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OZET

Hizli H. Hafif Kilolu ve Obez Kadinlarda Prediyabet ve Dislipidemi Risk Gostergelerinin
Arastirilmasi. Istanbul Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, ¢ Hastaliklari ABD, Yiiksek
Lisans Tezi. Istanbul. 2014.

Giris ve Amag: Son yillarda obezitenin goriilme sikligi hizla artmakta, biiyiik bir
saglik sorunu haline gelmektedir. Obeziteye paralel olarak, kardiyovaskiiler hastaliklar ve tip
2 diabetes mellitusun ¢esitli toplumlarda hizla artmasiyla birlikte “prediyabet” ve
“dislipidemi” gibi klinik donem Oncesi bozukluklar1 ifade eden terimler siklikla giindeme
gelmeye baslamistir. Bu ¢alismanin amaci hafif Kilolu ve obez kadinlarda prediyabet ve

dislipidemi risk gostergelerinin varligini arastirmaktir.

Yontem: Geriye doniik olarak yapilan bu ¢aligmaya yas ortalamasi 40,6 = 13,4 yil
olan 493 kadin hasta dahil edildi. Bireylerin boy uzunluklari, viicut agirliklari, bel ve kalga
cevreleri, sistolik ve diyastolik kan basinglar 6l¢iildii. Biyokimyasal dlgiimleri yapildi. Beden
kiitle indeksi (BKi) ve HOMA-IR degerleri hesaplandi. Achk kan glukoz degerinin
“prediyabet” grubunu, serum lipid diizeylerinin ise “dislipidemi” grubunu belirledigi
caligmada bireyler prediyabet (n=89), dislipidemi (n=259), prediyabet+dislipidemi (n=71) ve
kontrol grubu (n=74) olmak tizere dort gruba ayrildi. Cesitli parametrelerin arasindaki iliski
SPSS 18.0 paket programu ile belirlendi, p<0.05 degeri anlamli kabul edildi.

Bulgular: Kadmlarin ortalama BKI’sinin 39,4 + 8,6 kg/mz, bel g¢evresinin 108,8 +
16,0 cm oldugu saptandi. Prediyabet ve dislipidemi gruplari arasinda aglik kan glukozu, HDL
ve LDL kolesterol degerlerinde anlamli farklilik belirlendi (p<0.05). Prediyabet grubu ve
kontrol grubu Karsilastirildiginda BKI, bel cevresi, aglik kan glukozu, trigliserit, total
kolesterol, HDL ve LDL kolesterol degerlerinde anlamli farklilik bulundu (p<0.05).
Prediyabet+dislipidemi ve kontrol grubu karsilagtirildiginda yas, sistolik ve diyastolik kan
basinci, viicut agirhigl, BKI, bel ve kalga gevresi, bel/kalga orani, aglik kan glukozu, HbA1c,
aclik insiilin, HOMA-IR, iirik asit, ALT, trigliserit, total, HDL ve LDL kolesterol
degerlerinde anlamli farklilik saptandi (p<0.05).

Sonug¢: Obezitenin prediyabet ve dislipidemi ile iliskili oldugu bulundu. Tim gruplar
arasinda arastirilan parametrelerde en fazla bozuklugun hem prediyabet hem de dislipidemisi
olan hastalarda oldugu saptandi. Hafif kilolu ve obez kadin hastalarda prediyabet ile

dislipideminin birlikte bulunmasinin kardiyovaskiiler riski daha da arttirdig1 sonucuna varildi.



Anahtar Kelimeler: obezite, prediyabet, dislipidemi, kardiyovaskiiler hastalik, tip 2 diabetes

mellitus



ABSTRACT

Hizli H. Investigation of Prediabetes and Dyslipidemia Risk Indicators in Overweight and
Obese Women. Istanbul University Institute of Health Sciences, Department of Internal
Medicine. Master Thesis. Istanbul. 2014.

Introduction: The prevalence of obesity is increasing rapidly in recent years. Rapid
increase in obesity and associated diseases like cardiovascular disease and type 2 diabetes
mellitus in many societies revealed contemporary terminology such as "prediabetes" and
"dyslipidemia” that refer pre-clinical disorders. The aim of this study was to investigate the

presence of prediabetes and dyslipidemia risk indicators in overweight and obese women.

Method: This retrospective study included 493 female patients with a mean age of
40.6 = 13.4 years. Height, weight, waist and hip circumference, systolic and diastolic blood
pressure were measured. Biochemical measurements were taken. Body mass index (BMI) and
HOMA-IR values were calculated. To determine fasting blood glucose levels of “prediabetes”
and serum lipid levels of “dyslipidemia”, individuals were divided into four groups:
prediabetes (group 1, n=89), dyslipidemia (group 2, n=259), prediabetes + dyslipidemia
(group 3, n=71) and control group (group 4, n=74). The relationship between various

parameters analyzed with SPSS 18.0 package program, p <0.05 was considered significant.

Results: Mean Body Mass Index (BMI) was 39,4 + 8,6 kg / m? and mean waist
circumference was 108,8 + 16,0 cm. Between prediabetes and dyslipidemia groups,
significant differences were identified in fasting plasma glucose, HDL and LDL cholesterol
levels (p<0.05). Between prediabetes and control group BMI, waist circumference, fasting
plasma glucose, triglycerides, total, HDL and LDL cholesterol levels were significantly
different (p<0.05). A comparison between prediabetes+dyslipidemia group and control group
showed significant differences in age, systolic and diastolic blood pressure, weight, BMI,
waist and hip circumference, waist/hip ratio, fasting plasma glucose, HbAlc, fasting insulin,
HOMA-IR, uric acid, ALT, triglycerides, total, HDL and LDL cholesterol levels (p<0.05).

Conclusion: It was concluded that obesity caused prediabetes and dyslipidemia.
Among all parameters in studied groups, it was found that the most disorders was in
prediabetes+dyslipidemia group. In conclusion, the coexistence of prediabetes and
dyslipidemia in overweight and obese female patients increased the risk of cardiovascular

more than other diseases.



Xi

Key words: obesity, prediabetes, dyslipidemia, cardiovascular disease, type 2 diabetes
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1. GIRIS VE AMAC

Obezite gelismis ve gelismekte olan iilkelerde goriilme sikligi hizla artan 6nemli bir
halk sagligi sorunudur. Obezitenin genetik, kiiltiirel, sosyo ekonomik, psikolojik ve yasam
bi¢iminden kaynaklanan birgok nedeni bulunmaktadir (1). Tip 2 diabetes mellitus, insiilin
direnci, hipertansiyon, dislipidemi ve aterosklerotik hastaliklar (koroner arter hastaligi,
periferik arter hastaligi, karotis aterosklerozu ve aort anevrizmasi) i¢in obezitenin énemli bir
risk faktorii oldugu pek ¢ok calisma ile kanitlanmistir (2). Obeziteye paralel olarak,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve tip 2 diabetes mellitusun ¢esitli toplumlarda hizla artmasi ile
birlikte, bu hastaliklardan korunmak amaci ile 6nceden 6nlem alinmasi i¢in “prediyabet” ve
“dislipidemi” gibi klinik donem oncesi bozukluklar1 ifade eden terimler siklikla giindeme
gelmeye baslamistir (3,4).

Prediyabet donemi, Klinik tip 2 diabetes mellitus gelismeden once glukoz
metabolizmasinda goriilen degisiklikleri kapsamakta, bozulmus aclik glukozu ve/veya
bozulmus glukoz toleransini igermektedir. Prediyabetik donem mikrovaskiiler ve
makrovaskiiler hastaliklarin gelisimi i¢in ¢ok 6nemlidir. Prediyabetin, yillar iginde tip 2
diabetes mellitusa ilerledigi bilinmektedir (5).

Koroner kalp hastaliklart; serum trigliserit, LDL (low density lipoprotein) kolesterol
yiiksekligi ve HDL (high density lipoprotein) kolesterol diisiikliigiinii i¢eren dislipidemi ile
yakin iligki gosterir. Dislipidemi olusumunda genetik yapi, obezite, tip 2 diabetes mellitus,
tiitlin kullanimi, hipertansiyon, sedanter yasam sekli ile beslenme aliskanliklar1 gibi bagimsiz
risk faktorlerinin etkisi ¢esitli ¢aligmalarda gosterilmistir. Bu nedenle tip 2 diabetes mellitus
ve dislipideminin erken taninmasi ve dnlem alinmas1 hem bireyin yasam kalitesini ve siiresini
arttirmakta hem de saglik harcamalarin1 azaltmaktadir.

Tiirkiye’deki obezite ve koroner kalp hastaligina iliskin mevcut durumu ortaya ¢ikaran
ilk calisma olan Tirkiye eriskinlerde kalp hastahgi ve risk faktorleri (TEKHARF)
calismasinda; total kolesterol, HDL-Kkolesterol, trigliserit, apolipoprotein-B100, obezite
(6zellikle visseral), hiperinsiilinemi ve kan basinci diizeylerinde goze c¢arpict bulgularin
oldugu, 6zellikle aterojenik etkisi yiiksek LDL-kolesteroliin ve bozulmus glukoz toleransinin
yiiksekligi ortaya konulmustur (6). Daha sonra yapilan ¢esitli ¢calismalarda da obezite, tip 2
diabetes mellitus ve koroner kalp hastaliklarinin risk faktorleri bagimsiz olarak arastirilmistir
(7,8,9,10). Ancak, klinik oncesi donem risk gostergeleri arasindaki iliskileri bir arada

inceleyen yeterli ¢galigma bulunmamaktadir.



Geriye doniik olarak yapilan bu ¢alisgmamizda fazla kilolu (hafif sisman) ve obez
kadinlarda prediyabet ve dislipidemi varligi ile bu klinik 6ncesi metabolik bozukluklarin risk

gostergeleri lizerine olan etkisi arastirilmastir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Obezite
Halk arasinda “sismanlik” olarak bilinen obezite Latince’de “yemekten dolay1”
anlamma gelen “obesitus” sdzciigiinden tiiremistir ve Ingilizce’de sismanlik, fazla yiikleme
anlamlarinda kullanilmaktadir (11). Obezite, viicudun yag kiitlesinin yagsiz kiitleye oraninin

artmasi sonucu, boy uzunluguna gore viicut agirhginin istenilen diizeyi agsmasidir (7).

Obezite DSO (Diinya Saglik Orgiitii) tarafindan, “Viicutta saghg bozacak olciide
anormal sekilde veya asir1 yag birikmesi” olarak tanimlanmustir. Yetiskin erkeklerin viicut
agirliginin ortalama % 15-20’sini, kadinlarin % 25-30’unu yag dokusu olusturmaktadir.
Obezite erkeklerde bu oranmin % 25’1, kadinlarda ise % 30’u asmas: olarak tanimlanir
(2,12,13).

Bulasici olmayan hastaliklar 2008’de meydana gelen yasam kaybimin %63 iinden
sorumludur. Ozellikle diisiik ve orta gelirli iilkelerde bulasici olmayan hastaliklardan meydana
gelen ve genellikle 6nlenebilir risk faktorlerinin etkisiyle olusan 6liimlerin oraninin giderek
artmas1 6ngoriilmektedir (2). Tarih boyunca aglik ve kitliklarla miicadele eden insanoglu gelir
diizeyinin artmasi, bati yasam tarzinin benimsenmesi ile, modern yasamda beslenme
aliskanliklarindaki degisimler, gelisen teknoloji ile beraber fiziksel aktivitenin azalmasi gibi

faktorlerin yogun etkisiyle, obezite ve yol actig1 saglik sorunlariyla miicadele etmektedir (1).

Obezite, diinyada hizla artan, sadece Kisinin kendisini degil, toplumu da etkileyen
fizyolojik, hormonal, metabolik, estetik, psikolojik ve sosyal sorunlara yol agabilen bir halk
sagligr sorunu olarak giinliik hayatimizda yerini almistir (14,15,16,17). Metabolik sendromun
bilegenlerinden birisi olan obezite, en onemli halk sagligi problemlerinden ve gelismis

tilkelerde ¢esitli hastalik ve 6liimlerin baslica nedenlerinden biridir (8,18).

Obezitenin olusumunda beslenme yoniiyle temel mekanizma, pozitif enerji dengesidir.
Besinlerle alinan kalorinin fazla, harcanan kalorinin az olmasi sonucu viicutta biriken kalori,
yag dokusuna doniiserek depolanmaktadir (19,20,21). Buradan yola ¢ikarak obezitenin, yag
dokusunun asirt artmasi sonucu ortaya ¢ikan, tedavi edilmedigi zaman birgok organ ve sistemi
olumsuz etkileyen; tip 2 diabetes mellitus, koroner kalp hastaligi, esansiyel hipertansiyon ve
baz1 kanser tiirlerinin gelismesi igin risk olusturan kronik bir hastalik oldugu bilinmektedir
(2,17,21).



2.1.1. Obezitenin Siniflandirilmasi

Diinya Saglk Orgiitii (DSO), obezitenin siniflandirmasinda Beden Kiitle indeksi’nin

(BKI) kullanilmasini énermektedir. BKI, viicut agirligimin kilogram cinsinden degerinin, boy

uzunlugunun metre cinsinden karesine (kg/m?) bsliinmesiyle elde edilen bir degerdir. Ancak,

viicutta yag dagilimi hakkinda bilgi vermemektedir (12,19,21).

Beden Kiitle Indeksi’ne gore yetiskinlerde DSO’niin belirledigi zayiflik, hafif

sismanlik ve obezite kriterleri Tablo 1°de gdsterilmistir.

Tablo 1. Yetiskinlerde BKi'ye gore zayiflik, hafif sismanlik ve obezite siniflandirmasi (DSO)

Siniflandirma BKi (kg/m°)
Temel kesisim noktalari* Gelistirilmis kesisim
noktalar*
Zay1f (diistik agirliklr) <18.50 <18.50
Asint diizeyde zayiflik <16.00 <16.00
Orta diizeyde zayiflik 16.00 - 16.99 6.00 - 16.99
Hafif diizeyde zayiflik 17.00 - 18.49 17.00 - 18.49
18.50 - 22.99
Normal 18.50 - 24.99 93.00-24.9
Toplu, fazla kilolu, hafif sisman >25.00 >25.00
. N . 25.00 - 27.49
Sigsmanlik 6ncesi (pre-obez) 25.00 - 29.99 5750 _29 99
Sisman (obez) >30.00 >30.00
. 30.00 — 32.49
Sisman I. Derece 30.00 — 34.99 32 50 _34.99
. 35.00 — 37.49
Sigman II. Derece 35.00 - 39.90 3750 -39 99
Sisman III. Derece >40.00 >40.00

Kaynak: Global Database on BMI, WHO

* Kesisim degerleri, BKI ile Avrupali toplumlardaki mortalite ve hastalik risk etmenlerinin iligkisine dayanmaktadir.
Etnik 6zelliklere bagh olarak BKI ile viicut yag yiizdesi arasindaki iligki farklilik gdstermektedir.

Obezite yag birikiminin yerine gore farkl: sekillerde de siniflandiriimaktadir;

2.1.1.1. Yag dokusunun dagilimi ve anatomik 6zelliklerine gore;

2.1.1.1.1. Hiperselliiler obezite

Yag hiicre sayisinin artisi ile karakterizedir. Cocukluk ¢aginda goriiliir. Nadiren

eriskin donemde de goriilebilir.




2.1.1.1.2. Hipertrofik obezite
Yag hiicrelerinin biiyiikligii ve lipid i¢erigindeki artis ile birliktedir. Erigkin yaslarda
ve gebelikte goriilen obezite bu tiptedir.

2.1.1.2. Yag dagilimina gore obezite

Son yillarda viicuttaki toplam yag miktarmin yani sira, yag dokusunun bolgesel
dagilimi da 6nem kazanmustir.

Ovoid tip obezite: Viicut agirhigi ve yag kiitlesinde asir1 bir artis s6z konusudur. Yag
kiitlesi belli bir bolgede orantili sekilde birikmektedir.

Android tip (elma bi¢imli) obezite: Yag kiitlesinin bel ve st karin bolgesinde
toplanmasidir.

Jinoid tip (armut bi¢imli) obezite: Visseral yagin karin bolgesinde yogunlagmasidir.
Visseral yag dokusunun artisi, glukoz duyarliligi, dislipidemi ve hipertansiyon riski ile
iliskilidir (7,9).

Elma tipi sismanlik daha ¢ok erkeklerde, armut tipi sismanlik ise daha ¢ok kadinlarda
goriilmektedir. Yagin 6zellikle karinda ve i¢ organlarin etrafinda biriktigi elma tipi sismanlik
saglik agisindan daha sakincalidir (9).

2.1.1.3. Etyolojiye gore;
a. Basit (eksojen obezite),
b. Metabolik ve hormonal bozukluklara bagli,

c. Genetik sendromlarla birlikte olan obezite (9).

2.1.2. Obezite Tan1 Yontemleri

Kilogram cinsinden agirligin, metre cinsinden boyun karesine boliinmesiyle elde
edilen BKI en sik kullanilan, pratik ve dogru sonuglar verebilen bir obezite tan1 yontemidir.
Obezite tanisinin konulmasi icin gelistirilen pek ¢ok yontem vardir. Bunlarin i¢inde viicut
yapisinin, 6zellikle viicut yag miktarinin saptanmasini saglayan yontemler, obezite tanisinin
dogru olarak konulabilmesi i¢in olduk¢a Onemlidir (22). Ancak, son yillarda yapilan
caligmalarda toplam yag miktarimin yani sira, yag dokusunun bolgesel dagilimi olduk¢a 6nem
kazanmugtir. Ozellikle visseral yag dokusunun basit, pratik ve énemli bir gostergesi olmasi
nedeniyle bel ¢evresi ve bel ¢evresinin kal¢a ¢evresine orani siklikla kullanilan yontemler
olmustur. Visseral obezite, kalp damar hastaliklar1 agisindan 6nemli bir risk faktoriidiir. Bel
cevresi Olglimii bu riskin iyi bir gostergesidir. Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF) da

visseral obeziteyi, metabolik sendrom (MS)’un tani kriterleri icine dahil etmistir. Bel



cevresinin tek basina Ol¢iilmesi ile risk belirlenmesi yaygin olarak kullanilmaktadir (2,12).

Yetigkinlerde bel ¢evresi 6l¢limiine gore risk araliklari Tablo 2°de gosterilmistir.

Tablo 2. DSO’ye gore yetiskinlerde bel cevresi dl¢iimiine gore hastalik olusturma riski (12)

Cinsiyet Risk Yiiksek risk
Erkek (cm) >94 >102
Kadin (cm) >80 >88

Viicut bilesimi pek ¢ok etmene gore farklilik gdsteren bir durumdur. Genetik, 1rk,
cinsiyet, beslenme durumu, onerilen diyetler, egzersiz, hastalik ve genetik faktorler viicut

bilesiminin olusumunda etkilidir (22,23,24).

Viicut kompozisyonunun degerlendirilmesi i¢in direkt (dogrudan) ve indirekt (dolayli)
yontemler kullanilabilir (25). Birincisi; hayvan ve insan kadavralarinin incelenmesi igeren
dogrudan 6l¢timler, ikincisi ise laboratuarlar ve saha galismalarini igeren dolayli 6lgtimlerdir.
Olgiimlerin direkt yontemle canlilarm iizerinde uygulanmasi miimkiin olmadigindan, indirekt
yontemler yardimi ile hesaplanmaktadir. Bu yontemleri kullanan arastirmacilarin olanaklarina
ve kosullarina gore degiskenlik gostermektedir. Obezitenin belirlenmesinde kabul edilebilir
tek bir kriter koymak kolay degildir. Her yontemin kendine gore avantaj ve dezavantajlarinin

oldugunun bilinmesi gerekmektedir (19,21,22).

2.1.3. Obezite Epidemiyolojisi
2.1.3.1. Diinyadaki Durum
Obezite kiiresel epidemi halini almis olan énemli bir halk saghg: sorunudur. DSO
verilerine gore, diinyada 400 milyonun iizerinde obez ve 1.6 milyar civarinda fazla kilolu
(hafif sisman) Kisi bulunmaktadir. Iki bin on bes yilinda obez kisilerin 700 milyon ve fazla
kilolu (hafif sisman, Tiirkgemizde balik etli) kisilerin 2.5 milyara ¢ikmasi beklenmektedir
(2,15). Obezite prevelansinin 1980’lerden gliniimiize kadar iki kat arttigi, hafif sismanlik

prevelansinin %30’lara ve obezite prevelansinin %10’lara ulastig1 belirlenmistir (12).

Obezitenin en sik goriildigii Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde hastaliklar
onleme ve kontrol merkezi (CDC) tarafindan yiiriitilen ABD Ulusal Beslenme ve Saglik
Aragtirmast (NHANES), 2009-2010 sonuglarina gére ABD’de 78 milyondan fazla yetiskin



obezdir. Obezite prevalansi erkeklerde %35.5, kadinlarda %35.8, genel toplamda %35.7 dir.
Yeni yapilan tahminlere gore 2030 yilinda ABD’de niifusun yarisinin obez olmasi

beklenmektedir (12).

Diinya Saghk Orgiiti'niin  (DSO) gerceklestirdigi  Monitoring Trends and
Determinants in Cardiovascular Diseases-MONICA (Kardiyovaskiiler Hastaliklarin
Belirleyicileri ve Egilimlerinin izlenmesi) c¢alismasinda obezite prevalansimn iilkelere,
bolgelere ve cinsiyete gore degistigi saptanmistir. Ayrica bu g¢alismanin sonuglarina gore
obezite siklig1 eyaletlere gore 1980- 1990 yillar1 arasinda % 10-30 oraninda artis géstermistir
(26).

Sosyoekonomik gelisim dogrultusunda ortaya ¢ikan c¢evresel ve davramissal
degisiklikler, tim diinyada obezite sikliginin artmasindaki 6nemli nedenlerden biridir. 2009
yilinda Avrupa’da yetiskin bireyler lizerinde yapilan The European Health Interview Survey -
EHIS (Avrupa Saglik Gorlisme Arastirmasi)’da obezitenin kadin ve erkeklerde sirasi ile en
diisiik oldugu iilkeler Romanya (%8 ve %7.6), Italya (%9.3 ve %11.3), Bulgaristan (%11.3
ve %11.6) ve Fransa (%12.7 ve %11.7)’dir. Kadinlarda obezite goriillme oraninin en yiiksek
Ingiltere (%23.9), Malta (%21.1) ve Letonya’da (%20.9), erkeklerde ise Malta (%24.7),
Ingiltere (%22.1), Macaristan (%21.4) ve Cek Cumhuriyeti’nde (%18.4) oldugu belirtilmistir
(2). Avrupa’daki ortalama obezite prevelanst ise kadin ve erkeklerde sirasiyla %20 ve %15°tir
(12).

2.1.3.2. Tirkiyedeki Durum

Ulkemizde de obezite prevelans: diinyaya paralel olarak gittikge artmaktadir. Bu
durum gesitli ¢alismalar ile saptanmistir. Ancak, iilkemizdeki obezite sikligini belirlemeye
yonelik Tirkiye’de Erigkinlerde Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri Calismasi (TEKHARF),
Tiirkiye Obezite ve Hipertansiyon Arastirmast (TOHTA), Tirkiye Diyabet, Obezite ve
Hipertansiyon Epidemiyolojisi (TURDEP) ve Tiirkiye Obezite Profili ¢alismalari (TOAD)
yapilan bes biiylik c¢aligmadir. Son olarak 2010 yilinda yapilan Tiirkiye Beslenme Saglik
Aragtirmast (TBSA) ile iilkemizdeki durum hakkinda en kapsamli ve giincel veriler elde

edilmistir (1,12).

Tiirkiye Kardiyoloji Dernegi tarafindan yapilan ve 3681 kisiyi kapsayan TEKHARF

calismasinda BKi 30 kg/m2 ve lizeri obezite olarak tanimlanmis ve 30 yasin iizerindeki Tiirk



erkeklerinin % 25.2’sinin, kadinlarinin da % 44.2’sinin obez oldugu belirlenmistir. Bu
calismanin sonuclarma goére 1990’dan 2000 yilina kadar gecen siirede obezite goriilme sikligi
kadinlarda %36, erkeklerde ise %75 oraninda artmis; eriskin kadinlarda %43’e, erkeklerde
%21.1°e ulagsmustir (6).

1999-2000 yillar1 arasinda yaklagik 24.000 yetiskinde yapilan TOHTA c¢alismasi
sonuclarma gore ise kadinlarin % 36’s1, erkeklerin %21.5°1 ve erigkin toplumun ortalama %
25’1 obezdir (27).

On iki yil ara ile gergeklestirilen 26.500 yetiskin bireyin katildigst TURDEP I-II
calismalarina gore ise, genel toplumda obezite goriilme sikligi 2010 yilinda %40 artarak
%31.2 diizeylerine ulagmistir. Son 12 yil igerisinde kadinlarda obezite % 34, erkeklerde ise %
107 oraninda artis gostermistir. TURDEP II sonuglarina gore Tirkiyede kadinlarin %44°1,
erkeklerin  %27’si ve genel toplumun %35’i obezdir. Obezite bel c¢evresine gore
degerlendirildiginde (bel gevresi; kadin: > 88 cm, erkek: > 102 cm), genel obezite goriilme
siklig1 % 34.3; kadinlarda % 48.4, erkeklerde % 16.9 olarak saptanmistir. Toplumumuzdaki
kadinlarda visseral obezite sikliginin yiiksek olmasi, basta kalp ve damar hastaliklari ile tip 2
diabetes mellitus olmak iizere kadin niifusunun yakin gelecekte karsilasacagi énemli sorunlara
isaret etmektedir (1,2,12).

2.1.4. Obezitenin Neden Oldugu Saglik Sorunlari
Obezite viicudun ¢esitli sistemleri ve psikososyal durum iizerine olumsuz etkileri olan,
saglik harcamalarini arttiran, 6zellikle tip 2 diabetes mellitus, hipertansiyon, kalp damar

hastaliklar1 ve kanser sikliginda artisa sebep olan epidemik bir hastaliktir (1).

Diinya Saglik Orgiitii verilerine gére hafif sismanlik ve obezite, Avrupa’daki
yetigkinlerde tip 2 diyabet vakalarinin %80’inden, iskemik kalp hastaliklarinin %35’ inden
sorumludur. Esansiyel hipertansiyonun %355’ine ve hasta olarak gecirilen 12 milyon yila
neden olmaktadir. Obezitenin cesitli hastaliklarla iliskisi kanitlanmis olup morbidite ve
mortaliteyi arttiric1 etki gosterdigi ve her yil 1 milyondan fazla yasam kaybina neden oldugu
bilinmektedir (28,29).

Temel olarak obezitenin neden oldugu degisiklikler iki grupta incelenebilir: Yag

dokusu kiitlesinin artigina bagli gelisen sorunlar ve yag hiicrelerinin metabolik ve salgisal



islev degisiklikleri sonucu gelisen sorunlar (1). Bunlarin yan1 sira obezitenin yol ac¢tig1 baslica
saglik sorunlarina insiilin direnci, tip 2 diabetes mellitus, hipertansiyon, kalp damar
hastaliklari, dislipidemi, metabolik sendrom, bazi kanser tiirleri, osteoartrit, uyku apnesi

(OSAS), psikososyal sorunlar, kas-iskelet sistemi sorunlar1 6rnek verilebilir (2,28,30,31).

Obezitenin ozellikle de visseral obezitenin; tip 2 diabetes mellitusun, esansiyel
hipertansiyonun, aterosklerotik hastaliklarin, bircok metabolik ve kardiyovaskiiler sorunlarin
altinda yatan neden oldugu bilinmektedir. Obezitenin dislipidemi, tip 2 diabetes mellitus ve
hipertansiyondan bagimsiz olarak da kardiyovaskiiler sorunlarin nedeni oldugu

belirtilmektedir (8).

2.2. Prediyabet

Prediyabet plazma aglik glukoz konsantrasyonunun diabetes mellitus i¢in belirlenmis
siirlarin altinda ancak, normal degerlerin iizerinde oldugu durumu tanimlayan, diger baska
parametreler ile kardiovaskiiler hastaliklar i¢cin 6nemli bir risk faktorii olan ciddi bir saglik
sorunudur (30,32). Daha 6nce “Smirda Diyabet” diye anilan bozulmus glukoz toleransi
(BGT/IGT) veya bozulmus aglik glukozu (BAG/IFG), giintimiizde “Prediyabet” olarak kabul
edilmektedir (30,33,34).

Prediyabet, bozulmus glikoz toleransi ve bozulmus aglik glikozu olmak {izere iki
gruptan olugsmaktadir. Risk degerlendirmesinde genellikle iki faktor birlikte incelenir, ancak
olusum mekanizmalar1 birbirinden tamamen farklidir (32). Yapilan ¢alismalarda BAG’nin
daha ¢ok beta hiicresi disfonksiyonu ile, BGT nin ise insiilin direnci ile yakindan iligkili
oldugu saptanmistir (4,34). BAG’da karacigerde orta diizeyde insiilin direnci, gecikmis birinci
evre insiilin salinimi ve kas dokularindaki normale yakin insiilin duyarlilig1 var iken, BGT de
B-hiicrelerinde %80’lere varan fonksiyon kaybi, gecikmis birinci veya ikinci evre insiilin
salimimi, kas dokularinda orta ya da ileri derecede insiilin direnci saptanmaktadir (35,36).
Hem BAG hem de BGT glukoz metabolizmasinim normal ile Klinik diyabet arasinda oldugu
durumlardir ve her ikisi de artmis bel ¢evresi, HDL Kkolesterol diistikligii, trigliserit yiiksekligi
ve hipertansiyonun bir arada bulunmasi ile tanimlanan “Metabolik Sendrom” igin bir tani
kriteridir (37).
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2.2.1. Insiilin ve HOMA-IR

Insiilin, viicut glukoz homeostazini ve etkili glukoz kullanimini saglamak igin gerekli
hormonlardan birisidir. Iskelet kas1 ve yag dokusunda glukoz kullanimini arttirirken,
karacigerde glukoneogenezi inhibe eder. Insiilinin saglikli kosullarda metabolizma ile kalp-
damar homeostazi baglantisint ve etkilesimini saglayan onemli fizyolojik gorevleri de
bulunmaktadir. insiilin, konsantrasyona bagimli doyurulabilir bir reseptdr etkilesimi gosterir.
Bu etkiyi gosterdigi doruk noktaya “insiilin yanit1”, bu etkinin yarisini elde etmek i¢in gerekli
insiilin konsantrasyonuna “insiilin duyarliligi” denir (38).

Insiilin direnci, kisaca eksojen ve endojen insiiline kars1 biyolojik yanitsizlik olarak
tanimlanabilir. Insiilin direncine genetik faktorler, fetal malnutrisyon, fiziksel inaktivite,
obezite ve ileri yasm neden olabilecegi bilinmektedir. Insiilin direnci; bazi fizyolojik
durumlarda (puberte, gebelik, yaslilik, fiziksel inaktivite), metabolik hastaliklarda (obezite, tip
2 diyabet, esansiyel hipertansiyon, dislipidemi, aterosklerotik kardiyovaskiiler hastalik,
ovaryan disfonksiyon) ve ilag kullaniminda (kortikosteroidler, bazi oral kontraseptifler,
ditiretikler gibi) goriilebilir (39).

Insiilin direncini belirlemek igin kullamlan basit ve pratik yontemlerden biri
homeostaz modeli degerlendirmesi [homeostasis model assessment of insiilin resistance
(HOMA-IR)]’dir. Aglik kan glukozu ve insiilin arasindaki etkilesim kullanilarak gelistirilen
bu yontemde HOMA-IR = [insiilin (uU/ml) x acglik glukozu (mmol/It)] / 22,5 veya glukoz
degeri mg/dl olarak almirsa [Insiilin (uWU/ml) x glukoz (mg/dl) ] / 405 formiilii ile hesaplanr.
Buradaki 22,5 normallestirici sabit faktordiir. Aglik plazma glukozu normalde 4,5 mmol/It (18
x 4,5= 80 mg/dl) olan tipik saglikli bir kiginin insiilin normal diizeyinin 5 pU/ml olmasi
gerektiginden yola ¢ikilarak bu ikisinin ¢arpim {riiniin 22,5 olmasina dayanir. Tiim diinyada
gecerli olan ortak bir HOMA-IR degeri yoktur, esik deger toplumdan topluma degisir. Tiirk
toplumundaki esik deger Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklari Dernegi‘nin

2009 kilavuzuna gore 2,7 dir (40).
2.2.2. Prediyabetin Tarihgesi
Prediyabet terimi ilk olarak 1940’l1 yillarda, dogum sonrasi1 bazi anomaliler ortaya

¢ikan ve ilerleyen yillarda klinik diyabeti olan bireyleri tamimlamak icin Ispanya ve

Arjantin’de kullanilmistir. Zaman igerisinde degisen tanimlamalardan sonra, 1960’11 yillarda
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aclik kan glukozu normal ve glukoziirisi olmayan, ancak oral glukoz tolerans testi
(OGTT)’nde normal sonug vermeyen bireyleri tanimlamak igin kullanildi. 1965°te DSO’niin
diyabetle ilgili ilk uzman raporunu yayinlamasindan sonra, 1979’da National Diabetes Data
Group (NDDG) tarafindan hiperglisemi ile karakterize bozulmus glikoz intolerans1 (BGT)
olarak adlandirilan bir ara evre tanimlanmistir. Bu ara evre daha Once “latent diyabet” ve
“asemptomatik diyabet” gibi isimlerle adlandirilan tablolarin yerini almis ve BGT’nin
belirlenebilmesi i¢in hastaya OGTT yapilmasi veya tokluk durumunda ikinci saat kan 6rnegi
almmas1 gerektigi belirtilmistir. 1997°de DSO tarafindan tip 2 diabetes mellitus gelisimi ile
ilgili kriterler tekrar gozden gegirilmis ve tan1 konulmasi i¢in aglik plazma glukoz (APG)
seviyesinin 140 mg/dL’den 126 mg/dL diizeyine indirilmesi Onerilmistir. Bu kilavuzda
diyabetik diizeyde olmayan aglik hiperglisemisi BAG olarak tarif edilmis ve BAG ile BGT
kriterleri de tekrar diizenlenmistir. Bu grubun tip 2 diabetes mellitus gelisimi i¢in yliksek
riskli oldugu ve kardiyovaskiiler hastaliklar acisindan da risk faktorii tasidiklart Amerikan
Diyabet Dernegi (ADA)’nin 2011 kilavuzunda yer aldi. ADA’nin da yayinladigi uzman
goriislerine paralel olarak daha sonraki raporlarda BGT ile normal kan glukozu arasindaki

ayrim 100 mg/dL diizeyine kadar indirilmistir (1,4,32,34,37,41).

2.2.3. Prediyabet Tanis1

ADA’nin nerilerine gore:

APG siniflandirmast:
1. 100 mg/dL nin altinda ise normal plazma glukozu
2. 100-125 mg/dL ise bozulmus ag¢lik glukozu

3. 126 mg/dL nin tizerinde ise tip 2 diabetes mellitus tanisi konulabilir.

OGTT yapildiginda ikinci saat plazma glukozu (PG):
1. 140 mg/dL nin altinda ise normal glukoz toleransi
2. 140-199 mg/dL ise bozulmus glukoz toleransi
3. 200 mg/dL’nin tizerinde ise tip 2 diabetes mellitus tanis1 konulabilir.

Buna gore prediyabet durumunu ifade eden bozulmus aglik glukozu APG’nin 100-125
mg/dL arasinda, bozulmus glukoz tolerans ise ikinci saat plazma glukoz diizeyinin 140-199
mg/dL arasinda olmasidir (35,42).
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Iki bin on dért yilinda yaymlanan ADA’nin kilavuzuna gére tip 2 diabetes mellitus
tan1 kriterleri Tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 3: Prediyabet Tani1 Kriterleri (42)

Bozulmus A¢lik Glukozu 100-125 mg/dL (5.6-6.9 mmol/L)

Bozulmus Glukoz Toleranst | OGTT (75g) sonrasi 2. saat PG 140-199 mg/dL (7.8-11.0

mmol/L)

HbAlc %5.7 - %6.4

Glikozillenmis hemoglobin Alc (HbALc), diabetes mellituslu hastalarda uzun vadeli
glukoz kontroliinii takip etmek igin gereklidir. HbAlc, son 3 aydaki plazma total glukoz
degeri hakkinda bilgi verir. Glikolize hemoglobin konsantrasyonu glisemi kontrolii igin
gereklidir ve bu nedenle kullanim1 yaygindir. Fakat HbAlc diyabet tanis1 koymak i¢in yeterli
degildir. Standardizasyonundaki sorunlar ve tani esigindeki belirsizlik nedeniyle HbAlc’ nin
diyabet tani araci olarak kullanilmasi uzun yillar Onerilmemistir. Ancak son yillarda
HbAl1c’nin tiim diinyada standardizasyonu yoniindeki ¢abalar ve prognostik 6nemine dair
kanitlarin artmasi sonucunda HbALc’nin de diyabet tami testi olarak kullanilabilecegi
gindeme gelmistir. Uluslararasi Diyabet Uzmanlar Komitesi 2008 yilinda uluslararasi
standardardizasyon kurallarina uyulmasi kosulu ile diyabet tanis1 icin HbAlc kesim noktasini
%6.5 olarak belirlemistir. HbAlc diizeyi prediyabetik bireyler i¢cin %5.7 — 6.4 araliginda
normal kabul edilmektedir. Bununla beraber HbAlc’nin her merkezde rutin olarak
yapilamamasi, teknik sorunlari ve standardizasyonundaki eksikler ve maliyeti dikkate
alindiginda, testin tan1 amagh kullaniminin, pek ¢ok toplumda oldugu gibi, iilkemiz i¢in de su

anda uygun olmadigi diistiniilmektedir (43).

2.2.4. Prediyabetin Epidemiyolojisi
2.2.4.1. Diinyadaki Durum
Bozulmus aclik glukozu ve bozulmus glukoz toleransi goriilme sikhigi cesitli
toplumlarda ve farkli yas gruplarinda arastirilmigtir. Her ikisinin de yaygm oldugu
sdylenebilir iken BGT, BAG’ye gore daha sik (%6,7) goriilmektedir (30,31,32). iki bin alt1
yilinda Amerika toplumunda yapilan bir ¢alismada BAG siklig1 %25,7, BGT siklig1 %13,8,
prediyabet vakalar1 %30 diizeyinde saptanmistir (44).
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Amerika Hastaliklar1 Onleme ve Kontrol Merkezi (CDC) verilerine gére Amerika’da
79 milyon insanin prediyabet oldugu, 2011 yili prediyabet goriilme sikliginin %14.2 oldugu
bildirilmistir (45).

Iki bin sekiz yiiz kirk dort kiside yapilan NHANES III ¢alismasinda BGT %14.9,
BAG ise %8.3’tir. Tip 2 diabetes mellitusun epidemiyolojisinin arastirilmasi amaciyla
yapilan iki biiylik ¢caligma olan Diyabetin Epidemiyolojisi: Avrupa’da Tanimlayici Kriterlerin
Ortak Arastirmas1 (DECODE) ve Diyabetin Epidemiyolojisi: Asya’da Tanimlayici Kriterlerin
Ortak Arastirmast (DECODA) c¢alismalar, BAG ve BGT sikligimi Avrupa ve Asya
toplumlarinda ortaya koymustur. DECODE sonuglarina goére Avrupada yasayanlarin
%10.0’unda BAG, %11.9’unda BGT oldugu, DECODA sonuglarina gore ise Asyada yasayan
kadinlarda BGT nin, goreceli olarak erkeklerden daha sik goriildiigii saptanmustir (46,47,48).
Avustralya, Hong Kong ve Isvec gibi farkl: iilkelerde yapilan ¢alismalar da BAG ve BGT
sikligmin artmis oldugunu goéstermektedir (49,50,51).

2.2.4.2. Tiirkiye’deki Durum

Ulkemizde 2007-2008 yillar1 arasinda yapilan TEKHARF calismasma gore 35 yas
tizeri niifusta tip 2 diabetes mellitus goriilme sikligr %11.3 iken prediyabet goriilme sikligr ise
%13.9’dur. Yine ayni ¢aligsmada tip 2 diabetes mellitus artis hizinin %6.7 oldugu, 10-11 yilda
ikiye katlanacagi vurgulanmistir (45). Tiirkiye’de yapilmis en kapsamli tip 2 diabetes mellitus
tarama calismasi olan TURDEP- | ¢alismasinda 1997-98 yillar1 arasinda iilke genelinde
24.788 kisi taranmig ve tip 2 diabetes mellitus siklig1 %7.2, bozulmus glukoz toleransi %6.7
bulunmustur. On iki yil sonra yapilan TURDEP II’de ise tip 2 diabetes mellitus sikligi
%16.5’¢, prediyabet siklig1 ise %30.4’e kadar yiikselmistir. Yine ayni ¢alismanin sonuglarina
gore BAG %14.5, BGT ise %7.9 seviyelerindedir. On iki yillik siirecte tip 2 diabetes mellitus
%90, BGT %110 oraninda artis gostermistir (32,52). Tiim bu gostergeler yas, cinsiyet,

yerlesim yeri durumlarina gore farkliliklar gostermektedir.

2.2.5. Prediyabetin Klinik Onemi

Prediyabetin ilerleyen donemlerinde tip 2 diabetes mellitus gelisimi riskinin yiiksek
oldugu bilinmektedir. Yapilan baz1 ¢caligmalarla BGT den tip 2 diabetes mellitus gelisim hizi
carpict bir sekilde ortaya konmustur. BAG, BGT ve tip 2 diabetes mellitus goriilme sikligi

arasinda goreceli bir iliski saptanmis, BAG ve BGT nin birlikte oldugu durumlarda riskin 4
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kat daha yiiksek oldugu ortaya konmustur. BGT’den tip 2 diyabete gelisim oran1 Da Quing
calismasinda 6 yilda %67.7, Diyabetten Koruma Programi’nda 2.8 yilda %58, Hoorn
caligmasinda 6.4 yilda %57.9, Singapur BGT Takip Caligmasi’nda ise %35.1 olarak
bulunmustur (4,53). BAG ve BGT’ nin dogal seyri birbirinden farkli olabilir, ancak vakalarin
onemli bir kismi tip 2 diabetes mellitus gelisimine dogru ilerler. Viicut agirligmin yiiksek
olmasi burada dnemli bir tetikleyici risk faktoriidiir. Insiilin direnci ile obezite arasinda, hem
diyabetik hem de prediyabetik bireylerde, gii¢lii bir iliski vardir (54). Son yillarda ise 6zellikle
visseral obezite ile insiilin direnci arasinda gii¢lii bir iliski oldugu c¢esitli ¢alismalarda ortaya
konulmustur (52,54).
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Tablo 4. TEMD Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarmin Tan1, Tedavi ve izlem Kilavuzu

(2013)’na gore eriskinlerde tip 2 diyabet taramasi ve tanilama (30)

= 240 yas ve BKI =25 kg/m? olan kigileri 3 yilda bir tara.
= Risk faktérlen olan kisileri daha erken ve daha sik araliklarda tara.

Y

APG
(veya A1C)~

'

Y

'

APG <100 myg/dl

APG 100-125 mg/dl

APG =126 mg/dl

(veya A1C<%5.7) (veya YRG: A1C= %5.7-6.4) (veya A1C =%6.5)
Y
75 g OGTT
Y Y r i Y
APG APG APG APG APG
<100 mg/d| <100 mg/d| 100-125 mg/d 100-125 mg/dl 2126 mg/d|
ve ve ve ve velveya
OGTT 2.5t PG OGTT 2.5t PG OGTT 25t PG OGTT 2.5t PG OGTT 25t PG
<140 mg/d| 140-199 mg/dl <140 mg/dl 140-199 mg/dl 2 200 mg/di
Y Y Y
| iZOLE IGT | | iZOLE IFG | | IFG + IGT |
Y

*A1C tayinleri uluslararasi standartlara uygun bir yontemle yapilmalidir.

BKI: Beden kitle indeksi, APG: Aglik plazma glukozu, A1C:Glikozillenmis HbAlc, YRG: Yiiksek risk grubu, OGTT: Oral glukoz tolerans testi, 2.stPG: 2. saat

| PREDIYABET, |

ASIKAR DM |[+—

plazma glukoz, IGT: Bozulmus glukoz toleransi, IFG: Bozulmus aghk glukozu, DM: Diabetes mellitus.

Prediyabet, obezite (6zellikle de visseral obezite), dislipidemi ve esansiyel
hipertansiyon ile birlikte goriilebilir. Kisaca “Metabolik Sendrom” olarak adlandirilan bu
hastaligin yayginlhigi tiim diinyada giin gectikge artmaktadir. Ilerleyen yillarda tip 2 diabetes
mellitus gelisimi i¢in ciddi bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Metabolik sendrom’un
en 6nemli komponentlerinden biri insiilin direncidir (55). BAG ve BGT, goriilme siklig1 hizla
artan tip 2 diabetes mellitus ve metabolik sendrom tanisi i¢in preklinik donemde tani ve tedavi
olanag1 saglamasi yoniinden &nemlidir. Ozellikle BKI > 25 kg/m2 olan, diyabet icin risk
faktorlerinden en az birini tasiyan veya 45 yas istiindeki bireylere tarama yapilmasi

onerilmektedir (41,42).
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Prediyabetik kadinlarda diisiik riski ve perinatal 6liimlerin yiiksek oldugu da yapilan
calismalarda saptanmistir (34). Prediyabet tablosunun tanimlanmasi da geriye doniik

caligmalar ile bu kadinlarda gebelik problemlerinin ortaya konmasina dayanir (34).

Hiperglisemi, aterosklerotik hastaliklar i¢in ciddi bir risk faktoriidiir. Bu nedenle BGT
ve BAG olan kisiler kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) agisindan risk altindadir (32,35). Hem
aclik hem de ikinci saat tokluk kan sekerlerinin ateroskleroz ve kardiyovaskiiler olaylar ile
iliskisini arastiran 20 biiylik ¢alismanin degerlendirildigi bir meta-analizde, aglik glikozu 75-
125 mg/dL arasinda olan kisilerde goreceli risk 1.33, post-prandiyal kan glukozu (PPKG) 140
mg/dL’ye kadar olan kisilerde goreceli risk 1.58 artmis olarak saptanmistir. Glukoz degerleri,
BAG ve BGT diizeylerine yaklastikca KVH agisindan goreceli riskin arttigi belirlenmistir
(56). DECODE c¢alismasinda anormal glukoz toleransi ile KVH arasindaki goreceli bir iligki
saptanmistir. Ozellikle BGT mortalite artisi1 icin dnemli bir olasilik etmeni olarak bulunmustur
(57). Yapilan bagka bir meta analizde diyabetik ve diyabetik olmayan bireyler arasinda KVH
mortalitesi incelendiginde, diyabetik kadinlardaki risk daha yiiksek bulunmustur (58). Bu
durumun altinda yatan mekanizmalarin; prediyabetiklerin giin boyunca hiperglisemik
degerlerde olmasi, yiiksek metabolik sendrom sikligi, LDL kolesteroliin oksidize olmasi1 ve
kiicik yogun LDL-1 ve LDL-2 sub gruplarinin gecisi, kan glukozu diizeylerindeki
dalgalanmalarin yarattig1 vaskiiler hasarlar olabilecegi diistiniilmektedir (32). Yapilan tiim bu
calismalardan ¢ikarilan sonug ise, iyi bir kan glukozu kontroliiniin KVH riskini azaltmay1

sagladigidir.

2.3. Dislipidemi

Dolagimdaki lipoprotein fraksiyonlart 5 gruba ayrilir. Bunlar, yiliksek dansiteli
lipoprotein (HDL), orta dansiteli lipoprotein (IDL), diisiikk dansiteli lipoprotein (LDL), ¢ok
diisiik dansiteli lipoprotein (VLDL) ve silomikronlardir (59,60). Lipoproteinlerin bir veya
birkaginin serum diizeylerindeki ve alt gruplarindaki anormallikler dislipidemi olarak

adlandirilir. Bu durum aterosklerotik hastaliklar i¢in, modifiye edilebilen bir risk faktoriidiir.

Serumda total kolesterol yiiksekligi, LDL kolesterol yiiksekligi ve HDL kolesterol
diisiikliigii aterosklerotik hastaliklar i¢in major risk yaratan faktorlerdir (61). Ozellikle
karacigerden diger dokulara kolesterol taginmasini saglayan LDL kolesterol molekiilleri

kiiciik ve yogun yapilarindan dolay1 arterlerin intimasina daha kolay girer ve aterom plagi
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olusturur. Ozellikle oksidasyona ugradiginda ve antijenik 6zellik kazandiginda aterosklerotik

plaklarin olusumunu daha da hizlandirir (59,60,61).

LDL kolesterol diizeyi yiiksekligi ile koroner arter hastaligi riski dogru orantilidir
(32,56,57,58,63). Ayrica serum trigliserit diizeyi yiikseldikge ve HDL diizeyi diistiikge
kardiyovaskiiler hastaliklarin riskinin arttig1 da ¢esitli ¢alismalarda gosterilmistir (57,58,59).
Bunlar aterosklerotik kalp hastaliklarinin gelisimi i¢in onemli, ancak tedavi edilebilen risk

faktorleridir.

Ateroskleroz gelisiminde dislipideminin onemi, giiniimiizde ¢ok iyi bilinmektedir.
Ulusal Kolesterol Egitim Programi Erigskin Tedavi Paneli (NCEP ATP) III’e gore herhangi bir
kiside dislipidemi saptandiginda bu durumun sekonder nedenlerinin arastirilmasi
onerilmektedir. Ayrica Tirk Kardiyoloji Dernegi Koroner Kalp Hastaligindan Korunma
Kilavuzu’na gore de 20 yas ve iizeri bireylerde her 5 yilda bir aglik lipid profiline bakilmasi
gerekmektedir. Sekonder nedenlere 6rnek olarak subklinik hipotroidi, obezite, insiilin direnci,
tip 2 diabetes mellitus, hipertansiyon, karaciger hastaliklari, kronik bobrek yetmezligi vb
verilebilir (57,63,64).

Tablo 5. Dislipidemi tanist i¢in normal/optimal, iist sinir ve yiiksek risk serum lipid
konsantrasyonlari (61)

Normal, iist sinmir ve yiiksek risk serum lipid konsantrasyonlari

Normal/optimal Ust siir serum Yiiksek/¢ok yiiksek
Lipid (mg/dL) serum konsantrasyonu risk serum
konsantrasyonu konsantrasyonu
Total kolesterol <200 200 — 239 > 240
HDL kolesterol >60 (negatif risk 40 — 59 (erkek) < 40 (erkek)
faktorii) 50 — 59 (kadin) <50 (kadin)
LDL kolesterol < 100 optimal ,
(100 — 129 yaklasik 130 — 159 i6f96 3891{@‘311?6113
optimal) - GOk yukse
Trigliserit 200 — 499 (ytiksek)
< 150 150~ 199 > 500 (gok yiiksek)
Apolipoprotein B < 90 (diyabet ile birlikte KVH olan hastalar i¢in)
< 80 (diyabet veya KVH olup ek bir risk faktorii daha tasiyanlar igin)

Diabetes mellitus, kardiovaskiiler hastaliklar igin major bir risk faktoridir ve bu risk

beraberindeki dislipidemilerle daha da artmaktadir. Tip 2 DM’da ateroskleroz prediyabetik

donemde veya diyabetin baslangic ile birlikte goriilebilir (62). Dislipideminin tip 2 diabetes
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mellitusda sik goriildiigiinii gosteren pek c¢ok ¢alisma mevcuttur. Tip 2 DM’de goriilen
dislipideminin karakteristik o6zelligi serum trigliserid diizeyi yiiksekligi, HDL-kolesterol
diizeyi distikligii ve kiigiik, yogun aterojenik LDL-kolesterol partikiillerinde artistir. “Lipid
triad1” olarak da adlandirilan bu diyabetik lipid profili, tip 2 diabetes mellitus asikar hale
gelmeden ¢ok daha once ortaya ¢ikmaktadir (62,65). Bu hastalarda daha aterojenik olan,
partikiil yapis1 kii¢iilk yogun LDL kolesterol miktar1 artmis ve kalbi koruyucu olan HDL 2
kolesterol alt grubu diismiistiir (50,51,52). Giinitimiizde tip 2 diabetes mellitus, aterosklerotik
hastalik esdegeri kabul edildiginden, bu hastalarin serum lipid diizeylerinin belirlenen risk
siirlarina gore takibi ve tedavisinin yapilmasi gerekmektedir (61,66). Bu bireylerin kilo
verme, yasam tarzi degisikligi ve iyi bir kan glukozu kontroliinii saglayan tedavilerinin yani

sira, dislipidemiye yonelik medikal tedavilerinin de yapilmasi gerekir (61,67,68).



19

3. YONTEM

Geriye doniik olarak yapilan bu calismaya 2006-2011 yillar1 aras1 istanbul Universitesi
Istanbul Tip Fakiiltesi, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Obezite Poliklinigi’ne bagvuran 493
fazla kilolu (hafif sisman) ve obez kadin hasta alindi. Calismaya glukoz metabolizmasini
ctkileyen baska kronik sistemik hastaliklara sahip olanlar (tiroid fonksiyon bozuklugu,
Cushing Sendromu, karaciger fonksiyon bozuklugu, renal parankim hastaligi vb), asikar
diyabeti olanlar, glukoz ve lipid metabolizmasini etkileyen ilag kullananlar (biguanid, oral
kontraseptif, beta-bloker ajanlar, glukokortikoidler gibi), gebeler, bilinen bir malign hastaligi
olanlar dahil edilmedi. Calismanmn Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel Olmayan
Arastirmalar Etik Kurulu’ndan alinan 22.11.2013 tarih ve 107 sayili etik kurul izni ektedir
(EK-1).

Hastalarin anamnezleri alindi, demografik bilgileri (yas, sistolik ve diyastolik kan
basinci vb) kaydedildi. Sistolik ve diyastolik damar basinci 6l¢limii bireyler oturur pozisyonda
iken 5 dk dinlendikten sonra sag brakial arterden havali manometre ile 6l¢iildii. Hastalarin
antropometrik olgiimleri (viicut agirligi, boy uzunlugu, bel cevresi, kalgca cevresi) yapildi.
Viicut agirlign ol¢limii klasik baskiil diiz ve dengeli bir zemin lizerine oturtularak, birey
ayakkabisiz, hafif kiyafetlerle dik ve hareketsiz dururken alindi. Boy uzunlugu ise stadiometre
ile birey ayakkabisiz, hafif kiyafetlerle, topuklar bitisik ve stadiometreye dayali olarak, basi

Frankfurt diizleminde olmak iizere dik bir sekilde dururken olgtildii.

Beden kiitle indeksi (BKI), viicut agirligi boy uzunlugunun metre cinsinden karesine
boliinerek hesaplandi. Diinya Saglik Orgiitii’niin BKI siniflamasina gore, BKI degeri 25-29,9
kg/m? arahiginda olan bireyler hafif sisman, 30 kg/m? ve iizerinde olanlar obez olarak
belirlendi (1) (Tablo 6).

Tablo 6. BKI degerlerine gore DSO’niin obezite siniflamasi

Obezite Siniflamasi BKI Degerleri
Zayif <18,5
Normal 18,5-24,9
Hafif sisman 25,0-29,9
Sigsman > 30

1. Derece- Obez 30,0-34,9

2. Derece- Ileri Obez 35,0-39,9

3. Derece- Morbid Obez >40
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Bel ve kalca gevresi esnemeyen meziir ile bireyler ayakta durur pozisyonda iken
olgiildii. Bel gevresi sag iliak krestin hemen {izerinden, yere paralel olarak karin ¢evresinden
gececek sekilde en dar ¢ap olarak Olciildii. Kalga gevresi ise arkada gluteus maximuslar ve
onde pubis tizerinden gegecek sekilde en genis ¢ap Olgiilerek belirlendi (9). Bel/kalga orani,
bel ¢evresi kalga ¢evresine boliinerek hesaplandi. Kadinlarda bel ¢evresi 80 cm tizerinde olan

bireyler riskli, 88 cm lizerinde olanlar ise yiiksek riskli aralikta kabul edildi (67).

Biyokimyasal analizler i¢in gece boyu achiktan (12 saat) sonra kan &rnekleri alindi.
Analizler istanbul Universitesi Merkez Biyokimya Laboratuvari’nda; biyosimik ve endokrin
tetkikler “Modular DPP”, “Roche Eleycsys Modular Analytics E170” ve “ModularP
Standalone” otoanalizoriinde, hemogram ise “Beckman Coulter LH 700” cihazlari ile yapildi.
Insiilin direnci gostergesi olan HOMA-IR diizeyleri [insiilin (uU/ml) x glukoz (mg/dl)/405]

formiilii ile hesaplandi.

Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) 2011 kriterlerinde yer alan HbAlc diizeyleri,
Ol¢lim yontemlerindeki standardizasyon problemi nedeniyle tani kriteri olarak kullanilmadi

(42).

Aclik kan glukoz diizeyleri 100-125 mg/dL arasinda olan bireyler “bozulmus aglik
glukozu” olarak degerlendirildi. Hastalarin higbirine oral glukoz tolerans testi (OGTT)
yapilmadi ve bozulmus aglik glukozuna gore bu bireyler “prediyabet” olarak gruplandirildi.
Bu hastalarin bir kismi diizensiz antidiyabetik ila¢ kullanmakta idi. Kan lipid profiline gore
ise total kolesterol diizeyi 200 mg/dL ve iizerinde, trigliserit diizeyi 150 mg/dL ve iizerine,
LDL kolesterol diizeyi 130 mg/dL ve iizerinde ve/veya HDL kolesterol diizeyi premenapozal
kadinlarda 50 mg/dL ve altinda olan ve diizensiz antihiperlipidemik ila¢ kullanan bireyler
“dislipidemi” olarak degerlendirildi (42,60). Diger laboratuvar gostergelerinde normal
araliklar ise hsCRP degeri 0.00-5.00 mg/L, AST degeri 5-42 U/L, ALT degeri 5-45 U/L, iirik
asit degeri 2.5-7.5 mg/dL ve insiilin diizeyi 2.6-24.9 pU/ml olarak kabul edildi.

Bu kriterlere gore ¢aligsmaya alinan hastalar dort gruba ayrildi:
1) Grup 1: Prediyabetik vakalar (89 birey)
2) Grup 2: Dislipidemik vakalar (259 birey)
3) Grup 3: Prediyabet ve dislipidemi beraber bulunanlar (71 birey)

4) Grup 4: Aglik kan glukozu ve kan lipid profili normal olanlar (kontrol grubu) (74 birey)
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Bu dort grup arasinda c¢esitli parametrelerin istatistiki agidan anlamliligi arastirildi.
Sayisal degiskenler ortalama, standart sapma, dagilim, alt ve iist degerler cinsinden ifade
edildi. Elde edilen verilerin analizinde Windows i¢in SPSS (18.0 Versiyonu) paket program
kullanildi. Parametrik ve parametrik olmayan istatistiksel testlerden yararlanildi. Verilerin
normal dagilima uygun olup olmadigina Kolmogorov-Smirnov testi ile bakildi. Grup
ortalamalar1 arasindaki farklilik tek yonlii ANOVA (one-way ANOVA) ile yapild:. Istatistiki

karsilastirmalarda, hesaplanan degerler p<0.05 diizeyinin altinda anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bu ¢alismaya yaglar1 18 ila 68 arasinda degisen 493 kadin katildi. Calisma grubumuzu
olusturan kadinlarin yas ortalamasi 40,6 + 13,4 yil iken; %19,3iniin ilkokul, %5,7’sinin

ortaokul, %13,6’sin1in lise, %6,9’unun tiniversite mezunu oldugu belirlendi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Bireylerin yas, sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri

Say1 Ortalama =+ Std. Minimum  Maksimum
Sapma
Yas (y1l) 493 39,8 +13,3 18 68
Sistolik kan basinci (mmHQ) 493 134,8 £21,2 90 189
Diyastolik kan basinc1 (mmHg) 493 82,7+ 15,6 39 108

Tablo 4.2. Bireylerin antropometrik 6lgiim degerleri

Say1  Ortalama + Std. Sapma  Minimum Maksimum

Boy (cm) 493 158,0 £ 6,0 138,2 181,7
Viicut agirligi (kg) 493 98,1 20,7 50,1 189,0
BKI (kg/m®) 493 39,4 + 8,6 28,5 48,6
Bel (cm) 493 108,8 + 16,0 78,0 163,0
Kalga(cm) 493 126,6 + 15,2 89,0 187,0
Bel/Kalga orani 493 0,85+0,11 0,80 0,88

Bireylere ait antropometrik 6l¢iimler Tablo 4.2°de gosterilmistir. Bireylerin ortalama
viicut agirliklarinin 98,1 + 20,7 kg, BKI’lerinin 39,4 + 8,6 kg/mz, bel ¢evresinin 108,8 + 16,0

cm, kalga ¢evresinin 126,6 & 15,2 cm ve bel/kal¢a oraninin 0,85 + 0,11 oldugu saptandi.

Tablo 4.3. Bireylerin HOMA-IR, aglik insiilin, aglik kan glukozu ve HbA 1¢ degerleri

Say1 Ortalama+ Std. Sapma  Minimum Maksimum

HOMA-IR 248 21+16 0,4 6,4
Aclik insiilin (uU/ml) 248 153 £8,6 2,7 23,8
Aclik kan glukozu (mg/dL) 493 92,1+12,0 69,0 125,0
HbAlc (%) 286 5,5+0,3 4,3 6,4

Calismaya katilan bireylerin ortalama aglik kan glukozu 92,1 + 12,0 mg/dL, HbAlc %
5,5 + 0,3, aglik insiilin diizeyi 15,3 + 8,6 pU/ml, HOMA-IR degeri 2,1 + 1,6 olarak tespit
edildi. Bireylere ait HOMA-IR, aglik insiilin, ag¢lik kan glukozu ve HbAlc degerleri Tablo

4.3’de verilmistir.
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Tablo 4.4. Bireylere ait diger laboratuvar gostergeleri

Say1  Ortalama + Std. Sapma  Minimum Maksimum

hsCRP (mg/L) 128 6,762 1,0 17,6
Urik asit (mg/dL) 366 43+1,0 2,2 77
AST (U/L) 366 20,3+ 8,4 10,0 48,0
ALT(U/L) 366 224 +11,4 14,0 52,0

Bireylerin diger laboratuvar gostergelerine bakildiginda ortalama hsCRP diizeyi 6,7 +
6,2 mg/L, AST diizeyi 20,3 + 8,4 U/L, ALT diizeyi 22,4 + 11,4 U/L ve iirik asit diizeyinin 4,3
+ 1,0 mg/dL oldugu belirlendi. Bireylere ait diger laboratuvar gostergeleri Tablo 4.4.’te

gosterilmistir.

Tablo 4.5. Bireylerin serum lipid diizeyi gostergeleri

Say1 Ortalama + Std. Sapma  Minimum Maksimum

Trigliserid (mg/dL) 475 127,8 £ 57,7 152,0 407,0
Total Kolesterol (mg/dL) 475 195,7+43,6 200,0 259,0
HDL kolesterol (mg/dL) 475 493+ 12,4 34,0 49,0
LDL kolesterol (mg/dL) 475 122,1 £ 35,0 131,0 346,0

Tablo 4.5’te bireylerin serum lipid diizeyi gostergeleri verilmistir. Bireylerin serum
lipid diizeyi gostergelerinden ise trigliserit diizeylerinin 127,8 + 57,7 mg/dL, total
kolesteroliiniin 195,7 + 43,6 mg/dL, HDL kolesteroliiniin 49,3 + 12,4 mg/dL ve LDL
kolesteroliiniin 122,1 + 35,0 mg/dL oldugu saptandi.
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Tablo 4.6. Bireylerin obezite durumuna gore ailesinde obezite ve tip 2 diabetes mellitus

goriilme siklig

Genel dagilim Ailede obezite goriilme Ailede tip 2 diabetes
siklig1 mellitus goriilme siklig1
Say1 % Say1 % Say1 %

Fazla kilolu 44 8,8 18 40,8 17 38,8
(hafif sigsman)

kadinlar

Obez kadinlar 449 91,2 202 44.6 202 45,3
Toplam 493 100 220 37,1 219 37,3

Calisma grubumuzdaki kadinlarda, fazla kilolu (hafif sisman) olanlarin ailesinde

%40,8’inin obezite, %38,8’inin tip 2 diabetes mellitus; obez olanlarin ailesinde %44,6’sinin

obezite, %45,3 linlin tip 2 diabetes mellitus oldugu saptandi (Tablo 4.6).

Calismaya dahil edilen 493 kadin, prediyabet olanlar (n= 89), dislipidemi olanlar

(n=259), hem prediyabet hem dislipidemisi bulunanlar (n= 71) ve normal aclik kan glukozu

ve lipid diizeylerine sahip olanlar yani kontrol grubu (n= 74) olarak 4 gruba ayrildu.



Tablo 4.7. Gruplar arasinda yas, sistolik ve diyastolik kan basinci gostergelerinin karsilastirilmasi
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Parametreler GRUPLAR p Degerleri
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3 GRUP 4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4
PREDIYABET DISLIPIDEMI PREDIYABET KONTROL
ve DISLIPIDEMI

Yas (y1l) 46,2 + 16,1 38,7+ 13,0 48,4 +9.8 35,1+12,6 0,34 0,99 0,07 0,01 0,18 0,01
Sistolik kan basinci 142,8 +£20,9 132,9+21,3 1455 +21,9 131,4 £ 16,5 0,22 09 0,18 0,01 0,95 0,01
(mmHg)
Diyastolik kan basinci 83,1 +13,5 81,7+ 14,6 89,6 +20,4 80,5+ 13,6 0,99 055 0,98 0,03 0,98 0,02
(mmHgQ)

Tablo 4.7°de gruplar arasinda yas, sistolik ve diyastolik kan basinci gostergeleri karsilastirilmistir. Buna gore sistolik kan basinci gruplar

arasinda sirastyla 142,8 +£20,9, 132,9 +£ 21,3, 145,5 £ 21,9 ve 131,4 + 16,5 mmHg iken diyastolik kan basinci ise 83,1 = 13,5, 81,7 + 14,6, 89,6 +

20,4 ve 80,5 £ 13,6 mmHg bulundu. Karsilagtirilan gostergelerde, grup 2 ve grup 3 ile grup 3 ve grup 4 arasinda yas, Sistolik ve diyastolik kan

basinci gostergelerinin tlimii anlamli olarak farkli bulundu (p<0.05).



Tablo 4.8. Gruplar arasinda antropometrik 6l¢iimlerin karsilastirilmasi
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Parametreler GRUPLAR p Degerleri
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3 GRUP 4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4
PREDIYABET  DISLIPIDEMI PREDIYABET KONTROL
ve DISLIPIDEMI

Boy (cm) 157,1+£0,0 157,8+0,0 158,0+0,0 158,9 £ 0,0 0,97 09 0,75 0,99 0,58 0,83
Viicut agirhig (Kg) 104,3 + 19,6 97,5 £ 20,1 106,0 £21,9 91,4+19,8 0,53 0,99 0,08 0,01 0,10 0,01
BKI (kg/m?) 43,1 £6,1 39,2 £ 8.7 423 +8,5 364+79 0,26 098 0,02 0,02 0,07 0,01
Bel ¢evresi (cm) 114,0 + 14,5 108,4 + 15,8 115,1 £ 15,6 102,5+ 14,9 0,09 092 0,04 0,01 0,04 0,01
Kalga gevresi (cm) 129,8 £ 10,8 126,1 £ 15,0 131,6 £ 15,9 123,5+ 15,2 0,81 0,97 0,49 0,06 0,58 0,01
Bel/kalc¢a orani 0,90+0,10 0,85 +0,11 0,87 +£0,10 0,82 +0,11 0,36 0,88 0,06 0,39 0,16 0,02

Gruplar arasmda antropometrik dlgiimlerin karsilastirilmasi Tablo 4.8’de gdsterilmistir. Buna gore gruplar arasinda BKI degerlerinin

sirastyla 43,1 + 6,1, 39,2 + 8,7, 42,3 + 8,5 ve 36,4 £ 7,9 kg/ng bel ¢evresinin ise sirasiyla 118,0 + 14,5, 108,4 = 15,8, 115,1 + 15,6 ve 102,5 +

14,9 cm oldugu belirlendi. Antropometrik dlgiimlerde ise grup 1 ve grup 4 arasindaki karsilastirmada BKI ve bel gevresi degeri anlamli farklilik

gosterirken, grup 2 ve grup 3 arasinda viicut agirhigi, BKI ve bel cevresi gdstergelerinin tiimiinde anlamli farklilik bulundu (p<0.05). Grup 3 ve

grup 4 arasindaki karsilastirmada ise viicut agirhig, BKI, bel cevresi, kalca cevresi ve bel/kalca oran1 degerlerinde anlamli farklilik belirlendi

(p<0.05).
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Tablo 4.9. Gruplar arasinda HOMA-IR, aglik insiilin, aglik kan glukozu ve HbAlc degerlerinin karsilastirilmasi

Parametreler GRUPLAR p Degerleri
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3 GRUP 4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4
PREDIYABET DISLIPIDEMI PREDIYABET KONTROL
ve DISLIPIDEMI

HOMA-IR 20+0,7 1,9+1,0 24+1,1 1,7+1,1 099 0,72 090 0,07 077 0,04
Aclik Insiilin (uU/ml) 14,6 + 4,7 15,1 + 8,4 18,4+9,5 13,2+38.,7 099 058 096 0,14 057 0,04
Aclik  kan  glukozu 112,7+7,9 87,3+ 7,4 111,1+5,9 87,0+ 6,3 001 083 001 004 099 0,01
(mg/dL)
HbA1c (%) 5,6+0,2 5,5+0,3 5,8+0,3 54+0,2 065 025 039 0,01 069 0,01

Gruplarin ortalama aglik kan glukozu degerlerinin sirasiyla 112,7 £ 7,9, 87,3 £ 7,4, 111,1 £ 5,9 ve 87,0 + 6,3 mg/dL, HbAlc degerlerinin
ise 5,6 £0,2,5,5+0,3,5,8+0,3 ve 5,4 + 0,2 oldugu saptandi. Arastirilan gostergelerden HOMA-IR ve aclik insiilin diizeylerinin yalnizca grup 3
ve grup 4 arasindaki karsilastirmada anlamli farklilik gosterdigi goriildii (p<0.05). A¢lik kan glukozunun ise grup 1 ve 2, grup 1 ve 4, grup 2 ve 3
ile grup 3 ve 4 arasinda anlamli farklilik gosterdigi belirlendi (p<0.05). Gruplar arasinda HOMA-IR, aclik insiilin, aclik kan glukozu ve HbAlc

degerlerinin karsilastirilmasi Tablo 4.9°da verilmistir.
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Tablo 4.10. Gruplar arasinda diger laboratuvar gostergelerinin karsilastirilmasi

Parametreler GRUPLAR p Degerleri
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3 GRUP 4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4
PREDIYABET  DISLIPIDEMI PREDIYABET KONTROL
ve DISLIPIDEMI
hsCRP (mg/L) 7,7+7,0 7,1 £6,0 7.8 +8,7 33+23 099 099 049 0,97 010 0,14
Urik asit (mg/dL) 40+0,8 43+1,0 47+0,8 3,8+ 1,1 0,79 022 0,97 0,0 0,02 0,01
AST (U/L) 22,5+12,8 19.8+7,3 238+ 13,8 18,8 +4,9 0,77 096 058 0,29 0,71 0,10
ALT (U/L) 20,3 +8,3 22,0+ 10,6 278+ 15,5 19,7+9,8 098 0,21 099 0,09 051 0,01

Gruplar arasinda diger laboratuvar gostergelerinin karsilastirilmasi Tablo 4.10°da gdsterilmistir. Buna gore gruplar arasinda hsCRP
diizeylerinin sirastyla 7,7 = 7,0, 7,1 £ 6,0, 7,8 £ 8,7 ve 3,3 + 2,3 mg/L; iirik asit diizeylerinin ise 4,0 = 0,8, 4,3 + 1,0, 4,7+ 0,8 ve 3,8 £ 1,1 mg/dL
oldugu bulundu. Diger laboratuar gostergelerinden ALT nin yalnizca grup 3 ve grup 4 arasinda anlamli farklilik gosterdigi saptandi (p<0.05).
Yapilan karsilagtirmalarda tirik asidin grup 2 ve 4 ile grup 3 ve 4 arasinda anlamli farklilik gosterdigi belirlendi (p<0.05).
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Tablo 4.11. Gruplar arasinda serum lipid diizeylerinin karsilastiriimasi

Parametreler GRUPLAR p Degerleri
GRUP 1 GRUP 2 GRUP 3 GRUP 4 1-2 1-3 1-4 2-3 2-4 3-4
PREDIYABET DISLIPIDEMI  PREDIiYABET KONTROL
ve DISLIPIDEMI
Trigliserit (mg/dL) 98,1 £24,0 156,8 £ 55,6 165,9 £ 58,9 76,4+237 0,01 001 0,03 0,01 0,01 0,01
Total Kolesterol (mg/dL) 169,9 £ 23,1 211,0 £44,1 225,6 £47,7 1714+14,6 0,01 0,01 0,04 0,01 0,01 0,01
HDL kolesterol (mg/dL) 60,3 +11,3 46,9 £ 11,8 48,5+ 12,1 60,2+9.,5 0,01 001 0,04 0,71 0,00 0,01
LDL kolesterol (mg/dL) 100,9 + 16,5 143,2 + 33,6 146,6 = 42,0 94,3 + 13,1 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01

Gruplar arasinda serum trigliserit diizeylerinin sirast ile 98,1 + 24,0, 156,8 + 55,6, 165,9 £ 58,9 ve 76,4 + 23,7 mg/dL iken LDL kolesterol
diizeylerinin ise 100,9 £ 16,5, 143,2 + 33,6, 146,6 £ 42,0 ve 94,3 + 13,1 mg/dL oldugu belirlendi. Serum lipid diizeyleri incelendiginde grup 1
ve 2, grup 1 ve 3, grup 2 ve 4 ile grup 3 ve 4 arasindaki karsilastirmalarda tiim parametrelerde anlaml farklilik bulundu (p<0.05). Gruplar

arasinda serum lipid diizeylerinin karsilastirilmas: Tablo 4.11°de gosterilmistir.
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5. TARTISMA

Bireyin yasam kalitesini ve siiresini olumsuz yonde etkileyen bir hastalik olan obezite,
giiniimiiziin en dnemli saglik sorunlarindan biridir. DSO tarafindan “viicutta saghg bozacak
Olgiide anormal sekilde veya asir1 yag birikmesi”, obezite olarak tanimlanmistir. Bu durum
diinyada hizla artan, sadece kisinin kendisini degil toplumu da etkileyen, endokrin, metabolik,
estetik, psikolojik ve sosyal sorunlara yol agabilen bir toplum sagligi sorunudur (14-17).
Toplumlarda obezite goriilme sikligi giderek artmaktadir. Gelismis ve gelismekte olan
iilkelerde, viicut agirhiginin fazla olmasi,  hastalik ve yasam kayiplarinin baglica

nedenlerinden biridir (9,18).

Gilinlimiiz toplumunda en Onemli saglik sorunlarindan biri haline gelen obezite,
diinyadaki goriilme sikliginin hizla artis1 ve beraberinde getirdigi komplikasyonlar nedeni ile,
giincelligi artmakta olan bir sorundur. Obezite goriilme sikligmmin 1980’lerden giiniimiize
kadar iki kat arttigi, hafif sigmanlik goriilme sikliginin %30’lara ve obezite sikliginin
%10’lara ulastigr belirlenmistir (12). Amerikan Kalp Orgiitii (AHA), 1998 yilinda kilo
fazlalig1 ve obeziteyi diizeltilebilir temel risk faktorleri arasina almistir. Ayrica NCEP ATP III
raporu, fazla kilo ve obeziteyi KVH igin temel risk faktorii olarak kabul etmistir. Tedavilerini
dogrudan hedefleri arasina almistir. Sonug olarak obezite, 6zellikle visseral obezite, baglica

KVH risk faktorii olarak kilavuzlarda yerini almigtir (63).

Obezite ile cinsiyet arasindaki iliski degerlendirildiginde, kadinlardaki obezitenin
erkeklerden anlamli Ol¢lide yiiksek oldugu pek cok calismada gosterilmistir (69-73).
TURDEP I-1l calismalari, iilkemizde uluslararas1 standartlarda gergeklestirilmis en genis
calismadir (69,70). Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali,
Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dali; Saglik Bakanlhigi, Devlet Istatistik Enstitiisii
tarafindan DSO’niin gozleminde yiiriitiilen calisma, 15 ilde 13.708 kadm ve 11.080 erkek
birey tlizerinde gergeklestirilmistir. Calismada obezite goriilme sikliginin yani sira yasam
bi¢imi ile kardiyovaskiiler risk faktorleri; hipertansiyon, tip 2 diabetes mellitus ve glukoz
tolerans bozuklugu ile obezite arasindaki iligkiler de incelenmistir. TURDEP II ¢alismasi
kapsaminda incelenen tiim yerlesim birimleri ve cografi bolgelerde obezite siklig1 kadinlarda
%44.2 olarak saptanmis ve obezite goriilme sikligi erkeklerden (%27.3) anlaml olarak daha
yiksek bulunmustur (4,6). Bin dokuz yiiz doksan yilinda yapilan TEKHARF c¢aligmasinda
kadinlarda obezite siklig1 %32, 2000 yilinda yapilan TOHTA c¢aligmasinda ise %36,2, 2002
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yilinda yapilan TEKHARF ¢alismasinda ise %44.2°dir (10,12). Fouad, Schooling, Koski ve
arkadaglarinin yaptig1 caligmalarda da kadinlardaki obezite sikligi erkeklerden fazladir
(17,72,73). Biz de, cinsiyete bagli endokrin nedenlerin gostergeler tizerine -etkileri
olabileceginden dolay1 ¢alismamizda sadece kadinlardan olusan bir 6rneklem sectik.

Obezite ile iliskili saglik sorunlarinin basinda insiilin direnci ve tip 2 diabetes mellitus,
hipertansiyon, dislipidemi, kardiovaskiiler hastaliklar, inme, uyku apnesi, safra kesesi
hastaliklari, hiperiirisemi, gut, osteoartrit ile erkeklerde kolon, rektum, prostat ve kadinlarda
endometriyum, meme ve safra kesesi gibi baz1 kanser tipleri gelir (31,53,71,74). Genetik ve
cevresel etkilerin sonucunda insiilin saliniminda bozukluklar ve sonunda insiilin direnci
gelisir. Bu prediyabet tablosu ve diyabet gelisme riskine ek olarak, dnemli kardiovaskiiler risk
faktorleri olan dislipidemi ve hipertansiyon goriliir. Biz de ¢alismamizda fazla kilolu (hafif
sisman) ve obez kadin vakalarda prediyabet ve dislipidemi risk belirleyicilerinin varligini
arastirdik. Caligmaya alinan 493 kadinin 74’tiniin (%15.0) aglik kan glukozu ve kan lipid
profili normal sinirlar igerisinde idi. Buna karsilik 89 kadinda (%18.0) prediyabet, 259
kadinda (%52.5) dislipidemi ve 71 kadinda (%14.4) hem prediyabet hem dislipidemi oldugu

saptandi. Bu da ¢calismamizdaki kadinlarin %84.9’unun risk altinda oldugunu gosterdi.

Erkeklerde ve kadinlarda, yasa bagl olarak, obezite sikliginda artis saptanmistir. Yasla
birlikte bazal metabolizma hizi (BMH) yavaslamakta, enerji harcamasi azalmaktadir. Bu
durumda enerji alimi dengelenmez ise yas arttik¢a viicut agirhigr da artmaktadir (75). Bizim
caligmamizda da fazla kilolu (hafif sisman) kadinlarin yas ortalamast 37.8 +13.3 yil iken
sisman kadinlarin 40.8 +£13.3 y1l’dir, yas ilerledikce obezite goriilme siklig1 artmaktadir.

Viicut agirligmin diizenlenmesinde rol alan endokrin ve sinir sistemine bagl
faktorlerin cogu genetik olarak diizenlenmektedir. Obezitenin olusumunda genetik yatkinligin
%25-70 dolayinda oldugu diisiiniilmektedir (76). Yeme davranisinda etkili olan faktorler, yag
hiicre sayist ve biiyiikligi ile yagin bedenin belirli bolimlerine dagiliminda, kalitimsal
faktorler rol oynar. Ulkemizde 80 kadm iizerinde yapilan bir ¢alismanin sonuglarma gore
katilimcilarin %71.2°sinin ailesinde obezite sorununun oldugu ve bu sorunlarin %82.5’inin
birinci dereceden akrabalarda (anne, baba, kardes) bulundugu belirlenmistir (77).
Ebeveynlerin her ikisi de obez ise ¢ocuklarinin obez olma ihtimali %80; ebeveynlerden biri
obez ise %40 ve ebeveynlerden her ikisi de normal beden agirligina sahip ise ¢ocuklarin
sisman olmas1 olasilig1r sadece %10°dur (77). Tiirkiye’de 2012 yilinda yapilan baska bir
calisma da genetik faktorlerin, viicut agirliginin artisinda etkili oldugunu ortaya koymustur.

Ailede ve cocukluk donemindeki sismanlik oranlarina bakildiginda; %95’inin anne-babasinin
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obez, %58,8’inin ise ¢ocukluk déneminden bu yana obezite sorunu yasadigi goriilmiistiir (54).
Bizim calismamizda da ailesinde obezite olan bireylerin orant % 37,1 diabetes mellitus
olanlarin orani1 %37,3 tiir.

Tip 2 diabetes mellitus diinya genelinde hizla artan, hatta epidemi halini almis bir
hastaliktir. Bu artisa en ¢ok yol agan nedenler obezite, sagliksiz beslenme ve fiziksel aktivite
yetersizligi gibi ¢evresel faktorlerdir. Prediyabetik bireyler diyabet agisindan riskli kabul
edilmektedir, gerekli 6nlemler alinmaz ise prediyabet hizli bir sekilde, %70 ve daha fazla
oranda Klinik tip 2 diabetes mellitusa ilerlemektedir (35,78). Tip 2 diabetes mellitus gelisim
riskinin yiiksek oldugu bir popiilasyon olan Meksika kokenli Amerikalilarda yapilan bir
caligmada, bireylerde tip 2 diabetes mellitus gelismeden once HDL kolesterol diistikliigii,
LDL, total kolesterol ve trigliserit yiiksekligi ile aglik kan glukozu, insiilin seviyesi, BKI ve

kan basinci gibi kardiyovaskiiler risk faktorlerinde anormallikler belirlenmistir (63).

Calismamizda grup 1 (prediyabet grubu), grup 4 (kontrol grubu) ile karsilagtirildiginda
BKI ve bel cevresi gibi antropometrik 6lciimlerinin arasindaki farkin anlamli oldugu
saptanmustir. Beden Kiitle indeksinin, ayrica viicut yag miktar1 gostergelerinin yiiksek olmast,
tip 2 diabetes mellitus gelisme risk faktorleri arasindadir ve prediyabet gelisimi igin de bir

gosterge olabilecegi varsayilabilir.

Prediyabet grubunda kontrol grubuna oranla a¢lik kan glukozu seviyeleri anlamli
derecede yiiksek iken, insiilin direnci gostergelerinden birisi olarak kabul edilen HOMA-IR
indeksi ve insiilin diizeyleri arasindaki farkliliklar anlamli degildir. Bu durumda
vakalarimizda aclik kan glukozu seviyelerinin yiiksek olmasina ragmen insiilin direnci
gelismedigini  diisiindirmektedir. HOMA-IR, diyabet gelisim riskini iyi bir sekilde
yansitmayabilir (78).

Aclik kan glukozu yiiksek olmasma ragmen, uzun dénem glukoz kontroliiniin bir
gostergesi olarak kabul edilen HbAlc degerleri prediyabet grubu ve kontrol grubu arasinda
anlamli bir farklilik gostermemistir. Ancak prediyabet+dislipidemi grubu ile kontrol grubu
arasindaki fark anlamlidir. Amerika’da %87.2°sini (n=68) kadinlarin olusturdugu bir
calismada fazla kilolu (hafif sisman) ve obez prediyabetik bireylerin demografik 6zellikleri,
diabetes mellitus gelisme riski gostergeleri ve birtakim biyokimyasal gostergeler (HbAlc,
BKI, sistolik ve diyastolik kan basimnci, trigliserit, HDL ve LDL kolesterol) arasindaki
iligskilere bakilmistir. Daha sonra bu bireyler 3 aylik tibbi beslenme ve fiziksel aktivite

programina alinarak takip edilmisler ve 3. aymn sonunda gostergeler arasindaki farkliliklar
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incelenmistir. Sonugta anlamli degisikligin yalnizca HbAlc degerlerinde oldugu saptanmis ve

prediyabetik bireylerde HbA1c ile BKi’nin iliskili oldugu sonucuna varmislardir (79).

Suudi Arabistan’da yas ortalamasi 26.74 + 5.9 yil olan 121 geng yetiskinde yapilan bir
calismada bireyler normal gukoz toleransi (NGT) ve prediyabet olmak iizere iki gruba
ayrilmig, bu bireylerin dislipidemi ve total antioksidan kapasite (TAC) gostergeleri
karsilastirilmistir. Prediyabet grubunda aglik plazma glukozu; HbAlc, BKI, bel gevresi, total
kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserit pozitif korelasyon gosterirken, HDL kolesterol ve
TAC negatif korelasyon gostermistir (80). Bizim ¢alismamizda da prediyabet grubu kontrol
grubuyla karsilastirildiginda trigliserit, total kolesterol, LDL kolesterol parametrelerinin
anlamli derecede yiiksek; buna karsilik HDL kolesterol degerlerinin anlamli derecede diisiik
oldugu saptanmistir. Kan lipid diizeylerindeki bozukluklar prediyabet doneminden baslayan

kardiyovaskiiler riskin ve metabolik bir bozuklugun gostergesi olabilir.

Tip 2 diabetes mellitus ¢coklu organ hasarina yol agabilen, makro, mikro vaskiiler ve
sinir sistemi komplikasyonlariyla yasam kalitesini diisiiren bir hastaliktir. Bunlar i¢inde goz,
karaciger ve bobrek hasarlar1 genis bir yer tutar. Bizim ¢alismamizda AST ve ALT gibi organ
tutulumunu gdsteren parametrelerde grup 1 ve grup 4 arasinda anlamh farklilik
gozlenmemistir. Ancak grup 3 ve grup 4 karsilastinldiginda ALT degerindeki farklilik
anlamlidir (p<0.05). Danimarka’da yapilan bir ¢alismada ise 208 goniillii birey, tani kriteri
olarak HbAlc kullanilarak, kontrol grubu (n=67), prediyabet grubu (n=91), diyabet grubu
(n=50) olmak tizere 3 gruba ayrilmis ve antropometrik Sl¢timler, kan lipid profili gostergeleri
ve karaciger hasar1 gostergeleri bakimindan karsilastirilmistir. Kontrol grubu ve prediyabet
grubu karsilagtirildiginda bizim ¢alismamiza benzer sekilde AST ve ALT degerlerinde
anlamli bir fark bulunamamis, ancak kontrol grubu ve diyabet grubu arasinda ALT degerinde
anlamli farklilik saptanmistir. Bu ¢alismada ise kontrol grubu ve prediyabet grubu arasinda
istatistiki olarak anlamli farklilik bulunan parametreler ise HbAlc, sistolik ve diyastolik kan
basinci, plazma insiilin diizeyi, hsCRP, HOMA-IR, apolipoprotein B, trigliserit ve HDL
kolesterol diizeyi ile viicut yag yiizdesi’dir (81).

Yaklasik 4300 kisi ile yapilan ileriye bir doniik ¢aligmada, bireylerin tip 2 diabetes
mellitus, hipertansiyon ve dislipidemi gostergelerinin degisimine bakilmis, 5 yilin sonunda
hipertansiyonu veya dislipidemisi bulunan bireylerde tip 2 diabetes mellitus gelisim riskinin
sirastyla 3.0 ve 2.1 kat arttigi saptanmistir (82). Aym1 zamanda diyabet veya dislipidemisi

bulunan bireylerde hipertansiyon gelisme riskinin de 2.3 ve 1.5 kat arttig1 goriilmiistiir. Her ii¢
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gostergenin de birbiri tizerine birikimli etki yaptig1 ve kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskili
oldugu sonucuna varilmistir (82). Bizim ¢aligmamizda da grup 3 (prediyabet ve dislipidemi
birlikte bulunanlar) ile grup 4 (kontrol grubu) karsilastirildiginda, istatistiki bakimdan anlaml
olarak en fazla parametrede anormalligin bu karsilastirmada oldugu goriilmiistiir. Prediyabet
ve dislipidemi birbiri {izerine biriktirici etki yapmakta, risk gostergelerini daha da

bozmaktadir.

Yas, sistolik ve diyastolik kan basinci grup 3’te anlamli olarak grup 4’ten yiiksektir.
Kan basmcinin normal siirlari; sistolik kan basinci i¢in 120-129 mmHg ve diyastolik kan
basinct i¢in 80-84 mmHg’dir (83). Fazla kilolu (hafif sisman) ve obez kadinlarda kan
basincinin normal sinirlarin iistiinde olmasi kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan riskin biraz
daha arttiginin isaretidir. Bizim ¢aligmamizin bulgular1 da bu konuda yapilmis BAG veya
BGT’si olan bireylerde kardiyovaskiiler riskin daha yiiksek oldugunu gosteren c¢esitli
caligmalarla benzerlik gostermektedir (84,86). Yaslar1 20 ila 79 arasinda degisen 7567
yetiskin bireyin dahil edildigi bir ¢alismada prediyabetin goriilme siklig1 ve kardiyovaskiiler
risk faktorleri ile iliskisi arastirilmistir. Bireylerin %8.7’sinde prediyabet, % 9.5’inde tip 2
diabetes mellitus belirlenirken, tip 2 diyabetli bireylerin % 44.5’inin ( toplamda %4.2) tani
konmamus tip 2 diabetes mellitus oldugu belirlenmistir. Bizim ¢alismamiza benzer sekilde
prediyabet ve tan1 konmamis diyabet oraninin kadinlarda daha yiiksek oldugu ve yasla arttigi
bildirilmistir. Bu bireylerde hipertansiyon, obezite, visseral obezite ve ailede tip 2 diabetes
mellitus Oykiisii bulunmasinin prediyabet ve tani konmamis diyabet ile iligkili oldugu
saptanmigtir. Bu kardiyovaskiiler risk faktorlerinin prediyabet tanisinda kullanilabilecegi

sonucuna varilmistir (87).

Postmenapozal prediyabetik ve diyabetik 180 kadinda yapilan, insiilin direnci ile
serum TUrik asit, CRP ve magnezyum diizeylerinin iliskisini arastiran bir calismada
prediyabetik grupta insiilin direnci ile serum {irik asit konsantrasyonu arasinda anlamli bir
iliski bulunamazken, CRP ve magnezyum diizeylerinde anlamh iliski oldugu ortaya
konmustur (88). Bu calismanin aksine, bizim ¢alisma grubumuzda {irik asit diizeylerinde grup

2 ile grup 4 ve grup 3 ile grup 4 arasinda anlamli farklilik saptanmustir.

Obezitede inflamatuar gostergelerin diizeylerinin arttigt ve sik karsilasilan yiiksek
CRP diizeylerinin kardiyovaskiiler riski gosteren bir inflamatuar belirte¢ oldugu son yillarda
yapilan ¢aligmalarda ortaya konmustur (89). Yag dokusundan salgilanan adipokinler ve diger
inflamatuar ajanlar bu duruma yol agmaktadir (8). Beden kiitle indeksi benzer 445
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prediyabetik ( 248 birey BGT, 197 birey BAG), 318 yeni tan1 konmus diyabet ve 477 normal
glukoz toleransli bireyle yapilan bir ¢alismada gruplarin hsCRP, total kolesterol, trigliserit,
HDL kolesterol ve serbest yag asitleri (FFAs) degerleri karsilastirilmig, prediyabetik grup
(hem BAG hem BGT) ile normal grup arasinda serum lipid degerleri ve hsCRP bakimindan
anlamh farklilik saptanmistir. Ancak BAG ve BGT’li bireylerin hsCRP degerleri arasinda
anlamli farklilik bulunamamistir (90). Hindistan’da yapilan kesitsel bir ¢aligmada ise normal
glukoz toleransi olan 1276 birey, BAGsi olan 250 birey ve BGTsi olan 200 birey olmak
toplam 1726 eriskin kadin ve erkek ile yapilan bir calismada gruplar arasinda hsCRP
diizeylerinin BAG ve BGT’li bireylerde anlamli olarak yiiksek oldugu ortaya konulmustur
(85). Bizim g¢alismamizda ise benzer ¢alismalardan farkli olarak hsCRP diizeyinde gruplar
arasinda anlamli farklilik bulunamamistir. Bunun nedeni gruplardaki birey sayilarinin esit
olmamasi olabilecegi gibi, yiiksek aclik kan glukozu ve serum lipid konsantrasyonlarinin bir

inflamatuar mekanizma ile dogrudan baglantis1i olmamasindan da kaynaklaniyor olabilir.

Cogunlugunu (%67.6) kadinlarin olusturdugu 321 yasl birey ile yapilan bir ¢alismada
bel/kal¢a orani ile trigliserit diizeyinin, bel ¢evresi ile de HDL kolesterol degerinin anlamli
olarak iligkili oldugu sonucuna varilmistir (91). Bu calismanin sonuglart kadinlarda bel
cevresi ve bel/kalca oraninin, HDL kolesterol ve trigliserit diizeylerindeki degisikliklerin
belirleyicisi olabilecegini gdstermektedir (91). Bizim ¢alismamizda viicut agirhg, BKI, bel ve
kalca cevresi ile bel/kalca orani degerleri de grup 3’te kontrol grubundan anlamli olarak
yiiksektir. Bu bulgular hem obezitenin hem de visseral obezitenin prediyabet ve dislipidemiye
katkida bulundugunu gostermektedir. Bizim c¢alisma sonucglarimizda da oldugu gibi pek cok
caligma visseral obezite varliginda, obezite derecesinden bagimsiz olarak, diabetes mellitus ve
kardiyovaskiiler hastalik gelisme riskinin arttigina isaret etmektedir (91,92,93). Cin’de 2261
diyabetik ve prediyabetik birey ile yapilan bir tarama g¢alismasinda bireyler a¢lik plazma
glukoz diizeylerine gore normal, prediyabet ve tip 2 diabetes mellitus olmak tizere 3 gruba
ayrilmis; normal grupla karsilastirildiginda prediyabetik ve tip 2 diyabetik gruplarda yas,
viicut agirligi, BKI, bel ¢evresi, bel/kalca oran, sistolik ve diyastolik kan basinci ile ailede
diyabet ve hipertansiyon bulunma durumunun gostergelerinin anlamli olarak degistigi
bulunmustur. Cesitli korelasyon analizleri sonucunda prediyabetik grup igin bel/kalca
oraninin gosterge olarak kullanilabilecegi bir model gelistirilebilecegi ve kirsal kesimde
yasayan Cinlilerde tip 2 diabetes mellitus ile visseral obezitenin kuvvetli iliskisi oldugu

sonucu ortaya konulmustur (94).
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Grup 3’te aglik kan glukozu, trigliserit, total kolesterol, LDL kolesterol ve HDL
kolesterol parametreleri kontrol grubuna kiyasla anlamli olarak daha anormaldir. Obezite ile
birlikte goriilen insiilin direncinin lipid metabolizmasinda bozukluklara neden oldugu iyi

bilinmektedir. Bu bireyler kardiyovaskiiler hastaliklar bakimindan en ¢ok risk tasiyan gruptur.

Diyabetik dislipidemi, artmis aclik ve tokluk trigliserit, diisik HDL kolesterol ve
artmis kiiciik yogun molekiillii LDL kolesterol diizeyi ile tanimlanir ve tip 2 diabetes mellitus
hastalarinin yiiksek kardiyovaskiiler risk tagimasinin baslica etyolojik nedenlerinden biridir.
Insiilin direncinin bu durumun altinda yatan nedenlerin basinda geldigi diisiiniilmektedir (95).
Otuz yasindan biiyiik 366 tip 2 diabetes mellituslu bireyle yapilan bir kesitsel ¢alismada tip 2
diabetes mellitus ile dislipidemi gostergeleri arasindaki iliski arastirilmistir. Bireylere ait
demografik ozellikler, diyabetik profil, serum lipid profili ve kreatinin arasindaki iliskiler
istatistiksel yontemlerle (odds ratio ve lojistik regresyon) karsilastirilmis ve sonugta tip 2
diabetes mellitus ile yiiksek total kolesterol, yiiksek LDL kolesterol ve diisiik HDL kolesterol
gostergeleri arasinda anlamli iliski bulunmustur. Bu c¢alismanin sonuglarina gore tip 2
diabetes mellituslu bireylerde en sik goriilen lipid anormalligi diisik HDL kolesterol
diizeyidir (96). Prediyabetik bireylerde koroner arter genislikleri ve damar daralmasinin
arastirilldig1 baska bir ¢alismada ise koroner arter hastalii olan 168 birey ile normal koroner
arter anatomisine sahip 172 birey, HbAlc diizeylerine gére normal, prediyabetik ve diyabetik
olmak {izere 3 gruba ayrilmistir. Cinsiyete gore yaklagik olarak dengeli dagilim gosteren bu
gruplarin koroner arter genislikleri karsilastirildiginda prediyabetik bireylerin koroner
arterlerinde daralmalar oldugu belirlenmis, prediyabetin erken saptanmasinin tedavi igin

onemli olacagi sonucuna varilmistir (97).

Calismamizda grup 2 ve grup 3 karsilastirildiginda yas, sistolik ve diyastolik kan
basinct grup 3’te anlamli olarak yliksektir. Ayrica bel ¢evresinin grup 3’te diger gruplardan
anlamli olarak yiiksek olmas1 visseral obezitenin dislipidemiye yol agtigin1 kanitlayan pek ¢ok
calisma ile uyumludur (92-95). Pischon ve arkadaglarinin yaptigi ¢alisma bel gevresindeki her
5 ecm’lik artisin kardiyovaskiiler riski kadinlarda %13, erkeklerde %17 arttirdiin1 gostermistir
(98).

Grup 3’te trigliserit, total kolesterol ve LDL kolesterol diizeyleri anlamli olarak diger
gruplardan yiiksek, ayrica HDL kolesterol diizeyleri diigiiktiir. Bu tablo diyabetik
dislipidemiye isaret etmektedir. Tip 2 diabetes mellitus hastalarinda LDL kolesterol yiiksek
olmasa bile, aterojenitesi yliksek kiiciik yogun LDL partikiilleri ve oksidize LDL
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partikiillerinin seviyesinin arttig1 ¢esitli ¢alismalarla gosterilmistir. Prediyabetik bireylerde de
bu durumdan insiilin direncinin sorumlu oldugu disiiniilmektedir (3,99,100). Ancak
cogunlugunu (%76.4) kadinlarin olusturdugu 550 kisi ile yapilan baska bir calismada ise
ozellikle kadinlarda HDL kolesteroliin antropometrik parametrelerle yakindan iliskili oldugu
goriilmiis ve genel grubun %40’mda kan glukoz ve lipid degerlerinde anormallik oldugu
bildirilmistir (92).

Altmis dort prediyabetik hasta ile yapilan bir eylem takip arastirmasinda, tip 2 diabetes
mellitusdan korunma ilkelerini igceren (beslenme tarzi, motivasyon, fiziksel aktivite, sigara
birakma gibi) pratik egitimlerin birinci asamasina 39 birey, ikinci asamasina ise 25 birey
katilmis; 3 aylik takip sonucunda yasam tarzi degisikligi ile bireylerin HbAlc ve BKI

seviyelerinde anlamli diismelerin oldugu goériilmistiir (86).

Grup 2 (dislipidemi grubu) ve grup 3 (prediyabet ve dislipidemi grubu) arasinda
anlaml farkliliklar yas, sistolik ve diyastolik kan basinci, viicut agirligi, BKI, bel cevresi,
aclik kan glukozu, HbA Ic, trigliserit, total ve LDL kolesterol gostergelerinde goriilmiistiir. Bu
durumda kardiyovaskiiler hastaliklar igin riskin, prediyabet ile daha da arttig

distiniilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Istanbul Tip Fakiiltesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Endokrinoloji ve Metabolizma
Bilim Dali Obezite polikliniginde retrospektif olarak yapilan bu ¢alismada fazla kilolu (hafif
sisman) ve obez kadin hastalarin prediyabet ve dislipidemi sikligi ile risk gostergeleri
arastirildi. Calisma kapsaminda toplam 493 kadin hasta; aglik kan glukozu ve kan lipid profili
normal olanlar (74 birey), prediyabetik vakalar (89 birey), dislipidemik vakalar (259 birey),
prediyabet ve dislipidemi beraber bulunanlar (71 birey) olarak 4 gruba ayirilip incelendi.

Hastalarin tiimiinde demografik O6zellikler, kan basinci, antropometrik Ol¢timler, kan
glukoz ve lipid diizeyleri ile diger laboratuar gostergeleri belirlenerek gruplar arasinda

karsilastirmalar yapildi.

1. Yas, sistolik ve diyastolik kan basincinin Grup 3’te en yiiksek diizeylerde bulunmasi
bu hastalarda prediyabet ve dislipideminin birlikte olmasi ile agiklandi.

2. Beden Kiitle Indeksi (BKI), bel cevresi ve kalca gevresinin Grup 3’te en yiiksek
bulunmasi bu grupta viicut agirliginin diger gruplardan fazla olmasi ile iliskilendirildi.

3. Metabolik sendrom kriterlerinden trigliserit ve aglik kan glukozunun en yiiksek, HDL
kolesteroliin en diisitk Grup 3’te bulunmasi bu grubun yas ortalamasinin yiiksek ve
yiikksek aclik kan glukozu ile daha uzun siire kars1 karsiya olmasinin sonucu
olabilecegi diigtiniildii.

4. hsCRP’nin Grup 2’de en yiiksek bulunmasi bu grupta serum lipid profilindeki anlamli
bozukluklar ile agiklandi.

5. Grup 3’te diger laboratuvar gostergeleri arasinda anlamli farkliliklar, dirik asit ve ALT
degerlerinde saptandi.

6. Incelenen parametrelerde en fazla anormalligin Grup 3’te bulunmasi bu grupta
prediyabet ve dislipideminin birlikte olmasina ilave olarak yasin daha fazla olmast ile
iligkili oldugu disiiniildii. Bu grup kardiyovaskiiler hastalik riski agisindan en fazla
risk tastyan grup olarak belirlendi.

7. Kontrol grubuyla karsilagtirildiginda incelenen parametrelerde, prediyabet grubunda
dislipidemi grubundan daha fazla anormallik olmasi prediyabetin daha tehlikeli

olabilecegini diisiindiirmektedir.
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Sonu¢ olarak ¢alismamizin bulgulari, prediyabet ve dislipideminin birlikte
bulunmasinin kardiyovaskiiler riski daha da arttirdigin1 gostermektedir. Bozulmus aglik
kan glukozu, dislipidemi ve yiiksek kan basimct diizeltilebilir kardiyovaskiiler risk

faktorlerinden bazilaridir. Yasam bigimi yonetimi tedavinin ana unsurudur.
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