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Ozet

Amag: Sistemik sklerozda kardiyak tutulum goriilebilmekte ve ¢ogunlukla
da sessiz seyretmektedir. Leptin siklikla hipertansiyon ve sempatik tonusun
diizenlenmesi ile iliskilidir ve leptin’in direkt etki ile ateroskleroz, endotel
fonksiyon bozuklugu ve tromboz gelisiminde katkisi oldugu rapor edilmistir.
Bu calismanin amaci sistemik sklerozlu hastalarda leptinin kardiyovaskdler
sistem Uzerine etkilerini arastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Calismaya 27 sistemik skleroz’lu hasta ile kontrol grubu
olarak 28 saglikli birey alindi. Tim bireylerin klinik ve laboratuar parametreleri,
24 saatlik Holter EKG ve ambulatuvar kan basinci monitorizasyonu kaydedildi
ve serum leptin diizeyleri 6l¢ildu.

Bulgular: Sistemik skleroz’lu hastalarda ortalama leptin seviyeleri daha diistik
bulundu. Yirmi dort saatlik ambulatuvar tansiyon holter kayitlarinda ortalama
sistolik ve diyastolik kan basinci, giindiiz sistolik ve diyastolik kan basinci, gece
sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri kontrol grubuna kiyasla sistemik
skleroz’lu hastalarda daha disiik bulundu. Leptin ile kalp hizi degiskenligi
parametreleri arasinda iliski saptanmadi. Leptin ile 24 saatlik ambulatuvar kan
basinci parametreleri arasinda pozitif korelasyon saptandi.

Sonug: Sistemik skleroz’lu hastalarda azalmig serum leptin seviyeleri ve artmig
ortalama kalp hizi artmis sempatik aktivitenin sonuglari olabilir.

Anahtar Kelimeler: Sistemik skleroz, leptin, 24 saatlik holter monitorizasyonu

Summary

Objective: Cardiac involvement in systemic sclerosis can be seen, and
often remains silent. Leptin, which is often associated with hypertension
and regulation of sympathetic tone, has been reported to contribute
to the development of atherosclerosis, endothelial dysfunction and
thrombosis by acting directly. The aim of this study was to investigate the
effects of leptin on the cardiovascular system in patients with systemic
sclerosis.

Materials and Methods: Twenty—seven patients with systemic sclerosis
and 28 healthy subjects as a control group were included in the study.
Clinical and laboratory parameters, 24-hour Holter ECG and ambulatory
blood pressure monitorings were recorded and serum leptin levels were
measured in all subjects.

Results: Mean leptin levels were lower in patients with systemic sclerosis
than in controls. In 24-hour ambulatory blood pressure Holter recordings,
the mean systolic and diastolic blood pressure, daytime systolic and
diastolic blood pressure, systolic and diastolic blood pressure values at
night were lower in patients when compared with controls. There was
no relationship between leptin and heart rate variability parameters.
A positive correlation was found between leptin levels and 24-hour
ambulatory blood pressure parameters.

Conclusion: Decreased serum leptin levels and increased mean heart
rate in patients with systemic sclerosis may be the result of increased
sympathetic tone.
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Atilgan ve ark.
Sistemik Skleroz ve Leptin

Giris

Leptin, obezite geni ile kodlanan, 167 aminoasitten olusan
sitokinlere benzeyen bir proteindir. Baslica yag dokusu tarafindan
uretilir ve enerji dengesinin diizenlenmesinde rol alir (1). Viicutta
yag dokusu disinda bir miktar plasenta, gastrik epitel, iskelet kasi,
hipofiz ve meme bezi tarafindan da salgilandigi gosterilmistir
(2-4). Leptin, bir¢ok hipofizer hormonun regtilasyonunda gorev
alir ve asil etkisi istahi artirmak olan noropeptid-Y'nin arkuat
nikleus'dan salinimi ve ekspresyonunu inhibe etmektir (5).
Sonucta leptin, beyinde kilo allmina neden olan anabolik
sinyal iletimini inhibe ederken, enerji harcanmasini arttiran
katabolik sinyal iletimini aktive ederek fazla kilo alimina engel
olur. Leptin’in lireme, hematopoez, anjiogenez, kan basinci ve
blyume gibi bircok sistemde olan etkileri gosterilmistir. Hiicre
aracih immin yanitta makrofaj fonksiyonlarini arttirdigi (6),
yara iyilesmesini hizlandirdigi, neovaskdilarizasyonu arttirdigi
(7) ve endotelyal hiicrelerinde leptin reseptorlerinin araciligi
ile anjiyogenezisi hem in vitro hem de in vivo indiikledigi
belirtilmistir (8).

Sistemik skleroz (SSk), deri ve i¢ organlarin yaygin fibrozu
ile karakterize, kronik inflamatuvar bir hastaliktir. Hastaligin
patogenezi net olarak bilinmemekte, ancak vaskilopati ve
immun aktivasyon patogenezde 6nemli rol almaktadir (9,10).

SSk, kiciik damarlarda hasarlanma ve fibrozise bagl
olarak deri, bobrek, gastrointestinal sistem, solunum sistemi
ve Kkardiyovaskuler sistem tutulumu ile seyreder (11). Bu
hastalarda kalp tutulumunun varhigr onemli bir 6lim belirteci
olup, tutulumun erken tespiti yasamsal éneme sahiptir (12).
Kardiyovaskuler sistem tutulumu; miyokardit, pulmoner
hipertansiyon, perikardit, koroner arter hastaligi ve kapak
hastaligi olarak gorilmektedir (13).

SSk hastalarinda; NT-proBNP, Endoglin ve ADMA
seviyelerinin arttigi, leptin seviyelerinin ise azaldigi gosterilmistir
(14-17).

Bu calismanin amaci, SSk olan hastalarda leptinin
kardiyovaskuiler sistem (izerine olan olasi etkilerini arastirmaktir.

Gerec¢ ve Yontem

Bu calismaya, Ocak 2010-Mart 2011 tarihleri arasinda Fizik
Tedavi ve Rehabilitasyon poliklinigine basvuran, bilinen bir kalp
hastaligi olmayan ve Amerikan Romatoloji Dernegi kriterlerine
gore SSk tanisi konan 27 hasta (25 kadin, 2 erkek, ort. yas:
41,848,2 yil) ile 28 saglkli birey (25 kadin, 3 erkek, ort. yas
42,5+6,7 yil) alindi. Tim bireylerin ayrintili 6ykusi alindi, fizik
muayeneleri yapildi, demografik o6zellikler, kullanilan ilaglar
kaydedildi ve elektrokardiyografileri ¢ekildi. Tim SSk’li hastalar
dijital vaskulopati nedeniyle 60 mg/ guin nifedipin kullaniyorlardi.
SSk’li hastalarda gastrointestinal sistem tutulumu tim hastalarda
da mevcuttu, hastalarin tamami proton pompa inhibitora
kullanmakta idi. Bes hastada akciger tutulumu saptanmis olup
2 hasta siklofosfamid oral 1-2 mg/kg/giin, 3 hasta azatioprin
2,5 mg/kg/glin dozunda kullanmakta idi. Bobrek fonksiyonlari
degerlendirilen hastalarin bébrek tutulumu olanlarda renal
kriz riski ve kan basinc yiiksekligi gorilebileceginden bobrek
tutulumu olanlar calisma digi birakildi. Hipertansiyon, diabetes
mellitus, kronik bobrek hastaligi, kardiyomiyopati, dogumsal
kalp hastaliklari, periferik damar hastaligi, koroner kalp hastaligi,
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kalp yetersizligi, 6nemli kalp kapak hastalgi, ritim bozukluklari,
SSk disinda kollajen doku hastahgr varligi, ACE inhibitorleri,
metformin, Ostrojenler, vitamin D, folik Asit, fenofibrat gibi
ilac kullanim 6ykisu olanlar, sigara icenler ve bilinen herhangi
bir sistemik hastaligi bulunan hastalar calisma digi birakildi.
Calismaya alinan bireyler calisma konusunda bilgilendirildi ve
bu bireylerden yazili onam alindi. Calismamiz Gniversitemiz etik
kurulu tarafindan onaylandi.

Ambulatuvar Kan Basinc Monitorizasyonu

Ambulatuvar kan basinci izlenmesi noninvaziv kayit sistemi
(BPM-AM 2000, NihonKoden Co. Ltd, Tokyo, Japan) kullanilarak
yapildi. Holter cihazi 24 saat boyunca glindiz her 15 dk
araliklarla (giindliz 08:00 ile 20:00 saatleri arasi) gece ise her
30 dakikada bir (20:00 ile 08:00 saatleri arasi) olcim yapacak
sekilde programlandi. Giindiiz ve gece ortalama kan basinci
degerleri, gundiiz sistolik kan basinci (SKB) (<135 ve>135 mm
Hg), glindiiz diyastolik kan basinci (DKB) (< 85 ve >85 mm
Hg), gece SKB (<120 ve>120 mm Hg) gece DKB (<70 ve >
70 mm Hg) kaydedildi (18). Olgular, gtinliik aktivitelerinde
hicbir degisiklik yapmamalari konusunda bilgilendirildi. 24
saat sonrasinda cikartilan Holter cihazlari, bilgisayar destekli
ambulatuvar kan basinci programinda okunarak degerlendirildi.

24 Saat Ritim Holter Monitorizasyonu

Ambulatuvar 24 saatlik Holter EKG kayitlari, DL 700 Digital
Holter kayit cihazi (Braemer Inc. Burnsville, MN, ABD) kullanilarak
flashcard Gzerine kaydedildi. Holter kayitlari ile 24 saatlik en
yuksek ve en dusik kalp hizlari ve ortalamalari, duzeltilmis
QT, kalp hizi degiskenligi (KHD) parametreleri analiz edildi.
KHD parametrelerini analiz etmek icin zaman bagimli él¢iimler
kullanildi. Holter kayitlarinin 24 saat boyunca kalp hizinda ne
kadar degiskenlik oldugunu belirten zaman bagimh analizi 24
saat boyunca kaydedilen tim RR intervallerindeki degisimlerin
istatistiksel analizleri ile elde edildi. Bu calismada zaman bagimh
KHD parametrelerinden ortalama kalp hizi, 24 saat icindeki tim
normal sinus RR intervallerinin standart deviasyonu (SDNN),
24 saatlik kayit boyunca her 5 dakikalik segmentlerde normal
sinus RR intervallerinin ortalamasinin standart deviasyonu
(SDANN) ve normal sinus RR intervallerinde ardisik degisimlerin
ortalama karekokii (RMSSD) ve aralarinda 50 msn’den fazla
fark bulunan ardisik RR interval ciftinin ylGzdesi (PNN50)
parametreleri kullanildi (19,20). 12-derivasyonlu EKG cekilerek
QT araligi ol¢ulda. QT stresi QRS kompleksinin baslangicindan
T dalgasinin sonuna kadar ki en uzun aralk olarak o6lctldu.
Hesaplanan her QT araligi Bazzet formulu (21) (QTc=QT/VRR)
kullanilarak kalp hizina gore duzeltildi. Duzeltiimis QT (QTc )
mesafesinin Gst sinirt 0.46 sn (460 msn) olarak alindi.

Serum Leptin Diizeyinin Ol¢iimleri

Leptin dlzeylerinin saptanmasi icin kan ornekleri sabah
12 saatlik aclik sonrasi antekibital venden alindi. Kanlardan
elde edilen serumlar ELiSA kiti (DRG Int. Inc.,USA) kullanilarak
caligiidi. Cahgmada cift-antikor “sandwich” ELISA teknigi
kullanildi. Serum leptin duzeyleri ng/mL olarak ifade edildi.

istatistiksel Yontemler

Normal dagilim gosteren sayisal veriler ortalamazstandart
sapma, normal dagihm gostermeyenler medyan ve interquartil
range, kategorik degiskenler ise sayl veya ylizde seklinde ifade
edildi. Sayisal verilerin normal dagilima uygunlugu gorsel
(histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemle (One-
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Sample Kolmogorov-Smirnov testi ile) incelendi. ikisi de numerik
olan leptin seviyeleri ile 24 saatlik tansiyon Holter ve ritim Holter
parametrelerinin karsilastirmasinda korelasyon testi kullanildi.
P degerinin <0,05 olmasi anlamlilik siniri olarak kabul edildi.
Grup (1,2) Leptin seviyesi (Dusulk, Yiksek) ve kardiyovaskuler
parametreler ile iligkisi iki yonli varyans analizi ile degerlendirildi.

Bulgular

Gruplarin temel demografik, klinik ve laboratuar parametreleri
Tablo 1'de gosterildi. Gruplar arasinda yas ortalamasi, cinsiyet,
hemogram dederleri, biyokimyasal parametreler acisindan
anlaml fark yoktu. Toplam 27 hastadan 22’si diffiiz tip SSk
idi. Hasta grubunda ortalama leptin dlzeyleri 4,55+6,20 ng/
mL iken kontrol grubunda 7,38+9,50 ng/mL idi ancak bu
fark istatistiksel olarak anlamh degildi (p=0,179) (Tablo 1).
SSk’li hastalarda 24 saatlik ortalama SKB ve DKB (p=0,005,
p=0,003), giindiiz SKB ve DKB (p=0,004, p=0,002), gece
SKB ve DKB (p=0,021, p=0,033) kontrol grubuna oranla
daha dusuk saptandi (Tablo 3). Leptin ile Holter kayitlari
arasinda yapilan korelasyon analizinde; Leptin ile 24 saatlik
ortalama SKB (p=0,000), ortalama DKB (p=0,000), glindiiz
SKB (p=0,001), gilindiiz DKB (p=0,004), gece SKB (p=0,002)
ve gece DKB (p=0,005) arasinda pozitif korelasyon saptandi
(Tablo 4). 24 saatlik ritim Holter analizinde ise en yuksek kalp

hizi (p=0,003) ve ortalama kalp hizi (0,005) SSk grubunda daha
yuksek saptanirken, duzeltilmis QT siresi daha uzun olarak
oOlclldi (p=0,046), zaman bagimli KHD parametreleri arasinda;
SDNNindex, rMSSD ve pNN50 hasta grubunda anlamli olarak
daha dusuk saptandi (sirasiyla; p=0,000, p= 0,029, p=0,046)
(Tablo 2). Leptin ile ritim Holter parametreleri arasinda anlamh
iliski saptanmadi. Gruplar (1,2), leptin seviyeleri (dustik, ytksek)
ve kardiyovaskiler parametrelerinin iki yonli varyans analizi
Tablo 5'te gosterilmistir. Hastalarda vicut kitle indeksi arttikca
leptin dlizeyi de artmaktadir ( p=0,016, r=0,436) (Resim 1).

Tartisma

Bu calismada, SSk tanisi almis hastalarda kardiyovaskiiler sistem
tutulum bulgular noninvaziv yontemlerle degerlendirilmis, kan
leptin seviyeleri 6lctilmis ve leptin‘in kan basinci ve ritim Gzerine
olan olasi etkileri arastinlmistir. Leptin degerleri istatistiksel olarak
anlaml diizeyde olmasa da SSk grubunda daha dustik olarak
bulundu (Tablo 1). iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark yoktu. Hastalardaki serum leptin diizeylerinin disiik olmasinin
iki nedene bagl olabilecegi dugstnuldi. SSk olan hastalarda
gastrointestinal tutulum sonucu viicut kitle indeksi (VKi)'nin daha
distk olmasi, viicutta baslica yag dokusundan salgilanan leptinin
kan diizeylerinin diistik olmasina neden olabilir. Diger nedeni ise
SSk da artmig sempatik aktivite nedeni ile leptin seviyeleri disiik

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun klinik, demografik ve laboratuar 6zellikleri.

Sistemik skleroz Kontrol P

(n=27) (n=28)
Yas (yil) 41,8+8,2 42,5+6,7 0,185
Cinsiyet dagilimi (Kadin, %) 92,5 89,2 0,321
Tani suresi (yil) 7,243,5 - -
Viicut kitle indeksi (kg/m2) 23,74+4,60 27,88+4,84 0,001
Leptin (ng/mL) 4,55+6,20 7,38+ 9,50 0,179
Eritrosit Sedimantasyon hizi (mm/h) 21,46£13,51 11,33+7,07 0,001
Beyaz Kiire (103/micL) 11,8+5,85 8,5+3,45 0,247
Hemoglobin (mg/dl) 11,4£2,5 13,1£1,8 0,087
Hematokrit (%) 35,7+3,5 37,5+2,4 0,075
Total Kolesterol (mg/dl) 178,5+£56,7 180,4+45,5 0,145
HDL-Kolesterol (mg/dl) 45,7+7,8 47,445,4 0,074
LDL-Kolesterol (mg/dl) 114,7+28,2 138,1+11,5 0,069
CRP 0,53+0,44 0,39+0,18 0,122

Tablo 2. Hasta ve kontrol grubunun Holter Elektrokardiyografik ve KHD parametrelerinin karsilastiriimasi.

Sistemik skleroz (n=27) Kontrol (n=28) P
Ortalama kalp hizi (vuru/dk) 85,5+10,2 78,5+7,7 0,005
Minimal kalp hizi (vuru/dk) 53,3171 50,7+7,1 0,128
Maksimal kalp hizi (vuru/dk) 148,9 +18,3 135,1 £15,9 0,003
Ventrikuler ekstrasistol siklig 17,8+48,6 16,9+59,3 0,945
Supraventrikiler ekstrasistol sikhigi 6,7+18,3 4,9 £10,8 0,640
SDNN 24s (msn) 116,4+33,2 126,8+35,1 0,245
SDNNindex (msn) 42,0£12,7 54,9 13,4 0,000
SDANNindex (vuru/msn) 107,4+31,9 114,7 £35,9 0,411
rMSSD (msn) 23,9+11,2 30,6+12,0 0,029
pNNS50 (%) 6,0+7,9 10,1+7,5 0,046
QTc 517,8+21,9 407,3+24,3 0,047
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Tablo 3. Hasta ve kontrol grubunda gece ve giindiiz 6lciilen kan basinci degerleri.

Sistemik skleroz(n=27) Kontrol (n=28) P
Gundiiz
Ortalama SKB (mmHg) 113.0£10.9 120.3£8.8 0.005
En yiiksek SKB ortalamasi 148.8£13.5 139.6+£11.4 0.004
En distk SKB ortalamasi 95.7£5.7 102.5+4.6 0.023
Ortalama DKB(mmHg) 75.3+7.2 80.8+7.1 0.003
En yiiksek DKB ortalamasi 80.4+4.4 98.2+8.5 0.002
En disiik DKB ortalamasi 64.6+4.7 65.4+5.3 0.045
Gece
Ortalama SKB (mmHg) 109.5£3.3 116.7£4.5 0.043
En yiiksek SKB ortalamasi 143.2+3.5 143.8+4.4 0.021
En duslk SKB ortalamasi 80.6%7.1 89.7+6.9 0.004
Ortalama DKB(mmHg) 66.716.8 71.4+2.2 0.028
En yliksek DKB ortalamasi 82.9+2.4 109.4+4.7 0.033
En distik DKB ortalamasi 50.5t7.4 53.445.8 0.028
Ortalama basinclarda gece giindiiz degisimi (%)
Sistolik KB degisimi 1.67+0.8 1.33+0.6 0.941
Diyastolik KB degisimi 1.77+0.7 1.57+0.6 0.293

SKB; Sistolik kan basinci, DKB; Diyastolik kan basinci, degerler ortalamazstandart sapma olarak verilmistir.

Olclilmis olabilir. Daha onceki ¢alismalarda plazma leptin dizeyi

Iab"l’ ‘:- 'I“mb“'at“"ar kan basinci degerleri, VKi ve leptinin ile viicut kitle indeksi ve yag hiicre voliimii arasinda kuvvetli pozitif
arstasirimasi. - korelasyon bulundugu gosterilmistir (22) ve hipotalamus Uzerine
LEPTIN negatif feedback etki ile gida alimini ve enerji metabolizmasini

r P dizenleyerek obezite gelismesini engellemek Leptinin en iyi

Ortalama SKB 0,473 0,000 bilinen etkisidir (23). Leptinin kardiyovaskuler sistem Uzerine olan

etkilerinden biri hipertansiyondur ve hipertansif hastalarda plazma

CitalamalEke 0,450 0,000 leptin  konsantrasyonu oldukca yiiksek bulunmustur (24,25).
Giindiiz SKB 0,421 0,001 Leptin direncinde yiiksek leptinin, kan basincini sempatik aktivite
Giindiiz DKB 0,371 0,004 yoluyla arttirma yodniinde, lokal NO uretimi yoluyla disiirme
onilinde etkili oldugu ve kalp Ulzerine antihipertrofik olabilecegi

Gece SKB 0,384 0,002 yonunde . .
ece ! ! ileri strllmektedir (26). SSk’li hastalarda 24 saatlik ortalama
Gece DKB 0,355 0,005 sistolik kan basinci (SKB) ve diyastolik kan basinci (DKB), glindiiz
VKi 0,436 0,016 SKB ve DKB, gece SKB ve DKB kontrol grubuna oranla daha dustik
SKB: Sistolik Kan Basinci, DKB: Diyastolik Kan Basinci, VKi: Viicut Kitle indeksi saptandi. Hastalarda gozlenen hipotansif durum kullanilan kalsiyum

kanal blokeri (nifedipin) ile baglantili olabilecegi dustndldu.
Calismamizda hasta grubunda QTc suresi daha uzun olarak
olclildi. Uzamis QTc ventrikiiler repolarizasyondaki heterojeniteyi
] et yansittigi ve reentry mekanizmasi ile ventrikiler aritmilere neden
oldugu bildirilmis olup iskemik kalp hastaligi olanlarda artmis
QT intervalinin ani olimlerle olan iliskisi de bilinmektedir (27).
o] a SSk’li hastalarda kalbin ileti sisteminin tutulumun sonucunda QT
stiresinin uzadigi ve ventrikiiler repolarizasyon anormalliklerine yol
o acarak ani 6lime neden olabilecek aritmilere neden olabilecegi
16007 ] gosterilmistir (28). KHD parasempatik ve sempatik sistemin
= kalp (zerine olan etkilerini ve bu sayede kardiyovaskiiler olay
/ veya olum riskini ortaya koymak amaciyla kullanilan nonivaziv
T o / bir parametredir. SSk’li hastalarda 24 saatlik Holter kayitlarinda
o en yuksek kalp hizi ve ortalama kalp hizlari kontrol grubuna
/ s kiyasla oldukca anlamh diizeyde yulksek saptanirken, KHD
= - parametrelerinden SDNNindex, rMSSD ve pNN50 kontrol
= grubuna gore daha dustk bulundu. Azalmis KHD genellikle
b /%/% 580" o o sempatik sistem aktivitesinde goreceli artig ve sints digimiinin
=7 T - T T T vagal aktivitesinde azalmaya isaret etmekte bu da otonomik

100 503 2 2500 il o L] Ll
disfonksiyon ve inflamasyon arasindaki iligki ile aciklanabilmektedir
(29). Azalmig SDNNindex, rMSSD ve pNN50 ani kardiyak 6ltimle
Resim 1. Viicut kitle indeksi ile leptinin karsilastiriimasi. iliskili oldugu bilinmektedir (30). Leptin ile ortalama SKB ve DKB,
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Tablo 5. Kardiyovaskiiler parametreler, gruplar ve Leptinin iki yonlii varyans analizi.

Ortalama SKB  Ortalama DKB Minimal kalp hizi Maksimal kalp hizi
(mmHg) (mmHg) (vuru/dk) (vuru/dk) QTc SDNN24
Yiksek 0,002 0,000 0,56 0,021 0,05 0,033
Leptin diizeyi (ng/mL)
Diistik 0,001 0,000 0,005 0,001 0,06 0,003
1 0,014 0,001 0,013 0,001 0,05 0,000
Gruplar
2 0,012 0,001 0,010 0,011 0,040 0,001
glinduiz SKB ve DKB, gece SKB ve DKB arasinda pozitif korelasyon Kaynaklar

saptandi. Bu bulgular SSk’li hastalarda artmis sempatik aktivite
nedeni ile kan basinci ve kalp ritminin arttigini gostermekle
beraber nifedipin kullanimi ile kan basincinin hipotansif sinirlara
girecek kadar distiglini ve refleks tasikardiye neden olabilecegini
gostermektedir. Bu hastalarda yaygin kullanilan nifedipinin
hemodinamik parametrelere olan bu etkilerinin bilinmesi ve bu
hastalarin daha kapsamli degerlendirilmesi gerektigini gostermeye
calistik. Agata ve ark. (31) ortalama kan basinci ile serum leptin
seviyeleri arasinda pozitif korelasyon oldugunu ve artmis leptin
seviyelerinin obeziteden bagimsiz hipertansiyon gelisiminde rol
aldigini gostermislerdir. Literatlirde (26) primer leptin yetmezIigi
bulunan farelerde, ventrikiiler hipertrofi oldugu ve bunun leptin
verilmesiyle azaldigi bildirilmistir.

Kotulska ve ark. (17) yaptdi bir calismada 31 SSk ve 24
saghkh kontrol grubunda kan leptin diizeyleri caligilmis ve SSk’h
hastalarda leptin dulizeyleri daha dusuk olarak bulunmustur.
Ayni calismada ek olarak leptin ile VKI arasinda korelasyon
saptandigi bildirilmistir. Daha oOnce kalp yetmezligi olan
hastalarda leptin seviyesi ile KHD parametreleri ile olan iliskileri
arastirlmis ve evre Il ile IV kalp yetmezIligi olan hastalarda
evre I'e gore leptin dizeylerinin azaldigi gosterilmistir (32).
Ayrica yine bu calismada KHD parametreleri ile leptin diizeyi
arasinda pozitif korelasyon bulunmus olup bunun artan
sempatik aktivite ile iligkili olabilecegini bildirmislerdir.

Yine {lkemizde yapilan bir baska calismada hipertiroidizmli
hastalarda tiroid hormonlarinin serum leptin dizeylerini
etkileyip etkilemedigi arastirnlmis ve sonucta tedavi oncesi ve
sonrasl leptin seviyeleri arasinda fark olmadigi bildirilmistir (33).
Yakin zamanda yapilan bir baska calismada, ankilozan spondilitli
hastalarda serum leptin duzeyleri ile leptinin pro-inflamatuvar
etkileri arastinlmis olup ankilozan spondilitli hastalarda leptin
seviyeleri artmisg olarak bulundugu belirtilmistir (34). Ayni
zamanda hastaligin aktif oldugu dénemlerde, patogenezden
sorumlu oldugu distntlen pro-inflamatuvar etkilerden leptinin
sorumlu olabilecegi belirtilmistir.

Sonug olarak, bu bulgulara dayanarak SSk’li hastalarda
geleneksel olarak aralikli yapilan tetkiklere ek 24 saatlik tansiyon
holteri ve ritim holteri gibi noninvaziv yontemler kullanilarak
hem kardiyovaskuler sistem tutulumunun degerlendirilmesi
ve ani kardiyak olim riskinin 6ngorilmesinde hem de yaygin
kullanilan nifedipinin goézden kacabilen hemodinamik etkilerinin
takip edilmesinde bir roli olabilecegi soylenebilir. Ancak
daha genis sayida hastayl iceren prospektif uzun donemli
calismalardan elde edilecek daha acgik kanitlara ihtiyag vardir.

Cikar catismasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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