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OZET

Karaca E.K., Farklhh beden kiitle indekslerine gore serum visfatin diizeyi ile
metabolik parametreler arasindaki iliski, Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri
Enstitiisii Beslenme ve Diyetetik Program Doktora Tezi, Ankara, 2013. Bu c¢alisma
BKI’si farkli olan bireylerde, obezite derecesi ile serum visfatin iliskisi, obezite-insiilin
direnci iligkisinde serum visfatinin rolii ve serum visfatin diizeylerinin aclik insiilin, aglik
kan sekeri ve lipid parametreleri ile iliskisinin degerlendirilmesi amaciyla, Afyon Kocatepe
Universitesi Hastanesinde Aile Hekimligi ve Dahiliye polikliniklerine bagvuran bilinen
sistemik, endokrin, nérolojik, kronik patolojisi olmayan 18 - 65 yaslar1 arasinda, 55 kadin ve
35 erkek hastanin katilimlariyla yapilmistir. Hastalara beslenme aliskanligi anketi
uygulanmig ve viicut analizleri yapilmistir. Arastirma kapsamina aliman hastalara kisisel
bilgilerini, beslenme aligkanliklarin1 ve fiziksel aktivite durumlarini igeren bir anket formu
uygulanmistir Boy uzunluklari ve viicut agirliklar: 8lgiilmiis, BKI’leri hesaplanmus, viicut
yag yiizdesi ve bel gevresi (cm) dlglimleri yapilmistir. Ayrica hastalarin rutin biyokimyasal
bulgularma (lipid profilleri (total kolesterol, trigliserit, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol,
VLDL-kolesterol), aclik glukoz, aglik insiilin) ve serum visfatin degerine bakilmis,
BKi’lerine gore degerlendirme yapilmistir. Arastirma sonunda; bireylerin serum visfatin
degerinin minimum degeri 5.1 mg/dL ve maksimum degeri 26.8 mg/dL, ortalamasi ise 10.7
mg/dL olarak saptanmistir. Bireylerin serum visfatin diizeyi ile yas, cinsiyet, bel ¢evresi
arasinda bir iligki belirlenmemis, viicut yag yiizdeleri ile negatif yonlii ve orta diizey bir iligki
belirlenmistir. BKI ile serum visfatin arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptanmustir. BKI’si 25’in altinda olan bireylerin serum visfatin ortalamasinin digerlerinden
anlamli derecede daha yiiksek oldugu belirlenmistir. BKI arttikca serum visfatin diizeyi
azalmigtir. Serum visfatin diizeyi ile biyokimyasal bulgular arasindaki iligkiye bakildiginda
ise serum visfatin diizeyi ile kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol ve
VLDL-kolesterol arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmazken, serum visfatin
ile aclik glukoz ve aglik insiilin diizeyi arasinda anlamli bir iliski saptanmistir. Serum
visfatin diizeyi ile spor yapma ve sigara icme durumlari1 arasinda ise istatistiksel olarak
anlamli bir iliski bulunmamistir. Bu calismadan elde edilen veriler sonucunda BKi’si yiiksek
olan bireylerde serum visfatin diizeyi daha disiik saptanmistir. Serum visfatin diizeyinin
aclik glukoz ve aclik insiilin ile negatif korelasyon gostermesi, serum visfatin diizeyinin
obezitede insiilin direncinin gelisim mekanizmasi ile iliski olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Visfatin, beden kiitle indeksi, metabolik parametreler
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ABSTRACT

The relationship between serum visfatin levels and metabolic parameters by
different body mass indexes. Karaca E.K., Hacettepe University, Institute of Health
Sciences, Program of Nutrition and Dietetic, PhD Dissertation, Ankara, 2013. This study
was conducted in individuals whose BMIs were different with the purpose of evaluating the
relationship between the grade of obesity and serum visfatin, role of serum visfatin in the relation
between obesity and insulin resistance, and association of serum visfatin levels with fasting
insulin, fasting blood glucose and lipid parameters with the enrolment of 55 female and 35 male
patients between 18-65 years of age who admitted to the outpatient clinics of Family Medicine
and Internal Medicine of the Afyon Kocatepe University Hospital and who were free of any
known chronic systemic, endocrinal and neurologic pathologies. Dietary habits questionnaire was
applied to the patients and body analyses were performed. Patients enrolled in this study were
applied a questionnaire including their personal information, dietary habits and status of physical
activities. Their length and body weight were measured, BMIs were calculated, and body fat
percentage and waist circumference (in centimetre) were measured. In addition, routine
biochemical parameters (lipid profiles [total cholesterol, triglyceride, HDL-cholesterol, LDL-
cholesterol, VLDL-cholesterol], fasting blood glucose, fasting insulin) and serum visfatin levels
of patients were tested, and they were evaluated according to their BMIs. At the end of the study,
minimal serum visfatin level was found 5.1 mg/dL, maximal serum visfatin level was found 26.8
mg/dL and mean serum visfatin level was found 10.7 mg/dL. Serum visfatin levels of patients
were not found to be correlated with their age, gender and waist circumference, but it was
determined to be correlated negatively with body fat percentage moderately. There found to be a
statistically significant relation between BMI and serum visfatin level. It was determined that
mean serum visfatin level of patients whose BMI values were lower than 25 was significantly
higher than others. As BMI increased, serum visfatin level decreased. And, as examined the
relationship between serum visfatin level and biochemical findings, while there were no
statistically significant relation between serum visfatin level and cholesterol, triglyceride, HDL-
cholesterol, LDL-cholesterol as well as VLDL-cholesterol, there found to be a statistically
significant relation between serum visfatin level and fasting blood glucose as well as fasting
insulin. There found to be no statistically significant relation between serum visfatin level and
sporting or doing physical exercise as well as smoking. As a result of the data obtained by this
study, serum visfatin resulted in lower levels in patients with high BMI. Negative correlation
between serum visfatin level and fasting blood glucose as well as fasting blood insulin indicates

that serum visfatin level may be associated with the mechanism of insulin resistance in obesity.

Key words: Visfatin, body mass index, metabolic parameters



ICINDEKILER

ONAY SAYFASI
TESEKKUR

OZET

ABSTRACT
ICINDEKILER

SIMGE VE KISALTMALAR
TABLOLAR
GRAFIKLER

1. GIRIS

1.1. Amag ve Hipotezler
1.1.1. Amag

1.1.2. Hipotezler

2. GENEL BILGILER
2.1. Obezite

2.1.1. Obezitenin Tanimi

2.1.2. Obezitenin Siniflandirilmasi

2.1.2.1. Yag hiicre sayis1 ve biiylikliigiine gore obezite

2.1.2.2. Viicutta yag birikiminin lokalizasyonuna gore obezite

2.1.2.3. Baglama yasina gore obezite
2.1.2.4. Etiyolojiye gore obezite
2.1.3. Obezite Prevelansi

2.1.4. Obezitenin Etyopatogenezi
2.1.4.1. Genetik

2.1.4.2. Yas

2.1.4.3. Cinsiyet

2.1.4.4. Beslenme Aligskanliklart
2.1.4.5. Fiziksel Aktivite

2.1.4.6. Sosyoekonomik Kiiltiirel Diizey
2.1.4.7. Psikolojik Etkiler

vii

il

v

vi

vii

xi

xiil

© 0 9 & & »n B~ B~ B B B B LW W WD DN

—_
- O



viii

2.1.5. Obezite Degerlendirme Y 6ntemleri 11
2.1.6. Obezitenin Komplikasyonlari 12
2.1.6.1. Obezitenin Kardiyovaskiiler Komplikasyonlari 13
2.1.6.2. Obezitenin Endokrin Komplikasyonlari 14
2.1.6.3. Obezitenin Solunum Sistemi Komplikasyonlari 16
2.1.6.4. Obezitede Karaciger ve Safra Kesesi Hastaliklar1 16
2.1.6.5. Obezitenin Kemik, Eklem ve Bag Dokusu Komplikasyonlari 17
2.1.6.6. Obezitenin Psikolojik Komplikasyonlari 17
2.1.6.7. Obezitenin Norolojik Komplikasyonlari 17
2.1.7. Obeziteden Korunma 18
2.1.8 Obezitede Insiilin Direnci 19
2.1.8.1. Insiilin Direncinin Ol¢iim Metodlar1 20
2.2. Bir Endokrin Olarak Yag Dokusu 21
2.3. Adipoz Doku ve Endokrin Fonksiyon liskisi 22
2.3.1. Yag Hiicresi ve Fonksiyonlari 23
2.4. Adipokinler 24
2.4.1 Leptin 24
2.4.2. Adiponektin 25
2.4.3. Rezistin 27
2.4.4. TNF-a (Tiimor Nekrozis Faktor alfa) 27
2.4.5. Interlokin-6 28
2.4.6. Visfatin (PBEF) 29
2.4.6.1. Visfatinin Adipozite ve Insiilin Direnci ile iliskisi 30
3. BIREYLER VE YONTEM 32
3.1. Arastirmanin Genel Plani 32
3.2. Etik Kurul Onayimin Alinmasi 32
3.3. Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi 32
3.3.1. Kisisel Ozellikler ve Beslenme Aliskanliklarinin Saptanmasi 33
3.3.2. Antropometrik Olgiimler 33
3.3.3. Biyokimyasal Parametreler 34
3.3.4. Serum Visfatin Diizeyine Ait Parametreler 35

3.3.5. Verilerin Istatistiksel Degerlendirilmesi 36



4 BULGULAR

4.1. Katilimeilarm Kisisel Ozellikleri

4.2. Bireylerin BKI ile Baz1 Antropometrik Ozellikleri ve Biyokimyasal
Bulgular1 Arasindaki liski

4.3. Bireylerin Serum Visfatin Diizeyi ile Baz1 Antopometrik
Ozellikleri ve Biyokimyasal Bulgular1 Arasindaki Iliski

5.TARTISMA

5.1. Katilmcilarin Kisisel Ozelliklerine iliskin Bulgular

5.2. Bireylerin BKI ile Baz1 Antropometrik Ozellikleri ve Biyokimyasal
Bulgular1 Arasindaki Iliski

5.3. Bireylerin Serum Visfatin Diizeyi ile Bazi1 Antopometrik
Ozellikleri ve Biyokimyasal Bulgulari Arasindaki iliski

6.SONUC ve ONERILER

6.1.Sonuglar

6.2.Oneriler

7.KAYNAKLAR

EK 1 : Anket Formu

EK 2 : Etik Kurul Onay1

EK 3: Arastirma Amagch Calisma I¢in Aydimlatilmis Onam Formu

37
37

45

49
54
54

60

63
68
68
71
72
95
97
98



ASP
BiA
BKi
BKO
CIGMA
DEXA
HDL
HHT
HOMA
IGF-I
IL-6
IL-10
IV
KDa
LDL
LPL
mRNA
NHANES
NPY
PAI-1
PG I2
PPARY
RBP - 4
SR-A
OGTT
TG
TGF- a
TNF-a
TSH
VLDL
WHO

SIMGE ve KISALTMALAR

: Asilasyon Stimiile Edici Protein

: Biyoelektriksel Empedans

: Beden Kiitle Indeksi

: Bel Kal¢a Oran

: Continuous Infusion of Glucose with Model Assestment
: Dual Enerjix-ray Absorbsiyometri

: High- Density Lipoprotein

: Hereditary Hemorrhagic Telangiectasia
: Homeostasis Model Assestment

: Insiilin Benzeri Biiyiime Faktorii

: Interlokin—6

: Interlokin-10

: Intravenéz

: Kilodalton

: Low-density lipoprotein

: lipoproteinlipaz

: Mesajc1 Riboniikleik Asit

: National Health and Nutrition Examination Survey
: Noropeptid Y (NPY

: Plazminojen Aktivator Inhibitor-1

: Prostaglandin 12

: Peroksizom Proliferator Aktive Edici Reseptor y
: Retinol Binding Protein — 4

: A Smufi Temizleyici Reseptor

: Oral Glukoz Tolerans Testi

: Trigliserit

: Transforming Biiyiime Faktorii

: Tumor Necrosis Factor-alfa

: Tiroid Uyarict Hormon

: Very Low-Density Lipoprotein

: Diinya Saglik Orgiitii



Xi

TABLOLAR
Sayfa

Tablo 2.1.1.1. Yetiskinlerde BKi’ye gére obezitenin siniflandiriimasi 3

Tablo 2.1.6.1. Obezitenin yol actig1 hastaliklar 13
Tablo 2.1.6.2.1. Obezite ile ilgili endokrin bozukluklar 16
Tablo 3.3.3.1. Biyokimyasal parametrelerin normal degerleri 35
Tablo 4.1.1. Bireylerin cinsiyete gore kisisel dzellikleri 37
Tablo 4.1.2. Bireylerin demografik 6zellikleri 38
Tablo 4.1.3. BK{ ile yas arasindaki iliski 39
Tablo 4.1.4. BK] ile cinsiyet arasindaki iliskinin incelenmesi 40
Tablo 4.1.5. BK1 ile egitim diizeyi arasindaki iliskinin incelenmesi 41
Tablo 4.1.6. BK1 ile gelir diizeyi arasindaki iliskinin incelenmesi 42
Tablo 4.1.7. BK{ ile sigara kullanim1 arasindaki iliskinin incelenmesi 42

Tablo 4.1.8. Bel ¢evresi ve viicut yag ylizdesi ile sigara igme durumu arasindaki
iligki 43
Tablo 4.1.9. Biyokimyasal bulgular ile sigara igme durumu arasindaki iliski 43
Tablo 4.1.10. Spor yapan ve yapmayan bireylerin BK1’leri arasindaki iliskinin
incelenmesi 44
Tablo 4.1.11. Bel ¢evresi ve yag yiizdesi ile spor yapma durumu arasindaki iliski 44
Tablo 4.1.12. Biyokimyasal bulgular ile spor yapma durumu arasindaki iliski 45

Tablo 4.2.1. BK1 ile baz1 antropometrik 6zellikler arasindaki iliski 46
Tablo4.2.2.BK1 smiflamasi ile bazi antropometrik dzellikler arasindaki

iliskinin degerlendirilmesi 46
Tablo 4.2.3. BK1 ile biyokimyasal bulgular arasindaki iliski 47
Tablo4.2.4.BK1 smiflamasi ile biyokimyasal bulgular arasindaki

iliskinin degerlendirilmesi 48
Tablo 4.3.1. Serum visfatin diizeyinin minimum ve maksimum degerleri 49
Tablo 4.3.2. Serum visfatin diizeyi ile cinsiyet arasindaki iliski 49
Tablo 4.3.3. Serum visfatin diizeyi ile yas arasindaki iligki 50

Tablo 4.3.4. Serum visfatin diizeyi ile bel ¢evresi ve viicut yag ylizdesi arasindaki

iliski 50



Tablo 4.3.5. Serum visfatin diizeyi ile onerilen bel ¢evresi ve viicut yag yiizdesi
arasindaki iligskinin incelenmesi 51
Tablo 4.3.6. Serum visfatin diizeyi ile biyokimyasal bulgular arasindaki iligki 51
Tablo 4.3.7. Serum visfatin diizeyi ile dnerilen biyokimyasal bulgular arasindaki
iligkinin incelenmesi 52
Tablo 4.3.8. Serum visfatin diizeyi ile spor yapma durumu arasindaki iligki 53

Tablo 4.3.9. Serum visfatin diizeyi ile sigara igme durumu arasindaki iligki 53

Xii



Xiii

GRAFIKLER

Sayfa
Grafik 4.1.1. Yasa gore BKI dagilimi 39
Grafik 4.1.2. Cinsiyete gore BKI dagilim 40

Grafik 4.2.1. Serum visfatin diizeyi ile BKI arasindaki iligki 48



1.GIRiS
Glinlimiizde gelismis ve gelismekte olan iilkelerde obezite en 6nemli saglik
sorunlar1 arasinda yer almaktadir. Genel olarak obezite, bedenin yag kiitlesinin

yagsiz kiitleye oranmnin asir1 artmast sonucunda, boy uzunluguna gore viicut

agirhiginin istenilen diizeyin iistline ¢itkma durumu olarak tanimlanmaktadir (1).

Obezite baz1 tip kanserler, Tip 2 diyabet, koroner kalp hastalig1 gibi sik
goriilen hastaliklarda bagimsiz risk faktoriidiir. Ayrica osteoartrit, safra kesesi tasi,
infertilite ve jinekolojik problemler gibi hastaliklarin prevalansini da artirir. Obezite
medikal etkiler olusturdugu gibi sosyal izolasyon ve depresyon halinin olusmasinda
da etkilidir. Solunum hastaliklari, karaciger, cilt hastaliklarina da sebep olabilir.
A.B.D. Hastaliklar1 Kontrol ve Onleme Merkezinin tahminlerine gore, yilda yaklasik
280.000 kisi asir1 viicut agirligina bagli sebeplerden yasamini yitirmektedir. Hastalik
riski ve saglik sisteminin maliyeti disiliniildiigiinde, giiniimiizde obezite oldukca
onemli bir halk sagligi sorunu olarak karsimiza g¢ikmaktadir (2). Obezitenin en
belirgin 6zelligi yag dokusunun artmasidir. Adiposit olarak isimlendirilen, lipid dolu
hiicrelerin baglanmasiyla olusan yag dokusu ise fibroblast, 10kosit ve makrofaj gibi
yapisal hiicreler de igerebilir (3). Yag dokusunun enerjiyi ve yagda ¢dziinen
vitaminleri depolama, fiziksel koruma gibi fonksiyonlarina ek olarak; adipositlerden
ve adipositler arasinda bulunan bag dokusu hiicrelerinden salgilanan adipokin olarak
adlandirilan bazi proteinlerin; otokrin, parakrin ve endokrin etkilerinin oldugu

gosterilmistir (3, 4).

Yag dokusu ayni zamanda endokrin organ olarak da goérev yapmaktadir. Yag
hiicresinden leptin, resistin, TNF-a, adiponektin, adipsin, IL-6, plazminojen aktivator
inhibitér-1 (PAI-1), transforming biiylime faktorii (TGF- o), anjiyotensinojen,
asilasyon stimiile edici protein (ASP), insiilin benzeri biiyiime faktorii (IGF-I),
prostaglandin 12 (PG 12), prostaglandin F2 (PG F2) gibi ¢ok sayida protein
salgilandig1 bilinmektedir (5, 6).

Yag dokusundan salinan visfatin, bir adipokin olup insiilinomimetik (insiilin

benzeri etki yapan) etkili olmasi, adipogenezde rol almasi ve metabolik olarak aktif



olan visseral yag kiitlesi ile orantili olarak miktarinin artmasi nedeniyle 6zel ilgi

odag1 olmustur (7).

Insiilin reseptdriine insiilinden uzak bir yerde baglanan visfatin,
hepatositlerden glukoz salimimini azaltarak ve periferal dokulardaki glukoz
kullantmim1  tesvik ederek hipoglisemik etkide bulunur. Visfatinin plazma
konsantrasyonunun, abdominal obezitesi veya diyabeti olan kigilerde arttig

belirtilmektedir (8).
1.1 Amag ve Hipotezler
1.1.1. Amag

Bu calisma, BKI’si farkli olan bireylerde, obezite derecesi ile serum visfatin
iliskisi, obezite-insiilin direnci iliskisinde serum visfatinin rolii ve serum visfatin
diizeylerinin aclik insiilin, a¢lik kan sekeri ve lipid parametreleri ile iliskisinin

degerlendirilmesi amaciyla yapilmustir.
1.1.2. Hipotezler

1.Obezite derecesi ile serum visfatin diizeyi arasindaki iligki
2. Obezite-insiilin direnci iliskisinde serum visfatinin rolii

3. Serum visfatin diizeylerinin BKI, insulin, kan sekeri ve lipid parametreleri ile
iligkisi



2. GENEL BILGILER
2.1. Obezite
2.1.1. Obezitenin Tanimi

Obezite, viicudun gereksiniminden fazla enerji igeren besin alimiyla yag
dokusu oraninda artig olmasi ve buna bagli olarak da viicut agirhiginin artmasidir (9).
Birden cok sistemi ilgilendiren sorunlara yol ac¢ip yasam kalitesini bozan ve yasam
siiresini kisaltarak ekonomik yiikii agirlastirmakta olan obezite, Diinya Saglik Orgiitii

(WHO) tarafindan tedavi edilmesi zorunlu hastaliklar arasina alinmustir (10).

Obezite tanisinda, WHO beden kiitle indeksi’nin (BKI) kullanilmasini
onermektedir. Beden kiitle indeksinin, 30 kg/m?'nin iizerinde olmasi obezite olarak
kabul edilmektedir (11). Yetigskinlerde beden kiitle indeksine gdre obezitenin
siniflandirilmasi Tablo 2.1.1.1°de gosterilmistir (2).

Tablo 2.1.1.1. Yetiskinlerde BKI’ne gore obezitenin smiflandirilmasi

Simiflandirma BKI
Agir Protein Enerji Malniitrisyonu <16.0
Orta Protein Enerji Malniitrisyonu 16.0-16.9
Hafif Protein Enerji Malniitrisyonu 17.0-18.4
Normal Kabul Edilebilir 18.5-19.9
Normal 20.0-24.9
Hafif Sisman 25.0-29.9
Sisman 30.0-39.9
Morbid Sigman >40.0

BKI =Viicut agirhig1 (kg) / Boy uzunlugu (m?)



2.1. 2. Obezitenin Siniflandirilmasi

Genelde pozitif enerji dengesi sonucu ortaya ¢ikan obezite, etyolojisindeki
farkliliklar ve sonucunda bulgularin ayni olmamasi sebebiyle birkag sekilde

siniflandirilabilmektedir (12, 13).
2.1.2.1. Yag hiicre sayisi ve biiyiikliigiine gore obezite

Hiperplastik (hiperselliiler) tip obezite: Yag hiicre sayisinin artist ile
seyreder. Cocuklardaki obezite tipidir.

Hipertrofik tip obezite: Eriskin donemde ve gebelikte baslayan bu obezite
tipinde, yag hiicrelerinin biiyiikligii ve lipid icerigi artmis fakat yag hiicre sayisi

normaldir.
2.1.2.2. Viicutta yag birikiminin lokalizasyonuna gore obezite

Android tip obezite (abdominal/santral): Ozellikle erkeklerde daha ¢ok karm
bolgesinde yag toplandig1 bilinmektedir. Gynoid tip obezite (gluteal/periferal): Daha

cok kadinlarda goriilen bu obezite tipinde, yag dokusu kalca ve uylukta toplanmistir.
2.1.2.3. Baslama yasina gore obezite
1. Cocukluk yas grubunda baslayan obezite
2. Yetigkin donemde baslayan obezite
2.1.2.4. Etiyolojiye gore obezite
1. Basit (ekzojen) obezite

2. Sekonder obezite (metabolik veya hormonal)

2.1.3. Obezite Prevelansi

Obezitenin prevelansi son yillarda, hem gelismis hem de gelismekte olan
tilkelerde giderek ciddi bir sekilde artmaya devam etmektedir. Giiniimiizde

obezitenin uluslararasi epidemik bir durum oldugu belirtilmektedir. Amerika’da



cocuklarin %25’inin fazla kilolu ya da obez olmasina bagli olarak obezitenin sadece
yetigkinlerde degil; cocuklarda da prevelansi hizla artan saglik sorunu oldugu kabul

edilmektedir (2).

Obezite goriilme prevelansini etkileyen etmenler arasinda; kalitim, yas,
cinsiyet, besin tiikketimi ve beslenme aligkanliklari, yasam tarz1 ve/veya aligkanliklar

yer almaktadir (1).

Tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de, obezite prevelans: giderek
artmaktadir. TURDEP (Tiirkiye’de Obezite Prevalans Calismasi) ¢alismasinda
24.788 kisi taranmis ve Tiirkiye’de obezite prevelansinin %22 oldugu bulunmustur

(14).

TEKHARF (Tiirkiye’de Eriskinlerde Kalp Hastaligt Risk Etmenleri)
calismasinda, 2000 yilinda obezite prevalansi %21.9, kadinlarda %43.0, erkeklerde
%21.1 olarak saptanmistir. Tiirkiye’de kadinlardaki obezite prevelansi, diinya
ortalamalarina gore ¢ok daha yiliksek bulunmus, bu durum yiiksek dogum sayis1 ve

diisiik egitim diizeyi ile iliskilendirilmistir (15).

Obezite, bolgesel dagilimlar géz oniline alindiginda; Dogu Anadolu’da en
diisiik (%17.2) ve i¢ Anadolu’da en yiiksek (%25.0) olmak iizere, giineyde %24.0,
kuzeyde %23.5 ve batida %21.6 oraninda bulunmustur (1).

2.1.4. Obezitenin Etyopatogenezi

Yanlis ve asir1 beslenme sonucu ortaya ¢ikan bir hastalik olan obezitenin
nedenlerine bakildiginda; genetik, metabolik, hormonal, hipotalamik (beyindeki
hipotalamus bdélgesinden kaynakli), psikolojik, sosyo-ekonomik, beslenme ve

fiziksel aktivite diizeyi gibi bir¢ok etmen bir arada diistintilmelidir (1).

Viicut agirhiginin diizenlenmesinde rol alan hormonal ve sinirsel etmenlerin
bircogu genetik olarak diizenlenmektedir. Yagsiz dokunun yapimi, enerji harcamasi
ve fazla enerjinin depolanmasinda genetik etmenler, viicudun yatkinligini
etkilemektedir. Ayn1 zamanda genetik etmenler enerji harcamasinin diizenlenmesini

de etkileyebilmektedir (1).



Son zamanlarda obezite patogenezinde, adaptif termogenez bozukluklarinin
rol aldig1 diistiniilmektedir. Saglikli bireylerde asir1 yiyecek alimina, viicudun termik
etkisi olmakta ve bu sayede kisi normal viicut agirligin1 koruyabilmektedir. Bazi
arastiricilar tarafindan obezlerin bir kisminda bu termik yanitin bozuk oldugu

saptanmustir (16).

Organizmanin temel enerji deposu olan yag dokusunun enerji metabolizmasi
kontroliinde son derece aktif oldugu, adeta bir endokrin bez gibi adipokin denilen
bazi peptidleri salgilayarak hipotalamusu etkileyip beslenmeyi kontrol ettigi
belirtilmektedir. Arkuat niikleustaki noronlar lateral hipotalamus ile etkileserek
melanokortikotropin hormon ve oreksin salgilayip, serebral korteks {izerinden istah
ve yeme davramisi lizerinde etki gostermektedir. Ayni zamanda bu ndronlar
paraventrikiiler niikleuslarla etkileserek, otonom sinir sistemi ve néroendokrin sistem

yoluyla enerji kullanimina etki etmektedir (17, 18).
2.1.4.1. Genetik

Yapilan bircok arastirma sonucunda obez c¢ocuklarin siklikla obez
ebeveynlere sahip olduklar1 gosterilmistir (19). Sisman anne babanin ¢ocuklarinin
sisman olma olasiligi %80, anne babanin sisman olmamasi durumunda bu oranin

%10’dan daha az oldugu belirtilmektedir (1).

Yapilan arastirmalar sonucunda, viicut agirligini biyolojik olarak kontrol eden
molekiiler komponentleri belirleyen ob geni, db geni, fat geni, tub geni, agouti geni

gibi baz1 genler bulunmustur (20).
2.1.4.2. Yas

Her yasta goriilmekte olan obezitenin gelisiminde 6zellikle énemli olan ii¢
donem bulunmaktadir. Bunlar; birinci yilin ikinci 6 aylik donemi, 5-7 yas ve
ergenlik donemidir. Arastirma sonuglart da yasamin ilk yilinda BKI’nin arttigin,
daha sonraki yillarda azaldigimi gostermektedir. Cocugun yasaminda ilk yilin ikinci

yarisinda meydana gelen obezite daha sonraki donemlerde obezite riski acgisindan

olduk¢a dnemlidir (21).



Arastirma sonuglarinda BKi’nin yasamin ilk yilinda arttigi, daha sonraki
yillarda azaldig1 goriilmektedir. Ancak bes yasindan itibaren BKI tekrar artmaya
baslamaktadir. Buna yaglanmanin tekrarlandigt (adipoz rebound) dénem
denilmektedir. Bu donem ergenlik ve yetiskinlikteki sismanlama {izerinde de etki
gostermektedir. Bes yas icinde hizli kilo almaya baslayan ¢ocuklar, ergen ve yetiskin
olduklarinda, BKI ve subskapular deri kivrim kalinligimn alti-yedi yasindan sonra
kilo almaya baslayanlardan daha yiiksek oldugu bulunmustur. Bu durumun nedeninin
ise, erken kilo almaya baslayan ¢ocuklarin daha uzun siire yag depolamalarindan
kaynaklandig1 6ne siiriilmiigtiir. On-on bes yaslar arasinda viicut yag orani erkeklerde
%17.8’den  %11.2°ye diismekte ve kizlarda %16.6’dan %23.5’e yiikselmektedir
(22).

Ergenlik donemi kalici yaglanmanin olustugu kritik bir donemdir. Bu
donemde kizlarda yag dokusu artmakta, erkeklerde azalmaktadir. Ayrica kizlarda yag
dokusu kalgcada yogunlasirken, erkeklerde santral yerlesim gostermektedir. Bu
donemde kizlarda sismanligin getirdigi morbidite sorunlarinin, erkek ¢ocuklara gore

daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (21).

Genel olarak obezite sikliginin yaslanmayla birlikte arttigi goézlenmistir.
Yapilan bir bagka ¢aligmada, obezite siklig1 55-59 yas grubunda en yiiksek (%34.8)
olmak iizere, orta (40-55 y1l) yas grubunun %30’unun obez oldugu saptanmistir (1).

2.1.4.3. Cinsiyet

Yapilan caligmalar sonucunda, kadinlarda obezite goriilme sikliginin,
ozellikle ilerleyen yaslarda erkeklere oranla daha yiiksek oldugu belirtilmistir (1).
Kadinlarda obezitenin daha yiiksek oranlarda goériilmesinin nedeni olarak, gebelikte
kazanilan agirhigin emziklilik doneminde verilememesi, birbirini izleyen gebelikler
ve menapoz doneminde hormon dengesinin bozulmasi gibi bir¢ok etken sayilabilir
(23). Ayrica kiz addlesanlarda da obezitenin baglama ve devam etme riski erkek

adolesanlara gore daha yiiksek oranlardadir (23).

Ulkemizde de obezite prevalansi kadinlarda oldukga yiiksek oranlardadir.
Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi 1999 yilinda Istanbul Universitesi

Tip Fakiiltesi, DETAM ve Saglik Bakanligi’nin gerceklestirdigi Tiirkiye’ de Obezite



Prevalans ¢alismasinda (TURDEP), kadinlarda %30, erkeklerde %13 oraninda
obezite prevalansi saptanmistir. Bel ¢evresine gore degerlendirilen santral obezite

prevalansinin ise, kadinlarda %49, erkeklerde %27 oraninda oldugu bulunmustur

(24).

Hatemi ve digerlerinin (25) yapmis oldugu TOHTA (Tiirkiye Obezite ve
Hipertansiyon Arastirmasi) aragtirmasinda, obezite insidanst kadinlarda %36,

erkeklerde %17 olarak belirlenmistir.
2.1.4.4. Beslenme Ahskanhklar:

Asirt ve hizli yeme davranisi, obezitenin gelisiminde etkili olan en 6nemli
faktordiir. Ilerleyen yillarda gocugun beslenme aliskanligimi yasamin ilk yillarindaki
beslenme sekli belirlemektedir. Enerji yoniinden zengin besinlere erken baslayip bu
besinlerden fazla miktarda vermek, ¢ocuklarda obezitenin gelisimine neden

olmaktadir (26).

Yasamin ilk yillarindaki beslenme sekli, obezitenin gelismesinde dikkat
edilmesi gereken faktorlerden biridir. Yapilan ¢alismalar sonucunda obezite goriilme
sikliginin anne siitli ile beslenen ¢ocuklarda, anne siitii ile beslenmeyen cocuklara
gbre daha diisiik oranlarda oldugu goriilmiistiir. Ayrica anne siitii verme siiresinin,
tamamlayict besinlerin tiirii, miktar1 ve baslama zamanlarinin da obezite olusumunu

etkiledigi bildirilmektedir (27, 28).

Yeni yag hiicrelerinin olusum hizi 6zellikle yasamin ilk birka¢ yilinda
fazladir. Yag depolanmasinin hizlanmasina bagl olarak yag hiicrelerinin sayis1 da
artar. Sigsman ¢ocuklarda yag hiicrelerinin sayist cogu kez normal ¢ocuklardakinden
yaklagik ii¢c kat kadar daha fazla ve yag hiicre sayis1 puberteden sonra yasam boyu

hemen hemen ayni kalmaktadir (29).

Beslenmenin pozitif enerji dengesinin saglanmasinda olduk¢a 6nemli rolii
bulunmaktadir. Enerji kaynagi besin 6gelerinin oram1 da onemlidir. Yiiksek yag
icerikli diyet ile sismanlik arasinda pozitif iliski bulunmaktadir. Diyette 6zellikle
basit karbonhidrat oranmin yiiksek olmasi, fazla aliman enerjinin viicutta yaga

donistiiriliip depolanmasi, viicut agirliginin artisina sebep olmaktadir. Obezitenin



olusumuna ciddi zemin hazirlayan faktorlerin bazilari; 6giin atlamak, 6giin aralarinda
yagli-karbonhidratli besinlerin tiiketimi, hizli yemek, asir1 alkol tiiketimi ve kizartma

tiirli yagli besinlerin asir1 tikketimidir (1).

Obezitenin sadece, uzun siireli pozitif enerji dengesinin sonucu olarak
gelisebilecegi diisiiniildiiglinde, enerji tiiketimindeki azalmanin teorik olarak agirlik

artisina katkida bulunacagi sdylenebilir (30).

Viicut agirhigini etkileyen onemli faktorlerden biri de; 0giin sikligi ve
diizenidir. Giinde li¢ veya daha fazla 6giinle beslenen, 6glinlerini diizenli tiiketen
kisilerde, giinde bir veya iki kez diizensiz beslenenlerden daha az siklikta obeziteye

rastlanmaktadir (31).

Ogiin sayisinin azaldigi durumlarda, 6giinde yenilen miktar arttigindan daha
cok besin 6gesinin emilimi insiilin yanitin1 artirarak depolamay1 artirmaktadir. Bu
duruma bagli olarak az ve sik yeme, insiilin konsantrasyonunu diisiirerek trigliserit

sentezini azaltmaktadir (32).

Son yillarda yapilan bazi ¢aligmalar sonucunda diyetle alinan yag miktarinin
arttig1 ve obezitenin asil nedeninin, diyetin bilesiminde meydana gelen bu degisiklik
oldugu saptanmustir (33, 34). Ayrica yag alimi karbonhidrat veya protein alimindaki
kadar termogeneze neden olmadigi i¢in daha yiiksek enerji depolanmasia yol

acmaktadir (35).
2.1.4.5. Fiziksel Aktivite

Fiziksel aktivite yetersizligi, obezitenin gelisimine zemin hazirlayan 6nemli
nedenlerden biridir. Fiziksel aktivite sismanligin 6nlenmesinde oldugu kadar
zayiflama diyetleri uygulayan kisilerde yagsiz viicut kiitlesinin korunarak, yag

kiitlesinin kaybin1 artirmada etkilidir (1).

Sedanter yasam tarzinin ¢ocuklarda yaygin olmasi ise sosyal, cevresel ve
psikolojik nedenlerle aciklanabilir. Endiistrinin makinelesmesi, evlerde 1is
kolaylastirma aletlerinin ¢ogalmasi, ulasim kolayliklari, araba kullaniminin ve
televizyon izlemenin yayginlagsmasi, aktivitenin ve enerji harcanmasinin azalmasina

yol agan nedenlerdir (36).
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Aktif kisilere gore fiziksel olarak inaktif bir yasam stirdiirenler ya da inaktif
hale gelenler daha obezdir. Hareketsizlik, obezite nedeni olarak gézlenmekte, obezite

ise hareket eksikligine yol agmaktadir. Bu durum da kisir bir dongii olusturmaktadir

(37).

Televizyon izleme, sedanter yagam ve seyirle beraber yeme aktivitesi obezite
riskini artiran faktorlerden biridir. Televizyon reklamlari, kisinin tiikettigi besinin
nitelik ve niceliklerini etkilemekle birlikte obeziteye yol agan koti diyet

aligkanliklarina neden olmaktadir (38).

Gilinliimiizde toplumun biiyiikk bir boliimiinde fiziksel aktivitenin, toplam
giinliik enerji tiiketiminin yaklasik %30’ unu olusturdugu bilinmektedir. Bu durum
da obezite insidansinin artmasinda rol oynamaktadir. Diigiik diizeylerdeki fiziksel
inaktivite, kardiyovaskiiler hastalik gelisimi acisindan da ayri bir risk faktorii olarak
kabul edilmektedir. Bu nedenle fiziksel aktivite obezite gelisme sansini azaltmak igin

gereken yasam tarzi stratejisinin bir parc¢asini olusturmaktadir (30).
2.1.4.6. Sosyoekonomik ve Kiiltiirel Diizey

Arastirmalar sonucunda gelismis iilkelerde obezitenin diisiik sosyoekonomik
diizeydeki insanlarda, gelismekte olan iilkelerde ise sosyoekonomik diizeyi yiiksek
insanlarda daha sik goriildiigii saptanmustir (20). Ulkemizde ise obezitenin, yiiksek
ve orta sosyo-ekonomik diizeydeki insanlarda daha siklikla goriildiigii saptanmistir

(39).

Gelismis tilkelerde obezitenin diisiik sosyoekonomik gruplarda ve kalabalik
ailelerde daha sik goriilmesinin nedeni aktivite azligina, yiliksek enerjili besinlerin
ucuzluguna ve uygun besin bulabilme olanaklarinin kisitli olmasi nedeniyle kisileri

tek yonlii beslenmeye yoneltmesine bagli oldugu diistiniilmektedir (40, 29, 41).

Ebeveynin egitim durumu ve meslek sahibi olmalari ile obezite arasindaki
iliski i¢in de farkli diisiinceler bulunmaktadir. Ancak zor yasam sartlarinda ve kotii

ortamlarda biiyliyen cocuklarin obezite riskinin daha yiiksek oldugu bilinmektedir

(42).
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Sanayilesmis iki toplum; Isve¢ ve A.B.D karsilastirildiginda kiiltiirel farklara
baglh olarak A.B.D’de obezitenin goriilme sikliginin iki kat daha fazla oldugu
saptanmustir. Obez cocuklar ise, gelecegin yetigkin obezleri olduklari i¢in toplumsal

saglik sorunlarina yol agmaktadirlar (43).
2.1.4.7. Psikolojik Etkiler

Obezite ve psikolojik faktorler arasinda bir iliski oldugu bilinmektedir (20).
Uziintii, sikint1 ve giivensizliklerini 6rtmek igin baz1 kimseler fazla yemeye meyilli
olabilirler. Ancak bunun tersi oldugu durumlar da olabilir. Psikolojik bozukluklar,
bazen fazla yemeye, bazen de az yemeye neden olabilmektedir. Zeka geriligi olan

cocuklarda da obezite sikliginin yiiksek oldugu bilinmektedir (44).

Obezite de psikosomatik goriis; obezitenin emosyonel uyaranlara yanit olarak
ortaya cikan asir1 yemeye bagl oldugunu belirtmektedir. Ofke, korku ve endise gibi
uyarict durumlarda, en sik gelisen yanit, istah kayb1 olmakla birlikte bazi bireylerin
daha fazla yiyerek tepki verdikleri one siiriilmektedir. Asir1 yeme de bir dayanma
yanit1 ya da aktivasyon ve stres ile iligkili i¢ etkilerden kaynaklanan ipuglar1 ve dogal
aclik ile ilgili ipuclarindaki karigikligin sonucu olarak diisiinebilecek, 6grenilmis bir

davranistir (45).

Adolesan donemde bulunan obez cocuklarda ise, ortaya g¢ikan psikolojik

bozukluklar obezitenin daha da artmasina neden olabilmektedir (26).
2.1.5. Obezite Degerlendirme Yontemleri

Gliniimiizde kullanilan obezite degerlendirme yontemleri ‘“dansitometri,
hidrometri, dual enerjix-ray absorbsiyometri (DEXA), kimyasal yontemlerle viicut
kompartmanlariin belirlenmesi, biyoelektriksel empedans (BIA) ve goriintiileme
yontemleri” gibi viicut yagini dogrudan ol¢en yontemler ile “beden kiitle indeksi
(BKI), viicut ¢evresi dl¢iimleri ve deri alt1 yag dokusu Slciimleri” gibi viicut yag

oranini dolayli olarak 6lgen yontemlerden olugsmaktadir (30).

Viicutta bulunan yag miktarinin 6l¢liimii i¢in kullanilan dogrudan laboratuvar

yontemlerinin kullanimi, pratik ve ekonomik degildir. Ayrica bu yoOntemlerin
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bircogunun c¢ocuklarda uygulanmasi uygun olmadigir gibi cocuklar tarafindan da

tolere edilemedigi bilinmektedir (46, 47).

DEXA yontemi ise, viicut bilesimi saptanmasinda en giivenilir yontemlerden
biridir. Ayrica radyasyonun diisiik dozda olmasi nedeniyle bebek ve ¢ocuklarda da
kullanimi uygundur (1). BIA analizi de sahada kullanilan yagsiz doku kiitlesi ile yag
dokusunun elektriksel gegirgenlik farkina dayali bir yontemdir. Viicuda elektriksel

zayif akim (800 pA; 50 KHz) verilerek olusan direng (impedans) dlgtilmektedir (1).

Antropometrik Sl¢iimler (indirek) kolay, hizli, pratik ve ekonomik olduklar

icin obezitenin degerlendirilmesinde siklikla kullanilmaktadirlar (39).

Obeziteye bagli komplikasyonlarin olusumunda, viicut yagi miktar1 kadar
yag dagilimi da sorumludur. Yag dagiliminin viicudun iist yarisindaki fazlaligini
ifade eden santral obezite (viseral obezite), insiilin direnci ile yakindan iliskili olmasi
sebebiyle BKI yaninda, metabolik riskler igin uyarici olan ve santral obeziteyi
yansitan antropometrik ol¢ctimlere de basvurmak gereklidir. Bu 6l¢limler; bel ¢evresi

Olciimii, bel ve kalga cevresi orani ile gesitli bolgelerin cilt kivrimlarinin dl¢iimiidiir

(30).

Bel-kalga orani, son zamanlarda yag dagilimimni gostermede en iyi yol olarak
kabul edilmekte ve kardiyovaskiiler hastalik riskini belirlemede diger dlgtimlerden
daha degerli goriilmektedir (48, 49). Bel-kalga orani, bel ¢evresinin kalga ¢evresine
boliinmesiyle elde edilmekte ve bu oramin erkeklerde 1’1 kadinlarda ise 0.8’i

gecmemesi gerekmektedir (50, 51).
2.1.6. Obezitenin Komplikasyonlari

Obezitenin c¢esitli hastaliklarla iliskisi oldugu bilinmektedir. Obezitenin
morbidite ve mortaliteyi artirici etkisi de ortaya konmustur. Avrupa bolgesinde fazla
kilolu olma, her y1l 1 milyondan fazla 6liimiin ve hasta olarak gegirilen 12 milyon
yasam yilinin da nedeni olarak goriilmektedir (52). Obezitenin yol actig1 hastaliklar

Tablo 2.1.6.1.’de verilmistir (53)



13

Tablo 2.1.6.1. Obezitenin yol actig1 hastaliklar

Komplikasyonlar

Metabolik-hormonal komplikasyonlar
Kardiyovaskiiler sistem hastaliklari
Solunum sistemi hastaliklar1

Sindirim sistemi hastaliklar1

Kanser

Polikistik over sendromu

Immiin sistem disfonksiyonu

Cilt hastaliklart

Cerrahi komplikasyonlar

Obezitenin mekanik komplikasyonlar

Psiko-sosyal komplikasyonlar

2.1.6.1. Obezitenin Kardiyovaskiiler Komplikasyonlari

Kalp-damar hastaliklar1 obezitenin yol actig1 veya etkili oldugu pek cok
saglik sorunlarindan belki de en onemlisidir. Kalp-damar hastaliklar1 i¢in obezite,
bagimsiz bir risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Framingham kalp calismasi ve
Evans County ¢aligsmalarinda, baslangi¢ viicut agirligr ve kilo alimu ile kalp hastalig1
arasinda kuvvetli bir iligki bulunmustur. Framingham calismasiyla 25 yasindan sonra
kilo almanin &zellikle ani 6lim ve angina ile daha ¢ok iliskili oldugu konusuna

dikkat ¢ekilmistir (54).

Obezitenin kardiovaskiiler sistemle ilgili komplikasyonlarindan bazilar;
koroner kalp hastaligi, hipertansiyon, serebrovaskiiler hastalik, derin ven trombozu

ve varikdz venlerdir. Kalp-damar hastaliklarinin goriilme sikliginda son 10 yilda
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cocuklarda ciddi bir artis oldugu saptanmis ve bu artisin nedeninin; aile Oykiisii,
obezite, yliksek kan basinci, sigara kullanimi, HDL ve LDL kolesterol diizeyleri ile
iligkili oldugu diisiiniilmektedir. Yapilan calismalarla ¢ocukluk c¢aginda baslayan
obeziteye bagli olarak goriilen serum trigliserid, kolesterol, LDL ve VLDL
seviyelerinde artma, HDL seviyelerinde azalma, sistolik veya diastolik kan
basincinda yiikselmenin eriskin donemde goriilen kardiovaskiiler hastaliklarin nedeni

oldugu diistiniilmektedir (55, 56).

Son yillarda kalp damar hastaliklarinda bel/kalga orani, insiilin direnci,
hipertrigliseridemi, lipid oksidasyonu, hiperkoagulabilite ve hipofibrinoliz gibi yeni

risk faktorleri tantmlanmugtir (55, 56).

Hipertansiyon obezite ile birlikte goriilen en onemli hastaliklardan biridir.
NHANES III (National Health and Nutrition Examination Survey) verilerine gore
erkek ve kadinlarda beden kiitle indeksindeki goriilen artis kan basincindaki

progresif artis ile iligkili bulunmustur (57, 58).

Sistolik ve diyastolik kan basincinda artislar sonucunda kardiyovaskiiler
hastaliklarda %12, inmede ise %24 risk artis1 olugmaktadir. Hipertansiyon, obezite
ile birlikte kardiyovaskiiler hastalik agisindan risk olusturmaktadir. Obezitede
hipertansiyon olusum nedeni; artmis sodyum tutulumu, sempatik sinir sistemi
aktivitesinde artig, renin-anjiotensin sistemindeki degisiklikler ve insiilin rezistansi
sonucu tuz tutulumu, artmig vaskiiler direng, artmis kan hacmi ve artmis kardiyak
output gibi mekanizmalardir. NHANES III verilerine gére, her seviyedeki BKi’de
kadinlarda total kolesterol seviyesi erkeklere gore daha yliksek bulunmaktadir (59,
60).

2.1.6.2. Obezitenin Endokrin Komplikasyonlari

Yag dokusu adipokinleri ve diger sitokinleri lirettigi i¢in yag dokusunun asir1

artisginin patolojik sonuglart ¢ok genistir ve bircok organ ve sistem etkilenmektedir

(61).
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Insiilin direncinin major nedeni obezitedir. Obezlerde hiperinsiilinemi ve
insiilin direncinin varhiginin ileri yaslarda Tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastalik,

hiperlipidemi ve hipertansiyon gelisme riskini artirdig1 bilinmektedir (62).

Obezitenin endokrin komplikasyonlarindan bir digeri de metabolik
sendromdur. Adult Treatment Panel’e gore metabolik sendrom tanisi1 asagidaki

kriterlerden {igiiniin varligr durumunda konulmaktadir (63).

1. Abdominal obezite (bel ¢evresinin kadinda 88 cm, erkekte 102 cm den daha fazla

olmast)

2. Hipertrigliseridemi (>150 mg/dl)

3. HDL kolesterol diisiikliigii (erkekte< 40 mg/dl, kadinda <50 mg/dl)
4. Kan basinci ytiksekligi (>130/85 mmHg)

5. Kan sekeri yliksekligi (>110 mg/dl)

Viicut yag dagilim bozuklugu ve insiilin direnci, metabolik sendromun
patogenezinden sorumlu tutulan en 6nemli {i¢ faktordiir (64). Metabolik sendromlu
kisilerde; abdominal obezite, bozulmus glukoz toleransi, diyabet ve hipertansiyon
siklikla goriilmektedir. Laboratuvar testlerinde ise hipertrigliseridemi ve diisiik HDL-
kolesterol ile karakterize dislipidemi go6zlenmektedir. Mikroalbuminiiri ve

hiperiirisemi de, metabolik sendromu olusturan diger bulgulardir (65).

Obezite yol agtig1 insiilin direnci araciligiyla Tip 2 diyabete yatkinlik
olusturmaktadir. Hem erkekleri hem de kadinlar1 kapsayan bir¢ok calismada Tip 2
diyabet riski ile BKI veya kilo artis1 arasindaki giiclii iliski oldugu gdsterilmistir (66).

Obez kizlarda menstriiel anormallikler daha sik goriilmektedir. Genellikle
viicut agirhigr 31 kg ve viicut yag oranmin %22’ye ulastigi zaman menstriiasyon
baslamaktadir. Buna bagli olarak da, obez kizlarda erken menars goriilmektedir.
Obezite ile birlikte olan oligomenore ve amenore, insiilin direnci, hirsutizm, akne ve
akantozis nigrikans polikistik over sendromunun olusmasina neden olabilmektedir

(67). Obezite ile ilgili endokrin bozukluklar Tablo 2.1.6.2.1.’de verilmistir (12,13).
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Tablo 2.1.6.2.1. Obezite ile ilgili endokrin bozukluklar

Obezite ile ilgili endokrin bozukluklar

Hipotalamusa bagli sebepler
Cushing hastalig1 ve sendromu
Hipotiroidizm

Biiytime hormonu eksikligi
Psodohipoparatiroidi
Insiilinoma, hiperinsiilinizm

Polikistik over sendromu

2.1.6.3. Obezitenin Solunum Sistemi Komplikasyonlar

Obez insanlarin pulmoner fonksiyonlarinda bozukluklar oldugu saptanmistir.
Obezitenin solunum fonksiyonlar iizerindeki temel etkisi ise, diyafragmada artmis

abdominal basing sonucu artmig rezidiiel voliimden kaynaklanmaktadir (68).

Uyku apne sendromu, ciddi obez olan kisilerde siklikla goriilmektedir. Uyku
apne sendromunun nedeni, iist havayolundaki yumusak dokunun artmasi ve uyku
sirasinda {ist havayolunda kollaps olmasidir. Obstriiksiyona bagli olarak; apne,
hipoksi, hiperkapni ve artmis stres cevabi (katekolamin, endotelin) goriilmektedir.
Ayni zamanda uyku apne sendromu HT, pulmoner hipertansiyon ve sag kalp

yetmezligi gelisiminde rol oynamaktadir (69- 71).
2.1.6.4. Obezitede Karaciger ve Safra Kesesi Hastaliklar:

Obezite, biliyer kolesterol sekresyonunu artirdigi i¢in safra kesesi tasi
olusumunda bir risk faktoriidiir. Morbid obez hastalarin %50’sinde safra tas1 oykiisii

oldugu saptanmistir (72).
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Yaglh karaciger hastaligi (hepatosteatoz), genellikle obezite ve insiilin
direnciyle birlikte olan ve alkol alimi olmadan karacigerde makrovezikiiler yag
birikimi ile karakterize metabolik bir durumdur. Alkolik olmayan yagl karaciger
hastaligmin kesin tanisi, biyopsi ile konulmakta ve prevelanst tam olarak
bilinememektedir. Yapilan bir otopsi ¢calismast sonucunda, obez hastalarin %70’ inde

ve zayif hastalarin %35’inde hepatosteatoz oldugu saptanmistir (73).
2.1.6.5. Obezitenin Kemik, Eklem ve Bag Dokusu Komplikasyonlar:

Obez kisilerde alt ekstremite dejeneratif eklem hastaligi sikliginin artigi ve
erken yasta osteoartrit gelistigi bilinmektedir (74). Obezlerde sik goriilen osteoartrit
fazla kilolarin yarattig1 travma ile olugsmaktadir. Blount hastalig1 ve styrilmis femoral

epifiz de, 6zellikle obez addlesanlarda gelisebilen kalict deformitelerdendir (75).
2.1.6.6. Obezitenin Psikolojik Komplikasyonlari

Ozellikle ¢ocukluk cagi obezitesi, cocuk iizerinde bazi psikolojik hasarlar
olusturmaktadir. Obez adolesanlar kendini begenme konusunda belirgin olarak
problemlere sahiptirler ve yalnizlik ve sinirlilik, sigara ve alkol kullanma gibi yiiksek

riskli davranislariin siklig1 artmaktadir (76).

Obez cocuklar, fiziksel agidan kendilerini obez olmayanlara goére daha negatif
algilayabilmektedirler. Bu cocuklarin ebeveynleri ise obez c¢ocuklarin normal

cocuklara nazaran daha fazla davranis problemlerinin oldugunu ifade etmektedirler

(7).

Adolesan doneminde ise; obezite ilgili olarak 6zgiliven kaybi, yasitlar ile
iliskilerden ka¢inma, i¢ce kapanma, siirekli dislanma hissi ile psikolojik sorunlar

yasanmaktadir (78).
2.1.6.7. Obezitenin Norolojik Komplikasyonlar:

Obez kisilerde artmis intraabdominal basing, plevral ve kardiyak basincinin
artisina neden olup bu durumun da beyinden gelen vendz doniise direnci artirdigi

diistiniilmektedir. Yapilan g¢alismalarda, viicut agirligi ideal agirligim %10 undan
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fazla olanlarda psodotiimor serebri riskinin 14 kat, %20’sinden fazla olanlarda ise 20

kat fazla oldugu bulunmustur (67).
2.1.7. Obeziteden Korunma

Gelecekteki cocuk ve eriskin kronik hastaliklarindan korunma, kiiciik
cocuklarda obezitenin ortaya ¢ikisini 6nlemekle saglanabilir. Cocukluk ¢agi obezitesi
korunma ve tedavi ilkeleri ise sagliksiz beslenme ve egzersiz aliskanliklarini saglikli

davranig bigimleri ile degistirmek ilkesine dayanmaktadir (79).

Obezitenin Onlenmesi ig¢in; yasa uygun enerji saglayan giinlik diyetin
uygulanmasi, tiiketilen yiyeceklerin diizenli bir bigimde kaydedilmesi, haftalik viicut
agirlik izlemi, yemekleri evde yemek ve bu sirada televizyon veya kitap okuma gibi
dikkati baska yone ceken uyaranlarin bulunmamasi, yemekler arasi atistirmanin
kaldirilmasi, ii¢ ana {i¢ ara 6giin tliketilmesi ve giinliik aktivitenin diizenlenmesi gibi

onlemler alinmasi gereklidir (80).

Son yillarda yapilan ¢alismalarda, prenatal kosullar ile yetiskin donemdeki
obezite arasinda iligski oldugu diisiiniilmektedir. Annenin gebelik esnasinda yetersiz
beslenmesi, sigara kullanmasi, plasental yetmezlik ve diyabetik anne bebegi olma
gibi durumlar ileri yaslarda obezite ile iliskili olabilmektedir. Hayatin ileri
donemlerinde obezite gelisimini engelleyebilmek icin gebelik doneminde sigara
iciminin &nlenmesi, BKI’nin normal smirlarda tutulmasi, egzersiz yapilmasi ve

gestasyonel diyabetin kontroliiniin saglanmas1 gibi 6nlemler alinmalidir (81).

Gergekei bir viicut agirligi kaybi hedeflenerek, obeziteye iliskin morbidite ve
mortalite risklerini azaltmak, bireye yeterli ve dengeli beslenme aliskanligi
kazandirmak ve yasam kalitesini ylikseltmek obezite tedavisinde amagtir. Tedavide
viicut agirhiginin 6 aylik donemde %10 azalmasi, obezitenin yol actigi saglik

sorunlarinin 6nlenmesinde 6nemli yarar saglamaktadir (82).

Obezite tedavisinde kullanilan yontemler 5 grup altinda toplanmaktadir.
Bunlar; tibbi beslenme (diyet) tedavisi, egzersiz tedavisi, davranis degisikligi

tedavisi, ilag tedavisi, cerrahi tedavisidir (83). Tedavinin temeli ise, enerji aliminin
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azaltilmasi, enerji harcamasmin artirilmasidir. Bu nedenle davranislarin

degistirilmesi 6nemlidir (84).
2.1.8. Obezitede Insiilin Direnci

Insiilin direnci, insiiline normalde cevap veren yag, karaciger, iskelet kasi,
kalp kasi gibi hedef organlarda insiilinin sinyal yolunda yetersizlik olmasi ve

biyolojik yanitin alinmasi i¢in daha fazla insiilin gereksinimi olmasi durumudur (85).

Insiilin normalde karacigerde glukoneogenezi ve glikojenolizi inhibe ederek
hepatik glikoz iiretimini baskilamaktadir. Insiilin, glikozu kas ve yag dokusu gibi
periferik dokulara tasiyarak bu dokularda glikojen olarak depolanmasini ya da enerji
olusturmak iizere okside olmasinmi saglamaktadir. Insiilin direncinin gériildiigii
durumlarda ise insiilinin karaciger, kas ve yag dokusundaki bu etkilerine kars1 direng
olusarak hepatik glikoz supresyonu bozulmaktadir. Kas ve yag dokusunda da insiilin
araciligi ile olan glikoz kullanimi azaldig: i¢in olusan insiilin direncini karsilayacak
ve dolayisiyla normal biyolojik yaniti saglayacak kadar insiilin salgis1 artisi ile
metabolik durum kompanse edilmektedir. Beta hiicreleri de siirekli olarak insiilin
salgisin1 arttirmaya yonelik bir ¢aba icerisine girmekte sonu¢ olarak insiilin

diizeylerinde de normale gore 1.5-2 kat yiiksek bir seviye goriilmektedir (86).

Klinik uygulamada, insiilin direnci genellikle abdominal obezitenin varligi ile
kendini gdstermektedir. Insiilin direncinin en énemli nedenlerinden biri dokulardaki
asirt yag birikimidir. BKI 30 kg/m? ve iizerinde olanlarda, postprandiyal
hiperinsiilinemi ve diisiik insiilin duyarliliklar1 gériilmektedir. BKI 25-29 kg/m>

arasinda olan fazla kilolu kisilerde de, insiilin direnci gelisebilmektedir (87).

Abdominal obezite, inaktivite, karbonhidrat agirlikli diyet, hormonal
faktorler, genetik ve yaslilik ile dokularda instiline kars1 bir direng gelisebilmektedir
(86). Obezitenin insiilin direncine nasil yol agtigini agiklayan iki teori bulunmaktadir.
Birinci teoriye gore; adipoz doku asir1 derecede biiyiidiigiinde ve depo kapasitesini
doygunluga ulastiran bir esik degere ulastiginda, yag dokusu daha fazla yag
biriktirme 6zelligini yitirmektedir. Bu asamada fazla yag karaciger, pankreas veya
kas gibi diger organ ve dokularda birikmeye baslamakta ve bu organlarda

lipotoksisite olarak insiilin direncine neden olmaktadir. Ikinci teoriye gore ise;
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adipoz dokuda yagin asir1 birikimi adipokin olarak da bilinen ve adipositlere spesifik
olarak sekrete edilen molekiillerin repartuarmi degistirmektedir. Adipokinlerden
bazilar1 adipoz dokuda ve ayni zamanda karaciger ve kaslar gibi metabolik olarak
iligkili diger organlarda da insiilin duyarliligini degistirmektedir. Bu sitokinlerden

bazilari; adiponektin, leptin, resistin, [L—6 ve TNF-o’dir (88).

Insiilin direnci gelisiminden genetik nedenler, obezite ve fiziksel inaktivite
gibi faktorler sorumludur. Ancak daha ¢ok visseral ve deri alt1 yag dokusu gibi hedef
hiicrelerde instilin reseptdr defekti olusmasiyla insiilin direnci goriilmektedir. Fruktoz
diyeti ile obezite olusturulmus caligmalarda, fare modellerinin hepsinde insiilin

direnci gelistigi goriilmiistiir (89).

2.1.8.1. Insiilin Direncinin Ol¢ciim Metodlar

Insiilin direncinin saptanmasinda kullanilan yéntemler sunlardir (90);

I. Dolayh Yontemler (insiilin direncinin kalitatif degerlendirilmesi)

1. Aclik insiilin diizeyi

2. Aclik insiilin/glisemi oran

3. Aclik insiilin/C-peptid orani

4. OGTT’ de 1. saat insiilin diizeyi

5. OGTT’ de 1. saat insiilin/glisemi orani

I1. Dogrudan Yontemler (insiilin direncinin kantitatif degerlendirilmesi)

A. Insiilin direncini ve sekresyonunu birlikte 6lcen yontemler
1. Homeostasis model assestment (HOMA)
2. Continuous infusion of glucose with model assestment (CIGMA)
3. Minimal model (sik aralikli IVGTT)

4. Hiperglisemik klemp
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B. Sadece insiilin direncini 6l¢gen yontemler
1. Oglisemik hiperinsiilinemik klemp

2. Insiilin tolerans testi

Yapilan ¢aligmalarda; normal glikoz toleransl bireylerde, aclik insiilin diizeyi
13 mU/mL’ den yiiksek olanlarin %74’tinde, 18 mU/mL’den yliksek olanlarin
tiimiinde insiilin direnci oldugu saptanmistir. Insiilin, glikoz ve C-peptid oranlarina
gore insiilin direnci; Insiilin (pM) / glisemi (pM) oram > 22 veya Glisemi (mg/dL) /
insiilin (mU/mL) oram < 6 veya Insiilin (pM) / C-peptid (pM) oran1 > 0.1 bulunmast,

hastada periferik insiilin direncinin oldugunu gdstermektedir (90).

OGTT de, glukoz verilmesinden 1 saat sonra insiilin diizeyi 80 mU/mL’ nin
iizerindeki degerler insiilin direncini gdstermektedir. Insiilin tolerans testi, insiilinin
IV verilmesini izleyerek lineer olarak azalan glisemi diizeyi, insiilin duyarliligin
yansitir. CIGMA yontemi ise, hem glikoz intoleransi ve insiilin rezistansi, hem de
beta hiicre fonksiyonlar1 hakkinda bilgi veren bir testtir. Minimal model testi de
intravendz glikoz tolerans testi yapilarak elde edilen glikoz ve insiilin (veya C

peptid) degerlerinden glikoz duyarliligin1 saptayabilmektedir (90).

Insiilin direncinin saptanmasinda, glisemik hiperinsiilinemik klemp teknigi
altin standart kabul edilmekte; ancak karmasik ve uygulamasi pratikte gii¢ bir islem
oldugu i¢in, insiilin direnci yliksek olan popiilasyonlarda yaygin kullanim i¢in uygun
degildir. Homeostaz modeli degerlendirmesi (HOMA-IR = Homeostasis Model
Assessment) diyabetik olan ve olmayan kisilerde, kiside dl¢iilen glikoz ve insiilin
degerleri kullanilarak beta hiicre fonksiyonunu ve insiilin direncini pratik bir sekilde

inceleme imkan1 saglamaktadir (91).
2.2. Bir Endokrin Olarak Yag Dokusu

Yag dokusu bag dokusunun 6zel bir tipi olup adipositlerden olugmaktadir.
Yag dokusu normal agirliktaki erkeklerde, viicut agirliginin %15-20’sini, kadinlarda

ise %20-25’ini olusturur. “Unilokuler” (beyaz yag dokusu) ve “multilokiiler”
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(kahverengi yag dokusu) olarak iki tip yag dokusu vardir. Olgunlasmis beyaz yag
dokusu hiicreleri, sitoplazmalarinin ortasinda bir tek sar1 yag damlacigi igerirler ve
niikleus kenara itilmistir. Kahverengi yag dokusu hiicrelerinin sitoplazmalarinda ¢ok
sayida yag damlacigr ve kahverengi mitokondriumlar bulunur. Kahverengi yag
dokusu; viicudun her tarafina yayilmis unilokiiler yag dokusunun aksine, viicudun
belli yerlerinde toplanmistir. Kahverengi yag dokusun temel gorevi enerji
harcanmasin1 ve termogenezi saglamaktir. Beyaz yag dokusu viseral yag (karin
boslugunda i¢ organlar etrafinda yerlesmis olan omental yag) ve deri alt1 yag olarak
iki kisimda incelenir (92). Visseral yag total viicut yagimin %10 kadarim

olusturmaktadir. Bu oran, yaslanma ile %20’ye ¢ikabilir (93).

Organizmadaki yag dokusunun genis bir cogunlugunu temsil eden beyaz yag
dokusu enerji depolama yeridir. Beyaz yag dokusu igerisinde adipositler bulunan
birgok hiicre tipinden olusmaktadir. Beyaz yag dokusunda bulunan diger bir hiicre
tipi yaklasik %10'n CD14+CD31+ makrofajlardir ve stromavaskiiler kisimda yer
alirlar (94). Obezite ile birlikte artan beyaz dokusu ile makrofaj sayis1 da artmakta ve

makrofajlarin morfolojisisnde ve fonksiyonunda degisiklikler olmaktadir (95).

Yag dokusunun (adipoz doku) enerji dengesinde, lipid depolanmasi ve
tamponlanmasinda, olduk¢ca fazla sayida endokrin {riinlerin sentez ve
salgilanmasinda rol aldig: fark edilmistir. Bu sayilan 6zellikleri ile obezite ile iligkili
kompliklasyonlarin patogenezinde ise, dogrudan iligkili oldugu diisiiniilmektedir
(96). Yag hiicresi kaynakli hormonlarin kesfi ile yag dokunun endokrin fonksiyonu
yogun arastirma konusu haline gelmistir. Giinlimiize kadar yag dokuda ekspresyonu
ve salgilanmasi gosterilen 100°ilin iizerinde faktor (leptin, resistin, PAI-1, adipsin,
TNF-alfa, adiponektin, visfatin vb.) oldugu gosterilmistir (97). Bu faktorlerin hepsi
adipositokin veya adipokin olarak adlandirilmaktadir (96).

Adipoz dokunun endokrin fonksiyonu ve lipid depolama, tamponlama
kapasitesi hem yag doku lokalizasyonuna hem de adiposit hiicre morfolojisine
baghdir (96). Sismanlik ve insiilin direncinden adipokin olarak adlandirilan

proteinler sorumlu tutulmaktadir (98).
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2.3. Adipoz Doku ve Endokrin Fonksiyon Iliskisi

Leptinin 1994 yilinda kesfinden sonra, yag dokusunun sadece bir depo degil
ayn1 zamanda ¢esitli sitokin ve hormon salgilama fonksiyonuna sahip bir endokrin
organ oldugu kabul edilmistir. Yag dokusundan adipokin veya adipositokin adini

verdigimiz biyoaktif peptitler salgilanmaktadir (99).

Yag hiicresi giinliik enerji alimmna baglh olarak siirekli hacim degiskenligi
gosteren, ekstraselliier siviya sitokin ve hormon salgilayan bir hiicredir. Yag hiicresi
bu salg iiriinleri ile endokrin, parakrin ve otokrin yolla diger hiicrelerle haberlesir.
Membran reseptorleri araciligiyla hormonlar ve sitokinlere yag asidi salgilayarak
veya yag asitlerini hiicre i¢ine alarak ve sitokin salgilayarak cevap verir. Yag hiicresi
enerji depolamaya ve salgilamaya adapte olmus durumdadir. Yag lipid damlaciklar
trigliserid olarak depolanir. Bu damlaciklar hiicrenin yaklasik %90.0’1n1 olustururken

geri kalan kismini diger hiicre organelleri olusturur (100, 101).

Yag hiicresi membraninda bulunan reseptorler; hormon sitokin reseptoler
(leptin, insiilin, TSH, anjiotensin II gibi), adrenerjik reseptdler (al, a2, B1, B2
reseptor gibi), lipoprotein reseptorler (VLDL, LDL, HDL gibi) ve sitoplazmada
bulunan niikleer reseptorler olarak siniflandirilmaktadir (101). Bu reseptorlerin
uyarilmasiyla olusan sinyaller hiicre fonksiyonlarini stimiile veya inhibe ederek
diizenlerler. Bu sinyaller ile yag hiicresinde trigliserid depolama veya depolanmis
olan yagin yag asidi seklinde kana verilmesi saglanir ve hiicreden hormon, bir kisim
biiylime faktorleri ve sitokinler salgilanir. TSH, TNF-a, tiroksin ve glukokortikoid

gibi maddeler yag hiicresinde proliferasyona neden olurlar (101, 102).
2.3.1. Yag Hiicresi ve Fonksiyonlar:

Yag hiicresi ve dokusu, pasif enerji deposu ve aktif metabolik endokrin organ
olarak gorev yapmaktadir (102). Yag hiicrelerinin fibroblastlardan preadipositlere
doniisiimii gebeliginin 15. haftasindan sonra mitozla ¢ogalarak gergeklesir. Yasamin
ilk iki y1linda preadipositlerden yag hiicreleri olusur. Biiyiikliik ve say1 olarak en ¢cok
bu yillarda degisime ugradiklart goriilmiistiir (101, 103). Puberteye kadar yag hiicre
say1s1 ¢cogalarak artmaya devam ederken, ergenlikten itibaren yag hiicresinde mitoz

goriilmez, hiicreler sayica artmaz, sadece hiicre biiyiikligii degisir (93). Obezite
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puberte oOncesi hiperplastik (hiicre sayis1 ve biiyiikliik artis1 seklinde), puberte
sonrasi hipertrofiktir (sadece hiicre ¢ap1 ve hacminde seklindedir). Yag hiicrelerinin
biiytikliigii de 10-200 um olabilmektedir. Bu durumda hiicre ¢ap olarak 20 kat kadar

biiylime gosterebilirken, hacim olarak biiyiime bin kata ulagabilmektedir (101).

Yag dokusu fizyolojik olarak aktif, sitokinler ile benzer 6zellikleri tasiyan
adipositokin olarak adlandirilan ¢ok sayida peptid salgilar (104). Bu maddeler viicut
dengesinde, immiin cevapta, kan dolagiminda ve steroid metabolizmasinda rol
oynamaktadir. Bu adipositokinler arasinda leptin, tiimoér nekrozis faktor-a,
interlokin—6, plazminojen aktivator inhibitor-1 (PAI), adipsin, rezistin ve adiponektin
yer alir. Visseral adipoz doku tarafindan sentezlenen visfatin ve retinol binding

protein — 4 (RBP - 4) de bu gruba dahil olmustur (105).

Yag hiicresi membraninda, diger hiicrelere gore daha fazla miktarda bulunan
lipoproteinlipaz (LPL), apolipoprotein-E ve kolesterol ester transfer protein enzimleri
sayesinde dolasimdan silomikronlar ve cok diisiik yogunluklu lipoproteinlerden
(VLDL) yag asitlerini kopararak hiicre i¢ine girmesini kolaylastirir. Obezlerde yag
hiicresi LPL aktivitesi, obez olmayanlara gore ¢ok yiliksek oldugundan, yag

asitlerinin trigliserit halinde depolanmasi artmustir (101).

Yag hiicresinde ve diger hiicrelerde transkripsiyon faktorii olarak bulunan
peroksizom proliferator aktive edici reseptor y (PPARY), niikleer reseptor ailesinden
olup yag hiicresi i¢in dnemlidir ve PPARYy de yag hiicresinin farklilasmasi ve viicut
yag kiitlesinin olusmasinda anahtar rol oynar. Ayrica insiiline hassasiyeti diizenler.
PPARYy obezlerde visseral yag dokusunda deri alt1 yag dokusuna gore artmistir (106,
107).

2.4. Adipokinler

Adipoz doku, adipokin olarak da bilinen ve metabolik olarak 6nemli olan ¢ok
sayida proteini sekrete eden aktif bir metabolik dokudur (108, 109). Yag dokusu,
adipokinleri kullanarak; karaciger, kas, beyin, lireme sistemi, pankreas hiicreleri ve

vaskiiler yatak olmak tizere bir ¢cok dokuyu etkilemektedir (110).
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2.4.1. Leptin

Leptin 16 kDa agirliginda bir proteindir ve deri alt1 yag dokusu basta olmak
tizere pek ¢cok dokudan sentezlenip salgilanir. En 6nemli fonksiyonu; viicuttaki yag
miktarini sabit tutmaktir. Leptin iskelet kasindaki, karacigerdeki ve pankreasin beta
hiicrelerindeki hiicre i¢i lipid diizeyini insiilin sensitivitesini artirarak diistiriir.
Yapilan calismalar glikozun adsipositlerden leptin salinimi iizerine etkili oldugunu

gostermigtir (111).

Obez bireylerde serumdaki leptinin biiylik kisminin serbest sekilde oldugunun
goriilmesi obezite gelisiminde asil sorunun leptin eksikligi degil, leptin direnci

oldugunun diisliniilmesine sebep olmustur (112).

Leptin diizeyleri beden kiitle indeksi ve viicut yag oraniyla pozitif korelasyon
icindedir (113). Kadinlarda ise, leptin diizeyleri erkeklerden daha yiiksek
bulunmustur (114). Temel etkisi yiyecek aliminda azalma ve enerji tiiketiminde
artmaya yol agmasi olan leptin, bu etkilerini santral yolla gerceklestirmektedir.
Yiyecek alimi i¢in bir uyarici olan Noropeptid Y (NPY) bu agidan leptin i¢in major

hedeftir. Leptin hipotalamusun arkuat niikleusunda NPY sentezini inhibe eder (115).

Leptinin insan ve memelilerdeki baglica fonksiyonlari; beslenme davraniginin
diizenlenmesi, metabolizma hizinin ayarlanmasi, sempatik sinir sisteminin aktive
edilmesi, anjiyogenezin uyarilmasi, termoregiilasyon, biiyiime ve gelismeye etki,
cinsel gelisim, iireme, hematopoez, immiinite, gastrointestinal fonksiyonlarin
diizenlenmesi, osteogenezdir (116, 117). Leptin seviyeleri, yag kiitlesi ile iliskilidir

ve agirligin diismesiyle birlikte diigsmektedir (118).

Leptinin sentez ve salmimi aglikta azalmaktadir. Endotoksinler, timor

nekrozis faktor-a, interlokin-1’in leptin sentezini uyardig1 gosterilmistir (43).
2.4.2. Adiponektin

Adipositlerden sentezlenen 244 aminoasitten olusan protein yapida bir
molekiil olan adiponektin plazmada diger hormonlara ve sitokinlere gore oldukca
yluksek konsantrasyonda bulunmaktadir (119). Yamauchi ve digerleri (120)
tarafindan Adipo R1 ve Adipo R2 olmak {iizere iki farkli adiponektin reseptor
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izoformu klonlanmustir. insan dokulari igerisinde Adipo R1 baslica iskelet kasinda

eksprese edilirken, Adipo R2 daha ¢ok karacigerde eksprese edilmektedir.

Adiponektin, lipid sentezini ve karacigerde glikoz iiretimini azaltmaktadir.
Kan glukoz ve serbest yag asit diizeylerinin diismesine de neden olmaktadir. Kasta
trigliserit sentezini azaltan adiponektin yag oksidasyonu ve enerji harcanmasini
artirmaktadir. Asir1 enerji aliminda adiponektinin sentez ve sekresyonu azalmaktadir

(121).

Adiponektin, makrofajlarda antiinflamatuar bir sitokin olan IL-10 sentezini
uyararak matriks metalloproteinaz doku inhibitorii-1 sentezini artirmaktadir. Bu
sayede ateroklerotik plaklarin stabilizasyonunda rol oynamaktadir. Monosit
makrofajlardan TNF-a sekresyonunu da adiponektinin azalttigi gosterilmistir. Ayrica
adiponektin A siifi temizleyici reseptdor (SR-A) ekspresyonunu baskilayarak
makrofajdan koplik hiicresine doniisiimii inhibe ederek makrofajlarda intraseliiler

kolesterol ester icerigini azaltmaktadir (122).

Lipid diizeylerini diizelten adiponektin, insiilin duyarliligin1 da artirmaktadar.
Ayni zamanda anti-inflamatuar ve antiapopitotik etkileri de bulunmaktadir (123).
Adiponektinin antiinflamatuvar 6zelligi oldugu gibi antiaterosklerotik 6zellikleri de
vardir. Adiponektinin endotelial hiicrelere dogrudan etki gostererek antiaterojenik

etki gosterdigi ileri siirlilmektedir (124).

Polikistik over sendromlu hastalarda da, androjenler plazma adiponektin
diizeyini azaltmaktadir (125). Adiponektinin plazma konsantrasyonu; BKI, viicut yag
yiizdesi, aglik insiilin konsantrasyonu, TG ve LDL diizeyleri ile negatif iligkili iken
plazma HDL konsantrasyonu ile pozitif iligkilidir (121). Hem diyabetik hem de
diyabetik olmayan kisilerde viicut agirligit azaldik¢a plazma adiponektin

konsantrasyonunun yiikseldigi gozlemlenmistir (126).

Serumda azalmis adiponektin diizeylerinin Tip 2 DM, metabolik sendrom ve
endotel disfonksiyonu ile iliskili oldugu gosterilmistir. Yapilan bir caligmada
oncesinde bir kardiyovaskiiler hastaligi olmayan ve yiiksek adiponektin diizeyleri
olan bireylerin, diisiik ve orta diizeyde adiponektine sahip olan bireylere gore daha az

kalp krizi riski tagidig1 saptanmustir (127).
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2.4.3. Rezistin

Rezistin, adipozite 6zgli sekretuvar protein (adiposit spesific secrotary
protein, ADSF) ve inflamatuvar bdlgede bulunan (found in inflammatory zone,
F1ZZ73), 25 kDa agirhiinda sisteinden zengin protein ailesinden olup insanlardaki

adipositlerden daha ¢ok kemik iligi ve periferdeki mononiikleer hiicrelerdir (128).

Yag hiicresinden salgilanan, yeni bir polipeptid hormon olan resistin obezite
ve metabolik sendrom ile baglantilidir. Resistin periferik sinyal molekiilii olarak
glikoz toleransini ve insiilinin hiicrelere etkisini bozmaktadir. Hiicrelerin glikoz

alimini ve insiiline duyarliligin1 azaltarak insiilin direnci gelisimine neden olur (129).

Fareler lizerinde yapilan rekombinant resistin enjeksiyonu sonucunda, insiilin
etkisinin azaldig1 ve glukoz toleransinin diistiigli goriilmiistiir. Ayrica leptin eksikligi
bulunan ob/ob farelerde ve leptin direngli db/db farelerde resistin konsantrasyonlari
yiiksek oldugu goriilmiistiir. Sonu¢ olarak bu farelerde resistin kan glikozunu

yukseltmekte ve insiilin duyarliligini bozdugu saptanmistir (126).

Obezitede plazma rezistin diizeyleri yiiksektir. Ancak bu durum beden kiitle
indeksinden daha fazla bel ¢evresi artis1 ve viseral obeziteyle iligkili olup kadinlarda

rezistin diizeyleri erkeklere gore daha yiiksektir (130).
2.4.4. TNF-o (Tiimor Nekrozis Faktor alfa)

Etkilerini iki reseptorii aracilifiyla gosteren 26 kDa agirliginda bir
transmembran proteini olan TNF-o, adipoz dokuda hem kendisi hem de reseptorleri
eksprese edilmektedir. Sentezi viseral yag dokusunda daha fazladir. Obezlerde
diizeyleri artmaktadir. Viicut agirlig1 azaldiginda ise diizeyleri diistiigli goriilmiistiir

(131).

TNF-alfanin, obezite ve diyabette insiilin direncinin gelismesine katkida
bulundugu diisiiniilmektedir. Insiilinin kas ve yag dokusu iizerine etkisini inhibe eden
TNF-o’nin  viicut agirhgr kaybi ve diyabet tedavisi ile diizeyinin distiigi
saptanmigtir. TNF-alfa pankreas hiicrelerine de toksik etkide bulunmaktadir. Ayni
zamanda inflamatuvar hiicrelerin damar adezyonunu artirmakta, monosit ve

makrofajlart olgunlastirmakta, polimorfoniikleer 16kositlerin antikor bagimh
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sitotoksisitesini de artirmaktadir (132). Yag dokusu ve karaciger gibi metabolik
olarak aktif dokularda TNF-a gen ekspresyonunu etkilemektedir. TNF-a yag
dokusunda, serbest yag asitleri ve glikozun alimin1 ve depolanmasini saglayan

genleri baskilar (99).

Serbest yag asitlerinin diizeyini artirarak dolayli yolla TNF-a insiilin sinyal
iletimini de etkilemektedir (99). Cocuklarda da eriskinlerde oldugu gibi obezitenin
artmis TNF-a diizeyleriyle iligkili oldugu ve artmis fiziksel aktivitenin, kas kiitlesini

artirdig1 ve yag miktarin1 ve TNF-a diizeyini azalttig1 belirtilmektedir (133).
2.4.5. Interlokin-6

Interlokin-6 (IL-6), yaklasik 26 kD luk bir sitokindir. Mononiikleer fagositler,
damar endotel hiicreleri, fibroblastlar ve epitelyum hiicreleri ile bazi1 aktive T
hiicreleri tarafindan da sentez edilmektedir. IL-1 ve TNF-a’nin etkisi ile salgilanir ve
bu sitokinlerle sinerjistik etkilere sahip oldugu bilinmektedir. IL-6’nin en iyi
tanimlanan etkileri hepatositler ve B lenfositleri {izerinedir. Akut faz yanitina katkida
bulunan bir¢ok plazma proteininin hepatositler tarafindan sentezine neden
olmaktadir. Artmis plazma serbest yag asidi ve yag oksidasyonu, yag dokusu LPL
aktivite azalmasi ile birlikte olan katabolik durumu animsatan fizyolojik
degisikliklerin IL-6 ile ortaya cikarilabilecegi bilinmektedir. Insiilinin hepatik
glikojen metabolizmas1 iistiindeki etkilerine IL-6’nin ters etkilere sahip oldugu

belirtilmektedir (6, 134).

Visseral yag dokusundaki IL-6 konsantrasyonu deri alt1 yag dokusundaki IL-6
konsantrasyonundan yiiksek oldugu bilinmektedir. Koroner arter hastaliklar1 ve

atheroskleroz ile yiiksek IL-6 seviyeleri iligkilidir (134).

Yapilan bir ¢alismada BKI 30 kg/m2’nin iizerinde olan obezlerde, IL—6
diizeyleri yiiksek bulunmus ve bu durum da insiilin duyarliliginda azalmayla
iliskilendirilmistir. Ayn1 ¢alismada yas ve BKI ayn1 olan hastalarda 6lciilen yiiksek
IL—-6 plazma diizeyinin, insiilin direncinden bagimsiz olarak obeziteyi etkiledigi de

gosterilmigtir (135).
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2.4.6. Visfatin (PBEF)

Fare ve insanlarda viseral yag dokusundan subkutan yag dokusuna gore daha
fazla salgilanan 52 kDa agirliginda ve 491 aminoasit igeren visfatin, Fukuhara ve
digerleri (136) tarafindan kesfedilmistir. Insiiline duyarli hiicrelerde visfatinin,
insiilin reseptdriine baglanarak insiilin mimetik etki gosterdigi bulunmustur.
Visfatinin 3T3L1 pre-adiposit ve L6 miyozitte glikoz transportunu ve lipogenezisi

artirdig1, karacigerde ise glikoz sentezini azalttig1 gosterilmistir (136).

Visfatin adiposit farklilagsmasi iizerinde etkilidir. Ayn1 zamanda viseral,
mezenterik ve subkutan yag dokusunda trigliserit birikimini artirmakta ve glukozdan

trigliserit sentezini hizlandirmakta ve boylelikle adipogenezisi uyarmaktadir (136).

Farelerde iizerinde yapilan g¢alismalarda, visfatinin insiiline benzer etki
gosterdigi ve kan sekerini diismesinde etkili oldugu gdzlemlenmistir. Ozellikle
viseral yag dokusundan sentezlenen visfatin, insiilin reseptoriine baglanarak aktive
olmaktadir. Visfatin, in vivo ve invitro olarak insiilinomimetik etki gostermektedir

(136).

Visfatinin akut intravendz verilisi plazma glukoz diizeyini disiirdiigli fakat
inslilin konsantrasyonu iizerinde bir etkisinin olmadigi goriilmiistiir. Bu durum
visfatinin insiilin sekresyonunu uyarmadigini dogrudan hipoglisemik bir etkisinin

oldugunu gostermektedir (136).

Visfatinin insiilin reseptoriine yakinligi insiiline benzer olsa da, plazma
visfatin diizeyi aclik durumunda yaklasik olarak insiilinin %10°u, tokluk durumunda
ise sadece %3’ kadardir. Bu durum 6gliseminin siirdiiriilmesinde endojen visfatinin

katkisinin daha az oldugunu gdstermektedir (8).

Haider ve digerleri (137) yaptiklar1 ¢aligmada, morbid obeziteye sahip
hastalarda plazma visfatin diizeylerini yas olarak eslestirilmemis normal kilolu
sagliklt kontrollerle karsilastirdiklarinda, obez grupta belirgin yiiksek visfatin
diizeyleri oldugunu saptamislardir. Ayni c¢alismada, hastalar prospektif olarak
izlenerek viicut agirlik kaybi sonrasinda visfatin diizeyleri incelenmis, visfatin

diizeylerinde degisiklik BKI’de azalma ile giiglii bir pozitif korelasyon sergilemistir.
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Ayrica visfatin diizeyindeki bu degisimin, adiponektin ve leptin diizeylerindeki

degisimle korelasyon gostermedigi gozlemlenmistir.
2.4.6.1. Visfatinin Adipozite ve Insiilin Direnci ile Tliskisi

Adipojenik bir hormon olan insiilin, viicut yag kiitlesinin artmasina katkida
bulunmaktadir. Artan yag kiitlesi sonucu yag dokusundan tokluk hormonu leptin
tiretimi ve sekresyonu artmaktadir. Bu durumda artan leptinin, insiilin salinimini
baskiladig1 gosterilmistir. Yag dokusu ve B hiicreleri arasindaki iki yonlii feedback
mekanizmas1 adipoinsiilar aks olarak degerlendirilmis ve bu akstaki bozulmanin

obezite ve hiperinsiilinemiye yol acabilecegi diisiiniilmiistiir (138).

Berndt ve digerleri (139) yaptiklar1 ¢alismada, visfatinin plazma diizeyinin
visseral yag doku visfatin mRNA ekspresyonu, BKI ve viicut yag oram (DEXA ile
Olgiilen) ile pozitif korelasyon gosterdigini, subkutan yag doku visfatin mRNA
ekspresyonu ile de negatif korelasyon gosterdigini saptamislardir. Ayrica visseral
yag visfatin gen ekspresyonunun da BKI ve viicut yag oram ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Ancak plazma visfatin konsantrasyonu ile bilgisayarli tomografi ile

oOl¢iilen visseral yag kiitlesi arasinda herhangi bir iligki olmadig1 gortilmustiir.

Hammarstedt ve digerleri (140) diyabetik ve diyabetik olmayan insiilin
direncli bireyler ile yaptiklar1 ¢alismada, hem serum visfatin diizeylerinin hem de
izole edilen adipositte visfatin ekspresyonunun diyabetik olanlarda diyabetik

olmayan insiilin direncli bireylere gére daha fazla oldugu belirtmislerdir.

Haider ve digerleri (141) ise yaptiklar1 calismada, kan glukoz ve insiilin
konsantrasyonlar1 ile visfatin diizeylerinin etkilenip etkilenmedigini; ayrica in vitro
olarak da insan adiposit kiiltiirlerinde visfatin salinimi ve mRNA ekspresyonunu
incelemiglerdir. Calisma, saglikli 9 genc erkek iizerinde yapilmistir. Caligmada
intravendz yol ile verilen glukoz ile cesitli plazma glukoz konsantrasyonlarinda
visfatin diizeyleri incelenmis, ayrica somatostatin infuzyonu kullanilarak endojen
insulin salinim1 suprese edilmesi yoluyla eksojen insulin ve plasebo etkileri
kargilagtirtlmistir.  Glukoz  seviyelerinde yiikselmeye eslik eden visfatin
seviyelerindeki yiikselmenin eksojen insulin veya somatostatin infuzyonu ile

Onlenebildigini tespit etmislerdir. Ayn1 calismada subkutanoz ve visseral adiposit
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kiltlirlerinde, cesitli glikoz konsantrasyonu ve zaman bagimli uyarimla birbirine esit

oranda visfatin salinimi oldugu gozlenmistir.
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3. BIREYLER VE YONTEM

Bu arastirma, Afyon Kocatepe Universitesi Hastanesinde Aile Hekimligi ve
Dahiliye polikliniklerine basvuran bilinen sistemik, endokrin, norolojik, kronik
patolojisi olmayan 18-65 yaslar1 arasinda, 55 kadin ve 35 erkek hastanin
katilimlariyla yapilmistir. Hastalara beslenme aligkanligi anketi uygulanmis ve viicut
analizleri yapilmistir. Calisma kontrollii, prospektif olarak planlanmis ve etik kurul
onay1 alindiktan sonra yapilmigtir. Calisma ic¢in hedeflenen katilimci sayist Sample

Size Programi uygulanarak belirlenmistir.

3.1. Arastirmanin Genel Plani

Arastirma kapsamina alinan hastalara; arastirici tarafindan kisisel bilgilerini,
beslenme aligkanliklarini ve fiziksel aktivite durumlarini iceren bir anket formu
uygulanmistir (EK 1). Boy uzunluklar1 ve viicut agirhiklarn 6l¢iilmiis, BKi’leri
hesaplanmis, viicut yag yiizdesi (%), bel ¢evresi (cm) Ol¢limleri yapilmis ve serum
visfatin degerine bakilmistir. Ayrica Aile Hekimligi ve Dahiliye Poliklinigine
basvuran hastalarin rutin olarak yapilan glukoz (aglik), insiilin (aglik) ve lipid
profillerine (total kolesterol, trigliserit, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-

kolesterol) bakilmis, BKI’lerine gore degerlendirme yapilmistir.
3.2. Etik Kurul Onaymin Alinmasi

“Farkli Beden Kiitle Indekslerine Gore Serum Visfatin Diizeyi ile Metabolik
Parametreler Arasindaki Iliski” baslikli arastirma igin etik kurul onay1 alma amaciyla
28.07.2011 tarihinde Kirikkale Universitesi biinyesinde yer alan etik kurula bagvuru
yapilmistir. Ancak T.C. Saghk Bakanligi tarafindan aliman bir karar ile etik
kurullarin ~ yeniden yapilandirilmast siiresince etik  kurullarin  faaliyetleri
durdurulmustur. Etik kurullarin yeniden yapilanmasini takiben 29.02.2012 tarihinde
Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi Bilimsel Arastirmalar Degerlendirme

Komisyonu tarafindan etik kurul onay1 alinmistir (EK 2).
3.3. Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi

Arastirma, caligmaya katilmayi kabul eden hastalarin anemnez bilgilerinin

(vas, cinsiyet, fiziksel aktivite, beslenme aligkanliklari), antropometrik Slgtimlerinin
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alinmasi (boy, viicut agirligi, bel cevresi, viicut yag yiizdesi) ve serum visfatin

degerine bakilmasi olmak iizere lic asamada gerceklestirilmistir.
3.3.1. Kisisel Ozellikler ve Beslenme Aliskanhklarinin Saptanmasi

Arastirma BKI’si 25 (kg/m?)’in altinda, BKi’si 25-29.9 (kg/m?) arasinda ve
BKIi’si 30 (kg/m?) ve iizeri olan bireyler iizerinde yapilmistir. Calismaya 55 kadin 35
erkek katilmistir. BKI yami sira bilinen sistemik, endokrin, nérolojik, kronik
patolojisi olmamasi1 kosulu, kadinlarin erkeklere gore sadece obezite nedeniyle
poliklinige bagvurmalari, kadin ve erkek katilimci sayisinin esit olmamasinin

nedenidir.

Hastalarin kisisel 6zellikleri ve beslenme aligkanliklarini saptamak amaciyla
30 sorudan olusan bir anket formu kullamilmistir (EK 1). Kisisel bilgiler hastalarla
karsilikli goriisme yoluyla elde edilmistir. Kullanilan anket formu yas, cinsiyet,
egitim diizeyi, gelir diizeyi gibi bilgilerin yaninda beslenme aligkanliklarini ve

fiziksel aktivite durumlari ile ilgili sorular1 igermektedir.

Aragtirma kapsamina alinan hastalardan onam formu alinmis ve onam formu

imzalatilmistir (EK 3).
3.3.2. Antropometrik Olgiimler

Aragtirici tarafindan, hastalarin boy uzunluklar1 ve viicut agirliklar1 6l¢iilmiis,
beden kiitle indeksleri hesaplanmistir. Bu dlgiimler Afyon Kocatepe Universitesi
Uygulama ve Aragtirma Hastanesi Diyet polikliniginde yer alan boy 6lgerli dijital
tart aleti aracihig1 ile yapilmustir. BKI asagida goriildiigii gibi hesaplanmistir.

BKI= Viicut agirligi-kg/ ( Boy uzunlugu—m)>

Ayrica aragtirict tarafindan viicut bilesimi analizi yapilarak; viicut yag
miktari, viicut yag ylizdesi, yagsiz viicut kiitlesi ve su miktar1 ol¢iilmiistiir. Viicut
bilesimini saptamak amaci ile Afyon Kocatepe Universitesi biinyesinde yer alan
Tanita BC 418 Segmental Viicut Analiz cihaz1 kullanilmigtir. Bu 6l¢iim yapilirken

hastalarin a¢ ve su igmemis olmalarina, fiziksel aktivite yapmamis, son bir giinde
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kafein ve alkol almamis olmalarina dikkat edilmistir. Viicut yag yiizdesi normal
degerleri erkekte %8-20, kadinda %21-33 olarak belirlenmistir (93).

Arastirma kapsamina alinan hastalarin bel ¢evresi dl¢limleri yapilmistir. Bel
cevresi kaburga kemigi ile kristailiyak arasi bulunarak orta noktadan gegen ¢evrenin
meziir kullanilarak oOl¢lilmesi yolu ile bulunmustur. Bel c¢evresi sinir olarak
erkeklerde 102 cm, kadinlarda 88 cm olarak kabul edilmistir (63).

3.3.3. Biyokimyasal Parametreler

Aile Hekimligi ve Dahiliye Polikliniklerine bagvuran hastalarin klinik
durumlarim1 degerlendirmek amaci ile rutin olarak istenen biyokimyasal kan
degerlerine (achik glukoz, trigliserit, total kolesterol, HDL-kolesterol, LDL-
kolesterol, VLDL-kolesterol, aglik insiilin) bakilmistir. Bunun i¢in hastalardan 12
saatlik aclig1 takiben sabah 08:30-09:30 arasinda kan alma islemi hemsire tarafindan
5 cc kan 6rnegi alinarak yapilmistir. Bu biyokimyasal 6l¢iimler, Afyon Kocatepe
Universitesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi Biyokimya Laboratuvarinda boliim

asistani tarafindan yapilmistir.

Total kolesterol, enzimatik kolorimetrik test ile Olgiilmiistiir. Kolesterol,
kolesterol esteraz ve kolesterol oksidaz kullanilarak enzimatik bir sekilde
belirlenmigtir.  Reaksiyonlar sonucu olusan renk yogunlugu, kolesterol
konsantrasyonu ile dogrudan orantili olmasi nedeniyle fotometrik bir sekilde tayin

edilmistir (142).

Trigliserit, diizeyi de enzimatik kalorimetrik test kullanilarak saptanmistir.
Lipoprotein lipaz, gliserokinaz, gliserol fosfat oksidaz ve peroksidaz enzimleri

kullanilarak tayin edilmistir (142).

HDL-kolesterol 0l¢limii, homojen kolorimetrik enzim testi kullanilarak
yapilmistir. Kolesterol esteraz, kolesterol oksidaz ve peroksidaz enzimleri HDL-

kolesterol tayini i¢in kullanilmistir (142).
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Hastane merkez laboratuvarina gore biyokimyasal parametrelere ait normal

degerler Tablo 3.3.3.1.’de verilmistir.

Tablo 3.3.3.1. Biyokimyasal parametrelerin normal degerleri

Biyokimyasal Parametreler Normal Deger
Total kolesterol (mg/dL) 110-200
Trigliserit (mg/dL) <150
HDL-kolesterol (mg/dL) 35-80
LDL-kolesterol (mg/dL) <130
VLDL-kolesterol (mg/dL) <30

Aclik glukoz (mg/dL) 74-100

Aclik insiilin (uIU/mL) 16-161

3.3.4. Serum Visfatin Diizeyine Ait Parametreler

Bireylerden serum visfatin diizeyinin 6l¢iimii icin hemsire tarafindan 2 cc kan
ornegi alinmistir. Alman kan ornekleri Afyon Kocatepe Universitesi Biyokimya
Anabilim Dalinda 4°C’de ve 4000 devir ile 5 dakika siireyle santrifiije edilmistir.
Ayrilan serum Ornekleri - 80°C’de ¢alisma zamanina kadar saklanmistir. Daha sonra
saklanan kan ornekleri arastirict ve Biyokimya Boliimii asistani tarafindan serumda
mikroelisa yontemiyle, Trinity Biotech Captia Reader Elisa cihazinda galisilmas,
sonuclar ng/mL olarak verilmistir. Visfatin 6l¢glimiinde normal aralik 0.1-1000 ng/mL
arasinda kabul edilmistir (143).

Olgiim icin Visfatin C-Terminal (Human) EIA (Katalog No: EK-003-80)
(Phoenix Pharmaceuticals, Inc, Karlsruhe, Germany) hazir kit kullanilmistir. Visfatin
analizi i¢in kullanacak c¢aligma kiti aragtirilmig, firmalar ile gorlislilmiistiir. Firma
tarafindan caligma kiti alt1 ay sonra teslim edilebilmistir. Enzim immunoassay
yontemi ile 6lgiim yapilmistir. Olgiim prensibi, yarigmali enzim immunoassay

esasina dayanmaktadir (143).
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Elisa prosediirii asagidaki sekilde yapilmistir (143):

1. 0,0.1, 1, 10, 100 ve 1000 ng/mL’lik standartlar hazirlandi.

2. Olgiim plagindaki kuyucuklarin her biri 300 mL yikama soliisyonuyla yikandu.
5 dakika bekletildi.

3. Standartlar, numuneler ve kontrol 6rneginden 50 mL kuyucuklara pipetlendi.

4. Diliie edilerek hazirlanan primer antikor ve biotinile peptid ¢calisma
soliisyonlarindan biitiin kuyucuklara 25 mL ilave edilerek kuyucuklarda (400
rpm) oda 1s1sinda 2 saat inkiibe edildi.

5. Inkiibasyon sonras1 kuyucuklar 350 mL yikama soliisyonuyla 4 kez yikandi.

6. Hazirlanan streptavidin-horserodish peroksidaz’dan biitiin kuyucuklara 100 mL
pipetlenerek 1 saat oda 1sisinda karistiricida inkiibe edildi.

7. Inkiibasyon sonras1 kuyucuklar 350 mL yikama soliisyonuyla 4 kez yikandu.

8. 100 mL TMB-substrat ilave edilerek karanlikta 1 saat oda 1sisinda karistiricida
inkiibe edildi.

9. 100 mL 2N HCl ilave edilerek reaksiyon durduruldu.

10. 450 nm’de absorbanslari okutulup numunelerdeki visfatin c-terminal

konsantrasyonlari belirlendi.

3.3.5. Verilerin Istatistiksel Degerlendirilmesi

Verilerin degerlendirilmesinde, SPSS istatistik paket programi kullanilmustir.
Arastirma sonucunda elde edilen verilerin degerlendirilmesi ic¢in birden farkl
yontemden yararlanilmistir. Yas, cinsiyet, beslenme aliskanliklari, boy uzunlugu,
viicut agirligl, yag yiizdesi ve biyokimyasal test sonuglar1 ortalama ve standart
sapmalar1 hesaplanmistir. Bu degiskenler arasinda iliski bulunup bulunmadigina ait
degerlendirme, bagimsiz 6rneklem t testi (dagilim normal dagilima uymadigindan
Mann Whitney U testi), tek yonlii varyans analizi (dagilim normal dagilima
uymadigindan Kruskal Wallis testi), Korelasyon analizi (dagilim normal dagilima
uymadigindan Spearman’s Rho korelasyon analizi), Pearson ki kare analizi
kullanilarak yapilmistir. Bu testlerde 6nemlilik diizeyi <0.05, Spearman’s Rho
korelasyon analizinde ise r=0-0.3 arasinda diisiik, r=0.3-0.7 arasinda orta, r>0.7 ise

ylksek dereceli iligki olarak belirlenmistir (144).
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4. BULGULAR

Bu ¢alisma, BKI’si farkli olan bireylerde, obezite derecesi ile serum visfatin
iligkisi, obezite-insulin direnci iligkisinde serum visfatinin rolii ve serum visfatin
diizeylerinin aglik insulin, aglik kan sekeri ve lipid parametreleri ile iligkisinin
degerlendirilmesi amaciyla yapilmistir. Yaslar1 18-65 arasinda degisen, herhangi bir
metabolik hastaligi olmayan, BKI degerleri 25 kg/m? altinda, 25-29.9 kg/m? arasinda,
30 kg/m? ve lizeri olan 55 kadin ve 35 erkek arastirmaya dahil edilmistir. Elde edilen
bulgular; katilimeilarin kisisel 6zellikleri, BKI ile bazi antropometrik &zellikleri ve
biyokimyasal bulgular arasindaki iliski ve serum visfatin diizeyleri ile bazi
antropometrik 6zellikleri ve biyokimyasal bulgular arasindaki iliski bagliklar1 altinda

incelenmistir.
4.1. Katihmcilarin Kisisel Ozellikleri

Bu arastirmaya, 55 kadin 35 erkek birey dahil edilmistir. Yaslar1 18-65
arasinda degisen bireylerin yas ortalamalar1 35.93+11.53 yi1l, boy ortalamalar1 176.3
cm (erkek) ve 160.4 cm (kadin) viicut agirliklar: ortalamalar1 89.3 kg (erkek) ve 71.1
kg (kadin) bulunmustur. Bu kisisel 6zellikler Tablo 4.1.1.”de verilmistir.

Tablo 4.1.1. Bireylerin cinsiyete gore kisisel 6zellikleri

c . pp Erkek (n:35) Kadin (n:55)
Kisisel Ozellikler - SD - SD
Yas (y1l) 34.7 10.9 36.8 11.9
Boy (cm) 176.3 7.2 160.4 6.4
Kilo (kg) 89.3 19.2 71.1 14.9
Bel ¢evresi (cm) 105.3 17.3 90.6 15.3
Viicut yag %’ si 21.2 6.3 333 7.9
BKI (kg/m?) 28.8 6.3 27.8 5.7

Bireylerin egitim durumu, gelir durumu, sigara i¢gme, alkol kullanma ve spor
yapma durumlart gibi demografik o6zellikleri ise Tablo 4.1.2.°de verilmistir.
Calismaya katilan erkek (%68.6) ve kadin (%50.9) bireylerin ¢ogu {iiniversite

mezunudur ve %46.7’sinin gelir diizeyi 2000 TL ve {izerindedir. Ayrica bireylerin
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%27.8’ inin sigara icti8i, sigara icen bireylerin %40.0’min erkek, %20.0’1mnin kadin
oldugu; %10.2’sinin alkol kullandigi, alkol kullanan bireylerin %18.2’sinin erkek,
%35.5’inin ise kadin oldugu saptanmistir. Bireylerin %19.3’iliniin spor yaptigi,
%80.7’sinin ise spor yapmadigi belirlenmistir. Spor yapmayan bireylerin %87.0°1

kadin, %70.6’s1 erkektir.

Tablo 4.1.2. Bireylerin demografik 6zellikleri

P, Erkek (n:35) Kadin (n:55) Toplam (n:90)
Demografik Ozellikler Say1 % Sayi % Sayi %
Egitim durumu

Ortaokul ve altt 4 11.5 14 254 18 20.0
Lise 7 20.0 13 23.6 20 22.2
Universite 24 68.5 28 51.0 52 57.8

Gelir durumu (TL)
<1500 11 31.4 19 34.5 30 333
1500-1999 7 20.0 11 20.0 18 20.0
>2000 17 48.6 25 45.5 42 46.7

Sigara icme durumu
Evet 14 40.0 11 20.0 25 27.8
Hayir 21 60.0 44 80.0 65 72.2

Alkol kullanma durumu

Evet 6 18.2 3 5.5 9 10.2
Hayir 27 81.8 52 94.5 79 89.8

Spor yapma durumu
Evet 10 29.4 7 13.0 17 19.3
Hayir 24 70.6 47 87.0 71 80.7

BKIi ile bireylerin kisisel ve demografik ozellikleri arasindaki iliskiler

asagidaki tablolarda verilmistir.

Tablo 4.1.3.’de bireylerin BKi ile yas arasindaki iliskisinin incelenmesi
verilmistir. BK1I ile yas arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur
(p=0.001). BKI 25’in altinda olanlarin %90.0°1 39 yas ve altinda iken %10.0’u 40
yas ve iizerindedir. BKI 30’un iizerinde olanlarm ise %43.3ii 39 yas ve altinda iken
%356.7’si 40 yas ve iizerindedir. Yas arttikca BKI’nin arttig1 saptanmistir. Grafik
4.1.1.”de bireylerin yasa gore BKI dagilimlari verilmistir.



Tablo 4.1.3. BKI ile yas arasindaki iliski

39

BKI (kg/m?
Yas (yil) S5 2520 >0 roplam P
39 Say1 27 19 13 59
- % 90.0 63.3 433 65.6
0.001%*
=40 o 100 367 567 24
0 . . . .
Toplam Say1 30 30 30 90
% 100 100 100 100
* p<0.05 Pearson Ki-Kare testi
BKI
45
40
35
30
25
MYas 20
15
10
5
0 :
<25 25-29,9 230

Grafik 4.1.1. Yasa gore BKi dagilim

BKI ile cinsiyet arasindaki iliskinin incelenmesi Tablo 4.1.4.’de verilmistir.

BKI ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir

(p=0.829).




Tablo 4.1.4. BKI ile cinsiyet arasindaki iliskinin incelenmesi

40

.. BKi (kg/m?
Cinsiyet =25 25(_2g9.9 ) >30 Toplam p
Say1 19 19 17 55
Kadn % 63.3 63.3 56.7 61,1
0.829
Erek Say1 11 11 13 35
% 36.7 367 433 38.9
Toolam Say1 30 30 30 90
p % 100 100 100 100

*p<0.05 Pearson Ki-Kare testi

Bireylerin cinsiyete gore BKI dagilimlar1 Grafik 4.1.2."de verilmistir. BKI’ si

25’in altinda olan kadmnlarin sayis1 19, erkeklerin sayist 11; BKI 25-29.9 arasinda

olan kadinlarm sayis1 19, erkeklerin sayis1 11 ve BKi’si 30 ve iizeri olan kadinlarin

sayis1 17, erkeklerin sayisi 13 olarak belirlenmistir.

20

18
16
14
12
10

o N B2 O

Grafik 4.1.2. Cinsiyete gére BKI dagilimi

M Kadin
M Erkek

BKIi ile egitim diizeyleri arasindaki iliski Tablo 4.1.5.°de gdsterilmistir.
BKi<25 olanlarin %46.2’si, BKi’si 25-29.9 arasinda olanlarin % 32.7’si ve BKi>30

olan bireylerin ise % 21.2°si liniversite mezunudur. Uygulanan Pearson ki-kare
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analizi sonucunda BKI ile egitim durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iliski bulunmustur (p=0.006). Egitim durumu arttikga BKI azalmaktadir.

Tablo 4.1.5. BKI ile egitim diizeyi arasindaki iliskinin incelenmesi

BKI (kg/m?)

Egitim Diizeyi =25 25-29.9 >30 Toplam p
Say1 3 4 11 18

Ortaokul ve alts % 16.7 222 61.1 100.0

. Say1 3 9 8 20 .
Lise % 15.0 45.0 40.0 1000 0006
. Sayi 24 17 11 52
Universite % 46.2 327 212 100.0
Tonlam Say1 30 30 30 90

P % 33.3 333 33.3 100.0

*p<0.05 Pearson Ki-Kare testi

Tablo 4.1.6.’da BKI ile gelir diizeyleri arasindaki iliski verilmistir. BKI<25

olan bireylerin %47.6’sinin gelir durumunun 2000 TL ve iizeri, BKI 25-29.9 arasinda

olan bireylerin %33.3’iiniin gelir durumunun 2000 TL ve iizeri, BKI>30 olan

bireylerin ise %19’unun gelir durumunun 2000 TL ve {izerinde oldugu belirlenmistir.

Uygulanan Pearson ki-kare analizi sonucunda BKI ile gelir arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iliski bulunmustur (p=0.013). Gelir arttikca BKI’nin azaldig

gOriilmiistiir.
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Tablo 4.1.6. BKI ile gelir diizeyi arasindaki iliskinin incelenmesi

I 2

Gelir Diizeyi (TL) 225 BKzlsflz(gg/;n ) >30 Toplam p
Say1 9 9 12 30

<1500 % 30.0 30.0 40.0 100.0
Say1 1 7 10 18 *

1500 -1999 % 5.6 38.9 55.6 100.0 0.013
Say1 20 14 8 42

22000 % 47.6 33.3 19.0 100.0

Toblam Say1 30 30 30 90

p % 33,3 33.3 33.3 100.0

* p<0.05 Pearson Ki-Kare testi

Tablo 4.1.7.’de BKI ile sigara kullanimi arasindaki iliski gdsterilmistir. BKI
ile sigara kullanimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur
(p=0.024). BKI<25 olanlarin % 40.0’1 sigara kullanmakta iken %60.0’1nin
kullanmadig1, BKI>30 olanlarin ise % 27.8’i sigara kullanmakta iken % 72.2’sinin

kullanmadig1 saptanmistir. Sigara kullanimi azaldikga BKI* nin arttig1 belirlenmistir.

Tablo 4.1.7. BKI ile sigara kullanimi arasindaki iligkinin incelenmesi

2
Sigara Kullanimi =5 BKZISSIZ{E/;H ) 30 Toplam p
Say1 12 10 3 25
Evet % 400 333 100 27,8 0,024+
Hayir Say1 18 20 27 65 '
% 60.0 66.7 90.0 72,2
Toplam Say1 30 30 30 90
% 100 100 100 100

p<0.05 Pearson Ki-Kare testi

Tablo 4.1.8.’de bireylerin bazi antropometrik o6zellikleri ile sigara i¢me
durumlar arasindaki iligki verilmistir. Sigara icen ve igmeyen kadinlarda bel ¢evresi
degerlendirildiginde, istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanirken (p=0.015),
erkeklerde anlamli bir iliski saptanmamustir (p=0.069). Benzer sekilde kadinlarda
sigara icenlerin viicut yag yiizdesinin igmeyenlere gére daha az oldugu bulunmustur

(p=0.000). Erkeklerde ise anlaml1 bir iliski gézlenmemistir (p=0.091)
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Tablo 4.1.8. Bel cevresi ve viicut yag yiizdesi ile sigara igme durumu arasindaki

iliski

Sigara i¢me

Degiskenler  Cinsiyet Durumu Say1 T SD p
Bel gevresi Kadm }I;:;I;fr 41;411 ng 195.%6 0.015%
O me o o 0w
Viwsagre <O a sa 9y 0000
Poome an 0w h o

* p<0.05 Mann-Whitney U testi

Tablo 4.1.9.’da bireylerin biyokimyasal bulgular1 ile sigara icme durumlari
arasindaki iligki verilmistir. Uygulanan Mann-Whitney U testi sonucunda aglik
glukoz, aclik insiilin, kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol ve
VLDL-kolesterol ile sigara igme durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iliski bulunmamustir (p>0.05).

Tablo 4.1.9. Biyokimyasal bulgular ile sigara igme durumu arasindaki iligki

Sigara Icme

Biyokimyasal Bulgular Durumu Say1 x SD p
Evet 25 90.0 11.9
Aclik gluk /dL 0.266
chk glukoz (mg/dL) 0 65 93.3 132
Evet 25 13.2 13.2
Aclik insiilin (u[U/mL 0.759
¢ insiilin (WIU/mL) 0 65 12.3 112
Evet 25 180.7 317
Kolesterol (mg/dL 0.420
olesterol (mg/dL) Hayir 65 176.9 418
Evet 25 125.5 65.8
Trigliserid (mg/dL 0.520
rigliserid (mg/dL) Hayir 65 113.8 59.9
Evet 25 44.8 10.2
HDL-kolesterol (mg/dL 0.096
olesterol (mg/dL) -+ 1r 65 49.1 1.1
LDL -kolesterol Evet 25 114.9 314 0.528
(mg/dL) Hayir 65 110.6 36.3 '
VLDL-kolesterol Evet 25 25.1 13.2 0.520
(mg/dL) Hayir 65 22.8 11.9 '

* p<0.05 Mann-Whitney U testi
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Spor yapan ve yapmayan bireylerin BKI’leri arasinda iliski olup olmadig
Tablo 4.1.10.’da verilmistir. Spor yapan ve yapmayan bireylerin BKI arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamistir (p=0.604).

Tablo 4.1.10. Spor yapan ve yapmayan bireylerin BKI’ leri arasindaki iliskinin
incelenmesi

i 2
Spor Yapma Durumu =25 BKZISEIZ(E/;H ) >30 Toplam p
Say1 7 6 4 17
Evet % 24.1 20.0 13.8 19.3 0.604
Hayir Say1 22 24 25 71 '
% 75.9 80.0 86.2 80.7
Toplam Say1 30 30 30 90
% 100 100 100 100

*p<0.05 Pearson Ki-Kare testi

Tablo 4.1.11.’de bireylerin bazi antropometrik ozellikleri ile spor yapma
durumlart arasindaki iligki verilmistir. Bel c¢evresi ve spor yapma durumu
incelendiginde kadinlarda anlamli bir iliski saptanmazken (p=0.860) erkeklerde
anlaml bir iligki goriilmistiir (p=0.042). Spor yapan erkeklerin bel ¢evresi yapmayan
erkeklere gore daha az bulunmustur. Viicut yag yiizdesi ile spor yapma durumu
arasindaki iliski incelendiginde ise her iki cinsiyette de anlamli bir iliski

saptanmamustir (p=0.954, p=0.094).

Tablo 4.1.11. Bel cevresi ve yag ylizdesi ile spor yapma durumu arasindaki iligki

<. — Spor Yapma _

Degiskenler Cinsiyet Durumu Say1 ¥ SD p
Evet 7 89.6 13.290

Bel ¢evresi Kadin Hay1r 47 90.9 15.850 0860

(cm) Evet 10 95.5 9.992 *

Erkek Hayir 24 1077 16888 04

Evet 7 33.7 6.510

Vileut vag % si Kadin Hayir 47 335 8200 OO0

yag 7 Erkek Evet 10 182 625 o

Hay1r 24 22.2 5.941 '

* p<0.05 Mann-Whitney U testi
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Tablo 4.1.12.’de bireylerin biyokimyasal bulgular1 ile spor yapma durumlari
arasindaki iliski verilmistir. Uygulanan Mann-Whitney U testi sonucunda aglik
glukoz, aclik insiilin, kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol ve
VLDL-kolesterol ile spor yapma durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski bulunmamistir (p=0.638, p=0.816, p=0.912, p=0.260, p=0.104, p=0.540,
p=0.279).

Tablo 4.1.12. Biyokimyasal bulgular ile spor yapma durumu arasindaki iliski

Biyokimyasal Bulgular Spor Yapma Say1 X SD p

Aglik glukoz (mg/dL) EI;?H ;Z 223 193'.77 0.638
Aclik insiilin (uIU/mL) Elgtlr ;Z ig:‘l‘ 162'.58 0.816
Kolesterol (mg/dL) I]Elzlir ;Z i;g; i?i 0.912
Trigliserid (mg/dL) Elgtlr ;Z ﬁzg 2;‘:41‘ 0.260
HDL-kolesterol (mgdL) EI\;iltlr ;Z jg; 181' .74 0.104
LDL-kolesterol (mg/dL) Elzzir ;Z i ﬁg igg 0.540
VLDL-kolesterol (mg/dL) EI;?H ;Z ;g :‘2‘ 18; 0.279

* p<0.05 Mann-Whitney U testi

4.2. Bireylerin BKi ile Bazi Antropometrik Ozellikleri ve Biyokimyasal
Bulgular1 Arasindaki fliski
BKI ile baz1 antropometrik &zellikler ve biyokimyasal bulgular arasindaki

iliskiler asagidaki tablolarda verilmistir.

Tablo 4.2.1.’de bireylerin BKI ile baz1 antropometrik 6zellikleri arasindaki
iliski verilmistir. Viicut yag yiizdesi ve bel gevresi ile BKI arasinda pozitif yonlii orta

diizey bir iliski saptanmustir.
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Tablo 4.2.1. BKI ile baz1 antropometrik 6zellikler arasindaki iliski

Degiskenler BKI

Spearman’s Rho (r) p
Viicut yag %’si 0.628 0.000*
Bel ¢evresi (cm) 0.879 0.000*

*p<0.05 Spearman’s Korelasyon Analizi

Tablo 4.2.2.’de bireylerin BKI siiflamalari ile baz1 antropometrik 6zellikleri
arasindaki iligkinin degerlendirilmesi verilmistir. Uygulanan Kruskal Wallis testine
gore BKI ile viicut yag yiizdesi ve bel gevresi arasinda istatistiksel anlamli bir
farklihik saptanmistir (p=0.000, p=0.000). BKI arttik¢a viicut yag yiizdesinin ve bel

cevresinin arttig1 belirlenmistir.

Tablo 4.2.2. BKI smiflamasi ile bazi antropometrik dzellikler arasindaki iliskinin
degerlendirilmesi

BKI
Degiskenler <25 25-29.9 >30 p Fark
x + SD x £+ SD x + SD

Viicut yag %’st  21.58+6.041 28.84+8.219 35.43+8.319 0.000*  1-2,3

1-2,3

Bel ¢cevresi (cm)  80.10+7.893 94.50+£8.123  114.33+14.327  0.000* 7.3

*p<0.05 Anova Testi

Tablo 4.2.3.’de bireylerin BKI ile biyokimyasal bulgular1 arasindaki iliski
verilmistir. BKI ile aclik glukoz, trigliserit, VLDL ve aglik insiilin arasinda pozitif
yonlii orta diizey; BKI ile LDL arasinda pozitif yonlii diisiik diizey ve BKI ile HDL

arasinda ise negatif yonlii diistik diizey bir iliski saptanmustir.



47

Tablo 4.2.3. BKI ile biyokimyasal bulgular arasindaki iliski

Biyokimyasal BKI (kg/m?)

Bulgular Spearman’s Rho (r) p
Serum visfatin -0.281 0.007
Aglik glukoz 0.337 0.000%*
Aclik insiilin 0.599 0.000*
Kolesterol 0.169 0.112
Trigliserit 0.407 0.000*
HDL-kolesterol -0.271 0.010%*
LDL-kolesterol 0.208 0.049*
VLDL-kolesterol 0.405 0.000*

*p<0.05 Spearman’s Korelasyon Analizi

Tablo 4.2.4.de bireylerin BKI smiflamasi ile biyokimyasal bulgulari
arasindaki iligskinin degerlendirilmesi verilmistir. Grafik 4.2.1.’de ise serum visfatin
diizeyi ile BKI arasindaki iliski gosterilmistir. Uygulanan Kruskal Wallis testi
sonucuna gdre BKI ile serum visfatin arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulunmustur (p=0.006). BKi 25’in altinda olanlarin ortalamasinin digerlerinden
anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptanmustir. BKI arttikca serum visfatin

diizeyi azalmistir.

BKI ile aglik insiilin ve aglik glukoz arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski saptanmistir (p=0.000, p=0.010). BKI arttikca achik glukoz ve aglik insiilin

degerlerinin arttig1 belirlenmistir.

BK1 ile kolesterol, trigliserit, HDL-kolesterol ve LDL-kolesterol arasinda da
istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur (p=0.048, p=0.001, p=0.020,
p=0.030). BKI 25 ile 29.9 arasinda olan bireylerin kolesterol diizeyi ortalamas1 BKI
25’in altinda olanlarin ortalamasindan anlaml1 derecede daha yiiksek, BKI 25 ile 29.9
arasinda ve 30’un iizerinde olan bireylerin trigliserit diizeyi ortalamasi BKi 25’in
altinda olanlarin ortalamasindan anlamli derecede daha yiiksektir. BKI ile HDL-
kolesterol ve LDL-kolesterol arasindaki iliskiye bakildiginda ise BKI artik¢a HDL-

kolesterol diizeylerinin azaldigi, LDL-kolesterol diizeylerinin ise artti§1 saptanmustir.
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Tablo 4.2.4. BKI smiflamasi ile biyokimyasal bulgular arasindaki iliskinin

degerlendirilmesi
e BKi
pryokimyasal <25 25-29.9 >30 p  Fark
ulguiar ¥+ SD ¥+ SD ¥ + SD
Serum visfatin 12.244.3 9.9+22 9.8+1.9 0.006* 1-2,3
(ng/mL)
Aclik glukoz (mg/dL) ~ 87.4£6.6  92.9+11.4 96.9+17.1  0.010*  1-3
Aglik insiilin 6.9+2.7  1226+12.075 18.41+14.117 0.000*  1-3
(W[U/mL)
Kolesterol (mg/dL) 165.3£27.8  191.9+£50.7 176.5£31.2  0.048* 1-2
Trigliserid (mg/dL) ~ 90.4458.7  128.5+65.1  132.1452.9  0.001* 1-2,3
HDL-kolesterol 499494 5054132 433486  0.020% 1.3
(mg/dL)
LDL-kolesterol 10004249  123.94469  111.5425.2  0.030%*  1-2
(mg/dL)
VLDL-kolesterol 182411.8  257+13.1 2644105  0.001* 123

(mg/dL)

*p<0.05 Kruskal Wallis testi

14

1z

12.21

10

<25 25-29.9

M Visfatin

Grafik 4.2.1. Serum visfatin diizeyi ile BKI arasindaki iligki
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4.3. Bireylerin Serum Visfatin Diizeyi ile Bazi Antropometrik Ozellikleri ve
Biyokimyasal Bulgular1 Arasindaki Iliski

Serum visfatin diizeyi ile bazi antropometrik Ozellikler ve biyokimyasal

bulgular arasindaki iliskiler asagidaki tablolarda verilmistir.

Tablo 4.3.1.’de serum visfatin diizeyinin minimum ve maksimum degerleri
verilmistir. Serum visfatin degerinin ortalamas1 10.7 ve standart sapmasi ise 3.2

olarak saptanmustir.

Tablo 4.3.1. Serum visfatin diizeyinin minimum ve maksimum degerleri

Biyokimyasal Say1  Minimum  Maksimum X SD
Bulgu
Serum visfatin 90 51 26.8 10.7 3.2

(ng/mL)

Tablo 4.3.2°de serum visfatin diizeyi ile cinsiyet arasindaki iligki verilmistir.
Uygulanan Mann-Whitney U testi sonucunda serum visfatin diizeyi ile cinsiyet

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir (p=0.061).

Tablo 4.3.2. Serum visfatin diizeyi ile cinsiyet arasindaki iligki

Visfatin (ng/mL)
Cinsiyet Say1 X SD p
Kadin 55 10.2 2.8
Erkek 35 11.4 3.6 0.061

*p<0.005 Mann-Whitney U

Tablo 4.3.3.’de serum visfatin diizeyi ile yas arasindaki iliski verilmistir.
Uygulanan Mann-Whitney U testi sonucunda serum visfatin diizeyi ile yas arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir (p=0.569).
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Tablo 4.3.3. Serum visfatin diizeyi ile yas arasindaki iliski

Visfatin (ng/mL)
Yas X SD p
39 ve alt1 10.9 3.7
40 ve tizeri 10.3 1.9 0.569

*p<0.005 Mann-Whitney U

Tablo 4.3.4.’de bireylerin serum visfatin diizeyi ile bel ¢evresi ve viicut yag
ylzdesi arasindaki iligski verilmistir. Serum visfatin diizeyi ile bel ¢evresi arasinda
anlamli bir iliski saptanmazken (p=0.126) viicut yag yiizdesi ile negatif yonlii ve orta

diizey bir iliski belirlenmistir (r=-0.346, p=0.001).

Tablo 4.3.4. Serum visfatin diizeyi ile bel gevresi ve viicut yag ylizdesi arasindaki
iligki

. Visfatin (ng/mL)
Degiskenler Spearman’s Rho (r) p
Bel ¢evresi (cm) -0.162** 0.126
Viicut yag %’ si -0.346 0.001**

* p<0.05 (Spearman’s Korelasyon Analizi)

Tablo 4.3.5.”de bireylerin serum visfatin diizeyleri ile bel c¢evresi ve viicut
yag yiizdeleri arasindaki iliskinin Onerilen degerlere gore incelenmesi verilmistir.
Serum visfatin diizeyi ile bel ¢evresi ve viicut yag yiizdesi arasinda cinsiyet agisindan

degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaistir (p>0.05).
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Tablo 4.3.5. Serum visfatin diizeyi ile Onerilen bel ¢evresi ve viicut yag ylizdesi
arasindaki iliskinin incelenmesi

§erum Visfatin (ng/mL)

Degiskenler . SD p
Bel cevresi (cm) Cinsiyet
Kadin 10.8 33
Normal Erkek 12.4 438 0.385
.. Kadin 9.6 2.1
Yitksek Erkek 10.6 1.9 0.090
Yag %’si Cinsiyet
Kadin 11.0 3.3
Normal Erkek 12.4 4.5 0.328
. Kadn 9.2 1.8
Yiiksek Erkek 10.4 1.9 0.074

* p<0.05 Mann-Whitney U

4.3.6.’da bireylerin serum visfatin diizeyi ile biyokimyasal bulgular
arasindaki iliski verilmistir. Sadece serum visfatin diizeyi ile aclik glukoz diizeyi

arasinda negatif yonlii ve diisiik diizey bir iliski saptanmustir (r=-0.276, p=0.008).

Tablo 4.3.6. Serum visfatin diizeyi ile biyokimyasal bulgular arasindaki iliski

Biyokimyasal Bulgular Serum Visfatin (ng/mL)

Spearman’s Rho (r) p
Aclik glukoz (mg/dl) -0.276 0.008%**
Aclik insiilin (uIU/mL) -0.134 0.209
Kolesterol (mg/dl) -0.018 0.863
Trigliserid (mg/dl) -0.102 0.340
HDL-kolesterol (mg/dl) -0.018 0.869
LDL -kolesterol (mg/dl) 0.022 0.835
VLDL -kolesterol (mg/dl) -0.103 0.334

* p<0.05 (Spearman’s Korelasyon Analizi)

4.3.7.de bireylerin serum visfatin diizeyi ile biyokimyasal bulgular
arasindaki iliskinin 6nerilen degerlere gore (normal ve yiiksek olarak) incelenmesi
verilmistir. Uygulanan Mann Whitney U testi sonucunda serum visfatin diizeyi ile
kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol ve VLDL-kolesterol arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamustir (p>0.05).
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Serum visfatin diizeyi ile ag¢lik glukoz arasinda ise anlamli bir iligki
bulunmustur (p=0.009). Aclik glukoz diizeyi 74-100 mg/dL arasinda olan bireylerin
serum visfatin diizeyi ortalamasi aclik glukoz diizeyi 100 mg/dL ve iizerinde olan
bireylerden daha yiiksektir. Aclik insiilin ile serum visfatin diizeyleri arasinda da
benzer sekilde istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur (p=0.009). Ag¢lik
insiilin degeri <16 mg/dL olan bireylerin serum visfatin diizeyi ortalamasi aglik

insiilin degeri >16 mg/dL olanlarin ortalamasindan anlamli derecede daha yiiksektir.

Tablo 4.3.7. Serum visfatin diizeyi ile Onerilen biyokimyasal bulgular arasindaki

iliskinin incelenmesi

Serum Visfatin (ng/mL)

Biyokimyasal Bulgular 7 SD p
‘(ﬁg}éﬁukoz ?ﬁgﬁ 191. él ;% 0.009*
a%ljrgsﬂin I;Iﬁgzi 19939 ;g 0.009*
ﬁ;;tf)ml Yakssk 10§ P 0.927
Trigliserid I;Iglir;ali }(l)g ;; 0.320
(mg/dL) ' ' '
(Prlrlljg%li()’le“e“’l gﬁ;ﬁf 1 182471 ;Z 0.989
e Voksek 112 27 0.414
VLDL-kolesterol gggﬁ }82 ;g 0393

(mg/dL)

* p<0.05 Mann-Whitney

Tablo 4.3.8.’de bireylerin serum visfatin diizeyleri ile spor yapma durumlari
arasindaki iliski verilmistir. Uygulanan Mann-Whitney U testi sonucunda serum
visfatin diizeyi ile spor yapma durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

bulunmamaistir (p=0.572).
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Tablo 4.3.8. Serum visfatin diizeyi ile spor yapma durumu arasindaki iliski

Serum Visfatin (ng/mL)
Spor Yapma —
Durumu Say1 X SD p
Evet 17 10.5 2.3
Hayir 71 10.7 3.4 0.572

* p<0.05 Mann-Whitney U

Tablo 4.3.9.’de bireylerin serum visfatin diizeyleri ile sigara icme durumlari
arasindaki iliski verilmistir. Uygulanan Mann-Whitney U testi sonucunda serum
visfatin diizeyi ile spor yapma durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

bulunmamistir (p=0.756).

Tablo 4.3.9. Serum visfatin diizeyi ile sigara igme durumu arasindaki iligki

Serum Visfatin (ng/mL)

Sigara icme

Durumu Say1 x SD ]
Evet 25 11.1 4.1
Hay1r 65 10.5 2.8 0.756

* p<0.05 Mann-Whitney U
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5. TARTISMA

Bu calisma, BKI’si farkli olan bireylerde, obezite derecesi ile serum visfatin
iliskisi, obezite-insulin direnci iliskisinde serum visfatinin rolii ve serum visfatin
diizeylerinin aclik insulin, aglik kan sekeri ve lipid parametreleri ile iliskisinin
degerlendirilmesi amaciyla yapilmistir. Yaslar1 18-65 arasinda degisen, herhangi bir
metabolik hastaligi olmayan, BKI degerleri 25 kg/m? altinda, 25-29.9 kg/m? arasinda,
30 kg/m? ve tlizeri olan 55 kadin ve 35 erkek arastirmaya dahil edilmistir. Elde edilen
bulgular; katilimcilarin kisisel 6zellikleri, BKI ile baz1 antropometrik zellikleri ve
biyokimyasal bulgular arasindaki iliski ve serum visfatin diizeyleri ile bazi
antropometrik 6zellikleri ve biyokimyasal bulgular arasindaki iligkileri basliklar

altinda incelenmistir.

5.1. Katihmeilarin Kisisel Ozelliklerine iliskin Bulgular

Bu caligmaya dahil edilen bireylerin 55°i kadin 35°1 erkektir. Yaslar1 18-65
arasinda degisen bireylerin yas ortalamalar1 35.93+11.53 yil, boy ortalamalar1 176.3
cm (erkek) ve 160.4 cm (kadin) viicut agirliklar ortalamasi 89.3 kg (erkek) ve 71.1
kg (kadin) bulunmustur. Bu kisisel 6zellikler Tablo 4.1.1.”de verilmistir.

Giliniimiizde 250 milyon insan ya da bir baska deyisle diinya niifusunun
yaklasik %7’si obez olup bu rakamin 2-3 kat1 kadar insan ise fazla kiloludur (2).
ABD’de 1970 yilinda asir1 kilolularin siklig1 %40, obezite goriilme siklig1 %15 iken,
2000 yilinda asir1 kilolularin oran1 %60’ a ve obez bireylerin ise %27’ ye yiikseldigi
belirtilmektedir (145,146). Ulkemizde ise 1998 TNSA verilerine gore kadinlarin
%33.4° {i hafif sisman-kilolu (BKI=25-30kg/m?), %18.8’i sisman (BKi= >30kg/m>)
bulunmustur. TNSA (2003) sonuglarina gore ise hafif sisman ve sisman olan
kadinlarin  sikligr swrasiyla  %34.3  ve 9%22.7°dir (147). Tiirkiye Diyabet,
Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik Hastaliklar Prevalans Calismasi-II
(TURDEP II) sonuclaria gore ise obezite prevalansinin kadinlarda ortalama %38,
erkeklerde ise %22 oldugu belirtilmistir (148).

BKi'nin artismin temelde diisiik fiziksel aktivite ve asir1 beslenme oldugu

bilinmektedir. Ancak bu olusumu kolaylastiran bireysel ya da toplumsal olarak pek
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cok faktor bulunmaktadir. Yapilan ¢alismalarda yas, cinsiyet, etnik koken; egitim ve
gelir diizeyi, medeni durum gibi sosyokiiltiirel faktorlerin, biyolojik faktorlerin ve
diyet, sigara, alkol tiiketimi, fiziksel aktivite gibi davramgsal faktdrlerin BKI artist
tizerinde etkili oldugu gosterilmistir (66, 145, 149-151). Bu calismalarla benzer
olarak ¢alismamizda BKI’ni etkileyen faktorleri belirleyebilmek igin bireylerin yas,
cinsiyet, antropometrik Ol¢iimleri, egitim ve gelir diizeyleri, ayrica sigara, alkol

kullanimu1 ve fiziksel aktivite durumlarina bakilmistir.

Bu c¢aligmada, genel olarak bireylerin kilo alma nedenlerinin %47.1°1
diizensiz beslenme, %13.2’si dogum yapma, %13.2°si stres , %7.4’i hastalik, %
5.9u evlilik ve %4.4’iniin ilag kullanma oldugu saptanmustir. Ayrica BKI
siniflandirilmasina gore tiiketilen 6glin sayist ve en c¢ok tliketilen besin gruplar
incelendiginde; BKi<25 olan bireylerin daha ¢ok et grubu yiyecekleri tiikettikleri
(%43.3), BKI 25-30 arasinda olan bireylerin daha ¢ok ekmek grubu yiyecekleri
tiikettikleri (%46.7) bulunmustur. BKi<25 olan bireylerin %30.0 oraninda 4 &giin ve
lizeri, BKI 25-30 arasinda olan bireylerin %13.3 oraninda 4 6giin ve iizeri ve BKi>30

olan bireylerin ise %10.0 oraninda 4 6giin ve lizeri tiikettigi belirlenmistir.

BKI ile yas arasmnda da bu calismada anlamli bir iliski bulunmustur
(p=0.001). BKI 25’in altinda olan bireylerin %90.0°1 39 yas ve altinda iken, %10.0’ u
40 yas ve iizerindedir. BKI 30’un iizerinde olanlarin ise %43.3’ii 39 yas ve altinda,
%356.7’si 40 yas ve iizerindedir. Yas arttikga BKI’nin de artig1 belirlenmistir. BK1 ile
cinsiyet arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamistir (p=0.829).
Bu durumun c¢alismadaki birey sayisinin az olmasi1 ile iliskili olabilecegi

distiniilmektedir.

Bu calismada, BKI ile gelir diizeyi ve egitim diizeyleri arasinda anlamli
derecede iliski bulunmustur (p=0.013, p=0.006). BKi<25 olan bireylerin %
47.6’smin gelir durumunun 2000 TL ve iizeri, BKI 25-30 arasinda olan bireylerin %
33.3’iiniin gelir durumunun 2000 TL ve iizeri, BKI>30 olan bireylerin ise %19 unun
gelir durumunun 2000 TL ve iizerinde oldugu belirlenmistir. Diinya Saglik Orgiitii
(DSO) tarafindan benimsenen Temel Saglik Hizmetleri (TSH) felsefesi sonrasi
diinyada saglikta esitsizlik konusu 6nem kazanmistir (152). Saglikta esitsizlikler ile

ilgili yapilan ¢alismalarda gelir, egitim ve mesleki statiisii diisiik olan bireylerin
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biitlin bireysel saglik gostergeleri bakimindan daha kotii durumda olduklart ortaya
cikmistir. Saglikta sosyoekonomik esitsizliklerin goriildiigii toplumlarda bireylerin
saglikli yasam bi¢imi davraniglarinin goriilme olasiliklarinin daha diisiik oldugunu
bildiren arastirmalar da bulunmaktadir (153, 155).

Enerji alimi ve harcanmasi arasindaki dengenin alim lehine degismesi
obezitenin gelisimindeki en 6nemli nedeni olmasindan dolay1 gelir diizeyi ile obezite
arasinda iligki vardir. Gelir diizeyi arttik¢a obezite sikliginin artacagi diistiniilmekte
ve diislik gelir diizeyli toplumlarda yiiksek obezite hizi oldugu goriilmektedir. Bu
durumun nedeni olarak da bu toplumlarda enerji yoniinden daha yogun besinlerin
tiikketilmesi gosterilmektedir (155). Yapilan bir calismada, diisiik gelir diizeyi
kadinlarda obezite ile iliskili bulunurken, erkeklerde bu iliski saptanmamistir (156).
Baska bir caligmada ise gelir diizeyi azaldikca obezite oraninin arttigi
belirtilmektedir. Aylik geliri 800 TL’nin altinda olanlarin en yiiksek oranda obez
olanlar (%33.3) oldugu saptanmistir. Alvarez ve digerleri (157) ve Bakhshi ve
digerlerinin (158) calismalarinda da benzer sonu¢ bulunmustur. Bu calisma da
literatlirdeki bazi caligmalarla benzerlik gdstermektedir. Gelir durumu arttikca
BKI’nin azaldign goriilmiistir. Bu durumun gelir diizeyi azaldikga dengesiz
beslenmede artma, sebze ve et tilketiminde azalma, yag ve karbonhidrat tiikketiminde
ise artmaya bagli oldugu diisiiniilebilir.

Bu calismada, egitim diizeyi ile BKI arasinda da anlamli bir iliski
bulunmustur (p=0.006). BKi<25 olanlarin %46.2’si, BKI’ si 25-29.9 arasinda
olanlarm %32.7’si ve BKI>30 olan bireylerin ise %21.2’si {iniversite mezunudur.
Diisiik gelir diizeyine sahip iilkelerdeki kadinlarda genel olarak obezite sikliginin
diisiik oldugu, bu iilkelerdeki obezitenin ise kentlerde yasayan ve egitim diizeyi
yiiksek olan kadmnlarda yogunlastigi goriilmiistiir (159). Egitim diizeyinin BKI
lizerine olan etkisi net olmamakla birlikte konu ile ilgili farkli veriler bulunmaktadir
(160, 161). Yapilan bir caligmada diisiik egitim diizeyli erkeklerde ve yiiksek egitim
diizeyli kadinlarda obezite prevalansinin yiiksek oldugu saptanmistir (161). Bir baska
calismada ise erkeklerin yarisi ve kadinlarin yaklasik olarak tamaminda diistik egitim
diizeyi ile yiiksek BKI’ nin birlikteligi saptanmustir (160). Obezite siklig1 bolgeden
bolgeye degisse de kirsal ve kentsel bolgelerdeki egitim diizeyi ile obezite arasindaki

iligkinin degigsmedigi bilinmektedir (157). Bu calismada da bazi ¢aligmalarla benzer
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olarak egitim seviyesi arttikca BKI’nin azaldig1 saptanmistir. Bu durumun nedeni
egitim ve gelir diizeyi arttikga kiginin saglik bilincinin de artmasi olarak
diistiniilebilir.

BKi<25 olanlarin %40.0’min sigara kullandig1, %60.0’mmn kullanmadigi,
BKI>30 olanlarin ise %27.8’i sigara kullanmadigi %72.2’sinin kullanmadi§1
saptanmistir. Bu ¢alismada da calismalarla benzer sekilde BKI ile sigara kullanimi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmustur (p=0.024). Sigara
kullanimmin beden kiitle indeksi (BKI) iizerine etkileri icin yapilan calismalarda
farkli sonuglar bildirilmigtir (162, 163). Sigara kullanan yiiksek egitim diizeyli
erkeklerde, sigara kullanmayan yiiksek egitim diizeyli erkeklere gére BKI’nin
anlamli olarak daha yiiksek oldugu saptanmustir. Sigaranin birakilmasiyla kadinlar ve
diisiik egitim diizeyli erkeklerin BKi’lerinde degisiklilige neden olmazken, yiiksek
egitim diizeyli erkeklerin BKi’lerinde artisa neden oldugu goriilmiistiir (162).

Baska bir ¢alismada sigara icenlerde igmeyenlere gore, BKI anlamli olarak
diisiik, bel-kalca oran1 (BKO) ise yiiksek bulunmustur. Sigaranin birakilmasi ile artan
BKi’nin sigaraya tekrar baslanilmasi ile yeniden diistiigii goriilmiistiir. Sigaranin
birakilmasi ile BKO’ da artis devam edip, sigaranin tekrar baslanilmasi ile artigin
daha belirgin olarak siirdiigli goriilmiistiir. Bu durum ise sigaranin yag dagilimi
tizerine zararl etkilerini diisiindiirmektedir (163).

Ancak bazi ¢alismalar fazla miktarda sigara igenlerin az miktarda igenlere
gore daha kilolu olduklarint gostermistir (164, 165). Giinliik fazla sigara i¢enlerin
daha az icenlere gore daha kilolu olmasinin nedeni olarak eslik eden sagliksiz
beslenme, alkol kullanimi ve/veya fiziksel aktivite azlig1 oldugu diisiiniilmektedir
(166). Bizim calismamizda sigara kullanini azaldik¢a BKI’ nin arttig1 belirlenmistir.
Sigara i¢inde bulunan nikotinin plazma adrenalin ve noradrenalin diizeylerini
artirarak termojenik etkiyle enerji kullanimimi arttirdigi ve istah1 baskiladig
gosterilmistir (167). Bu nedenle sigara kullaniminin viicut agirlik kontroliinde etkili

olabilecegi diislinlilmektedir.

Bu calismada ayrica sigara icen ve igmeyen kadinlarda bel c¢evresi
degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanirken (p=0.015),
erkeklerde saptanmamistir (p=0.069). Benzer sekilde kadinlarda sigara igen

bireylerin viicut yag yiizdesi igmeyenlere gore daha az olarak saptanmistir (p=0.000).
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Erkeklerde ise anlamli bir iligki gdozlenmemistir (p=0.091). A¢lik glukoz, kolesterol,
trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol ve aclik insiilin ile

sigara igme arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir ilsiki bulunmamastir (p>0.05).

Chen ve digerleri (168) calismalarinda sigara i¢imi ile metabolik sendrom ve
komponentleri (bel ¢evresi, kan basinci, AKS, HDL-kolesterol, TG) arasinda iligki
oldugunu belirtmislerdir. 1146 erkek olgu olan ¢alismalarinda 20 paket-y1l ve tizeri
sigara i¢cenlerde, TG yiiksekligi ve HDL-kolesterol diistikliigii ile seyreden metabolik
sendromun gelisiminde 6nemli derecede risk artis1 oldugunu saptamiglardir. Eriskin
saglikli bireylerde 1012 olgunun alindig1 ¢alismada, gen¢ sigara ig¢iminin HDL-
kolesterol iizerine olan etkisi incelenmis olup agir sigara igicisi olmayanlarda bile

sigaranin HDL-kolesterol diizeylerini azalttig1 saptanmustir (169).

Bu calismada 17 bireyin spor yaptigi, 71 bireyin ise spor yapmadigi
saptanmistir. ' Yag dokusundaki kaybi saglamak i¢in egzersiz programina en az 2 ay
siire ile devam edilmesi gereklidir (170). Fiziksel aktivite ile BKI arasinda dogrudan
bir iligki bulunmaktadir. Egzersiz siddetinin siire ve sikliginin belirlenmesine yonelik
caligmalara gore obezlerde yag oksidasyonunu artirmak ig¢in; 30 dakikadan fazla
stiren, maksimal %65 oksijen harcama kapasitesini saglayan ve haftada en az bes giin
sikliginda yapilan egzersizler optimal verim saglamaktadir (171). Egzersiz, enerji
icin viicutta yag dokusunun harcanmasinda etkili olup viicut agirlik kayb1 siiresince
kas dokusunun agir1 kaybin1 da 6nlemektedir (172). Yapilan ¢alismalarda, egzersizin
hem sismanligi, hem de komplikasyonlarin1 6nledigi ve tedavi secenegi oldugu
belirtilmektedir (172, 173). Egzersizde enerji harcanmasi egzersiz sirasinda enetji
harcanmas1 ve egzersiz sonrasinda bazal metabolizma hiz1 artis1 ile giinliik enerji
harcamasinin artmasi olarak iki yolla gergeklesmektedir. Egzersiz sonrasi bazal
metabolizma hiz1 24-48 saat siire ile %5-15 oraninda artmaktadir. Tek basina aerobik
egzersiz gibi fiziksel aktiviteler obezlerde orta derecede viicut agirlik kaybina neden
olmaktadir (20). Bu calismada ise spor yapan ve yapmayan bireylerin BKI’leri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0.168). Bunun nedeni
bireylerin diizensiz ve maksimal oksijen kapasitesinin altinda yani 6nerilen fiziksel

aktivite ilkelerine uymamalar1 olabilir.
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Bu calismada, bireylerin bel ¢evresi ve viicut yag yiizdeleri ile spor yapma
durumlar1 arasindaki iliski incelendiginde, kadinlarda anlamli bir iliski saptanmazken
(p=0.860) erkeklerde anlaml1 bir iligki goriilmiistiir (p=0.042). Spor yapan erkeklerin
bel ¢evresi yapmayan erkeklere gore daha az bulunmustur. Viicut yag ylizdesi ile
spor yapma durumu arasindaki iligki incelendiginde ise her iki cinsiyette de anlamli
bir iligki saptanmamistir(p>0.05). Bu durumun nedeni ¢alismadaki birey sayisinin

yeterli olmamasi ve bireylerin diizenli spor yapmiyor olmalari olarak diisiiniilebilir.

Biyokimyasal bulgular ve spor yapma durumu arasindaki iligki
incelendiginde ise serum visfatin, aglik glukoz, kolesterol, trigliserid, HDL-klesterol,
LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol ve aglik insiilin ile spor yapma durumu arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir (p>0.05).

Sigsman ve zayif kisi ayni siire ve yogunlukta egzersiz yaptiginda obez olan
bireyin daha fazla enerji harcadigi bilinmektedir. Obez bir kisi kilo verdiginde viicut
kiitlesi ve yag miktar1 azalmaktadir. Yapilan calismalar sonucunda kilo verme
sirasinda yag hiicre sayisinin degismedigi, ancak hiicrelerin yag iceriginin azaldig:
goriilmiistiir (174, 175). Yapilan bir baska calismada da egzersizin enerjisi
kisitlanmis ve diisiik yag iceren diyetle birlikte viicut agirlik ve yag dokusu kaybini

artirdig1 belirtilmistir (176).

Choi ve digerlerinin (177) yaptiklar1 ¢alismada ise obez hastalarda diyet
kisitlamas1 ve egzersiz uygulanmasi ile antropometrik 6lgiimler ve serum visfatin
diizeyindeki degisime bakilmistir. Calismaya 30-55 yas arasinda 48 kadin hasta
katilmigtir. Hastalar obez hasta grubu (36 hasta) ve kontrol grubu (12 hasta) olarak
iki gruba ayrilmistir. Haftada 5 giin 45 dakika ve ortalama kalp atim hiz1 %60-75’ine
ulasana kadar 12 hafta siireyle aerobik egzersiz verilmis ve obez grupta plazma
visfatin seviyesi anlamli yiiksek saptanmistir. Egzersiz programi sonrasinda obez
hastalarda plazma visfatin seviyesinde anlamli azalma oldugu goriilmiistiir.

Jung SH ve digerlerinin (178) yaptiklar1 ¢caligmada, egzersizle saglanan kilo
kayb1 ile antropometrik paremetrelerdeki degisimler karsilastirilmistir. Kore’den 5
tiniversitenin katildigi 18-75 yas arasi 78 obez (37 erkek, 41 bayan) hasta ile ¢calisma
gerceklestirilmistir. Hastalarin giinliik enerji alimlar1 kisitlanarak 12 haftalik egzersiz

programi uygulanmigtir. On iki haftalik egzersiz programi sonrasinda viicut agirligi,
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BKI, kalca ¢evresi, bel gevresi, bel/kalca orami, viicut yag yiizdesinde, anlaml
diismeler gozlemlenmistir. Slattary ve digerleri (179) ise 5115 geng eriskin tizerinde
yaptiklar1 ¢alismada, fiziksel aktivite ile BKI arasinda ters bir iliski oldugunu
belirtmislerdir.

Diizenli yapilan fiziksel aktiviteler plazmadaki lipid profilini, kan basincin
diizenlemekte, kemik yogunlugunu artirmakta ve enerji tiiketimini artirarak, viicut
agirliginin azalmasinda rol alip obezitenin dnlenmesine yardimei olmaktadir (180-
183). Lipoliz egzersiz ile aktive olmakta ve HDL kolesterol diizeyi artarak trigliserid
(TG) diizeyi azalmaktadir. Serbest yag asidlerinin yag depolarindaki TG’den salinimi
ile kaslarda enerji kaynagi olarak kullanilmaktadir (184).

Egzersiz antrenmanlari, total-K, LDL-K ve serum TG de azalmalara ve HDL-
K de artiglara yol agmaktadir (185). Egzersiz sonrasi trigliserid diizeylerinde
meydana gelen azalmalarin lipoprotein lipaz etkisi ile TG’in par¢alanmasinda artma
ve TG klirensinde artis ile oldugu diisiiniilmektedir (186).

Kim ES ve digerleri (187) yaptigi calismada Koreli obez adolesanlarda
egzersizin lipid profiline etkisi de arastirmislar ve obez adelosanlar kontrol hasta
grubuyla  karsilastirildiginda;  total  kolesterol, trigliserid, LDL-kolesterol
diizeylerinde anlamli bir yiikseklik saptanirken; HDL-kolesterol diizeyinde anlamli
olarak diisiik saptanmistir. Uygulanan alti haftalik egzersiz sonrasinda obezlerde
trigliserid diizeyinde azalma oldugu ancak total kolesteol, HDL-kolesterol ve LDL-
kolesterol diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli farklilk bulunmadigi
saptamislardir. Bu calismada, bireylerin glukoz, kolesterol trigliserit, trigliserid,
HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol, insiilin ve yag yiizdesi ile spor
yapma durumu arasinda bir iliski bulunmamasinin nedeni bireylerin diizenli fiziksel

aktivite yapmiyor olmalari olabilir.

5.2. Bireylerin BKi ile Bazi Antropometrik Ozellikleri ve Biyokimyasal
Bulgular1 Arasindaki Iliski

Bu calismada, BKI ile viicut yag yiizdesi ve bel ¢evresi arasinda istatistiksel
anlamli bir iliski saptanmistir (p=0.000, p=0.000). BK1 arttik¢a viicut yag yiizdesinin

ve bel ¢evresinin arttig1 belirlenmistir
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Yapilan bu calismada BKI ile serum visfatin diizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir iligki bulunmustur (p=0.006). Fukuhara ve digerleri tarafindan
2004 yilinda kesfedilen visfatin insiiline benzer etkilerinin olmasi ve obezite ile
birlikte visseral adipoz dokuda oldukca yiiksek miktarda sekrete edilmesi nedeniyle
popiiler bir molekiil haline gelmistir (136). Visfatin diizeyi ile obezite ve obezitenin
tetikledigi insiilin direnci arasindaki iliskiye yonelik celiskili bulgular bulunmaktadir.
Bir¢ok calismada obez hastalarda visfatin diizeyinin daha yiiksek oldugu rapor
edilirken, bazi ¢aligsmalarda da obez olgularda plazma visfatin diizeyinin anlamh
derecede daha diisiik oldugu gézlemlenmistir (188).

Haider ve digerleri (137) obez bireylerde, normal kilolu kontrollere gore
plazma visfatin diizeylerini anlamli oranda yiiksek saptarken, Pagano ve digerleri
(188) bu sonucun tam tersine diisiik bulmuslardir. Literatiirde BKI ile plazma visfatin
diizeyi arasinda negatif korelasyon tespit eden bazi ¢alismalar da bulunmaktadir
(189, 190). Ching-Chu ve digerleri (189) calismalarinda, erkek hastalarda BKI ile
visfatin diizeyi arasinda negatif bir iliski oldugunu diger antropometrik parametreler
ile visfatin arasinda iligki olmadigini saptamiglardir.

Haider ve digerleri (137) calismalarinda morbid obezlerde visfatinin belirgin
yukseldigini ve gastrik band cerrahisi sonrasi ise serum diizeylerinin azaldigini
gostermistir. Bir diger calismada ise obez bireylerde plazma visfatin diizeyleri
anlamli olarak diisiik bulunmustur (188). Chan ve digerleri (191) polikistik over
sendromlu hastalar iizerinde yaptiklari calismada, plazma visfatin diizeylerinin
sadece BKI ile pozitif bir iliski gdsterdigini saptamislardir. Sandeep ve digerleri
(192) de calisma sonuclarinda serum visfatin diizeyleri ile BKI arasinda pozitif
korelasyon oldugunu bildirmislerdir.

Fukuhara ve digerleri (136) 101 olgu iizerinde yaptiklar1 ¢aligmada olciilen
plazma visfatin konsantrasyonunun bilgisayarli tomografi ile hesaplanan visseral yag
dokusu ile giiclii korelasyon gdsterdigini, visfatin diizeyinin obezite ile arttigini
gostermiglerdir. Pagona ve digerleri (188) calismalarinda benzer olarak plazma
visfatin diizeyinin saglikli kontrollerle karsilastirdiklarinda obez grupta diisiik
oldugunu bulmuslardir. Ancak obez ve normal kilolu bireylerde yag dokusu
kompartmanlart 6rneklerinde visseral visfatin ekspresyonunun obezlerde anlaml

olarak daha yiiksek oldugunu saptamislardir. Bu caligmada ise literatiirdeki bazi
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calismalarla benzer olarak BKI 25’in altinda olan bireylerin serum visfatin diizeyi
ortalamasinin digerlerinden anlamli derecede daha yiiksek oldugu saptanmistir. BKI

arttik¢a visfatin diizeyi azalmstir.

Bu calismada, BKI ile aclik insiilin ve acglik glukoz arasinda da istatistiksel
olarak anlaml bir iligski saptanmistir (p=0.000, p=0.010). Obez hastalarda insiilin
direnci; normal serum insiilin diizeylerinde periferik glukoz kullaniminin ve hepatik
glukoz yapiminin bozulmasi ile birlikte ¢ok diisiik dansiteli lipoprotein ¢ikisinin
baskilanamamasiyla goriilmektedir (193). Insiilin direnci igin achik kan glukoz
diizeyinin 100 mg/dL’nin {izerine ¢ikmasi risk olugturmaktadir (194). Czernichow ve
digerlerinin (195 ) yaptiklar1 calismada insiilin direnci olan hastalarda ac¢lik kan
glukoz deger ortalamasmin 102.78+29.52 mg/dl oldugu saptanmistir. Bir bagka
calismada insiilin direnci hastalar1 dahil edilmis olup hastalarin aglik glukoz
degerlerinin 95-101 mg/dl arasinda degistigi belirtilmistir (196). Prospektif
calismalardan British Heart calismasinda, BKI’ nin Tip 2 diyabet gelisimindeki en
onemli risk faktorii oldugu gosterilmis, BKI >27.9 olan erkeklerde, BKI’si <27.9
olan gruba gére diyabet gelisimi 7 kat daha fazla saptannstir. BKi’den bagimsiz
olarak artan viicut agirlik kazanimi ve obezitenin siiresi de diyabet gelisme riskini
artirmaktadir. Obezitenin diyabete neden olma mekanizmasi, glikoz homeostazinin
bozulmasi dahil bircok patogenetik plazma serbest yag asidi seviyesinde artma,
hepatik glukoz sentezinin artmasi ve periferik insiilin direnci gibi faktorlerle ilgilidir
(196). Bu calismada da yapilan diger calismalarla benzer olarak BKI arttikca aglik
kan glukoz ve aglik insiilin degerlerinin artti1 belirlenmistir. Bireylerde obezite ile
insiilin diizeyinin paralellik gdstermesi ve hiperinsiilineminin obezitenin ve siiresinin

artmasina neden olmasi bu durumun nedeni olarak diisiiniilmektedir.

Bu calismada BKI ile kolesterol, trigliserit, HDL-kolesterol ve LDL-
kolesterol arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur (p=0.048,
p=0.001, p=0.020, p=0.030). BKI 25 ile 29.9 arasinda olan bireylerin kolesterol ve
trigliserit diizeyleri ortalamas1 BKI 25’in altinda olanlarin ortalamasindan anlamli
derecede daha yiiksek saptanmustir. BKI 30 ve iizerinde olan bireylerin HDL-
kolesterol diizeyi ise BKI 25’in altinda olanlarin ortalamasindan daha diisiik, HDL-
kolesterol degerlerinden farkli olarak BKI 30 ve iizerinde olan bireylerin LDL-



63

kolesterol diizeyi ortalamasi ise BKI 25’in altinda olanlarin ortalamasindan daha

yliksek olarak belirlenmistir.

Abdominal obezite, kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in bir risk faktoriidiir. Elli
iki iilkede, 29972 kisi iizerinde yapilan INTERHEART calismasi, abdominal
obezitenin miyokard enfarktiisii icin bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gostermistir.
Obez olan bireylerde, koroner kalp hastaligi, kalp yetmezligi ve kardiyovaskiiler
sisteme bagli ani dliimler gibi kardiyak komplikasyonlarin sik gelistigi bildirilmistir.
Aym sekilde Framingham Kalp g¢alismasi sonuclarina gore; obezite koroner kalp
hastalig1, konjestif kalp yetmezligi ve kadinlarda inme gelismesine neden olmaktadir.
Amerikan Kalp Birliginin (AHA) verilerine gore, her bir birimlik BKi’deki arts,
konjestif kalp yetmezligi riskini erkeklerde %5, kadinlarda %7 oraninda
artirmaktadir. Ayrica, her 2 kg agirlik artist 30-42 yaslarindaki 6liimleri %1, 50-62
yaslarindaki dliimleri %2 oraninda artirmakta; obez erkeklerde 35-44 yaslar arasinda
6 kat, 25-34 yaslan arasinda ise 12 kat daha fazla mortalite oranina sahip oldugu
bildirilmistir. Obezite kardiyovaskiiler risk faktorlerini c¢esitli mekanizmalarla
artirmaktadir. Bunlar; kalp {lizerinde direkt etki ile, insiilin lizerine indirekt olabilen
etkileriyle, dislipidemi ve diger faktorler iizerine olan etkileridir. Obezite artmis yag
kiitlesi ile karakterizedir. Yag kiitlesindeki artis insiilin direncine neden olur. Insiilin
direnci ise hiperglisemi, hiper insiilinemi, hipertriglidridemi, ytliksek LDL-kolesterol,
VLDL-kolesterol ve diisitk HDL-kolesterol diizeylerine yol acar (196). Bu ¢alismada
da litertiirdeki calismalarla benzer sekilde BKI artisna bagl olarak kolesterol,
trigliserit ve LDL-kolesterol diizeylerinin arttigr; HDL-kolesterol diizeyinin ise

azaldig1 saptanmustir.

5.3. Bireylerin Serum Visfatin Diizeyi ile Bazi Antopometrik Ozellikleri ve

Biyokimyasal Bulgular1 Arasindaki Iliski

Bu calismada serum visfatinin minimum degeri 5.1 ng/mL ve maksimum
degeri 26.8 ng/mL, ortalamasi 10.7 ng/mL olarak belirlenmistir. Yapilan
calismalarda plazma visfatin seviyelerinin normal degerleri hakkinda kesin bir bilgi

olmayip plazma visfatin seviyeleri 14-50 ng/mL arasinda bulunmugstur (197, 198,
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141, 199). Fakat Takebayashi ve digerlerinin (200) Japon kokenli 80 tip 2 diyabetli
ve 28 kontrol grubu iizerinde yaptiklar1 ¢calismada plazma visfatin seviyeleri 1.52-2.9

ng/mL arasinda saptanmistir.

Yine bu ¢aligmada bir ¢ok calisma ile benzer olarak yas ve cinsiyet ile serum
visfatin diizeylerinde anlamli iligki bulunmamis (p=0.569, p=0.061), fakat literatiide
Hua ve digerleri (201) yaptiklar1 ¢alismada obez popiilasyonda BKI ve cinsiyetten
bagimsiz olarak serum visfatin diizeyinin yas ile anlamli derecede negatif

korelasyona sahip oldugu gostermislerdir.

Visseral adipoz doku, insiilin direncindeki artisla iliskilidir (202). Erkek
bireylerde insiilin direncinin daha fazla olmasinin nedenlerinden birisinin de erkek
bireylerde visseral adipoz dokunun fazla olmasi oldugu disiiniilmektedir (196, 202,
203). Insiilin direnci ile cinsiyet hormonlar1 arasinda iliski oldugunu gosteren
kaynaklar bulunmaktadir (204-206). Benzer olarak visfatinin metabolik etkilerine
yonelik yapilan g¢alismalarin ¢ogunlugunda cinsiyetin visfatin diizeyi iizerinde
belirleyici bir etkisinin olmadigi ve her iki cinsiyette benzer visfatin diizeyleri oldugu
saptanmigtir (171, 197). Visfatin diizeyleri agisindan cinsiyet farkliliginin
olmamasinin nedeninin visfatin mRNA {iiretiminin adipositler disinda makrofajlar

tarafindan da gerceklestirilmesi olabilecegi diisiiniilebilir (207).

Calismamizda serum visfatin diizeyi ile bel ¢evresi arasinda ise anlamli bir
iliski saptanmazken (p=0.126) viicut yag yiizdesi ile negatif yonlii ve orta diizey bir
iligki  belirlenmistir  (r=-0.346, p=0.001). Fakat cinsiyet agisindan
degerlendirildiginde serum visfatin diizeyi ile bel cevresi ve viicut yag yiizdesi

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir (p>0.05).

Bu calismada ayrica serum visfatin ile kolesterol, trigliserid, HDL, LDL ve
VLDL arasinda anlamh bir iliski saptanmamistir (p>0.05). Serum visfatin ile aglik
glukoz arasinda ise anlamli bir iligki bulunmustur (p=0.009). Aclik glukoz diizeyi
74-100 mg/dL arasinda olan bireylerin serum visfatin diizeyi ortalamasi aglik glukoz
diizeyi 100 mg/dL ve iizerinde olan bireylerden daha yiiksektir. A¢lik insiilin ile
serum visfatin diizeyleri arasinda da benzer sekilde istatistiksel olarak anlamli bir

iliski bulunmustur (p=0.009). Aclik insiilin degeri <16 mg/dL olan bireylerin serum
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visfatin diizeyi ortalamasi aglik insiilin degeri >16 mg/dL olanlarin ortalamasindan

anlamli derecede daha yiiksektir.

Ingelsson ve digerlerinin (208) yaptiklar1 calismada plazma visfatin diizeyleri
ile diyabet, obezite, dislipidemi gibi metabolik hastaliklar arasinda onemli bir
iliskinin olmadigi ve bu nedenle visfatinin klinik bir gosterge olamayacagini
belirtilmektedir. Zhang ve digerleri (209) plazma visfatin diizeyleri ile BKI, bel
cevresi, aclik kan sekeri ve insiilin diizeyi arasinda bir iliski bulunmadigi Tip 2 DM
gelisimindeki roliiniin siipheli oldugu fakat CRP ve fibrinojen ile anlamli iliskisi
nedeniyle diisiik dereceli kronik inflamasyonla muhtemel etkisi olabilecegini
yaptiklari ¢alismalarinda belirtmislerdir.

Hammarstedt ve digerleri (199) tarafindan yapilan ¢alisma diyabetik ve
diyabetik olmayan insulin direncgli bireyler {izerinde yapilmis olup, serum visfatin
diizeylerinin ve de izole edilen adipositte visfatin ekspresyonunun diyabetiklerde
diyabetik olmayan insiilin direngli bireylere gore daha fazla oldugu saptanmustir.
Calismadaki diyabetik bireyler diger gruba gére oldukea yiiksek BKi’ne sahiplerdi
ve visfatinin serum diizeyleri ile BKI arasinda korelasyon oldugu saptandi. Ancak ne
visseral yag gostergesi olarak kullanilan bel ¢evresi dl¢iimii ne de CT ile saptanan
visseral yag kiitlesi ile visfatin diizeyleri arasinda bir iligki bulunamamustir.

Cin’de yapilmis bir calismada ise diyabetiklerde aglik ve postprandial
visfatin diizeyleri anlamli derecede diisiik bulunmustur. Aym calismada BKIi, bel
kalga orani ile pozitif, HbAlc ve 2. saat kan sekeri ile negatif korelasyon gostermistir
(200). Chen ve digerleri (197) yaptiklart ¢alismada Tip 2 DM olan yetiskin
hastalardaki visfatin diizeyinin diyabetik olmayan kontrol grubunun visfatin
diizeyine gore anlamh diizeyde daha ytiksek oldugunu saptamislardir.

Serum visfatin diizeyi ile lipidler arasindaki iliskiye bakildiginda ise farkli
sonuclar bulunmaktadir. Zahorska-Markiewicz ve digerleri (211) g¢aligmalarinda
obez kadinlarda serum visfatin diizeyleri ile lipidler arasinda iliski olmadigin
saptamislardir. Bir diger ¢alismada Hua ve digerleri (201) obez adolesanlarda yiiksek
serum visfatin diizeyinin HDL kolesterol ile korele oldugunu gosterip, visfatinin
NAD metabolizmas1 vasitastyla HDL kolesterol diizeyindeki degisiklikler ile

baglantili olabilecegini ileri siirmiislerdir.
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Farelerde yiiksek yagli diyet sonrasi plazma visfatin diizeyinin arttiginin
goriilmesiyle visfatinin hiperlipideminin tetikledigi insiilin direncinde 6nemli bir rolii
olabilecegi diislinlilmiistiir. Rekombinant visfatinin lipogenez ve glukoz transportu
aktivasyonu araciligiyla yag birikimini artirdiini gosteren hiicre kiiltiir deneyleri bu
diisiinceyi desteklemektedir (136). Kowalska ve digerleri (212) de hem obez
hastalarda hem de saglikli bireylerde plazma visfatin diizeyi ile serbest yag asitleri
diizeyi arasinda iligki oldugunu gostermislerdir. Bir baska calismada Ching-Chu ve
digerleri (199) obez kadinlarda lineer regresyon analizi ile lipid profilinin visfatin
diizeyi ile iliskili oldugunu ve ¢aligmalarinda visfatinin HDL kolesterol ile pozitif

korelasyon, LDL kolesterol ile negatif korelasyon gdsterdigini bulmuslardir.

Berndt ve digerleri (139) cesitli derecelerde obezite ve insiilin duyarliligina
sahip kisilerde subkutanoz ve visseral yag dokularindaki visfatin gen
ekspresyonlarinin benzer oldugunu calismalarinda gostermislerdir. Ayni ¢aligmada
plazma visfatin diizeyinin visseral yag doku visfatin mRNA ekspresyonu, BKI ve
viicut yag oram1 (DEXA ile 6lgiilen) ile pozitif korelasyon gosterirken visseral yag
kiitlesi (bilgisayarli tomografi ile Olgiilen) ile korelasyon gostermedigini
saptamiglardir.

Bazi calisma verilerinde de plazma visfatin diizeyleriyle bel ¢evresi, aglik
kan sekeri ve insiilin diizeyi arasinda bir iliski bulunmadigi, Tip 2 DM gelisiminde
roliiniin siipheli oldugu fakat inflamasyonla iligkisi olabilecegi belirtilmektedir (207,
209). Normal-bozulmus glukoz toleransi-diyabeti olan olgularin degerlendirildigi bir
baska calismada ise ilging sekilde, erkek olgularda visfatin diizeyleri ile BKI ve bel-
kalga oran1 arasinda anlamli korelasyon tespit edilmesine ragmen kadin olgularda bir
korelasyon bulunmamaistir (208). Bagka bir ¢calismada ise Wassink ve digerleri (213)
visfatinin viseral adipoz dokuda bol bulundugunu saptamis ve plazma visfatin
seviyesinin obezite ile korele oldugunu belirtmis ayrica farelerde ve kiiltiir ortaminda
visfatinin kandaki glukoz seviyesini diiglirdiigii gozlemlemislerdir. Ancak insanda
plazma visfatin seviyesi ile insiilin duyarhiliginin parametreleri arasinda higbir
korelasyon bulunamamustir. Insanlarda viicut yag yiizdesi, BKI ve viseral adipoz
dokudaki visfatin mRNA diizeyi ile visfatin korelasyon gosterirken visseral yag
kiitlesi veya bel kalca orani ile korelasyon gostermemektedir (139). Chen ve digerleri

(197) yaptiklar1 ¢alismada bel-kalga oraninin serum visfatin seviyesiyle pozitif yonde
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korelasyon oldugunu bulmuslardir. Dogru ve digerleri (198) ise ¢alismalarinda serum

visfatin seviyesiyle bel kalca orani arasinda korelasyon bulamamaiglardir.

Bu ¢alismada da bazi caligmalarla benzer olarak aclik glukoz, aclik instilin,
bel ¢evresi ve viicut yag yiizdesi ile visfatin arasinda anlamli bir iligki saptanmistir.
Serum visfatin diizeyi arttik¢a aclik glukoz, aclik insiilin diizeyi, bel ¢evresi ve viicut
yag yiizdesinin arttig1 belirlenmistir. Bu durumun nedeni olarak insiilin duyarliligini
adipokinlerin etkilemesi, glukoz dengesi ve lipid metabolizmasini igeren, insiilinin
aract oldugu siireclerde degisiklik olusturan insiilin iletisimini; adipoz dokudan
salinan faktorlerin bozabilmesi olarak diisiiniilebilir (214-216). Ancak ¢alismalardaki
farkli sonuglar, insanlardaki glukoz hemostazinda serum visfatinin roliiniin daha ¢ok

arastirma ile desteklenmesi gerektigini gostermektedir.

Incelenen ¢alismalar dogrultusunda, visfatinin BKI’in deki artisa bagli olarak
visseral yag dokusundan salgilanarak genellikle yiiksek plazma diizeyleri ile
seyrettigi  diisiiniilmekle birlikte heniiz tam aciklayic1 ifadeler yetersiz
goriinmektedir. Visfatinin kesfinden itibaren fonksiyonu ile ilgili literatiir gz Oniine
aldiginda bazi calismalarda da serum visfatin diizeyinin BKI ile negatif korelasyon
gosterdigi  belirtilmekte ve bu calisma da verilerle benzerlik gostermektedir.
Visfatinin visseral adipoz dokudan fazla sekrete edilen bir adipositokin oldugu kesin
gibi goriinse de obezite temelli metabolik hastaliklarin tan1 ve tedavisinde katkisinin
boyutunun ne dlgiide oldugu konusunda kesin kaniya varabilmek igin daha fazla

caligmalara ihtiyag vardir.
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6. SONUCLAR ve ONERILER
6.1. Sonuclar

Bu calismada farkli beden kiitle indekslerine gore serum visfatin diizeyi ile metabolik

parametreler arasindaki iligki degerlendirilmis ve asagidaki sonuglar elde edilmistir:
1- Caligmaya katilan bireylerin yas ortalamalar1 35.93+11.53 yildir.

2- Bireylerin antropometrik 6l¢iimleri degerlendirildiginde boy ortalamalar1 176.3
cm (erkek) ve 160.4 cm (kadin), viicut agirliklar1 ortalamasi 89.3 kg (erkek) ve 71.1
kg (kadm), BKI ortalamas: ise 28.8 kg/m? (erkek) ve 27.8 kg/m? (kadin) olarak
bulunmustur. Bel ¢evresi ortalamasi erkek bireylerde 105.3 cm, kadin bireylerde 90.6
cm olarak belirlenmis, viicut yag yiizdesi ortalamasi ise erkek bireylerde 21.2 ve

kadinlarda bireylerde 33.3 olarak saptanmistir.

3- Calismaya katilan erkek (%68.6) ve kadin (%50.9) bireylerin ¢ogu iiniversite

mezunudur ve %46.7’sinin gelir diizeyi 2000 TL ve lizerindedir.

4- Calismamizda genel olarak bireylerin kilo alma nedenlerinin %47.1°1 diizensiz
beslenme, %13.2’°si dogum yapma, %13.2°si stres , %7.4’1 hastalik, %5.9’u evlilik

ve %4.4’1iniin ila¢ kullanma oldugu saptanmustir.

5- BKI smiflandirilmasma gore tiiketilen dgiin sayis1 ve en cok tiiketilen besin
gruplar incelendiginde; BKi<25 olan bireylerin daha cok et grubu yiyecekleri
tiikettikleri (%43.3), BKI 25-30 arasinda olan bireylerin daha ¢ok ekmek grubu
yiyecekleri tiikettikleri (%46.7) bulunmustur. BKi<25 olan bireylerin %30.0
oraninda 4 63iin ve iizeri, BKI 25-30 arasinda olan bireylerin %13.3 oraninda 4 &giin
ve ilizeri ve BKi>30 olan bireylerin ise %10.0 oraminda 4 &giin ve iizeri tiikettigi

belirlenmistir.

6- Bireylerin %27.8’ inin sigara ictigi, sigara icen bireylerin %40.0’inin erkek,
%20.0’ sinin kadin oldugu saptanmistir. Bireylerin %10.2°sinin alkol kullandigi,
alkol kullanan bireylerin %18.2’sinin erkek, %5.5’inin ise kadin oldugu; %19.3’iliniin
spor yaptigl, %80.7’sinin ise spor yapmadiglr belirlenmistir. Spor yapmayan

bireylerin %87’si kadin, %70.6’s1 erkektir.
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7- Bel g¢evresi ve spor yapma durumu incelendiginde kadinlarda anlamli bir iligki
saptanmazken erkeklerde anlamli bir iliski goriilmiistiir. Spor yapan erkeklerin bel
cevresi yapmayan erkeklere gore daha az bulunmustur. Viicut yag yiizdesi ile spor
yapma durumu arasindaki iligki incelendiginde ise her iki cinsiyette de anlaml bir

iligski saptanmamustir.

8- Bireylerin biyokimyasal bulgular1 ile spor yapma durumlar arasindaki iligki
incelenmistir. Ac¢hik glukoz, aclik insiilin, kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol,
LDL-kolesterol ve VLDL-kolesterol ile spor yapma durumu arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki bulunmamustir.

9- Sigara icen ve igmeyen kadinlarda bel c¢evresi degerlendirildiginde istatistiksel
olarak anlamli bir iliski saptanirken, erkeklerde saptanmamistir. Benzer sekilde
kadinlarda sigara igen bireylerin viicut yag yiizdesi icmeyenlere gore daha az olarak

saptanmistir. Erkeklerde ise anlamli bir iliski gézlenmemistir.

10- Bireylerin biyokimyasal bulgular1 ile sigara igme durumlar1 arasindaki iliski
incelendiginde ise aclik glukoz, aglik insiilin, kolesterol, trigliserid, HDL-kolesterol,
LDL-kolesterol ve VLDL-kolesterol ile sigara igme durumu arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki bulunmamustir.

11- BKI ile yas arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur. Yas

arttikca BKI” nin artt1ig1 saptanmustr.

12- BK1’si 25’in altinda olan kadimlarm sayis1 19, erkeklerin sayis1 11; BKI 25-29.9
arasinda olan kadinlarm sayis1 19, erkeklerin sayis1 11 ve BKI’ si 30 ve iizeri olan
kadmlarm sayis1 17, erkeklerin sayist 13 olarak belirlenmistir. BKI ile cinsiyet

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamustir.

13- BKI ile egitim ve gelir durumu arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski

saptanmustir. Egitim durumu ve gelir diizeyi arttikga BKi nin azaldig1 goriilmiistiir.

14- BKi ile sigara kullanimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

bulunmustur. Sigara kullanim1 azaldik¢a BKI’nin arttig1 belirlenmistir.
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15- Spor yapan ve yapmayan bireylerin BKI arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir

iliski bulunmamustir.

16- Viicut yag yiizdesi ve bel gevresi ile BKI arasinda pozitif yonlii orta diizey bir
iliski saptanmugtir. BKI arttikga viicut yag yiizdesinin ve bel cevresinin arttig

belirlenmistir.

17- BKl ile aglik glukoz, trigliserit, VLDL ve aglik insiilin arasinda pozitif yonlii orta
diizey; BK1 ile LDL arasinda pozitif yonlii diisiik diizey ve BKI ile HDL arasinda ise

negatif yonlii diistik diizey bir iligki saptanmustir.

18- BKI ile serum visfatin diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulunmustur. BKI 25’in altinda olanlarin ortalamasimim digerlerinden anlaml
derecede daha yiiksek oldugu saptanmustir. BKI arttikca serum visfatin diizeyi

azalmistir.

19- BKIi smiflamasi ile achk insiilin ve aclik glukoz arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir iliski saptannustir. BK{ arttikca aclik glukoz ve aglik insiilin degerlerinin

arttig1 belirlenmistir.

20- BKI ile kolesterol, trigliserit, HDL-kolesterol ve LDL-kolesterol arasinda da
istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmustur. BKI artikca HDL-kolesterol

diizeylerinin azaldigi, LDL-kolesterol diizeylerinin ise arttig1 saptanmistir.

21- Serum visfatin degerinin ortalamasi 10.7 ve standart sapmasi ise 3.2 olarak
saptanmistir. Serum visfatin diizeyi ile cinsiyet ve yas arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir iligki bulunmamustir.

22- Serum visfatin diizeyi ile bel ¢evresi arasinda anlamli bir iligki saptanmazken
viicut yag ylizdesi ile negatif yonlii ve orta diizey bir iliski belirlenmistir. Cinsiyet

acisindan degerlendirildiginde ise istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamustir.

23- Bireylerin serum visfatin diizeyleri ile biyokimyasal bulgular1 arasindaki iliskiler
Onerilen degerlere gore incelendiginde; serum visfatin diizeyi ile kolesterol,
trigliserid, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol ve VLDL-kolesterol arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iligki bulunmamustir.
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24- Serum visfatin diizeyi ile aclik glukoz arasinda ise anlamli bir iligki saptanmustir.
Aclik glukoz diizeyi 74-100 mg/dL arasinda olan bireylerin serum visfatin diizeyi
ortalamasi aclik glukoz diizeyi 100 mg/dL ve iizerinde olan bireylerden daha
yiiksektir. Ag¢lik insiilin ile serum visfatin diizeyleri arasinda da benzer sekilde
istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmustur. Aglik insiilin degeri <16 mg/dL
olan bireylerin serum visfatin diizeyi ortalamasi aglik insiilin degeri >16 mg/dL

olanlarin ortalamasindan anlamli derecede daha yiiksektir.

25- Serum visfatin diizeyi ile spor yapma durumu arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir iliski bulunmamustir.

26- Serum visfatin diizeyi ile sigara igme durumu arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir iliski bulunmamustir.
6.2. Oneriler

1- Insiilin benzeri etkileri olan serum visfatinin diizeyinin obezitede insiilin direncine
karst kompensatuar bir mekanizma dolayisiyla mi1  ya da obezitenin
etyopatogenezindeki rolii nedeni ile mi yoksa biiyiiyen adipoz dokunun bir markeri
olarak m1 degiskenlik gosterdigi heniiz agiga ¢ikarilamamistir. Bu nedenle obezite ve
obezitenin tetikledigi insiilin direnci iizerinde visfatinin roliiniin anlasilmasina

yonelik daha fazla ve iyi kontrollii arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

2- Visfatin diizeylerinin BKI ile iliskisi hala tam olarak agik degildir. Literatiirde
farkli beden kiitle indekslerinde visfatine ait ¢alismalar yeterli degildir. Visfatin ve
beden kiitle indeksi arasindaki iliskinin goriilmesi i¢in daha biiyiik hasta gruplariyla

uzunlamasina ¢alismalarin yapilmasi uygun olacaktir.

3- Bu calismanin, saglikli popiilasyonlar iizerinde farkli gruplar (sporcular, isciler,
etnik kokenler vb.), beslenme aligkanligi ve aktivite aligkanligi da goz Oniinde

bulundurularak yapilmasi uygun olabilir.
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BESLENME ALISKANLIGI ANKETI

Bu anket formu beslenme ile ilgili aliskanliklarinizi belirlemeye yonelik olup vereceginiz cevaplar ilgililerce
degerlendirilerek aligkanliklarinizi belirleyen faktorler tespit edilmeye caligilacaktir.

Yas: 2. Boy: 3. Kilo: 4. BKi:
Bel ¢evresi:
Cinsiyet: a) Kadin b) Erkek
Egitim durumunuz? a) Okur yazar degil b) Okur yazar  c) ilkokul mezunu
d) Ortaokul mezunu e) Lise mezunu  f) Universite mezunu
Aylik toplam geliriniz ne kadar?
a) 299 TL ve alt1 b) 300-499 TL ¢) 500-999 TL
d) 1000 — 1499 TL e) 1500 — 1999 TL ) 2000 TL ve tizeri
Gida harcamalarinizin toplam geliriniz igerisindeki pay1 nedir?
a) Gelirimin % 25 ve altin1 gidaya harciyorum ¢) Gelirimin % 51-75’ini gidaya harctyorum

b) Gelirimin % 26-50 sini gidaya harctyorum d) Gelirimin % 76 ve iizerini

gidaya harciyorum

Sigara kullaniyor musunuz?

a) Evet b) Hayir
Evet ise kag yildir?
a) lyil b) 1-5 y1l c) 5-10 y1l d) 10-15 y1l e) 15 yildan fazla

Giinde ortalama kag tane sigara i¢iyorsunuz?

a)1-5 b) 5-10 c) 10-15 d) 15-20 e) 20 den fazla

Alkol kullantyor musunuz?
a) Evet b) Hay1r
Evet ise kag yildir ve ne kadar aliyorsunuz?

Spor yapiyor musunuz?

a) Evet b) Hayir

Cevabiniz evet ise ne tiir ve kag saat/hafta spor yapiyorsunuz?

YULTYTS - e eeeene et e e

Fitness.......

DTS

Kilolu oldugunuzu diisiiniiyor musunuz?

a) Evet b) Hayir

Cevabiniz evet ise kilo almanizin nedeni nedir?

a) Hastalik (nedeni .................cooeiiiiiiinnnn.. ) b) Evlilik

d) Emzirme e) Isten ayrilma f) fla¢ kullanma

¢) Dogum yapma

g) Stres



19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30
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) Diizensiz beslenme B) Diger. .

En ¢ok sevdiginiz yiyecekler nelerdir?

Yeme aliskanliklarinizi etkileyen faktorler nelerdir

a) Aile b) Yasadigim yore ¢) Egitim programlar1 ( Radyo, televizton, konferans vb.)
d) Hepsi e)Diger......cooiiiiiiii

Yeme aligkanliklariiz i¢inde en ¢ok hangi besin gruplarindan tiiketirsiniz?

a) Meyve grubu b) Siit-yogurt grubu

¢) Sebze grubu d) Et grubu (vb.)

e) Ekmek grubu ( Ekmek, pilav, makarna, kurubaklagiller

Daha ¢ok hangi tiir yemekleri tercih edersiniz?

a) Fast food b) Ev yemekleri ¢) Hazir yiyecekler ( Dondurulmus iiriinler, konserveler vb.)
d) Yagsiz ve hafif yiyecekler ( Salata, sebze yemekleri vb.)

Yemeklerinizi genelde nerede yersiniz?

a) Disarida b) Evde

Disarida yerseniz daha ¢ok nerede yersiniz ?

a) Ev yemekleri yapan restaurantlarda b) Fast food tipi yemek yapan restaurantlarda

c) Izgara, kebap, pide veya doner gibi yemek yapan restaurantlarda

d)yDiger .........coovviiiiin
Giinde kag 6giin yemek yersiniz ?
a) 1 b) 2 c)3 d) 4 ve tzeri
Giin i¢inde 6giin atlar misiniz ?
a) Evet b) Hayir c) Bazen
Giin i¢inde en ¢ok hangi 6gilinliniizii atliyorsunuz?
a) Sabah b) Oglen c) Aksam d) Ogiin atlamiyorum
Giin i¢inde ara 6gilin yapiyor musunuz?
a) Evet b) Hayir
. Glin i¢inde en cok tiikettiginiz icecek hangisidir? Kag¢ bardak igersiniz?
a) Su .
b) Stt.....ocooeiiiiiiin
C) Cay ...oooiiiiiiiiiiin
d) Kahve............oooviininn,

e) Meyvesuyu ........oevvninnne

f) Asitli icecekler( Kola,fanta vb.) ...................o.oai.
g) Madensuyu ..........oooeiiiiiiiii.

h) Ayran. ..o,

i)  Spor/ enerji icecekleri ...,

) DIger .o
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EK:2 Etik Kurul Onay1

-
L

T.C.
ANTALYA VALILIGi
Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi

BADK KURUL KARARI
TOPLANTI TARIHi TOPLANTI SAYISI KARAR NO SORUMLU ARASTIRMACI
29.02.2012 29 168 Prof.Dr.Gillgiin ERSOY
KARAR

“Farkli Beden Kiitle indekslerine Gore Serum Visfatin Diizeyi ile Metabolik Parametreler
Arasindaki iliski” isimli galismaniz kurulda gériisiildi, uygun olduguna karar verildi.

GOREVI ADI SOYADI BOLUMO imza
—_—
Baskan Dog. Dr. Selahattin KUMRU Kalin Hast ve l?ogum Kinlk {/7 ks
Sefi A
- Rl
Bagkan Tardimom Uzm.Dr. ibrahim ASLAN Endokrinoloji Klinigi ,U,,J:L\r\
Uye Dog.Dr. Mustafa YILDIZ Onkoloji Klinik Sefi KATEHI.\MADI
Uye Dog. Dr. Ramazan ERYILMAZ Genel Cerrahi Klinik Sefi /M?’L\] Z\
Uye Dog.Dr. Mustafa Deniz YILMAZ KBB Klinik Sef Yrd. A /
f__""‘--.
» ] . . —J1 | /A sy
Uye Uzm. Dr. A.Metin SARIKAYA Nefroloji Basasistani - AU
v eassen LYY e
Raportdr Uzm.Dr. Serdar TIMUR Adli Tabip L/ % V
Uye Ecz. Giilcan URYAN Eczaci éz </
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EK:3 Arastirma Amagh Calisma I¢in Aydimlatilmis Onam Formu

BILGILENDIRIiLMiS GONULLU OLUR FORMU:

(Arastirmacimin Beyan):

“Farkl Beden Kiitle Indekslerine Gore Serum Visfatin Diizeyi ile Metabolik Parametreler
Arasindaki Iliski” isimli yeni bir arastirma yapmaktayiz. Sizin de bu arastirmaya katilmanizi
oneriyoruz. Ancak hemen sdyleyelim ki bu arastirmaya katilip katilmamakta serbestsiniz. Caligmaya
katilm goniilliiliik esasina dayalidir. Kararimizdan once arastirma hakkinda sizi bilgilendirmek

istiyoruz. Bu bilgileri okuyup anladiktan sonra arastirmaya katilmak isterseniz formu imzalayiniz.

Bu arastirmay1 yapmak istememizin nedeni, bireylerde obezite ve glukoz homeostazisinde
rolii oldugu ileri siiriilen visfatin ve bazi kan parametrelerinin (glukoz, kan insiilin, HOMA-IR ve
kan lipit) diizeylerini saptamak; bu parametrelerin obezite derecesi ve glukoz homeostazi ile
iliskilerini aragtirmaktir.

Eger arastirmaya katilmay1 kabul ederseniz Diyet Polikliniginde Ogr. Gér. Esen KARACA
tarafindan aile Oykiiniiz alinacak daha sonra ¢aligma kapsaminda kan visfatin, lipit, glukoz, insiilin
ve HOMA-IR diizeyleriniz degerlendirilecektir. Kan parametrelerine bakabilmek i¢in ise kan alim
merkezinde sorumlu hemsireler tarafindan damardan bir tiip (yaklasik 3 ml) ve biyokimyasal
tetkikler i¢in ise iki tiipe toplam 10 ml kan alinacaktir. Bu islemin bir riski veya zarar1 yoktur ancak
igne girmesi nedeniyle hafif bir aci1 hissedebilirsiniz. Sizden alinan kandan visfatin ve yukarida
belirtigimiz kan parametreleri bakilacaktir. Calisma siiresince ve bittikten sonra kaniniz bagka bir
amagla kullanilmayacak ve ¢aligmanin bitimiyle kan 6rneginiz imha edilecektir. Alinan diger tlip
kandan ise biyokimya tetkikleriniz Biyokimya Laboratuvarinda ¢aligilacaktir.

Bu c¢alismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir {icret istenmeyecektir. Caligmaya
katildiginiz i¢in size ek bir ddeme de yapilmayacaktir. Bu ¢aligmaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu
aragtirmaya katilmak tamamen istege baglidir Caligmaya dahil oldugunuzda ¢alismanin herhangi bir

asamasinda onayinizi ¢gekmek hakkina da sahipsiniz.
(Katihmcimmin/Hastanin beyam):

Ogr. Gor. Esen KARACA tarafindan Afyon Saghk Yiiksekokulu Beslenme ve Diyetetik
Boliimii’nde tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana

aktarildi. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya “katilimc1” (denek) olarak davet edildim. Eger
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bu aragtirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin gizliligine bu
arastirma sirasinda da biiyiik 6zen ve saygi ile yaklasilacagina inantyorum. Arastirma sonuglarinin
egitim ve bilimsel amaglarla kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi
konusunda bana yeterli giiven verildi. Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep
gostermeden arastirmadan c¢ekilebilirim. (Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak igin
arastirmadan ¢ekilecegimi onceden bildirmemim uygun olacagimin bilincindeyim). Ayrica tibbi
durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan arastirma disi
tutulabilirim. Arastirmact K. Esen Karaca ile 542 622 0151 no’lu telefondan iletisime
gecebilecegimi biliyorum. Arastirma icin yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal
sorumluluk altina girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir. Arastirmaya bagli bir saglik
sorunu meydana gelmesi ile ilgili bilgi verildi. Bu arastirmaya katilmak zorunda degilim ve
katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam konusunda zorlayict bir davranigla karsilasmis degilim.
Eger katilmay1 reddedersem, bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir

zarar getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilartyla anlamis bulunmaktayim. Kendi basima belli bir
diistinme siiresi sonunda adi gegen bu aragtirma projesinde “katilime1” (denek) olarak yer alma
kararim1 aldim. Bu konuda yapilan daveti biiylik bir memnuniyet ve goniilliiliik icerisinde kabul

ediyorum.

Imzali bu form kagidinin bir kopyas1 bana verilecektir.

Katilimci Katilimei ile goriisen arastirmaci
Adi soyadi, Adi, soyadi unvant:

Adres: Adres:

Tel. Tel.

Imza Imza

Goriisme tami@i
Adi, soyadi:
Adres:

Tel.

Imza:
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