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Jiiri
Prof. Dr. Abdurrahman AKTUMSEK
Yard. Do¢ Dr. Mustafa YONTEM
Yard. Do¢ Dr. Ceyda OZFIDAN KONAKCI

Calismamizda obez kadinlarda Metabolik Sendrom (MS) degerlendirilmesi amaglandi. Aralik
2013-Ocak 2014 tarihleri arasinda D.P.U Kiitahya Evliya Celebi Egitim ve Arastirma Hastanesi Aile
Hekimligi ve I¢ Hastaliklar1 polikliniklerine kilo verememe nedeniyle bagvuran 102 hastada, MS ve kan
parametreleri degerlendirildi. VKI; 30,0-34,9 kg/m? ise 1. Derece obez, 35,0-39,9 kg/m? ise 2. Derece
obez, > 40,0kg/m2 ise 3. Derece (morbid) obez olarak siniflandirildi. Hastalarin yas ortalamasi; 45,01 £+
11,0 idi. Kadinlarin %34,3%i 1. derece, %30,4’1 2. derece, %35,3’1 3. derece obez idi. MS prevalansi
%56,9 olarak bulundu. Obezite derecelerine gére MS siklig1 artarken, yas arttikga MS’nin arttig1 saptandi
(p < 0,05). Hastalarin, obezite derecelerine gore bazi kan parametreleri degerlendirildiginde; obezite
derecesi arttikga kan glukoz diizeyi ortalamalarinin (p = 0,048), HOMA-IR (p = 0,009) ve insiilin
diizeyinin (p = 0,031) anlaml bir sekilde yiikseldigi bulunmus olmasina karsin; obezite derecesi arttikga
TG, Total kolesterol, LDL-kolesterol ve HbAlc diizeyleri istatistiksel olarak anlamli olmasa da artig
oldugu gosterildi (p < 0,05). Calismamizda, VKI artis1 ile MS’un artt1ig1 ve lipid profilindeki bozulma ile
VKI arasinda anlamli bir iliski bulunmasa da, dogru orantinin oldugu gériilmektedir. Bunun yani sira VKIi
artig1 ile orantili olarak kan glukozu, HOMA-IR, insiilin diizeylerinde anlamli bir artis tespit edilmis olup
beslenme ve yasam tarzi degisiklikleri ile sadece kadinlarin degil, tiim ailenin bu durumdan olumlu yonde
etkilenecegi ve obezite, dislipidemi ve sonug olarak MS’ye gidiste azalma olacag1 agiktir.

Anahtar Kelime: Lipid profili, Metabolik Sendrom , Obezite
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THE EVALUATION OF THE PREVALANCE OF METABOLIC
SYNDROME ACCORDING TO BODY MASS INDEX IN OBESE WOMEN
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We aimed to evaluate the prevalence of metabolic syndrome (MS) according to body mass index
(BMI) in obese women. BMI and blood parameters were compared in 102 patients who applied to the
clinic owing to the failure to lose weight complaint between December 2013 and January 2014. They
were classified according to BMI; 30,0-34,9 kg/m? as 1% Degree obese, 35,0-39,9 kg/m? as 2™ Degree
obese, and >40,0 kg/m* as 3" Degree (morbid) obese. All the patients were women. Their age average
was 45,01 + 11,0. 36,3% of these patients were at 1. degree, 5% of them were at 2.* degree and 39,2%
of them were at 3. degree of obesity. We found the prevalence of MS as 56,9%. According to their
degree of obesity increased prevalence of MS, the MS was increased with increasing age (p < 0,05). With
the evaluation of patients blood parameters according to obesity degrees we found a meaningful increase
in blood glucose levels avarage (p = 0,048), HOMA-IR (p = 0,009) and in insulin levels (p = 0,031) in
upper levels of obesity. Whereas, while the obesity degrees were increasing there were in increase in
triglycreides, total cholesterol, HDL- cholesterol, LDL cholesterol and HbAL1C levels but the rise was
statically meaningless. In present study we found that as BMI was increasing the MS was increasing also.
Although we didn’t find a significant relationship between BMI increment and lipid profile in the women
with MS but there was a direct proportion. Besides we found that as the BMI was increasing, blood
glucose, HOMA- IR, insulin levels were increasing also. As a conclusion if the women and their family
change their eating habits and life styles, the whole family will be affected positively and it is clear that
the development of obesity, dsylipidemia and MS will decrease.

Key Words: Lipid Profile , Metabolic Syndrome , Obesity
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Kisaltmalar

AACE
AKS
AMP
Apo-Al
ATP I
CETP
DM
D.P.U
GLUT
HbAlc
HDL
HOMA-IR
HT
IDL
IUGR
KVH
LDL
LPL
METSAR
MS
NCEP
NHCS
NHLBI
NPY
OGTT

: American Association of Clinical Endocrinologists
: Aclik Kan Sekeri

: Adenozin Mono Phosphat

: Apoprotein A-I

. Adult Treatment Panel

: Kolesterol Ester Transport Protein

: Diabetes Mellitus

: Dumlupinar Universitesi

. Glukoz Transporterleri

: Hemoglobin Alc

: Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein

: Homeostasis Model Assesment - Insulin Resistance
: Hipertansiyon

: Orta Yogunluklu Lipoproteinler

: Intrauterin Biiyiime Geriligi

: Kardiyovaskiiler Hastaliklar

: Diistik Yogunluklu Lipoprotein

: Lipoprotein Lipaz

: Tlirkiye Metabolik Sendrom Aragtirmasi

: Metabolik Sendrom

- National Cholesterol Education Programme
: National Center for Health Statistics

: National Hearth, Lung and Blood Institute

: Noropeptid Y

: Oral Glukoz Tolerans Testi



TEKHARF
TEMD
TG
TNF-a
TNSA
TOAD
TOHTA
TURDEP
VLDL
VKI
WHO
WHO MONICA

: Tuirkiye’de Eriskinlerde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri
: Tuirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi
: Trigliserid

: Ttimor Nekroz Faktor a

: Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi

: Tiirkiye Obezite Arastirma Dernegi

: Tlirkiye Obezite ve Hipertansiyon Taramasi

: Tuirkiye Diyabet Epidemiyolojisi

: Cok Diisiik Dansiteli Lipoprotein

: Viicut Kitle indeksi

: World Healt Organization

: Monitoring Trends and Determinants in Cardiovascular Diseases



1. GIRIS

Obezite, genetik, ¢evresel, biyolojik ve faktorlerin bir araya gelmesi ile ortaya
cikan, viicuttaki yag miktarinin %20 veya daha fazla artmasi ile karakterize olan bir
saglik problemidir. Gerek olusum nedenleri gerekse zemin hazirladigi hastaliklar
nedeniyle her gegen giin daha ¢ok 6nem kazanmaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) 2000 yili verilerine gore son 20 yil iginde ¢ocuk
ve yetigskinlerde prevalansi artmakta ve epidemik boyutlara ulastifi bilinmektedir.
Obezite, genel bir halk sagligi problemi olarak gerek tibbi gerekse estetik agidan
giincelligini korumaktadir.

Glinlimiizde kentlesme, ekonomik gelismeler ve globallesme, yasam bigciminde
ve beslenme aligkanliklarinda hizli degisimlere neden olmaktadir. Bu durum hem
gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde obezite gibi 6nemli saglik ve beslenme
sorunlarmin ortaya c¢ikmasina neden olmustur. Beslenmede ki bu degisimin nedeni,
enerji yogunlugu fazla olan besinlerin tiiketimi, diigiikk fiziksel aktivite ve sedanter
yasam ile iligkilidir (Pekcan, 2008).

Metabolik sendromun (MS) farkli organizasyonlara ait degisik tanimlamalari
bulunmaktadir. Giiniimiizde en ¢ok bilineni ve tercih edileni National Cholesterol
Education Programme Adult Treatment Panel 111 (NCEP-ATP Ill) metabolik sendrom
tanimlamasidir. NCEP-ATP IIT’e gore hipertansiyon, aglik kan sekeri yiiksekligi, bel
cevresi genisligi, hipertrigliseridemi ve yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) kolesterol
diizeyi dusiikliigiinden {i¢iiniin varligit MS tanisi i¢in yeterlidir. Diinya genelinde yasam
tarz1 degisiklikleri MS’yi bir epidemi haline getirerek, kardiyovaskiiler hastaliklar
(KVH) ve Diabetes Mellitus (DM) sikliginda artisa yol agmaktadir (Hong-Kyu ve ark.,
2010).



2. KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. Obezite

2.1.1. Obezitenin Tanimi

Obezite, alinan enerjinin, harcanan enerjiden fazla olmasindan kaynaklanan ve
viicut yag kitlesinin yagsiz viicut kitlesine oranla artmasi ile kendini gosteren kronik bir
hastaliktir. Obezite, kardiyovaskiiler ve endokrin sistem basta olmak iizere viicudun
tamaminda c¢esitli bozukluklara ve hatta Olimlere yol acabilen Onemli bir saglik
problemidir. WHO diyabet, tiroid hastaliklari ve kanserle yakin ilgisi oldugu
gerekcesiyle obeziteyi en riskli 10 hastaliktan biri olarak kabul olarak kabul etmistir
(WHO 2000).

Viicuttaki yag miktarma ve yagin dagilimima bagli olarak hastaliklarin morbidite
ve mortalitesi degiskenlik gostermekte, yasam kalitesi ve sliresi olumsuz yonde
etkilenmektedir. Obezite kalp damar hastaliklari, hipertansiyon, kanser, DM, osteoartrit,
safra kesesi hastaliklari, uyku apnesi, solunum yetmezligi goriilme sikligini
arttirmaktadir. Giinlimiizde bir¢ok iilkede ¢ocuk ve eriskinlerde obezite prevalansindaki
artig Urkiitiici boyutlara ulasmistir. Bu nedenle sismanligin 6nlenmesi halk sagligi

acisindan 6nem tasimaktadir. (Pekcan, 2000).

Erkeklerde yag miktar1 % 25’1, kadinlarda % 30’u asarsa obeziteye neden
olmaktadir (Van Itallie, 1985).

2.1.2. Obezitenin Tanisi

Obezitenin degerlendirilmesi, derecelendirilmesi ve viicuttaki yagin 6lgiimii igin
kullanilan direkt ve indirekt yontemler vardir. Viicuttaki yagin onemli bir bdliimii
derialtinda olmakla birlikte azzmsanmayacak bir boliimii organlarin ¢evresinde bir kismi
da kas dokusunda bulunur.

Viicuttaki yag miktarinin direkt 6l¢limii i¢in sualti tartimi ile viicut dansitesinin
hesaplanmasi, toplam viicut suyunun izotop diliisyonu ile saptanmasi, toplam viicut
potasyumunun Olgiilmesi, nétron aktivasyonu, viicudun biyoelektriksel iletkenliginin
saptanmasi, bilgisayarli tomografi, magnetik rezonans goriintiilleme, dual enerji x-ray
absorpsiyonunun degerlendirilmesi gibi yontemler kullanilmaktadir. Bu y6ntemlerin

kullanim1 bilimsel c¢aligmalarla sinirli kalmis, yaygin klinik uygulamaya girmemistir.
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Obezite yaygin bir sorun oldugu i¢in degerlendirmede kullanilan metodun ucuz, emin,
kolay uygulanabilir olmasi1 gerekmektedir. Bu amagla yapilan degerlendirmelerde
antropometrik Ol¢iimler ve Ol¢iimlerden tiiretilmis bazi obezite indeksleri kullanilir.
Rolatif agirligin dl¢iimii, viicut Kitle indeksi (VKI), bel/kalca orani, deri kivrim kalimlig
6l¢iimii en ¢ok kullanilan antropometrik 6lgtimlerdir (Alikasifoglu ve Yordam, 2000).

Obesite tanisi igin viicut kompozisyonunun bilinmesi gerekir. Viicut bilesimini
belirleme yontemleri Cizelge 2.1.°de verildigi gibi, atomik, molekiiler, hiicresel,
anatomik ve total viicut diizeyi olmak {izere grup 5 halinde siniflandirilmistir (Wang ve
ark., 1991).

Cizelge2.1. Viicut kompartimanlarini belirleme yontemlei (Wang ve Ark., 1991).

Model Olgiilen Parametre Yo6ntem

Atomik O,C,H,N,K,P, S, Na, Ca MR, kadavra analizi, in vitro
ndtron aktivasyon yontemi

Molekiiler Lipidler, Su, Protein, Mineraller Dual foton absorbsiyometresi
Kan serum 6l¢iimleri, cilt alt1 yag Kadavra analizi, Bilgisayarli

Anatomik dokusu, abdominal yag dokusu, Iskelet tomografi, cilt alt
kaslari, diiz kaslar ultrasonografisi, plikometre

Hiicresel Hiicre toplulugu, ekstraseliiler sivi, K40, K42 yontemi

ekstraseliiler mineraller

Tim Viicut Elektrik gecirgenlik, sudaki agirlik, Biyoelektrik impedans, TOBEC
antropometre, dansitometre

Cizelge2.2.’de verilen Deurenberg siniflamasi viicudun yag ve yagsiz kitle
olarak iki kompartimandan olustugu hipotezine gore yapilmistir (Ozdogan, 2007).



Cizelge 2.2 Viicut bilesimini belirleme ydntemleri (Ozdogan, 2007).

| - DIREKT

a - Nekropsi bulgular
b - Nétron aktivasyon bulgular

Il - INDIREKT
a - Viicut dansitesi(Dansitometre)
b - Total viicut suyu
C - Total viicut potasyumu
d - Bilgisayarli Tomografi (BT)
e - Dual-Enerji X-Isin1 Absorbsiyometrisi (DEXA)
f - Niikleer Manyetik Rezonans (NMR)
g - Siklopropan veya Kripton ile yag miktari tayini

Il - CIFT INDIREKT
a-Total viicut gegirgenligi(TOBEK-TRIM)
b-Biyoelektrik impedans (BIA)
c-Antropometrik dlgiimler
-Agirlik ve Boy
1-Ideal viicut agirligi
2-Beden kitle indeksi
3-Ponderal indeks
d-Deri alt1 yag dokusu miktar1
-Deri kivrim kalinligi (DKK)
e-Infraruj Absorbsiyometrisi
f-Idrarla kreatin atimi
g-Idrarla N-Metil Histidin atim1

Farkli kuruluglarca ve ¢aligma gruplarinca yapilan gesitli obezite tani kriterleri
su sekilde 6zetlenebilir:

ABD’de Metropolitan Sigorta Sirketinin hazirladigr 1959 veya 1983 tablolar
VKI &lgiimleri icin kullanilmaktadir. Beden yapisi ve boya gore diizenlenen agirlik
sinirlarinin orta degerlerini % 20 veya daha fazla asan VKI degerleri asir1 kilolu olarak
kabul edilmektedir (Lentner 1984). 1959 tablolarinda VKI degerlerinin erkeklerde 26,4
kg/ m? veya daha iistii, kadinlarda 25,8 kg/ m? veya daha iistii olmas1 agir1 kilolu olarak
kabul edilmistir. (Albrink 1974). Ayn1 sigorta sirketinin 1983 tablolarinda ise erkekler
i¢in 26,9 kg/ m? veya daha {istii, kadinlarda 27,3 kg/ m? veya daha tstii asir1 kilolu olarak
kabul edilmistir (Mahan, 1996).

A.B.D. Ulusal Saglik Istatistikleri Merkezi NHCS (National Center for Health
Statistics), 1976—1980 yillar1 arasinda 20-29 yas aras1 kadin ve erkeklerden elde edilen
NHANES Il (National Health and Nutrition Examination Survey, ABD-Ulusal
Beslenme ve Saglik Arastirmasi) ¢alismasi sonuglarina gore VKI’nin erkeklerde 27,8

kg/m?, kadinlarda 27,3 kg/m? nin iizeride olmasini fazla kilolu olarak kabul etmektedir.



Obezite s erkekte 31,1 kg/ m% kadinda 32,3 kg/ m’olarak ifade edilmistir (Van
Itallie, 1985).

WHO, obezite i¢in bir uluslararasi siniflandirma gelistirmistir. Buna gore, VKI
25,0-29,9 kg/ m? aras1 fazla kilolu, 30,0-39,9 kg/ m? aras1 obez, 40 kg/ m? ve daha iistii

ise morbid obezite olarak kabul edilmektedir (Kopelman - Dunitz 2003).

Van ltallie (1996), NHCS bulgularini kistas alarak obezite siniflandirmalarini su
sekilde yapmustir: VKI < 25 kg/ m? uygun agirlik, 25-27 kg/m? smirda obez, 27-30
kg/m? hafif obez, 30-35 kg/m? orta derecede obez, 35-40 kg/m? ciddi obez, > 40 kg/m?
ileri derecede obezdir.

2.1.2.1. Viicut Kitle indeksi (VKI, Quetelet index)

Gilinlimiizde obesiteyi belirlemek i¢in WHO tarafindan da onerilen 1988’de
Garrow tarafindan tanimlanan tarti ve boy parametrelerinden yaralanilarak gelistirilen
viicut kitle indeksi kullanilmaktadir (Cizelge 2.3.). Viicut bilesimini en iyi yansitan
indeks olan VKI; Agirlik (kg) / Boy (m)? formiilii ile hesaplanir.

Genellikle VKI’nin 30 kg/ m?nin iizerindeki degerler obezite kriteri olarak
kabul edilmektedir (Seidell ve ark. 1987).

Cizelge2.3. WHO tarafindan VKI degerlerine gére asir1 kilolu ve obezite siniflandimast

Siniflandirma VKi(kg/ m?)
Diisiik kilo <185

Normal aralik 18.5-24

Asirt kilo > 25

Preobez 25-29.9
Obez sinif | 30.0-34.9
Obez smif 11 35.0-39.9
Obez smif |l > 40

Obezitenin yaygin olmasi, tani ve takibinde ucuz, kolay uygulanabilir ve
dogruluk orani yiiksek bir ydntemin kullanilmasi gerektirmektedir. Bu nedenle VKI
giinlimiizde en sik kullanilan yontemdir. Ayrica dogrudan dansitometreyle Sl¢iilmiis
viicut yagi miktartyla korelasyonu da obezite tanisi agisindan kullanilabilir (Black ve
ark., 1983).



VKI degeri ¢ocuklarda yasa gore degiskenlik gosterir. Dogumda ortanca deger
13 kg/m?, 1 yasinda 17 kg/m?, 6 yasinda 15.5 kg/m? iken 20’li yaslarda 21 kg/m? olur.
Bu nedenle ¢ocuk ve adolesanlarda sismanlik tanimi igin yasa ve cinsiyete dzgii VKI
degerini bilmek gerekir. Genelde VKI 85. persantil iizerinde olanlar fazla kilolu, 95.
persantilin {izerinde olanlar ise sigman olarak kabul edilirler. (Cole ve Bellizzi, 2000).

VKI yag miktar: hakkinda bilgi verse de yag dagilimi1 hakkinda bilgi vermez. Bu
nedenle bliylime c¢agindaki ¢ocuklarda, hamilelerde, sporcularda, yaslilarda, 6demle
seyreden hastalig1 olanlarda VKI kullanilmamalidir. VKI viicuttaki yag oranindan daha
ziyade viicut yag miktariyla iligkilidir. Aralarindaki korelasyon katsayisi 0,7-0,8
arasinda degismektedir (Garrow ve Webster, 1985).

2.1.2.2. Bel / Kal¢a Orani

Yag dagilimimin belirlenmesi i¢in kullanilan yontemlerdendir. Eriskinlerde
obesite tiplendirilmesinde siklikla kullanilan bu yontem i¢in ¢cocukluk yas grubu gore
standart degerler heniiz gelistirilmemistir (Taylor ve ark., 2000).

Obezite komplikasyonlar1 abdominal obezite ile iliskilidir. Bel-kalga orani
android ve jinekoid obeziteyi birbirinden ayirmak i¢in kullanilir. Kalga c¢evresi
intraabdominal yag kitlesinden ¢ok subkutan yag ile daha yakindan iligkilidir. Bel ve
kalca gevrelerinin oran1 metabolik hastaliklarla yag dagilimimin iligkisini gosteren ilk
antropometrik yontemdir. Bel-kalga oranmin VKI’den bagimsiz olarak koroner kalp
hastaligi ve Tip 2 DM nedenli mortalite ile de iligkili oldugu gosterilmistir (Hirsch ve
Salans, 1990).

Viicuttaki yag dagiliminin etkisi ihmal edilemez. DM i¢in santral obez
kadinlarda risk oran1 obez beyaz kadinlardaki risk oranindan 3 kat fazladir. Bu alt beden
obezitesinin sadece daha az riskli oldugunu gosterir. Bazi1 ¢aligmalar derin abdominal
yaglanmanin cilt alti1 yaglanmadan daha anlamli oldugunu gostermisse de her iki
abdominal yaglanmanin insulin direnciyle (IR) iliskisini gosteren ¢aligmalar da vardir.
Abdominal yaglanma ne kadar fazlaysa derin yaglanma da o kadar fazladir (Tagliaferi
ve ark., 2001).



2.1.2.3. Deri kivrim kalinhg ol¢iimii

Deri alt1 yag dokusunu, degisik bolgelerden Olgiim alinarak belirleme olasilig
vardir. Bu 6l¢iimlerin toplami, dansitometri lglimleri ile korelasyon goéstermektedir.
Pediatrik yas grubunda triseps deri kivrim kalinligi ile obesite derecesi arasinda yakin
bir iliski oldugu gosterilmistir (Gray ve ark., 1990).

2.1.3. Obezitenin Cesitleri

Obezite, cesitli kurumlar ve arastirmacilar tarafindan viicut yag dagilimina gore,
gelistigi yasa gore ve sebep olan faktorlere gore genel olarak 3 grupta
siiflandirilmaktadir.

1. Viicuttaki yag dagilimina gore

Ilk kez Jean Vague obezitede viicudun iist kisminda yag toplanmasimin daha
zararh etkileri oldugunu ve ‘Mascuine tip’’ (Erkek tipi) yaglanmanin, yani gobek
cevresinde yag toplanmasinin diabetes mellitus (DM) ve ateroskleroza yol agtiginm
belirtmistir. Gluteal ve femur iizerinde yag toplanmasi jinoid tip, kadin tipi, periferik
tip, armut tipi veya femoral obezite olarak adlandirilmaktadir. Bu obezite tipi
hiperplaziktir yani yag hiicre sayis1 artisi ile karakterize olan obezitedir (Vague, 1956)

Android obezitede yag hiicreleri biiylimiistiir. Yani hipertrofik bir obezite tipidir.
Jinoid obezite ile vendz dolasim bozukluklar1 arasinda anlamli bir iligki varken,
obeziteden kaynaklanan diger komplikasyonlar ile arasinda herhangi bir anlamlilik
yoktur. Her iki cinsiyette de batin bolgesinde yag toplanmasi (gobeklenme); android tip,
erkek tipi, santral, abdominal, sentripedal, elma tipi veya viseral obezite olarak
adlandirtlir. (Yorganci-Koyuer, 2005).

1. Obezitenin gelistigi yasa gore

Cocukluk yagslarinda baglayan ve yag hiicrelerinin sayica ¢ok olmasi ile
karakterize sigsmanlik tipi hiperplazik obezitedir. Erigskin yaslarda baslayan ve yag
hiicrelerinin sayica ¢ogalmayip yalnizca hipertrofisi ile karakterize sismanlik tipi de
hipertrofik obezitedir (Tiizlin,1995).

3- Etyolojiye gore obesite;
Obeziteye neden olan cesitli sebepler asagida maddeler halinde siralanmistir

(Ozdogan, 2007).



a. Genetik nedenli:
» Makrosomia Adipositas
» Laurence-Moon-Biedl Sendromu
* Hiperostozis frontalis interna ile birlikte olan obesite
* Von Gierke hastaligi ile birlikte olan obesite
* Prader-Willi Sendromu
* Ailevi hipoglisemi Sedromu
* Rothmund sendromu
b. Hipotalamik nedenli;
* Adiposo-genital distrofi
» Kleine-Levin sendromu
c. Endokrin nedenli;
« Insiilinoma
* Cushing sendromu
* Hipotiroidi
» Stein-Leventhal sendromu
* Erkek hipogonadizmi
* Hipotalamo-hipofizer ciicelik
* Menapozdan sonra goriilen obesite
« Pseudohipoparatiroidi
* Growth hormon eksikligi
* Leptin yetersizligi veya reseptor defekti
d. Mutad nedenli;
* Toplumsal ve ailevi gelenek-gorenekler
* Psisik faktorler
 Hareket azlig1
* Besin bollugu ve egitim eksikligi
* Gebelik ve dogumlar
e. llaglar

2.1.4. Obezitenin Epidemiyolojisi

Obezite prevelansinda etkili olan faktorler yas, cinsiyet, irk ve yasanilan yer

olarak sayilabilir. Obezite 20 yasindan 60 yasina kadar giderek artan oranda olusur
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ozellikle 50 yasindan sonra artisi daha hizlidir. Sismanlik, gelismis iilkelerde 5060
yaslarinda az gelismis iilkelerde ise 30—40 yaslarinda daha sik goriilmektedir.
Kadinlarda daha sik goriiliir ve bunun en 6nemli nedenleri arasinda gebelikler esnasinda
alinan kilolarin verilemeyisi ve 0strojenin yag dokusunu artirici etkisi sayilabilir. Ayrica
yemek yeme aligkanliklari, yaganilan iklim ve ¢evre kosullart da sismanlik prevalansina
etki eder. Obezite prevalansi c¢ocukluk caginda ve eriskinlerde benzerdir. Biitiin
diinyada ve oOzellikle gelismis tilkelerde ¢ocukluk c¢agi obezitesi hizla artmaktadir

(Martorell ve ark., 2000).

Obezite genel olarak puberteden sonra gelismektedir. Eriskin hayatin ilk
yillarinda obezite gelisme sikligi her iki cinsiyette de fazladir. Kadinlarda hamilelik
onemli obezite nedeni olarak kabul edilebilir. Erigkin yas grubunda obezitenin meydana
gelmesine en fazla sedanter yasam tarzi neden olmaktadir (Wilson, 1998). 13-15 yaslar
arasin1 obez olarak gegcirenlerin % 50’sinde eriskin donemde de obezite devam

etmektedir ve morbidite ve mortalite artis1 olmaktadir (Klish, 1995).

Erkek ve kadinlarda evlilik sonras1 donemde obezite prevalansinda artig
goriilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda son 10 yil i¢inde tiim iilkelerde obezite sikliginda
% 1040 oraninda artis oldugu gorilmistir (Mahan, 1996). Obezitenin diinya
genelindeki prevalanst %8.2 olarak hesaplanmaktadir. Cin ve Japonya’da %5 olan

prevalans, Samoa’da %75’e ulasmaktadir (Seidell ve Deerenberg, 1994).

Amerika Birlesik Devletleri’nde yasa gore diizeltilmis obezite prevalansinin,
1988-94 yillar1 arasinda %22.9 iken, 1999-2000 yillarinda %30.5'e yiikseldigi
saptanmistir. Yapilan bir calismada 2025 yilinda obezite prevalansinin yaklasik olarak

%50 olacagi tahmin edilmistir (Kuczmarski ve ark., 1994).

1989 yilinda WHO tarafinda baslatilan WHO MONICA (Monitoring Trends and
Determinants in Cardiovascular Diseases) calismasina gore Avrupa’da obezite
prevalansi kadinlarda % 22, erkeklerde % 15 olarak bildirilmistir. Yas ilerledik¢e bu
oranlar daha da artmaktadir (Molarius ve ark., 1999).

Ulkemizde obezite prevalansi 6zellikle kadinlarda oldukga yiiksek oranlardadir.
Tiirkiye’de 1998 yilinda Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi, Istanbul
Universitesi Tip Fakiiltesi, DETAM ve Saglik Bakanliginin gerceklestirdigi 24.788
kisinin tarandigt TURDEP | ¢aligmasinda kadinlarda %29.9, erkelerde %12.9, genelde



ise %22.3 oraninda obezite prevalansi saptanmistir (Satman ve ark., 2002). TURDEP
I’den 12 yil sonra 2010 yilinda tekrarlanan ve 26.499 kisinin tarandigt TURDEP II

calismasinda obezite prevalansi genelde %32 olarak tespit edilmistir.

Onat ve ark. (2001)’nin yaptig1 Tiirkiye’de Eriskinlerde Kalp Hastaligi ve Risk
Faktorleri (TEKHARF) c¢alismasinda 1990’dan 2000 yilina iilkemizde obezite
prevalansinin kadinlarda %36, erkeklerde %75 oraninda arttigini; 2000 yilinda obezite
prevalansinin erigkin kadinlarda %43, erkeklerde ise %21.1 oldugunu tespit etmislerdir.
Bu ¢alismada bel ¢evresi > 102 cm olan erkeklerin oran1 %17, > 88 cm olan kadinlarin
orani ise %56 olarak bildirilmistir. Yas dagilimi incelendiginde obezite sikliginin
ticiincti dekatta (30-40 yas) arttigi, 45—65 yaslar1 arasinda pik yaptigi saptanmustir.
Obezite prevalansi kirsal kesimde %19.6 iken, kentsel yerlesimde %23.8 olarak
saptanmigtir. Dogu illerindeki obezite oram1 diger bolgelere gore daha diisiik

bulunmustur.

2002 yilinda yaymlanan 23.888 Kkisiyi taranarak yapilan TOHTA (Tiirkiye
Obezite ve Hipertansiyon Taramasi) ¢caligmasinda Tiirkiye’de asir1 kilolulugun orani %
41, obezite orani ise % 25,2 olarak tespit edilmistir. Bu ¢aligmada obezitenin
erkeklerde % 21.56, kadinlarda ise % 36.17 oraninda oldugu gorilmistir (Hatemi,
2003).

Tiirkiye Obezite Derneginin 1998-2002 yillar1 arasinda yaptig1 bir arastirmaya
gore, Tirkiye genelinde obezite oran1 %22,3 olarak belirlenmistir. Biiyiik kentlerimizde
okul ¢aginda ve adolesanlarda sismanligin %10-15 gibi yiiksek oranlar gostermekte
oldugu tespit edilmistir (Neyzi ve Ertugrul, 1989). Kocaoglu ve Koksal (1985)’1n 11-15
yas arasindaki adolesanlarda yaptiklar1 arastirmada, yiiksek sosyoekonomik diizeydeki
cocuklarin %7.4’linde, diisiik sosyoekonomik diizeydeki ¢ocuklarin ise %15,3’inde

obezite saptanmigtir.
2.1.5. Obezitenin Etyolojisi

Obeziteye neden olan etmenler arasinda fiziksel hareket azligi, psikolojik,
genetik, metabolik ve hormonal bozukluklar, alkol tiiketimi, sedanter yasam tarzi ve

kadinlar i¢in hamilelik sayilabilir

2.1.5.1. Genetik sebepler

10



Obezite gelisiminin ana sebebi enerji alimi ile kullanimi arasindaki dengesizlik
olsa da, eksojen obezite etyolojisinde ¢esitli faktorler etkilidir. Obezitenin genetik
oldugu yillardir bilinen bir gergektir. Genetikten bagimsiz olarak enerji aliminin artmast
ve hareketin azalmasi, obezite gelisimini arttirir. Genetik egilim ve gevresel faktorler de
bu olayda rol alir. Ailesel yatkinligin %35 rol oynadigr ve modifiye edici genlerin de
%15 rol oynadigi diistiniiliirse, geri kalan %50 olguda, cevresel faktorler ve yasam
tarzinin etkili oldugu ortaya ¢ikmaktadir. Obezitenin gelisimindeki genetik mekanizma
bilinmemektedir. Obezitenin etiyolojisinde varolan genotipin etkisi ne olursa olsun, kilo
almada genetik olmayan faktorler de etkilidir. Uzun zamandir bilinmektedir ki, kilo
almaya egilim aile iginde olur. Aile iiyeleri, sadece genleri degil, ayn1 zamanda
obeziteye katkida bulunan beslenme alisgkanliklarii  ve yasam tarzimi  da
paylasmaktadirlar. Obezitenin olusumunda kalittmin belirleyici faktor oldugu
konusunda kanitlar ¢cogalmasina ragmen, hayat tarzi degisikliklerini genetikten ayirmak
¢ok zordur. Bazi ailelerde ve etnik gruplarda obezite prevalansinin daha fazla oldugu
bilinmektedir (Alphan, 2008).

Genetik faktorler izerinde yapilan aragtirmalarda anne ve baba obez ise cocugun
obez olma ihtimali %80, yalnizca biri obez ise oran %50, ikisi de obez degilse oran %9
olarak bulunmustur. Bu gozlemlerden yola ¢ikilarak yapilan aragtirmalarda viicut
agirhigini biyolojik olarak kontrol eden molekiiler komponentleri belirleyen bazi genler

(ob geni, db geni, fat geni, tub geni) bulunmustur (Onat ve ark., 2001).

Obezite gelisiminde tek gen defektli etyolojiler olduk¢a nadirdir, ancak
olusabilir. Genetik faktorlerle iliskili obezitelerin ¢ogu c¢oklu gen defektleri veya
farkliliklar1 sonucudur (Chagnon ve ark., 2000).

2.1.5.2. Beslenme

Beslenme aligkanliklar1 obezite igin baska bir etyolojik faktordiir. Diyet
bilesiminin obezite gelistirdigi hayvansal obezite modellerinde agik¢a gozlenmistir.
Deney hayvanlarn kiigiik kafeslerde, limitli fiziksel aktiviteye ragmen diisiik yagh
diyetle beslenirlerse obezite gelismez. Sedanter hayvanlar yiiksek yagli diyetle

beslenirlerse, hayvanlarin viicut yag: artmakta ve obez olmaktadirlar. insanlarda yapilan
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caligmalar da diyetteki yagin obezite gelismesi agisindan Onemli oldugunu
gostermektedir. Pek ¢ok ¢aligmada yiiksek yagli diyet alanlarin enerji alimlarinin disiik
yagh diyet tiiketimine gore daha fazla oldugunu gostermistir. Yiiksek yagli diyetler
viicut yag depolanmasinda da artisa heden olmaktadir. (Gedik, 2003).

2.1.5.3. Cevresel Faktorler

Obezite gelisimine neden olan ¢evresel sebepler ailenin egitim ve gelir diizeyi,
cocugun aktivasyon derecesi ve televizyon seyredilmesine ayrilan siire sayilabilir.
Yapilan arastirmalar annenin egitim diizeyi diistiikce cocuklarda obesite goriillme
sikliginin arttigin1 gostermektedir (Baughcum ve ark., 2000). Gebelikte annenin sigara
kullanmasi ile ¢ocukluk obesitesi arasinda yakin iligski vardir (Toschke). TV karsisinda
fazla zaman gegirmek, bilgisayar oyunlari oynamak ve bu sirada yiiksek kalorili gidalari
tiketmek obezite olusumunu kolaylastirir. Televizyon izlemekle gecirilen siire ile
obesite arasindaki anlamli iligki oldugu gosterilmistir (Yalgin ve ark., 2002).

Obes ¢ocuklarda 6zellikle puberte doneminde ortaya ¢ikan arkadas edinememe,
grup faaliyetlerine katilamama gibi psikolojik bozukluklar, ¢ocugu pasif hale getirmekte

ve obezite derecesini arttirmaktadir (Neyzi veErtugrul, 1989).

2.1.5.4. Endokrinolojik Sebepler

1950’11 yillarda Frohlich’in obez bir hastada hipofiz tiimorii tanimlamasiyla
hipotalamustaki defektlerin obezite ile iligskisine dikkat ¢ekilmistir. Dual teorisine gére
ventromedial hipotalamus’ta (tokluk merkezi) meydana gelen lezyonlar hiperfaji ve
obezite olusumuna yol agar. Lateral hipotalamus’ta (beslenme merkezi) meydana gelen

lezyonlar ise afaji, adipsi ve zayiflamaya neden olur (Sultuybek, 2003).

Hipotalamusun aglik ve tokluk duygusu olusturan sinyalleri ileterek enerji
dengesinde merkezi bir rol oynadigi gosterilmistir. Hipotalamus enerji aliminin yaninda,
otonom sinir sistemi ve hipofiz hormon salinimi yoluyla enerji harcanimini da
etkilemektedir. Dolayisiyla hipotalamustan perifere uzanan enerji tiiketimini kontrol

eden sistemler i¢indeki bozulma obezite ile sonuglanir.
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Leptin

Ilk kez 1994 yilinda Zhang ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanan leptin, 167
amino asitten olusan ve 16 kDa agirliginda olan yapisal olarak sitokinlere benzeyen bir
polipeptiddir. Leptin, baglica adipositlerden salgilanmakta olup, hem dolasimda hem de
serebrospinal sivida bulunur. Serum diizeyi 1-10 ng/ml arasinda degisir (Friedman,
2002).

Viseral yag dokusuna gore subkutan yag dokusunda iiretimi daha fazla olan
leptinin salgilanmasi adipoz doku miktar1 ve beslenme durumuyla direkt olarak iliski
gdstermektedir. Leptin diizeyi VKI ve viicut yag oraniyla pozitif korelasyon i¢indedir
(Faraj ve Ark. 2003). Leptin salinimi dilirnal ritme sahiptir, gece pik yaparken sabah
saatlerinde en diisiik diizeylerdedir. Bu ritmik salinim yeme zamanlarma gore
degisebilir (Ahima ve ark., 1998).

Leptin diizeyleri aghik insiilin diizeyleri ve ortalama kan basinciyla da
korelasyon gosterir. Insiilin leptin {iretimini ve salgilanmasimi arttirir (Ahren ve ark.,
1997). Leptin konsantrasyonu biiyiime hormonu eksikliginde artarken, akromegalide
diismektedir (Norrelund ve ark., 1998).

Kemirgenler iizerinde yapimnlan calismalarda leptin ve leptin reseptdr gen
mutasyonlarinin ciddi obeziteye yol actiginin gézlenmesi tizerine ayni durumun insanlar
icin de gegerli olabilecegi fikri ileri siiriilmistiir. Ancak hem obez insanlarda hem de
obez farelerde leptin yetersizligi degil, tam tersine hiperleptinemi gozlenmistir. Bu
klinik duruma da, leptin rezistansi denilmistir. Leptin rezistansinda en belirgin defekt
leptin reseptorii diizeyindedir. Leptinin temel etkisi yiyecek aliminda azalma ve enerji
tiiketiminde artmaya yol agmasidir, bu etkilerini santral yolla gerceklestirir. Noropeptid
Y (NPY) bu agidan leptin i¢in major hedeftir. NPY yiyecek alimi i¢in bir stimiilatordiir.
Leptin, hipotalamusun arkuat niikleusunda NPY sentezini inhibe eder (Houseknecht ve
ark., 1998).

Leptin lipolizi uyarir. Insiilin diizeylerinde degisiklik yapmaksizin glukozun
hiicrelerce alinmasini ve glukoz dongiisiinii arttirir, ancak hepatik glikojen igerigini
azaltir (Kamohara ve ark., 1997). Leptin AMP bagimli protein kinaz aktivitesini
arttirarak ve asetil koenzim A karboksilazi inhibe ederek ¢izgili kasta yag
oksidasyonunu direkt olarak uyarmaktadir. Buna bagl olarak protein, kolesterol, serbest
yag asidi ve trigliserid sentezi azalirken, glikoliz ve betaoksidasyon artmis olur. Leptin
insiilin duyarliligini arttirir ve yag dokusu diginda ektopik yag birikimini de engeller
(Shimabukuro ve ark., 1997).
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Leptinin viicut agirliginin diizenlenmesi ve metabolizma ile olan etkilesimleri
nedeniyle, leptin ile DM arasindaki olasi iliski bir¢ok arastirmaya konu olmustur. Tip 2
diyabette hiperinsiilineminin viicut yag kiitlesinden bagimsiz olarak artmis leptin

diizeyleri ile birliktelik gosterdigi bildirilmistir (Segal ve ark., 1996).

Adiponektin

1995 ve 1996 yillarinda farkli gruplar tarafindan bulunan ve bu nedenle farkli
adlandirilan adiponektinin diger sinonimleri sunlardir: Acrp 30, adipo Q, GBP 28. 30
kDa agirliginda olan ve 247 aminoasitten olusan adiponektin, Tip 8 ve Tip 10 kollajen
ve kompleman Clgq ile belirgin benzerlikler gosterir (Maeda ve ark, 1996). Esas olarak
farklilasmis adipositlerde iiretilip dolasima salmir. Insan adiponektin geninin
kromozomlarda bulundugu alan MS ve tip 2 DM ile iliskili bulunmustur (Saito ve ark.,
1999).

Dolagimda en yiiksek diizeyde bulunan adipoz protein olan adiponektin, total
plazma proteinlerinin % 0,01’ini olusturur ve plazma diizeyleri 5-30 pg/ml arasinda
degisir. Plazmada hipoadiponektemi derecesinin, hiperinsiillinemi ve insiilin direnci
derecesiyle yakindan ilgili oldugu gosterilmistir. Bu bulguyla uyumlu olarak obez ve
diyabetik kisilerden alinan adipositlerde adiponektin gen transkripsiyonu azalmistir
(Stefan ve Stumwoll, 2002).

Adiponektin plazma konsantrasyonunun, beden kitle indeksi, leptin, aglik insiilin
konsantrasyonu ve plazma trigliserid (TG) diizeyi ile ters orantili; plazma HDL diizeyi
ile ise dogru orantili oldugunu bildiren ¢aligmalar vardir (Matsubara ve ark., 2002).

Kilo verdikge hem diyabetik hem de diyabetik olmayan kisilerde plazma
adiponektin konsantrasyonunun yikseldigi gosterilmistir. Adiponektin
konsantrasyonlarinin insiilin direnci ve hiperinsiilinemi, tip 2 DM, obezite ve
dislipidemi durumlarinda normalden diisiik oldugu bildirilmistir (Meier ve Gressner,
2004).

Adiponektin lipid sentezini ve karacigerde glukoz iiretimini azaltir, kan glukoz
ve serbest yag asitleri diizeylerinin diismesine neden olur. Ayrica kasta TG iiretimini
azaltirken, yag oksidasyonu ve enerji harcanmasini arttirir. Adiponektinin salinimi asir1
kalori aliminda, drnegin leptin yetmezliginde azalir (Ryo ve ark., 2004). Insiilin
duyarlagsmasinin altinda yatan mekanizmalar tam olarak anlasilamamistir. Hayvanlar

tizerinde yapilan invivo ¢alismada adiponektinin etkisinin en ¢ok karaciger iizerine
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oldugu gosterilmistir (Combs ve ark., 2001). Yapilan bazi ¢alisma sonuglar1 kaslarin da
olaya katildigini distindiirmiistiir. Adiponektinin viicut agirligimmin azalmasi {izerine
etkilerinin kasta artmis lipid oksidasyonu sonucu oldugu ileri siirtilmiistiir (Yamauchi ve
ark., 2001).

Obezite ve tip 2 DM’ta iskelet kasi tirozin kinaz aktivitesinde azalma
olmaktadir. Azalmis tirozin kinaz aktivitesinin IR gelisiminde ilk olay oldugu
diistintilmektedir. Ayrica diisiik plazma adiponektin diizeylerinin, viicut yag oranindaki
degisikliklerden bagimsiz olarak, insiilin duyarliliginda azaligla birliktelik gosterdigi
bulunmustur. Bu da diisikk plazma adiponektin diizeylerinin insiilin duyarliliginda
azalmadan 6nce gergeklestigini diisiindiirmektedir (Stefan ve ark., 2002).

Adiponektin diizeylerindeki azalma tip 2 DM, MS, KVH ve endotel
disfonksiyonu gibi hastaliklarla iligkilidir. Yapilan prospektif bir ¢alismada Oncesinde
bir KVH’1 olmayan ve yiiksek adiponektin diizeyleri olan bireylerin, diisiik ve orta
diizeyde adiponektine sahip olan bireylere gore daha az kalp krizi riski tasidigi tespit
edilmistir. Bunun sonucu olarak geleneksel KVH risk faktorlerinden bagimsiz bir risk
faktorii oldugu, sadece kan lipid diizeyleri ile ilintili oldugu tespit edilmistir
(Matsuzawa, 2003).

Adiponektinin hipertansiyon (HT) ile iliskisi gosterilmis ve hipertansif olan
kisilerde normotansiflere gore daha diisiik konsantrasyonda bulunmustur. Tim
bireylerde plazma adiponektin diizeyleri ile diyastolik kan basinci ve sistolik kan
basinci arasinda negatif korelasyon tespit edilmistir (Adamczak ve ark., 2000). Ancak
yapilan tiim ¢aligmalar bu bulguyu desteklememektedir. Mallamaci ve ark. (2002)’ nin
calismasinda erkeklerde anlamli iliski bulunmusken, kadinlarda bulunamamaistir.

Adiponektin direkt olarak kilo kaybina yol agar, bu 6zelligi besin alimini

azaltmasindan ¢ok termogenezi arttirmasiyla gergeklesir (Yokota ve ark., 2002).

Vaspin

Son gelismelerle birlikte visseral adipoz dokudan eksprese edilen, serin proteaz
inhibitdr ailesinden bir protein olan vaspin (visseral adipoz tissue derived serpin)
kesfedildi. Yapilan ¢alismalara gére serum vaspin seviyelerinin, tip 2 DM’ta, obesitede
ve bozulmus insiilin sensitivitesinde arttigi, ancak diyabetin gerilemesi, kilo kayb1 ve
insiilin sensitivitesindeki artigla, azaldigi goriilmiistiir. Ayrica tip 2 diyabet, visseral

obesite, bozulmus glukoz toleransiyla ve insiilin rezistansiyla karakterize polikistik over
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sendromu olan kadinlarda da serum vaspin seviyelerinin, yiiksek oldugu tespit
edilmistir. Dolagan vaspin diizeyleri, proteaz inhibitorlerinin obesite gelisimi ve
metabolik bozukluklarda belirleyici rol oynayabilecegi diistindiirmektedir (Tenekeci,
2008).

Visfatin

[k olarak 2004 yilinda Fukuhara ve arkadaslar: tarafindan tanimlanan visfatin,
52 KDa agirhiginda olup 491 aminoasitten olusur. Adiponektin ailesinin en yeni
tiyelerindendir. Viseral yag dokusundan daha fazla salgilanmasindan dolay1 da bu ismi
almistir. PreB hiicre koloni edici faktor (PBEF) ile 6zdes yapidadir. Son zamanlarda da
nikotinamid fosforibozil transferaz (Nampt) olarak tanimlanmistir, Nampt nikotinamid
adenin diniikleotid sentezinde hiz kisitlayici enzim olarak gorev yapan bir molekiildiir.
Visfatin adipoz dokudan salgilanmasina ragmen deri alti dokuda da az miktarda
bulunmaktadir. Lokosit ve adiposit dokusunda sentezlenen visfatin ayn1 zamanda insan
ve hayvanlarda hepatosit ve kas hiicrelerinden de salinmaktadir. Hayvanlarda ise ilave

olarak bobrek ve kalpte de sentezlenir (Costford ve ark. 2010).

2.1.6. Obesitenin Komplikasyonlari

2.1.6.1. Safra Kesesi Rahatsizliklar:

Safra kesesi hastaligi ¢ok yaygin olup biiylik bir ekonomik maliyete sebep
olmaktadir. Safra kesesi hastaligi i¢ ve cevresel faktorlerle ilgili ¢ok faktorlii bir
stirectir. Obezite, safra tagi hastaligi ile iliskili en 6nemli risk faktorlerinden biri olarak
kabul edilir ve esas olarak tiim diinyada artan ¢ok Onemli bir prevalansa sahiptir

(Méndez-Sanchez ve ark. 2004).

Obezite her iki cinsiyette de safra kesesi taslari i¢in bir risk faktorii olmasina
ragmen, kadinlara oranla erkeklerde obezite ile safra tasi hastalig1 arasindaki iliski daha
az goriilme egilimindedir. Abdominal veya santral obezite, insiilin direnci ve diisiik
plazma HDL kolesterol gibi metabolik anormalliklere giiclii bir katkida bulunmanin
yant sira safra tasi olusumunda O6nemli bir rol oynayabilir. Safra kesesi hastaligi,

obezitenin iyi bilinen bir komplikasyonudur. Cesitli ¢alisma sonuglarina gére, morbid

16



obez hastalarin yaklasik % 50’si ya safra kesesi tagi nedeni ile tedavi arayist icindedir

ya da bu hastalarda safra kesesi hastalig1 ykiisii bulunmaktadir (Tsai ve ark., 2004).

Artan viicut yagi ile kolesterol dongiisiiniin artmasi safra taslarinin olusum
nedenlerinden biridir. Viicutta biriken her 1 kg yag i¢in yaklagik 20 mg kolesterol
sentezlenir. Artan kolesterol safra ile atilir. Safra asitlerine ve fosfolipitlerine oranla
kolesterol yogunlugunun fazla olmasi safra kesesinde tag ¢cokelmesine neden olur. Kilo
kaybi1 sirasinda da safra yollarina verilen kolesterol artacagindan safra tasi ¢okelmesi

ihtimali artar. (Hamulu, 1999).

2.1.6.2. Solunum sistemi sorunlari

Obesitede goriilen pulmoner fonksiyon degisiklikleri, akciger volumiinde azalma
ve restriktif tipte solunum yetmezligi ile karakterizedir. Obesite ile birlikte olan en
onemli solunum sistemi problemi uyku apnesi olup, patogenezinde iist solunum
yollarinda olusan daralma ve solunum yollarindaki kollaps rol oynamaktadir. Boyun
cevresi, boyundaki yag birikimini gosteren bir ¢esit indekstir. Boyun bdlgesinde deri
altinda depolanan bolgesel yaglanma iist solunum yollarina baski yaparak nefes

alamamaya yol agmaktadir (Epstein ve ark., 1990).

2.1.6.3. Kalp-damar hastahklari

Koroner kalp hastaligi, HT, serebrovaskuler hastalik, derin ven trombozu ve

varikoz venler obesitenin kardiovaskuler sistemle ilgili komplikasyonlarindandir

(Goodrickve Walker, 1996).

2.1.6.4. Kanser

Asirt viicut agirhgr KVH ve tip 2 DM riskinde bir artisa ek olarak dogrudan
kolon, gbgiis, endometriyum, yemek borusu ve bobrek de dahil olmak {izere bircok

organda kanser riski ortaya ¢ikarmaktadir (Bianchini ve ark., 2002).

Erkeklerde kolon, rektum, prostat neoplazmlari, kadinlarda reprodiiktif sistem ve
safra kesesi kanserlerinin insidansi artar. Obez kadinlarda endometrial kanser goriilme
sikligindaki artisin nedeni yag dokusunda Ostrojen sentezinin artmasidir. Bu artis yag

dokusunun miktar1 ile dogru orantilidir ve postmenopozal kadinlardaki ana Gstrojen
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kaynagidir. Meme kanseri yalnizca yag dokusu ile degil santral yag ile de iligkilidir
(Hamulu, 1999).

Hormonlarla ilgili kanser riskini arttiran obezite ayrica 6zefagus, mide ve kolon
kanseri gibi diger tip kanserler ile de iliskilidir. Obezitenin Ozefagus adenokarsinomu
icin bir risk faktorii olan gastrodzefajial reflii ile de iliskisi bilinmektedir. Obez
eriskinlerde bu tip kanserler zayif erigkinlere gore 16 kat daha sik goriliir. Kilo aliminin
onlenmesi, kanserin dnlenmesi i¢in 6nemli bir faktor olarak goziikmektedir (Bianchini

ve ark., 2002; Field ve ark., 2003).

2.1.6.5. Tip 2 Diabetes Mellitus

WHO verilerine gore diinya genelinde DM prevalansinda O6nemli bir artis
goriilmektedirr. 2025 yilinda diinyada 300 milyon kisinin diyabetli olacagi tahmin
edilmektedir. British Hearth calismasina gore VKi’nin tip 2 diyabet gelisimindeki en
onemli risk faktorii oldugu gosterilmistir. VKI > 27.9 olan erkeklerde, VKI < 27.9 olan
gruba gore diyabet gelisimi 7 kat fazla saptanmustir. Tiirkiye’de yapilan TURDEP
calismasinin sonugclari, iilkemizde populasyonun %?7.2’sinin diyabete yakalanmis
oldugunu, obezite sikliginin %25 civarinda (VKI > 30kg/m?) civarinda, santral obezite

sikligimin da %35 oldugunu gostermistir (Kiziltan, 2008).

Hiperinsiilinemi ve insiilin direnci obezitenin en 6nemli 6zelliklerindendir ve
kilo alimu ile artar, kilo kayb1 ile azalir. Insiilin direnci, diger depolardaki yaglardan
daha ¢ok, abdominal yag ile iliskilidir. Obezite ile insiilin direnci arasindaki molekiiler
iligkinin sebepleri; insiilinin kendisinin reseptdr azaltmaya baglatmasi, insiilin
fonksiyonunu bozan serbest yag asitlerinin arist1 ve insiilini inhibe eden TNF-« artigi

seklinde 6zetlenebilir. (Halsam ve James, 2005).

Obezite, Tip 2 DM igin 6nemli bir 6n belirleyicidir. Tim obezlerde Tip 2 DM
olmasa da Tip 2 DM’lu hastalarn biiyiik cogunlugu obezdir. Obezlerde varolan insuline
kars1 duyarsizlik da kisiden kisiye degismektedir. Obezitede aclik plazma insiilin diizeyi
ve oral glukoz tolerans testine (OGGT) insiilin yanit1 artmistir. Portal plazma insiilin
diizeyleri abdominal ve alt beden obeziteleri arasinda ayirim olmadigini gdstermistir.

Ancak hem bazal hem de oral ve intravendz glukoz ile uyarilmis hepatik insiilin
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ekstraksiyonu abdominal obezlerde diisiik kalmistir. Kilo artist hepatik insiilin
duyarliliginda diismeyle karakterizedir (Kopelman ve Dunitz, 2003).

Hipertrofik yag hiicreleri insiiline direnglidir. Kilo kaybiyla birlikte yag
hiicrelerinin boyutlar1 kiiciiliir, insiilin baglanmas1 artar ve insiilin reseptor sinyali
diizelir. Obezlerde bozulmus olan aglik hepatik glukoz ¢iktis1 diizelir. Obezlerin
adipositlerinde artan TNF- « insiilin direncindeki mediatorlerin bir digeridir (Smith,

1996).

2.1.6.6. Hipertansiyon (HT)

Yiiksek kan basinct olan hastalarin ¢ogunlugu kiloludur. HT obezlerde zayif
erkeklerden ve kadinlardan yaklasik 6 kat daha sik goriilmektedir. Obez kisilerde
normal kilolu kontrol grubuna gore HT daha sik goriiliir. Ayrica genglerin kilo alimi
hipertansiyonun sonraki gelisimi i¢in gili¢lii bir risk faktoridiir. NHANES III
sonuglarina gore yas ve VKI grubunun yiiksek kan basinci prevalansi icin daha spesifik
tahminler ortaya konmustur. Erkekler arasinda 25 kg/ m%den daha kiigiik VKi’nin 30
kg/ m? ve bunun iizerine ¢ikmasi yiiksek kan basinci prevalansini % 15°ten % 42’ye
artirmaktadir. Kadinlarda da erkeklerdekine benzer bir durum ortaya g¢ikmuistir.
Kadinlarin hipertansiyon goriilme sikligi 25 kg/ m?’den daha kiigiik VKi’de %15 iken;
VKi’nin 30 kg/ m? ve bunun iizerine cikmasi durumunda % 38’e ¢ikmaktadir (Poirier
ve ark., 2006).

Obes adolesanlarda ve geng eriskinlerde HT goriilme oran1 normallerden iki kat
fazladir. Rachini ve arkadaslarmin (1988) yaptigi ¢alismada, obeslerin diyetle alinan
sodyuma daha  duyarli  olduklarmi, bu  duyarliliga  hiperinsiilinemive

hiperaldosteronizmdeki artigin birlikte neden oldugu gosterilmistir.

Aristimuno ve arkadaslarinin (1984), okul 6ncesi ve okul ¢agindaki toplam 5000
cocuk iizerinde yaptiklart Bogalusa Kalp Calismasinda, obeslerin obez olmayanlara

gore kan basinci degerlerinin daha yiiksek oldugu saptanmustir.

2.1.6.7. Dislipidemi

Visseral obezite gosteren kisilerde plazma total kolesterol seviyesi siklikla

normal smirlar i¢inde olmasina karsilik lipid bozukluklar1 6zellikle cok distiik
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yogunluklu lipoprotein (VLDL), orta yogunluklu lipoproteinler (IDL), disiik
yogunluklu lipoprotein (LDL) ve apolipoprotein B (Apo B) seviyelerinin yiiksek, HDL
kolesterol seviyelerinin diisiik olmasi seklindedir. Kiigiik yogun LDL par¢aciklarinin
arter duvarinda subendothelal alana filtrasyon hizi ve oksidasyona duyarlilig1 artmastir.
LDL reseptorlerine karst da afiniteleri az oldugundan plazmada daha uzun siirede kalir.
Modifiye ve okside olmus LDL kopiik hiicrelerini olusturur. Salinimi artmis olan
serbest yag asitleri karacigerde toplanarak trigliseridden zengin VLDL olusumunu
arttirir. Diizeyi yilikselmis olan VLDL, HDL ve LDL kolesterol ile kolesterol ester
aligverisine girerek bir yandan HDL diizeyini disiiriir, diger yandan kiigiik yogun LDL
olusumunu arttirir. LDLkolesterol diizeyinde artis daha az goriilmekle birlikte kiigiik
yogun LDL yo&niindeki niteliksel degisim diger lipid anormallikleri ile birlikte koroner
kalp hastalig1 gelisme riskini arttirir (Kiiltiirsay ve Yavuzgil, 2003).

Obezlerde IR ve hiperinsiilinemi nedeniyle karacigerde yag (TG) toplanmasi
endotel hiicrelerinde hepatik lipaz sentezini arttirir. Aksine lipoprotein lipaz (LPL)
enziminin aktivitesi azalmig oldugundan, TG’den zengin lipoproteinlerin yiiksek
diizeyde olusu HDL’deki kolesterol esterini tiiketir. TG’den zengin lipoproteinlerin
(VLDL ve silomikronlar) igindeki TG’in, Kolesterol ester transport protein (CETP)
enzimi aracilig ile LDL ve HDL i¢indeki kolesterol esterleri ile degisimi sonucu LDL
ve HDL partikiilii icindeki kolesterol esteri disariya taginir, yerine trigliserid girer. LDL
ve HDL igindeki yeni kazanilmigs TG, hepatik lipaz ile yag asidi ve gliserol seklinde
hidrolize olur. LDL ve HDL partikiilleri kiigtiliir. Kiigiilen HDL partikiilii daha az
kolesterol ihtiva eder. Bu arada HDL’nin ana yapisal kismi olan apoprotein A-1 (Apo-
Al) kaybi da olur. Hiperinsiilinemi ile apo-Al arasinda iligki zayif olmasina ragmen,
hiperinsiilinemi ve HDL/protein orani arasinda belirgin bir bag vardir. Bu bag IR ve
hiperinsiilineminin; HDL’nin kompozisyon ve metabolizmasmim degismesinde rol

oynadigini gostermektedir (Grundy, 1998).

Haffner ve ark., San Antonio Kalp Caligmasinda 1734 kisiyi 7 yil boyunca
izlemiglerdir. Yakin ge¢miste bu arastirmacilar, tip 2 DM gelisen 195 bireyin daha
yiiksek VKI, berberinde daha yiiksek bel/kalga orani, daha yiiksek kan basing diizeyleri,
yiikselmis plazma TG seviyeleri ve daha disiikk plazma HDL- kolesterol diizeyleri
oldugunu gostermislerdir (Haffner ve ark., 2000).
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2.2. Metabolik Sendrom (MS)

Reaven, glukoz intoleransi, hiperinsiilinemi, artmis VLDL ve azalmis HDL
diizeyleri ve HT’den olusan, kalp hastaligi riskini yiikselten bir sendrom serisine
Syndrome X adm1 vermistir. Ik basta bu tablonun iginde obezite yer almistir. lerleyen
yillarda bu tablonun tanimi genislemis ve degisik isimler verilmistir. Tabloya abdominal
obezite eklenerek Syndrome X plus, abdominal obezite, glukoz intoleransi,
hipertrigliseridemi ve HT birlikteligi nedeniyle ‘6ldiiriicii dortlii’, daha sonra bunlara
eritrositoz ve tlrik asit yiiksekligi eklenerek ‘Oldiirticii altili’ gibi isimler verilmistir.
Giliniimiizde ise bu gesitli faktorlerin birlikteligi ‘insiilin direnci sendromu’, ‘metabolik

sendrom’ veya plurimetabolik sendrom’ olarak isimlendirilmektedir (Reaven, 2004).

2.2.1. MS Tam Kriterleri

Giintimiizde insiilin direnci sendromu veya MS isimleriyle anilan bu sendromun
farkli tanimlamalar1 bulunmaktadir. WHO tani kriterleri i¢inde diger tan1 Kriterlerinden
farkl1 olarak insiilin direnci bulunmaktadir. Tip 2 DM tanis1 almayan hastalarda insiilin
direncini gostermek igin genellikle OGTT veya hiperinsiilinemik klemp testi gerekir.
WHO ayrica HDL ve kan basinct sinirlart kullanmakta ve artmis viicut agirhigi,
abdominal obezite ve proteiniiriyi de kriter olarak kabul etmektedir. 1998 WHO
verilerine gore MS tani kriterleri ¢izelge 2.4’.te gosterilmistir (Bakris, 2001).

Cizelge 2.4. 1998 WHO verilerine gore MS tani kriterleri (Bakris, 2001).

insiilin direnci ile asagidakilerden birinin tamsi Insiilin direnci ile asagidakilerden en az ikisinin olmasi

Antihipertansif tedavi veya sistolik KB >140 mmHg,

Tip 2 DM diyastolik KB >90 mmHg
Bozulmus aglik glukozu Trigliserid diizeyi >150 mg/dI

HDL-K diizeyi;

Bozulmus glukoz toleranst erkekte <35 mg/dl,

kadinda <39 mg/dl

VKI >30 kg/m2 veya
Glukoz uptake’inin incelenen popiilasyonun en diisiik Bel/ Kalga oran;
ylizdesinin altinda olmasi erkekte >0.9,

kadinda >0.85

Idrarda albiimin atilim >20 pg/dk veya
albiimin/kreatinin >30 mg/g
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2.2.1.1. Adult Treatment Programme (ATP I11) Tam Kriterleri

NCEP 2001 yilinda MS tanimini yapmustir. Framingham’mn ATP I kriterlerini
baz alarak yaptig1 ¢alismada Tip 2 DM’li erkek vakalarin %20’den fazlasinin 10 yillik
stirede koroner arter hastaligi riski %20’yi gegerken, MS’li erkeklerin ¢ogunlugu ise
orta riskli bulunmustur. MS’1i kadinlarin ¢ogunlugu ise daha da diisiik risk altinda kabul
edilmektedir, ancak yas ilerledikge DM ve koroner arter hastaligi riskleri artmaktadir
(Grundy ve ark. 2005).

Cizelge 2.5’deki 5 tani kriterinden 3’linilin saptanmasi ile MS tanisi
konabilmektedir. ~ Abdominal obezitenin bu tabloya alinmast sendromun
patogenezindeki 6nemini bir kez daha ortaya koymaktadir. Ozellikle genetik yatkinlig
olan gruplarda bel ¢evresindeki kiigiik bir artis bile birgok risk faktoriinii tabloya dahil
eden bir tetik gorevi gorebilmektedir. ATP III’e gore MS tanimini yapabilmek igin
yikksek aclik glukozunu gormek yeterlidir, IR’nin gosterilmesi gerekli degildir
(NHLBI/AHA 2004).

Cizelge 2.5. ATP III’e gére MS tani kriterleri (NHLBI/AHA 2004).

Risk faktorii Degerler

Abdominal obezite

Erkek >102 cm
Kadin >88 cm
Trigliserid diizeyi >150 mg/dl ( >1.69 mmol/L)

Diisiik HDL-K diizeyleri

Erkek < 40 mg/dl (< 1.04 mmol/L)
Kadin <50 mg/dl (< 1.29 mmol/L)
Artmis kan basinct Sistolik >130 mmHg veya

Diyastolik >85 mmHg

Artmig aglik kan sekeri >110 mg/dl (6.1 mmol/L)
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2.2.1.2. American Association of Clinical Endocrinologists (AACE) Tam Kriterleri

2003 yilinda yayinlanan bu tami kriteri (Cizelge 2.6.) ATP Il ve WHO
kriterlerinin birlesimi seklinde olup, MS tanisi igin gerekli kriterlerin sayisini vermez,

Klinisyenin yorumuna birakir (Einhorn ve Ark., 2003)

Cizelge 2.6. AACE Tam Kriterleri (Einhorn ve Ark., 2003).

Risk faktorii Degerler
Fazla kilo/obezite VKI >25 kg/m2
Artmig serum trigliseridi >150 mg/dl

Diisiik serum HDL-K
Erkek < 40 mg/dl
Kadn <50 mg/dl

Yiiksek kan basinci >130/85 mmHg

Ailede Tip 2 DM
Kardiyovaskiiler hastalik oykiisii
Diger risk faktorleri Polikistik over sendromu
Sedanter hayat tarzi
ileri yas
Tip 2 DM ve KVH ig¢in yiiksek riskli etnik gruba
dahil olmak

2.2.2. MS Epidemiyolojisi

Diinya genelinde obezitenin giderek artan prevalansina bagli olarak MS siklig1
da giderek artmaktadir. NHANES 11l verilerine gére ABD’de 47 milyon MS’li birey
bulunmaktadir ve bu bireylerin %30’u 50 yas, %40’1 60 yas iizerindedir (Bethene,
2009).

Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD)’nin yaptig
hipertansiyon ¢alismasinda toplam 18 ilden 7148 kiside MS siklig1 %34,9 olarak tespit
edilmistir. MS sikliginin cinsiyete gore dagilimi erkeklerde %?25,2 kadinlarda %40,1
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olarak saptanmistir. MS siklig1 dekatlara gore degerlendirildiginde ise 50- 59 yas
grubunda %48,4 oraniyla en yiiksek bulunmustur (Bayram ve ark., 2006).

Glinimiizde MS, diinyada ve iilkemizde giderek artan 6nemli bir sorundur.
Tiirkiye’de her 8 yetiskinden 3’iinde MS bulundugu ve kalp hastalarinin %353 iinde
metabolik sendrom olusacagi tahmin edilmektedir (Ersanli, 2003).

TEKHAREF calismasina gére MS son on yil icerisinde %38 oraninda artmaistir.
Bu c¢alismaya gore iilkemizdeki yetiskin erkeklerin %31’inde, kadmlarin %43’{inde
olmak iizere tiim yetiskinlerin %37’sinde MS oldugu tahmin edilmektedir. MS
kriterlerine gére dagilim incelendiginde; HT ve diisiik HDL diizeyi goriilme orani %90,
diyabet ve glikoz intolaransi %20, abdominal obezite erkeklerde %36, kadinlarda %90,
hipertrigliseridemi erkeklerde %81, kadinlarda %56 olarak bulunmustur (Onat ve ark.,
2001).

2005 yilinda sonuglanan 47 ilde toplam 4264 kisiyle yapilan Tiirkiye Metabolik
Sendrom Arastirmast (METSAR) verilerine gore, Tiirkiye’de metabolik sendrom
goriilme siklig1 %35 olarak saptanmustir. Kirsal ve kentsel bolgeler arasinda goriilme
siklig1 bakimindan fark bulunamamis; kadinlarin %41’inde, erkeklerin ise %29’unda
metabolik sendromun goriildiigii belirtilmistir.

Amerika Birlesik Devletlerinde National Center for Health Statistics (NCHS)
verilerine dayanilarak yapilan calismada MS goriilme durumunun yasla birlikte arttigi,
20 yasindan biiyiik yetiskinlerde genel olarak %24 oraninda goriildiigii bildirilmistir.
Elli yas {iizerindeki yetiskinlerde MS goriilme oranmin %32-43 arasinda degistigi
gosterilmistir (Ford ve ark., 2002).

National Cholesterol Education Programme (NCEP) verileri kullanilarak
konulan teshislere gore, 20 yasindaki populasyonun %?20’si ve 40 yas ve iizerindeki
populasyonun ise %40’indan fazlasi MS kriterlerini tasimaktadir (Kereiakes ve

Willerson, 2003).

2.2.3. MS Etyolojisi

Etyoloji halen anlagilmamis olsa da MS patogenezinde ana faktér olarak
diisliniilen insiilin direnci ve obezitedir (Reaven, 1988). Obezite MS etyopatogenezinin

merkezinde yer almasina ragmen, tiim obezlerde metabolik komponent bozuklugu ve
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insiilin direnci yoktur ve ayrica normal kilolu kisilerde de insiilin direnci olabilmektedir
(Palaniappan ve ark., 2004).

Hiicrelere glukoz transportu, glukoz transporterleri (GLUT) araciliiyla
olmaktadir. En 6nemli glukoz transporterlerinden birisi, insiilin tarafindan regiile edilen
GLUT4tiir. GLUT4 araciligiyla glukoz internalizasyonu insiilin aracili glukoz aliminda
ve glikojen sentezinde en 6nemli hiz kisitlayic1 basamaktir. Obezlerde ve diyabetiklerde
GLUT4 hiicresel konsantrasyonu azalmamustir, ancak disfonksiyoneldir (Larance ve
ark. 2008).

Intrauterin biiyiime geriligi (IUGR) ile doganlarin orta yasa geldiklerinde IR, tip
2 diyabet, abdominal obesite veya HT ortaya ¢iktig1 gosterilmistir. 1944-45 yillarnda,
Danimarka’da kitliga maruz kalan 300.000 gebenin cocugunda eriskin yaslarinda
sismanlik iki kat fazla bulunmustur (Ravelli ve Stein, 1976).

Epigenetik mekanizmalar da obesite gelisme riski lizerinde etkili olabilmektedir.
Epigenetik mekanizmalar DNA sekansint degil, okunmasini degistiren metilasyon,
genomik imprinting gibi mekanizmalardir. Bir hipoteze gore Irlanda (1845-1849),
Finlandiya (1866- 1868) ve Pima yerlilerinin (1870-1930) yasadigi biiyiikk agliklar
sirasinda pek cok dlen olmus, ancak bazi aileler “thrifty genom” gelistirmisler ve
genomlart enerji depolamay1 6grenmistir. Gozlemler agliktan kurtulduktan sonra bu
yapinin daha sonraki nesillerde besinin ¢ok oldugu zamanda obesiteye neden oldugunu

gostermektedir (Friedman, 2003).

2.2.3.1. Insiilin Direnci (IR)

Insiilinin anabolik etkisi glikoz, amino asitler ve yag asitlerinin hiicre iginde
metabolize edilmesi ve depolanmasi olup, glikojen, yag ve proteinin yikilmasi gibi
katabolik islemleri inhibe etmesidir. IR ise; hiicreler, dokular (kas ve adipdz doku),
karaciger veya tiim viicuttaki ekzojen veya endojen insiilinin normal diizeylerine olan
cevabin bozulmasidir. IR, MS patogenezini i¢ine alan ¢ok ciddi bir sorundur. Ozellikle
iist viicut sismanhgi, fiziksel aktivitenin yetersiz olmasi, yag depolama defektleri,
erkeklik hormonlari, yaslanma ve genetik etmenler insiilinin hareketini olumsuz
etkileyip bazi1 anomalilere yol acabilmektedir (Bakris, 2001). Klinik uygulamada, IR
genellikle abdominal obezitenin varlig: ile kendini gosterebilir. Bu direncin en énemli
nedenlerinden birisi dokulardaki asir1 yag birikimidir. Viicut yagi arttik¢a insiilin direnci

yiikselmektedir (Grundy ve Brewer, 2004).
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IR’de insiilinin karaciger, kas ve yag dokusundaki etkilerine karsit direng
olusarak hepatik glukoz supresyonu bozulur. Bu durumda olusan insiilin direncini
karsilayacak ve dolayisiyla normal biyolojik yanit1 saglayacak kadar insiilin salgisi
artisi ile metabolik durum telafi edilmeye calisilacaktir. Boylelikle hipergliseminin
Onlenebilmesi i¢in B hiicreleri siirekli olarak insiilin salgisini arttirmaya yonelik bir ¢aba
icerisine girecek, sonucta normoglisemi saglanirken insiilin diizeyinde de normale gore

1.5-2 kat yiiksek bir seviye olusacaktir (Altuntas, 2001).

IR bir seri fizyolojik durumda (puberte, gebelik, yaslilik, fiziksel aktivite),
metabolik hastaliklarda (obesite, tip 2 DM, esansiyel HT, dislipidemi, aterosklerotik
KVH, ovaryen disfonksiyon) ve ilag aliminda (kortikosteroidler, bazi oral

kontraseptifler, ditiretikler) goriilebilen bir durumdur (Karsidag, 2004).
Insiilin direncinin nedenleri ii¢ grupta toplanabilir.
A Prereseptdr Diizeyde Insiilin Direnci

a. Anormal B hiicresi salgi tirlinleri

Insiilin molekiiliiniin B- zincirinde tek aminoasitteki degisiklik sonucu fenilalanin
yerine losin aminoasidinin gelmesi biyolojik aktivitede de azalmaya neden olur.
Proinsiilinin  proteolitik kivrilma bdlgelerindeki yapisal anormallik sonucunda,

proinsiilinin insiiline Yyetersiz doniisii s6z konusudur.
b. Dolasimda instilin antagonistlerinin varligi
c. Iskelet kas1 kan akiminda ve kapiller endotel hiicrelerde bozukluk

B. Reseptor diizeyde insiilin direnci: Reseptdr diizeyinde insiilin direncinden iki

bozukluk sorumludur.
a. Reseptor sayisinin azalmast
b. Reseptorde mutasyonlar

C. Postreseptor insiilin direnci: Diren¢ olusumunda en onemli katkiyr bu diizeydeki

defektlerin sagladig ileri siiriilmektedir

a. Insiilin reseptdr tirozin kinaz aktivitesinin azalmasi
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b. Reseptor sinyal ileti sisteminde anomaliler
c. Glukoz transportunda azalma

d. Glukoz fosforilasyonunda azalma

e. Glikojen sentetaz aktivitesinde bozulma

f. Glikolizis/glikoz oksidasyonunda defektler

Yapilan bir¢ok calismada tip 2 DM’li hastalarda insiilin ile uyarilmis glukoz
kullaniminda defektin en fazla oldugu yerin iskelet kas1 oldugu gosterilmistir. Iskelet
kasinda insiiline baglh glukoz kullaniminda defekt tip 2 diyabetikler disinda
nondiyabetiklerde de goriilmektedir (Yanovski, 2001).

Insiilin direnci 6ncelikle kaslarda ortaya ¢ikarak, kasta glikoz yikimimi azaltir.
Bu durumu belirgin insiilin etkisizligi izlemekte ve karacigerden glikoz ¢ikisinin artisi
ile birlikte aglik ve tiim giin hiperglisemisi saptanmaktadir. Insiilin direncinde plazma
LPL aktivitesi azalip plazma TG’leri artarken, karacigerde LPL aktivitesinin artmasi
nedeniyle HDL yikimi hizlanmakta ve plazma serbest yag asitleri konsantrasyonu
artmaktadir (Isildak ve ark., 2004).

Insiilin, yag dokusundaki LPL’nin, trigliseridleri serbest yag asidi ve gliserole
parcalamasini inhibe eder. Bu yiizden yag dokusundaki lipolizis insiiline ¢ok hassastir.
Tip 2 DM ve sismanlikta ise insiilinin antilipolitik bu etkisine kars1 direng gelismektedir

(Boden, 1996).

Bundan dolay1 IR veya insiilin eksikligi LPL aktivitesinde artisa yol agarak
serbest yag asidi salinmasini arttirir. Ayrica artan serbest yag asidi diizeyleri diyabet
hastalarinda hipergliseminin daha da artmasina neden olur. Biiyiik miktarlarda artan
plazma serbest yag asidi konsantrasyonlari insiilin ile uyarilmis glukoz uptake’ini
azaltmaktadir (Bonadonna ve ark, 1990). Daha da 6nemlisi karacigere gelen artmis
serbest yag asidi diizeyleri hem hepatik yag asidi oksidasyonu hem de hepatik glukoz
tiretimini uyarmaktadir. Randle sikliisii olarak da bilinen bu glukoz yag asidi siklusunda
glukoneogenezin uyarilmasi yaninda insiilinin portal dolagimda ekstraksiyonu
azalmaktadir. Ustelik kronik olarak yiikselmis bu serbest yag asidi diizeyleri beta

hiicresinin insiilin salgilanmasi iizerinde olumsuz etkide bulunmaktadir (Zhou ve

Grill, 1994).
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Genel olarak tip 2 DM’ta karacigerin de insiilin etkisine direngli oldugu kabul
edilmektedir. Bu hastalarda aglik hiperglisemisinin tamaminin karaciger glukoz
yapimindaki artisa bagli oldugu kabul edilmektedir. Karacigerden glukoz yapimi
glukojenolizis ve glukoneogenezis iledir. Yapilan c¢alismalarda, hepatik glukoz
¢ikiginin, diyabetik olmayanlara gore 2-3 kat daha fazla oldugu ve aglik plazma glukoz
konsantrasyonunu dogrudan arttirdigi ileri stiriilmiistir (Yki-Jarvinen ve Williams,
1997).

Karaciger seviyesinde IR, acgikga postreseptor bir¢ok mekanizmalari
ilgilendirmektedir. En azindan bir kism1 belki visseral yag dokusu tarafindan iiretilen,

serbest yag asidinin taginiminin artisi ile agiklanabilmektedir.
Insiilin Direnci &lgiim metodlart:

1.indirekt metodlar (Insiilin direncinin kalitatif degerlendirilmesi): “aglik insiilin

199 <

diizeyi”, “aglik instilin/glisemi oran1”, “a¢lik insiilin/C-peptid oran1”, “OGTT’de 1. Saat

insiilin diizeyi”, “OGTT de 1. saat insiilin/glisemi oran1”
2. Direkt metodlar (Insiilin direncinin kantitatif degerlendirilmesi):

A Insiilin direnci ve sekresyonunu birlikte dlgen metodlar (HOMA disindakiler

ekzojen glikoza kars1 insiilin cevabinin 6l¢iimiine dayanir)
a. Homeostasis model assestment (HOMA)
b. Continuous infusion of glucose with model assestment (CIGMA)
C. Minimal model (Sik aralikli IVGTT)
d. Hiperglisemik klemp
B. Sadece insiilin direncini 6l¢en metodlar
a. Oglisemik hiperinsiilinemik klemp
b. Insiilin tolerans testi

Obez ve obez olmayan Kkisilerde insiilin duyarliligt en iyi “Oglisemik
hiperinsiilinemik klemp” teknigi kullanilarak degerlendirilmektedir. Bu teknikte iki
asamada (8 ve 40 mlIU/ml/dakika) insiilin infiize edilirken kan sekerini sabit tutacak

dekstroz miktart hesaplanmaktadir (Emoto ve ark., 1999).
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Insiilin direnci &lgiimiinde gesitli metotlar kullanilmaktadir. Yapilan arastirmalar
sonucunda Homeostasis Model Assesment (HOMA) Insiilin direnci (IR) indeksi’nin en
basit ve 6glisemik hiperinsiilinemik klemp ile en uyumlu sonuglari veren indeks oldugu
bulunmustur (Stumvoll ve ark., 2000).

HOMA-IR aglik kan sekeri (nmol/L) x aclik insiilin (mIU/ml)/22.5 formiiliiyle
hesaplanmakta ve oranin 2-2.5’un iizerinde olmasi insiilin direnci olarak kabul
edilmektedir. Insiilin direncinin tespit edimesinde kullanilan kriterler Cizelge 2.7°de
gosterildigi gibidir. (Whitaker ve ark., 1998).

Cizelge 2.7. Insiilin direnci tanisinda kullamlan baslica laboratuar degerleri (Whitaker ve ark., 1998).

Aclik kan sekeri / aclik insiilin <6

OGTT:

Aclik (0 dk.) insiilin diizeyi >15
Doruk insiilin diizeyi >150
120. dk. Insiilin diizeyi >75
HOMA-IR >2.5

Cesitli calismalarda erigkinler igin HOMA-IR sinir1 2.5, 3.2, 4 gibi farkli
degerlerde kabul edilmektedir. Ulkemizde ergen obez ¢ocuklarda yapilan bir ¢alismada,
HOMA-IR smir degeri 3,16 olarak bulunmustur (Keskin ve Kurdoglu, 2005).

29



3. MATERYAL VE YONTEM

Calismanmiz, D.P.U Kiitahya Evliya Celebi Egitim ve Arastirma Hastanesi Aile
Hekimligi ve I¢ Hastaliklar1 polikliniklerine Aralik 2013-Ocak 2014 tarihleri arasinda
kilo verememe sikayeti ile basvuran 20 yas iistii obez kadinlarda gercgeklestirildi.
Polikliniklere bagvuran 205 hastadan, %95 giiven araliginda, %7 hata payi ile en en az

100 kiside ¢alismanin yapilmasina karar verildi ve 102 hastada ¢alisma yapildi.

Katilimeilarin boy ve kilo degerleri 6lciildii buna gore hesaplanan VKi, WHO
kriterlerine gore degerlendirildi. VKI; 30,0-34,9 kg/ m? ise 1. Derece obez, 35,0-39,9kg/
m? ise 2. Derece obez, > 40,0kg/ m?ise 3. Derece (morbid) obez olarak siniflandirildi.
Ayrica hastalarin bel, kalga Olclimii ve tansiyon arteriyel oOlgiimleri yapildi, kan
tetkiklerinde aglik kan sekeri, lipid parametreleri (total kolesterol, TG, HDL, LDL),
HbAlcl, insiilin diizeyleri, mikroalbuminiiri (spot idrar) seviyesi 6l¢iildii, HOMA-IR

degerleri hesaplandi.

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS paket programi ile Ki kare testi, varyans

analizi ve pearson korelasyon testi kullanildi, p < 0.05 ise anlaml1 kabul edildi.

Biyokimyasal dlgiimler; D.P.U Kiitahya Evliya Celebi Egitim ve Arastirma
Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda gergeklestirildi. Glukoz, TG, Total Kolesterol,
HDL Kolesterol, LDL Kolesterol, mikroalbumin, PTH Roche Cobas 6000 otoanalizor

sisteminde orijinal Roche marka ticari kitlerle ¢aligildi.

Calismamizda, 2001°de NCEP-ATP Il tarafindan tanmlanan Cizelge 3.1.’de

gosterilen MS tani kriterlerini kullandik.

Cizelge 3.1. Metabolik Sendrom NCEP-ATP IIl Tam Kriterleri (NHLBI/AHA 2004).

Faktor Kriter
1-Abdominal Bel Cevresi: Kadinlarda
Obezite >88 cm, Erkeklerde >102
cm
Aclik Trigliserid diizeyi
2-Hipertrigliseridemi >150 mg/dl

HDL-Kolesterol:
3-HDL- Kolesterol Kadinlarda <50 mg/dl,

Erkeklerde <40 mg/dI
Aclik kan glukozu >110
4-Hiperglisemi mg/dl
Kan basinc1 >135/85
5-Hipertansiyon mm/Hg
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HOMA-IR Hesaplamasi: HOMA degeri (homeostasis model assesment) formiilii

ile hesaplandt:
Serum aglik glikozu (mg/dL) x aglik plazma insulin diizeyi (pU/mL)/405.

HOMA-IR > 2,5 ise insulin rezistansi olarak kabul edildi (Matthews ve ark.,
1985).
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA

Viicuttaki yag miktarina ve dagilimina bagl olarak c¢esitli hastaliklarin morbidite
ve mortalitesi degiskenlik gostermekte, yasam kalitesi ve siliresi olumsuz yonde
etkilenmektedir. Obezite kalp damar hastaliklari, hipertansiyon, kanser, DM, osteoartrit,
safra kesesi hastaliklari, uyku apnesi, solunum yetmezligi goriilme sikligini
arttirmaktadir. Glinlimiizde bir¢ok {ilkede cocuk ve eriskinlerde obezite prevalansindaki
artis urkiitiicii boyutlara ulasmistir. Sigsmanligin 6nlenmesi halk saglig1 agisindan 6nem

tasimaktadir (Pekcan, 2000).

WHO verilerine gore obezite yayginligi hizla artan bir saglik sorunudur. WHO
ve diger uluslar aras1 kilavuz komitelerince kabul edilen sinir degerlere gore VKi’nin
18.0-24.9 kg/ m? olmasi normal kilo, 25.0-29.9 kg/ marasinda olmasi kilo fazlahg
(preobez) ve > 30 kg/ m® olmasi obezite olarak kabul edilmektedir. Biz de bu

calismamizda bu kriterleri kullandik.

WHO tarafindan baslatilan Monitoring Trends and Determinants in
Cardiovascular Diseases (MONICA) calismasi1 Afrika, Giiney Asya, Amerika, Dogu
Akdeniz, Avrupa ve Bati Pasifik olmak iizere toplam 6 bolgede yiiriitiilmiis ve 10-20
yillik epidemiyolojik degerlendirme yapilmistir. Bu epidemiyolojik ¢alismanin
sonuglari, Avrupa flkelerinin ¢ogunda son 10 yilda obezite prevalansinin %10-40
oraninda artmig oldugunu gostermistir. Obezite prevalanst erkeklerde %10-20,
kadinlarda % 10-25 olup, ortalama olarak erkeklerin %15’i, kadinlarin ise %22’si
obezdir (Molarius ve ark., 1999).

MS KVH risk artisina yol agan bir grup metabolik bozukluklar toplulugudur. Bu
metabolik bozukluklar glukoz intoleransi (tip 2 DM, bozulmus glukoz tolerans: veya
bozulmus aglik glukozu), obezite, HT ve dislipidemidir. Reaven’in 1988 yilinda
“oliimctil dortlii” olarak tanimladigi bu dortlii MS kavraminin temelini olusturmaktadir.
Abdominal obezite ve IR sendromun ana komponentleri olarak kabul edilirler; ayrica
protrombotik ve proinflamatuar durumlar da s6z konusudur. Ancak bu komponentlerin
kompleks etkilesimleri ve sebep-sonug iliskileri, her birinin goreceli 6nemini veya kesin

katkisin1 degerlendirmeyi giiclestirmektedir (Reaven, 1988).

MS i¢in evrensel ortak tani kriterleri olusturulamamistir. Birgok kurulus kendi

MS tanimlarini yapmistir (WHO, NCEP-ATP I1l, AACE). MS tani kriterleri ilk olarak
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1999 yilinda diinya saglik 6rgiitii tarafindan ortaya konmustur. WHO taniminda IR veya
glukoz intoleransinin farkli basamaklar1 ana kriter olarak alinmistir. Bu ana kritere ilave
olarak obezite, dislipidemi, HT ve mikroalbuminiiri kriterlerinden en az ikisinin pozitif
olma sarti getirilmistir. Mikroalbuminiiri halen her saglik kurulusunda bulunan bir
tetkik olmayip, klinik pratikte bakilmasi her zaman miimkiin olmayabilmektedir.
Mikroalbuminiirinin farkli zamanlarda tekrarlama geregi de kriter olarak kullanilmasini
zorlagtirmaktadir. Bu nedenle WHO kriterleri kullanilan bazi MS c¢alismalarinda

mikroalbuminiiri dislanabilmektdir (Dhanaraj ve ark., 2009).

2001 yilinda NCEP-ATP III’te daha basit kriterler olusturulmus ve bu kriterler
daha kolaylikla kullanilabilir oldugundan tiim diinyada yaygin olarak kullanilmigtir. Tip
DM bulunan grupta MS sikliginin arastirildigi ¢aligmalarda ilave iki kriter yeterli
olmustur. NCEP-ATP III’de obezite, abdominal obezite olarak bel ¢evresi Ol¢imii ile
tamimlanmustir. (Grundy ve Ark., 2004). Bel ¢evresi abdominal obeziteyi belirlemede

onemli bir gostergedir. Biz ¢alismamizda NCEP-ATP III kriterlerini kullandik.

Tiirkiye’de diyabet, bozulmus glikoz toleransi, hipertansiyon, obezite ve
metabolik sendrom sikligr ile ilgili yapilmis biiylik ¢esitli calismalar yapilmstir.
TURDEP c¢alismasinda obezite sikligi %22, METSAR c¢alismasinda ise santral obezite
siklig1 %36.2 olarak bulunmustur (Satman ve ark., 2002).

Tirk Kardiyoloji Dernegi tarafindan yapilan ve 3681 kisiyi kapsayan
TEKHARF calismasinda VKI > 30 kg/ m2 obezite olarak tanimlanmis ve 1990 yili
verilerinde obezite prevalanst %16.4 (kadin ve erkeklerde sirasi ile %24.0 ve %9.0)
bulunmustur. Ayni ¢alismanin 1997/98 verilerinede bu rakam %28.6’ya (kadin ve
erkeklerde sirasiyla %38.8 ve ve %18.7’ye) yiikselmistir. Buna gore gecen 8 yil iginde
obezite prevalanst kadinlarda %50 ve erkeklerde %65 artmistir. 2000 yih
degerlendirmesinde ise obezite sikliginin kadinlarda %43.0, erkeklerde %21.1°e
yiikseldigi bildirilmistir (Onat ve ark, 2001).

1999-2000 yillar1 arasinda 23.888 eriskin iizerinde yapilan TOHTA ¢alismasinda
kadinlarin %50°s1, erkeklerin %40’1 ve genel eriskin toplumun %44.4’{inlin normal
viicut agirhginm ( VKI > 25) iizerinde oldugu saptanmigtir. TURDEP calismasi 20 yas
lizeri 24.788 birey iizerinde yapilmistir. Bu ¢alismaya gore, obezite prevalans: (VKI >
30 kg/ m2) kadinlarda %29.9, erkeklerde %12.9 olarak belirlenmistir (Satman ve ark.
2002).
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Ulkemizde 5 yilda bir tekrarlanan, 15-49 yas grubu kadinlarin ¢alisma
kapsamina alindigt TNSA sonuglari incelendiginde, obezitenin kadin niifusta giderek
arttig1 gorilmektedir. Bu arastirma sonuglarina gore, 15-49 yas grubu kadinlarda hafif
sismanhik (VKI = 25-29.9 kg/m2 ) siklig1 1998 yilinda %33.4, 2003 yilinda %34.2 ve
obezite (VKI > 30) siklig1 ise 1998 yilinda %18.8 ve 2003 yilinda %22.7 olarak
bulunmustur (Kelestimur ve ark., 1999).

25 yas tstii 11.247 Avustralyali birey iizerinde yapilan bir ¢alismada, bel
cevresi, bel/kalca oram ve VKI gibi 6lciitlerin obezite ve KVH i gériilme olasilig1 ile
iligkili oldugu saptanmisgtir. Ayrica bu aragtirmada bel/kalga orani yiiksekliginin,
VKi’deki artisgtan daha 6nemli bir risk faktorii olarak gosterildigi belirtilmektedir
(Dalton ve ark., 2003).

Yakin zamanda yayinlanan METSAR ¢alismasinin verilerinden yapilan analize
gore lilkemizde abdominal obezite (bel ¢evresi erkeklerde > 102 cm, kadinlarda >88
cm) prevalanst %36.2 (kadinlarda %54.8, erkeklerde %17.2) olarak belirlenmistir
(Kozan ve ark., 2007).

Bizim ¢aligmamizda hastalarin yas ortalamasi; 45,01£11,0 (min: 21, max: 72)
olup, %22,5’1 40 yasin altinda, %41,2’si 40-49 yas araliginda ve %36,3’li 50 yas
tizerinde idi. Calisma grubunun MS prevalansi %56,9 (N=58) bulunurken, yasla birlikte
arttig1 saptandi (p=0,049). Kadinlarin %34,3°ti (N=35) 1. derece, %30,4°1i (N=31) 2.
derece, %35,3’1i (N=36) 3. derece obez idi. MS prevalansi; 1. derece obez olanlarda
%37,1 (N=13), Il. derece obez olanlarda %66,7 (N=21), Ill. derece obez olanlarda
%67,7 (N=24) bulundu.
saptand1 (p=0,015) (Cizelge 4.1.).

Obezite dereceleri artarken MS prevalansinin da arttig1

Cizelge 4.1. Yas gruplar1 ve Obezite derecelerine gore Metabolik sendrom sikhgi

Metabolik Sendrom TOPLAM (N=102)
Yok (N=44) Var (N=58)
Yas gruplan
<30 5(11,4) 5(8,6) 10 (9,8)
30-39 5(11,4) 8(13,8) 13 (12,7)
40-49 24 (54,5) 18 (31,0) 42 (41,2)
=50 10 (22,7) 27 (46,6) 37 (36,3)
X%=17,623 p=0,049
Obezite simflamasi
l.derece 22 (50,0) 13 (37,1) 35(34,3)
I1. derece 10 (27,3) 21 (66,7) 31(30,4)
I11. derece 12 (22,7) 24 (67,7) 36 (35,3)
X?=8,455 p=0,015
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Hastalarin, obezite derecelerine gore bazi kan parametreleri degerlendirildiginde
ise; obezite derecesi arttik¢a kan glukoz diizeyi ortalamalarinin (p=0,048), HOMA-IR
(p=0,009) ve insiilin diizeyinin (p=0,031) anlaml1 bir sekilde yiikseldigi saptandi.
Obezite dereceleri ile TG, Total kolesterol HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, HbAlc
diizeyleri arasinda anlamli bir fark bulunamadi (p > 0,05) (Cizelge 4.2.).

Cizelge 4.2. . Kan parametrelerinin obezite derecelerine gore dagilim

Kan Obezite simiflamasi
parametreleri
(ort£SD) 1. Derece 2. Derece 3. Derece F p
HDL (mg/dL) 47,71+9,63 46,13+7,09 44,90+7,09 1,183 p>0,311
TG (mg/dL) 149,01+9,7 154,84+53,12 160,82+72,68 0,211 p >0,810
TKOL (mg/dL) | 200,11+33,52 199+44,79 206,25+40,94 0,345 p > 0,709
LDL (mg/dL) 116,56+28,17 121,24+27,89 133,10+30,11 2,972 p < 0,056
Glukoz 98+20,99 102,56+26,18 120,1+£56,56 3,135 p <0,048
(mg/dL)
HbAlc (%) 5,39+1,49 5,55+1,86 5,99+2,13 1,065 p > 0,349
HOMA-IR 3,54+1,72 3,92+2,65 5,53+3,49 4,913 p < 0,009
Insiilin 13,88+8,46 15,74+6,41 19,11+9,92 3,607 p <0,031
(nU/mL)

Calisma grubunun kan lipit degerlerinden HDL, LDL,KOL,TG degerleri ile
VKI arasinda anlaml1 bir korelasyon bulunamadi (p > 0,05) (Cizelge 4.3.).

Cizelge 4.3. Kan lipid profili ile VKI arasindaki korelasyon

LiPID PARAMETRELERI VKi
HDL - 0,028 p>0,781
LDL 0,176 p <0,077
KOL 0,066 p>0,512
TG 0,130 p>0,192

MS saptanan hastalarda, MS kompanentleri (ATPIII kriterleri) sirasiyla su
sekilde dagildi; hipertriglisemi %76 (19), HDL diisiikliigii %68 (17), hiperglisemi %52
(13) ve hipertansiyon siklig1 %44 (11) oraninda bulundu (Sekil 4.1.).
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Sekil 4.1. Metabolik Sendromlu hastalarin risk faktorlerinin dagilim

Obez kadin hastalarda MS prevalansini ve lipid profilini degerlendirdigimiz bu

calismaya benzer farkli ¢aligmalarada rastlanmistir.

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi'nde 30 obez kadin iizerinde, Sara¢ ve
arkadaglarinin (2009) yaptig1 kesitsel bir ¢alismada obez kadinlarda MS prevalansinin
%60 oldugu bildirilmistir. MS sikliginin bir¢ok calismada yagsla birlikte artis gosterdigi
ve kadinlarda daha yiiksek oldugu cogu ¢alismada gozlenmistir. Calismamizda ise yasla

birlikte MS prevalansinin artmast sasirtici bir sonug degildir.

VKI’i arttikca MS ve kompanentlerinin prevalansi belirgin diizeyde artmaktadir.
20-53 yas arasindaki donemde viicut agirligindaki %5 artis ile MS riski yaklasik %20
artmaktadir (Celik ve ark., 2007). Bunun yaninda VKI’indeki bir birimlik degisim ile
kadinlarda; HDL’nin 0,69 mg/dl diistiigii, trigliserid, kolesterol ve LDL’nin artti1
gosterilmistir (Gregg ve ark. 2005).

Calismamizda bu calismalara paralel olarak, kadinlarda obezite derecesi arttikca
MS prevalansinin da artt181, anlaml1 olmasada VKI artis1 ile lipid profilindeki bozulma
arasinda dogru orantinin oldugu goriilmiistiir. Gaziantep ilinde 2568 kisi lizerinde Kara
ve ark.’1nin yaptig1 bir ¢alismada, bizim c¢alismamizla korele olarak obezite derecesi ile

kan glukoz, insiilin seviyeleri arasinda dogru oranti oldugu gosterilmistir . Baska bir
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calismada; birinci derece akrabalarinda MS’nin varligimi diisiindiiren diyabet, HT,
obezite, dislipidemi, inme, KVH olan kisilerde MS sikligindaki artis anlamli olarak
degerlendirilmistir (Oktay ve ark., 2012). MS’yi olusturan, aglik kan sekeri (AKS)
yiiksekligi, HT, bel ¢evresinde artis, diisiik HDL diizeyleri, artmis TG ve bu bes ana
komponente ilaveten temelinde insiilin direncinin rol oynadig: diisiiniilen birgok klinik
tabloda bu sendromun klinik yansimalar1 olarak kabul edilmektedir (Rowley ve ark.
2003). Tirk halkinda MS kompanentlerinden hipertrigliseminin diger kompanentlere
gore daha yiiksek oranda goriildiigii ve bunu HDL disiikliigiiniin izledigi bildirilmistir
(Mahley ve ark. 2002). Calismamizda MS olanlarin %70°nde hipertriglisemi, %68 nde
HDL disiikliigiiniin goriilmesi bu bulgular1 desteklemektedir.

MS tanisi olan hastalarda yapilan baska bir ¢alismada MS tanili 80 hasta ile
saglikli 35 kontrol grubu arasinda istatiksel olarak serum visfatin diizeyleri agisindan

anlamli fark olmadig1 tespit edilmistir (Yildiz, 2011).

Bu sonuclara paralel olarak beslenme aliskanliklarinin degistirilmesi, yasam
tarz1 degisiklikleri yapildig: takdirde sadece kadinlarin degil tiim ailenin bu durumdan
olumlu yonde etkilenecegi, dislipidemi ve metabolik sendoma gidiste azalma olacagi

aciktir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

5.1. Sonuclar

D.P.U Kiitahya Evliya Celebi Egitim ve Arastirma Hastanesi'nde 102 obez
kadin tizerinde yapilan ¢alismamizda MS prevalanst %56,9 bulunurken, yasla birlikte
arttig1 saptandi. Kadinlarin %34,3’i 1. derece, %30,4°1 2. derece, %35,3’1 3. derece
obez idi. MS prevalansi; 1. derece obez olanlarda %37,1 Il. derece obez olanlarda
%66,7, 11l. derece obez olanlarda %67,7 bulundu. Obezite dereceleri artarken MS

prevalansinin da arttig1 saptandi.

Hastalarin, obezite derecelerine gore bazi kan parametreleri degerlendirildiginde
ise; obezite derecesi arttikga kan glukoz diizeyi ortalamalariin HOMA-IR ve insiilin
diizeyinin anlamli bir sekilde yiikseldigi saptandi. Obezite dereceleri ile TG, Total
kolesterol HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, HbAlc diizeyleri arasinda anlaml bir fark

bulunamad:.

Calisma grubunun kan lipit degerlerinden HDL, LDL,KOL,TG degerleri ile

VKI arasinda anlamli bir korelasyon bulunamadi.

MS saptanan hastalarda, MS kompanentleri (ATPIII kriterleri) sirasiyla su
sekilde dagildi; hipertriglisemi %76, HDL diistkligi %68, hiperglisemi %52 ve
hipertansiyon sikligi %44 oraninda bulundu.

5.2. Oneriler

Diinyada ve iilkemizde obesite ve MS insidans1 giin gectikge artmaktadir.
Yapilan genis kapsamli bir¢ok ¢alismada, kan lipid diizeyleri ile obezite ve MS arasinda

stk bir 1liski oldugu gosterilmistir.

Obesite kan lipid diizeylerini etkilemektedir. Ayrica kan sekerinin diizensiz
seyretmesi biitlin sistemleri etkilemekte olup kan lipid diizeyine de olumsuz etki
yapmaktadir. Biz calismamizda obezite derecesi arttikca HOMA IR, aclik sekeri ve

insiilin diizeyinin arttigini tespit ettik.

Kan sekerinin regiile olmast ve obez hastalarin kilo vermesi basta kan lipid

diizeyi olmak iizere birgok parametreyi olumlu yonde etkilemektedir. Kilo vermenin
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viicuttaki bir¢ok parametreleri olumlu etkiledigide yapilan birgok calismada ortaya
konmustur.(HOMA IR, insiilin diizeyi, tansiyon, fibrinojen, TNF,)

Biz ¢aligmamizda obez kadinlarin kan parametrelerini degerlendirdik. Tiirk
toplum yapis1 dikkate alindiginda aile fertlerinin beslenmesinde kadinin mutfaktaki yeri
ve cocuklarin yetistirilmesindeki rolii ¢ok onemlidir. Saglikli beslenen bir anne ayni
zamanda saglikli beslenen bir es ve ¢ocuklar demektir. Glinliik diyetle yiiksek kalorili
besinlerin alinmasi yerine lifli besinlerin tercih edilmesi, hem mevcut niifusta hem de
gelecek nesiller igin obezite olusumunu engelleyici bir faktér olacagi agik¢a

gorilmektedir.
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