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ÖZET 

 
 
Metabolik sendrom diabetes mellitus, obezite, hipertansiyon ve 

koroner arter hastalığı gibi gibi ölümcül birçok sistemik bozukluğun birbirine 

eklendiği bir modern yaşam hastalığıdır. Çağımızın önemli bir halk sağlığı 

problemi haline gelen metabolik sendrom dünyada olduğu gibi ülkemizde de 

önemli bir sorun haline gelmiştir. Metabolik sendromun kardiyovaküler 

hastalıklar ile ilişkisi birçok çalışmanın konusu olmuştur. Çalışmamızda 

metabolik sendromun komplikasyonları oluşmadan tanı ve tedavide yol 

gösterici olabilecek ve kardiyovasküler olayların öngördürücüsü olarak öne 

sürülen epikardiyal yağ dokusu miktarının efor stres testinde azalmış kalp 

hızı değişkenliği ile ilişkisi incelendi.  

Çalışmaya poliklinik kontrollerinde ilk kez metabolik sendrom tanısı 

konan 48 olgu ile 30 kontrol grubu olmak üzere toplam 78 olgu alındı. 

Çalışmaya alınan hasta ve kontrol grubuna transtorasik ekokardiyografi ve 

efor stres testi yapıldı. Ekokardiyografik olarak ölçülen epikardiyal yağ 

dokusunun koroner arter hastalığının bilinen risk faktörleri ve efor stres 

testinde istirahat fazda azalmış kalp hızı değişkenliği arasındaki ilişki 

incelendi. 

Çalışmada epikardiyal yağ doku miktarı beden-kitle indeksi (BKİ), 

diabetes mellitus (DM), yüksek trigliserid ve düşük HDL ile korele bulundu. 

Çalışmaya alınan metabolik sendrom grubunda epikardiyal yağ dokusu 

miktarı anlamlı olarak daha yüksek bulundu (p <0.001). Metabolik sendrom 

ve kontrol grubunun kalp hızı toparlanma miktarı ROC-CURVE eğrisi 

kullanılarak kıyaslandı. Metabolik sendrom ve kontrol grubunun efor stres 

testi istirahat fazda kalp hızı değişim miktarı incelendiğinde; metabolik 

sendrom grubunda kalp hızı değişimi azalmış bulundu. Çalışmamızda 

metabolik sendrom grubunun efor testi sonrası istirahat fazı ikinci dakika  

kalp hızı değişimi Lipid Research Prevalans çalışmasına benzer olarak <43 

bulundu. Epikardiyal yağ dokusu diğer faktörlerden bağımsız olarak kalp hızı 

değişimini etkileyen en önemli bağımsız faktör olarak saptandı. 
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Sonuç olarak çalışmamızda, epikardiyal yağ dokusu metabolik 

sendromlu hastalarda anlamlı olarak daha kalın bulundu. Koroner kalp 

hastalığının ve ani ölümün iyi bir öngörücüsü olan azalmış kalp hızı 

değişkenliğinin epikardiyal yağ dokusu ile korele saptanması epikardiyal yağ 

dokusunun, metabolik sendromlu hastalarda tanı ve takipte iyi bir belirteç 

olabileceğini göstermiştir.  

 

Anahtar kelimeler: Metabolik sendrom, epikardiyal yağ dokusu, 

azalmış kalp hızı değişkenliği.  
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SUMMARY 

 
 
Association of Epicardial Adipose Tissue Thickness by 

Echocardiography and Blunted Heart Rate Recovery in Metabolic 

Syndrome Patients 

 
Metabolic syndrome is a disease related to the modern way of life in 

which many systemic defects with  adverse effects affect each other.It  starts 

with insulin resistance and/or diabetes mellitus, obesity, hypertension and 

coronary artery disease.Obesity and metabolic syndrome which are amongst 

the most important public health problems in our century are progressively 

gaining significance  because of their increasing prevalence in our country 

and worldwide and their  related risks. The aim of this study is to compare, 

find the correlation between the epicardial adipose tissue and reduced 

changes in heart rate postexercise in those with metabolic syndrome and the 

importance of risk factors like age, sex, diabetes mellitus (DM), hypertension 

and hyperlipidemia. 

This is a prospective study  carried out on a group of 78 patients. 48 

people  consisting of 21 men and 27 women applying for the first time to 

Uludag University faculty of medicine Hospital, Cardiology outpatient service  

and with metabolic syndrome diagnosis. The control group was up 30 

patients between 30-50 years old from the same outpatient service with 

normal echocardiographic and exercise stres tests. The information making 

the basics for the study like history, blood biochemistry, exercise stres test 

and echocardiography have been adequately collected from all the 78  

patients. 

In our study we have investigated epicardial adipose tissue and its 

effect on heart rate recovery (HRR) index. The group with metabolic 

syndrome included in our study had been to have a significantly higher 

epicardial adipose tissue. (P<0.001). In our study, the cases with low HDL, 

high BMI and high triglyseride values had been found to have a significantly 

higher epicardial adipose tissue (P<0.05). Epicardial adipose tissue may be 
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used as a predictive risk factor for coronary artery diseases since it shows a 

correlation with the coronary artery disease risk factors. On analysing the 

HRR index in the second minute after exercise for the group with metabolic 

syndrome and the control group in our study, it was found that the group with 

metabolic syndrome had a significantly lower HRR index (P<0.05). A cutt-off 

value of 43 for HRR index was obtained using the ROC CURVE  (AUC; 0,82, 

p;0,001). The group with metabolic syndrome in our study had a second 

minute recovery heart rate of  <43 similar to that by Lipids Research 

Prevalence study. 

In our study it was observed that the effect of the epicardial adipose 

tissue thickness on HRR index was independent of LDL, HDL, triglyseride 

and the BMI. 

Finally, our study has found that epicardial adipose tissue might be a 

predictor for coronary artery diseases and sudden death in individuals with 

metabolic syndrome and, thus, might be useful in the diagnosis and follow up 

of metabolic syndrome. 

Key words: Metabolic syndrome, heart rate recovery, epicardial fat 

thickness. 
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GİRİŞ 

 
 
Metabolik sendrom, insülin direnciyle başlayan glukoz intoleransı 

veya diabetes mellitus, obezite, hipertansiyon ve koroner arter hastalığı gibi 

ölümcül birçok sistemik bozukluğun birbirine eklendiği bir modern yaşam 

hastalığıdır. İlk olarak geçen yüzyılda Gerald Reaven tarafından sendrom X 

olarak tanımlanmıştır (1,2). Çağımızın en önemli halk sağlığı problemlerinden 

biri haline gelen obezite ve metabolik sendrom, ülkemizdeki ve dünyadaki 

hızlı prevalans artışı ve beraberinde getirdiği riskler nedeniyle her geçen gün 

daha fazla önem kazanmaktadır. Türk Erişkinlerinde Kalp Hastalıkları ve Risk 

Faktörleri (TEKHARF) çalışmasına göre, ülkemizde 2000 yılı itibariyle 30 yaş 

ve üzerindeki 9.2 milyon kişide metabolik sendrom mevcuttur. KAH tanısı 

konan bireylerin %53’ ünde metabolik sendrom mevcuttur. Aynı çalışmaya 

göre ülkemizde, erkeklerde %28, kadınlarda ise %40 gibi oldukça yüksek 

değerlerde metabolik sendrom izlenmiştir (3). 

Metabolik sendromun temellerini çevresel ve genetik faktörler 

oluşturur. Özellikle genetik olarak insülin direncine yatkınlık bulunan kişilerde 

fiziksel inaktivite dengesiz ve aşırı beslenme insülin direncini ortaya çıkarır 

ve kardiyometabolik hastalıklar oluşur. Metabolik sendromun karakteristik 

özelliğini kazandıran faktörler şunlardır (4): 

1.  Abdominal obezite 

2.  Yüksek kan basıncı 

3.  Dislipidemi  

4.  İnsülin direnci/glukoz intoleransı 

5.  Proinflamatuvar/Protrombotik durum.  

Yapılan çalışmalarda bu risk faktörlerinin erken tespit ve tedavisinin 

kardiyovasküler hastalık riskini belirgin olarak azalttığı gösterilmiştir. Bölgesel 

yağlanmanın metabolik ve kardiyovasküler risk profilinde istenmeyen 

etkilerinin oluştuğu birçok vaka ile desteklenmektedir. Yağ dokusunun 

sadece fiziksel korumada değil aynı zamanda birçok endokrin 
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fonksiyonlarının olduğunun gösterilmesi yağ dokusu araştırmalarına ilgiyi 

arttırmıştır. 

Araştırmalar daha çok karın içi viseral yağlanmaya yönelmiş olmakla 

birlikte, mediastinal ve epikardiyal bölgeler gibi bir takım ekstraabdominal 

viseral yağ depoları üzerinde de çalışmalar yapılmaktadır. 

Epikardiyal yağ dokusu ile karotis intima kalınlığı ve koroner arter 

hastalığı ciddiyeti arasındaki ilişki artan sayıda çalışma ile desteklenmektedir. 

Egzersiz sonrası azalmış kalp hızı değişkenliğinin tüm nedenlere bağlı ölüm 

ve kardiyovasküler nedenlere bağlı ölümü artırdığı gösterilmiştir (5). 

Bu çalışmanın amacı; metabolik sendromlu hastalarda epikardiyal 

yağ doku kalınlığı ile egzersiz testi sırasında azalmış kalp hızı değişkenliğinin 

ilişkisi, korelasyonunun incelenmesi ayrıca genel kabul görmüş risk faktörleri 

olan yaş, cinsiyet, diabetes melitus (DM), hipertansiyon ve hiperlipidemi 

arasındaki yeri ve olası öngörüsel değerini araştırmaktır  

 

1. Metabolik Sendrom 

Metabolik sendrom kardiyovasküler hastalık ve tip 2 diabetes melitus 

oluşumunda etkin risk faktörlerinin bir toplamıdır. Metabolik sendromun 

kendisi ve sendromu oluşturan risk faktörlerinin her biri kardiyovasküler 

hastalık gelişimi için iyi tanımlanmış risk faktörleridir. Metabolik sendrom ilk 

kez 1988 yılında Gerald Reaven tarafından glikoz intoleransı, artmış çok 

düşük dansiteli lipoprotein (VDL), hiperinsülemi, azalmış yüksek dansiteli 

lipoprotein (HDL) ve hipertansiyondan oluşan kardiyovasküler hastalık riskini 

arttıran semptom topluluğu  ‘‘Sendrom X ’’ olarak tanımlanmıştır (6). 

Tanımlanan bu risk faktörleri arasında başlangışta şişmanlık yokken 

ilerleyen yıllarda yapılan araştırmalar sonucunda özellikle üst vücut 

şişmanlığı hipertrigliseridemi, glikoz uptake bozukluğu,  ürik asit yüksekliği 

gibi ek risk faktörleri eklenerek ‘insülin direnci sendromu’,  ‘polimetabolik 

sendrom’, ‘uygarlık sendromu’ gibi isimler verilmiştir. Metabolik sendrom 

(MS), bir grup risk faktörünün toplamıdır. Bu risk faktörleri abdominal obezite 

insülin direnci ve glikoz intoleransı, aterojenik lipid profili (trigliserid yüksekliği, 
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HDL kolesterol düşüklüğü ve LDL kolesterol yüksekliği), proinflamatuar 

durum ve pıhtılaşma sürecinde bozukluktur. Metabolik sendromlu bireyler tip 

2 diabetes melitus, koroner arter hastalığı ve arter duvarında plak oluşumu ile 

ilgili olan periferik damar hastalıkları ve inme için yüksek risklidir (7, 8).  

Sendromun altta yatan risk faktörlerinden abdominal obezite ve 

insülin direnci metabolik bozukluğun belirleyicisidir. Sendromu meydana 

getiren diğer risk faktörleri; fiziksel inaktivite, hormonal dengesizlik, yaşlılık ve 

genetik yatkınlıktır. Dünyada obezitenin yüksek prevalanslı artışıyla birlikte 

metabolik sendrom insidansı da hızla artmaktadır. 

Ülkemizde yapılan ‘‘Türkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve 

Endokrinolojik Hastalıklar Prevalans Çalışması-II (TURDEP-II Çalışması)’nın 

sonuçlarına göre 20 yaş ve üzerinde 26499 kişi üzerinde yapılan araştırmada 

Türk erişkin toplumunda diyabet sıklığı % 13.7 bulunmuştur. Diyabet sıklığı 

erkeklerde kadınlardan hafifçe düşük bulunmuştur. Yine aynı çalışmada 

hipertansiyon oranı %30 cıvarında bulunmuştur. TURDEP-II Çalışmasında 

obezite sıklığı %32‘dir. Kentsel ve kırsal obezite oranları yakın bulunmuştur. 

TURDEP-II Çalışmasında 40-44 yaş grubunda nüfusun en az %10’nun 

diyabetli olduğu izlenmiştir. ‘‘Türkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve 

Endokrinolojik Hastalıklar Prevalans Çalışması-I (TURDEP-I Çalışması) ve 

TURDEP-II Çalışması kıyaslandığında 1998 ve 2010 yılları arasındaki 12 

yıllık süreçte yetişkin nüfusumuzun ortalama yaşam süresi 4 yıl artmıştır. 

Ortalama kadın ve erkek boyu 1 cm yükselmiştir. Yine bu süreçte erkeklerde 

kilo 8 kg, bel çevresi 7 cm kalça çevresi 2 cm; kadınlarda ise kilo 6 kg, bel 

çevresi 6 cm,  kalça çevresi 7 cm artmıştır.  Türkiyede diyabetin 5 yaş daha 

erken başladığı görülmektedir. Erkeklerde açlıkta gizli diyabet, kadınlarda 

toklukta gizli diyabetin daha yüksek oranda olduğu görülmüştür. TURDEP-I 

ve TURDEP-II Çalışması kıyaslandığında 1998 ve 2010 yılları arasında 

Türkiye’ de diyabet sıklığı %90, obezite ise %44 oranında artış göstermiştir. 

Yine bu çalışmanın sonuçlarında da ifade edildiği gibi diyabet ve obezite en 

önemli toplum sağlığı sorunlarından biri haline gelmiştir (9, 10). 

TUİK ADNKS-2009 Verilerine göre Ülkemizde; 

Türkiye’de 20 yaş ve üzeri nüfus: 47.467.350 kişi  
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Bilinen diyabetli sayısı: 3.547.401 kişi 

Yeni diyabetli sayısı: 2.955.626 kişi 

Prediyabetik nüfus: 13.812.899 kişi 

Obez nüfus: 15.237.019 kişi 

Fazla kilolu nüfus: 17.088.246 kişi 

Hipertansiyonlu nüfus: 12.578.848 kişi 

TURDEP-II de diyabet oranı: %13.7  

Şekil-1'de TURDEP verilerine göre obezitenin artış hızı ve ülkemizde 

acilen önlem alınması gereken bir halk sağlığı problemi olduğunu çok iyi bir 

şekilde özetlemektedir. Ülkemizde 12 yıllık süreçte obezite artışının 

kadınlarda %34 erkeklerde ise %107 seviyesinde gerçekleştiği görülmektedir. 

 

Şekil-1: Türkiye’de yaş grubu ve cinsiyete göre obezitede 12 yıllık 

değişim 

Şekil-2'de İ. Satman ve TURDEP çalışma grubunun yaptığı 

çalışmalarda erişkin Türk toplumundaki boy kilo indeks değişim gösterilmiştir. 
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Şekil-2: Türkiye’de TURDEP–I ve TURDEP-II çalışmasına göre BKİ 

(Beden Kitle İndeks) değişimi. 

 
Amerika Birleşik Devletleri’ nde yapılan  20 yaş ve üzeri 13,635 kişiyi 

kapsayan III. Ulusal Sağlık ve Beslenme Değerlendirilmesi Çalışmasına göre 

(NHANES III) metabolik sendrom insidansı yaklaşık %34 bulunmuştur. Genel 

prevalansın yaşla artış gösterdiği izlenmiştir. 40-59 yaş grubunda 20-39 yaş 

grubuna göre prevalansın üç kat artış gösterdiği izlenmiştir. 60 yaş üzeri 

erkek grubunda 60 yaş üzeri kadın gruba göre metabolik sendrom sıklığı dört 

kat fazla bulunmuştur. NHANES III çalışmasına göre ırklar arasında inceleme 

yapıldığında kadınlarda metabolik sendrom insidansında fark görülmezken 

erkeklerde anlamlı olarak fark bulunmuştur. NHANES III çalışmasında 

metabolik sendromda abdominal obezite %53, hipertansiyon %40, 

hiperglisemi %39 gibi yüksek oranlarda bulunmuştur. Erkekler ve kadınlar 

kıyaslandığında; erkeklerde hipertrigliseridemi, hipertansiyon ve hiperglisemi 

daha fazla oranda izlenmiştir. Kadınlarda ise abdominal obezite ve düşük 

HDL kolestrol izlenmiştir. Abdominal obezite metabolik sendromda majör bir 

risk faktörü olarak görülmüştür. NHANES III çalışmasında sigara içilmesi, 
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menopoz sonrası durum,  düşük sosyoekonomik durum, yüksek oranda 

karbonhidrat tüketimi, alkol tüketmek ve yetersiz fiziksel aktivite metabolik 

sendrom riskinde artış ile ilgili diğer faktörlerdir. Tüm veriler kıyaslandığında 

yaşla metabolik sendrom sıklığı artsa da en önemli faktörün boy-kilo 

indeksindeki artış olduğu görülmüştür. Metabolik sendrom özelliklerinin 

çocuğa geçiş düzeyi ebeveynlerde metabolik sendrom hikayesinin olmasını 

ve genetik faktörler nedeniyle %50 kadar varyasyonu açıklamaktadır (11-13). 

Metabolik sendrom tanı kriterleri Tablo 1' de gösterilmiştir. Bu tabloda 

Amerikan Kalp Birliği ve Yetişkin Tedavi Paneli III (ATP III) kriterleri 

mevcuttur. 

 

Tablo-1: Metabolik sendrom tanı kriterleri. 

MS tanı kriterleri şunlardır: 

ATP III’ e göre Amerikan Kalp Birliği(AHA) 

Bel çevresi: Erkekte >102 cm 

                    Kadında >88  cm 

Bel çevresi: Erkekte >102 cm 

                    Kadında >88  cm 

Trigliserid: ≥150 mg/dl  Trigliserid: >150 mg/dl 

HDL: Erkekte <40 mg/dl 

         Kadında <50 mg/dl 

HDL: Erkekte <40 mg/dl 

         Kadında <50 mg/dl 

Kan basıncı: ≥135/≥85 mm Hg Kan basıncı: >135/85 mm Hg 

Açlık kan şekeri: ≥100mg/dl  Açlık kan şekeri: >100mg/dl  

 

NCEP/ATP III’ e göre Tablo 1' de gösterilen kriterlerden üç veya daha 

fazlasının aynı bireyde bulunması metabolik sendrom tanısı için yeterli 

sayılmıştır. Yine Tablo 1' de gösterilen kriterlerden üç veya daha fazlasının 
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bulunması AHA içinde metabolik sendrom tanısı içinde yeterlidir. Metabolik 

sendromun tedavisinde temel hedef kilo kontrolü, tuz ve kolestrolü düşük 

diyet ve fiziksel aktivitenin arttırılması gibi yaşam şekli değişiklikleri 

oluşturmaktadır. Metabolik sendrom genetik ve çevresel faktörler tarafından 

oluşturulur (14, 15). Metabolik sendromun fizyopatolojisinin temellerini insülin 

direnci ve yağ dokusundaki bozukluklar meydana getirir. ATP III metabolik 

sendromun kardiyovasküler hastalıklarla ilişkisini altı bileşene bağlamıştır 

(16-18). Bunlar: 

1. Abdominal obezite 

2. Aterojenik dislipidemi (yüksek trigiliserid, yüksek LDL, düşük HDL 

kolestrol) 

3. Yüksek kan basıncı  

4. İnsülin direnci (glukoz intoleransına bağlı ya da değil) 

5. Proinflamatuar durum  

6. Protrombotik durum 

 

Tablo 2' de metabolik sendromun klinik yansımaları gösterilmektedir. 

Tablo-2 Metabolik sendrom ile ilişkili klinik durumlar 

Diabetes mellitus Polikistik over sendromu 

Abdominal obezite Hiperürisemi 

Hipertansiyon Hiperkoagulabilite 

Osteoporoz Yağlı karaciğer sendromu 

Dislipidemi Uyku apne sendromu 
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1.1. Metabolik Sendromun Komponetleri  

1.1.1. Obezite 

Abdominal obezite veya santral obezite olarak tanımlanan viseral 

veya periomental yağ dokusu fazlalığı metabolik sendromun bir 

komponentidir ve artmış kardiyovasküler risk ile ilişkilidir (19). Santral obezite 

insülin direnci, hiperinsülemi, hipertansiyon, dislipidemi, albüminüri, 

proinflamatuvar ve protrombotik klinik durumlarla birliktedir (20). Metabolik 

sendromlu ve obez kişilerde artmış proinflamatuvar süreç artmış akut  

koroner sendrom sıklığı ile ilişkilidir. Bu durum özellikle yüksek serum sensitif 

C-reaktif protein (Hs-CRP)  düzeylerinde artış ile ilişkilidir. Hs-CRP 

düzeyindeki artış, aterosklerotik plakların ruptüre olmasını kolaylaştıran 

sitokin düzeylerindeki yüksekliğin göstergesidir (21). Liuzzo ve arkadaşları 

kararsız anginalı hastalarda yüksek CRP düzeylerinin artmış miyokard hasarı 

ile ilişkili olduğunu göstermiştir. Aynı zamanda hastaneye kabul sırasında 

yüksek CRP (>3.0 mg/l) düzeyli hastaların sonuçlarının daha kötü olduğu 

gösterilmiştir (22-24). Artmış beden kitle indeksi metabolik sendrom için risk 

faktörü olarak kabul edilmektedir. Beden kitle indeksinin 30' un üzerinde 

olması obezite olarak değerlendirilmektedir. Viseral ve subkutan yağ dokusu 

artışı insülin direncine yol açmaktadır (25, 26). Daha önce fazla yağ 

birikiminin sadece fazla enerjiyi depolamak için olduğu düşünülürdü ancak 

son yıllardaki araştırmalar yağ hücrelerinin birçok sekretuvar fonksiyonlarının 

olduğunu gösterdi. Yağ hücreleri beta hücre fonksiyonu, kas dokusuna glikoz 

girişi, leptin, rezistin, TNF-alfa ve adinopektin gibi birçok sitokin vasıtasıyla 

arteriyel enflamasyon üzerine etkilidir (27, 28). Viseral yağlanmada daha 

fazla lipoliz ve karaciğere daha fazla yağ asidi sunumu gerçekleşir. Viseral 

yağlar insülinin lipoliz üzerindeki etkilerine daha fazla dirençlidir. Son yıllarda 

yağ dokusundan salınan kollajen benzeri bir protein olan adiponektinin insülin 

sensitize edici, metabolizma ve imnun düzenleyici olduğu gösterilmiştir. Chen 

SJ ve arkadaşlarının yaptığı araştırmada inflamatuar markerlar (hs-CRP,IL-

6), oksidatif stres markerleri (malondialdehid) ve antioksidan enzimler 
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(katalaz,süperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz) ile adiponektin düzeyleri 

kıyaslandığında metabolik sendromlu hastalarda yüksek inflamatuar marker, 

azalmış antioksidan markerler ile düşük adiponektin arasında anlamlı ilişki 

bulunmuştur. Bu araştırmalarda viseral yağ dokusunun, arteryel enflamasyon 

için risk faktörü olduğu belirtilmiştir (29, 30). Değişik sağlık kuruluşları ve 

yazarlar tarafından obezitenin ayrım sınırları farklılık göstermektedir. İlk kez 

1830 ve 1850 yıllarında Adolphe Quetelet tarafından tanımlanmıştır (31). 

Daha önce Quetelet formülü olarak adlandırılan formül 1972 yılında Ancel 

Keys tarafından tekrar tanımlanmıştır (32). Özellikle uzun boylu bireylerde 

BKİ’nin yanıltıcı olabileceği bazı yazarlar tarafından iddia edilmiştir ve 

Ponderal indeksinin kullanılmasının daha doğru olacağı iddia edilmiştir (33). 

WHO sınıflamasına göre obezite sınıflandırılması Tablo-3' de gösterilmiştir. 

Tablo-3: BKİ değerlerine göre obezite sınıflaması: 

BKİ (kg/m2) WHO sınıflandırması 

< 18.5 Düşük kilolu 

18.5-24.9 Normal 

25.0-29.9 Fazla kilolu 

30.0-39.9 Şişman (Obez) 

40 ve üzeri Aşırı kilolu (Morbid Obez) 

Dünya sağlık örgütü (WHO) yapılan son araştırmalar çerçevesinde 

beden kitle indeksinin (BKİ) beden yağ ve kas dokusunu net ayıramayacağını 

saptayarak yeni bir indikatör arayışına girmiştir (34, 35). Birçok çalışma 

göstermiştir ki BKİ' den ziyade bel çevresinin mortaliteyi ve hastalık riskini 

daha iyi kestirebiliği saptanmıştır ve son WHO raporunda da bu şekilde ifade 

edilmiştir (36). Amerikan Birleşik Devletleri Ulusal Sağlık ve Beslenme 

Değerlendirmesi Araştırmasına (NHANES) 1999-2004 arasında dahil edilen 

14,105 metabolik sendromlu yetişkinden elde edilen verilerle Nir Y.Krakauer 
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ve arkadaşları tarafından yeni bir indeks geliştirilmiştir. Beden şekil indeksi (A 

Body Shape Index (ABSI) ) olarak ifade edilen indeks 5 yıllık takiplerde 

hastalık gelişim ve mortalite riskini BKİ' ye göre daha iyi kestirebilme özelliği 

göstermiştir ( 37-40 ). 

 

 

 

Araştırmada ABSI' nın sonuçları daha iyi kestirebilme özelliği, beden 

kitle indeksinden farklı olarak bel çevresini kriter olarak alınması ve böylelikle 

viseral yağlanmanın etkilerinin görülmesini sağlamasına bağlanmıştır. 

Araştırmada NHANES verilerinde takiplerde 828 ölüm görülmüştür ve ölüm 

oranı ABSI ile korele saptanmıştır. Bu veriler ışığında metabolik sendromlu 

hastalarda egzersizle ve hayat tarzı değişikliğiyle kilo verilmese bile ABSI 

skorunun düşürülmesinin morbidite ve mortaliteyi azaltabileceği 

savunulmuştur (41). 

1.1.1.a. Obezitenin Etiyolojisi, Patofizyolojisi ve Epidemiyolojisi 

Son yıllarda kanser, kardiyovasküler hastalıklar, kognitif bozukluklar 

ve obezite gibi birçok kronik hastalık hızı artış göstermiştir ve bu hastalıklar 

prematür yaşlanma ile ilişkilendirilmiştir. Yapılan araştırmalarda nöbet usulü 

çalışmanın ve parlak ışığa maruziyetin obeziteyi arttırdığı saptanmıştır (42). 

Obezitede endojen (genetik) ve eksojen (diyet ve fiziksel aktivite) faktörler 

sorumludur. Son çalışmalar sirkadiyen sistemdeki bozukluğun obezite 

gelişiminde rol oynadığını göstermiştir (43). Hayvan modellerinde clock gen 

mutasyonunun metabolik sendrom geliştirdiği gösterilmiştir (44). 

Obezitenin ilişkili olduğu komplikasyonlar ile sirkadiyen bozukluğun 

sebep olduğu komplikasyonlar oldukça benzerdir. Kardiyovasküler 

fonksiyonların sirkadiyen kontrolü oldukça sıkıdır. İnsilün, glukagon, growth 

ABSI ≡ BEL ÇEVRESİ                

 
BMI2/3  X  BOY 1/2 
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hormon ve kortizolün gün içinde sirkadiyen osilasyonları iyi tanımlanmıştır 

(45). 

Memelilerin sirkadiyen ritimleri input, yirmidört saatlik osilatör ve 

outputdan oluşur. En önemli sirkadiyen osilatör hipotalamusun 

suprakiyazmatik nükleosudur (SCN). SCN ana olarak aydınlık/karanlık 

sinyaller ile uyarılmasına rağmen yemek saati, düzenli fizik aktivite tarafından 

da uyarılır (46). Santral osilatörler yanında kalp, akciğer,  karaciğer,  barsak, 

adrenal ve adipoz dokuda spontan ve SCN ye bağlı ritmik aktiviteye sahiptir.  

Son araştırmalarda sirkadiyen ritimdeki bozukluğun erken 

yaşlanmayla birlikte kardiyomiyopati yaptığı gösterilmiştir. Hipertansif 

hastalar incelendiğinde nokturnal tansiyonları normal olan (dipper) 

hipertansiflerde mortalitenin azaldığı görülmüştür. Normotansif olup gece 

tansiyonları düşmeyen (özellikle nöbet usulü çalışanlar ve yaşlılar) grupta 

(nondipper) mortalitenin arttığı görülmüştür (47). 

Obezitenin etyolojisinde daha önce kabul edilen fazla enerjinin 

depolanmasından ziyade daha karmaşık faktörler gösterilmiştir. Batılı 

ülkelerde %20' yi aşan oranlarda nöbet usulü çalışma ve buna bağlı yemek 

saatlerinin değişmesi obezite sıklığında büyük bir artışa yol açmıştır. 

Someren ve arkadaşlarına göre sirkadiyen ritmin oluşmasında 

glukokortikoitler anahtar rol oynar. Düzenli kortizol salınımı, düzenli uyku, gün 

ışığına maruz kalma,  düzenli yemek ve düzenli egzersize bağlıdır. 

Glukokortikoit ritminin bozulması abdominal obezitede anahtar fizyopatolojik 

rol oynar. M. Garaulet ve arkadaşları obezite tedavisinde glukokortikoit 

ritminin anahtar rol oynadığını kabul ederek tedavide şu faktörlerin göz önüne 

alınmasını önermişlerdir (48): 

• Düzenli ışık maruziyeti  

• Düzenli uyku  

• Düzenli yemek saatleri 

• Düzenli egzersiz gibi faktörler dikkate alınarak yapılmalıdır. 

Beslenme alışkanlıklarının değişmesi, yüksek kalorili diyet, sedanter 

yaşam yanında etnisite de obezitede önemli bir faktördür; örnek olarak Afriko 
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Amerikanlar, güney doğu asya halkları, Meksikalılar arasında obezitenin 

yüksek olması etnik faktörlerin de önemli olduğunu düşündürmektedir. 

Amerika Birleşik Devletlerinde obezite sıklığının hızla artmasının nedeni bir 

yandan genç erişkinlerde obezitenin artması; öte yandan kas kitlesi azalmış 

ve yağ doku miktarı artmış yaşlı popülasyonun artmasıdır (49). MS’un tanı 

kriterlerinden biri de bel çevresidir. Abdominal ya da üst obezite ile insülin 

direnci ve MS arasında alt obeziteye kıyasla daha fazla ilişki gözlenmiştir. 

Deri altı yağ dokusu nedeniyle artmış bel çevresi ile viseral yağ 

toplanmasından dolayı artmış bel çevresinin fizyopatolojik sonuçları farklıdır 

(50). Viseral yağlanma ile deri altı yağ dokusu artışı arasındaki farklılık 

bilgisayarlı tomografi veya manyetik rezonans ile tespit edilebilir. Abdominal 

deri altı yağ dokusunun lipolizi sonucu oluşan ürünler direkt olarak sistemik 

dolaşıma katılır. Viseral lipoliz ürünleri ise portal sirkülasyona karışarak 

hepatik metabolizmaya etki eder. Fizyopatolojik mekanizmaları farklı olsa da 

metabolik sendromun tanısında viseral ve deri altı yağın farkı göz önüne 

alınmaz. Bel çevresindeki küçük bir azalma bile metabolik sendrom riskini 

önemli ölçüde düşürmektedir (51).  

Metabolik sendromun tedavisinde önemli hedeflerden biri olan 

obezitenin azaltılmasıyla ilgili yeni görüşler ortaya atılmıştır. M. Heydari ve 

arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada, obezite tedavisinde egzersizin 

miktarıyla ilgili yeni görüşler ortaya atılmıştır. Metabolik sendrom tedavisinde 

klasik olarak önerilen haftada 3-4 gün 30-40 dakika aerobik egzersizin bel 

çevresi, kilo, subkutan yağ dokusunda çok fazla değişim yapmadığı 

gösterilmiştir. Metabolik sendrom tedavisinde yüksek yoğunluklu intermittan 

aerobik egzersizin on beş haftalık periyotta abdominal yağ dokusunda %44 

oranında azalma sağladığı gösterilmiştir. Yüksek yoğunluklu egzersiz haftada 

üç kez 20-40 dakikalık periyotlarda yoğun egzersiz olarak tarif edilmiştir (52).  
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1.1.2 Aterojenik Dislipidemi  

Aterojenik dislipidemi, trigliserid düzeyi 150 mg/dl üzerinde iken, 

HDL-K düzeyinin kadınlarda 50 mg/dl, erkeklerde 40 mg/dl nin altında olması 

ve normalden daha yoğun ve küçük LDL partiküllerinin eşlik etmesi 

durumudur. Metabolik sendromda görülen insülin direnci yağ metabolizması 

üzerine önemli düzenleyici etkilerde bulunmaktadır. İnsülin direnci gelişmiş 

bireylerde adipositler tarafından salınan serbest yağ asidi (SYA) miktarında 

artış vardır. Dolaşımdaki SYA miktarının artması karaciğerden trigliseridden 

zengin VLDL partiküllerinin dolaşıma daha fazla katılmasına sebep olur. 

Trigliseridden zengin VLDL partikülleri kolesterol ester transfer protein enzimi 

ile trigliseridden zengin HDL ve LDL partiküllerine dönüşür. Bu mekanizma 

sonucunda oluşan HDL, hızla hidrolize olur ve metabolik sendromlu 

bireylerde HDL düşüklüğünü açıklar, oluşan LDL partikülleri ise küçük yoğun 

LDL partiküllerine dönüşür. Metabolik sendromda oluşan insülin direnci 

sonucunda lipid metabolizmasındaki meydana gelen bu değişimler artmış 

kardiyovasküler hastalık riskini açıklar (53, 54).  

Metabolik sendromda trigliserid yüksekliği ön planda görülse de; 

kombine lipid bozukluklarına da sıkça rastlanmaktadır. Tedavide birincil 

hedef LDL kolesterol düzeyleri olsa da; LDL hedef düzeyine ulaşıldıktan 

sonra trigliserid yüksekliği göz önünde bulundurulmalıdır. Serum trigliserid 

düzeyi  ≥200 mg/dl ise LDL hedefinden sonra trigliserid düşürücü yaklaşımlar 

göz önünde bulundurulmalıdır. LDL’ deki proteinin %95'i Apo B-100' den 

oluşur. Apo B-48 büyük oranda barsaklardan sentezlenir ve şilomikronlarda 

büyük oranda bulunur. Apo B-48’i taşıyan makrofaj, monosit ve endotel hücre 

yüzeyindeki reseptörlerine bağlanarak bu hücrelerin köpük hücrelere 

dönüşmesine neden olur.  

Trigliserid düzeyleri ≥500 mg/dl olduğunda tedavideki amaç daha çok 

akut pankreatit gelişimini önlemek içindir. HDL dışı ( non-HDL ) kolesterolleri 

düşürmek dışında dislipidemili hastalarda diğer bir hedef HDL kolesterolü 

yükseltmektir ancak bunun için özgün bir tedavi sunulamamıştır. Statinler 

metabolik sendromlu hastalarda kardiyovasküler hastalık riskini önemli 



 

14 

 

ölçüde azalttığından ilk sıra ilaçlardandır. Metabolik sendromlu bir hastada 

LDL düşürülmesi için statin kullanılıyor ise kombinasyon tedavisinde 

fenofibrat gemfibrozile göre daha fazla tercih edilebilir gibi görünmektedir. 

Çünkü statin fenofibrat kombinasyonu statin gemfibrozil kombinasyonundan 

daha az miyopati riski taşımaktadır. Kombinasyon tedavilerinde nikotinik asit 

kullanılıyor ise hipergliseminin kötüleşmesi açısından kan şekerinin yakın 

takip edilmesi önerilmektedir. Fibrat ve nikotinik asitin kombinasyon 

tedavilerinde kardiyovasküler olayları azalttığına dair net veriler yoktur. 

Metabolik sendromda dislipidemi tedavisi egzersiz, diyet, kilo kontrolü ve ilaç 

kombinasyonunun uygun bir şekilde uygulanmasıyla sağlanabilir (55, 56).  

1.1.3. Hipertansiyon 

Kan basıncının normal kabul edilen değerlerin üzerinde  olması 

hipertansiyon olarak tanımlanır. Hipertansiyon metabolik sendromlu bireylerin 

yaklaşık üçte birini etkilemekte olup kardiyovasküler hastalıklar için önemli bir 

risk faktörüdür. Hipertansiyon, dünyada önlenebilir ölüm nedenleri  içerisinde 

bir numaralı risk faktörüdür. Dünyada erişkin nüfusun %26.4'ünün 

hipertansiyonu olduğu ve bu oranın 2025 yılında %29.2' ye çıkacağı başka 

bir deyişle 2025 yılında 1.5 milyarı aşkın hipertansiyon hastasının olacağı 

öngörülmektedir. Ülkemizde yapılan Türk Hipertansiyon Prevalans Çalışması 

[PatenT ( Prevalence awareness and treatment of hypertension in Turkey )] 

çalışmasının sonuçlarına göre ülkemizde her 3 kişiden 1' inde hipertansiyon 

vardır. Ülkemizde hipertansiyon hastalarının önemli bir kısmı (%53) 

ekonomik olarak üretken olan orta yaş grubundandır. Altmış yaşından sonra 

hipertansiyon prevalansı %60-80' lere ulaşmaktadır. Hipertansiyon 

farkındalığı (%40.7) ve tedavi olma oranları (%31.1) oldukça düşüktür. 

Ülkemizde tedavi alan grupta hipertansiyon kontrol oranı %20.7' dir (57-59). 

Artmış periferik direnç vasküler yatakta yapısal ve fonksiyonel 

değişimlere sebep olur. Periferik direnç artışına bağlı olarak vasküler tonisite 

de artış ve arteryel damar duvarında kalınlaşma meydana gelir. Humoral, 

mekanik ve oksidatif stres sonucunda kompleks sinyal yolaklarının 

akitivasyonuna bağlı olarak, damar duvarındaki düz kasların fonksiyonlarında 



 

15 

 

ve büyüme özelliklerinde değişimler meydana gelir. Hipertansiyon metabolik 

sendromun en sık eşlik eden komponentidir. Metabolik sendrom ile birlikte 

görülen hipertansiyon esansiyel hipertansiyon ve obezite ilişkili hipertansiyon 

olarak karşımıza çıkar. Fazla kilo esansiyel hipertansiyonun ana nedeni olsa 

da bozulmuş renal fonksiyonlar obezite ilişkili hipertansiyonun hem sebebi 

hem de sonucu olarak görülmektedir. Artmış sodyum tutulumu ve basınç 

natriürezi kilo alımına bağlı hipertansiyonun ana mekanizmasıdır. Renin-

angiyotensin ve sempatik sinir sistemi aktivasyonu ile birlikte böbreklerin fiziki 

kompresyonu obezite ilişkili hipertansiyonun ana sebepleridir.  

Kan basıncı sürekli bir değişken olup vücud aktivitesi,  emosyonel 

durumdan etkilendiği gibi sirkadiyen değişimlerde gösterir. Tablo 4'de Avrupa 

Kardiyoloji Cemiyetinin JNC-7 raporuna göre hipertansiyon için önerdiği 

sınflandırma görülmektedir. Bu sınıflandırma hasta kategorizasyonu ve tedavi 

verilecek grupların seçilmesi açısından önemlidir. 

 Tablo-4: Hipertansiyon sınıflaması. 

Kategori Sistolik    Diastolik 

Optimal <120   ve  <80 

Normal  120-129  ve/veya  80-84 

Yüksek normal 130-139  ve/veya  85-89 

Grade 1 140-159  ve/veya  90-99 

Grade 2 160-179  ve/veya  100-109 

Grade 3 ≥180  ve/veya  ≥110 

İzole sistolik ≥140    ve  <90 

 

Metabolik sendromlu bireylerde yeni tanı hipertansiyon olsa bile 

mikroalbuminüri, azalmış glomerüler filtrasyon oranı, arteryel stifness, sol 
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ventrikül hipertrofisi, diastolik disfonksiyon ve atriyal dilatasyon gibi 

bozuklukların hipertansiyona eşlik etme oranı yüksektir (60). Yeni kılavuzlar 

metabolik sendroma eşlik eden hipertansiyonun tedavisinde birincil hedef 

olarak kilo kaybı, düşük kalorili diyet ve fizik egzersizi önermektedir. Mantıklı 

kilo kaybı 6-12 aylık bir periyotta vücud ağırlığının %7-10 kaybı olarak 

önerilmektedir. Finlandiya Diyabet Engelleme Programına göre bu tarz bir 

yaşam değişikliği tip II diyabet gelişim riskini %60 azaltır ve metforminden 

daha iyi sonuç verir (61). 

Metabolik sendromlu hastalarda β blokerlerinin yeni diyabet oluşumu, 

vücud ağırlığı, lipid profili ve insülin sensitivitesi üzerine olumsuz etkileri 

nedeniyle kullanılmaması önerilmektedir. Yeni çalışmalar karvedilol ve 

nebivololde bu etkilerin daha az olduğunu göstermektedir. Tiazid 

diüretiklerinin diyabetojenik etkilerinden dolayı metabolik sendromlu 

hastalarda ilk basamak tedavide kullanılmaması önerilmektedir (62, 63).  

Hipertansif ve metabolik sendromlu hastalarda ilk tercih edilecek 

antihipertansif ACE inhibitörleridir. İkincil tedavide dihidropiridin veya 

nondihidropiridin kalsiyum antagonistleri kullanılmalıdır. ACE inhibitörü ve 

kalsiyum antagonistleri metabolik sendromlu hastalarda diyabet gelişimini 

önemli ölçüde azaltır. Metabolik sendromlu bireylerde daha çok tuz duyarlı 

hipertansiyon olduğundan ikincil veya üçüncül tedavide düşük doz tiyazid 

düşünülebilir. Düşük doz tiyazidin bile dismetabolik etkileri göz önünde 

bulundurulmalıdır. Tiyazid diüretiklerinin hipopotasemi etkisiyle insülin 

rezistansı, karbonhidrat toleransı ve yeni diyabet gelişimini hızlandırdığı 

gösterilmiştir. Tiazid diüretiklerinin potasyum tutucu diüretikler ile 

kombinasyonunun metabolik avantajları olacağı savunulmuştur (64, 65). 

Metabolik sendromlu bireylerde kan basıncı  ≥140/90 olduğunda renin 

angiotensin inhibitörleri ile kan basıncı kontrol altına alınmalıdır. Bu 

hastalarda kan basıncı yüksek normal sınırlarda ise diyabet ve hipertansiyon 

gelişimini engellemek amacıyla günümüzde ilaç tedavisi önerilmemektedir.  
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1.1.4 İnsülin Direnci  

 İnsülin anabolik metabolizmayı etkileyen, doku ve organların 

büyümesini sağlayan bir hormondur. İnsülin besin öğelerinin kullanılmasını 

ve metabolizmasını kontrol eden en önemli hormon işlevini görür. İnsülinin 

anabolik etkisi; glikoz, aminoasit ve yağ asitlerinin depolanmasıdır. İnsülin 

aynı zamanda glikojen protein ve yağ yıkılması gibi katabolik olayları 

engeller. 

İnsülin direnci, diyabetes mellitus patogenezinde rol oynamasının 

yanında, obezite, hipertansiyon ve dislipidemi gibi kardiyovasküler olaylarda 

etkin risk faktörleri ile de ilişkilidir (66). 

İnsülin direncinde hepatik glikoz supresyonu, kas ve yağ dokusunun 

glikoz kullanımı azalır. Bu durum daha fazla insülin sekresyonu ile kontrol 

edilmeye çalışılır. Bir süre sonra hiperinsülinemik kompansasyon bozulur ve 

diyabet ortaya çıkar. Klinik uygulamada, insülin direnci abdominal obezitenin 

varlığı ile kendini gösterir. Özellikle intraabdominal yağlanmanın insülin 

direnci ile ilişkili olduğu savunulmuştur. İnsülin direnci özellikle üst vücut 

şişmanlığı, egzersiz azlığı, hormonal durum, yaşlılık ve genetik faktörlerden 

etkilenir. İnsülin direnci vücut kitle indeksi arttıkça daha fazla sıklıkta 

görülmektedir (67). 

1.1.5. Bel Çevresi 

Bel çevresi, kardiyovasküler hastalıklar için risk faktörleri toplamı olan 

metabolik sendromun diagnostik faktörlerinden biridir. Uluslararası Diyabet 

Federasyonu (IDF) bel çevresi için populasyon spesifik cut-off değerler 

belirlemiştir (68).  

Ulusal Kolesterol Eğitim Programı (NCEP)   tarafından başlangıçta 

önerilen bel çevresi oranları (erkekler için; ≥94 cm kadınlar için; ≥80 cm ) 

daha sonra erkekler için; ≥102 cm kadınlar için ≥ 88 cm olarak değiştirilmiştir. 

Daha önce önerilen bel çevresi oranlarından ziyade son önerilen oranlar BKİ 

≥30 oranını tahmin etmede daha yüksek duyarlılığa sahiptir (69). IDF benzer 

cut-off oranlarını kullanmasına rağmen değişik etnik gruplar için farklı bel 

çevresi oranlarının kullanılmasını önermektedir.  
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Günümüzde, kardiyovasküler hastalıklara ve tip II diyabete bağlı 

morbidite ve mortaliteyi tahmin etmede obezite önemli bir faktördür. Daha 

kesin hatlarla belirtmek gerekirse, abdominal yağ dokusu, özellikle abdominal 

viseral yağ, önemli bir belirteçdir. Abdominal viseral yağ dokusunu bazı 

metabolik bozukluklar sayesinde tahmin etmek mümkündür (yüksek TG, 

düşük HDL-C, HT, HL) .  

Klinik pratikte abdominal obeziteyi ve buna bağlı viseral yağ artışını 

saptamak için kullanılan en pratik antropometrik yöntem bel çevresi 

ölçümüdür. Erkekler ve kadınlar için belirlenen bel çevresi ölçülerinden daha 

yüksek bel çevresine sahip bireyler kardiyometabolik hastalıklar için artmış 

riske sahiptirler ve bu bireylerde sağlıklı yaşam tarzı değişiklikleri güçlü bir 

şekilde önerilmektedir (70). 

Bazı çalışmalar sağlıklı diyet uygulamaları ile kilo aynı kalsa bile 

kardiyometabolik risk faktörleri üzerine olumlu etkiler olabileceğini 

savunmuştur. Örneğin Akdeniz diyeti uygulanan bireylerde kilo kaybı olmasa 

bile kardiyovasküler olayların ve dislipidemi, hipertansiyon ve insülin 

rezistansı gibi kardiyometabolik risk faktörlerinin azaldığı gösterilmiştir (71). 

Bazı çalışmalar diyetin lipid profili ve glikoz/insülin homeostazı 

üzerine akut etkisinin abdominal obezitenin miktarına bağlamıştır. Bazı 

çalışmalar ise viseral yağ dokusu birkimine postprandiyal TG, glikoz ve 

insülin yüksekliğinin sebep olduğunu göstermiştir.  

Abdominal obeziteyle kardiyovasküler hastalıklar arasındaki ilişki 

viseral yağ dokusunun yüksek lipolitik özelliğe sahip olması ile açıklanabilir. 

Abdominal viseral yağ dokudan salınan serbest yağ asitleri direkt portal 

dolaşıma katılmakta böylece yüksek TG sentezine, HDL-C katabolizmasının 

artmasına ve hiperglisemiye sebep olmaktadır.  

Bedard ve ark. (72) abdominal obeziteli hastalarda Akdeniz diyetinin 

etkilerini araştırdıkları çalışmada abdominal obezitesi olan bireylerde dört 

haftalık diyet sonucunda total kolesterolde anlamlı düşüş, kan basıncında 

düşüş ve bel çevresinde anlamlı düşüş gözlenmiştir. Çalışmanın sonucunda 

abdominal obezitenin düzeyine bakılmaksızın Akdeniz diyetinin olumlu 

metabolik etkileri olduğu savunulmuştur.  
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Bel çevresinin değişik etnik gruplarda farklı etkileri olabileceği üzerine 

yoğun araştırmalar yapılmıştır. Asya toplumunda daha düşük BMI 

düzeylerinde diyabet görüldüğünden WHO tarafından 18.5-22 kg/m2 BMI 

normal olarak değerlendirilmiştir. IDF tarafından Avrupa için kullanılan cut-off 

değerlerinin Ortadoğu ülkeleri için erkeklerde 94 cm kadınlarda 80 cm bel 

çevresi değerlerinin üst sınırı olarak alınabileceği belirtilmiştir. İran'da otuz 

bölgede 3027 kişide yapılan bir araştırmada bel çevresi için cut-off değerler 

erkekler için 89 cm kadınlar için 91 cm bulunmuştur. Bu durum kadınların iş 

hayatında daha az bulunmasına ve sedanter yaşam tarzına bağlanmıştır 

(73).  

Irak'ta yapılan araştırmalarda bel çevresi için cut-off değerler erkekler 

için 97 cm kadınlar için 99 cm, Kore'de bel çevresi için cut-off değerler 

erkekler için 90 cm kadınlar için 86.5 cm olarak belirlenmiştir. 

Razak ve ark. (74) yaptıkları araştırmaların sonucunda, Avrupalılar 

ile kıyaslandığında Güney Asyalıların, Çinlilerin ve Kanada Aborjinlerinin 

benzer glikoz ve lipid değerlerine daha düşük BKİ düzeylerinde sahiptirler. Bu 

ırklar Avrupalılar ile kıyaslandığında lipid ve glikoz için risk sayılabilecek 

benzer düzeylere, 6kg/m2 daha düşük BKİ değerlerinde sahiptirler. Asya 

toplumlarında WHO sınıflamasına göre obezite sınırı BKİ >30 kg /m2 olarak 

alınırsa erkekler için %6.7, kadınlar için %13.4 sensitiviteye sahip olduğu 

saptanmıştır. 

Bu çalışmalar sonucunda görülmüştür ki bel çevresi ile diyabet 

arasındaki ilişki, BKİ ile diyabet arasındaki ilişkiye göre daha güçlü 

korelasyona sahiptir. Bel çevresinin etnik gruplar için cut-off değerlerinin 

belirlenmesi ve bu değerlere göre hayat tarzı modifikasyonu kardiyometabolik 

hastalıkların önlenmesi açısından önemlidir (75, 76). 

1.1.6.Açlık Kan Şekeri  

Metabolik sendrom tanısında kullanılan açlık glukoz yüksekliği (≥100 

mg/dl)  hem tip II diyabetes mellitusu hem de bozulmuş açlık glukozunu 

kapsamaktadır. Bozulmuş açlık glukozu açlık plazma glukozunun 126 mg/dl 

den düşük ancak ≥100 mg/dl olduğu durumlar için kullanılmaktadır. 
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Bozulmuş açlık glukozunda sorumlu tutulan mekanizma insülin salınımının ilk 

fazındaki bozukluktur. Tuomilehto ve arkadaşları tarafından 522 obez hasta 

üzerinde yapılan araştırmada, bozulmuş açlık glukozu veya bozulmuş glukoz 

torelansı olan hastalarda uygun diyet, fiziksel aktivitenin arttırılması ile tip II 

diyabet gelişiminin önlenebileceği gösterilmiştir (77). 

Bozulmuş açlık glukozunun kardiyovasküler hastalıklar için bağımsız 

bir risk faktörü olabileceği öne sürülmüştür. Çok Uluslu Ateroskleroz 

Çalışması [Multi Ethnic Study of Atherosclerosis  (MESA)] sonuçlarına göre 

yedibuçuk yıllık takiplerde bozulmuş açlık glukozunun, tip II diyabetes 

mellitus için bağımsız bir risk faktörü olabileceği ancak tek başına bozulmuş 

açlık glukozunun, kardiyovasküler istenmeyen olaylar için bağımsız bir risk 

faktörü olmayacağı savunulmuştur (78). Birçok çalışmada bozulmuş glukoz 

toleransının kardiyovasküler olaylar için bozulmuş açlık glukozunun aksine 

bağımsız bir risk faktörü olabileceğini göstermiştir. Framingham verileri 

kullanılarak Levitzky ve arkadaşları tarafından yapılan araştırmada bozulmuş 

açlık glukozunun kardiyovasküler olaylar için kadınlarda risk faktörü olduğunu 

ancak erkeklerde riski arttırmadığını göstermiştir (79).  

İleride gelişebilecek tip II diyabetes mellitus ve buna bağlı 

gelişebilecek kardiyometabolik komblikasyonlar nedeniyle Amerikan Diyabet 

Cemiyeti (ADA) tarafından bozulmuş açlık glukozu veya bozulmuş glukoz 

toleransı olan hastaların tedavi edilmesi önerilmektedir. NHANES III 

verilerine göre Amerika Birleşik Devletlerinde her üç veya dört kişiden biri 

prediyabetiktir. Prediyabeti olan bireylerin yaklaşık %25-39' unun 5-10 yıl 

içinde aşikar diyabet geliştirdiği saptanmıştır. Prediyabetik bireylerde hayat 

tarzı değişikleriyle birlikte farmakolojik tedavi de önerilmektedir (80).  

Prediyabetik hastalar akarboz ile tedavi edildiğinde üç yıllık takiplerde 

%25, orlistat ile tedavide 2-4 yıllık takiplerde %52-62, rosiglitazon ile tadavide 

üç yıllık takiplerde %62, metformin ile tedavide üç yıllık takiplerde %26-31 

risk azalması sağlanmıştır. Prediyabetik bireylerin büyük kısmı sağlıklı 

bireyler olduğundan FDA bu ilaçların hiçbirini diyabet önlenmesi amacıyla 

onaylamamıştır. Bu ilaçlar arasında daha fazla tecrübeye sahip olunması ve 

daha az yan etki profili nedeniyle metforminin bu amaçla kullanılabilecek en 
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uygun aday olduğu söylenebilir. Amerikan Endokrinoloji Kolleji 

prediyabetiklerin öncelikle hayat tarzı değişikliği, hipertansiyon, hiperlipidemi 

ve obezite gibi risk faktörlerinin tedavisini önermektedir. Öncelikle önerilen 

farmakolojik tedavi akarboz ve metformindir. Amerikan Endokrinoloji Kolleji 

bozulmuş açlık glukozu olan hastalarda  şu durumlarda akarboz veya 

metformin tedavisini önermektedir (81): 

1. Bozulmuş açlık glukozu ve metabolik sendromu olan  

2. Kötüleşen hiperglisemisi olan 

3. Kardiyovasküler hastalığı olan 

4. Gestasyonel diyabet öyküsü olan 

5. Polikistik over sendromu olan 

Oral antidiyabetiklerin prevantif amaçlı bu kullanımının kardiyo 

vasküler olayları azalttığına dair direkt kanıtlar olmasa da tip II diyabetin 

önlenmesi ve buna bağlı risk azalması sağlanabileceği düşünülmektedir.  

1.1.7 Protrombotik Durum 

Metabolik sendromlu hastalarda fibrinolitik disfonksiyon artmış 

koroner arter hastalığına neden olmaktadır. Adipoz dokudan salgılanan 

adipokinler örneğin leptin ve adiponektin trombosit fonksiyonlarını direk 

olarak etkilemektedir. Artmış yağ dokusunun sonucu olarak ortaya çıkan 

insülin direnci ve düşük yoğunluklu enflamasyon platelet fonksiyonlarını 

değiştirmektedir. Yapılan araştırmalarda adipoz yağ dokusunun, plasminogen 

aktivatör inhibitör-1 (PAI-1) salgılanmasını arttırdığını ve trombin ile aktive 

olan fibrinolizi bozarak hiperkoagülabiteye neden olduğu gösterilmiştir. 

Yağ dokusu doku faktörü sentezleyerek koagülasyonu direk olarak 

arttırmanın yanında, yağ dokusundan salgılanan serbest yağ asitleri ve pro-

inflamatuvar sitokinler (TNF-α, IL-1 ve IL-6)  portal sirkülasyona girerek 

hepatik insülin rezistansına sebep olmakta ve hepatik koagülasyon faktörleri 

olan fibrinojen, faktör VII, faktör VIII ve doku faktörünün sentezini 

değiştirmektedir. Obezitede izlenen protombotik durumdan sorumlu olan yağ 
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dokusu disfonksiyonu hemostaz, koagülasyon ve fibrinoliz üzerinde direk ve 

indirek mekanizmalarla bozukluklara sebep olmaktadır (82). 

Tip II diyabetli bireylerde artmış fibrinojen ve PAI-1 hem tromboza 

neden olmakta hem de tromboz olduktan sonra trombozun çözülmesini 

engellemektedir. Yapılan araştırmalarda obez bireyler sağlıklı bireyler ile 

kıyaslandığında obez bireylerde, trombositlerin vasküler endotele daha fazla 

miktarda ve daha hızlı olarak yapıştığı gösterilmiştir. Obez bireylerde 

vasküler endoterden salgılanan ve pıhtı oluşumuna engel olan prostasiklin 

(PGI2) ve nitrik okside (NO) bozulmuş trombosit yanıtının tromboz 

oluşumunda majör komponent olduğu gösterilmiştir. İnsülin platelet 

hiperaktivitesinin doğal antagonistidir. İnsülin endotelden PGI2 ve NO 

salgılanmasını arttırmak yanında trombositleri PGI2 ye daha fazla duyarlı 

hale getirir. Bu yüzden diyabetik hastalarda insülin metabolizma bozukluğu 

platelet aktivitesinin bozukluğunda kritik rol oynar. Bu mekanizmalar diyabetik 

hastalarda makrovasküler ve mikrovasküler olay sıklığında artışı açıklayabilir 

(83). 

Tip II diyabeti olup aynı zamanda abdominal obezitesi olan 

hastalarda faktör VII, faktör VIII, fibrinojen ve von Willebrand faktör antijeni 

sağlıklı bireyler ve normal vücut ağırlığına sahip tip II diyabeti olan hastalarla 

kıyaslandığında obez tip II diyabetik hastalarda bu pıhtılaşma faktörlerinin 

daha yüksek düzeyde olduğu görülmüştür (84).  

PAI-1 obezitenin metabolik bir komplikasyonu olarak özellikle yağ 

dokusunun stromal fraksiyonunda endotelyal hücrelerden yüksek miktarlarda 

salgılanmaktadır. PAI-1 hem doku tipi plazminojen aktivatörünü hem de 

ürokinaz tipi plazminojen aktivatörünü serin proteaz inhibitör fonksiyonu ile 

inhibe etmekte ve böylece pro-trombotik durum oluşturmaktadır. PAI-1 gen 

ekpresyonu esas mekanizma olarak TGF-β tarafından kontrol edilmektedir. 

İkinci kontrol noktası adipositlerden salgılanan bir adipokin olan 

trombospondin-1 (TSP-1) tarafından düzenlenmektedir. TSP-1 hücre 

proliferasyonunu ve anjiyogenezi inhibe etmektedir. TSP-1 TGF-β' nın majör 

aktivatörüdür. TSP-1 obez, insülin rezistansı olan bireylerde yüksek 

düzeylerdedir ve adipoz dokudaki makrofaj markerları ile korele 
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düzeylerdedir. PPAR-γ agonistlerinden olan pioglitazon verildiğinde TSP-1 

düzeylerinin azaldığı gösterilmiştir (85).  

Bu metabolik bozuklukların arteriyal tromboz riskini arttırması 

nedeniyle birincil korunma için bu hastalarda uzun dönem yaklaşımda düşük 

doz aspirin ya da diğer antitrombosit ajanlar ile tromboz riski dengelenmelidir. 

Aterosklerotik kardiyovasküler hastalık açısından riski bulunan 

metabolik sendromlu hastalarda aspirin proflaksisi yararlı olabilir.  

1.1.8 Proinflamatuvar Durum ve Endotelyal Disfonksiyon 

Metabolik sendromlu kişilerde, yükselmiş stokinler ve akut faz 

reaktanları ile gösterilen proinflamatuvar bir durum bulunmaktadır. Metabolik 

sendromlu kişilerde bozulmuş lipoprotein mekanizmaları, hiperinsülinemi, yağ 

dokusundaki makrafajlardan ve adipositlerden salgılanan stokinler ve 

bozulmuş endotel fonksiyonlarına bağlı olarak proinflamatuvar bir durum 

gözlenmektedir (86). 

Endotel disfonksiyonu metabolik sendromun temel komponetlerinden 

biridir. Endotelden salgılanan NO' in eksikliğinin insülin direnci ve endotel 

disfonksiyonunun en büyük nedeni olduğu düşünülmektedir. NO eksikliği 

azalmış sentez ve/veya azalmış salınımdan kaynaklanır. Hücresel glikoz ve 

lipid metabolizma bozukluğu sonucunda oluşan serbest oksijen radikalleri ve 

nitrojen partikülleri nedeniyle NO tüketimi artmakta ve eksikliğe neden 

olmaktadır. İnsülin endotelden direk olarak NO salınımını arttırarak veya 

vasküler düz kas hücrelerinde Na+-H+ 
exchange sistemini aktive ederek ve 

Na+/K+-ATPase aktivasyonuyla hücre membranında hiperpolarizasyona 

neden olarak voltaj kapılı kalsiyum kanallarının kapanmasına neden 

olmaktadır. Endotel disfonksiyonu insülinin transkapiller geçişini engelleyerek 

hedef hücrelerde insülin etkisizliğine neden olmaktadır. Kapiller yataktaki 

azalmış ekspansiyon ve metabolik olarak aktif dokulara azalmış kan akımı 

insülin ile aktive olan glikoz ve lipid metabolizmasında oluşan bozukluğun 

patofizyolojik açıklaması olabilir.
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İnsülin direnci olan obez kişilerde, vazodilatasyonun bozulduğu 

yapılan araştırmalarda gösterilmiştir. İnsülin NO salgılatarak vazodilatasyon 

yapmaktadır. Metabolik sendromlu kişilerde, NO sentezinin en önemli 

kofaktörü olan tetrahidrobiyopterin düzeylerindeki azalma ve NO tüketiminin 

en önemli kaynağı olan serbest oksijen radikallerindeki artış nedeniyle NO 

düzeyleri normalin altındadır. Endotelyal disfonksiyon, anormal kan dağılımı 

ve insülin ile sağlanan glikoz alınımındaki bozulma sonucunda insülin 

rezistansı, kan basıncı, glikoz toleransı ve kardiyovasküler hastalıklar 

arasındaki kompleks ilişkiyi açıklayabilir.  

Yapılan araştırmalarda birçok proinflamatuvar sitokinin metabolik 

sendromda yüksekliği gösterilmiştir. Bozulmuş insülin sinyali ile ilişkisi en iyi 

gösterilen sitokin TNF-α'dır. TNF-α büyük oranda stromal vasküler 

makrofajlardan salgılanmaktadır. İnsülin rezistansında TNF-α gen 

ekspresyonu artmaktadır. Hayvan deneylerinde TNF-α nötralizasyonu ile 

insülin direncinin gerilediği gözlenmiştir. Metabolik sendromda önemli 

miktarda artan diğer sitokinlerden biri IL-6' dır. IL-6 ile obezite arasındaki 

metabolik değişim mekanizmaları net olarak aydınlatılamamıştır. Egzersiz ile 

artan IL-6 düzeylerinin insülinin hedef doku etkilerini arttırdığı ve 

antiinflamatuvar etkileri olduğu gösterilmiştir. Metabolik sendromun 

patofizyolojisinde önemli olan bir diğer sitokin IL-10' dur. IL-10' un plazma 

düzeyiyle metabolik sendrom ilişkisini kıyaslayan bir çalışmada IL-10 

düzeyleri yüksek olan obez bireylerde, IL-10 düzeyi düşük bireylere göre 

metabolik sendromun daha az görüldüğü saptanmıştır. Antiinflamatuvar 

özellikte olan IL-10 ile ilgili bu çalışma metabolik sendromlu bireylerde artmış 

inflamasyonun gösterilmesi açısından önemlidir (87). 

Hassas C-reaktif protein (CRP) ölçümleri ile koroner arter hastalığı 

arasında ilişki olduğu gösterilmiştir. CRP hasara uğramış hücre mebranına 

bağlanarak LDL ve VLDL kolesterol ile kompleks oluşturur. CRP' nin 

oluşturduğu bu kompleks klasik kompleman yolunu aktive ederek 

proinflamatuvar özellik gösterir. Klinik uygulamada serum CRP ölçümleri risk 

belirlenmesi ve tedavi etkinliğinin incelenmesi amacıyla kullanılmaktadır. 

Tablo-5'de metabolik sendrom ile ilgili sinyal molekülleri gösterilmiştir. 
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Tablo. 5. Metabolik sendrom ve sinyal molekülleri. 

Sitokin Adipokin  Koagülasyon  Hipertansiyon  Adiposit ilgili 

TNF-α Leptin  PAI-1 Angiotensinojen Monobutyrin 

IL-6 Adiponektin Doku faktörü Prostaglandinler Adipsin 

IL-8 Resistin  TIMP-1 Serbest O2 radikali Adiyofilin 

IL-10 Visfatin    ApoE 

L-1Rα Apelin   Pentraxin-3 

L-1RA Vaspin   SAA 

TGF-β Chemerin   Agouti 

IGF-1 Hepcidin   α1 asit glikoprotein 

HBEGF RBP-4   
Asilasyon stimüle 

protein 

MCP-1 Omentin    

 

1.2 Epikardiyal Yağ Dokusunun Anatomik, Moleküler ve Klinik 

Özellikleri 

Epikardiyal yağ dokusu kalbin farklı bölgelerinde farklı miktarlarda 

bulunmaktadır. Son dönemde epikardiyal yağ dokusu üzerinde ilgi artışı ve 

yoğun araştırmalar mevcuttur. Epikardiyal yağ dokusu kalbin özellikle sağ ve 

sol ventrikül serbest duvarında, koroner arter dallarının adventisyasında ve 

atriyumların çevresinde yoğunlaşmaktadır. Yapılan araştırmalarda bazı 

laboratuvar hayvanlarında, birçok memelide ve insanlarda epikardiyal yağ 

dokusunun büyük miktarlarda olduğu gösterilmiştir. Laboratuvar sıçanlarında 

ve farelerde epikardiyal yağ dokusunun çok az miktarda bulunması nedeniyle 

epikardiyal yağ dokusuyla ilgili araştırmaları kısıtlamıştır. Bu veriler ışığında 

bazı canlılarda epikardiyal yağ dokusunun çok az olması veya hiç 
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bulunmaması bu dokunun mekanik fonksiyonlar dışında görevleri 

olabileceğini düşündürtmektedir. 

Epikardiyal yağ dokusunun koroner arterlere ve miyokard ile yakın 

komşuluğu mekanik koruma dışında bu dokunun otokrin ve parakrin etkileri 

olabileceği düşünülmüş ve birçok araştırmada bu konu araştırılmak 

istenmiştir. Epikardiyal yağ dokusu miyokard ve viseral perikardın dış yüzünü 

saran viseral özellikte yağ dokusudur. Epikardiyal yağlar, mezenterik ve 

omental yağlar gibi viseral bir yağ dokusu olup, splanknofrenik mezotelyal 

hücrelerden orjin alır. Zamanla bu yağ dokusu, atriyoventriküler ve 

interventriküler oluklardan apekse kadar beyaz yağ dokusu olarak 

farklılaşabilir. Normal kalpte yağ dağılımı özellikle atriyoventriküler, 

interventriküler olukta ve major koroner arterlerin dallarındadır. Bu durum 

Şekil-3 A-B de makroskobik olarak gösterilmiştir. Hipertrofik kalpte ise yağ 

dokusu ön planda kalbin sağ tarafında birikmektedir. Bu durum Şekil-3 C-D 

de gösterilmiştir.  
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Şekil-3: Epikardiyal yağ dokusunun normal ve hastalıklı kalpte 
görünümü (A) Normal kalbin önden görünümü (210 gr) (B) Normal kalbin 
arkadan görünümü (210 gr) (C) Hipertrofik kalbin önden görünümü (900 gr) 
(D) Hipertrofik kalbin arkadan görünümü (900gr) .   

Epikardiyal yağ dokusunun miyokard dokusu ile anatomik olarak bu 

kadar yakın ilişkide olması fonksiyonel olarak da birbirlerini etkilediklerini 

düşündürmektedir. Epikardiyal yağ dokusu, iskelet kasında olduğu gibi kas 

dokusundan fascia ile ayrılmaz ve miyokard ile benzer koroner dallarından 

kanlanır. Bütün bu özellikler özellikle küçük hayvanlarda epikardiyal yağ 

dokusunun miyokarddan izole edilmesini zorlaştırmaktadır. Birçok kanıt 

göstermektedir ki epikardiyal yağ dokusu tüm vücut yağ dokusu ile orantılı 

olarak değişmemektedir. Hayvan çalışmalarında tüm vücut yağı ile 

epikardiyal yağ dokusu arasında lineer bir ilişki bulunamamıştır (88). 

Yapılan araştırmalarda, epikardiyal yağ dokusu total vücut yağından 

çok viseral yağ dokusu ile lineer ilişki göstermektedir. Yine otopsi çalışmaları 

epikardiyal yağ dokusunun yaşla arttığını gösterse de, ekokardiyografi ile 
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yapılan araştırmalar yaş ile epikardiyal yağ dokusu arasında anlamlı bir ilişki 

saptayamamıştır (89-91). 

İnflamasyon aterosklerotik koroner arter hastalığının ana bileşenidir. 

Araştırmalar epikardiyal yağ dokusundan salgılanan sitokin ve kemokinlerin 

inflamasyon kaskadında ana etmenler arasında olduğunu göstermiştir. 

Koroner arter hastalığının anatomik yapısı yanında fonksiyonel işlevlerininde 

epikardiyal yağ doku miktarından etkilendiği birçok araştırmada gösterilmiştir 

(92, 93).  

Epikardiyal yağ dokusu ile ilgili çalışmalar 1950' li yıllardan sonra 

önem kazanmaya başlamıştır. Reiner ve arkadaşları iskemik, hipertansif 

kardiyomiyopatili ve normal kardiyak fonksiyonları olan hastalarda yaptıkları 

araştırmalarda epikardiyal yağ dokusunun kalbin önemli bir bileşeni olduğunu 

saptamışlardır (94-96). Reiner ve arkadaşlarının yaptıkları araştırmaların 

sonucunda hipertrofik kalbi olan olgularda, sol, sağ ve total ventriküler yağ 

dokusu artmış olarak bulunmuştur. Tüm olgular arasında, epikardiyal yağ 

dokusunun total ventrikül kitlesinin %20' si olduğu bulunmuştur. Yine bu 

araştırmada her ne kadar sol ventrikül kitlesi sağ ventrikül kitlesinden fazla 

olsa da yağ doku miktarının her iki ventrikülde benzer olduğu bulunmuştur. 

Reiner ve arkadaşları bu bulgularla sağ ve sol kalbin kitlesi ile yağ doku 

miktarını kıyasladığında sağ kalbin yağ kitlesi sol kalbin yağ kitlesinden  

oransal olarak üç kat fazla olduğunu bulmuşlardır. Iacobellis ve arkadaşları 

altmış hasta üzerinde yaptıkları araştırmada otopsi ve ekokardiyografi 

sonuçları ile kalbin kas kitlesindeki artışın oransal olarak yağ dokusunda da 

artışla seyrettiğini göstermişlerdir (97). 

Epikardiyal yağ dokusunun özellikle şu fonksiyonlara sahip olduğu 

düşünülmektedir:  

1. Koroner arterleri basınç dalgalanmalarına karşı destekleme 

2. Koroner arterlere genişleme alanı sağlama  

3. Miyokard için yağ asitlerinin toksik düzeye ulaşmadan alınması 

4. Kardiyak kas dokusu için lokal enerji kaynağı olması 

5. Koroner arter remodelingi arttırmak  
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6. Kardiyak sinir sistemi için anatomik çevre oluşturmak ve bazı 

ganglionları bulundurmak (98). 

Bir çok araştırma metabolik sendrom ile epikardiyal yağ dokusu 

miktarının korele olduğunu göstermiştir. Epikardiyal yağ dokusunun BKİ 

yüksekliği gelişmeden bile metabolik sendromu gösterebileceği 

savunulmuştur. BKİ <27 kg/ m2 olan bireylerde artmış epikardiyal yağ dokusu 

koroner arter hastalığının yaygınlığı ile korele bulunmuştur (99).  

Epikardiyal yağ dokusu kan pompalama görevi olan kalbe ekstra yük 

bindirmektedir gibi görünse de hayvan deneylerinde açlık durumlarında bile 

epikardiyal yağ dokusunun azalmaması kalori deposundan daha önemli 

fonksiyonları olabileceğini düşündürmektedir (100).  

Epikardiyal yağ dokusunun özellikle artmış serbest yağ asitlerini 

temizleyerek miyokard ile vasküler yatak arasında bir tampon görevi yaptığı 

düşünülmektedir. Bu mekanizma ile epikardiyal yağ dokusu, kalbin kasılma 

döngüsünü bozan, repolarizasyon mekanizmalarını bozarak ventriküler 

aritmilere neden olan toksik serbest yağ asitlerini tamponlama görevi görür. 

İnsülin viseral dokuda antilipolitik etki gösterirken epikardiyal yağ dokusu 

üzerinde lipolitik etki göstermesi epikardiyal yağ dokusunun yüksek lipolitik 

karakteri özellikle iskemi durumunda hazır bir enerji kaynağı olarak 

kullanıldığını düşündürmektedir (101).  

Mazurek ve arkadaşları elektif koroner by-pass sonrası subkutan yağ 

dokusundan salgılanan inflamatuvar mediyatörler ile epikardiyal yağ 

dokusundan salınan inflamatuvar mediyatörleri kıyasladıklarında epikardiyal 

yağ dokusundan daha fazla inflamatuvar mediyatör salgılandığını 

bulmuşlardır. Bu mediyatörlerden özellikle TNF–α'nın insülin sinyal 

yolaklarını bozduğu ve böylece lipolizi arttırarak insülin direncine katkıda 

bulunduğunu savunmuşlardır  (102). 

Epikardiyal yağ dokusu diğer kardiyometabolik risk faktörlerinden 

bağımsız olarak ayrı bir risk faktörü olarak kabul edilmeye başlanmıştır. Multi 

etnik ateroskleroz çalışmasında ve Framingham kalp çalışmasında 

epikardiyal yağ volümünün kardiyovasküler hastalıklar için bağımsız bir risk 

faktörü olarak alınması önerilmiştir (103, 104). Koroner arter hastalığı 
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yanında, kompleks immünolojik ve metabolik komponentleri olan gebelik 

sırasındaki hipertansiyon ve preeklampsi durumunda epikardiyal yağ dokusu 

miktarının bu immünolojik ve metabolik bozuklukların düzeyi ile ilişkili olduğu 

bulunmuştur. Mehmet Mustafa Can ve ark. (105). preeklamptik ve normal 

gebelerde yaptıkları araştırmada epikardiyal yağ dokusu miktarı 

preeklampsiye sahip gebelerde daha yüksek oranda bulunmuştur. Yine aynı 

çalışmanın sonucunda epikardiyal yağ doku miktarı ile preeklampsi şiddeti 

korele bulunmuştur. Bütün bu bulgular epikardiyal yağ dokusunun kompleks 

metabolik işlevleri olduğunu desteklemektedir. 

1.3 Egzersiz Testi Sonrası Kalp Hızı Dinamikleri ve Azalmış Kalp 

Hızı Toparlanmasının Hastalıklar İle İlişkisi 

Kalp hızı toparlanma indeksi egzersizden hemen sonra kalp 

hızındaki düşme olarak tanımlanabilir. Egzersiz sonrası kalp hızındaki ani 

düşüş intrinsik, nöral ve humoral mekanizmalar arasındaki kompleks ilişkiye 

bağlıdır. Kalp hızı nöral olarak sempatik ve parasempatik sinir sistemi 

kontrolü altındadır.  

Otonom sinir sistemi kalp hızının, kalbin kasılma kuvvetinin, periferik 

damarların kasılma ve dilatasyonunun kontrolünde rol oynar. Karotid sinüs ve 

aortik arkta bulunan kemoreseptör ve baroreseptörlerden uyarıları alarak kalp 

hızı, kan basıncı ve respiratuvar fonksiyonlarda rol oynayan bazı aferent 

otonomik sinir lifleri mevcuttur. 

Otonom sinir sistemi anatomik ve fonksiyonel olarak sempatik ve 

parasempatik sinir sistemi olarak ikiye ayrılır. Parasempatik sinir sisteminin 

kraniyosakral liflerinden biri olan vagus kalp ve akciğerin başlıca 

parasempatik inervasyonunu sağlar. Parasempatik sinir sistemi (PSS), kalp 

hızı ve kan basıncında esas olarak azalmaya neden olur. Vagal tonus yaşla 

azalır ve vagal tonusu arttıran tek fizyolojik etmen egzersizdir. 

PSS'nin aksine, sempatik sinir sistemi (SSS) daha çok solunum 

yetmezliği veya hemodinamik bozukluk olduğunda devreye girmektedir. SSS 

kal hızı, kan basıncı ve kardiyak outputta artışa neden olur. SSS kalpte β1 

reseptörler aracılığıyla kalbin kasılma gücünü ve hızını arttırır. β2 reseptörler 
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aracılığıyla bronşlarda ve vasküler düz kaslarda gevşemeye neden olur 

(106).  

Erişkinlerde istirahat halindeyken kalp hızı 50-90 arasında değişir. 

Vagal uyarıdan oluşan parasempatetik uyarı kalbin normal istirahat hızının 

oluşmasını sağlar. Normal bireylerde kalp hızını azaltmanın ve vagal tonusu 

arttırmanın tek yolu düzenli egzersiz yapmaktır. Düşük istirahat kalp hızının 

mortaliteyi azalttığı birçok araştırmada gösterilmiştir. Yatağa bağımlı 

hastalarda, yüksek yerlerde yaşayanlarda ve yaşlılarda vagal tonus bozulur, 

buna bağlı olarak istirahat kalp hızı yükselir (107).  

Koroner arter hastalığı, gelişmiş ülkelerde ölümün önde gelen 

nedenlerindendir. Koroner arter hastalığı olup asemptomatik olan birçok 

hasta vardır. Egzersiz testi bu asemptomatik hastaları ortaya çıkarmanın 

yanında, fonksiyonel kapasitenin, egzersize kronotropik cevabın ve kalp hızı 

toparlanma miktarının saptanmasına da yardımcı olmaktadır. Egzersizin 

başlaması ile birlikte kalp hızında 30-50 atımlık bir artış olur. Kalp hızındaki 

bu ilk artış ön planda vagal geri çekilmeyle olur. Bu düzeyin üzerindeki kalp 

hızı artışları sempatik sistemin aktivasyonuyla gerçekleşir.  

Egzersiz testi sırasında bakılan önemli parametrelerden biri 

maksimal kalp hızına ulaşılıp ulaşılmadığıdır. Maksimal kalp hızını belirleyen 

en önemli etken yaştır. Sigara içme durumu da egzersize kalp hızı yanıtını 

bozmaktadır. Egzersiz testi sırasında beklenilen kalp hızının %85' ine 

ulaşılamaması durumuna kronotropik inkompetans denmektedir. Egzersizle 

kalp hızında oluşan değişiklikler vagal geri çekilme ve sempatik aktivasyon 

arasındaki dengeye bağlıdır. Egzersiz ile birlikte kalp hızında beklenen 

değişikliklerin olamamasının otonomik dengedeki bozukluk ile ilişkili olduğu 

öne sürülmektedir.  

Kronotropik yetersizlik, kardiyak mortalitenin önemli göstergelerinden 

biridir. Yaşlılarda mortalitenin yüksek olmasının nedenlerinden biri de yetersiz 

egzersize bağlı kronotropik yetersizliktir. Egzersize kronotropik yanıt ne kadar 

fazla ise, egzersiz sonrası kalp hızı değişimi (KHD) veya diğer bir ifadeyle 

kalp hızı toparlanması o oranda yüksek olmaktadır (108).  
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KHD, egzersiz sonrası kalp hızının düşmesine verilen isimdir. KHD, 

egzersiz sonrası ilk 30 saniye içinde hızlı bir düşüş olarak görülür. Bu hızlı 

düşüşün atropin ile engellenmesi vagal etkiyle oluştuğunu destekler. Birçok 

araştırmacı anormal KHD'ni egzersiz testinin değişik zamanlarında 

değerlendirmişlerdir. Cole ve arkadaşları egzersiz testi dinlenme fazında 1. 

dakika KHD' i ≤12 atım olan bireylerde altı yıllık süre içinde herhangi bir 

nedenle ölüm riskinin >12 atım olanlara göre yaklaşık 4 kat yüksek olduğunu 

bulmuşlardır (109). Lipid Research Clinics Prevalans çalışmasında egzersiz 

testi sonrasında 2. dakikadaki KHD'i <43 atım olanlarda 12 yıllık takiplerde 

mortalitenin KHD'i >43 atım olanlara göre 2.58 kat daha yüksek olduğu 

bulunmuştur. Birçok araştırmada desteklendiği gibi KHD, koronerlerdeki 

aterosklerozun ciddiyetinden, sol ventrikül fonksiyonundan ve egzersiz 

kapasitesinden bağımsız olarak tüm nedenlere bağlı mortalitenin önemli bir 

prediktörüdür.  

Biz de araştırmamızda egzersiz testi sonrası 2. dakika kalp hızı 

değişimini metabolik sendromu olan ve olmayan grupta kıyaslamak ve kalp 

hızı toparlanmasına epikardiyal yağ dokusu kalınlığının metabolik sendromun 

diğer risk faktörlerinden bağımsız olarak etkileyip etkilemediğini saptamak 

istedik.  
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GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 
 
Çalışmaya Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulu’ndan 

05/06/2012 tarihinde ve 2012-12/9 nolu onay alındıktan sonra, Uludağ 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Kardiyoloji Polikliniği'ne 01.07.2012 – 

01.12.2012 tarihleri arasında başvuran ve metabolik sendrom tanısı alan 21'i 

erkek, 27'si kadın olmak üzere hasta grubunu oluşturan toplam 48 olgu ile 

polikliniğimize başvurup ekokardiyografi ve efor stres testi yapılıp, sonuçları 

normal tespit edilip kontrol grubunu oluşturan 30 olgu olmak üzere, 30-50 yaş 

arası toplam 78 olgu üzerinde yapılan prospektif bir çalışmadır. 

Çalışmaya zemin oluşturacak anamnez özellikleri, kan biyokimyası, 

efor stres testi ve ekokardiyografi bilgileri eksiksiz olarak elde edilen toplam 

78 olgu, anamnez özellikleri içinde yer alan yaş, cinsiyet, sigara, HT, HL ve 

DM varlığı açısından detaylı incelenmiştir. Çalışma grubu başlangıçta 100 

olgu olarak planlanmıştır ancak efor testi yapamayan veya daha önceden 

DM, HT, HL nedeniyle ilaç kullanım öyküsü olan 22 olgu çalışmadan 

dışlanmıştır. 

Uludağ Üniversitesi Kardiyoloji Polikliniği'ne başvuran ve metabolik 

sendrom tanısı konan olgular arasında karaciğer ve böbrek yetersizliği olan, 

malignite ve/veya hematolojik hastalık saptanmış olan hastalar, hipo veya 

hipertiroidisi olan veya bu nedenle ilaç kullanan hastalar, ciddi enfeksiyon ve 

bağ dokusu hastalığı olan olgular çalışma dışı bırakılmıştır  

Çalışma popülasyonu seçilirken anamnezde veya ekokardiyografik 

bulgu olarak; iskemik kalp hastalığı, romatizmal kapak hastalığı, opere veya 

opere olmamış konjenital kalp hastalığı, perikard hastalığı olan olgular 

çalışmaya dahil edilmemiştir. Çalışmaya alınan hasta ve kontrol grubunun 

yaş, cinsiyet ve risk faktörleri açısından benzer olmasına çalışılmıştır. 

Metabolik sendrom tanısında ATP III kriterleri kullanıldı. Bel çevresi 

kadınlarda 88 cm’nin, erkeklerde 102 cm’nin üzerinde olan ve en az üç 

metabolik sendrom kriteri taşıyan hastalar çalışmaya dahil edilmiştir. 
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2.1.Ekokardiyografik İnceleme 

Transtorasik ekokardiyografi görüntüleri, parasternal uzun ve kısa 

aks ile apikal pencerelerden Vivid S5 model ekokardiyografi (General 

Electrics, Healthcare, Vivid S5 echocardiography, Horten, Norway) cihazı 

kullanılarak elde edildi. Çalışmaya kötü ekojeniteye sahip kişiler dahil 

edilmedi. 

Ekokardiyografik inceleme, Amerikan kalp cemiyeti önerilerine uygun 

olarak; hasta sırt üstü yatar ve sol yan dekübitis pozisyonunda, uygun 

ekokardiyografik pencereler kullanılarak ölçümler alındı. 

Epikardiyal yağ dokusu kalınlık miktarı; parasternal uzun aks ve 

parasternal kısa aks görüntülerinden 3 kardiak siklus sonunda, 2-D ve M-

Mode teknikleri kullanılarak alındı. Ölçüm sağ ventrikül serbest duvarı 

komşuluğunda, ventrikül bazaline yakın 1/3 kesitten, miyokard ve viseral 

perikard arasında düşük eko dansiteli, içeriği noktalı izlenen alan olarak 

alındı. Ölçüm sırasında sağ ventrikül serbest duvarına dik ve diyastol 

sonunda ölçüm yapılmasına dikkat edildi.  

2.2. Efor Stres Test 

Bütün hastalara Bruce protokolüne göre semptom sınırlı egzersiz 

testi uygulandı. Efor stres testi sırasında testin başlangıcında ve her stage’in 

2. dakikasında manuel olarak hastaların sistolik ve diyastolik kan basınçları 

ölçüldü. Efor stres testi hastaların yorgunluk duyması ve maksimal kalp 

hızına ulaşılması durumunda sonlandırıldı. Test sonlandırıldıktan sonra 

istirahat fazında 3 dakika kayıt alındı. istirahat fazında her dakika sistolik, 

diyastolik kan basıncı ve kalp hızı değerleri kaydedildi. 2. dakika kalp hızı 

toparlanması (KHD2) recovery 2. dakikadaki kalp hızının peak kalp hızından 

çıkarılması ile bulundu. KHD2 nin ≤43 olması azalmış kalp hızı değişimi 

olarak kabul edildi.  
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2.3. Biyokimyasal Parametrelerin Ölçümü 

Total kolesterol, trigliserid, LDL, HDL kolesterol düzeyleri venöz kan 

örneği alınarak Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi Merkez Laboratuvarında 

Abbott Architect C16000 marka cihaz kullanılarak çalışılmıştır. 

2.4. İstatistiksel Yöntem 

İstatistiksel değerlendirme,Statistical Package for Social Scienses  

(SPSS) 15  (Inc., Chicago, Illinois, USA) istatiksel analiz yazılımı kullanılarak 

gerçekleştirildi. Verilerin normal dağılım gösterip göstermedikleri Tek 

örneklem Kolmogorov –Smirnov Testi ile incelendi. Hasta grubu ile kontrol 

grubunun biyokimyasal parametreleri, epikardiyal yağ dokusu ve recovery 2. 

dakika kalp hızı değişkenliğinin karşılaştırılmasında One –Way ANOVA testi 

kullanıldı. İkili gruplar arasında EYD ve KHD2 karşılaştırılmasında Student t 

ve Man Whitney testi kullanıldı. Niteliksel değişkenlerin  (cinsiyet, sigara 

kullanımı, HT, DM) karşılaştırılmasında Ki-kare kullanıldı. Sayısal 

parametrelerin ilişkisi incelenirken Pearson korelasyon testi kullanıldı. 

Kategorik verilerin ilişkisi incelenirken Spearman korelasyon testi kullanıldı. 

EYD ile ilişkili olabilecek parametrelerin gerçekten önemli olup olmadığını 

incelemek için lineer regresyon analizi kullanıldı. Analiz sonuçları; niteliksel 

değişkenler için yüzde ve frekans olarak, sürekli değişkenler için ortalama ± 

standart sapma (Ort ±SS) olarak ifade edildi. Tüm analizlerde p<0.05 değeri 

istatistiksel anlamlı kabul edildi. 
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BULGULAR 

 
 
Çalışmaya toplam 78 olgu alınmıştır. Bunlar metabolik sendrom 

tanısı alan 48 olgu ve kontrol grubunu oluşturan 30 olgudan oluşmakta idi. 

Çalışmaya alınan hastaların ve kontrol grubunun temel klinik 

özellikleri ve demografik özellikleri Tablo-6' da gösterilmektedir. 

Metabolik sendrom grubu 27 kadın, 21 erkekten (sırasıyla %56.2, 

%48.2) kontrol grubu ise 15 kadın ve 15 erkekten (sırasıyla %50, %50) 

oluşmaktaydı. 

Metabolik sendrom grubunun yaş ortalaması 45.31 ± 5.48  yıl, kontrol 

grubunun yaş ortalaması 37.90 ± 5.56 yıl olarak saptandı. 

BKİ metabolik sendrom olan grupta 33.20 ± 5.36 (52.2-26.0) kg/m2 , 

kontrol grubunda ise 25.56 ± 2.78(32.3-20) kg/m2 saptandı. 

Çalışmaya alınan olgulardan ailede kalp hastalığı öyküsü; metabolik 

sendrom grubunda %35,4, kontrol grubunda ise %36,7 olup anlamlı fark 

saptanmadı (p>0,05).  

Sigara kullanımı metabolik sendrom grubunda %56,2 kontrol 

grubunda ise %30,0 olup anlamlı olarak farklı bulundu (p<0,05). 

Bel çevresi metabolik sendrom grubunda anlamlı olarak daha yüksek 

saptandı (p<0,05). 
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Tablo-6: Hastaların ve kontrol grubunun temel demografik özellikleri 

 Metabolik 

sendrom  n:48 

Kontrol grubu 

n:30 

P değeri 

Cinsiyet 

(Erkek/Kadın) 

21/27 15/15 0.590 

Yaş(yıl)            

(ort±SS), 

( min,maks) 

                  

45,3±5,48 

(31-50) 

                

37,50±5,56 

(27-50)   

                         

0.698 

BKİ (kg/m²) 33,20(26,0-52,2) 25,56(20,0-32,3) 0,45* 

Hipertansiyon (n,%) 22(%45,8) 1(%3,3) <0,001** 

Hiperlipidemi (n,%) 38(%79,2) 6((%20.0) <0,001** 

Aile anemnezi 17(%35,4)  11(%36,7) 0,910 

Sigara (n,%) 27(%56,2) 9(%30,0) 0,225* 

Obezite (n,%) 47(%97,9) 13(%43,3) <0,001** 

Bel çevresi 104,4±9,45 89,57±8,73 0,455* 

BKİ: Beden kitle indeksi * istatistiksel olarak anlamlı p<0,05 ** istatistiksel 

olarak anlamlı p<0,001. 

 

Çalışmaya alınan metabolik sendrom ve kontrol grubunun tiroid 

stimülan hormon(TSH) ve hemoglobin değerlerinin benzer omasına dikkat 

edildi.İki grup arasında TSH, hemoglobin, kreatinin değerleri benzerdi ve 

normal sınırlardaydı (p>0,05). 

Metabolik sendrom grubunda açlık kan şekeri, total kolesterol, LDL 

kolesterol ve trigliserid değerleri kontrol grubuna göre anlamlı olarak daha 

yüksek saptandı (p<0,05). 

Çalışmaya alınan metabolik sendrom ve kontrol grubunun 

laboratuvar verileri Tablo-7'de gösterilmiştir. 
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Tablo-7: Çalışmaya alınan hastaların ve kontrol grubunun laboratuvar 

özellikleri.  

  Metabolik 

sendrom  n:48 

Kontrol grubu 

n:30 

P değeri 

Açlık kan şekeri 

(mg/dl) (ort±SS) 

122,08±67,32 85,83±10,05 <0,001** 

Kreatinin (mg/dl)  0,81±0,17 0,79±0,12 0,20 

Total kolesterol 

(mg/dl) 

218,15±49,84 191,13±35,76 0,007* 

HDL kolesterol 

(mg/dl) 

39,7±8,99 44.67±10,2 0,37 

LDL kolesterol 

(mg/dl) (ort±SS) 

141,63±49,30 120,83±28,8 0,02* 

Trigliserid (mg/dl) 

(ort±SS) 

231,71±280,4 134,37±90,04 0,03* 

Hemoglobin 

(g/dl)  (ort±SS) 

13,98±1,40 14,29±1,62 0,30 

TSH 1,56±0,89 1,48±0,71 0,62 

 

Çalışmaya alınan metabolik sendrom ve kontrol grubunun epikardiyal 

yağ dokusu kalınlık oranları Tablo-8'de gösterilmiştir. Metabolik sendrom 

grubunda epikardiyal yağ dokusu kalınlığı miktarı anlamlı olarak daha fazla 

bulunmuştur (p<0.05). 
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Tablo-8: Epikardiyal yağ dokusu kalınlık miktarının hasta ve kontrol 

grubunda değerlendirilmesi 

     Epikardiyal yağ 

     dokusu    

     kalınlığı (mm) 

   n   Ort±SD  •p 

Metabolik sendrom 48  6.11±1.69  

Kontrol grubu 30  3.70±0.67  0.001** 

• :student t test  

Çalışmamıza alınan hasta ve kontrol grubunun recovery 2.dakika 

kalp hızı değişimi (KHD) peak kalp hızından recovery 2.dakika kalp hızı 

çıkarılarak bulundu. Hasta ve kontrol grubu için cut-off değeri ROC CURVE 

eğrisi kullanılarak ≤43 değeri saptandı. (Eğri altında kalan alan =0,802, 

p:0.001) (Şekil-4). 

 

Şekil-4: Recovery 2. dakika kalp hızı değişimi için cut-off 

değerlendirme. 
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Hasta ve kontrol grubunun recovery 2. dakika kalp hızı değişimi 

arasında metabolik sendrom ve kontrol grubu arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık bulunmuştur (p<0,05) (Şekil-5).   

    

Şekil 5: Recovery 2. dakika kalp hızı değişimi (KHD2.dak) 

 

Trigliserit düzeyleri 46 mg/dl ile 1696 g/dl arasında değişmekte olup 

hasta grubunda ortalama 231.71 ± 280.460, kontrol grubunda 134.3 ± 90.04 

mg/dl’dir. Tablo-9'da trigiliserit düzeyi ile epikardiyal yağ dokusu arasındaki 

değişim görülmektedir.  
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Tablo-9: Trigliserit ölçümlerine göre epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığının değerlendirilmesi  

 
                                                  Epikardiyal yağ 

                 Trigliserit  n dokusu     •p 
                                                                          
                 (mg/dl)                       kalınlığı (mm)  
 
                                                        Ort±SD 
 

Tüm           ≤150  41     4.37±1.49 

Olgularda  >150  37    6.03±1.73      0.001** 

          

KHD2.dk   ≤150   28     3.85±1.24 

>43           >150   11     5.08±1.5       0.054 

KHD2.dk   ≤150   13    5.49±1.49 

≤43           >150   25    6.45±1.68   0.003** 

• Mann-Whitney Test  

Tüm olgularda yapılan değerlendirmede; trigliserit düzeyi 

150mg/dl’nin üzerinde olan olgularda epikardiyal yağ dokusu anlamlı olarak 

daha kalın saptanmıştır (p<0.001). Recovery 2.dakika kalp hızı değişkenliği 

>43 olan grupta epikardiyal yağ dokusu miktarının trigliserit düzeyinden 

etkilenmediği saptandı (p: 0.054). Recovery 2.dakika kalp hızı değişkenliği 

≤43 olan grupta epikardiyal yağ dokusu kalınlığının trigliserit düzeyi ile 

orantılı olarak kalın olduğu saptanmıştır (p:0.003). 
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Tablo-10: LDL kolesterol düzeyine göre epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığının değerlendirilmesi. 

 

      Epikardiyal yağ 

   LDL  n dokusu   •p 
 
   (mg/dl)   kalınlığı (mm) 
 
        Ort±SD 
 

Tüm   ≤160  66 4.16±1.39 

Olgularda >160  12 5.02±1.43  0.098 

 • :student t test  

Tüm olgularda yapılan değerlendirmede; LDL kolesterol düzeylerine 

göre epikardiyal yağ dokuları kalınlıkları arasında istatistiksel anlamlı farklılık 

izlenmedi (p:0.098, p> 0,05).  

Metabolik sendrom grubunda LDL kolesterol >160 olan olgular ile 

LDL kolesterol <160 olan olgular kıyaslandığında epikardiyal yağ doku 

miktarı arasında anlamlı farklılık bulunmadı (p:0,123,  p> 0,05). Tablo-11'de 

LDL kolesterol ölçümlerine göre epikardiyal yağ dokusu kalınlığının değişimi 

gösterilmiştir. 

Tablo-11: LDL kolesterol ölçümlerine göre epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığının değerlendirilmesi 

                                                                  Epikardiyal yağ 

                        LDL             n               dokusu                         •p 
                                                                          
                       (mg/dl)                                  kalınlığı (mm)  
 
                                                                       Ort±SD 
 

 Metabolik        ≤160           40                5,94±1,63 

 sendrom         >160           8                  6,96±1,86                    0,123 

•student t test 
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Hasta grubunun recovery kalp hızı toparlanma miktarı LDL düzeyine 

göre kıyaslandığında LDL düzeyinin kalp hızı değişkenliğini etkilemediği 

görüldü (p>0,05). Tablo-12'de LDL miktarına göre kalp hızı toparlanma 

miktarı gösterilmiştir. 

Tablo-12: LDL kolesterol miktarının kalp hızı toparlanmasına etkisi 

                 LDL                      n                      •p                      
                                                                          
                (mg/dl)                                                       

 

KHD2.dk   ≤160                     32                       

>43           >160                    7                       0.093 

KHD2.dk   ≤160                   34                       

≤43           >160                     5                     0.54 

•Mann-Whitney test 

Tüm olgular değerlendirildiğinde HDL kolesterol düzeyi 40’ın altında 

olan olgularda epikardiyal yağ dokusu kalınlığı anlamlı olarak artmış bulundu 

(p:0.019, p<0.05). 

Tablo-13: HDL kolesterol ölçümlerine göre epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığının değerlendirilmesi. 

                                                                   Epikardiyal yağ 

                 HDL                      n                 dokusu                  •p 
                                                                          
                (mg/dl)                                         kalınlığı (mm)  
 
                                                                         Ort±SD 
 

Tüm            ≤40                     45                  5.59±1.89 

Olgularda   >40                     33                   4.62±1.57             0.019** 

 • :student t test  
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Çalışmamıza alınan metabolik sendrom grubunun HDL kolesterol 

düzeyine göre recovery 2. dakika kalp hızı toparlanması incelendiğinde HDL 

'nin kalp hızı toparlanmasına istatistiksel anlamlı etki yapmadığı görüldü 

(p>0,05). 

 

Tablo-14: HDL kolesterol miktarının recovery 2. dakika kalp hızı 

değişimine etkisi 

   HDL  n  •p 
 
 (mg/dl) 

 

KHD2.dk ≤40 18 

>43  >40 21  0.096 

KHD2.dk ≤40 27 

≤43 >40 12  0.32 

•Mann-Whitney test 

 

Çalışmaya alınan olguların beden kitle indeksi (BKİ);  metabolik 

sendrom grubunda 33.20 ± 5.36 (52.2-26.0) kg/m2, kontrol grubunda ise 

25.56 ± 2.78 (32.3-20) kg/m2 saptandı. 
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Şekil 5: Hasta ve kontrol grubunda BKİ değişimi 

Çalışmaya alınan olguların beden kitle indeksi (BKİ)'ne göre 

epikardiyal yağ dokusu oranları Tablo-15'de gösterilmiştir. Çalışmamızda BKİ 

ile epikardiyal yağ dokusu arasında lineer bir ilişki görülmüştür.  

Tablo-15: BKİ ölçümlerine göre epikardiyal yağ dokusu kalınlığının 

değerlendirilmesi 

      Epikardiyal yağ 

  BKİ n   dokusu   •p 
 
   (mg/dl)   kalınlığı (mm)  
 
        Ort±SD 
 

Tüm  ≤25 15  3.44±0.42 

Olgularda >25 63  5.60±1.78  0.001** 

• student t test  



 

46 

 

Çalışmaya alınan olguların BKİ >25 olan olgularda, BKİ <25 olan 

olgulara göre epikardiyal yağ dokusu daha kalın bulundu (p:0.048) ve 

recovery 2.dakika kalp hızı toparlanması BKİ >25 olan olgularda anlamlı 

olarak daha düşük saptandı (p:0.001). 

Tablo-16: BKİ ölçümlerine göre epikardiyal yağ dokusu kalınlığının KHD’ne 

etkisinin değerlendirilmesi 

      Epikardiyal yağ 

   BKİ  n dokusu   •p 
 
   (mg/dl)   kalınlığı (mm)  
 
        Ort±SD 

Tüm   ≤25  15 3.44±0.42 

Olgularda >25  63 5.60±1.78  0.001** 

KHD2.dk ≤25  13 3.40±0.40 

>43   >25  26 4.59±1.58   0.048 

KHD2.dk ≤25  2 3.65±0.63 

≤43  >25  37 6.31±1.57  0.006** 

• Mann-Whitney Test  

Tüm olgular BKİ ölçümlerine göre kategorize edildiğinde; BKİ’nin 

epikardiyal yağ dokusundan bağımsız olarak kalp hızı toparlanmasını 

etkilemediği görüldü. 

Çalışmaya alınan olgularda recovery 2. dakika kalp hızı değişimine 

(KHD2) etkili en önemli bağımsız değişkenin epikardiyal yağ dokusu olduğu 

saptandı (p<0,05) (Tablo-17).  
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Tablo-17:  Kalp hızı değişkenliği ve epikardiyal yağ doku arasındaki 

ilişki. 

       Epikardiyal yağ 

   KHD2  n  dokusu       •p 
 
       kalınlığı (mm)  
 
         Ort±SD 
 

Tüm    ≤43  39  6,17±1,64 

Olgularda >43  39  4,20±1,42      0.001** 

Hasta   ≤43  34  6,52±1,43 

   >43  14  5,11±1,90      0.007** 

Kontrol   ≤43  5  3,76±0,70 

  >43  25  3,68±0,68      0,83 

• Mann-Whitney Test 
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TARTIŞMA ve SONUÇ 

 
 
Metabolik sendrom, metabolik orjinli bir dizi risk faktörünün toplamıdır 

ve bu risk faktörleri kardiyovasküler hastalıklar içinde risk oluşturmaktadır. 

Metabolik sendroma eşlik eden insülin direnci protrombotik durum için 

suçlanan en önemli faktörlerden biridir. Metabolik sendrom sıklığı gelişmiş 

ülkelerde %22-39 gibi oldukça sık oranlarda görülmektedir (106). 

Metabolik sendromun tanı kriterlerinden olan abdominal yağlanmanın 

pratik bir ölçümü kabul edilen bel çevresi ölçümü, subkutan yağ dokusu ile 

viseral yağlanmanın ayrımını net yapamadığından viseral yağlanmanın 

göstergesi olabilecek ucuz, kolay ulaşılabilir ve kantitatif ölçümlere ihtiyaç 

vardır. Epikardiyal yağ dokusu, mezenterik ve omental yağ dokusu ile aynı 

embriyolojik kökene sahiptir. Viseral yağ dokusu ve epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığını kıyaslayan araştırmalarda, obezite ile korele olarak epikardiyal yağ 

dokusunun da arttığını göstermiştir. Epikardiyal yağ dokusu diğer viseral yağ 

dokuları ile benzer embriyolojik kökenden geliştiğinden ekokardiyografik 

olarak viseral yağlanmanın kolay, ucuz ve kantitatif bir ölçümü olabilir (107). 

Birçok çalışma bölgesel yağlanmanın istenmeyen metabolik ve 

kardiyovasküler olaylardan sorumlu olduğunu göstermiştir. Epikardiyal yağ 

dokusu metabolik aktif bir organdır ve kardiyak fonksiyonları etkileyen birçok 

biyoaktif molekül sentezlemektedir. Bu küçük, viseral yağ dokusunun, serbest 

yağ asitlerinden zengin ayrıca adiponektin, resistin ve koroner arter 

fizyolojisini etkileyen birçok inflamatuvar sitokin salgıladığı gösterilmiştir. 

Koroner by-pass işlemine giden birçok vakada gözlemsel olarak epikardiyal 

yağ doku miktarının arttığı gösterilmiştir. Epikardiyal yağ dokusunun 

ekokardiyografik olarak viseral obezitenin göstergesi olarak kullanımının 

pratik ve kullanışlı olacağı önerilmiştir (108). 

Çalışmaya aldığımız MS grubunda EYD kalınlığının BKİ ve bel 

çevresi gibi viseral yağlanmanın indirek belirteçleri ile korele olması EYD'nin 

viseral yağlanma için kolay ölçülebilecek bir belirteç olduğunu göstermiştir. 
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EYD; BT, MRI gibi değişik tekniklerle ölçülebilmesine rağmen 

Iacobellis ve arkadaşları ekokardiyografik ölçümün ucuz ve kolay 

uygulanabilir olması nedeniyle ekokardiyografik ölçümü önermektedir. Bizde 

araştırmamızda transtorasik ekokardiyografi ile EYD kalınlığını ölçtük (89). 

EYD kalınlığı birçok çalışmada yüksek LDL kolesterol, düşük HDL 

koleterol, artmış BKI ve yüksek trigliserit düzeyleri ile korele bulunmuştur. 

Çakir E. ve arkadaşlarının 123 polikistik over sendromlu kadında EYD kalınlık 

miktarı ile subklinik ateroskleroz arasındaki ilişkiyi incelediği çalışmada EYD 

kalınlığı ile yüksek LDL düzeyleri korele bulunmuştur (120). Bizim 

çalışmamızda LDL düzeyinin EYD kalınlığına etki etmediği görüldü. Güllülü 

ve ark. (121) 36 premenopozal obez kadında yaptıkları araştırmada 

epikardiyal yağ dokusunun LDL kolesterol düzeyi ile ilişkili olmadığını 

saptamışlardır. Epikardiyal yağ dokusunun koroner arter hastalığının iyi 

bilinen risk faktörlerinden olan LDL kolesterol düzeyinden etkilenmemesi 

epikardiyal yağ dokusunun metabolik sendromlu hastalarda koroner arter 

hastalığı için bağımsız bir öngördürücü olabileceği fikrimizi desteklemektedir. 

Epikardiyal yağ dokusunun koroner arter hastalığı ile ilişkisini 

inceleyen birçok çalışma epikardiyal yağ dokusunun kalp ile morfolojik ve 

fonksiyonel ilişkisi olan endokrin ve parakrin fonksiyonları olan bir organ 

olarak kabul edilmesi gerektiğini vurgulamıştır. Yapılan araştırmalarda 

koroner arter hastalığı olan bireylerde epikardiyal yağ dokusunda belirgin bir 

inflamatuvar yanıt olduğu bu yanıtın, diabetes mellitus, BKİ'den bağımsız 

olduğu gösterilmiştir. Chumakova GA ve ark. (109) koroner angiografi 

uygulanan 138 hastada yaptıkları incelemede çoklu koroner arter hastalığı 

olan olgularda epikardiyal yağ dokusunun anlamlı olarak daha kalın olduğunu 

göstermişlerdir. Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı 1-23 mm arasında 

tanımlanmış ve >5mm olan grupta kardiyovasküler olay sıklığında artış 

bildirilmiştir. 

Bizim çalışmamızda metabolik sendrom grubunda EYD kalınlığının 

>5mm (6,11±1,69) bulunması koroner arter hastalığı için epikardiyal yağ 

dokusunun öngördürücü değerinin olabileceğini göstermiştir. Metabolik 

sendromu olan bireylerde erken yaşlarda epikardiyal yağ dokusu ölçümü 
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koroner arter hastalığı için öngördürücü olabilir. Celermajer ve ark. (110) 

Yaptıkları araştırmalarda aterosklerotik lezyonların klinik yansımalarında ve 

kardiyovasküler olayların kestiriminde endotel disfonksiyonun önemli 

olduğunu saptamışlardır. Aydın ve ark. (111) 50 hasta üzerinde yaptığı 

çalışmada metabolik sendromlu hastalarda, brakial arterde akım aracılı 

dilatasyonun metabolik sendromun diğer risk faktörlerinden bağımsız olarak 

epikardiyal yağ dokusu kalınlığı ile korele olarak azaldığı gösterilmiştir. Bütün 

bu bulgular EYD'nin endotel disfonksiyonun önemli göstergelerinden biri 

olduğunu göstermektedir.  

Rutin olarak yapılan egzersiz stres testi bir hastanın kardiyovasküler 

performansını belirler. Egzersiz testi diğer testlerden daha ucuz olması ve ek 

bilgiler sağlaması açısından yararlı bir testtir. Egzersiz testi ile egzersiz 

kapasitesi, elektrokardiyografik değişiklikleri, ektopik atımları, egzersizle 

indüklenen anginayı, kalp hızı toparlanma indeksini ve kronotropik yanıtları 

saptama imkânı vardır (112). 

Kalp hızı değişim miktarı, egzersizden sonra kalp hızının düşmesine 

verilen isimdir. Egzersiz sonrası kalp hızının, EKG'nin ve kan basıncının 

hemen hemen normale dönmesi yaklaşık 9 dakika sürer. Normal bireylerde 

egzersiz sonrası ilk 30 saniyede hızlı, daha sonra yavaş olarak kalp hızında 

düşme meydana gelir (113). 

Kardiyovasküler hastalıklar ölümün önde gelen nedenlerinden biridir. 

Bu hastalarda HT, sol ventrikül kitlesi, hiperlipidemi, mikroalbüminüri ve 

hiperlipidemi koroner arter hastalığı gelişimi için önemli öngördürücülerdir. Bu 

öngördürücülerin nispeten geç ortaya çıkması güvenirliliklerini azaltmaktadır. 

Metabolik sendromun fizyopatogenezinde önemli faktörlerden biri 

olan insülin direnci ve kalp hızı toparlanma indeksi üzerinde araştırmalar 

yapılmıştır. Shishehbor ve arkadaşlarının yaptığı araştırmada trigliserid/HDL 

ile bozulmuş kalp hızı toparlanma indeksi arasında güçlü ilişki bulmuşlardır. 

öne sürülen mekanizma insülin direnci ile sempatik aktivasyonun artması ve 

parasempatik aktivasyonun azalması olarak gösterilmiştir (114, 115). 

İnsülin rezistanslı bireylerde sempatik tonus artmakta buna bağlı 

olarak kalp hızı değişim miktarı azalmaktadır. İnsülin dirençli bireylerde 
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ilerleyen dönemlerde otonomik disfonksiyon ve ani ölüm riski artmaktadır. 

Beta blokerler insülin duyarlılığını azaltmalarına rağmen, otonomik 

dengesizliği düzeltmekte ve buna bağlı olarak ani ölüm riskini 

azaltmaktadırlar. Kalp hızı değişim miktarı, basit prognostik bilgi olmasının 

ötesinde mevcut kanıtlarla değiştirilebilir bir risk faktörü olabilir. 

Diyabet, açlık kan şekeri, endotel disfonksiyonu, geçirilmiş Mİ, düşük 

HDL kolesterol gibi birçok faktör azalmış kalp hızı toparlanma indeksi ile 

ilişkili bulunmuştur. Framingham Kalp Çalışması'ında diyabetiklerde kalp hızı 

değişkenliğinin azaldığı gösterilmiş ve bu durum sempatik-parasempatik 

dengesizliğe bağlanmıştır (116). 

Vivekananthan ve ark. (117) koroner arter hastaları üzerinde 

yaptıkları araştırmalarda kalp hızı toparlanma indeksinin koronerdeki 

aterosklerozun yaygınlığından, sol ventrikül fonksiyonundan ve egzersiz 

kapasitesinden bağımsız olarak mortalitenin önemli bir prediktörü olduğu 

gösterilmiştir. 

Lipid Research Clinics Prevalans çalışmasına alınan 5234 hastaya 

submaksimal bir egzersiz testinden sonra recovery 2. dakika kalp hızı 

toparlanma indeksine bakılmış ve <43 olan bireylerde >43 olan bireylere göre 

12 yıllık takiplerde mortalitenin 2,58 kat daha yüksek olduğu bulunmuştur 

(118). 

Çalışmamızda kalp hızı değişim miktarı efor stres testi ile incelendi. 

Kalp hızı değişim miktarını etkileyebilecek ilaç kullanımı, tiroid bozukluğu ve 

anemi gibi faktörler dışlandı. Çalışmamızda kalp hızı toparlanma indeksi için 

cut-off değer, Roc-Curve eğrisi kullanılarak 43 bulundu (EAA;0,82, p;0,001). 

Çalışmamıza alınan metabolik sendrom grubunda Lipid Research Clinics 

Prevalans çalışmasına benzer olarak recovery 2. dakika kalp hızı toparlanma 

indeksi <43 bulundu.  Çalışmamızda metabolik sendrom ve kontrol grubunun 

egzersiz sonrası kalp hızı toparlanma indeksi kıyaslandığında; MS grubunda 

2. dakika kalp hızı toparlanma indeksi, kontrol grubuna göre düşük 

bulunmuştur (p <0,005). MS grubunda recovery 2. dakika kalp hızı 

toparlanma indeksinin <43 bulunması MS'a eşlik eden otonomik 

disfonksiyonun göstergesi olabilir. Çalışmaya aldığımız hasta grubunun 30-
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50 yaş aralığında olması otonomik disfonksiyonun erken yaşlarda 

başladığının bir göstergesidir (115). 

Çalışmamızda kardiyovasküler hastalıklar ve tüm nedenlere bağlı 

ölüm için bağımsız bir risk faktörü olarak kabul gören azalmış kalp hızı 

toparlanma miktarına EYD'nin etkili olup olmadığını ve EYD'nin bağımsız bir 

belirteç olarak kullanılabilirliğini saptamaya çalıştık. Şengül C. ve ark. 

Metabolik sendromlu hastalarda yaptıkları çalışmada epikardiyal yağ 

dokusunun diğer risk faktörlerinden bağımsız olarak azalmış kalp hızı 

toparlanma miktarına etkili en önemli bağımsız değişken olduğunu 

saptamışlardır (119). Çalışmamızda EYD kalınlığının düşük HDL kolesterol, 

artmış BKİ ve yüksek trigliserid düzeyleri ile korele olarak arttığı görüldü. 

Çalışmamızda LDL kolesterol düzeyi ile EYD kalınlığı arasında ilişki 

saptanmamıştır. Bu risk faktörleri ile bağımsız bir risk faktörü olarak kabul 

edilen azalmış kalp hızı toparlanma indeksi kıyaslandı. Azalmış kalp hızı 

toparlanmasında bu risk faktörlerinin hiçbirinin EYD'den bağımsız olarak 

istatistiksel anlamlı düzeyde etki etmediği görüldü (p >0,05). 

Çalışmaya alınan olguların epikardiyal yağ doku kalınlığının kalp hızı 

toparlanma miktarını; LDL kolesterol, HDL kolesterol, Trigliserid ve BKİ'den 

bağımsız olarak etkilediği bulundu. EYD kalınlığı fazla olan MS grubunda 

kalp hızı toparlanması anlamlı olarak azalmış bulundu (p;0.007). Çalışmaya 

alınan tüm olgular kıyaslandığında kalp hızı toparlanma miktarı <43 olan 

grupta EYD anlamlı olarak artmış bulundu (6,17±1,64, p:0,001). Tüm olgular 

arasında kalp hızı değişkenliği >43 olan grupta EYD anlamlı olarak daha 

düşük saptandı (4,20±1,42). Çalışmamızda EYD >5mm olan grupta kalp hızı 

toparlanmasının azalması, Chumakova GA ve ark. (108) koroner arter 

hastalarında EYD'nu >5mm saptadıkları çalışmayı desteklemektedir. 

Çalışmamızda saptadığımız bu bulgular MS hastalarında erken endotel 

disfonksiyonunu saptamada EYD'nin yararlı bir parametre olabileceğine dair 

literatür bilgilerini desteklemektedir. 

Sonuç olarak bu çalışmada, epikardiyal yağ dokusunun, koroner 

arter hastalığının ve ani ölümün prediktörü olarak kabul edilen azalmış kalp 

hızı toparlanma miktarını diğer risk faktörlerinden bağımsız olarak etkileyip 
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etkilemediği araştırıldı. Çalışmaya aldığımız hasta grubunda kalp hızı 

toparlanma miktarına etkili en önemli bağımsız değişkenin EYD olduğu 

saptandı. Çalışmaya aldığımız hasta grubunun 30-50 yaş aralığında olması 

MS hastalarında EYD'nin kardiyovasküler olayları erken saptayabileceğini 

göstermiştir. Çalışmamız yüksek kardiyovasküler riski olan MS hastalarında, 

prognoz tayininde EYD'nin konvansiyonel ekokardiyografik ölçüm sırasında 

yararlı bir belirteç olabileceğini göstermiştir. 
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