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ONSOZ
Obezite, son yillarda goriilme sikliginin artmasi, beraberinde getirdigi saglik
problemleriyle yasam Xkalitesini ve siiresini diisiirmesi yiiziinden giiniimiiziin en
onemli saglik sorunlarindan birisidir. Uzun siiredir egzersiz, diyet ve tibbi tedavilerle
istenen basarinin saglanamamasi arastirmacilar1 yeni cerrahi teknikler ve beslenmenin

diizenlenmesinde rol oynayan molekiiller tizerinde galismaya yonlendirmistir.

Resistin, yag hiicresinden salgilanan 114 amino asit dizisine sahip bir
polipeptittir. Resistin, obez ve insiilin direnci gelismis farelerde yiiksek plazma

diizeylerinde saptanmuistir.

Apelin, insulin hormonu ve obezitenin regiile ettigi ve adipositlerden salinan
bir adipokinindir. Obezlerde ve insiilin eksikliginde apelin ekspresyonu artar.

Visfatin de glukoz metabolizmasinda rolii oldugu ileri siiriilen bir
adipositokindir. Visfatin, insiilin reseptoriine baglanarak insiilin duyarliligini artirir,

kan insiilin ve glukoz degerlerinde diismeye neden olur.

Medikal tedaviye yanit alimamayan morbid obez hastalarda cerrahi tedavi
uygulanmalidir. Bu amagla Roux — en — Y gastrik bypass (RYGBP) ve laparoskopik
gastrik bant ligasyonu (LAGB) bu hastalarda sik uygulanan ameliyatlardir.

Bu c¢alismanin amaci obezite ile iligkileri oldugu bilinen resistin, apelin, ve
visfatin peptitlerinin plazma diizeyleri iizerine RYGBP ve LAGB ameliyatlarinin
etkilerini randomize prospektif olarak arastirmaktir.

Bu tez 11045 proje numarasi ile Istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma

Projeleri Komisyonu tarafinca desteklenmektedir.
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07/
Giris

Obezite, son yillarda goériilme sikliginin artmasi nedeniyle giiniimiiziin 6nemli
saglik sorunlarindandir. Uzun siiredir egzersiz, diyet ve tibbi tedavilerle istenen
basarmin saglanamamis olmasi, arastirmacilar1 yeni cerrahi teknikler gelistirme ve
beslenmede rol oynayan molekiiller lizerine ¢alismaya yogunlastirmaktadir. Bu amagla
son yillarda kesfedilen resistin, visfatin, ve apelin en gok ¢alisilan peptitlerdir. Obezite
cerrahisinde, hastanin beslenme miktarini1 azaltmak amaciyla yapilan RYGBP ve
LAGB ameliyatlar1 restriktif etkileri ile son yillarin popiiler girisimleridir.

Amacg

Bu c¢alismada, RYGBP ve LAGB uygulanan obez hastalarda insiilin
metabolizmasinda ve obezitede rolii oldugu diisiiniilen resistin, apelin ve visfatin
diizeyleri Olgiilerek, cerrahi tekniklerin karsilastirilmasi randomize prospektif klinik

calisma olarak sunulmaktadir.
Gerec ve Yontem

Caligmaya 15 RYGBP ve 15 LAGB ameliyat1 uygulanan morbid obez hasta
dahil edildi. Her iki gruptan ameliyat 6ncesi ve sonrasi altinci ayda alinan vendz kan
ornekleri ELISA yontemi ile resistin, apelin ve visfatin diizeyleri 6lgiildii. Hastalarm
demografik ozellikleri, ek hastaliklari, ameliyat ve alti aylik takipte gelisen
komplikasyonlar, hastanede kalis siireleri, ameliyat 6ncesi ve sonrasi altinci aydaki
Kilo degerleri kaydedildi.

Bulgular

RYGBP grubunda (6 erkek, 9 kadin) yas ortalamasi1 39,548,49 (25-52), LAGB
grubunda (5 erkek, 10 kadin) ise yas ortalamasi 35,8+6,03 (27-45) idi. Yas, cinsiyet ve
ameliyat Oncesi viicut kitle indekslerinde iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptanmadi (p>0,05). Hastanede kalis siiresi RYGBP sonrasi daha fazlaydi. Kilo
verme orani igin iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi (p=0,267). Resistin

Vi



RYGBP grubunda ameliyat oncesi 9,39+2,06 ng/ml, ameliyat sonrasi 5,78 +1,81
ng/ml, LAGB grubunda ameliyat 6ncesi 8,69+1,61 ng/ml, ameliyat sonrast 5,67+1,01
ng/ml Glgiilerek istatistiksel olarak anlamli fark saptand: (p=0,000). Apelin RYGBP
grubunda ameliyat oncesi 0,384+0,09 ng/ml, ameliyat sonrasi 0,29+0,05 ng/ml
Olgiilerek anlamli fark saptandi (p=0,000). LAGB grubunda ise ameliyat Oncesi
0,38+0,06 ng/ml, ameliyat sonrasi 0,3+0,08 ng/ml olgiilerek anlamli fark saptandi
(p=0,000). Visfatin RYGBP grubunda ameliyat 6ncesi 17,29+2,71 ng/ml, ameliyat
sonrast 11,19+2.4 ng/ml, LABG grubunda ise ameliyat oncesi 17,23+1,88 ng/ml,
ameliyat sonras1 11,28+1,82 ng/ml dlgiilerek anlaml fark saptandi (p=0,000). Iki grup

arasinda apelin, resistin, visfatin degisimleri i¢in anlamli fark saptanmadi (p>0,05).
Tartisma

Morbid obezite giiniimiizde epidemi haline gelmistir ve cerrahi islem haricinde
etkin ve uzun vadeli tedavi sanst bulunmamaktadir. RYGBP ve LAGB operasyonlari,
son yillarda obezite cerrahisinde siklikla uygulanmaktadir. Apelin hem glukoz
hemostazinin  diizenlenmesinde hem de obezitede rol oynamaktadir. Bizim
calismamizda apelin seviyesi ameliyat sonras1 diismekle beraber iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Resistin  obez hayvanlarda artmis
seviyelerde saptanan, karacigerde glukoz iiretimini bozarak insiilin direncine neden
olan bir peptittir. Ayn1 sekilde LAGB ve RYGBP grubunda cerrahi sonrasi resistin
seviyesinde belirgin diislis olmakla beraber istatistiksel olarak iki grup arasinda fark
saptanmamustir. Visfatin ise insiilin reseptdriine baglanarak insiilini taklit eden,
metabolik sendrom gelisiminde rol oynayan ve adipositlerden salinan bir peptittir.
Bizim calismamizda her iki ameliyat sonrasi visfatin degerlerinde anlamli diisiis

saptanmasina ragmen iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi.
Sonuc¢

Bizim galismamizda her iki grup arasinda ameliyat sonrasi altinci ayda resistin,
apelin ve visfatin diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamasina
ragmen ameliyat Oncesi degerlere gore azalma gozlendi. Elde edilen verilere gore

RYGBP ve LAGB’nin bu peptidler iizerine etkisi benzer bulunmustur.
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ABSTRACT

Introduction

Obesity is an important health issue due to recently increased incidence. With
unsatisfying results of exercise, diet and medical treatments for obesity in long-term
researches, researchers tended to development of new techniques and studies on
molecules acting on eating behavior. Recently invented peptides apelin, resistin,
visfatin are mostly studied on molecules. About obesity surgery food intake decreasing
procedures RYGBP and LAGB are popular interventions with restrictive effects
recently.

Purpose

This study aimed to measure molecules -apelin, resistin, visfatin- effective on
insulin metabolism and obesity in obese patients underwent to RYGBP and LAGB
operations and comparing serum values of these peptides between surgical techniques
as randomized prospective clinical study.

Materials and Methods

Fifteen patients underwent to RYGBP and 15 patients underwent to LAGB
who are morbidly obese are included in the study. Venous blood samples are obtained
from patients and apelin, resistin, visfatin levels are measured before surgery and sixth
month after surgery via ELISA. Demographical properties, comorbidities, operations,
and complications that are developed in six months follow-up period, stay time in
hospital, and body weight before surgery and at sixth month after surgery of patients
are recorded.

Findings

In RYGBP group (6 male, 9 female) average age was 39.5 £8.49 (25-52), in
LAGB group (5 male, 10 female) was 35.8 +6.03 (27-45). There were no significant
statistical differences between both groups for age, gender, pre-operative body mass
index (p>0.05). Stay time in hospital for RYGBP was more than LAGB group. There
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wa no differences between groups for weight loss ratio. Resistin levels were measured
9.39+2.06 ng/ml pre-operatively, 5.78+1.81ng/ml post-operatively in RYGBP group,
for LAGB group were 8.69+1.61 ng/ml pre-operativley and 5.67+1.01 ng/ml post-
operatively and statistically meaningful difference is detected (p=0.000). For apelin
those values were 0.38+0.09 ng/ml, 0.29+0.05 ng/ml and 0.38+0.06 ng/ml, 0.3+0.08
ng/ml (p=0.000) respectivly. For visfatin those values were 17.2942.71 ng/ml,
1.19+2.4 ng/ml, 17.23+1.88 ng/ml, 11.28+1.82 ng/ml (p=0.000) respectivly. There
were no statistically meaningful difference for changes in apelin, resistin, visfatin
values between groups (p>0.05).

Discussion

Morbid obesity became an epidemi for today and there is no sufficient and
long-term treatment chance for obesity except surgery. RYGBP and LAGB are
performed in common recently for bariatric surgery. Apelin both plays role on obesity
and glucose metabolism. High levels of apelin in obese patients suggest that apelin has
effect on satiety. In this study apelin levels are decreased after operation in both
groups but there was no statistically meaningful difference between groups.

Resistin is a peptide causing insulin resistence via disturbing glucose
production in liver with high blood levels in obese animals. As the apelin, resistin
levels are also significiantly decreased in LAGB and RYGBP groups but there was no
statistically meaningful difference between them. Visfatin is a peptide, that contributes
on establishment of metabolic syndrome, released from adipocytes and is an insulin-
mimicking peptide acting by binding to insulin receptor. In this study we detected
significiant decrease in both groups after surgery but no statistically meaningful
difference is observed.

Conclusion

Feeding amount decreasing operations in bariatric surgery, both RYGBP and
LAGB, have been compared frequently by investigators recently. According to values
obtained by our study RYGBP and LAGB has similar effect on apelin, resistin,
visfatin values.

In both groups for resisitin, apelin, visfatin values six month after surgery there
is no significiant difference between groups but a significant decrease observed.



GIRIS VE AMAC

Obezite; son yillarda goriilme sikliginin artmasi, beraberinde getirdigi saglik
problemleriyle yasam kalitesini ve siiresini diisiirmesi nedeniyle giinlimiiziin en
onemli saglik sorunlarindan birisidir (3). Uzun siiredir egzersiz, diyet ve tibbi
tedavilerle istenen basarinin saglanamamasi aragtirmacilart yeni cerrahi teknikler ve
beslenmenin diizenlenmesinde rol oynayan molekiiller {iizerinde ¢alismaya
yonlendirmistir. Kisa zaman 6nce kesfedilen resistin, visfatin ve apelin gibi molekiiller

onem kazanmustir.

Bir¢ok cerrahi yontem, yillardir yarar ve zarar agisindan arastirilmasina
ragmen, heniiz diinya ¢apinda altin standart olarak kabul edilen bir yontem
bulunamamistir. Son yillarda Laporoskopik Ayarlanabilir Gastrik Bant (LAGB)
ameliyati kolay uygulanabilirligi nedeniyle tercih edilmesine ragmen Roux —en — Y
Gastrik Bypass (RYGBP) ameliyati daha ¢ok uygulanmaktadir (4). Her iki islem de
hastanin beslenme miktarmi azaltip kilo alimin1 engelleyerek obezite tedavisinde

kullanilmaktadir.

Calismamiz bariatrik cerrahide uygulanan iki ameliyat tekniginin bu peptitler

tizerindeki etkilerini degerlendirerek, birbirleriyle karsilastirmay1 amaglamaktadir.



GENEL BILGILER
Obezite — Morbid Obezite

Tanim

Obezite kelime anlami olarak latince kokenli “ob: den Otiiri’” ve “esum:
yemek’’ kelimelerinin birlesmesiyle olusan “yemekten otiirli’” manasia gelmektedir
(5). Ortalama yag miktari, bir kadin i¢in viicut agirhiginin % 26,9'u, erkek i¢in ise %
14,7'sidir (6). Obezite viicuttaki yag degerinin olmasi gerekenden ¢ok artis

gostermesidir.

Eriskinlerde obezitenin degerlendirilmesinde kullanilan yontemlerden biri de
viicut kitle indeksidir (VKIi). VKi’nin hesaplanmasinda kullanilan formiil
“VKI = viicut agirhigi(kg) / boy(m?)” olarak belirlenmistir. VKI 30’un iizerinde olan
eriskinler obez olarak tanimlanirken 40’1n {izerinde olan erigkinler ise morbid obez
olarak tanimlanmaktadir (7). Ayrica kisinin hayatini tehlikeye sokan ve yagsam siiresini
kisaltacak &l¢iide olan obezite, morbid obezite olarak tanimlanir (8). Insiilin direncinin
Klinik belirtileri gozlenen hastalarda morbidite ve mortalite riski yiiksektir. Yiiksek
morbidite riski olan hastalar ayn1 zamanda kilo kaybindan ciddi yarar saglamaktadirlar

(9).
Epidemiyoloji

Son dekatlarda, diinya c¢apinda obezite sikliginda bir artis goriillmektedir.
Obezite prevalansi Diinya Saglik Orgiitii (WHO) 2008 yili verilerine gore diinya
capinda erkeklerde %10, kadinlarda %14 iken bu oran Amerika Birlesik Devletleri
(ABD) i¢in kadinlarda %33,2, erkeklerde %30,2 ve Tiirkiye i¢in kadinlarda %35,6,
erkeklerde %22,8 dir (10). Diinyada obezite epidemik boyutlara ulasmis durumdadir
(12).

Etyoloji

Normal olarak alinan enerji yag dokusu igerisinde trigliserit olarak depolanr.
Fiziksel aktivitede azalma, batili toplumlardaki morbid obezite prevalans artisinda



onemli bir nedendir (12). Hipotalamusta bulunan arkuat g¢ekirdek merkezi sinir

sisteminde bulunan enerji dengesini diizenleyen karmagsik ndronal agin kontroliinii

saglayan merkezdir. Enerji dengesinin kontroliinde arkuat c¢ekirdek disinda g¢evre

organlardan salinan ghrelin, insiilin, glukagon benzeri peptid—1 (GLP-1), PYY 3-36,

kolesistokinin (CCK) gibi medyatorler de gérev almaktadir. Bu 6gelerden her biri,

istahin ve/veya enerji metabolizmasmin belirleyici molekiilleridir (13). Obezitenin

etyolojisi genel hatlari ile Tablo 1’de 6zetlenmistir (1).

Tablo 1. Obezitenin etyolojisi (1).

Beslenme bozukluklar:

Yagdan zengin beslenme

Hizli ve hazir yemeklerle beslenme
Fiziksel aktivite

Yashilik

Ameliyat sonrast donem

Calisma kosullar1

Genetik Ozellikler

X kromozomuna bagli bozukluklar

Otozomal resesif

Norohormonal nedenler
Hipotiroidi

Cushing Sendromu
Polikistik Over Sendromu
Psddohipoparatiroidi
Hipogonadizm

Biiyiime Hormonu eksikligi

Leptin  yetersizligi veya reseptor
bozukluklari

Hipotalamik sendrom
Insiilinoma veya hiperinsiilinizm
Iyatrojenik nedenler
Hipotalamik cerrahi

Psikotropik ve kortikosteroid ilaglar

Enerji ahmini azaltan molekiiller: Anoreksijenikler

Leptin, besin alimini azaltan bir plazma proteinidir. Leptini kodlayan

genlerdeki mutasyonlar ve leptinin plazma seviyesinin diisiik olmas1 morbid obezite

nedenidir (14).



Leptin eksikliginde kullanilan rekombine insan leptininin hastay1 zayiflatmasi,
obezite etiyolojisinde bu hormonu 6n plana cikartmistir. Ancak, yiiksek miktarda

uygulanan leptinin bile yapmis oldugu agirlik kaybi ¢ok az olarak bulunmustur (15).

Leptin pre-opiyomelanokortin (POMC) salinimini arttirir. POMC olusurken bir
yandan da a-Melanosit uyarici hormon (a-MSH) iiretilir. a-MSH ise hipotalamusta
bulunan Melanokortin-4 reseptorleri (MC,) araciligi ile istahi belirgin bir sekilde
baskilar (16).

Kokain ve amfetamin iliskili ¢eviri (CART) santral yolla uygulandiginda besin

alimini azaltirken, antikorlar1 (anti-CART) ise beslenme ihtiyacini uyarir (17).

Enerji dengesinde rol oynayan bir hipotalamik néropeptit olan kortikotropin
serbestleyici hormon (CRH) paraventrikiiler niikleusa uygulandiginda beslenmeyi
gliclii olarak baskilar (18).

Enerji alimim artiran molekiiller: Oreksijenikler
Ghrelin

Ghrelin, temel olarak mide fundus mukozasindaki 6zellesmis enterokromafin
hiicreleri tarafindan eksprese edilen viicudun enerji dengesinin saglanmasina katilan
1999 yilinda Kojima ve ark. (19) tarafindan tanimlanmis 28 amino asitlik (aa)
lipopeptid yapida bir peptittir (20).

Viicutta hipotalamus, hipofiz, ince barsak, tikiiriik bezi, tiroit bezi, bobrekler,
kalp, pankreasin alfa, beta ve epsilon hiicreleri, santral sinir sistemi, akciger, plasenta,
gonadlar, immiin sistem, meme ve dislerde de sentezlenmektedir (21-24).

Ghrelin’in insan viicudundaki etkileri kisaca su sekilde 6zetlenebilir:

Ghrelin Adrenokortikotropin hormon (ACTH), kortizol, aglik, biiylime
hormonu (GH), gastrik asit, mide bosalmasi, mide hareketleri, gastrik turnover,
intestinal mukoza, gida alimi, istah, kalpte inotropik, kan glukozu, kemik olusumu,
parasempatik aktivite, plasental ve fetal biiylime, prolaktin, uyku, yag dokusu,
vazodilatasyon, viicut agirligr tlizerinde pozitif etki gosterirken arteryal basing, 1s1

regiilasyonu ve yag dokusunda negatif etki gosterir. Ayrica insiilin, karbonhidrat



metabolizmasi ve proliferasyon {izerine hem pozitif hem negatif etki etmektedir (20,
22, 25, 26).

Oreksinler

Oreksin eski Yunancada istah anlamina gelen bir kelimedir. Oreksin-A ve
Oreksin-B insanlarda subtalamik g¢ekirdekte tanimlanan 130 aa dizisine sahip olan
prepro-oreksin isimli prekiirsér proteinin proteolizi ile sentezlenirler (27). Prepro-
oreksin insan periferik dokularinda saptanamamustir (28). Yokobori ve ark’nin (29)
calismasina gore Oreksin-A’nin intrasercbroventrikiiler yolla uygulanmasi istahi

arttirmaktadir.

Otuz alti amino asitten olusan Noropeptid Y beyinde ve periferal sinir
sisteminde yaygin bir dagilima sahiptir. Noropeptid Y ile iliskili yolagin uyarilmasi

istah1 artirir, enerji harcanmasini azaltarak depolanmasini artirir (30).

Agouti-iligkili proteinin asir1 sentezi obezite ile sonuglanir. a-melanosit uyarici
hormonu antagonize etmesi de bu etkisinde kismen rol oynar (31).

Melanosit konsantre edici hormon, 19 amino asidli siklik bir noropeptittir.
Aclikta ve leptin yetmezlikli farelerde artmis oldugu gosterilmistir. Melanosit
konsantre edici hormonun intraserebroventrikiiler yolla uygulanmasi, besin alinimini

artirir ve yoklugunda viicut agirligi azalir (31).
Adiponektin

Adiponektin yag hiicreleri tarafindan salinan adipositokinlerden ikinci en ¢ok
bilineni olarak goriilmektedir. Ekspresyonu ve salinimi sismanlikta ve/veya tip 1l
diyabette azalir. Adiponektinin esas olarak, obez farelerde karaciger ve kaslardaki
trigliserit igerigini azaltarak insulin rezistansin1 azaltabilecegi gosterilmistir. Bu
etkilerin diginda anti-enflamatuar, vaskiiloprotektif, anti-diyabetik etkileri de vardir.
Adiponektin (30-kDa adiposit tamamlayici-iliskili protein; Acrp30 olarak da bilinir),
biytikligii 180 kDa (heksamer; LMW) ile 400-600 kDa (16-mer; HMW) arasinda
degisen daha biiyiik polimerik komplekslere polimerize olan trimerleri olusturan 247
amino asitlik protein monomeridir (32).

Adiponektin, “faydali” bir adipositokin olarak kabul edilmektedir.
Adipositlerdeki leptin ifadesini artirdigi goriilen TNF-o veya IL-6 gibi enflamatuar



aracilar adiponektin ifadesinde ve saliniminda bir diisiise yol agmaktadir. Esas olarak
adipoz dokudan gelmesine ragmen, obez kisilerdeki adiponektin seviyelerinin
azaldiginin goriilmesi ilgingtir. Ancak obeziteyle iliskili enflamasyon, bu gézlemlerin
adiponektin ifadesini inhibe ederek agiklamaktadir (33). Adiponektin ve TNF-a
arasindaki iliskinin karsilikli oldugu goriilmektedir. Ciinkii asir1 adiponektine maruz
kalan fareler, adipoz dokuda ve yiiksek plazma TNF-a konsantrasyonlarinda yiiksek
seviyelerde faktor-alfa (TNF-alfa) mRNA tiimor nekrozu gostermektedir (34). Sonraki
adiponektin etkilerinin NFkB yolunun inhibe edilmesiyle baslamas1 muhtemeldir. Ayn1
sekilde adiponektin, NFKkB'e bagimli olan bagisiklik hiicresi fonksiyonlarinda oldugu
kadar enflamasyonu daha fazla diisiiren vaskiiler adhezyon molekiiler ifadesinde de
cok sayida degisiklige yol agabilir. Leptinin aksine, adiponektinin uyum saglayici
bagisiklik tepkileri tzerindeki etkileriyle ilgili veriler nispeten seyrek olsa da,
adiponektin uyum saglayict bagisiklik iizerinde hareket ederek, T hiicresi
aktivasyonunu ve iremeyi inhibe eder Adiponektinin simdiye kadar belirlenen en
onemli fonksiyonlari anti-aterojenik, anti-enflematuar ve insiilin-duyarlilig: etkilerdir
(35).

Ozetle leptin ve adiponektin kas iizerinde akut ve kronik benzer etkiye sahiptir,
Her biri serbest yag oksidasyonunu arttirir. Diisiik miktarda lipit birikimi (serbest yag
asitlerinin transportunda azalma ve lipolizde artma) insiilin hassasiyetinin artmasiyla
sonuglanir. Bu etki AMPK yolagmin aktivasyonunda etkilidir. Iskelet kaslarmda bu
adipokinlerin her birinin rezistansinin derecesi obezitenin ilerlemesiyle olusur. Serbest
yag asitlerinin alimindaki artis ve oksidasyonundaki azalma gesitli lipit tiirlerinin
birikimine neden olur ve bu da insiilin sinyalini bozar (36).

Apelin

Uyart iizerine adipositlerden, 6rnegin insiilinden salinan baska bir kisa peptittir.
Buna gore, plazma apelin seviyeleri obezitede insiilin direnci ve hiperinsiilinemi ile
baglantili olarak artmaktadir. 13, 17 veya 36 amino asitten olusan ii¢ apelin formunun
hepsi de genel 77 amino-asit Onciileridir (37). Kardiyovaskiiler sistemde, apelin
endotel-bagimli, nitrik oksit araciligiyla gelisen vazodilatasyon saglar ve arteriyal kan
basincini azaltir (38). Ayrica, apelin, gili¢lii ve uzun omiirlii pozitif inotropik aktivite

sergiler.



Resistin

Resistin, insiiline karsi1 gosterdigi direngten (resistance) dolayr bu sekilde
adlandirilmistir (39). Resistin, insanlarda en ¢ok birka¢ baglantili varyant seklinde
bulunan 114 amino asitli bir peptittir. Monomerik peptitler oligomerik yapilar
olustururlar. Sirkiilasyondaki resistin seviyeleri obez fare modellerinde ve obez
insanlarda artmakta ve anti-diyabetik ilag rosiglitazon ile azalmakta ve yine diyet
uygulanan ve obezitenin genetik formlar1 ile artmakta ve anti-resistin antikorunun
idaresinin, diyet uygulanan obez farelerde kan sekeri ve insiilin hareketini gelistirdigi
gosterilmistir. Ayrica, normal farelerin rekombinant resistin ile tedavisi, glukoz
toleransini ve insiilin faaliyetini bozar. Adipositler tarafindan insiilinle uyarilan glukoz

alimu resistin notralizasyonu ile artar ve resistin tedavisi ile azaltilir (39).

Son yillarda resistinin, dogrudan adipositlerden gelmedigi (40) ve daha ¢ok yag
dokuyu siizen enflamatuar hiicrelerden dogdugu tartisilmaktadir (41). Resistin salinimi
iltihaplanma, LPS, IL-6, hiperglisemi, biiyiime ve gonadal hormonlar ile uyariliyor
gibi goriinmektedir. Resistin yag dokusu igerisinde salindiginda, adipositlerin {izerinde
insiilin direncine sebep olmaktadir.

Visfatin

Visfatin, visseral adipoz doku tarafindan tercihli olarak firetiliyor gibi goriinen
en sonuncu adipositokin (énceden pre-B hiicre kolonisini artiric1 faktér; PBEF olarak
bilinmekteydi) (42) olup insiilin benzeri etki gostermektedir. Visfatin salgilanmasi
obez hayvan modellerinde artmakta ve plazma konsantrasyonlar1 abdominal obezitesi
veya tip 2 diyabeti olan insanlarda artmaktadir. Visfatin insiilin reseptériine insiilinden
uzak bir yerde baglanir ve hepatositlerden glukoz salinimini azaltarak ve periferal
dokulardaki glukoz kullanimini tesvik ederek hipoglisemik etki olusturur (37). Sonraki
ozelligi nedeniyle bu molekiil diyabet hastalarinin potansiyel tedavisinde g¢ok
faydaldir. Ilging bir sekilde, PBEF olarak bilinen visfatin, enflamatuar hiicrelerde de
tespit edilmis ve bunun seviyeleri ¢esitli enflamatuar sartlarda artmistir (42).

Opioid peptidler, Nitrik oksit, Kortikosteroidler, Glikoz, triptofan, yag asitleri
istah1 artirip beslenmeyi indiikleyen diger molekiillerdir.



Tam ve Degerlendirme Yoéntemleri

Bir insanin sisman olup olmadigi dis goriinlisiinden anlagilabilir.
Degerlendirme sirasinda hikaye, fizik muayene, antropometrik Ol¢iimler ve
laboratuvar testleri birlikte kullanilarak, yeme bozukluklarina sebep olabilecek
hastaliklarin diglanmas1 ve mevcut durumun hastada yol actifi hasarlar tespit
edilebilir.

Anamnez

Obez hastada kilo alimmin tarihsel gelisimi, fazla kilonun hastada yol a¢tig
hasarlar, hastanin tedaviden beklentileri ve kilo almaya ka¢ yasinda basladigi, kilo
alimina sebep olan faktorler arastirilmalidir. Ailede kilolu kisilerin olup olmadigi da
onemlidir. Kadinlar i¢in gebelik, ¢ocuk biiyiitme yaslari, menapoz kilo almak i¢in
riskli zamanlardir. Cogu insanda sigaranin birakilmasiyla kilo alimi gézlenmektedir
(43, 44).

Fizik Muayene

Obezitenin derecesini belirlemek icin VKI hesaplanmas: gerekir. 1832 yilinda,
Qutelet (45) tarafindan ilk kez tanimlanan bu indeks boy ve agirlik lgimlerinden
yararlanilarak hesaplanir. Eriskinlerde normal VKI 18,5 ile 24,9 kg/m? arasindadir.
Sisman igin VKI 25 - 29,9 kg/m2, obez i¢in VKI 30 kg/m? iizeri olarak belirlenmistir.
Ayrica 30 ile 34,9 kg/m? olanlar smif 1 obez, 35 ile 39,9 kg/m? olanlar sinif 2 obez , 40
kg/m? lizerinde olanlar smif 3 obez olarak smiflandirilmistir. Viicut kitle indeksi
yaninda bel ¢evresi de dnemli bir 6l¢iimdiir. Calismalar, bel ¢evresinin erkeklerde 102
cm, kadinlarda 88 cm’yi gectigi kosullarda artmis kardiovaskiiler mortaliteden
bahsetmektedirler (43, 44)

Antropometrik Olgiimler

Antropometrik olgiitler ham veriler (yasa gore boy, yasa gore agirlik, vb.) veya
bu verilerin kombine edilmesi (boy-cilt kivrim kalinligi vb.) sonucu elde edilirler.
Biiylimeyi Olgen antropometrik testlerle birlikte, viicut icindeki yag ve protein
miktarlarini 6l¢meyi hedefleyen testler de bulunmaktadir (12).



Viicut Yag Miktarinin Degerlendirilmesi

Deri kivrim kalinligi: Bu olgtim deri alti yag dokusunu, baska bir deyisle
toplam yag miktarini degerlendirmeye yaramaktadir. Cinsiyet irk, yas ve viicut agirligi
ile deri alt1 yag/toplam yag orami degisim gostermektedir. Bu olglim yontemi igin

siklikla kullanilan bolgeler asagida belirtilmistir.

a) Triseps deri kivrim kalinlik 6lgtimii en sik kullanilan bolgedir. Bayanlarda
30 mm ve erkeklerde 19 mm’den az olmasi normal olarak degerlendirilmektedir.

b) Biseps deri kivrim kalinlig1 6l¢timii
c¢) Midaksiller deri kivrimi 6lgtimii

d) Subskapular deri kivrim kalinligi, erkeklerde 22 mm bayanlarda 27 mm’den

diisiik degerler normal olarak degerlendirilmektedir.
e) Suprailiak deri kivrimi

Deri altt yag dokusunun kalinligi, viicudun gesitli bolgelerinde degisim
gostermektedir. 16 yasindan kiigliklerde triseps deri kalinliginin, eriskin erkeklerde ise
midaksiller subskapular ve deri kalinliginin 6lgiilmesi 6nerilmektedir (38).

Bel — kalga orani: Deri alti1 yag dokusunun ve karin i¢i yag miktarinin
dagilimin1 tanimlamak igin tercih edilen bir yontemdir. Bel/kalga oranin normal degeri
<0,85'dir. Bu deger siklikla obezite ile ateroskleroz ve damarsal hastaliklar arasindaki
iliskiyi gostermektedir. Bel/kalga oraninin 1 den fazla olmasinin mortalite ve
morbiditeyi artirdigin1 gosteren yayinlar vardir (46, 47).

Ekstremite yag alani: Deri kivrim kalinlig1 ve ekstremite ¢evresinin dl¢iimii ile
hesaplanan ekstremite yag alani, antropometrik indeksler i¢in kullanilabilir. Viicut
toplam yag oranini belirlemede tek deri kivrim kalinlig1 6l¢timiine gore daha giivenilir
bir yontemdir. Ancak ileri derecede beslenme yetersizligi mevcut hastalarda, 6dem ve

assiti bulunan kisilerde giivenilir degildir (12).

Deri kivrimi 6l¢iimii — Viicut dansitesi: Viicudun cesitli bolgelerinden 6lgiilen
deri kivrim kalinliklar1 viicut yogunlugunu hesaplamak i¢in kullanilabilir. Viicut
yogunlugundan da gelistirilmis formiiller ile toplam yag orani hesaplanabilir (12).



Yag icermeyen Kitlenin degerlendirilmesi

Yag igermeyen Kitle protein, su, ve minerallerin bir karisimidir. Bunun igin
kol-kas ¢evresi ve kol-kas alani 6l¢timleri kullanilir (12).

Kol ¢evresi 6l¢timii: Kol hem kas hem de deri alt1 yag dokusu bulundurdugu
icin kol ¢evresindeki azalma her iki parametredeki azalmay1 gosterebilir. Kas ¢evresi
ol¢timii toplam kas miktarin1 belirlemek i¢in kullanilir ve saha taramalarinda tercih
edilir (12).

Kol — kas alani: Bu olgiim Kkas gevresi Ol¢limiine gore gergegi daha iyi
yansitmasina ragmen bazen % 20-25 oraninda fazla bir 6l¢iim yapilabilir. Bunun igin
diizeltilmis formiiller kullanilir. Elde edilen sonugtan, erkeklerde 10.0 kadinlarda ise
6.5 cikartilarak hesaplama yapilir. Sisman ve yash insanlarda kullanilmasi

onerilmemektedir (12).
Laboratuvar Yontemleri
Rutin laboratuvar olgtimleri:

Fizik muayene ile birlikte obeziteye yol agacak ikincil hastaliklar (diabetes
mellitus, tiroit hormon bozukluklari, hipotalamik hastaliklar, polikistik over sendromu
vh.) acisindan laboratuvar tetkikleri ile birlikte obezitenin kendisinin neden olabilecegi
lipit metabolizmasi bozukluklari, insulin direnci gibi sorunlar da arastiriimalidir (36).

Viicut bilesiminin laboratuvar teknikleri ile 6l¢tilmesi:

Viicut bilesiminin olgiilmesi igin gelistirilmis altin standart bir test yoktur.
Total viicut gegirgenligi, siklopropan veya kripton ile yag miktar tayini biyoelektrik
empedans, bilgisayarli tomografi, dual enerji X 1sm1 absorbsiyometresi, Niikleer
Manyetik Resonans, hidrodansitometri ve nétron aktivasyonu kullanilan testler
arasindadir (48-50).

Komplikasyonlar

Obezite, hipertansiyon, koroner arter hastaligi, konjestif kalp yetersizligi ve
serebrovaskiiler — hastalik  nedenleri  arasinda  gosterilmektedir. ~ Obezitenin
kardiyovaskiiler hastalik (KVH) agisindan bagimsiz risk faktorii oldugu saptanmistir
(7). Kilo alimi, KVH insidansin1 artirmaktadir. Kilo kaybi ise ozellikle erkek
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hastalarda diger risk faktorlerine yapmis oldugu etkiler yoluyla (kan basinci, glukoz

toleransi ve pulmoner fonksiyon) KVH riskini diisiirmektedir.
Morbid obezitenin komplikasyonlar1 Tablo 2’ de gosterilmistir.

Tablo 2. Morbid obezitenin komplikasyonlari.

e Hipertansiyon e Hepatosteatoz

e Aterosklerotik kalp hastaligi o Gut

e Diyabetes Mellitus e Varis ve tromboemboli

e Fitik gelisimi e Cilt enfeksiyonlari

e Osteoartroz e Cerrahi ve dogumda artmuis risk
e Alveolar ventilasyon azlig1 e Hipertrigliseridemi

e Intihar egilimi e Endometrium kanseri

e Serebrovaskiiler hastalik e Safra kesesinde tas geligimi

Obez hastalarda kolesterol yiikselmesi ve safra igerigindeki degisimler sonucu
safra tas1 insidansi artar. Alveolar ventilasyon azalmasi sonucu uyku-apne sendromu
gelisebilir. VKI arttik¢a diyabet riski de yiikselmektedir. Obez erkek hastalarda kolon,
prostat, kadinlarda ise iireme sistemi kanserleri daha sik goriilir. Hiperinsiilinemi ve
insiilin direnci siktir. Osteoartrit kilo fazlaliginin yapmis oldugu travma sebebiyle
olusur. Bu hastalarda psikolojik sorunlara egilim artmaktadir. Ozellikle visseral
obezite nedeniyle erkeklerde testosteronda azalma gozlenirken, kadinlarda ise
androjen artar ve boylece disfonksiyonel uterin kanamalar, hirsitismus ve akne
gelisimi artar. Obezlerde GH, visseral obezitesi olanlarda ise IGF-1 azalir, Serbest
IGF ise artmaktadir ve GH’u baskilamaktadir (51).

Tedavi

Obezite tedavisi, alinan enerjiden fazlasinin harcanmasini amaglar. Tedavi
plan1 medikal tedavi, cerrahi tedavi, egzersiz, diyet ve davranis degisikligi olarak bes
ana baslik altinda toplanabilir (Tablo 3) (2).
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Tablo 3. Obezitede tedavi stratejileri (2).

. Viicut Kitle Indeksi
Tedavi
25-26,9 27 -29,9 30-34,9 35-39,9 > 40
Medikal Ek hastalik | Ek hastalik Verilebilir Verilebilir Verilebilir
tedavi oldugunda | oldugunda
Cerrahi Ek hastalik | Ek hastalik | Uygulanabilir | Uygulanabilir Uygulanabilir
tedavi oldugunda | oldugunda
Egzersiz Ek hastalik | Ek hastalik Yapilabilir Y apilabilir Yapilabilir
oldugunda | oldugunda
Diyet - Ek hastalik | Uygulanabilir | Uygulanabilir Uygulanabilir
oldugunda
Davranis - - Ek hastalik Ek hastalik Ek hastalik
degisikligi oldugunda oldugunda oldugunda

Diyet tedavisi

Kilo kaybina yol acan en 6nemli faktor alinan enerji miktarinin azaltilmasidir.

Kalorisi diisiik diyet kadinlarda 1000 — 1200 kcal/giin iken erkekler de ise 1200-1600
kcal/giindiir. Uzun vadede kalorisi diisik ve ¢ok diisiik diyetlerle yapilan beslenme
arasinda anlamli bir fark bulunamamustir (52, 53). Kilo verilmesinde karbonhidrat ve
yaglarin alim miktari, viicutta depo edilme ve kullanilma sekilleri 6nemlidir. Dengeli
diyetler uygun miktarda karbonhidrat protein ve yag icerir. Toplam kalori alimi

azaltilarak kilo verilmesi saglanir.
Egzersiz

Enerji tiiketimini arttirmak i¢in uygulanabilir. Egzersizin kilo kaybettirici
faydasi yaninda metabolik, solunum, kalp ve damar fonksiyonlari iizerinde de olumlu
etkisi vardir (54, 55). Kalori aliminda artis olmadig siirece egzersiz ile erkekler glinde
474 kcal, kadinlar 384 kcal enerji harcamaktadir (56).

Davranis tedavisi

a) Obeziteye yol acan davraniglart saptamak igin hastalarin tiikettikleri tiim
gidalar1 ve gidalarin yag icerigini, kalorilerini ve gerceklestirdikleri fiziksel aktiviteleri

kaydetmeleri ile izlem yapilir.
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b) Davraniglart1 kontrol eden uyaranlarin degistirilmesi saglanir. Ciinkii
gidalarin goriilmesi, kokularinin aglik duygularmi tetiklemesi ve gida segimlerini

etkilemesi mimkiindiir.

C) Hastalara davraniglarindaki pozitif yondeki degisiklikleri olusturmalar
halinde kendilerini s6zlii veya kiigiik hediyelerle 6diillendirmeleri gosterilerek yeni

davraniglarin pekistirilmesi saglanir (57, 58).
Medikal tedavi

Diyet, egzersiz ve davranis tedavisinin yetmedigi durumlarda medikal tedavi
giindeme gelir. Obezite tedavisinde kullanilan ilaclarin en 6nemli dezavantajlari; bazi
yan etkilere sahip olmalari, etkilerinin sinirli olmasi ve ilag birakildiginda kilo
alimmasidir. Tedavinin birinci ayinda 2 kg kilo, 3 — 6 ay icerisinde viicut agirliginin
%5 inden fazla kilonun verilmesi ve ulasilan bu yeni kilonun korunmasi tedavinin
olumlu oldugunu gosterir (59). Burada 6nemli olan kullanilan ilag {izerine yapilmis
olan caligmalardaki etkinlik siiresi gdz Oniine alinarak tedaviye devam edilmesidir. Ne
yaziktir ki ilaglar yeterli kiir saglayamaz. Kilo kayb1 olusturmak igin kisinin aldigi
enerji harcadigindan az olmalidir. Obezite ilaglarindan beklenen alinan giday:
azaltmast veya enerji harcanmasini arttirmasidir. Glinlimiizde enerji harcamasim
arttiran ila¢ heniiz iiretilememistir. Enerji alimini azaltan ilaglar ise kabaca iki gruba

ayrilabilir: Santral etkili ve periferik etkili.
Santral sinir sistemine etki ederek gida alimimi azaltan ilaclar:

Sibutramin: Sinir uglarinda noradrenalin, adrenalin, serotonin ve daha az
oranda da dopaminin geri alim inhibitérii olarak etki eder, sinaptik aralikta bu
norotransmitterlerin artigini saglar ve gida alimini azaltir (60). Diger sempatomimetik
ilaglar da benzefetamin, dietilpropion, fendimetrazin ve fentermin; norepinefrin gibi

etki gosterdikleri i¢in beraber gruplandirilir.

Rimonobant: Endocannabinoid sistemin cannaboid reseptdr 1 seviyesinde
spesifik blokajin1 saglar. Cannaboid 1 reseptorii istah ve viicut agirliginin

diizenlenmesinde gorevlidir (61).

Taranabant: Cannaboid reseptor 1’e artmis afinite ile baglanir ve rimonobanta

gore cannaboid reseptor 1 i¢in daha selektiftir (62).
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Periferik metabolizmaya etkili ilaclar:

Orlistat: Streptomyces’den iiretilen lipstatin derivesinden elde edilmistir. Bir
lipaz inhibitoriidiir ve gastrik ve pankreatik lipazlari inhibe eder ve bdylece diyetle

alinan yaglarin emilimini bozar (63).
Cerrahi Tedavi

Morbid obeziteye yonelik yapilan cerrahi islemlerde 6n plandaki amag kilo
verilmesidir. Bunun disinda yan etkilerinin az olmasi istenir. Morbid obezitenin
cerrahi tedavisinin doniim noktast 1991 yilinda “National Institutes of Health”in
yayinladigi cerrahi tedavinin etkili bir yontem oldugunu bildirir kilavuzdur (8). Bu
tarihten itibaren morbid obezite ameliyatlarinda giderek artis gozlenmistir. Medikal
tedavi ile ancak %10 oraninda kilo kaybi olusurken, hastalarin %95°1 diyet
oncesindeki kilolarina geri donmektedirler (64). 17 yillik siire i¢inde yapilan 3 biiyiik
konsenstis toplantist sonucu; “morbid obez hastalara uygulanan cerrahi dis1 tedavilerin
basar1 sans1 ¢ok diisiik bulunmustur” (65). Bariyatrik cerrahi teknikleri Sekil 1 de
verilmistir (66).

Cerrahi tarihge:

[k kez Kremen ve ark. (67) 1954 yilinda ug-uca yaptig1 jejunoileostomi ile kilo
kaybi varligin1 gozlemislerdir. Mason ve Ito (68), 1960’11 yillarda gastrik bypass
yontemini gelistirmislerdir. Printen ve Mason (69), 1971 yilinda gastroplasti teknigini,
Cadiere ve ark. (70) ve Belachew ve ark. (71) da 1994 yilinda laparoskopik
ayarlanabilir gastrik bant yontemini tarif etmislerdir. Obezitenin cerrahi tedavi
yontemleri Tablo 4’te gosterilmistir. Obezite tedavisinde cerrahi yontemlere
basvurmadan Once hasta detayli tetkiklerden gecirilmeli ve obezitenin herhangi bir
genetik, hormonal, norolojik hastaliktan veya ila¢ kullanimindan kaynaklanip

kaynaklanmadig1 arastirilmalidir.
Morbid obezitede cerrahi girisim igin hasta se¢im kriterleri su sekildedir (65).

e VKI 40kg/m*in iizerinde veya 35- e Hormonal hastaliklarin olmamasi
40kg/m? arasinda olup eslik eden e Tlac ve diyet tedavisine ragmen, en az
hastalig1 olan kisiler 1 yildir kilo verememek

e 12-65 yas aras1 e Alkol ve ila¢ bagimlis1 olmamak
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Tablo 4. Cerrahi tedavi yontemleri.

Mide kgpasitesini Mide err_1i|_irpini !Birlesik Digerleri

azaltic islemler engelleyici islemler | islemler

Gastrik Balon Biliopankreatik Gastrik Bypass | Takilabilir
Diversiyon Gastrik Uyarici

Gastrik Bant

Vertikal Bant
Gastroplasti

Sleeve Gastrektomi

Gastrik Balon

Asir1 obez hastalarda ameliyat dncesi donemde kullanilan gegici bir yontemdir.
Gastrik balon, endoskopik olarak yerlestirilir ve 400 — 700 cc arasinda sisirilir. Bu
prosediirde, mideye konulan balon mide kapasitesini azaltir, boylelikle erken doyma
hissi saglanir. Alt1 ay siiresince midede duran balon, endoskop yardimiyla patlatilarak

cikartilir.
Vertikal Bant Gastroplasti

Ust batinda daha az diseksiyon gerektiren ve daha kisa siiren bir ameliyattir. Ilk
olarak 1980'de Mason (72) tarafindan tanimlanmistir. Mide 6n ve arka duvarini igine
alan pencereden vertikal sekilde 25-50 ml hacminde bir pos hazirlanir. Daha sonra 1,5
cm genislikte yama, bir bant seklinde hazirlanan pencereden kii¢iik kurvatura dogru
cepecevre yerlestirilir. Bandin yerlestirilmesindeki amag¢ pos agzinin genislemesini
engellemektir. Yaklasik kilo kaybi1 2 yilda %60 olup bu prosediir laparoskopik
teknikle de oldukga basarili sekilde uygulanmaktadir (73).

Roux-en-Y Gastrik Bypass

RYGBP, hem gida alimini kisitlayici hem de emilimi azaltict 6zelligi olan ve
halen ABD’de en sik uygulanan ameliyattir (4). Uzun donem sonuglart dikkate
alindiginda en ideal ameliyat sekli olarak tanimlanabilir. Avrupa’da ve lilkemizde
giderek daha fazla tercih edilmektedir (74). Mide proksimal kesiminde yaklagik 20-30
ml’lik bir pos olusturulur. Bu posun distal kismi1 kapatilir. Midenin transekte edilmesi,
tekrar rekanalize olmasini engellemek icin Onerilen bir yontemdir. Jejenum treitz

ligamanin 40-70 cm distalinden transekte edilir ve distal jejenum mide posuna
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anastomoze edilir. Proksimal jejenum hastanin obezite siddetine gore 75 cm ile 150
cm arasinda degisebilen distal bir jejenum segmentine agizlastirilir. Morbiditesi ve
mortalitesi ayarlanabilir gastrik bant ve sleeve gastrektomiden daha fazladir (75). Kilo

kaybi1 agisindan tanimlanmis tiim ameliyatlara karsi belirgin bir Ustiinliigli vardir.

(alVertikal Bant Gastroplasti (0)Gastrik Bant P0§ (10-15 ml)
Pos (15-20 ml) \ ‘ R\
. _ _ \ - Kendiliginden sisirilebilen
Polipropilen bant ile 5 yapisan rezervuar 5|I|kon bacre
ayarlanmig stoma\
(e)Roux — en — Y Gastrik Bypass (@ Duodenal Switch ile B|I|yc¥>ankreat|k
Pos Diversiyon A
v - | Pos
((20 3‘0 ml) 1,1 cm stoma

ileum Duodenum

IROEJX bacag f ‘ wpalreatik bacak
(Jejunumun - \

itz

Duodenur tigamant " 156.100 cm'si)

(15-20 cm)

Ortak bacak {: *LTM

(ileumun 50-100 cm’si)

Sekil 1. Bariyatrik cerrahi teknikleri. (Korenkow ve ark. (66)’nin izniyle
yayimlanmustir).

Ayarlanabilir Gastrik Bant

Ayarlanabilir Gastrik Bant (AGB), 1980°1i yillarin basinda Kuzmak ve Rickert
(76) tarafindan tanmimlanmis ve 1993 yilinda da laparoskopik olarak uygulanmaya

baglanmistir  (77). AGB operasyonlart gilinimiizde laparoskopik yontemle
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yapilmaktadir. Gastrik bant, proksimal midenin etrafina sarilarak, tistte az bir mide
posu birakan ve silikondan imal edilen, sisirilebilen bir implanttir. Bant, katater ad1
verilen ince silikon bir tiip araciligiyla cilt altina yerlestirilir ve ideal agiklik
olusturulana dek ciltten enjektdrle ulasilarak i¢ine serum verilip, ¢ekilebilen ve “port”
ad1 verilen bir parcaya baglanir. Gastrik bantta bir rezeksiyon islemi yapilmamasi en
onemli avantajidir. Kilo vermenin temeli mide hacminin kiiclilmesiyle fazla gida

alimamamasi esasina dayanmaktadir.
Sleeve Gastrektomi

Sleeve gastrektomide mide antrumundan baslanarak laterjet siniri boyunca
proksimalde his acisina kadar olan biiyiik kurvaturun rezeksiyonu gerceklestirilir. Tlk
olarak mide biiyilk kurvatur tarafindaki damarsal yapilar kesilir. Bu amagla
gastrokolik ve gastrosplenik ligamanlar agilarak mide diseke edilir. Mide fundusunun
tamaminin rezeksiyonu i¢in diseksiyon diyafragma sol krusuna kadar genisletilir.
Ameliyatin ikinci asamasi rezeksiyon asamasidir ve mide 34 french orogastrik tiip ile
kalibre edilmelidir. Bu yapilmazsa midede darlik olusabilir veya fazla mide duvari
birakilabilir. Baslangigta laparotomi ile yapilmasina ragmen son zamanlarda tek
insizyon laparoskopik cerrahi (SILS) olarak dahi uygulanabilmektedir. Eger
rezeksiyon stapler ile uygulanmissa stapler hattinin devamli dikisler ile kapatilmasinin
kanama ve kagak oranini azalttig1 belirtilmektedir. Sleeve gastrektomi ameliyati olan
hastalarda besin emiliminde bir problem goriilmez. Hastalarda ameliyat sonrasinda

vitamin ve mineral takviyesi gerekmemektedir.
Biliyopankreatik Diversiyon

Biliyopankreatik diversiyon Italyan cerrah Scopinaro ve ark. (78) tarafindan
popiilarize edilmis, distal Roux — en — Y gastrik bypass’a benzer bir ameliyattir. ince
barsak ileocekal valvin 250 cm proksimalinden transekte edilir ve birlikte subtotal
gastrektomi yapilir. Distal ince barsak geride kalan mideye agizlastirilir. Proksimal ug

ileogekal valvden 50 cm proksimale agizlagtirilir.
Duodenal Switch

Duodenal Switch prosediirii bir obezite ameliyatt olmayip, safra refliisii i¢in
Anthone ve ark. (79) tarafindan tarif edilmistir. Duodenal switch prosediirii sirasinda
midenin bilyiik kurvaturu geride 150 — 200 cclik bir hacim kalacak sekilde rezeke
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edilir. Tleum ileocekal valfin yaklasik 250 cm gerisinden ikiye ayrilir ve pilorun
distalinden duodenum’a anastomoze edilir. Biliyopankreatik bacagi ise ileogekal

valften 100 cm uzaklikta ileuma anastomoz edilir.

Duodenal Switch prosediirii, yiiksek kilo kaybi sonuglari ve gastrik bypass
operasyonlarina kiyasla mitkemmel yeme olanaklari saglamaktadir. Duodenal Switch
operasyonunda pilorun dokunulmadan birakilmasi, biliopankreatik diversiyon

operasyonunun bazi yan etkilerini azaltmaya yardimei olmaktadir (80).
Morbid Obezite Ameliyatlarinin Komplikasyonlari

Morbid obezite ameliyatlarinin komplikasyonlar1 erken ve ge¢ donem

komplikasyonlar olarak sirasiyla Tablo 5 ve 6°da verilmistir (81-83).

Tablo 5. Morbid obezite cerrahisinde erken donem komplikasyonlar. (81-83).

e Yara yeri enfeksiyonu e Kacak

e Derin ven trombozu e Peritonit

e Pulmoner emboli e Sepsis ve ¢oklu organ yetmezligi

e Kanama e Perforasyon

e Fistiil e Port ve tiipe ait mekanik problemler
e Dehissans ve eviserasyon e Akut gastrik pos genislemesi

Bu ameliyatlardan sonra erken donem mortalite 9%0,1-0,5 arasinda
bildirilmistir. Gastrik bant ameliyatlarinda mortalite binde bir iken, Roux-Y gastrik
by-pass sonrasi binde bese kadar yiikselmektedir. Mortalite riskini arttiran en 6nemli
risk faktorleri erkek cinsiyet, viicut kitle indeksinin yiiksekligi ve ameliyat dncesi var
olan solunum yetmezligidir (84). En sik karsilasilan mortalite nedenleri ise pulmoner
emboli, anastomoz kagag1 ve miyokard infarktiisiidiir. Yara yeri komplikasyonlar1 da
%25’e varan oranda goriilebilmektedir. Gastrik bant uygulamasi sonrasi bant kaymasi
en sik goriilen komplikasyonlar arasindadir. Diger bir sorun bant erozyonudur ve %10
dolayinda goriilmektedir. Sleeve gastrektomi ve Roux-en-Y gastrik bypass
ameliyatlarindan sonra midenin rekanalize olmasi, mide ¢ikis darligi tanimlanmig

diger komplikasyonlardir. Cerrahi sonrasi hizli kilo verilmesine bagli olarak safra
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kesesi tas1 gelisimi %50’ye varan yiiksek oranlardadir. Uzun dénemde beslenme ile

ilgili komplikasyonlar meydana gelebilir.

Tablo 6. Morbid obezite cerrahisinde ge¢ donem komplikasyonlar. (81-83).

Insizyonel fitik e Bant veya halkaya yemek veya
kapstil sikismasi

e Intestinal tikaniklik, yapisiklik

. . e Dumping sendromu
e Pos genislemesi

e Vitamin ve mineral eksikligi
e Pos kaymas1 ve prolapsusu

e Elektrolit bozuklugu
e Banterozyonu

e Anemi
e Port kaymasi

e Hipoproteinemi
e Porttan veya tiipten kacak

e Karaciger yetmezligi
e Cikis darligi, ttkanmasi

insiilin Direnci

Insiilin direnci hedef organlarm insiilin varligina normal cevabinin yetmezligi
olarak tanimlanmaktadir. insiilin direnci ilk defa 1936 da Himsworth tarafindan ileri
stirilmistiir (85). Metabolik sendrom ve insiilin direnci ile iliskisi ilk defa Reaven
tarafindan ortaya konmustur (86). Kas dokusundaki insiilin rezistansi (IR)
intramyoseliiler yag kitlesi ile koreledir (87). Intramyoseliiler yag kitlesi arttikca
mitokondriyel oksidatif kapasite azalir (88). Azalan oksidatif kapasite obezite gibi
bozukluklara yol agar (89).

Homeostatic Model Assesment (HOMA):

B hiicre fonksiyonu ve (IR) nin homeostatik model degerlendirmesi
(Homeostatic Model Assessment — HOMA) ilk defa 1985 yilinda tanimlanmistir. Bu
teknik bazal glukoz, insiilin veya C-peptid konsantrasyonundan B hiicre fonksiyonu ve
IR degerlendirme metodudur.
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GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Genel Cerrahi
Anabilim Dali’nda yiiriitiilmiistiir. Biyokimyasal o6lgiimler Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali’nda yapilmis, tez ¢alismasi 6ncesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’na bagvurularak 22.10.2010 tarihinde 31777
numarali etik kurul onay: almmus, istanbul Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri

Komisyonu tarafinca 11045 proje numarasi ile desteklenmistir.
Tez caligmasi i¢in 2 grup olusturuldu.

1. Calisma grubu (n: 15): Morbid obezite tanisi ile Anabilim Dali’'miza
bagvuran ve tedavileri amaciyla LAGB ameliyati yapilan hastalar tarafindan
olusturuldu. Tiim ¢alisma grubu, ¢alisma 6ncesi bilgilendirilerek yazili onaylar1 alindi.
Grubun ameliyat oncesi ayrintili anamnezleri alinarak, boy ve kilolar1 6lgiildii ve
ameliyat sabahi a¢ olarak kan tetkikleri alindi. Ameliyat sonrast 6. ay sonunda
kontrole ¢agrilan hastalarin tekrar anamnezleri alinarak, boy ve kilolar1 dl¢iildii; yine
a¢ olarak 6. ay sonunda kan tetkikleri alindu.

2. Calisma grubu (n: 15): Morbid obezite tanisi ile klinigimize bagvuran ve
tedavileri amaciyla RYGBP ameliyati yapilan hastalar tarafindan olusturuldu. Tim
calisma grubu, ¢alisma 6ncesi bilgilendirilerek yazili onaylar1 alindi. Grubun ameliyat
oncesi ayritili anamnezleri alinarak, boy ve kilolar1 6lgiildii ve ameliyat sabahi ag
olarak kan tetkikleri alindi. Ameliyat sonrasi 6. ay sonunda kontrole ¢agrilan
hastalarin tekrar anamnezleri alinarak, boy ve kilolar1 6l¢iildii; yine ag olarak 6. ay
sonunda kan tetkikleri alindu.

Calismaya 15 LAGB ve 15 RYGBP operasyonu uygulanmis morbid obez hasta
olgusu dahil edildi. Her iki gruptaki bireylerden rutin biyokimyasal tetkiklerinin
beraberinde 7 cc vendz kan daha alindi. Tim kan 6rnekleri 12 saat aglig1 takiben sabah
08.00-09.00 saatleri arasinda alindi. Her iki gruptan ameliyat 6ncesi ve sonrasindaki 6.
ayda olmak iizere toplam 2 kez kan 6rnegi alindi. 7 cc’lik kan 6rnekleri 6nce EDTA’l1
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tiiplere konulduktan sonra iginde 0,6 TIU/ml aprotinin igeren kuru tiipe aktarilarak
nazikg¢e sallandi ve tiipler +4 0 C’de 1600 devirde 15 dakika siireli santrifiij edildikten
sonra ortaya ¢ikan plazma, ependorflara aktarildi. Ornekler CTF Biyokimya Ana
Bilim Dali’nda, —70 °C’lik dolapta muhafaza edildi.

Tiim 6rnekler toplandiktan sonra ELISA yontemi ile resistin, apelin ve visfatin
diizeyleri ayr1 ayr1 ¢alisildi. Plazma resistin, apelin ve visfatin diizeyleri ticari olarak
elde edilen ELISA (Raybio® Human Resistin, Apelin ve Visfatin ELISA Kit, GA,
U.S.A)) kitleri ile tayin edildi.

HOMA-IR VKI ile belirgin iliski gdsteren insiilin direncinin &lgiilmesinde
standardize edilmis bir yontemdir (90). Bizim ¢alismamizda insiilin direnci,
homeostatic model assesment for insulin resistance (HOMA-IR) ile degerlendirildi.
HOMA-IR hesaplamak i¢in

“HOMA — IR = Acglik glikozu (%) X aglik insulini (%) +22.5x%x18”

formiilii kullanildi. Normal deger olarak HOMA — IR < 2,5 kabul edildi.

Elde edilen tiim veriler ortalamatstandart sapma olarak ifade edildi ve
bilgisayar ortaminda IBM SPSS Statistics 20 programi kullanilarak degerlendirildi.

Cerrahi yontemler

RYGBP ameliyatinda mide proksimal kesiminde yaklasik 20-30 ml’lik bir pos
olusturulur. Bu posun distal kismi kapatilir. Jejenum Treitz ligamaninin 40-70 cm
distalinden transekte edilir ve distal jejenum mide posuna anastomoze edilir.
Proksimal jejenum hastanin obezite siddetine gore 75 cm ile 150 cm arasinda
degisebilen distal bir jejenum segmentine agizlastirilir.

Laparoskopik ayarlanabilir gastrik bant operasyonunda pars flacida teknigi ile
kardiyada orogastrik tiip yardimiyla 30 cc hacimde pos olusturacak sekilde (A.M.I ®
Soft gastric band, Premium Avusturya) AGB kullanildi. Kaymayi énlemek igin {ist ve
alt gastrik seroza kendi {izerine tespit edildi. Gastrik bantlarin ilk sisirilme islemi 4-6
haftalar arasinda uygulanda.

Fazla kilolarin kaybinin yiizde olarak hesaplanmasinda viicut kitle indeks bazal
degeri 25 kg/m? olarak alindu.
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BULGULAR

Roux — en — Y Gastrik Bypass (RYGBP) grubunda (6 erkek, 9 kadin) yas
ortalamast 39,5 (£8.49) (25-52), LAGB grubunda (5 erkek, 10 kadin) ise yas
ortalamasi 35,8 (+6,03) (27-45) idi. Gruplar aras1 yas dagiliminda varyans homojen
oldugu i¢in student’s t test uygulandi. Gruplar aras1 cinsiyet dagiliminda beklenen en
diisiik deger drneklemimiz igin 5 olmasi gerektiginden x* yerine x5 testi uygulandi.
Her iki grup arasinda yas ve cinsiyet agisindan anlamli fark saptanmadi (yas i¢in

p=0.184, cinsiyet i¢in p=1).

RYGBP grubunda 5 hastada (1 erkek, 4 kadin) hipertansiyon, 3 hastada (2
erkek, 1 kadin) diyabetes mellitus ve 3 hastada (1 erkek, 2 kadm) hiperlipidemi
mevcuttu. LAGB grubunda 4 hastada (2 erkek, 2 kadin) hipertansiyon, 2 hastada (1
erkek, 1 kadmn) diyabetes mellitus, 1 erkek hastada koroner arter hastaligi ve 2 kadin
hastada hiperlipidemi mevcuttu.

Ameliyat dncesi ortalama VKIi, RYGBP uygulanan hastalarda 49,6 (+2,38)
kg/m?, ameliyat sonras1 6. ayda 38,5 (£3,44) kg/m?, LAGB grubundaki hastalarda ise
ameliyat oncesi 48,2 (+4,04) kg/m? iken ameliyat sonras1 6. ayda 38,6 (£3,66) kg/m?,
olarak saptandi. Gruplar arast VKI farklar1 normal dagilima uygunluk gosterdigi icin
student’s t test uygulandi. Her iki grup arasinda viicut kitle indeksi bakimindan
anlamli fark saptanmadi (t=1,466 p=0,154).

Ameliyat 6ncesi kilo dl¢limii RYGBP grubunda ortalama 136,2 (£8,54) ( 123-
154) kg, ameliyat sonras1 6. ayda 105,7 (+7,52) kg, LAGB grubunda ise sirasiyla
134,9 (£8,58) (120-150) kg ve 107,9 (+8,58) kg olarak ol¢iildii.

Her iki g¢alisma grubunda ameliyatin hemen Oncesi ve sonrasinda

komplikasyon gelismedi. Viicut kitle indeksi 50 kg/m? {izerinde veya komorbiditesi
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olan RYGBP grubundaki 3 hasta ile LAGB grubunda olan 1 hasta postop 1 giin yogun
bakim iinitesinde takip edildi.

Hastanede kalis siiresi RYGBP hastalarinda ortalama 8,8 (£1,52) (7-12) giin,
LAGB hastalarinda ortalama 1,73 (£0,7) (1-3) giindii ve uygulanan student’s t-testine
gore hastanede kalis siiresi LAGB grubunda anlamli olarak daha diisiiktii (t=16,328,
p=0,000). Her iki grupta da mortalite gelismedi. RYGBP grubundaki 1 hastada yara
yeri enfeksiyonu, 1 hastada da pulmoner emboli gelisti, LAGB grubunda ise port ile
iligkili komplikasyona bagli revizyon yapildi.

Altinc1 ayda verilen kilo RYGBP grubunda ortalama 30,47+9,55 kg, LAGB
grubunda 26,4+4,45 kg idi. RYGBP grubunda kilo verme oran1 %22,2+5,98 olarak
saptandi. LAGB grubunda ise bu oran %?20,14+3.19 olarak bulundu. Her iki grup
arasinda yapilan karsilastirmada 6 ayda verilen kilo oran1 RYGBP’de yiiksek saptandi.
Ancak Mann-Whitney U testi ile yapilan istatistiksel degerlendirmede anlamli fark
saptanmadi (p=0,267).

RYGBP grubunda ameliyat oncesi aglik glukozu 104,1+14,6 mg/dl aghk
insiilini 21,3+4,62 plU/ml ve HOMA-IR 5,4+1,38 idi. Ameliyat sonrasi ise sirasiyla
97,8+11,74 mg/dl, 10,3£2,13 pulU/ml, 2,5+0,51 olarak bulundu. LAGB grubunda ise
ameliyat Oncesi aglik glukozu 108,9+15,8 mg/dl aglik insiilini 20,6+6,2 plU/ml ve
HOMA-IR 5,3+1,1 idi. Ameliyat sonras1 ise sirastyla 99,7+14,63 mg/dl, 10,2+1,7
ulU/ml, 2,5+0,42 olarak bulundu. Iki grup arasinda aclik glukozu, aclik insiilini ve
HOMA-IR i¢in uygulanan bagimsiz 6rneklerin testi sonucuna gore t degerleri sirasiyla
1,208, 0,431 ve 0,679 ve p degerleri ise 0,242, 0,669 ve 0,729 bulundu. Bu degisimler

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Cinsiyet, yas, ameliyat ncesi VKI, Kilo verme orani, hastanede kalis siiresi,
aclik glukozu, aglik insiilin ve HOMA-IR degerleri Tablo 7 de verilmistir.
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Tablo 7. Her iki gruptaki parametrelerin karsilastiriimasi.

Gruplar RYGBP LAGB P
Ameliyat 6. ay Ameliyat 6. ay
oncesi oncesi

Erkek : Kadin 6:9 5:10 1,000
Yas (yil) 39,5+£8.49 35,8+6,03 0,184
Hastanede Kahs Siiresi

8,8 £1,57 1,73 +£0,7 0,000
(giin)
Kilo 136,2+£8,54 | 105,7+7 | 134,9+£8,58 | 107,9+£8
VKi (kg/mz) 49,6 £2,38 | 38,5£3, 48,2+4,04 38,6+3, | 0,154
Verilen kilo oram (%) 22,245, 20,1+3, | 0,267
Aclik glikozu (mg/dl) 104,1+14,6 | 97,8+11 | 108,9+15,8 | 99,7+14 | 0,242
Achk insiilin (uIU/ml) 21,34+4,62 10,3£2, 20,6+6,2 10,2+1, | 0,669
HOMA-IR 5,4+1,38 2,5+0,5 5,3+1,1 2,5+0,4 | 0,729

LAGB grubunda ameliyat 6ncesi resistin degerleri 8,69+1,61 ng/ml, ameliyat
sonrast ise, 5,67+1,01 ng/ml 6Slgiilerek istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,000).

Ameliyat Oncesi apelin degerleri 0,38+0,06 ng/ml, ameliyat sonrasi ise 0,30+0,08

ng/ml olgiildi. Ameliyat oncesi ve sonrast apelin diizeylerinde anlamli bulundu

(p=0,000). Ameliyat 6ncesi visfatin degerleri 17,23+1,88 ng/ml, ameliyat sonrasi ise

11,28+1,82 ng/ml 6lgiildii. Ameliyat oncesi ve sonrasi Visfatin diizeylerinde anlamli

bulundu (p=0,000).

RYGBP ve LAGB gruplari arasinda ameliyat sonrasi resistin, apelin ve visfatin
degerleri degisimi karsilastirildiginda anlamli fark saptanmadi (p=0,098, p=0,574,

p=0,748).
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Tablo 8. Her iki grupta Resistin parametreleri.

Ameliyat 6ncesi Ameliyat sonrasi T P
RYGBP 9,39+2,06 5,78+1,81 15,520 0,000
LAGB 8,69+1,61 5,67+1,01 11,475 0,000

Tablo 9. Her iki grupta Apelin parametreleri.

Ameliyat 6ncesi Ameliyat sonrast T P
RYGBP 0,38+0,09 0,29+0,05 6,260 0,000
LAGB 0,38+0,06 0,3+0,08 5,613 0,000

Tablo 10. Her iki grupta Visfatin parametreleri.

Ameliyat 6ncesi Ameliyat sonrasi T P
RYGBP 17,29+2,71 11,19£2.4 18,579 0,000
LAGB 17,23+1,88 11,28+1,82 21,331 0,000

Tablo 11. Her iki grupta Adipokinlerin degisimleri.

RYGBP LAGB t p
Ameliyat | Ameliyat | Ameliyat | Ameliyat
oncesi sonrast oncesi sonrast
Resistin 9,4+2.,06 5,8+1,81 8,7+1,61 5,7£1,01 1,711 0,098
Apelin 0,4+0,09 0,3+0,05 0,4+0,06 0,3+0,08 0,574*
Visfatin | 17,3+2,71 11,2424 17,2+1,88 | 11,3+1,82 0,325 0,748

*Dagilim normal varyansta olmadigi i¢in Mann-Whitney U testi uygulanmustir.
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TARTISMA

Morbid obezite gilinlimiizde giderek epidemi haline gelmistir. Bunun nedeni
kolay ve ucuz fiyatlarla erisilebilen hizli ve hazir yemeklerle beslenme, yetersiz

egzersiz, televizyon ve bilgisayar karsisinda gegirilen uzun zamanlardir (91).

Viicut kitle indeksi, kisinin kilosunun, boyunun karesine boliinmesiyle elde
edilir. Obezite, VKI nin 30 kg/m2’nin iizerinde olmasidir (91). Obeziteye eslik eden
birgok hastalik bulunmaktadir. Obezitenin olusmasinda genlerin ve gevre kosullarinin
karsilikli etkilesimi s6z konusudur. Bu hastaliklar nedeniyle obez hastalarin yasam
stiresi ve kalitesi de azalmaktadir. Obeziteyle beraber olabilen bazi hastaliklar;
hipertansiyon (HT), seker hastaligi (DM), kalp hastaligi, inme, safra kesesi tasi, refli,
uyku apnesi, kisirlik, eklem hastaligi ve depresyondur (92). Normal insanlara gore de

bazi kanserlerin sikliginda artig goriilmektedir (93).

Obez hastalarda cerrahi igslem haricinde etkin ve uzun vadeli tedavi sansi
bulunmamaktadir (91). Bu hastalar yiiksek maliyetli kilo verme programlarindan
yeterli fayda gorememekte ve verilen kilolar1 geri almaktadirlar. Bu hastalarda cerrahi
tedavi planlanirken multidisipliner bir ekip ile ¢alisilmali ve bu hastalarin ameliyat
sonras! takibi de ¢ok iyi yapilmalidir. Iyi yapilmis bir cerrahi islem bu hastalarda kilo
verdirmekle kalmayip diyabet gibi eslik eden hastaliklarin da gerilemesini

saglamaktadir (91).

RYGBP ve LAGB operasyonlari, son yillarda, obezite cerrahisinde siklikla
uygulanmaktadirlar (4, 74). Bu operasyonlarin kisa ve uzun dénemde kilo kaybina
etkileri, ameliyat sonras1 komplikasyonlari, hasta memnuniyeti, obeziteye eslik eden
hastaliklara yonelik tedavi edici etkileri, obezite ile ilgili peptitler tizerine etkileri,
mortalite ve morbiditenin azaltilmast son donem arastirmalarin  temelini
olusturmaktadir. Yeterli kilo kayb1 ve verilen kilolarin tekrar geri alinmamasina ek

olarak, mortalite ve morbiditenin diisiiriilmesi, her iki ameliyatta olmas1 gerekendir.
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RYGBP ameliyat1 ilk olarak 1969 yilinda Mason ve Ito (68) tarafindan
tanimlanmistir. Gegen 30 y1l boyunca ¢ok sayida arastirmaci safra refliisiinii 6nlemek
amaciyla Roux-en-Y gastrojejunostomiyi de i¢eren bir¢ok modifikasyon tanitmistir.
RYGBP uzun vadeli kilo kaybinin iyi olmasi, miikkemmel hasta toleransi, ve kabul
edilebilir kisa ve uzun vadeli komplikasyon oranlari nedeniyle morbid obezite i¢in

giinlimiizde tercih edilen bir cerrahi yontem haline gelmistir.

Mason ve ark. (68)’nin 1969°da yayinladiklar1 26 hastalik seride VKI ortalama
42 olan hastalar secilmis, hastalar 12 aylik silire boyunca izlenmis, bu siirenin sonunda
hastalarda ortalama kilo kaybi 42 kg olarak bulunmustur. Fakat Mason ve ark.
(68)’nin bu g¢alismasinda %7,7 gibi yiiksek bir mortalite oran1 goriilmiistiir. Benzer
VKI ile yapilan Fobi ve ark. (94)’nin 1998 yilindaki 944 hastalik genis serisinde
hastalar 24 ay izlenmis fazla kilonun %80ine yakini kaybedilirken mortalite orani
%0,4 olarak bulunmustur. MacLean ve ark. (95)’nin 1999 yilindaki ¢alismasinda ise
243 hasta 66 ay gibi uzun bir siire takip edilmis ve VKI’nin bu siire sonunda 44ten 29a
diistiigli gorilmiistiir ve mortalite oran1 Fobi ve ark. (94)’nin ¢alismasi ile ayn1 olarak
%0,41 olarak bulunmustur. Bizim ¢alismamizda ise mortalite gelismemesine ragmen
hastalar1 takip siiresinin 6 ay gibi kisa olmasinin buna neden olabilecegini
diisiinmekteyiz. Diger serilerdeki ve bizim ¢alismamizdaki diisiik mortalite oranlar
gostermektedir ki gastrik bypass operasyonunda cerrahi teknik ve deneyimin rolii

biiyiiktiir.

Sugerman ve ark. (96)’nin 1989’da yapmis olduklari 182 hastay1 iceren bir
calismada hastanede kalis siiresi 6-7" giin, Poires ve ark. (97)’nin 1995 yilindaki 608
hastalik calismasinda hastanede kalis siiresi 5-6 giin olarak bulunmustur. Bizim
calismamizda ise 8,8 giin olarak benzer hastanede kalis siiresi bulunmustur. Griffen ve
ark. (98)’nin 402 hastay1 iceren caligmasinda hastalarin ortalama kilo degeri 134 kg,
mortalite oran1 %0,75 ve 6 aylik takipte kilo kaybi 35 kg olarak bulunarak bizim
calismamiza benzer sonuglar elde edilmistir. Wittgrove ve ark. (99) tarafindan 1994
yilinda Laparoskopik RYGBP operasyonu ilk olarak tanimlanmisgtir. Schauer ve ark.
(100) 2000 yilinda VKI 48,2 olan, ortalama 9,4 ay takip ettikleri 275 hastada RYGBP1
laparoskopik olarak uygulamislardir. Mortalite oran1 %0,3 (pulmoner emboliye bagl),

hastanede kalis siiresi ortalama 3,6 giin olarak bulunmustur.

! Arastirmaci tarafindan ortalama ve standart sapma verilemeden belirtilmistir.
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Fobi ve ark. (94)’nin 1998 teki c¢alismasinda RYGBP bagli total morbidite
orani %18,8 olarak bulunmustur. Bizim c¢alismamizda ise morbidite orant %13,3

olarak bulunmus olup literatiirdeki drneklere yakindir.

Kuzmak ve Rickert (76) tarafindan 1980’li yillarin basinda uygulanmaya
baslanan ve 1993 yilinda ilk kez laparoskopik uygulanan gastrik bant ameliyat1 da,
kilo kayb1 sonuglari ile obezite cerrahisinde sik uygulanan ameliyatlardan birisidir
(77). Onemli avantajlarinin basinda, geri doniisiimii olan bir ameliyat olmasi ve
rezeksiyon icermemesi gelmektedir. Ameliyat sonrasi hastanede kalis siirelerinin kisa

ve oral beslenmeye erken donemde baglanabilmesi diger cazip yonleridir.

Van Nieuwenhove ve ark. (101)’nin 2011 yilindaki 656 hastay1 igeren bir
calismasinda hastalar ortalama 95 aylik bir siire boyunca takip edilmis, bu siire
igerisinde ortalama VKI 41 den 33,2 ye geriledigi goriilmiistiir. Polat ve ark. (102)’nin
2010 yilindaki 232 hastay: iceren ¢alismasinda 5 yillik izlem sonrasi VKI 46 dan 36
ya gerilemistir. Yine bu ¢aligmada ameliyat 6ncesi ortalama kilo 129 kg den 98 kg ye
inmigtir ve bu da bizim ¢alismamizda mevcut literatiir ile benzer sonuglara ulagildigini

gostermektedir.

Ji ve ark. (103)’nin 2009 yilindaki 172 hastalik serisinde hastalarin altinci
aydaki ortalama VKi'nin ameliyat 6ncesi deger olan 38,5 tan 34,5 e geriledigi
saptanmistir. Bu ¢alismada bizim ¢alismamizda oldugu gibi mortalite orani sifir olarak
bulunmustur. Ek olarak c¢alismadaki diyabetik hastalarin % 60,7 oraninda ilagsiz
glisemi kontrolii saglanmistir. Yine bizim ¢alismamizda da ameliyat sonrasinda aclik
glukoz ve insiilin degerlerinin ameliyat Oncesi degerlerine gore distiigi

goriilmektedir.

Boza ve ark. (104)’nin 2011 yilindaki ¢alismasinda ise 199 hastalik seride
mortalite izlenmemisken hastanede kalis siiresi bizim ¢alismamiza benzer sekilde 1,8

giin olarak bulunmustur.

LAGB’nin kisa, orta ve uzun vadeli sonuglarinin, kilo kayb1 acisindan basarili
olmasi1 obezite ameliyatlar1 secenekleri arasinda yerini almasini saglamistir. Ne yazik
ki, uzun donemde karsilasilan yliksek komplikasyon oranlar1 ve ikinci operasyona
gereksinimin artmasi, kilo kaybindaki basarisina golge diisiirmeye baslamistir. Ancak,

LAGB uygulamasinda, uzun déonemde pos dilatasyonuna bagl tekrar kilo alma, bant
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kaymasi, 6zefajit, bant migrasyonu gibi komplikasyonlarin %50 ye ulasmas1 ve tekrar
opere edilme oranlarinin % 30’un {izerinde olmasi, operasyonun popiilaritesinin
azalmasina neden olmakta ve gastrik bantlama i¢in segilecek hasta popiilasyonunda
daha dikkatli davranilmasi gerektigini ortaya koymaktadir. Bizim ¢alismamizda ise,
ayarlanabilir gastrik bant uygulanan hastalarda kilo kaybi1 erken dénem sonuglari
literatiir ile benzer sonuglar gostermektedir. Morbidite orani ise, %6,6 olarak
saptanmistir. Alt1 aylik takipte morbiditenin diisiik izlenmesine ragmen uzun dénem
takip olanagimizin olmamasi nedeniyle ileride olusabilecek komplikasyonlari
degerlendirmemiz miimkiin olmamuistir. Literatiir de géz Oniine alindiginda, uzun

stireli takip gerekliligi ortadadir.

Apelin insan dokularinda da yaygin olarak eksprese edilen sigir midesinden
izole edilmis bir peptittir (105, 106). Heinonen ve ark. (107) 2005 yilindaki
arastirmasinda obez hastalarda plazma bazal apelin degerini belirgin olarak daha
yiiksek bulmuslar ve apelin degerlerinin VKI ile korele oldugunu gostermislerdir. Bu
yiizden obez hastalarda artmis olan apelin seviyesi, apelinin tokluk {izerinde etkisi
oldugunu diisiindiirmektir. Ancak bizim calismamizda apelin degerleri ile VKI
arasinda belirgin bir korelasyon izlenmedi. Heinonen ve ark. (107) ayni galismada
kontrol grubundaki hastalar i¢in apelin degerlerini 174+14 pg/ml, obez hastalar igin
736+50 pg/ml bulmuglardir. Bizim ¢alisgmamizda ise obez hastalar i¢in ortalama apelin
degeri 382+73 pg/ml olarak bulunmustur. Bu farklilik muhtemelen iki ¢alismada

kullanilan kitlerin farkli olmasindan kaynaklanmaktadir.

Soriguer ve ark. (108)’nin galismasinda morbid obez hastalarda plazma apelin
diizeylerinin serum trigliserit ve glukoz degerleri ile belirgin sekilde korele oldugu
gosterilmistir. Boucher ve ark. (109) insanlarda ve siganlarda apelinin insiilin
tarafindan artirildigin1 saptamiglar ve obezlerde de aynt mRNA’nin yiiksek oldugunu
kesfetmislerdir. Apelin hem glukoz hemostazinin diizenlenmesinde hem de obezitede
rol oynamaktadir (109-112). Soriguer ve ark. (108) apelinin sadece obezitenin degil
diyabetin de patogenezinde rol oynadigini 6ne siirmektedir. Sunter ve ark. (113)’nin
caligmasi apelinin kemirgenlerde su igme istegini artirdigi, gida alimini ise azalttigin

gostermistir.

Soriguer ve ark. (108) 2009 yilindaki ¢aligmalarinda bariyatrik cerrahi sonrasi

apelin seviyesinin belirgin sekilde diistiigiinii ancak diyabeti olmayan hastalarda bu
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distisiin anlamli olmadigimi gostermislerdir. Bizim ¢alismamizda bdyle bir ayrim
yapilmamis olmakla birlikte ameliyat sonrasi apelin seviyesinde anlamli diigme

saptandh.

Visfatin insiilin reseptoriine baglanarak insiilini taklit eden, metabolik
sendromun gelismesinde rol oynayan, obezitede hem insanlarda hem de hayvanlarda
arttig1 gosterilmis, adipositlerden salgilanan endojen bir peptittir (42, 114). Ancak
literatiirde visfatin ile metabolik sendrom arasindaki bu iliskiyi yikan ¢alismalar da
mevcuttur (115). Haider ve ark. (116)’nin 2006 yilindaki ¢alismasinda belirttigi {izere
visfatin seviyesi obez hastalarda daha yiiksek bulunmustur. Bizim ¢alismamizda
RYGBP ve LAGB sonrasi visfatin degerlerinde istatistiksel olarak anlamli diisiis
saptandi. Ancak iki grup arasinda anlaml farklilik izlenmedi.

Haider ve ark. (116)’nin ¢alismasinda oldugu gibi bizim g¢alismamizda da
visfatin seviyelerinde ameliyat sonrasi diisis HOMA-IR ile korele bulunmustur.
Ancak bizim ¢alismamizda VKI ile belirgin bir korelasyon saptanamazken Haider ve
ark. (116)’nin ¢aligmasinda korelasyon oldugu gosterilmistir. Bariyatrik cerrahi
sonras1 visfatin degerlerindeki diisiisii inceleyen ve 1 yildan uzun siiren ¢aligmalarda
sadece visfatin degil ayn1 zamanda diger adipokinlerin de HOMA-IR ile korele
olmadigr saptanmistir (117-119). Diisiik kalorili diyet sonras1 visfatin degerlerindeki
azalma bariyatrik cerrahi sonrasi visfatin degerlerindeki azalmadan daha belirgin
olarak bulunmustur (120, 121).

Fuentes ve ark. (122)’nin 2007 tarihli ¢alismasinda morbid obez hastalarda
RYGBP sonrasi visfatin degerlerinde azalma goriilmezken tam tersine artis oldugu
izlenmistir. Benzer sekilde Krzyzanowska ve ark. (123)’nin 2006 tarihli ¢alismasindan
elde edilen sonuglar gastroplasti ameliyati sonrasi asirt kilo kaybina visfatin

degerlerinin artarak eslik ettigini géstermistir.

Resistin kemirgenlerde sadece adipositlerden salgilanan, obez hayvanlarda
artmis seviyelerde saptanan, diyabet ilaglari ile salinimi degisebilen ve karacigerde
glukoz tiretim diizenini bozarak insiilin direncine neden olan bir peptit iken insanlarda
diger dokularda adipositlerden daha fazla salinirlar. Literatiirde insan resistini’nin
insiilin direnci ve obezite ile olan iligkisini gosteren yayinlarin (39, 124) yani sira bu

iliskinin olmadigini gosterir yayinlar da mevcuttur (125, 126).
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Zou ve ark. (127)’nin 2005 yilindaki ¢alismasinda resistinin obezite ile iliskisi
olmadigi one siriilirken Pagano ve ark. (128) tarafindan 2005 yilinda yapilan
arastirmada ise resistin ile VKI arasinda belirgin korelasyon saptanmistir. Degawa-
Yamauchi ve ark. (129) tarafindan yapilan ¢alismada da VKI ile resistin seviyesi
arasinda benzer korelasyon saptanmisken Stejskal ve ark. (130) tarafindan yapilan 12
diyabetik hastanmn da katildig1 bir arastirmada ise VKI ile resistin seviyesi arasinda
korelasyon saptanmamustir. Whitson ve ark. (131)’nin 2007 yilindaki ¢aligmasinda
bariyatrik cerrahi sonrasi diyabeti olmayan hastalarda resistin seviyesinde artig
gozlenirken diyabetik hastalarda goézlenmemektedir. Moschen ve ark. (132)’nin
calismasinda ise LAGB sonrasi altinci ayda serum resistin seviyelerinde artig
gozlenmistir. Ancak bir yillik takip sonrasi belirgin bir diisme izlenmistir. Bizim
calisgmamizda gerek LAGB gerekse RYGBP grubunda cerrahi sonrasi resistin
seviyesinde belirgin diisiis olmakla beraber istatistiksel olarak her iki grup arasinda

fark yoktur.

Obezite insiilin direnci ile, insiilin direnci de viicut agirligt ile korelasyon
gostermektedir (133-135). HOMA-IR VKI ile belirgin iliski gdsteren insiilin
direncinin 6lgiilmesinde standardize edilmis bir yontemdir (90). Ballantyne ve ark.
(90)’nin 2009 yilindaki ¢alismasinda da oldugu gibi bizim g¢alismamizda da LAGB ve
RYGBP gruplart arasinda ameliyat oncesi demografik 6zellikler agisindan anlamli
farklilik yoktu. Ancak Ballantyne ve ark. (90) ameliyat sonras1t HOMA-IR degisimi
acisindan RYGBP, LAGB’den daha {istiin saptanirken ¢alismamiz da iki grup arasinda
anlamli farklillk saptanmadi. Ballantyne ve ark. (136)’nin 2006’da yaptiklari
caligmalarinda ise HOMA-IR nin diisiisiinde kalori kisitlamasimin 6nemli bir rol
oynadig1 One siiriilmektedir ve bizim calismamiza benzer sekilde iki grup arasinda
HOMA-IR degerlerinde anlamli farklilik saptanmamistir. Ballantyne ve ark. (90)’nin
2009 yilindaki arastirmasindaki bu farkliik “LAGB operasyonu ile yapilan
modifikasyona insan metabolizmasi uzun vadede uyum mu sagliyor ?” sorusunu akla
getirmektedir. Obezite cerrahisinde, hastanin beslenme miktarini azaltmak amaciyla
uygulanan RYGBP ve LAGB ameliyatlari, son zamanlarda arastirmacilar tarafindan
stkga kiyaslanmistir. Bizim g¢alismamizda resistin, apelin ve visfatin peptitlerinden
elde edilen verilere gore RYGBP ve LAGB’nin bu peptidler iizerine etkisi benzer
saptanmigken diger arastirmacilarin calismasinda RYGBP LAGB’den daha etkili
bulunmustur (136-138).
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SONUCLAR

Morbid obezite tanisi ile Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Genel
Cerrahi Anabilim Dali’nda Roux — en — Y Gastrik Bypass (RYGBP) ve Laparoskopik
Ayarlanabilir Gastrik Bant (LAGB) ameliyati uygulanan, yas, cinsiyet ve ameliyat
oncesi viicut kitle indeksi agisindan fark saptanmayan hastalarin degerlendirildigi

caligmada elde edilen sonuglar ortaya konuldu.

LABG ameliyat1 yapilan hastalarda hastanede kalis siiresi RYGBP grubuna

gore daha az olarak saptandi ve bu istatistiksel olarak anlamli bulundu.

Ameliyat sonrasi altinci ayda RYGBP grubunda kilo verme orani daha yiiksek

iken istatistiksel olarak iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi.

Alt1 aylik takipte, RYGBP grubunda LAGB grubuna gére morbidite daha fazla

gortldii.
Her iki hasta grubunda da 6liim olmadi.

Her iki hasta grubunda ameliyat sonrasi altinci ayda resistin, apelin ve visfatin

diizeylerinde ameliyat dncesi degerlere gore belirgin azalma gozlendi.

Iki grupta resistin, apelin ve visfatin peptitlerinin diizeyleri agisindan

istatistiksel olarak ameliyat oncesi ve ameliyat sonrasi anlamli fark saptanmadi.
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