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A. Metabolik sendrom tanım

İlk kez 1988’de Reaven tarafından tanımlanmış olan metabolik 

sendrom insülin rezistans sendrom olarak da adlandırılır ve bazı 

metabolik anormallikleri içerir. Tanıda Amerikan Ulusal Kolesterol 

Eğitim Programı Üçüncü Erişkin Tedavi Paneli (Adult Treatment 

panel III: ATP III) (NCEP-ATP III) kılavuzunda belirtilen kriterler veya 

dünya sağlık örgütü tarafından tanımlanan kriterler kullanılmakta-

dır (1,2) (Tablo 1). 

Tablo 1. Metabolik sendrom tanõ kriterleri

NCEP ATP III (1) WHO (2)

A a!õdakilerin üçü veya 
daha fazlasõ:

Insulin direnci + a a!õdakilerin 
2 veya daha fazlasõ

Bel çevresi erkeklerde >102 cm Santral Obezite: Bel/kalça oranõ 
>0.9 ve/veya BMI >30 kg/m2

Trigliseridler³>150 mg/dl Trigliserid ³>150 mg/dL ve/veya 
HDL-C <35 mg/dL

HDL-C <40 mg/dL 

Kan basõncõ³>130/85 mmHg  ³>140/90 mm Hg

Açlõk glikozu³>110 mg/dl Mikroalbuminüri
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ABSTRACT

Metabolic syndrome includes glucose intolerance, dyslipidemia, 

hypertension and obesity. Incidence of metabolic syndrome in-

creases in our country and all around the world. Although the 

hypothesis of the role of metabolic syndrome in the etiology of 

prostate cancer, the epidemiological evidences are insufficient to 

suggest a link between metabolic syndrome and prostate cancer. 

There are few studies that contain all components of metabolic 

syndrome. Besides, there are many studies about the role of obes-

ity in the etiology of prostate cancer as a component of metabolic 

syndrome but data are conflicting. Studies indicate that obes-

ity is together with a minimal increasing in prostate cancer risk. 

Clearly, prospective studies are needed to exhibit the relationship 

between hypercholesterolemia and prostate cancer. Studies de-

tected that prostate cancer is rare in diabetes mellitus group and 

support the role of insulin resistance in the etiology of prostate 

cancer. Nevertheless, existence of one-or two components of 

metabolic syndrome reflect metabolic syndrome is not clear.

ÖZET

Metabolik sendrom, glikoz intoleransı, dislipidemi, hipertansi-

yon ve obeziteyi içerir. Metabolik sendromun insidansı tüm dün-

yada ve ülkemizde artış göstermektedir. Prostat kanseri etyolo-

jisinde metabolik sendromun rol aldığı hipotezi olmakla birlikte 

bu konudaki bilgiler sınırlıdır. Metabolik sendromun tüm kom-

ponentlerini içeren literatürde sadece bir kaç çalışma vardır. Me-

tabolik sendrom komponentlerinden obezitenin prostat kanseri 

etyolojisinde rolünü çok sayıda çalışma yayınlanmıştır. Bununla 

birlikte literatürdeki sonuçlar çok çelişkilidir. Meta analizler obe-

zitenin prostat kanseri riskinde minimal artışla birlikte olduğunu 

belirtmektedir. Hiperkolesterolemi ile prostat kanseri arasındaki 

daha açık ortaya koyabilmek için prospektif randomize çalışma-

lara ihtiyaç vardır. Literatürdeki çalışmalar diyabetik hastalarda 

prostat kanserini daha az saptamıştır ve prostat kanseri etiyolo-

jisinde insülin rezistansının rolüne destek verir. Tüm bunlara rağ-

men metabolik sendromun bir veya 2 komponentinin varlığının 

metabolik sendromu yansıtıp yansıtmadığı belirsizdir.

Metabolik sendrom artmış kardiyovasküler hastalık ve diyabet 

riskiyle birliktedir ve önemli bir morbidite ve mortalite sebebidir. 

Metabolik sendromun sıklığı Amerika’da son yıllarda %60 oranında 

artarak %40 seviyelerine ulaşmıştır (3). Ülkemizde de, 30 yaş ve üstü 

bireylerdeki sıklığı, erkeklerde %28, kadınlarda %45 olarak tespit 

edilmiştir (4).

Literatürde metabolik sendromun bileşenlerinden olan obezite, 

abdominal yağ dağılımı, hiperinsülinemi ve hiperkolesterolemi ile 

prostat kanserini ilişkilendiren çalışmalar mevcuttur. 

 B. Obezite ve prostat kanseri

Obezite yağın vücutta yoğun birikimi ve depolanması ile karakte-

rizedir. Obezite dünya genelinde epidemik olarak yayılmaktadır ve 

birçok kanserin oluşumu ile bağlantılıdır (5). Günümüzde prostat 

kanseri insidansı, düşük insidanslı Çin, Japonya gibi Asya ülkelerin-

de dahi artmaktadır. Aynı zamanda bu ülkeler batılı yaşam tarzına 

adapte olmaktadır ve obezite oranları yükselmektedir. Bu gözlemler 

obezite ile prostat kanseri arasındaki ilişkiyi desteklemektedir (6). 

Obezitenin prostat kanseri etiolojisinde rolünü araştıran 40’dan fazla 

prospektif ve vaka kontrol çalışması yayınlanmıştır. 

Obezite ile prostat kanseri arasındaki ilişkiyi araştıran en geniş 

prospektif çalışma olan Engeland ve arkadaşları tarafından yapı-
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“Obezite yağın vücutta yoğun 
birikimi ve depolanması 

ile karakterizedir. Obezite 
dünya genelinde epidemik 

olarak yayılmaktadır ve 
birçok kanserin oluşumu ile 

bağlantılıdır (5). Günümüzde 
prostat kanseri insidansı, 

düşük insidanslı Çin, Japonya 
gibi Asya ülkelerinde dahi 

artmaktadır.”

Tanı esnasında prostat kanseri evreleri göz 

önüne alındığında obezite ile artmış agresif 

hastalık ve azalmış non agresif hastalık riski 

ile bağlantılı bulan çalışmalar mevcuttur. 

Gong ve arkadaşları 1936 prostat kanserli 

hastayı içeren prostat kanser önleme çalış-

masında %18 azalmış düşük grade prostat 

kanseri ve %29 artmış yüksek grade prostat 

kanseri bulmuştur (13). Rodriquez ve arka-

daşları 5252 prostat kanserli ve 69.991 kon-

trol içeren geniş kohort çalışmasında %16 

azalmış düşük grade prostat kanseri ve %22 

artmış yüksek grade prostat kanseri bulmuş-

tur (14). Bunlara karşılık Porter ve arkadaşları 

vaka kontrol çalışmalarında obez erkeklerde 

hem total hem de ilerlemiş prostat kanseri 

oranının azaldığını belirtmiştir (15). Artmış 

agresif hastalıkla yüksek östradiol, insülin, 

serbest IGF-1 ve leptin seviyesi ve düşük tes-

tosteron ve adinopektin seviyesi ile ilişkilen-

dirilmiştir (16).

Bizim yaptığımız bir çalışmada ise; 96 

prostat kanseri bulunan 300 hastalık popü-

lasyonda VKİ<25, VKİ 25,1- 27,5, VKİ 27.6- 30, 

VKİ>30 olan gruplarda prostat kanseri gö-

rülme sıklığında istatiksel fark görülmedi. 

Ayrıca VKİ<25, VKİ 25,1- 27,5, VKİ 27,6- 30, 

VKİ>30 olan gruplarda Gleason skorları 7 ve 

üstünde olan hastalarla, 7’ nin altında olan 

hastalar karşılaştırılmış; iki grup arasında is-

tatiksel fark saptanmamıştır (17).

Leptin adipositlerce üretilen obez hasta-

larda yüksek olarak bulunan bir hormondur. 

Leptin prostat kanseri hücrelerinin progres-

yonunda etkilidir (18). Serum leptin seviyesi 

ile prostat kanseri ilişkisini araştıran 2 pros-

pektif 5 vaka kontrollü çalışma vardır. Bu ça-

lışmaların sonuçları tartışmalıdır (19). Ribeiro 

ve arkadaşları da leptin üretimi ve sekresyo-

nu ile bağlantılı olan leptin gen polimorfiz-

mini, prostat kanseri riski ve kısmende ilerle-

miş hastalıkla bağlantılı bulmuşlardır (20).

Obezite azalmış serum adinopektin sevi-

yesi ile birliktedir. Brakenhielm ve arkadaşları 

adinopektinin antianjiojenik özellik göster-

diğini, böylece düşük antianjiojenik aktivite 

ile artmış anjiogenezin potansiyel tümör ge-

lişimi ile sonuçlanabileceğini bildirmişlerdir 

(21). Düşük adinopektin seviyesi ile ilerlemiş 

hastalık ve yüksek grade prostat kanseri ara-

sında bağlantı saptanmıştır (22).

Prostat kanseri etiolojisinde öne sürülen 

faktörlerden biride IGF-1 yüksekliğidir. Ser-

best veya biyoaktif IGF-1 seviyesi yüksekliği 

ile obezite arasında bağlantı bulunmuştur. 

IGF-1 potent polipeptid bir hormondur. IGF-

1 hem androjen bağımlı hemde androjen 

bağımsız prostat kanseri hücrelerinin geli-

şimini invitro olarak uyarmaktadır (23). Shi 

ve arkadaşları yüksek IGF-1 seviyesi yüksek 

prostat kanseri riski ile birlikte olduğunu 

bulmuşlardır (24).

Günümüzde prostat kanseri ile VKİ arasın-

daki ilişki yoğun bir şekilde araştırılmaktadır. 

Bununla birlikte literatürdeki sonuçlar çok 

çelişkilidir. Meta analizler obezitenin prostat 

kanseri riskinde minimal artışla birlikte oldu-

ğunu belirtmektedir. 

C. Hiperkolesterolemi ve prostat 
kanseri

Obezite insidansında artış hiperkolestero-

lemi insidansı ile paralellik gösterir. Obezite 

ile total kolesterol, LDL, VLDL seviyelerinde 

yükselme ve HDL seviyesinde azalma izlenir. 

Vücut ağırlığında her %10’luk artış kolesterol 

seviyelerinde 10-15 mg/dl artışa yol açmak-

tadır 

Hiperkolesterolemi ile prostat kanseri ara-

sındaki pozitif bağlantı konusunda kanıtlar 

çok sınırlıdır. İlk kez 1942 yılında Swyer pros-

tatik adenomlar içindeki kolesterol içeriğinin 

normal prostat dokusundan fazla olduğunu 

lan Norveç çalışmasında 950.000 erkek ve 

33.314 prostat kanserli hasta incelenmiştir. 

Bu çalışmada obez erkeklerde prostat kanse-

ri riskinin %9 daha fazla olduğu bildirilmiştir. 

Bu risk 45 yaşında obez olan erkeklerde daha 

belirgin bulunmuştur (7).

MacInnis ve arkadaşları 31 prospektif ve 

25 vaka kontrol çalışmasını içeren meta ana-

liz çalışmasında vücut kitle indeksinin her 

5 birim artışında prostat kanser riskinin %5 

arttığını bulmuşlardır (8). Bu çalışmalardan 

22 prospektif ve 21 vaka kontrol çalışmasın-

da obezite ile prostat kanseri arasında mini-

mal artış tanımlanmıştır.

Literatürde birkaç çalışma ise VKİ(Vücut 

Kitle İndeksi) artışının prostat kanseri için risk 

oluşturmadığını hatta prostat kanserinden 

koruyucu olabileceğini öngörmüştür. Tes-

tosteron periferik yağ dokusunda östrojene 

dönüşmektedir. Obez hastalar bundan dolayı 

düşük testosteron ve yüksek östrojen konsan-

trasyonuna sahip olabileceği ve buna bağlı 

prostat kanseri riskinin azalabileceği hipotezi 

ortaya konmuştur (9). Obez erkeklerde pros-

tat kanserinin daha az olmasının bir nedeni 

de tanı koymadaki zorluk olabilir. Obez erkek-

lerde daha geniş plazma hacminden kaynak-

lanan hemodilüsyona bağlı PSA seviyesinin 

daha düşük olması prostat kanser tanısı için 

daha az biyopsi yapılmasına yol açabilir (10). 

İntraabdominal yağ dokusu total yağ do-

kusunun %10’unu oluşturur. Subkutan yağ 

dokusundan ve periferal yağ dokusundan 

metabolik olarak daha aktiftir ve kardiyo-

vasküler hastalık ve diyabet ile daha yakın-

dan ilişkilidir. MacInnis ve arkadaşları santral 

obezite ile prostat kanseri ilişkisini içeren 4 

kohort ve 5 vaka kontrol çalışmasında tah-

mini riski 1,03 bulmuştur (11). 63 prostat 

kanseri ve 63 kontrol hastası ile yapılan bir 

çalışmada, tomografi ile abdominal yağ ora-

nı ölçülmüş ve prostat kanseri grubunda an-

lamlı derece fazla bulunmuştur (12).
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göstermiştir (25). Bu çalışmadan sonra, bir 

çok laboratuvar çalışması benign ve malign 

prostat dokularında, prostatik doku ve sek-

resyonlardaki kolesterol seviyelerindeki yük-

sekliği desteklemiştir. Kolesterol ile prostat 

kanseri arasındaki diğer ilişki kolesterolün 

androjenlerin de içinde bulunduğu steroid 

hormonların temel bileşeni olmasıdır. 

Magura ve arkadaşları hiperkolesterolemi 

ile prostat kanseri arasında anlamlı bağlan-

tı saptamışlardır. Prostat kanseri grubunda 

%44, kontrol grubunda ise %33 hastada ko-

lesterol seviyesi 200 mg/dl’den yüksek bu-

lunmuştur. Ayrıca kolesterol parametreleri 

ile prostat kanseri arasında ilişki araştırılmış, 

kolesterol seviyesi 5.17 mmol’den (200 mg/

dl), LDL seviyesi 3.33 mmol’den (130 mg/dl) 

yüksek ve HDL seviyesi 1.03 mmol’den (40 

mg/dl) düşük hastalarda prostat kanseri sık-

lığı arttığını bulmuşlardır. Ayrıca Magura ve 

arkadaşları hiperkolesterolemili hastalarda 

yüksek grade prostat kanserlerinin (Gleason 

≥ 7) daha sık olduğunu saptamıştır (26). 

Bravi ve arkadaşları da özellikle 65 yaş 

üstünde daha belirgin olmak üzere prostat 

kanseri ile hiperkolesterolemi (200 mg/dl) 

arasında ilişki saptamışlardır (27) Prostat 

kanseri grubunda %28,1, kontrol grubunda 

ise %18.7 hastada kolesterol seviyesi 200 

mg/dl’den yüksek bulunmuştur. Her iki çalış-

mada da önemli sayıda hasta popülasyonu 

içermesine rağmen vaka kontrol çalışmaları-

dır. Bu çalışmaların tersine Hiatt ve arkadaş-

ları kolesterol yüksekliği ile prostat kanseri 

arasında ilişki saptamamıştır (28). 

Bizim yaptığımız çalışmada ise total ko-

lesterol, VLDL, LDL, HDL seviyesi ile prostat 

kanseri arasında ilişki bulunamadı. Ayrıca 

kolesterol seviyeleri ile Gleason skorları 7 ve 

üstünde olan hastalarla, 7’nin altında olan 

hastalar karşılaştırılmış; kolesterol seviyeleri-

nin kanser ayrımını etkilemediği saptanmış-

tır (17).

Cyrus ve arkadaşları ise hiperkolesterole-

mi olan hastalarda PSA seviyesinin normal 

kolesterollü hastalara göre daha yüksek 

olduğunu ve statinlerin kullanılması ile bu 

hastalarda PSA seviyelerinin düştüğünü ra-

por etmiştir (29). 

Hiperkolesterolemi ile prostat kanseri ara-

sındaki ilişkiyi araştıran literatürde çok sınırlı 

yayın mevcuttur. Bu ilişkiyi daha açık ortaya 

koyabilmek için prospektif randomize çalış-

malara ihtiyaç vardır.

D. Diyabet ve prostat kanseri

Literatürde prostat kanseri ile diyabet ara-

sında negatif ilişki gösteren çalışmalar mev-

cuttur. Waters ve arkadaşları prospektif ve 5 

etnik grup üzerinde yapılan çalışmalarında 

diyabetik erkeklerde %20 daha düşük pros-

tat kanser riski saptanmıştır. Bu koruyucu 

özellik tip 2 diyabetin süresi arttıkça daha da 

artmaktadır. diyabetin başlangıcında insülin 

düzeylerindeki artışın growth faktörlerde 

(IGF-1 gibi) artışa neden olması ve bununda 

prostat kanseri gelişimini uyarması olabilir. 

Diyabetin ilerleyen dönemlerinde hasta hi-

poinsülinemik duruma geldikçe diyabetin 

koruyuculuk etkisi ön plana çıkmakta ve 

hastalık süresi arttıkça koruyuculukta art-

maktadır (30).

Obez erkekler artmış insülin seviyesine sa-

hiptir. İngiltere, İsveç ve Çin’de yapılmış 5 ça-

lışma serum insülin veya c-peptid seviyesi ile 

prostat kanseri ilişkisini araştırmıştır.(19) Gi-

ovannucci ve arkadaşları 3270 prostat kan-

seri hastasında c-peptid seviyesini ölçmüş 

ama bağlantı bulamamıştır (31). Hubbard ve 

arkadaşları 87 prostat kanseri hastasını içe-

ren prospektif bir çalışmada glikoz ve insü-

lin düzeyleri ile prostat kanser riski arasında 

bağlantı bulmamıştır (32).

İnsülin sinyal yolağı (INS), insülin reseptör 

substratı (IRS) genlerindeki polimorfizmi 

araştıran 3 vaka kontrollü çalışma yüksek 

grade prostat kanserli hastalarda daha fazla 

olmak üzere prostat kanseri riskinde 2,8 kat 

artışla bağlantılı bulunmuştur.(33) Küçük 

vaka kontrollü bir çalışmada da INS Pstl CC 

genotipinin prostat kanser riski ile %74 artış-

la bağlantılı bulunmuştur (35). Aynı belirteç 

diyabetlilerde daha fazla olmak üzere pros-

tat kanseri riskinde %59 artışla bağlantılıdır 

(34). Bu çalışmalar insülin sinyal yolak genle-

rindeki varyantların prostat kanserine neden 

olabileceğini düşündürmektedir.

Avrupa’da yapılan klinik çalışmalarda tip 

2 diyabetik hastalarda %20 daha az prostat 

kanseri saptamıştır. İnsülin ve c-peptid ile il-

gili olumsuz sonuçlara rağmen insülin sinyal 

yolağı (INS), insülin reseptör substratı (IRS) 

içeren farklı genlerden alınan sonuçlar daha 

tutarlıdır ve prostat kanseri etiolojisinde in-

sülin rezistansının rolüne destek verir

E. Metabolik sendrom ve prostat 
kanseri

Metabolik sendromun tüm parametrelerini 

içeren çok az sayıda çalışma mevcuttur. Tande 

ve arkadaşları 6429 kişilik 385 prostat kanse-

rini kapsayan Amerikan çalışmasında meta-

bolik sendromun 3 veya daha fazla bileşenini 

içeren hastalarda %23 daha az prostat kanseri 

geliştiğini raporlamıştır (36). Diyabet metabo-

lik bileşenlerinden birisidir ve risk azalması-

nın nedeni olabilir. Non diyabetik metabolik 

sendromun 2 bileşenine sahip hastalarda me-

tabolik sendrom olmayan hastalara göre %37 

artmış riski sahip saptanmıştı (36).

Tersine Laukkanen ve arkadaşları 1880 

kişilik çalışmalarında ortalama 13 yıllık takip 

sonucunda prostat kanseri gelişimi metabo-

lik sendromlu hastalarda 1,9 kat daha fazla 

bulmuştur. Bu oran vücut kitle indeksi 27’in 

üstünde olan hastalarda daha yüksek bulun-

muştur (37). Lund Haheim ve arkadaşları da 

metabolik sendromlu hastalarda %94 artmış 

risk tanımlamıştır (38).

Hammarsten ek olarak 299 prostat kanseri 

hastasının klinik takibi ile ilgili bir çalışmada 

“İlk kez 1942 yılında Swyer 
prostatik adenomlar içindeki 
kolesterol içeriğinin normal 
prostat dokusundan fazla 
olduğunu göstermiştir (25). 
Bu çalışmadan sonra, bir 
çok laboratuvar çalışması 
benign ve malign prostat 
dokularında, prostatik 
doku ve sekresyonlardaki 
kolesterol seviyelerindeki 
yüksekliği desteklemiştir. 
Kolesterol ile prostat kanseri 
arasındaki diğer ilişki 
kolesterolün androjenlerin 
de içinde bulunduğu steroid 
hormonların temel bileşeni 
olmasıdır.” 

“Waters ve arkadaşları 
prospektif ve 5 etnik 

grup üzerinde yapılan 
çalışmalarında diyabetik 

erkeklerde %20 daha 
düşük prostat kanser riski 

saptanmıştır. Diyabetin 
ilerleyen dönemlerinde 
hasta hipoinsülinemik 

duruma geldikçe diyabetin 
koruyuculuk etkisi ön plana 
çıkmakta ve hastalık süresi 

arttıkça koruyuculukta 
artmaktadır (30).”
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prostat kanserinden ölen hastaların daha 

obez, daha yüksek vücut kitle indeksli, bel 

çevresi ölçülerinin ve sistolik kan basınçları-

nın daha yüksek olduğu bulunmuştur (39).

Martin ve arkadaşları tarafından 29.364 

kişiyi metabolik sendrom ve prostat kanse-

ri insidansı ve mortalitesini araştırmak için 

ortalama 9.3 yıllık takibe almıştır. Sonuçta 

diyastolik kan basıncında 12 mm Hg artış 

prostat kanserinde %8’lik artışla bağlantılı 

bulunmuştur. Ayrıca bel çevresindeki 9.4 

santimetrelik artış artış lokalize prostat kan-

serinde %16 artış ile birlikteyken ileri evre 

kanserle bağlantı bulunmamıştır. Vücut kitle 

indeksi, bel/kalça oranı total / HDL koleste-

rol düzeyi, glikoz düzeyi, mevcut metabolik 

faktörlerin sayısı ile prostat kanseri arasında 

ilişki saptanmamıştır (40).

Sonuç olarak metabolik sendromun tüm 

bileşenlerini içeren sadece bir kaç çalışma 

vardır. Metabolik sendromun bir veya 2 bile-

şenin varlığının metabolik sendromu yansı-

tıp yansıtmadığı da belirsizdir. 

F. Sonuç

1.  Meta analizler obezitenin prostat kanseri 

riskinde minimal artışla birlikte olduğunu 

belirtmektedir. 

2.  Hiperkolesterolemi ile prostat kanseri ara-

sındaki ilişki net değildir. Bu konu ile ilgili 

prospektif randomize çalışmalara ihtiyaç 

vardır.

3.  Literatürdeki çalışmalar diyabetik hasta-

larda prostat kanserinin daha az oranda 

görüldüğünü saptamıştır.

4.  Metabolik sendromu ve prostat kanseri 

ilişkisi net olarak ortaya konulmamıştır. 

Metabolik sendromun tüm bileşenlerini 

içeren araştıran sınırlı sayıda çalışma var-

dır ve bu çalışmaların sonuçları net değil-

dir.
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