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ÖNSÖZ   

 

Obezite, dünya çapında giderek yaygınlaşan bir halk sağlığı sorunudur. Tıbbi 

tedavisi ve önlemesi için yeni stratejilere ihtiyaç duyan en yaygın, kronik 

hastalıklardan biridir. Kilolu ve obez bireylerin önemli bir kısmında insülin direnci 

belirtileri görülmekte ve bu da metabolik sendroma neden olabilmektedir. 

Osteokalsin, osteoblastlar tarafından salgılanır ve karboksilasyon yoluyla 

posttranslasyonel modifikasyona uğrar, bu onun hidroksiapatite ve kemiğe 

bağlanmasını kolaylaştırır. Son yıllarda artan kanıtlar, kemiğin bir endokrin organ 

olduğunu göstermiştir ve osteokalsin, kemik ve enerji metabolizması arasındaki 

ilişkinin önemli bir faktörüdür. İrisin iskelet kasından egzersizle ilişkili olarak 

salgılanan bir hormon olarak tanımlanmıştır. İrisinin kemik metabolizması ve kan 

lipitleriyle olan muhtemel ilişkisinin obez bireylerde değerlendirilmesi adipoz doku 

ve kemik ilişkisine yeni bir bakış açısı sağlayacaktır.  

 

Bu tez çalışması Selçuk Üniversitesi Bilimsel Araştırma projeleri 

koordinatörlüğü tarafından desteklenmiştir.  
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ÖZET  

 

T.C.  

SELÇUK ÜNİVERSİTESİ  

SAĞLIK BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 

 

Obez ve Obez Olmayan Sağlıklı Sedanter Erkeklerde Osteokalsin Düzeyleri ve 

Adipomiyokinlerle İlişkisi  

 

Sema Sayharman  

 

Fizyoloji (Tıp) Anabilim Dalı  

 

YÜKSEK LİSANS TEZİ / KONYA – 2019  

 

Bu tezin amacı, sağlıklı sedanter erkeklerde obezitenin osteokalsin, irisin ve lipid profili 

üzerine etkisi ve bu parametreler arasındaki muhtemel ilişkinin araştırılmasıdır.  

 

Çalışmaya 20-30 yaşları arasında kronik rahatsızlığı olmayan vücut kitle indeksine göre 

ayrılmış 14 normal ve 14 obez toplam 28 gönüllü sedanter erkek alınmıştır. Katılımcılar boy, kilo ve 

vücut yağ yüzdelerine göre normal kilolu sedanter erkekler (n=14) ve orta obez aralığındaki sedanter 

erkekler (n=14) olmak üzere iki gruba ayrılarak incelenmiştir. Katılımcılardan alınan kanlarda 

osteokalsin ve bir adipomiyokin olan irisin düzeylerine ek olarak lipit profili seviyeleri ölçülmüştür. 

Vücut analizleri yapılarak kilo, boy, bazal metabolizma hızı, vücut kitle indeksi ve vücut yağ oranı 

ölçülmüştür. Çalışma sonucunda elde edilen veriler gruplara göre karşılaştırılarak analiz edilmiştir.  

 

Çalışmamızda osteokalsin ve irisin düzeyleri obez grupta obez olmayan gruba göre daha 

düşüktü (p<0,05).   

 

Anahtar sözcükler: İrisin; Kolesterol; Obezite; Osteokalsin; Trigliserid.  
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SUMMARY 

 

REPUBLIC of TURKEY 

SELÇUK UNIVERSITY 

HEALTH SCIENCES INSTITUTE 

 

The Levels of Osteocalcin in Obese and Non-obese Healthy Sedentary Men and 

it is Relation with Adipomyokines 

 

Sema Sayharman 

 

Department of Physiology (Medicine) 

 

MASTER THESIS / KONYA-2019 

 

 

The aim of this thesis is to investigate the effect of obesity on osteocalcin, irisin and lipid 

profile in healthy sedentary men and the possible relationship between these parameters.  

 

A total of 28 (14 normal and 14 obese) sedentary and healty men whose aged between 20-30, 

were included in the study. Participants were divided into two groups as normal weight sedentary men 

(n = 14) and sedentary men (n = 14) in the class I obesity range, according to height, weight and body 

fat percentage. Lipid profile levels were measured in addition to the levels of osteocalcin and irisin in 

the blood taken from the participants. Weight, height, basal metabolic rate, body mass index and body 

fat percentage were measured by body analysis. The data obtained from the study were analyzed by 

comparing these two groups.  

 

In our study, osteocalcin and irisin levels were higher in the non-obese group compared to the 

obese group (p <0.05). 

 

Key words: Cholesterol; Irisin; Obesity; Osteocalcin; Triglyceride. 
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1. GİRİŞ  

 

1.1. Obezite  

 

Obezite, enerji alımı ve enerji harcaması arasındaki kronik dengesizliğe bağlı 

olarak vücut yağının aşırı derecede depolanması durumudur. Dünyada yaklaşık 650 

milyon obez yetişkin olduğu bildirilmiştir. Tüm dünyadaki obezlerin yaklaşık %50 'si 

dünyanın en büyük 10 ülkesinde bulunmaktadır. 2017 verilerine göre Amerika 

Birleşik Devletleri 109 milyon obez ile birinci sırada yer alırken, Tükiye 23 milyon 

ile sekizinci sırada yer almaktadır. Dünya Sağlık Örgütü tarafından yapılan 

araştırmalar, dünya genelinde 124 milyon çocuk ve ergenin obez olduğunu 

göstermektedir. Kilolu ve obez bireylerin önemli bir kısmında insülin direnci 

belirtileri görülmekte ve bu da metabolik sendroma neden olabilmektedir (Kempf ve 

ark 2013).  

 

1990‐ 2010 arasında obezite prevalansı %60 lık bir artışla 5 yaş altı 

çocuklarda 43 milyona ulaşmıştır. Bu durum fakir ülkelerde zengin ülkelere göre 

daha belirgindir ve bu 43 milyon okul öncesi obez çocuğun 35 milyonunun 

gelişmekte olan ülkelerde bulunduğu tespit edilmiştir. Eğer mevcut epidemi devam 

ederse 2020 yılı itibariyle yaklaşık 60 milyon okul önesi çocuğun aşırı kilolu ya da 

obez olacağı öngörülmektedir. Ülkemizde ise kadınların %20,9’u erkeklerin ise 

%13,7’i obezdir. Toplamda Türkiye’de obezite oranı %17’dir (Türkiye Sağlık 

Enstitüleri Başkanlığı 2018).  

 

Obezite hızla dünya çapında bir salgın haline gelmiştir. Buna paralel olarak, 

insülin direnci, metabolik sendrom, tip 2 diabetes mellitus (T2DM), hipertansiyon, 

kronik böbrek yetmezliği, kardiyovasküler hastalık, kalp yetmezliği, kanser ve 

bunama dahil olmak üzere obezite ile ilişkili komorbid durumların prevalansı da 

artmıştır (Mokdad ve ark 2003). Yağ hücresi bir endokrin hücredir ve yağ dokusu da 

bir endokrin organ olarak tanımlanmıştır. Bu nedenle, yağ dokusu metabolitler, 

sitokinler, lipitler ve pıhtılaşma faktörleri de dahil olmak üzere bir dizi ürünü salgılar. 
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ABD Hastalık Kontrol ve Korunma Merkezleri (CDC)’ne göre, yılda tahmini 

112.000’den fazla ölüm obezite ile ilişkilidir. Obezite vücut yağ oranının artması 

neticesinde endokrin ve metabolik değişiklikler ile karakterize kompleks, 

multifaktoriyel bir hastalıktır. Çocukluk çağı obezitesinin en önemli komplikasyonu, 

erişkin obezitesidir ve daha sonraki dönemde hastalık risklerini de artırmaktadır.   

 

Çizelge 1.1. Yetişkinlerde VKİ’ne göre zayıflık, fazla kiloluluk ve obezitenin 

sınıflandırılması (WHO 2000).  

 

VKİ (kg/m²) 

Zayıf                                                                     <18,5 

Normal                                                                 18,5 -24,9 

Fazla kilolu                                                           25.0 -29,9 

Sınıf-1 (orta) obez                                                30,0 -34,9 

Sınıf-2 (şiddetli) obez                                           35,0 -39,9 

Sınıf-3 (çok şiddetli) obez                                    >=40 

 

 

1.1.1 Obezitenin Belirlenmesi  

 

Obeziteyi belirlemek için Dünya Sağlık Örgütü’nün obezite 

sınıflandırmasında esas olan Vücut Kitle İndeksi (VKİ) kullanılmaktadır (Çizelge 1). 

VKİ, bireyin vücut ağırlığının (kg), boy uzunluğunun (m cinsinden) karesine 

(VKİ=kg/m
2
) bölünmesiyle elde edilen bir değerdir. Ölçülen VKİ değerleri, bir 

bireyin düşük kilolu, sağlıklı, aşırı kilolu veya obez olarak kabul edilip edilmediğini 

tanımlamak için kullanılır (Halk Sağlığı Genel Müdürlüğü 2017).  

 

VKİ'nin vücut yağının ve obezitenin bir göstergesi olarak kullanılmasının 

sonuçları hala tartışmalıdır. VKİ’nin kullanımıyla ilgili önemli tartışma, vücut 

yağının doğrudan bir ölçüsünü vermek yerine vücut ağırlığının bir ölçüsünü 

vermesidir. Hekimler VKİ'yi kilo ile ilişkili sağlık risklerinin genel bir göstergesi 

olarak kullanmaya devam ederken, kullanımının daha dikkatli olarak düşünülmesi 

gereken bazı durumlar vardır. Kas kütlesi vücut ağırlığını artırabilir; bu da yüksek 

kas kütlesi yüzdesine sahip olan sporcuların veya bireylerin düşük veya sağlıklı bir 
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vücut yağ yüzdesine sahip olsalar bile VKİ ölçeğine göre fazla kilolu sayılabileceği 

anlamına gelir. Kas ve kemik yoğunluğu yaşlandıkça azalmaya eğilimlidir. Bu, daha 

yaşlı bir bireyin, aynı VKİ'ye sahip daha genç bir bireyden daha yüksek yüzdede 

yağa sahip olabileceği anlamına gelir. Kadınlar belirli bir VKİ için erkeklerden daha 

yüksek bir vücut yağ yüzdesine sahip olma eğilimindedir. Hekimler bu nedenle VKİ 

sonuçlarını dikkatlice bireysel olarak değerlendirmelidir. VKİ'nin vücut yağının 

uygunsuz bir göstergesi olduğu aykırı vakalara rağmen, kullanımı genel 

populasyondaki çoğu bireyde kiloyla ilişkili sağlık faktörlerinin riskini makul bir 

şekilde ölçmektedir (Halk Sağlığı Genel Müdürlüğü 2017).  

 

1.2. Osteokalsin  

 

Osteokalsin (OC) veya kemik Gla-proteini yaklaşık 30 yıl önce iki bağımsız 

grup tarafından kemikten izole edilen ve osteoblasta özgü kollajen olmayan bir 

proteindir (Hauschka ve ark 1989). K vitaminine bağımlı üç γ karboksi glutamik asit 

kalıntısının varlığı nedeniyle bu isimle adlandırılan OC, başlangıçta osteoblastlarda 

pre-pro molekül olarak sentezlenen küçük bir proteindir (Farelerde ve insanlarda 

sırasıyla 46 ve 49 amino asit uzunluğundadır). K vitaminine bağımlı posttranslasyonel 

modifikasyonlar, üç glutamik asit kalıntısının (GLU13, GLU17 ve GLU20) bir γ 

karboksilaz tarafından Gla kalıntılarına karboksilazlanmasına neden olur ve daha 

sonra olgun OC'i üretilir. Üç γ karboksi glutamik asit kalıntısının varlığı, OC'nin 

hidroksilapatite (HA) yüksek bir affinite ile bağlanmasına izin veren ve kemik 

mineralinin olgunlaşmasını düzenleyen tam karboksilatlanmış durumda OC'nin yapısı 

ve işlevi için kritik önem taşır (Hauschka ve Wians 1989, Hauschka ve ark 1989). 

Bununla birlikte, OC genel dolaşımda tam karboksillenmiş, kısmen karboksillenmiş 

ve hiç karboksillenmemiş formlarda bulunur. Plantalech ve ark 1991, Cairns ve Price 

1994, Vergnaud ve ark 1997, Schilling ve ark 2005, Ferron ve ark 2010). İnsan ve 

kemirgen çalışmalarından elde edilen sonuçlara dayanarak serum OC 

konsantrasyonlarının kemik oluşumu ve osteoblast sayısı ile korelasyonlu olduğu 

gösterilmiş ve böylece kemik oluşumunun serumdaki bir belirteci olarak 

kullanılmıştır (Brown ve ark 1984, Gundberg ve ark 2012). 
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Kemik sağlığında OC'nin rolünü araştırmak için OC eksikliği olan fareler 

üretilmiş (OC
-/-

), ancak bu farelerde şaşırtıcı derecede önemli bir iskelet deformitesi 

gözlenmemiştir (Ducy ve ark 1996). 2007 yılında, bu farelerin fenotipik olarak 

değerlendirilmesi beklenmedik bir bulguya neden olmuş ve OC
-/-

 fareler 

hiperglisemik, hipoinsülinemik bulunmuş ve sağlıklı farelere kıyasla azalmış insülin 

sekresyonu ve duyarlılığı görülmüştür. Ek olarak, OC
-/- 

farelerde adacık büyüklüğü, 

sayısı, β hücresi kütlesi, pankreasın insülin içeriği ve insülin immünreaktivitesi 

belirgin şekilde azalmıştır. Dahası, OC
-/-

 farelerde yağ kitlesi ve adiposit sayısı 

artmış, karaciğer, kas ve beyaz adipoz dokusu da insüline dirençli bulunmuştur (Lee 

ve ark 2007). 

 

Lee ve ark (2007), enerji metabolizmasını ve osteoblastik işlevi etkileyen 

diğer genleri tanımlama umuduyla, yalnızca osteoblast tarafından salınan veya sinyal 

moleküllerini kodlayan az sayıda gen üzerine odaklanmıştır. Bir genin 

osteoblastlarda ve testisin Sertoli hücrelerinde en fazla eksprese edildiği 

gösterilmiştir. Bu gen osteotestiküler protein tirozin fosfatazı kodlayan Ptprv (Esp) 

dir (OST-PTP; Mauro ve ark 1994). Laboratuar ortamında, Ptprv, preostebloların 

olgun, mineralize bir hücreden progresyonunu koordine eder ve organizmada iskelet 

oluşumu sırasında mezenkimal hücrelerin yeni kemiklere kemikleşmesinde kritik bir 

düzenleyicisi olabilir (Mauro ve ark 1994, Chengalvala ve ark 2001, Yunker ve ark 

2004). PTP'ler, birçok hücre tipinde hücre sinyallenmesinin anahtar düzenleyicileridir 

ve glikoz homeostasisinin korunmasında birkaç dakika içinde defosforile edilerek 

inaktif hale gelirler (Mauro ve ark 1994, Hunter 1995, Schlessinger 2000, Dacqui ve 

ark 2004, Lee ve ark 2007). Ptprv tamamen eksik farelerde ve osteoblastan eksik 

farelerde (OST-PTP) ciddi hipoglisemi ve hiperinsülinemi gözlenmiş ve doğum 

sonrası 2. haftada ölmüşlerdir (Dacquin ve ark 2004). Daha ileri analiz sonuçları ise 

Ptprv
-/-

 farelerde pankreasın daha büyük adacık içeriğine, daha fazla adacık sayısına 

sahip olduğu, β hücre kütlesinin fazla olduğu ve insülin sekresyonunun arttığı 

gözlenmiştir (Dacquin ve ark 2004). Buna ek olarak, mutant fareler glikoza karşı 

daha toleranslı bulunmuştur, böylece insüline duyarlı bir fenotip göstermişlerdir (Lee 

ve ark 2007, Ferron ve ark 2008). Buna paralel olarak, osteoblastlarda tam 

uzunluktaki Ptprv cDNA'yı aşırı miktarda eksprese eden fareler hiperglisemi, 
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hipoinsülinemi, glikoz intoleransı, insülin direnci, azalmış β hücresi sayısı, düşük β 

hücresi kütlesi ve insülin sekresyonunda bozulma gösterirler (Ferron ve ark 2008). 

 

OC karboksillenmesinin tüm vücudun enerji metabolizmasını nasıl 

düzenleyebildiği konusu halen belirsizdir. İpuçları, Foxo1 ve aktive edici 

transkripsiyon faktörü Atf4’ ün rol oynayabileceğini göstermektedir (Seo ve ark 

2009, Yoshizawa ve ark 2009, Rached ve ark 2010, Kode ve ark 2012). Foxo1; 

adipositler ve hepatositler de dahil olmak üzere enerji metabolizmasında yer alan 

dokularda glikoz homeostazını düzenler; ancak osteoblastlardaki fonksiyonu yakın 

zamana kadar araştırılmamıştır. Foxo1 geni eksik olan farelerde açlık kan glikoz 

seviyesinin düşük olduğu ve insülin duyarlılığının arttığı gösterilmiştir. Farelerin aynı 

zamanda serum OC seviyelerinde %30'luk bir artış görülmüş ve bu durum Ptprv 

ekspresyonunda %75'lik bir azalma ile birleşmiştir ve bu da Ptprv ekspresyonu ile 

OC karboksillenmesi arasındaki bir ilişkiyi göstermektedir (Kode ve ark 2010).  

 

Osteoblastlarında bir Foxo1 alleli ve bir de Ptprv alleli bulunmayan 

heterozigot farelerin insülin hassasiyetinde iyileşme olduğu gösterilmiştir. Böylece 

Foxo1'in, OC' nin biyoaktivitesini, promotörüne doğrudan bağlanması yoluyla serum 

OC'yi azaltarak OST-PTP yoluyla regüle ettiği saptanmıştır (Rached ve ark 2010, 

Kousteni 2011, 2012). Başka çalışmalardan (Yang ve Karsenty 2004, Elefteriou ve 

ark 2005, Yoshizawa ve ark 2009) Atf4'ün rolü de araştırılmış ve Atf4'ün vücutta 

yaygın olarak kemik oluşumu ve matriks mineralizasyonu da dahil olmak üzere 

kemik kütlesinin kontrolüyle ilgili osteoblastların neredeyse tüm fonksiyonlarının 

düzenlenmesine aracılık ettiği gösterilmiştir. Atf4
- /-

 fareler esas olarak iskeletlerinde 

fenotipik anormallikler gösterirler; bununla birlikte farelerde Atf4'ün tamamen veya 

osteoblasta özel eksikliği, azalmış Ptprv ekspresyonuyla ilişkili iyileştirilmiş glikoz 

toleransı ve insülin duyarlılığı da dahil olmak üzere olumlu metabolik değişikliklerle 

sonuçlanır. Buna karşılık, osteoblastlarda Atf4'ün aşırı ekspresyonu artmış Ptprv 

ekspresyonuyla ilişkili glikoz intoleransı ile sonuçlanmıştır.  Son olarak, Foxo1'in 

osteoblast çekirdeğinde Atf4 ile birlikte bulunduğu ve Atf4'ün transkripsiyonel 

aktivitesini teşvik ettiği böylece OC inaktivasyonuyla sonuçlanan osteoblastlardaki 

Ptprv ekspresyonunu artırdığı gösterilmiştir (Kode ve ark 2012). 
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Ptprv, osteoblastlarda insülin sinyalini nasıl etkiler? Osteoblastlarda OST-PTP 

substratının araştırılmasında, birden fazla genetik ve biyokimyasal yöntemin 

kullanılmasıyla potansiyel bir substrat olarak tanımlanmıştır.  Osteoblastlarda insülin 

sinyalizasyonunun rolünü araştırmak için çalışmalarda hiperglisemi, artmış periferik 

adipozite, azalmış insülin sekresyonu, şiddetli glikoz intoleransı ve azalan 

karboksillenmiş OC seviyeleri ile karakterize olan osteoblasta spesifik eksikliği olan 

fareler (Insrosb
- /-

) üretilmiştir (Ferron ve ark 2010). Bu fareler ayrıca, azalmış kemik 

oluşumuna bağlı olarak, kemik miktarında azalma olan bir iskelet fenotipi gösterirler, 

bununla birlikte, kemik rezorpsiyon belirteçleri de azalmıştır. Eksojen 

karboksillenmiş OC infüzyonu ile metabolik fenotip tam olarak düzeltilmiştir, bu da 

osteoblastlardaki insülin sinyalizasyonunun, OC'nin karboksilasyon durumu yoluyla 

tüm vücudun glikoz homeostasisini düzenleyebilme potansiyeline sahip olduğunu 

göstermektedir (Ferron ve ark 2010, Fulzele ve ark 2010). Insrosb
-/-

 farelerindeki 

azalmış kemik rezorpsiyon belirteci düzeylerinin, Ptprv
-/-

 farelerde gözlemlenen 

kemik rezorpsiyon belirtecindeki artışı yansıttığı gözlem nedeniyle, osteoblastlarda 

insülin sinyallemesinin kemik rezorpsiyonu lehine olabileceği de ileri sürülmüştür 

(Fulzele ve ark 2010). Ferron ve ark (2010), Insrosb
-/-

 farelerinden izole edilen 

osteoblastlar ile kültür edilen normal osteoklast prekürsör hücrelerinin osteoklast 

rezorpsiyon çukuru oluşumunu azalttığını göstermiştir. 

 

Bu karmaşık yolun ortaya çıkması osteoblastlardaki insülin 

sinyalizasyonunun Foxol ekspresyonunu inhibe ettiğini ve böylece kemik 

rezorpsiyonunu desteklediğini ortaya koymuştur (Ferron ve ark 2010, Fulzele ve ark 

2010, Rached ve ark 2010). Bu sonuçlar aynı zamanda osteoblastlardaki insülin 

sinyalizasyonunun osteoprotegerin ekspresyonundaki azalma yoluyla osteoklast 

asitlenmesine ve kemik rezorpsiyonuna neden olduğunu göstermektedir. 

Biyokimyasal ve kütle spektroskopisi analizini kullanarak, resorpsiyon bölgesinde 

bulunan osteoklastlar tarafından oluşturulan asidik ortamın hücre dışı matrikste 

bulunan OC'yi dekarboksile edebileceği tespit edilmiştir (Engelke ve ark 1991).  Bu 

bulgular, kemiklerin glikoz metabolizmasının düzenlenmesinde rol aldığı görüşünü 

desteklemektedir (Zee ve ark 2012).  
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1.2.1 Fertilite ve Osteokalsin Reseptörünün Keşfi  

 

Kemirgen modellerinde diyetle indüklenen obezite sperm motilitesinde bir 

azalmaya yol açar (Ghanayem ve ark 2010, Fernandez ve ark 2011). Benzer şekilde, 

insanlarda, obezite semen kalitesini düşürerek, sperm proteomlarını değiştirir ve 

erektil disfonksiyona neden olarak infertilite ile ilişkilendirilebilir (Cabler ve ark 

2010, Palmer ve ark 2012).  

 

OC reseptörünün (GPRC6A) keşfi, fertilite ile OC ilişkisinin açıklanmasıyla 

aynı zamanda gerçekleşmiştir. Kısaca, gonadal yetmezliği olan erkek ve kadın 

hastalarda kemik kütlesi çok düşüktür; ayrıca kadınlarda menopoz kemik kaybını 

destekler (Riggs ve ark 1982, 1998, Wishart ve ark 1995). Bu klinik gözlemler kemik 

ve fertilite arasındaki muhtemel ilişkinin araştırılmasına yol açmıştır. Nitekim, Oc 
- / -

farelerde bozulmuş Leydig hücresi olgunlaşması, dolaşımdaki testosteron 

seviyelerinin azalmasıyla ilişkili olarak sperm sayısının %50 azalması ve testislerin 

ağırlığının azalması söz konusudur. Bu fenotipi yansıtan Ptprv 
- / -

 farelerde, erkek 

üreme organlarının ağırlıklarında, sperm sayısında ve dolaşımdaki testosteron 

seviyesinde %30 azalma görülmüştür (Oury ve ark 2011). Bu yolağın altında yatan 

sinyal mekanizmasını açıklığa kavuşturmak amacıyla, OC'den etkilenen hedef 

hücreler (pankreasın β hücreleri ve testisin Leydig hücreleri) ve OC'nin cinsel 

dimorfik yönleri gibi birkaç faktör göz önüne alınmıştır. Bu ipuçları, GPRC6'nın, 

adenilat siklaza bağlı bir G proteine kenetli reseptörünün tanımlanmasına yol 

açmıştır. GPRC6A, Leydig hücrelerinde eksprese edilir ve farelerdeki inaktivasyonu, 

glikoz intoleransı, azalmış β hücre alanı ve β hücresi kütlesi ile karakterize edilen Oc
- 

/ -
 farelerininkine çok benzer bir metabolik fenotipe yol açar. Buna ek olarak, bu 

farelerde kusurlu kemik mineralizasyonu görülür (Pi ve ark 2008, 2010). Dahası, 

bileşik heterozigot fareler (OcK / C Gprc6aK / C) OC ve GPRC6A eksik fare 

modellerinde gözlemlenene benzer bir üreme fenotipine sahiptir (Oury ve ark 2011). 

 

Bu sonuçlar, GPRC6A'nın bir OC reseptörü olduğuna işaret etmiştir ve bu da 

OC'nin testosteron biyosentezine aracılık edebileceğini göstermektedir. GPRC6A'nın 

pankreas yoluyla iskelet-doku aracılı enerji düzenlemesi için önemli bir reseptör 

olduğu vurgulanmıştır (Pi ve ark 2011, Wei ve ark 2014a). Oury ve ark (2013), 
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OC'nin pankreas-kemik-testis ekseni üzerinden hareket ettiğini göstermiştir, böylece 

OC ile uyarılmış testosteron sentezi, osteoblastlarda insülin sinyaliyle pozitif olarak 

düzenlenir ve lüteinize edici hormondan (LH) bağımsızdır. Osteoblast ile uyarılan 

östradiol üretiminde Ptprv 
- / -

 ve Oc 
- / -

 fareleri arasında herhangi bir bağlantı tespit 

edilmemiştir (Oury ve ark 2011). 

 

Enerji metabolizmasında kemiğin rolünün önemini vurgulamak için Wei ve 

ark (2014) yüksek yağlı diyet (HFD) uygulanmış farelerde osteoblasta spesifik aşırı 

ekspresyonu ve sinyal kaybı sonuçlarını değerlendirmişlerdir. Bu çalışmalardan elde 

edilen sonuçlar, kemikteki insülin direncinin, OC aktivitesini azaltarak HFD'le 

beslenen farelerde tüm vücut glikoz homeostazisini etkilediğini göstermiştir. Bu 

sonuçlar kemiğin küresel enerji homeostazisinin düzenlenmesi için oldukça önemli 

olduğu fikrini desteklemektedir (Wei ve ark 2014b).  

 

1.2.2 Osteokalsin ve Metabolizma  

 

OC seviyeleri, diyabetli hastalarda anlamlı derecede düşük iken, iyileşen 

glisemik kontrol ile artar (Rosato ve ark 1998). Birçok insan çalışmasında (Hwang ve 

ark 2009, Prats-Puig ve ark 2010, Pollock ve ark 2011) sadece toplam OC seviyeleri 

incelenmiştir; bununla birlikte, glikoz metabolizması üzerindeki etkileri, kısmen 

karboksillenmiş OC'ye atfedilir (Hwang ve ark 2009). Çalışmalarda, serum 

karboksile OC seviyeleri ve artmış β hücresi fonksiyonu arasında pozitif bir 

korelasyon bulunmuştur. Bununla birlikte, diğer çalışmalardan elde edilen sonuçlar, 

dolaşımdaki düşük hiç karboksillenmemiş OC seviyeleriyle yüksek HOMA-IR 

arasında herhangi bir ilişki olmadığını göstermiştir (Shea ve ark 2009). Yakın tarihli 

bir çalışmadan elde edilen sonuçlarda, kemik-enerji homeostaz ekseni cinsiyete özgü 

bir etki göstermiş ve OC, kadınlarda adiponektin ve erkeklerde testosteron yoluyla 

gelişmiş metabolik durum ile ilişkili bulunmuştur (Buday ve ark 2013). OC'nin 

üreme fonksiyonundaki rolüne bakıldığında, genel popülasyonda serum OC ve 

testosteron seviyeleri arasında, kemik bozukluğu olan hastalarda ve T2DM 

hastalarında pozitif bir ilişki saptanmıştır (Hannemann ve ark 2013, Kanazawa ve ark 

2013).   
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1.2.3 Osteokalsin ve Obezite İlişkisi  

 

OC aynı zamanda, vücut yağ dağılımını ve vücut kitle indeksini etkileyen bir 

hormon olarak da kabul edilir (Khaodhiar ve ark 1999). Son yıllarda yapılan 

çalışmalar kemik ve enerji homeostazı arasında güçlü bir ilişki olduğunu göstermiştir 

(Confavreux ve ark 2009, Kim ve ark 2010). OC, enerji metabolizmasını etkileyen ve 

osteogenez sırasında kan dolaşımında salgılanan bir proteindir (Villafán-Bernal ve 

ark 2011).   

 

Hayvan çalışmaları, OC ile adipoz doku ve yüksek yağ diyeti arasında ters bir 

ilişki olduğunu göstermiştir (Ferron ve ark 2008, Lee ve ark 2007). Lee ve ark (2017) 

farelerde Oc’nin, adipozite ve glikoz homeostazındaki değişikliklerle enerji 

metabolizması üzerinde bir etkisi olabileceğini göstermiştir (Lee ve ark 2007). Son 

yıllarda OC’nin yağ dokusunda da üretilebildiği gösterilmiştir. OC ve yağ kütlesi 

arasındaki ilişki sadece daha önce düşündüğü gibi kemik dokusuna bağlı değildir 

(Foresta ve ark 2010). Bazı çalışmalar OC’nin plazma glikoz düzeyi ve yağ kütlesi 

(Strapazzon ve ark 2011), lipid metabolizması (Zhou ve ark 2009), adipozite (Pittas 

ve ark 2009) ve metabolik sendrom (Bae ve ark 2011) ile ilişkili olduğunu 

göstermiştir. Ayrıca, obez insanlardaki OC konsantrasyonlarının normal 

kontrollerden daha düşük olduğu göstermiştir (El-Eshmawy ve ark 2015, Kim ve ark 

2010).  

 

1.3. İrisin    

 

İrisin, ilk kez kas dokusunda fark edilen 112 aminoasit içeren bir proteindir 

(Boström ve ark, 2012). Klasik olarak, yağ dokusu, beyaz yağ dokusu (WAT) ve 

kahverengi yağ dokusu (BAT) olmak üzere ikiye ayrılır. WAT, öncelikli olarak lipit 

ve enerji depolamasına hizmet ederken BAT, mitokondriyal solunum nedeniyle 

enerjiyi ısı olarak açığa çıkarır (Cinti, 2011). Bu süreç, eşleşmemiş protein-1 (UCP1) 

olarak adlandırılan özel bir mitokondriyal protein aracılığıyla gerçekleşir. UCP1'in 

eşleşme aktivitesi, protonları iç mitokondriyal membran boyunca taşıyabilme 

özelliğiyle açıklanabilir, adenosin-trifosfat (ATP) sentezini önleyerek enerjiyi ısı 

olarak dağıtır (Klaus ve ark 1991, Affourtit ve ark 2012).  
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Geçtiğimiz on yılda, iskelet kası hücrelerinin, kas kasılmasına yanıt olarak 

otokrin, parakrin ve endokrin tarzda etki gösteren, egzersizin kronik ve yararlı 

etkilerine aracılık eden ve miyokinler olarak adlandırılan sinyalizasyon 

sitokinlerini/peptitlerini salgıladığı bildirilmiştir (Pedersen ve ark 2012). İrisin, 

fibronektin tip III domain 5'ten (FNDC5) proteolitik olarak ayrıldıktan sonra, iskelet 

kasları tarafından dolaşıma salınan yeni tanımlanmış bir miyokindir. İskelet kasında 

FNDC5 ve sonrasında irisin salgılanması egzersiz ve peroksizom proliferatörü ile 

aktive edilen reseptör koaktivatör-1α (PGC-1α) tarafından tetiklenir (Boström ve ark 

2012). İrisin, beyaz yağ dokusunda UCP1 ekspresyonunu uyarır ve WAT'ı BAT’a 

dönüştürür. Beyaz adipositlerin kahverengi adipositlere dönüşümü ve 

termogenezdeki artış, iyileşmiş glikoz toleransı, artmış insülin duyarlılığı, vücut 

ağırlığında azalma ve azalmış yağ kütlesini (FM) sağlar (Stanford ve ark 2013). Son 

çalışmalar, irisinin aynı zamanda adipositler tarafından da serbestlendiğini 

göstermiştir (Roca-Rivada ve ark 2013a).  

 

İrisinin insanlardaki etkisi halen tartışmalıdır. İnsan çalışmalarının çoğunda, 

dolaşımdaki irisin seviyeleri veya FNDC5 mRNA ekspresyonu ile VKİ arasında 

pozitif bir ilişki olduğunu bildirilmiştir (Huh ve ark 2012, Stengel ve ark 2013). 

Bununla birlikte, diğer çalışmalarda dolaşımdaki irisinin erkeklerde VKİ, bel-kalça 

oranı (WHR) ve yağ kütlesi ile negatif bir ilişkisi olduğu bulunmuştur (Moreno- 

Navarrete ve ark 2013). Ayrıca, dolaşımdaki irisin seviyeleri uzun dönemli ve yeni 

başlangıçlı T2DM hastalarında, diyabetik olmayan kontrollerle karşılaştırıldığında 

önemli ölçüde düşük bulunmuştur (Liu ve ark 2013, Choi ve ark 2013).  

 

1.3.1 İrisin ve obezite  

 

Beyaz yağ dokusu, iskelet kasından sonra irisinin ikinci en önemli kaynağı 

olarak kabul edilir (Perakakis ve ark 2017). Kemirgenlerde, FNDC5/irisin subkutan 

yağ dokusu adipositlerinden (SAT) ve daha az miktarda da visseral adipoz dokudaki 

(VAT) adipositlerden salgılanır (Roca-Rivada ve ark 2013b). Kemirgenlerde WAT 

kaynaklı FNDC5/irisin dolaşımdaki toplam seviyelerinin ~%30'unu temsil eder ve 

iskelet kasına benzer şekilde, dayanıklılık antrenmanından sonra sekresyonu artar 

(Boström ve ark 2012). Bununla birlikte, insanlarda, FNDC5 ekspresyonu WAT’da 
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kasa göre 100-200 kat daha düşüktür, bu da dolaşımdaki irisin seviyelerinde WAT'ın 

küçük bir katkısını göstermektedir (Huh ve ark 2012, Monero-Navarrete ve ark 

2013). İrisin, egzersiz veya soğuk maruziyet sonucu dolaşımda serbestlendikten 

sonra, UCP1 ekspresyonunu ve WAT'ın kahverengileşmesini uyarır, bu da artmış 

UCP1 aracılı termogenez ile toplam vücut enerji harcamasında bir artışa neden olur 

(Zhang ve ark 2017).  

 

İrisin, kemirgenlerde ve insanlarda, adipositlerin tiplerine (prematüre veya 

olgun adipositler) ve adipoz dokunun yer / tipine bağlı olarak farklı etkiler gösterir. 

Obez farelerde, FNDC5 eksprese eden adenoviral partiküllerin intravenöz 

enjeksiyonu ile dolaşımdaki irisin seviyeleri artmış veya rekombinant insan irisinin 

intraperitonal uygulamasıyla glikoz metabolizmasını gelişmiştir, fakat vücut ağırlığı 

üzerinde küçük etkiler görülmüştür (Boström ve ark 2012, Zhang ve ark 2014). 

FNDC5 ile inguinal depolardaki stromal vasküler fraksiyonların tedavisi, UCP1'de 7 

katlık bir artış ile belirtilen kahverengileşmeyi uyarır (Boström ve ark 2012). FNDC5 

/ irisin ile tedavi edilen adipositler, çok gözenekli lipit damlacıklarına, daha yüksek 

mitokondri yoğunluğuna ve daha fazla enerji harcamasına sahiptir ve bunlar 

bej/kahverengi fenotipin tüm belirtileridir (Boström ve ark 2012). Ek olarak, in vivo 

veya in vitro irisin uygulaması, bazal ve izoproterenol ile indüklenen lipolizi uyarır, 

lipid metabolizmasını hızlandırır ve lipit sentezini azaltır (Gao ve ark 2016, Xiong ve 

ark 2015). İnsanlarda, artmış enerji alımı ile birlikte irisin konsantrasyonlarındaki 

azalma, aşırı yemenin zararlı metabolik etkileri ile tutarlıdır (Schlogl ve ark 2015).  

 

In vivo ve in vitro çalışmaların sonuçları, dolaşımdaki irisin seviyeleri ve 

obezite arasındaki potansiyel korelasyonlara odaklanmıştır. Çoğu çalışma 

dolaşımdaki irisinin VKİ ve vücut ağırlığı ile pozitif ilişkili olduğunu göstermiştir 

(Crujeiras ve ark 2014, Gutierrez-Repiso ve ark 2014, Huerta ve ark 2015, Loffler ve 

ark 2015). Bu ilişki aşırı VKİ fenotiplerinde de pozitif kalmıştır. Anoreksiya 

nervozalı hastalar, normal kilodaki bireylere göre %15 ve morbid obez bireylere göre 

%30 daha düşük irisin düzeylerine sahiptir (Pardo ve ark 2014, Stengel ve ark 2013). 

Ayrıca irisin yağ kitlesi, bel çevresi, bel-kalça oranı (Crujeiras ve ark 2014) ve kas 

kitlesi ile pozitif ilişkilidir (Huh ve ark 2012). Özellikle, 8 hafta süren bir dayanıklılık 

egzersizi programı ve diyet kısıtlaması ile birlikte kuvvet antrenmanını uygulayan 
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obez kişilerde dolaşımdaki endotelyal progenitör hücrelerle pozitif korelasyon 

gösteren, anlamlı olarak daha yüksek irisin seviyeleri gösterilmiştir (Huang ve ark 

2017). Ayrıca irisin düzeylerinin leptin ile pozitif (Palacios-Gonzales ve ark 2015) ve 

adiponektin ile negatif (Nigro ve ark 2017) korelasyon gösterdiği bildirilmiştir. 

Leptin ve irisin arasında doğrudan etkileşim olmadığı düşünülmektedir, çünkü 

insanlarda leptin uygulaması dolaşımdaki irisini değiştirmez (Gavrieli ve ark 2016).   

 

Bu tez çalışmasının amacı sağlıklı erkeklerde obezitenin osteokalsin, irisin ve 

lipid profili üzerine etkisi ve bu parametreler arasındaki muhtemel ilişkinin 

araştırılmasıdır.  
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2. GEREÇ VE YÖNTEM  

 

Bu çalışma için Selçuk Üniversitesi Tıp FakültesiGirişimsel Olmayan Klinik 

Araştırmalar Etik Kurulundan 20/12/2017 tarih ve 2017/369 karar no ile onay 

alınmıştır. Katılımcılara çalışma öncesinde araştırma hakkında bilgi verilerek 

aydınlatılmış onam formları imzalatılmıştır.  

 

2.1. Hasta Seçimi ve Gruplama  

 

Çalışmaya, 20-30 yaşları arasında kronik rahatsızlığı olmayan vücut kitle 

indeksine göre ayrılmış 14 normal ve 14 obez gönüllü sedanter erkek alınmıştır.  

 

Gönüllüler boy, kilo ve vücut yağ yüzdelerine göre (Tanita, MC 780 Japonya) 

Dünya Sağlık Örgütü tarafından yayınlanan tabloya göre sınıflandırılarak aşağıdaki 

şekilde gruplandırılmıştır: 

 

1) Normal kilolu sedanter erkekler (n=14) 

2) Orta obez aralığındaki sedanter erkekler (n=14) 

 

Katılımcıların çalışmaya dahil edilme ve edilmeme kriterleri aşağıdaki gibi 

oluşturulmuştur: 

 

Çalışmaya Dahil Etme Kriterleri;  

- 20-30 yaşları arasında olmak, 

- Çizelgedeki obezite tanı kriterlerine göre sınıf 1 obez veya obez olmayan 

grupta yer almak, 

- Akut ve kronik herhangi bir hastalığı olmaması, 

- Sürekli kullandığı bir ilaç olmaması, 

- Herhangi bir fiziksel veya bedensel engeli olmaması, 

- Sigara ve alkol alışkanlığı olmaması, 

- Sedanter olması. 
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Çalışmaya Dahil Edilmeme Kriterleri;  

- Diyabet, hipertansiyon, kalp-damar rahatsızlıkları, kronik böbrek 

yetmezliği, hiper-hipotiroidi gibi herhangi bir kronik hastalığın bulunması, 

- Vücut kitle indeksi normal bireyler için 18,50- 24,99 ve obez bireyler 

için 30,00-35,00 arasında olmayan bireyler, 

- Daha önce herhangi bir zamanda cerrahi operasyon öyküsü olanlar, 

- Sürekli ilaç kullananlar, 

- Bedensel engeli olanlar, 

- Kadınlar, 

- Sigara ve alkol alışkanlıkları olanlar, 

- İlaç kullanmayı gerektiren akut veya kronik hastalıkların varlığı,  

- Hormon takviyesi kullanma, 

- Düzenli spor yapanlar. 

 

2.2. Kan Örneklerinin Alınması ve Biyokimyasal Analizler  

 

Katılımcılardan venöz kan örnekleri aç karnına sabah 08:00-09:00 saatleri 

arasında alındı. Plazma eldesi için EDTA’lı tüplere alınan kan örnekleri 3000 rpm’de 

15 dakika santrifüj edildikten sonra üstte kalan süpernatant ayrı bir tüpe alınarak 

plazma ayrıldı.  

 

Serum eldesi için kuru jelli tüplere alınan kan örnekleri oda ısısında 30 dakika 

bekletildikten sonra 4000 devirde 15 dakika santrifüj edilerek süpernatant ayrıldı ve 

serum örnekleri elde edildi. Serum numunesinden total kolesterol, HDL kolesterol, 

LDL kolesterol, trigliserid (TG) seviyeleri Abott 8200 cihazinda (USA), 

turbidimetrik, kemiluminesans ve spektrofotometrik prensiplerle ölçüldü. 

Osteokalsin ve irisin seviyelerinin analizi için ayrılan örnekler analiz zamanına kadar 

-80 ᵒC’de saklandı. 

 

Plazma osteokalsin seviyelerinin analizi üreticinin önerileri doğrultusunda 

ELISA yöntemiyle ticari kitler kullanılarak (BMS2020INST Human Osteocalcin 

Instant ELISAeBioscience,Vienna, Austria) yapıldı. Testin prensibi ve metodu kısaca 
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şöyledir; çalışma için tüm örnekler oda sıcaklığına (18 °- 25 ° C) alındı. Numuneleri 

test etmek için gerekli olan kuyucukların sayısı, kör ve standartlar için mikrokuyu 

şeritleri belirlendi. Standart, kör ve örneklerin hepsi iki kez test edildi. Standart eğrili 

kuyucuk şeritleri A1 / A2 pozisyonundan H1 / H2 pozisyonuna yerleştirildi. Standart 

şeritlerinin etiketlerinde belirtildiği gibi tüm standart ve boş kuyucuklara saf su 

eklendi (A1, A2- H1, H2). Numune haznelerine 100 μl saf su eklendi. Her bir 

numunenin 25 μl' si belirlenen haznelere iki kopya halinde eklendi ve karıştırıldı. 

Örnekler oda sıcaklığında 2 saat inkübe edildi. Kuyucuklar 3 kez, 400 μl yıkama 

tamponu ile yıkandı. Son yıkamadan sonra, fazla yıkama tamponunu gidermek için 

emici ped mikrodalga şeritlerine hafifçe dokunduruldu. Tüm kuyucuklara 100 µl 

TMB Substrat Solüsyonu eklendi. Oda sıcaklığında (18 °- 25 ° C) yaklaşık 10 dakika 

inkübe edildi. Plakadaki renk gelişimi izlendi. Boş hazneler de dahil olmak üzere her 

bir hazneye 100 μl durdurucu çözelti hızla eklenerek enzim reaksiyonu durduruldu. 

Durdurma çözeltisi eklendikten hemen sonra sonuçlar okundu. Her bir 

mikrokuyunun, ana dalga boyu olarak 450 nm kullanan bir spektrofotometre 

üzerinde absorbansı okundu. Hem numunelerin hem de insan osteokalsin 

standartlarının absorbansı belirlendi. Osteokalsin seviyeleri ng/ml olarak ifade edildi.  

 

Plazma irisin seviyelerinin analizi ELISA yöntemiyle ticari kitler kullanılarak 

(EEL-H2254 Human FNDC5 ELISA Kit Elabscience, Çin) yapıldı. Testin prensibi 

ve metodu kısaca şöyledir: Standart çözeltinin her konsantrasyonu iki kopya halinde, 

yan yana haznelere (her bir hazne için 100 µl olacak şekilde) eklendi. Diğer 

haznelere de numuneler eklendi (her hazne için 100 µL). Üzeri kapatıldı ve 37° C'de 

90 dakika inkübe edildi. Her hazneden sıvı aspire edildi. Her hazneye 100 µL 

Biotinylated Detection Ab isimli çalışma çözeltisi eklendi. Yavaşça karıştırılıp 37 ° 

C'de 1 saat inkübe edildi. Çözelti her bir hazneden aspire edildi ve her hazneye 350 

µl yıkama tamponu eklendi ve 3 kez yıkandı. 100 μL HRP konjugat solüsyonu 

eklendi. 37°C’ de 30 dk inkübe edildi. Çözelti her bir kuyucuktan aspire edildi, 

yıkama işlemi beş kez tekrar edildi. Her bir kuyucuğa 90 μL Substrat Reaktifi 

eklendi. Yeni bir plaka kapatıcı ile örtüldü. 37 ° C'de yaklaşık 15 dakika inkübe 

edildi. Her bir kuyucuğa 50 μL Durdurma Solüsyonu eklendi. 450 nm'ye ayarlanmış 

bir mikro plaka okuyucu ile her bir kuyucuğun optik yoğunluğu (OD değeri) 

belirlendi. İrisin seviyeleri ng/ml olarak ifade edildi. 



16 

 

 

Vücut analizleri Tanita MC 780 (Tanita, Japan) vücut analiz cihazıyla yapıldı. 

Vücut ağırlığı, VKİ, vücuttaki yağ, kas ve su oranları, iç yağlanma skoru, 

metabolizma yaşı, BMR bu cihazla ölçüldü. 

 

2.3. İstatistiksel Analizler  

 

Toplanan veriler SPSS 24.00 (SPSS Inc. Chicago, ABD) paket programına 

kaydedilip  analiz edildi. Veri sayısı n<30 olduğundan Tip I ve Tip II hataya 

düşülmemesi için analizlerin parametrik olmayan analizlerle yapılmasına karar 

verilmiştir. Veriler ortalama ± standart sapma şeklinde ifade edildi. İki ilişkisiz 

örneklemden elde edilen verilerin değerlendirilmesinde Mann Whitney U testi 

kullanıldı. 

 

Spearman's rho korelasyon katsayısı, iki değişken arasındaki ilişkinin 

miktarını bulup yorumlamak amacıyla kullanılır “r=-,30 ile +,30 düşük ilişki, r=-+,31 

ile +-,69 orta ilişki, r=+-,70 ile +-,1,0 yüksek ilişki” iki değişken arasındaki ilişkinin, 

bir ya da daha çok değişkenin kontrol edilmesiyle hesaplanmasını sağlar. P değerinin 

0,05’den küçük olması istatistiksel açıdan anlamlı kabul edildi.  
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3. BULGULAR   

 

Katılımcıların demografik özellikleri ve bazal metabolizma hızları 

Çizelge3.1’de verilmiştir. Obez ve obez olmayan erkeklerin yaşları ve boyları gruplar 

arasında farklı değildi (p>0,05). Obez erkeklerin vücut ağırlığı, VKİ, yağ kütlesi, kas 

kütlesi, iç yağlanma değeri, yağ yüzdesi, metabolizma yaşı ve bazal metabolizma hızı 

obez olmayanlara göre yüksekti (p<0,05). Obez erkekleriin vücut sıvı yüzdesi ise 

obez olmayanlara göre düşüktü (p<0,05).  

 

Çizelge 3.1.  Grupların Demografik Özellikleri (Ort±SS)  

 

 

Obez Olmayan Erkek  

            (n=14) 

Obez Erkek  

    (n=14) 

Yaş (yıl)  

Boy (cm)  

Kilo (kg)  

VKİ (kg/cm²)  

Yağ (kg)  

Kas (kg)  

İç Yağlanma (kg)  

Yağ Yüzdesi (%)  

MetabolizmaYaşı  

Vücut Sıvı Yüzdesi (%)  

Bazal Metabolizma Hızı (kal)  

         21,07±2,19  

         176,80±8,99  

         68,46±8,42  

         21,89±1,77  

        9,72±3,20  

         55,74±6,08  

         1,97±1,08  

         13,87±3,99  

         15,73±4,89  

         60,30±3,94  

     1742,07±187,54  

21,00±2,42  

175,14±4,72  

96,84±7,25*  

31,57±1,54*  

26,86±5,33*  

66,57±4,03*  

8,93±2,19*  

27,53±3,88*  

35,07±3,08*  

51,86±2,16*  

2131,93±133,37*  

Grup Karşılaştırmaları Mann Whitney U Testi ile yapılmıştır,  p<0,05* anlamlılık seviyesinde 

ilişki anlamlı.   

 

Obez olan ve obez olmayan erkeklerin rutin biyokimyasal değerleri Çizelge 

3.2’de verilmiştir. Obez erkeklerin trigliserit, total kolesterol ve LDL değerleri obez 

olmayan erkeklere göre yüksekti (p<0,05). HDL değerleri gruplar arasında farklı 

değildi (p>0,05).  
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Çizelge 3.2. Grupların Rutin Biyokimya Değerleri (Ort±SS) 

                                            Obez Olmayan Erkek                  Obez Erkek    

                                                       (n=14)                                    (n=14)  

Trigliserit (mg/dl)                   80,07±33,92                            135,00±61,05*  

Total Kolestrol (mg/dl)          138,47±22,10                          179,64±35,94*  

HDL (mg/dl)                           48,67±13,85                            47,00±14,43  

LDL (mg/dl)                           64,67±17,39                            90,07±22,03*  

 

Grup Karşılaştırmaları Mann Whitney U Testi ile yapılmıştır,  p<0,05* anlamlılık 

seviyesinde ilişki anlamlı  

 

Obez olan ve obez olmayan erkeklerin osteokalsin ve irisin seviyeleri Çizelge 

3.3’de verilmiştir. İrisin ve osteokalsin değerleri obez erkeklerde obez olmayanlara 

göre düşüktü (p<0,05). Obez olmayan ve obez olan erkeklerin osteokalsin ve irisin 

saplı kutu diyagramları Şekil 1 ve Şekil 2’de verilmiştir.  

 

Çizelge 3.3. Grupların Osteokalsin ve İrisin Değerleri (Ort±SS)  

                                           Obez Olmayan Erkek       Obez Erkek   

                                                   (n=14)                                   (n=14)  

Osteokalsin (ng/ml)        3,42±0,82    1,93±0,69*  

İrisin (ng/ml)        5,11±0,83    3,54±0,91*  

 

Grup Karşılaştırmaları Mann Whitney U Testi ile yapılmıştır, p<0,05* anlamlılık seviyesinde 

ilişki anlamlı  
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                                                                                          * 

 

 

 

 

 

Şekil 3.1. Osteokalsin Değerleri Saplı Kutu Diyagramı  

 

 

 

 

                                                                                                               *  

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 3.2. İrisin Değerleri Saplı Kutu Diyagramı  
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Çizelge 3.4. Osteokalsin ile İrisin Ölçüm Verilerine İlişkin Korelasyon Analiz 

Sonuçları   

 (Y1) (Y2) 

Osteokalsin Ölçüm Verileri 

(Y1) 

Korelasyon 1  

Anlamlılık   

N 28  

İrisin Ölçüm Verileri 

(Y2) 

Korelasyon ,505** 1 

Anlamlılık ,006  

N 28 28 
(i) İlişki analizi Spearman’s Rho Korelasyon katsayısı ile yapılmıştır  

(ii) ,  p<0,01** anlamlılık seviyesinde ilişki anlamlı  

 

Osteokalsin ile irisin değerlerinin ortalamaları arasındaki anlamlı ilişkiye ait 

yapılan korelasyon analizi (Spearman’s rho) sonuçları Çizelge 3.4’de incelendiğinde; 

Osteokalsin ile irisin arasında (r=+.505, p<0,01) pozitif ve istatistiksel olarak anlamlı 

bir ilişkinin (Şekil 3.3) olduğu bulgusuna ulaşılmıştır. 

  

   

Şekil 3.3. Osteokalsin ile İrisin Ölçüm Verilerine İlişkin Saçılım Grafiği  

 

Osteokalsin değerleri ile diğer ölçüm verilerinin ortalamaları arasında anlamlı 

ilişkiye ait yapılan korelasyon analizi (Spearman’s rho) sonuçları Çizelge 3.5’de 

incelendiğinde; Osteokalsin ile HDL arasında (r=+.478, p<0,01) pozitif ve 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu, LDL ile arasında (r=-.630, p<0,01) 
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negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu, Trigliserid ile arasında 

(r=.608, p<0,01) negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu, kolestrol 

ile arasında (r=-.534, p<0,01) negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin 

olduğu görülmüştür. Osteokalsin ile kas kütlesi arasında (r=-.361, p<0,01) negatif ve 

istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu, vücut ağırlığı ile (r=-.545, p<0,01) 

negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu ve yağ kütlesi ile (r=-.615, 

p<0,01) negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu bulgusuna 

ulaşılmıştır. 

 

Çizelge 3.5. Osteokalsin Değerleri ile Diğer Ölçüm Verilerine İlişkin Korelasyon  

Analiz Sonuçları  

  (Y1) (Y2) (Y3) (Y4) (Y5) (Y6) (Y6) (Y7) (Y8) (Y9) 
Osteokalsin 

(Y1) 

r 1,000                   

p                     

HDL 

(Y2) 

r ,478* 1,000                 

p ,010                   

LDL 

(Y3) 

r -,630** -,391* 1,000               

p ,000 ,036                 

Yaş 

(Y4) 

r -,147 -,110 -,040 1,000             

p ,454 ,569 ,838               

BMI 

(Y5) 

r -,599** -,124 ,493** ,083 1,000           

p ,001 ,523 ,007 ,668             

Kas 

(Y6) 

r -,361 ,117 ,288 -,194 ,755** 1,000         

p ,059 ,547 ,129 ,314 ,000           

Trigliserid 

(Y7) 

r -,608** -,606** ,651** -,067 ,531** ,385* 1,000       

p ,001 ,000 ,000 ,729 ,003 ,039         

Kolestrol 

(Y8) 

r -,534** -,140 ,925** -,176 ,449* ,308 ,524** 1,000     

p ,003 ,470 ,000 ,362 ,014 ,104 ,004       

Kilo 

(Y9) 

r -,545** -,015 ,428* -,105 ,879** ,907** ,542** ,456* 1,000   

p ,003 ,939 ,020 ,586 ,000 ,000 ,002 ,013     

Yağ 

(Y10) 

r -,615** -,140 ,545** ,026 ,939** ,752** ,558** ,522** ,920** 1,000 

p ,001 ,470 ,002 ,893 ,000 ,000 ,002 ,004 ,000   
 

(i) İlişki analizi Spearman’s Rho Korelasyon katsayısı ile yapılmıştır  

(ii) ,  p<0,01** anlamlılık seviyesinde ilişki anlamlı  

 

İrisin değerleri ile diğer ölçüm verileri ortalamaları arasında anlamlı ilişkiye 

ait yapılan korelasyon analizi (Spearman’s rho) sonuçları Çizelge 3.6’da 

incelendiğinde; İrisin ile LDL arasında (r=-.345, p<0,01) negatif ve istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu bulunmuştur. İrisin VKİ arasında (r=-.601, 
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p>0,01) negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu, kas kütlesi 

arasında (r=-.503, p<0,01) negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu, 

vücut ağırlığı arasında (r=-.547, p<0,01) negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir 

ilişkinin olduğu ve yağ kütlesi arasında (r=-.546, p<0,01) negatif ve istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişkinin olduğu bulgusuna ulaşılmıştır.   

 

Çizelge 3.6. İrisin Değerleri ile Diğer Ölçüm Verilerine İlişkin Korelasyon Analiz  

Sonuçları   

  (Y1) (Y2) (Y3) (Y4) (Y5) (Y6) (Y6) (Y7) (Y8) (Y9) 
İrisin 

(Y1) 

r 1,000                   

p                     

HDL 

(Y2) 

r ,100 1,000                 

p ,613                   

LDL 

(Y3) 

r -,345 -,391* 1,000               

p ,073 ,036                 

Yaş 

(Y4) 

r -,050 -,110 -,040 1,000             

p ,799 ,569 ,838               

BMI 

(Y5) 

r -,601** -,124 ,493** ,083 1,000           

p ,001 ,523 ,007 ,668             

Kas 

(Y6) 

r -,503** ,117 ,288 -,194 ,755** 1,000         

p ,006 ,547 ,129 ,314 ,000           

Trigliserid 

(Y7) 

r -,314 -,606** ,651** -,067 ,531** ,385* 1,000       

p ,103 ,000 ,000 ,729 ,003 ,039         

Kolestrol 

(Y8) 

r -,300 -,140 ,925** -,176 ,449* ,308 ,524** 1,000     

p ,121 ,470 ,000 ,362 ,014 ,104 ,004       

Kilo 

(Y9) 

r -,547** -,015 ,428* -,105 ,879** ,907** ,542** ,456* 1,000   

p ,003 ,939 ,020 ,586 ,000 ,000 ,002 ,013     

Yağ 

(Y10) 

r -,546** -,140 ,545** ,026 ,939** ,752** ,558** ,522** ,920** 1,000 

p ,003 ,470 ,002 ,893 ,000 ,000 ,002 ,004 ,000   
 

(i) İlişki analizi Spearman’s Rho Korelasyon katsayısı ile yapılmıştır  

(ii) ,  p<0,01** anlamlılık seviyesinde ilişki anlamlı  
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4.TARTIŞMA   

 

Osteokalsin ve irisin seviyelerinin vücut ağırlığı ve yağ oranı artışıyla ilişkili 

olabileceğini düşünerek yaptığımız çalışmada osteokalsin ve irisin seviyeleri obez ve 

obez olmayan 2 grup arasında farklıydı. Osteokalsinin özellikle diyabetli hastalarda 

anlamlı derecede düşük olduğunu gösteren çalışmalar mevcuttur (Rosato ve ark 

1998). Yapılan çalışmalar osteokalsinin vücut yağ dağılımını ve vücut kitle indeksini 

etkileyen bir hormon olarak kabul edildiğini göstermektedir (Khaodhiar ve ark 1999). 

Çalışmamızda obez grupta osteokalsin düzeylerinin obez olmayan gruba göre daha 

düşük olduğu gösterilmiştir. Osteokalsin düşüklüğünün obeziteyle 

ilişkilendirilebileceğini savunan çalışmalar mevcuttur (El-Eshmawy ve ark 2015, 

Kim ve ark 2010).   

 

İrisin, beyaz adipoz dokuyu kahverengi adipoz dokuya çevirerek enerji 

harcanmasına neden olan termojenik bir proteindir (Boström ve ark 2012). Bu 

çalışmada irisinin obeziteyle olan ilişkisi araştırılmıştır. İnsan çalışmalarının 

çoğunda, dolaşımdaki irisin seviyeleri ile VKİ arasında pozitif bir ilişki olduğu 

gösterilmiştir (Huh ve ark 2012, Stengel ve ark 2013). Diğer çalışmalarda 

dolaşımdaki irisinin erkeklerde VKİ ve yağ kütlesi ile negatif bir ilişkisi olduğu 

bulunmuştur (Moreno- Navarrete ve ark 2013). Aynı şekilde çalışmamızda da irisinin 

vücut ağırlığı ve yağ yüzdesi ile kuvvetli bir negatif ilişkisinin olduğu gösterilmiştir; 

vücut ağırlığı arttıkça irisin düzeyi düşmektedir. Schlogl ve ark (2015) irisin ile ilgili 

çalışmalarında, artmış enerji alımı ile birlikte irisin konsantrasyonlarındaki azalmayı 

göstermiştir. Ayrıca vücut ağırlığının yanı sıra vücuttaki yağ oranı ile irisin arasında 

da negatif bir ilişki bulunmuştur. Crujeiras ve ark (2014) irisin ile ilgili 

çalışmalarında bizim çalışmamıza benzer sonuçlar elde etmişlerdir. Huh ve ark da 

(2012)  yaptıkları çalışmada irisin ile kas kitlesi arasında pozitif ilişki olduğunu 

göstermiştir.  

 

Trigliserid düzeyi beslenme, hareket durumu ve vücut yapısıyla önemli 

düzeyde etkili bir parametredir. Kan trigliserid düzeyi bu çalışmada obez gruplarda 

normal gruplara göre yüksek bulunmuştur. Trigliserid düzeyi kalp damar sağlığının 

korunmasında görev alan HDL düzeyiyle negatif korelasyon göstermektedir. HDL 
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düzeyi çalışmamızda obez ve obez olmayan grupta birbirine yakın çıkmıştır ve 

istatistiksel olarak farklılık görülmemiştir.  
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5. SONUÇ ve ÖNERİLER  

 

Çalışmamızda osteokalsin ve irisinin obez ve obez olmayan gruplarda farklı 

olduğunu gösterdik. Osteokalsin ve irisin seviyeleri obez grupta obez olmayan gruba 

göre daha düşüktü. Osteokalsin ve irisin ile VKİ ve vücut yağı arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişki görüldü.  Osteokalsin ile HDL arasında pozitif ve istatistiksel 

olarak anlamlı bir ilişki bulundu. Osteokalsin ile LDL, trigiliserid ve kolesterol 

arasında negatif ve istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki görüldü. İrisin ile trigliserid 

arasında negatif korelasyon gösterdiği bulundu. Obez olmayan grubun trigiliserid, 

LDL, kolesterol değerleri obez olan gruba göre düşüktü. Sonuç olarak, osteokalsin ve 

irisinin obezite üzerinde etkili olduğu görülmüştür. Gruplardaki öreneklem sayısı 

artırılarak obezite, osteokalsin ve irisin düzeyi arasındaki ilişki ilerde yapılacak daha 

detaylı çalışmalarla araştırılabilir.  
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