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1.GIRIS VE AMAG

Obezite, Latince “obezus” sozcuglnden tlretilmistir. Sisman karsiligi
olarak kullanilan “obezus”, iyi beslenmis anlamina gelir. ingilizcede ise, “obesity”
sismanlik, “obese” ¢ok sisman, “overweight” fazla agirlik, tartida fazla gelen miktar
anlamindadir (1).

Obezite c¢ocukluk yas grubunda beslenme bozukluklari icinde en sik
gorilenlerden birisidir. TUketilenden daha fazla enerji alinmasi obezitenin en dnemli
nedenidir (2). Deneysel ve klinik caligmalar insan obezitesinin genetik, cevresel,
psikososyal, metabolik ve hormonal faktorlerle olusan, multifaktoriyel bir temeli
oldugunu goéstermektedir (3). Yapilan arastirmalar erigkin yasta obez olan kisilerin
%30’unun gocukluk yaslarinda da obez oldugunu géstermisgtir.

Yasam tarzinin ve yemek aligskanliklarinin zamanla birlikte degismesi
nedeniyle tUm dunyada g¢ocukluk ¢adi obezitesi prevelansi artigs gdstermektedir.
Obezite cocuk ve adoélesanlarda bozulmus glikoz toleransi, dislipidemi, karaciger
yaglanmasi, hipertansiyon, ateroskleroz vb. gibi pek ¢ok komplikasyona neden
olmaktadir. Diyabet, hipertansiyon ve ateroskleroz yasam suresinin kisalmasina
neden olan komplikasyonlar olmasi nedeniyle ayri bir 6neme sahiptir.

Aterosklerozun patolojik streci hentz klinik olarak farkedilmedigi ¢ocukluk
¢aginda baslamaktadir. Bu patolojik surecin baslamasi ile birlikte damar yapisinda
olusan degisiklikler sistol fazinda arterin genisleyebilme kapasitesine etki etmektedir.
Bu etkinin ve patolojik surecin klinige yansimasinin uzun zaman almasi ve sure¢
tamamlandiginda ise morbiditeye sebep olmasi nedeniyle preklinik dénemde bu
durumun saptanmasi buyuk onem tasimaktadir. Ekokardiyografik goruntuleme
yontemi kullanilarak abdominal aortanin sistol ve diyastoldeki ¢cap degisimleri ile aort
duvar katiligi ve elastikiyeti gibi parametrelerin hesaplanmasi mumkundur.

Cocuk ve adodlesanlarda obezite prevelansi artmakta ve obezitenin
komplikasyonlari artik daha iyi bilinmektedir. Bu nedenle obezitenin tedavisi ve
onlenmesi ¢ocuk hekimleri igin acilen ¢ozulmesi gereken bir sorun haline gelmigtir.
Bu bilgiler 1s1ginda obez ¢ocuklarda aterosklerozun erken gdstergesi olan aort duvar
katiligi ve elastikiyetinin normal kilolu ¢ocuklara goére farkl olup olmadigini arastirmak

ve aort duvar katihgi ile iligkili olabilecek parametreleri belirlemek amagclandi.



2.GENEL BILGILER

2.1.0BEZITENIN TANIMI

Obezite genetik ve cevresel faktorlerin etkilesimiyle olusan, fiziksel ve
ruhsal sorunlara yol agan enerji metabolizmasi bozuklugudur. Enerji alinmasi ve
harcanmasi arasindaki dengenin alim yonunde bozulmasi ve fazla enerjinin, adipoz
dokuda trigliserid (TG) formunda depolanmasiyla olusur (4,5). Genetik ve ¢evresel
etkenler metabolik yollari etkileyerek veya beslenmeyi arttirarak bu durumu
siddetlendirirler (3).

2.2.0BEZITENIN PREVALANSI

Dinya Saglik Orgiti (DSO), Obeziteyi yag dokularinda saghg bozacak
Olcide anormal veya asiri miktarda yag birikmesi olarak tanimlamis ve 2005 yilinda
“akut saglik krizi” olarak degerlendirmigtir.

Tum dinyada sosyo-ekonomik dizey ne olursa olsun g¢ocuk ve addlesan
yas grubunda obezite sikligi belirgin olarak arttiyi saptanmistir (6). Bunun nedeni
modern yasamin getirdigi beslenme aliskanliklari ile yaglarin ve karbonhidratlarin
fazla miktarda tuketilmesi ve ¢ocuklarin fiziksel aktiviteden uzaklasarak televizyon ve
bilgisayar oyunlarina yonelmenin oldugu dasunulmustur (3,7).

Dunyanin farkli bolgelerinde gesitli obezite prevelansi bildirilmekle birlikte
DSO’niin aciklamasina gére 2010 yili itibariyle diinya Uizerinde bes yas altinda 42
milyon asir kilolu gocuk bulunmaktadir. Bunlarin da neredeyse 35 milyon kadari
gelismekte olan Ulkelerde yasamaktadir (8). The National Health and Nutrition
Examination Survey (NHANES) IV, 1999-2002, verilerine gbre ¢ocuklarin %16’sinin
obez, %371’inin asir kilolu ya da asiri kilolu olma riski altinda oldugu belirlenmisgtir.
Asiri kilolu olma oraninda 1960’dan itibaren neredeyse %300 oraninda artis varken
en son yapilan NHANES (1988-1994) arastirmasindan sonra artisin %45 civarinda
oldugu saptanmistir (2). Kuzey Avrupa’da obezite prevelansi %2-7, asiri kilolu olma
prevelansi %8-22 olarak saptanmistir (9). Amerika Birlesik Devletleri'nde ise
tahminler %3-20 arasinda degismektedir. ingiltere dahil Avrupa Ulkeleri icin yas ve

cinsiyete bagl olarak obezite sikliginin %2-11 arasinda degistigi bildirilmigtir (7).



Ulkemizde cocuklarda obezite sikliginin son 20 yilda %6-7’den %15-16’ya
ciktigr belirtiimektedir (10). Tum Ulke genelini yansitan ¢calisma bulunmamakla birlikte
cesitli illerde yapilan ve yerel prevalansi bildiren galismalar vardir. Aydin ilinde, 6-16
yas arasindaki ¢ocuklar ve adolasanlarda asiri kilolu olma ve obezite prevalansi
sirasiyla %12,2 ve %3,7 olarak saptanmig ve yuksek sosyo-ekonomik dizey ile
obezite arasinda anlamli iligki bulunmustur (11). Simsek ve ark.’nin (12) Ankara ilinde
bir ilkokul ve lisede toplam 1510 cocuk ile yaptiklari g¢alismada tum c¢ocuklarin
%4,8’'inin obez oldugu, bunlarin da %55,6’sinin kiz ¢ocuk oldugu saptanmistir.
Istanbul’da yedi-dokuz yas arasindaki gocuklarin %16,9'unun obez, %6,8'inin de asiri
obez oldugu saptanmis ve obez cocuklarin diger c¢ocuklara gore daha fazla
televizyon seyrettigi bildirilmigstir (13).

Ulkelere gore farklilik gosterse de genellikle kiz ¢ocuklarinda erkeklere
gére daha sik oldugu gérilmustir. Ornegdin ingiltere, ABD, Ispanya ve Finlandiya’da
kiz cocuklarinda daha sik iken, italya ve Avusturya’da erkek cocuklarinda oran daha
yiiksek bulunmustur (14). Oner ve ark.’nin (15) Edirne’de yaptiklari calismada 12-17
yas arasinda 989 cocukta obezite prevalansi kizlarda %2,1, erkeklerde ise %1,6
olarak saptanmisgtir.

Gecgmis yillarda gocukluk cagi obezitesinin erigkin obezitesi ile baglantil
olmadidi dusunulmekteydi. GUnumuzde c¢ocukluk ¢agi obezitesi ile ilgili yapilan
calismalarin sonucunda obez cocuklarin Ugte birinin, addlesanlarin ise %80’inin
eriskin yasa ulastiklarinda da obez kaldiklari saptanmistir (3).

Obez anne-babanin varligi bu riski oldukga ylkseltmektedir. Stark ve ark.
(16) tarafindan yapilan prospektif longitudinal ¢alisma; obez infantlarin %10-20’sinin
obez cocuk, obez cocuklarin %41’inin obez addlesan ve bu obez addlesanlarin %70-
80’inin obez erigkin oldugunu ortaya koymustur.

2.3.0BEZITENIN ETiYOLOJIiSi ve SINIFLANDIRMASI

Enerji alimini veya harcanmasini etkileyen c¢ok sayida mekanizma
bulunmaktadir. Bu nedenle obezitenin etiyopatogenezi son derece karisiktir. Kalori
alimi ve harcanmasi arasindaki dengenin alim yoninde bozulmasi obezite gelisimine
neden olur. Obezite etiyolojisine gére endojen ve ekzojen olmak Uzere iki gruba
ayrilmaktadir (4-6).



Tablo I: Etiyolojisine Gore Obezite Siniflamasi

1) Ekzojen obezite (basit obezite, primer obezite)

2) Endojen obezite (patolojik obezite, sekonder obezite)
Genetik sendromlar
Endokrin hastaliklar
Santral sinir sistemi hastaliklari/beyin hasari

llaglar

2.3.1.Ekzojen Obezite

Altta yatan herhangi bir neden olmaksizin sadece alinan enerjinin kullanimi
astigi durumlarda ortaya c¢ikmaktadir. Bu olgularda kronik bir enerji imbalansi
mevcuttur. Etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte ailenin sosyo-ekonomik
durumu, beslenme sekli, genetik, cevresel ve psikolojik faktorler belirli oranlarda

obezite gelisimine katkida bulunmaktadir (5,6,17).

2.3.2.Endojen Obezite

Genetik hastaliklar, endokrin bozukluklar, santral sinir sistemi lezyonlari,
veya iatrojenik sebeplere bagli sekonder obezite nadir goértlmektedir (18,19). Birgok
genin obezite ile birlikteligi saptanmistir. Tek gen mutasyonuna bagli olarak

gelisiminin nadir oldugu, daha ¢ok poligenik olarak gelistigi gorulmustur (20).

Tablo 1I: Obeziteye Neden Olan Tek Gen Mutasyonlari

=

Leptin (LEP) geni

Leptin reseptor (LEPR) geni
Prokonvertaz 1 enzim (PC1) geni
Pro-opiomelanokortin (POMC) geni

Peroxisome proliferator aktivated reseptér gama 2 (PPAR)

o gk Wb

Melanokortin 4 reseptér gen (MC4-R)




Obezite, bazi nadir gorulen genetik sendromlarin bir komponenti olarak da

gorulebilmektedir (Tablo Il1).

Tablo IIl: Obezite ile Birlikteligi Olan Hastaliklar

=

Alstrom sendromu
Bardet- Biedl sendromu
Carpenter sendromu
Cohen sendromu
Cushing sendromu
9934 delesyonu
ENPP1 gen mutasyonu

Hiperinsulinizm

© 00 N o 00 b N

Leptin ve leptin reseptor gen mutasyonu
10. Melenokotin 4 reseptdr gen mutasyonu
11.Muaskaler distrofi

12. Miyelodisplazi

13.Prader—Willi sendromu

14. Pro-opiomelanokortin yetersizligi
15.Pso6dohipoparatiroidizm

16. Turner sendromu

Kortizol fazlahgi, primer hiperinsilinemi, buyume ve tiroid hormon
eksiklikleri, obezite gelisimine neden olan endokrin nedenlerdir (2). Beyin hasari,
beyin timorleri gibi azalmis fiziksel aktiviteye neden olan durumlar, hipotalamik
noropeptidlerdeki degisimler, 11-beta hidroksisteroid dehidrogenaz aktivitesinde ve
kortizonun kortizole dontigsumundeki artis obeziteye neden olabilir (21,22). Yuksek
dozda ve uzun sureli steroid tedavisinin sentripedal kilo artigi ve visseral yag
depolanmasina neden oldugu bilinmektedir. Siproheptadin, valproat, progestinler ve

bazi antipsikotik ilaglar da kilo artisina yol acarlar (6).



2.4.EKZOJEN OBEZITE OLUSUMUNU ETKILEYEN FAKTORLER

2.4.1.Dogum Kilosu

Burke ve ark.’nin (23) Avustralyali ¢ocuklarla yaptiklari prospektif kohort
calismasinda ¢ocukluk ¢agindaki viicut kitle indeksi (VKI) ile dogum agirhg arasinda
pozitif iligki saptanmistir. Bununla birlikte disuk dogum agirlikh bebeklerde, ilk iki
yilda buylme ataginin gereginden fazla olmasi nedeni ile ¢ocuklukta ve ileri yas
grubunda obezite ve kardiyovaskuler hastaliklarin ortaya ¢iktigi gosterilmistir. Ayrica
intrauterin donemdeki maternal faktorlerin postnatal obezitede etkili oldugu
bilinmektedir (14,23). Dogum kilosunu etkiledigi bilinen gestasyonel diyabetes
mellitusun, fetal hiperglisemi ve hiperinsilinizme neden olarak ileride obezite

gelisimine yol actigi bildirilmistir (24,25).

2.4.2.Beslenme Sekli

Anne sutu ile beslenmenin obeziteyi onleyici etkisi iyi bilinmektedir (26).
Von Kries ve ark.’nin (26) yaptiklari calismaya goére en az alti ay veya daha fazla
anne sutu alan ¢ocuklarda asir kilolu veya obez olma riskinin sirasiyla %30 ve %40
oraninda azaldigi saptanmistir.

Bu koruyucu etki birka¢ mekanizma ile acgiklanmaya c¢alisiimaktadir.
Bunlardan ilki anne suti ile beslenen bebeklerle karsilastirildiginda formula ile
beslenen bebeklerdeki ylksek insulin dizeyleri yad depolanmasini arttirmakta ve
erken donemde yag dokusunda artisa neden olmaktadir. Diger bir aciklayici
mekanizma ise in vitro olarak anne suttndeki biyoaktif faktdrlerin blylime hormonunu
diizenleyerek adiposit degisimini inhibe ettigi ve obeziteyi 6nledigidir. Uglincli bir
mekanizma ise anne sutl ile beslenenlerin formila ile beslenenlere goére daha az
protein aldigidir. Daha dénceki longitudinal ¢alismalarda erken protein aliminin ileri
yastaki VKI ile iliskisi gdsterilmistir (27).

Hizli yeme, az ¢igneme, modern yasamin getirdigi beslenme aligskanliklari,
kalori ve yagdan zengin 6gunler obezite sikhiginin artigindaki risk faktérleridir (28).
Ogrencilerin blyiik kismi evde kahvalti yapmayip okulda hazir gidalar (hamburger,
tost, sosisli sandvig, pizza, cips, bisklvi, ¢ikolata, gazli icecek vb.) ile beslenmektedir.

Bu tarz yiyeceklerin kalori degeri, yag ve karbonhidrat oraninin oldukga yuksek



olmasi, posa ve lif igeriginin az olmasi obezite olusumunu kolaylastirmaktadir.
Karbonhidrat icerigi yuksek gidalar plazma insulinini arttirarak, insuline bagimli
lipogenezde ve dolayisiyla vicut yag kitlesinde (VYK) artisa neden olmaktadir (29).
Son birkag dekatta gbézlenen beslenme aligkanliklarindaki degisim
obezitenin hizla artisinda 6nemli etkenlerden biridir. Sehirde yasayan c¢ocuklarin
yaklasik yarisi 6gle yemeklerini ev disinda yemektedir. Cogunlugu ise "fast food" tipi

hazir gida ile beslenmek zorunda kalmaktadir (29).

2.4.3.Genetik

ikiz, evlat edinme ve aile calismalari genetik faktorlerin obezite
etiyopatogenezinde onemli roli oldugunu goOstermigstir. Bireyin obez akrabalarinin
olmasi obezite riskini artttirmaktadir (7,30). Cocugun obez olma sansi; her iki
ebeveyn obez ise %80, sadece biri obez ise %40, her ikisi de obez degilse %14
olarak saptanmistir. Ayni ailedeki bireylerin VKI, deri alti yag dokusu dagilimi ve bel-
kalca cevreleri oraninin birbirine benzer oldugu gésterilmistir. ikizlerden biri obez ise
digerinde obezite gorilme riski monozigotlarda dizigotlara gére daha fazladir. Kilo ve
deri alti yag kalinligi agisindan monozigotlar birbirine dizogotlara goére daha c¢ok
benzerler, bu da obezite gelisiminde genetigin etkin faktérlerden biri oldugunu

dogrulamaktadir (1).

2.4.4.Fiziksel Aktivite

Obezite genellikle fiziksel aktivitenin  yetersizligi ile birliktelik
gOstermektedir. Sedanter yasam bigiminin bir uzantisi olarak kargsimiza ¢ikmaktadir.
Her tarlh fiziksel aktivite enerji harcanmasini gerektirir. Fiziksel aktivite ile ener;ji
harcanmasi arasindaki etkilesim gsismanlhigin olusmasinda onemli rol oynar.
Hareketsiz yasam bicimi obeziteyi kolaylastirirken, obez c¢ocuklarin daha az
aktivitede bulunmalari da, kendi iginde bir kisir dongi meydana getirmektedir (31).

Yetersiz fiziksel aktivite obezitenin en 6nemli etkenlerinden biri olarak kabul
edilirken, uygun ydntemlerle olgulen fiziksel aktiviteye yonelik calismalar c¢ok
yetersizdir. Degisik sebeplerle obez ¢ocuklarda erigkinlere benzer sekilde sedanter

yasam egiliminin arttigi goérulmustir. Sehir yasaminda apartman hayati, oyun



alanlarinin yetersizligi, sinavlara hazirlanma, bilgisayar kullanimi ve televizyon

seyretmenin ¢ocuklarin hareketlerini kisitladigi belirtilmistir (29).

2.4.5.Televizyon Seyretme Siresi

Cocuklar Gzerinde televizyonun etkisi olduk¢a dnemlidir. Televizyon izleme,
video oyunlari oynama ve bilgisayar kullanma gibi fiziksel aktiviteyi azaltan durumlar
obezite ile yakindan iliskilidir (7,31,32). Obezite sikligi dort saatten daha fazla
televizyon izleyen c¢ocuklarda bir saat ya da bir saatten daha az televizyon izleyen

cocuklara gore daha yuksek olarak saptanmistir (33).

2.4.6.Sosyo-ekonomik Diizey

Ailenin sosyo-ekonomik durumu obezite etiyolojisinde énemli bir faktordar.
Ekonomik duzeyi ylksek olan Ulkelerde yiyecege kolay ulasiimasi ve sedanter
yasam obezitenin yuksek oranlarda goérulmesine neden olmaktadir. Ailenin gelir
duzeyi ve obezite sikligi arasindaki iliski incelendiginde yas, irk ve cinsiyet
faktorlerinin de etkili olmasi nedeniyle bu konuda yapilan c¢alismalarda celiskili
sonuglar elde edilmigtir (3,34,35).

Ulkemizde obezite dlslik sosyo-ekonomik diizeydeki bireylerde sik
gorulmemektedir (36). Obezitenin sosyo-ekonomik olarak orta duzeydeki ailelerde
daha sik gorllmesi Ulkemizdeki orta sosyo-ekonomik dizeydeki insanlarin gelismis
ulkelerdeki yoksul kesim gibi beslendigini disindirmektedir. Soylu ve ark. (36) 1024
prepubertal ilkokul c¢agi cocuklarinda yaptiklari bir taramada yuksek gelirli aile
cocuklarinda obezite prevalansini %1,7, orta gelirli aile gocuklarinda %1,9 ve dar
gelirli aile gocuklarinda %0,5 olarak saptamiglardir.

Ailede tek cocuk olmasi, tek ebeveynli ailelerin c¢ocuklari ve buyuk
ailelerden gelen ¢ocuklarda obezitenin daha fazla goértulmesi sosyal sinif ve psikolojik

faktorler gibi degiskenlerle aciklanmaktadir (7).

2.5.0BEZITENIN TANISI
Cocuk ve addlesanlarda total VYK’'ni belirlemede kullanilacak uygun

metodlarin eksikligi, bireysel kardiyovaskuler ve metabolik risk derecesini belirleyen



VYK’nin kabul edilmig esik degerinin olmayigi gibi nedenlerle asiri kiloluluk ve obezite
tanimlamalari tartisilmaktadir.

Vucut yag kitlesini Olgen gesitli yontemler vardir. Bu yontemlerin hepsinde
amag vucuttaki yag dokusu ile yag dokusu disinda kalan doku miktari oraninin
belirlenmesidir (6). Bu amagla obezitenin belirlenmesinde direkt ve indirekt dlgim
yontemleri kullaniimaktadir. Klinikte VYK’ni saptamak igin indirekt 6lgim yontemleri

tercih edilmektedir. Bu dlgimler asagida siralanmistir.
2.5.1.indirekt Yéntemler

2.5.1.1.Boy ve Agirlik: Klinikte ve alan cgalismalarinda yaygin olarak

kullanilan yontem, boy ve agirlik élgiimleridir (37,38).

2.5.1.2.Viicut Kitle Indeksi: Asiri kilolu ya da obez bireylerin
tanimlanmasinda farkh pek ¢ok antropometrik indeks kullaniimasina karsin, vicut
agirhginin boy oOlcimunin karekdkine oranlanmasi ile hesaplanan ve Quatalet

indeks olarak da bilinen VKI en yaygin kullanilan yéntemdir (39,40).
Agirlik (kg)
Y £ .

Boy* (m?)

Tablo IV: Yasa Gére VKI Persentili (p) ve Kilo Durumu

<5p Zayf
5-84p Normal kilo
85-94 p Asiri kilo
295 p Obez

Vicut yag oranini direkt olarak élgmek zor oldugu icin VKIi kullanilarak
obezite tahmin edilebilir. Bu yontemin sensitivitesi %88, spesivitesi %94°dur. Vucut
kitle indeksi hem g¢ocuklar hem de erigkinlerde VYK ile baglantilidir (41). Obezite
tanisinda oldukca spesifik bir parametre olmasinin yaninda obezite ile iligkili



hastaliklarin belirlenmesine de yardimcidir (42,43). Pek c¢ok Ulkede g¢ocuklar igin
spesifik VKI referans degerleri kullaniimakta ve tarama galismalarinda bu referans

degerlerinin kullaniimasi énerilmektedir (44).
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Sekil 1: Erkekler icin Yasa Gére VKI Degerleri (45).

10



VKI
35—

2-20 yas arasl Kiz S 3
cocuklaninin VKl degerleri =1 *

= 3|j_
o 29—
VKI = =
i ======SSSss=sSossEssss 27 —
— 26
- 25— ==SSSE==C

25 —

L 29 1= = = 29

— 20 o = - 20—

N o P e P e e 19

I
N
i
|
J
N
|
i
N
|
]
I

— i g = 17 —

{4
1
4
]
IN
il
'\Il

A e __, _.-_' g : .
== _, = .

T/
\
\
|
il
N

— 14 ———— = 14—
— 13 13—
T e e o o ) o ) e e s ANPPS

kg/m? YAS (¥IL) . A=

BT I BT TN (NI I A T B T N I N ! I I I A I B T

2 3 4 5 B 7 8 9 10 1112 13 14 15 16 17 18 19 20

Sekil 2: Kizlar igin Yasa Gore VKI Degerleri (45).

11



2.5.1.3.Deri Kivrim Kalinhgi Olgiimleri: Deri alti yag dokusunu, degisik
bdlgelerden &lgum alinarak belirleme olasiligi vardir. Bu o&lgimlerin  toplami,
dansitometri olgumleri ile korelasyon gostermektedir. Triseps, biseps, subskapular,
suprailiak deri kiviim kalinliklari siklikla kullanilan élcim yerleridir. ideal dlgim dért
deri kivrimindan elde edilen verilerle saglanir. Cocuk yas grubunda oOzellikle triseps

deri kivrim kalinligi ile obezite derecesi arasinda yakin bir iligki saptanmistir (46).

2.5.1.4.Bel Cevresi, Kalgca Cevresi, Bel-Kalgca Cevresi Orani. Obezitenin
komplikasyonlari en ¢ok abdominal obezite ile iligkilidir. Bel gevresi ayakta durur
pozisyonda kostalar ve iliak kanat arasindaki en uzun horizantal dlgim ile elde edilir.
Kalgca cevresi ise ayakta durur pozisyonda trokanter majorler Uzerindeki en genis
captan elde edilir. Gluteal kas kitlesi, pelvis boyutunu ve yad miktari olgimlerini
etkileyebilir. Bel-kalga oraninin mortalite ile iligkilisi VKi’'nden bagimsiz olarak koroner

kalp hastaligi ve tip 2 diyabet nedeniyledir (47).

2.5.1.5.Boya Gére Agirlik (Rélatif Agirhk) Olgiimii: Yas ve cinsiyete
gore duzenlenmis tablolardan yararlanarak ¢ocugun boy yagina gore olmasi gereken
ideal agirhk bulunur. Roélatif agirlik asagidaki formulden yararlanilarak hesaplanir
(14).

Hastanin olgulen agirhgi
Rolatif agirlik = ----------m-mmmmmm oo -------X 100
Boya uyan 50. p agirlik

Bu degerin %110-120 arasinda olmasi fazla agirlkli, %120’nin Uzerinde

olmasi obezite olarak kabul edilmektedir.

2.5.2.Direkt Yontemler

2.5.2.1.Total Viicut Elektriksel Gegirgenlik: Total vicut yaginin

belirlenmesinde kullanilir. Yagsiz dokunun elektrik enerjisini, yag dokusundan daha
iyi iletmesi sistemine dayanmaktadir (48).
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2.5.2.2.Biyoelektrik Impedans Analiz (BiA): Son vyillarda giderek
yayginlasan biyoelektriksel impedans Olgiminde doku yatagina elektrotlar araciligi
ile degdisik frekanslarda alternatif akimlar verilir ve akimin voltajindaki disme
"impedans” olarak tespit edilir. Basit, hizli, invaziv olmayan ve nispeten ucuz bir
yontemdir. Ancak biyoelektrik impedans analiz olgumleri fiziksel aktivite ve bireyin
hidrasyon durumunu degistiren menstriasyon, akut hastalik, bobrek hastaligi ve
elelektrolit bozukluklart gibi durumlardan etkilendigi igin sonuglari oldukca
degiskendir (6).

2.5.2.3.Ultrasonografi (USG): Ultrasonografi ile sadece subkutan yag
dokusu degil kas dokusu da 6lgulur. Gergek deri alti yag dokusu miktari dogrudan, B
mode USG ile dlgulebilir. Obez kigilerde USG, deri kivrim kalinligindan daha Ustun bir
yontemdir (6).

2.5.2.4.Bilgisayarlh Tomografi (BT): Abdominal yag dokusu miktarinin
hesaplanmasinda kullaniimaktadir. Yagsiz doku, yagd dokusu ve kemik arasinda
kesin ayrim saglayan bir yontemdir. Bu yontemin, VYK dagilimi hakkinda bel/kalga

oranindan daha dogru bilgi verdigi bildiriimektedir (6,49).

2.5.2.5.Manyetik Rezonans Gériintiileme (MRG): Total yag miktarinin
belirlenmesinden ¢ok, batin yag miktarinin saptanmasinda kullaniimaktadir (50).
Abdomenin BT ve MRG ile goruntilenmesi visseral yag dokusunun ol¢ulmesinde
kullanilabilen yontemlerdir. YUksek maliyetli olmalari ve BT'deki ylksek radyasyon
riski dezavantajlaridir (51).

2.5.2.6.Dual Enerji X-Ray Absorbsiometre (DEXA): Dual enerji x-ray
absorbsiometre ile vucut bilesimi; kemik dokusu, yagsiz doku ve yagli doku olarak
ayri ayri hesaplanmaktadir (52). Dual enerji x-ray absorbsiometre total VYK’ni
belirlemede kullanilan dogruluk orani ylksek ve basit bir ydontemdir. X-i1sinina maruz
kalma riski minimaldir. Ancak subkutan ve visseral yag dokusu ayriminda yetersiz
olmasi kullanimini sinirlamaktadir. Klinik arastirmalar igin kullanilmasi daha uygundur
(53,54).
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Tablo V: Obezitenin Tanisinda Yer Alan Yontemlerin Ozellikleri

Metod Uygulanabilirligi Dogrulugu Maliyeti
Boy ve vicut Kolay Yuksek Dusuk
agirhgi
Deri kivrim Kolay Dusuk Duasuk
kalinhgi
USG Orta Orta Orta
Vicudun
elektriksel Orta Yiksek Yuksek
gegirgenligi
BiA Kolay Yuksek Orta
DEXA Kolay Yuksek Yuksek
BT Zor Yuksek Cok Yuksek
MRG Zor Yiksek Cok Yuksek

USG: Ultrasonografi, BiA: Biyoelektrik impedans Analiz, DEXA: Dual Enerji X-Ray Absorbsiometre,

BT: Bilgisayarli Tomografi MRG: Magnetic Rezonans Goérintileme

2.6.0BEZITENIN KOMPLIKASYONLARI

Obezite genel olarak yasam suresini kisaltan gunimuzdeki en 6nemli halk
saghg! problemlerinden biridir. Obez cocuklar obez yetiskinler olmaya adaydirlar.
Cocukluk ¢agi obezitesi ile morbid komplikasyonlar arasinda gugli baglanti vardir
(55,56). Diyabet ve hipertansiyon basta olmak Uzere birgok neden erken oOlume
sebep olur. Bu komplikasyonlar agisindan bakildiginda ¢ocukluk dénemi erigkin
donemi ile kargilastirildiginda daha az risklidir (6).

Cocuk ve addlesanlarda artmis vicut agirligi, hipertansiyon, dislipidemi,
bozulmus glikoz toleransi, karaciger yaglanmasi, uyku apnesi ve intrakraniyal

hipertansiyon gibi pek ¢cok komplikasyona egilim olugturmaktadir (57).
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Tablo VI: Obezitenin Komplikasyonlari

1. Ortopedik Hastaliklar
e Femur basi epifiz kaymasi
e Blount hastahgi (tibia vara)
2. Solunum Sistemi Hastaliklari
e Primer alveolar hipoventilasyon
e Pulmoner fonksiyon anormallikleri
e Obstriktif uyku apnesi
e Astim (alevlenme)
3. Endokrin ve Metabolik Hastaliklar
e Polikistik over sendromu
e Hiperandrojenizm
e Metabolik sendrom
e Tip 2 Diabetes mellitus
4. Norolojik Hastaliklar
e Psodotumor serebri
5. Psikososyal Hastaliklar
e Depresyon
e Dusuk yasam kalitesi
6. Gastrointestinal Hastaliklar
o Safra kesesi hastaliklari
¢ Nonalkolik steatohepatitis
7. Kardiyovaskuler Hastaliklar
e Dislipidemi
e Sol ventrikdl hipertrofisi
¢ Hipertansiyon

e Ateroskleroz

2.6.1.0rtopedik Komplikasyonlar
Obez cocuklar erigkin yas donemlerinde kemik deformiteleri ve diger

ortopedik problemlere aday bireylerdir. Asiri kilo, blylme plaginin zedelenmesine
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neden olmakla birlikte genu valga, tibia vara, diz tabanlik, diz kapagi ekleminde
basing ve agri, femur basi epifizinde kayma, spondilolistezis, skolyoz ve osteoartrite
de yol acgabilir (6,58).

2.6.2.Solunum Sistemi Komplikasyonlari

Obez bireylerde artmis solunum c¢abasina bagh hisgilti solunum ve nefes
darligi goéralir (2,6). Vicut kilosunun fazla olmasi akciger kompliyansini degistirerek
ve efektif volimi ya da solunum sistemi kas glcund azaltarak solunum yollarina
olumsuz etkide bulunmaktadir (6,59).

Obstruaktif uyku apnesi ve obezite arasinda guglu bir iligki vardir.
Patogenezinde Ust solunum vyollarinda olusan daralma ve solunum yollarindaki
kollaps rol oynamaktadir. Obez cocuklar, normal kilodaki ¢ocuklara gére obstriktif

uyku apnesinden dort-alti kat daha fazla etkilenmektedirler (2,60).

2.6.3.Endokrinolojik Komplikasyonlar

Daha o6nce siklikla eriskin déonemde gorilen bir hastalik olan tip 2
diyabetes mellitusun (DM) son donemlerde gocuklukta goriime sikhigr hizli bir artis
gOstermis ve epidemik hiza ulagsmistir. Obezite ve erken yasta baslayan tip 2 DM
arasinda guclu epidemiyolojik iligki vardir (7,61).

Obez cocuklarda kardiyovaskuler bir risk faktorli de olan hiperinsilinemiye
ragmen normal glikoz duzeyleri insulin direncinin varhigini gosterir. Vacut agirhginin
artmasi ile birlikte insulinde de belirgin artis olmaktadir. Yag hucre kutlesinin
bdylmesi ve insulin gereksiniminin artmasina karsin reseptdr sayisinin azalmasi
insilin direncine yol agmaktadir. Insilin direncinin  diyabet ile sonuglanip
sonuglanmamasinda beta hicresi fonksiyon kaybi ve bunun gideriimesi rol
oynamaktadir (7,62).

Seks hormonlari ile ilgili enzimler yag dokusunda sentezlenmektedir. Geng
bayanlarda dolagimdaki testesteron %50’ye varan oranlarda yad doku kaynaklidir.
Adolesan kizlarda menstriel duzensizlik ve erken yasta baslayan polikistik over
sendromu riski yuksektir. Obez kadinlarda hiperandrojenizm ve anovulatuar siklus
riskinin ylksek oldugu bildiriimektedir (7,63).
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2.6.4.Norolojik Komplikasyonlar

Bas agrisi, gorme problemleri, tinnitus ve altinci sinir paralizisi ile
karakterize idiopatik intrakraniyal hipertansiyon ya da psodotumor serebriye neden
olan faktorler icinde obezite de yer almaktadir (6,64). Yapilan c¢alismalarda ideal
agirhgin %10’undan daha fazla olanlarda psodotumor serebri riski 14 kat, ideal

agirhgr %20’sinden daha fazla olanlarda 20 kat daha fazladir (65).

2.6.5.Psikososyal Komplikasyonlar

Obez gocuklar ¢gogunlukla psikolojik stres altindadir. Obez addlesanlarda,
depresyon, 6z sayginin yitirilmesi, bagkalar tarafindan kiguk gortlme, nefret edilme
gibi bozuk vicut imaji ile ilgili psikolojik rahatsizliklarin, obez olmayanlara gére daha

sik goruldigu saptanmistir (10,17).

2.6.6.Gastrointestinal Komplikasyonlar

2.6.6.1.Alkolik Olmayan Karaciger Yaglanmasr. Obezite alkolik olmayan
karaciger yaglanmasi olarak tanimlanan karaciger hastaligi spektrumu ile iliskilidir.
Hastaligin karakteristik 6zelligi orta dlizeyde artmis hepatik transaminaz duzeyleri,
USG’de hiperekoik karaciger ve steatoz kanitlarinin olmasidir (2). Protrombin
zamani, bilirubin, albimin ve globdlin dizeyleri sirotik olmayan olgularda normal
sinirlardadir. Hastaligin seyri histolojik duruma gore farkhlik gosterir. Hepatik steatoz
genellikle iyi huyludur ve histolojik ilerleme gorilmez. Nadiren hepatik fibroziste artma

ve hatta siroz gorulebilir (7).

2.6.6.2.Safra Kesesi Hastaligr. Obezite, metabolik sendrom ve
hiperinsilinemi ya da hizli ve asiri kilo kaybi safra kesesi hastaligi agisindan risk
faktorleridir. Hastaligin mekanizmasi net olarak bilinmemektedir. Erken tani énemili

olup, obez bireylerde kronik karin agrisinin ayirici tanisinda dagunulmelidir (7,66).
2.6.7.Kardiyovaskiler Komplikasyonlar

Cocuk ve addlesanlarda obezite ile iligkili kardiyovaskuler hastaliklar

onemli bir halk saghgi sorunu haline gelmistir (19,67). Cocuk ve addlesan donemdeki
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en onemli kardiyovaskuler risk faktorleri obezite, sigara kullanimi, dislipidemi, kan
basincinda artig ve fiziksel aktivitede azalma olarak belirlenmistir (7,68).

Obez yetigkinlerde gorulen kardiyovaskuiler morbidite ve mortalitenin temeli
cocukluk ¢agina uzanir. Ozellikle ergenlik déneminde kazanilmis obezitenin yetiskin
obezitesine neden oldugu gosterilmigtir (69,70). Addlesan donemdeki obezite, erigkin
donemdeki obezite ile karsilastirildiginda kardiyovaskuler hastalik ve genel mortalite
agisindan daha gugla bir belirleyicidir (65,67).

Obezitenin neden oldugu metabolik dedisikliklerin ve insulin direncinin

kardiyovaskuler hastaliklara onculuk ettigi dusunulmektedir (71).

2.6.7.1.Lipid Profili Bozukluklari: Obez ¢ocuklardaki dislipidemi karakteri
serum total kolesterol (TC), dusuk dansiteli lipoprotein (LDL), ¢ok disik dansiteli
lipoprotein (VLDL) ve TG duzeylerinde artis ile yuksek dansiteli lipoprotein (HDL)
dizeyinde azalma seklindedir. Cocukluk doneminde bagsladidi bilinen aterosklerozun
bu tarz lipid profili nedeniyle olustugu goésterilmistir. Obezitedeki dislipidemi, artmis
visseral yag hucre lipolizine sekonder plazma serbest yag asitlerinin artmasi sonucu
olusur (69).

Sur ve ark. (72) tarafindan yapilan calismada obez kiz ve erkeklerde,
duguk agirlikli olanlara gore serum LDL duzeyi daha yuksek, HDL duzeyi ise daha
dusuk olarak saptanmis, obez ve fazla tartih ¢ocuklarin uygun olmayan lipid profiline

sahip oldugu belirlenmisgtir.

2.6.7.2.Kalp Hastaligi: Obezite, yapisal ve hemodinamik birgok kardiyak
degiskeni etkiler. Obez ¢ocuklarda artmis glikoz ve insilin dizeylerinin, sol ventrikdl
kitlesinde artisa neden oldugu gdsterilmistir (73). Obez bireylerde artmig total kan
volimu, artmis kardiyak output, sol ventrikul hipertrofisi ve sol ventriktllin diyastolik
disfonksiyonu sonucu kalp yetmezligi geligebilir (74). iskemik kalp hastalig
obezitenin en onemli komplikasyonudur ve genellikle 15-20 yil sure ile asiri kilolu
olanlarda ortaya c¢ikar (75,76). Obez bireylerde kardiyomyopati riski artmistir. Kalp
kasi fibrilleri arasinda artan yag birikimi myositlerde dejenerasyona ve kardiyak
disfonksiyona neden olur. Myokard hticrelerinde lipidle yukli hicrelerin apoptozisi ile

olusan serbest yag asitlerinin indukledigi lipotoksisite de kardiyomyopati gelisimini
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kolaylastirir (77). Cocukluk c¢agi obezitesi endotelyal disfonksiyon, karotid intima
media kalinhiginda artig, erken donemde aortik ve koroner arteriyel yag cgizgileri ve
fibréz plak olusumuna egilim olusturmaktadir (78).

Erigkinlerdeki kardiyovaskuler hastaliklar ve ateroskleroza neden olan risk
faktorleri genglerinkine benzerdir (79). Bu nedenle obezite ile iliskili kardiyovaskuler
hastaliklarin gelisimini dnlemek igin alinacak tedbirlere gocukluk yas doneminden

itibaren baslanmasi gereklidir (80).

2.6.7.3.Hipertansiyon: Cocuklarda hipertansiyon, sistolik (Ps) velveya
diyastolik kan basinci (Pg)nin boya, yasa ve cinsiyete gore 95. p'e esit ya da
Uzerinde olmasi olarak tanimlanmaktadir (81,82). Obezlerde hipertansiyon gelisimi

ile ilgili dne surtlen mekanizmalar asagida siralanmistir (77,83).

Kan volumu, stroke volum ve kardiyak outputta artis

e Steroid yapiminda artis

e Asiri kalori alimina bagl agiri sodyum alinmasi

e Endotelyal disfonksiyon

e Insdlin direnci

e Sempatik sinir sistemi aktivasyonu

e Adipozitlerden salinan interlokin-6, tUmor nekrozis faktor-a (TNF-a) gibi

sitokinler

Obezite insulin direnci ve relatif hiperinsulineminin iyi bilinen bir nedenidir.
Periferik damarlar Uzerinde akut donemde vazodilatasyon etkisi olan hiperinsulinizm,
kronik donemde vaskuler direngte artma ve duz kas hucrelerinde proliferasyona yol
acar (80).

Cocukluk ¢agi obezitesi, gcocukluk ¢agi hipertansiyonuna neden olmakta ve
obezite nedeniyle her yasta hipertansiyon sikligi artmaktadir (80,84). Artmis kan
basinci kardiyovaskiler hastaliklar igin ¢ok &énemli bir risk faktéridir ve
kardiyovaskuler morbidite ile yakindan iligkilidir. Cocukluk ¢agi hipertansiyonun iyi

huylu olmadigi bildirilmigtir (85). Hipertansiyon koroner arter hastaligi gelisimini
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hizlandirarak serebrovaskuler olaylar, kalp yetmezligi ve renal yetmezlik gelisimine
katkida bulunur (5).

Cocuk ve addlesanlarda sistolik Ps degeri ile VKI, deri kivrim kalinh@i ve
bel/kalga orani arasinda iligki bulunmustur (6). Falkner ve ark. (85) vyaptiklar
calismada tim yas gruplarinda VKI arttikga sistolik ve diyastolik kan basinglarinda
anlamli artig oldugunu saptamiglardir.

Cocuk yas grubundaki ylksek kan basinci ise erigskin yaslardaki
hipertansiyonun habercisi olarak goérulmektedir. Obezite ve hipertansiyon erigkinlerde
koroner kalp hastaliginin en iyi bilinen risk faktorlerindendir. Amerika Birlesik
Devletleri’nde yapilan ¢alismalarda ¢ocuklarda hipertansiyon sikhdinin giderek arttigi
tespit edilmistir. Bu artis devam ederse gelecek kusaklarda addlesan dénemde
hipertansiyon sikhgi ve kardiyovaskuler morbidite ve mortalite hizinda artis

kacinilmaz olacaktir (80).

2.6.7.4.Ateroskleroz: Kompleks multifaktériyel bir hastalik olup
hastaliginin baslangici cocukluk cagina uzanir. Cocukluk déneminde buylk muskuler
arterlerin duvarlarinda kolesterol ve kolesterol esterleri depolanmasi ile ateroskleroz
baslamaktadir (2,86).

2.7.ARTERIYOSKLEROZ

2.71.Tanim

Arteriyoskleroz arterlerde kalinlasma ve esneklik kaybina neden olan Ug
damar hastaligi i¢in kullanilan genel terimdir.

2.7.1.1.Ateroskleroz: Bu Ug tip igerisinde baskin olan tiptir. Merkezde
lipidden zengin ¢ekirdek igeren intimal yagl fibroz plak olusumu ile karakterizedir.

2.7.1.2.Ménkeberg’in medial kalsifik skleroz: Muskuler arterlerin
mediasinda kalsifikasyonla karakterli, damar limenine etki etmeyen nispeten énemi
daha az olan bir lezyondur.

2.7.1.3.Arteriyoloskleroz: Kuguk arter ve arteriyolleri etkileyen bu

lezyonun neden ve gelisim hizina bagli olarak hyalin ve hiperplastik olmak Uzere iki
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anatomik tipi vardir. Her ikisi de |lUmen ¢apinda daralma ve damar duvarinda
kalinlagsmaya neden olarak doku ve organlarda iskemik hasara neden olabilir (87).
Bes ile on bes yas arasindaki c¢ocuklarda abdominal aortanin
degerlendirildigi bu c¢alismada “arteriyoskleroz” terimi yerine ateroskleroz terimi
kullanilmigtir. Cunki Monkeberg’in medial kalsifik sklerozisi genellikle 50 yasin
ustindeki kigilerde orta ¢apl muskuler arterlerde gorultrken, arteriyolosklerozis ise

klguk arter ve arteriyollerde gortlmektedir.

2.7.2.Fizyopatoloji
Aterosklerozun patogenezine iligkin teorilerin icinde en dikkat gekici olan,

asagida ana hatlari agiklanan “hasara karsi cevap hipotezi” dir (87).

Elastica interna

Liimen

Diiz kas hiicreleri

Sekil 3: Arter Duvar Yapisi (88).

2.7.2.1.Kronik Endotelyal Hasar ve Endotel Disfonksiyonu: Hasara kargi cevap
hipotezinin en onemli noktasi kronik endotelyal hasardir. Hemodinamik bozukluklar
ve hiperkolesteroleminin olumsuz etkileri endotel zedelenmesinde baslica sorumiu

faktorlerdir. Dolasan endotoksinler, sigaraya bagli hipoksi, karbonmonoksit, virtsler
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ya da homosistein (Hcy) gibi spesifik endotel toksinleri de endotel hasarina yol
agmaktadir (87).

Arter fizyolojisindeki endotelin merkezi rolini ilk kez Furchgott ve
Zawadzki (1980) tespit etmistir. Asetil kolinin vazodilatator etkisini gosterebilmesi igin
gerekli endotel gevsetici faktor Gretimini saptamiglar ve daha sonra nitrik oksit (NO)
olarak adlandiriimistir. Ginimuzde endotel kaynakli NO 6nemli bir anti-aterojenik
molekuldir ve vazodilatator etkilerinin yaninda trombosit aktivasyonunun inhibisyonu,
monosit ve endotel iligkileri, diz kas proliferasyonu ve migrasyonu Uzerinde etkileri
oldugu bilinmektedir. Bu hucreler tromboz, inflamasyon ve vazomotor regulasyonda
onemlidir (89).

Endotelyal disfonksiyonu ile endotel hucrelerinin normal homeostatik
mekanizmalarinin bozulmus oldugu patofizyolojik durum ifade edilmektedir. Bu
durum azalmigs NO biyoyararlanimi ile kismen iligkilidir (90). Aterosklerozun erken
evresinde endotel fonksiyonu bozulur ve bu durum koroner ve periferik arterlerde
onemli derecede aterosklerotik plaklarin gelisiminden énce anjiografik olarak tespit
edilebilir (89).

2.7.2.2.Monosit Adezyonu ve Emigrasyonu: Aterojenik uyarilar endotel
hucrelerinde fenotipik degisiklikler olusturur ve hucre yuzeyinde selektinler, vaskuler
hicre adezyon molekullt 1 (VCAM-1) ve monosit kemoatraktan protein (MCP-1) gibi
I6kosit-endotel etkilesimini kolaylastiran, subintimal monosit infiltrasyonunu baglatan
ligandlarin ekspresyonunu arttirir (91). Bu asamadan sonra monositler endotel
hlcrelerinin arasina yapisir ve subendotelyal bdlgeye go¢ ederek makrofajlara

donusdurler (92).

2.7.2.3.Mediadan intimaya Diiz Kas Emigrasyonu: Lezyonun gelisiminin
erken déneminde bir kismi media kdkenli diz kas hucreleri intimaya go¢ ederler,
orada birikirler ve gogalirlar. Okside LDL’'nin monositler i¢in kemotaktik etkisi varken

makrofajlar igin immobilize edici etkisi vardir (87).
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Sekil 4: Aterosklerozun Fizyopatolojisi (88).

2.7.2.4.Makrofaj ve Diiz Kas Hiicrelerinin Lipid Fagositozu: Makrofajlar
ve mediadan go¢ etmis olan duz kas hticreleri okside LDL yapisindaki lipoproteinleri
fagosite ederek kopuksu hucrelere donusurler. Hiperkolesterolemi devam ederse
monosit ve lenfosit adezyonu, diz kas hucrelerinin subendotelyal proliferasyonu,
makrofajlar ve diz kas hucreleri iginde lipid birikimi devam edecek ve makroskopik
olarak ‘yagli gizgilenme’ seklinde gorunen, intimada kopuksu hucre agregatlarina yol

acacaktir.

2.7.2.5.Diiz Kas Hiicre Proliferasyonu, Kolajen ve Ekstraselliiler Lipid
Depolanmasi: Kopliksu hicre odaklar etrafinda diuz kas htcrelerinin ¢ogalmalari,
kolajen, elastin ve proteoglikanlarin depolanmasi ile yagh cizgiler matur yagh fibroz
ateroma donusir. Bu bag dokusu 6zellikle intimal yuzde belirgin olur ve fibroz kep

denen yapiyi olusturur (87).
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Sekil 5: Aterosklerozun Patogenezi (88).

Asama

2.7.3.Risk Faktorleri

Ateroskleroz icin yas, cinsiyet, ailesel yatkinlik gibi temel risk faktorlerinin

yaninda kontrol altina alinabilen ve alinamayan risk faktorleri ve ozellikleri asagida

Tablo VII'de siralanmistir (86,93).
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Tablo VII: Aterosklerozun Risk Faktorleri ve Ozellikleri

Faktor Kanitlanmis risk Degistirilebilirlik
Hiperkolesterolemi Guglu Evet
Disuk HDL seviyesi Guglu Evet
Hipertansiyon Gugli Evet
Erkek cinsiyet Gugli Hayir
Diyabet Guglu MUmkin
Ailede koroner arter Guglu Hayir
hastaligi
Hiperhomosisteinemi Orta Evet
Obezite Orta Evet
Fiziksel inaktivite Orta Evet
Sigara igcme Orta Evet
Hiperfibrinojenemi Orta MUmkun
Anjiotensin
donusturucii enzim Tartismal Hayir
poliformizmi

2.8.ENDOTEL FONKSIYONU VE OBEZITE

Aterosklerozun erigkin donemdeki klinik bulgularinin ortaya ¢ikmasindan
once, ¢ocuk ve geng erigkinlerin arterlerinde uzun bir preklinik dénem sonrasi
gelistigi  bilinmektedir (87). Klasik kardiyovaskuler risk faktorlerinin  gocukluk
doneminden itibaren var olmasi ile erigkin donemde ortaya ¢ikmasi kiyaslandiginda
ateroskleroz agisindan daha zararli oldugu dusunulmektedir.

Obezitenin koroner arter hastaligi yoninden badimsiz bir risk faktoru
oldugu biliniyor olmasina ragmen, VYK’nin damar fizyolojisi Uzerindeki etkisi henlz
net olarak anlasilamamistir. Fakat obezitenin direkt damar fizyolojisini etkilemek
yoluyla da aterosklerozu tetikledigi  dusinilmektedir  (94). inflamatuar
mekanizmalarin aterosklerotik lezyonlarin baslamasi, gelisimi ve yerlesiminde énemili

rol oynadigi bildirilmistir (95-97). inflamatuar mediatérlerin konsantrasyonlarindaki
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artis arteriyel duvarda aterosklerozla iliskili inflamasyonu yansitir. Obezite, insulin
direnci ve aterosklerotik hastaliklar yakin iligkili olup, artmis akut faz yanitinin
belirleyicileridir (82). Aktive makrofajlarda yalnizca ateroskleroz gelisiminde degil ayni

zamanda tromboza neden olan plak ruptirinde de anahtar rol oynamaktadir (95).

2.8.1.Endotel Disfonksiyonu ve insiilin Direnci

En cok kabul géren hipotez insulin direncinin endotel disfonksiyonuna
neden oldugudur. Metformin ile yapilan insllin direnci tedavisi endotel yapisini
iyilestirir. Alternatif bir hipotez de, insulin direnci ve endotel disfonksiyonunun adipoz
dokudan salinan inflamatuar mediatorler nedeniyle daha 6nceden olustugudur.

Uclincl hipotez ise endotel disfonksiyonunun instlin direncini indikledigidir (89).

2.8.2.Endotel Disfonksiyonu ve Adipokinler

2.8.2.1.Leptin (LEP): Yag dokusu biyolojik olarak aktif, sitokin benzeri
molekuller salgilamaktadir. Leptin ve adiponektin bu molekillerden damar fonksiyonu
uzerine etkisi en fazla olanlardandir. Leptin, latince leptos (ince) kelimesinden
turetilmis, zayiflatici anlaminda, adipositlerden ve bagka bircok dokuda ob-gen
tarafindan Uretilerek plazmaya sekrete edilen bir hormondur. Ob-gen tarafindan
uretildigi icin fizyologlar tarafindan ob protein de denmistir. Adiposit kaynakli leptinin
birincil gorevi istah ve vicut agirhginin dizenlenmesidir ve leptin konsantrasyonu
vucuttaki yag orani artikga katlanarak artar (98).

Genetik olarak leptin eksikligi olan farelerde, obezite ve diyabet saptanmis
olup, bu farelerde digaridan ekzojen leptin uygulanmasi ile yiyecek alimi azalip kalori
harcanmasinda artma meydana gelir ve sonugta insulin direnci azalip, kilo kaybi
saglanmis olur. Halbuki insanlarda gozlenen obezite, yalnizca leptin yoklugundan
kaynaklanmaz. Leptinin obezlerde etkili olamamasinin diger bir nedeni de kendisine
karsi ortaya c¢ikan direngtir. Obez insanlarin buyidk g¢ogunlugunda serum leptin
konsantrasyonlari yuksektir ve kilo verimi ile tekrar azalir (99).

2.8.2.2.Adiponektin: Adiponektin aterosklerozu gerileten antiinflamatuar
bir sitokindir ve ateroskleroz uzerine koruyucu etkisi bulunmaktadir. Duguk

konsantrasyonlari yaglanmayi artiran tek adipokindir. Adiponektin doza bagiml
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olarak aterosklerotik damar duvarinda birikir. In vitro galigmalara gére TNF-a bagimli
monosit adezyonunu inhibe ederek kopuk hicre olusumunu ve kas hucre

proliferasyonunu 6nlemektedir (100-104).

2.8.2.3.Tiimér Nekrozis Faktor-a. Tumor nekrozis faktor-a cesitli
immunolojik fonksiyonlari olan multi potansiyel bir sitokindir. Tiumor nekrozis faktor
alfanin insan obezitesindeki roli tam anlamiyla acik degildir. Obez kisilerde TNF-a ve
reseptorleri (TNFR1 ve TNFR2) adipositlerde ve stromavaskuler hicrelerde artmis
miktarda sentez ve sekrete edilirler. Bu otokrin etkileri obezite ve DM da insulin
direncine katkida bulunmaktadir. Diyabet tedavisi ve kilo kaybi ile plazma duzeyinin
distigu saptanmistir. Tumodr nekrozis faktér-a apoptozis ile adiposit yikimini
kolaylastirma, lipogenezisi inhibe etme ve lipolizi arttirma ile obezite Uzerinde

koruyucu etkili gibi gérunmektedir (105).

2.8.2.4.Homosistein: Plazma Hcy dizeyinde artis ile koroner ateroskleroz
arasinda iliski saptanmigtir. Homosistein ateroskleroz i¢in yeni tanimlanan risk
faktorlerinden biridir. Esansiyel aminoasitlerin ve metioninin normal metabolizmasi
sonucu olusan sulfur igerikli bir ara trindur. Homosistinurili bireylerde artmis plazma
Hcy duzeyi de koroner arter hastaligi icin bir risk faktort olarak gosterilmigtir. Folik
asit, vitamin Bj, vitamin Bg eksikligi veya Metilentetrahidrofolat rediktaz (MTHFR)
enzim mutasyonlari sonucu intraselliler Hcy konsantrasyonu artmaktadir. Artan Hcy
damar duvar yapisini ve koagulasyon sistemini etkileyerek aterotrombotik olaylara
yol agmaktadir. Her ne kadar mutasyonlar saptanmissa da hiperhomosisteineminin
en sik nedeni folik asit eksikligidir (106,107).

ilk galismalar éncelikli olarak Hcy’nin endotel lizerine olan etkileri lizerine
odaklanmistir. Daha yeni olan ¢alismalarda ise Hcy’nin direkt etki ile vaskuler diuz
kas hucre proliferasyonunu uyardigi gosterilmigtir (108). Yapilan bazi ¢alismalarda
Hcy dizeyi ile VKI, lipid profili ve kan basinci arasinda iliski saptanmamistir
(109,110).
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2.8.3.Endotel Fonksiyonunun Olgiimii

Endotel fonksiyonu genellikle koroner ya da periferik arterlerde
degerlendirilir. Genellikle en sik kullanilan yéntem endotel fonksiyonun, koroner
arterlere yapilan asetil kolin infizyonu ile tespit edilmesidir. Asetil kolin NO salinimina
neden olarak koroner arterlerde vazodilatasyon saglar. Periferik dolagimda ise en sik
brakial arter, karotis, ylizeyel femoral arter ve radial arterler kullanilir.

Yuksek ¢ozunurlikll ultrasonografi teknikleri kullaniimadan énce vaskuler
fonksiyonu, anatomik ve fonksiyonel aterogenezi degerlendirmek icin sadece invaziv
girisimler veya postmortem c¢alismalar kullaniimaktaydi (111). Non-invaziv olarak

endotelyal disfonksiyon arteriyel duvar katihginin artigi ile gosterilebilmektedir (112).

2.8.3.1.Intima Media Kalinhgi (IMT) Olgiimii: Yiksek rezoliisyonlu
ultrasonogratfi ile intima media kalinhdinin artis1 goruntulenebilir. Cocuklarda preklinik
donemde ateroskleroz intima media kalinliginda artis olarak saptanabilmektedir.
intima media kalinligi dlgimi aterosklerotik degisiklikleri gdsterebilen non-invaziv,
maliyet etkin, glvenirligi ylksek olan bir yontemdir (113). Eriskinlerde yapilan
calismalarda karotis IMT>0,8 mm oldugunda kardiyovaskuler hastalik riskinde
belirgin artis saptanmistir. Obez gocuklarda saglikh yasitlarina gére IMT’nin 0.15 mm
daha kalin oldugu saptanmig, bu durumun alarm duzeyinde 6nemli oldugu ve

kardiyovaskuler komplikasyonlarla iliskili olabilecedi saptanmistir (114).

2.8.3.2.Arteriyel Gerginlik Olgiimii: Aterosklerozu preklinik dénemde
saptamanin bir diger yontemi arter elastikiyetinin ya da sertliginin 6lgumudur.
Arteriyel kompliyans (sertlik), elastin ile kolajen tarafindan olusturulan arter duvar
yapisi ve nabiz basinci tarafindan belirlenir. YlUksek ¢6zinUrlUklG ultrasonografi
araciligiyla invaziv yontemlere ihtiyag duyulmadan arteriyel sertlik degerlendirilebilir.
Arteriyel sertlik, nabiz basincinin etkisiyle arter gapinda olusan degisiklik Ol¢ulerek
hesaplanir. Her mmHg nabiz basincina bagli en kuguk damar capi degisikligi
damarin sertligini gosterir (79).

Arteriyel sertlik, nabiz dalga hizi ile indirekt olarak da hesaplanabilir. Nabiz
dalga hizi periferik ve santral dolasimda doppler ultrasonografi kullanilarak dlgulebilir
(79).
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2.9.EKOKARDIYOGRAFi

Ekokardiyografi ultrason dalgalarinin kullaniimasiyla kalbin anatomisi,
fizyolojisi ve hemodinamisi hakkinda kapsamli bilgi veren bir tani ydntemidir.
Kardiyak hastaliklarin takibinde énemli yeri olan, ucuz, tekrar edilebilir, invaziv
olmayan ve guvenli bir tekniktir. Piezoelektrik transduser tarafindan yuksek frekansli
dalgalar olusturulur, bu dalgalar vicut dokularindan gecer ve bitisik dokularin akustik
impedansinda bulunan farklari yansitir. Transdusere geri ddnen dalgalar
piezoelektrik seramigin mekanik deformasyonuna neden olurlar. Geri yansiyan
sesler, cihazin bilgisayar kismina yonlendirildikten sonra seslerin gelis zamanlarina
gore birbirine eklenerek bir resim sekline getirilir ve ekrana yansitilir. Transduser ve
ylzeye yansiyan her bir anatomik yapi arasindaki mesafe, ses dalgalarinin baslayisi
ve yansidiktan sonra alinigi arasinda gecen stre ile otomatik olarak hesaplanir.
Insan kulagi en fazla 2000/sn’'ye kadar olan titresimleri duymasina karsilik
ekokardiyografide kullanilan titresimler 2-10 milyon/sn arasindadir. Yenidogan ve sut
gocugu icin 5-7,5 megahertZ'lik transducerlar gerekli iken erigkinlerde ve buyuk

cocuklarda 2-3,5 megahertz yeterlidir (115).

2.9.1.M (Motion)-Mode Ekokardiyografi

Ekokardiyografinin gelisiminin ilk basamaginda M-mode ekokardiyografi
bulunur. Kalbin kasilmasi sirasinda yayilan dalgalarin vertikal eksendeki hareketinin
kaydedilmesi “M-mode ekokardiyografi’yi olusturur. Horizontal (X) ekseni; zamani,
vertikal (Y) ekseni ise; dokularin gogus duvarindan uzakhgini olger. Kalbin ritmik
hareketlerini ekrana yansitan bu yontemle kalbin anatomisi hakkinda kisitl da olsa
bilgi elde edinilebilir. Kalbin boyutlarinin (bosluk ¢aplari, septum ve duvar kalinliklarr)
ve sistolik fonksiyonlarinin degerlendiriimesinde halen standart bir ydéntem olmasina

karsin yapisal kalp anormalliklerinin saptanmasinda yetersizdir (115).

2.9.2.iki Boyutlu Ekokardiyografi

Ses kaynagindan c¢ikan ses, Uggen bir alana dogru yelpaze gibi
genisleyerek yayildiginda titresimler bir kesit duzeyi olusturur. Her dokudan yansiyan
dalgalar ekranda bir resim olusturur. Goruntlinin en ve boy olmak Uzere iki boyutu

oldugu icin bu ydntem “iki boyutlu ekokardiyografi’ olarak adlandirilir. Bdylece
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kardiyak yapilar kesitsel ve iki boyutlu olarak goruntilenir. Yapisal kalp defektlerinin

taninmasinda, kapak ve damar gaplarinin belirlenmesinde kullanilir (115).
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Sekil 6: Sol Ventrikiilin M-Mode ve iki boyutlu Ekokardiyografik Gortintiisii (116).

2.9.3.Doppler Ekokardiyografi

Ekokardiyografi gelisiminde uclncl evre olarak kabul edilen Doppler
ekokardiyografinin temeli Avusturya’ll bir fizik¢i olan Doppler tarafindan 19. yuzyilda
ortaya konulan Doppler kuramina dayanmasina kargin klinik kullanima uyarlanmasi
son 20 yilda mumkin olmustur. Belli hizda, kisa araliklarla (Pulsed Doppler) veya
devamli olarak (Continuous Doppler) génderilen ses dalgalari, eritrositlere garptiktan
sonra geri yansimakta ve tekrar geri gelen ses vasitasiyla eritrositlerin hareket yonu
ve hizi saptanabilmektedir. Bodylece istedigimiz bdlgedeki kan akimi ultrason
dalgalarindan olugan bir adacik seklinde goruntulenir. Kan akimi transdusere
yaklasiyorsa pozitif, transduserden uzaklasiyorsa negatif akim trasesi gizmektedir.
Bu yontemle iki boyutlu ekokardiyografi ve simultane EKG kombine edilerek istenilen
bolgelerdeki kan akiminin paterni, zamani, velositesi (hizi) ve akselerasyonu (ivmesi)
ile Bernoulli esitliginden faydalanilarak basin¢ gradiyenti saptanabilmektedir. Boylece
kalbin sistolik ve diyastolik fonksiyonlari hakkinda daha detayl bilgiler elde etmek
mumkuindar (115).
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Teknolojideki ilerlemeler daha sonralari kalp ve damar bosluklarindaki kan
akimini siyah-beyaz iki boyutlu gorintl Uzerinde transdusere yaklagip uzaklasmasi
ve Ozelligine gore (laminar veya turbllan) renkli gorintilemeyi saglamistir. Akimin
yonu ve hizina gére mavi, kirmizi ve sari-yesil (mozaik) renk haritalanmasi olusur.
Kan akiminin renklenmesi sayesinde kuguk vaskuler yapilar daha net
goruntulenebilir, anormal akim paternleri (jet akim, regurjitan akim, sant akimlari)
kolayca ayirt edilebilir. Renkli akim kilavuzlugunda Pulsed veya Continuous Doppler

ile daha kolay ve daha dogru akim drnekleri elde etmek mimkandir (115).
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3.GEREG VE YONTEM

3.1.ARASTIRMANIN ORNEKLEMi

Temmuz 2008 ile Nisan 2010 tarihleri arasinda Adnan Menderes
Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghg ve Hastaliklari AD, Endokrinoloji ve
Adolesan BD poliklinigine asiri kilolari nedeniyle bagvuran ya da baska bir yakinma
ile getirildiginde fizik muayene esnasinda obez oldugu belirlenen, yaslari 5-15
arasinda degisen 60 obez cocuk degerlendiriimeye alindi. Ayrica yaglarn 5-15
arasinda olan 60 saglikli gocuk kontrol grubu olarak ¢alisma kapsamina alindi.

Endojen obezite tanisi alanlar, ailesel hiperkolesterolemisi olanlar,
obezitesi vel/veya hiperkolesterolemisi nedeniyle ila¢ kullananlar ve sendromik

bulgulari olanlar caligma disinda tutuldu.

3.2.VERILERIN TOPLANMASI

Deney ve kontrol grubuna alinan ¢ocuklarin ayrintili éykuleri alindi ve tim
sistemik fizik muayeneleri yapildi. Anamnez alinirken tim olgulara dogum kilolari,
anne sutu alim sdreleri, ek gidaya baslama zamanlari, su anki beslenme duzenleri,
gun igindeki 6gun sayilari, hazir gida ile beslenme aligkanliklari, televizyon ve/veya
bilgisayar basinda gecirdikleri sire, fiziksel aktiviteleri, ebeveynlerin spor
aliskanliklari, ailede obezite varhgi, ev icinde tek ¢ocuk olma durumu, annenin c¢alisip
calismadigi, aile i¢i gegimsizlik, sosyo-ekonomik duzeyleri, apartman hayati, asansor
kullanimi, okula ulagim sekli anket seklinde sorgulandi. Calisma projesi igin Adnan
Menderes Universitesi Tip Fakdltesi Etik Kurulu’ndan onay alindi. Aileler yapilacak

islemler hakkinda bilgilendirildi ve yazili onam alindi.

3.2.1.Antropometrik Olgiimlerin Alinmasi

Batin antropometrik dlgumler ¢ocuklarin Uzerinde sadece i¢ ¢amasirlari
kalacak sekilde gorapsiz ve ayakkabisiz olarak arastirmaci tarafindan alindi. Boy,
hata payl 0,5 cm olan duvara tespit edilmis standart boy 6lgme cetveli ile ayakta
alindi. Agirlik, hata payil 0,1 kg olan sifir ayari sabit tek bir baskilde o6lguldd. Kan
basinci, standart civali manometre kullanilarak dinleme metoduyla 6élguldid. Sol kolun

ucte ikisini kaplayan yasa uygun mangon ile 15 dakikalik dinlenme sonrasinda 15
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dakika ara ile oturur pozisyonda ardisik U¢ olgumuan ortalamasi alinarak kaydedildi.
Vucut kitle indeksi kilogram (kg) cinsinden agirligin, metre cinsinden boyun karesine
béliinmesiyle hesaplandi. Yas ve cinsiyete gére VKi 95. p’nin lstiinde bulunanlar

obez olarak siniflandirildi.

3.2.2.Laboratuar Tetkikleri

Batin olgularin 12 saatlik gece aghgini takiben vendéz kan o&rnekleri
herhangi bir materyal icermeyen diz tiplere alindi ve 4000 dakika/devirde santrifij
edilerek serumlari ayrildi. Adnan Menderes Universitesi Tip Fakdltesi Biyokimya AD
laboratuarinda TC, HDL, LDL, TG, aclik glikozu (Go), aclik insulini (ip), tiroid stimiilan
hormon (TSH), serbest tiroksin (FT,4), kortizol dizeyleri ¢calisildiktan sonra Hcy, TNF-
a, leptin ve adiponektin dizeyleri calisiimak Gzere -80 °C’de saklandi. Calismanin

yapilacagi gun ornekler ¢ikarilip oda sicakligina gelene kadar ¢ozilmesi beklendi.

3.2.2.1. Serum Total Kolesterol Diizeylerinin Saptanmasi: Serum
orneklerindeki kolesterol dizeyleri ABBOTT (ABBOTT laboratories, Abbott park, IL
60064, USA) firmasina ait rutin biyokimya analizérinde katalog numarasi 7D62-20
olan ticari kiti ile kolorimetrik yontem ile bakilmistir. Kit prospektistinde belirtilen
referans araligi 6-15 yas 110-200 mg/dL’dir.

3.2.2.2.Serum TG Diizeylerinin Saptanmasi. Serum orneklerindeki TG
duzeyleri ABBOTT (ABBOTT laboratories, Abbott park, IL 60064, USA) firmasina ait
rutin biyokimya analizériinde katalog numarasi 7D74-20 olan ticari kiti ile kolorimetrik
yontem ile bakilmistir. Kit prospektisinde belirtilen referans araldi 6-15 yas arasi
erkekler icin 30-125 mg/dL, kizlar igin 35-130’dur.

3.2.2.3.Serum HDL Diizeylerinin Saptanmasi. Serum orneklerindeki HDL
dizeyleri ABBOTT (ABBOTT laboratories, Abbott park, IL 60064, USA) firmasina ait
rutin biyokimya analizérinde katalog numarasi 3K33-20 olan Ultra HDL ticari kiti ile
kolorimetrik yontem kullanilarak bakilmistir. Kit prospektistnde belirtilen referans

araligi 2-15 yas i¢in 35-75 mg/dL’dir.
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3.2.2.4.Serum LDL Diizeylerinin Saptanmasi: Serum orneklerindeki LDL
duzeyleri Friedewald formulu ile total gliserid duzeyleri kullanilarak cihaz tarafindan
otomatik olarak hesaplanmigstir. Kit prospektistnde belirtilen referans aralgr 60-130
mg/dL’dir.

3.2.2.5.Serum Glikoz Diizeylerinin Saptanmasi. Serum orneklerindeki
glikoz dizeyleri ABBOTT (ABBOTT laboratories, Abbott park, IL 60064, USA)
firmasina ait rutin biyokimya analizérinde katalog numarasi 3L82-40 olan ticari kiti
kullanilarak kolorimetrik yontem ile bakilmistir. Kit prospektistinde belirtilen referans

araligi 2 ay-15 yas igin 60-100 mg/dL’dir.

3.2.2.6. Serum Insiilin Diizeylerinin Saptanmasi: Serum 6rneklerindeki
insulin duzeyleri katolog numarasi L2KIN2 olan ticari kit ile SIEMENS (USA)
firmasina ait IMMULATE 2000 analizérinde elektrokemiluminesans ydntemiyle

saptanmistir. Kit prospektistinde belirtilen referans araligi 0-28,4 plU/mL’dir.

3.2.2.7.Serum TSH Diizeylerinin Saptanmasi: Serum orneklerindeki
serbest T4 duzeyleri katolog numarasi L2KFT42 olan ticari kit ile SIEMENS (USA)
firmasina ait IMMULATE 2000 analizérinde elektrokemiluminesans yodntemiyle

saptanmistir. Kit prospektistinde belirtilen referans araliklari séyledir:

Otiroidi hastalarinda: 0,4-4 plU/mL
Hipertiroidi hastalarinda: 0,01-0,4 plU/MI

3.2.2.8.Serum FT, Diizeylerinin Saptanmasi: Serum O&rneklerindeki
serbest T, duzeyleri katolog numarasi L2KFT42 olan ticari kit ile SIEMENS (USA)
firmasina ait IMMULATE 2000 analizérinde elektrokemiluminesans yodntemiyle

saptanmistir. Kit prospektistinde belirtilen referans araliklari séyledir:
Otiroidi hastalarinda: 0,89-1,76 ng/dL

Hipotiroidi hastalarinda: < 0,89 ng/dL
Hipertiroidi hastalarinda: > 1,76 ng/dL
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3.2.2.9.Serum Kortizol Diizeylerinin Saptanmasi: Serum oOrneklerindeki
serbest kortizol duzeyleri katolog numarasi D2KCO2 olan ticari kit ile SIEMENS
(USA) firmasina ait IMMULATE 2000 analizérinde elektrokemiluminesans
yontemiyle saptanmistir. Kit prospektisunde belirtilen referans araliklari séyledir:
Sabah: 5-25 pg/dL
Ogleden sonra: 2,5-12,5 ug/dL

3.2.2.10.Serum Leptin Diizeylerinin Saptanmasi. Serum oOrneklerinde
LEP duzeyleri DRG (Kat No: 2395, DRG International, Inc., USA) ticari Kiti
kullanilarak ELISA yontemi ile saptanmistir. Sonuglar, mikroplate okuyucuda standart
egriden otomatik olarak hesaplanmis ve ng/ml olarak verilmistir. Kit iceriginde, her
laboratuvarin kendi normal ve anormal dederlerini saptamasi 6énerilmekte olup, bu kit
ile belli sayida saglikli kisilerde yapilan ¢alismalarda erkekler i¢in 3,84+1,79 ng/ml,
kadinlar igin ise 7,36+3,73 ng/ml araliginda sonuglar elde edildigi bildiriimektedir.

3.2.2.11.Serum Adiponektin Diizeylerinin Saptanmasi. Serum
orneklerinde Adiponektin duzeyleri BioVendor (Kat No: RD191023100 BioVendor
GmbH, Heilderberg, GERMANY) ticari kiti kullanilarak ELISA yontemi ile
saptanmistir. Sonuglar, mikroplate okuyucuda standart egriden otomatik olarak
hesaplanmig ve ug/ml olarak verilmigtir. Kit igeriginde, her laboratuarin kendi normal
ve anormal degerlerini saptamasi onerilmekte olup, adipoz doku ekstratinda 0,2-2
ug/ml, insan sut iceriginde (n=18) ise 7-40 ng/ml olarak bulundugu bildirilmigstir. Yine,
insanlarda proteinurik idrarda ortalama deger 59,7 ng/ml, non-proteindrik idrarda ise
ortalama deger 3,1 ng/ml olarak bildirilmistir. Bu kit kullanilarak, 36 kisinin CSF
orneklerinde adiponektin duzeyleri ortalama 33,3+48,3 ng/ml, ayni kigilerin serum

orneklerinde ise ortalama deger 14,34 + 6,78 pg/ml olarak saptanmigtir.

3.2.2.12.Serum Homosistein Diizeylerinin Saptanmasi. Serum
orneklerinde Hcy duzeyleri Axis (Kat No: FHCY 100, Axis-Shield Diagnostics Ltd. The
Technology Park Dundee, DD2 1XA UK) ticari kiti kullanilarak ELISA yontemi ile
saptanmigtir. Serum 6rnekleri 6nce kit icerigindeki sollsyon ile dilie edilmis ve

37°C’de etuvde 30 dakika bekletildikten sonra, tekrar bagka bir ¢ozelti ile karigtiriimig
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ve 15 dakika 18-25 °C arasindaki oda sicakhginda bekletiimistir. Daha sonra, ayni
ornekler Uzerine bir baska ¢dzeltiden eklenip bes dakika daha 18-25 °C arasinda oda
sicakliginda bekletilmistir. Daha sonra, bu orneklerden 25 ul alinarak kit icerigindeki
protokole gore calisiimig ve sonuglar, mikroplate okuyucuda standart egriden
otomatik olarak hesaplanmig ve pM/L olarak verilmigtir. Kit iceriginde, her
laboratuvarin kendi normal ve anormal degerlerini saptamasi onerilmekte olup, cesitli
literatUrlerde Hcy icin referans aralidi 5-15 pM/L olarak bildirilmektedir. Homosistein
duzeyleri normal olarak yasla birlikte artmakta olup, yash populasyonda (>60)

referans araliginin 5-20 uM/L dizeylerinde oldugu rapor edilmigtir.

3.2.2.13.Serum TNF-a Diizeylerinin Saptanmasi. Serum oOrneklerinde
TNF-o dizeyleri Bender MedSystems (Bender MedSystems GmbH, Campus
Vienna Biocenter 2, A-1030 Vienna, AUSTRIA) firmasina ait katalog numarasi
BMS622 olan ticari kiti ile saptanmistir. Orneklerdeki TNF-o degerleri, standart egri
yardimiyla ELX-800 ELISA okuyucusunda otomatik olarak hesaplanmistir.

3.2.3.insiilin Direnci: Biitiin cocuklarda Homeostasis Model Assessment
Insulin Resistance Index (HOMA-IR), Quantitative Insulin Sensitivity Check Index
(QUICKI) ve Gg / Iy orani hesaplanarak insilin direnci degerlendirildi. indeksler

asigida goruldugu gibi bilgisayarda otomatik olarak hesaplandi.

HOMA-IR = Aglik insulin dizeyi (uU / ml) x aglk glikozu (mg / dl) / 405
QUICKI= 1/[(log(io) + l0g(Go)]

Aclik glikoz / Aglik insdlin  oraninin yedinin altinda olmasi, HOMA-IR’nin
dortten buylk olmasi, QUICKI'nin 0,34’Gn altinda olmasi insillin direnci olarak

yorumlandi.

3.2.4.Ekokardiyografi
Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin M-mode, iki boyutlu ve Doppler
ekokardiyografik incelemeleri, Pediatrik Kardiyoloji BD’da mevcut ekokardiyografi

cihazi (Philips HD11 XE) ile hastanin yasina uygun olan S8-3 veya S3-1 prob
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kullanilarak sirtisti veya hafif sol lateral dekubit pozisyonunda yapildi. Hastada
dogumsal ve edinsel kapak hastaligi olmadigi gosterildikten sonra hasta sirt Gstu
yatar pozisyonda iken aort duvari katihgini ve elastikiyetini hesaplamak igin
abdominal aortanin uzun eksen goruntusinden sistol ve diyastolde en genis caplari
Olguldu. Ayrica parasternal uzun eksen bakis agisindan elde edilmis M-mod ve iki
boyutlu ekokardiyografik kayitlardan sol ventrikul diyastol ve sistol sonu i¢ c¢aplari
(LVIDD ve LVIDS), sol ventrikul arka duvar diyastol ve sistol kalinhgr (LVPWD ve
LVPWS), interventrikller septum diyastol ve sistol kalinligi (IVSq4 ve IVS), aort ¢api
ve sol atriyum capi (LA) olguldl. Fraksiyone kisalma ekokardiyografi cihazi ile

otomatik olarak elde edildi.
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Sekil 7: Abdominal Aortanin M-Mod ve iki Boyutlu Ekokardiyografik Goriintiisii (116).
Ds: Aorta sistolik cap, Dqy: Aorta diyastolik gap

Abdominal aortanin sistol ve diyastol ¢aplarinin elde edilmesiyle Lacombe
ve ark. (117) ile Okubo ve ark. (116) tarafindan tariflenen formuller kullanilarak aort
katiligr ve gerginligini gésteren Strain (S), Elastik modil (Ep) ve Duzeltiimis elastik
modul (Ey*) degerleri hesaplandi.

Aortik strain ekokardiyografi yardimiyla dlgulen aortik ¢ap dedisikligi ile
asagidaki formul kullanilarak hesaplandi (115).

S =[Ds-Dy] / Dy
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Elastik modul sistolik ve diyastolik basing farki ve aortik strain degeri
kullanilarak agsagidaki formul ile hesaplandi (115).

Dazeltilmis elastik modul ise elastik Ep'nin Pq ile normalize edilerek
asagidaki formul ile hesaplanmaktadir (115).

Strain aort duvar elastikiyetini veya genigleyebilirligini gostermektedir. Ep*
ise aorta katihgini yansitmaktadir. Strain ve Ey*'nin birim degeri yokken Ey'nin birim

degeri Nxm™ dir .

3.3.VERILERIN ANALIZi

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 11.5 paket programi
kullanildi. Normal dagilim goésteren parametrelerin (TC, TG, kortizol, TSH, FT4, VS,
interventrikiler septum diyastol kalinligi (IVSg), Aortasis, Dy, S, E velosite E velosite / A
velosite orani gruplar arasi karsilastirmalarinda student t testi kullanildi ve tanimlayici
istatistikleri ortalama +.standart sapma olarak gosterildi. Normal dagilim gostermeyen
parametrelerin gruplar arasi kargilagtirmalarinda Mann Whitney U test kullanildi ve
tanimlayici istatistikleri median %25-75 olarak gosterildi. Katagorik degiskenlerin
tanimlayici istatistikleri say1 ve yuzde olarak gdsterildi. Gruplara gore karsilastirmada
ki-kare testi kullanildi. Aort katihgini (Ep*) etkileyecek faktorlerin belirlenmesinde
coklu regresyon analizi kullanildi.

Anne yasi, gebelikteki kilo alimi, dogum kilosu ve anne sitl alim suresi
normal dagilim godstermedigi icin tanimlayici istatistikleri median (%25-75) olarak
gosterildi. Gruplara gore karsilastirmada Mann-Whitney U testi kullanildi. Anketteki
diger veriler normal dagilim gosterdigi icin tanimlayici istatistikleri ortalamatstandart
sapma (OrtxSD) olarak gosterildi. Gruplara goére karsilastirmada Student t testi
kullanildi.  Sonuglar %95 guven araliginda, p<0.05 anlamliik dizeyinde

degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calisma Temmuz 2008 — Nisan 2010 tarihleri arasinda Adnan Menderes
Universitesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari AD, Endokrinoloji ve Addlesan BD
poliklinigine yaslari 5-15 arasinda degisen, asiri kilolari nedeniyle basvuran ya da
fizik muayene esnasinda obez oldugu belirlenen 60 gocuk ile ayni yas grubundaki
herhangi bir saglik problemi ve obezitesi olmayan 60 ¢ocuktan olusan toplam 120

gocuk Uzerinde yapilmistir.

Obez ve Kontrol Gruplarindaki Gocuklarin Sosyo-demografik

Ozellikleri

Obez gruptaki ¢cocuklarin 30'u erkek (%50) ve 30’u kiz (%50) ¢ocuktan
olusmaktaydi. Kontrol grubunda da 30 erkek (%50) ve 30 kiz (%50) ¢ocuk vardi.

Tablo VIII: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Cinsiyete

Gore Dagilimi

CINSIYET
ERKEK KlZ TOTAL
OBEZ 30 30 60
KONTROL 30 30 60
TOTAL 60 60 120

Obez gruptaki cocuklarin yas ortalamasi 10,25+3,05 yil, kontrol grubunun
ise 10,3+3,03 yil idi. Yas ortalamasi ve cinsiyet agisindan gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,928).

Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Antropometrik Olgiimleri
Obez c¢ocuklarin agirlik ortalamasi 62,97+21,48 kg, kontrol grubundaki
cocuklarin ise 37,11+£13,7 kg bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel olarak

ileri duzeyde anlaml yuksekti (p<0,001).
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Obez cocuklarin boy ortalamasi 145,5£16,28 cm, kontrol grubundaki
cocuklarin ise 143,91+£18,65 cm bulundu ve istatistiksel olarak iki grup arasinda
anlamli bir farkhlik yoktu (p=0.61).

. 2
Obez cocuklarin VKI ortalamasi 28,78+4,28 kg/m , kontrol grubundaki

2
cocuklarin ise 17,1+2,51 kg/m bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel olarak

ileri duzeyde anlaml yuksekti (p<0,001).
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Sekil 8: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Viicut Kitle indeksi Dagilimi

Obez grupta yer alan gocuklarin sistolik arter basinci ortalamasi 105 (100-
113) mmHg, kontrol grubunun ise 93,3 (90-100) mmHg olarak bulundu ve obez
grubun ortalamasi istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamlh ylUksekti (p<0,001). Obez
gruptaki cocuklarin diyastolik arter basinci ortalamasi 66,7 (63.3-70) mmHg, kontrol
grubunun 63,3 (58,3-68,3) mmHg bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel
olarak anlaml yuksekti (p=0,001).

Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin antropometrik dlgumleri Tablo IX’da

gOsterilmigtir.
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Tablo IX: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Antropometrik Olgtimleri

OBEZ KONTROL P
Yas (yil) 10,25+3,05 10,313,03 0,92
Boy (cm) 145,5+16,28 143,91+18,65 0,61
Kilo (kg) 62,97+21,48 37,11£13,7 <0,001
VKI (kg/m ) 28,78+4,28 17,12+2,51 <0,001
Ps (MmHg) 105 (100-113) 93,3 (90-100) <0,001
Py (MmHg) 66,7 (63,3-70) 63,3 (58,3-68,3) 0,001

VKI: Vicut kitle indeksi, Pg: Sistolik kan basinci, P4: Diastolik kan basinci

Obez ve Kontrol Gruplarindaki Gocuklarin Kardiyak Olgiimleri

Obez gruptaki gocuklarin Ep*, Ep, interventrikiler septum sistol kalinhg
(IVSy), IVSy, LVPWD, LVPWS degerleri, kontrol grubundan istatistiksel olarak ileri
dizeyde anlamh yuksekti (p<0,001). Obez ve kontrol grubundaki ¢ocuklarin kardiyak

Olcumleri Tablo X'da gosterilmigtir.

Tablo X: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarda Kardiyak Parametrelerin Dagilimi

OBEZ KONTROL P
E,* 1,4 (1,14-2) 0,85 (0,77-0,9) <0,001
E, (Nxm™) 92 (72,2-121,6) 54,8 (48,3-60) <0,001
S 0,5+0,2 0,5+0,1 0,103
IVS, 1,17 20,2 0,9 +0,1 <0,001
VS, 0,8+0,1 0,6 +0,1 <0,001
LVPWS 1 (0,93-1,22) 0,9 (0,8-0,96) <0,001
LVPWD 0,77 (0,68-0,82) 0,56 (0,5-0,62) <0,001

E,*: Duzeltimis elastic modul, E,: Elastik modul, S: Strain, IVSs : interventrikiler septum sistol
kalinhgi, IVSy : Interventrikiiler septum diyastol kalinhigi, LVPWS: Arka duvar sistol kalinhigi, LVPWD:
Arka duvar diyastol kalinhigi
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Abdominal aortanin uzun eksen goruntusinden alinan sistolik ve diyastolik
capin Olgulmesi ve formile edilmesi ile hesaplanan aort katiliginin (E,*) ortalama
degeri obez c¢ocuklarda 1,4 (1,1-2), obez olmayan ¢ocuklarda ise 0,85 (0,77-0,90)
bulundu ve obez grubun ortalamasi obez olmayanlara gore istatistiksel olarak ileri

duzeyde anlamli yuksekti (p<0,001).
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Sekil 9: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Ep* Degerlerinin Dagilhimi

Obez gruptaki cocuklarin EP diizeyi ortalamasi 92 (72,2-121,6) Nxm?,
kontrol grubunun ise 54,8 (48,3-60) Nxm? bulundu ve obez grubun ortalamasi

istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli ytksekti (p<0,001).
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Sekil 10: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin EP Degeri Ortalamasi

Obez gruptaki ¢gocuklarin S degeri ortalamasi 0,5+0,2, kontrol grubunun ise

0,5£0,1 bulundu ve obez ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamh fark

yoktu (p>0,05).
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Sekil 11: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Kardiyak Olgiim Ortalamalari

Obez gruptaki gocuklarin IVSg dizeyi ortalamasi 1,17+0,2 cm, kontrol

grubunun ise 0,9+0,1 cm bulundu ve Ep* degeri yuksek olan obez grubun ortalamasi
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istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli ylksekti (p<0,001). Obez grup i¢inde 11-15
yas grubundaki olgularin IVSsjs degerleri ortalamasi 1,27+0,16 cm, 5-10 yas
grubunun ise 1,07£0,17 cm bulundu ve 11-15 yas grubunun ortalamasi istatistiksel
olarak ileri dizeyde anlamh yuksekti (p<0,001). Kontrol grup icinde 11-15 yas
grubundaki olgularin IVSsijs degerleri ortalamasi 0,98+0,10 cm, 5-10 yas grubunun
ise 0,831£0,09 cm bulundu ve 11-15 yas grubunun ortalamasi istatistiksel olarak ileri
dizeyde anlamli yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki cocuklarin IVSy dizeyi ortalamasi 0,8+0,1 cm, kontrol
grubunun ise 0,6+0,1 cm bulundu ve Ep* degeri ylksek olan obez grubun ortalamasi
istatistiksel olarak ileri diuzeyde anlamli ylksekti (p<0,001). Obez grup icinde 11-15
yas grubundaki olgularin IVSq deg@erleri ortalamasi 0,85+£0,91 cm, 5-10 yas grubunun
ise 0,70£0,10 cm bulundu ve 11-15 yas grubunun ortalamasi istatistiksel olarak ileri
dizeyde anlamh ylksekti (p<0,001). Kontrol grup icinde 11-15 yas grubundaki
olgularin IVS4 deg@erleri ortalamasi 0,64+0,06 cm, 5-10 yas grubunun ise 0,52+0,06
cm bulundu ve 11-15 yas grubunun ortalamasi istatistiksel olarak ileri diizeyde
anlamli yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki ¢ocuklarin LVPWD duzeyi ortalamasi 0,77 (0,68-0,82) cm,
kontrol grubunun ise 0,56 (0,5-0,62) cm bulundu ve E,* degeri yuksek olan obez
grubun ortalamasi istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki cocuklarin LVPWS dizeyi ortalamasi 1 (0,93-1,22) cm,
kontrol grubunun ise 0,9 (0,8-0,96) cm bulundu ve E,* degeri yuksek olan obez
grubun ortalamasi istatistiksel olarak ileri dizeyde anlaml yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki cocuklarin kisalma fraksiyonu (FS) duzeyi ortalamasi 37
(34,3-38,6), kontrol grubunun ise 37,7 (35-39) bulundu ve gruplar arasinda
istatistiksel olarak fark yoktu (0,358).

Sol ventrikll diyastol sonu i¢ ¢api ve sistol sonu i¢ gapi de@erleri agisindan

obez ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).
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Obez ve Kontrol Gruplarindaki Gocuklarin Biyokimyasal Parametreleri

Serum Lipid Diizeyleri: Aort katiligi (E,*) degeri yuksek olan obez

cocuklarin TC, TG ve LDL degerleri obez olmayan ¢ocuklara goére istatistiksel olarak

ileri duzeyde anlamli yuksekti, HDL ise duguktu (p<0,001).

Tablo XI: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Lipid ve Adipokin Dizeyleri

OBEZ KONTROL P
Total kolesterol 131,1 £ 18,2 94,5+10,3 <0,001
Trigliserid 85,56+16,1 63,2 + 16,6 <0,001
LDL 98 (95,3-105) 72 (64,3-82) <0,001
HDL 40 (34-44) 52 (48-56) <0,001
Homosistein 14,3 (10,4-20,6) 15,7 (11,7-20,3) 0,472
TNF-a 26,4 (12,7-84,1) 12,6 (8,6-24,3) <0,001
Leptin 7,1 (4,7-35,5) 4,6 (2,8-10,6) <0,001
Adiponektin 82,8 (73,3-103,6) 74,6 (29,5-94,2) 0,008

LDL: Dusuk dansiteli lipoprotein, HDL: Yiksek dansiteli llipoprotein, TNF-a: Tumor nekrozis faktor alfa

Aort katihgini (Ep*) etkileyecek faktorlerin belirlenmesi igin yapilan goklu
regresyon analizinde E,*'nin yas ile ters orantili, LDL dizeyi ile dogru orantili olarak
arttigi saptandi. Coklu regresyon analizinde yas ve LDL dizeyi ile iligkili bir model
belirlendi. Bu modele gore; her bir yas artigi ile E;*'nin 0,12 kat azaldigi (p<0,001),
LDL duzeyindeki her bir mg/dl'lik artig ile E;*'nin 0,022 kat arttigr saptandi (p<0,001).
Asagida gosterilen model 1gidinda yas ve LDL ile E,"deki ylksekligin %45,7’i
aciklanabilmektedir.

Model: E,* = 0,552 + (0,022 x LDL) — (0,120 x yas)
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Obez gruptaki ¢ocuklarin TC duzeyi ortalamasi 131,1£18,2 mg/dl, kontrol
grubunun ise 94,5+10,3 mg/dl bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel olarak
ileri duzeyde anlaml yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki ¢cocuklarin TG dlzeyi ortalamasi 85,5+16,1 mg/dl, kontrol
grubunun ise 63,2+16,6 mg/dl bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel olarak
ileri duzeyde anlamli yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki ¢ocuklarin LDL dizeyi ortalamasi 98 (95,3-105) mg/dl,
kontrol grubunun ise 72 (64,3-82) mg/dl bulundu ve obez grubun ortalamasi
istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki cocuklarin HDL duzeyi ortalamasi 40 (34-44) mg/dl, kontrol
grubunun ise 52 (48-56) mg/dl bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel olarak

ileri duzeyde anlamli disukti (p<0,001).
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Sekil 12: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Lipid Dizeyi Ortalamalari

Serum Adipokin Diizeyleri:

Obez grupta yer alan gocuklarin leptin duzeyi ortalamasi 7,1 (4,7-35,5)
ng/ml, kontrol grubunun ise 4,6 (2,8-10,6) ng/ml bulundu ve obez grubun ortalamasi
istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli ytksekti (p<0,001).

Obez gruptaki gocuklarin adiponektin duzeyi ortalamasi 82,8 (73,3-103,6)
pg/ml, kontrol grubunun ise 74,6 (29,5-94,2) pg/ml bulundu ve obez grubun

ortalamasi istatistiksel olarak anlaml ylksekti (p<0,008).
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Obez gruptaki gcocuklarin TNF-a duzeyi ortalamasi 26,4 (12,7-84,1), kontrol
grubunun ise 12,6 (8,6-24,3) bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel olarak
ileri duzeyde anlaml yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki gocuklarin Hcy duzeyi ortalamasi 14,3 (10,4-20,6) puM/L,
kontrol grubunun ise 15,7 (11,7-20,3) uM/L bulundu ve gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark yoktu (p>0,05).

Obezite ve Insiilin Direnci:

Instlin direncini degerlendirmek igin bakilan Gg/iy orani, HOMA-IR ve
QUICKI duzeylerinde obez ve kontrol gruplari arasinda istatistiksel olarak ileri
dizeyde anlamh fark saptanmis (p<0,001) olmasina ragmen her iki grupta da instlin

direnci olan ¢ocuk yoktu.

Tablo XII: Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin insiilin Direnci indeksleri

OBEZ KONTROL P
Aclik Glikoz 92 (84,2-96) 89 (86,3-94) 0,424
Aglik insiilin 6,6 (4,1-8,6) 4 (2,5-5,5) <0,001
HOMA-IR 14 (1-1,9) 0,9 (0,5-1,2) <0,001
QUICKI 0,36 (0,35-0,39) | 0,39 (0,37-0,44) <0,001
Glikoz/insiilin 14,2 (10,3-22,6) | 22,4 (16,8-30,9) <0,001

HOMA-IR: Homeostasis Model Assessment Insulin Resistance, QUICKI: Quantitative Insulin

Sensitivity Check Index

Obez gruptaki cocuklarin Gy degeri ortalamasi 92 (84,2-96) mg/dl, kontrol
grubunun ise 89 (86,3-94) mg/dl bulundu ve gruplar arasinda anlamh fark yoktu
(p=0,424).

Obez gruptaki gocuklarin Iy degeri ortalamasi 6,6 (4,1-8,6) mikroiU/ml iken
kontrol grubunun ise 4 (2,5-5,5) mikroiU/ml bulundu ve obez grubun ortalamasi
istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli yuksekti (p<0,001).
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Obez gruptaki ¢cocuklarin HOMA-IR indeks degeri ortalamasi 1,4 (1-1,9),
kontrol grubunun ise 0,9 (0,5-1,2) bulundu ve obez grubun ortalamasi istatistiksel
olarak ileri dizeyde anlaml yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki cocuklarin QUICKI dlzeyi ortalamasi 0,36 (0,35-0,39),
kontrol grubunun ise 0,39 (0,37-0,44) bulundu ve kontrol grubunun ortalamasi
istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki ¢ocuklarin glikoz/insulin orani ortalamasi 14,2 (10,3-22,6),
kontrol grubunun ise 22,4 (16,8-30,9) bulundu ve kontrol grubunun ortalamasi
istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli yuksekti (p<0,001).

Obez gruptaki g¢ocuklarin kortizol ortalamasi 11,7+4,3 mikrog/dl, kontrol
grubunun ise 11,1+£4,3 mikrog/dl bulundu ve her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark yoktu (p>0,05).

Obez gruptaki cocuklarin TSH ortalamasi 2,18+0,8 mikroiU/ml, kontrol
grubunun ise 2,11£0,79 mikroiU/ml bulundu ve her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlaml fark yoktu (p>0,05).

Obez gruptaki ¢gocuklarin FT, dlizey ortalamasi 1,3710,2 ng/dl iken, kontrol
grubunun 1,22+0,2 ng/dl bulundu ve istatistiksel olarak ileri duzeyde anlaml yuksekti

(p<0,001). Fakat her iki grupta da FT,4 duzeyleri yasa uygun normal sinirlar igindeydi.

Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklardaki Obezite Risk Faktorleri

Obez gruptaki ¢ocuklarin dogum kilosu ortalamasi 3445 gr (3200-3900),
kontrol grubunun ise 3050 gr (2725-3275) bulundu ve gruplar arasinda ileri dizeyde
anlaml fark vardi (p<0,001).

Obez grupta anne siti alim siresi ortalama 6,5 (2,5-18) ay, kontrol
grubunda ise anne sutl alim slresi ortalama 12 (7-18) ay olarak saptandi. Obez
¢ocuklarda anne sutl alim suresi kontrol grubuna gore anlamli duzeyde dusuktd.
(p=0,042)

Obez ¢ocuklarin 37’sinin (%61,7), kontrol grubundaki gocuklarin ise 15’inin
(%25) mama kullandigi saptandi. Mama kullanimi obezite gelisimi agisindan

degerlendirildiginde anlamli risk faktért oldugu goraldi (p<0,001).
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Gun iginde ara 6gunler de dahil olmak Gzere 6gun sayisi bes ve Uzerinde
olan gocuklarin tamaminin obez olduklari, 6gun sayisi Ug¢-dort veya daha az olanlarin
ise sadece %27,5’inin obez olduklari goraldu.

Obez olanlarin iginde 34 (%56,7) ¢ocugun her gin hazir gida ile
beslenirken, 26 (%43,3) cocugun ise haftada u¢ gun veya daha az siklikta hazir gida
ile beslendigi belirlendi. Obez olmayanlarin iginde bes (%8,3) cocugun her gin hazir
gida ile beslenirken, 55 (%91,7) ¢cocugun ise haftada U¢ gin veya daha az siklikta
hazir gida ile beslendigi belirlendi. Her iki grup arasinda obezite gelisimi agisindan
istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli fark vardi (p<0,001).

Obez grubun icinde 33 (%55) ¢ocugun her gun sebze agirlikli beslendigi,
27 (%45) cocugun ise haftada U¢ gun veya daha az siklikta sebze tukettigi saptandi.
Obez olmayanlarin icinde 52 (%86,7) cocugun her gin sebze tlketirken, sekiz
(%13,3) ¢ocugun ise U¢ gun veya daha az siklikta sebze tukettigi saptandi. Her iki
grup arasinda obezite gelisimi agisindan istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli fark
vardi (p<0,001).

Anne, baba ve kardesglerinde obezite olan olgularin %93,9’'unda obezite
varken, ailesinde obezite olmayanlarin ise sadece %19,7’sinde obezite saptandi.
Ailesinde obezitesi olanlar ve olmayanlar arasinda obezite gelisimi agisindan
istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli fark vardi (p<0,001).

Ekonomik durum, ev iginde tek ¢ocuk olmak, annenin g¢aligiyor olmasi, aile
icinde gecimsizligin olmasi, apartman hayati, asansor kullanimi obezite gelisimi
agisindan degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamh fark olmadigr goruldu
(p>0,05).

Aile tipi degerlendirildiginde gekirdek ailesi olan 44 (%44) ¢ocuk obez iken
genis ailesi olan 11 (%100) cocukta obezite saptandi. Gruplar arasinda istatistiksel
olarak ileri duzeyde anlamli fark vardi (p<0,001).

Okula servis kullanarak giden c¢ocuklarin  %77,1'inin, servis
kullanmayanlarin ise sadece %38,8 inin obez oldugu saptandi. Gruplar arasinda
obezite gelisimi acisindan istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamh fark vardi
(p<0,001). Beden egitimi dersine katilim obezite gelisimi agisindan

degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli fark yoktu. Duzenli spor aktivitesi olan
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cocuklarin %24,2‘'sinde obezite varken, spor yapmayanlarin ise %59,8’sinde obezite
oldugu saptandi (p<0,001).

Televizyon ya da bilgisayar basinda sedanter gecen slre arttikga obezite
riskinin arttigi saptandi (p<0,001). Gin i¢cinde televizyon ya da bilgisayar basinda iki
saat veya daha az zaman gegiren ¢ocuklarin sadece %27,7’sinde obezite varken, Ug

saat ve Uzerinde zaman gegiren ¢ocuklarin %68,1’inde obezite saptandi (p<0,001).
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5.TARTISMA

Obezite gelismis veya gelismekte olan Ulkelerde son 50 yildir pandemi
seklinde artis gostermektedir. Obezite sikligindaki bu artisin sonucu olarak
obezitenin komplikasyonlarinin da goérilme sikhginda artig saptanmistir.

Ailesinde obezite dykusu olanlar veya kendisi obez olan g¢ocuklar, erigkin
dénemde obezite ve kardiyovaskuler hastalik agisindan risk altindadirlar. Obez
cocuklarin Ugte biri, addlesanlarin ise %80’i eriskin yasa ulastiklarinda da obez
kalmaktadir (7). Cocukluk doneminde baglayan ve ileri yaglarda da devam eden
obezite morbidite ve mortaliteyi 6nemli olclide etkilemektedir. Cocuk ve addlesan
dénemdeki en 6nemli kardiyovaskuler risk faktorleri obezite, sigara kullanimi,
dislipidemi, artmis kan basinci ve azalmis fiziksel aktivite olarak bulunmustur
(7,68,115). Aterosklerotik kardiyovaskuler hastalik ve o6lum genclerde nadiren
goOrulmektedir fakat patolojik surecin gocukluk doneminde basladigi gosterilmigtir
(71,118).

Cocukluk cagindaki obezitenin ileri ddnemde de devam ettiginin ortaya
konulmus olmasi, bu devamhligin morbidite ve mortaliteyi arttirryor olmasi ve son
zamanlarda obezite sikliginin giderek artmasi, ¢ocuk hekimi agisindan obeziteyi
Onleyici tedbirlerin erken donemde alinmasini, tani ve tedavi yontemlerinin

saptanmasini olduk¢a dnemli hale getirmistir.

Obez ve Kontrol Gruplarindaki Cocuklarin Antropometrik Olgiimleri

Bu galismada literatlr ile benzer sekilde obez gruptaki ¢ocuklarin agirlik ve
VKI ortalamas:i kontrol grubuna gére ileri diizeyde anlamli yiiksekti. iki grup arasinda
boy ortalamasi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Cocuk ve addlesanlarda obezite ile ylksek kan basinci arasinda pozitif
iliski vardir (119,120). Cocuk yas grubundaki ylksek kan basinci ise erigkin
yaslardaki hipertansiyonun habercisi gibi gorunmektedir. Falkner ve ark. (85) yaptigi
galismada VKi arttikga sistolik ve diyastolik kan basinglarinda anlamli artis
saptanmistir. Yiksek kan basinci ve artan VKIi degerleri arasindaki iligki tim yas
gruplarinda oldugu gibi iki-bes yas duzeyinde de saptanmistir (85). Obezitesi olan

cocuklarda kilo kontrolinun duzenlenmesi yuksek tansiyon degerlerinin normale
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donmesi ile sonuglanmaktadir (121). Bu sonug¢ obezitenin tansiyon yuksekligi
uzerindeki etkisini net bir sekilde gostermektedir. Calismamizda literatur ile benzer
sekilde obez gruptaki cocuklarin sistolik arter basinci ortalamasi kontrol grubuna
gore ileri dizeyde anlamh yuksekti, ayni sekilde diyastolik arter basinci da anlamli

yuksekti. Fakat bu olgularin iginde hipertansiyon kriterlerini tagiyan gocuk yoktu.

Obez ve Kontrol Gruplarindaki Gocuklarin Kardiyak Olgiimleri

Cocukluk ¢adi obezitesi, erigskin donem obezitesinin hazirlayicisi oldugu
icin ileri yaglarda kardiyovaskuler hastaliklar agisindan énemli bir risk faktoradar.
Aterosklerozun erigskin donemdeki klinik bulgularinin ortaya ¢ikmasindan dnce, gocuk
ve geng¢ eriskinlerin arterlerinde uzun bir preklinik donem sonrasi gelistigi
bilinmektedir (87). Klasik kardiyovaskuler risk faktorlerinin ¢ocukluk déneminden
itibaren var olmasi ile erigkin donemde ortaya ¢ikmasi kiyaslandiginda ateroskleroz
agisindan daha zararh oldugu disunulmektedir.

Aortik elastikiyet dlgumunun yetiskinlerde aterosklerozun erken tanisinda
yararli, invaziv olmayan bir yontem oldugu gosterilmistir. Birgcok arastirmada aortun
Ozellikleri gahisiimig olmasina ragmen cocuklarda aortik katiligi c¢alisan arastirma
daha azdir. Aterosklerozun gostergelerinden biri olan arteriyel katilik arter duvarinin
yapisal durumu tarafindan belirlenir ve kardiyovaskuler risk faktorlerinin sayisi ile
iligkilidir. Sistolik arter basincinin artmasi ve diyastolik arter basincinin azalmasi ile
arteriyel katilik artar (122). Okubo ve ark. (116) aortik elastikiyetin yasla birlikte
degistigini, infantlarda dusuk oldugunu, kademeli olarak artarak 10-15 vyaslari
arasinda ise pik yaptiktan sonra azaldigini saptamiglardir. Lacombe ve ark.’nin (117)
yaptiklari ¢alismada 20 yasindan buydk bireylerde aterosklerozdan dolayr S, E,,
Ey,*'nin yas ile iligkili oldugu gosterilmistir. lannozzi ve ark. (123) yaptiklari galismada
hiperkolesterolemik ¢ocuklarda S, E, ve E,* agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
saptamamiglardir. Fakat yuksek kolesterol grubunda zayif da olsa E,'nin yagla birlikte
arttigi belirlenmisgtir.

Siddetli cocukluk obezitesinin erken arteriyel disfonksiyona, arteriyel
elastikiyette azalmaya ve abdominal aort katiliginda artisa neden oldugunu goésteren
kanitlarin elde edildigi c¢alismalar mevcuttur. Butin obezite olgumleri ile

aterosklerozun gostergelerinden biri olan arteriyel elastikiyet arasinda istatistiksel

52



olarak anlaml ters iligki saptanmigtir. Bu ¢alismalarda obez ¢ocuklarda abdominal
aortanin mekanik yapisinda degisiklik oldugu goézlenmistir (70,112,123). Obezlerdeki
serum LDL kolesterol, TC, TG duzeylerinde artis ve HDL kolesterol dizeyinde
azalma seklindeki lipid profili aterosklerozun patogenezi ile dnemli derecede iliskilidir
(115). Fakat Whincup ve ark.’nin (124) yaptigi ¢calismada sismanlik, serum lipid
dizeyinden daha 6nemli vaskuler hastalik etkeni gibi gorunmektedir.

Bu calismada obez gruptaki cocuklarin Ep* ve E, degerleri kontrol
grubundan istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamlh yuksekti. Yapilan ¢oklu regresyon
analizinde literatlr ile uyumlu olarak E,* degerinin yas ile ters orantili, LDL dUzeyi ile
dogru orantili bir sekilde arttigi saptandi.

Vucut kiutlesinde yag dokusu veya kas dokusundan kaynaklanan herhangi
bir artis yukselen metabolik talebi karsilamak i¢in daha yuksek bir kardiyak debi ve
genislemis damar i¢i hacim gerektirir. Obezite de sol ventrikil dolum basinci ve
hacmini artirarak sol ventrikul dilatasyonuna neden olur. Eger bu hemodinamik yuk
devam ederse sol ventrikil kitlesinde artisa ve fonksiyonunda bozukluga sebep
olabilir. Ekokardiyografik calismalar obezlerde volim yulkindeki artisa bagh olarak
LVIDD'nin ve LV kitlesinin birlikte arttigini (eksentrik tip hipertrofi) ve bunlarin yaninda
LA’nin da artmis oldugunu gostermigtir (19,72).

interventrikiler septum diyastol kalinligi, IVSs ve LVPWD obez g¢ocuklarda
sol ventrikil fonksiyonlarini degerlendirmek icin kullanilan parametrelerdendir.
Literatlrdeki bircok calismada obez hastalarda IVSy, IVSs ve LVPWD degerlerinin
anlamli duzeyde yuksek oldugu gosterilmistir (125,126). Calismamizda literatrle
uyumlu olarak Ep*'nin anlamh yiksek oldugu obez grupta IVSy, IVSs ve LVPWD
deg@erleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri dlizeyde anlamh yuksek
saptandi.

Sol ventrikil end-diyastolik dolum ¢api sol ventrikil diyastolik
fonksiyonlarinin  degerlendiriimesinde kullanilan parametrelerden bir digeridir.
Garavaglia ve ark. (126) 23 normal, 28 orta obez ve 26 ileri obez hastayi
degerlendirdikleri galismada LVIDD’nin her iki obez grupta kontrol grubuna gore
belirgin olarak buylk oldugunu saptamislardir. Lavie ve ark.’nin (125) yaptiklar
calismada da benzer bulgu saptanmistir. Bu calismada obez ve kontrol gruplari

arasinda LVIDD degeri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).
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Kisalma fraksiyonu sol ventrikdl sistolik ~ fonksiyonunun
degerlendiriimesinde kullanilan yontemlerden birisidir. Rowland’in belirtigine gore
(127) Mehta ve ark.’nin 10-18 yaslarindaki obez, fazla kilolu ve normal kilolu
cocuklarin ekokardiyografik dederlerinin karsilastirildigi ¢galismalarinda FS agisindan
fark saptanmamistir. Fakat yine Rowland’in belirtigine gore (127) Rowland ve Dunbar
39 geng adodlasan kiz ile yaptiklari galismada VKi'nin artigi ile sol ventrikil kisalma
firaksiyonunda progresif sekilde azalma saptamislardir. Bu galismada ise sistolik
fonksiyonu degerlendirmek icin kullanilan FS degeri agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Lipidler gunluk diyetimizin esansiyel bir parcasidir. Obez c¢ocuklarda
dislipideminin 6zelligi serum LDL, TC, TG dizeylerinde artma ve HDL dizeyinde ise
azalma seklindedir. Obez ¢ocuklardaki bu lipid profili aterosklerozun patogenezi ile
onemli derecede iligkilidir (67,112,115,128,129). Cocuklarda total ve LDL
kolesterolin ylUksek seviyelerinin arteriyel elastikiyeti azaltabilecedi gosterilmistir
(130). Literatirde obezite ile kolesterol dizeyi arasinda anlaml iliski oldugunu
bildiren calismalarin yaninda sadece serum TG dlzeylerinde artis saptanan
calismalar da mevcuttur (131,132).

Savar ve ark. (133) 5-15 yas arasindaki 1040 cocuk ile yaptiklar
calismalarinda VKI ile TC, TG, VLDL arasinda pozitif yénde anlamli iligki
saptamiglardir. Zhu ve ark.’nin (114) calismalarinda da total ve LDL kolesterol
acisindan benzer iligki saptanmistir. Bu caligmada da literatlire uygun sekilde E,*'nin
anlamli oldugu obez gruptaki ¢ocuklarda kontrol grubuna gére TC, TG, LDL dluzeyleri
ileri duzeyde anlamli yliksek saptanirken, HDL duzeyi ise ileri dizeyde anlamli disuk
olarak saptandi.

Obezite birgok metabolik degisiklige ve instlin direncine neden olur. Obez
cocuklarda hiperinsilinemiye ragmen normal glikoz dizeyleri insulin direncinin
varligini gosterir. BUtin bu sonuglarin kardiyovaskuler hastaliklara onculik ettigi
bilinmektedir (121). Cocukluk ¢agdi obezitesinde gorilen instlin direnci, lipid profilinin
bozulmasinda oldukga buyuk dneme sahiptir. Cocuk ve ergenlerdeki LDL kolesterol
ile TG duzeylerindeki artis ve HDL kolesterol dizeyindeki azalma aterogenezise
zemin hazirlayan bir lipid profilinin olusmasina neden olur. insilin direncini

degerlendirmek igin non-invaziv bir yontem olan HOMA-IR kullaniimaktadir. Obezitesi
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olan olgularin HOMA-IR indeksinin saglikli obez olmayan olgulara gore daha yuksek
oldugu gosterilmistir (134).

Bu calismada da HOMA-IR indeksi, QUICKI ve aclik Go/ip orani agisindan
obez ve kontrol gruplar arasinda istatistiksel olarak ileri dlizeyde anlamh fark
olmasina ragmen her iki grupta da insulin direnci olan ¢ocuk yoktu. Literatir ile
uyumlu olarak aglik glikoz degeri ortalamasi agisindan her iki grup arasinda anlaml
fark yok iken, obez grubun iy degeri ortalamasi kontrol grubuna gdre istatistiksel
olarak ileri dizeyde anlaml ytksek bulundu.

Adiponektinin endotelyal hlcrelere direkt etki gostererek anti-aterojenik
olarak rol oynadigi gosterilmistir. Yapilan klinik calismalarda adiponektin dizeyinin
obezite ve koroner arter hastaliklarinda disik oldugu tespit edilmigtir. Serum
konsantrasyonu dislk olan obez kisilerde kilo kaybini takiben adiponektinin tekrar
yukselmeye baslamamasi yad depolanmasi Uzerinde negatif feedback etkisi
oldugunu gostermektedir (100). Bu c¢alismada literatirin tersine obez gruptaki
cocuklarin adiponektin dlzeyi ortalamasi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli yuksekti (p<0,008).

Leptin, sistemik enerji dengesinde ve depolanmasindaki degisikliklere yanit
olarak yag hucrelerinden sentez edilir ve salinir. Leptin, besin alimini ve enerji
kullanimini ayarlayarak vucut agirliginin kontrolinde etkili olan ve etkisini beyindeki
Ozel reseptorler Gzerinde gdsteren énemli bir dolagsim hormonudur. Obez insanlarin
blylk cogunlugunda serum leptin konsantrasyonlari ylksektir ve kilo verme ile tekrar
azalir (100). Leptinin viicut agirhgr ve VKI ile olan pozitif iliskisi yenidogan dénemi de
olmak Uzere her yas grubunda gosterilmistir (135). Cocuklarda yuksek leptin
seviyelerinin puberte ¢aginda arteriyel elastikiyeti azaltabilecegi belirlenmigtir (136).
Bu calismada literatlr ile uyumlu olarak Ep* degeri ylksek olan obez gruptaki
cocuklarin leptin dizeyi ortalamasi kontrol grubuna goére istatistiksel olarak ileri
dizeyde anlaml yUksekti.

Plazma Hcy duzeyi ile koroner ateroskleroz arasindaki iligki tam olarak
bilinmemesine ragmen ¢ocuklarda sessiz aterosklerozun ilerlemesinde Hcy'nin rolu
oldugu dusunulmektedir. Maymunlarda diyete yuksek metiyonin ve disuk folik asit
konularak  olusturulan  hiperhomosisteinemi  modelinde, endotel bagimli

vazodilatasyon (asetil-kolin ve ADP) ile nitroprussite bagli vazodilatasyonda azalma
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saptanmigtir (137). Erken baslangi¢li koroner arter hastaligi riski olan bireylerde
Hcy’nin belirleyici oldugu bildiriimektedir (69). Fakat bazi ¢alismalarda Hcy duzeyi ile
VKi, lipid profili ve kan basinci arasinda iliski saptanmamistir (109,110). Bu
calismada da obez gruptaki cocuklarin Hcy duzeyleri ile kontrol grubundaki
cocuklarin Hey duzeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Cesitli immunolojik fonksiyonlari olan TNF-a’nin apoptozis ile adiposit
yikimini kolaylastirarak, lipogenezisi inhibe ederek ve lipolizi arttirarak obezite
Uzerinde koruyucu etkisi oldugu belirtiimektedir (105). Bu calismada litaratir ile
uyumlu olarak Ep* degeri yuksek olan obez gruptaki gocuklarin TNF-a duzeyi

ortalamasi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli yuksekti.

Obeziteyi Etkileyen Risk Faktorleri

Obezitenin fazla kalori alimi sonrasi gelistigi bilinmektedir. Fakat tek 6nemli
nokta bu degildir. Yapilan arastirmalarda boy ve diger biyometrik parametrelerde
oldugu gibi, agirhgin belirlenmesinde genetik faktérlerin ¢ok 6nemli oldugu
bildirilmistir (138). Her iki ebeveyn obez ise, ¢ocugun obez olma olasiigi %80,
sadece biri obez ise %40, her ikisi de obez degil ise %7 oraninda bulunmustur (1).
Bu ¢calismada obez ve kontrol grubundaki gocuklarin anne, baba ve kardeslerinden
en az birinde obezite varligi degerlendirildi. Ailesinde obez olan ¢ocuklarin
%93,9’unda obezite var iken, ailesinde obezite olmayanlarin ise sadece %19,7’sinde
obezite saptandi. Ailesinde obez birey olan ve olmayan ¢ocuklar arasinda obezite
gelisimi agisindan istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli fark vardi.

Anne sutu bebegin sagligi ve beslenme kalitesinin yukseltimesinde en
guvenilir, en ekonomik ve en uygun yoldur. Anne sutu ile beslenmenin obeziteyi
onleyici etkisi iyi bilinmektedir (26,139,140). Anne sutunun, ¢ocuklarda daha sonra
gelisebilecek obeziteden koruyucu etkilerinin oldugu sistematik ¢caligmalardan alinan
verilerin sonuglariyla desteklenmistir. Emzirme slresinin uzun olmasinin daha buyuk
koruyucu etkilerinin oldugu kanitlanmistir. Bu etkilerin boyutu makul miktarlarda
olmasina ragmen halk saglhgi agisindan oldukga onemlidir. Uzun sure anne sutu
almanin yetiskin donemde serum kolesterol seviyesinde disme ve az miktarda da
olsa tansiyonda azalmaya neden oldugu saptanmistir (141). iki ay veya daha az

anne sutu alan gocuklarin %9-19'unun fazla kilolu oldugu, alti ay ve Uzerinde anne
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sutd alan gocuklarin ise sadece %4-9,6’sinin fazla kilolu oldugu belirlenmistir (142).
Calismamizda Ep* degeri yuksek olan obez gruptaki gocuklarda anne situ alim
suresi kontrol grubuna gore anlamli duzeyde duguktu.

Sut cocuklugu déneminde mama ile beslenme, zamanindan 6nce ek
gidalara ve yapay beslenmeye gecis obeziteyi kolaylastirir (3). Bu ¢alismada obez
gruptaki ¢ocuklarin %61,7’si mama kullanmigken, kontrol grubunda %25’inin mama
kullandigi  saptanmistir.  Mama  kullanimi  obezite  gelisimi  agisindan
degerlendirildiginde anlamli risk faktorl oldugu belirlenmistir.

Cocukluk ¢adi obezite etiyolojisinin belirlenmesinde beslenme dizeninin
sorgulanmasi oldukga 6nemlidir. YUksek kalorili besinlerin tlketilmesi, hazir gidalar,
sik veya seyrek yemek, hizli yemek, gece yatmadan oOnce yemek ve ogunler
arasinda atistirma gibi yanlis beslenme aligkanliklari obezite agisindan son derece
onemlidir (65,143). Henlz dengeli beslenme aliskanhdi kazanamamis okul ¢agi
cocuklari, ozellikle hazir gidalarla beslenmeye egilim gostermektedirler. Daha 6nce
yapiimis birgok calismada obez c¢ocuklarin daha yuksek kalorili ve 6zellikle yagdan
zengin gidalar tukettikleri belilenmistir (144). Bu ¢aligmada da benzer sekilde E,*
deg@eri yluksek olan obez gruptaki c¢ocuklar iginde her gun hazir gida Urlnleri
tuketenlerin orani %56,7 iken, kontrol grubunda ise sadece %8,3 idi.

Geligmis Ulkelerde sosyo-ekonomik duzeyi iyi olmayan ailelerin ¢ocuklari,
gelismekte olan veya fakir Ulkelerde ise sosyo-ekonomik duzeyi iyi olan ailelerin
cocuklarinin daha kilolu oldugu bilinmektedir (143). Calismamizda obez ve kontrol
gruplari arasinda sosyo-ekonomik durum agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu.

Literatirde sedanter yasam ile ilgili cocukluk ¢cagi ¢calismalarinin sonuclari
oldukga degiskendir. Teknolojinin gelismesiyle birlikte giderek hayatin vazgegilmez
birer pargasi haline gelen televizyon ve bilgisayar, 6zellikle gocuklarda obezite riskini
artirmaktadir (13). Bu ¢alismada sedanter yasam egilimi, televizyon veya bilgisayar
basinda gegirilen stre degerlendirildi ve literatur ile uyumlu olarak televizyon veya
bilgisayar basinda gunde U¢ saat ve Uzerinde gecirilen sure ile obezite arasindaki
iligki istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamh bulundu. Bu verinin sadece gocugun
sozel ifadesine dayanmasi sinirlayici bir faktér olmasina ragmen bu yéntem daha

once de birgok galismada kullaniimigtir.
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Enerji tuketiminin buylk kismi istirahattaki metabolik hizdir. Bu enerji
tuketiminin %60-75’ini olusturur. Fizik aktivite ile olusan enerji tuketimi bireyden
bireye ¢ok degiskendir. Fiziksel aktivitesi yuksek bireylerde enerji tuketimi yuksektir
(115). Calismamizda dizenli spor aktivitesi olan gocuklarin %24,2’si obez iken spor
yapmayanlarin ise %59,8’sinin obez oldugu saptandi.

Okula servis kullanarak giden cocuklarin %77,1'i obez iken yuruyerek
gidenlerin ise sadece %38,8’si obezdi. Obez ve kontrol gruplari arasinda obezite
gelisimi agisindan istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli fark saptandi. Obez olan
ve olmayanlar arasinda sosyo-ekonomik dizey acgisindan fark yoktu. Bu nedenle
servis kullanarak okula giden ¢ocuklarin obez olma olasiliginin daha yuksek olmasi

diger gruba gore daha sedanter yagsamalarina baglandi.
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6.SONUG VE ONERILER

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari
AD, Endokrinoloji ve Adolesan BD poliklinigine agiri kilolari nedeniyle basvuran ya da
fizik muayene esnasinda obez oldugu belirlenen yagslari beg-on bes arasinda degisen
60 obez ve 60 saglikl cocuk calismaya dahil edildi. Olgular anamnez bilgileri, fizik
muayene bulgulari, antropometrik élgtimleri, laboratuar tetkikleri ve ekokardiyografik
go6rintileme kullanilarak incelendi.

Bu calismada obez ¢ocuklarda aterosklerozun erken gostergesi olan aort
duvar katihgi ve elastikiyetinin normal kilolu ¢ocuklara goére farkh olup olmadigini
arastirmak ve aort duvar katihgi ile iligkili olabilecek parametreleri belirlemek

amagclandi ve asagidaki sonuglara ulagildi.

SONUGLAR

1. Aort katihgr yuksek olan obez gruptaki cocuklarin sistolik arter basinci
ortalamasi, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri dlizeyde anlamli
yuksek bulundu.

2. Aort katiligi yuksek olan obez gruptaki cocuklarin diyastolik arter basinci
ortalamasi, kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yuksek bulundu.

3. Obez gruptaki ¢ocuklarin Ey* ve E, degerleri kontrol grubundan istatistiksel
olarak ileri duzeyde anlaml yuksekti.

4. Aort katiligi 5-15 yas arasinda yas ile ters orantili, LDL dizeyi ile dogru orantil
olarak artmaktadir.

5. Model: E,* = 0,552 + (0,022 x LDL) — (0,120 x yas)

6. Strain duzeyi ortalamasi agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu.

7. Obez gruptaki ¢ocuklarin IVSs, IVS4 ve LVPWD degerleri kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli yuksekti.

8. Obez gruptaki g¢ocuklarin LVPWS degeri kontrol grubuna gore istatistiksel

olarak anlaml yuksekti.
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9. Obez gruptaki ¢ocuklarin TC, TG, LDL duzeyi ortalamalari kontrol grubuna
gore istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamh yuksekti.

10.0Obez gruptaki cocuklarin HDL dizeyi ortalamasi kontrol grubuna goére
istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli diguktd.

11.0bez gruptaki cocuklarin leptin ve TNF-a degerlerinin ortalamasi kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli yuksekti.

12.0Obez gruptaki ¢ocuklarin adiponektin dizeyi ortalamasi kontrol grubuna goére
istatistiksel olarak anlamli yiksekti.

13.0bez gruptaki ¢ocuklarin Hcy duzeyleri ile kontrol grubundaki olgularin Hcy
diuzeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

14.0bez gruptaki cocuklarin iy degeri ortalamasi kontrol grubuna gére istatistiksel
olarak ileri dizeyde anlaml ylksekti.

15.0bez gruptaki gocuklarin Gy degerleri ile kontrol grubundaki gocuklarin Gg
degderleri arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yoktu.

16.HOMA-IR indeksi, QUICKI ve Gg/iy orani acisindan obez ve obez olmayan
cocuklar arasinda istatistiksel olarak ileri dizeyde anlamli fark olmasina
ragmen her iki grupta da insulin direnci olan gocuk yoktu.

17.Ailesinde obez birey olan ¢ocuklarin %93,9'unda obezite var iken, ailesinde
obez birey olmayanlarin ise sadece %19,7’sinde obezite saptandi. Ailesinde
obez birey olanlar ve olmayanlar arasinda obezite gelisimi agisindan
istatistiksel olarak ileri dlizeyde anlamli fark vardi.

18.0bez gruptaki ¢ocuklar arasinda anne sutlu alim suresi kontrol grubuna goére
anlamli dizeyde dusuktu.

19.0bez gruptaki cocuklarin %61,7’si (37) mama kullanmis iken, kontrol
grubundaki c¢ocuklarin %25’inin (15) mama kullandigi saptandi. Mama
kullanimi obezite gelisimi agisindan degerlendirildiginde anlamli bir risk faktoru
oldugu belirlendi.

20.0bez grup iginde her gin hazir gida urlnleri tiketenlerin orani %56,7 iken,
kontrol grubunda ise sadece %8,3 idi.

21.0bez ve kontrol gruplari arasinda sosyo-ekonomik durum agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.
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22.Televizyon veya bilgisayar basinda ginde U¢ saat ve Uzerinde gegirilen sire
ile obezite arasindaki iligki istatistiksel olarak ileri duzeyde anlamli bulundu.

23.Duzenli spor aktivitesi olan ¢ocuklarin %24,2’si obez iken spor yapmayanlarin
ise %59,8’sinde obezite saptandi.

24.0Okula servis kullanarak giden c¢ocuklarin %77,1'si obez iken yuruyerek
gidenlerin ise sadece %38,8’sinde obezite saptandi. Obez ve kontrol gruplari
arasinda obezite gelisimi acisindan istatistiksel olarak ileri diuzeyde anlamli
fark vardi. Obez olan ve olmayanlar arasinda sosyo-ekonomik dizey

acisindan istatistiksel olarak anlaml fark yoktu.

ONERILER

Gunumuzde g¢ocukluk c¢agindaki obezite prevelansinin rahatsiz edici bir
sekilde artis gosterdigi ve c¢ocukluk cagi obezitesi, erigkin dénem obezitesinin
hazirlayicisi oldugundan ileri yaslarda kardiyovaskuler hastaliklar agisindan onemli
bir risk faktort oldugu bilinmektedir.

Koruyucu hekimligin énemli hedeflerinden biri de ¢ocukluk ve addlesan
donemindeki kilo almayr engellemek, obez c¢ocuklarin kardiyak komplikasyon
bulgularinin erken dénemde saptanmasi olmalidir. Mevcut bulgularin erken donemde
saptanmasinin ileride gelisebilecek komplikasyonlari dnlemede yarar saglayacagini
dusunmekteyiz. Abdominal aortanin nabiz basincina badli olarak c¢apindaki
degisikligin  dlgulmesiyle hesaplanan arteriyel katiligin erken aterosklerotik
degisiklikleri saptamak amaciyla 6zellikle ¢ocuklarda kullanilabilecek non-invaziv,
glvenli bir yéntem oldugunu dasinlyoruz. Genis olgu serileri ile yapilacak buyuk
kapsamli calismalarla aort katihginin standart degerleri saptanabilirse tarama ve
takip amaciyla cocukluk déneminden itibaren kullanilabilece@ini dusinmekteyiz.

Anne sutu alim sdresinin kisa olmasi, formila ile beslenme ve erken
donemde ek gidalara baslanmasinin obezite gelisim riskini artirdigi bilimektedir.
Degistirilebilir obezite risk faktorlerinin iginde en erken mudahale edilebilecek olan
bebedin beslenme sekli gibi gérinmektedir. Bu nedenle mumkin oldugu kadar
annelerin bebeklerini uzun slire emzirmeleri ve ek gidalara erken baglamamalari

onerilmektedir.
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Beslenme aligkanligi bir yasam sekli oldugu icin c¢ocukluk yasta
diizenlenmelidir. Ogunlerini evde almayan cocuklar disarida enerji igerigi daha
yuksek olan hazir gidalar tercih etmekte ve bu aligkanliklarini ileri yagsamlarina
tasimaktadirlar. Bu nedenle cocuklarin 6zellikle kahvalti basta olmak Uzere ana
ogunlerini mutlaka evde yemeleri saglanmalidir. Ailelerin yeme aliskanliklari gézden
gecirilmeli ve 6gunlerini hazir gidalar yerine sebze ve meyve agirlikh duzenlemeleri
Onerilerek bu konuda egitilmelidirler.

Obezitenin 6nemli risk faktorlerinden birisi de sedanter yasam seklidir.
Cocuklar bog vakitlerini televizyon veya bilgisayar baginda gecirmeleri yerine fiziksel
aktivitede bulunmalari yoninde tesvik edilmelidirler. DUzenli spor yapamasalar bile

en azindan okula giderken servis kullanmak yerine yurimeyi tercih etmelidirler.
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7.0ZET

OBEZ COCUKLARDA AORT DUVAR KATILIGI VE iLISKiLi PARAMETRELER

Amag: Bu calismanin amaci obez ¢ocuklarda aterosklerozun erken
gOstergesi olan aort duvar katiligi ve elastikiyetinin normal kilolu ¢ocuklara gore farkl
olup olmadigini arastirmak ve aort duvar katihgi ile iligkili olabilecek parametreleri

belirlemektir.

Yoéntem: Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiltesi Cocuk Saghigi ve
Hastaliklari AD, Endokrinoloji ve Adélesan BD poliklinigine asiri kilolari nedeniyle ilk
defa basvuran ve egzojen obezite tanisi alan 60 ¢ocuk ve kontrol grubu olarak da
obez olmayan saglikli 60 c¢ocuk calismaya alindi. Obezitenin risk faktorleri
sorgulandi. Agirlik, boy, kan basinci degerleri dlglildii ve VKIP'leri hesaplandi. On iki
saatlik aglik sonrasinda TC, HDL, LDL, TG, Gy, lo, TSH, FT4, kortizol, Hcy, TNF-q,
leptin ve adiponektin kan duzeyleri alindi. HOMA, Quick indeksleri ve aglik
glikoz/aglk insulin orani hesaplandi. Ekokardiyografi cihazi ile kalp bosluklarinin ve
duvarlarinin kalinhklari, kalbin sistolik fonksiyonlari ve abdominal aortanin sistol ve

diyastoldeki dlgumleri alindi. Aort duvar katihgdi ve elastikiyeti hesaplandi.

Bulgular: Gruplar yas ve cinsiyet agisindan birbirine benzerdi. VKIi ve kilo
ortalamasi obezlerde ileri duzeyde anlaml yuksekti. Obez cocuklarin LVPWD,
LVPWS IVSs IVSy, Ep*, Ep degerleri kontrol grubundan ileri dizeyde anlamli ylkseki.
Gruplar arasinda S degeri icin anlamli fark yoktu.

Total kolesterol, TG, LDL degerleri E,* deg@erinin yiuksek oldugu obez
grupta ileri dizeyde anlamh ylksek, HDL degeri ise ileri dizeyde anlamli disuktd.
Aort katihginin (Ey,*) 5-15 yas arasinda yas ile ters orantili, LDL dlzeyi ile dogru
orantili oldugunu gosteren bir model elde edildi. [Model: E,* = 0,552 + (0,022 x LDL)
— (0,120 x yasg)]. Aclik insllin degeri ortalamasi kontrol grubuna gére anlamli ylksek
bulundu. Aclik glikoz degeri igin her iki grup arasinda anlamh fark yoktu. insiilin
rezistan indeksleri HOMA-IR indeksi, QUICKI ve Gg/iy orani icin obez ve kontrol

gruplari arasinda ileri duzeyde anlamh fark yoktu. Obez gruptaki ¢ocuklarin leptin,
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adiponektin, TNF-a degerleri kontrol grubuna goére anlamh yuksek bulundu.
Homosistein degerleri igin her iki grup arasinda anlamli fark yoktu.

Anne siti alim sdresinin kisa olmasi (p=0,042), mama kullanimi
(p<0,001), 6gun sayisinin besin Uzerinde olmasi (p<0,001), haftada ¢ gin veya
daha sik hazir gida alinmasi (p<0,001), haftada U¢ ginden daha az siklikta sebze
meyve tuketimi (p<0,001), ebeveynlerinde veya kardeslerinde obezite olmasi
(p<0,001), okula ulasimin servis araciligiyla olmasi (p<0,001), televizyon ya da
bilgisayar basinda sedanter gecen slire (p<0,001) ile obezite arasinda pozitif ydnde
iligski saptandi. Okul diginda fiziksel aktivitede bulunma (p<0,001) ile ters yonde iligki

vardi.

Sonug: Arteriyel katihgin ekokardiyografi ile degerlendiriimesi, erken
aterosklerotik degisiklikleri saptamak amaciyla 6zellikle ¢ocuklarda kullanilabilecek
non-invaziv, guvenli bir yontem oldugunu, tarama ve takip amaciyla gocukluk

doneminden itibaren kullanilabileceg@ini disuntyoruz.

Anahtar Kelimeler: Aort katiligi, Aort elastikiyeti, Obezite, Abdominal
aorta
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8.SUMMARY

AORTIC STIFFNESS AND RELATED PARAMETERS IN OBESE CHILDREN

Objective: The purpose of this study is examined whether or not be
different according to normal weight childrens of aortic wall stiffness and elasticity
which early indicator of atherosclerosis on obese children and determined

parameters related to aortic wall stiffness.

Methods: Sixty children who applied first time because of overweight and
admitted egzojen obesity diagnosis and and sixty non-obese healthy children as
control group were enrolled in the study Adnan Menderes University Medical Faculty
Child Health and Diseases AD, Endocrinology and Adolescents BD clinic, too. Risk
factors of obesity were questioned. Weight, height and blood pressure were
measured and body mass index (BMI)'s were calculated. After twelve hours of fasting
total cholesterol, HDL, LDL, triglycerides, fasting glucose, fasting insulin, TSH, FTy,
cortisol, homocysteine, TNF-qa, leptin and adiponectin blood levels were taken.
HOMA, Quick index and fasting glucose/fasting insulin ratio was calculated.
Thickness of the walls of the heart chambers, systolic functions of heart and in case
of systolic and diastol of abdominal aort by Echocardiography device were

measured. Aortic wall stiffness and elasticity were calculated.

Results: The groups were similar in terms of age and sex. The mean
weight and BMI in obese children was significantly higher in advanced. LVPWD,
LVPWS, IVSs, IVSy, Ep*, Ep values of obese children were significantly higher at an
advanced level than the control group. For strain values between groups was not
significant difference.

Total cholesterol, TG, LDL levels were significantly higher in the advanced
level in the obese group who had high Ep* value, HDL was significantly lower in the
advanced level. It was obtained a model which demonstrated aortic stiffness is
inversely proportional to the age between 5-15 years of age, directly proportional with
LDL level. [Model: E,* = 0,552 + (0,022 x LDL) — (0,120 x age)]. Fasting insulin
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average values in obese group were significantly higher than the control group. For
HOMA-IR index, insulin resistant index, QUICKI and G/l ratio between the obese
and control groups did not differ significantly advanced. Leptin, adiponectin and TNF-
a levels in obese children were significantly higher than the control group.
Homocysteine levels were not significantly different between both groups.

Positive correlation was determined obezite and to become short of
breastfeeding duration (p=0,042), formula use (p<0,001), to be on of five of meals
number (p<0,001), three times a week or more often prepared food to be taken
(p<0,001), week three days of less frequent vegetable and fruit consumption
(p<0,001), be the obesity that in parents or siblings (p<0,001), being service through
of transport to school (p<0,001), the sedentary period spent at television or computer
(p<0,001). In physical activity outside school (p<0,001) was associated in the

inversely direction.

Conclusion: We consider that echocardiographic evaluation of arterial
stiffness, to be non-invasiv, a safe method which especially can be used in children,
could be used from childhood with the aims of screening and monitoring purpose of

determining early atherosclerotic changes.

Key Words: Aortic stiffness, Aortic elasticity, Obesity, Abdominal aorta
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Ek-1: Anket Formu

Hasta adi-soyadi: Dogum tarihi :
Cinsiyet:

Adresi:

Numarasi:

Protokol Numarasi:

Ozgecgmis:

Prenatal:

X/
L X4
*
L X4

X/
L X4

Gestasyonel DM
Gebelikte malnutrisyon
Gebelikte fazla kilo alimi

Postnatal:

*
L X4

X/
L X4
*

L X4

X/
L X4
*

L X4

X/
L X4
7

°e

Dogum kilosu

Anne sutu ne kadar aldi

Mama kullandi mi

Ek gidalara ne zaman gecti

Gunde kag 6gun yemek yer

Fast food, gazli icecek, cikolota, cips ne kadar siklikta tiketir
Sebze meyve ne kadar siklikta tuketir

Soygecmis:

X/

X/

*¢

X3

S

X3

S

3

*¢

X3

S

3

*¢

X3

S

Anne, baba, kardesinde sismanlik var mi
Ebeveynler spor yapiyor mu

Ebeveynlerin beslenme aliskanhigi

Calisan anne

Ev icinde tek ¢ocuk olma

Sosyoekonomik durum

Blyuk aile, pargalanmis aile, aile i¢i gegimsizlik

Sosyal durum:

X/
o
X/
°
X/

o

X/
°
X/

o

X/
°
X/

o

Apartman hayati

Asansor kullanimi

Okul servisi kullanimi

Beden egitimi dersine katilimi

Spor yapiyormu haftada kag saat

Televizyon ne kadar seyrediyor

Bilgisayar ya da ders igin gun icinde ne kadar sure oturuyor

Yakinmasi:
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Tarih:
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Ek-2: Fizik Muayene, Laboratuar ve Ekokardiyografi Verilerinin Kaydedildigi

Form

Agirlik: Boy: BMI:
TA:

BMI Persantil:

SISTEM BAKILARI:
KVS BAKISI:
Uftirim-ek ses:
Periferik nabizlar:

LABORATUAR:

HDL: LDL:
Trigliserid: Aclik glukoz:
Homosistein: TNF alfa:
Adiponektin: Homa indeksi:
Aclik glukoz/Aclik insulin: Kortizol:

TSH:

EKOKARDIYOGRAFi BULGULARI:
LVarkad. (ed): m mod

(es): m mod:

LVed: m mod:

LVes:

IVS (diastol): (es):
IVS (sistol) m mod:

RVed: RVes:

LV EF: RVEF:

LV FS: LA capi:

Aorta Sistolik capi: m mod:
Aorta Diastolik ¢apt: m mod:

Aorta anulus:

BMI SDS:

T. Kol.:

Aclik insulin:
Leptin:

Quick indeksi:
FT4:

Aorta Katiligt: Aorta elastikiyeti:

E velosite:

A velosite: E/A:
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