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ABSTRACT

Objectives: The aim of this study was to investigate the 
frequency of silent myocardial ischemia (SMI) in patients 
with Type 2 diabetes mellitus (DM) who do not  have isch-
emic cardiac disease.

Materials and Methods: To examine the relationship 
between ischemic cardiac disease and related factors 
such as blood pressure, lipid profile, smoking, gender, 
family history, body mass index (BMI), microalbuminuria, 
hsCRP, 150 diabetic patients who have never had any 
known coroner artery disease, exertional or rest dyspnea 
and labored breathing, aged between 35 and 70 years 
were included. Effort testing (treadmill) were performed to 
examine the existence of SMI.

Results: Effort testing gave positive result for SMI in 20 
patients and negative in 130 patients. Coronary angiog-
raphy was performed in 20 patients with positive effort 
testing results. The frequency of SMI was found as %13.3 
by effort testing. The frequency of SMI (including non-crit-
ical patients) was %10.6 (16 patients) by using coronary 
angiography, which 13(8.6%) had critical and 3(2%) had 
non-critical coronary stenosis. No significant differences 
were found in age, gender, diabetic duration, trigliserid, 
HDL- cholesterol, blood pressure, BMI and hsCRP levels 
between positive and negative SMI patients with Type 2 
DM.

Conclusion: We determined that high LDL-Cholesterol 
and HbA1c and existence of microalbuminuria indicated 
significant SMI risk for patients with Type 2 DM.

Key words: Diabetes mellitus, silent myocardial isch-
emia, lipoproteins, electrocardiography

ÖZET
Amaç: İskemik kalp hastalığı olmayan Tip 2 diyabetes 
mellituslu (DM) hastalarda sessiz miyokardiyal iskemisi 
(SMI) sıklığını araştırmak amaçlandı.
Gereç ve Yöntem: Diyabetik hastalardaki kan basıncı, li-
pid profili, sigara kullanımı, cinsiyet, aile öyküsü, vücut kit-
le indeksi (VKİ), mikroalbüminüri, duyarlı C-reaktif protein 
(hsCRP) düzeyleri ölçülerek, efor testi sonuçları ile ilişkisi 
araştırıldı. önceden bilinen koroner arter hastalığı bulun-
mayan, efor veya istirahat dispnesi tanımlamayan, 35-70 
yaş arası ve kan basıncı 140/80 mmHg’nın altında olan, 
150 diyabetik hasta çalışmaya alındı. Bu hastalara sessiz 
miyokard iskemisi sıklığını araştırmak üzere efor testi ya-
pıldı ve test pozitif çıkanlara anjiyografi uygulandı.
Bulgular: Efor testi yapılan hastalardan 20’sinde (%13.3) 
efor testi sonucunda miyokard iskemisi saptanırken, 130 
(%87.7) hastada test sonucu negatif bulundu. Efor testi 
pozitif olan 20 hastaya iskemiyi doğrulamak için koroner 
anjiyografi yapıldı. Anjiyografi sonucunda 13 (%8.6) has-
tada koroner arter darlığı, 3 (%2) hastada ise kritik olma-
yan darlık saptandı. Böylece toplam olarak 16 (%10.6) 
hastada miyokard iskemisi saptandı.
Tip 2 DM’li sessiz iskemi pozitif ve negatif olan hastalar 
arasında yaş, cinsiyet, diyabet süresi, trigliserid, HDL-K, 
kan basıncı, VKİ ve hsCRP değerleri arasında anlamlı 
fark saptanmadı.
Sonuç: Tip 2 DM’li hastalarda yüksek LDL-K, kötü glisemik 
kontrol (yüksek HbA1c) ve mikroalbüminürinin bulunması 
sessiz iskemi açısından anlamlı risk oluşturmaktadır.
Anahtar kelimeler: Diyabetes mellitus, sessiz miyokar-
diyal iskemi, lipoproteinler, vücut kitle indeksi, elektrokar-
diyografi
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GİRİŞ

DM insülinin mutlak veya göreceli eksikliği ya 
da insulin direnci nedeniyle oluşan hiperglisemi 
ile kendini belli eden karbonhidrat, yağ ve protein 
metabolizma bozuklukları ile karakterize bir hasta-
lıktır. Diyabetik hastaların büyük bir kısmında za-
man içinde çeşitli mikrovasküler ve makrovasküler 
komplikasyonlar gelişmektedir. Bu komplikasyon-
lar önemli bir mortalite ve morbidite nedenidir.

DM önemli bir kardiyovasküler risk faktörü 
olup, çeşitli mekanizmalarla ateroskleroz gelişimini 
kolaylaştırır. Kardiyovasküler hastalığa bağlı ölüm 
oranı diyabetik olmayanlarla kıyaslandığında di-
yabetiklerde 2-4 kat daha fazla, morbidite de daha 
yüksektir. Diyabetli hastalarda ölümlerin %70-80’i 
kardiyovasküler hastalıklara bağlıdır. Göğüs ağrısı, 
koroner arter hastalığının (KAH) ana semptomudur 
ve en sık şikayet tipidir. Bununla birlikte bazı ça-
lışmalarda, birçok hastanın koroner arterlerde lez-
yonu olmasına rağmen göğüs ağrılarının olmadığı 
gösterilmiştir1,2. Tip2 DM’de SMI, ağrısız miyokard 
infarktüsü ve kalp yetersizliği normal populasyon-
dan daha sık görülmekte ve mortalitesi daha yük-
sek seyretmektedir. Tip2 DM’nin oluşumunda etkili 
olan çevresel faktörlerin elimine edilmesi, aterosk-
leroza neden olan diğer faktörlerden hipertansiyon 
(HT), hiperlipideminin tedavisi ve diyabette kan şe-
kerinin sıkı kontrolüyle koroner kalp hastalıkları ve 
diğer aterosklerotik komplikasyonlar büyük ölçüde 
engellenecektir.

Bu çalışmada amaç: İskemik kalp hastalığı açı-
sından semptom ve öyküsü olmayan Tip 2 diyabetik 
hastalarda SMI sıklığını araştırmak; diyabetik has-
talardaki tansiyon ve lipid profili, sigara kullanımı, 
cinsiyet, aile öyküsü, VKİ, mikroalbüminüri, hsC-
RP gibi faktörlerle iskemik kalp hastalığı arasındaki 
ilişkiyi incelemek ve efor testi (treadmill) kullana-
rak diyabetik hastalardaki SMI ‘nın tespitidir.

GEREÇ VE YÖNTEM
Daha öncesinde bilinen bir KAH bulunmayan; efor 
veya istirahat dispnesi, nefes darlığı tanımlamayan, 
150 diyabetik hasta çalışmaya dahil edildi. Bu has-
talara American Diabetes Association (ADA) kri-
terlerine göre DM tanısı konuldu.

ADA kriterleri (2004)3:
1. Diyabet semptomlarının (poliüri, polidipsi, 

glukozüri ve ketonüri ile birlikte açıklanamayan 

kilo kaybı) yanı sıra rastgele plazma glukoz düzeyi-
nin 200 mg/dL veya üzerinde olması

2. Açlık plazma glukozunun 126 mg/dL üzerin-
de olması

3. Oral glukoz tolerans testi esnasında 2. saat 
kan şekeri değerinin 200 mg/dL veya üzerinde bu-
lunması.

Bu üç kriterden herhangi birinin varlığı ADA 
tarafından DM tanısı için yeterli bulunmuştur.

Hastalar İç Hastalıkları ve Kardiyoloji 
Polikliniği’ne başvuran hastalar arasından seçilen 
150 diyabetik hasta üzerinde yapıldı. Çalışmamız 
için etik kurul onayı ve tüm hastalardan aydınla-
tılmış onam alındı. Hastaların 77’si erkek ve 73’ü 
kadındı; yaşları 37 ile 70 arasındaydı. İstirahat 
EKG’lerinde iskemi lehine herhangi bir bulgu yok-
tu. Hastalar; yaş, cinsiyet, VKİ, aile öyküsü, sigara 
kullanımı, hipertansiyon sıklığı, HbA1c, hs CRP, 
trigliserid, HDL kolesterol, LDL kolesterol, 24 sa-
atlik idrarda mikroalbüminüri düzeyleri, efor testi 
(treadmill) pozitifliği açısından karşılaştırıldı.

Maksimal semptom sınırlı egzersiz protoko-
lü treadmill Kardiosis cihazı ile Bruce protokolü-
ne göre uygulanmıştır. Egzersiz boyunca 12 EKG 
lead’i kayıt yaptı ve kan basıncı dinlenmede ve her 
bir kademe sonunda ölçüldü. Egzersiz testi eğer has-
ta yaş için beklenen kalp hızının %85’ine erişmiş ise 
maksimal olarak ya da hasta bu orana erişmemişse 
submaksimal olarak tanımlanmıştır. Submaksimal 
test, EKG belirtileri ve/veya iskemi semptomları ol-
madan teşhise yönelik olarak düşünülmemiştir.

Efor testi (treadmill) pozitif olarak saptanan 
hastalar SMI açısından pozitif olarak değerlendi-
rildi ve hastaların rızası alınarak koroner anjiyog-
rafileri yapıldı. Anjiyografide %70 ve üzeri koroner 
darlık, iskemi oluşturabilecek anlamlı darlık olarak 
öngörüldü. Hastaların tümüne efor testi (treadmill) 
yapıldı. 20 hastada efor testi pozitif, 130 hastada ise 
efor testi negatif bulundu. Efor testi pozitif olan 20 
hastaya koroner anjiyografi yapıldı. Anjiyografi so-
nuçlarına göre hastalara uygun cerrahi veya medi-
kal tedavi yapıldı.

BULGULAR
Toplam hastaların yaş ortalaması 54.2±8.5 yıl idi. 
Yaş ortalaması sessiz iskemi negatif olan hastalarda 
54.1±8.7 yıl, sessiz iskemi pozitif olan hastalarda 
55.1±7.1 yıl idi. Anjiyografileri sonucunda dört has-
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tada tek damar hastalığı, iki hastada tek damar ve 
yan dal hastalığı, üç hastada iki damar hastalığı, 4 
hastada üç damar hastalığı tespit edildi. Sonuç ola-
rak koroner anjiyografi neticesinde 6 hastaya PTCA 
+ stent, 2 hastaya CABG operasyonu uygulandı. 
Koroner arter darlığı %30 -60 arasında tespit edilen 
5 hastaya yoğun medikal tedavi önerildi. Geri kalan 
7 hastanın 3’ünde kritik olmayan darlıklar saptanır-
ken, diğer 4 hastada da normal koroner arterler sap-
tandı ve medikal takip önerildi.

Efor testi sonucu saptanan SMI sıklığı %13.3 
iken koroner anjiyografik olarak doğrulanan KAH 
sıklığı ( nonkritik darlıklı hastalar dahil edilirse) 
%10.6 ve koroner angiyografide kritik olmayan dar-

lıklı hastalar alınmazsa KAH sıklığını %8.6 olarak 
tespit ettik. Çalışmamıza göre koroner anjiyografi-
deki nonkritik darlıklı hastaları dahil etmediğimizde 
efor testinin pozitif prediktif değerini %65, nonkri-
tik darlıkları dahil ettiğimizde %80 olarak bulduk.

Diyabetik hastaların, LDL kolesterol yüksekli-
ği, sigara kullanımı, aile anamnezi ve HT ile SMI 
arasındaki şu ilişkiler irdelendi. Kardiyovasküler 
risk faktörü sayısı ile SMI prevalansı arasındaki 
ilişki değerlendirildiğinde 2 risk faktörüne sahip 
hastalarda SMI prevalansı %8.3, üç risk faktörü 
olanlarda %13.3, dört risk faktörü olanlarda %16.6 
ve 5 risk faktörü olanlarda ise %33.3 bulundu.

Tablo 1. Sessiz iskemi bulunan ve bulunmayan grupların karşılaştırılması (Ort±SD) VKİ: Vücut kitle indeksi, 
HDL-K: Yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol, LDL-K: Düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol hsCRP: 
Yüksek duyarlıklı C-reaktif protein

Sessiz iskemi (-)
(n=130)

Sessiz iskemi (+)
(n=20) P

Yaş (yıl) 54.1±8.7 55.1±7.1 0.631

VKİ (kg/m2) 29.6±4.5 30.4±4.3 0.422

Diyabet süresi (yıl) 5.5±2.5 7.3±4.5 0.092

HDL-K (mg/dl) 46.4±9.9 43.5±12.9 0.247

LDL-K (mg/dl) 122.6±31.0 139.1±33.5 0.030

Trigliserit (mg/dl) 192±81 209±101 0.392

HbA1c (%) 8.0±1.7 9.1±2.2 0.013

hsCRP (mg/dl) 0.35±0.47 0.58±0.50 0.051

Mikroalbuminüri (mg/gün) 52.1±63.4 84.8±86.8 0.044

VKİ: Vücut kitle indeksi, HDL-K: Yüksek yoğunluklu lipoprotein kolesterol, LDL-K: Düşük yoğunluklu lipop-
rotein kolesterol hsCRP: Yüksek duyarlıklı C-reaktif protein

TARTIŞMA

Koroner arter hastalığı riski normal populasyonla 
karşılaştırıldığında diyabetik hastalarda daha fazla 
görülmektedir. Ayrıca KAH’ın prognozu, diyabetik-
lerde daha kötüdür ve miyokardiyal iskemi süreci 
diyabetiklerde kısa ve uzun dönemde daha yüksek 
ölüm oranına sebep olduğu için daha ciddidir4,5. İlk 
kardiyak olaydan sonra bile diyabetik hastaların 
yaklaşık %50’si bir yıl içinde ölmekte ve ölümlerin 
%50’si daha hastaneye ulaşamadan olmaktadır6.

Göğüs ağrısı, koroner arter hastalığının ana 
semptomudur ve en sık şikayet tipidir. Bununla 
birlikte bazı çalışmalarda, birçok hastanın koroner 
arterlerde lezyonu olmasına rağmen göğüs ağrıları-
nın olmadığı gösterilmiştir7,8. Göğüs ağrısı olmadan 

gelişen miyokardiyal iskemi, SMI olarak tanım-
lanmaktadır9. Diyabetik hastalarda göğüs ağrısının 
algılanamaması sonucu oluşan sessiz iskeminin, di-
yabetik kardiyonöropati sonucunda oluştuğu düşü-
nülmektedir. Kardiyonöropati nedeniyle diyabetik 
hastalarda ağrı eşiği yükselmiştir. Diyabetiklerde 
otonom nöropati geliştikten sonra, ortalama üç yıl 
içinde çeşitli komplikasyonlardan %50’nin üzerin-
de mortalite görülür. Diyabetik kardiyonöropati; 
miyokardın duyusal ve motor sinir liflerinde ileti 
yavaşlaması, sempatik ve parasempatik denervas-
yonu sonucu oluşur. Diyabetik kardiyonöropatinin 
göğüs ağrısının algılanmasını engellediği gibi, mi-
yokard iskemisi ve ani kardiyak ölümlere de neden 
olan bir faktör olduğu tespit edilmiştir10.
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DeLuca ve ark., koroner risk faktörü sayısı art-
tıkça, SMI prevalansının da yükseldiğini tespit et-
mişlerdir (0-2, 3-4 ve 5 risk faktörü için sırasıyla 
%13, %25, %45)11. Bizim çalışmamızda diyabetik 
hastaların, LDL kolesterol yüksekliği, sigara kul-
lanımı, aile anamnezi ve HT ile SMI prevalansı 
arasında risk faktörü sayısı açısından; iki risk faktö-
rüne sahip hastalarda SMI prevalansı %8.3, üç risk 
faktörü olanlarda %13.3, dört risk faktörü olanlarda 
%16.6 ve beş risk faktörü olanlarda ise %33.3 bul-
duk.

Fleg ve ark.12 407 sağlıklı asemptomatik gönül-
lüde SMI’nın prevalans ve prognozunu treadmill 
egzersiz EKG testini ve egzersiz talyum miyokard 
sintigrafisini bir arada kullanarak değerlendirmiş-
lerdir. Teste tabi tutulan tüm hastaların %6’sında 
egzersizin indüklediği SMI mevcuttu. Bu çalışma, 
egzersizin indüklediği SMI’nin 5. ve 6. dekatlarda 
%2’den 9. dekadda %15’e progressif olarak yüksel-
diğini de göstermektedir12. Bizim çalışmamızda ise 
sessiz iskemi saptanan grupla iskemi saptanmayan 
grup arasında anlamlı yaş farkı saptanmadı.

Inoguchi ve ark. tarafından yapılan bir çalış-
mada 60 yaşını geçmiş ve 10 yılın üzerinde diyabet 
öyküsü bulunan hastalarda, artan koroner arter has-
talığı riski nedeniyle düzenli takip önerilmektedir13. 
Çalışmamızda efor testi ile SMI saptanan hastalarda 
diyabet süresi <10 yıl olanlarda SMI sıklığı %11.6 
≥10 yıl olanlarda %30.7 Koroner anjiyografik ola-
rak doğrulanan KAH ‘ı bulunan hastalar arasında 
diyabet süresi <10 yıl olanlarda KAH sıklığı %7.2, 
≥10 yıl olanlarda %23.1 olarak bulunmuştur. Sonuç 
çalışılan hasta sayıları arttırıldığında 10 yıl ve üzeri 
DM’u olan hastalarda SMI sıklığının artabileceği 
şeklinde yorumlanmıştır. Birçok çalışma, diyabetik-
lerde KAH’nın diyabetin şiddeti ve glisemi kontro-
lü ile değil de, diyabetin süresi ile ilişki gösterdiğini 
ortaya koymuştur14,15.

Ateroskleroz ve diyabet üzerine olan Milan 
Araştırması, diyabetik erkeklerde daha yüksek 
KAH seviyesi tespit etmiştir16. Gökcel ve ark., tip 
2 DM’lu asemptomatik %14.1 erkek ve %3.1 ka-
dın hastada anjiyografik olarak önemli koroner ar-
ter stenozu saptadılar17. Yine diğer araştırmalarda 
KAH’nın erkek cinsiyetinde daha yaygın olduğu 
görülmüştür18,19. Cinsiyetin erkek olması yalnız ba-
şına bir risk faktörü olsa da Sargın ve ark.nın yaptığı 
çalışmada diyabetik erkek ve kadın hastalar arasın-
da KAH prevelansına bağlı olarak belirgin bir fark-

lılık ortaya çıkmamıştır20. Bizim çalışmamızda SMI 
görülme prevalansı erkeklerde %14.2 kadınlarda 
%12.3 olarak bulundu.

MISAD grubu, KAH prevelansı ile erkek ve 
kadın hastalardaki VKİ’ler arasında olası bir kore-
lasyon üzerinde durmuş; ama belirgin bir farklılık 
bulamamıştır21,22. Yine anjiyografik olarak doğru-
lanan KAH saptanan hastalarda erkek ve kadınlar 
arasında VKİ açısından istatistiksel anlamlı fark bu-
lunmamıştır. Bizim sonuçlarımıza göre de iki grup 
arasında VKİ arasında anlamlı fark bulunmadı. So-
nucumuz MISAD gurubunun sonucuyla benzerdir.

Hemoglobinopatisi olmayan sağlıklı bireylerde 
HbA1c düzeyi total hemoglobin miktarının %4-6’sı 
kadardır. Bu değer normal kan glikoz seviyelerinde 
enzimatik yolla glikolize olmuş hemoglobin mikta-
rıdır. Yüksek kan şeker düzeylerinde ise hemoglobi-
nin nonenzimatik yolla glikolize olması sonucu bu 
oran artar. Diyabetik bir hastada HbA1c düzeyleri 
%6.5’in altında ise iyi glisemik kontrolden bahse-
dilir. Bu oran %6.5-7.5 arasında ise sınırda, %7.’in 
üzerinde ise kötü glisemik kontrol söz konusudur27. 
Bizim çalışmamızda SMI pozitif ve negatif iki grup-
ta da kötü glisemik kontrol söz konusuydu (SMI po-
zitif grupta HbA1c 9.13, SMI negatif grupta HbA1c 
8.04). Bu bulgu, glisemik kontrolün bozulmasının 
KAH’ı riskini etkilediğini göstermektedir. Ancak, 
bizim çalışmamızda efor testi pozitif ve negatif olan 
hastaların HbA1c düzeyleri karşılaştırıldığında, 
efor testi pozitif hastalarda HbA1c düzeyleri daha 
yüksek bulundu ve aradaki fark anlamlı bulundu 
(p=0.013).

Dünya Sağlık Örgütünün metabolik sendrom 
içine kattığı son bileşen mikroalbüminüridir ve 24 
saatlik idrarda 30-300mg arasındaki proteinüri mik-
roalbüminüri olarak tanımlanır. Mikroalbüminüri 
diyabetik olanlarda olmayanlara göre iki katın üze-
rinde sık görülür30. Bizim çalışmamızda SMI pozitif 
ve negatif gruplar arasında 24 saatlik idrarda mik-
roalbüminüri düzeyleri arasında anlamlı fark bulun-
muştur. Bu bağlamda üriner albümin ekskresyonu 
aterosklerotik kardiyovasküler hastalıklar için bir 
risk göstergesidir32.

Diyabetik ve sessiz iskemisi olan hastalarda-
ki hsCRP ile ilişkiyi gösteren literatürde fazla bir 
kaynak bulunmamaktadır. Kılavuzlarda hsCRP’nin 
geleneksel risk faktörlerine yardımcı ve pekiştirici 
olarak kullanımının uygunluğunu desteklemekte-
dir42. NHANES çalışması hsCRP değerinin diyabet 



M. Zorlu ve ark. Tip 2 diyabet ve sessiz miyokard iskemisi144

Dicle Tıp Derg / Dicle Med J Cilt / Vol 37, No 2, 140-144

ile ilişkili olduğunu ortaya koymuştur33. Bizim ça-
lışmamızda ise sessiz iskemi pozitif ve negatif grup 
arasında hsCRP değerleri açısından anlamlı bir fark 
bulunmamıştır.

Sonuç olarak, Sessiz iskemi pozitif saptanan 
grup ile sessiz iskemi negatif saptanan grup yaş, 
VKİ, diyabet yaşı, HDL kolesterol, LDL koleste-
rol, trigliserid, HbA1c, hsCRP, 24 saatlik idrarda 
mikroalbüminüri düzeyleri açısından karşılaştırıldı. 
Diyabetik hastalarda kardiyovasküler risk faktörle-
rinin sayısı (sigara, kolesterol, diyabet, yaş, hiper-
tansiyon, obezite) arttıkça sessiz iskemi oranı art-
mış bullundu. Tip 2 DM’ li sessiz iskemi pozitif ve 
negatif grup hastalar arasında yaş, cinsiyet, diyabet 
süresi, trigliserid, HDL-K, kan basıncı, VKİ ve hsC-
RP değerleri arasında anlamlı fark saptanmadı. Tip 
2 DM’li hastalarda yüksek LDL-K, kötü glisemik 
kontrol ve mikroalbüminürinin bulunması sessiz 
iskemi açısından anlamlı risk faktörleri olarak sap-
tandı.
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