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Ozet

METABOLIK SAGLIKLI OBEZ BIREYLERDE NOROPATI SIKLIGI;
VAKA-KONTROL CALISMASI

Giris ve Amacg: Bu calismamizin amaci, metabolik saglikli obez bireylerde

noéropati sikligini arastirmak ve obez olmayan bireylerle karsilastirmaktir.

Gerec ve Yontem: Calismaya 13.06.2022-18.07.2022 tarihleri arasinda
T.C. Saglik Bakanligi Goztepe Prof. Dr. Stileyman YALCIN Sehir Hastanesi
Obezite ve Aile Hekimligi Poliklinigine basvuran ve calismaya katilmayi
kabul eden, 20-50 yas arasinda olan, metabolik saglikli obez 89 kisi,
metabolik saglikli obez olmayan 90 kisi olmak tizere toplam 179 hasta dahil
edildi.

Tam hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, BKI ile sosyodemografik ézellikleri
kaydedildi. Noéropati Semptom Skoru (NSS) ve modifiye Noropati Disabilite
Skoru (mNDS) kullanilarak metabolik saglikli obez bireylerde noéropati
sikligi arastirildi ve metabolik saglhikli obez olmayan bireyler ile
karsilastirildi. Ayrica metabolik saglikli obezlerde bel cevresi, kalca cevresi,
BIA yontemi ile elde edilen yag, kas, sivi dlizeyleri ve hastane elektronik
ortamindaki glukoz, HbAlc, insulin, lipid profili vb. laboratuvar verileri

kaydedildi; bu parametrelerle noéropati arasindaki iliski incelendi.

Bulgular: Metabolik saglikli obezlerde NSS ve mNDS skoru, obez
olmayanlara goére daha  yuksektir. Noropati siddeti agisindan
degerlendirildiginde, metabolik saglikli obezlerde orta noéropati daha
yuksek, noropati olmamasi daha dustk bulunmustur. Siddetli néropati

grubunda yer alan hasta bulunmamaktadir.

Noropati olan hastalarin yaslar1 olmayan hastalardan anlamli olarak daha
yuksektir. Cinsiyet ve sigara kullanimi agisindan gruplar benzer

bulunmustur.

Agirlik ve BKI, néropati olan hastalarda anlamli olarak daha ytuksek
bulunmus; boy uzunlugu, bel cevresi, kalca cevresi ve BIA 6lctimleri ise

anlaml olarak degismemistir.



Ozet

Boy uzunlugu, bel cevresi, kalca cevresi ve BIA 6lctimleri, néropati siddetine
gore degismemektedir. Agirlik duzeyleri, orta noéropatisi olanlarda anlaml
olarak daha ytiksek; BKI ise néropati olmayanlarda anlamli olarak daha

distk bulunmustur.

Noropatisi olan hastalarin NSS degeri, olmayan hastalara gore daha ytuksek
bulunmustur. Noéropati siddetine gore yapilan analizde, sadece noéropati
olmayanlar ile orta néropatisi olan hastalar arasinda NSS skoru

bakimindan fark bulunmustur.

NSS degeri, kadinlarda erkeklere goére daha yltksek bulunmus, sigara

kullanimi ile NSS arasinda anlaml bir iliski saptanmamaistir.

NSS’nin yas ile ayn1 yénde dustk iliskili, boy uzunlugu ile ters yénde dustuk
iliskili, BKI ile ayni yénde dustik iliskili, yag orani ile ayni yénde dustik
iligkili oldugu tespit edilmistir. Diger parametreler ile NSS arasinda anlaml

bir korelasyon gézlenmemistir.

Sonuc: Calismamiz noéropati sikliginin; metabolik saglikli obez bireylerde,
metabolik saglikli obez olmayan bireylere gbére daha fazla oldugunu
gostermistir. Buna goére, diyabet ve glisemik durumdan bagimsiz olarak

obezite, ndropati gelisimi icin bir risk faktérti olabilir.

Anahtar Kelimeler: Metabolik saglikli obezite, néropati, mNDS, NSS
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Abstract

FREQUENCY OF NEUROPATHY IN METABOLIC HEALTHY OBESE
INDIVIDUALS; CASE-CONTROL STUDY

Introduction and Objective: The aim of this study is to investigate the
frequency of neuropathy in metabolically healthy obese individuals and to

compare it with non-obese individuals.

Materials and Methods: A total of 179 patients, 89 metabolically healthy
obese and 90 non-obese metabolic healthy, aged 20-50 years, who applied
to the T.C. Ministry of Health Go6ztepe Prof. Dr. Stileyman YALCIN City
Hospital Obesity and Family Medicine Polyclinic between 13.06.2022 and
18.07.2022 and agreed to participate in the study, were included in the
study.

In this study; age, gender, height, weight, BMI, and sociodemographic
characteristics of all patients were recorded. Neuropathy Symptom Score
(NSS) and modified Neuropathy Disability Score (mNDS) were used to
investigate the frequency of neuropathy in metabolically healthy obese
individuals and compared with metabolic healthy non-obese individuals. In
addition, waist circumference, hip circumference, fat, muscle, fluid levels
obtained by BIA method and glucose, HbAlc, insulin, lipid profile, etc. in
hospital electronic environment in metabolically healthy obese. laboratory
data recorded; The relationship between these parameters and neuropathy

was examined.

Results: NSS and mNDS scores are higher in metabolically healthy obese
than non-obese. Regarding the neuropathy severity, moderate neuropathy
was found to be higher and the absence of neuropathy was lower in
metabolically healthy obese. There was no patient in the severe neuropathy

group.

The age of patients with neuropathy is significantly higher than patients
without neuropathy. The groups were similar in terms of gender and

smoking.
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Abstract

Weight and BMI were found to be significantly higher in patients with
neuropathy; height, waist circumference, hip circumference, and BIA

measurements did not change significantly.

Height, waist circumference, hip circumference, and BIA measurements do
not change according to the severity of neuropathy. Weight levels were
significantly higher in those with moderate neuropathy; BKI was found to

be significantly lower in those without neuropathy.

NSS values of patients with neuropathy were found to be higher than
patients without neuropathy. In the analysis made according to the severity
of neuropathy, a difference was found between the patients without only
neuropathy and the patients with moderate neuropathy in terms of NSS

ScCore.

The value of NSS was found to be higher in women than in men, and no

significant relationship was found between smoking and NSS.

It has been determined that NSS is low in the same direction with age, low
in the opposite direction with height, low in the same direction with BKI,
and low in the same direction with fat ratio. There isn’t a significant

correlation observed between other parameters and NSS.

Conclusion: Our study showed that the frequency of neuropathy; showed
that metabolic healthy obese individuals are higher than the metabolic
healthy non-obese individuals. Accordingly, regardless of diabetes and
glycemic status, obesity may be a risk factor for the development of

neuropathy.

Keywords: Metabolic healthy obesity, neuropathy, mNDS, NSS

viii



Icindekiler

Tablo Listesi xi
Sekil Listesi xii
Grafik Listesi xiii
Kisaltmalar xiv
1. GIRIS ve AMAC
2. GENEL BILGILER 3
2.1 OBEZITENIN TANIMI .....ccooiiiiiieieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 3
2.1.1 Obezitenin TanImI ......c.veuiiiiiiiiiiine e eeneenes 3
2.1.2 Obezitenin EpidemiyolojiSi......ccocoveuveuiiniiiiiiiniiiiiiiiiiieieenes 4
2.1.2.1 DuUnyada ObeZite........ccoeuveuriuiiniiniiiiiiiieiieeeieeeneanees 4
2.1.2.2 Turkiye’de Obezite.......c.coveviiuiiniiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieanee, 4
2.1.3 Obezitenin EtyOlojiSi......cccveuiiieuiiiiiiiiiiiiiiiiineirereee e eeeeenes 5
1 G T B - ¥~ S S
2.1.3.2 CINSIYEL..iuuiiiiiiiiiii S
2.1.3.3 Beslenme Aliskanliklari, Fiziksel Aktivite ve
Cevresel FaKtOrler ......ooviviviiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeea, 6
2.1.3.4 Endokrin Nedenler ........ccccoveiiniiiiiiiiniiniiniiniiieeeanee, 7
2.1.3.5 Genetik Nedenler........ccoeoveuiiiiiiiniiniiniiieeeeeeene, 7
2.1.3.6 Psikolojik Nedenler........ccocveuviniiiiniiniiiiniiiiieeneanee, 7
2.1.3.7 TIaClaT....ccvviiiiiiiiee e 8
2.1.3.8 Sigara ve ALKOL .....c.oouiiiiiiiiiiii e 9
2.1.4 Obezite ile Iliskili HastaliKIar ...........ccceeeevvviieeeeiiiiieeeeeiiiieeeeeenn, 9
2.1.4.1 Instlin Direnci ve Metabolik Sendrom.................... 10
2.1.4.2 Opbezite ve Tip 2 Diabetes Mellitus (DM).................. 11
2.1.4.3 Opbezite ve Kardiyovaskuiler Hastaliklar .................. 11
2.1.4.4 Obezite ve Hipertansiyon.........ccoccveeveevirnennenvenennenn. 11
2.1.4.5 Obezite ve Dislipidemi ........cccveviviiiiiiniiiiiieeeenennen. 12
2.1.4.6 Obezite ve Periferik Noropati .......cccovvveiniiiniinennnn.n. 12
2.1.5 Obezitenin Degerlendirilmesi .......ccveuveuviiiiiiniiniininiiiienennee. 13
2.2 METABOLIK SAGLIKLI OBEZITE .......ccoiiiiiiiniiiiiniieeeniiee e 13
2.2.1 Metabolik Saglikli Obezitenin Tanimi.........ccoceveuvenrenreniennnnen. 13
2.2.2 MHO PrevalansSl......cce.ve e iieieieieee et ee e e eeee e 14
2.2.3 Metabolik Saglikli ve Sagliksiz Obezite Fenotipleri............... 14
2.3 PERIFERIK NOROPATI........uttiiiiiiiiiiiiiniieeetc e 15
2.3.1 Periferik Noropati (PN) Tanimi......c..coeeveiiiiiiiininniniiiieennee. 15
2.3.2 Periferik Sinirlerin YapiSl....coocoveieniiiiiiiiiiiiiiineeeeeeeeene 17

ix



Icindekiler

2.3.3 Periferik Noropatide Gortlen Klinik Belirti ve Bulgular

2.3.3.1
2.3.3.2
2.3.3.3

Motor Fonksiyon Bozuklugu
Hipoestezi ve Hipoaljezi
Agrni, Parestezi, Disestezi
2.3.3.4 Propriyoseptif Duyu Kaybi
2.3.3.5 Otonom Fonksiyon Bozuklugu
2.3.4 Periferik Noropatinin Degerlendirilmesi

. GEREC ve YONTEM
3.1 CALISMA
3.2 ISTATISTIKSEL ANALIZ

4. BULGULAR
. TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

5.2 CALISMANIN KISITLILIGI
5.3 SONUC VE ONERILER

Kaynaklar
Ek A. Etik Kurul Onay Formu
Ek B. NSS ve mNDS



Tablo Listesi

2.1:
2.2:
2.3:
2.4:
4.1:
4.2:
4.3:
4.4:
4.5:
4.6:
4.7:
4.8:
4.9:

4.10:
4.11:
4.12:
4.13:
4.14:
4.15:
4.16:

4.17:

Yetiskinlerde BKI'ye gore obezitenin siniflandirilmast........................ 3
Obeziteyle iligkili saglik sorunlarinin relatif riski..........c..coocoeiiiiini. 10
Periferik néropati nedenleri..........ccoeuviiiiiiiiiiiiiiiiii e 16
Sinir liflerinin iletim hizi ve kalinliklarina gére siniflandirilmasi...... 17
Sosyodemografik 6zelliKIer.........ccooviiiiiiiiiiiiiiiii, 25
VUCUL OICUMIETT ceueniiitii e 25
Vaka grubunda SICUMIer .........cceuieiiiiiiiiiiieie e 26
Vaka grubunda laboratuvar degerleri .........c..coeeuveviiniininneniieienenn... 27
NSS, mNDS skorlari, néropati varligi ve siddeti .........ccccoveevenieniinane. 28
Noropati varligina gére sosyodemografik o6zellikler .......................... 29
Noropati varligina gére vicut dlcumleri ........ooooviiiiiiiiiiiininn. 29
Vaka grubunda néropati varligina gore dlcimler ...........c..c.oceeenenee. 31
Vaka grubunda néropati varligina gore laboratuvar degerleri.......... 31
Noropati siddetine gére sosyodemografik 6zellikler.......................... 33
Noropati siddetine gore vicut dlcUimleri........o.coeiviiiiiiiiiiiininnn. 33
Vaka grubunda néropati siddetine gore dlcimler..............ccooeeenenn.. 35
Vaka grubunda néropati siddetine gore laboratuvar degerleri......... 35
Noropati varlig: ve siddetine gore NSS skorlari.......ccoeeveeveevenieiinian.. 36
Sosyodemografik 6zelliklere gére NSS skoru .......cccveeviivenieniiiiniane.n. 37

Vaka grubunda NSS ile bagimsiz degiskenler arasindaki
ROTEIASYOM ..t 38

Vaka grubunda NSS ile laboratuvar degerleri arasindaki
KOT@LASYOIL ettt 38

X1



Sekil Listesi

2.1:

Metabolik olarak saglikli ve sagliksiz obezite ile iliskili fenotipik
Lo/ 11154 1< o

xii



Grafik Listesi

4.1:
4.2:

Noéropati varligina gére agirlik ve BKI

Néropati siddetine gére agirlik ve BKI

xiii



Kisaltmalar

ABD...oovviiiiiiiien, Amerika Birlesik Devletleri

AKS oo, Aclik Kan Sekeri

ALT oo, Alanin Aminotransferaz

AST..oiiiiiiiiien, Aspartat Aminotransferaz

BC oo Bel Cevresi

BIA .. Biyoelektrik Impedans Analiz
BKI..ovvvvvvvviviiiine, Beden Kitle Indeksi

BMI.. .o Body Mass Index

Caiiiiiiiiiiiie Kalsiyum

CIDP..coviiiiiiiieenn. Kronik inflamatuvar Demiyelinizan Polinéropati
Cmueeeeiiiiiiiiiiie, Santimetre

DM .o, Diyabetes Mellitus

DSO..eeeeeeiiiiiiiiiiinns Duinya Saglhk Orgiti

GBS..oiiiiii, Guillain-Barré Sendromu

GFR..ooiiiiiiiiien, Glomeruler Filtrasyon Hizi

| = o T Hemoglobin

HbAIC.....coeiiniinnnn. Glikozile Hemoglobin

HDL....ooooiiiiiiien. Yuksek Dansiteli Lipoprotein Kolesterol

Health ABC.............. Health, Aging, and Body Composition

HIV ., Human Immunodeficiency Virus (Insan Bagisiklik

Yetmezligi Virtisi)

HOMA-IR................. Instlin Direnci

HT ., Hipertansiyon

Hz...o.ooooviiii, Hertz

K Potasyum

KBY oo, Kronik Bobrek Yetmezligi

Koo, Kilogram

LDL-K.cooiiiiiiiniinennen. Dtistik Dansiteli Lipoprotein Kolesterol

00 ORI Metre

MCAR ..o, Melanokortin 4 Reseptor

MCV i, Ortalama Htucresel Hacim (Mean Corpuscular
Volume)

MHO.....ccevviiniinnnn. Metabolik Saglikli Obezite (Metabolically Healthy
Obesity)

Xiv



Kisaltmalar

mNDS......... modifiye Noéropati Disabilite Skoru
MNSL..oiiiiiiieenn. Michigan Noéropati Tarama Testi
MONICA/KORA ....... Monitoring Trends and Determinants on

Cardiovascular Diseases)/Cooperative Research in

the Region of Augsburg

MUO ...ciiiiiiiieanen. Metabolik Sagliksiz Obezite (Metabolically Unhealthy
Obesity)

Na.iiiiiiiiien Sodyum

NCEP ATP III............ National Cholesterol Education Program Adult

Treatment Panel III (Amerikan Ulusal Kolesterol

Egitim Programi Yetiskin Tedavi Paneli III)

NHANES ........cceeneenes National Health and Nutrition Examination Survey
(Ulusal Saglik ve Beslenme Arastirmasi Stirveyansi)

NSS . Noropati Semptom Skoru

| LU, Fosfor

PN.oiiiiieen, Periferik Noéropati

POMC ....ccooviiiiinnne. Proopiomelanokortin

PROMISE................. Prospective Metabolism and Islet Cell Evaluation

T4 i, tiroksin

TEKHAREF ................ Turkiye’de Eriskinlerde Kalp Hastaligi ve Risk
Faktorleri Calismasi

TG e, Trigliserid

TNF-Q ceeneiiiiiineanne, Tumor Nekroz Faktoria-a

TOHTA......ccoiennn. Turkiye Obezite Hipertansiyon Arastirmasi

TSH oo, Tiroid Stimtilan Hormon

TURDEPI ................ Turkiye Diyabet Epidemiyoloji Calismasi I

TURDEPII ............... Turkiye Diyabet Epidemiyoloji Calismasi II

25-OHvit D ............. 25-hidroksi vitamin D



BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Metabolik sendrom, diyabet ve kardiyovaskuiler hastalik gelisimine yol
acabilen, birden cok risk faktéori bulunduran bir hastaliktir. Tanisinda en
cok National Cholesterol Education Program (NCEP) Adult Treatment Panel
III (ATP III) kriterleri kullanilir. Bunlar; bel cevresi (BC) Olctistinde artis, kan
basinci yuksekligi ya da hipertansiyon tedavisi almak, aclik kan sekeri
(AKS) yuksekligi ya da hiperglisemi tedavisi almak, trigliserid (TG)
yuksekligi ve yuksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL kolesterol)
dustkligt duzeyidir. Tani icin bu parametrelerden en az ¢ tanesinin

varligr gereklidir (1).

Obezite, viicut yag kitlesinin yagsiz viicut kitlesine oranla arttigi kronik bir
hastaliktir. Besinler ile alinan enerjinin, harcanan enerjiden fazla

olmasindan kaynaklanir (2).

Obezite, giiniimuizde 6nlenebilir 6ltimler arasinda sigaradan sonra gelen en
onemli ikinci faktordir. Basta prediyabet ve tip 2 diyabet olmak Uzere
hipertansiyon, hiperlipidemi, kalp-damar hastaliklari, non-alkolik karaciger
yaglanmas1 gibi bircok saglik sorununa neden olabilmektedir (1). Ancak
obeziteli olan tim bireylerde metabolik komplikasyonlar gelismediginden,
‘metabolik olarak saglikli obezite’ kavrami ortaya cikmistir. Bu kavramin
hentiz standardize edilmis bir tanimlamas1 yoktur ancak cogu calismada
metabolik sendrom kriterlerinin 2 veya daha azina sahip olma durumu,
metabolik olarak saglikli obezite kabul edilmistir. Buna gbére metabolik
saglikli obez bireyler, diger obez bireylere gdére daha sagliklidir ancak obez

olmayan bireylerden metabolik olarak daha sagliksizdir (3).



Giris

Periferik noéropati, siklikla sinirlerin uzun streli irrigasyonu veya anatomik
olarak gectikleri yumusak doku ve/veya kanallar icinde basi altinda
kalmasi1 sonucu olusan kronik inflamasyondur. Hastalarda agri,
Ulserasyon, ampuitasyona yol acabilir ve yasam kalitesinin diismesine sebep
olur. Etiyolojide tekrarlayan travmalar, kronik hastaliklar, bag doku
hastaliklar1 vb yer alsa da en sik idiyopatik olarak karsimiza cikar. Bu
ylzden altta yatan nedenlerin daha iyi anlasilmasina ihtiyac vardir. Bircok
calisma, metabolik sendrom ve komponentlerinin, periferik néropatide
onemli bir etken oldugunu gostermistir (4). Ancak literatiirde diyabeti
olmayan obez bireylerde noropatiyle ilgili pek fazla calisma yer
almamaktadir. Biz de bu calismada metabolik saglikli obezlerde noéropati

sikligini arastirmak ve obez olmayanlarla karsilastirmay: amacladik.



BOLUM 2

GENEL BILGILER

2.1 OBEZITENIN TANIMI

2.1.1 Obezitenin Tanimi

Obezite, vicutta sagligi bozacak 6lctide anormal veya asiri miktarda yag

birikmesi olarak tanimlanmaktadir (5).

Yetiskin erkek bireylerde yag dokusu viicut agirhiginin %15-20’sini, yetiskin
kadin bireylerde %25-30 unu olusturmaktadir (6).

Yag oranin erkeklerde %25, kadinlarda %30’un Uzerine c¢ikmasi, obezite
olarak degerlendirilmektedir (7). Ancak yag yUzdesini belirlemek kolay

olmadigindan, obezite daha cok asir kiloluluk anlaminda kullanilmaktadair.

Duinya Saglhk Orgutii (DSO), obeziteyi beden kitle indeksi (BKI) degerine
gore tanimlamakta ve siniflandirmaktadir. Beden kitle indeksi, kisilerin
kilogram (kg) cinsinden agirliklarinin, metre cinsinden boy uzunluklarinin
karesine béltiinmesiyle elde edilir. Buna gére BKi>25 fazla kiloluluk; BKI>30
obezite olarak kabul edilmektedir (6). DSO ‘ntin BKI degerlerine gore obezite

siniflandirmasi Tablo 2.1°de godsterilmistir.

Tablo 2.1: Yetiskinlerde BKI’ye gére obezitenin siniflandiriimasi (5)

BKi (kg/m?)

Zay:f <18,50
Normal 18,50-24,99
Fazla kilolu (preobez) 25,00-29,99
Obez >30,00
Sinif 1 obez 30,00-34,99
Sinif 2 obez 35,00-39,99
Sinif 3 (morbid) obez >40,00
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2.1.2 Obezitenin Epidemiyolojisi

2.1.2.1 Diinyada Obezite

1998 yilinda DSO, 21. ytizyildan itibaren obezitenin kiiresel bir saghk
sorunu olacagindan bahsetmistir (1). 2016 yilinda, 18 yas ve ustl, %39u
erkek %401 kadin yaklasik 2 milyar kisinin fazla kilolu oldugu tespit
edilmistir. %11’i erkek %15i kadin olmak tUzere 500 milyondan fazla

insanin da obez oldugu goésterilmistir (8).

Obezitenin en sik go6ruldigth Ttulkelerden biri olan Amerika Birlesik
Devletleri'nde (ABD’de) yapilan bir calismaya gore, eriskinlerde 2017-2018
yillarinda obezite prevalansi %42,4’tir ve her yasta kadinlarda goértlme
siklign erkeklerden daha fazladir (9). ABDde 2030 yilina kadar
eriskinlerin %86’sinin fazla kilolu ya da obez olacagi 6ngértlmektedir

(10).

2.1.2.2 Tiirkiye’de Obezite

Ulkemizde obezite sikligi, gelismis bati tilkelerinden asag kalmamakta,

ozellikle kadinlarda %30 gibi ytiksek oranlara ulasmaktadir (11).

1990-2000 yillar1 arasinda Turk Kardiyoloji Dernegi tarafindan Turkiye’de
Eriskinlerde Kalp Hastaligt ve Risk Faktorleri (TEKHARF) calismasi
yapilmistir. Bu calismada 1865 kisinin BKl’sinin 10 yilik degisimi
inclenmis olup, BKI erkeklerde 1,29; kadinlarda 1,26 kat artmistir. Buna
gére ortalama BKI erkeklerde 26,8 kg/m2, kadinlarda 29,2 kg/m2
olmustur. Bu 10 yillik sUirecte obezitesi olan kisi sayis1 kadinlarda %36,
erkeklerde %75 oraninda olmak tUzere genel toplumda %47 oraninda

artmistir (12).

1997-1998 yillarinda 540 merkezde Turkiye Diyabet Epidemiyoloji
(TURDEP-I) Calismas1 gerceklestirilmistir. Bu calismada, 20 yas ve Ustd
24788 kisi incelenmis ve obezite prevalansi kadinlarda %30, erkeklerde

%13 olmak tizere genel toplumda %22,3 bulunmustur (1).

Turkiye Obezite Hipertansiyon Arastirmasinda (TOHTA) incelenen yaklasik
25000 kiside obezite prevalansi; kadinlarda %36, erkeklerde %21,5 olmak

lUzere genel toplumda %25 olarak saptanmistir (11).
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TURDEP-I calismasindan 12 yil sonra, ayni merkezlerde 26.500 kisinin
katilimi1 ile TURDEP-II calismas1 yapilmistir. Bu calismaya gore obezite
siklign kadinlarda %44,2, erkeklerde %27,3 olmak tUzere genel toplumda
%32 bulunmustur. Sonuclar TURDEP-I ile kiyaslandiginda, son 12 yilda,
obezitenin eriskin kadinlarda %34, eriskin erkeklerde %107 oraninda arttig:
ve genel toplumda prevalansinin %40 arttigi saptanmistir. Ortalama BKi;
26,6 kg/m2’den 28,6 kg/m2’ye yukselmistir (13). 12 yi1lda toplumda normal
kilolu kisilerin orani %41’den %26’ya dismus, fazla kilolularin orani

degismemis, morbid obezite siklig ise %1’den %3.1’e cikmistir (1).

2.1.3 Obezitenin Etyolojisi

Obezite, genetik, endokrin, metabolik, davranissal, cevresel ve sosyokultiirel
faktorlerin etkisiyle; kalori alimi ve yikimi arasindaki dengesizlik sonucu
sagligi bozacak o6lctide anormal yag birikimi olarak ortaya cikar (14).
Abdominal boélge basta olmak tlizere viicutta biriken yaglar, serbest yag
asitlerine donerek insulin direncinin artmasina ve lipotoksisite etkiyle kas,

karaciger, pankreas gibi organlarda hasara neden olmaktadir (15).

Fiziksel aktivitede azalma, beslenme aliskanliklari, yas, cinsiyet, egitim
dizeyi, evlilik, dogum sayis1 ve genetik faktorler, obezitenin ortaya
cikmasinda belirgin etkisi olan durumlardir. Kalitsal olarak da gecebilen
obezite tim dlUnyada hizla yayilmaktadir. Bir¢cok kronik hastalik da
obeziteyle yakindan iliskilidir. Bu nedenle obezitenin etkenlerinin ve tedavi

seceneklerinin iyi bilinmesi oldukc¢a énemlidir (2).

2.1.3.1 Yas

Obezite her yas grubunda goértlmektedir ancak ilerleyen yasla birlikte
obezitenin goérilme sikligr artmaktadir. Yas ilerledikce bazal metabolizma
hizi azaldigindan, alinan ve harcanan enerji dengesi bozulmakta ve

bireylerin kilo alimina sebep olmaktadir (14).

2.1.3.2 Cinsiyet

Dinyada obezite prevalansi cinsiyetlere gore farklilik gosterse de genllikle
kadinlarda daha yuksektir (16). 56 tlkede yapilan bir calismada, 46 tlkede

obezite orani kadinlarda erkeklerden daha ytiksek bulunmustur (17).



Genel Bilgiler

Adoélesan dénemle birlikte, kadinlarda dstrojen hormonunun etkisiyle viicut
yag dokusu, kas kttlesine oranla artar. Buna gebelik, dogum ve menopoz
gibi bir dizi olay da katkida bulunur (16). Menopoz slrecinin viicut yag
dagilimi Uzerine etkisi henliz net degildir ancak bazi calismalar O6zellikle

karin i¢i yaglarin menopoza gecis ile iliskili oldugunu géstermektedir (18).

2.1.3.3 Beslenme Aliskanliklari, Fiziksel Aktivite ve Cevresel
Faktorler

Yuksek yag ve yuksek enerji dansiteli gidalar, obeziteye yol acabilmektedir.
Insanlardan stipermarkete gelip tam yagh veya azaltilmis yagh yiyecekleri
secmeleri istendigi bir calismada; tam yagli yiyecekleri secen bireylerde
calisma boyunca yuksek enerji aldiklar1 gértilmts, distk yagh yiyecekleri

secenlerde enerji alimi ve kilo artisi gérilmemistir (19).

Patates ve patates cipsi, sekerli icecekler ve islenmis ya da islenmemis et
Urltnleri tiketimini arttirmis insanlarin dahil oldugu baska bir calismada,
seker ve yag iceriginden yuksek beslenmenin kilo alimi ile iliskisi oldugu

gosterilmistir (20).

Obezite gelisiminde rol oynayan etmenlerden birisi de azalmis fiziksel
aktivitedir. Son yillarda motorlu tasimaciligin ve araba kullaniminin
artmasi, ev islerini kolaylastiran elektronik araclarin kullanilmasi1 ve uzun
stire ekran eglenceleri izlenmesi kilo alimiyla sonuc¢lanmaktadir. Ayrica
teknoloji ve ulasimin gelismesiyle insanlar daha az fiziksel aktivite

gerektiren islerde calisiilmaktadir (21).

Arkadas cevresi, aile ve televizyon gibi cevresel faktoérler de obezite
prevalasini artirmaktadir. Bu cevresel faktérler anne karnindan itibaren
insanlan etkilemektedir. Gebeliginde fazla kilo alan veya obez olan annenin
cocugunda obezite riski artmaktadir. Benzer sekilde gebeliginde kan sekeri
yuksekligi olan annelerin cocuklarinda ilerleyen yaslarda obezite gértilme
riski artar ve glukoz intoleransi gelisebilir. Gebelik déneminde malniitrisyon
yasayan annelerin cocuklar: da ilerleyen dénemlerde daha fazla obez olma

riskine sahiptirler (22).
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2.1.3.4 Endokrin Nedenler

Polikistik over sendromu, hiperinsilinizm, Cushing Sendromu,
hipotiroidizm, psoédohipoparatiroidizm ve blUylime hormonu eksikligi;

obeziteye yol acan endokrinolojik problemlerdendir (23).

2.1.3.5 Genetik Nedenler

Obezite, ailesel gecis goOsteren hastaliklardan biridir. Bir bireyin ailesinde
obezite gorilmesi, birlikte yasamasalar bile obezite riskini artirmaktadir
(24). Her iki ebeveyni obez olan cocuklarda obezite gelisme sikligi %80,
ebeveynlerden birisi obez olanlarda %40, ebeveynleri obez olmayanlarda ise
%7’dir (25). Gunumuzde obeziteyle iligkili genetik faktérler halen
arastiriliyor olsa da, ikizler lizerinde yapilan calismalar, genetik faktorlerin

obezite lizerinde etkisi oldugunu goéstermistir (24).

Obezite genetik anlamda, monogenik form ve poligenik form olarak
siniflanabilir. Monogenik formunu olusturan genler ikiye ayrilir. Birinci
grupta leptin, leptin reseptérii ve proopiomelanokortin (POMC) kodlayan
genler vardir. Ikinci grupta ise, Melanokortin 4 Reseptériinii (MC4R)
kodlayan ve sendromik olmayan obezite ile iliskili genler vardir. MC4R geni
mutasyonu, en yaygin gorulen obezite geni mutasyonu olup, obezite
olgularinin %1-4GnU icerir. Obezitenin diger yaygin formlar1 ise
poligeniktir. Poligenik obezite genleri arastirilirken aday gen calismalar ve
linkage analizleri ile yapilan genom boyunca taramalar kullanilmaktadir.
En sik goértilen obezite sendromlari Prader-Willi Sendromu, Bardet-Biedl

Sendromu ve Alstrom Sendromudur (24).

2.1.3.6 Psikolojik Nedenler

Gunlik hayatta yasanilan stres, sikinti, nese, Giztintli, 6fke, yas stireci gibi
ruhsal durumlar yeme davranisini etkileyerek obeziteye neden
olabilmektedir (25).

Yemek yeme, haz verdigi ve 6dul gibi algilandig icin olumlu duygular:
ortaya cikarir ve iyilik hali hissettirir. Emosyonel yeme; aclik hissi olmasi,
6gin zamani gelmesi ya da sosyal gereklilik icin degil de, sadece
duygulanima cevaben ortaya ciktigi varsayilan yeme davranigidir. Siklikla

dustk benlik saygisi, yetersizlik duygular1 ve yeme bozukluklariyla
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iliskilidir (26). Yapilan bir calismada sikinti, depresyon, yorgunluk sirasinda
fazla gida alimi olurken; korku, gerilim ve agri emosyonlari sirasinda az

miktarda gida alimi olmustur (27).

Psikosomatik teori, stresli zamanlarda alinan gidalarin obeziteye yol acan
bir duygusal savunma mekanizmasi oldugunu savunmaktadir. Teoriye gére
obezite; ofke, endishe, yalnizlik, depresyon gibi olumsuz duygularla basa

cikmak icin asir1 yemeden kaynaklanmaktadir (28).

2.1.3.7 Ilaglar

Bir cok ilacin kullanimi, klinik pratikte gtzden kacgsa da kilo artisi ve
obeziteye sebep olabilmektedir (29). Ilaglar; hipotalamik leptin ve néropeptid
Y aktivitesinde degisiklik, dopaminerjik ve serotonerjik aktivitede azalma,
yag asitlerinin beta oksidasyonunun bozulmasi, sempatik sinir sistemi
aktivitesinin azalmasi, sedasyon, agiz kurumasi ve kalorili icecek aliminin
artmasina yol acan antikolinerjik yan etkiler gibi mekanizmalarla obeziteye

neden olurlar (30).
Obeziteye sebep olan ilaclar:

Antidepresanlar: Amitriptilin, nortriptilin, SSRI*lar, mirtazapin, imipramin,

fenelzin, doksepin
Duygudurum diizenleyicileri: Lityum, karbamazepin, valproik asit

Antipsikotikler: Klorpromazin, klozapin, haloperidol, olanzapin, risperidon,

trifluperazin, flufenazin, sertindol, tioridazin

Antimigren ve antihistaminikler: Siklooheptadin, difenhidramin,

pizotifen, flunarizin

Antidiyabetikler: Biittin insulin preparatlarn, stlfoniltireler, glitazonlar
Glikokortikoidler: Farmakolojik dozlari

Beta blokorler: Non spesifik (6rnek: propranolol)

Seks hormonlari: Tamoksifen, megestrol asetat, dstrojen (yuksek doz)

Diger: Baz1 antineoplastik ajanlar (31).
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2.1.3.8 Sigara ve Alkol

Obezitenin sigara kullanimi ve birakilmas: ile iliskili oldugu
dustunutlmektedir. Sigara icilmesi, Tiroid Stimulan Hormon (TSH)
aktivitesini arttirarak enerji harcamasinin artmasina ve bodylece obeziteden
korunmaya yol acabilir, ancak sigara icmek bir kilo verme yontemi degildir.

Sigara birakilmasi ise TSH aktivitesi normale dondurtr (32).

Psikodinamik acidan sigara bagimliligi olanlarda bagimlilik, gtvensizlik,
glcsuzlik duygulann ile “oralite”; utangaclik, cekingenlik, sucluluk
duygulan ile de “6dipal” o6zelliklerin daha cok oldugu bilinir. Bu nedenle
sigarayi birakan bireylerin oral doyumu saglamak amaciyla aldiklar1 ytiksek

kalorili gidalar obeziteye neden olabilir (33).

Obezite ile alkol kullanimi arasinda direk bir baglanti olmamasina ragmen,
duizenli alkol kullananlarda obezite orani, alkol kullanmayan ya da diizensiz
alkol kullananlardan daha fazladir. Bu duruma alkoltin ytksek kalorili

olmasinin yol actigi1 distintlmektedir (34).

2.1.4 Obezite ile Iligkili Hastaliklar

DSO’ye gore obezite, viicutta saglhigi bozacak anormal derecede yag doku
birikmesidir. Adipoz doku, sadece bir depo htcresi degildir; ayrica
otokrin/parakrin = ve endokrin  etkinligi = olan biyoaktif peptidlerin
sentezinde ve salininminda rol oynamaktadir. Bu anlamda adipoz doku,
glikoz ve lipid metabolizmasinda, enerji homeostazinda, beslenme
davranisi kontroliinde, instlin duyarlhiliginin saglanmasinda, inflamasyon
ve bagisiklik gibi bircok olayda goérev almaktadir (35). Bu nedenle yag doku
kutlesindeki artis ve yag dokusundan salgilanan maddelerin miktarindaki
degisiklikler, obeziteyle birlikte cesitli hastaliklara neden olmaktadir. Bu da
obezitenin morbidite ve mortaliteyi arttirdigina isaret etmektedir (11). Tablo

2.2 obeziteyle en sik iliskisi olan saglik sorunlar gésterilmektedir (36).
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Tablo 2.2: Obeziteyle iliskili saglik sorunlarinin relatif riski (36)

Risk cok artmis Orta derece Hafifce artmis
(relatif risk 3’ ten artmus risk risk
cok fazla) (relatif risk 2-3) (relatif risk 1-2)
e instiline bagimh e Koroner kalp hastaligi ® Belirli kanserler
olma}y an diabetes ® Hipertansiyon e Ureme hormonu
mellitus . -
anormallikleri

e Dislipidemi Osteoartrit (dizler)
sipide e . e Polikistik over
e Hipertuirisemi ve gut

e Instlin direnci sendromu

e Nefes darlig e Fertilite sorunlari

e Uyku apnesi e Obeziteye bagli bel
agrisi

® Anestezi riskinin
artmasi

o Maternal obeziteye baglh
fetal kusurlar

2.1.4.1 Insiilin Direnci ve Metabolik Sendrom

Instlin direnci, hedef hiicre ya da organin fizyolojik bir instlin
konsantrasyonuna azalmis yanitidir ve ortaya cikis yerine gore farkh
bicimler alabilir. Obezite, 6zellikle de visseral bolgede yag birikimi, instlin

direncini daha da kotulestirmektedir (36).

Metabolik sendrom; abdominal obezite, glukoz intoleransi, dislipidemi ve
hipertansiyon gibi birbirleriyle iligskili bozukluklarin birarada goértilmesi
durumunu ifade etmek icin kullanilan bir terimdir. Metabolik sendrom
tanisi icin farkli yaklasimlar olsa da giiniimutizde en ¢cok NCEP-ATP III tani
kriterleri kullanilmaktadir (37). Buna gore; bel cevresi (BC) 6lctisiinde artis,
kan basinci yuksekligi ya da hipertansiyon tedavisi almak, aclik kan sekeri
(AKS) yuksekligi ya da hiperglisemi tedavisi almak, trigliserid (TG)
yuksekligi ve yuksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL kolesterol)
dustkligth parametrelerinden en az U¢ tanesinin varligt durumunda

metabolik sendrom tanisi koyulmaktadir (1).

Yapilan bir calismada; metabolik sendrom orani kadinlarda; normal kilolu
grupta %6,2, fazla kilolu grupta %28,1, obezite grubunda %50 olarak
bulunmustur. Erkeklerde ise bu oran normal kilolu grupta %4,6, fazla

kilolu grupta %22,4, obez grupta %59,6 tespit edilmistir (38).

10
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2.1.4.2 Obezite ve Tip 2 Diabetes Mellitus (DM)

Obezite, Tip 2 diyabete siklikla eslik etmekle birlikte, kiside diyabet
gelisecegini belirleyen Onemli bir risk faktértidir. Tam obezlerde tip 2
diyabet olmasa da, tip 2 diyabetli hastalarin buytuk cogunlugu obezdir.
Obezite ve instlin direncinin Tip 2 diyabete tam olarak nasil dontstiga
acik olmasa da, obezlerin adipositlerinde artan TNF-alfa (TUumo6r nekrozis
faktér-alfa), instlin reseptdr sayisinin ve fonksiyonunun azalmasi ve
postreseptor bozukluklar ve artmis serbest yag asitleri instilin direncindeki

suc¢lanan nedenlerdir (39).

Obezite ile diyabet arasindaki iliskiyi saglamak icin buytk bir kohort
calismast yapilmis, bu calismada 16 yil boyunca 84.941 kadin hemsire
izlenmis ve 3.300 yeni DM vakasi1 gérilmustiir. Bu calismanin sonunda,
fazla kiloluluk ve obezitenin Tip 2 DM nin temel tetikleyicisi oldugu

kanisina varilmistir (40).

2.1.4.3 Obezite ve Kardiyovaskiiler Hastaliklar

Obezite, boya gore viicut agirliginin ileri derecede arttigi, kardiyovasktiler
hastaliklar tUizerinden morbidite ve mortalite artisi1 ile iligkili kronik
metabolik bir hastaliktir. Koroner kalp hastaligi, kalp yetmezligi, atriyal
fibrilasyon gibi ritm bozukluklar1 ve hipertansiyon obezitenin getirdigi
kardiyak risklerdendir. Kardiyovasktiler hastaliklar acisindan BKI 26-30
kg/m? arasinda olanlar dustk risk, 31-35 kg/m? arasinda olanlar iliml

risk, 35 kg/m?*den fazla olanlar ytiksek ve cok yiksek risk tasirlar (41).

57 prospektif calisma ve 900 000 eriskin hastanin dahil edildigi bir meta-
analizde, BKI 25 kg/m?*nin tlizerinde olanlarda, her 5 kg/m?lik artista tim
nedenlere bagli mortalite %30 artarken, kardiyovasktiler nedenlere bagh
mortalite yaklasik %40 artmistir. BKI 22.5 kg/m? ile 25 kg/m? arasinda

olanlar ise diisiik mortalite ile iligkilendirilmistir (42).

2.1.4.4 Obezite ve Hipertansiyon

Artmis vlicut agirlign siklikla artmis kan basinci ile birliktedir. Hipertansif
hastalarin en az 1/3 - 2/3a obezdir. Obezlerde ise hipertansiyon gézlenme
olasiigr 3 kat fazladir. BKI arttikca hipertansiyon gézlenme olasihigi artar ve

bu tuz alimindan bagimsizdir.
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Bir c¢ok calisma obezitede hipertansiyonun sivi retansiyonu ile ilgili
oldugunu gostermistir. Sivi retansiyonunun insulin direnci, bébrekte ve
vaskller fonksiyondaki degisimler, sempatik sinir sistemi, renin-
angiotensin sistem (RAS) aktivasyonu ve hipotalamo-hipofizer-adrenal

(HHA) akstaki degisimlerle ilgili oldugu belirtilmistir (43).

2.1.4.5 Obezite ve Dislipidemi

Obezitede lipid profilinde genellikle; totol kolestrerol (TK), trigliserid (TG),
dustk dansiteli lipoprotein (LDL) seviyelerinde artma ve yliksek dansiteli

lipoprotein (HDL) seviyelerinde azalma goézlenmektedir (44).

2.1.4.6 Obezite ve Periferik Noropati

Periferik noéropati o6zellikle yasli popllasyonda oldukca yaygin bir
durumdur. Agri, Ulserasyon, amputasyon, disme ve buna bagh yasam

kalitesinde azalmaya sebep olur (4).

Periferik noéropati, siklikla Tip 2 DM hastalarinda karsimiza ciksa da
diyabetten ve kan sekeri degerlerinden bagimsiz olarak da
gorulebilmektedir. Hatta tip 2 DM’ilerde glisemik kontroltin ndéropatiyi
onlemede ktictik bir etkisi oldugu goézlemlenmistir (4). Obezitede noéropati
sikliginin artmasinin nedenleri arasinda artmis oksidatif stres, yuksek
sitokin duzeyleri (6zellikle TNF-a) ve buna bagli néronal hasar ile idiyopatik

nedenler yer almaktadir (45).

Yapilan calismalara gore, metabolik sendromun periferik néropati icin
potansiyel bir tehdit oldugu bulunmustur. 2016 yilinda ABD’de yapilan bir
calismada prediyabet, diyabet ve obezitenin periferik noéropati Uzerinde
etkili ana metabolik faktorlerden oldugu gosterilmistir. Bu calismaya gore
noropati saptanan %23 obez bireyden %14 Unde hiperglisemi olmadig:
gorulmustir (46). Benzer bir sekilde ABD’de yaslh poptilasyon ile yapilan bir
calismada diyabet ve obezitenin periferik noéropati ile iligkili oldugu ortaya

konmustur (47).

2015 yilinda Cin’in Sanghay eyaletinde yapilan bir calismaya gore
metabolik sendrom komponentleri arttikca, periferik néropati prevalans: da

artmaktadir (48).

12
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2.1.5 Obezitenin Degerlendirilmesi

Obezitenin degerlendirilmesinde; BKI, bel cevresi ve bel/kalca orani, deri
kivrim kalinhigi 6lcimu gibi viicut yag oranini dolayli olarak 6lcen basit
antropometrik yontemler kullanilabildigi gibi; biyoelektrik impedans
analizi(BiA), magnetik rezonans goriintiileme (MR), bilgisayarli tomografi
(BT) ve dual enerji x 1smn1 absorbsiyometri (DEXA) gibi yag kutlesini

dogrudan 6lcebilen cihazlar da kullanilmaktadir.

METABOLIK SAGLIKLI OBEZITE

Metabolik saglikli obezite (MHO) tanimi, Jean Vague'nin 1950 yillarinda
obeziteli bireylerin ateroskleroz ve diyabete yatkinliklarinin farkli oldugu ve
bunun da viicut yag dagilimi ile iliskili oldugu go6zlemlerinden ortaya
cikmistir (49). O zamandan beri, MHO epidemiyolojik ve prospektif kohort
calismalarinda yer almistir (S0, 51).

2.2.1 Metabolik Saglikl1 Obezitenin Tanimi

MHO'nun diinyada hentliz standardize edilmis bir tanimlamas: yoktur. Bu
zamana kadar yapilan calismalarda 30'dan fazla farkli metabolik saglikli

obezite tanimi kullanilmistir (52).

Metabolik olarak saglikli obezite genellikle, obezitesi olan bir bireyde
aterosklerotik kardiyovasktiler hastalik, hipertansiyon, tip 2 diyabet ve
dislipidemi dahil olmak tizere herhangi bir metabolik bozuklugun olmamasi
seklinde tamimlanmistir. Ancak, MHO smiflandirma kriterleri ve esik
degerleri acisindan arastirmacilar arasinda buyutk farkliliklar vardir (53).
Ornek olarak, National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES)
III programinda, NCEP-ATP III metabolik sendrom kriterleri kullanilarak
MHO smiflandirilmistir (54).

Unutulmamas: gerekir ki; obezite, kardiyometabolik hastaliklar disinda
astim, uyku apnesi, ortopedik problemler, urogenital bozukluklar,
depresyon, cilt enfeksiyonlar1 ve genel olarak hayat kalitesinde dtisme ile
iligkilidir. Bu sebeple metabolik saglikli obezitede tedavi yaklasimi, obezite
tedavisiyle ayni olmalidir (55).
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2.2.2 MHO Prevalansi

MHO prevalansina iliskin veriler, standardize edilmis bir taniminin
olmamas1 nedeniyle buyuk farkliliklar gostermektedir. Cinli yetiskinlerden
rastgele alinan bir 6rneklemde MHO prevalans: %4.2 ile %13.6 arasinda
degismistir (56). 12 kohort ve 7 mudahale calismasindan elde edilen bir
meta-analizde, 6nemli boélgesel farkliliklarin oldugu %35 MHO prevalansi
saptanmistir (57). Genel olarak, MHO kadinlarda erkeklerden daha yaygin
gibi gérinmektedir ve yasla birlikte azalmaktadir (58).

2.2.3 Metabolik Saglikli ve Sagliksiz Obezite Fenotipleri

MHO'lu bireyleri metabolik olarak saghksiz obeziteye (MUO) sahip
bireylerden ayiran mekanizmalar Sekil 1’de gdsterilmistir (53) . Buna gore,
metabolik olarak saglikli obeziteye sahip bireyler (MHO, prevalans ~%10-
30), metabolik olarak sagliksiz obezlere (MUO, prevalans ~%80-90) gore;
daha dustk karaciger ve viseral yag kttlesi, daha yuksek bacak yag icerigi,
daha yuksek kardiyorespiratuar zindelik ve fiziksel aktivite, instlin
duyarliligi, normal inflamasyon belirtecleri ve korunmus yag dokusu

fonksiyonu ile karakterize edilir.
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Obesity

Metabolically healthy Metabolically unhealthy

BMI 31kg/m?
Low visceral fat volume: 1.5L

Low liver fat content

High amount of leg fat

Higher cardiorespiratory fitness
& physical activity

Insulin sensitivity
Normal inflammatory markers
Normal adipose tissue function

BMI 31kg/m?
High visceral fat volume: 3.9L

High liver fat content

Low amount of leg fat

Lower cardiorespiratory fitness
& physical activity

Insulin resistance
Higher markers of inflammation
Adipose tissue dysfunction

Sekil 2.1: Metabolik olarak saglikli ve sagliksiz obezite ile iliskili fenotipik

ozellikler (S3)

Obeziteli bireylerin metabolik fenotipleri
birbirleri arasinda degisebilir.  Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis
(MESA) calismasinda, 12 yillik takip stresi boyunca, MHO’lu bireylerin
yaklasik yarisinda, metabolik anormallikler gelismistir (59). 5900'den fazla
kisinin katildigi, 3-10 yillik takip stiresi olan, 12 calismadan yapilan meta-
analizde, MHO’lu bireylerin neredeyse yarisinda en az bir metabolik
anormallik ortaya cikmistir (57). Tim bunlar goéstermektedir ki, MHO’lu
bireylerde kardiyometabolik hastalik riski, metabolik olarak saghkli zayif
bireylere goére daha ytiksektir, bu sebeple MHO'lu bireylere obezite tedavisi

zamaninda ve eksiksiz 6nerilmelidir (53).

PERIFERIK NOROPATI

2.3.1 Periferik Noropati (PN) Tanimi1

Periferik sinir sistemi; duyusal, motor ve otonom fonksiyonlara sahip cok
sayida sinir liflinden olusmaktadir. Periferik néropati ve polinéropati,

siklikla benzer anlamda kullanilmaktadir ve periferik sinirlerin yaygin
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hasarlanmasi1 sonucu olusan duyu, motor ve otonom fonksiyon

bozukluklariyla giden klinik tablolar: icermektedir (60).

Etyolojide bag ve yumusak doku bozukluklari, diyabet hipertansiyon gibi
kronik hastaliklar, tekrarlayan travmalar, kemik patolojiler, asir1 kullanim
yer alsa da en sik idiyopatik olarak karsimiza c¢ikmaktadir (61-64). PN
sebepleri Tablo 3’de gbsterilmistir.

PN prevalansi yaklasik %?2.4 olarak bilinmekle birlikte, 55 yas tistiinde %8’e
kadar yukselebilmektedir (60, 65).

Tablo 2.3: Periferik néropati nedenleri

1. EDINSEL

Metabolik bozukluklar

Diyabetes mellitus
Bobrek hastaligina bagh néropatiler
Vitamin yetersizlikleri

Immiin bozukluga bagh

Guillain-Barré sendromu (GBS)

Kronik inflamatuvar demiyelinizan polinéropati (CIDP) ve varyantlari
Vaskulit

Monoklonal antikorlarla birlikte néropati

Pleksitler (servikal ve lumbosakral)

Multifokal motor ndéropati

Infeksiyona bagh

Herpes zoster

Lepra, Lyme, HIV ve sarkoidozla iliskili
Kanser ve lenfoproliferatif hastaliklarla iliskili
Lenfoma, miyeloma ve kanserle iliskili
Paraneoplastik subakut duyusal néronopati
Primer amiloidoz

Ilaglar veya toksinler

Kemoterapiye bagh

Diger ilaclar

Agir metaller ve endustriyel toksinler
Mekanik/kompresif

Radiktlopati

Mononéropati

Etyolojisi bilinmeyen

Kriptojenik duyusal ve duyusal-motor ndéropati
Amiyotrofik lateral skleroz

devam ediyor.
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Tablo 2.3 - 6nceki sayfadan devam ediyor.

II. HEREDITER

Herediter motor-duyusal néropati (Charcot-Marie-Tooth hastaligi)
Herediter basinca duyarlilik néropatisi

Ailesel brakiyal pleksopati

Ailesel amiloidoz

Porfiri

Diger nadir periferik noropatiler (Fabry hastaligi, metakromatik lé6kodistrofi,
adrenoldkodistrofi, Refsum hastalig vb.)

Motor néron hastaligi

Spinal muskuler atrofi

Ailesel amiyotrofik lateral skleroz

X-e bagli bulbospinal muskuler atrofi

2.3.2 Periferik Sinirlerin Yapisi

Periferik sinirler; kalin ve ince myelinli ve myelinsiz sinir liflerinden
olusmaktadir (Tablo 4). Ince myelinli ve myelinsiz lifler kalin myelinli liflere
gore daha fazladir. Kalin myelinli sinir lifleri, motor fonksiyonla birlikte
kaba ve hafif dokunma, pozisyon ve vibrasyon ve taktil diskriminasyondan
sorumludur. Ince myelinli ve myelinsiz sinirler ise agr1 ve 1s1 duyusunu
iletmektedir (66).

Duyusal semptomlar, duyu azalmasi ve/veya kaybi ile giden hipoestezi gibi
negatif semptomlar ve parestezi, disestezi gibi pozitif semptomlar olarak
ayrilmaktadir. Negatif semptomlar, sinir iletiminde bozulma veya aksonal
dejenerasyona bagli gelismektedir. Pozitif semptomlar, reseptdrlerin normal

uyarilmasinin kaybi sonucu olusmaktadir (67).

Tablo 2.4: Sinir liflerinin iletim hiz1 ve kalinliklarina gore siniflandirilmas (68)

Iletim Hiz1 Lif Cap1
Lif Tipi Fonksiyonlari Myelin
P (m/sn) (M) y y

A Lifi

Alfa 70-120 12 - 20 Motor, iskelet kasi Evet

Beta 40-70 5.12 Duyu, dokunma, vibrasyon, Evet
basing

Gama 10-50 3-6 Kas igcigi Evet

Delta 6-30 5_5 Agn (keskin, bolgesel), 1s1, Evet
dokunma

B Lifi 3-15 1.5-4.7 Preganglionik otonom Evet

C Lifi 0.5-2 0.4-12 Agnlyaygmn, derin),isi, Hayir

postganglionik otonom
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2.3.3 Periferik Noropatide Goriilen Klinik Belirti ve Bulgular

Periferik noéropatide belirtiler, siklikla alt ekstremite distalinde olan
parestezi ve agrilar ile baslamaktadir. Hastalik ilerlerledikce yakinmalar
proksimale dogru yayilmakta ve st ekstremitede de ortaya cikmaktadir.
Norolojik muayenede ekstremite distallerinde eldiven-corap tarzi duyu

kusuru saptanmaktadir (69-71).

Kas kuvvetsizligi varsa 6nce alt sonra Ust ekstremite distallerinde meydana
gelmektedir. Ozellikle ayak ekstansér kaslarindaki zayiflik, ytirtirken ayagin
yere takilmasi veya yUrimede guclik yasanmasina sebep olmaktadir (69-
71).

Tendon reflekslerinin azalmasi veya kaybi da ekstremite distallerinden
baslamaktadir. Asil refleksinin kaybinin ardindan diger tendon refleksleri

de zamanla kaybolmaktadir (69-71).

2.3.3.1 Motor Fonksiyon Bozuklugu

Motor kuvvet kaybina A- alfa liflerinin tutulumu neden olmaktadir.
Polindropatide siklikla ekstremite distalinde motor fonksiyon kayb:
gorilmektedir; ancak altta yatan nedene baglh olarak, proksimal veya distal,
simetrik veya asimetrik, kranyal sinir tutulumu veya multifokal tutulum da
izlenebilmektedir (68). Kas guc¢suzligt ekstremite proksimalinde hakimse
veya distal kaslarla birlikte tutulumu olusmussa, 6n planda inflamatuar

demyelinizan polindéropatiler (GBS ve CIDP) akla getirilmelidir (69-71).

2.3.3.2 Hipoestezi ve Hipoaljezi

Hipoestezi, agri ve dokunma duyusunda azalma demektir ve hastaligin
dagilimini belirlemede 6énemli bir yere sahiptir. Monondropati, polindropati,
arka kok ganglionu veya sinir kokt tutulumunun olup olmadigr hakkinda
bilgi vermektedir (72). Duyu kayiplarina A beta liflerinin kaybi neden
olmaktadir (68).

2.3.3.3 Agri, Parestezi, Disestezi

Noropatik agri, periferik veya santral sinir sistemindeki hasara baglh
gelismektedir. Metabolik bozukluklar, vasktler hastaliklar, enfeksiyonlar,

kanser, travma, cerrahi, ilag, alkol kullanimi1 ve beslenme yetersizlikleri
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noéropatik agrinin periferik nedenleri arasinda yer almaktadir (73). Santral
nedenler ise serebrovasktiiler hastalik, multipl skleroz, medulla spinalis

lezyonlar1 ve timorlerdir (74-76).

Parestezi, bir kisinin; uyaran olmadan olusan uyusma, karincalanma, sicak
veya soguk hissi, basi veya kasinti gibi anormal hislere sahip olmasidir.
Disestezi ise, taktil veya agrili bir uyarani takiben agri veya elektrik soku
benzeri anormal hislerden olusturmaktadir (67). Parestezi ve disestezi A

delta ve C liflerinin tutulmasiyla meydana gelmektedir (68).

Uyarana bagh agrilar arasinda hiperaljezi ve allodini yer almaktadir.
Hiperaljezi, normalde agrili olan bir uyariya verilen artmis cevaptir. Allodini

ise, normalde agrisiz olan bir uyari ile agr1 hissedilmesidir (68).

2.3.3.4 Propriyoseptif Duyu Kayb1

tendonlarda ve Golgi tendon organinda yerlesmis olan reseptorler
araciligiyla saglanmaktadir. Uyarilar, kalin myelinli lifler ile tasinmaktadir.
Derin duyunun bozulmasi1 hareketlerde beceriksizlik, duyusal ataksi, denge
kaybi, pozisyon ve vibrasyon duyularinda bozulma ile sonuclanmaktadir

(77).

Anamnezde, Ozellikle karanlikta belirginlesen agir denge bozuklugu ve
ekstremitelerde inkoordinasyon yer alir. Fizik muayende ise belirgin
vibrasyon ve pozisyon duyu kaybi ile buna bagli bazen ellerde psddoatetoz

gorulur (78).

2.3.3.5 Otonom Fonksiyon Bozuklugu

Ortostatik hipotansiyon, kalp iletim bozukluklari, mesane ve bagirsak
problemleri, impotans, terleme degisiklikleri ve deride saptanan trofik
degisiklikler otonom fonksiyon bozukluklar: arasinda yer almaktadir. B ve C
tipi liflerin tutulmasi nedeniyle ortaya cikmaktadir (72). Diyabeti olmayan
bir hastada otonomik néropati belirti ve bulgularinin olmas: durumunda,

hasta ilk olarak amiloid noropatisi acisindan degerlendirilmelidir (78).
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2.3.4 Periferik Noropatinin Degerlendirilmesi

Periferik noéropati degerlendirilmesinde en sik kullanilan yOntem, sinir
iletim incelemeleri ve igne elektromyografisidir. Ayrica sinir biyopsisi, deri

biyopsisi, kantitatif duyusal test ve lomber ponksiyon da kullanilmaktadir

(71, 79).
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BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

3.1 CALISMA

Bu calisma T.C. Saglik Bakanlig Istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe
Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onay:1 (karar
no:2022/0327) ile kesitsel tipte bir calisma olarak planlanmis ve
yapilmistir.

Calismamiza 13.06.2022-18.07.2022 tarihleri arasinda T.C. Saglik
Bakanligi Goztepe Prof. Dr. Stleyman Yalgin Sehir Hastanesi Obezite
poliklinigine basvuran; BKI>30 olan, diyabet ve hipertansiyonu olmayan, en
az son 1 aydir metformin kullanmayan hastalar metabolik saglikli obez
bireyler olarak dahil edildi. Aile Hekimligi Poliklinigine basvuran BKi<30
olan, diyabet ve hipertansiyonu olmayan, en az son 1 aydir metformin
kullanmayan hastalar metabolik saglikli obez olmayan bireyler olarak
calismamiza dahil edildi. Tim hastalar 20-50 yas araliginda olacak sekilde

calismaya alindi.
Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri

1. Metabolik bozukluklarn olan hastalar (DM, HT, KBY, B12 eksikligi, derin
anemi, primer amiloidoz)

Immun sistem bozukluklari olan hastalar (GBS, CIDP, vasktilit vb.)
Kemoterapotik ila¢ kullanan, agir metal-toksin maruziyeti olan hastalar
Mevcut enfeksiyonu olan hastalar (Herpes zoster, lepra, lyme, HIV)

Paraneoplastik néropatisi olan hastalar

o gk N

Ek kalitsal norolojik hastaligi olan hastalar (Charcot-Marie-Tooth
hastaligi, porfiri, Fabry hastaligi, metakromatik l6kodistrofi, Refsum
hastalig)

7. 20-50 yas araligi1 disindaki hastalar
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8. Gebe hastalar
9. Calismaya katilmay1 kabul etmeyen hastalar

Metabolik saglikli obez hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, BKI, bel cevresi,
kalca cevresi, BIA yontemi ile elde edilen yag, kas, sivi diizeyleri ve hastane
elektronik ortamindaki hemogram, glukoz, HbAlc, insilin, c-peptit, total
kolesterol, HDL-K, LDL-K, trigliserit, Ure, kreatinin, GFR, AST, ALT,
sodyum, potasyum, kalsiyum, fosfor, TSH, serbest T4, 25-OH Vitamin D,

vitamin B12 verileri kaydedildi.

Metabolik saglikli obez olmayan hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, BKI
degerleri kaydedildi.

Tam hastalarin sosyodemografik o6zelliklerinden medeni hali, 6grenim

durumu ve sigara kullanimi sorgulandi.

Ardindan hastalara Noéropati Semptom Skoru (NSS) kullanilarak semptom
sorgulamas1 ve modifiye Noropati Disabilite Skoru (mNDS) kullanilarak
noropati muayenesi yapildi. NSS, standart bir yaklasimla alinan hasta
hikayesinin 06zetlenmesi ve sayisal olarak degerlendirilebilmesi icin
kullanilmaktadir. Bu skalada secilmis noéropati semptom varligi 1 yoklugu O
ile puanlanmaktadir. Kas kuvvetsizligi semptomlari, duyusal semptomlar ve
otonom semptomlar sorgulanmaktadir. mNDS, refleks ve duyusal
anormallikleri degerlendirebilen bir testtir. Bu skala kapsaminda, 128 Hz
Diyapozon kullanilarak hastalarin vibrasyon algillama esigine ve sicak-
soguk ayrimina bakildi. Vibrasyon algilama bakilirken 128 Hz Diyapozon
titrestirilerek hastalarin her iki ayak bas parmag: distaline konuldu ve
hastalara titresim hissedip hissetmedikleri soruldu. Hissetmeleri O puan
hissetmemeleri 1 puan olarak degerlendirildi. Sicak soguk ayrimi bakilirken
her ayak icin sirasiyla, diyapozon ucu 4-5 saniye kadar sicak suda
bekletildi, hastalarin ayak sirtina konuldu ve sicak ya da soguktan
hangisini hissettigi sorgulandi. Ardindan ayni islem diyapozon soguk suya
konularak da yapildi. Sicak soguk ayriminin dogru yapilmasi O puan, yanlis
yapilmasi 1 puan olarak degerlendirildi. Pin prick testi yapilirken, toplu
ignenin sivri ve klint uclar hastalarin ayak sirtina hafifce dokundurularak
sivri ya da ktint hissedip hissetmedikleri soruldu. Dogru cevaplama O puan,

yanlis cevaplama 1 puan olarak degerlendirildi. Asil refleksine bakilirken,
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hastalardan oturduklarn koltukta veya sandalyede her iki dizleri Uistline
cikmalar1 ve ayaklarini serbest birakmalar1 istendi. Refleks cekici
kullanilarak asil refleksi bakildi. Refleks alinmasi O puan, refleksin zayif
alinmas: 1 puan ve hic¢ refleks alinmamasi 2 puan olarak degerlendirildi.
mNDS’de maksimum puan 10 dur, 0-2 puan normal, 3-5 puan hafif
noéropati, 6-8 puan orta noéropati ve 9-10 puan siddetli noéropati olarak
degerlendirilmektedir. NSS ve mNDS kullanilarak metabolik saglikli obez
bireylerde néropati sikligi arastirildi ve metabolik saglikli obez olmayan
bireyler ile karsilastirildi. Ayrica metabolik saglikli obez bireylerin néropati
siklig1 ile antropometrik 6lctimleri ve biyokimyasal parametreleri arasindaki

iliski incelendi.

ISTATISTIKSEL ANALIZ

Veriler IBM SPSS Statistics 18 © Copyright SPSS Inc. 1989, 2010
yazilimi kullanilarak analiz edilmistir. Surekli degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile incelenmistir. Calismada
yer alan kategorik degiskenler frekans (n) ve ylUzde (%) ile sturekli
degiskenler ortalamatstandart sapma (SD), medyan (IQR: 25-75. persentil)
degerleri ile sunulmustur. Kategorik degiskenlerin analizinde Pearson Ki-
kare, Yates dtlizeltmesi ve Fisher-Exact Test, Fisher Freeman Halton Exact
test kullanilmistir. Parametrik test varsayimlari saglanmadigindan dolay:
bagimsiz iki grup ortalama karsilastirmalarinda Mann Whitney U testi,
bagimsiz ikiden fazla grup karsilastirmalarinda Kruskal Wallis H testi
kullanilmis ve post hoc Bonferroni diizeltmesi yapilmistir. Ayrica surekli
degiskenler arasindaki iliski Spearman korelasyon testi ile incelenmistir.

Calismada istatistiksel anlamlilik diizeyi 0,05 olarak kabul edilmistir.
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Calismaya dahil edilen 179 hastanin 89’u (%49,7) metabolik saglikli obez, 901
(%50,3) metabolik saglikli obez olmayan bireylerden olusmaktadir. TUm
hastalarin ortanca yas degeri 32(26-41) olarak hesaplanmistir. Metabolik
saglikli obez hastalarin yaslari [39(28-44)] metabolik saglikli obez olmayan
hastalarin yaslarindan [29(25-34)] anlamli olarak daha yuksek bulunmustur
(p<0,001). Metabolik saglikli obez hastalarin %80,9u, metabolik saglikli obez
olmayan hastalarin %74,42 si kadindir ve cinsiyet bakimindan gruplar benzer
bulunmustur (p=0,391). Medeni durum acisindan gruplar arasinda fark
bulunmustur (p<0,001), farkin kaynaklandigi gruplar1 tespit etmek icin
yapilan ileri analizlerde tOm gruplarda anlamli farkliliklar oldugu
anlasilmistir. Metabolik saglikli obezlerde bosanmis ve evli olma orani; obez
olmayanlarda ise bekar olma orani anlamli olarak daha yutksektir. Egitim
durumu agisindan da gruplar arasinda fark tespit edilmis (p<0,001) ve
Bonferroni dtizeltmesi ile farkin kaynaklandigini gruplar analiz edilmistir.
Yapilan analizlere gbére yine tim gruplar birbirinden farkli bulunmustur.
Metabolik saglikli obezlerin ilkokul, ortacokul ve lise mezunu olma orani
anlamli olarak daha yuksektir. Metabolik saglikli obez olmayanlarin ise
Universite mezunu olma orani anlamli olarak daha ytiksektir. Sigara kullanim
orani metabolik saglikli obezlerde %30,6, metabolik saglikli obez olmayanlarda
%?26,7dir ve bu oranlar istatistiksel acidan farkli bulunmamistir (p=0566)
(Tablo 4.1).
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Tablo 4.1: Sosyodemografik 6zellikler

Calisma gruplar

Degiskenler Genel Vaka Kontrol P
Yas (y1l) n=179 n=89 n=90
Medyan (IQR) 32(26-41) 39(28-44) 29(25-34) <0,001
Cinsiyet, n(%) n=179 n=89 n=90
Erkek 40(22,3) 17(19,1) 23(25,6) 0,391
Kadin 139(77,7) 72(80,9) 67(74,4)
Medeni durum, n(%) n=178 n=88 n=90
Bekar 75(42,1) 26(29,5)2 49(54,4)» <0,001
Bosanmis 5(2,8) 5(5,7)a 0(0)e
Evli 98(55,1) 57(64,8)2 41(45,6)P
Egitim durumu, n(%) n=173 n=83 n=90
flkokul 20(11,6) 19(22,9)2 1(1,1)p <0,001
Ortaokul 5(2,9) 5(6)a 0(0)k
Lise 51(29,5) 33(39,8)2 18(20)
Universite 97(56,1) 26(31,3)2 71(78,9)P
Sigara kullanimi, n(%) n=175 n=85 n=90
Yok 125(71,4) 59(69,4) 66(73,3) 0,566
Var 50(28,6) 26(30,6) 24(26,7)

Mann Whitney U test, Pearson Ki kare, Yates dlizeltmesi, Fisher’s exact test
Gruplar arasindaki farklar ktictik harflerle gosterilmistir.

Tablo 4.2 ile metabolik saglikli obez ve obez olmayanlar ile tiim hastalarda

boy, agirlik ve BKI ortanca degerleri sunulmustur. Metabolik saglikli obezlerde

obez olmayanlara gére boy uzunlugu (164 ve 168; p=0,002) istatistiksel olarak
daha kisa, agirlik (94,6 ve 62,5; p<0,001) ve BKI (35 ve 22,45; p<0,001) ise

istatistiksel olarak daha fazla bulunmustur.

Tablo 4.2: Vicut 6lctimleri

Calisma gruplar

Degiskenler Genel (n=179) Vaka (n=89) Kontrol (n=90) P
Boy (cm)

Medyan (IQR) 165(160-172) 164(160-170) 168(162-175) 0,002
Agirlik (kg)

Medyan (IQR) 79,3(62-94,0) 94,6(86,6-109,1) 62,5(56-71) <0,001
BKI (kg/m?)

Medyan (IQR) 28,5(22,4-35) 35(31,9-40,1) 22,45(20,9-24,4) <0,001

Mann Whitney U test
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Metabolik saglikli obez hastalarin ortalama bel cevreleri 103,85%14,34 cm,
kalca cevreleri 122,34+10,77 cm, yag agirliklar1 38,6+10,14 kg, yag oranlari
%38,77+5,4, kas agirliklart 56,88+8,56 kg ve sivi agirliklar1t 43,05+6,73 kg
olarak hesaplanmistir (Tablo 3).

Tablo 4.3: Vaka grubunda o6lctimler

Degiskenler (n=89) Ort+SD Medyan (IQR)
Bel cevresi (cm) 103,85+14,34 102(95-112)
Kalca cevresi (cm) 122,34+10,77 121(116-128)
Yag (kg) 38,6£10,14 37,1(32,5-44,3)
Yag (%) 38,77+5,4 39,4(36-42)
Kas (kg) 56,88+8,56 55,2(50-60,3)
Siv1 (kg) 43,05%+6,73 41,8(37,5-45,7)

Tablo 4.4te metabolik saglikli obez hastalarin laboratuvar degerleri
goOsterilmistir. Yapilan analizlere goére ortalama glukoz degerleri 94,12+12,2,
instlin degerleri 16,6+9,87, HOMA-IR degerleri 3,93+2,71, HbAlc degerleri
5,47+0,33, total kolesterol degerleri 186,34+38,83, trigliserid degerleri
124,19+59,59, LDL degerleri 110,44+32,95, HDL degerleri 51+£13,98, AST
degerleri 18,63+8,26, ALT degerleri 19,47+12,9, tre degerleri 1,87+1,01,
kreatinin degerleri 0,720,113, GFR degerleri 108,15+15,33, D vitamini
degerleri 18,91+9,67, B12 degerleri 323+91,17, Hb degerleri 13,13%1,51, mcv
degerleri 84,49+6,74, TSH degerleri 1,87+1,01, T4 degerleri 1,17+0,2, C peptid
degerleri 3,09+0,91, kalsiyum degerleri 8,9+0,42, fosfor degerleri 3,54+0,49,
sodyum degerleri 139,13+2,25 ve potasyum degerleri 4,58+0,34 olarak

hesaplanmaistir.
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Tablo 4.4: Vaka grubunda laboratuvar degerleri

Degiskenler n OrttSD Medyan(IQR)
Glukoz 89 94,12+12,2 93(86-101)
Instilin 88 16,6%9,87 13,6(10,9-20,4)
HOMA-IR 87 3,93+2,71 3,1(2,35-4,7)
HbAlc 89 5,47+0,33 5,4(5,2-5,7)
Total kolesterol 88 186,34+38,83 186(157-207)
Tg 88 124,19+59,59 112,5(80-160,5)
LDL 88 110,44+32,95 105,5(86-127)
HDL 88 51+13,98 48,5(42-56)
AST 87 18,63+8,26 17(15-20)
ALT 88 19,47+12,9 15(12-21,5)
Ure 85 1,87+1,01 1,59(1,2-2,51)
Kreatinin 88 0,72+0,13 0,7(0,62-0,82)
GFR 86 108,15+15,33 110,71(96,38-118,81)
D vit 83 18,91+9,67 17,6(11,2-26,2)
B12 87 323491,17 308(255-379)
Hb 88 13,13+1,51 13,2(12,3-14,05)
Mcv 88 84,4916,74 85,7(80-89,3)
TSH 89 1,87+1,01 1,59(1,2-2,51)
T4 89 1,17+0,2 1,16(1,04-1,28)
C peptid 73 3,09+0,91 2,96(2,59-3,30)
Ca 84 8,9+0,42 8,9(8,7-9,1)

P 79 3,54+0,49 3,5(3,2-3,8)
Na 89 139,13+2,25 139(137-141)
K 89 4,58+0,34 4,6(4,4-4,8)

Tum hastalarda NSS skoru 1(0-2) puandir. Metabolik saglikli obezlerde [2(1-4)]
obez olmayanlara [0(0-1)] gbére daha yltksek bulunmustur (p<0,001). Tim
hastalarda mNDS skoru ise 3(1-4) puandir. Metabolik saglikli obezlerde [4(2-
5)] obez olmayanlara [2(1-4)] gore mNDS skoru da daha yluksek bulunmustur
(p<0,001). Modifiye Noropati Disabilite skoru 6nin altinda olan hastalar
“noéropati yok”, 6 ve Uizeri olan hastalar “néropati var” olmak tzere iki gruba
ayrilmislardir. Buna gore metabolik saglikli obezlerin %19,1'inde obez
olmayanlarin %2,2’sinde néropati vardir (p<0,001). Ayrica Modifiye Noropati
Disabilite skoru 0-2 arasinda olan hastalar “normal-néropati olmayan”, 3-5
arasinda olan hastalar “hafif noéropati”, 6-8 arasinda olan hastalar “orta
noropati” ve 9-10 arasinda olan hastalar “siddetli néropati” olarak doért gruba

ayrilmislardir. Bu smiflamaya goére calismadaki tim hastalarin %44,11
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noéropati yok, %45,3"0 hafif néropati, %10,6’s1 orta ndéropati grubunda yer
almaktadir. Siddetli néropati grubunda yer alan hasta bulunmamaktadir.
Noropati siddeti bakimindan metabolik saglikli obezlerle obez olmayanlar
arasinda anlamli bir farklilik tespit edilmistir (p<0,001). Yapilan ileri
analizlerde metabolik saglikli obezlerin %32,6’sinda ndéropati yok iken obez
olmayanlarin %355,6’sinda ndéropati olmadig1 ve metabolik saglikli obezlerin
%19,1’inde orta néropati gozlenmis iken obez olmayanlarda bu oranin %2,2

oldugu ve bu farklarin anlaml oldugu anlasilmistir (Tablo 4.5).

Tablo 4.5: NSS, mNDS skorlari, néropati varlig: ve siddeti

Calisma gruplan

Degiskenler Genel (n=179) Vaka (n=89) Kontrol (n=90) P
NSS

Medyan (IQR) 1(0-2) 2(1-4) 0(0-1) <0,001
mNDS

Medyan (IQR) 3(1-4) 4(2-5) 2(1-4) <0,001
Noropati varligi, n(%)

Yok (<6) 160(89,4) 72(80,9) 88(97,8) 0,001

Var (=6) 19(10,6) 17(19,1) 2(2,2)
Noropati siddeti, n(%)

Noropati yok (0-2) 79(44,1) 29(32,6)2 50(55,6)b <0,001

Hafif (3-5) 81(45,3) 43(48,3)2 38(42,2)2

Orta (6-8) 19(10,6) 17(19,1) 2(2,2)b

Siddetli (9-10) 0(0) 0(0) 0(0)

Mann Whitney U test, Pearson Ki kare, Yates diizeltmesi, Fisher’s exact test
Gruplar arasindaki farklar ktictik harflerle gésterilmistir.

Hastalardaki néropati varligina gére sosyodemografik 6zellikler analiz edilmis
ve analiz sonuclar tablo 6 ile sunulmustur. Noéropati olan hastalarin yaslari
olmayan hastalardan anlamli olarak daha yuksektir (31 ve 42; p=0,004).
Noropati olan hastalarin %21,1’1 bekar, %10,5i bosanmis, %68,40 evlidir,
noropati olmayan hastalarin ise %44,7’si bekar, %1,9'u bosanmis ve %53,51
evlidir. Bekar ve bosanmis olma durumu her iki grupta istatistiksel acidan
farkli bulunmustur (p=0,034). Noéropati olan hastalarda bosanmis olma,
ndropati olmayan hastalarda bekar olma durumu daha fazladir. Egitim
durumu da gruplar arsinda farklihik g6stermektedir (p<0,001). Yapilan
analizlerde farkin ilkokul ve Universite dizeyinde oldugu anlasilmaktadir.

Noropati olan hastalarda ilkokul, néropati olmayan hastalarda Universite
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mezunu olma durumu daha ytiksektir. Cinsiyet (p=0,999) ve sigara kullanimi

(p=0,564) acisindan gruplar benzer bulunmustur.

Tablo 4.6: Noropati varligina gore sosyodemografik 6zellikler

Noropati
Degiskenler Yok Var P
Yas (y1l) n=160 n=19
Medyan (IQR) 31(26-41) 42(30-48) 0,004
Cinsiyet, n(%) n=160 n=19
Erkek 36(22,5) 4(21,1) 0,999
Kadin 124(77,5) 15(78,9)
Medeni durum, n(%) n=159 n=19
Bekar 71(44,7)2 4(21,1) 0,034
Bosanmis 3(1,9)2 2(10,5)b
Evli 85(53,5)2 13(68,4)2
Egitim durumu, n(%) n=155 n=18
flkokul 11(7,1)a 9(50)® <0,001
Ortaokul 5(3,2)2 0(0)a
Lise 46(29,7)2 5(27,8)a
Universite 93(60)a 4(22,2)b
Sigara kullanimi, n(%) n=156 n=19
Yok 113(72,4) 12(63,2) 0,564
Var 43(27,6) 7(36,8)

Mann Whitney U test, Pearson Ki kare, Yates dlizeltmesi, Fisher’s exact test
Gruplar arasindaki farklar ktictik harflerle gésterilmistir.

Boy uzunluklar1 néropati olan ve olmayan hastalarda istatistiksel acidan farklh
bulunmamistir (p=0,553). Agirlik (75 ve 97,6; p=0,002) ve BKI (26,6 ve 34,8;
p=0,002) ise noéropati olan hastalarda anlamli olarak daha yutksektir (Tablo 7,
Grafik 4.1).

Tablo 4.7: Noropati varligina gore vicut 6l¢timleri

Noropati

Degiskenler Yok (n=160) Var (n=19) P
Boy (cm)

Medyan (IQR) 165,5(160,5-172,5) 165(160-170) 0,553
Agirlik (kg)

Medyan (IQR) 75(62-93) 97,6(85,5-103) 0,002
BKI (kg/m?)

Medyan (IQR) 26,6(22,25-34,0) 34,8(31,8-38,2) 0,002

Mann Whitney U test
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Grafik 4.1: Noropati varhiina goére agirlik ve BKI

Bel cevresi (p=0,843), kalca cevresi (p=0,859), yag agirlig1 (p=0,459), yag oranm
(p=0,419), kas agirlig1 (p=0,794), siv1 agirhg (p=0,888) noéropati varligina gore

anlaml olarak degismemektedir (Tablo 8).
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Tablo 4.8: Vaka grubunda néropati varligina goére 6lctimler

Noropati, Medyan (IQR)

Degiskenler Yok (n=72) Var (n=17) P

Bel cevresi (cm) 100,5(94-113) 105(98-109) 0,843
Kalca cevresi (cm) 120,5(116-130) 121(115-127) 0,859
Yag (kg) 36,55(30,95-45) 38,1(34,2-42,8) 0,459
Yag (%) 39,35(35,65-42,1) 40,2(38,2-42) 0,419
Kas (kg) 55,1(49,75-61,6) 55,6(51,6-59,4) 0,794
Siv1 (kg) 41,85(37,35-46,6) 41,7(39,1-44,6) 0,888

Tablo 4.9’da néropati varligina goére laboratuvar test sonuclar1 gosterilmistir.
Yapilan analizlere goére yalnizca trigliserid degerinin néropati varligina gore
degistigi gézlenmistir. Néropatisi olmayan hastalarda trigliserid degeri 106(79-
148) iken noéropatisi olan hastalarda 166’dir (92-176) ve bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p=0,044). Diger laboratuvar parametreleri her iki

grupta istatistiksel olarak benzer bulunmustur (p>0,05).

Tablo 4.9: Vaka grubunda noropati varligina gore laboratuvar degerleri

Noropati, Medyan (IQR)

Degiskenler ny-nv Yok Var P

Glukoz 72-17 93(86-103,5) 88(83-94) 0,051
Instilin 70-17 14,1(11,2-20,4) 12,7(8,9-19,6) 0,386
HOMA-IR 70-17 3,1(2,41-4,7) 2,9(2,1-4,11) 0,239
HbAlc 72-17 5,4(5,25-5,7) 5,4(5,2-5,6) 0,729
Total kolesterol 71-17 187(158-207) 173(153-209) 0,933
Tg 71-17 106(79-148) 166(92-176) 0,044
LDL 71-17 106(89-127) 89(84-127) 0,447
HDL 71-17 49(43-56) 48(42-55) 0,731
AST 70-17 16(15-20) 18(15-19) 0,569
ALT 71-17 15(12-21) 18(13-23) 0,382
Ure 68-17 23(20-28) 26(18-28) 0,368
Kreatinin 71-17 0,71(0,62-0,82) 0,68(0,6-0,8) 0,395
GFR 70-16 111,82(97,75-119,06) 107,93(91,56-112,63) 0,299
D vit 67-16 16,5(10,6-24,2) 22,1(11,65-26,8) 0,518
B12 70-17 304,5(255-352) 336(269-402) 0,368
Hb 71-17 13,2(12,2-14,1) 13,3(12,7-14) 0,751
Mcv 71-17 85,6(79,5-89,3) 87,8(83,6-90) 0,120
TSH 72-17 1,55(1,11-2,47) 1,93(1,35-2,55) 0,386

devam ediyor.
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Tablo 4.9 - énceki sayfadan devam ediyor.

Noropati, Medyan (IQR)

Degiskenler ny-ny Yok Var P

T4 72-17 1,16(1,03-1,27) 1,12(1,09-1,32) 0,481
C peptid 61-12 2,99(2,68-3,36) 2,69(2,04-3,59) 0,208
Ca 69-15 8,9(8,7-9,1) 8,9(8,7-9,1) 0,842
P 66-13 3,45(3,2-3,8) 3,6(3,3-3,8) 0,560
Na 72-17 139(137-140) 140(138-141) 0,313
K 72-17 4,6(4,4-4,85) 4,6(4,2-4,8) 0,420

Hastalardaki noéropati durumu “néropati yok”, “hafif”, “orta” olarak gruplara
ayrilip bagimsiz degiskenlerle iliskisi incelenmis ve sonuclar tablo 4.10-4.13 ile

sunulmustur.

Ortanca yas degeri noropatisi olmayan hastalarda 30(26-38), hafif olan
hastalarda 32(27-41), orta olan hastalarda 42(30-48) olarak hesaplanmistir ve
gruplar arasinda fark bulunmustur (p=0,012). Yapilan ileri analizlerde orta
noropatisi olan grubun yas degerinin diger gruplardan anlamli olarak daha
yuksek oldugu tespit edilmistir (orta-néropati yok p=0,009; orta-hafif
p=0,038), ndéropati olmayan ile hafif néropati arasinda ise fark bulunmamaistir
(p=0,999). Medeni durum gruplar arasinda farkli bulunmus (p=0,039) ve ileri
analiz yapilmistir. Analiz sonuglarina goére bosanmis olma durumu orta
noropatisi olan hastalarda (%10,5) noéropati olmayan hastalara (%0) gére daha
yuksektir. Egitim durumu da yine gruplar arasinda farkli bulunmus (p<0,001)
ve ileri analiz yapilmistir. Analiz sonuclarina gére orta néropatisi olanlarda
ilkokul mezunu olma (%S50) orani néropati olmayan (%3,9) ve hafif (%10,1)
noropatisi olanlara goére daha yulksek, hafif néropatisi olanlarda lise mezunu
olma orani (%43) néropatisi olmayanlara goére (%15,8) daha yuksek, néropati
olmayanlarda Universite mezunu olma orani (%77,6) hafif (%43) ve orta
(%22,2) noropatisi olanlara gére daha ytuksek bulunmustur. Cinsiyet (p=0,933)
ve sigara kullanimi (p=0,700) gruplar arasinda farkli bulunmamistir (Tablo

4.10).
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Tablo 4.10: Noropati siddetine gore sosyodemografik ozellikler

Noropati
Degiskenler Yok Hafif Orta P
Yas (y1l) n=79 n=81 n=19
Medyan (IQR) 30(26-38)2 32(27-41)2 42(30-48)b 0,012
Cinsiyet, n(%) n=79 n=81 n=19
Erkek 19(24,1) 17(21) 4(21,1) 0,933
Kadin 60(75,9) 64(79) 15(78,9)
Medeni durum, n(%) n=79 n=80 n=19
Bekar 35(44,3)2 36(45)a 4(21,1)2 0,039
Bosanmis 0(0)a 3(3,8)aP 2(10,5)b
Evli 44(55,7)a 41(51,2)a 13(68,4)2
Egitim durumu, n(%) n=76 n=79 n=18
flkokul 3(3,9) 8(10,1)a 9(50)® <0,001
Ortaokul 2(2,6)2 3(3,8)2 0(0)a
Lise 12(15,8)a 34(43)b 5(27,8)ap
Universite 59(77,6)a 34(43)P 4(22,2)b
Sigara kullanimi, n(%) n=77 n=79 n=19
Yok 56(72,7) 57(72,2) 12(63,2) 0,700
Var 21(27,3) 22(27,8) 7(36,8)

Kruskal Wallis H test, Pearson Ki kare, Yates dulizeltmesi, Fisher’s exact test, post hoc
Bonferroni diizeltmesi
Gruplar arasindaki farklar ktictik harflerle gésterilmistir.

Boy uzunlugu néropati siddetine goére degismemektedir (p=0,088). Agirlik
(p=0,001) orta noropatisi olanlarda néropati olmayan ve hafif olanlara goére
anlaml olarak daha yuksek bulunmustur (orta-néropati yok p=0,001, orta-
hafif p=0,052, néropati yok-hafif p=0,158). BKi ise (p<0,001) néropati
olmayanlarda hafif ve orta néropatisi olanlara gére anlamli olarak daha diustuk
bulunmustur (orta-néropati yok p<0,001, orta-hafif p=0,090, noéropati yok-
hafif p=0,023) (Tablo 4.11).

Tablo 4.11: Noropati siddetine gore viicut 6l¢ctimleri

Noropati
Degiskenler Yok (n=79) Hafif (n=81) Orta (n=19) P
Boy (cm)
Medyan (IQR) 167(162-175) 164(160-170) 165(160-170) 0,088
Agirlik (kg)
Medyan (IQR) 73,9(60-88,5)2 83(65-94,8)ab 97,6(85,5-103) 0,001
BKI (kg/m?)

Medyan (IQR)  24,4(21,6-31,5)=  29(22,8-36,5)>  34,8(31,8-38,2)> <0,001

Kruskal Wallis H test, post hoc Bonferroni dtizeltmesi
Gruplar arasindaki farklar kiictik harflerle gosterilmistir.
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Bel cevresi (p=0,418), kalca cevresi (p=0,634), yag agirligi (p=0,180), yag orani
(p=0,128), kas agirligr (p=0,965), siv1 agirlig1 (p=0,987) néropati siddetine gore
anlaml olarak degismemektedir (Tablo 12, Grafik 2).
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Grafik 4.2: Noropati siddetine gére agirlik ve BKI
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Tablo 4.12: Vaka grubunda noropati siddetine gore 6lctimler

Noropati, Medyan (IQR)

Degiskenler Yok (n=79) Hafif (n=81) Orta (n=19) P

Bel cevresi (cm) 99(89-113) 103(96-113) 105(98-109) 0,418
Kalca cevresi (cm) 119(113-128) 123(116-131) 121(115-127) 0,634
Yag (kg) 33,8(29,5-43,0) 38,6(33,2-47,6) 38,1(34,2-42,8) 0,180
Yag (%) 37,7(33,6-41,4) 39,6(36,3-43,4) 40,2(38,2-42) 0,128
Kas (kg) 54,9(49,2-63,8) 55,5(49,9-60,3) 55,6(51,6-59,4) 0,965
Sivi1 (kg) 41,4(37,1-48,2) 42,1(37,5-45,7) 41,7(39,1-44,6) 0,987

Tablo 4.13’te noropati siddetine gére laboratuvar test sonuclar gosterilmistir.
Yapilan analizlere gore yalnizca glukoz degerinin néropati siddetine goére
degistigi gbzlenmistir. Noéropatisi olmayan hastalarda glukoz degeri 95(90-
104), hafif néropatisi olan hastalarda 90(86-101),

hastalarda ise 88(83-94) olarak hesaplanmistir ve bu fark istatistiksel olarak

orta noropatisi olan

anlamli bulunmustur (p=0,036). Farkin kaynaklandig1 gruplar1 tespit etmek
icin yapilan Bonferroni diizeltmesinde néropati olmayan ve hafif néropati olan
gruplar arasinda fark olmadig (p=0,272), hafif ve orta noéropati gruplar
arasinda fark olmadig (p=0,615) ancak néropati olmayan ve orta néropati
gruplar1 arasinda fark oldugu (p=0,035) anlasilmistir. Orta néropatisi olan
hastalarin glukoz degeri néropati olmayanlara gbére anlamli olarak daha
dusuktiar. Diger laboratuvar parametreleri her Uic grupta istatistiksel olarak

benzer bulunmustur (p>0,05).

Tablo 4.13: Vaka grubunda néropati siddetine gére laboratuvar degerleri

Noropati, Medyan (IQR)

Degiskenler Yok Hafif Orta P

Glukoz 95(90-104)2 90(86-101)2b 88(83-94)° 0,036
Instilin 14(11,1-20,4) 14,2(11,5-19,8) 12,7(8,9-19,6) 0,644
HOMA-IR 3,2(2,41-4,7) 3,1(2,5-4,64) 2,9(2,1-4,11) 0,499
HbAlc 5,5(5,3-5,7) 5,4(5,2-5,7) 5,4(5,2-5,6) 0,647
Total kolesterol 184(153-206) 187(165-207) 173(153-209) 0,753
Tg 108(79-145) 105,5(80-148) 166(92-176) 0,125
LDL 104(83-122) 111,5(92-127) 89(84-127) 0,605
HDL 47(43-54) 49,5(42-56) 48(42-55) 0,901
AST 17(15-20) 16(14-21) 18(15-19) 0,842
ALT 14(11-18,5) 17(12-25) 18(13-23) 0,118
Ure 298(255-333) 310(255-379) 336(269-402) 0,313

devam ediyor.
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Tablo 4.13 - 6nceki sayfadan devam ediyor.

Noropati, Medyan (IQR)

Degiskenler Yok Hafif Orta P

Kreatinin 0,69(0,63-0,87) 0,72(0,62-0,78) 0,68(0,6-0,8) 0,621
GFR 111,69(98,63-119,19) 111,94(97,75-116,68) 107,93(91,56-112,63) 0,577
D vit 18,3(12,15-25,15) 15,2(9,19-24,2) 22,1(11,65-26,8) 0,527
B12 298(255-333) 310(255-379) 336(269-402) 0,593
Hb 13,4(12,3-14,3) 13,1(12,2-13,9) 13,3(12,7-14) 0,894
Mcv 84,2(79-88,1) 85,7(80,5-89,4) 87,8(83,6-90) 0,152
TSH 1,45(0,9-2,38) 1,75(1,22-2,54) 1,93(1,35-2,55) 0,294
T4 1,17(1,05-1,29) 1,15(1,02-1,26) 1,12(1,09-1,32) 0,586
C peptid 2,89(2,59-3,41) 2,99(2,86-3,32) 2,69(2,04-3,59) 0,381
Ca 8,95(8,55-9,1) 8,9(8,7-9,2) 8,9(8,7-9,1) 0,909
P 3,6(3,3-4) 3,4(3,1-3,7) 3,6(3,3-3,8) 0,311
Na 140(138-140) 139(137-140) 140(138-141) 0,190
K 4,6(4,4-4,9) 4,6(4,4-4,8) 4,6(4,2-4,8) 0,697

Kruskal Wallis H test, post hoc Bonferroni dtizeltmesi
Gruplar arasindaki farklar ktictik harflerle gésterilmistir.

Hastalarin NSS’den aldiklari puanlar néropati varligina gére analiz edildiginde
noropatisi olan hastalarin NSS degerinin [2(1-4)] ndropatisi olmayan hastalara
gore [1(0-2)] daha yuksek oldugu tespit edilmistir. Noropati siddetine gore
yapilan analizde de anlamli bir farklilhik oldugu gézlenmistir (p=0,012). NSS
degeri noropati olmayanlarda 1(0-2), hafif néropatisi olanlarda 1(0-3), orta
noropatisi olanlarda 2(1-4) olarak hesaplanmistir. Néropati olmayanlar ile hafif
noropatisi olan hastalar arasinda (p=0,101) ve hafif noéropatisi olanlar ile orta
noropatisi olan hastalar arasinda (p=0,550) fark yok iken noéropatisi
olmayanlar ile orta noéropatisi olan hastalar arasinda NSS skoru bakimindan

fark bulunmustur (p=0,025) (Tablo 4.14).

Tablo 4.14: Noropati varligi ve siddetine gére NSS skorlar:

NSS
Degiskenler Ort+SD Medyan(IQR) P
Noropati varligi
Yok (<6) 1,49+1,62 1(0-2) 0,037
Var (26) 2,26%1,69 2(1-4)
Noropati siddeti
Yok (0-2) 1,15+1,27 1(0-2)2 0,012
Hafif (3-5) 1,81+1,84 1(0-3)ab
Orta (6-8) 2,26+1,69 2(1-4)p

Mann Whitney U test, Kruskal Wallis H test, post hoc Bonferroni dtizeltmesi
Gruplar arasindaki farklar ktictik harflerle gosterilmistir.
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NSS skoru sosyodemografik 6zelliklere gbére analiz edildiginde kadinlarda
erkeklere gore daha yuksek (1,75%1,70 ve 0,95+1,24; p=0,004), bekarlarda
bosanmis ve evli olanlara goére daha dustuk (p=0,002), egitim seviyesi
Universite olanlarda ilkokul ve lise olanlara goére daha dustk (p<0,001)
bulunmustur. Sigara kullamimi ile NSS arasinda anlamli bir iligki

saptanmamaistir (p=0,415) (Tablo 15).

Tablo 4.15: Sosyodemografik 6zelliklere gére NSS skoru

NSS
Degiskenler Ort+SD Medyan(IQR) P
Cinsiyet
Erkek 0,95£1,24 1(0-1) 0,004
Kadin 1,75%1,70 1(0-3)
Medeni durum
Bekar 1,19+1,57 1(0-2)2 0,002
Bosanmis 3+1,58 3(2-4)p
Evli 1,8+1,64 2(0-3)p
Egitim durumu
flkokul 3,05£1,9 3(2-4)2 <0,001
Ortaokul 2,6£2,07 2(1-3)ab
Lise 1,92+1,76 2(1-3)
Universite 0,96+1,1 1(0-2)b
Sigara kullanimi
Yok 1,47+1,58 1(0-2) 0,415
Var 1,72+1,71 1(0-3)

Mann Whitney U test, Kruskal Wallis H test, post hoc Bonferroni diizeltmesi
Gruplar arasindaki farklar ktictik harflerle gésterilmistir.

NSS ile hastalarin diger 6zellikleri arasinda basit korelasyon testi yapilmis ve
NSS’nin yas ile aynm1 yénde dusuk iliskili (r=0,224, p=0,035), boy uzunlugu ile
ters yénde dustk iligkili (r=0,295, p=0,005), BKI ile aynm1 yénde diistk iligkili
(r=0,239, p=0,024), yag orani ile ayn1 yénde dusuk iliskili (r=0,224, p=0,035)
oldugu tespit edilmistir. Diger parametreler ile NSS arasinda anlamli bir

korelasyon gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 16).
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Tablo 4.16: Vaka grubunda NSS ile bagimsiz degiskenler arasindaki korelasyon

NSS

Degiskenler r P

Yas (yil) 0,224 0,035
Boy (cm) -0,295 0,005
Agirlik (kg) -0,129 0,228
BKIi (kg/m?2) 0,239 0,024
Bel cevresi (cm) 0,076 0,479
Kalca cevresi (cm) 0,163 0,126
Yag (kg) 0,168 0,115
Yag (%) 0,224 0,035
Kas (kg) -0,129 0,228
Sivi (kg) -0,126 0,238

Spearman korelasyon testi

NSS ile laboratuvar parametreleri arasindaki iliski incelendiginde ise yalnizca
hemoglobilin ile ters yonde orta diizeyde bir anlamli iligki saptanmistir (r=-
0,319, p=0,002). Diger laboratuvar parametreleri ile NSS arasinda anlaml bir

iliski tespit edilmemistir (Tablo 17).

Tablo 4.17: Vaka grubunda NSS ile laboratuvar degerleri arasindaki korelasyon

NSS

Degiskenler r P

Glukoz -0,051 0,635
Instilin -0,117 0,281
HOMA-IR -0,114 0,294
HbAlc -0,103 0,335
Total kolesterol -0,009 0,935
Tg 0,079 0,465
LDL -0,047 0,662
HDL 0,027 0,801
AST 0,077 0,479
ALT -0,023 0,831
Ure -0,021 0,844
Kreatinin -0,071 0,510
GFR -0,054 0,620
D vit 0,083 0,454
B12 0,060 0,582
Hb -0,319 0,002
Mcv -0,060 0,579
TSH -0,021 0,844
T4 0,058 0,588
C peptid 0,007 0,954
Ca -0,055 0,621
P -0,074 0,516
Na -0,045 0,677
K 0,096 0,372

Spearman korelasyon testi
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1 TARTISMA

Calismamiz; metabolik saglikli obez bireylerde periferik noéropatinin,
metabolik saglikli obez olmayan bireylere goére daha sik oldugunu
gostermistir. NSS, mNDS ve néropati varligs metabolik saglikli obezlerde
obez olmayanlara gore istatistiksel olarak daha yiksek bulunmustur. Boy
uzunluklar1 néropati olan ve olmayan hastalarda istatistiksel acidan farkl
bulunmamistir. Agirhik ve BKI ise néropati olan hastalarda anlamli olarak
daha ytuksektir. 2018’de Cin'in Pinggu kentinde 4002 katilimciyla Michigan
Noropati Tarama Testi (MNSI) kullanilarak yapilan bir calismada, agirhik ve
boyun fazlalig: periferik néropati ile anlamli olarak iliskili bulunmustur. (4).
BKI ytiksekligi ile néropati arasindaki iliski, kilo vermeyi amaclayan egzersiz
programlarinin énemini bir kez daha géstermektedir. 2015 yilinda Cin’in
Sanghay kentinde 2035 katilimciyla yapilan bir calismada, metabolik
sendromu olan ve olmayanlar arasinda BKI degeri, periferik néropati ile
anlaml olarak iliskili bulunmamistir (48). 2015ten 2018’ kadar Michigan
Universitesi obezite cerrahisi klinigine basvuran 138 obez hastanin ve 46
obez olmayan hastanin katildigi bir vaka-kontrol calismasinda, noropatisi
olan obezlerle néropatisi olmayanlar arasinda boy, agirhik ve BKI degerleri
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Bu da noéropati gelismesinde
genel obeziteden ziyade abdominal obezitenin daha oOnemli olmasina

baglanmistir (80).

Bu calismada bel cevresi, kalca cevresi, yag agirligl, yag orani, kas agirhgi,
sivi agirlign noéropati varhigina goére anlamli olarak degismemektedir.
Michigan Universitesi'nde Toronto Klinik Skorlama Sistemi kullanilarak
yapilan bir calismada, metabolik sendromun bilesenlerini arastiran (yas,

cinsiyet, boy, bel cevresi, aclik kan sekeri, kan basinci, TG, HDL iceren) tek
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degiskenli lojistik regresyon modelinde bel cevresi, noropati ile anlaml
olarak iligkili bulunmamaistir (46). 2016 yilinda yapilan Health, Aging, and
Body Composition (Health ABC) adli prospektif kohort calismasinda bel
cevresi noropati sonuclari ile anlamli olarak iliskili bulunmustur (47). Bizim
calismamizda bel cevresinin noéropati ile anlamli olarak iligkili
bulunmamasinin sebebi, 6lcim yapilan tim hastalarin obez bireylerden

olusmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda cinsiyet ve sigara kullanimi néropati ile iliskili bulunmamais,
ancak noOropatisi olan hastalarin yaslari, néropatisi olmayan hastalardan
anlamli olarak daha yuksek bulunmustur. Obezlerde noéropati ile ilgili
yapilan calismalar kisitli oldugundan, diyabetik hastalarda néropati
taramas1 yapilmis calismalara da yer verdik. 135 diyabetik hastanin
degerlendirildigi bir calismada, periferik néropatinin ileri yas ve kadin
cinsiyetle anlamli bir iliskisi bulunmustur (81). Baslangicta diyabetik
noropatisi olmayan 5558 katilimciy1 iceren prospektif kohort calismasinda

sigara, artmis diyabetik néropati riskiyle iligkili bulunmustur (82).

Bu calismada medeni hal ve egitim durumu ile néropati arasinda iliski
gorilmustir. Bosanmis olma ve ilkokul mezunu olma, néropati ile iliskili
saptanmistir. Bekar olma ve Uiniversite mezunu olma, ndéropati olmamasiyla
iliskili saptanmistir. Bu durum, ilkokul mezunu olanlarin yas ortalamasinin
Universite mezunu olanlardan; bosanmis olanlarin yas ortalamasinin ise

bekar olanlardan daha ytksek olusundan kaynaklanabilir.

Calismamizda yapilan analizlere gore yalnizca trigliserid yuksekligi,
noéropati ile iliskili go6zlenmistir, diger laboratuvar parametreleri ile
istatistiksel olarak anlamli bir durum saptanmamistir. 2012-2013 yillar:
arasinda Istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma
Hastanesi’nde metabolik sendromu olan ve olmayan hastalarin katildigi1 bir
calismada noéropati varligi, yuksek trigliserid diizeyi ile istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (83). Benzer bir sekilde obezlerde yapilan bir
calismada trigliserid yuksekligi noéropati ile anlamli sekilde iliskili

bulunmustur (80).

2018’de yapilan bir calismada periferik ndropatinin trigliseridler ve HDL

seviyeleri ile iligkisi bulunamamistir. Bu da metabolik sendromun bir
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bileseni olarak obezitenin, kolesterol yénetimine odaklanmak yerine bir
bltln olarak tedavi edilmesi yontinde yorumlanmistir. Bizim calismamizda
prediyabetin noéropatiyle iligkisi yokken, ayni calismada prediyabeti
olanlarda periferik néropati prevalansi daha yuksektir, ancak iliski (yas,
cinsiyet, boy, agirlik, kan basinci, aclik kan sekeri, TG, HDL iceren) cok
degiskenli modellerde istatistiksel anlamliligi karsilamamaktadir. Bu hasta
sayisinin kisithi olmasiyla ve kullanilan néropati testleriyle aciklanmaistir.
Calismadaki noropati testleri buytk lif fonksiyonunu 6l¢ctiginden
prediyabet ve noropati arasindaki iliskinin atlanabilecegi, c¢lunku
prediyabetin daha c¢ok kiucik sinir liflerine zarar verdigi seklinde

yorumlanmistir (4).

2001 yilinda Singleton, Smith ve Bromberg tarafindan 107 idiyopatik
noropatili hastanin prospektif olarak incelendigi bir calismada, bozulmus
glukoz toleransi prevalanst %36 bulunmus ve yas uyumlu kontrol
grubundakilerin prevalansina goére yaklasik 3 katina denk gelmektedir (84).
MONICA/KORA (Monitoring Trends and Determinants on Cardiovascular
Diseases)/(Cooperative Research in the Region of Augsburg), San Luis
Vadisi ve PROMISE (Prospective Metabolism and Islet Cell Evaluation)
calismalarinin timu, normoglisemi ile karsilastirildiginda bozulmus glukoz
tolerans1 olanlarda néropati prevalansinin arttigini ortaya koymustur (85-
87). Tim bu calismalara bakildiginda prediyabet, trigliserid, HDL duzeyi
gibi parametrelerle noropati arasinda celiskili sonuclar gérilmektedir, bu
anlamda metabolik faktorler ve noropati arasindaki nedensel iliskiyi
dogrulamak icin gelecekteki muidahale calismalarina ihtiya¢ oldugu

vurgulanmistir (46).

Noropati siddeti acisindan degerlendirildiginde, metabolik saglikli obezlerde
orta dlizeyde noéropati, obez olmayanlardan anlamli olarak daha yuksek

saptanmistir.

Boy uzunlugu, bel cevresi, kalca cevresi ve BIA 6élctimleri, néropati siddetine
gore degismemektedir. Agirhik dtizeyleri, orta noéropatisi olanlarda anlaml
olarak daha ytiksek; BKI ise néropati yoklugunda anlamli olarak daha

dustk bulunmustur.
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Noropati siddetine goére yapilan analizlerde; yas degerinin orta noéropatisi
olan grupta, néropati olmayan ve hafif néropatisi olan gruplara gére anlaml
olarak daha yuksek oldugu tespit edilmistir. Cinsiyet ve sigara kullanimi

gruplar arasinda farkli bulunmamaistir.

Laboratuvar parametrelerinden yalnizca glukoz degeri, orta néropatisi olan
hastalarda noéropati olmayanlara goére anlamli olarak daha dusuktir. Diger
laboratuvar parametreleri her TUc¢ grupta istatistiksel olarak benzer
bulunmustur. Bu durum, calismaya katilan hastalarin obezite gecmisinden
kaynaklanabilir. Ornegin, bu calismada en az son 1 aydir metformin
kullanmayan hastalar1 dahil ettik, ancak hastalarin obezite sitrecindeki
tedavi gecmislerini inceleyemedik. Ayrica hastalarin diyet ve egzersiz
uyumlarini sorgulayamadik. Hastalarin obeziteli birey olma sureleri, bu
zamana kadar kullandiklar1 tedavi protokolleri ve yasam tarzi degisikligi
olarak yaptiklari; laboratuvar parametrelerini etkilemis olabilir. Tim bu

faktorler calismanin kisitlamalarindan bazilaridir.

Noropati siddeti acisindan obezlerde yapilan pek fazla calisma olmadigindan
diyabetik hastalarda néropati siddeti arastiran calismalara yer verdik. 2014
yilinda Brezilya’da, 129 diyabetik hastanin MNSI, Semmes-Weinstein
monofilament ve vibrasyon algilama testi kullanilarak néropati siddetinin
degerlendirildigi bir calismada, gruplar arasinda yas, cinsiyet ve BKI ile
anlamli degisiklik gozlenmemistir. Orta ndropatisi olanlarda, néropati
olmayan ve hafif noropatisi olanlara goére glukoz degerinin daha yuksek
oldugu saptanmistir (88). Benzer bir sekilde 117 diyabetik ve 30 diyabetik
olmayan katiimcinin oldugu bir calismada; tiim diyabetik gruplarda BKI,
diyabetik olmayanlara gore anlamli olarak daha yuksek bulunmustur.
Ayrica glukoz degeri, siddetli néropati grubunda, néropati olmayan ve hafif

noéropati olan gruba gore anlamli olarak daha ytksek géralmustir (89).

Noropatisi olan hastalarin NSS degeri, olmayan hastalara goére daha ytuksek
bulunmustur. Noropati siddetine gore yapilan analizde de sadece noéropatisi
olmayanlar ile orta noropatisi olan hastalar arasinda NSS skoru

bakimindan anlamli fark bulunmustur.

NSS’nin yas ile ayn1 yonde dusuk iliskili, boy uzunlugu ile ters yonde dusuk
iliskili, BKI ile ayni yénde dustik iliskili, yag orani ile ayni yénde dustik
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iliskili oldugu tespit edilmistir. Diger parametreler ile NSS arasinda anlaml

bir korelasyon gézlenmemistir.

NSS ile laboratuvar parametreleri arasindaki iliski incelendiginde ise
yalnizca hemoglobin ile ters y6nde orta duzeyde bir anlamh iligki
saptanmistir. Diger laboratuvar parametreleri ile NSS arasinda anlamli bir
iliski tespit edilmemistir. Obezlerde néropati ve anemiyle ilgili calisma pek
olmadigindan, diyabetik néropati ve anemi ile ilgili olan calismalara yer
verdik. 2017 yilinda, Cin'de, 1134 Tip 2 DM hastasinin katildig1 bir
calismada, diyabetik noropatisi olan hastalarda anemi orani daha yuksek
bulunmustur. NSS skoru da anemi olan hastalarda olmayanlara gore

anlaml olarak daha yluksek saptanmistir (90).

CALISMANIN KISITLILIGI

Calismamizda noropatiyi tanimlamak icin kullandigimiz NSS ve mNDS
testleri, en erken sinir hasari oldugu dustntlen ve bozulmus glukoz
toleranst durumunda ortaya cikan kucuk lif hasarini, titiz bir sekilde
degerlendirememektedir. Ayrica calismamizda elektrofizyolojik testler veya
sinir biyopsisi kullanilmadigindan, bulgularimiz daha net sonuclarla
karsilastinnlamamaistir. Bu anlamda calismamiz, néropati tanisi1 koymaktan
ziyade, noropati acisindan riskli hasta grubunu tanimlamaya yardimci

olmaktadar.

Calismanin diger bir kisitlamasi, obez hastalardaki mevcut obezite stresi,
prediyabet gecmisleri, 6ncesinde tedavi amacl kullandiklar: ilaclar ve diyet
egzersiz acisindan neler yaptiklarinin sorgulanmamis olmasidir. Ayrica, bu
calisma tek merkezde ve Obezite ile Aile Hekimligi Poliklinigine basvuran
hastalarda yapildig: icin 6rneklem buyukltigi sinirhdir, bu anlamda daha

kapsamli yapilacak calismalara ihtiyac¢ vardir.

SONUC VE ONERILER

Calismamiz néropati sikliginin; metabolik saglikli obez bireylerde, metabolik
saglikli obez olmayan bireylere goére daha fazla oldugunu goéstermistir.

Noropati siddeti olarak degerlendirildiginde ise, metabolik saglikli obez
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bireylerde orta noéropati daha fazla, néropati olmamasi daha az
bulunmustur. Buna goére diyabet ve hiperglisemi gibi metabolik
bozukluklardan bagimsiz olarak obezite, noropati gelisimi icin bir risk

faktori olabilir.
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Ek B. NSS ve mNDS

Noropati Semptom Skoru

Semptom varliginda 1, yoklugunda O puan

Puan (1,0)

Kas Kuvvetsizligi Semptomlar

Bulbar Ekstraokuler
Fasial
Dil
Bogaz
Ekstremiteler Omuz cevresi

El

Gluteus ve uyluk

Bacaklar ve ayaklar

Duyu Degisiklikleri

Negatif semptomlar

Agizdaki nesneleri tanimlayamama

Eldeki nesneleri tanimlayamama

Yurumede duizensizlik

Pozitif semptomlar

Herhangi bir yerde hissizlik,
karincalanma, uyusukluk

Herhangi bir yerde agri, yanma, derin
sanci, hassasiyet

Otonomik semptomlar

Postural bayginlik hissi

Erkeklerde impotans

Idrar kontroltintin kayb1

Gece ishali
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Ek B. NSS ve mNDS

Modifiye Noropati Disabilite Skoru (ImNDS)

-

Sag

Sol

Vibrasyon Algilama Esigi

128 Hz diyapazon
titrestirilerek ayak bas
parmagina konulur.
Normal=vibrasyon ayrimi var

Is1 Algilama (Sicak-Soguk
Ayrimi)

Diyapozon sicak ve soguk suda
tutularak ayak sirtina konur.

Normal= Sicak ve soguk ayrimi
var

Pin Prick

Topku ignenin basi ve ucu
ayak bas parmagina degdirilir.

Normal = Keskin /keskin
olmayan ayirt edebilir.

Normal = 0O

Anormal = 1

Asil Refleksi

Var= 0

Var ama zayif = 1

Yok = 2

mNDS total puan: 10, =26 néropati var
<6 noropati yok

mNDS O - 2 puan: néropati yok

3 — 5 puan: hafif néropati

6 — 8 puan: orta ndropati

9 — 10 puan: siddetli néropati
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