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EKSOJEN OBEZITESi OLAN COCUKLARDA METABOLIK SENDROM VE
TiP 2 DIiYABET SIKLIGI

OZET

Amag: Obezte medikal ve sosyal agilardan ciddi sorunlara yol acan bir problemdir.
Cocukluk ¢agr obeztesi ileriki yasamda eriskin donemi de etkilemekte, metabolik sendrom,
Tip 2 diyabet, polikistikk over sendromu, kardiyovaskiiler hastalklar, kolikk olmayan Karaciger
yaglanmasi, koroner arter hastahg gibi bir ¢ok morbidite ve mortaliteye yol acan bir
durumdur. Biz de bu g¢algmamizda asmi tartih veya obez cocuklarda Tip 2 diyabet ve
metabolik sendrom sikligini arastrmayi1 amagladik.

Gere¢ ve yontem: Cabsmamizda Istanbul Universitesi, Biyime Gelisme ve Pediatrik
Endokrinoloji Bilim Dal Poliklinigi'ne fazla kilolu olma sikayeti ile 2000 ve 2013 tarihleri
arasinda bagvurmus olan 474 hastann poliklink dosya bilgileri geriye doniik olarak mncelendi.
Hastalarm 6zgegmis, soygecmis bulgulary, bagvuru, 6.ay ve yillk izlemine gore fizk muayene
ve laboratuar bulgular1 kaydedildi Metabolk sendrom modifiye WHO kriterlerine gore

tanimland L

Sonuglar: Hastalarm (kiz239 ve erkek235) gelis yas ortalamasi 10,91£3,06 (0,90-
17,20) yil, %20,5’1 (n: 97) asm tartih ve %79,5’i (n:377) obez idi. Modifye WHO Kkriterlerine
gore metabolik sendrom sikhg tim grupta %30,8, obezlerde %37,7 ve asmi tartiilarda %4,1
olup aralarmdaki fark istatistiksel olarak anlamh bulundu. Metabolk sendromlularm
%71,4’Unde  dislipidemi,  %23,7’sinde  kolesterol  yiiksekligi,  %55,7’sinde  trigliserid
yitksekligi, %19,8’inde HDL diisiikliigii, %61,6’snda tansiyon yiksekligi, %97,3’linde VKI
>95 p, %91,1’inde instlin yiksekligi ve %83,2’sinde HOMA-IR yiiksekligi tespit edildi.
ADA kriterlerine gore 45 hastada (% 9,5) bozulmus aglk glikozu, 24 (%5) hastada bozulmus
glikoz toleransy, 4 (%0,84) hastada Tip 2 diyabet saptandi izlemde &ncesinde insiilin direnci
ve aile Oykisinde diyabet olan bir hastada 4.yilinda Tip 2 diyabet tamsi ald.

Tartisma: Asm tartih veya obez olmak metabolk sendrom ve tip 2 diyabet gelisimi
icin temel risk faktoriidir. Bu nedenle bu komplikasyonlarm Onlenmesi icin obezite ile

micadele 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: obezite, cocuk, Tip 2 diyabet, metabolik sendrom



PREVALENCE OF METABOLIC SYNDROME AND TYPE 2 DIABETES IN
CHILDREN WITH EXOGENOUS OBESITY

SUMMARY

Objective: Obesity is an issue of serious medical and social corcern. Childhood obesity
tracks into adulthood, thus increasing the risk for the metabolic syndrome, type 2 diabetes,
polycystic ovarian syndrome, hypertension, non-alcoholic fatty liver disease, dyslipidemia
and coronary artery disease later in life. We aimed to compare prevelance of metabolic

syndrome and type 2 diabetes in obese and overweigth children.

Methods: Subjects were children and adolescents who presented with obesity complaint
to istanbul University, Department of Pediatric Endocrinology Unit between 2000-2013
years. Data were collected retrospectively. A total of 474 obese and overweigth children were
assessed of medical history, family history, anthropometric measurements, physical
examination, laboratory findings in the first visit, 6th month and every year. Metabolic
syndrome was defined according to modified World Heath Organization criteria adapted for

children.

Results: The mean age of group (female:239 male:235) was 10,91+3,06 years, %20,5
(n:97) of overweigth,79,5% (n:377) of obese. Metabolic sydrome was found 30,8% with a
significantly higher rate in obese children (38%) than overweight children (4,1%). According
to IDF criteria, impaired fasting glucose was observed 9,5%, glucose intolerance 5%, Type 2
diabetes 0,4%. Dislipidemia was present in 71,4% (low HDL 19,8%, high TG 55,7%, high
total cholesterol 23,7%), hypertension in 61,6%, BMI>95 in 97,3%, hyperinsulinemia in 91%.
A patient who had insulin resistance at first visit has developed type 2 diabetes after 4 years.
All of the patients with diabetes had insulin resistance, one of them was overweigth and has

family history.

Conclusion: Overweigth and obesity are the major risk for metabolic syndrome and

type 2 diabetes. Thus prevention of obesity is important to avoid complications.

Key words: obesity, childhood, Type 2 diabetes, metabolic syndrome



1. GIRIS VE AMAC

Obezite ve obezte ile iliskili konular, giniimizde c¢ocuk saghg ile ilgli tartigma
konularmm bagmnda gelmektedir. Ozellikle endiistrilesmekte olan iikkelerde son 20-30 yida
obezite sikkhgndaki 2-3 kat artis, daha Once cocuklarda pek gorilmeyen Tip 2 diyabetin
sikhgmda artis  bu ilgmin  nedenlerindendir. Bu  gelismeler c¢ocuklardaki  obezite
epidemiyolojisi, risk faktorleri, basta insiilin direnci ve metabolik sendrom olmak Uzere
obezite ile ilgili ¢ok sayida arastrma yapimasma neden olmustur. Ik defa 1988 yiinda
Ravien tarafindan obezte, hipertansiyon, dislipidemi, diyabet, aterosklerotik hastalklarm
aym hastada birarada bulunmasmmn metabolikk bir komponenti oldugu 6ne siirlimiis ve daha
sonra metabolk sendrom tanmm i¢in cesitli kriterler One strilmiistir. En sk olarak IDF
(Uluslararas1 Diyabet Federasyonu), NCEP ATP 3 (National Cholesterol Education Program
Adult Treatment Panel) ve WHO (Diinya Saghk Orgiiti) tarafindan hazrlanan eriskin
rehberlerinin cocuk ve adolesanlar icin modifiye edilmis sekilleri kullamimaktadr. Standart
tammlamann olmamasi da yapilan c¢ahsmalani karsilagtrmada giicliiklere yol agmaktadir.
Yapilan caligmalarda obezlerde metabolik sendrom sikhgi degisken olmakla birlikte biitiin

obezlerde de metabolik sendrom gelismedigi bilinmektedir.

Patogenezinde en Onemli faktor insulin direnci olup intrauterin dénemden itibaren
tanimlanmugtr.  Tip 2 diyabet gelisimine kadar giden bu siire¢ metabolik sendromun temelini
olusturmakla birlikte steoatohepatit, sir0z, Koletitiyazis, refli, astm ve uyku apne  gibi
solunum problemleri, hipertansiyon, ateroskleroz, polikistik over sendromu, ortopedik
sorunlar, psikososyal sorunlar gibi pek ¢ok komplikasyonlar: ile Gnemli bir morbitide ve

mortalite nedenidir.

Biz de bu c¢ahsmamizda poliklinigimize kilolu olma nedeniyle yonlendirilen hastalarm
dosyalarmi geriye donik olarak mceledik. Amacmuz eksojen obezte tamisi almis olan
hastalarm risk faktorlerini, metabolik sendrom ve Tip 2 diyabet agisindan sikligm belirlemek,
onemli bir morbidite ve mortalite nedeni olmasi sebebiyle de ¢ocuk saghgi agismdan Onemini

vurgulamaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. OBEZITE
2.1.1. Obezitenin Tamm ve Smmflandirilmasi

Diinya Saghk Orgiiti (WHO) tarafindan obezte viicut yag dokusunun sagh$i bozacak
Olgiide anormal veya asm birkimi olarak tammlanmustr. Genetik, cevresel, metabolik ve
hormonal etkilerle ortaya ¢ikabilen obezite sosyal, psikolojik ve medikal komplikasyonlart
olabilen metabolik bir durumdur (2).

Cocuklukta obezite yasammn ik yih, 5-6 yas arast ve puberte doneminde artis
gostermektedir. Dogumda viicut agwhgmm %]16°sm yag dokusu olusturur. Yag kitlesi sut
cocuklugu doneminde artarken 5-6 yas civarinda azalarak viicut agwhgmm %12,5-15,3’Une
mer. Daha sonra viicut yag sabit hizla artar ve bu durum “adipoz rebound’” olarak
adlandirilr. 10-15 yaglar1 arasmda viicut yag oram erkeklerde %17,8’den %11,2’ye diiserken
kizlarda %16,6’dan  %23,5’e  yikselir. “’Adipoz rebound’’déneminin erkene kaymasi,
obezitenin bes yasindan once ve on bes yasindan sonra gelismesi, obezitenin erigkin yasta
devam etmesi icin risk faktorii olusturur (2). Diger yandan eriskin vakalarm %30’unda
obezite ¢ocukluk doneminde baglamaktadir.

Obezite birkag farkl sekilde smiflandirilabilir (3).

1. Yag dokusunun dagihmi ve ozelliklerine gore ;
a. Hiperseliler obezte: Yag hiicre saysmn artist ile seyreder ve ¢ocukluk
cagmdaki obezite tipidir.
b. Hipertrofik obezite: Yag hiicrelerinin biiyikligi ve lipit igerigindeki artis ile
karakterizedir. Eriskin donemde ve gebelikte baslayan obezite bu tiptedir.
C. Yag dagihmma gore obezite:
-Android tip obezite (abdominalsantral): Yag dokusu karm ve gogiiste
birikmistir.
- Gynoid tip obezite (gluteal/periferal): Yag dokusu kalga ve uylukta birikmistir.
2. Obezitenin baglama yagma gore ;
a. Cocukluk cagnda baslayan obezite
b. Eriskin donemde baslayan obezite
3. Etiyolojiye gore obezite ;
a. Basit obezite (eksojen)

b. Metabolik ve hormonal bozukluklara sekonder obezite



i. Endokrin nedenler

1. Hipotalamik bozukluklar
a) Frohlich Sendromu
b) Travma
c) Tumodr (kraniyofarenjioma)
d) Postenfeksiyoz (Ensefalit)

2. Cushing Hastahg1r ve Sendromu

3. Hipotroidi

4. Buylime Hormonu eksikligi

5. Pseudohipoparatroidi

6. Hiperinstlinizm

7. Polikistik Over Sendromu

ii. Ilaglar

1. Glukokortikoidler

2. Trisiklin antidepresanlar

3. Siproheptadin

4. Fenotiazin

5. Ostrojen

6. Progesteron

7. Lityum

c. Genetik sendromlar ile birlikte olan obezite;

1. Bardet —Biedl Sendromu

2. Prader -Willi Sendromu

3. Cohen Sendromu

4. Carpenter Sendromu

5. Turner Sendromu

6. Alstrom Sendromu

2.1.2. Obezitenin Sikhgi

Obezite ve obezte ile ilgili konular,

glinimiizde ¢ocuk saghg ile

ilgili tartisma

konularmm baginda gelmektedir. Diinyada genel olarak toplam niifusun %7 sinin (yaklasik
300 milyon kisi) obez, bunun 2-3 kati ise fazla tartih oldugu tahin edimektedir. ABD’de
1976-1980 yillar1 arasmda yapilan ikinci “’Ulusal Saglk ve Beslenme Arastrmasr’” ile 1999-

5



2000 yillar1 arasmda yapilan benzer arastrma arasmda gecen siirede obezte sikhgmm 6-11
yas grubunda iki kat, 12-17 yas grubunda U¢ kat arttign goriilmektedir (4). Gunumizde
ABD’de 2-19 yas arasi ¢ocuk ve adolesanlarm %31,8’inin obez veya fazla tartih, %16,9’unun
obez oldugu bildirilmekte obez olanlarm igcinde VKIi>97 percentil olanlarm %12,3 gibi
yiksek orana ulastigt dikkat c¢ekmektedir. Bu durum obezite skhgndaki artiga dikkat
cekmekle birlikte cocukluk cagmndaki obezte siklig ile Tip 2 diyabet gibi komplikasyonlarm
gelisimi arasndaki iliskiye acgiklk getirmektedir (5).

Dinya Saghk Orgitii (WHO) 2011 yihi itibariyle bes yas altmda 40 milyon gocugun
fazla tartih oldugunu ve yaklasgk 30 miyonunun gelismekte olan ilkelerde oldugunu
bildirmistir (6). Bu nedenle 2008-2013 yillarmn kapsayan bir siiregte obeziteyi engellemek ve
kontrol altnda tutmak iizere bir kiiresel strateji plam hazirlamistir.

Ingiltere ‘de yiriitilen NCMP (National Child Measurement Programme) calsmasi
2011-2012 verilerine gore 10-11 yas arasi ¢cocuklarm %19,2’°si obez, %14,7’si fazla tartii, 4-5
yas arasi ¢ocuklarm %9,5’i obez %13,1°1 fazla tartih bulunmustur (7).

2005-2006 yillarmda 41 ilkede 11, 13 ve 15 yas grubu cocuklarda ylritilen HBSC
(Health Behaviour in-School-aged Children) calsmasmnda fazla tartilvobez g¢ocuk sikhg 11
yas grubu icin %6 (Hollanda, isvicre) dle %29 (ingiltere), 13 yas grubu icin %6 (Litvanya) ile
%31 (Malta), 5 yas grubu i¢in %6 (Litvanya, Romanya) ile %30 (Malta) olarak saptanmustir.
Biitiin yas gruplar1 arasmda da erkeklerde kizlara oranla VKI daha yiiksek saptanmustir (8).

Ulkemizde son 10 yida obezte skhg ile ilgili bolgesel dlgekli ¢ok sayda cahsma
yapimustr. Bu c¢ahsmalarda VKI>85 persentil fazla tartl, — >95 persentil obezite olarak
tanimlanmustr. Bu calismalarm Ozeti tabloda belirtimistir (9). Obezte skhg %1,6 (Elazig)
ile %8,4 (Antalya) arasmda degismektedir. Bati illerinde daha fazla goriilmesi sismanh@a yol
acan yasam tarzmm bu bdlgelerde yaygmhg ile baglantiidwr. Atay ve ark. nn Galisma
verilerine gore Istanbul’da son 8 yida 6-16 yas arasmda fazla tartih skh@ pek degismezken
(%12,9) obezte skl %5’den %10,5’e yilikselmisti. Bu c¢alisma son yillarda fazla tartih
grubun obezite grubuna gectigini gostermektedir (10).

Turkiye’de yiritilen “Okul Cag Cocuklarmda (6-10 yas) Biiyiimenin Izlenmesi Projesi
(TOCBI)” kapsammda 26 bolgeden ve 140 okuldan toplam 12,301 ¢ocuk degerlendirilmistir.
Tlrkiye genelinde obezite (SDS=2) % 6,5, fazla tartih (SDS=1,SDS<2) oram ise %14,3
saptanmustir (11).



Tablo 1. Ulkemizde c¢ocukluk c¢aginda obezite ve obezite iliskili metabolik sorunlarin
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2.1.3. Enerji Metabolizmasi

Istah ve enerji dengesinin noroendokrin diizeni (¢ sistemin birlikte gahsmasi sonucunda
saglanir (12).

1. Afferent sistem: Leptin ve diger kisa donem tokluk ve beslenme iletilerinden olusur.
Periferal aglk sinyalleri glikoz, kortizol, ghrelin iken tokluk sinyalleri instlin,

glukagon, bombesin, somatostain ve kolesistokinindir.

2. Merkezi  sinir  sistemi:  Ventromedial hipotalamus,  ventromedial ve arkuat

cekirdekler, paraventrikiiller cekirdek ve lateral hipotalamustan olusur.

3. Efferent sistem: Istah ve tokluk, otonomik, termojenik ve motor effektorlerden
olusmaktadr.

Toplam enerjinin  %60-70’ini bazal metabolizma, %20-30’unu fizik aktivite, %10’unu
termogenez olusturur. Enerji almm oreksijenik (istah artmic) ve anoreksijenik (istah azaltan)
faktorler etkiler (12).

Enerji ahmum arttiran faktorler (oreksijenik): Noradrenalin, opiatlar (b endorfin,
dinorfin yagh gdalara yonelmeyi uyarr), biiyiime hormonu salglatict hormon (GHRH),
noropeptit-Y (NPY) karbonhidrat agwlhkl beslenmeyi uyarr, melanin konsantre edici hormon
(MCH), galanin, ghrelin, kortizol, aguti releated peptit (AgRP), Oreksin, GABA, glutamat,

norepinefrin alfa reseptoridur.

Enerji alimm azaltan faktorler (anoreksijenik): insulin, leptin, Grokortin,
kolesistokinin, glukagon, bombesin, amilin, glukagon benzeri peptit-1, o-melanin stimile
edici hormon (MSH), proopiomelanokortin (POMC), melanin reseptorleri (MC3R, MCA4R),
dopamin, serotonin, ndrotensin, kortikotropin salgilatict hormon (CRH), kokain amfetamin
regulated transkript (CART), norepinefiin B reseptor, Kalsitonin geni releated peptit,
adrenomedullindir (13).

Insillin: Kaslarda ve yag dokusundan glikozun hiicre igine girisini ve kullanmum
artran  anabolik bir hormondur. Insiilin leptin diizeyini arttwr (14). Obezlerde instilinin
pankreastan salmmu artarken karaciferden atilmm azalmaktadr. Insiiin dizeyi salnmunm
artmast ve reseptdr diizeyinde baglanmann azalmasi sonucu artar. Insilline duyarh glikoz
tastyicilarmdan GLUT-4’tin obezlerde azalmasi da insiilin direnci gelisiminde etkilidir. Artan
serbest yag asitleri de insiilinin karaciere baglanmasm inhibe eder ve pankreastan salnmu



arttrr.  Ventromedial hipotalamus noéronlarmm bir kismmnda siilin reseptorleri  bulunur.

Insiilin kan beyin bariyerini gecebilir (15).

Leptin: Zhang ve ark. tarafindan 1994 yilinda bulunan 167 aminoasitten olusan ve yag
dokusundan sentezlenen proten yapsmda bir hormondur. Ana gbrevi periferik
adipositlerdeki enerji miktarmn ventromedial hipotalamusa bildirmektir (16). Schwartz ve ark.
yiksek VKI ve toplam viicut yag serum leptin diizeylerinin iliskili oldugunu gdstermistir
(17). Her ne kadar esas belirleyici VKI olsa da leptin diizeyi iizerine etkili pek cok faktor
vardr (18). [Insiilin, glukokortikoidler ve prolaktin stimiile ederken, tiroid hormonlari,
bliyiime hormonu, somatostatin, serbest yag asitleri, soguga maruz kalma ve katekolaminler
leptin salmmm inhibe eder (19-24). Leptin, asil etkisi istahi arttrmak olan Noropeptit-Y’nin
arkuat nikkleustan salnmm inhibe etmektedir (25). Leptin birgok anabolik ve katabolik
mediatorle iliskili olarak etkilerini gostermektedir (26). Kilo almma neden olan anabolik
sinyalleri inhibe, enerji harcanmasmi artiran katabolik sinyalleri aktive ederek fazla kilo
almma engel olur. Leptin, viicut yag depolar ile santral sinir sistemi arasmda koordinator
gbi davranarak kilo almm engelleme gorevi disnda yara iyilesmesi, hematopoez,
termogenez, Ureme, immun sistem, gastrointestinal  sistem, glikoz metabolizmasmnn
dizenlenmesi, kemik gelisimi gibi pek ¢ok alanda da rolu olan multifonksiyonel bir
hormondur (17).
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Sekil 1. Leptin ve ghrelinin enerji dengesi tzerine etkisi (17)



Ghrelin: Ik defa 1999 yinda Kojima ve ark. tarafindan fare midesinde kesfedilen
ghrelin 28 aminoasitten olusmaktadr (27). Eksojen ghrelin farelerde besin almm arttrmakta
noropeptit-Y ve agouti-related protein gibi istah agic1 peptitlerin - diizeyini yiikselterek
beslenmeyi uyarr ve yag depolanmasm saglar. Insanlarda ghrelin dizeyi aghkta artar
beslenme ile azalr. Obezlerde ghreln diizeyi diistik bulunmus ve kilo kaybiyla normale
dondiigii  gorililmiistir. Diisiik saptanma nedeni olarak pozitif enerji dengesine adaptasyon

sonucu insulin ve leptin dizeylerinin artmast oldugu distiniilmektedir (28).

Noropeptit —Y: Periferik ve santral sinir sisteminden salglanan pankreatik polipeptid
allesinden bir hormondur. Oreksijenik faktorlerin en Onemlisidir. Aglk ve kilo kaybi NPY
salmmm arttrrken,  leptin azaltm. NPY ayrica enerji harcanmum azaltr, lipoprotein lipazi
aktive ederek yag depolanmasini arttirr (29).

Opioidler: Opioidler oreksijenik sinyallerdendir. POMC geni POMC prekirsor
polipeptidini kodlar ve bundan bir opioid olan beta endorfin ve non-opioid olan ACTH ve
alfa—melanin stimile edici hormon (alfa-MSH) olusur. Baslca opioidler b-endorfin, dinorfin
a ve enkefalinlerdir (30). o-MSH ana anoreksijenik hormondur. Fazla beslenme ve periferal
leptin inflizyonu ARC ¢ekirdekte POMC ve a-MSH sentezinin uyartr.

Melanokortin almaclan: Hipotalamk o-MSH, paraventrikiler cekirdek ve lateral
hipotalamik alanda bulunan MC4R’e baglaninca tokluk hissi olusur. MC3R ise enerji
harcanmmm kontrol eder. MC3R geni yok edimis fareler obez, yag dokular1 artmuis ancak
hipofajiktirler. Bu farelerde enerji harcanimmnda bozukluk vardr, besin igeriginden bagimsiz
olarak agrliklar: artar. Yag oksidasyonlar1 diyetteki yag oranma gore degismez (31).

Endokanabinoidler: Endokanabinoid sistemin santral ve periferik stimilasyonu kilo
alma, yag tretimi ve depolanmasi, insiilin direnci, dislipidemi, gecikmis glikoz hemostaz1 ile
sonuglanir (32-33).

2.1.4. Obezte Gelisimine Katkida Bulunan Faktorler

Afferent, merkezi islemler veya efferent kollardaki anatomik, genetk veya metabolik
bozukluklar enerji almu ve harcanmu arasmda dengesizlik olusturarak obeziteye neden
olabilir (34).

2.1.4.1. Genetik faktorer

Cocukluk yas grubundaki obesitede ebeveyn-cocuk iliskisi yapilan cesitli aragtrmalarla
ortaya konulmustur. Her iki ebeveyn obez ise ¢ocugun obez olma olasiigi %80, sadece biri
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obez ise %40, her ikiside obez degilse %7 orannda bulunmustur. Ikizlerde yapilan
caliymalarda, obesitede genetik egilim fikrini desteklemektedir. Monozigot ikizlerden biri
obez ise digerinin obez olma olasih@ dizigot ikizlere gore daha fazladwr. Evlat edinilen
¢ocuklarm yag daghmmnn ve VKIlerinin kendi anne, babalarmmkine benzedigi de
gosterilmistir (35).

2.1.4.2. Fetal programlanma

Intrauterin  biiyiime geriliginin nedenleri genellikle kotii maternal beslenme, plasental
yetersizlik, azalmis oksijenizasyon veya teratojenlerdir. Barker intrauterin  ddnemdeki
beslenme yetersizliginin fetusta gelisimsel adaptasyona neden oldugunu bunun da kalict
yapisal, fizyolojik, metabolik degisiklikler ile sonlanarak eriskin donemde kardiyovaskiiler,
metabolik ve endokrin hastaliklara yatkmlk yarattigmi ileri siirmiigtir. Bu durum fetal
programlanma olarak tammlanmstr (36,37). Fetal programlanmanin etkili oldugu diistinilen
baghca hastalklar; obezite, Tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar, polikistk over
sendromu, osteoporoz ve meme kanseridir. Eriskinlerde yapilan bir ¢ahsmada dogum agrhg
2500 gr'm altmda olanlarda glikoz intoleransi oram %40, 4000 gr'mn iizerinde doganlarda ise
bu oran %14 olarak bulunmustur (38). Diisik dogum agrhgmm yam swra dogum kilosundaki
artis da daha sonraki hastalk riskini artrmaktadr. Dogum kilosu ile eriskin viicut kitle
indeksi arasmda U seklinde bir iliski olup, hem kiigiik doganlarda hem de i doganlarda
eriskin viicut kitle indeksi artmaktadr. Gestasyonel diyabet gibi fetal glikoz seviyesini artiran
durumlar dogum kilosunda artigla birlikte daha sonraki obesite ve Tip 2 diyabet riskinde artisa
neden olmaktadir (39).

2.1.4.3. Yas

Obezite her yasta goriilmekle birlikte obezitenin gelisiminde Onemli olan ii¢ donem
bulunmaktadr. Bunlar 6-12 ay, 5-7 yas ve ergenlk donemidir. VKi’nin yasamm ik yillarmda
arttiyy daha sonra azaldig gdsterilmisti. Bes yasindan itbaren VKI tekrar artmakta ve buna
yaglanmann tekrarladigi donem denmektedi. Bu donem ergenlk ve eriskinlkteki
sismanlkta Onemlidir. Bes yas i¢inde hizh kilo almaya baslayan g¢ocuklarm 6-7 yasmdan
sonra kilo alanlara gore eriskin donemde VKI ve subkapsiiler deri kivrim kalnhd oranlarmm
daha yikksek oldugu goriilmistir. Bunun nedeni olarak erken kilo almaya baslayan gocuklarn
daha uzun siire yag depolamalar1 6ne striilmiistiir (40).
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2.1.4.4. Cinsiyet

Her iki cinste obezite gorilmekte birlikte kizlarda daha fazladr. Adolesan kizlarda
obezitenin baslama ve devam etme riski adolesan erkeklere gore daha fazladwr. Kizlarda
obezite pubertenin erken baslamasi ve erken menars ile gorilir. Erkeklerin ise ergenlige

girmesi ile yag dokusunda azalma olur (41).
2.1.4.5. Cevresel etmenler

Obesite gelisimine ailenin  egitim ve gelir diizeyi, cocugun aktivasyon derecesi ve
televizyon izleme siresi Onemli risk faktorleridir. Arastrmalar annenin egitim  diizeyi
diistikge c¢ocuklarda obesite goriilme sikhgmmn arttigmi  gostermektedir. Gebelikte annenin
sigara kullanmasi ile g¢ocukluk obezitesi arasmda yakm iliski vardr (42). Ekonomik olarak
gelismis iilkelerde yiyecege kolay ulasimasi ve sedanter yasam obesitenin yiiksek oranda

gorulmesine yol acar.

Cocukluk c¢aginda obezite gelisiminde anne babann beslenme tarz, 6giin saysi, giinlik
aktivite sekli etkili olurken, okul ¢ag ve adolesan donemde ¢ocugun vaktnin ¢ogunu
gecirdigi okulda sunulan beslenme kalitesi ve fiziksel aktivite sikligi onemlidir. ~ Cocuklarda
sismanhfa neden olan etmenlerden birisi televizyon izleme olarak belirlenmistir. Televizyon
izleyerek gecirilen siire ile cocukluk ve eriskin cagdaki obezte arasmda obezte arasnda
giicli bir iliski bulunmaktadir (43).

Uyku siiresmin de obezite ile iliskii oldugunu gosteren c¢ahsmalar bulunmaktadir.
Japonya’da 6-7 yas grubunda yapilan bir ¢caismada geceleri 8 saatten az uyku uyuma ile 10
saat ve Uzerinde uyuma siiresi ile sismanlk iliskisine bakimis ve az uyuyanlarda sismanhgm
3 kat daha fazla gorildigi saptanmstr (44). Uykusuzlugun ghrelin diizeyini arttrdigi ve
leptin diizeyini diistirdiigii ve her ki durumun da sismanhik nedeni oldugu bilinmektedir (45).

2.1.5. Obezitenin Komplikasyonlar
2.1.5.1. Metabolik sendrom

Metabolik sendrom insillin  direnci, obezite, hipertansiyon, dislipideminin birlikte
gorlildiigii, diyabet ve ateroskleroza yol agan metabolik degisiklikleri iceren bir bozukluktur.
Ginumizde kullamildigi  sekliyle ilk kez Ravien tarafindan 1988’de tanmlanmustir (46).
Metabolik sendrom patogenezinde en Onemli faktér olan insilin direnci, plazmada normal
konsantrasyonda bulunan insulinin, periferik glikoz almm yeteri kadar uyaramamasi,

karacigerden glikoz ve VLDL kolesterol dretimini baskilayamamasi durumudur (47). Insilin
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direnci ateroskleroz ve diyabet gelisimine neden olmaktadr. Viicut yagmmn santral dagimm
visseral yag dokusunu yansttr. Insillin direncinin arttran faktorler arasmda genetk yatkmnbk,
insiilin reseptor defektleri, steroid vb. ilag kullanmmi, generalize lipodistrofi gibi bozukluklar
bulunmaktadr.

Ancak obez olgularm hepsinde metabolik sendrom gelismemektedir. Bazi kolaylastirict
risk faktorleri bulunmaktadw. Bunlar mtrauterin donemden itibaren tanmmaya baslanmustir.
Bu durum ‘fetal programlanma’ olarak tanmlanmustr (37). Bebeklk doéneminde hizli kilo
almiy, normalde 4-5 yasmdan sonra gorillen yag dokusu artismm erkene kaymasi puberte

doneminde insiilin direncinin artig1 risk faktdrlerindendir (48).

Metabolik sendrom tamsi i¢in farkh gruplar tarafindan cgesitli tanmlamalar yapimustir.
En sk ABD National Cholesterol Education Program-Adult Treatment Panel (NCEP ATP 3),
Diinya Saghk Orgiitii (WHO), Uluslararas1 Diyabet Federasyonu (IDF), Awrupa insiilin
Cahsma Grubu (EGIR) tarafindan olusturulan metabolik sendrom tanmlamalar kullamibmistr
(49). Cocuk ve adolesanlara Ozgiin metabolik sendrom tanmlamalar1 eriskinlerde
kullanilanlarm  uyarlamasiyken IDF 2007 yilnda c¢ocuklarda kullanlabilecek — metabolik
sendrom kriterlerini yaymlamustir (49).

2.1.5.2. Kardiyovaskiler sorunlar ve hipertansiyon

Obezitede gorilen en Onemli kardiyovaskiiler sorun erken ateroskleroz gelisimidir.
Ateroskleroz gelisimini  kolaylastran faktorler arasmda Tip 2 diyabet, hipertansiyon ve
dislipidemi varhgi sayiabilir (50). Obezite ile birlikte hiperkoagulabilitenin de arttigi ve
bunun da VKI derecesi ile iliskili oldugu bulunmustur (51). Hipertansiyon obezite ile birlikte
sk goriillen ve metabolik sendromun 6nemli bir bilesenidir. VKI 90.persentil iizerinde olan
cocuklarda metabolik sendrom skhg 2.5-3.7 kat artmaktadr. Adolesan donemdeki kan
basmc1 degerlerinin, 6-9 yas arasmda bakian insilin degerleri ile yakm iliskili oldugu
bulunmustur. Koroner arter hastah@ riski aghk siilin diizeleri e onemli Slgiide baglantihdir
(52). Ayrica obezlerde asmt besin alm, yikksek yag ve karbonhidrath gida tikketimi sempatik
sinir  sistemini  uyarmakta artmug katekolaminler de kan basmcmnda artiga neden olmaktadir
(53).

2.1.5.3. Dislipidemi

Obezitenin  aterosklerozu arttrict  etkisi  dislipidemi, insulin ~ direnci, hipertansiyon
kombinasyonu ile birlikte artmaktadr. Cocukluk cagi obezitesi ile iligkili dislipidemi paterni;
artmis trigliserit diizeyi, azalmis HDL-kolesterol, orta yikseklikte LDL-kolesterol duzeyi

13



olarak tammlanr (54). Cocukluk ¢agnda normal lipit diizeyleri ile ilgili yapimus
epidemiyolojik cahsmalar bulunmaktadir (55,56).
Tablo 2. Cocuk ve adolesanlarda normal/simr/yiiksek plazma lipit konsantrasyon

degerleri(mg/dl) (55,57)

Kategori normal smir yiksek
Toplam <170 170-199 = 200
kolesterol <110 110-129 - 130
LDL-kolesterol
Trigliserit

0-9 yas <75 75-99 =100
10-19 yas <90 90-129 =130
Kategori normal smnir diistik
HDL-kolesterol >45 40-45 <40
ApoA-1 >120 115-120 <115

NHLBI (National Hearth, Lung, Blood Institute) tarafindan gocuklarda ve adolesanlarda
kardiyovaskiiler risk faktorlerinin  belirlendigi rapora gore asagidaki durumlarm varhgnda

tarama Onermektedir (57);

> Ik 2 yas ...rutin tarama onerilmez.
» 2-8 yas...

0 Ebeveynlerde, buyukanne/blyiikbaba, kardeste miyokard infarktlsu, inme,
koroner arter hastaligvbypass/stend/anjioplasti dykiisi (K<65yas, E<55yas
ise)

o0 Ebeveynde Trigliserit >250mg/dl veya agiklanamayan dislipidemi

0 Cocukta diyabet, hipertansiyon, VKI>95 p, sigara icimi

0 Cocukta risk yaratan hastalk durumu (Tip 1 veya 2 diyabet, KBY, Kawasaki,
Renal nakil, HIV, SLE, JIA gbi)

» 9-11 yas aralginda tarama Onermektedir.
» 12-16 yas araligmda 2-8 yas araligmda bahsedilen risk faktorleri varhgnda ( bu
donem i¢in VKI>85p yani fazla tartih ise de dnermekte) tarama Onerilmektedir.
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Obezite iligkili dislipidemide birincil olarak Onerilen yasam tarzi degisikligi oldukca
etkilidir. Obez c¢ocuk, adolesan ve yetiskinlerde tartidaki kiigik degisiklikler bile trigliserit
diizeyinin  artmasi, LDL-kolesterol diizeyinin azalmasmda etkili oldugu  goriilmiistiir.
Kardiyovaskiiler hastalk yoniinden riskli bireylrde NHLBI rehberine gore beslenme
Onerileri su sekildedir (57);

- k6 ayda sadece anne siitii almmasi,

- 6-12 ay arasmda cocuklarda anne siitliniin devam, tibbi gerek¢e olmadikgca yag
almmm smrlandrimamas;, sekerli igecekler kistlanmal (meyve suyu<120ml/gin),
su tuketiminin tesvik edilmesi, gunlik kalori ihtiyacmn %30’unun yag ( %8-10 ‘u
sature yag, %Z20’si monoansature/poliansature yag, kolesterol almu >300mg/giin)
olmasi, tuz kisitlamasi, inek siitii tiiketimi halinde bunun az yagh ve az sekerli
olmasi,

- 12-24 ay arasmda yukardaki Onerilere ek olarak tam tahilh, meyve ve sebzeden
zengin, yagsiz/sekersiz tiketilmesi,

- 2 yas lzerinde yasma ve enerji tikketimne uygun giinliik kalori ihtiyacmmn
belirlenmesi, toplam kalorinin  %25-30’unun yag ( %8-10 ‘u sature yag, %?20’si
monoansature/poliansature  yag, kolesterol almu >300mg/giin) olmasi, liften zengin
gdalarm alnmasi (tam tahi, sebze, meyve), rafine karbonhidrat (beyaz ekmek,
beyaz piring) ve tuz aliminmn kistlanmasi, su tiiketiminin arttrilmasi Gnerilir.

- Saglkl beslenme abskanlklarmn kazandridmas: (her giin diizenli kahvalti, aile ile
yemek yeme, fast-food kisitlanmasi) i¢in tesvik edilir.

2.1.5.4. Karacigerde yaglanma ve steatohepatit

Karacigerde yaglanma obezite ve insiilin direncnin 6neml komplikasyonlarmda biridir.
Yapilan bir caligmada obez c¢ocuklarm %58’inde Karacigerde yaglanma saptanmustr (58).
Patogenezde insiilin direnci ve yag dokusu artisi 6nemli rol oynar. Yag dokusunda lipolizin
artmasi, yag icerigi yiksek diyet almmasi ve lipit oksidasyonunda azalma karacigere lipit
girisini  arttran faktorlerdir. Ayrica karacigerde de novo lipit sentezinin artmasi, VLDL-
kolesterol ~ salmmmnm azalmasi, trigliserid yapmmmn artmasi karacigerde  yaglanmayi
arttrmaktadr. Yag dokusundan salman adipokininler, doymus yag asitleri ve fruktozun
olusturdugu lipotoksisite hasar1 arttrr (59). Ozellikle karm cevresinde yaglanma artisy, Tip 2
diyabet ve hipertansiyon varhgmda karacigerde yaglanma artar. Bu durum ilerlerse
karacigerde inflamasyon ve fibrozis (steatohepatit), yetmezlk, siroz gelisebilir. Obez
olgularda kilo vermenin karacigerde trigliserid birikimini belirgin azalttigi gosterilmistir (58).
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2.1.5.5. Solunum bozukluklan

Uyku ve solunum bozukluklart obez c¢ocuk ve adolesanlarda onemli bir oranda
gorulmektedir. Bir ¢alismada yaslart 7-15 yas arasmda olan obez olgularm iigte birinde uyku-
solunum bozuklugu saptanmistr (60). Baska bir calismada polisomnografi yapilan obez
cocuklarda uyku apne sendromu %59 saptanmustir (61). Obezite ve astim iliskisi de pek ¢ok
cahsmada ortaya konmustur.

2.1.5.6. Ortopedik sorunlar

Obez cocuk ve adolesanlarda gorilen ayak tabannda diizlesme, bu bolgede statk ve
dinamik basncin artigma, sonucta eklem ve baglarda agrilara yol agar. Kilo artis1 ile dengenin
daha az saglanabildigi bu nedenle travma ve kirk riskinin arttigi belirtimektedir. Obeziteye
bagh artti1 belirtilen Blount Hastalig, proksimal mediyal tibiada ossifikasyon bozuklugu

sonucu alt ekstremitede varus deformitesine neden olan bir durumdur (61).
2.1.5.7. Gastrodzefageal reflli ve koletiliyazis

Bir ¢alsmada asm1 obez adolesanlarda refli riski %40 saptanmistr (62). Obezite
sikhginin artmasi ile ¢ocuk ve adolesanlarda safra tasi skliginin da arttigi bilinmektedir (63).

2.1.5.8. Hiperandrojenizm ve Polikistik Over Sendromu (PKOS)

Obezitede SHBG (sex hormon binding globilin) azalmakta, serbest cinsiyet
steroidlerinin serum diizeyleri artmaktadr. Adrenal aksn santral uyarimasmm yani sira, artan
instlin - dizeylerinin de adrenal androjenlerin yapmum uyardigi diisiniilmektedir. Obezitede
yag dokusunda androjen-Ostrojen doniistimii artar. Artan cinsiyet steroidleri kemik yasmmn
ilerlemesine ve erken puberteye yol acar. Obez erkeklerde GnRH (gonadotropin releasing
hormon) uyarisma testikiller cevap azalmaktadr. Obez kizlarda ise erken menars veya
anormal gonad fonksiyonu gostergesi olan amenore, oligomenore, hirsutizm, infertilite gibi
bulgularla ortaya ¢ikan PKOS (Polikistik Over Sendromu) olabilmektedir (13,64).

2.1.5.9. Cilt sorunlan

Ciltte strialar hizh kilo almu ile dermal kollajenlerle hasar gelismesi sonucu meydana
gelir.  Genellkle kalca ve karm iizerinde goriilir. Insiilin direnci de kahverengi

pigmentasyonla karakterize hiperkeratotik bir lezyon olan akantozis nigrikansa yol acar (65).
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2.1.5.10.Psikososyal sorunlar

Obez cocuk ve adolesanlarda psikososyal sorunlar genellikle g6z ardi edimekte ve
metabolik sorunlar 6n plana ¢kmaktadr. Obez ¢ocuklar genelde toplumda ayrimeilk
yapilabilen, dglanabilen, Ozgliven sorunu yasayan cocuklardr. Sosyal c¢evreleri kisith hale
gelebilir ve bu kisr dongi okul basarismda ve ileride is yasantismda sorunlara Yol
acabilmektedir (66).

2.1.6. Obezitenin Degerlendirilmesinde Kullamlan Kriterler

Cocuklarda obezitenin kullanimasmda kullamlacak kriterler, ucuz, kolay uygulanabilir,
glivenilir, tekrarlanabilir, degisikliklere duyarl, adipositeyi belirleyici, morbidite ve mortalite
hakkmda bilgi verici olmahdr. Viicut yagmm Olgtiminde direkt ve indirekt yontemler
kullanilmaktadir (3).

- Direkt yontemler;
» Vicut dansitesi Olgum
> Total viicut suyu
» Toplam viicut potasyum Olguma
» Notron aktivasyon analizi
» Ultrasound ile yag kalnliginin 6lgimi
» Bilgisayarli tomografi, Manyetik Rezonans Goriintiileme
» Toplam viicut elektriksel gecirgenligi (TOBEC)
» Dual foton absorbsiyometre ve dual enerji X 13m1 absorbsiyometre (DEXA)
> Infraryj interaktans yontemi (Infrared interactance)
> Biyoelektriksel impedans (Bioelektric impedans Analysis, BIA)

- Indirekt  yontemler:  Antropemetrik  dlgiimler kolay uygulanabilmesi, kisiye zarar
vermemesi, Olclim aletlerinin ucuz olmasi nedeniyle pratikte tercih edilir. En c¢ok kullanidanlar
boya gore agrhk (rolatif agrlk), viicut kitle indeksi (VKI), belkalga oram, kol cevresi

Olcimud dr.

Rolatif agrlk (boya gore viicut agwh@): Yas ve cinsiyete gore diizenlenmis boy ve
agrlk iceren tablolardan yararlanilarak ¢ocugun boy yasma (boyunun 50.percentilde oldugu
yag) gore olmasi1 gereken agrlik (ideal agrhk) hesaplanir.

Rolatif agrlk = hastanin agrhgr x 100/ideal agrlik

17



Amerikan standarth biiylime egrilerinde (CDC) 0-6 yas igcin boya gore viicut agriidi
egrileri de gelistirilmistir. Buna gore 5 persentil alti beslenme yetersizli§i, 95 persentilin {istii

asm1 beslenme olarak tanimlanmaktadir (66).

Ilk kez WHO tarafindan 1977 yinda makutrisyonlu ¢ocuklari degerlendirmek iizere
kullanilan ideal viicut agrhg: yiizdesi degerlendirmesine gore;

%90-110  : Normal

%110-120 : Obezite riski tastyan grup (overweigth)
>%120-140 : Obezite

>%140 : Ciddi obezite

olarak degerlendirilmektedir.

Viicut kitle indeksi (VKI, Quatelet index): VKI, viicut agrhgmn (kg), boyun metre
cinsinden karesine (m2) bélinmesi ile elde edilir. VKI viicut yagm degerlendirmede ideal bir
yontem degildir, kas Kkitlesi fazla olanlarda yag dokusu az oldugu halde viicut kitle indeksleri
yikksek ¢ikabilir. Kisa boylu ¢ocuklarda VKI vyiiksek ¢ikabili. Ayrica etkin kokene gore de
degisebilmektedir. VKI spesifitesi yilksek ancak sensitivitesi diisik bir yontemdir. Tiim bu
olumsuzluklarma ragmen Ozellikle 2 yas {lizerinde obezte degerlendirmesinde ik asama
tetkiklerinden en énemlisidir (67,68).

WHO biiyiime referans egrileri 5-19 yas grubu icin 2007 yilmnda yaymlannustr. Yasa
gdre boy uzunligu (5-19 yas), yasa gore viicut agrhg (5-10yas), VKI (5-19 yas) icin
degerleri icermektedir. Ulkelerdeki puberte farkllg nedeniyle yasa gore viicut agrhg 10
yasina kadar yer almaktadr (69). VKI degerlerine gére (WHO’ nun Onerisi);

» Cok Zayif <-3 SDS (Z skor)
> Zayif <-2SDS

» Kilolu >+1 SDS

» Sisman >+2 SDS

WHO MGRS (World Health Organization Multicentre Growth Referance Study)
egrileri, ¢ocuk ve adolesanlarda bireyin degerlendirilmesi i¢in persentil egrilerinin, birey ve
toplumun  degerlendirimesinde Z skor ve gerektiginde persentil egrilermin  kullaniimasi
gerektigini Onerimektedir. ik 5 yas icin referans/standart biiyiime egrileri VKI, bas gevresi,
st kol gevresi, triceps ve subskapuler deri kivrim kalnlklar1 degerlerini de icermektedir.(70)
CDC ik 2 vyasta biyilimenin degerlendirilmesinde WHO MGRS referans degerlerini
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onermektedir (66). 2-20 yas i¢in gelistirilen VKI egrilerine gore; zayf<5 persentil, 5-85
persentil normal, 85-95 persentil kilolu, >95 persentil obezite olarak tanimlanmaktadir.
Tirk gocuklar1 igcin Bundak ve ark. (2006), Neyzi ve ark. (2008) tarafindan 0-18 yas

icin viicut agwrhg, boy uzunlugu, viicut kitle indeksi ve 0-3 yas icin bas gevresi referans
egrileri olusturulmustur (71,72) (Sekil -2).

VI [kgim

14
13

1z ———

Sekil 2. Tiirk cocuklan icin olusturulmus VKI egrileri

Cilt kivinm kalnhgr o6lciimii: Obeztede fazla yagn biiyik kisnu cilt altmda
toplandigndan cilt kivrmm kalnh@ olgtimii 1yi bir yontemdir. Cilt altt kalnhg triceps, biceps,
subskapuler ve suprailiak bolgeden kaliper adi verilen alet ile Olgiilir (Sekil -3). Yasa ve cinse
gore referans degerleri bulunmaktadir (73).
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Sekil 3. Cilt kiviim kalinhgr 6l¢iimii

Kol c¢evresi 6lcimi: Deri kivrm kalnhigma benzer sekilde g¢ocugun beslenmesi ve yag
dagihmi hakkmnda bilgi verir.

Bel cevresi 6lcumu: Bel cevresi Olgimi santral obeziteyi gosteren en énemli araglardan
biridir. Ozellikle eriskinlerde kantlanmis obezitenin neden oldugu kardiovaskiiler hastalklar,
Tip 2 diyabet gibi komorbid durumlarm santral obezite ile iligkili oldugu bilinmektedir.
Cocukluk yas grubunda da bel gevresi Olglimii santral obeziteyi gostermede duyarh oldugu
gosterilmistir (74). Olgiim kisi ayakta, karm rahat, kollar yanda ve ayaklar birlesik durumda
iken yapir. Esnemeyen bir mezire ile kisinin iliak krest ve en son kosta ile arasmdaki
govdenin en ince yerinden ve ekspiryum sonunda Olgciim yapilr. Tirk cocuklar icin bel
cevresi persentilleri yaymlanmistir (75).

2.2. METABOLIK SENDROM
2.2.1. Metabolik Sendrom Tammm ve Sikhgi

Metabolik sendrom insulin  direnci, obezite, hipertansiyon, dislipideminin  birlikte
goriildigli, diyabet ve ateroskleroza yol agan metabolik degisiklikleri iceren bir bozukluktur
(46). Eriskinlerde metabolik sendrom tanmu net olmasma karsm ¢ocuk ve adolesanlarda fikir
birligi bulunmamaktadr. Son zamanlarda sendromla birlikte kronik inflamasyon ve
pihtlasma  olaylarmm, uyku apnesinin, alkolik olmayan karaciger yaglanmasmm varhg
tablonun tanmmi daha zor hale getirmektedir (76). Tammlamayi zorlastran nedenler arasinda
etyopatogenezde Onemli olan insiilin direnci ve diger parametrelerin etnik gruplar arasmnda
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farklihik gostermesi yer alr. Metabolik sendrom yasa ve puberteye bagh olarak progresif

gelisen bir durumdur.

Cocukta puberte ile birlikte insilin direnci artar, obez ¢ocuklar tim puberte evrelerinde
normal kilolu c¢ocuklara gore daha yiksek insilin direncine sahiptir. Bu nedenle metabolik
sendrom tamst pubertal degisikliklerin sonuglandigi adolesan donemde daha sk ve kolay
konulabilmektedir (76,77).

Metabolik sendrom tamsi igin farkl gruplar tarafindan ¢esitli tanmlamalar yapilmistir.
Diinya Saglk Orgiitii kriterlerine gdre metabolik sendrom tanisi igin hastada bulunan anormal
glikoz dengesine ek olarak tabloda verilen kriterlerden en az ikisinin  olmasi
gerekmektedir(78) (Tablo 3). NCEP-ATP 3 kriterlerine gore 5 kriterden 3’{iniin olmasi
yeterlidir (79) (Tablo 4).

Cocuk ve adolesanlara  6zgi  metabolik sendrom tammlamalari  erigskinlerde
kullanilanlarm  uyarlamas1  seklindeyken IDF 2007 yiinda ¢ocuklarda kullanilabilecek
kriterleri yayimlamistir (49) (Tablo 5).

Tablo 3. WHO Kkriterlerine gore metabolik sendrom tanmm (78)

WHO kriterleri Cocuklara uyarlanmig WHO Kriterleri
> Hiperinstlinemi veya AKS=110mg/dl > Anormal glikoz dengesi
veya OGTT 2.saat AKS>200mg/dl ile - aglik hiperinsiilinemisi

berraber asagidakilerden ikisi;

» Abdominal obezite (BMI>30kg/m2,bel-
kalca oram1 kadin>0,8,erkek>0,9

- bozulmus a¢lik glikozu

- bozulmus glikoz toleransi

» Dislipidemi (TG=150mg/dl veya HDLkol » VKI>95p
=35mg/dl(erkek),=39mg/dl(kadin), > Tg>105mg/dl(<10yas),>136mg/dl
(>10yas) veya

» Kan basinc1=130/85mmHg veya

. . HDL< 35mg/dl veya
antiipertansif ila¢ kullanimi

Total kolesterol>95p

» Mikroalbumiiri (=
» Sistolik kan basinci>95p

20mcg/dk,albimin/kreatinin>30mg/q)
Anormal glikoz dengesine ek
olarak {i¢ kriterden ikisinin olmasi
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Tablo 4. NCEP ATP 3 kriterlerine gore metabolik sendrom tamsi (79)

NCEP ATP 3 kriterleri Cocuklara uyarlanmis NCEP kriterleri

» AKS =100-125mg/dI AKS >100 mg/dl
Bel cevresi >75p

TG = 100mg/dI

> Abdominal obezite

>102 cm (erkek),

YV V V V

HDL-kol <50 mg/dl
>88 cm (kadin)

(15-19 yas erkek < 45mg/dl)
» Trigliserid =150 mg/dI

> Kanb =90
> HDL-kol <40 mg/dl (erkek) an basmer = 30p

< 50mgy/dI (kadin)

» Kan basinct = 130/85 mmHg

Tablo 5. IDF Kkriterlerine gore metabolik sendrom tanimm (49)

Yas Obezite Trigliserid HDL-Kol Kan basinci KS
Bel cevresi Metabolik sendrom tanimlanamaz. Ancak aile dykis, tip 2
6->10 =90 dm, dislipidemi, kardiyovaskiiler hastalk, hipertansiyon
=P ve/veya obezite varsa ek inceleme gerektirir.
Sistolik - 100mg/dl
Bel [ =130mmH =
10-<16 e}%%‘ges' =150mgdl | <domgdl | o 9| vadatip 2
=85mmHg DM varhgi
Eriskin IDF kriterleri kullamilir; bel cevresi =80 cm (kadm), =94 cm (erkek);
>16 HDL-kol<40mg/dl(erkek), <50mg/di(kadm); sistolik KB=130mmHg, diastolik
KB =85mmHg

Kann bolgesinde yaglanma ile yukandaki faktorlerden ikisinin bulunmasi

Metabolik sendrom i¢cin standart tammlamanm olmamasi cabsmalarm karsilastmlmasmm
giiclestirmektedir. Golley ve ark. nn farkh tanmlamalart kullanarak yaptiklari g¢ahsmada
metabolik sendrom sikhigi %0 ile %50 gibi farkh oranlarda saptanmstr (80). ABD’deki
eriskinlerde ATP 3 Kkriterlerine gére metabolik sendrom sikhg cocuklarda %23,7, 20-29 yas
grubunda %6,7 bulinmustur (79). Cook ve ark. nm ABD’de yaptklari NHANES 3
calsmasnda 12-19 yas grubu degerlendiriimis ve tiim grupta sikhk %4.,2 obez adolesanlarda
%28,7 olarak bildirilmistir (81).
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Tirkiye‘de yapilan ¢ahgsmalarda Marmara bolgesinde 10-19 yas grubunda IDF
Olcltlerine gore %2,3 (82), aym yas grubunda Ankara’da eriskin Olgiitlerine gére yapilan bir
calismada %2,2 saptanmustr. (83) Sangun ve ark. tarafindan farkh metabolik sendrom tam
kriterleri kullanilarak yapilan bir cahsmada sikhigr %33-39 arasmda saptanmustir (84).

2.2.2. Metabolik Sendrom Etyopatogenezi

Metabolik sendrom patofizyolojisinin esasmi obezite ve insilin direnci olusturmasma
karsm, kronik stres, hipotalamik hipofizer adrenal aksm ve otonom sinir sistemi dizeninin
bozulmasi, hiicresel oksidatif stresin, renin-anjiotensin-aldosteron sistem aktivitesinin - ve
intrensek dokularda glukokortikoid etkisinin artmasi, son zamanlarda kesfedilen mikro RNA

gibi molekdiller metabolik sendrom patofizyolojisinde onemli rol oynayan faktorlerdir (85).

Yag daglmu metabolk sendrom olusumunu etkileyen en Onemli faktorlerdendir.
Santral obezite organlarda yaglanmann (visseral obezite) goOstergelerindendir. Organ
yaglanmasmm en Onemli klinikk gostergesi bel cevresidir. Bel g¢evresinde artis eriskinlerde
oldugu gibi gocuklarda da yiiksek sistolik ve diastolik kan basmci, yikksek LDL-kolesterol,
yiksek trigliserid ve insillin dizeyleri ile iliskilidir (86). VKI yiiksekligi ve bel cevresinin
fazla olmasmm ayr1 ayri metabolikk sendrom i¢in risk faktorii oldugu 6-12 yas grubunda
yapilan bir ¢ahlsmada gosterilmistir (87).

Etiyolojide antropometrik Olglimler yannda obezte agismdan yam swa aile Oykisi
mutlaka sorgulanmaldr. Obezte i¢in kaltm %60-80 arasmda, kan basmci degisiklikleri icin
kaltim %11-37, lipid diizeyindeki degisimler icin %43-54 arasmda degismektedir (88).

Metabolik sendrom patogenezinde yag dokusunda iiretilen baz bilesikler ve Ozellikle
esterifiye olmayan serbest yag asitleri (SYA) onemlidir. Insiilin direnci varhgmnda, depo yag
dokusunun triglseridlerinden SYA  olusumu  hizlanr. Karaciferde insiilin  direncinin
artmasma bagh glikoz, trigliserid VLDL artis1 ile SYA artis1 sonunda bir kisr dongii olusur.
Artmis SYA diizeyi, kasta insiilinle ilgili glikoz tutulumunu inhibe ederken, fibrinojen ve

PAI-1 (plazminojen aktivator inhibitor-1) tiretimini arttrarak insilin duyarliigini azaltr (89).

Visseral yag dokusu, adipositokinler adi verilen leptin, resistin, tiimdr nekrozis faktor-o
(TNF-a), interlokin-6 (IL-6), anjiotensin 2 gibi instlin direncini uyaran, plazminojen aktivator
inhibitor-1 gibi trombojenik vaskiiler hastaliklarla iliskili biyoaktif maddeler salgilamaktadir.
Yeni tanmlanan visvatmin insiiin direnci veya hiperinsiilinemisi olan obez ¢ocuklarda
diizeyi yikksek bulunmustur. Visvatin, insiilin benzeri etki gosterirken, sitokin iiretimini de
arttirarak proinflamatuar yaniti diizenler (90).
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Stres medyatérlerinin  kronik olarak fazla salglanmasi kronik hiperkortizolizm, diisiik
biiylime hormonu salgist ve hipogonadizm visseral yag dokusu artisina oOnculik etmektedir.
Prenatal, bebeklik ve adolesan donemleri stresorlere karsi duyarhi@n artmasi ile karakterize
donemlerdir.  Hiperkortizolizm glukokortikoid dUlizeyine bagh olarak periferik dokularda
msiilin direncne neden olur. Bu hormonal degisiklikler reaktif hipermsiilinemi, visseral yag
dokusu artisma neden olarak dislipidemi, hipertansiyon ve Tip 2 diyabet ile sonuglanir (91).

Intrauterin donemde annenin nutrisyonel, metabolik ve hormonal durumu, postnatal
donemde oldugu gbi, fetusun fizyolojik ve yapisal Ozellklerinin yeniden programlanmasma
neden olarak hayatm ileri donemlerinde metabolik hastaliklarm ¢ikmasma neden olmaktadir.
Dogum agrhg, intauterin c¢evre, g¢ocukluk c¢agndaki metabolik sendromu etkiler. Bunun
yanisira gestasyonel yasma gore biyilk dogan veya annelerinde obezite veya gestasyonel
diyabeti olan fetuslarda c¢ocukluk doneminde metabolik sendrom olasiignn arttigi
saptanmigtr  (92). Ayrica intrauterin  donemde yetersiz protein almi, Ozel epigenotip
iretimine neden olarak, fetusun eriskin doneminde uyku uyankbk siklusu ve lokomotor
aktivite ritminde de zararh etkiler olusturarak metabolik sendrom gelisimine katkida bulunur
(93).

Yapilan bir ¢ahsmada adolesanlarda digiik D vitamini dlzeyinin  hipertansiyon,
dislipidemi, hiperglisemi gibi metabolik sendrom ve kardiyovaskiler risk faktorleri ile iliskili

oldugu gosterilmistir (94).
2.2.3. Metabolik Sendromun Bilesenleri
2.2.3.1. Insiilin direnci

Metabolik sendrom gelisimi patogenezinde en 6nemli nedenlerden biri instlin direnci
gelisimidir.  Obez ¢ocuk ve adolesanlarda insiilin direnci ne kadar yiksekse metabolik
sendrom gelisme olasiigt o kadar fazladw. Visseral yag dokus artist ve insiilin direnci iliskisi
yannda kas hiicreleri igerisindeki yag birkimin msiilin duyarhlig ile iligkisi bilinmektedir.
Insiilin direnci nedenleri U¢ grupta toplanabilir (95);

A. Prereseptor diizeyde instlin direnci
a. Anormal beta hiicresi salg: iiriinleri
b. Dolasmda insiilin antagonistlerinin varhgi
c. Iskelet kas1 kan akminda ve endotel hiicrelerde bozukluk

B. Reseptdr duzeyinde instlin direnci
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a.Reseptdr sayismin azalmasi
b.Reseptdrde mutasyonlar
C. Postreseptor instlin direnci
a. Instilin reseptor tirozin kinaz aktivitesinin azalmas1
b. Reseptor sinyal ileti sisteminde defektler
c. Glikoz transportunda azalma
d. Glikoz fosforilasyonunda azalma
e. Glikojen sentetaz aktivitesinde bozulma
f. Glikoliz/glikoz oksidasyonunda defektler

Metabolik sendrom daha dogrusu insiilin direnci ve buna bagh artmus insiilin salgis1 bir
cok doku ve organda kronik degisikliklere yol agmaktadwr. Bunlar arasmda santral obezite,
akne, deri gatlaklar1 ve akantozis nigrikans, hirsutizm, frontal sa¢ dokiilmesi, astim gibi alerjik
sorunlar, hipertansiyon, aterojenik dislipidemi, erken ateroskleroz, hepatik yaglanma, over ve
adrenal bezlerde asi1 androjen salgilanmasi sayilabilir (47).

Hiperinstlinemi  lipid metabolizmasm da etkiler. Karacigerde lipogenik enzimlerle
ilgii gen transkripsiyonunu arttrarak trigliserid sentezini uyarr. Insiilin direnci olan
karacigerde, FoxO1 transkripsiyon faktorli aktivitesinin arttrarak hepatk VLDL asir
miktarda dUretilir ve hipertrigliseridemi i¢in zemin hazrlanr (96). Cocuklarda ve genclerde

stirekli yiiksek insiilin diizeyleri koroner arter hastaliklar1 gelisim ile kuvvetle iliskilidir.
Insiilin 6lciim yontemler

Insilin ~ duyarhhgm:  degerlendirmek  i¢cin  kullanlan  “hiperinstilinemik  dglisemik
indeks” ve “modifiye minimal model (Frequently Sampled Intravenoz Glucose Tolerance
Test -FSIVGTT)” altn standart yontemlerdir. Ancak bu klemp teknikleri invaziv ve pratikte
kullanm zordur. Oral glikoz tolerans testi (OGTT)’nin bu invazif teknikler kadar instlin
duyarlligm saptamada giivenilir oldugu gosterimistir (97). Ancak OGTT populasyon
taramalarmda smrh oldugu i¢in achk insiilin diizeyi, aghk glikoz/insiilin orani, HOMA-IR
(Homeostasis model Assesment for Insilin  Resistance) teknikleri toplum taramasmnda
kullanimaktadr. HOMA-IR indeksinin oOglisemik indeks ile korelasyon gosterdigi ve obez
cocuklarda nsiilin sensitivitesini  gostermede aclk glikoz/insiilin oram, QUICKI (quantitative

25



instllin  sensitivity check index)’e gbre daha giivenilir oldugu gosterimistir (98). HOMA-IR

su formiil ile hesaplanir;

HOMA-IR= Aglik plazma glikozu (mg/dl) x aglk insiilin diizeyi (WU/ml) /405

Eriskinlerde smr degeri yapilan c¢ahsmalarda 2-2,5 arasmda saptanmustr. Ancak ¢ocuk
ve adolesanlarda yapilan ¢ahsmalar puberte doneminde gecici insilin  direnci gelistigi
gosterimistir.  Ayrica insiilin  direnci  skhig cinsiyet ve wklara gore de degisiklik

gostermektedir.

Reihner ve ark. tarafindan yapilan g¢ahsmada HOMA-IR>4 adolesanlarda insulin direnci
olarak tanmlanmustr (99). Turkiye’de yapilan bir ¢alismada obez adolesanlar i¢in cutt-off
degeri 3,16 olarak tammlanmstr (98). Kurtoglu ve ark. tarafindan kiz ve erkek cocuklarda
prepubertal/pubertal donemlere gére HOMA-IR smr degerleri belirlenmistir. Buna gore
prepubertal erkek cocuklarda 2,16, prepubertal kiz ¢cocuklarda 2,22, pubertal erkeklerde 5,2,
pubertal kizlarda 3,82 degerinin iizeri insiilin direnci olarak tammlanmistir (100).

Aclk insiilin sesnsitivite indeksi su formiile gbre hesaplanir;

Aclk nsiilin sensitivite indeksi=aglik kan sekeri (mg/dl) /aglk insiilin (mlU/mL)

Bu formiiliine gbre 6’nin iizerinde olmas1 beklenir.

Aglk insilin diizeyi prepubertal>15pU/mL, postpubertal > 20puU/mL, Oral glikoz
tolerans testinde pik insilin dizeyi > 150pU/mL, 120.dakika insilin dizeyi >75pU/mL

olmas1 hiperinsiilinizm olarak tanmlanir.
2.2.3.2. Hipertansiyon

Metabolik sendromun bilesenlerinden olan hipertansiyonun ¢ocuklarda tanmu, sistolik
ve diastolk kan basmcmn yas ve cinsiyete gore 95.persentil iizerinde olmasidr. Cocuklarda
ve genclerde siirekli yiiksek insiilin diizeyleri koroner arter hastalklar1 gelisim ile kuvvetle
iliskilidir. ~Insiilinin kan basmcm etkilemesi, sempatik sinir sistemi aktive etmesi ve
baroreseptor disfonksiyonu, bobreklerden su tutulumunu arttrmasi, damar diiz kas

blyUmesini uyarmasi ile agiklanabilir (96).
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2.3. TiP 2 DIYABET
2.3.1. Tip 2 diyabet tanimmm ve sikhg1

Cocukluk ¢ag obezitesi bozulmus glikoz toleranst ve Tip 2 diyabet gibi pek cok
metabolik hastalk agisndan risk teskil etmektedir. Bu bozukluklarm temelinde yatan instlin
direnci ve bozulmus beta hiicre fonksiyonu ¢ocuklarda prediyabet ve Tip 2 diyabet igin risk
faktoridir. Bozulmus glikoz toleransi olan obez ¢ocuklarda karaciger ve kas dokusunda
artmis yag depolanmasi, karm bdlgesinde artmis yag dagihmi, insiilin direnci ile beraber
azalms ik faz insiilin salmmum ve azalmis adiponektin iiretimi gosterilmistir. Insiilin
direnciyle baslayan hipergliseminin beta hiicrelerine toksik etki (glukotoksisite) gosterdigi ve
sonucunda beta hiicre islev bozukluguna yol actigi bilinmektedir (101). Bozulmus glikoz
toleranst olan ¢ocuk ve adolesanlarda Tip 2 diyabet gelisimi eriskinlerden daha hizh
olmaktadir.

Tip 2 diyabet insidansi diinya ¢apmnda son 2 dekatta giderek artmistr. ABD’de 1994
yiinda yeni tam diyabetlerin %16’s1 Tip 2 diyabet iken bu oran etnik ve bdlgeye gore yapilan
cahsmalarda %8-45 arasmda degismektedir (78). CDC’nin verilerine gbre 2002-2005
yillarinda tani alan diyabetlerin %18,7’si Tip 2 diyabet, 10 yas altmda Tip 2 diyabet yeni vaka
sayist 100 000°de 0,4 iken, 10-19 yas arasmda yeni tami Tip 2 diyabetlerin sayis1t 100 000°de
8,5 saptanmustr. Ulkemizde yapilan bir c¢alsmada bozulmus glikoz intolerans1 obez
cocuklarda %18 iken Tip 2 diyabet sikhgi %3 saptanmustir (102).

Tip 2 diyabet gelisimi agismdan c¢ocuklarda ve adolesanlarda risk  gruplan
tanmmlannustr.  Aile  Oykiisii, obezte, etnik grup, puberte ve sedanter yasam bunlar
arasmdadr. Puberte srasmda Tanner evre 2-4 arasmda olan fizyolojkk insiilin direnci erigkin
donemde normale doner. Tip 2 diyabet olan cocuklar genellikle ergenlik déneminde olup
ortalama tani 13-14 yas ve Tanner evre 4-5 tir (100).

Tip 2 diyabetin erken tanmmasi amaci ile risk gruplarmda tarama Onerimektedir.
Amerikan Diyabet Birligi'nin (ADA) uzlasi raporuna gore 10 yas lizeri veya puberte
baglamigsa puberte baslangicindan itibaren su gruplarda tarama Onerilmektedir (103);

> VKI 85. persentil ve izeri olan veya boya gore kilosu 85.persentil izerinde olan
veya ideal viicut agrhgmin %120°sinden fazla Kilolu olan olgularda asagidaki risk
faktorlerinde ikisi varsa;
- Birinci veya ikinci derece akrabalarda Tip 2 diyabet Gykiisiiniin olmasi
- Etnk yatkmhk
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- Insillin direnci veya insiilin direnci ile beraber bulunabilecek durumlarm
varligmda (akantozis nigrikans, hipertansiyon, dislipidemi, polikistik over
sendromu)

- Annede diyabet veya gestasyonel diyabet Oykisu
Taramanmn 2 yilda bir aglk plazma sekeri ile yapimasi Onerilmektedir.

Cocuklarda da Tip 2 diyabet tamsi eriskinlerde oldugu gibi ADA tam Kriterlerine gore

konulur. Buna gore;

Bozulmus aglk glikozu:
Prediyabet olarak

» Aclk plazma glikozu 100-126 mg/dl ve
gk P 9 M/ tammlanan diyabet

Bozulmus glikoz toleransi: gelisme riski yiksek
» OGTT’de 2.saat glikoz 140-199 mg/dl olan grup
HbA1C % 5,7-6,4 _

Tip 2 diyabet :

» HDbALIC = % 6,5 veya

» Aclk plazma glikozu =126 mg/dl (8 saatlk aclk) veya

» OGTT de 2.saat plazma glikozu = 200mg/dl (75 gr standart yikleme) veya

> Rastgele bakilan plazma glikoz dizeyi = 200mg/dl (hiperglisemi semptomlari

varhginda)

Tip 2 diyabetli cocuklar degisik klinik tablolarla bagvurabilirler. Asemptomatik ve rutin
taramada saptanan hiperglisemiden semptomatik (poliiiri, polidipsi, kilo kaybi halsizlik)
hastalara hatta ketoasidoz veya ketoniiri ile basvurabilirler. Hatta bu hastalar tip 1 diyabet ile
karisabilmektedir. Tim diinyada Tip 1 diyabet basvuru yasi kiigiilmekte ancak Tip 2 diyabet
10 yas altnda nadir goriilmektedir. Tip 1 diyabet genellikle poliiri, polidipsi, kilo kaybi gibi
semptomlarla bagvurmaktadwr. Ancak son yillarda artan obezite ile obez Tip 1 sayisi da
artmustr.  Oykiide aile hikayesi, akantozis nigrikans, obezte, insiiin direnci, ¢ peptit
diizeylerinin yiiksek olmasi Tip 2 lehine bulgulardir (104).

Mevcut ADA tammlamalarma gore Tip 1 diyabet pankreas beta hicrelerinin hicresel

imminite  aracth  otoimmun ykmmmmn sonucunda gelisen insiilin  yetmezligi ve pankreas
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otoimmiinitesinin varh@ ile insiilin salgilama fonksiyonu kaybi, Tip 2 diyabet ise obezitenin,
instllin  direncinin  kanitmm, rolatif insiilin - eksikliginin varhg ve pankreatik otoimmiinitenin
yoklugunun bulundugu diyabet olarak tammlanmaktadr. Antikor pozitifligi saptanan Tip 2
diyabet hastalarm negatif olanlara gore daha geng, daha az kilolu ve mnsilin bagmlihigmm
daha hizli gelisen hastalar oldugu gosterilmistir (105).

2.3.2. Tip 2 diyabete Eslik Eden Durumlar

Tip 2 diyabetli ¢ocuklara eslk edebilecek durumlarm saptanmasi ve erken tedavisi
amactyla Amerikan Pediatri Akademisi tarafindan bir rehber diizenlenmistir (106).

2.3.2.1. Hipertansiyon

Tip 2 diyabetli ¢ocuklarda hipertansiyon endotel disfonksiyonu, damar sertligi, artmus
kardiyovaskiiler risk faktorii ve bobrek yetmezligi gelisimi ile iliskili 6nemli bir komorbid
durumdur. Bir c¢ahsmada Tip 2 diyabet tamh hastalarm %65’inde hipertansiyon saptanmustir
(107).

Kan basmci olglimiinin baslangicta ve her kontrolde yapimasi ve yas, cinsiyet, agrhga
gore diizenlenmis persentil egrilerine gore degerlendiriimesi Onerilmektedir. En az 3 6lgimde
95 persentil (zerinde saptanan tansiyon degerlerinde baslangic tedavisi olarak yasam tarzi
degisikligi (kilo kaybi, tuzsuz diyet, aktivite artis1 ) Onceliklidir. Ancak 6 ay sonraki kontrolde
hala 95 persentil (zerinde ise farmakoterapi oncelikle olarak da Anjiotensin-konverting-enzim
inhibitdrleri dnerilmektedir (106).

2.3.2.2. Dislipidemi

SEARCH (Search for Diabetes in Youth Study Group) calsmasmda Tip 2 diyabetli
hastalarm % 61’inde disik HDL kolesterol, % 65’inde yiksek trigliserid dUzeyleri
saptanmustr (107). Tip 2 diyabet tamsi alan biitiin hastalarm ik basvuruda glisemik kontrol
saglandiktan sonra aghk lipit profiline bakimasi ve eger bazal degerlerinde sorun yoksa 2
yilda bir kontrolii oOnerilmektedir. LDL-kolesterol = 130mg/dl ise; toplam kalorinin %25-
30’unun yag (%7’si sature yag, kolesterol almm >300mg/giin) olacak sekilde beslenme ve 6
ay sonra lipit profii bakimas, hala 130-160mg/dl arahgnda ise statin baglanmasi
Onerilmektedir. Hedef, LDL-kolesterol dizeyini 130 mg/dl ideali 100mg/dlI'nin altmda
tutmaktr. Bazal trigliserid dizeyi 150-600 mg/dl arasmda ise basit karbonhidrat ve yag almm
kisitlanarak kilo verme saglanmaya calsilr. Eger 700mg/dl iizerinde ise bu degerlerde
pankreatit riski de bulundugundan 10 yas lizerinde fibrat veya niasin tedavisi baglanmasi
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onerilmektedir. Ailede ya da hastann kendisinde sigara igme Oykiisii varsa her kontrolde
brrakma konusunda telkinde bulunulmalidir.

2.3.2.3. Retinopati

Tip 2 diyabetli genclerde retinopati erken donemde ortaya ¢ikmaktadw. Tip 2 diyabetli
hastalar tam sonrasi oftalmolog tarafindan kapsamh olarak degerlendiriimeli ve yillk
kontrolli 6nerilmektedir (106).

2.3.2.4. Nefropati

Diyabetik nefropati Tip 2 diyabet tami genglerde daha sk  goriilmektedir.
Mikroalouminiri ~ vaskiler inflamasyon ve erken nefropatinin  bir  gOstergesidir ve
kardiyovaskiiler —hastahk riski ile iliskisi bilinmektedir. Tamm olarak; spot idrarda
albiminvkreatinin orant = 30-299mg/dl arasmda olmasidr. Tam baglangicmda ve yilik olarak

kontrolli dnerilmektedir (106).
2.3.2.5. Depresyon

Son 2 hafta icerisinde hemen hemen her giin olan ve fonksiyonlarmda degisiklige neden
olabilen semptomlardan bes veya daha fazlasi var ise ilgili birime yonlendirilmelidir (gtnin
cogunda depresif mod, c¢esith aktivitelere karst azalmis ilgizevk alamama, Onemli kilo
kaybvalmi, istah artis/azalmasi, uykusuzluk/asm uyuma, psikomotor —ajitasyon/gerilik,
yorgunluk, enerjisizlik, uygunsuz digiinceler; karasizlk, konsantrasyon azalmasi, ~siirekli
Olim disiincesi, intihar tesebbiisii ) (106).

2.3.3. Yeni tam Tip 2 diyabetli hastanin yonetimi

Yeni baslangigh diyabet gelistiren veya klinikk olarak Tip 2 diyabet tamsi almis obez
adolesanlarda tedavi yaklasimi 3 ‘e ayrilabilir.

» Kilinik duruma gore farmakolojik tedavi ( insiilin, metformin ve diger)
» Yasam tarzi degisikligi, diyabet egitimi
» Komorbid durumlarin tedavisi (hipertansiyon, depresyon, retinopati gibi)
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Yeni baslangich diabet }
Hayir l Evet
Y [ BMI>%85 mi? A
\ )
: , + Pankreatik otoantikor
[ Olasi tip 1 } [ Tip1a ]—[ testleri
Tip2 DM icin
e MR +
aile hikayesi, [ Olasi tip 2 j
85 p'e yakin
BMI
[ Antikor dstin J [Hastahgm seyrini izlemej
MODY disinddren Evet
otozomal dominant L Tip 10? J«—i Hastaligin seyrini izleme }
alle dykist
Hayir
[ MQDY testi dlisiin ] [ Tip2 ]

Sekil 4. Adolesanda baslayan diyabetin ayirici tamsi

Tanm basvuru annda kesin olmadigndan Oncelikli olarak klinik tabloya gore acil tedavi
diizenlenmeli, msiilin eksikligi 6zelliklermin irdelenmesi ve sonrasnda elde edilen bilgilere

gore tanmin tekrar gozden gecirilmesi ve tedavinin dizenlenmesi gerekmektedir (108).

AAP’nin  (Amerikan Pediatri Akademisi) yeni baslangigh Tip 2 diyabet yonetimi ile
Onerileri su sekildedir (108);

> Insiilin tedavisi: Ketozis veya ketoasidoz ile basvuran obez adolesan Tip 2 diyabetli
hastalar da baglangigta insiilin tedavisine ihtiya¢ gostermektedir. Bu hastalarda ik asamada
Tip 1 ve tip 2 ayrmu net degildir ve vakalar genellikle kot glisemik kontrol ile bagvurur
(HbA1C>%9, rastgele bakilan plazma kan sekeri = 250 mg/dl). Klink fenotipten bagmsiz
olarak dekompansasyon dizelene kadar mutlaka insilin ile tedavi edilmelidir. Ketozis veya
ketoasidoz ile basvurmayan ancak kotli glisemik kontolii olan hastalarda baslangigta pankreas
beta hiicre fonksiyonlarmm geri kazandmasi i¢cin insiilin tedavisme ihtiyag gOsterebilir. Bu
instllin  tedavisinin ¢ocuk ve ergenlerde uzun donemde hastalign ciddiyetinin alglanmasi ve

tedaviye uyumu arttrdigr gosterilmistir.
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> Metformin ve diger ilaclar: Insiline ihtiyagc duyulmayan ciddi hiperglisemi veya
ketoasidoz durumlar1 haricinde Tip 2 diyabet tedavisinde yasam tarzi degisikligi ile birlikte
metformin tedavisi baslanmasi Onerilmektedir. Sadece yasam tarzi degisikligi e Tip 2
diyabetli cocuklarm %10’undan az hedef glikoz degerlerine ulagsmaktadr. Gastrointestinal
yan etkiler nedeniyle metforminin 500mg/gin dozunda baslanarak glisemi kontroli ve yan
etkilerine gbre doz arttiriimas: Onerilmektedir (maksimum 2000mg/gin). Metformin ¢ocuk ve
adolesanlarda FDA tarafindan onaylanan tek oral anti-diyabetik ilagtr (109). Metformin
diisik maliyet ve etkinligi nedeniyle Tip 2 diyabetin erken doneminde monoterapide tercih
edilir (108). HbAIC degeri yiiksek seyreden Tip 2 diyabetli gocuk ve adolesanlarda kullanilan
anti  diyabetiklerin ~ (diger oral antidiyabetikler, insiilin, insilintmetformin)  etkinligi
tartigmahdr. Ulusal saglk enstitilleri tarafindan desteklenen TODAY c¢ahsmasinda 10-17 yas
arasmda en az 2 yildr Tip 2 diyabet tanih yaklasik 700 adolesan 4 yil sireyle izlemi
planlanmistr. Cahsmada yalnizca metformin, metformin + rosiglitazon ve metformintyasam
tarzi degisikligi olmak {izere ii¢ farkh tedavi modeli incelenmistir. Erken donemde baslanan
metformin ve rosiglitazon tedavisinin diger iki gruba gore insllin sensitivitesi ve onunla
iliskili pankreas beta hiicre fonksiyonlarinda daha anlaml bir iyilesme saptanmustir (105).

Tip 2 diyabetli hastalarda 3 ayda bir HbAL1C duzeylerine bakimasi hedef glikoz dizeyi
ve HbAlc diizeyi saglanamadiginda tedavinin yogunlastiriimasi onerimektedir (108). HbAlc
diizeyinin glisemik kontrol, mikrovaskiiler komplikasyonlarla iligkili oldugu bilinmektedir.
HbAlc dizeyinin gocuk ve adolesanlarda % 7’nin altnda olmasi Onerilir. Ancak bu deger
tim hastalar icin gecerli olmayabilir hedefler bireysel ve ulaslabilir olmahdr. Istenen
diizeylerin lizerinde seyrederse eger tedavinin gbzden gecirilmesi (ek ilag baslanmasi, egitim
verilmesi,  diyetisyen  kontrolii,  aktivite arttriimasi), kontrol araligmm  siklastriimasi

gerekmektedir.

Hedef kan glikoz dizeyi Tip 2 diyabet tanih adolesanlarda 70-130mg/dl arasmndadir.
Aclk kan sekeri takibi Ozellikle insulin gibi hipoglisemi riski bulunan ajanlar kullaniliyorsa
gunde en az 3 defa bakimas1 6nerilmektedir (107).

» Tip 2 diyabet tedavisinde yasam tara degisikligi

Tip 2 diyabetli ¢ocuklarm tedavi programi, doktor, diyabet hemsiresi, beslenme uzmani
ve psikologdan olusan ekip tarafindan izlenmelidir. Yasam tarzi degisikligi diyet, fiziksel
aktivite, beslenme damgmanligi ve biitin bunlara ailenin katimu ile saglanabilir. Beslenme ve
diyet akademisinin ¢ocuklarda agrlhk kontrolii ile iliskili Onerileri su sekildedir (108);
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e Kilo verme programmm bir komponenti olarak giinlik makro besin almmm 6-12
yas arasmda 900-1200 kkal/gin, 13-18 yas arasmda ise 1200 kkal/ginden daha az
ile smrlandirilmast kisa ve uzun vadede adipozitenin azaltilmasi ile iligkilidir.

e Diyette kalorili sekerli icecek ve yag oranmin fazla olmasi fazla kilo ile iliskildir.

e Meyve ve sebze tilketiminin fazla olmasi fazla kilolu olmay1 onler.

o Saghkli yemek paterni tesvik edilmeli (beslenme bilgilerinin verilmesi, her gin
planlanmis aperatiflerle 3 6giin tiiketmek, TV veya bilgisayar karsismda yemek
yememek, porsiyonlart daha biyik gosteren kicuk tabaklar kullanmak, tabakta
kiiciik miktarda yiyecek bwrakmak gibi)

Tip 2 diyabetli hastalarda VKi’'ni azaltmak, glisemik kontroli saglamak icin orta
dizeyde egzersiz ginde en az 60 dakika Orerilir (kalp hizm ve solunumu eforunu arttiran).
Bu spor faaliyeti ya da yiiriiylis gibi hastann giinlik aktivitelerinin icine dahil edilebilir bir
aktivite de olabilir.

Ekran baginda en fazla ginde 2 saat geciriimesi Onerilmektedir. Televizyon karsismda
ya da bilgisayar oyunu oynamak sedanter yasama yol a¢makta ekran karsisindaki siirede
cocuklar daha ¢ok yemek yemektedir. Ayrica c¢ocuklarm odasmda televizyon, video oyunu
gibi aletlerin olmamas1 tavsiye edilir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. CALISMA GRUBUNUN TANIMLANMASI VE DEGERLENDIRILMESI

Cahsmamizda istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgt Ve Hastaliklari Ana
bilim Dah, Biiyiime Gelisme ve Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dal Poliklinigi’ne fazla kilolu
olma sikayeti ile 2000 ve 2013 tarihleri arasmda basvurmus olan 474 hastann poliklinik
dosya bilgileri geriye donuk olarak incelendi. Bilinen sistemik veya metabolik problemi olan,
vicut agrhgm etkileyebilecek ilag kullananlar ve genetk sendrom bulgular1 olan hastalar
calgmaya almmadi

Hastalarm  genel  bilgleri poliklnikk dosya bilgilerine gbre alnd. Hastalarm
dosyalarindan 6zge¢misinde; dogum tartis, dogum kilosu, dogum sekli, gestasyonel yasi, Sut
cocuklugu doneminde beslenme sorunu, gecirilmis hastalk, ila¢ kullanm Oykiisii, Soygegmis
verilerinde; anne ve baba yas, egitim diizeyi, meslek bilgisi boy, tarti bilgileri, ailede
saptanan hastaliklar (gestasyonel diyabet, obezte, hiperlipidemi, tiroid hastahd, kalp
hastahig, hipertansiyon) ile ilgii bilgler ahbndi ik basvuru anindaki fizk muayene,
laboratuvar ve tedavi bilgileri ile basvuru sonrasi 6.ay ve daha sonra yillk olarak verilerin
degisimi kaydedildi (Ek- 2).

Hastalarm boy, kilo ve VKI degerleri Tirk cocuklar1 icin hazrlanmus egrilere gore
diizenlendi ve SDS hesaplandi. VKI: agrhk (Kg)/boy (m2) formiiine gére hesaplandi. VKI,
10-85 persentil aras1 (-1 SDS ve +1 SDS arasi) normal tarti, 85-95 persentil aras1 ( +1 SDS
ve +2 SDS arasi) asm tartih, >95 persentil (>+2 SDS) obezite olarak degerlendirildi (70).

Laboratuvar parametrelerinden aghk kan sekeri, insilin diizeyi, HOMA-IR, karaciger
enzimleri, bobrek fonksiyon testleri, serum lipit profili, tiroid fonksiyon testleri, oral glikoz
tolerans testi, deksametazon suprasyon testi, karacifer ultrasonografisi sonuglar1 kaydedildi

Hastaya uygulanan tedaviler incelendi (diyet, egzersiz, metformin ve diger).

Hastanin sistolik ve diastolk kan basmcmmn yas, cinsiyet ve boya gore diizenlenmis

persentil egrilerine gore 95.persentil lizerinde olmasi hipertansiyon olarak tanimlandi (110).
3.2. GLIKOZ iLE ILGILI PARAMETRELER
3.2.1. HOMA-IR indeksi

HOMA-IR (homeostasis model assesment for instlin resistance) indeksi insilin

direncinin gosterilmesinde kullanilan bir yontemdir. Su formiile gore hesaplanir;

34



HOMA —IR indeksi = Aclik plazma glikozu (mg/dl) x aclk insiilin diizeyi (WU/ml) /405

HOMA-IR indeksi smr degerleri prepubertal erkek cocuklarda 2.16, prepubertal kiz
cocuklarda 2.22, pubertal erkeklerde 5.2, pubertal kizlarda 3.82 degerinin {izeri insiilin direnci
olarak tanmlanmistr (99).

3.2.2. Hiperinsuline mi

Aglik insiilin diizeyi prepubertab>15pU/ML, postpubertal > 20uU/ML, Oral glikoz
tolerans testinde pik insiilin dizeyi > 150pU/mL, 120.dakika msiilin dizeyi >75pU/mL

olmasi hiperinsiilinizm olarak tanmlandi.
3.2.3. Bozulmus ac¢hk glikozu:
Aclk plazma glikozu 100-126 mg/dI
3.2.4.Bozulmus glikoz toleransi:
OGTT’de 2.saat glikoz 140-199 mg/dl olarak tanimlandi.
3.3. METABOLIK SENDROM TANIMI

Metabolik sendrom tammu olarak Diinya Saghk Orgiiti'niin cocuklar i¢in uyarlanmus
kriterleri kullanild1 (78). Buna gore;

Anormal glikoz dengesi + diger li¢ kriterden en az ikisinin olmasi
1-Anormal glikoz dengesi:

- Aglk insiilin diizeyi; prepubertal>15puU/ML, pubertal>20 pU/ML olmasi veya

- OGTT 120.dakika insilin >75 pU/ML Uzerinde veya OGTT de 120.dakika
glikoz>140 mg/di

- Bozlmus acghk glikozu; aghk glikozu 100-126 mg/dl

2-VKi>95 persentil (VKi SDS >+2 SDS olanlar)
3-Hiperlipidemi tanmuina uyanlar:

- Trigliserid (mg/dl) >105 (<10 yas ), >136 (>10 yas) veya,

- Kolesterol (mg/dl) >95 persentil (erkeklerde 5-9 yas >186, 10-14 yas >201, 15-19
yas >191; kizlarda 5-9 yas >197, 10-14 yas >205, 15-19 yas >208) veya,

- HDL kolesterol<35 mg/dI

4-Tansiyon persentil >95 p
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3.4. TIP 2 DIYABET TANIMI
Tip 2 diyabet tamis1 ADA kriterlerine gore tanmland1 (103).

» HDbALC = % 6.5 veya
» Aclk plazma glikozu =126 mg/dl (8 saatlik aclk) veya
» OGTT’de 2.saat plazma glikozu = 200mg/dl (75 gr standart yikleme) veya
» Rastgele bakilan plazma glikoz dizeyi = 200mg/dl (hiperglisemi semptomlari
varhginda)
3.5. ETIK KURUL ONAYI

Bu cabsma Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Etik Kurulu tarafindan
02.10.2013 tarihinde onaylanmustir (Dosya No: 2013/1245).

3.6. VERILERIN iSTATISTIKSEL ANALIiZi

Cahsmada elde edilen verilerin degerlendiriimesinde istatistiksel analiz icin SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) paket programu 15.0 versiyonu kullanildi
Tanmlayic1 istatistiksel metotlarm (ortalama, standart sapma gibi) yam swra gruplarin
karsilagtirldig1 analizlerde kategorik degiskenler icin Ki-kare test ile Fisher exact test, iKi
grup arasindaki ortalamalar i¢in Student T test ile Mann-Whitney U test kullamildi. Sonuglar
%095 gliven arahginda, anlamhlk p<0,05 diizeyinde kabul edilerek degerlendirildi (*p<0,05
**p<0,01 ***p<0,001).
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4. BULGULAR

Obez ve asm tartih toplam 474 hasta calhsmaya alndi Hastalarm %350,4’1 (n239) kiz
ve %49,6’s1 (n235) erkek olup (Sekil 5) gelis yas ortalamasi 10,91+3,06 (0,90-17,20) olarak
tespit edildi. Kizlarm yas ortalamast 10,86+3,12(0,9-17,5) yil ve erkeklerin yas ortalamasi
10,97+£3,00(1,25-17,2) il olup aralarmda yas bakimmndan istatistiksel olarak anlamh farkhik
bulunmadi (p=0,698).

* erkek

Sekil 5. Hastalann kiz-erkek dagilim

Hastalar gelis VKI SDS ‘a gére >+2 obez, >+1 asm tartih olarak kabul edildi. Buna
gore hastalarm 97’si (%20,5) asm tartili ve 377°s1 (%79,5) obez olarak belirlendi.

Obez ve asin tartih grubun Kkarsilastirnlmasi

Obez grupta asm tartth gruba gore kiz cinsiyet daha yiiksek oranda olmakla birlikte iki
grup arasmda cinsiyet bakimmndan istatistiksel olarak anlamh farkhiik saptanmadi (p>0,05).
Obez grupta asm tartih gruba gore yas istatistiksel olarak anlamh derecede kiicik tespit edildi
(p<0,01) (Tablo 6).
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Tablo 6. Obez ve asin tartih ¢cocuklarda cinsiyet ve yas

Obez Asin tartih
Y
nfort %lss n/ort %lss
Cinsiyet
Kiz 198 52,5 41 42,3 0,072
Erkek 179 47,5 56 57,7 (ki-kare:3,244)
Yas 10,75 3,18 11,54 2,43 0,008**

Asm tartih grupta kizlarm yas ortalamasi 10,88+2,73 ve erkeklerin yas ortalamasi
12,02+2,09 olup kizlarm yas ortalamasi anlamh derecede diisiik saptandi (p=0,028). Obez
grupta ise kizlarm yas ortalamasi 10,85+£3,20 ve erkeklerin yas ortalamasi 10,64+3,17 olup
aralarmda istatistiksel olarak anlamli farkhlik bulunmadi (p=0,509).

Obez grup ile asm tartth grup arasmda dogum tartisy, gestasyonel yas, dogum sekli,
hedef boy, beslenme sorunu varlg, gecirilmis hastalk/operasyon, ila¢ kullanmi, diyabet
varh@, anne yas, baba yas, anne kilo, anne VKI, baba VKI, gestasyonel DM 0ykiisii, ailede
obezite varlig, ailede tiroid hastahig: varlig, aillede DM varhg, ailede HT varlig, ailede kalp
hastaligi varlig, ailede hiperlipidemi varhg, ailede diger hastalk varlig, ebeveynlerde akraba
eviiligi, insilin yiiksekligi, anormal glikoz dengesi, kolesterol yiksekligi trigliserid
yiksekligi ve dislpidemi oranlari bakmmindan istatistksel olarak  anlamh  farkliik
bulunmazken (p>0,05), obez grupta asmi tartih gruba goére dogum boyu istatistiksel olarak
anlaml derecede daha uzun (p<0,05) ve baba kilosu istatistiksel olarak anlamli derecede daha
fazla (p<0,05) saptand1 (Tablo 7).
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Tablo 7. Obez ve asmn tartih ¢ocuklarda aile 6ykiisii ve 6zgec¢mis (orttss veya n/%)

Obez (n:377) Asmm tartih (n:97) P
Dogum tartis1 (gr) 3429,10+640,5 3464,79+543,3 0,588
Dogum boyu (cm) 50,83+£2,5 49,91+3,0 0,041*
Preterm doganlar 24 (6,4) 4(4,2) 0,403
Dogum sekli
NSD 202 (55) 57 (60,6) 0,329
CS 165 (45) 37 (39,4)
Hedef boy (cm) 164,89+9,9 166,47+8,8 0,349
Beslenme sorunu varhgi 6 (1,6) 2(21) 0,673
Gegcirilmis hastalik/operasyon 124 (32,9) 26 (26,8) 0,250
Tlac¢ kullanimm 42 (11,1) 7(7,2) 0,258
Anne yas (yil) 38,459 38,86+4,5 0,430
Baba yas (yil) 42,6+6,5 43,57+5,31 0,140
Anne kilo (kg) 80,3+24,8 80,42+21,7 0,567
Anne VKI (kg/m2) 31,63+9,8 32,50+9,05 0,389
Baba kilo (kg) 93,6+17,04 85,19+13,5 0,033*
Baba VKIi (kg/m2) 32,78+14,1 29,37+4,7 0,295
Gestasyonel DM 6ykusu 7(1,9) 1) 0,999
Aile 6ykisu
Obezite 205 (54,8) A7 (48,5) 0,263
Tiroid hastahgi 141 (37,7) 28 (28,9) 0,106
Tip 2 diyabet 133 (35,6) 37 (38,1) 0,637
Hipertansiyon 62 (16,6) 14 (14,4) 0,602
Kalp hastahg 19 (5,1) 331 0,590
Hiperlipide mi 15 (4) 8(8,2) 0,109
Diger hastahk 2 (0,5) 0 (0) 0,999
Akraba evliligi "43 (11,5) 13 (13,7) 0,557
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Obez grup ve asm tartth grup karsilastrildignda obez grupta ik basvuruda, 6.ayda, 1.
ve 3. 4. yillardaki tarti SDS ve VKI SDS degerinin istatistiksel olarak anlaml derecede fazla
saptand1  (p<0,005). Somnraki izlemlerde hasta sayis1 yeterli olmadigndan karsilastrma
yapilamadi. Fizk muayenede metabolikk sendrom agismdan Onemli olan tansiyon persentil
degeri, stria ve akantozis nigrigans bulgular1 karsilastrildigmda obez grupta asm tartih gruba
gore istatistiksel olarak anlamh derecede yiiksek bulundu. Organomegali ve guatr agismdan
istatistiksel olarak anlamh fark bulunmadi (p<0,05). Her iki grup arasmda pubertal agidan
anlamh fark yoktu (Tablo 8 ve Tablo 10).

Laboratuar bulgularma bakildignda gelis achk kan sekeri ve HDL-kolesterol degerinin
asm tartih grupta obez gruba gore anlamh derecede diisik, OGTT’de 120.dk mnsiilin degerinin
daha yiksek oldugu ve 6.ayda metformin kullanmmmn obez grupta anlamh derecede daha
yiksek oldugu gorildi. HOMA-IR, achk insiilin, bobrek fonksiyon testleri, karaciger
enzimleri, tiroid fonksiyon testleri, toplam kolesterol, trigliserid, LDL-kolesterol dizeyleri,

karaciger yaglanmasi oranlar1 agismdan istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (p<0,05).

Biitin  grupta  karaciger enzimleri degerlendirildiginde ik basvuruda olgularn
%8,8’nde ALT yiikseklig,, bunlarm %38’inde karaciger yaglanmasi, 9%5,7’smde AST
yikksekligi ve bunlarmda %40’mda Kkaracifer yaglanmasi mevcuttu. ik basvuruda batm
ultrasonografisi 105 hastaya yapimis ve tiim gruba bakildiginda %11,8 orannda karaciger
yaglanmas1 oldugu gorildil.

Gelis, 6.ay, l.yil degerleri karsilastridignda obezlerde de asm tartiilarda da kan
sekeri, insiiin, HOMA-IR, kolesterol, trigliserid, LDL Kkolesterol, HDL kolesterol
diizeylerinde anlamli bir degisim saptanmadi (p<0,05) (Tablo 9 ve Tablo 11).

Hastalarm yilhk izlemine bakildignda cogu hastann takipten c¢iktii kontrole gelmedigi
goruldu. Altme1 ayda kontrole gelenlerin %53’Une aghk kan sekeri ve insiilin, %38,9’una
plazma lipit dizeyleri, %09,7’sine OGTT, 1.yida; %63,7°sine ag¢hk kan sckeri ve insiilin,
%50’sine plazma lipit diizeyleri, %21,8’mne OGTT, 2.yilda; %65’ine achk kan sekeri ve
instilin, %52,7’sine plazma lipit diizeyleri, %16,8’ine OGTT, 3.yilda; %75’ine aghk kan
sekeri ve instlin, %68’ine plazma lipit diizeyleri, %19’una OGTT, 4.yilda; %70,5’ine achk
kan sekeri ve insilin, %49’una plazma lipit dizeyleri, %31’ine OGTT tetkiklerinin yapildigi
goruldi. Hastalarm ortalama sonug degerleri Tablo 9 ve Tablo 11 de verilmistir.
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Tablo 8. Obez ¢ocuklarda ilk bagvuru, 6.ayda ve sonra yillik izlem fizik muayene bulgulan (orttss veya n/%)

ilk basvuru 6.ay L.yl 2.y1l 3.yl 4.y1l S5.y1l
n:367 n:146 n:137 n:100 n:61 n:36 n:18

Boy SDS 0,68+1,23 0,72+1,18 0,76+1,3 0,60+1,32 0,63+1,43 0,25+1,4 -0,30+1,09
Tart1 SDS 3,0£1,51 2,72+0,93 2,80%0,97 2,80+1,04 2,67+1,08 2,74+12 2,40+0,8
VKI SDS 2,84+0,7 2,64+0,7 2,64+0,76 2,63+0,67 2,55+0,67 2,62+0,8 2,56+0,6
TA>95p 122 (32,4) 30 (34,1) 28 (31,8) 23 (31,1) 15 (35,7) 6 (20) 2 (16,7)
Organomegali 4(1,1) 1(0,7) 2(1,5) 1(1) 0 0 0
Akantozis 72 (19,1) 21 (14,2) 20 (14,6) 15 (15) 7(11,7) 2 (5,4) 1(5,3)
Stria 73 (19,4) 21 (14,2) 17 (12,4) 16 (16) 9 (15) 8 (21,6) 2 (10,5)
Guatr 0 (0) 0 (0) 0 0 0 0 0
Cushingoid g6rinim 15 (4) 4 (2,8) 4(2,9) 313 1(1,6) 0 0
Pubertel 188 (49,9) 69 (47,3) 60 (43,8) 38 (38) 19 (31,1) 9 (25) 3(16,7)
Prepubertal 189 (50,1) 77 (52,7) 77 (56,2) 62 (62) 42 (68,9) 27 (75) 15 (83,3)
Adet diizensizigi 81 (21,5) 28 (19) 34 (24,8) 26 (26) 19 (31,1) 12 (33,3) 6 (33,3)
Killanma artis 13 (3,4) 5(3,4) 4(2,9) 1(1) 0 0 0
Mental Retardasyon 5(1,3) 2(1,4) 4(2,9) 1) 3(5) 0 0
Uyku apnesi 0 (0) 0 0 0 0 0 0




Tablo 9. Obez ¢ocuklarda ilk basvuru, 6.ayda ve sonra yillik izZlem laboratuar bulgulann ve tedavi (ortxss veya n/%)

ilk basvuru 6.ay 1.y1l 2.y1l 3.yl 4.y1l S.yil
n:367 n:146 n:137 n:100 n:61 n:36 n:18

Kemik yast 11,3943 46 12,25+2,04 11,08+4,4 12,0041,52 13,5040,71 14,00
Kan sekeri 90,3010,7 91,9518,22 89,41+10,20 91,92+12,09 89,04+7,9 91,4345,6 90,71#8,5
insiilin 20,3013 4 18,82+12,84 20,91+19,95 20,38+10,98 18,91+8,94 18,68+13,91 18,3446,8
HOMA-IR 4,55+3,21 4,21£2,9 4,8745,33 4,71£2,95 4,36+2,04 4,07+2,74 4,18+1,63
ALT 27,87+20,6 24,96+24,2 24,86+20,08 20,909,8 26,60+22,60 22,29+13,32 21,25+10,91
AST 26,53+12,9 24,61+16,1 26,01425,7 21,3465 23,00+11,72 21,606,6 21,6745
Ure 22,9816,1 21,33%5,7 24,007,74 25,2548,7 21,1545 31,67+22,2 10,2349,7
Kreatinin 0,48+0,13 0,49+0,14 0,50+0,11 0,490,13 0,52+0,13 0,59+0,13 0,59+0,2
Kolesterol 166,59+34,2 166,28+38,13 168,39+32,2 165,38+35,73 167,71+40,8 154,17+28,81 160,45+25,9
Trigliserid 116,30%59,9 125,58+71,3 119,15461,5 122,61+66 123,38+60,82 106,72+25,6 117,82+84,01
LDL kol. 95,95+31,09 94,08+35,32 96,25+26,73 90,43+31,54 93,54+33,7 87,00+26,9 91,11#12,2
HDL kol. 48,39+16,2 47,63£13,14 47,46£15,80 48,31+12,3 49,82+15,99 44,78+10,80 45,005,91
sT4 14,3245,5 14,68+3,6 14,36+3,74 14,72+4,04 15,43+1,73 15,05+2,9 13,93+1,94
TSH 3,28+1,9 3,42+1,43 3,651,8 3,11+1,32 3,67+2,31 3,10+1,60 2,7620,9
0.dk KS 78,26+13,83 84,00+17,63 77,90+10,62 80,32+11,63 80,15+11,5 79,08+18,3 76,3343 51
0.dk instilin 26,98+23,84 34,53+32,13 26,07+28,82 21,19+12,4 25,9516 31,46+41,97 20,00+10,7
30.dk KS 138,45+20,4 135,79+29,2 135,22+32,34 119,15+19,82 121,00+18,4 148,006,3
30.dk insiilin 145,66+104,96 130,10+109,3 121,1572,20 108,64+62,22 120,23+105,07 131,48+54,08 245,33+208,14
60.dk KS 127,28+38,9 125,27420,9 136,00+33,7 126,78+42,00 118,54+34,02 114,25+15,6 109,67+30,01
60.dk insilin 147,76+130,41 111,07+106,32 137,81+105,2 102,02+65,7 132,11+114,40 112,22+43,84 190,60+172,80
90.dk KS 121,17+33,13 127,18+18,7 125,24+27,9 118,72+415 109,15+32,97 102,58+17,13 112,33+12,7
90.dk insiilin 141,32+134,84 107,37£77,3 130,57+109,7 86,73+38,4 97,94466,09 88,05+43,7 174,70+150,2
120.dk K$ 115,72+42,6 119,42+10,74 117,74+26,2 111,42+41,7 102,08+18,9 101,5049,5 98,67+20,74
120.dk insiilin 132,92+126,7 102,04+104,73 149,70177,6 104,21+120,8 82,83+43,40 87,4133,7 171,50+177,5
KC yaglanma 47 (12,8) 6(4.1) 9(6,4)) 11(11) 8(13)
Metformin 54(14,4) 47 (34,8) 46(37,4) 35(43,2) 21(39,6) 12(38,7) 8(50)
B12 317,69+148,09 282,82+131,98 317,99+155,32 302,75+113,90 292,91+135,71 361,00+183 388,00+182,3
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Tablo 10. Asin tartih ¢ocuklarda ilk basvuru, 6.ayda ve sonra yillik izlem fizik muayene bulgulan(orttss veya n/%)

ilk basvuru 6.ay 1.yl 2.y1l 3.y1l 4.y1l
n:97 n:49 n:42 n:31 n:20 n:15

Boy SDS 0,35+1,17 0,28+1,10 0,02+1,09 0,03+1,15 -0,44+1,15 -0,32+0,96
Tart1 SDS 1,56+0,59 1,51+0,57 1,35+0,71 1,26+0,70 1,13+1,02 1,55+0,84
VKI SDS 1,70+0,25 1,70+0,37 1,61+0,41 1,48+0,50 1,52+0,80 1,79+0,64
TA>95p 20(20,8) 6(18,2) 10(31,3) 1(4,2) 3(18,8) 4(33,3)
Organomegali - - - - - -
Akantozis 7(7,2) 3(6,1) 2(4,8) 1(3,2) 2(10) -
Stria 6(6,2) 1(2) 3(7,1) 1(3,2) 1(5) 1(6,7)
Guatr - - 1(2,4) 1(3,2) - -
Cushingoid - - - - - -
gorunim
Puberte

prepubertal 41(42,3) 19(38,8) 12(28,6) 8(25,8) 3(15) 2(13,3)

pubertal 56(57,7) 30(61,2) 30(71,4) 23(74,2) 17(85) 13(86,7,9
Adet duzensizligi 12(12,4) 7(14,3) 11(26,2) 10(32,3) 9(45) 8(53,3)
Killanma artis 2(2,1) 1(2) 1(2,4) 1(3,2) 1(5) 1(6,7)
Mental 1(1) - - - - -
retardasyon
Uyku apnesi
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Tablo 11. Asin tartih ¢ocuklarda ilk basvuru, 6.ayda ve

sonra yilik izlem laboratuar bulgulan

ve tedavi (ortxss veya n/%)

ilk basvuru 6.ay 1.y1l 2.y1l 3.y1l 4.y11
n:97 n:49 n:42 n:31 n:20 n:15

Kemik yas1 11,57£2,5 - 12,75%2,5 - - 17,00
Kan sekeri 92,91+9,52 90,8448,6 89,52+8,63 90,4146 93+7,06 83,29+9,93
Insiilin 19,51+14,23 16,4745,11 21,13+12,80 15,3348,3 17,86%9,5 22,20+13,7
HOMA-IR 4,26+2,91 3,72+1,21 4,72+3 44 3,63+2,04 4,25%2,72 4,74+3,22
ALT 25,49+20,73 24,06+12,2 20,71+9,61 26,00+28,82 29,18+37,53 20,00%8,5
AST 24,59%10,4 24,89%12,3 22,67+3,33 23,09+14,51 27+13,73 24,75+8,54
Ure 22,5045,22 15,76+14,30 18,77+9,5 17,0045,7 23,75%3,10 17,00
Kreatinin 0,49+0,12 0,50+0,07 0,53+0,12 0,54+0,05 0,59+0,2 0,43+0,34
Kolesterol 172,40433,7 175,24+30 177,95+36,4 183,54+39,2 195,17+25,06 175,86+65,23
Trigliserid 111,21467,5 94,15+54,44 99,00+34,7 117,92+49,91 98,+41,82 107,14+51,60
LDL kol. 101,08+34,82 99,38+27,5 99,43+26,5 110,83+33,83 117,58+31,4 93+50,73
HDL kol. 54,45%14,4 54,94+13,05 55,05+11,34 51,09+12,94 58,33+14,4 58,29+9,6
sT4 17,01£16,9 13,83+0,98 15,20+1,4 14,63%2,9 13,60%5,2 13,25%5,50
TSH 2,96+1,20 3,21+1,12 3,20+1,4 3,86+2,7 3,15+2,05 3,01+2,61
0.dk KS 84,40+14,62 78,00+7,9 75,13+8,98 82+7,94 89,50+9,2 77+6,7
0.dk insulin 22,78+24,93 17,26+8,5 19,03+7,7 12,20%8,9 20,85+11,4 24,38+12,9
30.dk KS 139,23433,6 131,57438,5 126,57+20,5 123,00+21,7 149,50+16,3 152,50+17,54
30.dk insulin 129,41+73,20 88,67+56,81 106,01+43,07 71,50+27,72 66,35+33,73 127,40%72,4
60.dk KS 132,46+47,11 125,14+34,4 125,38+27,40 127,00+45,6 166,00+28,3 155,00+30,5
60.dk insiilin 130,11+129,7 107,69482,3 103,27+58,08 82,93+67,4 79,50+41,2 152,65+110,07
90.dk KS 114,26+43,4 111,57+34,22 111,29+17,98 109,67+36,5 155,00+1,41 136,25+18,4
90.dk insulin 110,41490,24 76,27+58,44 89,77+52,94 64,83+62,24 125,05+69,23 131,25+47,9
120.dk KS 108,07+39,9 112,57+26,01 108,13+14,61 111,33+34,6 130,00+28,28 167,75+71,92
120.dk instlin 93,40+86,02 96,01+60,7 99,45+42,7 71,17+84,93 122,95+72,20 165,40£55,02
KC yaglanma 8(8,2) 1(2,5) 1(2,3) 1(3.2) 3(15) -
Metformin 5(5,2) 6(12) 10(24) 7(22,5) 4(20) 5(33)
B12 283,00480,2 666,33+660,24 376,67+335,4 365,40+134,70 299,50+197,3 306,50+21,92
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Metabolik sendrom sikh@min degerlendirilmesi

WHO kriterlerine gbre tim grupta 146 olguda (%30,8) metabolik sendrom tespit edildi.
Obez olanlarda metabolik sendrom oram %37,7 (n:142) ve asm tartiilarda bu oran %4,1 (n:4)
olup aralarmdaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,0001) (Sekil 6).

100%
90%
80%
70%
60% H metabolik sendrom
50% saptananlar
40% B metabolik sendrom
30% saptanmayanlar
20%
10%
0% T T )

tim grup obez grup asiri tartih grup

Sekil 6. Metabolik sendrom sikhgi

Metabolik sendrom saptanan hastalarm %52,7 ‘si (n:77) kiz, %47,3’0 (n:69) erkek olup
yas ortalamas1 11,304+2,82 (4,6-16,5) yil bulundu(Sekil 7).

mkiz
m erkek

Sekil 7. Metabolik sendromlu hastalann cinsiyete gore dagilimm

Metabolik sendrom saptananlarm %71,4’tinde (n:100) dislipidemi, %23,7’sinde (n:33)
kolesterol yiiksekligi, %55,7’sinde (n:78) trigliserid yiiksekligi, %19,8’inde (n:26) HDL
diisikligii, %61,6’smda (n:90) tansiyon yiksekligi, %97,3’inde (n:142) VKI >95 p,
%91,1’inde (n:133) insllin yikksekligi ve %83,2’sinde (n:109) HOMA-IR yiiksekligi tespit
edildi (Sekil 8).
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Sekil 8. Metabolik sendrom parametrelerinin goriilme sikhg:

Metabolik sendrom saptanan grup ile metabolik sendrom olmayan grup arasinda
cinsiyet, gelis yas, dogum tartis, dogum boyu, gestasyonel yas, dogum sekli hedef boy,
beslenme sorunu varhg, gecirilmis hastalik/operasyon, ilag kullanmmi, anne yas, baba yas,
anne kilo, anne VKI, baba kilo, baba VKI, gestasyonel DM 0ykiisii, ailede obezite varhgy,
allede troid hastaligt varhg, ailede DM varhg, ailede HT varlg, ailede hiperlipidemi
varhg, ailede diger hastalk varligi ve akraba evliligi oram bakmmndan istatistiksel olarak
anlamh farkhik bulunmazken (p>0,05), metabolik sendromlu grupta metabolik sendrom
olmayan gruba gore ailede kalp hastaligi varhg (p<0,05) istatistiksel olarak anlamh derecede
daha yiiksek oranda saptand1 (Tablo 12).

46



Tablo 12. Metabolik sendrom varhigina gore aile oykiisii ve 6zgecmis (orttss veya n/%)

metabolik sendrom metabolik sendrom p
var yok

Cinsiyet

Kiz 77 (52,7) 162 (49,4) 0,501

Erkek 69 (47,3) 166 (50,6)
Gelis yas (yil) 11,03+2,91 10,85+3,13 0,544
Dogum tartis1 (gr) 3403,82+632,74 3452,9+614,91 0,442
Dogum boyu (cm) 50,76+2,61 50,5527 0,570
Gestasyonel yas (preterm 9(6,3) 19 (5,8) 0,865
dogan)
Dogum sekli

NSD 81 (57,4) 178 (55,6) 0,716

CS 60 (42,6) 142 (44,4)
Hedef boy (cm) 163,75+10,53 165,95+9,13 0,198
Beslenme sorunu varhgi 3(2,1) 5(1,6) 0,707
Gegirilmis 50 (34,2) 100 (30,5) 0,417
hastalik/operasyon
fla¢ kullammm 16(11) 33 (10,1) 0,767
Anne yas (yil) 39,07+6,22 38,24+5,34 0,158
Baba yas (yil) 43,08+6,53 42,67+6,2 0,519
Anne kilo (kg) 80,70+22,81 80,09+24,8 0,894
Anne VKI 32,09+9,5 31,66+9,8 0,820
Baba kilo (kg) 95,23+19,9 89,89+14,42 0,167
Baba VKI 30,49+6,4 32,83+£14,99 0,339
Gestasyonel DM 6ykusU 2(1,4) 6 (1,9) 0,999
Aile oykusu
Obezite 81 (55,5) 171 (52,6) 0,564
Tiroid hastahg: 60 (41,1) 109 (33,5) 0,114
Diyabet 55 (37,7) 115 (35,4) 0,633
Hipertansiyon 29 (19,9) 47 (14,5) 0,144
Kalp hastahg: 12 (8,2) 10 (3,1) 0,014*
Hipe rlipide mi 8(5,5) 15 (4,6) 0,687
Diger hastahk 0 2 (0,6) 0,999
Akraba evliligi 13 (9) 43 (13,3) 0,184
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Fizk muayene bulgularma bakildiginda metabolk sendrom olan grupta metabolik
sendrom olmayan gruba gore gelis tart1 SDS (p:0,0001), gelis VKI SDS (p:0,0001), 6.ay boy
SDS (p:0,047), 6.ay tart1 SDS (p:0,0001), 6.ay VKi SDS (p:0,002), 1.yl tart1 SDS (p:0,030),
Lyl VKI SDS (p:0,017), gelis TA persantil >95p (p=0,0001) olanlarn oran, gelis akantozs
(p:0,041), gels stria (p:0,010), 2.y TA persantli >95p (p:0,031) olanlarm oram ve 2.yl
akantozis varligi (p:0,040) istatistiksel olarak anlamh derecede daha yikksek saptandi Her iki
grupta puberte durumu agismdan farkhlk saptanmadi Hasta sayismin azhigt nedeniyle diger
yillarda iki grup arasmda karsilastrma yapilamadi (Tablo 13 ve 15).

Metabolik sendrom olanlarda metabolk sendrom olmayanlara gore gelis kan sekeri
(p:0,002), gelis insiilin (p:0,0001), gelis HOMA-IR (p:0,0001), 2.yi HOMA-IR (p:0,045),
3.yii HOMA-IR (p:0,050), gelis kolesterol (p:0,002), gelis trigliserid (p:0,0001), gelis LDL
(p:0,034), 1.yl LDL (p:0,027), gelis 90.dk kan sekeri (p:0,007), gelis 90.dk insiilin (p:0,026),
gelis 120.dk kan sekeri (p:0,001), gelis 120.dk insiilin (p:0,0001), 6.ay trigliserid (p:0,026) ile
2.yl laktat (p:0,019) diizeyleri anlamh derecede yiiksek, gelis HDL (p:0,0001) ile 6.ay HDL
(p:0,002) anlamh derecede diisiik, 6.ayda metformin kullamm oram (p:0,005) ie 1.yilda
metformin  kullannm  oram  (p:0,033) anlamh  derecede yikksek  bulundu.  Batn
ultrasonografisine gore karaciger yaglanmasi metabolk sendrom olgularmm — %61,5 inde
olmakla birlikte iki grup arasmda istatistiksel olarak anlamh fark saptanmadi (p>0,05).
Metformin tedavisi baglanan hastalarm 6.ayda ortalama B12 vitamin diizeyi 294,58+125,41
olup sadece bir hastada metformin tedavisi sonlandrilmist: (Tablo 14 ve 15).

Gelis, 6.ay, 1.yl degerleri karsilastridignda metabolik sendrom olanlarda da
metabolk sendrom olmayanlarda da kan sekeri, insiilin, kolesterol, trigliserid, LDL
kolesterol, HDL Kkolesterol duzeylerinde ve metabolik sendrom olmayanlarda HOMA-IR
dizeyinde anlamh bir degisim saptanmazken (p>0,05); metabolikk sendrom olanlarda HOMA-
IR (p:0,045) 6.ayda gelis diizeyine gore anlamh disiis (p:0,007) tespit edildi (Tablo 14).

Metabolik sendrom olan ve olmayan grubun fizik muayene ve laboratuar bulgularmm
karsilastrilmasi tablo 15 ile gosterilmistir.
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Tablo 13. Metabolik sendrom olanlarda ilk basvuru,

6.ayda ve sonra yillk izlem fizik muayene bulgulan (orttss veya n/%)

ilk bagvuru 6.ay Lyl 2.y1l 3.yl 4.y1l S.y1l
n:146 n:55 n:49 n:36 n:17 n:12 n:7

Boy SDS 0,75+1,3 0,88+1,14 0,69+1,22 0,67+1,22 0,63+1,33 0,07£1,4 -0,20£1,3
Tart1 SDS 3,03+1,01 2,79+0,94 2,77+1,13 2,66+1,08 2,42+1,41 2,24+1,00 1,89+0,83
VKi SDS 286407 2,59+0,70 2,62+0,8 2,50+0,61 2,54+0,92 2,3420,71 2,12+0,96
TA >95 p %0 (61.6) 14 (38,9) 12 (42,9) 11(39,3) 5 (50) 3(27,3) 1(16,7)
Organomegali 1(0,7) 0 0 0 0 0 0
Akantozis 32 (21,9) 10 (17,9) 6 (12,2) 8 (22,2) 3(18,8) 0 0
Stria 34 (23,3) 10 (17,9) 5 (10,2) 6 (16,7) 2 (12,5) 2 (16,7) 0
Guatr 0 0 1(2,0) 1(2,8) 0 0 0
Cushingoid goruntim 7(48) 3(54) 1(2,0) 1(2.8) 0 0 0
Puberte

prepubertal 70 (47,9) 25 (45,5) 19 (38,8) 14 (38,9) 5(29,4) 4(33,3) 0

pubertal 76 (52,1) 30 (54,5) 30 (61,2) 22 (61,1) 12 (70,6) 8 (66,7) 7 (100)
Killanma artisi 5(34) 1(1.8) 12 0 0 0 0
Mental retardasyon 3(21) 1(1.8) 3(6) 1(2,8) 2(118) 0 0
Uyku apnesi 0 0 0 0 0 0 0

49




Tablo 14. Metabolik sendrom olanlarda ilk basvuru, 6.ayda ve sonra yillik izlem laboratuar bulgulan ve tedavi (ort+ss veya n/%o)

ilk basvuru 6.ay L.yl 2.1l 3.yl 4.y1l S.yil
Kemik yasi 11,45+2,8 12,17+1,9 11,00 10,50+0,71 - - -
Kan sekeri 93,12+11,2 91,97+8,95 88,86+12,41 91,3714 88,77+8,02 92,436,63 95,716,5
insiilin 25,66+12,04 20,66+11,64 25,95+26,07 20,749 22,84+10,62 14,5545,9 17,3027,7
HOMA-IR 5,79+3,12 4,63+2,52 6,15+7,2 4,94+2,04 5,12+2,10 3,271,30 3,98+1,80
ALT 28,65+20,72 22,31£9,7 29,40+24,82 23,42+10,82 31,70+30,06 15,405,03 25,50+17,60
AST 26,10+11,21 24,10+10,12 25,50+12 21,9446,7 25,30+16,10 17,40£2,30 24,2575
Ure 21,99+6,24 20,73+11,50 24,71+9,93 16,336,7 23,00£4,42 21,0 10,00
Kreatinin 0,51+0,13 0,51+0,2 0,47+0,10 0,45+0,14 0,49+0,13 0,59+0,11 0,70
Kolesterol 175,81+37,73 164,55+26,8 180,79+35,62 174,00+38 176,58+39,34 157,40241,11 173,75+31,5
Trigliserid 139,79+67,64 147,76+84,4 127,0958,00 134,45+62,52 132,58+54,81 94,60+24 138,25£75,9
LDL kol. 103,34+36,4 98,45+32,32 106,96+26,4 97,33+35,8 92,09+33,11 90,20+38,7 109,25+20,61
HDL kol. 45,00+11,11 42,15+8,7 44,58+9,03 48,22+13 57,64+21,84 44,40+11,8 37,50+3,32
sT4 13,81+4,74 15,44+2,41 14,62+4,20 14,00+4,6 15,16+2,05 9,61+6,92 14,33+1,54
TSH 3,462 3,85+1,6 3,83+1,50 2,85+0,8 3,542 2,63x2,22 3,15+0,6
AntiTPO 32,25+£120,41 13,50 9,46+3,6 9,43+4,2 15,50+7,8 0,40
AntiTG 36,23£125 5,70 14,0624,5 12,3045,52 11,50£0,71 1,80 -
0.dk K$ 79,29+16 69,80+14 79,57+10,09 79,60+12,93 79,0014,62 88,75+15,4 60,00
0.dk ins 25,17+19,40 19,24+23,13 19,35+9,74 23,8115,4 23,23t11,5 21,78+10,9 42,00
30.dk KS 132,82+26,8 145,25+25,04 139,07+30,6 142,67+39,54 114,50+26,3 118,75+9,07 110,00
30.dk ins 152,23+103 193,05+153,74 104,58+73,5 129,87+78,01 148,30+154,80 144,23+56 307,00
60.dk KS 132,58+37,90 138,50+24,5 141,86+40,9 124,44+51,44 113,50+32,9 108,50+4,80 139,00
60.dk ins 155,92+128,5 196,58+158,3 120,06+104 105,34+84,33 176,27+158,42 107,40+49,80 289,00
90.dk KS 125,79+33,20 117,00+21,3 130,93+34,53 119,11+55,2 96,33+30,40 99,25+12,8 131,00
90.dk in 153,33+143,11 145,58+110,63 117,86294,33 81,6142 110,32+97,34 82,73+29,8 384,00
120.dk KS 118,35+28,14 114,20£6,02 126,64+34,33 117,20£53,04 103,3318,80 99,50+5,92 127,00
120.dk insilin 145,93+129,70 139,90+154,08 171,91+237,7 132,12+157,6 107,53+47,3 89,88+19,81 329,00
KC yaglanmasi 24 (16,4) 2 (50) 4 (80) 4 (66,7) 4 (100) - 1 (100)
Metformin 24 (16,4) 25 (43,9) 22 (46,8) 17 (53,1) 7(43,8) 4 (44,4) 3 (50)
B12 327,76 £155,43 294,58+125,41 345,78+170,63 323,33+135,50 393,50+143,70 346,00+127,28 532,00
Laktat 2,01+0,97 1,45+0,74 1,67+0,56 1,60+0,53 1,57+0,12 1,40+0,42 3,60
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Tablo 15. Metabolik sendrom olan ve olmayan grubun fizik muayene ve laboratuar parametrelerinin karsilastinlmasi(orttss veya n/%)

ilk basvuru 6.ay 1.yl 2.1l
Metabolik Metabolik | Metabolik | Metabolik | Metabolik | Metabolik | Metabolik | Metabolik
sendrom sendrom sendrom sendrom sendrom sendrom sendrom sendrom
var yok var yok var yok var yok

Tart:1 SDS 3,03+1,01%* 2,56+1,63 2,79+0,94%* 2,25+0,98 2,77+1,13* 2,34+1,07 2,66+1,08 2,35+1,18
VKi SDS 2,86+0,7** 2,49+0,76 2,59+0,70** 2,32+0,75 2,62+0,8* 2,32+0,83 2,50+0,61 2,30+0,85
Boy SDS 0,75+1,3 0,55+1,21** 0,88+1,14* 0,50+0,16 0,69+1,22 0,55+1,31 0,67+1,22 0,39+1,31
TA>95 p 90 (61)** 53 (16,2) 14 (38,9) 22 (6,7) 12(42,9) 27 (8,2) 11(39,3)* 13(4)
Akantozis nigrikans varhgi 32 (21,9)* 47 (14,3) 10(17,9) 14(4,3) 6(12,2) 16(4,9) 8(22,2)* 8(2,4)
Stria varhgi 34 (23,3)* 45(13,7) 10(17,9) 12 (3.7) 5(10,2) 15(4,6) 6(16,7) 11(3.4)
Achik kan sekeri 93,1+11,2%* 89,89+10,1 91,97+8,95 91,85+7,9 88,86+12,4 88,89+11,8 91,37+14 91,74+10,1
Achik insiilin diizeyi 26,6+12,04** 17,4+13,4 20,6+11,64 17,18+11,9 25,9+26,07 18,46+13,3 20,74+9 18,38+11
HOMA-IR 5,79+3,12** 3,87+2,97 4,63+2,52 3,86+2,72 6,15+7,2 4,31434 4,94%2,04* 4,26+2,99
T.kolesterol 175,8+37,7%* 168+78,3 164,55+26,8 168,48+39,4 180,79+35,62 167,13+32,1 174+38 167+36,24
Trigliserit 139,7+67,6** 103,95+54,8 147,7+84,4* 106,9+58,1 127,09+58 109,6+56,3 134,45+62,52 116,4+62,4
HDL-kolesterol 45+11,1%* 50,9+13,2 42,15+8,7** 52,3+14,3 44,58+9,03 51,2+16,7 48,22+13 48,8+12,2
LDL-kolesterol 103,34+36,4* 95+29,7 98,45+* 92,52+33,46 106,96+26,4 93,2+26,02 97,3+35,8 93,7431,7
Metformin kullanimm 24 (16,4) 122 (83,6) 25(43,8)* 30(56,1) 22(46,8) 27(53,2) 17 (53) 19(46,9)

*p<0,05,**p<0,005
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Tablo 16. Metabolik sendrom olan ve olmayan grubun Tip 2 diyabet acisindan

karsilastinnlmasi (n /%)

Metabolik sendrom Metabolik sendrom P
var yok
Normal Glikoz Dengesi 111 (76,6) 276 (87,6) 0,001**
Bozulmus Glikoz Toleransi 16 (11) 8(2,5)
Bozulmus Achk Glikozu 17 (11,7) 28(8,9)
Tip 2 diyabet 1(0,7) 3(2)

Metabolik sendromlu grupta metabolikk sendrom olmayan gruba gore bozulmus acghk
glikozu-bozulmus glikoz toleransi-diyabet (p<0,01) goriilme sikhgi anlamh derecede yiksek

saptand1 (Tablo 16).

Tip 2 diyabet sikhgmn degerlendirilmesi

Tiim gruba bakildiginda ik basvuruda 220 hastaya OGTT yapildigi goriildi. OGTT ve
achk kan sekeri sonuglarma gore 45 hastada (%9,5) bozulmus aglk glikozu, 24 (%5) hastada
bozulmus glikoz toleransi, 4 (%0,84) hastada Tip 2 diyabet saptandi (Sekil 9).

® normal glukoz dengesi
B bozulmus acglk glukozu
M bozulmus glukoz toleransi

B tip 2 diyabet

Sekil 9. Glikoz dengesi dagihm
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Tablo 17.0bez ve asin tartih ¢ocuklarnn glikoz dengesi acisindan karsilastinlmasi (n/ %)

Obez grup Asiri tartili grup P
Normal glikoz dengesi 311(84,5) 76 (82,6) 0,062
Bozulmus glikoz toleransi 23 (6,3) 1(1,1)
Bozulmus achk glikozu 31 (8,4) 14 (15,2)
Diyabet 3(0,8) 1(1,1)

Obez ve asm tarth grup bozulmus aghk glikozu-bozulmus glikoz toleransr-Tip 2
diyabet gbrilme siklign agismdan Kkarsilastrldiginda  istatistiksel olarak  anlamh  fark
saptanmadi1 (p<0,05) (Tablo 17).

Tip 2 diyabete egilim yaratan durumlara bakidignda; Tip 2 diyabet saptanan asmri tartih
hastann ve obez gruptaki 1 hastanm Oyklslinde ailesinde Tip 2 diyabet, 1 hastada ise diisiik
dogum agrligi Sykiisii oldugu goriildii

Tip 2 diyabet, bozulmus aglhk glikozu, bozulmus glikoz toleransi ve normal glikoz
dengesi olan hastalar arasmda cinsiyet, trigliserid yiiksekligi, kolesterol yiksekligi, HDL
disiikliigli ve gelis tansiyon persantili bakimmndan istatistiksel olarak anlamh farkliik
bulunmadi (p>0,05) (Tablo 18).
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Tablo 18. Glikoz dengesine gore cinsiyet, gelis yas, VKI, LDL kolesterol, trigliserit ve

TA persentili
Tip 2 diyabet Bozulmus Bozulmus Normal
glikoz achk glikoz
: : p
toleransi glikozu dengesi
nfort | %/ss | nlort | %/ss | nfort | %l/ss | nfort | %l/ss
Cinsiyet
Kiz 3 75,0 13 54,2 | 18 | 40,0 | 200 | 51,7 | 0,374
erkek 1 25,0 11 458 | 27 | 60,0 | 187 | 48,3
Gelis yas 13,43 | 3,39 | 11,67 | 2,48 | 10,95 | 2,64 | 10,88 | 3,08 -
gelis VKI SDS 264 | 084 | 2,76 | 059 | 252 | 0,79 | 2,62 | 0,77 -
Trigliserit 1 25,0 9 429 | 11 | 289 | 119 | 33,1 | 0,733
yiiksekligi
Kolesterol 0 0,0 4 19,0 4 10,3 | 55 | 153 | 0,741
yiikseKkligi
HDL-kolesterol 0 0,0 3 15,0 3 8,6 40 | 11,8 | 0,838
diisiikliigii
TA persantil 0 0,0 11 458 | 14 | 31,1 | 115 | 29,9 | 0,254
(>95 p) gelis

Yillik izleme gore bozulmus achk glikozu/bozulmus glikoz toleransy/Tip 2 diyabet
gelisimi

Geliste bozulmus aglk glikozu olanlardan (n:45) 1 kiside 6.ayda bozulmus glikoz
toleransy, 1.yilda 3 kiside bozulmus aghk glikozu, 2.yilda 2 kiside bozulmus aghk glikozu ve
3.yilda 1 kiside yine bozulmus aclk glikozu saptandi.

Geliste bozulmus glikoz toleransi saptanan hastalardan (n224) 3 kiside 1.yilda yine
bozulmus glikoz toleransi, 4.yida 1 kiside bozulmus aglk glikozu saptandi.

Ik bagvuruda Tip 2 diyabet saptanan hastalardan (n4) 2 kiside 1.yilda bozulmus aghk
glikozu, 1 hastada yine Tip 2 diyabet; 2.yilda 1 kiside Tip 2 diyabet saptandi.
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Geliste normal glikoz dengesi olan hastalardan (n:387) 2.yilda 3 kiside, 3.yida 1 kiside
bozulmus glikoz tolerans1 ve 4.yilda 1 kiside Tip 2 diyabet, 1 kiside bozulmus aglk glikozu
saptand1 (Tablo 19). Ancak duzenli takibe gelen hasta sayismmn giderck azaldig tablo 19 da

gorulmektedir.

Tablo 19. izlemde gelisen bozulmus achk glikozu/bozulmus glikoz toleransyTip 2

diyabet sikhg1 (n/%)

Tip 2 diyabet Bozulmus Bozulmus Normal

glikoz achk glikozu glikoz

toleransi dengesi
Gelis 4 (0,9) 24 (5,2) 45 (9,8) 387 (84,1)
6.ay 0 1 (0,9) 0 114 (99,1)
Lyl 1(0,8) 4 (3,2) 3(24) 116 (93,5)
2.y1l 1(1,1) 3(3,3) 2(2,2) 84 (93,3)
3.yl 0 1(1,5) 1 (1,5 63 (96,9)
4.1l 1(1,9) 0 2 (3,9) 48 (94,1)

Geliste HOMA-IR yiiksek olan hastalarin gukoz dengesi dagilinm

Tim gruba bakildignda ik basvuruda hastalarm %47,8’inde (n227) HOMA-IR
yiksekligi olup obez grupta asmi tartih gruba gore anlamh derecede daha yiiksek bulundu
(p:0,015) (Tablo 20).

Tablo 20. Obez ve asm tartih c¢ocuklarn HOMA-IR yiiksekligi acisindan
karsilagtinlmasi1 (n/%)

Obez Asm tartil P
HOMA-IR yiikseKligi 193 (60,1) 34 (44,7) 0,015*
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Geliste HOMA-IR yiksekligi olanlarm %]15’inde (n:34) bozulmus achk glikozu,
%05,7°sinde (n:13) bozulmus glikoz toleranst ve %1,8’Unde (n:4) Tip 2 diyabet saptandi (Sekil
10).

M Tip 2 diyabet
M Bozulmus Glukoz Toleransi
m Bozulmus Aglik Glukozu

m Normal Glukoz Dengesi

Sekil 10. Geliste HOM A-IR degeri yiiksek olan hastalarin glukoz dengesi dagilimm

Ik basvurusunda bozulmus aglk glikozwbozulmus glikoz toleransi olmayp 4. yiinda
Tip 2 diyabet saptanan hastann gelisinde asm tartih, aile Oykiisinde diyabet olup
hiperinsilinemisi, HOMAR-IR yiiksekligi ve PKOS tamisi meveuttu. Takibinde hastann
metformin tedavisine ragmen kilo aldigi ve Tip 2 diyabet gelistirdigi goriildii.
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5. TARTISMA

Gectigimiz son 1i¢c dekatta obezite ve asm tarth ¢ocuk sayis1 giderek artmaktadir.
Diinya Saghk Orgiitii verileri 170 milyon g¢ocugun asm tarth oldufunu &ngdrmektedir.
Ozellikle gelir diizeyi orta ve vyiksek (Ulkelerde olmak (zere tim Ulkelerde prevelansi
artmaktadr. Obezite ve asm tartt ciddi bir halk saghgi sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
VKI kardiyovaskiiler hastalk, Tip 2 diyabet, kanser (kolorektal, Gzefagus, renal gibi) gibi
birgok hastalk i¢in major risk faktorii sadece kisa donem mortalite degil uzun dOnemde
onemli bir morbidite nedenidir. Diger yandan asm1 tarti ve obezite c¢ocuklarda yasam

kalitesinde diigme, sosyal izolasyon gibi sorunlara da yol agmaktadr (111).

Ulkemizde Saghk Bakanh@ onciiliigiinde yiiriitilen 6-10 yas okul cag ¢ocuklarda
bliylimenin degerlendirilmesi ¢ahsmasmda 26 i ve 135 okulundan toplam 12301 g¢ocuk
degerlendirilmist. Bu ¢aliymada Tirkiye genelinde ¢ocuklarm %14,3’liniin asmt tartih,
%06,5’inin obez oldugu bulunmustur. Ayrica erkeklerde ( %7,5 ) kizlara gore daha fazla
(%5,4) saptanan obezite kentte yasayanlarda kmsal kesime oranla daha yiiksek saptanmig
olup Marmara Bolgesi'nde anlamh olarak daha fazla bulunmustur. Cocuklarda yas ve giinlik
bilgisayar basmda gecirdikleri siire arttikca VKI’nin artti1 buna karsm uyku siiresi ve okulda
spor kuliibiine gitme sayms1 arttikca VKI’nin azaldig1 saptanmustir (11).

Tirkiye ‘de ylritilen 7-8 yas grubu 4958 c¢ocugun katidigi ‘Cocukluk Cag Obezitesi
Arastrmas1 (COSI-TR 2013) sonuclarma gore erkeklerde asm tartlh ve obezite skl %23,3
iken kwzlarda bu oran %21,6 bulunmustur (112). Amerika Birlesik Devletlerinde CDC’nin
verilerine gore (2007-2008 NHANES) obezte sikhg erkeklerde %19,3, kizlarda %16,8
bulunmustur (113).

Atabek ve ark. calsmasmda obezte skhg agismdan cinsiyet farki saptamamustr.
Literatirde adolesan kizlarda obezite daha sk oldugu belitimekle birlikte cinsiyet agismdan
belirgin fark bulunmamaktadr (101). Bizim c¢ahsmamizda obez grubun %52,5°1 kiz, %47,5°1
erkeklerden olusmaktaydi. Obez grupta asm tarth gruba gore kiz cnsiyet fazla olmakla
birlikte iki grup arasmda anlamh fark saptanmadi (p>0,05).

Cocukluk yas grubundaki obezitede ebeveyn-cocuk iliskisi yapilan gesitli arastrmalarla
ortaya konulmustur. Her iki ebeveyn obez ise ¢ocugun obez olma olasii@i %80, sadece biri
obez ise %40, her ikiside obez degilse %7 oranmda bulunmustur (35). Cocukluk ¢ag
obezitesi i¢in risk faktorlerinin arastrildigi bir cabsmada da anne ve baba VKi'nin cocukluk
doneminde obezite ile iliskili oldugu gosterimistir (114). Bizim ¢ahsmamizda obez grupta
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anne ortalama VKI=31,6 kgm2 ve agrik=80,3 kg, baba ortalama VKIi=32,7 kg/m2 ve
agrlk=93,5 kg bulunmus olup asm tarth grupla kiyaslandigmda anlamh derecede baba
kilosu fazla saptandi (p<0,05). Aile Oykiisine baktigmizda obez grubun %54,8’inde ailede
obezite oldugunu gordik.

Bogalusa kalp c¢alsmasnda, obez adolesanlarm eriskin donemde hipertansif olma
riskinin digerlerine oranla arttig gosterimistir. VKI arttikca g¢ocuklarda sistolik ve diastolik
tansiyon degerlerinin arttigt bilinmektedir (115). Amerika Birlesik Devletlerinde 6-17 yas
arast 237,234 cocugun degerlendirildigi bir g¢ahsmada hipertansiyon sikhgmm normal tartit
cocuklara gbre morbid obezlerde 10, obezlerde 4, asm tartiilarda da 2 kat arttigm
gostermiglerdir  (116). Baska bir cahsmada hipertansiyon sikhg asmi tartiilarda %184,
obezlerde %28 bulunmus olup normal tartih gruba gore her iki grupta daha fazla bulunmustur
(117). Bizim ¢ahsmamizda asmi tartih gruba gore obezlerde tansiyon persentili daha yiksek
bulunmustur (p=0,027).

Gestasyonel yasa gore diisik (SGA) ya da fazla (LGA) dogum agrhgma sahip olmanmn
adolesan ve erigskinlerde obezte, insiilin direnci, metabolik sendrom ve Tip 2 diyabet gelisimi
acisndan risk faktorii oldugu bilnmektedir. Yaglart 4-8 arasmda 1024 cocugun incelendigi
bir cahsmada VKI ile dogum agrhgi arasmda pozitif bir iliski olduu saptanmustr (118).
Ancak bununla birlikte SGA doganlarmda eriskin dénemde VKI’den bagmsiz olarak artnus

viicut yag orani ve insiilin direnci agismdan riskli oldugu bilinmektedir (119).

Bizim cabsmamizda ortalama dogum agwhg asmt tartih grupta 3464+543 gr, obez
grupta 34294640 gr olup iki grup arasmda anlamli fark saptanmamustir (p:0,588).

Alkolik olmayan karacier yaglanmasi obeztenin bir komplikasyonu olarak kargmiza
cikmaktadr. Alkolk olmayan karacifer yaglanmasi olan cocuk vakalarmmn yaklagk %81’inin
asm tartih ve obez cocuklar olusturmaktadwr. Bu olgularda daha sonra steatohepatit ve siroz
gelisimi riski oldugundan obezlerde karaciger yaglanmasmm taranmasi Onemlidir. Avrupa’da
16,390 asm tartlh ve obez grup ile yapilan bir ¢ahsmada skl %11, Italya’da %53, Cin’de
% 77 olarak saptanmustir (120,121,122).

Bizim c¢ahsmamizda tiim grupta karacifer enzim yiiksekligi %8,8 olup, batmn

ultrasonografisinde karaciger yaglanmasi %11,8 oraninda bulundu. Obez ve asm tartih grup
arasmda karaciger yaglanmasi agisindan anlamli fark bulunmadi (p<0,05).

Metabolik sendrom prevelanst kullanilan kriterlere ve toplumdan topluma farklilik
gostermektedir. Cocuklarda eriskinlerde kullamlan kriterler modifiye edilerek uyarlanmaya
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cabsimustir. Ancak c¢ocuklarda puberte ve yasla birlikte tansiyon, lipid diizeyleri, insilin
diizeyleri degistigi icin tanimlamada sikmtilar olmaktadir.

Cin’de 3373 okul ¢agi (6-18 yas) cocugu ile yapilan bir kohort ¢alismasmda erkeklerin
%18,5’1 asm tartih %44,7°1 obez, kizlarm %19,2°1 asm tarth %?25,7°1 obez bulunmustur.
Calsmada 10 yas tizerinde IDF 2007 Kkriterlerine gore metabolik sendrom sikhg obezlerde-
asmt tartiill gocuklarda %14,3-%3,7 ve NCEP ATP Ill kriterlerine gore ise %32,3 - %8,4
saptanmustr. 10 yas alti grupta da NCEP ATP III kriterlerme gore metabolik sendrom sikhg
obez grupta daha fazla bulunmustur (erkeklerde %18,8 kizlarda %26,9). Obezlerde normal
normal tartih gruba gore bel gevresi, achk kan sekeri, trigliserit, insiiin ve HOMA-IR dizeyi
yuksek, yiksek HDL-kolesterol diizeyi daha diisiik saptanmustr (123).

Bizim calismamizda da obez grupta asm tartih gruba gore HOMA-IR yiksekligi ve
HDL kolesterol diisiikliigii anlamlhi olarak daha yikksek bulunmustur (p<0,05).

Finlandiya ‘da yapilan bir kohort calsmasmda 2120 olgu dogumdan 31 yasma kadar
VKI degisimi kaydedilmis ve 31 yasmda metabolik sendrom ve obezte gelisimi acismdan
kargilagtriimis. Obezite agisndan kadin erkeklerde benzer sikhign saptanrken asmt tartit
olmak erkeklerde daha yikksek bulunmus. Metabolk sendrom sklg erkeklerde 9%13,2
kizlarda %9,7 saptanmistir (124).

[ran’da yapilan bir cabsmada yaslari 10-18 arasmda degisen 3254 okul cag cocugu
NCEP ATP III kriterlerme gore degerlendirimis. Cocuklarm %8,1° 1 asm tartih %9,2’sinde
obezite saptanmis. Bu c¢alismada cocuklarda metabolikk sendrom skhg %4,4 bulunmus ve
%43,9’unda  metabolk sendromun herhangi bir komponenti saptanmamustr. Her iki cinsiyette
de metabolik sendrom sikhg 14-18 yas grubunda fazla bulnmustur. VKI, trigliserid ve
toplam kolesterol diizeyi erkeklerde fazla iken bel cevresi, kan basmnci achk kan sekeri
kizlarda daha yiiksek bulunmustur (125).

Meksika’da yaglart 8-16 arasmda olan 110 obez ile yapilan ¢ahismada NCEP ATP III
kriterlerine  gére metabolik sendrom skhg %62 olup cinsiyet agismdan anlamh fark
saptanmamustr (126). Ispanya’da yapilan bir cahsmada 133 obez gocukta IDF kriterlerine
gore metabolik sendrom sikhg %19,6 saptanmus (127). Invitti ve ark. Kafkas kokenli obez
cocuklarda modifiye WHO kriterleri ile yapilan baska bir cahsmada metabolikk sendrom
sikhigi % 23,3 bulunmustur (128).

Sil’de NCEP ATP III kriterlerine gére 3325 yaslar1 10-15 yas arasnda degisen grupta

obezite, metabolik sendrom wve insilin direnci sikligt swasiyla %16,1 %7,3 ve %25,9
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saptanmustr. Obez grupta metabolik sendrom ve insiilin direnci daha yiksek, instlin direnci
ile de metabolik sendromun iliskili oldugu gosterilmistir (129).

Adolesanlarda metabolik sendrom sikhgm saptamak amach NHANES 2001-2006
verilerine gore yapilan bir cahsmada metabolikk sendrom sikhg erkeklerde 910,8 kizlarda
%6,1 olmak Uzere tim popiilasyonda %8,6 bulunmustur (130). Reihner ve ark. 1205 obez
veya asm tarth cocukta sekiz farkh metabolik sendrom tanmlamasma gore metabolik
sendrom skhgmi arastwrmus ve prevelanst %6-%39 arasmda saptamustr (131). Cook ve De
Ferranti calgmalarmda metabolk sendrom skhgmm pubertal donemde 3-5 kat arttigm
belitmektedir ancak Reihner cahsmasnda sadece erkeklerde pubertal donemde anlamh
Olarak artnuis oldugunu gostermisti. Bu c¢ahsmada da referans olarak  kullanilan
cahsmalardaki metabolik sendrom prevelansma bakacak olursak; Cook ve ark. %28,7 Weiss
ve ark. %38,7 De Ferranti %10 ve Viner ve ark. %33 olarak saptamustrr (132-134).

Ulkemizde de metabolik sendrom ile ilgili ¢ahsmalar buluinmaktadr. Sangun ve ark. nn
yaslar1 7-18 arasmda 634 obez ¢ocuk ve adolesanda metabolik sendrom sikhgm arastirdiklart
calsmada WHO, Cook ve IDF kriterlerine gore metabolik sendrom skhgmi srastyla %39,
%34 ve %33 olarak tespit etmiglerdir (83). Cook ve De Ferranti gibi pubertal grupta ve 12-18
yas grubunda metabolik sendrom sikhgmi daha yiiksek saptamuglardr. Bizim caligmamizda
pubertal acidan farkhhk saptanmadi Ayrica poztif aile Oykiisii varbgmda ve VKI arttik¢a
metabolik sendrom sikh@1 arttigin1 saptanuslardir.

Atabek ve ark. Konya’da yapti@i ¢alismada 202 obez gocuk ve adolesam ( 7-1 8 yas)
modifiye  WHO kriterlerne gore degerlendirmis ve metabolk sendrom siklgm %56,4 (12-
18 yag arasmda %63, 7-11 yas arasmda %47) saptamuslardir. Yine 5 yil 6nce aym bdlgede
yaptiklar1 ¢alismaya oranla skhginin 2 kati artti@in1 gézlemlemislerdir (135).

Agrbash ve ark. Ankara’da yaptiklari calismada metabolik sendrom skhg %2,2 iken
obez veya agm tartih grupta %21 yaklasik 10 kat daha fazla bulmuslardr (83). Cizmecioglu
ve ark. 112 obez gocuk ile yaptig ¢alismada modifiye WHO ve NCEP ATP III kriterlerine
gore metabolik sendrom skhgm % 38,8 ve %24 saptanmustr (82). Ancak ADA oOnerileri
dogrultusunda achk kan glikozu >100mg/dl olarak alndignda modifiye NCEP Kriterlerine
gore skhk %30°a ¢ikmaktadwr. Cocuklarda achk kan glikozu yikselmeden de hiperinsiilinizm
saptanabildifi i¢cin erken donemde tam koymak ve diyabete gidisi onlemek icin 100mg/dl nin
lizerinin alnmasi gerektigini savunmuslardir. Anormal glikoz dengesinde glikoz intoleransma
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gidis zaman almaktadr. Erken donemde tam koymayr sagladigi i¢cin modifiye WHO
kriterlerinin koruyucu hekimlik agismdan da 6nemini belirtmislerdir.

Gaziantep‘te metabolik sendrom sikkhgt NCEP ATP 3 kriterlerine gore ¢ocuklarda
%42,4 adolesanlarda %64,2 IDF 2007 kriterlerine gore adolesanlarda %29,9 bulunmustur
(136). Elazig ilinde yapilan bir ¢alismada yaslar1 2-18 arasmda olan 352 obez ¢ocuk ve
adolesanda NCEP ATP 3 kriterlerine gore metabolk sendrom sikhigi %41,8 bulunmustur.
VKI -Z skor ile metabolik sendrom skhgmmn anlamh olarak arttigmn, VKI’deki 1 puanhk
artism metabolik sendrom prevelansmn 2 kat arttrmakta oldugunu gostermislerdir. Bu
nedenle VKI degeri 2 ve iizerinde olanlarda metabolik sendrom taramas: yapimasm

onermislerdir (137).

Friend ve ark. nn 2003 yilindan itbaren yapilan g¢ahgmalari inceledigi derlemesinde
NCEP ATP III, IDF ve WHO kriterlerini kullamlarak toplam 378 ¢ahsma incelenmistir.
Metabolik sendrom prevelans: tiim populasyon i¢in  %3,3 (0-19,2 ) , asm tartillarda %11,9
(2,8-29,3), obezlerde  %29,2 (10-66) ve normal tartih grupta prevelans %0-1 arasmda
bulunmustur. Obez grupta metabolik sendrom sikhg daha fazla saptanmis ancak obezlerde
WHO kriterleri daha ¢ok kullanidign icin IDF ve ATP III kriterlerinin karsilastirimas:
miimkiin olamamustr (138). Ancak c¢ahsmalara bakildignda metabolikk sendrom sikhigmmn
obezlerde, erkeklerde ve yas arttikga arttig, cografik olarak bakildiginda ise Amerika ve Orta
Dogu’da Awrupa ve Uzak Dogu’ya kiyasla daha fazla oldugu goriimiistiir. Bizim

calsmamizda cinsiyet agismdan anlamli farkhlik saptanmamistir.

Bizim ¢alymamizda metabolik sendrom sikh@ modifiye WHO kriterlerine gore tiim
grupta %30,8 iken obez grupta %37,7 ve asm tartih grupta %4,1 oraninda saptanmustr ve iki
grup arasmda istatistiksel olarak anlamh fark bulunmustur (p:0,001). Literatire bakildiginda
obez c¢ocuklarda daha ¢ok WHO kriterleri kullanlarak metabolikk sendrom sikhg
arastrildigindan dolayr biz de ¢ahismamizda modifiye WHO kriterlerini kullandik.

Liese ve ark. yaptklart cahsmada genetik veya genetik olmayan ailevi Ozelliklerin
metabolik sendrom gelisiminde 6nemli roli oldugunu o©ne siirmiislerdir. Ailede diyabet
ve/veya hipertansiyon Oykiisii olan c¢ocuklarm metabolik sendrom agisindan aile Gykiisii
olmayanlara gore 4.7 kat daha fazla risk altmda olduklarmi bildirmislerdir (139). Williams ve
ark. ailesinde hipertansiyon ve koroner kalp hastalig Oykiisii olan lise Ogrencilerinin
dislipidemi, hipertansiyon ve obesite gibi metabolik sendrom komponentlerinin - gelisimi
acismdan riskli olduklarmni bildirmistir (140).
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Bizim c¢ahsmamizda metabolikk sendromlu grupta metabolk sendrom olmayan gruba
gore ailede kalp hastali@i varhg istatistiksel olarak anlamli derecede daha yuksek oranda
bulundu (p:0,014).

Metabolik sendromun cilt bulgular1 arasmda akantozis nigrikans ve stria yer alr.
Akantozis nigrikans laboratuar olarak ispatlanmus msilin ~ direncinin  klinik
degerlendiriimesinde  kullanilir ve pozitif olanlarda Tip 2 diyabet riskinin arttigi kabul
edilmektedir (141). Guran ve ark. obez g¢ocuklarda yaptigi ¢ahsmada akantozs nigrikans olan
cocuklarda serum insulin ve HOMA-IR diizeylerinin daha yikksek bulmuslardir (142).

Bizim ¢alismamizda da metabolik sendrom olan grupta olmayan gruba gore akantozis
nigrikans ve stria varhg: istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bulunmustur.

Metabolik sendrom parametrelerinin sikhg:

Meksika ‘da yapilan ¢cahsmada abdominal obezite (%88) en sk saptanan parametre olup
bunu swrastyla yiksek trigliserid ( %85 ), diisik HDL-Kolesterol (%60), hipertansiyon (%35)
ve hiperglisemi  (%5) izlemektedir. Bu ¢alsmada VKI ile bu parametrelerle iliskisi
saptanmamig olup bel ¢evresi daha anlamli olarak bulunmustur (126).

Lee ve ark. da bel cevresi, dislipidemi ve hipertansiyon arasmda giighi iliski oldugunu
gostermistir. Ispanya’da metabolik sendrom kriterlerinden 3 veya daha fazlasm tagiyanlarda
msiilin direnci daha yilkksek bulunmus ve bel c¢evresi harig tutuldugunda en sik rastlanan
parametre yiiksek kan basmct (%26,08) olarak saptanmistr (127). Bu c¢ahsmada
kardiyovaskdiler risk faktorlerinden biri olan hiperlipidemiye bakildignda her on ¢ocuktan
birinde HDL<40mg/dl ve ikisinde trigliserit>150mg/d] bulunmustur.

Brezilya ‘da metabolik sendrom parametrelerinin sikhgma bakildignda %23,4> (nde
kan basmci yiksek, %22,3’nde HDL kolesterol distikligii , %14,1’inde trigliserid yiiksekligi,
%2,1’inde kan sekeri yilksek saptanmis (143). TUm grupta metabolik risk faktorlerinden
%33’Unde en az bir faktor, %13,” Unde iki faktor, %2,4 Unde U¢ faktdr , %1 inde dort faktor

mevcut olup parametreler arasmda cinsiyet agisimdan anlamlh fark gbzlenmemistir.

Viner ve ark. modifiye WHO kriterlerini kullanarak 102 obez hastada insilin direnci
sendromu  skhgm arastrnuglardr. Buna gore hastalarmda  %46’smda  hiperinsiilinemi,
%32’sinde hipertansiyon, %30’unda dislpidemi saptanuglar. Hastalarm 9%31’inde obezite
disnda risk faktorii saptanmamis, %36’s1 ki, %281 li¢, %5°1 de dort risk faktoriine sahiptir

(144). Cizmecioglu ve ark. obez cocuklarda anormal glikoz dengesi oranm %47, dislipidemi
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% 42,9 ve hipertansiyon %42,9 bulmustur. Invitti ve ark. metabolik sendrom saptananlarda
trighserit yliksekligi % 44, HDL kolesterol disikhigli %69,  hipertansiyon %19, insiilin
direnci %95 oraninda saptamustr (81).

Birlesik Arap Emirliklerinde yapilan c¢alismada metabolikk sendrom sikligt %13 olup
erkeklerde daha fazla bulunmus ve parametrelerin  siklk srasma bakildiginda diisik HDL
kolesterol erkeklerde %88 kizlarda %74 ile en sk daha sonra swrasiyla bel ¢evresi, bozulmusg
aclk glikozu, hipetansiyon ve trigliserit yiiksekligi saptanmistir (145).

Cin'de yapilan ¢ahsmada metabolik sendrom parametrelerinin sikhg swrasiyla bel
cevresi, hipertrigliseridemi ve yiksek kan basmnci seklindedir(123). Gaziantep’te yapilan
cahsmada en sk parametreler swasiyla HDL kolesterol diisiikliigii ve trighserit ytiksekligi idi
(136). Agrbash ve ark. metabolik sendrom saptananlarda  hipertansiyon sikhgm %88,
yuksek trigliserit oranmi %90, diisik HDL kolesterol oranm %80 bulunmustur (82). Atabek
ve ark. nn c¢ahsmasmnda insiilin direnci %72,  dislpidemi %51, hipertansiyon %41,5
saptanmustir (135).

Biz ¢alismamizda modifiye WHO kriterlerini kullandigmiz i¢in bel ¢evresi olgtimiinii
degerlendirmedik. Calisma grubumuzun hepsi obez ya da asm tartth oldugundan metabolik
sendrom olan grupta en sk saptanan parametre VKi>95 p olup daha sonra srasiyla
dislipidemi (%71,4) ve hipertansiyon (%61,6) gelmektedir.

Serum lipitlerine  baktigimizda ~ %55,7’sinde  trigliserit  yikksekligi,  %23,7’sinde
kolesterol yiiksekligi, %19,8’mde HDL kolesterol diisiikkigii saptandi. Diger ¢ahsmalarm
aksine HDL kolesterol diistikliigii daha az oranda saptanmustir.

Literatiirde obezite ile insiliin direnci arasmda yakm iliski oldugu ve bu kisilerde
metabolik sendromun daha sk gelistigi bildirilmektedir. Ancak HOMA-IR degeri i¢in bir
konsensus bulunmamaktadwr. Eriskinlerde 2-2,5 iizeri insiilin direnci olarak yorumlanrken
cocuklarda net bir deger buluinmamaktadr. Cesitli iilkelerde yapian c¢ahsmalarda farkh
degerler bulunmakla birlikte Tirkiye’”de Keskin ve ark. nmn obez ¢ocuklarda yaptig
cahsmasnda 3,16 ve tizerini insiilin direnci olarak tammlamuglardr (97). Kurtoglu ve ark.
yaglari 5-18 arasmda olan 268 obez g¢ocuk ve adolesanda yapti§i cahsmada prepubertal
donemde msiilin direncini kizlarda ve erkeklerde %37 ve %?27,8 pubertal erkek ve kizlarda
%61,7 ve %066,7 bulmuslardr. Bu c¢ahsmada Tirk cocuklari icim HOMA-IR smir degerlerini
hesaplamiglardir. Bizim ¢ahsmamizda da bu degerler referans almmistr (100).
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Bizim g¢ahsmamizda da metabolk sendrom saptanan grupta saptanmayan gruba gore
ortalama aglk kan sekeri (93,12+11,2 mg/dl), aghk msiilin diizeyi ( 25,66+12,04 15uU/ML)
ve HOMA-IR (5,79+3,12) degeri anlamh olarak yitksek bulunmustur.

Metabolik sendrom kriterleri arasmda anormal glikoz dengesi sarti aradigmiz igin
metabolik sendrom tanist alan hastalarm hepsinde anormal glikoz dengesi olup %91,1’inde
(n:133) insiilin yiksekligi %83,2’sinde (n:109) HOMA-IR vyiksekligi, %11,7’sinde (n:17)
bozulmus aghk glikozu, %]11’inde (n:16) bozulmus glikoz toleransi saptanmistir.

Metabolik sendromun tedavisi

Diinya Saghk Orgiiti global saghk icin fizksel aktivite raporunda cocuk ve
adolesanlarda giinlik en az 60 dakika orta siddette fiziksel aktiviteyi Gnermektedir. Egzersizin
bir takim metabolik gostergelerle iliskili oldugu baz arastrmacilara gore de fiziksel
aktivitenin artis1  ¢ocukluktan eriskinlige ge¢ donemde gelisebilecek kardiyovaskiiler ve
diyabet gibi hastalklara bagh morbidite ve mortalite riskini azaltmaktadr.  Ispanya’da
yapilan bir cahsmada yaslar1 10-18 yas arasmda olan g¢ocuklarda metabolik risk skoru ile
fiziksel aktivite siiresi ile ters iligkili oldugunu gostermigler ve saghkl bir metabolik profi
icin adolesanlarda en az 88 dakika fiziksel aktivite Onermislerdir (143). Bizim c¢ahsmamizda
standardize edilmis bir egzersiz verileri olmadigmdan ve baz hastalarm diyet ile egzersiz
Onerisine tam uyumu da s6z konusu olmadigndan net olarak tedavi sonuglar
degerlendiremedik. Ayrica ik bagvuruda metabolik sendrom saptanan hastalarm %37,6’s1
6.ay kontroline gelmis ve bunlarmda 6 ‘smda metabolik sendrom saptanmust. Geliste
hastalara cogunlukla yasam tarz degisikligi Onerilmis oldugunu 6.ayda metformin kullamm

oranmin arttigint gozledik.

Metabolik sendromun ana bileseni olan insiilin direnci konusunda Avrupa ve Amerika
Gocuk Endokrinoloji  Birlikleri (ESPE ve LWPES) tarafindan yaymlanan uzlasi metninde;
diyet ve kilo kaybmmn ayrica egzersizin kilo kaybma bagh veya bagh olmadan insiilin
duyarliligm iyilestirdigini, metforminin insiilin - direncini  duzeltmekte ve PKOS tedaviside
kullanilmakla birlikte insillin direncinin tedavisinde bir 6neri olmadigini belirtmislerdir (146).

Tip 2 diyabet sikhg1

Obezitenin tlim diinyada artmasiyla birlikte Tip 2 diyabet prevelansi da ¢ocukluk
cagnda artmustr. Ozellkle baz etnik gruplarda daha sik olmakla birlikte tiim wklarda son 20-
30 yida prevelanst artmustr. Ornegin Japonya’da yeni tam alms ¢ocuk ve adolesan
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diyabetlerin %80’i, Taiwan’da %54,2’si Tip 2 diyabettir. Tip 2 diyabet insidansma bakacak
olursak Amerika’da 17 yas altmda 0,53/100 000, Avusturya’da 0,25/100 000 dir (147).

Avrupa’da beyaz wka mensup 491 obez gocuk ve adolesann ADA Kriterlerine gore
incelendiginde bozulmus aglk glikozu ve Tip 2 diyabet  prewvelansi %7,5 ve %l,2
saptanmustr (148). Yine obez cocuklarda Invitti ve ark. nn yapilan baska bir calsmada
metabolik sendrom, bozulmus aghk glikozu, bozulmus glikoz intoleranst ve tip diyabet sikligt
srastyla %23,3 %0,3 ve %4,1 ve %0,2 saptanmustir (149).

Ingiltere’de  yapilan surveyans cahsmasmda Tip 1 olmayan diyabet insidanst 1,3/100
000, Tip 2 diyabet insidansi 0,53/100 000 olup yeni tani alan Tip 1 olmayan diyabetlerin
%40’m1 Tip 2 diyabet olusturmaktadir. Bu hastalarm %57’sinde de akantosiz nigrikans
bulunmaktadir (150). Baska bir ¢ahsmada Tip 2 diyabetli hastalarm %350-90’ninda akantozis
nigrakans saptanmustr (151). Bizim Tip 2 diyabet saptanan hastalarmuzin yarismda akantozis
nigrikans bulunmaktadr.

Italya’da asm tartlh ve obez 510 cocuk ile yapilan ¢ahsmada bozulmus aclk glikozu
sikhigt %12,4, Tip 2 diyabet ise %0,4 orannda bulunmus olup bozulmus aghk glikozu
adolesan grupta daha yiiksek bulunmustur (152). ABD’de 2001 ve 2009 yillarmda Tip 1 ve
Tip 2 diyabet prevelansmin arastirildigi bir ¢ahismada Tip 2 diyabetin 2001 yilna goére 2009
yilinda artmis oldugunu saptamustr. 2009 yilnda 10-19 yas arahgmda Tip 2 diyabet
prevelanst % 0,046 olup etnk koken olarak Amerikan yerlileri, zenciler, Ispanyol
kokenlilerde daha sk saptanmustr. Buna gore 2050 yilinda bu saylarn yaklask 4 kati kadar
genc Tip 2 diyabetli olacagi ongoriilmektedir (153).

Isvigre ‘de 134 obez ¢ocuk ve adolesanmn incelendigi cahsmada bozulmus aclk glikozu,
bozulmus glikoz toleransi orami swasiyla %35,8 ve %6 olup Tip 2 diyabet saptanmanustir
(154). Atabek ve ark. nn obez ¢ocuklarda insiilin direnci, glikoz intolereansi ve Tip 2 diyabet
sikligm swrasiyla prepubertal ¢ocuklarda %60, %8 ve %2 pubertal ¢ocuklarda %81, %12,8 ve
%0 saptanmugtir (135).

Elazig’da yapilan ¢ahsmada Tip 2 diyabet siklig %2,6, bozulmus achk glikozu %6,
bozulmus glikoz intoleranst %0,9 bulunmustur. Metabolik sendrom olan grupta Tip 2 diyabet

ve bozulmus aghk glikozu skh@ yaklasik 2 kat fazla, HOMA-IR, trigliserit ve insUlin
dizeyleri de daha yiiksek saptanmustr (137).

Bizim cahsmamizda 45 hastada (%9,5) bozulmus acghk glikozu, 24 (%5) hastada
bozulmus glikoz toleransy, 4 (%0,84) hastada Tip 2 diyabet saptandi. Elazig ‘da yapilan
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cahlsmada oldugu gibi bizim ¢ahsmamizda da metabolik sendrom olan grupta Tip 2 diyabet
ve bozuimus aglk glikozu daha fazla bulunmustur.

Marmara boélgesinde yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada obez g¢ocuklarda prediyabet
(bozulmus aglk glikozu ve bozulmus glikoz toleransi) skhg %15,2 hiperinsiilinizm %57,1
saptanmig olup Tip 2 diyabetli ¢cocuklarm %25’inde ailede Tip 2 diyabet Sykiisii vardi (155).
Bizim c¢ahsmamizda da Tip 2 diyabet tanisi alan hastalarmizn %50’sinde, bozulmus aghk
glikozu olan hastalarm %24,4’iinde, bozulmus glikoz toleransi olan hastalarm ise %?29,1’inde

ailesinde Tip 2 diyabet Oykisi mevcuttu.

Reihner ve ark. cahsmasmda Tip 2 diyabet sikligi kizlarda erkeklere gore daha fazla
bulunmustur. Bizim c¢ahsmamizda da diyabetli hastalarm  %75’1 kizlardan olusmaktaydi
(151).

Normal glikoz toleransmdan Tip 2 diyabete gecisteki ara asamalar bozulmus achk
glikozu ve bozulmus glikoz toleransidir. Bu anormal glikoz dengesinin gelismesinin altinda
yatan etmenler multifaktoriyeldir. Ancak bununla birlikte insiilin salmm  dengesindeki
degisiklik Tip 2 diyabet gelisiminde en Onemli rolii oynamaktadwr. Caligmalar gostermektedir
ki insiilin direnci hastahfin ortaya ¢ikmasmdan yaklagk 10-20 yil 6nce meydana gelmekte ve
bu kisinin ileride diyabet olup olmayacagmnmn da gostergesi olarak kabul edimektedir. Obezite
msiilin direnci gelisiminde Onemli bir faktér ancak msiilin duyarhligmmn kritik belirleyicisi

obezitenin derecesinden ziyade yag dagilmmudir.

Obez ¢ocuk ve adolesanlarda bozulmus aclk glikoz ve Tip 2 diyabet, ik olarak azalmis
beta hiicre duyarhhg ve ikinci asamada artmis insiilin sekresyonu ile karaciger, kas dokusu
gibi visseral kompartmanlarda artmis yag birikimi ile karakterizedir. Obez c¢ocuklarda insiilin
direncinden Tip 2 diyabete gegis eriskinlere gore daha hizh olmaktadr (146). Cahsmamizda
instilin  direncinin bir gostergesi olan HOMA-IR degerinin obezlerde daha yiiksek oldugunu
saptadik.

Cocuklarda pubertal donemde Ozellikle Tanner evre 2-4 arasmda fizyolojik olarak
instlin direnci gelismekte ve evre 5 te tekrar prepubertal diizeyleri gerilemektedir. Moran ve
ark. da yaslari 10-14 arasmda degisen 357 ¢ocukta yaptigi calismasnda Ozellikle Tanner evre
3’te her iki cinsiyette de insiilin direncinin pik yaptigm ancak kizlarda erkeklere gore tim
evrelerde daha fazla oldugunu gostermislerdir. Bu nedenle Tip 2 diyabet skhg puberte ile
birlkte artmaktadr (156). Bizim cahsmamizda da Tip 2 diyabet saptadigmuz hastalarm
%75’i pubertal idi.
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Bizim ¢alismamizda da Oncesinde hiperinsiilinemisi olan 1 hastada 4.yida Tip 2 diyabet
gelismisti.  Bu nedenle obezite ile basvuran ve insilin direnci saptanan olgularm Tip 2
diyabet agismdan risk tasidi@i bilinmeli ve diyabete gidisi Onlemek icin uygun stratejilerin
uygulanmas1 gerekmektedir.

Akantozis nigrikans ve stria varhg msilin direnci agismdan uyarict olmah ve tiim bu
sorunlarm temelinde yatan obeztenin ve ona bagh sorunlarm hekimler tarafindan 1y
bilinmesi gerekmektedir.

Sadece obezlerin degil asm tartiilarmda metabolik sendrom ve Tip 2 diyabet agismdan
risk tasidigi calbsmamizm sonucunda gOrilmiistir. Erigkin - donemde karsilasdan  birgok
hastahgn temellerinin ¢ocukluk donemi hatta fetal donemde atiddig diisiiniilecek olursa
obezite ile miicadele anne karnmdan baslayp tim yasam boyunca siirdiiriilecek yaklasmmlarla
olmahdr. Saghkh yasam bigimi ahskanhgmm cocukluk doneminden baslayarak tiim topluma
kazandiriimasi ve bunun devlet politikasi olarak benimsenmesinin sadece birey degil toplum
saghgl acgisndan da onemli oldugunu diisiinmekteyiz.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

1. Cahsmaya obez ve agsmi tartih toplam 474 hasta ¢ahgmaya alndi Hastalarm %50,41
(n239) kiz ve %49,6’s1 (n235) erkek olup gelis yas ortalamasi 10,914+3,06 (0,90-17,20) yil,
Kizlarm yas ortalamasi 10,86+3,12(0,9-17,5) yil ve erkeklerin yas ortalamasi 10,97+3,00
(1,25-17,2) il olup kiz ve erkek yas ortalamasi acisindan istatistiksel olarak anlamh fark
bulunmad: (p<0,05).

2. Hastalarin 97’si (%20,5) asi tartilt ve 377’si (%79,5) obez olarak belirlendi.

3. Obez grupta asm tartih gruba gore kiz cinsiyet daha yiiksek oranda olmakla birlikte
ki grup arasmda cinsiyet bakimmdan istatistiksel olarak anlamh farkllk saptanmadi
(p>0,05). Obez grupta asm tartth gruba gore yas istatistiksel olarak anlamh derecede kiicik
tespit edildi (p<0,01).

4. Obez ve asm tarth grup Ozgecmis ve soygecmisine bakildiginda obez grupta asmi
tarth gruba gore dofgum boyu istatistiksel olarak anlamh derecede daha uzun (p<0,05)
bulundu ancak dogum agrhgi agismdan anlamh fark saptanmadi.

5. Obez grupta baba kilosu istatistiksel olarak anlamh derecede daha fazla (p<0,05)
saptandi. Ailede hipertansiyon, obezite, Tip 2 diyabet vb agisndan sorgulandignda iki grup
arasmda fark saptanmadi (p>0,05).

6. Fizik muayenede metabolik sendrom agismdan Onemli olan tansiyon persentil degeri,
stria ve akantozis nigrigans bulgular1 karsilastrildignda obez grupta asm tartith gruba gore
istatistiksel olarak anlamh derecede yiiksek bulundu. Organomegali ve guatr agismdan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

7. Gelis achk kan sekeri ve HDL-kolesterol degerinin asii tartih grupta obez gruba gore
anlamh derecede diisik ve 6.ayda metformin kullanmmm obez grupta anlamh derecede daha
yitksek oldugu goriildii(p<0,05).

8. Biitin grupta karacifer enzimleri degerlendirildiginde ik basvuruda olgularm
%8,8’inde ALT yiiksekligi, bunlarm %38’inde karaciger yaglanmasy, %5,7’sinde AST
yiksekligi ve bunlarmda %40’mnda karaciger yaglanmast mevcuttu. Ancak iki grup arasnda
istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0,05)

9. Obez grupta asm tartih gruba gére HOMA-IR yiiksekligi ve HDL diisiikligii anlamh
derecede yiksek oranda tespit edildi (p<0,05).
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10. 146 olguda (%30,8) metabolik sendrom tespit edildi. Obez olanlarda metabolik
sendrom oram %37,7 (n:142) ve asm tartiilarda bu oran %4,1 (n4) olup aralarmdaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p:0,0001).

11. Metabolik sendrom saptanan hastalarm %52,7 ‘si (n:77) kiz, %47,3’0 (n:69) erkek
olup yas ortalamasi 11,30+£2,82 (4,6-16,5) il idi. Her iki grup arasmda cinsiyet agismdan
anlaml fark saptanmad.

12. Metabolik sendrom olan grupta metabolikk sendrom olmayan gruba gore gelis tarti
SDS (p:0,0001), gelis VKI SDS (p:0,0001), 6.ay boy SDS (p:0,047), 6.ay tarti SDS
(p:0,0001), 6.ay VKI SDS (p:0,002), 1.yl tarti SDS (p:0,030), 1.yl VKi SDS (p:0,017), gelis
TA persantil >95p (p=0,0001) olanlarm oram, gelis akantozis (p:0,041), gelis stria (p:0,010),
2.yl TA persanti >95p (p:0,031) olanlarm oran, ve 2.yl akantozis varlg (p:0,040
istatistiksel olarak anlamli derecede daha yiiksek saptandi

13. Her iki grupta puberte durumu agismdan farklilik saptanmadi.

14. Metabolik sendromlu grupta metabolik sendrom olmayan gruba gore ailede kalp
hastaligr varhg (p<0,05) istatistiksel olarak anlamh derecede daha yiiksek oranda saptandi
(p:0,014).

15. Metabolik sendrom saptananlarm %71,4’tinde (n:100) dislipidemi, %?23,7’sinde
(n33) kolesterol yiikseklig, %355,7’sinde (n:78) trigliserid yiksekligi, %19,8’inde (n:26)
HDL diisikligii, %61,6’smda (n:90) tansiyon yiiksekligi, %97,3’iinde (n:142) VKI >95 p,
%91,1’nde (n:133) msiilin yiiksekligi ve 9%83,2’sinde (n:109) HOMA-IR yiiksekligi tespit
edildi.

16. Metabolik sendrom olanlarda metabolik sendrom olmayanlara gore gelis kan sekeri,
gelis msiilin, gelis HOMA-IR, 2.yi HOMA-IR, 3.yi HOMA-IR, gelis kolesterol, gelis
triglserid, gelis LDL, l.yil LDL, gelis 90.dk kan sekeri, gelis 90.dk msiilin , gelis 120.dk kan
sekeri anlamh derece yiksek (p<0,005), gelis HDL ile 6.ay HDL anlamh derecede diisiik
(p<0,005), 6.ayda metformin kullamm oram ile 1.yilda metformin kullanim orant (p:0,033)
anlamli derecede yiiksek bulundu.

17. 45 hastada (% 9,5) bozulmus achk glikozu, 24 (%5) hastada bozulmus glikoz
toleransi, 4 (%0,84) hastada Tip 2 diyabet saptand.

18. Diyabet, bozulmus aghk glikozu, bozulmus glikoz toleransi ve normal glikoz
dengesi olan  hastalar arasinda cinsiyet, trigliserid yiiksekligi, kolesterol yiksekligi HDL
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disiikligii ve gelis tansiyon persantili bakmmndan istatistiksel olarak anlamh farklk
bulunmad1 (p>0,05).

19. Metabolik sendromlu grupta metabolik sendrom olmayan gruba gdére bozulmus achk
glikozu-bozulmus glikoz toleransi-diyabet (p<0,01) goriilme sikhigi anlamh derecede yiksek

saptand1.

20. Obez ve asm tartih grup bozulmus aglk glikozu-bozulmus glikoz tolerans-Tip 2
diyabet gorilme skh@g agismdan Kkargilastrildignda istatistiksel olarak  anlamh  fark
saptanmadi1 (p<0,05).

21. Tip 2 diyabet saptanan hastalarm hepsinde HOMA-IR yiksekligi mevcuttu. Tip 2
diyabet tanili hastalardan biri agm tartih ve aile Oykiisinde Tip 2 diyabet oykiisii vardi

22. Geliste normal glikoz dengesi olan hastalardan (n:387) 4.yilda 1 kiside Tip 2
diyabet gelisti. Bu hastann ik basvurusunda HOMA-IR yiiksekligi, PKOS tamsi1 vardi.

23. Cahsmamizn sonucunda metabolik sendrom WHO kriterlerine gbre hastalarda
%30,8 ve Tip 2 diyabet %0,84 orannda saptandi. Obez grupta oran daha yiiksek olmakla
birlikte asmt tartih grupta da Tip 2 diyabet ve metabolik sendrom vakalarmmn olmasi
nedeniyle risk faktorleri olmasi halinde bu grupta da hipertansiyon, hiperlipidemi, Tip 2

diyabet agisindan incelenmesi gerekmektedir.

24~ Insiilin direncinin fizik muayenede Onemli gdstergeleri olan akantozs nigrikans ve
stria varhgi obez cocuklarda mutlaka bakimah ve bu hastalar insiilin direnci agisindan tetkik

edilmelidir.

25- ik muayenede saptanmasa bile obezite ve hiperinsiilinemi varhgnda Tip 2
diyabetin gelisme riskinin arttigi  bilinmeli ve bu olgular yakmn takip edilerek tedavisi

dizenlenmelidir.

26- Aile Oykisinde kalp hastali@, Tip 2 diyabet ve 0Ozellikle ebeveynlerde obezite
varhginda bu ¢ocuklar obezte ve komplikasyonlar1 agismdan yakm izlenmelidir.

27- Cocukluk ¢agi obezitesi basta metabolik sendrom ve Tip 2 diyabet olmak (zere hem
cocukluk hem de eriskin donemde birgok hastaliga zemin hazirlamaktadr. Metabolik
sendromun ¢ok farkl tanmlamalart olmakla birlikte temelinde obezite ve insiilin direnci
yatigmi  bilmekteyizz. Bu nedenle c¢ocukluk c¢ag obeztesini Onlemek, obezteyi ve
komplikasyonlarmi taniyarak tedavi etmek hem birey hem de toplum saghgi agismdan

onemlidir.
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28. Saglkh yasam bigimi algkanligmmn g¢ocukluk doneminden baslayarak tiim topluma
kazandrilmas1 ve bunun devlet politikasi olarak benimsenmesinin sadece birey degil toplum

saglgl agisndan da onemli oldugunu diisiinmekteyiz.
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8. OZGECMIS VE ILETiSIM BILGILERI (Tezi hazirlayan)

Ad1 Soyadi : Asuman Demirbuga
Is Adresi . Istanbul Universitesi, Istanbul Tip Fakiiltesi,
Cocuk Saghg1 ve Hastalklar1 Anabilim Dal, 34390, Capa, istanbul

Ev Adresi . Feneryolu mah Fahrettin Kerim Gokay Cd Varol Apt No:68 D:12
Kuyubas1 Kadikdy/ISTANBUL

Telefon - Is: (212) 4142000

Elektronik Posta Adresi: asumandemirbuga@ hotmail.com

Dogum Tarihi: 10.03.1983
Dogum Yeri: Merkez/Adana

Yabanci Dil : Ingilizce

1 :Nigde Indnii ikdgretim OkulwNigde (1989-1994)

2 : Cumhuriyet Ortaokulw/Nigde (1994-1997)

3 :Nigde Anadolu Ogretmen Lisesi (1997-2001)

4 : Akdeniz Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi /ISTANBUL (2001-2007)
5 :Bahgeli Saglk Ocag / Nigde (2007-2009)

6 : Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghg1 ve Hastaliklar1 2009 Aralk-
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KURSLAR

l.istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgt ve Hastaliklari Anabilim Dal, Beslenme ve
Metabolizma Bilim Dal, “Metabolik Aciller Kursu’, 06 Kasm 2010, Istanbul

2.Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Sagh@i ve Hastalklari Anabilim Dah, Neonatoloji
Bilim Dal, “Yenidogan Kursu’, 04 Aralk 2010, Istanbul

3.Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi Ve Hastalklari Anabilim Dah, Infeksiyon
hastaliklar1 Bilim Dal, “Antibiyotik Kursu’, 04 Aralk 2010, Istanbul

4.istanbul Tip Fakiitesi Cocuk Sagh® ve Hastalklari Anabiim Dah, Kardiyoloji
Bilim Dal, “Elektrokardiyografi Kursu, 08 Ocak 2011, Istanbul

5. Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Sagh®t ve Hastaliklari Anabilim Dal, ¢ Pediatrik
Noroloji Kursu”, Subat 2011, istanbul

6.T.C. Saghk Bakanhd, Neonatal Resusitasyon Programu Uygulayici Sertifikasi, 5-7
Ocak 2012, Istanbul

8. Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dah, Genetik Bilim
Dal,”’Genetikle Tamsma Kursu’’, 16.12.2012, istanbul

9. Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Sagh ve Hastalklari Anabilim Dal, Nefioloji Bilim
Dab,”’Pediatrik Nefroloji Kursu’’,28 Nisan 2013, Istanbul

10. T.C Saghk Bakanhg, Istanbul Il Saghk Miidirligi,> Cocuk Ileri Yasam Destegi
Kursu’14-17 Mayss 2013, Istanbul

11 . Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Sagh® ve Hastalklari Anabilim Dal, “’Cocuk
Endokrinolojisi Kursu™ 11 Ocak 2014, istanbul

12. T.C. Istanbul Tip Fakiiltesi “’Anne siitii ile Beslenmede Damsmantk Egitim
Programy’” 29-31 Ocak 2014, Istanbul

13. 36. Pediatri Ginleri ve 15. Pediatri Hemsireligi Giinleri,”’ilk 15 Yasta Cocuk
Saghg1 Izlemi Kursu” 15 nisan 2014,Point Otel, istanbul

14. 9.ulusal Cocuk Alerji ve Astim kongresi, °* Alerjik Aciller Kursu” 23 Nisan
2014,Acapulco Hotel, KKTC
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KONGRELER
1)32.Pediatri Gunleri ve 11. Pediatri Hemsireligi Giinleri, 27-30 Nisan 2010,Sheraton
Hotel, ISTANBUL

2)33.Pediatri Giinleri ve 12. Pediatri Hemsireligi Giinleri, 28-31 Mart 2011,Ceylan
Intercontinental Hotel, ISTANBUL

3)34.Pediatri Giinleri ve 13. Pediatri Hemgireligi Giinleri, 3-6 Nisan 2012,Ceylan
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4) Ulusal Cocuk Acil Saghk Kongresi,11-14 Mart 2012, Rixos Otel, Antalya
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POSTERLER

1) Devecioglu O, Demirbuga A, Ozgiiven A, Karakas Z, Anak S, Uniivar A Oztiirk G,
Agaoglu L

“B 12 Vitamini Eksikligi Anemisi Olgularinda Degisken MCV Degerleri’”” XXXVIIIL
Ulusal Hematoloji Kongresi 31 Ekim-3 Kasm 2012 Antalya Bildiri Ozetleri Kitabi s:15

2) Omer Devecioglu, Asuman Demirbuga, Ozge Umur, Aykan Ozgiiven, Zeynep
Karakas, Sema Anak, Aysegiil Uniivar, Giilyiiz Oztiirk, Leyla Agaoglu
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3) Deniz Ozgeker, Asuman Demirbuga,Zeynep Tamay,Fiisun hr¢m Nermin Giiler
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sonuglarr’’P-35
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9. EKLER

Ek 1: ETIK KURUL ONAYI

TGL
iSTANBUL UNIVERSITESI
iISTANBUL TIP FAKULTESI
KLiNiK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

Sayi: 1373 Tarih : 02.10.2013

Konu : Prof. Dr. Riiveyde BUNDAK

Sayin Prof. Dr. Riiveyde BUNDAK
Gocuk Saglig ve Hastaliklan Anabilim Dal

ilgi :Cocuk Sagh@ Anabilim Dalinin 05/09/2013 giin ve 2766 sayil yazi

Sorumlu aragtinicihigini dstiendiginiz 2013/1245 dosya numarali “Ekscjen Obezitesi Olan
Gocuklarda Metabolik Sendrom ve Tip 2 Diyabet Siklidi” baglikli caligma kurulumuzun 20/09/2013 gin ve
16 sayili toplantisinda gérisillerek etik yénden uygun bulunmus olup, tutanaklar ekte sunulmustur.

Bilgilerinizi rica ederim.

.:’ /
/
Prof.Dr. A.Yagiz URESIN

istanbul Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar
Etik Kurul Baskani

EKi: Istanbul Tip Fakultesi Klinik Aragtirmalan Etik Kurulu Karar Formu
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Ek -2: OBEZITE TAKiP FORMU

Ad Soy ad:
Dogum tarihi, yas:
Gelis tarihi, yas:
Tel:
Tant: 1.

2.

3.
SOYGECMS:
Akraba evliligi(derecesi):
Anne yas1, egitimi, isi;
Babayasi, egitimi, isi:
Anneboyu: baba boyu:
Anne kilosu: baba kilosu:
Ailede hastalklar:
Annede gestasyoneldiyabet:
Obesite:
Tiroid hastahgi, guatr:
Seker hasatahgt:
Kalp hastaligi (erken 6lim, vb):
TA yiiksekligi:
Hiperlipidemi:

Diger (Ca, vb):

OZGECMIS
Dogum tartt: boy: dogum sekli:
Siit ¢ocuklugunda beslenme sorunu: var

Gegirilmis hastalik (alerjik hastalik, vb), operasyon:

Kullanilan ilag:

yok

Hedef boy:

Gestasyon yast:
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Ek — 2 (devam)

Fizik muayene

GELIS

6.AY

1LYIL

2.YIL

3.YIL

Boy

Boy SDS

Kilo

Kilo SDS

VKI

VKIi SDS

Organomegali

Guatr

Akantosis nigrikans

Stria

TA

Cushing bulgular

Puberte evresi: Ak
Pk  meme/testis

sag: sol:

Adetdizeni

Killanma
artigvhirsutizm(FGS)

Dismorfik bulgu, zeka
durumu

Uyku-apne sendromu
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Ek — 2 (devam)

4.YIL

S.YIL

6.YIL

7.YIL

8.YIL

Boy

Boy SDS

Kilo

Kilo SDS

VKI

VKIi SDS

Organomegali

Guatr

Akantosis nigrikans

Stria

TA

Cushing bulgular

Puberte evresi: Ak
Pk  meme/testis

sag: sol:

Adetdiizeni

Killanma
artigr/hirsutizm(FGS)

Uyku-apne sendromu

Diger
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Ek — 2 (devam)

LABORATUVAR:

GELIS

6.AY

1YIL

2.YIL

3.YIL

Kemik yast

AKS

Insiilin

HOMA-IR

ALT

AST

URE

KREATININ

URIK ASID

CRP

Total kolesterol

Trigliserid

LDL

HDL

T3 (Birim)

T4

sT4

TSH

Anti-Tg

Anti-TPO

OGTT

0. AKS/insiilin

30. AKS/Insiilin

60. AK S/Insiilin

90. AK $/Insiilin

120. AK $/Insiilin

KC USG

Yaglanma

Dx sup testi

Tedavi

Diyet

Egzersiz

M etformin(mg/giin)

Diger tedaviler

Yan etkiler

B12/laktat
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Ek -2 (devam)

4.YIL

5.YIL

6.YIL

7.YIL

8.YIL

Kemik yast

AKS

Insiilin

HOMA-IR

ALT

AST

URE

KREATININ

URIK ASID

CRP

Total kolesterol

Trigliserid

LDL

HDL

T3 (Birim9

T4

sT4

TSH

Anti-Tg

Anti-TPO

OGTT

0. AKS/insiilin

30. AKS/Insiilin

60. AK S/Insiilin

90. AK $/Insiilin

120. AK $/Insiilin

KC USG

Yaglanma

Dx sup testi

Tedavi
Diyet
Egzersiz

M etformin(mg/giin)

Diger tedaviler

Yan etkiler

B12 /Laktat
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EK-3: GONULLU ONAM FORMU

“’Eksojen Obezitesi Olan Cocuklarda Metabolik Sendrom ve Tip 2 Diyabet Sikhgr”

cabsmasinm bilgilendirme ve goniilli onam formu
Hasta AdrSoyadz:
D. Tarihi:
Adres:
Telefon:
Ailenin iletisim kuracag kisi: Dr. Asuman Demirbuga
Tel: 0533 486 24 67

Saym anne /baba

Obezite (sismanlk); viicutta yag dokusunun asmt miktarda olmasi veya yag miktarmmn
viicut kiitlesine oranmm artmasidir. Cocukluk doneminde obezte onemli bir saghk sorunudur.
Yapilan cahsmalarda hem diinyada hem de iilkemizde obezte sikhgmm arttigi gosterimistir.
Ayrica erigkin donemde obez olanlarm da 1/3’iinde obeztenn cocukluk c¢agmnda bagladig

bilinmektedir.

Obezitenin  bircok nedeni  bulunmakla birlikte ailesel nedenler, cevresel nedenler
(fiziksel aktivitenin azhgy, tv/bilgisayar fazla kullanmi, psikososyal, ekonomik sorunlar gibi),
beslenme abskanlklar1 (ayak istii beslenme, hazr gida tiketimi, yag ve karbonhidrattan
zengin beslenme gibi), hormonal nedenler olarak smiflandilabilir. Ancak obez cocuklarm
cogunda sismanhga neden olacak herhangi hormonal bozukluk saptanmaz. Bu tip obeziteye

"basit obezite" veya “eksojen obezite" denir.

Cocuklarda obeziteye bagh birgok sorun ortaya ¢ikmaktadwr. Metabolik sendrom olarak
tanimlanan durum obezite (sismalk), insiilin direnci, hiperlipidemi (kotii kolesterol artisi, iyi
kolesteroliin diisiik olmasi), hipertansiyon (yUksek tansiyon) ile karakterizedir. Cocuklarda
obeziteye bagh olarak seker hastahg), karacifer yaglanmasi, safra kesesi hastaliklar, puberte
bozukluklary, ortopedik sorunlar, solunum  bozukluklari, psikososyal  sorunlar
gelisebilmektedir. Bu nedenle obeziteye sebep olabilecek faktorlerin  bilinerek  énlem

almmasi, erken donemde tanmmasi ve tedavi baslanmasi onemlidir.

Biz de bu ¢alsmamizda obezite nedeniyle Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Blyime Gelisme ve Pediatrk Endokrinoloji Bilim Dah  Poliklnigine bagvuran
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hastalarmizn ~ poliklink  dosyalarnn  geriye  donik  olarak  incelemeyi  planladik.
Hazrrladigmiz hasta takip formunda hastalarmizn  soygecmis (anne/baba tartisy, akraba
evliligi, ailede bilinen hastalklar, annenin gebelik Gykiis, ilag kullanmm gbi), 6zgegmis
(dogum tartisvboyu, dogum haftasy, geciriimis hastaliklar, kullanilan ilaglar), fizik muayene
bulgular1 (ik basvuru ve sonraki izlemler), laboratuar degerleri (ilk basvuru ve takipteki
degerler) ve yapilan tedavilerle ilgili bilgileri dosyalar1 inceleyerek toplamay: planladik.

Saym Dr. Asuman Demirbuga tarafindan Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi Biiyiime
Gelisme ve Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dal’'nda tibbi bir arastrma yapilacag belirtilerek
bu arastrma ile ilgili yukaridaki bilgler bana aktaridi Bu bilgilerden sonra bdoyle bir

arastrmaya “katilimc1” olarak davet edildim.

Eger bu aragtrmaya katiirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin
gizliligine bu arastrma srasmda da biiyik 6zen ve saygl ile yaklasilacagmna mantyorum.
Aragtrma sonuglarmm egitim ve bilimsel amaglarla kullanmu swasmda kisisel bilgilerimin

ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven verildi.

Projenin  yiiriitiilmesi ~ srasmda  herhangi bir sebep gostermeden arastrmadan
cekilebilirim. (Ancak arastrmacilart zor durumda birakmamak i¢in arastrmadan cekilecegimi
onceden bildirmemim uygun olacagnin bilincindeyim) Ayrica tibbi durumuma herhangi bir
zarar verilmemesi kosuluyla arastrmaci tarafindan arastrma dis1 da tutulabilirim.

Arastrma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altma
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapimayacaktir.

Arasgtrma swrasmda bir saghk sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte, Dr.
Asuman Demirbuga 0533 486 24 67 nolu telefon ve Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi
Biiylime Gelisme ve Pediatrik Endokrinoloji Bilim Dah adresinde arayabilecegimi biliyorum.
Bu arastrmaya katimak zorunda degilim ve katimayabilrim. Arastrmaya katimam
konusunda zorlayici bir davramgla karsilasmus degilim. Eger katimayr reddedersem, bu
durumun tibbi bakmuma ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de

biliyorum.

Bana yapilan tiim acklamalari ayrmtilariyla anlanmus bulunmaktaym. Kendi bagma
belli bir diigiinme siiresi sonunda adi gegen bu arastrma projesinde “katiimer” olarak yer
alma kararmn aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyik bir memnuniyet ve goniilliilik

icerisinde kabul ediyorum. Imzali bu form kagdmin bir kopyas: bana verilecektir.
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Yukarida goniilliiye arastrmadan Once verilmesi gereken bilgileri gosteren metni
okudum. Bunlar hakkmda bana yazli ve sozlii agiklamalar yapidi Bu kosullarla “’Eksojen
Obezitesi Olan Cocuklarda Metabolik Sendrom ve Tip 2 Diyabet Sikhgr’ hakkinda
yapilacak olan klnik arastrmalara kendi rzamla hicbir baski ve zorlama olmaksizin
katimay1 kabul ediyorum.

Anne ve /veya Baba:
Adi, Soyadr:

fmza

Tarih:

Sahit:
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