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ÖZ 

Amaç: Çalışmanın amacı; psöriyatik artritteki inflamasyon ile GLP-1 düzeyleri arasında ilişki olup olmadığının 
araştırılmasıdır. 

Gereç ve Yöntem: Diyabetik olmayan psöriyatik artritli hasta ve sağlıklı kontrol grubunda, açlık kan GLP-1 
düzeyleri ELISA yöntemiyle ölçülüp karşılaştırıldı. Psöriyatik artritli hastalarda GLP-1 düzeyleri ile hastalık 
aktivitesi arasında ilişki olup olmadığı değerlendirildi. 

Bulgular: Çalışma sonucunda; PsA’li hastalar ile sağlıklı grup arasındaki bazal GLP-1 düzeylerinde anlamlı bir 
fark olmadığı görüldü.  Periferik veya aksiyel tutulumu ön planda olan hastalar arasında da GLP-1 düzeyleri farklı 
değildi.  Bazal GLP-1 düzeylerinde, psöriyazis ve PsA olan grupta hastalık aktivite skorlarında istatistiksel olarak 
anlamlı bir faklılık saptanmadı. Yine bazal GLP-1 düzeyleri ile fonksiyonel hastalık indeksi, sağlık uygulama 
anketleri arasında korelasyon saptanmadı. Subgrup analizi yapıldığında; glukokortikoid alan ve almayan hastalar 
arasında da GLP-1 düzeylerinin farklı olmadığı görüldü.   

Sonuç: Çalışmamızın sonuçları PsA’deki inflamasyon ile GLP-1 arasında bir ilişki olmadığını düşündürmektedir.    

 
SUMMARY 

Introduction: In this study, we aimed to investigate the GLP-1 levels and its relationship with inflammation in 
patients with PsA. 

Material and Method: Fasting blood GLP-1 levels were measured in PsA patients by using ELISA method and 
compared with those measured in the controls. We evaluated the GLP-1 levels and its relationship with disease 
activity in patients with PsA. 

Results: There was no statistically significant difference in the GLP-1 levels between PsA patients and healthy 
controls. No difference was determined in GLP-1 levels between patients with predominantly axial and 
predominantly peripheral disease and healthy controls. GLP-1 levels in patients with psoriasis and PsA were not 
correlated with the other disease activity scores. There was also no correlation between GLP-1 level and 
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functional disease index and also health assessment parameters. The subgroup analysis in patients who were 
taking and not taking glucocorticoid treatment groups, revealed the similar results. 

Conclusion: The results of this study suggests that there is no significant relationship between GLP-1 and 
inflammatory process in patients with PsA. 
 

 

GİRİŞ 

Psöriyatik artrit (PsA), spondiloartrit grubunda yer 
alan, periferik eklemler, entezis bölgeleri ve 
omurgayı etkileyen kronik inflamatuvar bir artrittir. 
Toplumdaki görülme sıklığı % 0,02-0,1 arasında 
değişip, her iki cinste de eşit sıklıkta rastlanır. 
Hastalığın başlama yaşı 30-50’dir. Psöriyazis 
tanılı hastaların %5-30’unda PsA gelişmekte-
dir(1). PsA bugüne kadar en çok çalışılan 
hastalıklardan biri olmasına rağmen etiyolojisi 
hala netlik kazanmamıştır. Hastalığın oluşumun-
da kalıtsal bir yatkınlık olduğu ve yaşam süresi 
boyunca herhangi bir zamanda travma, enfek-
siyon, ilaç, stres gibi tetikleyici faktörlerle ortaya 
çıktığı düşünülmektedir. PsA’da görülen eklem 
tutulum şekilleri izole monoartritten ciddi eroz-
yonla giden mutilan artrite kadar oldukça geniş 
yelpazededir. Hastalık periferal eklemlerin yanın-
da aksiyel omurgayı da tutabilmektedir (2).  

Psöriyazis ve psöriyatik artrit (PsA)’li hasta 
gruplarında tip 2 diyabetes mellitus (DM) sıklığı-
nın arttığı bilinmektedir(3-6). Son yıllarda kan 
glukoz düzeyinin kontrolünde  inkretinlerin keşfi 
ile tedavide yeni umutlar doğmuştur. GLP-1, 
intestinal endokrin L hücreleri tarafından post-
prandial olarak salgılanan bir inkretin hormo-
nudur; birincil olarak pankreas β-hücrelerinden 
insülin salgılanmasını uyarır (7, 8). GLP-1 resep-
tör agonistleri, diyabet tedavisi için geliştirilmiştir. 
Son yayınlar, tip 2 DM hastalarında kullanılan 
GLP-1 analogları ve dipeptidil peptidaz 4 (DPP-4) 
inhibitörleri (inkretinlerin yıkılmasını önler) gibi 
inkretin arttırıcı tedavilerin insülinotropik ve 
insülin direncini azaltıcı etkilerinin yanında anti-
inflamatuvar etkilerinin de olduğunu göstermekte-
dir(9). Psöriyazisi olan diyabetli hastaların teda-
visinde, GLP-1 reseptör agonistleri ve dipeptidil 
peptidaz-IV (DPP-IV) inhibitörleri kullanımı sonra-
sında psöriyazis lezyonlarında ciddi bir iyileşme 
sağlandığı görülmüştür (10, 11). Obez ve diya-
betik hastaların gastrik bariyer cerrahisi sonrası, 
kilo kaybı yaşanmadan önce psöriyazis lezyonla-
rında tam bir gerileme görülmüş, bu gerilemeden 
glukagon benzeri peptid artışı sorumlu tutul-

muştur (12). Bu bulgular psöriyazis ve psöriyatik 
artritteki inflamasyonun ortaya çıkışında GLP-1’in 
rolü olabileceği düşüncesini akla getirmiştir(7). Bu 
çalışmanın amacı; psöriyatik artritteki inflamas-
yon ile GLP-1 düzeyleri arasında bir ilişki olup 
olmadığının araştırılmasıdır. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Araştırmamız kesitsel bir araştırma olarak tasar-
landı. Dokuz Eylül Üniversitesi Girişimsel Olma-
yan Araştırmalar etik kurul komitesinin 08.03. 
2013 tarihli 2013/08-25 numaralı kararı ile etik 
kurul onayı alındı. Bu çalışmaya, 2013-2014 
tarihleri arasında Romatoloji Poliklinik takibinde 
olan, CASPAR (Classification criteria for psoriatic 
arthritis) kriterlerine (13) göre sınıflandırılmış, 
diyabeti olmayan 97 psöriyatik artritli hasta ve 57 
sağlıklı kontrol (cinsiyet, yaş ve vücud kitle 
indeksi (VKİ) açısından hasta grubuyla eşleşen) 
alındı. Psöriyatik artrit tanısı; psöriyazis varlığı, 
öyküsü veya aile öyküsü (2 puan), tırnak 
değişikliği (onikoliz, pitting veya hiperkeratoz)(1 
puan), romatoid faktör negatifliği (1 puan), daktilit 
varlığı veya öyküsü (1 puan), radyografide (el 
veya ayak) jukstaartiküler yeni kemik oluşumu (1 
puan) değerlendirilerek, inflamatuvar artrit 
yanında ≥3 puana sahip hastalara konulmuştur. 

Araştırmaya katılmayı kabul eden olgulardan 
yazılı onam alındı ve araştırma sırasında Helsinki 
bildirgesine uyuldu.  

Araştırma grubundan en az 8 saatlik açlık süresi 
sonrasında alınan kan örnekleri soğuk santrifüj 
yöntemi (3000 devir/dk,10dk) ile serumları ayrıla-
rak çalışma gününe kadar -800C’de muhafaza 
edildi. Araştırma grubunun serum GLP-1 düzey-
leri Enzyme-Linked İmmünosorbent Assay 
(ELISA) yöntemi ile ölçüldü. GLP-1 kiti olarak 
EMD Millipore Corporation USA (intra-assay 
CV<%1, inter-assay CV<%10) kullanıldı. Araştır-
mamızda yer alan açlık kan glukozu, hs-CRP, 
kreatinin, ALT, trigliserid, total kolesterol, HDL, 
LDL Abbott Diagnostic kitleri ile Abbott Architect 
C16000 otoanalizöründe spektrofotometrik yön-
tem ile ölçüldü. Açlık insülin düzeyi, Abbott 
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Diagnostic kitleri ile Abbott Architect i2000 
otoanalizöründe ölçüldü. 

Çalışmaya alınan hastaların verileri bilgisayar 
ortamında Windows uyumlu SPSS v13.0 (SPSS 
inc. Chicago IL.) paket programına yüklendi. 
Çalışmada, elde edilen verilerin özetlenmesi için 
tanımlayıcı istatistiksel yöntemler kullanıldı. 
Sürekli değişkenler ortanca ve minimum-maksi-
mum değerler olarak tanımlandı. Nominal veya 
ordinal veriler yüzde (oran) olarak ifade edildi. İki 
grup karşılaştırmalarında Mann-Whitney U testi 
kullanıldı. İkiden fazla grubun karşılaştırmasında 
Kruskal-Wallis testi uygulandı; burada anlamlı 
çıkan verilerin ikili karşılaştırmaları yine Mann-
Whitney U testi kullanılarak yapıldı. Kategorik 
değişkenlerin karşılaştırmasında ki-kare testi 
kullanıldı. Değişkenler arası ilişki Spearman kore-
lasyon analizi ile incelendi. Tüm testler için çift 
yönlü p değerinin 0.05’in altında olması anlamlı 
kabul edildi. 

BULGULAR 

Araştırmamızda, 97 psöriyatik artritli hasta (65 
kadın, 32 erkek; ortalama yaş:48 (25-65)) ve 57 
sağlıklı kontrol (33 kadın, 24 erkek; ortalama 
yaş:43 (31-57)) bulunmaktaydı. Çalışma olgula-
rının demografik ve klinik özellikleri Tablo 1’de, 
biyokimyasal bulguları Tablo 2’de gösterildi. 

PsA’li hasta grubundaki ortalama bazal GLP-1 
değerleri 15.2 pg/mL(3.6-58.6) bulundu. Kontrol 
grubundaki ortalama GLP-1 değerleri ise 15.3 
pg/mL (3-56.3) saptandı. İki grup arasında 
istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktu (p=0.77) 
(Tablo 2). Psöriyatik artritli hasta grubunun ESH 
ve hs-CRP değerleri, sağlıklı kontrol grubunda 
saptanan değerlerden istatistiksel olarak anlamlı 
bir şekilde yüksek bulundu (p=0.001). Grupların 
bazal GLP-1, kreatinin klirensi, ALT, açlık glukoz, 
HOMA, total kolesterol, trigliserid, LDL kolesterol, 
HDL kolesterol sonuçları arasında istatistiksel 
olarak fark yoktu (Tablo 2).  

 
 

Tablo 1. Araştırma grubunun demografik ve klinik özellikleri 

 Psöriyatik artritli, n=97 Sağlıklı kontrol, n=57 P değeri 

Yaş(yıl) 48 (25-65) 43 (31-57) 0.09 

Cinsiyet. E/K (%) 32/65 (33/67) 24/33 (42.1/57.9) 0.29 

Hastalık süresi (yıl) 4 (0-43)   

Bel çevresi (cm) 97 (65-129) 94 (67-125) 0.08 

VKİ (kg/m2) 26.9 (18.9-41) 26.4 (17.9-38.4) 0.17 

Sigara % 28.9 40.4 0.15 

VKİ: Vücut Kitle İndeksi 

 

Tablo 2. Psöriyatik artritli hastalar ve kontrol grubunun biyokimyasal bulguları 

 Psöriyatik artritli, n=97 Sağlıklı kontrol, n=57 p değeri 

Glukoz (mg/dL) 89 (63-121) 92 (63-112) 0.86 

HDL-Kolesterol (mg/dL) 46 (26-93) 47 (31-92) 0.72 

LDL-Kolesterol (mg/dL) 126 (75-290) 123 (73-233) 0.48 

Total-Kolesterol (mg/dL) 200 (134-398) 198 (141-349) 0.94 

Trigliserid (mg/dL) 106 (37-362) 117 (55-245) 0.58 

Kreatinin klirensi (mL/min) 120.8 (70-197) 121.4 (79-187) 0.59 

GLP-1 (pg/mL) 15.2 (3.6-58.6) 15.3 (3-56.3) 0.77 

Insülin (µIU/mL) 7.4 (2-24.7) 5.7 (2.5-14.2) 0.02 

HOMA-IR 1.6 (0.4-5.6) 1.3 (0.4-3.3) 0.054 

ESH (mm/saat) 26 (2-100) 12 (3-35) 0.001 

hs-CRP (mg/L) 4.9 (0.7-65.2) 1.5 (0.2-6.8) 0.001 

GLP-1: Glukagon Benzeri Peptid, ESH: Eritrosit Sedimantasyon Hızı, hs-CRP: Yüksek 
Duyarlı C-reaktif Protein, HOMA: Homeostatic Model Assessment 
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Yapılan anket-ölçek sonuçları, fizik muayene ve 
klinik sorgulama sonrası psöriyatik artritli hasta 
grubu kendi içinde eklem tutulumlarına göre 
aksiyel predominant-periferik predominant-karışık 
olmak üzere 3 gruba ayrıldı. Bu 3 grup ve sağlıklı 
kontrol grubu kendi aralarında karşılaştırıldı. 
Bazal GLP-1 seviyelerinde istatistiksel olarak 
anlamlı bir fark saptanmadı. Aynı şekilde gruplar 
arasında kreatinin klirensi, ALT, açlık glukoz, 
açlık serum insülin, HOMA, total kolesterol, 
trigliserid, LDL kolesterol, HDL kolesterol değer-
lerinde de anlamlı bir fark saptanmadı. 

Aktif-inaktif hastalığı olanları karşılaştırmak için 
aktivite ölçütlerinden faydalanıldı. Sırasıyla 
CPDAI (Kompozit Psöriyatik Hastalık Aktivite 
İndeksi) (<3 inaktif, ≥3 aktif) BASDAI (Bath 
Ankilozan Spondilit Hastalık Aktivite İndeksi) (<4 
inaktif, ≥4 aktif), DAS28 (Hastalık Aktivite İndeksi 
(<2,3 inaktif, ≥2,3 aktif), ağrılı-şiş eklem sayısı, 
PASI (Psöriyazis Alan Şiddet İndeksi), ESH, hs-
CRP kullanıldı. Aktif ve inaktif hastaların kendi 
aralarında ve kontrol grubuyla GLP-1 düzeyi, bel 
çevresi, kreatinin klirensi arasında istatistiksel 
olarak fark saptanmadı. 

Aksiyel ve periferik hastalığı olanlar ayrı ayrı alt 
grup analizi yapılarak, aktif-inaktif olarak gruplara 
ayrıldı. Aksiyel hastalığı olanlarda aktivite ölçütü 
olarak BASDAI, periferik hastalığı olanlarda ise 
DAS28 CRP kullanıldı. Gruplar arasında GLP-1 
düzeylerinde anlamlı bir fark görülmedi.  

GLP-1’in diğer değişkenlerle ilişkisini araştıran 
korelasyon analizleri de yapıldı:  

1- GLP-1’in bel çevresi, TG, HDL, LDL, HOMA, 
BASMI (Bath Ankilozan Spondilit Metroloji İn-
deksi) ve İnsülin düzeyleri ile herhangi bir 
korelasyon göstermediği görüldü. 

2- GLP-1 düzeyleri ile klinik (CPDAI, BASDAI, 
PASI, DAS28 CRP) ve laboratuvar aktivite gös-
tergeleri (ESH, CRP) arasında da korelasyon 
saptanmadı. 

Psöriyatik artritli hasta grubunda, 27 hasta 
(%17,5) kortikosteroid (KS) alıyordu. 12 hasta 
(%7,8) anti-TNF ajan, 93 hasta (%95,9) steroid 
olmayan iltihap giderici ilaç (NSAİD),78 hasta 
(%80,4) metotreksat, 16 (%16,5) hasta lefluno-
mid, 12 (%12,4) hasta salazoprin kullanmaktaydı. 
İlaç kullanımları ile GLP-1 düzeyleri arasında 
anlamlı bir ilişki saptanmadı. Kortikosteroid alan-

almayan hasta gruplarıyla sağlıklı kontrol grubu-
nun demografik-klinik ve laboratuvar sonuçları 
karşılaştırıldığında ESH ve hs-CRP değerleri 
haricinde, istatistiksel olarak anlamlı bir fark 
saptanmadı.       

TARTIŞMA 

PsA ile GLP-1 arasındaki ilişkiyi araştıran ilk 
çalışma olan araştırmamızda hipotezimizin teme-
lini, psöriyazisli hastalardaki inflamasyonla GLP-1 
arasında ilişki olabileceğini düşündüren bazı 
gözlemler oluşturmuştur. Yapılan çalışmalarda 
psöriyazis ve PsA’lı hasta gruplarında tip 2 DM 
sıklığında artış görülmüştür (3, 6, 14-18). Bu 
duruma insülin direnci ve inflamasyon arasındaki 
ilişkinin neden olduğu düşünülmüştür. Psöriyazis-
teki inflamasyonla GLP-1 ilişkisini düşündüren 
kanıtlar; daha çok olgu sunumu veya olgu serile-
rinden gelmektedir(11). Faurschou ve ark’larının 
2011 yılında yaptığı bir çalışmada, tip 2 diyabeti, 
psöriyazisi olan obez hastalara gastrik bypass 
cerrahi uygulanmıştır. Post-op dönemde ve pre-
op dönemde postprandiyal GLP-1 seviyeleri 
ölçülüp kıyaslanmıştır (12). Operasyon sonrası 
hastaların kan şekerleri regüle olmuş, psöriyatik 
cilt lezyonları gerilemiştir. Üstelik bu etkiler hasta-
ların kilo vermediği dönemde başlamıştır. Bütün 
bu etkiler GLP-1 ile ilişkilendirilmiştir. Yakın 
zamanlı bir çalışmada psöriyazisi ve tip 2 DM’u 
olan obez hastaların tedavisinde liraglutide (GLP-
1 analoğu) kullanılmış, psöriyatik lezyonlarda 
anlamlı bir düzelme sağlanmıştır (19). Yine psö-
riyazisli aynı zamanda tip 2 DM’u olan bir has-
tada, antidiyabetik ilaç sitagliptin (DPP-4 inhibi-
törü) tedavisi başlandıktan kısa bir süre sonra, 
henüz Hba1c düzeyinde bir değişiklik olmadan 
psöriyatik plak lezyonlarında ciddi bir düzelme 
gözlenmiştir (20).   

Anoreksijenik bir hormon olan GLP-1 besin 
alımına yanıt olarak salgılanır. Normal bireylerde 
besin alımından 15 dakika sonra GLP-1 düzeyi 
artmaya başlayıp zirve konsantrasyonuna 30-45 
dakika içinde ulaşır. Bazal düzeylerine ise 2-3 
saat sonra iner. Bu nedenle obezite patogenezin-
deki rolü ile ilgili olarak literatürde postprandiyal 
GLP-1 yanıtları değerlendirilmiş olup açlık 
çalışmaları bu konuda yol gösterici olmamıştır. 
Çalışmamızdaki sonuca da GLP-1 ölçümlerinin 
açlıkta (bazal) yapılmış olması neden olabilir. 
Kendi çalışmamızı da içeren bütün bu çalışma-
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lardaki farklılıklara yaş, genetik faktörlerin etkisi 
veya farklı hormon kitlerinin kullanılması neden 
olabilir. GLP-1’in periferden ölçülmesi de sonuç-
larımızı etkilemiş olabilir. GLP-1’in kısa yarı ömrü 
nedeniyle periferden yapılan ölçümlerin intestinal 
L hücrelerinin gerçek yapımını göstermeyebile-
ceği, GLP-1’in insülin salgılatma gücünü yansıtan 
potansiyelini ancak portal ven ölçümlerinin göste-
rebileceği belirtilmiştir (21). Ayrıca çalışmamızın 
sonuçlarına, oral glukoza GLP-1 yanıtını etkile-
yen mide boşalma hızı, intestinal geçiş zamanı, 

diğer hormonlar ve nöral faktörlerin de etkisi 
olabilir. 

SONUÇ 

Araştırmamızda, psöriyatik artritteki inflamasyon 
ve hastalık aktivasyonu ile GLP-1 düzeyleri 
arasında ilişki olmadığı ortaya konulmuştur. Ba-
zal GLP-1 ile yapılan çalışmaların çoğunda farklı 
ve anlamsız sonuçlar çıkması, postprandiyal ya 
da perifer dışı GLP-1 ölçümü çalışmalarına 
ağırlık verilmesiyle çözümlenebilir. 
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