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ÖZET

Amaç: Endotel disfonksiyonu aterosklerozun erken bir bulgusudur. Anjiyotensin dönüfltürücü enzim (ADE) I/D gen polimorfizminin koroner arter
hastal›¤›yla iliflkisi bilinmektedir. Delesyon (D) alleli varl›¤›nda artm›fl olan anjiyotensin II düzeyleri endotel fonksiyonlar›n› etkileyerek ateroskleroz
gelifliminde belirleyici bir rol oynayabilir. Ancak günümüze kadar yap›lan çal›flmalar›n birço¤unda ADE genotipinin endotel fonksiyonlar› üzerinde-
ki belirleyici etkisi bilinen kardiyovasküler risk faktörleri varl›¤›nda gösterilmifltir. Bu çal›flmadaki amac›m›z, bilinen kardiyovasküler risk faktörü ol-
mayan sa¤l›kl› genç bireylerde endotel fonksiyonu ile ADE gen polimorfizmi aras›ndaki iliflkiyi araflt›rmakt›r.
Yöntemler: Bu kros-seksiyonel, randomize çal›flmaya 46 sa¤l›kl› genç birey al›nd›. Bireyler daha sonra ADE genotiplerine göre 3 gruba ay›rld›: DD
genotip - 24 birey, DI genotip - 13 birey ve II genotip - 9 birey. Tüm kat›l›mc›lara yüksek çözünürlüklü ultrasonografi kullan›larak brakiyal arterden
ak›ma ba¤l› ve ak›mdan ba¤›ms›z vazodilatasyon araflt›r›ld›. Çal›flma populasyonun periferik kan örnekleri PCR yard›m›yla analiz edilerek ADE ge-
notipleri belirlendi. Genotipler aras› verilerin karfl›laflt›r›lmas›nda Kruskall Wallis ve Ki-kare testleri kullan›ld›.
Bulgular: Anjiyotensin dönüfltürücü enzim genotipleri aras›nda, cinsiyet d›fl›ndaki demografik verilerin da¤›l›mlar› benzerdi. Total kolesterol de¤er-
leri, DD genotipinde di¤er genotiplere oranla daha düflüktü (p<0.05). HDL kolesterol, bazal brakiyal arter çap›, bazal kan ak›m›, reaktif hiperemi s›-
ras›nda kan ak›m›ndaki art›fl her üç ADE genotipinde benzerdi (p>0.05). Ak›ma ba¤l› dilatasyon (ABD), DD genotipinde (%4.9±1.3), ID genotipinde
(%5.5±1.7) ve II genotipinde (%5.5±1.9) olarak bulundu. DD genotipinde ABD di¤er genotiplere göre biraz daha düflük olmakla birlikte bu farkl›l›k is-
tatistiksel olarak anlaml› de¤ildi (p>0.05). Endotelden ba¤›ms›z dilatasyon, ADE genotipleri aras›nda benzer olarak bulundu. 
Sonuç: Anjiyotensin dönüfltürücü enzim genotipinin, koroner arter hastal›¤› için risk faktörü bulunmayan bireylerde, endotel fonksiyonlar› üzerinde
belirleyici etkisinin olmad›¤› sonucuna ulafl›ld›. (Anadolu Kardiyol Derg 2008; 8: 2-6)
Anahtar kelimeler: Endotel fonksiyonu, anjiyotensin dönüfltürücü enzim, ADE I/D polimorfizmi, ak›ma ba¤l› dilatasyon
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Objective: Endothelial dysfunction is an early marker of atherosclerosis. Angiotensin II and nitric oxide have important roles in maintaining the
vascular tone. The existence of the angiotensin converting enzyme (ACE) gene polymorphisms has been known, and deletion (D) of the allele has
been associated with coronary artery disease. As ACE genotype affects endothelial functions in the patients with risk factors for coronary artery
disease, it may also be a determinant of atherosclerosis. In this study, the relationship between endothelial function and ACE gene polymorphisms
was investigated in healthy young subjects.
Methods: Forty-six healthy young subjects were included in this cross-sectional, randomized study. Participants were further divided into three
groups according with ACE genotypes: DD genotype - 24 subjects, DI genotype - 13 subjects and II genotype - 9 subjects. All patients underwent
brachial artery ultrasonographic examination. We analyzed ACE insertion (I) and D allele frequencies in all subjects. Kruskal-Wallis test was used
to compare continuous variables, and the Chi-square test was used to compare proportions among groups.
Results: Demographic features were similar except gender between the groups according to the ACE genotypes. Total cholesterol levels were 
lower in the DD genotype comparing with the others (p<0.05). High-density lipoprotein cholesterol levels, baseline brachial artery diameter, 
baseline blood flow and the increase in the blood flow during the reactive hyperemia were also similar. The changes in flow-mediated dilatation
(endothelium dependent) were 4.9±1.3% in DD genotype, 5.5±1.7% in DI genotype and 5.5±1.9% in II genotype groups. Flow mediated dilatation
was lower in DD genotype group as compared with ID and II genotype groups, however, this result did not reach statistical significance (p>0.05).
Endothelium independent dilatations were similar among different ACE genotypes. 
Conclusion: Our data showed that ACE genotype has no effect on endothelial functions in patients without risk factors for coronary artery 
disease. (Anadolu Kardiyol Derg 2008; 8: 2-6)
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Girifl

Damar endoteli, damar tonusunun korunmas› ve kardiyovas-
küler dengenin sürdürülmesinde önemli rol oynar (1). Endotel dis-
fonksiyonun aterosklerotik damar hastal›¤›yla iliflkisi ve endotel
vazodilatör fonksiyonundaki azalman›n, aterosklerozun anjiyogra-
fik belirtilerinin ortaya ç›kmas›ndan daha önce geliflti¤i bilinmek-
tedir (2-4). 

Anjiyotensin dönüfltürücü enzim (ADE) polimorfizminde, de-
lesyon (D) ve insersiyon (I) alleli olmak üzere iki allel ve DD, DI ve
II olmak üzere 3 tip genotip belirlenmifltir. Delesyon allelinin varl›-
¤›n›n dolafl›mda ve dokuda daha yüksek ADE ve anjiyotensin II
(Ang II) seviyesi ile birlikteli¤i saptanm›flt›r (5). Bugüne kadar ya-
p›lan çal›flmalarda, ADE geninin endotel disfonksiyonuna sebep
olabilecek pek çok gen aras›nda en çok araflt›r›lan ve ateroskle-
roz geliflimi üzerinde en etkili gen oldu¤u gösterilmifltir (6-8). De-
lesyon alleli varl›¤›nda, Ang II etkilerinin art›p artmad›¤›na dair li-
teratür bilgileri de¤iflken olsa da (9, 10), artm›fl Ang II üretimi
NADH/NADPH oksidaz aktivitesi üzerinden süperoksit seviyeleri-
ni art›rmakta (11) ve bu yolla nitrik oksidin (NO) biyoaktivitesini
azaltmaktad›r (12). Dolay›s›yla Ang II, damar tonusunun fizyolojik
dengesinde önemli rol oynamaktad›r. Ancak bugüne kadar yap›-
lan çal›flmalar›n birço¤unda ateroskleroz geliflimi üzerine bilinen
majör risk faktörleri varl›¤›nda ADE genotipinin etkisi araflt›r›lm›fl-
t›r. Genç sa¤l›kl› bireylerde yap›lan çal›flmalar ise oldukça az sa-
y›da ve birbiriyle çeliflkili sonuçlar vermektedir. 

Bizim çal›flmam›z ise, kardiyovasküler hastal›k geliflimi için bi-
linen majör risk faktörlerini tafl›mayan sa¤l›kl› genç bireylerde,
ADE genotipi ile endotel fonksiyonu aras›ndaki iliflkiyi, yüksek re-
zolüsyonlu ultrasonografi kullanarak, endotel fonksiyonunun bir
göstergesi olan brakiyal arterde ak›ma ba¤l› dilatasyon (ABD) öl-
çümleri ile araflt›rmakt›r.

Yöntemler

Olgular
Bu kros-seksiyonel, randomize çal›flmaya 46 birey (36 erkek ve

10 kad›n, ortalama yafl 22.5±1.5 y›l) al›nd›. Çal›flmam›z›n d›fllama
kriterleri; sigara kullan›m›, hipertansiyon, diyabet, böbrek veya ka-
raci¤er fonksiyon bozuklu¤u ve ailede koroner arter hastal›¤› öy-
küsüdür. Sa¤l›kl› genç bireyler ADE genotiplerine göre üç gruba
ayr›ld›: DD genotip - 24 birey, DI genotip - 13 birey ve II genotip - 9
birey.

Çal›flma, kurumumuzun Etik kurulu taraf›ndan onayland› ve her
bireyden yaz›l› onay al›nd›. 

Çal›flma populasyonunda brakiyal arter üzerinden ultrasonog-
rafi kullan›larak endotel fonksiyonlar› de¤erlendirildi ve venöz kan
örne¤inden ADE genotipleri belirlendi.

Lipid parametreleri ve ADE genotiplemesi
Total kolesterol ve yüksek yo¤unluklu lipoprotein (HDL) koles-

terol seviyelerinin saptanmas› için standart klinik laboratuvar tek-
nikleri ile açl›k serum örnekleri elde edildi. 

Tüm bireylerden elde edilen toplam 46 periferik kan örne¤i,
ADE I ve D allel frekanslar›n›n saptanmas› için analiz edildi.
‹nsan ADE geni, kromozom 17q23 üzerinde yerleflmifltir. 287-bp ID
polimorfizmi, ADE geninin 16 introsunda yer almaktad›r. Örnekle-
rin genomik DNA’s› literatürde bildirilmifl olan standart fenol/klo-

roform ekstraksiyon yöntemi ile periferik kandan haz›rland› (13).
ADE geni 16. intronunda I ve D allelerinin varl›¤›n› saptamak için
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) kullan›ld›. Bunun için Rigat ve
ark. (14) taraf›ndan tan›mlanan, yukar› s›rada 5’-CTGGAGAC-
CACTCCCATCCTTTCT-3’, afla¤› s›rada ise 5’-GATGTGGCCATCA-
CATTCGTCAGAT-3’ primerlerinin kullan›ld›¤› yöntem tercih edildi.
Amplifikasyon, 94°, 60° ve 72° derecelerde denaturasyon, uzama
ve birleflmenin gerçekleflti¤i 35 döngü boyunca yap›ld›. Amplifiye
edilen fragman boyutlar›, %2 agaroz jel elektroforezi UVI jel dökü-
mentasyon sistemi kullan›larak tespit edildi. 

Brakiyal arter ultrasonografisi ile damar endotel 
fonksiyonlar›n›n de¤erlendirilmesi
Endotele ba¤›ml› ve endotelden ba¤›ms›z vazodilatasyonun in-

vazif olmayan yöntemlerle de¤erlendirmesi literatürde ilk kez Ce-
lermajer ve ark. taraf›ndan gösterilmifltir (15). Antekubital fossan›n
proksimalinden 12.0 MHz lineer prob kullan›larak brakiyal arterin
longitüdinal görüntüleri al›nd›. Görüntüler büyütülerek derinlik ve
gain ayarlar›, damar duvar› görüntülerinin, özellikle media-adven-
tisya geçiflinin en uygun flekle getirmek için kullan›ld›. Yap›lan ça-
l›flmalarda, ak›m art›fl›na ba¤l› damar çap› art›fl›n›n endotel ba-
¤›ml›, gliseril trinitrata (GTN) ba¤l› geniflleme yan›t›n›n ise endo-
telden ba¤›ms›z oldu¤u gösterilmifltir (16, 17).

Brakiyal arter üzerinden ultrason ölçümleri sessiz bir odada
yap›ld›. ‹lk ölçüm al›nmadan önce olgular en az 10 dakika dinlen-
dirildi ve bazal brakiyal arter ölçümleri yap›ld›. Kola yerlefltirilen
bir turnike 300 mmHg’ye dek fliflirildi ve 4-5 dakika bu flekilde tu-
tuldu. ‹kinci ölçüm fliflirilmifl kollu¤un indirilmesinden 45-60 saniye
sonra yap›ld› (reaktif hiperemi). On befl dakikal›k bir derlenme sü-
resinden sonra dilalt› GTN (0.5 mg) verildi ve 3-4 dakika sonra son
ölçüm yap›ld›. Reaktif hiperemi ve gliseriltrinitrat verilmesi sonra-
s› ölçülen damar çaplar› (DÇ), istirahat çaplar› ile karfl›laflt›r›ld›.
Ak›ma ba¤l› dilatasyon aflag›daki formüle göre hesapland›:

FMD(%)=[(DÇreaktif hiperemi-DÇistirahat)x100/DÇistirahat]; GTN(%)=
[(DÇGTNsonras›-DÇistirahat)x100/ DÇistirahat). 

Arteriyel kan ak›m›, Doppler ak›m h›z› ve kesit alan›n›n çarp›m›
ile ölçüldü (πx r2).

‹statistiksel analiz
Tüm analizler bilgisayarla SPSS for Windows version 11.5 pa-

ket program› (Statistical Package for Social Sciences, SPSS Inc,
Cgicago, IL, USA) kullan›larak yap›ld›. Sonuçlar, ortalama±stan-
dart sapma olarak belirtildi. Ki-kare ve Kruskal Wallis testleri ile
ADE genotipleri aras›ndaki veriler karfl›laflt›r›ld› ve çoklu gruplar
aras›nda farkl›l›k bulunmas› durumunda ise Bonferroni düzeltmeli
Mann Whitney-U testi ile ikili gruplar aras› farkl›l›k araflt›r›ld›. 
P de¤erinin 0.05’in alt›nda olmas› istatistiksel olarak anlaml› kabul
edildi.

Bulgular

Çal›flmam›za al›nan bireylerin açl›k plazma total kolesterol se-
viyeleri (158.2±35.9 mg/dl), HDL kolesterol seviyeleri (42.4±12.4
mg/dl), sistolik kan bas›nçlar› (115.4±7.4 mmHg) olarak bulundu.
Brakiyal arter ultrasonografi parametreleri ise; bazal brakiyal ar-
ter çap› (4.36±0.65 mm), bazal kan ak›m› (43.7±19.3 mL/dk), reaktif
hiperemi s›ras›nda kan ak›m›ndaki art›fl (%424.4±99.1), ABD
(%5.16±2.5), GTN indükledi¤i ak›m art›fl› (%14.22±4.11) olarak sap-
tand›.



Tanr›verdi ve ark.
Endotel ve anjiyotensin genotipi

Anadolu Kardiyol Derg 
2008; 8: 2-64

Anjiyotensin dönüfltürücü enzim genotipine göre, cinsiyet d›-
fl›ndaki demografik verilerin da¤›l›mlar› aç›s›ndan fark yoktu 
(Tablo 1). Total kolesterol de¤erleri, DD genotipinde di¤er geno-
tiplere oranla daha düflüktü (p<0.05). HDL kolesterol, bazal brakiyal
arter çap›, bazal kan ak›m›, reaktif hiperemi s›ras›nda kan ak›m›n-
daki art›fl her üç ADE genotipinde benzerdi (p>0.05, Tablo 2). Ak›ma
ba¤l› dilatasyon, DD genotipinde di¤er genotiplere göre biraz daha
düflük olmakla birlikte bu farkl›l›k istatistiksel olarak anlaml› de¤ildi
(Tablo 2, fiekil 1). Gliseriltrinitrat›n indükledi¤i endotel ba¤›ms›z va-
zodilatasyon, ADE genotipleri aras›nda benzerdi (Tablo 2). 

Tart›flma

Sa¤l›kl› arterler, kan ak›m›ndaki de¤iflikliklere lümen iç çapla-
r›n› art›rarak uyum sa¤lama yetene¤indedirler ve bu fenomen ak›-
ma ba¤l› vazodilatasyon olarak adland›r›l›r. Yap›lan çal›flmalar,
oluflan fizyolojik damar yan›t›n›n endotele ba¤›ml› oldu¤unu ve nit-
rik oksitin fizyolojide rol oynad›¤›n› ortaya koymufltur (18, 19). Ak›-
ma ba¤l› dilatasyon, hiperemi ile gerçeklefltirilebilir ve invaziv
yöntemlerle uyumlu olarak do¤ru ve tekrarlanabilir bir biçimde
brakiyal arter üzerinden yüksek çözünürlüklü ultrason yard›m›yla
invazif olmayan yöntemlerle de ölçülebilir.

Anjiyotensin dönüfltürücü enzim (ADE) geninin insersiyon ve
delesyon (I/D) polimorfizmi yak›n zamanda, kardiyovasküler has-
tal›klar için risk faktörü olarak tan›mlanm›flt›r. Gen, kromozom 17
üzerinde yerleflmifltir ve polimorfizm, 287 baz parças›ndan oluflan
alu tekrar›n›n intron 16 içinde varl›¤› insersiyon veya delesyon ile
belirlenir (20). Anjiyotensin dönüfltürücü enzim genotipleri, DD ve
II homozigotlar› ile ID heterozigotlar›n› (21) kapsamaktad›r. Anjiyo-
tensin dönüfltürücü enzim geninin D allelinin artm›fl plazma ADE
seviyeleri ile iliflkili oldu¤unu gösteren çok say›da çal›flma mev-
cuttur (5, 20, 14, 22).

Anjiyotensin II sentezinin anahtar bilefleni olan ADE, damar
fonksiyonun önemli bir düzenleyicisidir (23). Anjiyotensin II, AT1
reseptörünün uyar›lmas›n› sa¤layarak hem do¤rudan hem de en-
dotelin sal›nmas› ve sempatik tonusun art›fl› ile dolayl› olarak va-
zokonstrüksiyon sa¤lar. Ayn› zamanda, anjiyotensin II taraf›ndan
oluflumu uyar›lan serbest radikal üretimi de endotel fonksiyonu-
nun kötüleflmesine neden olur (24, 25). ‹laveten, ADE ayn› zaman-
da lokal olarak sentezlenen bradikinini metabolize eder ve bradi-
kinine ba¤l› NO sal›n›m›n› da azaltarak vazokonstrüksiyonu art›r›r.
Bu vazokonstrüksiyon, endotelden anjiyotensin II arac›l› NO sal›n-
mas› ile k›smen inhibe edilir (26, 27). Bugüne kadar yap›lan çal›fl-
malarda, Delesyon alleli varl›¤›n›n daha yüksek plazma ve doku
ADE seviyelerine yol açmas› ve lokal anjiyotensin II üretimini art›-
r›p bradikinin aktivitesini azaltarak damar tonusunu de¤ifltirebile-
ce¤i hipotezi araflt›r›lm›flt›r (5, 28).

Bu çal›flmada, sa¤l›kl› genç olgularda, benzer çal›flmalarda
gösterildi¤i gibi, ADE genotiplerine göre endotel fonksiyonunda
fark saptamad›k (29, 30). Tedavi edilmemifl primer hipertansiflerden
oluflan küçük bir grupta yap›lan çal›flmada Perticone ve ark.’›, DD
genotipinin endotele ba¤l› vazodilatasyonda belirgin azalma ile ilifl-
kili oldu¤unu saptad›lar (31). Ancak sa¤l›kl› olgularda endotele ba¤-
l› vazodilatasyonu normal olarak saptam›fllard›. Hipertansif birey-
lerde ise, önkolda asetilkoline (ACh) vazodilatör yan›t›n muhteme-
len ACh infüzyonuna yan›t olarak geliflen endotel ba¤›ml› vazodila-
tör yan›t›n azalmas›na veya DD homozigotlarda bir oksijen radikal
temizleyicisi molekül taraf›ndan NO y›k›m›n›n artmas›na ba¤l› oldu-
¤unu öne sürdüler. Potent bir NO salg›lat›c› olan bradikinin y›k›m›-
n›n da bu etkide rol oynamas› muhtemeldir. Daha yak›n zamanda,
Butler ve ark., D alleli tafl›yan sa¤l›kl› normotansif genç üniversite
ö¤rencilerinde, II genotipine sahip homozigot bireylerle karfl›laflt›-
r›ld›¤›nda endotele ba¤›ml› vazodilatasyonda bozulma oldu¤unu
tespit ettiler (22). Anjiyotensin dönüfltürücü enzim geninin D alleli-
nin homozigot olmas›n›n, sa¤l›kl› kiflilerde azalm›fl asetilkolin ba-

Veriler DD DI II
(n=24) (n=13) (n=9) Ki-kare** p**

Yafl, y›l
Ortalama+SS 22.6±1.7 22.07±1.2 22.8±1.05 1.87 0.39
Mediyan (Minimum-Maksimum) 22 (20-28) 22 (20-24) 22 (22-24)
Cinsiyet, E/K* 14/10*** 13/0 9/0 - -
VKI, kg/m2

Ortalama+SS 22.04±2.5 22.06±2.1 22.3±2.65 0.002 0.99
Mediyan (Minimum-Maksimum) 22 (17.0-26.3) 21.7 (18.8-25.6) 21.4 (19.1-27.1)
BKO
Ortalama+SS 0.77±0.07 0.78±0.06 0.74±0.04 1.52 0.46
Mediyan (Minimum-Maksimum) 0.76 (0.65-0.90) 0.76 (0.67-0.87) 0.74 (0.68-0.83)
SKB, mmHg
Ortalama+SS 114.5±14.3 116.4±16.2 116.3±11.3 0.09 0.95
Mediyan (Minimum-Maksimum) 115 (95-125) 115 (100-125) 115 (100-120)
DKB, mmHg
Ortalama+SS 73.5±5.4 72.1±4.9 72.4±8.3 0.29 0.86
Mediyan (Minimum-Maksimum) 75 (60-80) 70 (65-80) 70 (70-80)
Kalp at›m h›z›, at›m/dk
Ortalama+SS 70.2±4.3 71.5±8.7 72.9±7.4 0.45 0.75
Mediyan (Minimum-Maksimum) 70 (60-90) 70 (60-85) 72 (70-90)
*- Ki-Kare testi,
** Non-parametrik Kruskal-Wallis testi için Ki-kare ve “p” de¤erleri
*** - DD grubuna k›yasla, DI ve II gruplar›nda- p<0.001 
ADE- anjiyotenzin dönüfltürücü enzim, BKO- bel/kalça oran›, DKB- diyastolik kan bas›nc›, SKB- sistolik kan bas›nc›, VKI- vücut kitle indeksi

Tablo 1. ADE genotiplerine göre demografik verilerin da¤›l›m›
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¤›ml› vazodilatasyon ile iliflkili oldu¤unu saptad›lar. Ancak bu son
çal›flmada DD homozigotlarda endotelden ba¤›ms›z vazodilatas-
yonda da bozulmayla birlikte oldu¤u saptanm›flt›r. Bu durum, bozul-
mufl endotele ba¤l› vazodilatasyonun k›smen de olsa, disfonksiyo-
nel bir cGMP yola¤› veya artm›fl arteryel yap›sal de¤iflikliklerden ya
da her ikisinden de kaynaklanabilece¤ini düflündürmektedir. Bu
nedenle damar tonusundaki bir defektin alt›nda mutlaka endotel
disfonksiyonun yatmas› gerekmemektedir.

Bizim verilerimizle de uyumlu bir flekilde, Rossi ve ark. (32), ha-
fif ve orta hipertansiyonu olanlarda ve normotansif kiflilerde endo-
tel ba¤›ml› veya ba¤›ms›z vazodilatasyon üzerine I/D genotipinin et-

kisi olmad›¤›n› belirtmektedir. Benzer flekilde, Celermajer ve ark.
(30), diyabetik olmayan, sigara içmeyen 184 normotansif kiflide, ak›-
ma ba¤›ml› dilatasyon kullanarak yapt›klar› çal›flmada, ADE D/I ge-
notiplerinde brakiyal arter yan›tlar› aras›nda fark saptamam›flt›r.
Son olarak Van Dijk ve ark., (33) 8 II ve 8 DD genotipli normotansif
erkek olgu aras›nda, bradikinin arac›l› vazodilatasyonda fark sapta-
mam›flt›r. Çal›flmalarda görülen bu farklar›n, örneklerin seçim k›s-
taslar›n›n farkl›l›¤›ndan kaynaklanabilece¤i düflünülmektedir. Biz,
çal›flmam›zda, daha önceden sigara içicisi olgular› d›fllad›k. Çünkü
ADE genotipi ve sigara içimi, endotel fonksiyonu üzerinde aditif ola-
rak kötülefltirici etkiye sahiptir. Oysa endotel fonksiyonunda sigara

içimine ba¤l› bozulma D alleli ile dozdan ba¤›ms›z bir flekilde iliflkili
olarak bulunmufltur. Baflka bir muhtemel mekanizma ise, yüksek
anjiyotensin düzeylerinin damar endoteli üzerindeki olumsuz etkisi,
oluflmufl aterosklerotik plaklar›n varl›¤›nda artmakta olabilir. 

Arcaro ve ark.’n›n (34) yapt›klar› çal›flmada endotel fonksiyon-
lar› brakiyal ve femoral arter üzerinden de¤erlendirilmifltir. Braki-
yal arter üzerinden de¤erlendirilen endotel fonksiyonlar› ADE ge-
notipleri aras›nda benzer bulunmuflken, femoral arter üzerinden
de¤erlendirilen endotel fonksiyonlar› D alleli varl›¤›nda bozulmufl
olarak bulunmufltur. Çal›flman›n bu sonucunu ise femoral arterle-
rin brakiyal arterlere göre ateroskleroza daha e¤ilimli oldu¤u ve
muhtemelen burada mevcut olan aflikâr olmayan plaklara ba¤l›
olabilece¤ini ileri sürdüler. Bu sonuçlar bizim hipotezimizi destek-
lemektedir. Çal›flmam›zda koroner arter hastal›¤› için majör risk
faktörleri olmayan dolay›s›yla endotel hasar›n›n en az düzeyde
olabilece¤i tahmin edilen grupta D alleli varl›¤›nda artm›fl olabile-
cek Anjiyotensin II düzeylerinin endotel fonksiyonlar› üzerinde
belirleyici etkisi bulunmam›flt›r. Muhtemelen artm›fl Ang II düzey-
leri ateroskleroz için belirgin risk faktörleri olan bireylerde endo-
tel disfonksiyonun daha ciddi olarak bozulmas›na yol açmaktad›r.

Veriler DD (n=24) DI (n=13) II (n=9) Ki-kare p
Total kolesterol, mg/dl
Ortalama+SS 144.7±32.2* 174.7±35.8 170.3±34.7 6.9 0.03
Mediyan (Minimum-Maksimum) 146 (96-208) 187(127- 223) 176 (94-210)
HDL kolesterol, mg/dl
Ortalama+SS 42.4±9.4 39.5±8.8 44.7±12.6 3.4 0.18
Mediyan (Minimum-Maksimum) 43.5 (31.0-66.0) 41(21-59) 40 (26-75)
Bazal brakiyal arter çap›, mm
Ortalama+SS 4.31±0.45 4.46±0.61 4.41±0.79 0.01 0.99
Mediyan (Minimum-Maksimum) 4.4 (3.14-5.94) 4.24 (3.24-5.12) 4.33 (3.18 - 5.16)
Bazal kan ak›m›, ml/dk
Ortalama+SS 44.8±16.3 43.5±19.9 42.7±15.6 0.02 0.98
Mediyan (Minimum-Maksimum) 45 (36-67) 45 (31-70) 43 (35-55)
RH, ak›mdaki art›fl % 
Ortalama+SS 418.7±79.3 423.3±77.1 426.2±87.9 0.04 0.92
Mediyan (Minimum-Maksimum) 425 (350-550) 430 (340 - 560) 430 (360- 580)
ABD, %
Ortalama+SS 4.9±1.3 5.5±1.7 5.5±1.9 1.8 0.4
Mediyan (Minimum-Maksimum) 4.66 (2.55-8.33) 5.34 (2.67-9.26) 5.0 (3.0 -8.74)
GTN indükledi¤i dilatasyon, %
Ortalama+SS 14.2±3.9 14.6±4.3 14.2±4.1 0.56 0.8
Mediyan (Minimum-Maksimum) 14 (11.8-15.2) 14.5 (11.8-17.4) 14.2 (14.0-17.2) 
Non-parametrik Kruskal-Wallis testi, post hoc Bonferroni düzeltmeli Mann Whitney-U testi 
*DD grubu ile DI grubu aras›nda - p<0.05
ABD - ak›ma ba¤l› dilatasyon, anjiyotenzin dönüfltürücü enzim, GTN - gliseriltrinitrat, HDL - yüksek dansiteli lipoprotein, RH - reaktif hiperemi

Tablo 2. ADE genotiplerine göre açl›k serum lipid de¤erleri ve brakiyal arter ultrasonografik çal›flmalar›n de¤erlendirilmesi

fiekil 1. Ak›ma ba¤l› dilatasyonun (ABD) anjiyotenzin dönüfltürücü enzim
genotiplerine göre da¤›l›m›
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Çal›flma k›s›tl›l›klar›
Anjiyotensin dönüfltürücü enzim gen polimorfizmi ile uyumlu

flekilde serum ve doku ADE-Ang II seviyelerini ölçemedik. Ancak
Rigat ve ark. (14) ile Butler ve ark. (22) taraf›ndan yap›lan çal›flma-
lar›n sonuçlar›, D allelinin varl›¤›nda serum ve doku ADE-Ang II
seviyelerinin artt›¤›n› göstermifltir.

Sonuç

Çal›flmam›z›n sonuçlar›, koroner arter hastal›¤› için risk faktö-
rü tafl›mayan sa¤l›kl› genç bireylerde, endotel ba¤›ml› ve endotel-
den ba¤›ms›z vazodilatasyonun, ADE genotipiyle iliflkisi olmad›¤›-
n› ortaya koymufltur.
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