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1. GIRIS VE AMAC

Cocukluk ¢ag1 obezitesi tiim diinyada sikligi giderek artan bir sorundur (International
Association for the Study of Obesity, 2013). Tiirkiye'deki arastirmalar, ¢ocuk ve
adolesanlardaki fazla kiloluk ve obezite sikliklarinin 6nemli diizeyde oldugunu

gostermistir (Ozcebe and Bagc1 Bosi, 2013, Krassas et al., 2004, Sur et al., 2005).

Obezite subklinik kronik inflamasyonla iligkili bir klinik durumdur (Trayhurn and
Wood, 2004, Yudkin, 2003, Wellen and Hotamisligil, 2005). Obez bireylerin adipoz
dokusunda leptin daha fazla miktarda, grelin ve adiponektin gibi molekiiller daha az
miktarda tretilmektedir (Wellen and Hotamisligil, 2005, Antunes et al., 2009, Holm et
al., 2007, Stylianou et al., 2007).

Obez cocuk ve adolesanlar, fazla kilolu adolesanlarda serum leptin diizeyleri yiiksek
oldugu saptanmustir (Antunes et al., 2009, Holm et al., 2007, Alikasifoglu et al., 2009,
Falorni et al., 1997, Bahrami et al., 2014). Leptin ile viicut yag orani (VYO) arasinda da
anlamli bir iliski oldugu bilinmektedir (Aygun et al., 2005, Stylianou et al., 2007,
Hamidi et al., 2006). Obez ve insiilin direnci (IR+) mevcut olan ve olmayan
adolesanlarda leptin diizeyleri ile VYO degerleri arasinda anlamli pozitif iligki

saptanmustir (Stylianou et al., 2007, Alikasifoglu et al., 2009, Jones et al., 2009).

Cok sayida ¢alismada obez adolesanlarin grelin diizeylerinin diisiik oldugu bulunmustur
(Jones et al., 2009, Reinehr et al., 2008, Zou et al., 2009). Gueugnon ve arkadaslari
(2012) tarafindan yapilan ¢alismada, obez adolesanlarin grelin diizeylerinin normal
sinirlarda beden agirligina sahip adolesanlardan diigiik oldugu bulunmustur (Gueugnon
et al., 2012). Obez ve IR+ olan adolesanlarda grelin diizeyleri ile VYO degerleri
arasinda anlamli negatif iliski oldugu gozlenmistir (Stylianou et al., 2007).

Cocuklardaki adiponektin diizeyleri ile obezite siddeti arasinda ise negatif iliski oldugu
bulunmustur (Arnaiz et al., 2008). Cesitli ¢alismalarda, obez ¢ocuk ve adolesanlarda
adiponektin diizeylerinin obez olmayan ¢ocuk ve adolesanlarda daha diisiik oldugu

belirlenmistir (Panagopoulou et al., 2008, Alikasifoglu et al., 2009). Bir calismada,


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gueugnon%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21909986

VYO'daki artisin serum adiponektin diizeyinde azalmaya ile iliskili oldugu gosterilmistir

(Panagopoulou et al., 2008).

Arastirmanin birincil amact obez ¢ocuk ile adolesanlarin leptin, grelin ve adiponektiin
diizeylerini kontrol grubunun diizeylerini saptamaktir. Bu ¢alismanin ikincil amaci ise,
obez veya IR+ cocuk ve adolesanlarda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile VYO

arasindaki iliskileri arastirmaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. OBEZITE

Obezite genel olarak adipoz dokudaki yag miktarinin asir1 artisi olarak tanimlanir ve

saglik iizerine olumsuz etkileri vardir (WHO, 2000).

Cocuklarda biiylime doneminin kompleks dinamikleri nedeniyle fazla kiloluluk ve
obezitenin tan1 kriterleri ile ilgili se¢im yapmak giictiir. Birinci yontem, boya gore kilo
icin saptanan medyan degerinin lizerinde bir yiizde belirlemektir. En sik kullanilan
kesme noktas1 >% 120'dir. Ikinci yontem, yas beden agirlig1 grafiklerinde fazla kiloluluk
icin 85inci ve obezite i¢in 97inci persentilin kesme noktasi olarak kullanilmasidir.
Ugiincii yontemde z-skoru veya standart sapma kullanilmaktadir. Medyan z-skorunun 2
veya daha fazla standart deviasyonu {izerinde olmasi obezite olarak

degerlendirilmektedir (Jiang et al., 2009, Sun et al., 2004).

Metabolik Sendrom (MS)'un temel bilesenlerinden olan obezite, gilinlimiizde gelismis
toplumlarda epidemi olarak kabul edilmektedir (Ryan et al., 2008). MS diger
komponentleri hiperglisemi, dislipidemi ve hipertansiyondur. Diyabetes Mellitus (DM),
kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler olaylarin gelisimindeki artig, obezite insidansinin
yiikselmesine baglanmaktadir. Obezitenin, kardiyovaskiiler ve metabolik risklerini
belirlemede Beden Kitle Indeksi’'nin (BKI), bel cevresine gore daha giivenilir ve
kullanislt oldugunu bildiren ¢alismalar oldugu gibi (Ryan et al., 2008, Rexrode et al.,
2001), tersini savunan ¢alismalar da vardir (Sparrow et al., 1986, Kissebah et al., 1982).
Abdominal bolgede kiimelenmis yag dokusunun lipolitik hormonlara duyarliligi,
viicudun diger bolgelerindeki yag dokusundan daha fazladir. Bu nedenle, abdominal
obezite durumunda, hem aglik hem de toklukta plazma serbest yag asidi diizeyi, diger
obezite tiplerinden daha yiiksektir. BKI’nin inflamatuar faktorlerle iliskili oldugu
bilinmektedir (Hoekstra et al., 2005, Tchernof et al., 2002).



2.2. OBEZITE TiPLERI

Obezite; baslangic zamani, histopatolojik 6zellikleri, nedenleri ve antropometrik dl¢tim
sonuclarina (yag dokusunun arttigt beden bdlgesine gore) gore farkli sekilde
siniflandirilmaktadir.

Baslangi¢c zamanina gore obezite kategorileri asagidaki gibidir (2007):

Eriskinlik baslangi¢h obezite; eriskinlikte baslayan ve adipositlerin boyutlarinda artis ile

karakterize olan ve hiicre sayisinda artis olmayan obezitedir.

Yasam boyu obezite; ¢ocuklukta baslayan ve adipositlerin boyutlarinda ve sayisinda

artis ile karakterize olan obezitedir.
Histopatolojik 6zelliklerine gore obezite li¢ gruba ayrilmaktadir (2009, , 2005):

Hipertrofik obezite; adipositlerin boyutlarinda artis ile karakterize olan, hiicre sayisinda
artis olmayan obezitedir. Beden agirligi dagilimi agisindan, 6zellikle bel bolgesinde artig

olur.

Hiperplastik obezite; tipik olarak ¢ocuklukta gbzlenir ve adipositlerin sayisinda artis ile
karakterizedir.

Hipertrofik-hiperplastik obezite; adipositlerin boyutlarinda ve sayisinda artis ile

karakterize olan obezitedir.
Nedenlerine gore obezite iki ana gruba ayrilmaktadir (2009):

Endojen obezite; endokrin veya metabolik sistemin islev  bozuklugundan

kaynaklanmaktadir.

Eksojen obezite; endokrin veya metabolik sistemin islev bozuklugu olmaksizin, bedenin

metabolik gereksinimlerini asan miktarda gida alimi ile ortaya ¢ikmaktadir.

Yag dokusunun bedendeki dagilimima gore obezite tipleri android (abdominal bolgede
yaglanma) ve jinoid (gluteal) tipte obezitedir (Allison and Heshka, 1991, Walton et al.,
1995).



2.3. COCUKLUKTA VE ADOLESAN DONEMDE OBEZITE
2.3.1. Epidemiyoloji

Fazla kilo ve obezitede artis egilimini tersine ¢evirmek amacinda olan tiim girisimlere
karsin, toplumda, ¢ocuklarda ve geng¢ bireylerde fazla kilo obezite sikligi giderek
artmaktadir. (World Health Organization, 2007). Giliniimiizde, her ii¢ gengten yaklasik
biri fazla kilolu veya obezdir (Ogden et al., 2008).

Avrupa'da 1980 yilindan bu giine obezite prevalansi ii¢ kat artmistir (European
Comission). Amerika Birlesik Devletleri'nde, 1980 yilindan giiniimiize obezite oran1 2- 5
yas aras1 ¢ocuklarda 2 kat (% 5’ten % 12.4°e), 6 — 11 yas aras1 ¢cocuklarda (% 6.5’ten %
17°ye) ve 12 — 19 yas aras1 adolesanlarda 3 kat (% 5’ten % 17.6’ya) artmistir (Ogden et
al., 2002).

Cocuklarda ve genglerde fazla kilo ve obezitenin yiiksek siklig1 6zellikle ilgilenilmesi
gereken bir durumdur. Diinya Saglik Orgiitii'niin "Cocukluk Cagi Obezite Siirveyans
Inisiyatif calismasinda, 2010 yilinda Avrupa'da 6 — 9 yas arasindaki ii¢ cocuktan birinde
fazla kilo veya obezite oldugu saptanmistir (World Health Organization, 2010a). 2008
yilinda dort ¢ocuktan birinde saptanan fazla kilo veya obezitenin 2010 yilindaki artisi
endise vericidir (World Health Organization, 2008). Cocuklarda ve geng bireylerde fazla
kilo ve obezite sikligindaki artis yasami sonraki donemlerindeki saglik sorunlar1 ve
psikososyal sonuglar ile fazla miktardaki adipozite arasindaki giigli iliski

diisiiniildiiglinde tehlikenin boyutu daha i1yi anlasilmaktadir.

Diinya Saghk Orgiiti (DSO) tarafindan 17 iilkede gerceklestirilen bir caliymada
Tiirkiye'deki okul ¢ocuklarinda fazla kiloluk ve obezite sikliklari sirasiyla % 15 ve % 6.6
olarak bulunmustur (Ozcebe and Bagc1 Bosi, 2013). Kayseri'de toplam 3703 ¢ocuk ve
adolesandan olusan bir 6rneklemle yiiriitiilen bir ¢alismada ¢ocuklarin %10.6'sinin fazla
kilolu ve %1.6's1n1in obez oldugu saptanmustir (Krassas et al., 2004). Istanbul, Ankara ve
Izmir illerinde 12-13 yas grubunda 1044 adolesan iizerinde yapilan bir calismada
cocuklarin % 12'sinin fazla kilolu ve % 2'sinin obez olarak saptanmigtir (Sur et al.,
2005).



2.3.2. Cocuk ve Adolesanlarda Obezitenin Nedenleri

Uygunsuz diyet ve fiziksel inaktivite hem erigskinlerde hem de cocuklar ve geng
bireylerde adipozitenin 6nemli belirleyicileridirler. Bu belirleyiciler sadece fazla kilo ve
obeziteye neden olmamakta ayni zamanda obezite ve fazla kilodan bagimsiz olarak
kolesterol diizeylerinin yiiksekligi, kan basincinin yiiksekligi ve glukoz toleransinda
bozulma, gibi metabolik degisikliklerle de iligkilidir. Buna karsin yasamin erken
donemlerinde saglikli diyet ve fiziksel agidan aktif bir yasam tarzi, eriskinlikteki fazla
kilo ve obezite riskini azaltabilmekte ve saglikli biiylime ve gelismeye katkida

bulunmaktadir (World Health Organization, 2010c).

Avrupa'da yasam tarzi degisikliklerinin fazla kilo ve obezite artisindan sorumlu oldugu
diistiniilmektedir. Bu nedenle, cocuklarin ¢ogu enerji dengesizligi gostermektedir (Wang
et al., 2006). Yasam tarzinin karmasik ve cok c¢esitli yonlerinin katkilar1 dikkate
alindiginda fazla kilo ve obezite egilimini durdurmakta basarili olabilmek i¢in bireyler

cok cesitli acilardan degerlendirilmelidir.

Avrupa'da, gen¢ bireyler “fast food” aliskanliklar1 yiliksek, sekerle tatlandirilmis
icecekleri fazla miktarda tiikketmekte, ev disinda sik yemek yeyip aileyle yemek yemege
daha az zaman ayirmaktadirlar (Duffey et al., 2011). Ek olarak, hazir ve islenmis
yiyeceklere ulagsmak daha once olmadigi kadar kolaydir ve porsiyonlar daha biiyiik
boyutlardadir. Tim bu faktorler koti yeme aliskanliklarinda artisa katkida
bulunmaktadir. Saglikli beslenme kavrami, beslenme aligkanliklarinda meyve ve
sebzelerin agirlikli olarak tiiketilen besin bilesenleri olmasi gerektigine isaret etmektedir.
Saglikli beslenme (meyve sebze tiiketimi gibi) aligkanlig1 ise giderek bozulmaktadir.
Ornegin 2009 — 2010 yillarinda Avrupa Birligi'ne iiye iilkelerde sadece ii¢ kiz ve iig
erkek cocuktan birisi (15 yas) giinde en azindan bir parca meyve yedigi bildirilmistir
(Organisation for Economic Co-operation and Development, 2012). Amerika Birlesik
Devletleri'nde yliriitiilen bir ¢alismada, 12-17 yas arasindaki fazla kilolu adolesanlarin;
biiyiime, fiziksel aktivite ve bedensel iglevlerin saglikli devami i¢in gerekli olandan 700

— 1000 kalori daha fazla tiikettikleri bulunmustur (Wang et al., 2006).

Fiziksel aktivitenin niteligi de fazla kilo ve obezite gelisiminde Onemli bir rol

oynamaktadir (Organisation for Economic Co-operation and Development, 2012). Ozellikle
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11 — 15 yas arasinda fiziksel aktivitenin azalma egiliminde oldugu gdzlenmektedir.
Omegin; Avusturya, Finlandiya, Norve¢ ve Ispanya’da 11 — 15 yas arasindaki
erkeklerde fiziksel aktivite diizeyindeki azalma % 50 kadardir. Kizlarda ise daha
dramatik diisiisler gézlenmistir. Cogu Avrupa Birligi iilkesinde 15 yasindaki kizlardaki
fiziksel aktivite diizeyi 11 yas grubundan daha azdir ve diger bazi iilkelerde bu oransal
azalma % 60’lara kadar ulagsmaktadir (European Union, 2013). Liselerin sadece % 2.1°1 ve
ortaokullarin % 7.9’u ve ilkokulun % 3.8’inde giinliik beden egitimi veya es degeri

dersler yapilmaktadir (Centers for Disease Control and Prevention, 2007).

2001 yilinda okul c¢agi ¢ocuklarmin % 16’s1 okula yiiriiyerek veya bisikletle
gitmekteyken 1969 yilinda bu oran % 42°dir. Uzaklik, hava durumu, ¢ocuklara kars1
islenen suglar, uygun olmayan yiiriiyiis yollar1 bu farka katkida bulunmaktadir (Centers
for Disease Control and Prevention, 2006). Fiziksel ¢evrenin de aktivite 6zelliginde
anahtar bir rol oynadig1 diisiintilmektedir. Cogu cografi bolgede ¢ocuklarin ve genglerin
giivenli bir bi¢gimde fiziksel aktivitede bulunabilecegi alanlar yetersizdir (Aarts et al.,

2012).

Televizyon izleme ve bilgisayar veya oyun sistemleri ile zaman harcama g¢ocuklar ve
geng bireyler i¢in oldukga popiiler hale gelmistir (Santaliestra-Pasias et al., 2010). Bu
sedanter davraniglar fiziksel agidan daha aktif zaman gegcirilen spor veya oyun oynama
gibi aktivitelerin zamanini azaltmaktadir. Sekiz — on sekiz yas arasindaki ¢ocuklar ve
ergenlerin televizyon karsisinda, video oyunu veya diger dijital ortamlarda giin iginde
ortalama alt1 saatten daha fazla zaman harcadiklar1 saptanmistir (Rideout et al., 2005).
Bu sedanter davraniglarin obezite i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu diistiniilmektedir
(Thorp et al., 2011). Dahasi televizyon izleme ve internet kullaniminin ¢ocuklarin ve
genclerin yeme aligkanliklar1 {izerine zararli etkileri oldugu anlasilmistir. Sekerli
iceceklerin fazla tiiketimi ve sagliksiz tiriin reklamlarina maruziyet bu ag¢idan énemlidir

(Olafsdottir et al., 2013).

Cocuklarda ve genclerdeki fazla kilo ve obezite ebeveynlerinin sosyoekonomik
durumlanyla iliskilidir (Fernandez-Alvira et al., 2012). Diisiik sosyoekonomik durum,
fiziksel inaktivite, yiyecek ve beslenme giivenliginin olmamasi ile obezite arasinda iligki

vardir (Metallinos-Katsaras et al., 2012). Arastirmalar, saglikli yiyecek tiiketenlerle
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karsilastirildiginda saglikli yiyecek tiikketmeyen bireylerde obezite gelisme riskinin %

20-40 kadar daha yiiksek oldugunu gostermektedir (Robertson et al., 2007).

Etnik faktorlerinde ¢ocuklarda ve adolesanlarda fazla kilo ve obezite agisindan risk

oranlarini degistirdigi bildirilmektedir (Strauss and Pollack, 2001, Ogden et al., 2008).
2.3.3. Cocuk ve Adolesanlarda Obezitenin Saghkla Ilgili Sonuclar:

Glinlimiizde Avrupa Birligi'nde ulusal saglik harcamalarinin yaklasik % 7’sinin
obeziteye bagli hastaliklara harcandig1 tahmin edilmektedir. Dolayli maliyetler ise saglik
problemlerine bagli is giicli kayb1 ve erken Oliimlere baghidir. Yakin zaman da yapilan
tahminler Avrupa'da her yil 2.8 milyon 6limiin fazla kilo veya obezite ile iliskili

nedenlere bagli oldugu yoniindedir (World Health Organization, 2010b).

Fazla kilo ve obezite; kavdiyovaskiiler hastaliklar, Tip II Diyabet, baz1 kanserler, kas
iskelet bozukluklar1 yaninda sosyal damgalanma ve psikiyatrik problemlere de neden
olmaktadir (World Health Organization, 2010c). Obezitenin gocukluk ¢aginda -erken
donemde onlenmesi ¢ok onemlidir. Cilinkii cocuklukta edinilen aligkanliklar erigkinlige
taginmaktadir. Dort yasindaki obez bir cocugun obez bir eriskin olma sans1 % 20 ve obez
bir adolesanin eriskinlikte obez olma sans1 % 80’dir (Guo and Chumlea, 1999). Béylece,
cocuklardaki obezite ile iliskili saglik problemlerinin siklig1 erigkinlikte de artmaktadir

(European Comission).

Obez cocuklarin psikososyal problemler, yaglh karaciger, ortopedik sorunlar ve uyku
apnesi gibi saglik sorunlar agisindan yiiksek risk tagidigi bilinmektedir (Kershnar et al.,
2006). Obez ¢ocuklarda ve adolesanlarda yiiksek kolesterol diizeyi, yiiksek kan basinci
ve anormal glukoz toleransin1 kapsayan kardiyovaskiiler hastalik risk faktorleri
saptanmistir (Dietz, 1998). Bes - on yedi yaslar1 arasindaki bir 6rneklemin
degerlendirildigi ¢alismada obez gocuklarin % 7’sinde en az bir kardiyovaskiiler hastalik
risk faktori oldugu % 39’unda iki veya daha fazla kardiyovaskiiler hastalik risk faktorii
oldugu saptanmistir (Freedman et al., 2007). Ayrica, fazla kilolu ve obez gocuklarda
yeni tani koyulmus astim oran1 % 52-60’tir (Gilliland et al., 2003) (Sekil 2.1).



2.4. OBEZITE VE INFLAMASYON

Obezite, yag dokusundaki diisiik dereceli inflamasyon siireci ile iliskilendirilmektedir
(Crowther NJ et al., 2006 May, Antuna-Puente et al., 2008 Feb). Kronik inflamatuar
yanit sirasinda anormal adipokin tiretimi olur. Bazi pro-inflamatuar sinyal iletim
yollarinin  aktivasyonu, inflamasyonun ¢esitli biyolojik belirteclerinin  harekete
gecmesine neden olur (Antuna-Puente et al., 2008 Feb). Viicut agirliginda bir azalma
oldugunda, bu biyolojik parametreler diiser ve hatta normal sinirlara ulasabilir. Bu iligki
anlamlhidir ve ¢esitli hayvan modelleri, bu inflamatuar siireclerin, obezite ve obezitenin
instilin direnci (Insiilin rezistansi=IR), Tip II DM ve kardiyovaskiiler hastalik gibi
komorbid durumlart ile nedensel bir iligkisinin oldugunu disiindiirmektedir (Bastard JP

et al., 2006 Mar).

Yag hiicrelerinin metabolik islev bozukluklarindaki rolii uzun zamandir bilinmektedir,
fakat bu hiicrelerin inflamatuar siire¢lerdeki potansiyel rolii, gérece yeni bir kavramdir.
Yakin zamanda yapilan ¢aligsmalardan elde edilen ¢esitli bulgulara gore yag hiicreleri,
kompleman aktivasyonu ve pro-inflamatuar sitokin tiretimi gibi bazi 6zellikleri immiin
sistem hiicreleri ile paylagsmaktadirlar (Hotamisligil et al., 1993, Rosen et al., 1989). Yag
hiicresi prekiirsorlerinin bazi 6zellikleri makrofajlara benzemektedir. Periadipositler,
cesitli uyaranlarla ortaya ¢ikan fagositoz kapasitesine sahiptir. Ayrica, yag hiicrelerinde
bazi siireglerin harekete gegmesi igin gerekli olan transkripsiyon faktori, sitokinler,
inflamatuar sinyal ileten molekiiller ve yag asidi tasiyicilart gibi molekiilleri kodlayan
genler, makrofajlarda da eksprese edilmektedir (Bastard JP et al., 2006 Mar). Obezite
iliskili inflamatuar belirtegler (ORIM-Obesity-related inflammatory marker) olarak
adlandirilan C-reaktif protein (CRP), TNF-a, IL-6, leptin (inflamatuar) ve adiponektine
(antiinflamatuar) bagli inflamatuar siirecler kilo kaybi ile gerilemektedir (Forsythe LK et
al., 2008 Dec). Ayrica, saglikli bireylerde de BKI ile CRP diizeyleri arasinda pozitif
iliski vardir. IL-6’nin, karacigerde CRP iiretimini artirdig: bildirilmistir. ilging bir bulgu
da obez hastalarda, artmigs CRP diizeyi ile yag dokusunun IL-6 igeriginin daha yiiksek
olmasidir (Barzilay et al., 2001). CRP diizeyi daha yiiksek olan obez bireylerde 3-4 yil
icinde Tip Il Diyabet gelisme riski iki kat fazladir (Bastard JP et al., 2006 Mar). IL-8 ve
IL-18’in serum diizeylerinin, abdominal obezite ile pozitif, insiilin duyarlilig: ile negatif

korelasyon iliskisi gosterdigi bulunmustur (Crowther NJ et al., 2006 May).
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Son birkag yil i¢inde adipoz dokunun sadece bir enerji deposu olmadigina; kompleman
faktorleri ve sitokinleri salgilayan aktif bir sekretuar organ olduguna dair kanitlar elde
edilmistir (Trayhurn and Wood, 2004). Bu adipokinler endokrin, parakrin ve otokrin etki
mekanizmalari ile insiilin duyarlilifi, gida alimi, inflamasyon ve vaskiiler skleroz gibi
cesitli stireglere katilmaktadir (Trayhurn and Wood, 2004, Trayhurn, 2005). Leptinin
kesfinden beri (obez [OB] geninin bir {irlinii) yag dokusunun adiponektin ve rezistin gibi

50'den fazla molekiil irettigi/salgiladigr gosterilmistir (Lago et al., 2007).
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Sekil 2.1. Obezite iligkili dismetabolik durumun diger organ ve sistemler iizerine etkileri.

Artan kanitlar, organizmadaki asir1 yag dokusu varligi olarak bilinen obezitenin,
inflamasyon belirteclerindeki yiikselmeyle iligkili oldugu ve bu nedenle proinflamatuar
bir durum olarak kabul edilmesi gerektigini gostermektedir. Genislemis adipositler ve
makrofajlar ile kendini gosteren asir1 miktardaki yag dokusunun varligi, peptidler ve
molekiiller arasindaki dengeyi degistirir ve daha fazla proinflamatuar sitokinler (TNF-a

ve IL-6) ile daha az miktarda antiinflamatuar peptidlerin (adiponektin gibi)
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salgilanmasina neden olur (Wellen and Hotamisligil, 2005). Proinflamatuar
sitokinlerin/adipokinlerin obez bireylerdeki diigiikk dereceli inflamatuar duruma katkida
bulundugu gériilmektedir. Insiilin direnci, dislipidemi, yiiksek kan basinct ve Tip II
Diyabet, 6zellikle MS'de kiimelenen ve obeziteyle iliskili metabolik anormalliklerdir

(Trayhurn et al., 2006).

2.5. AKANTOZIiS NiGRiKANS

Akantozis nigrikans, IR ile iligkili olarak ortaya ¢ikan kahverengi hiperpigmentasyonla
karakterize kadifemsi hiperkeratotik bir lezyondur. Akantozis nigrikans siklikla ense,
aksilla ve diger deri kivrim yerlerinde ortaya cikar (Flier, 1985). Histopatolojik
degerlendirmede; hafif, diizensiz akantozis ile birlikte hiperkeratoz, dermal-epidermal
bileskede papillomatoz transformasyon ve orta derecede melanosit artigt goriiliir. Tipik
goriiniimii nedeniyle tani i¢in biyopsi yapilmasina gerek kalmaz (Stuart et al., 1989)
(Resim 2.1).

Resim 2.1. Akantozis nigrikans lezyonlar1

Benign formu, bazi endokrin bozukluklar, obezite, bazi genetik sendromlar ve ilag
kullanimi (nikotinik asit, dstrojen, kortikosteroid) ile birlikte goriilebilmektedir (Mekhail

and Markman, 2002). Bu durumlarin hemen tamaminda, siklikla IR'ye bagl olan,

11



hiperinsiilinemi gorilir (Stuart et al., 1989). Genel toplumdan rasgele segilen

adolesanlardaki siklig1 % 7 olarak bulunmustur (Stuart et al., 1989).

2.6. ADIPOZITE VE METABOLIiK SENDROM

Metabolik Sendrom; santral obezite, dislipidemi, bozulmus glukoz torelans1 ve arteriyel
hipertansiyon gibi klinik ve metabolik parametrelerin kiimelenmesidir (Alberti et al.,
2007). Fazla kilolu ve obez eriskinlerde MS yiiksek sikliktadir fakat gocuklarda MS ile
ilgili calismalarm sayis1 kisithdir. Insiilin direnci MS’nin gelisimindeki anahtar
patofizyolojik mekanizma olarak diistiniilmektedir. MS, Tip I DM ve kardiyovaskiiler
hastaliklarin erigkin donemde gelisimiyle iligkilidir. MS tanis1 konmus eriskinler,
kardiyovaskiiler komplikasyon gelisme olasiligi agisindan bu sendroma sahip olmayan
bireylere gore li¢ kat ve 6liim agisindan iki kat yiiksek riske sahiptir. Ayrica, MS tanisi
konmus erigkinlerde Tip Il DM gelisme riski bes kat ytiksektir (Pervanidou et al., 2006).
Obeziteye baglt ¢oklu risk faktorlerini tasiyan kiigiik yastaki bireylerin daha sonraki
yasamlarinda hastalik gelistirme riski de yiiksektir (Pervanidou et al., 2012).

Eriskinlere benzer bigimde ¢ocuklar ve adelosanlardaki MS’nin ¢esitli tanimlar1 vardir.
Bu konuda genel bir uzlas1 yoktur. Pediatrik MS ile ilgili ¢alismalarin biiyiik boliimiinde
BKI veya BC, kan basinci ve lipid profili (HDL ve trigliseridler) i¢in persentil tablolar
kullanilmaktadir. Glukoz konsantrasyonu veya glukoz intoleransi i¢in standart kesme
noktalar1 onerilmektedir. Glukoz diizeyinin > 140 mg/dl olmas1 bi¢iminde tanimlanir.

Fakat oral glukoz tolerans testinde 200 mg/dI'nin altinda olmalidir

Pediatrik MS taniminin karsilanmasi i¢in en az ¢ 6lgiit gerekmektedir. 2007 yilinda
Uluslararas1 Diyabet Federasyonu (International Diabetes Federation= IDF) tarafindan
pediyatrik MS’nin 6lgiitleriyle ilgili bir uzlasi yaymlanmistir (Alberti et al., 2007). Bu
uzlastya gore obezite tanist konmasi i¢in bel c¢evresi (BC) > 90 persentil olmak
zorundadir. IDF raporuna gore trigliserid, HDL, kan basinci ve glukoz igin kesme
degerleri persentil yerine yas ve cinsiyete bagli mutlak sayilarla ifade edilmistir

(Pervanidou et al., 2012) (Tablo 2.1).
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Tablo 2.1 Pediyatrik metabolik sendromun anahtar 6zellikleri.

1. MS obeziteyle iligkili klinik ve metabolik manifestasyonlarin bir kiimelenmesidir.
MS’nin gelisiminde anahtar patofizyolojik yol IR’dir ve cesitli adipokinlerin sekresyonunda degisiklikler
olur.
2. Genel toplumda MS’nin prevalansi yiiksek olmamasina karsin fazla kilolu ve obez
bireylerde yiiksektir. MS Tip Il DM ve kardiyovaskiiler hastaliklardaki artmus risk ile iligkilidir.
3. MS’nin pediatrik tanimu ile ilgili yaymlarin biiyiik boliimii asagidaki dlgiitlerden iki veya
daha fazlasin1 dikkate almaktadir;
e Obezite
o  Atrteriyel hipertansiyon
e  Yiiksek trigliseridler
e Diisiik HDL ve
o Artmus aglik glukozu
e Bozulmus glukoz torelansi
4, Santral obezite yas ve cinsiyete 6zgii olmak {izere beden kitle endeksi veya bel ¢evresi
ile degerlendirilir. Cocuklarda;
e BKI > 95 persentil veya BKi-z skor > 2 (ulusal BK1I tablolarina gére) obezitenin pozitif
bir 6l¢iitii olarak kabul edilir
e IDF tanimina gore, BC > 90 persentil obezite dlgiitiidiir
5. Arteriyel hipertansiyon tanisi igin;
o Sistolik veya diyastolik kan basincinin (KB) > 90 veya 95 persentil (yas, cinsiyet ve
boya gore) olmasi gerekir
e IDF tanimina gore sistolik KB > 130 mmHg veya diyastolik KB > 85 mmHg sabit
kesme noktas1 hipertansiyon tanist i¢in gereklidir veya
e 16 yasindan biiyiik adelosanlarda dnceki hipertansiyon tani veya tedavi dykiisii olmalidir
6. Hipertrigliseridemi tanisi igin;
e Trigliserid diizeyinin > 90 veya 95 persentil olmasidir (yas ve cinsiyete gore)
e IDF trigliseridler i¢in kesme noktast > 150 mg/dl veya
e 16 yasindan biiyiik adelosanlarda yiiksek trigliserid i¢in 6zgiil tedavi dnermistir
7. HDL-kolesterol igin;
e < 5veya 10 persentil (yas ve cinsiyete gore) veya
e IDF’ye gore HDL<40 (16 yasindan kii¢iiklerde) ve
e 16 yasindan biiyiik olanlar da erkeklerde < 40 kizlarda < 50 MS igin pozitif bir 6l¢iittiir
8. Bozulmus glukoz torelansi igin;
e Glukoz diizeyinin > 140 mg/dl olmas1 biciminde tanimlanir. Fakat oral glukoz
tolerans testinde 200 mg/dl'nin altinda olmalidir

e IDF tanimina gore aglik glukozunun > 100 mg/dl veya Tip II DM varlig1 pediatrik MS
i¢in pozitif bir ol¢iittiir

Diinya tizerinde kiigiik yastaki bireylerde Tip Il DM prevalansinin obezite epidemisine
paralel olarak arttig1 gozlenmektedir. Bu nedenle, cocuklarda ve adelosanlarda daha

sonraki yasamda hastalik gelisimi i¢in yiiksek risk olusturan durumlardan birisi olan MS
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halk sagligi agisindan daha Onemli hale gelmektedir. Ulusal Saglik ve Beslenme
Degerlendirme Calismasi (National Health and Nutrition Examination Study
[NHANES]) 1990-2000 yilinda, yasa gore modifiye edilmis ATP III tanimint kullanarak
Amerika Birlesik Devletleri'nde yasayan adelosanlarda MS prevalansini saptamaya
calismiglardir. NHANES III (1988-1999 yilinda) calismasinda MS prevalanst % 4.2
olarak bulunmus iken 1999-2000 yilinda % 4.6 olarak bulunmustur. MS prevalansinin
ozellikle obez adelosanlarda yiiksek diizeyde oldugu saptanmigtir (Cook et al., 2008).

2.7. ADIPOSITOKINLER
2.7.1. Leptin

Leptin (Yunanca ince anlamina gelen leptos sozciigiinden tiiretilmistir), 16 kilo Dalton
(kDa) agirhiginda ob geni tarafindan kodlanan ve siif I sitokin siiper ailesine dahil
edilen dort a-heliksli demetten olusan bir proteindir (Zhang et al., 1994). Esas olarak
adipositlerden {iretilir ve dolasimdaki leptin diizeyleri adipoz dokunun kiitlesiyle
dogrudan iligkilidir. Leptin, esas olarak istah kontroliinde rol alir. Leptin, gida alimini
azaltir, enerji tiiketimini arttirir. Bu etkilerini hipotalamus iizerinden gosterir;
anoreksijenik faktorleri indiikleyerek, oreksijenik noéropeptidleri inhibe ederek bu
etkilerin ortaya ¢ikmasina aracilik eder (Lago et al., 2007). Leptinin sentezi esas olarak
gida alimi1 ve yeme ile iligkili hormonlar tarafindan regiile edilmekle birlikte, sentezi
seks steroidleri ve ¢esitli inflamasyon mediatorleri tarafindan da etkilenebilmektedir.
Kadinlarda dolasimdaki leptin diizeyi, BKI ile ilgili diizeltmeden sonra bile erkeklere
gore daha yiiksektir. Bu durum seks steroid hormonlarma bagli bir sonug¢ gibi
goriinmektedir. Clinkii, leptin aktivitesi testosteron tarafindan inhibe edilmekte ve

ovaryan seks steroidleri tarafindan arttirllmaktadir (Lago et al., 2007).

Leptin, biyolojik etkilerini diyabetes (db) geni tarafindan kodlanan reseptoriine
baglanarak gosterir. Bu reseptor smif 1 sitokin  reseptor siiper ailesine dahil
edilmektedir. Leptin (ob/ob) veya leptin reseptorii (db/db) genlerinde mutasyonu olan
fareler ve insanlarda asirt obezite goriilmektedir. Leptin; gida aliminin regiilasyonu,
glukoz metabolizmasi, glukokortikoid sentezi, CD4+ T lenfositleri proliferasyonu,

sitokin salgilanmasi, fagozitozis, endokrin fonksiyonlar, inflamasyon ve immiin yanit ve
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tireme ve anjiogenezis gibi ¢esitli fizyolojik siireglere katilabilen bir hormon olarak
distintilmektedir (Lago et al., 2007).

Cocuklukta ve adolesan donemdeki obezite ve obezite iligkili bozukluklarda leptinin
rolii arastirilmistir. Serum leptin diizeyleri, obez ¢ocuklarda artmis kilo kaybi siirecinde
ise azalmistir (Antunes et al., 2009, Holm et al., 2007). Zhang ve arkadaslar1 (2009)
adelosanlarin plazma leptin konsantrasyonlarinin BKI, BC, yag kiitlesi indeksi (FMI) ve
viicut yag oran1 (% body fat [BF]) gibi farkli adipozite Olglimleri arasinda iliski
oldugunu bulmuslardir (kizlarda). Erkeklerde ise % BF ve FMI’'nin, BMI ve BC’ye gore
leptin diizeyleriyle daha giiclii iliski gosterdigi saptanmistir. Her iki cinsiyettede leptin
ile gévde yag oranm (% govdesel yag =trunk fat [TF]) arasinda ¢ok zayif iliski oldugu
bulunmustur (Zhang et al., 2009a).

2.7.2. Adiponektin

Adiponektin, “N-terminal sinyal sekans1” (16 aa), “variable domain” (24aa), “kollajen
domain” (70aa) ve “globular domain”‘den (138aa) olusan 30 kDa agirliginda 244 amino
asitten olusan protein yapida bir hormondur. AdipoQ, Acrp30, GP28 olarak da
adlandirilan adiponektin, adipositler tarafindan tretilir (Hu et al., 1996). Adiponektin
reseptorleri, 7 proteinli transmembran yerlesimli AdipoR1ve AdipoR2 reseptorleridir.
AdipoR1 iskelet kasinda, AdipoR2 ise karacigerde baskindir. Adiponektinin metabolik,
immiinolojik, wvaskiiler sistemlerde; antiinflamatuar, antioksidatif, antiproliferatif,

antitimoral etkileri vardir (Hu et al., 1996, Neumeier et al., 2005).

Adiponektin, yag dokusunda yiiksek miktarda eksprese edilmektedir. Adiponektin
diizeyleri, obez bireylerde ve Tip Il Diyabet hastalarinda ve koroner kalp hastaligi
olanlarda diisiik bulunmustur (Vendrell et al., 2004, Brennan and Mantzoros, 2007,
Karakas et al., 2009). Adiponektinin dolasimdaki diizeyi ile insiilin duyarlilig1 arasinda
ise gli¢lii pozitif bir korelasyon vardir (Goldfine and Kahn, 2003). Obezite- 6zellikle
abdominal obezite ile adiponektinemi arasinda ters korelasyon vardir (Liu et al., 2006).
Adiponektin, makrofajlardan TNF-a sekresyonunu azaltmak yoluyla TNF-a ile

indiiklenen inflamatuar yaniti modiile ediyor olabilir. TNF-a ve IL-6 ise, insan yag
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hiicresinde adiponektinin mRNA ekspresyonunu azaltmaktadir (Bastard JP et al., 2006
Mar). Ateroskleroz ve IR’ye karsi koruyucu bir rolii olabilir. (Yamaguchi et al., 2008).

Adiponektinin etkileri (Neumeier et al., 2005, Yamamoto et al., 2004):

. Iskelet kas1 ve karacigerde glukoz-lipid metabolizmasini diizenleme

. Serbest yag asidi (SYA) oksidasyonunu artirma, plazma trigliserit (TG)

diizeyini azaltma

. Insiilin duyarliligini artirma

. Hepatik glukoneogenezi baskilama, plazma glukoz diizeyini azaltma

. Endotelyal NO salinimini artirma

. Makrofajlardan TNF-a salinimini baskilama

= Kan damarlarin1 aterosklerozdan koruma (bu etkisini diiz kas hiicresine

monosit adhezyonu, makrofaj transformasyonu, proliferasyonu ve migrasyonunu

azaltarak gosterir.)

Insanlarda ve rodentlerde diisiik adiponektin diizeyleri ile dislipidemi, ateroskleroz,
glukoz intoleransi, IR ve obezite arasinda iliski oldugu bulunmustur (Kadowaki and
Yamauchi, 2005, Ouchi et al., 1999). Ek olarak, diisiik adiponektin diizeyleri ile
endometrium, kolon, prostat ve meme kanserleri arasinda iliski oldugu belirlenmistir
(Lang and Ratke, 2009).

Adiponektin, aterosklerozu gerileten antiinflamatuar bir sitokindir. Antiinflamatuar
etkisini hiicre i¢i adenil siklaz ve protein kinaz enzimlerini aktive ederek niikleer
transkriptor faktor-kappa B (NF-«B)’nin TNF-a tarafindan uyarilmasini engelleyerek
gosterir. Boylece, E-selektin, ICAM-1, VCAM-1 sentezini azaltir. Damar duvarini
koruyarak koroner arter hastaligi riskinde azalma saglar (Whitehead et al., 2006).
Adiponektin, erkeklerde kadinlardan, obezite, Tip Il DM ve koroner arter hastaliginda
da saglikli bireylerden daha diisiiktiir. Plazma diizeyi insiilin duyarlilig1 ile koreledir

(Whitehead et al., 2006, Yamamoto et al., 2004, Hotta et al., 2000, Arita et al., 1999).
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Adiponektin beyaz adipoz dokuda baskin bir bi¢imde iiretilen 244 aminoasitten olusan
bir proteindir. Adiponektin yag asitlerinin oksidasyonunu arttirir ve karacigerde glukoz
sentezini azaltir (Berg and Scherer 2005). Adiponektin kanda multimer formda dolasir.
Multimerler 6zgiil molekiiler boyutlara sahiptir. Trimerik olan diisiik molekiiler agirlikli
egzamerik olan orta molekiiler agirlikli ve yiiksek molekiiler agirlikli adiponektin olmak
tizere li¢ formu vardir (Araki et al., 2006). Bu multimerlerin varligi adiponektin
molekiillerinin farkli biyolojik etkilere sahip oldugunu diisiindiirmektedir. Adiponektin
etkisini, esas olarak iskelet kasinda bulunan AdipoR1 ve karacigerde bulunan AdipoR2
reseptorleriyle gosterir. Adiponektinin belirgin bi¢cimde insiilin duyarlilastiric1 etkileri
vardir ve enerji metabolizmasinin diizenlenmesinde Onemli rol oynar. Farelerde
adiponektin geninin etkisinin ortadan kaldirilmasinin normal bir diyette hayvanlar
tizerinde dramatik bir etkisi olmadigi gosterilmistir. Ancak yiiksek yagl ve yiiksek
siikrozlu diyet verildiginde bu farelerde siddetli IR ve kaslarda lipit birikmesi olmustur
(Whitehead et al., 2006).

Pediatrik obezitedeki adiponektinin roliinii degerlendiren ilk ¢alisma Winer ve
arkadaslar1 (2006) tarafindan yapilmistir (Winer et al., 2006). Bu ¢alismada, ¢ocukluk
cag1 obezitesi ve ¢ocukluk ¢agi obezitesinin inflamatuar belirteglerle ve MS'le iligkisi
arastirllmistir. Bu calismaya, 589 obez cocuk ve adolesan dahil edilmistir. Bu
orneklemde IR ve adipoziteden bagimsiz olarak adiponektin ve CRP diizeyleri arasinda
iligski oldugu saptanmistir. Adiponektinin diisiik diizeyleri CRP’nin yiiksek diizeyleriyle,
diisiik HDL ve yiiksek trigliserid/HDL oran1 gibi MS bilesenleriyle iligkilidir. Hipo
adiponektinemi  diisiik dereceli sistemik kronik inflamatuar durumla iliskili
goriinmektedir. Bu durum inflamasyonla obezite arasindaki baglantida adiponektinin bir
sinyal olabilecegini akla getirmektedir. Ayrica yliksek adiponektin diizeyleri daha
olumlu bir lipit profiliyle de iliskilidir. Az sayida ¢alismada, ¢ocuklar da adiponektin ve
MS arasindaki iligki arastirilmistir ve bu c¢alismada hipoadiponektineminin MS igin
bagimsiz bir risk faktérii oldugu bulunmustur (Gilardini et al., 2006). Bu durum
adiponektinin ve c¢ocuklardaki MS i¢in potansiyel bir belirte¢ olabileceginin ileri
stirilmesine neden olmustur. Cocuklardaki adiponektin diizeylerinin etnik farkliliklar
gosterdigi bildirilmistir. Obez Afrikali-Amerikali Hispanik c¢ocuklarda adiponektin

konsantrasyonlarinin daha diisiik oldugu saptanmistir ve bu durum insiilin duyarliligiyla
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iliskilendirilmistir. Bu durum, bu etnik gruplarda Tip Il DM gelisim riskinin artisina
katkida bulunuyor olabilir (Bush et al., 2005, Winer et al., 2006). Yas ve puberte de,
adiponektin diizeylerine etkide bulunuyor gibi goriinmektedir. Adiponektin diizeylerinin
daha biiyiik ¢ocuklarda daha diisiik oldugu bulunmustur (Winer et al., 2006). Diger bir
calismada da, adiponektin diizeylerinin yas ile birlikte seks ve tiroid hormonlarina ve
biiyiime faktorlerine bagli olarak degistigi belirlenmistir. Adiponektinin bu normal
degisimi pubertedeki IR’ye katkida bulunuyor olabilir. Ciinkii, bu degisim puberte
sirasinda ger¢eklesmektedir (Butte et al., 2005). Arnaiz ve arkadaslar1 (2008) tarafindan

yapilan bir ¢alismada, ¢ocuklardaki adiponektin diizeylerinin obezite ve IR ile negatif,

HDL ile pozitif iligki gosterdigi saptanmistir (Arnaiz et al., 2008).

2.7.3. Grelin

Grelin ismi, Hint-Avrupa dilleri ailesindeki gelisim anlamina gelen “grow” sdzciigliniin
kokii olan “ghre” ile salgilatma anlamina gelen “relin” (salgilama) sozciikleri
birlestirilerek tiiretilmistir (Kojima et al., 1999). Grelin 1999 yilinda kesfedilmis bir
adipokindir (Kojima et al., 1999). Mide fundusundan salinan 28 amino asitlik (aa)
lipopeptid yapida bir hormondur (Kojima et al., 1999, Korbonits et al., 2004, Kojima
and Kangawa, 2005, Aydin et al., 2006a). Bu adipokin, mideden baska hipotalamus,
hipofiz, tiikriik bezi, tiroid bezi, ince barsak, bobrekler, kalp, pankreasin o, B ve epsilon
hiicreleri, santral sinir sistemi, akciger, plasenta, gonadlar, immiin sistem (Aydin et al.,
2006a, Kojima and Kangawa, 2005), meme (Aydin et al., 2006b, Kierson et al., 2006) ve
dislerde de sentezlenmektedir (Aydin et al., 2007). Grelinin mRNA’s1 hemen hemen
biitiin dokularda gosterilmis olup, g¢alisilan dokularin grelin mRNA miktarinin mide
fundusunda en fazla oldugu, bunu da sirasiyla jejunum, duodenum, midenin antrumu,
akciger, pankreas dokusu, venoz sistem, safra kesesi, lenf nodu, yemek borusu, sol
kolon, yanak, hipofiz, meme, bébrek, ovaryum, prostat, sag kolon, ileum, karaciger,
dalak, fallopian tiip, lenfositler, testis, yag dokusu, plasenta, adrenal bez, kas, mesane,
kalbin atriyumu, tiroid, miyokardiyum ve derinin takip ettigi belirlenmistir (Gnanapavan
etal., 2002).
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Grelinin istah {izerine etkisi deneysel olarak gozlemlenmistir. Ornegin beynin 3.
ventrikiiliine intraserebroventrikiiler (ICV) veya direkt olarak arkuat nukleusa (ARC) 30
pmol grelin enjeksiyonu, grelin antikor tedavisi ile 6nlenebilen gida aliminda bir artisa
neden olmustur (Aydin et al., 2006a). Istah iizerine olan etkilerini 3 yolla gosterdigi
kabul edilmektedir (Aydin et al., 2006a).

1. Grelin, midede sentezlenerek kan dolasimi ile ARC’ye ve beynin diger
boliimlerine kan-beyin bariyerini aktif transport ile gegerek ulasmakta ve istahi

etkilemektedir.

2. Periferal olarak sentezlenen grelin, vagal afferent sinir uclarini uyarmakta, bu
da "growth hormone secretagogue receptor” ekspresyonuna neden olarak vagal

baglantis1 olan niikleus solitaryus yoluyla hipotalamusu uyarmaktadir.

3. Grelin, hipotalamusta lokal olarak sentezlenmekte ve direkt olarak ARC’deki
Noropeptid Y/Agouti-Related Peptide (NPY/AGRP) ve diger hiicreleri uyarmaktadir.

Bir calismada, IR olan obez adolesanlarda, grelin diizeyi ile insiilin diizeyi ve
"homeostasis model assessment insulin resistance™ (HOMA-IR) arasinda anlamli iliski
oldugu ve bu iliskinin BKi'den bagimsiz oldugu saptanmistir (Stylianou et al., 2007).
Prepubertal donemdeki obez ¢ocuklarin dahil edildigi diger bir ¢alismada, oral glukoz
testi sirasinda glukoz alimim takiben kisa bir siire i¢inde grelin diizeylerinin azaldigi

gozlenmistir (Galli-Tsinopoulou et al., 2007).
2.7.4. Apelin

Apelin O’Dowd ve arkadaslari tarafindan tanimlanan orphan reseptorii APJ” nin endojen
bir ligand1 olarak bilinmektedir. Apelinin, apelin-13, apelin-17, apelin-36 olarak bilinen
ve 77-aminoasitten olusan preproapelin prekiirsoriinden olusturulan cesitli molekiiler
formlar1 vardir. APJ resptorii ve apelini kodlayan mRNA’nin hem insanlarin hem de
siganlarin merkezi sinir sisteminde yaygin olarak bulunmasi, apelinin santral diizenleyici
yollarda bir rolii oldugunu diistindiirmektedir (Edinger et al., 1998, Reaux et al., 2001,
Medhurst et al., 2003, Lee et al., 2000, Kleinz et al., 2005). Yag dokusu, akcigerler, kalp
ve meme bezlerinde APJ ve apelin ekspresyonunun oldugu gosterilmistir (Hosoya et al.,

2000, Edinger et al., 1998, Medhurst et al., 2003, Lee et al., 2000, Kleinz et al., 2005,
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Devic et al., 1999, Habata et al., 1999). Apelin ayn1 zamanda ¢esitli organlardaki kiigiik
arterlerin endotelyel hiicrelerinde de bulunur (Tatemoto et al., 2001). Apelin sivi dengesi
(Devic et al., 1999, Habata et al., 1999, Kleinz et al., 2005, Lee et al., 2000, Tatemoto et
al., 2001, Taheri et al., 2002), besin alimininin regiilasyonu (Taheri et al., 2002, Sunter
et al., 2003) ve anjiogenezis (Masri et al., 2004) gibi birgok fizyolojik islevde rol
almaktadir. Ayrica, apelinin hem sistolik hemde diastolik kan basincini azaltan
hipotansif 6zellikleri (Lee et al., 2000, Tatemoto et al., 2001, Chen et al., 2003) ve kalp
hizin1 (Reaux et al., 2001, Cheng et al., 2003) arttiric1 etkileri oldugu gosterilmistir.
Apelinin potent pozitif inotropik etkisi si¢can kalbinde hem invitro (Szokodi et al., 2002)
hem de invivo olarak gosterilmistir (Ashley et al., 2005). Ek olarak apelin ve APJ
insandaki kalp yetmezliginin patofizyolojisinde rol oynuyor olabilir (Foldes et al., 2003,
Chen et al., 2003). Apelinin plazma konsantrasyonu kardiyak islevleri korunmus
parankimal akciger hastaligi olan bireylerde diisiiktiir (Goetze et al., 2006). Insiilin
adipozitlerdeki apelin {iretimini arttirmaktadir. Adipozitlerdeki apelin ekspresyonu
aclikla ihibe olmakta ve beslenme sonrasinda diizenlenmektedir (Boucher et al., 2005).
llging bir sekilde Sérhede Winzell ve arkadaslar1 (Sérhede Winzell et al., 2005), apelin-
36’nin glukozla stimiile insiilin sekresyonunu azatligin1 géstermislerdir (farelerde invivo
ve invitro). Ayrica izole fare adacik hiicrelerinde APJ reseptor nRNA ekspresyonunun
oldugu gésterilmistir (Sérhede Winzell et al., 2005). Insanlarda ve farelerde plazma
insiilini ve apelin arasinda pozitif korelasyon vardir (Castan-Laurell et al., 2008,
Boucher et al., 2005). Apelinin bazal ve glukoz sonrasi 2. saatteki plazma diizeyleri Tip
Il DM’si olan bireylerde ve bozulmus glukoz toleransi olanlarda artmaktadir (Li et al.,
2006). Obez ve hiperinsiilinemik farelerde plazma apelini yiikselmektedir (Boucher et
al., 2005). Diger yandan Erdem ve arkadaslar1 (Erdem et al., 2008), Zang ve arkadaglart
(Zhang et al., 2009b) Tip Il DM hastalarinda dolasimdaki apelin diizeylerinin daha
diisiik oldugunu bulmuslardir. Sasirtict bir sekilde Dray ve arkadaslar tarafindan yapilan
calismalarda (Dray et al., 2008) apelinin yag ve kas hiicrelerinde glukoz tiiketimini
arttirarak plazma glukozunu disiirdiigii gosterilmistir. Hep birlikte diistiniildiigiinde
apelinin, insiilin ve glukoz diizeylerinin diizenlenmesinde bir rolii olabilir.

Zang ve arkadaslar1 (Zhang et al., 2009b) ile Erdem ve arkadaslar1 (Erdem et al., 2008)

tarafindan yapilan iki farkli ¢alismada yeni tan1 almis ve tedavi altinda olmayan Tip Il
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DM hastalarinin apelin diizeylerinin saglikli kontrollere goére daha diisiik oldugu
saptanmigtir. Li ve arkadaslarinin tedavi altinda olan Tip Il DM olgularinda yaptigi
calismada ise, karsit sonuglar elde edilmistir (Li et al., 2006). Boucher ve arkadaslar1
(Boucher et al., 2005), yag dokusundan apelin sentez ve salgilanmasinin insiilin
tarafindan arttirtlabildigini bildirmislerdir. Dray ve arkadaslar1 ise (Dray et al., 2008)
apelinin AMP kinazin endokrin bir diizenleyicisi oldugunu ve yag dokusu ile iskelet kas1
arasindaki iletisimi giiclendirdigini ileri slirmiislerdir. Sonucta, insiilin ve glukoz
metabolizmasi iizerine etkisi net bilinmese de apelin insiilin tarafindan yag dokusunda

tiretimi arttirilarak glukoz metabolizmasi tizerine bagimsiz bir etki gosteriyor olabilir.

2.7.5. Rezistin
Rezistin, Steppan ve arkadaglar1 tarafindan 2001 yilinda bir antidiyabetik ilag¢ olan
thiazolidinedionlarin (TZD) etkileri arastirilirken, adiposit farklilagsmasi sirasinda artan
ve TZD ile in vitro olarak down regiilasyona ugrayan yeni bir mRNA'nin kesfedilmesi
sonrasinda tanimlanmistir. Yag hiicresinden salgilanan 12-kDa agirliginda bir
polipeptiddir. Sisteinden zengin C-terminal bolgesi nedeniyle, rezistin benzeri

molekiiller ad1 verilen bir protein ailesi iginde yer alir (Steppan et al., 2001).

Rezistinin in vivo ve in vitro uygulanmasi ile IR olusur. Obezite ve Tip || DM ile iligkili
bir adipositokindir. Rezistin, periferik sinyal molekiilii olan yeni bir polipeptit olarak
tanitilmaktadir (Steppan and Lazar, 2002, Fruhbeck et al., 2001). Obezite ve IR
olusturulan siganlarda artmis serum rezistin diizeyi, obezite, bozulmus insiilin duyarlilig1
ve bozulmus glukoz tolerans ile iliskili olarak bulunmustur (Steppan et al., 2001). Bu
caligmalarda rezistinin esas etkisini karacier lizerine gosterdigi ve hepatik IR
olusturdugu bildirilmistir (Rajala et al., 2003, Rangwala et al., 2004). Farkli bir
calismada ise, rezistin ekspresyonu, visseral yag dokusunda, subkutan yag dokusuna

gore 15 kat fazla bulunmustur (Banerjee and Lazar, 2003).

Yag hiicresi kiiltlirlerine sentetik rekombinant rezistin uygulanmasi sonucu, insiilinle
uyarilan glukoz aliminda bozulma oldugu, antirezistin antikorlarinin ise bu bozulmayi
engelledigi goriilmiistiir. Benzer sekilde farelerde rekombinant rezistin ile in vivo tedavi

sonucu, IR’nin arttig1, rezistinin immunondtralizasyonu sonucunda ise tam tersi etkiler
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olustugu gozlenmistir (Steppan et al., 2001). Ayrica, normoglisemik hiperinsiilinemik
kosullarda, rezistin infiizyonunun, hepatik IR’ye yol actig1 gosterilmistir (Rajala et al.,
2003).

Rezistinin insanlarda, yiiksek oranda kemik iligi ve periferik mononiikleer hiicreler
tarafindan az bir oranda da akciger, plasental doku ve pankreasin B hiicrelerinden

eksprese edildigi ileri stiriilmistiir (Koerner et al., 2005).

Son yillarda yapilan ¢alismalarda, rezistin geninden yoksun hayvanlarda, yagdan zengin
diyet uygulayarak olusturulan obezite ve IR modelinde, kilo eslestirilmis kontrollere
gore, aclik glukozunda azalma tespit edilmistir ve rezistinin hiperglisemi ve obezite ile

iliskili IR’de rol oynadigr ileri stiriilmiistiir (Banerjee and Lazar, 2003).

2.7.6. Visfatin

Visfatin, B-hiicre matiirasyonuna katilan ve insiilin benzeri etkileri olan bir protein
olarak tanimlanmistir (Rasouli and Kern, 2009). Visfatin, 6zellikle adinin da tiiretildigi
visseral yag dokusunda bulunmaktadir (Fukuhara et al., 2005). Farelerle yapilan
caligmalarda, visfatin enjeksiyonunun kan sekeri diizeyini azaldigi ve visfatin geninde
mutasyon olan hayvanlarda yliksek kan sekeri diizeyleri saptanmistir (Pervanidou et al.,

2012).
2.7.7. Retinol Baglayici Protein-4 (RBP-4)

RBP4; molekiil agirhigit 21 kDa olan, dolasimda 80 kDa agirligindaki bir protein
kompleksinde transtiretine bagli olarak dolasimda bulunan kiiciik bir proteindir.
Deneysel ve klinik ¢alismalar, RBP-4'lin bir retinol (Vitamin A) tasiyicisi olmak
yaninda, sistemik IR’ye de katkis1 olan bir adipokin oldugunu gostermistir. Obez, IR’si
olan Tip II DM hastasi eriskinlerde RBP-4 konsantrasyonu yiiksektir ve RBP-4
konsantrasyonu azaldiginda insiilin  etkisi artmaktadir. Obez adolesanlarin
degerlendirildigi bir ¢alismada, RBP-4 diizeylerinin yliksek oldugu bulunmustur (Lee et
al., 2007).
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2.7.8. Lipokalin-2

Lipokalin-2 (LCN2), lipokalin ailesinin bir iiyesidir ve akut faz yanit proteinlerinden
biridir. IL-1B ve leptin tarafindan giiclii bir seklide indiiklenmektedir. Interferon-y (IFN-
), tek basina LCN2 iiretimini artiramazken, IL-1p tarafindan gergeklestirilen tiretimini
artirabilir (Hekerman P et al., 2007 May ). “Demir-icermeyen LCN2 apoprotein” ¢esitli
hiicre tiplerinde apoptozisi uyarirken, “demir-iceren holo LCN2”  apoptozisi
onleyebilmektedir (KehrerJP, 2009 Jan). LCN2’nin pankreatik B-hiicrelerine etkisi
calisiimamis bir konu olmakla birlikte; IL-1B, IFN-y’nin, pankreatik B-hiicrelerindeki
inflamasyon-iliskili genleri sinerjistik olarak regiile ettikleri iyi bilinmektedir (Cardozo
et al., 2001). 3T3-L1 hiicrelerine LCN2 uygulanmasinin, glukoz uptake tizerine TNF-a,
etkisini, peroksizom proliferator-aktive edici reseptor y (PPARy), IRS-1 ve glukoz
transporter-4 ifadesini ve adiponektin ve leptin sekresyonunu azalttigi; TNF-a’nin LCN2

tiretiminin giiglii bir uyaricisi oldugu gosterilmistir (Hang J et al., 2008 Jun).

Obezitede, yag dokusuna makrofaj infiltrasyonunda artis olmaktadir (Cancello and
Clement, 2006). Makrofaj infiltrasyonundan sorumlu hiicresel ve molekiiler
mekanizmalar bilinmemektedir. Yag dokusuna makrofaj infiltrasyonundaki artis, obezite

ile iliskili diigiik dereceli inflamasyon durumunun nedeni ve/veya sonucu olabilir.

2.7.9. Timor Nekrozis Faktor-a (TNF- )

TNF-0, ¢esitli hayvan modellerinde beyaz yag dokusunda eksprese edilmektedir, fakat
esas olarak makrofajlar tarafindan iiretilen pro-inflamatuar bir sitokindir. Rekombinant
TNF-a, serin rezidiisiindeki IRS-1’in fosforilasyonu yoluyla ortaya ¢ikan IR’nin
patofizyolojisinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Bu fosforilasyon, IRS-1’in insiilin
reseptor B alt iinitesi ile etkilesimine engel olmaktadir (Hotamisligil et al., 1996). TNF-a
reseptorii olmayan farelerde ise insiilin duyarliligi artmigtir (Hotamisligil et al., 1993).
TNF-0, subkutan ve derin yag dokusu depolarinda az miktarda eksprese edilmektedir.
Leptin ve diger adipokinlerin sistemik etkilerini kapsayan diger mekanizmalarin,
makrofaj gibi hiicreler yoluyla TNF-a sekresyonunu indiikledigi varsayilabilir (Bastard
JP et al., 2006 Mar).
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2.7.10. interlokin-6 (IL-6)

IL-6, % 30 oraninda adiposit dokudan salinan, rezistin ve TNF-a gibi IR’ne neden olan
proinflamatuvar yapida bir adipositokindir (Papanicolaou and VVgontzas, 2000, Bulucu A
and Ozbek, 2005). Visseral yag dokusunda subkutan yag dokusuna oranla daha yiiksek
diizeylerde bulunmaktadir. Hipotalamusta IL-6 reseptorlerinin oldugu bilinmektedir ve
on hipofiz hormonlariin salinimini artirdigi diisiiniilmektedir. IL-6, vaskiiler sistemde
endotel adezyon molekiillerinin salinimint artirdigindan, koroner arter hastaligi (KAH)
ve ateroskleroz (ATS) ile iliskili oldugu saptanmis, obezite ve IR ni igeren metabolik

hastaliklarla baglantili oldugu da gosterilmistir (Helidvaara et al., 2005).

Immiinolojik aktiviteleri arasinda, B hiicre aktivasyonu, IgG salgilanmasimin uyarilmast,
T hiicre biliylime ve farklilasmasi ve sitotoksik T hiicre farklilasmasi vardir. IL-6,
monosit, makrofaj, endotelyal hiicre, fibroblast, keratinosit ve T ve B lenfositlerinden
salinir (Gu et al., 2004). Farkli etkilere sahip bir sitokin olan IL-6 diger sitokinlerin
ifadesini diizenler, normal ve malign hiicrelerin farklilagmasi ve proliferasyonunu
tetikler, timor biiylimesini inhibe eder (Zalewska et al., 2006). IFN-y ve TNF-a’nin da,

IL-6 salinimini tetikleyebilecegi bilinmektedir.

2.7.11. C-reaktif Protein

Ik kez pnémokoklarin C polisakkaritlerine baglanmasi ile saptandigi icin bu ismi
almistir (Vigushin et al., 1993). Karacigerde IL-6’nin denetimi altinda hepatositlerde
sentezlenir ve akut faz yamitinin énemli bir mediyatdriidiir. Inflamasyonun nonspesifik
gostergesi olan CRP enfeksiyon, malignite ve otoimmiin hastaliklarda seviyeleri artar
(Visser et al., 1999, Hak et al., 1999). TNF-a, IL-1, IL-6 ve prostaglandinler, CRP
yapimin1 stimiile ederler. CRP, kompleman sisteminin aktivasyonu, opsonizasyon
tizerine etki, bazi bakterilerde kalsiyum bagimli membran hasari, proinflamatuvar
sitokin indiiksiyonu, L-selektin ekspresyonunun inhibisyonu, endotele 16kosit
adezyonunu Onleyerek ve IL-1R antagonistlerini stimiile ederek biyolojik etki
gosterirler. Saglikli gen¢ bireylerde serum CRP diizeyi ortalama 1mg/L'dir.
Inflamasyondan kisa bir siire sonra yiikselir ve 6 saat sonra CRP diizeyi >5 mg/L olur.

Kirk sekiz saatte maksimum diizeyine ulasir. Yart dmrii 19 saat kadardir (Ergiin, 2003).
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CRP, akut hiicre ya da doku hasari, enfeksiyon, hipersensitivite reaksiyonlari,
inflamatuvar uyari, nekroz, travma ve bazen de gebelik siirecinde salgilanan bir akut faz
reaktanidir (Katsambas and Papakonstantinou, 2004). CRP’nin, inflamatuvar sitokinlere

yanit olarak hepatositlerce sentezlendigi bilinmektedir (Dreno et al., 2006).

Calismalar, CRP’nin koroner arter hastaligi i¢in bagimsiz ve giiclii bir belirleyici
oldugunu gostermektedir. Bu nedenle, ateroskleroz gelisimi ve ilerleyisinde 6nemli bir

patofizyolojik role sahiptir (Li et al., 2009).

Tosi ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada artmis serum yiliksek duyarlikli CRP
(hs-CRP) diizeyinin, yiiksek beden yag orani ve diisiik insiilin duyarlilig1 ile bagimsiz bir
sekilde belirlenebilecegi gosterilmistir (Tosi et al., 2009). Diyabet hastalarinda yapilan
bir ¢aligmada, insiilin duyarlilagtiricilarin CRP’nin serum konsantrasyonunu azalttig
gosterilerek (Chu et al., 2002), bu diizelmenin olasilikla santral obeziteyi azaltarak
yapildig: bildirilmistir (Morin-Papunen et al., 2000a, Morin-Papunen et al., 2000Db,
Pasquali et al., 2000).

2.8. DISMETABOLIK DURUMUN TEMEL GOSTERGELERI
2.8.1. Insiilin
Insiilin, pankreasmn Langerhans adacik hiicrelerinde sentezlenen globiiler yapida
proteindir (Smith et al., 1985). 20 aminoasitli A ve 30 aminoasitli B zincirinden olusan
insiilinin yapisinda ii¢ adet disiilfit bag1 bulunur (Smith et al., 1985). Insiilin, ¢inko ve
esdeger miktarda C-peptidi ile B hiicrelerinden salgilanir (Janeway et al., 2005, Murray
et al.). Pankreastan salgilandiktan sonra karacigerden ilk gegiste hepatositlerde tutulur ve
burada yikilir. Hiicre i¢indeki enzimatik yikiminda bir¢ok enzim rol oynar. Plazma
yarilanma 6mrii 5-6 dakikadir. B hiicrelerinden insiilin salgilanmasi i¢in ¢esitli uyaranlar
s6z konusudur. Bu hiicrelerin yiizeyinde, glukoza 6zgii glikoreseptorler, glukozun
membranin dig yiliziinden i¢ yiiziine tasinmasini saglayan glukoz tasiyici-2 (GLUT-2) ve
glikokinaz enzimi bulunur. Insiilin, karbonhidrat, lipid ve protein metabolizmasi iizerine

etkilerini cAMP diizeyini azaltarak yapmaktadir (Smith et al., 1985). Organizmada
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glukoz diizeyini azaltirken, lipogenezi artirir ve proteinlerde anabolizan etkiye sahiptir

(Smith et al., 1985).

2.8.2. Hemoglobin Alc (HbAlc)

Erigkinlerde total hemoglobinin % 97°si HbA’nin subtipi olan HbA1’dir. HbA1 in,
HbAla, HbAlb ve HbAIlc olarak isimlendirilen minor alt tipleri vardir. HbAlc,
glikoproteinlerin % 80’ini olusturmaktadir. Glukolizasyon, proteinlerin amino grubuna
bir glukoz eklenmesi ile gergeklesir. Kan glukoz dlgiimlerine ek olarak, uzun dénem kan
glukoz diizeyi izleminde ve glisemik kontroliin degerlendirilmesinde olduk¢a yararlidir.
En sik kullanilanlar, HbAlc ve fruktozamindir. Serum fruktozamin diizeyi, 2-3 haftalik
glukoz kontroliinii yansitirken, HbAlc 6-8 haftalik bir donemi degerlendirmeye olanak
saglamakta, bu nedenle HbAlc daha cok tercih edilmektedir. HbAlc, 6zellikle DM’1i
olgularda uzun dénemde kan glukozunun degerlendirilmesi ve komplikasyonlarin
gelisimindeki riskin belirlenmesinde kullanilan bir indekstir. HbAlc diizeyi,
eritrositlerin yasam siiresi ve glukoz konsantrasyonuna bagimlidir. DM tedavisinde
primer hedef, normale yakin kan glukoz diizeyi ile birlikte HbAlc diizeyinin en azindan
% 7 mg/dL’nin altinda tutulmasi olmalidir (Sacks and Path, 2006, Baskal, 2005,
Association, 2000).

2.8.3. Insiilin Direnci ( IR)
Insiilin Direnci, insiiline karsi bozulmus biyolojik cevap olarak tanimlanmaktadir.
Insiilinin dokulardaki etkisi, pankreas B hiicrelerinden salgilanmasina, karaciger yoluyla
dolasima katilmasina, dolasimdan doku bosluklarina ge¢cmesine ve hedef dokulara
ulasarak doku hiicrelerinin reseptdrleriyle birlesmesine bagldir. Insiilinin hiicre
yiizeyindeki reseptorlerle birlesmesi bir seri olayr baslatmaktadir. Buradaki asamalarin
herhangi birinde olusan aksama sonucunda insiilin yanit1 bozulmaktadir. Glukoz, hemen
hemen tiim dokularda insiilin etkisiyle dokulara girmektedir. Pankreas f hiicrelerinden
anormal insiilin salgilanmasi, insiilin antagonistleri ve hedef dokulardaki defektler
IR’nin esas nedenleridir. IR, baz1 fizyolojik durumlarda (puberte, gebelik, yaslilik,
sedanter yagsam, yagli besinlerle beslenme), bazi metabolik bozukluklarda (Tip Il DM,

dislipidemi, obezite, esansiyel hipertansiyon), bazi endokrin hastaliklarda (hipotiroidi,
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tirotoksikoz, Cushing sendromu, akromegali), baz1 ilaglarin  kullaniminda
(kortikosteroidler, OKS’ler) goriilebilmektedir. Obezite IR ’ni olusturan en 6nemli neden
olmakla birlikte Tip Il DM ve viicut yag dagilimi da diger faktorlerdir. Visseral yag
dokusu artis1, IR’yi belirgin diizeyde artirmaktadir. Kilo kayb1 sonrasinda insiilinin etkisi
artmaktadir. Adipoz dokudan salinan TNF-a, IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinler IR’ye
neden olmaktadir (Kurokawa et al., 2009).

2.8.4. Glukoz Metabolizma Bozuklugu ve Insiilin Direnci

Metabolik sendromda glukoz metabolizma bozuklugunun sonuglari, Tip 1l DM,
bozulmus aclik glukozu ve bozulmus glukoz toleransi olarak siniflanabilir. Diger tiim
komponentler gibi glukoz metabolizmasi bozuklugu da, obezite ve IR zemininde
gelismektedir (Kurokawa et al., 2009). IR ve serbest yag asitlerinin artmasi sonucunda
karacigerde glukoneogenez baskilanamaz ve periferik dokularda glukoz kullanimi azalir.
Bu sirada ¢ogu kez DM tanis1 konulamaz. Hasta genellikle bozulmus aglik glukozu ya
da bozulmus glukoz toleransi evresindedir, asikar hiperglisemi metabolik sendromun
daha ileri evrelerinde ortaya ¢ikmaktadir (Tom and Fallon Friedlander, 2008). Obez
bireylerin, kan glukozunu normal siirlarda tutabilmek i¢in normal bireylere gore daha
fazla miktarda insuline ihtiyaglar1 vardir. Bu nedenle siirekli yiliksek diizeyde insulin
salgilamak zorunda kalan pankreas B hiicrelerinde zamanla yetmezlik gelismektedir. Iste
agikar hiperglisemi genellikle bu donemde saptanabilmektedir.

IR’nin gosterilmesinde pek ¢ok yodntem tanimlanmistir. Bunlar, normoglisemik-
hiperglisemik klemp metodu, OGTT, intravenoz glukoz tolerans testleri, aclik kan
glukoz diizeyi ve aglik insulin diizeyleridir. Bunlar arasindaki “altin standart” yontem
oglisemik-hiperglisemik klemp metodudur. Bu yontemde sabit miktarda parenteral
insulin infuzyonu yapilir ve diger koldan da yapilan glukoz infuzyonu ile de glukoz
bazal diizeylerde tutulur. Bunun sonrasindaki glukoz kullanimma yol acan insulin
miktart belirlenerek insulin direnci dogrudan hesaplanmis olur. Bu ydntem IR’ni
fizyolojik durumlarda gosterebilmesine karsin, karmagik ve pahali bir yontem olmasi
nedeniyle genis kitlelerde uygulamasi gii¢ bir yontemdir (Bonora E et al., 2000 Jan,
DeFronzo RA et al., 1979). Bunun i¢in IR’ni hesaplamamizi saglayacak basit, ucuz ve

kolay uygulanabilir bir yontem arastirmalari devam etmektedir. Bu konuda c¢alisan
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arastirmacilar klemp metodu ile karsilastirilabilir etkinlik ve duyarlilikta birka¢ yontem
tanimlamiglardir. Matsuda ve De Fronzo OGTT sirasinda glukoz ve insulin diizeylerine
gore bir insulin indeksi hesaplamasim ortaya siirmiislerdir (ISOGTT=10.000 / Vaglik
plazma insulini (mIU/L)xac¢lik plazma glukozu (mmol/L)ortalama glukoz x ortalama
insulin) (Katz A et al., 2000 Jul). Katz ve arkadaslar1 da, aglik insulini ve aglik glukoz
diizeylerini kullanarak matematiksel bir formulasyon ile bir IR indeksi tanimlamislardir
(ISQUICKI=1/log[aglik Plazma insulini (mIU/L)] + log[aglik plazma glukozu
(mmol/L)]). Matthews ve arkadaslari ise, degerlendirmede “Insulin Direnci Homeostatik
Modeli” (HOMA-IR) olarak adlandirilan ve aglik insulin ve aghik glukoz diizeyi ile bir
model gelistirmislerdir (HOMA-IR= Aclik Plazma insulini (mIU/L) x aclik plazma
glukozu (mmol/L)/405) (Matthews DR, 1985). Bu yontemler klempleme yontemiyle
karsilagtirildiklarinda, birbirlerine belirgin bir istiinliikleri bulunmamaktadir. HOMA -
IR, B hiicrelerinden insulin salgisi ile karaciger glukoz ¢ikisi arasindaki kararli durumu
dogrusal olarak gostermektedir. Bu yontem hem [ hiicrelerindeki insulin {iretimini hem
de periferik etkilerini yansittigindan daha global bir fikir verir. ilerlemis Tip Il DM’da

ileri derecedeki IR durumlarinda yéntemin duyarlilig azalmaktadir (Hanna, 2002).

2.8.5. Endotel Disfonksiyonu
Endotel, insan bedenindeki tiim damarlarin i¢ ylizeyini kaplayan tek katli bir hiicre
toplulugudur (Vane et al., 1990). Saglikli bir endotel, pihtilasma ve proinflamatuar
faktorlerin aktivasyonunu sinirlayan diizgiin bir damar i¢ yiizey saglar; Apo-B100 igeren
lipid partikiillerinin arter duvarmi gegisini bloke eder; kemokin/sitokin/biiyltime
faktorlerinin salgilamasini inhibe eder, platelet ve monositlerin vaskiiler endotele

adhezyonunu onler (Cersosimo and DeFronzo, 2006).

Endotelyal fonksiyon, konduit (kendinden biiyiik arterleri birlestiren) ve rezistans
arterlerin fizyolojik uyaranlara yanitlarinin Ol¢iilmesi yoluyla in vivo olarak
degerlendirilebilir (Vincent et al., 2003). Endotel fonksiyonunu degerlendirmek
amaciyla sik olarak kullanilan bir yontem, gecici iskemi doneminin ardindan akim
aracilt vazodilatasyonun Sl¢limiidiir. Bu vazodilatasyon yaniti, NO salgilanmasini da
kapsayan bir dizi ndrolojik, miyojenik ve kimyasal aracilarla gerceklestirilir (Vane et al.,

1990). Sistemik veya bolgesel (intra-arteriyel veya subkutan) olarak uygulanan
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kolinerjik ajanlar, vazodilatasyon yanitinin endotelyal bileseninin Olgiilebilmesinde
kullanilmaktadir (Kuvin and Karas, 2003). Nitrat veya sodyum nitroprussid gibi
vazodilatorler, vaskiiler diiz kas hiicre gevsemesini NO yoklugunda dogrudan,
endotelden bagimsiz ve daha 6zgilil olarak uyarmaktadir. Bu ajanlar kullanilarak,
endotel-bagimli ve endotel-bagimsiz vazodilatasyon yanitlar1 birbirinden ayrilabilir

(Cersosimo and DeFronzo, 2006).

Brakiyal arterin akim aracili dilatasyonu (Flow-mediated dilatation-FMD), konduit
arterlerde endotelyal islevleri degerlendirmek amaciyla yaygin olarak kullanilan
ultrasonografik bir yontemdir (Anderson, 2007). Hipertansiyon, hiperkolesterolemi,
diyabet, obezite ve IR varliginda FMD azalmaktadir (Brinkworth et al., 2006). Ayrica,
sigara kullanimi, yas ve kardiyovaskiiler hastalik aile 6ykiisii endotel disfonksiyonu ile
iligkili ~ bulunmustur. Hiperhomosistinemi ve CRP yiiksekligi de endotel
disfonksiyonunda onemli rol oynamaktadir. Endotel disfonksiyonun siddeti arttikga,
kardiyovaskiiler hastalik riski artmaktadir (Bayram et al., 2009). Hipertansiyon, sol
ventrikiiler hipertrofisi, miyokard enfarktiisii ve kalp yetmezligi gelismesine neden

olabilir (Safar and London, 2000).

2.8.6. Homosistein
Homosistein, metiyoninden bir metil grubunun ayrilmasiyla ortaya ¢ikan ve proteinin
primer yapisinda yer almayan kikiirtli bir aminoasittir. Kimyasal adi 2-amino 4-
merkaptobutirik asittir (kimyasal formiiliit HSCH,CH,CH[NH;]JCOOH). Diyetle alinan
metiyonin organizmada metiyonin adenozil transferaz enziminin etkisiyle once S-
adenozil metiyonine (SAM) daha sonra da S-adenozil homosisteine (SAH)
dontismektedir. SAH hidrolize oldugunda homosistein olusur. SAM, niikleik asidler,
ndrotransmitterler, fosfolipidler ve bazi hormonlar i¢in metil dondriidiir. Ayn1 zamanda
SAM, homosisteinin hangi metabolik yola gireceginin belirlenmesinde 6nemli bir
diizenleyici olarak rol oynar. Eger SAM miktari artarsa remetilasyon yolunun en 6nemli
enzimi olan metilen tetrahidrofolat rediiktaz enzimi inhibe olur ve fazla miktarda

homosistein transsiilfiirasyon yolu ile yeniden metile olur (Medina et al., 2001).
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Cok sayida retrospektif ve prospektif ¢calismada, aclik veya oral metiyonin yiiklemesi
sonrasindaki hiperhomosistinemi diizeyi ile kardiyovaskiiler hastaliklar veya tiim
nedenlere bagli mortalite arasinda bagimsiz bir iliski saptanmistir (Boushey et al., 1995,
De Bree et al., 2002, Durand et al., 2001, Ueland et al., 2000). iki farkli metaanalizde,
homosistein yiiksekliginin kardiyovaskiiler hastalik riskini arttirdigina dair kanit diizeyi

yiiksek sonuglar elde edilmistir (Boushey et al., 1995, Wald et al., 2002).

Cocuklarda homosistein diizeylerinin erigkinlerden belirgin diizeyde diisiik oldugu ve
yasa paralel olarak arttigi bilinmektedir (Tonstad et al., 1996b). Erkek c¢ocuklardaki
homosistein diizeylerinin kiz c¢ocuklarinin diizeylerinden daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (Bates et al., 2002). Cocuklarda, homosistein diizeyleri ile lipid profili, kan
basinci ve BK1 ile homosistein diizeyleri arasinda iliski olmadig1 gosterilmistir (Tonstad
et al., 1996b, Bates et al., 2002, Greenlund et al., 1999). Diger bir calismada, 10-19
yasindaki ¢ocuklarda, homosistein diizeyleri ile karotid intima kalinlig1 arasinda iliski
oldugu gosterilmis olsa da prematiir kardiyovaskiiler hastaliklart olan ailelerin
cocuklarin homosistein diizeyleri ile ilgili sonuglar ¢eliskilidir (Greenlund et al., 1999,

Tonstad et al., 1996b, Tonstad et al., 1996a).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. ETIK KURUL ONAYI
Calisma i¢in Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurulu’ndan 15.02.2014
tarthinde 2014/0010 say1 numarasi ile yazili onay alinmistir; ve bu ¢alisma Helsinki

Deklarasyonu’na ve Iyi Klinik Uygulamalar1 Kilavuzu’na uygun sekilde yiiriitiilmiistiir.

3.2. CALISMA GRUBUNUN SECIMIi
Vaka-kontrol tipinde planlanmis bu tanimlayici kesitsel c¢alismaya, Kirikkale
Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Saghigi ve Hastaliklar1 Boliimii Beslenme ve
Metabolizma Klinigi'ne bagvuran yaslar1 6-17 yil arasinda degisen 112 kiz ve 60 erkek

cocuk veya adolesan dahil edilmistir.

Arastirmanin evrenini Kirikkale ilinde yasayan 6-18 yas arasi toplam 49097 ¢ocuk ve

adolesan olusturmaktadir.

Yilda Klinigimize obezite nedeniyle bagvuran sozii edilen yas grubundan ¢ocuk sayisi
2400 olup, bu gruptan 01.07.2013 ve 01.07.2014 tarihleri arasinda Klinigimize
basvurmus ve hem anne/babasi hem de kendisi ¢aligmaya katilmay1 kabul etmis toplam

172 ¢ocuk ve adolesan arastirma grubunu olusturmustur.

Calismaya dahil edilme olciitleri

1. 6-18 yasinda olmalari

2. Obezite tanis1 almis olmak

3. Kontrol grubu olarak ve aragtirmaya katilmay1 kabul eden ¢ocuklar veya fazla
tartili cocuklar

4. Aileleri onay verenler

5. Kontrol grubu i¢in obezite disinda herhangi bir nedenle kan alinmasi gerekenler.
Calismamaya dahil edilmeme olgiitleri

e 06 yas alt1 ve 18 yas lstii hastalar
e Viicut yag oranini degistirecek bir patolojiye sahip ¢cocuklar

e Herhangi bir sekilde kan almay1 gerektirmeyecek nedenle bagvuran hastalar
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e Genel durumu stabil olmayan kronik hastaligi olan ¢ocuklar
e Poliklinige bagvurup da kan alinmasi planlanmayan grup
e Ailesi onam vermeyenler

e (alismaya katilmay1 kabul etmeyen ¢ocuklar

3.3. OLGU VERiI FORMU
Arastirmaci tarafindan oOnceden hazirlanmis 14 soruluk anket formu ile veriler
toplanmistir. Bu forma, ¢alismaya dahil edilen ¢ocuk veya adolesanin ve ebeveynlerinin
sosyodemografik ozellikleri, ¢ocuk ve adolesanlarin beslenme oriintiilerine dair veriler,
yasam tarzlan ile ilgili bilgiler, antropometrik Slgiimler ve katilimcilarin metabolik

durumlar ile ilgili bilgiler kaydedilmistir.

3.4, ANTROPOMETRIK OLCUMLER

Adipozite diizeyinin tam olarak belirlenebilmesi obezitenin etkin dl¢timlerinde 6nemli
bir kriterdir. Ayrica, bu Ol¢iim yaymlanmis referans degerlerle karsilastiriimalidir.
Olgiim ydnteminin basitligi, kullanim kolayligi, maliyeti ve uygulanabilirligi &nemli
diger konulardir. Klinik uygulamadaki iki en yaygin yéntem BKi'nin hesaplanmasi ve

kalga ¢evresinin 6l¢timiidiir (Power et al., 1997).

Antropometrik 6l¢iimler, siv1 diizeylerinden etkilenmektedir. Beden yag kitlesini, yagsiz
beden kitlesini ve beden sivi miktarim1 birbirinden ayirt ettirmemektedir. Bu nedenle,
beden agirligi ve BKI 6lgiimlerinin prospektif olarak degerlendirilmesi sirasinda, beden
stvilarimin degiskenliginin etkisi dikkate alinarak tahminlerde bulunulmalidir. Ayrica,

antropometrik 6l¢iimlerin sonuglari tek basina degerlendirilmemelidir (Hall et al., 1980).

3.4.1. Yasa Gore Beden Kitle Indeksi (BKI)

BKI, kilogram birimiyle ifade edilen beden agirligmin metre ile ifade edilen boy
uzunlugunun karesine béliinmesiyle hesaplanir. Eriskinlerde yiiksek BKI'nin artmis
morbidite ve mortalite riskiyle iliskili oldugu kamitlarla desteklendiginden BKI
eriskinlerde adipozitenin iyi bir belirtecidir. Eriskinlere benzer bicimde BKI'nin fazla
kilolu ve obez ¢ocuklarin ayirt edilmesinde yararl bir gere¢ oldugu bildirilmistir. Ancak
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BKi’nin bu alandaki degeri ile ilgili standart referans degerler kisithidir. Her iilke icin
yas ve cinsiyet persentillerine gore BKI’yi karsilastirabilecegimiz biiyiime tablolari
gelistirilmemistir. Cogu iilke fazla kilolu ve obez ¢ocuklari tanimlamak amaciyla yas ve
cinsiyet icin BKI persentillerini sirasiyla 85 ve 95 olarak se¢mistir (Cole et al., 2000).
Ancak bu tanim, vyasa gore BKi’nin hastaliklarla iliskili olup olmadigmi
kanitlanmadigindan sinirlt bir tanim olarak kalmaktadir. Ayrica, ¢ocuklar ve adolesanlar,
yag kitlesinin mutlak miktarindan bagimsiz olarak, ulusal referans egrilerindeki medyan
ve BKI dagilimma dayanarak fazla kilolu veya obez olarak tanimlanir. Boylece, BKI
persentilerinin farkli iilkelerde ve ayni iilkede farkli yillarda benzer olmayabilecegi
akilda tutulmalidir (Pervanidou et al., 2012).

BKi-z skoru (bireyin BKI degeri- toplumun ortalama BKi/standart sapma), bireyin BKI
degerinin 6zgiil bir gruptaki BKI ortalamasindan ne kadar uzak oldugunu tanimlar ve
cocuklarda ve adelosanlarda daha kesin sonu¢ veren pratik bir dl¢iimdiir. BKi-z
skorunun kullanilmas1 sadece ¢ocuklukta obezite degerlendirmesine olanak saglamaz,
ayni zamanda persentillerle karsilastirildiginda hastaligin izlemi agisindan da daha
duyarl sonuglar verir. Ek olarak BKI-z skor kullanimi ile klinisyen, BKI 97 persentil
tizerinde olan asir1 sisman cocuklarda yaglanmanin siddetini hesaplayabilir. Bu
yontemin cesitli avantajlar1 bulunmasima karsin, BKi-z skoru ile ¢ocuklukta obezitenin
tanimlanmas1 persentil egrilerinde oldugu gibi iilkeye ait toplum tablolarina dayanir

(Pervanidou et al., 2012).

Bu kisitliligi agmak amaciyla 1997 yilinda "International Obesity Task Force" tarafindan
bir ¢alistay organize edilmistir. Bu ¢alistayda uluslararasi referans topluma dayanarak
BKI persentil egrileri olusturulmus ve persentillilere gore belirlenen kesme noktalarini
tamimlayarak eriskinlerde oldugu gibi BKi’nin 25-30 aras1 olmas fazla kilolu ve >30’un
tizerinde olmasi obezite olarak degerlendirilmistir. Bu yaklasgima gore Cole ve
arkadaglar1 uluslar aras1 kesme noktalar1 gelistirmislerdir. Bu veriler, diinya {izerindeki
alt1 farkli iilkede elde edilen biiyiime egrilerinden saglanmistir (Cole et al., 2000,
Bellizzi and Dietz, 1999).
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Olgularin BKI degerleri beden agirhigi(kg)/boy(metre)® formiilii ile hesaplandi. Bel
cevresi; katilimcilar ayakta dururken, kostalar ve iliak krest arasindaki bolgeden en uzun

horizontal gevre Glgiilerek belirlendi.

3.4.2. Bel Cevresi (BC)

Santral (abdominal) obezite, Tip II DM ve kardiyovaskiiler hastaliklar agisindan
erigkinlerde anahtar belirteglerden birisi olarak belirlenmistir. BC, intra-abdominal yag
Ol¢timiinde yararli oldugu diisiiniilen ve en iyi bilinen antropometrik parametrelerinden
birisidir. BC'nin eriskinlerdeki metabolik hastalik riskiyle acik bir iligkisi gosterilmis
olsa da ¢ocuklardaki 6nemi tam olarak anlagilamamistir. Ancak, yakin zamanda yapilan
calismalardan elde edilen kanitlar BC’nin kardiyovaskiiler risk belirtegleriyle iliskili
oldugunu diisiindiirmektedir. BC 8l¢iimiiniin BKI persentiliyle birlikte degerlendirilmesi
genclerde obeziteyle ile iliskili saglik risklerinin tahmin edilmesini kolaylagtirmaktadir.
BKI benzer bicimde, ¢ocuklardaki BC degerleri sadece ulusal BC persentil egrilerinin
referans degerleri ile iliskilendirilerek kullanilabilir. BC’nin 6nemi Uluslararasi Diyabet
Federasyonu (International Diabetes Federation=IDF) tarafindan yayinlanan pediatrik
MS wuzlas1 raporunda vurgulanmistir. Bu uzlasida, obezite Olgiitii olarak BC > 90
persentil, BKI > 95 persentilin yerine gecmistir (Alberti et al., 2007).

3.4.3. Viicut Yag Oran1 (VYO)

Beden kompozisyonu degerlendirilmesi viicudun bilesenlerini kompartmanlara ayirmay1
amaglamaktadir. Iki kompartman modelinde, beden yag kitlesi ve yagsiz beden
kitlesinden olugsmaktadir. Yagsiz beden kitlesi, oldukca heterojendir ve kas, kemik, su ve
elektrolit gibi c¢esitli yag dis1 bilesenleri kapsamaktadir. Beden kompozisyonunu
6lgmeye yarayan yontemlerden bazilari hidrostatik dansitometri, skinfold testleri, Xray
absorbsiyometri (DEXA), magnetik rezonans goriintiileme ve biyoelektrik impedans
analizi (BiA) dir.

Yagsiz viicut kitlesi, ekstremite ¢evresi ve deri katlanti kalinligi (DKK) kullanilarak

asagidaki formiille belirlenebilir:
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« Ust orta kol ¢evresi (cm) = C- (n x TDKK)

« Ust orta kol kas alan1 (cm?) = (C- [r x TDKK])? : ( 4 x ) -diizeltme faktorii
C:iist orta kol ¢evresi (cm)

TDKK: triseps deri kivrim kalinligi (cm)

n:3.14

Diizeltme faktorii: Erkek:10 (cm)  Kadin:6.5 (cm)

Ust orta kol kas cevresi ve iist orta kol kas alani &lgiimleri referans degerleri ile

karsilastirma yapilir.

DKK'y1 kaliber kullanarak ve 4 ayr1 boliimden (triseps, biseps, subskapular, suprailiak)
Olgerek toplam viicut yagini ve viicut yag oranini belirlemek miimkiindiir (Suzuki and
Kimmel, 2007). Deri kivrim kalinlig1 (DKK) 6l¢timleri: En sik kullanilan deri kivrim
kalinliklar1 6l¢timleri triseps ve subskapular deri kivrim kalinligi dlgiimleridir. Gerekli
olan durumlarda biseps ve suprailiak deri kivrim kalinliklar1 da &lgiiliir. Olgiilen deger
standartlarla karsilastirilarak yorumlanir (Erdem and Giimiisel, 2011). Viicut yag kitlesi

asagidaki formiille hesaplanir:
« Ust kol yag alanin saptanmasi (cm?) = C x TDKK:2- © x TDDK?:4
C:iist orta kol ¢evresi (cm)
TDKK: triseps deri kivrim kalinligi (cm)
n:3.14

Elde edilen sonuglardan viicut yag orani hesaplanabilir (Kamimura et al., 2005, Durnin
and Womersley, 1974). Sonuglarin yorumlanmasi, gézlemciler arasi degiskenlikten

etkilenmesi nedeniyle giigttir (Hall et al., 1980).

Obezite ile ilgili saha c¢alismalarinda ise WHO tarafindan BKI degerlendirmesi
onerilmekteydi  (WHO/NUT/NCD, 1998). Giiniimiizde, beden kompozisyonu
olgiimlerinde siklikla; DEXA (mineral, yag ve yagsiz doku miktar1 dl¢iimiinde) ve BIA
(yagh ve yagsiz beden kitlesi, beden su miktar1 6l¢iimiinde) kullanilmaktadir (Erdem

and Giimiisel, 2011). BIA cihazlarindaki son gelismeler ¢ocuk ve addlesanlar igin de

35



BKI karsisinda gecerli ve dogru dlgen bir alternatif olusturmustur (Sun et al., 2003,
Lintsi et al., 2004). BIA i¢gin giin icinde tekrar 6lgiim gecerliligi varken, ardisik giin
Olctimlerinde gecerliligi iyi bulunamamistir (Macfarlane, 2007, Loenneke et al., 2013).

Calismamizda, biyoempedans analiz prensibi ile total beden analizi yapabilen Tanita BF
350® cihazi kullanildi (Sekil 3.1). Bu cihazin elektrotlari ile 50 kHz elektrik akimi

viicuda ayaktan verilerek

¢ Viicut Yag Oran1 (VYO) (%),
e Viicut Yagsiz Kiitlesi (kg),

Ol¢timleri yapildi.

Resim 3.1. Tanita BF 350 cihaz1.

3.4.4. Bazal Metabolizma Hizi (BMH)

Uyanik durumda yasamsal iglevleri devam ettirmek icin gerekli minimum enerji
miktarina bazal metabolizma hizi1 (BMH) adi1 verilmektedir. BMH, belli bir siire boyunca
gida almamig ve hareket etmeyen bireyin metabolik durumunu gésteren bir parametredir

(McArdle et al., 1986, Ganong, 1997).

Viicut aktivitesinin dis faktorlerden bagimsiz olarak ol¢iilmesi, bireylerin metabolik
hizlarinin karsilastirilmasina olanak saglamaktadir. Besinlerin termogenetik etkisi
nedeniyle BMH o0l¢limii 6ncesinde bireyin en az 12 saat herhangi bir gida almamis
olmast gerekmektedir. Sempatik sistem aktivasyonunun Ol¢timleri bozucu etkisini

gidermek amaciyla 6l¢iim kaliteli bir uyku donemi sonrasinda yapilmalidir. Bireyin
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uyku sonrasinda agir egzersiz yapmamis olmasi en dnemli ol¢iitlerden birisi. Heyecana
yol acabilecek biitiin faktdrler engellenmeli ve dlgiim yapilan odanin sicaklign 20-26 °C
araliginda tutulmalidir (Guyton and Hall, 1996). Bu kosullar saglandiktan sonra, sirtiistii
yatar pozisyonda 30 dakika dinlenen bireyin 10 dakikalik O tiiketim miktar1 Sl¢iiliir ve
4825 ile carpilarak giinliikk O, tiiketim miktar1 hesaplanir. Elde edilen deger kilo kalori
cinsinden bireyin BMH'sini verir (Ganong, 1997).

3.5. BIYOKIMYASAL PARAMETRELERIN OLCUMU VE TAM KAN
SAYIMI

Biitiin olgularin en az 10 saat aclik sonrasi alanin aminotransferaz (ALT), aspartat
aminotransferaz (AST), vitamin B12, Kkortizol, a¢lik kan sekeri (AKS), ag¢lik serum
insiilini (ASI), T-Kol, HDL, trigliserid diizeyleri &lciildii. Olympus® AU 600
otoanaliz6r cihazinda Olympus® Kitleri ile galisildi. LDL, bu degerlerden Friedewald
formiilii [LDL-Kol= T-Kol- (VLDL-Kol+HDL-Kol); VLDL-Kol= TG/5] ile hesaplandi
(Nauck et al., 2002).

3.6. INSULIN DIRENCININ HESAPLANMASI
Homeostasis model (HOMA) IR indeksi (HOMA-IR), asagidaki formiile gore
hesaplandi:
Aclik kan sekeri (mmol/l) x A¢lik serum insiilini (WU/L) / 22.5 (Matthews et al., 1985).

3.7. LEPTIN, GRELIN VE ADIPONEKTIN SERUM DUZEYLERININ
OLcUMU

Leptin diizeyinin kantitatif 6l¢limleri, Enzyme Immuno-Assay yontemi ile insan leptin

ELISA Kkitleri (DIAsource ImmunoAssays® Leptin Enzyme Immunoassay Kit,

DIAsource ImmunoAssays S. A., Neuve, Belgium) kullanilarak yapildi.

Adiponektin diizeyinin kantitatif ol¢iimleri, Enzyme Immuno-Assay yontemi ile insan
Adiponektin ELISA kitleri (Assaypro® Adipnektin Enzyme Immunoassay Kit, Assaypro
LLC, St. Charles, USA) kullanilarak yapildi.

37



Grelin diizeyinin kantitatif 6l¢iimleri, Human Enzyme Immuno-Assay yontemi ile insan
grelin ELISA kitleri (EastBiopharm® Ghrelin Enzyme Immunoassay Kit, EastBiopharm
Co. Ltd., Hangzhou, China) kullanilarak yapildi.

3.8. ISTATISTIKSEL ANALIZ
Caligmadan elde edilen tiim veriler bilgisayarda Windows igletim sisteminde, “Statistical

Packages for the Social Science” (SPSS) 11.5 kullanilarak analiz edildi.

Tim veriler ortalama (ort) + standart sapma (SS) ve minimum-maksimum (min-maks)
seklinde ifade edildi. Tanimlayic1 istatistiksel analizler yapildiktan sonra (frekans, yiizde
dagilimi, ortalamatstandart sapma), degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro
Wilks Testi ile degerlendirildi. Stirekli degiskenler igin obez ve kontrol grubu
karsilastirmalarinda Student t testi kullanildi. Ug grup karsilastirilirken tek yonlii
varyans analizi (ANOVA) ve posthoc test olarak -Levene testi ile belirlenen varyanslar
esitse LSD ve esit degilse Tamhane testi kullanildi. Bonferroni diizeltmesi yapildi.
Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Fisher Exact Test, Yates Kikare Testi veya
Pearson Ki-kare Testi uygulandi. Parametrelerin birbirleri ile iligkileri Pearson

Korelasyon Testi ve Sperarman's rho ile degerlendirildi.

p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Sosyodemografik Ozellikler

Aragtirma grubunun (¢ocuklarin) yas ortalamasi 13.69+£3.34 (min:6 — max:17) yil, anne
yast ortalamasi 37.91£6.12 (min:19 — max:54) yil, baba yasi ortalamasi1 42.78+6.27
(min:25 - max:62) yil, evdeki kisi sayisi ortalamasi 4.24+1.17 (min:1 — max:9) olarak
hesaplandi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Arastirma grubunun yasi, anne yasi, baba yas1 ve evdeki kisi sayis1 degerleri.

Minimum Maksimum Medyan X+SD
Cocugun yasi (y1l) 6 17 15 13.69+3.34
Anne yasi (yil) 19 54 38 37.91+6.12
Baba yasi (y1l) 25 62 42 42.78+6.27
Evdeki Kkisi sayisi 1 9 4 4.24+1.17

Obez ve kontrol grubundaki gocuklar; cinsiyet (x2=0.565, p=0.452), baba egitim siiresi
(x*=1.940, p=0.164), annenin (x*=0.018, p=0.893) ve babanmn (¥*=0.109, p=0.742)
calisma durumu, ekonomik durum (3°=0.336, p=0.562) ve ebeveynlerin medeni durumu
(X2=0.OO3, p=0.955) kategorilerinin oranlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde fark gostermedi. Obez grubunda anne egitim siiresi >8 yil olan gocuklarin
orant kontrol grubundaki c¢ocuklarin oranindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde

yiiksekti (x’=9.954, p=0.002) (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2. Obez ve kontrol grubunun sosyodemografik 6zellikleri.

Obez Kontrol Toplam
n %* N %* n %*
Cinsiyet Erkek 53 624 |59 678 |112 651
Kiz 32 37.6 28 32.2 60 34.9
x%: 0.565 p=0.452*
Anne egitim siiresi 58 yll 52 61.2 72 82.8 124 72.1
>8 yil 33 38.8 15 172 | 48 27.9
¥*:9.954 p=0.002*
Baba egitim suresi 58 yll 34 40 44 50.6 78 45.3
>8 yil 51 60 43 494 | 94 54.7
% :1.940 p=0.164*
Annenin ¢alisma Calismiyor 71 835 72 82.8 143 83.1
durumu ]
Cahstyor 14 165 15 172 | 29 16.9
x*:0.018 p=0.893*
Babamin caliyma Vasifsiz Isci 57 67.1 59 69.4 116 68.2
durumu _
Meslek Sahibi
(Avukat, 28 329 26 30.6 54 31.8
0gretmen vs.)
x*:0.109 p=0.742*
Ekonomik durum lyi 22 259 |27 31 49 285
Kaoti 63 741 | 60 69 123 715
v%:0.336 p=0.562**
Ebeveynlerin medeni Evli ve birlikte
qurumu 74 87.1 77 88.5 151 87.8
Ayriveya dlmiis | 11 12.9 10 115 |21 12.2

x*:0.003

p=0.955%*

Siitun yiizdeleri verilmistir.
*Pearson Ki-kare testi
**Yates' Ki-kare testi

Obez grubundaki ¢ocuklarin (t=-5.050, p<0.001) ve annelerinin (t=-2.865, p=0.005) yas
ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiiktii. Obez ve
kontrol grubundaki ¢ocuklar arasinda baba yasi (t=-1.891, p=0.060) ve evde yasayan kisi
sayist (t=-1.873, p=0.063) acisindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu

(Tablo 4.3).
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Tablo 4.3. Obez ve kontrol grubundaki katilimcilarin yasi, anne yasi, baba yast ve evdeki kisi sayisi

degerleri.
Minimum Maksimum Medyan X+SD

Cocus o1 Obez 6 17 13 12.47+3.06

ocugun yast (yi Kontrol 6 17 16 14.87+3.18
t=-5.050 p<0.001

A | Obez 19 54 36 36.59+6.01

nne yag (yil) Kontrol 22 53 39 39.2145.98
t=-2.865 p=0.005

Bab I Obez 25 62 42 41.87+6.58

aba yasi (y1l) Kontrol 26 58 43 43.67+5.87
t=-1.891 p=0.060

. Obez 1 6 4 4.07+1.01

Evdeki kisi sayisi Kontrol 1 9 4 4.40+1.30
t=-1.873 p=0.063

IR+, IR- ve kontrol gruplarinin baba yas1 (F=-0.029, p=0.137) ve evdeki kisi sayis1 (F=-
2.302, p=0.103) ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml diizeyde fark yoktu. Ug
gruptaki ¢ocuklarin yas ortalamalari arasinda anlamli diizeyde fark vardi (F=16.552,
p<0.001). IR+ grubundaki c¢ocuklarin yas ortalamasi, kontrol grubunun yas
ortalamasindan diisiik (p=0.003) ve IR- grubunun yas ortalamasindan yiiksekti
(p=0.010). IR- grubundaki ¢ocuklarin yas ortalamasi IR+ grubunun yas ortalamasindan
yiiksekti (p<0.001) (Posthoc test LSD). U¢ gruptaki ¢ocuklarin anne yas ortalamalar
arasinda anlamli diizeyde fark vardi (F=-4.169, p=0.017). Bu fark; IR+ grubundaki
cocuklarin anne yas ortalamasinin, kontrol grubunun anne yas ortalamasindan diisiik
olmasindan kaynaklanmaktayd: (p=0.009). Diger ikili karsilagtirmalarda istatistiksel
olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test LSD; Bonferroni diizeltmesi) (Tablo
4.4).
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Tablo 4.4. IR+, IR- ve kontrol gruplarinin yas, anne ve baba yasi, evdeki kisi sayisi degerleri.

Minimum Maksimum Medyan X+SD

IR+ 6 17 13.50 13.23+2.74
Cocugun yas1 (yil) | IR- 6 17 11 11.49+3.20

Kontrol 6 17 16 14.87+3.18

F=16.552 p<0.001

IR+ 19 49 35.50 36.35+6.15
Anne yasi (yil) IR- 22 54 36 36.89:5.89

Kontrol 22 53 39 39.21+5.98

F=-4.169 p=0.017

IR+ 25 57 42 42.27+6.51
Baba yas1 (y11) IR- 29 62 42 41.3546.71

Kontrol 26 58 43 43.67+5.87

F=-0.029 p=0.137

IR+ 1 6 4 4.19+1.04
Evdeki kisi sayis1 IR- 1 6 4 3.92+0.95

Kontrol 9 4 4.40+1.30

F=-2.302 p=0.103

4.2. Antropometrik Olciim Degerleri

Aragtirma grubunun beden agirligi ortalamasi 58.99+17.31 (min:17.90 — max:108.50)
kilogram, beden agirligi persentil ortalamasi 10.26+4.57 (min:1 — max:15), beden
agirligr  z-skor ortalamasi 0.35+0.99 (min:-1.62
156.08+£13.86 (min:116 — max:181) cm, boy persentil ortalamasi 8.80+3.40 (min:1 —
max:15), boy z-skor ortalamasi 156.0.8+113.86 (min:-3.50 — max:3.51), BKI (kg/m?
ortalamas1 23.68+5.43 (min:11.80 — max:4.20), BKI persentil ortalamas: 10.48+4.76
(min:1 — max:15), BKi z-skor ortalamasi1 1.15+1.54 (min:-3.30 — 4.37), VYO (%)
ortalamasi 26.30+11.10 (min:5.80 — max:52.30), yagsiz kiitle ortalamas1 42.58+11.33
(min:15.90 - max:74) kilogram, BMH ortalamasi 1532.50+294.24 (min:887 —

max:2351), kol gevresi ortalamasi 26.05+4.27 (min:16 — max:36) cm, bel gevresi

- max:4.40), boy ortalamasi

ortalamasi 84.62+12.73 (min:53 — max:116.50) cm, cilt alti yag dokusu kalinligi
ortalamasi 23.28+10.09 (min:6 — max:43) mm’ydi (Tablo 4.5).
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Tablo 4.5. Arastirma grubunun antropometrik 6l¢iim degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD
Beden agirhgi (kg) 17.90 108.50 58.55 58.99+17.31
Beden agirhgi persentil 1 15 11 10.26+4.57
Beden agirhig z-skor -1.62 4.40 0 0.35+0.99
Boy (cm) 116 181 160 156.08+13.86
Boy persentil 1 15 9 8.80+3.40
Boy z-skor -3.50 351 0.15 0.17+1.06
BKi (kg/m? 11.80 40.20 23.24 23.68+5.43
BKI persentil 1 15 12 10.48+4.76
BKI z-skor -3.30 4.37 1.36 1.15+1.54
VYO (%) 5.80 52.30 25.80 26.30+11.10
Yagsiz kiitle (kg) 15.90 74 42.70 42.58+11.33
BMH 887 2351 1521 1532.50+294.24
Kol ¢evresi (cm) 16 36 26 26.05+4.27
Bel cevresi (cm) 53 116.50 85 84.62+12.73
Cilt alt1 yag dokusu kalinhigi (mm) | 6 43 24 23.28+10.09

Obez grubundaki ¢ocuklarin beden agirhigr (t=5.697, p<0.001), beden agirlig1 persentil
(t=23.218, p<0.001) ve z-skor (t=4.981, p<0.001) ortalamalar1 kontrol grubunun
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti. Obez grubundaki
¢ocuklarin boy (t=-2.333, p=0.021), boy persentil (t=5.357, p<0.001) ve z-skor (t=4.861,
p<0.001) ortalamalar1 kontrol grubunun ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksekti. Obez grubundaki ¢ocuklar BKI (t=11.755, p<0.001), BKI persentil
(t=20.667, p<0.001) ve z-skor (t=19.377, p<0.001) ortalamalari kontrol grubunun
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti. Obez grubundaki
cocuklarin VYO ortalamasi kontrol grubunun ortalamasindan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksekti (t=15.520, p<0.001). Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin yagsiz

kiitle ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (t=-0.618,
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p=0.537). Obez grubundaki ¢ocuklarin BMH (t=3.439, p=0.001), kol ¢evresi (t=7.424,
p<0.001), bel gevresi (t=6.685, p<0.001) ve cilt alt1 yag dokusu kalinlig1 (t=19.771,
p<0.001) ortalamalar1 kontrol grubunun ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamli

diizeyde yiiksekti (Tablo 4.6, Sekil 4.1, Sekil 4.2, Sekil 4.3 ve Sekil 4.4).
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Tablo 4.6. Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin antropometrik 6l¢iim degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD
Beden asrlen (k Obez | 28 108.50 6930 | 6618.20
eden agirhgr (kg) Kontrol | 17.90 81 5230 | 52.14£13.26
t=5.697  p<0.001
s ] Obez |9 15 15 1427136
Beden agirhgi persentil Kontrol | 1 13 7 63412 87
t=23218  p<0.001
Beden agurli 2.5k Obez |0 4.40 0 0.71=1.26
eden agirhig z-SKor Kontrol | -1.62 2.12 0 0+£0.35
t=4.981  p<0.001
5 Obez | 122 177 158 153.61213.55
oy (cm) Kontrol | 116 181 160 158.48+13.82
t=2.333  p=0.021
B il Obez 1 15 10 10.1143.31
oy persenti Kontrol | 1 15 7 7.53+2.99
t=5.357 p<0.001
Bov 2.5k Obez | -3.50 351 0.61 0.54=1.05
Oy z-skor Kontrol | -2.40 3.08 0.32 -0.20+.93
t=4.861  p<0.001
. Obez | 18.70 40.20 2730 | 2735443
2
BKI (kg/m’) Kontrol | 11.80 30.40 2060 | 20.1043.62
=11.755  p<0.001
. ] Obez | 11 15 15 14.53£0.95
BKI persentil Kontrol | 1 13 7 6.5243.49
t=20.667  p<0.001
. Obez | 116 437 246 2432068
BKI z-skor Kontrol | -3.30 1.64 0.04 20.11+1.01
=19.377  p<0.001
Obez | 11.30 52.30 3620 | 34.87+7.16
0,
VYO (%) Kontrol | 5.80 3550 18 17.92+7.16
t=15.520 p<0.001
- Obez | 17.90 65 4270 | 42.04£10.89
Yagsiz kiitle (kg) Kontrol | 15.90 74 4270 | 43.11411.78
t=0.618  p=0537
BMH Obez | 887 2351 1572 1608.19+296.69
Kontrol | 903.79 2339.73 141731 | 1458.55+273 81
=3439  p=0.001
ol , Obez | 17 36 28 28.18%3.52
ol gevresi (cm) Kontrol | 16 33 24 23.9743.91
t=7.424  p<0.001
Bel , Obez | 55 116.50 90 90.48+12.12
el evresi (cm) Kontrol | 53 103 80 78.9010.57
t=6.685 p<0.001
20 43 2 178451
Cilt alt1 yag dokusu kalinhig1 (mm) ggﬁiml 6 33 i4 ?4 ;giz 92
19771  p<0.001
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Sekil 4.1. Arastirma grubunun beden agirlik, boy ve BKI ortalamalarina ait gubuk grafik.
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Sekil 4.2. Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin beden agirligi, boy ve BKI persentil ortalamalarina ait
cubuk grafik.
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Sekil 4.3. Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin beden agirligi, boy ve BKI z-skor ortalamalarina ait
cubuk grafik.
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Sekil 4.4. Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin VYO (%), yagsiz kiitle ve kol gevresi ortalamalarina ait

cubuk grafik.

IR+, IR- ve kontrol gruplarinin beden agirligi (F=21.907, p<0.001), beden agirlig
persentil (F=264.319, p<0.001) ve beden agirhg z-skor (F=19.572, p<0.001)
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark vardi. Beden agirlig
ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ grubundaki ¢ocuklarin beden agirli§i ortalamasinin,
kontrol grubunun ortalamasindan yiiksek olmasindan kaynaklanmaktaydi (p<0.001).
Diger ikili karsilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc
test Tamhane; Bonferroni diizeltmesi). Beden agirligi persentil ortalamalar1 arasindaki

fark; IR+ ve IR- grubundaki ¢ocuklarin beden agirligi persentil ortalamalarinin, kontrol
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grubunun ortalamasindan yiiksek olmasindan kaynaklanmaktaydi (iki karsilagtirma igin
p<0.001). Diger ikili karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu
(Posthoc test Tamhane; Bonferroni diizeltmesi). Beden agirligi z-skoru ortalamalari
arasindaki fark; IR- grubundaki ¢ocuklarin beden agirlig1 z-skoru ortalamasinin, kontrol
grubunun ortalamasindan yiiksek olmasindan kaynaklanmaktaydi (p<0.001). Diger ikili
karsilastirmalarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test Tamhane;

Bonferroni diizeltmesi) (Tablo 4.7).

IR+, IR- ve kontrol gruplarmin boy (F=-5.488, p=0.005), boy persentil (F=16.053,
p<0.001) ve boy z-skoru (F=13.048, p<0.001) ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde fark vardi. Boy ortalamalari arasindaki bu fark; IR- grubundaki
cocuklarin boy ortalamasinin, kontrol grubunun ortalamasindan diigsiik olmasindan
kaynaklanmaktaydi (p=0.001). Diger ikili karsilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli
diizeyde fark yoktu (Posthoc test LSD; Bonferroni diizeltmesi). Boy persentil
ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ ve IR- grubundaki ¢ocuklarin boy persentil
ortalamalarinin,  kontrol =~ grubunun  ortalamasindan  yiiksek = olmasindan
kaynaklanmaktaydi (iki karsilastirma icin p<0.001). Diger ikili karsilastirmada
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test LSD; Bonferroni
diizeltmesi). Boy z-skoru ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ ve IR- grubundaki ¢ocuklarin
boy z-skoru ortalamasinin, kontrol grubunun ortalamasindan yiikksek olmasindan
kaynaklanmaktayd: (swrastyla p=0.001 ve p<0.001). Diger ikili karsilagtirmada
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test LSD; Bonferroni
diizeltmesi) (Tablo 4.7).

IR+, IR- ve kontrol gruplarinin BKI (F=-5.488, p=0.005), BKI persentil (F=16.053,
p<0.001) ve BKI z-skoru (F=13.048, p<0.001) ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde fark vardi. BKI ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ ve IR- grubundaki
cocuklarin BKI ortalamalarinm, kontrol grubunun ortalamasindan yiiksek olmasindan
kaynaklanmaktayd: (iki karsilastirma igin p<0.001). IR+ grubunun BKI ortalamas1 IR-
grubunun BKI ortalamasindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p=0.009)
(Posthoc test LSD; Bonferroni diizeltmesi). BKI persentil ortalamalari arasindaki fark;
IR+ ve IR- grubundaki c¢ocuklarn BKI persentil ortalamalarmin, kontrol grubunun

ortalamasindan yliksek olmasindan kaynaklanmaktayd: (iki karsilastirma i¢in p<0.001).
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Diger ikili karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test
Tamhane; Bonferroni diizeltmesi). BKI z-skoru ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ ve IR-
grubundaki cocuklarm BKI z-skoru ortalamasinin, kontrol grubunun ortalamasindan
yiiksek olmasindan kaynaklanmaktaydi (sirasiyla p=0.001 ve p<0.001). Diger ikili
karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test Tamhane;

Bonferroni diizeltmesi) (Tablo 4.7).

IR+, IR- ve kontrol gruplarinin VYO (F=185.037, p<0.001), BMH (F=6.028, p=0.003),
kol ¢evresi (F=30.247, p<0.001), bel ¢evresi (F=26.933, p<0.001) ve cit alt1 yag doku
kalinlig1 (F=195.323, p<0.001) ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
fark vardi. Ug grubun yagsiz kiitle ortalamalar1 arasinda anlaml diizeyde fark yoktu (F=-
2.095, p=0.126). VYO ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ ve IR- grubundaki ¢ocuklarin
VYO ortalamalarinin, kontrol grubunun ortalamasindan yiiksek olmasindan
kaynaklanmaktaydi (iki karsilagtirma i¢in p<0.001). IR+ grubunun VYO ortalamasi ile
IR- grubunun VYO ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu
(Posthoc test LSD; Bonferroni diizeltmesi). BMH ortalamalar1 arasindaki fark; IR+
grubundaki c¢ocuklarin BMH ortalamasinin, kontrol grubunun ortalamasindan yiiksek
olmasindan kaynaklanmaktaydi (p<0.001). IR+ ve kontrol grubunun BMH ortalamalari
ile IR- grubunun BMH ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark
yoktu (Posthoc test LSD; Bonferroni diizeltmesi). Kol g¢evresi ortalamalar1 arasindaki
fark; IR+ ve IR- grubundaki g¢ocuklarin kol ¢evresi ortalamalarinin, kontrol grubunun
ortalamasindan yiiksek olmasindan kaynaklanmaktayd (iki karsilagtirma i¢in p<0.001).
IR+ grubunun kol gevresi ortalamasi ile IR- grubunun kol ¢evresi ortalamasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test LSD; Bonferroni
diizeltmesi). Bel cevresi ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ ve IR- grubundaki ¢ocuklarin
bel cevresi ortalamalarinin, kontrol grubunun ortalamasindan (iki karsilastirma igin
p<0.001) ve IR+ grubunun bel ¢evresi ortalamasinin IR- grubunun bel c¢evresi
ortalamasindan  istatistiksel = olarak  anlamli  diizeyde yiiksek olmasindan
kaynaklanmaktayd: (p=0.007) (Posthoc test LSD; Bonferroni diizeltmesi). Cilt alt1 yag
doku kalinlig1 ortalamalar1 arasindaki fark; IR+ ve IR- grubundaki ¢ocuklarin cilt alt1
yag doku kalinlig1 ortalamalarinin, kontrol grubunun ortalamasindan yiiksek olmasindan

kaynaklanmaktaydi (iki karsilastirma i¢in p<0.001). IR+ grubunun cilt alt1 yag doku
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kalinlig1 ortalamasi ile IR- grubunun cilt alti yag doku kalinlig1 ortalamasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Posthoc test LSD; Bonferroni
diizeltmesi) (Tablo 4.7).
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Tablo 4.7. IR+, IR- ve kontrol gruplarinin antropometrik 6l¢iim degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD

Beden agirhig: (kg) IR+ 29 108.50 70.90 70.55+16.27
IR- 28 97.50 64.40 60.09+19.07
Kontrol | 17.90 81 52.30 52.14+13.26
F=21.907 p<0.001

Beden agirhg persentil IR+ 11 15 15 14.35+1.18
IR- 9 15 15 14.16+1.57
Kontrol | 1 13 7 6.34+2.87
F=264.319 p<0.001

Beden agirhig z-skor IR+ 0 3.58 0 41+1.03
IR- 0 4.40 0 1.09+1.44
Kontrol | -1.62 2.12 0 +0.35
F=19.572 p<0.001

Boy (cm) IR+ 122 177 159.25 156.60+11.84
IR- 124 168 153 149.74+14.75
Kontrol | 116 181 160 158.48+13.82
F=-5.488 p=0.005

Boy persentil IR+ 1 15 9 9.58+3.07
IR- 1 15 11 10.78+£3.54
Kontrol | 1 15 7 7.53+2.99
F=16.053 p<0.001

Boy z-skor IR+ -3.50 1.83 0.49 0.40+0.92
IR- -2.92 351 0.67 0.72+1.19
Kontrol | -2.40 3.08 0.32 0.20+0.93
F=13.048 p<0.001

BKi (kg/m?) IR+ 19.50 40.20 27.65 28.34+4.23
IR- 18.70 38.10 25.90 26.06+4.41
Kontrol 11.80 30.40 20.60 20.10+3.62
F=74.792 p<0.001

BKI persentil IR+ 11 15 15 14.56+0.99
IR- 12 15 15 14.49+0.90
Kontrol | 1 13 7 6.52+3.49
F=208.097 p<0.001

BKI z-skor IR+ 1.16 4.26 2.35 2.42+0.66
IR- 1.35 4.37 2.49 2.44+0.72
Kontrol | -3.30 1.64 0.04 0.11+1.01
F=185.037 p<0.001

VYO (%) IR+ 17.30 48 37.30 36.18+6.47
IR- 11.30 52.30 34.50 33.17+7.72
Kontrol | 5.80 35.50 18 17.92+7.16
F=124.279 p<0.001

Yagsiz kiitle (kg) IR+ 23.60 65 42.75 44.13+10.41
IR- 17.90 59.80 37.80 39.33+11.03
Kontrol | 15.90 74 42.70 43.11+11.78
F=-2.095 p=0.126

BMH IR+ 938.70 2351 1574 1622.68+262.33
IR- 887 2351 1563 1589.38+338.97
Kontrol | 903.79 2339.73 1417.31 | 1458.55+273.81
F=6.028 p=0.003

Kol ¢evresi (cm) IR+ 21 36 29 28.99+3.35
IR- 17 34 27 27.13+3.51
Kontrol | 16 33 24 23.97+3.91
F=30.947 p<0.001

Bel cevresi (cm) IR+ 63 116.50 93 93.39+10.65
IR- 55 116 88 86.72+13
Kontrol | 53 103 80 78.90+10.57
F=26.933 p<0.001

Cilt alt1 yag dokusu kalinh@g (mm) | IR+ 22 43 32.90 32.20+5.13
IR- 20 42.50 31.90 31.24+5.20
Kontrol | 6 33 14 14.97+5.96
F=195.323 p<0.001
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4.3. Hematolojik ve Biyokimyasal Parametreler

Cocuklarin Hb (g/dL) ortalamas1 13.37+1.17 (min:10.40 — max:17), MCV (fL)
ortalamasi 81.85+5.50 (min:65 — max:94), RDW ortalamas1 13.75+1.27 (min:11 -
max:19), serum T-Kol (Total kolesterol) (mg/dL) diizeyi ortalamasi 162.48+26.70
(min:77 — max:219), serum LDL-Kol (mg/dL) diizeyi ortalamas1 93.51+24.17 (min:26 —
max:219), serum HDL-Kol (mg/dL) diizeyi ortalamasi1 45.75+9.32 (min:26 — max:76),
serum TG (mg/dL) diizeyi ortalamasi 114.38+46.82 (min:53 — max:269), serum ALT
(IU/L) diizeyi ortalamasi 17.74+8.92 (min:5 — max:60), serum AST (IU/L) diizeyi
ortalamasi 24.85+£10.78 (min:12 — max:79), serum VitB12 (pg/mL) diizeyi ortalamasi
329.99+136.93 (min:115 — max:754), serum AKS (mg/dL) diizeyi ortalamasi
91.35+6.73 (Min:66 — max:108) ve serum ASI (mU/mL) diizeyi ortalamas1 13.44+7.18
(min:1.32 — max:41.70) olarak bulundu (Tablo 4.8).

Tablo 4.8. Arasgtirma grubunun hematolojik ve biyokimyasal parametreleri ortalama degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD
Hb (g/dL) 10.40 17 13.40 13.37+1.17
MCV (fL) 65 94 82 81.85+5.50
RDW 11 19 13.55 13.75+1.27
T-Kol (mg/dL) 77 219 163 162.484+26.70
LDL-Kol (mg/dL) | 26 192 94 93.51+24.17
HDL-Kol (mg/dL) | 26 76 45 45.75+£9.32
TG (mg/dL) 53 269 103 114.38+46.82
ALT (1U/L) 5 60 15 17.74+8.92
AST (IU/L) 12 79 22 24.85+10.78
VitB12 (pg/mL) 115 754 303 329.99+136.93
AKS (mg/dL) 66 108 92 91.3546.73
ASI (mU/mL) 1.32 41.70 12.35 13.44+7.18
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Obez grubundaki katilimcilarin (¢ocuklarm) serum TSI (mU/mL) diizeyi ortalamasi
34.45+22.31 (min:9.90 — max:132), serum HOMA-IR diizeyi ortalamasi 3.01+1.61
(min:0.30 — max:8.80), serum HbA;; (mg/dL) diizeyi ortalamasi 7.58+9.70 (min:4.90 —
max:51), serum kortizol (mg/L) diizeyi ortalamas1 11.68+5.41 (min:3.20 — max:25) ve
serum homosistein (umol/L) diizeyi ortalamas1 8.97+3.31 (min:2.47 — max:17.40) idi
(Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Arastirma grubunun TSI (mU/mL), HOMA-IR, HbA;. (mg/dL), kortizol (mg/L) ve

homosistein (umol/L) degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD
TSI (mU/mL) 9.90 132 28.65 34.45+22 .31
HOMA-IR 0.30 8.80 2.83 3.01£1.61
HbA, (mg/dL) 4.90 51 5.50 7.5-8+9.70
Kortizol (mg/L) 3.20 25 11 11.68+5.41
Homosistein (umol/L) | 2.47 17.40 8.25 8.97+3.31

Obez ve kontrol grubundaki gocuklarin Hb ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak
anlamli diizeyde fark yoktu (t=0.218, p=0.828). Obez grubundaki ¢ocuklarin MCV
ortalamasi ortalamalar1 kontrol grubunun ortalamasindan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde disiiktii (t=2.493, p=0.014). Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin RDW (t=-
0.390, p=0.697), T-Kol (t=0.494, p=0.622), LDL-Kol (t=0.458, p=0.648), HDL-Kol
(t=0.315, p=0.753), TG (t=0.480, p=0.632), AST (t=-0.123, p=0.903), VitB12 (t=-0.155,
p=0.878), AKS (t=1.378, p=0.171) ve ASI (t=0.843, p=0.402) ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu. Obez grubundaki g¢ocuklarin ALT
ortalamas1 ortalamalar1 kontrol grubunun ortalamasindan istatistiksel olarak anlamli

diizeyde yiiksekti (t=3.279, p<0.001) (Tablo 4.10, Sekil 4.5, Sekil 4.6 ve Sekil 4.7).

55



Tablo 4.10. Obez ve kontrol grubundaki cocuklarin hematolojik, lipid profili ve metabolik

parametrelerine ait degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD

Obez 10.40 17 13.25 13.39+1.116

Hb (g/dL) Kontrol | 10.60 15.70 13.40 13.35+1.19
t=0.218 p=0.828

MCV (fL) Obez 65 93 81 80.75+5.05
Kontrol | 65 94 84 83.105.76
t=-2.493 p=0.014

RDW Obez 11.80 17.50 13.60 13.71+1.09
Kontrol | 11 19 13.50 13.79+1.44
t=-0.390 p=0.697

T-Kol (mg/dL) Obez 106 219 161 162.98+26.12
Kontrol | 77 188 166 158.73+31.95
t=0.494 p=0.622

LDL-Kol (mg/dL) Obez 44 192 94 93.87+23.35
Kontrol | 26 140 97.50 89.75+33.27
t=0.458 p=0.648

HDL-Kol (mg/dL) | OP%Z | 26 76 44 4584953
Kontrol | 32 58 45 44.75+7.29
t=0.315 p=0.753

TG (mg/dL) Obez 53 269 104.50 115.11+47.06
Kontrol | 61 187 89 106.75+46.58
t=0.480 p=0.632

ALT (IU/L) Obez 5 60 17 19.81+10.03
Kontrol | 7 35 14 14.58+5.65
t=3.279 p<0.001

AST (IU/L) Obez 13 78 22 24.75+10.50
Kontrol | 12 79 22.50 25+11.29
t=-0.123 p=0.903

VitB12 (pg/mL) Obez 157 754 300 327.59+140.96
Kontrol | 115 641 315 332.45+134.51
t=-0.155 p=0.878

AKS (mg/dL) Obez 66 108 92 90.83+7.16
Kontrol | 81 104 93 92.80+5.23
t=1.378 p=0.171

. Obez 1.32 41.70 12.40 13.54+7.24

ASI (mU/mL) Kontrol | 8.10 10.30 9.20 9.20+1.56

t=0.843 p=0.402
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Sekil 4.5. Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin Hb, MCV ve RDW ortalamalarina ait gubuk grafik.
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Sekil 4.6. Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin T-Kol, LDL-Kol, HDL-Kol ve TG ortalamalarina ait
cubuk grafik.
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Sekil 4.7. Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin ALT, AST, AKS ve ASI ortalamalaria ait cubuk grafik

IR+, IR- ve kontrol gruplarinin Hb (F=1.137, p=0.324), RDW (F=-0.083, p=0.920), T-
Kol (F=0.267, p=0.766), LDL-Kol (F=1.253, p=0.771), HDL-Kol (F=0.261, p=0.771),
TG (F=2.534, p=0.085), AST (F=-0.054, p=0.947), VitB12 (F=-0.094, p=0.911) ve AKS
(F=2.089, p=0.129) ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml diizeyde fark yoktu
(Tablo 4.11).

Uc grubun MCV ortalamalar1 arasinda anlamli fark bulunmakla birlikte (F=-3.126,
p=0.047) ikili karsilagtirmalarda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(Posthoc test LSD; Bonferroni diizeltmesi). IR+, IR- ve kontrol gruplarinin ALT
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ortalamalar1 arasinda arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark vardi (F=8.163,
p<0.001). Bu anlamli fark; IR+ grubunun ALT ortalamasimin kontrol grubunun
ortalamasindan yiiksek olmasindan kaynaklanmaktaydi (p=0.002). Diger ikili
karsilastirmalarda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark saptanmadi (Posthoc test
Tamhane; Bonferroni diizeltmesi). IR+, IR- ve kontrol gruplarmin ASI ortalamalar
arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark vardi (F=32.213, p<0.001). Bu anlaml1
fark; IR+ grubunun ASI ortalamasmin kontrol grubunun ortalamasindan yiiksek
olmasindan kaynaklanmaktaydi (p<0.001). Diger ikili karsilagtirmalarda istatistiksel
olarak anlamli diizeyde fark saptanmadi (Posthoc test Tamhane; Bonferroni diizeltmesi)

(Tablo 4.11).
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Tablo 4.11. IR+, IR- ve kontrol gruplarimin hematolojik, lipid profili ve metabolik parametrelerine ait

degerleri.
Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD

Hb (g/dL) IR+ 10.40 17 13.60 13.59+1.28
IR- 10.80 15.40 13.10 13.18+1.01
Kontrol | 10.60 15.70 13.40 13.35+1.19
F=1.137 p=0.324

MCYV (fL) IR+ 68 93 81.85 80.9345.71
IR- 65 88 81 80.56+4.32
Kontrol | 65 94 84 83.10+5.76
F=-3.126 p=0.047

RDW IR+ 11.80 17.20 13.70 13.69+1.13
IR- 12 17.50 13.60 13.73£1.07
Kontrol | 11 19 13.50 13.79+1.44
F=-0.083 p=0.920

T-Kol (mg/dL) IR+ 106 216 162 161.60+26.28
IR- 106 219 159.50 164.81+26.16
Kontrol | 77 188 166 158.73+31.95
F=0.267 p=0.766

LDL-Kol (mg/dL) | IR+ 44 135 94 90.36+21.35
IR- 51 192 92.50 98.44+25.31
Kontrol | 26 140 97.50 89.75+33.27
F=1.253 p=0.771

HDL-Kol (mg/dL) | IR+ 26 76 44 45.26+10.55
IR- 27 62 45.50 46.61+8.08
Kontrol | 32 58 45 44,75+7.29
F=0.261 p=0.771

TG (mg/dL) IR+ 53 269 111.50 124.67+54.85
IR- 53 177 95.50 102.36+30.31
Kontrol | 61 187 89 106.75+46.58
F=2.534 p=0.085

ALT (1U/L) IR+ 10 60 16.50 21.85+11.55
IR- 5 44 17 17.33+7.24
Kontrol | 7 35 14 14.58+5.65
F=8.163 p<0.001

AST (IU/L) IR+ 14 78 22 24.40+10.31
IR- 13 72 23 25.18+10.88
Kontrol | 12 79 22.50 25+11.29
F=-0.054 p=0.947

VitB12 (pg/mL) IR+ 159 699 287 336.35+155.30
IR- 157 754 300 318.37+127.73
Kontrol | 115 641 315 332.45+134.51
F=-0.094 p=0.911

AKS (mg/dL) IR+ 73 108 92 91.77+6.47
IR- 66 105 91 89.54+7.92
Kontrol | 81 104 93 92.80+5.23
F=2.089 p=0.129

ASI (mU/mL) IR+ 10.70 41.70 16 17.65+6.45
IR- 1.32 23 8 8.02+3.70
Kontrol | 8.10 10.30 9.20 9.20+1.56
F=32.213 p<0.001
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4.4. Leptin, Grelin ve Adinopektin Ol¢iim Degerleri

Cocuklarin serum leptin diizeyi ortalamasi 4.28+3.46 (min:0.61 — max:16.32), serum

grelin diizeyi ortalamasi 4.35+3.16 (min:0.87 — max:17.34) ve serum adiponektin diizeyi

ortalamasi 35432.99+4914.62 (min: 15348 — max:48164) idi (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Arastirma grubunun leptin, grelin ve adiponektin degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD

Leptin 0.61 16.32 2.81 4.2843.46
Ghrelin 0.87 17.34 3.63 4.35+3.16
Adiponektin | 15348 48164 35780 35432.99+4914.62

Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin leptin diizeyi ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli diizeyde fark yoktu (t=-1.407, p=0.161). Obez grubundaki ¢ocuklarin
grelin ortalamasi kontrol grubunun ortalamasindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksekti (t=10.214, p<0.001). Obez grubundaki g¢ocuklarin adiponektin ortalamasi
kontrol grubunun ortalamasindan istatistiksel olarak anlaml diizeyde diisiiktii (t=-5.881,

p<0.001) (Tablo 4.13 ve Sekil 4.8).

Tablo 4.13. Obez ve kontrol grubunun leptin, grelin ve adiponektin degerleri.

Minimum | Maksimum | Medyan | X+SD
Lentin Obez | 0.61 16.32 2.26 3.913.69
P Kontrol | 0.92 13.80 418 4.65+3.20
t=-1.407 p=0.161
Grelin Obez | 2.20 17.34 6.11 6.3142.69
Kontrol | 0.87 10.51 1.68 2.41+1.92
t=10.214 p<0.001
Adivonektin | OPeZ | 15348 48164 34128 | 33401.1124582.64
P Kontrol | 24824 45685 3829450 | 37441.26+4398.22
t=-5.881 p<0.001
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Sekil 4.8. Obez ve kontrol grubunun leptin, grelin ve adiponektin degerlerine ait gubuk grafik.

IR+, IR- ve kontrol gruplarinin leptin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml

diizeyde fark yoktu (F=-1.026, p=0.361) (Tablo 4.14 ve Sekil 4.9).

IR+, IR- ve kontrol gruplarinin grelin ortalamalar1 arasinda arasinda istatistiksel olarak
anlamh diizeyde fark vardi (F=52.398, p<0.001). Bu anlamli fark; IR+ ve IR-
gruplariin grelin ortalamalarinin kontrol grubunun ortalamasindan yiiksek olmasindan
kaynaklanmaktayd: (iki karsilastirma i¢in p<0.001). Diger ikili karsilagtirmada
istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark saptanmadi (Posthoc test Tamhane; Bonferroni
diizeltmesi). IR+, IR- ve kontrol gruplarinin adiponektin ortalamalari1 arasinda arasinda
istatistiksel olarak anlaml diizeyde fark vardi (F=-17.393, p<0.001). Bu anlaml fark;
IR+ ve IR- gruplarinin adiponektin ortalamalarinin kontrol grubunun ortalamasindan
diisiik olmasindan kaynaklanmaktaydi (iki karsilastirma i¢in p<0.001). Diger ikili
karsilastirmada istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark saptanmadi (Posthoc test LSD;

Bonferroni diizeltmesi) (Tablo 4.14 ve Sekil 4.9).
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Sekil 4.9. IR+, IR-ve kontrol grubunun leptin, grelin ve adiponektin degerlerine ait gubuk grafik.

Tablo 4.14. IR+, IR- ve kontrol gruplarinin leptin, grelin ve adiponektin degerleri.

Minimum Maksimum Medyan X+SD
IR+ 0.61 14.63 2.48 4+3.71
Leptin IR- 0.65 16.32 2.12 3.78+£3.70
Kontrol 0.92 13.80 4.18 4.65+3.20
F=-1.026 p=0.361
IR+ 2.20 12.83 6.15 6.17+2.52
Grelin IR- 2.51 17.34 6.11 6.49+3..48
Kontrol 0.87 10.51 1.68 2.41+1.92
F=52.398 p<0.001
IR+ 15348 48164 34101.50 33157+5189.07
Adiponektin IR- 23200 39405 34555 33717.78+3696.60
Kontrol 24824 45685 38294.50 37441.26+4398.22
F=-17.393 p<0.001

4.5. Obez ve IR+ Grubundaki Cocuklarda Leptin, Adinopektin ve Grelin Diizeyleri
ile Karbonhidrat Metabolizmasi, Lipid Profili Parametreleri ve Antropometrik
Olciimlerin iliskileri.

Obez grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile yas degerleri arasinda anlamli
iliski yoktu (tiim iligkiler i¢in p>0.050). Obez grubunda; leptin, grelin ve adiponektin
diizeyleri ile ASI, TSI, AKS ve HOMA-IR degerleri arasinda anlamli iliski yoktu. Yas
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kontrol edilerek yapilan analizde de anlamli iligki saptanmadi (tiim iligkiler igin

p>0.050) (Tablo 4.15).

Tablo 4.15. Obez grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile metabolik parametrelerin iligkileri.

Leptin Grelin Adiponektin

r p r p r p
Asl -0.037 0742 | -0.014 0901 |-0.014 0.903
Tsi 0190 0195 |0.032 0829 |[-0203 0.167
AKS 0053 0631 |-0.047 0673 |0.008 0.940
HOMA-IR -0.056  0.622 | -0.009 0936 |-0.011 0.921

*Pearson Korelasyon testi

Obez grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile lipid profili degerleri arasinda
anlaml iligki yoktu. Yas kontrol edilerek yapilan analizde de anlamli iliski saptanmadi

(tiim iliskiler i¢in p>0.050) (Tablo 4.16).

Tablo 4.16. Obez grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile lipid profili parametrelerinin

iligkileri.
Leptin Grelin Adiponektin
r p r p r p
T-Kol 0036 0745 |0.008 0944 |0.176  0.110
LDL-Kol -0.013 0909 |-0.019 0863 |0.50 0175
HDL-Kol 0006 0956 |-0.139 0.211 | 0103 0.354
TG 0138 0212 |0114 0303 |[0.028 0.801

*Pearson Korelasyon testi

Obez grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile antropometrik 6l¢iim degerleri
arasinda anlamli iliski yoktu. Yas kontrol edilerek yapilan analizde de anlamli iligki

saptanmadi (tiim iliskiler i¢in p>0.050) (Tablo 4.17 ve Sekil 4.10).
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Tablo 4.17. Obez grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile antropometrik parametrelerin

iligkileri.
Leptin Grelin Adiponektin
r p r p r p
Beden agirhig: 0028 0796 | 0023 0835 |0.164 0.134

Beden agirhigr persentil 0166 0128 | -0018 0867 | 0043 0698

Beden agirhg: z-skoru 0153 0161 |-0.029 0792 |-0079 0473
BKI -0.067 0543 | 0005 0960 |0.179  0.102
BKI persentil 0172 0115 | -0025 0819 | 0.028  0.802
BKI z-skoru 0172 0248 |-0.116 0.290 | 0.099  0.368
VYO 0199  0.069 | 0019 0862 |0.069 0529

*Pearson Korelasyon testi
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Sekil 4.10. Obez grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile antropometrik parametrelerin

iligkilerine ait sagilim grafigi.

IR+ grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile ASI, TSI, AKS ve HOMA-IR

degerleri arasinda anlamli iliski yoktu. Yas kontrol edilerek yapilan analizde de anlaml

iliski saptanmadi (tiim iligkiler i¢in p>0.050) (Tablo 4.18).
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Tablo 4.18.

IR+ grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile metabolik parametrelerin iliskileri.
Leptin Grelin Adiponektin
r p r p r p

Asl 0145 0331 |0090 0546 |0052 0.729

Tsi 0.265 0200 |0.378 0.063 |-0.234 0.261

AKS <0.001 0997 |0.062 0676 |0.055 0.710

HOMA-IR 0151 0311 |0.062 0678 | 0071  0.638

*Pearson Korelasyon testi

IR+ grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile lipid profili degerleri arasinda

anlaml iligski yoktu. Yas kontrol edilerek yapilan analizde de anlamli iliski saptanmadi

(tiim iliskiler i¢in p>0.050) (Tablo 4.19).

Tablo 4.19. IR+ grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile lipid profili parametrelerinin
iligkileri.
Leptin Grelin Adiponektin
r p r p r p
T-Kol 0079 0592 | 0046 0757 |0.206 0.160
LDL-Kol -0.022 0885 | 0014 0924 |0.077  0.606
HDL-Kol -0.007 0965 |-0.232 0.116 |0.245  0.097
TG 0194 0186 |0.225 0124 |[0050 0.736

*Pearson Korelasyon testi

IR+ grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile antropometrik 6l¢iim degerleri

arasinda anlamli iliski yoktu. Yas kontrol edilerek yapilan analizde hi¢bir parametre igin

anlamli iliski saptanmadi (tiim iligkiler i¢in p>0.050) (Tablo 4.20 ve Sekil 4.11).

68



Tablo 4.20. IR+ grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile antropometrik parametrelerin

iligkileri.
Leptin Grelin Adiponektin
r p r p r p
Beden agirhig: 0161 0275 | 0256 0.079 |0.094 0523

Beden agirhigr persentil 0221 0132 | -0166 0259 | 0025 0.866

Beden agirhg: z-skoru -0.148 0315 |-0.078 0597 |0.030  0.839
BKI 0198 0178 | 0150 0.309 | 0.143  0.333
BKI persentil 0243 009 | -0.129 0831 |-0.036 0.806
BKI z-skoru 0148 0315 |-0.078 0597 | 0.030  0.839
VYO -0.167 0217 | 0057 0700 |0.080  0.589

*Pearson Korelasyon testi

69



SUE $04
40 414
30 4 30
20 201
(RO L O [l ] ‘::_‘ (&) el e {.‘:"I.CE" T ERIE OO [l ln]
o] Chie ] - [ o I = v D
14 T 2 T T 2 T T T T 2 14 T - T T T = T
Q 2 4 Q i 1 12 14 L3 A 7.5 10 115

Leptin Grelin

204

404

O BEI perseatl
' Beden agrhi persentl
VYO
304
204
=] Loy Zupe T p ] =]
=] o =]
o 0 BoE )
oEn
10 T T T T T
1k M 20000 30000 40,000 30,000
Adlipponeltun

Sekil 4.11. IR+ grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri ile antropometrik parametrelerin

iligkilerine ait sagilim grafigi.

Obez grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeylerinin birbirleri ile iligkileri
degerlendirildiginde, grelin diizeyi ile adiponektin diizeyi arasinda zayif negatif iligki
saptand1 (r=-0.258, p=0.017). Diger degerlendirmelerde anlamli iliski saptanmadi (tiim
iligkiler i¢in p>0.050) (Tablo 4.21).
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Tablo 4.21. Obez grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeylerinin birbirleri ile iligkileri.

Leptin Grelin

r p r p
Grelin 0.003 0.976
Adiponektin -0.117  0.287 | -0.258 0.017

*Pearson Korelasyon testi

IR+ grubunda; leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri arasinda anlamli iliski saptanmadi

(tiim iliskiler igin p>0.050) (Tablo 4.22).

Tablo 4.22. IR+ grubunda leptin, grelin ve adiponektin diizeylerinin birbirleri ile iligkileri.

Leptin Grelin

r p r p
Grelin 0.161 0.273
Adiponektin 0238 0.104 |-0.121 0.415

*Pearson Korelasyon testi

4.6. Obez ve Kontrol Grubundaki Cocuklarin Beslenme/Yasam Tarz1 Oriintiileri,

Obezite Aile Oykiisii ve Hastahklar

Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarda; yumurta (x2=3.491, p=0.062), siit (X220.001,
p=0.981), regel (x2=3.102, p=0.078), kizartma (x2=3.326, p=0.068), kirmiz1 et (x2:3.418,
p=0.065), balik (x*=0.305, p=0.581), tavuk (x*=2.793, p=0.095), salata (3°=0.082,
p=0.774), siitlii tath (}°=0.570, p=0.450), pogaca (x°=2.930, p=0.087), bérek (x°=0.871,
p=0.351), kraker (x2=2.517, p=0.113), krem c¢ikolata (x2=0.573, p=0.449) ve yogurt
(x2=0.137, p=0.712)besinlerinin haftalik alim sikli1 kategorilerinin oranlar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamli diizeyde fark yoktu (Tablo 4.23).
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Tablo 4.23. Obez ve kontrol grubunun ¢esitli besinleri alim sikliklar.

HAFTADA KAC GUN Obez Kontrol Toplam
n %* N %* n %*

Yumurta >1 64 75.3 54 62.1 118 68.6
<1 21 24.7 33 37.9 54 314

v%:3.491 p=0.062*

Siit >1 49 57.6 50 575 99 57.6
<1 36 424 37 425 73 42.4

¥%:0.001 p=0.981*

Recel >1 27 318 39 44.8 66 38.4
<1 58 68.2 48 55.2 106 61.6

v%:3.102 p=0.078*

Kizartma >1 40 47.1 53 60.9 93 54.1
<1 45 52.9 34 39.1 79 45.9

v%:3.326 p=0.068*

Kirmz et >1 33 38.8 46 52.9 79 45.9
<1 52 61.2 41 47.1 93 54.1

v%:3.418 p=0.065*

Bahk >1 12 14.1 16 18.4 28 16.3
<1 73 85.9 71 81.6 144 83.7

v%:0.305 p=0.581**

Tavuk >1 42 494 54 62.1 96 55.8
<1 43 50.6 33 37.9 76 44.2

¥%:2.793 p=0.095*

Salata >1 73 85.9 77 88.5 150 87.2
<1 12 14.1 10 115 22 12.8

¥%:0.082 p=0.774%**

Siitlii tath >1 21 24.7 27 31 48 279
<1 64 75.3 60 69 124 72.1

¥*:0.570 p=0.450**

Pogaca >1 35 41.2 25 28.7 60 34.9
<1 50 58.8 62 713 112 65.1

¥*:2.930 p=0.087*

Borek >1 20 235 27 31 47 273
<1 65 76.5 60 69 125 72.7

¥*:0.871 p=0.351**

Kraker >1 56 65.9 47 54 103 59.9
<1 29 34.1 40 46 69 40.1

¥%:2.517 p=0.113*

Krem cikolata >1 30 35.3 26 29.9 56 32.6
<1 55 64.7 61 70.1 116 67.4

v*:0.573 p=0.449*

Yogurt >1 74 87.1 73 83.9 147 85.5
<1 11 12.9 14 16.1 25 145

¥%:0.137 p=0.712**

Siitun yiizdeleri verilmistir.

*Pearson Ki-kare testi

**Yates' Ki-kare testi

Obez ve kontrol gruplari, yeme problemi (istahsizlik, yemek se¢gme veya fazla yeme)
olan (X2=O.524, p=0.469) ve diizenli 6giin almayan (X2=0.901, p=0.343) cocuklarin orani
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acisindan benzerdi. Obez grubunda TV-bilgisayar basinda 4 saaten uzun zaman gegiren
cocuklarin orani kontrol grubundaki ¢ocuklarin oranindan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde vyiiksekti (y°=7.464, p=0.006). Obez grubunda ailelerinde obez birey olan
cocuklarin orani kontrol grubundaki ¢ocuklarin oranindan istatistiksel olarak anlamli

diizeyde yiiksekti (x?=13.948, p<0.001) (Tablo 4.24).

Tablo 4.24. Obez ve kontrol grubunun ve aragtirma grubunun yeme problemi, diizenli 6giin alma, TV-

bilgisayar basinda gecen siire ve ailede obez birey oranlart.

Obez Kontrol Toplam
n %> N %> n %>
Yeme problemi Var 61 718 58 667 | 119 69.2
Yok 24 28.2 29 333 |53 30.8
v%:0.524 p=0.469*
Diizenli 6giin alma EVEt 52 612 47 54 99 576
Hayir 33 38.8 40 46 73 424
x*:0.901 p=0.343*
TV-bilgisayar baslnda <3 50 588 68 782 118 686
gecen siire (saat)
24 35 412 19 21.8 54 314
¥’ 7.464 p=0.006*
Ailede obez birey Var 24 8.2 5 57 29 16.9
Yok 61 71.8 82 94.3 143 83.1
x*:13.948 p<0.001**

Siitun yiizdeleri verilmistir.
*Pearson Ki-kare testi
**Yates' Ki-kare testi

Obez grubunda metabolik sendromu olan c¢ocuklarin orani kontrol grubundaki
¢ocuklarin oranindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (x?=13.474, p<0.001).
Obez grubunda insiilin direnci olan ¢ocuklarin oran1 kontrol grubundaki ¢ocuklarin
oranindan istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksekti (}°=65.369, p<0.001). Obez
grubunda hiperlipidemi saptanan c¢ocuklarin orani kontrol grubundaki c¢ocuklarin
oranindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (3°=9.513, p=0.002). Obez
grubunda akantozis nigrikans saptanan ¢ocuklarin orani kontrol grubundaki ¢ocuklarin

oranindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (X2:17.128, p<0.001). Obez
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grubunda PCOS saptanan g¢ocuklarin orani kontrol grubundaki c¢ocuklarin oranindan

istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksekti (p=0.013) (Tablo 4.25).

Tablo 4.25. Obez ve kontrol grubunun ve arastirma grubunun metabolik sendrom, insiilin direnci,

hiperlipidemi, akantozis nigrikans ve PCOS oranlari.

Obez Kontrol Toplam
n %* N %* n %*
Metabolik Sendrom Var 14 16.5 0 0 14 8.1
Yok 71 835 87 100 158 91.9
v’ : 13.474 p<0.001*
Insiilin Direnci Var 48 56.5 0 0 48 27.9
Yok 37 435 87 100 124 721
*: 65.369 p<0.001*
Hiperlipidemi Var 17 20 7 8 30 17.4
Yok 68 80 80 92 142 82.6
¥’:9.513 p=0.002*
Akantozis Nigrikans Var 17 20 0 0 17 9.9
Yok 68 80 87 100 155 90.1
¥%:17.128 p<0.001*
PCOS var 6 7.1 0 0 6 35
Yok 79 92.9 87 100 166 96.5
$ - p=0.013**

Siitun yiizdeleri verilmistir.
*Yates' Ki-kare testi
**Fisher's Exact test
Metabolik sendrom, hiperlipidemi, akantozis nigrikans ve PCOS tanist koyulan ve

koyulmayan obez ¢ocuk ve adolesanlarin leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri arasinda

anlaml fark yoktu (p>0.050).
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5. TARTISMA VE SONUC

Cocukluk cag1 obezitesi giiniimiizde tiim diinyada epidemik bir sorundur. Okul
cagindaki ¢ocuklarin yaklasik '4'liniin fazla kilolu/obez oldugu tahmin edilmektedir
(International Association for the Study of Obesity, 2013). Son on bes yil i¢inde biriken
kanitlar, obezitenin subklinik kronik inflamasyonla iligkili oldugunu gdstermistir
(Trayhurn and Wood, 2004, Yudkin, 2003, Wellen and Hotamisligil, 2005). Boylece,
adipoz dokuya bakis acisinda kavramsal bir degisim olmus ve adipoz dokunun sadece
bir enerji deposu olmadigi, dolasima cesitli peptidler, kompleman faktorleri ve sitokinler
salgilama gorevini istlendigi bulunmustur (Trayhurn and Wood, 2004). Obezite
varliginda cesitli molekiiller arasindaki denge bozulmaktadir. Obezite, genislemis
adipositler ve makrofajlar tarafindan TNF-a ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin ve
leptinin daha fazla miktarda tretilmesine neden olurken, obez bireylerde grelin ve
adiponektin gibi molekiiller daha az miktarda tretilir (Wellen and Hotamisligil, 2005,
Antunes et al., 2009, Holm et al., 2007, Stylianou et al., 2007).

Sonuglarimiz, obez ¢ocuklar ile kontrol grubundaki ¢ocuklarin leptin diizeyleri
arasinda kontrol grubu lehine bir fark gostersede bu fark istatistiksel olarak Gnemli
degildi. Obez g¢ocuklarin grelin diizeyleri kontrol grubundan yiiksek ve adiponektin
diizeyleri kontrol grubundan diisiiktii. Obez grubunda ve IR+ grubunda Leptin, grelin ve

adiponektin diizeyleri ile VYO degerleri arasinda anlamli iligki saptamadik.

Obez ¢ocuk ve adolesanlarin HDL diizeyi obez olmayan ¢ocuk ve adolesanlardan
daha diisiik bulunmustur (Panagopoulou et al., 2008, Alikasifoglu et al., 2009).
Alikasifoglu ve arkadaslar1 (2009) tarafindan Tiirkiye'de yiiriitiilen bir ¢alismada, obez
cocuk ve adolesanlarin trigliserid, T-Kol, LDL-Kol ve VLDL-Kol diizeylerinin
kontrollerden yiiksek oldugu belirlenmistir (Alikasifoglu et al., 2009). Diger bir
calismada, obez adolesanlarda T-Kol diizeylerinin kontrollerden farkli olmadigi, HDL
diizeylerinin kontrollerden diisiik oldugu, LDL-Kol ve trigliserid diizeylerinin
kontrollerden yiiksek oldugu belirlenmistir (Bahrami et al., 2014). Bizim sonuglarimiz,
obez ve kontrol gruplarinin lipid profili agisindan farkli olmadigini gosterdi. Bir
calismada, obez ve obez olmayan ¢ocuk ve adolesanlarin HDL-Kol disindaki diger lipid
diizeyleri arasinda anlamli fark saptanmamistir (Panagopoulou et al., 2008). Bizim
sonuglarimiza gore, iki grubun HDL-Kol diizeyleri arasinda fark yoktu.
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Obez cocuk ve adolesanlarda, HOMA-IR diizeyi obez olmayan ¢ocuklardan daha
yiikksek bulunmustur. Obez ve obez olmayan ¢ocuk ve adolesanlarin AKS diizeyleri
arasinda anlamli fark saptanmamistir. Obez ¢ocuk ve adolesanlarn ASI diizeyi obez
olmayan ¢ocuk ve adolesanlardan daha yiiksek olarak ol¢iilmistiir (Panagopoulou et al.,
2008). Liu ve arkadaslar1 (2009) tarafinda yapilan ¢alismada, fazla kilolu ve obez
adolesanlarin HOMA-IR diizeylerinin obez olmayan kontrollerden anlamli diizeyde
yiiksek oldugu bulunmustur (Liu et al., 2009). Diger bir ¢aligmada, obez gocuk ve
adolesanlarda AKS degerlerinin kontrollerden farkli olmadigi, ASI ve HOMA-IR
degerlerinin kontrollerden anlamli diizeyde yiiksek oldugu bulunmustur (Alikasifoglu et
al., 2009). Ek olarak, fazla kilolu adolesanlarin AKS degerlerinin kontrollerden yiiksek
oldugunu gosteren bir ¢alisma da vardir (Bahrami et al., 2014). Biz, obez grubunun
HOMA-IR degerlerinin kontrolgrubundan anlamli diizeyde olmasa da yiiksek oldugunu
saptadik. Ancak, iki grubun AKS ve ASI diizeyleri arasinda anlamli fark yoktu.

Obez cocuk ve adolesanlarin normal glikoz toleransi+normoinsiilinemik (Grup
I), normal glikoz toleransithiperinsiilinemik (Grup II) ve bozulmus glikoz toleransi+Tip
I1 DM (Grup III) olarak gruplandirilarak obez olmayan grupla karsilastirildigi calismada,
lic grubun BKI z-skor degerlerinin kontrollerden yiiksek oldugu bulunmustur. Bu
calismada, Grup II ve Grup III'iin HOMA-IR ve ASI degerlerinin kontrollerden ve Grup
I'den yiiksek oldugu saptanmistir. Aym1 zamanda, Grup II'in HOMA-IR ve ASI
degerleri Grup 1 ve Grup II'den yiiksekti. Ug grubun T-Kol degerleri kontrollerden
yiiksek bulunmusken, HDL-Kol, LDL-Kol ve trigliserid diizeylerinin kontrollerden
farkli olmadig1 gozlenmistir (Alikasifoglu et al., 2009). Diger bir ¢alismada, IR+ ve IR-
adolesanlarin BKI ve VYO degerlerinin kontrollerden yiiksek oldugu bulunmustur.
Ayrica, ii¢ grubun AKS degerleri arasinda anlamli fark olmadigi gozlenmistir.
Beklendigi gibi, IR+ grubunun ASI ve HOMA-IR degerleri IR- ve kontrol grubundan
yiiksek bulunmustur (Stylianou et al., 2007). Calismamizda, IR+ ve IR- grubundaki
cocuklarm BKI, BKI persentil, BKI z-skor, VYO, kol cevresi, bel ¢evresi ve cilt alt1 yag
dokusu kalinlig1 degerleri kontrol grubunun degerlerinden; ve IR+ grubundaki
cocuklarin BKI ve bel gevresi degerleri IR- grubunun degerlerinden anlamli diizeyde

yiiksekti. Ug grubun yagsiz kiitle degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde
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fark yoktu. Ug grupla ilgili antropometrik sonuclarimiz genel olarak literatiirle paralellik

gostermekteydi.

Obez cocuklarda serum leptin diizeyleri yiiksektir ve kilo kaybi ile leptin diizeyleri
azalmaktadir (Antunes et al., 2009, Holm et al., 2007). Alikasifoglu ve arkadaslari
(2009) tarafindan yiiriitiilen bir c¢alismada, obez ¢ocuk ve adolesanlarin leptin
diizeylerinin kontrollerden yiiksek oldugu belirlenmistir (Alikasifoglu et al., 2009).
Diger bir ¢caligmada, fazla kilolu adolesanlarin leptin diizeylerinin kontrollerden anlaml
diizeyde yiiksek oldugu saptanmistir (Bahrami et al., 2014). Obez adolesanlarin leptin
diizeylerinin kontrollerden yiiksek oldugu diger bir c¢alismada da gosterilmistir
(Stylianou et al., 2007). Falorni ve arkadaslar1 (1997), obez ¢ocuk ve adolesanlardaki
leptin diizeyinin kontrollerden yiiksek oldugunu bulmuslardir (Falorni et al., 1997). Biz,
obez cocuklar ile kontrol grubundaki ¢ocuklarin leptin diizeyleri arasinda anlamli fark
olmadigint bulduk. Cocuk ve adolesanlarda leptin konsantrasyonu, yas, cinsiyet ve
puberte evresine gore degiskenlik gostermektedir (Falorni et al., 1997, Hassink et al.,
1996, Ahmed et al., 1999). Calismamiza dahil edilen obez ¢cocuk ve adolesanlarin yaslari
da -anlamli diizeyde olmamakla birlikte- leptin diizeyleri gibi kontrol grubundaki
cocuklardan diisiiktii. Sonuc¢larimizin literatiirden farkli olmasi, obez ¢ocuklar ile kontrol
grubundaki ¢ocuklarin yaslariin birbirinden farkli olmasindan kaynaklaniyor olabilir.
Ancak, puberte evresinin kizlar ile erkeklerde leptin diizeyleri iizerine farkli etkileri
vardir. Kizlarda Tanner evresinde artisla birlikte leptin diizeyleri artis gosterirken
erkeklerde azalmaktadir (Zhang et al., 2009a). Calismamizda, sadece adolesanlar
degerlendirilmediginden ve Tanner evrelemesi yapilmadigindan sonug¢larimizin dikkatli
yorumlanmas1 gerekmektedir. Ek olarak, akut aclik sonrasinda (Weigle et al., 1997,
Kolaczynski et al., 1996) ve yagdan zengin veya mikst igerikli besin alimini takiben
(Dallongeville et al., 1998, Havel, 2000) plazma Ileptin diizeyi azalmaktadir.
Calismamizda obez c¢ocuk ve adolesanlarda leptin diizeyini kontrollerden farkli
bulmamizin diger bir nedeni de, degerlendirdigimiz ¢ocuk ve adolesanlarin acglik
stirelerinin -ve iki grubun besin bilesenelerini alim sikliklarinin benzer olmakla birlikte-
besin bilesenlerini alim miktarlarinin farklilig1 olabilir.

Cocuklarin degerlendirildigi ¢ok sayida calismada obez adolesanlarin grelin

diizeylerinin diisiik oldugu bulunmustur (Jones et al., 2009, Reinehr et al., 2008, Zou et
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al.,, 2009). Gueugnon ve arkadaslar1 (2012) tarafindan yapilan c¢alismada, obez
adolesanlarin grelin diizeylerinin normal sinirlarda beden agirligina sahip adolesanlardan
diisiik bulunmustur (Gueugnon et al., 2012). Bizim o6rneklemimizde, obez gocuk ve
adolesanlarin grelin diizeyleri kontrollerden anlamli diizeyde yiiksekti. Caligmalar
arasindaki bu fark, calisma desenlerinde Ozellikle Orneklem Ozelliklerinden
kaynaklaniyor olabilir. Grelin diizeyleri yas, cinsiyet ve pubertal evrelere gore
degiskenlik gosterebilmektedir (Hassink et al., 1996, Pacifico et al., 2009). Grelin
diizeyleri ile ilgili tutarli sonuglar elde edebilmek i¢in adolesanlarin Tanner
evrelemesine gore kategorize edilmesi Onerilmektedir (Pacifico et al., 2009). Saglikli
cocuklardan olusturulan bir O6rneklemde, prepubertal cocuklarin grelin diizeylerinin
pubertedekilerden daha yiiksek oldugu bulunmustur (Whatmore et al., 2003). Biz,
calismamiza dahil ettigimiz ¢ocuklarda puberte degerlendirmesi yapmadik. Bu nedenle,
literatiirdeki ¢aligmalardan farkli bir sonug elde etmis olabiliriz. Ayrica, grelin diizeyleri
akut aclik ve beslenme bilesenlerinin alim miktarlarindan da etkilenmektedir (Klok et
al., 2007). Obez ¢ocuk ve adolesanlarla ilgili sonuclarimiz, grelin diizeyinin aglik ve

besin bilesenlerinin alim miktarlari ile iligkili olabilir.

Hipoadiponektinemi diisiik dereceli sistemik kronik inflamatuar durumla iliskili
goriinmektedir. Bu durum, inflamasyon ile obezite arasindaki baglantida adiponektinin
bir sinyal molekiilii olabilecegini akla getirmektedir. Arnaiz ve arkadaslari (2008)
tarafindan yapilan bir ¢alismada, ¢ocuklardaki adiponektin diizeylerinin obezite ile
negatif iliski gosterdigi bulunmustur (Arnaiz et al., 2008). Diger bir ¢alismada, obez
cocuklarda adiponektin diizeylerinin obez olmayan cocuklardan daha diisiik oldugu
belirlenmistir (Panagopoulou et al., 2008). Alikasifoglu ve arkadaslar1 (2009) tarafindan
Tiirkiye'de yapilan bir calismada, obez ¢ocuk ve adolesanlarda adiponektin diizeyinin
kontrollerden diisiik oldugu saptanmistir (Alikasifoglu et al., 2009). Biz de, yukarida
sOzii edilen galismalarin sonuglart ile uyumlu bi¢imde, obez grubunun adiponektin

diizeylerini kontrollerden diisiik bulduk.

Obez c¢ocuk ve adolesanlarin normal glikoz toleransi+normoinsiilinemik (Grup 1),
normal glikoz toleransit+hiperinsiilinemik (Grup II) ve bozulmus glikoz toleransi+Tip Il
DM (Grup III) olarak gruplandirilarak obez olmayan grupla karsilastirildigr bir

calismada, iic grubun leptin diizeyleri kontrollerden yiiksek ve adiponektin diizeyi
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kontrollerden diisiik bulunmustur (Alikasifoglu et al., 2009). Diger bir ¢alismada, IR+ ve
IR- obez adolesanlarin grelin diizeylerinin kontrollerden ve IR+ obez adolesanlarin
grelin diizeylerinin IR- adolesanlardan diisiik oldugu saptanmistir. Bu ¢alismada, IR+ ve
IR- obez adolesanlarin leptin diizeylerinin kontrollerden ve IR+ obez adolesanlarin
leptin diizeylerinin IR- adolesanlardan yiiksek oldugu saptanmustir (Stylianou et al.,
2007). Bizim ¢alismamizda, IR+, IR- ve kontrol gruplarinin leptin diizeyleri arasinda
anlamli fark saptanmadi. IR+ ve IR- gruplarinin grelin diizeyleri kontrol grubundan
yiiksekti. IR+ ve IR- gruplarinin adiponektin diizeyleri kontrol grubundan diisiiktii.
Leptin ve grelin ile ilgili sonu¢larimizin literatiirle paralellik gostermemesi, bu iki
adipositokinin yas ve/veya cinsiyet ve/veya puberte evresinden etkilenmesinden
kaynaklaniyor olabilir. Yag ve karbonhidrat agirlikli besin beslenme aligkanliginin
diisiik leptin diizeyleri ile iligkili oldugu saptanmistir. (Kong et al., 2009). Leptin ile
ilgili bulgularimizin literatiirle uyumlu olmamasinin bir nedeni de ¢alismamiza dahil

edilen olgularin beslenme aligkanliklar olabilir.

Leptin ile BKI ve VYO arasindaki iliski iyi bilinen bir durumdur (Aygun et al.,
2005, Stylianou et al., 2007, Hamidi et al., 2006). Obez ve IR+ adolesanlarda leptin
diizeyleri ile BKI ve VYO degerleri arasinda anlamli pozitif iliski saptanmistir
(Stylianou et al., 2007). Bir ¢alismada, adelosanlarin plazma leptin konsantrasyonlari ile
BKI, BC, yag kiitlesi indeksi (FMI) ve VYO gibi farkli adipozite élgiimleri arasinda
pozitif iliski oldugu bulunmustur. Her iki cinsiyette de leptin ile gévde yag orami (%
govdesel yag [TF]) arasinda ¢ok zayif iliski oldugu bulunmustur (Zhang et al., 2009a).
Bir calismada, obez ¢ocuk ve adolesanlarda leptin diizeyleri ile BKI-z skor degerleri
arasinda anlamli pozitif iligki saptanmistir (Alikasifoglu et al., 2009). Fazla kilolu
adolesanlarda BKI degerleri ile leptin degerleri arasinda anlamli pozitif iliski oldugu
saptanmistir (Bahrami et al., 2014). Jones ve arkadaslar1 (2009) tarafindan yapilan
calismada, adolesanlarda leptin diizeyleri ile VYO degerleri arasinda pozitif iligki
bulunmustur (Jones et al., 2009). Bir izlem ¢alismasinda cocuklarda, bazal leptin
diizeylerinin bazal yag kiitle indeksi ve yag kiitle indeksindeki artis ile pozitif iliski
gosterdigi saptanmistir (Dalskov et al., 2015). Sonuglarimiza gore, obez gocuk ve
adolesanlarda IR+ oldugunda bile leptin diizeyleri ile antropometrik Sl¢limler arasinda

anlaml iligki yoktu. Bunun nedeni, adolesanlarda leptin konsantrasyonunun yas, cinsiyet
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ve puberte evresine gore degiskenlik gostermesi olabilir (Falorni et al., 1997, Hassink et
al., 1996, Ahmed et al., 1999). Leptin diizeylerindaki azalma ile yag ve karbonhidrat
agirlikli beslenme alisgkanliginin ile iliskili oldugu diisiiniildiigiinde (Kong et al., 2009),
calismamizdaki olgularin besin bilesenlerini alim miktarlarinin sonuglarimizla iliskili

olabikecegi akilda tutulmalidir.

Gueugnon ve arkadaslar1 (2012), obez adolesanlarda grelin diizeylerindeki artis
ile beden agirligindaki azalma miktar1 arasinda anlamli negatif iliski saptamistir
(Gueugnon et al., 2012). Obez ve IR+ olan adolesanlarda grelin diizeyleri ile BKI ve
VYO degerleri arasinda anlamli negatif iliski oldugu goézlenmistir (Stylianou et al.,
2007). Sonuglarimiz, obez grubundaki IR+ veya IR- ¢ocuklarda grelin diizeyi ile

antropometrik parametreler arasinda iligki olmadigini1 gosterdi.

Cocuk ve adolesanlarda, BKI ile adiponektin diizeyleri arasinda negatif iliski
saptanmistir. VYO degerinin adiponektin diizeyinin belirleyicisi oldugu bulunmustur.
Bu calismada VYO'daki artisin serum adiponektin diizeyinde azalmaya eslik ettigi
gosterilmistir (Panagopoulou et al., 2008). Diger bir ¢alismada, ¢ocuk ve adolesanlarda
adiponektin diizeyleri ile BKI ve BKI z-skoru arasinda negatif iliski saptanmistir (Winer
et al., 2006). Alikasifoglu ve arkadaslar1 (2009) tarafindan yapilan ¢alismada, gocuk ve
adolesanlarda BKI z-skor degerleri ile adiponektin degerleri arasinda negatif iliski
saptanmistir (Alikasifoglu et al., 2009). Bizim sonuglarimiz, IR+ ve IR- obez ¢ocuk ve
adolesanlarda adiponektin diizeyleri ile antropometrik dl¢limler arasinda boyle bir iligki

olmadigini gosterdi.

Fazla kilolu adolesanlarda; leptin diizeyleri ile T-Kol, HDL-Kol, LDL-Kol ve
trigliserid diizeyleri arasinda anlamli iliski olmadig1 bulunmustur (Bahrami et al., 2014).
Biz de literatiirle uyumlu bir sekilde, obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin leptin
diizeyleri ile lipid profili parametreleri arasinda anlamli iliski olmadigini bulduk.
Cocuklarda, grelin diizeyindeki azalmanin lipid profilinde bozulma ile birliktelik
gosterdigi saptanmustir (Du et al., 2013). Sonuglarimiz, bizim 6rneklememizde obez
veya obez ve IR+ c¢ocuklarda boyle bir iliski olmadigint gosterdi. Yiiksek adiponektin
diizeyleri daha olumlu bir lipid profiliyle iliskili bulunmustur (Gilardini et al., 2006).
Arnaiz ve arkadaslar1 (2008) tarafindan yapilan bir ¢alismada, ¢ocuklardaki adiponektin
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diizeylerinin HDL-Kol ile pozitif iliski gosterdigi saptanmustir (Arnaiz et al., 2008).
Cocuk ve adolesanlarin degerlendirildigi diger bir ¢alismada benzer sonuglar elde
edilmistir (Panagopoulou et al., 2008). Cocuk ve adolesanlarda LDL-Kol ve T-Kol
diizeyleri ile adiponektin diizeyleri arasinda iliski saptamamistir (Arnaiz et al., 2008,
Panagopoulou et al., 2008, Winer et al., 2006). Sonug¢larimiza gore, IR+ ve IR- obez
cocuk ve adolesanlarda adiponektin diizeyleri ile antropometrik dl¢limler arasinda iligki

yoktu.

Fazla kilolu adolesanlarda leptin diizeyleri ile AKS diizeyleri arasinda ¢ok zayif
negatif iligski oldugu bulunmustur (Bahrami et al., 2014). IR+ obez adolesanlarda, leptin
diizeyleri ile ASI ve HOMA-IR arasinda anlamli pozitif iliski oldugu saptanmistir
(Stylianou et al., 2007). Sonuglarimiz, obez ¢ocuk ve adolesanlarda IR+ olsa bile

metabolik parametrelerin leptin diizeyleri ile iligkili olmadigini gosterdi.

Bir calismada, IR+ obez adolesanlarda, grelin diizeyi ile insiilin diizeyi ve
HOMA-IR arasinda anlamli negatif iliski oldugu ve bu iliskinin BKi'den bagimsiz
oldugu saptanmistir (Stylianou et al., 2007). Prepubertal déonemdeki obez g¢ocuklarin
dahil edildigi diger bir ¢calismada, oral glikoz testi sirasinda glikoz alimini takiben kisa
bir siire i¢inde grelin diizeylerinin azaldigi gézlenmistir (Galli-Tsinopoulou et al., 2007).
Diger bir ¢alismada, adolesanlarda grelin diizeyi ile AKS ve HOMA-IR degerleri
arasinda anlamli negatif iliski oldugu saptanmustir (Liu et al., 2009). Gueugnon ve
arkadaslar1 (2012) obez adolesanlarda grelin diizeyleri ile ASI ve HOMA-IR degerleri
arasinda anlamli negatif iliski saptamistir (Gueugnon et al., 2012). Biz, Obez grubundaki
IR+ veya IR- cocuklarda grelin diizeyi ile antropometrik parametreler arasinda iligki

olmadigini bulduk.

Obez ¢ocuk ve adolesanlarda AKS ve ASI ile adiponektin diizeyleri arasinda
anlamli iliski olmadig1 bulunmustur (Winer et al., 2006). Sonuglarimiz bu ¢alismanin
sonuglart ile uyumlu bigimde, hem IR+ hem de IR- obez g¢ocuk ve adolesanlarda
karbonhidrat metabolizmas1 parametreleri ile adiponektin diizeyleri arasinda anlamli
iliski olmadigin1 gosterdi. Bir calismada, ¢ocuklardaki adiponektin diizeylerinin IR ile
negatif iliski gosterdigi saptanmistir (Arnaiz et al., 2008). Obez ¢ocuk ve adolesanlarda,
HOMA-IR ile adiponektin diizeyleri arasinda negatif iliski oldugu gosterilmistir
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(Panagopoulou et al., 2008, Winer et al., 2006). Tirkiye'de yapilan bir ¢alismada da,
adiponektin diizeyleri ile HOMA-IR ile belirlenen insiilin direnci siddeti arasinda negatif
iliski saptanmistir (Alikasifoglu et al., 2009). Bizim sonuglarimiz, obez ¢ocuklarda
adiponektin ile insiilin direnci arasinda anlamli iligski olmadigini gosterdi. Adiponektin
diizeyleri etnik kokene gore farklilik gostermektedir. Bu durum, adiponektin gen
polimorfizmi gibi genetik faktorlerden ve/veya diyet gibi ¢evresel faktorlerden
kaynaklaniyor olabilir (Mantzoros et al., 2006). Obez ve saglikli Afrikali-Amerikali
cocuklarda adiponektin konsantrasyonlarinin BKI ve BKI persentil degerleri acisindan
benzer olan diger ¢ocuklardan daha diisiik oldugu saptanmistir ve bu durum insiilin
direnci ile iligkilendirilmistir. Bu durum, bu etnik gruplarda Tip II DM gelisim riskinin
artisina katkida bulunuyor olabilir (Bush et al., 2005, Winer et al., 2006, Degawa-
Yamauchi et al., 2003). Gergekten de, Meksikali ¢ocuklarin degerlendirildigi bir
caligmada, diisiik adiponektin diizeylerinin Tip Il DM'nin predikte edilmesine olanak
sagladigr bulunmustur (Cruz et al., 2004). Bu baglamda, bizim o&rneklemimizin
Tiirkiye'ye 6zgii metabolik 6zellikleri obez ¢ocuklarda adiponektin diizeyleri ile insiilin

direnci arasinda iliskinin anlaml diizeye ulasmamasini agiklayabilir.

Genetik, epigenetik, ¢cevresel faktorler ve dengesiz beslenme/sedanter yasam gibi
uygun olmayan yasam tarzinin obezite ve iligkili hastaliklarin (insiilin direnci, Tip 1| DM

ve metabolik sendrom gibi) gelisimine katkida bulundugu bildirilmistir (Aguilera et al.).

Fazla kiloluluk ve obezite sosyoekonomik kosullardan ve gelir durumundan
bagimsiz olarak ortaya ¢ikan durumlar oldugu ileri siiriilmekle birlikte (Lobstein et al.,
2004, Popkin and Gordon-Larsen, 2004, Wang and Lobstein, 2006), gelismis tilkelerde
yapilan calisma sonuglari ile sosyal esitsizligin obezite gelisim riskini arttirdigina dair
kanitlar elde edilmistir (Monteiro et al., 2004). Cok sayida ¢alismada, sosyoekonomik
durum ile fazla kiloluluk/obezite arasinda anlaml iliski oldugu; yiiksek sosyoekonomik
duruma sahip ailelerin ¢ocuklarinin fazla kiloluluk ve obezite riskinin daha yiiksek
oldugu bulunmustur (Bharati et al., 2008, Kotian et al., Mushtaq et al., Ahmed et al.,
Warraich et al., 2009, Bhuiyan et al.). Bu c¢alismalarda farkli sosyoekonomik durum
oOlgiitleri kullanilmistir. Kuppuswamy sosyoekonomik siniflamasi (Kotian et al.),
yerlesim yeri (kent/kirsal) (Mushtaq et al., Bharati et al., 2008), aylik okul harglig1
(Mushtaq et al.), ebeveynlerin egitimi ve is durumu (Bharati et al.,, 2008),
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sosyoekonomik durumdan yola ¢ikarak servet saptama (Ahmed et al.), sosyoekonomik
tabakalama (Warraich et al., 2009), anne egitimi ve ailenin aylik harcama miktari
(Bhuiyan et al.) kullanilan o6lgiitlerdir. Calismalardan birinde, yiiksek sosyoekonomik
diizeyden ve sehirde yasayan ¢ocuk ve adelosanlarda fazla kiloluluk veya obezite
gelisim riskinin diislik sosyoekonomik diizeyden ve kirsalda yasayan ¢ocuklara gore 18
kat yiiksek oldugu bulunmustur (Mushtaq et al.). U¢ ¢alismada, yiiksek sosyoekonomik
diizey ile fazla kiloluluk ve obezitenin artmis prevalansi arasinda pozitif iliski oldugu
bildirilmekle birlikte, bu iliski anlamlilik diizeyine ulasmamaktadir (Bhuiyan et al.,
Mushtaq et al., Warraich et al., 2009). Sonuglarimiza gore, obez ve kontrol grubudaki
¢ocuklarin baba egitim siiresi, annenin ve babanin ¢alisma durumu, ekonomik durum ve
ebeveynlerin medeni durumlar1 arasinda anlamli fark yoktu. Obez ¢ocuklarin
annelerinden egitim siiresi 8 yildan fazla olanlarin siklig1r kontrol grubundan anlaml
diizeyde yiiksekti. Bu sonuglara gore bizim 6rneklemimizde, dnceki ¢calismalarda oldugu
gibi (Bharati et al., 2008, Ahmed et al., Bhuiyan et al.), anne egitim durumunun obezite

gelisimi agisindan énemli bir bulgu oldugu sdylenebilir.

Son yillarda, ¢gocuk ve adolesanlardaki obezite sikligindaki artisa paralel olarak
Tip Il DM ve dislipidemi siklig1 da artmistir (Springer et al., 2013). Metabolik (triacil
gliserol yiiksek diizeyleri, yiiksek dansiteli lipoprotein kolestroliin diisiik diizeyleri) ve
klinik (yiiksek kan basinct ve bozulmus glikoz metabolizmasi) beilesenleri olan
metabolik sendrom ¢ocukluk ¢agi obezitesinin major komplikasyonlarindan biridir
(Bremer et al.). Akantozis nigrikans, c¢ocuklardaki  obezitenin  major
komplikasyonlarindan biridir (Guran et al., 2008). Peripubertal donemdeki obezitenin
PCOS prevelanst ve siddetini arttirdigi bilinmektedir (Anderson et al., 2014).
Sonuglarimiz, literatiirle uyumlu bi¢imde kontrol grubunda MS, insiilin direnci,
hiperlipidemi, akantozis nigrikans ve PCOS tanis1 konan g¢ocuk olmadigini;. obez
cocuklarda metabolik sendrom, Tip Il DM, dislipidemi, akantozis nigrikans ve PCOS

sikliginin kontrol grubundan anlamli diizeyde yiiksek oldugunu gosterdi.

Genetik agidan bakildiginda; insanlarin yag depolayabildikleri ve aclik
durumunda bu yaglar kullanabildikleri bilinmektedir. Ancak, bu 6zellik besin tliketimi
bol miktarda olan bat1 toplumlarinda yag depolanmasinin artmasi ile sonuglanarak bir

dezavantaja dontismektedir (Magrone and Jirillo, 2015). Obeziteye neden olan beslenme
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faktorleri ile ilgili kanitlar obez ¢ocuklarin obez olmayan ¢ocuklara gére daha yiiksek
miktarda yag tiikettiklerini gdstermistir (Bautista-Castano et al., 2004). Bu durum BKI
degerlerinde yiikselmeyle kendini gosterir. Ek olarak, yaglar gram basina yiiksek enerji
miktar1 saglamasi nedeniyle beden agirliginin kontrol mekanizmalarinin regiilasyonunu
bozabilir. Yaglar daha lezzetlidir, fakat protein ve sekerlere gore yaglarin doyuruculuk
etkisi daha diigiiktiir. Obez ¢ocuklardaki ve adelosanlardaki diger bir beslenme sorunu
diizensiz yeme Orlintlisii ve daha diisiikk siklikta kahvalt1 yapilmasidir (Magrone and
Jirillo, 2015). Diyet aliskanliklar1 ile fazla kiloluluk/obezite arasindaki iliski cesitli
caligmalarda degerlendirilmistir (Goyal et al., Jain et al., Patnaik et al., 2011, Kumar et
al., 2007, Chhabra and Sodhi, 2012). Bu ¢alismalarin sonuglar1 kalori agisindan yogun
besin bilesenlerinin sik tiiketimiyle fazla kiloluk/obezite arasinda anlamli iliski oldugunu
gostermistir. Diger bir ¢alismada yiiksek kalori alimi ile ¢ocukluk c¢agi obezitesinin
yiiksek plevelans: arasinda iliski oldugu saptanmasina karsin, bu iligkinin istatistiksel
olarak anlamli diizeyde olmadigi bulunmustur (Chhabra and Sodhi, 2012). Cesitli
caligmalarda, yliksek miktarda et tiiketimi gibi karigik (mix) tip beslenme Oriintiisiiniin
fazla kiloluluk/obezite igin bir risk faktorii olup olmadigi degerlendirilmistir (Bharati et
al., 2008, Kumar et al., 2007, Patnaik et al., 2011). Ancak, bu ¢alismalarin hi¢ birinde
karigik tip beslenme oOriintiisii ile fazla kiloluluk/obezite arasinda anlamli pozitif iliski
saptanmamistir. Bazi calismalarda ayakiistii (fastfood) veya abur cubur besin
tiiketiminin sik olmasi ile fazla kiloluluk ve obezite riski arasinda anlamli pozitif iligki
saptanmigtir (Goyal et al., Jain et al., Patnaik et al., 2011, Chhabra and Sodhi, 2012).
Biz, obez ve kontrol gruplarinin besin bilesenlerini haftalik alim sikliklarinin, yeme
problemi sikligi ve 6giin diizenlerinin benzer oldugunu bulduk. Bu sonuglar, besin
bilesenlerinin alim sikliklarinin fazla kiloluluk/obeziteyi artirict etkileri varsa bile bu

etkinin kisitli olabilecegini diislindiirmektedir.

Yakin zamanda yapilan calismalarin sonuglarina goére, ebeveyn obezitesi ile
iliskili olmak iizere obez adelosanlarin % 70'inde eriskin yasamda da obezitenin devam
ettigi gozlenmistir (Nicklas et al., 2001, Whitaker et al., 1997). U¢ ayr1 calismada
obezite aile Oykiisii ile ¢ocuk ve adelosanlardaki fazla kiloluluk/obezite riski arasinda
anlaml pozitif iligki saptanmistir (Patnaik et al., 2011, Kumar et al., 2007, Bhuiyan et

al.). Bu galigsmalardan birinde, en az bir ebeveyni en azindan fazla kilolu olan ¢ocuklarda
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fazla kiloluluk ve obezite riskinin yaklasik 3 kat yiiksek oldugu bulunmustur (Bhuiyan et
al.). Diger bir ¢aligmada ise, obez ¢ocuklarda obezite aile Gykiisii varliginin yaklasik 50
kat yiiksek oldugu belirlenmistir (Kumar et al., 2007). Bizim sonuglarimiz da literatiire

paralel bi¢cimde, ailede obez birey varliginin obez grubunda yiiksek oldugunu gosterdi

Diisiik fiziksel aktivite ile yiliksek beden agirligi arasindaki iligski dikkate
alindiginda fiziksel aktivitenin obezite gelisimi agisindan 6nemli bir faktor oldugu
sOylenebilir (Bautista-Castano et al., 2004). Cocuklarda ve adelosanlarda fiziksel
aktivite ile fazla kiloluluk ve obezite arasindaki iliskiyi degerlendiren ¢ok sayida ¢alisma
vardir (Goyal et al., Jain et al., Patnaik et al., 2011, Kotian et al., Bharati et al., 2008,
Kumar et al., 2007). Bu ¢alismalar, fiziksel aktivite azlig1 ile fazla kiloluluk ve obezite
arasinda pozitif iliski saptamiglardir. Fiziksel aktiviteye ornekleri, egzersiz (yiiriiyis,
yiizme, kosma, tempolu yiirlime, aerobik) ve ev disinda oynanan oyunlar1 (voleybol,
futbol, kriket, badminton ve masa tenisi gibi) kapsamaktadir. Bu ¢alismalarda aktivite
stirelerinin haftada iki saatten daha az (Kotian et al.) ve giinde 30 dakikadan daha az
(Bharati et al., 2008) araliginda degistigi gozlenmistir. Iki ¢aligmada fiziksel aktivite
azhig1 ile fazla kiloluluk/obezite arasinda pozitif iliski saptanmamis olmasina karsin
(Bhuiyan et al., Ahmed et al.), bir caligmada giinliik 30 dakika veya daha az siirdiiriilen
diizenli egzersizin fazla kiloluluk ve obeziteye karsi koruyucu oldugu bulunmustur
(Bhuiyan et al.). Bu ¢alismada, giinde 4 saatten daha uzun siiren sedanter yasanti ile
fazla kiloluk ve obezite arasinda pozitif bir iliski oldugu bildirilmistir (Bhuiyan et al.).
Cesitli calismalarda fazla kiloluluk/obezite ile televizyon izleme veya bilgisayar oyunu
oynama siirelerinin uzunlugu arasinda iliski saptanmistir (Goyal et al., Jain et al.,
Patnaik et al., 2011, Kotian et al.). Bu aktivitelerin siiresi 2-4 saat/giin araliginda
degismektedir. Fazla kilolu veya obez olma olasiliklar iki ¢alismada 5.4 (Goyal et al.)
ve 7.3 (Kotian et al.) kat yiiksek olarak bildirilmistir. Diger bir ¢aligmada televizyon
izleme siiresinin kisalig1 ile fazla kiloluluk/obezite arasinda pozitif iliski oldugu fakat bu
iliskinin istatistiksel olarak anlamli diizeyde olmadig: bildirilmistir (Bharati et al., 2008).
Video oyunlar1 oynama ve televizyon izlemeye bagli sedanter yasam bazal enerji
tiiketimini etkilemektedir. Ozellikle televizyon izlemek besin tiiketimini belirgin

diizeyde arttirmaktadir (Magrone and Jirillo, 2015). Sonuglarimiz, obez grubundaki
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cocuklarin TV-bilgisayar basinda gecirdikleri siirenin kontrol grubundan anlamli

diizeyde yiiksek oldugunu gosterdi.

Literatiirle uyumlu bigimde, obez c¢ocuk ve adolesanlarda adiponektin
diizeylerinin kontrol grubundan anlamli diizeyde diisiik oldugunu saptamakla birlikte,
calismamizin adipositokinlerle ilgili sonuglar1 genel olarak literatiirle uyumlu degildi.
Adipositokinlerden leptin ve grelin diizeylerinin yas, cinsiyet ve puberte evresiden; akut
aclik veya yag ve karbonhidrattan zengin diyetten etkileniyor olmasi bu uyumsuzlugun
nedenlerinden biri olarak kabul edilebilir. Cilinkii, ¢galismamizda degerlendirdigimiz obez
ve kontrol grubu arasinda yas agisindan anlamli fark vardi. Bu durum, adiponektin
diizeylerinde hem yasa hem de puberte evresine bagli bazi degisimlerin gbézden
ka¢masina neden olabilir. Ancak, onceki ¢aligmalarin biiyiik boliimiinde obez ¢ocuk ve
adolesanlarda ve gozlenen antropometrik Olgiimler, karbonhidrat metabolizmasi
parametreleri ve lipid profili parametreleri ile adipositokinlerin iligkilerini ¢alismamizda
gozlememis olmamiz sasirticidir. Yukarida sozii edilen iligkiler, obez ¢ocuk ve

adolesanlardan IR saptananlarda da gozlenmemistir.
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OZET
GIRIS VE AMAC: BKI gibi eriskinlerde daha sik kullanilan antropometrik 6l¢iimler

cocuk ve adolesanlarda standardizasyonu zor olan ol¢iimlerdir. Cocuk ve adolesanlarda,
adipoziteye bagll inflamatuar durumu saptamak ic¢in viicut yag orami (VYO), diger
antropometrik Ol¢imlerden daha etkin olabilir. Bu ¢alismanin amaci, obez ¢ocuk ve
adolesanlarda VYO ile leptin, grelin ve adiponektin, kapsayan adipositokinlerin

diizeyleri arasindaki iliskileri degerlendirilmektir.

GEREC VE YONTEM: Bu calismaya yaslar1 6-17 yil arasinda 172 ¢ocuk ve adolesan
(112 kiz ve 60 erkek) c¢alismaya dahil edildi. Bu ¢ocuk ve adolesanlarin serum leptin,
grelin ve adiponektin diizeyleri ELISA kitleri kullanilarak 6l¢iildii. Biz, obeziteyi beden
kitle indeksi (BKI) z-skorunun yas ve cinsiyete gére ortalamanin iki standart sapmadan
daha fazla tizerinde olmasi bigiminde tanimladik. "Homeostasis model assessment
insulin resistance” (HOMA-IR) degerlendirmesine kullanilarak obez grubu insiilin
direncine (IR), IR+ ve IR- olmak iizere iki alt gruba ayrildi. Bu iki gruplandirma
cergevesinde gruplarin leptin, grelin ve adiponektin diizeyleri karsilastirildi. Ayrica, obez
ve IR+ gruplarinda adipositokin diizeyleri ile antropometrik Sl¢iimler, lipid profili ve

karbonhidrat metabolizmasi parametrelerinin iligkilerini degerlendirdik.

BULGULAR: Obez ve kontrol grubunun leptin diizeyleri arasinda anlamli fark yoktu
(p=0.161). Obez grubunun grelin diizeyleri kontrol grubundan anlamli diizeyde yiiksekti
(p<0.001). Obez grubundaki ¢ocuklarin adiponektin diizeyleri kontrol grubudan anlamli
diizeyde diisiiktii (p<0.001). IR+, IR- ve kontrol gruplarinin leptin diizeyleri benzerdi
(p=0.361). IR+ ve IR- gruplarinin grelin diizeyleri kontrol grubundan anlaml diizeyde
yiiksekti. IR+ ve IR- gruplarmin adiponektin diizeyleri kontrol grubundan anlamli
diizeyde disiiktii (tiim karsilastirmalar igin p<0.001). Obez veya IR+ grubunda; leptin,
grelin ve adiponektin diizeyleri ile antropometrik Sl¢timler, lipid profili ve karbonhidrat
metabolizmasi parametreleri arasinda yas ve cinsiyet kontrol edildikten 6nce ve sonra

anlamli iliski yoktu (tiim iligkiler i¢in p>0.050).

SONUC: Calismamizin adipositokinlerle ilgili sonuglar1 genel olarak literatiirle uyumlu
degildi. Adipositokin diizeylerinin yas, cinsiyet ve puberte evresiden etkileniyor olmast;

aclik ve besin bilesenlerinin alim sikliklar1 bu uyumsuzlugun nedenleri olarak kabul
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edilebilir. VYO ile adipositokin diizeylerinin iliskileri yeterli diizeyde bulunmadigindan

VYO 6l¢limiiniin de gocuk ve adolesanlarda etkin olmayabilecegi akilda tutulmalidir.

Anahtar Kelimeler: adiponectin, adolesan, ¢ocuk, grelin, leptin, viicut yag orani.
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SUMMARY

Comparisons of Leptin, Ghrelin and Adiponectin Levels of Children
with Normal and Obez Body Weight in Kirikkale City

INTRODUCTION AND OBJECTIVE: More commonly used anthropometric
measurements in adults, such as BMI are difficult to standardize for children and
adolescents. In children and adolescents, to determine the inflammatory state associated
with adiposity body fat ratio (BF%) can be more effective than other anthropometric
measurements. Aim of the study was to assess relationships between BF% and levels of
adipocytokines including leptin, ghrelin and adiponectin in obese children and
adolescents.

MATERIAL AND METHOD: 172 children and adolescents (112 female and 60 male)
aged between 6-17 years enrolled in the study. Serum leptin, ghrelin and adiponectin
levels of children and adolescents were determined using ELISA kits. We defined
obesity as a body-mass index (BMI) z-score more than 2 standart deviation above the
mean for age and sex. Using homeostasis model assessment insulin resistance (HOMA-
IR), obese children and adolescents were grouped into two subgroups according to
insulin resistance (IR) as IR+ and IR-. According to these grouping approach, it was
compared levels of leptin, ghrelin and adiponectin of the groups. Additionally, we
assessed the relationships between anthropometric measurements, lipid profile,
parameters of carbohydrate metabolism and levels of adipocytokines in obese and IR+

groups.

RESULTS: There was no difference between obese group and controls in terms of
leptin levels (p=0.161). Ghrelin levels in obese group was significantly lower than that
in controls (p<0.001). Adiponectin levels in obese group was significantly higher than
that in controls (p<0.001). No significant difference in leptin levels between IR+, IR-
groups and controls (p=0.361). ). Ghrelin levels of IR+ and IR- groups were
significantly lower than that in controls. Adiponectin levels in obese group were
significantly higher than that in controls (p<0.001 for all comparisons). There was no

significant relationships between anthropometric measurements, lipid profile, parameters
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of carbohydrate metabolism and levels of adipocytokines in obese and IR+ groups

befroe and after controlling for age and gender (p>0.050 for all relationships).

CONCLUSION: Our findings on adipocytokins were not in agreement with the
literature. It may be accepted that the effects of age, gender, pubertal stage, fasting and
amounts of nutritional components in diet on adipocytokin levels were the causes of this
inconsistency. In our study, failure to detect significant relationships between BF% and
adipocytokin levels, suggested that BF% was not enough to assess endocrine effects of

obesity in children and adolescent, and it was required more study on this issue.

Key Words: adiponectin, adolescent, children, grhelin, leptin, body fat percentage.
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EKLER

OLGU VERI FORMU
Adi-Soyadi:

Dogum Tarihi:
Cinsiyet:

Kilo:

Boy:

BKi:

BKI percentil:

BKIi z skoru:

VYO:

Kendinizi nasil goriiyorsunuz:
a)Normal
b)Fazla kilolu
¢)Sisman
d)Zayrf
Beden goriintiinden memnun musun?
a)Evet
b)Hayir
Basvuru nedeni:
Basvurdugu klinik:
Yeme problemi var m?
a)istahsiz
b)Yemek secer
c)Fazla yer
d)Hayr
Siit icer mi?
a)Evet (giinde en az 2 bardak)
b) Hayir
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Et tiiketir mi?
a) Evet
b) Hayir

Spor yapiyor mu?
a) Evet (ne siklikta yapiyor?)
b) Hayir

Uyku diizeni nasil?

Aksam kacta uyur?

Sabah kacta uyamir?

Giindiiz uyur mu?

Abur-cubur yer mi?
a)Evet
b)Hayir

TV-Bilgisayar basinda giinde kac saat vakit gecirir?
a)2-3 saat
b)4-5 saat
c)>5 saat

Ailenin maddi durumu nasil ?
a)Kotii (ayhk geliri<1000TL)
b)Orta (ayhk geliri >1500TL)
o)lyi (aylik geliri >2000 TL)

Ailede obez birey var m ?

a) Evet
b) Hayir

YANITLADIGINIZ iCiN COK TESEKKUR EDERIZ.
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