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Tark yetiskinlerinde serum alblmin dizeylerinin
geleneksel risk faktorleri ve insilin direnci ile iligkisi

Association of serum albumin levels with traditional risk factors and insulin resistance
among Turkish adults

Dr. Mehmet Yazici,' Dr. Altan Onat,? Dr. Giilay Hergeng,® Dr. Ali Metin Esen,’
Dr. Giinay Can,’ Dr. Hiiseyin Uyarel®

'Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali, Diizce; *Tiirk Kardiyoloji Dernegi ve istanbul Universitesi Cerrahpasa
Tip Fakiiltesi Kardiyoloji Anabilim Dali, *Halk Sagligi Anabilim Dali, istanbul; *Yildiz Teknik Universitesi Biyoloji BéIimi, istanbul;
“Kartal Kosuyolu Yiiksek ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi, istanbul;

*Dr. Siyami Ersek Gégiis Kalp ve Damar Cerrahisi Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi, istanbul;

Amag: Turk yetiskinlerinde serum albtimin duzeyleri ile in-
sllin direnci, metabolik sendrom (MS), geleneksel koroner
kalp hastaligi (KKH) ve risk faktérleri arasindaki iliski aras-
tirildi.

Calisma plani: Serum albumin konsantrasyonlari, Marma-
ra ve ic Anadolu bélgeleri niifusunu temsil eden 1052 kisi-
de kolorimetrik yontemle 6I¢tldi ve kesitsel olarak deger-
lendirildi. Metabolik sendrom tanimi modifiye ATP 1l (Adult
Treatment Panel Ill) élgitlerine gére yapildi.

Bulgular: Ortanca yasi 53 olan érneklemde, MS tanisi er-
keklerin %44.7'sinde, kadinlarin %49.4'linde kondu. Serum
albimin konsantrasyonu erkeklerde ortalama 4.39+0.38
mg/dl, kadinlarda 4.34+0.33 mg/dl bulundu (p=0.01). ikili ko-
relasyonlarda serum albimin, her iki cinsiyette apolipoprote-
in B, HDL-kolesterol ve toplam biliriibin ile dogrusal; kadin-
larda sistolik kan basinci ile dogrusal; erkeklerde log CRP ile
ters yonde anlamli iliski sergiledi. On bir degiskeni iceren bir
lineer regresyon modelinde, alblmin diizeyi icin her iki cinsi-
yette yas ters ydnde, toplam kolesterol pozitif yonde bagim-
siz belirte¢ olarak saptandi. Kadinlarda albimin diizeyini ba-
gimsiz ve ters yonde etkiler gériinen sigara igimi, erkeklerde
anlamhlik sinirina yakin bir iliski gésterdi. Kadinlarda kreati-
nin pozitif, erkeklerde diyastolik kan basinci pozitif, log HO-
MA ters yénde bagimsiz belirte¢ idi. Yas ve cinsiyet ayarli
analizinde serum alblimi ile MS ve KKH arasinda anlamli ba-
ginti saptanmadi.

Sonug: Turk erkeklerinde serum albimin dizeyinde goéru-
len azalmaya, bébrek disfonksiyonundan bagimsiz olarak
insiilin direnci katkida bulunuyor olabilir. insiilin direnci bu
baglamda, oksidatif stres ve subklinik kronik inflamasyona
aracilik ediyor olabilir.

Anahtar sézcikler: Koroner hastalidi; insulin direnci; metabo-
lik sendrom; risk faktori; serum alblimin.

Objectives: We investigated serum albumin levels and
their association with insulin resistance (IR), metabolic syn-
drome (MS), coronary heart disease (CHD), and traditional
risk factors among Turkish adults.

Study design: Serum albumin levels were measured colori-
metrically in 1052 subjects representing the population of
Western Turkey (Marmara and Central Anatolian regions),
and were studied cross-sectionally. Metabolic syndrome was
identified by modified criteria of the Adult Treatment Panel II.

Results: The median age was 53 years. Metabolic syndrome
was identified in 44.7% of males and in 49.4% of females. The
mean serum albumin level was 4.39+£0.38 mg/dl in males and
4.34+0.33 mg/dl in females (p=0.01). In univariate analyses,
serum albumin concentrations showed positive correlations
with apolipoprotein B, HDL-cholesterol, and total bilirubin in
both genders, a positive correlation with systolic blood pres-
sure in females, and an inverse correlation with log CRP in
males. In a linear regression analysis with 11 variables for
serum albumin levels, age showed an inverse, and total cho-
lesterol showed a positive independent effect in both genders.
While smoking significantly affected serum albumin levels in
females, this relationship was only of near significance in
males. Other independent variables were serum creatinine in
females (positive), and diastolic blood pressure (positive) and
log HOMA (inverse) in males. In age- and sex-adjusted analy-
ses, serum albumin showed no correlations with MS and CHD.
Conclusion: Independent of renal dysfunction, insulin
resistance may contribute to low serum albumin levels in
Turkish men and, in this context, may be playing a medi-
ating role for oxidative stress and subclinical chronic
inflammation.
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Bilinen geleneksel risk faktorlerinin diginda, kar-
diyovaskiiler hastalik gelisiminde rolii olabilecegi
diisiiniilen bircok yeni risk faktorii arastirilmaktadir.
Bunlardan biri de diisiik serum albiimin diizeyidir.
Karacigerde sentezlenen bu protein ¢esitli inflamatu-
var olaylarda %20 kadar azalmaktadir. Ozellikle
son on yilda yapilan caligmalarda, alblimin diizeyle-
rinin yas, sigara icimi ve kan basinci ile ters yonde
iligki sergiledigi gosterilmigtir.*' Fakat, subklinik
hastalik i¢in spesifik olmayan diisiik alblimin diizey-
lerinin prognostik bir ongordiiriicii olup olmadig,
bagka bir deyisle, ateroskleroza, dolayisiyla koroner
kalp hastaligma (KKH) giden patofizyolojik siirecin
bir pargasi olup olmadig1 tam olarak bilinmemekte-
dir." Birka¢ gozlemsel ¢aligmada diisiik albiimin dii-
zeyleri ile KKH arasinda herhangi bir iligki saptan-
mamisg olmasina karsin,” bircok calismada hem
miyokard infarktiisii ve angina pektoris gibi KKH
ile ilgili hastaliklar,"*" hem de inme riski®” ile an-
laml1 ve ters yonde iligkili oldugu gosterilmistir.
Ayrica, alblimin diizeylerindeki diisme hem toplam
mortalite,”'*"" hem de kardiyovaskiiler hastaliga
bagli mortalitede artigla iligkili bulunmustur.””'"
Bir meta-analizde serum albiiminindeki diismenin
KKH riskini %50, 1 standart sapma kadar azalma-
nin (0.26 mg/dl) kardiyovaskiiler hastalik riskini
yaklagik %40,"" toplam kardiyovaskiiler mortalite-
yi ise iki kat"*" artirdig1 bildirilmistir. Bir¢cok kli-
nik calismada da, kardiyovaskiiler hastalik gelisi-
minde antioksidan 6zellige sahip olusu nedeniyle,
serum albiimininin belirgin derecede koruyucu et-
kisi oldugu belirtilmigtir.””

Albiimin diizeylerindeki diisme ile kardiyovaskii-
ler mortalitede artis arasindaki iligkinin agiklanma-
sinda bircok mekanizma ileri siiriilmiigtiir. Bunlar
arasinda, albliminin inflamasyon ve infeksiyon varli-
g1 ile giiclii iligkisi,""" fibrinoliz ve hemostaz fak-
torleriyle iligkisi,""'*" trombosit agregasyonu ile ola-
st iligkisi,""' altta yatan hastaliklara bagl olarak art-
mig damar gegirgenliginin bir belirteci olusu,™''
beslenme durumu ile iliskisi™'” ve 6nemli bir antiok-
sidan olugu"*" sayilabilir.

Serum albiimin diizeylerinin insiilin direnci (ID),
metabolik sendrom (MS) ve bilesenleri ile iligkisi
fazla aragtirilmamaisg bir konudur. Toplumumuzda MS
sikliginin yiiksek olmasi nedeniyle,” serum albiimin
diizeylerindeki diisiisle ortaya cikabilecek kardiyo-
vaskiiler riskin belirlenmesi i¢in, yetiskin bir Tiirk
orneklemini temsil eden TEKHARF katilimcilarinda
serum albiimin diizeyleri ile geleneksel risk faktorle-
ri yani sira ID, MS ve obezite arasinda iliski olup ol-

madig1 ve eslik eden KKH olasilig1 kesitsel olarak
arastirild.

ORNEKLEM VE YONTEMLER

Calisma orneklemi, yetigkinlerimizde kalp hasta-
181 ve risk faktorlerinin sikligina yonelik TEKHARF
calismasmin kohortundan alindi.” Orneklemin ay-
rintili tanitimi daha 6nce yapilmistir.” Kohortun son
takibi 2005 yili yazinda, Tiirkiye niifusunun yaklasik
yarisinin yasadigi ic Anadolu ve Marmara bolgele-
rinde yapildi. Albiimin diizeyleri kani1 alinabilen, 35
yas ve iizerindeki 1052 kiside (512 erkek, 540 kadin)
Olciildii ve hepsi calismaya dahil edildi. Tarama icin
Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan
onay alindi. Kohorttaki tiim bireyler taramayla ilgili
bilgilendirildi ve kendilerinden imzali onay formu
alind1.

Diyabetes mellitus (DM) tanis1 Amerikan Diyabet
Dernegi’nin olgiitlerine gére™ (serum aglik glukozu
2126 mg/dl veya 2-saatlik postprandiyal glukoz
>200 mg/dl ve/veya diyabet tedavisi) kondu.

ATP TI’iin (Adult Treatment Panel)* bes ol¢ii-
tiinden iiciinii karsilayan bireyler MS’li olarak kabul
edildi. Prediyabetikler i¢in aglik glukozu diizeyi 100-
125 mg/dl olarak alindi; abdominal obezite olgiitii
TEKHAREF verilerine gore uyarlandi (erkeklerde =95
cm, kadinlarda >91 cm).”” HDL-kolesterol diizeyi
icin sinir kadilarda <50 mg/dl yerine <45 mg/dl ola-
rak benimsendi. Bunun nedeni, HDL-kolesterol dii-
siikliigii icin genetik egilime sahip olan Tiirk toplu-
munda kadmlarin yarisindan fazlasinda bu degerin
45 mg/dl’nin altinda bulunmasi; bu degerin coklu li-
neer regresyon analizlerindeki cinsiyet farki ile ol-
dukc¢a uyumlu olmast ve MS’li kisilerde HDL-koles-
terol diizeyi agisindan cinsiyetler arasinda ortalama
4.9 mg/dl olarak bildirilen farkla®™ kismen uyum
icinde olmastydi. Orneklemin iicte birinde trigliserid
diizeyleri bakilamadig: i¢in, bu kigilerde MS tanisi
trigliserid diizeyleri disindaki olgiitlerle kondu; iki
Olciitii tasiyan az sayidaki bireyde bir 6nceki tarama-
daki MS durumuna gore karar verildi.

Glukoz metabolizmasi normal bulunan bireylerde
insiilin direnci tayininde HOMA esitligi kullanildi:
HOMA= Aclik glukoz (mmol/l) x Aclik insiilin dii-
zeyi (U/ml) / 22.5.% Insiilin direnci, 6rneklemin 70
persentili iizerindeki (=2.1 birim) HOMA degerleri
ile tanimlandi.

Sigara icimi, hi¢ sigara icmemis, eskiden i¢mis
ve halen icmekte olan seklinde siniflandirildi. Haf-
tada bir veya daha sik alkol alan kisi alkol kullani-
cis1 olarak kabul edildi. Viicut agirligi, terazi kulla-
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nilarak ayakkabisiz ve hafif bir i¢ giysi varken 6l-
ciildii. Bel ¢cevresi mezura ile (Roche LI95 63B 00),
kisi ayakta ve iizerinde sadece i¢ ¢camasir1 varken,
alt kaburga kenari ile krista iliyaka arasindaki me-
safenin ortasindan oOlc¢iildii. Beden kiitle indeksi
(BKI), agirhigin boyun karesine (kg/m*) boliinme-
siyle hesapland.

Kan ornekleri katilimcilarin 2/3’iinde 11 saat ve-
ya daha uzun siireli aclik sonrasi alindi. Buz paketle-
ri ile sarilan ornekler, birkac saat icinde Yildiz Tek-
nik Universitesi'ne yolland1 ve analize kadar -75
°C’de saklandi. Albiimin diizeyleri bromkresol yesili
yontemiyle kolorimetrik olarak olciildii. Biliriibin,
toplam kolesterol, trigliserid, aclik glukozu ve HDL-
kolesterol (coktiirme olmaksizin direkt yontemle)
Roche Diagnostics veya diger firmalarca {iretilen
(GGT wve liirik asit) enzimatik kitler kullanilarak Hi-
tachi 902 otoanalizériinde ol¢iildii. LDL-kolesterol
degerleri Friedewald formuliine gore hesaplandi.”™
Insiilin konsantrasyonlar1 Roche kitleri ve Elecsys
1010 immiinotoanalizorii kullanilarak kemiliimine-
san immiinometrik yontemle ol¢iildii. C-reaktif pro-
tein (CRP) ve apolipoprotein B (apo B) konsantras-
yonlar1 Behring Kkitleri kullanilarak nefelometrik
yontemle (BN Prospec, Behring Diagnostics, West-
wood, MA, ABD) olciildii.

Verilerin analizi. Insiilin, HOMA indeksi, CRP
degerleri normal dagilim gostermediginden, bu para-
metreler logaritmik transformasyon sonrasinda de-
gerlendirmeye alindi. Tanimlayici parametreler orta-
lama deger *+ standard sapma (SS) ve yiizde deger
olarak verildi. Ikili kargilagtirmalarda, ortalamalarin
gruplar arasindaki anlamliligini belirlemek icin iki
tarafli t-testi kullanildi ve oranlar arasindaki farklarin
analizi Pearson ki-kare testiyle yapildi. Albiiminin
stirekli degisken olarak analizi i¢in ¢coklu lineer reg-
resyon modelleri uygulandi. Kategorik bir bagimli
degisken i¢in olasilik oran1 (OO) ve %95 giiven ara-
lig1 (GA), yas ve diger faktorlerin denetlendigi lojis-
tik regresyon analiziyle elde edildi. Iki yonlii testte
p<0.05 degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul

edildi. Istatistiksel analizler Windows i¢in SPSS 10
programinda yapildi.

BULGULAR

Orneklemde ortanca yas 53 (dagilim 44-65), orta-
lama yas 54.8+11.8 idi. Metabolik sendrom tanisi
229 erkek (%44.7) ve 267 kadinda (%49.4) kondu.
Koroner kalp hastalig1 85 erkek (%16.6) ve 80 kadin-
da (%14.8) vardi. Serum albiimin konsantrasyonu er-
keklerde ortalama 4.39+0.38 mg/dl, kadinlarda
4.34+0.33 mg/dl idi. Alblimin diizeylerinin cinsiyet
ve yas gruplarima gore dagilimi Tablo 1’de sunuldu.
Yas gruplarina gore albiimin diizeylerinde kadinlarda
anlaml fark bulunmazken, erkeklerde yasla birlikte
anlamli azalma saptand1 (p<0.01).

Serum albiimin diizeyleri ile ¢esitli risk faktorleri
arasindaki iligkiler Tablo 2°de gosterildi. Serum albii-
mini ile toplam kolesterol, LDL-kolesterol, HDL-ko-
lesterol, kreatinin, toplam biliriibin, diyastolik kan
basinci, BKI, gama GT, apo B arasinda iki cinsiyet
icin de gegerli olmak iizere pozitif iligki saptandi. Se-
rum alblimini erkeklerde log aclik insiilini ve log
CRP ile negatif iligki gosterirken, kadinlarda sistolik
kan basinci ve trigliserid diizeyleriyle pozitif yonde
anlamli iligki gosterdi. Serum albiimini ile log HOMA
arasinda erkeklerde ters yonde, kadinlarda ise pozitif
yonde anlamlr iligki saptandi.

Serum albilimin diizeylerinin bagimsiz belirleyici-
lerini ortaya koymak i¢in iki ayr1 model iizerinde li-
neer regresyon analizi yapildi (Tablo 3). Model 2’den
farkli olarak, Model 1’e log HOMA ve trigliserid dii-
zeyleri de eklendi. Model 1°de, toplam kolesterol dii-
zeyi iki cinsiyet icin de albiimin diizeyinin belirleyi-
cisi olarak goriindii. Erkeklerde diyastolik kan basin-
c1 pozitif, log HOMA ise ters yonde belirleyici iken,
kadinlarda sigara icme durumu ve yas ters yonde,
kreatinin diizeyi ise pozitif yonde bagimsiz belirleyi-
ci idi. Sigara igme durumu ve yas erkeklerde ters
yonde, anlamlilik sinirina yakin bir iligki gosterdi.
Model 2’°de, her iki cinsiyet i¢in yas ters yonde, to-
plam kolesterol pozitif yonde bagimsiz belirleyiciler-

Tablo 1. Serum albiimin degerlerinin (mg/dl) cinsiyet ve yas gruplarina gére dagilimi

Erkek Kadin
Yas grubu Sayr Ortalama SS Sayr Ortalama SS
35-49 201 4.44 0.36 202 4.35 0.33
50-59 144 4.41 0.4 144 4.37 0.35
60-69 95 4.36 0.37 95 4.36 0.33
>70 72 4.27 0.42 72 4.26 0.33
Toplam 512 4.39" 0.38 513 4.34 0.33

*ANOVA ile p=0.01
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Tablo 2. Albiimin ile cesitli risk parametreleri arasinda Pearson korelasyon katsayilari

Erkek (n=512)

Kadin (n=540)

Sayi r p Sayi r p
Yas -0.16  0.000 -0.06 .AD
Toplam kolesterol (mg/dl) 0.42 0.000 0.33 0.000
LDL-kolesterol (mg/dl) 305 0.33 0.000 369 0.28 0.000
HDL-kolesterol (mg/dl) 0.25 0.000 0.29 0.000
Kreatinin 0.16  0.000 0.28 0.000
Toplam bilirtibin 0.24  0.000 0.17 0.000
Diyastolik kan basinci 0.13  0.003 0.20 0.000
Apolipoprotein B 244 0.16  0.01 284 0.13 0.025
Beden kitle indeksi 0.02 .AD 0.01 .AD
Urik asid 322 -0.01 .AD 339  -0.04 .AD
Sistolik kan basinci 0.02 .AD 0.09 0.030
Gama GT 319 0.06 .AD 0.02 .AD
Trigliseridler 303 0.07 .AD 361 0.13 0.015
Log HOMA 234 -0.15 0.018 308 0.13 0.027
Log aclik ins(lini 239 -0.16  0.014 308 0.09 0.098
Aclik kan glukozu 303 0.04 .AD 362 0.09 0.089
Sigara igimi -0.06 .AD -0.03 .AD
Log C-reaktif protein 245 -0.20 0.002 286 -0.06 .AD
Bel ¢cevresi (cm) -0.03 .AD 0.04 .AD
Metabolik sendrom -0.01 .AD 0.05 .AD
Alkol alimi 0.00 .AD 0.04 .AD

Say! belirtiimeyen degiskenler i¢in n=512 veya n=540. AD: Anlamli degil.

di. Kadinlarda kreatinin, erkeklerde diyastolik kan
basinci albiimin diizeyiyle pozitif yonde iliski goster-
di. Diyastolik kan basinci, kadinlarda da pozitif yon-
de, fakat sinirda anlamlilik sergiledi.

Lojistik regresyon analizi araciligiyla yas ve cin-
siyet ayarli serum albiimin dilimleriyle MS, DM,
KKH ve hipertansiyon arasindaki iligki incelendi.
Metabolik sendromlu 496 kisiyi iceren yas ayarli reg-
resyon modelinde, albiimin degerleri erkeklerde ve
tiim yetiskinlerde (OO: 1.27; %95 GA: 0.85-1.8) MS

icin anlamli iligki gostermedi; kadinlarda ise sinirda
anlaml iliski goriildii (OO: 1.48; %95 GA: 0.88-
2.51). Serum albiimini ile hipertansiyon, diyabet ve
KKH varlig1 arasinda anlamli iliski saptanmadi.

TARTISMA

Calismamizda, orta-ileri yastaki yetigkinlerde se-
rum albiimin diizeyleri 6nceki ¢alismalarda belirtilen
diizeylere yakin bulundu. Bébrek disfonksiyonu gos-
tergeleri disinda, her iki cinsiyette albiimin diizeyi ile
toplam kolesterol arasinda dogrusal iliski gortiliirken,

Tablo 3. Serum albiiminin bagimsiz belirtecleri icin iki modelde lineer regresyon analizi

Model 1* Model 2**
Erkek (n=159) Kadin (n=187) Erkek (n=206) Kadin (n=232)
B p P B p B P

Toplam kolesterol (mg/dl) 0.0029 0.000 0.0034 0.000 0.0031 0.000  0.0034 0.000
Kreatinin (mg/dl) -0.021 AD 0.264 0.016 0.053 AD 0.264 0.016
Diyastolik kan basinci (mmHg)  0.0056 0.015 0.0031 0.052 0.0052 0.017  0.0031 0.052
Yas -0.0046 0.079 -0.0055 0.014 -0.0075 0.003 -0.0055 0.014
Beden kutle indeksi (kg/m?) 0.001 AD -0.0043 AD -0.0061 AD  -0.0043 AD
Urik asid (mg/dl) 0.031 AD -0.0035 0.074 0.021 AD 0.0035 0.074
Sigara icme -0.038  0.079 -0.047  0.048 -0.036  0.088 -0.047  0.048
Log HOMA® -0.187  0.033 0.058 AD
Aclik trigliseridi (mg/dl) -0.0004 0.159 0.000064 AD

Her iki modele ayrica GGT ve aglik glukozu alindi (anlamli degil). “Model erkeklerde anlamli (F=4.1, p<0.001) ve alblimin degiskenliginin %20’sini,
kadinlarda anlaml (F=7.4, p<0.001) ve alblimin degiskenliginin %29’unu agikliyordu.**Model erkeklerde anlamli (F= 6.2, p<0.001) ve albimin
degiskenliginin %20’sini, kadinlarda anlamh (F= 12.7, p<0.001) ve albiimin degiskenliginin %32’sini acikliyordu. +Hesaplamalar icin log-transfor-

masyonu yapildi.
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kadinlarda yas ve sigara i¢imi, erkeklerde log HO-
MA serum albiimini ile ters yonde iliski sergiledi.
Bundan baska, iki cinsiyette de apo B, HDL-koleste-
rol ve toplam biliriibin ile dogrusal, erkekte log CRP
ile ters yonde iliski gozlemlendi. Yas ayarli serum al-
bilimin ile hipertansiyon, MS veya KKH arasinda an-
laml1 bagint1 gériilmedi.

Cegitli toplumlarda albiimin diizeyleri. Caligma-
mizda serum albiimin diizeyleri, diger iilkelerden bil-
dirilen degerlerle uyumlu ve yas kesimi de goz onii-
ne alindiginda, ortada bir yer tutmaktaydi. Bu deger-
ler Framingham offspring,” Isko¢™" ve Norvec ka-
tilimcilarindaki degerlerden diisiik; British Regional
Heart (erkeklerde 4.45 mg/dl)** ve biiyiik bir Japon
kohortunun™ degerlerine ¢ok yakin (erkeklerde 4.49
mg/dl, kadinlarda 4.39 mg/dl) ve genis ARIC c¢alis-
masi (Atherosclerosis Risk in Communities)"" deger-
lerinden 6nemli dl¢iide yiliksek bulundu. Bunlardan
Framingham offspring calismasinda orneklemin ko-
hortumuzdan 17 yas gen¢ olmasi, serum albiimin dii-
zeylerinin yiiksek (erkeklerde 4.78 mg/dl, kadinlarda
4.56 mg/dl) olusunu agiklayabilir. ARIC ¢alismasin-
da ise, baslangicta KKH olmayan 14,506 kiside orta-
lama ve ortanca serum albiimin diizeyi 3.9+0.3 mg/dl
olarak bulunmustur.""

Albiimin diizeylerinin belirleyicileri. Caligma-
mizda kalp-damar risk faktorlerinin alindigi coklu
regresyon modellerinde albiimin diizeyleriyle anlam-
l1, ama orta derecede iliskiler goriildii. Yas arttikca,
her iki cinsiyette de serum albiimin diizeyi anlamli ve
bagimsiz olarak diismekteydi. Farkli sonug bildiren
aragtirmalara® rastlansa da, ¢cogunda yasla birlikte
albiiminde azalma oldugu ve bunda 6zellikle yash bi-
reylerde beslenme bozukluklarinin, olas1 bir¢ok kro-
nik hastalik varliginin ve azalan iskelet kas1 miktari-
nin 6nemli rolii oldugu bildirilmistir." ¥ Ornekle-
mimizde albliminde yagla goriilen azalma, yaslanma-
nin dogal bir sonucu olarak goriilebilecegi gibi, besin
aliminin azalmasi veya yasliliga sikca eslik eden has-
talik gibi nedenlerle de kismen aciklanabilir.

Calismamizda albiimin diizeyleri ile sigara i¢imi
arasinda iki cinsiyette de ters yonlii iliski bulunmasi-
na karsin, bu durum yalnizca kadinlarda bagimsiz be-
lirleyicilik diizeyindeydi, erkeklerde anlamliliga
ulagsmadi. Bir¢ok c¢alismada albiimin diizeyleri ile si-
gara icimi ve yogunlugu arasinda ters yonde anlaml
iligki oldugu bildirilmigtir.”'*"***! Bunlardan ARIC
calismasinda, en diisiik albiimin diizeylerine sahip bi-
reylerde sigara icimine bagli olarak gelisen yaygin
inflamatuvar yanitin en iist diizeyde oldugu, diisiik
serum albiimin diizeylerinin, sigara i¢imi yogunlugu-

nu yansitmaktan ziyade, sigaranin olumsuz etkilerine
kars1 en azindan hepatik diizeyde duyarliligin bir 6l-
clisii olabilecegi one siiriilmustiir.""! Farkli olarak, bii-
yiik bir Japon kohortunda Okamura ve ark.™ albii-
min diizeyleri ile sigara i¢imi arasinda anlamli iligki
saptayamamuslardir. Insanlarda ve hayvanlarda yapi-
lan caligmalarda sigaranin karaciger fonksiyonlari
iizerine dogrudan etkisi gosterilmis oldugundan, si-
garanin albiimin diizeyindeki olumsuz etkisini kis-
men bu yolla yaptig1 diisiiniilebilir.”

Calismamizda iki cinsiyette de diyastolik kan ba-
sinci, kadinlarda sistolik kan basinci ile albiimin dii-
zeyleri arasinda pozitif iligki goriiliirken, lineer reg-
resyon analizinde diyastolik kan basinci yalnizca er-
keklerde serum albiimini i¢in bagimsiz belirleyiciydi.
Ayrica, toplam kolesterol iki cinsiyette de albiimin
diizeylerinin dogrusal bagimsiz belirleyicisiydi.
ARIC caligmasinda Nelson ve ark.,"" kan basinci
yiiksekligi ile serum albiimin diizeyleri arasinda an-
lamlt bir iligki olmadigini; kan basincindaki artigin
vaskiiler gecirgenlige yol acarak alblimin diizeylerin-
deki diisiiste etkili olabilecegini ileri siiren goriislere
katilmadiklarint belirtmiglerdir. Daha genc yas ve
nispeten diisiik toplam kolesterol degerleriyle ornek-
lemimize benzeyen Japon kohortunda, daha yiiksek
albiimin diizeylerine sahip kisilerde iki cinsiyette de
daha yiiksek toplam kolesterol, sistolik ve diyastolik
kan basinci degerleri saptanmistir.”” British Regional
Heart calismasinda, orta yastaki erkeklerde serum al-
biimin diizeyleri ile sistolik kan basinc1 ve toplam ko-
lesterol diizeyleri arasinda anlamli dogrusal iligki ol-
dugu bildirilmigtir.”” Serumda albiimin ve toplam
kolesterol (ve apo B) diizeyleri arasinda her iki cinsi-
yette anlamli dogrusal iliski ve ¢cokdegiskenli analiz-
de toplam kolesterol i¢in bagimsiz bir iligki varligini
aciklamak giicse de, bu ilgi cekici bir bulgu olarak
goriinmektedir. Bunda, albiimin gibi, lipoproteinlerin
de karacigerde sentez edilmesinin etkisi olabilir. Ni-
tekim, albliminin yag asitlerini baglayarak, periferik
dokulardan beta-oksidasyonla yikilmak tizere karaci-
gere tagidig1 bilinmektedir."” Cok diisiik yogunluklu
lipoprotein sentezi ve beta-oksidasyon son iiriinii
olan asetil koenzim A ile baslayan kolesterol sentezi
miktarinin, karacigere taginan yag asitleri ve albiimin
diizeyleriyle paralellik gostermesi dogaldir. Ayrica,
lipoprotein lipaz ile olusturulan yag asitlerini heniiz
lipoproteinlerin iizerinde iken baglayabilen ve bir
kismi da lipoproteinlerin iizerinde kalan albiiminin,
kolesterol ve lipoprotein diizeyleriyle pozitif iligki
gostermesi de beklenen bir durumdur.”™ Diger bir
olasilik olarak, serumda toplam kolesterol yiikseldik-
ce, eslik eden oksidatif strese yanit olarak serumda



18

Turk Kardiyol Dern Ars

albiimin konsantrasyonlarinin da -hiperiirisemi yani-
1" gibi- artabilecegi, yani iligkinin antioksidatif sii-
recin bir sonucunu temsil ettigi diisiiniilebilir."

Albiimin diizeyi ile koroner kalp hastalig iliski-
si. Calismamizda cinsiyet ve yas ayarlamali KKH ile
albiimin diizeyleri arasinda anlamli iliski saptanmadi.
Bu bulgu, kismen KKH’li olgu sayisinin (n=165) az-
l1g1 ve KKH gelisiminde 6nemli role sahip hipertan-
siyon ve MS gibi risk faktorleriyle albiimin diizeyle-
ri arasinda beklendigi dlciide giiclii ve anlamlr iligki
olmayist ile aciklanabilir. Bircok klinik ¢alismada,
serum albiimininin dnemli bir dogal antioksidan olu-
su disinda, farkli birka¢ mekanizma ile kardiyovas-
kiiler hastalik gelisimine kars1 koruyucu rol oynadigi
belirtilmigtir."*'*"**"" Erkeklerimizde albiimin dii-
zeyleri ile log CRP arasinda ters yonlii iliski saptan-
mis olmasi, ateroskleroz gelisiminde énemli bir ayak
olan inflamasyona diisiik albiimin diizeylerinin de
katki yapabilecegine isaret etmektedir. Framingham
offspring calismasinda, diisiik albiimin diizeyleri her
iki cinsiyette yiliksek miyokard infarktiisii riski ile
iligkili bulunmustur; bu iligkinin hipertansif bireyler-
de daha gii¢lii olusu, kan basincindaki artisin da etki-
li oldugunu diisiindiirmiistiir."”

Albiimin diizeyleri ile insiilin direnci ve metabo-
lik sendrom arasindaki iligki. Tiirk toplumunda iD
ve MS’nin ID disindaki 6gelerinin (6rnegin viseral
adipozite ile iligkili sitokinler veya adiponektin) bazi
kardiyometabolik olay ve faktorler iizerinde cinsiye-
te bagh etkide bulunduguna bir 6rnek de serum albii-
minleri gibi goriinmektedir. Calismamizda MS albii-
min diizeyleriyle anlaml iligki sergilemezken, ID er-
keklerde, bagka etmenlerden bagimsiz bicimde, ters
yonde anlamli iligski gostermistir. Serum albiimini ile
toplam biliriibin arasinda her iki cinsiyette anlamli
dogrusal iligki ve CRP arasinda erkekte ters yonlii
iliski bulunmasi da dikkate alimirsa, ID’nin oksidatif
stres ve subklinik kronik inflamasyona aracilik ede-
rek albiimin azalmasina neden olabilecegi diisiiniile-
bilir. Bunu destekler sekilde, bazi ¢alismalarda diya-
betiklerde ve hiperinsiilinemili bireylerde serum al-
biimin diizeylerinin diisiik oldugu, bu degisimin pre-
diyabetik donemde bagsladig1 ve KKH gelisimi ile ya-
kin iligkili oldugu bildirilmistir.*" Tiirk kadinlarinda
sigara iciciliginin, ileride CRP yiiksekligi riskini
azalttigina (yaymlanmamig gézlem) ve MS riskini de
(ID ve inflamasyondan bagimsiz sekilde) azaltici et-
kide bulunduguna™! dair bilgiler g6z Oniine alindi-
ginda, kohortumuzdaki kadinlarda serum albiimini
ile sigara igme arasinda ters yonlii bagimsiz iliskinin
varligi, kadinlarimizda albiimin diizeyleri ile ID ara-

sidaki iligkinin sigara {izerinden olumlu yonde den-
gelenmis olabilecegini diisiindiirmektedir. Insiilin di-
rencinin inflamasyonla iligkisi, diyabette ve inflama-
tuvar durumlarda diisiik seyreden serum albiimin dii-
zeylerini™ ve erkeklerimizde log insiilin ve HOMA
ile goriilen ters yonlii iliskisini aciklayabilir. Insiilin
eksikliginde albiimin sentezinin inhibe oldugu bilin-
mektedir; dolayisiyla, ID’nin de hiicreler icin insiilin
eksikligi seklinde diisiiniilmesi miimkiindiir.

Kisuthliklar. Calismanin kesitsel tasarimi neden-
sel yargilara varmay1 6nlemektedir. Varilan sonuglar
ID’nin sik olmadig1 bir toplumda gecerli olmayabilir.
Incelememizin giicii, rastgele secilmis bir érnekleme
dayal1 olmasina, kan basinci ve glukoz verilerinin 61-
clime dayanmasina, albiimin iligkilerinin MS ile ve
ID’nin bir gostergesiyle degerlendirilmesine imkan
tanimasina baghdir.

Sonug olarak, orta ve ileri yastaki Tiirk yetigkinle-
rinde albiimin diizeyleri ile yas ve sigara i¢imi arasin-
da ters yonlii iligski oldugu anlasilmistir. Ayrica, er-
keklerde serum albiimini ile CRP arasinda saptanan
ters yondeki iliski ve HOMA arasinda saptanan ters
yonlii bagimsiz iligki, albiimin diizeyindeki diigiigiin
erkeklerde inflamasyon ve ID ile iliskili olabilecegi-
ni ve oksidatif strese aracilik edebilecegini diislindiir-
mektedir.
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