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OZET

OBEZ VEYA FAZLA KIiLOLU BIREYLERDE MONOSIT /HDL ORANI
INSULIN REZiSTANSINDAN BAGIMSIZ BiR iNFLAMATUAR BELIRTEC
MIDIR?

Dr. Nihal DEDE BAGCI, Uzmanhk Tezi, ANKARA 2020

Giris: Obezite, viicutta saglig1 bozacak derecede anormal veya asir1 yag birikmesi
olarak tanimlanir. Obezite, tip 2 diyabet , metabolik sendrom, kardiyovaskiiler
hastaliklar, hipertansiyon (HT), serebrovaskiiler hastalik, maligniteler, obstriiktif
uyku-apne sendromu, non-alkolik karaciger yaglanmasi, gastro6zofagial refld,
polikistik over sendromu, osteoartroz, depresyon gibi bir¢ok saglik sorununa neden
olan kiiresel bir bir saglik sorunudur. Genetik, fizyolojik, davranissal, sosyokiiltiirel
ve ¢evresel pek ¢ok etmen obezite gelisimine zemin hazirlar. Adipositlerde olusan
hipertrofi, hiperplazi ve inflamasyon adipoz dokunun yapisinda ve adipokinlerin
sekresyonunda bir¢ok degisiklige yol agar. Adipositlerden IL-6 (interlokin-6), TNF-
alfa(tiimor nekroz faktor alfa), TGF-beta (transforming biliyiime faktor beta), FGF
(fibroblast biiyiime faktorii), EGF(epidermal biiylime fakorii) gibi inflamasyonla
iliskili sitotoksinlerin salgilanmasi obezitenin inflamasyonla iliskili oldugunu
diistindiirmektedir. Calismamizda obez ve fazla kilolu kisilerde insiilin direncinden
bagimsiz olarak inflamasyon olup olmadigini arastirmayr amagladik. inflamasyonu
gostermek icin son c¢aligmalarda sik kullanilan, maliyeti az ve hizli sonu¢ veren

monosit /HDL oran1 (MHO) ni1 kullandik.

Yontem : Ankara Sehir Hastanesi dahiliye poliklinigine Aralik 2019 ile Nisan 2020
arasinda basvuran fazla kilolu ve obez hastalar dislama kriterlerine gore
degerlendirildi, prospektif olan ¢aligmamiz i¢in sozel ve yazili bilgilendirme yapildi.
200 hasta ¢alismaya dahil edildi. Fizik muayene bulgularinda bel, kalga gevresi, boy,
kilo degerleri ile biyokimyasal ve hematolojik laboratuvar sonuglar1 kaydedildi.
Verilerin analizinde Statiscal package for the social sciences(SPSS) 17.0 programi
kullanildi.
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Bulgular : Calismaya 89 erkek ve 111 kadin olmak iizere toplam 200 hasta
alimmistir. Hastalarin yas ortalamasi 43’tiir. Hastalarin 93’1 fazla kilolu 107’si
obezdir. 89 hastada insiilin direnci tespit edildi. Fazla kilolu ve obez grup
karsilastirildiginda, obez olan hasta grubunda bel, kalga, insiilin ve HOMA degerleri
anlamli derecede daha yiiksek bulundu. Ancak bu iki grup arasinda MHO agisindan
anlamli fark yoktu. Insiilin direnci olan ve olmayan hasta grubu karsilastirildiginda
insiilin direnci olan grupta kilo, sistolik kan basinci, BKI, bel, kalca, AKS, MHO
daha yiiksek, HDL degeri daha diisiik saptandi. Insiilin direnci olup obez olan hasta
grubu , insiilin direnci olmayip obez olan hasta grubu ile karsilastirildi. Insiilin
direnci olup obez olan hastalarda AKS, MHO daha yiiksek tespit edildi. Erkek
cinsiyette, kadin cinsiyete gore MHO yiiksek saptandi.

Sonu¢ : Obezitenin insiilin direncinden bagimsiz olarak inflamasyonla iliskisini
arastiran ¢aligmamizda inflamasyon belirteci olarak son ¢alismalarda sik kullanilan
MHO kullanildi. Bu ¢alismada erkek cinsiyette, kadin cinsiyete gore MHO yiiksek
saptand1. Calismamizda insiilin direnci olan fazla kilolu ve obez hastalarda insiilin
direnci olmayanlara gore MHO anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Obezitede

inflamasyonu tetikleyen asil faktoriin insiilin direnci oldugu sonucuna vardik.

Anahtar kelimeler : Obezite, insiilin direnci, inflamasyon, monosit /HDL orani



ABSTRACT

IS THE MONOSITE / HDL RATIO IN AN OBESE OR MORE WEIGHT
INDOOR INDEPENDENT INFLAMMATORY INDICATOR FROM
INSULIN RESISTANCE?

Background and Aim:  Obesity is defined as an abnormal or excessive accumulation
of fat in the body that can impair health. Obesity is a global health problem that
causes type 2 diabetes, metabolic syndrome, cardiovascular diseases, hypertension
(HT), cerebrovascular disease, malignancies, obstructive sleep-apnea syndrome, non-
alcoholic liver fatty, gastroesophagial reflux, polycystic ovary syndrome,
osteoarthrosis, depression. Many genetic, physiological, behavioral, sociocultural
and environmental factors provide a basis for the development of obesity.
Hypertrophy, hyperplasia and inflammation in adipocytes lead to many changes in
the structure of adipose tissue and secretion of adipokines. The secretion of
inflammation-related cytotoxins such as IL-6, TNF-alpha, TGF-beta, FGF, EGF from
adipocytes suggests that obesity is associated with inflammation. In our study, we
aimed to investigate whether there is inflammation in obese and overweight people
independent of insulin resistance. To demonstrate inflammation, we have used the
monocyte / HDL ratio, which is frequently used in recent studies, with a low cost and
fast results.

Methods: Overweight and obese patients who applied to the Ankara City Hospital
internal medicine clinic between December 2019 and April 2020 were evaluated
according to exclusion criteria, and verbal and written information was provided for
our prospective study. 200 patients were included in the study. In physical
examination findings, waist, hip circumference, height, weight values and
biochemical and hematological laboratory results were recorded. Statiscal package

for the social sciences (SPSS) 17.0 program was used to analyze the data.

Results: A total of 200 patients, 89 males and 111 females, were included in the
study. The average age of the patients is 43. Of the patients, 93 were overweight and
107 were obese. Insulin resistance was detected in 89 patients. When overweight and

obese groups were compared, waist, hip, insulin and HOMA values were



significantly higher in the obese patient group. However, there was no significant
difference between these two groups in terms of monocyte / HDL ratio. When the
patient group with and without insulin resistance was compared, weight, systolic
blood pressure, BMI, waist, hip, fasting glucose, monocyte / HDL ratio were higher
and HDL value was lower in the group with insulin resistance. The patient group
who was insulin resistant and obese was compared with the group of patients who
were not insulin resistant but obese. Fasting glucose, Monocyte / HDL values were
higher in patients who were insulin resistant and obese. In male sex, MHR rate was

higher than female sex.

Conclusion: In our study investigating the relation of obesity with inflammation
regardless of insulin resistance, monocyte / HDL ratio, which is used frequently in
recent studies, was used as an indicator of inflammation. In this study, the rate of
MHR was higher in male sex than female sex. In our study, MHR value was found to
be significantly higher in patients with overweight and obese patients with insulin
resistance than those without insiilin resistance. We concluded that the main factor

triggering inflammation in obesity is insiilin resistance.

Keywords: Obesity, insulin resistance, inflammation, monocyte / HDL ratio

Xi



1. GIRIS VE AMAC

Obezite, yiiksek enerji alimina sekonder olarak viicutta asir1 yag birikimi ile gelisir.
Obezite tanim1 beden kitle indeksi (BKI)’ne dayanarak “BKi= Agirlik (kg)/Boy (m2

)” formiilii ile degerlendirilir.

Diinyada; Kiiresel Hastalik Yiikii (GBD) - Obezite Isbirligi Grubu’nun 2015 yili
raporuna gore obez niifusu 711,4 milyona ulasmistir. DSO tahminlerine gore, 2016
yilinda diinya genelinde yetiskinlerin %39’u fazla kilolu, %131 obezdir. Tiirkiye’de
1997-1998 yillarinda 540 merkezde gegeklestirilen 20 yas iistii 24788 kisinin
incelendigi TURDEP (Tiirkiye Diyabet Hipertansiyon Obezite ve Endokrinolojik
Hastaliklar Prevalans Calismasi)-l *nda obezite prevalanst %22,3 ( (kadinlarda %30
erkeklerde %13), 12 yil sonra ayni merkezlerde yapilan TURDEP-II ¢alismasinda ise
obezite sikligi genel toplumda %35 (kadinlarda %44, erkeklerde %27)

bulunmustur(l) .

Obezite, birden ¢ok kaynagi olan kronik bir hastaliktir ve gilinlimiizde Onlenebilir
Oliimlerin sigaradan sonra gelen ikinci en O6nemli nedenidir. Obezite, basta tip 2
diyabetes mellitus (DM) ve prediyabet olmak iizere metabolik sendrom, kalp-damar
hastaliklari, hipertansiyon (HT), hiperlipidemi (HL), serebrovaskiiler hastalik,
maligniteler, obstriiktif uyku-apne sendromu, non-alkolik karaciger yaglanmasi,
gastrodzofagial reflli, polikistik over sendromu, infertilite, osteoartroz, depresyon
gibi bir¢cok saglik sorununa neden olarak saglik harcamalarini arttirmaktadir ve

kiiresel bir saglik sorunudur.

Genetik, epigenetik, fizyolojik, davranigsal, sosyokiiltiirel ve gevresel pek ¢ok
fizyopatolojik etmen obezite gelisimine zemin hazirlar. Adipositlerde olusan
hipertrofi, hiperplazi ve inflamasyon adipoz dokunun yapisinda ve adipokinlerin
sekresyonunda bir¢ok degisiklige yol agar. Beyaz adipoz doku, esas olarak cilt
altinda bulunsa da, i¢ organlar, kalp, karaciger, pankreas ve iskelet kaslarinda ektopik
olarak birikebilir. Ektopik yag birikimi diisilk dereceli inflamasyona, insiilin
rezistansina ve metabolik komplikasyonlara neden olur. Inflamasyonla iliskili olarak

adipositler adiponektin, leptin, rezistin, retinol, insiilin benzeri biiylime faktorii-1 ve

1



baglayict proteini (IGF-1 ve IGFBP), 0strojen, serbest yag asitleri, plasminojen
aktivatdr inhibitr-1 (PAI-1), IL-6 ve IL-8, TGF-B, FGF, EGF, TNF-a, C-reaktif
protein (CRP), anjiotensinojen, anjiotensin-11 ve kolesteril ester protein (CETP) gibi

faktorleri salgilar (1) .

Obezite ile iliskili lipoinflamasyon veya kronik inflamasyona olan ilgi, adipoz
dokuda meydana gelen degisikliklerin ve yeniden yapilanmalarin, siire¢ boyunca
birgok faktoriin  ve elementlerin  katilimiyla oldugunun anlagilmasindan

kaynaklanmaktadir.

Yag dokusu sadece enerji i¢in depo degil, ayn1 zamanda bir bagisiklik organidir.
Obezitede, insiilin direncinin gelisiminin yag dokusunun iltihaplanmasiyla basladigi
kabul edilmektedir. Bununla birlikte, bu inflamasyonu tetikleyen birincil olaylar hala
belirsizdir, ¢linkii endokrin ve immiin faktorlerin kompleks bir kombinasyonu bu yag

doku mikro-ortamini diizenlemeye etki eder (2) .

Monositler, kemik iliginde onciillerinden dolagim i¢ine salinir ve dokulara taginir.
Dokularda makrofaj ve dendritik hiicrelere ayrilirlar. Makrofajlar viicudun
antimikrobiyal savunmasi igin gereklidir, inflamatuar sitokinler iireterek lokal ve

sistemik inflamasyona da katkida bulunurlar (3) .

Azalan yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) diizeyi, kardiyovaskiiler hastalik i¢in
onemli bir risk faktoridiir. HDL, periferik dokulardan karacigere kolesterol tasiyarak
aterosklerozu oOnler. Ayrica endotel fonksiyonlarini korur ve antioksidan etkinlige

sahiptir (4) .

MHO, monositlerin proinflamatuar etkisinin yani sira, HDL nin antiinflamatuar ve
antioksidan etkilerine dayanan inflamasyon ve oksidatif stresi gosterir. Calismalar,
inflamasyon ve aterosklerozun, kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklarin
etyopatogenezine katkida bulunup bulunmadigini belirlemek i¢in bu Olglimleri

kullanmustir.



Insiilin rezistansinin tek basma bir inflamasyon nedeni oldugu bircok calismada

gosterilmistir.

Biz bu calismamizda polikliniklerimize bagvuran fazla kilolu ve obez hastalarda
insiilin rezistans1 olan ve olmayan grupta yeni bir inflamasyon belirteci olarak

kullanilan MHO arasindaki iliskiyi arastirmay1 planliyoruz.



2. GENEL BILGILER

2. 1. OBEZITE TANIMI VE OLCUM YONTEMLERI

Obezite, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan viicutta saghg bozacak derecede
anormal veya asir1 yag birikmesi olarak tanmimlanmistir. Farkli bir deyisle obezite;
viicut yag oraninin artmasiyla birlikte endokrin ve metabolik degisikliklerle

karakterize, birgok tibbi problemi beraberinde getiren kompleks bir hastaliktir. (5) .

Ortalama viicut yag orami erkeklerde 9%15-20, kadinlarda ise %25-30 arasinda
olmalidir. Viicut yag doku oranina goére obezite; erkeklerde bu oranin %25,

kadinlarda %30’un tizerinde olmasidir.
Viicut yag yiizdesi Deurenberg formiilii ile hesaplanabilir.
Viicut Yag Yiizdesi: 1,2 (BKI) + 0,23 (yas - 10,8 x seks ) — 5,4

Yas yil olarak yazilir, seks boliimiine erkekler i¢in 1, kadinlar i¢in 0 yazilir. Formiile

gore standart hata %4 “tiir(5) .

Viicut yagmin dogrudan yontemlerle belirlendigi teknikler mevcuttur. Sualt1 tartimi
ile viicut dansitesinin hesaplanmasi, toplam viicut potasyum diizeyi Ol¢limii,
magnetik rezonans goriintiileme, dual enerj x-ray absorbsiyonun degerlendirilmesi,
ultrasonografi teknigi gibi pek ¢ok yontem mevcuttur. Ancak obezitenin kiiresel bir
saglik sorunu olmasi, prevalansinin gitgide artmasi nedeniyle kullanilan protokoliin

ucuz, kolay tekrarlanabilir olmasi idealdir.

Bu nedenle antropometrik 6l¢iimlerden beden kitle indeksi 6l¢iimii hem uygulamada
kolay olmast hem de viicut yag doku ol¢iimii ile korele olmasi nedeniyle obezite
tamisinda tercih edilmektedir. BKI formiilii; kilogram cinsinden viicut agirliginin
metre cinsinden boy uzunlugunun karesine béliinerek hesaplanir. BKI= Agirlik (kg) /

Boyun karesi (m?) formiilii ile hesaplanir (6,7 ) .

BKi’ne gore siniflama asagidaki tablodaki gibidir; (8)



Tablo 1. Obezitenin BKi’ne gére siniflamasi

SINIFLANDIRMA BKi (kg/m°)
Diisiik kilolu (zayif) <18,5
Normal 18,5-24,9
Fazla kilolu (preobez) 25,0-29,9
Obez (smif 1) 30,0-34,9
Obez ( smif 2) 35,0-39,9
Morbid obez (sinif 3 ) >40

Abdominal veya santral tipte obezite degerlendirilmesi i¢in bel g¢evresi ve kalca
cevresi Olgiiliir. Bel/kalga orani tespit edilir. Bel ¢evresi kaburgalarin alt sinir1 ile
krista iliakalarin iist sinir1 arasinda kalan bolgede ¢api en dar olan yerden 6lgiiliir.
Olgiim sirasinda kisinin ayakta dik durmasi, ayakkabi ve dis giysilerini ¢ikarmis
olmasi gerekir, ekspiryum sonunda 6lgtim yapilir. Abdominal obezite hipertansiyon,
kalp hastaliklari, metabolik sendrom, diyabetes mellitus agisindan artmis riski de
gosterir. Bel ¢evresinin erkeklerde 102 cm’den, kadinlarda 88 cm’den fazla olmasi
santral obezite varligin1 ve bu hastaliklar agisindan yiiksek riski gostermektedir. Bel
cevresi erkekte 94-102 cm, kadinlarda 80-88 c¢cm olmasi bu hastaliklar i¢in orta

derecede risk ile iligkilidir.

Kalga gevresi trochanter majorisler lizerinden en genis ¢ap olacak sekilde ol¢iiliir.
Kalga ¢evresi dl¢iimii daha ¢ok cilt alt1 yag doku kalinligi ile ilgilir. Bel/kalga orani
erkeklerde 1, kadinlarda 0,9’un iizerinde olmasi kardiyometabolik hastaliklar

acisindan yiiksek riskli oldugunu gosterir (5) .



2. 2. OBEZITENIN EPIDEMIiYOLOJiSi

Obezite gilinlimiizde giderek artan bir halk sagligi sorunu haline gelmistir. Diinya
genelinde pek cok toplumda goriilme siklig1 artmaktadir. DSO verilerine gére 1980

yilindan giiniimiize obezite prevalansi 2 kat artmstir.

NCD Risk Factor Collaboration (NCD-RisC) tahminlerine gére diinya ¢apindaki 18
ve lizeri yastaki niifusta, yasa gore standardize edildiginde obezite prevalansi 1975’te
erkek ve kadinlarda sirasiyla %3,2 ve %6,4 iken, bu oranlar 2014’te erkeklerde
%10,8, kadinlarda %14,8 olarak yiikselmistir (9) .

Amerika Birlesik Devletleri'nde  NHANES 11l (National health and nutrition
examination survey ) arastirmasina gore 2011-2012 yili; 20 yas lizerindeki genel
niifusun obezite sikliginin %34,9, 2-19 yas arasi obezite sikliginin ise %16,9 oldugu
gosterilmistir.  Yeni yapilan tahminlere gore; 2030 yilina gelindiginde obezite
sikliginin pek c¢ok eyalette %50’ye varacagi ongoriilmektedir. Yine NHANES III
calismasina gore, 2003-2004 yillarinda obezite prevalanst erkeklerde %31,1,
kadinlarda %33,2, 2005-2006 yillarinda ise erkeklerde %33,3, kadinlarda %35,3

olarak saptanmustir.

DSO; Avrupa, Asya ve Afrika’nin 6 ayr1 bdlgesinde yapilan ve 12 yil siiren
MONICA (Kardiyovaskiiler Hastalikta Belirleyicilerin ve Egilimlerin Cokuluslu
Izlenmesi) calismasinda 10 yilda obezite prevalansinda %10-30 kadar artis oldugunu
bildirmistir. 2008 yilinda obez birey sayis1 400 milyon, fazla kilolu birey sayis1 1,4
milyar iken 2015 yilinda obez birey sayisi 700 milyona, fazla kilolu birey sayis1 2,3

milyara ulasmistir (10) .

Tiirkiye’de obezite prevalansi bat1 {ilkeleri ile benzerdir, 6zellikle erigkin toplumda
%30 gibi kritik yiliksek oranlara ulagsmistir. 1997-1998 yillarinda yiiriitiilen
TURDEP- | 540 merkezde gerceklestirilmis, 20 yas ve iizeri 24788 Kkisi
incelenmistir. Obezite prevalansi erkeklerde %13,2, kadinlarda %32,9, genelde ise
%22,3 olarak bildirilmistir. Yas dagilimina gore incelendiginde 30 yaslarda obezite
sikliginin arttigl, 45-65 yas arasinda ise pik yaptigi goriilmistiir. Bu calismayla
santral obezite prevalansi kadinlarda %49, erkeklerde %17 ve toplum genelinde ise

%34 olarak bulunmustur (11) .



TURDEP-II ¢alismasi, TURDEP-I ¢alismasindan 12 yil sonra, ayn1 merkezlerde ve
26500 kiginin katilimi ile yapilmistir. Bu ¢alismada kadinlarda obezite sikligi %44,
erkeklerde %27, genel toplumda %35 olarak bulunmustur, son 12 yilda obezite
prevalansinin %40 arttig, 1998°de %22,3’ten 2010°da %31,2’ye ulastig1 tespit

edilmistir.

Tiirkiye Istatistik Kurumu’nun 2016 yili saglik arastirmasina gére 15 yas ve iizeri
kisilerde obezite orant %19,6, erkeklerde %15,2, kadinlarda %23,9 oldugu

gozlenmistir.

2.3. OBEZITE ETiYOLOJiSi

Obezite yasami siirdiirmek ve fiziksel is yapmak icin gereken enerjiden fazla kalori
alimindan dolay1 ortaya c¢ikan enerji denge bozuklugu olarak tanimlanmaktadir.
Enerji alimi ve harcanmast viicut agirligindan, viicudun homeostazisinden ve
birbirinden etkilenen bagmli degiskenlerdir. Bu nedenle obezite irade
yetersizliginden ve kontrol eksikliginden kaynaklanan basit bir sorun degil,

multifaktoriyel bir etiyolojiye sahip karmasik bir hastaliktir (12) .



Tablo 2. Obezitenin Etiyolojik Siiflamasi (13)

Iyatrojenik nedenler

Hipotalamus cerrahisi
Mlaclar ve hormon tedavileri

Diyete bagli obezite

Infant dénemde yeme bozuklugu
Sik yemek yeme
Progresif hiperfajik obezite

Noroendokrin obezite

Hipotalamik sendrom

Cushing sendromu

Insiilinoma

Hipotiroidi

Hipogonadizm

Polikistik over sendromu
Psddohipoparatiroidizm

Growth hormon yetmezligi

Binge eating (asir1 yeme epizodlari)

Psikolojik faktorler

Anksiyeteye bagli agir1 yeme
Emosyonel stres

Mevsimsel affektif bozukluklar
Ailede alkolizm

Erken yasta anne, baba kayb1

Sosyal ve davranislara bagh

Sosyoekonomik faktorler
Etnisite

Genetik faktorlere bagli obezite

Prader-Willi sendromu

Bardet Biedl sendromu

Down sendromu

Turner sendromu

Laurence-Moon sendromu
Albright’in herediter osteodistrofisi
Carpenter sendromu

Fiziksel inaktivite

Postoperatif inaktivite
Is ile ilgili
Yaslilik




2.3.1. Diyet Faktorii

Eriskinlerde obezite gelisiminde dnemli risk faktorleri, yasam tarzinin degisimi, artan
teknolojik hizmetler ile birlikte yasam kosullarinin kolaylagsmasi insanin fiziksel
aktivitesinin azalmasina sebep olmaktadir. Ayni zamanda karbonhidrattan rafine
sekerden zengin, asir1 yagh fast food beslenme tarzi1 da obeziteye sebep olan 6nemli
bir faktordiir. Bu faktorler degistirilebilir risk faktorleri oldugu i¢in bu konuda 6nlem

alinmalidir.

2.3.2 Iyatrojenik Nedenler

Hipotalamusun ventromedial ¢ekirdeginde tokluk merkezi, ventrolateral merkezinde
aclik merkezi yer almaktadir. Prefrontal korteks ve hipokampuste bulunan
amigdalada istahi etkileyen onemli merkezlerdir. Bu bolgeleri etkileyen travma,
inflamasyon ve tiimor gibi durumlarda doyma merkezinin aglik merkezi lizerindeki
baskis1 ortadan kalkabilir ve obezite meydana gelebilir. Amigdala lezyonlarinda
uygunsuz yeme davranigi, besin tiiriinii ve kalitesini ayirt edememe sorunu olabilir

(14) .

Obezite etiyolojisinde ila¢ kullanim1 énemli bir faktordiir. Olduk¢a yaygin kullanilan
bircok ilacin kilo artis1 yapma yan etkisi mevcuttur. Bu ila¢  gruplari,
antipsikotikler, antidepresanlar, antiepileptikler, antihistaminikler, glukokortikoidler,

antidiyabetikler, beta blokerler olarak siralayabiliriz (15) .

2.3.3. Progresif hiperfajik obezite

Cocuklukta baslayan her yil ayn1 miktarda kilo alma ile seyreden erigkinlikte 140

civari kiloya ulasan obezite tipidir (16) .

2.3.4. Noroendokrin sebepler

Obezite etiyolojisinde endokrin hastaliklarda 6nemli yer tutar. Hipotiroidi, DM,
polikistik over sendromu (PKOS), Cushing sendromu, biiyiime hormonu eksikligi,
metabolik sendrom bunlarin baglicalaridir. Cushing sendromu uzun siireli

glukokortikoid hormon fazlalig1 sonucu olusan santral obezite, hirsutizm, osteoporoz,



kontrolstiz hipertansiyon, menstriiel diizensizlik gibi belirti ve bulgularin oldugu bir

sendromdur. Ekstremitelerin govdeye gore ince oldugu santral obezite goriiliir (17) .

Hipotiroidi, istirahat enerji harcamasinda azalmaya sebep olarak yani metabolizma
hizinin yavaslamasi ile kilo alimma sebep olmaktadir (18). Diisiik tiroid hormonu
diizeyleri, istirahat enerji tiiketimini azaltirken, yiiksek tiroid hormonu diizeyleri,

istirahat enerji tiiketimini arttirmaktadir.

2.3.5. Psikolojik Faktorler

Kilo aliminda cesitli psikolojik faktorler de rol almaktadir. Yemek yeme ve duygular
arasindaki iliski bireyin Ozelliklerine ve spesifik duygusal duruma gore degisir.
Korku, gerilim gibi durumlarda yeme istegi azalabilirken, depresyon, anksiyete,
yalnizlik gibi negatif duygularda emosyonel yeme davranisi tetiklenebilmektedir.
Psikosomatik obezite teorisi, yemegin kaygiyr azaltabilecegini ve rahatsizligin

azaltilmasi i¢in obezin asir1 yemek yedigini ongérmektedir ( 19) .

2.3.6 Sosyoekonomik Faktorler

Gelismis tilkelerde sosyoekonomik durumu diisiik olanlarda obezite daha sik
goriiliirken, gelismekte olan iilkelerde ise sosyoekonomik durumu yiiksek kesimde
daha sik goriiliir (20) . Mesleki yasam ile obezite arasindaki iliski ise; TURDEP
calismasinda emekli ve ev kadinlarinda obezite daha sik iken aktif meslek

gruplarinda obezite daha seyrek saptanmistir (21) .

Kadinlardaki dogum sayisi, uzun laktasyon donemlerinin de obezite iizerinde etkili

oldugu bilinmektedir.

2.3.7. Genetik Faktorler

Obezite genetik ve c¢evresel komponentleri olan multifaktoriyel bir hastaliktir,
genetik katkinin  %25-40 oraninda oldugu diisiiniilmektedir. Santral sinir
sistemindeki enerji regililasyonundaki genlerdeki mutasyonlar sonucu obezitenin
monogenik formu ortaya ¢ikar. Bu mutasyonlar1 olan bireylerde erken baslangigli,
baz1 endokrin anormalliklerle birlikte olan obezite tipi goriiliir. Melanokortin 4

reseptor genindeki (MC4R) mutasyonlar, obeziteye sebep olan en yaygin monogenik
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mutasyondur. MC4R genindeki mutasyonlar obez ¢ocuklarin ve yetigkinlerin % 2-

3'linde yer alir; bunlarin ¢ogu heterozigottur. (22)

En sik goriilen obezite sendromlar1 Prader Willi, Bardet- Biedl sendromu ve Alstrém
sendromudur.  Prader Willi sendromunda dismorfizm, hipogonadizm, kognitif
fonksiyonlarda bozukluk gibi obezite disinda spesifik gelisimsel anomaliler de

goriiliir.(23)

2.4. OBEZITENIN PATOGENEZI

Insan viicudunda 40 x10° - 60 x10° arasinda yag hiicresi bulunmaktadir. Yag
hiicreleri birgok peptid yapida hormon salgilayarak endokrin bez vazifesi
gormektedir (24) . Viicutta beyaz yag dokusunda yag depolanmaktadir. Bunun
disinda esmer yag dokusu termogenezden, soguga adaptasyondan sorumludur.
Oksidatif pigment igerigi, mitokondri, sitokrom ve vaskiiler yap1 igeriginden dolayi
koyu renklidir. Sempatik sistem tarafindan uyarilir. Gida alindiginda metabolik hiz
artar, esmer yag dokunun aktivitesi ile gidalara termojenik yanit artar, obez kisilerde

bu yanit bozulmustur (25) .

Gida alimi santral sinir sistemi ve periferik sinyallerin etkilesimi ile ortaya ¢ikan bir
davranigtir. Hipotalamusta istah1 diizenleyen gida alimini kontrol eden néropeptidler

bulunur.

Tablo 3. Hipotalamik noropeptidler (26)

Katabolik (istah1 azaltanlar ) Anabolik (istah1 artiranlar)
CRH NPY (Noropeptid Y)

POMC, alfa MSH, Melanokortinler AGRP (Agouti related peptid)
GLP-1 (Glukagon like peptid-1) Orexin

Kolesistokinin Galanin

Seratonin Beta-endorfin

Somatostatin Noradrenalin

CART (Cocaine and amphetamine - | GHRH

regulated trascript)
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Lateral hipotalamus yemek yeme merkezidir, hasari siirekli aglik hissine ve sonugta

hipotalamik obeziteye neden olur. Tokluk merkezi ise ventromedial niikleustadir.

Proopiyomelanokortin (POMC) prohormon konvertaz tarafindan pargalanarak alfa-
melanosit stimiile edici hormon (MSH) ve diger peptidlere ayrisir. Bu peptidlere
melanokortin denmektedir. Alfa -MSH melanokortin reseptorleri tizerinden etki
gosterir, istahi azaltir. Leptinin etkisini gdsterebilmesinde melanokortin sisteminin
saglam olmasi Onemlidir. Leptin plasenta ve yag doku tarafindan firetilen bir
peptiddir. Yag doku arttiginda adipositlerden leptin salinir, leptin hipotalamus

tizerindeki yeme merkezlerini inhibe eder, gida alimi azalir (27) .

Leptin ve insiilin hipotalamustaki reseptorleri tizerinden CART, alfa-MSH, GLP-1
gibi anoreksiyan peptidlerin ekspresyonunu artirarak istahi azaltir. Agouti-related
peptid (AGRP) alfa- MSH’nin melanokortin reseptoriine baglanmasina engel olarak
istah1 artirir. Arkuat niikleusun ventromedialindeki néronlar néropeptid Y (NPY) ve

AGRP iireterek istahi artirir.

Gida alimi sirasinda gastrointestinal sistemden salman peptid hormonlar yeme
istegini azaltir. Kolesistokinin mide bosalmasini, peristaltizmi yavaglatir. Ghrelin
mideden salinir, Hipofizer biiylime hormonu salgilatan reseptorii uyarir. A¢ iken
ghrelin seviyesi yiiksektir, gida alimi ile baskilanir. Glukagon like peptid-1 (GLP1)
bagirsak mukozasindan salgilanan bir peptiddir . Vagal sinir yoluyla hipotalamusa

etki eder, aglik hissini ve enerji alimini azaltir (28) .

Otonom sinir sistemi uyarilar1 hipotalamusta yeme ve doyma merkezleri iizerine etki
ederek termogenezi regiile eder. Noropeptidlerin otonom sinir sistemi iizerinden de
etkisi vardir. CRH sempatik sistemi uyarir, NPY ise inhibe eder. Gida alimi ile
sempatik sinir sistemi aktive olur, gidalarin termik etkisini olusturur. Bu etki giinliik
eneji harcamasinin yaklasik %5-10’u kadardir (29,30) .

2.5. OBEZITE ILE iLiSKiLi SAGLIK SORUNLARI

Obezite; yag doku kitlesinin artis1 ve yag hiicrelerinde islev degisikligi ile cesitli

hastalik ve komlikasyonlara yol agar. DM, hipertansiyon, kardiyovaskiiler
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hastaliklar, hiperlipidemi, metabolik sendrom, serebrovaskiiler hastaliklar, yagh
karaciger hastaligi, reflii, osteoartrit, obstruktif uyku apnesi sendromu, baz1 kanser

tipleri bu hastaliklar arasinda sayilabilir.

2.5.1. DM

Obezite, DM i¢in 6nemli bir degistirilebilir risk faktoriidiir. Diyabetli hastalarin
%090°1 obezdir. Obezite siiresinin uzamasi, santral (android) tipte yag dagiliminin

olmasi riski arttirmaktadir.

Obezitenin diyabete yol agma patofizyolojisi insiilin direnci ve hiperinsiilinemiden
geger. Obezlerde insiilin etkisinin baslamasindaki gecikme ve insiilinin hizh
yikilmasi, 6giinlerde insiilin etkisini azaltarak fonksiyonel bir yetmezlige sebep olur.
Bu fonksiyonel yetersizlik sonucu karinda lipoliz artar. Serbest yag asidi artisi
glukoneogenezi artirir, kas dokusunda glukoz kullanimi azalir, pankreas beta
hiicrelerinden insiilin salintmi azalir. Yag dokuda trigliserid depolar arttikga obezite

gelisir.

Obezitenin DM riskini artirmasindaki bir mekanizma da lipotoksisitedir, pankreas
adacik hiicreleri, kas ve karacigerde asir1 trigliserid depolanmas: ile bu organlarin,

hiicrelerin fonksiyonunu bozar. Bu da tip 2 DM gelisimine neden olur (31) .

2.5.2. Kardiyovaskiiler Hastaliklar (KVH)

Obezitede endotel islev bozuklugu ve artmis insiilin sonucu renal sodyum emiliminin
artmasi hipertansiyona zemin hazirlar. PAI-1 salinim1 tromboza yatkinlik olusturur.
Framingham ¢aligmasinda hipertansif kadin ve erkeklerde obezite sikliginin sirasiyla

%28 ve %26 oldugu gosterilmistir (32) .

Yapilan gozlemsel calismalarda obezitenin koroner arter hastalii ve buna bagh
mortalite artisina sebep oldugu gosterilmistir. Nurses Healthy Study (NHS)’de 5- 9,9
kilo alan kadinlarda HT riskinin 1,7 kat arttig1, 25 kg ve tlizeri alanlarda ise 5,2 kat
arttig1 gdsterilmis. Aym calismada BKI <21 kg/m2 olanlara gore diizeltilmis koroner
kalp hastaligi riskinin BKI: 25 -28,9 kg/m? olanlarda 2,1 kat, BKi >29 kg/m?
olanlarda ise 3,6 kat artmis oldugu tespit edildi. INTERHEART calismasina gore ilk

13



miyokard enfarktiisii ge¢irme riskinin %20°sinin obeziteye baglanabilecegi belirtildi
(33).

2.5.3. Serebrovaskiiler Hastaliklar

Iskemik inme ile iliskisi kesin ve degistirilebilir risk faktdrleri arasinda
hipertansiyon, kalp hastaliklari, sigara, diyabet, obezite, diyet, dislipidemi yer
almaktadir. Obezite damar endotel yapisina hasar vererek ve prokoagiilan aktiviteye
sebep olarak iskemik inme riskini arttirmaktadir. BKi <21 kg/m?olanlara gore rolatif
risk; BKI: 27 -28,9 kg/m2 olanlarda 1,8 kat, BKI: >32 kg/m2 olanlarda 2,4 kat
artmustir (33) .

2.5.4. Metabolik Sendrom

Erigkinlerde metabolik sendrom prevalansi ortalama %22 olarak bildirilmistir.
Ulkemizde yapilan TEKHARF ¢alismasia gore, 2000 yili itibariyle 30 yas ve iizeri
9,2 milyon kigide metabolik sendrom tespit edilmistir. Metabolik sendrom goriilme
sikligr tilkemizde kadinlarda % 40, erkeklerde ise % 28 gibi oldukg¢a yiiksek
degerlerdedir. Metabolik sendrom, patogenezinde insiilin direnci sorumlu

tutulmaktadir (34) .

Tablo 4. Metabolik sendrom tan1 kriterleri - National Cholesterol Education Program Adult
Treatment Panel 111 (NCEP ATP I111) (34)

Abdominal obezite Bel ¢evresi; erkek> 102 cm, kadin> 88 ¢cm olmasi

Trigliserid > 150 mg/dl veya TG yiiksekligi i¢in ilag tedavisi
aliyor olmast

HDL kolesterol Erkek< 40 mg/dl, kadin< 50 mg/dl olmasi veya HDL
diisiikliigii sebebiyle ilag tedavisi altyor olmasi

Kan basinci > 130/85 mmHg olmasi veya antihipertansif aliyor
olmasi

Metabolik sendrom tanisi i¢in yukaridaki maddelerden en az ii¢ii olmali.
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Tablo 5. International Diabetes Foundation (IDF)-2005, Metabolik Sendrom Tani Kriterleri
(30)

Abdominal obezite Bel cevresi: erkeklerde > 94 cm, kadinlarda > 80

cm

Ve asagidaki maddelerden en az ikisi olmali

Trigliserid > 150 mg/dl

HDL erkekte <40 mg/dl, kadinda < 50 mg/dl
Kan basinci > 130/85 mmHg

Aclik plazma glukozu > 100 mg/dl veya Tip 2 DM

2.5.5. Gastrointestinal Sistem Hastaliklar:

Obezite gastrointestinal sistemde reflii 6zefajit, gastrit, nonalkolik yagl karaciger
hastaligi, kolon polipleri, kolelitiazis gibi pek c¢ok hastaligin goriilme sikligini
artirmaktadir. Asemptomatik safra tas1 olan hastalarin  risk faktorlerinin
degerlendirmek iizere NHS kohortunda BKi 32 kg/m? den biiyiik olan hastalar, BKi
20 kg/mzden kiiciik olan hastalarla karsilastirildiginda rolatif risk 6 kat yiiksek
bulunmus. BKI 24- 24,9 kg/m2 olan hafif kilolu kadinlarda ise riskin 1,7 kat arttig
tespit edilmis. Agirlik artist ile kolelitiazis riski arasinda dogrusal bir iligki
gozlemlenmis (35) .

Tablo 6. Obezite ile iliskili gastrointestinal sistem hastaliklari (36)

Organ Mliskili Hastaliklar

Ozofagus Gastrodzofagial reflii hastaligi
Barrett 6zofagus
Ozefagus malignitesi

Mide Bulanti, kusma, gastrit
Malignite
Safra kesesi Kolelitiazis ve malignite
Pankreas Malignite
Karaciger Nonalkolik yagl karaciger hastaligi
Kolon Prekanserdz polipler ve malignite
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2.5.6. Solunum Sistemi Hastaliklar:

Obez kisilerde; akcigerlerin ve gogiis duvarinin mekanik 6zellikleri mediasten ve
torasik boslukta yag birikmesi nedeniyle degismistir. Yag birikmesi diyaframi
yiikseltir, goglis duvart ve akciger voliimlerini sikistirir, plevral basincin artmasina
sebep olur. Diyafragma gogiis duvari i¢ine dogru yer degistirir, gogiis duvar1 ve
akciger kompliyansi azalir, elastik recoil azalir. Astimi olmayan fazla kilolu kisilerde
fonksiyonel rezidiiel kapasite %10, hafif obez kisilerde %22, morbid obezlerde %33
azalmistir (37) .

Obezite akciger voliimlerine etki ettigi gibi solunum i¢in harcanan enerjiyi, solunum
is yikiinii de artirir. Obezite- hipoventilasyon sendromu, obstriiktif uyku apnesi,
astim i¢in de risk faktoriidiir (38) .

2.5.7. Kas ve Iskelet Sistemi Hastahiklar:

Epidemiyolojik calismalar fazla kilo, artmis viicut kitle indeksi ile diz ve el
osteoartritinin prevalansinda artis oldugunu gostermistir (39) . Obezite yiik tasiyan
eklemlerde mekanik stresi artirmakta, kartilaj destrilksiyonuna neden olarak

osteoartrit sikligin1 artirmaktadir.

Genis capli epidemiyolojik calismalarda yiiksek BKI’'nin yiiksek KMY (kemik
mineral yogunlugu) degerleri ile iliskili oldugu ve her iki cinsiyette frajilite kirigi
riskinde azalmaya neden oldugu gosterilmistir. Bu iliskinin mekanizmasi; ytliksek
viicut agirliginin neden oldugu mekanik yiliklenmenin kemik mineral yogunlugunda
artisa yol agmasit ve artmis mekanik yliklenmenin apopitozu azaltarak kemik

formasyonunu uyarmasi, osteoblast proliferasyonunu arttirmasidir (40) .

2.5.8. Reprodiiktif Sistem Hastaliklar

Obezite normal ovulatuar dongiiyli bozan degisikliklere sebep olmaktadir. PKOS
tanis1 olan hastalarda obezite siklig1 %40-50 kadardir. PKOS’ta andorid tipte obezite
gortliir. Visseral mezenterik bolgelerde yag doku birikimi goriiliir. Hiperinsiilinemi,
insiilin direnci, glukoz intoleransi ve androjenlerin yapiminda artis goriiliir.

Androjenlerdeki artis sonucu; seks hormon baglayici globiilin (SHBG) diizeyi azalir,
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ostradiol (E2) ve serbest testosteron diizeylerinde artisa neden olur. Yiiksek E2
seviyesi folikiil stimiile edici hormon (FSH)’un artmasina engel olarak anovulasyona
sebep olur. Serbest androjenlerin de artmasiyla hirsutizm ve akne sorunu da ortaya
cikar (41) .

PKOS’lu kadinlarda obezitenin sebebi; yag hiicrelerinden salinan leptin seviyesinin
yiiksek olmasi, bu hastalara siklikla insiilin direnci ve glukoz intoleranSinin eglik
etmesi olarak belirtilmistir. Obez olan PKOS’Iu kadinlarda, obez olmayan PKOS’Iu
kadinlara gore adet diizensizligi, anovulasyon, infertilite, hirsutizm daha sik

goriilmektedir (42) .

Obezite, erkeklerde testosteron seviyesinin diigmesi gibi bazi hormonal degisikliklere
sebep olmaktadir. Buna eslik eden spermatogenez azalmasi infertiliteyi

artirabilmektedir.

2.5.9. Obezite ve Gebelik

Obezite gebelik doneminde ve postpartum donemde bir¢ok probleme sebep
olmaktadir. BKi’ne gére normal, fazla kilolu, obez ve morbid obez gebelerin
karsilastirildig1 ¢calismalarda; obez ve morbid obez gebelerde gebelik hipertansiyonu,
gestasyonel diyabet goriilme sikliginin diger gruplara gore daha fazla oldugu
goriilmistir. Dogum indiiksiyonu, enstriimental dogum, dogum sirasinda kan kaybi
gibi komplikasyonlarin obez ve morbid obez gebelerde daha fazla oldugu tespit
edilmistir. Obez ve morbid obez bireylerde fetal makrozomi, yara yeri enfeksiyonu,
tromboemboli daha ¢ok goriiliir. Postpartum donemde hastanede kalis siiresi obez
gebelerde daha uzundur (43) .

Obezitenin gestasyonel diyabet i¢in dnemli bir risk faktorii oldugu, gebelik sonrasi
donemde diyabet, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastalik gelismesinde etkili
oldugu birgok calismada vurgulanmistir (44) . Gestasyonel diyabet, zayif gebelerde
%2,8 siklikta goriiliirken bu oran obez gebelerde %10,6’ya yiikselmektedir.
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2.5.10. Obezite ve Malignite

Kadinlarda 6zofagus, safra kesesi, kolorektal, pankreas, uterus, over, meme, bobrek;
erkeklerde ise 6zofagus, pankreas, kolorektal, ve bobrek kanserleri obezite ile iliskili
kanserler arasinda yer almaktadir. Tiirkiye’de 2011 yilinda yapilan bir ¢alismada
BKI 25 kg/m2 tizeri risk faktorii olarak alinmis, 5600 civar1 yeni kanser vakasinin
dogrudan obezite ile iliskili oldugu gosterilmistir. Diinya genelinde 500.000 civari
vakanin obezite ile iliskili oldugu belirtilmistir (45) .

Obezitede yag dokusundaki subklinik inflamasyon ve spesifik hiicre infiltrasyonu
insiilin direncine sebep olmaktadir. Lipoliz sirasinda ortaya ¢ikan doymus yag asitleri
makrofaj yiizeyindeki reseptorlerin uyarilmasini saglar, bu uyari ile TNF-alfa, IL-1
gibi proinflamatuar genlerin transkripsiyonunda artis olur. Adipoz dokuda iiretilen
sitokinler insiilin direncine neden olur. Insiilin direnci gelisimi, insiilin ve IGF -1
diizeylerinin artigi, adipoz dokuda degisen biyoloji ile gesitli sitokinlerin artmasi,
adipokin dengesinin bozulmasi, gibi faktorlerin kanser gelisiminde rol aldiklar

saptanmugtir (45) .

2.6. INSULIN DIRENCI (iD)
2.6.1. ID Tanim

ID viicutta normal fizyolojik konsantrasyonlarda bulunan insiiline biyolojik yanitin
bozulmasi, insiiline kars1 hiicrelerde beklenenden daha az metabolik yanitin olmasi
olarak tanimlanabilir. Insiilin direnci kas, iskelet sistemi, adipoz doku, yag ve protein
metabolizmasi, lireme sistemi, santral sinir sistemi, immiin sistem gibi pek ¢ok organ

ve sistemi etkiler.

Insiilin, 11. kromozomun kisa kolunda kodlanir, pankreas adacik beta hiicrelerinde
sentez edilir. Insiilin, bir N-terminal sinyal sekans1 ve insiilin molekiiliiniin A ve B
zincirlerini baglayan bir baglanti peptidi (C zinciri) igeren tek zincirli Oncii
preproinsiilin olarak sentezlenir. Endoplazmik retikulum ribozomlarinda sentez

edilen preproinsiilin, 24 aminositlik sinyal peptidini kaybettikten sonra proinstiline
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dontisiir ve golgiye gecer. Golgi kompleksinde C zinciri molekiilden ayrilir, bdylece
proinsiilin molekiiliinden biyolojik aktif olan insiilin ve C-peptid molekiilii agiga
cikmis olur. Insiilin ph 5,5’te kararli mikrokristaller olarak ¢dken cinko igeren

hekzamerlerden olusur (46) .

Insiilin glukozu kas ve yag dokusu gibi periferik dokulara tasiyip glukojen olarak
depolanmasini saglar, karacigerde ise glukoneogenez ve glikojenolizi inhibe ederek
glukoz iiretimini baskilar. Insiilin direnci sonucu glukoz kanda artar, insiilin
salgilanmasii uyarir. Hiperglisemi ile hiperinsiilinemi birlikte goriiliir. Boylece
pankreas beta hiicre fonksiyonunda bir sorun olmadigi siirece insiilin artig1 ile

karbonhidrat metabolizmasi devam ettirilir.

Pankreas adacik hiicrelerinden portal damarlara insiilin salgilanmasi pulsatildir,
yemek sonrasi glukoz uyaranina yanit olarak ilk basta hizli bir insiilin sekresyonu,

ardindan hormonun daha az yogun ancak uzun siireli salinim1 olur.

Insiilinin hedef hiicre iizerindeki reseptorii 2 alfa 2 beta subiiniteden olusur, insiilin
reseptoriine baglandiktan sonra bu subiinitelerde yapisal degisiklikler olur, beta
subiinitede tirozin kinaz aktivasyonu gelisir. Tirozin kinaz aktivasyonu, hem
sitoplazmadaki inaktif tirozin rezidiilerinin fosforile olmasini1 hem de insiilinin kendi
reseptoriindeki tirozin rezidiilerinin fosforile olmasii saglar. Bunun sonucunda
aktiflesen insiilin ve substrat molekiilleri hiicre i¢indeki sinyal ileti sistemlerini
aktiflestirir. Bu ileti sistemlerinden ras mitojen aktive protein yolagi vaskiiler ve
mitojenik etkilerden sorumludur. Fosfoinositol-3 fosfat yolagi ise insiilinin metabolik

etkilerinden sorumludur.

Insiilin direnci; insiilinin kodlanmasi, dncii molekiil olarak sentezi, aktif molekiile
doniistimii, etkilerini ortaya ¢ikarabilmek igin hiicre igi sinyal ileti sistemlerinin
aktivasyonu basamaklarindan herhangi birinde meydana gelen bozukluklar sonucu

ortaya ¢ikabilmektedir (47) .
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2.6.2. ID Nedenleri

Insiilin reseptdr genindeki mutasyonlara bagli olarak cok ender goriilen genetik
sendromlar ortaya c¢ikmaktadir. Leprechaunism (Donohue) sendromu otozomal
resesif kalitilan fetal yasam ve sonrasini etkileyen, intrauterin ve postnatal biiyiime
gelisme bozuklugu ve dismorfik bulgularla karakterize bir hastaliktir. Hastalar

yagamin erken doneminde kaybedilir (48) .

Diger insiilin reseptor mutasyonlar1 ise Rabson-Mendenhall sendromu ve tip- A
instilin direnci sendromudur. Rabson-Mendenhall sendromunda siddetli insiilin
direnci, erken donemde ortaya ¢ikan cilt alt1 yag doku atrofisi, kas atrofisi, akantozis
nigrikans ve dis anomalileri goriiliir. Yasamin erken dénemlerinde belirtiler ortaya

c¢ikar, diyabet ve ketoasidoz komalar sik goriiliir (49) .

ID’ne neden olan diger faktdrler arasinda obezite, tip 2 DM, malnutrisyon, strese
neden olan yanik, cerrahi enfeksiyonlar, travma, ilaglar (oral kontraseptifler,
antiretroviraller, beta blokorler, steroidler), sigara kullanimi, kronik inflamasyon

sayilabilir.

2.6.3. ID Ol¢iim Metodlar1

ID’ni tespit etmek i¢in kolay, ¢abuk uygulanir, hizli pek ¢ok 6lgiim teknigi vardir, bu
Olcimlerin bir kisminda insiilin direnci kalitatif olarak degerlendirilirken bir

kisminda kantitatif olarak ol¢itiliir.

Aclik insiilin diizeyleri:

Aglik plazma insiilin diizeyi tayini i¢in, gece boyu aglik sonras1 ertesi sabah insiilin
Olctimii yapilir. Diyabeti olmayan kisilerde yliksek insiilin konsantrasyonlar1 tani i¢in
degerlidir. Aclikta normal insiilin diizeyi: 2-10 mikroU/ml’dir. Baz1 ¢alismalarda
aclik insiilin diizeyinin tek bagina insiilin direncini dogruya yakin olarak
gosterebilecegi belirtilmistir. Normal glukoz toleranshi bireylerde, aclik insiilin
diizeyi 13 mikroU/ml olanlarin %74 iinde, >18 mikroU/ml olanlarin ise tiimiinde ID
tespit edilmistir (50,51) .
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Aclik insiilin, glukoz ve c-peptid oranlari :

Aglik insiilin, glukoz ve c-peptid oranlart genis gruplar1 taramak igin kolay
uygulanabilir, ucuz bir &l¢iim metodudur. Oranlar, ID’ni gdstermede altin standart
test olan hiperinsiilinemik 6glisemik klemp testi (HECT) ile kiyaslandiginda giiglii
korelasyon gosterir. Yapilan ¢alismalarda bu oranlar, Minimal Model (Sik aralikli
IVGTT) ve HECT sonuglar1 ile karsilastirildiginda istatistiksel acidan anlamli (
p<0,001) bulunmustur (52) .

Glukoz (mg/dl)/ Insiilin (mU/ml) orani< 6 veya

Insiilin (pM)/Glukoz (pM) oran1 > 22 veya
Insiilin (pM) / ¢ peptid (pM) oran1 > 0.1 bulunmasi, hastada periferik ID oldugunu

gostermektedir.

Oral glukoz tolerans testi (OGTT) :

75 gr glukoz ile yapilan OGTT’de 2 saat i¢inde alinan insiilin degerlerinin 100 IU/ml

‘nin {izerinde olmasi ID varligim gosterir (51) .

Homeostasis Model Assesment (HOMA) :

Homeostatik model degerlendirmesi, 1985 yilinda Matthews ve arkadaslari
tarafindan  tanimlanmis, bazal (aglik) glikoz, insiilin veya C-peptit
konsantrasyonlarindan B hiicre fonksiyonu ve ID’ni degerlendirmek igin kullanilan
bir yontemdir (53) . Genis hasta popiilasyonlarinda hizli ve pratik sonug¢ saglamasi

nedeniyle en sik tercih edilen tekniktir.

HOMA indeksi : [A¢lik Insiilini (uu/ml) x Ag¢lik Plazma Glukozu (mg/dl) / 405] veya
[Aclik Insiilin (U/mL) x Ag¢lik Glukozu (mmol/L)]/22.5 formiilleri ile hesaplanir.
Saglikli bireylerde HOMA indeksinin 2,7 den kii¢iik olmas1 beklenir. Bu degerin 2,7
ve iizerinde olmasi genel olarak ID oldugunu gésterir. HOMA degeri arttikca insiilin

direncinin arttig1 kabul edilir.
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Yapilan c¢alismalarda HOMA ve hiperinsiilinemik-6glisemik klemp testi ile
hesaplanmis ID degerleri arasinda anlamli bir iligki tespit edilmistir. Bu ¢aligmalar
HOMA nin altin standart olan hiperinsiilinemik 6glisemik klemp teknigine alternatif

olabilecegini gostermistir (54) .

Glukozun Siirekli Infiizyon Modeli-Continuous Infusion Of Glucose With
Model Assessment (CIGMA) :

CIGMA; glukoz intoleransi, ID ve pankreas beta hiicre fonksiyonu hakkinda bilgi
veren bir testtir. Kan Orneklerinin alinacagi ven kateterize edilerek teste baslanir.
Diger koldan ideal kiloya gore 5 mg/kg/dk dozunda %20 glukoz inflizyonuna
baslanir, 60 dk boyunca infiizyon devam edilir. Testin 50., 55., 60. dakikasinda kan
ornekleri almnir. Uretilen insiilin ile glukoz déngiisii arasindaki dinamik etkilesim
Olgiiliir. Bu oOrneklerden glukoz (mmol/l) insiilin, (mU/ml), c-peptid (nmol/l)
calisilir, ii¢ degerin ortalamasi alimir. Sonuglara gére beta hiicre fonksiyonu, ve ID
degerlendirilir. Genis populasyonlu klinik c¢aligmalar i¢in uygulama zorluklar

nedeniyle kullanimi kisithdir (55) .

Minimal Model (Sik arahkh IVGTT) :

Intravendz glukoz tolerans testi yapilarak glukoz, insiilin veya c-peptid sonuglari
tahlil edilir. ID ve glukoz duyarlilig: dlgiilmeye calisilir. Intravenoz glukoz tolerans
testi 1920°1i yillardan itibaren pek g¢ok calismada oOzellikle diyabet tanisi igin
kullanilmais bir 6l¢tim metodudur.

10 saatlik aclik sonrasi1 sabah 08.00’de teste baslanir. Iki vendz kateter gereklidir. 5
dk aralarla 4 kez kan alindiktan sonra 0,5 gr/kg iv glukoz hizla verilir, 3 saat boyunca
sik aralarla kan alinir. Bergman ve ark. tarafindan gelistirilen bir bilgisayar programi
(MINMOD) araciligiyla alinan numunelerin analizi yapilir. Oral glukoz tolerans
testinin tolere edemeyen dispeptik sikayetleri olan mide rezeksiyonlu hasta grubunda
kullanim1 kolaydir. Altin standart teste gore kiyaslandiginda sonuglariin gilivenilir
olmasi ve HECT yontemine gore daha az invaziv olmasi avantajidir. Minimal

modelin baslangicindan itibaren bakilacak olursa; kiiclik Ol¢ekli c¢aligmalardan,

22



insiilin duyarliliginin genetik temelini ve insiilin direncinin metabolik sendrom ile
iliskisini inceleyen biiyiik klinik ve epidemiyolojik calismalara kadar genis bir
yelpazede kullanildigi goriilmektedir (56, 57) .

Hiperinsiilinemik Oglisemik Klemp Testi :

Hiperinsiilinemik 6glisemik klemp testi periferik iD’ni belirlemede altin standart test
kabul edilir. Testin amaci, ekzojen insiiline karsi normoglisemi sartlarini saglamak
icin verilen glukozun infiizyon hizin1 ve kullanilma hizin1 saptamaktir. Glukoz
inflizyon hiz1 viicuttaki tim dokular tarafindan glukoz alimina esittir. Bu nedenle

ekzojen insiiline kars1 doku duyarliliginin bir dl¢iisiidiir (58) .

10 saatlik aclik sonrasi teste baslanir. Hasta insiilin kullaniyorsa 24 saat dncesinden
orta etkili insiilinler kesilir. Teste 127 mU/m? insiilin infiizyonu ile baslanir. Her
dakika insiilin infiizyon dozu azaltilarak 10. dakikada 40 mU/m? insiilin dozuna
inilir. 10. dakikadan sonra insiilin dozu sabit kalir. Testin 4. dakika bitiminde 2
mg/kg/dk glukoz infiizyonu baslanir, 10. dakikada 2,5 mg/kg/dk dozuna ¢ikilir. Sik
araliklarla glukoz ol¢iimii yapilarak normoglisemide tutmak i¢in glukoz infiizyon
hiz1 ayarlanir. Test siiresi 120- 180 dakikadir. Test sirasinda kullanilan glukoz
miktart mg/kg/dk cinsinden hesaplanarak ‘M’ degeri bulunur. M degeri test sirasinda
kullanilan ortalama glukoz miktar1 olup, dokularin insiilin duyarliliginin direk
gostergesi kabul edilir. Normal saglikli bireylerde ortalama glukoz kullanim hiz1 4,7-
8,8 mg/kg/dk olarak tespit edilmistir. Insiilin direnci olanlarda glukoz kullanim hiz1

azalmis olarak bulunur (58) .

Testin invaziv olmasi, 6zel ekipman ve bu konuda deneyimli kisiler gerektirmesi,
diger tekniklere gore pahali ve uzun zaman almasi nedeniyle kullanimi kisithdir. Az
vakali ¢alismalarda kullanmaktadir. Ancak hala periferik ID’ni belirlemede diinyada
altin standart kabul edilen testtir (59) .
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2.7. MONOSIT, HDL, MONOSIT /HDL ORANI

2.7.1. Monosit

Monosit ve makrofajlar dogal immiinitede, mikroorganizmalara karsi viicudun
savunmasinda rol oynayan Oncii fagositik hiicrelerdir. Monositler 16kositlerin %
10'unu temsil eder. Monosit ve makrofajlar kan, kemik iligi ve dalakta dolasir (60) .
Periferik kanda kisa omiirlii olmalari nedeniyle hizla dokuya geger, yer aldiklari
dokuda 6zel isimle anilir. Deride langerhans hiicreleri, karacigerde kuppfer hiicreleri,
beyinde mikroglial hiicreler, akcigerde alveolar makrofajlar, bobrekte mezensimal
hiicreler olarak adlandirilirlar.

Antikor kapli bakterinin parcalanmasi, tiimdr hiicresinin yikimi gibi gorevleri vardir.
Yabanci maddeler reseptor ve ligand baglanmasindan sonra aktine bagli motilite ile
makrofaj i¢ine alinir, fagozom olusur. Fagozomun lizozom ile fiizyonu sonucu
olusan fagolizozom iginde yabanci ve zararli olan maddeler lizozomun hidrolaz

enzimleri ile pargalanir (61) .

Sistemik hastaliklarda inflamasyonun aktif iiyeleridir. Inflamatuar mediatérler,
proteazlar, kemoatraktan sitokinler (IL-1, IL-6, IL-12, IL-15, TNF-a gibi) iiretirler.
IL-1, IL-6, IL-8, TNF gibi proinflamatuar sitokinlerin iiretimi ile inflamasyonda rol
alirlar. T ve B hiicrelerinin antijene bagli aktivasyonunda IL-1 ve IL-6 sitokinleri
araciligi ile rol alir (62) . IFN-o salinimu ile antiviral etki saglarlar. 1L-12 araciligiyla
hiicresel immiin yanitta rol alirlar. Makrofajlar antijen sunan hiicrelerdir, fagosite
ettikleri yabanci antijenleri peptidler halinde ayrisgtinp MHC- 1l ((Major
Histocompatibility Complex) ile Th hiicrelerine sunarlar. Boylece edinsel imiinitede

de gorev alirlar.

2.7.2. HDL

HDL, fazla kolesteroliin periferik dokulardan eliminasyon igin karacigere tagindigi
bir yol olan ters kolesterol naklinde onemli bir rol oynar. Ateroskleroza karsi
koruyucu, kardiyoprotektif rolii bulunmaktadir (63) . HDL’ nin endotel hiicrelerini

LDL’nin olumsuz etkilerine kars1 korudugu ve LDL’nin oksidasyonunu engelledigi
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gosterilmistir. Okside LDL sitotoksik etki ile endotelde hasara yol acar, kdpiik hiicre
olusumuna yol acarak ateroskleroz patogenezinde rol oynar. HDL bu olumsuz
etkileri ortadan kaldirmaktadir (64) .

HDL’nin ters kolesterol tasima disinda, son c¢alismalarda endotelyal adezyon
molekiilii ekspresyonunu diizenledigi, nitrik oksit sentezi yaptigi, monositlerin

aktivasyonu ve inflamasyon {izerinde de rol oynadig1 gosterilmistir (65) .

2.7.3. Monosit /HDL oram (MHO)

Monosit ve makrofajlar salgiladiklar1 proinflamatuar ve prooksidan sitokinler ile
inflamatuar siire¢ ve ateroskleroz gelisiminde énemli hiicrelerdir (66) . Bunun aksine
HDL’nin, kolesterol ters tagimimi ile aterosklerozdan koruyucu etkisi oldugu
bilinmektedir, LDL oksidasyonunu engelleyerek ve endotel hiicrelerini koruyarak
antiinflamatuar ve antioksidan etkinlik gostermektedir (67) .

Son c¢alismalarda MHO nin inflamasyon ve oksidatif stresi gosteren yeni bir belirte¢

olabilecegi gosterilmistir.
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3. MATERYAL METOD

3.1. CALISMA DUZENI

Caligmaya Ankara Sehir Hastanesi dahiliye polikliniklerine Aralik 2019 ile Nisan
2020 tarihleri arasinda herhangi bir sikayetle bagvuran fazla kilolu veya obez olan
kisiler dahil edilmistir. Fazla kilolu hasta grubuna BKI 25- 29,9 kg/mz, obez hasta
grubuna ise BKI>30 kg/m? olan hastalar dahil edildi. Calismada degerlendirilen
parametrelerle inflamasyon acgisindan bir belirte¢ olarak kullanilabilen MHO
iligskisinin degerlendirilebilmesi i¢in inflamasyona sebep olan diger parametreler
diglandi. Dislama kriterleri DM, koroner arter hastaligi, malignite, PKOS, aktif
enfeksiyon, aktif sigara igiciligi ve gebeliktir. 18 yas ve tizeri hastalar cinsiyet farki
gozetmeksizin ¢alismaya alindi. Calismaya dahil edilen bireyler arastirma hakkinda
sOzel olarak bilgilendirildi. Bu bilgilendirme asamasinda arastirmay1 agiklayan bir
metinden faydalanildi ve kabul ettiklerini bildiren goniilliiller onay formu alinarak
calismaya dahil edildi.

Calismaya dahil edilen bireylerin demografik bilgileri (yas ve cinsiyet), basvuru
anindaki fizik muayene bulgularindan boy, kilo, bel, kalga gevresi 6lgiimii, sistolik ve
diyastolik tansiyon ol¢iimii kaydedildi. Hematolojik parametreler (monosit sayist),
biyokimyasal parametreler (AKS, aglik insiilin, HOMA, HDL, CRP) degerleri
hastane bilgisayar sistemi HICAMP iizerinden degerlendirilerek kaydedildi.
Calismaya dahil edilen tiim bireylerin boy, viicut agirligi, bel ve kalga ¢evresi
Ol¢iimleri yapildi. Agirlik 6l¢iimii esnasinda katilimeilarin ayakkabilarinin ¢ikarilmis
olmasia dikkat edildi, dijital baskiil ile 6l¢iim yapildi. Boy 6l¢iimleri ayakkabilarim
cikarmig ve ayaklar1 bitisik olacak sekilde, dik pozisyonda ayak tabanindan bas
tizerine kadar olan mesafe ol¢iildii. Bel cevresi, kisi ayakta, kollar yanlarda ve yliz
yiize olacak pozisyonda 6l¢iildii. Olgiim yapilacak yer en alt costa ile crista iliacayi
birlestiren ¢izginin orta noktasi hizasi olarak belirlendi, mezura ile yere paralel
olacak sekilde 6l¢iim yapildi. Kalga ¢evresi 6l¢limii; kalganin en genis yeri belirlenip
bu hizadan yere paralel olacak sekilde mezura ile gergeklestirildi

Calisma i¢in Ankara Sehir Hastanesi Etik Kurulu’ndan onay alindi.
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3.2. ISTATISTIKSEL ANALIZ

Istatistiksel analizler SPSS versiyon 17.0 programi yardimiyla gerceklestirilmistir.
Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu histogram grafikleri ve Kolmogorov-
Smirnov testi ile incelendi. Tanimlayici analizler sunulurken ortalama, standart
sapma, ortanca degerler kullanilmistir. Normal dagilim gostermeyen (nonparametrik)
degiskenler iki grup arasinda degerlendirilirken Mann Whitney U Testi
kullanilmistir. Olgiimsel verilerin birbirleri ile analizinde Spearman Korelasyon
Testi’nden faydalanilmistir. P-degerinin 0.05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel

olarak anlamli sonuglar seklinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

4.1. HASTALARA AIiT OZELLIKLER

Calismaya 89 erkek ve 111 kadin olmak {izere toplam 200 hasta alinmustir.

Bunlardan 93’1 fazla kilolu 107’si obezdir. 89 hastada insiilin direnci tespit edildi .

Calismaya dahil edilen bireylerin yaslar1 18-82 arasinda degismektedir. Medyan yas

43’tiir. Erkeklerde medyan yas 46 iken kadinlarda medyan yas 43 olarak

hesaplanmustir.

Tablo 7. Hastalarin demografik 6zellikleri

n
o Erkek 89 (44,50)
Cinsiyet
Kadin 111 (55,50)
. Fazla kilolu 93 (46,50)
BKI
Obez 107 (53,50)
. Y ok 111 (55,50)
1D
Var 89 (44,50)
Tablo 8. Hastalarin yas dagilimlari
Yas
Ort S.S. Medyan Min Max
Erkek 44,90 13,26 46,00 18,00 74,00
Cinsiyet Kadin 41,47 12,63 43,00 18,00 82,00
Total 42,99 12,99 43,00 18,00 82,00

Veriler cinsiyete gore karsilagtirildi. Buna gore diastolik kan basinci, boy, kilo, bel,

bel/kal¢a orani, monosit, AKS ve MHO erkeklerde daha yiiksek iken kadinlarda

BKI, kalca ve HDL daha yiiksek tespit edildi.
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Tablo 9. Cinsiyete gore verilerin kargilagtirilmasi

Cinsiyet p
Erkek Kadin
Ort S.S. Medyan Ort S.S. Medyan
'Yas 44,90 +13,26 46,00 41,47 +12,63 43,00 |0,063
Sistolik KB 134,56 | +16,73 130,00 | 131,25 | =+13,81 130,00 | 0,205
Diastolik KB 79,67 +9,99 80,00 76,93 +9,48 78,00 |0,029
Boy (m) 1,74 +,07 1,75 1,60 +,06 1,60 [0,000
Kilo (kg) 90,08 +10,23 88,00 82,42 +12,45 81,00 |0,000
BKIi (kg/m2) 29,84 +2,95 29,40 32,16 +5,05 31,25 0,002
Bel (cm) 104,97 +7,94 104,00 | 100,29 +10,40 100,00 | 0,002
Kalca (cm) 110,01 +6,81 110,00 | 116,67 +9,50 116,00 | 0,000
Bel/Kalca ,96 +,06 ,95 ,86 +,06 ,86 0,000
WBC 6736,74 | +£1368,80 | 6670,00 | 6940,72 | £1618,71 | 6850,00 | 0,391
Monosit 384,61 | +104,57 | 370,00 | 359,28 | +111,63 | 350,00 |0,050
HDL 43,90 +8,82 44,00 53,55 +12,13 51,00 |0,000
AKS 90,70 +7,29 92,00 88,35 +7,79 89,00 |0,023
[nsiilin 12,29 +6,99 11,10 11,38 +5,63 9,70 10,263
Homa 2,76 +1,60 2,50 2,50 +1,25 2,10 (0,189
MHO 9,11 +3,08 8,43 7,09 +2,91 6,67 |0,000

Erkeklerde ve kadmlarda BKi, AKS, HOMA ve MHO ile diger dl¢iilen degerler
arasindaki korelasyon incelenmistir. Buna gore erkeklerde BKI ile kilo, bel, kalga,
bel/kalca oran1 ve monosit arasinda ayn1 yonlii korelasyon vardir. AKS ile yas ve bel
arasinda ayni yonlii korelasyon vardir. HOMA ile kilo, bel, kalga ve insiilin arasinda
ayni yonlii korelasyon vardir. MHO ile kilo, bel, kalga ve WBC arasinda ayn1 yonlii

korelasyon vardir.

Kadinlarda BKI ile yas, bel, kalca, bel/kal¢a orani ve insiilin arasinda ayni yonlii
korelasyon vardir. AKS ile yas, sistolik kan basinci, kilo, bel, kalga ve insiilin
arasinda ayni yonlii korelasyon vardir. HOMA ile sistolik kan basinci, kilo, bel, kalca
ve insiilin ayn1 yonlii korelasyon vardir. MHO ile WBC ve insiilin arasinda ayni
yonlii korelasyon vardir. HDL ile BKi, AKS, HOMA ve MHO arasinda ters yonlii

korelasyon vardir.
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Tablo 10. Erkek ve kadin hasta grubunda verilerin korelasyonu

Erkek Kadmn
BKi |AKS HOMA| MHO BKI | AKS |[HOMA| MHO
" 0,061 (0,219|-0,084| -0,128 | 0,197 | 0,234 |-0,144 | -0,234
a
; 0,568 10,039| 0,435 | 0,232 0,038 | 0,013 | 0,133 0,013
0,144 10,178/-0,004| 0,007 0,108 | 0,199 | 0,248 0,038
Sistolik KB
0,179 10,095| 0,967 | 0,946 0,257 | 0,036 | 0,009 0,691
0,183 1(0,145| 0,037 | -0,090 | 0,040 | 0,108 | 0,053 | -0,021
Diastolik KB
0,086 {0,175/ 0,730 | 0,402 0,673 | 0,259 | 0,579 0,828
-0,184 ) 0,077 | 0,053 |-0,295|-0,089| 0,114 | -0,045
Boy (m) 0,098
0,085 0,361| 0,472 | 0,625 0,002 | 0,353 | 0,232 0,637
0,699 ) 0,311 | 0,245 0,861 | 0,243 | 0,372 0,103
Kilo (kg) 0,107
0,00010,317| 0,003 | 0,021 0,000 | 0,010 | 0,000 | 0,281
Bel (cm) 0,678 10,210/ 0,388 | 0,230 0,774 | 0,217 | 0,299 0,082
el (Cm
0,000 |0,049| 0,000 | 0,030 0,000 | 0,022 | 0,001 0,393
0,583 10,086/ 0,322 | 0,319 0,821 | 0,223 | 0,279 0,046
Kalga (cm)
0,000 |0,421| 0,002 | 0,002 0,000 | 0,018 | 0,003 0,630
0,295 10,169 0,187 | 0,008 0,191 | 0,040 | 0,166 0,077
Bel/Kalga
0,005|0,114| 0,079 | 0,937 0,045 | 0,679 | 0,081 0,421
WBC 0,211 10,134|-0,074| 0,522 0,103 | -0,115| 0,178 0,503
0,04710,212| 0,489 | 0,000 0,284 | 0,227 | 0,062 0,000
0,28010,092| 0,069 | 0,800 |-0,094|-0,048| 0,135 0,808
Monosit
0,008 |0,391| 0,520 | 0,000 0,326 | 0,616 | 0,156 0,000
DL -0,115/0,061|-0,056| -0,578 |-0,308|-0,261 |-0,283| -0,602
0,282 10,569| 0,600 | 0,000 0,001 | 0,006 | 0,003 0,000
. 0,3501(0,042| 0,976 | 0,072 0,282 | 0,246 | 0,983 0,264
Insiilin
0,001 {0,699 0,000 | 0,505 0,003 | 0,009 | 0,000 | 0,005
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© Cinsiyet
o ) Erkek

o O Kadin
. T Erkek
25,00 T Kadin
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5,00
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20,00 2500 30,00 33,00 40,00 4500 50,00

BMI (kg/im2)

Sekil 1. Kadin ve erkeklerde BKi’ne gére insiilin korelasyonu

Cinsiyet

) Erkek
fo) O Kadin
80,00 “— Erkek
T Kadin

60,00

Yag

40,00

20,00

70,00 80,00 20,00 100,00 110,00 120,00

AKS

Sekil 2. Kadin ve erkek hasta grubunda AKS ve yas korelasyonu
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Sekil 3. Kadin ve erkek hasta grubunda HOMA ve kilo degeri korelasyonu

4.2. FAZLA KiLOLU VE OBEZ HASTA GRUBUNUN

KARSILASTIRILMASI

Obez hastalarda insiilin direnci orani (%54,21) fazla kilolu hastalara gore (%33,33)

daha fazladir.

Tablo 11. Fazla kilolu ve obez hasta grubunda insiilin direnci varligi

BMI p
Fazla kilolu Obez
n % n %
. Var 31 (33,33) 58 (54,21) 0,003
D Y ok 62 (66,67) 49 (45,79)
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Fazla kilolu ve obez hastalar arasinda AKS, insiilin, HOMA, monosit, HDL, MHO,
bel, kalga, degerleri karsilastirildi. Obez olan hasta grubunda fazla kilolu gruba gore
bel, kalga, insiilin, HOMA degerleri anlamli derecede daha yiiksek bulundu.

Tablo 12. Fazla kilolu ve obez hasta grubunun karsilastiriimasi

BKi p
25-29,9 (Fazla kilolu) >30 (Obez)
Ort S.S. Medyan| Ort S.S. Medyan
Yas 41,56 +14,14 40,00 | 44,24 +11,83 45,00 (0,095
Sistolik KB 130,83 | =+15,36 | 130,00 | 134,37 | +14,99 | 130,00 |0,121
Diastolik KB 77,82 +9,36 80,00 | 78,44 +10,17 80,00 {0,709
Bel (cm) 96,83 +7,92 98,00 | 107,19 | +8,36 | 107,00 {0,000
Kalca (cm) 108,35 +4,58 109,00 | 118,36 +9,36 118,00 |0,000
Bel/Kalga ,89 +,08 ,90 91 +,08 90 10,635
WBC 6542,04| £1540,36 |6440,00(7117,57| £1441,92 |6930,00|0,003
Monosit 363,76 | +£112,44 | 340,00 | 376,45 | +106,11 | 370,00 |0,216
HDL 50,99 +13,43 48,00 | 47,75 +9,96 47,00 |0,252
AKS 88,73 +7,31 89,00 | 89,97 +7,91 91,00 |0,146
Insiilin 10,67 +6,60 9,30 12,76 +5,82 11,90 |0,001
HOMA 2,34 +1,48 2,00 2,84 +1,32 2,70 10,001
MHO 7,65 +3,21 7,00 8,28 +3,08 7,80 (0,109

Obez hastalarda bel/kal¢a oran1 >0,9 olanlarda MHO ortalamasi, bel/kalca oran1 <0,9
olanlara gore anlamli olarak daha yiiksektir. Fazla kilolu hastalarda ise bel/kalga

orant ile MHO arasinda anlamli iligki yoktur.
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Tablo 13. Obez hastalarda bel kalga oranina gére MHO karsilagtirilmasi

MHO p
Obez
Ort S.S. Medyan
<0,9 7,66 +2.96 6,86 0,032
Bel/Kalga
>0,9 8,89 +3,10 8,58
Tablo 14. Fazla kilolu hastalarda bel kal¢a oranina gére MHO karsilagtirilmasi
) MHO p
Fazla kilolu
Ort S.S. Medyan
<0,9 7,00 +2,88 6,88 0,118
Bel/Kalga
>0,9 8,17 +3,38 7,20
5,00 —
5,00
4,00
o
E 3,00
I
2,00
1,00
0o
Fazla kilolu Obez
BMI

Sekil 4. Fazla kilolu ve obez hasta grubunda HOMA indeksi
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Sekil 5. Fazla kilolu ve obez hasta grubunda insiilin degeri

4.3. INSULIN DIRENCi VARLIGINA GORE KARSILASTIRMA

ID, HOMA indeksinin 2,7 veya iizeri olmasi olarak tanimlandi. ID olan hasta grubu
ile ID olmayan hasta grubu karsilastirildi. ID olan hasta grubunda Kkilo, sistolik kan
basinci, BKI, bel, kalca, AKS, MHO daha yiiksek, HDL degeri daha diisiik

saptandi.
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Tablo 15. ID olan ve olmayan grubun karsilagtiriimasi

Sekil 6. ID varligina gére MHO

36

ID p
Var Yok
Ort S.S. Medyan | Ort S.S. Medyan
Yas 41,91 +13,27 42,00 | 43,86 +12,76 45,00 |0,314
Sistolik KB 134,69 +13,83 131,00 | 131,15 +16,16 130,00 {0,036
Diastolik KB 78,56 +9,54 80,00 | 77,82 +10,00 80,00 |0,460
Boy (m) 1,68 +,10 1,67 1,65 +,09 1,65 |0,126
Kilo (kg) 89,63 +10,99 87,00 | 82,78 +12,14 81,00 |0,000
BKI (kg/m2) 32,08 +4,30 31,63 | 30,37 +4,34 29,39 |0,001
Bel (cm) 105,38 +8,99 104,00 | 99,95 +9,51 100,00 {0,000
Kalga (cm) 115,71 +8,35 116,00 | 112,10 +9,25 110,00 {0,000
Bel/Kalga ,91 +,08 91 ,89 +,08 .89 0,107
WBC 7028,65| +1594,38 |7030,00 | 6706,67 | +1434,44 |6670,00 |0,136
Monosit 387,98 | +118,50 | 370,00 | 356,58 +99,10 340,00 {0,061
HDL 46,48 19,28 46,00 51,48 +13,08 49,00 |0,007
AKS 91,66 +7,96 92,00 | 87,58 +6,89 88,00 |0,000
MHO 8,65 +3,14 7,92 7,45 +3,07 6,72 (0,003
20,00
15,00
|
[m]
I
=
g 10,00
5
=
500
00
Var Yok
iD
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Sekil 7. ID olan ve olmayan grubun BKI karsilastirmasi
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Sekil 8. ID olan ve olmayan grubun AKS degeri karsilastirmasi
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Obez hastalar kendi icinde insiilin direnci olan ve olmayanlar olarak iki ayr1 gruba
ayrildi. Buna gore insiilin direnci olup obez olan hastalarda AKS, MHO insiilin

direnci olmayip obez olan hastalara gore daha yiiksek bulundu.

Tablo 16. ID olup obez olan hasta grubu ile ID olmay1p obez olan hasta grubunun
karsilastirilmasi

D P
Obez Var Yok
Ort S.S. Medyan| Ort S.S. Medyan

Yas 44,22 +12,54 45,00 | 44,27 +11,05 46,00 |0,950
Sistolik KB 136,69 | 13,76 | 133,00 | 131,63 | +£16,03 130,00 (0,052
Diastolik KB | 78,93 49,51 80,00 | 77,86 | +10,97 | 80,00 |0,499
Boy (m) 1,64 +,08 1,63 1,63 +,10 1,61 |0,485
Kilo (kg) 92,36 | +11,05 | 90,00 | 90,71 | =+11,16 | 90,00 0,525
BKI (kg/m2) 34,35 +3,52 33,75 | 34,07 +3,84 32,69 (0,310
Bel (cm) 108,28 | +8,62 | 106,50 | 105,90 | £7,94 | 107,00 |0,296
Kalca (cm) 118,64 +8.49 118,00 | 118,02 | =£10,38 118,00 (0,700
Bel/Kalga ,92 +,08 ,90 ,90 +,08 ,89 10,381
WBC 7243,62| +£1557,78 |7185,00(6968,37| +1291,45 |6790,00|0,350
Monosit 393,10 | +114,19 | 390,00 | 356,73 | £92,99 | 340,00 |0,054
HDL 46,16 +8,77 46,00 | 49,63 +11,00 50,00 {0,093
AKS 92,48 +7,84 93,00 | 87,00 +6,96 88,00 (0,000
MHO 8,78 +2,92 8,42 7,69 +3,19 6,82 10,028

38



20,00

15,00

10,00

Monosit/HDL

5,00

00

Var Yok
iD

Sekil 9. ID olup obez olan hasta grubu ile ID olmayip obez olan hasta grubu arassnda MHO
karsilastiriimasi
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Sekil 10. Insiilin direnci olup obez olan hasta grubu ile insiilin direnci olmayip obez
olan hasta grubu arasinda AKS degeri karsilastirilmasi
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Fazla kilolu olan hastalar insiilin direnci varhigina gére karsilastirildi. Insiilin direnci
olup fazla kilolu olan hastalarin insiilin direnci olmayip fazla kilolu olan hastalara

gore boy, kilo, bel ve kalca degerleri daha yiiksektir.

Tablo 17. Fazla kilolu olan hastalarin ID varligina gore karsilastiriimasi

ID p
Fazla kilolu Var Yok
Ort S.S. Medyan| Ort S.S. Medyan

Yas 37,58 +13,69 36,00 | 43,55 +14,05 43,00 |0,054
Sistolik KB 130,94 | 13,37 | 130,00 | 130,77 | +£16,38 130,00 (0,540
Diastolik KB | 77,87 49,73 78,00 | 77,79 +9,25 80,00 |0,851
Boy (m) 1,74 +,08 1,75 | 1,67 +,09 1,67 [0,001
Kilo (kg) 84,52 +8,99 84,00 | 76,52 +8,78 76,50 {0,000
BKi (kg/m2) | 27,82 | +1.43 | 2829 | 27,44 | +1,60 | 27,58 [0,314
Bel (cm) 99,97 +7,03 101,00 | 95,26 +7,93 96,50 |0,003
Kalca (cm) 110,23 +4,46 110,00 | 107,42 +4,39 107,00 (0,004
Bel/Kal¢a 91 +,08 ,92 ,89 +,08 ,90 10,167
WBC 6626,45| +1609,17 [6620,00/6499,84| +1516,44 |6415,00|0,723
Monosit 378,39 | *127,54 | 320,00 | 356,45 | +104,43 | 345,00 |0,720
HDL 47,10 +10,29 45,00 | 52,94 +14.,44 49,00 |0,057
AKS 90,13 +8,09 91,00 | 88,03 +6,86 89,00 |0,191
MHO 8,42 +3,55 7,21 7,27 +2.98 6,63 |0,087

Insiilin direnci olan fazla kilolu ve obez hastalar arasinda Monosit/HDL oranlar
karsilastirilmis ve anlamli iliski bulunmamustir.

Tablo 18. ID olan fazla kilolu ve obez hastalarin MHO karsilastiriimasi

MHO P
Ort S.S. Medyan
. Fazla kilolu 8,42 +3,55 7,21
BKI Obez 8,78 +2,92 8,42 0291
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Insiilin direnci olmayan fazla kilolu ve obez hastalar arasinda Monosit/HDL oranlari
karsilastirilmis ve anlamli iliski bulunmamustir.

Tablo 19. ID olmayan fazla kilolu ve obez hastalarin MHO karsilastiriimas:

MHO
Ort S.S. Medyan P
. Fazla kilolu 1,27 +2,98 6,63
BKI Obez 7,69 +3,19 6,82 0,559
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5. TARTISMA

Obezite viicut yag oraninin artmasiyla birlikte endokrin ve metabolik degisikliklerle
karakterize, kompleks bir saglik sorunudur. Genetik, fizyolojik, sosyokiiltiirel,
davransissal ve gevresel pek ¢ok etmen obezite gelisimine zemin hazirlar. Obezite
proinflamatuar ~ sitokinler ~ve  adipokinlerin  salgilanmasiyla  inflamatuar
mekanizmalarin aktivasyonuna yol agar. Adipoz dokudan salinan sitokinler insiilin
direnciyle de iligkilidir. Yag dokudaki degisikliklerden dolay1 agirlasan oksidatif
stres, hipoksi, makrofaj infiltrasyonu ve inflamatuar sitokinlerde artisa neden olur.
Inflamasyonla iliskili olarak adipositler adiponektin, leptin, rezistin, retinol, IGF-1,
IGFBP, 0strojen, serbest yag asitleri, 1L-6 ve IL-8, TGF-B, FGF, EGF, TNF-a, CRP,
anjiotensinojen, anjiotensin-11 ve CETP gibi faktorleri salgilar.

Son yillarda, iilkemiz de dahil olmak iizere tiim diinyada, MHO degerinin bir
inflamatuar belirte¢ olarak bir¢cok hastalikla iligkisi yogun olarak arastirilmaktadir.
Ortaya ¢ikan anlamli sonuglar MHO iizerine olan ilgiyi daha da artirmaktadir. MHO
degerinin bir inflamasyon belirteci olarak daha c¢ok kardiyovaskiiler, metabolik ve
hormonal hastaliklar, PKOS, DM ve komplikasyonlar1 gibi ¢esitli hastaliklar ile
iliskileri iizerinde caligmalar yapilmistir (68-72). Oksidatif stres ve inflamasyon
ateroskleroz gelisimine sebep olan mekanizmalar arasindadir. Monositler bu stirecte
onemli rol oynar, Aktive olan monositler vaskiiler hiicre adezyon molekiilii, monosit
kemoatraktan protein-1 (MCP-1) gibi proinflamatuar sitokinler ve adezyon
molekiillerinin asir1 ekspresyonu ile sonuglanan hasarli endotel ile -etkilesir.
Monositler, okside LDL kolesterolii yutan kopiiksii hiicreleri olusturan makrofajlara
farklilasir. HDL molekiilii ise bu makrofajlarin gociinii 6nler, tersine ¢evirme faktorii
olarak gorev yapar. Inflamasyon ve progenitér hiicrelerin proliferasyonunun
kontroliinde rol alir. Antiinflamatuvar ve antioksidan etkilerine ek olarak HDL
vazorelaksasyonu artirir. Monositler prooksidan ve proinflamatuar etkiler gosterip

ateroskleroz ve inflamasyon gelisimine yol acarken, HDL molekiilii tersi etki yapar.

Calismamizdaki toplam 200 katilimcinin %44.50’si erkek, %55,50’si kadindir. Tim
hastalarin medyan yas1 43 yil iken bu deger erkeklerde 46 ve kadinlarda 43 idi.
Koroner arter hastaligi ile MHO iliskisini arastiran bir calismada 673 katilimcinin

%80,7’si erkek ve ortalama yas 59,1£10,8 yil olarak bulunmustur (73). Metabolik
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sendrom ile MHO iligkisini inceleyen bir diger ¢alismada 771 katilimcinin %43,90°1
erkek ve ortalama yas1 61,80+£12,08 yil olarak saptanmistir (74). Cadirct ve ark.’nin
yapmis oldugu c¢alismaya hipogonadotropik hipogonadizmli 31 erkek hasta ve 44
saglikli erkek dahil edilmis ve hastalarin yas ortalamast 22,5+7,2 yil olarak
saptanmustir (75). Polikistik over sendromu ile MHO iliskisinin arastirildigi, 124
kadin katilmcidan olusan ve iilkemizde yapilan bir calismada yas ortalamasi

23,944.9 yil olarak tespit edilmistir (76).

Hastalarimiza ait kilo, boy, bel ve kalga cevresi gibi cesitli fizik muayene
bulgularinda erkeklerde boy, kilo, bel ¢evresi, bel/kalga orani daha yiiksek iken
kadimlarda BKI ve kalga cevresi daha yiiksekti. Hem erkeklerde hem kadinlarda boy,
kilo, bel c¢evresi, bel/kalca orani degerleri birbirleri ile ayni yonde korelasyon
gosterirken boy ile BKI ters yonlii korelasyon gosteriyordu. Her iki cinsiyette de bel

ve kalca cevresi arttikca BKI de artmaktadir.

Hastalarimiza ait kan basinci, AKS, MHO, insiilin, monosit, HDL degerleri erkek
(%44,50) ve kadinlar arasinda da anlamli farklilik gostermekteydi (p < 0,05).
Erkeklerde kadinlara kiyasla diastolik KB, monosit, AKS ve MHO daha yiiksek iken
kadinlarda HDL degeri erkeklere gore daha yiiksekti. Her iki cinsiyette de genel
olarak sistolik KB, WBC, monosit, AKS, insiilin, MHO birbirleri ile ayn1 yonlii
korelasyon ve HDL ile ters yonlii korelasyon gosteriyordu. Erkeklerde MHO; kilo,
bel ve kalga cevresi ile pozitif korele iken kadinlarda MHO ile viicut 6lgiimleri
arasinda herhangi bir korelasyon saptanmadi. Literatiirde bizim sonuglarimiz ile
uyumlu ve uyumsuz c¢esitli veriler mevcuttur. Uslu ve ark. (77) yaptiklar
caligmalarinda metabolik sendrom hastalarinda (n=147; erkek: %59.2) MHO ile
AKS, WBC, LDL, BKI ile pozitif korelasyon saptamislardir. Metabolik sendrom
hastalarinda (n=394, erkek: %43,9) yapilan baska bir ¢aligmada her iki cinsiyette de
MHO, HDL, monosit, WBC, AKS, sistolik ve diastolik kan basinci arasinda iligki
mevcutken herhangi bir laboratuvar bulgusu cinsiyete gore farklilik gostermemistir
(74). Penge ve ark’nin yaptiklari ¢alismada diyabetik noropatisi olan hastalarda
yiiksek MHO degeri ile sistolik KB arasinda ters yonlii ve diastolik KB arasinda ayni
yonlii korelasyon goriilmiis ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Bu
calismada cinsiyete gore anlamli fark saptanmamistir (78). Onalan ve arkadaslari

tarafindan diyabetik nefropati hastalarinda (n=262) yapilan bir diger ¢alismada ise
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hastalarda kontrol gruplarina (n=50) kiyasla MHO yiiksekligi ile yliksek monosit,
LDL ve AKS degerleri arasinda anlamli iligki tespit edilmis, bu sonuglarin higbirinde
cinsiyete gore karsilastirma yapilmamustir (71). Atrial fibrilasyon (AF) hastalarinda
(n=622, erkek: %66,7) Tekkesin ve ark.’lar1 tarafndan yapilan bir ¢alismada ise
sadece MHO ile HDL arasinda ters yonlii korelasyon saptanmis, diger klinik ve
laboratuvar verileri ile iligki bulunmamis ve cinsiyete gore de farklilik tespit
edilmemistir (72). Koroner arter hastaligi olan hastalarda Wu T.T. ve ark.lar1
tarafindan yapilan bir ¢alismada (n=673, erkek: %80,7) bizim ¢alismamizla benzer
sekilde MHO degeri erkeklerde kadinlara gore daha yiliksek bulunmustur. Tiim
hastalarda yiiksek MHO, yiiksek sistolik KB, WBC, monosit, AKS ve LDL degerleri
ve daha diisiik HDL degeri ile iligkilendirilmis ancak bu sonuglar cinsiyete gore
farklilik gostermemistir (73). Goriildiigii lizere, sadece bir calismada MHO degerinde
cinsiyete gore fark bulunmasinin disinda, literatiirdeki calismalarin ¢gogunda genel
olarak laboratuvar sonuglarinda cinsiyete gore farklilik saptanmamistir. Bizim
calismamiz bir¢ok laboratuvar degerinde cinsiyete gore farklilik olmasi agisindan
anlamli sonuglar veren ilk caligmadir. Diger c¢alismalarda, yine hastaligin ne
oldugundan bagimsiz olarak, cinsiyete gore farklilik bulunmamis olmasinin
nedeninin erkek ve kadin hasta gruplarinin oranlari arasinda belirgin farklilik
bulunmasi oldugu diisiincesindeyiz. Bizim g¢alismamizda iki grubun oranlari, yas
ortalamalar1 yakin ve hasta sayimiz da ¢ok az degildi. Cinsiyete gore anlaml fark
¢ikmasinda yas ortalamalarinin yakin olmasinin ve kadin hasta grubunun yas

ortalamasinin premenopozal donemde olmasinin katkisi oldugunu diisiinmekteyiz.

MHO ile hastaliklar arasindaki iligki incelenirken dikkat edilmesi gereken 6nemli bir
nokta, yiiksek MHO degerlerinin sigara kullanimi ile iliskili olmasidir (79).
Hastalarin sigara kullanma durumu sonuglar1 degistirebilecegi icin biz ¢alismamizda

sigara kullanan hastalar1 dislayarak bu biasin 6niine gegmeye calistik.

Hastalarimizin %53,50°si obez, %46,50’si fazla kiloluydu. Hastalarimizin toplam
%44,50’sinde insilin direnci varken, obez hastalarin %54,21’inde, fazla Kilolu
hastalarin %33,33’linde insiilin direnci tespit edildi. Obez ve fazla kilolu tiim
hastalarimizda ID, yiiksek MHO ile anlamli sekilde iliskiliydi. ID olan tiim
hastalarimizda yiiksek MHO, daha yiiksek sistolik KB, kilo, BKI, bel ve kalca
cevresi, AKS, insiilin ve daha diisiik HDL ile iliskiliydi. ID varligina gére ayrim
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yapmaksizin obez ve fazla kilolu hastalar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde de MHO
artist ile bel cevresi, kalca gevresi, kilo, AKS, insiilin degerlerinin dogru orantili
olarak artt1g1 bulundu. ID olsun veya olmasin, BKi’de artis olmasi durumunda (yani
obeziteye kaydikca), hastalarimizda kan basinci, kilo, bel ¢evresi, AKS ve insiilin
artist ile birlikte MHO artist da goriilmekte, bu degerler ayn1 yonlii korelasyon
gostermektedir. Usta ve ark.’nin (76) ¢alismasinda PKOS olan hastalarin (n=124)
yaklasik yarisinin obez, kalan kisminin normal kilolu oldugu ve hastalarin
tamaminda ID bulundugu tespit edilmistir. Bu calismada da bizimki ile benzer
sekilde ID ile yiiksek MHO arasinda anlamli iliski saptanmustir. Obez olan PKOS
hastalarinda yiiksek MHO ile yiiksek BKI, diyastolik KB ve WBC ile anlaml1 iliski
bulunmustur (76). Bu calismada BKI arttikga MHO’nun anlamli derecede arttig
gdriilmiistiir, bizim ¢alismamizda da BKI artis1 ile MHO arasinda pozitif korelasyon
olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli artis yoktur, bu durum g¢alismamizdaki
vaka saymmzin daha yiikksek olmasindan  kaynaklanabilir.  Erkeklerde
hipogonadotropik hipogonadizm olgularinin inflamasyon ile iligkisini irdeleyen ve
bunu MHO ile gostermeyi amaglayan Cadirci ve ark.’larmin ¢alismasinda yiiksek
inflamasyon diizeyinin hipogonadotropik hipogonadizm ve insiilin rezistansina neden
oldugu ve inflamasyonun bir gdstergesi olan MHO vyiiksekligi ile ID arasinda iliski
bulundugu ifade edilmistir (75). Diger ¢alismalarda oldugu gibi bizde de MHO ile
ID arasinda iliski tespit edildi.

Metabolik sendrom hastalarinda yapilan Uslu ve ark.’nin ¢alismasinda da yiiksek
MHO, ID ile iliskili bulunmustur (77). Bu ¢alismada MHO ile AKS, WBC, BKi
arasinda ayni yonli, HDL ile ters yonlii korelasyon tespit edilmistir. Metabolik
sendromu olan hastalarda yapilan bir baska ¢alismada da 394 hastadan olusan kontrol
grubuna kiyasla 377 metabolik sendrom hastasinda yiiksek MHO ile yiiksek BK1, bel
cevresi, sistolik KB, AKS ve WBC degerleri ve diisiik HDL degeri tespit edilmistir
(74). Mirhafez ve ark., (80) metabolik sendromlu hastalarda IL-la, MCP-1, IL-6,
TNF-a gibi sitokinlerin kontrol grubundan daha yiliksek oldugunu gostermistir.
Metabolik sendrom hastalarinda insiilin direncinin bu inflamatuar siirecin hem
gelisimi hem de ilerlemesi iizerinde aktif bir rolii vardir. Insiilin direncinin periferik
dokular iizerindeki etkilerinin bir sonucu olarak, bu siire¢ bir kisir dongii haline gelir.

Metabolik sendrom, ateroskleroz gelisimini arttiran ¢esitli risk faktorlerini igerir.
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Tiim bu risk faktorlerinden kaynaklanan karmasik siirecin, inflamasyon ile iligkili
oldugu kanitlanmigtir. Hipertansiyon, bozulmus glukoz toleransi, dislipidemi (yiiksek
trigliserid ve diisik HDL) ve abdominal obezite diisiik dereceli inflamasyon ile
iliskilidir.

Calismamiz, insililin direncinden bagimsiz olarak obez ve fazla kilolu hastalarda
inflamasyon gelistigini ve bu durumu MHO yardimiyla gdstermenin miimkiin
oldugunu savunan bir hipotez iizerine kuruldu. Insiilin direnci olmayan obez hastalar
ile insiilin direnci olmayan fazla kilolu hastalar karsilagtirilarak kilonun inflamasyon
lizerine etkisi olup olmadigina bakildi. Iki grup arasinda MHO agisindan anlamli fark
yoktu. Caligmamizda insiilin direnci olan hastalarda MHO degeri insiilin direnci
olmayan hasta grubuna gore anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Insiilin direnci ile
yiiksek MHO arasindaki anlamli iliski, insiilin direncinin inflamasyon iizerine katkis1

oldugu yoniindeki literatiirdeki diger caligsmalar1 desteklemektedir.

Sonug olarak ¢alismamizda obezitede inflamasyonu, aterosklerozu asil provake eden

faktoriin insiilin direnci oldugu sonucuna vardik.

Calismamizin kisitlilig; normal kilolu hasta grubu ile karsilastirma yapilmamis
olmasidir. Obez, fazla kilolu ve normal kilolu hasta grubu ile yapilacak ¢aligmalarin

literatiire degerli sonuglar katacagini diistinmekteyiz.
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6. SONUCLAR

Ankara Sehir Hastanesi I¢ Hastaliklar1 polikliniklerine Aralik 2019 ve Nisan 2020
tarihleri arasinda basvuran fazla kilolu ve obez toplam 200 hastanin 89’u erkek
(%44,50), 93’1 fazla kilolu (%46,50) ve 107’si obez (%55.50) iken 89 hastada

(%44,50) insiilin direnci vardi.

Hastalarin yas1 18-82 arasinda degismekte iken medyan yas 43 yil, erkeklerde
medyan yas 46 y1l ve kadinlarda 43 yil olarak hesaplandi.

Erkeklerde kadin hasta grubuna gore; diastolik kan basinci, boy, kilo, bel c¢evresi,
bel/kalga oran1, monosit, aglik kan sekeri ve MHO daha yiiksek iken kadinlarda BKI,
kalca ¢evresi ve HDL degerleri daha yiiksekti.

Erkeklerde BK1 ile kilo, bel gevresi, kalca gevresi, bel/kalga orani, WBC ve monosit
arasinda ayn1 yonlii; AKS ile yas ve bel ¢evresi arasinda ayni yonlii; MHO ile kilo,

bel ¢evresi, kalca ¢evresi ve WBC arasinda ayni yonlii korelasyon vardi.

Kadilarda BKI ile yas, bel cevresi, kalca cevresi, bel/kalga orani ve insiilin ayni
yonlii; AKS ile yas, sistolik kan basinci, kilo, bel ¢evresi, kalga ¢evresi ve insiilin
arasinda ayni1 yonlii; MHO ile WBC, monosit ve insiilin arasinda ayni yonlii; HDL

ile BKi, AKS ve MHO arasinda ters yonlii korelasyon vardu.

Obez olan hastalarda bel, kal¢a ¢evresi, insiilin, HOMA degerleri fazla kilolu

olanlara gore anlamli sekilde daha yiiksekti.

Insiilin direnci olan hastalarim sistolik KB, kilo, BKI, bel cevresi, kalca cevresi, AKS,
instilin ve MHO daha yiiksek iken HDL degeri daha diisiiktii.

Insiilin direnci olup obez olan hastalarda AKS, ve MHO, insiilin direnci olmayip

obez olan hastalara gore daha yiiksekti.

Insiilin direnci olup fazla kilolu hastalarin boy, kilo, bel ve kalca cevresi insiilin

direnci olmayip fazla kilolu olan hastalara gére daha yiiksekti.
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Insiilin direnci olan fazla kilolu ve obez hastalar arasinda MHO agisindan anlaml

iliski bulunmamustir.

Insiilin direnci olmayan fazla kilolu ve obez hastalar arasinda MHO agisindan

anlaml iliski bulunmamustir.

Caligmamuz ile iilkemiz ve diinya tip literatiiriine 6nemli bir katki saglanmigtir.
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