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OZET

Amag: Prediyabet, tip 2 diyabetes mellitusun klinik olarak ortaya
¢ikmasindan O6nceki donemi temsil eder ve bu siiregte erken tani, ileride diyabet
gelisimini Onlemede kritik rol oynamaktadir. Bu ¢alismada, obezite poliklinigine
basvuran bireylerde prediyabet bulgularinin degerlendirilmesinde kullanilan
antropometrik Ol¢limlerin (viicut kitle indeksi [BMI], bel/kal¢a oran1 [WHR], viicut
yag yilizdesi [VYO]) biyokimyasal parametreler (ag¢lik plazma glukozu, insiilin,
HOMA-IR) ile iliskisi aragtirilmistir.

Yontem: Arastirma retrospektif ve kesitsel olarak planlanmis olup, 2021-
2023 yillar1 arasinda Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Obezite
Poliklinigi’ne bagvuran ve oral antidiyabetik tedavi kullanmayan toplam 444 bireyin
(43 erkek, 401 kadin) verileri degerlendirilmistir. Katilimcilarin aclik kan glukozu,
instilin, HOMA-IR degerleri ile antropometrik olgiimleri (BMI, WHR, VYO)
kaydedilmistir. Verilerin analizinde tanimlayict istatistikler, gruplar arasi
karsilagtirmalar (t-testi, Mann-Whitney U), ki-kare testleri ve ROC egrisi analizleri

uygulanmaistir.

Bulgular: Katilimcilarin ortalama aglik glukozu 95,7 + 11,3 mg/dL, insiilin
diizeyi 15,4 + 10,1 pU/mL ve HOMA-IR degeri 3,74 + 2,85 olarak saptanmustir.
Antropometrik dl¢iimler incelendiginde, ortalama BMI 35,8 + 5,9 kg/m?, WHR 0,93
+ 0,07 ve VYO %46,3 £+ 5,5 bulunmustur.

Glukoz diizeyleri ile antropometrik Olctimler karsilastirildiginda, BMI
kategorilerine gore anlamli fark izlenmezken (p=0,990), WHR’nin yiiksek oldugu
bireylerde glukoz degerlerinin anlamli sekilde arttig1r goriilmiistiir (p=0,005). VYO

gruplar1 arasinda glukoz agisindan anlamli fark saptanmamustir.

HOMA-IR agisindan degerlendirildiginde, BMI >30 olanlarda insiilin direnci
prevalanst daha yiiksek olmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p=0,246). Buna karsilik, WHR yliksek olanlarda insiilin direncinin belirgin sekilde
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daha fazla oldugu gosterilmistir (p=0,011). VYO ile HOMA-IR arasinda anlamli bir
iligki saptanmamustir (p=0,176).

ROC analizi sonuglarina gore, WHR erkeklerde insiilin direncini 6ngérmede
giiclii bir belirtegtir (AUC=0,773; p=0,002). Kadinlarda ise WHR’nin 6ngorii giicti
siirli kalsa da etkilidir.(AUC=0,586; p=0,003).

Sonu¢: Calismamiz, prediyabetin Ongoriilmesinde BMI’nin tek bagina
yetersiz oldugunu, WHR’nin o6zellikle erkeklerde insiilin direncini belirlemede en
giiclii parametre oldugunu ortaya koymustur. Kadinlarda WHR’nin diisiik 6zgiilliik
gbstermesi, bu parametrenin biyokimyasal testlerle birlikte degerlendirilmesi
gerektigini diisiindlirmektedir. VYO’nun ise prediyabet riskini tek bagma dngérmede
siirli oldugu gorilmistiir. Bu bulgular, klinik pratikte basit ve diisiik maliyetli
antropometrik Ol¢iimlerin, Ozellikle WHR’nin, prediyabetin erken donemde

saptanmasinda degerli bir arag olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Prediyabet, insiilin direnci, HOMA-IR, obezite, bel/kalga orant,

viicut yag yiizdesi
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ABSTRACT

Purpose: Prediabetes represents the transitional stage preceding type 2
diabetes mellitus, and early detection during this period is critical for preventing
future diabetes development. This study aimed to investigate the relationship
between anthropometric measurements [body mass index (BMI), waist-to-hip ratio
(WHR), body fat percentage (BFP)] and biochemical parameters [fasting plasma
glucose (FPQG), insulin, homeostasis model assessment of insulin resistance (HOMA-

IR)] in individuals attending an obesity outpatient clinic.

Methods: This retrospective cross-sectional study included data from 444
individuals (43 men, 401 women) who attended the Obesity Outpatient Clinic of
Tokat Gaziosmanpasa University Faculty of Medicine between 2021 and 2023 and
were not using oral antidiabetic therapy. Anthropometric (BMI, WHR, BFP) and
biochemical parameters (FPG, insulin, HOMA-IR) were recorded. Statistical
analyses were performed using descriptive statistics, group comparisons (t-test,
Mann—Whitney U), chi-square tests, and receiver operating characteristic (ROC)

curve analysis.

Finding: The mean FPG was 95.7 + 11.3 mg/dL, insulin 15.4 £ 10.1 pU/mL,
and HOMA-IR 3.74 £ 2.85. The mean BMI was 35.8 + 5.9 kg/m?, WHR 0.93 + 0.07,
and BFP 46.3 + 5.5%.

When glucose levels were compared across anthropometric categories, no
significant difference was observed by BMI (p=0.990), whereas glucose values were
significantly higher in individuals with elevated WHR (p=0.005). No significant

difference was detected between BFP groups.

For HOMA-IR, although insulin resistance prevalence was higher in
participants with BMI >30, this was not statistically significant (p=0.246).
Conversely, participants with elevated WHR showed significantly higher rates of
insulin resistance (p=0.011). BFP was not significantly associated with HOMA-IR
(p=0.176).
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ROC analysis indicated that WHR was a strong predictor of insulin resistance
in men (AUC=0.773; p=0.002), while its predictive ability was limited in women
(AUC=0.586; p=0.003).

Results: Our findings demonstrate that BMI alone is insufficient for
predicting prediabetes, whereas WHR, particularly in men, serves as a stronger
predictor of insulin resistance. In women, WHR showed limited specificity,
suggesting that it should be evaluated alongside biochemical markers such as FPG
and HOMA-IR. BFP was not a significant predictor of prediabetes in this cohort.
These results highlight the clinical value of simple, low-cost anthropometric

measurements, especially WHR, for the early detection of prediabetes.

Keywords: Prediabetes, insulin resistance, HOMA-IR, obesity, waist-to-hip ratio,

body fat percentage
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1. GIRiS

Prediyabet, diyabetes mellitusun klinik olarak ortaya ¢ikmasindan onceki
donemi tanimlayan, kan glukozu diizeylerinin normal ile diyabet sinirlar1 arasinda
seyrettigi metabolik bir tablodur. Bu donem, tip 2 diyabet gelisiminin en kritik evresi
olarak kabul edilmekte ve ayni zamanda kardiyovaskiiler riskin arttig1 bir siiregtir.
Diinya Saglik Orgiitii (WHO) kriterlerine gore aglik plazma glukozunun 110 mg/dL
ve altinda olmasi normal, 110-125 mg/dL arasinda olmasi bozulmus aglik glukozu
(prediyabet), 126 mg/dL ve {izerinde olmasi ise diyabetes mellitus olarak

tanimlanmaktadir(1).

Prediyabetin degerlendirilmesinde yalnizca aglik kan glukozu diizeyi degil,
ayn1 zamanda insiilin direncinin Slciilmesi de 6nemlidir. Insiilin direnci, insiilinin
hedef dokularda glukoz kullanimini yeterince saglayamamasi sonucu ortaya ¢ikar ve
tip 2 diyabet gelisiminde anahtar mekanizma olarak kabul edilir. Insiilin direncinin
degerlendirilmesinde en sik kullanilan yontemlerden biri HOMA-IR (Homeostasis
Model Assessment for Insulin Resistance) indeksidir. A¢lik insiilin ve aclik glukozu
degerlerinden hesaplanan HOMA-IR, klinikte kolay uygulanabilir, noninvaziv ve

giivenilir bir parametre olarak prediyabetin erken tespitinde 6nemli bir aractir(2).

Bununla birlikte, prediyabet ve insiilin direncinin yalnizca biyokimyasal
parametrelerle degil, ayn1 zamanda bireyin viicut kompozisyonu ile de yakindan
iligkili oldugu bilinmektedir. Obezite, 6zellikle abdominal obezite, insiilin direncinin
en onemli risk faktorlerinden biridir. Ancak obezitenin degerlendirilmesinde en sik
kullanilan &l¢iit olan Viicut Kitle indeksi (BMI), bireydeki yag dagilimini tam olarak
yansitmaz. Aynt BMI degerine sahip kisiler arasinda, viicut yag orani ve viicut yag

dagilimi ve buna bagli metabolik riskler farklilik gosterebilir(3).

Bu nedenle, obezite ve insiilin direnci arasindaki iliskiyi daha dogru ortaya
koyabilmek i¢in bel/kal¢a oran1 (Waist-to-Hip Ratio, WHR) ve viicut yag yiizdesi
(VYO) gibi olglimler de kullanilmaktadir. WHR, abdominal obezitenin gii¢lii bir
gostergesi olup, yapilan ¢alismalar bu parametrenin insiilin direnci ile BMI’dan daha

giiclii bir iligki gosterdigini ortaya koymustur(4). Benzer sekilde, Biyoelektrik



Empedans Analizi (BIA) ile dlgiilen VYO, viicut yaglanmasinin gergek boyutunu

yansitmasi agisindan klinikte degerli bir 6l¢timdiir(5).

Bu baglamda, prediyabetin degerlendirilmesinde aclik kan glukozu ve
HOMA-IR diizeyleri ile antropometrik ol¢iimler (BMI, WHR, VYO) arasindaki
iliskinin ortaya konulmasi biiyiilk énem tasimaktadir. Boylece prediyabet riskinin
daha dogru belirlenmesi, diyabet gelismeden oOnce erken donemde miidahale

edilmesine olanak saglayacaktir.



2. AMAC ve HIPOTEZ
2.1 Arastirmanin Amaci

Prediyabet, tip 2 diyabetin en dnemli 6n evresidir ve bu donemde bireyler
heniiz klinik olarak diyabet tanis1 almamis olsalar da metabolik bozukluklar baglamis
durumdadir. Prediyabetin erken donemde taninmasi, diyabetin Onlenmesi ve
geciktirilmesinde en kritik adimdir. Bu nedenle prediyabet riskini belirlemede
kullanilabilecek basit, uygulanabilir ve giivenilir parametrelerin ortaya konulmasi

hem klinik pratik hem de toplum saglig1 agisindan 6nem arz etmektedir(1).

Klinik uygulamada obezite ve metabolik risklerin degerlendirilmesinde en sik
kullanilan 6l¢iit Viicut Kitle Indeksi (BMI) olmakla birlikte, son yillarda yapilan
calismalar, BMI'nin tek basina yeterli bir gosterge olmadigini gdstermektedir.
Obezite, yalnizca viicut agirhigimin boy ile iligkisi lizerinden tanimlanamaz; yag
dokusunun dagilimi ve miktar1 da metabolik riskin belirlenmesinde biiyiik rol
oynamaktadir. Ozellikle abdominal obezite, insiilin direnci gelisiminde merkezi bir

rol oynamaktadir.

Bu nedenle antropometrik 6l¢iimlerden bel/kalga oran1 (WHR) ve viicut yag
yiizdesi (VYO) giderek daha fazla 6nem kazanmistir. WHR, abdominal yaglanmay1
yansitarak kardiyometabolik risklerin tahmininde de giiclii bir parametre olarak
kullanilmaktadir(6). VYO ise Biyoelektrik Empedans Analizi (BIA) ile dl¢lilmekte

ve bireyin yag kiitlesini dogrudan degerlendirmektedir.

Prediyabetin  biyokimyasal gostergeleri arasinda en sik  kullanilan
parametreler aclik kan glukozu ve HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment of
Insulin Resistance) indeksidir. Aclik kan glukozu, Diinya Saglik Orgiitii kriterlerine
gore 110—125 mg/dL arasinda oldugunda “bozulmus aglik glukozu™ olarak kabul
edilmekte ve prediyabet tanisi i¢in temel bir parametre olusturmaktadir. HOMA-IR
ise insiilin direncini yansitan pratik ve giivenilir bir Ol¢iim olup, prediyabetli

bireylerin saptanmasinda degerli bilgiler sunmaktadir.



Bu aragtirmanin temel amaci, obezite poliklinigine basvuran ve oral
antidiyabetik ila¢ kullanmayan bireylerde antropometrik ol¢iimler (BMI, WHR,
VYO) ile biyokimyasal parametreler (aglik kan glukozu, HOMA-IR) arasindaki
iligkiyi ortaya koymaktir. Bu sayede, prediyabet doneminin degerlendirilmesinde
hangi antropometrik parametrenin daha gii¢lii bir gdsterge oldugu belirlenecek ve
klinik uygulamada kullanilabilecek pratik yaklagimlar icin bilimsel katki

saglanacaktir.

2.2 Arastirmanin Hipotezi

Bu ¢alismada 6ne stiriilen temel hipotez sunlardir:

Bel/kalga oran1 (WHR) ve viicut yag yiizdesi (VYO), viicut kitle indeksine
(BMI) gore prediyabet riskini belirlemede daha giiclii parametrelerdir. WHR,
abdominal obeziteyi yansittigindan insiilin direnci ile pozitif yonde anlamli iliski
gostermektedir(4). WHR’deki her 0.1 birimlik artisin HOMA-IR degerinde belirgin
bir artisa yol agacagr Ongoriilmektedir. Viicut yag ylizdesi, insiilin direnci
gelisiminde BMI’dan daha kritik bir belirleyicidir. Erkeklerde %25’in,
kadinlarda %30’un iizerindeki VYO degerleri, prediyabet ve insiilin direnci gelisme

riskini anlamli sekilde artirmaktadir(5).

Viicut kitle indeksi (BMI), prediyabetin tek basina gilivenilir bir gostergesi
degildir. Yiiksek BMI her zaman insiilin direncini yansitmaz; abdominal

yaglanmanin dikkate alinmadigi durumlarda metabolik riskler gézden kacabilir(3).

Aclik kan glukozu ve HOMA-IR, antropometrik dlgiimlerle anlamli iliskiler
gostermektedir. Ozellikle WHR ve VYO artisi, HOMA-IR degerinde yiikselmeye yol
acmakta, boylece insiilin direncinin biyokimyasal olarak da dogrulandig

diisiiniilmektedir(2).



2.3 Arastirmanin Katkisi

Bu calismadan elde edilecek bulgular, klinik uygulamada prediyabet riskinin

daha dogru saptanmasina katki saglayacaktir. Ozellikle:

Prediyabetin yalnizca BMI ile degil, yag dagilimi ve viicut kompozisyonu ile
birlikte degerlendirilmesi gerektigini ortaya koyacaktir. Basit, non-invaziv ve klinik
pratikte kolayca uygulanabilen antropometrik dl¢timlerin (WHR, VYO) prediyabet
risk degerlendirmesinde etkinligini gosterecektir. Tirkiye popililasyonuna 06zgii

veriler sunarak, yerel klinik rehberlerin olusturulmasina katkida bulunacaktir.



3. GENEL BIiLGILER
3.1 Obezite

3.1.1 Obezitenin Tanimi

Obezite, viicutta asir1 yag birikimi ile karakterize edilen kronik ve ¢ok
faktorlii bir hastaliktir. Diinya Saglik Orgiitii (7), obeziteyi “viicutta saglik igin zararh
miktarda yag birikimi” olarak tanimlamaktadir. Viicut kitle indeksi (BMI),
obezitenin en yaygin kullanilan 6l¢im yontemidir. Yetiskinlerde BMI 25-29,9 kg/m?
fazla kiloyu, 30 kg/m? ve ilizeri ise obeziteyi gostermektedir (7). Ancak, BMI
yalnizca viicut agirligt ve boy oranina dayandigindan, yag dagilimi ve viicut
kompozisyonu hakkinda yeterli bilgi vermeyebilir; bu nedenle bel ¢evresi 6l¢iimii ve

bel/kalca orani gibi ek parametreler de saglik risklerini degerlendirmede dnemlidir

(8).

Obezite, metabolik ve kardiyovaskiiler risklerin artistyla iligkilidir. Obez
bireylerde tip 2 diyabet, hipertansiyon, dislipidemi, koroner arter hastali§i ve bazi
kanser tiirlerinin goriilme riski anlamli derecede yiiksektir (9). Ayrica, obezite
inflamasyon ve hormonal dengesizlikler {izerinden pek cok fizyolojik sistemi

etkileyebilir.

3.1.2 Tarihgesi

Obezitenin tarihgesi, insanlik tarihi kadar eskidir. Antik ¢aglarda obezite
cogunlukla zenginlik ve sosyal statii gdstergesi olarak kabul edilmistir (10). Ornegin,
M.O. 1500’lerdeki Misir fresklerinde ve Roma dénemindeki heykellerde obez
bireyler saglik ve bolluk sembolii olarak tasvir edilmistir. Orta Cag’da ise obezite
baz1 toplumlarda siddet ve tembellik ile iliskilendirilmis, ahlaki bir sorun olarak

degerlendirilmistir (11).



Modern cagda, ozellikle 20. yilizyildan itibaren obezite epidemiyolojik bir
sorun olarak kabul edilmeye baslanmistir. Sanayilesme, sehirlesme ve teknolojik
gelismelerle birlikte fiziksel aktivitenin azalmasi ve enerji yogun gida tiiketiminin

artmasi, obezite prevalansinin hizli sekilde ytlikselmesine yol agmistir (12).

3.1.3 Epidemiyoloji

Obezite, glinlimiizde kiiresel bir saglik sorunu olarak tanimlanmaktadir. 1975
yilinda diinya genelinde yetiskin niifusun yalnizca %4’ii obezite sinifina girerken,
2016 yilinda bu oran %13’e yiikselmistir (13). Cocukluk cag1 obezitesi de benzer
sekilde artis gostermekte olup, 5—19 yas arasi ¢ocuklarda obezite prevalanst 1975’ten

2016’ya kadar yaklasik on kat artmistir (13).

Obezite prevalanst cografi bolge, sosyoekonomik durum ve cinsiyete gore
farklilik gostermektedir. Yiiksek gelirli {ilkelerde prevalans daha yiiksek olmasina
ragmen, diisiik ve orta gelirli iilkelerde hizli bir artis gdzlenmektedir. Ozellikle
kentsel bolgelerde beslenme aligkanliklart ve sedanter yasam tarzi obezitenin

artmasinda 6nemli rol oynamaktadir (14).

Bununla birlikte, obezite epidemiyolojisi yalnizca sayisal artigtan ibaret
degildir. Obezite ile iliskili hastalik yiikii de kiiresel saglik sistemleri iizerinde ciddi
maliyetler ve kaynak talepleri olusturmaktadir. Bu durum, obezitenin 6nlenmesi ve
yonetimi i¢cin kapsamli halk sagligi politikalarinin  gelistirilmesini  zorunlu

kilmaktadir (9).

Obezite, hem bireysel saglik hem de toplumsal saglik agisindan 6nemli bir
sorun olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Tarih boyunca farkli algilanmis olsa da,
giiniimiizde kronik bir hastalik ve Onlenebilir bir saglik tehdidi olarak kabul
edilmektedir. Epidemiyolojik veriler, obezitenin hizla artan prevalansini ve buna
bagli saglik risklerini acik¢a ortaya koymakta, bu nedenle etkili miidahale

stratejilerinin gelistirilmesini gerekli kilmaktadir.



3.1.4 Obezitenin Etiyolojisi ve Risk Faktorleri

Obezite, tek bir nedenle aciklanamayacak kadar karmasik bir durumdur.
Genetik, cevresel, davranigsal, metabolik ve sosyoekonomik faktorlerin etkilesimi
sonucu ortaya ¢ikar (9). Bu nedenle obezite etiyolojisi ¢ok boyutlu bir yaklagimla

incelenmelidir.

3.1.4.1 Genetik Faktorler

Genetik faktorler, bireylerin obeziteye yatkinligimi belirleyen 6nemli
unsurlardan biridir. Ikiz ve aile galismalari, obezitenin %40-70 oraninda genetik
bilesene sahip oldugunu gostermektedir (15). Belirli genetik varyantlar, istahin
diizenlenmesi, enerji harcamasi ve yag depolanmasi siireclerini etkileyerek obezite
riskini artirabilir. Ornegin, FTO ve MC4R genlerinde gériilen polimorfizmler, artmus

kilo ve yaglanma ile iliskilendirilmistir (16).

3.1.4.2 Cevresel ve Davramssal Faktorler

Cevresel ve yasam tarzi faktorleri, obezitenin en hizli artis gosteren etkenleri
arasinda yer almaktadir. Yiiksek kalorili ve islenmis gidalarin kolay erisilebilirligi,
fast food tiikketiminin artis1 ve porsiyon boyutlarinin biiylimesi, enerji aliminin

artmasina neden olmaktadir (17).

Fiziksel aktivitenin azalmasi, modern yasam tarzinin kacinilmaz bir sonucu
olarak obezite riskini artirmaktadir. Sedanter davranislar, televizyon izleme ve
bilgisayar basinda uzun siire gegirme, enerji harcamasini azaltarak kilo alimin

kolaylastirmaktadir (18).



3.1.4.3 Sosyoekonomik Faktorler

Sosyoekonomik durum, obezite ilizerinde Onemli bir belirleyicidir. Diisiik
gelirli bireylerde saglikli ve taze gidalara erisim kisitlidir, bu da enerji yogun ve
diisiik besin degerine sahip gidalarin tiikketimini artirir. Ayrica, egitim diizeyi obezite
farkindaligin1 etkileyebilir; daha diisiik egitim seviyesine sahip bireylerde obezite

prevalansi genellikle daha yiiksektir (19).

3.1.4.4 Metabolik ve Hormonal Faktorler

Metabolik faktorler, bireylerin enerji dengesini etkileyerek obeziteye katkida
bulunur. Bazal metabolizma hizi1 diisiik olan bireylerde enerji harcamasi daha azdir,
bu da kilo alimina yol agabilir. Hormonal mekanizmalar da kritik rol oynar; leptin ve
ghrelin gibi hormonlar istah1 ve tokluk hissini diizenler. Leptin direnci olan

bireylerde istah kontrolii bozulur ve asir1 kalori alimi artar (20).

3.1.4.5 Psikolojik Faktorler

Psikolojik faktorler de obezitenin etiyolojisinde rol oynamaktadir. Stres,
depresyon, anksiyete ve duygusal yeme davranisi, asir1 kalori alimina ve kilo artisina
yol agabilir. Ayrica, uyku bozukluklar1 da obezite riskini artiran bir diger onemli
faktordiir; yetersiz uyku, hormonal dengesizlikler yoluyla istahin artmasina sebep

olabilir (21).

Obezite, cok sayida faktoriin etkilesimi ile ortaya cikan karmagik bir
hastaliktir.  Genetik yatkinlik, ¢evresel kosullar, davranigsal aligkanliklar,
sosyoekonomik durum, hormonal ve metabolik mekanizmalar ile psikolojik faktorler,
obezitenin etiyolojisinde kritik rol oynar. Bu nedenle obeziteyle miicadelede tek

yonlii degil, cok boyutlu stratejiler gelistirilmesi gerekmektedir.
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3.1.5 Obezitenin Patofizyolojisi ve Mekanizmalari

Obezite, yalnizca enerji dengesinin bozulmasindan ibaret degildir; ayni
zamanda karmasik metabolik ve hormonal mekanizmalarin etkilesimiyle ortaya
c¢ikan bir durumdur. Bu boliimde obezitenin patofizyolojik siiregleri ve

mekanizmalart ayrintili olarak ele alinacaktir.

3.1.5.1 Enerji Dengesinin Bozulmasi

Obezitenin temel patofizyolojik mekanizmasi, enerji alimi ve enerji
harcamasi arasindaki dengesizlige dayanmaktadir (22). Fazla kalori alim1 ve diisiik
enerji harcamasi, viicutta yag depolanmasini artirir. Enerji acigi durumunda yag
dokusu mobilize edilirken, enerji fazlasinda adipositler biiylir ve sayica artar. Bu

durum, hem hipertrofi hem de hiperplazi yoluyla obeziteye katkida bulunur (23).

3.1.5.2 Adiposit Fonksiyonlari ve Lipid Metabolizmasi

Adipositler sadece enerji depolayan hiicreler degil, ayn1 zamanda endokrin
organlar olarak iglev goriir. Leptin, adiponektin, resistin ve visfatin gibi adipokinler
salgilanarak istah, insiilin duyarlilig1 ve inflamasyon siireclerini diizenler (24). Obez
bireylerde leptin direnci gelisebilir, bu da istah kontroliinii bozar ve enerji dengesini

olumsuz etkiler.

Ayn1 zamanda obezitede lipid metabolizmasinda bozulmalar goriiliir. Serbest
yag asitlerinin plazmada artisi, karaciger ve kas dokusunda lipid birikimine yol

acarak insiilin direnci gelisimine katkida bulunur (25).
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3.1.5.3 Hormonal Diizenleme

Obezitenin patofizyolojisinde hormonlar kritik rol oynar. Leptin, istahi
baskilayan ve enerji harcamasini artiran bir hormon olarak bilinir; ancak obez
bireylerde leptin direnci geliserek bu mekanizma bozulur (26). Ghrelin ise aglik
hormonu olarak islev goriir ve enerji alimini artirir. Obez bireylerde ghrelin diizeyleri

ve salgilanma paterni degisebilir, bu da asir1 yemek yeme davranisini destekler.

Insiilin de hem glukoz hem de yag metabolizmasimi diizenleyen &nemli bir
hormondur. insiilin direnci, obezitede sik gériilen bir durumdur ve hem karaciger
hem de kas dokusunda glukoz aliminin bozulmasina yol agar. Bu durum tip 2 diyabet

riskini artirir (25).

3.1.5.4 inflamasyon ve Obezite

Obezite kronik, diisiik dereceli bir inflamatuvar siirecle iligkilidir. Adipoz
dokuda artan makrofaj infiltrasyonu ve proinflamatuvar sitokin salinimi, sistemik
inflamasyonu tetikler (27). Inflamasyon, insiilin sinyal yolaklarin1 bozarak insiilin

direncine yol acar ve metabolik komplikasyonlar artirir.

3.1.5.5 Mikrobiyota ve Metabolizma

Son yillarda bagirsak mikrobiyotasi ile obezite arasindaki iliski giderek 6nem
kazanmigtir. Bagirsak mikrobiyotasindaki degisiklikler, enerji emilimini ve yag
depolanmasini etkileyebilir. Ozellikle Firmicutes/Bacteroidetes oranindaki artis, obez

bireylerde enerji ekstraksiyonunu artirarak kilo alimina katkida bulunabilir (28).
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3.1.5.6 Genetik ve Epigenetik Mekanizmalar

Obezitenin genetik temeli, enerji dengesini ve istah1 etkileyen bir¢ok genetik
varyasyonu igerir. FTO, MC4R gibi genler obeziteye yatkinlig1 artirirken, epigenetik
degisiklikler de cevresel faktorlerle etkileserek gen ekspresyonunu degistirir. Bu

durum, ozellikle prenatal ve erken ¢cocukluk doneminde obezite riskini artirabilir (15).

Obezite, tek bir mekanizma ile aciklanamayacak kadar kompleks bir
hastaliktir. Enerji dengesindeki bozulmalar, adiposit fonksiyonlarinin degismesi,
hormonal diizensizlikler, kronik inflamasyon, mikrobiyota degisiklikleri ve

genetik/epigenetik faktorlerin etkilesimi, obezitenin patofizyolojisini belirler.

3.1.6 Cocukluk ve Adolesan Obezitesi

Cocukluk ve adolesan donemde obezite, giiniimiizde kiiresel Ol¢ekte en
onemli halk saglig1 sorunlarindan biri olarak kabul edilmektedir. Erken yasta gelisen
obezite, eriskin donemde obeziteye doniisme egilimi gostermekte ve tip 2 diyabet,
hipertansiyon, dislipidemi gibi metabolik hastaliklarin erken yasta ortaya ¢ikmasina

zemin hazirlamaktadir (29).

Diinya Saglik Orgiitii (30) verilerine gore, 1975 yilinda 5-19 yas grubu gocuk
ve adolesanlarda obezite prevalansi %4 diizeyindeyken, 2016 yilinda bu oran %18’
yiikselmistir. Bu dramatik artis, cocukluk obezitesinin “21. yiizyilin salgini” olarak
adlandirilmasina yol ag¢mistir. Benzer sekilde, Amerika Birlesik Devletleri’nde
yapilan ulusal taramalarda ¢ocukluk obezitesi prevalansinin son 30 yilda yaklasik {i¢

katina ¢iktig1 gosterilmistir (31).

Tiirkiye’de de ¢ocukluk ve adolesan obezitesi giderek artan bir halk sagligi
problemidir. Tiirk Pediatri Kurumu’nun raporlarina gore, 6zellikle kentlesme, fast-
food tarzi beslenme aligkanliklarinin yayginlagsmasi ve fiziksel aktivitenin azalmasi,

cocukluk obezitesinin baslica nedenleri arasinda yer almaktadir (32). Tirk
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cocuklarinda obezite prevalansi bolgesel farkliliklar gostermekle birlikte, okul

caginda %8—12 oraninda, adolesan donemde ise %10—15 diizeylerinde bildirilmistir.

Cocukluk obezitesinin 6nemli bir o6zelligi, eriskin donemde obeziteye
donlisme olasiliginin yiiksek olmasidir. Yapilan prospektif calismalarda, obez
cocuklarin yaklasik %50’sinin erigkin yasta da obez oldugu, adolesan donemde obez
olanlarin ise bu riskinin %70-80’e kadar c¢iktig1 gosterilmistir (33). Bu durum,
cocukluk caginda obeziteyle miicadelenin, eriskin donemde prediyabet ve tip 2

diyabetin 6nlenmesi agisindan kritik oldugunu ortaya koymaktadir.

Patofizyolojik acidan cocukluk obezitesi, eriskin obezitesiyle benzer
mekanizmalar1 paylagsmaktadir: asir1 enerji alimi, sedanter yasam, genetik yatkinlik
ve hormonal degisiklikler. Bununla birlikte, adolesan donemde goriilen hizli biiytime,
pubertal hormonal dalgalanmalar ve insiilin direnci, bu yas grubunu o&zellikle

metabolik komplikasyonlara duyarli hale getirmektedir (34).

Sonu¢ olarak, g¢ocukluk ve adolesan obezitesi, yalnizca bireysel degil,
toplumsal Olgekte de Onemli sonuglari olan bir saglik sorunudur. Bu donemde
uygulanacak etkin onleme ve tedavi stratejileri, obezite ve prediyabet epidemisinin

ileriki yillarda kontrol altina alinabilmesi i¢in kritik rol oynamaktadir.

3.1.7 Cinsiyet Farkhihiklar:

Obezite gelisimi ve dagilimi agisindan cinsiyet farkliliklart 6nemli bir rol
oynamaktadir. Yag dokusunun viicutta dagilimi kadin ve erkekler arasinda belirgin
bicimde farkhidir. Kadinlarda yag birikimi genellikle subkutan bolgelerde
(gluteofemoral bolge), erkeklerde ise daha ¢ok visseral bolgede (abdominal bolge)
gerceklesmektedir (35). Bu farklilik, metabolik risklerin de cinsiyete gore

degismesine yol agmaktadir.

Kadinlarda gluteofemoral yaglanma, nispeten daha koruyucu metabolik

etkilere sahipken, erkeklerde goriilen visseral yaglanma, insiilin direnci, dislipidemi
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ve kardiyovaskiiler hastaliklarla daha gii¢lii iliskilidir (36). Bu nedenle, ayn1 viicut
kitle indeksi (BMI) ve viicut yag orani degerine sahip kadin ve erkekler arasinda

metabolik komplikasyon riski farklilik gosterebilir.

Yasla birlikte de yag dagiliminda degisiklikler gozlenmektedir. Ozellikle
menopoz sonrasi kadinlarda Gstrojen diizeylerinin azalmasina bagli olarak visseral
yag dokusu artmakta, bu da metabolik sendrom ve prediyabet riskini yilikseltmektedir
(37). Benzer sekilde, erkeklerde yaslanmaya bagl testosteron diizeylerindeki diisiis,

abdominal obezite gelisimine katkida bulunabilir.

Cinsiyet farkliliklarinin klinik acidan bir diger 6nemi, obezite Olgiitlerinde
ortaya ¢ikmaktadir. Erkeklerde bel/kalca oran1 (WHR), kadinlarda ise toplam yag
yiizdesi metabolik riskleri dngérmede daha giivenilir bulunmustur (35). Bu nedenle,
obezite ve prediyabet riskini degerlendirirken yalnizca BMI degil, cinsiyete 6zgi

viicut kompozisyonu 6l¢iitlerinin de dikkate alinmasi1 gerekmektedir.

Sonug olarak, cinsiyet farkliliklar1 obezitenin hem epidemiyolojisi hem de
metabolik sonuglar1 iizerinde belirleyici rol oynamaktadir. Bu durum, obeziteyi
Onleme ve tedavi stratejilerinin cinsiyete duyarli bir yaklagimla planlanmasinin

gerekliligini ortaya koymaktadir.

3.1.8 Obezitenin Komplikasyonlari

Obezite, yalnizca fazla kilodan ibaret degildir; sistemik etkileri nedeniyle
bir¢ok kronik hastaligin ve saglik sorunlarinin gelisiminde 6nemli bir risk faktoriidiir.
Komplikasyonlar metabolik, kardiyovaskiiler, solunum, kas-iskelet sistemi ve

psikososyal alanlarda ortaya ¢ikar.
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3.1.8.1 Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar

Obezite, kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in giiglii bir risk faktoriidiir. Fazla
viicut yagi, kan basincini artirarak hipertansiyon riskini yiikseltir (38). Ayrica,
obezite dislipidemiye yol agabilir; trigliserid diizeyleri artarken, HDL kolesterol
diiser ve LDL kolesterol yiikselir (39). Bu durum ateroskleroz ve koroner arter

hastalig riskini artirir.

Obezite ayn1 zamanda kalp yetmezligi ve atriyal fibrilasyon gibi kardiyak
komplikasyonlarla iliskilidir. Ozellikle abdominal obezite, viseral yag birikimi
yoluyla inflamasyon ve insiilin direnci mekanizmalarini tetikleyerek kardiyovaskiiler

riskleri artirir (40).

3.1.8.2 Metabolik Komplikasyonlar

Obezite, metabolik sendromun temel bilesenlerinden biridir. Tip 2 diyabet,
obezitenin en yaygin komplikasyonlarindan biridir ve 6zellikle visceral yag artisi ile
yakindan iliskilidir (41). Insiilin direnci, glukoz intolerans1 ve hiperglisemi obez

bireylerde sik goriiliir.

Ayrica, obezite karaciger yaglanmasi ve non-alkolik yagl karaciger hastaligi
(NAFLD) riskini artirir. NAFLD, hepatositlerde lipid birikimi ile karakterizedir ve

ilerlediginde fibrozis ve siroza yol agabilir (42).

3.1.8.3 Solunum Sistemi Komplikasyonlar:

Obezite, solunum fonksiyonlarim1 olumsuz etkileyebilir. Obstriiktif uyku

apnesi (OUA), obez bireylerde yaygin goriilen bir durumdur. Fazla yag dokusu {ist
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solunum yollarin1 daraltarak hava akimmi kisitlar ve uyku sirasinda solunum

duraklamalarina yol acar (43).

Obezite hipoventilasyon sendromu ve astim riskini de artirir. Akciger
hacminin azalmasi ve diyaframin mekanik kisitlanmasi, solunum kapasitesini

diistirerek kronik hipoksemiye neden olabilir (44).

3.1.8.4 Kas-Iskelet Sistemi Komplikasyonlari

Obezite, eklem yiikiinii artirarak osteoartrit riskini yiikseltir. Diz ve kalga
eklemleri 6zellikle fazla yiikten etkilenir, bu da eklem agris1 ve fonksiyon kaybina

yol acabilir (45).

Ayrica, obezite postiir bozukluklari, kas-iskelet agrilar1 ve hareket kisitlilig
ile iligkilidir. Fazla kilo, hem giinliik aktiviteleri sinirlayarak yasam kalitesini diistiriir

hem de eklem dejenerasyonunu hizlandirir.

3.1.8.5 Psikososyal Komplikasyonlar

Obezite, bireylerde psikososyal sorunlara da yol agabilir. Stigma, ayrimeilik
ve olumsuz beden imaj1, depresyon, anksiyete ve diisiik 6zgiivenle iligkilidir (46). Bu
durum, yasam kalitesini diislirerek saglik davranislarini olumsuz etkileyebilir ve

obeziteyi daha da pekistirebilir.

3.1.8.6 Diger Komplikasyonlar

Obezite ayn1 zamanda bazi kanser tiirleri i¢in risk faktoridiir; 6zellikle meme,

kolon, pankreas ve endometriyal kanserler obez bireylerde daha sik goriiliir (47).
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Bobrek hastaliklari, safra kesesi taslar1 ve kisirlik gibi diger komplikasyonlar da

obezite ile iligkilidir.

3.1.9 Obezite ve Prediyabet Iliskisi

Prediyabet, kan glukoz diizeylerinin normal siirlarin iizerinde ancak diyabet
tanis1 koyacak kadar yiiksek olmadigi ara bir durumdur (48). Obezite, prediyabet

gelisiminde en giiclii ve en yaygin risk faktorlerinden biridir.

3.1.9.1 Epidemiyoloji ve Risk Iliskisi

Epidemiyolojik ¢aligmalar, obez bireylerde prediyabet prevalansinin anlamli
sekilde yiiksek oldugunu gostermektedir. ABD’de yapilan bir ¢alismada, BMI 30
kg/m*’nin iizerinde olan yetigkinlerin yaklasik %38’inin prediyabet tanisi aldigi
bulunmustur (49). Abdominal obezite, dzellikle viseral yag birikimi, insiilin direnci

ve prediyabet riskini daha da artirmaktadir (50).

3.1.9.2 Patofizyolojik Mekanizmalar

Obezite ile prediyabet arasindaki iligki, Ozellikle insiilin direnci ve

inflamasyon mekanizmalari iizerinden agiklanmaktadir.

1. Insiilin Direnci: Viseral yag dokusu, serbest yag asitleri ve
proinflamatuvar sitokinler salgilar. Bu molekiiller, kas ve karaciger dokusunda
insiilin sinyal yollarmi1 bozarak insiilin direncine yol acar (51). Insiilin direnci
gelistiginde pankreas beta hiicreleri, glukoz homeostazin1 saglamak i¢in daha fazla
instilin iiretir. Uzun donemde beta hiicre fonksiyonu tiikenir ve prediyabet veya tip 2

diyabet ortaya cikar (52).
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2. inflamasyon ve Adipokinler: Adipoz doku, leptin, adiponektin, TNF-o ve
IL-6 gibi hormonlar ve sitokinler salgilar. Obezite durumunda adiponektin diizeyi
azalirken, TNF-o ve IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinler artar. Bu durum insiilin

duyarliligini azaltarak prediyabet gelisimine katkida bulunur (53).

3. Lipotoksisite: Fazla serbest yag asitlerinin karaciger, kas ve pankreasta
birikmesi lipotoksisiteye yol agar. Bu durum hem insiilin sinyal yollarini bozar hem

de beta hiicre fonksiyonunu olumsuz etkiler (54).

3.1.9.3 Genetik ve Epigenetik Etkiler

Baz1 genetik varyantlar, hem obeziteye hem de prediyabete yatkinligi
artirmaktadir. Ornegin, FTO ve TCF7L2 genleri, kilo alim1 ve glukoz metabolizmasi
tizerindeki etkileri nedeniyle prediyabet riskini yiikseltir (55). Epigenetik faktorler de
prenatal ve erken cocukluk doéneminde beslenme ve c¢evresel etkiler yoluyla

prediyabet riskini sekillendirebilir.

3.1.9.4 Klinikte Onemi

Obezite ile prediyabet arasindaki iliski, klinik agidan biiyiikk 6nem tagir.
Prediyabet, tip 2 diyabet ve kardiyovaskiiler hastalik riskini artirirken, obezite bu
riski daha da yiikseltir. Bu nedenle prediyabeti 6nlemeye yonelik stratejilerde kilo

kontrolii ve yagam tarz1 degisiklikleri kritik bir role sahiptir (48).

Calismalar, kilo kaybi1 ve fiziksel aktivitenin prediyabetin diyabete
doniistimiinii 6nlemede etkili oldugunu gostermektedir. Yaklasik %5-10’luk viicut
agirhgr kaybi bile insiilin  duyarliligini - artirmakta ve glukoz toleransini
iyilestirmektedir (56). Diyet, egzersiz ve davranigsal miidahaleler, obez bireylerde

prediyabetin 6nlenmesi i¢in temel stratejilerdir.
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3.1.10 Obezitede Onleme ve Tedavi Stratejileri

Obezite, kronik ve multifaktoriyel bir hastalik oldugundan, 6nleme ve tedavi
stratejileri de ¢ok boyutlu olmalidir. Etkili yaklasimlar; yasam tarzi degisiklikleri,

farmakolojik tedaviler ve bariatrik cerrahiyi kapsar.

3.1.10.1 Yasam Tarzi1 Miidahaleleri

Yasam tarzi degisiklikleri, obezitenin hem 6nlenmesinde hem de tedavisinde
temel stratejidir. Bu miidahaleler; diyet, fiziksel aktivite ve davranigsal terapileri

igerir.

1. Diyet ve Beslenme: Enerji aliminin azaltilmasi, kilo kaybmin en etkili
yontemlerinden biridir. Akdeniz diyeti, diisiik karbonhidrat diyeti ve diisik yag
diyeti gibi beslenme modelleri, kilo kaybin1 desteklemektedir (57). Diizenli 6giinler,
porsiyon kontrolii ve islenmis gidalarin azaltilmasi, uzun vadeli kilo yonetiminde

Onemlidir.

2. Fiziksel Aktivite: Aerobik egzersizler, diren¢ antrenmanlari ve giinliik
hareketlilik, enerji harcamasini artirarak kilo kaybina katki saglar (58). Haftada en az
150 dakika orta siddette egzersiz 6nerilmektedir. Egzersiz ayrica insiilin duyarliligini

artirir ve kardiyometabolik riskleri azaltir.

3. Davramigsal Miidahaleler: Davranigsal terapiler, bireylerin yeme
aliskanliklarini ve fiziksel aktivite diizeylerini degistirmeye odaklanir. Motivasyonel
goriisme, Oz takip, hedef belirleme ve sosyal destek, kilo kayb1 ve siirdiiriilebilirligi

artiran yontemlerdir (59).
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3.1.10.2 Farmakolojik Tedaviler

Yasam tarzi1 degisiklikleri (diyet, egzersiz ve davranigsal miidahaleler) cogu
obez bireyde ilk tercih edilen yaklasimdir; ancak bazi durumlarda kilo kayb1 ve
komorbiditelerin  kontrolii i¢in ek farmakolojik tedavilere ihtiyag duyulur.
Farmakolojik tedaviler, genellikle BMI >30 kg/m?> veya BMI >27 kg/m* ve
obeziteye bagh komorbidite varliginda onerilir. Bunlar arasinda tip 2 diyabet,

hipertansiyon, dislipidemi ve uyku apnesi gibi durumlar yer alir (60).
1. flaclarin Mekanizmalari

FDA onayli obezite ilaglar1 temel olarak iki ana mekanizma {izerinden kilo

kaybini destekler:

Istah Baskilayan flaclar: Bu ilaglar merkezi sinir sistemi iizerinde etki
gostererek aclik hissini azaltir ve tokluk siiresini artirir. Ornegin, liraglutid
ve semaglutid, GLP-1 reseptdr agonistleri olarak islev goriir ve hem istahi
baskilar hem de glukoz kontroliine yardimci olur. Bu ilaglar, 6zellikle insiilin
direnci ve prediyabet riski olan obez bireylerde ek metabolik faydalar da

saglar (60).

Yag Emilimini Azaltan ilaclar: Orlistat, gastrointestinal lipazlar1 inhibe
ederek yaglarin emilimini azaltir. Bdylece alinan kalori bir kismi digk:
yoluyla atilir. Orlistat kullanimi, kilo kaybini desteklemenin yani sira LDL
kolesterol ve kan basincinda da hafif diisiisler saglayabilir (61).

Baz1 ilaglar hem istah1 baskilayan hem de enerji harcamasini artiran
kombinasyonlar  seklinde  kullamlabilir. ~ Ornegin,  bupropion/naltrekson
kombinasyonu, dopamin ve norepinefrin sistemlerini etkileyerek istah kontroliine

katkida bulunur.
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2. Etkinlik ve Uygulama

Farmakolojik tedavinin etkinligi, yasam tarzi degisiklikleri ile birlikte
uygulandiginda maksimum diizeye ulasir. Tek basina ila¢ kullanim1 genellikle sinirli
kilo kaybma neden olurken, diyet ve egzersiz ile kombinasyonu %5-10 oraninda
kalic1 kilo kaybi saglayabilir. Tedavi siiresi genellikle uzun dénemli olup, yan etki

profili ve bireysel tolerans gdz 6niinde bulundurularak diizenlenir.

3. Yan Etkiler ve izlem

Her farmakolojik tedavinin potansiyel yan etkileri vardir:

e GLP-1 agonistleri: Bulanti, kusma, ishal, istah kaybi.
e Orlistat: Yagl digki, flatulans, yagda ¢6ziinen vitaminlerin emiliminde azalma.

e Bupropion/naltrekson: Bas agrisi, uykusuzluk, hipertansiyon riskinde artis.

Bu nedenle, tedavi sirasinda diizenli klinik takip, yan etkilerin izlenmesi ve

beslenme danigmanligi 6nemlidir.

4. Klinik Onemi

Farmakolojik tedavi, 6zellikle obeziteye bagli metabolik komplikeleri olan
bireylerde yasam tarzi degisikliklerine ek olarak onemli faydalar saglar. Ayrica,
prediyabet veya tip 2 diyabet riski tasiyan obez bireylerde, kilo kayb1 yoluyla insiilin

duyarliliginin artmasi ve glukoz kontroliiniin iyilesmesi saglanabilir (60).

3.1.10.3 Bariatrik Cerrahi

Bariatrik cerrahi, morbid obezite (BMI >40 kg/m? veya BMI >35 kg/m? ve
ciddi komorbidite) durumunda en etkili tedavi secenegidir. Cerrahi yoOntemler
arasinda gastrik bypass, sleeve gastrektomi ve bantlama bulunur. Cerrahi
miidahaleler, kilo kaybini saglamakla kalmaz, ayni zamanda insiilin direnci ve

prediyabetin geri doniisiine olumlu etkiler saglar (62).
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3.1.10.4 Onleme Stratejileri

Obezitenin dnlenmesi, toplum diizeyinde yasam tarzi degisikliklerinin tesvik
edilmesi ile miimkiindiir. Saglikli beslenme aligkanliklarinin  ¢ocuklukta
kazandirilmasi, fiziksel aktivitenin tesvik edilmesi ve islenmis gidalarin tiiketiminin
azaltilmasi, obezite epidemisini yavaslatabilir (63). Ayrica, obezite farkindaligini
artirmaya yonelik egitim programlart ve kamu politikalar1 da OSnemli rol

oynamaktadir.

3.1.10.5 Sonu¢

Obezite yonetimi, ¢cok boyutlu ve bireysellestirilmis stratejiler gerektirir.
Yasam tarzi miidahaleleri temel yaklasim olmakla birlikte, farmakolojik tedaviler ve
bariatrik cerrahi, uygun durumlarda etkin c¢oziimler sunar. Erken miidahale ve
Onleyici stratejiler, obezitenin komplikasyonlarin1 azaltarak hem bireysel hem de

toplumsal saglik tizerinde olumlu etkiler yaratir.

3.2 Prediyabet

3.2.1 Prediyabetin Tamim ve Klinik Onemi

Prediyabet, kan glukoz diizeylerinin normal ile diyabet aralifi arasinda
seyrettigi, tip 2 diyabetes mellitusun (T2DM) klinik olarak ortaya c¢ikmasindan
onceki gegis donemidir. Diinya Saghk Orgiitii (WHO), prediyabeti “bozulmus aglik
glukozu” (impaired fasting glucose, IFG) ve “bozulmus glukoz toleransi” (impaired
glucose tolerance, IGT) kavramlar1 ile tanimlamaktadir. Buna goére aglik plazma
glukozunun 110-125 mg/dL arasinda olmasi bozulmus aglik glukozu, 126 mg/dL ve

tizerinde olmasi ise diyabetes mellitus olarak kabul edilmektedir (1). Amerikan
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Diyabet Dernegi (ADA) ise daha farkli bir kriter belirlemis; a¢lik glukozu ig¢in 100—
125 mg/dL araligin1 prediyabet olarak tanimlamistir (64).

Prediyabet donemi, sadece diyabet icin degil, ayn1 zamanda kardiyovaskiiler
hastaliklar icin de yiiksek risk tagiyan bir donemdir. Yapilan prospektif ¢calismalarda
prediyabetli bireylerin, normoglisemik bireylere kiyasla koroner arter hastaligi ve
inme riskinin belirgin sekilde yiliksek oldugu gosterilmistir (65). Dolayisiyla
prediyabet yalnizca diyabet gelisimini ongdren bir biyolojik belirte¢ degil, ayni

zamanda bagimsiz bir kardiyometabolik risk faktorii olarak da ele alinmalidir.

3.2.2 Aclik Kan Glukozu ve Prediyabet

Aclik plazma glukozu (FPG), prediyabet ve diyabetin taranmasinda en sik
kullanilan biyokimyasal parametrelerden biridir. WHO kriterlerine gore 110
mg/dL’nin altindaki degerler normal kabul edilmekte, 110-125 mg/dL arasindaki
degerler prediyabet, 126 mg/dL ve iizerindeki degerler ise diyabetes mellitus tanisini
koydurmaktadir (1). Bu degerler, basit ve diisiik maliyetli bir laboratuvar testi ile

kolayca elde edilebildigi i¢in klinik pratikte yaygin sekilde kullanilmaktadir.

Ancak aglik plazma glukozu (FPG) tek basina tiim metabolik riskleri ortaya
koymakta yetersiz kalabilmektedir. Nitekim bazi bireylerde aclik glukoz diizeyi
normal aralikta seyretse bile insiilin direnci ve postprandiyal glukoz intoleransi gibi
metabolik bozukluklar mevcut olabilmektedir (66). Bu nedenle prediyabetin daha
giivenilir sekilde saptanabilmesi i¢in ek parametrelerin degerlendirilmesi dnem arz

etmektedir.

3.2.3 insiilin Direnci ve HOMA-IR

Insiilin direnci, prediyabetin temel patofizyolojik mekanizmalarindan biridir.

Kas, karaciger ve yag dokusu gibi hedef organlarda insiiline yanitin azalmasi,
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glukozun yeterince hiicre igine alinamamasina ve dolasimdaki glukoz diizeyinin
artmasina neden olur. Insiilin direnci baslangigta pankreas B-hiicrelerinin artmis
insiilin sekresyonu ile kompanse edilmeye ¢aligilir, ancak bu siire¢ zamanla tiikenir

ve tip 2 diyabet gelisir (67).

Insiilin ~ direncinin ~ 6lciilmesinde altin  standart ydntem euglisemik
hiperinsiilinemik klemp testi olmakla birlikte, klinik uygulamada pahal1 ve zahmetli
oldugundan yaygin kullanilmamaktadir. Bunun yerine HOMA-IR (Homeostasis
Model Assessment of Insulin Resistance) gibi pratik yontemler tercih edilmektedir.
HOMA-IR, aglik insiilin (WU/mL) ve aclik glukoz (mg/dL) degerlerinin ¢arpiminin
405’e boliinmesi ile hesaplanmaktadir (68).

HOMA-IR’1n yiiksek bulunmasi, artmis insiilin direncini ve buna bagh
prediyabet/diyabet riskini gostermektedir. Cesitli ¢aligmalarda HOMA-IR i¢in farkl
esik degerler Onerilmis olup, genellikle 2.5 ve tlizeri degerler insiilin direncini
diisiindiirmektedir (69). Tiirkiye popiilasyonu iizerine yapilan ¢alismalarda da benzer

esik degerler rapor edilmistir (70).

3.2.4 Antropometrik Ol¢iimler ve Prediyabet

Prediyabet ve insiilin direnci, yalnizca biyokimyasal parametreler ile degil,
ayni zamanda viicut kompozisyonu ve yag dagilimi ile de yakindan iliskilidir.
Obezitenin, 6zellikle abdominal obezitenin, insiilin direncinin gelisiminde merkezi
bir rol oynadigi bilinmektedir (71). Bu nedenle antropometrik Slgiimler, prediyabet

taramalarinda biyokimyasal parametrelere tamamlayici bilgiler sunmaktadir.

3.2.4.1 Viicut Kitle indeksi (BMI)

BMI, kilogram cinsinden agirligin, metre cinsinden boy uzunlugunun

karesine boliinmesiyle hesaplanmaktadir. WHO kriterlerine gore 25-29.9 kg/m? arasi
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fazla kilolu, >30 kg/m? obez olarak tamimlanmaktadir (72). BMI, obeziteyi
siniflamada pratik ve yaygin kullanilan bir parametre olmakla birlikte, viicut yag
dagilimini yansitmamasi énemli bir sinirliliktir. Ayn1 BMI degerine sahip bireyler

arasinda metabolik riskler farklilik gosterebilir (73).

3.2.4.2 Bel/Kal¢a Oran1 (WHR)

WHR, abdominal obezitenin 6énemli bir gostergesidir. Yapilan meta-analizler,
WHR’nin kardiyometabolik riskleri dngdérmede BMI’dan daha gii¢lii oldugunu
gostermistir (74). Ozellikle viseral yaglanmanin artisi, insiilin direnci ile pozitif
korelasyon gostermektedir. Tanaka ve arkadaslarinin (75) global meta-analizinde,
WHR’deki her 0.1 birimlik artisin HOMA-IR degerini yaklasik %18 artirdig

bulunmustur.

3.2.4.3 Viicut Yag Yiizdesi (VYO)

VYO, toplam viicut agirliginin yag kiitlesine oranini gosterir ve Biyoelektrik
Empedans Analizi (BIA) ile Ol¢lilmektedir. Yapilan calismalar, erkeklerde %25,
kadinlarda 9%30’un iizerindeki VYO degerlerinin insiilin direnci ve prediyabet riskini
anlaml sekilde artirdigini ortaya koymustur (76). VYO ’nun dogrudan yag miktarini

yansitmasi, BMI ve WHR’ye gore daha hassas bir parametre olmasini saglamaktadir.

3.2.5 Diinyada ve Tiirkiye’de Prediyabet Prevalansi

Prediyabet prevalansi tiim diinyada hizli bir artig gostermektedir. Uluslararasi
Diyabet Federasyonu (IDF) 2021 raporuna gore, diinya genelinde yaklasik 541
milyon yetigkin prediyabet acisindan risk altindadir ve bu saymin 2045 yilinda 730
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milyona ulasacagi ongoriilmektedir (77). Ozellikle yasam tarzi degisiklikleri,

sedanter yasam ve obezite prevalansindaki artis bu yiikseliste temel etkenlerdir.

Tiirkiye’de de benzer bir artis s6z konusudur. TURDEP-II caligsmasi (Tiirkiye
Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik Hastaliklar Prevalans Calismast),
2010 yilinda yaymmlanmis ve iilkemizde diyabet prevalansint %13.7, prediyabet
prevalansini ise %14.6 olarak bildirmistir (70). Bu oranlar, her ii¢ yetiskinden birinin
diyabet veya prediyabet riski tasidigini gostermektedir. Daha giincel bolgesel
calismalar da benzer sekilde yliksek oranlar bildirmistir (78).

3.2.6 Cinsiyet ve Yas Faktorleri

Prediyabetin gelisiminde yas onemli bir risk faktoridiir. Yas ilerledikge
insiilin duyarlilifinda azalma ve pankreas B-hiicre rezervinde yetersizlik nedeniyle
glisemik bozukluklar artmaktadir (79). Ozellikle 40 yas iizerinde prediyabet

prevalansi anlaml sekilde yiikselmektedir.

Cinsiyet farkliliklar1 da dikkate degerdir. Erkeklerde genellikle prediyabet
prevalansi daha yiiksek bulunurken, kadinlarda abdominal obeziteye bagl risklerin
daha belirgin oldugu bildirilmektedir. Tiirkiye’den yapilan ¢alismalarda kadinlarda
bel/kalca oran1 (WHR) ve viicut yag yiizdesi (VYO) artistnin HOMA-IR
yiikselmesiyle daha gii¢lii iliski gosterdigi ortaya konmustur (80).

3.2.7 Antropometrik Olciimler ve HOMA-IR Tliskisi
3.2.7.1 WHR ve HOMA-IR
Bel/kalga oran1 (WHR), abdominal obeziteyi en iyi yansitan antropometrik

Olciimlerden biridir. Cesitli popiilasyonlarda yapilan ¢alismalar WHR ile HOMA-IR

arasinda gili¢li bir pozitif korelasyon bulundugunu gostermektedir. Tanaka ve ark.
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(75) tarafindan yapilan global meta-analizde, WHR’deki her 0.1 birimlik artigin
HOMA-IR degerinde %18’lik artigsa karsilik geldigi bildirilmistir. Bu bulgu,

abdominal obezitenin insiilin direnci tizerindeki kritik roliinii vurgulamaktadir.

3.2.7.2 VYO ve HOMA-IR

Biyoelektrik Empedans Analizi (BIA) ile 6l¢iilen viicut yag yiizdesi (VYO),
instilin  direnci ve prediyabet ile yakindan iliskilidir. Erkeklerde %25,
kadinlarda %30’un iizerindeki VYO degerlerinin HOMA-IR’de belirgin yiikseligle
iligkili oldugu gosterilmistir (76). Ayrica abdominal yaglanmanin total yag

kiitlesinden daha 6nemli bir belirleyici oldugu da literatiirde vurgulanmaktadir (71).

3.2.7.3 BMI ve HOMA-IR

Viicut kitle indeksi (BMI), pratikligi nedeniyle yaygin kullanilmasina ragmen
insiilin direncini dngdérmede her zaman yeterli degildir. Ayn1 BMI degerine sahip
bireylerde metabolik risk farklilik gosterebilir. Romero-Corral ve ark. (73)
calismasinda, BMI’nin obeziteyi tek basina tanimlamakta yetersiz oldugu, 6zellikle
abdominal obeziteyi dikkate almamasinin O6nemli bir smirlilik olusturdugu

belirtilmistir.

3.2.8 Tiirkiye’den Yapilan Cahsmalar

Tiirkiye popiilasyonunda yapilan calismalar, antropometrik Ol¢iimlerin

prediyabet ve insiilin direnci ile giiclii iliskili oldugunu ortaya koymustur.

TURDEP-II verileri: Bel ¢evresi ve WHR, insiilin direnci ile BMI’dan daha
giicli iligkili bulunmustur (81).



28

Kayseri’de yapilan bir kesitsel calismada, HOMA-IR ile VYO arasindaki
korelasyon hem kadinlarda hem erkeklerde anlamli bulunmus, ancak kadinlarda bu

iligkinin daha giiclii oldugu saptanmistir (82).

Izmir’de gerceklestirilen bir ¢alismada, prediyabetli bireylerde WHR’nin
artisinin HOMA-IR degerini BMI’dan bagimsiz olarak yiikselttigi gosterilmistir (83).

3.2.9 Abdominal Yaglanma ve Insiilin Direnci

Obezite heterojen bir durum olup, yagin viicuttaki dagilimi metabolik riskler
lizerinde toplam yag miktarindan daha belirleyici olabilmektedir. Ozellikle
abdominal (viseral) yag dokusu, metabolik sendrom ve insiilin direncinin gelisiminde
kritik rol oynamaktadir. Viseral yag, subkutan yaga kiyasla daha fazla lipolitik
aktiviteye sahiptir ve dolagima yiiksek miktarda serbest yag asidi (FFA) salmaktadir.
Serbest yag asitlerindeki artis karacigerde glukoneogenezi ve trigliserid sentezini

artirarak insiilinin glukozu baskilama etkisini azaltmaktadir (84).

Ayrica abdominal yag dokusu, yalnizca enerji depolayan bir doku degil, ayni
zamanda endokrin olarak aktif bir organ gibi davranmaktadir. Viseral yagdan salinan
adipokinler (6r. leptin, rezistin) ve proinflamatuvar sitokinler (6r. TNF-a, IL-6)
sistemik inflamasyonu tetiklemekte ve insiilin sinyal yolaklarini bozarak insiilin
direncine neden olmaktadir (85). Bu nedenle abdominal obezite, prediyabet ve tip 2

diyabet gelisiminde merkezi bir mekanizma olarak kabul edilmektedir.

Framingham Offspring Study gibi uzunlamasina kohort c¢aligsmalari,
abdominal yaglanma ile insiilin direnci ve kardiyometabolik riskler arasindaki giiclii

iligkiyi ortaya koymustur (86).

Sonug olarak, abdominal yag dokusu miktar1 ve dagilimi, insiilin direncinin
patogenezinde kilit rol oynamaktadir. Bu durum, prediyabetin degerlendirilmesinde
WHR ve VYO gibi antropometrik 6l¢timlerin BMI’dan daha degerli olabilecegini
acgiklamaktadir.
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3.2.10 Prediyabetin Klinik Sonuclar

Prediyabet yalnizca tip 2 diyabet icin bir onciil durum degil, ayn1 zamanda
bagimsiz bir saglik sorunudur. Uzunlamasina kohort calismalari, prediyabetli
bireylerin yillik ortalama %5-10 oraninda tip 2 diyabet gelistirdigini gostermektedir
(88). Bu oran, obezite ve ailede diyabet dykiisii bulunan bireylerde daha da yiiksektir.

Ayrica prediyabet, kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde bagimsiz bir risk
faktoriidiir. Avrupa’da yiiriitilen DECODE c¢alismasi, bozulmus aglik glukozu ve
bozulmus glukoz toleransi olan bireylerde miyokard enfarktiisii ve inme riskinin
belirgin sekilde arttigini ortaya koymustur (89). Bu durum, prediyabetin sadece
glisemik kontrol agisindan degil, ayn1 zamanda kardiyometabolik saglik i¢in de kritik

oneme sahip oldugunu gostermektedir.

3.2.11 Tip 2 Diyabete Doniisiim Riski

Prediyabetli bireylerin énemli bir kism1 5-10 yil i¢inde tip 2 diyabet tanisi
almaktadir. Diabetes Prevention Program (DPP) ¢alismasinda, prediyabetli bireylerin
ticte birinin 3 yil igerisinde diyabet gelistirdigi saptanmistir (90). Bu doniisiim
riskinde en Onemli belirleyicilerden biri insiilin direncidir. HOMA-IR degerleri
yiiksek olan bireylerde tip 2 diyabete gecis siiresinin daha kisa oldugu
bildirilmektedir (91).

Bu nedenle, prediyabetli bireylerde insiilin direncinin erken ddnemde

belirlenmesi, diyabetin 6nlenmesi i¢in kritik bir strateji olarak degerlendirilmektedir.
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3.2.12 Kardiyovaskiiler Riskler

Prediyabet, aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisiminde bagimsiz
bir risk faktoriidiir. Prediyabetli bireylerde endotel disfonksiyonu, inflamatuar
belirteclerde artis, dislipidemi ve hipertansiyon gibi metabolik bozukluklar sik
goriilmektedir (92).

Ayrica yapilan meta-analizlerde, prediyabetli bireylerde koroner arter
hastalig1 riskinin %15-20, inme riskinin ise %10-15 oraninda arttig1 bildirilmektedir
(93). Bu bulgular, prediyabetin yalnizca diyabet riski acisindan degil, ayn1 zamanda

mortalite ve morbidite agisindan da ele alinmasi gerektigini ortaya koymaktadir.

3.2.13 Erken Tam ve Onleme Stratejileri

Prediyabet, klinik olarak sessiz seyreden ancak hem diyabet hem de
kardiyovaskiiler hastaliklar acisindan yiiksek risk tasiyan bir durumdur. Bu nedenle
prediyabetin erken donemde taninmasi ve Onleyici stratejilerin uygulanmasi, diyabet

epidemisinin kontrol altina alinmasinda kritik rol oynamaktadir.

3.2.13.1 Erken Tam Yontemleri

Prediyabetin erken tanisi i¢in birden fazla yaklasim bulunmaktadir.

1. Biyokimyasal Parametreler
1.1. Achik Plazma Glukozu (FPG): WHO kriterlerine gore 110-125 mg/dL
aras1 degerler prediyabeti gOstermektedir. Tarama i¢in en sik kullanilan

yontemdir.
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1.2. HOMA-IR: Aclik insiilin ve aglik glukoz degerlerine dayanarak hesaplanir.
Ozellikle insiilin direncini ortaya koymasi agisindan prediyabet tanisinda
tamamlayici rol oynar.

1.3. HbAlc: %5.7-6.4 aras1 degerler prediyabeti isaret eder. Ancak HbAlc bazi
popiilasyonlarda (6rnegin hemoglobinopati veya anemi varliginda) sinirh
giivenilirlige sahiptir (94).

1.4. Oral Glukoz Tolerans Testi (OGTT): Prediyabet tanisinda altin standart
yontemlerden biri olup, 2. saat plazma glukozunun 140-199 mg/dL arasi
olmas1 bozulmus glukoz tolerans1 (IGT) olarak kabul edilmektedir. Ancak
uygulama giicliigli ve zaman aliciligi nedeniyle rutin taramada kisith

kullanilir.

2. Antropometrik Olciimler

2.1. BMI: Pratik bir gostergedir, ancak tek basina yeterli degildir.

2.2, Bel/Kalca Oram (WHR): Abdominal obezitenin gili¢li  bir
gostergesi olup, insiilin direncinin erken belirteclerinden biridir.

2.3. Viicut Yag Yiizdesi (VYO): Biyoelektrik empedans analizi (BIA) ile
olgiiliir. Ozellikle abdominal yaglanmay1 yansitmasi nedeniyle prediyabet

risk degerlendirmesinde daha etkin olabilir.

3. Risk Skorlamalar

3.1. FINDRISC (Finnish Diabetes Risk Score): Yas, kilo, bel c¢evresi,
fiziksel aktivite ve aile Oykiisii gibi parametrelerle diyabet riskini tahmin
eden bir skordur.

3.2. ADA Risk Testi: ABD’de kullanilan basit anket tabanli bir

degerlendirme aracidir.

Bu tiir skorlamalar, toplum diizeyinde taramalarda 6zellikle faydalidir.



32

3.2.13.2 Onleme Stratejileri

Prediyabetli bireylerde diyabet gelisiminin Onlenmesi veya geciktirilmesi
miimkiindiir. Bu amagla kullanilan stratejiler bireysel ve toplumsal diizeyde ele

alinabilir.

1. Yasam Tarz Degisiklikleri

1.1. Beslenme Diizeni: Kalori kisitlamasi, doymus yag asitlerinin azaltilmasi ve
lif agisindan zengin diyet onerilmektedir. Akdeniz diyeti ve diisiik glisemik
indeksli beslenme modelleri prediyabetli bireylerde glisemik kontrolii
tyilestirmistir (95).

1.2. Fiziksel Aktivite: Haftada en az 150 dakika orta yogunlukta egzersiz
yapilmasi, insiilin duyarliligimi artirmakta ve diyabet gelisme riskini
azaltmaktadir (96).

1.3. Kilo Kayb1: Viicut agirliginin %5-10 oraninda azaltilmasi, diyabet riskini

anlamh Ol¢iide diistirmektedir.

2. Farmakolojik Yaklasimlar

2.1. Metformin: DPP calismasinda, yasam tarzi degisikliklerine ek olarak
metformin verilen grupta diyabet gelisiminde %31 °lik bir azalma goriilmiistiir
(96). Ozellikle BMI >35 kg/m? olan geng bireylerde ve gebelik diyabeti
Oykiisii bulunan kadinlarda metformin onerilmektedir (94).

2.2. Akarbose: Karbonhidrat emilimini geciktirerek postprandiyal hiperglisemiyi
azaltir ve diyabet gelisimini geciktirdigi gosterilmistir (97).

2.3.Tiazolidindionlar: Insiilin duyarliligini artirict etkileri vardir; ancak yan etki

profilleri nedeniyle sinirli kullanim alani bulmaktadir.

3. Toplum Saghg: Yaklasimlar:
3.1. Farkindahk Programlari: Prediyabet konusunda toplum bilincinin

artirtlmasi, erken bagvuruyu kolaylastirmaktadir.
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3.2. Tarama Programlari: Ozellikle riskli gruplarda (obez, ailesinde diyabet
Oykiisii olan, sedanter yasam tarzi siirdliren) prediyabet taramasi yapilmasi
onerilmektedir.

3.3. Ulusal Saghk Politikalari: Tirkiye’de Saghk Bakanligi tarafindan
yiiriitiilen Tiirkiye Diyabet Onleme ve Kontrol Programi (2017-2024),
prediyabetli bireylerin erken donemde taninmast ve yasam tarzi

degisikliklerine yonlendirilmesi iizerine odaklanmistir.

3.2.13.3 Literatiirden Elde Edilen Bulgularin Ozeti

Prediyabetin erken tanisinda yalmizca FPG degil, HOMA-IR ve
antropometrik parametreler birlikte degerlendirilmelidir. Yasam tarzi degisiklikleri
diyabet gelisimini %50’ye varan oranda Onleyebilir. Metformin gibi farmakolojik
ajanlar, yiiksek riskli gruplarda ek koruma saglayabilir. Toplum temelli programlar,

prediyabet yiikiinii azaltmada en maliyet-etkin stratejilerden biridir.

3.2.14 Literatiiriin Genel Degerlendirmesi

Prediyabet, gilinlimiizde hem klinisyenler hem de toplum sagligi otoriteleri
acisindan kritik bir saglik problemi olarak goriilmektedir. Diinya Saghk Orgiitii
(WHO) ve Amerikan Diyabet Dernegi (ADA) kriterleri arasinda tan1 esikleri farklilik
gosterse de, ortak goriis prediyabetin tip 2 diyabetin en 6nemli 6n evresi oldugudur.
Literatiir, prediyabetli bireylerin %5—10"unun her y1l tip 2 diyabet gelistirdigini ve bu
bireylerin kardiyovaskiiler hastalik riski agisindan da yiiksek risk grubunu

olusturdugunu gostermektedir (88).

Prediyabetin tanisinda aglik plazma glukozu (FPG), HbAlc, oral glukoz
tolerans testi (OGTT) ve HOMA-IR kullanilmakla birlikte, tek basina bu

parametrelerin sinirli duyarliliga sahip oldugu vurgulanmaktadir. Ozellikle FPG’nin
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normal aralikta seyretmesine ragmen, insiilin direncinin ve postprandiyal glukoz
bozukluklarinin var olabilecegi pek ¢ok caligmada gosterilmistir (98). Bu nedenle
HOMA-IR gibi insiilin direncini yansitan indekslerin prediyabet taramasina dahil

edilmesi, erken taniy1 giiclendiren bir yaklasim olarak kabul edilmektedir.

Obezitenin, 6zellikle abdominal yaglanmanin, insiilin direnci ile giiglii iliskili
oldugu literatiirde agik¢a ortaya konmustur. WHR ve VYO gibi antropometrik
parametreler, BMI’dan daha hassas gostergeler olarak one g¢ikmaktadir (99,100).
BMI pratikligi nedeniyle yaygin kullanilmasina ragmen, viicut yag dagilimmi
yansitmamasi en dnemli sinirliligidir. Ayni BMI degerine sahip bireylerde metabolik
risk farkliliklarinin  bulunmasi, WHR ve VYO gibi parametrelerin 6nemini

artirmaktadir (101).

Tiirkiye’den yapilan caligmalarda da benzer sonuglar elde edilmistir.
TURDEP-II ¢alismas1 abdominal obezitenin prediyabet ve diyabet riskini 6ngérmede
BMI’dan daha giiclii oldugunu gostermistir (102). Bolgesel ¢alismalar da HOMA-IR
ile WHR ve VYO arasinda gii¢lii korelasyonlar bildirmistir (103).

Literatiir genel olarak su sonuclar1 desteklemektedir:

Prediyabetin erken tanisi, tip 2 diyabet epidemisini dnlemede en etkili

stratejidir.

Prediyabetin yalnizca aglik glukozu iizerinden degerlendirilmesi yetersizdir;

HOMA-IR gibi insiilin direncini 6l¢en parametreler de kullaniimalidir(2).

Obezite degerlendirmesinde BMI tek basina yetersizdir; WHR ve VYO daha
giicli prediktorlerdir.

Yasam tarzi degisiklikleri prediyabetin diyabete doniisiimiinii 6nemli Slgiide
azaltmaktadir; farmakolojik tedaviler ise yiliksek riskli gruplarda ek Kkatki

saglamaktadir.
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Tiirkiye’de elde edilen veriler, global literatiir ile uyumlu olup, iilkemiz
popiilasyonuna 0zgii referans degerlerin ve klinik rehberlerin gelistirilmesi

gerektigini gdstermektedir.

Sonug olarak, literatiir 15181nda calismamizin 6zgiin katkisi, WHO kriterlerine
gore prediyabetli bireylerde aglik glukozu ve HOMA-IR degerleri ile antropometrik
Olgtimlerin (BMI, WHR, VYO) iligkisini inceleyerek, hangi parametrelerin
prediyabet riskini 6ngérmede daha etkin oldugunu ortaya koymak olacaktir. Bu
bulgular, hem klinik uygulamalara yol gosterecek hem de ulusal diizeyde prediyabet

tarama stratejilerinin gelistirilmesine katki saglayacaktir.
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4. GEREC ve YONTEM

Calismamiz, kesitsel tipte bir gézlemsel calisma olup Tokat Gaziosmanpasa
Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi Obezite Poliklinigine
bagvuran hastalarin  verilerinin  retrospektif olarak tetkik edilmesi ile
gerceklestirilmistir. Calismanin  amaci, prediyabetli bireylerde antropometrik
Olciimlerin (viicut kitle indeksi [BMI], bel/kal¢a oran1 [WHR], viicut yag ylizdesi
[VYO]) aglik plazma glukozu (FPG) ve insiilin direncini gosteren HOMA-IR

tizerindeki etkilerini degerlendirmektir.

Calismanin evrenini, merkezin acilis tarihi olan Eyliil 2021 ile Mayis 2025
tarihleri arasinda Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma ve
Uygulama Hastanesi Obezite Poliklinigine bagvurmus olan 18-65 yas araligindaki
1135 hasta olusturmaktadir. Obezite cerrahi tedavisi almis olan hastalar calismamiza
dahil edilmemistir. Hasta dosyalarindaki bilgi eksikligi ve alinan kan tetkiklerindeki
eksiklik olan hastalar ¢alismamiza dahil edilmemistir. DM tanist olan ve gebe
hastalar ¢calismamiza dahil edilmemistir. Geriye kalan 444 hastanin tiim verileri kayit
altina alinmustir. Toplamda 444 bireyin 43’i erkek (%9,5), 401°1 kadin (%90,5)
hastalardan olusmaktadir. Muayene esnasinda kontrolleri kaydedilmis viicut
Ol¢iimleri (beden kitle indeksi, viicut yag oran1 ve bel/kalga orani) ve rutin olarak
hastalardan 8-10 saat acliktan sonra kontrolleri saglanarak istenmis olan kan tahlilleri
icerisinden aclik kan glukozu ve insiilin kayit altina alinarak degerlendirilmistir.
Kayit altina alinan bu tetkiklerden HOMA-IR indeksi hesaplanarak veri havuzuna
dahil edilmistir.

Hasta kisilerin ilk basvurusunda hastalarin sistem iizerinden kan tetkiklerinin
alinmasi ve hasta dosyalarinda bulunan 6l¢iimlerin kayit altina alarak calismamiz

olusturulmustur.

Bu c¢alismanin yapilabilmesi i¢in Tokat Gaziosmanpasa Universitesi Etik
Kurulu’ndan onay alinmistir (Tarih: 20.05.2025 Toplanti numarasi: 25-MOBAEK-
193 Etik Kurul Kodu:E-15235480-050.04-576434). Calisma Helsinki Bildirgesine

uygun olarak yiriitilmiistiir.
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Calisma icin dahil edilme kriterleri: Tokat Gaziosmanpasa Universitesi
Hastanesi obezite poliklinigine bagvuran 18-65 yas araliginda, DM tanis1 olmayan

bireyler dahil edilmistir.

Calismadan dislanma Kkriterleri:Tan1 almis tip 2 diyabetli (FPG >126 mg/dL
veya HbAlc >6.5%) ve oral antidiyabetik ilag kullanan bireyler, gebeler, eksik veri

bulunan hastalar ¢aligma diginda birakilmstir.

Elde edilen verilerin istatistiksel analizi bilgisayar ortaminda SPSS 25.0
paket programi kullanilarak yapilmistir. Tanimlayici istatistikler ortalama =+ standart
sapma, medyan (IQR) ve yiizde (%) degerleri seklinde sunulmustur. Normal dagilim
Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirilmistir. Normal dagilim gosteren
degiskenlerde bagimsiz gruplar t-testi, normal dagilmayanlarda Mann—Whitney U
testi kullanilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda  ki-kare testi

uygulanmaistir.

Antropometrik Olclimler ile biyokimyasal parametreler arasindaki iligkiler
Pearson veya Spearman korelasyon analizleri ile incelenmistir. ROC (Receiver
Operating Characteristic) egrisi analizi, antropometrik dl¢imlerin insiilin direnci ve
prediyabet tanisindaki ayirt edici giliciinii belirlemek amaciyla kullanilmigtir. ROC
analizi sonucunda AUC (Area Under Curve) degerleri hesaplanmis, kesim noktalar
(cut-off) Youden indeksi kullanilarak belirlenmistir. Ayrica ¢ok degiskenli lojistik
regresyon analizi, HOMA-IR yiiksekligi ile iligkili bagimsiz risk faktorlerini ortaya

koymak amaciyla uygulanmistir.

Calismaya dahil edilmis hastalarin ilk bagvurulardan alinan veriler
kullanilmistir. HOMA-IR skoru 2,5 altinda olan grup insiilin direnci olmayan hasta
grubu, 2,5 istli olan grup insiilin direnci olan grup seklinde tanimlanacaktir(2).
HOMA-IR skorunun ve aglik plazma glukozunun artis ve azalisiyla obezitenin

geleneksel gostergelerinin artigi ve azalis1 arasindaki iligkiler incelenecektir.

Hastalarin boylari, ayakkabisiz ve dik pozisyonda, hassas bir stadiyometre ile

milimetreye kadar Olclilmistiir. Viicut agirliklari, hafif kiyafetle, Biyoelektrik
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Empedans Analizi (BIA) yontemi kullanilarak belirlenmistir. BMI, kilogram
cinsinden agirligin, metre cinsinden boy uzunlugunun karesine boliinmesiyle
hesaplanmustir (kg/m?). Diinya Saglik Orgiitii kriterlerine gére BMI <25 kg/m>
normal, 25-29.9 kg/m? fazla kilolu, >30 kg/m? obez olarak siniflandirilmistir.

Obezitede uygulanan yontemler rutin olarak kullanilmaktadir. Bel cevresi,
katilimcinin en alt kosta ile iliak krest arasindaki orta noktadan, kalga cevresi ise
gluteal cikintinin en genis noktasindan esnek ancak gergin olmayan mezura ile
dleiilmiistiir. Olgiimler iki kez tekrarlanmus, fark 1 cm’den fazla oldugunda iiciincii
Olciim yapilmis ve ortalama deger alinmistir. WHR, bel cevresinin (cm) kalca
cevresine (cm) bdoliinmesiyle hesaplanmistir. WHR i¢in risk esikleri, erkeklerde

>0.90, kadinlarda >0.85 olarak kabul edilmistir.

VYO, Biyoelektrik Empedans Analizi (BIA) yontemiyle Olciilmiistiir.
Katilimcilar 6l¢iim 6ncesinde 8 saat a¢ birakilmis, idrar bosaltimi saglanmis ve metal
aksesuarlarmni ¢ikarmalar1 istenmistir. Olgiim sirasinda ciplak ayakla cihaz iizerine
cikilmis ve tim degerler otomatik olarak cihaz ekranmma yansitilmistir.
Erkeklerde %25, kadinlarda %30 tizerindeki VYO degerleri yiiksek olarak kabul

edilmistir.

Katilimecilardan en az 8-12 saatlik aglik sonrasinda vendz kan Ornegi
almmigtir. Glukoz diizeyleri, enzimatik kolorimetrik yontem ile otoanalizorde
calisilmistir. WHO kriterlerine gore aclik glukozu 70-110 mg/dL normal, 110-125
mg/dL prediyabet, >126 mg/dL diyabet olarak degerlendirilmistir.

Aclik insiilin diizeyleri immiinokemiliiminesans yontemiyle Ol¢iilmiistiir.

HOMA-IR su formiil ile hesaplanmistir:
HOMA-IR=[Aglik glukozu (mg/dL) % Aglik insiilin (unU/mL)] / 405

Cesitli esik degerler olmakla birlikte, HOMA-IR >2.5 insiilin direnci

gostergesi olarak kabul edilmistir.
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5.BULGULAR

5.1 Katihmeilarin Tanimlayici Ozellikleri

Calismaya dahil edilen toplam 444 bireyin 43’1 erkek (%9,5), 401’1 kadin
(%90,5) idi. Katilimeilarin yas dagilimi genis bir aralik gostermekteydi. Tablo 1°de
gosterildigi lizere ortalama aglik glukoz diizeyi 95,7 £ 11,3 mg/dL, ortalama aglik
instilin diizeyi 15,4 = 10,1 pU/mL, HOMA-IR ortalamasi ise 3,74 + 2,85 olarak

saptanmistir.

Antropometrik Ol¢imlere bakildiginda, ortalama viicut kitle indeksi (BMI)
35,8 £ 5,9 kg/m?, bel/kalga oran1 (WHR) 0,93 £ 0,07, viicut yag yiizdesi (VYO)

ise %46,3 + 5,5 bulunmustur.

Tablo 1. Katilmcilarin tanimlayici istatistikleri

Parametre Ortalama + SS
Glukoz (mg/dL) 95,7+11,3
Insiilin (pU/mL) 15,4+ 10,1
HOMA-IR 3,74 + 2,85
BMI (kg/m?) 35,8+59
WHR 0,93 + 0,07
VYO (%) 46,3+5,5

SS: Standart Sapma, BMI: Vuciit Kitle Indeksi, WHR: Bel Kalg¢a Oran1, VYO: Vuciit Yag Orani

Tablo 1, drneklemin metabolik ve antropometrik 6zelliklerini 6zetlemektedir.
Glukoz ve HOMA-IR ortalamalarinin prediyabet araliginda olmasi, g¢alismanin

hedefledigi gruba uygunluk gostermektedir.



40

5.2 Cinsiyete Gore Karsilastirmalar

Tablo 2’te gosterildigi iizere erkek ve kadinlar arasinda biyokimyasal ve
antropometrik parametreler karsilastirildiginda; glukoz, insiilin ve HOMA-IR
degerlerinde anlamli farklilik saptanmamistir (p>0,05). Ancak kadinlarda VYO
degerleri erkeklere kiyasla anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur (p<0,01).

Tablo 2. Cinsiyete gore biyokimyasal ve antropometrik parametrelerin

karsilastirilmasi

Parametre Erkek (X=SS) Kadin (X%SS) p-degeri
Glukoz (mg/dL) 96,2 + 10,8 95,6 + 11,4 0,62
Insiilin (uU/mL) 14,9+9.8 15,5+ 10,2 0,74
HOMA-IR 3,65 +2,70 3,75 £2,87 0,81
BMI (kg/m?) 349458 35,9+ 6,0 0,19
WHR 0,92 +0,07 0,93 +0,07 0,48
VYO (%) 41,7£52 46,8 +5,3 <0,01*

X: Ortalama(Mean), SS: Standart Sapma, BMI: Vuciit Kitle Indeksi, WHR: Bel Kalga Orani, VYO: Vuciit Yag

Orani, * Independent Sample t test
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5.3 Glukoz Diizeylerinin Antropometrik Kategorilere Gore Dagilimi

Tablo 3’te gosterildigi iizere aclik glukoz diizeyleri BMI, WHR ve VYO
kategorilerine gore karsilastirilmistir. BMI kategorilerine gore glukoz diizeyleri
arasinda fark bulunmamistir (p=0,990). WHR yiiksek olan bireylerde glukoz
diizeyleri anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur (p=0,005). VYO gruplar

arasinda ise anlamli fark gézlenmemistir (p=0,726).

Tablo 3. Antropometrik kategorilere gore achk glukoz degerleri (Medyan +
IQR)

Parametre |Kategori |Glukoz (Medyan) Glukoz (IQR) p-degeri
<30 91,1 13,8

BMI 0,990
>30 94,4 12,6
Normal 93,4 11,2

WHR 0,005%*
Yiksek 95,5 13,1
Normal - -

VYO 0,726
Yiiksek 94,4 12,3

IQR: Interquartile Range(Ceyrekler Aras1 Genislik), BMI: Vuciit Kitle indeksi, WHR: Bel Kal¢a Orani, VYO:
Vuciit Yag Orani, *Mann-Whtney u test
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Tablo 4’te HOMA-IR degerleri BMI, WHR ve VYO gruplarma gore

incelenmistir. BMI gruplarinda insiilin direnci agisindan anlamli fark bulunmamistir

(p=0,246). WHR yiiksekligi insiilin direnci ile anlamli iligki gostermistir (p=0,011).

VYO agisindan fark bulunmamistir (p=0,176).

Tablo 4. Antropometrik kategorilere gore HOMA-IR dagilimi

Parametre Kategori HOMA-IR Diisiik (n, %) HOMA-IR Yiiksek (n, %) |p-degeri
<30 3 (%60,0) 2 (%40,0)

BMI 0,246
>30 154 (%35,1) 285 (%64.9)
Normal |86 (%41,5) 121 (%58.5)

WHR 0,011%*
Yiiksek |71 (%30,0) 166 (%70,0)
Normal |1 (%100,0) 0 (%0,0)

VYO 0,176
Yiiksek |156 (%35,2) 287 (%64.,8)

n: say1, %: yiizde, BMI: Vuciit Kitle Indeksi, WHR: Bel Kalga Orani, VYO: Vuciit Yag Orani, *Ki-kare Testi
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5.5 Korelasyon Analizleri

Parametreler arasindaki iligkiler korelasyon analiziyle degerlendirilmistir.
Tablo 5’te gosterildigi tizere HOMA-IR ile insiilin arasinda giiglii pozitif korelasyon
(r=0,977, p<0,001). HOMA-IR ile glukoz arasinda orta diizey pozitif korelasyon
(r=0,464, p<0,001). BMI (r=0,229) ve WHR (1=0,246) ile HOMA-IR arasinda zayif
ama anlamli korelasyon. VYO ile HOMA-IR arasinda anlaml1 iligki saptanmamistir

(p=0,525).

Tablo 5. HOMA-IR ile parametreler arasindaki korelasyonlar

Degisken r p-degeri
Glukoz 0,464 <0,001*
Insiilin 0,977 <0,001*
BMI 0,229 <0,001*
WHR 0,246 <0,001*
VYO 0,030 0,525

r: korelasyon katsayisi, BMI: Vuciit Kitle indeksi, WHR: Bel Kalga Orani, VYO: Vuciit Yag Orani, *Pearson

Korelasyon Testi
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5.6 ROC Analizleri

ROC analizi, antropometrik parametrelerin insiilin direncini 6ngérme giicilinii
degerlendirmek amaciyla yapilmistir. Tablo 6’da gosterildigi tizere WHR en yiiksek
AUC degerine sahip bulunmustur (AUC=0,642, p<0,001). VYO ikinci sirada yer
almistir (AUC=0,610, p<0,001). BMI'nin 6ngorii giicii ise en diisiik bulunmustur
(AUC=0,585, p=0,015).

Tablo 6. ROC analizi sonu¢lari

Parametre AUC Std. Hata %95 GA p-degeri
BMI 0,585 0,028 0,531-0,639 ||0,015%*

WHR 0,642 0,027 0,589 —0,695 |[<0,001*
VYO 0,610 0,028 0,555 -0,665 [<0,001*

AUC: Area Under Curve, Std. Hata: Standard Error, GA: Giiven Araligi, BMI: Vuciit Kitle Indeksi, WHR: Bel
Kalga Orani, VYO: Vuciit Yag Orani, *Hanley & McNeil Testi
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5.7 Lojistik Regresyon Analizi

Cok degiskenli lojistik regresyon analizinde BMI, WHR, VYO ve cinsiyet
ayn1 anda modele dahil edilmistir. Tablo 7°de gosterildigi tizere WHR bagimsiz bir
risk faktorii olarak one ¢ikmistir (OR=1,28; %95 GA: 1,08-1,52; p=0,004). BMI ve
VYO bagimsiz prediktor olarak anlamli bulunmamistir. Cinsiyetin etkisi de anlaml

olmamustir.

Tablo 7. HOMA-IR yiiksekligini 6ngoren faktorler (lojistik regresyon)

Degisken OR Alt %95 GA Ust %95 GA p-degeri
BMI 1,01 0,97 1,05 0,63
WHR (x0,1) 1,28 1,08 1,52 0,004*
VYO 1,02 0,97 1,08 0,41
Kadin 1,12 0,71 1,75 0,62

OR: Odds Ratio (Olasilik Orani), GA: Giiven Araligi, x0,1: 0,1 birimlik artis, BMI: Vuciit Kitle Indeksi, WHR:
Bel Kalga Orani, VYO: Vuciit Yag Orani, *Wald Testi
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5.8 Cinsiyete Gore ROC Analizleri (WHR)

WHR’nin insiilin direncini (HOMA-IR yiiksekligi) 0Ongdrme giicii

cinsiyetlere gore ayr1 ayr1 incelenmistir.

Tablo 8’te gosterildigi iizere erkeklerde WHR i¢in AUC 0,773 olup (%95 GA:
0,597-0,948), istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,002). En iyi cut-off
degeri 0,935 olarak saptanmis, bu noktada duyarlilik %87,5 ve ozgiillik %63,6
olarak hesaplanmistir. Kadinlarda WHR i¢in AUC 0,586 olup (%95 GA: 0,529—
0,643), istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,003). En iyi cut-off degeri
0,875 olarak saptanmis, bu noktada duyarlilik %72,3 ve ozgillik %28,1 olarak

belirlenmistir.

Tablo 8. Cinsiyete gore WHR’nin insiilin direncini ongorme giicii (ROC analizi)

%95 GA (Alt- .
Cinsiyet |[AUC sty p-degeri |Cut-off |Duyarhhik ||Ozgiilliik
st
Erkek (0,773 10,597 — 0,948 0,002* (0,935 ||%87,5 %63,6
Kadin (0,586 ||0,529 — 0,643 0,003* 10,875 [|%72,3 %28,1

AUC: Area Under Curve, GA: Giiven Araligi, *Mann—Whitney U testi, Cut-off: ROC egrisinden segilen

optimum siniflandirma degeri

Erkeklerde WHR’nin insiilin direncini 6ngérmedeki giicii daha yiiksektir
(AUC=0,773) ve cut-off degeri 0,935’te yiiksek duyarlilik ve kabul edilebilir
ozgilliik elde edilmistir. Kadinlarda ise AUC daha diisiiktiir (0,586) ve cut-off 0,875
degerinde duyarlilik yiiksek olsa da 6zgiillikk gérece daha sinirlidir.
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6. TARTISMA

Bu calismada obezite poliklinigine bagvuran 444 bireyde prediyabet ile
iliskili metabolik ve antropometrik parametreler degerlendirilmistir. Aragtirmanin
temel amaci, aclik plazma glukozu ve insiilin direncini yansitan HOMA-IR
degerlerinin, viicut kitle indeksi (BMI), bel-kal¢a oran1 (WHR) ve viicut yag yilizdesi
(VYO) gibi antropometrik gostergelerle iliskisini ortaya koymaktir. Elde edilen
veriler, prediyabet tanisinda kullanilabilecek pratik ve maliyeti diisiik 6lgtimlerin

belirlenmesine katki saglamaktadir.

Calismamizin Bulgular bolimiinden elde edilen sonuglar su sekilde

Ozetlenebilir:

Katilimcilarin 6nemli bir kismi obez sinifta yer almakta, abdominal obezite
yaygindir. Aglik glukozu ve HOMA-IR degerleri agisindan BMI ve VYO anlamli
belirtegler degildir. WHR, hem ac¢lik glukozu hem de HOMA-IR ile anlamli iliski
gostermistir. Korelasyon ve ROC analizlerinde de WHR, en giiclii dngoriicii
parametre olarak bulunmustur. Lojistik regresyon analizinde yalnizca WHR bagimsiz
bir risk faktorii olarak saptanmistir. Erkeklerde WHR’nin prediktif giicii kadinlara
gore daha yiiksektir. Sonu¢ olarak abdominal obezite gostergesi olan WHR,
prediyabet ve insiilin direnci agisindan en gii¢lii antropometrik parametre olarak 6ne

¢cikmustir.

Calisma grubunun %90’1m1  kadmlarin  olusturmasi1 (n=401), obezite
polikliniklerine basvurularda kadinlarin daha fazla yer aldigin1 gostermektedir. Bu
bulgu, Tiirkiye’de ve diinya genelinde yapilan bircok arastirmayla ortiismektedir.
Ornegin Tiirkiye Obezite Arastirma Dernegi'nin verilerine gore, obezite nedeniyle
saglik kuruluslarina bagvuran bireylerin biiyiik kismin1 kadinlar olusturmaktadir.
Kadinlarin daha sik saglik hizmeti arayisinda olmasi, viicut agirhigma dair
farkindaliginin daha yiiksek olmasi ve dogurganlik donemiyle iliskili hormonal

faktorlerin rol oynamasi bu durumu agiklayabilir (105).
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Ortalama glukoz diizeyinin 95,7 mg/dL bulunmasi, 6rneklem grubunun
onemli bir kisminin normoglisemik sinirda oldugunu gostermektedir. Ancak HOMA-
IR degerinin ortalama 3,74 olmasi, insiilin direnci agisindan ciddi bir riskin varligini
ortaya koymaktadir. Nitekim HOMA-IR i¢in esik deger genellikle 2,5-3 arasinda
kabul edilmekte olup (106), bu diizeyin iizerinde olan bireylerin metabolik sendrom
ve tip 2 diyabet agisindan risk altinda oldugu bilinmektedir. Bu agidan ¢alismamiz,
prediyabetin erken donemde biyokimyasal gostergeler araciligiyla yakalanmasinin

Onemini bir kez daha vurgulamaktadir.

Viicut kitle indeksi (BMI), obezitenin en sik kullanilan tani aracidir. Kolay
Ol¢iilebilir olmasi, genis popiilasyon taramalarinda kullanilabilmesi ve tarihsel olarak
uzun siiredir kabul gérmiis olmasi nedeniyle yaygin sekilde kullanilmaktadir. Ancak
calismamizda BMI ile glukoz ve HOMA-IR arasinda anlamli bir farklilik
bulunmamistir. BMI’nin 30 kg/m*’nin {izerinde oldugu bireylerle altinda kalanlar
arasinda glukoz diizeyleri agisindan anlamli fark ¢ikmamasi, bu parametrenin

metabolik riskleri ongérmede sinirli kaldigini gostermektedir.

Literatiirde de BMI’nin metabolik riskleri tahmin etmede yetersiz kaldigina
dair ¢ok sayida ¢aligma bulunmaktadir. Okorodudu ve ark. (2010) tarafindan yapilan
bir meta-analizde, BMI’nin obeziteyi tanimlamada yiiksek duyarliliga sahip olmasina
ragmen, Ozellikle abdominal yag dagilimi ile iligkili metabolik riskleri dngérmede
sinirlt  oldugu rapor edilmistir(107). Benzer sekilde Yusuf ve ark. (2005),
INTERHEART c¢alismasinda 27.000 birey iizerinde yaptiklar1 analizde, abdominal
obezite gostergelerinin (bel ¢evresi ve WHR) BMI’ye kiyasla miyokard enfarktiisii
riskini daha giiclii sekilde 6ngordiigiinii gdstermistir(108).

Bizim c¢alismamizda da BMI ile HOMA-IR arasinda anlamh fark
bulunmamasi, BMI'nin tek basina prediyabet riskini belirlemede yeterli bir
parametre olmadigin1 gostermektedir. Bu bulgu klinik agidan 6nemlidir; ¢linkii
yalnizca BMI’ye bakarak normal goriinen bireylerde abdominal yaglanma ve insiilin
direnci gozden kagabilmektedir. Dolayisiyla BMI, obezite taramalarinda
kullanilmakla birlikte, prediyabet ve insiilin direnci degerlendirmesinde mutlaka

WHR veya bel ¢evresi gibi ek gostergelerle desteklenmelidir.
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Calismamizin en o6nemli bulgularindan biri, WHR’nin insiilin direncini
ongodrmedeki farkli cinsiyet etkileridir. Erkeklerde WHR i¢in ROC analizi sonucunda
AUC 0,773 olarak bulunmus, bu deger istatistiksel olarak anlamlidir (p=0,002). Bu
sonug, erkeklerde abdominal yaglanmanin insiilin direncini giiclii bigimde
yansittigini gostermektedir. Kadinlarda ise AUC 0,586 olup ongorii giicli erkekler
kadar yiiksek olmasa da anlamlidir. Kadinlarda WHRnin diisiik 6zgiilliikle ¢aligmast,
yani yalanci pozitif oranmin yiiksek olmasi, parametrenin tek basina kullanilmasinin

giivenilir olmadigini diisiindtirmektedir.

WHR’nin 6zellikle erkeklerde daha gii¢lii bir prediktor oldugu literatiirde de
sikca vurgulanmaktadir. Janssen ve ark. (2004), abdominal yaglanmanin erkeklerde
tip 2 diyabet riskini belirlemede BMI’den bagimsiz ve daha giiclii bir parametre
oldugunu gostermistir(109). Ayrica Karastergiou ve ark. (2012), cinsiyetler
arasindaki yag dagilimi farklarmi inceledikleri ¢calismada, erkeklerde visseral yag
birikiminin daha baskin oldugunu ve bunun metabolik komplikasyonlarla daha giiclii

iligkili oldugunu rapor etmistir(110).

Kadinlarda WHR’nin diisiik prediktif giicli ise, subkutan yag dokusunun
baskin olmasiyla agiklanabilir. Subkutan yag dokusu, visseral yaga kiyasla metabolik
acidan daha inaktif olup insiilin direncine katkisi sinirlidir. Bu nedenle kadinlarda
WHR’nin diisiik 6zgiilliik gdstermesi biyolojik agidan beklenen bir bulgudur. Ancak
menopoz sonrast donemde kadinlarda visseral yaglanmanin artti§i ve WHR’nin
prediktif giliciinlin bu donemde yiikseldigi literatiirde bildirilmistir (111).
Calismamizda menopoz durumu degerlendirilmedigi i¢in bu faktoriin etkisi disarida

birakilmis olabilir.

Biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile 6l¢iilen VYO degerleri ¢alismamizda
yiiksek bulunmus (ortalama %46,2), ROC analizi sonucuna gére HOMA-IR ile

anlamli bir iligki saptanmustir.
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Calismamizda cinsiyetler arasinda dikkat g¢ekici farkliliklar gozlenmistir.
Erkeklerde WHR’nin giiglii bir prediktér olmasi, abdominal yag dagiliminin
erkeklerde daha baskin olmasiyla agiklanabilir. Erkeklerde yag dokusu daha ¢ok
visseral bolgede toplanirken, kadinlarda subkutan dokuda yogunlagsmaktadir (110).
Bu durum erkeklerde insiilin direncinin daha erken ve belirgin sekilde ortaya

¢ikmasina neden olmaktadir.

Kadinlarda WHR’nin diisiik 6zgiilliikle ¢alismasi, erken donemde prediyabet
taramasinda biyokimyasal parametrelerin (6rnegin aclik glukozu, HbAlc, HOMA-IR)
mutlaka antropometrik dlglimlerle birlikte kullanilmasini gerekli kilmaktadir. Ayrica
kadinlarda hormonal faktérler de insiilin duyarliigim etkilemektedir. Ozellikle
Ostrojenin insiilin duyarliligl {izerinde koruyucu etkisi vardir (114). Bu nedenle
premenopozal donemde kadinlarda abdominal yaglanmanin prediyabet dngdriisiine

katkis1 erkeklere kiyasla daha sinirli olabilir.

Tiirkiye’de yapilan TEKHARF c¢alismasinda da abdominal obezite
gostergelerinin erkeklerde metabolik sendrom ile daha giiglii iligkili oldugu rapor

edilmigtir (115). Bizim ¢alismamizin sonuglar1 bu bulgularla uyumludur.

Prediyabetin erken donemde taninmasi, diyabet gelisiminin Onlenmesinde
kritik 6neme sahiptir. Calismamizda erkeklerde WHR’nin giiglii bir 6ngoriicii olarak
bulunmasi, bu parametrenin klinikte pratik bir tarama araci olarak kullanilabilecegini
gostermektedir. Erkek hastalarda basit bir mezura ile yapilan bel ve kalga cevresi

Ol¢iimleri, insiilin direnci riski hakkinda degerli bilgiler sunabilir.

Kadinlarda ise WHR’nin diisiik 0zgillik gostermesi, tek basina
kullanilmasinin yaniltici olabilecegini gostermektedir. Bu nedenle kadinlarda
biyokimyasal parametrelerle birlikte degerlendirilmesi gerekmektedir. Ozellikle aglik
plazma glukozu ve HOMA-IR gibi testlerle desteklenmesi, erken tani i¢in daha

giivenilir sonuglar saglayacaktir.

Yasam tarzi miidahalelerinin prediyabetin Onlenmesinde etkili oldugu pek
¢ok randomize kontrollii ¢alismada gosterilmistir. Knowler ve ark. (2002) tarafindan

yapilan Diabetes Prevention Program (DPP) calismasinda, yasam tarzi
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degisikliklerinin tip 2 diyabet gelisimini %58 oraninda azaltti1 gdsterilmistir(116).
Bu nedenle riskli bireylerin erken donemde saptanmasi, yalnizca farmakolojik degil,

ayni zamanda yagam tarzi miidahaleleri i¢in de firsat sunmaktadir.

Calismamizin giiclii yonlerinden biri, genis bir 6rneklem biiyiikliigline sahip
olmasidir (n=444). Ayrica hem antropometrik hem biyokimyasal parametrelerin
birlikte degerlendirilmesi, prediyabet risk faktorlerinin daha kapsamli bir sekilde
analiz edilmesine olanak saglamistir. Erkek ve kadinlarin ayr1 ayr1 degerlendirilmis

olmasi, cinsiyet farkliliklarinin ortaya konmasina katki sunmustur.

Bununla birlikte bazi sinirliliklar da vardir. Oncelikle, galismanin kesitsel
tasarimi nedeniyle nedensellik iliskisi kurulamaz. Yani yliksek WHR’nin insiilin
direncine yol agtig1 sonucuna varmak yerine, yalnizca bu iki degisken arasinda iliski
oldugu sdylenebilir. Ikinci olarak, &rneklemin biiyiikk ¢ogunlugunu kadinlarin
olusturmasi, erkek grubundaki sonuclarin genellenebilirligini sinirlamaktadir.
Ucgiincii olarak, BIA ile 6lgiilen VYO degerleri, ozellikle obez bireylerde, altin
standart yontemler (DEXA, MR) ile kiyaslandiginda daha az giivenilir olabilir (113).

Bu ¢alismanin bulgulari, prediyabet ve insiilin direnci ile obezite gdstergeleri
arasindaki iligkileri ortaya koymak acisindan Onemli katkilar sunmaktadir. Elde
edilen sonuglarin literatiirle karsilastirmali degerlendirilmesi, caligmanin giiclii

yonlerini ve farkliliklarin1 daha net bicimde ortaya koymaktadir.

Oncelikle BMI acisindan bulgularimiz, literatiirdeki bircok calismayla
paralellik gostermektedir. Bizim c¢alismamizda BMI >30 olan bireylerle <30 olan
bireyler arasinda glukoz ve HOMA-IR agisindan anlamli bir fark saptanmamaistir. Bu
bulgu, BMI’'nin metabolik riskleri tek basina Ongérmede yetersiz kaldigini
gostermektedir. Benzer sekilde Okorodudu ve ark. (2010) tarafindan yapilan meta-
analizde, BMI’nin obeziteyi tanimlamada yaygin kullanilmasina ragmen metabolik
sendrom ve insillin direnci gibi durumlar1 aciklamada sinirli  oldugu
bildirilmistir(107). Ayn1 sekilde Yusuf ve ark. (2005), INTERHEART c¢alismasinda
abdominal obezitenin (bel ¢evresi ve WHR) kardiyometabolik risklerle daha giiglii
iligkili oldugunu vurgulamistir(108). Bu yoniiyle ¢aligmamizin bulgulari, BMI’nin

siirli 6ngorii gliclinili ortaya koyan literatiirle uyumludur.
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WHR agisindan bakildiginda, calismamizda erkeklerde WHR’nin insiilin
direncini 6ngérmede yiiksek bir giice sahip oldugu (AUC=0,773), kadinlarda ise bu
iliskinin daha zayif oldugu (AUC=0,586) gosterilmistir. Bu sonug, Janssen ve ark.
(2004) ile Karastergiou ve ark. (2012) tarafindan yapilan calismalarla ortiismektedir.
Janssen ve ark. abdominal yaglanmanin erkeklerde diyabet riskini belirlemede kritik
bir rol oynadigini bildirirken, Karastergiou ve ark. kadinlarda subkutan yagin baskin
olmast nedeniyle abdominal yaglanmanin etkisinin daha smirli oldugunu ortaya
koymustur(109,110). Ayrica Onat ve ark. (2004) tarafindan yapilan TEKHARF
calismasinda da abdominal obezitenin erkeklerde metabolik sendrom ve diyabet
riskini kadinlara kiyasla daha giiclii sekilde ongordiigi belirtilmistir(115). Bizim

¢alismamizin sonuglar1 da ayni dogrultudadir.

VYO parametresi c¢alismamizda BMI’ye gore anlamhi saptanmstir.
Ortalama %46,2 olarak bulunan VYO’nun HOMA-IR iizerinde anlamli farklilik

yaratmistir.

Cinsiyet farkliliklar1 yoniinden, ¢alismamiz erkeklerde WHR’nin giiglii bir
prediktor oldugunu, kadinlarda ise biyokimyasal testlerle desteklenmeden tek basina
yeterli olmadigint gostermistir. Bu bulgu literatiirde Karastergiou ve ark. (2012)
tarafindan bildirilen “erkek tipi yaglanma” ile uyumludur(110). Erkeklerde visseral
yaglanma baskinken, kadinlarda subkutan yag dokusunun daha belirgin olmasi
instilin direnci riskini farkli sekilde etkilemektedir. Ayrica Lovejoy ve ark. (2008),
menopoz sonrast kadinlarda abdominal yaglanmanin arttigint ve WHR’nin prediktif
giicliniin bu dénemde yiikseldigini belirtmistir(111). Bizim ¢alismamizda menopoz
durumu degerlendirilmedigi i¢in kadin grubunda daha diisik AUC degerleri elde

edilmis olabilir.

Genel olarak degerlendirildiginde, ¢alismamizin sonuglar1 obezite ile iliskili
antropometrik gostergeler arasinda WHR’nin, 6zellikle erkeklerde, prediyabet ve
instilin direncini 6ngérmede en gli¢lii parametre oldugunu ortaya koymaktadir.
Kadinlarda ise tek basina antropometrik gostergelerin sinirlt kaldigi, biyokimyasal

testlerle birlikte degerlendirilmesinin zorunlu oldugu anlasilmaktadir. Bu sonuglar,
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hem ulusal hem uluslararasi literatiirde abdominal obezitenin metabolik risklerin en

onemli belirleyicisi olduguna dair giiglii kanitlarla 6rtiismektedir.

Sonug¢ olarak, calismamiz prediyabet taramalarinda BMI’nin tek basina
kullanilmasinin yetersiz oldugunu, WHR’nin 6zellikle erkeklerde giivenilir bir
tarama araci olabilecegini, kadinlarda ise biyokimyasal parametrelerle desteklenmesi
gerektigini ortaya koymaktadir. Bu bulgular, klinik pratikte daha etkili tarama

stratejilerinin gelistirilmesine katki saglayacak niteliktedir.
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7. SONUC ve ONERILER

7.1 Sonug¢

Bu calismada obezite poliklinigine bagvuran 444 bireyde prediyabet ile
iligkili antropometrik ve biyokimyasal parametreler degerlendirilmistir. Calismanin
en onemli amaci, aclik plazma glukozu ve HOMA-IR degerlerinin, BMI, bel-kalca
orant (WHR) ve viicut yag oran1 (VYO) gibi gostergelerle iliskisini incelemek

olmustur. Elde edilen baslica sonuclar su sekilde 6zetlenebilir:

Glukoz ve HOMA-IR diizeyleri: Calisma grubunda ortalama aglik glukozu
normal smirlar icinde olmakla birlikte, HOMA-IR degerinin ortalama 3,74
bulunmasi, insiilin direnci riskinin yiliksek oldugunu gostermistir. Bu durum,
normoglisemik bireylerde bile biyokimyasal olarak insiilin direnci varlifin1 ortaya

koymaktadir.

BMI ve prediyabet iliskisi: BMI'nin <30 ve >30 kg/m? olarak iki gruba
ayrilmasi, glukoz ve HOMA-IR diizeylerinde anlamli bir farklilik yaratmamistir. Bu
bulgu, BMDI’nin insiilin direncini tek basma oOngérmede simirlt bir parametre

oldugunu ortaya koymustur.

WHR ve insiilin direnci iligkisi WHR yiiksek olan bireylerde glukoz
diizeyleri anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur (p=0,005). WHR yiiksekligi
insiilin direnci ile anlaml iligski gostermistir (p=0,011). Calismada en dikkat cekici
bulgu, erkeklerde WHR’nin insiilin direncini gii¢lii sekilde ongdrmesi olmustur
(AUC=0,773; p=0,002). Kadinlarda ise WHR’nin 6ngorii giicii zayif bulunmustur
(AUC=0,586; p=0,003). Bu sonug, abdominal yaglanmanin o6zellikle erkeklerde

metabolik riskleri belirlemede kritik rol oynadigin1 géstermektedir.

VYO ile insiilin direnci: Ortalama VYO(%46,2) ile, HOMA-IR arasinda

ROC analizlerine gore anlamli bir iligki saptanmistir.
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Cinsiyet farkliliklari: Erkeklerde WHR’nin giicli bir prediktér olmasi,
kadinlarda ise sinirlt bulunmasi, yag dagilimindaki biyolojik ve hormonal

farkliliklarla agiklanabilir. Bu sonug, literatiirdeki benzer ¢alismalarla uyumludur.

Genel olarak degerlendirildiginde, ¢alisgmamiz abdominal obezitenin insiilin
direnci i¢in en kritik risk faktorlerinden biri oldugunu dogrulamis, ozellikle
erkeklerde WHR’nin klinik pratikte giivenilir bir tarama aract olarak

kullanilabilecegini ortaya koymustur.

7.2 Oneriler

7.2.1 Klinik Pratik icin Oneriler

WHR’nin rutin taramalara eklenmesi: FErkeklerde insiilin direncini
ongdrmede giiclii bir parametre oldugu icin, obezite polikliniklerinde WHR o6l¢tiimii
standart tarama yontemlerine dahil edilmelidir. Basit bir mezura ile yapilan bel ve

kalca dl¢limleri, maliyet ac¢isindan uygun ve kolay uygulanabilir bir yontemdir.

Kadinlarda biyokimyasal testlerle destekleme: Kadinlarda WHR’nin diisiik
ozgillik  gostermesi, tek basma kullanilmasinin  yaniltict  olabilecegini
gostermektedir. Bu nedenle kadinlarda mutlaka ag¢hk glukozu, HOMA-IR ve
gerekirse HbAlc gibi biyokimyasal testlerle birlikte degerlendirme yapilmalidir.

Erken tani ve yasam tarzi miidahaleleri: Prediyabetin erken donemde
taninmasi, diyabet gelisimini biiylik oranda engelleyebilmektedir. Bu nedenle riskli
bireylerde yasam tarzi degisiklikleri (diyet, egzersiz) erken donemde uygulanmali,

gerektiginde farmakolojik tedaviler giindeme alinmalidir.
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7.2.2 Halk Saghg icin Oneriler

Toplum temelli tarama programlari: Ozellikle erkeklerde WHR &l¢iimiiniin
toplum taramalarina dahil edilmesi, prediyabet ve diyabet riskli bireylerin daha erken

saptanmasina katki saglayabilir.

Farkindalik c¢aligmalari: Obezite ve abdominal yaglanmanin diyabet riski
tizerindeki etkileri konusunda toplumun bilinglendirilmesi gereklidir. Kamu sagligi
kampanyalarinda yalmizca “kilo” degil, bel c¢evresi ve yag dagilimi da

vurgulanmalidir.

Cinsiyet temelli yaklasim: Kadin ve erkeklerde risk faktorlerinin farkli
oldugu goz onilinde bulundurularak, toplum sagligi programlarinda cinsiyete 6zgi

tarama ve dnleme stratejileri gelistirilmelidir.

7.2.3 Gelecek Arastirmalar icin Oneriler

Prospektif ¢aligmalar: Caligmamiz kesitsel nitelikte oldugu i¢in nedensellik
iliskisi kurulamamaktadir. Gelecekte yapilacak prospektif calismalar, WHR’nin
insiilin direnci ve tip 2 diyabet gelisimindeki ongdriicii degerini daha net ortaya

koyacaktir.

Daha dengeli 6rneklemler: Erkek sayisinin gorece diisiik olmasi, erkeklerdeki
bulgularin genellenebilirligini siirlamaktadir. Gelecek calismalarda kadin-erkek

dagiliminin daha dengeli olmasina dikkat edilmelidir.

Altin standart yontemlerle karsilastirma: VYO o6l¢timleri icin DEXA veya
MR gibi altin standart yontemlerin kullanildigi c¢alismalar, BIA yodnteminin

dogrulugunu test etmek agisindan faydali olacaktir.
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7.3 Genel Sonuc¢

Bu calismadan elde edilen bulgular, obezite ve prediyabet iliskisinde
abdominal yaglanmanin merkezi roliinii bir kez daha ortaya koymustur. WHR giiclii
bir prediktor olarak one g¢ikarken, VYO, BMI’'ye gore daha anlamli bir prediktor
olarak ortaya ¢ikmis olup BMI'nin bu ¢alismaya gore o kadar da giiclii bir prediktor
olmadig1 ortaya c¢ikmustir. Prediyabetin erken tanist igin WHR gibi basit
antropometrik Ol¢iimlerle yapilacak tarama stratejilerinin gelistirilmesi 6zellikle de
erkek cinsiyette daha giiclii oneme sahip olup, hem bireysel hem de toplumsal

diizeyde diyabet yiikiinii azaltmada kritik 6neme sahip olacaktir.
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