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GİRİŞ VE AMAÇ 

 

Obezite vücuda alınan enerji ile harcanan enerji arasındaki dengesizlik nedeniyle 

vücutta artan enerjinin yağ olarak depolanması sonucu oluşur. Son yüzyılda gıdaya erişimin 

kolaylaşması, fiziksel aktivitenin azalması ve antidepresanlar gibi obeziteye yol açan ilaçların 

kullanımının artmasıyla çocuklarda ve yetişkinlerde obezite giderek artan bir sağlık sorununa 

dönüşmüştür.  

Obezitede enflamatuvar süreçler, yağ dokusundan salgılanan adipokin adı verilen 

moleküllerde salınımındaki bozulmalar ve artmış serbest yağ asitleri gibi mekanizmaların 

etkisiyle, özellikle yetişkinlerde, kardiyovasküler hastalıklar, tip 2 diyabetes mellitus, 

dislipidemi ve kanser gibi ciddi morbidite ve mortaliteye sebep olan hastalıkların görülme 

riskinde artar. Çocuklarda obezitenin giderek daha erken yaşlarda ve daha yüksek oranlarda 

görülmesiyle önceden çoğunlukla yetişkinlerde görülen hipertansiyon, dislipidemi ve insülin 

direnci gibi komplikasyonlar çocuklarda giderek daha fazla görülmeye başlanmıştır. Yetişkin 

dönemde normal vücut ağırlığına sahip olsalar bile, çocukluk döneminde obezite öyküsü olan 

bireyler kardiyovasküler hastalıklarla daha fazla karşılaşmaktadır.   

Obezitenin kardiyovasküler sistem üzerine etkilerinin klinik belirtiler ortaya çıkmadan 

çok önce başladığı bilinmektedir.  Henüz belirtiler başlamadan kardiyovasküler hastalık riskiyle 

ilişkili biyobelirteçlerin değerlendirilmesi çocuklarda obeziteye bağlı kardiyovasküler 

komplikasyonların erken tanınması ve önlenmesi açısından önemlidir ve birçok araştırmaya 

konu olmuştur.  
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Bu bağlamda çalışmamızda Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk 

Sağlığı ve Hastalıkları Anabilim Dalı Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Polikliniği’ne başvuran 6-

18 yaşları arasında 43 Obez, 45 morbid obez, 45 metabolik sendromlu çocuk ve kontrol grubu 

olarak da 44 normal vücut kitle indeksine sahip toplam 177 çocuğun kardiyovasküler 

hastalıklarla ilişkili olduğu bilinen ve obezitenin kardiyovasküler komplikasyonlarıyla ilişkili 

olabileceği düşünülen yeni nesil belirteçlerden yüksek duyarlıklı kardiyak troponin T, kardiyak 

miyozin bağlayıcı protein C, trimetilamin N-oksit, çözünebilir tümör nekroz faktörü benzeri 

zayıf apoptoz indükleyici, kromogranin A ve multimerin-2 düzeyleri değerlendirildi. Aynı 

zamanda antropometrik ölçümleri, klinik ve biyokimyasal parametreleri belirlenerek bu 

parametrelerle olan ilişkileri de araştırıldı.  

Bu çalışmayla, çocukluk çağı obezitesinde kardiyovasküler komplikasyonların erken 

fark edilmesi, bunlarla ilgili önlemlerin alınması, gerekirse erken dönemde tedavi başlanması 

ve klinikte ve gelecek bilimsel çalışmalarda yol göstermesi açılarından obezitede 

kardiyovasküler hastalıkların oluşum mekanizmasının anlaşılmasına ve erken tanınmasına 

yardımcı olabilecek bazı yeni nesil kardiyovasküler risk belirteçlerinin ve bu belirteçlerin 

birbirleriyle olan olası ilişkilerinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır. 
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GENEL BİLGİLER 

 

OBEZİTENİN TANIMI 

Obezite vücutta anormal ya da aşırı yağ birikimi olması anlamına gelir. Günlük pratikte 

direkt olarak vücut yağının ölçümü mümkün olmadığından, obezite tanısı antropometrik 

ölçümlerle vücut yağı tahmin edilerek koyulmaktadır.  

Vücut kitle indeksi (VKİ), iki yaş ve üzerindeki çocuklarda vücut yağı tahmininde 

kullanılan en güvenilir parametrelerden birisidir. VKİ, kilogram cinsinden vücut ağırlığının, 

metre cinsinden boyun karesine bölünmesiyle bulunur (1). 

VKİ= Vücut ağırlığı (kg) / Boy (metre) x Boy (metre) 

 

Tablo 1. DSÖ vücut kitle indeksi sınıflaması (2)  

VKİ (kg/m2) Beslenme durumu 

<18,5 Zayıf 

18,5-24,9 Normal kilolu 

25,0-29,9 Pre-obez 

30,0-34,9 Sınıf 1 obez 

35,0-39,9 Sınıf 2 obez 

>40 Sınıf 3 obez 

DSÖ: Dünya Sağlık Örgütü; VKİ: Vücut kitle indeksi. 
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Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ), 20 yaşından büyük yetişkinlerde VKİ’yi adipozitenin 

morbidite ve mortaliteye etkilerini dikkate alarak zayıf, normal kilolu, pre-obez, sınıf 1 obez, 

sınıf 2 obez ve sınıf 3 obez olarak sınıflandırmıştır (Tablo 1) (2). 

Çocuklarda VKİ hesaplanırken yetişkinler için kullanılan formül kullanılmaktadır. 

Ancak çocuklarda boy ve ağırlık değişkenleri yaşa ve cinsiyete göre değişiklik gösterdiğinden 

çocuklar için VKİ persentil eğrileri oluşturulmuştur. En yaygın kullanılan VKİ persentil eğrileri 

DSÖ ve Amerika Birleşik Devletleri (ABD) Hastalık Korunma ve Kontrol Merkezi (CDC) 

tarafından hazırlanan eğrilerdir. DSÖ çocuklarda VKİ sınıflandırması yaparken 5-19 yaşları 

arasındaki çocuklarda -2 standart sapmanın (SS) altını “zayıf”, +1 ve +2 SS arasını “fazla 

kilolu”, +2 SS ve  üzerini “obez” olarak tanımlamıştır (Tablo 2) (3).   

 

Tablo 2. 5-19 yaş arası için DSÖ vücut kitle indeksi sınıflaması (3) 

VKİ z skoru Beslenme durumu  

-2 SS altı Zayıf 

+1 SS - +2 SS arası  Fazla kilolu 

+2 SS üzeri Obez 

DSÖ: Dünya Sağlık Örgütü; VKİ: Vücut kitle indeksi; SS: Standart Sapma. 

 

VKİ dışında boya göre ağırlık, bölgesel yağ ölçümleri ve DSÖ’nün belirlediği büyüme 

standart eğrileri de obezite tanısında kullanılmaktadır (4). 

 

OBEZİTENİN EPİDEMİYOLOJİSİ 

1975 yılından sonraki 40 yılda dünya nüfusu yaklaşık olarak 2 katına çıkarken, toplam 

obezite prevalansı 3 katına, 5-19 yaş arası çocuk ve gençlerde obezite prevalansı ise 10 katına 

çıkmıştır.   

DSÖ 2016 yılı verilerine göre dünyada 1,9 milyardan fazla yetişkin fazla kilolu, 

bunların 650 milyondan fazlası obez iken; 5 ila 19 yaşları arasındaki çocukların 340 milyondan 
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fazlası fazla kilolu ya da obezdir. 2019 yılında 5 yaşından küçük 38 milyondan fazla çocuğun 

fazla kilolu ya da obez olduğu tahmin edilmektedir (5-6). 

Ülkemizde yapılan geniş çaplı bir çalışmada yetişkinlerde obezite oranı %30,3 iken 

fazla kilolu oranı %34,6 0-5 yaş arasındaki çocukların %14,6’sı fazla kilolu, %5,9’u obez; 6-

18 yaş arası çocukların ise %14,3’ü hafif şişman ve %8,2’si obez olarak bulunmuştur (7). 

Ülkemizde DSÖ ile ortaklaşa 7-8 yaşındaki çocuklarda yapılan başka bir çalışmada 

çocukların %14,2’si hafif şişman ve %8,3’ü şişman bulunmuştur. Kız çocuklarının %21,6’sı, 

erkek çocuklarının ise %23,3’ü hafif şişman ya da şişmandır. Kentsel nüfusta vücut kitle indeksi 

belirgin şekilde yüksek olup bunların %13,7’si hafif şişman, %11,2’si şişman bulunmuştur. Bu 

oranlar kırsal nüfusta sırasıyla %11,1 ve %3,7’dir (8).  

 

ETİYOLOJİ VE RİSK FAKTÖRLERİ 

Obezitenin en sık sebebi diyetle alınan enerjinin, harcanan enerjiden fazla olması ve 

bunun sonucu fazla enerjinin vücutta yağ olarak depolanmasıdır. Bununla birlikte, obezite 

oluşumunda genetik, fizyolojik, çevresel, psikolojik, davranışsal ve sosyoekonomik birçok 

faktör rol oynamaktadır (9). 

 

Belirli Yaşam Olaylarında Obeziteye Yatkınlık 

Obezite gelişiminde rol oynayan faktörler intrauterin dönemden başlayarak, hayatın 

herhangi bir döneminde ortaya çıkabilir. İntrauterin dönemde annenin beslenmesi ve endokrin 

durumu, bebeğin ağırlığını ve vücut yağ dağılımını etkilemektedir (10). Kıtlık dönemlerinde 

yapılan çalışmalar, annenin gebelikte yetersiz beslenmesinin çocukta ilerleyen dönemde 

obezite, metabolik hastalık ve insülin direnci gelişimine sebep olabileceğini göstermiştir (11). 

Annede gebelikten önceki veya gebelikteki vücut ağırlığının fazla olması, tip 2 diyabetes 

mellitus (T2DM) varlığı ve gebelikte sigara içme öyküsünün olmasının çocukluk çağında aşırı 

kilo veya obeziteye sebep olabildiği gösterilmiştir (12). 

Doğum ağırlığının gestasyonel yaşa göre yüksek olması da yetişkinlikte obeziteyle 

ilişkilidir. Doğum ağırlığının gestasyonel yaşa göre düşük olmasının insülin direnci gelişimiyle 

ilişkili olduğu gösterilse de toplamda 200.000’den fazla kişinin değerlendirildiği bir meta 
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analizde yetişkinlikte obeziteyle ilişkili bulunmamıştır (13). Miadından önce doğan bebeklerde 

obezite riskinin zamanında doğan bebeklere göre daha fazla olduğu gösterilmiştir. Anne sütüyle 

beslenen bebeklerde yaşamın ilerleyen dönemlerinde fazla kilo ve obezite daha az 

görülmektedir (14). Süt çocukluğu ve erken çocukluk dönemlerinde fazla kilo alımı da sonraki 

yaşamda obezite ya da metabolik sendrom ile ilişkili bulunmuştur (15). 

Kız çocuklar çoğunlukla aşırı kilo alımına ergenlikten sonra başlamaktadır ve ergenliğin 

erken olması daha yüksek vücut ağırlığıyla ilişkili bulunmuştur (16). Özellikle ilk gebelik 

döneminde santral yağlanma artmakta ve yağlanmadaki bu artış kalıcı olabilmektedir (17). 

Menopoz da obezite gelişimiyle ilişkilidir. Kilo alımı ve yağ dağılımındaki değişiklikler 

özellikle menopozdan sonraki erken dönemde olmaktadır (18).  

 

Fiziksel Aktivite 

Alınan enerji ile harcanan enerji arasındaki dengenin sağlanması, vücut ağırlığının 

korunması için gereklidir. Günlük harcanan enerji, bazal metabolizma hızı, endojen termogenez 

ve fiziksel aktiviteye bağlıdır. Bazal metabolizma hızını belirleyen en önemli etken yağsız 

vücut kitlesi olduğundan, harcanan enerjinin en değiştirilebilir kısmını fiziksel aktivite 

oluşturmaktadır (19). 

Günlük harcanan enerjinin bazal metabolizma hızına oranı, fiziksel aktivite düzeyini 

belirlemek için kullanılmaktadır. Fiziksel aktivite düzeyi arttıkça, bazal metabolizma hızının 

toplam harcanan enerjiye oranı azalmaktadır. Birleşmiş Milletler Gıda ve Tarım Örgütü (FAO), 

DSÖ ve Birleşmiş Milletler Üniversitesi tarafından fiziksel aktivite düzeyi sedanter/hafif aktif, 

aktif/orta düzeyde aktif ve çok aktif olarak üç kategoriye ayrılmıştır (Tablo 3) (20). 

Fiziksel Aktivite Düzeyi = Günlük Harcanan Enerji / Bazal Metabolizma Hızı  

 

Tablo 3. Fiziksel aktivite düzeyi sınıflaması (20) 

Fiziksel aktivite düzeyi Fi    Fiziksel aktivite kategorisi 

1.40-1.69 Sedanter/hafif aktif 

1.70-1.99 Aktif/orta düzeyde aktif 

2.00-2.40 Çok aktif 
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Düzenli fiziksel aktivitenin T2DM, metabolik sendrom ve erken ölüm riskini azalttığı 

ve vücut yağ oranının kontrolüne yardımcı olduğu gösterilmiştir. Bununla birlikte, enerji 

alımını azaltmadan fiziksel aktivitenin artırılmasının kilo vermeye etkisi azdır. Çoğu insanda 

enerji alımı azaltılmadığı takdirde, vücut ağırlığının korunması için haftada en az 150 dakika 

orta yoğunlukta fiziksel aktivite gerekirken; kısa dönemde yüzde 5’ten fazla kilo vermek 

isteyen bir kişinin çoğunlukla haftada en az 300 dakika orta yoğunlukta fiziksel aktivite 

yapması gerekmektedir. ABD’de obezitenin önlenmesiyle ilgili rehberler obeziteyle 

mücadelede kısıtlı kalorili beslenme ve fiziksel aktivitenin artırılmasının önemini 

vurgulamaktadır (21). 

 

Beslenme 

Antik zamanlarda hayati olan ancak günümüzde gıdaya erişimin kolaylaştığı dönemde 

halen devam eden sürekli enerji tüketme dürtüsü, obezite pandemisinin önemli 

sebeplerindendir. ABD’de 1970 ve 2000’li yılların ulusal verilerinin karşılaştırıldığı bir 

çalışmada son 30-40 yılda katlanarak artan kilo alımının tek başına gıda kaynaklarının 

artmasıyla açıklanabileceği gösterilmiştir.  

Modern teknolojiler ile gıda üretim sistemleri değişirken, şehirleşme ve uluslararası gıda 

ticareti de artmıştır. Geleneksel diyetteki taze besinlerin yerini, dayanıklı, pratik, tüketime hazır 

ve çoğunlukla daha ucuza mâl olan ama sıklıkla yağ ve enerji yoğunluğu yüksek işlenmiş 

gıdalar almaya başlamıştır (22). Kesitsel, kohort ve ekolojik çalışmalarda aşırı işlenmiş 

gıdaların tüketiminin fazla kiloluluk, obezite, metabolik sendrom, kardiyovasküler, 

serebrovasküler ve fonksiyonel gastrointestinal hastalıklarla ilişkili olduğu bulunmuştur (23). 

Gıdaların glisemik indeksinin artması, şekerli içecekler, hazır yemek tedariğinin artması 

ve porsiyonlarının giderek büyümesi, yemeklere aile katılımının azalması, okullardaki 

besinlerin içerikleri ABD başta olmak üzere tüm dünyada obezite salgınına katkı sağlamaktadır. 

(22, 24). Çok yağlı ve şekerli beslenme, patates cipsi ve işlenmiş et tüketimi obeziteyle ilişkili 

bulunurken; sebze, tam tahıl, meyve, kuruyemiş ve yoğurt tüketiminin ters yönde etki yaptığı 

gösterilmiştir (25).  

Bazı yiyecekler obezite riskini arttırırken, kişinin bu yiyecekleri tercih etmesinde 

genetik faktörlerin de etkili olabileceğini gösteren çalışmalar vardır. Şekerli içecek tüketimi, 

büyük porsiyon yemek yeme ve protein oranı düşük beslenme tercihinin genetik kalıtımdan 
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etkilenebildiği ve bunun sonucunda obeziteye yatkınlık yaptığı gösterilmiştir. Ayrıca tüketilen 

besinin adipoziteye etkisinin kişinin genetiğine göre değişebildiği gösterilmiştir (26-28). 

Beslenme sıklığının vücut ağırlığını ve metabolik fonksiyonları etkilediğini 

düşünülmektedir. 5 öğün yemek yemenin aşırı kiloluluk ve obezite riskini önemli derecede 

azalttığı gösterilmekle birlikte, yeni veriler, beslenmenin günün küçük bir bölümüyle 

sınırlandırıldığı beslenme şeklinin de vücut ağırlığını koruma ve metabolizmanın 

düzenlenmesinde etkili olabileceğini düşündürmektedir (29).  

Bazı psikiyatrik yeme bozuklukları da obezite ve komorbiditeleriyle ilişkili 

bulunmuştur. Tıkınırcasına yeme bozukluğu olanların obezite geliştirme riskinin normal 

toplumdan 3-6 kat daha fazla olduğu düşünülürken, gece yemek yeme bozukluğu olanların 

obezite riskini araştıran çalışmalarda çelişkili sonuçlar bulunmuştur (30). 

 

Hormonlar  

İştah kontrolünde gastrointestinal sistem ile merkezi sinir sistemi arasındaki iletişimin 

sağlanmasında birçok hormon görev almaktadır. Bunların vücuttaki seviyeleri ve aktiviteleri 

obezite gelişiminde rol oynayabilmektedir (31). Bu hormonlar iştahı artıran – oreksijenik- ve 

iştahı azaltan -anoreksijenik- hormonlar olmak üzere iki grupta incelenebilirler (Tablo 4) (32). 

Leptin ilk keşfedilen adipokinlerden birisidir. 167 aminoasitten oluşur ve dolaşımda 

serbest şekilde ya da proteinlere bağlı olarak dolaşabilir. Vücuttaki enerji depolarıyla ilgili 

beyne sinyaller göndererek iştahın baskılanmasını ve harcanan enerjinin artmasını sağlayan, 

yağ dokusundan salgılanan anoreksijenik bir hormondur. Bu şekilde kilo kontrolünü sağlarken, 

işlevindeki bozukluklar kilo alımına sebep olur. Dolaşımdaki leptin miktarı vücut yağ kitlesi 

ile doğrudan ilişkilidir. Serumdaki leptin düzeyinin artışıyla karakterize leptin rezistansı 

obezlerde yaygındır. Dolaşımdaki yüksek leptin miktarına rağmen, beynin leptine yanıtının 

azalması gıda alımının artmasına ve obezite oluşmasına neden olur (33). 

İnsülin periferde anabolik, santral sinir sisteminde leptine benzer etki göstermektedir. 

Santral sinir sisteminden insülin reseptörleri çıkarıldığında hiperfaji ve yağ birikimi olması, 

insülinin periferik olarak kilo aldırıcı etkisi olsa da santral olarak tersine anoreksijenik etki 

yaptığını göstermektedir. Bununla birlikte, obezitede gelişen insülin direncine bağlı olarak, 

leptin direncinde olduğu gibi, bu hormonun serum düzeyleri yüksek olmasına rağmen 

hastalarda iştah baskılanması olmamaktadır (34). 
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   Tablo 4. Oreksijenik ve anoreksijenik hormonlar (32) 

Oreksijenik hormonlar Anoreksijenik hormonlar 

Agouti ilişkili peptit (AgRP) Alfa-melanosit uyarıcı hormon 

Endokannabinoidler Asetilkolin 

Galanin Adrenokortikotropik hormon (ACTH) 

Gama-aminobütirik asit (GABA) Amilin 

Ghrelin Apolipoprotein A-IV 

Glutamat Enterostatin 

Melanin konsantre edici hormon Gastrin salgılatıcı peptit 

Motilin Glukagon 

Nöropeptit W Glukagon benzeri peptit 1 (GLP-1) 

Nöropeptit Y İnsülin 

Oreksin (hipokretin) Leptin 

Visfatin Katekolaminler (Dopamin, Epinefrin, 

Norepinefrin)  

 Kokain ve amfetamin ile düzenlenen 

transkriptin (CART) 

 Kolesistokinin (CCK) 

 Nöromedin B 

 Nörotensin 

 Obestatin 

 Oksintomodulin 

 Oksitosin 

 Pankreatik polipeptit  

 Peptit YY (PYY) 

 Serotonin 

 Vasoaktif intestinal peptit (VIP) 
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Ghrelin mideden salgılanan ve gıda alımını artıran bir hormondur. Serum düzeyleri 

yemekten 1-2 saat önce artıp, yemekten hemen sonra düşmekte olup, yemek yemeye 

başlanmasından sorumlu olduğu düşünülmektedir. Dışarıdan verilen ghrelinin gıda alımını 

artırdığı, bazal metabolizma hızını ve yağ dokusunun katabolizmasını yavaşlattığı gösterilmiştir 

(35). 

Kolesistokinin muhtemelen vagus siniri üzerine etki ederek iştahı azaltmaktadır. Leptin 

ile sinerjik etki gösterdiği düşünülmektedir. PYY beslenme sonrasında gastrointestinal 

sistemden salınarak besin alma isteğinin azalmasını ve yemeğin sonlandırılmasını sağlar. 

Ayrıca bazal metabolizma hızını da artırdığı düşünülmektedir (36). 

 

Uyku  

Özellikle genç popülasyonda kısa uyku süresi obeziteyle yakından ilişkili bulunmuştur. 

Çocuklarda ve gençlerde uyku süresi azaldıkça obezite insidansı artmktadır.   Yetişkinlerde de 

kısa uyku süresiyle kilo alımı arasında ilişki olduğunu gösteren çalışmalar olmakla birlikte, 

obeziteyle ilişkisi tam olarak bulunamamıştır (37). Uyku süresinin kısa olması dışında, uyku 

düzenindeki değişkenlikler de gençlerde ve yetişkinlerde obezite ile ilişkili bulunmuştur (38). 

Uyku düzeni obezite gelişimini etkilerken, obezite de uyku düzenini 

etkileyebilmektedir. Obstrüktif uyku apnesi (OUA) obez hastalarda yaygındır ve obezitenin 

şiddetiyle orantılı olarak hastalığın şiddeti artmaktadır. OUA ayrıca obeziteye bağlı 

kardiyovasküler ve metabolik komplikasyonları da artırmaktadır (39). 

 

 Hastalıklar ve İlaçlar 

Genetik, nörolojik, endokrin ve psikolojik birçok rahatsızlığın obeziteye yol açtığı 

gösterilmiştir (Tablo 5) (40). 

Hipotalamik obezite, nöral ve humoral bağlantılarla doygunluk ve enerji dengesini 

düzenleyen medial hipotalamik bölgenin hasarı sonucu oluşur. Hipotalamusun bu 

bölgelerindeki hasar, en sık kraniofaringioma ve tedavisiyle ilişkili olarak görülür. Bunların 

dışında travma, diğer tümörler, enflamatuvar hastalıklar ve artmış kafa içi basıncı durumlarında 

da görülebilir. Doygunluk hissinin kaybı, metabolizma hızı, termogenez ve fiziksel aktivitede 

azalmaya yol açarak obeziteye sebep olmaktadır (41). 



11 

 

Cushing sendromu, vücutta endojen ya da ektopik kaynaklı kortizol fazlalığına bağlı 

olarak çeşitli sistemlerin etkilenmesiyle oluşan, santral obezitenin görüldüğü bir sendromdur. 

Metabolik etkilenmenin yanı sıra üreme sistemi, cilt, kardiyovasküler sistem, kas ve iskelet 

sistemi, nörolojik sistem, immün sistem ve göz üzerine de etkileri vardır (42). Cushing 

sendromu olan yetişkinlerin %57-100’ünde viseral obezite görülmektedir (43). 

Tiroid hormonları bazal metabolizma, termogenez, glukoz ve lipid metabolizması, yağ 

oksidasyonu ve besin alımının düzenlenmesinde görev alır. Tiroid hormon düzeylerindeki 

düşüş ile vücut kitle endeksi arasındaki ilişki birçok çalışmada gösterilmiştir. Ancak bu ilişkinin 

obezitenin tiroid hormon düzeyine olan etkisinden de kaynaklı olabileceği düşünülmektedir. 

Aynı zamanda hipotiroidi ve tedavisiyle ilgili yapılan çalışmalar hipotiroidideki kilo artışının 

yağ dokusundaki artıştan ziyade vücut sıvısındaki artıştan kaynaklı olabileceğini 

düşündürmektedir (44). 

Polikistik over sendromu (PKOS) overde kistler, menstrüal döngüde düzensizlik, 

hirşutizm, akne, alopesi, yağlı cilt, infertilitenin görülebildiği, insülin direnci, T2DM, obezite, 

dislipidemi, metabolik sendrom ve hipertansiyon gibi hastalıklarla ilişkili bulunan endokrin ve 

metabolik bir bozukluktur. Kadınların yaklaşık %7’sinin PKOS olduğu ve bunların %80’inin 

obez olduğu tahmin edilmektedir. Bu sendromun direkt obeziteye sebep olup olmadığı 

bilinmemekle birlikte, yağ dağılımını değiştirerek viseral yağlanmada artışa sebep olduğu 

düşünülmektedir (45). 

Hastalıklar dışında, hastalıklar için kullanılan ilaçlar da obeziteye sebep olabilmektedir. 

Artan antidepresan kullanımı günümüzde obezitenin önemli bir sebebi olarak görülmektedir. 

Birçok antidepresan kilo alımıyla ilişkiliyken, bu etki eski nesil trisiklik antidepresanlarda 

selektif serotonin geri alım inhibitörleri ve diğer yeni nesil antidepresanlara göre daha çok 

görülmektedir (46). Antidepresanlar dışında antipsikotikler, antiepileptikler, T2DM tedavisinde 

kullanılan sülfonilüreler, tiyazolidinon grubu ilaçlar, insülin, kortikosteroidler ve beta blokörler 

de kilo alımı ve obeziteye neden olabilmektedirler (40). 
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   Tablo 5. Obezitenin sebepleri (40) 

Birincil Sebepler  

     Genetik sebepler 

     Monogenik Hastalıklar 

          Melanokortin-4 reseptör mutasyonu 

          Leptin eksikliği 

          Proopiyomelanokortin eksikliği 

     Sendromlar 

          Prader-Willi 

          Bardet-Bield 

          Cohen 

İkincil Sebepler 

     Nörolojik 

          Beyin hasarı 

          Beyin tümörü 

          Kraniyal radyasyon maruziyeti 

          Hipotalamik obezite 

     Endokrin 

          Hipotiroidizm 

          Cushing sendromu 

          Büyüme hormonu eksikliği 

          Psöodohipoparatiroidizm 

     Psikolojik 

          Depresyon 

          Yeme bozuklukları 

     İlaca bağlı 

          Trisiklik antidepresanlar 

          Oral kontraseptifler 

          Antipsikotikler 

          Antiepileptikler 

          Sülfonilüreler 

          Glukokortikoidler 
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Genetik 

Genetik etkenler kilo alımı ve obeziteye yatkınlığın önemli bir belirleyicisidir. İkiz 

çalışmaları, aile çalışmaları ve evlat edinilen çocuklarda yapılan çalışmalar özellikle aynı aile 

içinde obezite gelişiminde genetiğin de çevresel etkiler kadar belirleyici olabileceğini 

göstermiştir (47). 

Son yıllarda artan genetik araştırmalarla obeziteye yatkınlığı gösteren birçok genetik 

varyant belirlenmiştir. 2016 yılındaki genom boyu ilişkilendirme çalışmaları bulgularına göre, 

obezite gelişimiyle bağlantısı olan en az 127 gen bölgesi olduğu bildirilmiştir. Bu genler 

multifaktöriyel kalıtım ve tek gen defektleri gibi birçok genetik mekanizmayla obezite 

fenotipine yol açabilmektedir (48). 

Tek gen mutasyonunun sebep olduğu monogenik obezite sendromik ve sendromik 

olmayan obezite olarak iki sınıfta incelenebilir. Sendromik obezite bilişsel gerilik, davranış 

problemleri, gelişme geriliği ve kısırlık gibi başka özelliklerle beraber görülebilmektedir. 

Günümüze kadar 19 tanesinin genetik yapısı tamamen keşfedilmiş olan 79 farklı obeziteyle 

ilişkili sendrom tanımlanmıştır (49).  

Prader-Willi sendromu, tek gen mutasyonlarından en iyi bilineni olup, en sık 15. 

kromozomun paternal eksprese edilen 15q11.2-q13 bölgesinin delesyonundan kaynaklanır. 

Yenidoğan döneminde başlayabilen hipotoni, sonrasında hiperfaji ve buna bağlı obeziteyle 

karakterizedir. Prader-Willi sendromu olan kişilerde ayrıca dismorfik yüz görünümü ve bilişsel 

gerilik görülebilmektedir. Bunun dışında daha nadir görülen Bardet-Bield sendromu, Alströn 

sendromu, Trizomi 21 sendromu, Albright’ın herediter distrofisi, Cohen sendromu, Borjeson-

Forssman-Lehmann sendromu ve Beckwith-Wiedemann sendromu da obeziteyle 

ilişkilendirilmiştir (50).  

Sendromik olmayan monogenik obezitede leptin-melanokortin yolağı tarafından 

kontrol edilen enerji dengesini düzenleyen genlerde bozukluk söz konusudur. Leptin, leptin 

reseptörü (LEPR), proopiyomelanokortin (POMC), prohormon konvertaz 1 (PCSK 1), 

melanokortin 4 reseptörü (MC4R), single-minded homolog 1 (SIM1), beyin kaynaklı nörotrofik 

faktör (BDNF) ve tirozin kinaz reseptörü tip 2 (NTRK2) genleri gibi lipid metabolizması, 

depolanması, taşınması, besin arama davranışı, kalori tipi seçimi, fiziksel aktivite düzeyi ve 

enerji harcama ilgili genlerin etkilendiği durumlarda obezite görülebilmektedir (49). 
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Genel veya multifaktöriyel obezite, obezitenin en çok görülen şeklidir. Kalıtımı tek gene 

bağlı olmayıp, hepsi obezitenin oluşumuna az miktarda etki eden birçok gen ve çevrenin 

etkisiyle oluşur. VKİ ile ilişkili 100’den fazla lokus bulunmuştur. Bunların en çok bilineni yağ 

kitlesi ve obezite ilişkili gendir (FTO). Genetik değişiklikler tek başına obezitenin çok küçük 

bir kısmını açıklamaktadır. Genler obeziteye direkt etki etmelerinin dışında beslenme şekli ve 

fiziksel aktivite düzeyine de etki ederek obeziteye yol açabilmektedir (47). 

 

Bağırsak Mikrobiyotası 

Bağırsak mikrobiyotası, insanların bağırsaklarındaki sayıları 100 trilyonu bulan çok 

çeşitli bakterileri, virüs, protozoa ve mantar gibi canlıları ifade eder. Günümüzde bu canlıların 

ve metabolitlerinin vücuttaki çeşitli biyokimyasal ve fizyolojik süreçlerin düzenlenmesinde rol 

oynadığı bilinmektedir. Bağırsak mikrobiyotasındaki bozuklukların irritabıl bağırsak sendromu 

ve inflamatuvar bağırsak hastalığı gibi bağırsakla ilgili hastalıklar dışında, obezite, diyabet ve 

kardiyovasküler hastalıkların oluşumda da rol oynadığına dair kanıtlar vardır (51). 

Bağırsak mikrobiyotasının obezitedeki rolünün aşağıdaki mekanizmalar üzerinden 

gerçekleştiği düşünülmektedir: 

• Monosakkaritlerin emilimini arttırmak 

• İnsan vücudu tarafından sindirilemeyen polisakkaritlerin sindirilmesini ve böylece besin 

olarak vücuda alınmasını sağlamak 

• Açlıkla indüklenen adipoz faktörün aktivitesini azaltmak 

• Adipositlerde trigliserit depolanmasını artırmak 

• Yağ asitlerinin hücre içine alımını artırmak 

• Liposakkarit aktivitesiyle enflamatuvar yanıtı artırmak 

• Sıkı bağlantı proteinleri zonula okludens 1 ve okludin üzerinden bağırsak geçirgenliğine 

etki etmek 

• Endokanaboid sistemde değişiklik yapmak (52) 
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OBEZİTENİN ÖLÇÜM YÖNTEMLERİ 

Obezitede beden kitlesi ve kompozisyonunun belirlenmesi risk öngörüsü ve tedavi 

planının oluşturulmasında önemlidir. Bunlar direkt ölçümler olabileceği gibi, daha sıklıkla 

kullanılan tahmini ölçümler de olabilmektedir. 

 

İndirekt Ölçümler 

Antropometrik ölçümler invazif olmayan, kolay uygulanan, ucuz, beden kompozisyonu 

hakkında tahmini bilgiler veren ölçümlerdir. Bu özellikleriyle klinikte ve epidemiyolojik 

çalışmalarda sıklıkla kullanılırlar. VKİ, bel çevresi, bel-boy oranı, bel-kalça oranı, boya göre 

ağırlık ve cilt kıvrımı kalınlığı bu yöntemlerden bazılarıdır. 

 

Vücut kitle indeksi: 

Daha önce bahsedildiği gibi VKİ, kilogram cinsinden ağırlığın metre cinsinde boyun 

karesine bölünmesiyle bulunur. Kolay, ucuz ve güvenilir olması nedeniyle çocuklarda ve 

erişkinlerde vücut yağı tahmini için sıklıkla kullanılır.  Yağ kitlesi ve yağsız kitleyi ayırt 

edememesi, yağ dağılımını göstermemesi ve obez olmayan kişilerde vücut yağı tahmininde 

değerinin daha az olması dezavantajlarındandır. Özellikle obezitenin komplikasyonlarıyla 

yakından ilişkili olan abdominal yağın tahmininde değeri düşüktür (53). 

 

Bel çevresi: 

Bel çevresi farklı bölgelerden ölçülebilmekle beraber en güvenilir ve kullanışlı iki 

yöntem; palpe edilebilen son kosta ile iliak kanat arasındaki kalan bölgenin tam ortasından ya 

da iliak kanadın hemen üzerinden esnemeyen bir mezura ile yere paralel olarak ölçülmektedir. 

(54). Bel çevresi vücut yağ oranı tahmininde tek başına kullanılabileceği gibi boy ve kalça 

çevresi gibi ölçümlerle birleştirilerek de kullanılabilmektedir. Özellikle morbidite ve 

mortaliteyle yakından ilişkili olan abdominal obezitenin tahmininde değerli olduğu düşünülse 

de, özellikle çocuklarda yapılan çalışmalar bel çevresinin toplam vücut yağını viseral 

yağlanmaya göre daha iyi yansıttığını göstermektedir (55). 
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Boya göre ağırlık: 

Özellikle çocukluklarda ağrılığın değerlendirilmesinde kullanılır. Gelişim persentil 

çizgilerinde mevcut ağırlığın boya göre ideal ağırlığa yüzdesi hesaplanarak bulunur: 

Boya göre ağırlık = ölçülen ağırlık x 100 / ideal ağırlık 

Boya göre ağırlık değerlendirilirken aşağıdaki aralıkları kullanılmaktadır: 

%90’ın altı: Düşük ağırlık 

%90-110 arası: Normal 

%110-120 arası: Fazla kilolu 

%120-140 arası: Obez 

%140 ve üzeri: Morbid obez (56) 

 

Cilt kıvrım kalınlığı: 

Cilt kıvrım kalınlığı kaliper adı verilen özel bir alet kullanılarak cilt ve cilt altı yağ 

dokusu katlantısı ölçülerek bulunur. En sık triseps bölgesinde kolun arka tarafının orta 

noktasından, biseps bölgesinde triseps bölgenin ön tarafından, subskapular bölgede sol 

skapulanın hemen dış alt kısmından ve suprailiyak bölgede sol iliyak krestin hemen üzerinden 

ölçülür (57). Ölçüm bölgesinin tam yeri, cilt katlantısının tutulma şekli ve kaliperin 

yerleştirilmesi şeklinin kişiden kişiye farklılık göstermesi ve ölçüm bölgesinde ödem olması 

gibi pek çok durum ölçülen değerler arasında büyük farklılıklar olmasına yol açabilmektedir. 

Bu sebeplerle günümüzde klinikte kullanımı kısıtlıdır (58). 

 

Direkt Ölçümler 

Vücut yağ kitlesinin direkt ölçümüne dayanır. Doğruluk oranları yüksek olsa da pahalı, 

zor ulaşılabilir veya zor uygulanabilir olmaları, belirli yöntemlerin belirli popülasyonlara 

uygulanamaması nedeniyle çoğunlukla sadece bilimsel çalışmalarda kullanılırlar. Aynı 

sebeplerle büyük çaplı araştırmalar için kullanımları uygun değildir. 
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Biyoelektrik İmpedans (BIA): 

Vücuda hissedilemeyecek kadar az ve güvenli miktarda elektrik gönderilerek vücuttaki 

yağ ve yağ dışı kitlenin direkt ölçümünü sağlar. Elektrik akımının yağ dokudan geçerken diğer 

dokulara göre daha çok direnç göstermesi prensibine dayanır. Diğer direkt ölçüm yöntemlerine 

göre daha kolay, ucuz ve ulaşılabilir olduğundan klinik kullanımı daha sıktır. Bununla birlikte 

vücut sıvı oranı beslenme ve hastalık durumlarından etkilenebildiğinden yanıltıcı sonuçlar 

verebilir.  

 

Dansitometri: 

Vücut yağ dağılımı gösteren en duyarlı ölçümlerden biridir. Vücut dansitesi, yağ oranı 

ve vücut hacmi hesaplanır. Hesaplamalar su ve yağ yoğunluklarının farklı olduğu prensibine 

dayanılarak yapılır. Doğruluğu çok yüksek olmakla birlikte, zaman alıcı, pahalı, erişimi zor ve 

çocuklar için çok uygun olmayan bir yöntemdir. Bu sebeple sadece bilimsel çalışma amacıyla 

kullanılmaktadır. 

  

Akustik pletismografi: 

Dansitometri ile aynı prensibe dayanmakla birlikte ölçümler su yerine havada yapılır. 

Hava basıncı farkı hesaplanarak vücut bileşenleri bulunur. Güvenli bir yöntem olup çocuklar 

için daha uygundur. Dansitometriye göre daha hızlı ve konforlu olsa da bu yöntem de pahalı 

olduğundan kullanımı sınırlıdır. 

 

Hidrometri: 

Kişilere izotop işaretli su içirilerek vücut sıvısı örneklerinin alınmasıyla bulunur. Alınan 

örneklerden izotop düzeylerine bakılarak toplam vücut sıvısı, yağsız kitle ve böylece yağ kitlesi 

bulunur. Yine vücut sıvısına göre yağ ölçümü yapıldığından vücut sıvı durumunu etkileyen 

hastalık ve dehidratasyon gibi durumlarda yanlış sonuçlar verebilir. Güvenli, nispeten ucuz ve 

kullanışlı bir yöntemdir.  
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Çift Enerjili X-Işınları Abzorbsiyometresi (DEXA): 

X ışınlarının farklı vücut dokularından farklı oranlarda geçmesi prensibi kullanılarak 

yapılan ölçümdür. İki düşük seviye X ışını kullanılarak yağsız kitle, yağ kitlesi ve kemik 

mineral yoğunluğu ölçülür. Subkutan ve viseral yağ dokusunu tam olarak ayırt edemez. Pahalı 

olması nedeniyle sadece bilimsel çalışmalarda kullanılmaktadır. 

 

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI): 

Günümüzde dokular, organlar ve tüm vücuttaki yağ kitlesini, yağsız kitleyi ve kemik 

kitlesini en doğru gösteren yöntemlerdir. BT’nin yüksek miktarda radyasyon maruziyeti 

gerektirmesi ve ekipmanların pahalı olması nedeniyle yağ ölçümü için sadece bilimsel 

çalışmalarda kullanılırlar (59). 

 

OBEZİTEDE ENFLAMASYON VE İMMÜN SİSTEM YANITI 

Yağ dokusu günümüzde bir endokrin doku olarak kabul edilmektedir. Vücutta 

metabolik yolakların düzenlenmesinde görev alan adipokin adı verilen maddeleri salgılar. 

Obezitede yağ dokusu ve salgıladığı proenflamatuvar özellikteki adipokinler artar. Ayrıca 

obezitede aktifleşen immün sistem yanıtları da enflamasyonu artırır. Adipokinler ve immün 

yanıt etkisiyle oluşan enflamasyon obezitede kronik düşük düzey enflamasyona neden olur ve 

obeziteye bağlı ortaya çıkan hastalıkların patogenezinde rol oynamaktadır.  

Obezitenin sebep olduğu yağ hücresi hipertrofisinin de kendi başına enflamasyona 

sebep olduğu düşünülmektedir. Yağ hücrelerinin hipertrofisiyle, yetersiz vasküler yapılanma 

ve yetersiz oksijen sonucunda hipoksik alanlar oluşmakta ve bu da yağ dokusu hücrelerini ve 

yağ dokusundaki immün hücrelerden proenflamatuvar sitokin salınımını artırmaktadır. Ayrıca 

hipertrofiye bağlı yağ hücrelerindeki nekrozun enflamatuvar yanıtı tetikliyor olabileceği 

düşünülmektedir (60). 

  

Adipokinler 

Adipokinler yağ dokusunun diğer organ ve dokulara sinyal göndermek için oluşturduğu 

maddelerdir. 600’den fazla adipokin yağ hücreleri, öncü hücreler, endotel hücreleri, 
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makrofajlar, köpük hücreleri, nötrofiller, lenfositler ve fibroblastlar gibi çok çeşitli hücrelerden 

salınır. Yağ dokusunun bulunduğu bölgeye göre salgılanan adipokin içeriği değişmektedir. 

Subkutan yağ dokusu toplam yağ dokusunun yaklaşık %80’ini oluşturmakla birlikte, viseral 

yağ dokusu metabolik olarak daha aktiftir ve obezite ilişkili enflamasyon ve morbiditenin 

oluşmasında daha etkilidir.  

İştah, doygunluk, yağ dağılımı, insülin salınımı ve duyarlılığı, enerji harcanması, 

endotel fonksiyonu, enflamasyon, kan basıncı ve homeostazın düzenlenmesinde görev alırlar. 

Beyin, karaciğer, kas, damar yapısı, kalp, pankreas ve immün sistem gibi pek çok organ ve 

yapıyı etkilerler (Tablo 6) (61).  

Obezitede çoğu adipokinin düzeyi artar. Bunlar obezitede oluşan metabolik 

hastalıklarda ilişkilidir ve proenflamatuvar adipokinler olarak adlandırılırlar. Bunların 

karşısında obezitede daha az salgılanan ve çoğunlukla obezitedeki metabolik bozuklukları 

azaltıcı etki gösteren antienflamatuvar adiponkinler bulunur.  

 

Leptin:  

16 kDa ağırlığında ve 167 aminositten oluşan, dolaşımda serbest ya da diğer proteinlere 

bağlı olarak dolaşabilen bir adipokindir. Yemekten 2-3 saat sonra özellikle subkutan yağ 

dokusudan salgılanır. Dolaşımdaki miktarı vücuttaki yağ oranı ile doğrudan ilişkilidir. Başlıca 

görevi hipotalamus üzerindeki leptin reseptörlerine etki ederek enerji harcanmasını artırmak ve 

gıda alımını ve yağ kitlesini kontrol etmektir. Bunların dışında kemik metabolizması, üreme 

fonksiyonları ve gebeliğin devamlılığında da rol oynar.  

Leptin yapısal olarak IL-2’nin içinde bulunduğu sitokin ailesine benzemekte olup 

proenflamatuvar özelliklerinin olduğu da düşünülmektedir. Monositlerden TNF ve IL-6 

salınımını ve JAK-STAT yolağını aktive ederek makrofajlardan CC kemokin ligandların 

salınımını artırır. Monositlerden reaktif oksijen türlerinin üretimini uyarır. TNF ve 

lipopolisakkarit gibi proenflamatuvar uyaranlar dolaşımda leptin düzeyini artırır. Leptin, TH1 

sitokinlerinin üretimini artırırıken, TH2 sitokinlerinin üretimini baskılar.  

Obezitede sıklıkla leptin direnci söz konusudur. Bu durum leptin düzeyinin yüksek 

olmasına ve dolayısıyla adiposit işlev bozukluğu, immün hücre aktivasyonuna ve enflamasyona 

neden olur (62). 
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Adiponektin:  

30 kDa boyutunda, özellikle subkutan yağ dokusundan salgılanan bir antienflamatuvar 

adipokindir. Vücut ağırlığı ve adipozitesi arttıkça kan seviyeleri azalır.  

Karaciğerde insülin duyarlılığını artırır, glukoz salınımını azaltır ve serbest yağ 

asitlerinin karaciğere alımını ve oksidasyonunu inhibe eder. Yağ dokusunda glukoz alımını ve 

yağ oluşumunu azaltırken, kaslarda glukoz metabolizmasını uyarır ve serbest yağ asidi 

oksidasyonunu hızlandırır. Monosit adezyonunu, makrofaj büyümesini ve köpük hücresine 

dönüşümünü ve damar duvarı remodelingini azaltarak antienflamatuvar ve antiaterojenik etki 

gösterir (63). 

 

Resistin: 

Resistin de proenflamatuvar bir adipokindir.. Sitokin sinyali baskılayıcı 3’ü (SOCS3) 

aktive ederek insülin sinyalinin inhibe edilmesine neden olur ve insülin direnci gelişiminde rol 

oynar. TNF ve IL-6’nın ekspresyonunu artırır. Vasküler hücre adezyon molekülü 1 (VCAM1), 

interselüler adezyon molekülü 1 (ICAM1) ve pentraksin 3’ün ekspresyonunu artırarak vasküler 

endotel üzerine adiponektine direkt karşıt etki yapar ve lökosit adezyonunu artırır. Bu 

mekanizmalarla enflamatuvar süreçleri aktive eder (64). 

 

TNF:  

TNF başlıca monosit ve makrofajlarda üretilen bir proenflamatuvar sitokindir. Obez 

kişilerde özellikle viseral yağ dokusundaki M1 makrofajlardan üretilir. C-Jun NH2-terminal 

kinaz ile insülin reseptör substratı 1 (IRS-1)’in serin fosforilasyona sebep olarak insülin 

direncine yol açar. Nükleer faktör kappa B’yi (NF-kB) aktive ederek IL-6, CC kemokin ligand 

2 (CCL2) ve TNF’in kendi ekspresyonunu artırır ve adiponektin ekspresyonunu azaltır. Ayrıca 

lipoprotein lipaz aktivitesini inhibe ederek yağ asitlerinin yağ dokusundan dolaşıma geçmesine 

neden olarak lipotoksisiteyi artırır. 
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Tablo 6. Başlıca adipokinler ve işlevleri (65) 

Leptin 

     İştah kontrolü  

     Enerji harcanmasında artış  

Adiponektin 

     İnsülin duyarlılığını artırma 

     Yağ asidi oksidasyonunu artırma 

     Yağ asidinin hücre içine alınmasını azaltma 

     Karaciğerden glukoz salınımını azaltma 

     Yağ dokusuna glukoz alımını ve adipogenezi artırma 

     Glukoz metabolizmasını artırma 

     Kasta serbest yağ asidi oksidasyonunu artırma 

Resistin 

     İnsülin direncini artırma 

     Proenflamatuvar sitokinlerin salınımını artırma  

     Adezyon moleküllerini artırma  

TNF 

     İnsülin sinyalini azaltma 

     Yağ dokusunda lipolizi artırma 

     Enflamasyonu artırma 

IL-6 

     İnsülin sinyalini azaltma 

     Karaciğerde insülin aracılı metabolik aktiviteleri azaltma 

     Yağ dokusundan serbest yağ asidi salımını artırma 

IL-10  

     Makrofaj aktivitesini azaltma  

     Proenflamatuvar sitokin sentezini azaltma  

TGF-β 

     İmmün sistem hücrelerinin artışını ve aktivasyonunu azaltma 

     Makrofaj aktivasyonunu azaltma 

     T ve B hücre aktivasyonunu azaltma  
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IL-6:  

IL-6 dolaşımdaki seviyesi vücut yağ kitlesiyle orantılı bir enflamatuvar sitokindir. 

Dolaşımdaki IL-6’nın yaklaşık üçte birinin yağ dokudan salgılandığı tahmin edilmektedir. 

TNF’e benzer şekilde IRS-1’in serin fosforilasyonuna sebep olur ve lipoprotein lipaz 

aktivitesini inhibe eder. SOCS-3 ekspresyonuyla insülinin hepatositler üzerindeki metabolik 

etkilerini azaltır. Obezitedeki kardiyovasküler hastalık riskiyle ilişkili olduğu bulunan C-reaktif 

proteinin karaciğerden salınımı uyarır. Karaciğerden çok düşük yoğunluklu lipoproteinin 

(ÇDDL) salınımını uyararak hipertrigiliseridemiye katkı sağlar (66). 

 

Obezitede İmmün Sistem Yanıtı 

Obezitede yağ doku, karaciğer, kaslar ve pankreasta makrofaj infiltrasyonu 

gerçekleşirken, bu makrofajlar JNK ve NK-kB yolakları üzerinde insülin sinyallerini bozarak 

insülin direncine neden olmaktadır. Makrofajlar M1 (klasik aktive makrofaj) ve M2 (alternatif 

aktive makrofaj) olmak üzere iki tiptedir. M1 makrofajlar IL-1B, IL-6 ve TNF gibi 

proenflamatuvar sitokinler salgılayarak enflamasyon oluşumuna neden olurken, M2 

makrofajlar antienflamatuvar etkinlik gösterir. Obezitede dokulara makrofaj infiltrasyonunun 

yanında, M2 tip makrofajların M1 tip makrofajlara dönüşümü de söz konusudur. 

Makrofajlardaki bu dönüşüm obezitedeki enflamasyondaki artışla ilişkilidir. 

Viseral yağ dokusu subkutan yağ dokusuna göre metabolik olan daha aktiftir ve daha 

çok makrofaj ve lenfosit içeriğine sahiptir. Yağ dokusunda en çok bulunan lökosit tipi 

makrofajlar olsa da lenfositler de obezitedeki enflamasyona katkı sağlamaktadır. Sitotoksik 

CD8+ T lenfositlerin makrofajların yağ dokusuna çekilmesi ve aktivasyonunu başlatarak 

enflamasyonun başlamasında rol oynadığı düşünülmektedir.  Obezitede proenflamatuvar ve 

antienflamatuvar CD4+ T lenfositler arasındaki dengenin proenflamatuvar CD4+ T lenfositler 

yönünde bozulması da yağ dokudaki makrofajlardan sitokin salınımına neden olabilmektedir 

(67).  

Karaciğerde yağ dokunun aksine normal şartlarda Kuppfer hücreleri adı verilen, 

karaciğer dokusunun yaklaşık %10’unu oluşturan doku makrofajları bulunur. Obezitede 

Kuppfer hücrelerinin sayısı artmazken, aktiviteleri değişir ve enflamasyonun artmasına yol 

açarlar (68). 
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OBEZİTENİN YÖNETİMİ 

Vücut ağırlığının düzenlenmesinde ve obezitenin gelişiminde rol oynayan genetik, 

epigenetik, bireysel, ailesel ve çevresel birçok faktör vardır.  Çocukluk çağında değiştirebilir 

etkenlerin en önemlilerini fiziksel aktivite ve beslenme davranışları oluşturmaktadır. Obezite 

yönetiminde öncelikle aşırı enerji alımının önlenmesi ve yeterli enerji harcanmasının 

sağlanması hedeflenir.  

Çocukluk çağı obezitesinde tedaviye başlanmadan önce ailenin motive olduğundan, 

çocuğunun obez olmasını bir problem olarak algıladığından ve yaşam tarzı değişiklikleri 

yapmaya gönüllü olduğundan emin olunmalıdır. Tedavi tüm aileyi içine almalı, davranış 

kalıbının, fiziksel aktivitenin ve beslenmenin düzenlenmesine odaklanmalıdır.  

Amerikan Pediatri Akademisi, çocukluk çağı obezitesinin yönetimi için 4 basamaklı bir 

yaklaşım önermektedir. Buna göre çocuğun yaşı, vücut kitle indeksi ve geçmişteki vücut 

ağırlığı kontrol yöntemleri göz önünde bulundurularak ilk basamak yaklaşım düzenlenir ve tüm 

çocuklar ve aileleri kilolarından bağımsız olarak rutin kontroller sırasında obezitenin 

önlenmesiyle ilgili eğitilir. 

1. Basamak (Sağlıklı yaşam tarzı oluşturulması): Birinci basamak sağlık hizmeti 

sunucularında uygulanabilir. Günde en az 5 porsiyon meyve ve sebze tüketimi, şekerli 

içeceklerin tüketiminin çok azaltılması ya da kesilmesi, günlük ekran başında geçirilen 

zamanın 2 saatten kısa tutulması ve en az 1 saat fiziksel aktivite yapılmasını içerir.  

2. Basamak (Yapılandırılmış vücut ağırlığı yönetimi): Diyetisyenlerin de hasta yönetimine 

dahil olduğu basamaktır. Birinci basamaktaki uygulamalara ek olarak yapılandırılmış 

beslenme ve enerji yoğunluklarına göre paketli gıdaların tüketiminin düzenlenmesini 

kapsar.   

3. Basamak (Kapsamlı multidisipliner müdahale): Multidisipliner bir yaklaşım gerektirir. 

İkinci basamak yaklaşımlarına ek olarak, yapılandırılmış fiziksel aktivitenin başlatıldığı 

basamaktır.  

4. Basamak (İleri basamak bakım): İleri düzey merkezlerde uygulanması gerekmektedir. 

Önceki basamaktaki yaklaşıma ilaç tedavisi, ileri derece yapılandırılmış beslenme 

programı ya da bariatrik cerrahi eklenir. 
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Birinci basamak uygulamaları 3-6 ay denendikten sonra düzelme olmazsa ikinci 

basamak uygulamalarına geçirilir. İkinci basamak uygulamalarından fayda görülmediğinde 

hastanın yaşı, sağlık riskleri, ailenin ve hastanın motivasyonu göz önünde bulundurularak 

üçüncü basamak yaklaşımlara ve üçüncü basamak yaklaşımlardan fayda görülmediğinde aynı 

durumlar göz önünde bulundurularak dördüncü basamak yaklaşımlara geçilmesi düşünülür 

(69). 

Bu aşamalar özünde basit görünse de her aşamada hasta ve ailenin davranışları ve 

motivasyonuna göre zorluklarla karşılaşılabilmektedir (70). 

 

Davranış Düzenlenmesi  

Davranışsal değişimin sağlanması için ailelere ve çocuklara sadece obezite ilişkili 

hastalıklar, beslenme ve fiziksel aktiviteyle ilgili bilgi vermek hasta uyumu için yeterli değildir. 

Bunun yerine düzgün beslenme ve fiziksel aktivitenin bir alışkanlık haline getirilmesi 

sağlanmalıdır.  

Çocuğun ve ailesinin beslenme ve fiziksel aktivitelerini kayıt altına almasının 

sağlanarak kendi davranışlarını gözlemleme imkânı verilmesi davranış değişimi için önemli bir 

basamaktır. Bazı yiyecek türlerinin eve alınmaması, televizyonun yemek yenilen odadan 

çıkartılması ile meyve ve sebzelerin daha ulaşılabilir ortamda bulundurulması gibi 

değişikliklerle dürtü kontrolü sağlanabilir.  

Hedef belirleme, davranış değişikliğinin sağlanması için kullanılan etkili bir yoldur. 

Bununla birlikte çocuklarda vücut ağırlığı kontrolünün sağlanmasında belirli vücut ağırlığı 

hedefindense sağlıklı davranışların oluşmasının hedeflenmesi sağlanmalı ve bu hedefler 

gerçekçi ve sürdürülebilir olmalıdır. Ayrıca belirli hedeflere ulaşıldığında ödüllendirme 

yapılması da davranış değişikliğini teşvik etmektir. Bununla beraber ödül seçiminde dikkatli 

olunmalı, çocuğa uygun aktiviteler ya da küçük ayrıcalıklar ödül olarak sunulabilirken, yemek 

hiçbir zaman ödül olarak kullanılmamalıdır (71). 

Davranış değişiklikleri kural koyucu tarzda değil, çocuk ve ailenin de karar alımına 

katıldığı, iş birlikçi tarzda gerçekleştirilmelidir. Bu yaklaşım tarzı aileler ve çocuklara özgüven 

sağlamakta ve başarı oranını arttırmaktadır.  
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Çok sayıda çalışma, obezite tedavisine ailelerin katılımının önemini vurgulamaktadır. 

Aile, çocuklarına sağlıklı davranış şekilleri kazandırırken hem rol model hem de otorite figürü 

olmalıdır.  

 

Beslenmenin Düzenlenmesi 

Beslenme düzeni değişiklikleri tedavinin temel noktalarından birisidir. Birçok çalışma 

obezite tedavisinde sağlıklı ve pozitif beslenme alışkanlıklarının oluşturulmasını ve kalori 

alımının azaltıldığı dengeli bir diyet uygulamasını önermektedir.  Karbonhidrat, protein ve yağ 

gibi makro besinlerin diyetteki oranlarının değiştirilmesini öneren bazı çalışmalar olmakla 

birlikte çocuklarda vücut ağırlığının düzenlenmesinde kanıt düzeyi yetersizdir.  

Çocukluk çağı obezitesinde diyet düzenlenirken özellikle şekerli içecekler, yağlı hazır 

yiyecekler, paketli gıdalar, ev dışında tüketilen öğünler ve porsiyon büyüklükleri göz önünde 

bulundurulmalıdır. Yüksek enerjili paketli gıdaların meyve ve sebzeyle değiştirilmesi, yemek 

saatlerinin düzenli olması ve aileyle yenilen yemeklerin artırılması sağlanmalıdır. Yaşa uygun 

öğün boyutları ve paketli gıdalarla ilgili aileler bilgilendirilmelidir.  

Yetişkin beslenmesinden farklı olarak çocuklarda normal büyüme için yeterli besinlerin 

alındığından emin olunmalıdır. Yeterli protein, mineral ve vitamin alımı sağlanmalıdır (69-72). 

 

Fiziksel Aktivitenin Düzenlenmesi 

Obezite tedavisinde tekrar tekrar fiziksel aktivitenin ve sedanter yaşam davranışının 

değiştirilmesinin önemi vurgulanmaktadır. Bunların yapılandırılmış egzersizlerden ziyade 

yürüyüş gibi yaşam aktivitelerini artırarak sağlanması önerilmektedir. Tedavide yaşam 

aktivitelerinin artırılması özellikle vücut ağırlığının uzun vadede korunumunun sağlanması için 

önemlidir (73). Sedanter sürenin azaltılmasının kalori alımını azaltarak ikincil bir fayda daha 

sağladığı düşünülmektedir (74). 

Günümüzde çocukların sedanter yaşam aktivitesinin en büyük kısmını televizyon 

izlemek, video oyunları oynamak, internet ve bilgisayarda zaman geçirmeyi içeren “ekran 

zamanı” oluşturmaktadır. Evde ekransız akşamlar ya da hafta sonları düzenlenmesi, yeme ve 

uyuma alanlarından televizyon ve diğer ekranlı eğlence sistemlerinin kaldırılması, ev dışı 

oyunların ve yüz yüze iletişimin teşvik edilmesi, yaşa uygun ekran saatlerinin ve kurallarının 
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düzenlenmesi, ekran zamanının azaltılması, ailenin uygulayabileceği yöntemlerdir. Çocukların 

ekran başında geçen zamanının günlük 1-2 saati geçmemesi önerilmektedir (75). 

Günlük gereken egzersiz miktarı ve şekliyle ilgili kesin kanıtlar bulunmamakla birlikte, 

günde en az 1 saat orta şiddette fiziksel aktivite yapılması yaygın olarak kabul görmektedir.  

Egzersiz enerji tüketimini sağlaması, bazal metabolizma hızını artırması, iştahı azaltması ve 

pozitif psikolojik etkileriyle obezite tedavisinde önemli yer tutmaktadır. Ayrıca obeziteye bağlı 

morbidite ve mortaliteyi azaltmaktadır (76). 

 

Uyku Düzeni 

Uyku kalitesi ve günlük yeterli uyku süresinin sağlanması davranışsal, duygusal ve 

hormonal düzenlenmenin sağlanmasıyla obezite tedavisine katkıda bulunur. Uykuyla ilgili 

eğitim programları, uyku ortamının karanlık, serin ve sessiz olmasının sağlanması, uyku 

saatinin kademeli olarak erken saate çekilmesi, kafein tüketiminin azaltılması ve uyku kalitesini 

bozabilecek aktivitelerin (ekran başında zaman geçirilmesi ve şiddetli fiziksel aktivite gibi) 

kısıtlanması uyku düzeni ve hijyeninin sağlanması, çocuklarda uygulanabilmektedir (77). 

 

İlaç Tedavisi  

Çocukluk çağı obezitesinde ilaç tedavisinin etkinliği ve tolere edilebilirliği düşükken, 

uzun dönem güvenilirliği de bilinmemektedir. Bu sebeple çocuklarda obezite için ilaç 

kullanımında çok dikkatli ve seçici olunmalıdır. Birinci ve ikinci basamak yaklaşımlarda 

(beslenme, fiziksel aktivite ve davranışın düzenlenmesi) başarısız olunduğunda kullanımı 

düşünülebilir (78). 

Orlistat ve fentermin A.B.D. Gıda ve İlaç Bakanlığı (FDA)’dan tarafından çocukluk 

çağı obezitesinde kullanımı onaylanmış ilaçlardır. Bununla beraber, uzmanlar tarafından yaygın 

olarak reçete edilen diğer obezite tedavileri de vardır. 

Metformin insülin direnci, prediyabet ya da metabolik sendromu olan obez hastalarda 

genellikle ilk tercih edilen ilaçtır. Aktive protein kinazı aktive ederek etki gösterir ve 10 yaş ve 

üzeri tip 2 DM hastalarında kullanımı FDA onaylıdır. Şişkinlik ve ishal gibi gastrointestinal 

yan etkileri olmakla beraber tolerasyonu yüksektir. Vücut kitle indeksinde belirgin düşüş 

sağladığı gösterilmiştir. 
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Orlistat 12 yaş üzerinde obezite kullanımında FDA tarafından onaylanmış bir ilaçtır. 

Lipazı inhibe ederek diyetle alınan yağın yaklaşık üçte birinin emilimini engeller. VKİ üzerine 

etkisi düşüktür. İshal, karın ağrısı, şişkinlik ve fekal inkontinans gibi yan etkileri nedeniyle 

kullanımı sınırlıdır.  

Fentermin 16 yaş ve üzeri obezitede kullanımı FDA tarafından onaylanmış 

sempatomimetik bir ilaçtır. VKİ’de belirgin bir düşüş yapar. Sempatomimetik olduğu için 

taşikardi, hipertansiyon, sinirlilik ve uykusuzluk gibi yan etkileri olabilir ve kardiyovasküler 

hastalık, hipertiroidi gibi durumlarda kontraendikedir.  

Bu ilaçların dışında çocukluk çağı obezitesi tedavisine yönelik başka ilaçlar da 

bulunmaktadır (79).  

 

Cerrahi Tedavi 

Obezite cerrahisi çoğunlukla yetişkinlerde uygulanabilirken, seçilmiş vakalarda 16 yaş 

üzerinde uygulanabilir. Çocuklarda diğer tüm basamak tedaviler uygulandıktan sonra VKİ 40 

kg/m2 nin üzerinde olan veya 35 kg/m2 nin üzerinde olup önemli komorbiditenin eşlik ettiği 

hastalarda düşünülebilmektedir. Tercihen hastanın erişkin boyuna yaklaşmış olması istenir. 

Farklı obezite cerrahisi türleri olmakla birlikte genel olarak ciddi yan etkileri nedeniyle vaka 

seçiminde dikkatli olunmalıdır.  

Adelosenlarda obezite cerrahisinin vücut ağırlığı, kardiyovasküler sistem ve 

metabolizma üzerine olumlu etkileri gösterilmiştir. Ancak bazı hastalarda kilo kaybı 

sağlanamamakta, bazıları da kaybettikleri kiloları tekrar almaktadır. Bu sebeple ameliyat olunsa 

dahi fiziksel aktivite ve yaşam tarzı değişikliklerinin hayatın bir parçası olacağı ile ilgili olarak 

aileler ve hastalar bilgilendirilmelidir. Ailelerin evde destekleyici bir ortam sağlaması tedavide 

başarının sağlanması açısında önemlidir (80). 

 

OBEZİTENİN KOMPLİKASYONLARI 

Obez kişilerde dislipidemi, T2DM, hipertansiyon, koroner arter hastalığı, inme, 

solunum problemleri, uyku apnesi, osteoartrit ve bazı kanserlerin riskinde artış olmaktadır. Bu 

komplikasyonların gelişiminde obezitedeki düşük seviyeli kronik enflamasyon, adipokinlerin 
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özgül etkileri ve serbest yağ asitlerinin toksik ve metabolik etkileri rol oynamaktadır (81-82) 

(Tablo 7).  

 

Tablo 7. Obezitenin komplikasyonlarında adipokinlerin etkileri (82) 

Komplikasyonlara katkı yapan Komplikasyonlardan koruyucu  

Hipertansif Anti-hipertansif 

Renin 

Anjiyotensinojen 

Anjiyotensin II 

IL-10 

Il-4 

TGF-β 

Prokoagülan Antikoagülan 

Plazminojen aktivatör inhibitörü-1 

Doku faktörü 

TNF-α, IL-6 

TGF-β 

Anjiyotensin reseptör blokeri 

Anjiyojenik Ateroprotektif 

Leptin 

IL-8 

VEGF 

FGF-2 

MCP-1 

IP-10 

VCAM, ICAM1 

Monobutirin 

Adiponektin 

 

İnsülin direnci ve Tip 2 Diyabetes Mellitus 

Tüm dünyada diyabet vakalarının yaklaşık %90’ını T2DM oluştururken, T2DM tanılı 

hastaların yaklaşık %90’ı aşırı kilolu veya obezdir. Bu da dünyada ciddi morbidite ve 

mortaliteye sebep olan T2DM’nin en büyük sebebinin obezite olduğunu göstermektedir. 

Obezite, insülin direnci ve insülin eksikliğine yol açarak T2DM oluşumuna neden olmaktadır 

(83).  
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Obezitede özellikle metabolik ve lipolitik olarak daha aktif olan artmış viseral yağ 

dokusundan, mevcut sempatik aktivite sebebiyle artan lipolizin de etkisiyle yağ asitleri vücuda 

dağılmakta ve adipoz doku ve diğer dokularda lipotoksisiteye neden olmaktadır. Bu serbest yağ 

asitlerinin oluşumu lipogenezi inhibe ederek, serumda triaçilgliserol düzeylerinin artmasına 

neden olur. Beta-lipoproteinlerdeki artan trigliseridlerden, endotelyal lipoprotein lipaz ile 

serbest yağ asidi oluşur. Bunların sonucunda oluşan serbest yağ asitlerinin endoplazmik 

retikulum ve mitokondri üzerinde oluşturduğu oksidatif strese bağlı lipotoksisitenin obezitede 

insülin direnci oluşumdan sorumlu olduğu düşünülmektedir. Serbest yağ asitleri ayrıca kaslarda 

glukoz kullanımını azaltarak, insülin direncinin sebep olduğu hiperglisemiyi derinleştirir. 

Adipositlerde yağ asitlerinin triaçilgliserol olarak depolanmasının, lipotoksisiteye karşı 

koruyucu etkisi olduğu düşünülmektedir (84). 

Obezitede vücutta aşırı artan yağ, normalde yağ depolanmayan karaciğer, iskelet kası 

ve pankreatik beta hücreleri gibi organ ve dokularda depolanmaya başlar.  Buralarda 

mitokondride toksik reaktif lipid türlerinin aşırı üretimi oksidatif hasara neden olarak hücre 

işlevlerini bozar. Karaciğer ve pankreas beta hücrelerinde bu toksik metabolitlerin birikimi 

insülin salınımını etkiler ve beta hücrelerinin apoptozunu hızlandırır. İnsülin rezistansının 

T2DM’ye dönüşümü bu oksidatif stres ve obezitedeki düşük seviye enflamasyonun etkisiyle 

olmaktadır.  

Dolaşımda artan serbest yağ asitleri kaslarda glukoz alımının ve glikojen sentezinin 

azalmasına yol açar. Bunun sonucunda dolaşımda artan glukoz direkt toksisiteyle insülin 

duyarlılığını bozar. Hiperglisemi ve insülin direncine bağlı hiperinsülinemi dolaşımdaki 

proteinlerin glikasyonuna ve glikasyon son ürünlerin oluşumuna neden olur. Bu sürecin 

sonunda pankreatik beta hücrelerinin insülin salgılaması bozulur ve apoptoza uğrarlar. 

Proenflamatuvar adipokinler de serbest yağ asitleriyle birlikte obeziteyle ilgili 

komplikasyonların ortaya çıkmasında rol oynamaktadırlar (85) (Şekil 1). 
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Şekil 1. Obezitede Tip 2 diyabetes mellitusun oluşum mekanizması (85) 

 

 Kronik enflamasyon T2DM gelişiminde bağımsız bir risk faktörüdür. Birçok 

enflamatuvar belirtecin T2DM oluşumunda risk faktörü olduğu gösterilmiştir. Özellikle  

C-reaktif protein, T2DM öngörüsünde kullanılabilen kolay ulaşılabilir ve değerli bir belirteç 

olarak görülmektedir (86). 

Obezite ve T2DM’de yağ dokusu, karaciğer, kas ve pankreasta enflamasyon olmaktadır. 

Bu dokulardaki makrofaj infiltrasyonu ve obezitedeki makrofajların antienflamatuvar M2’den 

proenflamatuvar M1’e dönüşümü TNF-a, IL-6 ve IL-1B gibi adipokinlerin salınımına yol 

açmaktadır. Bu adipokinler de JNK ve NF-kB yolaklarının aktivasyonuyla insülin sinyallerini 

bozarak insülin direncini artırırlar. Obez bireyler kilo verdiğinde yağ dokudaki makrofaj 

infiltrasyonunun azaldığı gösterilmiştir (87). 

IL-1β makrofajlar tarafından üretilen önemli proenflamatuvar adipokinlerdendir. 

İnflamazom denilen büyük hücre içi yapılar tarafından aktif hale getirilirler.  NLRP3’ün 

obezlerde T2DM oluşumunun patogenezinde önemli rolü olduğunu düşündüren kanıtlar vardır. 

Yüksek düzeyde serbest yağ asitleri ve glukoza maruz kalan pankreas adacık hücrelerinde ve 

makrofajlarında aktifleşen NLRP3, IL-1β düzeylerini artırarak enflamasyonu artırır ve 

apoptozun artmasına ve insülin salgısının bozulmasına neden olur (88).  
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Dislipidemi 

Obezitede dislipidemi, diğer komplikasyonlarda olduğu gibi en çok santral obeziteyle 

ilişkilidir ve sıklığı VKİ arttıkça artar. Normal ağırlıklı kişilerin %38’inde dislipidemi 

görülürken bu oran obezlerde %60-68’dir (89). 

Obezlerde insülin yağ dokusunda hormon duyarlı lipazı (HSL) inhibe ederek lipolizi 

baskılar. Ayrıca apolipoprotein B-100 (ApoB 100)’ün yıkımını uyarır ve ÇDDL salınımını 

azaltır. İnsülin ÇDDL’den lipoprotein lipaz ile trigliserid hidrolizini ve hepatik lipaz aktivitesini 

uyarır. Böylece trigliseritten zengin lipoproteinlerin yıkımına sebep olur. İnsülin ayrıca 

karaciğerde kolesterol sentezini artırır. İnsülin direnci geliştiğinde plazmadan trigliseritten 

zengin lipoproteinlerin temizlenmesi gecikir ve hipertrigliseridemi oluşur. Ayrıca lipoproteinler 

arasında trigliserit değişimi artar. Bunun sonucunda düşük yoğunluklu lipoprotein (DDL) ve 

yüksek yoğunluklu lipoproteinler (YDL) trigliseritten zengin hale gelir ve fonksiyonları 

bozulur. 

Leptin proenflamatuvar adipokin olmakla birlikte lipodistrofiye karşı koruyucu etkileri 

vardır. Serbest yağ asitlerinin oksidasyonunu artırıp, yağ dokusu dışı trigliserit depolarını 

azaltarak lipolitik etki gösterir. Resistin mikrozomal trigiliserit transfer proteinini aktive eder, 

ApoB-100 sentezini uyarır ve PCSK9 seviyesini artırarak dislipidemi oluşumunda rol oynar. 

TNF-α HSL aktivasyonu ve IL-6 JAK/STAT ve MAPK yolağı üzerinden lipolitik etki gösterir. 

IL-1, lipoprotein lipaz aktivitesini baskılayarak hipertrigliseridemiye yol açar. Anti-

enflamatuvar adipokin IL-10, adiponektin ve omentin-1 lipid metabolizmasını düzenleyici etki 

yapar. Adiponektin serbest yağ asidi oksidasyonunu azaltır, kaslardan glukoz alımını ve 

karaciğerde glukoz üretimini azaltır. Aynı zamanda lipoprotein lipaz aktivesini artırarak 

trigliserit düzeyini azaltır. IL-10 YDL seviyesini azaltırken, omentin-1 kolesterol sentezini 

inhibe eder (90). 

Bunların sonucunda obezitede çoğunlukla artmış total kolesterol, ÇDDL, trigliserit ve 

azalmış YDL düzeyleri görülür. Lipid düzeylerinde bu bozulma kardiyovasküler hastalık 

riskiyle yakından ilişkilidir. Çocukluk çağı obezitesinde ilk ortaya çıkan kardiyovasküler risk 

faktörü dislipidemidir (91). 
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Metabolik Sendrom 

Metabolik sendrom, insülin direnci sendromu ya da sendrom X olarak da adlandırılan, 

T2DM ve kardiyovasküler hastalık gelişim riskinde artışla ilişkili bir metabolik bozulma 

durumunu ifade eder. Bu sendroma sahip bireylerde aterosklerotik kardiyovasküler hastalık 

gelişme riski normal popülasyona göre 2 kat, T2DM gelişme riski ise 5 kat artmıştır. Önceden 

yetişkin hastalığı olarak görülen metabolik sendrom, çocukluk çağı obezitesinin giderek erken 

yaşlarda ve artan oranlarda görülmesiyle birlikte çocuklarda da görülmeye başlamıştır. 

Metabolik sendrom farklı otoriteler tarafından benzer kriterlerle tanımlanmıştır. DSÖ, 

Uluslararası Diyabet Federasyonu (IDF) ve Ulusal Kolesterol Eğitimi Programı/Yetişkin 

Tedavi Paneli (NCEP-ATP III) tanı kriterleri bunların en çok bilinenleri olup, risk öngörüsü ve 

prognoz belirlenmesinde benzer değere sahiptirler. Yetişkinlerde en sık kullanılan tanı kriteri 

NCEP-ATP III olup; bel çevresi ölçüsü, kan basıncı, açlık kan şekeri ve trigliserid düzeyi 

parametrelerini içerir (Tablo 8). Bu parametrelerden en az üçünün varlığı ile metabolik sendrom 

tanısı konulur (81). Ülkemizde genel popülasyonda IDF kriterlerine göre metabolik sendrom 

sıklığı %43,3 ve ATP III kriterlerine göre %32,9 olup oldukça yüksektir. Metabolik sendrom, 

obezite prevelansıyla uyumlu olarak kadınlarda belirgin olarak daha sık görülmektedir (90). 

 

Tablo 8. NCEP-ATP III Metabolik sendrom tanı kriterleri (81) 

Parametre Kriterler 

Abdominal obezite Bel çevresinin erkeklerde ≥102 cm, kadınlarda ≥88 cm olması 

Trigliserit ≥ 150 mg/dl ya da trigliserit yüksekliği için farmakolojik 

tedavi alıyor olması 

YDL kolesterol  

 

Kadında <50 mg/dl, erkekte <40 mg/dl ya da düşük YDL 

nedeniyle farmakolojik tedavi alıyor olması 

 

Kan basıncı ≥130/85 mmHg olması ya da anti-hipertansif tedavi alıyor 

olması 

 

Açlık kan şekeri ≥100 mg/dl ya da kan şekeri yüksekliği için tedavi alıyor 

olması 

YDL: Yüksek yoğunluklu lipoprotein. 
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Çocuklarda metabolik sendrom tanısında kullanılan çeşitli kriterler olmakla birlikte 

çoğunlukla yetişkin metabolik sendrom kriterlerinin çocuklara uyarlanmasıyla 

oluşturulmuşlardır ve benzer kriterleri içerirler (Tablo 9) (91-92). IDF’nin çocuklarda 

metabolik sendrom kriterleri yaşa göre uyarlanmış olması nedeniyle en sık kullanılan 

kriterlerdendir. IDF’ye göre metabolik sendrom 10-16 yaş arasında net olarak tanımlanmışken; 

6-10 yaş arasındaki çocuklarda metabolik sendrom tanısı konulmaması gerekmekte ama tek 

başına 90. persentil üzerinde bel çevresi olmasının bu yaş grubunda metabolik riskler açısından 

dikkate alınması gerekmektedir (93). 

  

Tablo 9. Çocuklarda metabolik sendrom kriterlerinin karşılaştırılması (91-92) 

PARAMETRE MODİFİYE ATP III IDF (10-16 YAŞ) 

BEL ÇEVRESİ  ≥90. persentil 

KRİTER SAYISI ≥3 ≥2 

TRİGLİSERİT >95. persentil ≥150 mg/dL 

YDL <5.persentil <40 mg/dL 

KAN BASINCI Herhangibiri Herhangibiri 

     SİSTOLİK >95. persentil >130 mmHg 

     DİASTOLİK >95. persentil ≥85 mmHg 

AÇLIK KAN ŞEKERİ Bozulmuş glukoz toleransı ≥100 mg/dL 

IDF: Uluslararası Diyabet Federasyonu; ATP: Yetişkin Tedavi Paneli.     

 

Ülkemizde çocuklarda metabolik sendrom sıklığı bilinmemekle birlikle fazla kilolu ve 

obez çocuklarda metabolik sendrom sıklığı farklı kriterlere göre yaklaşık %19-39 arasında 

değişmektedir (94-96). Obez yetişkinlere göre obez çocuklarda metabolik sendrom daha az 

sıklıkla görülmekte ve yetişkinlerden farklı olarak metabolik sendrom tanısı alan çocukların 

yarısı yıllar sonra, özellikle ergenlik çağından sonra, metabolik sendrom kriterlerini 

karşılamayabilmektedir (97).  

 

Metabolik Olarak Sağlıklı Obezite: 

Çeşitli çalışmalarda obez bireylerin yaklaşık %30’unun belirgin metabolik ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar olmadığı gösterilmiştir. Enflamasyonun ve obeziteye bağlı 
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komplikasyonların benzer VKİ ve yağ kitlesine sahip bireylere göre daha az görüldüğü obezite 

türüne metabolik olarak sağlıklı obezite (MHO) adı verilmiştir. Net bir tanımlaması 

olmadığından prevelansı tam olarak bilinmemektedir. 

Metabolik olarak sağlıklı obezitenin, farklı bir antite olmayıp, obezitenin 

komplikasyonları gelişmeden önceki erken dönemi olabileceği düşünülmektedir. Nitekim, bu 

hastaların ileriye yönelik takip edildiği çalışmalarda metabolik olarak sağlıklı obezlerde giderek 

metabolik olarak sağlıksız obezite (MUO) gelişebildiği gösterilmiştir. Bununla birlikte bazı 

kişilerde metabolik sağlıklı dönem hiç görülmezken, bazı kişilerde çok kısa ya da çok uzun 

sürebilmektedir.  

Obezitede enflamasyon ve morbiditeyi belirleyen toplam yağ kitlesinden çok, yağ 

dağılımı ve yağ dokusunun fonksiyon bozukluğudur. Viseral yağ dokusu, subkutan yağ 

dokusuna göre metabolik olarak daha aktiftir ve obezitenin komplikasyonlarıyla daha yakından 

ilişkilidir. Aynı şekilde beyaz yağ dokusu metabolik olarak daha aktifken, kahverengi yağ 

dokusunun metabolik aktivitesi yok denecek kadar azdır. Yağ dağılımının ve yağ dokusunun 

metabolik aktivitesinin genetik etkenler ve yaşam tarzından etkilendiği düşünüldüğünde, 

metabolik olarak sağlıklı obezitede de bu faktörler önem kazanmaktadır.  

Obez bireylerde alkol tüketiminin az olması, sigara kullanımının olmaması, günde en az  

30 dakika egzersiz yapılması ve günde 5 porsiyondan fazla meyve veya sebze tüketilmesi 

durumunda metabolik komplikasyon riskinin az olduğu görülmüştür. Uyku düzeni ve uyku 

kalitesi de metabolik komplikasyon riskinin azaltılmasında önemli bulunmuştur. Bununla 

birlikte obez bireylerin artmış vücut kitlesine bağlı olarak uyku apnesi riskleri yüksek 

olduğundan uyku kalitesinin sağlanması daha zor olmaktadır.  

Metabolik olarak sağlıklı obezitede daha az komplikasyon görülse de ileride metabolik 

olarak sağlıksız obeziteye dönüşüm riskinin olması, metabolik risklerden bağımsız olarak 

obezitenin solunumsal ve kas-iskelet sistemiyle ilgili başka birçok probleme yol açabilmesi 

nedeniyle her türlü obeziteden kaçınılması önemlidir (98). 

 

Üreme Sistemiyle İlgili Bozukluklar 

 Bel çevresinin geniş olması PKOS’lu hastalarda hiperanrojenemiyle ilişkilidir. 

PKOS’lu hastalarda insülin direnci ilaçlarla ya da kilo vererek azaltılması hormonal 

bozuklukların ve ovulasyonun düzenlenmesine katkı sağlamaktadır. Erkeklerde obezite 
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impotans ve infertiliteyle ilişkili bulunmuştur. Metabolik bozukluğu olmayıp erektil 

disfonksiyonu olan obez erkeklerde yapılan bir çalışmada VKİ azaldıkça cinsel fonskiyonlarda 

iyileşme olduğu görülmüştür. Obezite ayrıca gestasyonel diyabet, makrozomi, distosi ve artmış 

sezaryen doğum ile ilişkilidir.  

 

Psikososyal Problemler 

 Obezitenin özellikle gelişmiş toplumlarda psikososyal ve sosyoekonomik olarak 

olumsuz etkileri görülebilmektedir. Bir çalışmada obez kadınların okulu bitirme sıklıklarının 

daha düşük olduğu, daha az oranda evlendikleri ve daha az para kazandıkları gösterilmiştir. Bu 

durumun obezitenin bir sonucu mu yoksa sebebi mi olduğu ise bilinmemektedir (99). 

 Depresyon, anksiyete, kişilik bozukluklukları, yeme bozuklukları, dikkat eksikliği ve 

hiperaktivite bozukluğu gibi çok sayıda psikiyatrik bozukluk obeziteyle ilişkilendirilmiştir. 

Bariyatrik cerrahi planlanan hastalarda yapılan bir çalışmada, hastaların yaklaşık %29’unda 

somatizasyon, %18’inde fobi, %18’inde hipokondriyazis, %13’ünde ise obsesif kompulsif 

bozukluk olduğu ve ameliyat sonrası bu bozuklukların önemli derecede azaldığı görülmüştür 

(100). 

 

Solunum Problemleri 

 OUA obez kişilerde obez olmayanlara göre 4-6 kat daha fazla görülür. Obeziteyle 

korelasyon gösteren boyun çevresindeki artış OUA ile ilişkilidir. Obezlerde OUA’ya sebep 

olduğu düşünülen iki mekanizma vardır. Bunlardan ilki solunum yolu çevresindeki artmış yağ 

dokusunun direkt etkiyle lümeni daraltması, diğeri ise artmış yağ dokusunun hava yollarının 

kollapsibilitesini arttırmasıdır.  

Astım da obezitenin komplikasyonu olarak ortaya çıkabilmektedir. Obezitede astım riskinin 

arttığı gösterilmiştir. Obezitenin artmış havayolu reaktivitesi, azalmış fonksiyonel ve tidal 

volüm, kronik sistemik enflamasyon ve leptin, adiponektin, plazminojen aktivatör inhibitörü 

gibi adipokinlerin etkisiyle astıma sebep olabildiği düşünülmektedir.  
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Gastroinstestinal Bozukluklar 

 Çok sayıda çalışmada gastroözofageal reflü ile obezitenin ilişkisi gösterilmiştir. Geniş 

çaplı çalışmalarda obezitenin gastroözofageal reflü, özofagus kanseri ve erozif özofajitle ilişkili 

olduğu ve vücut ağırlığı arttıkça bu hastalıkların riskinin arttığı gösterilmiştir. Kolelitiyazis de 

obeziteyle ilişkisi bilinen bir diğer hastalıktır.  

 

Osteoartrit  

Obezite osteoartrit için bağımsız bir risk faktörüdür. Obez hastaların kilo verdiklerinde 

osteoartrit gelişim risklerinin azaldığı görülmüştür. Önceden obezitenin osteoartrit 

oluşumundaki etkisinin eklemlere binen kronik yükle ilgili olduğu düşünülse de, yük taşımayan 

eklemlerde de osteoartrit görülmesi diğer mekanizmaları gündeme getirmiştir. Özellikle 

adiponektin, visfatin ve rezistin gibi adipokinlerin salınımlarındaki bozulmanın osteoartritin 

oluşum mekanizmasında rol oynadığı ve obezitede osteoartritin sistemik bir hastalık olabileceği 

düşünülmeye başlanmıştır.  

 

Kanser 

Obezite mesane, özofagus, tiroid, böbrek, kolon, uterus ve meme kanseriyle 

ilişkilendirilmiştir. Vücut ağırlığı azaldıkça kanser insidansının azaldığı gösterilmiştir. Uterus 

ve meme kanserine yatkınlığın nedeninin östrojen seviyelerinin normalden yüksek olması 

olduğu düşünülmekteyken, diğer kanserlerle ilişkisinin hangi mekanizmayla ilişkili olduğu tam 

olarak anlaşılamamıştır (30, 101). 

 

OBEZİTENİN KARDİYOVASKÜLER HASTALIKLARLA İLİŞKİSİ 

Kardiyovasküler hastalıklar hala tüm dünyadaki ölümlerin en sık sebeplerindendir. 

İskemik kalp hastalığı ve inme, 2015 yılındaki toplam 56 milyon ölümün 15 milyonundan 

sorumludur (102). Obezitenin hipertansiyon, koroner arter hastalığı, atrial fibrilasyon, 

ventriküler aritmiler, kalp yetmezliği, serebrovasküler hastalıklar ve ani kardiyak ölüm gibi 

kardiyovasküler hastalıklarla epidemiyolojik olarak ilişkili olduğu bilinmektedir. Bunların 

dışında obstrüktif uyku apnesi gibi hipoventilasyon sendromlarına neden olarak da 
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kardiyovasküler sistemi etkilemektedir (103). Vücut ağırlığındaki 10 kg artış koroner arter 

hastalığı riskini %12 artırırken, sistolik kan basıncını 3 mmHg ve diyastolik kan basıncını 2,3 

mmHg artırmaktadır. Obezitenin genç hastalardaki ST yükselmesi olmayan miyokart 

enfarktüsü riskini sigara kullanımından bile daha fazla arttırdığı düşünülmektedir. Kalp 

yetmezliği olan hastaların %32-59’unun obez, %31-40’ın da fazla kilolu olduğu ve VKİ’deki 

her 1 kg/m2 artışın kalp yetmezliği riskini %5-7 arttırdığı gösterilmiştir (104). 

Bu hastalıklar direkt olarak obezitenin kardiyovasküler sistem üzerine etkilerinden 

kaynaklanabileceği gibi; obezite insülin direnci, hipertansiyon ve dislipidemi gibi 

kardiyovasküler risk faktörlerinin oluşumuna sebep olarak indirekt olarak da yapabilmektedir 

(105). Diğer komplikasyonlarda olduğu gibi kardiyovasküler komplikasyonlar için de total yağ 

dokusundan çok viseral yağ dokusu ve yağ dokusunun bütünlüğü ve işlevi riski belirlemektedir 

(106). 

Kardiyovasküler hastalık dışı genç ölümlerin araştırıldığı çalışmalarda obezite ve 

viseral yağlanma durumunda ateroskleroz gelişiminin kardiyovasküler belirtiler ortaya 

çıkmadan çok önce başladığı gösterilmiştir (107). Obezite, başka kardiyak hastalık olmadan 

direkt hemodinamik değişikliklere sebep olarak kardiyovasküler sistemi etkileyebilmektedir.  

Artan VKİ kardiyak outputun artmasına neden olur. Sempatik aktivitedeki artışa bağlı olarak 

kalp atış hızı da hafif artmış olabilir. Bunların sonucunda sol ventrikül atım hacmi ve kalp debisi 

artar. Enflamasyon, hiperinsülinemi ve sempatik aktivite nedeniyle sistemik vasküler direncin 

de artmasıyla birlikte kan basıncı yükselir.  Bu hemodinamik değişiklikler ve obezitedeki diğer 

metabolik anomaliler ventrikül morfolojisinde değişikliklere sebep olur. Artan venöz dönüşe 

uyum sağlamak için sol ventrikül dilate olur ve zamanla hipertrofi gelişebilir. Sol ventriküldeki 

büyüme öncelikle diastolik, daha sonra da sistolik fonksiyon bozukluğuna sebep olur. Sol 

ventrikül diastol dolumundaki bozulma ya da artmış volüm yüküne bağlı olarak sol atriumda 

da büyüme görülür. Kalbin sağ tarafındaki basınç yüküne bağlı olarak pulmoner arter sistolik 

basıncı da obez bireylerin çoğunda artmıştır (106). 

Yağ dokusundan salgılanan adipokinler de çeşitli mekanizmalarla obezitede 

kardiyovasküler hastalık oluşumunda rol oynamaktadırlar. Kardiyovasküler etkileri en iyi 

bilinen adipokinler Tablo 10’da özetlenmiştir (108,109).  
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Tablo 10. Kardiyovasküler sistem üzerine etkili bazı adipokinler ve özellikleri (109) 

Antienflamatuvar ve kardiyoprotektif 

adipokinler 

Negatif kardiyovasküler etkileri olan 

proenflamatuvar adipokinler 

Omentin 

• Koroner arter haslığı riskini azaltır. 

• Kalp yetmezliği riskini azaltır. 

• Akut miyokart enfarktüsü riskini azaltır. 

 

Visfatin 

• Aterosklerozu artırır. 

• Kan basıncını artırır. 

• Hiperlipidemi yapar.  

• Akut miyokart enfarktüsü riskini artırır. 

Apelin 

• Pulmoner vazodilatasyonu artırır. 

• Koroner arter hastalığını riskini azaltır.  

• Kardiyomiyositleri fibrozise ve apoptoza 

karşı korur.  

Adiposit Yağ Asidi Bağlayıcı Protein 

• Metabolik sendrom riskini artırır. 

• Aterojenik dislipidemiyi artırır. 

• Kan basıncını artırır. 

Adiponektin 

• Koroner arter hastalığını azaltır. 

• Akut miyokart enfarktüsü riskini azaltır. 

• Enfarkt boyutunu azaltır.  

• Kan basıncını düşürür. 

• Kalp yetmezliği riskini azaltır.  

Resistin 

• IL-6, TNF-α ve CRP’yi artırarak, 

kalp yetmezliği riskini, 

hiperlipidemiyi, 

koroner arter hastalıklarını artırır. 

Leptin 

• Miyokartta enfarkt alanını küçültür  

• Reperfüzyon hasarına karşı koruyucu etki yapar. 

• Lipotoksisiteyi azaltır. 

• Ateroklerozu artırır.  

• Kan basıncını artırır. 

• Metabolik sendromu artırır. 

• Sempatik sinir sistemini aktive eder.  

• Böbrekten sodyum geri emilimini artırır. 

• Diürezi azaltır.  

• Proenflamatuvar etki yapar. 
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Obez bireylerde kalp çevresinde biriken yağ dokusu gerek mekanik gerekse metabolik 

etkilerle kalpte fonksiyon bozukluğuna neden olmaktadır. Epikardiyal yağ birikiminin koroner 

arter hastalığı dışında, koroner arter kalsifikasyonu ve koroner plak hassasiyetiyle de ilişkili 

olduğu gösterilmiştir (109).  

Obezite hipertansiyon ile yakından ilişkilidir. VKİ’nin ve kilo alımının hipertansiyonla 

belirgin pozitif ilişkili olduğu ve kilo vermenin hipertansiyon riskini azalttığı gösterilmiştir. 

Özellikle bel çevresinin geniş olmasının obezitede hipertansiyon gelişimi için risk faktörü 

olduğu bilinmektedir (110-111). 

Obezite artmış kardiyovasküler hastalık riskiyle ilişkili olsa da, kardiyovasküler 

hastalığı olan kişilerde obez olmanın normal ağırlıklı olmaya göre daha düşük mortaliteyle 

ilişkili olduğu çok sayıda çalışmada gösterilmiştir. Buna “obezite paradoksu” adı verilmektedir. 

Obez hastalarda kardiyovasküler hastalıkların daha erken tanı alması ve kardiyovasküler 

hastalığı olan normal ağırlıklı bireylerin eşlik eden daha ağır hastalıklarının olması gibi 

durumların yanlı sonuçlara neden oluyor olabileceği düşünülmekle birlikte; obezitede artmış 

metabolik rezervin ve antienflamatuvar adipokinlerin kardiyovasküler hastalıklarda mortaliteyi 

azaltıyor olabileceği de düşünülmektedir (104). 

 

KARDİYOVASKÜLER RİSK BELİRTEÇLERİ 

 Kardiyovasküler hastalıklar tüm dünyada ölümlerin en sık nedenlerindendir. 

Kardiyovasküler hastalık riski olan bireylerin belirlenmesi ve erken önlemler alınarak 

morbidite ve mortalitenin azaltılması amacıyla kardiyovasküler risk faktörleri kullanılır (112). 

Bu faktörler yaş, cinsiyet, sigara içme öyküsü, fiziksel aktivite düzeyi vb. demografik 

bilgiler; boy, ağırlık, kan basıncı vb. klinik bilgiler; serum lipidleri, CRP vb. kan molekül 

düzeyleri; çeşitli görüntülemeler ya da elektrokardiyografi bulgularından oluşabilir. 

Kardiyovasküler belirteçler ise, kardiyovasküler sistemdeki fizyolojik ya da patofizyolojik 

süreçlerde rol oynayan ve böylece kardiyovasküler hastalıkların tanı, prognoz belirlenmesi ya 

da tedavisinde kullanılan objektif olarak ölçülebilen moleküllerdir. Bir molekülün belirteç 

olabilmesi için hastalığın patofizyolojik sürecinde rol alması gerekmez (113). 
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C Reaktif Protein 

CRP enfeksiyon ve enflamasyonun erken belirteci olarak klinikte uzun yıllardır 

kullanılan bir akut faz reaktanıdır. IL-6, IL-1 ve TNF gibi sitokinler tarafından uyarılan 

karaciğer hücrelerinden sentezlenir. Nöronlar, lenfositler ve monositlerden de sentezlendiği 

bilinmektedir. Enflamasyona yanıt olarak artarak kompleman sistemini aktive eder ve hücre ve 

bakteri kalıntılarının makrofaj aracılı fagositozunu destekler. Hastalık durumunda 6-8 saatte 

serum düzeyleri yükselirken, yaklaşık 48 saatte pik yapar ve enflamasyon bittikten 4-9 saat 

sonra serum düzeyi normale gelir. Bu hızlı şekilde artma ve azalma özelliğiyle akut 

enflamasyon ve doku hasarının saptanmasında büyük klinik önemi vardır. Akut enfeksiyon ve 

enflamasyon durumu dışında romatoid artrit, enflamatuvar bağırsak hastalığı ve vaskülit 

sendromları gibi birçok kronik enflamatuvar hastalığın takibinde kullanılır (114). 

CRP konsantrasyonu akut miyokard enfarktüsü, periferik arter hastalığı, iskemik inme 

ve kardiyovasküler mortalite ile ilişkili bulunmuştur. Yüksek duyarlıklı C reaktif protein (hs-

CRP) ölçümü ile kardiyovasküler hastalık riski belirlenmesinde ilerleme kaydedilmiştir. 

Enflamasyonun kötü prognoz için önemli bir belirleyici olduğu koroner sendromlu hastalarda 

CRP düzeyi ile mortalite ve kalp yetmezliği önemli düzeyde ilişkili bulunmuştur. Çok sayıdaki 

çalışma CRP düzeyi ile kardiyovasküler hastalık riski arasındaki ilişkiyi göstermiş ve bu ilişki 

İngiliz Kalp Vakfı tarafından desteklenen bir meta-analiz ile doğrulanmıştır. CRP 

kardiyovasküler hastalığa sebep olan bir faktör olmayıp, toplum genelinde kardiyovasküler 

olaylar için prognostik bir biyobelirteç olma özelliğindedir (115). 

 

Yüksek Duyarlıklı Kardiyak Troponin T 

Kalp kasının kasılmasının en temel fonksiyonel birimi olan sarkomerler kalın (miyozin) 

ve ince filamentlerden oluşur. İnce filamentler iki ipliksi aktin molekülünün (F-aktin) sarmal 

yapmasıyla meydana gelir. F-aktin filamentinin oyuğunda troponinlerin bağlandığı 

tropomiyozin yer alır. Kalp kası lifinin kasılması depolarizasyonla aktive edildikten sonra 

tropomiyozine bağlı troponinler (troponin-tropomiyozin kompleksi) tarafından düzenlenir. 

Troponin kompleksinde yer alan Troponin T (TnT), tropomiyozine bağlanarak troponinler ve 

tropomiyozin arasında köprü oluşturur (Şekil 2). Troponin C (TnC) troponin kompleksinin 

kalsiyum bağlayıcı, troponin I (TnI) ise aktin-miyozin etkileşimini engelleyen alt birimidir 

(116,117). 
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Şekil 2. Troponin kompleksinin yapısı (118)  

 

Troponinler farklı kas dokularında farklı genler tarafından kodlanan farklı izoformlarda 

bulunabilir. Kalp kası ve çizgili kaslarda TnT ve TnI’nın farklı izoformları bulunurken, TnC 

izoformları ortak olup ssTnC izoformudur. Sağlıklı ve tam gelişmiş bir kalp kasında kardiyak 

TnI (cTnI), kardiyak TnT (cTnT) ve kardiyak ssTnC (c/ssTnC) bulunur. Kalp kasının normal 

fonksiyonunun sağlanması için bu üç izoformun da üretilmesi gerekir. Kardiyak TnI ve TnT 

farklı aminoasit dizilimine sahip protein yapıları sayesinde iskelet kasındaki izoformlarından 

kolayca ayırt edilebilirler ve bu özellikleriyle yüksek düzeyde kardiyak spesifik biyobelirteçler 

olarak klinikte kullanılırlar (Şekil 2) (118).  

Miyokart enfarktüsünde yetersiz oksijene bağlı olarak miyositler nekroza uğrar ve 

içerikleri dolaşıma salınır. Kardiyak troponinler (cTn) iskemiden birkaç saat sonra miyokattan 

salınır ve interstisyal dokudan kardiyak lenfatikler tarafından temizlendikten sonra venöz 

dolaşımda saptanabilirler. Serumda cTn düzeyini saptamak için ilk yapılan testler ancak 

belirgin geri dönüşsüz miyokart hasarı oluştuktan sonra serumda cTn düzeyinde artış 

göstermekteyken, yeni nesil yüksek duyarlıklı testlerle miyokartta minimal hasar oluştuğunda 

bile serum cTn düzeylerindeki yükselme saptanabilmektedir (119-120). 

cTnI ve cTnT düzeylerinin miyokart hasarına yüksek sensitivitesi ve spesifitesi olmakla 

birlikte, sadece miyokart enfarktüsüne özgü değildirler. Kronik kalp hastalığı, T2DM, 

pulmoner hipertansiyon, stabil koroner arter hastalığı ve kronik böbrek yetmezliği gibi pek çok 
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iskemik ve iskemik olmayan kalp hastalıkları ve kalp dışı durumlarda da yükselebilirler (Tablo 

11). Aynı zamanda bazı kronik hastalıklarda prognoz belirlenmesinde de biyobelirteç olarak 

kullanılırlar. Çocuklarda troponin yüksekliğinin akut koroner sendromdan kaynaklanması 

nadirdir. Çoğunlukla miyoperikardit, ilaç intoksikasyonu, alt solunum yolu enfeksiyonu, 

karbonmonoksit zehirlenmesi ve astım atağında yoğun beta-agonist inhalasyonu durumlarında 

yükselir (121, 122). Çocuklarda ayrıca metabolik sendromda hs-cTnT düzeyi obez olmayan ve 

metabolik sendromsuz obez olan çocuklara göre yüksek bulunmuştur (123). 

 

Tablo 11. Troponin yüksekliğine sebep olan durumlar (120) 

Akut koroner sendrom 

Akut kalp yetmezliği 

Pulmoner emboli 

İnme 

Akut aort diseksiyonu 

Taşiartimiler 

Hipotansiyon/Şok 

Sepsis 

Akut respiratuvar distres sendromu 

Perimiyokardit 

Endokardit 

Tako-tsubo kardiyomiyopatisi 

Radyofrekans katater ablasyonu 

Kardiyak kontüzyon 

Ağır egzersiz 

Sempatomimetik ilaçlar 

Kemoterapi 

 

Yüksek duyarlıklı troponin ölçümünün normal aralıkta olsa bile sağlıklı kişilerde 

kardiyovasküler hastalık riskini öngörmede kullanılabileceği gösterilmiştir. Sağlıklı kişilerde 

bazal cTnT düzeyindeki yükseklik hipertansiyon, koroner arter hastalığı ve kalp yetmezliği 

gelişme riskiyle ilişkili bulunmuştur (124-125). 
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Ayrıca bilinen kardiyovasküler hastalık riski olan kişilerde risk öngörüsünü 

güçlendirirken, stabil koroner arter hastalığı olan kişilerde miyokart enfarktüsü, kalp yetmezliği 

ve kardiyovasküler hastalıklardan ölüm riskinin belirlenmesine de katkı sağlar (126). 

 

Kardiyak Miyozin Bağlayıcı Protein C 

Miyozin bağlayıcı protein C (MyBP-C) omurgalıların kaslarında bulunan bir sarkomer 

protein ailesidir. İnsan kaslarında yavaş ve hızlı iskelet izoformu ve kardiyak izoformu olmak 

üzere 3 izoformda bulunur. Kardiyak izoformu (cMyBP-C) 150 kDa boyutunda modüler 

yapıdadır ve toplamda sekiz tanesi immunglobulin benzeri, üç tanesi fibronektin benzeri olmak 

üzere 11 adet uzunlamasına dizilmiş globüler bölgeden (C0-C10) oluşur.  Diğer izoformlardan 

farklı olarak N terminal ucunda (C0) fazladan bir immünglobülin benzeri bölge, C1 ve C2 

bölgesi arasında yer alan fosforilasyon bölgesi (M bölgesi) ve C5 bölgesine bağlı 28 aminoasitli 

bir eklenti içerir. Sarkomerin A bandının her iki yarısının üçte ikilik iç kısmında yerleşmiştir 

(Şekil 3) (127-128). 

M bölgesinde bulunan 273, 282, 302 olarak adlandırılan 3 fosforillenebilir serin ile 

protein kinaz A, protein kinaz C ve Ca+2/kalmodulin-bağımlı protein kinaz II gibi enzimlerin 

aracılığıyla fosforillenir. Fosforillenmesi kalp kasılmasına aracılık eder. Kalın ve ince 

filamentlerle geçici olarak etkileşerek aktin-miyozin etkileşimini ve kalp kasılmasını düzenler 

(129). Fosforillenmiş cMyBP-C diyastolik fonsksiyonu artırır, inotropiye aracılık eder ve 

iskemi sırasında kardiyak koruma sağlar (130). 

cMyBP-C kalp kasının kasılması, kalp kasının gevşemesi ve sistolün zamanlamasında 

da görev almaktadır. Bu yüzden proteinin fonksiyonundaki bozulma sistolik ve diyastolik 

fonksiyon bozukluğu ve kalp yetmezliğine benzer fenotipe sebep olabilir (131). 

cMyBP-C proteini kodlayan MYPBC3 genlerdeki defektler hipertrofik 

kardiyomiyopatinin etiyolojisinde en sık rastlanan mutasyon olması nedeniyle önemlidir ve en 

çok bu konu üzerinden çalışma yapılmıştır. Bu gendeki mutasyonlar aynı zamanda dilate 

kardiyomiyopatilere de sebep olabilmektedir (132). 
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Şekil 3. Kardiyak miyozin bağlayıcı protein C’nin yapısı (132) 

 

Son yıllarda cMyBP-C’nin kardiyovasküler hastalıkların risk değerlendirmesi, tanısı ve 

prognoz belirlenmesinde kullanılmasıyla ilgili çalışmalar yapılmaya başlanmıştır. Miyokart 

enfarktüsünün erken dönemlerinden itibaren serumda troponinlere göre daha hızlı arttığı için 

miyokart enfarktüsünün erken tanısında troponinlerden daha kullanışlı bir belirteç olabileceği 

düşünülmektedir (115,133,134). Ayrıca kalp yetmezliğinin erken tanısı, şiddetinin belirlenmesi 

ve tedavi planlanmasında da kullanılabilmektedir (135, 136). Kardiyak stres durumunda 

muhtemelen kardiyak koruyucu etkinliği sebebiyle serum cMyBP-C düzeyleri yükselmektedir. 

Serum cMyBP-C düzeylerinin mevcut kardiyovasküler hastalığın şiddetini belirlemesinde ve 

gelecekteki kardiyovasküler olayların öngörülmesinde belirteç değeri olabileceği 

düşünülmektedir (130). 

  

Trimetilamin N-Oksit 

Trimetilamin N-oksit (TMAO); kolin, betain ve karnitinden barsaklarda mikrobiyal 

metabolizma ile üretilen organik bir moleküldür (137). Besin miktarı ince bağırsaktaki transport 

kapasitesini geçtiğinde besinler kalın bağırsağa ulaşır. Trimetilamin içeren bir bileşik olan ve 

fosfatidilkolin grubunun parçası olan kolin, barsak mikrobiyotası tarafından metabolize 

edilerek trimetilamin (TMA) olarak bilinen bir ara ürüne çevrilir. TMA daha sonra hepatik 

flavin monooksijenaz tarafından hızlıca oksidize edilerek trimetilamin N-oksit (TMAO) 

formuna kavuşur (138). L-karnitin ve fosfatidilkolin içerikli besinlerle beslendikten sonra 

kanda TMAO konsantrasyonu yükselir (139). TMAO’nun plazma düzeyi diyet, barsak 
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mikrobiyal florası, ilaçlar ve karaciğer flavin monooksijenaz aktivitesi gibi çeşitli faktörlerden 

etkilenir (139). 

Disbiyozis adı verilen bağırsak mikrobiyotasındaki bozulmalar obezitede 

kardiyovasküler hastalıkların başlıca sebebi olan kronik enflamasyona yol açabilmektedir. Çok 

sayıda çalışmada bağırsak mikrobiyotası ile ateroskleroz arasındaki ilişki gösterilmiştir (137). 

Önceleri TMAO kolin metabolizmasının işlevsiz bir atığı olarak bilinirken, günümüzde TMAO 

ve enflamasyon arasında bağlantı olduğu düşünülmektedir. Ayrıca son yıllarda yapılan 

çalışmalar yüksek plazma TMAO düzeyleri ile ateroskleroz gelişim riski arasında ilişki 

olduğunu göstermiştir (140). 

TMAO’nun diyetle alınan öncülü olan fosfotidilkolin, ateroskleroz gelişimi, kalp 

yetmezliği, kardiyovasküler hastalıklara ve tüm sebeplere bağlı artmış mortaliteyle yakından 

ilişkili bir risk faktörüdür (141,142). Yine TMAO öncülü olan L-karnitin de serum TMAO 

düzeylerini yükseltse de farklı bir mekanizmayla lipolizi artırdığı ve lipogenezi azalttığı için 

kardiyovasküler koruyucu etkisi olabileceği de düşünülmektedir (143). 

Kalp yetmezliği olan hastalarda TMAO’nun önemli düzeyde arttığı gösterilmiştir (144). 

Bununla birlikte iskemik kalp yetmezliği olan hastalarda TMAO düzeyi, kalp yetmezliği riski 

olmayan kronik koroner hastalıklı kişilere göre daha düşüktür (145). TMAO diyastolik 

fonksiyon bozukluğuyle ilişkili bulunurken, fibrozise neden olarak ventriküler remodeling, 

dilatasyon, duvar incelmesi ve ejeksiyon fraksiyonunda azalmaya sebep olabilir (146). Ayrıca 

serum TMAO düzeyi arttıkça kan basıncının arttığı gösterilmiştir (147,148). 

Bağırsak mikrobiyotasındaki değişikliklerin insülin duyarlılığı ve glukoz 

metabolizmasındaki değişikliklerle ilişkisi olduğu gösterilmiştir (149).  Diyabetik hastalarda 

TMAO kardiovasküler olaylar için önemli bir belirteçtir. Obez hastalarda adipozite, metabolik 

sendrom ve yağlı karaciğer hastalığı riski ile serum TMAO düzeyi ilişkili bulunmuştur (150). 

Dolaşımdaki TMAO düzeyi arttıkça diyabet riskinin arttığı gösterilmiştir (151). 

 

Çözünebilir Tümör Nekroz Faktörü Benzeri Zayıf Apoptoz İndükleyici 

 Tümör nekroz faktörü benzeri zayıf apoptoz indükleyici (TWEAK), TNF-α ailesinin 

üyesi, zayıf apoptoz aktivitesi olan büyüme düzenleyici bir proteindir. Membran ilişkili 

(mTWEAK) ve çözünebilen (sTWEAK) iki formda bulunur. Her iki form da tip 1 

transmembran proteini olan fibroblast büyüme faktörü ile indüklenebilen molekül 14 (Fn14) 
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reseptörüne bağlanarak, enflamatuvar sitokin salınımı, hücre büyümesi, anjiyogenezin 

indüklenmesi ve apoptozun kısmi uyarımı gibi çeşitli biyolojik fonksiyonların 

düzenlenmesinde rol alır. sTWEAK ve Fn14 kalpte, böbreklerde, endotel dokuda, kan 

hücrelerinde, astrositlerde, mikrogliyal hücrelerde ve merkezi sinir sistemi nöronlarında 

bulunur (152,153). 

sTWEAK ateroskleroz ve koroner arter hastalığının erken tanısında yararı birçok 

çalışmayla gösterilmiş bir belirteçtir. Aterosklerozlu arter duvarlarından sağlıklı arter 

duvarlarına göre daha az sTWEAK salgılandığı; karotis darlığı olan hastalarda sTWEAK 

düzeylerinin normal hastalara göre daha düşük olduğu ve sTWEAK düzeylerinin karotis 

intima-media kalınlığıyla negatif korelasyon gösterdiği bulunmuştur (154). Azalmış sTWEAK 

düzeyleri akut ve kronik koroner arter hastalığı varlığıyla negatif ilişkilidir ve bu hastalıkların 

tanısında biyobelirteç olarak kullanılabileceği gösterilmiştir. Ayrıca koroner arter hastalığı 

varlığının belirlenmesinde geleneksel belirteçlerle beraber kullanıldığında öngörü düzeyini 

artırır (155,156). Ayrıca miyokart enfarktüsünün tanısı ve prognoz öngörüsünde de değerlidir 

(157). 

Kalp yetmezliği, sistemik hipertansiyon, pulmoner hipertansiyon, abdominal aort 

anevrizması, periferik arter hastalığı ve akut iskemik inme gibi kardiyovasküler hastalıklarla da 

ilişkili bulunmuş ve bu hastalıkların şiddetinin ve prognozunun belirlenmesi ya da tanı 

sürecinde yararlı olabileceği bildirilmiştir (158-162). Kardiyovasküler hastalık riski yüksek 

olan hastalıklarda risk değerlendirmesinde kullanılabileceği düşünülmektedir. Kardiyovasküler 

hastalıkları bağlı mortalite riski yüksek olan renal transplantasyon hastalarında karotis intima-

media kalınlığı sTWEAK düzeyiyle pozitif ilişkili bulunmuştur (163). sTWEAK düzeyleri 

ateroskleroz riskinin yüksek olduğu bilinen T2DM, metabolik sendrom, son dönem böbrek 

hastalığı olan kronik hemodiyaliz hastalarında düşük saptanmıştır (164-165). Son dönem 

böbrek hastalığı olan hastalarda diğer vasküler belirteçlerle beraber kullanıldığında 

kardiyovasküler hastalık riski öngörüsünü artırır (166). 

sTWEAK’in glukoz homeostazında koruyucu rolü olduğu gösterilmiştir (167). 

sTWEAK’in obezite ve T2DM’de adipositlerde düşük enflamatuvar etki yaparken, TNF-α’nın 

sinyal yolağını etkileyerek aynı zamanda antienflamatuvar etki gösterdiği düşünülmektedir 

(153).  Serum sTWEAK düzeyinin düşük olması epidemiyolojik olarak T2DM gelişim riskiyle 

ilişkili bulunurken, diyabetik nefropatinin erken tanısında da biyobelirteç değeri vardır 

(168,169). 
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T2DM ve kardiyovasküler risk varlığında sTWEAK düzeyi azalmasının sebebinin 

enflamatuvar yanıta neden olan sTWEAK-Fn14 bağlanmasının gerçekleşmesi olduğu 

düşünülmektedir (170). 

Uzun süren egzersizlerde ve düzenli fiziksel aktivitede serum düzeyi düşük bulunmuştur 

(171,172). 

Serum sTWEAK düzeyleri enflamatuvar bağırsak hastalığı, çölyak hastalığı, Hashimoto 

tiroiditi, alkolik olmayan karaciğer hastalığı, sistemik skleroz, sistemik lupus eritematozus, baş 

ve boynun skuamoz hücreli karsinomu, intraserebral kanama, gestasyonel diyabet, preeklampsi, 

karbonmonoksit zehirlenmesi, abdominal aort anevrizması gibi hastalıkların erken tanısı, takibi 

ve patofizyolojisinin anlaşılmasında kullanılabileceği düşünülmektedir (173-183). 

 

Kromogranin A 

Kromogranin A (CgA) tüm nöroendokrin sistemde üretilen 439 aminoasitten oluşan 

49 kDa boyutunda bir proteindir. Kromogranin B ve sekretogranin II ile birlikte granin protein 

ailesini oluşturur. Çok miktarda glutamik asit, aspartik asit ve hidrofilik prolin kalıntıları içerir 

ve bunun sonucunda asidik ve hidrofilik özellik gösterir (184). İnsan vücudunda en çok adrenal 

medulladaki kromografin hücrelerinde ve gastrointestinal sistemdeki enterik sinir sisteminin 

intrensek nöronlarında üretilir. Ayrıca midedeki gastrin üreten, endokromafin ve 

enrerokromafin benzeri hücrelerde ve pankreasın insülin üreten beta hücrelerinde ve paratiroid 

bezin kalsitonin üreten C hücrelerinde de saptanmıştır. CgA üreten nöronlar otonomik sinir 

siteminin postgangliyonik nöronları ve ön hipofizin tiroid uyarıcı, luteinleştirici, folikül 

stimülan ve büyüme hormonu üreten endokrin hücreleri gibi santral ve periferik sinir sisteminde 

bulunurlar.  Ayrıca akciğer, dalak, prostat, timüs, kardiyomiyositler, keratinositler, salgı 

bezlerinin seröz ve duktal hücreleri, germinal epitel hücreleri ve polimorfonükleer lökositler de 

CgA üretir (185-187). 

CgA hücre içinde granüllü endoplazmik retikulumda üretilir ve golgi cisimciğinde 

uygun proteinlerin, uygun sekretuvar granüllere yerleştirilmesinde görev alır. Golgi cisimciği 

ve sekretuvar granüllerde posttranslasyonel modifikasyona uğrar. Daha sonra parçalanarak 

hücre dışında görev alan birçok biyolojik olarak aktif proteinlere dönüşür (188). Bu proteinler 

birbirinden farklı ve hatta birbirine zıt aktivitelerde görev alırlar. Öncüsü olduğu proteinlerden 

pankreastatin disglisemik; WE14 diyabetojenik; vazostatin-1 antiadrenerjik ve antianjiyojenik; 
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katestatin antiadrenerjik, antihipertansif, antibakteriyel, proanjiyojenik, antiobezojenik ve 

antienflamatuvar; ve serpinin proadrenerjik etki gösterir. WE-14, pankreastatin ve katestatin 

karbonhidrat metabolizmasının düzenlenmesinde görev almakta ve T2DM patofizyolojisinde 

rol oynamaktadırlar (189,190). 

Feokromasitoma ve karsinoid tümörler gibi nöroendokrin sistem tümörlerinin 

varlığında kanda CgA ve öncüsü olduğu peptitlerin düzeyi artar ve klinikte en sık bu tümörlerin 

tanısı ve takibinde kullanılırlar (191). Nöroendokrin neoplazmların taranması, nöroendokrin 

kanserlerde tedavi yanıtının değerlendirilmesi ve cerrahi kararının verilmesinde önemli yer 

tutar (192). Adrenal medulladan ve periferik sinir uçlarından salgılanan CgA’nın sempatik 

aktivitede artışla beraber arttığı ve tüm nöroendokrin aktiviteyi gösteren bir belirteç olduğu 

düşünülmektedir (193). Nöroendokrin sistem tümörleri dışında kardiyovasküler hastalıklar, 

böbrek yetmezliği, romatoid artrit ve enflamatuvar bağırsak hastalıklarında da serum düzeyleri 

artmış görülür.  

CgA ile ilgili çalışmalarda kullanılan ELISA ölçüm yöntemiyle, CgA ve türevleri 

birlikte ölçülmektedir. Bu da kardiyovasküler sistem üzerine farklı etkileri olan birçok CgA 

türevi proteinin beraber değerlendirilmesi anlamına gelmektedir. Buna rağmen bu yöntemle 

ölçülen CgA’nın kardiyovasküler hastalıkların tanısı ve prognoz tahmininde kullanılabilecek 

önemli bir belirteç olduğu görülmüştür. Dilate kardiyomiyopati ve hipertrofik 

kardiyomiyopatide miyokarttan salınımının arttığı, yüksek serum CgA seviyelerinin BNP (B 

tipi natriüretik peptit) ile ilişki gösterdiği ve bu hastalıkların şiddetiyle ilişkili olduğu 

bulunmuştur (194). Ayrıca serum CgA düzeylerinin akut dekompanse kalp yetmezliğinde 

bağımsız bir prognostik faktör olduğu ve N-terminal proBNP ile birlikte değerlendirildiğinde 

kalp yetmezliğinin prognozunu tahmin etmede yalnızca proBNP’ye göre daha iyi olduğu 

görülmüştür (195). Serum CgA düzeylerinin kronik kalp yetmezliğinin şiddetiyle ve kronik 

kalp yetmezliğinde tüm sebeplere bağlı ölüm riskinde artışla ilişkili olduğu bulunmuştur (196). 

Esansiyel ve sekonder hipertansiyonda da serum CgA seviyeleri yüksektir ve CgA geninindeki 

varyasyonların hipertansiyonun patofizyolojisinde rol oynadığı düşünülmektedir (197,198). 

Kalp yetmezliği ve hipertansiyonun artmış sempatik aktiviteyle ilişkili olmasının CgA 

düzeylerindeki yüksekliği açıklayabileceği düşünülmektedir (199). Miyokart enfarktüsünde 

CgA düzeyleri ve mortalite ilişkisini araştıran çalışmalar, CgA düzeylerinin miyokart 

enfarktüsüne bağlı uzamış hastane yatışı ve ölümle ilişki olduğunu göstermiştir (200). 
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Multimerin-2 

 Elastin mikrofibril arayüzde yerleşik protein ailesi (EMILIN), sisteinden zengin N-

terminali içeren EMI bölgesiyle karakterize ekstaselüler matriks glikoproteinleridir. Emilin-1, 

emilin-2, multimerin-1 ve multimerin-2 adında dört proteinden oluşur.  Multimerin-2 

(MMRN2, endoglyx-1) yaklaşık 500 kDa boyutunda olup 4 alt birimden oluşur. Damar 

duvarları boyunca yerleşerek VEGFA/VEGFR2 sinyal yolağını, anjiyogenezi ve vasküler 

homeostazı düzenlemektedir (201). Fizyolojik vaskülerizasyon ve tümör vaskülarizasyonu gibi 

patolojik anjigenezinin düzenlenmesinde rol alır (202). Proliferasyona sebep olmadan endotel 

hücre migrasyonunu ve damar organisayonunu inhibe ederek anti-anjiyojenik etki yapar (203). 

EMILIN protein ailesi kan basıncının düzenlenmesinde rol oynar. Endotel hücrelerde 

üretilen multimerin-2, adrenerjik uyarıya yanıt olarak vasküler düz kasların kasılmasını 

düzenler. Deneysel çalışmalar, multimerin-2 yokluğunun vasküler düz kaslarda TGF-1β 

sinyalini arttığını, bunun sonucunda da sempatik uyarıya hassaslaşarak hipertansif fenotipe yol 

açtığını göstermiştir (204). Multimerin-2’nin, diğer belirteçlerde birlikte kullanıldığında, 

miyokard enfarktüsü risk tahmininde belirteç değeri yüksek bulunmuştur (205). 
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GEREÇ VE YÖNTEMLER 

 

HASTALAR 

Bu çalışma Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk Sağlığı ve 

Hastalıkları Polikliniği’ne başvuran hastalarla prospektif olarak yapıldı.   

Antropometrik ölçümlere göre morbid obez, obez ve normal vücut ağırlığına sahip olan, 

vücut işlevlerini önemli düzeyde etkileyebilecek ya da antropometrik ölçümler ve biyokimyasal 

parametrelerde değişikliğe sebep olabilecek sistemik hastalığı bulunmayan; kortikosteroid, 

levotiroksin, metformin gibi biyokimyasal ve antropometrik ölçümlere etki yapabilecek ilaç 

kullanmayan; kendisi ve ailesi çalışmaya katılmayı kabul eden hastalar çalışmaya dahil edildi. 

Vücut işlevlerini önemli düzeyde etkileyebilecek ya da antropometrik ölçümler ve 

biyokimyasal parametrelerde değişikliğe sebep olabilecek sistemik hastalığı olan; 

kortikosteroid, levotiroksin, metformin gibi biyokimyasal ve antropometrik ölçümlere etki 

yapabilecek ilaç kullananlar; kendisi ya da ailesi çalışmaya onay vermeyenler çalışmaya dahil 

edilmedi.  

Çalışmayla ilgili hastaların aileleri bilgilendirildi. Çalışmaya katılmayı kabul eden 

ailelerden yazılı onam, çocuklardan ise sözlü onam alındı. 

Çalışmaya dahil edilen toplam 177 hasta metabolik sendromu olan, metabolik sendromu 

olmayan morbid obez, obez ve kontrol grubu olmak üzere 4 gruba ayırıldı. 
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  Çalışma kontrollü, prospektif olarak planlandı ve çalışma protokolu Tekirdağ Namık 

Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu 

tarafından onaylandı.  

 

YÖNTEMLER 

 

Antropometrik Ölçümler 

Çalışmaya katılan çocukların boy, vücut ağırlığı, baş çevresi, boyun çevresi, bel çevresi 

ve kalça çevresi aşağıdaki tekniklere uygun olarak ölçüldü. 

• Vücut ağırlığı: Hasta ayakkabısız ve hafif giysiler giyer durumda dijital tartı ile 

ölçüldü. 

• Boy: Hasta ayakkabısını çıkardıktan sonra duvara monte stadiyometre ile, 

topuklarını yerden kaldırmadan, oksiput, omuzlar, kalça ve topuklar duvara yaslı 

halde stadiyometrenin hareketli ucu başla temas ettirilerek ölçüldü. 

• Baş çevresi: Başın supraorbital çizgisi ile oksipital çıkıntısı arasından 

esnemeyen mezura geçirilerek ölçüldü. 

• Boyun çevresi: Hastanın başı Frankfurt pozisyonunda iken boynun orta 

hizasından yere paralel olarak esnemeyen mezura geçirilerek ölçüldü.  

• Bel çevresi: Hastanın palpe edilebilen en alt kostası ile iliak krest arasındaki 

kalan bölgenin tam ortasından esnemeyen bir mezura ile yere paralel olarak 

ölçüldü. 

• Kalça çevresi: Hastanın arkada kalçasının en geniş yeri ile önde simfizis pubis 

olacak şekilde esnemeyen bir mezura ile yere paralel olarak ölçüldü.  

 

Obezite ve Metabolik Sendrom Kriterleri 

Hastaların boy ve vücut ağırlığı ölçüldükten sonra vücut ağırlığının boyun karesine 

bölünmesi ile VKİ hesaplandı. Hesaplanan VKİ değerlerinin DSÖ kriterlerine göre persentil 

aralıkları bulundu.  

VKİ değeri 99. persantil ve üzerinde olan ama metabolik senrom kriterlerini taşımayan 

hastalar metabolik sendromu olmayan morbid obez grubuna, VKİ değeri 99. persentil üzerinde 
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olan ve metabolik sendrom kriterlerinden en az ikisini taşıyan hastalar metabolik sendromlu 

morbid obez grubuna, VKİ değerleri 95. ile 99. persentiller arasında olan hastalar obez grubuna 

ve VKİ değerleri 15. ve 85. persantil değerleri arasında olan hastalar ise kontrol grubuna dahil 

edildi. 

Metabolik sendrom kriterleri, VKİ değerinin 99. persentil üzerinde olmasına ek olarak 

aşağıdaki 3 kriterden en az 2’sine sahip olması olarak belirlendi.  

1. Açlık kan şekerinin 100 mg/dL veya üzerinde olması 

2. Serum trigliserit değerinin 150 mg/dL veya üzerinde  

ya da  

serum YDL değerinin 40 mg/dL’nin altında olması 

3. Sistolik kan basıncının 130 mmHg üzerinde  

ya da  

diastolik kan basıncının 85 mmHg üzerinde olması  

 Bu 3 kriterden yalnızca birini taşıyan veya hiçbirini taşımayan morbid obez çocuklar, 

metabolik sendromu olmayan morbid obez grubuna dahil edildi.  

 

Çalışma Verilerinin Toplanması 

Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi Çocuk Sağlığı ve Hastaları Polikliniklerine 

başvuran hastaların anamnezleri alınarak çalışmaya dahil edilme kriterlerini karşılayan 

çocuklar belirlendi. Fizik muayene ve antropometrik ölçümler tamamlandı. Periferik kan 

örnekleri alınarak mevcut başvuru sebebiyle ilgili klinik değerlendirme için istenilen 

biyokimyasal veriler incelendi. Bu bilgilerin ışığında çalışmaya dahil edilmesi uygun olan 

hastaların verileri kaydedildi.  

 

 

 

 

İnsülin Direnci Değerlendirmesi ve Biyokimyasal Analizler: 
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Biyokimyasal analizler sonucunda elde edilen açlık kan şekeri ve insulin değerleri 

kullanılarak aşağıdaki formüle göre insülin direncini gösteren Homeostatik Model Assessment 

of Insulin Resistance (HOMA-IR) değeri hesaplandı. 

HOMA-IR = (AKŞ (mg/dl)*insulin (μIU/ml) * 0,0555/22,5”  

Çocuklardan periferik yolla alınan kan örneklerinden araştırma protokolü içerisinde 

bahsedilen parametreler Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Biyokimya 

laboratuvarında çalışıldı. 

 

Biyokimyasal Verilerin Toplanması 

Çalışmaya katılan bireylerden kırmızı kapaklı jelli tüpe kan örnekleri alındı. Kan tüpleri 

1000 rpm’de 10 dakika santrifüj edildi ve serum örnekleri ayrıldı. Toplanan örnekler çalışma 

gününe kadar -80 °C’de saklandı. Toplanan serum örnekleri çalışma günü oda ısısına getirilerek 

analiz edildi. Bütün parametreler ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) yöntemi 

kullanılarak analiz edildi. 

 

Kullanılan cihazlar: 

BioTek markalı ELx50 modelli washer (plate yıkayıcısı) 

BioTek markalı ELx800 modelli reader (plate okuyucusu ) 

Termal markalı Etüv 

Dragon Lab markalı MX-M modelli shaker (plate çalkalayıcısı) 

Hettich markalı Universal 320R modelli soğutmalı santrifüj  

Eppendorf markalı pipetler 

 

 

ELISA yönteminin prosedürü 
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Antikorla kaplı plate kullanıldı. Plate üzerinde kör, standart ve örnek eklenecek 

kuyucukların yeri belirlendi. Standartlar seri dilüsyonla hazırlandı. Standart ve örnekler 

pipetlendikten sonra serum pipetlenen kuyucuklara antikor eklendi. Daha sonra standart ve 

örnek pipetlenen kuyucuklara streptavidin-HRP eklendi ve plate üzeri bantla kapatıldı. Plate 

iyice karıştırıldıktan sonra etüvde 37 °C’de 1 saat inkübe edildi. İnkübasyon sonunda plate 

yıkama solüsyonu ile 5 kez yıkandı. Tüm kuyucuklara substrat solusyonu A ve B sırasıyla 

eklendi. Plate üzeri bantla kapatıldı ve etüvde 37 °C’de 10 dakika inkübe edildi. Daha sonra 

kuyucuklar 450 nm’de hemen okundu. 

 

Kromogranin A Analizi:  

Serum örneklerinde kromogranin A analizi Bioassay Technology Laboratory markalı 

(Shanghai Korain Biotech Co., Ltd. China) ELISA kit (katalog no: E1730Hu) kullanılarak 

yapıldı. Standart eğrisi kullanılarak hesaplama yapıldı.                                                      

Standart eğrisi aralığı 30 ng/L-9000 ng/L.    Intra-assay CV <% 8    Inter-assay CV < % 10 

 

 

 Grafik 1. Kromogranin A standart eğrisi  

 

 

Trimetiamin N-Oksit Analizi:  
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            Serum örneklerinde trimetilamin N-oksit analizi BioassayTechnology Laboratory 

markalı (Shanghai Korain Biotech Co., Ltd. China) ELISA kit (katalog no: E4733Hu) 

kullanılarak yapıldı. Standart eğrisi kullanılarak hesaplama yapıldı.                                                    

Standart eğrisi aralığı 0,2 ng/ml-60 ng/ml.   İntra-assay CV < % 8       İnter-assay CV < % 10 

 

     

     Grafik 2. Trimetiamin N-oksit standart eğrisi 

 

Yüksek Duyarlıklı Kardiyak Troponin T Analizi:  

Serum örneklerinde yüksek duyarlıklı kardiyak troponin T analizi Bioassay Technology 

Laboratory markalı (Shanghai Korain Biotech Co., Ltd. China) ELISA kit (katalog no: 

E4862Hu) kullanılarak yapıldı. Standart eğrisi kullanılarak hesaplama yapıldı.                 

Standart eğrisi aralığı 0,5 ng/L-300 ng/L.     İntra-assay CV < % 8       İnter-assay CV < % 10 
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 Grafik 3. Yüksek duyarlıklı kardiyak troponin T standart eğrisi 

 

Multimerin-2 Analizi:  

Serum örneklerinde multimerin-2 analizi Bioassay Technology Laboratory markalı 

(Shanghai Korain Biotech Co., Ltd. China) ELISA kit (katalog no: E4585Hu) kullanılarak 

yapıldı. Standart eğrisi kullanılarak hesaplama yapıldı.                                                   

Standart eğrisi aralığı 0,05 ng/ml-20 ng/ml.    İntra-assay CV < % 8     İnter-assay CV < % 10 

 

 

Grafik 4. Multimerin-2 standart eğrisi 
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Kardiyak Miyozin Bağlayıcı Protein C Analizi:  

Serum örneklerinde myosin binding protein C analizi Bioassay Technology 

Laboratory markalı (Shanghai Korain Biotech Co., Ltd. China) ELISA kit (katalog no: 

E3757Hu) kullanılarak yapıldı. Standart eğrisi kullanılarak konsantrasyon hesaplandı.       

Standart eğrisi aralığı 0,05 ng/ml-30 ng/ml.    İntra-assay CV < % 8     İnter-assay CV < % 10 

 

 

 Grafik 5. Kardiyak miyozin bağlayıcı protein C standart eğrisi 

 

Çözünebilir Tümör Nekroz Faktörü Benzeri Zayıf Apoptoz İndükleyici Analizi:  

Serum örneklerinde çözünebilir tümör nekroz faktörü benzeri zayıf apoptoz 

indükleyici analizi Bioassay Technology Laboratory markalı (Shanghai Korain Biotech Co., 

Ltd. China) ELISA kit (katalog no: E3823Hu) kullanılarak yapıldı. Standart eğrisi 

kullanılarak konsantrasyon hesaplandı.  

Standart eğrisi aralığı 15 ng/L-4000 ng/L.    İntra-assay CV <%8     İnter-assay CV <%10 
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        Grafik 6. Çözünebilir tümör nekroz faktörü benzeri zayıf apoptoz indükleyici 

standart eğrisi 

 

 Verilerin analizi 

Çalışmamızın istatistiksel analizi SPSS® statistics programı kullanılarak yapıldı. 

Değişkenlerin normal dağılımda olup olmadıkları Shapiro-Wilk testi ile belirlendi. Normal 

dağılımlı veriler için dört bağımsız grubun ortalamaları arasında istatistiksel anlamlı fark olup 

olmadığı ANOVA kullanılarak belirlendi. Tam olarak hangi grupların birbirinden farklı 

olduğunu bulmak için her grubun ortalamalarını çiftli kombinasyonlar halinde karşılaştıran 

post-hoc Tukey testi kullanıldı. Dağılımın normal olmaması halinde Kruskal-Wallis testi 

kullanıldı. Sonrasında Mann-Whitney U testi ile post-hoc test yapıldı. Değişkenler arasındaki 

ilişkiler Pearson ya da Spearman korelasyon testi kullanılarak belirlendi. Parametrelerin 

değerleri yüzde, ortalama ± standart sapma/standart hata ve ortanca olarak tablo haline getirildi. 

0.05’ten küçük p değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi.  
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BULGULAR 

 

Toplam 177 çocuk çalışma kapsamına alındı. Dört grup oluşturuldu. Normal vücut kitle 

indeksine sahip çocuklar birinci grubu oluşturdu. Obez çocuklar üç gruba ayrıldı. Grup 2’de 

obez, Grup 3’te metabolik sendromsuz morbid obez ve Grup 4’te metabolik sendromlu morbid 

obez çocuklar yer aldı. Grupları oluşturan olgu sayıları Grup 1, Grup 2, Grup 3 ve Grup 4 için 

sırasıyla 44, 43, 45 ve 45 olarak belirlendi. Her bir grubu oluşturan çocukların yaşlarının 

ortalama ± standart sapma (standard hata) değerleri, normal vücut kitle indeksine sahip çocuklar 

için 10.9 ± 4.2 (0.6) yıl, obez çocuklar için 12.1± 3.2 (0.5) yıl, metabolik sendromsuz morbid 

obez çocuklar için 10.6 ± 3.5 (0.5) yıl ve metabolik sendromlu morbid obez çocuklar için 12.1 

± 2.6 (0.4) yıl olarak hesaplandı. Grupların yaşları arasında istatistiksel olarak önemli bir 

farklılık saptanmadı (p>0.05). 
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Tablo 12. Normal vücut kitle indeksine sahip, obez, morbid obez ve metabolik sendromlu 

çocuk gruplarının cinsiyet dağılımlarına ilişkin frekans ve geçerli yüzde ve oran değerleri 

 

         Gruplar 

Parametreler 

 

Grup 1 

(N-VKİ) 

x±SS(SH) 

Grup 2 

(OB) 

x±SS(SH) 

Grup 3 

(MO) 

x±SS(SH) 

Grup 4 

(MetS) 

x±SS(SH) 

p 

KIZ   (n) 23 23 24 21 NS 

KIZ   (%) 52.3 53.5 53.3 46.7 NS 

ERKEK (n) 21 20 21 24 NS 

ERKEK (%) 47.7 46.5 46.7 53.3 NS 

KIZ/ERKEK 1.10 1.15 1.14 0.88 NS 

N=Normal, OB=Obez, MO=Morbid Obez, MetS=Metabolik Sendrom, VKİ-Vücut Kitle İndeksi 

x= Ortalama, SS=Standart Sapma,  SH=Standart Hata, NS=p>0.05 

 

Çalışma populasyonunu oluşturan gruplara ilişkin cinsiyet dağılımlarına bakıldığında, 

Grup 1’deki hastaların %52.3’ü, Grup 2’deki hastaların %53.5’i, Grup 3’deki hastaların 

%53.3’ü ve Grup 4’deki hastaların %46.7’si kız çocuk idi ve grupların cinsiyet dağılımları 

arasında istatistiksel farklılık yoktu (p>0.05). Gruplardaki kızların erkeklere oranı sırasıyla 1.1, 

1.15, 1.14 ve 0.88 olup, yine gruplar arasında istatistiksel farklılık yoktu (p>0.05) (Tablo 12). 
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Tablo 13. Normal vücut kitle indeksine sahip, obez, morbid obez ve metabolik sendromlu 

çocuk gruplarına ilişkin antropometrik özellikler 

           Gruplar 

 

   Parametreler 

Grup 1 

(N-VKİ) 

x±SS(SH) 

Grup 2 

(OB) 

x±SS(SH) 

Grup 3 

(MO) 

x±SS(SH) 

Grup 4 

(MetS) 

x±SS(SH) 

 

 

p 

VKİ (kg/m2) 17.6±3.0 

(0.5) 

23.7±3.4 

(0.5) 

27.6±5.3  

(0.8) 

30.3±4.7  

(0.7) 

1-2,1-3,1-4 * 

2-3,2-4  *, 3-4 #  

Bel çevresi (cm) 64.8±11.8 

(1.8) 

80.9±8.4 

(1.3) 

88.2±14.2 

(2.1) 

97.1±10.4 

(1.6) 

1-2,1-3,1-4,2-4 * 

2-3#, 3-4 ƚ 

Kalça çevresi (cm) 77.4±14.7 

(2.2) 

93.2±11.9 

(1.8) 

97.0±16.2 

(2.4) 

104.7±14.3 

(2.1) 

1-2,1-3,1-4 *, 2-4 

ƚ 

Baş çevresi (cm) 53.1±2.7 

(0.4) 

54.5±2.0 

(0.3) 

55.1±2.3 

(0.3) 

55.4±2.2 

(0.3) 

1-3,1-4 *, 1-2 # 

Boyun çevresi (cm) 29.3±3.8 

(0.6) 

32.9±3.7 

(0.6) 

33.6±3.8 

(0.6) 

35.7±3.2 

(0.5) 

1-2,1-3,1-4 * 

2-4 ƚ, 3-4 # 

N=Normal, OB=Obez, MO=Morbid Obez, MetS=Metabolik Sendrom, VKİ-Vücut Kitle İndeksi 

x= Ortalama, SS=Standart Sapma.  SH=Standart Hata      *  p<0.001,   #   p<0.05, ƚ  p<0.01  

     

Çalışma populasyonunu oluşturan gruplara ilişkin vücut kitle indeksi, bel çevresi, kalça 

çevresi, baş çevresi ve boyun çevresi değerleri karşılaştırıldı. Metabolik sendromlu çocukların 

ortalama VKİ değeri 30.3±4.7 olup; normal VKİ’li, obez ve morbid obez gruplarına göre 

anlamlı düzeyde yüksekti (sırasıyla; 17.6±3.0, 23.7±3.4, 27.6±5.3) (p<0,001). Normal VKİ’li 

çocukların bel, kalça, baş ve boyun çevresi ölçüleri, diğer gruplara göre anlamlı düzeyde düşük 

bulundu. Metabolik sendromlu çocukların bel ve boyun çevresi morbid obez grubundakilerden 
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anlamlı düzeyde yüksek bulunurken (sırasıyla p<0.01, p<0.05), iki grubun kalça çevreleri 

arasında istatistiksel fark saptanmadı (Tablo 13). 

  

Tablo 14. Normal vücut kitle indeksine sahip, obez, morbid obez ve metabolik sendromlu 

çocuk gruplarına ilişkin sistolik kan basıncı ve diastolik kan basıncı düzeyleri 

           Gruplar 

 

  Parametreler 

Grup 1 

(N-VKİ) 

x±SS(SH) 

Grup 2 

(OB) 

x±SS(SH) 

Grup 3 

(MO) 

x±SS(SH) 

Grup 4 

(MetS) 

x±SS(SH) 

 

 

P 

SKB  (mm Hg) 102±10(2) 115±17(2) 113±12(2) 126±16(2) 1-2, 1-4, 3-4 * 

1-3, 2-4 ƚ 

DKB (mm Hg) 69±8(1) 74±11(2) 72±10(2) 85±11(2) 1-4, 2-4, 3-4 * 

N=Normal, OB=Obez, MO=Morbid Obez, MetS=Metabolik Sendrom, VKİ-Vücut Kitle İndeksi, SKB= Sistolik 

Kan Basıncı, DKB= Diastolik Kan Basıncı 

 x= Ortalama, SS=Standart Sapma. SH=Standart Hata *  p<0.001,   #   p<0.05, ƚ  p<0.01         

 

Çalışma populasyonunu oluşturan grupların kan basıncı düzeylerine ilişkin değerler 

karşılaştırıldı. Metabolik sendromlu çocukların sistolik ve diyastolik kan basınçları normal 

VKİ’li, obez ve morbid obez çocuklarınkiyle kıyaslandığında istatistiksel açıdan anlamlı 

düzeyde yüksek bulundu. Normal VKİ’li çocukların sistolik kan basınçları diğer gruplara göre 

anlamlı düzeyde düşük bulunurken, diyastolik kan basıncı düzeyleri sadece metabolik sendrom 

grubuna göre istatistiksel olarak düşük bulundu (Tablo 14). 
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Tablo 15. Normal vücut kitle indeksine sahip, obez, morbid obez ve metabolik sendromlu 

çocuk gruplarına ilişkin açlık kan glukozu, insülin ve HOMA-IR değerleri 

           Gruplar 

Parametreler 

 

Grup 1 

(N-VKİ) 

x±SS(SH) 

Grup 2 

(OB) 

x±SS(SH) 

Grup 3 

(MO) 

x±SS(SH) 

Grup 4 

(MetS) 

x±SS(SH) 

P 

Glukoz (mg/dL) 92.5±5.9 

(0.9) 

94.9±9.3 

(1.4) 

90.6±5.5 

(0.8) 

97.9±8.3  

(1.2) 

1-4 ƚ, 3-4*, 2-3 # 

m İnsülin  

(μIU/mL) 

9.76 14.94 19.33 33.01 1-2,1-3,1-4 * 

2-4,3-4 * 

m HOMA 2.37 3.32 4.30 7.87 1-2,1-3,1-4 * 

2-4,3-4 * 

 

N=Normal, OB=Obez, MO=Morbid Obez, MetS=Metabolik Sendrom, VKİ-Vücut Kitle İndeksi, HOMA-IR= 

Homeostatic Model Assesment for Insulin Resistance Index 

x=Ortalama, SS=Standart Sapma, SH=Standart Hata, m median, * p<0.001, # p<0.05, ƚ p<0.01     

 

Çalışma populasyonunu oluşturan grupların glukoz metabolizması ile ilgili 

parametrelerine ilişkin değerler karşılaştırıldı. Normal VKİ’li çocukların açlık kan şekeri 

düzeyleri metabolik sendromlu çocuklara göre anlamlı düzeyde düşük bulunurken (p<0.01), 

obez ve morbid obez çocuklar ile aralarında anlamlı fark saptanmadı. Obez, morbid obez ve 

metabolik sendromlu çocukların insülin ve HOMA-IR değerleri normal VKİ’li çocuklarınkiyle 

kıyaslandığında anlamlı düzeyde yüksek bulundu (p<0.001). Metabolik sendromlu çocukların 

insülin ve HOMA-IR düzeyleri hem obez hem de morbid obez grubununkilere göre anlamlı 

derecede yüksekti (p<0.001) (Tablo 15). 

 

 



64 

 

Tablo 16. Normal vücut kitle indeksine sahip, obez, morbid obez ve metabolik sendromlu 

çocuk gruplarına ilişkin total kolesterol, trigliserid, düşük dansiteli lipoprotein kolesterol 

ve yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol değerleri 

           Gruplar 

 

    Parametreler 

Grup 1 

(N-VKİ) 

x±SS(SH) 

Grup 2 

(OB) 

x±SS(SH) 

Grup 3 

(MO) 

x±SS(SH) 

Grup 4 

(MetS) 

x±SS(SH) 

 

 

P 

TKol (mg/dL) 156.3±29.9 

(4.6) 

159.8±28.0 

(4.5) 

156.1±28.3 

(4.5) 

177.6±34.6 

(5.3) 

1-4,3-4 ƚ, 2-4 # 

 

TRG (mg/dL) 84.6±43.1 

(6.6) 

101.7±46.0 

(7.0) 

90.8±40.8 

(6.2) 

165.9±89.0 

(13.4) 

1-4, 2-4, 3-4 * 

   

DDL-K (mg/dL) 83.1±28.7 

(4.4) 

89.5±27.6 

(4.4) 

86.3±24.4 

(3.9) 

99.9±27.4 

(4.2) 

1-4 # 

 

YDL-K (mg/dL) 56.2±12.9 

(2.0) 

52.8±12.1 

(1.9) 

51.5±8.5 

(1.4) 

46.8±10.0 

(1.7) 

   1-4 ƚ 

 

N=Normal, OB=Obez, MO=Morbid Obez, MetS=Metabolik Sendrom, VKİ-Vücut Kitle İndeksi, TKol= Total 

Kolesterol, TRG=Trigliserid, DDL-K=Düşük Dansiteli Lipoprotein Kolesterol, YDL-K= Yüksek Dansiteli 

Lipoprotein Kolesterol  

x= Ortalama, SS=Standart Sapma, SH=Standart Hata, NS=p>0.05, *  p<0.001,   #   p<0.05,  ƚ  p<0.01     

 

Çalışma populasyonunu oluşturan grupların lipid profili ile ilgili değerleri karşılaştırıldı. 

Metabolik sendromlu çocukların trigliserit ve total kolesterol düzeyleri diğer gruplara göre 

anlamlı düzeyde yüksek bulundu. Metabolik sendromlu çocuklarda normal VKİ’li çocuklarla 

kıyaslandığında DDL anlamlı düzeyde yüksek bulunurken (p<0.05), YDL anlamlı düzeyde 

düşük bulundu (p<0.01). Normal VKİ’li, obez ve morbid obez çocukların lipid değerleri 

arasında istatistiksel farklılık saptanmadı (Tablo 16). 
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Tablo 17. Normal vücut kitle indeksine sahip, obez, morbid obez ve metabolik sendromlu 

çocuk gruplarına ilişkin yüksek duyarlıklı kardiak Troponin T, multimerin-2, 

kromogranin A, trimetilamin N-oksit, çözünebilir tümör nekroz faktörü ilişkili zayıf 

apoptoz indükleyici ve kardiak miyozin bağlayıcı protein düzeyleri 

 

           Gruplar 

Parametreler 

 

Grup 1 

(N-VKİ) 

median 

Grup 2 

(OB) 

median 

Grup 3 

(MO) 

median 

Grup 4 

(MetS) 

median 

P 

hs cTnT (ng/L) 31.5 32.1 30.4 33.3 NS 

Multimerin-2 (ng/mL) 2.36 2.12 2.14 2.30 NS 

CgA (ng/L) 843 691 688 677 1-2, 1-3, 1-4  # 

TMAO (ng/mL) 5.37 5.10 4.72 5.07 NS 

sTWEAK (ng/L) 351 325 309 367 NS 

cMyBP-C (ng/mL) 3.79 4.02 4.26 4.50 1-4, 2-4  # 

N=Normal, OB=Obez, MO=Morbid Obez, MetS=Metabolik Sendrom, VKİ-Vücut Kitle İndeksi, hs cTnT=high-

sensitive cardiac troponin T, CgA=chromogranin A, TMAO=trimehylamine  N-oxide, sTWEAK=soluble tumor 

necrosis factor-like weak inducer of apoptosis,             cMyBP-C=cardiac myosin binding protein C 

x= Ortalama, SS=Standart Sapma,  SH=Standart Hata, NS=p>0.05,*  p<0.001,   #   p<0.05, ƚ  p<0.01      

 

Çalışmaya katılan toplam 177 çocuk değerlendirildiğinde VKİ ile multimerin-2 arasında 

negatif bir ilişki olduğu saptandı (r= - 0.195; p<0.01). Aynı yönde bir ilişki bel çevresi ile aynı 

parametre arasında hesaplandı (r= - 0.219; p<0.01). 

Morbid obez ve MetS’lu grupta DKB ile CgA arasında negatif yönde korelasyonlar 

gözlendi (MO grupta r= - 0.308; p<0.05 ve MetS’lu grupta  r= - 0.346; p<0.05). 

Obez grupta DKB ile cMyBP-C arasında pozitif yönde korelasyon bulundu                          

(r=   0.487; p<0.001). 
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Obez, MO ve MetS’lu gruplarda DKB ile ilgili bu korelasyonların hiçbirine N-VKİ’ne 

sahip çocukların yer aldığı grupta rastlanmadı. 

Morbid obez grupta bazı lipid parametreleri ile cMyBP-C arasında ilişkiler gözlendi. 

cMyBP-C ile trigliserid arasında pozitif yönde (r=  0.316; p<0.05) ve cMyBP-C ile YDL-K 

arasında negatif yönde (r= - 0.369; p<0.05) korelasyonlar hesaplandı. 

Çalışma populasyonunu oluşturan gruplardaki güncel ve potansiyel kardiovasküler 

belirteçlere ilişkin değerler karşılaştırıldı. Normal VKİ’li çocukların serum CgA düzeyleri 

ortalama 843 ng/L olup; obez, morbid obez ve metabolik sendromlu çocuklara göre anlamlı 

düzeyde yüksek bulundu (p<0.05). Metabolik sendromlu çocukların serum cMyBP-C düzeyleri 

ortalama 4.50 ng/mL olup, normal VKİ’li ve obez çocuklara göre anlamlı düzeyde yüksek 

bulunurken (p<0.05), morbid obez çocuklar ile aralarında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

saptanmadı. Normal VKİ’li, obez, morbid obez ve metabolik sendromlu çocukların serum hs-

cTnT, multimerin-2, TMAO ve sTWEAK düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı (Tablo 17). 
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TARTIŞMA 

 

 Obezite son yüzyılda çok hızlı bir artış göstermiş, özellikle çocuklarda görülme sıklığı 

belirgin şekilde artmıştır. Bunun sonucunda obeziteye bağlı komplikasyonlar da daha erken 

yaşlarda ve daha sık görülmeye başlanmıştır (206). 

Obez bireylerde metabolik, kardiyovasküler, solunumsal, ortopedik ve onkolojik birçok 

hastalığın riski normal topluma göre yüksektir. Obezitenin dünyada ölümlerin en sık sebebi 

olan hipertansiyon, koroner arter hastalığı, aritmiler ve ani kardiyak ölüm gibi kardiyovasküler 

hastalıklarla yakından ilişkili olduğu ve ayrıca hipoventilasyon sendromlarına neden olarak da 

kardiyovasküler sistemi etkilediği bilinmektedir (99). 

Çocukluk çağından itibaren obezite kardiyovasküler sistemin yapısını ve işlevini bozarak 

hayat boyu kardiyovasküler hastalık riskinde artışa neden olmaktadır (207). Freedman ve 

arkadaşları 2008 yılında 1142 yetişkin katılımcının mevcut verilerini çocukluk çağı verileriyle 

karşılaştırdıkları çalışmada, yetişkinlerin mevcut VKİ değerlerinden bağımsız olarak çocukluk 

çağı VKİ değerlerinin kardiyovasküler hastalık riskiyle pozitif ilişkili olduğunu belirlemişlerdir 

(208). 

Obezitenin artan sıklığı ve belirti vermediğinde bile kardiyovasküler sistem üzerine 

etkilerinin çocukluk çağından itibaren başladığının anlaşılması ile birlikte çocukluk çağı 

obezitesinde kardiyovasküler sistem belirteçlerinin önemi artmıştır. Biz de çalışmamızda obez 

çocuklar ve sağlıklı kontrol grubunda obezitenin kardiyovasküler hastalıkların oluşum 
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mekanizmasında rol oynuyor olabilecek bazı yeni nesil kardiyovasküler risk belirteçlerini ve 

bu belirteçlerin birbirleriyle ilişkilerini değerlendirdik.  

Hs-cTnT akut koroner sendrom başta olmak üzere birçok kardiyovasküler hastalığın 

öngörüsü, tanısı ve prognoz belirlenmesinde kullanılan yeni nesil bir belirteçtir.  McEvoy ve 

arkadaşlarının kardiyovasküler hastalığı olmayan 8571 bireyde yaptıkları kohort çalışmasında 

6 yıl süren izlemlerde hs-cTnT düzeyleri kardiyovasküler hastalık riskiyle yakından ilişkili 

bulunmuştur (209). 

Pokharel ve arkadaşları, yetişkinlerde troponin T düzeyinin, gelecek kardiyovasküler 

hastalık riskinin belirlenmesinde özellikle evre 1’e kadar olan hipertansiyona göre daha değerli 

olabileceğini göstermiştir (210). Tehrani ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada da 

kardiyovasküler hastalık oluşumu açısından takip edilen 2219 yetişkin bireyde kan basıncı 

zamanla düştüğünde bile hs-cTnT’deki artışında artmış kardiyovasküler hastalık riskiyle ilişkili 

olduğu gösterilmiştir (211).  

Lew ve arkadaşlarının %56’sı kadın olan 3439 yetişkin bireyde yaptıkları kesitsel 

çalışamada hs-cTnT düzeylerini kadınlarda daha düşük olduğu raporlanmıştır (212). Lam ve 

arkadaşlarının 2021 yılında 0-19 yaş arası 484 sağlıklı çocukta yaptığı kohort çalışmasında 

sağlıklı çocuklardaki serum hs-cTnT düzeyleri değerlendirilmiştir. Çalışmada kız ve erkek 

cinsiyetler arasında anlamlı fark saptanmazken, 1-19 yaş aralığında hs-cTnT’nin referans değeri 

en düşük 3 ng/L (ölçülebilen en düşük değer), en yüksek 9 ng/L saptanmıştır (213). Bizim 

çalışmamızda ise kontrol grubunda ortalama hs-cTnT değeri 31.5 ng/L saptanmıştır.  

Zeng ve arkadaşları 2016 yılında Çin’de 9361 obez yetişkinde kardiyovasküler hastalık 

belirteçlerini değerlendirilmiştir. Katılımcıların VKİ’leri ile serum hs-cTnT düzeyi pozitif 

ilişkili bulunurken, en yüksek hs-cTnT düzeyleri metabolik sendromlu hastalarda saptanmıştır. 

Ancak metabolik sendromlu hastalarda hs-cTnT düzeyleri ile VKİ arasında ilişki 

bulunmamıştır. Bu da obez bireylerde metabolik bozulmanın kardiyovasküler hastalık riski 

açısından adipoziteden daha anlamlı olduğu şeklinde yorumlanmıştır (214). McEvoy ve 

arkadaşlarının 2015 yılında yetişkin hastalarda yaptıkları kohort çalışmasında da benzer şekilde 

VKİ ile hs-cTnT düzeyleri yakından ilişkili bulunurken, VKİ 35 m2/kg’a ulaştığında bu ilişkinin 

daha az belirgin hale geldiği gösterilmiştir (209). 

Pervanidou ve arkadaşları 2012 yılında 57 obez ve 25 sağlıklı çocukta yaptıkları 

çalışmada her iki grupta da hs-cTnT değerlerinin normal aralıkta olduğu fakat obez çocukların 
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tümüne bakıldığında kontrol grubuna göre hs-cTnT değerinin anlamlı derecede daha yüksek 

olduğu bulunmuştur. Metabolik sendromlu olan obez çocuklar ayıca değerlendirildiğinde 

kontrol grubuna göre hs-cTnT değeri anlamlı derecede yüksek bulunurken, metabolik 

sendromu olmayan obez çocuklar ile kontrol grubunun hs-cTnT düzeyleri arasında fark 

saptanmamıştır (122). Siervo ve arkadaşlarının, yaşları 5-17 arasında değişen 38’i obez 151 

çocukla yaptıkları çalışmada ise VKİ ile hs-cTnT düzeyi arasında ilişki saptanmamıştır (215). 

Milwidsky ve arkadaşlarının İsrail’de yaş ortalaması 48 olan 5994 yetişkin katılımcıyla 

yaptıkları kesitsel çalışmada hs-cTnT düzeyleri ve bel çevresi önemli düzeyde ilişkili 

bulunmuştur (216). Yine Milwidsky ve arkadaşları tarafından İsrail’deki 1641 sağlıklı yetişkin 

erkek katılımcıyla 2014 yılında yaptıkları çalışmada bel çevresi ve hs-cTnT düzeyleri önemli 

düzeyde ilişkili bulunmuştur (217). Lemos ve arkadaşlarının 2010 yılında 3546 yetişkin hastada 

yaptıkları kohort çalışmasında kan basıncının artmasıyla hs-cTnT düzeylerinde artış olduğu ve 

hipertansiyon hastalarında normal kan basıncına sahip bireylere göre hs-cTnT düzeylerinin 

anlamlı derecede yüksek olduğu gösterilmiştir (218). Aşkın ve Yeşiltepe de 2017 yılında 100 

prehipertansif hastada yaptıkları çalışmada hs-cTnT düzeylerinin prehipertansiyonla önemli 

düzeyde ilişkili olduğunu göstermişlerdir (219).  

Zheng ve arkadaşlarının normal glukoz toleransı, bozulmuş glukoz regülasyonu ya da 

tip 2 diyabetes mellitusu olan 1365 yetişkin bireyde yaptıkları çalışmada hc-cTnT düzeyi 

T2DM tanılı hastalarda anlamlı şekilde yüksek saptanırken, bozulmuş glukoz regülasyonu olan 

grupta normal glukoz toleransı olan gruba göre anlamlı fark saptanmamıştır. Ayrıca çalışmada 

açlık kan şekeri düzeyi, hs-cTnT düzeyi ile bağımsız ilişkili bulunmuştur (220). 

Rubin ve arkadaşlarının 9661 yetişkin bireyde yaptıkları kohort çalışmasında da kronik 

hipergliseminin hs-cTnT düzeyleriyle pozitif ilişkili olduğu gösterilmiştir (221).  

Lazo ve arkadaşlarının 2014 yılında bilinen kardiyak hastalığı ya da yüksek düzey alkol 

kullanımı olmayan 8668 yetişkin ile yaptıkları kesitsel çalışmada karaciğer fonksiyon enzimleri 

alanin aminotransferaz (ALT) ve aspartat aminotransferaz (AST) düzeyleri ile hs-cTnT 

düzeyleri arasındaki ilişki araştırılmıştır. Çalışmada AST ve ALT düzeyleri normal 

aralıktayken bile saptanabilen hs-cTnT düzeyleri (> 3ng/L) ve yüksek hs-cTnT (≥14ng/L) ile 

önemli düzeyde ve bağımsız olarak ilişkili bulunmuştur (222).   

Japonya’da Hitsumoto ve Shirai tarafından yürütülen çalışmada 258 metabolik 

sendromlu ve kardiyovasküler hastalık öyküsü olmayan yetişkinde hs-cTnT düzeyleri 
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değerlendirilmiştir. Çalışmada hs-cTnT düzeyi ile DDL, YDL, trigliserit ve total kolesterol 

düzeyleri arasında anlamlı ilişki saptanmamıştır (223). Benzer şekilde, Rubin ve arkadaşlarının 

9593 yetişkin katılımcıyla yaptıkları çalışmada da serum total kolesterol, YDL ve DDL 

düzeyleri ile hs-cTnT düzeyleri arasında ilişki saptanmamıştır (224).  

Vestergaard ve arkadaşlarının akut koroner sendromu olmayan yetişkinlerle yaptıkları 

çalışmada hs-cTnT düzeyi yüksek olanlarda hemoglobin düzeyinin daha düşük olduğunu 

saptamışlardır (225). Sharain ve arkadaşları da 830 yetişkin hastayla yaptıkları çalışmada 

benzer şekilde hs-cTnT düzeyi yüksek olanlarda hemoglobin düzeyinin düşük olduğunu 

saptamışlardır (226).  

Michos ve arkadaşları büyük ölçekli bir prospektif bir çalışmada serum D vitamini 

düzeyleri ile subklinik miyokard hasarı belirteçleri arasındaki ilişkiyi araştırmışlardır. 

Çalışmada katılımcıların bazal D vitamini düzeyi ile hs-cTnT düzeyleri arasında ilişki 

saptanmazken, 6 yıl sonra kontrolde daha önce D vitamini düzeyi yüksek saptanan hastaların 

hs-cTnT düzeylerinde diğerlerine göre daha az yükselme olduğunu göstermişlerdir (227).  

Kim ve arkadaşları göğüs ağrısıyla acil servise başvuran ve bilinen kardiyovasküler 

hastalığı olmayan 250 yetişkin hastada tiroid fonksiyon testleri ile hs-cTnT düzeyleri arasındaki 

ilişkiyi incelemişlerdir. Çalışmada serbest T3 düzeyi ile hs-cTnT düzeyini anlamlı düzeyde 

negatif ilişkili bulurken, serbest T4 ve TSH düzeyleri ile hs-cTnT düzeyleri arasında ilişki 

saptamamışlardır (228).  

Cohen ve arkadaşları 2019 yılında İsrail’de yaş ortalaması 48 olan ve ailesinde kalp 

hastalığı öyküsü olan 3821 sağlıklı bireyin yüksek duyarlıklı CRP (hs-CRP) ve hs-cTnT 

düzeylerini karşılaştırmışlardır.  Bu çalışmada hs-CRP düzeyleri hs-cTnT düzeyleri ile pozitif 

ilişkili bulunmuştur (229). Xu ve arkadaşlarının Çin’de 1365 yetişkin katılımcıyla yaptıkları 

kesitsel çalışmada da hs-CRP ve hs-cTnT düzeyleri anlamlı düzeyde ilişkili bulunmuştur (230). 

Hs-CRP düzeyleri kardiyovasküler risk belirlenmesinde önem kazanmış bir belirteçtir (231). 

Hs-CRP düzeyleri CRP düzeylerine göre yüksek saptanmakla birlikte birçok klinik alanda her 

iki parametrenin düşük değerlerdeyken bile paralellik gösterdiği görülmüştür (232,233). 

Monneret ve arkadaşlarının 2018 yılında yaş ortalaması 64 olan 744 hastada yaptıkları 

çalışmada hs-cTnT düzeylerinin hs-CRP düzeyiyle ilişkisinin CRP düzeyiyle ilişkisiyle paralel 

olduğunu göstermiştir. Yine aynı çalışmada CRP düzeylerinin kardiyovasküler risk 

değerlendirilmesi için hs-CRP yerine kullanabileceği belirtilmiştir (234). Willeit ve 
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arkadaşlarının ortalama yaşı 75 olan ve daha önceden bilinen kardiyovasküler hastalığı olmayıp 

kardiyovasküler hastalık riski taşıyan 4402 katılımcının verilerini analiz ettikleri çalışma da bu 

çıkarımı desteklemiştir. Analizde hs-cTnT düzeylerinin CRP düzeyleriyle pozitif ilişkili olduğu 

bulunurken; yaş, erkek cinsiyet, VKİ, kan basıncı, T2DM öyküsü ve hipertansiyon öyküsü ile 

de korelasyon göstermiştir (124).  

Lazzarino ve arkadaşları ortalama yaşları 63 olan 543 sağlıklı yetişkinin mental strese 

yanıt olarak salgılanan tükürük kortizol düzeyleri ile hs-cTnT düzeyleri arasında pozitif ilişki 

saptamışlardır (235). 

Bizim çalışmamızda çocuklarda VKİ değerleri ve metabolik sendrom varlığı ile serum 

hs-cTnT düzeyleri arasında ilişki bulunmadı. 

cMyBP-C, kalp kasına özgü bir sarkomer proteinidir. Fosforillenmesiyle kalp kasılması 

ve gevşemesinde düzenleyici rol alır. Bu proteini kodlayan gendeki defektler genetik 

kardiyomiyopatinin patofizyolojisinde önemli yer tutmakta ve bu konuda çok sayıda çalışma 

bulunmaktadır. Bununla birlikte cMyBP-C’nin son yıllarda kardiyovasküler hastalıklarda 

belirteç değeri giderek artmıştır (132).  

Govindan ve arkadaşlarının miyokart enfarktüsü tanısı alan hastalar, sağlıklı kontroller 

ve fareler ile yaptıkları çalışmada, miyokart enfarktüsünde cMyBP-C’nin defosforile olarak 

kanda düzeyinin hızla arttığını ve miyokart enfarktüsünün daha hızlı tanı almasında önemli bir 

belirteç olabileceği gösterilmiştir (134). Baker ve arkadaşları da benzer şekilde miyokart 

enfarktüsünde cMyBP-C’nin troponinlere göre daha hızlı yükselip düştüğünü göstermişler ve 

cMyBP’nin troponinlere göre miyokart enfarktüsünün erken tanısında daha yararlı 

olabileceğini belirtmişlerdir (236). Schulte ve arkadaşları da 2019 yılında yaptıkları çalışmada 

miyokart hasarında cMyBP düzeyinin erken yükselmesi, hızlı azalması ve hs-cTnT’ye göre 

tespit edilmesinin daha kolay olması nedeniyle miyokart hasarı tespitinde cMyBP-C’nin önemli 

bir belirteç olduğunu göstermişlerdir (237). 

Tong ve arkadaşlarının kalp yetmezliği ya da kardiyomiyopatisi olmayan 158 yetişkini 

prospektif olarak takip ettikleri çalışmada, bazal cMyBP düzeylerinin gelecekteki 

kardiyovasküler olay riskiyle ilişkili olduğu görülmüştür (130). 
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Kozhuharov ve arkadaşlarının acil servise dispne ile başvuran 1083 hastada yaptıkları 

çalışmada kalp yetmezliği tanısı alanlarda cMyBP-C düzeyinin daha yüksek olduğu ve cMyBP 

düzeyinin kalp yetmezliğinin prognozu hakkında bilgi verdiği gösterilmiştir (238). 

Staszewsky ve arkadaşlarının atriyal fibrilasyon öyküsü olan 382 hastada yaptıkları 

çalışmada cMyBP-C düzeyinin atriyal fibrilasyon durumunda yükseldiği ve gelecek atriyal 

fibrilasyon riskini gösterdiği bulunmuştur (239). 

El Amrousy ve arkadaşları 2017 yılında kalp yetmezliği olan 50 çocuk ve sağlıklı 

kontrol grubuyla yaptıkları prospektif çalışmada bazal cMyBP-C düzeylerinin kalp yetmezliği 

olan grupta daha yüksek olduğunu, kalp yetmezliğinin şiddetiyle doğrudan ilişkili olduğunu ve 

kalp yetmezliğinde yüksek prognostik değerinin olduğunu göstermişlerdir (135).  Khatab ve 

arkadaşları Mısır’da 35 kalp yetmezliği olan ve 30 sağlıklı çocukta yaptıkları çalışmada benzer 

şekilde kalp yetmezliği varlığında cMyBP-C düzeylerinin yüksek olduğu ve hastalık şiddetiyle 

ilişki gösterdiği görülmüştür (240). 

Essop ve arkadaşları leptin reseptörü olmayan obez/T2DM’li farelerle yaptıkları 

deneysel çalışmada farelerin kalplerinde cMyBP-C dahil miyokart kasılmasında rol alan 

proteinlerin miktarının azaldığını ve bunun obezitede kardiyovasküler hastalık oluşumunun 

patofizyolojisinde rol oynuyor olabileceğini göstermişlerdir (241).  

Korte ve arkadaşları diyabetik dislipidemik domuzlarda yaptıkları çalışmada 

domuzların kalplerinde cMyBP-C fosforilasyonunda değişiklikler saptandığını ve bunu 

diyabetik kardiyomiyopatinin oluşumunda önemli bir mekanizma olabileceğini göstermişlerdir 

(242).  

Bizim çalışmamızda metabolik sendromlu çocukların serum cMyBP-C düzeyleri 

normal VKİ’li ve obez çocuklara göre anlamlı düzeyde yüksek bulundu. Morbid obez 

çocuklarla metabolik sendromlu çocuklar arasında ise anlamlı düzeyde fark saptanmadı. 

cMyBP-C metabolik sendrom kriterlerinden olan diyastolik kan basıncı yüksekliği, trigliserit 

yüksekliği ve YDL düşüklüğü ile de ilişkili bulundu. 

Morbid obez grubu ile metabolik sendrom grubu arasında anlamlı fark bulunmaması, 

bazı morbid obez çocuklarda metabolik sendrom kriterleri karşılanmadığında bile 

kardiyovasküler patolojinin başlamış olmasından kaynaklanıyor olabilir. Metabolik sendromda 

cMyBP-C düzeylerinin yüksek bulunması, obezitenin kardiyovasküler sistem üzerine 
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etkilerinin incelenmesi ve erken farkedilmesinde cMyBP-C’nin değerli bir belirteç 

olabileceğini düşündürtmektedir. 

TMAO diyetle alınan kolin, betain ve karnitinin bağırsak mikrobiyotasında metabolize 

edilmesiyle oluşan bir moleküldür.  Koeth ve arkadaşları 2013 yılında insanlar ve fareler 

üzerinde yaptıkları deneylerde TMAO’nun kortizol ve sterol metabolizmasını etkileyerek 

aterosklerozu artırıcı etki yaptığı göstermişlerdir (243). 

Benzer şekilde, Tang ve arkadaşları 2013 yılında 4007 sağlıklı katılımcıyla yaptıkları deneysel 

çalışmada serum TMAO düzeylerinin önemli kardiyovasküler olay riskini artırdığı görülmüştür 

(244). Yu ve arkadaşları 2019 yılında Çin’de geniş ölçekli kohorttan seçilmiş 275 

kardiyovasküler hastalığı olan hasta ve 275 sağlıklı kontrol ile yaptıkları çalışmada, idrar 

TMAO düzeylerinin koroner arter hastalığı insidansıyla pozitif ilişkili olduğunu saptamışlardır 

(245). 

Andraos ve arkadaşlarının Avustralya’da yaptıkları çalışmada ortalama yaşları 11 olan 

1166 çocuk ve ortalama yaşları 44 olan 1324 ebeveyn ile yaptıkları çalışmada TMAO 

düzeylerinin yetişkinlerde ve çocuklarda erkek cinsiyette daha yüksek olduğu bulunmuştur 

(246). Barrea ve arkadaşları da 114 sağlıklı yetişkinde yaptıkları çalışmada kanda TMAO 

düzeylerinin erkeklerde daha yüksek olduğunu bulmuştur. Çalışmada erkeklerin diyetinde 

akdeniz diyetine daha az uyduğu görüldüğünden, TMAO düzeylerinde bu farkın cinsiyetler 

arası beslenme şekli farkından kaynaklanıyor olabileceği öne sürülmüştür (247). Barrea ve 

arkadaşlarının 2021 yılında 247 yetişkinde yaptıkları başka bir çalışmada da benzer şekilde 

TMAO düzeylerinin erkeklerde daha yüksek olduğu saptanmıştır (248).  

Yu ve arkadaşlarının Çin’de 550 yetişkin hastayla yaptıkları çalışmada ise idrar TMAO 

düzeylerinin kadınlarda daha yüksek olduğu raporlanmıştır (245). 

Gu ve arkadaşları bilinen hastalığı olmayan 55 çocukta idrar TMAO düzeylerini 

araştırmıştır. Çalışmada 0-1 yaş, 2-4 yaş ve 5-12 yaş gruplarındaki çocuklarda yaş arttıkça 

TMAO düzeylerinin anlamlı şekilde azaldığı gösterilmiştir (249). Gruppen ve arkadaşları 2017 

yılında geniş ölçekli bir kohort çalışmasına katılan ortalama yaşı 54 olan 5469 yetişkin bireyin 

idrar TMAO düzeylerini karşılaştırmıştır. Bu çalışmada ise yetişkin bireylerde TMAO 

düzeyinin yaş ile birlikte arttığı gösterilmiştir (250). 

Dehghan ve arkadaşları 2020 yılında 17628 yetişkin katılımcıyı içeren 12 çalışmanın 

meta-analizini yapmışlardır. Çalışmada sağlıklı yetişkin bireylerin serum TMAO düzeyleri 
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arttıkça VKİ’lerinin ve dolayısıyla obezite riskinin arttığı sonucuna varılmıştır (251). 

Gruppen ve arkadaşlarının çalışmasında da yetişkin bireylerde idrar TMAO düzeylerinin VKİ 

ile pozitif ilişkili olduğu bulunmuştur (250). Barrea ve arkadaşları 2018 yılında yaşları 21-56 

arasında değişen 137 yetişkinle yaptıkları çalışmada TMAO düzeyinin VKİ ya da bel çevresi 

arttıkça arttığını ve en yüksek TMAO düzeyinin 3. derece obezlerde görüldüğünü 

raporlamışlardır. Ayrıca TMAO düzeyini metabolik sendrom varlığında anlamlı derecede 

yüksek olduğunu saptamışlardır (150). Barrea ve arkadaşları 2021 yılında 20-68 yaş 

aralığındaki 247 katılımcıyla yaptıkları çalışmada VKİ ve bel çevresi ile TMAO düzeylerinin 

pozitif ilişkili olduğunu saptamışlardır (248). Yu ve arkadaşlarının Çin’de yetişkin hastalarla 

yaptıkları çalışmada idrar TMAO düzeylerinin santral obezite ile pozitif ilişkili olduğunu 

göstermişlerdir (245). Andraos ve arkadaşlarının 1166 çocukta yaptıkları çalışmada ise 

çocuklarda serum TMAO düzeyleri metabolik sendrom varlığıyla ilişkili bulunmamıştır (246). 

Barrea ve arkadaşları yetişkin bireylerde yaptıkları çalışmada TMAO düzeyinin sistolik 

ve diyastolik kan basıncıyla pozitif ilişkili olduğu raporlanmıştır (247). Yu ve arkadaşlarının 

yetişkin bireylerde yaptıkları çalışmada idrar TMAO düzeyleri hipertansyion varlığı ya da 

antihipertansif ilaç kullanımıyla negatif ilişkili bulunmuştur (245).  Andraos ve arkadaşlarının 

Avustralya’da kardiyovasküler özellikleri ve enflamatuvar belirteçleri TMAO düzeyleri ile 

karşılaştırdıkları çalışmada ise çocuklarda serum TMAO düzeyleri kan basıncıyla ilişkili 

bulunmamıştır (246). 

TMAO düzeyleri ile hs-cTnT düzeylerini karşılaştıran çalışmalar bilinen koroner arter 

hastalığı olan hastalarda yapılmıştır. Senthong ve arkadaşları 2016 yılında (252) stabil koroner 

arter hastalığı olan yetişkinde, Li ve arkadaşları  (253) ise akut koroner sendrom ile acil servise 

başvuran hastalarda hs-cTnT düzeyleriyle TMAO düzeyleri pozitif ilişkili bulmuşlardır. 

TMAO’nun enflamatuvar süreçlere etkisi olduğunu gösteren çalışmalar olmakla birlikte, 

TMAO düzeyi ve CRP düzeyi arasındaki ilişkileri inceleyen çalışmalarda farklı sonuçlar elde 

edilmiştir. Kühn ve arkadaşlarının 2016 yılında 100 yetişkinde yaptıkları çalışmada TMAO 

düzeyleri ile CRP düzeyleri arasında ilişki saptanmamıştır (254). Farhangi ve Vajdi tarafından 

yapılan kardiyovasküler hastalığı olanların da dahil edildiği meta-analizde TMAO düzeyi 

yüksek olan bireylerde TMAO düzeyi düşük olan bireylere göre CRP düzeylerinin daha yüksek 

olduğu belirlenmiştir (255). Andraos ve arkadaşlarının Avustralya’da yaptıkları çalışmada ise 

çocuklarda serum TMAO düzeyleri hs-CRP düzeyleriyle ilişkili bulunmamıştır (246). 
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Gruppen ve arkadaşlarının yetişkin bireylerin idrar TMAO düzeylerini karşılaştırdığı 

çalışmada TMAO düzeyinin YDL ile negatif ilişkili olduğu saptanmıştır (250). Barrea ve 

arkadaşları yetişkinlerde yaptıkları çalışmada TMAO düzeyinin YDL düşüklüğü ve trigliserit 

yüksekliğiyle pozitif ilişkili olduğunu göstermiştir (150). Yu ve arkadaşlarının çalışmasında da 

dislipidemi öyküsü olanların idrar TMAO düzeylerinin daha yüksek olduğu saptanmıştır (245). 

Barrea ve arkadaşlarının çalışmasında TMAO düzeyleri yetişkinlerde açlık glukoz 

düzeyiyle pozitif ilişkili bulunmuştur (150). Heianza ve arkadaşlarının 504 fazla kilolu ve obez 

yetişkinde TMAO düzeylerini inceledikleri çalışmada, TMAO seviyeleri ile açlık glukoz 

düzeyi, HOMA-IR veya açlık insülin düzeyi arasında ilişki saptanmamıştır (256). 

Barrea ve arkadaşlarının yetişkin bireylerde yaptıkları çalışmada TMAO düzeyleri 

alkole bağlı olmayan yağlı karaciğer hastalığını öngören yağlı karaciğer indeksiyle pozitif 

ilişkili bulunmuştur (150). Flores-Guerrero ve arkadaşları 5292 yetişkin bireyde yağlı karaciğer 

indeksi ile plazma TMAO seviyeleri arasında pozitif ilişki saptamıştır (257). 

Barrea ve arkadaşları D vitamini eksikliği (<20 ng/mL), yetersizliği (21-29 ng/dL) olan 

ve yeterli D vitamini (>30 ng/mL) düzeyine sahip 104 yetişkinde TMAO düzeylerini 

karşılaştırmışlardır. D vitamini eksikliği olanların en yüksek TMAO düzeylerine sahip 

olduğunu saptamışlardır. D vitamini ve TMAO düzeyleri arasındaki bu ilişkinin alkolik 

olmayan yağlı karaciğer hastalığına göre düzenlendiğinde önemsiz düzeye indiği görülmüştür 

(258). 

Bizim çalışmamızda çocuklarda VKİ değerleri ve metabolik sendrom varlığı ile serum 

TMAO düzeyleri arasında ilişki bulunmadı. 

Tümör nekroz faktörü benzeri zayıf apoptoz indükleyici (TWEAK), TNF-α ailesinin 

üyesi, zayıf apoptoz aktivitesi olan büyüme düzenleyici bir proteindir. Vücutta membran ilişkili 

ve çözünebilen (sTWEAK) olmak üzere iki formda bulunur (161). 

2007 yılında Blanco-Colio ve arkadaşları ilk defa sTWEAK’in klinik ve subklinik 

aterosklerozda belirteç olarak kullanılabileceğini bildirmişlerdir. Çalışmada karotis plak 

örneklerinden sTWEAK salınımının daha az olduğunu, karotis stenozu olan bireylerde 

dolaşımdaki sTWEAK düzeyinin daha düşük olduğunu ve sTWEAK düzeylerinin karotis 

intima-media kalınlığıyla negatif ilişkili olduğunu göstermişlerdir (154). 
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Jelić-Ivanović ve arkadaşları 2009 yılında koroner arter hastalığı olan 76 hasta ve 82 kontrolü 

karşılaştırdıkları çalışmada, Blanco-Colio ve arkadaşlarının çalışmasını destekler şekilde 

sTWEAK düzeylerinin koroner arter hastalığı olan bireylerde diğer parametrelerden bağımsız 

olarak daha düşük olduğunu saptamışlardır (155). 

Fernández-Laso ve arkadaşları kardiyovasküler hastalığı olmayan 448 yetişkinde 

yaptıkları çalışmada sTWEAK düzeyinin bağımsız olarak ve önemli düzeyde karotiste 

aterosklerotik plak varlığıyla ters ilişkili olduğunu göstermişlerdir. Ayrıca sTWEAK düzeyi 

karotisteki aterosklerotik plak sayısıyla ters ilişkiliyken, femoral plak varlığıyla ilişki 

göstermemiştir. Bu çalışma da sTWEAK’in subklinik aterosklerozdaki belirteç değerini 

desteklemektedir (259).  

sTWEAK düzeyinin kardiyovasküler hastalıklar başta olmak üzere bir çok hastalıkla 

ilişkini araştıran çalışmalar gün geçtikçe artsa da, çocuklarda sTWEAK düzeyi ile ilgili yapılan 

çalışmalar sınırlıdır.  

Maymó-Masip ve arkadaşlarının 23 şiddetli obez ve 35 sağlık kontrol hastasıyla 

yaptıkları çalışmada her iki grupta da cinsiyete göre sTWEAK düzeyleri arasında fark olmadığı 

görülmüştür (260). Díaz-López ve arkadaşlarının toplam 459 bireyle yaptıkları çalışmada 

sTWEAK düzeyinin cinsiyete göre değişmediği bulunmuştur (168). 

İnsanlarda sTWEAK düzeyini inceleyen ilk çalışma olan Blanco-Colio ve 

arkadaşlarının çalışmasında 30 karotis aterosklerozlu ve 106 asemptomatik hastada sTWEAK 

düzeyleri ile VKİ arasında ilişki bulunmamıştır (154). 

Díaz-López ve arkadaşlarının yüksek kardiyovasküler hastalık riski olan yaşlı hastalarda 

metabolik sendromlu olanların diğerlerine göre daha düşük sTWEAK düzeylerine sahip 

olduğunu göstermişlerdir. Ayrıca bu hastalarda abdominal obezite varlığının metabolik 

sendromdan bağımsız olarak sTWEAK düzeyi ile ters ilişkili olduğu gösterilmiştir (165). 

Maymó-Masip ve arkadaşlarının 23 şiddetli obez ve 35 sağlık kontrol hastasıyla yaptıkları 

çalışmada obez bireylerin sTWEAK düzeylerinin anlamlı derecede daha düşük olduğu 

görülmüştür (260). 

Blanco-Colio ve arkadaşları çalışmalarında sTWEAK düzeylerinin açlık kan şekeriyle 

negatif ilişkili olduğu göstermişlerdir (154). Díaz-López ve arkadaşlarının 153 yeni tanılı 

T2DM hastası ve 5 yıllık takipte T2DM gelişmeyen 306 bireyde yaptıkları çalışmada sTWEAK 

düzeyi açlık kan glukozu ile ters ilişkili bulunmuştur (168). Maymó-Masip ve arkadaşlarının 
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yaptığı çalışmada sTWEAK düzeylerinin HOMA-IR ve glukoz ile ters ilişki gösterdiği 

bulunmuştur (260). 

Díaz-López ve arkadaşlarının kardiyovasküler hastalık riski yüksek olan yaşlı 

bireylerde yaptıkları çalışmada hipertrigliseritemi varlığının da metabolik sendromdan 

bağımsız olarak düşük sTWEAK düzeyi ile ilişkili olduğu bulunmuştur (165). Maymó-Masip 

ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada sTWEAK düzeylerinin total kolesterol ve trigliserit 

düzeyiyle ters ilişki gösterirken, YDL ile pozitif ilişki gösterdiği saptanmıştır (260). Blanco-

Colio ve arkadaşları ise çalışmalarında sTWEAK düzeyleri ile kolesterol ve trigliserit düzeyleri 

arasında ilişki saptamamışlardır (154). 

Karadurmuş ve arkadaşlarının ortalama yaşları 22 olan tedavi almayan 51 primer 

hipertansiyon hastası ve 37 kontrol hastasında yaptıkları çalışmada hipertansiyonu olanları 

sTWEAK düzeylerinin daha düşük olduğu bulunmuştur (261). Blanco-Colio ve arkadaşları ise 

sTWEAK düzeyleri ve kan basıncı arasında bir ilişki olmadığını raporlamışlardır (154). Díaz-

López ve arkadaşlarının T2DM tanılı 153 kişi ve T2DM’i olmayan 306 kişide yaptıkları 

çalışmada da benzer şekilde kan basıncı ile sTWEAK düzeyi arasında ilişki bulunmamıştır 

(168). Blanco-Colio ve arkadaşları çalışmalarında sTWEAK düzeyleri ile kolesterol, CRP 

düzeyleri arasında ilişki saptamamışlardır (154). 

Bizim çalışmamızda çocuklarda VKİ değerleri ve metabolik sendrom varlığı ile serum 

sTWEAK düzeyleri arasında ilişki bulunmadı. 

CgA, adrenal medulla başta olmak üzere nöroendokrin sistemde üretilen ve protein 

sentezinde düzenleyici rolü olan bir proteindir.  Pieroni ve arkadaşları 2007 yılında yaptıkları 

deneysel çalışmada ilk defa, nöroendokrin tümör belirteci olarak klinikte yaygın olarak 

kullanılan CgA’nın miyokard hücrelerinde de üretildiğini ve kalp fonksiyonunun nöroendokrin 

düzenlenmesinde rol oynadığını keşfetmişlerdir (194). Daha sonra yapılan çalışmalarla 

CgA’nın kardiyovasküler hastalıklar için belirteç olarak kullanılabileceği görülmüştür. 

Jansson ve arkadaşları, ortalama yaşı 67 olan 1268 hastayı akut koroner sendrom sonrası 

yaklaşık 7 yıl takip ettikleri çalışmanın sonucunda, hastaların bazal CgA düzeylerinin uzun 

dönem mortalite ve kalp yetmezliğine bağlı hastane yatışını öngören bağımsız bir belirteç 

olduğunu saptamışlardır (262). Omland ve arkadaşları miyokard enfarktüsü sonrasında 10 yıl 

takip ettikleri 119 hastada yaptıkları çalışmada miyokart enfarktüsünden sonra bakılan CgA 

düzeylerinin uzun dönem mortaliteyle yakından ilişkili olduğunu bulmuşlardır (263). Estensen 
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ve arkadaşları miyokart enfarktüsü geçiren 236 hastayı prospektif olarak inceledikleri 

çalışmada CgA düzeyinin hastaların kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatış ve ölüm 

risklerini öngören bağımsız ve güçlü bir belirteç olduğunu göstermişlerdir (200). 

Ceconi ve arkadaşları kronik kalp yetmezliği olan 160 yetişkin ve 103 sağlıklı kontrol 

ile yaptıkları çalışmada CgA düzeylerinin kronik kalp yetmezliği olanlarda daha yüksek 

olduğunu ve kalp yetmezliğinin şiddeti ve mortalitesiyle doğrudan ilişkili olduğunu 

göstermişlerdir (264). Cheng ve arkadaşlarının 2017 yılında yaptıkları çalışmada kronik kalp 

yetmezliği olan 58 çocuk ve kontrol grubu olarak 20 sağlıklı çocuğu incelemişlerdir. Hafif kalp 

yetmezliği olanların CgA düzeyleri kontrol hastalarına göre değişiklik göstermezken, ileri 

düzey kalp yetmezliği olanlarda CgA kontrol grubuna göre anlamlı düzeyde yüksek 

bulunmuştur (265). 

Hsiao ve arkadaşları yaş ortalaması 7 olan 23 sağlıklı çocukta CgA düzeyini ortalama 

28±2 ng/mL olarak bulmuşlardır. Ayrıca çocuklarda yaşa göre CgA düzeyinlerinde fark 

saptanmamıştır (266). Pedersen ve Nybo, 2014 yılında 120 sağlıklı bireyde yaptıkları çalışmada 

CgA düzeylerinin cinsiyete göre değişmediğini göstermişlerdir (267). Braga ve arkadaşlarının 

22 sağlıklı bireyde yaptıkları çalışmada ise kadınlarda CgA düzeyinin anlamlı düzeyde daha 

yüksek olduğu bulunmuştur (268).  

Mahapatra ve arkadaşları CgA nakavt farelerde sistolik ve diyastolik kan basınçlarının 

normal farelere göre yüksek olduğunu bulmuştur (269). Chen ve arkadaşlarının yaptığı DNA 

çalışmalarında CgA kodlayan gendeki varyasyonların vücutta otonomik aktivitenin ve kan 

basıncının düzenlenmesinde rol oynadığı gösterilmiştir (270). Takiyyuddin ve arkadaşlarının 

34 normotansif ve 55 esansiyel hipertansiyonu olan hastada yaptıkları çalışmada hipertansif 

hastalarda CgA düzeyinin daha yüksek olduğu bulunmuştur (271). O’Connor ve arkadaşlarının 

yaptıkları çalışmada da yine esansiyel hipertansiyon ve sekonder hipertansiyonu olan yetişkin 

hastalarda sağlıklı kontrol grubuna göre CgA düzeyi daha yüksek bulunmuştur (198). Estensen 

ve arkadaşlarının 217 bireyi miyokart enfarktüsü sonrası inceledikleri çalışmada ise 

hipertansiyon varlığının CgA düzeyleriyle ilişkisi olmadığı saptanmıştır (200). Jansson ve 

arkadaşları da benzer şekilde akut koroner sendrom sonrası CgA düzeylerininin hipertansiyon 

ile ilişki göstermediğini saptamışlardır (262). 

Rao ve arkadaşlarının ikizlerde yaptıkları çalışmada CgA kodlayan gendeki 

varyasyonların VKİ ve CRP düzeyi üzerine etkili olduğu gösterilmiştir (272). Jansson ve 
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arkadaşlarının akut koroner sendrom sonrası CgA düzeylerini değerlendirdikleri çalışmada, 

CgA düzeylerinin yaş ve T2DM öyküsü ile doğru orantılı olarak arttığı, VKİ ile ters orantılı 

olduğu, ancak hiperkolesterolemi ile ilişki göstermediği saptanmıştır (262). Estensen ve 

arkadaşlarının 217 bireyi miyokart enfarktüsü sonrası inceledikleri çalışmada CgA düzeyleri 

ortalamanın üzerinde olanların, ortalamanın altında olanlara göre daha düşük VKİ’ye ve daha 

düşük hs-CRP düzeylerine sahip olduğu görülmüştür. Ayrıca diyabet öyküsü varlığının CgA 

düzeyleriyle ilişkisi olmadığı saptanmıştır (200).  Kogawa ve arkadaşlarının 2015 yılında 

yaptıkları çalışmada T2DM tanılı yetişkin hastalarda, sağlıklı bireylerle karşılaştırıldığında 

serum CgA düzeylerinin daha yüksek olduğunu saptamışlardır (273). Wu ve arkadaşları 111 

alkole bağlı olmayan yağlı karaciğer hastalığı olan ve 120 sağlıklı bireyde yaptıkları çalışmada 

yağlı karaciğer hastalığının CgA düzeyleriyle ilişkili olduğunu göstermişlerdir. Ayrıca CgA 

düzeyleri hs-CRP, açlık glukozu ve HOMA-IR ile de korelasyon göstermiştir (274). 

Bizim çalışmamızda normal VKİ’ye sahip çocukların serum CgA düzeyleri obez, 

morbid obez ve metabolik sendromlu çocuklara göre anlamlı düzeyde yüksek bulundu. Ayrıca 

serum CgA düzeyleri morbid obez ve metabolik sendromlu çocukların diyastolik kan basıncı 

değerleriyle ters ilişki gösterdi. Bu durum Estensen ve Jansson’ın miyokart enfarktüsü geçiren 

hastalarda yaptıkları çalışmalarla uyumsuz olsa da CgA’nın kardiyovasküler hastalıklar, 

hipertansiyon ve insülin direnci gibi obeziteyle ilişkili durumlarda sıklıkla yüksek bulunduğu 

düşünüldüğünde çalışmamızda önemli bir sonuca ulaşılmıştır. Bu durum çocuklarda CgA’nın 

yetişkinlerdekinden farklı mekanizmalarda rol oynuyor olabileceğini ve çocukluk çağı 

obezitesinde değerli bir parametre olabileceğini düşündürmektedir.     

Multimerin-2 anjiyogenezin düzenlenmesi ve vasküler stabilitenin korunmasında görev 

alan EMILIN ailesi üyesi bir ekstraselüler matriks proteinidir (201). 

Yin ve arkadaşları 2014 yılında yaptıkları çalışmada multimerin-2 düzeyinin miyokart 

enfarktüsünde anlamlı düzeyde yükseldiği ve diğer belirteçlerle birlikte kullanıldığında 

miyokart enfarktüsü riskinin belirlenmesinde öngörü düzeyini artırdığını bildirmişlerdir (205). 

Lorenzon ve arkadaşları multimerin-2’nin tümör dokusunun vaskülarizasyonunu 

bozduğunu göstermişler ve bunun tümör büyümesini engelleyici etkisi olduğunu 

düşünmüşlerdir (275). Bu çalışmayı destekleyici şekilde, Andreuzzi ve arkadaşlarının 2018 

yılında yaptıkları çalışmada normal mide mukozasındaki vasküler yapılar multimerin-2’yi 

yüksek miktarda eksprese ederken, mide kanseri doku örneklerinde multimerin-2 ekspresyonu 
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olmadığı görülmüştür (202). Shield-Artin ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada ise 

multimerin-2’nin over kanserinde belirteç olarak kullanılabileceği gösterilmiştir (276).  

Bizotto, gerçekleştirdiği fare deneylerinde multimerin-2 nakavt farelerin hipertansif 

olduğunu ve multimerin-2’nin TGF-β1 sinyal yolağı üzerinde kan basıncının düzenlenmesinde 

rol oynadığını göstermiştir (204).  

Çalışmamızda çocuklarda obezite ve metabolik sendrom varlığı ile serum multimerin-2 

düzeyleri arasında ilişki bulunmadı. Ancak serum multimerin-2 düzeyleri ile VKİ ve bel çevresi 

arasında negatif ilişki olduğu saptandı.  
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SONUÇLAR 

 

1. Çalışmamızda VKİ, bel çevresi, kalça çevresi, baş çevresi ve boyun çevresinin obezite 

düzeyi ilerledikçe arttığı görüldü. 

2. Obez, morbid obez ve metabolik sendromlu çocukların sistolik ve diyastolik kan 

basıncı düzeyleri kontrol grubuna göre yüksek bulundu. 

3. Metabolik sendromlu çocukların, morbid obez, obez ve kontrol grubundaki çocuklara 

göre insülin ve HOMA-IR düzeyleri anlamlı derecede yüksek bulundu. 

4. Metabolik sendromlu çocukların total kolesterol, trigliserit, DDL, YDL düzeyleri 

kontrol grubununkilere göre anlamlı düzeyde yüksek bulundu. Trigliserit ve total 

kolesterol düzeyleri ise hem obez hem de morbid obez grubuna göre yüksek bulundu.  

5. Metabolik sendromlu çocukların cMyBP-c düzeyleri kontrol grubu ve obez hasta 

grubuna göre anlamlı düzeyde yüksek bulundu. Obez çocuklarda cMyBP-c düzeyleri 

diyastolik kan basıncı ile pozitif ilişkili bulundu. Ayrıca morbid obez grubunda 

cMyBP-c düzeyi trigliserit düzeyi ile pozitif, YDL düzeyi ile ise negatif ilişkili 

bulundu. 

6. CgA düzeyleri obez, morbid obez ve metabolik sendromlu çocuklarda kontrol grubuna 

göre anlamlı düzeyde düşük bulundu. Ayrıca metabolik sendromlu ve morbid obez 

çocuklarda diyastolik kan basıncı ile CgA arasında negatif ilişki saptandı. 

7. Çalışmaya katılan tüm çocuklarda multimerin-2 düzeyi ile VKİ ve bel çevresi arasında 

negatif ilişki saptandı.  
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ÖZET 

 

Vücutta aşırı yağ birikimi olarak tanımlanabilen obezite küresel bir sağlık sorunudur. Gıdaya 

erişimin kolaylaşması ve fiziksel aktivitenin azalması gibi etkenler sebebiyle obezite ve 

komplikasyonlarının insidansı artmaya devam etmektedir. Hipertansiyon, koroner arter 

hastalığı, aritmiler ve ani kardiyak ölüm gibi kardiyovasküler hastalıklar obeziteye bağlı 

morbidite ve mortalitenin önemli bir kısmını oluşturmaktadır. Obezitenin kardiyovasküler 

sistem üzerine etkilerinin klinik bulgu vermeden çocukluktan itibaren başladığının 

gösterilmesiyle, çocukluk çağı obezitesiyle ilişkili kardiyovasküler değişiliklerin 

mekanizmasının aydınlatılması daha da önem kazanmıştır. Bu çalışmada kardiyovasküler 

hastalıkların obeziteyle ilişkili patolojik süreçlerine dahil olabileceği düşünülen bazı 

biyokimyasal parametreleri araştırmayı amaçladık. 177 çocuk çalışmaya dahil edildi ve vücut 

kitle indeksi persentilleri ve metabolik sendrom kriterlerine göre 4 gruba ayrıldılar: normal 

vücut kitle indeksli çocuklar, obez çocuklar, morbid obez çocuklar ve metabolik sendromlu 

çocuklar. Çocukların serum örneklerinden yüksek duyarlıklı kardiyak troponin T, kardiyak 

miyozin bağlayıcı protein C, trimetilamin N oksit, çözünebilir tümör nekroz faktörü benzeri 

zayıf apoptoz indükleyici, kromogranin A, multimerin-2 düzeyleri ve diğer biyokimyasal 

parametreler bakıldı. Çocukların antropometrik ölçümleri ve klinik bulguları kaydedildi. 

Normal vücut kitle indeksi olan çocuklar obez, morbid obez ve metabolik sendromlu çocuklara 

göre anlamlı düzeyde daha yüksek kromogranin A düzeyine sahipti (p<0.05). Metabolik 

sendromlu çocukların kardiyak miyozin bağlayıcı protein C düzeyleri normal vücut kitle 

indeksli ve obez çocuklara göre anlamlı düzeyde daha yüksekti (p<0.05). Grupların yüksek 

duyarlıklı kardiyak troponin T, trimetilamin N oksit, çözünebilir tümör nekroz faktörü benzeri 

zayıf apoptoz indükleyici, multimerin-2 düzeyleri arasında anlamlı farklılık yoktu (p>0.05). Bu 

sonuçlar kardiyak miyozin bağlayıcı protein C ve kromogranin A moleküllerinin obeziteyle 

ilişkili kardiyovasküler hastalıkların patogenezinde rol aldığı düşüncesini güçlendirmektedir.  

 

Anahtar kelimeler: Çocuk, obezite, kardiyovasküler hastalık, belirteç. 
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SUMMARY 

 

Obesity, which can be defined as excessive fat accumulation in the body, is a global health 

problem. Prevalence of the obesity and its complications continue to increase because of the 

factors like easy access to high-energy food and decreased physical activity. Cardiovascular 

diseases such as hypertension, coronary artery diseases, arrythmias constitute a significant part 

of obesity related morbidity and mortality. Since the effects of obesity on cardiovascular system 

has been shown to start in the childhood without clinical findings, elucidating the mechanisms 

of cardiovascular changes associated with childhood obesity became more important. In this 

study, we aimed to investigate some biochemical parameters which may be involved in the 

obesity related pathologic processes of cardiovascular diseases. 177 children were included in 

the study, and they were divided into 4 groups according to their body mass index percentiles 

and presence of the metabolic syndrome: children with normal body mass index, obese children, 

morbid obese children, and children with metabolic syndrome. High-sensitivity cardiac 

troponin T, cardiac myosin binding protein C, trimethylamine N-oxide, soluble tumor necrosis 

factor-like weak inducer, chromogranin A, multimerin-2 levels and other were measured from 

serum samples of the children. Anthropometric measurements and clinical findings of the 

children were recorded. Children with normal body mass index had significantly higher 

chromogranin A levels than children that were obese, morbid obese and children with metabolic 

syndrome (p<0.05). Cardiac myosin binding protein C levels of children with metabolic 

syndrome were significantly higher than of children with normal body mass index and obese 

children (p<0.05). There was no significant difference in high sensitivity cardiac troponin T, 

soluble tumor necrosis factor-like weak inducer of apoptosis, trimethylamine N-oxide and 

multimerin-2 between the groups (p>0.05). These results suggested that cardiac myosin binding 

protein C and chromogranin A molecules may involve in the pathogenesis of obesity related 

cardiovascular diseases. 

 

Key Words: Child, obesity, cardiovascular disease, biomarker. 
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