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Girifl

Epidemiyolojik çal›flmalarda; obeziteyle birlikte

kardiyovasküler olaylar, serebrovasküler bozukluk
ve diyabet gelifliminin s›k oldu¤u gösterilmifltir

(1,2).

Kardiyovasküler ve serebrovasküler olaylarda ho-

meostatik ve fibrinolitik faktörlerdeki de¤ifliklik-
ler oldukça önemlidir. Faktör VI ve X’un direkt

olarak BK‹ ile ba¤lant›l› oldu¤u gösterilmifltir.
Ayr›ca çal›flmalarda; bu faktör düzeyindeki art›fl

fatal miyokard infarktüsü ile iliflkilidir. Trombosit
fonksiyonlar›n›n diyabette de¤iflmifl oldu¤u 25

y›ldan fazla bilinmektedir. Tip 1 ve Tip 2 diyabetik
hastalar›n trombositlerinin agregasyon yap›c› ajan-
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lara duyarl›l›¤›n›n artt›¤› in vitro olarak gösteril-

mifltir. Tromboksan sal›n›m›ndaki art›flla prosta-
glandin metabolitlerinin sentezinin art›fl›na ait ka-

n›tlar vard›r (3).

Bu çal›flmada; diyabette saptanan bulgular›n do¤-

rultusunda, obez kad›n popülasyonunda trombosit
agregasyonu in vitro flartlarda de¤erlendirilmifltir.

Gereç ve Yöntem  

Çal›flmaya 40 obez ve 40 normal sa¤l›kl› kad›n

al›nm›flt›r. Her iki gruba 30-60 yafl aras› kad›n
seçilmifltir. Obez olarak de¤erlendirilen grubun

Beden Kitle ‹ndeksi (BK‹) 32.2±3.1 kg/m2’dir.
Sistolik kan bas›nc› 140 mmHg veya diyastolik

kan bas›nc› 80 mmHg ve üzeri olan vakalar
al›nmam›flt›r. Endokrin kökenli obezite, sigara

kullan›m›, diyabet, hiperlipidemi varl›¤› ve ilaç
kullan›m› d›fllanma kriteri olarak kabul edilmifltir.

Gebelik saptanan veya ihtimali olan vakalar ç›ka-
r›lm›flt›r. Fiziksel muayene bulgular› ve antropo-
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Trombosit fonksiyonlar› aç›s›ndan obez ve normal grup aras›nda istatiksel anlaml›l›k

saptanmam›flt›r. Adenozin difosfat (ADP) ile trombosit agregasyonu obez grupta

%71.30±9.90, normallerde %74.70±5.60  (p>0.05), epinefrin ile agregasyon obezlerde

%67.40±12.05, normallerde %66.50±8.00 (p=0.7) ve kollajenle agregasyon obezlerde

%70.10±5.50, normallerde %69.40±6.60 (p>0.05) saptanm›flt›r. Ristostetin ile trombo-

sit agregasyonu gözlenmemifltir.

Obezlerde trombosit fonksiyonlar›n›n normallerden farkl› olmad›¤› görülmüfltür.

Obezlerde ADP, kollajen, epinefrin veya ristostetin ile trombosit agregasyonu artma-

m›flt›r. Trombotik olaylar›n geliflmesinde baflka faktörlerin dikkate al›nmas› gereklidir.
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ölçülmüfltür. Trombosit de¤erlerine bak›ld›¤›nda

obezlerde 348.54±45.8x109/L ve normallerde 348.54±
45.8x109/L saptanm›flt›r. Biyokimyasal testler aç›-
s›ndan her iki grup karfl›laflt›r›ld›¤›nda anlaml› bir

fark bulunmam›flt›r (p>0.05) (Tablo 2 ve 3).

Trombosit fonksiyonlar› aç›s›ndan obez ve normal
grup aras›nda istatiksel anlaml›l›k saptanmam›flt›r.
Adenozin difosfat (ADP) ile trombosit agregas-
yonu obez grupta %71.30±9.90, normallerde

%74.70±5.60  (p>0.05), epinefrin ile agregasyon
obezlerde %67.40±12.05, normallerde %66.50±
8.00 (p=0.7) ve kollajenle agregasyon %70.10±
5.50, normallerde %69.40±6.60 (p>0.05) saptan-
m›flt›r. Ristostetin ile trombosit agresgasyonu göz-

lenmemifltir.

Tablo 2.  Obez kad›nlarda biyokimyasal testler

Trigliserid (mg/dl)   145.2 ± 41.8

LDL-Kolesterol (mg/dl)   135.0 ± 30.7

HDL-Kolesterol (mg/dl) 48.35 ± 9.8

Açl›k Kan glukozu (mg/dl)    91.9 ± 5.23

Tokluk Kan glukozu (mg/dl)  104.4 ± 14.2

SGOT (U/L)  22.0 ± 5.5

SGPT (U/L)  26.4 ± 8.6

Total protein (gr/dl)      7.5 ± 0.27

Na (mEq/L) 145.2 ± 2.4 

K (mEq/L)    4.5 ± 0.6

Ca (mg/dl)    9.1 ± 0.3

Kreatinin (mg/dl)  0.99 ± 0.1

Ürik asid (mg/dl)  4.97 ± 1.1

Tablo 3.  Normallerde biyokimyasal testler

Trigliserid (mg/dl)  145.2 ± 41.8

LDL-Kolesterol (mg/dl)  129.0 ± 30.2

HDL-Kolesterol (mg/dl) 45.33 ± 9.7

Açl›k Kan Glukozu (mg/dl)    87.9 ± 5.22

Tokluk Kan Glukozu (mg/dl)   103.4 ± 11.2

SGOT (U/L)   22.0 ± 5.5

SGPT (U/L)   25.4 ± 7.6

Total protein (gr/dl)       7.5 ± 0.27

Na (mEq/L) 142.2 ± 3.4

K (mEq/L)    4.2 ± 0.7

Tablo 4. Obezlerde ve normallerde gözlenen trombosit agregasyon

testleri

Trombosit agregasyon testleri (%) Obez  kad›n Normal  women

ADP 71.30 ± 9.90  74.70 ± 5.60 *

Epinefrin   67.40 ± 12.05 66.50 ± 8.00*

Kollajen 70.10 ± 5.50 69.40 ± 6.60*

Ristostetin   75.80 ± 13.60   74.90 ± 12.60*

* p> 0.05

metrik özellikler Tablo 1’de gösterilmifltir. Her iki

grup aras›nda istatiksel fark yoktur.

Vakalar›n kanlar›, önce standart asit dekstrozla
muamele edilerek koagülasyon engellenmifltir.

Trombosit fonksiyonlar›, Hematoloji Laboratuar›n-

da Agregometer ile de¤erlendirilmifltir. Trombosit

agregasyonu için PAP-4CD Bio-Data kullan›lm›fl-
t›r.

Trombosit, eritrosit ve lökosit say›lar› Hemaco-

unter cihaz›nda ölçülmüfltür. Bulunan de¤erlerin

aritmetik ortalamas› karfl›laflt›r›lm›flt›r. Trombosit
fonksiyonlar›, in vitro flartlarda, kollajen (PFA-

100), Adenozin difosfat (ADP) (PFA-ADP), epi-

nefrin (PFA-EPI) ve ristostetin ile agregasyonun

karfl›laflt›r›lmas› ile de¤erlendirildi. Obez olmayan
bireylerde trombosit agregasyonu ADP ile %70-

90, kollajen ile 60-90, epinefrin ile %70-90 olarak

de¤erlendirilmifltir. Ristostetin ile trombosit agre-

gasyonu klinik ile korele edilmifltir.

‹statistik

Agregasyon testleri ve antropometrik ölçümler

ortalama test ile de¤erlendirilmifltir. Her iki grup, 2

sample t-Test ile karfl›laflt›r›lm›flt›r. Korelasyon
de¤erlendirilmesinde p<0.05 olarak bulunan de¤er

anlaml› olarak kabul edilmifltir. Tüm istatiksel

analizler SPSS 6.1 software program› ile de¤erlen-

dirilmifltir.

Tablo 1. Obez ve kontrol grubunun antropometrik olarak de¤erlendirilmesi

[ortalama (±SD)]

Obez  kad›n Normal  kad›n

Yafl (y›l) 41 ± 3   42 ± 2

Vücut a¤›rl›¤› (kg) 82.4 ± 3.2   57.7 ± 4.1

Sistolik KB* (mmHg) 127.7 ± 13.4 124.5 ± 8.0

Diastolik KB (mmHg)   64.0 ± 12.6  60.5 ± 6.6

BK‹ (kg/m2) 33.54 ± 2.1   20.9 ± 4.8

Bel/Kalça Oran› 0.87 ± 0.2  0.79 ± 0.2

* Kan bas›nc›

Sonuçlar

Obez vakalarda ve kontrol grubunda rutin biyo-

kimyasal testler karfl›laflt›r›lm›flt›r. Ortalama hema-
tokrit düzeyleri obez kad›nlarda %35.3±2.05 sap-

tan›rken normallerde %36.3±2.04 bulunmufltur.

Ortalama lökosit düzeyi obezlerde 7751.29±

778.29/mm3, normallerde 7892.29±767.25/mm3  
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factor-β (TGF-β) ekspresyonu artt›r›rken, kateflo-

laminler azalt›r (8,9).

Bugüne kadar trombosit fonksiyonlar› özellikle

diyabetik hastalarda çal›fl›lm›flt›r (7). Bu hastalarda

trombosit adhezyonunun normal kontrollerle karfl›-

laflt›r›ld›¤›nda belirgin olarak artt›¤› saptanm›flt›r.

Ayr›ca diyabetik hastalarda in vivo yap›lan çal›fl-

malarda da trombosit aktivasyonunun artt›¤› gös-
terilmifltir. Nonenzimatik glikozilasyon, trombosit

membran yap›s›n› de¤ifltirmesi nedeniyle agregas-

yon gelifliminin kolaylaflt›¤› belirtilmifltir (7,8). 

Bizim çal›flmam›zda trombosit fonksiyonlar› aç›-

s›ndan obez ve normal grup aras›nda istatiksel an-

laml›l›k saptanmam›flt›r. Adenozin difosfat (ADP)

ile trombosit agregasyonu obez grupta %71.30±
9.90, normallerde %74.70±5.60 (p>0.05), epinefrin

ile agregasyon obezlerde %67.40±12.05, normal-

lerde %66.50±8.00 (p=0.7) ve kollajenle agregas-

yon obezlerde %70.10±5.50, normallerde %69.40±

6.60 (p>0.05) (Tablo 4) saptanm›flt›r. Ristostetin ile

trombosit agresgasyonu gözlenmemifltir. Bu sonuç-
lar; obez kiflilerde görülen vasküler olaylarda, in vitro

flartlar alt›nda araflt›r›ld›¤›nda trombosit fonksiyon

de¤iflikli¤inin önemli olmad›¤›n› göstermifltir.

Son y›llarda yap›lan çal›flmalarda vasküler kompli-

kasyon geliflimiyle, dolafl›mdaki fibrinojen yüksek-

li¤i korele bulunmufltur. Büyük bir epidemiyolojik
çal›flmada; BK‹ ile Faktör VIII ve von Willebrand

Faktör (vWF)’ün plazma düzeyleri aras›nda pozitif

korelasyon saptanm›flt›r. Yüksek Faktör VII düzey-

leri, özellikle trigliserid düzeyindeki yükseklikle

ba¤lant›l› bulunmufltur. Ancak bu faktördeki yüksek-

lik kardiyovasküler olaylar›n gelifliminde fibrinojen
yüksekli¤i kadar önemli bulunmam›flt›r (9,10).   

Sonuçta; obez kiflilerde vasküler olaylar›n seyrin-

de, in vitro flartlarda de¤erlendirilen trombosit

fonksiyon de¤iflikli¤inin önemli olmad›¤› gösteril-

mifltir. Ancak s›kça gözlenen trombotik olaylar›n

nedeninin aç›klanmas›nda di¤er koagülasyon ve

fibrinolitik sistem faktörlerinin de¤erlendirilmesi
gereklidir.
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Obez kad›nlarda in vitro flartlarda, trombositlerin

ekzojen uygulanan agregasyon yap›c› ajanlara

duyarl›l›¤›nda art›fl saptanmam›flt›r. Obez bireyler-

de elde edilen sonuçlar normallerle benzerdir.

Tart›flma

Obezite; safra kesesi tafllar›, osteoartroz, diyabet ve

vasküler hastal›k ile s›k› iliflkilidir. Obez birey-

lerin dolafl›m›nda Faktör VII, Faktör X ve PAI-1

(plazminojen aktivatör inhibitör 1) gibi çeflitli

koagülasyon faktörlerinin art›fl› kardiyovasküler ve

serebrovasküler olaylar›n gelifliminde önemli

bulunmufltur. Son y›llarda yap›lan çal›flmalarda;

trombotik olaylar›n görülmesinde ya¤ dokusundan

sal›n›m› yüksek olan PAI-1’in etkinli¤i gösteril-

mifltir (1).

Yap›lan çal›flmalarda santral obezite ve vasküler

hastal›k aras›nda s›k› iliflki bulunmufltur. Bel kalça

oran›n›n art›fl›, insülin direnci, trigliserid art›fl›,

lipid oksidasyonu, koagülasyon art›fl› ve fibrino-

lizde azalma risk faktörü olarak kabul edilmektedir

(5,6). 

Vasküler sistemde koagülasyon ve fibrinolizis

aras›nda bir denge vard›r. Bu sistemler aras›ndaki

dengede bozulma geliflirse patolojik olaylar›n

gözlenmesi artacakt›r. Koagülasyon geliflimiyle

fibrin depozitleri oluflur. Bu depozitler ve trombin,

proteolitik bir enzim olan plazmin ile parçalan›r.

Plazmin prekürsörü olan plazminojen, plazminojen

aktibvatör ile plazmine çevrilir. Plazminojen

aktivatör inhibitör 1 oluflumu bu olay›n major

inhibitörüdür. PAI-1 bir serin proteaz inhibitördür.

Koagülasyon sistemine karfl› dengeyi oluflturan

fibrinolitik sistemin en iyi düzenleyicisidir. Tek ve

çift zincirli doku plazminojen aktibvatör ve üro-

kinaz plazminojen aktivatöre h›zl›ca ba¤lanarak

inhibisyon sa¤lar. Bu yolla endojen fibrinolizi

düzenler. PAI-1’in esas kayna¤› hepatosit ve endo-

tel hücresidir. Ancak trombosit, düz kas hücresi ve

ya¤ hücresinde de sentezlenir. Subkutan ve visse-

ral ya¤ dokusu karfl›laflt›r›ld›¤›nda, visseral ya¤

dokusunda daha yüksek oranda eksprese edildi¤i

saptanm›flt›r. 

PAI-1’in ya¤ dokusundaki ekspresyonu, çeflitli

sitokinler, hormonlar ve büyüme faktörleri ile

de¤ifltirilebilir. Tümör nekrozis faktör-α (TNF-α),

interlökin 1β, glukortikoid ve Transforming growth 
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