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OZET

Giris: Cocukluk ¢ag1 obezitesi, viicutta asir1 viicut yagi birikimi olarak tanimlanir. Obez
cocuklar; dislipidemi, hipertansiyon, diyabet, nonalkolik yagli karaciger hastaligi,
obstriiktif uyku apnesi ve psikososyal bozukluklar acisindan risk altindadir. Obezite
komorbiditelerinden biri olan non alkolik yagli karaciger hastaligi basit steatozdan
siddetli formlara kadar ilerleyebilir. Bu nedenle ¢ocuklarda nonalkolik yagh karaciger
hastaliginin taninmasi, dnlenmesi ve tedavisi 6nemlidir. Calismamizda; obez ¢ocuklarda
tiroid fonksiyon testleri, lipit profili, transaminaz ve insulin diizeylerinin hepatosteatoz

varlig1 ve derecesiyle iligkisinin olup olmadigini incelemek amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Saglik Bilimleri Universitesi Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma
Hastanesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 polikliniklerine 1 Ocak 2021 ile 31 Aralik 2022
tarihleri arasinda bagvuran ve obezite tanis1 konulan 2 — 18 yas arasi ¢cocuklarin ¢alismaya
dahil edildi. Obez ¢ocuklarin dosya kayitlar1 geriye doniik olarak incelendi. Boy-kilo
Olctimleri ve laboratuvar tetkikleri ile es zamanli bakilan abdomen ultrasondaki
hepatosteatoz derecesi inlecelendi. Obezite tanisi alan 165 ¢ocuktan kronik karaciger
hastaligi, ilag kullanim Oykiisii ve bilinen tiroid hastalifi olan 16’s1 calisma dis1

birakilarak 149 hasta degerlendirmeye alindi.

Bulgular: Calismada 72 (%48,3) kiz ve 77 (%51,7) erkek olmak {izere toplam 149 hasta
yer almistir. Hastalarin yaglar1 4-18 yas araligindadir. Ultrasona gore karaciger
yaglanmasi olmayan hasta sayis1 78 (%52,3), Grade-1 hepatosteatoz goriilen hasta sayisi
28 (%18,8), Grade-2 18 (%12,1) ve Grade-3 ise 25°tir (%16,8). Grade-2 ve Grade-3
hepatosteatoz saptanan hastalarin yaslari, kilolar1 ve viicut kitle indeksi diger hastalara
gore yiksektir. Grade-2 ve Grade-3 hastalarmin insiilin  degerleri, aspartat
aminotransferaz ve alanin aminotransferaz degerleri de diger hastalardan yiiksektir.
Ultrason gruplarinin TSH, sT4, Kolesterol, LDL, HDL, TG ve glukoz degerleri arasindaki

farklar onemli bulunmamustir.

Sonug¢: Obez ¢ocuklarda ultrasonda bakilan karaciger yaglanmasinin laboratuar
bulgulariyla korelasyonunu inceledigimiz ¢alismamizda karaciger yaglanmasi arttikca

AST ve ALT diizeyleri pozitif yonde bir korelasyon gostermektedir. Diger laboratuar

vil



bulgular1 da hepatik steatoz derecesi arttikca degismis olmakla birlikte bu degisiklik

istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Anahtar Kelimeler: obezite, cocuk, non-alkolik yagli karaciger hastaligi
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ABSTRACT

Introduction: Childhood obesity, characterized by excessive body fat accumulation,
poses significant health risks, including dyslipidemia, hypertension, diabetes, non-
alcoholic fatty liver disease (NAFLD), obstructive sleep apnea, and psychosocial
disorders. NAFLD, often accompanying obesity, spans a spectrum from simple steatosis
to advanced stages, emphasizing the need for recognition, prevention, and treatment in
pediatric care. This study aimed to uncover potential links between thyroid function tests,
lipid profiles, transaminase levels, insulin levels, and the presence and severity of hepatic

steatosis in obese children.

Materials and Methods: Methodologically, children aged 2-18 years diagnosed with
obesity, seen at the Pediatric Health and Diseases clinics of Kayseri City Training and
Research Hospital, University of Health Sciences, between January 1, 2021, and
December 31, 2022, were retrospectively studied. A thorough review of clinical records
included simultaneous assessment of hepatic steatosis via abdominal ultrasound, height-
weight measurements, and laboratory analyses. . Of the 165 children diagnosed with
obesity, 16 with chronic liver disease, a history of medication use, and known thyroid

disease were excluded, leaving 149 patients for evaluation.

Results: The study cohort, comprising 149 patients (48.3% females, 51.7% males), aged
4-18 years, exhibited diverse hepatic steatosis degrees according to USG measurement:
52.3% had no liver fat, while 18.8%, 12.1%, and 16.8% displayed Grade-1, Grade-2, and
Grade-3 hepatic steatosis, respectively. Patients with Grade-2 and Grade-3 hepatic
steatosis showed elevated age, weight, and body mass index (BMI) compared to
counterparts. Additionally, heightened insulin levels, aspartate aminotransferase (AST),
and alanine aminotransferase (ALT) levels were observed in Grade-2 and Grade-3
patients. However, no significant variations were noted in (TSH), (sT4), cholesterol,

LDL, HDL, triglycerides , and glucose levels across ultrasound-defined groups.

Conclusion: In our study, in which we examined the correlation of fatty liver detected on
ultrasound with laboratory findings in obese children, AST and ALT levels show a

positive correlation as liver fatty tissue increases. Although other laboratory findings also

1X



changed as the degree of hepatic steatosis increased, this change was not found to be

statistically significant.

Keywords: obesity, children, non-alcoholic fatty liver disease



1.GIRIS VE AMAC

Obezite, viicudun asir1 yaglanmasi durumu olarak tanimlanmaktadir. Obezite taramasinda
diinyada en ¢ok kabul géren metod viicut kitle indeksi (VKI) hesaplamasidir. Viicut kitle

indeksi yas ve cinsiyete gore spesifik persentil egrileri tizerinden degerlendirilir (1).

Cocukluk caginda obezite goriilme siklig1 tiim diinyada artmakta ve Diinya Saglik Orgiitii
obeziteyi en Onemli halk sagligi sorunlarindan biri olarak gostermektedir. Obez

cocuklarm biiyiik bir kismi yetiskin donemlerinde de obez olarak devam etmektedirler

).
Kalitsal faktorlerin de obezite siklig1 lizerine ciddi etkisi bulunmaktadir (3).

Obezite; tip 2 diyabetes mellitus, hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastaliklar, osteoporoz
ve bazi kanser tiirlerine neden olabilen; ciddi morbidite ve mortaliteye yol agabilen bir
halk sagligi sorunudur. Ayrica obez kisilerin 6z saygisi azalmakta, sosyal yasamlari

olumsuz yonde etkilenmektedir (4).

Obezite ve buna bagli komorbid durumlar gelistikten sonra tedavi edilmesi zor ve zaman
alicidir. Bu durumlarda birincil korunmanin daha etkin oldugu goriilmektedir. Kisisel ve
toplumsal farkindaliin artmasi ile korunma saglanabilmektedir. Cocuklart korumak igin

beslenme degisikligi yapilmali ve artmis fiziksel aktiviteye tesvik edilmelidir (5).

Obez cocuklarda olusabilecek endokrin problemlerden biri tiroid fonksiyon testlerinin
bozuklugudur. Tiroid fonksiyon testlerinin viicut agirliin1 ve obezite komorbiditelerini

belirlemede etkili olan faktorlerden biri olabilecegini gosteren ¢alismalar mevcuttur (5).

Obez ¢ocuklarda non alkolik yagli karaciger hastaligi (NAYKH) da sik goriilen bir baska
problemdir. Non alkolik yagl karaciger hastaligi (NAYKH) karacigerde %5 ten fazla yag
birikmesi olarak tanimlanir (6). Cocuklarda obezite prevelansindaki artisa paralel olarak
NAYKH goriilme siklig1 artmaktadir. Erken tan1 ve tedavisi onemlidir (7). Non alkolik
yagl karaciger hastalig1 olan ¢ocuklarin cogu asemptomatiktir. Obezite; hipertansiyon,
dislipidemi, insiilin direnci ve diyabet ile iliskili olabilir (8). Non alkolik yagl karaciger

hastalig1 olan ¢ocuklarda lipit profilindeki degisiklikler karaciger hasarmin ciddiyetini



gosterir (9). Obez c¢ocuklarda NAYKH ile ALT yiiksekligi arasinda iliski oldugunu

gosteren yayinlar mevcuttur (10).

Non alkolik yagl karaciger hastalig1 olan obez ¢ocuklarda insulin diizeylerinin yiiksek
oldugu bulunmus ve insulin direncinin NAYKH gelismesinde bir faktor olabilecegi

distintilmustiir (10).

Obez cocuklarda lipid paneli, tiroid fonksiyon testleri, karaciger fonksiyonlar1 ve insulin
degerinin olumsuz yonde etkilendigi bilinmektedir. Ancak bu parametrelerin 6zellikle
cocuklarda obezitenin diinya saglik drgiitii tarafindan belirlenen VKI siiflandirilmasina
gore korelasyonu net olarak tanimlanmamustir. Ayni zamanda bu parametreler ile
hepatosteatoz derecesinin birlikte degerlendirildigi bir ¢alisma da bulunmamaktadir. Bu
parametrelerin  etkilenme oranin1 belirlemek, obezitenin viicut kitle indeksi
siniflandirmasindaki siddeti ve seyrinin takibi agisindan 6nemlidir. Obez c¢ocuklarda;
karaciger yaglanmasinin lipid paneli, tiroid fonksiyon testleri, ALT degeri ve insulin
direnci tizerindeki etkilerinin degerlendirilmesi literatiire ek katki saglayacak ve bu

konuya daha fazla dikkat ¢ekecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Obezite Tanimi

Obezite, viicuda alinan enerji miktarinin harcanan enerjiden daha ¢ok olmasi nedeniyle
yag dokusunda artigla giden klinik bir durum olarak tanimlanmaktadir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) tarafindan obezite, saglig1 bozacak 6l¢iide viicutta anormal ve asir1 yag

birikmesi olarak tanimlanmistir (11).

Obezite eski ¢aglardan bu yana goriilmektedir. Farkli ¢aglarda ve farkli bolgelerde giig,
ithtisam, zenginlik ve giizelligin gostergesi olmustur. Son yillarda sebep oldugu kronik
hastaliklardan dolay1 toplumda maddi ve manevi yiik olmaya baglamistir. Sebep oldugu
kronik hastaliklardan dolay1 da 6nlem alinmasi ve tedavi edilmesi gerektigi sonucuna

vartlmistir (12).

Obezite terim olarak ¢ok fazla yag anlamina gelir. Direkt viicut yagini 6l¢en yontemler
zor ve maliyetli oldugu i¢in viicut agirligin1 ve boyunu kullanarak viicut kitle indeksi
(VKI) 6l¢iim yontemi bulunmustur. ki yas iizeri ¢ocuklar icin VKI klinikte obezitenin
standart 6l¢iisii olarak kullanilmaktadir. Viicut agirliginin kilogram cinsinden, boyun ise
metre cinsinden dl¢iimii ile VKI hesaplanir. Yaglanmay: tahmini olarak gosterir (13).
Cocuklarda biiyiimenin devam etmesi nedeniyle VKI yas ve cinsiyete gére degisim
gostermektedir. Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri tarafindan ¢ocuklarin biiyiime
cizelgelerini yeniden degerlendirmek ve oncesinde 1977 Ulusal Saglik Istatistikleri
Merkezinin yayimlamis oldugu biiyiime ¢izelgeleriyle karsilagtirmak amaciyla bir ¢alisma
yapilmustir. Bu ¢alisma sonucunda Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri tarafindan
VKI ¢izelgeleri giincellenmistir. Iki ile 20 yas arasindaki ¢ocuklar igin yeni biiyiime
standartlar1 yayimlanmistir. Yapilan bu ¢alisma ile cocuklarin cinsiyet ve yaslarini dikkate
alip biiylime paternlerini dogru bir sekilde degerlendirerek siniflandirmay1 amaglamastir.
Bu standartlar etnik kdkene, sosyoekonomik duruma ve beslenme tiiriine bakilmaksizin

diinyadaki tiim ¢ocuklara uygulanmistir (14).

Diinya Saglik Orgiitii de cocuk biiyiimesini izlemek ve degerlendirmek i¢in ¢ok merkezli
bir caligsma yliriitmiistiir. Diinya genelinde farkli bolgelerde yasayan saglikli cocuklarin

biiyiimelerini dikkate alarak, uygun ¢evre kosullar1 altinda normal biiylimeyi tanimlamay1



amaglamistir. Diinya Saglik Orgiitii cok merkezli biiyiime referans ¢aligmasi, dogumdan

5 yasma kadar olan cocuklarin boy, agirlik ve bas cevresi gibi belirli biiylime

parametrelerini belirlemek icin genis kapsamli bir veri toplama ve analiz siireci

igermektedir (11).

Viicut kitle indeksi baz alinarak yapilan tanimlar, 2 ila 20 yas arasindaki ¢ocuk ve

ergenlerde fazla kilo ve obezite i¢in kullanilmaktadir. Buna gore:

e TFazla kilolu: yas ve cinsiyete gore VKI 85. persentil ile 95. persentil arasinda

olanlar,

e Obezite: Viicut kitle indeksi yasa ve cinsiyete gore 95. persentilde veya daha

yiiksek olanlar,

e Morbid obezite: VKI yasa ve cinsiyete gore 99. persentil ve iistiinde olanlar (15).

Obezite farkli kaynaklarda farkli sekillerde de siniflandirilmistir;

e SiifIobezite: VKI 95. Persentil iizerinde veya 95. Persentilin %120'sinin altinda,

e Sinif II obezite: VKI 95. Persentilin %120 ve %140'min arasinda veya VKI 35

kg/m2'nin iizerinde

e SmifIlI obezite: VKI 95. persentilin %140"n iizerine ¢ikmas1 veya VKI 40 kg/m2

tizerine ¢ikmasi (16).

Tablo 1. Obezite siiflandirmasi (14), (11), (17)

DSO (0-2 yas) | Boya gére agirlik >97,7p
DSO (5-19 Fazla kilolu: 85p- 94p (>1 SD)
yas) Obezite: >95p (>2 SD)
IOTF Fazla kilolu: >25 kg/m2
(2-18 yas) _ 2
(Intemational Obezite: 230 kg/m
Obesity Task
Force)
CDC (2-20 Fazla kilolu: 85-94 p
yas) Obezite: >95 p
Morbid obezite: 95p>%120 veya >35 kg/m2 veya >99p veya (SD > 2,3)




2.2. Obezite Epidemiyolojisi

Cocuk yas grubunda obezite, diinya ¢capinda her gegen yil artarak énemli bir halk saglig:

sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir (18).

Cocukluk cagi obezitesi, en alarm verici beslenme sorunlarindan biridir. Hem bireyler
hem de toplumlar icin biiyiikk bir yiikk teskil etmektedir. Cocukluk obezitesinin
sonlandirilmast komisyonunun raporuna gore, kiiresel olarak bes yas alti ¢ocuklarda
kilolu olma yayginligi 1990 ile 2014 yillar1 arasinda % 4,8'den % 6,1'e yiikselmis ve bu
siire zarfinda etkilenen cocuklarin sayisinin da 31 milyondan 41 milyona yiikseldigi
gosterilmistir (19).

2.3. Obezite Etyolojisi

Cocukluk ¢ag1 obezitesi karmasik bir dizi faktoriin etkilesimiyle iliskilidir. Bu faktorler
genellikle cevresel, genetik, ailesel, toplumsal ve okul gibi ekolojik etkilerden

kaynaklanabilir. Bu faktorlerin etkilesimi, obezitenin gelisiminde kritik rol oynar (7).
Obeziteyi primer ve sekonder olarak ikiye ayirabiliriz;

Primer (Eksojen/Basit/Esansiyel) Obezite: Genetik ve c¢evresel faktorlerin
etkilesimiyle gelisen obezite tiiriidiir. Genetik yatkinlik, beslenme aligkanliklar, fiziksel

aktivite diizeyleri ve diger cevresel faktorlerin bir araya gelmesiyle ortaya ¢ikar.

Sekonder (Endojen) Obezite: Bu tiir obezite, altta yatan baska bir tibbi durum veya ilag
kullanim1 gibi bir nedenle ortaya cikar. Ornegin, hormonal bozukluklar, metabolik

sendrom gibi saglik sorunlar1 sekonder obeziteye yol agabilir (7).
Primer Obezite
1)Yas

Erken yaslardaki beslenme aligkanliklar1 ve yasam tarzi se¢imleri ileri yaslardaki obezite
riskini etkileyebilir. Bu nedenle ¢ocuklarin saglikli yasam tarzin1 benimsemeleri, uygun
beslenme ve egzersiz aliskanliklar1 gelistirmeleri 6nemlidir. 1k bes yas i¢inde hizli kilo
alimma baslayan ¢ocuklarin, ergenlik ve yetiskinlik doneminde daha yiiksek VKI

degerlerine sahip olduklar1 gozlemlenmistir (20).
2) Cinsiyet

Farkli cografik bolgeyi iceren c¢aligmalarda obezitenin cinsiyete gore dagilimina

bakildiginda erkek c¢ocuklarda daha sik goriildiigi belirtilmekteyken (4) baska



calismalarda ise kizlarda obezite goriilme sikligi erkeklere gbére daha fazla oldugu

gorilmistiir (21).
3) Genetik Faktorler

Ailede obez bireylerin bulunmasi, ¢cocuklarda obezite riskini artirabilir. Her iki ebeveynin
obez olmasi ¢ocukta obezite goriilme riskini %80'lere kadar ¢ikabilir. Ancak, bu durumda
genetik faktorlerin yani sira aile i¢indeki beslenme aligkanliklart ve yasam tarzinin da

etkili oldugu unutulmamalidir (22).

Genlerin kilo alimi tizerinde dogrudan bir etkisi olmayabilir. Ancak, ¢evresel faktorlerle
birlikte etkilesime girerek kilo alim siirecini etkileyebilirler. Ozellikle obeziteye yatkin
genleri tastyan bireylerin, uygun olmayan beslenme aliskanliklari, diisiik fiziksel aktivite

seviyeleri gibi kilo alimina sebep olan birgok durum obezite riskini artirabilir (23).

Konjenital anomalilerin ve norolojik hastaliklarin da eslik ettigi 140 farkli obezite

sendromu tanimlanmustir. Bu sendromlardan birkaci;

Alstrom sendromu, otozomal resesif bir sekilde aktarilan nadir bir genetik hastaliktir.
Alstrom sendromu olan hastalarda gérme kaybi, isitme problemleri, kardiyomiyopati,
instilin ytliksekligi, tip 2 diyabetes mellitus, obezite, karaciger ve bobrek yetmezligi gibi

etkileri mevcuttur (24).

Prader-Willi sendromu, hipotalamus-hipofiz aksinda bozukluk iceren kompleks bir
genetik bozukluktur (25). Neonatal hipotoni, karakteristik yiiz gorinimi, kisa boy,
cocukluk c¢agi obezitesi, hipogonadizm, gecikmis puberte gibi bircok semptomla
karakterizedir (26).

Laurence Moon Bardet Biedl Sendromu (LMBBS), obezitenin de eslik ettigi
sendromlardan bir digeri. Obeziteye ek olarak hipogonadizm, polidaktili, retinitis

pigmentoza, zeka geriligi diger bulgulardan olabilir (27).
4) Azalms Fiziksel Aktivite

Cocukluk ¢ag1 obezitesinin artiginda ¢evresel faktorlerin 6nemli rol oynadigi
bilinmektedir. Gelismis iilkelerde ¢ocuklarda ekran maruziyeti fazladir. Bu durum,
cocuklarin fiziksel aktivite diizeylerinin azalmasina, sagliksiz beslenme aligkanliklarinin
gelismesine ve dolayisiyla obezite riskinin artmasina neden olabilir (4). Yapilan

arastirmalar ¢ocukluk cagi ve ergenlik doneminde asir1 ekran maruziyetinin ilerleyen



yaslarda obezite, kardiyovaskiiler problemler, yiiksek serum kolesterolii ve sigara

kullanimi gibi saglik sorunlariyla iligkili oldugunu gostermektedir (28).

Obezite ile fiziksel aktivite arasinda birbirine zit bir dongii vardir. Bu dongii fiziksel
aktivitenin azalmasiyla bagslar. Fiziksel aktivitenin azalmasi, enerji harcamasinin

azalmasina, kilo aliminin artmasina ve sonug olarak obeziteye sebep olur (29).
5) Cevresel Faktorler ve Aile

Obeziteye sebep olan ¢evresel ve ailesel faktorler antenatal donemden itibaren etki
etmeye baglar. Annedeki gebelik diyabeti, bebegin hiperinsulinizme maruz kalmasina
neden olabilir. Bu durum intrauterin dénemde yiiksek kan sekeri seviyelerine ve artmis
insiilin tiretimine yol agar. Bebek, anneden aldig1 yliksek glikoz miktarina goére kendi
pankreasindan fazla miktarda insiilin salgilar. Bu da bebegin dogumdan sonra yiiksek
insiilin seviyelerine ve genellikle diisiik kan sekeri seviyelerine sahip olmasina neden
olur. Bu intrauterin maruziyet, cocukluk ve ergenlik donemlerinde obezite gelisiminde

rol oynayabilir (30).
6) Beslenme Ahskanhklar:

Obeziteye sebep olan en onemli faktorlerden biri hizli ve fazla yeme davranisidir.
Gilinlimiizde beslenme aligkanliklarinda yasanan degisiklikler, obezite ve obeziteye baglh
saglik sorunlarinin artmasinda 6nemli rol oynar. Bu degisikliklerden biri islenmis, yiiksek
yagl, yiiksek karbonhidrathi ve yiiksek sodyum igeren yiyeceklerin tiikketiminin
artmasidir. Islenmis gidalar, genellikle yiiksek kalorili ve diisiik besin degerine sahiptir.
Bu gidalar, doygunluk hissi saglamak icin daha fazla miktarda tiiketilir. Boylece asir1
kalori alimina yol acabilir. Dogal, islenmemis gidalar ise genellikle daha diisiik enerji

yogunluguna ve daha yiliksek besin degerine sahiptir (31).

Gilintimiizde hizli hazirlanan, fazla kalorili ve abur cubur cinsi yiyeceklerin tiikketimi
olduk¢a yaygindir. Bu tiir yiyecekler genellikle yiiksek yag, seker ve tuz igerigine
sahiptir. Ayrica, ¢ocuklar i¢in ¢ekici tatlar1 ve ambalajlar1 vardir. Bu tiir yiyeceklerin asir1
tiiketimi, obezitenin en onemli nedenlerinden biri olarak kabul edilir. Bu yiyecekler
genellikle lif, vitamin ve mineral gibi dnemli besin maddelerinden yoksundur. Bu da
dengesiz bir beslenmeye yol agar. Gazli ve sekerli iceceklerin asir1 tiiketimi de cocukluk

¢ag1 obezitesinin artmasinda 6nemli bir faktordiir (32).



7) Psikolojik Etkiler

Aile i¢inde yasanan olumsuz iligkiler cocugun yeme aligkanligini etkileyebilir. Ailedeki
stres, catigma ve iletisim sorunlart ¢ocugun duygusal durumunu etkileyerek yeme
aligkanliklarini olumsuz yonde etkileyebilir. Okulda yasanan basarisizlik, stres, baski
veya sosyal izolasyon gibi durumlar da ¢ocugun ruhsal yapisini etkileyip asir1 yeme
davranislarina neden olabilmektedir (33). Ozellikle puberte déneminde, ergenlikle
birlikte ortaya ¢ikan bedensel ve duygusal degisiklikler, obez ¢ocuklarda ek psikolojik
stres ve sorunlara neden olabilir. Psikolojik sorunlar, cocugun pasif bir yasam tarzina
yonelmesine ve fiziksel aktiviteyi azaltmasina neden olur. Pasif yasam tarzi kilo alimini

artirarak obeziteyi daha da kotiilestirebilir (33).
B) Sekonder Obezite

Tablo 2. Sekonder obezite nedenleri (7)

1.Monogenik Obezite Sebepleri 4.Psikolojik
Proopiomelanocortin eksikligi Depresyon
Proprotein convertaz 1 eksikligi Yeme bozukluklari

Leptin reseptor eksikligi

Leptin eksik olmasi

2.Sendromik Durumlar 5.1lac ahm

Prader-Willi Sendromu Trisiklik antidepresanlar
Cohen Sendromu Antipsikotikler

Albert Herediter Osteodistrofisi Glukokortikoidler
Beckwith Wiedeman Sendromu Antiepileptikler
Carpenter Sendromuu Siilfoniliireler

Bardet biedl Sendromu

Alstrom Sendromu

3.Norolojik 6.Hipotalamik nedenler

Beyin timori Kraniofarenjioma

Kraniel radyasyon oykiisi




1) Hormonal ve Metabolik Nedenler

Cocuklarda obezitenin hormonal nedenlerle iligkili oldugu durumlar nadirdir. Bu
durumlar genellikle endokrin bozukluklarla iliskilidir. Kilo alimina, biiyiime geriligine,
kisa boyuna ve hipogonadizme yol acabilir. Endojen ve eksojen glukokortikoid fazlaligi,
hipotiroidizm, bliyiime hormonu eksikligi ve psddohipoparatiroidizm tip 1’a kilo alimina

neden olan durumlar arasinda sayilabilir (7).

Hipotalamik obezite, hipotalamusun hasar gérmesi sonucu ortaya ¢ikan obezite tiirtidiir.
Hipotalamus, viicut agirliginin ve enerji dengesinin diizenlenmesinde 6nemli bir rol
oynar. Istah1 ve doyma hissini kontrol eden merkezleri icerir. Olusan hasar hipotalamusun
islevini etkileyebilir veya baskilayabilir. Sonug olarak, istah ve doygunluk sinyalleri
diizensizlesir ve bireyler asir1 yeme egiliminde olabilirler. Bu durum morbid obezite ile

sonuglanir (4).

Hipotiroidi, ¢ocuklarda bir dizi belirti ve semptoma neden olabilir. infant ve ¢ocukluk
doneminde hipotiroidi genellikle biiylime geriligi, mental retardasyon ve seksiiel
gelisimin geri kalmasi gibi belirtilerle kendini gosterir. Tiroid hormonlariin yetersiz
salinmasi, metabolizmanin yavaslamasina ve enerji harcanmasinin azalmasina neden

olabilir. Bu durum, yag birikimini artirabilir ve obeziteye yol agabilir (34).

Biiyiime hormonu eksikligi: Cocuklarda biiyiime hormonu eksikligi sonucu yag
metabolizmasi tizerinde belirgin etkiler goriilebilir. Biiyliime hormonu, yag hiicrelerinden
yag asitlerinin serbest birakilmasini artirarak yag yikimini tesvik eder. Biiylime hormonu
eksikligi, yag asitlerinin salinimini azaltabilir ve yag birikimine neden olabilir. Biiyiime
hormonu eksikligi, metabolizmanin yavaslamasina ve enerji tiikketiminin azalmasina da

neden olabilmektedir (35).

Polikistik over sendromu: Hormonal dengesizliklerle karakterize edilen bir durumdur.
Siklikla puberte doneminde belirtiler gosterir. Bu sendromda, hiperandrojenizm
genellikle belirgin bir bulgudur ve ¢esitli semptomlara neden olabilir. Hiperinsiilinizm

gozlenebilir. Hiperinsiilinizm, viicut agirligi ve yag birikiminde artisa neden olabilir (36).



2) Tlaclar

Trisiklik antidepresanlar, ostrojen, progesteron, lityum, fenotiyazin, siproheptadin,

glukokortikoidlerin kullanimi sonucu da obezite goriilebilmektedir (37).
2.4. Obezite Etyopatogenezi

Obezitenin gelismesinde baslica ¢evresel, genetik, beslenme ve psikolojik faktorler rol
oynamaktadir. Sosyokiiltiirel ve ekonomik diizey, gebelikte annenin sigara igmesi, diisiik
ya da iri dogum agirligi, anne siitii alma siiresinin az olusu, hizli yeme ve az ¢igneme,
fast-food tarzi beslenme ve kalori igerigi yogun igecekler, genetik yatkinlik, ¢ocugun
aktivite derecesi, televizyon seyretmeye ayrilan siire ve aile i¢i olumsuz iliskiler 6nemli

risk faktorleri olarak goriilmektedir (38).

Insan ve hayvanlarda yapilan arastirmalar; ventromedial hipotalamusun tokluk
sinyallerini, lateral hipotalamusun ise ag¢lik sinyallerini aldigin1 gostermektedir.
Hipotalamus ayrica enerji alimi ve harcanmasimi da etkileyerek enerji dengesinin
noroendokrin diizenlenmesine katkida bulunur. Ozellikle leptin gibi beslenme sinyalleri
hipotalamusa iletilerek enerji dengesinin kontrol edilmesine yardimeci olur. Enerji
dengesinin ndroendokrin diizenlenmesi; afferent sistem, merkezi sinir sistemi ve efferent
sistem olmak tizere ti¢ ana bilesenle yapilir. Bu bilesenler arasindaki uyumun bozulmasi,
obezite gibi metabolik bozukluklara neden olabilir. Hipotalamusun enerji dengesindeki
rolii ve bu sistemin bozulmasinin obeziteyle iliskili olabilecegi konusundaki ¢alismalar,

obezitenin karmagik nedenlerini anlamada 6nemli bir rol oynamaktadir (39).

Tablo 3. istah1 artiran ve azaltan hormon ve peptidler (40)

Istahi artiranlar Istahi azaltanlar

Ghrelin Leptin

Kolesistokinin Melanosit stimiilan hormon

Kortizol Proopiomelanokortin

Agouti iligkili protein Noropeptid-Y Insiilin

Oreksin Serotonin

Melanin Con H Dopamin

Gama Amino Biitirik Asit Prohormon konvertaz

Alfa adrenerjik uyar1 Beta adrenerjik uyari

Endokannabinoidler Pankreatik polipeptid-Y
Glukagon benzeri peptidler
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2.5. Obezitenin Ol¢iim Yontemleri

Obezite viicuttaki yag miktarmin fazla olmasi olarak taniimlanmaktadir. Viicuttaki yag
miktarina fazla diyebilmek i¢in normal olant bilmek gerekmektedir. Viicuttaki yag
miktarini 6lgmek icin bircok yontem gelistirilmistir ve bu yontemler genellikle yag

miktarini yagsiz doku ile oranlayarak degerlendirirler (23).
2.5.1. Viicuttaki Yagin Direk Ol¢iim Yontemleri

Viicut yag miktar1 Olglimiiniin yapilmasi i¢in birgok yontem vardir. Bu yontemler
genellikle arastirma ortamlarinda kullamilir ve klinik uygulamalarda sinirlidir. Klinik
uygulamalarda, viicut yagini tahmin etmek i¢in genellikle daha pratik ve daha yaygin
olarak kullanilan yontemler tercih edilir. Ayrica klinikte kullanilacak yontemlerin

giivenilir, ucuz ve tekrarlanmasi kolay olmasi gerekir.
2.5.1.1 Viicut Dansitesinin Hesaplanmasi

Viicuttaki yagin dogrudan 6l¢limii i¢in en giivenilir ve altin standart kabul edilen yontem
hidrostatik tartimdir. Bu yontemde, kisi su dolu bir tanka girer ve suyun disar1 atilmasiyla
viicut yogunlugu olgiiliir. Bu yogunluk, viicuttaki yag miktarini tahmin etmek igin
kullanilir. Hidrostatik tartim, yagsiz dokunun bir su tankinda oOlciilen dansitesine
dayanarak viicut yagim hesaplar. Bazi durumlarda uygulanmasi zor olabilir. Ozellikle
cocuklarda, bu yontemin uygulanmasi daha zordur ¢iinkii is birligi gerektirebilir ve bazi

cocuklar i¢in korkutucu olabilir (23).
2.5.1.2 izotop Diliisyonu Yéntemi

Viicut kompozisyonu analizinde kullanilan diger bir yontemi tanimlamaktadir. Bu
yontem, total viicut s1vis1 ve dolayistyla viicut yag miktarmi belirlemeyi amaglar. izotop
diliisyonu yontemi, bir izotopun viicuda verilmesi ve belirli bir siire sonra izotopun
viicutta ne kadarinin kaldiginin 6l¢iilmesi prensibine dayanir. Bu izotoplar viicuda su
olarak girer ve viicut stvilaria karisir. Izotopun dagilimi ve yogunlugu, viicuttaki total su
miktarini belirlemek i¢in kullanilir. Yagsiz doku kitlesi, viicuttaki su miktarinin yaklasik

%70-72'sini olusturur. Bu oran sabit kabul edilir. Dolayisiyla, izotop diliisyonu yoluyla
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Olciilen total viicut su miktari, yagsiz doku kitlesi hakkinda bilgi saglar. Viicut

agirhigindan yagsiz doku Kkitlesi ¢ikarilarak, viicut yag miktari tespit edilir (23).
2.5.1.3 Toplam Viicut Potasyumunun Ol¢iilmesi

Potasyum viicutta ¢cogunlukla hiicre i¢i sivida bulunur ve hiicre zarindan disar1 ¢ikmasi
sinirlidir. Bu nedenle viicuttaki potasyum miktar1 genellikle yagsiz dokuda bulunan
hiicrelerin miktarin1 yansitir. Viicuttaki potasyum miktari, yagsiz doku kiitlesi hakkinda
fikir verir. Intraselliiler sividaki potasyum miktarmin sabit oldugu kabul edilerek,
vicuttaki toplam potasyum miktar1 Olgiiliir. Ancak, bireyler arasinda intraseliiler

potasyum miktar1 farklilik gosterebilir (23).
2.5.1.4 Dual Enerji Absorbsiyon Olgiilmesi (DEXA)

Olgiimiin gerceklestirilmesinde dokular tarafindan fotonlarin veya X-1sinlarinin absorbe
edilmesinden yararlanilmasi amaglanmistir. Tiim viicut taranmasinda genellikle 5 ila 20
dakika arasinda degisen siirelerde tamamlanabilir. Iki gamma 1s1ninm viicut dokular
tarafindan tutulmasi sonucunda viicuttaki yag dokusu, yagsiz viicut dokusu ve toplam
viicut kemik mineral diizeyi gibi 6nemli bilgiler elde edilebilir. Bu teknik, 6zellikle kolay

uygulanabilirligi ve diisiik radyasyon dozu nedeniyle tercih edilmektedir (41).

DEXA, c¢ocuklar da dahil olmak iizere cesitli yas gruplari i¢in kullanilan ve radyasyon
maruziyetini minimize eden bir yontemdir. Ancak DEXA cihazlar1 genellikle belirli bir
altyapiya ihtiya¢ duyar ve laboratuvar benzeri ortamlarda kullanilir. Bu nedenle, kii¢iik
saglik merkezleri veya doktor muayenehaneleri gibi daha kiiciik tesislerde kullanilmasi

zor olabilir (42).
2.5.1.5 impedans Ol¢iim Yéntemi

Bu yontem, viicut kompozisyonunu belirlemek i¢in kullanilir. Viicut su miktarinin, hiicre
i¢i ve hiicre dis1 s1vi miktarinin belirlenmesine yardimci olur. Agrisiz bir sekilde kol ve
bacak gibi viicudun belirli noktalarina yerlestirilen elektrotlar araciligiyla gergeklestirilir.
Bu elektrotlar genellikle bir ¢ift olarak yerlestirilir. Ardindan, tek frekans veya degisken
frekanslarda elektrik akimi viicuda uygulanir. Bu elektrik akimi, viicutta farkli dokularin

direnglerine gore farkl sekillerde iletilir. Viicuttaki yagsiz doku ile viicuttaki su miktari
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elektrik akimini farkl sekillerde gegirir. Bu farkliliklar1 6lcerek viicut bilesimi tahmin

etmeye ¢alisilir (23).
2.5.1.6 Notron Aktivasyonu Analizi

Viicudun kimyasal kompozisyonunu degerlendirmek icin kullanilan bir tekniktir. Ol¢iim
yapilacak kisiye belirli bir notron kaynagiin enjekte edilmesiyle baslar. Ardindan kisi
gama radyasyonuna maruz birakilir. Bu siirecte viicuttaki elementler nétronlarin etkisiyle
aktivasyona ugrar ve ndtron bombardimaninin ardindan gama 1sinlart yayilir. Yansiyan
karmasik radyasyon spektrumu 6lgiiliir ve analiz edilir. Bu analiz sonucunda, viicuttaki
azot, hidrojen, karbon ve kalsiyum gibi elementlerin miktar1 belirlenir. Teknik olarak
kullanim1 zor olabilir ve hasta i¢in radyasyon maruziyeti potansiyel bir risk olusturabilir

(23).
2.5.1.7 Goriintiilleme Yontemleri

Tomografi ve manyetik rezonans goriintiilleme bdlgesel yag dagiliminmi belirlemede
kullanilan iki yaygin tibbi goriintiileme teknigidir. Tomografi, X-1sinlarinin kullanildigi
bir goriintiilleme teknigidir. Bu yontem, viicut i¢inde detayli kesitsel goriintiiler elde
etmek i¢in kullanilir. Bolgesel yag dagilimimi degerlendirmede kullanilabilir. Ancak
tomografi cihazlari yiiksek maliyetlidir ve iyonize radyasyona maruziyet nedeniyle sinirh
bir sekilde kullanilir. Manyetik rezonans goriintiileme (MRG), gii¢lii manyetik alanlarin
dahil oldugu, radyo dalgalariin kullanildig1 bir goriintiileme teknigidir. Viicut i¢inde
detayli kesitsel goriintiiler elde etmek ve bolgesel yag dagilimini belirlemek icin MRG
kullanilabilir. Ancak MRG cihazlar da yiiksek maliyetlidir ve manyetik alanin etkileri
nedeniyle bazi sinirlamalara sahiptir. Yiiksek maliyet, iyonize radyasyona maruz kalma
ve cihaza erisimde kisitlamalar, bu yontemlerin kullanimini sinirlayan 6nemli faktorlerdir

(23).
2.5.2. Viicut Yagmm Indirekt Ol¢iimii (Antropometrik Ol¢iimler)

Antropometrik Ol¢limler, obezite tamisinda siklikla kullanilan pratik ve ucuz
yontemlerdir. Bu Ol¢limler, viicut kompozisyonunu degerlendirmek i¢in kullanilir ve
dolayli olarak viicut yagini olgerler. Antropometrik metodlar genellikle kolaylikla

uygulanabilir, hizli sonuglar verirler ve diisiik maliyetlidirler (43).
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2.5.2.1. Rolatif Agirhik Ol¢iim Yéntemi

Rolatif agirlik, boya gore agirlik 6l¢iimii olarak da bilinir ve ¢ocuklarda obeziteyi
degerlendirmek i¢in kullanilan antropometrik bir yontemdir. Bu yontem, ¢ocugun boyuna
gore agirhigint degerlendirir ve ideal agirlik ile karsilastirir. Cocuklarda obeziteyi
degerlendirirken, 6zellikle boy gz oniinde bulundurulur ve ¢ocugun boy yasina gore
uygun agirligr belirlenir. ideal yas ve cinsiyete gore diizenlenmis tablolar kullanilir. Bu

tablolar, cocugun yasina ve cinsiyetine gore ortalama boy ve agirlik degerlerini igerir.

Cocugun odlgiilen agirhigi, ideal agirhigina oranlandiginda rolatif agirlik hesaplanir.

Genellikle, rolatif agirligin %120min lizerine ¢ikmasi obezite oldugunu gosterir (43).

Hastanin dl¢iilen agirligi
Rolatif Agirlik = X 100

Ayni1 boydaki normal ¢ocugun agirlig

2.5.2.2. Cilt Kivrim Kalinhg Olgiimii

Cilt kivrim kalinligr l¢limdi, cilt altt yag dokusunun belirlenmesi i¢in yaygin olarak
kullanilan bir antropometrik yontemdir. Bu yontem, 6zel bir alet olan kaliper yardimiyla
gerceklestirilir. Viicudun gesitli bolgelerinde kalinlik 6lgiimii yapilabilmektedir. En sik
uygulanan bolge genellikle triseps cilt kivrim kalinligidir. Cilt kivrim kalinligy, cilt alti
yag dokusunu dogrudan bir sekilde olger. Viicuttaki yag miktarin1 daha gercekei bir
sekilde yansitmasi avantajidir. Ozellikle ¢ocuklar ve bazi yetiskinler, cilt kivrim kalinlig
Olclimiinden rahatsizlik duyabilirler. Yasa, cinsiyete ve Olclim yapilan bolgeye gore

degiskenlik gostermesi de dezavantaji olarak kabul edilmektedir (44).
2.5.2.3. Viicut Kitle indeksi

Viicut kitle indeksi, obezitenin degerlendirilmesi i¢in en yaygin kullanilan ve kabul géren
yontemlerden biridir. Kilogram (kg) cinsinden viicut agirliginin metre (m) cinsinden
boyun karesine orani olarak hesaplanir. Bu 6l¢lim basit, glivenli, ucuz ve uygulamasi
kolay olmasi nedeniyle daha yaygin olarak kullamlir. Hesaplanan VKI kisinin boy ve kilo

6lgtimlerine dayanir. Bu 6l¢iimler kolaylikla yapilabilir. Obezitenin degerlendirilmesinde
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onemli bir aractir. Yasa ve cinsiyete gore belirlenmis persentil ¢izelgeleri kullanilarak
degerlendirilir. Bu persentil ¢izelgelerinde %85'in lizerinde kalanlar asir1 kilolu, %95'in

tizerinde kalanlar ise obez olarak degerlendirilir (45).

Epidemiyolojik ¢aligmalarda VKI ve cilt kivrim kallig1 gibi antropometrik dlgiimler
genellikle obezite prevalansini degerlendirmek i¢in kullanilir. Her iki oOlgiim de
popiilasyon bazinda obezite diizeylerini belirlemek i¢in faydali olabilir ve genellikle

birbirlerinin yerine kullanilabilirler (44).

Agirlik (kg)

VKi=
Boy? (m?)

Viicut kitle indeksi degerlendirmesi i¢in kullanilan persentil c¢izelgeleri, her bir
toplulugun genel popiilasyonuna 6zgii olarak olusturulur. Uluslararasi bir perspektiften
VKI degerlendirmesi yapmak ve obeziteyi tanimlamak igin birlestirilmis verilerin
kullanilmasi onerilir. Bu sekilde, farkli cografi bolgelerden ve etnik gruplardan gelen
veriler bir araya getirilerek uluslararas1 VKI referanslari elde edilir. Obezite tanimlari
daha genel bir temele dayanir. Boyle uluslararasi standartlar, cesitli iilkelerde yapilan
arastirmalar ve popiilasyon verilerinin birlestirilmesiyle elde edilir. Genellikle 2-18 yas
aras1 cocuklar icin VKI persentil ¢izelgeleri olusturulur. Bu uluslararas: referanslar,
obezite tanim1 ve degerlendirmesi i¢in daha genis bir ¢ergevede kullanilabilir ve farkli
cografi bolgelerdeki cocuklarin saglik durumunu daha dogru bir sekilde belirlemeye

yardimci olabilir (43).
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Tablo 4. Viicut Kitle Indeksi Persentil Tablosu (46)

Erkek Kiz

5 15 25 50 75 85 95 Yas 5 15 25 50 75 85 95

114 122 127 137 146 152 161 Dogum 114 12.2 12.6 13.5 14.4 14.9 15.8
144 153 15.8 16.9 180 186 197 3ay 139 14.8 153 16.3 173 179 18.9
150 159 16.5 17.5 186 192 203 6ay 147 154 159 16.9 18.0 18.6 19.7
151 160 165 17.5 186 193 204 9ay 148 15.5 16.0 17.0 18.0 18.6 19.8
149 157 162 172 183 189 200 12ay 146 15.3 15.7 16.6 17.7 182 19.4
14.7 155 160 170 180 186 197 15ay 145 15.1 15.6 16.4 174 18.0 19.1
145 153 157 167 177 183 193 18ay 142 14.9 15.3 16.2 17.1 17.7 18.8
143 150 154 163 17.3 17.9 190  2yas 14.0 14.6 15.1 15.9 16.9 174 18.5
142 148 153 le2 172 177 188 2.5yas 139 14.6 15.0 15.8 16.7 173 18.3
139 146 150 159 170 176 187 3yas 13.8 14.4 14.8 15.5 l6.4 17.0 17.9
13.8 145 14.9 15.8 16.8 174 185 35yas 13.7 14.3 14.7 15.5 16.4 17.0 18.0
13.7 144 148 157 167 173 184 4vyag 136 14.2 14.6 154 l6.4 17.0 18.1
136 142 147 156 166 172 184 45yas 13.5 14.2 14.6 154 16.5 17.1 18.2
135 142 146 155 16.5 17.1 183 Svyag 134 14.1 14.5 154 16.5 17.2 18.5
134 141 14.5 154 165 17.1 184 55yas 134 14.0 14.5 15.5 16.6 173 18.8
134 141 14.5 154 165 172 185 6yas 133 14.0 14.5 15.5 16.7 17.5 19.1
13.6 143 147 157 169 176 191 7yas 133 14.0 14.5 15.6 16.9 17.8 19.7
13.8 145 150 161 174 182 199 8yas 134 14.2 14.7 159 174 184 204
140 148 153 16.5 180 190 210 9yas 136 14.5 15.1 16.4 18.1 192 215
141 151 157 171 189 201 225 10yas 139 14.9 15.6 17.1 190 202 226
146 158 16.5 182 204 217 245 1lyas 145 15.6 16.4 180 200 213 238
152  16.5 174 193 217 231 260 12yas 153 16.5 17.3 190 211 223 248
156 170 180 199 223 237 265 13yas 163 17.5 18.3 199 219 231 254
164 177 186 205 228 242 270 ldyas 171 18.3 19.0 206 225 236 258
172 185 194 212 234 248 276 15yas 177 18.8 195 21.0 228 239 260
180 193 201 219 241 254 282 1l6yas 181 19.1 19.8 212 230 240 261
18.7 199 207 225 247 26l 288 17 yas 185 195 201 215 231 242 262
192 205 213 231 252 266 294 18yas 19.0 199 205 21.8 233 243 261

2.6. Obezitenin Komplikasyonlar:

Obezite nedeniyle; kardiyovaskiiler sistem, solunum sistemi, endokrin sistem, deri,
gastrointestinal sistem, kas-iskelet sistemi, genitoiiriner sistem ve psikososyal durumlar

degisik oranlarda etkilenir (4).
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Tablo 5. Obezitenin Komplikasyonlari (18)

1.Kardiyovaskiiler

6. Norolojik

* Hipertansiyon
* Dislipidemi
* Ateroskleroz ve koroner kalp hastaligi

* Kardiyomiyopati, kalp yetmezligi

* Psgdotiimor serebri

2.Endokrinolojik

7. Dermatolojik

* Hiperinsiilinemi ve insiilin direnci
* Tip 1l Diyabetes mellitus

* Gonadal disfonksiyon

* Polikistik over sendromu

* Akantozis Nigricans

3.Kas iskelet sistemi

8. Psikiyatrik

* Osteoartrit

* Genu varum ve valgum
* Femur bas1 kaymasi

* Gut

* Pes planus

* Blount hastalig1

* Anksiyete
* Depresyon

4. Gastrointestinal

9.Immunolojik

* Siroz

* Gastroozefageal reflii
* Hepatosteatoz

* Karaciger fibrozisi

* Kolelityazis

* Hiicresel immun yetmezlik

5. Pulmoner

10.Neoplastik

* Pick- Wickian sendromu
* Primer alveolar hipoventilasyon
*Obstriiktif uyku apnesi

*Kadinlarda; meme, endometrium,
serviks

safra kesesi, over

*Erkeklerde; kolon, rektum, prostat

Cocukluk ¢ag1 obezitesi giderek daha fazla endise kaynagi haline gelmektedir. Ciinkii
obezitenin geng yaslarda baslamasi, fiziksel ve psikososyal saglik iizerinde uzun vadede
olumsuz etkilere sebep olabilir. Cocukluk caginda obezite; tip 2 diyabet, yiiksek tansiyon,
kardiyovaskiiler hastaliklar, uyku apnesi gibi komplikasyonlarin daha erken ve daha sik

goriilmesine neden olabilir. Erken miidahale, ¢ocukluk c¢agi obezitesinin uzun vadeli




olumsuz etkilerini azaltabilir ve saglikli yasam tarzi aligkanliklarinin gelistirilmesine

yardimci olabilir (18).
2.6.1. Obezite ve Kalp-Damar Hastaliklar:

Cocukluk cagindaki obezitenin kardiyovaskiiler saglik iizerindeki olumsuz etkileri
giderek daha fazla onem kazanmaktadir. Ozellikle son yillarda gocuklarda goriilen
obezite vakalarinin artmasiyla birlikte kalp-damar hastaliklarinin erken yaslarda ortaya
cikma riski de artmaktadir. Bu durum ileriki yaslarda koroner kalp hastaligi,
hipertansiyon, serebrovaskiiler hastalik ve derin ven trombozu gibi ciddi kardiyovaskiiler
problemlerin daha sik goriilmesine neden olmaktadir. Obezite, sigara kullanimi, aile
Oykiisii ve kolesterol diizeyleri gibi faktorlerin cocukluk ¢cagindaki kardiyovaskiiler saglik

tizerinde 6nemli bir etkisi oldugu bilinmektedir (47).

Abdominal obezitenin kardiyovaskiiler hastalik riskini artirict etkisi bilinmektedir. Hem
eriskinlerde hem de ¢ocuklarda, abdominal obezitenin kardiyovaskiiler hastalik riskini
artirdig1 gosterilmistir. Bu nedenle, bu tiir obezitenin erken taninmasi ve yonetilmesi
onemlidir. Abdominal obezitenin tanisi i¢in visseral yag dokusundaki artigin gosterilmesi
gereklidir. Bu artis, direkt 6l¢iim yontemleri ile belirlenebilecegi gibi, pratikte bel ¢cevresi
Olctimii gibi antropometrik yontemlerle de tahmin edilebilir. Ayrica bel/kalga oran1 gibi

Olgtimler de bu amagla kullanilabilir (48).
2.6.2. Obezite ve Hipertansiyon

Viicut kitle indeksi ve viicut yag orani arttikca, genellikle kan basincinin da arttig
gbzlenmektedir. Obez addlesanlar ve geng eriskinlerde hipertansiyon goriilme orani, obez
olmayanlara kiyasla genellikle iki kat daha fazladir. Viicut agirligi azaldiginda, kan

basinct genellikle normale doner.

Adipoz dokudaki adipositler cesitli hormonlar ve sitokinler salgilayarak viicutta
homeostazi saglamaya c¢alisir. Bu salgilanan maddelere adipokinler denir. Obezite
durumunda, yag dokusundaki adipositlerin sayist ve boyutu artar. Boylece artmis
adipokin salgilanmasina neden olur. Obeziteye bagli olarak artan adipokin salgilanmasi,
birgok farkl1 fizyolojik siireci etkiler. Ozellikle, baz1 adipokinlerin sempatik sinir sistemi

aktivasyonunu arttirdig bilinmektedir. Sempatik sinir sistemi savas ya da kag tepkisi gibi
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stres durumlarinda aktive olan ve kalp atim hizini arttiran, kan basincini yiikselten ve

enerjiyi serbest birakan bir sistemdir (49).

Obez bireylerde yiiksek yag ve karbonhidrat igeren gidalarin agir1 tiiketimi sonrasinda
sempatik sinir sistemi aktivasyonunda artis goriilebilir. Bu aktivasyon katekolaminlerin
saliniminin artmasina neden olabilir. Katekolaminlerin artmasi, dogrudan kan basincinda

ve kalp atim hizinda artisa yol agabilir (48).

Obezite, sempatik sinir sistemi aktivasyonu sonucu bir dizi fizyolojik degisiklige neden
olabilir. Bunlardan biri renal vaskiiler yataklarin etkilenmesidir. Artan VKI ile birlikte
bobreklerden norepinefrin salinimi artabilir. Ayrica sempatik sinir sistemi ile renin
arasinda bir baglant1 oldugu diistiniilmektedir. Artan norepinefrin salinimi renal arterlerde
vazokonstriiksiyona neden olarak renal kan akimini azaltabilir. Bunun sonucunda,
bobreklerin renin salimimi artar. Renin salinimi renin-anjiotensin-aldosteron sistemi
(RAAS) aktivasyonunun ilk adimidir. Artan renin salinimi, RAAS aktivitesini artirir. Bu
aktivasyonu, hem direkt (anjiotensin II aracili vazokonstriksiyon ve sempatik sinir sistemi
aktivasyonu) hem de indirekt olarak (anjiotensin II ve aldosteron aracili tuz ve suyun
tiibiiler reabsorbsiyonu) kan basincini artirabilir. Bu mekanizmalar, obezite ile iliskili

hipertansiyonun gelisiminde 6nemli rol oynar (49).
2.6.3. Obezite ve Dislipidemi

Obez hastalarda lipit metabolizmasi1 anormallikleri ¢ok sik goriiliir. Obez hastalarin

yaklagik %60-70'i dislipidemiktir.

Obez hastalarda goriilen lipit anormallikleri; serum trigliserid (TG), c¢ok distiik
yogunluklu lipoprotein (VLDL) ve apolipoprotein B (Apo-B) diizeylerinin yiiksek
olmasi, yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) diizeylerinin ise diisiik olmasidir.
Trigliserit, VLDL partikiillerinin hepatik iiretiminin artmasina ve TG agisindan zengin
lipoproteinlerin temizlenmesindeki azalmaya bagli olarak serumda yiiksek diizeylerde
goriilebilir. Yiiksek yogunluklu lipoprotein seviyeleri tipik olarak diisiiktiir ve serum
TG'deki artisla iligkilidir. Diistik yogunluklu lipoprotein (LDL) seviyeleri siklikla normal
araliktadir veya hafif yiiksektir (50).

Ozellikle abdominal obezite olusmasi aterojenik dislipidemi gelismesine neden olur. Bu

sebeple kardiyometabolik riski artirir (51).
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Cocuk ve ergenlerdeki lipit anormallikleri toplumlarda morbidite ve mortalitenin ana
nedeni olan kardiyovaskiiler hastaligin gelisiminde yasamin ilerleyen donemlerinde
onemli bir rol oynar. Bu nedenle lipid anormalliklerinin tespiti ve tedavisine ¢ocukluk
doneminde baslanmalidir.Obez hastalarda kardiyovaskiiler hastalik gelisme riski
yiiksektir ve bu nedenle dislipidemilerin tedavi edilmesi gerekir. Dislipidemi ve obezite,
kardiyovaskiiler hastalik riski ve obeziteye bagli komplikasyon riskini azaltmak i¢in

yonetilmesi gereken yaygin hastaliklardir (51).

Yasam tarzina bagl kilo kaybi ile serum TG ve LDL diizeylerini azalacak ve HDL
diizeyleri artacaktir. Cogu hastada yasam tarzi degisikliginin neden oldugu kilo kaybiyla
birlikte lipit seviyelerindeki degisiklikler kilodaki degisiklikle orantilidir. Diistik
karbonhidrath diyetler TG diizeylerini yiiksek karbonhidrath diyetlere goére daha fazla
azaltir (50).

Tablo 6. Lipidlerin icerikleri, etkileri ve rolleri (52)

Lipidler ve Lipid Icerik Etki ve Rolii
Metabolizmasi Bilesenleri
Kolesterol Steroidal maddeler Hiicre membraninin ana

komponentidir. Steroid
hormon sentezinde

kullanilir. Yiiksek diizeyleri
saglik icin zararl olan
hiperkolesterolemiye neden

olur.
Trigliserid Silomikron ve VLDL’nin Karaciger ve periferal
temel yapitast dokular icin (6zellikle

kaslar) enerji substratidir.
Yiiksek diizeyleri zararlidir.

VLDL % 80 TG, %20 Kolesterol Trigliserolii ekstrahepatik
dokulara tasir.
LDL % 10 TG, %90 Kolesterol Kolesteroli periferal

dokulara iletmede baslica
plazma tastyicilaridirlar.

HDL %5 TG, %95 Kolesterol Kolesterolii karacigere
tasiyarak katabolize
edilmesini saglar ve hiicre
ici kolesterol diizeyini
distrir.

Trigliserid ve kolesterol temelli lipoprotein siiflandirmas: Tablo 6’da goriilmektedir.

Apolipoproteinler, lipidleri plazmada tasir ve lipoproteinlerin protein kisminit olusturur.
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Apolipoproteinler, lipoproteinleri plazmada c¢oziinir hale getirerek plazmada lipit
bilesenlerine ayirir. Lipoprotein yapisinin bir pargasi olarak bu yapiy1 stabilize etmede
onemli bir rol oynarlar. Lipoprotein metabolizmasinda fizyolojik rolii olan spesifik

reseptorler icin ligand gorevi goriirler (52).

Hiperlipidemi, HDL seviyelerinde diisme ile birlikte kolesterol ve trigliserid seviyelerinin
artis1 olarak tanimlanir. Bu hastalarin ¢ogunda, TG seviyelerinde yiikseklik, HDL
seviyesinde disiikliik, kolesterol ve LDL seviyelerindeki farkli diizeylerde artigin eslik
ettigi ¢ok fazla hepatik VLDL iiretimi vardir. Asir1 hepatik VLDL {iretimini genetik
faktorler, yiiksek karbonhidrath diyetler, asir1 alkol kullanimi, obezite, insiilin direnci ve

nefrotik sendrom tetikleyebilir (52).

Viicuttaki yiiksek kolesterol, plak olusumuna ve damar sisteminde birikmeye yol agarak,
Sekil 1'de 6zetlendigi gibi aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliga yol acabilir (53).

Sekil 1. Kalbe zarar veren hiperkolesteroleminin patofizyolojisi (53)

Yiksek LDL

¢

Disfonksiyonel vaskiiler endotelyumu istila eder

&

Subendotelyal alana makrofaj go¢ii ve LDL’nin makrofajlar tarafindan yutulmasi

&

Kopiik hiicrelerinin olusumu

&

Oksidatif stres ve daha fazla inflamatuar sitokin salinimi

&

Vaskiiler diiz kas proliferasyonu ve plak olusumu

&

Azalmis arter cap1 ve plak yirtilmast

¥

Iskemik ve trombotik sonuglar
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Yapilan birgok calismadan elde edilen veriler, yetiskinlerde kardiyovaskiiler hastaligi
onlemek icin pediatrik popiilasyonda hiperlipideminin erken taninmasi ve girisimde

bulunulmasi gereksinimini vurgulamaktadir (54).

Hiperlipidemi ateroskleroz ve erken kardiyovaskiiler hastaliga sebep olabilmektedir.
Hiperlipidemiyi tedavi ederek ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastalik gelismesi de
Onlenebilir. Cocuklarin hiperlipidemi agisindan taranmasi ve tedavi karar1 verilmesinde

riskli gruplarin belirlenmesi dnemlidir (55).

Cocuk ve adolesanlarda; total kolesterol >200 mg/dl, LDL >130 mg/dl, trigliserid > 130
mg/dl, HDL <40 mg/dl oldugunda dislipidemi tanis1 konulabilir (56).

2.6.4. Obezite ve Insiilin Direnci

Obezite sonucunda gériilen bir diger komplikasyon insiilin direnci gelisimidir. Insiilin
direnci gelisen obez hastalarda ise diren¢ diizelmedigi siirece obezitenin devam etmesi

nedeniyle kisir dongiiye girilmis olmaktadir.

Insiilin viicutta enerji dengesini saglamak ve hiicresel islevleri diizenlemek icin
onemlidir. Insiilin, kas ve yag dokusundaki hiicrelerin yiizeyinde bulunan glukoz
tagtyicilarinin aktivasyonunu artirarak glikozun hiicre icine alinmasini tesvik eder.
Karaciger ve yag dokusunda glukozun trigliseritlere doniistiiriilmesini saglar. Bu, fazla
enerjinin depolanmasini saglayarak lipid ve glikojen depolarinin artmasina yardimci olur.
Protein sentezini uyarir. Yag dokusundaki hiicrelerin serbest yag asitlerini almasin
saglar. Hiicrelerin yag asitlerini depolamasini ve kullanmasini saglar. Biiytime hormonu
ile sinerjik olarak etki ederek hiicrelerin aminoasit alimin1 artirir. Bu, protein sentezi i¢in

gerekli olan amino asitlerin olugsmasini saglar (39).

Insiilin, etkilerini hiicrelerde bulunan insiilin reseptdrleri araciigiyla gergeklestirir.
Insiilin reseptorii, hiicre zarmda bulunan bir protein kompleksidir ve insiilinin hiicreye
baglanmasini saglar. Alfa birimleri, hiicre disinda bulunur. Insiilinin hiicreye girisini ve
etkisini baslatir. Beta birimleri, hiicre zarinda bulunur ve hiicre i¢indeki tirozin Kinaz
enzimatik aktivitesini igerir. Bu tirozin kinaz aktivitesi, insiilin sinyalinin iletilmesini

saglar ve hiicre iginde ¢esitli hiicresel yanitlar1 baglatir.
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Insiilin reseptdriiniin yapim ve yogunlugunu etkileyen bircok faktdr vardir. Fizyolojik
olarak aclik, egzersiz, beslenme, gebelik; ilag olarak da kortikosteroidler ve oral
antidiyabetik ajanlar etkileyebilir. Ayrica biiyiime hormonu, niikleotidler, otoantikorlar
ve ketonlar gibi 6zel molekiiller de etkileyebilir. Insiilin reseptdriinii en ¢ok etkileyen ise

instilinin kendisidir (57).

Obezitesi olan hastalarin yag dokusundan serbest yag asitleri, Tiimor nekroz faktor-alfa
(TNF-a), interlokin-6 (IL-6) ve adipokinler salgilanir. Bu sinyaller insiilin reseptorii
diizeyinde ve reseptor sonrasindaki sinyal iletimini bozarak periferik dokularda glukozun
hiicre i¢ine tasinmasini saglayan molekiillerin azalmasina neden olurlar. Obezitede bu

etkiler sonucu insiilinin hiicre diizeyindeki etkisi azalir ve insiilin direnci gelisir (58).

Insiilin direnci, kanda insiilin diizeyinin normal veya yiiksek olmasina ragmen hiicrelerin
insiiline normalden daha az tepki gdstermesi durumudur. Bu durumda, hiicrelerin insiiline
normalden daha az duyarli olmasi veya insiilinin hiicre i¢ine girisinin azalmasi s6z
konusudur. Hiicrelerin insiiline normalden daha az duyarli olmasi nedeniyle glukoz
kullanimi azalir. Sonug olarak, kan dolasimindaki glukoz seviyeleri yiiksek kalir. Insiilin,
karacigerde glukozun iiretimini inhibe eder. Insiilin direnci durumunda bu inhibisyon
etkisi azalarak karacigerin glukoz iiretimini artirmasina ve kan sekerinin yiikselmesine
katkida bulunabilir. Insiilin yag asitlerinin depolanmasini saglayarak karacigerden diger
dokulara kolesterolii tagiyan lipoproteinlerin iiretimini azaltir. Ancak, instilin direnci
durumunda bu etki ortadan kalkarak karacigerden lipoprotein ¢ikisinin artmasina ve

kandaki trigliserid seviyelerinin yiikselmesine neden olabilir (57).

Obezite, oOzellikle visseral yag dokusu artistyla iliskilendirilmistir. Visseral yag
depolanmasi insiilin direncinin daha fazla gelismesine yol agabilir. Visseral yag dokusu,
i¢ organlarin etrafinda birikir. Ayn1 zamanda metabolik olarak daha aktif olan bir yag

dokusudur. Bu yag dokusunun artmasi, insiilin direncini artirma egilimindedir (59, 60).
2.6.5. Obezite ve Tiroid Fonksiyon Bozuklugu

Obez c¢ocuklarda tiroid fonksiyon bozuklugu da klinik tabloya eslik edebilmektedir.
Tiroid stimulan hormon (TSH) ve viicut kompozisyonu yakindan iliskilidir (61). TSH

hem dogrudan hem de tiroid hormonlar1 araciligiyla dolayli olarak bazal metabolizmanin
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ve termoregiilasyonun diizenlenmesinde rol oynar. Obeziteli ¢ocuklarda yapilan

calismalar, yiikksek TSH prevalansinin arttigini bildirmistir (62).

Ayrica diizeyleri degismeyen TSH ve tiroid hormonlaryla ilgili birbiriyle ¢elisen veriler
de rapor edilmistir (63). Bes yil boyunca yapilan bir ¢alismada kilo alimi ile TSH
diizeyindeki ilerleyen artis arasinda pozitif bir iliski oldugu goriilmiistiir. Hafif yiiksek
TSH seviyeleri bile obezitenin olusumunda rol oynayabilir. Ancak obezitede yiiksek TSH

konsantrasyonlarinin nedeni ve altta yatan mekanizmalar belirsizdir (64).

Toplam enerji harcamasinda ve istirahat halindeki enerjinin triiyodotironin (T3)
diizeyleriyle arasinda pozitif iliski oldugu bilinmektedir. Obezitede TSH'deki ve T3'teki
artigin, istirahat halindeki enerji harcamasini artirmaya yonelik bir mekanizma oldugu

One siiriilmistiir. Bu artis ile biriken enerjinin yaga doniismesi de engellenir (65).

Tiroksinin (T4) metabolik hastalik goriilme riski ile iligskisini arastiran caligsmalarin
boyutu siirhidir, ancak popiilasyona dayali bir kohortta 6tiroid bireyler arasindaki diisiik

T4 diizeylerinin hiperlipidemi ve insiilin direnci ile iligkili oldugu gosterilmistir (66).

Subklinik hipotiroidizm, asikar hipotiroidizmin baglangi¢ asamasidir ve serum T4 diizeyi
normal olan bir hastada TSH'de hafif bir artis ile karakterizedir. Bu TSH diizeyi artisi
hiperlipidemi, IR ve obezite ile iliskilendirilmistir (67).

2.6.6. Obezite ve Pulmoner Sorunlar

Cocuklarda ve ergenlerde obezitenin pulmoner komorbiditeleri arasinda obstriiktif uyku
apnesi ve obezite hipoventilasyon sendromu yer alir. Obstriiktif uyku apnesi, uyku
sirasinda iist hava yolunun tamamen tikanmasini ve devam eden solunum c¢abasina
ragmen hava hareketinin kesilmesini tanimlar. Kismi hava yolu obstriiksiyonu ise
obstriiktif hipoventilasyon olarak adlandirilir. Obezite, bu uyku bozuklugunun énemli bir

predispozan faktoriidiir (68).

Obezite hipoventilasyon sendromu, asir1 obeziteye bagli olarak uyaniklik sirasinda
alveolar hipoventilasyon ile karakterize edilen bir durumdur. Bu durum, nadir goriilse de

yasami tehdit edici olabilir ve acil tan1 ve tedavi gerektirebilir (69).
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Obez hastalarda, uyku sirasinda hava yolu tikanikligi olmadan da hipoventilasyon
goriilebilir. Bu durum, muhtemelen obezitenin neden oldugu kisitlayici ventilasyon
kusuruna baghdir. Ozellikle asir1 kilo, gogiis duvart ve akcigerlerin hareketini
kisitlayabilir, bu da solunum kaslarinin ve akcigerlerin normal islevini sinirlayabilir. Yag
kiitlesinin karin bolgesinde birikimi, 06zellikle uyku sirasinda hipoventilasyonun
gelisiminde onemli bir risk faktorii olabilir. Abdominal obezite, diyafram hareketini

kisitlayarak solunumu etkileyebilir ve hipoventilasyona yol agabilir (70).
2.6.7. Obezite ve Ortopedik Sorunlar

Obezitenin ortopedik sorunlari arasinda femur basi epifiz kaymasi ve tibia vara yer alir.
Obeziteye sahip ¢ocuklarda obez olmayan cocuklara oranla kirik, genu valgum, hareket

kabiliyet yetersizligi, kas iskelet agrilarinin goriilme siklig1 artmistir (71, 72).

Femur bas1 epifiz kaymasi: Femur boynundan epifizeal plak yoluyla femur basi epifizin
yer degistirmesi ile olusur. Tipik olarak erken ergenlik doneminde ortaya ¢ikar. Obezite,

onemli bir risk faktoridir (73).

Genu varus veya valgus: Genu varus (tibia varus veya Blount hastaligi olarak da bilinir)
giderek artan egimli bacaklar ve tibial torsiyon ile karakterizedir. Obezite nedeniyle
goriilme siklig1 artmistir. Obesite fiziksel bulgular1 gizleyebilir ve taniy1 geciktirebilir.

Tani i¢in radyolojik goriintiileme gereklidir (69).
2.6.8. Obezite ve Dermatolojik Sorunlar

Akantozis nigrikans; obezitesi olan kisilerde yaygin gériilen bir cilt problemidir. Insiilin
direnci ile iliskilisi bulunmaktadir. Akantozis nigrikans prevalansimin VKI ile orantili
arttigin1 Amerika Birlesik Devletleri'ndeki bir¢ok topluluktan 1133 geng hasta iizerinde
yapilan bir ¢calismada gosterilmistir (74).

Obezitenin diger dermatolojik komorbiditeleri arasinda stria, intertrigo, frunculosis ve
hidradenitis suppurativa bulunur. Catlaklar da yaygmn goriilmektedir. Yiiksek

adrenokortikosteroid seviyeleri gibi hormonal faktorlerle iliski iginde ilerlemektedir (75).

2.6.9. Obezite ve Psikososyal Sorunlar
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Cocuklukta obezitenin goriilmesiyle birlikte psikososyal sorunlar da siklagmaya
baslamistir. Ozgiiven eksikligi, anksiyete, depresyon, iletisim problemleri, ice déniikliik

ve diizensiz yeme aligkanliklar1 goriilmektedir (69).
2.7. Obezitenin Onlenmesi

Giliniimiizde obezitenin siklig1 her gecen giin artmakta ve bir¢ok 6nemli hastaliga sebep
olmaktadir. Onemli bir halk saghig: sorunu haline gelmistir ve dnlenmesi gerekmektedir.
Tek bagina obezitenin Onlenmesini saglayan bir yontem yoktur. Birlikte kullanildig:
zaman bazi Onlemler daha etkili olmaktadir. Anne ve babasi obez olan g¢ocuklarda
obezitenin goriilme riski yiiksektir bu nedenle bu ¢ocuklarin obez olmas1 dngoriilerek
diizenli beslenme, spor ve fiziksel aktivitelere yonlendirilmelidir. Cocukluk ¢agindaki
obezitenin 6nlenmesinde dncelikle aile, toplumdaki egitimciler, halk saglig1 uzmanlari ve
gida sektoriinde calisan kisilerin rol almasi gerekmektedir. Obezitenin ¢ocukluk ¢aginda
goriilmesinin zararlar1 birinci basamak saglik kuruluslarina bagvuran aileler ile
okullardaki egiticilere anlatilmalidir. Birinci basamakta calisan hekimler tarafindan
obezitenin Onlenmesi ic¢in ailelere cocuklarin nasil beslenmesi gerektigi, fiziksel
aktivitenin 6nemi ve obezite sonucundaki yan etkilerin ciddiyeti konusunda bilgilendirme
yapilmalidir. Bu 6nlem konularina gazete, televizyon ve radyo gibi iletisim araclarinin
egitim koselerinde genis kapsamli olarak yer verilmesi gerekmektedir. Halkin
bilinglendirilmesine yonelik toplumsal programlar ve kampanyalar yiritiilmelidir.
Obezitenin fetal donemden baglayarak her donemde gelisebilen ve her yastaki bireyi
etkileyen bir halk saglig1 problemi oldugu hatirlatilmalidir. Cocukluk ¢ag1 obezitesinden
korunma; temel olarak sagliksiz beslenme aligkanliginin degistirilmesi ve fiziksel
aktivitenin arttirilmast prensibine dayanmalidir. Amag¢ kilo vermek yerine normal
bliylimenin devam ettirilmesi olmahidir. Kiiciik cocuklarda obezitenin baslamasinin
Onlenmesi; ileriki yillarda ¢ocuklarda ve eriskinlerde goriilecek olan kronik
hastaliklardan korunmay1 saglar. Bu nedenle obezitenin dnlenmesi ¢ocuk hekimi, aile

hekimi ve halk saglig1 uzmanlarinin birincil hedefi olmalidir (76).
2.8. Obezite Tedavisi

Cocuk ve adolesanlarin obezite tedavisinde bir¢ok yontem kullanilmaktadir. Bu

yontemler; diyet, egzersiz, davranig diizenlemesi, farmakolojik ajanlar ve cerrahidir.
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Tedavide temel prensip hastanin normal viicut agirligina ulagsmasi ve bunu uzun donemde
koruyarak davranislarinin kalici olmasini saglamaktir. Tedavinin basarili olmast i¢in aile,
hekim ve egitimcilerin ekip olarak ¢alismasi gerekmektedir. Cocuklarin akranlarinin
etkilerine agik olmalari, psikolojik etkiler, gelisim evrelerinin heniliz tamamlanmamis
olmas1 ve bir¢ok dis etken nedeniyle tedavileri giliclesebilmektedir. Aile icinde ev
ortaminin saglikli beslenmeye uygun hale getirilerek, okulda da dogru beslenmenin

ogretilerek 6zendirilmesiyle tedavinin yonetimi saglanmalidir (77).
2.8.1. Beslenmenin diizenlenmesi ve Diyet

Obezitenin tedavisinde enerji alimini azaltmak amaglanmaktadir. Alinan diyetin
kalitesini artirmak gerekmektedir. Diyetin belirlenmesi yas, cinsiyet, biiyiime hizi,
cevresel ve psikososyal faktorlerin etkisinde bireysel planlama yapilmasi seklinde
olmalidir. Diyetin uygun olmasina ek olarak diyetisyenin aileye beslenme egitimi vermesi
tedavinin bir baska unsurudur. Yeme aliskanliklarinin gézden gegcirilip yanlislarin
diizeltilmesi de dnemlidir. Gece yatmadan yiiksek kalorili beslenmenin kesilmesi, hizli
yeme davranisinin birakilmasi, hazir gidalardan uzak durulmast, igerigi dengeli besinlerin
tilketilmesi ve bol lifli 6glinlerin hazirlanmas1 aligkanlik haline getirilmelidir. Ayrica
beslenmenin viicut agirliginda artis olmadan, biiylime gelismeyi olumsuz etkilemeden ve
giinliik enerji ihtiyacim1 geride birakmadan diizenlenmesi 6nemlidir. Kiigiik yaslarda
uygun porsiyonlama yapilarak ogiinleri diizenlenmelidir. Hazir meyve sulari, yiiksek
kalorisi olan sagliksiz atigtirmaliklar: diyetten uzak tutmak genellikle yeterli olmaktadir

(18).

2.8.2. Fiziksel Aktivite

Obezitede tedavinin basarili sonuglanabilmesi i¢in diyet ve fiziksel aktivitenin birlikte

yiriitiilmesi 6nerilmektedir (18)

Bu iki tedavi yonteminin birlikte yiiriitiilmesi ile insiilin direncinde diizelme, HDL

kolesterolde yiikselis, diger lipit parametrelerinde diisiis, kan basinglarinda dengelenme
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ve hepatosteatozda azalma saglanmaktadir. Fiziksel aktivite ile lipolizin uyarilmasi

sonucunda enerji kulanimi artarak kilo aliminin 6nlenmesi saglanmis olur (4).

Cocuklarda ekran maruziyetini azaltmaya calismak; 2 yas altina hi¢ maruz birakmadan,
2 yas tstline giinliik 2 saati gegmeyecek sekilde maruziyet de dolayli yoldan fiziksel
aktiviteyi artirtp yeme davraniglarini diizelteceginden obeziteden korunmak igin

onemlidir (18).
2.8.3.Farmakolojik Ajanlar

Obezitesi olan c¢ocuklarin tedavisinde ilag kullanimi tartismalidir. Yalnizca obeziteye

bagli ciddi bir komplikasyon varliginda ilag kullanimi 6nerilmektedir (77).

Tablo 7. Cocuklarda Obezite tedavisinde Kullanilan Ilaclar (77)

Ilaglar Kullanim yeri Etki mekanizmasi | Yan etkisi
Oktreotid Hipotalamik Somatostatin Gastrointestinal
obezite analogu sistem sikayetleri
Metformin Obeziteye bagl Insiilin Gastrointestinal
insiilin direnci ve | duyarliligini sistem sikayetleri
hiperinsiilinemi artirir ve laktik asidoz
Orlistat Konjenital leptin Yemeklerle Gastrointestinal
eksikligi alinan yagin iicte | sistem sikayetleri
birinin emilimini | ve yagda ¢oziinen
azaltir vitamin emilim
bozuklugu

2.8.4.Cerrahi Tedavi

Obez addlesanlarda nadiren, yalnizca ciddi komplikasyonlarin gelismesi durumunda
cerrahi tedaviye basvurulur. Gastrik by-pass ve gastroplasti uygulamalar1 olan cerrahi
tedavilere komplikasyon risklerinin yliksek olmasi nedeniyle ¢ok iyi diisiiniilerek karar

verilmelidir (77).
Cerrahi tedavinin kriterleri;

1- Puberte evresinin Tanner 4-5 olmasi
2- Hedef boyuna yaklasmis olmasi

3- VKI’nin 40 tizerinde olmasi
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4- VKIi’nin 35-40 arasinda olup viicut agirliginda azalma ile dnlenebilecek

komplikasyonlarin olmasi.

2.9. Non Alkolik Yagh Karaciger Hastahg

Karaciger hiicrelerinin % 5’inden fazlasinda alkolle iligkilisi olmadan yagin birikmesi
durumunda non alkolik yagl karaciger hastaligt (NAYKH) goriiliir. Karaciger
hiicrelerinde trigliserit olusumu ve dolasima katilmasi arasindaki dengesizlik sonucu
goriiliir. Karaciger hiicresine ¢oken trigliseritler inflamasyonu ve oksidatif stresi tetikler.
Bu durum non alkolik steatohepatitten (NASH), basit mikrovesikiiler steatoz, siroz ve

hepatoseliiler karsinoma (HCC) ilerleyisine kadar uzanan bir spekturuma sebep olur. (78)

Genellikle NAYKH metabolik sendromun bir bileseni olarak ortaya ¢ikabilir. Serbest yag
asitlerinin birikiminin artmasina neden olan ortak insiilin direnci mekanizmasi1 nedeniyle

obezite ile giiclii bir sekilde iliskilidir (78).

Kronik karaciger hastaliginin ¢ocuklardaki en sik sebebi NAYKH’dir (Wong et al., 2015).
Genel popiilasyonda, NAYKH'nin prevalans orani Bat1 iilkelerinde yaklasik 9%20-30 ve
Asya'da %5-18 oldugu tahmin edilmektedir. Bu da NAYKH’n1 diinya ¢apinda kronik

karaciger hastaliginin en yaygin nedeni yapmaktadir (78).

Obezite NAYKH i¢in en 6nemli risk faktoriidiir. Cocuklarda ve addlesanlarda goriilme
siklig1 obezite goriilme sikligi ile paralel olarak artmaktadir. Obez ¢cocuklarda NAYKH
goriilme siklig1 %10-77 arasinda degismekte iken, NAYKH olan ¢ocuklarin %38’inde de
obezite goriilmektedir (79).

Non alkolik yagl karaciger hastaligi taniminin, epidemiyolojisinin, patogenezinin, dogal
seyrinin ve tedavisinin arastiritlmasini kapsayan birgok degisik nitelikte c¢alisma
yaymlanmistir. Bu ¢aligmalara ragmen verilerin yetersizligi giiniimiizde de énemli bir
sorun olusturmaktadir. Verilerin yetersiz olmasindaki temel sorun hastaligin
tanimlanmasinda belirli bir standardin olmamasi, hastaligin sessiz ve asemptomatik
seyrettigi olgularin ¢ok olmasi, hastalikla ilgili spesifik diagnostik testlerin bulunmamasi,
karaciger biyopsisinin tarama amagli kullanilabilecek bir yontem olmamasi seklinde
sayilabilir (80).
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2.9.1. Patogenez

Bir¢ok c¢aligmada, NAYKH'nin patofizyolojisini klasik c¢oklu isabet teorisi ile
aciklamustir (78).

Beslenme aligkanliklari, ¢evresel ve genetik faktorler insiilin direncinin gelismesine
sonrasinda da adiposit proliferasyonuyla obeziteye ve bagirsak mikrobiyomunda

degisikliklere yol agabilir (81).

Insiilin direnci, steatoz gelisimindeki anahtar faktdrlerden biridir. Yag dokusu lipolizinin
bozulmus inhibisyonuna ve bunun sonucunda da karacigere yag asitlerinin akisinin
artmasina neden olur. Insiilin direnci ayn1 zamanda adipoz doku disfonksiyonununa sebep
olur. Bunun sonucunda adipokinlerin ve inflamatuar sitokinlerin {dretimi ve

salgilanmasina sebep olur (82).

Yag, karacigerde trigliserid formunda birikir; serbest yag asitleri, serbest kolesterol ve
diger lipit metabolitlerinin birikimi sonucu lipotoksisitede artma goriiliir. Artan oksidatif
stresle birlikte mitokondriyal islev bozuklugu ve reaktif oksijen tiirlerinin iiretimi
meydana gelir. Mitokondriyal fonksiyon bozukluguna neden olur ve sonucunda hepatik

inflamasyon goriiliir (83).

Ayrica, degisen bagirsak florasi ile bagirsakta daha fazla yag asidi iiretimine, ince
bagirsak gecirgenliginin artmasina ve dolayisiyla yag asidi emiliminin artmasina sebep
olur. Ayrica inflamatuar yollarin aktivasyonuna ek olarak IL-6 ve TNF-o gibi
proinflamatuar sitokinlerin salinmasina katkida bulunan molekiillerin dolasimdaki

seviyelerinin yiikselmesine yol agar (81).

Genetik faktorlere veya epigenetik modifikasyonlara yatkin kisilerde, tiim bu faktorler
hepatosit yag igerigini ve karaciger inflamatuar ortamini etkiler. Bu duruma dogrudan

toksisite ve apoptoz aktive edici mekanizmalar ile sebep olabilmektedir.

Sonug olarak trigliseridin fazla birikmesi ile NAYKH goriiliir. Tiim bu mekanizmalar
sonucunda ise inflamasyon, apopitoz ve fibrozis ile NASH goriiliir. Ayrica genis bir

yelpazede ileri asamalara kadar uzanan karaciger hastaliklar1 da goriilebilmektedir (84).
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Sekil 2. Nonalkolik Yagli Karaciger Hastalig1 Patogenezi (85)

a . V T [ 1
I e N e T Endokin
Hipsseolisi Kimyasallar
Hareketsiz
Yasam Tarzi Ya Dokusu
Bozuklugu
Insiilin Direnci l_. Yag Dokusu
'y Lipalizi,
t Serbest Yag Enflamatuas. Sitokinles
Asitleri
| Kronik Hipoksi,
| Bagrsak Dishiyozu
| Lineiksisite. |
| | |
| Genetik Faktirler | * HEPATIK SYA! 4
| Eibresis |

2.9.2. Klinik Ozellikleri

Avrupa ve Kuzey Amerika Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme
Dernekleri (ESPGHAN ve NASPGHAN), NAYKH tanisina yonelik klinik kilavuz
yayinlamistir. Non alkolik yagl karaciger hastaligi olan ¢ocuk ve ergenlerin bir kismi
genel karin rahatsizlig1r ve yorgunluk gibi spesifik olmayan semptomlarla bagvururken

asemptomatiktir. Nonalkolik yagli karaciger hastalig1 bir diglama tanisidir (85).

Fizik muayenede karaciger yaglanmasi olan hastalarda obezite ve hepatomegali sikca
gbzlemlenebilir. Obezite, karaciger yaglanmasi ig¢in bir risk faktoriidiir. Karacigerde

yaglanma ve biiylime, muayene sirasinda palpasyonla tespit edilebilir (86) .

Karaciger yaglanmasi olan hastalarin ¢ogunda karaciger fonksiyon testleri normal
araliktadir. Bazi1 hastalarda aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin aminotransferaz
(ALT) gibi karaciger enzimlerinin diizeyleri normalin 1-3 kat1 kadar yliksek olabilir. Bu
durum, karaciger hiicrelerinin hasar gordiiglinii ve enzimlerin kan dolasimina sizdigini
gosterir. Karacigerde hasar oldugunda AST ve ALT kan dolasimina gecer. Bu nedenle

yiiksek seviyeleri karaciger hasarinin bir isaretidir. Bu yiikselmis AST ve ALT degerleri
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genellikle gecicidir. Karaciger yaglanmasinin hafif veya orta dereceli oldugu durumlarda
daha yaygindir. Yiiksek degerler, 6zellikle karacigerdeki yaglanmanin artmasi veya
inflamasyonun artmasi gibi durumlarla iligkilendirilebilir. Ancak, bu yiikselmelerin
nedeni her zaman karaciger yaglanmasi ile iliskili olmayabilir ve diger karaciger

hastaliklarini da gosterebilir (80).

Avrupa ve Kuzey Amerika Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme
Dernekleri, obezitesi olan tiim ¢ocuk ve ergenlerde ileri tedaviyi siniflandirmadan 6nce

karaciger fonksiyon testleri ve ultrasonografi taramasi yapilmasini 6nermektedir (87).

ALT'nin bir tarama arastirmasi olarak kullanilmasi yoniindeki faydalarina ragmen,
klinisyenler ALT'nin NAYKH i¢in duyarliliginin diisiik oldugunu ve degerlerin ultrason
veya biyopsi bulgulariyla korelasyon gdstermedigini bilmelidir. Bu nedenle normal bir
ALT degeri yanlis bir sekilde giiven verici olabilir (88). Cocuklarda ALT igin yas ve
cinsiyete bagli referans araliklar1 gelistirilmistir. ALT sonuglar1 yorumlanirken mutlaka
laboratuvar tarafindan bildirilen normalin {ist sinirlarin1 kullanmak yerine bunlar dikkate

alimmalidir (89).
2.9.3. Hepatik Fibrozisin invazif Degerlendirilmesi

Karaciger biyopsisi halen altin standart tanisal inceleme olmaya devam etmektedir.
Ciinkii su anda steatozu NASH'tan giivenilir bir sekilde ayirt edebilen karaciger
hastaligin1 diglayabilen tek testtir. Histolojik olarak NAYKH, hepatositlerin %5'inden
fazlasim etkileyen steatoz ile karakterize edilir. Hafif inflamasyonlu steatoz, artan
inflamasyon, hepatosit hasar1 ve fibroz ile birlikte NASH'a ilerleyebilir. Endise verici bir
sekilde, ¢ocuklarda ve ergenlerde karaciger biyopsisi sirasinda steatozdan ziyade

NASH'n daha sik tespit edildigi goriilmektedir (90).
NASH'n histolojik paterni yasa, cinsiyete ve etnik kokene bagli olarak farklilik gosterir.
Ozellikleri ortiisse de iki tip pediatrik NASH tanimlanmustir.

. Tip 1 veya 'yetigkin tipi' NASH, agirlikli olarak merkezi damarlari ¢cevreleyen zon
3 hepatositlerini etkiler. Balonlasma ve Mallory-Denk cisimciklerinin degisken varligi ile

ortaya c¢ikan steatoz, inflamasyon ve hepatosit hasari ile karakterizedir.
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o Tip 2 NASH'da steatoz genellikle portal yollar1 gevreleyen zon 1 hepatositlerde
daha belirgindir. Enflamasyon genellikle hafiftir ve hepatosit hasarinin kanitlarini tespit

etmek zordur (91).

Tahminen NAYKH’nin %30-40'inda NASH gelisir. Bunlardan %40-50'sinde karaciger
fibrozisi gelisir. Bu durum siroz ve son donem karaciger yetmezligine ilerleyebilir. Son
zamanlarda giderek yayginlasan bir nakil endikasyonudur. Cocuklarda NAYKHin
dogal seyri biiyiik 6l¢iide bilinmemekle birlikte, mevcut kanitlar siddetli fibroz ve sirozun
cocuklukta baglayan hastaligin potansiyel sonuglart oldugunu ve endise verici bir sekilde
hastaligin ilerlemesinin hizli olabilecegini gdstermektedir. Nadir olmasina ragmen,

cocuklarda NAYKH'da hepatoseliiler karsinom vakalar1 rapor edilmistir (92).
2.9.4. Hepatik Fibrozisin invaziv Olmayan Degerlendirmesi

[k adim olarak NAYKH tanisin1 dogrulamak, steatozun derecelendirilmesi ve NASH'mn
evrelendirilmesi i¢in hasta sayisinin ¢ok fazla olmasi nedeniyle invaziv olmayan, daha
basit yontemlere ihtiya¢ vardir. Ayrica, steatozun invaziv olmayan dogru bir Sl¢iimii
yalnizca tan1 aninda degil, ayn1 zamanda Ozellikle herhangi bir miidahalenin veya
meydana gelen olayin etkisini izlemek i¢in takip sirasinda da tekrar tekrar istenmektedir.
Sonrasinda iyilesme goOsteren veya iyilesmeyen kisileri belirleyerek hastalarin
izlenmesine yardimci olacaktir (93). Cocuk ve genglerde orta ila siddetli yaglanma igin

ultrasonun yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahip oldugu gosterilmistir (85).

Karacigerin ultrason ile degerlendirilmesi basit, noninvazif ve taramalarda kullanilabilen
hizli bir yontemdir. Yaglanmanin derecesinin belirlenmesi i¢in uygun bir arag¢ olmasi
disinda fibrozis derecesinin belirlenmesinde yetersiz kalabilmektedir. Karacigerdeki
steatozun saptanmasinda duyarliligi %82-%90 ve 6zgiilliigii %93 olarak bildirilmistir.
Karacigerdeki yaglanma %10 un istiine c¢iktiginda ise duyarliik %100 e kadar
cikmaktadir (94).

Karaciger yaglanmasinin evrelenmesinde son yillarda manyetik rezonans goriintiileme
kullanim1 artmistir. Histolojik sonuglar ile karsilastirildiginda karaciger yaglanmasinin

degerlendirilmesinde kullanilan bir diger noninvaziv goriintiileme yontemidir (95).
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2.9.5. Diger Testler

Cocuklarda ve ergenlerde metabolik sendromun NAYKH giderek artan bir sekilde
metabolik sendromun ek bir bileseni olarak kabul edilmektedir. Bu nedenle aglik plazma
glikozu, glikozile edilmis hemoglobin Alc (HbAlc) ve lipit profili (toplam kolesterol,
yuksek yogunluklu lipoprotein, diisiik yogunluklu lipoprotein, trigliseritler) dahil olmak
lizere metabolik arastirmalar bozulmus aclik glisemisi , tip 2 diyabet ve dislipidemi gibi

NAYKH ile iligkili komorbiditeleri taramak i¢in endikedir (85).
2.9.6. Yonetim

Cocuklarda ve genglerde, NAYKH biyobelirteclerinin yagam tarzi degisikliklerine bagl
olarak kilo kaybini takiben iyilesme gosterdigi gosterilmistir (96).

Cocuklarda NAYKH ig¢in kilo kaybina neden olan yasam tarzi degisikligi disinda kanita
dayal1 tek bir tedavi mevcut degildir. Antioksidanlar, ¢oklu doymamis yag asitleri veya
probiyotik takviyesi gibi spesifik miidahalelerden sonra NAYKH nin farkli yonlerinde
bazi iyilesmeler goriildii, ancak bu tedavileri evrensel olarak destekleyecek yeterli kanit

yok (97).

Bununla birlikte, diisiik kalorili diyetler veya egzersiz programlar1 gibi kilo kaybiyla
sonug¢lanmayan yasam tarzi miidahalelerin de faydali oldugu goriilmektedir. Bir beslenme
miidahalesinin birbirlerine {Ustiinliiklerini gosteren kanit yoktur. Non alkolik yagh
karaciger hastaliginda iyilesme goriilmesi i¢in genel saglikli beslenme ve fiziksel aktivite
onerilerek kilo kaybi tesvik edilmektedir. Insiilin direnci ve dislipidemi dahil
ekstrahepatik komorbiditelerin yonetimi ve NAYKH'm1 siddetlendirdigi bilinen risk
faktorlerinin modifikasyonu 6nemlidir. Obezitesi olan ¢ocuklari tedavi etmenin NAYKH
siddetini azalttig1 gosterilmistir. Psikolojinin morbidite ile iliskisinin sik goriildigi goz
online alindiginda, multidisipliner yonetimin bir pargasi olarak psikolojik destegin

saglanmasi klinik sonuglarin iyilesmesine katkida bulunabilir (85).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calisma Dizaym

Saglik Bilimleri Universitesi Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Saglig
ve Hastaliklar1 polikliniklerine 1 Ocak 2021 ile 31 Aralik 2022 tarihleri arasinda bagvuran
ve obezite tanisi konulan 2 — 18 yas aras1 ¢ocuklarin ¢alismaya dahil edilmesi planlandi.
Obezite tanis1 konulan ¢ocuklarin dosya kayitlart geriye doniik olarak incelendi. Altta
yatan kronik karaciger hastaligi, ila¢ kullanim Oykiisii ve bilinen tiroid hastaligi
olmayanlar ¢alismaya dahil edildi. Baglamadan 6nce 20.06.2023 tarih ve 854 sayili

Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu’ndan onay alindi.

3.2. Calisma Populasyonu
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Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar
polikliniklerine 01.01.2021-31.12.2022 tarihleri arasinda bagvurup obezite tanisi konulan
2-18 yas arasi ¢ocuklarin protokol numaralari bilgi islem sisteminden elde edildi. Boy-
kilo olgiimleri ve laboratuvar tetkikleri ile es zamanlhi bakilan abdomen USG’deki
hepatosteatoz derecesi dosya kayitlarinda mevcut olan hastalardan 2 yas alt1 ve 18 yas
iistli olanlar ¢alismaya dahil edilmedi. Obezite tanisi alan 2-18 yas arasi 165 hastadan
kronik karaciger hastalig, ila¢ kullanim ykiisii ve bilinen tiroid hastalig1 olan 16’s1 da

calisma dis1 birakilarak 149 hasta ¢alismamiza dahil edildi.
3.3. Veriler

Calismamiza dahil edilen ¢ocuklarin dosya kayitlarindan adi-soyadi, yasi, cinsiyeti, boy-
kilo 6lciim degerleri, hesaplanan VKI hazirlanan SPSS formuna kaydedildi. Aym
zamanda obezite degerlendirmesi i¢in yapilan laboratuvar tetkiklerinden; tiroid fonksiyon
testleri, transaminaz diizeyleri, lipid profili (trigliserit, LDL, HDL, kolesterol), insiilin
diizeyi de veri setine kaydedildi. Biitiin biyokimyasal ve hormonal parametreler ROCHE
Cobas 8000 moduler otoanalizérde (ROCHE Diagnostics, Mennheim, Germany)
caligildi. Tsh t4 ve insulin immunoassay yontemi ile, diger biyokimyasal parametreler
enzimatik yontem ile calisildi. Yapilan batin ultrasonda karaciger yaglanmasi
(hepatosteatoz) olup olmamasi ve varsa evrelemesi veri setine eklendi. Hastanemizde
ultrasonda B-mod konveks (3-5 MHz) prob ile gorsel olarak degerlendirme yapildi. Grade
I: Periportal ve diyafragmatik ekojenitenin ayr1 olarak secilebildigi diffiiz hepatik
ekojenite artisi, Grade II: Periportal ekojenitenin ayri1 olarak secilemedigi ancak
diyafragmatik ekojenitenin hala ayr1 olarak secilebildigi diffiiz hepatik ekojenite artisi,
Grade III: Periportal ve diyafragmatik ekojenitenin ayr1 olarak segilemedigi diffiiz

hepatik ekojenite artis1 seklinde evrelenmesi belirlendi.
3.4. Istatiksel Yontem

Veriler IBM SPSS Statistics Standard Concurrent User V 29 (IBM Corp., Armonk, New
York, ABD) istatistik paket programinda degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler birim
sayist (n), ylizde (%), ortalama + standart sapma, medyan, minimum, maksimum ve
kartiller aras1 uzaklik degerleri olarak verildi. Sayisal degiskenlere ait verilerin normal

dagilimi Shapiro Wilk normallik testi ile degerlendirildi. Gruplarin varyans homojenligi
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Levene testi ile analiz edildi. Sayisal degiskenler i¢in {i¢ grup karsilastirmalar1 verilerin
normal dagilim goéstermesi durumunda tek yonlii varyans analizi, normal dagilim
gostermemesi durumunda Kruskal-Wallis analizi ile yapildi. Coklu karsilastirma testi
olarak tek yonlii varyans analizinde Duncan testi, Kruskal Wallis analizinde Dunn-
Bonferroni testi kullanildi. Gruplarin kategorik degiskenler ile karsilastirilmasinda kikare
analizlerinden (Pearson kikare, Fisher-Freeman-Halton exact test) yararlanildi. p<0,05

degeri istatistiksel olarak 6nemli kabul edildi.

4. BULGULAR

Calismanin planlandig: tarih araliginda Kayseri Sehir Egitim ve Arastirma Hastanesi
Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 polikliniklerine basvurup obezite tanisi alan; boy, kilo
Olctimleri ile laboratuvar degerlendirmesi ayni anda yapilan 165 ¢ocuk mevcuttu. Bu
cocuklardan 16’sinin altta yatan hastalii olmasi nedeniyle c¢alisma dis1 birakildi.
Degerlendirmeye alinan 149 hastanin 72’si kiz (%48.,3), 77’si (%51,7) erkekti.
Cocuklarin ortalama yas1 1343.7 yas (4-18) idi (Tablo 8).

Abdomen ultrasonda hepatik steatoz degerlendirmesine gore; 78 (%52,3) normal, 28
grade 1 (%18,8), 18 (%12,1) grade 2 ve 25 (%16,8) ¢ocukta da grade 3 hepatosteatoz
saptandi (Tablo 9).
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Tablo 8.

Hastalarm Tanimlayici Ozellikleri

Istatistikler
Cinsiyet, n (%)
Kiz 72 (48,3)
Erkek 77 (51,7)
Yas (y1l) 13,0£3,7 (4-18)
Kilo (kg) 70,7+26.,4
Boy (cm) 148,6+18,0
VKI (kg/boy?) 30,71+5,88
VKI persentil 99,19+1,17
VKI SDS 2,77+0,75

n: Hasta sayisi, %: Yiizde deger, Sayisal degiskenler ortalama+standart sapma ya da medyan (min-max) degerleri olarak verilmistir.
VKI: Viicut kitle indeksi, SDS: standart deviasyon skoru

Tablo 9. Hastalarin Klinik Ozellikleri

[statistikler
AST (U/L) 23,0 (10,0-76,0)
ALT (U/L) 22,00 (7,0-124,0)
Insiilin (mU/L) 20,70 (3,0-218,7)
TSH (mU/L) 2,70 (0,20-16,60)
T4 (ng/L) 12,75 (1,30-19,80)
Kolesterol (mg/dL) 154,00 (37,0-254,0)
LDL (mg/dL) 96,00 (13,0-205,0)
HDL (mg/dL) 42,00 (22,0-204,0)
TG (mg/dL) 107,00 (28,0-423,0)
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USG, n (%)

Normal 78 (52,3)
Grade-1 28 (18,8)
Grade-2 18 (12,1)
Grade-3 25 (16,8)

n: Hasta sayisi, %: Yiizde deger, Sayisal degiskenler ortalama+standart sapma ya da medyan (min-max) degerleri olarak verilmistir.
AST: Aspartat aminotransferaz, ALT: Alanin aminotransferaz, TSH: Tiroid stimulan hormon, T4: Tiroksin, LDL: Diisiikk yogunluklu

lipoprotein, HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein, TG: Trigliserid, USG: Ultrasonografi

Kiz hastalarin 45’inin (%62,5) ultrasonu normal iken erkeklerin 33’{iniin (%19,5) normal

olarak degerlendirilmistir (Tablo 10). Ultrasonda hepatosteatoz derecelendirmesi ile

cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0.05).

Ultrasonda hepatik steatoz evrelerine gore ayrilan gruplar yas ortalamasi agisindan

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (p<0,001). Evre-2 ve 3

hepatik steatozu olan hastalarin yaslar1 ultrasonu normal ve grade 1 olan hastalara gore

istatistiksel olarak anlamli yiiksektir. Hepatik steatoz alt gruplar ile hastalarin kilo, boy

ve viicut kitle indeksi ortalama degerleri arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmustur (p<0.001) (Tablo 10).

Tablo 10. Hepatosteatoz derecesine gore hastalarin epidemiyolojik 6zelliklerinin

karsilastirmasi
USG Test Istatistikleri
Normal Evre-1 Evre-2 Evre-3 Test p degeri
degeri

Cinsiyet, n (%)
Kiz 45 (62,5) 13 (18,1) 5(6.,9) 9 (12,5) 7,345 0,062
Erkek 33 (42,9) 15 (19,5) 13 (16,9) 16 (20,8)
Yas (y1l) 12,0£4,0° 13,1£3,0% 15,0+3,0° 14,6+2,9° 5,727 0,0017
Kilo (kg) 61,8424,7°  68,1420,1  85,1423,6°  91,04253° 11,917  <0,001"
Boy (cm) 142,7419,6° 149,2+14,6" 157,3+12,0* 159,8+10,5° 8,682  <0,001
VKI (kg/boy?)  28,92+5,36° 29,86+4,33“ 33,78+5,10" 35,05+6,60° 10,447  <0,001°
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VKI persentil 99,18+1,03  98,82+1,74  99,48+0,55  99,43+1,09

1,683

0,1737

VKI SDS 2,79+0,82 2,61+£0,67 2,74+0,48 2,93+0,77

0,833

0,478"

n: Hasta sayisi, %: Satir yiizdesi, Sayisal degiskenler ortalama+standart sapma ya da medyan (kartiller aras1 uzaklik) degerleri olarak
verilmistir. *: Pearson kikare testi, ¥: Fisher-Freeman-Halton exact test, ': Tek yonlii varyans analizi, % Kruskal-Wallis analizi, a, b ve
c ust simgeleri her bir satirda USG gruplar arasindaki farki gostermektedir. Ayn1 iist simgeleri igeren gruplar arasinda istatistiksel

olarak fark bulunmamaktadir.

Tablo 11. Hepatosteatoz derecesine gore hastalarin laboratuvar 6zelliklerinin

karsilastirmasi
USG Test Istatistikleri
Normal Evre-1 Evre-2 Evre-3 Test  p degeri
degeri

AST (U/L) 22,00 21,00 34,50 29,00 23,309  <0,001%
(7,00)° (11,25)¢ (20,75)" (22,50)"

ALT (U/L) 19,00 20,00 49,50 42,00 42,468  <0,001%
(11,00)" (14,50 (49,50)" (45,50)"

Insiilin (mU/L) 18,35 18,20 21,55 30,60 16,258  0,001%
(14,78)° (28,18)¢ (31,98)% (31,20)

TSH (mU/L) 2,40 (1,70) 2,70 (1,33) 3,50(1,80) 2,50 (1,50) 6,738 0,081%

T4 (ng/L) 12,70 12,50 2,443 0,486%
(2,60) (2,40) 12,70 (1,80) 13,00 (2,50)

Kolesterol(mg/dL) 151,50 154,00 158,50 161,00 0,885 0,829%
(35,25) (36,75) (59,25) (46,00)

LDL (mg/dL) 96,00 94,00 97,50 96,00 0,936 0,817%
(28,50) (32,75) (52,75) (38,50)

HDL (mg/dL) 43,50 41,00 I,111 0,774%
(15,00) (15,25) 43,00 (7,25) 40,00 (9,50)

TG (mg/dL) 101,50 93,00 113,00 117,00 2,846 0,416%
(66,25) (51,00) (67,25) (56,50)

Glukoz(mg/dL) 88,75+6,88 90,17+9,57 89,88+10,62 87,96+10,99 0,374 0,772F

n: Hasta sayis1, %: Satir yiizdesi, Sayisal degiskenler ortalama+standart sapma ya da medyan (kartiller aras1 uzaklik) degerleri olarak
verilmigtir. ¥: Pearson kikare testi, ¥: Fisher-Freeman-Halton exact test, : Tek yonlii varyans analizi, %: Kruskal-Wallis analizi, a, b ve
c iist simgeleri her bir satirda USG gruplar arasindaki farki gostermektedir. Ayni iist simgeleri igeren gruplar arasinda istatistiksel

olarak fark bulunmamaktadir.

Hepatosteatoz derecesi ile yas, boy ve VK1 arasinda istatistiksel olarak zayif diizey pozitif

korelasyon bulunmaktadir. Hepatik steatoz derecesi ile kilo arasinda ise istatistiksel

olarak orta diizey pozitif korelasyon bulunmaktadir.

Yasa gore diizeltilmis kismi korelasyon katsayilarina () gére Hepatosteatoz derecesi ile

kilo, boy ve VKI arasinda istatistiksel olarak zayif diizey pozitif korelasyon

bulunmaktadir (Tablo 12).

Tablo 12. Hepatosteatoz derecesi ile epidemiyolojik 6zellikler arasindaki korelasyon

analizleri
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Hepatosteatoz derecesi

rho p r V4
Yas (y1l) 0,297 <0,001 - -
Kilo (kg) 0,412 <0,001 0,345 <0,001
Boy (cm) 0,378 <0,001 0,249 0,002
VKIi 0,394 <0,001 0,290 <0,001
(kg/boy?)
VKI persentil 0,103 0,212 0,080 0,332
VKIi SDS 0,054 0,514 0,080 0,334

rho: Spearman korelasyon katsayisi, 7: Yasa gore diizeltilmis kismi korelasyon katsayisi

Hepatosteatoz derecesi ile AST ve insiilin arasinda istatistiksel olarak zayif diizey pozitif

korelasyon bulunmaktadir (Tablo 13).

Hepatik steatoz derecesi ile ALT degerleri arasinda ise istatistiksel olarak 6nemli orta
diizey pozitif korelasyon bulunmaktadir. Yasa gore diizeltilmis kismi korelasyon
katsayilarina (r) gore hepatosteatoz derecesi ile AST ve insiilin arasinda istatistiksel

olarak zay1f diizey pozitif korelasyon bulunmaktadir.

Hepatosteatoz derecesi ile ALT degerleri arasinda istatistiksel olarak orta diizey pozitif

korelasyon bulunmaktadir (Tablo 13).

Evre 2 ve 3 hepatik steatozu olan hastalarin AST ve ALT ortalamalar1 hepatik steatozu
olmayan ve evre 1 olan hastalara gore anlaml yiiksek bulunmustur (p<0.001). Evre-3
hepatik steatozu olan hastalarin insiilin degeri ise hepatik steatozu olmayan ve evre 1 olan

gruplara gore anlamli yliksek bulunmustur (p<0.001) (Tablo 13).

Tablo 13. Hepatosteatoz derecesi ile laboratuvar degerleri arasindaki korelasyon
analizleri

Hepatosteatoz derecesi

rho p r p
AST (U/L) 0,323 <0,001 0,391 <0,001
ALT (U/L) 0,499 <0,001 0,474 <0,001
Insiilin (mU/L) 0,318 <0,001 0,235 0,004
TSH (mU/L) 0,121 0,143 0,123 0,139
T4 (ng/L) 0,094 0,255 0,138 0,097
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Kolesterol(mg/dL) 0,054 0,509 0,010 0,900

LDL (mg/dL) 0,021 0,797 -0,011 0,898
HDL (mg/dL) -0,075 0,365 0,022 0,790
TG (mg/dL) 0,099 0,229 0,075 0,367
Glukoz(mg/dL) -0,044 0,593 -0,058 0,481

rho: Spearman korelasyon katsayisi, : Yasa gore diizeltilmis kismi korelasyon katsayist

Alanin amino transferazin hepatosteatozu dngormedeki performansi Receiver Operating
Characteristic (ROC) egrisi analizi ile degerlendirilmistir (egri altinda kalan alan 0,744).
ALT>31 degerinde duyarlik (sensitivity) %50,7 ve 6zgiilliikk (specificity) %88,4 olarak
bulunmustur. Pozitif kestirim degeri %80 ve negatif kestirim degeri %66,3tiir (Grafik 1).
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Grafik 1. ALT nin hepatosteatozu ongormedeki performansini gosteren ROC Egrisi
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5. TARTISMA

Yagl karaciger hastaliginin erken taninip onlenebilmesinin 6neminden yola ¢ikilarak
laboratuvar parametreleri ile ultrasonda saptanan hepatosteatoz derecesinin
korelasyonunun degerlendirildigi ¢alismamizda; insiilin, AST ve ALT artisinin yagh
karaciger varlig1r ve evresi ile pozitif korelasyonu oldugunu gordiik. Cocukluk c¢agi
obezitesi viicuttaki hemen hemen her sistemi etkileyen hastaliklarla iliskilendirilmistir.
Bu komorbiditelerin ciddiyeti tipik olarak obezitenin siddetiyle birlikte artar. Nonalkolik
yagl karaciger hastaliginin ciddiyeti de obezitenin ciddiyeti ile artis gostermektedir ve
basit steatozdan daha siddetli formlara kadar degisen bir spektrumda goriilebilir. Ayrica
sirozun son asamasina ve bunun komplikasyonlarindan olan portal hipertansiyon,
karaciger fonksiyon bozuklugu ve hepatoseliiler karsinoma kadar ilerleyebilir. Bu nedenle
cocukluk caginda obezite ve sonrasinda gelisebilecek nonalkolik yagli karaciger

hastaliginin taninmasi, dnlenmesi ve tedavisi dnemlidir (93, 98).

Cocuklarda yas ilerlemesi ile obezite goriilme sikliginin arttig1 bilinmektedir (7). Dort-18
yas arasi obez c¢ocuklarin degerlendirildigi ¢alismamizda ortalama yas 13 olarak
goriilmektedir. Bu da literatiirle uyumlu olarak ¢ocuklarin yasi arttik¢a riskin arttgin

gostermektedir.

Farkli cografik bolgelerde obezitenin erkek ¢ocuklarda daha sik goriildiigiinii belirten
yayinlar olmakla birlikte (4) kizlarda sikliginin daha fazla oldugunu belirten yayinlar da
mevcuttur (21). Calismamizda ise erkek cocuklarin orani kiz cocuklara goére hafif yiliksek

bulunmustur ancak bu dagilim istatistiksel olarak anlamli bir fark gostermemistir.

Obez bireyler genellikle lipit profilinde anormalliklere sahiptirler. Bu durum,
kardiyovaskiiler sistemde problemlere yol agabilir ve ateroskleroz gibi kardiyovaskiiler
hastaliklarin gelisme riskini artirabilir (7). Hiperlipidemi; ateroskleroz ve erken
kardiyovaskiiler hastaligin gelisiminde 6nemli bir risk faktoriidiir. Cocuklarda, erken
yasta hiperlipideminin tespit edilip tedavi edilmesi 6nemlidir. Ciinkii kardiyovaskiiler
hastaliklarin gelisimi igin risk faktorlerinin ¢ogu ¢ocukluk caginda baglar. Aile dykiisii,
obezite, diyabet, sigara icme, yetersiz fiziksel aktivite gibi risk faktorleri tagiyan cocuklar,
hiperlipidemi agisindan taranmali ve gerekirse tedavi edilmelidir (55). Obez ¢ocuklardaki

kardiyometabolik risk faktorlerinin prevalansini degerlendiren bir ¢alismada obezitenin
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siddeti arttik¢a lipit profilindeki anormalliklerin arttig1 gosterilmistir (99). Obezitenin
siddetinin artisinin arastirildigi bir bagka ¢alismada lipit profilindeki hafif degisiklikler
dikkat cekiciydi (100) . Calismamizda; obez c¢ocuklarda hepatosteatoz derecesinin
artmasiyla lipit diizeylerinde istatistiksel anlaml bir degisiklik goriilmedi. Bu durumun

hasta sayimizin azlig1 ve tek merkez ¢alismasi olmasi ile iliskili olabilecegi diisiiniildii.

Bir baska calismada ¢ocuklarin kilo aliminin artmasi ile TSH seviyelerinin orta derecede
yiikseldigi goriilmiistiir. Kilo vererek TSH seviyelerinin normal diizeye gelebildigi
sonucuna varilmistir (101). Obez ¢ocuklarin normal viicut agirligina sahip akranlariyla
karsilastirildigi baska bir ¢calismada da obezlerin 6nemli dl¢iide daha yiiksek ortalama
TSH konsantrasyonuna sahip oldugu gortilmistiir (102). Yasam tarzi degisikligi ile kilo
veren obez c¢ocuklardaki tiroid fonksiyon testlerinin arastirildigi bir ¢calismada ise kilo
kayb1 ile pozitif korelasyon gostererek TSH degerlerinde de diizelmeler gorildigi
kaydedilmistir (103). Bir baska calismada ¢ocuklarda TSH diizeyleri ile NAYKH
arasindaki iliskiyi degerlendirmek amaglanmistir. Obezitenin NAYKH iizerindeki
etkisinde yiiksek TSH’nin rolii oldugunu gostermistir (104). Calismamizda hepatosteatoz

derecesi ile TSH diizeyleri arasinda pozitif veya negatif yonde bir korelasyon goriilmedi.

Cocukluk caginda obezite prevalansindaki artis ile Tipl diyabetes mellitus artisi
iligkilendirilmistir. Obezitesi olan ¢ocuklarda yag dokusundan salgilanan bir¢ok
medyator insiilin direncinin gelismesine yol agabilir (57). Obezitenin yiiksek aclik
glikozu ve aglik insiilin diizeyleri ile iligkili oldugunu gosteren ¢alismalar da literatiirde
mevcuttur (58). Nonalkolik yagh karaciger hastalig1 olan obez ¢ocuklarda olmayanlara
gore instilin diizeyleri daha yiiksek bulunmustur (98). Nonalkolik yagli karaciger hastaligi
olan ¢ocuklarda yapilan bagka bir ¢alismada da insiilin direnci goriilme sikliginin
olmayanlara gore daha fazla oldugu belirtilmistir (105). Literatiirii destekler nitelikte,
hastalarimizda da hepatosteatozun derecesi arttik¢a kan insiilin diizeylerinde artis
gorililmiistiir. Hepatosteatoz derecesi ile insiilin arasinda istatistiksel olarak dnemli zay1f
diizey pozitif korelasyon bulunmustur. Ancak glukoz degerleri arasindaki fark istatistiksel

olarak anlamli bulunmamustur.

Nonalkolik yagli karaciger hastaligi; santral obezite, hipertansiyon, dislipidemi,
bozulmus glukoz regiilasyonu ve insiilin direncini (IR) de i¢eren metabolik sendromun

hepatik belirtisi olarak kabul edilmektedir (79). NAYKH'li hastalarin ¢ogu asemptomatik
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olmasina ragmen, karaciger transaminazlari (alanin aminotransferaz ve aspartat
aminotransferaz), alkalin fosfataz ve gama-glutamil transpeptidaz diizeylerinde
yiikselmeleri de igerebilir (7). Hepatosteatozun varligi ve siddeti ile AST ve ALT
diizeylerinin karsilastirildigi bir ¢alismada AST nin karacigerde yaglanma olanlarda
yuksek oldugu ancak yaglanmanin siddeti ile iligkili olmadig1 gosterilmistir. ALT nin ise
hem yaglanmanin varligt hem de siddetinin artis1 ile arasinda anlamli iliski oldugu
gosterilmistir (106). Bizim ¢aligmamizda da karaciger yaglanmasi olan ve olmayanlar
arasinda AST degerlerinin artig gosterdigi goriilmiis ve hepatosteatoz derecesi ile AST
arasinda istatistiksel olarak onemli zayif diizey pozitif korelasyon bulunmustur. Avrupa
ve Kuzey Amerika Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme Dernekleri
(ESPGHAN ve NASPGHAN) c¢ocuklarda NAYKH i¢in risk faktorleri varsa 9 yasindan
itibaren ALT'nin Ol¢iilmesini 6nermektedir. Ancak ALT nin normal olmasinin USG veya
biyopsi ile degerlendirilen hepatosteatozun olmadigi anlamimna gelmedigi de
belirtilmektedir (85). Calismamizda da literatiir bilgisini destekler nitelikte hepatoteatoz
derecesindeki artis ile ALT diizeyinde artig goriilmiistiir (107). ALT nin 31 U/L iizerinde

olmasinin hepatosteatozu 6ngérmede dnemli oldugu ROC egrisi analizi ile gosterilmistir.

Obez c¢ocuklarda goriilen hepatosteatoz geri dondiiriilemez, ilerleyici bir durum olmasi
nedeniyle taninin erken konulmasi ve Onleme stratejileri Onemlidir. Calismamiz
sonucunda diger laboratuvar tetkikleri ¢ok yol gosterici olmasa da Ozellikle ALT
diizeylerinin hepatosteatoz tanisi ve evrelemesinde onemli bir parametre olabilecegi
sonucuna varilmistir. Tek merkezde ve sinirli hasta sayisi ile yapilmis olmasi; retrospektif
olarak yapilmasi calismamizin kisithiliklarini olusturmaktadir. Giderek artan bir halk
sagligr sorunu olan obezite ve komplikasyonlarina daha ¢ok dikkat ¢ekilmesi ve
olusabilecek komplikasyonlarin 6ngoriiliip 6nlenebilmesi i¢in ¢ok merkezli daha fazla

hasta sayist ile prospektif yapilacak ¢alismalara ihtiyag bulunmaktadir.
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6. SONUC
Obez cocuklarda ultrasonda bakilan karaciger yaglanmasinin laboratuar bulgulartyla
korelasyonunu inceledigimiz ¢alismamizda AST ve ALT diizeyleri karaciger yaglanmasi
arttikca pozitif yonde bir korelasyon gostermektedir. Diger laboratuar bulgular1 da
hepatik steatoz derecesi arttikca degismis olmakla birlikte bu degisiklik istatistiksel

olarak anlamli bulunmamustur.

46



10.

7. KAYNAKLAR

Erkuran H, Karadeniz H. Chilhood Obesity Cocukluk Caginda Obezite Derleme /
Review. 2019;29.

Wang Y, Lobstein T. Worldwide trends in childhood overweight and obesity. Int J
Pediatr Obes. 2006;1(1):11-25. doi: 10.1080/17477160600586747. PMID:
17902211.

Lifshitz F. Obesity in children. J Clin Res Pediatr Endocrinol. 2008;1(2):53-60.
doi:10.4008/jcrpe.v1i2.35

Alpcan A, Durmaz Arikan S. Cagimizin dev sorunu: ¢ocukluk cagi obezitesi.
Turkish Journal of Clinics and Laboratory. 2015;6(1):30-8

Chalasani N, Younossi Z, Lavine JE, Charlton M, Cusi K, Rinella M, Harrison SA,
Brunt EM, Sanyal AJ. The diagnosis and management of nonalcoholic fatty liver
disease: Practice guidance from the American Association for the Study of Liver
Diseases. Hepatology. 2018;67(1):328-357. doi:10.1002/hep.29367

Yazar S, Tung S, Uzmani CE, Cocuk D, Hastanesi H, Iyarbakir D, et al. Obez Cocuk
ve Adolesanlarda Yagli Karaciger Hastaligi ile Iliskili Risk Faktdrlerinin
Degerlendirilmesi: Tek Merkez Deneyimi. Van Tip Derg. 2021;28(2):171-7
Kumar S, Kelly AS. Review of Childhood Obesity: From Epidemiology, Etiology,
and Comorbidities to Clinical Assessment and Treatment. Mayo Clin Proc. 2017;
92(2):251-265. doi:10.1016/j.mayocp.2016.09.017

Pacifico L, Nobili V, Anania C, Verdecchia P, Chiesa C. Pediatric nonalcoholic fatty
liver disease, metabolic syndrome and cardiovascular risk. World J Gastroenterol.
2011;17(26):3082-91. doi:10.3748/wjg.v17.126.3082.

Papandreou D, Karavetian M, Karabouta Z, Andreou E. Obese Children with
Metabolic Syndrome Have 3 Times Higher Risk to Have Nonalcoholic Fatty Liver
Disease Compared with Those without Metabolic Syndrome. Int J Endocrinol.
2017;2017:2671692. doi:10.1155/2017/2671692

Denzer C, Thiere D, Muche R, Koenig W, Mayer H, Kratzer W, Wabitsch M.
Gender-specific prevalences of fatty liver in obese children and adolescents: roles
of body fat distribution, sex steroids, and insulin resistance. J Clin Endocrinol

Metab. 2009;94(10):3872-81. doi:10.1210/j¢.2009-1125

47



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Barr RG. Ultrasound of Diffuse Liver Disease Including Elastography. Radiol Clin
North Am. 2019;57(3):549-562. doi:10.1016/5.rc1.2019.01.003

WHO Multicentre Growth Reference Study Group. WHO Child Growth Standards
based on length/height, weight and age. Acta Paediatr Suppl. 2006;450:76-85.
doi:10.1111/j.1651-2227.2006.tb02378.x

Gato-Moreno M, Martos-Lirio MF, Leiva-Gea I, Bernal-Lopez MR, Vegas-Toro F,
Fernandez-Tenreiro MC, et al. Early Nutritional Education in the Prevention of
Childhood Obesity. Int J Environ Res Public Health. 2021;18(12):6569. doi:
10.3390/ijerph18126569.

Freedman DS, Sherry B. The validity of BMI as an indicator of body fatness and
risk  among  children. Pediatrics. 2009;124(Suppl1):S23-34. doi:
10.1542/peds.2008-3586E

Ogden CL, Kuczmarski RJ, Flegal KM, Mei Z, Guo S, Wei R, et al. Centers for
Disease Control and Prevention 2000 growth charts for the United States:
improvements to the 1977 National Center for Health Statistics version. Pediatrics.
2002;109(1):45-60. doi:10.1542/peds.109.1.45

Gulati AK, Kaplan DW, Daniels SR. Clinical tracking of severely obese children: a
new growth chart. Pediatrics. 2012;130(6):1136-40. doi:10.1542/peds.2012-0596
Skinner AC, Ravanbakht SN, Skelton JA, Perrin EM, Armstrong SC. Prevalence of
Obesity and Severe Obesity in US Children, 1999-2016. Pediatrics.
2018;141(3):20173459. doi:10.1542/peds.2017-3459

Cole TJ, Lobstein T. Extended international (IOTF) body mass index cut-offs for
thinness, overweight and obesity. Pediatr Obes. 2012;7(4):284-94. doi:
10.1111/5.2047-6310.2012.00064.x

Morales Camacho WIJ, Molina Diaz JM, Plata Ortiz S, Plata Ortiz JE, Morales
Camacho MA, Calderon BP. Childhood obesity: Aetiology, comorbidities, and
treatment. Diabetes Metab Res Rev. 2019;35(8):¢3203. doi:10.1002/dmrr.3203
Swinburn B, Vandevijvere S. WHO report on ending childhood obesity echoes
earlier recommendations. Public Health Nutr. 2016;19(1):1-2.  doi:
10.1017/S1368980015003663

Styne DM. Childhood and adolescent obesity. Prevalence and significance. Pediatr
Clin North Am. 2001;48(4):823-54. doi: 10.1016/s0031-3955(05)70344-8

48



22.

23.

24.

25.

26.

27.

29.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Sabuncu T. ve Ark. Tiirkiye Endokrinoloji Ve Metabolizma Dernegi, Obezite
Epidemiyolojisi, Obezite Tan1 Ve Tedavi Kilavuzu, Tipki Basim, 2019.

Miihlig Y, Wabitsch M, Moss A, Hebebrand J. Weight loss in children and
adolescents. Dtsch Arztebl Int. 2014;111(48):818-24. doi:
10.3238/arztebl.2014.0818.

Giirel FS, Inan G. Cocukluk Cagi Obezitesi Tam1 Yontemleri, Prevalans1 ve
Etyolojisi. 2001;2(3):39-46.

Milani D, Cerutti M, Pezzani L, Maftei P, Milan G, Esposito S. Syndromic obesity:
clinical implications of a correct diagnosis. Ital J Pediatr. 2014;40(1):33.
doi:10.1186/1824-7288-40-33

Aycan Z, Bas VN. Prader-Willi syndrome and growth hormone deficiency. J Clin
Res Pediatr Endocrinol. 2014;6(2):62-7. doi: 10.4274/Jcrpe.1228

Zhu J, Cao Q, Zhang N, Zhao L. Prader-willi syndrome: A case report and a Chinese
literature review. Intractable Rare Dis Res. 2013;2(4):123-6. doi:
10.5582/irdr.2013.v2.4.123

Uzun H, Ar K, Aktas A, Bak M, Biedl B, Bir S. A Case of Bardet Biedl Syndrome.
Diizce Tip Fakiiltesi Dergisi. 2008;3:60-3.

Hancox RJ, Milne BJ, Poulton R. Association between child and adolescent
television viewing and adult health: a longitudinal birth cohort study. Lancet.
2004;364(9430):257-62. doi:10.1016/S0140-6736(04)16675-0

Livingstone B. Epidemiology of childhood obesity in Europe. Eur J Pediatr.
2000;159 Suppl 1:S14-34. doi:10.1007/p100014363

Vohr BR, Boney CM. Gestational diabetes: the forerunner for the development of
maternal and childhood obesity and metabolic syndrome? J Matern Fetal Neonatal
Med. 2008:149-57. doi:10.1080/14767050801929430

Birch LL, Davison KK. Family environmental factors influencing the developing
behavioral controls of food intake and childhood overweight. Pediatr Clin North
Am. 2001;48(4):893-907. doi:10.1016/s0031-3955(05)70347-3

Parsons TJ, Power C, Logan S, Summerbell CD. Childhood predictors of adult
obesity: a systematic review. Int J Obes Relat Metab Disord. 1999;23 Suppl 8:S1-
107

Babaoglu K, Hatun g. Cocukluk Caginda Obezite. T.T.B. Sted 2002; 11: 1-21

49



34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

Pears J, Jung RT, Gunn A. Long-term weight changes in treated hyperthyroid and
hypothyroid patients. Scott Med J. 1990;35(6):180-2. doi:
10.1177/003693309003500609

Hekimoglu A Leptin ve fizyopatolojik olaylardaki rolii. Dicle Tip Dergisi. 2006;
33(4): 259 - 267.

Brennan BM, Rahim A, Blum WE, Adams JA, Eden OB, Shalet SM.
Hyperleptinaemia in young adults following cranial irradiation in childhood:
growth hormone deficiency or leptin insensitivity? Clin Endocrinol (Oxf).
1999;50(2):163-9. doi:10.1046/j.1365-2265.1999.00622.x

Bjorntorp  P. International Textbook Of Obesity Tiirkge And Danigmanlik
Yayincilik, 2002 1. Baski | Nadir Kitap.

Inal S, Canbulat N. Cag1 Cag1 Obezitesine Genel Bakis, The Journal Of Current
Pediatrics, Published By Galenos Publishing. , 2012; Doi:10.4274/Jcp.11.05
Lustig RH. The neuroendocrinology of childhood obesity. Pediatr Clin North Am.
2001;48(4):909-30. doi:10.1016/s0031-3955(05)70348-5

Morton GJ, Cummings DE, Baskin DG, Barsh GS, Schwartz MW. Central nervous
system control of food intake and body weight. Nature. 2006;443(7109):289-95.
doi:10.1038/nature05026

Ellis KJ, Shypailo RJ, Pratt JA, Pond WG. Accuracy of dual-energy x-ray
absorptiometry for body-composition measurements in children. Am J Clin Nutr.
1994;60(5):660-5. doi:10.1093/ajcn/60.5.660

Pietrobelli A, Faith MS, Allison DB, Gallagher D, Chiumello G, Heymsfield SB.
Body mass index as a measure of adiposity among children and adolescents: a
validation study. J Pediatr.  1998;132(2):204-10.  doi:10.1016/s0022-
3476(98)70433-0

Isler S, Ko¢ F, Ozkogak V. Obezitenin Antropolojik Ac¢idan Degerlendirilmesi.
International Social Mentality and Researcher Thinkers Journal. 2020; doi:
10.31576/smryj.502

Must A, Dallal GE, Dietz WH. Reference data for obesity: 85th and 95th percentiles
of body mass index (wt/ht2) and triceps skinfold thickness. Am J Clin Nutr.
1991;53(4):839-46. doi:10.1093/ajcn/53.4.839

50


https://www.nadirkitap.com/kitapara.php?ara=kitap&tip=kitap&yazar=Per+Björntorp&siralama=fiyatartan
https://www.nadirkitap.com/kitapara.php?ara=kitap&tip=kitap&yayin_Evi=And+Danışmanlık+Yayıncılık&siralama=fiyatartan
https://www.nadirkitap.com/kitapara.php?ara=kitap&tip=kitap&yayin_Evi=And+Danışmanlık+Yayıncılık&siralama=fiyatartan
https://www.nadirkitap.com/kitapara.php?ara=kitaplari&tip=kitap&tarih1=2002&tarih2=2002

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

Cole TJ, Freeman JV, Preece MA. Body mass index reference curves for the UK,
1990. Arch Dis Child. 1995;73(1):25-9. doi:10.1136/adc.73.1.25

Neyzi O, Bundak R, Gokcay G, Giinéz H, Furman A, Darendeliler F, et al.
Reference Values for Weight, Height, Head Circumference, and Body Mass Index
in Turkish Children. J Clin Res Pediatr Endocrinol. 2015;7(4):280-93. doi:
10.4274/jcrpe.2183

Van Gaal LF, Mertens IL, De Block CE. Mechanisms linking obesity with
cardiovascular disease. Nature. 2006;444(7121):875-80. doi: 10.1038/nature05487
Kelishadi R, Mirmoghtadaee P, Najafi H, Keikha M. Systematic review on the
association of abdominal obesity in children and adolescents with cardio-metabolic
risk factors. J Res Med Sci. 2015;20(3):294-307

Brady TM. Obesity-Related Hypertension in Children. Front Pediatr. 2017;5:197.
doi:10.3389/fped.2017.00197

Vekic J, Stefanovic A, Zeljkovic A. Obesity and Dyslipidemia: A Review of Current
Evidence. Curr Obes Rep. 2023;12(3):207-222. doi:10.1007/s13679-023-00518-z
Nussbaumerova B, Rosolova H. Obesity and Dyslipidemia. Curr Atheroscler Rep.
2023;25(12):947-955. doi:10.1007/s11883-023-01167-2

Jain KS, Kathiravan MK, Somani RS, Shishoo CJ. The biology and chemistry of
hyperlipidemia. Bioorg  Med  Chem. 2007;15(14):4674-99. doi:
10.1016/j.bmc.2007.04.031

Su L, Mittal R, Ramgobin D, Jain R, Jain R. Current Management Guidelines on
Hyperlipidemia: The Silent Killer. J Lipids. 2021;2021:9883352. doi:
10.1155/2021/9883352

Morrison JA, Glueck CJ, Wang P. Childhood risk factors predict cardiovascular
disease, impaired fasting glucose plus type 2 diabetes mellitus, and high blood
pressure 26 years later at a mean age of 38 years: the Princeton-lipid research clinics
follow-up study. Metabolism. 2012;61(4):531-41. doi:
10.1016/j.metabol.2011.08.010

Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular Health and Risk
Reduction in Children and Adolescents; National Heart, Lung, and Blood

Institute. Expert panel on integrated guidelines for cardiovascular health and

51



56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

risk reduction in children and adolescents: summary report. Pediatrics.
2011;128 Suppl 5(Suppl 5):S213-56. doi:10.1542/peds.2009-2107C

Perak AM, Ning H, Kit BK, de Ferranti SD, Van Horn LV, Wilkins JT, et al. Trends
in Levels of Lipids and Apolipoprotein B in US Youths Aged 6 to 19 Years, 1999-
2016. JAMA. 2019;321(19):1895-1905. doi: 10.1001/jama.2019.4984

Savas HB, Giiltekin F. Insiilin Direnci ve Klinik Onemi. SDU Tip Fak Derg.
2017;24(3):116-25.

Young TK, Dean HJ, Flett B, Wood-Steiman P. Childhood obesity in a population
at high risk for type 2 diabetes. J Pediatr. 2000;136(3):365-9. doi:
10.1067/mpd.2000.103504

Tracy RP. Is visceral adiposity the "enemy within"? Arterioscler Thromb Vasc Biol.
2001;21(6):881-3. doi:10.1161/01.atv.21.6.881

Hayashi T, Boyko EJ, Leonetti DL, McNeely MJ, Newell-Morris L, Kahn SE,
Fujimoto WY. Visceral adiposity and the risk of impaired glucose tolerance: a
prospective study among Japanese Americans. Diabetes Care. 2003;26(3):650-5.
doi:10.2337/diacare.26.3.650

Ruhla S, Weickert MO, Arafat AM, Osterhoff M, Isken F, Spranger J, et al. A high
normal TSH is associated with the metabolic syndrome. Clin Endocrinol (Oxf).
2010;72(5):696-701. doi:10.1111/j.1365-2265.2009.03698.x

Grandone A, Santoro N, Coppola F, Calabro P, Perrone L, Del Giudice EM. Thyroid
function derangement and childhood obesity: an Italian experience. BMC Endocr
Disord. 2010;10:8. doi:10.1186/1472-6823-10-8

Manji N, Boelaert K, Sheppard MC, Holder RL, Gough SC, Franklyn JA. Lack of
association between serum TSH or free T4 and body mass index in euthyroid
subjects. Clin Endocrinol (Oxf). 2006;64(2):125-8. doi:10.1111/5.1365-
2265.2006.02433.x

Reinehr T, Isa A, de Sousa G, Dieffenbach R, Andler W. Thyroid hormones and
their relation to weight status. Horm Res. 2008;70(1):51-7. doi: 10.1159/000129678
Rotondi M, Magri F, Chiovato L. Thyroid and obesity: not a one-way interaction. J
Clin Endocrinol Metab. 2011;96(2):344-6. doi:10.1210/j¢.2010-2515

52



66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

Roos A, Bakker SJ, Links TP, Gans RO, Wolffenbuttel BH. Thyroid function is
associated with components of the metabolic syndrome in euthyroid subjects. J Clin
Endocrinol Metab. 2007;92(2):491-6. doi:10.1210/j¢.2006-1718

Neyzi O, Giinéz H, Furman A, Bundak R, Gokcay G, Darendeliler F. Tiirk
cocuklarinda viicut agirhigi, boy uzunlugu, bas ¢evresi ve viicut kitle indeksi
referans degerleri. Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Dergisi. 2008;51(1):001-14.
Hannon TS, Rofey DL, Ryan CM, Clapper DA, Chakravorty S, Arslanian SA.
Relationships among obstructive sleep apnea, anthropometric measures, and
neurocognitive functioning in adolescents with severe obesity. J Pediatr.
2012;160(5):732-5. doi:10.1016/j.jpeds.2011.10.029

Valerio G, Licenziati MR, Manco M, Ambruzzi AM, Bacchini D, Baraldi E, et al.
Studio Obesita Infantile della Societa Italiana di Endocrinologia e Diabetologia
Pediatrica. Conseguenze dell'obesita sulla salute del bambino e dell' adolescente
[Health consequences of obesity in children and adolescents]. Minerva Pediatr.
2014 Oct;66(5):381-414. Italian.

Verhulst SL, Schrauwen N, Haentjens D, Suys B, Rooman RP, Van Gaal L et al.
Sleep-disordered breathing in overweight and obese children and adolescents:
prevalence, characteristics and the role of fat distribution. Arch Dis Child.
2007;92(3):205-8. doi:10.1136/adc.2006.101089

Pomerantz WJ, Timm NL, Gittelman MA. Injury patterns in obese versus nonobese
children presenting to a pediatric emergency department. Pediatrics.
2010;125(4):681-5. doi:10.1542/peds.2009-2367

Stovitz SD, Pardee PE, Vazquez G, Duval S, Schwimmer JB. Musculoskeletal pain
in obese children and adolescents. Acta Paediatr. 2008;97(4):489-93. doi:
10.1111/5.1651-2227.2008.00724.x

Perry DC, Metcalfe D, Lane S, Turner S. Childhood Obesity and Slipped Capital
Femoral Epiphysis. Pediatrics. 2018;142(5):¢20181067. doi:10.1542/peds.2018-
1067.

Kong AS, Williams RL, Smith M, Sussman AL, Skipper B, Hsi AC, et al. Rios Net
Clinicians. Acanthosis nigricans and diabetes risk factors: prevalence in young
persons seen in southwestern US primary care practices. Ann Fam Med.

2007;5(3):202-8. doi:10.1370/afm.678

53



75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

&4.

85.

Jensen CD, Duraccio KM, Barnett KA, Carbine KA, Stevens KS, Muncy NM, et
al. Sleep duration differentially affects brain activation in response to food images
in adolescents with overweight/obesity compared to adolescents with normal
weight. Sleep. 2019;42(4):zsz001. doi:10.1093/sleep/zsz001

Smith JD, Fu E, Kobayashi MA. Prevention and Management of Childhood Obesity
and Its Psychological and Health Comorbidities. Annu Rev Clin Psychol.
2020;16:351-378. doi:10.1146/annurev-clinpsy-100219-060201

Ebbeling CB, Pawlak DB, Ludwig DS. Childhood obesity: public-health crisis,
common sense cure. Lancet. 2002;360(9331):473-82. doi:10.1016/S0140-
6736(02)09678-2

Yaqub S, Ananias P, Shah A, Luenam K, Jose AM, Melo JP, et al. Decoding the
Pathophysiology of Non-alcoholic Fatty Liver Disease Progressing to Non-
alcoholic Steatohepatitis: A Systematic Review. Cureus. 2021;13(9):e18201. doi:
10.7759/cureus.18201

AlKhater SA. Paediatric non-alcoholic fatty liver disease: an overview. Obes Rev.
2015;16(5):393-405. doi:10.1111/0br.12271

Sonsuz A, Baysal B. Karaciger Yaglanmas1 ve Non Alkolik Steatohepatit, giincel
gastroenteroloji dergisi 15/2, 98-106, 2011;

Juanola O, Martinez-Lopez S, Francés R, Gomez-Hurtado I. Non-Alcoholic Fatty
Liver Disease: Metabolic, Genetic, Epigenetic and Environmental Risk Factors. Int
J Environ Res Public Health. 2021;18(10):5227. doi:10.3390/ijerph18105227
Argo CK, Caldwell SH. Epidemiology and natural history of non-alcoholic
steatohepatitis. Clin Liver Dis. 2009;13(4):511-31. doi: 10.1016/j.c1d.2009.07.005
Starley BQ, Calcagno CJ, Harrison SA. Nonalcoholic fatty liver disease and
hepatocellular carcinoma: a weighty connection. Hepatology. 2010;51(5):1820-32.
doi:10.1002/hep.23594

Buzzetti E, Pinzani M, Tsochatzis EA. The multiple-hit pathogenesis of non-
alcoholic fatty liver disease (NAFLD). Metabolism. 2016;65(8):1038-48. doi:
10.1016/j.metabol.2015.12.012

Shaunak M, Byrne CD, Davis N, Afolabi P, Faust SN, Davies JH. Non-alcoholic
fatty liver disease and childhood obesity. Arch Dis Child. 2021;106(1):3-8. doi:
10.1136/archdischild-2019-318063

54



86.

87.

88.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

Colak Y, Tuncer I. Nonalkolik Karaciger Yaglanmas1 ve Steatohepatit. Journal of
Istanbul Faculty of Medicine . 2011 Nov 10 ;73(3):85-91

Vos MB, Abrams SH, Barlow SE, Caprio S, Daniels SR, Kohli R, et al.
NASPGHAN Clinical Practice Guideline for the Diagnosis and Treatment of
Nonalcoholic Fatty Liver Disease in Children: Recommendations from the Expert
Committee on NAFLD (ECON) and the North American Society of Pediatric
Gastroenterology, Hepatology and Nutrition (NASPGHAN). J Pediatr
Gastroenterol Nutr. 2017;64(2):319-334. doi:10.1097/MPG.0000000000001482
Johansen MJ, Gade J, Stender S, Frithioff-Bgjsee C, Lund MAYV, Chabanova E, et
al. The Effect of Overweight and Obesity on Liver Biochemical Markers in
Children and Adolescents. J Clin Endocrinol Metab. 2020;105(2):dgz010. doi:
10.1210/clinem/dgz010

Colantonio DA, Kyriakopoulou L, Chan MK, Daly CH, Brinc D, Venner AA, et al.
Closing the gaps in pediatric laboratory reference intervals: a CALIPER database
of 40 biochemical markers in a healthy and multiethnic population of children. Clin
Chem. 2012;58(5):854-68. doi:10.1373/clinchem.2011.177741

Schwimmer JB, Behling C, Newbury R, Deutsch R, Nievergelt C, Schork NJ, et al.
Histopathology of pediatric nonalcoholic fatty liver disease. Hepatology.
2005;42(3):641-9. doi:10.1002/hep.20842

Kleiner DE, Makhlouf HR. Histology of Nonalcoholic Fatty Liver Disease and
Nonalcoholic  Steatohepatitis in Adults and Children. Clin Liver Dis.
2016;20(2):293-312. doi:10.1016/j.c1d.2015.10.011

Goyal NP, Schwimmer JB. The Progression and Natural History of Pediatric
Nonalcoholic Fatty Liver Disease. Clin Liver Dis. 2016;20(2):325-38. doi:
10.1016/j.c1d.2015.10.003

Ferraioli G, Berzigotti A, Barr RG, Choi BI, Cui XW, Dong Y, et al. Quantification
of Liver Fat Content with Ultrasound: A WFUMB Position Paper. Ultrasound Med
Biol. 2021; 47(10):2803-2820. doi: 10.1016/j.ultrasmedbio.2021.06.002

Nanda K. Non-alcoholic steatohepatitis in children. Pediatr Transplant.
2004;8(6):613-8. doi:10.1111/5.1399-3046.2004.00241.x

Mathur P, Das MK, Arora NK. Non-alcoholic fatty liver disease and childhood
obesity. Indian J Pediatr. 2007;74(4):401-7. doi: 10.1007/s12098-007-0068-0

55



96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

Mann JP, Tang GY, Nobili V, Armstrong MJ. Evaluations of Lifestyle, Dietary, and
Pharmacologic Treatments for Pediatric Nonalcoholic Fatty Liver Disease: A
Systematic Review. Clin Gastroenterol Hepatol. 2019;17(8):1457-1476.¢7. doi:
10.1016/j.cgh.2018.05.023

Brecelj J, Orel R. Non-Alcoholic Fatty Liver Disease in Children. Medicina
(Kaunas). 2021;57(7):719. doi:10.3390/medicina57070719

Zhao K, Ju H, Wang H. Metabolic characteristics of obese children with fatty
liver: A STROBE-compliant  article. =~ Medicine  (Baltimore).
2019;98(16):€14939. doi: 10.1097/MD.0000000000014939

Skinner AC, Perrin EM, Moss LA, Skelton JA. Cardiometabolic Risks and Severity
of Obesity in Children and Young Adults. N Engl J Med. 2015;373(14):1307-17.
doi:10.1056/NEJMoal502821

Tanaka H, Morisaki N, Piedvache A, Harada S, Urayama KY. Trends in obesity and
blood lipid abnormalities in school-age children in Japan. Pediatr Int.
2021;63(7):825-832. doi:10.1111/ped.14544

Reinehr T. Thyroid function in the nutritionally obese child and adolescent. Curr
Opin Pediatr. 2011;23(4):415-20. doi:10.1097/MOP.0b013e328344¢c393

Ruminska M, Witkowska-Sedek E, Majcher A, Pyrzak B. Thyroid Function in
Obese Children and Adolescents and Its Association with Anthropometric and
Metabolic  Parameters. Adv Exp Med Biol. 2016;912:33-41. doi:
10.1007/5584 2016 232

Wolters B, Lass N, Reinehr T. TSH and free triiodothyronine concentrations are
associated with weight loss in a lifestyle intervention and weight regain afterwards
in obese children. Eur J Endocrinol. 2013;168(3):323-9. doi:10.1530/EJE-12-0981
Nichols PH, Pan Y, May B, Pavlicova M, Rausch JC, Mencin AA, et al. Effect of
TSH on Non-Alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD) independent of obesity in
children of predominantly Hispanic/Latino ancestry by causal mediation analysis.
PLoS One. 2020;15(6):€0234985. doi:10.1371/journal.pone.0234985

LiM, Zhang S, Wu Y, Ye J, Cao X, Liu J, et al. Prevalence of Insulin Resistance in
Subjects with Nonalcoholic Fatty Liver Disease and Its Predictors in a Chinese

Population. Dig Dis Sci. 2015;60(7):2170-6. doi:10.1007/s10620-015-3564-5

56



106.

107.

Imamoglu FG, Imamoglu C, Ciledag N, Arda K, Tola M, Diizgdl C. Karaciger
Yaglanmasinin Ultrasonografi ile Siniflandirilmast ve Yaglanma Derecesinin
Karaciger Fonksiyon Testleri Uzerine Etkisinin Incelenmesi. MMJ. 2015;2(3):23-
8.

Klepper C, Crimmins NA, Orkin S, Sun Q, Fei L, Xanthakos S, et al. Nonalcoholic
Fatty Liver Disease in Young Children with Obesity. Child Obes. 2023;19(3):179-
185. doi:10.1089/chi.2022.0048

57



