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OZET

Obezite viicutta sagligit olumsuz etkileyecek diizeyde yag dokusu artis1 olarak
tanimlanmaktadir. Yag dokusu leptin, adiponektin, asprosin ve apelin gibi metabolizma ve
enerji homeostazinda 6nemli rol oynayan adipokin hormonlarinin salgilanmasini da saglar.
Bu sebeple cocukluk c¢agi obezitesinin belirlenmesinde ve patolojik mekanizmalarin
aciklanmasinda tek basina yag dokusu artis1 degil yag dokusundan salgilanan bu adipokin
hormonlarinin diizeylerindeki degisimler de etkilidir. Bu polipeptitlerin degerlendirilmesi
obezitenin tanisinda ve obeziteye bagli patolojik mekanizmalarin aydinlatilmasinda etkili
olacaktir. Caligmamizda obez ¢ocuklarin serum leptin, adiponektin, asprosin ve apelin
diizeyleri ile kan lipit profilleri, aglik kan sekeri ve insiilin direnci indeksi (HOMA IR)
degerleri gibi obezite ile ilgili baz1 belirteglerle iliskisini ortaya koymak amaciyla
yapilmistir. Calismamiza 105 obez cocuk ve 38 normal kilolu ¢ocuk katilmistir. Cocuklarin
demografik bilgileri yiiz ylize uygulanan anket yontemi ile belirlenmistir. Obez ve normal
kilolu ¢ocuklardan sabah alinan aglik kan orneklerinde leptin, adiponektin, asprosin ve
apelin diizeyleri ticari Elisa kit yardimiyla belirlenmistir. Leptin ve adiponektin diizeyleri
obez ve normal kilolu ¢ocuklarda farklilik gostermemistir (p>0,05). Asprosin ve apelin
diizeyleri obez ¢ocuklarda normal kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede yiiksek (p<0,01)
bulunmustur. Adipokin hormonlar1 arasinda hem obez hem de normal ¢ocuklarda pozitif
korelasyonlar ~ gozlenmistir.  Obez  ¢ocuklarda  leptin/asprosin,  leptin/apelin,
adiponektin/asprosin, adiponektin/apelin, asprosin/apelin oranlari normal kilolu ¢ocuklarla
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0.01).
Calismamizda, Ozellikle literatiirde c¢eliskili sonuglar bulunan asprosin ve apelin
diizeylerinin obez ¢ocuklarda yiiksek olarak bulunmasi ve adipokin hormonlari arasinda
pozitif korelasyonlar gozlenmesi 6nemli bulgular olarak degerlendirilebilir.
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ABSTRACT

Obesity is defined as the increase in fat tissue in the body at a level that will adversely affect
health. Adipose tissue also provides the secretion of adipokine hormones such as leptin,
adiponectin, asprosin and apelin, which play an important role in metabolism and energy
homeostasis. For this reason, changes in the levels of these adipokine hormones secreted
from the adipose tissue, not the increase in adipose tissue alone, are effective in determining
childhood obesity and explaining the pathological mechanisms. Evaluation of these
polypeptides will be effective in the diagnosis of obesity and elucidating the pathological
mechanisms associated with obesity. In our study, it was conducted to reveal the relationship
of obese children with some markers of obesity such as serum leptin, adiponectin, asprosin
and apelin levels, and blood lipid profiles, fasting blood glucose and insulin resistance index
(HOMA_IR) values. 105 obese children and 38 normal weight children participated in our
study. The demographic information of the children was determined by the face-to-face
survey method. Leptin, adiponectin, asprosin and apelin levels were determined in morning
fasting blood samples from obese and normal weight children with the help of commercial
Elisa kit. Leptin and adiponectin levels were not different in obese and normal weight
children (p>0.05). Asprosin and apelin levels were found to be significantly higher in obese
children compared to normal weight children (p<0,001). Positive correlations were observed
between adipokine hormones in both obese and normal children. The ratios of
leptin/asprosin, leptin/apelin, adiponectin/asprosin, adiponectin/apelin, asprosin/apelin were
found to be statistically significantly lower in obese children when compared with normal
weight children (p<0,05). In our study, high levels of asprosin and apelin, which have
conflicting results in the literature, and positive correlations between adipokine hormones
can be considered as important findings.
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WHO Diinya saglik orgiitii



1. GIRIS

Cocukluk ¢ag1 obezitesi hem iilkemizde hem de diinyada giderek biiyiiyen kiiresel bir
sorundur. Obez ¢ocuklarin sayisinin giderek artmasi hem g¢ocukluk doénemi i¢in hem de
yetiskinlik donemi i¢in giderek artan 6nemli saglik sorunlarina neden olmaktadir. Bu durum
saglik sisteminde yapilan harcamalarin miktarim1 da artirmaktadir [1,2]. Cocukluk ¢agi
obezitesinin sonraki donemlerde yetiskin obezitesi, kronik hastaliklar ve yliksek tibbi
maliyetlerle iliskisi g6z Oniinde bulunduruldugunda; bu ilerlemenin etkili bir sekilde
onlenmesi risk altindaki ¢ocuklarin dikkatli bir sekilde tanimlanmas1 ve tedavi edilmesi

gerekir [3].

Obezite viicutta adipoz doku artisiyla ortaya ¢ikan ¢evresel veya genetik birgok etmenin
neden oldugu 6nemli bir halk sagligi sorunudur. Genetik yatkinligt olan bireylerde devam
eden ¢ok yonlii cevresel etmenler obezitenin olusumunu kolaylastirmaktadir [4]. Cocukluk
cag1 obezitesinin nedeni karmasik ve ¢ok faktorliidiir. Bu faktorler, yetistirilen aile ¢evresi,
icinde bulunulan toplum ve 0&zellikle giinlerinin biiyiik bir kismmin gegtigi okulla
iligkilendirilebilen genetik, ¢evresel ve ekolojik faktorleri igerir. Bazi endokrin bozukluklari,

yetersiz uyku ve kullanilan bazi ilaglar da obezite nedeni olarak kabul edilebilir [1,5].

Onemli bir halk saghg sorunu olan obezite diinyada son 30 yilda; 2-5 yas ve 12-19 yas
arast ¢ocuklarda iki kat, 6-11 yas arasi gocuklarda ise ii¢ kat artis gostermistir [6,7].
Tiirkiye’de ¢ocuk ve ergenlik donemine ait ulusal verilerin olugmasiyla birlikte obezite

siklig1 yerel verilere gore son 20 yilda iki kati bir artis gostermistir [8-12].

Cocuklarda ve ergenlerde obezite; mental bozukluklar, psikolojik sorunlar, astim, obstriiktif
uyku apnesi, ortopedik bozukluklar, polikistik yumurtalik hastaliklari, tip 2 diyabet,
kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), metabolik bozukluklar (6rn. insiilin direnci,
hipertansiyon ve anormal lipit diizeyleri) ve baz1 kanser tiirleri gibi metabolik hastaliklarla
iligkilidir. Cocukluk ve ergenlik doneminde goriilen obezite yetiskinlikte de devam edebilir
ve bununla birlikte daha olumsuz metabolik rahatsizliklar ile iligkili olarak morbiditelere yol
acabilir [13]. Giinlimiizde obezitenin kronik hastaliklarla olan iliskisi ve yetiskinlikte
goriilen obezitenin temellerinin ¢ocukluk ¢aginda atilmis olmasi, ¢cocukluk ¢agi obezitesinin

onlenmesinde, 6zellikle tanisinda ve taniya yonelik tedavisinde 6nemli bir hale gelmektedir.



Agikea, cocukluk ¢cagi obezitesini anlamak metabolik bozukluklarin gelisimini 6nlemek igin

kritik 6neme sahiptir.

Obezite, adipoz dokunun asir1 artig1 olarak tanimlanir ve adipoz doku triagilgliserollerin
enerji olarak depolandigi esas yerdir [14,15].Ancak adipoz doku sadece depo gorevi yapmaz
bununla birlikte leptin, adiponektin, apelin ve asprosin gibi metabolizma ve enerji
homeostazinda 6nemli rol oynayan adipokin adi verilen hormonlar da salgilar [15,16].Bu
adipokinler obezite ile iliskili komorbiditelerde ve komplikasyonlarda énemli bir etkiye
sahiptir. Bir¢ok arastirmada obez bireylerde plazma apelin ve asprosin diizeylerinde artis
tespit edilmis ve bu artis adipoz doku artisi ile iliskilendirilmistir [1,14,17,18]. Adipoz
dokunun bu salgilarina bagli olarak insiilin direnci, metabolik sendrom, tip 2 diyabet ve

kanser gibi hastaliklarda gelismektedir [16].

Obez bireylerin serum adipokin diizeyleri ve obeziteye bagli komorbiditeler arasindaki
patofizyolojik baglantilarin anlagilmasi, yliksek riskli hastalarin daha dogru tanimlanmasina
olanak saglayabilmektedir. Bu tanimlama yetiskinlere gbére obezite ve obeziteye bagh
komplikasyonlarin ilerleyisinin farkli ve daha hizli oldugu ¢ocuk gruplarinda daha fazla
onem kazanmaktadir. Cocukluk ¢ag1 obezitesi {lizerinde yapilan bu ¢alismada
literatiirdekilerden farkli olarak; obezite ile iliskili olabilecek adipokinlerin yalnizca bir
tanesi degil, birkaci bir arada incelenmistir. Ayrica tan1 kriterlerinde daha etkili olabilecegi
diistiniilen ve 6zellikle obezite ile ilgili komplikasyonlarin tespitinde leptin/ adiponektin
oranin 6nem kazanmasi nedeniyle ¢aligmada asprosin, apelin-12 ve adiponektin oranlarinin
da obeziteye bagli komplikasyonlarin tespitinde degerli olabilecegi diisiiniilmiis ve

degerlendirilmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Obezite

Obezite viicutta yag kiitlesinin yagsiz kiitleye oraninin agirt artig1 olarak tanimlanir. Diinya
Saglik Orgiiti (WHO) obeziteyi; viicut kompozisyonunda insan saghigmni olumsuz
etkileyecek diizeyde yag dokusu artisi olarak tanimlamistir [19]. WHO’ya gore obezite,
enerji alim1 ve enerji harcamasi arasindaki dengenin enerji alimi yoniinde degismesinden

kaynaklanmaktadir [20].

2.1.1. Obezitenin tanisinda kullanilan yontemler

Obezitenin tanisinda, viicuttaki yag miktar1 ve dagiliminin degerlendirilmesi i¢in ¢esitli
yontemlerden yararlanilmaktadir. Bu yontemler direkt yontemler ve indirekt yontemler
olarak ikiye ayrilmaktadir. Direkt yontemler canli bireylerde uygulanmasi miimkiin olmayan
yalnizca kadavra {lizerinde uygulanabilen yontemlerdir. Her ne kadar bu yontemin pratikte
kullanimi miimkiin olmasa da viicut kompozisyonunun belirlenmesinde altin standart
yontem olarak kabul edilir. Obeziteyi tanimlamada kullanilan diger yontemler ise indirekt
yontemlerdir. Indirekt yontemlerde kendi igerisinde laboratuvar ve saha yontemleri olarak
ikiye ayrilmaktadir. Laboratuvar yontemlerinin uygulamasi zor ve pahali oldugundan
pratikte ¢ok fazla bagvurulan yontemlerden degildir. Laboratuvar yontemleri:
Hidrodansitometre (Sualt1 Agirlik Olgiimii) ydntemi, total viicut potasyum 6Slciimii (K40),
sulandirilmis  helyum, total viicut suyunun izotop diliisyon ile saptanmasi, akustik
pletismografi, ndtron aktivasyon analizi, total viicut elektriksel gegirgenligi (TOBEC),
Ultrasonografi (US), magnetik rezonans goriintiileme (MRI), bilgisayarli tomografi (CT),
biyoelektriksel impedans akimi (BIA) 6l¢iimii, ¢ift enerjili X- 1sinlar1 absorbsiyometrsidir
(Dual Enerji X-Ray Absorptiometrisi, DEXA). Saha yontemleri ise daha kolay
uygulanabilir, ucuz ve giivenilir yontemlerdir. Bu yontemlere rolatif agirligin 6l¢iimii (Boya
gore agirlik), viicut kitle indeksi (BKI), deri kivrim kalmlig: 6l¢iimii ve cevre dlgiimleri (bel

cevresi, kalga ¢evresi ve bel/kalga oran1) girmektedir [21,22].

Pratikte en sik basvurulan yontem BKI hesabu, bel ve kalca ¢evresi dl¢iimii ve oranidir. BK1,
yetiskinlerde fazla kilo ve obeziteyi siniflandirmak i¢in yaygin olarak kullanilan basit bir

boya gore agirlik endeksidir. Kisinin kilogram cinsinden agirliginin, metre cinsinden
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boyunun karesine (kg / m 2 ) béliinmesiyle elde edilir. Asir1 kilolu bireylerde BKI degeri
>25 kg/m? iken, obez bireylerin BKI degeri > 30 kg/ m?dir. BKi’si 18.5-24.9 kg/ m?arasinda

olan bireyler ise normal olarak siniflandirilir [23] (Cizelge 2.1).

Cizelge 2.1. Yetigkinlerin beden kiitle indeksine gore zayif, normal, fazla kilolu ve obezite
siniflamasi [23]

Smiflandirma Beden Kitle Indeksi (Kg / M?)
Zayif (Diistik Agirliklr) <18.50
Asin Diizeyde Zayiflik <16.00
Orta Diizeyde Zayiflik 16.00-16.99
Hafif Diizeyde Zayiflik 17.00-18.49
Normal 18.50-24.99
Toplu, Hafif Sisman, Fazla Kilolu >25.00
Sismanlik Oncesi(Pre-Obez) 25.00-29.99
Obez (Sisman) >30.00
Obez 1.Derece 30.00-34.99
Obez I1. Derece 35.00-39.99
Obez I11. Derece >40.00

Cocuk ve ergenlerde yetigkinlerden farkli olarak fazla kilolu olma ya da obezite
durumlarmin tanimlanmasi i¢in belli bir siniflandirilma kriteri yoktur. Siklikla fazla kilolu
olma ya da obezite durumu bireysel ya da toplumsal diizeydeki yiizde oranlar yani
persentiller veya Z-skoru degerleri kullanilarak tanimlanir. Her ne kadar tilkelerin kendi
standartlarin1 gelistirerek degerlendirilme yapilmasi uygun olmasa da WHO 0-5 yas
arasindaki cocuklar i¢in 2006 yilinda biiylime standartlar1 yaymladi. Daha sonra 2007
yilinda 5-19 yas aras1 cocuklar ve ergenler icin biiyiime referans degerleri yaymladi. Bu
standartlar ve referans degerlerinde BKI degerlerine gore cocuk ve ergenlerde fazla kiloluluk
ve obeziteyi tanimhiyoruz. WHO c¢ocuk ve ergenlerin fazla kiloluluk ve obezite

tanimlamasini su sekilde yapmaktadir.

5 yasindan kiigiik ¢ocuklar i¢in Z-skoruna gore > +2 SD ya da persentil degerine gore >
%97 degerlerini fazla kilolu, Z-skoruna gore > +3 SD ya da persentil degerine gore > %99
degerlerini obezite olarak siniflandiriyor. 5-19 yas arasindaki ¢ocuk ve ergenleri ise i¢in Z-

skoruna gore > +1 SD ya da persentil degerine gére > %85 degerlerini fazla kilolu, Z-



skoruna gore > +2 SD ya da persentil degerine gore > %95 degerlerini obezite olarak
simiflandirmaktadir [24] (Cizelge 2.2).

Cizelge 2.2. 5-19 yas cocuk ve adolesanlar i¢in BKI smiflamasi [24]

Smiflandirma BKi-Persentil BKIi-Z skoru (SD)
Zayif <5. Persentil <-2SD

Normal 5. persentil < BKI < 85. persentil -2SD< <+1SD
Fazla Kilolu 85. persentil < BKI < 95. Persentil >+1 SD

Obez 95. Persentil <BKIi >+2 SD

95. Persentile karsilik gelen
BKI degerinin %100-120’si

|. Derece obez

95. Persentile karsilik gelen
BKI degerinin %120-140"1

1. Derece obez

95. Persenile karsilik gelen
BKI degerinin %140 iizeri

111. Derece obez

2.1.2. Obezitenin prevelansi

Son yillarda obezite basta gelismis tilkeler olmak iizere tiim diinyada prevalansi giderek artis
gosteren bir saglik sorunu halini aldi [19]. WHO’ya gore 2016 yilinda, diinyada 18 yas ve
istii 1,9 milyardan fazla yetiskinin asir1 kilolu oldugu (yetiskinlerin % 39'u (erkeklerin%
39'a ve kadinlarin% 40') ve 650 milyonu askin yetiskinin(yetiskinlerin % 13'ii, erkeklerin%
11'1 ve kadinlarin% 15'1 ) ise obez oldugu bildirilmistir [25]. Diinyada obezite prevalansi
1975 ile 2016 arasinda neredeyse li¢ kat artmistir [26]. Yapilan sistematik bir derlemeye
gore; erkeklerin % 36,9'u ve kadinlarin% 38,01 fazla kilolu veya obez olarak bildirilmistir
[20]. Ulkemizde ve diinyada yetiskinlik ¢ag1 obezitesi ile birlikte cocukluk cag
obezitesininde prevelansi giderek artmaktadir. 1990 yilinda diinyada 0-4 yaslar1 arasindaki
fazla kilolu ve sisman c¢ocuk sayist 32 milyon iken 2016 yilinda bu sayr 41 milyona
yiikselmistir. Cocuklarda obezitenin mevcut artis hizi devam ederse 2025 yilinda tiim
diinyadaki fazla kilolu ve sisman ¢ocuk sayisinin 70 milyona ulasacagi 6n goriilmektedir.
Ayrica 2016 yilinda, 5-19 yas aras1 340 milyondan fazla ¢ocuk ve ergenin fazla kilolu veya
obez oldugu bildirilmistir. [2]. Ulkemizde yapilan Tiirkiye Beslenme ve Saglik
Arastirmasi’na (TBSA, 2010) goére obezite goriilme sikligi 0-5 yas grubunda %8.5
(erkeklerde %10.1, kizlarda %6.8) ve 6-18 yas grubunda %8.2 (erkeklerde %9.1, kizlarda
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%7.3) olarak belirtilmistir [27]. Tiirkiye Okul Cag1 Cocuklarinda Biiyiimenin Izlenmesi
(TOCBI) Projesi Arastirma Raporu’nda ise ilkdgretim ¢ag1 cocuklarinim %1.3’{i ¢ok zayif,
%7.9’u zayif, %70’inin normal kilolu, %14.3’i fazla kilolu (erkeklerde %15.1, kizlarda
%13.5) ve %6.5’1 ise obez (erkeklerde %7.5, kizlarda %5.4) olarak bildirilmistir [28].
Tiirkiye’de yapilan Cocukluk Cag1 Obezite Arastirmasi-COSI-TUR 2013 verilerine gore 7-
8 yasindaki ¢ocuklarin % 22,51 (% 14,2 fazla kilolu,% 8,3 obez) obez veya fazla kilolu
oldugu bildirilmistir [13]. 5-19 yas arasi ¢ocuk ve ergenler arasindaki asir1 kilo ve obezite
prevalansinin 1975'ten 2016 yilina kadar % 4'ten % 18'e yiikseldigi bildirilmistir. Artig, hem
erkekler hem de kizlar arasinda benzer sekilde gerceklesmistir: 2016'da, kiz ¢ocuklarinin %
18'1 ve erkek ¢ocuklarmin %19’u asir1 kilolu olarak bildirilmistir. 1975'te 5-19 yas arasi
cocuklarin ve ergenlerin sadece % 1'i obez iken, 2016'da 124 milyondan fazla ¢cocuk ve ergen
(kizlarin% 6's1 ve erkeklerin% 8'1) obez olarak bildirilmistir [26]. Ulkemizde de diger diinya
iilkelerinde oldugu gibi obezite goriilme siklig1 giin gegtikce artmaktadir. Tiirkiye Cocukluk
Cag1 Obezite Arastirmasi COSI-TUR 2016°a gére de Ilkokul 2. simf égrencilerinin %1,5’i
zayif, %741 normal kilolu, %14,6’s1 fazla kilolu ve %9,9’u obez olarak bildirilmistir. Bu
arastirmaya gore erkek cocuklarinin %1,7’si zayif, %73,5’1 normal kilolu, %13,6’s1 fazla
kilolu ve %11,3’ii obez; kiz ¢ocuklarinin ise %1,3’i zayif , %74,5’1 normal kilolu, %15,7’si
fazla kilolu ve %38,5’1 obez olarak bildirilmistir [2]. Bu sonuglar dikkate alindiginda bu fazla
kilolu ya da obez ¢ocuklarin, ergenlik ve yetiskinlik donemlerinde de fazla kilolu ya da obez
olma ihtimalleri yiiksektir. Bu durumda obezite prevelansinin giderek daha da artmasina

sebep olacaktir.

2.1.3. Cocukluk obezitesinin yetiskinlige kadar takibi

Giiniimiizde obez ¢ocuklarin ¢ok biiyiik bir boliimii obezite durumunu yetigkinlik donemine
de tasimaktadir. Bu sebeple cocukluk cagi obezitesi yetiskinlik ¢agina kadar takibi gerektirir.
Bu takip siireci ¢ocugun obezite derecesinden, ¢ocugun yasindan ve ebeveynlerinde obezite

durumunun olup olmamasindan etkilenebilir [5].

Ozellikle ergenlik yaslarinda obezitenin gériilmesi yetiskinlik doneminde obezitenin
goriilme ve devam etme riskini daha da artirmaktadir [5,29]. Obezitenin derecesi de
yetiskinlik cagina obezitenin taginmasi agisindan énemlidir. Obezite derecesi yiiksek olan
ergenler ile obezite derecesi diisiik olan ergenlerin karsilastirildigi bir ¢alismada: obezite

derecesi yiiksek olan ergenlerin %71'inin, obezite derecesi diisiik olan ergenlerin ise %8'inin



yetiskinlikte obezite derecesinin yiiksek oldugu ve bu obezite durumunu devam ettirdigi
bildirilmistir [30]. Ayrica, 10 yasindan kii¢iik ¢ocuklarin ebeveynlerinde obezite varliginin
yetiskinlikte obezite goriilme riskini 2 kattan daha fazla artirdig1 bildirilmistir [5].

2.1.4. Obezitenin komorbiditeleri

Obezite viicudun birgok sistemini etkilemekle beraber kardiyovaskiiler sistemi, solunum
sistemini, endokrin sistemi, kas-iskelet sistemini, gastrointestinal sistemi ve psikososyal
durumlar1 olumsuz etkileyerek bir¢ok saglik sorununa neden olmaktadir [31]. Obezitesi olan
bircok cocuk ve ergende goriilen Tip 2 diyabet, dislipidemi, karaciger yaglanmasi ve
obstriiktif uyku apnesi gibi komorbiditelerin ¢ogu onceden “yetigkin” hastaligi olarak
tanimlaniyordu. Obezite ile birlikte goriilen bu hastaliklarin siddeti tipik olarak obezite
derecesi ile birlikte artmaktadir [32]. Hatta obezite, neden oldugu saglik sorunlarindan dolay1

mortaliteyi ve morbiditeyi artirmaktadir [31]. Cizelge 2.3’de komorbiditeler 6zetlenmistir.

Cizelge 2.3. Cocukluk ¢ag1 obezitesinin komorbiditeleri [5,31,33,34,35]

1. Kardiyovaskiiler Hastaliklar:

Hiperlipidemi- Hipertrigliseridemi Hipertansiyon
Damar disfonksiyonu Aurteroskleroz
Sol Atriyal-Ventrikiiler Genigleme ve Disfonksiyon

2. Endokrinolojik Hastaliklar:

Hiperinsiilinemi ve Insiilin direnci
Tip 2 Diyabet
Menstruasyon Diizensizlikleri

Prediyabet
Polikistik Over Sendromu
Metabolik Sendrom

3. Solunum Sistemi Hastaliklari:

Uyku Apnesi
Astim

Solunum Zorlugu

4. Gastrointestinal Sistem Hastaliklari:

Non-Alkolik Karaciger Yaglanmasi
Siroz
Safra Kesesi Hastaliklar1

Fibrozis
Nakil Gerektiren Karaciger Yetmezligi

5. Kas-iskelet Sistemi Hastaliklar1:

Alt Ekstremitelerde Eklem Agrilar
Yiiksek Tibial Osteotomi

Kisitli Hareketlilik
Kaymis Basket Femoral Epifiz

6. Psikososyal Hastaliklar:

Olumsuz Beden Algisi
Bozulmusg Sosyallesme
Depresif Belirtiler- Anksiyete
Kaygi

Diisiik Benlik Saygist
Magduriyet
Diizensiz Yeme




Cizelge 2.3. (devam) Cocukluk ¢ag1 obezitesinin komorbiditeleri [5,31,33,34,35]

7. Baz1 Kanser Tiirleri (Maligniteler)

Kadinlarda; meme kanseri, endometriyum ve yumurtalik kanseri, safra kesesi kanseri
Erkeklerde; prostat ve kolon kanserleri

8. Dermatolojik Rahatsizliklar

Akantosiz Nigrigans Mor Stria
Yogun akne Intertirigo
Fronkiil Hidroadenitis Siipiiritiva

9. Norolojik Bozukluklar
Idiyopatik intrakraniyal hipertansiyon

2.1.5. Cocukluk cag obezitesinin nedenleri

Cocukluk ¢ag1 obezitesinin bir¢ok nedeni bulunmakla birlikte en 6nemli nedenleri arasinda
yanlis beslenme aligkanliklari, asir1 yeme ve yetersiz fiziksel aktiviteyi sayabiliriz. Bu
nedenlerin disinda genetik, ¢evresel, endokrinolojik, fizyolojik, sosyo-kiiltiirel, sosyo-
ekonomik ve psikolojik birgok faktdr sayilabilir. Ozellikle kiiresel bir sorun olarak giderek
artig gosteren ¢cocukluk ¢agi obezitesinin nedenleri arasinda tek basina genetik faktorler etkili
olmadigindan daha ¢ok ¢evresel faktorler 6n plana ¢ikmaktadir [5]. Bu durum genetik
faktorlerin yaninda yasam tarzinin 6nemli bir etken oldugunu ortaya koymaktadir [36].

Cizilge 2.4’de ¢ocukluk ¢agi obezitesinin bazi nedenleri 6zetlenmistir.

Cizelge 2.4. Cocukluk ¢ag1 obezitesinin nedenleri [5, 37]

Genetik Bozukluklar

Melanocortin 4 reseptor haploins yetmezligi Leptin eksikligi

Leptin reseptor eksikligi Proopiomelanokortin eksikligi
Proprotein doniistiiriicii 1

Endokrin Bozukluklar

Hipotiroidizm Biiyiime hormonu eksikligi
Glukokortikoid fazlalig1 (Cushing sendromu) Psddohipoparatiroidizm
Genetik Sendromlar

Prader-Willi Bardet Biedl

Cohen Alstrém

Albright kalitsal osteodistrofi Beckwith-Wiedemann
Psikolojik Nedenler

Depresyon

Yeme bozukluklari (tikinircasina yeme bozuklugu ve gece yeme bozuklugu)




Cizelge 2.4. (devam) Cocukluk ¢agi obezitesinin nedenleri [5, 37]

Ila¢ kaynakli

Trisiklik antidepresanlar Glukokortikoidler
Antipsikotik ilaglar Antiepileptik ilaglar
Silfoniliireler

Endokrin Bozucu Kimyasallar

Sigara Dumani Hava kirliligi
Polisiklik aromatik hidrokarbonlar Tributilin

Bisphenol A Fitalatlar

Poliklorin bifeniller Perflorlu Kimyasallar
Norolojik Nedenler

Beyin hasar Beyin tiimorii
Kranial 1ginlamadan sonra Hipotalamik obezite
Hipotalamik Nedenler

Timor

Beyin ameliyati/radyasyon sonrasi (kraniyofarenjiyom)
ROHHAD/ROHHADNET sendromu

ROHHAD = hipotalamik disfonksiyon, hipoventilasyon ve otonomik diizensizlik ile hizl1 baslangicli obezite;
ROHHADNET = hipotalamik disfonksiyon, hipoventilasyon ve noral krest tiimorleri ile otonomik diizensizlik
ile hizl1 baslangigli obezite.

Genetik, endokrin ve norolojik faktorler

Obezitenin gelisiminde genetik faktorlerin %25-80 oraninda rol alabilcegi bildirilmektedir
[38]. Ancak obezitenin gelisimi i¢in obeziteyi destekleyecek bir yasam tarzinin varligi
genetik yatkinlikla birlikte obezite goriilmesine neden olmaktadir [39]. Obezite genetik
faktorlere bagl olarak daha ¢ok poligenik kalittim durumlarinda goriilebilmektedir. Ancak
daha az olmakla birlikte tek gen kusurlarina bagli olarak da gelisebilmektedir. Her ne kadar
bu alanda yapilmis ¢ok fazla arastirma olmasa da birkag ¢alismada obezite ile melanokortin
ve leptin sinyal yolu reseptorleri ile baglantili olan gen kusurlart bildirilmistir [22,39].
Cocukluk ¢aginda goriilen genetik kusurlarla iligkili olan obezitenin en sik goriilen nedeni
melanokortin-4-reseptor (MC-4-R) eksikligidir. Ayrica 16912/FTO
(Fatmassandobesityassociated) geni de viicutta adipoz doku artisina neden olan bir genetik
faktordiir [22,40]. 16q12/FTO’nun tek bir allelinin bir bireyde bulunmasi durumunda obezite
riski 1.2 kat ve BKI degeri ise 0.39 kg/m2 kadar artis gostermektedir [41].

Cocukluk ¢ag1 obezitesinde ailesel etmenler ve aile bireylerindeki obezite durumu en 6nemli
risk faktorlerinden biridir [38]. Ailesel obezitenin ¢ocukluk ¢agi obezitesini etkilemesi iki

onemli nedenle ac¢iklanmaktadir. Bunlardan biri ailenin genetik yatkinliga sahip olmasi;
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digeri ise ailenin sahip oldugu yanlis beslenme aligkanliklar1 ve yasam tarzinin ¢ocuga
aktarilmasidir [42]. Yapilan bir ¢alismada ebeveynleri obez olan ¢ocuklarin obez olma orani
%15,7 olarak bildirilmis ve ayrica bu ¢ocuklarda obezite goriilme oraninin 2 kat1 kadar artig1
aciklanmistir [43]. Hem anne hem de babanin obez olmasinin ¢ocugun olma riskini 15 kat
arttirdig1 bildirilmektedir [5].Baska bir ¢alismada da 10 yas alti gocuklarda obezite
goriilmese bile anne ve babasindan birinin obez olmasinin ¢ocugun yetiskinlik ¢caginda obez
olma ihtimalini artirabilecegi bildirilmistir [44]. 12 farkli iilkeden 9-11 yaslarindaki ¢ocuklar
iizerinde yapilan arastirmada fazla kilolu anne ve babanin c¢ocuklarimin fazla kilolu
olabilecegi belirtilmistir [45]. Ulkemizde 6-17 yaslarinda 1510 cocuk ile yapilan bir
calismada, obez cocuklarin ailelerinin obezite durumu degerlendirildiginde neredeyse

%90’ 1m1n ailesinde obezitenin varligi bildirilmistir [46].

Ebeveynlerin fazla kilolu ya da obezite durumunun ¢ocukluk ¢agi obezitesini etkilemesini
tek basina genetikle agiklamak yetersiz kalmaktadir. Bu noktada ebeveynlerin beslenme

davranislari agisindan gocugu etkiledigi de goz onitinde bulundurulmahidir [42].

Obezite endokrinolojik bozukluklara bagl olarak da gelisebilir. Bu bozukluklar; hipotalamik
bozukluklar, hipotiroidi, Cushing sendromu, insiilinoma, hiperinsiilinemi, biiyiime homonu
eksikligi, pseudohipoparatiroidizim, hipoganadalsendromlar ve polikistik over
sendromudur. Tiim bu endokrin bozukluklarla birlikte obezite sik goriilmektedir [47,48].
Ayrica norolojik nedenlere bagli olarak dogustan ya da Ozellikle cerrahi islem, karnial
radyasyon, kafa tarvmasi veya hipotalamusu etkileyen inflamatuar hastaliklar gibi
hipotalamusta anormalliklere ve lezyonlara neden olan durumlar ve diensefalik timorler kilo
artig1 ile birlikte obezite gelisimine neden olmaktadir [49]. Obezitenin gelisim nedeni
hipotalamik hasar sonucu gelisen istah artisi ile agiklanmaktadir [50]. Hipotalamusun

hasarina bagli olarak gelisen bu obezite tiirli hipotalamik obezite olarak tanimlanmaktadir

[5].

Cevresel faktorler

Yas ve cinsiyet

Yetiskinlik ¢aginda goriilen obezitenin yaklagik 1/3’{inii ¢ocukluk c¢aginda basladigi
bildirilmektedir [51,52,53]. Cocukluk ¢aginda obezite en sik puberte doneminde goriilmekle
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birlikte 1.5 yaslarinda ve 4-6 yas araliginda da obezite goriilme siklig1 artmaktadir. Hatta 3
yas doneminde obezite goriilme orani en yiiksek seviyeye ulasir. Ozellikle 1.5 yasindan
itibaren gocuklarda goriilen obezite yetiskinlik obezitesi agisindan risklidir. Adipoz doku 6-
8 yaslar1 arasinda ¢ok fazla artis gostermez ancak pubertal donemin yaklagmasi ile 8
yasindan sonra artiga gecer. Obezite yasamin her doneminde gelisebilecegi gibi daha ¢ok

viicutta yag dokusu artiginin fazla oldugu yaslarda goriilmektedir [51,54].

Pubertal donem o6zellikle kiz ¢ocuklarinda adipoz dokunun artis gosterdigi bir donemdir.
Erkeklerde purbertal donemde kas dokusu artig1 goriiliir. Kizlarda yaglanma bolgesi kalga
cevresi iken erkeklerde bel ¢evresidir. Obezite puberte doneminde hem kizlarda hem de
erkeklerde goriilebilmektedir [51,55]. Ancak bazi ¢alismalar pubertal donemde kizlarda
obezite goriilme sikliginin erkeklerden daha fazla oranda oldugunu [56], baz1 ¢alismalar ise
erkeklerin obez olma prevalansinin kizlardan daha yiiksek oldugunu bildirmistir [2, 57, 58].
Kizlarda obezite prevelansinin yiiksek oldugunu bildiren ¢aligmalarda ozellikle kizlarin
erken ergenlige girmesi ve Ostrojen hormonu artigsina bagl olarak adipoz doku artiginda etkili
olabilecegi bildirilmektedir [22]. Erkeklerde obezite prevelansinin yiiksek olmasinda ise,
toplumsal algi inancina gore kizlarin daha zayif olmasi gerektigi diisiincesi, anne-baba
tutumlari, bilgisayar, telefon ve televizyon basinda gegirilen zamanin artmasi ve hareketsiz
yasam tarzinin erkeklerde daha c¢ok goriilmesinin etkili olabilecegini bildirilmektedir
[59,60]. Her ne kadar iki farkli durum belirtilse de obezitenin cinsiyetlere gére dagilimi

tilkelere ve bolgelere gore degismektedir [22].
Beslenme aliskanliklar

Giliniimiizde obeziteye neden olan en biiyilk parametre beslenme aliskanliklaridir [5].
Beslenme bir bireyin saglikli bir sekilde biiylime ve gelismesi i¢in gerekli olan besinleri
yeterli ve dengeli bir sekilde karsilamasi1 olmakla birlikte, beslenme aligkanliklar1 dengesiz
ve asirl yeme yoniinde degistiginde viicutta yag dokusu artisi meydana gelir. Beslenme, anne
karninda baslayarak biitiin bir yasam boyunca devam eden bir aligkanliktir. Yasamimiz
boyunca beslenme durumuna ilk maruz kaldigimiz yer uterustur. Bu sebeple gebelik

boyunca annenin beslenme aligkanliklar1 bebegin ileriki yaslarinda obez olup olmayacagin

etkiler. Hatta gebeligin 3. trimesterinde yeme merkezi ve yag dokusu gelisimi baslar [36].
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Obezite gelisiminde ¢ok 6nemli bir yere sahip olan faktorlerden biride yasamin ilk yillarinda
bebeklerin sahip oldugu beslenme seklidir. Bu beslenme sekillerinden en 6nemlisi anne siitii
ile beslenmedir [29]. Yapilan bir¢ok ¢alismada anne siitii ile beslenen ¢ocuklarin formiila ile
beslenen g¢ocuklara gore obez olma oranlarinin daha diisiik oldugu bildirilmistir [60].
Yapilan bir ¢alismada; 12 iilkeden 9-11 yas araligindaki 4,740 ¢ocuk arasinda (2,186 erkek
ve 2,554 kiz) anne siitii alimi ile obezite goriilme riski arasindaki iligki incelenmistir. Bu
calisma sonucunda ¢ocuklarda anne siitii alimi ile obezite ve yiiksek viicut yagi oranlari
arasinda ters bir iligski oldugu bildirilmistir [61]. Ayrica anne siitii alma siiresi, tamamlayici
beslenmeye gecis zamani ve tiiketilen besinlerin tiirii de obezitenin nedenleri arasindadir.
WHO’nun rehberlerinde de agiklandigi iizere bebeklere ilk 6 ay sadece anne siitii
verilmelidir. 6. aydan sonras1 i¢in anne siitii ile beraber bebegin ayma uygun tamamlayici
beslenmeye gegilmelidir ve anne siitline en az bebek 2 yasina gelene kadar devam

edilmelidir.

Bu ilerleyen siiregler i¢in obezite ve buna bagl olarak kronik hastaliklara sahip olma riskini
distiriir [29]. Ayrica bir yas bebek beslenmesinde sebze, meyve, tahil grubu, kirmizi et,
tavuk ve balik etine yer verilmesi; seker, tuz ve bunlar igceren besinlere yer verilmemesi
obezitenin gelismesi acisindan Onleyicidir. Yapilan ¢aligmalar yasamin ilk yillarindan
itibaren hazir-paketli besin ve mamalarla beslenen ¢ocuklarin ilerleyen yaslarinda obezite

goriilme oraninin arttigini bildirmektedir [50,62,63 ].

Anne-babanin diisiik lifli, fazla kalorili beslenme aliskanliklar1 da g¢ocuklarda obezite
gelisimine neden olmaktadir. Ozellikle yemek yeme aliskanliklar1 evde baslamaktadir.
Yapilan bir calismada anneleri saglikli beslenme egitimi alan obez c¢ocuklar ile olagan
beslenme danismanlig alan ¢ocuklar karsilastirilmis ve anneleri egitim alan ¢ocuklarin bazi

beslenme aligkanliklarinin daha iyi oldugu bildirilmistir [64].

Cocuklar okulda 6nemli miktarda zaman gegcirdiklerinden ve giinliik kalorilerinin 6nemli bir
bolimiini tiikettiklerinden, okuldaki beslenme ortami da ¢ocuklarda obezite gelisiminde
etkilidir [65,66]. Giiniimiizde ¢ocuklarin kalori igerigi yiiksek abur-cubur, fast-food ve
sekerli igecek tiikketiminin yayginlagsmasi ve bu besinlere ulasgiminin kolaylasmasi, ekran
karsisinda yemek yeme, kahvalti yapmama ve diizenli bir 6giin aligkanliklarinin olmamast
giinliik kalori aliminin artmasi ile sonu¢lanmaktadir. Ayrica siit, meyve, sebze gibi saglikli

besin gruplarinin da daha az tiiketiliyor olusu ¢cocuklarda obezite ile birlikte ¢esitli metabolik
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hastaliklarin gelismesine neden olmaktadir [5,67]. Sekerle tatlandirilmis igeceklerin (meyve
suyu dahil) tiiketiminin c¢ocuklarda obezite gelisimine Onemli bir katki sagladigi one

striilmiistiir [68,69].

Fiziksel hareketsizlik

Hareketsiz yasam c¢ocuklar ve ergenler icin ciddi bir saglik riski olusturmaktadir ve
obezitenin gelisimindeki en 6nemli etkenlerden biridir [70]. Kalori aliminin artmasinin yani
sira diger cevresel faktorlerin etkisi ile fiziksel aktivite diizeyleri de azalmistir. Ayrica akilli
telefon, tablet, bilgisayar ve televizyon kullanim1 vb. hareketsiz gegirilen siirenin artmasi

daha az kalori harcanmasina neden olmaktadir [5].

Yapilan bir ¢alismada cocuklarda televizyon izlemek igin harcanan zaman ile obezite
goriilme orani arasinda dogrusal bir iliski oldugu bildirilmistir. Bir baska ¢alismada ise
cocugun yatak odasinda televizyon bulunmasinin ¢ocuk ve ergenlerdeki obezite prevalansi
ile dogrudan iliskili oldugu gosterilmistir [71,72]. Telefon, tablet ve bilgisayar
ortamlarindaki oyunlarin kullanimi da gocukluk ¢agi obezitesi ile iliskilendirilmistir [73].
Ayrica cocuklarin okulda basarili olma kaygisi ve sinav maratonlar1 da fiziksel

aktivitelerinin azalmasina ve obezitenin gelismesine zemin hazirlamaktadir [49,74].

Cocuklarda giin gegtikge ekran basinda gegirilen siire artmaktadir. Ekran basinda hareketsiz
gegirilen siire arttikca BKI ve obezite goriilme orami artmaktadir. Cocukluk ¢aginda ekran
karsisinda gecirilen her 1 saat i¢in yetiskinlikte obezite goriilme oran1 %7 artmaktadir. Giin
icerisinde daha diisiik fiziksel aktivite diizeyiyle birlikte, giinde 4 saatten fazla ekran siiresine
sahip ¢ocuklarin BKi’lerinin 2 saat ekran siiresine sahip olan ¢ocuklardan yiiksek oldugu
bildirilmistir [49]. Tiirkiye Beslenme ve Saglik Arastirmasinin (2010) sonuglarina gore 6-11
yaslar1 arasindaki obez ¢ocuklarin hareketsiz gegirdigi siirenin 6 saat oldugu bildirilmistir

[75].

Cocukluk caginda goriilen obezite ile birlikte kronik hastaliklarinda hareketsiz bir yasam
tarzindan dolay1 ¢ocuklarda goriilmeye baslandigi sikga bildirilmektedir. Bu sebeple
cocukluk ¢agindan itibaren hareketin artirilmasi ve hareketsiz gegirilen siirenin azaltilmasi
onemlidir [70]. Bu siirenin arttirllmast i¢in ¢ocuklarin neden fiziksel olarak aktif

olmadiklarini belirlemek gerekir. Bu nedenler arasinda anne-babanin olumsuz rol model
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olmasi, hareket etmek, oynamak i¢in uygun ortamlarinin bulunmamasi, okullarda beden

egitimi derslerine gereken 6nemin gosterilmiyor olmasi sayilabilir [49].

Uyku siiresi ve kalitesi

Uyku siiresinin azalmasi ya da uyku kalitesinin diismesi ile obezite arasinda bir iligki
olduguna dair artan kanitlar vardir [76,77,78]. Yapilan bir ¢alismada uyku siiresinin azalmasi
ve uyanik kalinan siirenin artmasinin istah artisina neden olarak agirlik artisina neden oldugu
bildirilken [76], bir baska ¢alismada uyku siiresi ve kalitesinin yag dokusu artisindan
bagimsiz olarak, insiilin duyarliliginda azalmaya neden olabilecegi bildirilmistir [79]. Uyku
her ne kadar hareketsiz gegirilen bir siire¢ olsa da uykuda gecirilen siirenin normalden daha
az olmasi1 hem yetigskinlerde hem de cocuklarda obezite gelisimine neden olmaktadir.
Yetersiz uykunun obeziteye neden olmasinin altindaki nedenler; insiilin hassasiyetinin
azalmasi, glukoz toleransinin bozulmasi, ghrelin diizeylerinin artmasi, leptin diizeylerinin
azalmas1 ve 0zellikle aksam kortizol hormon diizeylerinin artmasi gibi viicutta endokrin ve
metabolik degisiklikleri sayabiliriz [80]. Tiim bunlarla birlikte uyku siiresinin normalden
fazla olmasi giin igerisinde aktif gecirilen siirenin azalmasina neden olarak obezite gériilme

riskini artirmaktadir [76,81].

Gastrointestinal mikrobiata

Yapilan son arastirmalar, bagirsak mikrobiyotasinin obezite gelisimine 6nemli bir katkida
bulunabilecegini gdstermektedir [82]. Ozellikle ¢ocuklar iizerinde yapilan ¢aligmalar obez
ve zayif cocuklarin bagirsak mikrobiyotast arasinda farkliliklarin oldugunu ortaya
koymaktadir. Ancak arastima sonuclar1 obez ve zayif ¢ocuklarin bagirsak bakteri cesitleri
acisindan farkli sonuglar bildirmektedir [83-91]. Bununla birlikte bazi ¢alismalar obez
cocuklarin bagirsak mikrobiyotasinda obeziteye bagli bazi uyumsuz degisikliklerin
oldugunu da bildirmistir [91-95]. Bagirsak mikrobiyotas1 ve obezite arasindaki baglantiyla
birlikte mikrobiyota ile kalp-damar hastaliklar1 ve tip-2 diyabet arasinda baglanti oldugu da
bildiriliyor [22]. Tim bu iliskiler mikrobiyotanin enerji ve besin emilimlerindeki etkisi,
metabolik yollardaki degisiklikler ve beyin aktivitesindeki etkileri ile agiklanmaktadir [82].
Bununla birlikte saglikli bir bagirsak mikrobiyotasinin konak¢inin sindirim, emilim, enerji
tretme ve harcanmasi ile yag dokusu artisini diizenleyerek obezite gelisimini

engelleyebilecegi bildirilmistir [22,82].
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Baziilaclarin kullanimi

Pediatrik obezitede Kortikosteroid tiirevi ilaglar oOzellikle kan sekeri regiilasyonunu
etkileyerek istah artis1 ve kilo artisina neden olmaktadir. Ayrica risperidon, olanzapin,
trisiklik antidepresanlar dahil antipsikotik ilaglar ve anti-epileptik ilaglar kilo artisina neden
olan ilaglar arasinda sayilabilir [5]. Antidepresan ve antipsikotik ilaglarin ¢ocuklarda kilo
alimi tizerindeki etkisini inceleyen bir derlemede Secici serotonin geri alim inhibitoreleri
(SSRTI’lar) ve norepinefrin geri alim inhibitorlerinin (SNRI’ler) genellikle kilo alimina neden
olmadig1 ancak risperidon ve klozapin’in kilo alimina nedenoldugunu bildirilmistir.
Ozellikle ergen ve ¢ocuklarda antidepresan ve antipsikotik ilaglarin regete edilme oranlarinin
arti81 son zamanlarda bu ilaglarin kullanimi kilo alimi agisindan degerlendirilmeli ve kilo

alimina neden olmayan ilag tiirlerine tedavide yer verilmelidir [96].

Aile faktorii ve sosyo-ekonomik faktérler

Cocukluk ¢agi obezitesinde aile faktorii ¢evresel, genetik, sosyo-kiiltiirel ve ekonomik
faktorlerin bir birlesimi olarak kabul edilir. Cocukla ayni beslenme ortamini ve besin
secimini paylasan aile ¢ocukluk ¢agi obezitesinin gelisimi {lizerinde 6nemli bir etkiye
sahiptir. Ogiinde secilen fast food, abur cubur gibi yiiksek kalorili besinlerin tiiketimi ve aile
ortaminda hareketsiz gegirilen siire ailelere 6zgii olarak c¢ocugunda davranislarini
etkilemektedir [97,98]. Ozellikle anne ve/veya babanin obez olmasi c¢ocukluk ¢ag
obezitesinin gelisimi agisindan 6nemli bir faktordiir [99,100]. Yapilan arastirmalarda ailenin
sosyo-ekonomik durumu ile ¢ocukluk ¢agi obezitesi arasinda net bir iligki bildirilememistir.
Her ne kadar Amerika Ulusal Beslenme ve Saglik Arastirmasi (NHANES) na gore ¢ocukluk
¢ag1 obezitesi ile ailenin sosyo-ekonomik durumu arasinda net bir iligki bildirilmemisse de
baz1 bolgesel ¢alismalarda ¢ocuklarda goriilen obezite ile ailenin sosyo-ekonomik durumu
arasinda ters bir iligkinin bulunabilecegi bildirilmistir [22,101]. Bu durumun nedeni sosyo
ckonomik faktorler degerlendirilirken ulusal ve uluslararasi net bir Glgeklendirmenin
bulunmamasidir. Genel olarak sosyo-ekonomik faktorler icerisinde ailenin egitim diizeyi,
ekonomik durumu, alim giicii, besin erisimi ve sosyal sinifi degerlendirilmektedir [102-104].
Yapilan bir calismada ebeveynlerin egitim durumu ile ¢ocuklarda goriilen obezite arasinda

da ters bir iligkinin olabilecegi bildirilmistir [105].
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Bununla birlikte sosyal ¢evrenin uzun siireli olarak ¢ocukluk cagi obezitesi lizerindeki
etkisini arastiran bir ¢calismada; 4 y1l boyunca 500 obez ¢ocuk degerlendirmeye alinmis ve
cocukluk ¢aginda obezite riski tizerinde etkili olabilecegi diisiiniilen birka¢ farkli sosyal
faktor degerlendirilmistir. Cocuklarda kilo artisina neden olan en 6nemli belirleyicilerin;
cocuklarin yasadiklart ¢evredeki cadde uzunluklari, yasanilan ¢evrenin en yakin alanina
yuriiyerek ulasilabilirlik, yasanilan bolgeden gecen toplu tasima araci sikligi ve yasanilan
cevrenin sosyoekonomik durumu oldugu gosterilmistir. Bu ¢alisma sonucunda obezitenin
gelisimi acisindan en biiylik dezavantaja sosyoekonomik durumu diisiik bolgelerde yasayan
cocuklarin sahip oldugu bildirilmistir [35]. Sosyoekonomik durum ile yag dokusu artisi
arasindaki iligskiyi inceleyen g¢alismalar sonucunda; ¢alismalarin %42’sinde ters bir iliski
oldugu, %27’sinde etkili olmadig1 ve %31’inde ise karmasik bir iliski oldugu bildirilmistir
[102]. 2-10 yas aras1 2401 ¢ocugun dahil edildigi IDEFICS ¢alismasinda obezitenin en
bliyiik komplikasyonlarindan olan metabolik sendrom riski ile sosyo-ekonomik
dezavantajlar ( disiik gelirli, disiik egitimli, gé¢men kokenli ailelerin ¢ocuklari, issiz
ebeveynler, sosyal iliskilerden uzak ebeveynler) arasindaki iliski 2 yil boyunca takip
edilmistir. Metabolik sendrom risk skalasi i¢in bel ¢evresi z skorlari, kan lipit profili, kan
basinci ve insiilin direnci degerlerinin toplami1 kullanilmistir. Sonug olarak sosyo-ekonomik
olarak dezavantaja sahip ¢ocuklarin metabolik sendrom risk puani anlamli olarak daha
yiiksek bulunmustur. Sosyo-ekonomik olarak dezavantaja sahip ¢ocuklarin beslenme diizeni
ve fiziksel aktivite yetersizliginden bagimsiz olarak sadece sosyo-ekonomik dezavantajlarla
iligkili daha yiiksek metabolik sendrom riskine sahip oldugu da bildirilmistir [106]. Sosyo-
ekonomik faktorler obezitede oldugu kadar obeziteye bagli olarak gelisen hastaliklarda da

onemli bir role sahiptir [51].

Obezojenik cevre ve enerji icerigi yogun gidalar i¢in pazarlama stratejileri

Obezojenik kelimesi “’obese’ ve “’genic’’ yani “asirt yagh viicut’” ve ‘’iireten’’
anlamindaki iki kelimenin birlesiminden olusmaktadir. Obezojenik c¢evre; kilo artisini
destekleyerek obezite gelisimine neden olan ¢evre olarak tanmimlanir [12]. Ozellikle
cocukluk cag1 obezitesinde enerji igerigi yiiksek gidalara ve sekerli igeceklere ulasimin ve
satin almabilirligin kolay olmasi gibi besin g¢evresindeki degisiklikler ve bu besinlerin
pazarlama ve reklam stratejileri, asir1 enerji alimina ve kilo alimina yol agmaktadir [35,107].
Bu sebeple ¢ocukluk ¢agi obezitesinin dnlenmesi i¢in, toplum temelli veya ¢evre odakli tim

miidahaleler 6nemli olacaktir. Bununla birlikte, bugiine kadar uygulanan obezite 6nlemleri,
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obezojenik ¢evre ve enerji igerigi yogun gidalarin pazarlama stratejilerinin varlig

durumunda tek basina obezite salginina kars1 dnleyici olmayacaktir [108].

Prenatal nedenler ve dogum agirligi

Dogum Oncesi yasanabilecek baz1 durumlar ve dogum agirligi ilerleyen siireglerde ¢ocukta
obezite gelisimini etkileyebilir. Cocuklarda obezite goriilmesinin en 6nemli nedenlerinden
biride anne karninda uzun siire annenin kanindaki yiiksek diizey glukoza maruz kalmasidir
[109, 110]. Gebelik siiresince annede goriilen obezite, asir1 kilo alimi1 ve gebelik diyabeti
cocukluklarda kilo artis1 ile 6nemli Olgiide iliskili bulunmustur. Bu ¢ocuklarda daha bir
yaslarinda iken hizli kilo artisi ve 4 yasma kadar da BKI degerlerinde hizli artis
goriilebilecegi bildirilmistir [38].

Dogum agirligi da ilerleyen siireclerde obezite gelisimine neden olan bir faktordiir. Dogum
agriliginin hem diisiik olmasinin hem de normal degerlerden yiiksek olmasinin ¢ocukluk

cag1 obezitesi ile iligkili olabilecegi bildirilmektedir [111].

Endokrin bozucular

Obezitenin altinda yatan sebepler degerlendirlirken genellikle {izerinde ¢ok fazla
durulmayan nedenlerden biride endokrin bozuculardir [37]. Ancak ¢ocukluk ¢aginda her
gecgen giin prevelansi artan obezite, metabolik sendrom ve tip 2 diyabet gibi bir ¢ok hastaliga
obezojenler olarak adlandirilan endokrin bozucu kimyasallar neden olmaktadir [112].
Endokrin bozucu kimyasallarin ergenlik dénemi ve {ireme fonksiyonlari iizerinde etkileri
oldugu bilinse de son calismalar adipoz doku artis1 ve metabolizma iizerine de etkilerinin
oldugunu ve bu sebeple de obezite ve ona bagl hastaliklarla hormonal dengesizliklere yol
acabilecegini belirtmektedir [37]. Bu sebeple endokrin bozucu kimyasal maruziyeti miimkiin

oldugunca 6nlenmeye ¢alisilmalidir.

2.1.6. Obezitenin tedavisi

Obezitenin tedavisi dnemli olmakla birlikte 6zellikle beslenme aligkanliklarinin gelistigi
cocukluk caglarinda obeziteden korunmak ¢ok daha 6nemlidir. Ciinkii cocukluk ve ergenlik
caginda goriilen obezite hem yetiskin ¢ag1 obezitesine hem de beraberinde bir¢ok kronik

hastaliga neden olmaktadir. Bu sebeple obezite gelismeden; gerek aile ve okul ortaminda
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gerekse yasanilan ¢evrede saglikli beslenme ve yeterli fiziksel aktivite yapma konularinda

gerekli bilin¢lendirilme saglanmalidir.

Obezitenin tedavisinde ise bireyin yasantisinda degisiklik yapmaya hazir olmasi ve siirece
etkin olarak katilmasi gerekir. Tiim bunlarla beraber tedavi siireci kalici sonuglar ortaya
koymak i¢in uzun bir siirectir. Obezite birgok nedene bagl olarak goriilebilecegi i¢in tedavi

ve 6nleme yollart da karmasiktir [31].

Obezitenin Onlenmesi ve tedavisinde amag; yeterli ve dengeli bir beslenme aligkanligi
kazandirilarak obezite ile birlikte goriilen bir¢ok hastalik riskini azaltmak ve yasam kalitesini
artirmak olmalidir. Tiim bu amaglar c¢ergevesinde gercek¢i ve 1limli kilo kaybi
hedeflenmelidir. Obezitenin neden oldugu kronik hastalik riskinin dnlenmesi i¢in 1limli ve
gercekei kilo kaybinda hedef 6 aylik kilo verme siirecinde total agirligin %10’un da azalma
saglanmasidir [31, 113]. Hatta ¢ocuklar i¢in ideal kilo kayb1 hedefi 2-5 yas arasindaki obez
cocuklar i¢in 500 gram/ay ve 5 yasindan daha biiyiik ¢ocuklar ve ergenler i¢in 1 kg/hafta
olmalidir [34].

Obezite tedavisi;

1. Tibbi Beslenme Tedavisi (Diyet)

2. Egzersiz Tedavisi (Fiziksel Aktivite)
3. Davranissal Degisiklik Tedavisi

4. Ilag Tedavisi

5. Cerrahi Tedavi

Tiim bu tedavi yontemleri géz oniinde bulunduruldugunda obezite tedavisi multidisipliner
bir tedavi yaklagimi ile takip edilmelidir. Bu ekip icerisinde doktor, diyetisyen, fizyoterapist
ve psikolog yer almalidir [31]. Obezite tedavisinde en 6nemli tedavi yontemleri stiphesiz ki
dams degisikligi, beslenme tedavisi ve egzersiz tedavisidir. Ozellikle cerrahi yontemler ve
ila¢ tedavileri obezite derecesi yiiksek olan ergenlerde diger tedavi yontemlerine alternatif

olarak planlanmalidir [51].
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Tibbi beslenme tedavisi (Divet)

Obezite tedavi yontemleri arasinda en biiyiik 6neme sahip olan tedavi yontemi siiphesiz ki
tibbi beslenme tedavisidir. Obezite tanimlanmas1 durumunda; tibbi beslenme tedavisi ile

BKI degerinin 18.5 ila 24.9 kg/m2 araligina getirilmesi hedeflenmelidir.

Tibbi beslenme tedavisinde ¢ocuklar igin spesifik bir diyet recetesi yoktur, bu sebeple
uygulanan beslenme tedavisi bireye 6zel olmalidir. Ancak genel olarak beslenme tedavisinde
dikkat edilmesi gereken 1liml1 bir kalori kisitlamasi ve dengeli ve yeterli makro-mikro besin
dagilim1 olmalidir. Diyette siit ve siit {iriinleri, et ve et {iriinleri, tahil grubu ve sebze-meyve

grubu dahil olmak {izere 4 besin grubuna yer verilmelidir [22, 31, 51, 114, 115].

Beslenme tedavisinin amac1 yeterli ve dengeli bir beslenme diizeni ile birlikte bireyde kalici
aliskanlik degisimini saglamak olmalidir. Bireyin viicut agirligmi normal BKI araligina
getirdigimizde bu viicut agirligmmi korunmasi da saglanmalidir. Boylece bireye dogru
beslenme aliskanliklari ile birlikte siirdiiriilebilir bir beslenme diizeni de kazandirilmalidir

[114].

T1bbi beslenme tedavisi i¢in 6nemli diyet ilkelert;

1. Diyetin Enerji igerigi: Diyetin enerjisi bireyde hizli agirlik kaybr hedeflemeden 1liml1 bir
kilo kaybi saglayacak sekilde ayarlanmalidir. WHO’nun oOnerilerine gore enerji
kisitlamasi haftada 0,5-1 kg agirlik kayb1 saglayacak sekilde yapilmahidir. Kilo verme
stireci uzun vadede kalic1 sonug saglamalidir. Burada dikkat edilmesi gereken nokta bir
bireyin temel yasamsal fonksiyonlarini devam ettirebilmesi i¢in gereksinim duydugu en
diisiik diizeydeki enerji miktarinin yani bazal metabolizma hizinin (BMH) altinda enerji
verilmemesi olmalidir [31, 116]. Fakat ¢ocuklarda total enerji harcamasi yetiskinlere
gore; bazal metabolizma hizi, besinlerin termik etkisi, fiziksel aktivite bilesenlerinin
yaninda biiyiime ve gelisme katsayisini da igermesi sebebiyle farklilik gosterir [71]. Hem
yetiskinler hem de ¢ocuklar igin bazal metabolizma hizinin hesaplanmasinda birgok
formiil kullanilmaktadir [117].

2. Diyetin Karbohidrat Igerigi: Toplam enerji ihtiyacinin %50-60"1 karbohidratlardan
saglanmalidir. Karbohidrat igerikleri daha ¢ok tam tahillar, kurubaklagiller, bulgur vb.
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kompleks karbohidratlardan olusmalidir. Diyetin basit seker icerigi %10’dan az olmali
hatta bu oran %35’e kadar diisiiriilmelidir [31, 75, 118]. Ozellikle bebeklere 2 yasina kadar

seker ve sekerli besinler tiikettirilmemelidir [119].

Diyetin Protein Igerigi: Toplam enerji ihtiyacinin %15-20’si proteinlerden saglanmalidir

ve bunun yaklasik %50’si hayvansal kaynaklardan gelmelidir [31, 75].

Diyetin Yag Icerigi: Toplam enerji ihtiyacinin %25-35’i yaglardan saglanmalidir. Burada
yagin miktari ile birlikte yagin kalitesi ve igerigi de ¢ok 6nemlidir [75]. Diyet yagi daha
cok tekli doymamis yag asitlerinden ve omega-3 yag asitleri gibi ¢coklu doymamis yag
asitlerini igermeli ve daha az olarak doymus yag asitlerini i¢ermelidir [119]. Toplam
enerjinin %10°’nundan daha azi doymus yag asitlerinden, %7-8’1 ¢oklu doymamis yag
asitlerinden (omega6+omega3) ve %10-15’1 tekli doymamus yag asitlerinden gelmelidir.
Diyette yag tiiketimi bir miktar azaltilmakla birlikte diyetten tamamen ¢ikarilmamalidir,
¢linkii yag 6zellikle yagda eriyen A,D,E ve K vitaminlerinin emilimi i¢in gereklidir [17,

136].

Diyetin Vitamin-Mineral Icerigi: Yeterli ve dengeli bir beslenme diizeninden
bahsedebilmek i¢in diyetin viicudun ihtiyaci olan vitamin-mineralleri kargiliyor olmasi
gerekir. Ozellikle zayiflama diyetleri enerji kisitlamasina bagli olarak vitamin-mineral
yetersizliklerine neden olabilir. Ancak ¢ok diislik kalori icermeyen ve dengeli bir besin

ogesi dagilimi igeren diyetler vitamin-mineral yetersizligine neden olmayacaktir [31,51].

Diyetin Lif (Posa) Igerigi: Tokluk siiresini, emilimi ve sindirim sistemini olumlu
etkileyen posalara beslenme diizeninde yer verilmelidir [31]. Cocuklar i¢in giinliikk
onerilen posa miktari; 4-9 yas grubu i¢in 25 gr/giin, 10-13 yas kiz cocuklar1 i¢in 26 gr/giin
ve 10-13 yas erkek cocuklari igin 29 g/giindiir [120]. Ozellikle diyetteki dogal posa
kaynaklar1 olan meyvelere, sebzelere, kurubaklagillere, tam tahilli ve kepekli {irtiinlere

diyette yer verilmelidir [31, 120].

Sivi fhtiyact: Sivi denildiginde akla basta su gelse de, besinlerin icerisinde bulunan
goriiniir ya da gdriinmez sular “’siv1’’ olarak tanimlanir. Bu tanimlamaya cay, kahve vb.
kafeinli icecekler ve seker ilave edilmis hazir meyve sulari, gazli igecekler dahil degildir.

S1v1 tiikketimi 6zellikle metabolizma sonucu olusan artik maddelerin atilabilmesi igin ¢ok
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onemlidir. Siv1 ihtiyact kilo, yas ve cinsiyet gibi bireysel farkliliklara gore degismekle
birlikte bireyin aktivite durumuna, terleme miktarina ve hava sicakligina gore degisebilir
[31, 119]. Cocuklar igin ise yeterli su tiiketim miktarlari; 4-8 yas arasi kiz ve erkek
cocuklari i¢in 1600 mL/giin; 9-13 yas arasi1 kizlar icin 1900 mL/giin; 9-13 yas aras1 erkek
cocuklar i¢in 2100 mL/giin olarak bildirilmistir. 14 yas ve iizeri adolesanlarin su ihtiyaci
yetiskinlerle ayn1 miktar olarak kabul edilir. Ozellikle yetiskin bireyler i¢in giinliik siv1
ihtiyact genel olarak 2-2,5 litre olarak bildirilir. Su tiiketimi ise 8-10 bardak/giin olarak
belirtilmektedir [119, 121].

8. Tuz Tiiketimi: Viicudun mineral ihtiyac1 i¢in tuz tiiketimi dnemli olmakla beraber giinliik
tuz tliketimi 5 gramdan yani 1 ¢ay kasigindan az olmalidir. Hipertansiyona, bazi kalp
hastaliklarina ve bobrek hastaliklarina bagli olarak 6dem problemine sahip olan bireyler
tuz tiiketimini siirlandirmalidir. Diyetin iyot icerigi goz Onilinde bulunduruldugunda

iyotlu tuz tercih edilmelidir [31].

9. Ogiin Diizeni: Bireyin yasantis1 ve hastalik durumuna gére degiskenlik gosterebilir.

Eqzersiz tedavisi

Egzersiz tedavisi ve fiziksel aktivite artis1 obeziteden korunma, obeziteyi Onleme ve
obeziteye bagli olarak gelisebilecek kronik hastaliklarin 6nlenmesi ve tedavisinde 6nemli bir
yere sahiptir. Fiziksel aktivite artisinin direkt agirlik kaybi iizerindeki etkinligi kesin
olmamakla birlikte 6zellikle abdominal yaglanmay1 ve yag dokusu artisini azaltict etki
gosterdigi ve zayiflama diyetlerinde kalori kisitlamasina bagl olarak goriilebilecek kas
kayiplarini da 6nleyebilecegi bildirilmektedir. Ancak bu etkilerin goriilebilmesi igin diizenli
egzersiz yapilmasi gerekmektedir [122,123]. Diizenli egzersiz tedavisi obezite ile birlikte

goriilen kronik hastaliklara bagli 6liim hizin1 da azaltmaktadir [124].

Kanada’da 5-17 yaslar1 arasindaki ¢ocuk ve ergenler iizerinde yapilan calismalarin
derlemesinde; egzersiz yapmanin saglikli bir yasam i¢in ¢ok dnemli oldugu bildirilmistir.
Fiziksel aktivite yapmanin; akciger ve kalp saglhigi i¢in etkili oldugu, yag dokusu artisinda
azalma yaptig1, kan basincini normal degerlere getirdigi, metabolik sendrom riskini azalttigi,
yaralanmalara ve kemik sagligina karst olumlu etki yaptigi ve ruh halini olumlu etkileyerek

depresyonu ve kronik hastaliklar1 6nledigi ve bunlara bagi 6liim risklerinde azalma yaptigi
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bildirilmistir. Bu sonuglara gore; ¢ocuk ve ergenler ne kadar ¢ok egzersiz yaparsa buna bagli

olarak sagliklarinin da o kadar olumlu etkilenecegi rapor edilmistir [125].

Cocuk ve ergenlerde obeziteden korunmak ve obezitenin tedavisi i¢in uygulanacak egzersiz
tedavisi bireyin bazi zelliklerine gore degismektedir. Bu 6zellikler ¢ocugun yasi, cinsiyeti
ve sahip oldugu bazi hastalik ve risk durumlarina gore degisebilir [31,126] Tiirkiye Fiziksel
Aktivite Rehberi ve WHO’nun Fiziksel Aktivite Rehberinde ¢ocuklar icin ise egzersiz
Onerisi yas gruplarina gore degismektedir. 1-4 yas arasindaki ¢ocuklar igin orta veya siddetli
yogunlukta bir¢ok fiziksel aktivite tiirii eklenerek en az 180 dk/giin ve daha fazla hareket
stiresi Onerilir ve bir seferde 1 saatten fazla hareketsiz zaman gecirilmesi Onerilmez.
Ozellikle 3-4 yas cocuklar icin en az 60 dk/giin yiiksek enerrji harcamasi gerektiren
aktiviteler onerilir. 5-17 yas arasindaki ¢ocuklar i¢in en az ortalama 60 dk/giin orta ve
siddetli yogunlukta daha ¢ok aerobik egzersize yer verilen aktiviteler dnerilir. Ayrica haftada
en az 3 giin siddetli yogunlukta dayaniklilik egzersizleri gibi kas ve kemiklerin gii¢lendiren

egzersizlere yer verilmesi istenir [70,127].

Egzersiz tedavisinden istenilen faydanin goriilmesi igin diizenli egzersiz yapilmasi gerekir.
Bunun i¢in giinliik ya da haftalik bir diizende belirli siire ve siddette aliskanlik haline
getirilen egzersiz uygulamalart hem erigkinlerde hem de c¢ocuklarda sagligi korur ve
gelistirir. Ozellikle sedanter bireyler, kisa siireli uygulamalarla fiziksel aktiviteyi

yasantilarina eklemeli ve kademeli olarak artirmalidir [70].

Davranissal degisiklik tedavisi

Obezitenin tedavisinde davranigsal girisimler; yanlis beslenme aligkanliklar1 ve yetersiz
fiziksel aktivite diizeyine sahip bireylerin bu aligkanliklarin1 yavas yavas kalici bir sekilde
degistirmeyi amaglamaktadir. Bu tedavi uygulamasinda olumsuz davranislarda farkindaligi
ve degisimi saglamakla beraber olumlu davranislarinda pekistirilmesi istenir. Bu tedavi
yontemi; kendini gozlemleme, uyaran kontrolii, alternatif davranis gelistirme, kendi kendini
odiillendirme(pekistirme), biligsel yeniden yapilandirma ve sosyal destek asamalarindan

olusmaktadir [128,129].

Yapilan bir ¢aligmada orta ve yliksek yogunluklu kapsamli davranis miidahalelerinin 1 yillik

siire boyunca uygulanmasinin obez ya da fazla kilolu ¢ocuklarda BKI’yi diisiirmede etkili
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oldugu gosterilmistir. Ayrica bu davranigsal miidahale uygulamalarinin durdurulmasindan
sonra bile bir y1l boyunca agirlik kayiplarinin siirdiiriilebilecegine dair bazi kanitlar da vardir
[130].

Ilag tedavisi

Obezite tedavisinde ila¢ tedavisine fazla kilolu ve herhangi bir hastalik riski olmayan
bireylerde ¢ok fazla basvurulmaz. Ilag tedavisinde saglik ydniinden herhangi bir yan etki
gostermemesi icin bir hekim tarafindan regete edilen ilaglar kullanilmalidir. Ayrica ilag
tedavisinden gerekli etkinin goriilmesi i¢in ilag tedavisi ile birlikte beslenme ve egzersiz
tedavisi uygulanmalidir. Ilac¢ tedavisi: BKi degeri 30 kg/m2’nin iizerinde olan bireylere;
obeziteye bagl bazi risk faktorlerinin ya da kalp-damar hastaliklari, hipertansiyon, diyabet
gibi bazi komplikasyonlardan en az birinin varligi ile BKI degeri 27 kg/m2’nin iizerinde olan
bireylere; beslenme ve egzersiz tedavisi sonucunda yanit alinamayan bireylere

uygulanmalidir [31, 131].

Cocuklarda genellikle ilag tedavisi kalori kisithi bir diyetle birlikte egzersiz tedavisi
uygulama sonrasi basarili bir sonu¢ elde edilemediginde diisiiniiliir. Cocukluk ¢ag1
obezitesinin ydnetimi icin su anda Amerikan Gida ve ilag Dairesi (FDA) tarafindan yalnizca
iki ila¢ onaylanmigtir. Bunlar >12 yasindaki ¢ocuk ve ergenler i¢in orlistat ve >16 yasindaki
ergenler icin fentermin’dir [132]. Ozellikle orlistat yaglarin emilimini azaltmaktadir ve
yemeklerle birlikte alinmasi tavsiye edilir. Ancak 6zellikle yagli digkilamaya bagl olarak,
karin agrisi, kramp ve gaz sikayetlerine neden olur. Yan etkilerinden dolay1 obez ¢ocuklarda

¢ok uzun siireli kullanimi istenmemektedir ve klinik kullanimi sinirlandirilmaktadir [34].

Bir norepinefrin geri alim inhibitérii olan fentermin’de FDA onayli etiketlemeye gore 12
hafta kadarlik siire¢te kullanimina izin verilir. Randomize, plasebo kontrollii ¢aligmalar
olmamasina ragmen, fenterminin genglerde kilo verme iizerinde nispeten miitevazi etkileri
oldugu goriilmektedir (klinik ortamda yaklasik %4 BMI azalmasi). Fenterminin potansiyel
yan etkileri iy1 calisiilmamustir, ancak dikkat eksikligi/hiperaktivite bozuklugunun tedavisi
icin kullanilan diger uyarici tipteki ilaglara (6rn., metilfenidat ve amfetamin tiirevleri) benzer
oldugu goriinmektedir. Endokrin Dernegi, tam dozda BMI/BMI z skoru 12 hafta sonra %4

azalmazsa farmakoterapinin kesilmesini 6nerir [131,133].
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Cerrahi tedavi

Bariatrik cerrahi uygulamalar ilag tedavisi gibi yasam tarzi degisikliklerine alternatif tedavi
olarak diisiiniilen bir obezite tedavi yaklagimidir. Cerrahi tedavi ile hedeflenen; sindirim
kanalinda besinlerin emilimini azaltmak ya da besin alimmni azaltmaktir. Bu amagla
uygulanan bir¢ok bariatrik cerrahi yontemi vardir. Bunlar: Ayarlanabilir gastrik band, Sleeve
gastrektomi, Roux-en-Y gastrik bypass, Biliopankreatik diversiyon + duedonal switch, Mini
gastrik bypass [134]. Ayrica bir de rekonstriiktif cerrahi yontem vardir. Bu yontemde
viicudun belirli bolgelerinde bulunan yag dokusunun alinmasi iglemidir. Ancak bu yontem
sonrast beslenme aligkanliklarinda degisiklik ve fiziksel aktivite diizeyinde artis
saglanmazsa yag dokusu artis1 yine goriilecektir [31]. Tiim bunlarla birlikte cocuklarda
cerrahi tedavi morbid obezite durumunda ve tiim tedavi yontemleri yetersiz kaldiginda en
son segenek olarak kabul edilir. Cerrahi yontemler her ne kadar ergenler lizerinde uygulansa

da ¢ok fazla deneyim ve literatiir sonucu mevcut degildir [135,136].

2.2. Adipoz Doku

Obezite, adipoz dokunun asir1 artigi olarak tanimlanir ve adipoz doku enerji depolama organi
olarak gorev yapar [16]. Adipoz doku(AD) triagilgliserollerin enerji olarak depolandigi esas
yerdir [17,18]. Yag dokusu olarak adlandirlan AD preadipositler, adipositler, immun
hiicreler, fibroblastlar, kollajen lifleri ve kan damarlarindan olusmaktadir. Preadipositler;
adiposit, kondrosit, miyosit ya da osteoblastlara dontisebilmektedir. Bunun disinda AD’den
enzimler, biiyiime faktorleri, sitokinler, kemokinler ve hormonlar (adipokinler) gibi
proteinler sentezlenmekte ve salgilanmaktadir. Adipokin, genel olarak adipositlerden
sentezlenen otokrin, parakrin ve endokrin etkileri olmasi nedeniyle hiicreden hiicreye sinyal
tagiyan proteinleri tanimlamak i¢in kullanilan bir terimdir. AD’den salgilanan adipokinleri;
kemokinler, sitokinler, akut faz proteinleri ve proinflamatuvar adipokinler olarak farkli

siiflandirmak miimkiindiir [137].

Bu proteinler beslenme, enerji dengesi, lipid ve glukoz metabolizmasi, yangi, koagiilasyon,
kardiyovaskiiler sistem, insiilin duyarliligi, alternatif komplement sistem, vaskiiler
homeostazis, kan basinci, anjiogenezis ve akut-faz cevaplar iizerinde degisimler
olusturabilmektedirler [18]. Pozitif enerji durumunda viicutta yag dokusu artisi ile

adipositler boyutlarini artirabilir yani hipertrofik olarak biiyiiyebilir ya da adipogenez yolu



25

ile yag hiicresi sayisim artirabilir yani hiperplaziye ugrayabilir. Ozellikle hipertrofiye
ugrayan adipositler daha fazla streslidir ve serbest yag asitini alip dolagima salma kapasitleri
diisiiktiir. Bu durum yag asitlerini depolayamamasina neden olur. Boylece karaciger, kalp,
iskelet kas1 ve pankreas gibi organlara lipit gec¢isinde artig olur. Bu gegis ektopik yag
birikimine, inflamasyona, liptoksisiteye ve organ fonksiyonunun bozulmasina neden
olmaktadir [138]. Yapilan bir derlemede metabolik sendromlu bireylerin AD’nin adiposit

hipertrofisine sahip oldugu bildirilmistir [139].

AD fazla enerjinin depo edildigi bir doku olmakla birlikte metabolik homeostazi diizenleyen
bir dizi biyolojik olarak aktif bilesigi sentezleyebilen bir endokrin organi olarak etki eden
metabolik agidan dinamik bir doku olarak kabul edilmektedir [18]. Adipoz doku beyaz
(BAD), kahverengi (KAD) ve bej (BeAD) adipoz doku olmak iizere ii¢ farkli dokudan
olusmaktadir [18,138]. BAD insan viicudunki en biiyiik yag deposudur ve daha ¢ok subkiitan
(deri alt1) ve viseral (organ gevresi) yag dokusunda yer alir [138]. BAD’larin belli miktarlari
viicut i¢in gereklidir. BAD’larin en 6nemli islevi enerji deposu olarak trigliseritleri (TG)
sentezlemek ve depolamaktir [138,140,141]. BAD, igerisinde depoladigi ¢ogu TG’lerden
olusan tek yag damlasinin boyutuna gore boyutu degisen kiiresel hiicrelerdir [141]. Bu
kiiresel hiicreler icerisindeki TG’ler ihtiya¢ olmast durumunda lipolitik enzimler ile yag
asitleri ve gliserollere hidrolize olurlar. Yag asitleri metabolik ihtiyaglara gore mitokondride
beta oksidasyonla direkt enerji kaynagi olarak kullanilabilir ya da kana ve diger dokulara
salinir. BAD’lardan ayrica istah hormonlar1 olarak bilinen adiponektin, leptin, asprosin,
apelin, resistin, visfatin vb. adipokinler ve immiin sistem iizerinde etkili, vaskiiler
homeostazinda ve kompleman sistem aktivasyonunda gorevli olan tiimor nekroz faktor alfa
(TNF-a), interlokin-6 (IL-6) ve plazminojen aktivatér inhibit6rii-1 gibi sitokinler
salgilanmaktadir [138]. BAD’da cok fazla mitokondri bulunmamaktadir. Ozellikle obez
bireylerin BAD’larinda bulunan mitokondri DNA miktarinin azaldig1 gézlemlenmistir. Bu
durumun mitokondriyal aktivitenin bozulmasina neden olarak obezitenin gelismesine neden

olabilecegi bildirilmistir [141].
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Beyaz Yag Doku

Intratorasik yag depolar
Boyun

Supraklavikular Epikardiyal ve ekstra perikard

Aort cevresi ve perikardiyal Viseral yag depolart

Periton zarnn arkast

Bobrek tistii Mezenterik omental

Deri alt1 yag depolari

Abdominal
Gluteal

Femoral

Sekil 2.1. Beyaz, kahverengi ve bej yag dokularinin yer aldig1 bolgeler [18, 138]

KAD farkli sekillerde ¢ok sayida kii¢iik boyutlarda ve multiokuler yapida yag damlalarindan
olusur. BAD’1n tam tersi KAD ¢ok sayida mitokondriye sahiptir [138]. KAD, BAD’a gore
oksijen ihtiyac1 fazla oldugundan daha c¢ok kilcal damara sahiptir [141,142]. Ozellikle
kahverengi goriinlimiinde olmast ise daha c¢ok mitokondriye ve kilcal damara sahip
olmasindan kaynaklanir [138]. Ayrica KAD’lar daha fazla metabolik aktiviteye sahiptir
[143]. KAD’m ana gorevi uncouplin protein-1 (UCP-1)’in aktivasyonu ile 1s1 iiretimi ve
enerji harcanmasint artirdigi termojenezi ¢alistirmaktir [138]. KAD’dan salgilanan
mitokondri i¢ zarinda yer alan UCP-1, ATP sentezi sirasinda ATP yerine enerjiyi isiya
dontistirmektedir. Yani enerji harcanmasini artirmaktadir [141]. Is1 iiretimi yani termojenez
KAD’1n sahip oldugu sempatik sinirler tarafindan diizenlenmektedir. Glukoz KAD igin bir
substrat degildir ancak dokudaki TG’lerin hidrolizi sonucu olusan yag asitleri, kan

dolagimindaki serbest yag asitleri ve lipoproteinler substrattir [141,144].

KAD, daha ¢ok yenidoganlarda viicut isisin1 diizenlemek i¢in bulunmaktadir [143] ve
bebeklikten yetiskinlige dogru BAD ile yer degistirdigi belirtilmektedir. Ancak yapilan bazi
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caligmalarin bilgisayarli/pozitron emisyon tomografi sonuglarinda yetiskinlerde de KAD’1n
bulundugu bildirilmistir. Yetiskin bireylerde 6zellikle supraklavikular ve boyun bolgesinde
KAD bulunmaktadir [18]. Goriintiileme teknikleri ile yapilan bazi ¢alismalarda, soguga
maruziyet sonrast KAD’1n etkinliginin arttig1 bildirilmistir. Ancak sadece soguga maruziyet
sonras1 degil egzersiz sonrasida KAD’in aktivitesinin yani UCP-1 saliniminin arttig

bildirilmistir [138].

Ayrica son zamanlarda, insanlarda tigiincii bir yag dokusu olan bej adipoz doku (BeAD)
kesfedilmistir [18,138]. BeAD ¢ok az miktarlarda UCP-1 aktivasyonuna sahiptir. Genellikle
KAD ile birlikte yetiskinlerde boyunda ve supraklavikular bolgede bulunurlar [138]. Pozitif
enerji durumunda lipitler BeAD hiicrelerinde depolanir. Bu sekilde BeAD beyaz bir goriintii
alir. Ayrica soguga maruziyet BeAD’yu aktive ederek ayn1t KAD gibi enerji harcanmasini
artirir [145]. Ancak BeAD, KAD ile ayni genetik yapiya sahip degildir [138].

Onemli bir endokrin organ gibi gorev yapan adipoz doku salgiladig1 pro ve antiinflamatuar
maddelerle yani adipokinlerle viicutta 6nemli etkilere sahiptir. Ancak obezite ve obezitenin
derecesine bagli olarak asir1 artis gosteren adipoz doku pro ve antiinflamatuvar adipokin
dengesini bozarak insiilin direnci ve diyabet gibi komplikasyonlara neden olmaktadir [146].
Bu endokrin organin ¢ok islevli adipositlerinden; adiponektin, leptin, visfatin, resistin, apelin
ve asprosin gibi adipokin ad1 verilen polipeptid hormonlar salgilanir [17,18]. Bu polipeptit
hormonlarin hepsi metabolizma ve enerji homeostazinda 6nemli rol oynarlar [17]. Adipoz
dokudan salgilanan bu hormon adipokinler disinda; sitokinler (IL-6,IL-10, TNF-a), enzimler
(lipoprotein lipaz, P450 aromataz, 17B-HSD, 11B-HSD), renin-anjiyotensin sistemi
proteinleri (renin-anjiyotensin 1 ve 2), ekstraselliiler proteinler (fibronektin, kollajen,
laminin), akut faz proteinleri (haptoglobulin) ve komplement faktorler (adipsin) ile birlikte
metabolizma, KVH’lara ve immiin sistem fonksiyonlarna etki gostermektedir [147].
Bununla birlikte adipokin olarak adlandirilan adiponektin, leptin, apelin ve asprosin gibi
adipoz doku hormonlari, obezite ile iliskili komorbiditelerde ve komplikasyonlarda c¢ok
onemli bir etkiye sahiptir. Birgok arastirmada obez bireylerde plazma apelin ve asprosin
diizeylerinde artis tespit edilmis ve bu artis adipoz doku artist ile iliskilendirilmistir [1,15,
17, 146]. Adipoz dokunun bu salgilarina bagli olarak insiilin direnci, metabolik sendrom, tip
2 diyabet, kanser ve gestasyonel diyabet gibi diger hastaliklar gelistigi de bildirilmektedir
[18].
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2.2.1. Adipoz doku hormonlari

Leptin

Leptin, esas olarak BAD’da sentezlenen 7. kromozomun uzun kolunda bulunan ob geninde
kodlanan, 167-amino asitli bir polipeptitdir [148]. Ancak leptin sadece yag dokusunda degil;
plasenta, meme bezi, yumurtalik, iskelet kasi, mide, hipofiz bezi ve lenfoid doku dahil olmak
tizere ¢esitli dokularda da sentezlenmektedir [149]. Leptin, uzun bir molekiiler yapiya
sahiptir. Iki uzun ¢apraz bag ve bir kisa déngii ile birbirine baglanan ve dort antipararlel a-
heliksten olusan bir sarmal demet halindedir. Bu sarmal demeti asag1 yukari kivrimlt bir
yapiya sahiptir (Sekil 2.2a). Leptinin yapisinda ¢ok sayida agikta hidrofobik kalint1 da yer
alir [150] (Sekil 2.2b).

Dolasimdaki leptin diizeyleri, enerji durumunu yansitan viicut yag deposu ile
iliskilidir. Buna ek olarak, leptin diizeyleri aglik sirasinda belirgin bir azalma gostererek
besin alim durumuna gore degisiklik gosterir. Leptinin diurnal ritimli bir salinim1 vardir.
Sabah erken saatlerde pik yaparken, 6gleden sonra en diisiik diizeylerde ve gece yarisinda
en yiiksek diizeylerde sirkadiyen bir ritim gosterir [149]. Leptin serum diizeyleri cinsel
dimorfizm gosterir ve kadinlarmn leptin diizeyleri erkeklere gore daha yiiksektir [149,151].
Bunun nedeni kadinlarda yag dokusu fazlaligi ve derialti/visseral yag oraninin daha fazla
olmasi ile agiklanmustir [151]. Derialt1 yag dokusu viseral yagdan daha fazla leptin liretir ve
bununda kismen kadinlarda erkeklere gore daha yiiksek leptin diizeylerine katki
saglayabilecegi bildirilmistir [149]. Leptin diizeyleri; insiilin, glukokortikoidler,
katekolamin, cinsiyet hormonlar1 ve sitokinler gibi diger faktorler tarafindan da
diizenlenmektedir [152] (Cizilge 2.5). Leptinin viicuttaki baslica rolii 6zellikle hipotalamus
iizerindeki reseptorlerine baglanarak besin alimini ve enerji homeostazini diizenlemek ve
obezite gelisimini engellemektir [149,153]. Ayrica leptinin; metabolizmanin diizenlenmesi,
cinsel gelisim ve lireme, hematopoez, bagisiklik sistemi, gastrointestinal fonksiyonlarin
diizenlenmesi, sempatik sinir sistemi aktivasyonu, anjiyogenez ve osteogenezis gibi ¢ok

onemli fonksiyonlarinin oldugu da saptanmistir [151].
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Sekil 2.2. Leptinin kristal yapisi (2a): Dort sarmal konformasyonun serit diyagrami.
Leptinin yiizey yapisi (2b): Mavi N igin, kirmiz1 O i¢in ve beyaz C atomlar i¢in.
Hidrofobik kalint1 yan zincirleri beyazdir [150]

Cizelge 2.5. Dolasimdaki leptin diizeylerini diizenleyen faktorler [149,151]

Leptini Artiran Faktorler Leptini Azaltan Faktorler

Yag olarak depolanan asir1 enerji (Obezite) Yag depolarini azaltan diisiik enerji (zayiflik)
Fazla beslenme Aclik

Glukoz Serbest yag asitleri

Insiilin Soguga maruz kalma ve katekolaminler
Glukokortikoidler Tiroid hormonu

Ostrojen Testosteron

Prolaktin Biiyiime hormonu

Proinflamatuar sitokinler (TNF-a, IL-6) Somatositatin

Leptin etkilerini merkezi sinir sistemi (MSS) boyunca yer alan spesifik leptin reseptorlerine
(LepR'ler) baglanarak uygular. Ayrica LepR’ler hipotalamus ve beyin disinda ¢ok az
miktarda akciger, bobrek, karaciger, iskelet kasi, kalp, testis, hematopoetik hiicreler ve yag
dokusu gibi organ ve dokularda da bulunur [151]. insanlarda alternatif olarak birlestirilmis
dort LepR izoformu tamimlanmustir. Bilinen leptin reseptOrlerinin hepsi ayni genin
varyantlaridir [149]. Buna gore leptin reseptorleri Lep-Rb (uzun reseptorler) ve Lep-Ra (kisa
reseptorler) olmak iizere iki gruba ayrilmistir [149,151]. Lep-Rb hipotalamusta ve diger

beyin bolgelerinde yiiksek oranda eksprese edilir, burada enerji homeostazi ve néroendokrin
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fonksiyonunu diizenler ve ana leptin reseptorii olarak kabul edilir [154]. LepRb 6ncelikle
besin aliminin azaltilmasinda ve enerji harcanmasnin uyarilmasindan sorumluyken,
LepRa’larin leptinin kan-beyin bariyeri boyunca tasinmasina aracilik ettigi diisiiniilmektedir

[149].

Obez bireyler yag dokusundan fazla miktarda leptin salgilarlar ve dolagimdaki leptin
diizeyleri yiikselir. Bu yiiksek leptin diizeyleri, leptin direncine neden olarak asiri
adipoziteyi azaltmakta basarisiz olur. Leptin direncinin altinda yatan mekanizmalar;
hipotalamik ve diger MSS néronlarinda leptin sinyalinin bozulmasini, kan-beyin bariyerinde
leptin taginmasinin bozulmasini, hipotalamik inflamasyon ve endoplazmik retikulum stresi
gibi durumlart igerir [153]. Leptin veya leptin reseptor geninde nadir mutasyonlari olan
insanlar da yasamin erken déonemlerinde obezite ve endokrin kusurlar goriiliir. Bu durumda
obezite ve leptin eksikliginin diger sonuglart uzun siireli hormon replasman tedavisi ile
diizeltilir, bu sebeple leptinin insanlarda enerji homeostazinin diizenlenmesinde anahtar bir
islevi oldugu kesin gortinmektedir [155]. Ancak eksojen leptin uygulamasinin diger obez
bireylerde viicut yagi iizerinde ¢ok az etkisi oldugu bildirilmistir [153]. Obez insanlarin
biiylik cogunlugunda serum leptin konsantrasyonlar: yiiksektir ve bu durum kilo kaybu ile
tekrar azalir. Ayrica obezlerin plazma leptin diizeyleri her ne kadar obez olmayanlara gore
5 kat kadar yiiksek olsa da, serebral sividaki leptin diizeylerinin diisilk olmas1 leptin
direncinin olusmasma neden olan hiz smirlayici faktoriin santral sinir sistemine leptin
taginmasin1 azaltma yoluna gitmesine bagli olarak gelisen bir defekt oldugunu
gostermektedir. Leptin obeziteyi Onlemede; enerji alimini azaltmak igin igtah1 azaltarak daha
az besin alimini saglama ve enerji harcanmasini artirmak i¢in sempatik sinir sistemi
aktivasyonu, termojenez ve oksijen tiikketimini artirma yoluna gitmektedir [151]. Ancak daha
sonra bu mekanizma bozularak yiikselen plazma leptin diizeylerine karsi leptin direnci
gelismektedir. Bazi aragtirmalar, leptinin kolesistokinin besin alimini azaltma etkisini

artirdigin1 ve bu etkilesimin obezite ile bozuldugunu géstermektedir [156].

Yetigkinlerle yapilan ¢aligmalarda, leptin diizeylerinin toplam yag kiitlesi ile iliskili oldugu
ve enerji alimi iizerinde ¢ok az etkisi oldugu goriilmektedir. Anoreksiya nervozali bireyler
tizerinde yapilan bir ¢alismada; yari aglik durumunda bireylerin leptin diizeylerinin azaldigi
ve yeniden besleme sirasinda hormon diizeylerinin BKi’ye bagl olarak artis gdsterdigi

bildirilmistir [157].
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Adiponektin

Adiponektin, esas olarak BAD’lar tarafindan tiretilen 244 amino asitli bir proteindir. Bu
hormon ilk olarak 1995 yilinda tanimlanmistir ve bu proteini kodlayan gen 3q27
kromozomunda yer almaktadir. Adiponektin yapisi, tek zincirli trimerlerden, yani degisken
bir N-terminal domeni, bir kollajen domeni ve immiin kompleman C1q'ya homolog olan bir
C-terminali globiiler domenden olusur. Adiponektin, trimer (yaklagik 90 kDa; temel birim),
heksamer (yaklasik 180 kDa, bir tir LMW formu) veya multimer (HMW tiirleri, 400
kDa'dan daha agir) formuna sahiptir [158] (Sekil 2.3). Yapisal olarak, adiponektinin globiiler
kisminin yapisi ile TNF-alfa arasinda dikkate deger bir benzerlik oldugu, ancak amino asit
dizilerinin farkli oldugu vurgulanmistir. Baglangigta, adiponektinin sadece yag dokusu
tarafindan iiretildigi diistiniilmiistiir. Ancak daha sonra yapilan arastirmalarda, insanlarda
osteoblastlar, karaciger parankim hiicreleri, miyositler, epitel hiicreleri ve plasental doku gibi
diger dokularda da {iiretildigi kanitlanmigtir [159]. Adiponektin reseptor alt tip 1 (AdipoR1)
ve adiponektin reseptor alt tip 2’nin (AdipoR2) adiponektin reseptorleri olarak islev gordiigii
tespit edilmistir. AdipoR1, her yerde eksprese edilmesine ragmen en cok iskelet kasinda
bulunur. AdipoR2 ise agirlikli olarak karacigerde eksprese edilir. AdipoR1 ve AdipoR2'nin
yani sira, T-cadherin ad1 verilen adiponektin i¢in baska bir reseptor de tanimlanmustir [160]

(Sekil 2.3).
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Sekil 2.3. Adiponektinin globiiler, trimer, heksamer ve yiiksek molekiiler agirlikli (HMW)
multimer formlar1 ve adiponektinin etkilerine aracilik eden AdipoR1, AdipoR2
ve T-cadherin reseptorlerine baglanmasi [161]

Serum adiponektin diizeyleri obezite ile azalir ve insiilin duyarlilig: ile pozitif iliskilidir.
Insiilin duyarlilastiric1  etkilerinin yan1 sira adiponektinin ayrica anti-enflamatuar,
antioksidan ve kardiyovaskiiler modiile edici etkilere sahip oldugu bilinmektedir.
Adiponektin adiposit tiirevli bir hormondur ve bu nedenle obezite, diyabet ve KVH vb.
kronik hastaliklarin yiikiinii azaltmak icin 6nemli bir terapotik yaklasim olarak kabul
edilebilir. Bu olumlu etkileri nedeniyle adiponektin yag dokusunun yararl bir salgis1 olarak
kabul edilir. Ve aragtirmalar, dolasimdaki adiponektinin farmakolojik yiikselmesinin,
obezite ile iliskili hastaliklar1 iyilestirmek i¢in umut verici terapotik strateji olabilecegini

gostermistir [160].

Apelin

Adipoz dokudan sentezlenen apelinin 1993 yilinda reseptorii tespit edilmis ve daha sonra

1998 yilinda reseptdriin endojen ligandi olan apelin izole edilmistir [162]. Ilk olarak sigir
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mide 6z suyundan elde edilen apelin basta santral sinir sistemi olmak iizere akciger, kalp,
mide gibi organlarda, iskelet kas1 ve meme dokusunda da sentezlenmekte ve reseptorleri
bulunmaktadir [163,164]. Apelin, APLN geni tarafindan kodlanmaktadir ve APJ
reseptoriiniin - endojen ligandidir. APLN geni XQg25-26.1 kromozomu {izerinde
bulunmaktadir [162]. APLN geni 77 aminoasitli bir polipeptidi kodlar ve tim izoformlar
(apelin-10, apelin-11, apelin-12, apelin-13, apelin-15, apelin-17, apelin-19 ve apelin-36
gibi), bu ortak 77 amino asit prekiirsorii olan preproapelinden endoproteaz enzimi ile
enzimatik reaksiyonla pargalanarak sentezlenir [17, 162, 165] (Sekil 2.4). Reseptor
aktivasyonunu saglayan apelin formlar1 yapilarinda en az 12 C ug kalintis1 bulundurur [162].
Aktif formda olan en kisa apelin formu 12 C ug¢ aminoasit bulundurur ve bundan daha kisa
formlar(apelin-11, apelin-10) inaktif formdadir [5,162]. Bugiine kadar apelin-55'ten apelin-
12'ye kadar 46 aktif apelin peptidi pargasi tanimlanmistir, bunlarin timi 55 amino asit

proproteinleri tarafindan {iretilmistir [15].

Apelinin reseptore baglanmasinda ve aktif olmasinda preproapelinin C ug kismi gok 6nemlir,
N ug kismu ise, peptidin 6zellikle reseptore baglanmasinda 6nem tasir. Apelinin biyolojik
aktivitesi izoformlarina gore farklilik gostermektedir. Apelin-13 ve Apelin-17’nin, Apelin-
36 izoformuna gore daha aktif oldugu bildirilmistir. Apelin-13, N-terminal piroglutamat
rezidiilerini i¢erdigi i¢in aktivitesi diger apelin formlarina oranla daha fazladir. Apelin-13’{in
apelin-17’den 8 kat daha aktif oldugu bildirilmistir. Hatta apelin-13’{in apelin-36’dan ise 60
kat daha aktif oldugu bildirilmistir [166]. Apelin-13iin diger izoformlara goére biyolojik
aktivitsinin daha yiiksek olmasi sebebiyle lizerinde en fazla arastirma yapilan form olmasini
saglamistir. Ancak apelin-13 izoformuna goére apelin-36 izoformunun APJ reseptoriine
baglanma affinitesi ¢ok daha yiiksek olarak bildirilmistir [167]. Plazmada bulunan apelin
izoformlarinin apelin-13, apelin-17 ve her ne kadar apelin-13 izoformuna goére daha az

oranda bulunsada apelin-36 izoformu oldugu diistintilmektedir [168].

Apelin-12’ninde diger izoformlara gore daha aktif oldugu kabul edilir. Apelin-12, bir nitrik
oksit mekanizmasi yoluyla kan basincini diisiirmede ve kolesistokinin sekresyonunun
uyarilmasi yoluyla beslenme mekanizmalarinda rol oynayan 6nemli bir apelin izoformudur
[15]. Adipoz dokudan apelinin salgilanmasi aglik ile baskilanmakta ve besin alimi ile
insiiline benzer sekilde artmaktadir [163]. Adipositlerde apelin sentezi, insiilin ve TNF-a
tarafindan uyarilir ve insiilin direnci ve hiperinsiilinemi ile iligkili olarak plazma

diizeylerinin arttig1 bilinmektedir. Adipositlerdeki apelin sentezi insiilin tarafindan uyarilir
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ve serum diizeyleri obezite, diabetes mellitus, hiperinsiilinemi ve insiilin direnci gibi
bozukluklarda daha yiiksek bulunmustur [15,163]. Ayrica apelinin sentezlenmesi kan
basincinin, kalp kasilmasinin, s1vi dengesinin diizenlenmesine ve hipofiz tarafindan ACTH
saliniminin uyarilmasina etki eder. Bununla birlikte bircok ¢alisma serum apelin diizeyleri

ile metabolik bozukluklar arasinda bir iliski oldugunu gostermektedir [17].
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Sekil 2.4. Apelinin yapis1 ve izoformlari. Apelin, aminoasitten zengin bolgelere etki eden
endopeptidazlar tarafindan pargalanacak olan 77 amino asitli preproapelin formu
altinda bulunur ve daha sonra 55 amino asitli proapelin ve ardindan diger dokuya
bagimli aktif izoformlar (36, 17, 13 ve Pyr-13 amino asitler) sentezlenir. PCSK3
(proprotein konvertaz subtilisin/kexin 3), 55 amino asitli proapelin'in apelin-13'e
boliinmesini saglar [165]

G proteinine bagl reseptér APJ'nin ligand1 olan Apelin; farkli sinyal yollar1 yoluyla glukoz
alimi, bagirsaktan glukoz emilimi, mitokondriyal biyogenez, yag asidi oksidasyonu gibi
cesitli metabolik fonksiyonlar1 uyarabilir ve ayrica lipolizi ve insiilin salgilanmasini inhibe
edebilir (Sekil 2.5). Bazi ¢alismalar, yag dokusundan apelin ekspresyonu ile plazma insiilin
diizeyi arasinda bir iliski olabilecegini bildirmistir. Obez farelere insiilin enjeksiyonu
sonrasinda, insiilin sinyal yolunun 6nemli dallar1 olan PI3K/Akt (fosfatidilinositol 3-kinaz
ve Akt), PKC (protein kinaz-C) ve MAPK (Mitojenle Aktiflesen Protein Kinaz) yollarinin
aktivasyonu ile iligkili olabilecek apelin gen transkripsiyonunu arttirdigi bildirildi
[169]. Apelin’in ayrica yag dokusunda lipolizi azaltig1 bildirilmektedir. [Pyr1]-Apelin-13
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izoform enjeksiyonunun, kiiltiir ortaminda adipositlerde izoproterenol kaynakli lipolizi
inhibe ettigi bildirilmistir. Bu durum iki olas1 mekanizma ile agiklanmaktadir; PKA (Protein
Kinaz-A) aracili azalma veya AMPK (AMP ile aktive olan protein kinaz) aracili Ser-563
hormona duyarli lipaz fosforilasyonunu artirma yoluyla [170]. Baska bir ¢aligsma ise, [Pyr1]-
apelin-13'in AMPK ve MAPK/ERK yolaklari tizerinden adipositlerin adipogenezini inhibe
ettigini ortaya koydu. Ayrica, ekzojen apelin uygulamasi, adipositlerin sayisini azaltt1 ve
hiicre i¢i lipid damlaciklarinin boyutunu biiyiittii, bu da apelinin lipolizi baskilayabilecegi
sonucuna vardirmaktadir [171]. Adipoz doku artis1 anjiyogenez ile iliskilendirilmektedir. Bu
sebeple adipoz doku artis1 tip 2 diyabetes mellitus ve hipertansiyon igin bir risk faktorii olan
obeziteye neden olmaktadir. Bu durumda artis gosteren adipoz doku kan damarlarindan daha
fazla besin kaynagina ihtiya¢ duyar. Bu sebeple lenfatik damarlarin yapisi ve islevi adipoz
doku artis1 ile yakindan baglantilidir. Apelin hormonu ise gelismis kan ve lenfatik damar
biitiinltiglinlin gelismesini saglar. Hatta yiliksek yagli bir diyetle beslenen fareler lizerinde
yapilan bir ¢aligma sonucunda; yagli bir diyetin indiikledigi lenfatik ve kan damarlarinin
artan gecirgenligine karsi apelin hormonunun adipoz doku artigina karst bir blok olacagi

bildirilmistir [172].

Sekil 2.5. Apelin’in enerji metabolizmasina etkisi (PDE3-B: Fosfodiesteraz 3-B; AMPK:
AMP ile aktive olan protein kinaz; PGC1-a: Peroksizom proliferatorii ile aktive
edilen reseptor gama ko-aktivatorii 1-a; eNOS: Endotelyal NO sentaz; PI3K:
Fosfatidilinositol 3-kinaz ve Akt.) [173]
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Asprosin

Adipoz dokudan salgilanan bir diger yeni kesfedilen adipokinde asprosindir. Asprosin
karacigerden glikoz salinimini diizenleyen, aclik kaynakli bir protein hormonudur. Asprosin
140 amino asitten salgilanan bir polipeptid ve profibrilinin (FBN1 geni tarafindan kodlanan)
C-terminalinin bolinme iriinidir [146]. Asprosin (aa2732-2871) hormon yapisi;
prefibrillin-1'in C-terminal bdlgesinde bir sinyal peptidi (aal-24), propeptit (aa25-44),
RAKR'den sonra bir furin boliinme motifi (aa44), fibrilin benzersiz N-terminali (FUN) alan1
(aa45-81), mikro fibriller-iligkili protein 4 (MFAP4) etkilesim alan1 (aal19-329), prolin
acisindan zengin alan (aa402-446), RGD motifi (aal541-1543) ), RKRR’den sonra furin
boliinme motifi (aa2731) ve fribrillin-1’1 (aa25-2731) igermektedir (Sekil 2.6A). Ayrica,
asprosinin iizerinde yapilan analizlere gore iki alfa sarmalindan ve birkag beta dizisinden
olustugu tahmin edilmektedir (Sekil 2.6B). Sekil 2.6C’de de asprosinin {igiinciil yap1 analizi
gosterilmektedir [174].

Asprosin, BAD tarafindan salgilanir, nanomolar diizeylerde dolasir ve karacigere alinur,
burada G proteini-cAMP-Protein kinaz-A yolunu aktive ederek kan dolasimina hizli glikoz
salimmi saglar [1,175]. Insan ve deneysel hayvan calismalari, asprosinin aglik sirasinda
karacigerde glikoz ve insiilin liretimi ile 6nemli dlgiide iligkili oldugunu gdstermistir; bu,
asprosin varliginin insiilin direnci acisindan bir risk faktorii olabilecegi anlamina
gelmektedir. Ayrica, asprosin diizeyinin distiriilmesi, metabolik sendromla iligkili
hiperinsiilineminin Onlenmesini de saglamaktadir [175].A¢lik sirasinda hepatik glikoz
salimimu ile tutarli olarak, serum asprosin diizeyi aglikla birlikte yiikselir ve tekrar besin alimi
ile birlikte akut bir sekilde diiser, beslenme durumu ile koordineli olarak sirkadiyen bir ritim

gosterir [146].
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Sekil 2.6. Asprosinin molekiiler yapisi; Sekil 2.6A. Asprosin (aa2732-2871); bir sinyal
peptidi (aal-24), propeptid (aa25-44), RAKR'den sonra bir furin béliinme motifi
(aa44), FUN alan1 (aa45-81), MFAP4 etkilesimi alam (aall9-329), prolin
acisindan zengin alan (aa402-446), RGD motifi (aal541-1543), RKRR’den sonra
bir furin béliinme motifi (aa2731) ve fribrillin-1 (aa25-2731) igeren prefibrilin-1
C-terminal bolgesinden sentezlenir; Sekil 2.6B. Asprosinin yapilan analizine gore
iki alfa sarmali ve birka¢ beta dizisinden olustugu bildirilmektedir; Sekil 2.6C.
Asprosinin tiglinciil yap1 alani [174]

Mevcut paradigmaya gore, asprosin, metabolik olarak ilgili organlari hedeflemek igin
BAD’dan kan dolagimina salinir. Sirkadiyen bir salinimin ardindan asprosin, OLFR734
reseptoriine baglanarak karacigerden glukoz salinimini artirir [175, 176] ve pankreas beta
hiicrelerinden insiilin sekresyonunu bozar [177]. Ayrica, asprosin farelerde kan-beyin
bariyerini asarak, aglik uyarict AgRP (Aguti ile iligkili peptid) hipotalamik n&ronlari
cAMP'ye bagli bir yolla dogrudan aktive ederek istah artisina neden olur [178]. Ek olarak,
asprosin kas hiicrelerinde PKC8/ SERCA-2 yolu araciligiyla inflamasyonu ve endoplazmik
retikulum stresini artirarak insiilin duyarliligini bozar [179] (Sekil 2.7). Tim bunlarla
beraber Asprosin lizerine yapilan ¢alismalarda asprosinin diyabet ve obezite tedavisinde
potansiyel bir hedef olabilecegini diisiiniilmektedir [146]. Obez farelerde ve insanlarda
serum asprosin diizeyleri artar ve antikor tedavisiyle asprosin diizeyleri diiserek besin alimini
ve viicut agirhiginin azalmasina yardimer olur ve farelerde insiilin duyarliligini gelistirir

[178]. Bunun disindaki bazi ¢alismalar, asprosin diizeylerinin, bozulmus glukoz toleransina
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sahip bireylerde 6nemli 6l¢iide daha yiiksek oldugunu, kan sekeri ve kan lipit profili ile ilgili
bozukluklarla iliskili oldugunu bildirmistir [180].

G-protein-cAMP-
PKA ER stres ve
inflamasyon

AgRP noron
aktivasyonu

OLFR734

G-protein-
cAMP-PKA

inflamasyon
insiilin sekresyonu

Pankreas

Sekil 2.7. Asprosin’in enerji metabolizmasina etkisi [179]

2.2.2. Diger adipokin salgilar:

Timor nekrozis faktor alfa (TNF-a)

TNF- o’nin obezite, insiilin direnci ve diyabet gelisimine neden olabilecegi
diistiniilmektedir. Ve bazi calismalarda kilo kaybi ve diyabet tedavisi ile degerlerinin
normale dondiigi bildirilmistir. Ek olarak TNF- a inflamasyonu artirabilir, makrofajlar1 ve
monositleri olgunlastirir, pankreas hiicrelerinde toksisiteye neden olabilir. Bu durumda

TNF- o adipoz dokunun zararl salgisidir diyebiliriz [137, 181].
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Interlokin-6 (1L-6)

Viseral yag dokusundan salgilanan IL-6 obezite durumunda artis gosterir ve insiilin
direncinin artisina neden olur. Ayni1 zamanda kilo kaybi ile degerleri diismektedir [137,163].
IL-6"nin koroner arter hastaliklara ve ateroskleroza neden olabilecegi bildirilmektedir [137,
182].

Resistin

Obez bireylerde artis gosteren resistinin instilin duyarliligini bozdugu ve tip 2 diyabete neden
oldugu bildirilmektedir [183]. Rezistinin adlandirmas: insiiline gosterdigi direngten dolay1

bu sekildedir. Rezistin insiilin kars1 bir hormon gibi etki ettigi bilinmektedir [163].

Adipsin

Adipoz doku metabolizmasi ve kompleman sistemi arasindaki iliskide gorev yapar. Obez
bireylerde diizeylerinin nerdeyse 2 kati kadar arttigi bildirilmistir [137,185]. Adipsinin
insiilin direnci, kalp-damar hastaliklar1 ve dislipidemide diizeylerinin arttig1 bildirilmistir.
Uzun siireli aclik durumunda ve agirlik kaybi sonucunda plazma adipsin diizeyleri

azalmaktadir [163].

Asilasyon stimulating protein (ASP)

Adipsin adipoz dokuda salgilanip stromaya verilerek ASP’ye donistiiriiliir. ASP
dolasimdaki yag asitlerinin kullanilmasin1 saglamaktadir. ASP yag dokusu ve kas
hiicrelerinin membranlarinda glukoz tastyici vezikiillerin gegisini kolaylagtirir. ASP
yetersizliginde kan dolasiminda yag asitleri artis gosterir bu sebeplede trigliserid sentezi
artar [137, 186].

Agpad

Adipoz dokudan salgilanan Aqgpad glukoz metabolizmasinda goérev almaktadir. Aglik

esnasinda arttig1 ve beslenme ile diistiigii izlenmistir [186].
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Plazminojen aktivator inhibitor (PAI-1)

PAI-1’in serum diizeyleri visseral yag dokusuna bagl olarak artis gosterir. Ozellikle
plazminojenin inaktivasyonunu saglayarak vaskiiler homeostaz iizerinde etkilidir. Ozellikle
kalp-damar hastaliklarinda diizeyleri artis gostermektedir. Serum diizeyleri agirlik kaybu ile
diisebilmektedir [187].

IL-1 Beta

Adipoz dokusu makrofajlarindan salinan IL-1 Beta viicutta bircok basamakta gorev yapar.
Bu gorevler; leptin salinimi, T hiicre sekresyonu, sitokin aktivasyonu ve B hiicre

proliferasyonu vb. [187].

IL-10

Yag dokudan sentezlenen IL-10’un obezite durumunda diizeylerinin artig1 bilinmektedir
[186].

Visfatin

Visseral adipoz dokusundan salgilanmaktadir. Insiilin benzeri etki gdsteren visfatin insiilin

reseptoriine baglanarak etkinligini gostermektedir [186].

Adiposit renin anjiotensin sistemi

Adiposit farklilasmasi ve lipid depolanmasi {izerinde etkili olan adiposit renin anjiotensin
sistemi bunu parakrin ve otokrin yollarla enerji depolanmasini ve adiposit biyiikliigiinii

diizenleyerek saglamaktadir [186].

Tiim bu adipoz doku salgilarinin disinda yaglanmayla indiiklenen adipoz faktorii (FIAF),
metallothionein, lipoprotein lipaz, adiponutrin, kolesteril ester transferaz, relaksin gibi
onemli adipokinlerde vardir [186, 187].
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1. Kullanilan Arag ve Gerecler

Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Biyokimya Laboratuari biinyesinde gergeklestirilen

caligmada yaralanilan arag ve gerecler ise;

- Buzdolabi: Argelik

- Derin dondurucu (-20°C): Bosch

- Derin dondurucu (-80°C): New Brunswick Scientific U410 Premium
- Otomotik Pipetler: Eppendorf, Hirschmann, Axygen-Axypet, Pipetus
- Vorteks: Select Bio-Products

- Mikroplaka okuyucu: ....................

3.2. Kullanilan Ticari Kitler
Gergeklestirilen ¢alisma kapsaminda kullanilan ticari ELISA kitleri asagidaki sekildedir:

- Serum apelin (SunRedBio, Cin),
- Adiponektin (SunRedBio, Cin)
- Leptin (SunRedBio, Cin),

- Asprosin (SunRedBio, Cin).

3.3. Calisma Grubu

Bu tez calismasinda obez ¢ocuklarda serum adipokin hormon diizeylerinin obezitenin
derecesi ve bazi belirtegleriyle iligkisi kesitsel olarak incelenmistir. Calismaya, 2021 May1s-
Eyliil aylar1 arasinda Kegioren Egitim ve Arastirma Hastanesi (KAEH) Cocuk Endokrinoloji
poliklinigine bagvuran 10-17 yas grubu obez 105 ¢ocuk (obez ¢ocuk gurubu) ve Saglam
Cocuk Poliklingine bagvuran ayni yas grubu saglikli ve normal kilolu (kontrol grubu) 38
¢ocuk dahil edilmistir. Obez ve normal kilolu ¢ocuklar SBU Ankara Kegidren Egitim ve
Arastirma Hastanesi Cocuk Endokrinoloji ve Saglam Cocuk Polikliniklerinden toplanarak
serum adipokin hormon parametreleri Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Biyokimya

ABD laboratuvarinda ¢alisilmistir.
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Calisma i¢in 6rnek toplanmadan 6nce KAEH’den etik kurul onay1 (11.05.2021 tarihli 2012-
KAEK-15/2289 no*lu karar) alindi (EK-1). Proje Gazi Universitesi Bilimsel Arastirma
Projesi (BAPSIS) tarafindan (proje kodu TYL-2021-7240) desteklendi. Cocuklara ve
ailelerine calismaya dahil edilmeden Once calismanin detaylar1 hakkinda sozlii ve yazil
olarak bilgi verildi. Ayrica hem ebeveynlere hem de ¢ocuklara aydinlatiimis onam formu

imzalatilarak izin alindi1 (EK-2).

Kan ornekleri ¢alismaya katilan ¢ocuklardan en az 8 saatlik aglik sonrasinda vendz
damardan en az 3 ml olacak sekilde biyokimya tiipiine alinmistir. Alinan kan 6rnegi santrifiij

edilerek serum kismi ayirilarak -20 derecede saklanmistir.

3.3.1. Obez ¢ocuk grubu

Calismamizda Cocuk Endokrinoloji poliklinigine bagvuran 54 kiz (%51.,4) ve 51 erkek (%
48,6) olmak tizere 105 obez ¢ocuk degerlendirmeye alinmistir. Calismamiza 10-17 yaslari
arasinda olan ve WHO’nun 5-19 yas ve cinsiyete 6zgii referanslarina gore BKI degeri >
95. Persentil olan obez ¢ocuklar dahil edilmistir [188]. Ayrica obez ¢ocuklar 1. derece obez
(hafif; 95. Persentile karsiik gelen BKi’nin %100-120’si), II. derece obez (orta; 95.
Persentile karsilik gelen BKi nin %120-140si), I11. derece obez (agir; 95. Persentile karsilik
gelen BKi’nin > 140) olarak smiflandirilacak ve bu durum dahil etme kriteri olarak goz
ontinde bulundurulmustur [189]. Herhangi bir kronik hastaliga, endokrin bozukluga ve
enfeksiyon hastaliklarina sahip ¢ocuklar, herhangi bir nedenle regeteli ila¢ kullanim1 olan
cocuklar arastirmaya dahil edilmemistir. Dahil etme kriterlerini saglayan bazi ¢ocuklar
hormon analizi sonucu degerlendirme kriterlerinin disinda kaldigr igin ¢alismadan

cikarilmistir.

3.3.2. Normal kilolu ¢ocuk grubu

Calismamizda Saglam Cocuk Poliklinigine basvuran 14 kiz (%36,8), 24 erkek (%63,2)
olmak iizere 38 normal kilolu ¢ocuk degerlendirmeye alinmistir. Caligmamiza 10-17 yaslari
arasindaki olan ve WHO (2007)’nun 5-19 yas ve cinsiyete 6zgii referanslarina gére BKI
degeri 5-85. Persentil arasinda olan normal kilolu ¢ocuklar arastirmaya dahil edilmistir.
Ayrica WHO (2007)’nun 5-19 yas ve cinsiyete 6zgii referanslarma gore BKI degeri

<5.persentil olan ¢ocuklar zayif olarak degerlendirilerek ¢alismaya dahil edilmemistir.
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3.4. Kullanilan Yontemler

Calismaya kabul edilen ¢ocuklardan once demografik bilgileri, beslenme aligkanliklari,
fiziksel aktivite, televizyon izleme ve bilgisayar kullanma siiresi yiiz yiize uygulanan anket
yontemi ile belirlenmistir (EK-3). Daha sonra viicut agirligi(kg), boy uzunlugu(cm), bel
¢evresi(cm), kalga cevresi(cm), BKI (kg/m?), boyun ¢evresi(cm), bel/kal¢a oram belirtilen
yontemlere uygun olarak alinmistir. Bioimpedans Akimi (BIA) yontemi ile (Tanita) obez

cocuklarin yag yiizdeleri 6l¢tilmiistiir (EK-4).

Viicut agirlhigi, ince kiyafetlerle, ayakkabisiz bir sekilde ayaklar tartiya uygun sekilde
yerlestirilerek, agirlik iki tarafada esit dagilacak sekilde dik durularak 0,1 kg’a duyarl tarti
ile agirhik 6l¢iimi yapilmistir. Boy uzunlugu, birey dik pozisyonda iken bas Frankford
diizleminde, ayaklar topuklardan bitisik, sirt, kalga ve topuklar duvara degecek sekilde derin
nefes aldirilarak esnemeyen mezura ile dlgiilmiistiir. BKI, viicut agirhginm (kg) boyun (m)
karesine boliinmesi ile hesaplandi. Bel ¢evresi, birey i¢ camasirlari ile ayakta karin gevsek
pozisyonda ve kollar yanda olacak sekilde dururken en alt kaburga kemigi ile iliak kemik
tepe noktasi arasindaki orta noktadan gegen ¢evre esnemeyen mezura ile 6l¢iilmiistiir. Kalca
cevresi, aragtirmaci bireyin yan tarafinda durarak, bacaklar bitisik sekildeyken esnemeyen
mezura ile kalganin en genis bolgesinden 6l¢iim yapilmistir. Bel/Kalga orani elde edilen bel-
kalga ¢evresi Olglimleri oranlanarak bu deger elde edilmistir. Boyun ¢evresi otururken veya
ayakta Frankford diizleminde adem elmasinin (larink interior) alt ucundan mezura boynun

aksina 90 ° dikey olacak sekilde 6l¢iim alinarak ayrintili olarak fizik muayeneleri yapildi.
3.5. Deneysel Ol¢iimler

Serum orneklerinde serum leptin, adiponektin, asprosin ve apelin hormon diizeyleri
Olciilmiistiir. Bu 6l¢iim sonuclarina gore apelin/adiponektin orani, leptin/adiponektin orani
ve asprosin/adiponektin oranlar1 degerlendirilmistir. Ayrica aglik kan sekeri, TG, total
kolesterol (TK) , LDL-K, HDL-K, aglik insiilini ve HbA1C degerleri hastanede kullanilan
rutin laboratuvar testlerine gore ol¢iilmiistiir. Insiilin direnci icin homoestaz modeli
degerlendirmesi (homeostasis model assesment insulin resistance=HOMA-IR) serum
insulin diizeyi (IU/m1)X plasma glukoz diizeyi (mg/d1)/405 formiilii ile yapilacaktir. Insiilin
direnci HOMA-IR indeksi >3,16 olarak tanimlanmis ve HOMA-IR degeri ne kadar fazla ise

insiilin direnci seviyesi o kadar fazla olarak degerlendirilmistir [191].
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3.5.1. Serum leptin diizeylerinin dl¢iimii

Serum leptin miktar1 ticari kit (Human Apelin ELISA kit, SunRedBio,CiN) ile tayin

edilmistir. Buna gore;

Kuyucuklara 40 uL serum ornekleri eklenmistir. 10 pL Biotin-Leptin antikoru eklenmistir
ve 50 pL streptavidin-HRP konjugati eklenmistir. Hafif ¢calkalandiktan sonra 37 °C’de 60
dakika inkiibe edilmistir. 50 pL kromojen A ve 50 puL kromojen B eklendikten sonra 37
°C’de 10 dakika inkiibe edilmistir. 50 puL stop soliisyonu eklenerek 15 dakika igerisinde

mikroplaka okuyucuda 450 nm dalga boyunda absorbanslari okunmustur.

Standartlar kit igeriginde yer alan stok standart sollisyonu kullanilarak 2-32 ng/L
konsantrasyon araliginda hazirlanmistir ve elde edilen absorbans degerlerine gore standart

grafigi olusturularak 6rneklerdeki apelin miktarlar1 hesaplanmistir (Cizelge 3.1, Sekil 3.1).

Cizelge 3.1. Leptin standart ¢ozeltilerinin absorbans degerleri

Konsantrasyon (ng/L) Absorbans
32 0,636
16 0,448
8 0,294
4 0,17
2 0,022
LEPTIN
07
06 y = 0,2173In(x) - 0,1378
v . R2 = 0,9946
z 05
5 04
m H
% 0,3
< 072
0.1 //
0 5 10 15 20 25 30 35
KONSANTRASYON

Sekil 3.1. Serum leptin kalibrasyon grafigi




45

3.5.2. Serum adiponektin diizeylerinin 6l¢iimii

Serum adiponektin miktari ticari kit (Human Apelin ELISA kit, SunRedBio, CiN) ile tayin

edilmistir. Buna gore;

Kuyucuklara 40 pL serum oOrnekleri eklenmistir. 10 pL Biotin-Adiponektin antikoru
eklenmistir ve 50 pL streptavidin-HRP konjugati eklenmistir. Hafif calkalandiktan sonra 37
°C’de 60 dakika inkiibe edilmistir. 50 pL kromojen A ve 50 pL kromojen B eklendikten
sonra 37 °C’de 10 dakika inkiibe edilmistir. 50 puL stop soliisyonu eklenerek 15 dakika

icerisinde mikroplaka okuyucuda 450 nm dalga boyunda absorbanslar1 okunmustur.

Standartlar kit igeriginde yer alan stok standart sollisyonu kullanilarak 2-32 ng/L
konsantrasyon araliginda hazirlanmistir ve elde edilen absorbans degerlerine gore standart

grafigi olusturularak orneklerdeki apelin miktarlar1 hesaplanmustir (Cizelge 3.2, Sekil 3.2)

Cizelge 3.2. Adiponektin standart ¢ozeltilerinin absorbans degerleri

Konsantrasyon (ng/L) Absorbans
32 0,97
16 0,42
8 0,261
4 0,099
2 0
ADIPONEKTIN
1,2
1 y =0,0312x - 0,0363
R?=0,9915
2 08
=
B 06
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0,2
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Sekil 3.2. Serum adiponektin kalibrasyon grafigi
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3.5.3. Serum asprosin diizeylerinin 6l¢iimii

Serum asprosin miktar: ticari kit (Human Apelin ELISA kit, SunRedBio, CIN) ile tayin

edilmistir. Buna gore;

Kuyucuklara 40 pL serum drnekleri eklenmistir. 10 pL Biotin-Asprosin antikoru eklenmistir
ve 50 pL streptavidin-HRP konjugati eklenmistir. Hafif ¢calkalandiktan sonra 37 °C’de 60
dakika inkiibe edilmistir. 50 pL kromojen A ve 50 puL kromojen B eklendikten sonra 37
°C’de 10 dakika inkiibe edilmistir. 50 puL stop soliisyonu eklenerek 15 dakika igerisinde

mikroplaka okuyucuda 450 nm dalga boyunda absorbanslari okunmustur.

Standartlar kit iceriginde yer alan stok standart soliisyonu kullanilarak 10-320 ng/L
konsantrasyon araliginda hazirlanmistir ve elde edilen absorbans degerlerine gére standart

grafigi olusturularak 6rneklerdeki apelin miktarlar1 hesaplanmistir (Cizelge 3.3, Sekil 3.3).

Cizelge 3.3. Asprosin standart ¢ozeltilerinin absorbans degerleri

Konsantrasyon (ng/L) Absorbans
160 1,527
80 0,889
40 0,537
20 0,341
10 0,283
ASPROSIN
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Sekil 3.3. Serum asprosin kalibrasyon grafigi
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3.5.4. Serum apelin diizeylerinin 6l¢iimii

Serum apelin miktar: ticari kit (Human Apelin ELISA kit, SunRedBio,CIN) ile tayin

edilmistir. Buna gore;

Kuyucuklara 40 pL serum ornekleri eklenmistir. 10 pL Biotin-Apelin antikoru eklenmistir
ve 50 pL streptavidin-HRP konjugati eklenmistir. Hafif ¢alkalandiktan sonra 37 °C’de 60
dakika inkiibe edilmistir. 50 uL. kromojen A ve 50 uL kromojen B eklendikten sonra 37
°C’de 10 dakika inkiibe edilmistir. 50 puL stop soliisyonu eklenerek 15 dakika igerisinde

mikroplaka okuyucuda 450 nm dalga boyunda absorbanslari okunmustur.

Standartlar kit igeriginde yer alan stok standart soliisyonu kullanilarak 7,5-240 ng/L
konsantrasyon araliginda hazirlanmistir ve elde edilen absorbans degerlerine gore standart

grafigi olusturularak 6rneklerdeki apelin miktarlar1 hesaplanmistir (Cizelge 3.4, Sekil 3.4).

Cizelge 3.4. Apelin standart ¢ozeltilerinin absorbans degerleri

Konsantrasyon (ng/L) Absorbans
240 1,389
120 0,832
60 0,548
30 0,39
15 0,225
7,5 0,201
APELIN
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0,6
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Sekil 3.4. Serum apelin kalibrasyon grafigi
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3.6. istatistiksel Analiz

Calisma sonucu elde edilen veriler ortalama (standart sapma) olarak ifade edilmistir. Veri
analizi, IBM SPSS Statistics 22.0 yazilimi (IBM Corporation, Armonk, NY, ABD)
kullanilarak yapildi. Siirekli degiskenlerin dagilimlarinin  normal olup olmadigi
Kolmogorov-Smirnov testi ile belirlendi. Demografik verilerin karsilagtirilmasinda
niteliksel olan verilerin karsilastirilmasinda Ki-kare testi kullanildi. Normal dagilim
gostermeyen siirekli sayisal degiskenler iki bagimsiz grup karsilagtirmasi i¢in parametrik
olmayan Mann Whitney U testi ile incelendi, ikiden fazla bagimsiz grup karsilastirmas i¢in
ise Kruskal Wallis testi kullanildi.  Degiskenler arasindaki istatistiksel olarak anlamli
korelasyon olup olmadigi Spearman’s korelasyon testi ile incelendi. Aksi belirtilmedikge,
0.05'ten kiiciik bir P degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamizda yer alan obez ve normal kilolu ¢ocuklarin adipokin hormon diizeylerinin
yapilan Kolmogorov-Smirnov testinde (anlamlilik derecesi 0,05 olarak alinmigtir) normal
dagilim gostermedigi saptanmistir. Bu nedenle bulgularin SPSS analizlerinde normallik sarti

gerektirmeyen non-parametrik testler uygulanmistir.

(Calismamiza yaslar1 10-17 yaslari arasinda 105 obez ¢ocuk ve 38 normal kilolu ¢ocuk olmak
lizere toplam 143 cocuk dahil edilmistir. Obez ve normal kilolu ¢ocuklara demografik
bilgilerini, beslenme aliskanliklarini ve fiziksel aktivite durumlarini igceren bir anket ve rutin
biyokimya testleri uygulandi. Ayrica antropometrik Olgiimleri ve kan 6rnekleri alindi.
Cizelge 4.1°de obez ve normal kilolu ¢ocuklarin demografik bilgileri yer almaktadir. Yas,
yas aralig1, cinsiyet, ailenin obezite durumu, ailesel kronik hastalik oykiisii, dogum sekli ve
hepatobilier USG diizeylerine gore ¢alisma gruplar istatistiksel olarak karsilastirilmis ve
dogum sekli hari¢ diger kriterler arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p<0,05) (Cizelge 4.1).

Cizelge 4.1. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin baslica 6zellikleri

.. Obez cocuk Normal ¢ocuk
Degisken (N= 105) (N=38) P

Yas, Ort (Standart Sapma) 13,6 (2,1) 12,8 (1,9) 0,031
Yas aralig1

<11 yas, N (%) 23(21,9) 10 (26,3)

12 yas, N (%) 11 (10,5) 10 (26,3)

13 yas, N (%) 16 (15,2) 8(21,1) 0,028

14 yas, N (%) 16 (15,2) 5(13,2)

>15, N (%) 39 (37,1) 5(13,2)
Cinsiyet

Kiz, N (%) 54 (51,4) 14 (36,8)

Erkek, N (%) 51 (48,6) 24 (63,2) ]
Ailenin obezite durumu

Var, N (%) 87 (82,9) 15 (39,5) 0.000

Yok, N (%) 18 (17,1) 23 (60,5) '
Ailenin kronik hastalik dykiisii

Var, N (%) 71 (67,6) 17 (44,7) 0.013

Yok, N (%) 34 (32,4) 21 (55,3) '
Dogum sekli

Normal dogum, N (%) 56 (53,3) 23 (60,5) 0.566

Sezaryen, N (%) 49 (46,7) 15 (39,5)
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Cizelge 4.1. (devam) Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin baglica 6zellikleri

.. Obez ¢cocuk Normal ¢ocuk
Degisken (N= 185) (N=38) ¢ P
Hepatobilier USG
Normal, N (%) 52 (49,5) 38 (100)
Grade 1, N (%) 38 (36,2) 0 (0) 0,000
Grade 2, N (%) 15 (14,3) 0 (0)

Cizelge 4.2°de obez ve normal kilolu ¢ocuklarin antropometrik Slgiileri verilmistir. Bel

cevresi, boyun gevresi, kalca gevresi, BKI ve bel/kalga cevresi oranlar1 karsilastirilmistir ve

bu antropometrik 6l¢iimler arasinda anlamli bir farklilik bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.2).

Cizelge 4.2. Obez ve normal kilolu ¢cocuklarin antropometrik dl¢timleri

ORTALAMA (SS*)
e Obez ¢ocuk Normal ¢ocuk

Antropometrik dl¢timler (N= 105) (N=38) P
Bel ¢evresi (cm) 98,1 (11,9) 69,8 (8,6) 0,000
Boyun g¢evresi (cm) 37,2 (3,2) 30,7 (2,3) 0,000
Kalga gevresi (cm) 112,9 (11) 83,7 (10) 0,000
Yag yiizdesi (%) 37,3 (7) -- -
BKI (kg/m2) 31,5 (4,7) 19,4 (2,8) 0,000
Bel/kalga orani 0,86 (0,075) 0,83 (0,072) 0,020
Obezite derecesi

1.derece, N (%) 51 (48,6)

2.derece, N (%) 45 (42,9) -- -

3.derece, N (%) 9 (8,6)

*SS= Standart Sapma
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Cizelge 4,3’te obez ve normal kilolu ¢ocuklarin beslenme 6zelliklerine yer verilmistir.
Bebeklik beslenme durumu, emzirme stiresi, kahvalti, 6gle ve aksam yemegi aliskanligi, fast
food tiikketim sikli§1 ve atistirma aligkanliklart kargilastirllmistir. Emzirme siiresi, 6gle
yemegi aligkanligr ve fast food tiiketim siklig1 arasinda anlamli bir farklilik (p<0,05)
bulunurken; bebek beslenme sekli, kahvalti, aksam yemegi ve atistirma aligkanligi arasinda

anlamli bir farklilik (p>0,05) bulunamamistir (Cizelge 4.3).

Cizelge 4.3. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin beslenme 6zellikleri

Obez ¢ocuk Normal ¢ocuk

Beslenme ozellikleri (N= 105) (N=38) P
Bebeklik Beslenme Durumu
Anne siitl, N (%) 75 (71,4) 30(78,9)
Anne siitii + mama, N (%) 29 (27,6) 7 (18,4) 0,424
Mama, N (%) 1 (1,0 1 (2,6)
Emzirme siiresi
6 aydan az, N (%) 28 (26,7) 7(18,4)
6-12 ay, N (%) 13 (12,4) 13 (34,2) 0,011
12 aydan fazla, N (%) 64 (61,0) 18 (47,4)
Kahvaltr aligkanligi
Hig, N (%) 4 (3,8) 6 (15,8)
Bazen, N (%) 16 (15,2) 4 (10,5) 0.093
Cogu zaman, N (%) 14 (13,3) 4 (10,5) ’
Her zaman diizenli, N (%) 71 (67,6) 24 (63,2)
Ogle yemegi aliskanligi
Hig, N (%) 14 (13,3) 0(0)
Bazen, N (%) 34 (32,4) 6 (15,8) 0.007
Cogu zaman, N (%) 17 (16,2) 8 (21,1) ’
Her zaman diizenli, N (%) 40 (38,1) 24 (63,2)
Aksam yemegi aligkanlig1
Hig, N (%) 11 0(0)
Bazen, N (%) 7 (6,7) 0 (0) 0.153
Cogu zaman, N (%) 12 (11,4) 3(7,9 '
Her zaman diizenli, N (%) 83 (79,0) 35(92,1)
Fast food yeme
Hig, N (%) 23(21,9) 18 (47,4)
Haftada 1 giin, N (%) 49 (46,7) 14 (36,8) 0.021
Haftada birkag giin, N (%) 31 (29,5) 6 (15,8) ’
Her giin, N (%) 1 (1,0 0 (0)
Atistirma aligkanlig
Var, N (%) 93 (88,6) 29 (76,3) 0.067

Yok, N (%) 12 (11,4) 9 (23,7)
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Cizelge 4.4’te obez ve normal kilolu ¢ocuklarin fiziksel aktivite durumlarina yonelik
ozellikleri verilmistir. Okula gidis sekli, ilgilendigi spor, spor yapma siklig1 ve ekran baginda
gecirdikleri siireleri karsilastirilmistir ve ekran basinda gecirilen stire hari¢ diger degerlerde

anlamli bir farklilik yoktur (p>0,05) (Cizelge 4.4).

Cizelge 4.4. Obez ve normal kilolu c¢ocuklarin fiziksel aktivite durumlarma yonelik

ozellikleri

. . Obez ¢ocuk Normal ¢ocuk
Fiziksel aktivite durumu (N= 105) (N=30) P
Okula gidis sekli
Aragla/servisle, N (%) 37 (35,2) 13 (34,2)
Toplu tasimayla, N (%) 10 (9,5) 7 (18,4) 0,334
Yirtiyerek, N (%) 58 (55,2) 18 (47,4)
llgilendigi spor
Var, N (%) 18 (17,1) 12 (31,6) 0.061
Yok, N (%) 87 (82,9) 26 (68,4) ’
Spor yapma siklig1
Hig, N (%) 87 (82,9) 26 (68,4)
Haftada 1 kez, N (%) 4 (3,8) 2 (573
Haftada 2 kez, N (%) 6 (57) 3 (7,9 0.283
Haftada 3 kez, N (%) 4(3,8) 2 (53 ’
Haftada 4 kez, N (%) 4(3,8) 4 (10,5
Haftada 5 kez, N (%) 0(0) 1 (2,6)
Ekran siire
Giinde 1 saatten az-hi¢, N (%) 1(1,0) 2(5,3)
Giinde 1-2 saat, N (%) 8 (7,6) 9 (23,7)
Giinde 2-3 saat, N (%) 19 (18,1) 4 (10,5) 0,034
Giinde 3-4 saat, N (%) 13 (12,4) 5(13,2)

Giinde 5 saat-daha fazla, N (%) 64 (61,0) 18 (47,4)
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Cizelge 4.5’te obez ve normal kilolu ¢ocuklarin rutin biyokimya testlerine yer verilmistir.
TK, TG, LDL-K, HDL-K, aglik kan glukozu, aglik insiilin diizeyi ve HOMA-IR degerleri
karsilagtirilmistir. Obez gocuklarin ortalama TG ve aglik insiilin diizeyleri normal Kkilolu
cocuklara gore anlamli olarak yiiksek saptandi (p<0,05) (Cizelge 4.5). Normal kilolu
cocuklarin ise HDL-K diizeyi obez ¢ocuklara gore anlamli olarak yiiksek olarak saptandi
(p<0,05) (Cizelge 4.5). Obez ve normal kilolu ¢ocuklar arasinda TK, LDL-K, a¢lik kan
glukozu, HbAlc¢ diizeylerinin ortalamasi agisindan anlamli bir fark bulunmamuistir (p>0,05)

(Cizelge 4.5).

Cizelge 4.5. Obez ve normal kilolu ¢cocuklarin rutin biyokimya testleri

ORTALAMA (S.5)
Parametre %)legg(fk I(\,I\?SZ?%I gocuk P
Total Kolesterol (mg/dL) 158,1 (45,8) 155,7 (35) 0,776
Trigliserit (mg/dL) 141,4 (92,5) 87,1 (50,5) 0,000
HDL-K 41,8 (12,3) 52,3 (11) 0,000
LDL-K 90,6 (31,1) 85,9 (29,5) 0,422
Glukoz (mg/dL) 90,5 (23,6) 92,1 (7,9) 0,545
Insiilin 19,8 (13,5) 7,9 (3,3) 0,000
HbAlc (%) 51(1,2) 5(0,4) 0,503
HOMA-IR 4,99 (3,8) 1,8 (0,7) 0,000

Cizelge 4.6’da obez ve normal kilolu ¢ocuklarin hormon diizeyi ortalamalarina yer
verilmistir. Genel olarak degerlendirildiginde, leptin ve adiponektin diizeyleri obez ve
normal kilolu ¢ocuklarda farklilik gdstermemistir (p>0,05). Asprosin ve apelin diizeyleri
obez c¢ocuklarda normal kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede yiiksek (p<0,001) olarak
bulunmustur (Cizelge 4.6).

Cizelge 4.6. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin hormon diizeylerinin ortalamalari

ORTALAMA (S.9)
Hormon diizeyleri N Obez ¢ocuk N Normal ¢ocuk P
Leptin 102 4,25 (4,65) 30 3,59 (1,83) 0,265
Adiponektin 104 10,46 (12,01) 38 11,31 (9,62) 0,443
Asprosin 89 22,58 (18,33) 37 11,15 (11,17) 0,000

Apelin 91 19,36 (14,55) 21 10,66 (13,94) 0,001
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Hormonlarin birbirleriyle oranlari karsilastirildiginda, obez ¢ocuklarin leptin/asprosin,
leptin/apelin, adiponektin/asprosin, adiponektin/apelin ve asprosin/apelin diizeyleri normal

kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede diisiik (p<0,05) olarak bulunmustur (Cizelge 4.7).

Cizelge 4.7. Obez ve normal kilolu c¢ocuklarin leptin/adiponektin, leptin/asprosin,
leptin/apelin,  adiponektin/asprosin, adiponektin/apelin, asprosin/apelin
hormon diizeylerinin oranlar1

ORTALAMA (SS)

Oran Obez cocuk Normal ¢ocuk P

Leptin/Adiponektin 0,73 (0,85) 0,67 (0,61) 0,633
Leptin/Asprosin 0,75 (2,79) 1,0 (1,07) 0,000
Leptin/Apelin 0,74 (3,32) 2,81 (3,94) 0,000
Adiponektin/Asprosin 1,37 (4,98) 2,29 (3,73) 0,000
Adiponektin/Apelin 1,69 (8,16) 5,16 (7,32) 0,000
Asprosin/Apelin 1,80 (2,16) 6,27 (14,71) 0,020

Obezite derecesine gore hormon diizeyleri karsilastirildiginda, istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik gozlenmemekle birlikte, adiponektin ve apelin diizeyleri dogrusal bir artig
gosterirken, asprosin diizeyleri dogrusal bir azalma gostermektedir (p>0,05). Obezite

derecesine gore leptin diizeyleri arasinda diizenli bir degisim gézlenmemistir. (Cizelge 4.8).

Cizelge 4.8. Obez ¢ocuklarda obezite derecesine gore leptin, adiponektin, asprosin, apelin
hormon diizeylerinin ortalamalar

ORTALAMA (SS)
N oD1 N OD2 N OD3
Leptin 50 4,33 (4,17) 44 4,49 (5,51) 8  248(0,79)
Adiponektin 51 9,72 (9,82) 45 10,12 (11,18) 9 16,31 (23,30)
Asprosin 45 23,67 (19,33) 36 21,59 (17,48) 8 20,94 (18,17)
Apelin 44 17,10 (13,36) 39 2041(1519) 8 26,68 (16,52)

OD: Obezite derecesi
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Cinsiyete gore karsilagtirma yapildiginda, obez kiz ¢ocuklarda asprosin ve apelin diizeyleri
normal kilolu kiz ¢ocuklara gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (Cizelge 4.9). Obez
ve normal kilolu ¢ocuklar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde normal kilolu kiz ¢ocuklarinda
asprosin hormon diizeyleri erkek ¢ocuklarina gére anlamli derecede diisiik (p<0,05), obez
kiz ¢ocuklarinda apelin hormon diizeyleri erkek ¢ocuklarina gore anlamli derecede yiiksek

(p<0,05), bulunmustur. (Cizelge 4.9).

Cizelge 4.9. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarda cinsiyete gore parametrelerin incelenmesi

ORTALAMA(SS)
Cinsiyet N Obez ¢ocuk N Normal ¢ocuk P

Lentin Kiz 53 3,92 (4,66) 12 2,95 (1,05) 0,767
P Erkek 49 4,61(4,66) 18 4,02 (2,12) 0,432
Adiponekin Kiz 54 10,87 (13,31) 14 8,00 (7,56) 0,431
P Erkek 51 10,02 (10,57) 24 13,24 (10,29) 0,114
Asprosin Kiz 46 22,39 (15,79) 14 6,98 (8,09) 0,000
P Erkek 43 22,80 (20,89) 23 13,74 (12,13) 0,093
Apelin Kiz 49 21,63 (14,76) 4 3,58 (5,33) 0,005

Erkek 42 16,72 (14,01) 16 12,43 (14,96) 0,106
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Yaga gore karsilagtirma yapildiginda, 11 yas alt1 obez ¢ocuklarda leptin ve adiponektin
diizeyleri ayn1 yas grubundaki normal kilolu ¢ocuklara gore istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiik bulunmustur (Cizelge 4.10). 13 yas grubundaki obez ¢ocuklarda asprosin ve
apelin diizeyleri ayn1 yas grubundaki normal kilolu ¢ocuklara gére anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.10). 12 ve 14 yas grubundaki obez ¢ocuklarda asprosin
diizeyleri normal kilolu cocuklara gore belirgin bir sekilde yiiksek olmakla birlikte
istatistiksel olarak anlamlilik gézlenmemistir (p>0,05) (Cizelge 4.10). 15 yas grubundaki
obez c¢ocuklarda ise apelin diizeyleri ayni1 yas grubundaki normal kilolu ¢ocuklara gore
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.10). Obez ve normal kilolu
cocuklar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde adipokin hormonlarinin diizeyleri yas gruplarina gore

farklilik géstermemistir (p>0,05) (Cizelge 4.10).

Cizelge 4.10. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin yag araligr ile adipokin hormon diizeyi

iliskisi
ORTALAMA(SS)
Yasg aralig1 N Obez ¢ocuk N Normal ¢ocuk P
Leptin 23 2,95 (2,02) 7 4,72 (2,93) 0,042
<11 yas Adiponektin 23 8,09 (7,20) 10 13,64 (8,33) 0,028
Asprosin 19 23,70 (19,81) 10 18,93 (13,09) 0,668
Apelin 20 25,14 (15,95) 7 19,81 (19,24) 0,484
Leptin 9 2,60 (0,76) 8 2,63 (0,66) 0,963
12 yas Adiponektin 11 13,59 (18,60) 10 10,88 (11,44) 0,918
Asprosin 9 27,79 (27,58) 10 9,96 (11,15) 0,079
Apelin 8 16,99 (10,86) 5 8,35 (10,18) 0,222
Leptin 16 3,73 (3,20) 8 3,46 (0,71) 0,238
13 yas Adiponektin 16 7,74 (7,78) 8 5,68 (2,87) 0,787
Asprosin 13 28,93 (19,38) 8 5,28 (4,75) 0,000
Apelin 15 14,70 (8,42) 4 3,03 (1,90) 0,004
Leptin 16 4,08 (3,47) 3 3,82 (1,56) 0,634
14 yas Adiponektin 16 11,43 (12,24) 5 15,50 (11,89) 0,398
Asprosin 13 19,33 (11,16) 5 9,39 (12,69) 0,059
Apelin 15 17,84 (15,10) 2 9,28 (3,22) 0,441
Leptin 38 5,73 (6,60) 4 3,61 (2,42) 0,577
S15 yas Adiponektin 39 11,68 (13,40) 5 12,32 (12,17) 0,774
Asprosin 35 19,49 (16,40) 4 8,62 (5,53) 0,311
Apelin 33 19,24 (15,94) 2 1,07 (1,23) 0,007
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Aile obezite hikayesine gore adipokin hormon diizeyleri degerlendirildiginde, ailesinde
obezite olan obez ¢ocuklarin asprosin diizeyleri ayn1 gruptaki normal kilolu ¢ocuklara gore
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.11). Obez ve normal kilolu
cocuklar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde, ailesinde obezite olup olmamasina gore adipokin

hormonlarinin diizeyleri farklilik géstermemistir (p>0,05) ( Cizelge 4.11).

Cizelge 4.11. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin aile obezite durumu ile adipokin hormon
diizeyleri iligkisi

Aile obezite durumu N Obez cocuk N Normal ¢ocuk P
Leptin 85 4,19 (4,49) 14 4,02 (2,31) 0,216

Var Adiponektin 87 10,59 (12,10) 15 9,88 (6,96) 0,593
Asprosin 73 23,78 (18,52) 15 9,12 (10,08) 0,000
Apelin 77 20,09 (14,35) 7 13,04 (15,99) 0,094
Leptin 17 4,57 (5,55) 16 3,21 (1,23) 0,958

Adiponektin 18 9,82 (11,90) 23 12,24 (11,06) 0,537
Asprosin 16 17,12 (16,90) 22 12,54 (11,88) 0,589
Apelin 14 15,36 (15,52) 20 9,38 (13,22) 0,239

Yok
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Aile kronik hastalik durumuna gore adipokin hormon diizeyleri degerlendirildiginde,
ailesinde kronik hastalik olan obez ¢ocuklarin asprosin ve apelin diizeyleri ayni gruptaki
normal kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Ailesinde
kronik hastalik olmayan obez ¢ocuklarin asprosin ve apelin diizeyleri ayni gruptaki normal
kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede yliksek bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.12). Obez
ve normal kilolu ¢ocuklar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde, ailesinde kronik hastalik var/yok

durumuna gore adipokin hormonlarinin diizeyleri farklilik gostermemistir (p>0,05) (Cizelge
4.12).

Cizelge 4.12. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin aile kronik hastalik durumu ile adipokin
hormon diizeyleri iliskisi

Aile kronik hastalik N  Obez gocuk N Normal ¢ocuk P
Leptin 69 4,09 (3,68) 14 3,73 (6,7) 0,679
Adiponektin 71 11,17 (12,62) 17 11,92 (10,03) 0,800

ver Asprosin 60 24,74 (20,44) 17 12,11 (10,80) 0,015
Apelin 63 20,65 (15,20) 11 11,94 (13,28) 0,023
Leptin 33 4,59 (6,27) 16 3,47 (1,33) 0,224

Yok Adiponektin 34 8,97 (10,66) 21 10,81 (9,48) 0,282

Asprosin 29 18,12(12,01) 20 10,34 (11,69) 0,007
Apelin 28 1647(1273) 9 9,09 (15,36) 0,023
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Cocuklarin dogum sekline gore adipokin hormon diizeyleri degerlendirildiginde, normal
dogum ile diinyaya gelen obez ¢ocuklarin asprosin diizeyleri ayn1 gruptaki normal kilolu
cocuklara gore anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.13). Sezeryan dogum
ile diinyaya gelen obez g¢ocuklarinda asprosin diizeyleri ayni gruptaki normal kilolu
cocuklara gore belirgin bir sekilde yiiksek olmakla birlikte istatistiksel olarak bir anlamlilik
bulunmamaistir (p>0,05) (Cizelge 4.13). Sezeryan dogum ile diinyaya gelen obez ¢ocuklarin
apelin diizeyleri aymi gruptaki normal kilolu ¢ocuklara gore istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.13). Obez ve normal kilolu c¢ocuklar ayri ayri
degerlendirildiginde adipokin hormonlarinin diizeyleri dogum sekillerine gore farklilik

gostermemistir (p>0,05) (Cizelge 4.13).

Cizelge 4.13. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin dogum sekli ile adipokin hormon diizeyleri

iligkisi
Dogum sekli N  Obez ¢ocuk N Normal ¢ocuk P
Leptin 54 4,31 (4,78) 19 3,51 (1,89) 0,588
Normal Adiponektin 56 12,30 (14,10) 23 10,46 (8,54) 0,771
Asprosin 48 19,84 (14,33) 22 9,47 (9,89) 0,001
Apelin 48 17,77 (13,22) 9 14,00 (19,34) 0,092
Leptin 48 4,18 (4,55) 11 3,72 (1,79) 0,262
Sezeryan Adiponektin 49 8,34 (8,74) 15 12,62 (11,25) 0,210
Asprosin 41 25,80(21,86) 15 13,62 (12,78) 0,055

Apelin 43 21,14(1587) 11 7,93 (7,19) 0,003
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Cocuklarin  bebeklik  beslenme durumuna goére adipokin hormon diizeyleri
degerlendirildiginde, sadece anne siitii alan obez c¢ocuklarin asprosin ve apelin hormon
diizeyleri anne siitiin alan normal kilolu ¢ocuklara gore istatistiksel olarak anlamli derecede
yiikksek bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.14). Anne siitii ve mama ile beslenen obez
cocuklarin asprosin hormon diizeyleri ayn1 gruptaki normal kilolu ¢ocuklara gore anlaml
olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.14). Ayrica anne siitii ve mama ile beslenen
obez ¢ocuklarin apelin diizeyleri ayn1 gruptaki normal kilolu ¢ocuklardan belirgin bir sekilde
yiiksek olmak ile birlikte istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05) (Cizelge 4.14).
Obez ve normal kilolu ¢ocuklar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde adipokin hormonlarinin
diizeyleri bebekken sadece anne siitii, anne siitii ve mama ya da sadece mama tiiketimlerine

gore farklilik gostermemistir (p>0,05) (Cizelge 4.14).

Cizelge 4.14. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin bebek beslenme sekli ile adipokin hormon
diizeyleri iligkisi

Bebeklik Beslenme

D N Obez ¢ocuk N  Normal ¢ocuk P
urumu
Leptin 74 4,36 (5,19) 24 3,68 (2,0) 0,203
Adiponektin 75 9,59 (10,92) 30 11,94 (9,85) 0,195
Anne siitii
Asprosin 64 22,83 (18,86) 29 12,49 (11,34) 0,004
Apelin 65 18,31 (13,22) 14 12,83(15,49) 0,041
Leptin 27 3,93 (2,88) 5 3,17 (1,00) -
Adiponektin 29 12,79 (14,59) 7 9,71 (9,26) 0,784
Anneslititmama — aopodin 24 2101(17.62) 7 6,38 (10,42) 0,008
Apelin 25 22,40 (17,67) 5 6,51(9,09) 0,057
Leptin 1 4,89 (-) 1 349() --
Adiponektin 1 7,82 (-) 1 349() -
Mama
Asprosin 1 22,99 (-) 1 578() --
Apelin 1 11,56 (-) 1 10() -
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Cocuklarin fast food tiiketim sikligina gore adipokin hormon diizeyleri degerlendirildiginde,
hig fast food tiiketmeyen obez ¢ocuklarin asprosin ve apelin diizeyleri ayn1 gruptaki normal
kilolu ¢ocuklara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05)
(Cizelge 4.15). Ayn1 zamanda haftada 1 kez fast food tiiketen obez ¢ocuklarin asprosin ve
apelin diizeyleri anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05) (Cizelge 4.15). Obez ve
normal kilolu ¢ocuklar ayr1 ayri1 degerlendirildiginde adipokin hormonlariin diizeyleri

haftalik fast food tiikketimlerine gore farklilik gostermemistir (p>0,05) (Cizelge 4.15).

Cizelge 4.15. Obez ve normal kilolu ¢ocuklarin fast food tiikketim siklig1 ile adipokin hormon

degeri iliskisi
Fast food siklig1 N Obez ¢ocuk N Normal ¢ocuk P
Leptin 22 4,40 (6,01) 14 3,74 (2,04) 0,553
. Adiponektin 23 12,42(1507) 16 9,33 (9,46) 0,511
e Asprosin 19 21,28 (16,38) 17 9,64 (10,41) 0,033
Apelin 21 2426(21,21) 9 6,58 (7,56) 0,009
Leptin 47 4,02 (4,35) 13 3,67 (1,78) 0,232
Haftada Adiponektin 49 10,00 (12,81) 14 11,34 (7,26) 0,153
1 kez Asprosin 41  2369(20,24) 14 8,44 (8,58) 0,001
Apelin 41 17,17 (12,55) 7 10,60 (16,45) 0,039
Leptin 31 4,15 (3,70) 3 2,53(0,61) 0,564
Haftada Adiponektin 31 9,97 (8,09) 6 17,15 (13,70) 0,321
2-3 kez Asprosin 27 2117(1596) 6 21,75 (14,04) 0,874
Apelin 28 18,47(10,31) 4 19,93 (19,30) -
Leptin 2 9,64 (9,34) - -- --
Adiponektin 2 8,03 (7,05) - -- --
Hergiin
Asprosin 2 31,33 (37,74) - -- --
Apelin 1 31,65 (-) - - --
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Obez cocuklarda adipokin hormonlarinin birbirleri ile korelasyonlar1 incelendiginde, leptin
ile adiponektin ve asprosin arasinda, adiponektin ile asprosin arasinda ve asprosin ile apelin
arasinda pozitif korelasyonlar gozlenmistir (Cizelge 4.16). Normal kilolu ¢ocuklarda
adipokin hormonlarmin birbirleri ile korelasyonlar1 incelendiginde, adiponektin ile asprosin
ve apelin, asprosin ile apelin arasinda pozitif korelasyonlar gézlenmistir (Cizelge 4.16).
Obez ve normal kilolu ¢ocuklar birlikte degerlendirildiginde, adiponektin ile leptin, asprosin
ve apelin arasinda ve asprosin ile apelin arasinda pozitif korelasyonlar gézlenmistir (Cizelge

4.16).

Cizelge 4.16. Obez ve normal kilolu ¢gocuklarin adipokin hormon diizeyleri arasindaki iliski

R*/P
Leptin Adiponektin Asprosin
Adiponektin 0,354 (0,000) --
Obez Asprosin 0,227 (0,035) 0,411 (0,000) -
Apelin -0,045 (0,670) 0,174 (0,098) 0,254 (0,023)
Adiponektin 0,206 (0,275) --
Normal Asprosin 0,181 (0,339) 0,379 (0,021) -
Apelin 0,222 (0,446) 0,628 (0,003) 0,603 (0,005)
Adiponektin 0,319 (0,000) --
Total Asprosin 0,118 (0,205) 0,400 (0,000) -
Apelin -0,107 (0,276) 0,192 (0,043) 0,394 (0,000)

*R/P: Korelasyon katsayisi/Anlamlilik
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5. TARTISMA

Obezite WHO tarafindan viicut kompozisyonunda insan sagligini olumsuz etkileyecek
sekilde adipoz doku artist olarak tanimlanir [19]. Obezite hem diinyada hem de iilkemizde
giderek artis gosteren kiiresel bir sorun halini almistir. Ozellikle ¢ocukluk ¢aginda obezite
her gecen giin giderek artis géstermektedir [1]. 1990 yilinda diinyada 0-4 yaslar1 arasindaki
fazla kilolu ve sisman c¢ocuk sayist 32 milyon iken, 2016 yilinda bu say1 41 milyona
ylikselmistir. Cocuklarda obezite goriilme sikligindaki mevcut artis hizi devam ederse 2025
yilinda tiim diinyadaki fazla kilolu ve sisman ¢ocuk sayisinin 70 milyona ulagacagi 6n

goriilmektedir [2].

Obezite sadece estetik bir yiikk olmayip viicutta bir¢ok sistemi olumsuz etkileyerek
beraberinde bircok saglik sorununa neden olmaktadir. Bu saglik sorunlari arasinda
hiperlipidemi, hipertansiyon, arteroskleroz gibi KVH’lari, diyabet, insiilin direnci, polikistik
over sendromu gibi endokrin bozukluklari, karaciger yaglanmasi gibi gastrointestinal
hastaliklar1 ve uyku apnesi gibi solunum sistemi hastaliklar1 sayilabilir [5]. Ozellikle
cocukluk yaglarinda goriilen obezite ilerleyen yaslarda bir¢ok metabolik hastaligin goriilme
riskini artirmaktadir [190]. Tiim bunlarla beraber obezite mortalite ve morbidite oranini da
artirmaktadir. Bu sebeple obezitenin Onlenmesi, tanimlanmasi ve tedavi edilmesi biiyiik
Ooneme sahiptir. Bu durumda obeziteye sebep olan endokrin bir organ gibi gorev yapan
adipoz dokunun ayrintili olarak arastiriliyor olusu obezitenin 6nlenmesinde, tanisinda ve
tedavisinde yol gosterici olabilir. Bir¢ok ¢alisma adipoz dokunun sadece yag
depolamadigini, bununla birlikte glukoz ve yag metabolizmasi, enerji homeostazi, kan
basinci, inflamasyon ve kalp-damar hastaliklarini da etkiledigini gostermistir [18,192].
Endokrin organ gibi gorev yapan adipoz dokudan; leptin, adiponektin, asprosin, apelin,
rezistin, visfatin ve chemerin gibi adipokin adi verilen polipeptid hormonlar salgilanir
[17,18, 136, 184, 186] Bu adipokinlerin hepsi 0Ozellikle metabolizma ve enerji
homeostazinda 6nemli rol oynarlar [17]. Bu adipoz doku hormonlari, obezite ile iliskili
komorbiditelerde ve komplikasyonlarda ¢ok onemli bir etkiye sahiptir. Adipoz dokudan
salgilanan bu hormonlara baglh olarak insiilin direnci, metabolik sendrom, tip 2 diyabet,
kanser ve gestasyonel diyabet gibi diger hastaliklar gelisebilmektedir [18]. Cocukluk ¢ag1
obezitesinin belirlenmesinde ve patolojik mekanizmalarin agiklanmasinda tek basina yag
dokusu artis1 degil yag dokusundan salgilanan bu polipeptitlerin diizeylerindeki degisimlerin

degerlendirilmesi etkili olacaktir. Calismamizin amaci da obez ¢ocuklarin serum leptin,
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adiponektin, asprosin, apelin, diizeylerini ve bunlarin baz1 demografik veriler ve kan lipitleri,
aclik kan sekeri ve insiilin direnci indeksi (HOMA_IR) degerleri gibi obezite ile ilgili bazi
belirteglerle ve obezite derecesiyle iliskisini arastirmaktir. Literatiirde biitiin bu adipokinleri
degerlendiren ¢ok az calisma bulunmaktadir ve yapilan ¢alismalarin ¢ogu celiskili sonuglar

ortaya koymaktadir.

Leptin viicuttaki enerji durumunu yansitan yag deposu ile iliskilidir. Leptin diizeyleri aglik
sirasinda belirgin bir diisiis gostererek besin alimina gore degisiklik gostermektedir [193].
Leptinin viicuttaki baslica rolii besin alimini ve enerji homeostazini diizenlemek ve obezite
gelisimini engellemektir [193,151]. Obez bireylerde yag dokusunun fazla olmasi nedeniyle
leptin salgilanmasi artmaktadir ve dolagimdaki leptin diizeyleri ylikselmektedir. Bu yiiksek
leptin diizeylerinin, leptin direncine neden olarak yag dokusu artisin1 azaltmada basarisiz
olacag bildirilmistir [153]. Ancak ¢alismamizda leptin diizeyleri obez ve normal ¢ocuklar
arasinda belirgin bir farklilik gdstermemistir. Bununla birlikte, obez ¢ocuklardaki leptin
diizeylerinde gozlenen hafif yiikselme g¢alismalarda gosterilen leptin direnci gelisiminin
cocukluk déonemindeki yansimasi olarak degerlendirilebilir. Calismamizda leptin diizeyleri
normal kilolu ve obez c¢ocuklarda cinsiyete gore degisiklik gostermezken, yas gruplari
arasinda 11 yas ve altindaki obez ¢ocuklarda kontrollere gore daha diigiik olarak
gozlenmistir. Ayrica obez g¢ocuklardaki leptin diizeylerinin yas ile pozitif korelasyon
gosterdigi bulunmustur (R= 0,273 ve p<0,005). Bu durum yasa bagli leptin direnci artis1 ile
iligkilendirilebilir. Cocuklarda obezite ve adipokin hormon iligkisini arastiran toplum temelli
bir rapora gore; obez cocuklarin, yas ve cinsiyetine bakilmaksizin, obez olmayan
cocuklardan daha yiiksek serum leptin diizeyi oldugu bildirilmistir [194]. Yetiskin kadinlar
tizerinde yapilan bir ¢alismada leptin diizeyleri obez bireylerde anlamli olarak daha yiiksek
olarak bildirilmistir [195]. Aym sekilde yetigkinler iizerinde yapilan baska bir ¢aligmada
obez deneklerin bazal leptin diizeyleri, zayif kontrollerine gore daha yliksek olarak
bildirilmistir [196]. Viicut yag oran1 yiiksek olan obez bireylerde dolasimdaki yiiksek bazal
leptin konsantrasyonlar1 sasirtict degildir. Ancak leptin toklugu desteklediginden, bu
caligmalar obez bireylerin tokluk yanitin1 bozan bir tiir merkezi leptin direnci gelistirdigi
fikrini desteklemektedir. Calismamizda obez ¢ocuklarda yas arttik¢a yiiksek serum leptin
diizeylerinin goriilmesi, tokluk hormonu olarak tanimlanan leptinin kilo kontroliinii

saglayamadigini ve leptin direncinin gelismeye basladigini diisiindiirmektedir.
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Serum adiponektin diizeyleri obezite ile azalir ve insiilin hassasiyeti ile pozitif iligkilidir.
Insiilin duyarlilastirici  etkilerinin yam sira adiponektinin ayrica anti-enflamatuar,
antioksidan ve Kkardiyovaskiiler modiile edici etkilere sahip oldugu bilinmektedir.
Adiponektin obezite, diyabet ve KVH vb. kronik hastaliklarin yiikiinii azaltmak i¢in 6nemli
bir terapo6tik yaklasim olarak kabul edilebilir [160]. Ancak ¢aligmamizda obez ve normal
kilolu ¢ocuklarin adiponektin diizeyleri arasinda anlamli bir fark bulunmamakla birlikte
obez cocuklarda daha diisiik olarak gozlenmistir. Genel olarak tiim c¢ocuklar bir arada
degerlendirildiginde, adiponektin ile insiilin ve kan glukoz diizeyleri arasinda bir iliski
bulunmazken, HbA1C ile zayif negatif bir korelasyon (R=-0,161 ve p=0.059) tespit
edilmistir. HbA1C uzun donem kan glukoz seyrinin bir gostergesi oldugu i¢in, bu iliski
adiponektin azalmasi ile glukoz artis1 arasindaki ters iliskiyi daha iyi yansitmaktadir.
Yapilan toplum temelli bir ¢calismada; obez ¢ocuklarin, yas ve cinsiyetine bakilmaksizin,
obez olmayan ¢ocuklardan daha diisiikk adiponektin diizeyi oldugu bildirilmistir [194]. Bu
rapora gore obeziteye bagli olarak adipoz dokudan salgilanan bu adipokinlerin diizeylerinde
metabolik profili olumsuz etkileyebilecek degisimler olmaktadir. Tapan ve arkadaslarinin
calimasinda yas ve cinsiyetten bagimsiz olarak obez cocuklarin plazma adiponektin
diizeyleri saglikli kontrollerine gore daha diisiik olarak bildirilmistir. Bununla birlikte obez
cocuklarin adiponektin diizeyleri hem prepubertal hem de postpubertal donemde belirgin bir
sekilde daha diisiik olarak gozlenmistir [197]. Ancak ¢alismamizda ¢ocuklar prepubertal,
pubertal ve postpubertal doneme gore ayri ayr1 degerlendirilmese de sonuglarimiz
prepubertal donem bulgularint desteklemektedir diyebiliriz. Calismamizda adiponektin
diizeyleri 11 yas ve altindaki obez ¢ocuklarda daha diisiik olarak gézlenmistir. Bu celigkili
sonuglara gore; adipoz dokudan salgilanan leptin ve adiponektinin obezite ve obezitenin
belirtecleri ile olan iliskisi aciga kavusmali ve tan1 ve tedavi durumlarinda bu iliskiden

kolaylikla yararlanilabilmelidir.

Adipoz dokudan sentezlenen asprosin ve apelin, son zamanlarda tizerinde arastirma yapilan
iki 6nemli hormondur. Caligmamizda serum asprosin diizeyleri obez ¢ocuklarda berligin
sekilde yiiksek bulunmustur. Asprosin karacigerden glukoz saliimini diizenleyen, aglikla
iligkili bir adipokin hormondur [146]. Asprosinin aglik durumunda karacigerde glukoz ve
insiilin salinimiyla 6nemli 6lgtide iligkili oldugu gosterilmistir. Artmis asprosin diizeylerinin
insiilin direnci agisindan bir risk faktorli olabilecegi bildirilmektedir. Ayrica, asprosin
diizeylerinin disiiriilmesi, metabolik sendromla iligkili hiperinsiilineminin 6nlenmesini de

saglayabilecegi diistiniilmektedir [ 1]. A¢lik sirasinda hepatik glikoz salinimai ile tutarli olarak
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serum asprosin diizeyi ylikselir ve tekrar besin alimiyla birlikte hizli bir sekilde diiser.
Asprosin iizerine yapilan ¢alismalarda asprosinin diyabet ve obezite tedavisinde potansiyel
bir hedef olabilecegi diistiniilmektedir [146]. Karacigerden glukoz salinimini diizenleyen,
aclik durumunda salinan bir hormon olan asprosinin ¢aligmamizda yer alan obez ¢ocuklarda
yiiksek diizeylerde olmasi obezitenin sonucu degil bir nedeni olabilir. Calismamizda tiim
cocuklar birlikte degerlendirildiginde, serum asprosin diizeyleri ile insiilin diizeyleri ve
HOMA-IR degerleri arasinda pozitif bir iliski gézlenmistir (R=0,200; p=0.027 ve R=0,225;
p=0.013, sirasiyla). Cin’de obez c¢ocuklarda dolasimdaki asprosin diizeylerinin obeziteye
bagl gelisen cesitli belirteclerle iliskisini arastiran bir ¢alisma yapilmis ve serum asprosin
diizeyleri normal kilolu kontrollere kiyasla obezitesi olan ¢ocuklarda 6nemli dlgiide yliksek
olarak bulunmustur. Ayrica asprosin diizeyleri insiilin direnci olan ¢ocuklarda daha yiiksek
bulunmustur. Bu sonuglara gore de; obezite ve obeziteye bagli hastaliklari tahmin etmede
serum asprosin diizeylerinin yeni bir belirteg olarak Onerilebilecegi belirtilmistir [146].
Ulkemizde yapilan bir ¢alismada diisiik kilolu, normal kilolu, fazla kilolu ve obez ¢ocuklarin
serum ve tiikriik asprosin diizeylerinin BKI degerlerinin artistyla uyumlu bir sekilde arttig
bildirilmistir. Bununla birlikte BKI degeri diistiikge asprosin diizeylerinin azalmasina bagl
olarak zayiflik ve asprosin arasinda da bir iligki olabilecegi bildirilmistir [198]. Obez, fazla
kilolu ve normal kilolu ¢ocuklar arasinda serum asprosin diizeylerini karsilastiran bir ¢alisma
da; obez ¢ocuklarin normal kilolu ¢ocuklara gore asprosin diizeyinin anlamli olarak daha
yliksek oldugu ortaya koyulmustur. Ek olarak asprosinin obezitenin bir belirleyicisi
olabilecegi bildirilmistir [1]. Bu sonuglarin tam tersi sonug¢ bildiren ¢alismalarda vardir
[211,16]. Bu calismalardan birinde obez ¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine gore
asprosin diizeylerinin daha diisiik oldugu bildirilmistir. Obez ¢ocuklardaki bu diisiik asprosin
diizeylerinin kilo kaybina neden olacagi kabul edilse de bu durumun enerji
metabolizmasindaki telafi edici adaptasyonlarla baglantili olabilecegi belirtilmistir. Ayrica
bu durumun obezite derecesine bagl olabilecegi de bildirilmistir [16]. Ancak ¢alismamizda
obezite derecesi ile adipokin hormon diizeyleri arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir.
Diger bir ¢alisma, obezitesi olan ¢ocuklarda kontrollere kiyasla dnemli 6l¢iide daha diisiik
asprosin serum seviyeleri ve tiim ¢ocuklarda asprosin ile VKI arasinda negatif bir iliski
bildirilmistir. Ancak bu ¢eliskili sonuglar serum asprosin diizeylerinin belirli bir referansi
araliginin olmamasi sebebiyle ¢ocuklarda serum asprosin diizeylerinin "diisiik veya yiiksek"
olarak ayrim yapilmasmin genellestirilememesi ile iliskilendirilmistir [211]. Corica ve
arkadaglarinin ¢alismasinda yas gruplari arasinda degerlendirme yapilmasa da g¢ocuklarda

belirli bir yas aralifinda goriilen puberte ve pre-puberte donemleri ile adipokin hormon
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diizeyleri arasindaki iliski degerlendirilmistir. Tim gruplarda asprosin serum diizeyleri
pubertal ve puberte oncesi denekler arasinda anlamli farklilik gostermedi [211]. Bununla
birlikte calismamizda yasa gore degerlendirme yapildiginda sadece 13 yas grubundaki obez
cocuklarda asprosin ayni yas grubundaki normal kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede
yiiksek bulunmustur. Her ne kadar daha onceki ¢aligmalarda pubertal donem ile adipokin
hormon diizeyleri arasinda nert bir iligki bildirilmesede yas grubu ile adipokin hormon

diizeyleri arasindaki iligki pubertal donemle iligkili olabilir.

(Calismamizda serum apelin diizeyleri obez ¢ocuklarda belirgin sekilde yiiksek bulunmustur.
Apelin kolesistokinin sekresyonunun uyarilmasi yoluyla beslenme mekanizmalarinda ve
nitrik oksit mekanizmasi yoluyla kan basincini diisiirmede 6nemli rol oynar. Apelin sentezi,
insiilin tarafindan uyarilir. Ozellikle insiilin direnci ve hiperinsiilinemi ile iliskili olarak
plazma diizeylerinin artabilecegi bilinmektedir [15]. Calismamizda da normal kilolu
cocuklarda apelin ile insiilin ve HOMA-IR arasinda pozitif korelasyonlar gdzlenmistir.
Apelinin salgilanmasi aglik ile azalmakta ve besin alimi ile beraber insiiline benzer olarak
artis gostermektedir [163]. Apelin sivi dengesinin, kan basincinin, kalp kasilmasinin
diizenlenmesine ve hipofiz tarafindan ACTH saliniminin uyarilmasinda etkilidir. Bir¢ok
calisma serum apelin diizeyleri ile metabolik hastaliklar arasinda bir iliski olabilecegini
gostermektedir [15,17]. Apelinin ise insiilin tarafindan uyarilan bir hormon olmasi [15],
ozellikle obezite durumunda hiperinsiilinemi, insiilin direnci, diyabet gibi hastaliklarin
[5,163], goriliyor olmasi sebebiyle obezitenin bir sonucu olarak yiikselebilecegi
diistincesindeyiz. Asir1 yag dokusu birikiminin ve buna bagli olarak yag dokusu tarafindan
salgilanan adipokinlerin insiilin direncine neden oldugu artik bilinen bir gergektir. Ancak
insiilin direncine asprosin ve apelinin aracilik edip etmedigi tam olarak acikliga
kavusmamustir [146]. Obez ve non-obez ¢ocuklar iizerinde yapilan g¢alismamizla benzer
sonuglar veren; serum apelin diizeyleri genel olarak obez grubunda anlamli olarak yiiksek
bulunmustur. Bu sonuca gore de artan serum apelin diizeylerinin ¢ocukluk cagi obezitesinde
rol oynayabilecegi belirtilmistir [17]. Misir’da obez ve non-obez ¢ocuklar arasinda yapilan
serum apelin diizeyleri ve obezitenin komplikasyonlart ile ilgili belirtecler arasindaki iligkiyi
inceleyen bir ¢alismada; serum apelin diizeyleri obez gruptaki ¢ocuklarda non-obez
cocuklara gore anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Bunun yaninda obez gruptaki
cocuklarda serum apelin diizeyi ile BKi Z skoru, diyastolik kan basinc1 Z skoru, aclik kan
sekeri, serum insiilini, HOMA-IR, TG ve TK degerleri pozitif bir korelasyon gostermistir.

Bu sonuglara gore de serum apelin diizeylerinin ¢ocuklarda obezite ile iligkili insiilin direnci,
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hipertansiyon ve metabolik sendrom gibi komplikasyonlarin gelisiminde énemli bir role
sahip olabilecegi bildirilmistir [15]. Bagka bir ¢alismada adipositlerden salgilanan kiiciik bir
peptid olan apelinin enerji metabolizmasindaki aktivitesi ve insllin duyarliligim
lyilestirmedeki etkisine bagli olarak obezite ile gelisen diyabetin tedavisinde potansiyel bir
hedef olabilecegi One siiriilmiistiir [199]. Obez yetigkinler [164, 197, 200] ve hayvan
modelleri [201,202] iizerinde yapilan bazi g¢alismalarda da yiiksek apelin diizeyleri
bildirilmistir. Adipoz doku artisina bagli olarak gelisen artmis serum apelin diizeyleri
obezitenin patolojik mekanizmasinda rol oynayabilir. Bu durumda metabolik homeostazi
stirdirmede etkili olan apelin bir biyobelirteg veya terapotik bir hedef olarak klinik
uygulamalarda kullanilabilir. Ancak bu sonuglardan farkli olarak yapilan ¢alismada; bir
yillik yasam tarzi degisikligi oncesi ve sonrasi apelin diizeyleri ile kilo durumu, viicut yagi,
insiilin direnci, leptin ve obezite ile iliskili kardiyovaskiiler risk faktorleri degerlendirilmistir
ve obez ¢ocuklarda kilo kaybi ile apelin diizeylerinin iliskili olmadig1 bildirilmistir. Sonuca
gore apelin diizeylerindeki degisikliklere gore, apelin ile insiilin direnci, kardiyovaskiiler
risk faktorleri ve ¢cocuklarda obezite arasinda anlamli bir iliski olmadigi belirtilmistir [203].
Bagka bir ¢alisma; obez ¢ocuklarin plazma apelin diizeylerinin saglikli kontrollerine gore
daha diisiik oldugunu bildirmis ve plazma apelin diizeyleri ile BKI, insiilin diizeyleri ve
HOMA-IR degerleri arasinda negatif bir korelasyon bildirilmistir [197]. Bununla birlikte
obez cocuklarin apelin diizeyleri pubertal donemde daha diisiik olarak bildirilmistir.
Calismamizda ise 13 ve 15 yas grubundaki obez cocuklarda apelin diizeyleri ayni yas
grubundaki normal kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede, 14 yas grubunda ise anlaml
olmamakla birlikte belirgin bir sekilde yiiksek bulunmustur. Calismamizda pubertal donem
degerlenmesi yapilmasa da bu sonu¢ c¢alismamizin sonuglarini desteklememektedir.
Apelinin obezitedeki diizeylerini ve rollerini arastiran ¢alismalarin bulgular tutarsizdir. Bu

sebeple bu konuda hala bir¢ok bosluk bulunmaktadir.

Obez kiz cocuklardaki asprosin ve apelin diizeyleri normal kilolu kiz ¢ocuklarindaki
asprosin ve apelin diizeylerinden belirgin olarak daha yiiksek olarak gozlenmistir. Bununla
birlikte obez ¢ocuklarda asprosin diizeyleri cinsiyete bagli olarak degiskenlik gostermezken,
normal Kkilolu erkek ¢ocuklarda daha yiiksek olarak bulunmustur. Apelin diizeyleri ise obez
grupta kiz ¢ocuklarinda daha yiiksek olarak bulunmustur. Calismamizda obez ve normal
kilolu c¢ocuklar birlikte ele alindiginda, kiz ¢ocuklarda apelin diizeyleri erkek
cocuklardakinden daha yiiksek bulunmustur (p<0.05). Cin’de obez ve non-obez ¢ocuk

gruplar arasinda yapilan ¢alismada ¢alismamizla benzer olarak kiz ¢ocuklarinda apelin
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diizeyleri kontrollere kiyasla anlamli derecede yiiksek bulunmustur [17]. Yapilan bir baska
caligmada erkek ¢ocuklarinda kiz ¢ocuklarina gore daha diisiik asprosin serum seviyeleri ve
tim gruplarda asprosin ile erkek cinsiyet arasinda negatif bir iliski bildirilmistir [211].
Apelin ve asprosin diizeylerinin cinsiyet farkliliklar1 ile olan iligkisi tam olarak
aragtirtlmamis ve net olarak agiklanamamigtir. Ancak cinsiyet hormonlari ile baz1 adipokin
hormonlarinin iligkili oldugunu bildiren birka¢ ¢alisma vardir. Yapilan bir calismada apelin
ve adiponektin diizeylerinin yas ve cinsiyet farkliliklarindan bagimsiz oldugu bildirilmistir.
Ancak pubertal donemde apelin ve pre ve postpubertal donemde adiponektin
hormonlarindaki belirgin farkliliklar cinsiyet hormonlar: ile adipokin hormon diizeyleri
arasinda bir iliskinin olabilecegini disiindirmiistir [197]. Bununla birlikte ergenlik
donemindeki ¢ocuklar ile yapilan bir ¢alismada; kiz ve erkek gocuklari arasindaki adipokin
hormon farkliliklarinin ergenlik dénemindeki kiz ¢ocuklarinda daha ¢ok yag dokusu ve
erkek cocuklarinda ise daha ¢ok yag dis1 dokunun artiyor olmasindan dolay: kizlarda yag

dokusundan salgilanan adipokin hormon diizeylerinin artiyor olabilecegi bildirilmistir [207].

Yapilan ¢alismalarda leptin/adiponektin oraninin obez bireylerde normal kilolu bireylere
gore daha yiiksek oldugu hesaplanmistir. Calismamizda obez ¢ocuklarda leptin/adiponektin
orani hafif yiiksek olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamli bir sonu¢ gdstermemistir.
Bununla birlikte calismamizda ilk kez biitin hormonlarin birbiri ile oranlar
degerlendirilmis, obez ¢ocuklarda normal kilolu c¢ocuklara gore leptin/asprosin,
leptin/apelin, adiponektin/asprosin, adiponektin/apelin, asprosin/apelin oranlari arasinda
belirgin derecede anlamli farkliliklar gozlenmistir. Literatiirde leptin ve adiponektin harig
diger hormonlarin oranlart degerlendirilmemistir. Bu adipokin hormonlari birlikte adipoz
dokunun diizenlenmesinde ve obeziteyle iliskili bozukluklarin gelisiminde 6nemli etkiye
sahiptirler. Ozellikle leptin/adiponektin oranini degerlendiren ¢alismalarda insiilin direnci
ve kardiyometabolik risk ile iligkili oldugu ileri siiriilmektedir. Yapilan bir ¢alismada obez
cocuklar normal kilolu ¢ocuklarla karsilastirildigindan daha yiiksek leptin diizeyleri, daha
diisiik adiponektin diizeyleri ve daha yiiksek leptin / adiponektin orani bildirilmistir. Bu
calismada obezite derecesinden bagimsiz olarak, leptin, adiponektin ve leptin / adiponektin
orant obez ¢ocuklarda insiilin direnci ve diger kardiyometabolik komorbiditelerle
iliskilendirilmis, ancak leptin / adiponektin orani; leptin ve adiponektin gibi adipokinlerden
daha giicli iliskiler sergilemistir [208]. 8-13 yaslar1 arasindaki ergenlerde yapilan baska bir
caligmada; leptin/adiponektin oraninin, leptin ve adiponektin diizeylerinden ¢ok daha iyi bir

insiilin duyarliligi 6ngoriiciisii olabilecegi bildirilmistir [209]. Hormon oranlarinin obezite
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ve obeziteye bagli olarak gelisen hastaliklar1 degerlendirmede daha giiclii bir belirte¢ oldugu
kabul edilirse leptin/asprosin ve adiponektin/asprosin oranlarinin dikkate alinmasi tek basina
leptin, adiponektin ve asprosini degerlendirmekten daha degerlidir. Bu oranlarin anlamli
olarak diigiik olmas1 obez ¢ocuklarda asprosindeki yiiksekligin ve anlamli olmasa da leptin
ile adiponektindeki diisiikliigiin birlikte goriilmesinin obezite ve obeziteye bagl olarak
gelisebilecek hastaliklar iizerinde daha etkili olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu sonuglara
gore birbiriyle iliskili bu hormonlarin birbirilerine oranlarinin degerlendiriliyor olusu daha

giiclii degerlendirme sonuglar1 sunabilir.

Calismamizda lipit diizeyleri degerlendirildiginde TG diizeyleri normal kilolu ¢ocuklarda
daha diisiik, HDL-K daha yiiksek bulunmustur. Kan glukoz ve HbA1C diizeyleri benzer
cikmak ile birlikte insiilin diizeyleri ve HOMA-IR degerleri obez cocuklarda belirgin
derecede yiiksek bulunmustur. Ba ve arkadaslarinin obez ve non-obez ¢ocuk gruplar
arasinda yapilan ¢alismasinda; obez c¢ocuklarin TG, TK, LDL-K, insiilin diizeyleri ve
HOMA-IR degerleri anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur. Ancak obez ve non-obez
cocuk gruplarmin HDL-K diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir sonuca
ulasilamamistir [17]. Calismamizla benzer sonuglar gosteren Tapan ve arkadaslarinin
calismasinda, aglik kan glukozu, TK ve LDL-K diizeyleri arasinda anlamli bir fark
bulunmamustir. TG, insiilin diizeyleri ve HOMA-IR degerleri obez ¢ocuklarda belirgin
sekilde anlamli olarak yiiksek, HDL-K diizeyleri ise belirgin sekilde anlamli olarak diisiik
bulunmustur. Bu ¢alismada ¢alismamizdan farkli olarak inflamasyonun bir gostergesi olan
hs-CRP diizeyleride degerlendirilmis ve obez ¢ocuklarda anlamli olarak yiiksek
bulunmustur [197]. Obezite ve inflamasyon iliskisi géz oOniinde bulunduruldugunda
calisgmamizda adipokin hormonlari ile inflamasyonun gdstergesi olan CRP diizeylerinin

iligkisinin degerlendirilmemis olmasi ¢alismamizin eksiklerindendir.

Calismamizda ailesinde obezite olan obez ¢ocuklarin asprosin diizeyleri normal kilolu
cocuklara gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Ailesinde obezite olan ¢ocuklarin
aclik sirasinda salgilanan ve besin alimini artiran bir hormon olan asporsinin yiiksekligi
sasirtict olmayan sonuglardandir. Ayrica ailesinde kronik hastalik olan obez c¢ocuklarin
asprosin ve apelin diizeyleri ayni1 gruptaki normal kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede
yuksek bulunmus ve ailesinde kronik hastalik olmayan obez ¢ocuklarin asprosin ve apelin
diizeyleri ayn1 gruptaki normal kilolu ¢cocuklara gére anlamli derecede yiiksek bulunmustur.

Bu sonuca gore aile kronik hastalik dykiisiinden bagimsiz olarak obez ¢ocuklarda apelin ve
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asprosin  diizeyleri  yiiksektir  diyebiliriz.  Bununla  birilikte,  ¢alismamizda
degerlendirmedigimiz, hem aile obezite Oykiisi hem de aile kronik hastalik varligi
durumunda anne, baba, kardes ya da diger aile liyeleri gibi yakinlik derecesinin de bu
durumda g6z oniinde bulunduruluyor olmasi bu iliskiyi degerlendirmeyi kolaylastiracaktir.
Literatiirde aile obezite dykiisii ya da aile kronik hastaliklar1 varlig: ile adipokin hormon
diizeylerini ayrintili bir sekilde arastiran ¢ok fazla calisma yoktur. Calismalar daha ¢ok
annenin beslenme durumu, obezite varli§i ve bazi kronik hastaliklarin varligi ile bazi
adipokin hormon diizeyleri arasindaki iliskiyi arastirmistir [204, 205]. Gebeler iizerinde
yapilan bir ¢alismada (18-40 yas aras1 80 gebe ve non obez kadin; 40 gestasyonel diabetes
mellituslu (GDM); 40 normal glukoz toleransli (NGT)) katilimcilardan dogum o6ncesi, 18-
20. ve 24-28. Gebelik haftalarinda asprosin ol¢iimii gergeklestirilmistir. Yenidoganlarin
asprosin protein diizeyleri, gobek kordonu plazmasinda ve ekstra plasentada asprosin protein
ekspresyon analiz edilmistir. Sonu¢ olarak dogum oOncesi ve 18-20.gebelik haftasinda
GDM'li annelerin ve bebeklerinin plazma asprosin seviyeleri yiiksek bulunmustur. Ayrica
anne yas1 arttik¢a asprosin diizeylerinin arttig1 bildirilmistir. Ancak 18-20. ve 24-28. gebelik
haftalarinda annenin BK1I’si ile asprosin diizeyleri iliskili bulunmamistir. Bununla birlikte,
dogum &ncesi annenin yas1 ve BKI degeri ile asprosin diizeyleri arasinda ters iliski oldugu
bildirilmistir. Ayrica yenidoganlarin dogum agirlig1 ile asprosin diizeyleri arasinda ise
pozitif bir iliski oldugu bildirilmistir. GDM’li ve NGT’li annelerin plasentanda asprosin
analizi arasinda anlaml bir fark bulunamadi. Son olarak; plasenta asprosin diizeylerinin
GDM’nin tanist i¢in bir kriter olabilecegi sonucuna varilmistir. Ciinkii; insiilin direnciyle
iligkili olan asprosin'in plasentada ifade edildigi ve GDM’li annelerde hem tan1 6ncesi hem
de tan1 sonras1 plasenta asprosin diizeylerinin arttig1 bildirilmistir. Ancak bu konuyu netlige
kavusturmak i¢in daha fazla arastirma yapmaya ihtiya¢ duyulmaktadir [205]. 18-35 yaslari
arasinda, 37-39. gebelik haftalarinda; GDM, intrauterin biiyiime kisitlamasi (IUGR),
preeklampsi ve siddetli preeklampsisi olan 30 gebe kadin, 29 makrozomik fetiisii olan gebe
kadin ve 30 saglikli gebe kadin iizerinde yapilan bir calismada; yenidogan ve annenin
asprosin diizeyleri arasinda pozitif bir iliski oldugu bildirilmistir. Ozellikle GDM,
makrozomik fetiis, preeklamsi ve siddetli preeklamsili anneler ve onlarin bebeklerinde
asprosin diizeyleri saglikli gebelere ve onlarin bebeklerine gére dnemli derecede daha
yiiksek bulunmustur. Fakat anne ve IUGR’si olan bebeklerin saglikli kontrollerine énemli
derecede daha diisiik bulunmustur [206]. Bu sonuglara gére asprosinin obezite ve ona bagli
olarak gelisen metabolik hastaliklarda erken teshis igin potansiyel bir biyobelirteg ve

bunlarin 6nlenmesinde yeni bir terapotik bir hedef olabilecegi diisiiniilmektedir. Aile
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obezite dykiisii ve kronik hastalik durumlari ile ¢ocuklarda besin alimi ve enerji homoestazi
tizerinde etkili olan ayni zamanda obezite ve kronik hastaliklara neden olabilecegi diisiiniilen
bu adipokin hormonlarinin diizeyleri ile iliskili oldugunu varsayabiliriz. Bu durumda daha
bebeklik ya da ¢ocukluk ¢aglarda basta anne olmak iizere yakinlik derecesi yiiksek baba ve
kardes gibi aile iiyelerinin obezite ve kronik hastalik durumuna gore adipokin hormon

diizeyleri erken teshis noktasinda farkli bir bakis a¢is1 sunabilir.

Calismamizda sadece anne siitii alan obez ¢ocuklarin asprosin ve apelin hormon diizeyleri
anne siitiin alan normal kilolu ¢ocuklara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmustur. Anne siitii ve mama ile beslenen obez ¢ocuklarin asprosin hormon diizeyleri
ayni gruptaki normal kilolu ¢ocuklara gore anlamli olarak ytliksek bulunmustur. Ayrica anne
siitli ve mama ile beslenen obez ¢ocuklarin apelin diizeyleri ayni gruptaki normal kilolu
cocuklardan belirgin bir sekilde yiiksek olmak ile birlikte istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir. Bununla birlikte obez ve normal kilolu ¢ocularin bebek beslenme durumlari
ile adiponektin ve leptin hormon diizeyleri arasinda bir iligki bulunamamustir. Literatiirde
bebek beslenme durumu ile direkt olarak ¢ocuklarin adipokin hormon diizeyleri arasindaki
iliskiyi inceleyen herhangi bir ¢aligma bulunmamaktadir. Ancak anne siitiinde bulunan
adipokin hormon diizeylerine gore bebeklik donemindeki obezite durumu ve bebeklerin
adipokin hormon diizeyleri lizerine aragtirmalar yapilmistir. Epidemiyolojik ¢alismalar, anne
siitli almanin bebeklerin saglig1 iizerinde olumlu bir etkisi olabilecegini, bu etkinin bebeklik
ile sinirh kalmayip ¢ocukluk ve yetigkinlige kadar uzanacagini gostermektedir. Enerji
dengesinin diizenlenmesi ve besin aliminda rol oynayan aktif bilesikler bulunan anne
stitiinde leptin, adiponektin ve apelin gibi adipokinlerin varligi, anne siitii alimin1 énemli
hale getirmektedir. Baz1 adipokinlerin besin alimi ve enerji metabolizmasi ile iliskisi gz
ontine alindiginda, anne siitiinde de bulunan bu peptitlerin enerji aliminin programlanmasini
ve viicut kompozisyonunun diizenlenmesini etkileyerek obezite, insiilin direnci ve tip 2
diyabet gibi metabolik hastaliklara kars1 koruyucu bir etkiye yol agabilecegini varsaymak
miimkiindiir. [210]. Bununla birlikte ¢ocukluk yaslarda obezite gelisimini etkileyen bebek
beslenme durumu ile adipokin hormonlar1 arasindaki iligski belli degildir. Ancak bazi
caligmalarda anne siitii ile beslenen bebeklerde anne siitiinde bulunan bir adipokin hormonu
olan leptin ile bebeklerde obezite arasinda olasi bir iligki bildirilmistir [212, 213]. Weyerman
ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada yaklasik 1,5 aylikken hala emzirilen ¢ocuklarin anne
siitli 6rneklerinde leptin ve adiponektin hormon diizeyleri 6l¢iilmiis ve bebekerin 2 yaglarina

geldiginde fazla kilolu ve obez olup olmadiklar1 degerlendirilmistir. Sonuglara gore; anne
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stitlinde adiponektin diizeyleri yiiksek olan bebeklerin 2 yasina geldiginde 6zellikle en az 6
ay anne siitii ile beslenen fazla kilolu olma riski daha yiiksek olarak bulunmus ve leptin
diizeyi ile fazla kilo gelisme arasinda bir iliski bulunamamustir [214]. Calismamizdaki
sonuglarin anne siitii alan ¢ocuklarin anne siitii adipokin hormon diizeylerininde etkileyecegi

g6z Oniinde bulunduruldugunda bu konuda kapsamli ¢alismalar yapilmasi gerekmektedir.

Calismamizda hig¢ fast food tilketmeyen obez ¢ocuklarin asprosin ve apelin diizeyleri aym
gruptaki normal kilolu ¢ocuklara gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmusg
ve haftada 1 kez fast food tiiketen obez ¢ocuklarin asprosin ve apelin diizeyleri anlamli
derecede yliksek bulunmustur. Adipoz doku kaynakli adipokinler besin alimini etkiledikleri
gibi besin alimindanda etkilenebilirler. Ancak literatiirde yliz yiize anket yontemi ile fast
food tiiketim sikligi ile adipokin hormon diizeyleri arasindaki iligkiyi arastiran ¢aligmalar
bulunmamaktadir. Adipokin hormonlarinin yag dokusu miktari, dagilimi, cinsiyet, yas vb.
bir¢ok mekanizmayla iliskisi diisiiniildiiglinde adipokin hormon diizeylerinin tek basina fast
food tiiketim sikligina gore degerlendirilmesi zor oldugundan literatiirde daha ¢ok fast food
yemekleride dahil birgok besin igeriginin yer verildigi test 6giinler sonrasi adipokin hormon
diizeyleri degerlendirilmistir [215, 216]. Yapilan ¢calismalardan birinde 3 farkli 6gle yemegi
iceriginin erkek bireylerde adipokin hormonlarindan biri olan leptin, kan glukoz, kan lipitleri
ve insiilin diizeyleri lizerine etkisi degerlendirilmistir. Bu 3 farkli test 6giinlerinden fast food
iceren menii, hamburger, patates kizartmasi, yliksek fruktozlu misir surubu igeren bira
icermektedir. Ancak 6zellikle leptin hormon diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlaml

bir sonuca ulagilamamistir [215].

Calismamizda normal dogum ile diinyaya gelen obez ¢ocuklarin asprosin diizeyleri normal
kilolu ¢ocuklara gére anlamli olarak yiiksek bulunmustur. Sezeryan dogum ile diinyaya
gelen obez ¢ocuklarin ise apelin diizeyleri normal kilolu ¢ocuklara gére anlamli olarak
yiliksek bulunmustur. Literatiirde dogum sekli ile ¢gocuklardaki adipokin hormon iligkisini
arastiran bir caligma bulunmamaktadir. Ancak annenin adipokin hormon diizeyi ile dogum
sekli arasinda iligki olabilecegini gosteren bir ¢alismaya gore annenin serum adiponektin
diizeyi ile normal dogum arasinda anlamli bir iligki oldugu ve sezeryan doguma gore normal
dogumda annenin adiponektin diizeyleri anlamli olarak yiiksek bulunmustur [217].
Calismamizda adiponektin diizeyi ile dogum sekli arasinda iliski bulunmasada adipoz
dokunun yararli salgisi olarak adlandirabilecegimiz adiponektinin dogum sekli ile olan

iligkisi hem annenin hemde bebegin serum adiponektin diizeyleri incelenerek
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arastirilmalidir. Sezeryan dogum normal doguma gore cocuklarda daha yiiksek obezite
riskine neden oldugu bilidirilmektedir. Bunun en 6nemli nedeni ise sezeryan dogum ile
diinyaya gelen c¢ocuklarin bagirsak mikrobiyomundaki farkliligin olabilecegi ileri
stiriilmektedir. Ciinkii normal dogumda c¢ocuk annenin vajinal sekresyonlarina maruz
kalarak diinyaya gelmektedir ve bu durum cocuklarda obezite ile iligkili oldugu gosterilen
bagirsak mikrobiyomunu etkilemektedir [218]. Her ne kadar bizim ¢alismamizda adipokin
hormon diizeyleri ile dogum sekli arasinda net bir iliski bulunamasa da 6zellikle dogum
seklinin bagirsak mikrobiyomu {iizerindeki etkisi goz Oniinde bulunduruldugunda

bagirsaktan salgilanan istah hormonlar1 [155] ile dogum sekli arasinda bir iliski olabilir.

Calismamizda leptin ile adiponektin ve asprosin, adiponektin ile asprosin ve asprosin ile
apelin arasinda pozitif korelasyonlar gézlenmistir. Normal kilolu ¢ocuklarda ise leptin ile
adiponektin ve asprosin, adiponektin ile asprosin ve apelin, asprosin ile apelin arasinda
pozitif korelasyonlar gézlenmistir. Bu durumda metabolizma ve enerji homeostazi lizerinde
o6nemli etkileri olan bu adipokin hormonlari arasindaki pozitif korelasyonlar obezitenin
karmasik mekanizmasi iizerinde etkili olabilir. Ozellikle bu hormonlarm birlikte artiyor,
birlikte azaliyor olusu besin alimini artirma ya da azaltma noktasinda etkili oluyor olabilir.
Leptin, adiponektin, asprosin ve apelin hormonlar1 gibi birkag adipokin hormonu arasindaki
korelasyonlar1 inceleyen bir ¢alisma literatiirde bulunmamaktadir. Bu sebepten ¢alismamiz
bir ilki ortaya koymustur. Ancak bu hormonlarin birbiriyle iligkisi gbz oniline alindiginda

konuda daha fazla arastirma yapilmasi gerekmektedir.

Sonug olarak literatiirde ¢eliskili sonuglar olmakla birlikte, obez ¢ocuklarda yiiksek asprosin
ve apelin diizeyleri ¢alismamizdaki 6nemli bulgular olarak kabul edilebilir. Besin alimin
artiran bir adipokin olan asprosin diizeylerinin yiiksekligi obezite gelisimine neden oluyor
olabilir. Ayn1 zamanda bu, obezite tedavisi i¢in terapotik bir yaklagim olabilir. Bununla
birlikte, obez ¢ocuklarda yas ile birlikte leptin diizeylerinde gozlenen hafif yiikselme
cocuklarda da ilerleyen siireclerde leptin direnci gelisebilecegini diisiindiirebilir. Ancak bu

konularda daha kapsamli ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu calisma obez ve normal kilolu ¢ocuklarin serum leptin, adiponektin, asprosin, apelin
diizeyleri ile kan lipit profilleri, aglik kan sekeri ve insiilin direnci indeksi (HOMA IR)
degerleri gibi obezite ile ilgili baz1 belirteglerle iliskisini incelemistir. Elde edilen bulgularda
obez ve normal kilolu ¢ocuklar arasinda karsilastirilarak sonuglar ortaya ¢ikarilmistir ve bu

sonuclar agagida 6zetlenmistir.

e Obez ve normal kilolu ¢ocuklarda leptin ve adiponektin diizeyleri istatistiksel olarak
farklilik(p>0,05) gostermezken, asprosin ve apelin diizeyleri obez ¢ocuklarda normal

kilolu ¢ocuklara gore anlamli derecede yiiksek (p<0,01) olarak bulunmustur.

e Obez kiz ¢ocuklarda asprosin ve apelin diizeyleri normal kilolu kiz ¢ocuklara gore
anlamli derecede yliksek bulunmustur (p<0,05). Ayrica normal kilolu kiz ¢ocuklarda
asprosin hormon diizeyleri erkek ¢ocuklarina gore diisiik (p<0,05), obez kiz cocuklarinda

apelin hormon diizeyleri erkek ¢ocuklarina goére yiiksek (p<0,05) bulunmustur.

e Obez ve normal kilolu ¢ocuklarda leptin diizeyleri cinsiyete gore farklilik gostermezken,
yas gruplar1 arasinda 11 yas ve altindaki obez ¢ocuklarda normal kilolu ¢ocuklara gore
daha diisiik olarak gozlenmistir. Ayrica obez ¢ocuklardaki leptin diizeylerinin yas ile

pozitif korelasyon gdsterdigi bulunmustur (R= 0,273 ve p<0,005).

e Obez cocuklarin leptin/asprosin, leptin/apelin, adiponektin/asprosin, adiponektin/apelin
ve asprosin/apelin diizeyleri normal kilolu ¢ocuklara gére anlamli derecede diisiik olarak

bulunmustur (p<0,05).

e Obez cocuklarda leptin ile adiponektin ve asprosin arasinda, adiponektin ile asprosin
arasinda ve asprosin ile apelin arasinda pozitif korelasyonlar gozlenmistir (p<0,05).
Normal kilolu ¢ocuklarda ise adiponektin ile asprosin ve apelin, asprosin ile apelin

arasinda pozitif korelasyonlar gozlenmistir.

e Obezite derecesine gore hormon diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmamistir (p>0,05). Bununla birlikte obezite derecesi ile adiponektin ve
apelin diizeyleri dogrusal bir artis gosterirken, asprosin diizeyleri dogrusal bir azalma
gostermektedir. Ancak obezite derecesine ile leptin diizeyleri arasinda dogrusal bir artis

ya da azalis gostermemistir.
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Obez ¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine gore bel ¢evresi, boyun gevresi, kalca

cevresi, BKI ve bel/kalca gevresi oranlari istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Obez ¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine goére ortalama TG ve aglik insiilin diizeyleri
normal kilolu ¢ocuklara gore yiiksek bulunmustur (p<0,05). Normal kilolu ¢ocuklarin ise
obez ¢ocuklara gore HDL-K diizeyi yiiksek olarak bulunmustur (p<0,05). Obez ve normal
kilolu ¢ocuklar arasinda TK, LDL-K, ac¢lik kan glukozu, HbAIc diizeylerinin ortalamasi

acisindan anlamli bir fark bulunmamistir (p>0,05).

11 yas alt1 obez ¢ocuklarda normal Kkilolu kontrollerine gore leptin ve adiponektin
diizeyleri diislik bulunmustur (p< 0,05). 13 yas grubundaki obez ¢ocuklarin normal kilolu
kontrollerine goére asprosin ve apelin diizeyleri anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(p<0,05). 15 yas grubundaki obez ¢ocuklarda ise normal kilolu kontrollerine gére apelin

diizeyleri anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Ailesinde obezite olan obez c¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine gore asprosin

diizeyleri yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Ailesinde kronik hastalik olan obez ¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine asprosin ve
apelin diizeyleri anlaml1 derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Ayrica ailesinde kronik
hastalik olmayan obez ¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine gore asprosin ve apelin

diizeyleri anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Normal dogum ile diinyaya gelen obez c¢ocuklarin normal Kkilolu kontrollerine goére
asprosin diizeyleri yiiksek bulunmustur (p<0,05). Sezeryan dogum ile diinyaya gelen obez
cocuklarin normal kilolu kontrollerine gére apelin diizeyleri istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur.

Anne siitii alan obez ¢ocuklarin normal Kilolu kontrollerine gére asprosin ve apelin
hormon diizeyleri istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05).
Anne siitii ve mama ile beslenen obez g¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine gore

asprosin hormon diizeyleri anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Fast food tiiketmeyen obez ¢cocuklarin normal kilolu kontrollerine gore asprosin ve apelin
diizeyleri istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05). Haftada 1
kez fast food tiiketen obez ¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine gore asprosin ve apelin

diizeyleri anlamli derecede yliksek bulunmustur (p<0,05).
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Bu sonuglara gore oneriler;

e Cocukluk cagi obezitesi tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de giderek artis gosteren
onemli bir sorundur. Obez ¢ocuklarin sayisinin giderek artmasi1 dnemli saglik sorunlarina
da neden olmaktadir. Calismamizda obez ¢ocuklarin normal kilolu kontrollerine gore
obezite ve kronik hastaliklarla iligkili olan parametleri daha k&tii bir metabolik profil
sergilemektedir. Cocukluk ¢ag1 obezitesinin kronik hastaliklar ve yiiksek tibbi
maliyetlerle iligkisi g6z Oniinde bulunduruldugunda; bu ilerlemenin etkili bir sekilde
onlenmesi, risk altindaki ¢ocuklarin dikkatli bir sekilde tanimlanmasi ve tedavi edilmesi
gerekir. Tedavi noktasinda ¢ocuklara saglikli beslenme ve fiziksel aktivite aliskanliklart

kazandirilmasi saglanmalidir.

e Obezite viicutta saghigl olumsuz etkileyecek diizeyde yag dokusu artis1 olarak
tanimlanmaktadir. Yag dokusu aslinda TG’lerin enerji olarak depolanmasinda gorev alsa
da leptin, adiponektin, apelin ve asprosin gibi metabolizma ve enerji homeostazinda
onemli rol oynayan adipokin adi verilen hormonlarin salgilanmasinida saglar. Bu sebeple
tek basmma yag dokusu artis1 degil, yag dokusundan salgilanan bu adipokinlerin
diizeylerindeki degisikliklerin  degerlendirilmesi, c¢ocukluk ¢ag1 obezitesinin
belirlenmesinde ve patolojik mekanizmalarin agiklanmasinda etkili olacaktir.
Calismamizdaki obez ve normal kilolu ¢ocuklarin adipokin hormon diizeyleri ile
literatliirdeki c¢alismalar bir arada degerlendirildiginde c¢eliskili sonuglar ortaya
cikmaktadir. Bu durumda obezitenin degerlendirilmesi ve patolojik mekanizmlarin
aciklamasi ¢ok zor bir hal almaktadir. Bu durumun en 6nemli nedeninin serum adipokin
diizeylerinin giivenli bir sekilde belirlenemiyor olmasindan kaynaklandigini
diisiiniiyoruz. Bu sebeple adipokin hormon analizleri i¢in standartlastirilmis yontemlerin
gelistirilmesi gerekmektedir. Bunun i¢in en iyi uygulama tiim diinyada ortak olarak
kullanilabilecek, kaliteli ve hassasiyeti yiiksek adipokin ELISA kitlerinin gelistirilmesi

olacaktir.

e Adipokin hormon diizeyleri arasindaki geliskili sonuglar degerlendirmeyi zorlastirdigi
icin serum, plazma, tiikriik ve idrar gibi farkli viicut sivilarindaki adipokin hormon
diizeylerini bir arada degerlendirmek ve karsilastirmak 6nemli olabilir. Ayirca tiikriik
stvilarinda adipokin hormon diizeylerine bakilmasi giivenilir ELISA kitleri varhiginda

cocuklar i¢in daha kolay bir analiz yontemi olacaktir.
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Obez ve normal kilolu cocuklarin adipokin hormon diizeyleri ile biyokimyasal
parametreler ve antropometrik Olgiimleri iligkiledirilirken; degerlendirilen daha fazla
adipokin hormon diizeyi 6lgiilmeli ve birbiri ile iligkili bu hormonlarin oranlar1 ve
birbirleri ile olan korelasyonlar1 degerlenmelidir. Bu degerlendirme sonuglar1 obezite ve
obeziteye bagli komplikasyonlarin tanimlanmasinda daha degerli sonuglar ortaya

koyacaktir.

Son zamanlarda obeziyte ve inflamasyon iliskisini arastiran ¢caligmalar artmaktadir. Asir
adipoz doku artig1 olarak tanimladigimiz obezite durumunda adipoz dokundanda TNF-a,
IL-1 ve IL-6 gibi inflamatuar markerlarin salgilanmasi artmaktadir. Bu sebeple adipokin
hormon diizeyleri ile obezitenin biyobelirtecleri degerlendirilirken, adipoz dokudan
salgilanan inflamatuar markerlar ve CRP gibi inflamasyon gostergeleri bir arada

degerlendirilebilir.

Cocukluk cag1 obezitesinin gelisimini etkileyen ilk ortam aile ortamidir. Cocugun aile ile
ortak genetik faktorlere ve ayni beslenme cevresine sahip olmasi ¢ocuklarda obezite
gelisimine neden oluyor olabilir. Bu durumlar dikkate alindiginda aile obezite dykiisii ve
ozellikle obezite ile iliski kronik hastaliklarin varligi ¢ocuklarda da obezite gelisimini ve
buna bagli olarak adipokin hormon diizeylerini etkileyebilir. Bu iliski géz Oniine
alindiginda ailenin beslenme 6zellikleri, aile obezite dykiisii ve kronik hastalik durumlar1
ile adipokin hormon diizeyleri arasindaki iliski daha genis kapsamli calismalar ile

degerlendirilidir.

Obezite gelisiminin en dSnemli nedeni yanlis beslenme alisgkanlilaridir. Ozellikle gocukluk
cag1 obezitesinin en dnemli nedeni kalorisi yiiksek besleyiciligi diisiik olan fast food tiirii
yiyeceklerin tiiketimidir. Fast food tiirii yiyecekler adipoz doku artisina neden oldugu igin
adipokin hormon diizeyleri lizerinde de etkili olabilmektedir. Calisma sonug¢larimizda da
fast food tiikketim siklig1 ile bazi adipokin hormon diizeyleri arasinda iliskiler oldugu
bulunmustur. Ancak ¢alismamiz fast food tiiketim Oncesi ve sonrast adipokin hormon
diizeylerini arastirmamistir. A¢lik ve besin alimi ile iligkili hormonlar olan adipokin
hormon diizeylerinin fast food ve saglikli bir 6glin tiketiminden etkilenip
etkilenmeyecegini daha kapsamli degerlendirmek daha gilivenilir sonuglar verebilir.
Bunun igin test 6giinleri kullanilarak 6giin 6ncesi ve 6giin sonrasi adipokin hormon
diizeyleri degerlendirilebilir. Bu sonuglara gore tiiketilen 6giin igeriginin bir sonraki besin

alimini nasil etkilecegini degerlendirmek miimkiin olabilir.
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e Bebeklik doneminde anne siitii alma gocuklarda obezite gelisimini énlemede etkilidir.
Anne siitlinde bulunan bazi1 adipokin hormonlar1 géz oniinde bulunduruldugunda, bu
adipokin hormonlar1 sebebiyle ¢cocuklarda obezite gelisimini Onliiyor olabilir ya da anne
siitinde bulunan adipokin hormon diizeyleri sebebiyle cocuklarda obezite gelisiyor
olabilir. Anne siitii alma ve ¢ocuklarda obezite varligint degerlendirmek i¢in hem anne
siitlindeki adipokin hormon diizeylerinin, hem de c¢ocuklardaki adipokin hormon

diizeylerinin kapsamli bir sekilde arastirilmasi gerekir.
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KECIOREN EGITIM VE ARASTIRMA HASTANESI KLINIK ARASTIRMA
ETIK KURULU

“Obez Cocuklarda Serum Adipokin Hormon Diizeylerinin Obezitenin Derecesi ve
Bazi Belirtegleriyle lligkisinin Incelenmesi * adl klinik arastrma bagvury dosyase ve ilgili
belgeler arastirmanin gerekee, aming, vaklagim ve yintemleri dikkate alinarak incelenmis,
galismanin bagvury dosvasinda belirtilen merkezlerde gerceklestivilmesinde etik ve hilimsel
sakinea bulunmadigma ve kundumuz karammn bagvury sahibi tarafindan Saghik Bakanhzrna
arzima gerek olmadigma toplanuya kaulan Eiik Kuerul {ye tam savisimn salt gogunlugu ile
karar verilmistir,
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EK-2. Bilgilendirilmig Goniilli Olur Formu

OKUL CAGINDAKI COCUK HASTALARDA YAPILACAK
ILAC VE ILAC DISI KLINIK ARASTIRMALAR iCIN
“HASTA COCUK” BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

Arastirma Projesinin Adi: Obez Cocuklarda Serum Adipokin Hormon Diizeylerinin
Obezitenin Derecesi ve Bazi Belirtecleriyle Iliskisinin Incelenmesi

Sorumlu Arastiricinin Adi:

Diger Arastiricilarin Adi:

Sevgili.........

Benim adim Dr........... Senin su andaki hastaligin olan, obezite konusunda bir arastirma
yapiyoruz. Amacimiz, senin obezitenin derecesini degerlendirmek ve senin gibi bu hastaliga
sahip olan ¢cocuklarin daha az cani yanarak hastanede izlenmesini saglamaktir.

Calismamiza 100 obez ve 50 saglikli ¢ocuk katilacaktir. Calismamiza katilan kimseden
herhangi bir {icret talep edilemeyecektir. Arastirmaya ben, Dr....... ve bazi baska doktorlar
katilacaklar. Eger sen de bu arastirmaya katilmay1 istersen senden boy, bel ¢evresi ve boyun
cevresi vb. bilgilerinin 6l¢iimlerini, yag, kas ve kemik orani dlgen alet ile viicut dl¢limlerini
ve bir de 1 tiip (3ml) kan alacagiz. Ayrica ailenle birlikte sana ait baz1 6zelliklerin, fiziksel
aktivite ve beslenme aligkanliklarin ile ilgili bir anket ve bir giinlik besin tiiketimini
anlattigin bir form doldurmani isteyecegiz. Tim bu islemler yaklagik 10-15 dakika
stirecektir.

Bu arastirmanin sonuglarin1 baska doktorlara da sdyleyecegiz ancak senin adin ve tahlil
sonuclarini kimseye aciklamayacagiz.

Bu arastirma hakkinda anne ve babana bilgi verecegiz ve senin de bu c¢alismaya katilimin
konusunda onlardan izin alacagiz. Sen de bu konuyu anne ve/veya baban ile konusabilirsin.
Eger katilmak istemezsen hi¢ kimse sana kizmaz veya kiismez. Doktorlar sana onceden
oldugu gibi iyi davranacak, tedavini aynen siirdiirecektir. Calismadan ayrilmak istersen
tedavin ve takiplerin aksamayacaktir.

Aklina simdi gelen veya daha sonra gelecek sorular1 bana sorabilirsin. Telefon numaram ve
adresim asagida yaziyor. Bana giiniin her saatinde telefon ile ulasabilirsin

Bu arastirmaya katilmay1 kabul ediyorsan liitfen asagiya adin1 ve soyadini yazarak imzani
at. Daha sonra bu formun bir kopyasi sana ve ailene verilecektir.

Cocugun adi- soyadi:
Cocugun imzasi: Tarih:

Velisinin adi- soyadt:
Velisinin imzast: Tarih:
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EK-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Aragtiricinin adi-soyadi, Unvani :
Adres:

Tel:

Imza:

OKUL CAGINDAKI COCUK HASTALARDA YAPILACAK
ILAC VE iLAC DISI KLiNIK ARASTIRMALAR iCIN
“SAGLIKLI COCUK”BILGILENDIiRiLMiS GONULLU OLUR FORMU

Arastirma Projesinin Adi: Obez Cocuklarda Serum Adipokin Hormon Diizeylerinin
Obezitenin Derecesi ve Baz1 Belirtecleriyle iliskisinin incelenmesi

Sorumlu Arastiricinin Adi:

Diger Arastiricilarin Adu:

Destekleyici (varsa):
Sevgili.........

Benim adim Dr.......... senin yaslarinda olan ve obezitesi olan ¢ocuklarda bir aragtirma
yaptyoruz. Amacimiz, senden aldigimiz kan oOrnekleri ile obez hasta ¢ocuklarin kan
orneklerini karsilagtirarak, obezite ve ona bagli hastaliklara sahip olan senin yaslarindaki
cocuklarin daha az can1 yanarak hastanede izlenmesini saglamaktir.

Bu arastirmay: siirdiirebilmek ic¢in obez ¢ocuklarin yaninda onlarin yaslarma yakin olan
saglikli ¢ocuklar1 da arastirmaya katmamiz gerekmektedir. Calismamiza 100 obez ve 50
saglikli ¢ocuk katilacaktir. Caligmamiza katilan kimseden herhangi bir iicret talep
edilemeyecektir. Arastirmaya ben, Dr....... ve bazi bagka doktorlar katilacaklar. Eger sen de
bu arastirmaya katilmayi istersen senden boy, bel ¢evresi ve boyun g¢evresi vb. bilgilerinin
Olctimlerini, yag, kas ve kemik orani 6lgen alet ile viicut dl¢iimlerini ve bir de 1 tiip (3ml)
kan alacagiz. Ayrica ailenle birlikte sana ait baz1 6zelliklerin, fiziksel aktivite ve beslenme
aliskanlhiklarin ile ilgili bir anket ve bir giinliik besin tiiketimini anlattigin bir form
doldurmani isteyecegiz. Tiim bu islemler yaklasik 10-15 dakika siirecektir.

Bu arastirmanin sonuglarin1 baska doktorlara da sdyleyecegiz ancak senin adin ve tahlil
sonuclarini kimseye aciklamayacagiz.

Bu arastirma hakkinda anne ve babana bilgi verecegiz ve senin de bu calismaya katilimin
konusunda onlardan izin alacagiz. Sen de bu konuyu anne ve/veya baban ile konusabilirsin.
Eger katilmak istemezsen hi¢ kimse sana kizmaz veya kiismez. Doktorlar sana dnceden
oldugu gibi iyi davranacaktir. Calismadan ayrilmak istersen tedavin ve takiplerin
aksamayacaktir.

Aklma simdi gelen veya daha sonra gelecek sorular1 bana sorabilirsin. Telefon numaram ve
adresim asagida yaziyor. Bana giiniin her saatinde telefon ile ulasabilirsin.

Bu arastirmaya katilmay1 kabul ediyorsan liitfen asagiya adin1 ve soyadini yazarak imzani
at. Daha sonra bu formun bir kopyasi sana ve ailene verilecektir.
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EK-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Cocugun adi- soyadi:
Cocugun imzasi: Tarih:
Velisinin adi- soyadi:
Velisinin imzast: Tarih:
Aragtiricinin adi-soyadi, Unvani:
Adres:
Tel:
Imza:
COCUK HASTALARDA YAPILACAK KLIiNiK ARASTIRMALAR ICIN

“HASTA COCUK EBEVEYN” BiLGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU
(ILAC VE ILAC DISI KLINiK CALISMALAR ICiN)

Arastirma Projesinin Adi: Obez Cocuklarda Serum Adipokin Hormon Diizeylerinin
Obezitenin Derecesi ve Baz1 Belirtecleriyle iliskisinin incelenmesi

Sorumlu Arastiricinin Adi:

Diger Arastiricilarin Adu:

Destekleyici (varsa):
Degerli anne ve babalar;

Cocugunuzun, klinigimizde yapilmasi planlanan “Obez Cocuklarda Serum Adipokin
Hormon Diizeylerinin Obezitenin Derecesi ve Bazi Belirtegleriyle Iliskisinin Incelenmesi”
1simli bir ¢alismada yer alabilmesi i¢in sizden izin istiyoruz. Bu ¢alisma, arastirma amagh
olarak yapilmaktadir. Cocugunuzun c¢aligmaya katilmasi konusunda karar vermeden once
arastirmanin neden ve nasil yapildigini, cocugunuzla ilgili bilgilerin nasil kullanilacagini,
calisgmanin neler icerdigini, olas1 yararlarini, risklerini ve rahatsizliklarin1 bilmeniz
onemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayirin ve bu bilgileri
ailenizle, cocugunuzla ve/veya doktorunuzla tartisin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi
sahibi olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden
bu formu imzalamaniz istenecektir. Bu arastirma hakkinda ¢ocugunuza da bilgi verecegiz
ve ondan da bu calismaya katilimi i¢in izin isteyecegiz.

Bu arastirma kapsaminda ¢ocugunuza herhangi bir girisim yapilmayacaktir ancak; ona
ait bazi bilgiler elde etmek istedigimiz i¢in izninizi almak amaci ile bu form hazirlanmistr.
Cocugunuza ait bu bilgilerin, kimligi a¢iklanmamak kayd: ile bilimsel amagla kullanimini
onaylar iseniz bu formu imzalamaniz istenecektir. Bu arastirma hakkinda ¢ocugunuza da
bilgi verecegiz ve ondan da bu ¢alismaya katilmasi i¢in izin alacagiz.
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EK-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Calismanmin amaclar1 ve dayanagi nelerdir, ¢cocugumdan baska kag Kisi bu ¢calismaya
katilacak?

Arastirmanin amact: Bu caligmanin amact obez c¢ocuklarda yag dokusundan salgilanan
hormanlarin birbirleriyle oranina bakilarak ¢ocugunuzun obezite derecesinin saptanmasi ve
obezite bagl hastaliklar ile iliskisine bakilacaktir. Bu ¢alisma kapsaminda ¢ocugunuzdan
kan alinacak, ¢ocugunuzdan boy, bel ¢evresi, boyun cevresi vb. bilgiler mezura yardimi ile
Ol¢iilerek 6grenilecektir. Ve viicuttaki yag, kas ve su oranini 6lgen alet ile gocugunuzun yag,
kas ve su oranlarinin 6l¢iimleri yapilacaktir. Bunun yaninda beslenme aliskanliklariyla ilgili
bir anket doldurmaniz da gerekmektedir. Bunun yaninda ¢ocugunuza ait baz1 6zellikler,
fiziksel aktivite ve beslenme aligkanliklariyla ilgili bir anket doldurmaniz ve bir giinliik besin
tilketim kaydina yonelik form doldurmaya yardimci olmaniz gerekmektedir.

Bu calismaya g¢ocugunuzla birlikte 50 obez olmayan+100 obez toplam 150 hastanin
katilmasi planlanmugtir.

Cocugum bu calismaya katilmalh mi1? (Bu boliim aynen korunacaktir)

Cocugunuzun bu ¢aligmada yer alip almamasi tamamen size ve ¢ocugunuza baghdir. Eger
katilmasina izin verirseniz bu yazili bilgilendirilmis olur formu imzalanmak i¢in size
verilecektir. Su anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir zamanda
cocugunuzu calismadan cekebilirsiniz. Eger katilmasini istemezseniz veya c¢alismadan
ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan ¢ocugunuz i¢in en uygun tedavi plan1 uygulanacaktir.
Ayni sekilde ¢alismay1 yiiriiten doktor ¢ocugunuzun calismaya devam etmesinin yararli
olmayacagina karar verebilir ve onu ¢aligma dis1 birakabilir.

Cocugum bu calismaya katilirsa onu neler bekliyor?

e Cocugunuzdan arastirma kapsaminda kan alinacaktir.

o Sizden ¢ocugunuza ait bazi ozellikler, fiziksel aktivite ve beslenme aligkanliklariyla
ilgili bir anket ve ¢ocugunuzun bir giinliik besin tiiketim kaydina yonelik form
doldurulmasi ve bu bilgilerin hatasiz olmasi beklenmektedir.

e Ayrica ¢ocugunuzdan boy, bel ¢evresi, boyun ¢evresi vb. bilgiler mezura yardimi ile
Olgiilerek 6grenilecek ve viicuttaki yag, kas ve su oranint olgen alet ile ¢ocugunuzun
vag, kas ve su oranlarimin olgiimleri yapilacaktir.

e Obez olmayan 50 ¢ocuk ve ¢ocugunuzla birlikte obez 150 ¢ocuk hasta ¢alismaya
dahil edilecektir.

e Cocugunuzdan alinan kanlarda bazi hormon miktarlarina bakilacaktir.

Cocugumun ne yapmasi gerekiyor?

e Doktorunuz size verdigi tedavi ve vizit tarihlerine uymaniz beklenmektedir.

e Sizden istenilen anket ve ¢cocugunuzun besin tiiketimine yonelik yapilacak formdaki
bilgileri eksiksiz ve tam olarak doldurmaniz beklenmektedir.

e Buc¢alisma kapsamindan ¢ocugunuzun fiziksel 6zellikleri ve yag, kas ve su orani gibi
viicut kompozisyonu él¢iilecektir.

e Bu ¢alisma kapsaminda ¢cocugunuzdan kan alinmasi planlanmigstir.
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EK-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Calismanin riskleri ve rahatsizliklari nelerdir, cocugumun gorebilecegi olas1 bir zarar
durumunda ne yapilacak?

Bu c¢alismada ¢ocugunuzun tedavisini baglatacak veya almis oldugu tedaviyi degistirecek bir
islem s6z konusu degildir. Bu c¢alisma sadece ¢ocugunuz gibi obez hastalarin obezite
derecelerini iliskilendirmek amaciyla planlanmistir. Cocugunuza rutin takibi ve tedavisi
disinda herhangi baska bir girisim yapilmayacagi icin bir risk olusmayacagini diisiiniiyoruz
ancak; arastirmadan dolay1 gorecegi olast bir zararda gerekli her tiirlii tibbi girisim
tarafimizdan yapilacaktir.

Cocugumun bu ¢alismada yer almasimin yararlari nelerdir?

Cocugunuz ve onun gibi diger obez hasta cocuklarin arastirma sonucunda elde edilen veriler
1s181inda obezite dereceleri ve obeziteye bagli hastaliklar ile iligkisinin aydinlatilmasi
planlanmistir. Ayrica bu ¢alismanin obezite ve obeziteye bagli hastaliklarin tan1 ve
tedavisinde olumlu katki saglayacagi diistiniilmektedir. Cocugunuzun tedavisinin
etkilenmesi veya ¢ocugunuzun ¢alismaya dahil olmasi durumunda herhangi bir tedavi veya
manevi bir yarar saglamasi soz konusu degildir.

Cocugumun bu calismaya katilmasinin maliyeti nedir?

Calismaya katilmakla parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir 6deme
yapilmayacaktir.

Cocugumun Kkisisel bilgileri nasil kullanilacak?

Calisma doktorunuz ¢ocugunuz ile ilgili kisisel bilgileri, arastirmay1 ve istatiksel analizleri
yirtitmek icin kullanacaktir. Caligmanin sonunda, bu bilgiler hakkinda bilgi istemeye
hakkiniz vardir. Calisma sonuclar1 ¢alisma bitiminde tibbi literatiirde yayinlanabilecektir
ancak cocugunuzun kimligi agiklanmayacaktir.

Izleyiciler, yoklama yapan kisiler, Etik Kurul, Saglik Bakanligi ve diger ilgili saglk
otoriteleri orijinal tibbi kayitlariniza dogrudan erisebilir. Bu yazili bilgilendirilmis goniillii
olur formunu imzalayarak yalnizca adi gegen kisi ve kurumlara erisim izni vermis
olacaksimiz. Ancak kimlik bilgileri gizli tutulacak, kamuoyuna agiklanamayacak; aragtirma
sonuglarinin yayimlanmasi halinde dahi kimlik gizli kalacaktir.

Daha fazla bilgi, yardim ve iletisim i¢in kime basvurabilirim?

Calisma ile ilgili bir sorununuz oldugunda ya da ¢alisma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz
oldugunuzda asagidaki kisi ile litfen iletisime geciniz.

ADI
GOREVI
TELEFON
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EK-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

(Katilimci ¢ocugun ebeveyninin beyani)

KEAH...................... Anabilim dalinda, Dr. ............. tarafindan tibbi bir arastirma
yapilacag belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni
okudum.

Cocugumun arastirmaya katilmasi1 konusunda zorlayici bir davranisla karsilasmis degilim.
Eger cocugumun c¢aligmaya katilmasimi reddedersem, bu durumun g¢ocugumun tibbi
bakimina ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.
Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir neden gostermeden ¢ocugumu arastirmadan
cekebilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorununun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirlii tibbi
miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili
olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Aragtirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimizda; herhangi bir saatte,
| D) SRR (Doktor ismi),  ....cccceeeeeneee. (telefon ve adres) ‘ten arayabilecegimi

biliyorum. (Doktor ismi, telefon ve adres bilgileri mutlaka belirtilmelidir)

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilartyla anlamis bulunmaktayim. Bu kosullarla,
cocugumun s6z konusu klinik aragtirmaya katilmasini goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum.

Imzal1 bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

Tarih:
Velisinin adi- soyadi:
Velisinin imzasi:

Tarih:
Aragstiricinin adi-soyadi, Unvant:
Adres:
Tel:

Imza:
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EK-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

COCUK HASTALARDA YAPILACAK KLIiNIK ARASTIRMALAR iCIN
“SAGLIKLI COCUK EBEVEYN”BIiLGILENDIRIiLMiS GONULLU OLUR
FORMU
(ILAC VE ILAC DISI KLINiK CALISMALAR ICiN)

Arastirma Projesinin Adi:Obez Cocuklarda Serum Adipokin Hormon Diizeylerinin
Obezitenin Derecesi ve Baz1 Belirtecleriyle iliskisinin incelenmesi

Sorumlu Arastiricinin Adi:

Diger Arastiricilarin Adi:

Destekleyici (varsa):
Degerli anne ve babalar;

Cocugunuzun, klinigimizde yapilmasi planlanan “Obez Cocuklarda Serum Adipokin
Hormon Diizeylerinin Obezitenin Derecesi ve Bazi Belirtegleriyle Iliskisinin Incelenmesi”
1simli bir ¢alismada yer alabilmesi i¢in sizden izin istiyoruz. Bu ¢alisma, arastirma amagh
olarak yapilmaktadir. Ve arastirmay1 yapabilmek ve sonuclar1 dogru degerlendirebilmek
icin aym yas gruplarinda saglikli cocuklarla karsilastirma yapilmasi1 gerekmektedir.
(Cocugunuzun calismaya katilmasi konusunda karar vermeden 6nce arastirmanin neden ve
nasil yapildigini, c¢ocugunuzla ilgili bilgilerin nasil kullanilacagini, caligmanin neler
icerdigini, olas1 yararlarini, risklerini ve rahatsizliklarini bilmeniz 6nemlidir. Liitfen
asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayirin ve bu bilgileri ailenizle,
cocugunuzla ve/veya doktorunuzla tartisin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi sahibi
olduktan sonra ve sorularimiz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden bu
formu imzalamaniz istenecektir.

Bu arastirma kapsaminda ¢ocugunuza herhangi bir girisim yapilmayacaktir ancak; ona
ait baz1 bilgiler elde etmek istedigimiz i¢in izninizi almak amaci ile bu form hazirlanmistir.
Cocugunuza ait bu bilgilerin, kimligi agiklanmamak kaydi ile bilimsel amagla kullanimin
onaylar iseniz bu formu imzalamaniz istenecektir. Bu arastirma hakkinda ¢ocugunuza da
bilgi verecegiz ve ondan da bu ¢aligmaya katilmasi i¢in izin alacagiz.

Calismanin amaclar: ve dayanag nelerdir, cocugumdan baska kag kisi bu calismaya
katilacak?

Arastirmanin amaci: Bu ¢alismanin amaci obez ve saglikli ¢ocuklarda yag dokusundan
salgilanan hormonlarin birbirleriyle oranina bakilarak ¢cocugunuzun sonuglari ile ayn1 yas
grubundaki obez ¢ocuklarin sonuglar1 arasinda karsilastirma yapilacaktir. Bu ¢aligma
kapsaminda ¢ocugunuzdan kan alinacak, ¢ocugunuzdan boy, bel ¢evresi, boyun ¢evresi vb.
bilgiler mezura yardimu ile dlgiilerek 6grenilecektir. Ve viicuttaki yag, kas ve su oranini
Olgen alet ile gocugunuzun yag, kas ve su oranlarinin dl¢iimleri yapilacaktir. Bunun
yaninda ¢ocugunuza ait bazi 6zellikler, fiziksel aktivite ve beslenme alisgkanliklartyla ilgili
bir anket doldurmaniz ve bir giinliik besin tiiketim kaydin1 doldurmaya yardime1 olmaniz
gerekmektedir.

Bu caligmaya ¢ocugunuzla birlikte 100 obez+ 50 obez olmayan toplam 150 ¢ocugun
katilmasi1 planlanmustir.



112

EK-2. (devam) Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Cocugum bu calismaya katilmali m1? (Bu boéliim aynen korunacaktir)

Cocugunuzun bu calismada yer alip almamasi tamamen size ve ¢ocugunuza baghdir. Eger
katilmasina izin verirseniz bu yazili bilgilendirilmis olur formu imzalanmak i¢in size
verilecektir. Su anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz herhangi bir zamanda
cocugunuzu ¢alismadan ¢ekebilirsiniz. Ayni1 sekilde ¢aligmayi yiiriiten doktor ¢ocugunuzun
caligmaya devam etmesinin yararli olmayacagina karar verebilir ve onu calisma dist
birakabilir.

Cocugum bu calismaya katilirsa onu neler bekliyor?

e Cocugunuzdan arastirma kapsaminda kan alinacaktir.

o Sizden ¢ocugunuza ait bazi ozellikler, fiziksel aktivite ve beslenme aliskanliklariyla
ilgili bir anket ve ¢cocugunuzun bir giinliik besin tiiketim kaydina yonelik form
doldurulmasi ve bu bilgilerin hatasiz olmasi beklenmektedir.

e Ayrica ¢cocugunuzdan boy, bel ¢evresi, boyun ¢evresi vb. bilgiler mezura yardimi
ile olgiilerek 6grenilecek ve viicuttaki yag, kas ve su oranini olgen alet ile
cocugunuzun yag, kas ve su oranlarimin ol¢iimleri yapilacaktir.

e Obez 100 ¢ocuk hasta ve ¢ocugunuzla birlikte obez olmayan 50 ¢ocuk hasta
calismaya dahil edilecektir.

e Cocugunuzdan alinan kanlarda bazi hormon miktarlarina bakilacaktir.

Cocugumun ne yapmasi gerekiyor?

e Doktorunuzun size verdigi vizit tarihlerine uymaniz beklenmektedir.

o Sizden istenilen anket ve cocugunuzun besin tiiketimine yonelik yapilacak formdaki
bilgileri eksiksiz ve tam olarak doldurmaniz beklenmektedir.

e Bu ¢aliyma kapsamindan ¢cocugunuzun fiziksel ozellikleri ve yag, kas ve su orani gibi
viicut kompozisyonu olgiilecektir.

e Ayrica bu ¢alisma kapsaminda ¢ocugunuzdan kan alinmasi planlanmustir.

Calismanin riskleri ve rahatsizliklari nelerdir, cocugumun gorebilecegi olasi bir zarar
durumunda ne yapilacak?

Bu ¢aligmada ¢cocugunuza herhangi bir girisimde bulunulmayacaktir. Bu ¢alismada sadece
obez cocukhastalardan ve sizin cocugunuz gibi onlarla ayn1 yas gruplarindaki saglikli
cocuklardan elde edilen kan tahlili sonuglarinin karsilastirilmas1 amaglanmaktadir.
(Cocugunuzdan az biraz kan 6rnegi almak disinda herhangi baska bir girisim yapilmayacagi
icin bir risk olusmayacagini diisiiniiyoruz ancak; arastirmadan dolay1 gérecegi olasi bir
zararda gerekli her tiirlii tibbi girisim tarafimizdan yapilacaktir.
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Cocugumun bu ¢alismada yer almasimin yararlari nelerdir?

Cocugunuzun calismaya dahil olmas1 durumunda sizin ¢gocugunuz gibi saglikli ¢ocuklar ve
ayn1 yas grubundakiobez ¢ocuk hastalar arasindaki karsilastirmalara bagl olarak elde edilen
arastirma sonuclar1 obez ¢ocuk hastaliklarin tan1 ve tedavisinde bizlere olumlu katkilar
saglayacagi diistintilmektedir. Cocugunuzun ¢alismaya dahil olmas1 durumunda herhangi bir
tedavi veya manevi bir yarar saglamasi s6z konusu degildir.

Cocugumun bu ¢alismaya katilmasinin maliyeti nedir?

Calismaya katilmakla parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir 6deme
yapilmayacaktir.

Cocugumun Kisisel bilgileri nasil kullanilacak?

(Calismada doktorunuz, ¢ocugunuz ile ilgili kisisel bilgileri, arastirmayr ve istatiksel
analizleri yiiritmek i¢in kullanacaktir. Calismanin sonunda, bu bilgiler hakkinda bilgi
istemeye hakkiniz vardir. Calisma sonuglart calisma bitiminde tibbi literatlirde
yayinlanabilecektir ancak ¢ocugunuzun kimligi agciklanmayacaktir.

Izleyiciler, yoklama yapan kisiler, Etik Kurul, Saglk Bakanligi ve diger ilgili saglik
otoriteleri orijinal tibbi kayitlariniza dogrudan erisebilir. Bu yazili bilgilendirilmis goniillii
olur formunu imzalayarak yalnmizca adi gecen kisi ve kurumlara erisim izni vermis
olacaksiniz. Ancak kimlik bilgileri gizli tutulacak, kamuoyuna agiklanamayacak; arastirma
sonuclarinin yayimlanmasi halinde dahi kimlik gizli kalacaktir.

Daha fazla bilgi, yardim ve iletisim icin kime basvurabilirim?

(Calismayla ilgili bir sorununuz oldugunda ya da c¢aligma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz
oldugunuzda asagidaki kisi ile liitfen iletisime geginiz.

ADI
GOREVI
TELEFON

(Katilimci ¢ocugun ebeveyninin beyani)

KEAH...................... Anabilim dalinda, Dr. ............. tarafindan tibbi bir arastirma
yapilacag belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni
okudum.

Cocugumun aragtirmaya katilmasi konusunda zorlayici bir davranigla karsilagmis degilim.
Eger cocugumun caligmaya katilmasim1i reddedersem, bu durumun c¢ocugumun tibbi
bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.
Projenin yliriitiilmesi sirasinda herhangi bir neden gostermeden ¢ocugumu arastirmadan
cekebilirim.
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Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasidan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorununun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirlii tibbi
miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli glivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili
olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilagtigimizda; herhangi bir saatte,
| D) SRR (Doktor ismi),  ....ccceeeeenneee. (telefon ve adres) ‘ten arayabilecegimi
biliyorum. (Doktor ismi, telefon ve adres bilgileri mutlaka belirtilmelidir)

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Bu kosullarla,
cocugumun s6z konusu klinik aragtirmaya katilmasini goniilliiliik icerisinde kabul

ediyorum.

Imzal1 bu form kagidinin bir kopyas1 bana verilecektir.

Tarih:
Velisinin adi- soyadt:
Velisinin imzasi:

Tarih:
Arastiricinin adi-soyadi, Unvan :
Adres:
Tel:

Imza:
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EK 3. Anket Formu

Anket no:

1) Yas (giin/ay/yil)

2) Cinsiyeti: () Erkek () Kiz
3) Anne ve babanin boy ve kilolari:

4) Ailede sisman (sigsmanlik viicutta asir1 derece yag birikimi(agirlik artisi) olarak
tanimlanir) birey var mi ?

Evet () Hayir ()

5) Varsa yakinlik derecesi nedir? ...........

6) Ailede kronik hastalig1 olan var m1? (Diyabet, kalp hastaligi, hipertansiyon vb.)
Evet () Hayir ()

7)Cocuk normal dogumla mi, yoksa sezeryanla m1 diinyaya geldi?

Normal Dogum () Sezeryan ()

8) Cocuk anne siitii ile mi, yoksa mama ile mi beslendi?

Anne Siitii () Mama ()

9) Kag ay anne siitii aldi?...........

10) Cocuk okula nasil gidiyor?

Servis () Otobiis () Yirtiyerek () Otomobil ()

11) Cocugun siirekli ilgilendigi bir spor dali (basketbol, futbol, tenis, yiizme, kayak, kosu,
buz pateni vb.) var m1?

Evet () Hayir ()

12) Varsa haftalik spor yapma siklig1 ne kadar?

Haftada 1 kez () Haftada 2 kez ()

Haftada 3 kez () Haftada 4 kez ()

13) Cocugun televizyon veya bilgisayar karsisinda gecirdigi giinliik siire ne kadar?

Giinde 1 saatten az veya hig Giinde 1-2 saat () Giinde 2-3 saat ()
Giinde 3-4 saat () Giinde 5 saat veya daha fazla ()

14) Cocuk ne siklikta fast-food restoranlarindan yemek yer?

Hig () Haftada 1 giin () Haftada birkag giin () Her giin ()

15) Yemek aralarinda atistirma (kuruyemis, ¢ikolata, gofret vs.) aliskanligi var m1?

Evet () Hayir ()



EK-1.(devam) Anket Formu

16) Beslenme Aligskanliklari:

116

Sabah kahvaltisi:

(1 Her zaman duzenlidir

[J Cogu zaman diizenlidir

(1 Bazen

[J Hayr, hi¢ yapilmaz

Ogle yemegi:
[1 Her zaman duzenlidir
[J Cogu zaman diizenlidir

[1 Bazen

[J Hayir, hi¢ yapilmaz

Aksam vemegi:

[0 Her zaman duzenlidir

[J Cogu zaman diizenlidir

[1 Bazen

] Hayir, hi¢ yapilmaz
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EK-4. Antropometrik Olgiim Formu

Viicut Agirligr (kg)

Boy Uzunlugu (cm)

Bel Cevresi (cm)

Kalga Cevresi (cm)

BKI (kg/m2)

Boyun g¢evresi (cm)

Bel: Kalga Orani

Persentil Degeri/Z skoru




Kisisel Bilgiler
Soyadi, adi

Uyrugu

Dogum tarihi ve yeri
Medeni hali

Telefon

e-posta

Egitim Derecesi
Yiiksek lisans
Lisans

Lise

Is Deneyimi, Yil
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Ingilizce

Yaynlar
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