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TESEKKUR
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esirgemeyen esim Oytun’a tesekkiir ederim.
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OZET

Visseral adipoz doku (VAD) artis, tip 2 diyabet ve koroner kalp hastaligi basta olmak
iizere pek ¢ok morbidite ile iliskili bulunmustur. lyi bilinen VAD géstergelerinden olan bel
cevresi (BC) ve viicut kitle indeksi (VKI) gibi basit antropometrik &lgiimler, VAD
diizeyini yansitmada yetersiz kalmaktadir. VAD'yu Olgen en hassas yontemler olan
bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintileme (MRG) ise pahali ve
uygulamasi zor yontemlerdir. Ancak son yillarda VAD degerlendirmesi i¢in basit, non-
invaziv ve biyoelektrik impedans analiz (BIA) yontemi esasina dayanan cihazlar
gelistirilmistir. Abdominal BIA olarak bilinen bu cihaz ile yapilmis calismalar, daha gok
gelismis yontemler olan BT ve MRG ile karsilastirildigi ¢alismalardir ve takip ¢alismalari
cok azdir. Bu calismanin temel amaci, diyet ve/veya egzersiz sonucu abdominal BIA cihazi
olan AB-140 ViScan ile oOlgiilen parametrelerdeki degisimin, ag¢lik kan glukozu, aglik
insiilin diizeyi, HOMA-IR skoru ve lipid profili gibi metabolik parametrelerdeki
degisimlerle korelasyonu olup olmadigimi saptamak ve abdominal BIA cihazinin metabolik
parametrelerdeki degisimi gostermede, basit antropometrik Olgiimlere ve konvansiyonel

BIA yontemine iistiin olup olmadigini saptamaktir.

Calismaya, Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Endokrinoloji ve Metabolizma
Hastaliklar1 Bilim Dalina kilo vermek icin bagvuran ve en az son bir yildir diyet veya
egzersiz yapmadigim1  bildiren toplam 274 birey alindi. Goniilliilerin - bazal
degerlendirmesinin ardindan diyet tedavisi verildi ve kontrole gelen yalnizca 103 kiside
ikinci degerlendirmeler yapildi. Bireylerin viicut kompozisyon parametrelerindeki degisim

ve laboratuar parametrelerindeki degisim arasindaki korelasyonlar, analiz edildi.

Goniilliilerin %81,6's1 kadin (84 kisi), %18,4'i erkek (19 kisi) bireylerden olusmaktaydi ve
hastalarin ortalama yasi, 41,8 (£10,5), ortalama VKI, 29,9 (£5,0) kg/m2 saptandi.
Goniilliilerin, ortalama 3,2 (1,9-4,4) ay diyet Sonrasi, ortalama 3,4 (£2,8) kg kaybettikleri
gozlendi. Diyetle VKI, BC, kalca gevresi, boyun ¢evresi, abdominal BIA ve konvansiyonel
BIA ile &lgiilen parametreler belirgin azalirken (p<0,001), bel/kalga oraninda azalma
olmadi (p=0,462). Aglik glukoz, aclik insiilin, trigliserit diizeyleri ve HOMA-IR skoru
belirgin azalirken (<0,001), LDL-K diizeyinde anlamli azalma (p=0,244) ve HDL-K
diizeyinde anlamli artis (p=0,085) olmadi. Viicut agirhigi, VKi ve VAD diizeyindeki



azalmalar ile aglik kan glukozu, aglik insiilin diizeyleri ve HOMAIR skorundaki azalmalar
arasinda pozitif korelasyonlar saptandi (r=0,230-0,371). Bel c¢evresindeki azalma ile
yalnizca aclik kan glukozundaki azalma arasinda (r=0,212) iliski saptanirken; bel
cevresindeki azalma ile HOMA-IR skorundaki azalma arasinda yalnizca 40 yas fstii
erkeklerde (0,695) korelasyon saptandi. Ayrica VAD diizeyindeki azalma ve ATPIII kriter
sayisindaki azalma arasinda anlamli iliski (r=0,265) saptanmus olup bu iliski VA ve VKI
ile kurulamamistir. Korelasyonlarin giiciiniin postmenopozal kadinlarda (r=0,441-0,542) ve

40 yas tstii erkeklerde (r=0,695-0,876) arttig1 saptanmustir

VA, VKI, AB-140 ile dlgiillen VAD diizeyi ve kismen bel cevresindeki azalmalar
metabolik laboratuar parametrelerindeki degisimi gdstermede One c¢ikan parametreler
olarak izlenmektedir. VA, VKI ve VAD diizeyi, bel cevresine iistiin goriinmekle birlikte,
birbirlerine belirgin istiinliikleri saptanmamistir. Ancak VAD diizeyindeki degisimin
digerlerinden farkli olarak, ATPIII kriter sayisindaki azalmayla iliskili bulunmasi bu 6l¢iim
yonteminin avantajidir. Kullanim kolayligi, operatdrden bagimsiz olmasi, zararsiz olmast,
VAD diizeyi hakkinda direk fikir vermesi, HOMA-IR skoru, ATPIII kriter sayis1 ve diger
metabolik parametrelerdeki degisikliklerle iliskili olmas1 nedenleri ile abdominal BIA
cthazinin diyet ve/veya egzersiz yapan hastalarin takibinde diger dl¢iim parametreleri ile
birlikte kullanilmasin1 6nermekteyiz. Ancak bu durumun daha ¢ok vaka sayisi olan, daha
homojen gruplarin degerlendirildigi prospektif takip caligmalar1 ile dogrulanmasi

gerekmektedir.

Anahtar kelimeler: Abdominal biyoelektrik impedans analizi, Visseral adipoz doku,

Antropometri, Insiilin direnci, Metabolik sendrom



INGILIZCE OZET (ABSTRACT)

An increase in visseral adipose tissue (VAT) was correlated with type 2 diabetes mellitus,
coronary heart disease and many other morbidities. Waist circumference (WC) and body
mass index (BMI) which are well known simple indices of VAT, are unsatisfactory for
predicting VAT level. Computer tomography (CT) and magnetic resonance imaging (MRI)
which are the most sensitive methods for measuring VAT, are expensive and unwieldy.
However a simple, non-invasive medical device, using bioelectrical impedance analysis
(BIA) for the evaluation of VAT was developed in recent years. Studies, conducted with
this device known as abdominal BIA, are generally correlation studies with CT and MRI
and follow-up studies are very few. The basic aim of the current study was to investigate
whether reduction of VAT measured by an abdominal BIA device AB-140 ViScan, is
associated with the reduction of metabolic parameters such as fasting plasma glucose
(FPG) level, fasting insulin level, HOMA-IR score and lipid levels after diet or/and
exercise. And to investigate whether abdominal BIA device is superior to simple
anthropometric measures and conventional BIA methods for indicating the change in
metabolic parameters.

Totally 274 individuals who didn't have diet or exercise at least for one year, and admitted
to Bagkent University Ankara Hospital, Endocrinology and Metabolism Department with
desire of loosing weight were enrolled in the study. After the baseline assessment of the
participants, they were treated with diet and just 103 participants who admitted for control
visit, enrolled in the second assessment. The correlations between the change in body
composition parameters and the change in laboratory parameters were analyzed.

The participants in whom 81.6% of subjects were female (n=84) and 18.4% were men
(n=19). The mean age of the participants was 41.8 (£10.5) years and mean BMI was found
to be 29.9 (+5.0) kg/m?. After a mean period of 3.2 (1.9-4.4) months passed with diet,
participants was found to be lost a mean of 3.4 (£2.8) kg. BMI, WC, hip circumference and
neck circumference and all parameters which are measured with abdominal BIA and
conventional BIA decreased significantly with diet (p<0.001), but waist-to-hip ratio didn't
change (p=0.462). Fasting glucose, insulin and triglyceride levels and HOMA-IR score
were significantly decreased (< 0.001), but significant decrease in LDL-C levels (p =
0.244) and significant increase in HDL-C levels (p=0.085) were not observed. Significant

positive correlations were observed between a decrease in body weight, BMI, VAT level



and a decrease in FPG levels, fasting insulin levels, HOMA-IR score (r=0.230-0.371).
Furthermore decrease in VAT level was found to be significantly correlated with the
decrease in the number of ATPIII criteria, but this correlation was not seen for decrease in
body weight and BMI. Reduction in WC was only found to be correlated with the
reduction in fasting blood glucose (r = 0.212), but the correlation between the reduction in
WC and the decrease in HOMA-IR score (0.695) was only seen in men older than 40 years
old. Beside that the correlations was found to be more strong for postmenopausal women
(r=0.441-0.542) and for men older than 40 years old (r=0.695-0.876).

The decreases in body weight, BMI, AB-140 measured VAT level and partially WC were
found to be better parameters for predicting the change in metabolic laboratory parameters.
Body weight, BMI and VAT level seems to be superior to the WC, but did not markedly
superior to each other. However, unlike the others, the change in the level of VAD was
found to be associated with a decrease in the number of ATPIII criteria, which makes this
method more advantageous. We recommend the use of abdominal BIA device along with
other measurement parameters for the follow-up of patients who are under diet and/or
exercise, because of ease of use, operator independent feature, being harmless, feature of
directly measuring VAT level, and the association with the change in especially HOMA-IR
score and the number of ATPIII criteria and with the change in other metabolic parameters.
However, this needs to be confirmed with prospectively evaluated follow-up studies in a

more homogeneous group and with more cases.

Key words: Abdominal bioelectrical impedance analysis, visceral adipose tissue,

anthropometry, insulin resistance, metabolic syndrome
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1. GIRIS

Son 20 yilda obezite ile ilgili yapilan ¢alismalar, obezite ile bazi morbidite ve mortaliteler
arasindaki iligkinin daha iyi ortaya konmasini saglamistir (1). Bu ¢alismalarda abdominal
obezite ile bozulmus glukoz ve lipid metabolizmasi, insiilin direnci (2), kardiyovaskiiler
hastalik (3) ve kanser (4-6) dahil pek ¢ok klinik sorun arasinda iliski bulunmustur. Ancak
son dekatlarda ayni viicut kiitle indeksi (VKI) veya bel g¢evresi degerine sahip olan
bireylerin ¢cok farkli metabolik ve kardiyovaskiiler risklere sahip olabilecegi gosterilmistir
(7). Normal kilolu obez (NKO) olarak bilinen, VKI normal ancak metabolik olarak obez
bireyler tanimlanmistir. Bu bireylerde, hiperinsiilinemi, insiilin direnci, tip 2 diyabet ve
kardiyovaskiiler hastalik riskinin (8) ve kardiyovaskiiler mortalite riskinin arttig
saptanmistir (9,10). NKO olan bireylerin total adipoz doku miktarinin daha fazla oldugu
gosterilmistir (11). Adipoz doku dagilimi ve miktari, cinsiyet, yas, itk gibi pek ¢ok
fizyolojik, psiko-sosyal ve klinik faktorden etkilenmektedir (12). Adipoz dokuyu olusturan
subkiitan adipoz doku (SAD) ve visseral adipoz doku (VAD) ile ilgili mevcut ¢alismalara
gore; artmis SAD ve VAD'nun, bozulmus aglik glukozu (BAG) (13,14), diabetes mellitus
(DM) (13,15), insiilin rezistans: (IR) (13,16,17), hipertansiyon (18-20), hiperlipidemi (HL)
(21-25) ve metabolik sendrom (MetS) (26-28) prevalanslarinda artisa yol agtigi
gosterilmistir. Ancak bu caligmalarda kullanilan yag oOl¢iim yoOntemlerinden, c¢alisma
dizaynlarima ve secilen hasta gruplarina kadar c¢aligmalarin birtakim eksik yonler
mevcuttur. Artik farkli yag kompartimanlarinin, degisik metabolik risklerle birlikte
olabilecegi bilinmektedir (29). Ozellikle de VAD'nun, belki de tek patojenik yag dokusu
olabilecegi, periferal tip yaglanma ile bu metabolik bozukluklar arasinda iliskinin ise daha
az oldugu ileri siiriilmektedir (30). Ote yandan derin SAD tabakasmin insiilin duyarlilig
lizerine major etkisinin oldugunu ileri sliren arastirmacilar da vardir (31). Ancak ¢ogu
bilim adaminin genel kanisi ise, metabolik sorunlarin temelinde her ikisinin de oldugu ve
ozellikle artmis VAD'nun, metabolik bozukluklarla iliskili en giiclii risk faktorii oldugu
yoniindedir (32). Ancak adipozitenin ve obezitenin gostergeleri olan bel ¢evresi ve viicut
kiitle indeksi gibi basit antropometrik Ol¢timler, klinikte ve epidemiyolojik ¢alismalarda
faydali olsa da, asir1 adipositenin kompleks biyolojisini tanimlamada yetersiz
goriinmektedir. Ote yandan adipoz doku 6lgiimiinde, dzellikle de VAD ve SAD doku

ayriminda altin standart olan bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans



goriintiileme (MRG) gibi yontemler radyasyon maruziyeti, vakit almasi, tasinmaz olmalari
ve pahali olmalar1 nedeniyle klinik pratikte uygulanmasi zordur (12,33,34). Bu nedenle
visseral yag dokusunu Olcen, klinikte kullanilabilir, fazla vakit almayan, tekrarlayan
Ol¢iimlerde aymi sonuglart veren ve yatak basi genis teknik olanaklar gerekmeden
uygulanabilir olan, yan etkisi olmayan ve invaziv olmayan yontemler gelistirilmeye
calistimaktadir. Abdominal biyoimpedans analiz (BIA) yontemleri de bu vasiflara uyma
potansiyeli olan ve gelisme asamasinda olan yontemlerden birisidir. Literatiirde abdominal
BIA yontemleri ile yapilmis ¢alismalar giderek artmaktadir. Ancak mevcut calismalar,
daha ¢ok abdominal BIA yonteminin, gelismis yontemler olan BT, MRG ile
karsilastirildigi ¢alismalardir ve bu ¢alismalarda abdominal BIA ile bu ydntemler arasinda
giiclii iliski gosterilmistir (33-39). Ancak bu calismalar korelasyon calismasi olup takip
caligmasi degildir. Ote yandan BT ve MRG gibi kesin ama komplike metotlarla takip
calismasi yapmaksa oldukga gii¢ ve pahalidir. Literatiirde farkli yontemler kullanilarak
yapilan ¢aligmalarda, obez bireylerde visseral yag miktarinda azalma ile glukoz ve lipid
metabolizmasinda diizelme arasinda iliskiler saptanmistir (40-44). Ancak diyet ve/veya
egzersiz sonucu viicut kompozisyonunda gerceklesen degisikligin, abdominal BIA
cithazlanyla takip edildigi ve metabolik risk faktorlerindeki azalmayla iligkisine bakilan
"longitudinal veya takip" caligmalar1 olduk¢a azdir. Calismamiz da bu alanda literatiire

katk1 sunma potansiyeli tasimaktadir.

Bu calismanin amaglar: 1) Diyet ve/veya egzersiz sonucu abdominal BIA cihazi ile
Olgiilen parametrelerdeki degisim ile aglik kan glukozu, aglik insiilin diizeyi, HOMA-IR
skoru, lipid profili gibi metabolik parametrelerdeki degisim arasinda korelasyon olup
olmadigin1 saptamak ve metabolik parametrelerdeki degisimi gosterme giiclinii ortaya
koymak, 2) Diyet velveya egzersiz sonucu abdominal BIA cihazi ile 6lgiilen
parametrelerdeki degisim ile klasik BIA ile 6lgiilen tiim viicut adipoz doku (TVAD)
miktar1 ve TVAD yiizdesindeki degisim, basit antropometrik olglimlerden bel gevresi,
kalga ¢evresi ve boyun g¢evresindeki degisim arasindaki iligkileri incelemek, 3) Abdominal
BIA cihazinin metabolik parametrelerdeki degisimi gdsterme giiciiniin, basit antropometrik
dlgiimlere ve klasik BIA ydntemine iistiin olup olmadigini saptamak, 4) Abdominal BIA
cihazinin ve diger 6l¢iim yontemlerinin cinsiyete ve menopoz durumuna gore metabolik
parametrelerdeki degisimi gosterme giiciinii ortaya koymak, 5) Diyet ve/veya egzersiz
sonucu abdominal BIiA ve diger él¢iim ydntem parametrelerindeki degisimleri kadin ve

erkekte karsilastirip farkliliklar1 saptamak, 6) Metabolik sendromu olanlarda, bel ¢evresi



gibi metabolik sendrom tani kriterleri disindaki 6lgiim yontemlerinden, farklilik gosteren
parametreleri ortaya koymak ve metabolik sendromu olan ve olmayanlari bu 6lgiim
yontemleri agisindan karsilastirmak, 7) Bazal degerlendirmede MetS, insiilin direnci ve
glukoz metabolizma bozuklugu tanisi alan bireylerde kisa siireli diyet ve/veya egzersiz ile

bu tanilarda azalma olup olmayacagini ortaya koymaktir.



2. GENEL BIiLGILER

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), tiim diinyada basta gelen 6liim sebebi olup, Diinya
Saglik Orgiitii verilerine gore kiiresel dliimlerin %30'unu olusturmaktadir (45). Kiiresel
acidan Onemli bir saglik sorunu olusturan KVH'lardan korunmada, sigara, sagliksiz
beslenme, obezite, fiziksel inaktivite, yliksek kan basinci, diyabet ve hiperlipidemi gibi ¢ok
1yl tammmlanmis risk faktorlerini saptama ve bu faktorlerle miicadele edilmesi onemlidir
(46). Son 50 yilda KVH risk faktorii profillerinde yapilan diizeltmelerin, KVH sebepli
Olimleri azalttigi gosterilmistir (47). Diinyada oldugu gibi Tiirkiye'de de KVH bagh
mortalite giderek azalsa da, diinyada ve iilkemizde halen daha en sik 6liim nedenidir ve son
bulgulara gore obezitenin artan prevalansinin, 2000'li yillardan itibaren KVH nedenli

mortalite oranlarindaki azalmay1 yavaslattigi diistiniilmektedir (3).

2.1. OBEZITE

Evrimsel olarak insanlik onceleri aglik, enfeksiyonlar ve savaslar gibi nedenlerle oliirken
arttk modern tarimin gelismesi, hijyen ve biiylik savaslarin olmamasi nedeniyle, bu 6liim
nedenleri yerini kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet ve kansere birakmis durumdadir. Bu
durumlarin arkasinda yer alan itici giiclin ise siklig1 artan obezite oldugu diisiiniilmektedir
(1). NHANES (National Health and Nutrition Examination Survay) sonuglarina gore
ABD'nin iicte ikisi ya hafif kilolu ya da obez saptanmistir (29). Avrupa'da da pek cok
tilkede popiilasyonun %50'den fazlasi ya obez ya da hafif kiloludur (48). Tiim diinyada
oldugu gibi Tiirkiye'de de obezite prevalansi artmaktadir (49-52). Tiirkiye'de 1998-2010
yili arasinda obezite prevalansinin %40 arttig1 saptanmistir (52). Bu c¢alismada Tiirkiye
popiilasyonun %36's1 obez, %37 hafif kilolu bulunmustur (52). Aslinda obezite ile iyi
tanimlanmis patolojiler arasindaki iliski, son 2 dekattir oldukca hararetli bir sekilde
arastirilmaktadir (1). Bu siirecte obezite ile metabolik bozukluklar arasindaki iliski artik iy1

biliniyor olsa da, altta yatan mekanizmalar ¢ok iyi anlagilmis degildir (7).

Obezite, en basit tanimi ile kalori alim1 ve harcanan enerji arasindaki dengesizlik sonucu
fazla kalorinin beyaz adipoz dokuda birikmesiyle ortaya ¢ikan kronik bir hastaliktir (1).
Klinik pratikte viicut yag dokusundaki artis, viicut kiitle indeksi (VKI) ile degerlendirilir.



VKI, viicut agirhgmin (kg) boyun karesine (m?) béliinmesi ile elde edilir. Eriskinlerde VKI
> 30 kg/m® olmasi obeziteyi, VKi'nin 25-29,9 kg/m® olmasi hafif kilolugu (overweight)
tanimlar (48). Ayrica hafif kilolu sinifinda olanlarin biiylik ¢ogunlugunun yasamlariin

ileri donemlerinde obez olduklar1 goriilmiistiir (53).

Obezite, artmis morbidite ve mortalite ile iligkili olup, yasam kalitesini belirgin olarak
azaltmaktadir. Dislipidemi, hipertansiyon, diyabet ve metabolik sendrom (MetS) gibi
morbiditeler disinda 6zellikle kardiyovaskiiler hastaliklar ve kansere bagl artmis mortalite
riski ile beraberdir ve bu risk, obezite derecesi ile artmaktadir (48). Morbidite ve mortalite
yaninda, obezitenin artan sikligi, obezite i¢in yapilan saglik harcamalarini da artirmaktadir.
Avrupa'da obeziteye bagli direk saglik harcamalari, tlim saglik harcamalarmin %7'sini

olusturmaktadir ve bu oran neredeyse kansere ayrilan paya esittir (54).

VKI kullanilarak obeziteyi siiflandirmak, klinikte ve epidemiyolojik calismalarda faydali
olsa da asir1 adipositenin kompleks biyolojisini tanimlamada yetersizdir. Fazla viicut yagi,
oldukga heterojen bir durum olarak tanimlanmaktadir. Ciinkii ayn1 VKI degerine sahip olan
bireyler ¢ok farkli metabolik ve kardiyovaskiiler risklere sahip olabilmektedir (7). VKI,
yagsiz viicut kiitlesi ile yagh viicut kiitlelerini ayirt edemedigi gibi, SAD ve VAD ayrimini
da yapamaz (12).

2.2. ADiPOZ DOKU

Adipoz doku lipoblastlardan koken alan adipositlerin olusturdugu gevsek bag dokusudur.
Onceleri yalizca viicudun izolasyonunu saglayan bir doku komponenti olarak
diistiniiliirken artik bir enerji deposu ve pek cok medyator salgilayan endokrin bir organ
oldugu bilinmektedir (12). Insanlarda tiim viicut adipoz doku (TVAD) oranimin, normal
kilolu erkeklerde <~%25, kadinlarda <~%32 oldugu kabul edilmektedir (1). Adipoz doku,
temel olarak metabolik karakteristikleri farkli 2 kompartimandan olugur: subkiitan adipoz
doku ve visseral adipoz doku. Abdominal kavitede yer alan, omentumu da i¢ine alan ve
karin i¢1 organlart ¢evreleyen VAD, TVAD miktarinin erkeklerde %20'sini, kadinlarda
%6'sm1 olusturmaktadir (55). SAD ise cilt altinda yer alan yag dokusu olup, siiperfisyal
fasya ile derin ve yiizeyel olarak iki tabakaya ayrilir. Derin SAD tabakasi, hem total SAD

miktarinin hem de TVAD miktarinin biiyilk kismini olusturur (31). Yiizeyel ve derin



SAD'nun metabolik etkilerinin farkli oldugu disiiniilmektedir, ancak bu konuda net bir
bilgi heniiz yoktur (29). Adipoz doku dagilimin1 ve miktarini etkileyen pek ¢ok fizyolojik,
psiko-sosyal ve Klinik faktor (cinsiyet, yas, irk, etnisite, genotip, beslenme, fiziksel
aktivite, hormon diizeyleri ve ilaglar) mevcuttur (12). Oregin kadinlarda, yaslilarda ve

kilolularda adipoz doku yiizdesi daha fazladir (56-58).

Obezite ya da yaglanma, ortaya ¢ikardigi etkiler ve anatomik yerlesimi acisindan iki
sekilde siniflandirilabilir. Birincisi abdominal obezitedir ve intraabdominal organlari saran
adipoz dokudaki artig olarak tanimlanir. Abdominal obezite, SAD ve VAD artisin1 yansitir
ve visseral veya santral obezite olarak da adlandirilir (2). Ikincisi ise gluteal obezitedir ve
gluteal-femoral veya periferal tip yaglanma durumunda goriiliir ve periferal obezite olarak
da adlandirilabilir. Alt viicut bolgesinde yer alan yag dokusunun biiyiik kismi gluteal ve
femoral bolgede yerlesimlidir ve tamami SAD'dan olugmaktadir. Ektopik yag dokusu
tanimi ise son yillarda gelistirilmis bir tanim olup, yag dokusunun klasik olarak bulundugu
yerlerin disinda fazlaca bulunmasidir (7). Ektopik yag depolari, etkilerine gore sistemik ve
lokal etkili olarak iki kisimda incelenebilir. Sistemik etkili yag depolart VAD, intrahepatik
adipoz doku ve intramuskiiler adipoz doku olarak sayilabilir. Potansiyel lokal etkileri
olanlar arasinda ise perikardiyal, miyokardiyal, perivaskiiler ve renal siniis adipoz dokulari

sayilabilir (7) (Sekil 2.1.).
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Sekil 2.1. Ektopik yag depolar1 ve potansiyel sistemik ve lokal etkileri

Kalp ve damarlar ¢evreleyen ve renal siniiste yer alan yag depolar1 lokal etkilidir. Fazla
yag dokusunun lokal toksik etkileri oldugu teorisi pek c¢ok bilimsel kanit ile
desteklenmektedir (59-66). Normal kilolu bireylerde perivaskiiler adipoz dokunun



antikontraktil aktiviteye sebep oldugu ve adiponektin ve adiposit kokenli gevsetici faktor
gibi vazoaktif maddeler sekrete ettigi gosterilmistir (67,68). Ancak perivaskiiler adipoz
dokunun antikontraktil 6zelliginin, obezite gelisimi ile bozuldugu gosterilmistir (67).
Framingham Kalp Calismasinda perikardiyal yag dokusu hacmi ile koroner arter
kalsiyumu iligkili bulunmustur (VAD'ya gore diizeltildikten sonra) (61). Ayrica renal siniis
yagmin, VAD dahil kardiyovaskiiler risk faktorlerine gore diizeltildiginde bile hem
hipertansiyon ile hem de kronik bobrek hastaligi ile iliskili oldugu gésterilmistir (69).

Sistemik etkili olan intrahepatik ve intramuskiiler adipoz doku, hacim olarak visseral
adipoz dokuya gore ¢ok kiiciik olsa da, onemli sistemik etkileri oldugu diisiiniilmektedir
(7). Sistemik etkili yag depolarindan VAD'nun ise belki de en 6nemli patojenik yag dokusu
olabilecegi ileri siiriilmektedir (30). Adipoz dokudaki immiin sistem hiicreleri tarafindan
eksprese edilen kemokin ve sitokinlerin yol actig1 inflamasyon, insiilin uyarisini bozarak
sistemik insiilin direncine yol agmaktadir (1). Yapilan ¢ok sayida calisma, hafif kronik
inflamasyonun insiilin direncine yol agtigini desteklemektedir (70). SAD ve ozellikle
VAD, metabolik etkileri olan adipokinler, hormonlar ve diger vazoaktif maddeleri
salgiladig1 i¢cin bir endokrin organ olarak tanimlanmaktadir. Adiponektin, leptin, timor
nekroz faktor-o (TNFa), rezistin, interlokin-6 (IL-6), bunlardan bazilaridir (29). Bu
hormon ve sitokinlerin ¢ogu subkiitan ve visseral adipoz dokudan farkli oranlarda
salgilanmaktadirlar. Insiilin direncine ek olarak farkli adipoz dokular ve adipositokinler
arasindaki iligskinin, insiilin direncinden bagimsiz olarak kardiyometabolik risk faktorlerine

neden olabilecegi diisiiniilmektedir (29).
2.2.1. Adipoz Doku Depo Fonksiyonu ve Anjiojenez

Kalorinin depolanabilmesi, acil enerji ihtiyaci durumunda kullanilabilecek olmasi
bakimindan avantaj saglayan bir biyolojik adaptasyondur. Solucanlardan memelilere kadar
pek cok organizma, fazla kaloriyi trigliserit damlaciklari seklinde karaciger veya yag
dokusu gibi farkli hiicre ve dokularda depolar (71). Evrimsel olarak adipoz doku, ilk 6nce
gut ve i¢ organlar etrafinda, muhtemelen 1s1 saglamak i¢in bulunmaktaydi. Bu bulgular
adipoz dokunun, koruyucu ve biyomekanik rollerinin de oldugunu gostermektedir. Biiyiik
subkiitan adipoz doku depolarinin ise evrimsel olarak daha gec ortaya ciktig1 ve fazla
kalori alimi durumunda biiylik miktarlarda yag depolamasi agisindan kritik 6neme sahip

oldugu bilinmektedir (70).



Insanlarda adipoz depolarin artmasi, adiposit sayisindaki artis (hiperplazi) ve adiposit
biiyiimesi (hipertrofi) sonucu olmaktadir (72). Her ne kadar tek bir adipositin oldukga
yiiksek yag depolama kabiliyeti olsa da, bu kapasite sinirlidir (73). Insanlarda degisik
adipoz doku depolarinda boyut ve biiylime kapasitesi acisindan biiyiik bireysel
varyasyonlar oldugu da goriilmektedir (70). Subkiitan adipoz dokudaki hiperplazi, diger bir
deyisle adiposit olusumu ic¢in artmis kapasite, glukoz ve insiilin metabolizma
bozukluklarindaki risk azalmasi ile iliskili bulunmustur (74). Subkiitan adipoz hiicrelerin
bozulmus depolama kapasitesi, visseral adipoz doku, karaciger ve kas dokusu gibi bazi
kritik dokularda ektopik yag depolanmasina neden olmaktadir. Insiilin direncine kars:
korunmak igin kritik faktoriin, adipoz doku genisleme kapasitesi oldugu diistiniilmektedir.
Adipoz doku genisleme kapasitesi, adipoz hipertrofisine ve ektopik yag depolanmasina
gerek kalmayacak sekilde yeni adiposit olusturabilme ve fazla enerjiyi depolayabilme
durumudur (70). Bir ¢alismada 40 obez kadinin VAD'sunda sadece adiposit hipertrofisi,
SAD'da ise hem hipertrofi hem de hiperplazi gozlenmistir (75). Yapilan calismada
subkiitan abdominal adipoz hiicre hipertrofi derecesinin, tip 2 DM gelisimini predikte ettigi
gosterilmistir (76). Ayrica insiilin duyarliligini artiran ilaglardan olan tiazolidinedionlarin,
VAD'yu artirmadan SAD'da yeni yag hiicrelerinin diferansiyasyonunu uyardigi
gosterilmigtir (77). Tiim bu bilgiler, SAD'nun fazla yag asiti depolayamamasi sonucu

ektopik yag depolanmasinin gergeklestigini diistindiirmektedir (78).

Adipoz doku genisleme kapasitesini belirleyen mekanizmalar tam olarak bilinmemektedir,
ancak diger biiyliyen tiim dokular i¢in gerekli olan ekstraseliiller matriks remodeling
kapasitesi ve yeterli oksijen ve besin destegini saglamak i¢in uygun kapiller
vaskiilarizasyon, temel olarak olmalidir (70). Bazi ¢alismalarda obez bireylerin adipoz
dokusunda hipoksi oldugu gosterilmistir (79). Ayrica obezite ile adipoz doku kan
akimindaki azalma arasinda iliski saptanmustir (80). Ote yandan adipoz doku iizerindeki
hipoksik stresin, adipoz doku iizerinde aberan ekstraseliiler matriks remodelingine yol
actig1, bunun da fibrozis ve inflamasyonu uyardig: bilinmektedir (81). Bu sonuglar, gelisen
hipoksi, fibrozis ve inflamasyonu oOnlemek icin, genisleyen adipoz doku ile paralel
genisleme gosteren bir kapiller agin da gerekli olabilecegini diisiindiirmektedir. Morbid
obez bireylerde yapilan bir ¢alismada, subkiitan adipoz dokunun anjiojenik kapasitesi ile
insiilin duyarlilig1 arasinda giiglii korelasyon saptanmistir. Bu da, subkiitan adipoz dokunun
yetersiz anjiojenik biliylimesinin, metabolik hastalik patogenezinde rol oynayabilecegini

diisiindiirmektedir (82). Ayrica adipositlerin progenitor hiicrelerden diferansiyasyonu ig¢in



de anjiojenezisin gerekli oldugu saptanmistir (83). Genellikle SAD'nun kapiller agim
genisletme kapasitesi, VAD'ya gore daha fazla bulunmustur (84). Kiiltiirlerde SAD
eksplantlarinin, VAD eksplantlarina gore daha fazla kapiller dallanma yaptiklar1 ve daha
fazla biiylidiikleri gosterilmistir. Ayrica insiilin duyarli bireylerden aliman SAD
orneklerinde, anjiojenez ile iliskili oldugu bilinen genlerde daha fazla ekspresyon
gosterilmistir. Ancak SAD'mun bu yiiksek anjiojenik kapasitesi, hafif kilolu smifindan
obezite smifina dogru gittikge azalmistir ve bu azalma olumsuz metabolik 6zellikler ile

iliskili bulunmustur (80).
2.2.2. SAD ve VAD Arasindaki Farkhliklar

Viicut yag dagilimi iki cinsiyet arasinda farklilik gostermektedir. Hem erkekte, hem de
kadinda TVAD'mun biiyiik kismimi1 SAD olusturmaktadir. Ancak erkeklerde VAD'unun,
TVAD'ya orani ¢ok daha fazladir. Ote yandan VAD'nun kadinlarda, erkeklere gore
metabolik risklerle daha giiglii iliskili oldugu bulgusu, literatiirdeki tutarlilik gosteren
bulgulardan birisidir (7). Cinsiyet farkliliginin sebebi bilinmemektedir. Ancak bu
farkliligin sebebi, kadinlarda VAD'nun lipolizi sonucu daha yiiksek miktarda serbest yag
asitlerinin agiga ¢ikmasi olabilir (85). Ayrica yag depolarinin etkilerinin, degisik etnik
gruplarda farkli olabilecegini gdsteren galigmalar vardir (86). Ornegin VKI degerine gore
beklenen visseral yag dokusu Amerikali Japon ve giineydogu Asya'lilarda daha fazla (86)

iken, zencilerde daha az bulunmustur (87).

VAD ve SAD fonksiyonel olarak da farklidirlar. Ornegin, yag asiti dongiisii ve lipoliz,
visseral adipositlerde subkiitan adipositlere gore daha fazladir ve visseral adipositler,
instilinin antilipolitik etkisine daha az duyarlidir (88). Sonugta VAD'da, SAD'ya gore
artmis serbest yag asiti ve trigliserit donglisii, VAD'dan serbest yag asiti saliniminin
artmasma ve bunun da karacigerde yaptigi etki sonucu insiilin direncine yol actig1
diisiiniilmektedir (30). Insiilin direncinin SAD'dan ¢ok VAD ile iliskili oldugunu bildiren
longitudinal ¢alismalar (89), miidahale ¢alismalari (90) ve tek yumurta ikiz ¢aligmalari (91)
mevcuttur. Ayrica yapilan popiilasyon g¢alismalarinda her ne kadar hem SAD hem de
VAD, olumsuz metabolik faktorlerle iligkili bulunsa da 6zellikle yalnizca VAD'nun,
jeneralize adipositenin gostergeleri olan Slciimlere (VKI, BC) gére ¢ok daha fazla bilgi

verdigi saptanmustir (29).



Viicut yag dagiliminin genetigi lizerine c¢aligsmalar da onem arz etmektedir. Daha 6nce
yapilan iki ¢alismada (92,93), intraabdominal yag depolarinin genetik aktarimi arastirilmis
ve bu calismalarin sonuglarina gore; VAD dagiliminin %42-56, SAD dagiliminin ise %42
oraninda genetik olarak belirlendigi bildirilmistir. Bu bulgular, VAD ve SAD'da

aciklanamayan variabilitenin genetik nedenlere baglanabilecegini diisiindiirmektedir.

Ote yandan literatiirde SAD'nun, VAD'ya gére insiilin direnci ile daha fazla iliskili oldugu
sonucu saptanan ¢alismalar da az degildir ve bu sonuglar Garg A. tarafindan derlenmistir
(94). Baz1 c¢aligmalarda da SAD ile insiilin direnci arasindaki iliski VAD'ya gore
kadinlarda ¢ok daha giiclii bulunmustur (16). Oglisemik klemp testinin kullanildig1 bir
calismada, SAD'nun insiilin direnci ile olan iliskisinin, VAD'dan daha fazla oldugu
bulunmustur (95). "Insulin Resistance Atherosclerosis Study (IRAS)" ise hem SAD'nin
hem de VAD'nun insiilin direnci ile benzer diizeyde iliskili oldugunu bildirmistir (17).
Ayrica SAD'nun olumlu metabolik etkileri oldugunu ileri siiren arastirmalar da vardir.
Ornegin farelerde yapilan galismada, SAD'nun intraabdominal bdlgeye transplantasyonu
ile olumlu metabolik etkilere yol agtigi saptanmistir (96). VAD ve SAD'nun, MRG
(Manyetik rezonans goriintiileme) ile degerlendirildigi "Dallas Heart Study" sonuglarina
gore de VAD ile metabolik risklerde artis daha belirgin bulunmustur (97). Yapilan klinik
caligmalarda artmis SAD ve VAD'nun, kanser dahil pek ¢ok morbiditenin ve metabolik
sorunun prevalanslarinda artisa yol agtig1 gosterilmistir (2,4-6,13-28,98). VAD birikiminin,
ayrica iskemik kalp hastaligi ve arteriyel hipertansiyona yatkinligi artirdigi saptanmistir
(99). Ancak bu calismalarda kullanilan yag 6l¢iim yontemlerinden, ¢alisma dizaynlarina ve

secilen hasta gruplarina kadar ¢aligsmalarin, birtakim eksik yonler mevcuttur.

Ayrica subkiitan ve visseral yag dokularinin parsiyel rezeksiyonunun (omentektomi),
insiilin duyarliligini artirmadigi gosterilmistir (100). Baska bir ¢alismada ise 15 hastaya
biiyiik hacimde "liposuction" yapilmis ve bu hastalarda ortalama 10 kg subkiitan yag doku
kayb1 olmasina ragmen, kardiyometabolik risk faktorlerinde azalma gézlenmemistir (101).
Kalori kisitlamasina bagli kilo kaybu, iskelet kasi ve visseral adipoz dokudaki adipoz hiicre
miktarinda azalmaya yol agmaktadir ve bu etkinin egzersiz yapan sedanter bireylerde ikiye
katlandig1 gosterilmistir (102). Ayrica fazla VAD'su olan bireyler tedavi seklinden
bagimsiz (diyet, egzersiz, farmakolojik) olarak tiim viicut adipoz dokusuna oranla, ¢ok

daha fazla VAD kaybetmektedirler (103).
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2.3. ADiPOZ DOKU VE SISTEMIK iNSULIN DIiRENCi

Sistemik instilin direnci, adipoz doku, karaciger ve iskelet kas1 gibi metabolik olarak aktif
olan doku ve organlarda insiilin etkisindeki bozulmay1 tanimlamaktadir ve sonucta
metabolik sendrom olarak bilinen metabolik ve hemodinamik bozukluklara yol agmaktadir
(104). Insiilin direncine artan ilginin sebepleri arasinda, prevalansmin yiiksek olmasi ve
insiilin direncinin yol agtig1 koroner arter hastaligi iliskili 6liim oranlarinin hem diyabetik
hem de non-diyabetik bireylerde yiiksek olmasi sayilabilir (105). Literatiirde, glukoz
tolerans bozuklugu olmayan bireylerin yaklasik %30'unda insiilin direnci oldugu
saptanmistir (106,107). Ayica insiilin direnci ve hiperinsiilinemi ile koroner arter hastaligi
arasindaki iliski transvers, prospektif, ve deneysel cok sayida ¢aligmada gosterilmistir
(104,108,109). Ayrica yapilan ¢alismalarda insiilin direnci gelistikten sonraki 10-20 yil
icinde diyabetin ortaya ¢iktig1 bildirilmektedir (110). Bu nedenle heniiz glukoz tolerans
bozuklugu veya diyabet gelismemis kisilerde insiilin direncinin kantitatif Ol¢iimii, bu

hastaliklarin riskini saptamak acisindan faydali olabilir.

Bir derlemede insiilin direnci gelisimi ile ilgili dort farkli hipotez tartisilmistir (70) (Sekil
2.2.). Birinci hipoteze gore, VAD'dan salinan ve VAD artis1 ile paralel olarak artan
adipokinler, karaciger ve iskelet kasinda insiilin duyarliliinda azalmaya yol agiyor olabilir
(Sekil 2.2.a). Ikinci hipotezde ise visseral yag birikiminin, SAD'nun depolayamadig
ektopik lipid birikiminin ve lipotoksisitenin bir belirteci olabilecegi ileri siiriilmektedir.
Yani VAD, metabolik hastaliklarin gelisiminde direk etiyolojik bir rol oynamiyor olabilir.
Esas olarak karaciger ve kas dokusunda biriken adipoz dokunun metabolik sorunlarin
gelisimine direk katki sagladigi ve VAD'nun ise belki de sadece bu ektopik bolgelerde yag
depolanmasinin bir gostergesi olabilecegi diisiiniilmektedir (70,111,112). (Sekil 2.2.b).
Ugiincii  hipotezde ise VAD'da fazla lipid birikiminin, VAD'ya sonradan edinilen
diyabetojenik 6zellikler kazandiryor olabilecegi diisiiniilmektedir (Sekil 2.2.c). Ornegin
asir1 lipid birikimi inflamatuvar makrofajlarin artmasina sebep oluyor ve bu makrofajlar da
inflamatuvar sitokinler salgilayarak insiilin duyarliliginda azalmaya yol agiyor olabilir.
Daordiincii hipotezde ise hem visseral doku, hem de periferal dokulardaki lipotoksisitenin,
sitokin salinimina yol actig1 ve her ikisinin birlikte sistemik insiilin direncine yol agtig1
diistiniilmektedir (Sekil 2.2.d) (70). Baz1 kanitlara gore, adipoz dokunun portal vene
drenajinda artisi, karaciger ve sistemik insiilin direncine yol acabilmektedir (113). Portal

teoriye gore yag asitlerinin portal vendz sistem yoluyla karacigere ulasmasi, instlin
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sinyalizasyonundaki degisiklileri indiiklemekte, bu da hepatik insiilin direncine ve insiilin
ekstraksiyonunun azalmasima neden olmaktadir. Bu etki de hiperinsiilinemiye yol

agmaktadir (32) (Sekil 2.3).

En ¢ok kabul goren model: SAD depo kapasitesi asildiginda veya depolama O6zelligi
genetik olarak veya sonradan kazanilmig bi¢imde yetersiz kaldiginda, fazla niitrientler
VAD'da depolanmaktadir. Asir1 lipid depolanmasi, VAD'nun patojen makrofajlarla infiltre
olmas1 ve degisik adipokinlerin "upregiilasyonu" ile sonuglanmaktadir ve bu adipokinlerin,

inflamasyon ve insiilin direnci gelisiminde rol oynadiklari diisiiniilmektedir (1) (Sekil 2.4).

(a) (b)

Subkiitan
adipoz doku

Asin lipid

Subliitan
adipoz doku

Sitokinler Visseral -
- E.ciger Kas
Visseral adipoz doku
adipoz doku

K ciger Kas l i
l l Lipotoksisite
I.ﬂS'L'IlIIl direnci IﬂSU.IJIl direnci
(c) (d) Asgm lipid

Agin lipid

Subkiitan
Sublsiitan adipoz doku Lipotoksisite
adipoz doku Inflamatuvar sitokinler Inflamatuvar sitokinler
Visseral Visseral
adipoz doku adipoz doku l

ST Kas K.ciger Kas
Insiilin direnci J' l
Insiilin direnci

Sekil.2.2. Visseral adipozitenin insiilin direnci ile iliskili olabilecegi mekanizmalar

Popiilasyon ¢alismalari, insiilin direnci ve metabolik sendrom gelisiminde yagli karacigerin
potansiyel rolii oldugunu desteklemektedir (114,115). Eriskinlerde yapilan g¢alismada
multidetektor BT (bilgisayarli tomografi) ile saptanan yaglh karacigerin, insiilin direnci de
dahil olmak {izere lipid ve glukoz metabolizmas1 belirtegleri ile iligkili oldugu ve bu
iliskinin VAD'ya gore diizeltme yapildiktan sonra da devam ettigi bildirilmistir (114).

Karacigerde de selektif bir insiilin direnci durumu séz konusudur.
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Sekil 2.4, Visseral adipoz dokuda asir1 lipid depolanmasi, inflamasyon ve insiilin direnci

gelisimi
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Insiilinin, glukoneogenezi siiprese edici etkisine direng vardir; ancak yag asiti sentezini
uyarmaya devam eder. Bu bulgu, bozulan insiilin uyarisinin insiilin reseptor aktivasyonun
alt liyelerinde (mTORC vb.) oldugunu diisiindiirmektedir. Alt liyelerdeki degisikler ile
insiilinin glukoz ve lipid metabolizmasindaki farkli etkisi sonucu, hiperglisemi ve
hipertrigliseritemi gelisiyor olabilir (70). Iskelet kasinda insiilin direnci, kas glikojen
sentezinde ve glukoz transportunda azalma ile kendini gosterir. Lipid ve metabolik
derivelerinin  asir1  birikmesinin, iskelet kasinda insiilin duyarhiligmi azalttig
distiniilmektedir (70,116). Kas dokusundaki mitokondriyal solunum zincirindeki eksiklik
ile insiilin direnci arasinda da iliski bulunmustur, ancak bu durumun insiilin direnci sebebi

olmaktan ¢ok, bir sonug olabilecegi de ileri stiriilmistiir (117).

2.4. INSULIN DIRENCi OLCUM YONTEMLERI VE HOMA MODELI

Insiilin ~ direncinin varhg radyoimmiinassay yontemi ile insiilinin 6lgiilmeye
baslanmasindan beri, yani 40 yildan fazladir bilinmektedir. ilk kez Yalow ve Berson 1960
yilinda insiilin duyarli dokularda direng gelisebilecegini diistinmiislerdir (118). Ardindan
1970 yillarinda insiilin direnci veya duyarliligin1 6lgmeye yarayan yontemler, fizyolojik
calismalarda ilgi odag1 olmustur. Insiilin direnci, tanimlanmus insiilin konsantrasyonlarina
yanit olarak azalmis glukoz kullanim oranlar ile Sl¢iilebilir (119). Insiilin direncini 6lgen
yontemler, dinamik testler, basit indeksler, biyokimyasal belirtegler olarak ii¢ sinifta
toplanabilir.  Dinamik  testler  arasinda  hiperinsiilinemik  6glisemik  klemp
(hyperinsulinaemic euglycaemic clamp-HEC) ve bunun alternatif yontemi olan sik
orneklemeli intravendz glukoz tolerans testi (frequently sampled intravenous glucose
tolerance-FSIVGTT) sayilabilir. Bu testler referans yontem olarak kabul edilirler. Basit
indeksler genellikle aclik insiilin ve glukoz diizeylerine dayanan yontemlerdir. HOMA
(homeostasis model assessment), QUICKI (Quantitative Insulin Sensitivity Index),
McAuley ve resiprokal insiilin yontemleri en ¢ok bilinenlerdir (104,120). HOMA indeksi,
rolatif olarak basit, non-invaziv ve klemp teknigine alternatif bir yontemdir. Insiilin benzeri
biiyiime faktorii baglayan protein-1 (IGFBP-1 ) gibi biyokimyasal belirteglerin de insiilin
direncini yansitmada faydali olabilecegi gosterilmistir (121). Basit indeksler periferik
insiilin direncinden ¢ok, esas olarak hepatik insiilin direncini yansitmaktadirlar. Aglk
hiperglisemisinin major belirleyicisi de hepatik insiilin direnci olarak kabul edilmektedir ve

bozulmus aglik glukozuna en fazla katkis1 olan faktor olarak bilinmektedir. Ayrica pek ¢cok
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durumda periferik insiilin direncinin, hepatik insiilin direncinden sonra gelistigi
bilinmektedir (122). Bu nedenle hepatik insiilin direncini, periferik insiilin direncinden

daha iyi gosteren bu basit indeksler, erken donemde riski saptamada yol gésterici olabilir.

Beta hiicre fonksiyonunun ve insiilin direncinin homeostatik model degerlendirmesi
(HOMA) ilk kez Matthews ve arkadaslar1 tarafindan 1985 yilinda tanimlanmigtir (123).
Orjinal HOMA modeli, basit matematiksel bir tahmindir. Bu yontemde aglik glukoz ve
aclik insiilin konsantrasyonlarindan, beta hiicre fonksiyonunu gosterten HOMABeta ve
insiilin direncini gosteren HOMA-IR saptanmaktadir. HOMA modeli, sabit bir glukoz ve
insiilin konsantrasyonundan hesaplanilarak ideallestirilmis bir modelde, beta hiicresi
fonksiyonu ve insiilin direnci arasindaki iliskinin matematiksel degerlendirmesinden
tiiretilir. Bu modelde normal beta hiicre fonksiyonu %100 ve normal insiilin direnci 1

¢ikacak sekilde kalibre edilmistir (120).

HOMA-IR modeli, insiilin direnci ve beta hiicre fonksiyonunu Olgen dogrulugu
kanitlanmis bazi yontemler ile karsilastirilmistir (Tablo 2.1.). HOMA-IR ile insiilin
duyarliligr i¢in altin standart yontem olan Oglisemik klemp teknigi arasinda giiclii
korelasyonlar (r=0,58-0,88) saptanmistir (120). Bu nedenle HOMA'nin epidemiyolojik
caligmalarda periferal insiilin duyarliligin1 saptamak agisindan gecerli bir yontem oldugu
kabul edilmektedirr. HOMABeta skoru da, normal glukoz toleransi olan bireylerden
diyabeti olan bireylere kadar tiim hasta gruplarinda dinamik testlere (hiperglisemik klemp
yontemi ve CIGMA yontemi) benzer sekilde beta hiicre sekresyon kapasitesini
yansitabilmektedir (Tablo 2.2.). HOMABeta denklemi ile hiperglisemik klemp teknigi
arasinda 9%70'lere varan ve CIGMA metodu ile %@85'lerin iizerinde korelasyonlar
gosterilmistir. (120,123). HOMA-IR, HOMABeta ve baz1 basit indekslerin formiilleri tablo

2.3'de verilmistir.

HOMA-IR'm esik degeri ile ilgili heniiz kesin bir veri yoktur ve bu konu tartismaya aciktir.
Ascaso ve arkadaglarinin ¢alismasinda aglik insiilin diizeyi icin esik degeri 12 mU/L,
HOMA-IR i¢in esik degeri 2,6 bulunmustur ve tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de
genellikle bu degerin istii insiilin direnci olarak kabul gormektedir (104,123). Baska
arastirmacilar da aclik insiilin diizeyi i¢in esik degerinin 12 mU/L olmasim
onermektedirler (124). Her ne kadar HOMAIR i¢in 2,6 esik degeri yaygin olarak
kullanilmakta olsa da insiilin direnci i¢in standardize edilmis bir esik deger saptanmis

degildir.
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Tablo 2.1. HOMA%S (HOMA-IR) modelinin diger modellerle karsilastiriimasi

Insiilin duyarhlik HOMA-%S ile Metabolik bozukluk (Vaka  Ref.

yontemi korelasyonlar sayiary)

Oglisemik klemp Rs = 0,88 NGT (12), DM (11) 123 0,0001
Oglisemik klemp Rs =0,85 NGT (62), DM (53) 125 0,0001
Oglisemik klemp R=0,73 DM (80) 126 0,0001
Oglisemik klemp R=0,73 DM (55) 128 0,0001
Oglisemik klemp R=10,58 NGT (104) 129 0,0005
Minimal model R=10,70 NGT (87) 127 0,001

NGT: Normal glukoz toleransi, BGT: bozulmus glukoz toleransi, DM: Diabetes Mellitus

Tablo 2.2. HOMA%B (HOMABeta) modelinin diger modellerle karsilastiriimasi

Beta hiicresi HOMA-%B ile  Metabolik bozukluk Ref.

fonksiyon metodu korelasyonlar (Vaka sayilary)

Hiperglisemik klemp Rs = 0,69 NGT (10), DM (11) 123 0,001
Hiperglisemik klemp R =0,62 NGT (104) 129 0,0005
CIGMA Rs = 0,87 NGT (11), DM (12) 123 0,0001

NGT: Normal glukoz toleransi, BGT: bozulmus glukoz toleransi, CIGMA: Devaml glukoz infiizyonu
modeli (continuous infusion glucose model assessment).

Tablo 2.3. Aglik degerlerinden hesaplanan basit indeksler

Indeks Formiil Ref.
HOMA-IR (aglik glukozu x aglik insiilini) / 405 120
(mg/dL) (LU/mL)
QUICKI 1/(log aglik insiilini + log aclik glukozu) 130
(mU/L) (mg/dL)
McAuley exp [2,63-0,28In(aglik insiilin)-0,3 1In(aglik trigliserit)) 124
(mU/L) (mmol/L)
Resiprokal insiilin 1/aglik insiilini (mU/L) 131
HOMA-B% (20 x aglik insiilin)/([a¢lik glukoz/18]-3,5) 120
(HOMABeta) (rU/mL) (mg/dL)

HOMA-IR: Homeostasis model assessment insulin resistance, QUICKI: Quantitative insulin sensitivity
check index
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Ayrica rksal farkliklar da olabilecegi igin 2,6 esik degerinin tiim popiilasyonlara ne kadar
uygulanabilecegi tartismalidir. Yasa ve VKi'ne gore de bir degisim s6z konusudur ve tiim
eriskinlerde aymi esik degerini almak yanlis degerlendirmelere neden olabilir. Bugiine
kadar degisik popiilasyonlarda yapilmis pek c¢ok c¢alismada farkli yontemlerle, fakli
HOMAIR esik degerleri bildirilmistir (Tablo 2.4). Tiirkiye'den yapilan bir ¢alismada (132)
1534 NGT (Normal glukoz toleransi) olan birecyde HOMA-IR'n 75. persentili olan 2,245,
esik deger olarak saptanmistir. Tim bu farkli g¢alismalarda Onerilen farkli esik
degerlerinden dolay1r yazarlar, insiilin direncini saptamak ic¢in popiilasyonlara spesifik

HOMAIR esik degerleri saptanmasi gerektigini vurgulamislardir.

Tablo 2.4. Farkli popiilasyonlarda yapilan g¢alismalara gore saptanan HOMA-IR esik

degerleri
Caligma popiilasyonlarinin ozellikleri Esik deger
65 kisi, Ispanyol popiilasyonu, yas: 30-60 >2,6 (75. persentil) 104
Metabolik bozuklugu olmayan, sigara kullanmayanlar
1534 kisi, Tirkiye popiilasyonu >2,24 (75. persentil) 132
Normal glukoz toleransi olan bireyler
4816 kisi, Isveg popiilasyonda >2,0 (75. persentil) 133
1317 kisi, Brezilya popiilasyonunda, yas: 40 + 12, >2,77 (90. persentil) 134
VKI: 34 £ 10 kg/m?
225 kisi, talyan popiilasyonu, yas: 40 - 79 > 2,77 (80. persentil) 135
Metabolik bozuklugu olmayan, saglikli bireyler
161 kisi, Japon popiilasyonu, yas: 41,6 + 0,4, > 1,7 (90. persentil) 136
Metabolik bozuklugu olmayan, saglikli bireyler
976 kisi, Kore popiilasyonu, yas: 30 — 79 ATPIII kriterlerine gére MetS'u predikte 137
Non-diyabetik bireyler eden esik deger: > 2,34 (ROC)
1854 Meksikali Amerikalilarda, yas: >18 >3,8 (ROC) 138
3071 kisi, Iran popiilasyonu, yas: 25-64 ATPIII kriterlerine gore MetS'u predikte 139
Non-diyabetiklerde eden esik deger: >1,775 (ROC)
1276 Iran popiilasyonu, yas: 38 + 12, ATPIII kriterlerine gore MetS'u predikte 140
Non-diyabetik, normotansif bireyler eden esik deger: 21,95 (ROC)
253 kisi, Tiurkiye popiilasyonu, yas: 28,7 +4,9 GDM'u predikte eden esik deger: > 2,6 141
Metabolik bozuklugu olmayan (AKS<95) gebelerde (ROC) (%100 sensitivite ve %94

spesifite)

Ref.: Referanslar, VKI: Viicut kiitle indeksi, AKS: Aclik kan glukozu, GDM: Gestasyonel diabetes mellitus.
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UKPDS c¢alismasinda oldugu gibi (142) HOMA indekslerinin uzun dénemde beta hiicre
fonksiyonu ve insiilin direncini degerlendirmede, diyabetin dogal seyrini saptamada ve
tedavinin etkisini ortaya koymada faydali olabilecegi bildirilmektedir (120). Ancak HOMA
indeksi i¢in %7,8-%11,7 arasinda de8isen varyasyon katsayist halen daha 6nemli bir sorun

gibi goriinmektedir (120).

2.5. METABOLIK SENDROM

Metabolik sendrom (MetS) abdominal obezite ile iliskili olan birtakim metabolik sorunlar
kiimesi olup kardiyovaskiiler hastalik riskinde dnemli artisa yol agmaktadir. Farkli MetS
tanimlar1 vardir. WHO (World Health Organization) (143), EGIR (the European Group for
the Study of Insulin Resistance) (144), NCEP ATPIII (the National Cholesterol Education
Programme Adult Treatment Panel I11) (145,146), AACE (the American Association of
Clinical Endocrinologists) (147), IDF (the International Diabetes Federation) (148)
bunlardan en ¢ok bilinenleridir. Revize edilmis ATPIII kriterleri tablo 2.5'de verilmistir.
En yaygin kullanilan ATPIII kriterleri, 2001 yilinda NCEP ATPIII tarafindan
tamimlanmistir ~ (145) ve 2005 yilinda AHA/NHLBI  (American  Heart
Association/National Heart, Lung, and Blood Institute) tarafindan revize edilmistir (146).
Bu revizyonda, 110 mg/dL olan aglik kan glukozu sinirt ADA'nin BAG i¢in 6nerdigi 100
mg/dL smirma ¢ekilmistir. Ayrica hiperlipidemi ve hipertansiyon i¢in ila¢ kullanimlarinin

da kriterlere dahil edilmesi saglanmistir.

Tablo 2.5. Metabolik sendrom kriterleri

Revize edilmis ATPIII kriterleri (2005)

Asagidakilerden 3 veya daha fazlast:
e BC>102cm (E),> 88 cm (K)
e AKS > 100 mg/dL veya ilag tedavisi aliyor olmak
e TG > 150 mg/dL veya ilag tedavisi aliyor olmak
e HDL-K <40 mg/dL (E), <50 mg/dL (K) veya ilag¢ tedavisi aliyor olmak
e KB >130/85 mmHg veya antihipertansif tedavi aliyor olmas1

K: Kadin, E:Erkek, TG: Trigliserit, HDL-K: Yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol, KB: Kan basinci, AKS:
Aglik kan sekeri, BC: Bel ¢evresi
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2005 yilinda yapilan arastirmada, NCEP parametrelerine gore MetS prevalansit %35
bulunmustur. Ayni popiilasyona IDF kriterleri uygulandiginda MetS prevalanst %39
saptanmustir (149). Bu ¢alismalardan 11 yil 6nce yapilan ¢alismada ise NCEP kriterlerine
gore MetS prevalansinin %21,8 bulunmus olmasi1 (150), MetS'un giderek arttigini
gostermektedir. MetS prevalanst  degisik cografik popiilasyonlarda farkliliklar
gostermektedir. DECODE calismasi, Avrupa'da farkli merkezlerin datalarini birlestirerek
elde edilmistir ve MetS hastalarinda tiim nedenlere bagli ve KV mortalitede belirgin bir
artis izlenmistir. Benzer sonuglar Ingiliz, Iskandinav ve Amerikan toplumlarinda da

gozlenmistir (2).

2.6. OBEZITE/ADIPOZITEDE KULLANILAN ANTROPOMETRIK OLCUMLER
2.6.1. Viicut Kiitle indeksi (VKI)

Jeneralize obeziteyi tanimlamak igin en sik kullanilan yéntemlerden birisidir. VKI, etnik
kokenler arasindaki iskelet ve kas yapisindaki farkliliklar1 dikkate almadigi igin, bu
siflama irklara gore degisebilmektedir. Ornegin giiney ve dogu Asyali eriskinlerde diinya
saglik orgiitii tarafindan, fazla kiloluluk sinir1 23 kg/mz, obezite sinir1 ise 25 kg/m2 olarak
belirlenmistir (151). Tiirkiyede 2010 yilinda, >26.000 kisinin incelendigi TURDEP-2
verilerine gore ortalama VKI, kadinlarda 29,2, erkeklerde 27,4 kg/m2 saptanmistir. Ayrica
12 yil iginde (1998-2010) yasa gore standardize edilmis ortalama VKI degerleri, 26,6'dan
28,6 kg/mz'ye cikmistir. Diyabet prevalansindaki degisim ile ortalama VKI'deki degisim
arasinda giiglii korelasyonlar saptanmistir (r=0,709). Diyabet prevalansindaki degisim ile
ortalama VKI'deki degisim arasindaki korelasyon, diyabet prevalansindaki degisim ile
ortalama bel ¢evresindeki degisim arasindaki korelasyona gore daha giiclii gériinmektedir
(r=0,709 vs r=0,651) (52). Ayrica yapilan calismalarda VKI ile gelismis yontemlerle
Ol¢iilen VAD arasinda giiglii korelasyonlar saptanmistir (r=0,813, r=0,849) (152-154).

2.6.2. Bel cevresi (BC)

BC, abdominal obezitenin kolayca Ol¢iilebilir fakat kesin olmayan bir ol¢iitidiir (155).
Hem visseral adipoz dokuyu hem de subkiitan adipoz dokuyu yansitmaktadir. Ayrica karin
duvarindaki kas yapisi, i¢ organlarin durumu bel g¢evresini etkilemektedir. Bel gevresi

Olctimiinde kullanilan bolge de, 6l¢liimiin mutlak degerini etkileyebilmektedir. Bel ¢evresi
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Olctimiinde kullanilan bolgeler: umblikus bdlgesi, en dar karin ¢evresi bolgesi ve orta nokta
bolgesidir (en alt kaburga ile krista iliaka arasindaki orta nokta) (156). IDF kilavuzlari, orta
noktadan &lciilmesini 6nermektedir (148). Ust viicut yag dagilimi fazla olan obez
kadinlarda, bel ¢evresinin en dar oldugu yeri saptamak giictiir ve bu hastalarda umblikus
seviyesinden Olgmek pratik olabilir ancak bu seviye, genelde bel seviyesinin altinda
kalmakta ve Olglim oldugundan biiyiik ¢ikmaktadir (157). Bu uyumsuzluklar, obez

kadinlarda bel ¢evresinin degerini azaltabilmektedir.

BC, VAD gostergelerinden birisi olup ATPIIl'e gore MetS tani kriterleri arasinda yer
almaktadir (145). Tiirkiye'den yapilan bir ¢alismada BC, visseral adipoziteyi gostermede
en giivenilir yontem bulunmustur (158). Insiilin duyarliligini saptamada altin standart
yontemlerden birinin kullanildig1 bir calismada ise insiilin duyarliligi ile bel g¢evresi
arasinda belirgin negatif iliski saptanmistir (r=-0,640) (104). Diger ¢alismalarda, BC ile BT
ile dlgiilen VAD alan1 ve MRG ile 6l¢iilen VAD hacmi arasinda belirgin korelasyonlar
saptamistir(12). Ancak varyasyonlar dnemli bir sorunu teskil etmektedir. Japon erkelerde
yapilan bir caligmada 85 ve 86 cm arasinda bel ¢evresi Ol¢timleri olanlarin VAD alan1 67-
137 cm? arasinda degismektedir (159). Ayrica BC, etnisiteye ve cinsiyete gore farklilik
gostermektedir. Ornegin Japonlarda visseral obeziteyi tanimlayan BC esik degeri,
kadmlarda erkeklere gore daha yiiksektir (160). Ote yandan bazi c¢alismalarda, BC'nin
tekrarlanabilirliginin  diisik oldugu ve Olgim hatalarinin  sik  oldugu (154) ve
"interobserver" farkliliklarin, "intraobserver" farkliliklara goére daha fazla oldugu
bulunmustur (161,162). Nadas ve arkadaslarinin galismasinda (161) “intraobserver"
Olclimlerin ortalamasi1 birbirine ¢ok yakin bulunurken (96,7 cm vs 96,6 cm, p>0,05),
interobserver Olglimlerin ortalamasi farkli bulunmustur (96,2 cm vs 97,1 c¢cm, p<0,0001).
Ayrica bu ¢aligmalarda 6l¢timleri yapan kisiler oldukga egitimli olup, calismada veri olarak
kullanilacagini bildigi igin titizlikle 6l¢iim yapmistir. Ona ragmen interobserver Glgiim
ortalamalar1 farkli ¢ikmistir. Klinik pratikte gozlemsel olarak edinilen kani, tekrarlayan
Ol¢timler ozellikle de farkli kisiler dl¢liyorsa bu kadar bile giivenilir olmadig1 yoniindedir

(34).

BC esik degeri ile ilgili heniiz net bir fikir birligi yoktur. NCEP ATP III kriterlerine gore
bel ¢evresinin erkekte > 102cm, kadinda >88cm olmasi visseral obeziteyi gostermektedir
(145). Ancak ATPIII kilavuzlarinda daha diisiik bel gevresinin, 6rnegin erkeklerde 94-102

cm arasinda olmasinin da MetS ile birlikte olabilecegini ve bu insanlarin da bel gevresi
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fazla olanlar gibi tedavi edilmesi gerektigi vurgulanmistir (148). Tiirkiyede TURDEP-2
verilerine gore ortalama bel ¢evresi kadinlarda 92,8 cm, erkeklerde 97,1 cm saptanmustir.
Ayrica 1998'den 2010 yilina kadar yasa gore standardize ortalama bel ¢evresi 87,2 cm'den
94,5 cm'e ¢cikmistir. Diyabet prevalansindaki degisim ile bel ¢evresindeki degisim arasinda
da yakin iligki (r=0,651) saptanmistir (52). Ayrica IDF, MetS tanisinda santral obezite
kriteri i¢in etnik spesifik bel gevresi esik degerlerinin alinmasini 6nermektedir (Tablo 2.6.).
IDF, Avrupali kadmnlar i¢in >80 cm, Avrupali erkekler i¢in >94 cm esik degerini,
Amerikali kadinlar ve erkekler i¢inse ATPIII kriterlerindeki degerlerin kullanilmasim
onermektedir (148). Tiirkiyede yapilan takip siiresi 6 yil olan iki ¢alismada, 1682 kadin,
1638 erkek incelenmis ve MetS tanisinda Tirkiye i¢in erkekte >95 cm, kadinda >91 cm

smirlarinin kullanilmasi 6nerilmistir (163,164).

BC, VKine gore diizeltildiginde tiim nedenlere bagh mortalite ile direk olarak iliskili
bulunmustur (165). Pek cok prospektif calismada bel g¢evresi, diyabet, koroner arter
hastalig1 ve buna bagli mortalite, baz1 kanserler ile iliskili bulundugu gdsterilmistir. Ayni
zamanda glukoz intoleransi, hiperinsiilinemi, hipertrigliseritemi, azalmis HDL,
hipertansiyon ve MetS ile iligkili bulunmustur (30,148). Her ne kadar BC genellikle
VAD'nun en uygun antropometrik gostergesi olarak kabul edilse de bu diisiince tam olarak

oturmus degildir.

Tablo 2.6. IDF'in 6nerdigi etnik yapiya gore spesifik bel ¢evresi oranlart (IDF, 2006)

Ulke/Etnik grup Kadin

ABD (ATPIII degerleri) >102 cm >88 cm
Avrupa >94 cm >80 cm

Gilney Asya ve Cin >90 cm >80 cm
Japonya >85 cm >90 cm

Dogu Akdeniz ve Orta Dogu * Avrupa degerleri * Avrupa degerleri
Etnik Giiney ve Merkez Amerika *Gliney Asya degerleri *Giiney Asya degerleri

* IDF, daha spesifik veriler elde edilene kadar Dogu Akdeniz ve Orta Dogu i¢in Avrupa verilerinin, Etnik
Giiney ve Merkez Amerika i¢in ise Gliney Asya verilerinin kullanilmasini dnermektedir.

2.6.3. Kalca Cevresi

Alt viicut bolgesinde yer alan yag dokusunun biiyiik kismi gluteal ve femoral bolgede

yerlesimlidir ve tamami SAD'dan olusmaktadir (166). Bu nedenle kalga ¢evresi 6lglimiiniin
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yalnizca subkiitan yag dokusunu yansittigr distiniilmektedir (167). Kalga ¢evresi
Olctimiiniin, klinik pratikte ve klinik arastirmalarda 6zellikle bel/kalga oranini hesaplarken
klinik 6nemi vardir. Bunu sebebi santral yaglanmanin aksine, gluteal-femoral tip yaglanma
ile metabolik bozukluklar arasinda iligski ya bulunamamis ya da ¢ok daha az bulunmustur
(30). TURDEP-2 verilerine gore ortalama kalga ¢evresi kadinlarda 109,6, erkeklerde 105,5

cm bulunmustur (52).

2.6.4. Bel — Kal¢a Orani

Bel — kal¢a oran1 (BKO), bel ¢evresi 6lglimiiniin kalga gevresi 6l¢limiine boliinmesi ile elde
edilen bir orandir. Yapilan caligmalar, BKO ile MetS arasinda yakin korelasyon oldugunu
ve BKO arttik¢a, MetS riskinin de arttigin1 gostermistir. BKO'nin cinsiyete gore, metabolik
komplikasyon i¢in risk olusturan sinir degerleri, kadinlarda >0,85, erkeklerde >0,90 olarak
belirlenmistir (168). Daha sonraki yillarda 2183 erkek ve 2698 kadin bireyin incelendigi,
Hollanda'da yapilan calismada bu esik degerlerinin, olumsuz kardiyovaskiiler risk profili
ile iligkili oldugu saptanmis ve WHO ve EGIR tarafindan kabul gormiistiir (148,169).
Tiirkiyede TURDEP verilerine gore ortalama bel-kal¢a oran1 1998 yilinda kadinlarda 0,81,
erkeklerde 0,88 (170); 2010 yilinda ise kadinlarda 0,85, erkeklerde 0,92 saptanmustir (52).
Ashwell ve ark. yaptig1 ¢aligmada BKO ile abdominal BT ile dlgiilen VAD/SAD kesitsel
alanlarinin orani arasinda korelasyon saptanmistir (167). Her ne kadar BKO, visseral yag
birikiminin basit ve hizli gostergelerinden biri olsa da, bu parametrelerin VAD’yu tahmin

etmede yeterli dogruluk oranlarina sahip olmadiklarini gosteren calismalar da vardir
(152,153,167).

2.6.5. Boyun Cevresi

Literatlirde boyun ¢evresi ile metabolik sendrom ve insiilin direnci arasinda iliski oldugunu
gosteren c¢ok sayida calisma mevcuttur. "Brezilya Metabolik Sendrom" calismasinda her
iki cinsiyette de boyun ¢evresi ile HOMAIR, aclik instilin, trigliserit ve USG ile dl¢iilen
visseral yag dokusu arasinda pozitif korelasyon ve HDL arasinda negatif korelasyon
saptanmustir (171). Tiirkiye'de yapilmis bir ¢alismada ise (172) ortalama yas1 55 olan 1912
normal glukoz toleransi olan kiside ortalama boyun ¢evresi, erkeklerde 38,8 cm, kadinlarda
34,8 cm bulunmustur. MetS'u en iyi predikte eden boyun ¢evresi esik degerleri i¢in erkekte
>39 cm (%70 sensitivite, %64 spesifite), kadinda >35 cm (%65 sensitivite, %67 spesifite)

saptanmistir. Ayrica boyun g¢evresi ¢ok sayida risk faktoriiyle, 6zellikle beden kiitle
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indeksi, bel ¢evresi, HOMAIR skoru ve kan basinciyla iligkili bulunmustur. Boyun

cevresinin, MetS olasiliginda bel ¢evresine ek katkida bulundugu sonucuna varilmstir.

2.7. OBEZITE/ADIPOZITEDE BiYOIMPEDANS ANALIZ (BIA) YONTEMLERI

BIiA, viicut kompozisyonunu belirlemek icin sik kullanilan ydntemlerden biridir. BIA
yontemi, elektrik akiminin gectigi farkli viicut bolgelerinin yapisina bagh olarak (kemik,
kas, kikirdak vb.) karsilastig1 diren¢ derecesine gore, farkli oranlarda iletilmesi esasina
dayanmaktadir. Insan viicudunun biiyiik kismi, elektrik akimmin kolayca gecebildigi su ve
iyonlardan olusmaktadir. Genellikle BIA cihazlarinda, bireye iki adet elektrot baglanip
diisiik diizeyde bir elektrik akimi verilmektedir. Yag, kas ve iskelet dokusunun elektrige
kars1 olan direngleri farkli oldugu i¢in elektrik akimini farkli oranlarda iletmektedirler. Kas
dokusu gibi yagsiz viicut kiitlesi, yiiksek miktarda su (yaklasik %73) ve elektrolit
icerdiginden iyi bir iletkendir. Yag dokusu ise su icermez ve elektrik akimini iletmez. BIA
cihazina gore degigsmekle birlikte tipik olarak iletkenler ayaklara yerlestirilir (Sekil 2.5.A).
Akim bir bacaktan yukartya dogru iletilip abdomenden gegerek diger bacaktan asagiya
dogru inmektedir. Dokulardan direnglerine gére geri donen elektrik akimi odlgiilerek total
viicut suyu ve kas kiitlesi gibi yagsiz viicut kiitlesi belirlenir. Viicut agirligindan yagsiz
viicut kiitlesi ¢ikarilarak yag kiitlesi elde edilir (173). Elde edilen tiim sonuglarin kaydi,
otomatik olarak cihaz tarafinda ¢ikt1 olarak verilmektedir (Sekil 2.5.B).

-
On elektrot ¢_—_&
Arka ‘\

elektrot ’

A Sensor, avak elektrotlars, B
agirhk tagvan platform

Sekil 2.5. Tanita TBF-300 Viicut kompozisyon analizeri ve analiz raporu
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Viicut yag dagilimi, cinsiyet ve yasa gore degismektedir. Bu nedenle BIiA cihazlarinda
6l¢iilen kisinin cinsiyetinin ve yasinin kaydedildigi bir yazilim vardir. Test oncesi igilen su,
kafeinli ve alkolli igecekler veya kullanilan sigara gibi faktorler sonuglari
etkileyebilmektedir (173). BIA yonteminin, tasmabilir olmasi, maliyet-etkin olmasi,
uzmanlik veya deneyim gerektirmeyen basit kullanim sekli olmasi, zaman almayan pratik
6l¢iim yapabilme imkan1 saglamasi, tekrar edilebilir olmasi ve ayrica toplam viicut agirhigi,
viicut sivist ve iskelet kasi kiitlesi gibi yag disindaki bilesenlerin hesaplanabilmesi gibi
avantajlar1 vardir (12,173). Ancak konvansiyonel BIA ydntemleri, tiim viicut yag igerigini
tahmin ederken, bdlgesel yag dokular1 hakkinda bilgi vermemektedir (39). Ote yandan
visseral yag doku miktarmin BIA ile degerlendirilmesine yonelik yeni cihazlar
gelistirilmektedir ve son yillarda gelismis BIA cihazlar1 ile yapilan c¢aligmalarda bu
yontemlerin daha kesin yontemler olan BT ve MRG ile anlamli korelasyonlar gosterdigi

bildirilmistir (174).
2.7.1. Biyoelektrik iImpedans Analizi ile VAD 6l¢iimii (Abdominal BiA)

Abdominal BIA, visseral yag dokusunun dlgiilmesinde kullanilan yeni bir yontemdir. Bu
yontem, diger konvansiyonel BIA ydntemlerinde oldugu gibi noninvaziv olup, DEXA, BT
ve MRG gibi bolgesel yag 6l¢lim yontemlerine gére ucuz bir yontemdir. MRG yonteminde
oldugu gibi 6l¢lim zaman almamaktadir; ultrasonografide oldugu gibi, 6l¢lim yapan kisinin
egitilmis olmasi gerekmemektedir ve tomografide oldugu gibi radyasyon igermemektedir.
Bu avantajlarin yam sira tekrarlanabilir olmasi, bu cihazlarin obezite polikliniklerinde
kullanimin1 cazip kilmaktadir. Bu cihazlar bireysel saglik risklerinin degerlendirilmesi ve

tedavinin etkisinin gézlenmesi agisindan degerli bilgiler verme potansiyeline sahiptir.

AB-140 ViScan (Tanita corp, Tokyo, Japonya) bu cihazlardan birisidir ve AB-140 ile
VAD miktari, gévde adipoz doku yiizdesi (GAD%) ve bel cevresi Olclilebilmektedir.
Olgiim hasta a¢ karnina ve sirt iistii yatarken gergeklestirilir. Hastanin sadece karin bolgesi
acilir ve cihaz ile hasta arasinda kiyafet dahil herhangi bir obje olmamasina dikkat edilir
(Sekil 2.6.A). Hastanin cinsiyeti, cihazin iizerinde yer alan ekranin altindaki kumandadan
secilir (Sekil 2.6.B) ve ardindan beliren kizil6tesi (infrared) 151n, umblikus iizerine gelecek
sekilde ayarlanir. Karin {izerine (umblikus) sagital diizlemde yansitilan kizilotesi 1sin,
cihazin her iki tarafindaki kizilotesi algilayicilart (infrared sensorler) tarafindan algilanir ve
bu sekilde bireyin bel ¢evresi dlgiiliir. Ardindan dort elektrodu olan kemer (Sekil 2.6.C)

tizerindeki elektrotlar alkol ile silindikten sonra sagital diizlemde umblikus hizasinda karin
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cildi iizerine yerlestirilir. Cihazin 6l¢limii yapmaya hazir oldugunu gosteren sesli uyarisi
duyulduktan sonra, baglama diigmesine basilarak 6l¢iim baglatilir. Kemer iizerinde iki akim
veren (injecting) ve iki de algilayan (sensing) toplam dort elektrot bulunmaktadir. Akim
veren elektrotlardan 6,25 ile 50 KHz hizinda iki farkl elektrik akim1 umblikus bélgesinden
verilir ve algilayict elektrotlara ulasan akim kaydedilir (Sekil 2.7). Cihazda bulunan
kablosuz bir sistem ile empadans (6zdireng) Olgiiliir ve cihazda bulunan bir yazilim ile
bilinene dayali tahmin yontemi (ekstrapolasyon) ile yag doku kompartmanlarinin 6l¢iim
degerleri elde edilir. Cihaz ile elde edilen dl¢timlerden, iiretici firmanin gévde yag1 yiizdesi
(trunk fat%) olarak belirttigi dlciim, GAD% ve visseral yag (visceral fat) olarak belirttigi
Ol¢iim ise VAD diizeyini yansitmaktadir. Govde yagi yiizdesi %5-%75 aralifinda
belirtilirken; visseral yag orani ise 1-59 arasi goreceli birimler ile ifade edilmektedir.
Olgiim degerleri cihazin iizerindeki ekranda goriilebilmektedir. Toplam dlgiim 30 saniye
sirmektedir ve herhangi bir saglik personeli kisa bir egitimden sonra kolayca
Olgebilmektedir. AB-140 klasik impedans aygitlar1 gibi yas, boy, VA'na ihtiya¢ duymadan,
yalnizca cinsiyet secilmesi ile visseral ve abdominal adipoz doku gibi bolgesel yag
dokular1 hakkinda veri saglayabilmektedir. Tiim viicut BIA ile tahmin edilen abdominal
yag doku diizeylerinin aksine AB-140, direk olarak abdominal transimpedans: 6l¢gmekte ve
dolayisiyla doku kompartimanlarinin lokal iletimini daha iyi yansitmasi beklenmektedir.
Abdomenden, ¢ogu ekstraseliiler (6,25 kHz) ve intraseliiler (50 kHz) sividan gelen iki
farkli akim govdenin yagsiz kismin1 yansitmaktadir. Bu nedenle yagsiz kisim daha hassas
olarak segilebilmekte ve buradan da gévdenin yag kiitlesi hesaplanabilmektedir. AB-140
cihazi ile kendi klinigimizde yapilan bir arastirmada, kadinlarda visseral yag dokusunun
9,75 ve lizerinde olmasinin, erkeklerde ise 16,00 ve iizerinde olmasinin, MetS varligini

%090 sensitivite ile predikte ettigi gosterilmistir (175).

A. Olgiim sirasinda hastanin pozisyonu. B. Cihazin ekram C. Dért elektrotlu kemer.

Sekil 2.6. Tanita AB-140 ViScan cihazi
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Abdominal biyoelektrik impedans analizi (BIA) metodu. (A) Elektrik akimi (I) umblikus ve sirt arasinda
abdomen boyunca yayilir. Icten peritoneal kaviteye dogru visseral yag dokusuna penetre olan ayni voltajda
olan es potansiyel ¢izgileri flank bolgesinde viicut yilizeyine kadar ulasir. Flank bolgesinde dlgiilen voltaj (V4'
, V2'), visseral yag dokusunun artmasiyla biiyiir. (B) Flank bélgesinde olgiilen voltaj (Vy'), visseral yag
alaninin (VYA) abdomenin total kesitsel yag alnina oraniyla korelasyon gostermektedir. (C) Abdominal BIA
ile tahmin edilen VYA ve bilgisayarli tomografi (BT) ile dl¢lilen VYA alan1 arasindaki korelasyon (n=91)
(39).

Sekil 2.7. Abdominal biyoelektrik impedans analizi (BIA) metodu

Transimpedans yontem ile abdomendeki total yagi veya spesifik adipoz doku
kompartimanlarin1 ayirabilmek i¢in, abdomendeki degisik yapilari, bu yapilarin ylizeyden
ne kadar derinde oldugunu, kompozisyonunu ve rolatif iletkenligini bilmek gerekir. AB-
140 kemerinde oldugu gibi, birbirine yakin elektrotlar arasindaki impedans daha g¢ok
yiizeysel yapilar1 yansitmaktadir (33). Abdomende SAD yiizeye en yakin yap1 olup, diger
yapilara (kas gibi) gore 5-10 kat daha az iletkendir (176). Bireyler arasindaki
transimpedansta goriilen farklilik, SAD'nun bireyler arasinda degisik volim ve
derinliklerde olmasi nedeniyle olabilir. Transimpedans yontem ile VAD'mun giivenilir
olarak predikte edilmesi, VAD'nun derinligi kadar abdomendeki diger yapilar olan kas,
mezenter, omurga, karaciger ve diger i¢ organlarin hacimleri, derinlikleri ve
iletkenlikleriyle degismektedir. Ornegin karaciger yag iceriginin yiiksek oldugu
durumlarda karaciger voliimii de artmaktadir ve bu hastalarda MR ile AB-140 VAD
lgiimleri arasindaki iliskinin giicii diismektedir (177). Ayrica ¢alismalarda VKI arttikga,
ozellikle 25 kg/m2 tizerinde, MRG ve AB-140 ile olgiillen VAD diizeyleri arasindaki
korelasyon giiciiniin azaldig1 gozlenmistir (33). Bu sonug, bizzat abdominal yag dokusunun

miktarinin da 6lgtimleri etkileyebilecegini gostermektedir. Obez bireylerde VAD derinligi
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ya da ylizeye uzakligi artmaktadir. Elektrotlar arasindaki mesafe ne kadar yakinsa, o kadar
yiizeysel yapilardaki impedans daha iyi 6l¢iiliir. Daha derin yapilar1 6lgmek igin akimi
baslatan ve algilayan elektrotlar aras1 daha fazla mesafe olmasi gerekir. Bu cihazdaki ileten
ve algilayan elektrotlar aras1 mesafe sabit ve kisa oldugu igin, obezlerde daha derin

bolgelere akim ulasmiyor olabilir. Ol¢iim dogrulugu bu yiizden azaliyor olabilir (33).

"Pubmed" veritabaninda yaptigimiz literatiir taramasinda gorebildigimiz kadari ile bu cihaz
ile yapilmis sekiz arastirma yaymlanmistir. Bir ¢alismada, MRG ile AB-140, obez ve
normal kilolu bireylerde karsilastirilmustir (33). Bu ¢alismada Abdominal BIA ile &lgiilen
VAD ve GAD% ile MRG ile 6l¢iillen VAD miktari, SAD miktari, total abdominal adipoz
doku kiitlesi ve ylizdesi arasinda giiglii korelasyonlar saptanmistir (r=0,622-0,938). Ayrica
abdominal BIA ile élgiilen VAD ve GAD% ile "H MR Spektra ile lgiilen karaciger yag
igerigi arasinda (r=0,567, 0,447) da orta diizeyde iliski saptanmigtir. MRG ile 6l¢iilen VAD
miktar1 en yiiksek diizeyde bel gevresi (orta nokta bel gevresi) ile iliskili bulunurken
(r=0,844); MRG ile dlgiilen SAD miktar1, en ¢cok BIA ile lgiilen GAD yiizdesi ile iliskili
bulunmustur (1=0,884). Cinsiyetlere gore ayrildiginda ise abdominal BIA ile dlgiilen VAD
diizeyi ile MRG ile 6lciilen VAD diizeyi arasindaki iligkinin giicliniin arttig1 saptanmigtir
(toplamda r=0,731, kadinlarda r=0,889, erkeklerde r=0,794). Ancak cinsiyetlere gore
ayrildiginda da MRG ile 6lgiilen VAD diizeyi yine en giiglii bel ¢evresi ile iligkili
bulunmustur. Aym ¢aliygmada VKi'ne goére hastalar ikiye ayrildiginda, VKI<25 kg/m2
olanlarda MRG ile Olgiilen VAD en giiglii olarak AB-140 ile 6l¢iilen VAD ile korele
bulunmus (r=0,786); ancak VKi>25 kg/m2 olan grupta MRG ile 6l¢iilen VAD diizeyi, en
giiclii olarak bel ¢evresi ile korele bulunmustur (r=0,774). Kilolularda AB-140 ile dl¢iilen
VAD ile MRG ile 6l¢giilen VAD arasindaki korelasyonun giicli diigmiistiir (r=0,523). Bu
caligmanin sonucuna gore AB-140 cihazinin, total abdominal adipoziteyi predikte
edebildigi, ancak VAD'yu predikte etmede etkisinin Ozellikle kilolu bireylerde sinirl
oldugu saptanmustir. Yazarlar, yine de bu cihazi abdominal obeziteyi taramada diger
parametrelerin yaninda nispeten ucuz, tasinabilir, pratik, operatdrden bagimsiz olmasi

ozellikleri nedeni ile kullanilabilecek motivasyonel bir ara¢ olabilecegini vurgulamislardir.

Baska bir ¢alismada da hastalarin abdominal BIA 6l¢iimlerinin BC'si ve MRG &lgiimleri
ile korelasyonuna bakilmustir (34). Bu calismada hastalar, VKI <25, 25-29,9, 30-35 kg/m?
olarak 3 gruba ayrilmis; gruplar da cinsiyete gore 2 gruba ayrilmis ve her grupta 20 hasta

olacak sekilde 6 grup olusturulmustur. Bu sonuglara gore de toplamda ve tiim VKI
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gruplarinda erkeklerde VAD diizeyi daha fazla saptanmistir. Ayrica cihazin Ol¢tiigi
parametrelerin, MRG ile korelasyon analizleri sonucu, AB-140 cihazinin total abdominal
adipoz doku alanini ¢ok iyi (r=0,89-0,94); SAD alanin1 iyi (r=0,83-0,87) ve VAD alanim
orta diizeyde (r=0,61-0,65) yansittig1 bildirilmistir. Ote yandan AB-140 cihazinin, MRG ile
Ol¢iilen total abdominal adipoz doku ve SAD diizeyini gostermedeki giiciiniin, maniiel
BC'ne iistiinliigii saptanmamis ama maniiel BC kadar degerli bulunmustur. Ancak MRG ile
Olclilen VAD alanini en iyi bel ¢evresi predikte etmistir. Ayrica maniiel 6l¢iilen umblikal
bel ¢evresi ile AB-140 ile Olgiilen bel gevresi arasinda erkekte ve kadinda giiglii
korelasyonlar saptanmistir (Sirastyla 1=0,95 r=0,90). Sonug olarak bu ¢alismada AB-140
cihazi ile Olgiilen parametrelerin, maniiel BC'ne iistlinliigii saptanmamis olsa da maniiel BC
kadar degerli bulunmustur. Yazarlar, maniiel BC Olcerken calismalarda gdsterilen
hassasiyetin klinik pratikte her zaman uygulanamadigini; "interobserver" ve 6zellikle de
"intraobserver" farkliliklarin mevcudiyeti diisiiniildiigiinde bu aletin gelecek vaat ettigini

vurgulamislardir.

Aym grubun yaptig1, 120 bireyin dahil edildigi baska bir ¢aligmada, bel gevresi, VKI,
klasik BIA, abdominal BIA ve DEXA &l¢iimleri ile MRG ile dlgiilen VAD, SAD ve total
abdominal adipoz doku arasinda korelasyonlar incelenmistir (37). Her iki cinsiyette de
DEXA da dahil, tim bu 6l¢iim yontemleri, total abdominal adipoz doku ile oldukga giiglii
iligkili bulunmus ancak VAD ile belli seviyede iliskili bulunmustur. Bu iliskinin giicii total
abdominal adipoz doku ile olan iliskiye gore ¢ok daha diisiikk bulunmustur. Asagidaki
tablolarda bu ¢alismada AB-140 ile olclilen VAD diizeyi ve GAD%'in diger olgiim
parametreleri ile karsilastirilma sonuglar1 yer almaktadir. Tabloda da goriildiigii gibi AB-
140 cihazi, MRG ile 6lgiilen SAD ve TAAD (Total abdominal adipoz doku) miktarin
yansitma acisindan bel cevresi ile benzer ve diger yontemlere iistiin; ancak MRG ile
Olciilen VAD miktarim1 yansitma acisindan diger yontemlerden asagida goriinmektedir
(Tablo 2.7.). Ancak ne DEXA, ne abdominal BIA ile 6lgiilen VAD ve GAD%, MRG ile
dlgiilen VAD'yu yansitmasi acisindan hem erkekte hem de kadinda VKI ve BC'ne iistiin
bulunmamistir. Ayrica bu ¢alismada yalnizca erkeklerde, klasik tiim viicut BIA (BC-420,
MC-180) ile tahmin edilen VAD diizeyi, MRG ile dl¢iilen VAD alanini yansitma agisindan
BC, VKIi ve DEXA'ya iistiin goriinmektedir. Sonug olarak bu ¢aligmada tiim viicut BIA,
BC, VKI, abdominal BIA ve DEXA ile 6lgiilen veya hesaplanan adipoz doku diizeylerinin,
SAD ve TAAD ig¢in uygun prediktorler oldugu ancak simdilik bu basit tekniklerin VAD
miktarin1 belli diizeyde yansitsa da, VAD i¢in uygun prediktor gibi goriinmedigi
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bildirilmistir. Bu nedenle, VAD diizeyi dogru olarak 6l¢iilmek isteniyorsa MRG gibi

sofistike goriintiileme yontemlerine ihtiyag oldugu vurgulanmstir (37).

Tablo 2.7. AB-140 ile olgiilen VAD diizeyi ve GAD%'sinin MRG ile Olgiilen
parametrelerle olan iligkisine gore diger 6l¢tim yontemleriyle karsilastirilmasi
Kadin Erkek

MRG VAD MRG SAD MRG TAAD MRG VAD MRG SAD MRG TAAD
AB-140 ile olciilen VAD diizeyi ile ilgili karsilastirmalar

BC Bir miktar Bir miktar Bir miktar Bir miktar Benzer Benzer
asagi ustiin uistiin asagi
DEXA Benzer Benzer Benzer Bir miktar Bir miktar Bir miktar
asagi ustiin ustiin
BC-420 Benzer Belirgin Belirgin istiin Belirgin Belirgin Bir miktar
stlin asagida iistlin tistlin
MC-180 Bezer Belirgin Belirgin tistiin Belirgin Belirgin Bir miktar
iistlin asagida iistlin tistlin
AB-140 ile olgiilen GAD% ile ilgili karsilastirmalar.
BC Bir miktar Bir miktar Benzer Bir miktar Benzer Benzer
asagi ustiin asagi
DEXA Benzer Benzer Benzer Bir miktar Bir miktar Bir miktar
asagi ustiin ustiin
MC-180 Belirgin Belirgin Belirgin istiin Benzer Bir miktar Bir miktar
asagi ustlin ustiin ustiin

AB-140: Abdominal biyoimpedans analiz cihazi, BC: Bel gevresi, DEXA: Dual enerji X-ray absorbsiometri,
BC-420 ve MC-180: Tim viicut abdominal biyoimpedans analiz cihazlari, MRG: Manyetik rezonans
goriintiilleme, VAD: Visseral adipoz doku, SAD: Subkiitan adipoz doku, TAAD: Total abdominal adipoz
doku.

Basgka bir c¢alismada (39) 59 saglikli ve 32 KVH siiphesi nedeniyle yatirilan bireyler
incelenmistir. Bu c¢alismada kullanilan abdominal BIA cihaz1 ile (cihazin ticari ismi
belirtilmemistir) hesaplanan VAD alan1 ile BT ile saptanmig VAD alanini arasinda giiglii
korelasyon saptanmistir (r=0,88, p<0,0001). Bu calismada cihaz ile dlgiillen VAD alani,
MRG ile &lgiilen VAD alanimi yansitma agisindan, BC, VKI ve konvansiyonel BIA ile
olgiilen TVAD Kkiitlesine gore iistiin bulunmustur. Ayrica bu cihaz ile tekrarlanabilirlik
acisindan en 1yi 6l¢iim sekli ayakta pozisyonda ve ekspiryum sonunda alinan 6l¢lim olarak
belirtilmistir (39). Ayn1 grubun (44) ayn abdominal BIA cihazi ile yaptign ve &nceki
calismadan 2 yil sonra yayinladiklar1 ¢aligmalarinda, bu cihaz kullanilarak ol¢iilen visseral
yagdaki azalmanin metabolik risk faktorlerindeki azalma ile iligkili olup olmadigina
bakilmistir. Calismaya ortalama yasi 48 ve ortalama VKI, 24,2 kg/m? olan 2336 Japon
erkek alinmistir. Bu ¢alismada metabolik risk faktorlerinden KB yiiksekligi, dislipidemi ve

disglisemi incelenmistir. Metabolik risk faktdr sayisi, BIA ile tahmin edilen VAD alanina
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gore yagli olanlarda, obeziteden bagimsiz olarak daha fazla bulunmustur. Ayrica bu
calismada ilging olarak ortalama metabolik risk faktorii sayisi, visseral yagl olup VKIi<25
kg/m2 olanlarda, visseral yagsiz olup VKI> 25 kg/m2 olanlara gore fazla bulunmustur
(p<0,0001). Visseral yagh olup, VKI > 25 kg/m2 olanlarda ise risk faktorii say1 ortalamasi
en yliksek bulunmustur. Ayrica ortalama bir yilin sonundaki dlgiilen degerlere gére, VAD
alanindaki azalma veya artma ile risk faktorii sayisindaki azalma veya artma arasinda
korelasyon oldugu saptanmistir (p<0,0001) (44). Bu ¢alisma sonuglarina gére VAD
azalmasiyla, risk faktorii sayisinin da belirgin azaldigi ve VKi'den bagimsiz olarak VAD
fazlaliginin risk faktorii sayisini artirdigi gosterilmistir. Sonug olarak bu ¢aligmada da (44),
diger bazi caligmalarda oldugu gibi obez bireylerde visseral yag miktarinda azalma ile
glukoz ve lipid metabolizmasinda diizelme arasinda iliski saptanmistir (40-43) ve bu
cihazin Olctiigii VAD diizeyindeki azalmanin, metabolik risk faktorlerindeki azalmay1

yansittig1 gosterilmistir (44).

Abdominal BIA cihazlari, son yillarda yapilan c¢alismalar sonucunda, abdominal adipoz
doku kompartimanlarini tahminde, bazi arastirmacilar tarafindan 6nerilmektedir (178-180).
Ancak AB-140, diger abdominal ve tiim viicut BIA cihazlari, adipoziteyi voliim ya da
kiitle olarak Slgememektedir. Bu nedenle tiim bu calismalar, sadece BIA ydntemlerinin
abdominal adipositenin gecerli bir prediktorii olup olmadigr konusunda fikir verebilir ve

direk bir karsilastirma yapamazlar.
2.8. OBEZITE/ADIPOZITE ICiN KULLANILAN GELISMiS YONTEMLER

MRG ve BT gibi goriintiileme teknikleri viicut kompozisyon analizinde altin standart

yontemler olup DEXA ve USG da diger gelismis yontemlerdir (12).
2.8.1. Bilgisayarh Tomografi ve Manyetik Rezonans Goriintiileme

Bilgisayarli tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Goériintiileme (MRG) intraabdominal
adipoz doku kantitatif degerlendirmesinde altin standart yontemlerdir (12). BT i¢in spesifik
aralikta Hounsfield {inite (HU) degerleri, degisik dokular arasinda ayrim yapmada temel
radyolojik Olgiitlerdir. Yag dokuyu tanimlayan pencere genisligi -250 HU ile -30 HU
arasinda degismektedir (12). Tek kesit goriintiillemelerin, voliimetrik analizlere goére
kesinligi daha azdir. Tiirkiyede yapilan bir ¢alismada ise (158) KAH'ma gore optimal

spesifite ve sensitiviteyi veren VAD alan1 kesim noktalari, erkekler i¢in >140 cm? kadnlar
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icin >120 cm? bulunmustur. Diinyadan benzer ¢alismalara bakildigi zaman, VAD >130
cm? olmasinin her iki cinsiyette de riski artirdigi vurgulanmistir (181). Cok kesitli MRG,
hacim hesabinda tercih edilen yontemlerden birisidir, ancak maliyeti ve ulasilabilirligi
yontemin kullanimini smirlayan faktorlerdir. MRG ile 6l¢iim kesinligi oldukga yiiksektir
(12), ancak BT olgiimlerindeki sorunlar MRG dlglimlerinde de goriilebilmektedir. Hem
BT, hem de MRG tekniginin diger bir sinirlayici tarafi asir1 obez bireylerde
uygulanamamasidir. Bunun sebebi ise MRG ve BT tarayicilarina baglanan masalarin
agirlik siirlar1 vardir ve asir1 obez bireylerin karin ¢evrelerinin MRG veya BT tarayicisi

alanina uygun olmamasidir (12).
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3. HASTALAR ve YONTEM

Bu calisma Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu tarafindan
onaylanmis (Proje no: KA12/192) ve Baskent Universitesi Arastirma Fonunca
desteklenmistir. Calismaya, Baskent Universitesi Ankara Hastanesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklar1 Bilim Dali Merkez ve Umitkdy polikliniklerine 1 Ekim 2011 ile
1 Haziran 2013 tarihleri arasinda kilo vermek i¢in bagvuran ve son bir yildir diyet veya

egzersiz yapmadigini bildiren 275 birey alindi.

Bazal degerlendirmede bilinen glukoz tolerans bozuklugu olup oral antidiyabetik, insiilin,
anti-obezite tedavi alanlar; anti-depresan ya da anti-psikotik ilag kullananlar; steroid veya
hormon replasman tedavisi alanlar; regetesiz satilan kilo verdirici ilaglart kullananlar veya
herhangi bir hastalik i¢in bitkisel karisim ilag kullanan hastalar gibi kilo ve glukoz
metabolizmasina etkili ilaglar1 almakta olanlar g¢aligmaya alinmadi. Yalnizca bazal
degerlendirmeden en az 3 ay Once L-tiroksin baslanip, 6tiroid durumda olup, L-tiroksin
dozu degismeyecek hastalar calismaya alindi. Bazal degerlendirmede diyabet tanisi
konulan ve ila¢ baglananlar da calisma dis1 birakilirken, diyabet tanisi konulup ilag
baglanmayan bireyler calismaya dahil edildi. Bazal degerlendirmeden sonra viicut
agirh@ini ve metabolik parametreleri degistirme potansiyeli olan ilag (anti-lipidemikler,
anti-hipertansif ilaglar, oral anti-diyabetik ilaglar, insiilinler, anti-depresan veya anti-
psikotik 1ilaglar, vb.) baslanan bireyler calisma dis1 birakildi. Ayrica yasit >70 ve <I8
olanlar, KKY, KBH, SVO, kanser dykiisii olanlar, kalp pili olanlar, kalp kapak replasman
yapilmis hastalar, GIS cerrahisi gegirenler, inflamatuvar barsak hastaligi ve diger
malabsorbsiyon sendromlari olanlar, kronik karaciger hastalig1 olanlar, 6tiroid olmayanlar,
3 ay siire zarfinda herhangi bir girisimsel islem veya cerrahi islem yapilan veya planlanan
hastalar, gebeler ve calisma periyodunda herhangi bir nedenle hastanede yatan hastalar

¢alismaya alinmadi (Tablo 3.1).
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Tablo 3.1. Calismaya dahil etme ve diglama kriterleri

Dislama kriterleri

Bilinen glukoz tolerans bozuklugu olup oral antidiyabetik, insiilin, anti-obezite tedavi alanlar,

Anti-depresan ya da anti-psikotik ila¢ kullananlar, steroid veya hormon replasman tedavisi
alanlar,

Kilo ve glukoz metabolizmasina etkili ilaglar1 almakta olanlar, recetesiz satilan kilo verdirici

ilaclar1 veya herhangi bir hastalik i¢in bitkisel karisim ila¢ kullanan hastalar,
Bazal degerlendirmede diyabet tanis1 konulan ve ilag baslananlar,

Bazal degerlendirmeden sonra viicut agirligini ve metabolik parametreleri degistirme
potansiyeli olan ilag (anti-lipidemikler, anti-hipertansif ilaglar, oral anti-diyabetik ilaglar,
instilinler, anti-depresan veya anti-psikotik ilaglar, vb.) baslanan bireyler

Yas1 >70 ve <18 olanlar,

KKY, KBH, SVO, kronik karaciger hastalig1 olanlar, kanser oykiisii olanlar, kalp pili olanlar,
kalp kapak replasmani yapilmig hastalar,

GIS cerrahisi gegirenler, inflamatuvar barsak hastaligi ve diger malabsorbsiyon sendromlari

olanlar,
Otiroid olmayanlar,

Ug ay siire zarfinda herhangi bir girisimsel islem veya cerrahi islem yapilan veya planlanan

hastalar,
Gebeler,
Calismada periyodunda herhangi bir nedenle hastanede yatan hastalar ¢alismaya alinmadi.

Ikinci kontrole gelmeyen hastalar

Dahil etme kriterleri

Diyet yapmak icin basvuran, dislama kriterlerini tasimayan tiim hastalar

Yalnizca bazal degerlendirmeden en az 3 ay once L-tiroksin baglanip, 6tiroid durumda olup, L-

tiroksin dozu degismeyecek hastalar.

Diyabet tanisi konulup ila¢ baglanmayan bireyler

KKY: Konjestif kalp yetmezligi, KBH: Kronik bobrek hastaligi, SVO: Serebrovaskiiler olay, GIS: Gastro-
intestinal sistem

Bazal degerlendirmede bireyler, sigara aliskanligi (paket/yil), alkol aligkanlig1 (cc/hafta),

kadinlarda menopoz durumu, kullanilan ilaglar ve ailede diyabet Oykiisii acisindan

sorgulandi. Haftalik alkol alim miktarlari, her 100 cc raki, viski ve votka i¢inde 45 cc; cin

icinde 35 cc; bira i¢inde 5 cc ve sarap i¢inde 12 cc alkol oldugu kabul edilerek hesaplandi
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(182). Bireylerin viicut agirhigr (VA), kilogram (kg) cinsinden; boy, santimetre (cm)
cinsinden olgiildii.  Viicut kiitle indeksi (VKI), hastanin kilogram cinsinden viicut
agirh@inin, metre cinsinden boyunun Karesine boliinmesiyle elde edildi (kg/m?). Bel
cevresi (BC) oOlglimii umblikus bolgesinden hasta ayakta iken bir mezura yardimi ile

sleiildi.

Bel ¢evresi Ol¢limii ayn1 zamanda yatarak AB-140 ViScan cihazi ile (Tanita corp, Tokyo,
Japonya) de olgiildii. Kalca ¢evresi (KC), en genis kalga bolgesinden hasta ayakta iken bir
mezura yardimi ile Ol¢iildii. Boyun g¢evresi, hasta ayakta iken laringeal ¢ikintinin hemen
tizerinden yere paralel olarak bir mezura yardimi ile dlgiildii. Bel/kalga orani, maniiel
olgiilen bel gevresinin, kalca gevresine orani ile hesaplandi. Olgiimler, en az 8-10 saatlik
acliktan sonra alindi. Visseral adipoz doku (VAD) diizeyi ve govde adipoz doku (GAD)
yiizdesi "AB-140 ViScan cihazi (Tanita, Tokyo, Japonya)" ile 6lgiildii. Tiim viicut adipoz
doku (TVAD) kiitlesi ve yiizdesi "TBF-300 body composition analyzer" (Tanita corp,
Tokyo, Japonya) ile &lgiildii. Olgiim, her hasta igin yaklasik 60 saniye siirdii. Goniilliiler,
Olctimden 24 saat oncesinden alkol almamalari, 6l¢limden 4 saat 6ncesinden kafein igeren
icecek tiiketmemeleri konusunda uyarildilar. Sonuglar1 etkileme potansiyeli olan agir

kiyafetler, kiipe, yliziik ve benzeri takilarin 6l¢iim 6ncesi ¢ikartilmasi istendi.

Biitiin goniillillerden vendz kan 6rnegi ile aglik kan sekeri (AKS-mg/dL), aglik insiilin
(nU/mL), trigliserit (mg/dL), HDL-K (Yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterolii, mg/dL),
LDL-K (Distik dansiteli lipoprotein kolesterolii, mg/dL), TSH (Tiroid stimiile edici
hormon, TU/mL) diizeyleri ¢alisildi. TSH ve insiilin 6lgtimleri "imunokemiluminasan
assay" yontemi ile calisildi (Architect ¢8200, Abbott). AKS "Hexokinase/G-6-PDH"
yontemi (Architect ¢8200, Abbott), LDL-K "Measured, Liquid Selective Detergent™ direk
yontemi (Architect ¢8200, Abbott), HDL-K "Accelerator Selective Detergent” direk
yontemi (Architect c8200, Abbott) ve trigliserit diizeyi "Glycerol Phosphate Oxidase"
yontemi ile (Architect c8200, Abbott) calisildi. Risk faktorleri olanlarda ve AKS > 100
olanlarda, 75 gr oral glukoz tolerans testi (OGTT) yapild1 ve hastalarin 120. dakikadaki
kan sekeri diizeyleri belirlendi. Ayrica bir sfingomanometre ile hasta en az 15 dakika

istirahat ettikten sonra kan basinci 6l¢iimii yapildi.

Prediyabet ve diyabet tanilari, Amerikan Diyabet Cemiyeti (ADA) kriterlerine gore
konuldu (183). Buna gore AKS, 100-125 mg/dL ve/veya tokluk kan sekeri (TKS), 140-199
mg/dL olan bireylerin, prediyabet; 2 farkli 6l¢limde AKS > 126 mg/dL ve/veya TKS > 200
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mg/dL olan bireylerin, diyabet tanis1 oldugu kabul edildi. Tekrarlayan ol¢timlerde sistolik
kan basmeci > 140 mmHg ve/veya diastolik kan basinct > 90 mmHg olanlar veya anti-
hipertansif ilag kullanan bireylerde hipertansiyon oldugu kabul edildi (184). LDL diizeyi >
130 mg/dL olanlar veya statin grubu ilag alan bireylerde hiperlipidemi oldugu kabul edildi
(145). HOMA-IR (Homeostasis model assessment of insulin resistance) skoru, "aglik kan
sekeri x aglik insiilin / 405" formiilii ile hesaplandi (Aglik insiilin i¢in "uIU/ml", aclik
glukozu i¢in "mg/dL" birimleri kullanild1) (120). insiilin direnci olan hastalar1 belirlemek
icin Ascaso ve arkadaslarinin (104) belirledigi HOMA-IR esik degeri olan "2.6" degeri

kullanildi. Bu deger ve iizerinin insiilin direnci oldugu kabul edildi.

Goniilliillerdeki MetS varligi i¢in "National Cholesterol Education Program (NCEP) Adult

Treatment Panel 111" (ATP I11) kriterleri (Erkeklerde BC > 102 cm, Kadinlarda BC > 88 cm olmasi;
AKS > 100 mg/dL veya ilag tedavisi alyyor olmak; TG > 150 mg/dL veya ilag¢ tedavisi aliyor olmak; HDL <40
mg/dL (Erkek), <50 mg/dL (Kadin) veya ilag tedavisi alyyor olmak; KB > 130/85 mmHg veya antihipertansif

tedavi aliyor olmast) (145) kullanildi. Bes kriterden en az ti¢ tanesi pozitif olan bireylere MetS

tanist konuldu.

Bazal degerlendirme sonrasi bireylere uygun diyet ve egzersiz Onerilerinde bulunulduktan
3+1 ay sonra goniilliiler kontrole g¢agrildi. Kontrol icin bagvuran bireylerden, diyet
yapmadigini beyan edenler ve diglama kriterlerini karsilayanlar calisma dis1 birakildiktan
sonra, diyet yaptigini sOyleyen ve calisma kriterlerini tasiyan 103 birey calismaya dahil
edildi. ikinci kontrol i¢in basvuran hastalar, yukarida bahsedilen antropometrik dlciimler,
yag Ol¢iimleri ve laboratuar olglimleri ile tekrar degerlendirildi. Ayrica diyete uyanlarin,
diyete uyum derecesi sorgulandi. Diyete uyum derecesi: kotii (1), orta (2), iyi (3), ¢ok iyi
(4) olarak gruplandi. Hastalara egzersiz yapip yapmadiklart ve egzersiz yapanlarda
egzersiz diizeyi sorgulandi. Yapilan haftalik egzersiz siiresi ve tipi kaydedildi. Ancak
standardize etmek i¢in tablo 3.2'de verilen bilgiler kullanilarak yapilan egzersiz esdegeri
olan yaklasik tempolu yiiriiyiis miktar1 hesaplandi (185,186) ve bu veriler, tamamen

goniilliilerin beyanlaria gore kaydedildi.
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Tablo 3.2. Egzersiz tiirlerine gore viicut agirligr 68kg (150 1b)* ve 86 kg (190 Ib)** arasi

olan bireyler i¢in 30 dakikada ortalama yakilan kalori miktarlari ve bu

egzersize esdeger yaklasik tempolu yiirtiytis siireleri (185,186)

Egzersiz tiirii Yakilan kalori Yakilan kalori Esdeger tempolu yiiriiyiis
(kcal/30 dk)* (kcal/30 dk) ** sitresi

Yiirtyiis 132-168 102-127 ~ 15 dk

Tempolu yiiriiyiis 213-270 219-273 30 dk

Kosu 276-351 303-377 ~ 40 dk

Bisiklet (<10 km/saat) 132-165 146-182 ~ 30 dk

Yiizme 261-330 211-264 ~ 40 dk

Hastalarin iki ardisik vizitte bakilan TVAD miktari, TVAD yiizdeleri, VAD miktari, GAD
yiizdesi, boyun cevresi, kalgca gevresi ve bel ¢evresi degerleri arasindaki degisim (Avizit-
vizitz Risk Faktorii) ve aclik kan sekeri, aglik insiilin, trigliserit, LDL-K, HDL-K diizeyleri
ve HOMA-IR skorlar1 arasindaki degisimler (A yizit-vizic metabolik parametre) hesaplandi.

Elde edilen degerler, iki vizit aras1 metabolik parametrelerdeki "fark"lar olarak kaydedildi

(VAD fark, BC fark vb.).

3.1. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Arastirmanin istatistikleri SPSS for Windows v16.0 (Statistical Package for Social
Sciences; Chicago, IL) paket programi kullanilarak yapilmistir. Gruplar arasindaki
oranlarin karsilastirilmalarinda o testi kullanildi. Ilk vizitte elde edilen bazal metabolik
parametrelerin ve iki vizit arasi farklarin korelasyon analizleri i¢in Pearson ve Spearman
korelasyon analizi yontemleri kullanildi.  Gruplar arast ortalama degerlerin
karsilastirilmalarinda independent samples t-testi, non parametrik verilerin ortalamalariin
karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi kullanildi. Iki vizit arasinda bagimh
degiskenlerin analizi i¢in paired sample T-test, Wilcoxon ve McNemar testleri kullanildi. P

degerinin <0,05 olmasi istatistiksel agidan anlamli kabul edildi.

36



4. BULGULAR

Kilo vermek i¢in bagvuran 274 hastanin, %75,5'1 (207 kisi) kadin, %24,5'1 (67 kisi) erkek
hastalardan olugsmaktaydi. Hastalarin bazal degerlendirmesi yapildiktan ve hastalara uygun
diyet ve egzersiz onerilerinde bulunulduktan 3+1 ay sonra kontrole ¢agrild. Ikinci kontrol
icin bagvuran ve diyet yaptigin1 sdyleyen 103 (%38) kisi, dlclimleri yapilarak ¢alismaya
alindi. Bu hastalarin %81,6's1 kadin (84 kisi), %18,4'i erkek (19 kisi) bireylerden
olugmaktaydi ve hastalarin ortalama yasi, 41,8 (£10,5, 21-67) saptandi. Kadinlarin %32,1"
(27 kisi) postmenopozal, %67,9'u (57) premenopozal bireylerden olusmaktaydi. Hastalarin
ortalama viicut agirligt, 80,1 (£15,6, 54,5-132,8) kg; viicut kiitle indeksi, 29,9 (+5,0, 21,0-
46,9) kg/m2 saptandi. Laboratuar parametrelerinden, ortalama aglik kan glukozu, 97 (%10,
77-118) mg/dL; insiilin diizeyi, 12,1 (£6,0, 3,0-41,3) uU/mL; HOMAIR skoru 2,94
(£1,56); LDL-K diizeyi, 127 (£35) mg/dL; trigliserit diizeyi, 131(£80) mg/dL; HDL-K
diizeyi 47 (£10) mg/dL, TSH diizeyi 1,74 (0,35-4,86 +0,83) plU/mL saptandi. Ayrica
calisma popiilasyonunun %44'i obez, %41'1 hafif kilolu ve %15'1 normal kilolu saptand.
Diyet yaptigin1 soyleyen 103 hasta, ortalama 5,3 (1,9-17,6£3,2) ay sonra ikinci vizit igin
basvurdu. Vakalarin yalnizca %48'1 planlanan siire olan 3+1 ay sonra bagvurdu. Kontrole
zamaninda gelemeyenlerin hepsi, baslangigta diyet yapamadiklart i¢in gelemediklerini
bildirdiler. Calismaya alinan tiim hastalarin kontrole gelmeden 6nceki ortalama 3,2 (1,9-
4,4+0,71) ay siiresince degisik derecelerde diyet yaptigi 6grenildi. Diger bir deyisle,
hastalar iki vizit arasindaki ortalama siire olan 5,3 ayin son 3,2 aymi diyet yaparak
gecirmislerdi. Diyete uyum derecelendirildiginde, hastalarin biiyiik cogunlugu (%45,6's1)
orta derecede diyet yaptigini sdyleyen hastalardan olusmaktaydi. Hastalarin %29'u (30
kisi) hi¢ egzersiz yapmadigini, %71'i (73 kisi) ise degisik diizeylerde egzersiz yaptiklarini
bildirdiler. Egzersiz yapan hastalar, haftada ortalama 3,1 (+1,8, 1-9) saat tempolu yliriiyiis
veya tempolu yliriiyilise esdeger egzersiz yaptiklarini bildirdiler.

Erkek ve kadinlarin bazal 6zellikleri karsilastirildiginda (Tablo 4.1.), yas farki yoktu (41 vs
42, p=0,706); iki vizit aras1 gegen siire, diyet yaptiklar siire ve diyete uyumlar1 benzerdi.

Kadinlarin %20'si kotii, %48'i orta, %30'u iyi ve %2'si ¢ok iyi diyet yaptiklarini sdylerken;

erkeklerin %32'si kotl, %37'si orta, %26's1 iyi, %5'i ¢ok iyi diyet yaptiklarini bildirdiler.
Hem kadinlar, hem de erkekler, agirlikli olarak orta derecede diyete uyduklarini bildirdiler.

Kadin ve erkeklerde "egzersiz yapiyorum" diyenlerin orani (%73 vs %63, p=0,412) ve
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egzersiz yaptyorum diyenlerin haftalik egzersiz siireleri (3 saat/hafta vs 3,5 saat/hafta,
p=0,186) benzerdi. Sonu¢ olarak diyet ve egzersiz uyumunun kadin ve erkekler arasinda
farklt olmadig1 goriildii. Erkeklerin de kadinlarin da, ailesinde diyabet olanlarinin orani
benzerdi (%53 vs %60, p=0,582). Ailesinde diyabet olanlardan, erkeklerin %90'inda,
kadinlarin ise %86'sinda birinci derece akrabalarinda diyabet oldugu 6grenildi. Erkeklerde
sigara icme Oykiisii daha fazlaydi (%58 vs %33, p=0,046). Sigara i¢gmekte olanlarin ve
birakmis olanlarin bugiine kadar ictikleri sigara miktarlar1 da erkeklerde daha fazla
goriinmekle birlikte istatistiksel olarak benzerdi (13,6 paket/yil vs 9,5 paket/yil, p=0,189).
Diizenli alkol kullanimi erkelerde daha fazlaydi (%26 vs %S5, p=0,01), ancak alkol
alanlarin alkol tiiketim miktarlar1 benzerdi (60 cc/hf vs 73 cc/hf, p=0,795) (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Kontrole gelen 103 kadin ve erkek hastanin bazal 6zelliklerinin karsilastirmasi

n (2/3) Kadin
Yas 84/19 42+ 11 41£10,2 0,706
Iki vizit arast siire 84/19 5,3+2.9 5,4+4.2 0,218
Diyet siiresi (ay) 84/19 3,2+0,7 3,1+0,6 0,529
Diyete uyum derecesi 84/19 2 (1-4)* 2 (1-4)* 0,962
Diyete uyum derecesi iyi olanlar® 84/19 27 (%32,1)  6(%31,6) 0,962
Egzersiz yapanlar 84/19 61(%72,6) 12(%63,2) 0,412
Haftalik yiirliyis siiresi (saat/hafta) 61/12 3,0£1,8 3,5¢1,5 0,186

Ailesinde diyabet olanlar (1 veya 2. derece) 84/19 50(%59,5) 10(%52,6) 0,582
Sigara igenler (aktif igenler ve birakmuglar) 84/19 28(%33,3) 11(%57,9) 0,046

Sigara igenler (aktif igenler) 84/19 20(%23,8) 7(%36,8) 0,258
Sigara igme oranlar1 (paket/y1l) 28/11 9,5+7,5 13,6+11,1 0,189
Alkol alanlar 84/19 4(%4,8) 5(%26,3) 0,010
Alkol alma miktarlari (cc/hafta) 4/5 60,2+67,9 72,6£68,4 0,795

? Diyete uyumu iyi ve ¢ok iyi olanlar "diyete uyumu iyi", diyete uyum orta ve kotii olanlar ise "diyete uyumu
kotii" olarak 2 kategoriye siiflandirildiginda elde edilen veriler. * Ortanca deger olarak verilenler.

Bazal degerlendirmede erkeklerin, VKI, boyun cevresi, bel ¢evresi, kalga cevresi, bel/kalga
orani, VAD diizeyi daha fazla bulundu (Tablo 4.2). Kadinlarin TVAD yiizdesi daha
fazlaydi. GAD yiizdesi ve TVAD Kkiitlesi ise erkek ve kadinlarda benzer bulundu.
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Tablo 4.2. Kontrole gelen 103 kadin ve erkek hastanin bazal 6zelliklerinin karsilastirmasi

n

Q/3)

Kadin
(n=84)

Erkek
(n=19)

Basit antropometrik ol¢ciimler

Boy (cm) 84/19
Bazal Viicut Agirhigi (kg) 84/19
Bazal VKi (kg/m?) 84/19
Bazal boyun ¢evresi (cm) 84/19
Bazal bel ¢evresi (cm) 84/19
Bazal kal¢a ¢evresi (cm) 84/19

160,7+6,2
75,7+12,2
29,37+4,85
34,5£2.3
94,549,6
107,3£9,3

"Tanita AB-140 ViScan" ile 6l¢iilmiis parametreler (Abdominal BiA)

Bazal GAD yiizdesi (%) 84/19
Bazal VAD diizeyi (birim) 84/19
Bazal AB-140 ile dlgiilen bel gevresi (cm) 84/19

43,86+5,34
11,59+3,30
104,1+20,2

176,4+5,8
99,4+14,5
32,98+5,23
41,9£3,7
110,6=10,3
112,9+11,2

41,78+7,82
22,47+6,62
109,8+10,4

"Tanita TBF 300 Body Composition Analyzer" ile él¢iilmiis olan parametreler

Bazal TVAD Kkiitlesi (kg) 84/19
Bazal TVAD yiizdesi (%) 84/19
Antropometrik oranlar

Bazal bel/kalga orani 84/19
Cihaz ile olgiilen bel gevresine gore bel/kalga 84/19
orani

Laboratuvar parametreleri ve indeksler

Bazal aclik insiilin diizeyi (uU/mL) 84/19
Bazal aclik kan glukoz diizeyi (mg/dL) 84/19
Bazal LDL kolesterol diizeyi (mg/dL) 84/19
Bazal HDL kolesterol diizeyi (mg/dL) 84/19
Bazal Trigliserit diizeyi (mg/dL) 84/19
Bazal ALT diizeyi (U/L) ® 65/16
Bazal TSH diizeyi (WIU/mL) 84/19
Bazal HOMAIR skoru 84/19

28,7+8.,9
37,2+5,8

0,88+0,06
0,97+0,56

11,6+5,3
96=10
127435
48+10
127+77
22+10
1,78+0,80
2,77£1,36

30,6+12,2
29,8+8,0

0,98+0,05
0,97+0,04

14,5+8,1
101+9
123+£35
43+9
152489
43+26
1,56+0,91
3,66+2,15

<0,001
<0,001
0,039
<0,001
<0,001
0,024

0,283
<0,001
0,030

0,530
0,001

<0,001
0,833

0,051
0,035
0,646
0,032
0,118
<0,001
0,293
0,024

VKI: Beden kiitle indeksi, GAD: Govde adipoz doku (Trunk fat), VAD: Visseral adipoz doku (Visseral
adipose tissue), TVAD: Tiim viicut adipoz doku, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli
lipoprotein, ALT: Alanin aminotransferaz, TSH: Tiroid stimiile edici hormon, HOMAIR: Homesotatic model
assessment of insulin resistance.  Enzim yiiksekligi olanlar statin dahil hepatotoksik ila¢ almryorlardi.
Gastroenteroloji boliimiine konsiilte edildi. Diger hepatit nedenleri ekarte edildi. Steatohepatit diistiniildii.
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Ancak her iki cinsiyette VKI etkisinden aritilmis ortalamalar karsilastirildiginda GAD
yiizdesinin (44,3 vs 39,7, p<0,001) ve TVAD kiitlesinin kadinlarda daha fazla (29,5 vs
27,0, p=0,036) oldugu ve kalca c¢evresinin her iki cinsiyette benzer oldugu (108,1 vs 109,3,
p=0,354) saptandi. Erkek ve kadinlarin bazal laboratuar parametrelerine bakildiginda,
insiilin diizeyleri benzerdi. A¢lik kan glukozu ve HOMAIR skoru erkeklerde daha yiiksek
bulundu (Tablo 4.2). Ancak her iki cinsiyette VKine goére diizeltiimis HOMA-IR
ortalamalar1 benzer bulundu (3,45 vs 2,82, p=0,99). Ayrica erkeklerin AKS ve ALT
diizeyleri kadinlardan yiiksek; HDL diizeyleri kadinlardan diisiik bulundu (Tablo 4.2).

AB-140 cihaz ile supin pozisyonda umblikustan dl¢iilen bel ¢evresi, ayakta mantiel olarak
umblikustan Slgiilen bel ¢evresine gore kadinlarda ortalama 9,5 cm fazla bulunurken (104
[£20] cm vs 94,5 [+10] cm), erkeklerde bu dlgtimler benzer (110 [£10] cm vs 111 [£10])
bulundu (Tablo 4.2.). AB-140 ile supin pozisyonda umblikustan &lgiilen bel g¢evresi ile
ayakta maniiel olarak umblikustan 6lgiilen bel ¢evresi arasinda korelasyona bakiliginda,
erkeklerde ve kadinlarda da iki parametre arasinda giiglii korelasyonlar saptandi
(erkeklerde p<0,001, r=0,894; kadinlarda p<0,001; r=0,883, tiim popiilasyonda p<0,001,
r=0,845). Erkeklerde, kadinlara goére glukoz metabolizma bozuklugu (diyabet veya
prediyabet) daha fazla goriildi (%71 vs %39, p=0,017). Diyabet, yalnizca bir erkek hastada
saptanirken, kadinlar arasinda diyabet tanis1 konulan hasta yoktu. HOMAIR esik degeri 2,6
alindiginda, insiilin direnci olan hasta yiizdesi erkeklerde, kadinlara gore daha fazlaydi
ancak istatistiksel fark bulunmadi (%74 vs %51, p=0,075). Erkeklerde ve kadinlarda sahip
olunan ATPIII kriteri sayis1 ve dagilimi benzerdi (Tablo 4.3.). ATPIII kriterlerine gore
MetS olan hasta oranlar1 erkeklerde, kadinlara gore daha fazla olmakla birlikte istatistiksel
fark saptanmadi (%42 vs %36, p=0,602). Hipertansiyon ve hiperlipidemi goriilme oranlari
erkeklerde ve kadinlarda benzerdi (%10,5 vs %13, p=0,556 ve %42 vs %46, p=0,733).
Tiroidit, kadinlarda daha fazla saptandi, ancak istatistiksel fark yoktu (%39 vs %21,
p=0,135) (Tablo 4.3).
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Tablo 4.3. Kontrole gelen 103 kadin ve erkek hastanin bazal 6zelliklerinin karsilastirmasi

Kadin (n=84) Erkek(n=19)

Herhangi metabolik bozuklugu olmayanlar 75/17 46(%61,3) 5(%29,4) 0,017
Prediyabet veya diyabet olanlar* 75/17 29 (%38,7) 12 (%70,6)
Insiilin direnci olanlar (Esik deger >2,6) 84/19 43(%51,2) 14(%73,7) 0,075

ATPIII kriterlerine gére MetS olanlar 84/19 30(%35,7) 8(%42,1) 0,602
Hipertansiyonu olanlar 84/19 11(%13,1) 2(%10,5) 0,556
Hiperlipidemisi olanlar (>130) 84/19 39(%46,4) 8(%42) 0,733
Tiroiditi olanlar 84/19 33(%39,3) 4(%21,1) 0,135
ATPIII kriterine sahip olma sayis1 84/19 2 (1-4)** 2 (0-5)** 0,414

DM: Diabetes Mellitus, MetS: Metabolik sendrom, ATPIII: Adult treatment panel III. * Yalnizca bir erkek
hastada diyabet saptandi, kadinlar arasinda diyabet tanisi konulan hasta yoktu. ** Ortanca deger.

Diyet yaptigini1 sdyleyen 103 hastanin, viicut kompozisyonu ve metabolik parametrelerdeki
degisimi tablo 4.4'de verildigi gibi bulunmustur. Bu sonuglara gore, diyet sonrasi hastalarin
ortalama viicut agirhg, VKI, GAD yiizdesi, VAD diizeyi, cihaz ile 6l¢iilen bel gevresi,
TVAD kiitlesi, TVAD yiizdesi, boyun ¢evresi, maniiel bel cevresi, kalca ¢evresi, bel/kalga
orani, insiilin diizeyi, HOMAIR skoru, aclik kan glukozu, LDL-K diizeyi, trigliserit diizeyi,
ALT diizeyi azalirken; ortalama HDL-K diizeyi artmustir. Hastalar, ortalama 3,4 kg
kaybetmislerdir. En fazla kilo kaybeden hasta 11,7 kg verirken, en az kilo kaybeden hasta
0,1 kg vermistir. U¢ hastada kilo degisimi olmazken, bir hasta 0,6 kg almistir. Bu dort
hasta disinda tiim hastalar kilo vermislerdir. Diger parametrelerdeki degisimler tablo 4.4'de

verildigi gibidir.

Viicut kompozisyonu ve metabolik parametrelerdeki degisimler erkek ve kadinlar arasinda
karsilastirildi. Benzer yasta olan ve benzer siirede, benzer miktarda diyet-egzersiz yapan
erkekler ve kadinlar arasmnda kilo kaybi, VKi'nde azalma, total viicut yag
kompozisyonunda ve visseral yag oranlarinda azalma, bel gevresi, kalca ¢evresi ve boyun
cevresi gibi antropometrik Olclimlerde azalma acisindan fark gozlenmedi. Laboratuar
parametrelerinden aglik glukozu, aglik insiilini, LDL-K, trigliserit diizeyleri erkeklerde ve
kadinlarda benzer diizeylerde azaldilar. HDL-K artis1 erkeklerde ve kadinlarda benzerdi.
Erkeklerde, ALT diizeyindeki azalma kadinlara gore daha fazla bulundu (-15,5 vs -2,1,
p=0,011) (Tablo 4.5).
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Tablo 4.4. Diyet sonrasi viicut kompozisyonu ve metabolik parametrelerdeki degisiklikler

n Veriler*

Basit antropometrik élciimler

Ortalama viicut agirligr degisimi (kg) 103
Ortalama VKIi'deki degisim (kg/m®) 103
Ortalama boyun ¢evresindeki degisim (cm) 102
Ortalama bel ¢evresindeki degisim (cm) 103
Ortalama kalga ¢evresindeki degisim (cm) 103

""Tanita AB-140 ViScan" ile 6l¢iilmiis parametreler (Abdominal BiA)

Ortalama GAD %'de (gévde yaginda) degisim (%) 103
Ortalama VAD diizeyinde (visseral yagda) degisim (birim) 103
Ortalama AB-140 ile 6l¢iilen bel ¢cevresindeki degisim (cm) 103

-3,4+2,8 [(-11,7) — (+0,6)]
-1,3 £1,0 [(-4) — (+0,2)]
-0,6 £1,1 [(-5) — (+1,5)]
-2,743,6) [(-12) — (+6)]
-2,8 £3,3) [(-20) — (+2)]

-1,5£2,4 [(-10,1) — (+4)]
-1,0 1,7 [(-8,0) — (+3,0)]
-2,1 £3,6 [(-10) — (+9)]

"Tanita TBF 300 Body Composition Analyzer" ile 6l¢iilmiis olan parametreler

Ortalama TVAD kiitlesindeki degisim (kg) 103
Ortalama TVAD yiizdesindeki degisim (%) 103
Antropometrik oranlar

Ortalama bel/kalga oranindaki degisim 103
AB-140 ile dlgiilen BC'ne gore bel/kalga oranindaki degisim 103

Laboratuvar parametreleri ve indeksler

Insiilin diizeyindeki ortalama degisim (uU/mL) 103
Ortalama HOMAIR skorunda degisim 103
Ortalama a¢lik kan glukozundaki degisim (mg/dL) 103
Ortalama LDL kolesterol diizeyindeki degisim (mg/dL) 103
Ortalama trigliserit diizeyindeki degisim (mg/dL) 103
Ortalama HDL kolesterol diizeyindeki degisim (mg/dL) 101
Ortalama ALT diizeyindeki degisim (U/L) 74

2,322 [(-10,0) — (+2,2)]
-1,52 £1,89 [(-7,1) — (+3,8)]

20,0023 +0,032 [(-0,05) — (+0,01)]
+0,046 +0,037 [(-0,08) — (+0,14)]

22,38 4.6 [(-22,4) — (+6,9)]
-0,68 1,19 [(-5.,8) — (+1,5)]
-3,75 49,57 [(-31) — (+15)]
-2,7 £23.4 [(-87) — (+60)]
-15 44 [(-197) — (+87)]
+1,1 6,3 [(-14) — (+19)]

-5 £17 [(-90) — (+75)]

VKI: Beden kiitle indeksi, GAD: Govde adipoz doku (Trunk fat), VAD: Visseral adipoz doku (Visseral
adipose tissue), TVAD: Tiim viicut adipoz doku, BC: Bel ¢evresi, HOMAIR: Homesotatic model assessment
of insulin resistance, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, ALT: Alanin
aminotransferaz. *(Ortalama degisim + SD [(minimum) - (maksimum)]) Ortalama degisim ve parantez i¢inde

nn

yer alan minimum-maksimum degerlerinin baginda yer alan
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Tablo 4.5. Kontrole gelen 103 kadin ve erkek hastanin diyet ve/veya egzersiz sonrasi

antropometrik ~ Ol¢limler ve laboratuar
karsilastirilmasi
n
(2/3)
Ortalama kilo degisimi (kg) 84/19
VKli'de ortalama degisim (kg/m®) 84/19
GAD yiizdesinde ortalama degisim (%) 84/19
VAD diizeyindeki ortalama degisim (birim) 84/19
AB-140 ile 6lgiilen BC'de ortalama degisim (cm) 84/19
TVAD Kkiitlesinde ortalama degisim (kg) 84/19
TVAD yiizdesinde ortalama degisim (%) 84/19
Boyun ¢evresinde ortalama degisim (cm) 84/18
Bel gevresinde ortalama degisim (cm) 84/19
Kalga ¢evresinde ortalama degisim (cm) 84/19
Bel/Kalga oraninda ortalama degisim 84/19
Insiilinde diizeyinde ortalama degisim (uU/mL) 84/19
HOMAIR skorunda ortalama degisim 84/19
Acglik kan glukozunda ortalama degisim (mg/dl) 84/19
LDL kolesterol diizeyinde ortalama degisim (mg/dl)  84/19
Trigliserit diizeyinde ortalama degisim (mg/dl) 84/19
HDL kolesterol diizeyinde ortalama degisim (mg/dl) 82/19
ALT diizeyinde ortalama degisim (U/L) 59/15

parametrelerindeki

Kadin

(n=84)
-3,3+2,6
-1,3+1,0
-1,4242,12
-0,89+1,29
-2,3£3,7
-2,4+£2.2
-1,67+1,85
-0,5+1,0
-2,5+3,6
-2,5+3,2
-0,003+0,032
-2,4+4.5
-0,66+1,14
-3,5+9,9
-3,3+24
-16,8+41,8
+1,3+6,7
-2,1+14,2

Erkek (n=19)

-3,9435
12412
-2,00+3,44
-1,67+2,76
-1,242.9
-1,942,4
-0,86+1,98
1,1£1,4
-3,343,4
-3,743,8
+0,003+0,032
2,4+53
-0,78+1,43
-5,0+8,2
-0,3+20,8
-6,2+53 4
+0,344,2
-15,5+£22.3

degisimin

0,418
0,705
0,909
0,589
0,210
0,235
0,091
0,138
0,416
0,160
0,471
0,996
0,692
0,548
0,625
0,123
0,410
0,011

VKI: Beden kiitle indeksi, GAD: Govde adipoz doku (Trunk fat), VAD: Visseral adipoz doku (Visseral
adipose tissue), BC: Bel cevresi, KC: Kal¢a ¢evresi, TVAD: Tiim viicut adipoz doku, HOMA: Homesotatic
model assessment, HOMAIR: Homesotatic model assessment of insulin resistance, insiilin direnci: Insiilin
direnci, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, ALT: Alanin aminotransferaz.

Yukarida bahsedilen, iki vizit arasindaki metabolik parametrelerdeki diisiis veya artiglarin

istatistiksel anlam tasiyip tasimadigini saptamak icin, iki vizitteki metabolik sorunlarin

yiizdeleri ve parametrelerin iki vizitteki ortalamalar karsilagtirildi. Buna gore diyet sonrast
HOMAIR esik degeri 2,6 alindiginda insiilin direnci olan vakalarin %55'den %31'e
diistiigii (p<0,001); ATPIII kriterlerine gore MetS olan vaka yiizdelerinin %37'den %25'e

azaldig1 (p=0,008) saptandi (Sekil 4.1.). Ayrica diyet ve/veya egzersiz ile hastalarin
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antropometrik ve viicut yag dagiim él¢ciimlerinden viicut agirligi, VKI, bel gevresi
(Sekil 4.2), GAD yiizdesi, VAD diizeyi, cihaz ile dlgiilen bel ¢evresi (Sekil 4.3), TVAD
kiitlesi, TVAD yiizdesi, boyun gevresi, kalga ¢evresi ve laboratuvar parametrelerinden
aclik glukoz, trigliserit (Sekil 4.4), ALT diizeyleri, aclik insiilin, HOMAIR skoru ve
ATPII kriterlerine gore hastalarin sahip oldugu kriter sayis1 (Sekil 4.5.) anlamli olarak
azalirken (p degerleri <0,001); mantiel dlgiilen bel ¢evresine gore bel/kalga orani, AB-140
ile Olgiilen bel ¢evresine gore bel/kalga orani, LDL-K, HDL-K ve TSH diizeyleri
degismemistir. LDL-K diizeyinde ortalama 3 mg/dL'lik bir azalma (p=0,244) (Sekil 4.4),
HDL-K diizeyinde ise ortalama 1 mg/dL'lik artig (p=0,085) (Sekil 4.4.) istatistiksel anlaml1
bulunmamistir. Glukoz metabolizma bozuklugu goriilme orani ise %41,8'den %30,4'e
diistiiyse de (% 11,4 azalma), bu diisiis istatistiksel anlamli bulunmadi (p=0,124) (Tablo
4.6).

Wizt 1 Vizit2 Vizit 1 Vizit 2

Diyet éncesi ve sonrasi insiilin direnci olan  Diyet dncesi ve sonrasi ATPIIl kriterlerine gdre metabolik
hasta yiizdeleri (HOMAIR 22.6 ) sendrom tamisi konulan hasta yiuzdeleri (Kriter sayisi23)

Sekil 4.1. Vizitlerdeki insiilin direnci olanlarin oranlar1 ve ATPIII kriterlerine gore

metabolik sendrom tanisi konulan hasta oranlar
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(GAD%), bel ¢evresi (ViScan BC) ortalamalari
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Tablo 4.6. Hastalarin bazal ve diyet sonrasi ikinci vizitteki antropometrik 6lgiimleri, viicut

kompozisyonunu ve metabolik parametre ortalamalari

Vizit-1 Vizit-2 ]

Basit antropometrik él¢iimler

Viicut agirlig (kg) 80,1(54,5-132,8 + 15,6) 76,7(51,8-122,9+14,9)  <0,001
VKI (kg/m®) 29,9(21,0-46,9 + 5,0) 28,6(20,6-45,1 £+ 4,8) <0,001
Boyun gevresi (cm) 35,9(30-48 + 3,9) 35,2(30-48 + 3,5) <0,001
Bel ¢evresi (cm) 97,5(73-130 + 11,5) 94,8(68-133 + 11,6) <0,001
Kalga gevresi(cm) 108,3(92-141 +9,9) 105,5(91-140 +9,2) <0,001

"Tanita AB-140 ViScan" ile 6l¢iilmiis parametreler (Abdominal BiA)

GAD yiizdesi (%) (Trunk fat %) 43,5(27,2-59,2 £5,9) 42,0(26,1-59,3 + 6,4) <0,001
VAD diizeyi (Visceral fat) (birim) 13,6(4,0-34,5 +5,9) 12,6(3,5-31,0 £ 5,7) <0,001
AB-140 bel gevresi (cm) 105,1(81-133 +10,4) 103,0(77-133 £ 11,1) <0,001
"Tanita TBF 300 Body Composition Analyzer" ile 6l¢iilmiis olan parametreler

TVAD kiitlesi (kg) 29,1(12,3-57,1 £ 9,3) 26,8(11,7-56,5 +9,1) <0,001
TVAD yiizdesi (%) 35,9(19,3-49,8 £ 6,8) 34,3(17,4-50,5 + 6,8) <0,001
Antropometrik oranlar
Bel/Kalga orant

BC ag-140/KC orani

0,90(0,74-1,05+0,07)  0,90(0,72-1,08 + 0,07) 0,462
0,97(0,81-1,10+0,05)  0,98(0,83-1,10 + 0,06) 0,208

Laboratuvar parametreleri ve indeksler

Insiilin (uU/mL) 12,1(3,0-41,3 +6,0) 9,7(3,2-32,1 + 4,4) <0,001
Aglik glukoz (mg/dL) 97(77-118 + 9,6) 93(75-114 + 8,5) <0,001
LDL kolesterol (mg/dL) 127(35-213 + 35,2) 124(37-204 + 32,2) 0,244
HDL kolesterol (mg/dL) 47(28-80 +10,1) 48(29-99 + 11,5) 0,085
Trigliserit (mg/dL) 131(36-440 + 79,5) 117(24-383 + 59,6) 0,001
ALT (U/L) 26(9-114 + 16,9) 21(6-94 = 11,9) 0,001
TSH (uIU/mL) 1,74(0,35-4,86 +0,83)  1,68(0,15-3,97 + 0,83) 0,276
HOMAIR Skoru 2,94(0,57-10,91 + 1,56)  2,26(0,64-7,05 + 1,06) <0,001
ATPIII kriter sayis1 *2 (0-5) *1 (0-4) <0,001
Metabolik sorunlar

Prediyabet veya diyabet olanlar (n=79) 33 (%41,8) 24 (%30,4) 0,124
HOMA-IR >2,6 olanlar (n=103) 57 (%55,3) 32 (%31,1) <0,001
ATPIII'e gére MetS olanlar (n=103) 38 (%36,9) 26 (%25,2) 0,008

VKI: Beden kiitle indeksi, GAD: Gévde adipoz doku (Trunk fat), VAD: Visseral adipoz doku (Visseral
adipose tissue), TVAD: Tiim viicut adipoz doku, BC: Bel ¢evresi, KC: Kal¢a gevresi, LDL: Diisiik dansiteli
lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, ALT: Alanin aminotransferaz, TSH: Tiroid stimiile edici
hormon, HOMAIR: Homesotatic model assessment of insulin resistance, ATPIII: Adult treatment panel I11. *
Ortanca deger.

47



Diyet-egzersiz sonrast viicut kompozisyon parametrelerindeki degisimler arasindaki
iliskiye, korelasyon analizi yontemi ile bakildi (Tablo 4.7). AB-140 ile olgiilen VAD
diizeyindeki degisim, viicut agirligi ve VKl'indeki degisim ile orta diizeyde (1=0,605,
r=0,572); TVAD Kkiitlesi, bel gevresi, kal¢a ¢evresindeki degisim ile diisik diizeyde
(r=0,429, r=0,379, r=0,424); TVAD yiizdesindeki degisim ile zayif diizeyde iligkili
(r=0,231) bulundu. VAD diizeyindeki degisim ile boyun ¢evresinde degisim arasinda iliski
saptanmadi (p=0,054). Viicut agirhgindaki degisim ile kalgca cevresindeki degisim
arasinda orta diizeyde (r=0,546); boyun cevresi ve bel ¢evresindeki degisim arasinda ise
diisik diizeyde (r=0,335, r=0,415) iliski bulundu. Viicut agirligindaki degisim ile
VKi'indeki degisim arasinda gok giiclii iliski bulundu (r=0,959). VKi'indeki degisim ile
kalca cevresindeki degisim arasinda orta diizeyde (r=0,517); bel cevresindeki degisim
arasinda diisiik diizeyde (r=0,382); boyun cevresindeki degisimle arasinda ise zayif
(r=0,286) iligki bulundu (Tablo 4.7.). Diger korelasyon analizleri tablo 4.7'de verilmistir.
Hangi 6l¢iim metodundaki diizelmenin, metabolik laboratuar parametrelerindeki diizelme
ile daha yakin iliskili oldugunu anlamak i¢in Ol¢iim parametreleri ile laboratuar
parametreleri arasi Pearson ve Spearman korelasyon analizleri yapildi (Tablo 4.8). Bu
sonuglara gore viicut agirh@indaki azalma ile aglik kan glukozundaki azalma (r=0,254),
aclik insiilin diizeyindeki azalma (r=0,230), HOMAIR skorundaki azalma (r=0,362) (Sekil
4.6.) ve ALT diizeyindeki azalma (r=0,230) arasinda pozitif korelasyonlar saptandi. Benzer
sekilde VKI'ndeki azalma ile achik kan glukozundaki azalma (r=0,264), aclik insiilin
diizeyindeki azalma (r=0,247), HOMAIR skorundaki azalma (r=0,371) (Sekil 4.6.) ve ALT
diizeyindeki azalma (r=0,330) arasinda pozitif korelasyonlar saptandi. VAD diizeyindeki
azalma ile aglik kan glukozundaki azalma (r=0,316), ag¢lik insiilin diizeyindeki azalma
(r=0,275) ve HOMAIR skorundaki azalma (r=0,324) arasinda pozitif korelasyonlar
saptand1 (Sekil 4.7.). Ne maniiel, ne de cihaz ile Olciilen bel ¢evresine gore hesaplanan
bel/kalca oranindaki degisim, diger metabolik laboratuvar parametrelerdeki degisim ile
iligkili bulunmadi (Tablo 4.8.). Diger korelasyon analizleri tablo 4.8'de verilmistir.
Ozellikle VA, VKI ve AB-140 ile 6lgiilen VAD diizeyindeki azalma, metabolik laboratuar
parametrelerindeki azalmayi gostermede One ¢ikan parametreler olarak izlenmektedir.
Ayrica ATPIII kriter sayisindaki ortalama azalma ile VAD diizeyi (r=0,196), GAD yiizdesi
(r=0,265), bel ¢evresi (r=0,377), kalca ¢evresi (r=0,216) ve bel/kal¢a oranindaki (r=0,243)
degisimler arasinda anlamli korelasyonlar bulundu (Tablo 4.7.). ATPIII kriter sayisindaki
ortalama azalma, AKS diizeyindeki degisim ile (r=0,526) pozitif, HDL-K diizeyindeki
degisim ile (r=-0,378) negatif iliskili saptand1 (Tablo 4.8).
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Tablo 4.7. Olgiim metotlar1 arasindaki korelasyon analizi tablosu

Antropometrik ol¢iimler Tanita AB-140 ViScan Tanita TBF 300 Oranlar

VA VKi BoC BC KC GAD VAD AB-140 TVAD TVAD BKO AB-140

fark fark fark fark fark % fark  fark BC fark  Kkiitle fark yiizde fark fark BKO fark
VA fark - 0,959* 0,335* 0,415* 0,546* 0,527 0,605* 0,470* 0,665* 0,394* - -
VKI fark - 0,286* 0,382* 0,517  0,492* 0,572* 0,497* 0,654* 0,416* - -
Bo( fark - 0,347* - 0,227** 0,250**  0,258* 0,209** 0,264* -
BC fark - 0,440* 0,480*  0,379*  0,504* 0,237** - 0,640* -
KC fark - 0,419* 0424* 0,333* 0,387* 0,242** -0,398*  -0,498*
GAD % fark - 0,740*  0,693* 0,490* 0,447* - 0,284*
VAD fark - 0,528* 0,429* 0,231** - -
AB-140 BC fark - 0,361* 0,256** 0,249**  0,647*
TVAD Kkiitle fark - 0,865* - -
TVAD % fark - - -
BKO farki - 0,539*
AB-140 BKO farki -
ATPIIIks fark - - - 0,377** 0,216** 0,265** 0,196** 0,260** 0,243** -

VA: Viicut agirhg1, VKI: Beden kiitle indeksi, BoC: Boyun ¢evresi, BC: Bel cevresi, KC: Kalca cevresi, GAD: Gévde adipoz doku, VAD: Visseral adipoz doku, TVAD: Tiim

viicut adipoz doku, BKO: Bel/kal¢a orani, ATPIIIks: ATPIII kriterlerine gore kriter sayis1. * p <0,01 diizeyinde anlamli ** p<0,05 diizeyinde anlamli

- Korelasyon saptanmayan parametreler (p>0,05).
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Tablo 4.8. Antropometrik olgiimler ile laboratuar parametreleri arasindaki korelasyon

analizi

HOMAIR  Insiilin LDL-K TG HDL-K ALT

Sfarki fark fark  fark: farki  farka
Viicut agirhg fark 0,254 0,362 0,230 - - - 0,338
VKI fark 0,264 0,371 0,247 - - - 0,330
GAD % fark 0,231 - - - - - -
VAD fark 0,316 0,324 0,275 - - - -
AB-140 BC fark 0,210 - - - - -0,240 -
TVAD kiitle fark - - - - - - 0,247
TVAD% fark - - - - - - 0,254
Boyun cevre farki - - - - - - 0,354
Bel ¢evre farki 0,212 - - - - - -
Kalca cevre farki 0,240 - - - - -0,199 0,237
ATPIIIks 0,526 - - - - -0,378 -

VKI: Beden kiitle indeksi, GAD: Govde adipoz doku, VAD: Visseral adipoz doku, TVAD: Tiim viicut
adipoz doku, BC: Bel ¢evresi, AKS: Aclik kan sekeri, HOMAIR: Homesotatic model assessment of
insulin resistance, LDL-K: Diisiik dansiteli lipoprotein kolesterol, HDL-K: Yiiksek dansiteli lipoprotein
kolesterol, ALT: Alanin aminotransferaz, ATPIIlks: ATPIII kriterlerine gore kriter sayisi. - Korelasyon
saptanmayan parametreler (p>0,05).

Hastalar alt gruplara ayrilip, yalnizca kadinlarda ve erkeklerde; premenopozal ve
postmenopozal kadinlarda; 40 yas alt1 ve 40 yas ve Ustli erkeklerde korelasyon analizleri
yapildi. Alt grup analizlerde, dl¢lim parametreleri ile AKS, insiilin diizeyleri ve HOMAIR
skorundaki degisimler arasindaki iliskiye bakildi (Tablo 4.9). Yalnizca kadin
popiilasyonu ele alindiginda (84 kisi), viicut agirhg, VKI ve VAD diizeyindeki degisim
ile AKS ve HOMAIR skorundaki degisimler arasinda iliski saptanirken (Sekil. 4.8.), bu
Ol¢iim parametreleri ile insiilin diizeyindeki degisim arasinda iligkili bulunmadi. GAD
yiizdesindeki degisim ile yalnizca AKS'indeki degisim arasinda zayif iliski bulundu, ancak
insiilin diizeyi ve HOMAIR skorundaki degisimlerle arasinda iliski yoktu. AB-140 ile
Olctilen bel g¢evresi ve maniiel Olciilen bel ¢evresinin ise kadin popiilasyonunda hi¢ bir
metabolik parametredeki degisim ile iligkisi saptanmadi. Yalnizca erkek popiilasyonunda
(18 kisi), viicut agirligindaki degisim ile AKS ve insiilin diizeylerindeki degisim arasinda

iliski saptanmazken, viicut agirligindaki degisim HOMAIR skorundaki degisim ile iliskili
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bulundu (r=0,530) (Sekil 4.9). VKl'indeki degisim ise insiilin diizeyindeki degisim
(r=0,477) ve HOMAIR skorundaki degisim (r=0,559) ile iliskili saptanirken (Sekil 4.9),
AKS diizeyindeki degisim ile iligkili bulunmadi. Erkeklerde VAD diizeyindeki degisimin
hi¢ bir metabolik parametredeki degisim ile iliskisi saptanmadi. GAD yiizdesi ve cihazla
Olciilen bel c¢evresi ve maniiel Olgiilen bel cevresindeki degisimler ile metabolik

parametrelerdeki degisim arasinda iligski saptanmadi.

Tablo 4.9. Farkli hasta gruplarinda 6l¢iim parametreleri ile AKS, insiilin diizeyleri ve

HOMAIR skorundaki degisimler arasindaki korelasyon analizleri

vs AKS fark 0,254** 0,240** - - - - -
VA
vs insiilinfark 0,230** - 0,317** - - - 0,862
fark
vs HOMAIR fark 0,362* 0,353* 0,397* - 0,530** - 0,876
. vs AKS fark 0,264*  0,260** 0,269** - - - -
VKI .
vs Insiilin fark 0,247** - 0,304** - 0,477** - 0,821
fark
vs HOMAIR fark 0,371*  0,355* 0,393* - 0,559** - 0,844
vs AKS fark 0,316* 0,309* - 0,516* - 0,681 -
VAD .
vs Insiilin fark 0,275* - - 0,441** - - 0,701
fark
vs HOMAIR fark 0,324*  0,300* - 0,542* - - -
vs AKS fark 0,231** 0,221** - 0,495* - - -
GAD% .
vs Insiilin fark = = = = = - -
fark
vs HOMAIR fark - - - - - - -
vs AKS fark 0,210** - - - - - -
BCrg140 ..
vs Insiilin fark - - - - - - -
fark

vs HOMAIR fark - - - - - - -
vs AKS fark 0,212** - - - - - -
BC fark s Insiilin fark - - - - - - -

vs HOMAIR fark - = = = = = 0,695

PreM: Premenopozal, PostM: Postmenopozal, §: Erkek, @: Kadin, VA: Viicut agirligi, VKI: Beden kiitle indeksi,
VAD: Visseral adipoz doku, GAD: Goévde adipoz doku, BC: Bel ¢evresi, AKS: Aclik kan sekeri, HOMAIR:
Homesotatic model assessment of insulin resistance. * p <0,01 diizeyinde anlaml1 ** p<0,05 diizeyinde anlaml1 -
Korelasyon saptanmayan parametreler (p>0,05).
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Yalnizca premenopozal kadin bireyler ele alindiginda (57 kisi) ise, viicut agirligindaki
degisim ile AKS'indeki degisim arasinda iliski saptanmazken insiilin diizeyi ve HOMAIR
skorundaki degisimlerle iliskili oldugu goriildii (Sekil 4.10). VKI'indeki degisim ise AKS,
aclik insiilin diizeyleri ve HOMAIR skorlarindaki degisimlerin hepsi ile iligkili bulundu
(Sekil 4.10). Ancak VAD diizeyindeki degisim ile bu ii¢ metabolik parametredeki
degisimlerin hig¢ biri iligkili saptanmadi. GAD yiizdesi, AB-140 ile olgiilen bel ¢evresi ve
mantiel dl¢iilen bel ¢evresinin de bu hasta grubunda metabolik parametrelerdeki azalmayla
iliskisi saptanmadi. Yalnizca postmenopozal kadin popiilasyonu ele alindiginda (27 kisi)
ise ne viicut agirligindaki degisimin ne de VKli'indeki degisimin metabolik
parametrelerdeki degisim ile iliskisi saptanmadi. ilging olarak postmenopozal kadin
hastalarda VAD diizeyindeki degisim ile hem AKS ve insiilin diizeyindeki degisim ile hem
de HOMAIR skorundaki degisim arasinda iliski oldugu goriildi (Sekil 4.11). Ayrica bu
iligkilerin korelasyon katsayilarmin diger korelasyonlara gore daha iist diizeyde oldugu
tespit edildi (sirastyla r=0,516, r=0,441, r=0,542). GAD yiizdesindeki degisim ise yalnizca
AKS'indeki degisim ile diisiik diizeyde iliskili bulunurken insiilin ve HOMAIR skorundaki
degisim ile iligkili bulunmadi. Yalnizca 40 yas alti erkeklerde (9 kisi) bir tek VAD
diizeyindeki degisim ile AKS diizeyindeki degisim arasinda korelasyon saptandi (r=0,681)
(Sekil 4.12). VAD diizeyi ile insiilin diizeyi ve HOMAIR skorundaki degisimler arasinda
iligski saptanmadi. Diger parametrelerdeki degisimler arasinda da iliski izlenmedi. Yalnizca
40 yas iistii erkeklerde (9 kisi) viicut agirligindaki degisim ile insiilin diizeyindeki ve
HOMAIR skoru arasindaki degisimler arasinda anlamli korelasyonlar saptandi (r=0,862 ve
r=0,876) (Sekil 4.13), ancak viicut agirligindaki degisim ile aclik kan sekerindeki degisim
arasmnda iliski saptanmadi. VKI'indeki degisim ile insiilin diizeyindeki ve HOMAIR skoru
arasindaki degisimler arasinda anlamli korelasyonlar saptand: (r=0,821 ve r=0,844) (Sekil
4.13), ancak VKli'indeki degisim ile aglik kan sekerindeki degisim arasinda iliski
saptanmadi. VAD diizeyindeki degisim ile insiilin diizeyindeki degisim arasinda anlamli
iligki saptand1 (r=0,701) (Sekil 4.13) ancak VAD diizeyindeki degisimle, AKS diizeyi ve
HOMAIR skorundaki degisim arasinda iliski gézlenmedi. Ayrica bel ¢evresindeki degisim
ile HOMA-IR skorundaki degisim arasinda iligki bulundu (r=0,695) ve bel ¢evresinin,
HOMAIR skorundaki degisimle iliskili oldugu tek hasta grubu 40 yas iistii erkeklerdi. Kirk
yas ustii erkeklerde de korelasyonlarin giicii ¢ok daha fazla bulundu (Tablo 4.9).
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Sekil 4.6. Tiim hasta popiilasyonunda viicut agirhig (VA) ve viicut kiitle indeksindeki (VKI) degisim ile laboratuar parametrelerindeki degisim
arasindaki korelasyon analizi grafikleri (n=102)

(VA: Viicut agirligi, VKI: Viicut kiitle indeksi, BC: Bel gevresi, AKS: A¢lik kan sekeri)
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Sekil 4.7. Tiim hasta popiilasyonunda abdominal BIA 6l¢iim parametreleri ve bel gevresindeki degisim ile laboratuar parametrelerindeki

degisim arasindaki korelasyon analizi grafikleri (n=102)

(VAD: Visseral adipoz doku, GAD%: Go6vde adipoz doku yiizdesi, BC: Bel ¢evresi, AKS: Aglik kan sekeri)
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Sekil 4.8. Yalnizca kadin hastalarda (n=84) 6l¢tim parametrelerindeki degisimler ile HOMAIR skorundaki degisim arasindaki korelasyon analizi

grafikleri
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Sekil 4.9. Yalnizca erkek hastalarda (n=18) 6l¢tim parametrelerindeki degisimler ile HOMAIR skorundaki degisim arasindaki korelasyon analizi

grafikleri
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Sekil 4.10. Yalnizca premenopozal kadin hastalarda (n=57) 6lglim parametrelerindeki degisimler ile HOMAIR skorundaki degisim arasindaki

korelasyon analizi grafikleri
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Sekil 4.11. Yalnizca postmenopozal kadin hastalarda (n=27) visseral adipoz doku diizeyindeki degisim ile HOMAIR skorundaki degisim

arasindaki korelasyon analizi grafigi
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Sekil 4.13. Yalnizca 40 yas istii erkek hastalarda (n=9) 6l¢iim parametrelerindeki degisim ile laboratuar parametrelerindeki degisim arasindaki

korelasyon analizi grafikleri
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Tablo 4.10. Kontrole gelen 102 vakadan ATPIII kriterine gore MetS olan hastalar ile

olmayanlarin epidemiyolojik ve bazal metabolik 6zelliklerin karsilastirmasi

[\ MetS yok (n=64) MetS var (n=38) p
Yas 64/38 39 47 <0,001
Erkek cinsiyet 64/38 10(%16) 8(%21) 0,487
E_, Kadin cinsiyet 54(%84) 30(%79)
é Menopozda olanlar 54/30  11(%20) 16(%53) 0,002
- Sigara icenler (aktif icenler/birakmuglar)  64/38  22(%34) 16(%42) 0,435
g Sigara icenler (aktif igenler) 64/38  15(%23) 11(%29) 0,537
é Sigara i¢gme oranlar1 (paket/yil) 64/38 9,3 11,9 0,353
(5]
S  Alkol alanlar 64/38  7(%11) 2(%5) 0,329
L% Alkol alma oranlar1 (cc/hafta) 64/38 7,1 15 0,228
Ailede DM olanlar (l.ve/lveya 2. 64/38 35(%55) 24(%63) 0,402
derece)
Bazal Viicut Agirlig (kg) 64/38 79,0 81,5 0,438
Bazal VKI (kg/m?) 64/38 29,2 30,9 0,098
Bazal GAD yiizdesi (%) 64/38 42,6 449 0,056
Bazal VAD diizeyi (birim) 64/38 12,8 14,8 0,012
Bazal AB140-bel gevresi (cm) 64/38 104 108 0,068
Bazal TVAD kiitlesi (kg) 64/38 28 30 0,294
Bazal TVAD yiizdesi (%) 64/38 35 37 0,328
«  Bazal boyun gevresi (cm) 64/38 35 36,5 0,027
% Bazal bel ¢evresi (cm) 64/38 95,5 100 0,034
; Bazal kalga ¢evresi (cm) 64/38 108 109 0,609
S Bazal bel/kalga oram 64/38 0,88 0,92 0,004
£ Bazal AB140- bel/kalca orani 64/38 0,96 0,99 0,014
>= Bazal aclik insiilin diizeyi (uU/mL) 64/38 11,9 12,5 0,628
Bazal AKS diizeyi (mg/dL) 64/38 94 103 <0,001
Bazal LDL kolesterol diizeyi (mg/dL) 64/38 122 135 0,063
Bazal HDL kolesterol diizeyi (mg/dL) 64/38 50 42 <0,001
Bazal Trigliserit diizeyi (mg/dL) 64/38 99 186 <0,001
Bazal ALT diizeyi (U/L) 49/32 23 30 0,039
Bazal TSH diizeyi (uIU/mL) 64/38 1,78 1,70 0,659
Bazal HOMAIR skoru 64/38 2,79 3,19 0,216

MetS: Metabolik sendrom, VKI: Beden kiitle indeksi, GAD: Goévde adipoz doku (Trunk fat), VAD: Visseral
adipoz doku (Visseral adipose tissue), TVAD: Tim viicut adipoz doku, AKS: aglik kan glukozu, TKS:
Tokluk kan glukozu, OGTT: Oral glukoz tolerans testi, LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek
dansiteli lipoprotein, ALT: Alanin aminotransferaz, TSH: Tiroid stimiile edici hormon, HOMAIR:
Homesotatic model assessment of insulin resistance, DM: Diabetes Mellitus, MetS: Metabolik sendrom.
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ATPIII kriterlerine gore MetS olan ve olmayanlar karsilagtirildiginda (Tablo 4.10.),
cinsiyet dagilimi iki grup arasinda benzerken, MetS olanlar daha ileri yash bulundu (47 vs
39, p<0,001). Her iki grubun da aile 6ykiisiinde DM goriilme siklig1 benzerdi. Metabolik
Olclim parametrelerine bakildiginda, MetS tanis1 olanlarda, olmayanlar gore ortalama
boyun ¢evresi (36,5 vs, 35,4 p=0,027), bel ¢evresi (100 vs 95,5, p=0,034) (Sekil 4.14),
VAD diizeyi (14,8 vs 12,8, p=0,012) (Sekil 4.15) ve bel/kal¢a oram (0,92 vs, 0,88,
p=0,004) (Sekil 4.16) daha fazla bulundu. Ancak iki grubun VA, VKI (Sekil 4.14), GAD
yiizdesi, abdominal BIA ile &lgiilen bel cevresi (Sekil 4.15), TVAD Kkiitlesi, TVAD
yiizdesi, kalga ¢evresi benzerdi. Metabolik laboratuar parametrelerine bakildiginda, MetS
tanist olanlarda, olmayanlar gore ortalama AKS diizeyi (103 vs 94, p<0,001), TG diizeyi
(186 vs 99, p<0,001), ALT diizeyi (30 vs 23, p=0,039) daha fazla, HDL-K diizeyi (42 vs
50, p<0,001) daha diisiik bulundu (Sekil 4.17). insiilin, LDL-K, TSH diizeyleri ve
HOMAIR ve HOMABeta skorlar1 ise MetS olan ve olmayanlarda benzer bulundu (Tablo
4.10.).
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B Bel Cevresi (p=0,034) *
B Boyun Cervresi (p=0,02T) *
B VKi (p=0,098)

Ortalama

MetS Yok MetS Var

Sekil.4.14. Metabolik sendromu olan ve olmayan hastalarda dl¢tim

parametreleri
(VKI: Viicut kiitle indeksi, MetS: Metabolik sendrom, * p<0,05)

Ortalama
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H VAD (p=0,012) *

MetS Yok MetS Var
Sekil.4.15. Metabolik sendromu olan ve olmayan hastalarda

abdominal BIA parametreleri

(GAD%: Govde adipoz doku yiizdesi, VAD: Visseral adipoz doku, * p<0,05)
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5. TARTISMA

Adipoz dokuyu olusturan SAD ve VAD ile ilgili mevcut ¢aligmalara gore; artmigs SAD ve
VAD'nun, bozulmus aglik glukozu (BAG) (13,14), diabetes mellitus (DM) (13,15), insiilin
rezistansi (IR) (13,16,17), hipertansiyon (18-20), hiperlipidemi (HL) (21-25) ve metabolik
sendrom (MetS) (26-28) prevalanslarinda artisa yol agtigi goOsterilmistir. Ancak bu
calismalarda kullanilan yag olgiim yontemlerinden, ¢alisma dizaynlarina ve segilen hasta
gruplarina kadar ¢aligmalarin birtakim eksik yonleri mevcuttur. Artik farkli yag
kompartimanlarinin degisik metabolik risklerle birlikte olabilecegi bilinmektedir (29).
Ozellikle de visseral adipoz doku (VAD) kompartimaninin belki de tek patojenik yag
dokusu olabilecegi, periferal tip yaglanma ile bu metabolik bozukluklar arasinda iligskinin
ise daha az oldugu ileri stiriilmektedir (30). Ancak bunun aksini iddia eden sonuglar da
vardir (31,94). Ote yandan halen daha klinik pratikte kullanilabilecek, visseral adipozitenin
gostergesi olabilecek basit, ucuz ve ayn1 zamanda MRG gibi altin standart yontemlerin
yerini alabilecek bir yontem gelistirilmis degildir. Bel ¢evresi ve viicut kiitle indeksi gibi
basit antropometrik 6l¢iimler, klinikte ve epidemiyolojik ¢alismalarda faydali olsa da asir1
adipositenin kompleks biyolojisini tanimlamada yetersiz goriinmektedir. Kesin yontemler
olan BT ve MRG ise oldukga pahali ve pratik olmayan yontemlerdir (12). Abdominal BIA
yontemleri ise pratik olmalart ile bu acig1 kapatacak potansiyele sahip goriinmektedirler
(33,34,37,178-180). Bir abdominal BIA cihaz1 olan AB-140 ile yaptigimiz bu kisa siireli

takip caligsmasi da literatiire bu anlamda 6nemli bir katki saglayacaktir.

Ortalama yas1 42 olan ve bilinen glukoz tolerans bozuklugu olmayan ve kilo vermek i¢in
hastaneye bagvuran bireylerden olusan ¢alisma popiilasyonumuzun %55'inin insiilin
direnci (HOMA-IR >2,6), %37'sinin metabolik sendrom (ATPIII) tanilar1 oldugu saptandi.
Ayrica calisma popililasyonun %44'0 obez, %41'1 hafif kilolu ve sadece %15'1 normal
kilolu hastalardan; %79'u ise santral obezitesi olan hastalardan olugmaktaydi. TURDEP-II
caligmasi ise %36 obez, %37 hafif kilolu, %27 normal kilolu hastalardan olusmaktaydi ve
bu hastalarin %54'i santral obez olan hastalardi (52). TURDEP-II, bir popiilasyon
taramasidir. Oysa bu calisma kilo vermek i¢in bagvuran hastalarin alindigi bir ¢aligmadir.
Bu nedenle g¢alismamizda kilolu hastalarin daha fazla olmasi beklenen bir sonugctur.

TURDEP-II ¢alismasinda prediyabet oran1 %31 saptanmis olup, bu oran ¢alismamizda
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%44 bulunmustur. Bu fark da, ¢aligma popiilasyonumuz daha kilolu ve bel ¢evresi daha
genis olan hastalardan olustugu icin beklenen bir sonugtur. Nitekim ¢aligmamizda ortalama
bel ¢evreleri kadinlarda 95 cm, erkeklerde 111 cm saptandi. Oysa TURDEP-II sonuglarina

gore ortalama bel ¢evresi kadinlarda 93 cm, erkeklerde 97 cm bulunmustur (52).

Caligmamizda diyet ve/veya egzersiz ile ortalama 3,2 ay gibi kisa bir siirede bireylerin,
viicut agirhigi, VKI, boyun gevresi, bel gevresi, kalca gevresi, tiim viicut adipoz doku
miktar1 ve yiizdesi, VAD diizeyi ve GAD ylizdesinin anlamli olarak azaldig1 saptanmustir.
Ayrica diyet ve/veya egzersiz ile aglik glukoz, aclik insiilin, trigliserit ve ALT diizeyleri ve
HOMAIR skorunun anlamli olarak azaldigi gosterilmistir. Literatiirde de diyetin etkisini
arastiran, kisa ve orta takip siireli (2-12 ay) calismalarin ¢ogunda viicut agirligi basta
olmak iizere antropometrik Olgiimlerde ve insiilin direnci gibi metabolik parametrelerde
anlamli azalmalarin oldugu bildirilmistir (187-191). Bazal degerlendirmede popiilasyonun
biiyiik cogunlugunun 2 adet ATPIII kriteri varken, diyet ve/veya egzersiz sonrasi, 1 adet
kriteri olanlar ¢ogunlugu olusturmustur ve bu azalma istatistiksel anlamli bulunmustur.
Ayrica kisa stireli diyet ve/veya egzersiz ile insiilin direnci olanlarin orani ve metabolik
sendrom olanlarin orani anlamli olarak azalmistir, ancak prediyabet olanlarin orani azalsa
da istatistiksel degerli bulunmamistir. Prediyabet durumunda anlamli azalma, daha uzun
stireli diyet periyotlarindan sonra ortaya ¢ikiyor olabilir. Bu bulgular, orta dereceli bir diyet
uyumu ile bile 3 ay gibi kisa bir siirede metabolik parametrelerde anlamli diizelmeler
olabilecegini gostermektedir. Ayrica bu ¢alismanin sonuglarina gore; diyet tedavisinin kisa
siireli yanitimt 6lgmede, antropometrik ve laboratuar parametrelerindeki degisikliklerin
yaninda, insiilin direnci tamisinda ve metabolik sendrom tanisinda diizelmenin ve

metabolik sendrom kriterlerindeki azalmanin gosterilmesi de faydali olabilir.

Ote yandan ne maniiel 6l¢iilen bel ¢evresine gore, ne de cihazla dlgiilen bel ¢evresine gore,
bel/kal¢a orani, diyet ve/veya egzersiz ile degismemistir. Literatiirde de diyetle bircok
parametrenin azalip, bel/kal¢a oranmnin degismedigi calismalar mevcuttur (191). Tim
parametreler diyetle olumlu yonde degisirken, bel/kalga oraninin degismemesinin nedeni,
kalca cevresinin de bel ¢evresine benzer diizeyde azalmasidir. Diyetle saglanan yag kaybi
abdomen bolgesinden oldugu gibi kalga bolgesinden de olmaktadir. Ancak diyete devam
edilmesi ve ideal kiloya yaklasilmasi durumunda, 6zellikle santral obezitesi olanlarda
zamanla bel cevresinin daha ¢ok azalacagi ve belki de kalga cevresinin de§ismeyecegi,

dolayisiyla bel/kal¢a oraninin ileri donemlerde azalabilecegi diisiiniilebilir. Bu sonuca gore
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fazla kilolu bireylerde diyetin kisa siireli takibinde bel/kal¢a oranma bakilmasi faydali

olmayacaktir.

Ayrica diyet ve/veya egzersiz ile ortalama trigliserit diizeyi belirgin azalirken, LDL-K
degismemistir. Ortalama HDL-K ise bir miktar artmigsa da istatistiksel anlaml
bulunmamistir (p=0,085). Alt grup analizi yapildiginda da sonu¢ degismemistir; ne
kadinlarda, ne erkeklerde ne de sigara icmeyen popililasyonda 3 aylik diyet ile HDL-K
diizeyinde anlamli artis saptanmamistir. Literatlirde de, diyetin trigliserit diizeyini belirgin
azalttigini1 gosteren ¢ok sayida calisma bulunmaktadir. Diyet ve egzersizin lipitler {izerine
etkisi ile ilgili yapilan ¢aligmalarda, en tutarli sonuglardan birisi trigliserit diizeyinde
azalmadir (192-194). Ancak literatiirde diyetin HDL-K diizeyini yiikselttigini gosteren
calismalar ¢ogunlukta olsa da, veriler diyetin trigliserit diisiiriicti etkisi kadar net degildir

(192).

Bazal degerlendirmede erkekler ve kadmlarin VKI etkisinden aritilmis ortalamalart
karsilastirildiginda, literatiirle uyumlu olarak erkeklerin VAD diizeyinin daha fazla oldugu
bulundu (21,1 vs 11,9, p<0,001). Erkeklerde VAD'unun, TVAD'ya orani ¢ok daha fazladir
ve bu oran erkeklerde %20, kadinlarda ise % 6 civarindadir (55). MRG, BT ve BIA
yontemleri ile yapilmis hemen tiim caligmalarda erkeklerde VAD diizeyi daha fazla
bulunmustur (33,34,37). VKI etkisinden aritilmis verilerde, kadinlarin GAD yiizdesi daha
fazla bulunmustur (44,3 vs 39,7, p<0,001). Bu veri, AB-140 cihaz1 ile yapilmis
calismalarla benzerdir (33,34,37). Calismamizda erkeklerle benzer VKI degerlerindeki
kadinlarin, TVAD Kkiitlesinin (29,5 kg vs. 27,0 kg, p=0,036) ve TVAD yiizdesinin (%37,7
vs. %27,7, p<0,001) literatiirle uyumlu olarak erkeklere gore daha fazla oldugu saptandi
(33,34,37). Literatiirde de TVAD yiizdesi normal kilolu kadinlarda <%32, erkeklerde ise
<%?25 civarindadir (1). Bu degerlerin {lizerinde olanlarda, viicut yag oraninin artmis oldugu

kabul edilmektedir.

AB-140 cihaz ile supin pozisyonda umblikustan Sl¢iilen bel ¢evresi, ayakta maniiel olarak
umblikustan Olgililen bel ¢evresine gore kadinlarda ortalama 9,5 cm fazla bulunurken,
erkeklerde bu Ol¢limler benzer bulundu. AB-140 ile yapilan calismalarda da benzer
sonuclar saptanmig olup Thomas ve arkadaslarinin c¢alismasinda tiim ¢alisma
popiilasyonunda cihaz ile 6l¢iilen bel ¢evresi ortalama 6,5 cm daha fazla bulunmustur (33).
Klinigimizde daha 6nce yapilan ¢alismada da cihaz ile 6l¢iilen bel ¢evresi, kadinlarda 7,7

cm daha fazla bulunurken, erkeklerde ise benzer bulunmustur (175). Browning ve
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arkadaglarinin ¢alismasinda ise cihaz ile 6l¢iilen bel gevresi, kadinlarda 6,1 cm daha fazla,
erkeklerde ise 3,1 cm daha az bulunmustur (34). Bunun baslica sebebi, bel g¢evresi
Olclimiiniin cihazla supin pozisyonda yapilmasi, maniiel Ol¢limiin ise ayakta yapilmasi
olabilir. Ancak bu farkin yalnizca kadinlarda olup, erkeklerde olmamasi, bu durumun
baska mekanizmalara da bagli olabilecegini diisiindiirmektedir. Cihazin bel c¢evresini
O0lcme yontemi, bireyin belinin diizglin bir ¢ember veya elips gibi diisiliniilerek
hesaplanmasina dayanmaktadir. Oysa bel, kivrimlar1 olan ve 6n-arka uzunlugu sag-sol
uzunluguna gore daha diisiik olan bir anatomik yapiya sahiptir. Bazi arastirmacilar, bu
yapidaki bel anatomisinin, diizgiin bir cember gibi veya elips gibi diisiiniilmesinin bu farka
yol actigint diisiinmektedirler (33,34). Kadinlarin ve erkeklerin farkli anatomik yapida
olmasi da bir neden olabilir. Ayrica kadinlarin bel gevresi genisligini kozmetik sorun
olarak kabul etmesi nedeniyle, ayakta maniiel 6l¢iim sirasinda karni ice ¢ekme refleksi

gelistirmeleri, bu farki agiklayabilecek diger sebeplerden birisi olabilir.

Calisma popiilasyonu ortalama 3,2 ayda, ortalama 3,4 kg kaybetmistir. Ancak 3 hastada
kilo degisimi olmamuis, 1 hasta ise 0,6 kg almistir. Orta derecede diyet yaptigin1 sdyleyen
ancak 0,6 kg kilo artis1 ve 0,2 kg/m® VKI artis1 olan vaka, 37 yasindadir ve haftada 2 saat
tempolu yliriiylis veya buna esdeger egzersiz yaptigimi bildirmistir. Bu hastanin
Ol¢iimlerine bakildiginda, 3 ay diyet sonunda GAD yiizdesi, TVAD Kkiitlesi ve yiizdesi,
maniiel 6l¢iilen bel ¢evresi (1 cm) ve kalca cevresi (3 cm) azalmis; ancak abdominal BIA
ile dlgiilen VAD diizeyi aym kalmis ve abdominal BIA ile 6lgiilen bel g¢evresi, maniiel
Olclilen boyun c¢evresi, bel/kalga orani artmistir. Ayni zamanda aglik kan sekeri (19
mg/dL), HOMALIR skoru (1,5) ve aglik insiilin diizeyi (4,8 pU/mL) azalmistir. Goriildiigii
gibi bu hasta, kilo vermedigi gibi bir miktar kilo almasma ragmen metabolik
parametrelerinde azimsanmayacak diizeyde olumlu diizelmeler olmustur. VAD diizeyi
azalmasa da TVAD ve GAD ylizdesinin azalmasi olumlu metabolik sonuglar getirmistir.
Ote yandan viicut agirligi degismeyen 3 hastadan ikisi kotii diyet yaptigini, birisi ise orta
diizeyde diyet yaptigmni bildirmislerdir. Bu hastalardan orta diizeyde diyet yapan hasta
haftada 5,5 saat tempolu yiiriiylis yaparken, kotii diyet yapan iki hastadan birisi hig
egzersiz yapmamis, diger ise haftada 5 saat egzersiz yapmistir. Bu 3 hastanin de benzer
sekilde baz1 antropometrik l¢limleri ve laboratuar degerleri artarken bazilarinin azaldigi
gozlenmistir. Klinik pratikte 3 ay gibi siirelerde diyet ve/veya egzersiz yapmasina ragmen
Kilo vermeyen hatta kilo alan hastalar sik goriilmektedir. Hatta bu durumlar, insanlarda

giiven ve motivasyon kaybima yol agmakta ve diyeti birakabilmektedirler. Ya da
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doktorlarda, hastanin diyete gergekten uyup uymadigi konusunda siiphelere yol agmakta;
veya gereksiz anti-obezite ilaglarin kullanilmasina neden olmaktadir. Tiim bunlar, diyet
tedavisini olumsuz yonde etkileyen etmenler olup; antropometrik Slgiimler, viicut yag
analizi ve. HOMA-IR gibi metabolik parametrelerin takibi doktorlara yol gosterici,

hastalara ise motivasyon artirici faktorler olabilir.

Hangi 6l¢iim metodundaki diizelmenin, metabolik laboratuvar parametrelerindeki diizelme
ile daha yakin iligkili oldugunu anlamak i¢in korelasyon analizleri yapildi. Diyet ve/veya
egzersiz sonucunda, iki vizit arasindaki viicut kompozisyon parametrelerindeki degisim ile
laboratuar parametrelerindeki degisim arasindaki iliskiye bakildiginda; calismamizin
sonuglarma gore viicut agirhgindaki ve VKI'indeki azalmalar ve Tanita yontemlerinden
yalnizca AB-140 ile dlgiilen parametrelerden VAD diizeyindeki azalma ve kismen bel
cevresindeki azalma, metabolik parametrelerdeki diizelmenin gostergesidir denilebilir.
Konvansiyonel BIA cihazi olan Tanita TBF 300 ile dl¢iilen parametrelerin ise metabolik
parametrelerdeki diizelmeyi gostermedigi sOylenebilir. Calismamizin sonuglarina gore
viicut agirligi, VKI, VAD diizeyindeki degisimler ile aglik kan sekeri ve aclk insiilin
diizeyleri ve HOMAIR skorlarindaki degisimiler arasinda pozitif korelasyonlar
saptanmistir. Bu nedenle diyet yapan hastalarda viicut agirhgi, VKI, VAD diizeyi takibi ve
bu parametrelerdeki azalmanin gosterilmesi metabolik risklerin azaldigmmin en iyi
gostergesi gibi goriilmektedir. Her ne kadar bu ii¢ parametrenin kendi arasinda birbirlerine
stlinliigli pek goriilmese de, HOMAIR skorundaki azalma ile bu parametrelerdeki azalma
arasindaki iligskinin korelasyon katsayilarina gore parametreler siraya dizildiginde iistiinliik
sirast:  VKI> Viicut agirhign > VAD (Swrasiyla r degerleri: 0,371> 0,362> 0,324)
seklindedir. Ac¢lik kan glukozu diizeyindeki azalma ile iligkinin korelasyon katsayilarina
gore ise iistiinliik sirasi: VAD> VKI> Viicut agirligi (Sirasiyla r degerleri: 0,316> 0,264>
0,254) seklindedir.

Calismamizin sonuglarina gore bel gevresi, kalca ¢evresi, AB-140 ile dlciilen bel ¢evresi ve
GAD ylizdelerindeki degisimler de aclik kan sekerindeki degisim ile pozitif korele
bulundugu icin takipte kullanim degeri olabilecek diger parametreler arasinda sayilabilir.
Ancak bunlarin korelasyon katsayilarinin diisiik olmasi ve HOMAIR skorundaki degisim
ile iliskilerinin olmamasi1 degerlerini azaltmaktadir. Yapilan calismalarda BC, BT ile
Olclilen VAD alanm ile (159,195,196), glukoz intolerans1 ve hiperinsiilinemi ile iligkili
bulunsa da (30,148) calismamizda bel ¢evresindeki degisim ile HOMA-IR skorundaki
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degisim arasinda iliski bulunmamistir. Calismamizda bel ¢evresi dlglimleri ti¢ farklr kisi
tarafindan yapilmis olup, "interobserver variabilite" nedeniyle bu sonug¢ elde edilmis
olabilir. Literatiirde de BC'nin tekrarlanabilirliginin diisiik oldugu ve 6l¢iim hatalarinin sik
oldugu (34) ve "interobserver" farkliliklarin, "intraobserver" farkliliklara gore daha fazla

oldugu bulunmustur (161,162).

Literatiirde yapilan arastirmalarin geneli, ya basit 6l¢iim yontemleri ile MRG gibi gelismis
Olciim yontemleri arasindaki korelasyon analizi ¢alismalar1 ya da belli bir vaka grubunun
incelendigi ve metabolik parametrelerle kardiyovaskiiler risk faktorleri arasindaki iliskiye
bakilan kesitsel calismalardir. Literatiirde sebep sonug iliskisi kurmak i¢in yeterli olan
takip calismalar1 oldukga azdir. Ayrica calismalar arasinda ¢eliskili sonuclar da az degildir.
Ornegin BT ile élgiilen SAD alanmin insiilin direnci ile en fazla iliskili oldugunu veya
iligkili olmadigini bildiren ¢aligmalar vardir (29). Bizim calismamizda da kesitsel olarak
bazal degerlendirmede Ol¢im parametreleri ile laboratuar parametreleri arasinda
korelasyonlara bakildiginda; VA, VKI, VAD diizeyi, GAD yiizdesi, TVAD Kkiitlesi, boyun
cevresi, bel cevresi, kalga cevresi ve bel/kal¢ga oran1 parametrelerinin hepsi ile HOMA-IR
skoru arasinda degisik diizeylerde korelasyonlar saptanmistir (r=0,196-0,348). Oysa belli
bir periyotta diyet sonras1 bu parametrelerdeki degisimlerden yalnizca VA, VKI ve VAD
diizeyi ile HOMAIR skorundaki degisim arasinda iliski bulunmus, diger parametrelerdeki

degisimler iligkili bulunmamastir.

Ayrica adipoz doku dagilimini ve miktarini etkileyen cinsiyet, yas, irk, hormon diizeyleri
gibi pek ¢ok fizyolojik, psiko-sosyal ve klinik faktér mevcuttur (12). Bu nedenle hastalar
alt gruplara ayrilip, yalmizca kadinlarda, erkeklerde, premenopozal kadinlarda,
postmenopozal kadinlarda, 40 yas alt1 ve 40 yas lstii erkeklerde korelasyon analizleri
yapildi. Bu sonuglara gore tiim erkeklerde, 40 yas istii erkeklerde, tiim kadinlarda ve
premenopozal kadinlarda diyet ile saglanan VKI ve VA'indaki azalmalar, insiilin
direncindeki azalmayla iligkili bulunurken, yalnizca postmenopozal kadinlarda bu iliski
gozlenmedi. Postmenopozal kadinlarda ise VAD diizeyindeki azalma ile HOMA-IR
skorundaki azalma arasinda iliski saptanirken diger gruplarda bu iliski gosterilemedi.
Ayrica tim erkeklerde (r=0,477-0,559), 40 yas dsti erkeklerde (r=0,695-0,876) ve
postmenopozal kadinlarda (r=0,441-0,542) iliskilerin korelasyon katsayilar1 ¢ok daha
yiilksek saptandi. Alt grup analiz sonuglarina gore diyet Yyapan bireylerin
degerlendirilmesinde postmenopozal grupta AB-140 ile dlgiilen VAD diizeyinin takibi, 40
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yas istii erkeklerde ise VA, VKI ve BC'nin takibi dzellikle dnerilebilir. Premenopozal
hastalarin takibinde ise VA ve VKl'indeki azalmalar metabolik parametrelerdeki
diizelmeyi gostermede faydali olabilir. Ancak alt grup analizlerde vaka sayisinin azaldigi

da g6z onilinde bulundurulmalidir.

ATPII kriterlerine gore MetS olan ve olmayanlar karsilagtirildiginda; MetS olanlarda,
olmayanlara gore ortalama bel ¢cevresi, VAD diizeyi, boyun cevresi, bel/kal¢a orani daha
fazla bulundu. Bel c¢evresi, MetS kriterlerinden birisi olup farkli olmasi zaten
beklemektedir. Ancak kriterler arasinda olmayan VAD diizeyi ve boyun ¢evresinin de iki
grup arasinda farkli olmasi klinik olarak anlamlidir. Aslinda visseral adipoz doku
fazlaliginin bir sonucu oldugu diisiiniilen MetS'da, AB-140 ile 6l¢iilen VAD diizeyinin
fazla ¢ikmasi, cihazin MetS'u predikte etmede faydali olabilecegini diisiindiirmektedir.
Daha 6nce merkezimizde yaptigimiz 285 kisi kisinin alindig1 ¢alismada AB-140 ile dlgiilen
VAD diizeyinin kadinlarda 9,8 birim, erkeklerde ise 16 birim ve iizerinde olmasinin,
metabolik sendrom varligini %90 sensitivite ile predikte ettigi gosterilmistir (175).
Bildigimiz kadar1 ile AB-140 cihazinin dl¢tiigii VAD diizeyi i¢in bu esik degerler, MetS
i¢in bildirilmis literatiirdeki ilk veridir. Bizim ¢alismamizda da her ne kadar vaka sayisi az
olsa da, kadinlarda MetS'u predikte eden 9,8 esik degerinin sensitivitesi %87, erkeklerde
16 esik degerinin sensitivitesi %80 bulunmustur. Daha ¢ok vaka sayist olan yeni
calismalardan elde edilecek veriler saptanana kadar, bu esik degerleri kullanmak mantikli
goriinmektedir. Boyun g¢evresi ise daha 6nce pek ¢ok arastirmada incelenmis ve MetS ile
arasinda iliski oldugu gosterilmistir (171,172,197). Literatir verileri  birlikte
diistintildiiginde boyun ¢evresinin, MetS olasiliginda bel ¢evresine ek katkida bulundugu
sonucuna varilabilir. Yapilan ¢alismalarda boyun cevresi ve AB-140 ile dlgiilen VAD
diizeyi i¢in esik degerler bildirilmigse de (172,175,197,), heniiz bel gevresi esik degeri igin
bile bir konsensiis yokken, boyun c¢evresi ve abdominal BIA ile 6l¢iilen VAD diizeyi i¢in

esik deger belirlemek i¢in bilimsel verilerin heniiz yolun basinda oldugu sdylenebilir.

Ayrica MetS tanisi olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, iki grup arasinda VA, VKI,
GAD yiizdesi, TVAD Kkiitlesi, TVAD yiizdesi, kalca ¢evresi benzerdi. Goriildiigii gibi
konvansiyonel BIA cihaz1 ile 6lgiilen tiim viicut adipoz doku kiitlesinin ve yiizdesinin
MetS i¢in de bir ayirict 6zelligi bulunmamaktadir. Ayrica yukarida bahsedilen korelasyon
analizlerinde, VA ve VKl'indeki degisimlerle HOMA-IR skorundaki degisimler arasinda

anlamli korelasyonlar varken, MetS olanlarda VA ve VKinin istatistiksel anlam
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olusturacak kadar yiiksek ¢ikmamasi sasirticidir. Bunun aksine HOMA-IR'daki degisim ile
bel ¢evresindeki degisim arasinda iliski yokken ve boyun ¢evresindeki degisimin ise higbir
parametredeki degisim ile iligskisi gosterilememisken; MetS'u olan hastalarda bu iki
parametrenin farkli oldugu goriildii. Aslinda diger adi "insiilin direnci sendromu" olan
MetS'un insiilin direnci zemininde gelistigi kabul edilse de, biiyiik konsensiis gruplari
(146) insiilin direncinin MetS'un “"olmazsa olmazi" oldugu konusundaki tartigsmay1
siirdiirmektedir. 1ki durumun kesismesinin ne kadar yaygim oldugu konusu da sonuglanmis
degildir. Bazi ¢alisma sonuglarina gore, ATPIII kriterlerine gére MetS olmayan bir grupta
insiilin direnci bulundugu ve bu grubun KVH agisindan artmis riski oldugu gosterilmistir
(198). Ote yandan MetS tanis1 konulanlarda da insiilin direnci saptanmayabilir, ancak bu
hastalarda da tip 2 diyabet ve koroner kalp hastalig1 gelisebilmektedir (198). Bir ¢caligsmada,
insiilin direnci gegerli bir dinamik test ile 6l¢iilmiis ve MetS olanlarin %25'inde insiilin
direncinin olmadig1r saptanmistir (199). Bizim ¢aligmamizda da bazal degerlendirmede

MetS olanlarin %34'linde insiilin direncinin olmadig1 saptandi.

Ayrica ¢alismamizda ortalama 3 aydaki ATPIII kriter sayisindaki degisim ile metabolik
parametrelerdeki degisim arasindaki korelasyonu inceledik. Buna gore: ATPIII kriter
sayisindaki ortalama azalma ile abdominal BIA ile &lgiilen VAD diizeyi (r=0,196), GAD
yiizdesi (r=0,265), bel ¢evresi (r=0,260) ve maniiel oOlciilen bel cevresi (r=0,377), kalca
cevresi (r=0,216) ve bel/kalca oranindaki (r=0,243) degisimler arasinda anlamh
korelasyonlar bulunurken; ATPIII kriter sayisindaki ortalama azalma ile VA, VKI, boyun
cevresi, TVAD Kkiitlesi ve TVAD ylizdesindeki degisimler arasinda iligki saptanmadi.
ATPIII kriter sayisinda azaltmayi yansitmasi agisindan, abdominal BIA ile odlgiilen
parametrelerin bel gevresi disindaki basit antropometrik dl¢iimler ve konvansiyonel BIA

metoduna gore daha listlin oldugu sdylenebilir.

Caligmamizda MetS tanisi olanlarda, olmayanlar gore ortalama AKS diizeyi, TG diizeyi
daha fazla; HDL-K diizeyi. daha diisiik saptandi. Ote yandan ALT diizeyi, MetS
kriterlerinden olmadig1 halde, ¢alismamizda, MetS olanlarda daha fazla saptandi. Ayrica
korelasyon analizlerinde ALT diizeyindeki diisiis ile VA, VKI, TVAD kiitle, TVAD yiizde,
boyun cevresi ve kalga cevresindeki azalmalar arasinda diisiik diizeyde korelasyonlar
bulundu. Ancak ALT diizeyinde azalma ile AKS, insiilin, HOMAIR, trigliserit azalmasi ile
iliski saptanmadi. Alt grup analizlerde ise premenopozal kadinlarda yalmizca ALT

diizeyindeki azalma ile boyun ¢evresi ve HOMA-IR skorundaki azalmalar arsinda anlamli
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iliski saptandi. Postmenopozal kadinlarda hi¢ bir iliski gozlenmedi. Yas1 40 alti olan
erkeklerde yalnizca trigliserit diizeyindeki azalma ile giiglii iliski bulundu (r=0,826). Ancak
40 yas tstii erkeklerde ilging olarak ALT diizeyindeki azalma ile VAD diizeyindeki, GAD
yiizdesindeki ve TVAD kiitlesindeki azalma arasinda ¢ok giiglii iliskiler bulundu (Sirasiyla
r degerleri= 0,905, 0,964, 0,863). Yapilan caligmalarda diyetle birlikte hepatosteatoz
derecesinin ve buna paralel ALT diizeyinin azaldigi gosterilmistir (200). Thomas ve
arkadaslarinin yas ortalamasi 39 olan, 34 erkek, 40 kadinda yaptigi calismalarinda,
abdominal BIA cihazi ile dlgiilen VAD diizeyi ve GAD vyiizdesi, '"H MRG Spektra ile
Ol¢iilen intrahepatosit lipid diizeyi ile belirgin iligkili bulunmustur (Sirasiyla r=0,567,
0,447). Karaciger glukoz metabolizmasi i¢in 6nemli bir organdir ve glukozun alimini,
depolanmasini ve sentezini saglar (201). Yapilan ¢aligmalar, non-alkolik yagl karaciger
(NAYK) hastaliginin MetS (202), tip 2 diyabet ve kardiyovaskiiler hastalik (203) riskini
artirdigini géstermektedir. Ayrica serum ALT diizeyinin, insiilin direnci, MetS ve tip 2 DM
ile iliskili oldugu bildirilmistir (204). Hatta baz1 yaymlarda VKI ile birlikte ALT
yiikselmesinin MetS'un erken gostergesi oldugu (205) ve ALT yiiksekligi ile beraber MetS
olmasmin NAYK hastaliginin derecesini artirdigi (206) bildirilmistir. Serum ALT diizeyi
karacigerde yag birikimi ile yakin iligkilidir (207). Bu nedenle ALT siklikla NAYK igin
biyolojik belirte¢ olarak kullanilmaktadir (208). Son dénemde yayinlanan bir ¢calismada, 5
yillik takipte NAYK hastaliginda progresyon olanlarda ve yeni NAYK hastaligi
gelistirenlerde diyabet gelisiminin daha fazla oldugu; oysa NAYK derecesinde bazale gore
gerileme olanlarda diyabet gelisiminin daha az oldugu saptanmistir (209). Bu nedenle diger
hepatit nedenleri dislandiktan sonra, steatohepatite baglt ALT diizey1 ylikseliyorsa MetS ve
ilerideki diyabet riski agisindan takip onerilebilir ve ALT diizeyindeki azalmalar metabolik
riskin azaldiginin bir gostergesi olabilir. NAYK, ALT ve metabolik sorunlar arasindaki bu
literatiir bilgileri ve ¢aligmamizdaki bu bulgular, 40 yas iistii erkeklerde abdominal BIA'nin
hepatoloji  kliniklerinde hepatosteatoz veya steatohepatit tanisinda ve takibinde
kullanilmast agisindan ileriki caligmalara Ornek teskil edebilecegini gostermektedir.
Abdominal BIA'nin, karaciger yaglanma derecesini gdsteren gelismis yontemler (USG,
MRG, BT, H MRG Spektra,), steatohepatit skorlar1 ve hatta karaciger biyopsisi ile
karsilastirildigi ve daha ¢ok vakanin bulundugu g¢alismalar bu konuda yol gosterecektir.
Eger c¢alismamizda 40 yas {istii erkeklerde bulunan yiliksek korelasyon Kkatsayilari
dogrulanirsa, belki de invaziv bir islem olan karaciger biyopsi endikasyonu en azindan
belli bir popiilasyonda azalacaktir. Sadece 40 yas iistii erkek popiilasyonunda ¢ok giiclii

korelasyon varken, kadinlarda korelasyon olmamasi, erkeklerde bazal ALT diizeyinin
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kadinlara gore daha yiiksek olmasina (43 vs. 22, p<0,001) ve diyet sonrasi erkeklerde,
ALT diizeyindeki azalmanin kadinlara goére daha fazla bulunmasia (-15,5 vs. -2,1,
p=0,011) baglanabilir. Ancak 40 yas alti erkeklerde ayni korelasyonlarin olmamasi
ilgingtir. Yaslar1 40 iistii ve alt1 olan erkekleri karsilastirdigimizda bazal ALT diizeylerinin
benzer oldugunu (43,2 vs 43,1, p=0,993) gordigimiz icin ALT diizeyi bunu
aciklamamaktadir. Ote yandan AB-140 cihaz ile yapilan daha énceki calismalarda VKI ve
bel ¢evresi arttikga, MRG ile Olgiilen VAD diizeyi arasindaki korelasyon giiciiniin azaldigi
bildirilmistir (33). Ancak 40 yas iistii ve alt1 hastalarm VKI (32,1 vs 31,9, p=0,957 ) ve bel
cevresi (111,2 vs 109.4, p=0,738) degerleri de benzerdi. Iki grupta da 9 hasta
bulunmaktaydi ve vaka sayisi da benzerdi. Bu durum belki de erkek vaka sayisinin az
olmasina bagh olabilir, ancak 40 yas tistii grupta saptanan ¢ok giiclii korelasyonlar (r>0,9)
bu ihtimali de zayiflatmaktadir. Bu nedenle agiklayamadigimiz bu durumun, daha ¢ok vaka

sayisindaki erkek bireylerin dahil edildigi ¢calismalarla irdelenmesi uygun olacaktir.

Sonug olarak bu calismanin verilerine gore, kilo veren hastalarin takibinde metabolik
risklerdeki azalmay1 gostermede Slgiim yontemlerinden viicut agirhg, VKI, abdominal
BiA ile élciilen VAD diizeyi ve kismen maniiel bel ¢evresi takipte en degerli veriler gibi
goriinmektedir. Viicut agirhg ve VKI, "Tanita AB-140 ViScan" cihazi ile VAD diizeyi
Olclimiine gore ¢ok daha maliyet etkindir. Ancak HOMA-IR ile tanit konulan insiilin
direnci ve ATPIII kriterleri ile saptanan MetS, KVH riskini artiran iki farkli antite gibi
diisiiniildiigiinde her ikisindeki diizelmeyi gdsteren parametre abdominal BIA cihaz1 ile
Ol¢iilen VAD diizeyi olmustur. Ayrica VAD diizeyinin 40 yas iistii erkeklerde ALT
diizeyindeki azalmay1 gdstermedeki yiiksek duyarliligi diger bir avantajidir. Ote yandan
VAD diizeyini dlgen en etkin yontemler olan MRG, BT veya DEXA 6l¢iim yontemleri ve
bu yontemlerin radyasyon, maliyet, kullanim zorlugu, tasinabilir olmamalart gibi
dezavantajlar1 diisliniildiigiinde, bu hastalarin takibinde VAD diizeyini 6l¢gen "Tanita AB-
140 ViScan" cihazimnin kullanilmasi faydali ve mantikli goriinmektedir. Ayrica VAD
diizeyi yanm1 sira GAD% Ol¢limii ve bel cevresi Olclimleri ile saglanan bilgiler de ek
avantajlaridir. Ancak caligmamizin sonucuna gore diyet yapan ve kilo veren hastalarin
takibinde degerli bulugumuz bu cihazin Sl¢tiigii parametreleri degerlendirirken cinsiyet,
yas menopoz durumu gibi 6zellikler goz dniinde bulundurulmalidir. Ozellikle kadinlarda
cihazin Ol¢tiigli bel ¢evresinin, oldugundan fazla olabilecegi akilda tutulmalidir. Bu
verilerin gecerliligini gostermek igin daha uzun takip siiresi olan, yas-cinsiyet-hormonal
durum-irk ozellikleri agisindan homojen ve daha ¢ok vaka sayili prospektif takip

caligmalar1 yol gosterici olacaktir.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

1. Bazal degerlendirmede VA, VKIi, VAD diizeyi, GAD yiizdesi, TVAD kiitlesi, boyun
cevresi, bel ¢evresi, kalca ¢evresi ve bel/kalga oran1 parametrelerinin hepsi ile HOMA -
IR skoru arasinda degisik diizeylerde korelasyonlar saptanmigtir. Bu parametrelerin

oOl¢iilmesi insiilin direncini ve olast metabolik riskleri gdstermesi agisindan Onerilebilir.

2. Ortalama ii¢ aylik diyet sonras1 HOMA-IR skorundaki azalma ile VA, VKI ve VAD
diizeyindeki azalmalar arasinda iliski saptanmistir. Bu ii¢ parametrenin birbirine
belirgin istiinliigii yoktur. Diyet ve/veya egzersiz yapan bireylerde takipte, bu ii¢
parametredeki degisimler diger antropometrik Ol¢limlerden ve viicut kompozisyon

olgtimlerinden daha degerli olabilir.

3. Tim calisma popiilasyonunda bel g¢evresindeki azalma ile yalnizca aclik kan sekeri
diizeyindeki azalma arasinda iliski saptanmistir. Ancak 40 yas istii erkeklerde bel
cevresindeki azalma ile HOMA-IR skorundaki azalma arasinda giiclii korelasyon
saptanmistir. Bu nedenle VA, VKI ve VAD diizeyi yan1 sira bel ¢evresinin de
metabolik riskli olan ve diyet yapan hastalarin degerlendirilmesinde ve takibinde
kullanilmas1 oOnerilebilir. Ancak bel c¢evresinin tek kisi tarafindan, daha titizlikle

olciildiigii caligmalarla bu durumun tekrar irdelenmesi uygun olacaktir.

3. Cinsiyet, menopoz durumu ve yas, bu iliskilileri etkilemektedir. Postmenopozal
kadinlarin takibinde abdominal BIA &lgiillen VAD diizeyi daha degerliyken,
premenopozal kadinlarda ve erkeklerde VA ve VKI daha degerli goriinmektedir. Ancak
alt grup analizlerde vaka sayilar1 az oldugu i¢in, bu analizleri dogrulamak i¢in vaka

say1s1 fazla olan ileri ¢caligmalarin yapilamasi uygun olacaktir.

4. MetS olanlarda, kriterlerinden birisi olan bel c¢evresi disinda boyun cevresi ve
abdominal BIA ile &lgillen VAD diizeyi yiiksek saptanmistir. Bu nedenle MetS
kriterleri yan1 sira boyun cevresi l¢iimii ve abdominal BIA ile élgiilen VAD diizeyi
Olciimii ek bilgi saglayabilir. Ancak bu parametreler icin gegerli esik degerlerinin

saptanmasi gerekmektedir.
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5. Visseral adipoz doku diizeyindeki azalma ve ATPIII kriter sayisindaki azalma arasinda
anlaml iliski saptanmis olup bu iliski VA ve VKI ile kurulamamistir. Abdominal BIA
cihaz1 ile saptanan VAD diizeyinde azalma, MetS tanis1 olanlarda iyilesme

gostergelerinden birisi olabilir.

5. Diyet sonucu konvansiyonel BIA cihaz1 ile &lgiilen TVAD kiitle ve yiizdesindeki
degisim ile AKS, insiilin diizeyleri ve HOMA-IR skorlarindaki degisim arasinda iliski
saptanmadig1 gibi MetS olanlarda, MetS olmayanlara gore TVAD Kkiitlesi ve yiizdesi
benzer bulunmustur. Metabolik riskleri olan hastalarin degerlendirilmesinde veya
takibinde konvansiyonel BIA cihazi ile dl¢iilen parametreler daha dikkatli ve siiphe ile

degerlendirilmeli ve bu cihazlarla elde edilen sonuglarla kesin yargiya varilmamalidir.

6. Kirk yas iistii erkelerde abdominal BIA cihaz1 ile dlgiilen VAD diizeyi ve GAD
yiizdesindeki azalma ile ALT diizeyindeki azalma arasinda ¢ok gii¢lii korelasyonlar
saptanmistir. NAYK tanisinin karaciger biyopsisi gibi daha spesifik yontemlerle
konuldugu, biyopsi skorlarinin cihazla 6l¢iilen VAD diizeyi ile karsilastirildigi, hatta
diyet sonrasi biyopsi skorlarindaki degisimin, cihazla 6l¢lilen VAD diizeyindeki
degisimle korelasyonuna bakildigr ve daha ¢ok vaka sayisi olan ¢alismalar yapilmasi

uygun olacaktir.

7. Kullanom kolayligi, operatorden bagimsiz olmasi, zararsiz olmasi, VAD diizeyi
hakkinda direk fikir vermesi, HOMA-IR skoru, ATPIII kriter sayis1 ve diger metabolik
parametrelerdeki degisikliklerle iligkili olmas1 nedenleri ile abdominal BIA cihazinin
diyet ve/veya egzersiz yapan hastalarin takibinde diger 6l¢lim parametreleri ile birlikte
kullanilmas1 6nerilebilir. Ancak bu durumun, daha ¢ok vaka sayisi olan, daha homojen

gruplarin degerlendirildigi prospektif takip ¢aligsmalari ile dogrulanmas1 gerekmektedir.
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