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BMI s Viicut kitle indeksi

{kilo (kg) / boy (m)*}
B/K e, Bel ¢evresi (cm) / kalga

Cevresi(cm)

AST Aspartat Aminotransferaz
ALT s Alanin Aminotransferaz
LDH e Laktat Dehidrogenaz
ALP e Alkalen Fosfataz
GGT e Gamma-glutamil Transpeptidaz
TProt Total Protein
TBIL s Total Biliriibin
DBIL e, Direkt Biliriibin
IBil. e, Indirekt Biliriibin



GIRIS ve AMAC

Obezite viicutta lokalize veya yaygin bir sekilde asir1 yag bulunmasi olarak
tanimlanmaktadir (5). Obezitenin taniminda yaygin olarak kullanilan antropometrik
parametre (BKI) beden kitle indeksidir (6). BKI bir populasyon igindeki obezite
prevalansiin hesaplanmasi i¢inde kullanilabilir (7). Obezitede plazma lipid diizeyleri
anormallikleriyle viicuttaki yag dagilimi arasindaki siki iligkinin bulunmasi nedeni ile
giniimiizde daha ¢ok viicuttaki lokal yag dagilimini gosteren konvansiyonel
antropometrik  Ol¢iim yontemleri {izerinde durulmaktadir (8,9,10,14). Ancak bu
yontemlerin  viicuttaki yag miktarin1 tayininde yetersiz kaldigi bilinmektedir
(3,11,12,13). Viicuttaki yag miktarinin tahmin edilmesinde yeni teknolojik tani
yontemlerinden olan bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintiileme
(MRI) yontemi oldukea gergege yakin sonuglar verebilmektedir. Ancak bu yontemlerin
cok pahali olmasi ve yaygin olarak bulunmayisi genis c¢apli epidemiyolojik
caligmalarda kullanimin1 kisitlamaktadir (3,8,10,14).

Son yillarda yagsiz doku kitlesi ve yag dokusunun elektriksel gegirgenliginin
farkli olmasina dayanilarak gelistirilen biyoelektriksel impedans analiz (BIA) yontemi
taginabilir bir cihazla ve kullanict deneyimi gerektirmeksizin ¢abuk sonu¢ verdiginden
giderek yaygin bir sekilde kullanilmaya baglamistir.

Obezitede endokrin degisiklikler ve bunlarin sonuglari incelenirken énemli bir
konu da karaciger fonksiyon testlerindeki degisiklikleri icermektedir. Obezitede ki
potansiyel karaciger fonksiyon bozukluklari, etkileri ve diger parametrelerle iligkileri
son yillarda bir ¢ok arastirmanin konusu olmustur.Yaptigimiz ¢aligmada obezite
poliklinigimize sismanlik sikayetiyle basvuran hastalarda karaciger fonksiyon
bozuklugunun beden kitle indeksi(body mass index)(BMI), viicut yag orani(body fat
ratio), viicut yag miktari(fat mass) arasindaki iliski degerlendirildi.Bu amag i¢in 135
obez hasta grubunun verileri normal kilolu olduklar: tespit edilen 85 saglikli kontrol
vakasi ile karsilastirildi. Yas ve cinsiyete gére homojen olarak ayrilan obez ve kontrol
gruplarinda karaciger fonksiyon testleri baglaminda AST, ALT, T.Bil, I.Bil, ALP, GGT,
Albiimin, T.Protein ve LDH testleri uygulandi.



GENEL BILGILER

OBEZITE: Asint kilo ve obezite terimleri bilimsel literatiirde ve giinlik
yazigsmalarda genellikle birbirlerinin yerine kullanilsa da, bu iki kavram farklidir. Asirt
kilo,boyuna ve yasina gore standarttan daha kilolu olanlar1 belirtir, obezite ise asir1
viicut yagini belirtir. Asirt kilolu bireylerde viicut yagi depolari fazla olabilir, ama kas
kitlesi fazla olan ¢ok aktif insanlar viicut yaglarinin diisiik olmasina ragmen boylarina
gore standarttan biraz daha agir olabilirler. Bu durumda insan asir1 kilolu olabilir ama
asirt yagli olmayabilir. Obezite geleneksel olarak viicut yag depolarina dayanarak
siiflandirilmistir. Simdilerde ise obezite yasa ve boya gore olan standartlardan ¢ok daha
fazla kilolu olmak seklinde tanimlanmaktadir. Boy standartlarina gore ¢cok daha agir
olan bireylerin fazla miktarda viicut yagi depoladiklar1 kabul edilir.Yanliglikla obez
olarak simiflandirilacak kadar asir1 kas kitlesi olan atletlerin disinda,bu siiflandirma
yaklasimi oldukea iyi islemektedir.Klinik olarak zaten atletik insanlarin viicut yaginin
fazla olmayacag1 agiktir ama bu siniflandirma hatasi klinik olmayan ortamlarda sorun
olabilir (15).

Degisik yazarlar tarafindan ileri siiriilen obezite ayirim smirlarn  soyle
Ozetlenebilir:

1) NHCS (A.B.D’de saglik istatistikleri merkezi olan National Center for Health
Statistics) BMI’nin erkeklerde 27.8 kg/m? kadinlarda 27.3 kg/m?*’nin {izerini fazla kilolu
olarak kabul etmektedir.Obezite sinir1 erkekte 31.1kg/m?kadinda 32.3 kg/m?olarak
belirtilmistir. Bu degerler 1976-1980 yillar1 arasinda 20-29 yas arast kadin ve
erkeklerden elde edilen NHANES II (National Health and Nutrition Examination
Survey) calismasi sonuclarina dayanmaktadir.Burada ,ayirim noktalar1 olarak cinsiyete
0zgii 85.persentil degerinin iistii fazla kilolu,cinsiyete 6zgii 95.persentil diizeyinin {istii
obezite olarak kabul edilmektedir (16).

2) A.B.D hekimleri genel olarak BMI’nin Metropolitan Sigorta Sirketinin
hazirladig11959 veya 1983 tablolarini kullanmaktadir. Burada, orta yapi(medium frame)

ve spesifik boya gore diizenlenen agirlik sinirlariin orta noktasin1 %20 veya daha fazla



asan BMI degerleri asir1 kilolu olarak kabul edilmektedir (17).Metropolitan Sigorta
Sirketinin 1959 tablolarinda BMI degerlerinin erkeklerde 26.4kg/m?veya daha {istii,
kadinlarda 25.8 kg/m? veya daha {istii olmast asir1 kilolu olarak kabul edilmekteydi
(18).1983 tablolarinda ise bu degerler erkekler i¢in 26.9 kg/m? veya daha {isti ,
kadinlarda 27.3 kg/m? veya daha iistii olarak ileri siiriilmektedir (5).

3) WHO (Diinya Saghk Orgiitii),cesitli Avrupa epidemiyolojistlerince ufak
degisiklikler diginda kabul edilen bir uluslararasi siniflandirma gelistirmistir(2,7):BMI
25-29kg/m? arasi fazla kilolu,30.0-39.9 kg/m? arasi obez, 40 kg/m? ve daha iistii ise
morbid obeziteyi yansitmaktadir. (Tablo-1)

Tablo-1:BMI degerlerine gore fazla kilolu ve obezite siniflandirmasi

BMI(kg/m?) WHO Siniflandirmasi Genel tanim
<18.5 Diistik kilo Zayif
18.5.24.9 Normal Saglikli,normal
25.0-29.9 Pre-obez Fazla kilolu
30.0-39.9 Obez Sisman(Obez)
>40 Morbid obez Asir1 obez

Asint kilo ve obezitenin neden oldugu saglik riskleri 25 kg/m?’nin altinda bir diizeyden
itibaren artan BMI ile birlikte progresif olarak artiyor géziikmektedir ve en azindan
endistrilesmis tlilkelerde 20-22 kg/m*’ye yakin bir 6l¢lim degerinin kriter olarak yarali
olacagi kanitlanmistir (1).

4)Bir Fransiz saglik istatistikleri kurumu olan INSERM’de Laurier ve ark.(155),
obezite tanisinda 1959 Metropolitan yasam tablolarini kullanmistir.Bu tablodaki relatif
agirlik indeksi(relative weight index, RWI) %130’u asiyorsa sisman, %150’y1 asiyorsa
asir1 sisman terimlerini kullanmaktadir.Burada %100 RWI, erkeklerde 22.6 kg/m? ve
kadinlarda 21.1 kg/m*> BMI degerlerine uymaktadir.Bu nedenle obezite tanimina uyan
ayirim sinirlari erkeklerde 29.4 kg/m?, kadinlarda 27.4 kg/m? BMI degerlerine uygunluk
gostermektedir. Asirt sisman ic¢in ayirim noktalar1 erkeklerde33.9 kg/m?, kadinlarda

31.7 kg/m? BMI degeridir.



S)NHANES (National Health and Nutrition Examinaton Survey) ¢alismalarinda
asirt kilolu terimi erkeklerde BMI'nin 27.8 kg/m?, kadinlarda 27.3 kg/m?’nin {izerinde
olmasi olarak kabul edilmistir. Bu degerler 1983 Metropolitan Sigorta Sirketiyasam
tablolarinda elbise ve ayakkabiya gore agirlik siirlarinin ortalamasina gore agirligin
erkeklerde %124 ve kadinlarda %120 nin iizerinde olmasin1 gostermektedir (19).

6)Van Itallie, NHCS bulgularina dayanarak obezite kriterlerini su sekilde
siralamistir: BMI <25 kg/m? uygun agirlik, 25-27 kg/m? sinirda obez, 27-30 kg/m? hafif
obez,30-35 kg/m? orta derecede obez, 35-40 kg/m? ciddi obez, >40 kg/m? ileri derecede
obezdir (20).

7)ideal agirligin %120’si kabaca 27 kg/m> BMI'ne esegerdir (16). Bu nedenle
bazi yazarlar tarafindan BMI 27 kg/m*nin {lizerindeki kisiler obez olarak kabul

edilmektedir (21,22).

OBEZITENIN EPIDEMIYOLOJISI:

Yillardir obezite epidemiyolojisinin incelenmesi ¢ok zor olmustur ¢iinkii bir ¢ok
ilke asir1 kilonun farkli derecelerinin simiflandirilmast i¢in kendine 6zgii kriterler
kullanmistir. 1990’larda BMI asamal1 olarak evrensel kabul gdren bir asir1 kiloluk
oOl¢iitii olmustur ve artik denk sinir degerler onerilmektedir (2).

Obezite herhangi bir yasta baslayabilir. Hayatin ilk yillarindaki obezite ile
hayatin ileri yaslarinda obez olma ihtimali arasinda siki bir iliski bulunamamistir (23).
Yasa gore BMI infantlik doneminden yetiskin caga kadar bir J-sekli olustur.Bu egrinin
tepe noktas1 genellikle 5-7 yas araligina denk gelir. Bu tepe noktas1 daha erken yasta
olustugu zaman (erken rebound obezite) yetiskin donemde obezite sansi rebound
adipozitenin gorece olarak daha gec¢ olugmasina gore daha yiiksektir (24,25). Yapilan
diger caligmalarda erigskin ¢agda obez olan hasytalarin {icte birinden daha azinin
cocukluk caginda obez olduklar1 saptanmistir. Bu tip obezite genel olarak yag
hiicrelerinin sayisinda artma ile karakterizedir. Erigskin cagda baglayan obezite ise
hipertrofik tiptedir (26).

Cogu vakada obezite puberteden sonra gelismektedir. Erigkin hayatin ilk
yillarinda obezite gelisme siklig1 her iki cinste fazladir. Burada kadinlar i¢in temel olay1

hamilelik teskil etmektedir. Eriskin yas grubunda obezitenin meydana gelmesine en



fazla sedanter hayat neden olmaktadir (27). 60 yasina kadar kilo artisina rastlanmasi
mutad bir olay iken, bu yastan sonra kilo artisinin olmas1 mutad bir olay olarak kabul
edilmemektedir (26).

20-74 yaslar1 arasindaki eriskinlerde kilo fazlaligi insidansinin %24.2 oldugu
bulunmustur. Kilo fazlaliginin prevalansi hem erkeklerde hem de kadinlarda yas ile
artmaktadir.Yas veBMI arttikga Bel/Kalga (B/K)oran1 da artar (8). Erkeklerde kilo
fazlaligi 45-54 yaslar1 arasinda zirve yaparak %31.0 degerine, kadinlarda ise 65-74
yaslar1 arasinda zirve yaparak %38.5 degerine ulasir (28). Obezitenin baslama yas1 hasta
i¢in risk faktorii teskil eder. Bu konuda 40 yas sinir1 kritik olarak kabul edilir (26). 25
yasinin lizerinde olan insanlarda BMI degerinin artmasi ile sagligimi tehdit eden
hastaliklarin goriilme riski de artmaktadir (29).

Obezite prevalansi son ii¢ dekatta cocuklar erigkinler arasinda keskin bir artig
gostermistir. NHANES III’e (3. Ulusal Saglik ve Beslenme Inceleme Kurulu) gére,
A.B.D’lerinde erigkinlerin %32’si asir1 kilolu ve ek olarak %22.5’u obezdir (15). Afrika
kokenli Amerikalilarda ve Ispanyollar arasinda prevalans ¢ok daha yiiksektir. Afrika
kokenli Amerikan ve Ispanyol kokenli eriskin kadinlarin yaklasik %67’si asir1 kilolu ve
obezdir. Ispanyol kokenli olmayan beyaz kadinlarda bu oran %46’°dir (30). Ulkemizde
yapilan genis kapsamli TEKHARF (Tiirk Erigkinlerinde Kalp Sagligi, Risk Profili ve
Kalp Hastalig1) calismasinda 1997/1998 kohortunun biitiiniinde >30 kg/m? olanlarin
prevalanst erigkin erkeklerde %18.7,eriskin kadinlarda %38.8 idi.Buoranlar1990’dan
bu yana gecen 8 yilda %15°lik niifus artisina gore ayarlandiginda , obez kisi sayisi
erkeklerdel.5 milyon, kadinlarda 4 milyon kadar olmaliydi. Oysa 1997/1998 taramasina
gore yaklasik 2.5 milyon erkek ve 5.3 milyon kadinda obezite oldugu tahmin edilebilir.
Bu da obez sayisinda 1990’11 yillar boyunca kadinlarda %30,erkeklerde %65 oraninda
artis1 ifade etmektedir (31).

Obezite prevalans1 hem zengin bati {lilkeleri hem de yoksul iilkelerde, diinyanin
biitiin bolgelerinde tehlikeli boyutta artmaktadir. Obezitenin dnlenmesi halk saghiginda
yiiksek oncelikler arasinda olmalidir. Ozellikle cocuklar ve addlesanlar1 igeren biitiin
yas gruplarinda saglikli yasam tarzlarim tesvik etmeye yonelik olmalidir. Bu amagla
kisisel diizeyde hedeflenen cabalarla ulagilamaz. Toplum, hiikiimet, medya ve gida
endiistrisinin kilo artisin1 daha aza indirecek sekilde ¢evreyi degistirmek igin isbirligi

icinde olmasi gereklidir (2).



OBEZITENIN ETYOLOJISI:

Obezite etyolojisinde ana basliklar1 genetik sebepler, enerji alimin1 arttiran

sebepler ve enerji kullanimini azaltan sebepler olarak sayabiliriz (6). Obez sahisla

birkag yolla siniflandirilabilir (26,32):

1)Viicuttaki yag dokusunun anatomik karakteristigi ve dagilimi

2)Obezitenin baslangic yasi
3)Etyolojik faktorler

Obezitenin etyolojisini genel olarak Tablo-2’deki gibi 6zetleyebiliriz (15,26):

Tablo-2:0bezitenin Etyolojisi

Noroendokrin obeziteler:
Hipotalamik sendrom
Cushing sendromu
Hipotiroidi
Polikistik over sendromu
Psddohipoparatiroidi
Hipogonadism
GH eksikligi
Insulinoma ve hiperinsulinizm
Leptin yetersizligi veya reseptor defekti

' Iatrojenik obeziteler:
laclar (psikotropik,kortikosteroid)
Hipotalamik cerrahi

Nutrisyonel dengesizlik ve obezite:
Yiiksek yagli,ozellikle sature yagh diyet
Kafeterya diyetleri

Fiziksel inaktivite:
Postoperatif donem
Yashlik
Is ile ilgili olan

Genetik (Dismorfik) obeziteler:
Otosomal resesif
X’e bagl kromozomal

Obezite etyolojisinde tek gen defektli etyolojiler olduk¢a nadirdir ancak

olusabilir. Genetik faktorlerle iliskili obezitelerin ¢ogu c¢oklu gen defektleri veya

farkliliklar1 sonucudur (33,34).

Bir klinisyen masif obezitesi olan veya ¢ok hizli kilo alan bir kisi ile

karsilastiginda ozellikle de cocuk hastalarda genetik defektler diisiintilmelidir (15).

Prader —Willi, Bardet-Biedl, Carpenter sendromlar1 ve lipodistrofi gibi dismorfik

sismanlik tiplerinde genetik mekanizmalar primer rol oynamaktadir (35).Bunlar

arasinda en sik rastlanilani Prader-Willi sendromudur. Boyle hastaliklar nadirdir ve




tutulan kisilerde sismanlik ciddi derecede olabilir. Bu tip genetik defektlerin mutad
sismanlikta rol oynamadig: diisiiniilmektedir (26,35).

Obezitenin endokrin nedenleri arasinda azalmis GH salgilanmasi viicut yag
miktarinda artma ile karakterizedir,ancak bu hastalarda IGF-1 diizeyleri normaldir. Bu
hastalarda GH replasmani yapilmasi ile artmis olan yag miktar1 6nemli oranda azalir.
Endokrin hastaliklar i¢inde obezite ile en sik birlikte olan hastalik Cushing
sendromudur. Bu hastalarin viicudundaki yaglanma karakteristik olup,yag birikimine
daha ziyade gdgiiste, supraklavikiiler ¢ukurda ve boynun arka kisminda rastlanir. Kollar
ve bacaklar ise incedir. Cushing sendromuna bagli olmayan siradan obezite bazen
Cushing sendromu ile karigtirilabilir. Ancak bunlarda plazma ve idrar kortizol, plazma
ACTH diizeyleri ve dekzametazon supresyon testleri normaldir. Polikistik over
sendromu hipotalamik ve endokrin obezitenin kombinasyonuna sebep olur. Bu
hastalarda meydana gelen hiperinsulinizm viicut agirliginin ve yag birikiminin
artmasma neden olmaktadir.Yaygin inanisin aksine endokrin bozukluklar mutad
sismanlik etyopatogenezinde ¢ok 6nemli rol oynamazlar (26,35).

Fiziksel inaktivite, obezite gelismesinin en Onemli nedenini olusturmaktadir.
Modern toplumlarda daha az enerji harcanarak islerin yiiriitiilme imkani, televizyon
karsisinda daha fazla vakit ge¢irme viicudun kullanamadigi bu enerjiyi yag olarak
biriktirmesine neden olmaktadir (26,36,37). Yapilan bir ¢alismada obezitenin
baslamasinda fiziksel inaktivitenin sorumluluk payinin %67.5 gibi ¢ok dnemli bir oran
oldugu tespit edilmistir (26). Epidemiyolojik calismalara gore erkekler arasinda kilo
fazlaligina en fazla sedanter hayat yasayanlarda rastlanmaktadir (27).

Diyet kompozisyonu obezite i¢in baska bir etyolojik faktordiir. Yiiksek yagh
besin alanlarda, sukroz ihtiva eden icecekleri kullananlarda ve kafeterya tipi gida
tiketenlerde ihtiyagtan fazla olarak alinan enerji yag olarak depo edilmektedir.
Ozellikle sature(doymus) yag tiiketimi ile BMI artis1 arasinda pozitif korelasyon vardir
(26).

Hipotalamik obezite insanlarda nadir olarak goriilmektedir. Hipotalamusun
ventro-medial alaninin travmast hiperfajiye = ve obeziteye neden olmaktadir.
Hipotalamus fonksiyonlarindaki bir degisiklige hiperinsulinemininde eslik etmesi bu

hastalarda obezite gelismesine katkida bulunabilir. Insanlarda hipotalamik obeziteye
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genel olarak ventro-medial alanin travmalarinda, malignitelerinde ve inflamatuar
hastaliklarinda rastlanmaktadir (26).

Kilo artis1 yaygin kullanilan bir ¢ok ilacin sik fakat genellikle gzden kacan bir yan
etkisidir. Duyarli kisilerde kilo artis1 klinik olarak anlamli obeziteyle ve iliskili
komorbiditeleri ile sonuglanabilir. Kortikosteroidler, trisiklik antidepresanlar ve psikotik
bilesikler tedavisinde kullanildiklar1 bir¢ok hastada kalic1 ve sorun olusturan belirgin

viicut agirligina neden olurlar. Obeziteye neden olan ilaglar Tablo-3’de 6zetlenmistir

(1.

Tablo-3:0Obeziteye neden olan ilaglar

Antipsikotikler Biitiin alt gruplar
Antidepresanlar Trisiklik antidepresanlar, Lityum, MAO inhibitorleri

Antikonviilzanlar | Valproat, Karbamazepin

Antimigren ve | Kriptoheptadin, Flunarizin, Pizotifen
antihistaminikler
Antidiyabetikler Sulfoniireler, biitiin insulin preparatlari, Glitazonlar

Glukortikoidler Farmakolojik dozlari

Beta blokerler Non spesifik (6rnek:Propranolol)
Seks hormonlari Ostrojen (yiiksek doz), megestrol asetat, tamoksifen
Diger Bazi antineoplastik ajanlar

Tablo-4:1lag nedenli obezitede yer alan teorik mekanizmalar (1)

*Serotonerjik ve dopaminerjik aktivitede azalma

*Yag asitlerinin beta oksidasyonunun bozulmasi ve substrat oksidasyonundaki diger degisiklikler
*Sempatik sinir sistemi aktivitesinin azalmasi

*Enerji sarfiyatinin azalmasi

*Sedasyon

* Ag1z kurumasi ve kalorili igeceklerin aliminin artmasina neden olan antikolinerjik yan etkiler

*Hipotalamik leptin ve ndrepeptit Y aktivitesinde degisiklik

11



Obezite etyolojisi iizerine yapilan deneysel ¢alismalarda obez Zucker farelerinde
fosfofruktokinaz enziminin katekolaminler tarafindan aktive edilmesinde bozukluk
oldugu saptanmistir. Ayrica yine bu denemeler neticesinde karacigerdeki Na-K ATPaz
aktivitesinin bozuldugu gosterilmistir.Obez insanlarin yag dokularinda gliserol-3-fosfat

dehidrogenaz enzim miktarinin azaldig: tespit edilmistir (27).

VUCUT YAG MIiKTARININ OLCULMESI:

1)DOGRUDAN TEKNIiKLER:

Bu grupta klinik olarak uygulanabilen yontemlerle pratikte kullanimi zor
veyaimkansiz olan arastirma amaciyla uygulanan yontemler vardir. Dansitometri,
toplam viicut suyu hesabi, toplam viicut potasyum Ol¢limii, ndtron aktivasyon analizi,
ultrasonografi (USQG), bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans goriintiileme
(MRG), biyoeletriksel impedans, total viicut gegirgenligi, dual foton absorpsiyometre
(DPA), dual X-151n1 absorbsiyometre (DEXA) bu gruptadir (38,39).

a) Dansitometri: Viicut yagiin hesabinda altin standart olarak kabul edilir. Burada
yag dokusunun farkli yogunlugu oldugu diisiincesi hareket noktasini olusturur (27). Bu
yontemin yanilma derecesi 0.0015-0.0020 g/cc veya viicut yag miktarinin %1’den daha
disiiktiir (40). Bununla birlikte basta ¢ocuklar olmak iizere tam bir suya daldirma
hastalarin 6nemli bir kismi ig¢in olanaksiz olabilir (41). Son yillarda gelistirilen
pletismopgrafik yontemler kisinin tamamen suya batirilmasima ve akciger hacminin
hesaplanmasina gerek gostermemektedir ancak daha pahali bir donanim
gerektirmektedir (38).

b) Total viicut suyu: Iki kompartman esasina dayanan sistemlerdir. H(déteryum),
H(tritium) veya O'® ile isaretli su igirildikten sonra bunlarin gesitli viicut salgilarindaki
yogunluklar1 dlgiilerek total viicut su miktart bulunur. Yag dokusunu su igermemesi
prensibine dayanan bir yontemdir. Yagsiz doku kitlesi sabit bir sekilde ortalama %73.2
oraninda su i¢erdiginden, hesaplanan total viicut suyu 0.732 ile ¢arpilarak yagsiz kitle
miktar1 bulunur. Daha sonra hastanin agirligindan yagsiz doku kitle miktar1 ¢ikarilarak
total yag dokusu hesaplanmis olur (38,42). Doteryum dilusyonu ile hesaplanan total

viicut suyu yasa ve cinsiyete gore farklilik gosterebilir (43). Bunlarin disinda Na*, Na*,
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K* gibi gesitli radyoaktif maddeler ve iire, brom, antipirin, etanol gibi radyoaktif
olmayan maddeler de kullanilmaktadir.

¢) Toplam Viicut Potasyum Olgiimii: Potasyum baslica intraselliiler yerlesim
gosteren bir katyondur ve depo halindeki trigliseritlerde bulunmaz.Viicuttaki dogal bir
izotop olan total K** miktar1 dl¢iiliir. Yagsiz viicut kitlesi total potasyum (mmol)* 68.1
formiilii ile hesaplanir. Sonra agirliktan yagsiz viicut kitlesi ¢ikarilarak yag dokusu
miktar1 bulunur (38). Toplam hata miktar1 % 5 kadardir. Bununla birlikte, pahali bir
yontem oldugu icin yaygin kullanilmamaktadir. Kozmik ve ¢evreden gelen 1sinlardan
kaginmak amaciyla oldukg¢a biiylik, kursun kapli odalar i¢inde sayim yapilmasi
gereklidir.

d) Notron Aktivasyon Analizi: Kadavra analizlerine en yakin sonu¢ veren
yontemdir. Dokular bilinen enerjili hizli ntronlar ile bombalanir, bu esnada aktive olan
kimyasal bir gama emisyon spektrumu ile 6l¢iiliir.Protein, su, mineral ve yagdan olusan
dort kompartmanlt modellerde toplam viicut protein miktar1 hesaplanir (44). Oldukca
dogru sonuglar vermesine ragmen sistemin pahali olusu, deneyimli personel
gerektirmesi ve radyasyon yaymasi genis ¢apta kullanilmasini engellemektedir (38).

e) Ultrasonografi (USG): Hem normal agirhikli hem de obez kisilerin
degerlendirilmesinde parlak sonuglar vermektedir. Yiiksek frekansli ‘probe’ lar ile daha
iyl sonuglar alinmaktadir. Probe kullanilirken uygulanan basing sonuglarin
tekrarlanabilirligini etkileyebilir. Elde edilen sonuglar deri kivrim kalinligi ile ilgili
denklemlere konarak total viicut yagi da hesaplanabilir. USG, ayrica batin i¢indeki
yagin da degerlendirilmesinde kullanilmaktadir (45,46).

f) Bilgisayarh Tomografi (BT): Yagsiz doku, yag dokusu ve kemik arasinda kesin
ayirim saglayan bir yontemdir (47). Kadavra ¢aligmalarinda elde edilen sonuglar ile iyi
bir iliski gostermektedir (r =0.90) (38). L3-4 ve L4-5 arasindaki tek bir goriintii bile
noninvazif bir sekilde viseral yag miktarin1 hesaplamak igin yeterlidir. Bdyle bir
goriintli 10 saniyede alabilir. Fazla goriintiilii calismalar daha da kesin sonug
vermektedir fakat aliman radyasyon da artmaktadir. Bununla birlikte periton
goriintiilenmedigi i¢in retroperitoneal yag ile intraperitoneal arasinda ayrim yapamaz.
BT nispeten pahali bir yontemdir ve hastalarin bir miktar radyasyon almalarina neden
olur (48). Bu nedenle ¢ocukluk ¢aginda yag dokusu miktar1 tayini i¢in kullanilmasi

uygun gorilmemektedir (49). Bunun yanisira femur ve pelvis gibi kortikal kemiklerin
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yogun bulundugu bolgelerde kemiklerden yansiyan 1sinlar bazi artefaktlara neden olarak
gOriintliyli bozabilir (50,51).

g) Manyetik Rezonans Goriintiileme Yontemi (MRG): Bu yontemde manyetik
bir alana yatirilan hasta radyo dalgalar1 ile taranir. Goriintiiniin parlakligi incelenen
bolgedeki yag ve su protonlarmin konsantrasyon ve relaksasyon 6zelliklerine baghdir.
MRG incelemesinde yag dokusu diger daha yiiksek su igeren yumusak dokulara gore
nisbeten kisa relaksasyon zamani (T1) gostermesi ile ayrilir (50,52). MRG batin yag
miktarinin belirlenmesine yardimci olmaktadir . Tek bir goriintii bile batin yag
miktarinin hesaplanmasinda yeterli olabilmektedir. BT den avantajliGolarak radyasyon
tehlikesi olmamasina ragmen daha pahali ve daha uzun siiren bir yontemdir (46,49,53).

h) Biyoelektriksel Impedans (Bioelectric Impedans Analysis,BIA): Dokulardan
gecirilen alternatif akimi dokuya 6zgii dirence bagli olarak bir voltaj diisiisii gosterir
(54). Kemik ve yagdokusu gibi spesifik direnci yiiksek bilesenler elektrik akimi
gecisini zorlastirirken iskelet kasi ve viseral organlar gibi diisiikk diren¢li bilesenler
elektrik akimin1 kolayca gecirir. Bu fenomen BIA kullaniminin temelinde yatan
prensiptir. Tiim viicut ve bolgesel impedansdaki degiskenlik doku kompozisyonu ile
iliskilidir. (54). Bu nedenle doku suyu, sivi ve iliskili yagsiz yumusak dokuya gore
Ol¢iilen impedanst birbiriyle iligkilendiren formiiller gelistirilmistir (55).

Impedans genellikle 50 kHz’te dlgiiliir ve elektriksel yol uzunlugunu temsil eden
boya gore diizeltilir (54). Reaktans ve diren¢ birlikte impedans: belirler ve bazi
sistemler bu elektriksel doku 6zelliklerinin ayr1 ayr1 Olgiilmesi i¢in tasarlanmistir (56).

Toplam viicut yag1 analizi i¢in sistemlerin genellikle 50 kHz’te kullanim i¢in
tasarlanmis olmasina ragmen ¢oklu frekans dl¢timleri de yapilabilir. Coklu frekans BIA
sistemleri tipik olarak viicut yagina ek olarak sivi dagiliminin analizi i¢in de
tasarlanmistir (54).

Elektriksel deri temaslar1 paslanmaz ¢elik temas elektrotlarina uygulanan jel
elektrotlar1 arasinda da farklilik gostermektedir (57). Elektrotlarin farkli pozisyon ve
sayida kullanilmasi yar1 viicut (koldan bacaga), tiim viicut (her iki koldan her iki
bacaga) ve bolgesel (ekstremite veya ekstremitenin bir boliimii gibi) impedans, direng
ve reaktans analizlerine imkan vermektedir(58). Tiim viicut i¢in yalnizca yag analizi
yapilabilmesine ragmen ¢esitli 6l¢iim bolgelerine denk gelen yagsiz doku formiilleri de

gelistirilebilmektedir (1).
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Formiiller 6nce BIA sistemi yag dokusu bulunmayan kitle (Free Fat Mass, FFM)
veya toplam viicut suyuna (Total Body Water, TBW) gore MRG veya DEXA gibi bir
referans yontem kullanilarak kalibre edilir. Kisiler daha sonra referans yontem ve BIA
kullanilarak dnceden belirlenmis kosullar altinda degerlendirilir (59). Iimpedans, direng,
reaktans ve diger potansiyel gosterge degiskenleri daha sonra ¢oklu lineer regresyon
analizine katilir ve uygun modeller gelistirilerek model son halini alir (60). Daha sonra
gelistirilen esitlikler ticari sistemler ve arastirma ortamlarina uygulanmadan 6nce ¢apraz
yontemlerle dogrulanir.Yag kitlesi genellikle viicut agirhig: ile FFM arasindaki fark
olarak hesaplanir fakat baz1 BIA sistemleri dogrudan viicut yag1 veya yag yiizdesi ile
kalibre edilir.

Dogalar itibariyle formiiller popiilasyona 6zgiidiir ve degerlendirilen kisilerin
sistem formiiliiniin gelistirildigi kisilere benzer olmasina dikkat edilmelidir. Ayrica
kisiler oda sicakliginda, gilindiiz, elbiseli fakat ayakkabi ve ¢oraplarini ¢ikartmis, bos
mesane ile (miksiyondan 30 dakika sonra) ayakta veya sirtiistii yatarken incelenmelidir
(59).

Cok iyi gelistirilmis ve kalibre edilmis sistemler uygun sekilde kullanildiklarinda
obezite ve kilo kaybi i¢in artik genis kapsamli ¢alismalarda kullanilmaktadir. BIA nin
avantajlar1 gorece olarak ucuz; kullanimi basit, giivenli ve pratik olmasidir. Olgiim
kosullar1 dikkatle kontrol edilirse tekrarlanabilirlik diizeyi miikkemmeldir. BIA nin ek
bir avantaji da TBW, intraseliiler ve ekstraseliiler sivi, FFM ve iskelet kasi kiitlesi gibi
yag disindaki bilesenlerin hesaplanmasinda kullanilabilmesidir (1).

1) Total Viicut Geg¢irgenligi (Total Body Electrical Conductivity, TOBEC):
Elektromanyetik alanlarda yag ve su komponentlerinin cevabi birbirinden farklilik
gosterir. Bu onceleri kasaplik et ve canli hayvan yagsiz et miktarinin Ol¢iimiinde
kullanilmis ve daha sonra insanlara uygulanmis bir yontemdir (38). Yagsiz dokunun
elektrik enerjisini yag dokusundan daha iyi iletmesi sistemine dayanmaktadir. Iginden
2.5-5 mHz alternatif radyo dalgas1 gecen uzun ve uniform bir sarmal bobinden ibarettir.
I¢i bosken ve hasta varken olusan manyetik alan olgiilerek aralarindaki farktan yagsiz
doku miktar1 hesaplanir (61). Cabuk (birka¢ saniye) ve kullanilmasi kolay bir yontem
olmasina ragmen cihazin pahali olusu ve taginamamasi yayginlagsmasini
engellemektedir. Tekrarlanabilirligi olduk¢a yiiksek, yaklasik olarak % 2 civarindadir
(62).
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i) Dual foton absorpsiyometre (DPA) ve Dual Enerji X-151m
absorpsiyometre (DEXA):

DPA ve DEXA gibi yontemler kemik mineral igeriginin saptanmasi igin
tasarlanmig girisimlerdir. Bununla beraber, viicudun yumusak doku igerigi hakkinda
fikir verebilir (47). Ug kompartmanli bir modele dayanmaktadir: Yag dokusu, yagsiz
doku ve kemik mineralleri.

Tek foton absorpsiyometre yontemi (TFA) kemik dis1 deri, kas ve organlar gibi
yumusak dokularin az bulundugu 6n kol gibi yerlerde kullanilmaktadir. Enerji kaynagi
olarak I'*® kullanilmaktadir. Yumusak dokularin goriintiiye fazlaca karistig1 vertebra ve
femur gibi yerlerde ise DPA yontemi tercih edilmektedir. DPA ydnteminde hastanin
yattig1 tabla kayarken yukaridaki enerji kaynagi sabit durur. Tiim viicudun taranmasi 50-
90 dakika kadar siirebilir. Enerji kaynagi olarak Gd' (gadolinium) kullanilir. Tek
enerjili X-151n1 absorpsiyometresinde (TEXA), enerji kaynagi rdntgen isinlart yer
alir. TFA gibi, yumusak doku miktarmin ¢ok az oldugu 6n kol gibi boélgelerde
kullanilmaktadir. DEXA yonteminde de rontgen 1sinlart yer almaktadir. Yumusak
dokularin goriintiiye fazla karistig1 bolgelerde kullanilmaktadir (63).

DPA ve DEXA yontemleri yumusak doku kompozisyonunu belirlemede yani
dokulardaki yag miktarinin hesaplanmasinda da kulanilabilir (64,65). Total ve lokal
yag miktarmin hesaplanmasinda dogru ve kesin bir yontemdir. Yaydig1 radyasyon BT
incelemesi ve gogiis radyografisine gore daha diisiiktiir (0.005-0.01 mSv). Bununla
birlikte, DEXA yontemi intraabdominal yagdokusu ile cilt alt1 yag dokusu arasinda
ayirim yapamaz. Olgiimler goreceli olarak zaman alic1 olabilir (DPA igin 50-90 dakika,

DEXA i¢in 10-20 dakika).

2) DOLAYLI TEKNiKLER:

Agirlik, boy ve viicut ¢aplari ile ilgili parametreler antropometri bilmini, deri kivrim
kalinliklar ile ilgili 6l¢iimler ise plikometri bilmini olusturmaktadir (41,66). Govde ve
ekstremitelerin ¢esitli yerlerindeki c¢evre Olclimleri daha c¢ok yag toplanma bigimi
hakkinda  bilgi vermekle beraber toplam viicut yagimin Kkestirilmesinde de

kullanilmaktadir (38).
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a) Deri Kivrinm Olgiimleri: Ideal 6lgiim dort deri kivrimindan (biseps, triseps,
supskapular ve suprailiak) elde edilen verilerle saglanir. Ancak kabul edilebilirdegerler
icin iki Ol¢iim yeterlidir. Denklemler ve nomogramlar,deri kivrim kalinliginin viicut
yagina ¢evrimi i¢in kullanighidir. Bununla beraber bazi teknik zorluklar vardir. Bunlar
kaliperler (cap pergeli) lizerinde olusturulan basincin miktar1 ve toplam yag dokusu esit
olmasina ragmen bireyler arasinda yag dagiliminin gosterdigi farkliliklardir. Bazi
obezlerde yag dagilimimnin genel, bazilarinda  abdominal olmasi bu yodntemin
dezavantajidir. Ayrica yagla birlikte viicut yagi artmakla beraber, deri kivrim kalinlig
degismez. Tiim bu potansiyel zorluklara karsin deri kivrim kalinlig1 6l¢iimii genis ¢aplh
caligmalarda viicut bilesimi hakkinda kullanisli ve diger yontemleri destekleyici bilgiler
verir (67,68).

b) Beden Kitle indeksi (BMI): lk kez 1835 yilinda Quetelet tarafindan tarif
edildigi sdylenen bu indeks bir asirdan fazla siiredir kullanilmaktadir (69). Giintimiizde
en sik kullanilan yontemdir. Direkt dansitometreyle Ol¢lilmiis viicut yagi miktariyla
korelasyonu iyidir (70). Boy ve agirlik dl¢limlerinden yararlanilarak hesaplanan bir
parametredir.

BMI = Agirlik (kg) / boy* (m?) formiiliiile hesaplanir. Genel olarak BMI’nin 30 kg/m*’in
iizerinde olmas1 obezite kriteri olarak kabul edilmektedir (71). Hastalarin BMI'ne gore
siiflandirilmast Tablo-1’de gdsterilmistir.

Hazir BMI cetvellerinin bulunmasi hesaplama iglerini ortadan kaldirmaktadir.
Obezite disinda asir1 adale kitlesi bulunanlarda (6rnegin sporcularda) yiiksek BMI
degerlerine rastlanabilir (72). BMI viicuttaki yag oranindan daha c¢ok viicut yag
miktariyla iligkili goziikmektedir. Aralarindaki korelasyon katsayisi 0.7-0.8 arasinda
degismektedir (73).

BMI’den viicut yagini ¢ikaran formiiller vardir (1). Bunlar:
Viicut yag1 % (erkekler) = [ 1.33 x BMI (kg/m*)] + [ 0.236 x Yas(yil)] —20.2
Viicut yag1 % (kadnlar) = [ 1.21 x BMI (kg/m?)] + [ 0.262 x Yas(y1l)] — 6.7
Siddetli veya morbid obezite ile mortalite arasindaki iliski kesindir, bununla beraber
hafif ve orta derecede topluluk ile saglik sorunlar1 arasindaki iligkiler ihtilaflidir ve
yapilan birka¢ ¢alismada zayiflik kendi basina mortalite riskini arttirmaktadir (74).
Yapilan bir ¢aligmada sigara icenler ve sonuglarin ilk 4 yili hesaba katilmadiginda,

kadinlarda diisiik BMI ile yiiksek mortalite arasinda iligki goriilmemistir.Bu sigarayla
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iliskili morbiditenin sonuglarin1 veya daha onceden varolan bir hastalikla iliskili kilo
kaybini ayirt etmis olur. Sigara igmeyenler ele alindiginda mortalite BMI iliskisi direkt
olarak ortaya ¢ikar. En diisiik risk BMI 19’un altindayken goriiliir ve normal
sinirlardaki BMI hafif ve istatiksel olarak anlamsiz bir mortalite artis1 gosterir. Hig
sigara igmemis kadinlarda yapilan analizlerde BMI ile kardiyovaskiiler hastaliklar,
kanser ve diger nedenlerle 6liim riski direkt iliskilidir(27).

¢) Bel cevresi, Kalca ¢evresi, Bel-kalca orani: Obezitenin komplikasyonlari en iyi
abdominal obezite ile iliskilidir.Santral obezite android, siklikla kadinlarda goriilen alt
beden tipi obezite de jinoid obezite olarak adlandirilir. Bel-kalga orani bu iki tip
obeziteyi ayirmak iginkullanilir. Bel c¢evresi kostalar ve iliak krest arasindaki ayakta
durumda en uzun horizontal g¢evredir (75). Olgiim yapilan kisilere midelerini
kasmamalar istenir ve 6l¢iim sirasinda sabit gerilimli destekli bir mezro kullanilmasi
hata oranlarini azaltir. Bel cevresi dl¢limii viicut yagmi yansitir ve kemik yapilarin
cogunu (omurga haric), bliylik kas kitlelerini kapsamaz. Bu nedenle kisiler arasindaki
degiskenlikler hata oranlarmi cok etkilemez (1). Bel g¢evresi erkeklerde > 94 cm,
kadinlarda > 80 cm risk artisini; bel ¢evresi erkeklerde > 102 c¢cm, kadinlarda > 88 c¢cm
koroner kalp hastaligi ve metabolik komplikasyonlar i¢in 6nemli risk artigin1 gosterir
(7.

Kalca ¢evresi ayakta trokanter majorisler tizerindeki en genis ¢ap olarak alinmalidir.
Kalca gevresi intraabdominal yag kitlesinden ¢ok subkutan yag ile daha yakindan
iliskidir. Kalga ¢evresinin degeri viicut bilesiminin hesaplanmasinda smirhdir. Kalca
cevresini kisiler arasinda degiskenlik gosteren gluteal kas kitlesi, pelvis boyutu ve yag
miktari etkiler (1).

Bel ve kalca ¢evrelerinin oran1 metabolik hastaliklarla iliskili yag dagiliminin bir
gostergesi  olarak epidemiyolojik aragtirmalardan gelistirilen ilk antropometrik
yontemdir. Bel-kalca oran1 BMI’den bagimsiz olarak koroner kalp hastaligi ve tip 2
diyabet nedenli mortalite ile de iligkili oldugu gosterilmistir (76). 0.72’nin Ustlindeki
degerler anormaldir. Komplikasyon oraninin artisi ise erkeklerde 1’in, kadinlardaysa
0.9’un iizerine ¢ikinca goriiliir. Yag dagilimmin etkisi ihmal edilemez. Ornegin diyabet
icin risk obez beyaz kadinlarda 3.7 kat artmisken, santral obez kadinlarda 10.3 kat
artmistir (77). Bu alt beden obezitesinin sadece daha az riskli oldugunu gosterir. Bazi

calismalar derin abdominal yaglanmanin ciltalti yaglanmadan daha anlamli oldugunu
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gostermisse de her iki (derin ve ciltaltl) abdominal yaglanmanin insulin direnciyle
iligkisini gosteren calismalar da vardir. Derin ve yiizeyel yaglanma BT ile ayirt
edilebilir, fakat klinik olarak gereksizdir.Abdominal yaglanma ne kadar fazlaysa derin
yaglanma da o kadar fazladir (78).

Viicut bilesimini belirlemede kullanilan yontemler Tablo-5’de 6zetlenmistir (35):

Tablo-5: Viicut bilesimini belirlemede kullanilan yontemler

Abdominal
Yontem Maliyet Teknik Dogruluk |yag olciimii
zorluk

Dansitometri
Suya batirma ++ +++ +++ -
Pletismografi +++ +++ +++ -
Total viicut suyu
Doétoryum + ++ ++ -
Oksijen 18 -+ -+ +++ -
Trityum ++ ++ ++ -
Potasyum 40 +++ +++ +++ -
Uriner kreatinin atim + ++ + -

+++ +++ +++ +
DPA

4+ 4+ 4+ -
Notron aktivasyon
Goriintiileme yontemi
USG ++ ++ ++ +
BT +++ +++ +++ +
MRG +++ +++ +++ +
Elektrik gecirgenlik
TOBEC +++ + +++ -
BIA + + +++ -
Antropoplikometrik
ol¢iimler
Uzunluk ve agirlik + + bt -
Deri kivrim kalinligi + + + +
Bel ve kalga ¢evresi + + ++ +
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OBEZITENIN KOMPLIKASYONLARI:

Obezite genel olarak omrii kisaltan bir durumdur. Istatistikler bunu kanitlamaktadur.
Obez hastalarda oliimiin en biiyiik iki dogrudan nedeni kanser ve kardiovaskiiler
hastaliktir. Diyabet ve hipertansiyon olmak {izere bircok komorbidite baslica
kardiovaskiiler hastalik araciligi ile erken o6liime sebep olur (7). Obezitenin risk ve

komplikasyonlar1 Tablo-6’da verilmistir.

Tablo-6: Obezitenin risk ve komplikasyonlari (15,79)

1) Diyabetes mellitus, insulin direnci

2) Hipertansiyon

3) Dislipidemi

4) Kalp hastalig1: Aterosklerotik hastalik, Konjestif kalp yetersizligi
5) Alveolar hipoventilasyon (Pickwick sendromu)

6) Serebrovaskiiler hastalik

7) Kanser

8) Safra kesesi hastaliklar1: Tag,infeksiyon

9) Hepatosteatoz

10) Karaciger sirozu

11) Osteoartrit

12) Venoz staz ve 6dem

13) Gastroozefajial reflii hastaligi (GERD)

14) Uriner inkontinans

15) Reprodiiktif disfonksiyon

16) Gut

17) Artmis intraabdominal basing sendromu: Hiatus hernisi, fitiklar
18) Psédotiimor serebri

19) Gebelik riskleri: Toksemi, diyabet

20) Cerrabhi riskleri: Pnomoni, yara infeksiyonu, tromboflebit
21) Psikolojik ve emosyonel problemler

22) Sosyal ve ekonomik problemler

23) Erken 6lim
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Obezite ¢ocukluk caginda eriskinlere gore komplikasyonlar agisindan daha

risksizdir ¢linkii kalp hastaliklar1 gibi bir¢cok obezite komplikasyonu yas ile iligkilidir.

Obezitenin psikolojik,davranigsal ve tibbi sonuglar1 vardir. Psikolojik sonuglar
daha ¢ok toplumun sismanliga bakis agisi ile ilgilidir. Obezite bat1 kiiltliriinde énemli
kozmetik bir problemdir ve negatif imaj nedenidir.Psikolojik cevap kendinden nefret
etmeye kadar varabilir. Obezite ¢irkinlik olarak goriiliir ve ciddi obezlerde anksiyete,
depresyon, sucluluk hissi ve somatik yakinmalarla sonug¢lanir. Obezitenin davranissal
degisimlerinde belirgin tibbi komplikasyonlar ortaya ¢ikmadan azalmis aktivite vardir.
Bunun nedenleri kisa soluk alma, eklem agrilari, 6dem ve kas zafiyetidir. Bu
durumlarda kisi sosyal iligkilere girmekten ¢ekinir, sikilganlik, utangaclik gosterir.
Sisman gururu olarak savunulan obezlerin negatif imaj1 bu kisilere is ve okul yasaminda
dislanmislik tecriibesiyle yansimaktadir.

Tibbi sorunlar ciddidir. Obezite A.B.D’de 6liim nedenleri arasinda sigaradan sonra
ikinci sirada yer almaktadir. Morbid obezite ile kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet,
pulmoner hastaliklar ve safra taglarinin prevalansinda artig goriiliir. Kadinlarda uterus,
serviks ve meme kanseri riski artmistir. Apandisitten 6liim orani hem erkek hem de

kadinlarda obeziteyle birlikte iki kat artar. Obezlerin cerrahi riski daha ytiksektir (27).

Tablo-8: Metabolik sendrom tanisi (4)

1) Abdominal obezite

Bel ¢evresi erkekte > 102 cm
kadmda > 88cm
2) Trigliserid > 150 mg/dl
3) HDL-kolesterol erkekte <40 mg/dl
kadinda < 50 mg/dl
4) Kan basinci >130/85 mmHg
5) Aclik kan sekeri > 110 mg/dl

Buna gore Tablo-9’da belirtilen 5 faktorden herhangi 3’°niin varliginda metabolik
sendrom tanis1 konur. Metabolik sendroma halkimizin erkeklerin % 31’inde kadinlarin
%A43’linde rastlandig1 tahmin edilmistir; bu da 30 yas ve iizerindeki halkimizda

metabolik sendromun, 5.3 milyonu kadin olmak iizere 9.2 milyon yetiskinde bulundugu
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anlamin1 tagir.Standart Ogelerinden hipertansiyon, HDL-kolesterol distkligii ve
kadinlarda abdominal obezite metabolik sendromlularin biiyiik ¢ogunlugunda vardir
(4,88).

Bu sendromdaki bozukluklarin patogenezini agiklayabilecek asil mekanizmanin
insulin direnci oldugu diisliniilmektedir. Hiperinsulinemi ve insiilin direnci yaptigi
bilinen diyet (fruktozdan zengin diyet) degisiklikleriyle beslenen siganlarda, normal
diyetle beslenen siganlara gore kan basincinin artti1 gosterilmistir. Hipertansiyonu olan
insanlarda da insiilin direnci ile karbonhidrat ve lipid metabolizmasindaki
anormallikler arasinda iliski bulunmustur (89).

Insulin direncinin diabetes mellitus ile sonuglanip sonuglanmamasinda beta hiicresi
fonksiyon kaybi ve bunun giderilmesi rol oynar. Metabolik sendrom asamasinda beta
hiicresinin insiilin salgilamasindaki erken faz etkilenmistir (87). Eger bozulmus glukoz
tolerans1 olan bir hastada risk faktorleri azaltilirsa (sigara, obezite, insiilin direnci, kan
basincinin diizeltilmesi gibi) sorun giderilir. Ancak risk faktorleri diizeltilemez veya
diizeltilmezse diabtes mellitus ile sonuglanir (87,89).

Obezite, NIDDM (insiilin eksikligine bagimli olmayan diabetes mellitus) icin
onemli bir 6n belirleyicidir. Tiim obezlerde NIDDM olmasa da NIDDM’lu hastalarin
biiyiik ¢ogunlugu obezdir. Obezlerde varolan insiiline kars1 duyarsizlik da kisiden kisiye
degismektedir. Ayrica insiilin direnci ile obezite arasinda hangisinin digerinin sonucu
oldugu konusunda da kesin bir goriis yoktur. Bilinenlerse 6zellikle abdominal obezite
ile insiilin direnci arasinda siki iligki oldugudur (90).

Obezlerde aclik plazma insiilin diizeyi ve oral glukoz tolerans testine insiilin yaniti
artmistir. Portal plazma insiilin diizeyleri (insiilin sekresyonu indeksi olarak) abdominal
ve alt beden obeziteleri arasinda ayirim olmadigini gostermistir. Ancak hem bazal hem
de oral ve intravendz glukoz ile uyarilmis hepatik insiilin ekstraksiyonu abdominal
obezlerde diisiik kalmustir. Kilo artisi hepatik ve periferik insulin duyarliliginda
diismeyle karakterizedir. Ozellikle iist beden obezitesinde hepatik ve periferik insiilin
duyarliliginda biiyiik diistislerle birlikte periferik glukoz kullaniminin maksimum
uyariminda belirgin azalma vardir. Paralel olarak bel-kalga orani yiikseldik¢e insiiline
duyarlilik azalmaktadir (90).

Hipertrofik yag hiicreleri insiiline direnglidir ve tiim viicut insiilin direnciyle

iliskilidir. Kilo kaybiyla birlikte yag hiicrelerinin boyutlar kiigiiliir, insiilin baglanmasi
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artar, insllin reseptor sinyali diizelir ve postprandial insiilin aracili glukoz tasarrufu
artar. Obezlerde bozulmus olan aglik hepatik glukoz ¢iktis1 diizelir (91).

Obezite ve insiilin direncinin NIDDM’a tam olarak nasil doniistiigli acik degildir.
Kronik hiperinsiilinemiden yillar sonra beta hiicre yetersizligi ortaya cikar. Yag
dokusunun insiiline direnci belirgin hiperglisemi i¢in énemli bir basamak olabilir. Beta
hiicresinin insiilin salgilamasindaki bozukluk dnemlidir ancak ek faktorler de vardir.
Hiperglisemi ortaya ¢ikinca beta hiicrelerini inhibe eder, insiilin aktivitesini azaltir ve
rolatif insiilin yetersizligine sebep olur (91).

Son calismalar obezitede insiilin sekresyon paterninin degistigini
gdstermistir.Insiilin pulsasyonundaki degisiklikler yalnizca insiilinin metabolik hormon
yoniinii etkilemekle kalmaz, birlikte mitojenik aktivitelerine de potansiyel aracilik
yapar. Obezitede NIDDM gelismeden Once de hizli insiilin pulsasyonu bozuktur.
NIDDM’lu obezlerin akrabalarinda da hizli insiilin pulsasyonunun bozuldugu
gosterilmistir. Bu NIDDM gelismeden 6nce beta hiicre bozuklugunun varoldugunu
destekler. Siganlarin prediabetik olanlarinda da benzer bozukluklar gdsterilmistir. Hizli
pulsasuyon siiresi bel-kal¢a oraniyla negatif, insiilin duyarliligi ve SHBG (seks hormon
baglayici globiilin) diizeyi ile pozitif orantilidir. Insiilin salinimiyla SHBG arasindaki bu
iliski, diisik SHBG diizeyinin NIDDM gelisimini onceden haber vermesinde de
goriilebilir (91).

Obezitede insiilin direncinin olast aracilarindan biri artmig serbest yag asitleridir.
Lipid turnover’inin yilikselmesine cevap olarak obezitede SYA (serbest yag asidi)
diizeyleri artmistir. SYA insiilinin uyardig1 kaslardaki glukoz kullanimini inhibe eder,
hepatik glukoz ciktisini arttirir ve insiilinin hepatik klirensini inhibe eder. Normal
glukoz toleransina sahip obezlerde SYA diizeyinin akut olarak yiikselmesi insiilin
aracili glukoz tasarrufunu bozmaz ancak hepatik insiilin direncine neden olur.
Intraabdominal adipositlerde ciltalti yag dokusuna gore lipolitik aktivitenin daha
belirgin olmas1 “Intrabdominal obezite ile insiilin direnci arasindaki iliskinin olas
nedeni SYA’dir” goriisiinii destekler (27).

Insiilin direncinin obezlerde bir baska nedeni insiilin reseptdr sayisinin ve
fonksiyonunun azalmasi ve postreseptor bozukluklardir. Yag hiicrelerinde GLUT,
glukoz tasiyicilarinin say1r ve fonksiyonlarindaki bozukluk insiilinin uyardig1 kastaki

glikoz transportunda goriilen aksamalardan biridir. Bu tasiyicilar normalde insiiline
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cevap olarak intraselliler mesafeden plazma membranina hareket ederler. Glukoz
hiicreye girdikten sonra glukoz oksidasyonunda kiigiik bir etki sonucu glukozun
glikojen olarak depolanmasindaki blokla diren¢ agiga cikar. Bozulmus glikojen sentezi
insulin direncinin glikojen sentazi inhibe etmesine baglt  olabilir (92).

Obezlerin adipositlerinde artan TNF-o (Tiimor nekrozis faktér-a) insiilin
direncindeki mediatorlerin bir digeridir. Molekiiler mekanizma heniiz tam acik degilse
de TNF’iin insiilin sinyal transdiiksiyonunu reseptdr seviyesinde, fosforilasyonun
aktivasyonunda ve insiilin reseptor substrat-1 diizeyinde inhibe ettigi gosterilmistir.
TNF obezlerin kan orneklerinde genellikle yiiksek bulunmadigindan kastaki lokal
parakrin aktivitesiyle insiilin rezistansindan sorumlu olabilecegi diistiniilmektedir (91).

Obezlerde SHBG diizeyi diisiiktiir. Obeziteyle iligkili hiperandrojenizmin SHBG
diisiikliiglinde esas faktor oldugu ileri siiriilmiistiir. Bel-kal¢a oraniyla SHBG arasinda
negatif korelasyon saptanmustir (90). Ust beden obezitesinde total testosteron
diizeylerinde yiikselme, Ostradiol diizeylerinde yiikselme ve SHBG’de diisme
saptanmigtir. Insan hepatom hiicre Kkiiltiirlerinde yapilan arastirmalarda insiilinin
SHBG’nin hepatik iiretimini azalttign goriilmiistiir (93). Ust beden obezitesiyle
pankreatik insiilin iiretiminin arttig1 ve hepatik insiilin klirensinin azaldigi ve bunun
sonucunda artan splanknik insiilin konsantrasyonunun bu tip obezlerde hepatik SHBG
tiretimini digiirdiigii ileri siiriilmiistiir (90). Ayni sekilde periferik insiilin direncinin
siddetiyle serbest testosteron diizeyinin pozitif iligkili oldugu gosterilmis,  “serbest
testosteron ne kadar yiiksek ise insiilin direncinin derecesi o kadar biiyiiktlir” denmistir.
Bununla beraber dolasimdaki androjen diizeyinin degisiminin plazma insiilin diizeyine
etkisinin olmadigi, fakat tersine artmis plazma insiilinin overlerde androjen iiretimini
direkt uyarma gibi bir grup mekanizmayla androjen salinimini arttirdigi bildirilmigtir
(90).

Obezite kadinlarda hiperandrojenizm ve anovulatuar siklusla yakin iliskilidir.
Hiperandrojenik kadinlar da iki gruba ayrilabilir. Birinci grup obez, hiperinsiilinemik ve
normal LH/FSH oranma sahip olanlardir. ikinci grup ise normal agirliktadir, insiilin
diizeyleri normaldir, ancak LH/FSH salinim paterni bozuktur. Bir¢ok arastiric1 6zellikle
postmenopozal obez kadinlarda Ostrojen iiretiminin arttigini saptamiglardir. Bu yag
dokusunun vaskiiler hiicrelerinin stromasinda dolasimdaki androjenlerin Ostrojene

aromatizasyonuyla ger¢eklesir. Premenopozal kadinlarda da bu s6z konusuidur, ancak
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overdeki Ostrojen iiretimi bunu gélgede birakir. Bu obez postmenopozal kadinlarin hig
veya daha az hormon replasmani tedavisi ihtiyaci duymalariyla da dolayli olarak
gbzlemlenir (90).

Erkek obezlerde BMI arttikca total testosteron diiser. Bu SHBG diizeyinin obezite
derecesiyle ters orantili olmasindan kaynaklanir. Nitekim siddetli obezite gelisinceye
kadar serbest testosteron normaldir (90).

Her iki cinste androjen tedavisi abdominal yag dokusunu azaltir. Insan yag
dokusunda androjen reseptorleri bulunur. Testosteronun ciltalti ve femoral yag
dokusunda lipoliz, viseral yag dokusunda ise trigliserid uptake’i iizerinde etkili oldugu
diisiiniilmektedir. Bir baska hipotez testosteronun direkt kas insiilin duyarliligini
arttirdigidir (91). Metabolik sendromlu veya NIDDM’lu erkeklerde diisiik testosteron
diizeyleri tespit edilmistir. Testosteron ile tedavi edilen bu erkek hastalarda insiilin
duyarliligi normal diizeylere ulasmistir. Testosteronun bu etkiyi glikojen sentaz sistemi
iizerinden gerceklestirdigi sanilmaktadir. Fiziksel olarak normal olan transseksiiel
kadinlara testosteron verildiginde ise insiilin direnci gelismistir. Aymi1 sekilde disi
sicanlara makul dozlarda testosteron uygulamasini siddetli insiilin direnci gelisimi
izlemistir. Kadinlarla erkekler arasindaki bu farklilik su sekilde agiklanabilir. Erkeklere
veya erkek siganlara verilen asir1 dozda androjenler, spontan olarak hiperandrojenik
olan kadinlar veya fizyolojik olarak yiiksek dozda testosteron verilmis olan kadinlar gibi
inslilin direncine neden olmustur. Kisaca burada cinsiyete Ozgii bir testosteron
konsantrasyonundan bahsedebiliriz. Kas insiilin duyarliligi icin optimal testosteron

diizeyi boylece farklilik gostermektedir (27,90,91,92).

KARACIGER FONKSiYON TESTLERI:

Karaciger hastaliklarinin teshisi, seyrinin belirlenmesi ve tedavisinin
takibinde bazi biokimyasal testlere basvurmak gerekir. Klinikte "karaciger
fonksiyon testleri" adi altinda bilinen Ol¢limlerin sadece bir kismi karacigerin
fonksiyonel durumunu yansitirlar. Bu testler ayrica baska hastaliklarda da anormal
sonug verebilirler. Ornegin serum albiimin diizeyleri inflamatuar barsak hastaliginda ve

nefrotik sendromda diisiik olabilir, aminotransferaz diizeyleri de kas hastaliklart ve
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kardiak hastaliklarda artabilir. Bu testlerin bir bdliimii karaciger ve safra yollan
hastaliklarinin serum gostergeleri olup, karaciger fonksiyonlarini iyi yansitamazlar. Bir
boliimii ise bazi karaciger hastaliklarina 6zgii ve tan1 degeri yiiksek olan testlerdir.

Karaciger fonksiyon testleri; "karaciger ve safra yollari1 hastaliklarinin teshisi,
hastaligin siddeti ve prognozunun belirlenmesinin yant sira tedaviye cevabin
degerlendirilmesinde de kullanilan biokimyasal dl¢iimler" olarak tarif edilebilir. ideai
bir karaciger fonksiyon testinin spesifik olmasi, duyarliligmmin ve tahmini dogruluk
oraninin yiiksek olmasi gerekir. Klinisyene karacigerin total fonksiyonel kapasitesi
hakkinda dogru fikir verebilecek ideal ve tek bir karaciger fonksiyon testi yoktur.
Karacigerde binlerce biokimyasal fonksiyon yiiriitiilmektedir. Bunlarin ¢ogu kan
testleri ile dlclilemez. Laboratuvar testleri bunlardan sadece belli sayida fonksiyonu
Olger. Karaciger hastaliginin ve karacigerin fonksiyonel durumunun saptanmasinda
duyarliligin ve '6zgiilliiglin arttirilmasi i¢in bu testler birlikte kullanilmaktadir.

Laboratuvar testleri sayesinde vira! hepatit gibi hepatoseliiler bozukluklar, primer
biliyer siroz ve safra kanali obstriiksiyonu gibi kolestatik sendromlardan ayird
edilebilir.Diger taraftan protrombin zamani, serum albumini gibi karacigerin sentez
kapasitesini yansitan testler, etiyolojiden bagimsiz olarak prognoz hakkinda fikir
verirler Laboratuvar testleri; karaciger fonksiyon bozuklugunun ciddiyetinin
saptanmasina ve bazen de erken sathada hastaligin nasil seyredeceginin tahminine
olanak saglar, hastaligin gidisi takip edilebilir ve tedaviye cevap degerlendirilebilir.

Karaciger fonksiyon testlerinin hemen tamamai, i¢cinde bulundugumuz ylizyilda
ortaya konulmustur. Serum bilurubinleri, galaktoz tolerans testi, hippurik asit sentez
testi ve serum proteinleri ile ilgili tetkikler ilk 6rneklerdir. Daha sonra bromsiilfoftaiein
testinin karaciger fonksiyonlarini degerlendirmedeki yararliligi gosterilmistir. Serum
transaminazlarinin akut hepatitlerin tanisindaki degerinin ortaya konmasi 6nemli bir
gelisme olmustur.

Bugiine dek pek c¢ok karaciger fonksiyon testi gelistirilmis ve bunlarin ¢ogu
terkedilmistir. Duyarli, spesifik ve kolay yapilabilir testlerin gelistirilmesine
calisgilmistir. Karaciger ve safra yollar1 hastaliklarina yonelik  goriintiileme
yontemlerindeki gelismelere ragmen, klinik bulgularin 15181 altinda uygun secilmis ve
dogru degerlendirilmis karaciger fonksiyon testlerinin klinik pratikteki onemi artarak

devam etmektedir.
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KARACIGER FONKSiYON TESTLERININ SINIFLANDIRILMASI
Klinik agidan bu testleri {i¢ ana grupta toplayabiliriz(102):

A)) Karaciger Fonksiyonlarinin Biyokimyasal Testleri

1) Organik anyon transportu ile ilgili testler
Serum bilirubini
b. Serum safra asitleri
C. Boya testleri ("Bromosulphthalein" -BSP ve "Indocyanine green" -ICG)
2) Karacigerin metabolizma kapasitesi ile ilgili testler
a. fla¢ metabolizmasi
b. Galaktoz eliminasyonu
C. Ure sentezi
d. Kafein tiikriik testi
e. Digerleri

3) Karacigerde yapilan serum proteinleri

a. Albumin
b. Pihtilagma faktdrleri (protrombin zamani)
c. Lipoproteinler

B) Karaciger ve Safra Yollar1 Hastaliklarimin Serum Gostergeleri

1) Hepatoseliiler hasar ile ilgili testler
a. Aspartat aminotransferaz(AST:SGOT)
b. Alanin aminotransferaz (ALT:SGPT)
C. Diger enzimler

2) Kolestaz ile ilgili testler

a. Alkalen fosfatataz (AF)
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b. Gamma-glutamil transpeptidaz (GGT)

C. Digerleri (5'Niikieotidaz, Losin aminopeptidaz)

C) Karaciger Hastahg i¢cin Spesifik Testler

1) Viral hepatitin serum gdstergeleri

a.. Hepatit A virusu (Anti-HAV IgM - IgG)

b. Hepatit B virusu (HBsAg, HBeAg, Anti-HBs, Anti-HBe, Anti-HBc IgM ve
HBV DNA)

c Delta hepatiti (HDAg, IgM ve IgG grubu Delta antikoru, HDV RNA)

d. Hepatit C virusu (Anti HCV, HCV RNA)

e. Hepatit E virusu (Anti-HEV, HEV RNA)

f. Hepatit G virusu (HGV RNA)

g. Diger viruslara bagli hepatit (Epstein-Barr virusu, Herpes virusu ve

Sitomegalovirus antikorlart)

2) Otoantikorlar
a. Antimitokondrial antikor (AMA)-Primer Bilier Siroz
b. Antiniikfeer antikor (ANA), diiz kas antikoru (DKA), "liver kidney"

mikrozomai antikor (LKM 1)-Otoimmiin Hepatit

3) Digerleri

a. Alfafetoprotein-yiiksek fitrede (Hepatoseiiiler kanser)
b. Seruloplazmin, idrarda bakir itrah1 (VViison hastaligi)
C. Serum demir saturasyonu ve ferritin (Hemokromatoz)
d. Alfa-1 antitripsin (Alfa-1 antitripsin eksikligi)

Smiflandirmadan da anlasilabilecegi gibi karaciger fonksiyon testleri
denildiginde, karaciger fonksiyonlarmin biyokimyasal olglimlerini anlamak daha
dogrudur. Bundan® sonraki boliimlerde hepatoseliiier hasar ve kolestaz ile ilgili
enzimlere kisaca deginildikten sonra, asil konu olan karaciger fonksiyon testleri daha

ayrintili olarak ele alinacaktir.
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KARACIGER ve SAFRA YOLU HASTALIKLARININ SERUM

GOSTERGELERI
Karacigerde, bazilar1 ¢cok diisiik konsantrasyonlarda serumda da saptanabilen

binlerce enzim vardir. Bunlarin serumda biiinen bir fonksiyonu yoktur.
Katabolizmalar1 ve klirensleri iyi bilinmemektedir. Serum diizeylerinin artis1 hasara
ugramis hepatositten bu enzimlerin dolasima karigtigin1 gosterir. Karacigerin
fonksiyonel durumunu yansitmazlar, daha ¢ok tanida ve tedavinin izlenmesinde

kullanilirlar. Hepatoseiiiler hasar ve kolestazla ile ilgili olmak tizere ikiye ayrilirlar:

1)Hepatoseliiler Hasar1 Gosteren Enzimler:

a. Aminotransferazlar: Karaciger hiicre hasarinin duyarli gdstergeleri olup akut
hepatoseiiiler hastaliklarin tanisinda yararhidirlar. SGPT (ALT, alanin aminotransferaz)
ve SGOT (AST, aspartat aminotransferaz) en ¢ok
kullanilanlardir. Bu enzimler sirasiyla alanin ve aspartik asidin alfa-amino grubunu
ketoglutarik asidin keto grubuna aktarirlar. Sonugta piriivik asit ve oksaiasetik asit olusur.
Sitoplazmik ve mitokondrial bir enzim olan AST; karaciger, kalb kasi, iskelet kast,
bobrek, beyin, pankreas, akciger, 10kosit ve eritrositlerde bulunur. Sitoplazmik bir
enzim olan ALT Ise en ¢ok karacigerde bulunur. Bu enzimlerin serum diizeylerindeki
arti3, aminotransferaziardan zengin dokulardaki hasar veya bu enzimlerin seruma
sizmasina yol agcan mambran permeabilitesi degisiklikleri ile ilgilidir (110).

Aminotransferazlar biitiin karaciger hastaliklarinda artar (akut viral hepatit, siroz,
infeksiy0z mononiikieoz, akut ve kronik kalb yetmezligi, metastatik karsinom,
graniilomatdz ve alkolik karaciger hastalig1 gibi). Normalin 8 katina kadar olan artiglar
spesifik degildir. En belirgin artislar ilag hepatiti, viral hepatit, akut kalb yetersizligi,
karbontetraklorid ve "phalloidin" (ikisi de hepatotoksik maddelerdir) intoksikasyonunda
goriiliir Tikanma sanliginda, viral hepatiti olan Edinsel immiin Yetmezlik Sendromu
vakalarinda (104) ve sirozda diizeyler nadiren 500 IU/L'yi gecer. Bir istisna ola/ak ana
safra kanal1 taginin neden oldugu akut obstriiksiyonda ilk 24-48 saatte aminotransferaz

diizeyleri ¢ok yiikselir, sonra hizla diiser. Hepatosefiiler hastaliklarin ¢ogunda ALT
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daha belirgin olmak iizere, AST ve ALT ayni1 derecede yiikselir. Akut hepatosefiiler
hasan gostermede ALT, AST'den daha duyarhdir (110).

Karaciger hiicre nekrozunun derecesi ile serum aminotransferaz
diizeylerindeki artis arasinda zayif bir korelasyon vardir, prognostik degeri de azdir.
Serum diizeylerindeki stiratli diisiis iyilesme belirtisidir, ancak fulminan hepatitte kotii
bir prognostik Isaret olabilir(113).

Yiiksek aminotranferaz diizeyleri viral hepatitin erken donemlerinde saptanan
ilk laboratuvar bulgular1 arasindadir. Serum bilirubini aminotransferaziardan bir
hafta kadar sonra yiikselir. Iyilesme déneminde ise kararli bir aminotransferaz diisiisii
olur. Serum diizeylerinin tekrar yilikselmesi veya devamli olarak yiiksek kalmasi
kronik hepatitin gelistigini gOsterir. Aminotransferazlar viral hepatitin klinik
aktivitesinin takibinde ve kronik hepatitte tedaviye yanitin degerlendirilmesinde
onemlidir. Sirozlu hastalarda tan1 ve prognoz agisindan degeri yoktur.

AST/ALT oranmin 2'den biiyiik olmast alkolik karaciger hastalig1 lehinedir, 3'ten
biiyiik ise bu ihtimal daha da artar (101-102). Bu yiiksek oran esas olarak alkolik
karaciger hastaligindaki diisiik serum ALT aktivitesini yansitir. Bu durum alkolik
karaciger hastaligindaki piridoksai 5' fosfat eksikligine baglidir. Karacigerde ALT
sentezi i¢in AST'den daha ¢ok piridoksal 5' fosfat gereklidir (106). Son zamanlarda
mitokondrial AST O6l¢limiiniin kronik aJkotiklerde alkol alimmnin spesifik bir gostergesi
olarak kullanilabilecegi bildirilmistir.immunolojik metodla &lgiilen mitokondrial AST
aktif alkolik karaciger hastaliginda artarken viral etyolojili karaciger nekrozunda artmaz
(105).

Yiiksek serum aminotransferaz diizeyleri hepatobiliyer hastaliklar i¢in spesifik
degildir. Obesite, alkol alimi, kalb ve iskelet kas1 hasarinda da yiikselirler (102).

b. Hepatoseliiler hasar gostergesi olan diger enzimler

-Glutamat dehidrogenaz:Mitokondrial bir enzimdir; kalp, kas ve bobreklerde de
bulunur. Karacigerde santrilobiiler hepatositlerde bulunur. Daha ¢ok bu bdlgeyi
etkileyen alkolik hepatitde artar (103).

-Sorbitol dehidrogenaz, izositratdehidrogenaz ve ornitil karbamil transferazdan
karacigere spesifik enzimler olarak s6z edilmistir, ancak teshisde aminotransferazlardan
istiin degildirler. Laktat dehidrogenazin karaciger izoenziminin serum diizeyi

ozellikle kolestazla seyreden karaciger tiimorlerinde ¢ok artmaktadir (113).
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2) Kolestaz Enzimleri:

a. Alkalen fosfataz (AF): AF, alkalen bir pH ortaminda pek ¢ok organik fosfat
esterinin hidrolizini katalize eden bir grup enzime verilen addir. Reaksiyon sonucunda
inorganik fosfat ve organik radikaller ortaya ¢ikar. Degisik dokulardaki AF'ler ayni
reaksiyonu katalize eden izoenzimleridir.

AF'nin fonksiyonu tam olarak bilinmemektedir. Viicutta pek cok dokuda
bulunmaktadir; kemik (ostoblastlar), hepatositlerin kanalikiiler membrani, ince barsak
mukoza hiicrelerinin firgamsi1 kenari, bobregin proksimal kivrimli tubuluslari,
plasenta ve lokositler gibi. Normal eriskinin serumundaki enzim aktivitesinin ii¢
kaynagi vardir: Karaciger, kemik ve bazi durumlarda ince barsak.

Ince barsagin katkis (yaklasik %10-20) O ve B kan gruplu kisilerde klinik agidan
onemlidir ve yagl bir yemekten sonra bu oran artar.Cocuklarda serum AF aktivitesi
yiiksektir ve kemik biiylime hizi ile korelasyon gostermektedir. Normal gebeligin gec,
kemik, bobrek, barsak ve plasentadan gelen alkalen fosfatazlar farkli eiektroforetik
mobiliteye sahiptir. Ayrica farkit dokularin AF'sinin 1s1 ile inaktivasyona karsi
duyarliliklar1 degisiktir. Plasental AF 1siya dayaniklidir. Kemik kaynakli AF ise 1siya
karaciger ve barsak kokenli AF'den daha duyarlidir(102).

Parankimal ve/veya kolestatik hepatobiliyer hastaliklarda serum AF
diizeyinin artisindan, hasara ugrayan hepatositlerden donemlerinde de serum enzim
aktivitesi iki kat artabilir (98).

Karaciger enzimin kana ge¢gmesi kadar hepatositlerde AF sentezjnin artis1 da
sorumludur. AF'nin esas onemi kolestatik bozukluklarin saptanmasinda ortaya c¢ikar.
Artisin diizeyi ile ekstrahepatik/intrahepatik kolestaz ayrimini yapmak zordur, ancak
ekstrahepatik kolestazda siklikla normalin 3 katindan fazla artis olur. Bunun altindaki
artiglar spesifik degildir ve virai hepatit, kronik hepatit, siroz, infiltratif karaciger
hastaliklar1 (sarkoidoz, tiiberkiiloz, hepatik apse, metastatik karsinom) ve konjestif kalb
yetersizliginde de goriilebilir (101).

b. Gamma-Gilutamil Transpeptidaz (GGT): Glutatyon gibi peptidlerin gamma-
glutamil grubunu diger peptidlere ve L-aminoasitlere aktarir. Bobrek, pankreas,

karaciger, dalak, kalb, beyin ve seminal kesecikler gibi pek ¢ok dokuda hiicre
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membraninda bulunur. Gebelikte artmaz. Artmis GGT aktivitesi esas olarak karaciger,
safra yollar1 ve pankreas hastaliklarinda goriiliir. Kemik hastaliklarinda artmadigindan
AF yiiksekliginin karaciger kaynakli oldugunu gostermekte kullanilabilir. Barbitiirat
ve fenitoin alinmasi, ¢ok miktarda alkol kullanilmasi yiiksek GGT diizeylerine yol
acabilir (100). Miyokard infarktiisii, bobrek yetesizligi, akciger hastaliklari, diabetes
mellitus ve tiroid hastaliklarinda da diizeyleri artabilir (108).

c.5'Niikleotidaz-.Karaciger, barsak, beyin, kaib, kan damarlar1 ve endokrin

pankreasta bulunur. Karacigerde esas olarak kanalikiiler ve sinilizoidal plazma
membraniarinda mevcuttur. Hepatobiliyer hastaliklardaki spesifikligi nedeni ile
klinikte 6nem kazanir. Gebelik dis1 durumlarda 5'Niikietidaz diizeyindeki artig, buna
esiik eden AF artisinin karaciger kaynakli oldugunu gosterir.

d.Lo6sin _aminopeptidaz  (LAP):Tiim viicut dokularinda bulunur, karaciger
aktivitesi yliksektir. Kemik hastaliklarinda artmaz. Hepatobiliyer hastaliklar disinda arttigi
bilinen tek durum gebeliktir. Klinik agidan tek 6nemi karaciger hastalig1 i¢in spesifik
olmasidir. Ayrica karaciger ve safra yollarini infiltre eden pankreas karsinomunda da

cok artmaktadir (101).

KARACIGER FONKSIYONLARININ BiIOKIMYASAL TESTLERI

A) Organik Anyon Transportu ile Ilgili Testler

Karaciger lipofilik maddeleri serumdan alip safra ile atma yetenegine sahiptir.
Bunlar bilirubin, eksojen boyalar (BSP, ICG) ve safra asitleridir. Bunlarin kandan alinip
safraya gecene kadar ugradiklar1 islemler benzerdir: 1) Hepatoseliiler alinma, 2)
Sitozolik proteinlerle (Y ve Z proteinleri) baglanma ve tasinma, 3) Konjugasyon, 4)
Ekskresyon.

a. Bilirubin: Bir tetrapirol pigmenti olan bilirubin ferroprotoporiirin IX'un
(hem) bir yikim tirtintidiir. Her giin tiretilen 250-300mg biiirubinin yaklasik %7Q-80'"
yaslanmig eritrositlerdeki hemoglobinin yikimindan gelir. Geri kalani kemik iliginde
erken destriiksiyona ugrayan eritrositlerden ve viicut dokularindaki diger

hemoproteinlerin ~ (sitokromlar, katalaz, peroksidaz) yikimindan olusur.
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Retikiiloendotelyal hiicrelerde olusan bilirubin, kanda tasinabilmesi i¢in suda ¢oziiniir
hale getirilmelidir. Bu albuminle m reversibl, non-kovalan baglanma ile gergeklesir.
Tastyict araciliklt membran transport mekanizmasi ile karacigere alinir, albumin ise
alimmaz. Hepatosit i¢indeki bilirubin, ligandin (eski adiyla Y proteini) adli sitozolik
proteine baglanir. Az bir kismu ikinci bir sitozolik proteine, Z proteinine baglanir, ancak
bunun bilirubin metabolizmasindaki rolii siliphelidir. Biiirubinin glukuronik asite
baglanmas1 hepatositin diiz endoplazmik retikulumundaki glukuronil transferaz
sistemi tarafindan katalize edilir. Olusan monoglukuronid biiirubinin biiylik kism1
(%80) hepatosit membraninda diglukuronid haline donistiiriiliir. Bu bilirubin
konjugati daha sonra hepatositten safra kanalikiiiline atilir. Konjuge bilirubinler safra
kanalindan duodenuma akarlar ve barsak boyunca distale dogru taginirlar. Distal ileum
ve kolona ulasan konjuge biiirubin bakteriyel beta-glukuronidaz ile non-konjuge
bilirubine hidrolize olur. Non-konjuge bitirubin, barsak bakterileri tarafindan iirobilinojen
olarak adlandinlan bir gnjp tetrapirole indirgenir. Bu iiriinlerin %80-90"1 fecesle
atilir. Kalan {tirobilinojenin %10-20'si pasif olarak emilir ve portal ven ile geldigi
karaciger tarafindan tekrar ekskrete edilir (enterohepatik dolagim). Az bir kismi
(genellikle 3 mg/dl'den az) hepatik almimdan kurtulur, renal glomeriillerden siiziilerek
idrarla atilir (114).

Direkt-indirekt bilirubin terimleri, serum biiirubin diizeylerini saptamada
kullanilan "Van den Bergh metodu"na (diazo reaksiyonu) dayanmaktadir. Direkt
fraksiyon, alkolsiiz ortamda, diazolize siilfanilik asitle bir dakikada reaksiyona giren
kisimdir. Bu fraksiyon, serumdaki konjuge biiirubinin yakiasik degerini verir. Total
serum bilirubini de alkol ilavesinden sonra 30 dakika icerisinde reaksiyona giren
miktardir. Indirekt fraksiyon totai ve direkt bilirubin arasindaki farktir ve serum non-
konjuge bilirubin diizeyinin olduk¢a dogru bir sekilde yansitir (102).

Total serum bilirubin konsantrasyonu normal popiilasyonun %95'inde 0.2-0.9
mg/dL (2-15.4 Mmol/L) arasinda ve %99'unda da 1 mg/dL'nin (18 Mmol/L) altindadir.
Van den Bergh metodu ile bulunan normal serum biiirubin degerleri genellikle 1
mg/dL'den(18 Mmol/L) azdir ve %30'a kadar olan kismi (0.3 mg/dL'ye kadar, 5.1
Mmol/L) direkt bilirubindir.

Yapilan son calismalar diazo metodunun ozellikle diisilk serum bilirubin

konsantrasyonlarinda, direkt ve indirekt reaksiyon veren bilirubin fraksiyonlarin1 dogru
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bir sekilde yansitmadigini ortaya koymustur (111). Yeni ve daha hassas bir metot olan
AMHPLC ("Alkaline Methanolysis and High Performance Liquid Chromatography")
tekniginde serumda direkt bilirubin bulunmasi anormal kabul edilir. Fotografik film
teknolojisine dayanan bagka bir yontem konjuge ve non-konjuge bilirubinden baska
bilirubin deltay1 da saptayabilmektedir. Bilirubin delta, albiimine kovalan bagla
baglanmis olan konjuge bilirubindir (12,93)

Bu yeni teknikler bilirubin metabolizmasinin daha iyi O6grenilmesini
saglamiglardir. Birincisi, saglikli veya Gilbert Sendromu olan insanlarin serum
bilirubinlerinin neredeyse % 1001iniin nonkonjuge bilirubinden olustugu
anlagilmistir.  Yalnizca %3'den az bir kismi konjuge biiirubindir. Ikincisi,
hepatobiliyer hastaligi olan "ikterli hastalarda bu yeni ve daha hassas metodlarla
yapilan oOl¢liimler, diazo metodu ile bulunanlardan daha diisiik sonug
vermektedirler (94). Bu durum, hepatobiliyer hastaligi olan hastalarin serumunda
diazopozitif baska bilesikler oldugunu diisiindiirmektedir. Ugiinciisii, bu
caligmalar hepatobiiiyer ikterli hastalarin serumunda bilirubin monoglukuronidlerin
diglukuronidierden daha yiiksek konsantrasyonda bulundugunu gostermistir. Dordiincii
olarak, direkt reaksiyon veren bilirubin fraksiyonunun bir kismi, albumine
kovalan'olarak bagli konjuge bilirubini igermektedir (95). Bu fraksiyon koiestazl
hastalarin serumundaki total bilirubinin 6nemli bir boliimiinii temsil etmektedir.
Albumine siki baglanmasi nedeniyle serumdan temizlenme hizi aibuminin yan 6mriine
yakindir. Bu durum ikterii karaciger hastalarinda daha onceleri iyi agiklanamamiis olan
iki soruya aciklik getirmektedir (115): 1)Konjuge hiperbilirubinemisi olan her hastada
nekahat doneminde bilirubiniiri goriitmeyebilmektedir, 2)Tatminkar bir sekilde
iyilestigi goriilen bazi hastalarda yiiksek bilirubin diizeylerinin normale donmesi
beklendiginden yavas olmaktadir. Bu yavas diisiisiin karacigerin gercek durumu ile
ilgisi yoktur.

Serumdaki bilirubin diizeyi artis1 (hiperbilirubinemi) su mekanizmalarla olusur:
1)Asin iiretim 2)Bozuk alinma, konjugasyon ve ekskresyon 3)Konjuge olmus veya
olmamis bilirubinin hasara ugramis hepatosit veya safra kanallarindan kana
gegmesi.

Total serum bilirubini hepatik disfonksiyonun duyarli bir gdstergesi degildir ve

karaciger hasarinin derecesini dogru olarak yansitmayabilir. Orta-ciddi karaciger
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parankim hasarinda ya da kismi veya kisa siireli safra kanali tikanikliginda
hiperbilirubinemi goriilmeyebilir. Yapilan gézlemler insan karacigerinin serumdan
bilirubin alma kapasitesinin bu organin normal olarak karsilagtigi giinlik pigment
yiikiiniin (250-3Q0mg) en az iki kat1 oldugunu gostermektedir (116).

Total serum bilirubin diizeyleri sariligin etyolojisinin saptanmasinda nadiren
yararhdir. Genel olarak viral hepatitlerde serum biliriibin yiiksekligi hepatoseliiler hasarin
belirgin oldugunu gdsterir. Bununla beraber orta derecede biliriibin yiiksekligi olan
vakalar fulminan seyredebilir.Akut alkolik hepatitde Smg/dl tizeri degerler kotii prognoz
isaretidir (101). Sirozlu hastalarda ilave faktor olmaksizin gelisen hiperbilirubinemi
dekompansasyonu gosterir. Ikterli hastalarda serum bilirubin diizeyleri ve fraksiyonlarina
gore parankimal ve kolestatik sarilik ayrimi yapilamaz.

Idrarda bilirubin varlig1 hepatobiliyer hastalig1 yansitir. Serum tota! bilirubin
diizeyi norma! ve hasta ikterik degilken bile akut viral hepatit ve hepatobiliyer
hastaliklarm erken déneminde Idrarda bifirubin saptanabilir. Tersine iyilesme déneminde
serum*konjuge  bilirubin  diizeyi normale inmeden ¢ok Once Dbilirubiniiri

kaybolabilir(115).

B)Karacigerin Biosentez Kapasitesini Olcen Testler
Serum proteinlerinin ¢ogunun kaynagi karacigerdir. Albumin, fibrinojen, diger

koagulasyon faktorleri, alfa ve beta proteinlerin ¢ogu (alfai antitripsin, haptoglobin,
seruloplazmin, transferrin ) parankimal hiicrelerde sentezienir. B lenfositlerde
sentezlenen gamma globiilin 6nemli bir istisnadir. Protrombin zamani ve serum albumini
hepatik sentez ve sekresyonu yansitir. Hepatoseliiller ve koiestatik hastaliklarda
plazma lipidlerinde ve karacigerin sentezledigi lipoproteinlerde de bazi anormallikler
ortaya cikar (102).

a. Albumin: Kantitatif olarak plazmadaki en 6nemli protein olan albumin
karacigerde sentezienir. Normal serum degerleri 3.2-4.2 gr/dL arasindadir. Erigkinde
ortalama 300-500 gr albumin viicut sivilarima dagilmis haldedir (albumin havuzu).
Yapim hiz1 yaklagik 12-15 gr/giin'diir (200 mg/kg/giin). Hastalik hallerinde albumin
havuzu 2000-3000 gr'a kadar ¢ikabilir ve kayip veya dillisyona (hizl asit gelisimi) bagh
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olarak kan diizeyinin diistiigii hallerde sentezi iki kat artabilir. Yar1 d6mrii 20 giindiir, bu
nedenle akut karacier hastaliklarinda hepatik protein sentezinin iyi bir gostergesi
degildir. Giinde yaklagik %4'i katabolize olur, kalani gastointestinal sistemden
kaybedilir (101).

Albuminin baslica ii¢ gorevi vardir: 1) Kanda bircok maddenin tasinmasi, 2)

Kanin onkotik basincinin saglanmasi, 3) Endojen aminoasit kaynagi olmak. Serum
albumin diizeyi olduk¢a kararlidir ve albumin turnoverini gostermez. Herhangi bir
zamandaki serum diizeyi sentez hizina, sekresyona, kataboiizma hizina ve viicut
sivilanndaki dagilimina baglidir. Albumin sentezi beslenme, hormonal denge, osmotik
basing ve karacigerin fonksiyonel durumuna gore diizenlenmektedir (112).
Beslenme ve portal ven ile karacigere ulasan aminoasit miktar1 karacigerde
protein sentezini etkileyen en énemli faktordiir. Insiilin ve biiyiime hormonu da protein
sentezini arttirir. Tiroid hormonlar1 ve kortikosteroidler albumin sentezini ve
katabolizmasmi etkiledikleri i¢in plazma konsantrasyonu iizerine olan etkileri
degisiktir. Androjenlerin bir etkisi olmamasina karsilik Ostrojenler protein sentezini
azaltirlar. Karacigere ulasan kanin ozmotik basincinin azalmasi albumin yapimini arttirir.
Dekstran ve gamma globiilin verilerek ozmotik basing arttirildiginda ise sentez azalir.
Hipergammaglobiilinemide seaim immiin globiilinlerinin plazma onkotik basincina olan
katkilart artmis oldugundan albumin sentezi azalabilir. Alkol polizom olusumunu
inhibe ederek, inflamasyon ise interlokin 1 ve tiimor nekroz faktorii araciligryla
albumin sentezini azaltir (18,63).

Serum albumini karacigerin sentez faaliyetini gosteren degerli bir karaciger
fonksiyon testidir (60). Kronik karaciger hastaliklarinda, ciddi karaciger hasan ve
azalmig sentez nedeniyle genellikle diisiik bulunur. Akut viral hepatit, ilaca bagi
hepatotoksisite ve tikayici sarilik gibi karaciger hastaliklarinda serum albumini normal
olma egilimindedir. Asidi olmayan karaciger sirozu vakalarinda serum albumin diizeyi
ile prognoz arasinda iliski kurulabilirken, asitli vakalarda olayin daha karmasik oldugu
bildirilmistir. Normal sartlarda sentezlendikten sonra direkt olarak plazmaya verilen
aibumirn asitli vakalarda torasik kanal araciligiyla veya direkt olarak asit sivisina
gectigi ve asiti arttirdigi gosterilmistir. Asitli vakalarda serum albumin diizeyinin

diisiik olmasina ragmen total viicut albumini veya albumin sentez hizi normal veya
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artmis olabilir. Ancak bu vakalarda viicut sivist ve buna bagl olarak da albuminin
dagilim hacmi degistiginden sonugta hipoalbuminemi gelisir (102).

Serum albumin diizeyi karaciger hastalifinin tanisi, hastaligin ciddiyetinin ve
prognozunun degerlendirilmesinde degerli bir testtir. Ancak karaciger hastaligi icin
spesifik degildir ve protein malniitrisyonu, bobrek ve sindirim yolundan kayip ve kronik
infeksiyon hallerinde de hipoalbuminemi gelisebilir.

Plazma prealbumin diizeyi hepatik fonksiyonel kapasitenin dl¢lilmesinde duyarlt
bir indeks olabilir. Prealbumin karacigerde sentez edilen ve yar1 6mrii oldukga kisa (2
giin) olan bir proteindir. Yapimini ve metabolizmasini etkileyen durumlarda serum
diizeyi erkenden belirgin olgiide degismektedir. Karaciger hastaliklarinda yapiminin
azalmas1 serum diizeyinin diigmesine yol acar. Bu 0Ozellikle akut karaciger
hastaliklarinda onemlidir. Tan1 ve tarama testi olabilmesinin yan1 sira prognostik

degeri de olan bir testtir (16,33).

BiOKIMYASAL TESTLERIN KLINIKTEKi KULLANIMI

Diagnostik etkinlik, bir testin hastaligin varligini veya yoklugunu
gosterebilme yetenegidir. Etkinligin 4 kriteri vardir 1) Duyarfilik ("sensitivity"):
Testin (+) veya anormal sonu¢ verdigi hastalarin oranidir; 2) Ozgiilliik
("spesificity"): Hasta olmayanlarda testin negatif olma egilimini ifade eder; 3) Pozitif
tahmin agisindan dogruluk ("accuracy for positive prediction"): Testin sonucu (+)
oldugunda o kisinin hasta olma ihtimalinin yliksek olmasi; 4) Negatif tahmin agisindan
dogruluk ("accuracy for negative prediction"); Test sonucu negatif oldugunda o
kisinin hasta olmama ihtimalinin yliksek olmasidir (102).

Hepatobiliyer hastaliklarin taranmasinda kullanilan bir¢ok test vardir. Bu testlerin
birlikte kullanilmasi 6zgiilliigii ve duyarlilig arttirir ve klinik agidan 6nemli bir karaciger

hastaliginin atlanmasi ihtimali azalir.

a) Arastirma Testleri: Saglikli insanlar1 taramak i¢in ya da siiphe edilen spesifik
bir karaciger hastaliginin dogrulanmasi1 veya ekarte edilmesi i¢in kullanilan
testlerdir (bilirubin, aminotransferazlar, kolestaz enzimleri, aibumin, pihtilagsma

faktorleri, serum safra asitleri gibi).
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b)Teshise Yonelik Testler: Klinik, biyokimyasal ve/veya histolojik olarak
karaciger hastaligi belgelenmis olan kisilerde etyolojik taniya varmada kullanilan
testlerdir (viral hepatit serolojisi, ferritin, serum demiri, transferrin satlirasyonu,
seruloplasmin, serum bakir diizeyi, idrarla atilan bakir miktari, alfai antitripsin,

aifafetoprotein gibi).

c)Kantitatif Fonksiyon Testleri: Prognoz tayininde ve tedavinin etkilerinin
izlenmesinde kullanilan, hastaligin ciddiyetini tahmin edecek sekilde planlanmis
testlerdir (bilirubin, aibumin, protrombin zamani, serum safra asitleri, aminopirin soluk

testi, galaktoz eliminasyonu, BSP ve ICG testleri, MEGX testi gibi) (110)

Klinik uygulamada bu testleri sira ile uygulamak miimkiin olmakla beraber
anamnez, semptomlar ve fizik muayene bulgular1 gereksiz tetkiklerin yapilmasin
onleyecek bilgiler verebilir. Tarama amaciyla kullanilacak testin duyarliliginin
ylksek olmasi onemlidir. Tam1 koydurucu testlerde ise spesifiklik 6n planda
olmalidir. Total bilirubin, ALT, AST, AF, albiimin, protrombin zamani karaciger
hastaliginin saptanmasinda sik kullanilan bir kombinasyondur. Aminotransferazlar ve
AF'1n karaciger dis1 hastaliklarda da yiiksek olabilmeleri 6nemli bir problemdir.
Bilirubin, alblimin, protrombin zamani da karaciger fonksiyonu disindaki
faktorlerden etkilenmektedir. Rutin kullanilan testlerin bu eksikliklerinin yeni testlerin

uygun kullanimi ile azalmas1 miimkiin olabilecektir
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MATERYAL VE METOD

Calismamiza Ocak 2003 - Temmuz 2003 tarihleri arasinda Taksim Egitim ve
Arastirma Hastanesi, I¢ Hastaliklar1 Klinigi, Obezite Poliklinigine basvuran 135 hasta
ve bunlara uygun 85 kontrol vakasi alindi.Obez olgularin yaslar1 14 ile 72 arasinda
degismekte olup, obezlerden olusan calisma grubunda ortalama yas 43,12 + 12,2°dir.

Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi doktor, hemsire, saglik personeli ve
yakinlarindan olusan 41 kisi kontrol grubu olarak alindi. Kontrol grubu bireylerinde
bilinen kardiyovaskiiler sistem, hematolojik, endokrinolojik veya baska bir sistem
hastaligt mevcut degildi. Kontrol grubu olgularinin yaglar1 18 ile 66 arasinda
degismekte olup, ortalama yas 40,16 £ 11,6’dir.

Obezitenin degerlendirilmesi i¢in temel olarak BMI diizeyleri alindi. Obezlerden
olusan calisma grubunda BMI 30 ve iizeriydi. Kontrol grubundaki (obez olmayan) 85
olgunun BMI ise 25’1in altindaydi.

(Caligmaya katilan gerek obez gerekse kontrol grubundan hic¢bir olgunun daha
onceden bilinen karaciger ile ilgili herhangi bir hastalig1 ve alkol ge¢misi ve anamnezi
mevcut degildi. Katilimeilardan higbirisi karaciger ile ilgili bir operasyon olmamist1 ve
gecmiste bu yonde ilag¢ kullanma hikayesi yoktu.

Karaciger fonksiyon testlerini etkileyebilecek fizyolojik durum ve hastaliklar
(gebelik, akut psikiyatrik hastalik, malignite, adrenal yetersizlik, akut ve kronik
karaciger hastaliklari, kronik bobrek yetersizligi, radyasyon alma hikayesi olanlar)
caligmaya alinmadi.

Hastalarda degerlendirilen baslica parametreler asagidadir:

1) Beden kitle indeksi (BMI)
2) Biyoelektrik impedans analizi ile viicut yag miktar1 (fat mass, kg) ve viicut yag
ylizdesinin
(fat ratio, %) belirlenmesi
3) Serum AST diizeyi
4) Serum ALT diizeyi
5) Serum GGT diizeyi
6) Serum ALP diizeyi

7) Serum albiimin diizeyi
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8) Serum T.Prot. diizeyi
9) Serum LDH diizeyi
10) Serum Total, Direkt ve Indirekt Bil. diizeyi

Beden kitle indeksi (BMI) kg/m* formiiliiyle hesaplandi. Antropometrik
Olciimlerin yapildig1 giin sabah1 en az 8 saatlik gece istirahati sonrasi, a¢ karnina ve bos
mesane ile hastalara biyoelektrik impedans analizi uygulandi. Islemde Tanita Body
Composition Analyzer TBF 300 cihazi kullanildi. Hastaya bir giin 6ncesinden 7-8
bardak kadar su i¢mesi, fazla cay, kahve ve sigara kullanmamasi sdylendi. Hastanin
iizerindeki metal ve siis esyalar1 ve varsa biiyiilk metal giyim esyalar1 (kayis gibi)
cikartildi. Olgiilecek birey elbiseli,fakat ayakkabi ve coraplarini ¢ikarmig sekilde tanita
aletinin aliiminyum tabanliklarina basarak dikey konumda durmasi istendi. Daha sonra
alet agilarak istenen bilgiler girildi ve dl¢iim gerceklestirildi.

Biyokimyasal dl¢iimler en az 12-14 saatlik aglik sonrasi alinan kan 6rneklerinde
enzimatik kalorimetrik yontem ile Roche/Hitachi Moduler P 800 otoanalizorii cihazi
kullanilarak Taksim Egitim ve Arastirma Hastanesi, Biyokimya Laboratuarinda
gerceklestirildi.

Obezlerden olusan ¢alisma grubu BMI’lerine gore 2 gruba (BMI 30/35 arasi ve
35’ten biiyiik) boliindii.

Biyosimik parametreler (ALT,AST,ALP,GGT,LDH.,alb.,T.Prot.,T/D./Ind.Bil) ve
antropometrik parametreler (BMI, viicut yag miktari, viicut yag yiizdesi) tim
obezlerden olusan ¢aligma grubu ile kontrol grubu arsinda karsilastirildi. Karaciger
fonksiyon testleri obezler ve kontrol grubunda 6l¢iildii ve arasindaki iliskiler
incelendi.

istatistiksel incelemeler

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in
SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows 10.0 programi kullanildi.

Hasta ve kontrol gruplarina iliskin siirekli degiskenlerin normal dagilima
uygunluklart Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Bmi gruplar1 arasindaki
farkliliklarin incelenmesinde normal dagilima uyan degiskenler i¢in Tek Yonlii Varyans
analizi ve normal dagilima uymayan degiskenler i¢cin Kruskal Wallis Testi kullanildi ve

anlamli farklilik bulunan gruplarda ¢oklu karsilastirma testi yapildi. Ayrica bmi
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gruplarina gore degiskenler arasindaki iliskinin belirlenmesinde korelasyon analizi

kullanilds. Istatistiksel olarak p<0.05 anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Yas degiskeni acisindan homojen olan hasta ve kontrol gruplarinda incelenen
degiskenlerin ortalamalar1 ve standart sapmalar1 Tablo-1 ve Tablo-2’de verilmistir.

GRUP = hasta
Valid 135
N
Missing 0

a GRUP = hasta

BMIG(a)

Frequency Percent Valid Percent Cumulative Percent

3.00 1 i i i

4.00 56 41.5 41.5 42.2
Valid

5.00 78 57.8 57.8 100.0

Total 135 100.0 100.0

a GRUP = hasta

GRUP = kontrol

Valid 85
N
Missing 0

a GRUP = kontrol
BMIG(a)
Frequency Percent Valid Percent Cumulative Percent

Valid 2.00 85 100.0 100.0 100.0
a GRUP = kontrol
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YAS

BMI

viicut yag orani
FATT MASS
AST

ALT

ALP

LDH

GGT

T.BB

i.BB

ALB

GLOB

D.BB

T.protein

Valid N (listwise)
a BMIG =2.00

YAS

BMI

viicut yag oram
FATT MASS
AST

ALT

ALP

LDH

GGT

T.BB

i.BB

ALB

GLOB

D.BB

85
85
83
85
85
85
85
85
85
85
85
85
85
85
85

BMIG =2.00

Descriptive Statistics(a)

Minimum Maximum Mean

18 66 40.16
19.6 24.9 22.894
130 330 23398
7.50 23.00 16.5753
4 62 21.20
5 75 21.11
64 524 182.09
196 566 354.27
0 64 19.00
11 1.64 7565
.08 1.08 .5331
2.4 6.2 4.400
1.4 4.2 2.719
.03 .65 2236
5.42 9.34 7.2844
BMIG =3.00

Descriptive Statistics(a)

Minimum Maximum Mean

18
28.6
.230
23.20
22
29
270
364
32
.94
.60
4.1
2.1
34

18
28.6
.230
23.20
22
29
270
364
32
.94
.60
4.1
2.1
34
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18.00
28.600
.23000

Std. Deviation

11.634
1.5722
.054256
4.05089
10.861
12.178
77.913
66.738
10.620
31887
.23608
.6125
.6780
.10760
72600

Std. Deviation

23.2000 .

22.00
29.00
270.00
364.00
32.00
.9400
.6000
4.100
2.100
.3400



T.protein

0

Valid N (listwise) 0

a BMIG =3.00

YAS

BMI

viicut yag oram
FATT MASS
AST

ALT

ALP

LDH

GGT

T.BB

i.BB

ALB

GLOB

D.BB

T.protein
Valid N (listwise)
a BMIG =4.00

YAS

BMI

viicut yag oram
FATT MASS
AST

ALT

ALP

LDH

GGT

T.BB

56
56

56
56
56
56
56
56

56 .
56 .

56
56

56 .

(=)

78
78
78
78
78
78
78
78
78
78

BMIG =4.00

Descriptive Statistics(a)

Minimum Maximum Mean

17 72 42.27
30.0 34.8 32.039
.230 441 36115
17.80 42.00 29.7661
11 126 25.80
9 128 29.77
11 365 202.30
207 464 332.96
9 130 28.55
15 1.32 5555
06 .92 4018
3.7 5.0 4.389
2.0 29.0 3.529
00 .85 1538
BMIG =5.00

Descriptive Statistics(a)

Minimum Maximum Mean

14
35.0
270
24.90

10

115

209

.19

71
60.0
580
75.50
75

68
324
1067
74
1.27

43

44.05
40.378
44150
43.4551
21.15
23.42
199.62
358.32
24.33
5218

Std. Deviation

12.023
1.2381
.059413
5.11480
17.038
21.693
60.298
55.348
21.920
.24985
.20238
2701
3.4830
13193

Std. Deviation

12.158
5.1695
.044151
9.39126
8.398
11.096
48.208
99.843
11.583
.22499



TABLO-1:

i.BB
ALB
GLOB
D.BB

T.protein

78 .02 .89
78 2.6 4.9
78 2.2 4.5
78 .01 2.70

0

Valid N (listwise) 0

a BMIG =5.00

.3650
4.299
3.228
.1904

Hasta grubuna iliskin belirtici istatistikler

20722
3123
4093
.30631

YAS

BMI

Viicut Yag Orani
FATT MASS
AST

ALT

ALP

LDH

GGT

T.BB

I.BB

ALB

GLOB

D.BB

N
135
135
134
135
135
135
135
135
135
135
135
135
135
135

14
28.6
0.230
17.80

11
207
4
0.15
0.02
2.6
2.0
0.00

72
60.0
0.580
75.50
126
128
365
1067
130
1.32
0.92
5.0
29.0
2.70

43.12
36.832
0.40694
37.6267
23.09
26.10
201.25
347.84
26.14
0.5389
0.3820
4.335
3.344
0.1763

Minimum Maksimum Ortalama Std. Sapma

12.239
5.7802
0.066067
10.41955
12.843
16.546
53.526
84.522
16.700
0.23706
0.20536
0.2973
2.2603
0.24817

TABLO-2:

Kontrol grubuna iligkin belirtici istatistikler

YAS

BMI

Viicut Yag Oram
FATT MASS
AST

ALT

ALP

LDH

GGT

N Minimum Maksimum Ortalama Std. Sapma

85
85
83
85
85
85
85
85
85

18
19.6
0.130
7.50
4
5
64
196

44

66
24.9
0.330
23.00
62
75
524
566
64

40.16
22.894
0.23398
16.5753
21.20
21.11
182.09
354.27
19.00

11.634
1.5722
0.054256
4.05089
10.861
12.178
77.913
66.738
10.620




T.BB 85 0.11 1.64 0.7565 0.31887
i.BB 85 0.08 1.08 0.5331 0.23608
ALB 85 24 6.2 4.400 0.6125
GLOB 85 1.4 4.2 2.719 0.6780
D.BB 85 0.03 0.65 0.2236 0.10760
T.protein 85 542 9.34 7.2844 0.72600

Bmi gruplarinda incelenen degiskenlerin ortalamalar1 ve standart sapmalari
Tablo-3, Tablo-4 ve Tablo-5’de verilmistir.

TABLO-3: 18.5<bmi<24.9 olan gruba iligkin belirtici istatistikler

N  Minimum Maksimum Ortalama Std. Sapma
YAS 85 18 66 40.16 11.634
BMI 85 19.6 24.9 22.894 1.5722
Viicut Yag Oram 83 0.130 0.330 0.23398  0.054256
FATT MASS 85 7.50 23.00 16.5753 4.05089
AST 85 4 62 21.20 10.861
ALT 85 5 75 21.11 12.178
ALP 85 64 524 182.09 77.913
LDH 85 196 566 354.27 66.738
GGT 85 0 64 19.00 10.620
T.BB 85 0.11 1.64 0.7565 0.31887
i.BB 85 0.08 1.08 0.5331 0.23608
ALB 85 24 6.2 4.400 0.6125
GLOB 85 1.4 4.2 2.719 0.6780
D.BB 85 0.03 0.65 0.2236 0.10760
T.protein 85 5.42 9.34 7.2844 0.72600

TABLO-4: 30<bmi<34.9 olan gruba iliskin belirtici istatistikler

N Minimum Maksimum Ortalama Std. Sapma
YAS 56 17 72 42.27 12.023
BMI 56 30.0 34.8 32.039 1.2381
Viicut Yag Oram 55 0.230 0.441 0.36115 = 0.059413
FATT MASS 56 17.80 42.00 29.7661 5.11480
AST 56 11 126 25.80 17.038
ALT 56 9 128 29.77 21.693
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ALP 56 11 365 202.30 60.298
LDH 56 207 464 332.96 55.348
GGT 56 9 130 28.55 21.920
T.BB 56 0.15 1.32 0.5555 0.24985
i.BB 56 0.06 0.92 0.4018 0.20238
ALB 56 3.7 5.0 4.389 0.2701
GLOB 56 2.0 29.0 3.529 3.4830
D.BB 56 0.00 0.85 0.1538 0.13193

TABLO-5: 35<bmi olan gruba iligkin belirtici istatistikler

N Minimum Maksimum Ortalama Std. Sapma
YAS 78 14 71 44.05 12.158
BMI 78 35.0 60.0 40.378 5.1695
Viicut Yag Oram1 78 0.270 0.580 0.44150 .044151
FATT MASS 78 24.90 75.50 43.4551 9.39126
AST 78 7 75 21.15 8.398
ALT 78 10 68 2342 11.096
ALP 78 115 324 199.62 48.208
LDH 78 209 1067 358.32 99.843
GGT 78 4 74 24.33 11.583
T.BB 78 0.19 1.27 0.5218 0.22499
i.BB 78 0.02 0.89 0.3650 0.20722
ALB 78 2.6 4.9 4.299 0.3123
GLOB 78 2.2 4.5 3.228 0.4093
D.BB 78 0.01 2.70 0.1904 0.30631
ANOVA
Kareler Toplamm sd Kareler Ortalamasi F Sig.
Gruplar i¢i 616.880 2 308.440 2.170  0.117
Yas Gruplar Arasi 30702.471 216 142.141
Toplam 31319.352 218
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Gruplar i¢i 18315.201 2 9157.600 2225 0.110

ALP Gruplar Arasi 888839.548 216 4114.998
Toplam 907154.749 218
Gruplar ici 1.257 2 628 13.252 0.000
i.BB Gruplar Arasi 10.241 216 .047
Toplam 11.497 218
Gruplar ici 1.761 2 .880 322.156 0.000
Viicut Yag Oram1 Gruplar Arasi .582 213 .003
Toplam 2.343 215
R I e AR s
BMIG BMIG J) ) " AltSmir  Ust Smir
4.00 0.1313(*) .03748  0.002 .0428 2197
200 5.00 0.1681(*) .03414  0.000 .0875 .2486
2.00 - 1313(%) .03748  0.002 -2197 -.0428
Tukey HSD  4.00
5.00 0.0368 .03814  0.600 -.0532 1268
2.00 -.1681(*) .03414  0.000 -.2486 -.0875
) 00 4.00 -.0368 .03814  0.600 -.1268 .0532
BB 4.00 A313(%) .03724  0.002 .0412 2214
200 5.00 .1681(*) .03473  0.000 .0843 2519
2.00 - 1313(*) .03724  0.002 -2214 -.0412
Tamhane 4.00
5.00 .0368 .03580  0.666 -.0499 1235
2.00 -.1681(*) .03473  0.000 -.2519 -.0843
>0 4.00 -.0368 .03580  0.666 -.1235 .0499
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2.00
Tukey HSD  4.00
5.00
Viicut Yag
Orani
2.00
Tamhane 4.00
5.00
AST
Ki-kare degeri 4.688
Serbestlik derecesi 2
Sig. 0.096
Korelasyon
Katsayisi
BMIG Sig. (Iki yonlii)
Birim Sayis1
BMI gruplart:
1: 18.5 ve alt1
2:18.5-249
3:25.0-299
4:30.0-34.9

5: 35.0 ve usti

4.00
5.00
2.00
5.00
2.00
4.00
4.00
5.00
2.00
5.00
2.00
4.00

ALT
11.250
2
0.004

FATT
MASS

0,855

0,000

220

- 12717(*)  .009089

-20752(*)  .008244
J12717(%) 009089
-08035(*)  .009205
20752(%)  .008244

.08035(*)  .009205
~12717(*) 009982
-20752(*)  .007775
A12717(%) .009982

-08035(*)  .009443

20752(%)  .007775

08035(*)  .009443

0.000 -.14862 -.10572

0.000 -.22698 -.18807
0.000 .10572 .14862
0.000 -.10208 -.05863
0.000 .18807 22698
0.000 .05863 .10208
0.000 -.15138 -.10296
0.000 -.22629 -.18876
0.000 .10296 15138
0.000 -.10331 -.05740
0.000 .18876 22629
0.000 .05740 .10331

FATT MASS LDH GGT T.BB ALB GLOB D.BB

178.323

2

0.000

GGT

0,187

0,005
220
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4.864 11.998 30.222 1.800 27.576 26.252

2 2

2 2 2 2

0.088 0.002 0.000 0.407 0.000 0.000

GLOB 1i.BB
0,143  -0,330
0,034 0,000

220 220

T.BB Viicut Yag
Oram
-0,368 0,865
0,000 0,000
220 217



TARTISMA

Sismanlik, viicutta lokalize veya yaygin bir sekilde asin yag bulunmas: olarak
tanimlanmaktadir.(117). Birkag yiizy1l 6nce obezite bir" giizellik " semboli olarak kabul
edilirken, artik giinlimiizde hem estetik agidan kabul gérmemekte, hem de saglig1 tehdit
eden O6nemli bir toplumsal problem olarak kabul edilmektedir (118).Obezitenin saglik
acisindan 6nemi kuskusuzdur. Bu 6nem diinyadaki mortalite nedenlerinin en basinda
yer alan kardiyovaskiiler hastaliklarla olan iliskisinden kaynaklanmaktadir. Obezite hem
hipertansiyon,dislipidemi, insiilin rezistansi gibi metabolik anormalliklere neden
olarak,hem de bagimsiz bir faktdr olarak koroner arter hastaligi riskinin artmasina
neden olmaktadir (119).Obezitenin majér komplikasyonlar1 olan kardiyovaskiiler
hastalik,diabetes meilitus,hipertansiyon ve hiperlipidemi genel olarak abdominal yag
birikiminde goriilmektedir (120). Ozellikle abdominal obezite periferde hiperinsiilinemi
ve insiilin direnci ile karakterizedir Insiilinin hepatik yikiliminin ve klerensinin azalmasi
bu hiperinsiilinemi tablosunun ortaya ¢ikmasina yardim etmektedir.Meydana gelen
hiperinsiilinemi en biiyiilk kardiyovaskiiler risk faktoriinii teskil etmektedir
(121).Obezitede oldugu gibi, hiperkolesterolemi koroner arter hastaliginin gelismesi
icin en biiylik risk faktoriidiir.Obezitenin ilk asamalarinda metabolik ve endokrin
degisiklikler s6z konusudur.Tedavi edilmediginde asemptomatik metabolik degisiklikler
hipertansiyon,dislipidemi ve diyabet gibi klinik tablolarla karsimiza ¢ikmaktadir .

Calismamiza, alkolizm ve hastalik dykiisii olmayan, BMI 25’ten kiiciik normal
kilolu olan ve yas ve cinsiyete gdre homojen olan 85 saglikli kontrol denegi ve BMI
30’dan biiyiik olan, alkolizm ge¢misi ve dykiisii olmayan 135 obez hasta alindi. Her iki
gruba, karaciger fonksiyon testleri uyguland1 ve BMI, fat mass ve viicut yag orani
acisindan kiyaslandi.

Bmi gruplarina gore yapilan ANOVA sonucunda; yas ve ALP agisindan bmi gruplari
arasinda anlaml bir farklilik olmadig, viicut yag oram agisindan p<0.001 ve 1.BB
acisindan p<0.001 diizeyinde anlaml1 farklilik oldugu belirlenmistir.

[.BB degerindeki farklilik incelendiginde kontrol grubunun I.BB degerinin 4.
grubun (30<bmi<34.9) I.BB degerinden daha biiyiik oldugu ve p<0.01 diizeyinde
anlaml1 farklilik oldugu ve kontrol grubunun I.BB degerinin 5. grubun (35<bmi ) 1.BB
degerinden daha biiylik oldugu ve p<0.001 diizeyinde anlaml farklilik oldugu; viicut
yag orani degerlerindeki farklilik incelendiginde ise kontrol grubunun viicut yag orani
degerinin 4. (30<bmi<34.9) ve 5. grubun (35<bmi) viicut yag orani degerlerinden daha
kiigiik oldugu ve p<0.001 diizeyinde anlamli farklhilik gosterdigi ve 4. grubun
(30<bmi<34.9) viicut yag oranmi degerlerinin 5. grubun (35<bmi )viicut yag orani
degerlerinden kiiciik oldugu ve p<0.001 diizeyinde anlamli farklilik gosterdigi
belirlenmistir.

Bmi gruplarma gore yapilan Kruskal Wallis Testi sonucunda; AST, LDH ve
ALB acisindan bmi gruplar1 arasinda anlamli bir farklilik olmadigi, ALT acisindan
p<0.01, Fatt Mass agisindan p<0.001, GGT agisindan p<0.01, T.BB agisindan p<0.001,
Glob agisindan p<0.001 ve D.BB agisindan p<0.001 diizeyinde anlamli farklilik oldugu
belirlenmistir.
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ALT, fatt mass, GGt, T.BB, Glob ve D.BB degerindeki farklilik incelendiginde:
kontrol grubunun ALT degerinin 4. grubun (30<bmi<34.9) ALT degerinden daha kiictlik
oldugu ve p<0.01 diizeyinde anlamli farklilik oldugu ve 4. grubun (30<bmi<34.9) ALT
degerinin 5. grubun (35<bmi ) ALT degerinden daha biiyiikk oldugu ve p<0.05
diizeyinde anlamli farklilik gosterdigi; kontrol grubunun fatt mass degerinin 4.
(30<bmi<34.9) ve 5. grubun (35<bmi) fatt mass degerlerinden daha kii¢lik oldugu ve
p<0.001 diizeyinde anlamli farklilik gdsterdigi ve 4. grubun (30<bmi<34.9) fatt mass
degerlerinin 5. grubun (35<bmi ) fatt mass degerlerinden kiiciik oldugu ve p<0.001
diizeyinde anlamli farklilik gosterdigi; kontrol grubunun GGT degerinin 4. grubun
(30<bmi<34.9) GGT degerinden daha kiiciik oldugu ve p<0.01 diizeyinde anlaml
farklilik gosterdigi; kontrol grubunun T.BB degerinin 4. (30<bmi<34.9) ve 5. grubun
(35<bmi) T.BB degerlerinden daha biiyiik oldugu ve p<0.001 diizeyinde anlaml
farklilik gosterdigi; kontrol grubunun GLOB degerinin 4. (30<bmi<34.9) GLOB
degerlerinden daha kiiciik oldugu ve p<0.05 diizeyinde anlamli farklilik gdosterdigi;
kontrol grubunun D.BB degerinin 4. (30<bmi<34.9) D.BB degerlerinden daha biiyiik
oldugu ve p<0.01 diizeyinde anlamli farklilik gdsterdigi belirlenmistir.

Bmi gruplarina gore yapilan korelasyon analizi sonucunda: bmi gruplari ile fatt
mass arasinda (p<0.001), bmi gruplar ile GGT arasinda (p<0.01), bmi gruplar
ileGLOB arasinda (p<0.05), bmi gruplar: ilel.BB arasinda (p<0.001), bmi gruplari
ileT.BB arasinda (p<0.001), bmi gruplar ile viicut yag orani arasinda (p<0.001)
diizeyinde anlamli iligki oldugu belirlendi.

Bmi gruplarinda artis oldugunda fatt mass, GGT, GLOB ve viicut yag orani

degerlerinde artis oldugu ve bmi gruplarinda artis oldugunda I.BB ve T.BB degerlerinde
azalis oldugu belirlendi.

50



OZET

Obezite viicuttaki yag miktarinin fazlaligi olarak tanimlanmaktadir ve
kardiyovaskiiler hastalik gelisimi i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir.
Obez hastalarda hipertansiyon, hiperlipidemi, hiperiirisemi, glukoz Intoleransi ve
insiiline bagimli olmayan diabetes mellitus gibi hastaliklar siklikla gelismektedir.
Obezite tanisinda alan ve poliklinik ¢aligmalarinda genellikle antropo-plikometrik
Ol¢iimler kullanilmaktadir. Bununla birlikte, son yillarda gelistirilen biyoelektrik
impedans analizi (BIA) 6l¢iim aletlerinin gittikce daha ucuz ve daha kiigiik taginabilir
hale getirilmesi bu yontemin alan ve poliklinik ¢calismalannda kullanilmasini
yayginlagtirmaktadir. Bu ¢alisma viicut kompozisyonu belirlenmesinde kullanilan
antropo-plikometrik yontem bulgularinin BIA ile kiyaslanmasi ve BIA ile belirlenen
viicut yag kitlesinin karaciger fonksiyon testleri ile iliskisini aragtirmak amaciyla
yapilmistir.

Caligmamiza, yas ve cinsiyete bakilarak homojen iki grup (hasta ve kontrol)
olusturmak amaciyla beden kitle indeksi (BMI) 30 ve iizeri olan 135 obez kisi hasta
grubu ve BMI 25’in altinda olan 85 kisi kontrol grubu olarak alindi. Tanita Body
Composition Analyzer TBF 300 cihazi ile viicut yag yiizdesi (fat ratio) ve viicut yag
miktari (fat mass) belirlendi.Obez hastalar ve kontrol grubundan elde edilen tiim
parametreler karsilastirildi. Tiim obezlerden olusan ¢alisma grubu ve kontrol grubunda,
BMI, viicut yag orani ve viicut yag miktari ile karaciger fonksiyon testleri arasi iliskiler
incelendi.

Bmi gruplarina gore yapilan Kruskal Wallis Testi sonucunda; AST, LDH ve
ALB agisindan bmi gruplari arasinda anlaml bir farklilik olmadigi, ALT, GGT, T.BB,
Glob ve D.BB acisindan ( p<0.001) anlamli farklilik oldugu belirlenmistir.

Bmi gruplarina gore yapilan korelasyon analizi sonucunda: bmi gruplar ile
GGT arasinda (p<0.01), GLOB arasinda (p<0.05), i.BB arasinda (p<0.001), T.BB
arasinda (p<0.001) ve viicut yag orani arasinda (p<0.001) diizeyinde anlaml1 iligki
oldugu belirlendi.

Calismamiza aldigimiz tiim hastalarin hepatit ve HIV markerleri negatif idi
ve hicbirinde alkolik karaciger hastaligini diislindiirecek alkol anamnezi mevcut degildi.
Sonug olarak, obezite ile karaciger fonksiyon tesleri bozulmakta, ve obezite seviyesi
artarken GGT,Globiilin, ALT degerleri artarken, biliriibin seviyelerinde azalma oldugu,
alblimin,AST ve LDH parametrelerinin deg§ismedigini bulduk. Elde ettigimiz bu
sonugclar tip literatiiriindeki caligmalar ile uyum gostermistir.
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