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ÖZET 
Amaç: Endojen nitrik oksit sentez inhibitörü asimetrik di-
metilarjinin (ADMA) özellikle son yıllarda yeni bir kar-
diyovasküler risk faktörü olarak ortaya çıkmaktadır. Biz 
bu çalışmayı ADMA plazma konsantrasyon dağılımlarını, 
ADMA’nın diğer kardiyovasküler risk faktörleriyle, na-
bız dalga hızı (NDH) ve augmentasyon indeksiyle (Alx) 
ilişkisini değerlendirmek için yaptık. 
Yöntem: Bu çalışma, Ankara Mamak ilçesinde “yaşlı-
larda sağlık taraması” ismiyle yürütülen projenin bir par-
çası olarak gerçekleştirildi. Belediye ve muhtarların yap-
tığı çağrılarla bölgedeki tüm yaşlılar sağlık taraması için 
davet edildiler. Daha önceden bilinen ileri evre organ yet-
mezliği olanlar gibi ileri derecede düşkün olanlar ve labo-
ratuvar tetkiklerini yaptıramayanlar çalışmaya alınmadı-
lar. Toplamda 966 kişi değerlendirmeye alınırken, 234 
katılımcı kriterleri karşılamaması nedeni ile analize alın-
madı. Katılımcılar öyküleri alındı ve ayrıntılı fizik mua-
yeneleri yapıldı. Serum ADMA ölçümleri ELISA yön-
temi kullanılarak tek bir kişi tarafından yapıldı. NDH ve 
Alx ölçümünde SphygmoCor® Pulse Wave Velocity Sys-
tem cihazı kullanıldı. NDH ölçümleri aynı cihazdaki bir 
bilgisayar programı tarafından değerlendirildi ve sonuçlar 
m/sn ± standart sapma şeklinde elde edildi.  
Bulgular: Çalışmaya alınan 966 katılımcının ortanca yaşı 
70.3±6.4 olup, katılımcıların %49.6'sı kadındı. Tüm po-
pülasyonun ADMA ortalamasını 0.85±0.38 µmol/L ola-
rak bulduk. Yapılan korelasyon analizi değerlendirme-
sinde, ADMA ile yaş, kan basıncı, vücut kitle indeksi, 
LDL kolesterol, HDL kolesterol, trigliserit, kreatin, GFR, 
CRP düzeyleri arasında korelasyon yoktu. ALT düzeyleri 
(rho:0.106, p:0.001) ve total kolesterol düzeyleri 
(rho:0.064, p:0.047) ile ADMA düzeyleri arasında an-
lamlı pozitif korelasyon var iken açlık kan şekeri (rho:-
0.072, p:0.026) ile ADMA düzeyleri arasında anlamlı ne-
gatif korelasyon vardı ancak bu ilişkilerin tümü çok zayıf 
düzeydeydi. NDH ve Alx’in ADMA konsantrasyonları ile 
anlamlı ilişkisi yoktu. Çoklu regresyon analizinde LDL, 
HDL, trigliserit, total kolesterol, ALT, kreatin ile uygun 
model oluşturulduğunda ADMA düzeylerinin ancak 
1/3’lük kısmı açıklanabilmektedir. 
Sonuç: Popülasyonumuzdaki katılımcıların ADMA orta-
laması 0.85±0.38 µmol/l’dir. ADMA düzeylerinin bilinen 
kardiyovasküler risk faktörleriyle ilişkisi düşük düzeyde-
dir. ADMA düzeylerinin kardiyovasküler hastalıklar ile 
ilişkisini ortaya koyacak kohort çalışmalara ihtiyaç bulun-
maktadır. 
 
Anahtar kelimeler: ADMA, kardiyovasküler risk faktör-
leri, ateroskleroz, arteryel sertlik 

 Distribution of asymmetric dimethylarginine in elderly popu-
lation and its relationship with traditional cardiovascular risk 
factors 
 
ABSTRACT 
Objectives: The endogenous nitric oxide synthesis inhibitor 
asymmetric dimethylarginine (ADMA) has emerged as a new car-
diovascular risk factor, especially in recent years. We conducted 
this study to evaluate the ADMA plasma concentration distribu-
tions and the relationship of ADMA with other cardiovascular risk 
factors, pulse wave velocity (NDH) and augmentation index (Alx) 
in elderly individuals. 
Methods: This study was carried out as a part of the project called 
“health screening for the elderly” in Ankara Mamak district. All 
the elderly people in the region were invited for health screening 
with the calls made by the municipality and the headmen. Those 
who were severely debilitated, such as those with previously 
known advanced stage organ failure, and whose laboratory tests 
could not perform were excluded from the study. While 966 peo-
ple were evaluated in the total, 234 participants were excluded in 
the analysis. Participants' anamnesis were taken and detailed 
physical examinations were performed. Serum ADMA measure-
ments were made by a single person using the Elisa method. 
SphygmoCor® Pulse Wave Velocity System device was used for 
NDH and Alx measurement. NDH measurements were evaluated 
by a computer program on the same instrument, and results were 
obtained in m/s ± standard deviation. 
Results: The median age of the 966 participants was 70.3±6.4, 
and %49.6 of the participants were women. We found the mean 
ADMA level 0.85±0.38 µmol/L. In the correlation analysis eval-
uation, there was no correlation between ADMA and age, blood 
pressure, body mass index, LDL cholesterol, HDL cholesterol, tri-
glyceride, creatine, GFR and CRP levels. While there was a sig-
nificant positive correlation between ALT levels (rho:0.106, 
p:0.001) and total cholesterol levels (rho:0.064, p:0.047) with 
ADMA, there was a negative correlation between fasting blood 
glucose (rho:-0.072, p:0.026) and ADMA, but all of these rela-
tionships were very weak. NDH and Alx were not significantly 
associated with ADMA concentrations. In multiple regression 
analysis, only 1/3 of ADMA levels can be explained when an ap-
propriate model is created with LDL, HDL, triglyceride, total cho-
lesterol, ALT, and creatine. 
Conclusion: The ADMA mean of the participants in our popula-
tion was 0.85±0.38 µmol/l. The relationship between ADMA lev-
els and known cardiovascular risk factors is low. Cohort studies 
are needed to reveal the relationship between ADMA levels and 
cardiovascular diseases. 
 
Keywords: ADMA, cardiovascular risk factors, atherosclerosis, 
arterial stiffness 
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GİRİŞ 
Endotelden salgılanan nitrik oksit (NO) en güçlü va-
zodilatör maddelerden biridir ve en çok bilinen fonk-
siyonu vasküler tonus düzenlemesidir. Azalmış NO 
yapımı ve biyoyararlanımı ile ilişkili vasküler endotel 
disfonksiyonu gelişimi arteryel sertlik ve ateroskleroz 
oluşumunda kritik bir rol oynar [1]. Endojen NO sen-
taz inhibitörü olan asimetrik dimetilarjininin 
(ADMA) artmış düzeylerinin, ateroskleroz için bili-
nen hiperlipidemi (HL), diabetes mellitus (DM), hi-
pertansiyon (HT) gibi risk faktörleri ile etkileşerek 
azalmış vasküler NO biyoyararlanımına sekonder en-
dotel disfonksiyonu ve kardiyovasküler ölümlerle 
ilişkili olabileceği bildirilmiştir [2]. 
NO, L-arjinin aminoasidinden endoteldeki NO sentaz 
enzimi ile sentezlenir. ADMA proteinlerin hidrolizin-
den ortaya çıkan doğal bir L-arjinin analoğudur ve 
NO üretimi için kompetitif inhibitör görevi görür. 
ADMA eliminasyonu için ana yol, dimetilarjinin di-
metilaminohidrolaz (DDAH) enzimidir ve bununla 
L-sitrulin ve dimetilamin oluşur [3]. DDAH’nın do-
laşımdaki ADMA düzeyini belirlemede önemli bir 
düzenleyici basamak olduğu düşünülmektedir. 
Endojen nitrik oksit sentez inhibitörü ADMA özel-
likle son yıllarda yeni bir kardiyovasküler (KVS) risk 
faktörü olarak ortaya çıkmaktadır. Artmış plazma 
ADMA konsantrasyonlarının HT, HL, koroner arter 
hastalığı, periferik arter hastalığı, konjesif kalp yet-
mezliği, inme, pulmoner hipertansiyon ve son dönem 
böbrek hastalığı ile ilişkili olduğu gösterildi [4]. Sch-
nabel tarafından yapılan bir çalışmada da ADMA'nın 
KVS ölüm ve miyokart infarktüsü primer sonlanım 
noktasıyla ilişkili olduğu gösterildi ancak bu çalış-
mada KVS hastalık dışındaki diğer ölüm nedenleriyle 
ilişkisi yoktu [5]. Gençlerde koroner arter risk geli-
şimi araştıran bir çalışmada, ADMA koroner arter 
kalsifikasyonu ile bağımsız olarak ilişkiliydi [6]. 
Arteryel sertlik, arterlerin elastikiyetini kaybetmesi 
sonucu duvarlarında meydana gelen sertleşmedir ve 
ateroskleroz için hem bir gösterge ve hem de bir so-
nuçtur. Günümüzde bunu ölçmenin en pratik ve en 
güvenilir yolu nabız dalga hızı (NDH) ölçümüdür. 
Augmentasyon indeksi (Alx) de arteryel sertlik de-
ğerlendirmesi için kullanılan güvenilir bir yoldur. 
Aterosklerozun erken aşamalarındaki süreçlerde rol 
oynadığı düşünülen ADMA ile NDH ve Alx arasında 
da bir ilişki olabileceği akla gelmektedir ve bu ko-
nuyu da inceleyen çalışmalar vardır [7]. 
Bu nedenle Ankara Mamak ilçesinde yaşayan 966 
yaşlı bireyde ADMA plazma konsantrasyonlarını, 
ADMA’nın diğer KVS risk faktörleriyle ve aterosk-
lerozun önemli göstergelerinden olan NDH ve AIx ile 
olan ilişkisini değerlendirmek için bu çalışmayı yap-
tık. 
 
GEREÇ ve YÖNTEM 
Bu çalışma, Ankara Mamak ilçesinde “yaşlılarda sağ-
lık taraması” ismiyle yürütülen projenin bir parçası 
olarak gerçekleştirildi. Çalışma için klinik 

araştırmalar yerel etik kurulundan onay alınmıştır. 
Belediye ve muhtarların yaptığı çağrılarla bölgedeki 
tüm yaşlılar sağlık taraması için davet edildiler. 2008 
yılı ocak ve şubat aylarında Ankara Mamak bölgesi 
ve çevresinde ikamet eden 55-101 yaş arası 1200 kişi 
sağlık taramalarına katıldı. Daha önceden bilinen ileri 
evre organ yetmezliği olanlar, ciddi mobilizasyon bo-
zukluğu olanlar, iletişim kurmada ciddi sorunu olan-
lar, ileri derecede düşkün olanlar ve laboratuvar tet-
kiklerini yaptırmayanlar çalışmaya alınmadılar. 966 
kişi değerlendirmeye alınırken, 234 katılımcı kriter-
leri karşılamaması nedeni ile analize alınmadı. Tüm 
katılımcılar yaş, medeni durum, kronik hastalıklar, 
ilaç kullanımı, sigara kullanımı, eğitim ve gelir dü-
zeyi, mobilizasyon durumu açısından sorgulandı. 
Kullandıkları ilaçlar kaydedildi. Katılımcıların ayrın-
tılı fizik muayeneleri yapıldı. Vücut ağırlığı, boy ve 
bel çevresi ölçümleri, kan basıncı ölçümü aynı kişi ta-
rafından aynı ölçüm aletleri kullanılarak yapıldı. Ki-
şilerden bir gecelik açlık sonrası, venöz kan örnekleri 
alındı ve analize kadar –80°C’de saklandılar. Alınan 
kanlardan açlık kan glikozu, trigliserit, düşük dansi-
teli lipoprotein (LDL), yüksek dansiteli lipoprotein 
(HDL), total kolesterol, C-reaktif protein (CRP), kre-
atinin ve ADMA düzeyleri çalışıldı.  
HT, kendi bildirimi veya sistolik kan basıncı ≥140 
mmHg veya diyastolik kan basıncı ≥90 mmHg veya 
antihipertansif ilaç kullanımı olarak tanımlandı. DM, 
kendi bildirimi, açlık kan şekeri ≥126 veya antidiya-
betik ilaç kullanımı olarak tanımlandı. NDH ve Alx 
ölçümünde SphygmoCor® Pulse Wave Velocity Sys-
tem (Atcor Medical, Australia) cihazı kullanıldı. Ka-
tılımcıların basınç kayıt noktaları olarak sağ karotis 
arter ve sağ femoral arter kullanıldı. Dalga geçiş za-
manı cihaz yardımıyla otomatik olarak hesaplandı. 
Hastaların boy, kilo ve kan basıncı değerleri Sphyg-
moCor cihazındaki veri yerlerine girildi. Cihaza bağlı 
olan üç elektrokardiyogram elektrodu hastanın göv-
desine yapıştırıldı ve bunlar yardımıyla NDH kaydı 
yapıldı. NDH ölçümleri aynı cihazdaki bir bilgisayar 
programı tarafından değerlendirildi ve sonuçlar m/sn 
± standart sapma şeklinde elde edildi. 

ADMA ölçümü 
Katılımcılardan ADMA için kan örnekleri bir gecelik 
açlık sonrası sabah saatlerinde alındı. Antekübital 
venden alınan örnekler analize kadar –80°C‟de sak-
landılar. Tüm ölçümler ELİSA yöntemiyle DLD Di-
agnostika GMBH kiti kullanılarak tek bir kişi tarafın-
dan yapıldı. 

İstatistiksel Analiz 
Verilerin analizi Statistical Package for Social Sci-
ence (SPSS) 23 paket programı kullanılarak yapıldı. 
Sürekli değişkenlerin gruplara göre değerlendirme-
sinde, Mann Whitney-U testi kullanılmıştır. Yine de-
ğişkenler arasındaki ilişkiler Spearman korelasyon 
katsayısı ile değerlendirilmiştir. ADMA ile diğer de-
ğişkenlerin bağımsız belirleyicilik ilişkisini saptamak 
için stepwise metoduyla çoklu regresyon analizleri 
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yapıldı. Modele dahil edilen değişkenlere tek değiş-
kenli analizler ve korelasyon analizi sonunda karar 
verilmiştir. Kategorik değişkenler arasındaki ilişkiler 
Ki-kare ve Fisher testi ile değerlendirilmiştir. p<0.05 
değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
 
BULGULAR 

Katılımcıların demografik özellikleri 
Çalışmaya 487’si erkek (%50.4) ve 479’u kadın 
(%49.6) toplam 966 vaka alındı. Katılımcıların orta-
lama yaşı 70.3±6.4 (55-101) idi. Tablo 1’de katılım-
cıların genel karakteristik özellikleri ve laboratuvar 
değerleri verilmiştir. 
Katılımcıların %53.6’sında (n=518) HT, %15.7’sinde 
(n=152) DM öyküsü mevcuttu. Katılımcıların 
%13.2’ü (n=128) eski veya halen sigara içicisiydi ve 
%16.9’unda (n=164) kronik obstrüktif akciğer hasta-
lığı öyküsü vardı. Katılımcıların ortalama NDH 
12.3±3.8 m/sn olarak bulundu. Katılımcıların orta-
lama Alx değeri 31.0±11.3 olarak bulundu. 

ADMA konsantrasyonları 
Tüm katılımcıların ortalama ADMA konsantrasyon-
ları 0.85±0.38 µmol/L’di (medyan 0.79 µmol/L) ve 
tüm katılımcıların %95’inin ADMA değeri 0,01-2 
µmol/L aralığındaydı. Katılımcıların ADMA düzey-
lerinin dağılımı Şekil 1’de verilmiştir. Erkekler için 
ortalama ADMA konsantrasyonu 0.84±0.4 
µmol/L’dü (medyan 0.79 µmol/L). Kadınlar için or-
talama ADMA konsantrasyonu 0.85±0.36 µmol/L’dü 
(medyan 0.8 µmol/L). Kadın ve erkek arasında ista-
tistiksel anlam taşıyan farklılık saptanmamıştır 
(p=0.348). 
ADMA konsantrasyon ortalamalarının yaş grupları 
arasındaki dağılımına bakıldığında, 50-60 yaş gru-
bunda 0.88±0.34 μmol/L, 61-70 yaş grubunda 
0.85±0.37 μmol/L, 71-80 yaş grubunda 0.84±0.4 
μmol/L ve 80 yaş üstü grupta 0.82±0.43 μmol/L ola-
rak saptandı (Şekil 2). 
Gruplar arasında istatistiksel fark yoktu (p=0,217). 65 
yaş ve üstü katılımcıların ADMA konsantrasyonu or-
talamalarının (0.85±0.39 μmol/L), 65 yaş altı katılım-
cılara göre (0.85±0.34 μmol/L) yine 70 yaş ve üstü 

katılımcıların ADMA konsantrasyon ortalamalarının 
(0.84±0.41 μmol/L),70 yaş altı katılımcılara göre 
(0.85±0.35 μmol/L) istatistiksel farklılığı yoktu (sıra-
sıyla p=0.239, p=0.202).  

Tablo 1. Tüm katılımcıların demografik ve klinik 
özellikleri. 

Yaş 70.3±6.4 
SKB (mmHg) 132.7±23.8 
DKB (mmHg) 80.4±12.8 
Nabız hızı (dk) 81.2±8.4 

Bel çevresi (cm) 99.2±10 
VKİ (kg/m2) 29.3±5,1 
HDL (mg/dl) 54.1±13 
LDL (mg/dl) 128.8±37.8 

Trigliserit (mg/dl) 151.4±109.5 
Total kolesterol (mg/dl) 191.6±50.6 

AKŞ (mg/dl) 103.4±37 
Kreatinin (mg/dl) 0.9±0.3 

GFR (ml/dak/1.73m2) 78.7±27.8 
CRP (mg/L) 5.7±9.3 
NDH (m/sn) 12.3±3.8 

Alx (%) 31.0±11.3 
ADMA (µmol/L) 0.85±0.38 

HT, n (%) 518 (%53.6) 
DM, n (%) 152 (%15.7) 

KOAH, n (%) 164 (%16.9) 
Sigara, n (%) 128 (%13.2) 

Anti HT n (%) 401 (%41,6) 
Statin n (%) 70 (%7.2) 
OAD n (%) 84 (%8.7) 
ASA n (%) 98 (%10.7) 

NSAİİ n (%) 56 (%5.7) 
SKB: Sistolik kan basıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı, 
VKİ: Vücut kitle indeksi, HDL: Yüksek dansiteli lipopro-
tein, LDL: Düşük dansiteli lipoprotein, AKŞ: Açlık kan 
şekeri, GFR: Glomerüler filtrasyon hızı, CRP: C-reaktif 
protein, NDH: Nabız dalga hızı, Alx: Augmentasyon in-
deks, ADMA: Asimetrik dimetilarjinin, HT: Hipertansi-
yon, DM: Diabetes mellitus, KOAH: Kronik obstrüktif 
akciğer hastalığı, OAD: Oral antidiyabetik, ASA: Asetil-
salisilik asit, NSAİİ: Non-steroid anti inflamatuvar ilaç. 

 
Şekil 1. Tüm katılımcılar için ADMA konsantrasyonlarının dağılımı. 
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ADMA, KVS risk faktörleri ile korelasyonları 
Yapılan korelasyon analizi değerlendirmesinde, 
ADMA ile yaş, sistolik kan basıncı, diyastolik kan ba-
sıncı, nabız hızı, bel çevresi, vücut kitle indeksi, Na-
bız dalga hızı, augmentasyon indeksi, LDL koleste-
rol, HDL kolesterol, trigliserit, kreatin, glomerüler 
filtrasyon hızı (GFR), CRP düzeyleri arasında kore-
lasyon yoktu. Alanin aminotransferaz (ALT) düzey-
leri (rho:0.106, p:0.001) ve total kolesterol düzeyleri 
(rho:0.064, p:0.047) ile ADMA düzeyleri arasında 
anlamlı pozitif korelasyon var iken açlık kan şekeri 
(rho:-0.072, p:0.026) ile ADMA düzeyleri arasında 
anlamlı negatif korelasyon vardı ancak bu ilişkilerin 
tümü çok zayıf düzeydeydi (Tablo 2). 

ADMA değerlerini açıklayan değişkenlere ait 
çoklu doğrusal regresyon sonuçları 
ADMA üzerinde olası etkileri incelenen LDL, HDL, 
Kreatin, ALT, trigliserit ve total kolesterol açıklayıcı 
değişkenleri çoklu regresyon modellemesi ile ince-
lenmiştir. Bu durumunda kurulan modelin uygun ve 
geçerli bir model olduğu söylenebilir. Ayrıca modele 
alınan açıklayıcı değişkenler (LDL, HDL, kreatin, 
ALT, trigliserit ve total kolesterol) arasında olası oto-
korelasyonu inceleyen Durbin Watson ve VIF değer-
leri de literatüre göre kabul edilir sınırlar içerisinde-
dir. Açıklayıcı değişkenler arasında otokorelasyon ve 
varyans şişkinliği bulunmamaktadır. 
Modeldeki açıklayıcı değişkenler incelendiğinde 
ADMA için; LDL negatif açıklayıcı anlamlı bir de-
ğişkendir. Bu durumda LDL düşerse ADMA değer-
leri artar yorumu yapılabilir. HDL anlamlı bir açıkla-
yıcı değişken değildir. Total kolesterol pozitif açıkla-
yıcı anlamlı bir değişkendir. Total kolesterol arttığı 
zaman ADMA değerleri de artar yorumu yapılabilir. 
Trigliserit negatif açıklayıcı anlamlı bir değişkendir. 
Bu durumda trigliserit değeri azaldığında ADMA de-
ğeri artar yorumu yapılabilir. Kreatin pozitif 

açıklayıcı anlamlı bir değişkendir. Kreatin artarsa 
ADMA da artacaktır. ALT pozitif açıklayıcı anlamlı 
bir değişkendir. ALT artarsa ADMA değerleri de ar-
tar. Altı açıklayıcı değişkenin (LDL, HDL, kreatin, 
ALT, trigliserit ve total kolesterol) ADMA üzerin-
deki açıklayıcılık düzeyi %29’dur. Modelde sabit de-
ğişkeni anlamlıdır (Tablo 3). 

Tablo 2. ADMA ile Kardiyovasküler risk faktörleri 
korelasyonu 

 Korelasyon 
katsayısı (rho) p 

Yaş -0.041 0.206 
SKB -0.035 0.285 
DKB -0.025 0.445 
Nabız hızı -0.019 0.55 
Bel çevresi -0.021 0.662 
VKİ 0.06 0.068 
NDH -0.053 0.104 
Alx 0.044 0.174 
LDL -0.008 0.797 
Trigliserit 0.013 0.686 
HDL -0.031 0.341 
Kreatinin 0.049 0.132 
GFR -0.055 0.091 
CRP 0.031 0.341 
ALT 0.106 0.001 
Total kolesterol 0.064 0.047 
AKŞ -0.072 0.026 

ADMA: Asi-metrik dimetilarjinin, SKB: Sistolik kan ba-
sıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı, VKİ: Vücut kitle in-
deksi, NDH: Nabız dalga hızı, Alx: Augmentasyon in-
deks, LDL: Düşük dansiteli lipopro-tein, HDL: Yüksek 
dansiteli lipoprotein, GFR: Glomerüler filt-rasyon hızı, 
CRP: C-reaktif protein, ALT: Alanin aminotransferaz, 
AKŞ: Açlık kan şekeri. 

 
Şekil 2. Yaş gruplarına göre ADMA konsantrasyonlarının dağılımı. 
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TARTIŞMA 
Özellikle son yıllarda ADMA yeni bir KVS risk fak-
törü olarak ortaya çıkmıştır [8]. Avrupa’dan Schulze 
ve Amerika’dan Sydow tarafından ADMA’nın nor-
mal popülasyondaki dağılımını belirlemek amacıyla 
yapılan iki büyük çalışma vardır. Çalışmamızda bul-
duğumuz ortalama ADMA konsantrasyonu Av-
rupa’da Schulze (0.69 µmol/L) [9] ve Amerika’da Sy-
dow (0.63 µmol/L) [10] tarafından bulunan değerler-
den daha yüksekti. Yine bu iki çalışmadan farklı ola-
rak bizim çalışmamızda yaşla ADMA dağılımı ara-
sında anlamlı farklılık yoktu. Bizim bulduğumuz 
ADMA ortalamasının her iki çalışmadakinden de 
yüksek olması, bu çalışmalardan birinin popülasyo-
nunun bizimkiyle oldukça benzer olduğu da düşünül-
düğünde, etnik farklılığın bir sonucu olabilir. Bu ko-
nunun daha iyi anlaşılması için bizim toplumumuzda 
yapılacak yeni çalışmalara ihtiyaç vardır. 
Diyabetlilerde ADMA düzeyi ile bilgiler çelişkilidir. 
DM ile ADMA yüksekliği arasında ilişki gösteren ça-
lışmalar olmakla birlikte, herhangi bir ilişki göster-
meyen çalışmalar, hatta DM’nin düşük ADMA dü-
zeyleri ile ilişkili olduğunu gösteren çalışmalar da 
mevcuttur [11]. Bizim çalışmamızda da ADMA dü-
zeyi ile açlık kan şekeri arasında negatif yönlü zayıf 
bir korelasyon mevcuttu. Bu çelişkili sonuçlar için 
yapılacak bir açıklama diyabetlilerde erken dönem-
lerde görülen glomerüler hiperfiltrasyonun ADMA 
düzelerinde azalmaya, ileri dönemlerde böbrekler-
deki yapısal hasarın ise daha yüksek ADMA düzey-
lerine yol açabilecek olmasıdır. Ayrıca bazı çalışma-
larda kullanılan kromotografi tekniği, ADMA ile bi-
yolojik inaktif formu olan simetrik dimetilarjininin 
ayrımını tam olarak yapamadığından, diyabetli birey-
lerdeki yanlış olarak yüksek ADMA değerlerine yol 
açıyor olabilir [12]. Bu konunun daha iyi anlaşılabil-
mesi için diyabetli bireyleri içeren daha büyük çalış-
malara ihtiyaç vardır. 
Büyük damarlardaki arteryel sertliğin göstergelerin-
den olan NDH ve Alx ile ve sistolik/diyastolik kan 
basıncı değerleri ile ADMA düzeyleri arasında ilişki 
görmedik. Geniş bir popülasyon çalışması olan PRE-
VENCION çalışması da ADMA düzeyleri ile karotis-
femoral NDH ve HT arasında bir ilişki göstermemiş-
tir [13]. Genç erişkinleri içeren bir başka çalışma ise 

ADMA düzeyleri ve NDH arasında paradoksal bir 
ilişki göstermiştir ki bunun da çok değişkenli analiz-
ler yapıldığında anlamı yoktu [14]. Çalışmalar 
ADMA’nın akut infüzyonunun prohipertansif etkisi 
olduğunu gösterse de bizim bulgularımız ve geçmiş 
literatürdeki çalışmalar yüksek ADMA düzeyi ile hi-
pertansiyon ve NDH ve Alx gibi hemodinamik gös-
tergeler arasında ilişki olmadığını göstermektedir. 
Kronik böbrek yetmezliği ADMA düzeylerinde diğer 
kardiyovasküler risk faktörlerine göre daha belirgin 
bir artış yapabilir [15]. Son dönem böbrek yetmezli-
ğinde dört kata varan düzeylere çıkabilir. Böbrek yet-
mezliğinde görülen artmış kardiyovasküler olayların 
asıl sebebi artmış ADMA düzeyleri olabilir [16]. Bi-
zim çalışmamızda ADMA düzeyleri ile kreatin ve 
GFR düzeyleri arasında anlamlı ilişki yoktu. Çalış-
mamızdaki katılımcıların böbrek fonksiyonlarının ge-
nel olarak iyi düzeyde olması, son dönem böbrek yet-
mezliği hastası olmaması bu ilişkinin gözlenmemesi-
nin sebebi olabilir. 
Karaciğer de ADMA metabolizmasında rol oynayan 
organlardan bir tanesidir. ADMA’nın asıl yıkım yolu 
olan DDAH enzimi karaciğer de yaygın olarak bulu-
nur ve karaciğer siroz hastalarında artmış ADMA dü-
zeyleri bildirilmiştir [17]. Bizim çalışmamızda da 
ALT düzeylerinin ADMA ile pozitif korelasyonu ka-
raciğer fonksiyonlarındaki değişikliklerin ADMA 
düzeyleri üzerinde etkisi olabileceğini düşündürmek-
tedir. Ancak karaciğer hastalıklarında ADMA’nın 
vasküler fonksiyonlar üzerindeki etkisi inceleyecek 
daha geniş çaplı çalışmalara ihtiyaç vardır. 
Hiperkolesterolemide endotelyal fonksiyonun bozul-
duğu iyi bilinmektedir. Bu bozulmanın endotel NO 
üretimindeki bozulmayla ilişkili olabileceğini göste-
ren birçok kanıt vardır [18]. Hiperkolesterolemide 
gözlenen endotel disfonksiyonu ADMA düzeylerin-
deki artış ile ilişkilendirilmiştir. Ancak artmış koles-
terol düzeyleri ile ADMA düzeylerinin yüksekliği 
arasındaki ilişki sıklıkla gösterilse de ilişki gösterme-
yen çalışmalar da vardır [19]. Bizim çalışmamızda da 
LDL, HDL kolesterol ve trigliserit düzeyleri arasında 
tek başına bakıldığında anlamlı ilişki olmasa da lite-
ratürle uyumlu olarak total kolesterol düzeyleri ile an-
lamlı pozitif ilişki görülmektedir. 

Tablo 3. ADMA değerlerini açıklayan değişkenlerin çoklu doğrusal regresyon sonuçları. 

 B Beta (%95 CI) p 
Sabit 0.761  0.0001 
LDL -0.001 -0.116 (-0.002-0) 0.009 
HDL -0.002 -0.058 (-0.004-0.0001) 0.091 
Kreatinin 0.074 0.065 (0.001-0.147) 0.046 
ALT 0.004 0.08 (0.001-0.008) 0.014 
Trigliserit 0.0001 -0.087 (0.001-0.0001) 0.016 
Total kolesterol 0.001 0.177 (0.001-0.002) 0.0001 

ADMA: Asimetrik dimetilarjinin, LDL: Düşük dansiteli lipoprotein, HDL: Yüksek dansiteli lipop-
rotein, ALT: Alanin aminotransferaz, AKŞ: Açlık kan şekeri. 
Durbin Watson=1.124, F(6)=4.693, p=0.001, R=0.170, R2=0.29 
𝐴𝐷𝑀𝐴=𝛽0+(−0.116).𝐿𝐷𝐿+0.065.𝐾𝑟𝑒+0.080.𝐴𝐿𝑇+(−0.087).𝑇𝑟𝑖𝑔+0.177.𝑇𝑜𝑡	k𝑜𝑙	
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ADMA düzeyini anlamlı olarak etkileyebilecek 6 
açıklayıcı değişkenin (LDL, HDL, kreatin, ALT, trig-
liserit ve total kolesterol) ADMA üzerindeki açıkla-
yıcılık düzeyi çoklu regresyon analizinde ancak 
%29’dur. Bu da ADMA düzeyini açıklamak için daha 
başka faktörlerin olduğunu düşündürmektedir. 
Yaşlı bir popülasyonda yaptığımız bu çalışmamızda 
ADMA ortalamasını 0.85±0.38 µmol/L’dir. ADMA 
düzeylerinin endotel disfonksiyonu göstergelerinden 
NDH ve Alx ile ilişkisi yoktu. ADMA değeri ALT ve 
total kolesterol düzeyleri ile anlamlı pozitif korelas-
yon gösterirken açlık kan şekeri ile arasında anlamlı 
negatif korelasyon mevcuttu ancak bu ilişkilerin tümü 
çok zayıf düzeydeydi. Çoklu regresyon analizinde 
LDL, HDL, trigliserit, total kolesterol, ALT, kreatin 
ile uygun model oluşturulduğunda ADMA 

düzeylerinin ancak 1/3’lük kısmı açıklanabilmekte-
dir. ADMA düzeylerinin bilinen kardiyovasküler risk 
faktörleriyle ilişkisi düşük düzeydedir. ADMA dü-
zeylerinin kardiyovasküler hastalıklar ile ilişkisini 
daha iyi ortaya koyacak kohort çalışmalara ihtiyaç 
bulunmaktadır. 
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