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Ik olarak 1983 yilinda bugiinkii adiyla metabolik

sendrom olarak bilinen risk faktorlerinin olustur-

dugu arterosklerotik risk faktorleri kiimesi tanim-

lanmistir. Ancak bu faktorler kiimesi metabo-
lik sendrom olarak isimlendirilmeden 6nce uzunca
bir stire Sendrom X olarak anilmistir. Reaven ilk kez
1988'de bu isimlendirmeyi yapmis instilin rezsitan-
styla bu risk faktorleri kiimesinin yakin birlikteliginin
onemini vurgulamistir. Dislipidemi, insiilin rezistansi,
hipertansiyon ve obezite bu risk faktorleri kiimesinin
temel taglar1 oldugu i¢in bu sendrom; multipl meta-
bolik sendrom, instlin rezistans sendromu, dismeta-
bolik sendrom, 6ldirticii dortli, DROP (dislipidemi,
instilin rezistansi, obezite, yliksek kan basinci) send-
romu gibi isimlerle de anilmistir. Ancak 1998 yilinda
Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tek tip bir isimlendir-
menin daha uygun olacagini belirterek bu risk faktor-
leri kiimesinin “metabolik sendrom” olarak isimlendi-
rilmesine karar vermis ve sendromun tani kriterlerini
de yayinlamigtir. Bu sendromun tek nedeni instilin re-
zistans1 olmadig i¢in temelde bu faktérlerin hepsi me-
tabolik degisimlerle iliskili oldugu i¢in bu isimlendir-
me daha fazla kabul gérmis ve literatiirde daha fazla
yer bulmustur. 2001 yilinda National Cholesterol Edu-
cation Program/Adult Treatment Panel (NCEP/ATP)
III'de de sendrom “metabolik sendrom” olarak telaffuz
edilmis ve kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisimi i¢in
yitksek riski tanimlayan bir patoloji olarak degerlen-
dirilmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesin-
de metabolik sendrom tedavisinin éneminden de 6zel-
likle bahsedilmis ve sendromun tani kriterleri yeniden
belirlenmistir.

Metabolik sendromlu hastalar artmis prematiir koro-
ner arter hastalig1 riski tagryan hastalardir. USA veri-
lerine gore metabolik sendrom prevelans1 20 yas ve
tizeri hastalarda ortalama %23.7 iken ileri yaslarda bu
oran %43.5 gibi oldukea yiiksek diizeylere ¢ikmakta-
dir. Bozulmus glukoz toleransi olanlarda %31, bozul-
mus aglik glukozu olanlarda %71 ve Tip II diabetes
mellitusu olanlarda ise %86 oraninda metabolik send-
rom varlig1 tesbit edilebilmektedir.

Metabolik Sendrom Tani Kriterleri

Metabolik sendrom tanisinda kullanilan kriterleri
standardize etme caligmalar1 hala devam etmektedir.
1998 yilinda WHO nun insiilin rezistansinin kanitina
dayali belirledigi kriterler 2001 yilinda NCEP/ATP II-
I'de daha farkli bir boyut kazanmistir. WHOnun belir-
ledigi tani kriterlerine gore bozulmus glukoz toleransi,
asikar diabetes mellitus veya insiilin rezistansinin gos-
terilmis olmasina ilaveten asagidaki kireterlerden her-
hangi ikisinin varliginda metabolik sendrom tanisin-
dan bahsedilebilmektedir. {lave kriterler;

1) Hipertansiyon: >140/90 mmHg

2) Dislipidemi: plazma trigliseridleri >1.7 mmol/L, HDL koles-
terol <0.9 mmol/L (erkekte), <1 mmol/L (kadinda)

3) Santral veya genel obezite: Bel/kalga orani (erkekte):>0.90,
(kadinda)>0.85 veya

Viicut kiitle indeksi >30 kg/m2

4) Mikroalbumindri: triner albumin atihm hizi > 20 mcg/dakika

veya albumin/kreatinin>30 mg/g

2001 yilinda olusturulan ATP III kilavuzunun kriter-
lerine gore metabolik sendrom tanisi i¢in mikroalbu-
miniiri, plazma insiilin diizeyleri ve insiilin rezistan-
sinin tayinine ve glukoz tolerans testine gerek yoktur.
Aglik kan sekerinin >110 mg/dl olmasi yeterli bir kri-
terdir. Bu tanimlamada, insiilin rezistansi oldugu hal-
de aglik kan sekeri normal olan az sayida vakanin goz-
den kagmas: gibi bir “underdiagnose” durumu olabilir.
ATP IITe gore asagida tanimlanan 5 kriterden 3’tinlin
varliginda metabolik sendromdan bahsedilebilmekte-
dir. Tan1 kriterleri:

1) Aclik plazma glukozu: >110 mg/dl
2) Abdominal obezite: Bel cevresi (erkekte):>102 cm(45 i),
(kadinda):>88 cm(35 i)
3) Hipertansiyon:>130/85 mmHg
4) Artmig Trigliserid diizeyleri:>150 mg/dl
5) Azalmig HDL-kolesterol: erkekte <40 mg/dl
kadinda <50 mg/dl

Metabolik sendrom artmus oksidatif stres, subklinik
inflamasyon, protrombotik ve bozulmus fibrinolitik
durum ile de yakindan iligkilidir. Ancak tan1 kriterle-
ri arasinda bu parametreler giiniimiizde yeralmamak-
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tadir. Genotip ¢alismalar: da tanida yararlanilabilecek
yaklasimlardandir. Instlin reseptorlerine ait 19. kro-
mozom {lizerinde yer alan lokusde 50'den fazla mu-
tasyon tanimlanmis olup bunlar insiilin rezistansinin
genetik nedenleri arasinda yer almaktadir. Ince bar-
saklardaki serbest yag asidi baglayic1 proteinleri kod-
layan genlerdeki mutasyonlarin insiilin rezistansindan
sorumlu olabilecegine dair ¢alismalar da glinimiizde
devam etmektedir.

Metabolik sendromlu hastalarda bel ¢evresi dl¢imi
abdominal subkutan yag dokusu ile birlikte abdo-
minal visseral yag dokusunu da yansitir. Abdominal
visseral yag dokusu obezitenin kardiyovaskiiler me-
tabolik komplikasyonlarinin belirleyicisi olarak de-
gerlendirilmektedir. Bu yag dokusu fragmanlarinin 6l-
¢iimiinde tomografi ve MRI gibi tekniklerin kullanimi
tartismalidir. Yag dokusu aktif bir hormonal organ is-
levi gorerek TNF-o., IL-6, leptin, adiponektin ve resis-
tin gibi metabolik sendromdaki metabolik degisiklik-
lere olumlu yada olumsuz yonde etki eden hormonal
faktorleri ve sitokinleri salgilar. Bu hormon ve sitokin
diizeylerinin kanda direk tayinlerinin yag dokusu 6l-
cimlerine (bel ¢evresi gibi) tistiinlitkleri heniiz net de-
gildir.

Metabolik sendromda izlenen hipertansiyon degisik
metabolik anormalliklerin bir sonucudur. Insiilin re-
zistansinit kompanse etmek amaciyla gelisen hiperin-
stlinemi sempatik sinir sistemini aktive eder, vazo-
konstriiksiyonu uyarir, kardiyak outputu arttirir, renal
sodyum tutulumunu arttirir ve hipertansiyon glesimi-
ne neden olur. Yapilan calismalarda hipertansif hasta-
larin %50’sinde insiilin rezistansi oldugu tesbit edil-
mistir.

Metabolik sendromda izlenen dislipidemi aterojenik
dislipidemi olarak isimlendirilir. Azalmis HDL koles-
terol, artmis trigliserid diizeyleri, kii¢iik-yogun LDL
kolesterol ve artmis apoprotein B diizeyleri ile karak-
terizedir. Yag dokusunda insiilin rezistansinin varli-
g1 aterojenik dislipideminin gelisimine neden olan te-
mel faktordiir.

Kronik subklinik inflamasyon metabolik sendromun
bir pargasidir. CRP gibi inflamasyon belirte¢lerinin
klinik algoritmalara sokulmasi halen tartigmalidir.
Ancak inflamasyon belirteglerinin klinik tanida kul-
lanilmas1 Ozellikle kardiyovaskiiler hastalik riskinin
belirlenmesinde ilave faydalar saglayacak gibi goriin-
mektedir. Ayni problem koagiilasyon, bozulmus fibri-
nolisis ve oksidan stres tayini i¢cin de gecerlidir.

Belek, ANTALYA

Metabolik Sendromda Tedavi

NCEP, metabolik sendrom tedavisinde oncelikle kilo
verme ve fiziksel aktiviteyi arttirmaya yonelik yasam
tarzi degisikliklerinin tedavide kullanilmasini 6ner-
mektedir. Kilo verme ve artmis fizik aktivite ile kar-
diyovaskiiler olaylarda %50 diizeylerine ulasan risk
azalmalar1 olabilecegini gosteren galigmalar mevcut-
tur. Yasam tarzi degisikliklerine ilaveten metabolik
sendrom tedavisinde mevcut diger durumlarin 6rne-
gin; hipertansiyon, diabet ve dislipideminin de tedavi
edilmesi ayn1 kilavuz tarafindan 6nerilmektedir. ACE
inhibitorleri, AIl reseptor antagonistleri gibi antihi-
pertansif ajanlarla hipertansiyonun tedavisinin hem
nondiabetik hem de diabetik hastalarda kardiyovas-
kiiler morbidite ve mortalideyi azaltmada etkili oldu-
gu pek ¢ok caligmada gosterilmis olup hedef kan ba-
sinct diizeylerine ulasmak i¢in antihipertansif tedavi
uygulanmalidir. Diabetik metabolik sendromlu hasta-
larda antidiyabetik tedavi mutlaka onerilirken nondi-
abetik metabolik sendromlu hastalarda insiilin duyar-
liligini arttirict tedavi yaklasimlar: halen tartigmalidir.
Insiilin duyarlihigini arttirici ajanlar olarak son yil-
larda tiazolidinedion deriveleri kullanilmaktadir. Bu
ajanlar peroxisom proliferator-activated reseptor-y,
agonisti ajanlar olup ozellikle yag dokuda, az oranda
kaslarda ve vaskiiler diiz kaslarda lokalize olan bu re-
septorlere baglanarak yag hiicresi diferansiyasyonuna,
lipogenesise ve yag asidi oksidasyonuna neden olur-
lar. Etki mekanizmalar1 kesin net degildir. Insiilin du-
yarliligini arttirarak kan sekeri regiilasyonunu da sag-
larlar. Kan lipidlerine degisik etkileri mevcuttur. HDL
kolesterolde arttiric1 yonde, LDL kolesterol ve triglise-
rid diizeylerinde ise degisen diizeylerde azaltic1 yonde
etkileri mevcuttur. CRP diizeylerini de diistirdiiklerini
gosteren ¢alismalar mevcuttur. Ancak kardiyovaskiiler
hastalik olusum hizini azalttiklarina dair kesin kanit-
lar mevcut degildir.

Dislipidemi tedavisi i¢cin NCEP, statinleri ilk kullanila-
cak ilaglar olarak 6nermektedir. Statin tedavisinde he-
def LDL kolesterolii diisiiriirken diger yandan HDL
kolesterolii arttirmak, trigliserid diizeylerini de azalt-
maktir. Dislipidemi tedavisinde hastalarin Framing-
ham risk skoru saptanarak global risk skoruna uygun
hedef LDL diizeylerine ulasilmaya caligilmalidir.

Bu hedeflere ulagmak i¢in gerekirse fibrat deriveleri ve
niasin ile kombinasyonlar yapilabilir. Ancak kombi-
nasyon tedavilerinde 6zellikle kas enzimlerinin takibi
yapilmaly; niasin kullananlarda kan sekeri regtilasyonu
bozulabilecegi akilda tutulmalidir.
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