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OZET

OBEZ BIiREYLERDE LiRAGLUTID KULLANIMININ LiPiD PROFILI VE
VUCUT/GOVDESEL YAG ORANINA ETKISi

Obezite, diinya genelinde 6nemli bir halk sagligi sorunu olarak kabul edilmekte ve
hastaligin prevalans1 da her yil artmaktadir. Kronik ve tekrarlayici bir hastalik olarak
metabolizmay1 bozar ve kardiyovaskiiler hastaliklara neden olur. Liraglutid (Glukagon
benzeri peptid 1 reseptdr agonisti), bu metabolik bozuklugun yonetiminde en modern
tedavi seceneklerinden biridir. Bu arastirmada, liraglutidin diyabeti olmayan obez
bireylerdeki lipid profili ve wviicut/govdesel yag oranina olan etkilerini incelemeyi

amacladik.

Tek merkezli, retrospektif nitelikteki bu ¢alisma Ocak 2023- Aralik 2023 tarihleri
arasinda Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi Obezite Poliklinigi’ne
basvuran ve obezite tanisi ile liraglitude baslanan ve antihiperlipidemik tedavi almayan 91
vakanimn tedavinin baslangicinda (0. ay), 3. Ve 6. ayda yapilan muayene, antropometrik
Olciimler ve laboratuvar tetkikleri hasta dosyalarindan retrospektif olarak incelenmistir.
Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin SPSS 26
(Statistical Package for the Social Sciences) programi kullanilmustir. Istatiksel anlamlilik

diizeyi i¢in p<0,05 kabul edilmistir.

Arastirmaya katilan bireylerin yilizde (%)85,7’si (78 kisi) kadmn, ylizde (%)4,3°0 (13
kisi) erkekti. Katilimcilarin tanimlayict ve demografik ozellikleri arasinda anlamli bir
farklilik gorilmemistir. Katilimeilari yas ortalamasi 42,88+12,56 yil’dir. Boy ortalamasi
163,86+8,48 cm’dir. Katilimeilarin baslangic (0. ay), 3. ay ve 6. aydaki kilo dlgtimlerinin
degisimlerinde istatistiksel olarak anlamli distisler saptadik (p=0,001; p<0,01).
Aragtirmaya katilan olgularin baslangica goére 6. aydaki kilo degisimleri incelendiginde; 35
olgunun kilo degisiminde yilizde (%)15’in istiinde diisme goriilmiis, 21 olguda yiizde
(%)10 ile yiizde (%)15 arasinda diisiis, 20 olguda yiizde (%) 5 ile yiizde (%)10 arasinda
diisiis, 9 olguda yiizde (%)5’in altinda diisiis gérilmiistiir.
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Biyoelektriksel impedans Analiz (BIA) élgiimlerinde; katilimeilarin baslangig (0.
ay), 3. ay ve 6. aydaki viicut kitle indeksi (BMI) 6lgiimlerinin degisimlerinde istatistiksel
olarak anlamli azalma saptanmistir (p=0,001; p<0,01). Katilimcilarin baslangi¢ (0. ay), 3.
ay ve 6. aydaki viicut yag orani dlgtimlerinde anlamli bir azalma saptanmustir (p=0,001;
p<0,01). Katiimcilarin baglangig, (0. ay) 3. ay ve 6. aydaki govdesel yag orani
Olgimlerinde anlamli bir azalma saptanmustir (p=0,001; p<0,01).

Katilimcilarin  baslangig, 3. ay ve 6. aydaki total kolesterol 6lgiimlerinde
istatistiksel olarak anlamli bir azalma saptanmistir (p=0,032; p<0,05).

Katilimeilarin baglangic (0. ay) 3. ay ve 6. aydaki LDL 6lgiimlerinde istatistiksel
olarak anlamli bir diisiis saptanmustir (p=0,048; p<0,05). Katilimcilarin baslangig, (0. ay) 3.
ay ve 6. aydaki HDL 6lciimlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir
(p>0,05).

Katilimcilarin baslangig (0. ay), 3. ay ve 6. aydaki trigliserid olgiimlerininde
anlaml bir diisiis saptanmustir (p=0,040; p<0,05).

Katilimcilarin baslangica gore (0. ay) ve 3. ay ALT ve AST o6l¢iim degerlerinde
istatistiksel bir fark saptanmamustir (p>0,05).

Diyabeti olmayan obez yetiskinlerde liraglutid tedavisinin kilo kaybi, lipid profili
ve viicut /govdesel yag oranina etkisi tizerine yaptigimiz klinik arastirmanin sonucunda
anlaml kilo kaybi1 saptadik. Bununla birlikte viicut /gévdesel yag oraninda ve laboratuvar
sonuglarinda lipid profili (total kolesterol, LDL, trigliserid) diizeylerinde anlamli diisiisler
saptadik. Liraglutid tedavisinin total kolesterol, LDL ve trigliserit plazma seviyelerini daha
iyi kontrol edebildigini goézlemledik. Bu olumlu degisikliklerin lipid profilinde,
ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltabilecegini diisiindiiren bulgular elde

ettik.

Anahtar Kelimeler: Beden Kitle indeksi, Obezite, Liraglutide, Govdesel Yag
Orany, Lipid Profili
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ABSTRACT

THE EFFECT OF LIRAGLUTIDE USE ON LIPID PROFILE AND BODY/TRUNK
FAT RATIO IN OBESE INDIVIDUALS

Obesity is recognized as a major public health issue worldwide, and the prevalence of the
disease is increasing each year. As a chronic and recurrent disease, it disrupts metabolism
and leads to cardiovascular diseases. Glucagon-like peptide 1 receptor agonists (GLP-1
RAs) are among the most modern treatment options in the management of this metabolic
disorder. In this study, we aimed to examine the effects of liraglutide on lipid levels and

body/trunk fat ratio in obese individuals without diabetes.

This single-center, retrospective study examined 91 cases who were diagnosed with
obesity and started on Liraglutide, without receiving antihyperlipidemic treatment, at the
Obesity Clinic of Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yal¢m City Hospital between January 2023
and December 2023. The patients’ examinations, anthropometric measurements, and
laboratory tests at the beginning of the treatment (0 month), and at the 3rd and 6th months,
were retrospectively reviewed from patient records. The findings obtained in the study
were evaluated using the SPSS 26 (Statistical Package for the Social Sciences) program for

statistical analyses. A p-value of <0.05 was considered statistically significant.

Of the individuals participating in the study, 85.7% (78 people) were female and 14.3%
(13 people) were male. No significant differences were found in the descriptive and
demographic characteristics of the participants. The average age of the participants was
42.88 = 12.56 years, and the average height was 163.86 + 8.48 cm. We observed
statistically significant decreases in the participants’ weight measurements at the baseline
(month 0), month 3, and month 6 (p=0.001; p<0.01). When examining the weight changes
at month 6 compared to the baseline among the participants, 35 individuals showed a
weight loss of more than 15%, 21 individuals had a weight loss between 10% and 15%, 20
individuals had a weight loss between 5% and 10%, and 9 individuals had a weight loss of

less than 5%.
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In Bioelectrical Impedance Analysis measurements, there were statistically significant
decreases in BMI measurements at the baseline (month 0), month 3, and month 6
(p=0.001; p<0.01). Significant reductions were also observed in body fat percentage
measurements at the baseline (month 0), month 3, and month 6 (p=0.001; p<0.01).
Additionally, there were significant reductions in trunk fat percentage measurements at the
baseline (month 0), month 3, and month 6 (p=0.001; p<0.01).

Statistically significant reductions were found in total cholesterol measurements at the
baseline, month 3, and month 6 (p=0.032; p<0.05). There were statistically significant
decreases in LDL measurements at the baseline (month 0), month 3, and month 6
(p=0.048; p<0.05). However, no statistically significant differences were observed in HDL
measurements at the baseline (month 0), month 3, and month 6 (p>0.05). Statistically
significant reductions were found in triglyceride measurements at the baseline (month 0),
month 3, and month 6 (p=0.040; p<0.05). No statistically significant differences were
observed in ALT and AST measurement values at baseline (month 0) and month 3
(p>0.05).

As a result of our clinical study on the effects of glucagon-like peptide-1 receptor agonists
(GLP-1 RAs) on weight loss, lipid profile, and body/trunk fat percentage in obese adults
without diabetes, we observed significant weight loss. Additionally, we found significant
reductions in body/trunk fat percentage and in laboratory results for lipid profile levels
(total cholesterol, LDL, triglycerides). We observed that GLP-1 RA treatment could better
control plasma levels of total cholesterol, LDL, and triglycerides. These positive changes
in the lipid profile suggest that GLP-1 RA treatment may reduce the risk of atherosclerosis

and cardiovascular disease.

Keywords: Body Mass index, Obesity, Liraglutide, Trunk Fat Ratio, Lipid Profile
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1. GIRIS ve AMAC

Glukagon benzeri peptid-1 reseptor agonisti (GLP-1RA) liraglutid, enteral besin
emilimine yanit olarak insiilin salgilatan bir inkretin hormonu olan glukagon benzeri

peptid-1’in (GLP-1) uzun etkili bir analogudur.

Liraglutid kardiyovaskiiler hastalik riski yiiksek olan tip 2 diyabet hastalarinda
kardiyovaskiiler olaylarin sikligimni azaltr ve tiim nedenlere baghh ve kardiyovaskiiler

mortaliteyi iyilestirir ve su anda diyabeti olmayan hastalardaki sonuglar arastirilmaktadir
(1)

Liraglutidin kardiyoprotektif etkilerine katkida bulunabilecek bir diger etkenin,
aterosklerozun azalmasina yol acan lipid/lipoprotein metabolizmasindaki iyilesme oldugu
one sirilmistir (2). Dislipidemi, yiiksek seviyelerde dolasan LDL ve trigliseritler ve
diisiik HDL ile karakterizedir ve kardiyovaskiiler hastaliklarin (KVH) gelisiminde nedensel
olarak iliskili bir faktor olarak kabul edilmektedir (2).

Obez hastalarda ¢ok diistik kalorili bir diyet sonrasinda kilo koruma amaciyla 1 yil
boyunca diisiik doz (1.2 mg) liraglutid tedavisi uygulananlarda veya tip 2 diyabetli
hastalarda 16 hafta boyunca 1.8 mg liraglutid ve benzer kilo kaybi saglamak icin diyet
danigmanligr uygulanan c¢alismalarda, lipid profilinde kardiovaskiiler hastalik (KVH)
riskinin azaldiginm1 gosteren degisiklikler bildirilmistir (3, 4). Ancak, lipid profilindeki
degisikliklerin liraglutid tedavisi ile ne kadar erken meydana geldigi, doz bagimh olup
olmadig1 ve belirgin tip 2 diyabeti olmayan ve dolayisiyla daha diisiik KVH riski tasiyan

hastalarda gézlemlenip gozlemlenmedigi bilinmemektedir (2, 5, 6).

Calismamizin amaci, belirgin tip 2 diyabeti olmayan obez bireylerde 6 aylik
liraglutide tedavisinin lipid profiline etkisi ve viicut/govdesel yag oranlarmdaki degisimini

incelemektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. OBEZITE

2.1.1. Tanim

Obezite, yuksek enerji alimma bagli olarak vicutta asir1 yag birikimi ile ortaya
cikar. Vicut yag yiizdesini belirlemek kolay olmadig: igin asir1 yagdan ziyade genellikle
asir1 kilo olarak tanimlanir (7). Obezite, kronik, tekrarlayici, ¢ok faktorll, ndrobilissel bir
hastaliktir. Viicut yaginin artmasi, yag dokusu islev bozuklugunu ve anormal yag kiitlesi
fiziksel etkilerini tesvik eder, bu da olumsuz metabolik, biyomekanik ve psikososyal saglik
sonuglarma neden olur (7). Obezite tanimi ve derecelendirmesi, beden Kitle indeksi (BKI)
formiliine dayanarak hesaplanir: “BKI = Agirlik (kg) / Boy (m2)”. Obezite arastirmalari
hizla ilerliyor, ancak obezite prevalansindaki artis daha hizli. Son otuz yilda arastirmacilar,
bireysel secimler ve sorumluluklar yerine biyopsikososyal faktorlerin kilo alimini
belirledigini bulmuslardir. Cesitli genler, obesojenik c¢evremizle etkilesime girerek

insanlar1 obeziteye yatkin hale getirdigi bulunmustur (8, 9).

2.1.2. Epidemiyoloji

Dinya Obezite Federasyonu’nun tahminine goére, su anda 800 milyon kisi obezite
ile yasamaktadir.Dahasi, obezite riski altinda olan en az 1 milyar daha fazla insan var (8,
9). TUIK’in yaymladig1 Tiirkiye saglik arastirmasi 2022 raporuna gore, kadmlarda obezite
gOriilme siklig1 2022°de ylzde 42,6°ya yikseldi. Erkeklerde ise ayni siirede yiizde 26,2’ye
¢1kt1.2022 yilinda kadmlarin yiizde 23,6’smin obez ve yiizde 30,9’unun pre-obez,
erkeklerin ise yiizde 16,8’inin obez ve yuzde 40,4’Unin pre-obez oldugu hesaplandi (10).
2004 Tiirkiye Ulusal Hastalik Yiikii-Maliyet Etkililik c¢alismasina gore, obezitenin
onlenmesi durumunda olimler erkeklerde %11 ve kadinlarda %16 oraninda azalabilir.
Erkeklerde Onlenebilecek hastalik yiikii %7, kadinlarda ise %8 olarak belirtilmistir (11).
Turkiyede vyetiskin toplumda obezite prevalanst %30’luk kritik ylksek orani asmis

durumdadir. Tirkiye, Avrupa’da yetiskin obezitesinin en sik goriildigi tlkedir (11).



2.1.3. Obezite risk faktorleri ve etiyoloji

Obezitede enerji aliminin artmast veya enerji harcamasmin azalmasi, enerji
homeostazinin bozulmasma neden olur. Genetik, epigenetik, fizyolojik, davranigsal,
sosyokiiltiirel ve gevresel birgok faktor, obezitenin gelisimine zemin hazirlar (12). Enerji
dengesinin  duzenlenmesi ve yag depolarmin olusmasi, biyolojik  faktorler
(genetik/epigenetik etkenler) ile cevresel faktorlerin (davranigsal/sosyal etkenler, kronik
stres) etkilesimlerinden sorumludur (8). Kultirel, davranigsal ve gevresel faktorler (ylksek
enerji iceren beslenme, buyuk porsiyonlar, fiziksel inaktivite, sedanter yasam tarzi) ve ek

olarak yeme bozukluklari, obezitenin gelisimini hizlandirir (12).

2.1.3.1. Degistirilemez faktorler

Genetik:  Arastirmalar,  genetikmutasyonlarin,  polimorfizmlerin  ve gen
ekspresyonundaki degisikliklerin obeziteye yatkinlikta rol oynadigini gostermektedir (12).
Bu genler; LEP (leptin), LEPR (Leptin reseptoril), MC4R (melanokortin-4 reseptor),
PCSK1 (Proprotein convertas subtilisin/kexin enzim 1,POMC (Pro-opiomelanokortin
néropeptid), ASIP (Agouti sinyal proteini), BDNF (Beyinden tireyen norotrofik faktor),
FTO (Fat-mass ve obesity associated gene) (12).

2.1.3.2. Degistirilsebilir faktorler

Epigenetik: Epigenetik degisiklikler, DNA dizisini degistirmeden genetik ifadeyi

etkileyenlerdir; bunlar cevre ile etkilesim yoluyla edinilir ve kalitsaldir (13).

Fiziksel inaktivite: Obezite prevalansindaki artisin ana nedenleri; 6zellikle ulasim,
eglence, Uretim ve tarim sektorlerinde gelisen teknoloji ile birlikte, yasam bic¢iminin
kolaylagsmas: sonucunda fiziksel aktivitenin azalmasi ve beslenme alisgkanliklarinin hizla
degismesiyle birlikte enerji alimnm artmasidir (13). Dlnya Saghk Orgiit(i anketine gore,
2016 yilinda dunya yetiskin ntfusunun %28’den fazlas1 ve genclerin %81’i fiziksel olarak
aktif degildi (14,15).

Fazla kalori alimi: Arastimalara gore yuksek karbonhidratli gidalar sonrasi
(6zellikle rafine seker ve nisasta) hiperinsulinemiye neden olur, yiksek instlin seviyesi,
kalorilerin yag hicrelerine degil, yagsiz dokulara gitmesine neden olur ve bu da vicutta
genel bir aglik hissine yol acar, boylece kisi metabolik hizin1 azaltir ve daha a¢ hisseder
(14,15). Ayakdstl (fast-food) hizli yenen sagliksiz besinler rafine karbonhidratlardan
zengin, bitkisel liflerden fakir, asir1 yagli, enerji-yogun beslenme tarzi obeziteye yol agan

en 6nemli faktorlerden birisidir (16).



Intrauterin cevre: Annenin obez olmasi, cocukluk cagi obezitesi icin en giiclii risk
faktort olarak uzun stredir bilinmektedir. Southampton Universitesi’nde yiiriittlen bir
prospektif ¢alisma, annelerin adipositesi ile kizlar1 arasinda gic¢li bir iliski oldugunu ancak
ogullar1 arasinda boyle bir iliski olmadigimi sonuglandird: (17). Bu ¢alismada, babalarin
adipositesi ile ¢cocuklar1 arasinda boyle bir iliski bulunmadi(18).

Yetersiz uyku: Uyku, glukoz metabolizmasini ve ndéroendokrin fonksiyonu
diizenler. Uyku eksikligi, glukoz intoleransini, instlin duyarliligini ve leptin seviyelerini

azaltirken kortizol ve ghrelin seviyelerini arttirir ve dolayisiyla istahi artirir (19).

Tlaclar: Bazi terapotik ilaglar bazi insanlarda 6nemli kilo alimna neden olur. Bu

ilaglar, kilo alimma yol agan en muhtemel patofizyoloji ile birlikte (7) sunlardir;

Antidepresanlar: Amitriptilin ,Nortriptilin ,Fenelezin,Sitalopram

Antipsikotikler: Lityum, Klozapin, Quetiapin, Haloperidol (Artmis yag kiitlesi ve
s1v1 retansiyonu)

Antidiyabetikler:Tiazolidindionlar,Siilfonilureler,Insiilin(Artnus instlin salinima,
artmus glukoz absorpsiyonu fazla glukoz yaga doniistiirtiliir)

a2-adrenerjik agonistler: -Klonidin  (siv1 retansiyonu)

p2-adrenerjik agonistler: Atenolol (Azalan metabolizma ve degisen enerji
homeostaz)

Steroidler: - Artmus kortizol seviyeleri, yiikselen serum glukoz seviyelerine ve

dolayisiyla ylikselen insiilin seviyelerine neden olur

Ekonomik durum: Gelismekte olan tlkelerde gelir artisi, sehirlesme, degisen
yasam Kosullari, gida turetiminin ve piyasalarin kiiresellesmesi obezite tzerinde etki
gostermektedir (20). Diistik gelir gruplarinda obezitenin artmasinin nedeni gelir diizeyinin
disiik olmasindan dolayi kalorisi yiiksek fiyati diisiik sagliksiz gidalarin tercih edilmesi ve
tiketiminin artmasidir. Bu durumda kilo artis1 s6z konusu olur ve obezite oraninda artig
gozlemlenir (21). Aymi zamanda bireyler gelir artisi ile birlikte tliketim kaliplarini
degistirirler, ev dis1 gida tiikketimi ve hazirlanmasi kolay gida tiiketiminin artmasi obezite

oranimin artmasina sebep olmaktadir (22,23).

Psikososyal stres: Stres, kortizol seviyelerinin kronik maruziyetini artirarak karin
obezitesinin olugmasini tesvik eder ve duygusal/rahatlatici yeme aligkanligina katkida
bulunur. Chicago, ABD’deki bir topluluktan 2.983 yetiskin tzerinde yapilan bir ¢aligmanin
sonucuna gore, birden fazla stres faktori obezite riskini artirtyor (24). Diger caligmalar,
kronik psikososyal stresin genetik yatkinlikla etkileserek vicut yaglanmasini belirledigini

ortaya koymustur .



Endokrin bozucu kimyasallar: Endokrin sistemdeki hormon etkilerini bozan
cevresel kimyasallar, endokrin bozucu kimyasallar (EBK) olarak adlandirilir. EBK’ler
lipofilik yapiya sahiptir ve bu nedenle hormonal etkileri engelleyebilir ve normal endokrin
fonksiyonlar1 bozabilir (25). Fetlsler ve infantlar, obesojenik EBK’lere en duyarl
olanlardir (26).EBK’ler, ¢evremizdeki birgok kimyasali igerir; en dnemlileri

Tablo 2.1°de ayrintili olarak agiklanmuistir.

Tablo 2.1. Endokrin bozucu kimyasallar.

Gemilerin gévdelerini boyamak i¢in kullanilan bir madde; aromataz inhibe

eder (testosteronu Jstrojene doniistiiren enzim)

Insanlarda artik kullanilmayan, ancak hala giftlik hayvanlarmda dogurganlig

artirmak icin kullanilan sentetik bir dstrojen

Diklorodifeniltrikloroetan (DDT): bocek ilact; Diklorodifenildikloroetilen

Kalic1 organik Kirleticiler (POP’lar) (DDE): DDT ’nin ayrigsma iiriinii; Poliklorlu bifeniller (PCB’ler): endistriyel
kalic1 organik kirleticiler

Bisfenol A (BPA) ve ftalatlar Plastik iiretiminde kullanilan kimyasallar

Polibromlu difenil eterler (PBDE’ler) ve

polibromlu bifeniller

Tributilin

Diyetilstilbestrol (DES)

Alev geciktiriciler olarak kullamlan kimyasallar

Yiyeceklerin, ilaglarin ve kisisel bakim {irtinlerinin korunmast i¢in
antimikrobiyal ajan olarak kullanilan kimyasallar

Soya fasulyesi, baklagiller, mercimek ve nohutta dogal olarak bulunan
kimyasallar

Parabenler

Fitdstrojenler

2.1.4. Obezitenin degerlendirilmesinde antropometrik dlciimler ve digerleri

2.1.4.1. Beden kitle indeksi (BKI)

Klinik uygulamada en yaygin kullanilan degerlendirme kriteri, beden Kitle indeksi
(BKI) o6lguimidir. BKI, vicut agrhgmm (kg) boy uzunlugunun Karesine (m2)
bolinmesiyle hesaplanir (7). 8 yas Ustli ¢ocuk ve yetiskinlerde, BKI 30 kg/m? (izerinde
olanlar obez olarak kabul edilir. BKi’si 25 ile 29,9 kg/m? arasinda olanlar ise fazla kilolu
veya preobez olarak tanimlanir (27). Son 30 yilda obeziteyi belirlemede BKI, en cok

kullanilan yéntem olmaya devam etmektedir (28).

Tablo 2.2. Yetiskinlerde viicut Kitle indeksine gore( BMI) andropometrik degerlendirme.

GRUP BMI
Zayif < 18,50
Normal 18,5-24,99
Fazla Kilolu 25-29,99
Obez >30,00
Hafif Obez 30,00-34,99
Orta Derece Obez 35,00-39,99
Morbid Obez 40,00-49,99
Siiper Obez >50,00

2.1.4.2. Bel gevresi 6lgimu

Bel gevresi 6lglima, intraabdominal yaglanma miktartyla iyi bir korelasyon gosterir.

Bel gevresi 6lguimd, stperior iliak kristalarm hizasindan yapilmalidir. Avrupa’da, santral



obezite igin belirlenen bel gevresi rakamlar1 erkekler icin > 94 cm ve hamile olmayan
kadmlar icin > 80 cm olarak kabul edildi (7). Amerikan toplumu icin Diinya Saghk Orgiitii
(DSO) degerleri (erkeklerde bel gevresinin >102 cm, kadinlarda >88 cm) kabul edilmistir
(15, 21). Turk toplumu icin yapilan iki ayr1 ¢alismada yaymlanmamis TURDEP verilerine
gore, erkeklerde bel gevresinin >96 cm, kadinlarda ise >90 cm oldugu belirlenmistir (7)

2.1.4.3. Visseral adipozite indeksi (VAI)

Visseral obezite indeksi (VAIl), obezite ile iliskili kardiyometabolik
komplikasyonlarin riskini dolayli olarak yansitan yeni bir gostergedir. Bu gosterge,
cinsiyete gore degisen trigliserid (TG), yiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol (HDL-C)
gibi biyokimyasal parametrelerle beden kitle indeksi (BKI) ve bel cevresi gibi
antropometrik 6lclimlere dayanan bir matematiksel modeldir. VAI’nin uygulanmasi,
metabolik sendromu belirgin  sekilde teshis etmeden bile bu riskin erken

degerlendirilmesine olanak tanir (29,30)

2.1.4.4. Biyoelektriksel impedans analizi (BiA)

BIA, kliniklerde viicut kompozisyonunu degerlendirmek icin sik¢a kullanilan bir
yontemdir. Guvenli, hizli, non-invaziv ve kismen diisiik maliyeti icermesi nedeniyle tercih
edilir . Bu yontem, insan viicuduna ¢ok diisiik diizeyde ve farkl frekanslarda elektrik akimi
verilerek viicut kompozisyonunu belirleme prensibine dayanir (31). Hidrasyon durumu ve
ekstra/intraselliiler sivi dagilimi gibi faktorlerin dengesiz oldugu durumlarda (6rnegin,
karaciger sirozu, bobrek yetmezligi, kardiyak yetmezlik ve morbid obezite), BIA
degerlendirmesi givenilir olmayabilir. Bu durumlar disinda, dogru sonuclar elde etmek
icin BIA 6lctimi 6ncesinde dikkat edilmesi gereken bazi 6nemli noktalar Tablo 2.3’de

belirtilmistir (32).

Tablo 2.3. Biyoelektriksel impedans (BIA) élgiimii oncesinde dikkat edilmesi gereken éenmli noktalar.

-Testten dort saat 6ncesinde cay, kahve, kola gibi kafein iceren igecekler
tiiketilmemelidir. Serin ortamlarda (14°C ve alt1), deri 1sisinin diigmesi ve toplam
viicut direncinde artisa neden olabilir.

Normal oda sicakliginda 6l¢iim
yapilmahdir.

Test Gcesi gok su igilmemesi -Ol¢iim strasinda viicutta agir stvi bulunmast, Slgiim sonuglarin etkileyebilir.

gereklidir.

Menstruasyon déneminde 6l¢im -Menstriiasyon doneminde viicut su dengesi degisebilir ve bu da 6l¢iim
alinmamahdir. sonuglarini etkileyebilir.

Bireyin iizerinde metal taki vb. -Metal takilar, 6l¢iim sirasinda elektrik akimimin diizgiin iletilmesini
bulunmamahdir. engelleyebilir.

Olgiim yapilan kiside kalp pili -Kalp pili, 6l¢iim cihazinin dogru ¢aligmasini engelleyebilir ve giivenlik riski -
bulunmamali. olusturabilir.




2.1.5. Obeziteye eslik eden hastaliklar

2.1.5.1. insiilin direnci

Kanda normal konsantrasyonda bulunan instline karsi dokularda azalmis yanit
instlin direnci olarak tanimlanir ve bunun sonucunda insilin duyarli dokularda glukoz
kullanimi azalir. Insiilin salinimi arttikga karacigerde glukoz dretimi artar; bu durum
hiperglisemiye neden olur (7, 33). Klinik pratikte instlin direncini belirlemek icin HOMA
formult kullanilir. HOMA degerinin 2,7’nin Uzerinde olmasi insiilin direncini gosterir.
[HOMA: aclik instilini (uu/ml) X aglik plazma glukozu (mg/dl)] (33).

2.1.5.2. Tip 2 diyabet

Yaklasik olarak, her yil prediyabeti olan insanlarin %5 ila %10’u T2D’ye
ilerlemektedir, bu nedenle prediyabeti olan insanlarin %70’inin sonunda T2D gelistirecegi
tahmin edilmektedir (34). T2D’ye ilerlemenin 6nlenmesi veya geciktirilmesine yonelik
mudahaleler, kalori alimmin azaltilmasi1 ve fiziksel aktivitenin artirilmasmna odaklanarak
saglanir. Ayrica, sistemik incelemeler, diyabet ilerlemesinin 6nlenmesinde en bulylk
etkinin diyet midahalesinde oldugunu gostermektedir; ortalama olarak goéreceli riskte
%36°lik bir azalma saglar (35). Obez olgularda kilo kaybmnin diyabet riskini azalttig
bilinmektedir. Insiilin direnci ve hiperinstlinemi, obezitede karbonhidrat metabolizmas1
bozulmadan yillar 6nce gelisir. Bu durum, karbonhidrat metabolizmasmin daha da
bozulmasma ve patolojik surecin prediyabet ve diyabet yoniinde ilerlemesine yol acar. Bu
nedenle, obez olgularin diyabet gelisimi agisindan yillik olarak tetkik edilmesi onerilir
(36).

2.1.5.3. Hipertansiyon

Hipertansiyonun en &nemli risk faktorlerinden biri obezitedir. Obezite ile
hipertansiyon arasindaki iliskiyi inceleyen arastirmalarda, vicut Kitle indeksi (BKI) 27
kg/m2’nin lzerinde olan asir1 kilolu bireylerin, normal kilolu bireylere gore ¢ kat daha
fazla hipertansiyon riski tasidigi ortaya konulmustur(37,38). Obez bireylerde viicut
agirhiginin %5-10 oraninda azalmasi, kan basincinda belirgin bir diisiise yol agmaktadir.
Kilo kaybinin kan basincini diigiirme etkisi, blyuk olgtide kan hacmini ve kalbin 6n

yuklnu azaltan hemodinamik degisikliklerden kaynaklanmaktadir (39).



2.1.5.4. Kardiovaskiiler hastahklar

Obezite, kronik ve tekrarlayici bir hastalik olarak metabolizmay1 bozar ve
kardiyovaskuler hastaliklara neden olur. Obezitenin ateroskleroz, semptomatik koroner
arter hastaligi, kalp yetmezligi ve atriyal fibrilasyon gelisimine etkisi oldugu ¢alismalarla
kanitlanmistir. Dislipidemi, hem ateroskleroz hem de obezite ile birlikte gorilen bir
durumdur. Bu hastalarda LDL kolesterol ve serbest yag asitleri inflamasyonu
tetiklemektedir. Inflamasyon, obezite, insiilin direnci ve tip 2 diyabet ile iliskilidir ve
aterosklerozun her asamasini baslatir ve hizlandirir. Obezite ile ateroskleroz arasindaki
temel baglant1 inflamasyondur (40). Bunun yani sira, obezitenin stresi de 6nemli bir
faktordir. Uzun donemli kohort aligmalarinda, obezitenin koroner arter hastaligi igin
bagimsiz bir risk faktori olarak kabul edilebilmesi igin en az 20 yi1l devam etmesi gerektigi
gosterilmistir(40,41).

2.1.5.6. Metabolik sendrom (MetS)

Metabolik sendrom (MetS), karin obezitesi ve inflamasyon ile iligkili olan diyabet
ve kardiyovaskiler hastalik gelisim riskini arttiran, birden fazla risk faktorinin bir arada
bulundugu metabolik bir disfonksiyonu tanimlar(42). En sik olarak NCEP-ATP 11l uzlas1
kriterleri kullanilarak tanimlanir. Bu Kriterler tablo 2.5.°de agiklanmustir.Metabolik
sendrom tanis1 i¢in sayilan bu Kriterlerden en az Ug¢ tanesinin varhigi gerekmektedir (7).
Metabolik sendrom risk faktorleri: Obezite, ileri yas, genetik, menopozal dénem, sigara
kullanimi, diisiik gelir duzeyine sahip olmak, yiksek karbonhidratli beslenme aliskanhigi,

fiziksel inaktivite bulunur (42).

Tablo 2.4. NCEP-ATP III metabolik sendrom tani kriterleri.

Parametre Kriterler
Abdominal Obezite Bel cevresinin erkeklerde >102 ¢m, kadinlarda =88 cm olmasi*
Tg = 150 mg/dl ya da TG yiiksekligi i¢in farmakolojik tedavi aliyor olmasi

Kadinda <50 mg/dl, erkekte <40 mg/dl ya da diisiik HDL nedeniyle
farmakolojik tedavi aliyor olmasi

Kan Basinc1 =>130/85 mmHg olmast ya da anti-hipertansif tedavi aliyor olmasi
Achik Kan Sekeri =100 mg/dl ya da kan sekeri yitksekligi icin tedavi aliyor olmasi

HDL Kolesterol

(Bel gevresi ol¢limil, bel gevresinin en genis noktasindan él¢timelidir)

Obezitede baslayan instlin direnci, metabolik disfonksiyona yol acar ve sonrasinda
metabolik sendrom ve prediyabet gelisebilir. Ardindan, kardiyovaskiler hastalik ve tip 2
diyabet gelisebilir. Bu nedenle, obez bireylerin bu hastaliklar agisindan diizenli olarak

taranmasi Ve takip edilmesi onemlidir (42).



2.1.5.7. Dislipidemi

Dislipidemi siklig1, Beden Kitle Iindeksi (BKI) ile dogru orantili olarak artar. On
alt1 yasindan blylk, fazla kilolu/obez veya progresif kilo artis1 gosteren tim hastalarin
dislipidemi agisindan taranmasi 6nerilir. Tarama paneli trigliserid (TG), HDL kolesterol,
LDL kolesterol, total kolesterol ve nonHDL kolesterol dizeylerini icermelidir. Obez
bireylerde plazma lipoprotein profili degiskendir, ancak genellikle TG, totalkolesterol ve
LDL kolesterol yuksek, HDL kolesterol ise disiiktiir (36). Obezite Tani ve Tedavi
Kilavuzu’na gore, kilo alan gen¢ hastalarda ortaya c¢ikan ilk kardiyovaskiler (KV) risk
faktoru dislipidemidir (7, 42). Trigliseridin>150 mg/dL olmasi ise hastanin insulin direnci
olduguna ve artmis KV riskine isaret eder (43). Fazla kilolu veya obez hastalarda
dislipidemiyi kontrol altma almak igin yasam tarzi degisikligi 6nemlidir. En az %5-10 kilo
kayb1 hedeflenmelidir (44).

2.1.6. Obeziteden korunma ve obezite tedavisi

Obeziteden korunma, cocukluk caginda baslamalidir ¢iinkii ¢ocukluk ve adolesan
doneminde olusan obezite, yetiskinlik donemindeki obezite icin temel olusturur. Bu
nedenle, ailelerin, okullarm ve cevrenin yeterli ve dengeli beslenme ile fiziksel aktivite
konularinda bilinglendirilmesi gerekmektedir (9,45).Obezitenin nedenleri arasinda birgok
faktoriin bulunmasi, bu hastaliin onlenmesi ve tedavisini oldukca zor ve karmasik hale
getirmektedir.Obezite tedavisinin amaci, gergek¢i bir viicut agirligi kaybi hedefi
belirleyerek, obeziteye bagli morbidite ve mortalite risklerini azaltmak, bireyin yeterli ve
dengeli beslenme aligkanliklar1 kazanmasini saglamak ve yasam kalitesini artirmaktir.
Viicut agirligiin 6 aylik bir donemde yiizde (%)10 azaltilmasi, obezitenin neden oldugu

saglik sorunlarmin 6nlenmesinde 6nemli faydalar saglamaktadir (45).

Obezite Tedavisinde Kullanilan Yontemler: Obezite tedavisinde kullanilan

yontemler bes ana grupta toplanmaktadir (7):
(1) Tibbi Beslenme (Diyet) Tedavisi,
(2) Egzersiz Tedavisi,
(3), Davranis Degisikligi Tedavisi,
(4) 1lag Tedavisi,
(5) Cerrahi Tedavi.

Obezite tedavisi, hekim, diyetisyen, psikolog ve fizyoterapistten olusan bir ekip

tarafindan planlanmalidir(45).



2.2. GLP-1 ANALOGLARI

2.2.1. Etki mekanizmasi

Glukagon benzeri peptid-1 (GLP-1), endojen bir inkretin olarak glikoz
homeostazinda kritik bir rol oynar. GLP-1, besin alimma yanit olarak bagirsaktaki L
hicrelerinden salgilanan 30 amino asitlik bir peptittir (46). GLP-1, gastrik bosalmay1 6nler
ve tokluk hissi olusturarak viicut agirliginin azalmasina yol acgar. Simdiye kadar kullanilan
GLP-1 formlar1 arasinda eksenatid, liraglutid, dulaglutid, albiglutid ve liksisenatid
bulunmaktadir. En yaygm Yyan etkiler arasinda bulanti, kusma ve diyare gibi
gastrointestinal sistemle ilgili reaksiyonlar yer alr. Bunun yami sira, lokal cilt
reaksiyonlari, pankreatit, pankreas kanseri, ndroendokrin timor, tiroid C hiicre hiperplazisi

ve mediiller tiroid karsinomu gibi potansiyel yan etkiler de ilacla iliskili olabilir (47).

2.2.2. Liraglutid

Glukagon benzeri peptid-1 reseptér agonisti (GLP-1RA) liraglutid,uzun etkili bir
analogdur (48). Liraglutid, 1.8 ila 3.0 mg/gun dozunda 20 hafta siireyle verildiginde, obez
yetigskinlerde prediyabet prevalansmi %80°den fazla azaltir (49). Ayrica, obez yetiskinlere
16 hafta boyunca uygulanan 3.0 mg/gin dozu, doluluk icin gorsel analog 6lcek (VAS)
puanlarmi 6nemli 6lclide artirirken, tath, tuzlu, veya yagh yiyecekler yeme istegini azaltir .
Dolayisiyla, hem istah bastirma hem de mide bosalmasinin gecikmesi, liraglutid tedavisi
ile kilo kaybina katkida bulunur (50,51,52).

2.2.3. Doz artirinmi ve yan etkiler

Liraglutid tedavisine bagli bulant1 ve kusma yan etkilerini 6nlemek icin, tedavi 0.6
mg gunlik doz ile baslamali ve her hafta 0.6 mg artirilarak 3 mg’a kadar ¢ikilmalidir.
Bulant1 (%25.0), kusma (%12.2), ishal (%11.6), kabizlik (%11.0) ve dispepsi (%6.4) gibi
yan etkiler sik¢a bildirilmis olup, zamanla ¢ogu hasta tarafindan tolere edilmistir (50,51).
GLP-1 reseptor analoglar1 ile tedavi sirasinda amilaz ve lipaz gibi akut pankreatit
biyomarkérleri doz bagimsiz olarak yiikselmistir, ancak bu artig belirtilerle eslik etmemis
ve takip edildiginde akut pankreatit tanist konulmamustir (51). Bununla birlikte,
kemirgenlerde yapilan ¢aligmalar, liraglutidin tiroid C-hUcreleri izerinde proliferatif etkisi
oldugunu gdstermistir; bu nedenle, liraglutid, mediiller tiroid karsinomu veya tip 2 multipl
endokrin neoplazi 6ykust olan bireylerde kontrendikedir. Liraglutidin hipoglisemi riski
dustiktiir (52).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. CALISMANIN TIPI, YERI VE UYGULANMA ZAMANI

Bu ¢alisma, Ocak 2023-Aralik 2023 tarihleri arasinda Goztepe Prof. Dr. Siileyman
Yalgin Sehir Hastanesi’nde yapilmistir. Tek merkezli, retrospektif nitelikte olan bu
calismamizda obez bireylerde liraglutide kullaniminin lipid profiline ve viicut/gévdesel

yag oranina olan etkisini incelemeyi amagladik.

3.2. CALISMANIN ORNEKLEMI

Retrospektif nitelikteki bu c¢alismamizin evrenini Goztepe Prof. Dr. Siilleyman
Yal¢in Sehir Hastanesi Obezite polikliniginde takip ve tedavi edilen ve liraglutide baslanan
hastalar ¢alismaya alindi. Katilimcilar Ocak 2023-Aralik 2023 tarihi arasinda poliklinige
basvurmus, dahil edilme kriterlerini saglayan, 19-71yas araligindaki hastalar arasindan
secilmistir. Poliklinige basvuran yaklasik 2500 hasta i¢inden ¢alisma kriterlerine uyan 91

hasta olmustur.

3.2.1. Calismaya dahil edilme kriterleri

e Goztepe Prof. Dr. Silleyman Yalgmn Sehir Hastanesi Endokrinoloji ve
Metabolizma Hastaliklar1 Obezite Polikliniklerinde takip ediliyor olmak

e Arastirmaya katilmay1 gonilli olarak kabul etmek

e BKI >30 kg/m2 olmas1

e 24 Hafta Liraglutide tedavisi almak

e Tip 2 diyabet tanis1 bulunmamasi

e Hiperlipidemi tedavisi almamasi

3.2.2. Calismadan dislanma kriterleri

e Hastanin iletisimi engelleyecek seviyede bir algilama bozuklugu veya
psikiyatrik hastaligmin olmasi

e Arastirmaya katilmay1 kabul etmemek

e Tedaviye uyumsuzluk

e 24 haftadan once tedaviyi birakmak veya ara vermek
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e Hiperlipidemi tedavisi aliyor olmak
e Tip 1 veya tip 2 DM tanili olmak
e Tedavi i¢in kontraendikasyon olusturan durum ve hastaliklarin varligi

(pankreatit 6ykusu, pankreas ca, meddller tiroid ca)

3.3. VERILERIN TOPLANMASI

Arastirmamizda, katilimcilarm giincel hemogram, lipid degerleri, Alt, Ast
diizeylerine erismek i¢in Hastane bilgi sistemi Nucleus, e-nabiz sistemi ve hasta dosyalar1
kullamilmis  ve katilimcilardan izin almmustir. Hekim tarafindan katilimcilarin
antropometrik dlgiimleri yapilarak, Biyoelektriksel Impedans Analizi (Tanita) ile viicuttaki

yag ve yagsiz kiitle belirlenmistir.

3.3.1. Antropometrik olgiimler

Calismaya katillan bireylerin boy, kilo, bel ¢evresi ve kalca cevresi Olglimleri
arastirmaci tarafindan alimmis ve Beden Kitle Indeksi (BKI) hesaplanmustir. Boy 8lgiimleri,
duvara sabitlenmis bir metre kullanilarak, katilimcilar ayakkabisiz, dik ve diiz bir sekilde
karstya bakarken yapilmistir. Bel ve kalga ¢evresi ise ince giysiler {izerinden bir mezura
yardimiyla &l¢iilmiistiir. BKI, kilogram cinsinden viicut agirligmin, boyun metre cinsinden

karesine bollinmesiyle hesaplanmistir.

3.3.2. Biyoelektriksel impedans analizi

Katilimcilarin viicut agirligi, yag kiitlesi ve yagsiz kiitle analizleri, Tanita MC 780
MA adli bir BIA cihaz1 kullanilarak gerceklestirilmistir. Olgiimden &nce, katilimeilarin en
az 2 saat a¢ kalmalari, yogun egzersiz yapmamalari, su tiiketiminden kaginmalar1 ve 6l¢iim
sonucunu etkileyebilecek metal esyalar: iizerinde bulundurmamalar1 saglanmustir. Olgiim
sirasinda  katilimcilar, her iki el ve ayaklar1 ¢iplak olacak sekilde -elektrotlara
yerlestirilmistir. BIA sonuglari, viicut agirhg: (kg), viicut yag kiitlesi (kg), viicut yag orani
(%), govde yag1 (kg), govde yag orani (%), yagsiz viicut kiitlesi (kg) ve yagsiz viicut kiitle
orani (%) olarak kaydedilerek caligmaya dahil edilmigtir.

3.3.3. Biyokimyasal parametreler

Calismaya dahil olan hastalarin mevcut dosyalar1 incelenerek, e-nabiz bilgileri ve
hastane bilgi sistemi kullanilarak guncel biyokimyasal parametrelerinden ALT, AST,

HDL, LDL ve Total kolesterol diizeyleri ile TG duzeyi incelenerek not edilmistir.
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3.4. ISTATISTIKSEL INCELEMELER

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin SPSS
26 (Statistical Package for the Social Sciences) programi kullanildi. Caligma verileri
degerlendirilirken, nicel degigskenler ortalama, standart sapma, medyan, min ve max
degerleriyle, nitel degiskenler frekans ve yiizde gibi tanimlayict istatistiksel metodlar ile
gosterildi. Verilerin normal dagilima uygunluklarinin degerlendirilmesinde Shapiro Wilks
test ve Box Plot grafiklerden yararlanildi. Normal dagilim gosteren niceliksel ¢ 6lgiime
gore grup i¢i degerlendirmelerde Repeated Measures kullanildi. Normal dagilim
gostermeyen degiskenlerin iki dl¢liime gore grup i¢i degerlendirmelerde Wilcoxon Signed
Rank Test, t¢ 6lciime gore grup i¢i degerlendirmelerde Friedman test kullanildi. Sonuglar

% 95’lik giliven araliginda, anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

3.5. CALISMANIN ETIK BOYUTU VE ONAM

Calismamiz T.C Istanbul Medipol Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu Baskanligi’nin 28/05/2024 tarihli ve 523 sayili karari ile etik
kurul onay1 almustir (Bkz. EK 1).

Calismaya dahil olan katilimcilara arastirmanm amaci ve uygulanmasi hakkinda

gerekli bilgilendirmeler yapilmus, yazili ve s6zel sekilde katilimeilarin izinleri alinmistir.
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4. BULGULAR

Tablo 4.1. Tanimlayic1 6zelliklerin dagilimi.

n (%)
Cinsiyet Kadin 78 (85,7)
Erkek 13 (14,3)
Yas Ort+Ss 42,88+12,56 yil
Medyan (Min-Maks) 44 (19-71) il
Boy Ort£Ss 163,86+8,48 cm
Medyan (Min-Maks) 162 (147-190)cm
Egitim durumu flkokul 7(7,9)
Ortaokul 14 (15,7)
Lise 23 (25,8)
Universite 29 (32,6)
Yiksek lisans 16 (18,0)

Aragtirmaya katilan bireylerin %85,7’si (78 kisi) kadin, %14,31 (13 kisi) erkektir.

Cinsiyet

Sekil 4.1. Cinsiyetlerin dagilimi.

Katilimeilarin ~ yaglar1 19 ile 71

arasinda degigmekte

olup; ortalamasi

42,88+12,56’y1ldir. Boylar1 ise 147 ile 190 cm arasinda degismekte olup; ortalamasi

163,86+8,48’cm dir. Katilimcilarin egitim durumlar1 incelendiginde; %7,9’u (7 kisi)
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ilkokul, %15,7’si (14 kisi) ortaokul, %25,8’1 (23 kisi) lise, %32,6’s1 (29 kisi) {iniversite,
%18°1 (16 kisi) yliksek lisans mezunudur.

Tablo 4.2. Kilo él¢iimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilagtiriimasi.

Kilo Test degeri p
Ort£Ss 105,13+22,81 kg
Baslangi¢ )
Medyan(Min-Mak) 100,1(68,4210)kg
Ort£Ss 97,62+21,78 kg
3.ay ) 51,782 0,001**
Medyan (Min-Mak) 93,3 (61-187,9)kg
6 Ort£Ss 89,68+18,30 kg
.ay
Medyan (Min-Mak) 85,7 (56,4-148,8)kg
Degisim A Ort+Ss p
Baglangi¢ — 3. ay -7,51+4,76 kg 0,001**
Baslangi¢ — 6. ay -15,22+17,64 kg 0,001**
3.ay—6. ay -7,71+16,63 kg 0,001**
Repeated Measures Test & Bonferroni Test
**p<0,01

Katilimcilarin baslangig, 3. ay ve 6. aydaki kilo 6Olcumlerinin degisimlerinde

istatistiksel olarak anlamli diistisler saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baslangica gore 3. aydaki kilo oOlcimlerindeki ortalama 7,51+4,76 kg birimlik
diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baslangica gore 6. aydaki kilo dlcimlerindeki ortalama 15,22+17,64 kg birimlik
diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

3. aya gore 6. aydaki kilo dlcimlerindeki ortalama 7,71+16,63 kg birimlik diisiis
istatistiksel olarak anlamli saptanmustir (p=0,001; p<0,01).
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o - Kilo Degisimleri

120 -

100 -

80 -

OrttSs

20 -

Baslangic 3.ay 6.ay

Sekil 4.2. Kilo degisimleri.

Tablo 4.3. Kilo dlgiim degisimlerinin dagilimi.

N=85 n (%)

Baslangi¢ — 6. ay Kilo degisimi (%) >-0015 35 (41,2)
-%10 — %15 21 (24,7)
-%5 — %10 20 (23,5)
< -%5 9 (10,6)

Arastirmaya katilan olgularin baslangica gore 6. aydaki kilo degisimleri
incelendiginde; 35 olgunun kilo degisiminde ylizde(%)15’in iistiinde diisiis goriilmiis, 21
olguda yiizde (%)10 ile yiizde (%)15 arasinda diismiis, 20 olguda yiizde (%)5 ile yiizde(
%)10 arasinda diismiis, 9 olguda yiizde(%35)’in altinda diisiis goriilmiistiir.

Kilo degisimleri

<-%5

>-%15

-%10- %15
24,7%

o

Sekil 4.3. Kilo degisimlerinin dagilimi.
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Tablo 4. 4. BMI élgiimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirilmasi.

BMI Test degeri
Baglangic Ort+Ss 39,03+6,94 kg/m?
Medyan (Min-Mak) 38 (27,7-59,4) kg/m?
Ort+Ss 36,2346,64 kg/m?
3. ay Medyan (Min-Mak) 35,3 (24,7-53,2) 59,992 0,001**
kg/m?
Ort+Ss 33,5546,56 kg/m?
6.2y Medyan (Min-Mak) 33 (21,5-50,3) kg/m?
Degisim A Ort+Ss p
Baslangig — 3. ay -2,8+1,71 kg/m? 0,001**
Baglangic — 6. ay -5,48+5,88 kg/m? 0,001**
3.ay—6.ay -2,6845,55 kg/m? 0,001**

Repeated Measures Test & Bonferroni Test

**p<0,01

Katilimcilarin baslangig, 3. ay ve 6. aydaki BMI dl¢iimlerinin degisimlerinde

istatistiksel olarak anlamli diisiis saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baslangica gore 3. aydaki BMI élciimlerindeki ortalama 2,8+1,71 kg/™ birimlik

diistis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baslangica gore 6. aydaki BMI 6lgiimlerindeki ortalama 5,48+5,88 kg/™ birimlik

diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

3. aya gore 6. aydaki BMI 6lctimlerindeki ortalama 2,68+5,55 kg/™ birimlik diisiis

istatistiksel olarak anlamli saptanmustir (p=0,001; p<0,01).

Ort+Ss

50

45

40 ¢

BMI Olgiimleri

35

30

25

20

Baslangig

3.ay

6.ay

Sekil 4.4. BMI degisimleri.
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Tablo 4.5. Yag (%) ol¢iimlerinin baslangic, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirnlmasi.

Yag (%) Test degeri P
Ort+Ss 40,46+4,96
Baslangic )
Medyan (Min-Mak) 40 (30,4-52,4)
Ort+Ss 38,845,47
3. ay ) 21,077 0,001**
Medyan (Min-Mak) 37,9 (25,8-52,7)
Ort+Ss 37,3445,62
6. ay :
Medyan (Min-Mak) 36,8 (26,4-52)
Degisim A Ort+Ss P
Baslangic — 3. ay -1,66+2,45 0,001**
Baglangi¢ — 6. ay -3,1245,21 0,001**
3.ay—6.ay -1,4345,34 0,040*
Repeated Measures Test & Bonferroni Test
**p<0,01 *p<0,05

Katilimcilarin baglangig, 3. ay ve 6. aydaki yag (%) Olciimlerinin degisimleri
istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baslangica gore 3. aydaki yag (%) Ol¢timlerindeki ortalama 1,66+2,45 birimlik
diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baglangica gore 6. aydaki yag (%) Olglimlerindeki ortalama 3,12+5,21 birimlik
diistis istatistiksel olarak anlamli saptanmustir (p=0,001; p<0,01).

3. aya gore 6. aydaki yag (%) oOlctimlerindeki ortalama 1,43+5,34 birimlik diisiis
istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,040; p<0,05).

Yag Ol¢iimleri
50

45

40

35

Ort+Ss

30

25

20 T T T 1
Baslangig 3.ay 6.ay

Sekil 4.5. Yag (%) ol¢iimlerinin degisimleri.
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Tablo 4.6. Gévde yag oram ol¢iimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirilmasi

Govde Yag Oram Test degeri p
Ort£Ss 19,46+8,82
Baslangic )
Medyan (Min-Mak) 17,6 (10,4-74,7)
Ort£Ss 17,71+7,44
3.ay ) 31,181 0,001**
Medyan (Min-Mak) 15,9 (7,5-57,5)
Ort£Ss 16,48+6,86
6. ay :
Medyan (Min-Mak) 14,7 (5,8-45,2)
Degisim A Ort+Ss p
Baglangi¢ — 3. ay -1,73+4,12 0,001**
Baglangi¢ — 6. ay -2,9349,08 0,001**
3.ay-6. ay -1,25+7,93 0,197

Friedman Test &Wilcoxon Dizeltmeli Signed Rank Test

**p<0,01

Katilimcilarin  baglangig, 3. ay ve 6. aydaki govde yag orani Olg¢iimlerinin

degisimleri istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baglangica gore 3. aydaki govde yag orani Olgiimlerindeki ortalama 1,73+4,12

birimlik diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

Baslangica gore 6. aydaki govde yag orani Olgiimlerindeki ortalama 2,93+9,08

birimlik diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

30

25

20

15

Ort+Ss

10

Baslangic

Govde Yag Degisimleri

Sekil 4.6. Govde yag degisimleri.

19



Tablo 4.7. Govde yag oram degisimlerinin dagilimi.

N=63 n (%)

Basglangi¢ — 6. ay Govde Yag Orani degisimi (%) >-%15 42 (66,7)
-%10 — %15 5(7,9)
-%5 — %10 6 (9,0)
< -%5 10 (16,0)

Arastirmaya katilan olgularin baslangica gore 6. aydaki govde yag orani degisimleri
incelendiginde; 42 olgunun govde yag orami degisiminde yiizde (%)15’1n istiinde diisiis
goriilmiis, 5 olguda ylizde(%)10 ile yiizde(%)15 arasinda diismiis, 6 olguda yiizde(%)5 ile
yilizde( %)10 arasinda diismiis, 10 olguda yiizde(%)5’in altinda diisiis goriilmiistiir.

Tablo 4.8. LDL olgiimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirilmasi

LDL Test degeri p
Ort+Ss 119,2437,84mg/dI

Baslangic )
Medyan(Min-Mak) 115 (42-256)mg/d
Ort+Ss 112,97+33,35 mg/dI

3. ay ) 1,212 0,048*
Medyan (Min-Mak) 110 (42-218) mg /dI

6 Ort+Ss 114,65+32,88 mg/di

.ay
Medyan (Min-Mak) 112 (48-221) mg/dl
Degisim A Ort+Ss p

Baglangic — 3. ay -6,23+24,31 mg/dl 0,049*
Baglangic — 6. ay -4,87+47,35 mg/dl 0,849
3.ay—6.ay 1,34+43,01 mg/dl 1,000

Repeated Measures Test & Bonferroni Test
*p<0,05

Katilimcilarin  baslangig, 3. ay ve 6. aydaki LDL o&lglmlerinin degisimleri

istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,048; p<0,05).

Baglangica gore 3. aydaki LDL Ol¢timlerindeki ortalama 6,23+24,31 mg/dl birimlik
diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,049; p<0,05).
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Sekil 4.7. LDL degisimleri

Tablo 4.9. HDL ol¢iimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirilmasi.

HDL Test degeri p
Baslangic Ort+Ss 51,21+13,66 mg/dl
Medyan (Min-Mak) 49 (25-88)mg/di
Ort+Ss 49,08+13,59mg/dl
> Medyan (Min-Mak) 46 (13,2-93)mg/dl 2,719 0,088
Ort+Ss 52,7+13,44mg/dI
0.2y Medyan (Min-Mak) 50 (28-92)mg/dl
Degisim A Ort£Ss p
Baglangic — 3. ay -2,13+8,44mg/dI 0,097
Baglangic — 6. ay 1,55+16,16 mg/dI 1,000
3.ay—6.ay 3,48+16,31 mg/dl 0,141
Repeated Measures Test & Bonferroni Test
**p<0,01

Katilimcilarin  baslangic, 3. ay ve 6. aydaki HDL Ol¢limlerinin degisimleri

istatistiksel olarak anlamli saptanmamuistir (p>0,05).
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Tablo 4.10. Total kolesterol él¢iimlerinin baslangic, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirilmasi.

Total Kolesterol Test degeri p
Ort£Ss 198,34+41,02 mg/di
Baslangic
Medyan (Min-Mak) 196 (108-316) mg/dl
Ort+Ss 185,07+40,68 mg/di
> a Medyan (Min-Mak) 182 (87-294) mg/dl
Ort+Ss 189,53+36,36 mg/dl 3,912 0,032
6.a
Y ?:j::ﬁ:aks) 190 (117-293) mg/di
Degisim A Ort+Ss p
Baglangic —3.ay  -13,27+£29,68 mg/dl 0,001**
Baglangic — 6. ay  -8,73+50,57 mg/dI 0,321
3.ay—6.ay  4,02+48,58 mg/di 1,000

Repeated Measures Test & Bonferroni Test

**<0,01

Katilimcilarin baslangig, 3. ay ve 6. aydaki total kolesterol 6l¢timlerinin degisimleri

istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,032; p<0,05).

Baslangica gore 3. aydaki total kolesterol élclimlerindeki ortalama 13,27+29,68

birimlik diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,001; p<0,01).

300

250

200

150

Ort+Ss

100

50

Baslangic

Total Kolesterol Degisimleri

3.ay

6.ay

Sekil 4.8. Kolesterol degisimleri.
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Tablo 4.11. Trigliserid él¢iimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay de@isimlerinin karsilastirilmasi.

Trigliserid Test degeri p
Ort+Ss 150,65+88,69 mg/d|
Baslangic )
Medyan(Min-Mak) 130 (36-627) mg/dI
Ort+Ss 129,42+59,86 mg/d|
3.ay Medyan (Min-Mak) 117 (32-301)mg/
dl 6,414 0,040*
Ort+Ss 118,37+55,72 mg/dI
6. ay Medyan (Min-Mak) 109
(34-394)mg/dl
Degisim A Ort+Ss p
Baglangic — 3. ay -21,23+75,58 mg/dI 0,346
Baglangic — 6. ay -30,81+97,14 mg/dI 0,040*
3.ay—6.ay -11,18+69,21 mg/dI 1,000
Friedman Test &Wilcoxon Dizeltmeli Signed Rank Test
*p<0,05

Katilimcilarin baglangig, 3. ay ve 6. aydaki trigliserid Olgtimlerinin degisimleri

istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,040; p<0,05).

Baslangica gore 6. aydaki trigliserid ol¢cimlerindeki ortalama 30,81+97,14 mg/dl
lik diisiis istatistiksel olarak anlamli saptanmistir (p=0,040; p<0,05).

Trigliserid Degisimleri

300
250

200

[ !
= | \

50

Ort+Ss

6.ay

Baslangi¢ 3.ay

Sekil 4.9. Trigliserid degisimleri.
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Tablo 4.12. ALT oél¢iimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirilmasi

ALT Degisim A Test degeri p
Ort+Ss 22,12+10,73 U/L
Baslangic )
Medyan(Min-Mak) 18 (9-53) U/L
0,94+20,71 -1,465 0,143
3 Ort+Ss 20,87+17,51 U/L
Lay .
Medyan(Min-Mak) 16 (10-167)

Wilcoxon Signed Rank Test

Katilimcilarin baglangica gore 3. ay ALT 6l¢tim degerlerindeki degisim istatistiksel

olarak anlamli saptanmamustir (p>0,05).

Tablo 4.13. AST ol¢iimlerinin baslangig, 3. ay ve 6. ay degisimlerinin karsilastirilmasi.

AST Degisim A Test degeri p
Ort+Ss 19,47+7,08 IU/L.
Baslangi¢ Medyan
18 (10-58) 1U/L
(Min-Maks) ( )
0,81+14,75 -0,487 0,628
Ort+Ss 20,07+12,79 1U/L
3.ay Medyan
17 (10-103) IU/L
(Min-Maks) ( )

Wilcoxon Signed Rank Test

Katilimcilarin baslangica gore 3. ay AST 6l¢tim degerlerindeki degisim istatistiksel

olarak anlamli saptanmamustir (p>0,05).
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5. TARTISMA

Calismamizda, liraglutid tedavisine basladigimiz obez katilimcilarin  viicut
/govdesel yag orani, yag dagilimi ve yagsiz kiitlelerini degerlendirmek i¢in BIA kullandik
ve liraglutidin lipid profiline etkisini laborotuvar sonuglari ile inceledik. BIA sonuglarina
gOre liraglutid, katilimcilarin %94°0 Kkilo verme agisindan basariliydi (%5 ve {iizeri kilo
vermek) ve bu gruptakilerin %40°1, baslangig kilolarma kiyasla %15’in tizerinde kilo verdi.
Kilo kaybini ortalama 11,2 kg olarak saptadik. Katilimcilarin baslangic BMI ortamalar1 39
kg/m? iken tedavi sonrasmda 35 kg/m? e geriledigini tespit ettik.. Liraglutid ile tedavi
Oncesi viicut yag kiitlesi %43.2 kg iken tedavi sonras1 %36.1’e diismiistiir. Liraglutidin
govdesel yag oranindaki azalma basarisin1 %70 olarak saptadik. Toplam % 6 oraninda ki

kilo veremeyen hastalarin ilac1 diizenli kullanmadigmi saptadik.

Tirkiye’de 2023’de Akkurt’un 16 hafta boyunca liraglutide kullanan hastalar
iizerinde yaptig1 aragtirmada kendi ¢alismamiz ile uyumlu bulgular saptanmistir. Hastalarin
ortalama viicut agirhigi kaybinin -11.71+2.21 kg oldugu kaydedilmistir. Liraglutid kullanan
hastalarin baslangictaki viicut agirliginin %5’inden fazlasini kaybedenlerin orani ise %76.1

olarak tespit edilmistir (53).

Satiety and Clinical Adiposity-Liraglutide Evidence (SCALE) klinik ¢aligmasi, 9
Ulkede 126 merkezdeki obez bireylerde liraglutidin etkinligini arastirmistir. T2DM’li
bireylerde liraglutid ve plasebo gruplari arasinda karsilastirildiginda, en fazla kilo kaybimnin

glinliik 3.0 mg liraglutid ile oldugu goriilmiistiir (6,4 kg) (52)

Silver ve arkadaslari, yaptig1 caligmada obez ve diyabeti olmayan hastalarin kalori
kisitlamasini, liraglutid ve GLP-1 aktivitesini artiran bir dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4)
inhibitorii olan sitagliptin ile karsilastirarak, viicut yag dagilimi ve etkilerini
incelemiglerdir. Kalori kisitlamasi (KK) grubundaki katilimcilarmm %44°0, liraglutid
grubundakilerin %22’si ve sitagliptin grubundakilerin %5’i baslangi¢ viicut agirliklarinin
%5’inden fazlasini kaybetmistir (54). Liraglutid grubundaki viicut/govdesel yag oraninda

ve android/gynoid yag oraninda azalma saptanmistir

Sunyer ve arkadaslarinin yaptiklar1 randomize kontrollii ¢calismada, liraglutid ile

plasebonun kilo degisimindeki etkilerini karsilagtirilmistir.. Calismanin sonunda, liraglutid

25



kullanan gruptaki hastalar ortalama olarak 8.4 kg kaybederken, plasebo grubundakiler
ortalama 2.8 kg kaybetmistir. Liraglutid kullanan gruptaki hastalarin %63.2’si
baglangictaki viicut agirliklarinin en az %5’ ini kaybetmistir. Ayrica, liraglutid kullanan

gruptakiler hastalar baslangi¢ agirliklarinim %33.1’ini kaybetmistir (55).

Ishii ve arkadaslarinin Japonya’da yaptiklar1 bir caligmada, diyabeti olmayan obez
hastalarda liraglutid tedavisi ile viicut/govdesel yag oranlarindaki degisim incelenmistir.
Tim viicut ve govdesel yag Kutlesi tedavinin sonunda anlamli olarak azalmistir. Viicut yag
kiitlesi tedavi 6ncesinde 14.8 kg/m. iken, tedavi sonrasinda 12.9 kg/m?’ye inmistir (56).

Sun ve arkadaglarmmn 2022 de Cin de yaptigi, liraglutid veya yasam tarzi
mudahalesi olmak (zere toplam 39 obez hastanin dahil edildigi randomize g¢alismada;
liraglutid tedavisi sonrast BMI, bel c¢evresi, govdesel yaglanma orani yasam tarzi

miidahalesine kiyasla daha diisiik bulunmustur (57).

Konwar ve arkadaslar1 yaptigi ¢alismada, liraglutid tedavisi baslanan, diyabeti
olmayan obez hastalarin viicut ve abdominal yag oranina etkisi plasebo ile
karsilastirilmigtir. Calisma grubundaki 16 hafta liraglutid tedavisi alan hastalarin
abdominal yag orami tedavi Oncesi baslangic seviyelerinden anlamli olarak diisiik
bulunmustur. Ayrica, ¢alisma grubundaki ve kontrol grubundaki obez ve diyabeti olmayan
hastalarinin viicut agirhigi, BMI ve bel cevresi acisindan baslangic seviyelerine kiyasla

onemli iyilesmeler saptanmustir (58).

Sandsall ve arkadaslar1 yaptigi ¢alismada, liraglutid tedavisi ile egzersiz
kombinasyonunu sadece egzersiz ile karsilastirarak abdominal obeziteye olan etkisi
incelenmistir. Govdesel yag yiizdesi sadece egzersiz ile %2,8, liraglutid ile kombinasyon
gruplarinda %6.1 oranda azalma saptanmustir. Ayrica, erkeklerde govdesel yag yiizdesi
sadece kombinasyon grubunda anlamli olarak azalirken kadmnlarda tiim aktif tedavi
gruplarinda azalma goriilmiistir. Bu g¢aligmada bizim c¢alismamizda da oldugu gibi
liraglutid ile kombine tedavinin obez yetiskin bireylerde gelecekteki kardiyometabolik
hastalik gelistirme riskini sadece egzersize gore daha fazla azaltti§1 saptanmistir. Ayrica

literatiirdeki diger ¢aligmalarda bulgumuzu destekler niteliktedir (59).

Kilo verme ve govdesel yag oranlarinda, yukarida bahsettigimiz literatiirdeki diger
calismalardan daha anlamli sonuglar elde ettik (¢aligmamizda liraglutid tedavisi ile >%5’in
tizerinde kilo verenlerin oran1 %94°dir.) Bu basari, hastalar sik1 yasam tarzi ve saglikli
beslenme diizenlemeleriyle birlikte 15 giinlik yakm takiplerle izlememizden

kaynaklaniyor olabilir.
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Calismamizin laboratuvar sonuglarindaki lipid profilinde liraglutid tedavisinden
oncesine gore total kolesterol Olgiimlerinde anlamli diisiis saptadik. Ayni sekilde
baslangica gore trigliserid dlciimlerinde anlamli diistisler saptadik. LDL-C’de de anlamli
diistisler saptarken HDL-C degerinde anlamli bir farklilik saptamadik. Bulgularimizi
destekleyecek bir¢cok calisma literatiirde mevcuttur.Bizim c¢alismamizin bulgular1 ile
uyumlu olan bir ¢alismada Peradze ve arkadaslarinin diyabeti olmayan hastalarda kisa
sureli (5 hafta) liraglutid tedavisinin lipid profiline etkileri ile plasebo karsilastirilmigtir
(60). Calismanmn sonuglarinda LDL-C de anlamli disiisler saptanmustir. Liraglutid

tedavisinin, kardiyovaskuler hastalik riskini 6nemli dl¢iide etkileyen lipid profili tizerinde
tyilesmeler sagladigi gosterilmistir. Saptadigimiz bu bulgular, liraglutid tedavisinin bu 6zel

hasta grubunda lipid yonetimi i¢in kullanilmasimi diisiinen klinisyenler i¢in yararl olabilir.

Bizim ¢alismamiz ve literatiirdeki benzer ¢alismalarda go6zlemlenen lipid
profilindeki bu anlamli bulgular, liraglutid tedavisiyle azalan kardiyovaskiiler hastalik riski

ile iligkilendirilebilir ve bu degisiklikler kilo kayba ile ilgili olabilir.

Yu ve arkadaslarinin Cin de yaptiklar1 ¢alismada, yiiksek BMI’a sahip hastalara
liraglutid uygulanmustir. Liraglutidin, obez ve diyabeti olmayan hastalardaki abdominal
yag dagilimi iizerindeki etkisini incelemek i¢in yasam tarzi miidahaleleri ile
karsilastirilmistir. Calismanin sonuglari, liraglutid kullanimindan sonra lipid profili (LDL-
C, Total kolesterol, trigliserid) viicut agirhigi, BMI, yag kiitlesi, viicut yag orani, igeriginin

onemli 6lglide azaldig1 gosterilmistir (61).

Yunanistan’da Angelidi ve arkadaslarinin yaptiklar: bir ¢alismada, obez hastalarda
bariyatrik cerrahi sonuglari ile liraglutid tedavisi baslanan obez hastalarin kilo ve lipid
profili degisikliklerini karsilagtirilmistir. Bu ¢alismanin bulgular: liraglutid tedavisi géren
diyabetli veya diyabetsiz obez katilimcilarda yalnizca BMI ve kilo degil, ayn1 zamanda
glikoz, LDL-C ve toplam kolesterolde de anlamli diisiisler gézlenmistir. Ayrica bulgular
liraglutid tedavisi ile bariatrik cerrahi arasindaki erken donemde goriilen metabolomik,
lipid ve lipoprotein degisikliklerinin benzer oldugunu ve biiyiik olglide hastalarin kilo

kaybina bagli oldugunu ortaya koymaktadir (43).

Guo ve arkadaglarinin yaptigi meta analize, 3241 diyabeti olmayan obez katilimc1
dahil edilmistir. Katilimcilarm, liraglutid ve metformin arasindaki lipid profili {izerine
etkileri karsilagtirilmistir. Bulgularda, total kolesterol (TC), trigliserid (TG), HDL-C ve

LDL-C serum seviyelerinde anlamli bir fark bulunmamistir (62).
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Engelbrechtsen ve arkadaglarmin yaptigi bir ¢aligmada obez hastalarda 1 yillik
liraglutide kullanim1 ile sadece kalori kisitlamasmin lipid profiline etkisi incelenmistir.
Calismanm sonucunda liraglutid tedavisi alan hastalarin total kolesterol ve trigliserid
diizeyleri 6nemli olgiide azalmistir. Ayrica, LDL ve VLDL istatistiksel olarak anlamli

diistisler saptanmustir (5).

Malik ve arkadaglarmin meta-analiz calismasinda liraglutidin lipid profili ve
karaciger enzimleri {izerindeki etkileri incelenmistir (63). ALT, AST’de anlamli
istatistiksel degisimler saptanmamistir. LDL seviyelerinde anlamli diisiisler ve HDL
seviyerinde iyilesmeler saptanmistir. Calismada ayrica total kolesterol ve trigliserit
seviyelerinde de bir azalma saptanmistir fakat bu azalma istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Toplam kolesterol ve trigliserid seviyelerindeki sonuglar, ¢alismamizla bu
calisma arasindaki farki olusturuyor. Bu farkli bulgularin nedeni, katilimcilarin

Nonalcoholic steatohepatitis (NASH) tanis1 almis olmalar1 olabilir.

Tirkiye’de Akkurt’un yaptigi ¢alismadal6 hafta boyunca liraglutid kullanan
hastalarin ortalama baslangic LDL-C ve trigliserit degerlerinde tedavi sonrasi anlamli

diistisler saptanmustir (53).

Freitas ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada, 6 ay boyunca liraglutid ile tedavinin,
obezite ve metabolik sendrom (MetS) tanis1 almig cinsiyetlerine gore smiflandirilmis
hastalarm lipid profiline ve BIA bulgularma etkileri, plasebo ile karsilastirilmistir (64).
Kilo kayb1 %S5 ile %10 arasinda saptanmis olup her iki cinsiyette de benzer saptanmustir.
Kadmlarda karin ¢evresi ve gdvdesel yag oram liraglutide ile tedavi grubunda plasebo
grubuna kiyasla anlamli derecede daha fazla azalmistir. Erkeklerde, viicut agirlhigi ve yag
kiitlesinde de azalma saptanmistir. Liraglutid tedavisi, govdesel yag kiitlesinde daha
belirgin bir azalma ile iligskilendirilmistir. Sonug¢ olarak liraglutid tedavisi sonrasi obez
metabolik sendromlu (MetS) hastalarda her iki cinsiyette de anlamli bir govdesel yag kiitle

azalmasi ve kardiyometabolik hastalik gelistirme riskinde azalma saptanmustir.

Bu ¢alismanin gii¢lii yond, liraglutid tedavisi baglanan hastalarin 6 ay boyunca her
15 gilinde bir yakin muayenelerle takip edilmesi, saglikli beslenme aligkanliklar:

kazanmalar1 ve fiziksel aktiviteye tesvik edilmeleriyle titizlikle izlenmis olmalaridir.
Bu calismanin simirlamalart arasinda

e Kisa takip siiresi (6 ay)
e Arastirmanin tek bir merkezde gergeklestirilmis olmast,

e Randomize olmamasi ve retrospektif bir yapiya sahip olmasi
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Orneklem boyutunun kiigiik olmasi

[lacin yiiksek maliyeti nedeniyle bazi hastalarin tedavi siiresi kisalmis, tedaviye
ara vermis ve bu nedenle uzun vadeli sonuglar degerlendirilememistir.
Katilimeilarn liraglutidi diizenli kullanip kullanmadigini kontrol edemememiz
ve verilen egitime ragmen katilimcilar tarafindan doz ayarlamasi ve enjeksiyon
uygulamasinda olast  hatalarin  yapilmis  olabilecegi g6z  Oniinde
bulundurulmalidir.

Ayrica, katilimcilarm biiyiik ¢ogunlugunun kadin olmasi nedeniyle, her iki

cinsiyetten daha fazla katilimcmin yer aldig1 caliymalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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6. SONUC ve ONERILER

Aragtirmamizin sonucunda, 24 haftalik liraglutid uygulamasinin diyabeti olmayan
obez yetiskinlerin tedavisinde etkili bir strateji oldugu goriilmistiir. Liraglutid tedavisinin
viicut agirliginda azalma saglamakla birlikte, lipid profilinde 6zellikle LDL-C,trigliserid ve
total kolesterol diizeylerini anlamli oranda iyilestirdigi saptanmustir. Ayrica liraglutid
viicut/govdesel yag oranimi azaltip, viicut kompozisyonunu iyilestirdigi ve bunun etkisi ile
obeziteye bagli gelisebilecek kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltabilecegi konusunda

umut vericidir.
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