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OZET

AMAC: Myoma uteri reprodiiktif ¢agdaki kadinlarda en sik rastlanan tiimordiir
ve myometriyumun diiz kas hiicrelerinden koken alir’. Patogenezi net olarak
anlasilamasa da obezite, Sstrojen ve progesteron etkisi suglanan faktdrler arasmdadir?.
Obezite glinlimiiziin en 6nemli saglik problemlerindendir. Tiim diinyada ve iilkemizde
siklig1 giderek artmakta ve Oonemli halk sagligi sorunu haline gelmektedir. Obezite
viicutta sagligr bozacak boyutta ve asir1 diizeyde yag birikimidir®. Cogu caligmalar
myoma uteri ile artan viicut kitle indeksi (VKI) arasinda iliski oldugunu
sOylemektedir. Bunun muhtemel mekanizmalarindan biri artan yag dokusu kitlesine
bagl olarak artan aromataz aktivitesinin dstrojen iiretimini arttirmasidir. Ostrojenin 2/3
ii yag hiicrelerinde iiretilir®. Yag hiicresi ne kadar fazlaysa o kadar ¢ok dstrojen tiretilir.
Abdominal obezite ile insiilin direnci arasinda iliski oldugunu ve abdominal obezitesi
olanlarin biiyiik ¢ogunlugunda insiilin direnci oldugu da bilinmektedir. Bununla birlikte
literatiirde visseral veya trunkal yag orani ve insulin direncinin myoma uteri gelisimi
lizerine etkisinin arastirildigi bir caligma bulunmamaktadir. Biz bu c¢aligmada
premenapozal kadinlarda myoma uteri gelisimi tizerinde visseral- trunkal yag orani ve
insiilin direncinin etkisini aragtirmayr amacladik.

GEREC VE YONTEM: Bu calisma prospektif bir ¢alisma olarak planland.
Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine
Ocak-Mayis 2012 tarihleri arasinda bagvuran, myoma uteri tanisi almis 100 hasta ve
kontrol grubu olarak hasta grubu ile benzer klinik 6zelliklere sahip myomu olmayan 50
kadm ¢alismaya alindi. Olgularin andropometrik &lgiimleri (boy, kilo, VKI, bel cevresi,
biyoelektriksel impedans yontemi ile visseral ve trunkal yag oranlari) , hormonal ve
biyokimyasal degerlendirmeleri yapildi. Istatistiksel analizler i¢in SPSS, 16.0 programi
kullanildi.

BULGULAR: Myoma uteri tanis1 almis 100 hasta ve benzer 6zelliklere sahip
myomu olmayan 50 hasta incelendi. Kontrol grubunun ortalama yasi 42.88+6.45 ve
hasta grubunun yas ortalamasi 42.88+6.45 yildi. Kontrol grubunun visseral yag orani
%11+3.52 hasta grubunun visseral yag orani %12.03+3.85 olarak hesaplanmis olup
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p=0.116) . Kontrol grubunun trunkal yag



orani %40.29+£8.8 hasta grubunun trunkal yag orani %44.04+6.87 olarak hesaplanip
istatistiksel olarak anlamli derecede hasta grubunda daha yiiksek saptanmigtir
(p=0.005). Kontrol grubun bel ¢evresi 103.4+12 cm hasta grubun bel ¢evresi 108+12 cm
olarak hesaplanip istatistiksel olarak anlamli derecede hasta grubunda daha yiiksek
saptanmistir(p= 0.013) . HbAlc ortalamasi kontrol grubunda 5.17+0.63 hasta grubunda
ise 5.67+0.61 olup hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulundu(p<0.001) . HDL-K ortalamasi kontrol grubunda 57.72+16.27mg/dl hasta
grubunda 49.39+12.49mg/dl olup hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha diisiik bulundu(p=0.001) . Tek degiskenli istatistiksel analizler sonucunda myom
olusumu tizerinde etkili olan veya etkili olabilecegi diisiiniilen risk faktorleri bir araya
getirilerek myom olusumunda en fazla belirleyiciligi olan risk faktorlerini tespit etmek
amactyla yapilan ¢oklu degiskenli lojistik regresyon analizinde myom olusumu iizerine
HbA1c’nin yiiksekliginin etkili oldugu goriildii.

SONUC: Calismamizda hasta grubunun bel ¢evresi, trunkal yag orant ve HbAlc
diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. HDL-K diizeyleri
ise hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur. Myom
gelisimi tizerine etkili olan risk faktorleri arastirildiginda ise HbAlc yiiksekliginin
myom gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugu saptanmistir. Bununla birlikte visseral yag
orani, trunkal yag orani, aclik plazma glukozu veya insiilin direncinin myom gelisimi
tizerinde etkili olmadigr sonucuna varilmistir. Hasta grubumuzda trunkal yag doku
oraninin yiiksek bulunmasi bu dokuda artmis aromataz aktivitesi nedeni ile Ostrojen
iretiminin daha fazla oldugunu, ve trunkal yag orami yiiksekliginin myom riskini
artirdigr sonucunu desteklemektedir. Bu sonu¢ ayni zamanda aromataz aktivitesinin
zayif oldugu visseral yagim myom gelisimi iizerinde etkisinin olmamasini da
aciklayabilir. Caligmamiz myomlu hastalarda visseral ve trunkal yag oranmin
degerlendirildigi ilk calisma olmasi nedeniyle Onemlidir. Literatiirdeki g¢aligmalarin
sonuglar1 arasindaki tutarsizliklar nedeni ile myom uteri gelisimi iizerinde etkili

metabolik parametrelerin degerlendirildigi ileri ¢aligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: myoma uteri, visseral obezite, insiilin direnci



ABSTRACT

PURPOSE: Myoma uteri, is the most commonly observed tumour type in
women of reproductive age and origins from the smooth muscle cells of myometrium?.
Obesity, estrogen and progesteron effect are of the factors accused, while the
pathogenesis is not clearly understood®. Obesity is one of the most current health
problems. Its frequency in the our caountry and in the world is increasing day by day,
making the topic a public health problem. Obesity is the extreme deposition of fat in a
rate to threaten health®. Most research declare the relation between myoma uteri and the
incresing body mass index (BMI) . One of the possible mechanisms of that is the
increase in estrogen production by the increasing aromatase activity due to the
increasing fat tissue mass. 2/3 of the estrogen is produced in fat cells*. More are the fat
cells, more estrogen is produced. It is also known that there is a relationship between
abdominal obesity and insulin resistance, and that insulin resistance is mostly present in
patients with abdominal obesity. No research about the effect of visceral or truncal fat
rate and insulin resistance on myoma uteri progression has been found in the literature.
In this study, we aimed to study the effect of visceral- truncal fat rate and insulin
resistance on the myoma uteri progression in premenauposal women.

MATERIALS AND METHODS: This study was planned prospectively. 100
patients, who have been applied to the Gynaecology Department of Ankara Ataturk
Training and Research Hospital with myoma uteri diagnosis between January-May
2012, and 50 control patients who had no myomas and who had the similar properties
with the patient group were included in the the study. The antropometric measures of
the cases (height, weight, BMI, waist circumference, visceral and truncal fat rates) , the
hormonal and biochemical evaluations were made. SPSS 16.0 programme was used for
statistical analysis.

RESULTS: 100 patients with myoma uteri diagnosis and 50 patients with
similar properties, but without myomas were evaluated. The average age was
42.88+6.45 for the control group and 42.88+6.45 for the patient group. The visceral fat
rate for the control group was 11£3.52%, while it was 12.03£3.85%in the patient group,
and this result was statistically insignificant (p=0.116) . The truncal fat rate for the
control group was 40.29+8.8 %, while it was 44.04+6.87%in the patient group and this

Vi



measurement was statistically significantly higher for the patient group (p=0.005) . The
waist circumference was measured as 103.4+12 cm for the control group, while it was
108£12 cm for the patient group, and this measurement was statistically significantly
higher for the patient group (p= 0.013) . The mean HbAlc in the control group was
5.1740.63, while it was 5.67+£0.61 in the patient group and the difference was
statistically significant in the patient group (p<0.001) . The mean HDL was
57.72+16.27mg/dl in the control group, while it was 49.39+12.49mg/dl in the patient
group, the mean value was statistically significantly low for the patient group (p=0.001)
. Using univariate statistical analysis, the risk factors that are effective, or thought to be
effective on myoma progression were brought together and a multivariate logistic
regression analysis was carried out, and it was found that the high level of HbAlc was
effective on myoma formation.

CONCLUSION: In our study, the waist circumference, truncal fat rate and
HbAlc levels of the patient group were found significantly higher than the control
group. The HDL levels were significantly lower in the patient group. Higher HbAlc
levels were found to be a risk factor for myoma progression, when risk factors affecting
myoma progression were evaluated. It was concluded that; the visceral fat rate, truncal
fat rate, prebrandial serum glocose or insulin resistance had no effect on myoma
progression. The high trunkal fat tissue rate in the patient group supports the result that
estrogen production is more in this tissue because of the high aromatase activity, and
that increased truncal fat tissue rate increases the risk for myomas. This result can also
explain the visceral fat, in which the aromatase activity is low, has no effect on myoma
progression. Our study is important, because it is the first study that evaluates the
visceral and truncal fat rates in patients with myomas. The metabolic parameters
effective on myoma uteri progression should be supported by future research, because

of the inconsistency in the literature.

Key Words: myoma uteri, visceral obesity, obesity, insulin resistance
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1. GIRIS ve AMAC

Myoma uteri reprodiiktif ¢agdaki kadinlarin en sik tiimoriidiir. Myometriyumun
diiz kas hiicrelerinden kdken alan monoklonal timérlerdir.' En sik uterin kanama ve
pelvik agriya neden olur. Intramural, subserozal, submukozal ve servikal olarak
gruplara ayrilir. Patogenezi net olarak anlasilamasa da yiiksek viicut kitle indeksi,
Ostrojen ve progesteron suclanmaktadir.? Risk faktorleri yas, etnik koken, nulliparite,
obezite, hipertansiyon, oral kontraseptif kullanimi, kafein, alkol ve sigaradlr.‘r”m’8

Postmenapozal donemde Ostrojenin azalmasi ile endometriyum ve miyometriyum

atrofiye ugrar sonugta myom biiyiikliigiinde ve semptomlarinda azalma olur.”

Obezite glinlimiiziin en 6nemli saglik problemlerindendir. Tiim diinyada ve
tilkemizde siklig1 giderek artmakta ve 6nemli bir halk sagligi sorunu haline gelmektedir.
Modern yasam kosullarinda ev ve isyerlerinde hayati kolaylastiran cihazlarin
kullanilmasi, fizik aktiviteyi azaltmakta, bunun sonucunda giinliik enerji tiiketimi
azalmakta ve obezite meydana gelmektedir.”'® Obezite yag dokusunda sagligi bozacak
boyutta ve asir1 diizeyde yag birikimidir.® Yag dokusu hormonlar ve biiylime faktorleri
iceren ¢ok sayida biyoaktif madde salgilayan bir endokrin organdir. Yag dokusu
viicudumuzda degisik bolgelere yerlesir ve yerlestigi lokalizasyona gore farkh
fonksiyon gosterir. Abdominal obezite, visseral yaglanmanin bir gostergesi olup bel
cevresi ile dlgiilmektedir.*"*? Obezite ile ilgili komplikasyonlar; insiilin direnci (direnci)
(IR) , tip 2 diyabetes mellitus (Tip 2 DM) , hipertansiyon, hiperlipidemi,
kardiyovaskiiler hastaliklar, osteoartrit, erkeklerde kolon, rektum, prostat kanseri;

bayanlarda ise endometriyum ve safra kesesi kanseridir.

Cogu calismalar myom uteri ile artan viicut kitle indeksi (VKI) arasinda iliski
oldugunu soylemektedir. Bunun muhtemel mekanizmalarindan biri artan yag dokusu
kitlesine bagli olarak artan aromataz aktivitesinin Ostrojen {iiretimini arttirmasidir.
Ostrojenin 2/3’ii yag hiicrelerinde iiretilir.* Yag hiicresi ne kadar fazlaysa o kadar ¢ok
Ostrojen Tretilir. Abdominal obezite ile insiilin direnci arasinda iliski oldugu
bilinmektedir. Insiilin direnci biiyiik oranda visseral yag doku ile iliskilidir. Bununla

birlikte literatiirde visseral yag orani, trunkal yag orani ve insulin direncinin myoma



uteri gelisimi lizerine etkisinin arastirildigi bir ¢alisma bulunmamaktadir. Biz bu
calismada premenapozal kadinlarda myoma uteri gelisimi iizerinde visseral- trunkal yag

orani ve insiilin direncinin etkisini arastirmay1 amagcladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. MYOMA UTERI

Myomlar kadinlarda en sik goriilen pelvik timorlerdir. Myometriyumun diiz kas
hiicrelerinden koken alan monoklonal tiimérlerdir'®, Myomlarin patogenezi net
anlagilamamakla birlikte genetik yatkinlik, steroid hormonlar ve biiylime faktorleri
suclanmaktadir. Yiiksek doz Ostrojen ve progesteron igeren oral kontrasepsiyon
ilaglarinin  kullanim1 ile myom biiylikliigli artmaktadir. Biyolojik olarak aromataz
enzimi myomun Ostrojen yanitinin ana diizenleyicisi olarak gérﬁnmektedir“.
Myomlardaki Ostrojenik yanitta 17 beta hidroksi steroid dehidrogenaz enziminin

izotiplerindeki artisin dstrojenik yanit1 artirdign sdylenmektedir. ™

2.1.2. Lokalizasyonu

Intramural Myom: Bu myomlar rahim duvari i¢inden gelisirler. Serozal yiizeyi
deforme ederek biiyiiyebilirler.

Submukozal Myom: Endometriyumun hemen altinda myometriyal hiicrelerden
koken alirlar. Cogunlukla uterin kaviteye dogru biiyiirler.

Subserozal Myom: Bu myomlar rahmin serozal yiizeyinde myometriyumdan
kaynaklanirlar. Sapli, sapsiz ve intraligamenter olabilirler.

Servikal Myom: Bu myomlar uterus Kkorpusundan ziyade serviksde

bulunmaktadir.

2.1.3. Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri

Myomlar kadinlarda en sik histerektomi nedenidir ve ABD’de biitiin
histerektomilerin %33iiniin nedeninin myomlar oldugu séylenmektedir™.

Etnik koken: Myomlar siyah kadinlarda beyaz kadinlara goére daha sik
goriilmektedir ve daha semptomatik seyretmektedir. Premenapozal donemde beyaz
kadinlarda %35, siyah kadinlarda %50 oraninda transvajinal ultrasonografi (TVUSG)

ile myom saptanabilmektedir. Bu farkin nedeni bilinmemektedir.*®*’

Ayrica beyaz
kadinlarda semptomatik olma yasi 30-40 iken, siyah kadinlarda 4-6 yil daha erken

semptom vermektedir.'®



Menstrual hikaye ve parite: Erken menars, ge¢ menapoz myom sikligini
artirmaktadir.  Bunun nedeninin uzun siire Ostrojen maruziyeti  oldugu
diisiiniilmektedir.*®®° Parite (20 haftanmn iizeri tim dogumlar) ise myom goriilme
olasiligin1 azaltmaktadir. Bunun nedeninin dogumla beraber rahmin kendisini
yenilemesi sirasinda kiicik myomlarin atilmasi ve kandaki hormonal degisimler ve
revaskiilarizasyonun etkili oldugu diisiiniilmektedir.*

Hormonal kontrasepsiyon: Diisik doz oral kontrasepsiyon ilaglarinin
kullanimi  myomlar1 biiylitmez, bu ylizden myomu olanlara diisik doz oral
kontrasepsiyon ilaglar1 verilebilir.'*#** Ancak erken yasta (13-16 yas) oral
kontrasepsiyon ilaclarmin  kullanimi myom riskini artirabileceginden
nerilmemektedir.”* Depo medroksi progesteron asetat kullanimi myoma Kkarst

koruyucudur.'*?

Yiiksek doz Ostrojen ve progesteron igeren oral kontrasepsiyon
ilaglarinin kullanimi ile myom biiyiikliigii artmaktadir

Steroid Hormonlar: Myomlarin patogenezinde steroid hormonlarin karmagik
ve dnemli bir yeri vardir. Myomun 6strojen reseptor duyarliligi normal myometriyumla
ayni; progesteron reseptor duyarlilifi normal myometriyum hiicresinden fazladir.?®
Gonadotropik Releasing Hormon Analoglar1 (GNRH a) tedavisi biiylik oranda Gstrojen
diizeylerini diisiiriir ve myom boyutunu azaltir.?” Androjeni dstrojene ¢eviren aromataz
enzimi myom olusumunda Onemli yere sahip gibi goriinmektedir. Normal
myometriyum hiicresi ile karsilastirildiginda myom hiicresinde aromataz reseptor
sayisinin arttigi gozlenmistir'®, Bu durum aromatazin, myomun Gstrojene yanitinin ana
diizenleyicisi oldugunu diisiindiirmektedir.** Myomun &strojenik yanitinda 17 B hidroksi
steroid dehidrogenaz izotiplerinde ki artis ile 8strojenik yanitin arttig1 saptanmstir™.

Obezite: Cogu calismalar myom ile artan VKI arasinda iliski oldugunu
sOylemektedir. Bunun muhtemel mekanizmalarindan biri artan yag dokusu kitlesine
bagli olarak artan aromataz aktivitesinin Ostrojen lretimini arttirmasidir®. Ostrojenin
2/3’ 1 yag hiicrelerinde tiretilir ve yag hiicresi ne kadar fazlaysa o kadar ¢ok Gstrojen
tiretilir. Myomlar Ostrojen bagimli tiimdrler oldugundan yag dokusunda ki Ostrojen
tiretimi ile myom sikliginin arttig1 séylenmektedir.

Diyet: Kirmiz1 et tiiketimi ile myom biiylimesinin arttigi, sebze tiiketimi ile

azaldig séylenmektedirz.



Sigara: Sigaranin myom sikligini arttirdigi bilinmekte olup mekanizmasi tam

olarak bilinmemektedir.?>?®

Diger faktorler: Hipertansiyon,®® uterin enfeksiyonlar.®®3!

2.1.4.Semptomlar

Anormal uterin kanama: Myomlarin en sik goriilen semptomu anormal uterin
kanamadir. Kanamanin siddeti myomun lokalizasyonuna gore degisir. Submukozal
myomlar uterin kaviteye dogru biiyilidiikleri i¢in siklikla menoraji gdzlenirken,
intramural myomlar daha ¢ok polimenoreye neden olurlar.*?

Pelvik bast semptomlari: Sik idrara ¢ikma, idrar yapmada zorluk, kabizlik ve
nadiren hidronefroza neden olur®®. Myomlar dismenore ve disparoniye de neden

olabilirler.®* Ancak ¢ok sayida myomun, ozellikle subserozal olanlarin hi¢ semptom

vermeden biiyiik boyutlara ulasabildikleri de bilinmektedir.

2.1.4. Tam Yontemleri

Pelvik muayene: Bimanuel pelvik muayene ile uterus normalden biiyiik ve mobil
olarak tespit edilebilir. Nadiren spekulum ile prolobe olmus submukozal myomlar
servikal os’dan goriilebilir (vajene dogmus myom) .

Ultrasonografi: %95-100 sensitivite ile tan1 koydurur.®

Salin infiizyon sonografi (Sonohisterografi): Endometriyal kaviteye uzanan
submukozal myomlar: diger intrakaviter lezyonlardan ayirmaya yarar.’

Manyetik rezonans goriintiileme: Tiim myom lokalizasyonlarini ve biiytlikligtini
gostermede en 1yl yontemdir, ancak maliyetinin yiliksek olmasi nedeniyle leiyomyom,
leiyomyosarkom ayirict  tanisinda  ve uterin arter embolizasyonundan Once
kullanilmaktadir.*

Histerosalpingografi: Endometriyal kaviteyi goriintiilemek i¢in en iyi teknikdir.

Bu yontem infertilitesi olan kadinlarda myomu gérmek i¢in kullanilabilir.®

2.2. OBEZITE
2.2.1. Epidemiyoloji
Obezitenin tim diinyada ve iilkemizde sikligi giin gegtikce artmaktadir.

Diinyada 1.6 milyar civarinda obez insan oldugu ve bu oranin 2015 yilinda 2.3 milyar



civarinda olacag: tahmin edilmektedir.®” 2008 yilinda 200 milyon erkek, yaklasik 300
milyon civarinda kadinm obez oldugu bildirilmistir.*®

Obezitenin diinya capinda yaygmligr 1980-2008 yillarinda iki kattan fazla
artmistir. 2008 yilinda WHO diinyadaki erkek niifusunun %10’unun, kadin niifusunun
%14’ {iniin obez (VKI> 30 kg/m2) oldugunu bildirmistir. Bu yiizden obezite dnemli
bir halk sagligi sorunu haline gelmistir. Obezitenin en sik goriildiigii iilke ABD’dir.
WHO’i 2008 yilinda ABD niifusunun %62 sinin kilolu, %26 simin obez oldugunu
bildirmistir. Ingiltere’de 1980 yilindan 1991°e kadar hem erkeklerde hem kadinlarda
fazla kiloluluk prevelanst %25, obezite prevelansit ise yaklasik %100 artmistir.
Obezitenin en az gorildiigi yer ise Giliney Dogu Asya bolgesidir (%14 kilolu %3
obez).*®

Ulkemizde Onat ve arkadaslari tarafindan yapilan TEKHARF calismasimin
2001/02 taramasinda VKI 30 kg/m2 iizerini obez olarak kabul edildiginde erkeklerde
%25.2; kadinlarda %44.2 oraninda obezite tespit edilmistir®®. Hatemi ve arkadaslart
tarafindan 25 bin kisinin tarandigt TOHTA c¢alismasinda obeziteyi kadinlarda %36;
erkeklerde %21.5 olarak saptamuslardir.** 2003 yilinda yapilan Tiirk hipertansiyon
prevalans c¢alismasi ingilizce kisaltmasi ile PatenT ¢alismasinda Tiirk toplumunun
obezite prevelanst (VKI >30 kg/m2) %26.8 bulunmustur. En son yapilan (2010)
Tirkiye diyabet hipertansiyon obezite endokrinolojik hastaliklar prevelans ¢aligmasi- |1
(TURDEP-I1I)’de obezite sikligt %31.2 olarak bildirilmistir. Tiirkiye’de kadinlardaki
obezite prevelansinin diinya ortalamalarina gore yiiksekliginin nedeninin ise yiiksek
dogum sayisi ve diisiik egitim diizeyi oldugu diistiniilmektedir (Ertem M ve Bahceci M
2007).

2.2.3. Etyoloji

Obezite yag dokusunun anormal artist olarak tanimlanabilir. Obezitenin
etyolojisinde biyolojik, psikolojik ve sosyal etkenlerin bulunmasi, bu hastaligin tedavi
ve Onlenmesini zorlastirmaktadir. Bu yilizden obeziteyi derecelendirmede yillardir pek
cok kriter kullanilmustir. 1990’ 11 yillarda Viicut (veya Beden) Kitle Indeksi (VKI veya
BKI) obezitenin dl¢iimiinde kabul géren 6lgiit haline gelmistir. Halk sagli§1 sorunu
oldugundan obezitenin derecelendirilmesinde kullanilan yontemin wucuz, kolay

uygulanabilir ve dogruluk oran1 yiiksek olmasi gerekmektedir3.



VKI1 ilk kez Quetelet tarafindan tanimlanistir. Bu yiizden Quetelet indeksi olarak
da bilinir’®. Diinya Saglik Orgiiti(WHO) simflamasma gére VKi 19-24.9 kg/m2
normal, 25-29.9 kg/m2 kilolu, 30-34.9 kg/m2 1.derece obez, 35-39.9 kg/m2 2.derece
obez, 40 kg/m2 iizeri ise morbid obez olarak siniflandirir. Eriskinlerde ve ¢ocuklarda VKI’

ne gére obezitenin simiflandirmast Tablo 1°de izlenmektedir.*2

Tablo 1. Eriskinler ve ¢ocuklar i¢in viicut kitle indeksine gére obezite siniflamasi

Eriskinler icin simiflama Viicut Kitle Indeksi*
Zayif <18.5

Normal 18.5-24.9

Kilolu 25.0-29.9

Simif 1 30.0-34.9

Simf 11 35.0-39.9

Sif I (asir1) >40.0

*VKI= Viicut Agwhig (kg) 1 Boy (m?)

Bununla birlikte VKI yag dagilimi hakkinda yeterli bilgi vermez. Viicuttaki total
yagin indirek bir gostergesi oldugundan konjestif kalp yetmezligi, siroz, bobrek
yetmezlikli hastalar ile yasli ve ¢ocuklarda dogru bilgi vermez. Bu yiizden son yillarda
abdominal yag oraninin 6l¢iilmesi gerektigi ileri siiriilmiistiir. Abdominal yag dagilimi
icin de bel/kalca oran1 ve bel ¢evresi kullanilmasi uygun ,gé')rl’ilmiistihr.43 Bel/kalga orani
kadinlarda 0.9’un erkeklerde 1’in {iizerinde olmasi durumunda santral obeziteden
bahsedilmektedir ancak jeneralize obezitesi olanlarda bu oran normal olacagindan bel
¢evresi Sl¢iimii daha yaygi kabul gérmektedir.**

Son zamanlarda bilgisayarli tomografi ile abdominal yag dagiliminin
degerlendirilmesinin bel cevresi ile yakin iliskisinin bulundugu ortaya konulmustur,
ancak yiksek maliyet ve radyasyon maruziyeti nedeniyle tomografinin yerine
biyoelektrik impedans analizi (BIA) yonteminin kullanilmasi daha uygun bulunmustur.
Bu yontemle diisiik voltajli elektrik akimi bir bacaktan digerine gonderilir. Yag dokusu,

elektrik akimini ¢ok diisiik oranda ilettiginden akima karsi direncin dlgiilmesi ile yag




kitlesi hesaplanir. Bu 6l¢iim ¢ok pratik ve fazla bilgi gerektirmemesi nedeniyle daha sik

kullanilan bir yontemdir.

2.2.4. Yag Dagilmi

Yag dokusu; yagin depolandigi, glukoz ve yag asidi metabolizmasinda gorev
alan pek ¢ok hormon ve sitokinlerin iretildigi, aktif bir endokrin organdlr.45 Yag
dokusu viicudumuzda degisik bolgelere yerlesmistir. Yerlestikleri alanlara gore farkl
fonksiyonlar1 vardir. Cilt alt1 yag dokusu, periferal yag dokusu olarak da bilinir ve total
yag dokusunun %80'ini kapsar. Govdesel (trunkal), gluteofemoral, meme, inguinal ve
abdominal kaynaklidir. Visseral yag dokusu ise total yagin %20'si kapsar.
Intraperitoneal, ekstraperitoneal ve pelvis i¢i yag birimlerinden olusur®®. Farkl yag
depolar1, genetik olarak tayin edilmis hiicresel reseptorler, yag metabolizmasindaki
farkli enzimler sayesinde degisik fonksiyon goriirler. Ornegin cilt alt1 yag dokusu daha
fazla yag asiti depolarken, visseral yag dokusu daha fazla glukoz alimina yani insiilin

47,48
salinimima neden olur.

2.2.5. Lipid Metabolizmasi

Yag asitlerinin sentezi (lipogenez) sitozolde meydana gelmektedir. Bu yolak
baslica karacigerde olmak {izere beyin, akciger, meme ve yag dokusunda da olmaktadir.
Yag dokusunun %80'i lipidlerden olusur. Bunun da %90" trigliseritlerdir. Depolanan
trigliseritlerin lipazlarla hidrolizi (Hormon Sensitif Lipaz: HSL) sonucu serbest yag
asitleri ve gliserol olusur. Serbest yag asitleri yag dokusunun ana {iriiniidiir. Yag hiicresi
disinda trigliseritleri pargalayan enzim lipoprotein lipazdir (LPL). HSL aktivitesi
adrenerjik stimiilasyonla artip, insiilinle azalirken; LPL aktivitesi insiilinle artip,
adrenerjik stimiilasyonla azalmaktadir.***° A¢likta insiilin azalacagindan HSL aktivitesi
artip, LPL aktivitesi azalir. Dolasima serbest yag asitleri geger ve basta kas dokusu
olmak iizere, dokulara kullanilmak tizere dagilir. Beslenme sonrasinda insiilin
artacagindan HSL aktivitesi azalip LPL aktivitesi artar, serbest yag asitleri adipositlere
alinir ve trigliserite doniistiiriilerek depolanir. Insiilin direnci durumunda HSL ve LPL
arast dengesizlik sonucu postprandiyal serbest yag asidi ve trigliserit diizeyi yliksek
seyreder51. Bu durumda yag hiicresi once hipertrofiye sonra proliferasyona ugrar. Bu

durum devam ederse metabolik kusurlar meydana gelir.>>*



2.2.6. Lipid Metabolizmasim Diizenleyen Faktorler

Beslenme: Lipogenez hizin1 belirleyen ana etmen beslenmedir. Yiiksek
karbonhidrat icerikli diyetlerle beslenme lipogenezi hizlandirirken, kalorinin kisitlandigi
veya yliksek yagli beslenme ile lipogenez yavaglar.

Hormonal Denetim:

Insiilin; yag doku hiicresinde HSL’1 baskilayarak lipolizi inhibe eder. Glukoz
Metabolizmas1 tlizerine etkisi en c¢ok karaciger, yag ve kas dokuda belirgindir.
Karacigerde glukoneogenez ve glikolizi inhibe eder ve sonug olarak glukoz iiretimini
azaltir. Kas ve karacigerde glikojen sentezini artirir. Kas ve yag dokusuna glukoz
alimin1 artirir.

Glukagon ve adrenalin; adipositlerdeki cAMP bagimli protein kinazi defosforile
ederek lipogenezi inhibe eder.>*

Diyetle alinan lipidlerin fazlas1 yag dokusunda trigliserit olarak depolanir. Bu
stirecte adipositler hipertrofiye ugrar ve daha ¢ok yag depolar. Bu donemi etkileyen
hormonlar, tiroid hormonu, insiilin, strojen, glukokor‘[ikoidlerdir.52

Tiroid hormonu; hipotroidi durumunda metabolik aktivite yavaslar ve genel bir
kilo artist olur.>>°
Biiytime Hormonu; biiylime hormonu eksikliginde eriskinde abdominal ve

visseral yag artis1 meydana gelmektedir.57

2.2.7. Obezitenin Patogenezi

Obezite, enerji alimi ile enerjinin kullanimi arasindaki dengesizlik sonucu
meydana gelir. Fazla enerji yag dokusunda depolanir. Fazla kalorili beslenme sonrasi
serbest yag asitleri yag dokusunda depolanir. Depolanan yag, a¢hik durumunda ve
enerjiye ihtiya¢c halinde lipoliz islemi ile serbest yag asitlerine pargalanir. Bu
fonksiyonu yerine getirebilmesi icin yag dokunun normal olmasi gerekmektedir.
Postprandiyal donemde olusan serbest yag asitlerini yag hiicreleri trigliserite ¢evirerek
depolar. Bu durum devam ederse yag hiicresi hipertrofiye ugrar, hipertrofinin yeterli
olmadigi durumda ise yeni yag hiicreleri olusur, adipogenezis denen bu donem
hormonlarin (insiilin, dstrojen, tiroid hormonlari, glukokortikoidler), lipoproteinler ve
¢ok sayida mediyatdrlerin etkisi altindadir.’® Adipogenezis genetik olarak simirlanmis

veya bagka faktorlerle bozulmugsa adiposit hipertrofisi ilerleyerek adipoz doku



disfonksiyonuna neden olur. Buna karsilik visseral yag dokusunda proliferasyon ve

diferansiyasyon sonrasida olsa metabolik kusurlar meydana gelir®® (Sekil 1).

J ViDL
OBEZITE Linsilin W
(fazlayag dokusu) *
J Glukoz
1 TAG I
/ HSL 2RI
Yag asitleri e > "ﬁ‘-} — " | Hiperinsulinemi
Olise
I'sya =0
T gliserol ciukozad
Diyettekiyag l— | Tsva 1L Glukoz alini
TTAG 2
! 1 Glukoz oksidasyonu
t

Sekil 1. Obeziteye bagli gelisen metabolik bozukluklar

LPL ve HSL sirastyla dolasimdaki TAGdan zengin lipoprotein partikiilleri lizerinde ve depolanmis TAG
iizerine etki edip, yag asidi salinimini saglar. Salinan yag asitleri dolasima girer veya tekrar esterlenir.
Yag dokusunda yag depolanmasi i¢in azalmis bir tamponlama kapasitesi, iskelet kasi, karaciger,
pankreasda artan bir yag asidi birikimiyle sonuglanir. Bu dokularda yag depolanmasina ek olarak, bu
karacigerde glukoz iiretimine, karacigerde VLDL-TAG birikimine ve karaciger tarafindan azalmis insiilin
klerensine yol acar. iskelet kasi glukoz metabolizmasindaki duraklamalarla birlikte, insiilin direncina
bagli, glukoz intoleransi, hiperinsiilinemi ve hiperlipidemi gibi durumlara yol agar. LPL: Lipoprotein
Lipaz; HSL: Hormon Sensitive Lipaz, TAG: Triagilgliserol; SYA: Serbest Yag Asidi, VLDL: Cok Diisiik

Dansiteli Lipoprotein 58

Bu durum yag depolama yetenekleri kisitli olan bazi organlarda ektopik yag
birikimine ve lipotoksisiteye neden olur.®® Kas ve karacigerde yag birikimi insiilin
direncine, pankreasta yag birikimi insiilinopeni ve tip 2 DM gelisimine neden olur™
(Sekil 2).
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Sekil 2. Obezite ve insiilin direnci iligkisi

Diyettekiyag

Yag dokusunun normal fonksiyonu diyetle giinlik aliman yagi tamponlamaktir. Yag dokusunda lipid
depolamak igin mevcut tamponlama kapasitesi obezitedeki ve lipodistrofideki gibi azaldiginda, diger
dokularda daha fazla yag asidi ve TAG birikir, ki bu da insiilin direnci (iskelet kas1 ve karacigerde),

insiilin salintmi1 (pankreasta) ile etkilesen TAG depolanmasina yol agar >8

Viicudumuzda yag dokusu bulundugu yere gore farkli fonksiyon gdsterir.
Ornegin cilt alt: yag dokusu en diisiik diizeyde metabolik aktivite gdsterirken, visseral
yag dokusu en yiiksek diizeyde metabolik aktivite gosterir.?® Visseral yag doku
hipertrofisi ortama inflamatuar hiicrelerin toplanmasina ve diisilk seviyede kronik
inflamasyona, VKI artigma ve insiilin direncine neden olur.”*®* Adipoz doku
disfonksiyonunda yag dokuda hipoksi olur ve adipositler 6lmeye baslar, ortama
makrofaj basta olmak {izere inflamatuvar hiicreler toplanir ve adipokin salinir, bunun
sonucunda ektopik dokular yag depolamak zorunda kalir ve aym1 zamanda insiilin

direnci meydana gelir® (Sekil 3).
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l

INSULIN DIRENCI

Sekil 3. Obezite ve insiilin direnci iliskisinin sematik gosterimi

Yag dokusu disfonksiyonunun obeziteye bagl insiilin direnci ve tip-2 DM‘nin patogenezinde énemli rol
oynadigimi gosterir. Genislemis adipositler, bozulmus YDKA, yag dokusu hipoplazisi, lokal enflamasyon,
ve yag dokuda makrofaj infiltrasyonu ile iliskili goriinmektedir. Adipokin salinimi ve non-adipoz
dokularda yag depolanmasinda bozukluklara yol agabilir ve bunlar da insiilin direnci gelisimiyle

sonuglanabilir. YDKA: Yag Doku Kan Akimi, TAG: Tria(;ilgliselrol58
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2.2.8. Obezitenin Komplikasyonlari

Tablo 2’de Oberziteye eslik eden hastaliklar ve obezitenin komplikasyonlar

gorilmektedir.

Tablo 2. Obeziteye eslik eden hastaliklar ve obezitenin komplikasyonlari

Kardiyovaskiiler Sistem

Koroner kalp hastalig
Hipertansiyon ve inme
Derin ven trombozu

Solunum Sistemi

Primer alveoler hipoventilasyon
Obstriiktif uyku apnesi
Dispne

Metabolik-Endokrin

Tip 2 diabetes mellitus
Dislipidemi

Insiiline direnc
Polikistik over sendromu

Gastrointestinal Sistem

Hiatus hernisi ve reflii hastaligt
Nonalkolik yagh karaciger
Safra taslari

Kolerektal kanser

Hemoroid

Norolojik

Sinir sikismalari
Siyatalji

Artropatiler

Osteoartritis
Diiz tabanlik

Genitoiiriner

Stress inkontinansi

Fertilite azalmasi

Cinsel iligkide mekanik gii¢liik
Gebelik komplikasyonlar1
Uriner taslar

Meme ile ilgili

Meme kanseri
Jinekomasti

Psikososyal

Kendinden memnuniyetsizlik
Depresyon

Anksiyete

Is bulma giicliigii

Yiiksek hayat sigortas1 primleri

Diger

Ameliyat riskinde artig
Horlama
Kronik iltihabi reaksiyon (CRP yiiksekligi)
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2.2.9. Obezitede Kullanilan Olgiimler ve Yéntemler

Viicut yag miktarim1  ve dagilimimni degerlendirmek i¢in  kullanilan,
uygulanabilirligi, maliyeti ve dogruluk dereceleri farkli ¢esitli yOntemler
bulunmaktadir.  Klinikte dogrudan oOlgiim yapilamadigindan dolayli ydntemler
kullanilmaktadir. Bu yontemler:

1- Antropometrik yontemler

A- Dogrudan 6l¢tim

B-Dolayl 6l¢iim

1-Antropemetrik dl¢iimler

a- Boy ve agirlik: 1) Aktiel kilo> %20*

2) VKIi**>25

Viicut Kitle Indeksi:

Obezitenin yaygin bir halk sagligi sorunu goz oOniinde tutulursa ucuz, kolay
uygulanabilir ve dogruluk orani yiiksek bir yontemin tani ve takipte kullanilmasi
gerekmektedir. VKI en c¢ok kullanilan ve viicut yag oranmi ile iyi korele olan bir
parametredir. VKI yag miktarmin genel bir gostergesi olup yag dagilimi hakkinda bilgi
vermez. Bu nedenle biiylime ¢agindaki ¢ocuklarda, hamilelerde, sporcularda, yaslilarda,
6demle seyreden hastalig1 olanlarda VKI kullanilmamalidir *2. VKI ilk olarak 1871°de
Quetelet tarafindan tammlanan 1985 de Garrow ve Webster® tarafindan viicut yag
dokusunun artisini ya da bagka bir deyimle obeziteyi tanimlamak icin klinik kullanima
sokulmustur. VKI viicut agirhigmin boyun metrekaresine oranidir (kg/m?) . Gallagher
ve arkadaslar165 tarafindan yapilan ¢alismada VKI’nin VYO ile son derece iyi
korelasyon gosterdigini kamtlanmistir. Bununla birlikte VKI miikemmel bir obezite
parametresi degildir, sporcular 6zellikle atletler gibi kash viicut yapist olan kisilerde
VYO diisiik oldugu halde VKI’ni normalden yiiksek ¢ikabilmesi ve 152 cm den kisa
kisilerde VKI’'nin VYO gostermede daha az giivenilir olmasi bu parametrenin
dezavantajlaridir®®. Buna ragmen epidemiyolojik c¢alismalarda VKI’nin artist ile
morbidite ve mortalite arti1 arasinda siki korelasyon oldugunun gosterilmesi nedeni ile
WHO tarafindan 1997°de®” Amerikan Ulusal Saglik Enstitiisii (NIH) tarafindan 1998’de

degerli bir 6lgiit kabul edilerek obezite tanimi igin kullanim1 6nerilmistir.
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b- Cevre ve gap Ol¢iimleri: Bel/Kalga orani:

Viicut yag dokusunun miktar1 kadar dagilimi da onemlidir. Yagin abdominal
bolgede ve i¢ organlarda toplanmasi Tip 2 DM, hipertansiyon, dislipidemi, koroner arter
hastaligi ile de yakin iligkili olan insiilin direncine yol ag¢maktadir. Yagin
ekstremitelerde, gluteofemoral bolgede toplandig1 obezitede ise bu hastaliklar i¢in risk
daha diisiiktiir. Bu nedenle obeziteye bagl riskin degerlendirmesinde Bel/Kalga Orani
onemlidir. Erkeklerde 0.95, kadinlarda 0.8 {izerindeki degerler abdominal obezite
lehinedir. Bel gevresinin tek basina 6l¢iimii de riskin belirlenmesinde yaygin olarak
kullanilmaya baslanmistir.®® WHO 1997°de NIH 1998°de erkeklerde 102cm kadinlarda
88cm iizerinde bel c¢evresi degerlerinin santral obezite olarak tanimlanmasini
t')nermislerdir.67 IDF-2005 tani kriterlerine gore ise Avrupali erkeklerde bel ¢evresinin
>94cm, kadinlarda >80cm olmasi risk faktorii olarak kabul edilmistir.

c- Deri kivrim kalinligi (mm):

Deri kivrim kalinliginin 6zel bir pergel ile 6l¢iimiidiir. Bu dl¢tim triseps, biseps,
subskapular ve suprailiyak bolgelerde cilt alt1 yag dokusu hakkinda bilgi verir, ancak
ayn1 Ol¢limii yapan kisilerin verileri arasinda farkliliklar bulunabilmektedir.*® En cok
kullanilan bolgeler olarak, triseps bolgesinden yapilan Ol¢iimlerde erkeklerde 19 mm
tizeri, kadinlarda 30 mm tizeri degerler, subskapular bolgede erkeklerde 22 mm iisti,
kadinlarda 27 mm iistii degerler obezite lehinedir.”

2- Izotop ve kimyasal diliisyon yontemi

a- Vicut suyu

b- Viicut potasyumu:

Viicut hiicre kitlesini degerlendiren bir yontemdir. Potasyumun %95' ten fazlasi
intraselliiler oldugundan potasyum izotopu ile alinan 6lgiimler viicut hiicre kitlesi i¢in
bir indeks olusturmaktadir. Pahali ve gii¢ uygulanabilir bir yontem olmasinin yaninda
yag doku hakkinda dolayl bilgi verir.”” Bu nedenle kullamimi yaygin degildir.

3- Viicut yogunlugu ve volimii

a- Sualt1 tartisi(Hidrodansitometre):

Viicut suyunun biiyiik ¢ogunlugu yag disi kitlede bulunmaktadir. Total viicut
suyu bilinirse yag ve yag dis1 kitle hesaplanabilir. Bu amacla Deuterium oksid, tritium

oksid ve oksijenle isaretlenmis su kullanilir.”
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b- Plethysmometric yontem

c- Dual Energy X-Ray Absorbsiometry (DEXA)

Bu yontem viicut yag1 ve yagsiz viicut kitlesinin 6l¢timii i¢in kullanilir. Farkli
dokularin 1sinlar1 farkli absorbsiyon veya sogurma gii¢lerine dayanilarak yapilan
Olciimler kemik, kas, yag kitlesini hesaplamak ic¢in kullanilir. Pahali olmasi,
standardizasyonun giicliigii ve 150 kg iizeri olan kisilerde kullanilamamasi yontemin
dezavantajlaridir.

4- Tletkenlik

a- Total body electrical conductivity(TEBC)

b- Biyoelektrik impedans:

Biyoelektiriksel ~ impedans  analizi  (BIA)  viicut  kompozisyonunu
degerlendirmede kullanilan bir yontemdir. Doku yatagina elektrotlar araciligi ile degisik
frekanslarda alternatif akimlar verilir ve akimin voltajindaki diisme "impedans" olarak
tespit edilir. Impedans dokunun elektrik akimina gosterdigi direnctir ve iletkenlikle ters
orantilidir *. Dokudan gegirilen diisiik voltajli elektrik akimu ile dokulardaki sivi kiitlesi
ile ters orantili olan impedans olgiilir. Yag dokusunun %10’u, kas dokusunun ise
%731 sudan olusur’. Dokulardan gegirilen alternatif akimi dokuya 6zgii dirence bagh
olarak bir voltaj disiisii gosterir. Kemik ve yagdokusu gibi spesifik direnci yiiksek
bilesenler elektrik akimi gecisini zorlastirirken iskelet kasi ve visseral organlar gibi
diisiik direncli bilesenler elektrik akimimi kolayca gecirir. Bu olay BIA kullanimimin
temelinde yatan prensiptir. Tiim viicut ve bolgesel impedansdaki degiskenlik doku
kompozisyonu ile iliskilidir.”* Yag dokusunun %10°u, kas dokusunun ise %73’ii sudan
olusur. Kisinin hidrasyon durumundan etkilenmekle birlikte teknigin hata pay1 %2’ dir.
BIA bazen bacaklara, bazen de kollara yerlestirilen bipolar ya da tetrapolar elektrodlarla
viseral yag dokusunu Slger’?. Viicut yag kitlesini 6lgmekle birlikte, bolgesel yag
birikimi konusunda bilgi vermez.” BiA ile 6zellikle visseral yag oranim Slgen cihazlar
da gelistirilmistir.

Calismamizda da kullanilan Viscan TANITA Abdominal Fat Analyzer®, 50
kHz frekansinda Ol¢iim yapan yakin- kizildtesi 1sin yansitma yontemi ile calisan,
kullanimi1 kolay, portatif bir cihazdir. Kullanimi i¢in hastanin yatar pozisyonda olmasi
yeterlidir.‘elektrod kemeri’ ad1 verilen kablosuz kemeri ile cilt alt1 yag oran1 ve visseral

yag orani olgiiliir (Resim 1).
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Resim 1. Calismamizda da kullanilan Viscan TANITA Abdominal Fat Analyzer®
cihazinin uygulama sirasinda goriintiisii

5- Goriintiileme yontemleri

a- Ultrasonografi(USG)

b- Bilgisayarli Tomografi

Cc- Manyetik rezonans goriintiileme(MR)

Bilgisayarli Tomografi ve Manyetik Rezonans Goriintiileme maliyetleri oldukca
yiiksek olan bu yontemler pratikte kullanilmamaktadir. Ug boyutlu 6lgiim yaparak viicut
yag kitlesini belirledikleri gibi yag dagilimi hakkinda da bilgi verirler.

6-Tiim viicut notron aktivasyon analizi

*]deal kilo=boy-100-(boy-150) /4

#*VKi:kg/m2

Visseral yagin ol¢iimii

Visseral yag dolayli olarak antropometrik Ol¢limlerle saptanabilir. En yaygin
kullanilanlar bel ¢evresi (BC) ile bel- kal¢a oranidir (BKO). Bu yontemler visseral yag
ile cilt alti yag dokusunu birbirinden ayiramazlar, ancak visseral yag ile oldukga iyi
baglanti gosterdiklerinden belirleyici olarak kullanilirlar.”® Bu yontemlerde o6l¢iim
yapan kisiler arasinda, hatta ayni kisinin yaptig1 Ol¢limler arasinda degisiklikler
olabildiginden, bu popiilasyonlarda goriilen bagintidaki azalmanin antropometrik

Olctimlerdeki sorunlar1 yansittigi diisiiniiliir.”* Karindaki yagin Ol¢iilmesinde en dogru
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ve tekrarlanabilir yontemin BT oldugu diisiiniilmektedir.”> Ancak BT incelemeleri
pahalidir, zaman alir ve hastayr iyonize radyasyona maruz birakir. Bu smirliliklar
nedeniyle yag dagilimimi ve karin i¢inde depolanan yagin miktarmi kestirmek igin

alternatif yoOntemler gelistirilmistir.74

MR goriintileme ile radyasyona maruz
birakmadan BT ile karsilastirilabilir sonuglar elde edilmistir, ancak MR inceleme
BT’den de pahalidir.”® Visseral yag dokusunun kestirilmesi i¢in bir diger segenek
ultrasonografi (USG) olabilir. BIA ile visseral yag orani dl¢iilebilir. Hastay1 radyasyona
maruz birakmadan, kolay kullanim1 ve kisa siirede sonu¢ vermesi ile iyi bir secenek
olabilir. Berker ve arkadaslarmin 104 katilimer ile yaptign calismada BIA ile 6lgiilen
visseral yag alani, USG ile saptanan visseral kalinlik ve bel-kalga orani degerlerini

biiylik Olgiide yansittgini, buna karsilik visseral yag dokusu oOl¢lim yontemlerinin

degisik BKI degerlerinde farkli korelasyon gosterdigini ortaya koymustur.’’

2.2.10. Visseral Yag Dokusu ve Insiilin Direnci

Insiilin duyarhiliginin 6nemli belirleyicisi olan obezite olgularmin 1/3 iinde
insiilin direnci saptanmis olmasina ragmen visseral obezite olgularinin ¢cogunlugunda
insiilin direnci saptanmamustir.”® Bu durum obeziteden ¢ok visseral obezitenin insiilin
direnci agisindan daha riskli oldugunu gostermektedir. Visseral obezite bozulmus
glisemik kontrolle iligkilidir. Visseral obezite glukoz yanitinin belirli asamalarina etki
eder.

Insiilin direnci, normal konsantrasyondaki insiilinin normalden daha az biyolojik
yanit olusturmasi durumudur. Insiilin direnci Tip 2 DM ve obezitede sik goriilmekle
birlikte obez olmayan ve normal oral glukoz tolerans testi (OGTT) olan bireylerde de

%25 oraninda g(in'ilrnektedir.79

2.3. INSULIN DIRENCI

Insiilin, pankreas Langerhans adaciklarinda bulunan B hiicrelerinden salgilanir.
Salgilanmasini besinler (karhonhidratlar, amino asitler, yag asitleri) ve hormonlar
(bliytime hormonu, somatomedinler, kortizol, dstrojen, progesteron) etkiler.

Insiilin direnci, normal konsantrasyondaki insiilinin normalden daha az yanit
olusturmasidir. Bu durumda B hiicreleri siirekli insiilin salgilayarak calisirlar. Sonucta

hiperinsiilinemi ve ilerleyen donemde diyabet ortaya cikar.
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2.3.1. Insiilin Direncinin Olciilmesi

Bugiin, insiilin direncini 6l¢gmek amaciyla, bircok arastirmacilar tarafindan
dolaysiz ya da dolayl olarak bir¢ok yontem gelistirilmistir.

1- INDIREKT METODLAR:

Insiilin direncinin kalitatif degerlendirilmesi:

- Aclik instilin diizeyi

- Aclik insiilin/glisemi orani

- Aclik insiilin/c-peptid orani

- OGTT de 1. saat insiilin diizeyi

- OGTT de 1. saat insiilin/glisemi orani

2- DIREKT METODLAR:

Insiilin direncinin kantitatif degerlendirilmesi:

A- Insiilin direncini ve sekresyonunu birlikte 6lgen metodlar:

- Homeostasis model assesment (HOMA)

- Continuous infusion of glucose with model assestment (CIGMA)

- Minimal model (sik aralikli IVGTT)

- Hiperglisemik klemp

B- Sadece insiilin direncini 6lgen metodlar:

- Oglisemik hiperinsiilinemik klemp

- Insiilin tolerans testi.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. ETIK KURUL ONAYI
S.B. Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Bilimsel Calismalari
Degerlendirme ve Tesvik Komisyonunun 22/12/2011 tarih ve 137 say1 numarasi ile

alian etik kurul onayi ile ¢calismaya baslandi.

3.2. CALISMANIN YAPILDIGI YER
Calisma S.B. Ankara Atatiirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin Hastaliklari
ve Dogum Klinigi ile Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Klinigi tarafindan

Ocak-Mayis 2012 tarihleri arasinda gergeklestirildi.

3.3. CALISMAYA ALINAN OLGULARIN SECIMI VE DISLANMA
KRITERLERI

Calismaya S.B. Ankara Atatirk Egitim ve Arastirma Hastanesi Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Poliklini§ine miiracaat eden ve myoma uteri tanisi almisg
premenapozal 100 hasta ile kontrol grubu olarak myomu olmayan premenapozal 50
goniillii alindi. Tim hastalar g¢alisma Oncesi bilgilendirildi ve c¢aligmaya dahil
olduklarini s6zlii ve yazili olarak beyan ettiler.

Bilinen DM, bozulmus aclik glukozu veya bozulmus glukoz toleransi tanisi olan
glukoz  metabolizmasin1  etkileyen hastalik  oykiisii  (Cushing, akromegali,
feokromasitoma, hipertroidi, vs) veya plazma glukoz diizeyini etkileyecek ilag
kullanim1 olan (antipsikotik, antiviral, beta agonist, diazoksit, fenitoin, steroid,
interferon, troid hormonu, vs) hastalar ve postmenapozal donemdeki hastalar caligmaya
dahil edilmedi.

3.4. CALISMANIN DUZENLENMESI
Hastalarin yasi, cinsiyeti, bilinen hastaliklari, kullandiklari ilaglari, sigara-alkol
kullanimi, aile Oykiisti;, KAH (koroner arter hastaligi), diyabet, obezite, hipertansiyon

(HT), tiroid hastalig1 6ykiisti ayrintili olarak sorgulandi.
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Olgular, transvajinal veya suprapubik ultrasonografi ile myomu olup olmadigina
gore vaka veya kontrol grubu olarak ayrildi.

Hastalarm boy, kilo, VKI (kg cinsinden viicut agirligmi, metre cinsinden boy
uzunlugunun karesine boliinmesi ile bulunan deger) c¢alisma prensibi Bio Impadance
Analiz olan Tanita TBF-410 cihaz1 ile 6lgiildii. Hastalar kuru ayakla Tanita TBF-410
aleti iizerine alinarak Ol¢lim yapildi. Hastalarin boy uzunluklar1 ayaklar birlesik
durumda, topuklar, bas ve kalca arka boliime yaslandirilarak o6l¢iildii. Bel cevresi
Olclimii ten iizerinden esnemeyen meziira ile Ol¢iildii ve gerekli kayitlar alindi. Bel
cevresi, arkus kostarum ile prosesus spina iliaca anterior superior arasindaki cap
Olcldii.

Visseral ve trunkal yag 6l¢iimii ise Viscan TANITA Abdominal Fat Analyzer®
cihazi ile ol¢iildii. Bu cihaz, i¢ organlarin ¢evresindeki yaglanmayi, elektrik dalgalarina
gosterilen reaksiyon ile 6lgmektedir. Bu cihazla olgularin visseral yag oranlari, trunkal
yag oranlar1 ve bel c¢evreleri Olglildi. Hastalar sirtiistii sekilde sedyeye yatirilarak
umblikus hizasma alkol dékiilerek Viscan TANITA Abdominal Fat Analyzer® cihazi
ile visseral ve trunkal yag 6l¢iimii yapildi. Visseral yag oraninin %10 ve {istii degerleri
artmus oran olarak kabul edildi. Trunkal yag i¢in %40 ve tstii degerler iist sinir olarak
kabul edildi.

Hastalarin 10 saatlik aclik sonrasinda antecubital venden venoz kan ornekleri
alindi. Bu 6rneklerden Aglik kan glukozu, HbAlc, insiilin, LDL-kolesterol, Trigliserit,
HDL-kolesterol ve Total kolesterol diizeyleri ¢alisildi. Ayrica hasta ve kontrol
grubundaki olgularin adetlerinin 3. giinii; FSH, LH, E2 diizeyleri i¢in kan alindi. A¢lik
kan glukozu 100 mg/dL’ nin {izerindeki hastalara 75 g glukoz ile standart OGTT
yapildi. Insiilin direncini hesaplamak icin “homeostasis model assessment-estimated
insulin resistance (HOMA-IR) ” formiilii kullanildx.

HOMA-IR= Ag¢lik insiilini Uu-ml x AKS(mg/dl) / 405

Biyokimyasal ve hormonal analizler S.B. Ankara Atatlirk Egitim ve Arastirma
Hastanesi Biyokimya ve Hormon laboratuarinda Roche Cobas 6000 ve Roche Cobas

8000 modiilatorlerle yapildi.
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3.5. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Temel istatistikler ile hastalarin ozellikleri 6zetlendi. Sayisal parametrelerin
Ozetlenmesinde ortalama ve standart sapma, kategorik degiskenler olarak say1 ve yiizde
degerleri kullanildi.

Istatistik anlamlilik sinir1 (p) 0.05 olarak belirlendi.

Istatistiksel analizler SPSS ver 16.0 programui ile yapildi.

Karsilagtirmalarda tiim degisken gruplarmin dagilimini tespit etmek icin
Kolmogorov-Smirnow testi uygulanmis, normal dagilim gosteren degiskenlere
parametrik; carpik dagilim gosteren degiskenlere non-parametrik istatistik yontemler
uygulanmistir. Korelasyon istatistikleri icin Spearman Korelasyon testi uygulanmistir.

Parametrik test olarak Student T Testi (Independent Sample T Testi) ve Non-
parametrik test olarak Mann-Whitney U Testi kullanilmistir. Myoma etki eden
faktorlerin degerlendirmesinde c¢oklu regresyon analizi uygulanmistir. Kategorik
degiskenlerin karsilastirilmasinda capraz tablo istatistikleri kullanmilmistir (Ki-kare ve
Fisher).
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4. BULGULAR

Kontrol grubunun ortalama yas1 42.88+6.45 yil ve hasta grubunun yas
ortalamas1 42.88+6.45 yil olarak hesaplandi. Kontrol grubunun boy ortalamasi
160.8+4.95 c¢m; kilo 74.71+13.02 kg ve VKI ortalamasi 29.04+4.99 kg/m2 idi. Hasta
grubun boy ortalamast 159.35+5.26 cm; kilo 76.23+13.68 kg ve VKI ortalamas:
30.31£5.99 kg/m2 idi. Yas, boy, kilo, VKI agisindan hasta ve kontrol grubu agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p degerleri sirasiyla; p=0.215, p=0.106,
p=0.515, p=0.200). Kontrol grubunun visseral yag orant %11+3.52 hasta grubunun
visseral yag orami %12.034£3.85 olarak hesaplanmis olup istatistiksel olarak anlaml
farklilik yoktu (p=0.116). Hasta grubunun trunkal yag orani1 %44.04+6.87 kontrol
grubunun trunkal yag oram1 %40.29+8.8 olarak hesaplandi. Trunkal yag orani
istatistiksel olarak anlamli derecede hasta grubunda daha yiiksek bulundu (p=0.005) .
Kontrol grubunun bel ¢evresi 103.4£12 c¢cm hasta grubun bel ¢evresi 108+12 cm olup
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p=0.013): Gruplarin

sosyodemografik 6zellikler acisindan karsilastirmali verileri Tablo 3°de gdsterilmistir.

Tablo 3. Gruplarin sosyodemografik 6zellikler a¢isindan karsilastirmali verileri

KONTROLGRUBU (n=50) HASTAGRUBU P
(n=100)
YAS 42.88+6.45 44.1245.25 0.215
BOY(cm) 160.8+4.95 159.35+5.26 0.106
KiLO(kg) 74.71+13.02 76.23+13.68 0.515
VKi(kg/m2) 29.04+4.99 30.31+5.99 0.200
VYO (%) 1143.52 12.03+3.85 0.116
TYO (%) 40.29+8.8 44.04+6.87 0.005
Bel cevresi (cm) 103.4£12 108+12 0.013

VKI: Viicut Kitle indeksi, VYO: Viicut Yag Orani, TYO: Trunkal Yag Orani
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Hasta ve kontrol grubunun aile Oykiisii ve bireysel risk faktorlerinin
karsilastirilmasinda anlamli fark bulunmadi. Ancak bilinen hastalik ve ilag kullanimi1
siklig1 hasta grubunda kontrol grubundan daha fazla bulundu. Hem hasta hem kontrol
grubunda sigara i¢imi mevcut olup hasta grubunda bu oran daha fazla bulundu.

Aile Oykiisii sorgulandiginda kontrol grubunda 23 kiside, hasta grubunda 55
kiside ailede hastalik Oykiisii mevcut idi. Koroner arter hastaligi varligi kontrol
grubunda 9; hasta grubunda 11 kiside olup hasta grubunda daha fazla gozlendi. Ailede
tip 2 DM 0Oykiisii agisindan kontrol ve hasta grubunda farklilik yoktu. Ailede obezite ve
tiroid hastalig1 6ykiisii varligi sirastyla kontrol grubunda 1 ve 6 olguda, hasta grubunda
ise 2 ve 8 hastada saptandi.

Her iki grupta da alkol kullanimi1 yoktu. Olgularin bireysel risk faktorleri ve aile

Oykiisii ile ilgili verileri tablo 4’de gdsterilmistir.

Tablo 4. Olgularin risk faktorlerinin varligina gore karsilagtirmali verileri

KONTROL GRUBU HASTA GRUBU P
(n=50) (n=100)

BILINEN HASTALIK 10 (20) 34 (34) 0.076
ILAC KULLANIMI 8 (16) 28 (28) 0.105
SIGARA 13 (26) 24 (24) 0.789
AILEDE HASTALIK |23 (46) 55 (55) 0.298
OYKUSU

KAH 9 (18) 11 (11) 0.234
DM 10 (20) 22 (22) 0.778
HT 12 (24) 30 (30) 0.440
OBEZITE 1(2) 2(2) 1.000
GUATR 6 (12) 8 (8) 0.427

KAH: Koroner arter hastaligi, DM: Tip 2 diyabetes mellitus, HT: Hipertansiyon

Kontrol grubunun aglik kan sekeri ortalamasi 89.22+9.58 mg/dl hasta grubunda
ise 92.17+11.45 mg/dl olup gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamad:
(p=0.199). HbAlc ortalamast kontrol grubunda %5.17+0.63 hasta grubunda ise
%35.67+0.61 olup hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulundu
(p<0.001).

Aclik insiilini kontrol grubunda 8.25+4.56 Uw/MI hasta grubunda 9.24+6.68
Uw/MI olup istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p=0.322) HOMA-IR
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ortalamasi kontrol grubunda 1.69+1.05 hasta grubunda 1.84+1.7 olup istatistiksel olarak
anlaml1 fark bulunamadi (p=0.527).

Trigliserit ortalamasi kontrol grubunda 111.86+£74.65 mg/dL hasta grubunda
119.46+56.88 mg/dL bulundu. Total kolesterol ortalamasi kontrol grubunda
189.26+41.21 mg/dL hasta grubunda 186.62+38.63 mg/dL bulundu. LDL-K ortalamasi
kontrol grubunda 109.27+34.16 mg/dL hasta grubunda 113.04+33.64 mg/dL bulundu.
Trigliserit, total kolesterol ve LDL-K agisindan hasta ve kontrol grubu arasinda
istatistiksel fark bulunamadi (p degerleri sirasiyla; p=0.489, p=0.700, p=0.521) . HDL-
K ortalamasi kontrol grubunda 57.72+16.27 mg/dL hasta grubunda 49.39+12.49 mg/dL
olup hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik bulundu (p=0.001).

Kontrol grubunda FSH ortalamasi 9.45+6.71 mlu/ml hasta grubunda 9.62+6.12
mlu/ml bulundu. Kontrol grubunda LH ortalamasi 7.99+8.6 mIu/ml hasta grubunda ise
6.69+4.71 mlu/ml bulundu. Ostrojen ortalamasi kontrol grubunda 85.05+69.83 pg/ml
hasta grubunda 101.78+107.2 pg/ml bulundu. FSH, LH, ve 0Ostrojen degerlerinin
ortalamasi agisindan hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel fark bulunmadi (p
degerleri sirasiyla; p=0.883, p=0.233, p=0.318). Hasta ve kontrol grubunun

karsilastirmali laboratuvar verileri tablo 5’de izlenmektedir.

Tablo 5. Calisma grubunun karsilastirmali laboratuvar verileri

KONTROL GRUBU (n=50) HASTA GRUBU (n=100) P

AKS (mg/dL) 89.2249.58 92.17+11.45 0.199
HBA1c (%) 5.17+0.63 5.67+0.61 <0.001
gfsléfm (Un/MI) 8.25+4.56 9.24+6.68 0.322
HOMA-IR 1.69+1.05 1.84+1.7 0.527
TG(mg/dL) 111.86+74.65 119.46+56.88 0.489
HDL-K(mg/dL) 57.72+16.27 49.39+12.49 0.001
TK(mg/dL) 189.26+41.21 186.62+38.63 0.700
LDL-K(mg/dL) 109.27+34.16 113.044+33.64 0.521
FSH(mIu/ml) 9.45+6.71 9.62+6.12 0.883
LH(mlu/ml) 7.99+8.6 6.69+4.71 0.233
E2(pg/ml) 85.05+69.83 101.78+107.2 0.318

AKS: Aclik kan sekeri, HBAlc: Hemoglobin Alc HOMA-IR: Homeostasis model assesment-insiilin
resistansi, TG: Trigliserit, HDL-K: Yiiksek dansiteli lipoprotein, TK: Total Kolesterol, LDL-K: Diisiik
dansiteli Lipoprotein, FSH: Folikiil stimiile edici hormon, LH: Luteinize edici hormon, E2: Ostrojen
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Aclik kan sekeri 100-126 mg/dL’ araliginda olan 25 kisiye 75 g glukoz ile
OGTT yapildi. Bu olgularin 20’si hasta grubunda, 5’1 kontrol grubunda idi. OGTT
sonuglara gore hasta grubundaki 5 kiside bozulmus aclik glukozu, 6 kiside bozulmus
glukoz toleransi, 2 kiside Tip 2 DM saptandi. Kontrol grubundaki hastalardan 2’ sinde
bozulmus aglik glukozu, 3’linde bozulmus glukoz tolerans: saptandi. Hasta ve kontrol

grubunun OGTT verileri tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6. Calisma grubunun OGTT sonuglari

KONTROL GRUBU  HASTA GRUBU P

Hasta sayisi

6 20 0.222
(AKS>100 mg/dL)
BAG (n) 2 5 1.000
BGT (n) 3 6 1.000
BAG+BGT (n) 2 2 1.000
TIP2 DM (n) 0 2 0.553

OGTT: Oral Glukoz Tolerans Testi, BAG: Bozulmus Ag¢lik Glukozu, BGT: Bozulmus Glukoz Toleransi,
Tip 2 DM: Tip 2 Diyabetes Mellitus

Yas ile boy arasinda, negatif yonlii, istatistiksel olarak anlamli, zayif bir
korelasyon; yas ile VKI, VYO ve AKS arasinda pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli
bir korelasyon tespit edildi. Kilo ile VKI, VYO, TYO arasinda pozitif yonlii istatistiksel
olarak anlamli ¢ok giiclii bir korelasyon; kilo ile AKS ve LDL-K arasinda pozitif yonlii
zay1f bir korelasyon tespit edildi.

VK1 ile VYO ve TYO arasinda pozitif yonlii giiglii bir korelasyon varken VKI
ille AKS ve LDL-K arasinda pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli zayif bir
korelasyon tespit edildi. VYO ile TYO arasinda ¢ok giiclii bir korelasyon varken VYO
ile AKS ve LDL-K arasinda pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli zayif bir
korelasyon tespit edildi.

TYO ile AKS, HbAlc ve LDL-K arasinda pozitif yonlii istatistiksel olarak
anlamli zayif bir korelasyon; HbAlc ile HDL-K arasinda negatif yonli istatistiksel
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olarak anlamli zayif bir korelasyon; Trigliserit ile HDL-K arasinda negatif yonlii

istatistiksel olarak anlamli zayif bir korelasyon tespit edildi. Olgularin korelasyon

istatistigi tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7. Korelasyon istatistik tablosu

visseral | trunkal LDL-
YAS BOY | KIiLO | VKIi yag vag | AKS |HBAIC| ~ TG
orani orani
BOY
r | -0.175*
(cm)
p | 0.032
KILO r | 0141 | 0.154
(kg) ' '
p | 0.085 | 0.060
VKI
r |0.212** | -0.167 |0.902**
(kg/m2)
p | 0.009 | 0.041 | 0.000
VYO
r |0.270%* | 0.036 |0.778** | 0.748**
(%)
p | 0.001 | 0.660 | 0.000 | 0.000
TYO
r |0.302*%* | -0.056 |0.727** | 0.720** | 0.826**
(%)
p | 0.000 | 0.493 | 0.000 | 0.000 | 0.000
AKS
r 10.256%* | -0.117 | 0.241* | 0.279** | 0.229* | 0.236*
(mg/dl
p | 0.002 | 0.152 | 0.003 | 0.001 | 0.005 | 0.004
HBAlc(mg/dl
r | 0.044 | -0.101 | 0.073 | 0.085 | 0.163 |0.227* | 0.403**
p | 0593 | 0.220 | 0.372 | 0.302 | 0.046 | 0.005 | 0.000
LDL-K
r | 0156 |-0.181* | 0.202* | 0.254* | 0.175* | 0.224* | 0.209* | 0.002
(mg/dl
p | 0.057 | 0.027 | 0.013 | 0.002 | 0.033 | 0.006 | 0.010 | 0.981
TG
(mg/dl r | 0108 | -0.123 | 0.141 | 0.156 | 0.124 |0.168*| 0.103 | 0.043 | 0.019
p | 0189 | 0.132 | 0.084 | 0.057 | 0.131 | 0.040 | 0.210 | 0.605 | 0.817
HDL-K 0.167 | 0.130 | -0.102 | -0.159 | -0.115 | -0.156 | 0.039 § 0.149 .
(mg/dl ' ' ' e e e e ' 0.334%* | 0.306**
p | 0.041 | 0.114 | 0.213 | 0.052 | 0.162 | 0.057 | 0.632 | 0.000 | 0.069 | 0.000

VKI: Viicut Kitle indeksi, VYO: Visseral yag orani, TYO: Trunkal yag orani, AKS: A¢hk Kan Sekeri,
HBAl1c: Hemoglobin Alc, LDL-K: Disiik dansiteli Lipoprotein, TG: Trigliserit, HDL-K: Yiiksek
dansiteli lipoprotein,
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Tek degiskenli istatistiksel analizler ile myom olusumu iizerinde etkili olan veya
etkili olabilecegi diisiiniilen risk faktorleri arastirildi. Sonrasinda myom olusumunda en
fazla belirleyiciligi olan risk faktorlerini tespit etmek amaciyla ¢oklu degiskenli lojistik
regresyon analizi yapildi. Cok degiskenli lojistik regresyon analizi verileri Tablo8’ de

verilmistir.

Tablo 8. Cok degiskenli lojistik regresyon analizinde myom gelisimine etkili

olabilecek faktorlerin degerlendirilmesi

2095 GA
B P .
Alt limit Ust limit
Kilo(kg) 0.947 0.182 0.874 1.026
VKi(kg/m2) 1.075 0.484 0.878 1.316
VYO(%) 0.975 0.806 0.794 1.197
TYO(%) 1.087 0.071 0.993 1.190
AKS(mg/dl) 1.001 0.958 0.954 1.051
HbA1c(%) 3.461 0.003 1.518 7.891
LDL-K(mg/dl) 0.934 0.495 0.766 1.137
TG(mg/dl) 0.984 0.434 0.945 1.024
HDL-K(mg/dI) 0.906 0.336 0.741 1.108
T.Kol. (mg/dl) 1.074 0.479 0.882 1.308

VKI: Viicut Kitle Indeksi, VYO: Visseral Yag Orani, TYO: Trunkal Yag Orani, AKS: Aclik Kan Sekeri,
HBAlc: Hemoglobin Alc, LDL-K: Disiik dansiteli Lipoprotein, TG: Trigliserit, HDL-K: Yiiksek
dansiteli lipoprotein, T.Kol: Total Kolesterol
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5. TARTISMA

Myoma uteri reprodiiktif cagdaki kadinlarda en sik rastlanan tiimordiir ve
myometriyumun diiz kas hiicrelerinden kdken alir’. Patogenezi net olarak anlasilamasa
da obezite, dstrojen ve progesteron etkisi suglanan faktérler arasindadir.?

Obezite glinlimiiziin en O6nemli saglik problemlerindendir. Tiim diinyada ve
iilkemizde siklig1 giderek artmakta ve 6nemli halk sagligi sorunu haline gelmektedir.
Obezite viicutta sagligi bozacak boyutta ve asirn diizeyde yag birikimidir.® Cogu
calismalar myom uteri ile artan viicut kitle indeksi arasinda iliski oldugunu
sOylemektedir. Bunun muhtemel mekanizmalarindan biri artan yag dokusu kitlesine
bagl olarak artan aromataz aktivitesinin Ostrojen iiretimini arttirmasidir. Ostrojenin
2/3’ii yag hiicrelerinde iiretilir.* Yag hiicresi ne kadar fazlaysa o kadar gok Ostrojen
tiretilir. Abdominal obezite ile insiilin direnci arasinda iliski oldugunu ve abdominal
obezitesi olanlarin biiyiik ¢ogunlugunda insiilin direnci oldugu da bilinmektedir.
Bununla birlikte literatiirde visseral yag orani, trunkal yag orani ve insulin direncinin
myoma uteri gelisimi iizerine etkisinin arastirildigi bir ¢alismaya rastlanmamistir. Biz
bu calismada premenapozal kadinlarda myoma uteri gelisimi lizerinde visseral yag
orani, trunkal yag orani ve insiilin direncinin etkisini aragtirmay1 amacladik.

Calismamizda hasta grubunun bel ¢evresi, trunkal yag oran1 ve Hbalc diizeyleri
kontrol grubuna gore anlamli derecede yiliksek bulunmustur. HDL-K diizeyleri ise hasta
grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik bulunmustur. Myom gelisimi
tizerine etkili olan risk faktorleri arastirildiginda ise HbAlc yiiksekliginin myom
gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugu saptanmistir. Bununla birlikte visseral yag orani,
trunkal yag orani, aglik plazma glukozu ve insiilin direncinin myom gelisimi {izerinde
etkili olmadig1 sonucuna varilmstir.

Literatiirde myom gelisimi iizerinde etkili metabolik faktorler konusunda
yapilmis ¢ok az c¢alisma mevcuttur. Bu calismalarda aglik kan sekeri diizeyi ile myom

gelisimi arasinda anlaml iliski bulunmamlstlr.l’Bo’81

Konu ile ilgili yapilan ve 2400
kisinin tarandigi myom ile hipertansiyon ve DM iligkisinin arastirildigt MILANES
calismasinda aglik plazma glukozu ile myom uteri gelisimi arasinda anlamli bir iliski

bulunmadig bildirilmistir®. Bununla birlikte myomu olan grupta aglik plazma glukozu
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diizeyleri daha yiiksek saptandigi i¢in, kan sekeri yiiksekliginin myoma yatkinlig
artirabilecegi sonucuna varilmistir.!

Literatiirde HbAlc’nin myom gelisimi iizerinde etkisinin arastirildigir bir
calismaya da rastlanmamistir. HbAlc’nin 6zellikle tokluk kan plazma glukozu ile
iligkili oldugu diisiiniiliirse postprandiyal plazma glukoz diizeylerinin myom uteri
gelisiminde etkili olabilecegi sonucuna varilabilir. Caligmamizda aglik plazma glukozu
hasta ve kontrol grubunda benzer bulunmasina ragmen HbAlc degerlerinin yiiksek
bulunmasi da bu duruma bagli olabilir. Bununla birlikte ¢alismamizda tokluk kan
glukozu diizeyleri degerlendirilmeye alinmamistir. Konu ile ilgili ileri caligmalara
gereksinim vardir. Bir ¢calismada Kilpatrick ve ark. ortalama glukoz degeri ile HbAlc
arasindaki iligkinin sabit olmadigini, bunun calismanin yapildigi toplumun glisemik
kontroliine bagli oldugunu bildirmistir.** Bu nedenle ortalama glukoz degerlerinin yani
sira glukoz yiiklemesine alinan plazma glukoz cevaplarinin myom gelisimi iizerindeki
etkisinin incelenmesi uygun olacaktir.

Insiilin direnci 6l¢iim tekniklerinin duyarliligi ve dzgiinliigii konusunda ortak bir
goriis bulunmamakla birlikte Oglisemik insiilin klemp teknigi insiilin direncini
belirlemede altin standart olarak kabul gormektedir. Ancak pratikte uygulanmasi kolay
degildir. Pratikte en ¢ok kullamlan yontem HOMA-IR®* yéntemi olup ¢alismamizda
hasta grubu ile kontrol grubu arasinda HOMA formiilii ile belirlenen insiilin direnci
varlig1 acisindan istatistiksel olarak anlaml farklilik saptanmadi. Bu konuda Sadlonova
ve arkadaslarinin yaptiklar1 calismada da insiilin direnci i¢in kisa insiilin tolerans testi
kullanilmis ve sonuclarin anlamli olmadigini bildirilmistir. Yazarlar bizim ¢alismamizi
destekler sekilde, insiilin direncinin myom gelisimi i¢in muhtemel bir risk faktorii
olamayacag1 kanaatine varmistir."

Calismamizda VKI agisindan hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel
farklilik saptanmamistir. Bununla birlikte, literatiirde abdominal obezite i¢in bel ¢evresi
lgiimiiniin  bel- kalga oram1 ve VKI’ den daha anlamli oldugu bildirilmistir®.
Calismamizda da bel cevresi Ol¢limiiniin hasta grupta anlamli yiliksek olmasi dikkat
cekicidir. Literatiir incelendiginde, bu konuda yapilmis Takeda ve arkadaslarinin
calismasinda, ¢calismamizin aksine, VKI myomu olan grupta kontrol grubundan anlamli
derecede yiiksek bulunmus ve obezitenin myom uteri gelisimi i¢in bir risk faktori

oldugu belirtilmistir. Bu calismada bel c¢evresine bakilmamis, ¢linkii bel g¢evresinin
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abdominal obezite i¢in tanisal olmasina ragmen myomu olan hastalarda uterus
bityiidiigii icin visseral yag oranmnim bel ¢evresi ile dlgiilemeyecegi bildirilmistir.®
Bununla birlikte literatiirde farkli sonucu savunan c¢alismalar da mevcuttur. Bir
calismada VKI yiiksekliginin myoma neden olmadigi sonucuna varilmistir. Ancak bu
calismada da abdominal obezitenin bir gostergesi ve visseral yag oraninin dolayl bir
gostergesi olarak bel cevresi degerlendirilmemistir.*

Calismamizda BIA yéntemi ile hastalarin visseral yag orani, trunkal yag orani ve
bel c¢evreleri Ol¢iildii. Trunkal yag oran1 ve bel ¢evresi myomu olan grupta istatistiksel
olarak da anlamli yliksek bulundu. Trunkal yag orani ile myom gelisimi arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki oldugu belirlendi (p=0.005). Literatiirde myomu olan
hastalarda visseral ve trunkal yag oranmin degerlendirildigi baska bir c¢aligmaya
rastlanmamistir. Hasta grubumuzda trunkal yag doku oraninin yiiksek bulunmasi bu
dokuda artmis aromataz aktivitesi nedeni ile dstrojen liretiminin daha fazla oldugunu ve
trunkal yag orani yiliksekliginin myom riskini artirdigi sonucunu desteklemektedir. Bu
sonu¢ ayni1 zamanda aromataz aktivitesinin zayif oldugu visseral yagin myom gelisimi
tizerinde etkisinin olmamasini da agiklayabilir. Bununla birlikte bu konuda daha genis
serilerle yapilacak caligmalara ihtiya¢ oldugu goriisiindeyiz.

Calismamizda lipid parametreleri degerlendirildiginde LDL-K, trigliserit, total
kolesterol diizeyleri agisindan hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel fark
bulunamamistir. Ancak HDL-K hasta grubunda, kontrol grubuna gore anlamli derecede
diisiik bulunmustur. Takeda ve arkadaslarinin ¢aligmasinda myom ile tek degiskenli risk
faktorlerinin kiyaslamasinda trigliserit diizeyinin yiiksek oldugu, ancak bu yiiksekligin
myom i¢in risk faktdriinden ziyade katkida bulundugu sonucu ¢ikartilmistir. Diger lipid
parametreleri ise gallsllmamlstlr.80 Bu c¢alisma bizim ¢alismamizin sonuglarmi da
desteklemektedir.

Sadlonova ve arkadaslar1 myomu olan grubun HDL-K diizeyini istatistiksel
olarak anlamli derecede yiiksek bulmustur. Fakat bu calismada da hasta grubu ve
kontrol grubunun yas farki fazladir'. Literatiirde, obezitede yag asidinin yiiksek
konsantrasyonunun LPL aktivitesini invivo olarak bozdugu, bozulan LPL aktivitesi
nedeni ile VLDL ve LDL-K kalintilarindan HDL-K’ ye serbest kolesterol ve
apolipoprotein transferinde azalma oldugu ve sonugta HDL-K diizeylerinde diisme

oldugu bildirilmektedir.?® Bizim calismamizda hasta ve kontrol grubu arasnda VKI
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benzer bulunmakla beraber HDL-K diizeyi myomu olan hasta grubunda daha diisiik
bulunmustur. Myomu olan grupta yiiksek Ostrojen seviyeleri nedeni ile HDL-K
diizeylerinin de yiikselmesi beklenmektedir. Bununla birlikte literatiirde ¢alismamizin
sonuglarmi destekler sekilde, Ostrojen diizeyleri ile HDL-K diizeyi arasinda negatif
korelasyonun raporlandigi ¢alismalar da bulunmaktadir.’” Myomlar Sstrojen bagimli
tiimorler oldugu i¢in hiperlipidemi ve myom uteri varlig1 arasinda negatif korelasyon
oldugu ileri siiriilmiistiir. Bununla birlikte Parazzini ve arkadaslarinin yaptigi calismada
myom ile hiperlipidemi arasinda iliski bulunamamistir. Benzer sekilde Greg ve
arkadaslarmin yaptign ¢alismada VKi’nin 25 kg/m2 iizeri degerlerinde HDL-K
diizeylerinin azaldig: bildirilmistir.®® QUEBEC c¢alismasinda abdominal obezitenin
trigliserit diizeylerini yiikselttigi, HDL-K diizeylerini diistirdiigiinii bulmustur®. Ancak
arastirmacilar cilt altt yag doku ile trigliserit ve HDL-K arasinda bir iliski
bulamamuslardir.®® Literatiirdeki bu celiskili sonuclar daha ileri calismalar yapilmasi
gerekliligini diisiindiirmektedir.

Calismamizda myom gelisimi agisindan risk faktorleri ve aile Oykiisi
incelendiginde her iki grup arasinda anlamli farklilik bulunamamustir. Literatiirde sigara
kullanimu ile ilgili farkli yorumlar bulunmaktadir. Baz1 ¢alismalarda sigara kullaniminin

myom olusumunu azalttig sdylenmektedir.*%

Bazi ¢alismalarda ise sigaranin myom
sikligini arttirdigi séylenmektedir.zz’28 Bizim g¢alismamizda sigara i¢iciligi ile myom

arasinda iliski bulunamamustir.
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6. SONUC

Calismamizda hasta grubunun bel ¢evresi, trunkal yag oran1 ve HbAlc diizeyleri
kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. HDL-K diizeyleri ise hasta
grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisikk bulunmustur. Myom geligimi
tizerine etkili olan risk faktorleri arastirilldifinda ise HbAlc yiiksekliginin myom
gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugu saptanmistir. Bununla birlikte visseral yag orani,
trunkal yag orani, aclik plazma glukozu ve insiilin direncinin myom gelisimi iizerinde
etkili olmadigi sonucuna varilmigtir. Hasta grubumuzda trunkal yag doku oraninin
yiiksek bulunmasi bu dokuda artmis aromataz aktivitesi nedeni ile dstrojen iiretiminin
daha fazla oldugunu ve trunkal yag oran1 yiiksekliginin myom riskini artirdig1 sonucunu
desteklemektedir. Bu sonug ayni zamanda aromataz aktivitesinin zayif oldugu visseral
yagmm myom gelisimi iizerinde etkisinin olmamasin1 da agiklayabilir. Caligmamiz
myomlu hastalarda visseral ve trunkal yag oraninin degerlendirildigi ilk ¢calisma olmasi
nedeniyle 6nemlidir. Literatiirdeki calismalarin sonuglari arasindaki tutarsizliklar nedeni
ile myom uteri gelisimi iizerinde etkili metabolik parametrelerin degerlendirildigi ileri

caligsmalara ihtiya¢ vardir.
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Tablo 9. Sonug tablosu

KONTROL HASTA GRUBU
GRUBU (n=50) (n=100)
VKI (kg/m2) 29.04+4.99 30.31+5.99 0.200
BC (cm) 103.4+12 108+12 0.013
VYO (%) 1143.52 12.03+3.85 0.116
TYO (%) 40.29+8.8 44.04+6.87 0.005
AKS (mg/dL) 89.2249.58 92.17+11.45 0.199
HBALc (%) 5.17+0.63 5.67+£0.61 <0.001
HOMA-IR 1.69+1.05 1.84+1.7 0.527
TG (mg/dL) 111.86+74.65 119.46+56.88 0.489
HDL-K (mg/dL) 57.72£16.27 49.39+12.49 <0.001
TK (mg/dL) 189.26+41.21 186.62+38.63 0.700
LDL-K (mg/dL) 109.27+34.16 113.04+33.64 0.521
FSH (mlu/ml) 9.45+6.71 9.62+6.12 0.883
LH (mlu/ml) 7.9948.6 6.69+4.71 0.233
E2 (pg/ml) 85.05+69.83 101.78+107.2 0.318

VKI: Viicut kitle indeksi BC: Bel Cevresi, VYO: Visseral Yag Oram, TYO: Trunkal Yag Orani,
AKS:Aclik kan sekeri, HBAlc: Hemoglobin Alc HOMA-IR: Homeostasis model assesment-Insiilin
resistansi, TG: Trigliserit, HDL-K: Yiiksek dansiteli lipoprotein, TK: Total Kolesterol, LDL-K: Diisiik

dansiteli Lipoprotein, FSH: Folikiil stimiile edici hormon, LH: Luteinize edici hormon, E2: Ostrojen
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