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İ
lk olarak 1983 yılında bugünkü adıyla metabolik 
sendrom olarak bilinen risk faktörlerinin oluştur-
duğu arterosklerotik risk faktörleri kümesi tanım-
lanmıştır. Ancak bu faktörler kümesi metabo-

lik sendrom olarak isimlendirilmeden önce uzunca 
bir süre Sendrom X olarak anılmıştır. Reaven ilk kez 
1988’de bu isimlendirmeyi yapmış insülin rezsitan-
sıyla bu risk faktörleri kümesinin yakın birlikteliğinin 
önemini vurgulamıştır. Dislipidemi, insülin rezistansı, 
hipertansiyon ve obezite bu risk faktörleri kümesinin 
temel taşları olduğu için bu sendrom; multipl meta-
bolik sendrom, insülin rezistans sendromu, dismeta-
bolik sendrom, öldürücü dörtlü, DROP (dislipidemi, 
insülin rezistansı, obezite, yüksek kan basıncı) send-
romu gibi isimlerle de anılmıştır. Ancak 1998 yılında 
Dünya Sağlık Örgütü (WHO) tek tip bir isimlendir-
menin daha uygun olacağını belirterek bu risk faktör-
leri kümesinin “metabolik sendrom” olarak isimlendi-
rilmesine karar vermiş ve sendromun tanı kriterlerini 
de yayınlamıştır. Bu sendromun tek nedeni insülin re-
zistansı olmadığı için temelde bu faktörlerin hepsi me-
tabolik değişimlerle ilişkili olduğu için bu isimlendir-
me daha fazla kabul görmüş ve literatürde daha fazla 
yer bulmuştur. 2001 yılında National Cholesterol Edu-
cation Program/Adult Treatment Panel (NCEP/ATP) 
III’de de sendrom “metabolik sendrom” olarak telaffuz 
edilmiş ve kardiyovasküler hastalıkların gelişimi için 
yüksek riski tanımlayan bir patoloji olarak değerlen-
dirilmiştir. Kardiyovasküler hastalıkların önlenmesin-
de metabolik sendrom tedavisinin öneminden de özel-
likle bahsedilmiş ve sendromun tanı kriterleri yeniden 
belirlenmiştir. 

Metabolik sendromlu hastalar artmış prematür koro-
ner arter hastalığı riski taşıyan hastalardır. USA veri-
lerine göre metabolik sendrom prevelansı 20 yaş ve 
üzeri hastalarda ortalama %23.7 iken ileri yaşlarda bu 
oran %43.5 gibi oldukça yüksek düzeylere çıkmakta-
dır. Bozulmuş glukoz toleransı olanlarda %31, bozul-
muş açlık glukozu olanlarda %71 ve Tip II diabetes 
mellitusu olanlarda ise %86 oranında metabolik send-
rom varlığı tesbit edilebilmektedir.

Metabolik Sendrom Tanı Kriterleri

Metabolik sendrom tanısında kullanılan kriterleri 
standardize etme çalışmaları hala devam etmektedir. 
1998 yılında WHO’nun insülin rezistansının kanıtına 
dayalı belirlediği kriterler 2001 yılında NCEP/ATP II-
I’de daha farklı bir boyut kazanmıştır. WHO’nun belir-
lediği tanı kriterlerine göre bozulmuş glukoz toleransı, 
aşikar diabetes mellitus veya insülin rezistansının gös-
terilmiş olmasına ilaveten aşağıdaki kireterlerden her-
hangi ikisinin varlığında metabolik sendrom tanısın-
dan bahsedilebilmektedir. İlave 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 (kadında)
 3) Santral veya genel obezite: Bel/kalça oranı (erkekte):>0.90, 

(kadında)>0.85 veya
     Vücut kütle indeksi >30 kg/m2
 4) Mikroalbuminüri: üriner albumin atılım hızı > 20 mcg/dakika 

veya albumin/kreatinin>30 mg/g

2001 yılında oluşturulan ATP III kılavuzunun kriter-
lerine göre metabolik sendrom tanısı için mikroalbu-
minüri, plazma insülin düzeyleri ve insülin rezistan-
sının tayinine ve glukoz tolerans testine gerek yoktur. 
Açlık kan şekerinin >110 mg/dl olması yeterli bir kri-
terdir. Bu tanımlamada, insülin rezistansı olduğu hal-
de açlık kan şekeri normal olan az sayıda vakanın göz-
den kaçması gibi bir “underdiagnose” durumu olabilir. 
ATP III’e göre aşağıda tanımlanan 5 kriterden 3’ünün 
varlığında metabolik sendromdan bahsedilebilmekte-
dir. Tanı kriterleri:

 1) Açlık plazma glukozu: >110 mg/dl
 2) Abdominal obezite: Bel çevresi (erkekte):>102 cm(45 i), 

(kadında):>88 cm(35 i)
 3) Hipertansiyon:>130/85 mmHg
 4) Artmış Trigliserid düzeyleri:>150 mg/dl
 5) Azalmış HDL-kolesterol: erkekte <40 mg/dl
    kadında <50 mg/dl

Metabolik sendrom artmış oksidatif stres, subklinik 
inflamasyon, protrombotik ve bozulmuş fibrinolitik 
durum ile de yakından ilişkilidir. Ancak tanı kriterle-
ri arasında bu parametreler günümüzde yeralmamak-
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tadır. Genotip çalışmaları da tanıda yararlanılabilecek 
yaklaşımlardandır. Insülin reseptörlerine ait 19. kro-
mozom üzerinde yer alan lokusde 50’den fazla mu-
tasyon tanımlanmış olup bunlar insülin rezistansının 
genetik nedenleri arasında yer almaktadır. İnce bar-
saklardaki serbest yağ asidi bağlayıcı proteinleri kod-
layan genlerdeki mutasyonların insülin rezistansından 
sorumlu olabileceğine dair çalışmalar da günümüzde 
devam etmektedir. 

Metabolik sendromlu hastalarda bel çevresi ölçümü 
abdominal subkutan yağ dokusu ile birlikte abdo-
minal visseral yağ dokusunu da yansıtır. Abdominal 
visseral yağ dokusu obezitenin kardiyovasküler me-
tabolik komplikasyonlarının belirleyicisi olarak de-
ğerlendirilmektedir. Bu yağ dokusu fragmanlarının öl-
çümünde tomografi ve MRI gibi tekniklerin kullanımı 
tartışmalıdır. Yağ dokusu aktif bir hormonal organ iş-
levi görerek TNF-α, IL-6, leptin, adiponektin ve resis-
tin gibi metabolik sendromdaki metabolik değişiklik-
lere olumlu yada olumsuz yönde etki eden hormonal 
faktörleri ve sitokinleri salgılar. Bu hormon ve sitokin 
düzeylerinin kanda direk tayinlerinin yağ dokusu öl-
çümlerine (bel çevresi gibi) üstünlükleri henüz net de-
ğildir. 

Metabolik sendromda izlenen hipertansiyon değişik 
metabolik anormalliklerin bir sonucudur. İnsülin re-
zistansını kompanse etmek amacıyla gelişen hiperin-
sülinemi sempatik sinir sistemini aktive eder, vazo-
konstrüksiyonu uyarır, kardiyak outputu arttırır, renal 
sodyum tutulumunu arttırır ve hipertansiyon gleşimi-
ne neden olur. Yapılan çalışmalarda hipertansif hasta-
ların %50’sinde insülin rezistansı olduğu tesbit edil-
miştir.

Metabolik sendromda izlenen dislipidemi aterojenik 
dislipidemi olarak isimlendirilir. Azalmış HDL koles-
terol, artmış trigliserid düzeyleri, küçük-yoğun LDL 
kolesterol ve artmış apoprotein B düzeyleri ile karak-
terizedir. Yağ dokusunda insülin rezistansının varlı-
ğı aterojenik dislipideminin gelişimine neden olan te-
mel faktördür.

Kronik subklinik inflamasyon metabolik sendromun 
bir parçasıdır. CRP gibi inflamasyon belirteçlerinin 
klinik algoritmalara sokulması halen tartışmalıdır. 
Ancak inflamasyon belirteçlerinin klinik tanıda kul-
lanılması özellikle kardiyovasküler hastalık riskinin 
belirlenmesinde ilave faydalar sağlayacak gibi görün-
mektedir. Aynı problem koagülasyon, bozulmuş fibri-
nolisis ve oksidan stres tayini için de geçerlidir.

Metabolik Sendromda Tedavi

NCEP, metabolik sendrom tedavisinde öncelikle kilo 
verme ve fiziksel aktiviteyi arttırmaya yönelik yaşam 
tarzı değişikliklerinin tedavide kullanılmasını öner-
mektedir. Kilo verme ve artmış fizik aktivite ile kar-
diyovasküler olaylarda %50 düzeylerine ulaşan risk 
azalmaları olabileceğini gösteren çalışmalar mevcut-
tur. Yaşam tarzı değişikliklerine ilaveten metabolik 
sendrom tedavisinde mevcut diğer durumların örne-
ğin; hipertansiyon, diabet ve dislipideminin de tedavi 
edilmesi aynı kılavuz tarafından önerilmektedir. ACE 
inhibitörleri, AII reseptör antagonistleri gibi antihi-
pertansif ajanlarla hipertansiyonun tedavisinin hem 
nondiabetik hem de diabetik hastalarda kardiyovas-
küler morbidite ve mortalideyi azaltmada etkili oldu-
ğu pek çok çalışmada gösterilmiş olup hedef kan ba-
sıncı düzeylerine ulaşmak için antihipertansif tedavi 
uygulanmalıdır. Diabetik metabolik sendromlu hasta-
larda antidiyabetik tedavi mutlaka önerilirken nondi-
abetik metabolik sendromlu hastalarda insülin duyar-
lılığını arttırıcı tedavi yaklaşımları halen tartışmalıdır. 
İnsülin duyarlılığını arttırıcı ajanlar olarak son yıl-
larda tiazolidinedion deriveleri kullanılmaktadır. Bu 
ajanlar peroxisom proliferator-activated reseptor-χ 
agonisti ajanlar olup özellikle yağ dokuda, az oranda 
kaslarda ve vasküler düz kaslarda lokalize olan bu re-
septörlere bağlanarak yağ hücresi diferansiyasyonuna, 
lipogenesise ve yağ asidi oksidasyonuna neden olur-
lar. Etki mekanizmaları kesin net değildir. İnsülin du-
yarlılığını arttırarak kan şekeri regülasyonunu da sağ-
larlar. Kan lipidlerine değişik etkileri mevcuttur. HDL 
kolesterolde arttırıcı yönde, LDL kolesterol ve triglise-
rid düzeylerinde ise değişen düzeylerde azaltıcı yönde 
etkileri mevcuttur. CRP düzeylerini de düşürdüklerini 
gösteren çalışmalar mevcuttur. Ancak kardiyovasküler 
hastalık oluşum hızını azalttıklarına dair kesin kanıt-
lar mevcut değildir. 

Dislipidemi tedavisi için NCEP, statinleri ilk kullanıla-
cak ilaçlar olarak önermektedir. Statin tedavisinde he-
def LDL kolesterolü düşürürken diğer yandan HDL 
kolesterolü arttırmak, trigliserid düzeylerini de azalt-
maktır. Dislipidemi tedavisinde hastaların Framing-
ham risk skoru saptanarak global risk skoruna uygun 
hedef LDL düzeylerine ulaşılmaya çalışılmalıdır. 

Bu hedeflere ulaşmak için gerekirse fibrat deriveleri ve 
niasin ile kombinasyonlar yapılabilir. Ancak kombi-
nasyon tedavilerinde özellikle kas enzimlerinin takibi 
yapılmalı; niasin kullananlarda kan şekeri regülasyonu 
bozulabileceği akılda tutulmalıdır. 
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