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II. OZET

KOCA M., Mini puberte Uzerinde Yenidoganlarin ve Annelerinin Metabolik
Durumunun ve Adipokin Diizeylerinin Etkisi, Gaziantep Universitesi Tip
Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Anabilim Dali. Gaziantep, 2024.

Amac: Obezite ile puberte iliskisini gosteren, adipokinlerin puberte {izerine etkisi ile
ilgili daha 6nce ¢aligmalar yapilmis ancak mini puberte ile iliskisini gosteren sinirl
sayida c¢alisma vardir. Biz ¢alismamizda mini pubertede anne ve yenidoganlarin
metabolik durumu ile adipokin diizeyleri iliskisini degerlendirmeyi amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Calismamizda Gaziantep Universitesi Sahinbey Egitim ve
Aragtirma Hastanesi’nde giiniinde dogan ve ek hastaligi olmayan 40 yenidogan (20
erkek, 20 kiz) ve annelerinin demografik ve antropometrik 6zellikleri kaydedildi.
Anne ve yenidoganda trigliserit (TG), LDL (low-density lipoprotein),HDL (High-
density lipoprotein), total kolesterol (TK), yenidoganlarda FSH (follikiil stimiile edici
hormon), LH (luteinizan hormon) ve kiz yenidoganda estradiol; erkek yenidoganda
testosteron diizeyi, annede ve yenidoganda dl¢iilen ultrason parametreleri kaydedildi.
Yenidoganlardan ve annelerinden alinan serum orneklerinden adiponektin, leptin ve
kisspeptin diizeyleri ¢alisildi. Istatistiksel analiz i¢in IBM SPSS (Statistical Package
for the Social Sciences) versiyon 26.0 (IBM Corporation, Armonk, NY, USA)
kullanild1. Istatistiksel anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Yenidoganlarin hormonal profili (FSH LH Estradiol/Testosteron) ile
yenidoganlarin ve annelerin adipokinleri ve kisspeptin diizeyleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli iligki tespit edilmedi p>0,05). Yenidoganlarin adipokin degerleri ile
annelerin adipokin diizeyleri arasinda olumlu yonde, orta derecede kuvvetli ve
istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptand1 (leptin r=0,523, p=0,001) (adiponektin
=0,417, p=0,007) (kisspeptin r=0,590, p<0,001). Yenidoganlarin TK degerleri ile
Annelerinin TK, HDL ve LDL degerleri arasinda olumlu yonde, orta derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar oldugu (sirastyla r=0,550,
p<0,001, r=0,546, p<0,001 ve r=0,534, p<0,001) tespit edildi. Erkeklerin testosteron
degerleri ile annelerin trigliserit diizeyleri arasinda olumlu yonde, orta derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptandi (r=0,470, p=0,037). Erkek
hastalarda FSH ve LH degerlerinin, kizlara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiiksek diizeylerde oldugu saptandi (sirasiyla p<0,001 ve p=0,012). Yenidoganlarin
triceps kalinlig1 ve leptin degerleri arasinda, pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptandi (r=0,359, p=0,023).

Sonug¢: Biz ¢aligmamizda, yenidoganlarin adipokinleri ile anne adipokinleri arasinda
ilisgki oldugunu ve lipit profilleri arasinda iliski oldugunu tespit ettik. Mini
pubertedeki metabolik ve hormonal profil, annenin metabolik durumu ile birlikte
degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Mini puberte, adipokinler, lipit profili, metabolik sendrom



III. ABSTRACT

KOCA M., Effect of Metabolic Status And Adipokine Levels of Newborn and
Thewr Mother On Minipuberty, Specialization Thesis in Medicine, Department
of Pediatrics, Gaziantep, 2024.

Purpose: Studies have been conducted on the relationship between obesity and
puberty and the effect of adipokines on puberty, but similar studies have not been
conducted on mini-puberty before. In our study, we aimed to evaluate the
relationship between mini-puberty and the metabolic status and adipokine levels of
the mother and baby.

Materials and Methods: In our study, the demographic and anthropometric
characteristics of 40 newborns (20 boys, 20 girls) and their mothers who were born at
term and had no comorbidities at Gaziantep University Sahinbey Training and
Research Hospital were recorded. In our study, the results of the planned laboratory
tests and the ultrasound parameters measured in the mother and the baby were
recorded. Leptin, adiponectin and kispeptin levels were studied in serum samples
taken from newborns and their mothers. IBM SPSS (Statistical Package Program for
Social Sciences) version 26.0 (IBM Corporation, Armonk, NY, USA) was used for
statistical analysis. Statistical significance level was accepted as p<0,05.

Results: No statistically significant correlations were detected between the hormonal
profile of newborns (FSH LH E2/Testosterone) and the adipokines and kisspeptin
levels of newborns and mothers (p>0.05). A positive, moderately strong and
statistically significant correlation was detected between the adipokine levels of the
newborns and the adipokine levels of the mothers (leptin r=0.523, p=0.001)
(adiponectin r=0.417, p=0.007) (kisspeptin r=0.590, p<0.001). ). There were positive,
moderately strong and statistically significant correlations between TK values of
newborns and their mothers' TK, HDL and LDL values (r=0.550, p<0.001, r=0.546,
p<0.001 and r=0.534, respectively). p<0.001) was detected. A positive, moderately
strong and statistically significant correlation was detected between men's
testosterone values and mothers' triglyceride values (r=0.470, p=0.037). FSH and LH
values in male patients were found to be statistically significantly higher than in
females (p<0.001 and p=0.012, respectively). A positive, moderately strong and
statistically significant correlation was detected between triceps thickness and leptin
values of newborns (r=0.359, p=0.023).

Conclusion: In our study, we found that there is a relationship between newborn
adipokines and maternal adipokines and a relationship between lipid profiles. The
metabolic and hormonal profile in mini-puberty should be evaluated together with
the metabolic status of the mother.

Key Words: Mini-puberty, adipokines, lipid profile, metabolic syndrome
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1.GIRIS

Mini puberte, erkeklerde hayatin ilk 6 ay1 boyunca, kizlarda ise ilk 2 yil
boyunca hipotalamus-hipofiz-gonadal (HPG) ekseninin cinsiyete 0zgii gegici
aktivasyonunu olarak tanimlamaktadir (1). Hipotalamik-hipofiz-gonadal (HPG) aks
2. trimesterde aktiftir fakat plasental hormonlarin aracilik ettigi negatif feedback
nedeniyle terme dogru baskilanir. Bu baskilanma dogumda kaldirilir ve eksenin
yeniden etkinlestirilmesine ve gonadotropin seviyelerinde artisa yol acar (2).

Mini pubertede gonadotropinlerin (LH ve FSH) artis1 erkek c¢ocuklarda
testislerde testosteron iiretimini, kizlarda ise yumurtaliklarda estradiol {iretimini
uyarir (3). Erkek yenidoganlarda mini puberte doneminde testislerde sertoli
hiicrelerinin ve germ hiicrelerin sayisinda artis olur fakat testosterondaki artig
spermatogenezi uyarmaz (4-7). Kizlarda mini pubertenin dogurganlik ve genital
organ gelisimi iizerindeki etkisini destekleyen daha az bulgu vardir (8).

Farkl1 konjenital hipogonadotropik hipogonadizm formlarina sahip hastalarla
ilgili birkag¢ veri, mini puberte ve pubertenin, acik benzerlikleri paylassalar da farklh
mekanizmalar tarafindan modiile edildigini 6ne siirmektedir (9).

Metabolik sendrom, insiilin direnciyle beraber gelisen abdominal obezite,
glukoz intoleransi, diyabet, hipertansiyon, dislipidemi, endotel disfonksiyonu, kronik
inflamasyon bulgular1 ve sistemik hastaliklarin eglik ettigi, mortaliteye sebep
olabilen kronik inflamasyon ile karakterize endokrinopatidir (10).

Obezite viicudun yag kiitlesinin diger kisma gore fazla artmasi sonucu viicut
agirhiginin, boy uzunluguna goére hedeflenen diizeyin iistiine ¢ikmasidir. Obezitede
temel patoloji, yag kitlesinde artis olmasi nedeniyle obezitenin degerlendirmesinde
ideal olan yaglanma diizeyinin belirlenmesidir (11,12). Bu nedenle viicut yaginin
belirlenmesinde indirekt yontemlere basvurulur. En sik  kullanilan indirekt
degerlendirme ydntemleri arasinda viicut kitle indeksi (VKI), bel/kalca oran1 (13,14),
cocuklarda bel gevresi (15), cilt kivrim kalinlig1 l¢timii (16) vardir. Son ¢alismalar
ile beyaz yag dokunun tek islevinin pasif enerji deposu saglamak olmadigi, tiim
viicut metabolizmas1 ve insiilin sinyal yolaginda énemli oldugu gosterilmistir. Bir

endokrin organ olan adipoz dokudan pek cok sitokin salinmaktadir (17).



Adipositokin veya adipokin de denilen bu sitokinlerin, yag ve karbonhidrat
metabolizmasinda, inflamasyonda ve aglik ve tokluk sinyal yolaklarinda 6nemli
islevleri vardir. Leptin, adiponektin, visfatin, vaspin, retinol baglayici protein-4,
resistin ve apelina dipokinlerin en bilinenleridir (17).

Kisspeptin, lireme sistemi ile viicudun enerji durumu arasindaki etkilesimden
sorumlu nérohormonal yapbozun bir 6gesidir (18). KISS1 veya KISSIR genlerini
inaktive eden mutasyonlarin hipogonadotropik hipogonadizme neden oldugu, aktive
eden mutasyonlarin ise erken ergenlige neden oldugu bulunmustur (19).

Biz calismamizda pubertede etkili faktorlerden olan yag dokusu ve leptin,
adiponektin, kisspeptinin mini puberteyle iliskisini arastirdik. Mini puberte siirecinde
hormon diizeylerinin klinik olarak genital organ ve meme dokusu gelisimi iizerinde
etkisi olup olmadigin1 gérmek i¢in; erkek yenidoganlarda testis volimii ve penis
boyunu; kiz yenidoganlarda uterus boyutlari, telars evresi, over kisti dl¢limlerini
yaptik. Ayrica annenin ve bebegin metabolik durumlarinin ve adipokin ve kisspeptin

diizeylerinin de mini puberte iizerinde etkisini gostermeyi amacladik.



2.1. Mini puberte

2. GENEL BILGILER

Bir ¢ocugun viicudunun fiziksel olarak olgunlasarak lireme yetenegine sahip

yetiskin bir viicuda doniismesine ergenlik denir. Hipotalamik-hipofiz-gonadal (HPG)

ekseninin aktivasyonu ile gonadotropik hormonlarda (luteinizan hormon [LH] ve

folikiil uyarict hormon [FSH]) ve seks steroid hormonlarinda (erkeklerde testosteron

ve kadinlarda Ostradiol) artis meydana gelir. Klasik puberte adolesan ¢agda ortaya

cikar. Fakat HPG ekseni daha once iki kez aktive olur; birincisi inutero ve ikincisi

postnatal ilk aylarindadir. Bu ilk iki aktivasyon fiziksel pubertal degisikliklere ve

tireme kapasitesine neden olmaz. Bununla birlikte cinsiyet hormonlarinda cinsiyete

0zgl artis olur. Bu nedenle intrauterin ve postnatal puberte "endokrin puberteler"

olarak adlandirilir. insanlar hayat boyu ii¢ "endokrin ergenlik" yasarlar (Tablo 2.1,

Sekil 2.1, Sekil2.2) (1).

Tablo 2.1.Insan gelisimi sirasindaki i endokrin ergenlik dénemi (Hesse'ye gore) (1)

Time period

First description

1. Intrauterine

2. Postnatal
3. Classic (canonical) pubserty

weeks 10-24 of gestation

1-& months

girls: onset at §-13 years
bovs: onset at 9-14 years

variable duration of 3.5-4.5 years

Grumbach and Kaplan [3], 1974;
Paryes et al. [6], 1974

Forest et al. [ 10], 1573
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Sekil 2.1. Erkeklerde 3 endokrin ergenlik doneminde LH, FSH ve testosteron paterni (2)
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Sekil 2.2. Kizlarda 3 endokrin ergenlik doneminde LH, FSH ve dstradiol paterni. (2)

Ik (fetal) HPG ekseni aktivasyonunun biyolojik énemi net degildir, ancak
erkeklerde genital organlarin gelisiminde 6nemli rol oynar. Gebeligin ortasinda fetal
HPG aktivasyonu pik yapar, doguma dogru azalir bunun sebebi muhtemelen
plasental hormonlarin, o6zellikle de Ostrojenlerin baskilayict etkileri oldugu
diisiiniilmiistiir. ikinci (postnatal) HPG ekseni aktivasyonu postnatal gonadotropin
artis1 veya mini pubertedir. Hem kiz hem erkek yenidoganda gonadal hormon
tiretiminin aktivasyonu ile iliskilidir. Bu aktivasyon 3 aylikken zirve yapar, zamanla
azalir ve puberteye kadar cocukluk boyunca diistiktiir (3).

Mini puberte hakkinda ilk aragtirmalar 1970'lerde olmasina ragmen Onemi
hala tam olarak anlasilamamistir (9,5). Dogumda plazma testosteron seviyesi her iki
cinsiyette de kordon kanina gore periferik kanda anlamli derecede yiiksektir sonra
hizla diiger. Erkek yenidoganlarda testosteronun ikinci artis1 hayatin 2. haftasindan 3.
ayina kadar olusur. Yedinci aydan sonra testosteron seviyesi prepubertal erkek
cocuklara benzer diizeylere diiser (9). Kizlarda dogumla birlikte testosteron seviyesi
diismeye baslar ve prepubertal kizlardaki diizeyde diisiikk degerlere yasamin 2.
haftasinda ulasirlar (5). Fetal gonadotropin salgilanmasi {lizerinde maternal dstrojen
inhibitoér bir geri bildirim uygular, dogumda Ostrojenin azalmasi ile muhtemelen
yenidoganda gonadotropin salinimini arttirir ve bu da testosteron iiretimini uyarir.
Calismalarin ¢ogu erkekte mini puberteyi arastirmistir. Bu nedenle, kizlarda mini
puberte siireci tam olarak anlagilamamistir. Kizlarda mini pubertenin yetigkin lireme

islevindeki rolii hala tartismalidir (6).



2.1.1. Dogum Oncesi Yasamda Hipotalamik-Hipofiz-Gonadal (HPG)
Ekseni

HPG ekseni, intrauterin ve postnatal tamamlanmamis islevsel olgunlasma,
cocukluk doneminde islevsel sessizlik ve ergenlik doneminde son olgunlagsma gibi
spesifik ozellikler gdsterir. Medial koku plakodunun epitelyumundan gelisen GnRH
salgilayan noronlar, 40 gebelik gilinlinde sinir lifleri boyunca fetal hipotalamusa go¢
eder (7). Hipofiz bezi gelisir ve gebeligin 9. haftasinda gonadotropin iiretimine baslar
(8). Fetal kanda 12-14 hafta arasinda FSH, LH tespit edilebilir (4). Postnatal yasamda
Kisspeptin ve reseptorii (KISS1R) GnRH noron aktivitesini modiile eder. Erken LH
ve FSH sekresyonu GnRH ve Kisspeptinden bagimsizdir (10). Gebeligin ortasinda
pik yapan Gonadotropin seviyeleri, tedrici azalir zamaninda dogan yenidoganda
baskilanmistir (11,12). Bunun muhtemel nedeni gebeligin sonlarinda plasental
Ostrojenlerin artisinin fetal HPG ekseninin aktivitesini baskilamasidir (13). Fetal
gonadotropin seviyeleri kadinlarda daha yiiksektir (4,14) ve FSH kadinlarda
baskindir. LH erkeklerde FSH'den daha yiiksektir (15). Yiiksek testosteron seviyeleri
ve ilk yumurtalik folikiiliniin veya seminifer tiibiiliin olgunlagsmasi gestasyonel
gonadotropin pikine denk gelir. Yiiksek testosteron seviyeleri erkek fetiislerdeki
nispeten diisiik gonadotropin seviyelerinin muhtemel nedenidir (15,16). Disi
fetiislerde Ostrojen salgisinin analizini ve niceliksel degerlendirmesini anne kaynakli
Ostrojenlerin yiiksek diizeyde olmas1 engellemektedir (6).

2.1.2. Mini Puberte Sirasinda Hormonal Degisiklikler

Mini pubertede gonadotropinlerin artisi, erkeklerde testosteron iiretimini,
kizlarda ise Ostradiol liretimini uyarir (Sekil 1,2). Plasental steroidlerin yoklugunda
HPG  eksenini  baskilanmasi  ortadan  kalkar  gonadotropin  seviyeleri
(Radyoimmunoassay [RIA]) dogumdan yaklasik 1 hafta sonra yiikselir (17).

Mini puberte doneminde LH seviyeleri (RIA) erkeklerde, FSH seviyeleri
(RIA) kizlarda erkeklerden daha ytiksektir (17,18). LH yasamin 2. ve 10, haftalan
arasinda zirve yapar ve daha sonra 4. 6 aylikken prepubertal seviyelere diiser, FSH
kizlarda 3. 4 yasina kadar yiiksek kalir, ancak erkeklerde 6 aylikken prepubertal
degerlere diisiis meydana gelir (17-19).

LH, erkek cocukta testosteron iiretimini uyarir, bdylece testosteron seviyesi

(RIA) 2.-3. ayinda yetigkin erkeklerinkine ulasabilir (18,20). Testosteron seviyesi



zamanla azalir ve 6. aydan Once prepubertal ¢cocuk diizeyine geriler (18). Tiikiiriik
testosteron Ol¢limlerine dayanan bir ¢alismada, klasik pubertede gozlenen giiclii
genetik katkinin aksine, mini pubertenin g¢evresel faktorlerden giiclii bir sekilde
etkilendigi sonucuna ulasilmistir (21).

Estradiol kizlarda erkeklere gore yiiksektir (18,20), Kizlarda Tanner evre 4
diizeyi Estradiol (RIA) normaldir (22). Ancak, cinsiyetler arasindaki testosteron
seviyesi farki estradiol seviyesine gore daha onemlidir (18,20). idrar estradiol
Olctimlerine (LC-MS/MS ile) dayanan bir ¢alisma, mini pubertede estradiol
konsantrasyonunda dalgalanmalar oldugunu oOne siirdii. Seri idrar Ostradiol
Ol¢iimlerinde bireyler arasi biiyiik farkliliklar g6zlemlediler (23).

2.1.3. Saghkh Term Yenidoganlarda Mini Puberte

Maternal Ostrojen nedeniyle baskilanan LH ve FSH, her iki cinsiyette de
diisiiktiir veya saptanamaz (24). Dogumdan birka¢ dakika sonra, erkek cocukta
yiikksek frekansli, pulsatil bir salgi paterni gosteren LH, yaklasik 10 kat artar. LH
artisim1 12, 24 saat siliren bir testosteron piki takip eder (25). Kizlarda LH zirvesi
yoktur. Kizlarda testosteron seviyeleri erkeklere gore yaklagik 10 kat daha diistiktiir
(25). Sekil 2.4,5 tireme hormonlarin prenatal ve erken postnatal degisikliklerini
Ozetlemektedir. Postnatal ilk birkag¢ giinde gonadotropinler tekrar artar; LH yasamin
2. ve 10, haftalar arasinda pik yapar ve zamanla azalir 6. aydan 6nce, FSH yasamin
4. ayinda prepubertal seviyeye diiser. Intrauterin ve postnatal puberte déneminde LH,

FSH'ye tistiin gelir (6).

Testosterone

11 14 20 1 2 3 4 3 6

Gestation (weeks) Postnatal life (months)

Sekil 2.3. Saglikli erkek c¢ocuklarda yasamin erken doneminde {ireme hormonu
degisikliklerinin ozeti.
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Sekil 2.4. Saglikli kizlarda yasamin erken doneminde iireme hormonu degisikliklerinin 6zeti.

Dogumdan birka¢ giin sonra, plasental oOstrojenlerin dolasimdan hizla
temizlenmesi, yenidogan HPG ekseni {izerindeki negatif feedback ortadan
kalkmasina neden olur ve gonadotropinler yiikselmeye baslar (26). Mini pubertedeki
FSH ve LH artis1, intrauterin ergenlikte goriilen cinsel dimorfizmi tekrarlar (27).

Erkek cocuklarda 3. aya kadar Leydig hiicre sayisinda anlaml artis goriiliir
sonra fetal Leydig hiicrelerinin ilerleyici apoptozisi sonucu azalir (28). FSH artis1 ile
Sertoli hiicreleri ¢ogalir. Ancak androjen reseptorler ekspresyonu olmaz, bu nedenle
tam olgunlasamazlar ve germ hiicreleri spermatogeneze giremez (29). AMH ve
inhibin B Sertoli hiicrelerinden salgilanir. AMH 3. ayda en yiiksek seviyeleri goriir
sonra cocukluk donemindeki gorece diisiik ve sabit seviyelere diiser, ergenlik
doneminde daha da azalir. Yetiskinde AMH seviyesi yenidoganlik doneminin
yaklasik %30 kadardir (30). Postnatal ilk aylarda Sertoli hiicrelerinde androjen
reseptor ekspresyonunun olmamasi, testosteron yiiksekligi ile es zamanli olarak
yiiksek AMH degerlerini agiklamaktadir (29). Inhibin B dogumdan sonra hemen artar
kordon kaninda tespit edilebilir ve 3 ila 6 ay arasinda yetiskin seviyesinde pik
degerler gosterir (26). Cocukluk boyunca siirecek olan kalici diisiik degerlere
kademeli diiser ve ergenligin baslangicinda tekrar yiikselir.

Klinik agidan bakildiginda, yasamin ilk 5 veya 6 ayinda testis hacminde
ortalama 0,27 ila 0,44 ml arasinda hafif bir artis gozlenir bu Sertoli hiicre

proliferasyonunun bir sonucudur daha sonra 9 aylikken 0,31 ml'ye diiser (31). Bu



artis ultrasonda tespit edilebilir (32), ancak muayenede palpasyonda belirgin degildir.
Di1s genital organlarda yiiksek testosteron seviyeleri nedeniyle gelisme gozlenebilir
(32), penis uzunlugunda ilk 3 ayda 3 mm artis, pubik killanma ve skrotal
hiperpigmentasyon belirgin hale gelebilir (33).

Kadin iireme fonksiyonunda mini pubertenin 6nemi belirsizdir. Kordon
kanindaki Ostradiol plasenta ve maternal kaynaklidir ve her iki cinsiyette de
yiiksektir. Kordon kani Ostradiol seviyesini gebelik yasi, ikizlik, dogum sekli ve
gebelikle ilgili komplikasyonlar etkiler, ancak yenidoganin cinsiyeti etkilemez (34).
Dogumdan sonra Ostradiol seviyesi her iki cinsiyette hizla diiser. Kizlarda ikinci
haftadan sonra yeniden artar ve 6. aya kadar yiiksek kalir (35). Muhtemelen folikiiler
olgunlagma ve atrofi dongiisiinii yansitan genis dalgalanmalar gézlemlenebilir (35). 3
aylik civarinda yliksek FSH seviyeleri follikiil gelisimini indiikler, graniiloza
hiicrelerini ¢ogalmalart AMH {iretmeleri i¢in uyarir (36,46). Bununla birlikte,
cocukluk doneminde kadinlarda dolasimdaki AMH seviyeleri erkeklerdekinin %1 ila
10'u kadardir ve kalic1 olarak diisiiktiir (36). Graniiloza hiicreleri tarafindan az da
olsa inhibin B de salgilanabilir, fakat dolasimdaki seviyeleri diisiiktiir veya tespit
edilemez (35).

Ostrojen etkisinin ana hedefleri uterus ve meme bezleridir. Zamaninda dogan
kiz ve erkek yenidoganlarda dogumda, muhtemelen plasental Ostrojene bagli meme
dokusu ele gelebilir (37). Erkek cocuklarda ilk birka¢ ayda meme bezi kademeli
olarak kiictiliir ancak kiz ¢ocuklarda endojen Ostrojen aktivitesinin devam etmesi
nedeniyle genellikle meme dokusu ele gelmeye devam eder veya biiyiir (38).
Gebeligin son donemlerinde plasental hormonlara bagli fetal uterusun uzunlugu
artar. Miad yenidoganlarda uterus uzunlugu en yiiksek 6l¢limii yaklasik 7 giinliikken
bildirilmistir, ilk 3 ay boyunca kademeli olarak azalir ve daha sonra 2. yila kadar
sabit kalir (38).

2.1.4. Mini Pubertenin Genital Organ Gelisimi ve Fertilite Uzerindeki
Etkisi

Genel olarak, erkeklerde testosteron, kizlarda ostradiol gecici yiiksekligi
klinik olarak goriilebilen fiziksel degisikliklere sebep olmamaktadir. Mini pubertede
testis hacminin ultrasonla degerlendirilmesi (palpasyonla tespit edilemeyen) gecici

bir artis1 degerlendirmede etkili olabilir (39). Cinsiyet hormonlarinin gegici artisi,



nadiren saglikli yenidoganlarda gecici klinik olarak goriinen pubertal belirtilere
neden olabilir. Kizlarda vajinal kanama (40) veya erkeklerde pubik kil gelisimi ile
birlikte testislerde palpe edilebilir biiyiime (41,42) 6rnek verilebilir.

Mini pubertenin kalic1 etkileriyle ilgili olarak, hormonal dalgalanma erkek
cocuklarda penis biiylimesi ve testis gelisimi i¢in 6nemlidir. Penis biiylimesi ve penis
biiyiime hiz1 mini pubertedeki testosteron seviyeleri (RIA) ile pozitif korelasyon
gosterir (43). Preterm erkek ¢ocuklarda term erkek ¢ocuklara gore, HGP ekseninin
aktivasyonu artar, daha yliksek (idrar) LH (TR-IFMA) ve testosteron (LC-MS/MS)
seviyeleri daha yliksektir. Bu fark testis ve penis biiyiimesini dnemli 6l¢iide daha
hizlandirir  (29). Hipogonadotropik  hipogonadizmli erkek yenidoganlarda,
mikropenis i¢cin dogum sonrasi subkutan gonadotropin tedavisi normal penis
biiylimesini saglayabilir (44), ancak tedavinin uzun siireli sonucu hakkinda veriler
eksiktir. 3 hastada yasamin ilk 3ayinda intramiiskiiler testosteron ile birlikte subkutan
FSH uygulanmasinin uzun vadeli sonuglar1 degerlendirilen bir ¢aligma vardir (45).
Bu ¢alismada, mini pubertede gonadotropinlerle tedavi uygulanan ve uygulanmayan
yenidoganlar arasinda pubertal yasta Sertoli hiicre fonksiyonu i¢in bir belirte¢ olan
inhibin B degerleri arasinda bir fark olmadigini gosterilmistir.

Mini puberte doneminde testislerde Sertoli hiicrelerinin (4) ve germ
hiicrelerinin (5) sayisinda bir artig gozlenir ancak bu donemde Sertoli hiicreleri
androjen reseptorii eksprese etmez ve mini puberte sirasinda testosterondaki artis
spermatogenezi uyarmaz (6). Fakat HPG ekseninin bu ikinci aktivasyonunun erkek
cocuklarda dogurganlikta 6nemli rol oynadig1 goriilmektedir (7).

Kizlarda, mini pubertenin dogurganlik ve genital organlarin gelisimi
tizerindeki etkisini destekleyen daha az kanit vardir. Bununla birlikte 3 aylikken
meme bezi ¢api ile Ostradiol (RIA) arasinda pozitif bir korelasyon saptanmistir (8).
Ayrica, prematiir kiz yenidoganlarda idrar Ostradiol (LC-MS/MS) ile uterus
bliylimesi ve meme bezi ¢apir arasinda pozitif bir korelasyon gozlemlenmistir (23).
Mini puberte donemindeki Ostradiol seviyesinin yetiskin kadinlarda dogurganlik
veya meme ve uterus gelisimi iizerindeki uzun vadeli etkilerine iliskin higbir veri

mevcut degildir.
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2.1.5. Mini Puberte ve Somatik Gelisime Etkisi
Mini puberte viicut kompozisyonu ve biiyiimeye etkisini degerlendiren

caligmalar vardir (47-50)

2.1.5.1. Viicut Kompozisyonu

Erkek cocuklarda ilk 6 yildaki somatik gelisimi mini puberte donemindeki
hormon konsantrasyonlar1 etkiler. Mini pubertedeki Testosteron (RIA) ve LH
(mikropartikiil enzim immiinolojik testi [MEIA] kullanilarak) seviyeleri, 6 yasina
kadar viicut agirhg ve viicut kitle indeksi ile negatif korelasyon gosterir. Mini
puberte donemindeki Ostradiol (RIA) diizeyi, ilk 6 yildaki deri kivrim kalinligi ile
pozitif korelasyon gosterir. Kizlarda bdyle bir etki gézlenmemistir (18). Disi siganlar
lizerinde yapilan calismalarda, yasamin ilerleyen ddénemlerinde yag dokusunun
gelisimi {lizerinde, estradiol ve testosteronun enjeksiyonunun programlayici bir etkiye

sahip oldugu gosterilmistir (47,48).
2.1.5.2. Bilyiime

Biiyiime hizina mini pubertenin etkisine iliskin veriler celiskilidir. Kiz ve
erkek cocuklarda ilk 6 ayda biiylime hizi {izerinde 84 katilimcinin yer aldigi bir
caligma, seri idrar testosteronunun (LC-MS/MS) orantili oldugu goriildii (49). Mini
pubertede testosteron seviyesi (RIA) ile ilk 6 yil boyunca herhangi bir zaman
noktasindaki biiyiime hiz1 arasinda 35 yenidoganda seri serum testosteron dlgiimiine
dayanan bagka bir ¢alismada anlamli bir korelasyon bulamadi (18). Bu farkin farkh
ornekleme materyallerinden (idrar ve serum testosteronu) ya da kiiclik Ornek
boyutlarindan mi1 kaynaklanabilir daha ileri ¢alismalarla acikliga kavusturulmalidir.

Coklu hipofiz hormonu eksikligi (biiylime hormonu eksikligi dahil) olan
yenidoganlar iizerinde yapilan retrospektif bir ¢alismada, hipogonadizm
olmayanlarda erken yasamin ilk yilindan itibaren biiyiime hormonu takviyesi altinda
bliylime iyilesmistir. Ancak hipogonadizmli olanlarda bu durum goézlenmemistir.
Dolayisiyla mini pubertenin yasamin ilk yilinda biiyiime tlizerinde potansiyel bir
etkisi oldugunu diistindiirmektedir (50).

2.2. Metabolik Sendrom
2.2.1. Metabolik Sendrom Tanim
Metabolik sendrom (MS), kardiyolojik ve metabolik komplikasyonlar1 olan,

yiikksek morbidite ve mortaliteye neden olabilen 6nemli bir saglik problemidir.
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Diinyada ve iilkemizde giderek artmaktadir. MS genelde eriskin hastalarda goriiliir
ancak cocuk ve adolesanlarda da artan oranlarda goriilmektedir (51). MS tanisi i¢in
pek cok otorite farkli kriterler tanimlamistir (52). “Sendrom X”, “insiilin direnci
sendromu”, “Reaven sendromu” gibi yillar i¢inde farkli isimlerle anilmistir ve bu
sendromun tani kriterleri 1998 yilinda Diinya Saglik Orgiitii (DSO) (Tablo 2.2),
2001°de National Cholesterol Education Program (NCEP) (Tablo 2.3) tarafindan
cocuklara modifiye edilerek belirlenmistir (10,53).

Tablo 2.2. DSO’ niin MS tani kriterleri

DSO Yetiskinlerdeki Kriterleri DSO Cocuklardaki Kriterleri

Aclik Kan Sekeri (AKS$)110mg/dl veya Anormal glukoz dengesi

OGTT 2.saat - Aclik hiperglisemisi
AKS>200mg/dl ile beraber - Bozulmus aclik glukozu
asagidakilerden ikisi; - Bozulmus glukoz toleransi

Santral obezite (VKI>30kg/m2, bel kal¢a
orani kadin>0,8, erkek>0,9)

- Lipid metabolizma bozuklugu
(TG:150mg/dl veya HDL Kolesterol<
35mg/dl (erkek),<39mg/dl (kadin)

-Kan basinci 130/85mmHg veya
antihipertansif  ilag kullanimi veya
Mikroalbuminiiri (20mcg/dk,

- VKi>95.p

- TG>105mg/dl (<10yas),
>136mg/dl (>10yas) veya HDL-
Kolesterol<35mg/dl veya Total

Kolesterol>95.p

- Sistolik kan basinci>95.p

(Glukoz metabolizmasindaki bozulmaya ek
olarak {ii¢ kriterden ikisinin saglanmasi)

albiimin/kreatinin>30mg/dl)

Tablo 2.3. NCEP ATP III MS tani kriterleri (53);

NCEP ATP III Yetiskin Kriterleri NCEP ATP III Cocuk Kriterleri

- AKS 100. 125 mg/dl

- Santral obezite >102 cm (erkek),
>88 cm (kadin)

- TG > 150 mg/dl

- HDL-Kolesterol <40 mg/dl (erkek)
< 50mg/dl (kadin)

- Kan basinc1 > 130/85 mmHg

- AKS >100 mg/dl

- Bel g¢evresi >75.p

- TG> 100 mg/dl

- HDL-Kolesterol <50 mg/dl (15. 19
Yas erkek< 45mg/dl)

- Kan basinc1 > 90.p

2005 yilinda Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF), cocuklara modifiye
ederek tanimlanmistir (54,55,56) (Tablo 2.4).
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Tablo 2.4. IDF metabolik sendrom kriterleri (54-56);

Yas (Yil) Obezite TG HDL Kan Basinci  Kan
Kolesterol Sekeri
MS tanist koyulamaz. Ancak aile Oykiisii, Tip 2 DM,
6. 10 Bel ¢evresi dislipidemi, kardiyovaskiiler hastalik,
: >90p hipertansiyon ve/veya obezite mevcutsa ileri arastirma
yapilmalidir.
Sistolik >100mg/dl ya
Bel ¢evresi >130mmHg da
10.16 >90p >130 <40 Diyastolik ~ tip 2 DM
>85mmHg varligi
Yetigkin IDF kriterleri kullanilir; bel ¢evresi 80 cm (kadin), 94 cm (erkek);
>16 HDL Kolesterol<40mg/dl (erkek), <50mg/dl (kadin); sistolik kan basinci

130mmHg, diyastolik kan basinct 85mmhg iizerinde olmasi

Metabolik sendrom tanist i¢in National Cholesterol Education Program

(NCEP) bes kriterden en az iigiinii, DSO’de bozulmus aclik glukozu veya DM ve

hiperglisemiye ek olarak {i¢ kriterden ikisinin olmasin1 yeterli olarak degerlendiriyor

(57).

2.2.2. Metabolik Sendromun Bilesenleri

MS, insiilin direnciyle beraber gelisen abdominal obezite, hipertansiyon,

diyabet, glukoz intoleransi, dislipidemi, endotel disfonksiyonu ve koroner arter

hastalig1 gibi sistemik hastaliklarin da eklendigi, mortaliteye neden olabilen kronik

inflamasyon ile karakterize endokrinopatidir. Bu sendromun bilesenleri Sekil 2.5’da

sematik olarak gosterilmistir (10).

N

insilin
Dislipidemi

Direnci

Obezite .

Sekil 2.5. Metabolik sendrom bilesenleri
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2.2.3. Gebelik ve Metabolik Sendrom

Normal gebelik pro-inflamatuar, pro-trombotik, yiiksek insiilin direnci
yaratan ve hiperlipidemik bir durumdur (58). Gebelikte metabolik sendrom kriterleri
hakkinda genel gecer kabul goren goriis yoktur. Calismalar gebe olmayan
poplilasyonda gegerli olan kriterlerin modifikasyonu ile yiiriitiilmektedir.

Yapilan ¢alismalarda DSO ve NCEP-ATP 111 kriterleri kullanilmaktadir:

DSO; insiilin direnci (Tip 2 Diyabet, AKS >105 mg/dL olmas1 veya insiilin
direncinin herhangi bir yontemle tespit edilmesi) ile birlikte hipertansiyon (kan
basinci>140/90 mg/dL ve/veya antihipertansif kullanimi), TG degerinin gebelik
haftasina gére 2SD’den fazla olmasi, HDL kolesteroliin gebelik haftasina gore >2 SD
olmasi, Bel kalca oranin >0,85 olmasi ve/veya VKI’nin >30 kg/m2 olmasi
durumlarindan iki veya daha fazlasini karsilamasini gebelikte MS kriterleri olarak
tanimliyor.

NCEP-ATP I1I; Santral obezite, gebeligin ilk yarisinda bel ¢evresinin >2SD veya
VKI’nin >30 kg/m2 olmasi, TG ve/veya HDL kolesterol degerinin gebelik haftasina
gore >2SD olmasi, sistolik kan basincinin 130 ve/veya Diastolik kan basincinin 85
mmHg’den yiiksek olmasi, AKS>105 mg/dL olmasigibi kriterlerden 3 veya
fazlasinin varliginda MS tanis1 konur.

2.3. Obezite

Obezite viicudun yag kiitlesinin diger kisma oraninin asir1 artmasi ile boy
uzunluguna goére viicut agirh@inin hedeflenen diizeyin lstline ¢ikmasidir. Obezitede
temel patoloji, artan yag Kkitlesidir ve obezitenin degerlendirmesinde yaglanma
diizeyinin belirlenmesi idealdir. DXA (Dual-energy X-ray absorptiometry), manyetik
rezonans goriintiileme ve biyoempedans gibi yontemler viicut yag miktarinin direkt
ve objektif Ol¢iimiinii saglar. Fakat bu yontemler kompleks ve pahali olup rutin
pratikte pek kullanilmazlar. Bu nedenle viicut yaginin belirlenmesinde klinik pratikte
indirekt yontemlere basvurulur. Obezite tanisinda DSO tarafindan dnerilen ve en sik
kullanilan indirekt degerlendirme yontemi, viicut agirliginin boyun metrekare
cinsinden degerine bdliinmesiyle elde edilen VKi'nin dlgiilmesidir (VKi=kg/m2).
Viicut kitle indeksi 1rk, yas, cinsiyet ve ergenlik yasi ile iliskilidir ve referans
degerleri iilkeden iilkeye degismektedir. Tiirk ¢ocuklar1 i¢in kiz ve erkeklerde ayri

ayr1 VKI persentil egrileri gelistirilmistir (11). Pediyatrik Endokrin Toplulugunun
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2017 kilavuzunda, VKI degerlendirmesinin iki yas alt1 gocuklar i¢in uygun olmadig
bildirilmigtir. VKI 85. 95 persentil arasindakiler fazla kilolu, 95 persentilin
tizerindekiler obez olarak tamimlanmaktadir. Boyun ya da viicut agirliginin
normalden ne kadar saptigim1 Z-skoru/SDS (standart deviasyon skoru), siddetini
gosterir (12).

VKI viicuttaki yag oran1 ve dagilimimi direkt gdstermez. Viicut yag dagilimini
gostermede bel/kalga oran1, VKi’ye gore daha etkin bir yontemdir. Tiirk ¢ocuklarinin
degerlendirilmesinde Hatipoglu ve ark. tarafindan hazirlanan cocuklar i¢in bel
cevresi persentilleri (13, 14)siklikla kullanilmaktadir. Cocuklarda obezite kaynakli
kardiyo-metabolik risk faktorleri bel ¢evresi degeri ile iliskili oldugu bildirilmistir
(15).

Kilo fazlaligimi ve obeziteyi degerlendirmede cilt kivrim kalinliginin
Olciilmesi kullanilan bir baska yontemdir. Bu yontemde amag cilt alt1 yag dokusunun
dlemektir. Olgiim, kaliper adli aletlerle yapilmaktadir. Triseps bolgesi cilt kivrim
kalinligiin 6lclilmesinde yaygin olarak kullanilir (16).

Viicuttaki yagin indirekt olarak olgiilebildigi diger yontemler boya gore
agirlik ve bel/boy orani dlgtimleridir.

Obezite, genetik ve ¢evre etkilesimi sonucu ortaya ¢ikan bir durumdur (60)

2.3.1. Cocukluk Cagi1 Obezitesi

Cocukluk ¢ag1 obezitesi, bir halk sagligi sorunudur, diinya ¢apinda dnemlidir
ve hizla artis gosterir (61). Obezitede viicut yag oram artmaktadir (62). VKI,
pediatride siklikla kullanilan viicut yaginin kolayca erisilebilir bir ol¢iistidiir. Cift
enerjili X-151m1 absorbsiyometrisi (DXA) de viicut yagini hesaplamada gecerli ve
klinik olarak uygulanabilir bir yéntemdir (63,64). Yapilan bir calismada VKI, 198
saglikli italyan gocuk ve ergende DXA ile 6lgiilen viicut yagi ile anlamli korelasyon
gbsterilmistir (65). Bununla birlikte, VKI'nin sismanlik 6lgiisii olarak o6zgiilliigii
diisiik (%66) ve spesifikligi yiiksektir (%94), fazla kilolu ve obezitesi olan bireyler
yanlig bir sekilde normal kilolu olarak siniflandirilabilir (66,67). Pediatride, DXA
taramalar1 obezite degerlendirmesi i¢in ideal olarak kullanilir (68). Viicut yag
dagilimi cinsiyet, yas ve etnik kokenden etkilenir ve benzer BMI'ye (Body Mass
Index) sahip kisilerde 6nemli olciide farkli olabilir (69,70). Santral lipid birikiminde
arti, artan lipid konsantrasyonlar1 da dahil bir¢cok metabolik komplikasyonlarla
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iligkilidir (71). Normal kilolu saglikli bireylerde, asir1 viseral yag ve bozulmus lipid
metabolizmasi, metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler hastalik (KVH) gelisme
riskini artirmaktadir (72).

2019 yilinda diinyada 5 yas alt1 yaklasik 38,2 milyon ¢ocuk asir1 kilolu veya
obezdi. Bir zamanlar yiiksek gelirli tilkelerin sorunu olarak goriilen kiloluluk ve
obezite, diisiik ve orta gelirli ililkelerde de artiyor. Son iki ylizyilda ortalama yasam
siiresindeki kazanimlar1 obezite nedeni ile kaybetme tehlikesi vardir. 21. Yiizyilda
obezite en 6nemli global saglik problemlerinden biridir (73).

Cocuklarda obezite riskini gebelikte annenin beslenme durumu (yetersiz
beslenme ve obezite), hastaliklar (diyabet ve hipertansiyon), enfeksiyonlar, kimyasal
faktorlere maruz kalma (tiitiin, dioksinler, pestisitler, bisfenol A ve arsenik) ve stres,
epigenetik faktorler araciligiyla etkilemektedir (74).

Gebelikte akut yetersiz beslenmenin, uzun vadede ¢ocuklarin (¢ocuklar ve
torunlar) sagligi tizerindeki sonuglarint Hollanda A¢lik Kis Kohortu ile ilgili yayinlar
tanimlamaktadir. Gebeligin basinda yetersiz beslenen kadinlarin g¢ocuklarinda
kardiyovaskiiler hastalik, diyabet, obezite ve bazi kanser tiirlerine yakalanma riski
daha yiiksektir. Ancak gebeligin son donemlerinde yetersiz beslenen kadinlarin erkek
torunlarinda 6zellikle perivisseral tip basta olmak {izere obezite riski daha ytliksektir
(74).

UPBEAT calismasinda, gebelikte annenin kan sekerindeki dalgalanmalarin,
yenidoganlarin epigenomunda, miidahale ve kontrol gruplarinda farkli sekilde dnemli
degisikliklerle iligkilendirilmistir. Bu durum cocuklarin epigenetik belirteclerini,
annenin yasam tarzi, diyet ve fiziksel aktivitedeki degisikliklerinin etkiledigini
diistindiirmektedir. Bu bulgular, ¢cocuklarinda epigenetik faktorlerin etkiledigi kronik
hastaliklarin prognozunun degistirilmesinde obez gebeler gibi risk gruplarindaki
kadinlarin egitim ve yasam tarzi degisikliklerinin olumlu sonuglarinin olacagini
diistindiirmistiir (75).

Erigkinlerde obezitenin 6l¢iilmesi i¢in biyoelektrik empedans analizi, dual X-
ray absorbsiometre, deri kivrim kalinlig1 6l¢timi, bel ¢evresi, kalga gevresi, bel kalca
orani gibi antropometrik Ol¢iimler de kullanilmaktadir ancak c¢ocuklarda ve
adolesanlarda viicut gelismeye devam ettigi icin; obeziteyi 6l¢mek i¢in heniiz altin

standart bir yontem yoktur (76,77).
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2.3.2. Gestasyonel diyabet

Gebelikte insiilin direnci geligir ve pankreas fonksiyonlar1 agisindan bu
durum tolere edilemezse gestasyonel diyabet (GDM) gibi bir metabolik durum ortaya
cikar. Preeklampsi riski, LGA fetiis, sezaryen dogum riskinde artis ve hastane kalim
stiresinde uzama GDM’nin ana komplikasyonlar1 arasindadir (78). GDM Tip 2
Diyabette oldugu gibi ileri yas, pozitif aile Oykiisii ve etnik koken (diyabet
insidansinin fazla oldugu) gibi degistirilemez risk faktorleri burada da vardir.
Degistirilebilir risk faktorlerinin basinda obezite vardir ve goriilme siklig1 giderek
artan bir halk sagligi problemidir (79). Artmis VKI, tip 2 DM ve GDM gériilme
siklig1 ile pozitif korelasyon gostermektedir (79).

Tablo 2.5.VKi’ne gére GDM Gériilme Siklig1 (79)

VKI (kg/m2) Kategori GDM Goriilme Sikligi (% )
13.18.4 Diistik Viicut Agirhigi 0,7
18.5.25 Normal Viicut Agirligi 2.3
25.29.9 Yiiksek Kilolu 4.8
30.34.9 Obez 5.5
35.64.9 Morbid Obez 11.5

GDM’li  gebelerin  bebeklerinde makrozomi, neonatal hipoglisemi,
hiperbilirubinemi, omuz distosisi ve dogum travma riski mevcuttur. Kan sekeri
disregiilasyonu ile iliskisi net olmamakla birlikte 6lii dogum oranlarinda artis
goriilmektedir (80). Annesi GDM’li yenidoganlarda obezite ve diyabet (¢ocukluk ve
geng erigkin baslangicli) sikliginda genetik predispozanlardan bagimsiz bir artis
gozlenmistir (81). GDM ve annede obezite varligt LGA ve fetiiste makrozomi
gelisimi riskini arttirir; gebelikte fazla kilo alimi1 (>18 kg) iki kat risk olusturur (82).
Annenin kan sekeri yiiksekligi, glukoz ve diger metabolitlerin plasentadan gegerek
fetal hiperinsiilinemiye neden olur ve bu durum 20 ila 28. gestasyonel haftada fetiiste
asimetrik biiyiimey1 baglatir (83). Annesi GDM’li yenidoganlarda kan sekeri diistist
veya ylkselisi, kalsiyum ve magnezyum disiikliigii, polistemi, respiratuar stres,
kardiyomiyopati gibi morbiditelerde artmis risk s6z konusudur (84).

GDM’li gebelerde kan sekeri regiilasyonu seviyesi yenidoganda gelisecek

olan solunumsal problemleri azaltabilir (85).
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Obezite goriilme sikliginin artmasi ve ileri gebelik yasi GDM insidansini tiim
diinyada arttirmistir, tarama ve tedavi maliyetleri saglik sistemi iizerinde bir yiik
teskil etmistir.

2017 yilindaki son arastirmasinda Uluslaras1 Diyabet Federasyonu (IDF) tiim
diinyada gebeliklerin yaklasik %14’iiniin GDM’den etkilenmedigini ve yillik
yaklagik 18 milyon GDM ile komplike olmus dogum gerceklestigini agiklamistir.

GDM siklikla gebeligin sona ermesi ile ortadan kalkar fakat; annede Tip 2
diyabet (T2DM), kardiovaskiiler hastaliklar (KVH) gibi kronik saglik problemlerine
neden olabilecegi bilinmektedir. GDM igin diyet, egzersiz gibi yasam tarzi
degisiklikleri ve liizum halinde insiilin tedavisi baglanmasi disinda genel kabul
gbérmiis koruyucu ve tedavi edici stratejiler bulunmamaktadir (86).

2.4. Adipokinler ve Kisspeptin

Adipoz doku endokrin bir organdir; yaklasik yaris1 yag hiicresi ve geri kalan
kisim yag hiicresi Onciilleri, endotel hiicresi, kan hiicresi, ve makrofaj igeren stromal
vaskiiler kisimdan olusur (87). Son yillarda yapilan g¢aligmalarda beyaz adipoz
dokunun tek islevinin pasif enerji deposu saglamak olmadigi gosterilmistir.
Metabolizmada ve insiilin sinyal yolaginda 6nemli islevleri vardir (88). Adipoz doku
birgok sitokin salgilayan bir endokrin organdir. Bu sitokinlere adipositokin veya
adipokin adi1 verilir. Adipokinler karbonhidrat ve yag metabolizmasinda, aglik-tokluk
sinyal yolaklarinda ve inflamasyonda gorev alirlar (87).Bugiine kadar tanimlanan
adipokinlerin ¢ogu proinflamatuardir; leptin, TNFalfa, IL-6, resistin, RBP4, lipokalin
2, IL-18, ANGPTL2bunlara 6rnektir. Anti-inflamatuar adipokinlere ise adiponektin,
SFRPS, adipolin, omentin 6rnek gosterilebilir (89).

Kisspeptin néronlar1 tarafindan iiretilen Kisspeptinin uyarict  etkisi,
hipotalamusun arkuat c¢ekirdeginde (ARC) ve anteroventral periventrikiiler
cekirdekten GnRH sekresyonu i¢in gereklidir (90). Kisspeptin pulsatilitesinin (ve
dolayisiyla GnRH pulsasyonlarinin) gelisimi cinsel olgunlasma icin gereklidir (91).

2.4.1. Leptin

Adipokinler beslenme iizerinde etkilidir ve saglikli bir beslenme durumu
tireme icin gereklidir. Leptin sinyal zamanlamas: her iki cinsiyette de prepubertal
gelisim i¢in Onemlidir (92).Leptin geni (Ob veya LEP) ilk olarak 1994°te

klonlanmistir. Lep geninin 167 amino asitlik iirlinii olan leptindir, leptin proteininin
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yag hiicrelerinden salindigr ve besin alimi1 ve enerji harcamasini regiile ettigini
gosterilmistir (93).0b geni bulunmayan farelerin (ob/ob) saglikli farelere gore 3 kat
daha fazla viicut agirligina sahip oldugu belirtilmistir (93).Saglikli ve ob/ob
farelerinde leptin enjeksiyonu ile besin aliminda ve viicut agirliginda azalma ve
fiziksel aktivite diizeyinde artma oldugu gosterilmistir (94).

Leptin beyinde, kisspeptin (Kissl) noronlarina sinyal veren ventral
premamiller noronlar iizerinde etkilidir. Hipofizde leptin, haberci riboniikleik asit
translasyon diizenleyici proteini inhibe eden yollar1 aktiflestirerek GnRH
reseptorlerinin (GnRHR'ler) ve FSH’in {iretimini uyarir. Kadinlarda, Ostrojenin
yiikselmesi, gece LH atimlariyla es zamanli olarak dongii ortasinda pik yapan serum
leptininde bir artis1 uyarir. Over graniiloza ve teka hiicre fonksiyonlarini ve oosit
olgunlagmasini, gonadotropinler ve biiylime faktorleri ileberaber serum leptin
seviyelerinin normal aralikta olmasi (10. 20 ng/mL) destekler. Leptin diizeyi eriskin
erkeklerde kadinlardakinin %10 ila %350'si kadardir ve yiiksek leptin testis
fonksiyonunu engeller. Her iki cinsiyette ¢ok fazla leptin kisirliga neden olur.
Obezite salgini, leptin direnci yollarini aydmlatmistir (92).

Leptinin bilinen ilk rolii, enerji depolar1 yeterli oldugunda beyne negatif
feedback sinyali gondererek gida aliminin azalmasina ve enerji tilketiminin artmasina
neden olmasidir. Leptin, dolasimdaki seviyeleri yag Kkiitlesiyle dogru orantili
oldugundan, yaglanmanin bilinen tek biyobelirteci olma 6zelligine sahiptir (94-98).
Fakat leptin eksikligi olan hayvanlar {izerinde yapilan ¢aligmalar (99-101) leptinin
tiremede de aktif bir rolii oldugunu ortaya koymustur (100,102).

2.4.1.1. Yenidogan Leptin Artis1, Ergenlik ve Metabolik Saghk

Yag depolarindaki prepubertal artis ile puberte arasindaki iliski, baslangicta
leptin sinyalinin ergenligin zamanlamasi i¢in hayati énem tasidig1 yoniindeki bir
diisiinceyi  desteklemistir. Leptinin puberteyi hizlandirdigina dair raporlar
(98,103,104) leptinin birincil metabolik tetikleyici olabilecegini diisiindiirmiistiir.
Caligmalar, yenidoganda leptin artisinin yag kiitlesindeki artisla denk gelmedigini ve
istah diizenlemesiyle ilgisi olmadigini gostermektedir. Gergekten de gelisimin bu
doneminde leptin gida alimini engellememektedir (119,120).

Obezitede leptin salinimi artmaktadir ve inflamasyona bagli olarak leptin

direnci gelismektedir (88). Viicutta besin alimi-enerji dengesini diizenleyen ana
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yolaklar insiilin ve leptin sinyal yolaklaridir (128). Leptin negatif feedbackle insiilin
salimimini inhibe eder ve insiilin salinimi leptin salinimint uyarir (129). Glikoz
metabolizmasinda leptin, insiilin benzeri etkiler gosterir ve anoreksijenik etki

gostererek viicut agirligi kontroliinii saglar (89).

2.4.1.2. Leptin ve Ergenlik Zamanlamasi i¢in Onemi

Leptin enjeksiyonlar1 yapilan disi farelerde pubertenin erken baslamasi, leptin
sinyalinin zamanlamasinin  ergenligin  pozitif bir diizenleyicisi oldugunu
distindiirmiustiir (98). Erkek maymunlarda puberte baslama zamaninda yapilan
caligmalar, gece leptin seviyelerinin ergenlik baslangicindan 6nce biiylime hormonu
(GH) ve insiilin benzeri biiylime faktorii-1 (IGF-1) seviyelerinde kademeli bir artisla
birlikte 6nemli dl¢lide arttigini géstermistir (126). Aragtirmacilar leptinin GH-IGF-1
eksenini uyardigini, bunun da GnRH ve LH'yi uyardigini 6ne siirmiislerdir (127).

Leptinin lireme sistemi Tlzerindeki etkilerini arastiran arastirmacilar,
sicanlarda dogum sonrasi leptin artisinin engellenmenin; her iki cinsiyette FSH y1
azalttig1, erkek sican yavrularinda testis biiylimesini ve disilerde yumurtalik
biliylimesini azalttigin1 bulmuglardir (122). Her iki cinsiyette de puberte baslangici
gecikmis (122) ve disilerde overde primordial folikiilleri azalmistir (121). Uremeyi
diizenleyen hipotalamik devrelerin (6zellikle kisspeptin ag1) gelisimi {izerinde
cinsiyete bagl etkiler vardi (123,125).

2.4.2. Adiponektin

Adipositokinler de denilen adipoz dokudan salgilanan proteinlerin bir
tiyesidir. Adiponektin ilk olarak 1995 yilinda 30 kDa'lik adiposit komplemanla
iliskili protein (Acrp30) olarak tanimlandi (130). Adiponektin, beyaz yag
dokusundaki adipositlerden iiretilen 244 amino asitten olusan (molekiil agirlig
30,000 Da) bir proteindir (131). Adiponektin, kromozom 3q27'de bulunan APM1
geninin (tip II diyabet ve yaglanmadan sorumlu lokusa yakin boélgesinden), protein
trtintidiir (132,133).

Adipokinlerin en ¢ok salgilananlardan biri adiponektindir ve serum
proteinlerinin %0,05'ini olusturur (134). Aslinda serum seviyeleri insanlarda 3. 30 pg
/mL’dir (135). Diisiik molekiiler agirlikli (LMW) bir trimer formunda, orta molekiiler
agirhikli (MMW) olarak iki trimerin bir kombinasyonu veya yliksek molekiiler
agirlikli (HMW) bir form olarak alti trimer seklinde (136) ve bir trimer veya bir
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oligomer (137-139) olarak dolagmaktadir. Adiponektin, hidroksilasyon ve
glikozilasyon yoluyla translasyon sonrasi modifiye edilir ve memelilerde
dolasimdaki seviyelerin, adiponektinin HMW, MMW ve LMW formlarina karsilik
gelen yaklasik> 250,000, 180,000 ve 90,000 Da'lik molekiiler agirliklarla farkli
sekilde glikosile edildigi gosterilmistir (139). Leptine benzer sekilde adiponektin
seviyeleri erkeklerde (140,141), obez bireylerde, diyabetli bireylerde ve koroner arter
hastalig1 olanlarda (135,142,143) daha disiiktiir. Adiponektin periferdeki etkisine,
AdipoR1 ve AdipoR2reseptorleri (144) aracilik eder, ayrica t-kadherin {i¢ilincii bir

reseptor olarak tanimlanmistir (145).

2.4.2.1. Adiponektin ve Puberte

Adiponektin, HPG eksenini hipotalamus, hipofiz bezi ve gonadlardaki
adiponektin reseptorlerinin ekspresyonu ile etkileyebilir (146). Adiponektin,
hipotalamusta Kisspeptin ve GnRH salgilanmasini inhibe eder ve hipofiz bezinde

GH ve LH salinimini baskilar. Bu inhibisyonla puberte baslangicinin diizenleyicisidir
(147). Obezlerde adiponektin seviyeleri genellikle diisiik bulunur. Santral puberte

prekokslu kizlarda toplam adiponektinin anlamli derecede diisik oldugunu, HMW
adiponektinin ise anlamli derecede yiiksek oldugunu gosterdi (148). Erkek
cocuklarda diisiik adiponektin ve yiiksek leptin seviyeleri HPG eksenini uyararak
pubertenin erken baslamasina neden olabilir (146).

2.4.2.2.Gebelikte Adiponektin

Gebeligin baglangict yag dokusu artisi, ge¢ gebelik insiilin direnci ve
kolaylagtirtlmis  lipoliz acisindan  onemlidir.  Adiponektinin insiilin ~ direnci
durumlarinin patogenezinde rol oynar ve adiponektinin artis1 insiiline duyarlililig
arttirir; bu da adiponektinin gebelikte metabolik bir etkisinin olup olmadig1 sorusunu
giindeme getirmektedir (146).

2.4.2.3.Adiponektin ve Fetus

Kordon adiponektin seviyeleri annedeki adiponektin seviyelerinden 6nemli
Olclide daha yiiksek oldugu bulundu, bu da adiponektinin fetal bir kaynak oldugunu
ortaya koyuyor (149). Yalnizca anne serumu ve anne siitii arasinda adiponektin
konsantrasyonlarinin anlamli oldugu bulundu (150). Plasenta agirligina gore orantisiz
derecede biiylik fetiislerde kordon serumundaki diisiik adiponektin seviyeleri goriildii

ve bunun tersi de gecerliydi (151). Fetal yasam sirasinda kord adiponektin diizeyleri
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diisiik olan ¢ocuklarin takibinde, postnatal ilk 6 ayinda kilo aliminin belirgin oldugu
ve 3 yasinda artan BMI ve merkezi yaglanma artig goriildi (152,153).

2.4.2.4.Adiponektin Obezite, insiilin Direnci

Insiilin duyarliligim arttirict bir hormon olan adiponektin, plazmada yiiksek
diizeylerde bulunabilen bir adipositokindir (154). Obezitede yag dokusu artmasina
ragmen adiponektin iiretimi azalmaktadir. Bu azalma, adiponektin regiilasyonunun
obezite siirecinde bozulmus olabilecegine isaret etmektedir (154). Adiponektin
diisiikliigii; tip 2 diyabet, insiilin direnci ve dislipidemiye neden olabilir. Zayiflama
ile adiponektin arasindaki iliskiyi gosteren ¢alismalar, adiponektin diizeyinin agirlik
kayb1 ile iyilesmedigini, ama insiilin direncinin iyilestigini gostermistir (154,155).
Adiponektin tiretimini TNF-a ve IL-6 gibi pro-inflamatuvar sitokinler baskilar (156).
Adiponektin gen ekspresyonu PPAR-y agonistleri ile uyarabilmektedir (157).
Tiazolidinedion (TZD)(PPAR-y agonisti) tedavisi uygulanan ratlarda ve insanlarda
adiponektin saliiminin arttig1 ve insiilin direncinin iyilestigi gosterilmistir (158).
Yiiksek yagl diyetle beslenen ratlarda adiponektin direnci gelistirmistir. Adipokin
direnci, insiilin sinyal yolag: proteinlerinin fosforilasyon siirecini bozarak GLUT-4
(Glucose Transporter Type-4) translokasyonunu inhibe etmistir (159). GLUT-4
translokasyonunun ve/veya ekspresyonunun inhibisyonu plazma glikozunun hiicre
icine girmesini engeller ve hiperglisemiye neden olur. Adiponektin insiilin etkisine
yardimci 6zelliklerinin yaninda, pankreasta B-hiicre gorevlerini de desteklemektedir
(160).

2.4.3.Kisseptin

KISSIgeni 1996 yilinda ilk olarak insan malign melanomunda bir metastaz
inhibe edici olarak kesfedilmis ve tanimlanmistir (161). KISS1 proteinini kodlayan
KISS1 geni kromozom 1q32 iizerindedir ve dort ekzona sahiptir. Gen, 145 amino
asitten olusan bir pre-proteini kodlar ve bu protein post-translasyonel islemde
kirpilarak 54 amino asitlik parcalara ayrilir. Bu parca metastin olarak isimlendirilir.
Sonraki iglemler ile 14, 13 ve 10 amino asitli peptitler olusur (162). Metastin ve bu
peptitler toplu olarak degisken uzunluklarda kesilmis bir N-terminal alanin1 paylasr,
fakat Arg-Phe-NH2'min bir C-terminal dizisini korur. Bu protein grubunun hepsi
kisspeptinler olarak isimlendirilir (163). 2001 yilinda KISS1, ilk olarak sican

beyninde sonra insanlarda tanimlanmistir. KISS1R olarak isimlendirilen G proteinine
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bagli reseptor 54 (GPR54) proteini i¢in bir ligand olarak tanimlanmistir (164).
KISS1'e baglandiktan sonra, KISS1R fosfolipaz C'yi aktive eder ve hiicre i¢i ikincil
habercilerin, inositol trifosfat ve diagilgliseroliin sentezini uyarir (165).

KISS1 salgilayan noronlar esas olarak preoptik alanda ve hipotalamusun
arkuat c¢ekirdeginde bulunur (18, 166). KISS1, GnRH salgilanmasini uyararak
hipofiz bezinden FSH ve LH salgilanmasin1 uyarir. KISS1 veya KISS1R genlerini
aktive eden mutasyonlarin ise erken ergenlige neden oldugu bulunmustur. Bu genleri
inaktive eden mutasyonlarin hipogonadotropik hipogonadizme neden oldugu
bildirilmistir (19,167).

KISS1, tireme sistemi ile viicudun enerji durumu arasindaki etkilesimden
sorumlu ndérohormonal yapbozun tek bir 6gesidir. Hayvan calismalari, kalori
kisitlamasinin hipotalamusta KISS1 ekspresyonunda azalmaya neden oldugunu
gostermistir. Koyunlarda uzun siireli enerji kisitlamasinin, normal koyunlara kiyasla
hem arkuat cekirdekte (ARC) hem de preoptik alanda (POA) KISS1 mRNA
ekspresyonunu azalttig1 gdsterilmistir (168-170).

Kisspeptin noronlari, c¢esitli kanitlara dayanarak enerji dengesinin
kontroliinde aktif bir oyuncu olarak ortaya ¢ikmustir. Ilk olarak, kisspeptinin merkezi
enjeksiyonlar1 farelerde (171), jerboa (172) ve sicanlarda (173, 174) gida alimini
azaltarak kisspeptinin anoreksijenik bir faktor olarak hareket edebilecegini
diisiindiirmektedir. Ikincisi, kisspeptin néronlart LEPR ve insiilin reseptdriinii birlikte
eksprese ederek metabolik sinyaller i¢in bir hedef olduklarini gosterir (175-176).
Ucgiinciisii, Kiss1r- null (Kiss1r KO) fareler kontrollere kiyasla énemli dlciide obezite
gelistirir (177). Dordiinciisii, kisspeptin noronlart AgRP ve POMC noéronlarindan
dogrudan girdiler alir, bu da aglik ve/veya tokluk yollarinda ara ndronlar olarak
hizmet edebileceklerini diislindiiriir (178,179). Besinci olarak, kisspeptin ndronlari
glutamat salinim1 yoluyla kisspeptin (180) ve dstrodiol varlifinda POMC ve AgRP

noronlarinin aktivitesini modiile eder (181,182).
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma icin etik kurul onayr ve bilgilendirilmis olur formlar1 alindi.
Gaziantep Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafininca onay verilen
calismanin protokol numaras1 2022/251 dir.

3.1. Olgularin Se¢imi

Gaziantep Universitesi Sahinbey Egitim ve Arastirma hastanesinde Haziran
2022-Agustos 2023 tarihlerinde kadin dogum kliniginde miadinda sezaryen ile dogan
yenidoganlar ve anneleri tespit edilmis; herhangi bir kronik hastalifi olmayan
anneler ve bilinen hastalik dykiisii ya da konjenital anomalisi olmayan yenidoganlar
calismaya dahil edilmistir. 20 kiz yenidogan, 20 erkek yenidogan ve anneleri
calismaya alimmustir. Olgular dogum sonrasi 1. gliniinde ¢alismaya dahil edilmistir.
3.2. Viicut Agirhig ve Diger Olciimler

Annelerin agirliklari, “Seca” marka 799+220 model boy olgerli terazi ile
Olciildl, agirhik 6l¢iimii, ayakkabilar cikarilarak ve tizerindeki hafif kiyafetler ile
yapildi. Annelerin viicut agirligi Ol¢iim esnasinda hastanin hareketsiz durmasi
istenildi ve 0,1 kg hassasiyetle ardisik iki dl¢limiin ortalamasi alindi. Annelerin boy
Olclimleri ise yine ayni cihazla ayakta dik pozisyonda topuk, kalca ve skapula dl¢iim
tahtasina temas edecek sekilde ve bas Frankfurt diizleminde iken Harpenden
Stadiometresi kullanilarak 0,1cm hassasiyetle, ardisik iki Ol¢iimiin ortalamasi
alimarak yapildi. Yenidoganlarin viicut agirhigi Tess marka BT30 modeli elektronik
terazi ile 1 gramlik hassasiyetle ardisik iki Ol¢limiin ortalamasi almarak yapildi.
Yenidoganlarin boy o6l¢iimii, bas cevresi Ol¢iimii, bel cevresi Slglimii mezura ile
yapildi. Viicut agirliginin boyun metrekare cinsinden degerine bdliinmesiyle elde
edilen VKI'nin 6lgiilmesidir (VKi=kg/m2). Yenidoganlarin ve annelerinin VKI’si
hesaplanip kaydedildi. Viicut kitle indeksi, boy, viicut agirligt; irk, yas, cinsiyet ve
ergenlik yasi ile iliskilidir ve referans degerleri iilkeden iilkeye degismektedir. Tiirk
cocuklari i¢in kiz ve erkeklerde ayr1 ayr1 VKI, boy ve viicut agirlig1 persentil egrileri
gelistirilmistir. VKI ve SDS hesaplamalarinda ¢evrimici ve iicretsiz erisilebilen
bilimsel arag seti CEDD Co6zim/Child Metrics’de kullanilmistir. Annelerin bel

cevresi Olclimii mezura ile yapildi. Gebelikte viicut agirhigindaki artisi; dogumdan
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once Olciilen viicut agirligindan, hamilelik Oncesi annenin bildirdigi kilosundan
c¢ikarilarak hesaplanmistir. Gebelik yasi son adet tarihine gore hesaplanmaistir.
3.3. Triceps Deri Kivrimn Kalinhig Olciimii

Olgiim sirasinda annelerde ayakta kollarini kasmadan yanlara serbestce
sarkitmis ve Olciliyli alan kisi denegin arkasinda olglimii yapmustir, yenidoganda
kollar yana serbest sekilde almip 6lgiimii 6n kisimdan yapilmistir. Olgii, {ist kolun
arkasindaki triceps kaslarin {izerinden ve {ist kolun tam ortasindan alindi. (Acromion
ile olecranon noktalarinin ortasi). Bu iki nokta aras1 serit metre ile dlgiilerek bulunur.
Parmaklar arasinda kaldirilan deri yere dik olarak 6lciim yapildi. Olgiimler her
seferinde kalibrasyonu yapilabilen elektronik bir kalipermetre ile yapildu.

3.4. Tanner Evrelemeleri

Kiz cocuklarinda meme gelisimi Tanner evrelemesine gore; glandiiler doku
olmayan: areolanin gogsiin cilt ¢izgilerini takip ettigi grup T1, etrafin1 ¢evreleyen
glandiiler dokunun kii¢iik bir alani ile olusturan areolanin genislemeye basladigi grup
T2 olarak belirlendi.

Erkek cocuklarda orsidometri ile kiyaslanan testis voliimii bakilarak
kaydedildi. Gerili penis boyu cetvel ile 6l¢iiliip kaydedildi.

3.5. Numunelerin Alinmasi ve Saklanmasi

Olgulardan dogum sonrasi 1. giiniinde alinan serum numuneleri hastanemizin
tibbi biyokimya laboratuvarinda 4000G’de 10 dakika santrifiij edilerek — 80 °C’de
muhafaza edildi. Numuneler hastanemizin tibbi biyokimya laboratuvarinda, temin
edilen Human Leptin ELISA kit, Human Adiponektin ELISA kit, Human Kisspeptin
ELISA kitleri ile ¢alisildi.Bu ¢alismada Human Leptin, Human Adiponektin, Human
Kisspeptin ELISA yontemi kullanilarak saptandi.

3.6. Leptin Diizeyinin Cahisilmasi ve Calisma Prensibi

Calisma giinii -80°C’den ¢ikarilan numuneler oda sicaklifina gelene kadar
bekletildikten sonra Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA, Enzim bagh
immunosorbent yontem) yontemiyle Leptin diizeyleri dl¢tilmiistiir.

Calisma icin ayrilmis serum Orneklerinin veleptin reaktiflerinin  ve
mikroplakanin oda sicakliga gelmesi saglandi. Serum o6rneklerinde leptin (FineTest,
Cat. No: EHO0216, Cin) diizeyi ELISA yontemi kullanilarak ticari kit yardimiyla
o6l¢iildii. Bu kit sandvig ELISA prensibine gore 6l¢iim yapmaktadir.
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Bu kitte saflagtirilmis insan monoklonal leptin antikor ile 6nceden kaplanmis
mikroplak kullanildi. Caligma baslamadan mikroplaka Konjugat yikama cihazinda
(Biotek ELx50, ABD) 3 defa yikandi. Leptin standart (2000;1000; 500; 250; 125;
62,5;31,25; 0 pg/mL) ve numunelerden 100 puL kuyucuklara eklendi. Mikroplaka
inkiibatérde (Sanyo Sterilizier, Japonya) 90 dakika 37 ° C’de bekletildi. Mikroplaka
iki defa yikanip 100 pL biyotin isaretli antikor eklendi ve inkiibatérde 60 dakika 37 °
C’de bekletildi. Inkiibasyon sonunda mikroplaka yikama soliisyonuyla 3 defa
yikanip, her kuyucuga 100 uL HRP-Streptavidin Conjugate eklendi ve inkiibatorde
30 dakika 37 ° C’de bekletildi. inkiibasyon sonunda 90 uL TMB substrat eklenip,
karanlikta 15 dakika inkiibe edildi. Renk olusmasi i¢in karanlikta bekletilip, asit
cozeltisi eklenerek reaksiyon durdururdu. Renk yogunlugu ELISA okuyucu (Biotek
ELx800, ABD) ile 450 nm’de okundu. Leptin diizeyleri standart grafik yardimiyla

hesaplandi.
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Sekil 3.1.Leptinyogunlugu egrisi

3.7. Adiponektin Diizeyinin Calisilmasi1 ve Calisma Prensibi

Caligma giinii -80°C’den ¢ikarilan numuneler oda sicakligina gelene kadar
bekletildikten sonra Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA, Enzim bagh
immunosorbent yontem) yontemiyle adiponektin diizeyleri dl¢lilmiistiir.

Calisma icin ayrilmis serum oOrneklerinin veadiponektin reaktiflerinin ve

mikroplakanin oda sicakliga gelmesi saglandi. Serum Orneklerinde adiponektin
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(FineTest, Cat. No: EH2593 Cin) diizeyi ELISA yontemi kullanilarak ticari kit
yardimuiyla 6l¢iildii. Bu kit sandvi¢ ELISA prensibine gore 6l¢tim yapmaktadir.

Bu kitte saflagtirilmis insan monoklonal adiponektin antikor ile onceden
kaplanmis mikroplak kullanildi. Calisma baslamadan mikroplaka Konjugat yikama
cihazinda (Biotek ELx50, ABD) 3 defa yikandi. adiponektin standart (100; 50; 25;
12,5; 6,25; 3,125; 1,562; 0 ng/mL) ve numunelerden 100 pL kuyucuklara eklendi.
Mikroplaka inkiibatorde (Sanyo Sterilizier, Japonya) 90 dakika 37 ° C’de bekletildi.
Mikroplaka iki defa yikanip 100 pL biyotin isaretli antikor eklendi ve inkiibatérde 60
dakika 37 ° C’de bekletildi. inkiibasyon sonunda mikroplaka yikama soliisyonuyla 3
defa yikanip, her kuyucuga 100 pL HRP-Streptavidin Conjugate eklendi ve
inkiibatdrde 30 dakika 37 © C’de bekletildi. inkiibasyon sonunda 90 pL TMB substrat
eklenip, karanlikta 15 dakika inkiibe edildi. Renk olusmasi i¢in karanlikta bekletilip,
asit ¢oOzeltisi eklenerek reaksiyon durdururdu. Renk yogunlugu ELISA
okuyucu(Biotek ELx800, ABD) ile 450 nm’de okundu. Adiponektin diizeyleri
standart grafik yardimiyla hesaplandi.
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Sekil 3.2. Adiponektin yogunlugu egrisi

3.8. Kisspeptin Diizeyinin Calisilmasi1 ve Calisma Prensibi
Calisma giinii -80°C den ¢ikarilan numuneler oda sicakligina gelene kadar
bekletildikten sonra Enzyme Linked Immunosorbent Assay (ELISA, Enzim bagh

immunosorbent yontem) yontemiyle kisspeptin diizeyleri 6l¢tilmiistir.



27

Calisma icin ayrilmis serum Orneklerinin vekisspeptin reaktiflerinin ve
mikroplakanin oda sicakliga gelmesi saglandi. Serum O&rneklerinde kisspeptin
(FineTest, Cat. No: EH2126 Cin) diizeyi ELISA yontemi kullanilarak ticari kit
yardimiyla 6l¢iildii. Bu kit sandvig ELISA prensibine gore 0l¢tim yapmaktadir.

Bu kitte saflagtirilmig insan monoklonal kisspeptin antikor ile Onceden
kaplanmis mikroplak kullanildi. Calisma baslamadan mikroplaka Konjugat yikama
cihazinda (Biotek ELx50, ABD) 3 defa yikandi. Kisspeptin standart (10; 5; 2,5; 1,25;
0,625; 0,312; 0,156; 0 ng/mL) ve numunelerden 100 pL kuyucuklara eklendi.
Mikroplaka inkiibatérde (Sanyo Sterilizier, Japonya) 90 dakika 37 ° C’de bekletildi.
Mikroplaka iki defa yikanip 100 pL biyotin isaretli antikor eklendi ve inkiibatorde 60
dakika 37 ° C’de bekletildi. Inkiibasyon sonunda mikroplaka yikama soliisyonuyla 3
defa yikanip, her kuyucuga 100 pL HRP-Streptavidin Conjugate eklendi ve
inkiibatdrde 30 dakika 37 © C’de bekletildi. inkiibasyon sonunda 90 pL TMB substrat
eklenip, karanlikta 15 dakika inkiibe edildi. Renk olusmasi i¢in karanlikta bekletilip,
asit ¢ozeltisi eklenerek reaksiyon durdururdu. Renk yogunlugu ELISA okuyucu
(Biotek ELx800, ABD) ile 450 nm’de okundu. Kisspeptin diizeyleri standart grafik
yardimiyla hesaplandi.
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3.9. Ultrason ile Yapilan Ol¢iimler
GE medical marka Volison S6 model USG cihaz1 ile kiz yenidoganlarda

uzunlamasina kesitte uterusun uzunlugu o6lciildii. Enine kesit boyunca korpusun
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maksimum genisligi Ol¢lildii. Overler uzunluklar1 ve genislikleri tek bir
uzunlamasina diizlemde o6l¢iildli, over hacmi uzunluk (mm) x geniglik (mm) x
genislik (mm) x ©/6 olarak hesaplandi. Goriiniir over folikiilleri sayildi. En biiyiik
kistin uzunlugu olgiiliip kaydedildi.

Triseps kalinligi Siemens marka Acuson Antares model USG cihazi ile
anneden ve yenidogandan 0l¢iildii kaydedildi.
3.10. Cahismaya Alinma Kriterleri

1. Miadinda dogan saglikli yenidoganlar

2.Kronik hastalig1 ve siirekli ila¢ kullanim1 olmayan anneler

3.20 erkek 20 kiz yenidogan dahil edildi.

4.Goniillii olanlar ¢aligmaya dahil edildi.
3.11. Calismadan Dislanma Kriterleri

1. Asfiksik dogum Oykiisii olanlar

2. Konjenital anomalisi olan hastalar

3. Annenin kronik hastalig1 olanlar

4.Konjenital metabolik hastalig1 ya da siipheli aile 6ykiisii olanlar,

5. Konjenital anomalisi olan hastalar

6.Sendromik veya kromozom anomalisi olan yenidoganlar

7. Annenin ilag kullanmasi ya da bagimlilik verici madde kullanimi olmasi

8. Annede kronik hastalik, preeklampsi, eklampsisi olmas1

9. Cogul dogumlar
3.12. Verilerin Toplanmas: ve Istatiksel Analiz

Stirekli degiskenler ortalama + standart sapma ve/veya median (min-max),
kategorik veriler ise sayr ve ylizde seklinde ifade edildi. Siirekli degiskenlerin
normallik analizler Kolmogorov-Smirnov Uyum lyiligi testi ile yapildi. Normal
dagilima uygun ¢ikan iki grup arasindaki analizlerde Student’s T testi, uygun
c¢ikmayanlar arasindaki analizlerinde Mann Whitney U Testi kullanildi. Siirekli
degiskenler arasindaki dogrusal iliski Pearson Korelasyon Testi ile test edildi.
Analizler IBM SPSS (Sosyal Bilimler i¢in Istatistik Paket Programi) versiyon 26.0
(IBM Corporation, Armonk, NY, USA) ile yapildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi
p<0,05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Kiz ve erkek yenidoganlar arasinda gestasyonel hafta, dogum boyu, dogum
agirhig, bel gevresi, bas cevresi, VKI, triceps kalnligi ve USG triceps kalinlig
bakimindan anlamli fark yoktu (p>0,05). Cinsiyetlere 6zgli diger ozellikler (penis
boyu, testis voliimii, uterus uzunlugu, uterus boyutu, over hacmi, en biiyiik kist

uzunlugu degerleri ile telars ve overde kist oranlar1) Tablo 4.1°’de sunulmustur.

Tablo 4.1.Yenidoganlara ait genel 6zellikler (n=40)

Kiz Erkek Toplam )/
N=20 N=20 N=40
Gestasyonel hafta
38 (37. 39) 38 (37. 39) 38 (37. 39) 0,445*

[median (min-maks)]

Dogum boyu (m) (Ort£Ss) 48,71+1,29 48,90+1,75 48,81+1,52 0,699+
Dogum agirhgi (g) (Ort+Ss) 3203,25+275,07 3355,00+£512,69 3279,12+413,31 0,251**
Bel cevresi (cm) (Ort+Ss) 32,91+3,15 32,50+2,55 32,70+2,84 0,658%**
Bas ¢evresi (cm) (Ort£Ss) 35,00+1,07 35,12+0,88 35,06+0,97 0,6917%**
VKIi (kg/m?) (OrtSs) 13,28+1,38 13,93£1,66 13,61£1,54 0,189%%*
Triceps kalinhigr (mm) (Ort£Ss) 4,87+0,44 5,00+0,44 4,94+0,44 0,362*
USG triceps kalinhigi (mm)

(OrtSs) 7,42+0,98 7,66+1,42 7,54+1,21 0,550%*
Penis boyu (cm) (Ort£Ss) - 2,94+0,45 - -
Testis voliimii (ml) (Ort£Ss) - 1,55+0,39 - -
Uterus uzunlugu_1 (Ort+£Ss) 24,88+5,42 - - -
Uterusboyutu_2 (Ort£Ss) 15,12+2,76 - - -
Over hacmi (cm®) (Ort£Ss) 2,32+0,73 - - -

En biiyiik Kkist uzunlugu (mm)

(Ort:l:};s) s 3,71£2,56 - - -

Telars (n, % ) - -
Diisiik 9 (% 45,0) - - -
Yiiksek 11 (% 55,0) - - -

Overde Kist (n, % ) - -
1 8 (% 40,0) - - -
2 7 (% 35,0) - - -
3 5 (% 12,5) - - -

* Mann Whitney U Testi, ** Student’s T Testi
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degerlerinin  (sirasiyla

24,75+6,53) istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek diizeylerde oldugu saptandi

(strastyla p=0,002 ve p=0,005) (Tablo 4.2).

Tablo 4.2.Yenidoganlarin biyokimyasal 6zellikleri

Kiz Erkek Toplam p
N=20 N=20 N=40
TK (Ort+£Ss) 75,25+21,19 57,10£13,32 66,17+19,74 0,002
TG (Ort£Ss) 30,40+19,84 30,60+15,04 30,50+17,38 0,972%
HDL (Ort+£Ss) 32,85+10,24 24,75+6,53 28,80+9,41 0,005*
LDL (Ort+Ss) 40,45+14,29 33,65+17,60 37,05+£16,20 0,188%*

* Student’s T Testi

Erkek hastalarda FSH ve LH degerlerinin (sirasiyla 0,96+0,57 ve 1,37£1,94),

kizlara gore (sirastyla 0,32+0,41 ve 0,15+0,18) istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek diizeylerde oldugu saptandi (sirasiyla p<0,001 ve p=0,012) (Tablo 4.3).

Tablo 4.3.Yenidoganlarin hormonal profili

Kiz Erkek Toplam D
N=20 N=20 N=40
FSH (Ort+Ss) 0,32+0,41 0,96+0,57 0,64+0,58 <0,001*
LH (Ort+Ss) 0,15+0,18 1,37+1,94 0,76+1,49 0,012*
E2 (Ort+Ss) 1553,13+1390,21 - - -
Testosteron 187,20+95,29 - -
(Ort+Ss) i

* Student’s T Testi

Annelere ait baz1 genel 6zellikler Tablo 4.4’te sunulmustur.

Tablo 4.4. Annelere ait genel 6zellikler (n=40)

Ort+Ss
Anne yas (yil) 30,15+5,50
Baba yas (y1l) 33,20+5,63
Anne boy (m) 161,82+4,54
Anne agirhk (g) 83,48+13,88
Anne bel ¢evresi (cm) 111,57+9,60
Anne VKi (kg/m?) 31,86+4,86
Anne kan sekeri (mg/dl) 82,30+15,96
Anne triceps kalinhigi (mm) 41,62+8,65
Anne USG triceps kalinligi (mm) 22,26+4,79

Annelere ait baz1 biyokimyasal 6zellikler Tablo 4.5.’te sunulmustur.
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Tablo 4.5. Annelerin biyokimyasal zellikleri (n=40)

Ort+Ss

Anne TK 220,52+63,09
Anne TG 239,77+88,54
Anne HDL 61,92+18,08
Anne LDL 130,42+38,32
Anne AST 19,47+£7,26
Anne ALT 11,95+5,56
OGTT yapilmayan 26 (% 65,0)
OGTT negatif 12 (% 30,0)
OGTT pozitif 2 (% 5,0)

40 (% 100,0)

Yenidoganlara ait leptin, adiponektin ve kisspeptin degerlerinin erkek ve kiz
hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar ortaya koymadigi belirlendi
(swrasiyla p=0,137, p=0,369 ve p=0,922) (Tablo 4.6). Cinsiyete gore dagilimlari
grafik 4.1, 4.2, 4.3’°te sunulmustur.

Tablo 4.6. Yenidoganlarin adipokin ve Kkisspeptin degerlerinin cinsiyete gore
karsilastirilmasi

Kiz Erkek Toplam p
N=20 N=20 N=40
LEPTIN (Ort+Ss) 4028,78+2149.42  5109,90+2344.46 4569,34+2286,53 0,137+
ADIPOKIN [median o1 ()95 915)  097(029.2.16) 0.82(0.25.9.15) 0.369*
(min-maks)]

KISSPETIN 173,80+34,56 174,73+24.,24 174,27+29,47 0,922%*
(Ort+£Ss)

* Student’s T Testi, ** Mann Whitney U Testi

A000,00 |

LEPTIN

4000100

hE arkek

clnslyet

Sekil 4.1. Leptin diizeyi cinsiyet dagilim grafigi
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10,3

ADIPONEKTIN

cinsiyet

Sekil 4.2. Adiponektin diizeyi cinsiyete gore dagilim grafigi

225,00

200,00
175,00 B 3
L

150,00

KissP
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kiz erkek

cinsiyet

Sekil 4.3. Kisspeptin diizeyi cinsiyete gore dagilim gafigi

Annelere ait leptin, adiponekin ve kisspeptin degerlerinin erkek ve kiz
hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar ortaya koymadigi belirlendi

(swrastyla p=0,706, p=0,640 ve p=0,641) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7. Annelere ait adipokin ve kisspeptin degerlerinin bebegin cinsiyetine gore
karsilastirilmasi

Kiz bebege Erkek bebege Toplam p
sahip anne sahip anne N=40
) N=20 N=20

ANNE LEPTIN (Ort£Ss) 5243,29+2245,10 4960,66+2450,64 4569,34+2286,53 0,706*
ANNE ADIPOKIN o
[median (min-maks)] 1,72 (0,24.591) 1,99 (0,44.5,85) 1,93 (0,24.591) 0,640
ANNE KISSPETIN 194,85£32,90  190,68+22,08 1742742947  0.641*
(Ort+Ss)

* Student’s T Testi, ** Mann Whitney U Testi
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4.1.Yenidoganlara Ait Korelasyonlar

Yenidoganlarda bel ¢evresi ile TG degerleri arasinda, negatif yonde, diistik
orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlaml (r=-0,336, p=0,034), VKIi
degerleri ile TK ve HDL degerleri arasinda negatif yonde, diisiik orta derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar saptandi (sirasiyla r=-0,352,
p=0,026 ve r=-0,331, p=0,037).

Yenidoganlarin diger genel 6zellikleri ile biyokimyasal 6zellikleri arasinda

anlamli korelasyonlar saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.8).

Tablo 4.8.Yenidoganlarin genel 6zellikleri ile biyokimyasal 6zellikleri arasinda korelasyon

R 018 035 _155 068
Gestasyonel hafta P 915 831 339 676
N 40 40 40 40
R 087 -202 075 ,140
Dogum boyu (m) P 595 212 ,644 ,389
N 40 40 40 40
R -205 -,149 2262 -167
Dogum agirhgi (g) P 203 358 ,103 302
N 40 40 40 40
R -129 -0,336% 021 227
Bel gevresi (cm) P 428 0,034 ,898 ,159
N 40 40 40 40
R -,086 - 227 ,033 -239
Bas cevresi (cm) P ,599 158 837 138
N 40 40 40 40
R -,352+% _ 164 -331% 281
VKI (kg/m?) P 026 312 037 079
N 40 40 40 40
R -109 113 128 o134
Triceps kalinhig (mm) P 503 487 432 409
N 40 40 40 40
R 222 218 2233 148
USG triceps kalinhi@1 (mm) P ,168 177 ,149 362
N 40 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi
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Yenidoganlarin genel 6zellikleri ile FSH, LH degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli korelasyonlar bulunmadigi belirlendi (p>0,05) (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Biitiin yenidoganlarin genel 6zellikleri ile FSH, LH degerleri arasinda korelasyon

FSH LH

,235 ,148

Gestasyonel hafta ,145 ,362
40 40

,064 ,042

Dogum boyu (m) ,695 ,795
40 40

,063 -,060

Dogum agirhg (g) ,699 712
40 40

-,205 -,091

Bel cevresi (cm) ,204 575
40 40

-,096 -,038

Bas cevresi (cm) ,557 ,817
40 40

-,047 -,066

VKi (kg/m?) 775 ,684
40 40

,084 ,072

Triceps kalinhigi (mm) ,605 ,657
40 40

,045 ,052

USG triceps kalinhig1 (mm) ,783 J751
40 40

* Pearson Korelasyon Testi
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K1z yenidoganlarda bel ¢evresi ile FSH degerleri arasinda, negatif yonde, orta
derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu tespit edildi

(=-0,354, p=0,011) (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. K1z yenidoganlarda genel 6zellikler ile hormon profili arasinda korelasyon

FSH LH E2
r ,009 ,350 ,149
Gestasyonel hafta )4 ,969 ,130 ,530
N 20 20 20
r -,428 -017 ,005
Dogum boyu (m) )/ ,060 ,944 ,983
N 20 20 20
r -,191 -,065 -,139
Dogum agirhg (g) )/ ,419 , 785 ,559
N 20 20 20
r -,554%* -,139 -,020
Bel ¢evresi (cm) p ,011 ,559 ,934
N 20 20 20
r -,364 -,252 ,148
Bas cevresi (cm) p ,115 ,284 ,534
N 20 20 20
r -,301 ,007 011
VKIi (kg/m?) p 197 977 ,963
N 20 20 20
r -,027 -,125 -, 145
Triceps kalinhig (mm) )4 911 ,600 541
N 20 20 20
r -,065 ,096 -,256
USG triceps kalinhg (mm) p , 187 ,686 ,276
N 20 20 20
r -214 ,058 ,380
Uterus uzunlugu_1 )/ ,379 ,812 ,109
N 19 19 19
r -,029 ,126 317
Uterus boyutu_2 )/ ,906 ,608 ,186
N 19 19 19
r -,260 -,192 ,252
Over hacmi (cm3) )/ ,269 ,419 ,284
N 20 20 20
*
En biiyiik kist uzunlugu Il; _’;)76 ? :’7018 3 ’i)4550
(mm) N 20 20 20
r -,126 -,059 -, 122
Overde kist p ,597 ,806 ,608
N 20 20 20
r ,071 ,190 ,249
Telars p , 765 ,423 ,290
N 20 20 20

* Pearson Korelasyon Testi
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Erkek yenidoganlarda testis voliimii ve testosteron degerleri arasinda, pozitif
yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu

tespit edildi (r=0,481, p=0,032) (Tablo 4.11).

Tablo 4.11. Erkek yenidoganlarda genel 6zellikler ile hormon profili arasinda korelasyon

FSH LH Testosteron
r ,348 117 ,201
Gestasyonel hafta p ,132 ,023 ,395
N 20 20 20
r ,281 ,024 -,220
Dogum boyu (m) p ,229 921 ,350
N 20 20 20
r ,006 -171 -, 127
Dogum agirhg (g) p ,979 471 ,593
N 20 20 20
r ,104 -,092 - 177
Bel ¢evresi (cm) p ,663 ,699 456
N 20 20 20
r ,012 -,083 -,158
Bas cevresi (cm) )/ ,961 728 ,507
N 20 20 20
r -,142 -,226 -,017
VKi (kg/m?) p ,550 338 942
N 20 20 20
r ,024 ,030 -,264
Triceps kalinhig1 (mm) P ,919 ,901 ,261
N 20 20 20
. . T ,016 ,009 -,275
ggﬁ) triceps  kahinhg » 047 969 240
N 20 20 20
r 215 ,133 ,104
Penis boyu (cm) p ,362 577 ,662
N 20 20 20
r ,164 U177 0,481*
Testis voliimii (ml) p ,489 ,456 0,032
N 20 20 20

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidogan kizlarda VKI ile adiponektin degerleri arasinda pozitif yonde, orta
derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu tespit edildi

(r=0,485, p=0,030). Yenidogan kizlarda triceps kalinlig1 ve adiponektin degerleri
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arasinda, pozitif yonde, diisiik derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir

korelasyon oldugu tespit edildi (r=0,449, p=0,047) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. Kizlarin genel 6zellikleri ile adipokinler ve kisspeptin arasinda korelasyon

Leptin Adiponektin Kisspeptin
r ,215 ,190 ,122
Gestasyonel hafta )/ ,362 423 ,610
N 20 20 20
r -,127 -,139 -,299
Dogum boyu (m) )4 ,595 ,56 ,201
N 20 20 20
r ,295 ,376 ,135
Dogum agirhgi (g) )4 ,206 ,103 ,569
N 20 20 20
r -,326 ,283 -,265
Bel ¢evresi (cm) p ,161 ,227 ,259
N 20 20 20
r -,166 ,102 ,065
Bas cevresi (cm) )/ ,484 ,668 , 187
N 20 20 20
r ,112 ,485 ,011
VKIi (kg/m?) p ,639 ,030 ,962
N 20 20 20
r ,328 ,449 -,207
Triceps kalinhig1 (mm) )/ ,158 ,047 ,381
N 20 20 20
r ,126 ,205 -,330
USG triceps kalinhig1 (mm) p ,597 ,386 ,155
N 20 20 20
r -,032 ,092 - 117
Uterus uzunlugu_1 )4 -,032 ,708 ,635
N 19 19 19
r ,136 ,139 -,093
Uterus boyutu_2 p ,578 571 , 704
N 19 19 19
r -153 ,152 -,192
Over hacmi (cm3) p 521 ,522 417
N 20 20 20
r ,130 ,267 ,066
Overde kist p ,585 ,256 , 7183
N 20 20 20
g:llm;)iiyiik kist uzunlugu ; :é(z)g 2;2 221931
N 20 20 20
r ,078 - 117 ,009
Telars )/ , 743 ,624 971
N 20 20 20

* Pearson Korelasyon Testi
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Yenidogan erkeklerde gestasyonel hafta ile leptin arasinda, negatif yonde,
orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu tespit
edildi (r=-0,548, p=0,009) (Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Erkeklerin genel 6zellikleri ile adipokinler ve kisspeptin arasinda korelasyon

Leptin Adiponektin Kisspeptin
r -,568 ,073 216
Gestasyonel hafta p ,009 , 758 ,361
N 20 20 20
r ,040 ,041 ,185
Dogum boyu (m) p ,866 ,864 ,434
N 20 20 20
r ,133 -,062 241
Dogum agirhgi (g) )4 577 , 794 ,306
N 20 20 20
r ,161 -,047 ,252
Bel ¢evresi (cm) p ,498 ,845 ,284
N 20 20 20
r -,202 -,025 418
Bas cevresi (cm) P ,393 918 ,067
N 20 20 20
r ,110 -,089 ,173
VKIi (kg/m?) p ,645 ,709 465
N 20 20 20
r ,346 -,005 ,225
Triceps kalinhig1 (mm) )/ ,135 983 ,340
N 20 20 20
r ,126 ,205 -,330
USG triceps kalinhigi (mm) p ,597 ,386 ,155
N 20 20 20
r ,363 -,306 -,235
Penis boyu (cm) p ,116 ,190 ,319
N 20 20 20
r -,010 -,016 -, 136
Testis voliimii (ml) p ,968 ,947 ,569
N 20 20 20

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidoganlarin lipid diizeyleri ozellikleri ile adipokinler ve kisspeptin
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar bulunmadigi belirlendi

(p>0,05) (Tablo 4.14).
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Tablo 4.14.Yenidoganlarin lipid profili ile adipokinler ve kisspeptin arasinda korelasyon

Leptin Adiponektin Kisspeptin
r -,209 -,014 ,186
TK P ,195 932 ,252
N 40 40 40
r ,014 -,022 -, 152
TG )4 ,933 ,892 ,350
N 40 40 40
r -,196 111 ,276
HDL )4 ,225 ,494 ,085
N 40 40 40
r -,132 -,067 ,169
LDL p A17 ,682 ,298
N 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidogan kizlarin hormonal profilleri ile leptin, adiponektin ve kisspeptin
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar bulunmadig1 belirlendi
(p>0,05) (Tablo 4.15).

Tablo 4.15. Kizlarin hormonal profilleri ile adipokinler ve kisspeptin arasinda korelasyon

Leptin Adiponektin Kisspeptin

r ,428 -,238 -, 184
FSH )/ ,060 312 437

N 20 20 20

r ,027 -, 127 -,330
LH p 911 ,595 ,156

N 20 20 20

r -,165 -,048 ,403
E2 P ,488 ,842 ,078

N 20 20 20

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidogan erkeklerin hormonal profilleri ile adipokin ve kisspeptin degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar bulunmadigi belirlendi (p>0,05)
(Tablo 4.16).

Tablo 4.16. Erkeklerin hormonal profilleri ile adipokinler ve kisspeptin arasinda korelasyon

Leptin Adiponektin Kisspeptin

r ,056 414 ,054
FSH P 815 ,070 ,822

N 20 20 20

r ,288 219 -,087
LH p 218 ,352 ,714

N 20 20 20

r ,064 ,232 -,391
Testosteron p , 789 ,326 ,088

N 20 20 20

* Pearson Korelasyon Testi
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Yenidoganlarin hormon profili ile adiponektin diizeyleri arasinda anlaml
iligki bulunmamustir (Sekil 4.4, 4.5, 4.6, 4.7)
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Sekil 4.6. Estradiol- adiponektin iligkisi grafigi
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Sekil 4.7. Testosteron-adiponektin iliskisi grafigi

4.2.Annelere Ait Korelasyonlar

Annelerde TG degerleri ile anne USG triceps kalinligr degerleri arasinda,
pozitif yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli (r=0,329,
p=0,038), AST degerleri ile anne triceps kalinlig1 ve anne USG triceps kalinlig
degerleri arasinda negatif yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak
anlamli korelasyonlar saptanirken (r=-0,341, p=0,031), ALT degerleri ile anne boy
degerleri arasinda negatif yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak
anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (sirastyla r=-0,373, p=0,018 ve r=-0,323,
p=0,042).Annelerin diger genel Ozellikleri ile biyokimyasal Ozellikleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.17).



42

Tablo 4.17. Annelerin genel 6zellikleri ile biyokimyasal dzellikleri arasinda korelasyon

TK TG HDL LDL AST ALT

r ,080 ,234 ,010 ,073 -,052 ,143

Anne yas (yil) p 626 146 952 656 748 378
N 40 40 40 40 40 40

r ,096 ,039 ,009 ,079 -,252 -0,341*

Anne boy (m) p ,557 ,810 ,955 ,627 ,116 0,031
N 40 40 40 40 40 40

r ,116 ,190 -011 ,108 -,287 -, 158

Anne Kilo (g) )/ 475 ,240 ,945 ,509 ,073 ,330
N 40 40 40 40 40 40

r ,085 ,195 -,035 ,082 -,247 -,016

Anne bel¢evresi (cm) )/ ,603 ,228 ,829 ,615 124 ,923
N 40 40 40 40 40 40

r ,068 ,186 -,046 ,072 -,222 -,038

Anne VKi (kg/m2) )/ ,676 ,250 178 ,658 ,168 ,816
N 40 40 40 40 40 40

Anne kan sekeri r ,013 ,124 ,068 -,016 -,005 ,068

(mg/dl) p ,938 ,444 ,677 ,920 ,975 ,678
N 40 40 40 40 40 40

Anne triceps kahnhg r ,204 ,229 ,029 ,232 -0,373* -,228

(mm) p ,208 ,154 ,861 ,150 ,018 ,156
N 40 40 40 40 40 40

. r ,174 0,329* ,022 ,106 -0,323* -,226

Anne USG triceps P 282 0,038 893 516 0042 161
kalinhg (mm) N 40 40 40 40 40 40

Gebelik boyunca viicut r ,058 ,291 -, 198 -,002 -,283 - 172

agirhgindaki artis (kg) II:I ’1%3 ’3%8 ,1%0 ’?5)9 ’(Z; ’123)9

* Pearson Korelasyon Testi

Annelerde kisspeptin degerleri ile gebelik boyunca viicut agirhigindaki artis

degerleri arasinda, negatif yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak

anlaml bir korelasyon oldugu belirlendi (r=-0,435, p=0,005). Annelerin diger genel

ozellikleri

ile anne adiposit peptitleri

arasinda

korelasyonlar saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.18).

istatistiksel olarak anlamli
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Tablo 4.18. Annelerin genel 6zellikleri ile anne adipokinleri ve kispeptin diizeyleri arasinda
korelasyon

Anne Anne

Leptin Anne Adiponektin Kisspeptin

r -,080 ,063 ,222
Anne yas (yil) )4 ,622 ,699 ,169
N 40 40 40
r -,220 -, 132 -,041
Anne boy (m) )/ ,173 415 ,801
N 40 40 40
r -,265 -,215 ,033
Anne kilo (g) )4 ,099 ,182 ,842
N 40 40 40
r -,214 -,249 -,108
Anne bel ¢evresi (cm) )/ ,185 ,121 ,506
N 40 40 40
r -,215 -, 181 ,044
Anne VKI (kg/m2) p ,182 264 ,788
N 40 40 40
r ,080 -,064 ,289
Anne kan sekeri (mg/dl) p ,622 ,696 ,070
N 40 40 40
r -,260 -,210 ,159
Anne triceps kalinh@
)4 ,105 ,194 ,326
(mm)
N 40 40 40
r -,103 ,044 -,129
Anne USG triceps
p ,527 ,788 429
kalinh@ (mm)
N 40 40 40
r 177 ,006 -, 435%*
Gebelik boyunca viicut
smdaki kg) P 275 970 ,005
agirhgindaki artis
SIie 8 N 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi

Annelerin biyokimyasal Ozellikleri ile anne adipokinleri ve kisspeptin

arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.19).
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Tablo 4.19. Annelerin biyokimyasal 6zellikleri ile anne adipokinleri ve kisspeptin arasinda
korelasyon

Anne Anne

Leptin Anne Adiponektin Kisspeptin

r ,075 -,195 ,238
Anne TK p ,647 ,228 ,140
N 40 40 40
r ,245 -,056 ,001
Anne TG p 127 ,732 ,995
N 40 40 40
r ,002 -,202 ,228
Anne HDL )/ ,992 211 ,157
N 40 40 40
r ,105 -,194 ,301
Anne LDL )/ ,520 ,231 ,059
N 40 40 40
r ,266 ,142 ,107
Anne AST p ,097 ,383 511
N 40 40 40
r ,216 -,082 ,074
Anne ALT p ,181 ,613 ,650
N 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi

4.3. Anne ve Yenidoganlara Ait Korelasyonlar

Yenidoganlarin TK degerleri ile Anne TK, Anne HDL ve Anne LDL degerleri
arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamh
korelasyonlar oldugu (sirasiyla r=0,550, p<0,001, r=0,546, p<0,001 ve r=0,534,
p<0,001), yenidoganlarin HDL degerleri ile Anne TK, Anne HDL ve Anne LDL
degerleri arasinda pozitif yonde, iyi derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli
korelasyonlar saptanirken (sirastyla r=0,622, p<0,001, r=0,589, p<0,001 ve r=0,622,
p<0,001), Yenidoganlarin LDL degerleri ile anne HDL ve annenin LDL degerleri
arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon oldugu belirlendi (sirasiyla r=0,538, p<0,001, r=0,348, p=0,028).

Yenidoganlarin TG degeri ile annen LDL ve annenin HDL degerleri arasinda negatif
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yonde, orta disiik derecede kuvvetli istatistiksel olarak anlamli korelasyon oldugu
belirlendi ( sirassiyla r=-0,342, p=0,31, r=-0,348, 1=0,028) (Tablo 4.20).

Tablo 4.20. Anne ve yenidoganlarin biyokimyasal 6zellikleri arasinda korelasyon

TK TG HDL LDL
r  0,550%* -303 0,622%% 0,381*
Anne TK p <0,001 ,058 <0,001 0,015
N 40 40 40 40
r -,024 144 -011 -,098
Anne TG p 882 376 946 549
N 40 40 40 40
r o 0,546%% -,348* 0,589%%  (,538%*
Anne HDL p <0,001 ,028 <0,001 <0,001
N 40 40 40 40
r o 0,534% -342% 0,622+ 348+
Anne LDL p <0,001 031 <0,001 028
N 40 40 40 40
r -,027 -, 148 041 -,049
Anne AST p 867 363 801 763
N 40 40 40 40
r -,023 173 -,025 -,042
Anne ALT p 888 286 880 795
N 40 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidoganlarin leptin degerleri ile anne leptin degerleri arasinda pozitif
yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu
(r=0,523, p=0,001), Yenidoganlarin adiponektin degerleri ile anne adiponektin
degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli
bir korelasyon oldugu (r=0,417, p=0,007) ve Yenidoganlarin kisspeptin degerleri ile
anne kisspeptin degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (r=0,590, p<0,001)
(Tablo 4.21).



Tablo 4.21. Anne ve yenidoganlarin adipokin, kisspeptin diizeyleri arasinda korelasyon

Leptin Adiponektin Kisspeptin
r 0,523%* ,174 -,045
Anne Leptin p 0,001 282 784
N 40 40 40
r ,162 0,417%* ,249
Anne
Adiponektin p 317 0,007 121
N 40 40 40
r -,145 -,012 0,5907+*
Anne
Kisspeptin p ,372 ,943 <0,001
N 40 40 40
* Pearson Korelasyon Testi
° i _
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Sekil 4.8. Anne ve yenidogan leptin diizeyleri grafigi
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R Linear = 0,174

Anne ADIPONEKTIN

il 200 400 6,00 800 10,00

ADIPONEKTIN

Sekil 4.9. Anne ve yenidogan adiponektin diizeyleri grafigi

R? Linear = 0,348

275,00
250,00 °
225,00

200,00

Anne KiSSPEPTIN

175,00

150,00

100,00 125,00 150,00 175,00 200,00 225,00

KiSSPEPTIN
Sekil 4.10. Anne ve yenidogan kisspeptin diizeyleri iliskisi grafigi

Annelerde TK degerleri ile telars seviyeleri arasinda, negatif yonde, orta
derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (r=-
0,467, p=0,038). Yine annelerde TG degerleri ile telars seviyeleri arasinda, negatif
yonde, testis voliimii ile pozitif yonde olmak iizere orta derecede kuvvetli ve
istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar oldugu (sirasiyla r=-0,568, p=0,009 ve
=0,474, p=0,035), HDL ve LDL degerleri ile dogum boyu arasinda pozitif yonde,
diisiik orta dereceli (sirasiyla r=0,344, p=0,030 ve r=0,326, p=0,040),LDL degerleri
ile Telars seviyeleri arasinda, negatif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (r=-0,450, p=0,047).Son olarak
annelerde AST degerleri ile overde kist sayis1 arasinda, pozitif yonde, orta derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (r=0,515,

p=0,020) (Tablo 4.22).
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Tablo 4.22.Yenidoganlarin genel 6zellikleri ile annelerin biyokimyasal 6zellikleri arasinda
korelasyon

Yenidoganlarin Annelerin biyokimyasal 6zellikleri

genel ozellikleri TK TG HDL LDL AST ALT

r -,094 -,136 -, 104 -,092 ,001 -,239

Gestasyonel hafta p ,565 ,404 ,523 573 ,995 ,138
N 40 40 40 40 40 40

r ,308 ,044 0,344*  0,326* ,049 ,108

Dogum boyu (m) p ,053 , 187 0,030 0,040 ,766 ,509
N 40 40 40 40 40 40

r -,024 ,041 -,013 -,033 ,236 ,249

Dogum agirh@n (g)  p 882 ,803 939 842 142 121
N 40 40 40 40 40 40

r ,109 ,040 ,082 ,101 ,132 211

Bel ¢evresi (cm) P ,503 ,806 ,615 ,536 417 ,191
N 40 40 40 40 40 40

r ,133 ,098 -,006 ,183 ,218 ,258

Bas cevresi (cm) p 413 ,549 ,969 ,259 ,176 ,108
N 40 40 40 40 40 40

r -,157 -,015 -,127 -,186 ,266 241

VKIi (kg/m?) P ,332 ,926 ,434 ,250 ,097 ,134
N 40 40 40 40 40 40

Triceps kalnh r ,175 ,138 ,094 ,198 ,263 ,256

P ,280 ,397 ,562 ,222 ,101 11
(mm) N 40 40 40 40 40 40

USG friceps r ,044 ,059 -,072 ,041 ,094 ,067

y P , 788 , 716 ,658 ,800 ,564 ,683
kahnligt (mm) N 40 40 40 40 40 40

r -,074 ,009 ,008 -,032 -,279 -,103

Uterus uzunlugu 1 p , 762 971 975 ,896 ,248 ,675
N 19 19 19 19 19 19

r -,073 -,389 ,007 -,077 ,066 ,113

Uterus boyutu_2 P ,766 ,100 9717 , 754 ,790 ,646
N 19 19 19 19 19 19

r -,024 -,085 ,001 ,047 -,076 - 112

Over hacmi (cm3) p ,920 ,122 ,996 ,845 , 749 ,638
N 20 20 20 20 20 20

- . r ,302 -,018 ,304 ,240 -,233 -,163

En  biyik kist 196 939 192 308 322,493
uzunlugu (mm) N 20 20 20 20 20 20

r -173 -,279 -,149 -,073 0,515* 425

Overde Kist sayisi P ,466 234 ,531 ,760 0,020 ,062
N 20 20 20 20 20 20

r -0467% -0,568%*%  -352 -0,450% ,017 -,063

Telars P 0,038 0,009 ,128 0,047 ,944 ,790
N 20 20 20 20 20 20

r ,106 ,279 ,132 ,103 -,026 ,231

Penis boyu p ,656 ,233 ,579 ,666 913 ,328
N 20 20 20 20 20 20

r ,050 0,474* -,069 ,022 ,124 ,032

Testis voliimii P ,835 0,035 ,771 ,926 ,602 ,895
N 20 20 20 20 20 20
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Annelerde adipokin degerleri ile yenidoganin gestasyonel haftasi arasinda,
pozitif yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon oldugu belirlendi (r=0,335, p=0,034) (Tablo 4.23).

Tablo 4.23. Yenidoganlarin genel 6zellikleri ile annelerin adipokin ve kisspeptin diizeyleri
arasinda korelasyon

Anne Leptin Anne Adiponektin Anne Kisspeptin

r -,012 0,335* ,002
Gestasyonel hafta )] ,943 0,034 ,992
N 40 40 40
r ,036 -,216 ,101
Dogum boyu (m) P ,825 ,180 ,534
N 40 40 40
r -,031 ,122 -,120
Dogum agirhg (g) P ,847 ,452 ,461
N 40 40 40
r -,137 -,051 -,079
Bel cevresi (cm) )] ,401 ,756 ,626
N 40 40 40
r -,020 ,090 ,004
Bas cevresi (cm) P ,904 ,580 ,978
N 40 40 40
r -, 157 ,299 -,161
VKI (kg/m?) p 333 ,061 ,320
N 40 40 40
r ,139 ,014 -,163
Triceps kalinhig1 (mm) P ,393 929 ,316
N 40 40 40
r ,094 ,141 -,254
USG triceps kalinhg (mm) P ,566 ,384 ,114
N 40 40 40
r -,103 254 -112
Uterus uzunlugu_1 P ,674 ,295 ,647
N 19 19 19
r ,153 ,196 -,106
Uterus boyutu_2 ) ,532 ,420 ,666
N 19 19 19
r ,082 -,068 -,137
Over hacmi (cm3) P ,732 176 ,565
N 20 20 20
r -,391 -,054 -,088
En biiyiik kist uzunlugu (mm) p ,088 ,821 712
N 20 20 20
r 402 ,248 -,104
Overde Kkist P ,079 ,291 ,662
N 20 20 20
r -,053 ,161 -,223
Telars ) ,825 ,498 ,345
N 20 20 20
r ,194 -,344 -,285
Penis boyu p 413 ,137 ,223
N 20 20 20
r -,081 ,056 -,049
Testis voliimii P , 734 ,815 ,838
N 20 20 20

* Pearson Korelasyon Testi
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Yenidoganlarin TK seviyeleri ile annelerin adiponektinleri arasinda, negatif
yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
oldugu belirlendi (r=-0,388, p=0,013). Yenidoganlarin HDL seviyeleri ile annelerin
kisspeptin degerleri arasinda, pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (r=0,408, p=0,009) (Tablo 4.24).

Tablo 4.24. Yenidoganlarin biyokimyasal 6zellikleri ile annelerin adipokinleri ve kisspeptin
arasinda korelasyon

Yenidoganlarin biyokimyasal Anne Leptin Anne Anne Kisspeptin
ozellikleri Adiponektin

r -,096 -0,388* ,233
TK P ,558 0,013 ,148

N 40 40 40

r ,089 ,034 -,235
TG )4 ,585 ,837 ,144

N 40 40 40

r -,103 -,246 0,408+
HDL P ,528 127 0,009

N 40 40 40

r -,072 -,310 ,092
LDL P ,661 ,052 571

N 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidoganlarin testosteron seviyeleri ile annelerin TG degerleri arasinda,
pozitif yonde, diisikk orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir

korelasyon oldugu belirlendi (r=0,470, p=0,037) (Tablo 4.25).

Tablo 4.25. Yenidoganlarin hormon ve annelerin biyokimyasal &zellikleri arasinda
korelasyon

Annelerin biyokimyasal 6zellikleri Yenidoganlarin hormon profili

FSH LH E2 Testosteron

r -,155 -,007 ,139 -, 141
Anne TK P ,339 ,966 ,559 ,553

N 40 40 20 20

r 172 ,089 -, 153 0,470%*
Anne TG p ,288 ,584 ,520 0,037

N 40 40 20 20

r -, 125 ,021 ,163 -,233
Anne HDL p 441 ,899 ,493 ,323

N 40 40 20 20

r -,176 ,044 ,156 -,286
Anne LDL P 277 ,786 511 ,222

N 40 40 20 20

r -,025 -,126 ,103 ,080
Anne AST P ,879 438 ,664 , 737

N 40 40 20 20

r -,203 - 117 ,041 -,207
Anne ALT p ,208 474 ,864 ,381

N 40 40 20 20

* Pearson Korelasyon Testi
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Yenidoganlarin hormon profili ve annelerin adipokinleri, kisspeptin diizeyi
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar tespit edilmedi (p>0,05) (Tablo
4.26).

Tablo 4.26. Yenidoganlarin hormon profili ve annelerin adipokinleri, kisspeptin diizeyi
arasinda korelasyon

Yenidoganl h fili
Annelerin adipokinleri cridoganiarin lormon prowy

FSH LH E2 Testosteron

r 237 117 -,284 215
i:;‘t‘i’n p 141 473 226 363

N 40 40 20 20
S TR

. . p > > B >

Adiponektin N 40 40 20 20
Anne r -139 010 ,338 -,292
Kisspeptin p ,393 949 ,145 212

N 40 40 20 20

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidoganlarin leptin, adiponektin, kisspeptin diizeyleri ile annelerin
biyokimyasal 6zellikleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki tespit edilmedi
(p>0,05) (Tablo 4.27).

Tablo 4.27. Yenidoganlarin adipokin ve kisspeptin diizeyleri ile annelerin biyokimyasal
oOzellikleri arasinda korelasyon

Leptin Adiponektin Kisspeptin
r ,022 ,160 ,185
Anne TK )/ ,895 ,324 ,253
N 40 40 40
r ,202 -,024 -,070
Anne TG P ,210 ,885 ,667
N 40 40 40
r ,029 ,021 ,112
Anne HDL )/ ,859 ,899 ,491
N 40 40 40
r ,038 ,115 ,160
Anne LDL )/ ,818 ,479 ,323
N 40 40 40
r ,048 -,075 ,021
Anne AST p ,770 ,648 ,896
N 40 40 40
r ,029 -,087 ,007
Anne ALT p ,859 ,594 ,966
N 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi
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Annelerin genel oOzellikleri ile yenidoganlarin leptin, adiponektin ve
kisspeptin diizeyleri istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar tespit edilmedi

(p>0,05) (Tablo 4.28).

Tablo 4.28. Annelerin genel 6zellikleri ile yenidoganlarin adipokin ve kisspeptin diizeyleri
arasinda korelasyon

Annelerin genel Yenidoganlarin adipokinleri
ozellikleri Leptin Adiponektin Kisspeptin
r -,212 ,091 -,028
Anne yas (yil) )4 ,189 ,576 ,8660
N 40 40 40
r ,002 ,150 -,102
Anne boy (m) p 989 ,356 ,530
N 40 40 40
r -,074 ,009 ,042
Anne Kkilo (g) p ,652 958 ,795
N 40 40 40
r -,082 -015 -, 131
Anne bel ¢evresi (cm) )/ ,614 928 419
N 40 40 40
r -,067 -,059 ,072
Anne VKI (kg/m2) p ,682 719 ,659
N 40 40 40
r ,011 -, 176 271
Anne kan sekeri (mg/dl) p ,946 277 ,091
N 40 40 40
r -,082 ,031 ,184
Anne triceps kalinhg:
p ,614 ,850 ,256
(mm)
N 40 40 40
r -,051 -,006 -,047
Anne USGtriceps
p 154 970 776
kalinhg (mm)
N 40 40 40
r ,099 ,203 -,026
Gebelik boyunca viicut
sndaki ke) p ,544 ,210 ,874
agirhgindaki artis
- 8 N 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi
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Annenin gebelikte viicut agirligindaki artis ile yenidoganlarin TG degerleri

arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir

korelasyon saptandi (r=0,514, p=0,001) (Tablo 4.29).

Tablo 4.29. Annelerin genel 6zellikleri ile yenidoganlarin biyokimyasal 6zellikleri arasinda

korelasyon
TK TG HDL LDL
r ,027 ,073 ,005 ,008
Anne yas (y1l) )4 ,867 ,655 978 ,963
N 40 40 40 40
r ,176 ,052 ,201 ,046
Anne boy (m) p ,278 ,748 214 , 778
N 40 40 40 40
r ,232 241 ,159 ,082
Anne Kilo (g) p ,149 ,134 ,328 ,614
N 40 40 40 40
r ,110 ,229 -,010 ,051
Anne bel c¢evresi (cm) )/ ,500 ,156 ,950 ,154
N 40 40 40 40
r ,176 ,253 ,082 ,061
Anne VKI (kg/m2) p 277 115 ,614 ,708
N 40 40 40 40
r ,012 ,039 ,010 ,199
Anne kan sekeri (mg/dl) p ,944 ,812 ,950 218
N 40 40 40 40
r ,151 115 ,100 ,035
Anne triceps kalinh@
p ,353 479 ,538 ,832
(mm)
N 40 40 40 40
r ,045 -,021 ,016 -,084
Anne USG triceps
p , 184 ,899 ,920 ,604
kalinhg (mm)
N 40 40 40 40
r ,176 0,514%* ,002 ,182
Gebelik boyunca viicut
sndaki ke) p ,276 0,001 ,989 ,262
agirhgindaki art
- e N 40 40 40 40

* Pearson Korelasyon Testi
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Annelerin genel Ozellikleri ile yenidoganlarin hormonal profili arasinda

anlamli bir korelasyon saptanmadi (p>0,05) (Tablo 4.30).

Tablo 4.30. Annelerin genel oOzellikleri ile yenidoganlarin hormonal profili arasinda
korelasyon

FSH LH E2 Testosteron

r -,306 -,204 -,252 ,420

Anne yas (yil) )4 ,055 ,207 ,283 ,065
N 40 40 20 20

r -,023 ,042 ,299 ,244

Anne boy (m) )4 ,886 ,798 ,200 ,300
N 40 40 20 20

r -,108 -, 177 -,158 272

Anne Kkilo (g) )/ ,505 275 ,507 ,246
N 40 40 20 20

r -,079 -,167 -,237 ,130

Anne bel ¢evresi (cm) )/ ,630 ,302 315 ,586
N 40 40 20 20

r -,094 -,190 -,283 172

Anne VKI (kg/m2) p ,565 ,240 227 467
N 40 40 20 20

r ,164 ,176 -,054 -,015

Anne kan sekeri (mg/dl) p 313 277 ,821 951
N 40 40 20 20

) . r -,084 -,006 -,013 -,056

21111:113 triceps kalinh@ » 605 971 058 816
N 40 40 20 20

. r -,306 -,243 -,219 414

inne ) USG triceps » 055 131 355 070
alinhig (mm) N 40 40 20 20

Gebelik boyunca viicut r 043 »170 ~294 337

agirhg@indaki artis (kg) g ’1%2 i%4 ’22(())9 ’12%)2

* Pearson Korelasyon Testi

Yenidoganlarin testosteron degerleri ile annelerin TG degerleri arasinda
pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon

saptandi (r=0,470, p=0,037) (Tablo 4.31).
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Tablo 4.31.Yenidoganlarin hormonal profili ve annelerin biyokimyasal 6zellikleri arasinda
korelasyon

FSH LH E2 Testosteron
r -, 155 -,007 ,139 -, 141
Anne TK )4 ,339 ,966 ,559 ,553
N 40 40 20 20
r 172 ,089 -, 153 A470%*
Anne TG p ,288 ,584 ,520 ,037
N 40 40 20 20
r -,125 ,021 ,163 -,233
Anne HDL P 441 ,899 ,493 ,323
N 40 40 20 20
r -, 176 ,044 ,156 -,286
Anne LDL p 277 ,786 511 ,222
N 40 40 20 20
r -,025 -,126 ,103 ,080
Anne AST P ,879 438 ,664 137
N 40 40 20 20
r -,203 - 117 ,041 -,207
Anne ALT P ,208 474 ,864 ,381
N 40 40 20 20

* Pearson Korelasyon Testi

Telars 2 (yiiksek) diizeyinde olan kiz yenidoganlarda TK ve HDL degerleri ile
anne TK, anne TG ve anne LDL degerlerinin Telars 1 (diisiik) olanlara gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde diisiik diizeylerde oldugu belirlendi (sirasiyla,
p=0,027, p=0,017, p=0,038, p=0,009 ve p=0,047). Kiz yenidoganlarin overde kist
sayist ve uzunlugu, hormon diizeyleri ile adiposit peptitleri ve kisspeptinin telars
durumuna gore istatistiksel olarak anlamli farklar yaratmadigi belirlendi (p>0,05)

(Tablo 4.30).
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Tablo 4.32. Kiz yenidoganlarin telars durumuna goére overde kist sayist ve uzunlugu,

hormon diizeyleri, adiposit
parametrelerinin karsilagtirilmasi

peptitleri ile

yenidogan ve annelerin biyokimyasal

Telars 1 (Diisiik) Telars2 (Yiiksek) p
N=9 N=11
FSH (Ort£Ss) 0,28+0,49 0,34+0,35 0,765%
LH (Ort+£Ss) 0,11+0,16 0,18+0,20 0,423%*
E2 (Ort+Ss) 1180,32+1156,36  1858,15£1541,07 0,290%*
Overde Kkist sayis1 [median
1(1.3) 2(1.3) 0,152%*

(min-maks)]
En biiyiik kist uzunlugu (mm) 3.0642.74 4245241 0.320%
(Ort+Ss)
Leptin (Ort£Ss) 3847,77£2205,45  4176,89+2198,45 0,743%
Adipokin [median (min-maks)] 0,83 (0,25.9,13) 0,77 (0,36. 7,99) 0,656**
Kisspeptin (Ort+Ss) 173,48+45,97 174,06+24,05 0,971%
Anne Leptin (Ort+Ss) 5370,79+£2379,06  5138,97+2241,06 0,825%
Anne Adipokin [median (min-

1,95 (0,24. 3,71) 1,66 (0,83. 5,91) 0,882%**
maks)]
Anne Kisspeptin (Ort£Ss) 202,75+40,36 188,38+25,51 0,345%
TK (Ort£Ss) 86,55+16,34 66,00+20,75 0,027%*
TG (Ort£Ss) 28,55+17,19 31,90+22,49 0,718%
HDL (Ort+Ss) 38,66+6,74 28,09+10,36 0,017%*
LDL (Ort+Ss) 44,44+14,73 37,18+13,73 0,270%*
Anne TK (Ort+Ss) 267,44+82,69 199,09+53,17 0,038*
Anne TG (Ort+Ss) 254,55+48,35 195,81+41,32 0,009*
Anne HDL (Ort£Ss) 72,22424,08 58,36+14,43 0,128%
Anne LDL (Ort£Ss) 158,77+49,07 120,18+31,27 0,047%
Anne AST (Ort+Ss) 19,55+7,79 19,81+8,41 0,944%*
Anne ALT (Ort£Ss) 12,77+6,77 11,90+7,46 0,790%*

* Student’s T Testi, ** Mann Whitney U Testi

Kiz yenidoganlarin overde en biiylik kist uzunlugu, hormon diizeyleri,

adipokinler, kisspeptin ile yenidogan ve annelerin biyokimyasal parametrelerinin

overde kist sayisina gore istatistiksel olarak anlamli farklar yaratmadigi belirlendi

(p>0,05) (Tablo 4.33).
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Tablo 4.33. Kiz yenidoganlarin overde kist sayisina gore overde kist sayist ve uzunlugu,
hormon diizeyleri ve adiposit peptitleri ile yenidogan ve annelerin biyokimyasal

parametrelerinin karsilagtirilmasi

Overde kist Overde kist )4
sayis1 <2 sayis1>2
N=8 N=12
FSH (Ort+Ss) 0,33+0,51 0,31+0,34 0,927%
LH (Ort+£Ss) 0,12+0,17 0,17+0,19 0,592%*
E2 (Ort£Ss) 1537,48+1229,15  1563,56+1541,60 0,969%
En biiyiik kist uzunlugu (mm)

(Ort:Ss) 3,68+3,11 3,73+2,28 0,970%*
Leptin (Ort+Ss) 3670,77+2006,02  4267,46+2294,31 0,557%*
Adipokin [median (min-

0,82 (0,51.9,15) 0,78 (0,25. 7,99) 0,792%%*
maks)]
Kisspeptin (Ort+Ss) 187,57+£30,26 164,62+35,37 0,151%*
Anne Leptin (Ort+Ss) 4364,4442322,770  5829,20+2082,52 0,158*
Anne Adipokin [median (min-

1,52 (1,05. 2,68) 1,86 (0,24. 5,91) 0,571%*
maks)]
Anne Kisspeptin (Ort£Ss) 203,99+38,63 188,75+28,61 0,323%*
TK (Ort£Ss) 83,25+20,63 69,91420,68 0,174%*
TG (Ort£Ss) 28,00+18,40 32,00+21,38 0,671*
HDL (Ort+Ss) 37,12+£7,19 30,00+11,22 0,131%*
LDL (Ort+Ss) 43,87+16,61 38,16+12,77 0,396*
Anne TK (Ort+Ss) 247,00+£91,91 218,41+£62,56 0,417%
Anne TG (Ort+Ss) 236,62+53,64 212,66+52,19 0,333%*
Anne HDL (Ort£Ss) 67,87+22,70 62,41+18,88 0,566*
Anne LDL (Ort£Ss) 142,12+51,86 134,50+39,67 0,714%*
Anne AST (Ort+Ss) 16,00+3,70 22,16+9,12 0,088%*
Anne ALT (Ort£Ss) 10,87+4,42 13,25+8,33 0,472%

* Student’s T Testi, ** Mann Whitney U Testi
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5. TARTISMA

Ergenlik, bir ¢ocugun viicudunun cinsel lireme yetenegine sahip yetiskin bir
viicuda fiziksel olarak olgunlasmasidir. Bu olgunlasma, HPG ekseninin aktivasyonu
ile gonadotropik hormonlarda ve seks steroid hormonlarinda cinsiyete 6zgii bir
artigla meydana gelir (1). Troisi ve ark. Ve diger caligmada Takagi ve ark. LH ve FSH
seviyeleri gebeligin ortasinda zirve yapmasii ve sonrasinda plasental Gstrojenin
artan konsantrasyonu tarafindan dogumda tamamen baskilanincaya kadar giderek
azalmasim1 gostermiglerdir (12,13). Mini pubertede LH ve FSH’in artmasi,
erkeklerde testislerde testosteron {iiretimini, kizlarda ise yumurtaliklarda Ostradiol
liretimini uyarir ve gonadotropin seviyeleri dogumdan yaklasik 1 hafta sonra yiikselir
(17). Schmidt ve ark; ve Becker ve ark. Arastirmasinda LH seviyeleri erkeklerde
kizlara gore daha yiiksektir, yasamin 2. ve 10. haftalar1 arasinda zirveye ulasir ve
daha sonra 4-6 aylikken ergenlik Oncesi seviyelere diiser. FSH seviyeleri, mini
puberte sirasinda kizlarda erkeklere gore daha ytiksektir (17,18). Bizim c¢alismamizda
erkek hastalarda FSH ve LH degerlerinin (sirasiyla 0,96+0,57 ve 1,37£1,94), kizlara
gore (sirastyla 0,32+0,41 ve 0,15+0,18) istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
diizeylerde oldugu saptandi. Bu veriler erkek yenidoganlarda LH yiiksekliginin kiz
yenidoganlara gore fazla olmast ile literatiire uyumlu ancak FSH yiiksekliginin erkek
yenidoganlarda daha yiiksek olmasi literatiir ile ¢elismektedir. Ancak burada Becker
ve ar. Yaptig1 calismada da FSH diizeyinin kiz ve erkeklerde 4.,8. ve 20. postnatal
haftalarda karsilastirilmasinda (sirasiyla p=0,06, p=0,0037, p<0,0001); 4. Haftada
anlaml korelasyon yoktu. Bizim ¢alisjmamizda da kizlarda FSH’1n anlamli ytliksek
¢ikmamasi postnatal birinci giinde serum 6rneklerinin alinmasina bagl olabilir.

Erkek ¢ocuklarda LH, testosteron iiretimini uyarir, boylece testosteron diizeyi
artar, yasamin2.-3. aylarinda zirveye ulasir. Bu siire zarfinda testosteron degerleri
dogurgan yetiskin erkeklerinkine ulasabilir (18,20). Mini ergenligin devam eden
etkileri goz Oniline alindiginda, hormonal dalgalanma erkek c¢ocuklarda penis
bliylimesi ve testis volim gelisimi i¢in 6nemlidir. Mini pubertedeki testosteron
seviyeleri, penis bliylimesi ve testis vollim ile pozitif korelasyon gosterir (33). Bizim
calismamizda erkek yenidoganlarda testis voliimii ve testosteron degerleri arasinda,
pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon

oldugu tespit edildi ve bu veriler literatiire uyumludur.
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Mini puberte hedef alan ¢alismalar, farkli matrislerde (kan, tiikiiriik ve idrar)
ve farkli zaman noktalarinda yapilan hormon dl¢iimlerine dayanmaktadir. Tiikiiriik
ve idrarda hormon 6rnekleme yontemlerinin giivenilirliginin degerlendirilmesi igin
daha ileri ¢alismalara ihtiya¢ vardir. Son veriler, dogrudan immiinoanalizlerin,
ozellikle kiz yenidoganlarda testosteron konsantrasyonlarini oldugundan fazla tahmin
ettigini ve sivi kromatografi-tandem kiitle spektrometrisi (LC-MS/MS) ile 6l¢iimiin
daha giivenilir oldugunu gdstermektedir (1). Bu nedenle minipuberte ile ilgili
caligmalar1 degerlendirirken Ornekleme materyali ve analitik yontem dikkate
alinmalidir.

Kizlarda, erkek cocuklara gore mini pubertenin dogurganlik ve genital
organlarin gelisimi iizerindeki etkisini destekleyen daha az calisma vardir. Schmidt
ve ark. 3 aylikken meme bezi ¢api ile dstradiol (RIA) arasinda pozitif bir korelasyon
tanimlamustir (46). Ayrica, Kuiri-Hénninen ve ark. preterm kizlarda, idrar dstradiolii
(LC-MS/MYS) ile uterus biiylimesi ve meme bezi ¢ap1 arasinda pozitif bir korelasyon
oldugunu gostermistir (183). Ancak bizim calismamizda kiz yenidoganlarda FSH,
LH, E2 diizeyleri ile uterus boyutlari, over hacmi, overde kist sayis1 ve telars evresi
arasinda istatistiksel anlamli bir iliski saptanmamis olup literatiir ile ¢elismektedir.
Bunun olas1 nedenleri arasinda bizim calismamizdaki yenidoganlardan postnatal
birinci gilinlerinde serum Orneklerinin alinmasi olabilecegi gibi diger ¢alismalarin
ornekleme materyallerinin ve Orneklerin calisgilma yontemlerinin farkli olmasi da
olabilir. Bu soruyu yanitlamak i¢in daha fazla ¢aligmaya ihtiya¢ vardir.

Arastirmacilar, glukozun, lipitlerin veya gebelikte asir1 kilo aliminin annenin
obezitesinde asir1 fetal biliylime riskini tetikleyip tetiklemedigini belirlemeye
calismiglardir (108).

Yag depolarindaki pre-pubertal artis ile ergenligin baglangict arasindaki iliski,
baslangicta leptin sinyalinin ergenligin zamanlamasi i¢in hayati 6nem tasidigi
yoniindeki bir diisiinceyi desteklemistir. Leptin artisin1 degistirmenin iireme sistemi
tizerindeki etkilerini arastiran arastirmacilar, dogum sonrasi leptin artiginin
engellenmesinin veya degistirilmesinin erkek sigan yavrularinda testis biiylimesini ve
FSH'yi azalttigin1 ve disilerde yumurtalik biiylimesini ve FSH'yi azalttigim
bulmuglardir (122). Ergenlik baslangici her iki cinsiyette de gecikmis (122) ve

disilerde yumurtalik primordial folikiilleri azalmistir (121). Uremeyi diizenleyen
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hipotalamik devrelerin (6zellikle kisspeptin ag1) gelisimi iizerinde cinsiyete bagl
etkiler vardi (123, 124, 125). Leptin sinyalinin zamanlamas1 baglangicta ergenligin
pozitif bir diizenleyicisi olarak ima edilmistir, ¢linkii siitten kesilmis disi farelere
leptin enjeksiyonlar1 ergenligin erken baslamasina neden olmustur (98). Leptinin
puberteyi hizlandirdigina dair raporlar (98,103,104), leptinin birincil metabolik
tetikleyici olabilecegini diisiindiirmiistiir. Ancak, normal kemirgenlerde (105, 106,
107) veya primatlarda (108- 111) pre-pubertal serum leptin diizeyleri ile ergenlik
zamanlamasi arasinda bu hipoteze karsi ¢ikan bir korelasyon bulunmamistir. Bununla
birlikte, insan fetiisiinde ti¢lincii trimesterde (112,113) veya kemirgenlerde postnatal
olarak (106,107,114,115) leptinde bir artis olduguna dair kanitlar vardir, erkek
sicanlardan (116) veya cinsiyetleri birlestiren sicanlardan (117) veya farelerden (118)
elde edilen veriler rapor edilmistir. Bizim calismamizda yenidoganlarda triceps
kalinlig1 ve leptin degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
olmadig1 tespit edildi (p>0,05). EA Hamed ve ark. calismalarinin sonucuna gore
obezite, dolasimdaki serbest leptin konsantrasyonunun artmasiyla iligkilidir (184).
Bu artis BMI ve yag kiitlesi ile pozitif olarak iligkilidir (185). Bizim calismamizda
hem annelerde hem yenidoganlarda VKI (BMI) ile serum leptin konsantrasyonu
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon tespit edilmedi (p>0,05) bu sonug
literatiir ile ¢elismektedir. Bunda ¢alisilan yas gruplarinin farkli olmasi etkili olabilir.
Maternal leptin serum seviyeleri birinci ve ikinci trimesterde istikrarli bir sekilde
artar ve ikinci trimesterin sonlarinda veya igciincii trimesterin baslarinda zirveye
ulasir (185, 186). Bu yiiksek seviyeler gebeligin geri kalan1 boyunca korunur ve
dogum sonrasi biiylik 6l¢iide azalir. Bizim buldugumuz sonuglarda yenidoganlarin
leptin degerleri ile anne leptin degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu saptandi (1=0,523,
p=0,001).

Mazaki-Tovi ve ark. caligmasinda kordon adiponektin seviyelerinin 6nemli
Ol¢iide daha yiiksek oldugu ve annedeki adiponektin seviyeleriyle iligkili olmadig:
bulundu, bu da adiponektinin fetal bir kaynak oldugunu ortaya koyuyor (149).
Weyermann ve ark. Adiponektin konsantrasyonlarinin yalnizca anne serumu ve anne
siiti arasinda anlamli oldugu bulunurken (150), Kadowaki ve ark. kordon

serumundaki diisiik adiponektin seviyeleri, plasenta agirlifina goére orantisiz
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derecede biiyiik fetilislerde ortaya ¢ikma egilimindeydi ve bunun tersi de gegerliydi
(151). Bizim sonuglarimizda da yenidoganlarin adiponektin degerleri ile anne
adiponektin degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon oldugu saptandi (r=0,417, p=0,007) bu bulgu literatiir
ile celismektedir. Daha anlamli net sonuglar icin detayli ve biiyilkk kapsamda
caligmalar gerekmektedir. Maternal ve fetal leptin ve adiponektin diizeylerinin korele
olup olmadig1 konusunda tutarsiz veriler mevcuttur (191-196). Bu tiir tutarsizliklar
kismen Orneklem biiyiikliigiinlin kii¢iik olmasi (¢ogu ¢alismada n <100), numune
toplama zamanlamasindaki farkliliklar (dogum oOncesi ve dogum sonrasi) ve
biyokimyasal analizler (ayn1 anne-yenidogan c¢iftinden alinan numunelerin ayni
deneyde test edilip edilmedigi) ile agiklanabilir.

Victor Navarro ve ark., ¢alismalarinda Kisspeptin ekspresyonunun metabolik
faktorler tarafindan diizenlendigi ve bu diizenlemenin iireme yeteneklerini etkiledigi
belirtmektedir (187,188). Metabolik degisikliklerin kisspeptin ndronlarinda
epigenetik etkilesimlere neden olabilir fakat nasil etkiledigine dair spesifik caligsmalar
heniiz yapilmamistir. (189). Yapilan calismalar, fare modellerinde Kissl geninin
epigenetik degisikliklerinin, ergenlik baslangicinin zamanlamasinda degisikliklere
sebep olabilecegini gostermektedir. Fakat, daha fazla ¢alisma yapilmasi
gerekmektedir. (190). Ziliang Wang ve ark 2022 ¢alismasinda, gebe kadinlarda hem
de cocuklarinda degisen kisspeptin konsantrasyonlar: ile iligkili olduguna dair
epidemiyolojik kanitlar sagladilar (197). Clarke ve Dhillo, Kisspeptinin {ireme
sagliginin 6nemli bir diizenleyicisi olarak kabul edilebilecegi ve lireme doneminde,
ozellikle gebelik ve puberte baslangicinda degisen roller oynadig ileri siiriilmiistiir
(198). Calismamizda kiz yenidoganlarda Kisspeptin diizeyi ile uterus boyutlari, over
hacmi, overde kist sayisi, over kist ¢ap1 ve telars arasinda anlamli bir korelasyon
saptanmadi (p>0,05). Yine ¢aligmamizda erkek yenidoganlarda Kisspeptin diizeyi ile
penis boyu ve testis voliimii arasinda anlamli korelasyon saptanmadi. Bulgularimizda
yenidoganlarda serum Kisspeptin seviyeleri ile gonadotropin diizeyleri ve kiz
yenidoganlarda estradiol, erkek yenidoganlarda testosteron diizeyleri arasinda
anlamli korelasyon saptanmadi, bu sonuglar 1s18inda literatiir ile ¢elismektedir.
Horikoshi ve ark., dolasimdaki Kisspeptin seviyeleri gebelik boyunca yiikseldigini,

liciincli trimesterde zirveye ulasip ve postnatal 5. giinde dramatik bir sekilde
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azaldigini bu durumun da plasental kokenli oldugunu gosterdigini ifade etti (199).
Bizim calismamizda yenidoganlarin kisspeptin degerleri ile anne kisspeptin degerleri
arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon oldugu belirlendi. Reynolds ve ark, ¢alismalar, Kisspeptinin trofoblast
istilasin1 sinirlamada ve implantasyonu ve sonraki gelisimi diizenlemedeki roliinii
One siirdii (200). Hu ve ark, Biriken kanitlar, gebelik sirasinda diisiik dolagimdaki
Kisspeptin diizeylerini diisiik yapma, preeklampsi, SGA ve diisiik dogum agirlig
riskinin artmasiyla iligkilendirdi (201). Javed ve ark, gore ¢cocuklardaki Kisspeptinin
bir bagka acidan dnemi de beslenme ve metabolik sinyallere gore islev gormesidir.
Enerji depolariyla ilgili bilgileri gonadotropin noronlarina iletir ve metabolik durum
ile ireme arasinda bir baglant1 gérevi goriir (202,203). Bizim ¢aligmamizda annelerin
Kisspeptin diizeyleri ile yenidoganlarin dogum agirligi arasinda anlamli bir iliski
saptanmadi. Kisspeptin ve lizerindeki etkilerinin potansiyel mekanizmalarini veya
yollarini aydinlatmak i¢in daha ileri ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.

Hamid ve ark. anne ve yenidogan serumunda lipid profili ve dogum agirligina
etkisi isimli ¢aligmasinda; anne ve yenidogandan bakilan TG seviyeleri aarasinda
pozitif bir korelasyon saptanmistir (204). Rodie ve ark. annenin TK ve LDL
diizeylerinin yenidogan HDL diizeyleriyle pozitif yonde iliskili oldugunu tespit etti
(205). Ortega ve ark. maternal TK diizeyi ile yenidogan TK, LDL ve HDL diizeyleri
arasinda pozitif bir iliski bulmustur (206). Bizim ¢alismamizda yenidoganlarin TK
degerleri ile anne TK, HDL, LDL degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar oldugu belirlendi (sirasiyla
r=0.550, p<0.001, r=0.546, p<0.001 ve r=0.534, p<0.001). Yenidoganlarin HDL
degerleri ile anne TK, HDL, LDL degerleri arasinda pozitif yonde, iyi derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar saptandi (sirasiyla r=0.622,
p<0.001, r=0.589, p<0.001 ve r=0.622, p<0.001). Yenidoganlarin LDL degerleri ile
anne HDL degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlenmis (r=0.538, p<0.001) olup bu veriler
literatlire uygundur.

Bastida ve ark. kordon kani lipid ve lipoproteinlerindeki yasa ve cinsiyete
gore farkliliklar1 arastirdiklart bir ¢alismada; kordon kani total kolesterol ve LDL
diizeyleri, kizlarda erkeklere gore ciddi anlamda daha yiiksek (p<0,001), kizlarda 37.
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gebelik haftasinda doganlarda daha yiliksek HDL diizeyleri (p <0.05), 39. ve 40.
gebelik haftalarinda doganlarda daha yiiksek total kolesterol ve LDL (her ikisi de
p<0.05) gosterdi (216). Bizim c¢alismamizda kizlarda total kolesterol ve HDL
kolesterol degerlerinin (sirasiyla 75,25+21,19 ve 32,85+10,24), erkeklere gore
(swrastyla 57,10+£13,32 ve 24,75+6,53) istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
diizeylerde oldugu saptandi bu da literatiire uygundur.

Maternal leptin ile neonatal antropometrik Ol¢iimler arasindaki iliskileri
aragtiran caligmalarin ¢ogu dogum agirligina odaklanmistir. Ancak bu raporlarin
sonuglar ¢eligkilidir; Shroff ve ark. annenin leptini ile dogum agirlig1 arasindaki
iligkilerin pozitif korelasyonlu oldugunu (207), Mise ve ark. negatif korelasyonlu
oldugu (208), ve bazi calismalar hicbir iliski olmadigi veya anlamsiz oldugunu
raporlamistir (209,210).Valsamakis ve ark. 3. trimesterdeki yiiksek anne leptinin,
daha kiigiik neonatal bel c¢evresi ile iligkili oldugunu gosterdiler, ancak triseps
kalinlig1 (skinfold ile 6lgiilen) ile tahmin edilen neonatal viicut yag yiizdesi ile hi¢bir
iligki bulamadilar. Bizim ¢alismamizda anne adipokin diizeyleri ile yenidoganlarin
VKI, dogum agirlig, bel cevresi, bas cevresi, triceps kalinlig1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon olmadigini tespit ettik (p>0,05). Annelerin VKI ile
yenidoganlarin adiposit peptitleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar
tespit edilmedi (p>0.05)

Olutekunbi ve ark. triceps deri kivrimi kalinhiginin, cinsiyet ve gebelik
haftasiyla karsilagtirdig1 bir ¢calismada; genel ortalama triceps deri kivrimu kalinlig
her gebelik haftasinda kizlarda daha yiiksekti; en belirgin olam1 39. haftada (p=
0.021) ve 40. haftada (<0.001) idi. 37. Ve 38. haftalarda yine triceps deri kivrimi
kalinlig1 kizlarda fazla olmasina ragmen anlaml bir fark goriilmemistir (sirasiyla
p=0,10, p=0,18) (211). Bir dizi ¢alisma (212,213) bu bulgular1 dogrulamistir. Ancak
bunun tersine, bazi ¢calismalarda (214) iki cinsiyet arasinda bir fark olmadigini, bazi
caligmalar da erkek yenidoganlarda daha yiiksek deri kivrimi 6l¢iimi bildirmistir
(215). Bizim c¢alismamizda yenidogan kiz ve erkeklerde triceps deri kivrimi kalinligt
bakimindan anlamli fark bulunmad: (p=0,362). Bizim ¢alismamizda yenidogan kiz
ve erkeklerin ortalama gestasyonel haftas1 37.9 idi literatiirdeki ¢alismada da bu

haftalarda anlamli1 fark goriillmemistir.
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Fazeli ve ark.’nin caligmasinda kord kani adiponektini (p=0,44), anne
adiponektinin (p=0,86) cinsiyet ve antropometrik dl¢timler ile arasinda da anlamli bir
korelasyon yoktu (217). Sivan ve ark. yaptig1 ¢alismada kiz ve erkek yenidoganlar
arasinda adiponektin seviyeleri agisindan anlamli bir fark bulunmadi (218).
Diyabetik olan ve olmayan annelerden dogan yenidoganlardan kord kaninda bakilan
leptin diizeyi cinsiyet arasi iliskiye bakilan bir ¢alismada; kiz bebeklerin serum leptin
diizeylerinin aym1 gruplarin erkek bebeklerine gore daha yiiksek oldugu bulundu
(219). Puberte ve kisspeptin diizeyi {lizerinde yapilan calismalar; kisspeptin
diizeylerinin cinsel agidan dimorfik oldugunu, kadinlarda kisspeptin diizeylerinin
erkeklere gore anlamli oranda yiiksek oldugunu bildirmistir (220,221) ancak Kaya ve
ar. Yapitigi ‘Meme Biiylimesi Olan Yenidogan Bebeklerde Plazma Kisspeptin
Diizeyleri’ isimli ¢calismada meme biiylimesi olmayan bebeklerde ortalama kisspeptin
diizeyleri kizlarda biraz daha yiiksek bulmakla birlikte istatistiksel anlamlilik
bulunamamistir (222). Bizim ¢alismamizda yenidoganlara ait leptin, adiponektin ve
kisspeptin degerlerinin erkek ve kiz hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklar ortaya koymadigi belirlendi (sirasiyla p=0,137, p=0,369 ve p=0,922). Bu
durum adiponektin i¢in literatiir ile uyumludur. Leptin seviyelerinin cinsiyet dagilimi
farki gozetmemesi literatiir ile ¢elismektedir, bu durum numune alinma zamani,
orneklerin ¢alisilma prensibi ile drneklem biiyiikliigiine bagli olabilir. Kisspeptin ile
ilgili caligmalar pubertal doneme ait olup; mini puberte de ¢alisan Kaya ve ark.‘nin
caligmasinda kizlarda kisspeptin diizeyi erkeklere gore biraz fazla ama istatistiksel
anlamda anlamli degildir.

Calismamizin bazi kisith yanlar1 vardir. Birincisi, metabolik sendrom ya da
diyabet/ gestasyonel diyabet tanili anne sayisinin az olmasi mini-puberte metabolik
sendrom korelasyonunu kisitlamistir. Ikincisi, yenidoganlardan postnatal birinci
giinlinde serum Orneklerinin alinmasi annenin serum diizeyi ile benzer ¢ikan
parametrelerde korelasyonun dogrulugunu kisitlamistir.

Calismamizin giliglii yonii; yenidoganlarin ve annelerinin biyokimyasal
tetkikleri, antropometrik olgilimleri ve ultrasonografik Ol¢iimleri ile degerlendirilip

bir¢ok parametrenin korelasyonu degerlendirilmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu calisma Gaziantep Universitesi Sahinbey Egitim ve Arastirma
hastanesinde Haziran 2022-Agustos 2023 tarihlerinde kadin dogum kliniginde
miadinda sezaryen ile dogan yenidoganlar ve anneleri tespit edilmis; herhangi bir
kronik hastaligt olmayan anneler ve bilinen hastalik Oykiisii ya da konjenital
anomalisi olmayan. 20°si erkek 40 yenidogan ve anneleri ile yapilmistir.
1.Kiz ve erkek hastalar arasinda gestasyonel hafta, dogum boyu, dogum agirligi, bel
cevresi, bas cevresi, VKI, triceps kalinligi ve USG triceps kalinhigr bakimindan
anlamli fark yoktu (p>0,05).

2.Erkeklerde FSH ve LH degerlerinin (sirastyla 0,96+0,57 ve 1,37+1,94), kizlara
gore (sirasiyla 0,32+0,41 ve 0,15+0,18) istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
diizeylerde oldugu saptandi (sirastyla p<0,001 ve p=0,012).

3.Yenidoganlara ait Leptin, Adiponektin ve Kisspeptin degerlerinin erkek ve kiz
hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar ortaya koymadigi belirlendi
(strastyla p=0,137, p=0,369 ve p=0,922).

4.Annelere ait Leptin, Adiponektin ve Kisspeptin degerlerinin erkek ve kizlar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklar ortaya koymadig: belirlendi (sirasiyla
p=0,706, p=0,640 ve p=0,641).

5.Yenidoganlarda bel cevresi ile TG degerleri arasinda, negatif yonde, diisiik orta
derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlaml1 (r=-0,336, p=0,034), VKI degerleri
ile TK ve HDL degerleri arasinda negatif yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve
istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar saptand: (sirastyla r=-0,352, p=0,026 ve
=-0,331, p=0,037).

6.Yenidoganlarin genel 6zellikleri ile FSH, LH degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli korelasyonlar bulunmadig belirlendi (p>0,05).

7.Erkek yenidoganlarda testis voliimii ve testosteron degerleri arasinda, pozitif
yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu
tespit edildi (=0,481, p=0,032).

8.Yenidoganlarda triceps kalinlig1 ve leptin degerleri arasinda, pozitif yonde, orta
derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu tespit edildi

(r=0,359, p=0,023).
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9. Yenidoganlarin lipid diizeyleri 6zellikleri ile adipokinler ve kisspeptin degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar bulunmadigi belirlendi (p>0,05)

10.Yenidoganlarin hormonal profilleri ile adipokin degerleri arasinda istatistiksel
olarak anlaml korelasyonlar bulunmadigi belirlendi (p>0,05).

11.Annelerde Kisspeptin degerleri ile gebelik boyunca viicut agirligindaki artig
degerleri arasinda, negatif yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel
olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (r=-0,435, p=0,005). Annelerin
diger genel 6zellikleri ve biyokimyasal parametreleri ile anne adiposit peptitleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar saptanmadi (p>0,05).

12.Yenidoganlarin TK degerleri ile Anne TK, Anne HDL ve Anne LDL degerleri
arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli
korelasyonlar oldugu (sirasiyla r=0,550, p<0,001, r=0,546, p<0,001 ve 1=0,534,
p<0,001), yenidoganlarin HDL degerleri ile Anne TK, Anne HDL ve Anne LDL
degerleri arasinda pozitif yonde, iyi derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak
anlamli korelasyonlar saptanirken (sirasiyla r=0,622, p<0,001, r=0,589, p<0,001
ve 1=0,622, p<0,001), Yenidoganlarin LDL degerleri ile anne HDL degerleri
arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir
korelasyon oldugu belirlendi (r=0,538, p<0,001).

13.Annelerde adipokin degerleri ile bebegin gestasyonel haftasi arasinda, pozitif
yonde, diisiik orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
oldugu belirlendi (r=0,335, p=0,034).

14.Yenidoganlarin leptin degerleri ile anne leptin degerleri arasinda pozitif yonde,
orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu
(r=0,523, p=0,001), Yenidoganlarin adiponektin degerleri ile anne adiponektin
degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede kuvvetli ve istatistiksel olarak
anlamli bir korelasyon oldugu (r=0,417, p=0,007) ve Yenidoganlarin kisspeptin
degerleri ile anne kisspeptin degerleri arasinda pozitif yonde, orta derecede
kuvvetli ve istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon oldugu belirlendi (1=0,590,
p<0,001).

15.Yenidoganlarin hormon profili ve annelerin adiposit peptitleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli korelasyonlar tespit edilmedi (p>0,05).
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Bu caligmanin sonucunda, literatiirdeki diger c¢alismalarin sonuglari da goz
onlinde alindiginda, mini pubertede; annenin ve bebegin viicut yag oranlar1 ve
adipokin diizeylerinin arasinda anlamli iligki goriilmese de bu etkilerin tam olarak
aydinlatilmasi i¢in daha fazla g¢alismaya ihtiya¢ duyuldugu gozlenmistir. Mini
pubertedeki metabolik ve hormonal profil, annenin metabolik durumu ile

degerlendirilmelidir.
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