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 ÖZET
Amaç: Vasküler endotelyumun antiaterojenik fonksiyonunun 
azalması endotel disfonksiyona sebep olmaktadır. Aterosklero-
tik sürecin gelişiminde önemli bir mekanizma olan endotel dis-
fonksiyonu nitrik oksit (NO) düzeyinin azalmasıyla karakterizedir. 
NO miktarı, kendisini üreten eNOS enzim aktivitesinin kaveolin-1 
(Cav-1) tarafından inhibisyonuyla düzenlenmektedir. Çalışma-
mızda diyabetik ve diyabetik-olmayan koroner kalp hastalığında 
(KKH) CAV1 rs3807990 varyasyonunun metabolik ve lipid biyobe-
lirteçlerin düzeylerine etkisinin ve bu şekilde diyabetik dislipide-
miye olası katkısının belirlenmesi amaçlanmıştır.

Gereç ve Yöntem: CAV1 geni rs3807990 varyasyonu, 32 diya-
betik ve 41 diyabetik-olmayan KKH hastasında Polimeraz Zincir 
Reaksiyonu-Restriksiyon fragman uzunluğu polimorfizmiyle de-
ğerlendirilmiştir.

Bulgular: Diyabetik-olmayan KKH grubunda T alleli yüksek to-
tal-kolesterol düzeyleriyle ilişkilidir (p=0,021). T alleli taşıyan 
Diyabetik-KKH hastaları CC-genotiplilere göre yüksek LDL-K 
(p=0,037) ve glukoz düzeylerine sahip bulundu (p=0,076). Ayrıca 
diyabetik-KKH hastalarında T alleli serum trigliserid düzeylerinde 
artışla ilişkili bulunmuştur. 

Sonuç: Diyabetik-KKH’larda CAV1 rs3807990-T allelinin yüksek 
glukoz seviyeleriyle ilişkisinin trigliserid seviyelerinde de görül-
mesi glukoz-trigliserid metabolizması arasındaki ilişkiyle örtüş-
mektedir. Ayrıca T alleli her iki grupta hiperkolesterolemi ile iliş-
kili bulunmuştur. 

ABSTRACT
Objective: A decreased antiatherogenic function of endotheli-
um causes endothelial dysfunction characterized by decreased 
nitric oxide (NO) levels. NO amounts can be regulated by the 
inhibition of eNOS enzyme activity via caveolin-1 (Cav-1). We 
aimed to determine the effect of CAV1 rs3807990 on metabolic 
and lipid biomarker levels in diabetic and non-diabetic coro-
nary heart disease (CHD) and to determine the possible contri-
bution to diabetic dyslipidemia.

Material and Method: CAV1 rs3807990 was assessed by the 
Polymerase Chain Reaction-Restriction Fragment length Poly-
morphism in 32 diabetics and 41 non-diabetic CHD patients.

Results: T allele is associated with high total-cholesterol levels 
in non-diabetic CHD patients (p=0.021). T-allele carriers in dia-
betic CHD patients had high LDL-C (p=0.037) and glucose levels 
(p=0.076) compared to the CC-genotype. In addition, the T al-
lele in diabetic-CHD patients was associated with an increase in 
serum triglyceride levels.

Conclusion: In diabetic-CHDs, the association of CAV1 
rs3807990-T allele with high glucose and triglycerides was con-
sistent with the relationship between glucose and triglyceride 
metabolism. T-allele was also found associated with hypercho-
lesterolemia in both groups.

CAV1 rs3807990-T allele may be one of the genetic risk factors 
for hypercholesterolemia and may cause an increase in glucose. 
It may also contribute to triglyceride elevation and, consequent-
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GİRİŞ

Diabetes mellitus’un intensif glisemik kontrol şartlarına 
rağmen artmış kardiyovasküler risk artışı ile ilişkili oldu-
ğu bilinmektedir. Diyabet ve insülin direncinin vasküler 
endotelyumun antiaterojenik rolünü azaltan endotel dis-
fonksiyona sebep olduğuna dair klinik ve deneysel ka-
nıtlar mevcuttur. Tip 2 diyabetli hastalarda hiperglisemi 
gelişiminden önce hem insülin direncinin hem de endo-
tel disfonksiyonun gözlendiği bildirilmiştir (1). Endotelyal 
disfonksiyon, aterosklerotik sürecin gelişiminde rol oyna-
yan önemli bir mekanizmadır (2). Endotel disfonksiyon 
gelişimine sigara kullanımı, hipertansiyon, hiperlipidemi, 
diabetes mellitus (DM), obezite gibi geleneksel kardiyo-
vasküler risk faktörleri neden olabilir (3). Aterosklerotik 
kardiovasküler hastalıkların etyopatojenezinde, önem-
li rol oynayan endotelyal fonksiyon bozukluğu NO’nun 
azalmasıyla karakterizedir (4). NO miktarı, kendisini üre-
ten eNOS enzim aktivitesinin kaveolin-1 (Cav-1) tarafın-
dan inhibisyonuyla düzenlenebilmektedir (5). 

Kaveolinler 21-24 k-Da büyüklüğünde integral memb-
ran protein ailesindendir (6). Kaveolin proteinleri vezikül 
transportu, kolesterol ve kalsiyum hemostazı ile t-tübül 
oluşumunda rol oynamaktadır (7,8). Kaveolin-1 (Cav-1) 
proteini kolesterole bağlanır ve endoplazmik retikulum-
dan plazma membranına kolesterol taşır (9). Aynı zaman-
da HDL ve çöpçü reseptör SR-B1 için ana reseptördür 
(10). Cav-1 proteininin son çalışmalarda LDL’nin modifiye 
formları ve CD36 için çöpçü reseptör görevi üstlendiği 
bildirilmiştir (11). Kaveolin-1 proteinleri hücre içi koles-
terol homeostazında da rol oynamaktadır. Kaveolaların 
plazmaya salınan fazla serbest kolesterolün HDL’ler tara-
fından alınmasında ve kolesterol esterlerinin plazmadan 
alınımında da fonksiyonu bulunmaktadır (12). 

İnsülin sinyalinin kontrolünde Cav-1 ve kaveola mikrodo-
menlerinin önemli düzenleyici işlevleri tanımlanmıştır (13). 
İn vitro deneylerde Cav-1’in insülin reseptör kinaz aktivite-
sini uyardığı gösterilmiştir. Cav-1 ve kaveolalar hem insülin 
reseptörüyle hemde GLUT-4’le etkileşime girerek hücre 
içine GLUT4-aracılı glukoz alımında ve böylelikle glukoz 
homestazının düzenlenmesinde rol oynaktadır (13). 

Ateroskleroz gelişimde rol alan makrofajlar, endotel hüc-
releri ve düz kas hücrelerinde (14) cav-1 proteini bulun-
maktadır. Cav-1 knockout farelerde yapılan çalışmalarda 

Cav-1’in endotel hücrelerinde eNOS’u inaktive ederek 
ateroskleroza gelişimi lehine etki gösterirken, düz kas 
hücrelerinde hücre proliferasyonunu negatif yönde dü-
zenleyerek anti-aterojenik etkili olduğu önerilmiştir (15). 
Cav-1 proteininin bulunduğu hücre tipine ve düzenlediği 
metabolik yolaklara bağlı olarak pozitif veya negatif olarak 
ateroskleroz gelişimini etkilediği düşünülmektedir (16).

22 KDa’luk bir membran proteini olan Cav-1, 7.kromozo-
mun 7q31.1 bölgesinde bulunan 36.4 kb’lık CAV1 genin-
de kodlanmaktadır (17,18). CAV1 geni 2 intron bölgesi ile 
ayrılmış 3 ekzona sahiptir. Intronlar total CAV1 uzunluğu-
nun %95’inden fazlasını oluşturmakta ve 500’den fazla tek 
nükleotid polimorfizmi (SNP) barındırmaktadır (17). Bun-
lar arasında CAV1 geni 2.intronunda yer alan rs3807990 
(22285 C>T) polimorfizminin hipertansiyonla ilişkili olabi-
leceği önerilmiştir (18).

Kaveolalar, çeşitli insan hastalıklarının patogenezine kat-
kıda bulunan hücresel organeller olarak artan bir ilgi gör-
mektedir. Çok çeşitli in vitro ve in vivo çalışmalar, kanser, 
ateroskleroz ve vasküloproliferatif hastalıklar, kalp hipert-
rofisi ve kalp yetmezliği, dejeneratif müsküler distrofiler 
ve diabetes mellitusun patogenezinde kaveola ve kaveo-
linleri işaret etmektedir (19). 

CAV1 gen varyasyonlarıyla ilgili yapılmış sınırlı sayıda çalış-
ma mevcuttur (20-30). Literatürde CAV1 gen varyasyonla-
rının diyabetle ilişkilendirilmiş kardiyovasküler hastalıklarla 
ilişkisini inceleyen bir araştırma bulunmamaktadır. Çalış-
mamızda Cav-1’in kolesterol ve glukoz metabolizması 
üzerindeki etkilerinden yola çıkarak diyabetik ve diyabetik 
olmayan koroner kalp hastalığında CAV1 geni rs3807990 
varyasyonunun etkilerinin belirlenmesi amaçlanmıştır.

YÖNTEM

İstanbul Üniversitesi İstanbul Tıp Fakültesi Kardiyoloji Bö-
lümü’nde takip edilen 32 diyabetik ve 41 diyabetik olma-
yan KKH hastası çalışmamıza dahil edilmiştir. Anjiyografik 
inklüzyon kriterleri arasında; ateroskleroz ve miyokardiyal 
infarktüs olarak tanımlı vasküler bir olay kaynaklı en az bir 
ana koroner damarın %50 stenozu, perkutanöz translüminal 
koroner anjiyoplasti ya da koroner bypass graft yer almak-
tadır. Bütün örnekler sigara kullanımı, ailede koroner arter 
hastalığı öyküsü, diabetes mellitus, hiperlipidemi ve hiper-
tansiyon gibi koroner risk faktörleri açısından değerlendi-

ly, contribute to dyslipidemic phenotype, especially in diabet-
ic-CHD patients. 

Keywords: Caveolin, CAV1 gene, Dyslipidemia, Diabetes Melli-
tus, Coronary Heart Disease

Bulgularımız CAV1 rs3807990-T allelinin KKH risk faktörlerin-
den hiperkolesterolemi gelişiminde etken genetik risk faktörleri 
arasında yer alabileceği, glukoz düzeylerindeki artışı etkileyebi-
leceği ve bununla ilişkili olarak trigliserid yüksekliğine katkıda 
bulunabileceği ve sonuç olarak özellikle diyabetik hastalarda 
dislipidemik fenotipe katkısı olabileceğini önermektedir.

Anahtar Kelimeler: Kaveolin, CAV1 geni, Dislipidemi, Diyabet, 
Koroner Kalp Hastalığı
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rilmiştir. Çalışmamız Helsinki Dünya Tıp Bildirgesine göre 
düzenlenmiştir ve tüm katılımcılardan yazılı onam alınmıştır. 

Genotipleme
EDTA’lı tüpe toplanan periferal kan örneklerinden High 
Pure PCR Template Preparation Kit (Roche Diagnostics 
GmbH, Mannheim, Germany) kullanılarak genomik DNA 
izole edilmiştir. CAV1 geni 2. itrondaki varyasyonlardan 
rs3807990 C>T polimorfizminin incelenmesi Polimeraz 
Zincir Reaksiyonu (PZR) ve restriksiyon fragman uzunluğu 
polimorfizmi (RFUP) teknikleri kullanılarak incelenmiştir. 
243 bp’lik CAV1 rs3807990 (C>T) PZR ürününün MspI 
restriksiyon enzimi ile yapılan RFLP sonrasında, C alle-
li için 122 ve121 bp’lik iki fragman elde edilmiştir. MspI 
enzimi ile kesim ürünü oluşturmayan PZR ürünleri T al-
lelini göstermektedir. Elde edilen bant tiplerine göre üç 
genotip belirlenmiştir: TT (mutant genotip) (243 bp), CT 
(heterozigot genotip) (243, 122 ve 121 bp) ve CC (normal 
genotip) (122 ve 121 bp). 

İstatistik analiz
İstatistiksel analizler SPSS software paket programı (ver-
siyon 20.0 SPSS Inc., Chicago, IL, U.S.A.) ile yapılmıştır. 

p<0.05 değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir. 
Göreli risk ve 95% güvenlik aralığı gruplar arası göreceli 
riski belirlemek için hesaplanmıştır. Gruplar arası kantita-
tif verilerin karşılaştırılması Student’s t-Test ile yapılmıştır. 
Genotip ve allel karşılaştırmaları ki-kare testi ile analiz edil-
miştir. Allel frekansı gen sayma metodu ile hesaplanmıştır. 

BULGULAR 

Çalışma gruplarına ait demografik özellikler Tablo 1’de 
verilmiştir. Diyabetik ve diyabetik olmayan koroner kalp 
hastaları arasında yaş, serum trigliserid, Total-koleste-
rol, VLDL-kolesterol (VLDL-K), LDL-Kolesterol (LDL-K), 
HDL-Kolesterol (HDL-K) değerleri, Vücut kitle indek-
si (VKI) ve KKH aile öyküsü gibi parametreler açısından 
istatistiksel anlamlılık düzeyinde bir farklılık gözlenme-
miştir (p>0,05). Diyabetik KKH grubunda diyabetik ol-
mayan KKH grubuyla karşılaştırıldığında, sigara kullanımı 
(p<0,001) ve erkek cinsiyeti (p=0,047) düşük iken, kan glu-
koz düzeyi ise daha yüksek bulunmuştur (261,82±24,80- 
98,55±2,90; p<0,001) (Tablo 1).

CAV1 rs3807990 C>T genotip ve allel dağılımları ve 
Hardy-Weinberg Eşitliği (HWE) Tablo 2’de verilmiştir. Ge-

Tablo 1: Çalışma gruplarının demografik verileri

 Diyabetik olmayan KKH (n=41) Diyabetik KKH (n=32)

Yaş (yıl) 64,93±1,24 63,91±2,16

Cinsiyet (Kadın/Erkek) (n) 9/32* 14/18

VKİ (kg/m2) 25,93±0,57 24,24±0,92

Total-kolesterol (mg/dl) 192,39±5,46 215,88±12,14

Trigliserid (mg/dl) 130,97±10,45 204,61±56,29

HDL-kolesterol (mg/dl) 40,42±1,10 40,26±1,83

LDL-kolesterol (mg/dl) 118,11±4,58 132,76±7,88

VLDL-kolesterol (mg/dl) 26,72±2,11 31,39±3,01

Glukoz (mg/dl) 98,55±2,90 261,82±24,80**

Sigara kullanımı (%) 82,9 25,8**

Aile koroner arter hastalığı hikayesi varlığı (%) 36 26,7
Tablodaki yaş, serum lipid, VKİ ve açlık kan glukoz değerleri Ortalama ± Standart hata (X+SE) olarak, diğer değerler % olarak verilmiştir. 
Gruplar arası önemlilik derecesi Student’s t testi ile incelenmiştir. KKH: Koroner kalp hastalığı, VKİ: Vücut kitle indeksi, n: örnek sayısı.
*: p< 0,05; **: p< 0,001.

Tablo 2: CAV1 genotip ve allellerinin dağılımı

CAV1 rs3807990 C>T polimorfizmi Diyabetik olmayan KKH (n=41) Diyabetik KKH (n=32)

Genotipler CC 22 (53,7%) 24 (75%)

TT 4 (9,8%) 1 (3,1%)

CT 15 (36,6%) 7 (21,9%)

HWE p=0,548 (p>0,05) p=0,591 (p>0,05)

Alleller C Allel 59 (%71,95) 55 (%85,93)

T Allel 23 (%28,05) 9 (%14,06)*
Tablodaki değerler örnek sayısı ve yüzde olarak verilmiştir. Gruplararası önemlilik derecesi Kikare testi ile incelenmiştir. KKH, koroner kalp 
hastalığı; n, örnek sayısı. *: p=0,061
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notip dağılımları her iki grupta da HWE ile uyumlu bu-
lunmuştur (p>0,05). Diyabetik KKH grubunda rs3807990 
genotip frekansları benzerdir (Tablo 2). Diyabetik KKH gru-
bunda T allel frekansı düşük bulunmuştur, ancak istatistik 
olarak anlamlılık derecesinde değildir (p=0,06) (Tablo 2).

Diyabetik KKH grubunda T alleline sahip olanlarda to-
tal-kolesterol düzeyleri 200 mg/dl’nin üstünde olma sıklı-
ğı yüksek  (%75) olmasına rağmen istatistiksel anlamlılığa 
ulaşmamıştır (p=0,220) (Tablo 3). Diyabetik olmayan KKH 
grubunda ise T alleli taşıyan hastalarda total-kolesterol 
düzeyleri anlamlı derecede 200 mg/dl’den yüksek olarak 
bulunmuştur (%63,2) (p=0,021) (Tablo 3). T alleli taşıyan 
diyabetik KKH’ların %87,1’inde (p=0,037) ve diyabetik 
olmayan KKH’ların %52,6’sında (p=0,06) serum LDL-K 
düzeyleri 130 mg/dl’den yüksek gözlenmiştir (Tablo 3). 
Diyabetik ve diyabetik olmayan KKH gruplarında serum 
glukoz ve trigliserid düzeyleri alleller açısından değerlen-
dirildiğinde istatistiksel farklılık bulunmamasına rağmen 
her iki grupta da T allel taşıyanlarda yüksek olduğu göz-
lenmiştir (Tablo 3). Diyabetik KKH’larda glukoz düzeyleri 
T alleli taşıyanlarda CC genotipli bireylere göre yüksek 
gözlenmiştir (T allel: 339,71±48,48 mg/dl vs. CC genotip: 
237,05±27,32 mg/dl, p=0,076), diyabetik olmayan hasta-
larda ise önemli bir farklılık tespit edilmemiştir (T alleli: 
102,64±4,38 mg/dl vs. CC: 94,73±3,72, p=0,178). Serum 
trigliserid düzeyleri diyabetik hastalarda T alleli taşıyanlar-
da (376,80±60,74) CC genotipli bireylere (156,78±13,32) 
göre yüksek gözlenmiştir (p=0,135) (Şekil 1). 

TARTIŞMA 

Diabetes mellituslu hastalarda diyabetik olmayanlara kı-
yasla kardiyovasküler hastalık riski 2-4 kat yüksektir. Bu-
nun yanında, hiperglisemi de kardiyovasküler hastalık 
için bağımsız bir risk faktörüdür. Önerilen ptansiyel me-
kanizmalardan biri, arter duvarının hiperglisemiye bağlı 

ateroskleroza duyarlılığının arteriyel ekstraselüler matriks 
komponentlerinde değişikliklere neden olmasıdır (31). 

Dislipidemi, tip 2 diabetes mellitus (T2DM) ve insülin di-

Tablo 3: Çalışma gruplarında CAV1 rs3807990 allel dağılımının kan glukoz ve lipid parametreleri üzerindeki etkisi

Parametre Çalışma grupları

Diyabetik olmayan KKH Diyabetik KKH

CAV1 
rs3807990 
CC genotip

CAV1 
rs3807990 T 
allel (TT+CT)

p değeri CAV1 
rs3807990 
CC genotip

CAV1 
rs3807990 T 
allel (TT+CT)

p değeri

≥200 6 (%27,3) 12 (%63,2) 0,021* 10 (%41,7) 6 (%75) 0,220 (F.E)

<200 16 (%72,7) 7 (%36,8) 14 (%58,3) 2 (%25)

LDL-K mg/dl ≥130 5 (%22,7) 10 (%52,6) 0,060 9 (%37,5) 7 (%87,1) 0,037* (F.E)

<130 17 (%77,3) 9 (%47,4) 15 (%62,5) 1 (%12,5)

Trigliserid mg/dl ≥150 6 (%27,3) 8 (%42,1) 0,318 12 (%50,0) 3 (%37,5) 0,698 (F.E)

<150 16 (%72,7) 11 (%57,9) 12 (%50,0) 5 (%62,5)

Glukoz mg/dl ≥100 5 (%22,7) 7 (%36,8) 0,362 22 (%91,7) 8 (%100) 1,00 (F.E)

<100 17 (%77,3) 12(%63,2) 2 (%9,1) -
Tablodaki değerler örnek sayısı ve yüzde olarak verilmiştir. Gruplararası önemlilik derecesi Kikare testi ile incelenmiştir. Total-K: total 
kolesterol, LDL-LDL-kolesterol, KKH: Koroner kalp hastalığı.  *: p<0,05; F.E: Fisher exact’s test

Şekil 1: Diyabetik ve diyabetik olmayan KKH hastalarında 
CAV1 T allelinin serum a) Glukoz ve b) Trigliserid 
düzeylerindeki artışa etkisi.
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renci sendromunun önemli bir unsurudur (32). Diyabetik 
hastaların %70-97’sinde bir ya da daha fazla lipid bozuk-
lukları bildirilmiştir (33,34). Hiperglisemi ve insülin etki 
mekanizmasındaki defektler dislipidemiye sebep ola-
bilmektedir. Diyabetik hastalarda dislipidemi için farklı 
mekanizmalar mevcuttur. Diyabetik dislipidemi artmış 
VLDL’ler ve VLDL kalıntıları konsantrasyonları, yükselmiş 
serum trigliseridleri ve küçük yoğun LDL kolesterol parti-
külleri ile karakterizedir (35,36). 

CAV1 geni knock-out farelerin yabanıl tiplere göre daha 
yüksek kan basıncı, açlık kan glukoz düzeyi, insülin ve 
HOMA-IR düzeyleri ve glukoz değişikliklerine karşı abar-
tılı glisemik tepkiye sahip olduğu bildirilmiştir (22). Kave-
olin-1 (Cav-1) proteininin lipid metabolizması üzerinde de 
etkili olabileceği birçok çalışmada doğrulanmıştır (37,38). 
CAV1 geni eksik farelerde plazma trigliserid seviyelerinin 
CAV1 geni normal fareler göre yüksek olduğu bildiril-
miştir (37). Plazma LDL-kolesterol seviyesinin CAV1−/−/
ApoE−/− farelerde CAV1+/+/ApoE −/− farelere göre iki 
kat arttığı gösterilmiştir (38). 

İnsanlarda, CAV1 genindeki yaygın varyasyonlar, insü-
lin direnci, yüksek tansiyon ve metabolik sendrom gibi 
metabolik bozukluklarla ilişkilendirilmiştir (18,22,39,40). 
CAV1’deki iki ekzon varyasyonu, Güney İspanya’da yüksek 
tansiyon ve metabolik sendrom ile ilişkili bulunmuştur (18). 
CAV1 rs926198 (intronik SNP) insülin direnci ve yüksek tan-
siyonla ilişkili olduğu gösterilmiştir (22). Aynı intronik poli-
morfizm, Latin ve beyaz ırktan oluşan çalışma gruplarında 
yapılan bir araştırmada metabolik sendrom, tip 2 diyabet 
ve düşük HDL kolesterol ile ilişkili bulunmuş ve bu bul-
gular, insanlarda lipid değişiklikleriyle metabolik hastalıkla 
CAV1’in gen polimorfizmlerinin ilişkisini doğrulamıştır (39).

Mora-Garcia ve ark. tarafından yapılan son çalışmalardan 
birinde de CAV1 polimorfizmleriyle (rs926198, rs3779512, 
rs10270569, rs11773845, rs7804372 ve rs1049337) yüksek 
serum trigliserid seviyeleri arasında bir ilişki olduğu gös-
terilmiştir (17). 

Hipertansif beyaz ırkta yapılan kohort çalışmasında iki 
CAV1 SNP’nin (rs926198, rs3807989) minör allelleri yüksek 
açlık insülin düzeyleri, artmış insülin direnci (HOMA-IR) ile 
ilişkilendirilmiş benzer ilişki hipertansif Latin kohort çalış-
masında gösterilmiştir. 

CAV1 gen varyasyonlarının kansere yatkınlıkla ilişkisini öne-
ren çalışmalar da mevcuttur. CAV1 geni G14713A varyasyo-
nunun Mesane kanseri risk artışı ile ilişkili olduğu, T29107A 
varyasyonunun koruyucu olduğu gösterilmiş ve bu iki poli-
morfizm açısından AA/TT haplotipinin mesane kanseri ge-
lişimi için en riskli haplotip olabileceği ve erken teşhis için 
yeni yararlı bir genomik belirteç olabileceği önerilmiştir (26).

Cav-1 proteininin plazma lipoprotein metabolizmasının 
düzenlenmesindeki rolü çok sayıda çalışmada gösteril-

miştir (41,42). Ancak literatürde CAV1 gen varyasyonları-
nın kardiyovasküler hastalıklarla ilişkisini inceleyen sınırlı 
sayıda çalışma mevcuttur (27,29,30). Çalışmamızda ince-
lediğimiz CAV1 rs3807989 polimorfizmi daha önceki çalış-
malarda artmış atrial fibrilasyon riski ile ilişkili bulunmuş-
tur (30). Grilo ve ark.’nın 2006 yılında yaptıkları çalışmada 
da CAV1 rs3807990 mutant T allelinin yüksek sistolik kan 
basıncı ile ilişkisi gösterilirken, serum lipid ve lipoprotein 
seviyeleri ile ilişki gösterilememiştir (18). 

Bizim çalışmamızda diyabetik olmayan koroner kalp has-
talığı olan grupta T alleli ile yüksek total-kolesterol dü-
zeyleri arasında bir ilişki bulunmuştur (p=0,021). Diyabe-
tik koroner kalp hastalarında ise T alleli ile yüksek serum 
LDL-K düzeyleri arasında bir ilişki gözlenmiştir (p=0,037). 
Diyabetik KKH grubumuzda CAV1 geni rs3807990 T alleli-
nin yüksek glukoz seviyeleri ve yüksek trigliserid düzeyleri 
ile ilişkili olduğu gözlenmiştir. Diyabetik-olmayan KKH’lar-
da gözlenmezken, Diyabetik KKH’larda T allelinin yüksek 
glukoz seviyeleri ile ilişkisinin trigliserid seviyelerinde de 
görülmesi glukoz- trigliserid metabolizması arasındaki 
ilişkiyle örtüşmektedir. CAV1 rs3807990 T alleli ayrıca di-
yabetiklerde daha aşikar olmak üzere her iki grupta hiper-
kolesterolemi lehinde etkili bulunmuştur. 

Sonuç olarak bulgularımız CAV1 rs3807990 varyasyonu-
nun diyabetik hastalarda dislipidemik profile katkıda bu-
lunduğuna işaret etmektedir.

Çalışmanın kısıtlılıkları
Çalışmamızda örnek sayımızın az olması en önemli limitas-
yonumuzdur. Sonuçlarımızı daha büyük ölçekli çalışmalarla 
tekrar ederek bulgularımızı güçlendirmeyi hedeflemekteyiz.

SONUÇ

Bulgularımız CAV1 rs3807990 T-allelinin koroner kalp has-
talığı risk faktörlerinden biri olan hiperkolesterolemi gelişi-
minde etkili genetik risk faktörleri arasında yer alabileceği 
yönündedir. Ayrıca CAV1 rs3807990 T-allelinin glukoz dü-
zeylerindeki artışı etkileyebileceğini, bununla ilişkili olarak 
trigliserid yüksekliğine katkıda bulunabileceğini ve bunlar-
dan yola çıkarak dislipidemik fenotipe katkıda bulunabile-
ceğini düşünmekteyiz. Ayrıca, bulgularımız CAV1 rs3807990 
varyasyonunun diyabetik koroner kalp hastalarında ateroje-
nik lipid profilini etkiliyebileceğini öngörmektedir.
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