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Akromegali hastalarının metabolik özelliklerinin değerlendirilmesi

Evaluation of the metabolic characteristics of patients with Acromegaly

Faruk Kılınç1, Zafer Pekkolay1, Nevzat Gözel2, Hikmet Soylu1, Ahmet Yılmaz3, Yaşar Yıldırım4, 
Fatih Şahpaz5, Alpaslan Kemal Tuzcu1

ABSTRACT

Objective: Acromegaly is a syndrome characterized by 
growth hormone (GH) and insulin like growth factor-1 
(IGF-1) over secretion. It was aimed to sharing detected 
metabolic disorders of the patients with acromegaly who 
have been under follow-up at our clinic. 
Methods: One hundred five patients, who were diag-
nosed as acromegaly in our clinic between 2010 and 
2015, were enrolled to the study. The age, gender, in-
volvement feature additional systemic and metabolic dis-
eases were recorded and laboratory findings.
Results: A total of 105 patients included in the study, 56 
women (53.3%) and 49 men (46.7%), respectively. Pa-
tient’s’ ages ranged 23-78 (mean 42.1±16.7). 34 patients 
(32.3%), hypertension in 20 (19.04%), diabetes mellitus, 
and is 11 (10.4%) had impaired glucose tolerance.
Conclusion: Somatic disfigurement (hand and foot en-
largement etc.) is the major characteristic of the disease 
but the prognosis is determined by cardiovascular, respi-
ratory and metabolic complications. In acromegaly, hy-
pertension and diabetes are common, cardiovascular dis-
ease is the principal cause of death. We believe that our 
study will contribute to the determination of our country’s 
data. J Clin Exp Invest 2015; 6 (4): 382-386
Key words: Acromegaly, hypertension, diabetes

ÖZET 

Amaç: Akromegali aşırı miktarda büyüme hormonu (BH) 
ve insülin benzeri büyüme faktörü (IGF-1) salınımı ile 
karakterize bir sendromdur. Bu çalışmada, kliniğimizde 
akromegali tanısı ile takip edilen hastalarda tespit edilen 
metabolik bozuklukların paylaşılması amaçlanmıştır. 
Yöntemler: Çalışmamıza 2010 ile 2015 yılları arasında 
polikliniğimizde akromegali tanısıyla izlenen 105 hasta 
alındı. Hastaların yaş, cinsiyet, tutulum özelliği, ek siste-
mik ve metabolik hastalıkları ve laboratuvar bulguları ret-
rospektif olarak kaydedildi. 
Bulgular: Çalışmaya alınan 105 hastanın 56’sı kadın 
(%53,3), 49’u erkek (%46,7) idi. Hastaların yaşları 23-78 
yıl (ortalama 42,1±16,7) arasındaydı. Hastaların 34’ünde 
(%32,3) hipertansiyon, 20’sinde (%19,04) diyabetes mel-
litus, ve 11’inde (%10,4) bozulmuş glukoz toleransı sap-
tandı.
Sonuç: Somatik bozukluklar (el ve ayaklarda büyüme 
gibi) hastalığın ana özelliğidir ancak prognozu belirleyen 
kardiyovasküler, respiratuvar ve metabolik komplikas-
yonlardır. Akromegalide hipertansiyon ve diyabet sıktır, 
kardiyovasküler hastalıklar ölüm nedenleri arasında ilk 
sıradadır. Çalışmamızın bu açıdan ülkemize ait verilerin 
oluşmasına katkıda bulunacağını düşünmekteyiz. 
Anahtar kelimeler: Akromegali, hipertansiyon, diyabet

GİRİŞ

Akromegali, büyüme hormonu (BH) aşırı salınımına 
bağlı gelişen bir klinik sendromdur. Hastalığın klini-
ği uzun süre aşırı büyüme hormonu (BH) ve IGF-
1 salınması sonucu gelişir. Yıllık insidansı 3-4’dür. 
Ortalama tanı yaşı 40-45’dir. Kadın ve erkekte aynı 
sıklıkta görülür [1,2].

Başlangıç yaşı genellikle 32-34, tanı konma 
yaşı ortalama 40-45 ’tir. Tanı konulana kadar geçen 
süre ortalama 7-10 yıldır. Gençlerde görülen tümör-
ler daha agresiftir. Prognoz erken tanı ve erken te-
daviye bağlıdır [3].

Hipofiz glandında oluşan ve otonom çalışan bir 
somatotrof adenoma bağlıdır. %95 ön hipofizden 
aşırı büyüme hormonu salınımına bağlıdır. Hipofiz 
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glandında oluşan ve otonom çalışan bir somatotrof 
adenoma bağlıdır [1].

Akromegali tanısı tam bir klinik değerlendirme 
ile birlikte hastalık aktivitesini değerlendirmek için 
genel ve spesifik hormonal değerlendirmeyi de içe-
ren biyokimyasal doğrulama, görsel kampimetri ve 
sellanın manyetik rezonans (MR) veya komputerize 
tomografi (CT) ile değerlendirilmesini içerir [4].

Akromegalinin klinik özellikleri, büyüme hormo-
nu ve insülin benzeri büyüme faktörü-1’in hormonal 
etkisi ve tümörün lokal kitle etkisiyle ilişkilidir [5].

Akromegaliye diyabetes mellitus, bozulmuş 
glukoz toleransı ve hiperinsülinemi/insülin rezistan-
sı gibi metabolik bozukluklar sıkça eşlik eder. Akro-
megalide insülin rezistansı, hastaların %60’ında bo-
zulmuş glukoz toleransı ve %25’inde tip 2 diyabet 
oluşmasına yol açar. BH metabolik substrat olarak 
yağ asidi ve gliserol oluşumunu artıran lipolitik etki-
sinden dolayı glikoz üretimini artırır. Ayrıca insülin 
aracılığı ile olan hepatik glikoneogenezide inhibe 
eder. Fazla BH salınımı hiperinsülinemi ile kompan-
se edilir [6,7].

Aktif akromegalide apolipoprotein A1, lipopro-
tein (a) ve serum trigliserid (TG) düzeyleri yüksektir. 
LDL normal olabilmesine rağmen artmış kardiyo-
vasküler mortalite ile ilişkili olan küçük/yoğun LDL, 
total LDL’nin hakim kısmını oluşturmaktadır. TG dü-
zeylerindeki artış insülin rezistansıyla ilişkili olabilir. 
Buna bağlı olarak hepatik VLDL yapımında artış ve 
lipoprotein lipaz düzeyinde azalma olabilir. Akrome-
galide HDL düzeylerinin düştüğü gösterilmiştir [8,9].

Akromegalinin kardiyovasküler komplikasyon-
ları; hipertansiyon, kardiyak aritmi, koroner arter 
hastalığı, erken ve ileri evrelerde egzersizle azal-
mış diyastolik fonksiyon ve kardiyak outputla ka-
rakterize kardiyomiyopatiyi ve daha ileri evrelerde 
dilate kardiyomiyopatiyle birlikte ileri konjestif kalp 
yetmezliğini içerir [10,11].

Akromegali, artmış prematür mortalite riskiyle 
ilişkilidir. Kardiyovasküler nedenli ölüm akromega-
lide mortaliteyi artıran en önemli nedendir. Akrome-
galide HT, glikoz intoleransı ve dislipidemi nedeniy-
le bu hastalarda kardiyovasküler hastalığın yüksek 
olması beklenir [12].

YÖNTEMLER
Çalışmamıza Ocak 2010 – Ağustos 2015 tarihle-
ri arasında kliniğimizde akromegali tanısı konulan 
ve daha önce tanı almış olup kliniğimizce takip ve 
tedavisi devam eden 105 hasta alındı. Hastaların 
yaş, cinsiyet, hastalık süresi, hastalık başlangıç za-
manı, ek sistemik hastalıkları, laboratuvar bulguları 

ve hastalara uygulanan tedaviler retrospektif olarak 
kaydedildi.

Çalışmanın gidişatını ve sonuçlarını yanlış et-
kileyebilecek ileri düzeyde kardiovasküler, serebro-
vasküler, metabolik ve malign hastalık gibi eşlik 
eden ağır düzeydeki vakalar çalışmaya alınmadı. 

Endokrinoloji kliniğimizde hastalığın derece-
sine bağlı olarak akromegalili hastaların 1-3 aylık 
düzenli peryotlarla takip ve tedavileri yapılmaktadır. 
Bu kontrollerde hastalardan büyüme hormonu, IGF-
1, 75 gr OGTT ile büyüme hormonu düzeyleri (has-
talık progresyon ve regresyonu için yapılan glukoz 
yükleme testi), plazma glukozu, karaciğer fonksiyon 
testleri, böbrek fonksiyon testleri, diyabeti olan has-
talarda HbA1c, kardiyak ve solunum sistemi başta 
olmak üzere komplikasyon şüphesi olabilecek sis-
temler açısından ilgili tetkikler istenmekte ve kayıt 
altına alınmaktadır. 

İstatistiksel hesaplamalarda istatistik paket 
programı SPSS (Statistical Package for the Soci-
al Sciences Program, v19) programı kullanıldı. P 
<0,05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.

BULGULAR
Çalışmaya alınan toplam 105 hastanın, 56’sı kadın 
(%53,3), 49’u erkek (%46,7) idi. Hastaların yaşları 
23-78 (ortalama 42,1±16,7) arasındaydı.

Tablo 1. Hasta grubuna ait klinik ve laboratuvar veriler

Parametre Sonuç
Yaş (yıl) 42,10 ± 16,7 (23–71)
Cinsiyet (E/K) 49 / 56
Sigara kullanımı (%) 13 (% 20)
VKİ (kg/m2) 27,0 ± 4,7 (18–35)
IGF-1 375,2 ± 243,13
Bazal GH 3,25 ± 2,72
Hemoglobin (gr/dl) 12,6 ± 1,4 (8,6–19)
Trombosit (/mm3) 275,7 ± 57,4 (135-550)
Açlık glukoz (mg/dl) 97,8 ± 30,0 (66-196)
BUN (mg/dl) 34,3 ±13,0 (26-55)
Kreatinin (mg/dl) 0,9 ± 0,2 (0,2-1,5)
Kalsiyum (mg/dl) 9,1 ± 0,7 (8,3–10,4)
Fosfor (mg/dl) 3,2 ± 0,7 (1,8–4,1)
LDL kolesterol (mg/dl) 97,9 ± 34,7 (50,0 – 182,0)
Trigliserid (mg/dl) 213,6 ± 198,9 (51,0–442,0)
Albumin (gr/dl) 4,0 ± 0,4 (2,9–4,8)
ALT 22 ±2,4 (9-42)

VKİ: Vücut kitle indeksi; BUN: Kan üre nitrojeni; LDL: Dü-
şük dansiteli lipoprotein; GH: Growth hormone; IGF-1: İn-
sülin like growth faktör -1; ALT: Alanin transaminaz 
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Kadın hastaların 21’inde (%37,5) hipertansi-
yon, 12’sinde (% 21,4) diyabetes mellitus, ve 7’sinde 
(%12,5) bozulmuş glukoz toleransı saptandı. Erkek 
hastaların 13’ünde (%26,5) hipertansiyon, 8’inde 
(%16,3) diyabetes mellitus, ve 4’ünde (%8,1) bozul-
muş glukoz toleransı saptandı. Toplamda hastaların 
34’ünde (%32,3) hipertansiyon, 20’sinde (%19,04) 
diyabetes mellitus, ve 11’inde (%10,4) bozulmuş 
glukoz toleransı saptandı. Bozulmuş glukoz tole-
ransı ve diyabetes mellitusun toplamı ise yaklaşık 
vakaların %30’unu oluşturduğu tespit edildi.

Hipertansiyon açısından; 65 kişilik kontrol gru-
bu çalışmaya alındı. Kontrol grubu kronik hastalığı 
ve ilaç kullanma öyküsü olmayan yaş ve cinsiyet 
oranları çalışma hastalarına yakın olan kişilerden 
seçildi. Kontrol grubunun yaş ortalaması 45,14 ± 
16,30 olarak saptandı (çalışma hastalarına yakın 
oranda). Kontrol hastalarının 31 i erkek (%47,7), 34 
ü kadın (%52,3) idi (Tablo 2).

Tablo 2. Akromegali ve kontrol grubu hastalara ait ambulatuvar kan basıncı ölçümleri ve ortalama kalp atım hızının 
karşılaştırılması

Parametre Akromegali hastaları (n=105) Kontrol grubu (n=65) p
Ortalama SKB (mmHg) 133,6 ± 24,3 (54–158) 122,83±16,97 (62–142) 0,004
Ortalama DKB (mmHg) 81,4 ± 14,2 (44-112) 80,46 ± 16,03 (58-110) 0,72
Gündüz SKB (mmHg) 135,7 ± 18,8 (55-169) 125,61± 17,3 (53-146) 0,002
Gündüz DKB (mmHg) 83,0 ± 16,4 (48-118) 82,38 ± 19,6 (60-104) 0,85
Gece SKB (mmHg) 129,5 ± 23,3 (53-150) 114,46 ± 18,4 (62-134) <0,001
Gece DKB (mmHg) 80,6 ± 18,4 (42-106) 73,30 ± 17,8 (59-93) 0,023
Ortalama kalp atım hızı (/dk) 81,5 ± 12,0 (54-102) 82,69 ± 7,8 (60-93) 0,51

SKB: Sistolik kan basıncı; DKB: Diyastolik kan basıncı

TARTIŞMA

Akromegali, büyüme hormonunun (BH) aşırı salını-
mına bağlı gelişen klinik bir sendromdur. Kadın ve 
erkekte aynı sıklıkta görülür [1, 2]. Akromegalinin 
klinik özellikleri, büyüme hormonu ve insülin benze-
ri büyüme faktörü-1’in hormonal etkisi ve tümörün 
lokal kitle etkisiyle ilişkilidir [5].

İstanbul Üniversitesi İstanbul Tıp Fakültesi ta-
rafından T.C. Sağlık Bakanlığı’nın sahada lojistik iş-
birliği ile gerçekleştirilen, Ocak 2010-Haziran 2010 
tarihleri arasında 15 ilden 540 merkezde tamam-
lanan, ‘Türkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite 
ve Endokrinolojik Hastalıklar Prevalans Çalışma-
sı-II (TURDEP-II Çalışması)’nın saha araştırma-
sına göre ülkemiz erişkin toplumunda diyabet sık-
lığı %13,7 olarak hesaplanmıştır. Bizim çalışmaya 
alınan 105 kişilik akromegali hastasının 20’sinde 
(%19,04) diyabetes mellitus (DM), on bir vakamızda 
(%10,4) bozulmuş glukoz toleransı (BGT), mevcut-
tu. BGT ve DM’un toplamı yaklaşık %30’a tekabül 
ediyordu. Bu bulgu ülkemizde yapılan TURDEP-II 
çalışmasına göre kıyaslandığında akromegali has-
talarında diyabet ve bozulmuş glukoz toleransı bo-
zukluğu oranının normal topluma göre çok daha 
yüksek olduğunu göstermektedir. Literatürde akro-

megali hastalarında BGT ve DM sıklığı ile ilgili farklı 
oranlar mevcuttur. BGT %15-50 ve DM %15-30 ara-
sında bildirilmektedir. Yeni tanı almış yetmiş iki akro-
megali hastasıyla yapılan bir çalışmada BGT %18,1 
ve DM %27,8 olarak bulunmuştur [13]. Görüldüğü 
üzere hastalarımızdaki diyabet gelişim oranı lite-
ratür bilgileri ile uyumludur. Büyüme hormonu’nun 
glukoz metabolizması üzerine olan etkisi karmaşık-
tır. Akromegalide insülin rezistansı; karaciğer, yağ 
dokusu ve kaslarda gelişir, böylece endojen glukoz 
üretimi artmakta aynı zamanda kaslarda glukozun 
kullanımının azalmasıyla hiperglisemi görülmekte-
dir. Ayrıca, büyüme hormonu postreseptör düzeyde 
glukoz transporter ve insülin reseptörlerinin otofos-
forilasyonunu da azaltmaktadır [14,15].

Akromegalinin kardiyovasküler komplikasyon-
ları konusunda son zamanlarda büyük ilgi bulun-
maktadır. Kardiyak komplikasyonlar; aterosklerotik 
hastalıkları hızlandırabilecek artmış hipertansiyon, 
erken ve ileri evrelerde egzersizle azalmış diyastolik 
fonksiyon ve kardiyak outputla karakterize kardiyo-
miyopatiyi ve daha ileri evrelerde dilate kardiyomi-
yopatiyle birlikte ileri konjestif kalp yetmezliğini içerir 
[10,11]. Son çalışmalar şunu gösterdi ki bu sağlığa 
zararlı kardiyovasküler profil diğer risk faktörleriyle 
de beraberdir [16,17]. Akromegali, artmış prematür 
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mortalite riskiyle ilişkilidir. Kardiyovasküler nedenli 
ölüm akromegalide mortaliteyi artıran en önemli ne-
dendir. Tanı anında kardiyak hastalığı bulunan has-
taların genellikle tamamı on beş yıl içinde kaybedilir 
[18]. GH seviyesi, HT ve kalp hastalığı akromega-
lide yaşam beklentisini olumsuz yönde etkileyen 
major göstergelerdir [19].

Yakın zamanda yapılmış olan 1219 olguluk 
İspanyol Akromegali kayıt çalışmasında, 56 ölüm 
mevcuttu ve en sık neden kardiyovasküler ölümdü 
[12]. Akromegalide HT, glikoz intoleransı, dislipide-
mi nedeniyle bu hastalarda kardiyovasküler hasta-
lığın yüksek olması beklenir. Akromegalide koroner 
arter hastalığı insidansı %3-37 arasında bildirilmiş 
ve koroner arter hastalığına bağlı mortalite 3.3 kat 
daha yüksek bulunmuştur [20]. Akromegalide HT’un 
gerçek prevalansı net değildir. Farklı klinik serilerde 
%18- 60 arasında değiştiği, ortalama %35 olduğu 
bildirilmiştir. İki geniş seride HT prevalansı %30 ola-
rak ölçülmüştür [21,22]. Sonuçlardaki değişkenlik, 
hasta seçimindeki farklılıklara ya da klinik ölçüm 
sırasında kan basıncı değerlerini etkileyen teknik 
ve çevresel faktörlere bağlı olabilir. Kırk akrome-
gali hastasında HT prevalansının yirmi dört saatlik 
ambulatuvar kan basıncı ölçümü (ABPM) tekniği ile 
araştırıldığı bir çalışmada; klinik ölçüm tekniği ile 
prevalans %42,5, ABPM tekniği ile %17,5 saptan-
mıştır. Bizim çalışmamızda akromegali hastalarında 
%32,3 oranında hipertansiyon saptanmıştır. Kontrol 
grubu ile kıyaslandığında sistolik kan basıncında 
daha fazla olmak üzere kan basıncı düzeyleri ara-
sında anlamlı fark bulunmuştur. Yapılan çalışma-
larda kardiyovasküler nedenli ölüm akromegalide 
mortaliteyi artıran en önemli nedendir. BH seviyesi, 
HT ve kalp hastalığı akromegalide yaşam beklenti-
sini olumsuz yönde etkileyen major göstergelerdir 
[18,19].

Aktif akromegalide apolipoprotein A1, Lp (a) ve 
serum trigliserid (TG) düzeyleri yüksektir. Serum to-
tal kolesterol düzeylerinin arttığını, normal olduğu-
nu ve düştüğünü gösteren çalışmalar vardır [8]. LDL 
normal olabilmesine rağmen artmış kardiyovaskü-
ler mortalite ile ilişkili olan küçük/yoğun LDL, total 
LDL’nin hakim kısmını oluşturmaktadır [23]. TG dü-
zeylerindeki artış insülin rezistansıyla ilişkili olabilir. 
Buna bağlı olarak hepatik VLDL yapımında artış ve 
lipoprotein lipaz düzeyinde azalma olabilir. Akrome-
galide HDL düzeylerinin düştüğü gösterilmiştir [23]. 
Bizim çalışmamızda da literatürle uyumlu olarak 
105 hastada ortalama LDL kolesterol düzeyi 97,9 
mg/dl, trigliserid düzeyi (mg/dl) 213,6 mg/dl olarak 
saptanmıştır.

Sonuç olarak, akromegalide hipertansiyon, hi-
perlipidemi, diyabetes mellitus, bozulmuş glukoz 
toleransı gibi metabolik hastalıklar sık görülür. Kar-
diyovasküler hastalıklar ölüm nedenleri arasında ilk 
sıradadır. Özellikle erken yaşta ortaya çıkan hiper-
tansiyon ve diyabetin akromegaliye sekonder geli-
şen bir durum olabileceği unutulmamalıdır. Ayrıca 
çalışmamızın ülkemize ait akromegali sıklığı, kadın 
erkek oranı, yaş aralığı ve metabolik özelliklerinin 
değerlendirilmesi açısından verilerin oluşmasına 
katkıda bulunacağını düşünmekteyiz. 
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