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Bu ¢alismada obez ve saglikli kadinlarda viicut yag orani, oksidatif stres ve
inflamasyon markirlariin incelenmesi ve karsilastirilmasi amaglanmaistir.

Calismaya Mustafa Kemal Universitesi Hastanesi dahiliye béliimiine
basvuran, diyetisyene yonlendirilen ve ¢alismaya katilmayi kabul eden 30 obez ve
30 saglikli olmak iizere toplam 60 kadin dahil edilmistir. Viicut yag orani ve
kiitlesi, C-Reaktif Protein (CRP) diizeyi, Total Oksidatif Stres i¢in Total Oksidan
Kapasite (TOS) ve Total Antioksidan Seviye (TAS) dl¢lilmiistiir.

Deney ve kontrol gurubu arasindaki istatistiksel anlamliliga baktigimizda
viicut kitle indeksi, TAS, TOS, OSi, CRP, yag oraninda iki grup arasinda anlamli
fark oldugu bulunmustur (p>0.05). Deney grubunda biitliin parametrelerin yiiksek
oldugu tespit edilmistir. Calisma sonucunda obez ve saglikli bireylerin
biyokimyasal parametreleri arasinda fark oldugu ortaya konulmustur. Ulasilan
sonuglar, obezite ile miicadele ilizerine gelecekteki caligmalara rehberlik edecektir.

Anahtar Kelimeler: Obezite, VKI, TAS, TOS, CRP
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In this study our aim is to examine and compare body fat ratio, oxidative
stress and inflammation markers in obese and healthy women.

The study was conducted on individuals who applied to the internal
medicine department of Mustafa Kemal University Hospital, were directed to a
dietitian and diagnosed as obese, and agreed to participate total of 60 women, 30
obese and 30 healthy in the study. Body fat ratio and mass, C-Reactive Protein
(CRP) level, Total Oxidant Status (TOS) and Total Antioxidant Capacity (TAC)
for Total Oxidative Stress were measured.

When we look at the statistical significance between the experimental and
control groups, there was a significant difference between the two groups in body
mass index, TAS, TOS, OSI, CRP, fat rate, lean mass, fat amount, metabolic age,
total body fluid, basal metabolic rate, internal organs fat rate, total muscle mass
and, bone mineral weight (p> 0.05). It was found that all parameters were higher in
the experimental group than the control group. As a result of the study, it was
revealed that there is a difference between the biochemical parameters of obese and
healthy individuals. Our results will guide future studies on combating obesity.

Key Words: Obesity, BMI, TOS, TAC, CRP
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GENISLETILMIS OZET

Yagam kalitesini ve siiresini olumsuz etkileyen, fiziksel ve ruhsal sorunlara
neden olan, isgiliciinii azaltan, iilke ekonomisini olumsuz etkileyen ve kisiyi
toplumdan soyutlamasi nedeniyle sosyal bir sorun olan obezite, Diinya Saglik
Orgiitii’ne gore “Yag miktarinin adipoz dokuda, saglig1 bozacak 6lciide birikmesi”
olarak tanimlanan kronik bir hastaliktir.

Oksidatif denge, organizmada bulunan serbest radikallerin olusum hizi ile
ortadan kaldirilma hizi arasindaki denge olarak tanimlanabilir. Oksidatif denge
devam ettigi siirece organizma serbest radikallerden etkilenmemektedir. Serbest
radikallerin ortadan kaldirilma hizinda diigme veya olusum hizinda artma meydan
gelirse, oksidan ve antioksidan sistemler arasindaki denge oksidan sistemler lehine
bozulur. Bu durumun sonucunda reaktif oksijen iiriinleri agiga ¢ikarak organizmada
hiicresel hasara yol acar. Oksidatif stres olarak tanimlanan bu durum birgok
hastaligin patogenezinde kritik 6neme sahiptir. Serbest radikal iiretimi, antioksidan
savunma sisteminin metabolize edecegi diizeyin iizerine ¢iktig1 zaman oksidatif
stres meydana gelir. Serbest radikallerin ve reaktif oksijen radikallerinin artmasi ile
olusan oksidatif stres, fizyolojik kosullar altinda farkli organlarda dogrudan veya
dolayli olarak bir¢ok hastalikta ortaya ¢ikar. Bu nedenle oksidatif stresin obezitede
o6nemli rol oynadig1 bilinmektedir. C-Reaktif Protein (CRP), iltihabi reaksiyonlar
sirasinda kanda miktari artan ve karaciger ile yag hiicreleri tarafindan iiretilen akut
faz reaktanlar1 adi verilen proteinlerden biridir. CRP, giliniimiizde, saglikli
donemdeyken olusabilecek hastalik riskini gostermek amaci ile kullanilmaktadir.
CRP dogal immiin sistem iizerinde rol sahibidir. CRP diizeyinin obez olan
bireylerde saglikli bireylere goére daha yiliksek oldugu rapor edilmistir. Bu
caligmadaki amag, obez olan ve saglikli olan kadinlarda viicut yag orani, oksidatif
stres ve inflamasyon markirlarinin incelenmesi ve karsilastirilmasidir.

Calisma Mustafa Kemal Universitesi Hastanesi dahiliye boliimiine

basvuran, diyetisyene yonlendirilen, ¢alismaya katilmayir kabul eden bireyler
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arasinda yapilmistir. Calismaya 30 obez ve 30 saglikli olmak lizere toplam 60
kadin dahil edilmistir. Calismaya katilan bireylere ait demografik veriler ve
antropometrik Ol¢lim sonuglar1 kaydedilmistir. Viicut yag orami ve Kkiitlesi, C-
Reaktif Protein (CRP) diizeyi, Total Oksidatif Stres i¢in Total Oksidan Kapasite
(TOS) ve Total Antioksidan Kapasite (TAS) Olciilmiistiir. TOS/TAS formiilii
kullanilarak Oksidatif Stres Indeksi (OSI) hesaplanmistir.

Deney ve kontrol grubu arasindaki istatistiksel anlamliliga baktigimizda
Viicut kitle indeksi (VKI), TAS, TOS, OSi, CRP, yag orani, yagsiz kiitle, yag
miktari, metabolizma yasi, toplam viicut sivisi, bazal metabolizma hizi, i¢ organlar
yaglanma orani, toplam kas kiitlesi, kemik mineral agirliginda iki grup arasinda
anlamli fark oldugu tespit edilmistir (p>0.05). Deney grubunda biitiin
parametrelerin kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu bulunmustur. TAS ile
yagsiz kiitle, toplam viicut sivisi, bazal metabolizma hizi, toplam kas kiitlesi
arasinda negatif yonde orta diizeyde korelasyon bulunmustur. TOS ve OSI ile diger
degerler arasinda iliski olmadig1 tespit edilmistir. CRP ile kilo, obezite durasyonu,
yag orani, yag miktari, i¢ organlar yaglanma orani arasinda pozitif yonde orta
diizeyde, CRP ile VKI arasinda pozitif yonde yiiksek diizeyde korelasyon
bulunmustur. Yag orani ile kilo arasinda pozitif yonde orta diizeyde iligki varken,
yag orani ile VKI, yag miktar1, i¢ organlar ¢evresi yaglanma ve obezite derecesi
arasinda pozitif yonde yiiksek diizeyde iligki vardir.

Caligma sonucunda obez ve saglikli bireylerin biyokimyasal parametreleri
arasinda anlamli bir fark oldugu ortaya konulmustur. Sonuglarimiz obeziteyle
miicadele konusundaki gelecekteki calismalara yol gdsterici olacaktir. Nitekim
obezitenin gerek insan sagligi iizerindeki olumsuz etkisi gerekse iilke ekonomisi
iizerindeki yiikii son derece Onemlidir ve bu nedenle obeziteyle miicadele

konusunda bir adim atilmas1 son derece 6nemlidir.
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1. GIRIS Thsan HUZMELI

1. GIRIS

1.1. Obezitenin Tanimi

Obezite, Diinya Saglik Orgiitii'ne (DSO) gore, “Yag miktarmin adipoz
dokuda, saglig1 bozacak 6l¢iide birikmesi” olarak tanimlanan kronik bir hastaliktir.
Yasam kalitesini ve siiresini olumsuz etkileyen, fiziksel ve ruhsal sorunlara neden
olan, isgliciinii azaltan, iilke ekonomisini olumsuz etkileyen ve kisiyi toplumdan
soyutlayabilen sosyal bir sorundur (Bag ve Saglam, 2013).

Pozitif enerji dengesi olarak bilinen obezite, viicuda alinan enerji
miktarmin viicudun harcadigi enerji miktarindan daha fazla olmasi durumunda
viicutta yag birikmesiyle ortaya ¢ikar. Bu durumda, asir1 enerji alimi kaginilmaz
olur ve viicutta yag birikintileri ortaya ¢ikar (CPHA, 2006).

Yetiskin bireylerde toplam viicut agirhigmin; erkeklerde yaklasik % 15-
18¢ini, kadinlarda ise % 20-25’ini yag dokusu olusturmaktadir. Eger erkeklerde yag
miktar1 toplam viicut agirhiginin % 25’inden, kadinlarda ise % 30’undan fazla
olursa bireyler obez olarak degerlendirilir (WHO, 2008).

Obezite, kardiyovaskiiler ve endokrin sistem, hipertansiyon, Tip-2 diyabet,
koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi olmak iizere viicudun bir¢ok organ ve
sistemlerini etkileyerek g¢esitli bozukluklara ve hatta 6liimlere yol agabilen dnemli
bir halk saglig1 problemidir. Obezite, DSO tarafindan en riskli 10 hastaliktan biri
olarak kabul edilir. DSO tarafindan obeziteyle ilgili yapilan son arastirmalarda
kanserle de ilgisi oldugu belirlenmistir (WHO, 2008; Bas ve Saglam, 2013).

Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde obezite prevalensinin son yillarda
giderek artmasi ciddi bir halk saglig1 sorununu olusturmaktadir. Obezite, insanin
yasam siiresinin ¢ok uzun olmadigi donemlerde; giig, refah ve saglik gostergesi

iken, giinlimiizde giderek artan, tedavi edilmesi gereken bir halk sagligi problemi
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olarak kabul edilmeye baglanmistir. Obezite iilkelerin ekonomilerine olumsuz
yonde etki etmekle birlikte, gelismis tlilkelerde saglik harcamalarmin % 2-7'sini

olusturmaktadir (Tiirkiye Obezite ile Miicadele ve Kontrol Programi, 2010).

1.2. Obezitenin Olusum Mekanizmasi

Modern yasamin getirdigi beslenme aliskanligima bagli olarak yagh ve
karbonhidratli besinlerin fazla miktarda tiiketilmesi, c¢ocuklarin fiziksel
aktivitelerden wuzaklasarak televizyon ve bilgisayar oyunlarina daha fazla
yonelmeleri obezite sikliginda artisa neden olur (Cinaz, 2007).

Kompleks, kronik ve multifaktdriyel bir hastalik olan obezite, viicuda
besinler ile alinan enerjinin, harcanan enerjiden fazla olmasindan kaynaklanan ve
viicut yag kitlesinin, yagsiz viicut kitlesine oranla artmasi ile karakterize olan
kronik bir hastaliktir (Report Of The WHO Consultation On Obesity, 1997).

Yag doku artisinin fiziksel yapiya yansimasi sonucu olusan obezite genel
inanigin aksine fazla kilolu olmak degil viicuttaki yag oraninin normalden fazla
olmasidir (National Institutes of Health, National Heart, Lung, and Blood Institute,
1998).

Viicuttaki yag dokusu miktar1 leptin konsantrasyonunun birincil
belirleyicisidir. Kilo aliminda ve gida alimmnin duygusal, biligsel ve duyusal
kontroliinde yer alan alanlarda artan beyin aktivitesi sirasinda leptin seviyeleri
diismektedir. Leptin seviyelerinin restorasyonu kilo kaybini siirdiirmekte ve beyin
aktivitesindeki degisiklikleri tersine ¢evirmektedir. Bu nedenle leptin, azaltilmig
enerji depolarin1 yeme davranisina baglayan kritik bir faktordiir. Potansiyel olarak
leptin tedavisi, enerji tasarrufu egilimini inhibe ederek kilo kaybinin
stirdiiriilmesine katkida bulunur (Waine ve Bosanquet, 2002; Ahima, 2008).

Baslangigta gida alimini inhibe etmek ve kilo vermek i¢in beyne sinyal
verdigi diisliniilen leptin, yag hiicreleri (adipositler) tarafindan salgilanir. Sonradan

yapilan c¢aligmalarda leptin tedavisinin, Ozellikle serebral ventrikiil veya
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hipotalamusa dogrudan leptin enjeksiyonunun, leptin icermeyen hayvanlarda gida
allmmi derinden inhibe ettigi yagda azalmayi sagladigi rapor edilmistir

(Rosenbaum ve Leibel, 1999; Zhang ve ark., 2002).

1.3. Obezitenin Simiflandirilmasi

Obezite, genelde pozitif enerji dengesi sonucu ortaya ¢ikmakla birlikte,
etiyolojisindeki farkliliklar ve sonucunda bulgularin ayni olmamasi nedeniyle yag
hiicresinin biiyiikliigii ve sayisina, viicutta yag dagiliminin lokalizasyonuna ve VKI
(Viicut Kitle Indeksi) degerlerine gore ii¢ farkli sekilde siniflandiriimaktadir.

Obezitenin tanimlanmasinda 6nemli bir &lgiit olan VKI tek basma
obeziteyi tanimlamada yeterli degildir. Ciinkii viicutta asir1 yag birikimi olarak
tanimlanan obezite, sporcular ve kas kiitlesi yiiksek olan kisiler i¢in boya gore
agirlik degerlendirmesi konusunda ¢ok dogru sonuglar vermeyecektir. Obezite
durumunun degerlendirilmesinde viicut yag oraninin belirlenmesi daha dogru
sonuglar verecektir. Yetigkin erkeklerde viicut agirliginin ortalama % 15-20’sini,
kadinlarda ise % 25-30’unu yag dokusu olusturmaktadir. Erkeklerde bu oranin %
25, kadinlarda ise % 30’un iizerine ¢ikmasi durumunda bu bireylere obez

denilmektedir (Nazlican, 2008).

1.3.1. Yag Hiicresinin Biiyiikliigii ve Sayisina Gore Obezite

*Hiperplastik Tip (Hiperselliller) Obezite: Normal biiyiikliikteki yag
hiicrelerinin sayisal olarak artmasi seklinde tanimlanabilir. Bu tip sismanlik
genellikle erken ve orta ¢ocukluk ¢agindan itibaren baglar, ancak eriskin donemde
de ortaya ¢ikabilir. Kisi zayiflayinca yag hiicreleri kiigiiliir fakat sayilar1 azalmaz.

*Hipertrofik Tip Obezite: Genellikle yetigkinlerde ve gebelerde goriilen bu
tip obezitede yag hiicrelerinin sayisi normaldir, ancak hiicreler biiylimiislerdir.
Genellikle orta yaslarda basglayan hafif veya orta derecede sigsmanliktir. Kisi
zayiflayinca yag hiicreleri normal boyutlarma geri donerler (Akbulut ve ark.,

2007).
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1.3.2. Viicutta Yag Dagiliminin Lokalizasyonuna Gore Obezite

Bouchard, viicutta yaglanmanin yerlesim yerine gore dort tip sismanlik
tanimlamustir. Tip 1°de viicut yagi belirli bolgelerde birikmeyip tiim viicuda ayni
oranlarda dagilir. Tip 2’de yag dokusu viicudun daha ¢ok iist boliimiinde, bel, karin
ve deri altinda yogunlagmistir. Tip 3 ise viseral (karin boslugundaki organlari
cevreleyen) yagin karin bolgesinde yogunlagmasidir. Armut tipi sismanlik denilen
Tip 4 obezitede yag dokusu viicudun alt boliimiinde, uyluk ve kalcada

depolanmaktadir (Akbulut ve ark., 2007).

1.3.3. VKIi Degerlerine Gore

Viicut kitle indeksi 1990’11 yillardan itibaren Belgikali bilim insani
Adolphe Quetelet tarafindan tanimlanan, obezitenin 6l¢iimiinde kullanilan bir 6lgiit
haline gelmeye baslamistir. VKI, bireyin viicut agirhigmin (kg), boy uzunlugunun
(m) karesine (VKI=kg/m?) boliinmesiyle elde edilen degerdir. Viicuttaki yag orani
ile obezite korelasyonu ¢ok iyi olan beden kitle indeksi (VKI) bu derecelendirme

icin olduk¢a uygundur (Tasan, 2005; Han ve ark., 2006).

Cizelge 1.1. DSO’niin VKI’ye gére yaptig1 siniflandirma (WHO, 2019).

Siniflandirma VKi (kg/m2)
Asin diizeyde zayiflik <16,0
Orta diizeyde zayiflik 16,0-16,9
Hafif diizeyde zayiflik 17,0-18,5
Zayif (disiik agirhikl) <18,5
Normal 18,5-24,9
Toplu, hafif sigman, fazla kilolu 25,0-29,9
Obez 230,0
Obez I. Derece 30,0-34,9
Obez Il. Derece 35,0-39,9
Obez lll. Derece 240,0
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1.4. Obezitenin Epidemiyolojisi

2002 y1l itibariyle Hatemi ve arkadaslar toplumumuzda % 25.2 oraninda
obezite (VKI> 30) ve % 41.74 oraminda fazla kilolu (VKI: 25-29.9) oldugunu
bildirmislerdir (Hatemi ve ark., 2002).

Obezite preveleansinin geligmis iilkelerin orta ve az gelirli boliimlerinde,
gelismekte olan iilkelerin ise orta ve iist gelir diizeyindeki boliimlerinde goriilme
oran1 daha yiiksek olup, tiim diinyada sikligi giderek artmaktadir. Ozellikle
sanayilesmis iilkelerde en biiyiik halk sagligi problemi olarak kabul edilmektedir
(Kirim, 2005).

Kadinlarda obezite prevalansinin yiiksek olmasinin en 6nemli nedenleri
arasinda Ostrojenin yag dokusunu artiric1 etkisi ve gebelikler sirasinda alinan
kilolarin verilemeyisi sayilabilir. Kadinlarda obezite goriilme orani erkeklerden
daha fazladir. Erkeklerde fazla kilolu olma orani obezite prevelansina gore daha
yiiksektir. Son 10 yilda yapilan ¢aligmalarda evlilik sonras1 donemde her iki cinste
de obezite prevalansinda artis oldugu belirlenmistir. Tim iilkelerde obezite
sikliginda % 10-40 oraninda artig oldugu goriilmiistiir (Seidell, 2000).

Obezite prevelansi etnik grup, yas, cinsiyet, beslenme aligkanliklari,
kalitim, sosyoekonomik durum ve yerlesim yeri gibi faktorlerden etkilemektedir

(WHO, 2000).

1.4.1. Diinyada Obezite

DSO, diinya niifusunun 1,7 milyardan fazlasinin fazla kilolu ve 310
milyonunun obez oldugunu tahmin etmektedir (Bessesen, 2008).

Obezite oranlari, gelismekte olan iilkelerden 6zellikle Orta Dogu, Pasifik
adalari, Cin ve Giiney Dogu Asya'da son 10 yilda yaklasik olarak ii¢ katina
¢tkmistir. Avrupa’nin 10 farkl iilkesinde yapilan obezite prevalans ¢alismalarinda
obezite ile egitim diizeyi, cinsiyet, gelir diizeyi, yas ve VKI iliskili bulunmustur

(Peytremann-Bridevaux ve ark., 2007).
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2001-2008 yillar1 arasinda Italya’da yetiskinler arasinda yapilan bir ¢alisma
sonucunda yaklasik her {i¢ kadindan birinin agir1 kilolu veya obez oldugu
belirtilmistir (Micciolo ve ark., 2010).

Portekiz’de yapilan obezite ¢alismasimin sonuglarina goére kadinlarda
obezite prevelans: erkeklerden yiiksek bulunmus, obezitenin yasla birlikte arttigi,
egitim diizeyiyle azaldig belirtilmistir (Santos ve Barros, 2003).

ABD’de 2000-2005 yillar1 arasinda yapilan obezite ¢alismalarinda obezite
prevelansinin %24 arttig1 rapor edilmistir (Sturm, 2007).

DSO tarafindan 1980-1990 yillar1 arasinda baslatilan MONICA
(Monitoring Of Trends And Determinants In Cardiovascular Diseases) calismasi
Afrika, Amerika, Gliney Asya, Dogu Akdeniz, Avrupa ve Bat1 Pasifik olmak {izere
6 bolgede yiiriitiilmiis ve 10-20 yillik epidemiyolojik ¢alisma sonucunda obezite
prevalansinin son 10 yilda % 10-30 oraninda artmis oldugunu gostermistir.
Giliniimiizde obezite prevalansi erkeklerde % 10-20, kadinlarda ise % 10-25 olup,
ortalama olarak erkeklerin % 15’1, kadinlarin ise % 22’si obezdir (WHO MONICA
Project,1989; Molarius ve ark.,1999).

Obezite 21. ylizyilin epidemisi olarak tanimlanabilir. Yeryiiziinde 2
milyardan daha fazla obez birey oldugu tahmin edilmektedir. Giinlimiizde diinya
niifusunun % 39’u obez veya kilolu olarak bildirilmistir. 2030 yilina gelindiginde
bu rakamin % 57,8’e (3, 3 milyar) ulasacag: tahmin edilmektedir (Oztora, 2005).

Diinyada obezite her yil % 2,8 oraninda artmakta ve ortalama yillik 2
trilyon Amerikan dolar1 maliyet olusturmaktadir. Diinyada obezite prevalansi
erkeklerde % 10,8 iken, kadinlarda % 14,9 olarak bildirilmistir. Ayrica diinyada
¢ocuk obez (2-19 yas arasi) birey sayisinin yaklagik olarak 110 milyon civarinda

oldugu bildirilmistir (Marie, 2013).
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Nodata 16 18.5 2 25 215 30 325 35
[ ] 1 1 1 I

Sekil 1.1. Kadinlarda ortalama viicut kitle indeksi (Institute For Health Metrics
And Evaluation, 2018)

1.4.2. Tiirkiye’de Obezite

Tiirk toplumu beslenme durumu yoniinden hem gelismekte olan, hem de
geligmis iilkelerin sorunlarini birlikte igermektedir. Giinliik enerji kaynagiin %
44’1 sadece ekmekten, % 58’1 ise ekmek ve diger tahil iriinlerinden elde
edilmektedir. Ulkemizde halkin beslenme durumu bolgelere, mevsimlere,
sosyoekonomik diizeye ve yerlesim yerlerine gore dnemli farkliliklar gostermekte
olup, gelir dagilimindaki dengesizlik beslenme sorunlar1 {izerinde etkili olmaktadir.
Belirli periyotlarda besin tiikketim egilimi incelendiginde siit-yogurt, et ve
iiriinleri, taze sebze ve meyve tiketiminin azaldigi; kuru baklagil, yumurta ve
seker tiiketiminin arttigi; bitkisel s1v1 yag tiiketim miktarmin kat1 yaga oranla arttig1
belirtilmistir (Pekcan, 2001; Ulusal Gida ve Beslenme Stratejisi Calisma Grubu
Raporu, 2003).
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TKD (Tiirk Kardiyoloji Dernegi) tarafindan yapilan TEKHARF (Tiirkiye
Erigkin Kalp Sagligi ve Hipertansiyon Arastirmasi ve Risk Faktorleri) ¢alismasinda
tilkemizin 7 cografi bolgesinde rastgele yontemle segilen ve 12 yildir izlenen
kadinlarin % 44,2'sinde obezite goriilmiistiir (Onat, 2003).

Yapilan ¢aligmalarda Tiirk toplumunun obezite prevalansinin bir¢ok
Avrupa iilkesine gore daha yiiksek oldugu bulunmustur. Yaslanmayla birlikte
kadimlarda VKIi’deki artis erkeklere gore daha yiiksektir. Ekonomisi diger bolgelere
gore daha gelismis olan Ege ve Marmara Bolgelerindeki kadinlarda obezite
prevelansi daha diisiik bulunmustur. Obezite prevalansinin Karadeniz Bolgesi’nde
en yiiksek oldugu belirtilmistir (Onat, 2003).

I¢c ve Giineydogu Anadolu Bélgelerinde obezite prevalansinin diger illere
gore daha yiiksek oldugu saptamistir. Ulkemizde obezite prevalansi bireylerin
bolgesel yasam sekli ve beslenme aligkanliklarindan etkilenmektedir (Bagriagik ve
ark., 2009).

Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) tarafinda yapilan Tiirkiye Saglk
Arastirmasina gore iilkemizde obezite oranlari;

2008 yilinda % 15,2 (kadinlarda % 18,5 - erkeklerde % 12,3),

2010 yilinda % 16,9 (kadinlarda % 21,0 - erkeklerde % 13,2),

2012 yilinda % 17,2 (kadinlarda % 20,9 - erkeklerde % 13,7),

2014 yilinda % 19,9 (kadinlarda % 24,5 - erkeklerde % 15,3),

2016 yilinda % 19,6 (kadinlarda % 23,9 - erkeklerde % 15,2) olarak
hesaplanmustir (Tiirkiye Istatistik Kurumu, Erisim Tarihi: 07.09.2019).
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%24

Sekil 1.2. Ulkemizde bdlgelere gére obezite goriilme sikligi (Kazma, 2013).

Tiirkiye Diyabet, Obezite ve Hipertansiyon Epidemiyolojisi Arastirmasi
(TURDEP-I)’nda taranan 24.788 kisinin sonuglar1 degerlendirildiginde obezite
prevalans1 kadmlarda % 30, erkeklerde % 13, genelde ise % 22,3 olarak
bulumustur. Obezite prevalansinin 30’lu yaglarda arttigi, 45-65 yaslar1 arasinda en
yiiksek seviyelere ¢iktig1 ve kentsel alanda % 23,8 iken kirsal alanda % 19,6
oldugu tespit edilmistir. Ulke genelinde obezite prevelansina bakildiginda obezite,
dogu bolgelerinde daha az goriilmektedir. TURDEP-I ¢aligmasindan 12 yil sonra
yapilan TURDEP-II ¢alismasinda yetigkinlerde obezite prevalansinin % 40 artarak
2010’da % 31,2’ye, kadinlarda % 44 ve erkeklerde ise % 27’°¢ ulastig1 belirtilmistir
(Obezite ile Miicadele El Kitab1, 2013).

Ulkemizde 5 yilda bir tekrarlanan 15-49 yas grubu kadinlarin ¢alisma
kapsamina alindigi TNSA (Tiirkiye Niifus ve Saglik Arastirmasi) sonuglari
incelendiginde obezite prevalansinin  kadinlarda artarak devam  ettigi
goriilmektedir. Aragtirma sonuglarina gore 15-49 yas grubu kadinlarda obezite
(VKI>30 kg/m2) prevalans1 1998, 2003, 2008 ve 2013 yilinda sirastyla % 18,8, %
22,7, % 23,9 ve % 26,5 olarak bulunmustur. Son 10 yilda kadinlarda obezite
oraninda yaklasik % 5 artis olmustur (Obezite Ile Miicadele El Kitab1, 2013).
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Cizelge 1.2. 15-49 yas arasi kadinlarda fazla kilolu ve obezite sikliklarinin yiizde
dagilimi (Hacettepe Universitesi Niifus Etiitleri Enstitiisii, 2014)

o 334 34,2 34,7

30 — 28,5
23,9

26,5
25 — 227
20 18,8

B Fazla Kilolu
Obezite

15 —

10 —

1998 2003 2008 2013

1.5. Obezitenin Etiyolojisi
Obeziteye neden olan baglica faktorler (Tiirkiye Obezite ile Miicadele ve

Kontrol Programi, 2010):

Genetik

Kullanilan laclar ve Bazi Hormonlar
Cevresel faktorler

Sosyoekonomik ve Kiiltiirel Faktorler
Beslenme Aliskanliklart

Fiziksel Inaktivite/Sedanter Yasam Tarzi
Yas

Cinsiyet

Sigara/Alkol Kullanim

Medeni Hal

V V. V V V V V V V V VY

Egitim Diizeyi

10
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Bunlarin yami sira az uyku, gelir durumu, psikolojik problemler, dogum

sayis1 ve dogumlar arasi siire de 6nemli risk faktorlerindendir.

1.5.1. Genetik

Obeziteyle ilgili yapilan arastirmalarda genetik faktorlerin etkili oldugu ve
obez anne babanin ¢ocuklarinin obeziteye yakalanma olasiliginin obez olmayanlara
gore daha fazla oldugunu gostermistir (Perusse ve Bouchard, 1999).

Ebeveynleri obez olan ¢ocuklarin obez olma riski % 80, ebeveynlerden biri
obez ise % 40, ebeveynleri obez olmayanlarda ise risk % 9 olarak belirtilmistir
(Davies,1998; Oztora, 2005).

Merkezi sinir sisteminde, leptin (Lepr), melanokortin 4 reseptorii (Mc4r)
ve pro opiomelanocortin (Pomc) gibi reseptorlerin viicut agirligini belirlemekle
iligkili oldugu bildirilmis ve bu reseptdrlerdeki mutasyonlarin obeziteye neden
olabilecegi diisiiniilmektedir (Comuzzie ve ark.,1997; Huszar ve ark.,1997).

Obezite ile ilgili en az 24 gen oldugu ve bunlardan 2,10,11 ve 20.
kromozomlar iizerinde bulunan minor genlerin yag dokusunda énemli degisiklikler

meydana getirdigi belirtilmistir (Balli, 2013; Nazlican, 2008).

Cizelge 1.3. Obezite ile iligkili goriilen genetik sendromlar (Nazlican, 2008)
Schinzel Sendromu

Carpenter Sendromu

Hiperostozis Frontals interna
Sstein-Leventhal Sendromu
Alstrom Hallgren Sendromu
Albright’in Herditer Osteodistrofisi
Prader-Willi Sendromu

Cohen Sendromu

Bieomond Sendromu

Laurence Moon Biedl Sendromu

11
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1.5.2. Kullanilan ilaclar ve Bazi Hormonlar

Serotonerjik ve dopaminerjik aktivitedeki azalma, yag asitlerinin beta
oksidasyonunun bozulmasi ve substrat oksidasyonundaki diger degisiklikler
sonucunda, sempatik sinir sistemi aktivitesi azalmaktadir. Buna bagh olarak
sedasyon, enerji harcamasinin azalmasi, agiz kurumasmin meydana gelmesi
dolayisiyla yiiksek enerjili igeceklerin aliminin artmasina neden olan mekanizma
tetiklenmektedir. Bu mekanizma antikolinerjik yan etkiler, hipotalamik leptin ve
noropeptid Y aktivitesinde degisiklik seklinde dzetlenebilir (Atkinson, 2005). Ilag
tedavisinin yan etkisi olarak istah merkezindeki norotransmitterlerin etkilenmesiyle
enerji harcamasi kisitlanir ve bunun sonucunda viicuttaki agirlik artisindan dolay1
obezite olusur (Dogan, 2012).

Antidepresanlar, antipsikotikler, beta blokorler, antidiyabetikler,
glikokortikoidler obeziteye neden olan ilaglardir (Tezcan, 2009).

1.5.3. Cevresel faktorler

Anne karnindaki hayat ve bebeklik doneminde baslayan cevresel etkilerin
ileri yaglarda bireylerde obezite olusumunda etkili oldugu soOylenebilir.
Gebeliklerinin bir bdliimiinde agliga maruz kalan kadinlarin bebeklerinde obezite
prevalansinin daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Ravelli ve ark., 1976).

Obez, hamile bir annenin bebeginin ortalamadan (fetal makrozomi) biiyiik
ve normalden fazla viicut yagina sahip olmasi dolayisiyla metabolik sendrom ve
cocukluk cagi obezitesi riski artmaktadir. Ultrason ile hamile obez bir kadinin
bebeginin dogum kusurlart yag dokudan dolayr iyi tespit edilemez. Yapilan
caligmalarda gebeligin ilk 6 aymnda anneler acgliga maruz kalirsa dogacak
bebeklerin obez, son 3 ayinda agliga maruz kalirlarsa dogacak bebeklerin normal
olan bireylere gore zayif olma egiliminde oldugu ileri siiriilmiistiir (Ravelli ve ark.,
1976).

Hamilelik doneminde yetersiz beslenen bir kadinin bebeginin diisiik dogum

agirligi ile dogmasi olasiligi cok yiiksektir. Diisiik dogum agirlikli bebeklerin ileri
12
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yaglarda obeziteye yakalanma oraninin yiiksek oldugu belirtilmistir. Ayrica
hamilelik doneminde diyabete yakalanan bir kadinin bebeginin ileri yaslarda
obeziteye yakalanma ihtimali oldugu belirtilmistir (Ravelli ve ark., 1976).
Hareketsiz yasam, biiyiik porsiyon yemekler, yagli yemekler, fazla yeme
istegi gibi aileden edinilen aliskanliklar da obezite gelisme riskini etkilemektedir
(Bag ve Saglam, 2013; Bestepe, 2012).
Ekonomik olarak gelismis iilkelerde yiyeceklerin ucuz olmasi ve kolay

ulasilmasi da obezite prevalansinin artmasinda etkilidir (Bestepe, 2012).

1.5.4. Sosyoekonomik ve Kiiltiirel Faktorler

Gelir, egitim diizeyi, meslek ve yasanilan yer gibi sosyoekonomik ve
kiiltiirel faktdrler obezitenin gelisiminde rol almaktadir. Ozellikle kadinlarda
obezite ile sosyoekonomik diizey arasinda, gelismekte olan tilkelerde dogru oranti,
gelismis iilkelerde ise ters orantili bir iliski vardir (Bjorntorp, 2001).

Yapilan ¢alismalar, obezite ve asir1 kiloluluk goriilme sikligimin
kentlerdeki bireylerin kirsal bolgelerdekilere gore daha fazla oldugu bildirilmistir.
Obezite prevalanst Amerika’nin kentsel bdlgelerinde, Avrupa’nin ise kirsal
kesimlerinde yasayanlarda yiiksek bulunmustur (Moore ve ark., 2010).

Ev hanimi olan ve ¢alisan kadinlarin degerlendirildigi bir c¢alismada
obezite prevelansi ¢alisan kadinlarda daha diisiik bulunmustur. Gebelik sayisi

arttikga viicut agirliginda artis oldugu belirtilmistir (Arslan ve Ceviz, 2007).

1.5.5. Beslenme Aliskanliklari

Giliniimiizde, genel olarak artan gelir oranlar1 ve kentsellesmeyle beraber
insanlarin biiyiik porsiyon yiyecekleri ve yiiksek kalorili i¢cecekleri kolaylikla elde
edilebildigi fast food tarzi beslenme tarzi kilo alimmi kolaylastirmakta ve
kaybedilen kilonun geri alinmasina neden olmaktadir. Bu beslenme sekline agir1 ve
hizli yemek yeme ile diisiik fiziksel aktivite eklendiginde obezitenin gelisimi daha

kolay olmaktadir (Schrauwen ve Westerterp, 2000.; Bjorntorp, 2001; Semin, 2014).
13
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Yapilan bir aragtirmada 6giin atlayan bireylerde obezite goriilme sikliginin
daha fazla oldugu bildirilmistir (Disgigil, 2007).

Yag orani yiiksek besinleri tiiketmek viicudun enerji dengesini diizenleyen
mekanizmalarin ¢aligmasini olumsuz etkilemektedir. 1 gr yagin verdigi kalori
degeri ayn1 miktar karbonhidrat ve proteinin kalorisinden 2 kattan daha fazladir.
Yag orani yiiksek besinleri tiiketmek ve hazir fast food tarzi beslenmek obezite
gelisimini arttirmaktadir. Clinkii bu tarz besinler doyma hissini yok ederek tekrar

yeme hissi uyandirmaktadirlar (Waine ve Bosanquet, 2002).

1.5.6. Fiziksel Inaktivite/Sedanter Yasam Tarz

Insanlarin giin i¢indeki zamanlarinin biiyiik bir cogunlugunu televizyon ve
bilgisayar basinda gecirmeleri, yetersiz fiziksel aktivite, hareketsiz yasam
bicimleri, endiistrinin makinelesmesi, evlerde isi kolaylastiran aletlerin ¢ogalmasi,
kolay ulasim obezitenin olusumunu arttiran sebepler olarak kabul edilmektedir.
Ayrica video oyunlari, sinavlara hazirlanmak i¢in oturularak gegcirilen uzun saatler
ile okula ve ise araba ile gitmek, bireylerde fiziksel aktivite azalmasina ve
dolayisiyla obezitede artisa neden olmaktadir (Babaoglu ve Hatun, 2002; Celik,
2011; Safak, 2013; Erbas, 2007; Oztora, 2005).

Diinya ¢apinda 6liimlerin % 6’s1 fiziksel inaktiviteyle alakaliyken, Tiirkiye
Halk Sagligi Kurumu fiziksel inaktivitenin Oliime neden olan risk faktorleri
siralamasinda dérdiincii sirada yer aldigmi bildirmistir. DSO obezite ve sonrasinda
olusabilecek saglik problemlerinin 6nlenmesi i¢in yetigkin bireylerin haftanin 5
giinii en az 30 dk orta siddette fiziksel aktivite yapmasi gerektigini belirtmistir
(WHO, 2004).

Diizenli olarak egzersiz yapmayan bireylerin yiiksek kolesterol, koroner
kalp rahatsizliklar1 ve obeziteye yakalanma riskinin daha yiiksek oldugu

belirtilmistir (Kazma, 2013).

14
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1.5.7. Yas

Obezite, tim yas gruplarinda goriilebildigi gibi, obezite prevelenasinin
ozellikle geligsmis ilkelerde yasla birlikte arttigi belirtilmektedir (Orhan ve
Bozbora, 2008).

Fiziksel aktivitenin yagla birlikte azalmasi obezite olusumunu neden
olmaktadir. Ozellikle 60’11 yaslardan sonra obezite prevelansinin en yiiksek degere
ulastigit ve 70’li yaslara dogru ise azaldigi rapor edilmistir. Yapilan c¢aligma
sonuclarina gore diisiik VKI degerlerine sahip bireylerin daha uzun yasam
siirelerine sahip olduklar1 saptanmistir (Erem ve ark., 2004; Bjorntorp, 2001).

Bireylerde kilo artisinin en hizli gergeklestigi donem 24 ile 35 yaslan
arasindadir (Kopelman ve Stock, 1998; Bjorntorp, 2001; Bozbora, 2002; Waine ve
Bosanquet, 2002). Yasin ilerlemesiyle birlikte bazal metabolizma hizinin
yavaglamasi enerji harcanmasini azaltacagindan giinliilk aliman enerji miktarina
sinirlama getirilmedigi ve fiziksel aktivite arttirilmadigi durumda obezite goriilme
sikliginda artig olur. Bu artiga baglh olarak 6zellikle kadinlarda obezitenin goriilme

sikliginin erkeklere gore daha yiiksek oldugu belirtilmistir (Kayar ve Utku, 2013).

1.5.8. Cinsiyet

Kadinlarin viicutlart erkeklere gore daha fazla yag depoladigindan
kadinlarda obezite goriilme sikligi erkeklere oranla daha yiksektir (Celik, 2011;
Semin, 2014). Obezite prevelansinin kadinlarda yiiksek olmasini, gebelikte alinan
kilolarin emzirme doneminde geri verilememesi, birbirini takip eden gebelikler ve
menopoz dénemindeki hormonal degisikliklere baglayabiliriz (Orhan ve Bozbora,
2008).

Kadinlarda obezite acisindan gebelik ve emzirme donemleri en riskli
donemlerdir. Ozellikle gebeligin ilk 20 haftas1 en fazla kilo alinan donemdir.
Gebelik oncesi, gebelik ve emzirme donemlerinde anneleri yiiksek kalorili
yiyecekler ile beslenen ¢ocuklarda ilerleyen donemlerde obezite goriilme sikliginda

artis belirlenmistir. Gebelik siirecinde asir1 beslenen veya ¢ok yetersiz beslenen
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annelerin ¢ocuklarinda da obezite goriilme sikliginda bir artis belirlenmistir (Chen,

2017; Lin ve ark., 2017).

1.5.9. Sigara/Alkol Kullanin

Alkol alimi ile VKI arasinda pozitif bir korelasyonun bulunmasi obezite
prevelansini arttirmaktadir (Colditz ve ark., 1991; Schroder ve ark., 2007). Alkol
kullanan bireylerde obezite goriilme sikliginda erkeklerde pozitif iliski, kadinlarda
ise negatif iligki oldugu belirtilmistir (Gutierrez ve ark., 1995; Wannamethee ve
Shaper, 2003).

Finlandiya'da yapilan bir ¢alismada alkol kullanmayan kadinlar yiiksek
obezite riskine sahipken, erkeklerde en fazla riskin orta ile yiliksek miktarlarda
alkol tiiketenlerde oldugu belirtilmistir (Lahti ve ark., 2002).

Sigara kullanimi, gida aliminda azalmaya ve kilo kaybma neden olur.
Nikotinin istah baskilayic1 etkisinin bu durumun temel nedeni oldugu
diistiniilmektedir. Sigara i¢mek; insiilin direnci, lipoprotein, lipaz enzimi ve
sempatik sinir sistemi gibi faktorleri etkilemesiyle viicut agirhiginda azalmaya
neden olmaktadir (Grunberg ve ark., 1985; Grunberg ve ark., 1988).

Sigaray1 birakan bireylerin viicudunda yag, karbonhidrat ve siikroz
oraninin arttig1 goézlemlenmistir. Sigaranin birakilmasi hem kadinlarda hem de
erkeklerde obezite goriilme sikligi agisindan Onemli bir risk faktorii olarak

goriilebilir (Bjorntorp, 2001; Waine ve Bosanquet, 2002).

1.6. Obezitenin Komplikasyonlari

Obezite, diinyada prevalansi giderek artmaya devam eden, psikolojik,
sosyal ve ekonomik sonuglar1 nedeni ile 6nemli ve yaygin bir halk saglig1 problem
haline gelmistir (Erem, 2015).

Obezitede risk faktorleri hem gelismekte olan toplumlarda hem de gelismis
iilkelerde onemli bir saglik sorunudur. Obezite nedeniyle Diinya’da yilda yaklasik

3 milyon insan hayatini kaybetmektedir (Segula, 2014).
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Yasam siireleri ile VKI degerleri arasinda yapilan bir arastirmada VKI
degerleri 30 ile 35 arasinda olan bireylerde ortalama yasam siiresinin 2 ile 4 yil,
VKI degerleri 40-45 arasinda olan bireylerde ortalama yasam siiresinin 8 ile 10 yil
arasinda azaldigi belirtilmistir (Prospective Studies Collaboration, 2009).

Obezite komplikasyonlar1 ve komorbiditeleri olan riskli hastaliklar
kapsaminda ¢ok sayida hastalik yer almaktadir. Kanser / malignite baslig1 altinda
toplanabilecek  komorbiditeler —arasinda; postmenopozal meme kanseri,
endometriyal kanser, kolon ve rektal kanserleri, safra kesesi kanseri, prostat,
yumurtalik kanseri, endometrial bobrek hiicresi kanseri, 6zofagus adenokarsinomu,
pankreas ve bobrek kanserleri sayilabilir. Kardiyovaskiiler koroner arter hastaligi
kapsaminda ise, obezite ile iligkili kardiyomiyopati, esansiyel hipertansiyon, sol
ventrikiil hipertrofisi, kor pulmonale, hizlandirilmis ateroskleroz, obezite pulmoner
hipertansiyonu, dislipidemi, kronik kalp yetmezligi, sol ventrikiil hipertrofisi,
kardiyomiyopati yer almaktadir (Nazlican, 2008).

Gastrointestinal sistemi ilgilendiren komorbiditeler arasinda, safra kesesi
hastalig1 (kolesistit, kolelitiazis), gastro6zofageal reflii hastalifi, reflii 6zofajit,
alkolsliz steatohepatit, alkolsliz yaghh karaciger hastaligi, yagh karaciger
infiltrasyonu, akut pankreatit, genitoiiriner stres inkontinansi yer almaktadir. Kas-
iskelet / ortopedik problemler arasinda; sirt agrisi, kalga, ayak bilekleri, ayaklar ve
dizlerde agri; osteoartrit (6zellikle diz ve kalcalarda), plantar fasiit, sirt agrisi,
coxavera, kaymig sermaye femoral epifizleri, Kiint hastalik ve Legg - Calvé-
Perthes hastalig ile kronik lumbago sayilmaktadir (Nazlican, 2008).

Inme, demans, idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon ve meralgia
parestezisi obezitenin norolojik ve merkezi sinir sistemi {izerindeki negative
etkilerindendir (Nazlican, 2008).

Obezite ayn1 zamanda keratoz pilaris, hirsutizm, akantozis nigricans ve
akrokondonlar, sedef hastalig1, intertrigo (bakteriyel/mantar) ve seliilit, venoz staz
iilseri, nekrotizan fasiit ve karbonkiiller gibi cilt hastaliklari i¢in riski arttiran bir

faktordiir (Nazlican, 2008).
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Depresyon, anksiyete, kisilik bozuklugu ve obezite damgalanmasi
obezitenin psikolojik yiikleridir (Nazlican, 2008).

Obstriiktif uyku apnesi (OSA), Pickwickian sendromu (obezite
hipoventilasyon sendromu), agir solunum yolu enfeksiyonlari, astim,
hipoventilasyon, pulmoner emboli riski obez bireylerde siklikla goriilmektedir
(Nazlican, 2008).

Artan cerrahi risk ve postoperatif komplikasyonlar, yara enfeksiyonu,
pulmoner emboli ve postoperatif pndmoni dahil derin ven trombozu, anoviilasyon,
erken ergenlik, polikistik yumurtaliklar, infertilite, hiperandrojenizm ve cinsel islev

bozuklugu obeziteye eslik eden diger 6nemli problemlerdir (Nazlican, 2008).

1.6.1. Kalp-Damar Sistemi

Obeziteden ve diger obeziteyle iliskili tibbi durumlardan kaynaklanan
(hipertansiyon, diyabet, insiilin direnci ve uyku apnesi sendromu) faktorlere baglh
olarak artan kardiyovaskiiler risk oldugu bilinmektedir. Ateroskleroz ve koroner
arter hastaliginda obezite onemli rol oynamaktadir. Obezite, kalbin yapisal ve
fonksiyonel degisikliklerine yol acar, bu da kalp yetmezligine neden olur.
Degistirilmis miyokardiyal yap1 atriyal fibrilasyon ve ani kardiyak o6liim riskini
artirir (Csige ve ark., 2018).

Abdominal ¢evre dl¢liimiiniin erkeklerde 102 c¢m, kadinlarda 88 c¢cm olmasi
santral obezite olarak adlandirilmakta ve santral obezitede artmis kardiyovaskiiler
hastalik riski oldugu bilinmektedir. Son otuz yilda, obezite ve aterosklerozun
patofizyolojik siireglerinin benzer ve iligkili oldugu ortaya c¢ikmistir. Her iki
hastalik da daha onceki literatiir calismalarinda yag dokusunda trigliserit birikimi
ve aterosklerotik plaklarda kolesterol esterleri olan lipid depo bozukluklari1 olarak
goriiliiyordu. Gliniimiizde obezite ve ateroskleroz, spesifik olmayan ve uyarilabilir
bagisiklik siire¢lerinin aktivasyonunda énemli bir rol oynayan kronik inflamatuar
durumlar olarak kabul edilmektedir (Ross, 1999; Yusuf ve ark., 2004; Shoelson ve

ark., 2007; Rocha ve Libby, 2009; Csige ve ark., 2018).
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Obezite ve ateroskleroz patogenezinin birkac ortak faktorii vardir. Her iki
durumda da, lipitler, oksitlenmis LDL partikiilleri ve serbest yag asitleri,
enflamatuar siireci aktive eder ve hastalig1 tetikler. inflamasyon, erken endotelyal
disfonksiyondan aterosklerotik plaklara kadar komplikasyonlara neden olan
ateroskleroz yolundaki tiim adimlardan sorumludur ve obezite, insiilin direnci ve
tip 2 diyabet ile ilgilidir. Yag dokusu, insiilin direncini, endotel disfonksiyonunu,
pihtilasabilirligi ve sistemik inflamasyonu indiikleyen adipositokinleri serbest
birakir, boylece aterosklerotik siireci kolaylastirir. CRP (C Reaktif Protein)
artisinin miyokard enfarktiisii, periferik vaskiiler hastali1 ve diabetes mellitusu
tetikledigi bilinmektedir (Csige ve ark., 2018; Yusuf ve ark., 2004; Rocha ve
Libby, 2009; Ross, 1999; Shoelson ve ark., 2007; Ridker, 2007; Pradhan ve ark.,
2001).

1.6.2. Hormonal Sistem

Hormonal degisiklikler ile obezite arasindaki iliskinin ¢ift yonli oldugu
diistiniilmektedir. Obeziteye bagli hormonal degisikligin sonradan olup olmadig:
veya bazi durumlarda obezitenin gelismesine veya siirdiiriilmesine katkida bulunan
bir faktor olup olmadigi tartisilmaktadir (Sidhu ve ark., 2017; Poddar ve ark., 2017,
Alvarez-Castroa ve ark., 2011).

Insan viicudunun endokrin sistemi dinamik bir sistemdir; stres, hastalik
veya diger patolojik durumlara yanit olarak siklikla degiskenlik gosterir. Ornegin,
akut ve kronik hastaliklar ile diisiik kalorili beslenme veya aclik durumlar
sirasinda, tiroid, gonadal ve bilylime hormonu seviyeleri degisir. Kisi iyilestikce
hormon seviyeleri normale doner. Bu nedenle, bu hormonal degisikliklerin hastalik
durumuna sekonder oldugu diisiiniiliir ve iyilesmeleri homeostatik bir mekanizmay1
yansitir. Genellikle hormonal dinamiklerdeki bu "uyarlanabilir”" degisiklikler her
zaman uygun olmayabilir (Sidhu ve ark. 2017; Alvarez-Castroa ve ark., 2011).

Hormonal degisimin obeziteye nadiren de olsa sebep oldugu durumlar da

vardir. Ornegin hipotiroidizm veya Cushing sendromu obezitenin nedeni olarak
19



1. GIRIS Thsan HUZMELI

ortaya cikmaktadir. Anlasilmasi gii¢ olan durum ise, obezitenin endokrin sistemi
nasil etkiledigidir. Leptin hormonu yag hiicreleri tarafindan {retilir ve kan
dolagimina verilir. Leptin, beynin belirli merkezlerinde {iiretilerek yeme istegini
azaltir. Ayrica viicudun viicut yag deposunu nasil yonettigini kontrol eder. Leptin
yag tarafindan iiretildiginden, leptin seviyeleri obez olan insanlarda normal kilolu
insanlardan daha yiiksektir. Bununla birlikte, bu istah azaltict hormona daha
yliksek seviyelerine sahip olmalarina ragmen, obez insanlar leptinin etkilerine karsi
duyarl degildir ve sonug olarak yemek sirasinda ve sonrasinda leptini tam olarak
hissedememe egilimindelerdir. Buna benzer sekilde obeziteye bagli hormonal
sistemde olusan degisiklikler tabloda gosterilmistir (Sidhu ve ark., 2017; Poddar ve
ark., 2017; Alvarez-Castroa ve ark., 201 1).

Cizelge 1.4. Obezitede temel hormonal degisiklikler (Alvarez-Castroa ve ark.,

2011)

Endokrin Bezi Hormonal Degisiklik

(1) Pankreas Hiperinsilinemi

(2) Yag Dokusu Hiperleptinemi
Adiponektin azalmasi

(3) Hipofiz Bezi Bazal ve uyarilmis Growth Hormonunda azalma
Prolaktin uyaranlarina yanitta azalma

(4) Gonadlar Kadinda: Seks hormonu baglayici globulin 'de azalma.

Artmis serbest 6stradiol ve testosterone
Erkekler: azalmis seks hormonu baglayici globulin.
Toplam ve serbest testosteronda azalma
(5) Adrenal Bezler Artmig serbest Uriner kortizol ve normal plazma kortizol
(6)Gastrointestinal  Ghrelin azalir
hormonlari
(7) Thyroid gland TSH ve serbest T3 artar

1.6.3. Solunum Sistemi
Pulmoner sistem ve obezite arasindaki iliski 6zellikler uyku apnesiyle
birlikte giindeme gelmistir. Obezite VKI arttikca daha siddetli uyku apnesi ortaya
ciktig1 belirtilmektedir. Bunun da daha ¢ok faringeal kaslar relaksasyonu ve yag
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dokusu kombinasyonundan kaynaklandigi belirtilmektedir. Diger bir problem ise
akcigerin fonksiyonu séz konusu olmasa bile diyafram iizerindeki yag dokudan
dolay1 solunum fonksiyon testlerinin olumsuz etkilenecegine dikkat cekilmistir.
Siitbeyaz ve ark., obez olan ve olmayan bireylerin solunum fonksiyonlarini
degerlendirdikleri ¢aligmanin sonucunda akciger hastaligi olmayan obez bireylerde
dahi solunum fonksiyon testleri ile solunum kas kuvvetinde azalma olabilecegini
belirtmislerdir (Biring ve ark., 1999; Zemel, 1995; Lazarus ve ark., 1997; Tomruk-
Siitbeyaz ve ark., 2006).

Obezite nedeni ile solunum kaslari iizerine binen asir1 yiik, kompliyansi da
diisiirerek mekanik etkiyle hipoventilasyona yol agmaktadir. Ayrica obez bireylerin
mekanik ventilasyon ihtiyacinin arttig1, yogun bakim iinitelerinde daha uzun siire
kaldiklar1 belirtilmektedir. Bu teoriyi en ¢ok destekleyen veri bu hastalarda kilo
kaybiyla birlikte klinik bulgularin ve kan gazi degerlerinin diizelmesidir. Obezlerde
beden kitlelerinin artis1 dogrultusunda oksijen tiiketimi ve karbondioksit {iretimi
artmigtir. Bu durum efor sirasinda daha da belirgin hale gelir. Obezite ile KOA,
astim gibi bir ¢ok hastalik arasinda pozitif iliski oldugu belirtilmektedir. Tidal
voliimii artirmak i¢in harcanan efor daha fazla enerji gerektireceginden, PaCO, ’yi
normal diizeyde tutabilmek i¢in dakika ventilasyonunu artirmak zorunda kalirlar.
Bunu da solunum hizini artirarak yaparlar. Boylece ortaya hizli ve yiizeysel bir
solunum cikar. Ustiin ve ark., tarafindan yapilan ¢alismada kilo kaybinin obeziteye
bagl birgok hastaligin tedavisinde etkili oldugunu belirtilmistir. Ayrica obezitenin
solunum sistemindeki olumsuz etkilerini yok etmke i¢in fiziksel aktiviteler ve kilo
verdirici tedavilerin uygulanmasi gerektigini belirtmislerdir (Goker ve ark., 2014;

Ustiin ve Erden, 2013.).

1.6.4. Sindirim Sistemi
Gida aliminin diizenlenmesi, obezitenin tedavisinde ve miicadelesinde
onemli bir faktordiir. Viicudun igine girecek olan kalori miktarini, doyma ihtiyacini

belirleyen, dolayisiyla kalori alimimi denetleyen mide gastrointestinal fonksiyonlar
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ile obezite arasindaki iligkinin 6nemli bir pargasidir. Midenin hizli bosalmasi,
biiylik mide, obezite ile birebir baglantilidir. Gastrointestinal hormonlar, beyin
bagirsak ekseni ile koordinasyon i¢inde istah ve toklugu diizenlemede 6nemli bir
role sahiptir. Ortaya ¢ikan kanitlar gastrointestinal sistem igindeki mikrobiyomun
obezitede rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir (Blundell ve Gillett, 2001;
Acosta ve Camilleri, 2014).

Obezitenin saglik iizerindeki etkileri arasinda gastrodzofageal reflii
hastalig1, Barrett 6zofagusu, eroziv 6zofajit, alkolsiiz yagl karaciger hastaligi, safra
kesesi taslari, pankreatit ve kolanjiyokarsinom gibi sindirim organi kanserleri gibi
genis bir sindirim hastalig1 yelpazesi bulunmaktadir. Hepatoselliiler karsinom
(HCC), pankreas kanseri, kolorektal kanser (CRC) ve 6zofagus kanseri de obezite
kaynakli ortaya cikan kanser tiirleridir (Blundell ve Gillet, 2001; Acosta ve
Camilleri, 2014; Nam, 2017; Fujihara ve ark., 2012; Nam, 2010a; Nam, 2010b;
Colicchio ve ark., 2005; Schmitz ve ark, 2013).

Obezite, 6zofagus motilite bozukluklarmin prevalansii arttirmaktadir.
Ornegin, 6zofagus gecis siiresi obez bireylerde saglikli bireylere gore artmistir. Bu
artigin sebebi de muhtemelen gastrik ve gastrodzofageal bileske direncinin artmasi
nedeniyle olusmaktadir. Son zamanlarda yapilan popiilasyon temelli ¢aligmalarda,
disfaji semptomlarinin, obezite hastalarinda kontrollere gére daha yaygin oldugu
belirtilmistir (Colicchio ve ark., 2005; Schmitz ve ark., 2013; Mercer ve ark., 1985;
Eslick ve Talley, 2016.; Camilleri ve ark., 2017).

Gastrodzofageal reflii hastaligi obez bireylerde sik goriilen problemlerden
bir tanesidir. Asir1 viicut agirligi ve 6zellikle karin ¢evresinin artigi, daha yiiksek
karin i¢i basincina ve azalmig alt 6zafagial sfinkter basincina sebep olmaktadir.
Ayrica alt Ozofagus sfinkterinin karin i¢i kisminin azaltilmis uzunlugu ile
O0zofagusun peristaltik disfonksiyonu gastrodzafagial refliiye sebep olmaktadir
(Mercer ve ark., 1985; Eslick ve Talley, 2016; Camilleri ve ark., 2017; Lagergren,
2011; Anggiansah ve ark., 2013).
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1.6.5. Psikososyal

Obez hastalarda psikososyal bozukluklarin basinda depresyon, bulimik
davranmig, gece yeme sendromlari, tikinircasina yeme bozuklugu, viicut imajt
algisina bagli ruhsal sorunlar ve uyku bozukluklar1 gelmektedir. Kadin olma ve
ergenlik obez bireylerde psikososyal riskin belirleyicisi olarak dikkat ¢ekmektedir
(Vardar, 2005).

Asint kilolu ve obez olan insanlara diger bireyler tarafindan yapilan
davraniglar normal kisilik gelisimini engelleyerek 6zgiiveni azaltmaktadir. Obez
bireylerin yalniz yasamaya egilimli olduklart ve toplumdan kendilerini
soyutladiklar1 belirlenmistir (Gortmaker ve ark., 1993).

Gelismis toplumlarda obez kadinlarin normal kilolu kadinlara gore
egitimlerini tamamlama olasiliklarinin daha az oldugu, evlenme oranlarmin % 20
oldugu, daha az para kazanilan mesleklerde galistiklar1 ve daha fazla yoksulluk ile
karsilagtiklar1 belirlenmistir (Segula, 2014).

Obezite cerrahisinden 6nce yapilan bir ¢alismada somatizasyon prevelansi
% 29.3, fobi prevelenasi % 18, hipokondriyazis prevelenasi % 18 ve obsesif-
kompulsif bozukluklart prevelanst % 13.6 olarak bulunmustur. Ameliyat
sonrasinda yapilan degerlendirmede hastalarin Slgiilen parametrelerinin 6nemli

Olcilide azalmis oldugu gozlemlenmistir (Rosik, 2005).

Cizelge 1.5. Obez hastalarda meydana gelen ruhsal ve sosyal sorunlar (Kurtoglu,
2012)

Ozgiiven eksikligi

Olumsuz viicut algisi
Depresyon

intihar

Sigara

Alkol ve uyusturucu kullanma
is bulma sorunu

Tasinma sorunu

Tek bagina kalma
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1.6.6. Ureme Sistemi

Anoviilasyon, obez kadinlar arasinda, diizenli dongliye sahip obez
kadinlarda bile subfertiliteye kesinlikle katkida bulunurken, normal kilolu
kadinlara kiyasla hamile kalma siiresi artmaktadir. Bunun, obez kadinlarda cinsel
iligkinin sikligmin az olmasina bagli oldugu iddia edilmistir, ancak bagka
caligmalarda cinsel iliski sikliginin  hamile kalma siiresini etkilemedigi
belirtilmistir. Aksine obez kadinlarda subfertilitenin yumurtlamadaki diisiik oosit
veya embriyo Kkalitesine bagli olup olmadigi, embriyo implantasyonundaki
bozukluklar veya tiim bu faktdrlerin bir kombinasyonu olup olmadig: tartisiimigtir
(Wise ve ark., 2010; Pagidas ve ark., 2010; Flegal ve ark., 2012).

Gebelikte obezite, preeklampsi, gestasyonel diyabet, fetal biiylime
anormallikleri, 6lii dogum, konjenital anormallikler ve sezaryen ihtiyaci gibi
onemli ve fetal morbidite riski ile iliskilidir (Wise ve ark., 2010; Pagidas ve ark.,
2010; Flegal ve ark., 2012; Gesink ve ark., 2007; Vahratian ve Smith, 2009; Harris
ve ark., 2011; Jungheim ve ark., 2012).

ABD'deki kadinlar arasinda ortalama VKi’nin 28.7 kg / m” oldugu ve
yetiskin kadinlarin yiizde 35.8'inin obez oldugu tahmin edilmektedir. Obezite ve
gebe kalma siiresinin epidemiyolojik incelemesi, obez kadimnlar arasinda spontan
gebelik siiresinin arttigini gostermistir. Bu durumun diizenli adet dongiisii yasayan
obez kadinlar i¢in de gegerli oldugu belirtilmektedir. Ayrica gebe kalmak igin tibbi
yardim alan kadinlarin daha biiyiik bir yilizdesini obez kadinlarin olusturdugu rapor
edilmistir (Wise ve ark., 2010; Pagidas ve ark., 2010; Flegal ve ark., 2010; Gesink
ve ark., 2007; Vahratian ve Smith, 2009; Harris ve ark., 2011; Jungheim ve ark.,
2012).
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Cizelge 1.6. Obezite ve Ureme (Jungheim ve ark., 2012)

Mekanizma Sonug
Hipotalamus No6ropeptid Oligo / anovilasyon ile
Yupregulasyonu, anormal GnRH
GnRH supresyonu pulsatilitesi
Yumurtalik ve Artan yumurtalik sertligi, Anormal oosit alimi,
yumurtalik folikulii granulosa hicre apoptozu anormal ovilasyon, zayif
oosit kalitesi
Oosit Anormal yumurtalik Kot oosit kalitesi
folikiler  ortami, oosit
icinde  lipotoksik  yagd
birikimi
implantasyon 6ncesi insiilin  direnci, artmis Kétii embriyo kalitesi
embriyo apoptoz

Uterin endometrium  Degistiriimis endometrial uterin
genetik profil, suboptimal

desidualizasyon

Azalmis
reseptivitesi

1.7. Serbest Oksijen Radikalleri ve Oksidatif Stres

Serbest radikaller, yakindaki molekiiller ile hizla baglanan eslenmemis
elektronlar1 olan yiliksek derecede reaktif molekiillerdir. Reaktif oksijen tiirleri
(ROT), eslestirilmemis elektronlara sahip olan veya olmayan, ancak dokularda
oldukga reaktif olan oksijen igeren molekiillerdir. Serbest Oksijen Radikalleri;
Stiperoksit Radikali (O;), Hidrojen Peroksit (H,O,), Hidroksil Radikali (HO-),
Singlet Oksijen (O, 1]), Hipoklorid (HOCI), Peroksil radikali (ROO), Organik
peroksit radikali (RCOO), Perhidroksil radikali (HO,), Alkoksil radikali (RO) gibi
reaktif oksijen tiirevleri sayilabilir. Bununla birlikte, bazi hastalik durumlarinda,
fazla miktarda serbest radikaller iiretilir. Yiksek konsantrasyonlarda ROT ve
serbest radikaller DNA'ya, proteinlere, karbonhidratlara ve lipit bilesenlerine zarar
verir ve hiicre fonksiyonunu tehlikeye atar (Yu, 1994).

Aerobik organizmalar yasamlarini siirdiirmeleri i¢in hayati 6neme sahip
olan oksijen, biyokimyasal tepkimelerde gerceklesen enzim inhibisyonlar1 ve

olusan oksijen radikalleriyle toksik etki yapabilmektedir. Mitokondride bulunan

25



1. GIRIS Thsan HUZMELI

oksijenler elektron transport zinciri tepkimeleri sonucu suya doniisiir. Oksijenin %
2-3 kadar1 suya doniismez ve elektron alarak indirgenen oksijenler serbest
radikallerin olusumunu saglar (Halliwell, 1994).

OS Patofizyolojisi:

a. HyOpynin bir yan {iriin olarak olustugu peroksizomal yag asidi
metabolizmas1 ve peroksizomlarin yiiksek katalaz aktivitesi igermesine
ragmen, belirli patolojik kosullar altinda OS'ye neden olabilirler.

b. Ksenobiyotik bilesiklerin oksidorediiktorlerle metabolizmasini katalizleyen
ve OS'ye neden olabilecek bir yan iiriin olarak siiperoksit anyonu olusturan
sitokrom P450 mikrozomal reaksiyonlari.

c. Invaziv patojenlere ROt ve diger oksidanlarin bir karisimi ile saldiran
fagosit hiicreleri. Bu bir bagisiklik tepkisidir, ancak iltihap iireten ¢evre
dokulara da zarar verir.

d. Mitokondriyal solunum zinciri. Mitokondrilerin, hiicre icinde en biiyiik
miktarda ROt'un iiretildigi ve mitokondriyal metabolizma ve hastaliklarda

kusurlara neden oldugu yer oldugu diisiiniilmektedir (Patel ve ark., 2007).

1.8. Total Oksidatif Stres

Oksidatif denge, organizmada bulunan serbest radikallerin olusum hizi ile
ortadan kaldirilma hiz1 arasindaki denge olarak tanimlanabilir. Oksidatif denge
devam ettigi siirece organizma serbest radikallerden etkilenmemektedir. Serbest
radikallerin ortadan kaldirilma hizinda diigme veya olusum hizinda artma meydan
gelirse, oksidan ve antioksidan sistemler arasindaki denge oksidan sistemler lehine
bozulur. Bu durumun sonucunda reaktif oksijen {iriinleri agiga ¢ikarak organizmada
hiicresel hasara yol agar. Oksidatif stres olarak tanimlanan bu durum birgok
hastaligin patogenezinde kritik neme sahiptir (Fearon ve Faux, 2009).

Serbest radikal iretimi, antioksidan savunma sisteminin metabolize

edecegi diizeyin iizerine ¢iktig1 zaman oksidatif stres meydana gelir. Serbest
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radikallerin ve reaktif oksijen radikallerinin artmasi ile olusan oksidatif stres,
fizyolojik kosullar altinda farkli organlarda dogrudan veya dolayli olarak bir¢ok
hastalikta ortaya ¢ikar. Bu nedenle oksidatif stresin obezite, diyabet,
kardiyovaskiiler hastalik ve aterojenik siirecler gibi patolojik siireglerde rol
oynadig1 bilinmektedir (Ozata ve ark., 2003; Esposito ve ark., 2006).

Viicut yag orani ve viicut kitle indeksi (VKI) ile iliskili olarak obez
bireylerde oksidatif stres belirtecleri daha yiiksek bulunmustur (Pihl ve ark., 2006)

Organizmanin karbonhidrat ve yag acisindan zengin bir 06giin ile
beslenmesinden sonra besinlerin mitokondriyal oksidasyonu, enerjinin trigliserid
olarak depolanmasi, siiperoksit olusumu, oksidatif fosforilasyon, gliseraldehid
oksidasyonu, protein kinaz C (PKC) etkinligi gibi durumlarda oksidatif stres olusur
(Savini ve ark., 2013).

Obezitede oksidatif stres artis1 sebeplerinden biri miyokardin metabolik ve
mekanik calismasinin artmasidir. Miyokartta artmis oksijen tiikketiminin olumsuz
sonucu olarak mitokondriyal solunum artmakta ve serbest oksijen radikalleri ortaya
cikmaktadir. Diger bir sebebi ise viicut biiylikligiinden kaynaklanan basingtan
dolay1 olusan progresif ve kiimiilatif hiicre zedelenmesi, timor nekroz faktor alfa
(TNF-a) basta olmak {izere ¢esitli sitokinlerin salinimina yol a¢ip dokularda serbest
oksijen radikallerinin agiga ¢ikmasina sebep olur. Asir1 beslenme obezitenin diger
olas1 nedenlerinden birisidir ve diyetle antioksidan kapasitesini asacak miktarda
serbest yag asidi alinmas1 durumunda yaglarin ylikseltgenmesi sonucu bozulmasina
yol agarak oksidatif stresi uyarir (Khan ve ark., 2006; Olusi, 2002).

Serum ya da plazmadaki oksidan molekiillerin konsantrasyonlar1 pek ¢ok
metodla ayr1 ayri Olgiilebilmektedir. Erel (2005), oksidatif stresin arttigi
durumlarda artan molekiillerin oksidan etkilerini tek tek 6l¢mekten ziyade total
Olclimiin daha pratik olacagim1 diisinerek tiim oksidanlarin  durumunu
yansitabilecek tam otomatik kolorimetrik bir yontem gelistirmistir. Bu metodla in

vitro TOS 6l¢limii yapilabilmektedir (Erel, 2005; Isik ve Selek, 2007).
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1.9. Total Antioksidan Kapasite

Oksidatif stresle iliskili doku hasarin1 ve antioksidan enzim diizeyini
Olcecek yeni bir test gelistirilmistir. TAS olarak isimlendirilen bu 6lgliimiin en
biiyiik avantaji bir numunedeki tiim antioksidanlar1 tek tek 6l¢mek yerine hepsinin
birlikte 6lgebilmesidir (Miller ve ark., 1993).

TAS oOl¢limiinde en yaygin kullanilan yontemlerden biride FRAP
metodudur. FRAP, plazmada veya besinde bulunan antioksidan bilesenlerin
indirgen gliclerinin veya kapasitelerinin spektrofotometrik Ol¢limiine dayali bir
yontemdir (Benzie ve Strain, 1996).

ORAC yontemi de yaygin olarak kullanilan bir diger TAS O0lgiim
metodudur. Bu yontem floresans yogunlugundaki azalma ile belirlenen peroksil
radikalinin neden oldugu oksidasyonun antioksidan tarafindan inhibisyonunu temel
almaktadir (Cao ve Prior, 1999).

Plazma ve viicut sivilarinda bulunan biitiin antioksidanlarin toplam etkisine
total antioksidan kapasite (TAS) denir. Plazmada antioksidanlar siirekli
birbirleriyle etkilesim i¢indedir, yani bu antioksidanlarin birlikte etki etmesi sonucu
her birinin tek basina olusturdugundan daha fazla antioksidan etki olustururlar. Bir
antioksidandaki azalma, digerindeki artis ile telafi edilebilecegi i¢in kanin
antioksidan durumunu belirlemede, bireysel antioksidanlar yerine bunlarin toplam
antioksidan degerini veren toplam antioksidan kapasite 6l¢iimii daha ¢ok tercih
edilmektedir (Romay ve ark., 1996; Bustamante ve ark., 1991; Tuma, 2002).

Canli hiicrelerde bulunan protein, lipit, karbonhidrat ve DNA gibi okside
olabilecek maddelerin oksidasyonunu Onlemek amaciyla serbest radikallerin
olusumunu Onleyen, metabolize eden veya temizlenmesini arttiran maddelere
antioksidan denilmektedir. Organizma, endojen veya eksojen nedenlerle olusan
serbest radikaller ve oksidatif stres ile miicadele eden karmasik bir antioksidan

sistemine sahiptir.
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Antioksidanlar ti¢e ayrilir:

a) Enzimatik endojen olan antioksidanlar; siiperoksit dismutaz (SOD),
glutatyon peroksidaz (GPx), katalaz (CAT), glutatyon transferaz (GST),
glutatyon rediiktaz ve mitokondrial oksidaz sistemidir

b) Enzimatik olmayan endojen antioksidanlar; serbest radikalleri, radikal ve
toksik olmayan molekiillere doniistiiren serbest radikal toplayicilari, bir
hidrojen atomu vererek serbest radikali notralize eder, serbest radikalleri
indirger ve kendileri de oksidize olurlar. Enzim olmayan endojen
antioksidanlar bilirubin, albiimin, {iirik asit, seriiloplazmin, transferrin,
ferritin ve glutatyon gibi maddelerdir.

c¢) Ekzojen antioksidan olarak da allopurinol, folik asit, A, B, C ve E
vitamini, flavinoidler, asetil sistein, mannitol, adenozin, kalsiyum kanal
blokerleri, non-steroid antienflamatuar ilaglar ve demir selatorleri

sayilabilir (Halliwell, 1994; Scéker, 2008).

Erel tarafindan gelistirilen bir yontem sayesinde TAS degeri numunedeki
irik asit varligindan etkilenmemektedir. Erel yonteminde, hidrojen peroksit ile
Fenton tipi reaksiyon sonucunda giicli OH radikalini olusturur. Giiglii reaktif
oksijen tiirii indirgenerek diigiitk pH’da renksiz o-dianisidin molekiilityle reaksiyona
girerek olusturdugu dianisidil radikalleri ileri oksidasyon reaksiyonlaria katilarak
renk olusumunu artirir (Sies, 2007; Kusano ve Ferrari, 2008).

Obezite uzun siire devam ettiginde, siiperoksit dismutaz (SOD) ve katalaz
(CAT) gibi enzimlerin aktivitesini azaltarak antioksidan kaynaklariin tilkkenmesine
neden olabilir (Amirkhizi, 2007). Obez olan bireylerde SOD ve glutatyon
peroksidazin (GPx) aktivitesi, saglikli kisilerdekinden 6nemli ol¢iide diisiiktiir

(Ozata ve ark., 2002).
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Sicanlarda yapilan bir ¢alisma, antioksidan aktiviteye sahip A vitamini
karaciger konsantrasyonunun, obez olan siganlarda obez olmayanlara gére dnemli
Olciide daha diisiik oldugunu gostermistir (Capel ve Dorrell, 1984).

A vitamini, E vitamini, C vitamini ve [-karoten gibi serum
antioksidanlarinin yani sira glutatyon seviyeleri de obezite varliginda azalir

(Vincent ve ark., 2005).

Oksidatif stres <===p Antioksidan sistem

Il Hiicre 8limi |I

Sekil 1.3. Oksidan ve Antioksidan Denge (Schulz ve ark., 2000)

1.10. C-Reaktif Protein

CRP, iltihabi reaksiyonlar sirasinda kanda miktar1 artan ve karaciger ile
yag hiicreleri tarafindan iiretilen akut faz reaktanlari adi verilen proteinlerden
biridir (Edward, 2004).

Saglikli kisilerde serum CRP diizeyi 0,5 ng/dl gibi c¢ok diisiik
konsantrasyonlarda bulunurken; inflamasyon, infeksiyon ve travmalara yanit olarak
serum diizeyinde artig goriilmektedir (Giimiisdis ve Doganavsargil, 1999; Cook ve

ark., 2000).
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Klinik degerlendirmelerde, akut hastaliklarin seyri sirasinda ve tedaviye
yanitin degerlendirilmesinde de CRP kullanilmaktadir. Gilinlimiizde CRP, saglikli
donemdeyken olusabilecek hastalik riskini gdstermek amaci ile kullanilmaktadir
(Cook ve ark., 2000). CRP dogal immiin sistem iizerinde rol sahibidir, komplemani
aktive eder, Fc reseptorlerine baglanir ve pek ¢ok patojen i¢in opsonin davranigi
sergiler. CRP’nin Fc reseptorlerine baglanmasi proinflamatuar sitokinlerin
salinimina neden olur (Giimiisdis ve Doganavsargil, 1999).

Enfeksiy6z ajanlar veya spesifik olmayan bir doku hasar1 gibi i¢ stres
faktorlerine bir yanit olarak CRP salgilanir. Sitokinlerin ve stres hormonlarinin
iretimi, iltihaplanma veya yaralanma disindaki durumlarda degistirilebilir.
(Baumann ve Gauldie, 1994; Gabay ve Kushner, 1999; Kushner, 1993).

CRP, 70 y1l 6nce pnomokoklarin C-polisakaritine baglanan bir kan proteini
oldugu kesfedilen akut faz reaktanidir. CRP, 23 kDa alt birimli bir pentamerdir;
diizeyi normal bireylerde genellikle diisiiktiir ancak akut sistemik inflamasyon ile
100 ila 200 kat veya daha fazla yiikselebilir (Gabay ve Kushner, 1999).

Bu calismada obez olan ve saglikli olan kadinlarda viicut yag orani,
oksidatif stres ve inflamasyon markirlarinin incelenmesi ve karsilastirilmasi
amaclanmigtir. Literatiirde obezite ile oksidatif stres, inflamasyon ve viicut yag
orani arasindaki iligki ¢ok sayida calismada arastirilmis olmakla birlikte, obez

kadinlarda bu parametrelerin birbiriyle iligkisi calisilmamustir.
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2. ONCEKI CALISMALAR

Brown ve ark. (2009), yaptiklar ¢alismada 29 normal, 36 asir1 kilolu, 25
obez bireyin TAS diizeylerini karsilagtirmigs ancak arada anlamli fark
bulmamiglardir.

Amirkhizi ve ark. (2010), yaptiklar1 ¢alismaya 20-45 yas arast 160 kadin
dahil etmiglerdir. Plasma TAS diizeyinin obez kadinlarda anlaml sekilde diisiik
oldugu (2.57 £ 0.58 vs. 3.45 £ 0.73, p < 0.01) rapor edilmistir. Obezite tipine gore
TAS’1 karsilastirdiklarinda ise santral viicut yaglanmasi olanlarda normal
yaglanmasi olanlara gore daha diisikk oldugu ifade edilmistir. Obezitenin ve
ozellikle abdominal obezitenin artmis oksidatif stres ve azalmig TAS diizeyleri ile
iligkili oldugu sonucuna varmiglardir. TAS diizeyi diistikliigiiniin diabetes mellitus,
arteriel hipertansiyon, aterosklerozis gibi hastaliklara zemin hazirladigin1 rapor
etmislerdir.

Kwak ve Yoon (2007), yaptiklar1 ¢aligmada koreli yetiskinlerde TAS’in
metabolik risk faktorleri ile iligkisini incelemislerdir. 406 erkek ve kadinda
antropometrik  Ol¢iimler, kan basinci, serum lipitleri ve achk glikozu
degerlendirilmistir. Serum TAS diizeyinin, viicut agirhigi (p = 0.004), viicut kitle
indeksi (p = 0.033), bel gevresi (p = 0.017), toplam kolesterol (p = 0.038) ve
trigliserit (tg) (p < 0.001) dizeyi ile iligkili oldugu bulunmustur.
Hipertrigliseridemik deneklerin (TG >150 mg / dl) ortalama TAS diizeyinin,
trigliserit diizeyi 150 mg / dl'den diisiik olan deneklerden anlamli olarak daha
yiiksek oldugu (p = 0.001) raporlanmistir. Santral obezite, TG, yiiksek yogunluklu
lipoprotein kolesterol, aglik glikozu ve kan basinct metabolik risk faktorleri olarak
diigtintildiigiinde, metabolik risk faktorlerinin sayisinin artmasiyla TAS'min
yukseldigi gosterilmistir (p = 0.004). TAS ve bir dizi metabolik risk faktorii
arasindaki pozitif iliski, artmis TAS'!n her zaman bireyin daha saglikli oldugunu
gostermeyebilecegini diisiindiirmektedir. TAS'!n ¢esitli metabolik rahatsizliklar

olan insanlarda toplam antioksidan kapasitenin bir isareti olarak tanimlandigindan,
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bu durumu anlamaya yardimci olmak igin, metabolik risk faktorlerindeki
degisikliklerle iligkili olarak TAS" etkileyen faktorlerin agikliga kavusturulmasi
gerektigi sonucuna varmiglardir.

Chrysohoou ve ark. (2007), 3042 yetiskinin popiilasyonda obezite ile TAS
iligkisinin degerlendirildigi c¢aligmada 2001-2002 doéneminde Yunanistan'daki
Attica bolgesinden 1514 erkek (18-87 yas) ve 1528 kadinmi (18-89 yas) rastgele
olarak dahil etmislerdir. Serum TAS diizeyi, kilo, boy, bel ve kalga ¢evresini
Olgmiislerdir. Erkekler i¢in 102 cm'den ve kadinlar i¢in 88 cm'den daha fazla bel
gevresi olmasint merkezi yagin bir gostergesi olarak kabul etmislerdir. Santral
yaglanmanin erkeklerin % 53'linde ve kadmlarin % 45'inde hakim oldugunu
bulmuslardir. Santral yaglanmaya sahip erkek katilimcilarin daha zayif bireylere
kiyasla % 5 daha diisiik TAS konsantrasyonlar1 (214 +/- 35; 226 +/- 33 mikromol /
L, P = 0.04) oldugu belirtilmistir. Aymi sekilde santral yaga sahip kadin
katilimecilarim % 7 oraninda daha diisik TAS konsantrasyonlar1 (256+/-38 vs.
239+/-27 micromol/L, P=0.03) oldugu bulunmustur. Obez veya fazla kilolu erkek
katilimcilarda normal agirligi olan erkeklere kiyasla% 6 daha diisiik TAS (217 +/-
33 vs. 234 +/- 39 mikromol / L, P = 0.03) konsantrasyonuna sahip oldugu
saptanmistir. Kadin obez veya fazla kilolu katilimcilar da ise % 10 daha diigiik
TAS (226 +/- 32 vs. 250 +/- 30 mikromol / L, P = 0.02) konsantrasyonlarina sahip
oldugu raporlanmigtir. Sonug olarak ise yas, sigara ve fiziksel aktivite, beslenme
aligkanliklari, kan basinci, glikoz seviyeleri ve lipit konsantrasyonlari ne olursa
olsun viicut yagi, merkezi yaglanma ve TAS arasinda ters bir iliski oldugunu
belirtmislerdir.

Zora ve ark. (2008), yag dokusunun oksidatif stresi tetikledigi ve buna
bagli olarak obezite iliskili patolojilere zemin hazirladigini belirmislerdir. 61 obez,
24 sagliklh bireyin dahil edildigi ¢alismada TAS diizeyinin obez bireylerde daha
diisiik, OSI diizeyinin ise daha yiiksek oldugu belirtilmistir.

Viicut agirhigi ve viicut yag ile iligkili olan CRP’nin artmisg

kardiyovaskiiler riske zemin hazirladigi belirtilmektedir. Tchernof ve ark. (y11??)
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yaptiklari ¢alismada kilo vermenin CRP diizeyi iizerine etkisini incelemislerdir. 61
obez postmenopozal kadinda CRP’nin toplam viicut yagmi oOlgen giinliik
absorpsiometri ile iligkili oldugu belirtmislerdir. Ayrica CRP ve trigliserit
diizeyinin, CRP ile glukoz dispozalin iliskili oldugu bulunmustur. 61 kadinin 25°i
kilo verme programina alinmistir ve ortalama 14.5+£6.2 kg (—15.6%, P<0.0001)
vermiglerdir. Verdikleri kilonun ortalama 10.44+5.4 kg’inin yag kiitlesi (—25.0%,
P<0.0001) oldugunu belirtmislerdir. Plazma CRP diizeyinin ortalama —32.3%,
(3.06-1.63 pg/mL) diizeyinde azaldigi sonucuna ulasmislardir. Adipoz doku ile
CRP diizeyinin iliskili oldugu ve kilo vermenin CRP diizeyinin diismesini sagladig1
sonucuna varmiglardir (Tchernof ve ark., 2002).

Bi ve ark. (2019), saglikli 225 (104 erkek, 121 kadin) singapurlu erkek ve
kadinlarda CRP diizeyini 6l¢miis ve obezitenin direkt olarak CRP ile iligkili oldugu
belirtmislerdir. Ancak bu iligskinin sadece kadinlarda oldugunu belirtmislerdir.
Bunun kadin ve erkekte esey hormonlarinin adipoz doku iizerindeki etkisinin farkl

olmasindan kaynaklanabilecegini ifade etmislerdir.

35



2. ONCEKI CALISMALAR Thsan HUZMELI

36



3.MATERYAL VE METOD [hsan HUZMELI

3. MATERYAL VE METOD

3.1. Materyal

Calisma Hatay Mustafa Kemal Universitesi (MKU) Tayfur Ata Sokmen
Tip Fakiiltesi Dahiliye boliimiine bagvurup diyetisyene yonlendirilen ve obezite
tanis1 konulan, caligmaya katilmayi kabul eden kadinlar arasinda yapilmistir.
Calismaya 30 obez ve 30 saglikli olmak iizere toplam 60 kadin dahil edilmistir.

Calismaya katilan bireylere ait demografik bilgiler ile antropometrik
Olctimler (viicut yag orani, yag miktari, yagsiz kiitle, obezite derecesi ve yag
kiitlesi) kaydedilmistir. Viicut yag oram1 ve kiitlesi, Body Fat Monitor (Tanita
Corporation, Japan; Model BC 418) cihazi kullanilarak kaydedilmistir.

Obezite degerlendirmesinde giiniimiizde en sik kullanilan yéntem olan VKI

kullanilmustir.
VKI = % formiilii ile hesaplanmistir. VKi’si 30 kg/m” ’in itizerinde olan

kadinlar obez olarak kabul edilmistir.

Calismaya dahil edilme kriterleri:

Calismaya 18-60 yas aras1 kadinlar dahil edilmistir.

Cikarilma Kriterleri:
e  Tiroit disfonksiyonu gibi hormonal bir hastalig1 olanlar
e  Hamile olan veya emziren kadinlar
e  Diizenli ilag kullananlar
e  Metabolik sendrom, kardiak hastalik, hipertansiyon, diyabet gibi

kronik hastalig1 olanlar dahil edilmemistir.
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Cizelge 3.1. Kullanilan materyaller
TAS olgim kiti 1 kutu

TOS olgim kiti 1 kutu

CRP testi 60 adet

Jelli biyokimya tiipti 100 adet
1,5 mL eppendorf 500 adet

2 mL eppendorf 500 adet

200 pL sari pipet ucu 500 adet
1000 pL mavi pipet ucu 500 adet

3.2. Metod
3.2.1. Kan Orneklerinde incelenen Parametreler ve Yontemleri

Hastalardan rutin olarak istenen aglik kan sekeri (glukoz), total kolestereol,
HDL, LDL, trigliserid, AST, ALT, iire, kreatinin diizeyleri Hatay MKU Hastanesi
Merkez Laboratuvari’'nda bulunan Siemens Advia 1800 Biyokimya cihazinda
(Almanya, Siemens), T3, T4, TSH, vitamin B12, D vitamini diizeyleri Hatay MKU
Hastanesi Merkez Laboratuvari’nda bulunan Siemens Advia Centaur immunassay
cihazinda (Siemens, Almanya) ve hemogram parametreleri Mindray BC6800

hemogram cihazinda ¢aligilmistir.

3.2.2. Kan Orneklerinin Ahnmasi ve Saklanmasi

Bireylerin kan 6rnekleri sar1 kapakli, jelli biyokimya tiipline 8 mL alinarak
oda sicakliginda pihtilagsmaya birakilmigtir. Kan oda sicakliginda pihtilagtiktan
sonra bekletilmeden santrifiij edilmis ve serumlar1 ayrilmigtir. Ayrilan serumlar

eppendorf tiiplerine alinarak -80 ,C’de caligma giiniline kadar saklanmustir.

3.2.3. TAS Olgiimii
TAS Erel tarafindan gelistirilmis Rel Assay marka kit (Rel Assay Kit
Diagnostics, Tiirkiye) kullanilarak kolorimetrik yontemle Hatay MKU Arastirma
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ve Uygulama Hastanesi Merkez Laboratuvarda bulunan Siemens Advia 1800
Biyokimya cihazinda (Almanya, Siemens) dl¢iilmiistiir. (Erel, 2004).

Prensip: ABTS (2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid))
reaktifi; tampon ¢ozelti varliginda ortamin pH’s1 sabit tutularak; hidrojen peroksit
ile radikal hale getirilir. Olusan ¢dzelti kendine 6zgili koyu yesil-lacivert arasi bir
renge sahiptir.

Serum ilave edildiginde serumun igerisindeki antioksidanlar mevcut ABTS
radikallerini notralize eder. Notralizasyon gerceklestigi Olclide c¢ozeltinin rengi
agilir.

Dolayisiyla serumda bulunan total antioksidan miktar1 ile ¢ozeltinin renk
siddeti orantilidir. 658 nm’de ¢oOzeltinin absorbansi Olgiiliir. Standart olarak
kullandigimiz ¢ozeltinin absorbansmolarite verileri kullanilarak; numunenin total
antioksidan molaritesi hesaplanir.

TAS o6lgiimii  Serbest radikallere karst viicudun total antioksidan
kapasitesini dlgen ve otomatize eden yontem Erel tarafindan gelistirilmistir. Reaktif
1: 75 mM Clark tamponu (pH:1,8) icerisinde 10 mM o-dianisidin dihidroklorid ve
45 uM Amonyum ferr6éz siilfat ¢oziilerek hazirlanir. Reaktif 2: Clark tamponu
(pH:1,8) igerisinde 7,5 mM Hidrojen peroksit (H202) ¢ozdiiriilerek hazirlanir. 240
nm’de spektrofotometrik olarak End-Point 6lgiim yapilir. Fe’* —o-dianisidin
kompleksi hidrojen peroksid ile Fenton tipi reaksiyon olusturarak OH radikalini
olusturur. Bu giiglii reaktif oksijen tiirii indirgen diisiik pH’da renksiz odianisidin
molekiilii ile reaksiyona girerek sari-kahverengi dianisidil radikallerini olustururlar.
Dianisidil radikalleri ileri oksidasyon reaksiyonlarina katilarak renk olusumunu
artirmaktadir. Ancak orneklerdeki antioksidanlar bu oksidasyon reaksiyonlarini
bastirarak renk olusumunu durdurmaktadirlar. Bu reaksiyon otomatik analizérde
240 nm’de spektrofotometrik olarak Olgiilerek sonug¢ verilmektedir. Kalibrator
olarak E vitamininin suda ¢oziiniir bir analogu olan Trolox kullanilir. Sonuglar

mmol Trolox Equivalent/L olarak ifade edilir.
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3.2.4. TOS Ol¢iimii

TOS: Total oksidan kapasite Erel tarafindan gelistirilmis Rel Assay marka
kit (Rel Assay Kit Diagnostics, Tiirkiye) kullanilarak kolorimetrik yontemle Hatay
MKU Arastirma ve Uygulama Hastanesi Merkez Laboratuvarda bulunan Siemens
Advia 1800 Biyokimya cihazinda (Almanya, Siemens) ol¢iilmiistiir (Erel 2005).

Prensip:Fe,SO, suda ¢oziiniir ve Fe*" a¢iga cikar. Serumda bulunan
oksidanlar Fe*'nin Fe3'e yiikseltgenmesini saglar. Kullanilan X-orange reaktifi
Fe' ile renkli bir kompleks verir. Olusan rengin siddeti; total oksidan miktar: ile
orantilidir. 658 nm’de absorbans 6l¢iiliir. Standart olarak kullandigimiz ¢ozeltinin
absorbansmolarite  verileri kullanilarak; numunenin total oksidan molaritesi
hesaplanir.

TOS olgiimii Erel tarafindan gelistirilen tam otomatik kolorimetrik bir
yontemdir (Erel, 2004). Reaktif 1: 140 mM NacCl ¢dzeltisi igerisinde 25 mM H,SO4
coziilerek ana soliisyon hazirlanir. Ana soliisyonda 6nce % 10 oraninda gliserol
¢Oziiliip daha sonra 250 uM ksilenol orange ¢oziilerek hazirlanir. Reaktif 2: Ana
soliisyon igerisinde once 10 mM o-dianisidine dihidroklorid ¢6zdiiriiliip sonra 5
mM Amonyum ferr6z siilfat ¢oziilerek hazirlanir. 560 nm’de spektrofotometrik
olarak End-Point &lgiim yapilir. Ornekte bulunan oksidanlar ferrdz iyon-odianisidin
kompleksini ferrik iyona oksitlerler. Ortamda bulunan gliserol bu reaksiyonu
hizlandirarak yaklasik ti¢ katina g¢ikarmaktadir. Ferrik iyonlar asidik ortamda
ksilenol turuncusu ile renkli bir kompleks olustururlar. Ornekte bulunan
oksidanlarin miktariyla iligkili olan renk siddeti spektrofotometrik olarak
Olciilmektedir. Standart olarak H,O, kullanilir. Sonuglar umol H,O, equivalent/L
olarak ifade edilir.

Oksidatif Stres indeksi (OSI): Total oksidan kapasitenin total antioksidan
kapasitesine oranmin yiizde derecesi olarak ifade edilen OSI hesaplanirken, TAS
sonucu gosterimindeki mmol degeri TOS sonucu gosterimindeki pmol birimine
donistiiriilmiistiir. Sonuglar “arbitrary unit” (AU) olarak ifade edilmis ve asagidaki

formiil kullanilarak hesaplanmistir (Erel 2005).
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TOS, umol H,O, equiv./L
OSi=

TAS, mmol Trolox equiv./L x10

3.2.5. CRP Ol¢iimii
CRP nefelometrik yontemle Hatay MKU Hastanesi Merkez
Laboratuvarinda bulunan Siemens BN II Nefelometri cihazinda (Almanya,

Siemens) nefelometrik yontemle ol¢lilmiistiir.

3.2.6. Istatistiksel Analiz

Bu calisgmada elde edilen veriler SPSS 22.0 paket programi ile
degerlendirildi. Olgiimle belirlenen degiskenler, aritmetik ortalama + standart
sapma (X+SS) olarak ifade edildi, sayimla belirlenen degiskenler i¢in say1 (n) ve
ylizde (%) degeri hesaplandi. Verilerin normal dagilim durumlari Kolmogrov
Smirnov ile incelendi. Gruplarin, birbirleri ile karsilagtirmalar1 normal dagilan
veriler Independent Samples T testi ile, normal dagilmayan veriler ise Mann
Whitney U testi ile incelendi. ilki ile normal dagilan veriler icin Pearson
Korelasyon analizi ile, normal dagilmayan veriler iginde Spearman Korelasyon
analizi ile incelendi. Korleasyon degerleri 0-0.040 zayif korelasyon; 0.40-0.60 orta
derece korelasyon; 0.60-0.75 iyi derece korelasyon; 0.75-100 yiiksek derecede
korelasyon olarak kabul edilmistir. P degeri 0.05 olarak segildi.
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4.1. Bulgular

Caligmaya 30 saglikli, 30 obez olmak iizere toplam 60 kadin dahil edildi.
Yas ortalamalar1 obez bireylerin 40.26+10.36 yil (minimum-maksimum: 22-58),
kontrol grubunun 38.36+£8.86 (minimum-maksimum: 23-55) yildir (p=0.290).
Bireylerin 6zge¢misleri sorgulandiginda kontrol grubunun 28’inde 6zellik yokken,
deney grubunun 19’unda ozellik olmadigi belirlenmistir (Cizelge 4.1.). Aym
sekilde soy ge¢mis degerlendirmesinde de benzer sonuglar elde edilmistir (Cizelge

42).

Cizelge 4.1. Deney ve kontrol grubunun 6zgegmisleri I
[PEney P ]
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Cizelge 4.2. Deney ve kontrol grubunun soygegmisleri

‘DemeyGrubu o %
Diyabet 3 10
Hipertansiyon 3 10

Guatr 33

Astm o 33

OzellikYok 2 733
KontrolGrubu ~ n %

Hipertansiyon 1 33
AkdenizAnemisi 1 33

Azheimer 1 33

OmllkYok 27 9%

Cizelge 4.3.’te deney ve kontrol grubunun kilo, obezite durasyonu, bazal
metabolizma hizi, yag orani, yag miktari, yagsiz kiitle, obezite derecesi, i¢ organlar
cevresi yaglanma orani, toplam kas kiitlesi, kemik mineral agirligi, metabolizma

yasi, toplam viicut sivisi, ideal kilo, TAS, TOS, CRP degerlerinin ortalama ve

minimum-maksimum degerleri verilmistir.

X+SS Minimum-
Maksimum
- 99.51+0.15.0 76.20-134
8
'VKI  39.33#6.02  25.71-55.06
_ 5.6+63.69 1-15
1674.73+182 1384-2122
A48
'Yag Orani  45.35+4.17  34.90-56.10
Yag Miktari  45.63+10.46  27.90-75.60
YagsizKiitle = 54.53+5.86  43.50-65.90
- 66.32+24.92  27.80-146.19

44

Cizelge 4.3. Deney ve Kontrol gurubunun obeziteye ait degerlerinin ortalamalari

X+SS Minimum-
Maksimum
58.4+7.43751 46.50-73.90
22.61+1.74 18.71-24.50
1285.46+112.3 1112-1572
2
26.94+4.84 16.10-36.10
15.89+4.83 5.90-25.40
42.11+4.61 27.30-50.90
2.86%£11.55 19.59-32,09
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12.5613.14 3.10£1.91

51.30+5.74 41.30-62.50  40.31+3.58 34.80-48.30

2.89+0.52 2.20-4.72 2.13+0.22 1.80-2.70
52.30£10.08 34-67 33.2+11.12 18-53
39.58+4.42 32-48.20 31.05+£2.79 26.80-37.30

60.10+£5.46 53.62-75.50  59.62+4.24 53.36-67.12

1.17£0.19 0.81-1.61 1.07+0.14 0.89-1.40
46.08+30.19  7.51-120.88  19.65+11.30 7.51-60
4.02+2.70 0.60-10.87 1.87+£1.09 0.60-5.26
6.47+4.73 3.14-19 4.66+5.73 3.14-34.10

Cizelge 4.4.’te deney ve kontrol gurubu arasindaki istatistiksel anlamliliga
baktigimizda VKI, TAS, TOS, OSI, CRP, yag oram, yagsiz kiitle, yag miktari,
metabolizma yasi, toplam viicut sivisi, bazal metabolizma hizi, i¢ organlar
yaglanma orani, toplam kas kiitlesi, kemik mineral agirlhiginda iki grup arasinda

anlamli fark oldugu tespit edilmistir.
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0 L
WKL e 0.0001
s 228 0031
Tos  5o019¢ 0.0001
sl a2 0.0001
cRR 2017 0.004
YagOmm  -6625" 0.0001
YagszKitle 9113 0.0001
YagMiktan | 665" 0.0001
MetabolizmaYasi  6.956° 0. 0001
Toplam Viicut Swist  8.925° 0.0001
Bazal Metabolizma Hizi | -6.372" 0.0001
“Toplam Kas Kitlesi  -6.069" 0.0001
Kemik Mineral Agirigi | -6.016" 0.0001
*Independent Samples T Test, ** Mann Whitney U Test

Cizelge 4.5.te TAS ile yagsiz Kkiitle, toplam viicut sivisi, bazal
metabolizma hizi, toplam kas kiitlesi arasinda negatif yonde orta diizeyde
korelasyon bulunmustur. TOS ve OSI ile diger degerler arasinda iliski olmadig
tespit edilmistir. CRP ile kilo, obezite durasyonu, yag orani, yag miktari, i¢
organlar yaglanma orani arasinda pozitif yonde orta diizeyde, CRP ile VKI
arasinda pozitif yonde yiiksek diizeyde korelasyon bulunmustur. Yag orani ile kilo
arasinda pozitif yonde orta diizeyde iliski varken, yag orani ile VKI, yag miktari, ic
organlar cevresi yaglanma ve obzeite derecesi arasinda pozitif yonde yiiksek

diizeyde iliski vardir.
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Cizelge 4.5. Deney grubundaki bireylerin TAS, TOS, OSI, CRP ve Yag Orani ile
diger degerler arasindaki iliski

r p r p r p r p r P
0.318** 0.087  -0.154** 0,418 -0.236**  0.209 0.200** 0.289  0.127* 0.502
-0.396**  0.030  -0.187** 0.323 -0.008**  0.968 -0.129** 0.496  -0.101*  0.595
-0.319**  0.086  0.086** 0.651 0.186** 0.325 0.590** 0.001  0.680** 0.000
0.051** 0.787  0.220** 0.242 0.147** 0.438 0.713** 0.000  0.826** 0.000
0.076** 0.726  0.087** 0.685 0.029** 0.891 0.441** 0.031  0.189** 0.377
0.164** 0.386  0.269** 0.150 0.185** 0.327 0.674** 0.000  1.000 0.000
-0.443* 0.014  -0.044** 0.819 0.064** 0.737 0.284** 0.128  0.221** 0.241
-0.172**  0.362  0.110** 0.562 0.150** 0.430 0.655** 0.000  0.842** 0.000
0.342* 0.064  -0.100** 0.598 -0.193**  0.306 0.296** 0.112  0.200** 0.288

-0.465* 0.010  -0.058** 0.760 0.097** 0.608 0.371** 0.044  0.259** 0.167

-0.512**  0.004  0.016** 0.931 0.177** 0.350 0.205** 0278  0.181* 0.338
0.033** 0.864  0.006** 0.976 -0.165**  0.734 0.687** 0.000  0.792** 0.000

-0.463**  0.010  -0.058** 0.761 0.097** 0.611 0.377** 0.040  0.262** 0.163

-0.218**  0.248  -0.116** 0.541 -0.040**  0.834 0.300** 0.108  0.336** 0.069

0.051** 0.791 0.243** 0.195 0.168** 0.374 0.600** 0.000  0.780** 0.000

-0.248**  0.186  -0.353** 0.055 -0.211*  0.264 0.006** 0973  -0.005*  0.979

*Pearson korelasyon analizi, **Spearman Korelasyon Analizi

Cizelge 4.6.’da kontrol grubunda TAS ile yas arasinda pozitif yonde orta
diizeyde iliski varken TAS, TOS, OSI ve CRP ile diger degerler arasinda zayif
iliski oldugu bulunmustur. Yag oran ile kilo, VKI, Yag miktari, i¢ organlar cevresi
yaglanma arasinda pozitif yonde yiiksek iligki varken, yag orani ile metabolizma

yas1 ve viicut sivilari arasinda orta diizeyde pozitif yonde bir iligki bulunmustur.
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Cizelge 4.6. TAS, TOS, OSI, CRP ve Yag oram ile diger degerler arasindaki iliski
P J P R p r p r p
0.477 0008 -0.323* 0082 -0.363" 0049 0343~ 0064 0291 0.119

%

-

- 0.506 0.171** 0.367 0.231** 0.219  -0.060** 0.753 -0.008** 0.965
0.126

*k

0.132 0487 -0.115* 0544 -0.139** 0465 0.223** 0.236 0.778*  0.000

%

0.201 0.286 -0.179** 0344 -0.234* 0.213 0.281** 0.132 0.827*  0.000

*k

0.190 0.314 -0.204* 0.279 -0.251** 0.181 0.144*™  0.449 1.000**  0.000

ok

0.025 0.896 -0.069** 0.715 -0.032** 0.865 0.173** 0.361 0.396" 0.030

0.182 0.336 -0.224** 0.234 -0.261** 0.164 0.149*  0.433 0.945*  0.000

%

0.355 0.054 -0.382** 0.037 -0.374** 0.042 0.247** 0.189 0.501**  0.05

0.035 0.855 -0.045** 0.813 -0.003** 0.989 0.173** 0.361 0.407* 0.026

= 0.754  -0.007**  0.969 0.038** 0.843 -0.001** 0.997 0.366™  0.047
0.060

*k

0.333 0.072 -0.395*  ,031 -0.431* 0.017 0.238*  0.205 0.777**  0.000

ok

0.030 0.875 -0.056** 0.768 -0.022** 0.910 0.162* 0.391 0.395**  0.031

*k

0.069 0.715 -0.023**  0.905 -0.025** 0.897 0.250** 0.182 0.487**  0.006

ok

0.171  0.374 0.312* 0.099 0.236* 0.218 0.264*  0.166 0.359**  0.056

*k

0.144 0.448 -0.014* 0.941 0.034** 0.858 0.109**  0.566 0.178**  0.347

*

*Pearson Korelasyon Analizi, **Spearman korelasyon analizi
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Cizelge 4.7.’de obez ve kontrol grubunda TAS, TOS ve CRP arasindaki
iligki incelenmistir. Obez grubunda TOS ile CRP arasinda orta diizeyde pozitif
yonde korelasyon bulunmustur (r =0.426).

Cizelge 4.7. Obez ve kontrol grubunda TAS, TOS ve CRP arasindaki iligki

TAS TOS CRP

Obez r p r p r p
TAS 1.000 1.000 0.065 0.733 -0.088 0.643
TOS 0.065 0.733 1.000 1.000 0.426 0.019
CRP -0.088 0.643 0.426 0.019 1.000 1.000
Kontrol

TAS 1.000 1.000 -0.204 0.279 0.252 0.179
TOS -0.204 0.279 1.000 1.000 0.237 0.208
CRP 0.252 0.179 0.237 0.208 1.000 1.000

Spearman korelasyon analizi

4.2. Tartisma

Obez bireyler ile saglikli bireyler arasinda TAS, TOS, CRP ve yag orani
arasindaki farki incelemek amaciyla planladigimiz calismada, VKI, TOS, OSI,
CRP, yag orani, yagsiz kiitle, yag miktari, metabolizma yasi, toplam viicut sivisi,
bazal metabolizma hizi, i¢ organlar yaglanma orani, toplam kas kiitlesi, kemik
mineral agirliginda obez ve saglikli gruplar arasinda anlamli fark oldugu tespit
edilmistir. Ayrica TAS ile yagsiz kiitle, toplam viicut sivisi, bazal metabolizma
hizi, toplam kas kiitlesi arasinda negatif yonde orta diizeyde korelasyon
bulunmustur. CRP ile kilo, obezite durasyonu, yag orani, yag miktari, i¢ organlar
yaglanma orani arasinda pozitif yonde orta diizeyde, CRP ile VKI arasinda pozitif
yonde yiiksek diizeyde korelasyon bulunmustur. TOS ve OSI ile diger degerler

arasinda iliski olmadigi tespit edilmistir.
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Obez bireylerde yag orani ile kilo arasinda pozitif yonde orta diizeyde iligki
varken, yag orami ile VKI, yag miktari, i¢ organlar ¢evresi yaglanma ve obezite
derecesi arasinda pozitif yonde yiiksek diizeyde iligki vardir. Kontrol grubunda ise
yag oram ile kilo, VKI, yag miktari, i¢ organlar cevresi yaglanma arasinda pozitif
yonde yiiksek iligki varken, yag orani ile metabolizma yast ve viicut sivilari
arasinda orta diizeyde pozitif yonde bir iliski bulunmustur.

Obezite diinya genelinde siklig1 giderek artan, gelismis ve gelismekte olan
iilkelerde morbidite ve mortalite oranlar {izerine olumsuz etkileri bulunan 6énemli
bir halk saglig1 sorunu olarak kabul edilmektedir. Zayiflama yoniindeki toplumsal
baskiya ve diyet/kilo verme teknolojilerindeki gelismelere ragmen obezitenin
prevelansi artmakta ve onemini devam ettirmektedir (WHO, 2000; WHO, 2004;
Arslan ve ark., 1999).

VKI, 19.yiizyilda Belgikali bilim insan1 Adolphe Quetelet tarafindan
tanimlanan, insanlarin boylarina gore ideal kilolarim1 saptayabilmelerine olanak
saglayan bir indekstir (Han, 2006). DSO tarafindan belirlenmis smiflamaya gore;
VKI degeri 25 ve iistii olan bireyler asir1 kilolu, VKI degeri 30 ve iistii olanlar ise
obez olarak siniflandirilmaktadir (Cinaz, 2007; Nazlican 2008). Calisma grubu
VKIi’ye gére tammmlandi ve VKI verileri kontrol grubunda ortalama 22.61+1.74,
obez grubunda ortalama 39.33+6.02 olarak bulundu. Obez grubunun VKI degerleri
kontrol grubu ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli o&lgiide yiiksek
bulunmustur (p<0,001).

Viicuda alinan enerjinin harcanan enerjiden daha fazla olmasi sonucu
viicutta asir1 yag depolanmasi ile ortaya ¢ikan, fiziksel ve ruhsal sorunlara neden
olabilen bir enerji metabolizma bozuklugu olan obezitenin bagta aterosklerotik
kardiyovaskiiler hastaliklar olmak iizere diyabet, iireme bozukluklari, osteoartrit,
respiratuvar, gastrointestinal sistem bozukluklar1 ve bazi kanser tiirleri ile iliskisi
oldugu saptanmistir (WHO, 2000; Simsek ve ark., 2005). Obezitenin yol actig1 tip
2 DM, kardiyovaskiiler hastaliklar ve kanser gibi 6nemli komplikasyonlarin

patogenezi tam olarak bilinmemekle birlikte temel olayin obezitenin tetikledigi
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kronik inflamasyon ve oksidatif stres oldugu diisiiniilmektedir (Renzo ve ark.,
2010; Erdeve ve ark., 2007). Obez hastalarda oksidatif stresin arttig1, antioksidan
kapasitenin azaldig1 gosterilmistir.

Oksidatif stres, reaktif tiirlerin iiretimine yol agan biyokimyasal iglemlerin
sonucunda olugan, zarar verici maddelere maruz kalmanin (yani cevresel
kirleticiler ve radyasyonlar) veya antioksidan sistemlerdeki endojen sinirli
yeteneklerinin bir sonucu olarak ortaya ¢ikabilecek bazi hiicresel ortamlarin redoks
Ozelliklerindeki ~ dengesizlik  olarak  tanimlanmaktadir.  Oksidatif  stres
makromolekiiler oksidatif hasar1 igerir, doku proteini denatiirasyonunu, DNA
hasarint ve lipid peroksidasyonunu indiikler ve viicudun normal metabolik
aktivitesine miidahale ederek hastaliklarin olusmasia ve/veya gelismesine neden
olur. Oksidatif stresin, pnomoni, pankreatit, diyabetik nefropati, kardiyovaskiiler
hastalik, sinir sistemi hastaligi ve kanser gibi cesitli hastaliklarda rol aldigi
dogrulanmistir (Katsoulis ve ark., 2005; Eroglu ve ark., 2013).

Obeziteye neden olan etkenlerden biri olan oksidatif stres, ROT ile
hiicrenin antioksidan savunma sistemi arasindaki dengesizlik sonucu ortaya
cikmaktadir. Obezitede artis gosteren ROT’lar hipotalamik noéronlar {izerinde etkili
olarak, acglik ve toklugun kontrolinde ve buna bagl olarak da viicut agirliginin
kontroliinde etkili olurlar. ROT arttiginda, DNA, protein ve lipitlerin oksidasyonu
yoluyla hiicre zedelenmesi, nekroz ve apopitoz olusur. Son zamanlarda yapilan
calismalar, sistemik oksidatif stresin VKI ile korele oldugunu ve birikmis yagda
artan oksidatif stresin, en azindan kismen, adipositokinlerin diizensizliklerinin ve
metabolik sendromun gelismesinin altinda yatan neden oldugunu gdstermistir
(Keaney, 2003; Olusi, 2002; Furukawa ve ark., 2004).

Karimkhani ve ark. yaptiklar1 calismada 45 obez ve 45 saglikli (obez
olmayan) kontrol grubu dahil etmislerdir. Trigliserit, Total kolesterol, HDL, LDL
enzimatik yontemle 6l¢iildii. Erel ile TOS, TAS ve tioldisiilfit dengesi 6l¢iildii. Bu
caliymada obez bireylerde grup agirhgi (kg), BMI, Trigliserit, TOS ve OSI

seviyeleri anlamli olarak saglikli bireylerden yiiksek bulmuslardir (p <0.001), HDL
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ve TAS seviyeleri ise anlamli derecede daha diisiik bulunmustur (p <0.001)
(Karimkhani ve ark., 2019).

Séylemez ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada obez bireyler kontrol grubu
ile kiyaslandiginda TOS yiiksek, TAS ise diisiikk saptanmig, TOS ve TAS degerleri
kullanilarak hesaplanan oksidatif stres indeksi ise yiiksek saptanmigtir (Soylemez
ve ark., 2010).

Toplam oksidan durumu (TOS) genellikle viicudun genel oksidasyon
durumunu tahmin etmek ic¢in kullanilir. Benzer sekilde TAS, viicudun genel
antioksidan durumunu 6lgmek icin kullanilir. TOS'un TAS'a orani olan OSI viicutta
daha kesin bir oksidatif stres indeksi olarak kabul edilir, ¢linkii TAS ve TOS'un
kapsamli bir dlgiimiidiir. TOS, TAS ve OSI viicuttaki genel oksidatif stres
durumunu degerlendirmek icin kullanilan oksidatif stres parametreleridir.

Cruz Mejia ve arkadaglarinin yaptiklar1 calismada obez ve sisman
bireylerde saglikli kontrollere gore daha yiiksek diizeyde TAS seviyesi bulduklar
belirtilmistir. Bu tezdeki sonuglara benzer sonuglar rapor etmislerdir. Bu ¢aligmada
CRP, OSI ve TOS diizeyleri obez bireylerde yiiksek bulmusken, TAS’1 daha diisiik
bulunmustur. Calismamizin sonuglari obezitenin molekiiler temelini anlamak,
obeziteyi Onlemek veya Onlemek igin yeni yaklasimlar gelistirmede son derece
yararli olacaktir (Cruz-Meji ve ark., 2018).

Yapilan ¢aligmada TOS degerleri incelendiginde obez bireylerde TOS
degerinin ortalamasimin 46.08+30.19 umol/L iken, saglikli bireylerde 19.65+11.30
umol/L. oldugu ve aralarinda anlamli fark oldugu bulundu. TOS degeri obez
bireylerde anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur. Bu da literatiirle uyumlu bir
sonugtur. Literatiirde birgok ¢alismada hastaliklar ile TOS arasinda dogrusal bir
iliski oldugu belirtilmistir.

Ancak bu calismada TAS degerlerinin yine obez bireylerde daha yliksek
oldugu bulunmustur. Obez bireylerde TAS degeri 1.17+£0.19 mmol/L iken, saglikl
bireylerde 1.07+0.14 mmol/L olarak bulunmustur. Bu durum artmis oksidatif stresi

dengelemek iizere TAS diizeyinin de artmasiyla agiklanabilir. Ancak OSI degerine
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baktigimizda obez bireylerde bu degerin 4.02+2.70 (min-max:0.60-10.87) iken,
saglikli  bireylerde 1.87+1.09 (min-max:0.60-5.26) oldugu bulunmustur.
Dolayistyla obez bireylerde OSI degeri saglikli bireydekilerden ¢ok daha yiiksek
bulunmustur. Bu sonug literatiirle uyumludur.

Hig¢ sigara igmemis 45-54 yas arasi yaklasik 100.000 kadin ve 25.000
erkekte yapilan bir arastirmada VKi>29 olanlarda kardiyovaskiiler mortalitenin iki
kat, VKI>32 olanlarda ise dort kat arttig1 bildirilmistir. Viicut agirliginmn %10
kayb1 ile risk artisinda %50 azalma meydana gelmektedir. Obeziteye bagl olarak
%61 oraninda diyabet, %34 oraninda HT, %17 oraninda kroner arter hastataligi
(KAH) goriiliir (Kalan ve Yesil, 2010; Kilig, 2010; Rodrigo ve ark., 2007
Séylemez ve ark., 2010).

Yag dokusu bag dokusunun o6zel bir tipidir ve adipozitlerden olusur.
Normal agirliktaki kadmnlarda viicut agirhgmin % 15-20°sini yag dokusu
olusturmaktadir. Adipoz dokunun enerji depolama, yagda eriyen vitaminleri
depolama, fiziksel koruma saglama, termogenez fonksiyonlarina ek olarak,
adipozitlerden ve adipoz stromal hiicrelerden derive proteinlerin otokrin, parakrin
ve endokrin kaynakli hem lokal hem de sistemik etkileri oldugu gosterilmistir.
Obezite, viicutta birgok endokrin ve metabolik fonksiyonu bulunan yag dokusunun
normalden fazla olmasi sonucu ortaya ¢ikar. Obez bireylerde yag orani 45.35 iken
kontrol grubunda 26.94 olarak bulunmustur. Ayrica yag miktarmin da yine
beklendigi {izere obez bireylerde yiiksek oldugu ve her iki parametrenin de anlaml
olarak yiiksek oldugu tespit edilmistir.

CRP, taniya yardimci olmak, hastalik aktivitesini degerlendirmek ve
tedaviye yanit1 izlemek ic¢in yaygin olarak kullanilan inflamatuar bir belirtegtir.
Enfeksiy6z, malignite veya romatolojik nedenler disinda birgok faktoriin serum
CRP seviyesini degistirdigi bilinmektedir. Obezitenin yiiksek CRP diizeylerine
katkida bulunan bir risk faktorii oldugu gdsterilmigtir. Mekanizmanin, insan yag

dokusunun, asir1 viicut yagma sahip bireylerde diisiikk dereceli sistemik
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inflamasyonu indiikleyerek pro-inflamatuar sitokin interlokin-6'y1 eksprese etmesi
ve serbest birakmasi oldugu belirtilmektedir (Kim ve ark., 2017).

Bircok inflamatuar, infeksiydz, malign hastalikta artan CRP bir pB-
globiilindir. in vivo ve in vitro ¢alismalar ile CRP’nin konakgida yabanci patojen
ve hasarli hiicrelere spesifik olarak baglanabilme yeteneginin bulundugunu ve
kandaki hiimoral ve hiicresel effektor sistemlerle etkileserek, yabanci olarak
algilanan hiicreleri ortadan kaldirmayi1 baglatma ile ilgili oldugu gosterilmistir.
Yapilan toplum incelemesi c¢alismalarinda saglikli insanda serum CRP
konsantrasyonun 0.2 mg/L veya daha az oldugunu gostermistir. 1.0 mg/L’den daha
diisiik degerler klinik olarak anlamsiz kabul edilirken, bunun {izerindeki degerler
klinik olarak 6nemli bir inflamasyonun gostergesidir. Beden kitle indeksi arttikca
inflamasyon mediyatorleri de artmakta ve bu sessiz inflamasyon bir¢ok
komplikasyon ile beraber obezitenin istenmeyen sonuglarina neden olmaktadir
(Hanc1 ve ark., 2012; Keskin ve ark., 2005).

Yapilan bir ¢calismada viicut yag yiizdesi ile prooksidant/antioksiant denge
ve CRP arasindaki iliski incelenmistir. Calismaya 9154 hasta dahil edilmistir.
Bireyler VKI’ye gore gruplandirilmistir. Calismanm sonucunda bireylerin %
73.7’sinin yiiksek yag yiizdesine sahip oldugu bulunmustur. Serum CRP diizeyleri
ve prooksidant/antioksiant dengenin yliksek yag yiizdesi olanlarda anlamli olarak
daha yiiksek oldugunu bulmusglardir. Aronson ve ark.’nin yaptigi ¢aligmada
inflamasyon veya enfeksiyon diizeyinin (>10 mg/l)) normal bireylerde % 3 iken
sisman ve obez bireylerde sirasiyla % 7 ve % 15 oldugu belirtilmistir (Aronson ve
ark., 2004).

Visser ve ark. 16.616 kisiyi dahil ettikleri ¢alismalarinda obez ve sisman
bireylerde CRP degerinin normal kilolu yasitlarina gore daha yiiksek oldugunu
rapor etmislerdir (Visser ve ark., 1999). VKI degeri ¢ok yiiksek olan 17 ila 39
yaglar1 arasindaki geng¢ yetiskinlerde bile, daha yiiksek CRP konsantrasyonlari

varlig1 tespit etmislerdir. Bu bulgular asir1 kilolu ve obez kisilerde diisiik dereceli
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sistemik inflamasyon durumunu gostermektedir. Biz de ¢caligmamizda buna benzer
sonuglar elde ettik. Obez bireylerde CRP degeri anlamli olarak daha yiiksekti.
Literatiirle uyumlu olan bu ¢alismada CRP’nin obez bireylerde 6.47 iken
kontrol grubunda 4.66 oldugu ve bu farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu
bulunmustur. Dolayisiyla VKI arttikga CRP  degerlerinin artti§1  sonucuna

ulagmaktayiz.
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5.SONUCLAR VE ONERILER

5.1. Sonugclar

Obez ve saglikli gruplar arasinda VKI, TOS, OSI, CRP, yag orani, yagsiz
kiitle,yag miktari,metabolizma yasi,toplam viicut sivisi,bazal metabolizma hizi,i¢
organlar yaglanma oranitoplam kas kiitlesi,kemik mineral agirligi degerlerinde
anlamli fark bulunmustur.

Yag dokusunun oksidatif stresi tetikledigi ve buna bagli olarak obezite
iligkili patolojilere zemin hazirladigini bilinmektedir. Calismamizda obez bireylerin
yag orani ve kiitlesinin, TOS diizeyinin saglikli bireylere gore ¢ok yiliksek oldugu
bulunmustur.

CRP ile kilo, obezite durasyonu, yag orani, yag miktari, i¢ organlar
yaglanma orani arasinda orta diizeyde, CRP ile VKI arasinda yiiksek diizeyde
korelasyon bulunmustur. VKI arttikca CRP degerleri artmaktadir. Dolayisiyla
inflamasyon belirte¢i olan CRP’nin obez bireylerde yiiksek diizeyde olmasi
obezitenin olumsuz etkilerinin sebebini ortaya koymaktadir. Viicut agirhigi ve
viicut yagi ile iligkili olan CRP’nin artmig kardiyovaskiiler riske zemin hazirladigi
agikardir.

CRP, OSi ve TOS diizeyleri obez bireylerde kontrol grubuna gore daha
yiiksek bulmustur. TOS’un artmasi sonucu reaktif oksijen iriinlerinin agiga
cikarak, organizmada hiicresel hasara yol acildig1 diisiiniildiigiinde obezitenin
viicut {izerine olan negatif etkilerinin etyolojisi ortaya ¢ikmaktadir.

Caligma sonucunda obez olan ve saglikli bireylerin biyokimyasal
parametreleri arasindaki fark ortaya konulmustur. Sonucglarimiz obeziteyle
miicadele konusundaki ileriki c¢alismalara yol gosterici olacaktir. Nitekim
obezitenin gerek insan sagligi tizerindeki olumsuz etkisi gerek iilke ekonomisi
iizerindeki ekonomik yiikii son derece Onemlidir ve obeziteyle miicadele

konusunda kii¢iik bir adim ortaya koymasi son derece dnemlidir.
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5.2. Oneriler

Ileriki ¢alismalarin daha fazla sayida birey dahil edilerek yapilmasi
onerilmektedir. Sonuclarimiza dayanarak obezite ile miicadelede planlanacak
farmokolojik calismalarda OSI ve CRP degerlerinin gdz 6niinde bulundurulmasi
gerektigi diisiiniilmektedir. Ayrica obezite ile CRP, TAS, TOS, OSI arasindaki
iliskiyi daha iyi ortaya koymak adina kilo verme programina alinan obez bireylerin
biyokimyasal takiplerinin yapilacagi bir calismanin literatiire katkisi olacagim

diistinilmektedir.
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