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ÖZET 

Ayçiçek, Ö. Obez Adolesanlarda Serum Neudesin Düzeyinin Araştırılması, 

Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü, Tıbbi 

Biyokimya Anabilim Dalı Yüksek Lisans Tezi, Tekirdağ, 2020. Vücut yağ 

oranının artmasına bağlı olarak tüm yaş gruplarında oluşan endokrin ve metabolik 

değişiklikler ile karakterize bir hastalık olarak tanımlanan obezite, günümüzde 

önlenebilir sağlık sorunları arasında yer almakta ve dünya genelinde, çocuk ve 

adolesanlarda artış göstermektedir. Çocukluk dönemi obezitesi yaşamın ileriki 

dönemlerini de etkilemekte ve prediyabet, Tip 2 Diyabet (T2DM), metabolik 

sendrom, hipertansiyon, dislipidemi, polikistik over sendromu (PCOS), 

kardiyovasküler hastalıklar, koroner arter hastalığı, depresyon gibi birçok sağlık 

sorunlarını da beraberinde getirmektedir. Çalışmamızda amacımız yakın zamanda 

keşfedilen nörotrofik faktör neudesinin obez adolesanlarda düzeylerini incelemek ve 

obezite için yeni bir biyobelirteç olabilirliğini değerlendirmektir. Çalışmaya 58 obez 

adolesan hasta ve 30 sağlıklı adolesan kontrol grubu olarak alındı. Obez 

adolesanlarda neudesin düzeyleri kontrol grubuna göre anlamlı olarak düşük saptandı 

(p=0,013). Obez adolesanlarda VA, VASDS, BOYSDS, VKİ, VKISDS, bel/kalça, 

glukoz, insülin, total kolesterol (TK), trigliserid (TG), HOMA-IR, tansiyon sistolik 

(SKB), tansiyon diyastolik (DKB) kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksek 

saptandı ( sırasıyla p=0,000, p=0,000, p=0,001, p=0,000, p=0,000, p=0,026, p=0,001, 

p=0,000, p=0,000, p=0,019, p=0,000, p=0,000, p=0,000). Morbid obez hastalarda 

VASDS, VKİ, VKİSDS, insülin, HOMA-IR düzeyleri obez grubu hastalara göre 

anlamlı olarak yüksek saptandı (sırasıyla p=0,005, p=0,000, p=0,000, p=0,036, 

p=0,029). Tüm çalışma grubuna uygulanan korelasyon analizinde neudesin ile 

VKİSDS düzeyleri arasında negatif korelasyon tespit edildi (r= -0,40, p=0,000). 

Çalışmamızda ülkemizdeki diğer çalışmalarla uyumlu olarak Uluslararası Diyabet 

Federasyonu (IDF) kriterleri ile metabolik sendrom sıklığı %31 ve serum neudesin 

düzeyleri metabolik sendrom, insülin direnci, dislipidemi, hipertansiyon olan 

adolesanlarda, olmayan adolesanlara göre yükselme eğiliminde bulunmuş fakat 

istatistiksel farklılık saptanmamıştır (sırasıyla p=0,259, p=0,246, p=0,259, p=0,523). 

Sonuç olarak obez adolesanlarda serum neudesin düzeyleri ile VKİSDS arasında 

anlamlı bir ilişki bulunmuştur. Serum neudesin düzeylerinin obez ve morbid obez 

adolesanlarda düşük olduğu, metabolik komplikasyonlar ile artış eğilimi gösterdiği 

ortaya konmuştur. Obezitenin tanı ve takibinde neudesinin kesin rolünü bulmak için 

ayrıntılı araştırmalara ihtiyaç vardır. 

Anahtar Kelimeler: Obezite, Neudesin, Membrana Bağlı Progesteron Reseptörü, 

İnsülin Direnci, Metabolik Sendrom 

 

 



vii 
 

 
 

ABSTRACT 

Ayçiçek, Ö. Serum Neudesin Level’s Investigation in Obese Adolescents, 

Tekirdag Namik Kemal University, Institute of Health Sciences, Department of 

Medical Biochemistry, Master Thesis, Tekirdag, 2020. Obesity, which is defined 

as a disease characterized by endocrine and metabolic changes occurring in all age 

groups due to the increase in body fat ratio, is among the preventable health 

problems today and it is increasing in children and adolescents worldwide. 

Childhood obesity also affects later stages of life and brings with it many health 

problems such as prediabetes, Type 2 Diabetes (T2DM), metabolic syndrome, 

hypertension, dyslipidemia, polycystic ovarian syndrome (PCOS), cardiovascular 

diseases, coronary artery disease, and depression. 58 obese adolescent patients and 

30 healthy adolescent control groups were included in the study. Neudesin levels 

were significantly lower in obese adolescents compared to the control group            

(p = 0,013). In obese adolescents, BW, BWz score, H.z score, BMI, BMIz score, 

waist/ hip ratio, glucose, ınsulin, total cholesterol, trigliserid (TG), HOMA-IR, 

systolic BP (SBP) and diastolic BP  (DBP) were significantly higher than control 

group. (p=0,000, p=0,000, p=0,001, p=0,000, p=0,000, p=0,026, p=0,001, p=0,000, 

p=0,000, p=0,019, p=0,000, p=0,000, p=0,000, respectively). BWz score, BMI, 

BMIz score, insulin, HOMA-IR levels were significantly higher in morbidly obese 

patients than in obese patient (p=0,005, p=0,000, p=0,000, p=0,036, p=0,029, 

respectively). In the correlation analysis applied to the whole study group, a negative 

correlation was detected between serum neudesin levels and BMIz score (r= -0,40, 

p=0,000). In our study, in accordance with other studies in our country, according to 

IDF criteria the frequency of metabolic syndrome were 31% and serum neudesin 

levels tended to increase compared to adolescents with metabolic syndrome, insulin 

resistance, dyslipidemia, hypertension compared to without, but no statistical 

difference was found (p = 0.259, p = 0.246, p = 0.259, p = 0.523 respectively). As a 

result, a significant correlation was found between serum neudesin levels and BMI z 

score in obese adolescents. It has been demonstrated that serum neudesin levels were 

low in obese and morbidly obese adolescents and tend to increase with metabolic 

disorders. We suggest that our results regarding the role of the neudesin molecule in 

the regulatory mechanisms of obesity and associated metabolic disorders, which have 

multifactorial causes, should be supported in larger groups and with detailed studies. 

Keywords: Obesity, Neudesin, Membrane Related Progesterone Receptor, Insulin 

Resistance, Metabolic Syndrome 
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1.GİRİŞ-AMAÇ 

 

Obezite; çevresel ile genetik faktörlerin etkileşiminden  oluşan,  vücutta çok 

fazla yağ dokusu artışı  ile karakterize metabolik bir bozukluktur ve en riskli on 

hastalıktan biri olarak Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) tarafından gösterilmektedir 

(Ergül ve Kalkım 2011, Kaşifoğlu ve Yordam 2000, DSÖ 2018). Tüm yaş 

gruplarında bulunmakla birlikte,  çocuk ve adolesanlarda görülen obeziteyi DSÖ 21. 

yüzyılın en önemli insan sağlığı sorunları arasında göstermektedir (DSÖ 2006).  

Dünya genelinde çocuk ve adolesanlardaki obezite son 30 yılda artış göstermektedir. 

Bu artışı sağlayan en önemli sebepler, çocuklarda fiziksel aktivite sürelerinin 

azalması, gelişen teknolojinin ve yeme-içme alışkanlıklarının olumsuz yönde 

değişmesidir (Deleş 2019). 

 

Obezitiye neden olan vücuttaki yağ dokusu; fazla enerjinin trigliserid olarak 

depolandığı, fiziksel koruma ve ısı üretimi gibi işlevlerinin olduğu bir dokudur. 

Bunun yanında son yıllarda yağ hücrelerinden  pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar 

aktivitelere sahip biyoaktif maddelerin salgılandığı ve otokrin, parakrin, endokrin 

etkilerinin olduğu gösterilmiştir. Adipokin olarak adlandırılan bu biyoaktif 

maddelerin faydalı ve zararlı etkileri bir arada bulunarak insan fizyolojisini 

etkilemektedir (Aubin ve ark. 2015). Obezite durumunda salgılanan adipokinlerin 

seviyelerinin normale göre artması dolayısıyla hücre içindeki bir takım yanıtları 

etkileyerek var olan dengeyi bozduğu düşünülmektedir. Hücre içerisindeki 

dengelerin bozulması sonucu obezite ile ilişkili insülin direnci, metabolik sendrom, 

dislipidemi, hipertansiyon gibi pek çok bozuklukların ortaya çıktığı gösterilmiştir 

(Dietz ve ark. 2015). 

 

Neudesin, başlıca adipoz doku ile santral sinir sisteminden salgılanmaktadır. 

Enerji metabolizması üzerine düzenleyici görevi olan bir proteindir. Yapılan bir 

çalışmada neudesin salınımı bloke edilen farelerde yağdan zengin gıda verilmesine  

rağmen obezite oluşumuna direnç geliştiği görülmüştür. Yine aynı çalışmada 

neudesin salınımı bloke edilen farelerde sempatik sinir sistemi aktivitesi artması 

sonucunda artmış enerji kullanımı gözlenmiştir. Bu gözlemlere dayanarak neudesinin 
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nöron ve adipositlerden sentezlenerek sempatik sinir sistemini baskılayarak katabolik 

süreci yavaşlattığı düşünülmüştür  (Ohta 2016). Bu nedenle, sempatik aktivitenin 

negatif bir düzenleyicisi olabilen neudesin obezite ve obeziteye bağlı metabolik işlev 

bozukluklarının gelişiminin yeni bir düzenleyicisi olarak kabul edilebilmektedir 

(Ohta ve ark. 2015). 

 

Bugüne kadar neudesin hakkında sınırlı sayıda çalışma yapılmıştır. Bu veriler 

altında neudesinin obezite tedavisinde kullanılma potansiyeli olan bir molekül 

olabileceği tahmin edilmektedir. Bu çalışmanın amacı obez adolesan grupta, 

dolaşımdaki serum neudesin düzeylerinin ölçülmesi bu düzeylerin obezite ve 

obeziteye bağlı gelişen diğer faktörler arasındaki ilişkiyi incelemektir. Bu yeni 

biyobelirtecin obezite ve obeziteye bağlı gelişen bozukluklarda hedef bir biomarker 

olabileceğini gösterebilmektir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Çocukluk  Obezitesi ve Tanımı 

 

Obez veya şişman, iyi beslenmiş anlamına gelmektedir (Ergül ve Kalkım 

2011). Obezite kelimesinin temeli ise Latince ‘obesus’ kelimesine dayanmaktadır 

(Hankey 2018). Dünya Sağlık Örgütü obezite ve fazla kiloyu, vücutta sağlık 

yönünden risk oluşturacak ölçüde normale kıyasla daha fazla yağ birikimi olarak 

tanımlamaktadır (DSÖ 2019). Ülkemizde Çoçuk Endokrinolojisi ve Diyabet Derneği 

(ÇEDD) obeziteyi, “vücuttaki yağ miktarının artması kişinin harcadığından fazla 

enerji alması” olarak tanımlarken, Türkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Derneği 

(TEMD) ise aşırı kilo şeklinde tanımlanmaktadır (ÇEDD 2017, TEMD 2019). 

 

Vücutta yağ birikiminin asıl nedeni besinlerden alınan enerjinin harcanan 

enerji miktarına göre daha fazla olmasıdır. Vücutta biriken bu yağ hastalık 

derecesinde değişime  neden olup bu durumun ise tedavisi sağlık açısından önemlidir 

(Cinti 2018). Çocuk ve adolesanlarda obezitenin tespitinde; yetişkinlerdeki gibi  

vücut ağırlığının kilogram (kg), boy uzunluğunun metre (m) cinsinden karesine 

bölünmesi ile elde edilen vücut kitle indeksi  (VKİ) (kg/m²) ölçümü kullanılır. Farklı 

şekilde çocuklarda belirtilen persentil kavramı (yaş grubu aynı olan 100 kişi 

arasındaki sıralaması) kullanılır. Persentil değerlerinde VKİ > % 95 adolesanlar obez 

kabul edilmektedir (TEMD 2019). Ülkemize ait cinsiyete göre çocuk ve adolesanlar 

için oluşturulmuş VKİ persentil eğrileri bulunmaktadır (Neyzi ve ark. 2008). 

 

 Çalışmalar, obez adolesanların %80’inin, obez çocukların 1/3’nün erişkin 

yaşa geldiklerinde obez oldukları belirtilmektedir (Simmonds ve ark. 2016). Diğer 

taraftan, ileri yaşlardaki obezite hastalarının %30’nun başlangıcının çocukluk 

dönemine dayandığı bilinmektedir (Alemzadeh ve Lifshitz 2007).  Bu sebeplere 

yönelik DSÖ, 2013-2020 yıllarını kapsayan süreçte obeziteyi engellemek ve kontrol 

altında tutmak için küresel strateji planı hazırlamıştır (DSÖ 2014). Ülkemizde ise 

Haziran 2012 tarihinde “Obezite Mücadele Hareketi” kampanyası başlatılmıştır (T.C. 

Sağlık Bakanlığı 2010-2014). 
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2.2. Epidemiyoloji 

 

Obezite, artık günümüzde gelişmekte olan ülkelerde de görülme oranı  

yükselmektedir ve  en önemli halk sağlığı sorunlarından biri haline gelmektedir 

(DSÖ 2019). Dünyanın farklı bölgeleri ile ülkemizde çocuk ve adolesanların gelişim 

ve obeziteye eğilim durumlarını ortaya koyan çalışmalar bulunmaktadır. Yapılan bu 

çalışmalarda VKİ yüzdelik dilimleri ve farklı antropometrik özellikler ile ilgili 

standart tablolar oluşturularak çocuk ve adolesanların hem fiziksel olarak 

gelişimlerini hemde obeziteye eğilim durumlarıyla ilgili yorumlarda bulunulmaktadır 

(Akkuş 2010, Balcı ve ark. 2009, DSÖ 2019). 

 

2.2.1. Dünya’da Çocukluk  Obezitesi Epidemiyolojisi 

 

Çocukluk obezitesi, özellikle geliri düşük ülke ve orta düzeyindeki ülkelerin  

kentsel bölgelerini etkilemektedir. Yıl 2016 itibari ile dünya çapında  Asya'da  ~21 

milyon  ve  Afrika'da ~10 milyondan fazlası, 5 yaşın altında  41 milyon kilolu çocuk 

olduğu düşünülmektedir (DSÖ 2019). Dünya’da,  5-19 yaşlarında olan obez çocuk ve 

adolesan sayılarında ise, 10 katı daha fazla artış son dört yılda görülmektedir. 

1975’te obez sayısı 11 milyon iken 2016' da 124 milyon ve fazla kilolu (FK)  sayısı 

ise 213 milyona ulaşmıştır. Genel olarak bakıldığında 2016 yılında 5 ile 19 yaş 

aralığındaki ~340 milyon çocuk ve adolesanın FK yada obez olduğu anlamı 

çıkmaktadır. Dünya çapında, sonuç olarak bakıldığında obezite görülme sıklığı 5-19 

yaş aralığındaki çocuk ve adolesanlarda 1975’den 2016 yılına;  %0.8' den %6.8' e 

çıkış eğrisi göstermiştir. Yaş aralığı 5 ile 19 olan çocuk ve adolesanlarda obezite,  

yüksek gelirli ülkelerde fazla olsa da tahminler düşük ve orta gelirli ülkelerde de  

obezitenin hızlı bir şekilde yükseleceğini ortaya koymaktadır (DSÖ 2018). Bazı 

bölgelere göre obezite prevalanslarını Dünya Obezite Federasyonu (DOF) Kasım 

2018’ de  göstermiştir (Tablo 2.1) (World Obesity 2019). 
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Tablo 2.1:  Dünya Sağlık Örgütü bölgelerinde fazla kilolu ve obezite sıklığı (World 

Obesity 2019). 

  
5-9 yaşları 

 
10-13 yaşları 

  
FK Obez Toplam 

 
FK Obez Toplam 

DSÖ 

Bölgesi 
Cinsiyet % % % 

 
% % % 

Afrika 
Erkek 3 1,1 4,1   3,5 1 4,5 

Kız 3,7 1,2 4,9   4,3 1,2 5,5 

Amerika 
Erkek 16,2 7,2 23,4   20,4 9 29,4 

Kız 15,1 7,4 22,6   18,6 10,1 28,7 

Doğu 

Akdeniz 

Erkek 10 7,4 17,4   10,5 5,3 15,8 

Kız 10,7 11,1 21,9   12,5 3,6 16,1 

Avrupa 
Erkek 15,3 6 21,3 

 
17,5 4 21,5 

Kız 17,4 5,8 23,3   15,6 3,4 19 

Kuzey 

Denizi 

Erkek 6,5 1,1 7,5   17,7 4,2 21,9 

Kız 3,7 0 3,7   11,3 0 11,3 

Batı 

Pasifik* 

Erkek 6,7 3,2 9,9   5,7 1,5 7,2 

Kız 5,5 1,8 7,3   4,,5 0,9 5,4 

Batı 

Pasifik** 

Erkek 14,9 12,3 27,2   13,5 4,3 17,8 

Kız 14,8 6,9 21,7   12,5 3 15,5 

* Çin dahil, ** Çin hariç (yoğun nüfusundan dolayı Çin’de sağlıklı veri sağlanması 

için) 

 

Afrika ve  Batı Pasifik (Çin’ in dahil edildiği) grubunda oranlar düşük iken 

Amerika (Amerika Kıtası ülkeleri) ve Avrupa grubunda bu oranlar yüksek 

görülmektedir.  Yaş aralığı 5, 9 için  Batı Pasifik (Çin’ in dahil edilmediği)  grubu da 

diğerlerine kıyasla daha yüksektir (Tablo 2.1).  Avrupa’daki okula giden çocuklarda 

FK olma hali  en yüksek  ülkeler  Portekiz (7, 9 yaş arasında %32) ve İspanya (6, 9 

yaş arasında %35), en düşük olan ülkeler ise Fransa (7, 9 yaş arasında %18), 

Slovakya (7, 9 yaş arasında %15), İzlanda (9 yaşta %18), İsviçre (6, 9 yaş arasında 

%18) olarak bulunmuştur (Hacettepe Üniversitesi Sağlık Bilimleri Fakültesi Dergisi 

2019). 
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Amerika Birleşik Devletleri (ABD) obezite ile mücadelenin en fazla olduğu 

ülkelerin başında gelmektedir ve son 40 yılda ülkede obezite prevalansı %300 

artmıştır. Yıl 2009-2010 arasında Ulusal Sağlık ve Beslenme İnceleme Anketi       

(NHANES) 2 ve 19 yaş aralığındaki çocuk ve adolesanların obez dahil  %32' sinin 

FK ve obez çocuk oranın ise %17 olduğunu tespit etmiştir. Yıl 2015 ve 2016 

NHANES çalışmasının sonuçlarına göre ABD’ de obezite prevalansı; 6 ve 11 yaş 

grubu çocuklarda %18,4 olarak raporlanmıştır. Rapora göre, ülkedeki obezite 

prevalansındaki yükseliş belirgin şekilde görülmektedir (Şekil 2.1) (Hales ve ark. 

2017). 

 

 

Şekil 2.1:  Amerika’da yıllara göre obezite değişimleri (Hales ve ark. 2017).  

 

Çalışmanın (NHANES) sonuçlarına göre yapılan  çıkarımlar, 2030 ‘da birçok 

eyalette erişkin obezite prevalansının %50’ye yükseleceğini tahmin edilmektedir. 

Bunun yanında Avrupa’da benzer yükseliş söz konusu olup mevcut eğilimler devam 

ederse 2025 yılında tüm dünyada çocuk ve adolesanların 70 milyonunun FK yada 

obez olacağı düşünülmektedir  (TEMD 2019). 
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Yıl 2017’de Ekonomik İş Birliği ve Kalkınma Örgütü (OECD)’nün obezite 

raporunda 3-17 yaş arasındaki çocuk ve adolesanların İngiltere, Fransa ve ABD 

ülkelerindeki obezite eğilimlerini Şekil 2.2’ de gösterilmiştir (OECD 2019). 

 

Şekil 2.2: Amerika, İngiltere, Fransa’da  3-17 yaş gruplarında  cinsiyete göre obezite 

yüzdelerinin gösterimi (OECD 2019). 

 

Onis ve arkadaşların (2007, 2010) çalışması bazında Lakshman ve 

arkadaşlarının  (Lakshman ve ark.  2012), güncellediği grafikte 1990 ile 2010 yılları 

aralığındaki eğilimler, gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerdeki 5 yaş ve altı 

çocuklarda VKİ sıklığında 2010'dan 2020' ye sürekli bir yükseliş düşünülmektedir 

(Şekil 2.3). 
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Şekil 2.3: Yaşları 5 ve altı çocuklarda küresel prevalans (Lakshman ve ark. 2012). 

2.2.2. Türkiye’de Çocukluk  Obezitesi Epidemiyolojisi 

 

Ülkemizde çocukluk yaş dönemine ilişkin Neyzi ve ark. VKİ referans 

değerlerini oluşturmuştur (Neyzi ve ark. 2008). Bu değerler yapılacak olan 

çalışmalar için karşılaştırma imkânı sağlamıştır. Türkiye Sağlık Bakanlığı’nın yaptığı  

önemli çalışmalar; Türkiye’ de Çocukluk Çağı Şişmanlık Araştırma Girişimi (COSI), 

Okul Çağı Çocuklarında Büyümenin İzlenmesi (TOÇBİ) ve Türkiye Beslenme ve 

Sağlık Araştırmaları (TBSA)’ dır.  

 

Yaş grubu 6-10 olan çocuklarda TOÇBİ-2009 (T.C. Sağlık Bakanlığı 2014) 

araştırması ve TOÇBİ-2011 (T.C. Sağlık Bakanlığı 2011) raporunda  %6.5 obez ve 

%14.3 FK olarak saptanmıştır. Yaş grubu 6-18 çocukların Türkiye genelinde TBSA 

2010 (T.C. Sağlık Bakanlığı 2014) sonuçlarına göre %8.2’si obez, %14.3’ü FK’dur. 

Yaş aralığı 0-5  çocukların  ise %8,5’i obez %17,9’u FK olarak belirlenmiştir 

(Alpcan ve Durmaz 2015).  Sağlık Bakanlığı tarafından yapılan  (2013) Türkiye 

Çocukluk Çağı Şişmanlık Araştırması (COSI-TUR) 67 ilde, 216 okulda 7-8 

yaşlarındaki, 5100 öğrenciye erişerek yapılmıştır. COSI-TUR 2013 çalışmasında 

çocukların toplam prevelansı %22.5’dir (obez %8.3,FK %14.2) (T.C. Sağlık 

Bakanlığı 2014) COSI-TUR 2016 (T.C. Sağlık Bakanlığı 2017) araştırmasında ise 7-

8 yaş aralığıdaki çocukların VKİ-Z skoruna göre oranı %9.9’u obez, %14.6’sı FK  

toplamda %24.5 olarak saptanmıştır. Yıl 2013 ile 2016 oranları Şekil 2.4’de 
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verilmektedir ve bu oranlar kıyaslandığında artışlar ve özellikle kızlardaki artış  

ayrıca fark edilmektedir (Şekil 2.4). Bölge bazında ise en yüksek obez yüzdesi Ege 

Bölgesi (%15,9) sahip iken Güneydoğu Anadolu (%4,5) en düşük değerdedir  

(TEMD 2019). 

 

 

Şekil 2.4: Yıl 2013 ve 2016’da yapılan araştırma analizleri  (TEMD 2019). 

 

Türkiye’de çeşitli bölge ve farklı yaş gruplarını kapsayan çok sayıda çalışma 

yayınlanmıştır (Tablo 2.2). Çocuk ve adolesanlarda obezite sıklığının bu çalışmalara 

yönelik son yıllarda %10’un üzerine çıktığını görülmektedir (TEMD 2019). 
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Tablo 2.2: Adolesanlarda Türkiye genelinde gerçekleştirilen obezite çalışmaları 

(TEMD 2019). 

Çalışma/ Yazar Yapıldığı Yer/Yıl 

Katılımcı Sayısı/Yaş 

Grubu Obezite Prevalansı (%) 

Kanbur ve ark. Ankara/1999-2000 6462/9-16 yaş Genel: 2,3 

Soylu ve ark. İzmir/2000 
1024(K:511, E:513)/ort. yaş 

10,1 
Genel: 1,3 

Atamtürk ve ark. Ankara/2009 891(K:446,E:445)/7-14 yaş (K: 2,3/E: 1,5) 

Süzek ve ark. Muğla/2010 1170(K:564,E:606)/6-15 yaş Genel: 7,1(K:6,6 / E:7,6) 

Kara ve ark. Güneydoğu 
1912(K:872,E:1040)/7-16 

yaş 
(K:3,3/E:3,3) 

Türkiye Beslenme 

ve Sağlık Araş. 

(TBSA) 

81 il, 600 

merkez/2010 
2567/0-5 yaş 1138/6-18 yaş 

Genel: 8,5(K:6,8/E:10,1)     

Genel: 8,2(K:7,3/E:9,1) 

Ercan ve ark Ankara/2010-2011 8848/11-18 yaş Genel: 7,7(K: 8,4/E: 7,0) 

Aksoydan ve ark Kocaeli/2011 319/ilkokul cağı Genel: 4,1 

Metinoğlu ve ark. Kastamonu/2012 480/10-12 yaş Genel: 1,3 

Muslu ve ark. Aydın/2012 
2331(K:1101,E:1230)/7-15 

yaş 
K:13,7/E:21,5 

Altunkan ve ark. Karaman/2013 26025/6-19 yaş Genel: 7,9 (K: 6,1 / E: 9,3) 

Önsuz ve ark. Sakarya/2015 2166/6-15 yaş Genel: 18,0 

Gökler ve ark. Eskişehir/2015 3918/lise Kırsal: 7,9 / Kentsel: 11,3 

 

2.3. Etiyoloji 

 

Alınan ve harcanan kalori arasındaki dengenin bozulması ile çocuklarda ve 

adolesanlarda riskli genetik yatkınlık ve çevresel faktörlerle birlikte etkileşim sonucu 

obezite ve fazla kilo oluşumu görülmektedir (Goodarzi 2018). 

2.3.1. Genetik Faktörler 

 

Obezite ile genetik faktörlerin ilişkisini açıklayabilmek için aile,  ikiz,  

evlatlık ve gen çalışmaları yapılmıştır (Ateş ve Karakuş 2015). Yapılan ikizlerdeki 

çalışmalar obezitede genetik yatkınlığı doğrulamaktadır. Monozigot ikizlerden biri 

obez ise diğer ikizin obez ihtimali, iki kat dizigot ikizlere kıyasla fazladır. Monozigot 

ikizlerde VKİ değerleri çok yakındır ve bu durum kilo alımında veya obezite 

gelişimde genetik faktörlerin önemli olduğunu göstermektedir. Vücut kitle indeksi  

ve yağ dağılımı, evlat edinilen çocuk ve adolesanların öz ebeveynleri ile çok daha 

fazla paralellik göstermektedir. Obezite fenotipine neden olan genleri 
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belirleyebilmek için çalışmalar yapılmış ve obezite ile ilişkili yaklaşık 140’ın 

üzerinde gen tanımlanmıştır. Bu genler kilo artışına neden olacak  uygun koşullar 

sağlandığında diğer insanlara kıyasla  kilo alma riskinin çok daha fazla arttığı yapılan 

çalışmalarda gösterilmiştir (Alpcan ve Durmaz 2015). En önemli ve sık görülen tek 

gen mutasyonları leptin, leptin reseptör ve melanokortin-4 reseptör gen 

mutasyonlarıdır (Tunçbilek 2005). Leptin yağ ve karbonhidrat metabolizmasından 

sorumludur etkisi ise hipotalamus üzerinde iştahı baskılamaktır ( Zhang ve 

ark.1994). Açlıkta leptin seviyesi azalırken, aşırı gıda alımı sonrasında leptin 

seviyesinde artış olmaktadır  (Ratke ve ark. 2010, Danese ve ark. 2014). Ayrıca 

vücuttaki yağ dokusu miktarına göre de leptin miktarı ayarlanmaktadır. Leptin 

üretiminde azalma veya leptin reseptörlerinde direnç olduğunda leptin bağımlı 

obeziteden söz edilmektedir (Hekimoğlu 2006). Aile evebeynlerinin obez olması 

çocuk ve adolesanlar için risk faktörü oluşturmaktadır. İki ebeveynin de obez olması 

çocuk ve adölensalarda obezite riskini  %80,  sadece birinin obez olması ise %40 

yapar. Bu risk sağlıklı anne babaların çocuklarında ise %7’tir  (Mühlig ve ark. 2014). 

 

2.3.2.  Çevresel Faktörler 

 

 Çocuk ve adolesanlarda çevresel faktörlerin etkisi son derece önemlidir. 

 

2.3.2.1.   Yaş 

 

Obezite gelişiminde yaşamın ilk 6.-12.  ayı, 5-7 yaş arası ve adolesan dönem 

çok önemlidir. Bebeklerin doğduktan sonra 6 ay içerisinde obez olanlarının 5 yıl 

içerisinde obez olacağını gösteren çalışmalar bulunmaktadır. Vücut kitle indeksi  

değerleri ikinci yıldan itibaren beşinci yıla kadar düşmekte, altıncı yıldan itibaren 

yükselmektedir. Çocukluk çağı obezitesinin göstergesi olarak kabul edilen bu artış 

yağlanmanın tekrarlandığı dönem olarak tanımlanmaktadır (Bulletin 2013). 

Obezitenin 5 ve 15 yaşından önce gelişmesi, erişkin dönemde risk oluşturmaktadır 

(Lobsteinve ark. 2004). Bebeklik döneminde başlayan obezite, yaş ilerledikçe 

düzelirken adolesan ve çocukluk dönemde başlayan obezite ise erişkin dönemde de 

devam edebilmektedir (Bulletin 2013). 
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2.3.2.2.   Cinsiyet 

 

Obezitenin başlama riski ve devamlılığı kızlarda, erkek adolesanlardan daha 

fazladır (Gözü 2007). Aynı zamanda çalışmalarda, bu durumun ülkelere göre 

farklılık gösterdiği de mevcuttur (Süzek 2005). Erkekler daha fazla enerji tüketmekte 

ve bu farklılık 2 yaşından itibaren net bir şekilde görülmektedir. Adolesan 

döneminde bu farklılık erkeklerde kas kütlesinin,  kızlarda da yağ kütlesinin artışı ile 

ön plana çıkmaktadır. Yaş aralığı 7-11 kızlarda şişmanlık olgusu erkeklere göre daha 

fazla oranda görülmektedir. Östrojenin yağ dokusunu artırıcı etkisi ise bu durumun 

nedeni olmaktadır (Durukan 2001). 

 

2.3.2.3. Beslenme Alışkanlıkları  

 

Çocuk ve adolesanlarda obezite dengesiz ve bilinçsiz beslenme sonucunda 

meydana gelmektedir.  Hızlı ve fazla yeme davranışı obezite gelişimindeki en önemli 

faktördür. Çocuk ve adolesanların beslenme alışkanlıkları bebeklik dönemindeki 

beslenme şeklinin bir göstergesidir (Mendes ve ark. 2011). Günümüzde, işlem 

görmemiş gıdaların  tüketimi giderek azalmakta ve bireylerin beslenmesinde yağdan, 

sukrozdan, sodyumdan zengin gıdaların tüketimi ise giderek artmaktadır. Problemin, 

beslenmede karbonhidrat ve yağ tüketiminin dengesizliği ve yanlış beslenme olduğu 

düşünülmektedir. Modern yaşamın alışkanlıkları haline gelen, yağ ve kalori 

yoğunluğu yüksek olan besinlerin tüketilmesi obezitenin artmasında bir risk 

faktörüdür (Günöz ve ark. 2003).  

 

2.3.2.4.  Azalmış fiziksel aktivite 

 

Çocukluk ve adolesan dönemde azalmış fiziksel aktivite ve sedanter yaşam 

şekli obezitenin oluşumunu sağlayan nedenlerdir (Öztora ve ark. 2006).  

Apartmanlarda yaşama, asansör kullanımı, okula servis ile gitme, uzun süren ders 

çalışma saatleri, uzaktan kumandalı cihazlar, bilgisayar başında geçirilen vakitler 

çocukların hareketlerini kısıtladığını göstermektedir. Fiziksel faaliyetlerin azlığı 

obeziteye sebep olurken obezitenin etkisi olarak da fiziksel faaliyetler 
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kısıtlanmaktadır. Bu durum döngü halinde gerçekleşmektedir (Kar ve ark. 2014, 

Livingstone 2000).  

 

2.3.2.5.  Sosyo- Ekonomik Durum  

 

Obezite gelişmiş ülkelerde, sosyoekonomik durumu düşük bölgelerde 

gelişmekte olan ülkelerde ise daha zengin bölgelerde sık olduğu yapılan çalışmalarda 

gösterilmiştir (Mendes ve ark. 2011). Toplumların refah düzeyindeki iyileşme ile 

birlikte gıdaların dikkat çekici şekilde olması, iyi şekilde pazarlanması, eskiye göre 

uygun fiyatlı olması, süper marketlerin varlığı, telefon ve internet aracılığı ile 

alışveriş yapılması gibi sebeplerle tüketim artmıştır. Yüksek gelirli ülkelerde, dış 

ortamlarda gerçekleşen gıda alımı ve atıştırma, artan porsiyon büyüklükleri aşırı 

beslenmeye sebep olup obezite oluşumu gerçekleşmektedir ( Popkin 2006).  

 

2.3.2.6.  Psikolojik Faktörler 

 

Aile içindeki olumsuz ilişkiler, ev ortamının huzursuz olması; çocukların ruh 

sağlığını olumsuz etkileyerek onları aşırı şekilde yemeğe yönelmelerine sebep 

olmaktadır (Mendes ve ark. 2011). Bu durum çocuk ve adolesanların eğitim alanında 

başarılarını negatif yönde etkileyerek, arkadaşları ile iletişim kurmama, 

sosyalleşememe, içe kapanıklık gibi psikolojik sorunların ortaya çıkmasına neden 

olur (Güler ve ark. 2009, Günöz ve ark. 2003). Bazı çocuk ve adolesanlarda aşırı 

iştahsızlık, bazılarında ise fazla yeme şekli psikolojik sorunlara tepki olarak 

görülmektedir (Parlak ve Çetinkaya 2007). Bu etkenler çocuk ve adolesanlarda 

obezitenin artmasında etkilidir (Güler ve ark. 2009, Günöz ve ark. 2003) 

2.3.2.7.   Hormonal ve Metabolik Nedenler 

 

Genetik sendromlar, hipotalamik bozukluklar, endokrinolojik bozukluklar 

obeziteye yol açmaktadır (Bjorntorp 2002). Bu sendrom ve bozukluklar Tablo 2.3’ 

de gösterilmektedir. 

Nörolojik hastalıkların eşlik ettiği birçok sendromik obezite belirtilmiştir. 

Alström Sendromu, Prader-Willi Sendromu, Cohen Sendromu, Down Sendromu 
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genetik sendromlardan bazılarıdır ve obezite ile ilişkilidir (Schwarz 2013). 

Radyoterapi sonucu hipotalamusun hasarı, travması, tümörü oluşabilmektedir. Bu 

durumda iştah merkezi etkilenerek genellikle obezite görülür. Yenidoğan ve 

çocukluk döneminin hipotiroidide en öne çıkan bulguları seksüel gelişimin geri 

kalması, zeka geriliği ve büyüme geriliğidir. Erken dönemde etkisi görülmezken 

erişkin dönemde obeziteye etkisi kilo alımı ile görülmektedir. Büyüme hormonunun  

enerji tüketimini ve yağ yıkımını arttırıcı etkileri nedeniyle eksikliğinde vücut yağ 

miktarında artma görülmektedir. Vücut yağ oranının artmasıyla birlikte plazma leptin 

seviyesi de artmaktadır (Hekimoğlu 2006). Leptin hormonun etkisi ise miktarı 

arttıkça enerji alımı azalmakta, enerji harcaması artmaktadır. Böylece leptin eksikliği 

yeme isteğini arttırarak, obezite ile diyabet oluşumuna neden olmaktadır. Ghrelin 

hormonu diğer ismiyle açlık hormonu  mideden salınır, beyinde yeme isteğini artırır, 

ısı üretimini  baskılayarak enerji yakımını azaltır. Açlık durumunda yüksek olan 

ghrelin seviyesi yemek yeme ile azalmaktadır (Pekkolay 2018). Poliksitik over 

sendromu ergenlik döneminde başlayarak hiperandrojenizme bağlı kıllanma, akne, 

düzensiz menstruasyon durumlarının gerçekleşmesine neden olur. Hastalarda oluşan 

hiperinsulinizm ise yağ birikiminin ve vücut ağırlığının artmasına neden olmaktadır 

(Bjorntorp 2002). Günlük beslenme ve çevresel etkilerle, denge içinde olan 

mikroorganizmalar (bakteri, virüs, mantar) değişim gösterirler. Yapılan çalışmalarda 

obezite ve komplikasyonlarının bu mikroorganizmaların oluşturduğu intestinal 

mikrobiyota değişimi ile ilişkilendirildiği gösterilmiştir (Ridaura ve ark. 2013, Arslan 

2014). Aşırı beslenme ile bağırsak mikrobiyota içeriği değişir sonucunda da 

inflamatuar olaylar tetiklenerek vücut yağ deposu artmaktadır (Delzenne ve Cani 

2011). Bu durumun da obezite oluşumuna sebep olduğu düşünülmektedir (Arslan 

2014). 

 

2.3.2.8.    İlaçlar 

 

Obezite oluşumuna neden olabilen ilaçlar glukokortikoidler, trisiklik 

antidepresanlar, antitiroid ilaçlar, östrojen, lityum, progesteron, fenotiyazin ve 

siproheptadinlerdir. İlaç kullanımının negatif etkilerinden biri olan obezite, 

çoğunlukla anlaşılmaz (Bjorntorp 2002). 
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2.4.  Sınıflandırma 

 

Obezite etiyolojiye göre,  basit obezite (ekzojen obezite); başlangıç olarak 

nedeni tüketilen enerjiden daha fazla enerji alınmasıdır ve %95’i bu gruba dahildir. 

Bu obezite türünün altında başka bir hastalık yoktur (Mendes ve ark 2011). Sekonder 

obezite (endojen obezite); nedenlerine hormonal ve metabolik bozukluklar sebep 

olmaktadır. Obezlerin %5’i bu gruba dahildir (Mendes ve ark 2011). Ekzojen ve 

endojen obezite nedenleri Tablo 2.3’ de gösterilmektedir. 

Tablo 2.3: Ekzojen ve endojen obezite nedenleri (Raine ve ark 2001). 

Ekzojen Obezite 

 Genetik faktörler 

 Cinsiyet 

 Yaş 

 Psikolojik faktörler 

 Azalmış fiziksel aktivite 

 Sosyo-ekonomik durum 

 Beslenme alışkanlıkları 

Endojen Obezite 

 Genetik Sendromlar 

              Alström Sendromu,  Down Sendromu, Carpenter,  Sendromu,  Borseson-Forssmann-

Lehmann Sendromu, Prader-Willi Sendromu, Laurence-Moon-Biedl Sendromu, Beckwith-

Wideman Sendromu, Cohen Sendromu 

 Hipotalamik Bozukluklar 

 Tümörler, Fröhlich Sendromu, Travma, Enfeksiyon İnfiltrasyon 

    Endokrinolojik  Bozukluklar 
             Turner Sendromu, Cushing Sendromu, Hipogonadal Sendromlar, Hiperinsülinizm, 

Hipotiroidi,  Psödohipoparatiroidizm, Klinefelter Sendromu, Kallmann Sendromu Büyüme 

hormonu eksikliği 

 İlaçlar 

Antitiroid ilaçlar, Glukokortikoidler, Progesterone, Siproheptadin, Fenotiazin,Trisiklik 

antidepresanlar, Sodyum valproat, Östrojen, Lityum 

 

2.5.  Obeziteyi Belirlemede Kullanılan Yöntemler 

 

Vücutta hem yağ dokusunun hem yağsız dokunun oranlarının belirtilmesine 

yöneliktir. Direkt ve indirekt yöntemler bulunmaktadır (Yılmaz 2018). 
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2.5.1. Vücut Yağının  Direkt Ölçümü 

 

Antropometrik olmayan, vücuttaki yağ miktarının direkt ölçen yöntemler 

şunlardır (Moreno ve ark. 2011). 

 

1. Biyoelektrik empedans analizi: Yöntemin temel prensibi yağ doku ile 

yağsız kas kütlesi arasındaki iletkenlik farkıdır. Vücut sıvılarının yağsız kas 

kütlesinde daha fazla elektrik iletkenliğinden yararlanılarak vücut su miktarı, 

vücut kas kütlesi hemde vücut yağ kütlesi bu yöntem ile belirlenir  (Wabitsch 

2000). 

 

2. Vücut dansitesinin hesaplanması: Yöntem “su içindeki ağırlık kaybı, kütle 

hacmine eşittir” prensibi ile vücut yoğunluğunun ölçülmesine dayanır. Hassas 

bir yöntem olup özellikle çocukları suya daldırmanın zor olması  bu yöntemin 

dezavantajıdır. Kullanılan yöntemler içerisinde ‘Altın Standart’ kabul edilir  

(Wabitsch 2000, Mendez ve Lukaski 1981)  

 

3. Total vücut suyu ölçümü: Prensibi yağ dokunun içinde su bulunmamasına 

dayanmaktadır. Vücutta yağsız dokuda ~%73,2 oranında su var olması 

nedeniyle total vücut suyu 0,732 ile çarpılarak yağsız vücut kütlesi elde edilir. 

Bireyin vücut ağırlığından yağsız vücut kütlesi çıkarılarak vücut yağ dokusu 

hesaplanmış olur (Atar 2005). Yöntemde radyoaktif madde kullanıldığından 

çocuklar için önerilmemektedir. Dezavantajı ise cinsiyete göre farklılık 

göstermesidir (Atar 2005). 

 

4. Toplam vücut potasyum (K⁴⁰) ölçülmesi: Vücuttaki potasyum yağsız 

dokuda bulunmaktadır. Bu bilgiye dayanarak vücuttaki K⁴⁰ ölçülür 

sonrasında total ağırlıktan yağsız vücut kütlesi çıkarılarak  vücut yağ kütlesi 

belirlenir. Fazla tercih edilen bir yöntem değildir (Lukaski 1987, Wabitsch 

2000).  
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5. Dual enerji X-ışını absorpsiyometre (DEXA) : Kemiksiz ve yağsız 

yumuşak dokunun fazla olduğu vücut bölgelerinde x-ışınları ile ölçüm 

yapılmaktadır. Böylece vücudun toplam ve bölgesel olarak yağ miktarı 

hesaplanır. Radyasyon dozu düşük olduğundan çocuklar ve bebeklerde 

kullanımı uygundur (Çıtak Akbulut ve ark.2007, Moreno ve ark 2011).  

 

6. Total Vücut Geçirgenliği (TOBEC): Yöntemin prensibi vücuttaki yağ doku 

ile suyun elektromanyetik alanda farklı cevaplar vermesine dayanmaktadır. 

Yağlı dokuya göre elektrik enerjisi yağsız dokuda daha iyi iletilmektedir ve 

buradan yola çıkarak vücut yağının ölçümüne olanak sağlanmış olur. Gerekli 

malzemelerin maliyeti kullanımını kısıtlamaktadır (Van der Kooy ve Seidell 

1993, Wabitsch 2000). 

 

7. Görüntüleme yöntemleri: MR,   iç organlara ait yağ dokusu görüntüler iken, 

tomografi ise kemik doku, yağlı ve yağsız dokunun ayrımını yapabilen bir 

işlemdir (Moreno ve ark 2011). 

 

 

      Bu yöntemler vücuttaki yağının direkt bir şekilde ölçümüne imkan sağlamış 

fakat yaygın olarak klinik uygulamaya girememiş ve çalışmalarla sınırlı kalmıştır. 

Obezite birçok kişide görülen bir problem olduğu için uygulanan metodun, güvenilir, 

kolay tekrarlanabilen, maliyetsiz ve ayrıca çocuk ve adolesanlar için uygun olması 

gereklidir. Bu amaçla vücut yağı hakkında fikir veren indirekt yöntemler 

geliştirilmiştir (Moreno ve ark. 2011). 

2.5.2. Vücut Yağın İndirekt Ölçümü 

 

    Antropometrik, vücuttaki yağ miktarının dolaylı ölçümünde kullanılan 

yöntemler şunlardır (Moreno ve ark. 2011). 

 

 

 

 



18 
 

 
 

2.5.2.1. Vücut Kitle İndeksi (VKİ) 

 

  Vücut kitle indeksi, vücut yağ miktarının göstergesi olup, basit ve kullanışlı 

indeks olarak kabul edilmektedir. Obeziteyi belirlemek için DSÖ’nün obezite 

kriterleri esas alınarak VKİ kullanılmaktadır. Vücut kitle indeksi, vücut ağırlığının 

(kg), boy uzunluğunun (m cinsinden) karesine oranlanması ile elde edilen bir 

değerdir (T.C. Sağlık Bakanlığı 2019).                                     

          

                    Ağırlık (kilogram)  

 VKİ= --------------------------------------  

          (Boy (metre))2 

 

Erişkinlerde obeziteyi sınıflandırmak için en sık kullanılan yöntem VKİ,  

çocuk ve adolesanlarda da kullanılmaktadır. Çocuk ve adolesanlarda hesaplanan VKİ 

değerleri, yaş ve cinsiyete göre persentil eğrileri yada Z-skoru değerleri ile 

karşılaştırılır. Her toplumun kendine özgü persentil eğrileri bulunmaktadır (Şekil 2.5 

ve Şekil 2.6) (Neyzi ve ark. 2008). Vücut kitle indeksi değerinin hesaplanmasında 

çocuk ve adolesanların kilosu, boyuna yaşına ve cinsiyetine göre büyüme ve gelişme 

grafikleri takibi ile belirlenmektedir. Persentil eğrilerinde yaşların yüzdesel dağılım 

değeri belirtilmektedir.  Alt ve üst limit çoğunlukla 3. ve 97. çizgiler olarak kabul 

edilmiştir. çocuk ve adolesanlardaki VKİ’ne göre antropometrik değerlendirme 

Tablo 2.4’de gösterilmiştir (TEMD 2019). 

 

 Z-skor ise, bir kişide ölçülmüş değerlerin, toplumun alışılmış ortalama 

değerlerinden sapmasının derecesini göstermektedir. Standart sapma skoru (SDS) Z-

skor için diğer bir anlamdır. Yaşa göre ağırlık ve uzunlukta elde edilen değerlerin 

ortalamaların içinde olması herhangi bir çocukta Z-skor değeri “0” anlamına 

gelmektedir. Normal üst ve alt sınırlar olarak +2SD ve   –2SD arası değerler kabul 

edilmektedir (TEMD 2019). 
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Şekil 2.5: Türk kız adolesanlar için kullanılabilcek vücut kitle indeksi persentil 

değerleri (Neyzi ve ark.2008). 

 

 

Şekil 2.6: Türk erkek adolesanlar için kullanılabilcek vücut kitle indeksi persentil 

değerleri (Neyzi ve ark. 2008). 
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Tablo 2.4:  Vücut kitle indesine göre andropometrik değerlendirme (TEMD 2019).  

Gruplar 
Yetişkinler 

(VKİ, kg/m²) 

Çocuk ve 

Adolesanlar 

VKİ-Z skoru (SD) 

Çocuk ve Adolesanlar 

VKİ-persentil 

Zayıf <18,50 <-2.00 SD <%5 

Normal 18,5-24,99 -2.00-1.00 SD ≥%5 ile <%85 arasında 

Fazla Kilolu 25,00-29,99 1.01-2.00 SD ≥ %85 ile <%95 arasında 

Obez ≥30,00 >2.00 SD ≥ %95 

Hafif Obez 30,00-34,99  
95. persentile karşılık gelen 

VKİ’nin %100- 120’si 

Orta derecede obez 35,00-39,99  
95 persentile karşılık gelen 

VKİ’nin % 120-140’ı 

Morbid obez 40,00-49,99  
95 persentile karşılık gelen 

VKİ’nin >%140’ı 

Süper obez ≥50,00   

 

 

2.5.2.2. Rölatif Ağırlığın (Boya Göre Ağırlık) Ölçümü 

 

Çocuk ve adolesanların boyları dikkate alınarak, çocuğun ağırlığı ideal 

ağırlığı ile karşılaştırılarak obezite açısından sınıflandırılır. Her ülke kendi belirlediği 

standartlarını kullanarak ideal ağırlığı belirlemektedir. Cinsiyet ve yaşa göre 

hazırlanmış vücut ağırlığını ve boy uzunluklarını gösteren standart tablolardan 

faydalanarak çocuğun boy yaşına uygun ağırlığı bulunur (Neyzi ve ark.2008). 

Boyunun 50 persentil olduğu yaşın, 50 persentildeki ağırlığı o çocuğun olması 

gereken ağırlığıdır. Çocuğun kilosunun olması gereken ağırlığına oranlanması ile 

rölatif ağırlık hesaplanır (Alemzadeh ve Lifshitz 2007, Slyper 2004). 
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                                      Çocuğun kilosu (kg)  

 Rölatif Ağırlık (RA) = --------------------------------------------------  x 100  

                                Olması gereken ağırlık  (kg) 

          (Boya göre 50.persentil ağırlık) 

 

Rölatif ağırlık yıllarca obezitenin epidemiyolojik çalışmalarında 

kullanılmasına rağmen Harrison ve ark. 1953-1985 yıllarında yaptığı bir çalışmada, 

yağ dokudaki artışı belirleyememesi sebebiyle ve ayrıca kemik-kas yapısı gelişmiş 

çocuklarda yanlış obez sınıflandırması nedeniyle eski önemini kaybetmistir 

(Wabitssch 2000). 

 

         2.5.2.3. Cilt Kıvrım Kalınlığı Ölçümü 

 

   Kaliper aleti ile vücutta seçilen bölgelerde cilt altı yağ dokusunun ölçümü 

yapılmaktadır (Kumanyika ve Brownson 2007, Moreno ve ark. 2011). Cilt kıvrımları 

kaliperin uçları arasında tutulur değer ‘mm’ olarak okunmaktadır.  Çocuklarda cilt 

kıvrım kalınlığı sadece triseps ölçümü ile yapılmaktadır. Ölçülen değerler  cinsiyete 

ve yaşa göre standartlarla karşılaştırılarak vücut yağı belirlenmektedir (Köksal ve 

ark. 2008). Bu yöntemin obez çocuklarda hatalı ölçümler yapması ve ölçüm için  

tecrübeli, özel eğitimli bireylerin gerekliliği nedeni ile kullanımı kısıtlanmıştır (Bray 

2000). 

 

 

Şekil 2.7: Subskapular ve triceps cilt kıvrım kalınlığı ölçümü (Hamill ve ark 1977). 
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2.5.2.4.  Bel-kalça Oranı 

 

Bel ve kalça oranı yağ dağılımını gösteren etkili bir yöntemdir. Bel-kalça 

oranı için çocuk ve adolesanlarda normal ortalama değer 0,85 olarak kabul 

edilmektedir. Bu değerin üzeri ise özellikle glukoz, lipoprotein metabolizmasında 

dengesizlikler ile ilişkili obezite göstergesidir (Tremblay ve Willms 2000).  

 

2.6.   Patogenez 

 

Obezite gelişimine genetik, epigenetik,  fiziksel aktivite, çevresel ve 

sosyokültürel birçok faktör zemin oluşturmaktadır. Genetik veya epigenetik etmenler 

ile davranışsal veya sosyal etmenlerin birbirleri ile etkileşimlerinden kaynaklı enerji 

düzenlenmesi ve yağ depolarının oluşması görülmektedir. Obezite ile ilgili genlerde 

epigenetik farklılıklar gıda alımını ve yağ dokusunu arttırmaktadır (TEMD 2019). 

Obezite-genetik ilişki, aynı çevrede yaşayarak fazla kilo alan ve sedanter yaşam 

biçiminde olan bireylerin bazılarında obezite oluşumu görülürken bazılarında 

görülmemesi şeklinde açıklanabilmektedir (Fall ve ark. 2017). 2003 yılında,  

Chagnon ve ark’ları çalışma yapmış ve bu çalışmada 24 kromozomda bulunan 

300’den fazla genin obezite ile ilişkili olduğunu belirtmişlerdir (Chagnon ve ark. 

2003). Obezite gelişimi ile ilişkili bazı genler Tablo 2.5’de verilmektedir (TEMD 

2019). 
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Tablo 2.5: Obezite oluşumunu etkileyen birtakım genler (TEMD 2019). 

 LEP/LEPR (leptin/leptin reseptörü) 

 ADRB3 (β3-adrenerjik reseptör) 

 ENPP1 (ekonükleotid pirofosfataz/fosfodiesteraz 1) 

 PCSK1 (proprotein konvertaz subtilisin kexin 1 

 MC4R (melanokortin 4 reseptörü) 

 LCT (laktaz) 

 MTNR1B (melatonin reseptör 1 B) 

 TLR4 (toll like reseptör 4) 

 BDNF (beyin kaynaklı nörotrofik faktör) 

 FGFR1 (fibroblast büyüme faktörü reseptör 1 

 POMC (proopiomelanokortin) 

 SH2B1 (SH2 adaptör protein 1) 

 FTO (obezite ilişkili yağ kütlesi) 

 

Obezite gelişmesini belirleyen bu genlerden bir kısmı birçok farklı tipte 

obezite eğilimine destek olur iken, bir kısmının da koruyucu etkisi bulunmaktadır 

(Atkinson 2004). Obezite gelişmesini belirleyen bu genlerin çeşitliliği ve sayıca fazla 

olması, obezitenin karmaşık bir genetik geçişe sahip olduğunu ve poligenik olduğu 

söylenebilmektedir (Sachidanandam ve ark. 2001). Obeziteye eğilim gösteren 

genlerin yağ depolamasını arttırıcı mekanizmaları etkilemesi ve açlık döneminde sağ 

kalım avantajı sağlaması genetik faktörlerin etkisini göstermektedir. Obezitenin 

fenotipinde görünen problemlerden biri iştah düzenlenmesini sağlayan aracı genlerde 

yaşanan bozukluklardır. Leptin ve leptin reseptörleri tokluk duyusunun 

algılanmasındaki rolleri önemli olup ilgili bozukluklar bu durumun başlangıcıdır. 

Yapılan çalışmalarda, farelerdeki leptin eksikliğinin  morbid obeziteye neden olduğu 

belirtilmektedir (Dhurandhar ve Keith 2014).  

 

Melanaokortin-4 reseptörü (MC4R), enerji düzenlenmesini kontrol eden 

leptin-melanokortin ekseninde anahtar rolü oynamaktadır. Bu nedenle MC4R’de 

gerçekleşen mutasyonların familyal obeziteye sebep olduğu, az görülen işlevsel 



24 
 

 
 

polimorfizmlerin de obeziteye karşı koruyucu etki ile ilgili olduğu gözlenmiştir 

(Stutzmann ve ark. 2007, Stutzmann ve ark.  2008, Geller ve ark. 2004). Obez çocuk 

ve adolesanların %2-3'ünde MC4R genindeki mutasyonlar bulunmaktadır (Huvenne 

ve ark. 2016). 

 

 Obeziteye eğilim gösteren genlerden biri de FTO (obezite ilişkili yağ 

kütlesi)’dur. Yaşa bağlı olarak azalan FTO geni,  glukoz ve yağ metabolizmasındaki 

bozuklukların beraberinde ortaya çıkmaktadır (Grunnet ve ark.2009, Wahlen ve ark. 

2008). Obeziteye eğilim gösteren aday genlerin arasında ise SH2B1 (SH2 adaptör 

protein1) ve BDNF (beyin kaynaklı nörotrofik faktör) genleri bulunmaktadır    

(Hinney ve ark. 2010). 

 

Yemek yeme isteği olan iştahı, anoreksijenik (iştah azaltıcı) ve oreksijenik 

(iştah arttırıcı)  faktörler etkilemektedir bunlar Tablo 2.6’da gösterilmektedir. Enerji 

alımını arttıran iştah arttırıcı faktörler iken enerji alımını azaltan ise iştah azaltıcı 

faktörlerdir. İştahın düzenlenmesi bireylerde merkezi sinir sistemi tarafından 

gerçekleştirilmektedir. Hipotalamus iştah merkezinin bulunduğu yerdir ve obezitenin 

oluşum mekanizmasında önemli rolü bulunmaktadır. Besinle ilgili, hormonal ve 

nörojenik mesajları birleştirerek tokluk ve açlık sinyallerini iletir böylece enerji 

dengesinde merkezi bir görevde bulunmaktadır (Lusitg 2001, Raine ve ark. 2001). 

Hipotalamusta açlık sinyallerini alan merkez lateral iken tokluk sinyallerini alan 

merkez ise ventro-medialdir. Ventro-medial merkezi nedenli oluşan hipotalamusun 

hasarı obezite gelişimi göstermektedir ve bunun yanında sürekli yemek yeme 

durumu sonucu  ‘hipotalamik obezite’ gelişebilmektedir (Lusitg 2001).  

 

  Besin alımının üzerine etkisi olan peptidler; nöropeptid Y (NPY), 

kolesistokinin ve ürokortindir. Bunlardan ürokortin ve kolesistokinin besin alımını 

azaltan NPY’ de besin alımını artırandır. Nöropeptid Y sentezi arkuat nukleustan, 

etkisi paraventrikuler nukleustaki NPY5 reseptörleri üzerinden yürütülür. Nöropeptid 

Y sempatik aktiviteyi azaltarak, parasempatik aktiviteyi artırır ve iştahı uyarır 

(Babaoğlu ve Hatun 2002). Ghrelin hormonu mideden salgılanır, açlık durumunda 

seviyesi yüksek iken besin alımında artışı baskılanmaktadır. Bu etkiye bağlı 
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olmayarak ghrelin, hipotalamusta gıda alımı ve yağ depolanmasını arttıran 

mekanizmayı uyarmaktadır. Ghrelin düzeyleri obez bireylerde yüksek leptin ve 

insülin seviyelerinden dolayı düşüktür. Leptin, ob geninden (obezite geni) kodlanan 

ve plasenta yağ dokudan üretilen bir peptiddir. İnsan vücudunda yağ doku arttığında 

Leptin adipositlerden salgılanarak hipotalamusta bulunan merkezlerde inhibe söz 

konusudur böylece besin alımı azaltılır ve enerji tüketimi arttırılır (Parks 2007, 

Orhan 2001, Wadden ve Stunkard 2003). 

 

Tablo 2.6: Oreksijenik ve anoreksijenik faktörler (Bessesen 2001, Cinaz ve ark. 

2003, Lusitg 2001). 

 Oreksijenik (iştah arttırıcı) 

Glutamat                                                                Nöropeptid Y (NPY)          

Opiyatlar (β-endorfin, metenkefalin)                    Kortizol 

Büyüme hormonu salgılatıcı hormon (GHRH)     Melanin konsantre edici hormon (MCH)        

Ghrelin                                                                   Norepinefrin α reseptörü 

Oreksin                                                                  Noradrenalin    

Galanin                                                                  Gama aminobütirik asit (GABA) 

 Anoreksijenik (iştah azaltıcı) 

İnsülin                                                                    Glukagon benzeri peptit-I        

Leptin                                                                     Melanokortin reseptörler 

Ürokortin                                                               Serotonin 

Kolesistokinin                                                        Dopamin 

Glukagon                                                                Nörotensin 

Bombesin                                                               Alfa melanin stimüle edici hormon (MSH)    

Amilin                                                                    Adrenomedüllin 

Proopiomelanokortin (POMC)                               Norepinefrin β reseptör 

Kortikotropin  salgılatıcı hormon (CRH)               Kokain ve amfetamin regülated transkript (CART) 

 Kalsitonin geni-ilişkili peptit 

 

2.7.  Adipoz Doku 

 

Adipoz doku (yağ dokusu); fazla enerjinin trigliserid olarak depo edildiği bir 

dokudur. Adipoz doku, esas olarak adipositlerden ve pre-adipokinler, matur 

adipokinler, lenfositler, T hücreler, makrofajlar ve fibroblast hücre tiplerinden 

oluşmaktadır (Şekil 2.8). Bu hücre tipleri adipokin salgısında bir kısmı pasif,  bir 

kısmı ise aktif rol almaktadır. Adipoz doku bileşenlerinden biri de vasküler 
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hücrelerdir. Bunlar büyük kan damarları ile ilişkili endotel hücreler ve vasküler düz 

kas hücreleridir. Adipoz dokudaki kan damarları ise besinlerin ve oksijenin 

adipositlere doğru akışı için gereklidir ve adipokinlerin dağıtılmasına izin veren 

kanallardır (Ouchi ve ark. 2011). Fazla enerji alımına bağlı olarak adipositlerde aşırı 

çoğalma ve hipertrofi (aşırı büyüme) oluşumu görülmektedir (Kim ve ark. 2007, 

Wang ve ark. 2005). 

 

 

Şekil 2.8: Adipoz dokunun bileşenleri (Ouchi ve ark. 2011). 

 

Adipoz doku beyaz, bej ve kahverengi olarak üç çeşittir. Beyaz yağ doku 

enerji depo ederek kas ve karaciğerdeki insülin duyarlılığını sinyaller yolu ile 

ayarlamaktadır. Kahverengi yağ doku enerji tüketilmesinde rol oyanamaktadır. 

Enerji tüketilmesi kahverengi yağ dokusuna Uncoupling protein 1 (UCP 1) ’in 

eksprese olmasıyla gerçekleşmektedir (Cinti 2011, TEMD 2019). Bej ise kahverengi 

kadar olmayıp az da olsa vücudun yağ yakmasını tetikleyen bir yağ dokudur. Vücut 

ağırlığının %10-20 ‘sini deri altında bulunan beyaz (ve bej) adipoz doku oluşturur. 

Aynı zamanda beyaz yağ dokusu iç organlarda örneğin pankreas, kalp, karaciğer ve 

iskelet kaslarında ektopik olarak birikebildiği Şekil 2.9’da gösterilmektedir. Ektopik 

yağ birikimi insülin direncine, metabolik komplikasyonlara ve düşük dereceli 

inflamasyona,  neden olmaktadır. Obezite durumunda ise ektopik yağ birimi daha da 

artmış olarak görülmektedir. 
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Şekil 2.9: Beyaz yağ dokunun iç organlarda birikimi ( Ouchi ve ark. 2011). 

 

Kahverengi yağ dokusu özellikle göğüs, kalp kası çevresinde, kürek kemikleri 

arası alanda, karında, sinoatriyel düğümde, böbrek üstü bezi çevresinde ve karın içi 

viseral organların yer aldığı alanda bulunmaktadır (Ouchi ve ark. 2011). Kahverengi 

yağ dokusu, yavru memelilerde bulunur ve yenidoğanların ağırlıklarının %2-3’ünü 

oluşturmaktadır. Ancak kahverengi yağ dokusu, termoregülasyon mekanizmasının 

aktifleşmesi ile beyaz yağ dokusuna dönüşmektedir (Sorisky ve Gagnon 2002, Wisse 

ve ark. 2007). 

 

Yağ dokusu sadece enerji depolamada değil aynı zamanada pro-inflamatuar 

ve anti-inflamatuar aktivitelere sahip biyoaktif maddeleri salgılayan endokrin organ 

olarak işlev görmektedir. İnflamatuar ile ilişkili olarak adipositler retinol, C-reaktif 

protein (CRP), adiponektin, fibroblast büyüme faktörü (FGF), leptin, tümör nekroz 

faktör alfa (TNF-α), rezistin, interlökin (IL)-6 anjiotensinojen, anjiotensin-II, adipsin, 

östrojen, serbest yağ asitleri, asimetrik dimetil arjinin (ADMA), plasminojen 

aktivator inhibitor-1 (PAI-1), transforming büyüme faktör beta (TGF-β), IL-8, 

epidermal büyüme faktörü (EGF), ve kolesteril ester protein (CETP) gibi faktörleri 

salgılar. Adipoz doku işlev bozukluğu nedeni ile bu adipokinlerin düzensiz üretimi 
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veya salgılanması, obezite bağlantılı komplikasyonların patogenezine katkıda 

bulunabilmektedir (Ouchi ve ark. 2011). 

 

Obezite oluşumunda adipoz doku için yapısal ve fonksiyonel sınıflandırma 

yapılabilmektedir. Bunlar metabolik fonksiyon, hafif metabolik fonksiyon bozukluğu 

ve obez, tam metabolik fonksiyon bozukluğu olmak üzere üç farklı yapıdır. Zayıf 

yağ dokusunda metabolik fonksiyon korunur ve anti-inflamatuar adipokinler buradan 

üretilmektedir. Artmış adipoz dokuda ise işlevsiz metabolik fonksiyon görülmekte ve 

pro-inflamatuar adipokinler de buradan üretilmektedir (Şekil 2.10) (Ouchi ve ark. 

2011). Anti-inflamatuar adipokinler zayıf adipoz dokuda insülin duyarlılığını 

bulundururken, obezitedeki pro-inflamatuar adipokinler insülin direncine neden 

olmaktadır (Ouchi ve ark. 2011). 

 

 

Şekil 2.10: Obezite oluşumunda adipoz doku için üç farklı yapı ve fonksiyonel 

sınıflandırma (Ouchi ve ark. 2011). 

  Şekil 2.10’da yağsız adipoz dokuda makrofajlar bir M2 veya alternatif olarak 

aktif hale getirilmiş durumun belirteçlerini ifade ederken, obezite adipoz dokusunda 
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M1 veya klasik olarak aktif makrofajların yanı sıra T hücrelerinin toplanmasına ve 

birikmesine yol açar. 

2.8.  Çocukluk Çağı Obezitesi İlişkili Bozukluklar 

 

Obezite, sadece bireyin dış görünümü ile ilgili sorun olarak kalmayıp kronik 

hastalıklara sebep olabilen bir etmendir. Özellikle çocuk ve adolesan dönemdeki 

obezite kontrol altına alınmaz ise obezitenin etkilediği birçok sistem görülmektedir. 

Çalışmalar obezitenin, etkilediği bu sistemlerdeki birçok hastalık ile ilişkili olduğunu 

belirtmektedir (Ergül ve Kalkım 2011). Obezite ilişkili olarak çocukluk ve adolesan 

dönemde kardiovasküler, solunum,  gastrointestinal, endokrin,  kas- iskelet sisteme 

ait veya psikolojik birçok komplikasyon ortaya çıkmaktadır (Yeşilfidan ve Adana 

2019). Bu sistemlere ait ilişkili bozukluklar Tablo 2.7’de verilmiştir. 

 

Kardiyovasküler hastalıklar için obezite bir risk faktörüdür. Leptin hormonun 

konsantrasyonundaki artışa obezitenin sebep olması beraberinde sempatik uyarıyı 

arttırır ve kalp ritim hızı ile birlikte hipertansiyonda artış görülmesine neden 

olmaktadır (Yaylalı G. ve Yaylalı Y. 2013). 

 

Obezite ile ilişkili solunum sistemi hastalıklarına, göğüs kafesinde ve 

diyaframda biriken yağ neden olmaktadır. Biriken yağ, solunum kaslarının 

kuvvetinin ve akciğer kapasitesinin azalmasına neden olur böylelikle obez 

olmayanlara göre obezlerde astım ve hipoventilasyon çok daha fazla görülmektedir 

(Özbek 2009, Üstün 2013). 

Gastrointestinal sistemdeki obezite ilişkili hastalıklar ise kolon, özefagus, 

gastrik adeno kanser oluşumudur. Bu ilişkili hastalıklar adipoz dokunun artmasına 

bağlı olarak leptin hormonu konsantrasyonunun artışı sonucunda gelişmektedirler. 

Ayrıca obez çocuk ve adolesanlarda karaciğer yağlanması ilerleyerek karaciğer 

sirozu ve karsinom şeklinde görülebilmektedir (Erarslan ve Yüksel 2011, İpekçi 

2013). 
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Obezitede, dokularda glukoz ve insülin kullanımının bozulmasına neden olan 

karın bölgesindeki adipoz doku artışıdır. Bu adipoz dokudaki artış endokrin sistem 

bozukluklarından hiperglisemi ve hiperinsülinemi oluşumuna neden olmaktadır. 

Ayrıca artan VKİ, T2DM’in görülme riskinin 2 kat, Tip 1 diyabet (T1DM)’in 

görülme riskinin ise 12 kat arttığı belirtilmektedir (Akalın 2013,  Çelik ve Cinaz 

2015). 

 

Obez çocuk ve adolesanlarda görülen blount hastalığı,  femur epifizinde 

oluşan kayma ve obezite nedeni ile diz ve bileklerde aşırı kiloların yarattığı travma 

sonucu oluşan osteoartrit kas ve iskelet sistemi bozukluklarındandır (Ergül ve 

Kalkım 2011).  

 

 Çocuk ve adolesanlarda obezite ile birlikte dış görünüşün değişmesi; sosyal 

ortamdan dışlanmasına ve özgüven eksikliğine neden olmaktadır. Çocuğun yaşıtları 

tarafından kabul görmemesi, çocuklarda içe kapanma, fiziksel hareketlerinde 

kısıtlama, sosyal izolasyon ve özgüven eksikliği ile sonuçlanabilmektedir (Ergül ve 

Kalkım 2011). Obez çocuklar arkadaşlarının kendisi ile ilgili hakkında 

konuşulduğunu düşünebilmektedirler. Böylece sosyal ortamda olmak istemediklerini, 

daha çok evde oturmak istediklerini, farklı ortamlarda rahat olamadıklarını 

belirtmektedirler. Ayrıca hızlı bir şekilde kilo vermek istedikleri bununla birlikte 

sinirli ve agresif oldukları, belirtilmektedir (Erkol ve Khorshid 2004). Bütün bu 

nedenlerle obez çocuklarda psikososyal sorunlardan olan depresyon görülme sıklığı 

artmaktadır (Çelik ve Cinaz 2015). 
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Tablo 2.7: Çocuk ve adolesanlarda görülen obezite ilişkili bozukluklar (Ioannis 

2015). 

        Kardiyovasküler            Kas ve İskelet Sistemi 

 Hipertansiyon 

 

 Pes planus 

 Koroner kalp hastalığı, 

Ateroskleroz 

 

 Blount hastalığı 

 Dislipidemi 

 

 Osteoartrit 

 Kardiyomiyopati, kalp 

yetmezliği 

 

 Gut 

  

 Femur başı kayması 

        Endokrinolojik 

 

 Gene varum ve valgum 

 İnsülin direnci  

   Pubertede hızlanma ve erken 

başlangıç 

 

        Nörolojik 

 T2DM 

 

 Psödotümör serebri 

           Gastrointestinal 

 

        Dermatolojik 

 NAFLD 

 

 Akantozis nigrikans 

 Kolelitiyazis, kolesistit 

   Pankreatit 

 

        Pulmoner 

 Gastroözefagiyal reflü 

 

 Obstrüktif uyku apnesi 

  

 Alveolar hipoventilasyon 

        Psikososyal 

   Depresyon, anksiyete 

 

        Renal 

     Glomerulopati, tübulopati 

 

2.8.1.  İnsülin Direnci ve Obezite 

 

2.8.1.1. İnsülin  

 

 Pankreasdaki Langerhans adacıklarında bulunan  beta  hücreleri tarafından 

salgılanan  insülin polipeptid yapıda 51 amino asitlik bir hormondur. İnsülin, A ve B 

olarak iki polipetid zincirinden oluşmuş ve bu zincirler birbirlerine disülfid köprüleri 

ile bağlanmıştır. Ayrıca A zincirinde disülfür köprüsü amino asit rezidüleri arasında 

da bulunmaktadır (Şekil 2.11) (Dimitriadisa ve ark. 2011). 
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Şekil 2.11: İnsülinin yapısı (Karadoğan 2016). 

 

İnsülinin hedef dokuları karaciğer, kas ve yağ dokusudur. Metabolik etkileri 

anabolik;  karbonhidrat, yağ ve protein sentezini teşvik edici yöndedir (Tablo 2.8). 

İnsülin, karbonhidrat ve lipid metabolizmasını düzenler, hücrelere glukoz alımını 

kolaylaştırır, normal kan glukoz düzeylerininin devamını sağlayarak hücre 

büyümesini ve bölünmesini teşvik etmektedir (Dimitria ve ark. 2011).  

 

Tablo 2.8: İnsülinin metabolik etkileri (Dimitria ve ark. 2011). 

       Karbonhidrat metabolizması 

 6-fosfofruktokinaz ve hekzokinaz aktivitesini artırarak glikoliz oranınında   artış 

sağlar. 

 Adipoz dokusunda, kasta, karaciğerde glikojen sentezini uyarır, glikojen yıkımını 

azaltır. 

 Adipoz ve kas dokusunda GLUT-4 sayısını artırarak hücreye glukoz girişini artırır. 

 Karaciğerde glikojenolizi ve glikoneogenez azaltır. 

       Protein metabolizması 

 Kas içerisine bazı amino asidlerin taşınma oranını artırır. 

 Protein sentez oranını karaciğer, kas, yağ dokusunda artırır. 

 Diğer dokularda ve kasda protein yıkım oranını azaltır. 

 Üre oluşumunu azaltır. 

       Lipid metabolizması 

 Yağ dokusunda lipolizi azaltır, plazma yağ asidi  düzeyini düşürür. 

 Dokularda trigliserol ve yağ asidi sentezini uyarır. 

 Kandan kas dokusu ve yağ dokusuna trigliserid alımını artırır. 

 Kasda ve karaciğerde yağ asidi oksidasyon oranını azaltır. 

 Kolesterol sentezi oranını karaciğerde artırır. 
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Pankreasın Langerhans adacıklarının β hücrelerinden insülin salınımı ve 

pankreatik alfa hücrelerinden glukagon salınımı birlikte koordineli olarak 

gerçekleşmektedir. Böylelikle glukoz seviyesi belirli bir seviyede dengede tutulur. β 

hücreleri, bu denge ile de ilişkili olarak fazlasıyla uyarana cevap verip insülin 

salgısını artırabilmektedir. Vücutta en önemli glukoz-duyarlı hücrelerden biri β 

hücreleridir. Beta hücrelerinde de karaciğer hücrelerinde olduğu gibi glukoz taşıyıcı 

protein (GLUT)2 taşıyıcı proteini bulunmaktadır. Alınan karbonhidrattan zengin 

besin, kan glukoz düzeyinin yükselmesine neden olur ve böylelikle insülin salgısı 

artmaktadır. İnsülin salgısı için en önemli uyaran glukozdur. 

 

2.8.1.2. İnsülinin Etki Mekanizması 

 

İnsülin, metabolik etkilerini fosfoinozitid 3-kinaz/Akt (PI3K/Akt) yolu 

üzerinden, büyümeyi teşvik edici mitojenik etkilerini ise Ras/mitojen aktivasyonlu 

protein (Ras/MAP) kinaz yolağı üzerinden gerçekleştirdiği iki yönde etkisi 

bulunmaktadır (Şekil 2.12) (Rojek ve Niedziela 2010). 

 

 

Şekil 2.12:İnsülin sinyal yolağının şematik gösterimi (Wilcox 2005). 
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İnsülin, hücre dışı sinyalleri hücre içine ileten tirozin kinaz reseptörleri 

üzerinden etkisini göstermektedir. İntrinsik protein kinaz aktivitesi gösteren bu 

reseptörler plazma membran reseptörleridir. Tirozin kinaz reseptörlerinin hücre dışı 

yüzeyinde ligand bağlayıcı bölgesi, sitoplazmik yüzeyinde aktif enzim bölgesi 

bulunur. Tirozin rezidülerini fosforilleyen sitoplazmik bölge ise bir protein kinazdır. 

İnsülin hücreye girmez, membran reseptöründen etkisini sitoplazma ve nükleustaki 

insüline duyarlı enzimlere göstererek dallanmış sinyal yolaklarını tetikler. Ayrıca 

insülin hem gen ekspresyonunu hem de metabolik enzimleri düzenlemektedir. 

 

İnsülin reseptör proteini, hücre dışına doğru aynı iki α alt ünitesi ile sitozol 

içine doğru karboksil ucuna sahip aynı iki β alt ünitesinden oluşmaktadır (Şekil 

2.13). İnsülin bağlayan bölgeyi α alt üniteleri içerirken,  β alt ünitelerinin hücre içi 

bölgesi ise hedef proteinlerdeki tirozin rezidülerinin hidroksil gruplarına adenozin 

trifosfattan (ATP) fosforil gruplarını aktaran protein kinaz aktivitesine sahiptir. 

İnsülin reseptördeki α alt ünitelerine bağlanması ile birlikte konformasyonel 

değişiklikler gerçekleşir sonrasında da sinyal olarak β alt ünitelere iletilir. Alınan 

sinyal ile birlikte otofosforilasyon süreci başlatılmaktadır.  

 

    

Şekil 2.13: İnsülin reseptörünün temel yapısal özelliklerinin şematik gösterimi (Kido 

ve ark. 2001). 
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İnsülinin reseptöre bağlanması ile tirozin kinaz aktivitesi tetiklenir. Böylece 

insülin reseptör proteinleri üstünden sinyalizasyon başlar, (αβ)2 dimerinde bulunan 

her β alt ünitesi diğer β alt ünitesinin karboksil ucuna yakın üç tirozin rezidüsünü 

fosforiller. Bu otofosforilasyon sonucunda da tirozin kinaz reseptör enzimi üstündeki 

aktif bölgeler açılmıştır. Diğer hedef proteinlerin açılmış bu aktif bölgelere 

bağlanması ile bu proteinlerin tirozin rezidülerinin fosforilasyonu sağlanmış olur. 

İnsülin reseptör substratları (IRS), insülin reseptörü için hedef proteinlerdendir. Bu 

hedef proteinlerin,  işlevi farklı dokularda olup benzer yapıda olan en az dört çeşidi 

(IRS1-4) tespit edilmiştir. IRS1 kas hücresinde, IRS2 karaciğer hücresinde, IRS3 yağ 

dokuda, karaciğerde, β hücrelerinde ve IRS4 ise böbrek, timus ve beyinde  

bulunmaktadır (Burks ve White 2000, Kido ve ark. 2001, Withers ve White 2000). 

 

İnsülin reseptöründen sitozol ve nukleustaki belirli noktalara sinyalleri ileten 

kompleks proteinlerin birleşim noktası tirozin rezidülerinden fosforillenen IRS-1’dir. 

Fosfoinozitid 3-kinaz kendi üzerindeki “Src homology 2” (SH2) bölgesinden IRS-1’i 

bağlar. Aktif PI3K membranda bulunan fosfoinozitol 4,5-bisfosfatı (PIP2) lipidini 

fosfotidilinozitol 3,4,5-trifosfata (PIP3) dönüştürmektedir. PIP3’e bağlanan, diğer bir 

ismi ile Akt denilen, protein kinaz B (PKB), protein kinaz olan, piruvat dehidrogenaz 

kinaz-1 (PDK-1) tarafından fosforillenir ve aktive edilir. Aktive olan PKB yağ ve kas 

dokusunda, internal veziküllerden plazma membranına hücreye glukoz girişini 

sağlayan glukoz taşıyıcılarının (GLUT4) hareketini tetikler. Protein kinaz B ayrıca, 

glikojen sentaz kinaz-3’ü (GSK-3) fosforilleyerek inaktive etmektedir. Böylelikle 

glikojen sentezinin devamı sağlanır (Burks ve White 2000). 
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Şekil 2. 14: İnsülin sinyal yolağı (Babu ve ark. 2020) 

 

İnsulin reseptör substrat-1’in fosforile tirozin bölgesi, sinyal iletiminde 

önemli intrinsik enzimatik aktivitesine sahip olmayan bir adaptör proteini olan 

büyüme faktörü reseptörüne bağlı protein 2’nin (Grb2) SH2 bölgesine 

bağlanmaktadır. Grb2’nin işlevi ise IRS-1 ve Sos proteinlerini bir araya getirmektir. 

Ras bir G proteinidir ve Sos proteini Ras’a bağlı GDP’nin GTP ile yer değişimini 

katalizler, GTP bağlandığında Ras proteini aktifleşerek mitojen-aktive protein 

(MAP) kinaz yolağında bir protein kinaz olan Raf-1’i aktifler. Raf-1 seri 

fosforilasyonları tetikleyerek son olarak ekstraselüler-sinyal regüle kinazlar (ERK) 

aktifleşmektedir. Böylece insülinle düzenlenen genlerin transkripsiyonu, aktif ERK 

nukleusa girmesiyle ve trankripsiyon faktörlerini fosforillemesi ile uyarılmış olur. 

Mekanizmada gerçekleşen fosforilasyonun hedefi diğer bir protein kinazı 

fosforilleyebilmektir. Bu durum üçüncü bir protein kinazı fosforilleyerek devam eder 

ve sonuç olarak ilk sinyal çoğaltılarak reaksiyonlar kaskadı oluşmaktadır (Petersen 

ve Shulman 2002). 

 

2.8.1.3. İnsülin Direnci 

 

İnsülin direnci, başlıca hedef dokular olan iskelet kası ve karaciğer 

hücrelerinde insülin hormonun yeterli cevabı alamaması,  reseptör düzeyinde insülin 
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bağlanmasında azalma ve hücre içine glukozun alımının azalması olarak 

tanımlanmaktadır (Mather ve ark. 2013). Vücutta normal düzeyde insülin 

bulunmasına rağmen, insülin direnci gelişmesi durumunda insülin etkisindeki 

azalmaya bağlı olarak insüline karşı uygun cevabı vermekte karaciğer, kas ve yağ 

dokusu yetersiz kalır. β hücreleri insülin direncini dengeleyebilmek için çok daha 

fazla insülin üretir fakat en sonunda β hücreleri yetersiz kalarak T2DM oluşumu 

görülebilmektedir (Petersen ve Shulman 2002). 

İnsülin direncine hücresel düzeyde ise, esas olarak insülin sinyalizasyon 

yolundaki bozukluklar neden olmaktadır. GLUT4 translokasyonu ve glikojen 

sentezinin uyarılması normal olarak insülin reseptöre bağlanması ile başlar.  İnsülin 

reseptöre bağlanması ile otofosforilasyon gerçekleşir arkasından tirozin tirozin kinaz 

aktifleşir sonrasında IRS’ler tirozin rezidülerinden fosforillenir ve bunlar da PI3K’yı 

aktifleştirirler. Bu şekilde kaskad etkisi ile Akt yolağı üzerinden GLUT4 

translokasyonu ve glikojen sentezi uyarılrmış olur (Lee BC ve Lee J. 2014). Tirozin 

kinaz mekanizmasında oluşan defekt, serin kinazların aktifleşmesi, postreseptör 

sinyalizasyon yolaklarında oluşan engel ve hücre membranına GLUT4 transferinin 

azalması insülin direnci gelişimine sebep olabilecek nedenlerdir (Günöz ve ark. 

2003). Protein tirozin fosfataz aktivitesinin ve ekspresyonunun artışı ise obezitedeki 

sinyalizasyon defektleri ile ilgili mekanizmalarından biri olabilmektedir (Egawa 

2001). Obezite ile artmış yağ deposu, yağ asidi salınımına neden olur böylelikle 

dolaşımda serbest yağ asidi (SYA) konsantrasyonu artar. Artan bu SYA düzeyleri 

hücre içi metabolitler yolu ile bazı protein kinaz C izoformlarının aktifleşmesine 

neden olur bunlarda insülin sinyallerini engelleyerek serin kinazların aktivasyonuna 

sebep olmaktadır. Böylelikle aktifleşen serin kinazlar;  IRS’ler üzerindeki serin 

rezidülerini fosforiller, insülin sinyalizasyonunu bloke eder sonuncunda ise  insülin 

direnci görülür (Moreno ve ark. 2011). Obezite ilişkili insülin direncinin 

oluşmasındaki bir diğer faktör ise adipoz dokudan salgılan adipokinlerde meydana 

gelen değişikliklerdir. Adipoz dokudaki artış ile birlikte makrofajların birikimi artar 

ve kronik inflamasyon gerçekleşir. İnflamasyona bağlı olarak adipositlerden insülin 

direnci ile ilişkili, TNF-α, IL-2, IL-6, IL-1β, rezistin gibi adipokinlerin salınımı artar 

(Silha ve ark. 2003, Vendrell ve ark. 2004). Bu inflamatuar adipokinler serin 

kinazları aktifleştirerek ve insülin reseptör tirozin kinaz aktivitesini inhibe ederek 
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insülin sinyalizasyonunu bozduğu düşünülmektedir. Böylece Akt yolağı üzerinden 

GLUT4 translokasyonu inhibe edilerek bu şekilde  insülin direncine sebep oldukları  

ileri sürülmektedir (Qatanani ve Lazar 2007). TNF-α ise tek başına adipositlerden 

yağ asidi salınımını arttırarak insülin direncine sebep olduğu düşünülmektedir. Bu 

inflamatuar adipokinin salınımındaki artış engellenerek insülin reseptör tirozin kinaz 

aktivitesinin arttığı buna bağlı olarak da insülin duyarlılığında artış olduğu 

belirtilmektedir (Sikaris 2004).  

 

2.8.1.4. İnsülin Direnci Ölçüm Metodları 

 

            İnsülin direncinin varlığını belirtebilmek için avantaj ve dezavantajları 

bulunan çeşitli yöntemler kullanılmaktadır. 

 

           2.8.1.4.1. Öglisemik Hiperinsülinemik Klemp Testi 

 

Öglisemik hiperinsülinemik klemp testi insülin direnci ölçümü için altın 

standart olarak kabul edilmektedir. Bu testin prensibi, gece boyu açlık (10-12 saatlik) 

sonrası hiperinsülinemik ortamda, glukoz seviyesini normal değerlerde tutmak için 

glukoz verilerek glukozun kullanılma miktarı saptamaktır (Savaş ve Gültekin 2017). 

Test aşamasında 5-10 dakikada bir glukoz ölçümü için kan örneği alınır ve insülin 

direncini son 30 dakikadaki glukoz infüzyon hızı belirlenmektedir. Buna göre yüksek 

insülin seviyelerini dengelemek için >7,5 mg/dk glukoz kullanılmış ise kişi insüline 

duyarlı, <4 mg/dk glukoz kullanılmış ise kişi insüline dirençli kabul edilmektedir. Bu 

değerler 4-7,5 mg/dk aralığında ise kişiler ileriki zamanlarda meydana gelebilecek 

insülin direnci için risk taşımaktadırlar (Trout ve ark. 2007). Deneyimli bireylerin 

olması gerekliliği ve yapılması zor bir işlem olması bu testi araştırma amacı ile 

kullanılan değerli fakat rutinde çok kullanılmayan bir test yapmaktadır (Savaş ve 

Gültekin 2017). 
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2.8.1.4.2. Homeostasis Model Assesment of Insulin Resistance (HOMA-IR) 

 

            Klinikte en sık kullanılan insülin direnci belirlenme yöntemi HOMA-IR’dır. 

Bu yöntemde gece boyu açlık (10-12 saatlik) sonrası bireylerden alınan kanlardan 

insülin ve glukoz konsantrasyonları ölçülür ve aşağıda verilmiş olan formül 

kullanılarak insülin direnci hakkında bilgi edilinir (Matthews ve ark. 1985). 

 

                                          İnsülin seviyesi (μIU /ml)  x Glukoz seviyesi (mg/dl) 

HOMA – IR indeksi  = ---------------------------------------------------------------            

                                                        405 

 

             Diğer yöntemlere HOMA-IR’nin güvenilirliği daha yüksektir. Formülde elde 

edilen HOMA-IR değerleri insülin direnci ile doğru orantılı olarak yorumlanır. 

HOMA-IR için Türk çocuklarında sınır değer 3.16 kabul edilmektedir, bu sınır 

değerin duyarlılığı %76, özgüllüğü %66’dır. HOMA-IR değeri, prepubertal ve 

pubertal dönemlerde farklılık gösterebiliyor. Erkeklerde  >2.67, kızlarda > 2.22, 

pubertal erkeklerde >5.22, kızlarda >3.82 ise IR pozitif olarak kabul ediliyor (Rabe 

ve ark 2008,Conwell ve ark. 2004, Kurtoğlu ve arkç2010). HOMA-IR’nin  klemp 

tekniğine alternatif olduğu belirtilmektedir (Bonora ve ark. 2000). 

 

2.8.1.4.3.  Kantitatif İnsulin Duyarlılığı Kontrol İndeksi (KİDKİ) 

 

Gece boyu açlık (10-12 saatlik) sonrası bireylerden alınan kanlardan insülin 

ve glukoz konsantrasyonları ölçülür. Aşağıda verilmiş olan formül kullanılarak 

insülin direnci hakkında bilgi edinilir. 

                                                        1 

KİDKİ  = ------------------------------------------------------------------------------          

             log  insülin seviyesi (μIU /ml) + log  glukoz seviyesi (mg/dl) 

 

           Formülde elde edilen KİDKİ değerleri düştüğünde insülin direnci değeri 

artmaktadır yani KİDKİ indeksi insülin direnci ile ters orantılı olarak 

yorumlanmaktadır (Hrebicek ve ark. 2002).  
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2.8.1.4.4. Açlık İnsülin Düzeyleri 

 

Gece boyu açlık (10-12 saatlik) sonrası bireylerden alınan kanlardan insülin 

konsantrasyonları ölçülür ve insülin direnci ile ilgili yorum yapılmaktadır. Ölçülen 

açlık insülin konsantrasyonun >15μU/mL veya OGTT’nde 120. dakikadaki insülin 

konsantrasyonunun >75μU/mL çıkması insülin direnci varlığını göstermektedir (Ten 

ve Maclaren 2004).  

 

2.8.1.4.5. Glukozun Sürekli İnfüzyon Modeli 

 

İnsülin direnci ile ilgili bilgi veren bir diğer test de glukoz infüzyonudur. 

Testte 5mg/kg/dk dozunda glukoz infüzyonu bir koldan sürekli olarak yapılır ve 

infüzyon sonrası 50, 55 ve 60. dakikalarda kan numuneleri alınarak glukoz ile insülin 

konsantrasyonları ölçülür. Üç farklı zamandaki değerlerin ortalaması hesaplanıp 

kompleks matematiksel modelde yerine konur. Elde edilen sonucun ≥4 olması 

bireyde insülin direncini varlığını göstermektedir (Hosker  ve ark. 1985). 

 

2.8.2. Bozulmuş Açlık Glukozu ve Obezite 

 

Vücutta yağ oranının artması beraberinde insülin direnci, bozulmuş glukoz 

toleransı ve T2DM oluşumu görülmektedir (Sabin ve ark. 2006, Williams ve ark. 

2005). Bozulmuş açlık glukozu diğer adı ile prediyabet, OGTT (Oral Glukoz 

Tolerans Testi) de belirlenen bozulmuş glukoz toleransı ile tanınır. Bu durumunun 

bir dayanağı da Hemoglobin A1c (HbA1c) yüksekliğidir. Açlık serum glukoz 

düzeyinin ≤126 mg/dL olması, HbA1c düzeyinin  %5,7-6,4 olması OGTT yapılması  

gerekliliğini gösterir. Bozulmuş glukoz toleransı varlığını ise 75gr oral glukoz 

yüklemesi yapıldıktan 120 dakika sonrası ölçülen kan glukozunun 140-199 mg/dL 

aralığında olması göstermektedir (Tablo 2.9). Bu durum prediyabet yani artmış 

diyabet riski olarak belirtilmektedir (Chan ve ark. 2014, DiMartino 1999).  
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Tablo 2.9: Oral glukoz tolerans testi değerlendirilmesi (Chan ve ark. 2014, 

DiMartino 1999). 

  AKŞ (mg/dL) OGTT 120.dk 

Normal <100 <140 

Bozulmuş Glukoz T oleransı   140-199 

Bozulmuş Açlık Glukozu 100-126 

 Diabetes Mellitus 126 ≤ 200≤ 

 

 

Obez çocuk ve adolesanlarda  %1-4 oranında T2DM görülmektedir. Açlık 

kan şekeri  ≥ 126 veya OGTT 120. dakika kan şekeri ≥ 200 ve HbA1c ≥ 6,5 olması  

T2DM tanısı konulmasına neden olur (Standards of Medical Care in Diabetes 2011). 

Son 15 yıla kadar çocuk ve adolesanlarda artan obezitenin etkisi ile T2DM’den 

bahsedilmektedir ayrıca ketoasidoz ile tanı alan hastalar bulunmaktadır (Kiess ve ark. 

2016). Yapılan bir çalışmada obez çocuklarda %19.5, aşırı obez çocuklarda ise 

%27.3 prediyabet olduğu belirlenmiştir (Propst ve ark. 2015). T2DM gelişme riski, 

çocukluk dönemini obez olarak geçirip VKİ normale dönen yetişkinlerin oranı 

çocukluk döneminde obez olmayan yetişkinlerin oranına eşittir. Küçük yaşlardan 

başlayarak obez olan çocuklarda ise T2DM görülme riski çok daha fazladır (Buscot 

ve ark. 2018).  

 

2.8.3. Metabolik Sendrom ve Obezite 

 

Metabolik sendrom, yaygın görülen ve obezite, insülin direnci, bozulmuş 

açlık glukozu, dislipidemi, hipertansiyon ile karakterize bir hastalıktır (Özgen ve ark. 

2006). Bir çalışmada, ABD’ de  metabolik sendrom sıklığı obez ve FK adolesanlarda 

sırası ile %28,7 ve %6,8 olarak belirlenmiştir (Cook ve ark. 2003). Ülkemizde 

yapılmış bir çalışmada ise metabolik sendrom sıklığı çocuk ve adolesanlarda sırası 

ile %20 ve %40 olarak belirlenmiştir. 2016 yılında ise Araslı ve ark.’ı yaptığı bir 

çalışmada Uluslararası Diyabet Federasyonu (IDF) kriterlerine göre metabolik 

sendrom sıklığının obez çocuklarda %23,9 olduğunu söylemiştir (Yılmaz ve ark. 

2015).  
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Çocuk ve adolesanlarda 2007 yılına kadar tüm dünyada kabul gören 

metabolik sendrom tanı kriterleri bulunmamaktaydı. Yetişkinlerde tanımlanmış olan 

kriterler adolesan yaşlarına modifiye edilerek kullanılıyordu (örnek; DSÖ kriterleri). 

2007 yılında IDF 10 yaşın üzeri adolesanlarda  metabolik sendrom tanı kriterleri 

yayınladı. Bu tanı kriterleri çok sık kullanılmaya başlandı (Zimmet ve ark. 2007). 

Tablo 2.10’de IDF’nin metabolik sendrom kriterleri Tablo 2.11’de ise DSÖ’nün 

modifiye metabolik sendrom kriterleri gösterilmiştir. Çocukluk dönemindeki 

büyüme, gelişme ve ergenlik döneminde gerçekleşen farklılaşmalar nedeni ile 

çocukluk dönemi için kabul edilmiş metabolik sendrom tanı kriterleri 

bulunmamaktadır (Owens ve Galloway 2014, Weiss ve ark. 2013).  

 

Tablo 2.10: Adolesanlarda  metabolik sendrom tanı kriterleri (TEMD 2009). 

Abdominal obezite (Bel çevresi ≥90 persentil) ve aşağıdaki kriterlerden en az ikisnin 

varlığı gereklidir. 

6 yaş altı: IDF tanı kriterleri kullanılmamaktadır. 

 

6-10 yaş: 90. persentilin üzerinde bel çevresi olması (metabolik sendrom tanısı koydurmaz 

ancak, ailesinde metabolik sendrom T2DM, kardiyovasküler hastalıklar, HT, obezite 

öyküsü olanlar dikkatle takip edilmelidir.) 

 

10-16 yaş: 

 

 Bel çevresi ≥90 persentil 

 AKŞ ≥100 mg/dL yada T2DM varlığı 

 SistolikKB ≥130 ve/veya diyastolik KB ≥85 mm/Hg 

 TG≥ 150 mg/Dl 

 HDL-K <40 mg/dL 
 

16 yaş üzeri (erişkinler için tanımlanmış IDF kriterleri kullanılır.) 

 

 Bel çevresi ≥90 persentil 

 AKŞ ≥100 mg/dL yada T2DM varlığı 

 Sistolik KB ≥130 ve/veya diyastolik KB ≥85 mm/Hg veya önceden bilinen HT 

tanı vetedavisi olması 

 TG≥ 150 mg/Dl 

 HDL-K    E<40 mg/dL, K<50 mg/dL 
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Tablo 2.11: Dünya Sağlık Örgütü’nün metabolik sendrom kriterleri (Azita 2009). 

Faktör Kriter 

1- Anormal glukoz dengesi 

Bozulmuş açlık glukozu, 

Hiperinsülinemi, 

Bozulmuş glukoz toleransı, 

Ek olarak aşağıdaki ölçütlerden en az iki tanesinin bulunması : 

2- Obezite VKİ≥ 95 persentil 

3- Dislipidemi Yüksek TG, yüksek TK, düşük HDL 

4- Hipertansiyon Tansiyon arteryal >95 persentil 

  

Çocuk ve adolesanlarda görülen obezite ve metabolik sendrom varlığında 

adipoz dokudan salgılanan adipokin seviyelerinde farklılıkların olduğu ve bu 

adipokinlerin metabolik sendrom patogenezinde rol alabilceği düşünülmektedir 

(Alterio ve ark. 2014, Barraco ve ark. 2014). Vücutta yağ dokusunun artması ile obez 

çocuk ve adolesanların serum leptin seviyelerinde artma ve leptin direncinin 

gelişebileceği belirtilmiştir. Bu durum ise metabolik sendrom ve insülin direnci 

ilişkili bulunmuştur (Körner ve ark. 2007). 

 

2.8.4. Dislipidemi ve Obezite 

 

Dislipidemi, serum düzeylerinde kolesterol ve trigliseridin yüksek olmasıdır 

ve kalp damar hastalıkları için risk faktörüdür. 216 obez çocuk ve adolesanın dahil 

edildiği bir çalışmada %55,3’ünde dislipidemi saptandığı, %11,7’sinde total 

kolesterol (TK), %28,6’sında trigliserid (TG), %32.7 ‘sinde düşük dansiteli 

lipoprotein kolesterol (LDL-K) yüksekliği ve %18’inde yüksek dansiteli lipoprotein 

(HDL) düşüklüğü saptanmıştır (Deeb ve ark. 2018).  

 

             Dislipidemi obezite ile ilişkili olarak adipoz dokudan kontrolsüzce salınan 

SYA artması, artmış TG seviyeleri, azalmış HDL ve anormal düşük dansiteli 

lipoprotein (LDL) seviyeleri olarak görülmektedir (Mert ve Adaş 2014). İnsülin 

direnci, doymamış yağ asitlerinin baskılanmasına engeldir (Sinha ve ark. 2002). 

Artan insülin seviyeleri nedeni ile SYA seviyelerinde artış görülmektedir ve artan 
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SYA karaciğerde TG şekilinde birikmektedir (Isıldak ve ark. 2004). Karaciğerde 

biriken TG’in kanda taşınabilmesi için çok düşük dansiteli lipoprotein (VLDL) 

sentezi artar ve ileri basamaklarda VLDL LDL’ye dönüşür. Böylelikle kan kolesterol 

seviyesi yükselir. Sonuç olarak obezitede hipertrigliseridemi, TK ve LDL-K 

seviyelerinde yükseliş ve yüksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-K) 

seviyelerinde azalma ile karakterize dislipidemi oluşumu görülür (Bays ve ark. 

2013). Dislipidemi varlığı, obez çocuk ve adolesanlarda açlık plazma lipid profiline 

bakılarak tespit edilebilmektedir. 

 

Tablo 2.12: Adolesanlarda dislipidemi tanı kriterleri (TEMD 2018).  

Kategori 
Kabul edilebilir 

(mg/dL) 

Sınırda yüksek 

(mg/dL) 

Yüksek 

(mg/dL) 

Total Kolesterol < 170 170–199 ≥ 200 

LDL-K < 110 110–129 ≥ 130 

Non-HDL-K < 120 120–144 ≥ 145 

 

TG 

          0-9 yaş 

          10-19 yaş 

 

 

< 75 

< 90 

 

75–99 

90–129 

 

≥ 100 

≥ 130 

HDL-K > 45 40–45 < 40 

 

2.8.5. Hipertansiyon ve Obezite 

 

Hipertansiyon, obezitede kardiyovasküler hastalık ile ilişkili önemli risk 

faktörlerinden biridir. Kan basıncı (KB) değerlerinin obez çocuk ve adolesanlarda 

bilinmesi yetişkin dönemde görülebilcek kardiyovasküler hastalık riskleri 

bakımından önemli bir göstergedir (National Heart, Lung and Blood Institute 2011). 

Ortalama sistolik kan basıncı (SKB) veya diyastolik kan basıncının (DKB) en az üç 

ölçümün birer hafta aralıklar ile yapılarak değerlerin boy, cinsiyet ve yaşa göre ≥95 

persentil olması çocuklardaki hipertansiyon (HT) tanımıdır (Atabek ve diğ. 2006). 

Obezite HT prevalansındaki artışın en önemli nedenlerindendir (Atabek ve diğ. 

2006). 
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           Obez çocuklarda sağlıklı çocuklara göre 3,3 kat daha fazla sıklıkta sistolik HT 

gözlenmesi, vücuttaki yağ oranı ve VKİ artmasına bağlı olarak KB da arttığını 

göstermektedir (Sorof ve ark. 2002). Yapılan bir çalışmada FK çocuklarda SKB ve 

DKB’nın sırası ile 2,5 ve 3,7 kat arttığı belirtilmiştir. Çocuk ve adolesanlardaki 

obezitenin yetişkin dönemde HT riski ile ilişkisini; küçük yaşta obez veya FK olan 

çocukların 25 yaşına geldiklerinde erkeklerde ve kadınlarda sırası ile %53 ve %32 

oranında hipertansif veya prehipertansif görülmesi açıklamaktadır (Burke ve ark. 

2005). Obez çocuk ve adolesanlarda KB ölçümleri yapılmalı ve HT açısından takip 

edilmelilerdir.  

          

            Obezite ile ilişkili HT’a sebep olan mekanizmalar karmaşıktır ve obezite 

kaynaklı HT’nun tedavisine katkı sağlaması açısından bu mekanizmaların bilinmesi 

oldukça önemlidir. Fakat bu mekanizmalar hala tam olarak aydınlatılmış değillerdir. 

(Gülnar ve Demir 2017, Kotsis ve ark. 2010). 
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3. NEUDESİN 

3.1. Neudesin Tanımı 

 

Kimura ve arkadaşları 2005 yılında; başlıca adipoz dokudan ve santral sinir 

sisteminden salgılanan ve nörotrofik aktiviteye sahip yeni bir molekül olarak 

neudesini tanımlamıştır. 2013 yılında Byerly ve ark. ise neudesin ‘i nöron türevli 

nörotrofik faktör (NENF) ve aday onkojen GIG47 olarak da adlandırmışlardır (Ohta 

ve ark. 2015). Molekül insanlarda 172 aminoasit içerir ve kromozom 1p33 üzerinde 

bulunmaktadır (Kimura ve ark. 2005). Başlangıçtan itibaren  ilk 31 amino asitlik 

bölüm sinyal peptididir. 44-129 amino asitlik bölüm ise bir sitokrom 5 benzeri 

hem/steroid bağlanma bölgesi ile korunmakta ve bu bölge ile heme bağlanmaktadır  

aynı zamanda da bu bölge aktivitesi için gereklidir (Petersen ve ark. 2013). 

Membranla ilişkili progesteron reseptörü (MAPR) ailesinin bir üyesidir ve 

steroid/heme bağlayabilme özelliğine sahiptir (Kimura ve ark. 2008). MAPR ailesi, 

yapısal açıdan benzer özelliklerde; sitokrom b5 ile ilişkili benzer heme-bağlayıcı 

alana sahip dört adet proteinden oluşur (Kimura ve ark. 2005). Bu proteinler; 

progesteron membran reseptörü 1 ve 2 (PGRMC1 ve PGRMC2), neudesin ve 

neuferricindir (CYB5D2). Bu protein ailesinden neudesin ve neuferricin salgılanan 

proteinlerdir diğer iki PGRMC1 ve PGRMC2 hücre zarı üzerinde bulunmaktadır 

(Kimura ve ark. 2012).  

 

Şekil 3.1: Neudesin'in (A) amino asit dizisi ve insan MAPR ailesindeki (B) 

hem/steroid bağlayıcı alanların karşılaştırılması (Ohta 2015). 
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Şekil 3.1’de A bölümünde altı çizgili kısımlar, ayrılmak üzere salgılanan bir 

sinyal dizisini ve korunmuş hem/steroid bağlama alanını belirtmektedir. Yıldız 

işaretleri, heme bağlanması için gerekli olan iki korunmuş tirozin rezidülerini, yani 

82 ve 88'i gösterir. Sayılar, amino asit konumlarını göstermektedir. B bölümündeki 

kısa çizgiler, dizileri hizalamaya yarayan boşlukları belirtir. Yıldız işaretleri, 

sıralardaki benzer olan amino asit kalıntılarını gösterir. Altı çizgili olanlar, MAPR 

ailesinde heme bağlanması için gerekli olan iki korunmuş tirozin kalıntısını 

göstermektedir (Ohta 2015). 

 

Neudesinin sinyal iletimi esasen kültürü yapılmış öncül sinir hücreleri ve 

nöronlar kullanılarak çalışılmaktadır (Kimura ve ark. 2005, Kimura ve ark. 2006). 

Primer kültürlenmiş nöronlardaki neudesinin aktivitesi, mitojen-aktive protein kinaz 

(MAPK) ve fosfatidilinozitol-3 kinaz (PI-3K) yolları aracılığıyla gerçekleştirilir 

(Kimura ve ark. 2005). Gi/Go protein inhibitörü boğmaca toksini (PTX), ERK  

1/2'nin neudesin tarafından fosforilasyonunu önemli ölçüde kısıtladı, bu da neudesin 

aktivitesine bir Gi/Go protein bağlı reseptörün aktivasyonunun aracılık edebileceğini 

gösterir (Kimura ve ark. 2012). Neudesin, ayrıca öncül sinir hücrelerinde bulunan 

ERK, Akt ve cAMP yanıt elemanı bağlayıcı proteininin (CREB) fosforilasyonunu 

kolaylaştırdı ancak neudesinin etkisi primer nöronlardaki durumun aksine PTX 

tarafından engellenmedi (Kimura ve ark. 2012). Neudesin, öncül sinir hücrelerindeki 

cAMP seviyelerini artırması nedeniyle bir Gs protein bağlı reseptör, MAPK,  protein 

kinaz A (PKA) ve PI-3K sinyal yollarının aktivasyonunda yer almış olabilir (Kimura 

ve ark. 2012). Neudesinin sinyal iletim yolunun gelişim sırasında değiştiği 

görülmektedir. Bugüne kadar, neudesine özgü reseptörler henüz rapor edilmemiştir. 

Neudesin reseptörünün tanımlanması, neudesinin benzersiz sinyal iletim sisteminin 

anlaşılması için bir ipucu sağlayabilir.  

 

 Neudesinin fare embriyosunda özellikle beyin ve spinal korda erişkin 

farelerde ise beyin (özellikle nöronlar), kalp, akciğer, yağ doku, iskelet kası ve 

böbrekte üretildiği gösterilmiş olup santral sinir sistemi üzerine de fizyolojik rolü 

tanımlanmıştır (Ohta ve ark. 2015). Beyin bölgesinin tüm alanlarındaki nöronlarında, 

özellikle serebral korteks, hipokampus, talamus ve hipotalamusta ifade edilir, ancak 
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glial hücrelerde ifade edilmemektedir. Rekombinant neudesin, apoptozu azaltarak 

primer kültürlenmiş fare nöronlarının hayatta kalmasını önemli ölçüde arttırdı, ancak 

primer kültürlenmiş fare astrositlerinde mitojenik aktivite göstermedi. Buna karşın, 

neudesin aktivitesinin FGF2’ninkinden farklı olduğunu gösteren hem nörotrofik hem 

de mitojenik aktiviteleri vardı (Kimura ve ark. 2005). Rekombinant neudesin, öncül 

sinir hücrelerinin PI-3K ve PKA yolları aracılığıyla mikrotübüle bağlı protein 2 

(MAP-2) pozitif nöronlara farklılaşmasına sebep oldu ve öncül sinir hücrelerinde 

(PI-3K yolu değil) ERK ve PKA yolları boyunca bölünen sinirsel hücre 

yaygınlaşmasını geçici olarak destekledi (Kimura ve ark. 2012). İlginç bir şekilde, 

fare nöroblastom (Neuro2a) hücreleri endojen hem in bağlı neudesin üretir (Kimura 

ve ark. 2012). Negatif kontrol siRNA değil ancak neudesin siRNA transfeksiyonu 

bağımsız olarak neudesin üreten Neuro2a hücrelerinde hücre sağkalımını ve 

yayılımını önemli ölçüde azalttı bu da endojen neudesin-heminin sinir sisteminin 

gelişimi ve korunmasında fizyolojik rol oynamasının beklendiğini düşündürmektedir 

(Kimura ve ark. 2012). Neudesin-hemin, erken evreyi değil ancak 3T3-L1 

preadipositlerde adipojenik uyarıcıya bağımlı adipojenezinin geç evresini önemli 

ölçüde engelledi (Kimura ve ark. 2009). Buna karşılık, neudesin siRNA 

transfeksiyonu ve 3T3-L1 preadipositlerinde adipojenezi arttırdı (Kimura ve ark. 

2009). Bu sonuçlar ve adipojenez sırasındaki dışa vurum görüntüsü, erken evrede 

neudesin seviyesindeki azalmanın adipojenez için tetikleyici bir olay olabileceğini ve 

neudesinin beyazyağdoku ve obezitenin gelişiminde potansiyel roller 

oynayabileceğini düşündürmektedir. 

 

 Son zamanlarda, hipotamustaki neudesinlerin iştahı düzenlediği bildirilmiştir. 

Hipotalamik neudesin, iştahın önemli, bir düzenleyicisi olan beyin kaynaklı 

nörotrofik faktör (BDNF) sinyalleşmesi ile düzenlenmiştir. BDNF tirozin kinaz 

reseptör B (trkB) sinyalini aktifleştirerek besin alımını ve vücut ağırlığını 

düzenlemektedir. BDNF’ün bu işlevine bakılarak, BDNF reseptöründe gelişen 

mutasyona bağlı olarak farelerde aşırı yeme eğilimi ve obezite geliştiği gösterilmiştir. 

Bu neudesin için fizyolojik bir fonksiyonun ilk raporudur (Kimura ve ark. 2013).  

Neudesin molekülünün sempatik aktiviteyi baskıladığı düşünülmektedir. 

Neudesin molekülü bloke edilmiş farelerde (KO) sempatik sistem aktivitesi, enerji 
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harcanması, beyaz adipoz dokusunda lipoliz,  kahverengi adipoz dokusunda ise yağ 

asidi oksidasyonu ve ısı üretimi artmaktadır. Bu durumda fareler, zengin yağ içerikli 

diyetin tetiklediği obeziteye karşı, dirençli hale gelirler (Ohta2015, Ohta2016). 

Beyaz yağ adipozunda, fazla enerji TG şeklinde depo edilirken, kahverengi yağ 

adipozu enerjiyi ısı olarak dağıtır ve böylece obezite ile mücadele eder (Ohta 2015). 

Bu ifade Şekil 3.2’de gösterilmektedir (Ohta 2016). Nörotrofik faktörlerin enerji 

atılımını arttırdığı bilinmesine rağmen neudesinin bunu baskıladığı görülmüştür 

(Ohta ve ark. 2015). 

 

 

Şekil 3.2: Neudesin KO farelerde artan sempatik sinir aktivitesi(Ohta 2016) 

 

Çalışmalar, neudesinin ektopik ekspresyonunun MCF-7 meme kanseri 

hücrelerinde yayılma kapasitesini ve tümör oluşumunu arttırdığını göstermiştir (Han 

ve ark. 2012). Hem bağlayıcı protein neudesin merkezi sinir sistemi ve göğüs tümör 

hücreleri dahil olmak üzere çeşitli dokularda geniş ölçüde ortaya çıkar ve hücre 

farklılaşması ve hayatta kalma gibi bir dizi işlevi vardır (Tablo 3.1). 
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Tablo3.1: Neudesin fonksiyonları (Ohta ve ark. 2015). 

Kazanılan 

fonksiyon 
Fonksiyon kaybı Fonksiyon yeri Referanslar 

SİNİR FONKSİYONLARI 

Nörotrofik 

aktivite 
 

Kültürlenmiş 

nöron öncü 

hücreleri 

Kimura ve ark., 

2005 

Farklılaşma 

faaliyeti 
 

Kültürlenmiş 

nöral  öncü 

hücreler 

 

Hücre çoğalma 

aktivitesi 
 

Kültürlenmiş 

nöral  öncü 

hücreler 

Kimura ve ark., 

2006 

 

Hücre 

çoğalmasının/sağkalımının 

inhibisyonu 

Kültürlenmiş 

Neuro2a 

hücreleri 

Kimura ve ark., 

2008 

Gıda alımında 

azalma 
 Fareler 

Byerly ve ark., 

2013 

 Endişe benzeri davranış Fareler 
Ohta ve 

diğerleri, 2015 

ENERJİ METABOLİZMASI 

Adipogenezin 

inhibisyonu 
 

Kültürlenmiş 

3T3-L1 hücreleri 

Kimura ve ark., 

2009 

 Adipogenezin teşviki 
Kültürlenmiş 

3T3-L1 hücreleri 

Kimura ve ark., 

2009 

 

HFD kaynaklı 

obezite/metabolik 

diskfonksiyona direnç 

Fareler 
Ohta ve 

diğerleri, 2015 

 Artan sempatik aktivite Fareler 
Ohta ve 

diğerleri, 2015 

 Artan enerji tüketimi Fareler 
Ohta ve 

diğerleri, 2015 

 

Kahverengi yağ dokuda 

artan ısı üretimi/yağ 

oksidasyonu 

Fareler 
Ohta ve 

diğerleri, 2015 

 
Beyaz yağ dokuda artmış 

lipoliz 
Fareler 

Ohta ve 

diğerleri, 2015 

Tümörgenez 

İnvazivlik 

etkinliği 
 

Kültürlenmiş 

MCF hücreleri 

Han ve ark. , 

2012 

Tümör gelişimi  
Kültürlenmiş 

MCF hücreleri 

Han ve ark. , 

2012 

 
Hücre büyümesinin 

inhibisyonu 

Kültürlenmiş 

kanser hücreleri 

Stefanska ve 

diğerleri, 2014 

 İnvazivlik inhibisyonu 
Kültürlenmiş 

kanser hücreleri 

Stefanska ve 

diğerleri, 2014 
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4. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çalışmaya, Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi  Araştırma  ve Uygulama 

Merkezi Çocuk Endokrinolojisi Anabilim Dalına başvuran yaşları 10-17 yaşları 

arasındaki obezite tanısı almış 58 adolesan alındı. 30 sağlıklı adolesandan kontrol 

grubu oluşturuldu. Tekirdağ Namık Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Girişimsel 

Olmayan Klinik Araştırmalar Etik Kurulu tarafından 01/08/2019 tarih ve 2019/08 

sayılı etik kurul onayı alınarak çalışmaya başlandı.  

Olgular seçilirken kilo, boy, cinsiyet, yaş ve tansiyon ölçümleri fiziksel 

muayene sırasında kayıt edilerek prospektif olarak değerlendirildi. Diyabet 

hastalığının varlığı, herhangi bir kronik hastalığın varlığı,  endokrin patolojisi 

saptanan, ilaç kullanım öyküsü olan ve 10-17 yaş aralığı dışında olmak, çalışmaya 

alınmaya red kriterleri olarak kabul edildi. Kontrol grubu olarak; boyu, kilosu normal 

persentillerde sağlıklı olgular alındı. 

Obezite tanısı Dünya Sağlık Örgütü’nün bildirdiği kriterler dikkate alınarak 

konuldu (Tablo2.4). Obez hastaları hastalık aktivitesine göre kendi içinde obez 

(n=15) ve morbid obez (n=43) olarak ayrıldı. Tüm olguların standart yöntemler ile 

ağırlıkları ve boyları ölçüldü. DSÖ’nün tanımladığı ağırlık (kg)/boy²(cm) formülü ile 

VKİ hesaplandı. Yaş ve cinsiyete göre Türk çocuklarına ait olan eğrilerden VKİ’ye 

karşılık gelen persentil değerleri bulundu. 5-85 persentil aralığı normal kilolu, ≥95 

persentil obez, ≥99 persentil morbid obez olarak kabul edildi. Vücut kitle indeksi  

değerleri, ÇEDD’in önerdiği ‘Chıld Metrıcs’ programı ile standart sapma skorları 

‘SDS’ olarak ifade edildi. Metabolik sendrom tanısı IDF kriterlerine göre konuldu 

(Tablo 2.10). Bel çevresi ≥90 persentil olan ve AKŞ≥100 mg/dL, SKB ≥130 veya 

DKB ≥85 mmHg, TG≥150 mg/dL, HDL-K <40 mg/dL (16 yaş üzeri HDL-K 

erkeklerde <40mg/dL, kızlarda <50 mg/dL) kriterlerinden en az ikisinin varlığında 

konuldu. Dislipidemi tanısı TEMD Dislipidemi Tanı ve Tedavi Kılavuzu kriterleri 

kullanıldı (Tablo 2.12). TK>170 mg/dL, TG>90 mg/dL ve HDL<45 mg/dL 

varlığında dislipidemi tanısı konuldu. Hipertansiyon tanısı TEMD Hipertansiyon 

Tanı ve Tedavi Kılavuzu kriterleri kullanıldı (TEMD 2019). Uygun koşullarda SKB, 

DKB ölçüldü yaş, boy ve cinsiyete göre 95.persentilin üzeri hipertansiyon olarak 

kabul edildi. İnsülin direncinin varlığını belirlemek için;  HOMA – IR indeksi  = 
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(açlık insülin (μIU /ml)  x  açlık glukoz  (mg/dl) ) /405 formülü kullanıldı (TEMD 

2009). Erkek adolesanlarda HOMA-IR indeksinin >5,22 kız adolesanlarda >3,82 

olması insülin direnci varlığı olarak değerlendirildi (Rabe ve ark 2008,Conwell ve 

ark. 2004, Kurtoğlu ve ark. 2010).   

Çalışma grubundaki gönüllülerin ailelerine bilgi verildikten sonra 5 cc kan 

numunesi alındı. Bu numuneler 3000 rpm'de 15 dakika santrifüj edildi serum 

örnekleri elde edildi. Çalışma için serumlar -80°C'lik dondurucuda saklandı ve bu 

örneklerin neudesin düzeyleri ELISA yöntemi ile çalışıldı. Hasta ve kontrol 

grubunda neudesin düzeyi ölçüldü. Serum glukoz, TK, TG, HDL-K düzeyleri  Roche 

Cobas 8000 Biyokimya-Hormon cihazı ile enzimatik kolorimetrik yöntem, insülin 

düzeyi elektrokemilüminesans yöntem ile ölçüldü. LDL düzeyleri Friedewald 

formülü; LDL(mg/dL) = TK(mg/dL) - (TG(mg/dL)/5) - HDL(mg/dL) kullanılarak 

hesaplandı (Friedewald ve ark. 1972).   

 

4.1. Kullanılan Araç ve Gereçler 

 

Çalışmamızda kullanılan cihazlar ve teknik malzemeler aşağıda sunulmuştur (Tablo 

5.1) 

Tablo 4.1: Kullanılan cihaz ve teknik malzemeler.  

CİHAZ-TEKNİK MALZEMELER MARKA 

Soğutmalı Santrifüj Rotina 

Otomatik Pipet Scorex 

Buzdolabı (2-8°C) Uğur 

Derin Dondurucu (-80°C) Panasonic 

Vorteks DLAB MX-S 

Biyokimya-Hormon Cihazı Roche Cobas 8000                                     

Mikro ELISA Okuyucu Biotek 

Mikro ELISA Yıkayıcı Biotek 

https://tanatarken.wordpress.com/2017/06/10/c-derece-santigrat-nasil-yazilir/
https://tanatarken.wordpress.com/2017/06/10/c-derece-santigrat-nasil-yazilir/
https://tanatarken.wordpress.com/2017/06/10/c-derece-santigrat-nasil-yazilir/
https://tanatarken.wordpress.com/2017/06/10/c-derece-santigrat-nasil-yazilir/
https://tanatarken.wordpress.com/2017/06/10/c-derece-santigrat-nasil-yazilir/
https://tanatarken.wordpress.com/2017/06/10/c-derece-santigrat-nasil-yazilir/
https://tanatarken.wordpress.com/2017/06/10/c-derece-santigrat-nasil-yazilir/
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4.2. Uygulanan Yöntemler 

4.2.1. Ölçüm Metodlarının İncelenmesi. 

 

 4.2.1.1. Neudesin Ölçümü: Neudesin düzeyi ELISA yöntemi ile ölçüldü.  

(Bioassay Technology Laboratory – E4258Hu nolu Human Neudesin ELISA Kit). 

 

Prensip: İnsan serum neudesin ölçümü için antikor sandviç tekniği kullanıldı. 

Standartlar ve serum numuneleri neudesin monoklonal antikor ile kaplı kuyucuklara 

ilave edildi ve serum numunelerinde mevcut olan neudesin, antikorlara bağlaması 

gerçekleşti. Ardından biyotinlenmiş neudesin antikoru eklendi ve numunedeki 

neudesine bağlanma gerçekleşti. Sonrasında Streptavidin-HRP eklendi ve 

biyotinlenmiş neudesin antikoruna bağlandı. İnkübasyon ve yıkama sonrası serbest 

haldeki enzimler (HRP) uzaklaştırıldı. Substrat eklendi ve oluşan renk değişikliği ile 

neudesin konsantrasyonu hesaplandı. 

 

Hesap: Logaritmik fonksiyona göre standart konsantrasyonu (X), standart 

absorbansı (Y) olmak üzere çizilmiş standart eğri üzerinde her örneğin neudesin 

konsantrasyonları ng/ml cinsinden hesaplandı (Grafik 4.1). 

 

 

Grafik 4. 2: Neudesin kalibrasyon eğrisi 
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4.3. İstatistik Değerlendirme 

 

Çalışmamızda kontrol ve hasta grubunda Kolmogorov-Smirnov testi yapıldı. 

Parametreler, nonparametrik ve parametrik dağılımına göre değerlendirmeye alındı. 

Parametrelerde gruplar arası farklılığın incelenmesi amacıyla; parametrik dağılım 

gösteren testlere Student-t testi uygulandı. Nonparametrik dağılım gösterenler için 

ise Mann-Withney U testi uygulandı. Pearson korelasyon analizi ile parametreler 

arasındaki ilişkiler araştırıldı. Korelasyon istatistiksel olarak anlamlı bulunan 

parametreler stepwise lineer regresyon analizi ile modellendi. Tüm istatistik analizler 

SPSS 22,0 programı ile gerçekleştirildi ve p değerlerinin 0,05'ten küçük olması 

istatistiksel olarak anlamlı kabul edildi. 
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5. BULGULAR 

 

Obez adolesan hastalar ile kontrol grubu arasında incelenen parametrelerin 

istatistiksel değerlendirmesi (Tablo 5.1):  

 

Neudesin kontrol grubunda obez hasta grubuna göre anlamlı derecede 

yüksekti (p=0,013). Obez hastalarda VA, VASDS, BOYSDS, VKİ, VKİSDS, 

bel/kalça, glukoz, insülin, kolesterol, trigliserid, HOMA-IR, SKB, DKB kontrol 

grubuna göre anlamlı derecede yüksekti (p=0,000, p=0,000, p=0,001, p=0,000, 

p=0,000, p=0,026, p=0,001, p=0,000, p=0,000, p=0,019, p=0,000, p=0,000, p=0,000 

sırasıyla).  

  

Obez adolesan  hastalarda hastalık aktivitesi obez ve morbid obez gruplarına 

göre incelenen parametrelerin istatiksel değerlendirmesi  (Tablo 5.2): 

 

Obez hastalarda  neudesin düzeyi ve boy, morbid obez hastalara göre anlamlı 

derecede yüksek bulundu (p=0,043, p=0,046 sırasıyla). Morbid obez hastalarda 

VASDS, VKİ, VKİSDS, insülin, HOMA-IR obez hastalara göre anlamlı derecede 

yüksek bulundu (p=0,005, p=0,000, p=0,000, p=0,036, p=0,029 sırasıyla).  

 

Obez adolesan hastalarda metabolik sendromu olan ve metabolik sendromu 

olmayan hastalar arasında incelenen parametrelerin istatiksel değerlendirilmesi 

(Şekil 5.3): 

 

Neudesin düzeyi metabolik sendromu olan grupta olmayanlara göre anlamlı 

fark bulunmadı (p=0,259). Obez hastalarda metabolik sendromu olan grupta 

olmayanlara göre VKİ, bel/kalça, glukoz, insülin, HOMA-IR, SKB, DKB anlamlı 

derecede yüksek bulundu (p=0,048, p=0,000, p=0,002, p=0,000, p=0,000, p=0,020, 

p=0,026 sırasıyla). 

 

Obez adolesan hastalarda HOMA-IR’ya göre insülin direnci olan ve 

olmayanların istatiksel değerlendirilmesi (Şekil 5.4): 

 

Neudesin düzeyi insülin direnci olan grupta olmayanlara göre anlamlı  fark 

bulunmadı (p=0,246). Obez hastalarda insülin direnci olan grupta olmayanlara  göre 

VKİSDS, glukoz, insülin, HOMA-IR  anlamlı derecede yüksekti (p=0,020, p=0,031, 

p=0,000, p=0,000 sırasıyla).  
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Obez adolesan hastalarda hipertansiyonu olan ve olmayan hastalar arasında 

incelenen parametrelerin istatiksel değerlendirilmesi (Şekil 5.5): 

 

Neudesin düzeyi hipertansiyon olan grupta olmayanlara göre anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,523).Obez hastalarda hipertansiyon olan grupta olmayanlara göre 

VA, glukoz, insülin, HOMA-IR, SKB, DKB anlamlı derecede yüksekti (p=0,048, 

p=0,007,p=0,001, p=0,001, p=0,000, p=0,000 sırasıyla).  

Obez adolesan hastalarda dislipidemi olan ve olmayan hastalar arasında 

incelenen parametrelerin istatiksel değerlendirilmesi. (Şekil 5.6): 

 

Neudesin düzeyi dislipidemi olan grupta olmayanlara göre anlamlı fark 

bulunmadı (p=0,259). Obez hastalarda dislipidemi olan grupta olmayanlara göre 

kolesterol, TG anlamlı derecede yüksek bulundu (p=0,017, p=0,000 sırasıyla).  

 

Obez adolesan hasta grubuna uygulanan korelasyon analizi bulgularının 

değerlendirilmesi (Tablo 5.2):  

 

Hasta ve kontrol grubuna uygulanan korelasyon analizinde neudesin ile 

VKİSDS arasında negatif korelasyon saptandı (r= -0,40, p=0,000). Yaş ile VA, boy 

arasında pozitif korelasyon saptandı (r=0,503 p<0,01- r=0,659 p<0,01 sırasıyla). VA 

ile VASDS, boy, BOYSDS, VKİ, VKISDS, insülin, TG, HOMA-IR, DKB arasında 

pozitif korelasyon (r=0,750 p<0,01- r=0,723 p<0,01- r=0,278 p<0,05- r=0,690 

p<0,01- r=0,572 p<0,01- r=0,396 p<0,01- r=0,322 p<0,05- r=0,357 p<0,01- r=0,340 

p<0,01 sırasıyla), VA ile kolesterol, HDL, LDL arasında negatif korelasyon (r= -

0,279 p<0,05- r= -0,309 p<0,05- r= -0,289 p<0,05 sırasıyla) bulundu. VASDS ile 

boy, BOYSDS, VKİ, VKISDS, insülin, SKB arasında pozitif korelasyon (r=0,379 

p<0,01- r=0,391 p<0,01- r=0,685 p<0,01- r=0,782 p<0,01- r=0,262 p<0,05- r=0,340 

p<0,01 sırasıyla) bulundu. Boy ile BOYSDS arasında pozitif korelasyon (r=0,458 

p<0,01), LDL arasında ise negatif korelasyon (r= -0,308 p<0,05) bulundu. VKİ ile 

VKISDS, bel/kalça, insülin, HOMA-IR arasında pozitif korelasyon (r=0,884 p<0,01- 

r=0,392 p<0,01- r=0,338 p<0,01- r=0,297 p<0,05 sırasıyla), VKİ ile HDL arasında 

negatif korelasyon (r= -0,304 p<0,05) bulundu. VKISDS ile insülin, SKB arasında 

pozitif korelasyon (r=0,282 p<0,05- r=0,259 p<0,05 sırasıyla) bulundu. Glukoz ile 

insülin, HOMA-IR, SKB arasında pozitif korelasyon (r=0,401 p<0,01- r=0,517 
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p<0,01- r=0,276 p<0,05 sırasıyla) bulundu. İnsülin ile HOMA-IR, , SKB arasında 

pozitif korelasyon (r=0,968 p<0,01- r=0,263 p<0,05 sırasıya), insülin ile HDL 

arasında negatif korelasyon (r= -0,340 p<0,01) bulundu. Kolesterol ile HDL, LDL 

arasında pozitif korelasyon (r=0,303 p<0,05- r=0,779 p<0,01 sırasıyla) bulundu. TG 

ile HDL arasında negatif korelasyon (r= -0,445 p<0,01) ve HDL ile HOMA-IR 

arasında negatif korelasyon (r= -0,308 p<0,05) bulundu. HOMA-IR ile SKB arasında 

pozitif korelasyon (r=0,264 p<0,05) ve SKB ile DKB arasında pozitif korelasyon 

(r=0,419 p<0,01) bulundu. 

 

Kontrol grubuna uygulanan korelasyon analizi bulgularının değerlendirilmesi 

 (Tablo 5. 3):  

 

Yaş ile VA, boy, glukoz arasında pozitif korelasyon (r=0,522 p<0,01- 

r=0,608 p<0,01- r=0,524 p<0,01 sırasıyla) bulundu. VA ile boy, BOYSDS arasında 

pozitif korelasyon (r=0,866 p<0,01- r=0,391 p<0,05 sırasıyla), VA ile kolesterol, 

HDL, LDL arasında negatif korelasyon (r= -0,461 p<0,05- r= -0,382 p<0,05- r= -

0,512 p<0,01 sırasıyla) bulundu. VASDS ile VKİ, VKISDS arasında pozitif 

korelasyon (r=0,646 p<0,01- r=0,666 p<0,01 sırasıyla) bulundu. Boy ile glukoz 

arasında pozitif korelasyon (r=0,459 p<0,05) ve boy ile kolesterol, TG, LDL arasında 

negatif korelasyon (r= -0,462 p<0,05- r= -0,403 p<0,05- r= -0,507 p<0,01 sırasıyla) 

bulundu. VKI ile VKISDS, bel/kalça arasında pozitif korelasyon (r=0,493 p<0,01- 

r=0,415 p<0,05 sırsıyla) bulundu. VKISDS ile LDL arsında pozitif korelasyon 

(r=0,386 p<0,05), insülin ile HOMA-IR arsında pozitif korelasyon (r=0,982 p<0,01), 

kolesterol ile LDL arsında pozitif korelasyon (r=0,570 p<0,01), trigliserid ile HDL 

arsında pozitif korelasyon (r=0,378 p<0,05) bulundu. 

 

Tüm çalışma grubuna uygulanan korelasyon analizi bulgularının 

değerlendirilmesi (Şekil 5.7): 

 

Tüm çalışma grubuna uygulanan korelasyon analizinde neudesin ile VKİSDS 

düzeyleri arasında negatif korelasyon tespit edildi (r= -0,40, p=0,000). 
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Tablo 5.1: Obez adolesan hasta grubu ile kontrol grubu arasında incelenen 

parametrelerin istatistiksel değerlendirmesi. 

ANA GRUP 

PARAMETRE 

OBEZ GRUBU           

(n=58) 

KONTROL GRUBU   

(n=30) 
p DEĞERİ 

Yaş (yıl) 13,68±2,01 12,96±2,50 0,150 

VA (kg) 84,28±17,42 53,38±11,76 0,000*** 

VASDS 3,14±0,95 0,08±1,00 0,000*** 

Boy (cm) 161,34±11,00 162,46±12,81 0,670 

BOYSDS 0,76±0,98 -0,04±1,11 0,001** 

VKİ (kg/m²) 32,46±4,61 19,90±2,85 0,000*** 

VKİSDS 2,70±0,60 0,27±0,63 0,000*** 

Bel/Kalça 0,86±0,07 0,83±0,03 0,026* 

Glukoz (mg/dL) 96,29±9,46 89,92±4,34 0,001** 

İnsülin (μIU/ dL) 28,77(7,46-93,21) 7,41(3,40-12,0) 0,000*** 

Kolesterol (mg/dL) 148,53±24,87 129,81±15,69 0,000*** 

TG (mg/dL) 103,07(33-342) 79,64(44-122) 0,019* 

HDL (mg/dL) 47,10±11,63 44,30±8,34 0,245 

LDL (mg/dL) 81,33±22,44 73,49±15,67 0,091 

HOMA-IR 6,99(1,46-26,01) 1,64(0,76-2,81) 0,000*** 

SKB (mmHg) 120,81(90-160) 110,07(100-120) 0,000*** 

DKB (mmHg) 82,29(52-105) 74,47(70-80) 0,000*** 

Neudesin (ng/mL) 2,99(1,14-6,17) 4,00(1,76-10,91) 0,013* 

* p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001 

VA: Vücut ağırlığı, VKİ: Vücut kitle indeksi, TG: Trigliserid, HDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, 

LDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, SKB: Sistolik kan basıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı 
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Tablo 5.2: Obez adolesan hastaların, hastalık aktivitesine göre incelenen 

parametrelerin istatistiksel değerlendirmesi. 

ANA GRUP 

PARAMETRE 

OBEZ GRUBU             

(n=15) 

MORBİD OBEZ GRUBU   

(n=43) 
p DEĞERİ 

Yaş (yıl) 14,27±1,65 13,48±2,10 0,192 

VA (kg) 77,24±11,36 86,73±18,57 0,069 

VASDS 2,55±0,77 3,35±0,93 0,005** 

Boy (cm) 166,20±9,99 159,65±10,93 0,046* 

BOYSDS 1,04±0,90 0,66±0,99 0,198 

VKİ (kg/m²) 27,90±1,77 34,06±4,21 0,000*** 

VKİSDS 2,02±0,29 2,94±0,49 0,000*** 

Bel/Kalça 0,83±0,06 0,87±0,08 0,066 

Glukoz (mg/dL) 93,80±8,82 97,16±9,62 0,239 

İnsülin (μIU/ dL) 21,36(10,69-31,88) 31,35(7,46-93,21) 0,036* 

Kolesterol (mg/dL) 152,47±24,75 147,16±25,06 0,482 

TG (mg/dL) 96,93(45-157) 105,21(33-342) 0,597 

HDL (mg/dL) 49,87±15,53 46,14±9,98 0,289 

LDL (mg/dL) 82,67±18,04 80,86±23,96 0,791 

HOMA-IR 4,90(2,81-7,36) 7,71(1,46-26,01) 0,029* 

SKB (mmHg) 117,33(100-133) 122,02(90-160) 0,201 

DKB (mmHg) 81,27(65-90) 82,65(52-105) 0,631 

Neudesin (ng/mL) 3,57(1,71-6,17) 2,79(1,14-4,50) 0,043* 

* p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001 

VA: Vücut ağırlığı, VKİ: Vücut kitle indeksi, TG: Trigliserid, HDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, 

LDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, SKB: Sistolik kan basıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı 
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Tablo 5.3: Obez adolesan hasta grubunda incelenen parametreler arasındaki korelasyon katsayıları (r). 

  

Yaş  

(yıl) 

VA  

(kg) 
VASDS 

Boy  

(cm) 
BOYSDS 

VKİ  

(kg/m²) 
VKİSDS Bel/Kalça 

Glukoz 

(mg/dL) 

İnsulin 

(μIU/ dL) 

TK    

(mg/dL) 

TG           

(mg/dL) 

HDL 

(mg/dL) 

LDL 

(mg/dL) 

HOMA-

IR 

SKB 

(mmHg) 

DKB 

(mmHg) 

Neudesin  

(ng/mL) 

Yaş  

(yıl) 1                                   

VA 

(kg) 0,503** 1                                 

VASDS 0,206 0,750** 1                               

Boy 

(cm) 0,659** 0,723** 0,379** 1                             

BOYSDS -0,046 0,278* 0,391** 0,458** 1                           

VKİ 

(kg/m²) 0,097 0,690** 0,685** 0,039 -0,076 1                         

VKİSDS -0,054 0,572** 0,782** -0,078 -0,059 0,884** 1                       

Bel/Kalça 0,056 0,209 0,049 -0,062 -0,048 0,392** 0,192 1                     

Glukoz 

(mg/dL) 0,027 0,008 0,036 -0,017 -0,013 -0,031 -0,008 -0,011 1                   

İnsulin 

(μIU/ dL) 0,077 0,396** 0,262* 0,182 0,010 0,338** 0,282* 0,157 0,401** 1                 

TK 

(mg/dL) -0,178 -0,279* -0,184 -0,249 -0,064 -0,090 -0,149 0,027 0,083 -0,066 1               

TG 

(mg/dL) 0,028 0,322* 0,139 0,223 0,020 0,221 0,141 0,133 -0,133 0,204 0,130 1             

HDL 

(mg/dL) 0,002 -0,309* -0,170 -0,105 0,184 -0,304* -0,251 -0,088 -0,034 -0,340** 0,303* -0,445** 1           

LDL 

(mg/dL) -0,248 -0,289* -0,221 -0,308* -0,184 -0,056 -0,105 -0,068 0,193 -0,053 0,779** 0,169 -0,012 1         

HOMA-IR 0,086 0,357** 0,242 0,165 0,001 0,297* 0,245 0,160 0,517** 0,968** -0,060 0,155 -0,308* -0,034 1       

SKB 
 (mmHg) -0,024 0,252 0,340** 0,208 0,159 0,084 0,259* 0,005 0,276* 0,241 -0,148 0,158 -0,183 -0,075 0,264* 1     

DKB 

(mmHg) 0,054 0,340** 0,239 0,231 0,122 0,183 0,236 0,099 0,124 0,263* -0,191 0,232 -0,145 -0,092 0,256 0,419** 1   

Neudesin 
(ng/m L) 0,117 0,045 -0,215 0,176 -0,079 -0,095 -0,220 0,044 0,032 0,165 0,022 0,117 -0,074 0,046 0,169 -0,091 0,020 1 

* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

VA: Vücut ağırlığı,  VKİ: Vücut kitle indeksi, TK:Total kolesterol, TG: Trigliserid, HDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, LDL: Yüksek dansiteli lipoprotein , SKB:Sistolik kan basıncı, DKB: 

Diyastolik kan basıncı 
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Tablo 5.4: Kontrol grubunda incelenen parametreler arasındaki korelasyon katsayıları (r). 

  

Yaş 

 (yıl) 

VA        

(kg) 
VASDS 

Boy  

(cm) 
BOYSDS 

VKİ     

(kg/m²) 

VKİSD

S 
Bel/Kalça 

Glukoz 

(mg/dL) 

İnsulin     

(μIU/dL) 

TK    

(mg/dL) 

TG   

(mg/dL) 

HDL 

(mg/dL) 

LDL 

(mg/dL) 

HOMA-

IR 

SKB 

(mmHg) 

DKB 

(mmHg) 

Neudesin  

(ng/m L) 

Yaş  

(yıl) 1                                   

VA  

(kg) 0,522** 1                                 

VASDS -0,044 0,138 1                               

Boy 

(cm) 0,608** 0,866** -0,018 1                             

BOYSDS 0,177 0,391* 0,318 0,209 1                           

VKİ 
(kg/m²) 0,112 0,321 0,646** 0,223 0,336 1                         

VKİSDS -0,345 -0,185 0,666** -0,229 0,028 0,493** 1                       

Bel/Kalça 0,134 0,169 0,174 0,083 0,197 0,415* 0,202 1                     

Glukoz 

(mg/dL) 0,524** 0,187 -0,145 0,459* 0,172 0,165 -0,318 0,201 1                   

İnsulin 

(μIU/ dL) -0,272 0,023 0,070 0,056 0,099 0,249 0,243 -0,118 -0,006 1                 

TK 

(mg/dL) -0,326 -0,461* 0,229 -0,462* -0,088 0,053 0,304 0,093 0,001 -0,105 1               

TG 

(mg/dL) -0,230 -0,220 0,031 -0,403* 0,026 -0,120 0,178 0,305 -0,240 -0,222 0,339 1             

HDL 

(mg/dL) -0,183 -0,382* -0,035 -0,331 -0,282 -0,119 0,033 0,071 -0,223 -0,296 0,350 0,378* 1           

LDL 

(mg/dL) -0,335 -0,512** 0,070 -0,507** -0,184 -0,035 0,386* -0,161 -0,146 0,306 0,570** 0,019 -0,216 1         

HOMA-IR -0,181 0,066 0,042 0,148 0,129 0,129 0,181 -0,074 0,178 0,982** -0,094 -0,261 -0,338 0,271 1       

SKB 
(mmHg) 0,108 -0,054 0,040 -0,014 -0,145 0,066 0,007 -0,227 -0,096 -0,144 -0,013 -0,264 0,033 0,144 -0,161 1     

DKB 

(mmHg) -0,018 0,160 0,223 0,176 -0,112 0,160 0,128 0,086 -0,070 0,021 -0,187 0,056 0,135 -0,314 0,012 0,163 1   

Neudesin 

(ng/m L) 0,228 0,302 -0,204 0,168 -0,014 0,006 -0,145 0,306 0,082 0,078 0,076 0,357 -0,048 -0,030 0,091 -0,339 -0,207 1 

* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

VA: Vücut ağırlığı,  VKİ: Vücut kitle indeksi, TK: Total kolesterol, TG: Trigliserid, HDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, LDL: Yüksek dansiteli lipoprotein, SKB: Sistolik kan 

basıncı, DKB: Diyastolik kan basıncı
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* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

Şekil 5.1: Obez adolesan hasta grubu ve kontrol gruplarına göre neudesin 

düzeylerinin dağılımı. 

 

 

* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

Şekil 5.2: Obez adolesanlarda hastalık aktivitesine göre serum neudesin düzeylerinin 

dağılımı. 
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* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

Şekil 5.3: Obez hastalarda metabolik sendromu olan ve olmayanlar arasında serum 

neudesin düzeylerinin dağılımı. 

 

 

* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

Şekil 5.4: Obez hastalarda HOMA-IR’ya göre insülin direnci olan ve olmayanlar 

arasında neudesin düzeylerinin dağılımı. 
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* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

Şekil 5.5: Obez hastalarda hipertansiyonu olan ve olmayanlar arasında serum 

neudesin düzeylerinin dağılımı.  

 

 

* p<0.05- **p<0.01- ***p<0.001 

Şekil 5.6:Obez hastalarda dislipidemisi olan ve olmayanlar arasında serum neudesin 

düzeylerinin dağılımı.  
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Şekil 5.7: Neudesin ve VKİSDS arasında korelasyon grafiği. 
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6. TARTIŞMA 

Obezite, küçük yaşlardan itibaren görülen enerji metabolizması 

bozukluğudur. Tip 2 diyabet, insülin direnci ve metabolik sendrom, kardiyovasküler 

hastalıklar gibi obezite ile ilişkili bozukluklar halk sağlığı için önemli bir sorundur 

(Gürel 2001, Zitsman 2019).  Endokrin organ olan adipoz dokudan birçok sitokin 

salgılanmaktadır. Bu sitokinlerin; karbonhidrat, yağ metabolizmasında, 

inflamasyonda tokluk ve açıklık sinyal yolaklarında önemli rolleri bulunmaktadır. 

Son yıllarda başlıca adipoz dokudan ve santral sinir sisteminden salgılanan ve 

nörotrofik aktiviteye sahip olduğu bildirilen bir molekül olan neudesinin obezitenin 

patofizyolojisinde rol oynadığı yönünde güçlü kanıtlar ortaya çıkmaktadır (Ohta ve 

ark. 2015). Ancak bu molekülün obezite ve obezitenin neden olduğu hastalıklardaki 

rolü ile ilgili çalışmalar oldukça sınırlıdır. 

 

Çalışmamızda serum neudesin düzeyleri obez adolesan grupta kontrol 

grubuna göre anlamlı derecede düşük saptandı (p=0,013). Literatürde obez hastalarda 

serum neudesin düzeylerini inceleyen çalışma bulunamamıştır. Bu açıdan çalışmamız 

obezitede neudesin düzeylerini araştıran ilk çalışma olma özelliğindedir. Ancak 

obezite ile ilişkili bozukluklar olan PCOS,  T1DM ve T2DM’li hastalarda serum 

neudesin düzeylerini araştıran üç çalışmaya rastlanmıştır. Bizim çalışmamıza benzer 

şekilde Bozkaya ve ark.’ları (2020) yaş ve VKİ eşleştirilmiş erişkin PCOS 

hastalarında dolaşımdaki neudesin seviyeleri kontrol grubuna göre belirgin düşük 

bulunmuştur (p<0,001). Bu çalışmada hasta grubunun VKİ’leri (ortalama 26.60 

±4.48) gerçekte tam olarak obez sınıflandırmasında olması gereken değerin altında 

kalmaktadır. Normalde 25-29,99 arası değerler fazla kilolu, >30 olanlar ise obez 

olarak tanımlanması gerekirdi. Bu açıdan tam olarak bizim çalışmamızdaki obez 

grupla eşleşmediği görülmektedir.  Bu sonuçların aksini bildiren çalışmalarda vardır. 

Kratochvilova ve ark’ları  (2019) obezite ve T2DM’nin etkilerinin yanı sıra, seçilen 

kilo azaltıcı müdahalelerin serum neudesin seviyeleri ve yağ dokusu (mesajcı Ribo 

Nükleikasit) mRNA ekspresyonu üzerindeki etkilerini araştırmıştır. Çalışmalarında, 

T2DM olan ve olmayan erişkin obez bireylerde bazal serum neudesin 

konsantrasyonlarını sağlıklı zayıf kontrol deneklerinden farklı bulamamıştır. Son 

olarak da Polkowska ve ark.’ları  (2019)  çalışmalarını yeni tanı almış T1DM’li 60 
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adolesan hasta ve 70 sağlıklı kontrol grubu ile oluşturmuştur. Serum neudesin 

düzeylerini T1DM’li grupta kontrol grubuna göre anlamlı olarak yüksek 

saptamışlardır. Bu çalışmada, dahil edilen hasta ve kontrol gruplarının obez 

olmaması (VKİ<25) ve diyabetik hastalar olması nedeniyle bizim sonuçlarımızla 

karşılaştırmak tam olarak doğru değildir. Bu çalışmaları bizim çalışmamızla birlikte 

değerlendirdiğimizde serum neudesin düzeylerini değerlendiren klinik çalışmaların 

oldukça yetersiz olduğu görülmektedir.  

Neudesin düzeylerini,  hayvanlarda ve hücre kültüründe araştıran çalışmaları 

değerlendirdiğimizde;  Kimura ve ark.’larının 2009 ve 2013 yıllarındaki iki ayrı 

çalışmalarında neudesin molekülünün erken dönemde yağ hücre farklılaşması 

esnasında adipogenezi baskıladığı ve neudesin yönetimli progesteron etkilerin enerji 

harcanmasını azalttığı gösterilmiştir. Yine bu çalışmalarda sempatik aktiviteyi 

baskıladığı, iştah mekanizmasında pozitif düzenleyici nörotrofik bir faktör olduğu 

gösterilmiştir. Bu sonuçların aksine Byerly ve ark. (2013) merkezi sinir sistemi 

tarafından salgılanan nörotrofik faktörlerin iştah üzerine etkilerini inceledikleri 

çalışmada, hipotalamik NENF mRNA’sının, iştahın düzenleyicisi olan BDNF 

sinyalleşmesi ile düzenlendiğini (p=0,000), rekombinant NENF verildiğinde de 

anoreksijenik rolü olduğunu göstermişlerdir. Bizim çalışmamızda serum neudesin 

düzeyinin obez grupta düşük bulunması Kimura ve ark.’larının 2009 ve 2013 

yıllarındaki iki ayrı çalışmaları ile uyumludur. Bizim sonuçlarımız neudesinin in vivo 

oreksijenik ve nörotrofik etkiler ile sempatik aktivitenin azalmasından 

kaynaklanabileceğini düşündürmektedir. 

Bizim çalışmamızda serum neudesin düzeyleri morbid obez grupta obez 

gruba göre anlamlı düzeyde düşük bulundu (p=0,043). Bizim çalışmamızı destekler 

şekilde Bozkaya ve ark.’ları (2020) obezite ile ilişkili metabolik bir hastalık olan 

PCOS hastalarını, VKİ’lerine göre yapılan alt gruplamada erişkin 37 obez PCOS 

hastasında, 36 zayıf PCOS hastasına ve zayıf kontrol grubuna oranla daha düşük 

serum neudesin düzeyleri saptamışlardır (sırasıyla p<0,034, p<0,041). Obezitenin 

artışına yanıt olarak serum neudesin düzeylerindeki azalmaya eğilim gösterdiği 

anlaşılmaktadır. Bu cevaba yanıt olarak yağ dokusunda lipoliz, enerji kullanımı ve 

yağ oksidayonunu arttırarak obeziteyi engelemeye çalıştığı anlaşılmaktadır.     
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Çalışmamızda hasta ve kontrol grubunda neudesin ile VKİSDS  negatif yönde 

korele bulundu (r= -0,40, p=0,000).  Ancak obez hasta grubunda aynı korelasyon 

gösterilememiştir. Fakat diğer çalışmalarda neudesin ile VKİ arasında negatif bir 

ilişki olduğu gösterilmiştir. Kratochvilova ve ark’ları (2019) serum neudesin 

seviyelerinin duodenal-jejunal bypass liner implantasyonu (DJBL) geçiren  

hastalarda ve akut açlık uygulanan grupta VKİ ile negatif korele (sırasıyla r= -0.314;  

p=0.016,  r=-0.770;  p=0.009) bulmuşlardır. Akut açlık uygulanan hastalarda 72 saate 

kadar neudesin düzeylerinde devamlı bir azalma görülmüştür. Bu da bize erişkinlerde 

farklı müdahalelerle ve farklı dönemlerde serum neudesin düzeylerinin değiştiğini 

düşündürmüştür. Polkowska ve ark.’ları (2019) 10 yıla varan uzun süreli T1DM’li 

çocuklardaki serum neudesin seviyeleri ile VKİ arasında korelasyon saptamıştır. 

Bizim çalışmamızda benzer ilişkinin gösterilememesinin nedeni vaka grubunun 

kısıtlı olmasında kaynaklanabileceğini düşünmekteyiz.  

Obezite bozulmuş açlık glukozu, HT, dislipidemi, metabolik sendrom gibi 

birçok bozukluğun altta yatan en önemli nedenidir. Metabolik sendrom ise obezite 

sonucu gelişen insülin direnci, bozulmuş açlık glukozu, dislipidemi ve tansiyon artışı 

ile ilişkilidir. Çalışmamızda obez adolesanlarda IDF kriterlerine göre metabolik 

sendrom açısından yaptığımız değerlendirmede metabolik sendrom olan n=18 (%31), 

olmayan n=40 (%69) adolesan tespit edildi. Ülkemizdeki diğer çalışmalar ile uyumlu 

bir oranda bulunmuştur (Sarı ve ark. 2019). Çalışmamızda serum neudesin düzeyleri 

metabolik sendromu olan adolesanlarda metabolik sendromu olmayan adolesanlara 

göre yükselme eğiliminde bulunmuş fakat istatistiksel farklılık saptanmamıştır 

(p=0,259). Obez çocuklarda insülin direnci, metabolik sendrom olmadan da 

görülebilir. İnsülin direncinin gelecekte metabolik sendroma sebep olacağı aşikardır. 

Bu nedenle çocuklarda insülin direnci için önlemler alınarak metabolik sendrom 

görülme sıklığının azaltılabileceği vurgulanmaktadır (Sanchez ve ark. 2013). 

Kurtoğlu ve ark.’ları (2010) puberte döneminde yağ doku dağılımında ve hormonal 

değişiklikler sebebiyle fizyolojik olarak geçici insülin direnci geliştiğinden yola 

çıkarak, HOMA- IR için puberte döneminde erkek ve kız çocuklarında farklı 

kestirim değerleri kullanılmasını önermiştir. Binay ve ark.’ları (2017) çalışmalarında 

bizim gibi bu kestirim değerlerini kullanmışlar ve %31,7 obez adolesanda metabolik 

sendrom olduğunu rapor etmişlerdir. Bizde obez adolesan grupta HOMA-IR ile 
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değerlendirerek insülin direnci olan ve olmayan adolesanlar arasında incelediğimiz 

serum neudesin düzeylerini yüksek, fakat istatiksel anlamlı farklılıkta bulmadık 

(p=0,246). Bozkaya ve ark.’larının (2020) çalışmasında PCOS’lu hastalarda kontrol 

grubuna göre insülin seviyeleri ve insülin direnci anlamlı olarak yüksek bulunmuştur 

(p<0,001 ile p=0,001). Kratochvilova ve ark.’larının (2019) çalışmasında santral sinir 

sisteminden salınan nörotrofik aktiviteli; çok yönlü etkileriyle davranış, sempatik 

aktivite, enerji homeostazı ve yiyecek alımı etkileri olan neudesinin serum 

düzeylerinin, obezite ve T2DM ile kilo verme müdahalelerinde ilişkisini 

araştırdıkları çalışmasında, serum insülin seviyeleri ile pozitif korelasyon bulmuşlar 

(r=0,434; p=0.001).  

İnsülin direnci olan grupta neudesin düzeylerinin hafif yükselmesinin nedeni 

hem fizyolojik hem de patolojik düzeye varan insülin direncine işaret ediyor olabilir. 

Metabolik sendrom bileşenlerinden bir diğeri dislipidemidir. Sarı ve ark’larının 

(2018) yaptıkları çalışmalarında dislipideminin visseral yağ dokusundaki lipolizin 

yağ asit artışına sebep verdiği ve periferal insülin direnci ile ilişkili olduğunu 

vurgulamaktalar. Çalışmamızda serum neudesin düzeylerinde, obez adolesanlarda 

dislipidemisi olan ve olmayan gruplar arasında anlamlı fark bulunmadı (p=0,412). 

Fakat obez ve morbid obez grupları arasında belirgin dislipidemi olduğu görüldü 

(p=0,043). VKİSDS ile TG arasında pozitif korelasyon (r=0,283; p=0,008) bulundu.  

Ohta ve ark.’ları (2015) çalışmasında yağ dokusunda artmış sempatik aktivitenin ß3-

adrenerjik reseptörleri aracılığı ile kahverengi yağ dokusunda ısı üretimi ile yağ asit 

okidasyonunun artışına sebep olarak beyaz yağ dokusunda lipolizi arttırdığı 

gösterilmiştir (Tentolouris ve ark. 2006). Kronik, önlenebilir ve tedavi edilebilir bir 

hastalık ve küresel bir halk sağlığı sorunu olan HT’daki metabolik ve hemodinamik 

anormalliklerin nedenlerinden biri de sempatik aktivite artışı ile parasempatik 

aktivite azalmasıdır. DKB’nın artışının, artmış nabız sayısı ile ilişkili olduğu 

bilinmektedir (Aydoğdu ve ark. 2019). Neudesin nakavt edilmiş farelerde Ohta ve 

ark.’ları (2015) belirgin kalp hızında ve norepinefrin seviyelerinde artış olduğunu 

bulmuştur. Bizim çalışmamızda obez adolesanlar arasında HT’u olan ve olmayan 

gruplar arasında incelenen parametrelerin istatiksel değerlendirilmesinde neudesin 

düzeyleri hafif yüksekti fakat anlamlı fark bulunmadı (p=0,523). VKISDS ile SKB 

arasında (r=0,259; p<0,05) ve HOMA-IR ile SKB arasında pozitif korelasyon 
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(r=0,264; p<0,05) bulundu.  Tüm bu sonuçlar bize obezitenin ilk dönemlerinde düşen 

neudesin düzeylerinin, metabolik komplikasyonların gelişmesiyle artış eğilimi 

gösteriyor olabileceğini düşündürmektedir. 

Çalışmamızda; serum neudesin düzeyleri obez ve morbid obez adolesanlarda 

düşük olduğu, metabolik komplikasyonlar ile artış eğilimi gösterdiği ortaya 

konmuştur. Literatürde obezitede serum neudesin düzeyleri ile ilgili veriler sınırlı 

olduğundan bizim sonuçlarımızı destekleyecek veri bulunamadı. Serum neudesin 

düzeylerinin düşüklüğü adolesanlarda gelişen obezite şiddetinin ve süresinin az 

olmasına bağlanabilir. Metabolik bozukluklarda hafif yükselme eğiliminde olsa da 

neudesin düzeyleri arasındaki ilişki net değildir. Metabolik sendrom, dislipidemi, 

hipertansiyon gibi bozukluklar multifaktöryel nedenler ve zaman ile ortaya çıkan 

hasarın şiddeti ile orantılı olabilir. Neudesin molekülünün metabolik bozukluklarda 

potansiyel rolünün sınırlı olduğu görülmektedir.  

Sonuç olarak çalışmamızda neudesin obezitede bir risk faktörü olarak 

seviyesinin düştüğü fakat tek başına etkili olmadığı gösterilmiştir. Multifaktöryel 

sebepleri olan obezite ve ilişkili metabolik bozukluklardaki düzenleyici 

mekanizmalar içerisinde neudesin molekülünün rolü ile ilgili bizim sonuçlarımızın 

daha geniş gruplarda ve detaylı çalışmalar ile desteklenmesini önermekteyiz.  
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7. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Obez ve sağlıklı adolesanlarda serum neudesin düzeylerinin belirlenmesi ve 

metabolik rolünün araştırılması amacıyla planladığımın çalışmamızda aşağıdaki 

belirtilen öneriler elde edilmiştir. 

1. Çalışmamızda obez adolesanlarda neudesin düzeyleri kontrol grubuna göre 

anlamlı olarak düşük bulunmuştur. 

2. Obez adolesanlarda neudesin düzeyleri morbid obez gruba göre anlamlı olarak 

yüksek bulunmuştur. 

3. Tüm çalışma grubuna uygulanan korelasyon analizinde neudesin ile VKİSDS 

düzeyleri arasında negatif korelasyon tespit edildi. 

4. Neudesin molekülünün obezite ilişkili metabolik bozukluklarda potansiyel rolünün 

sınırlı olduğu bulundu. 

 

Sonuç olarak çalışmamız obez adolesanlarda serum neudesin düzeylerini 

inceleyen ilk çalışma olma özelliğindedir. Serum neudesin düzeylerinin obez 

adolesanlarda düşük olması önemli bir katkıdır. Elbette obezite ve ilişkili metabolik 

bozukluklardaki düzenleyici mekanizmalar içerisinde neudesin molekülünün rolü ile 

ilgili geniş çaplı çalışmalarla bizim sonuçlarımız değerlendirilmelidir. 
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