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Ozet

Abstract

Obezite viicut yag oraninda artis olarak tanimlanan bir hastalik-
tir. Obezite prevalanst gecen birka¢ dekadda dramatik olarak artig
gostermistir. Obezite diyabetes mellitus, hipertansiyon, dislipidemi ve
koroner arter hastaliginin da bulundugu kardiyometabolik hastaliklar
icin 6nemli bir risk faktoriidiir ve tedavi edilmelidir. Bu derlemede
obezite tanisi, epidemiyolojisi, etiyopatogenezi ve tedavi yaklagimlari
gozden gegirilmistir.
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Obesity is a disorder of body composition defined by excess of
body fat. Its prevalence has increased dramatically over the past
several decades. Obesity is an important risk factor for cardiometabol-
ic diseases, including diabetes mellitus, hypertension, dyslipidemia,
and coronary hearth disease and should be treated. In this article,
diagnosis, epidemiology, etiopathogenesis and treatment of obesity
was reviewed.
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Obezitenin Tanimi

bezite basta gelismis lilkeler olmak iizere

tiim diinyada prevalansi giderek artan bir

saghk sorunudur. Diinya Saghk Orgiitii
(WHO) tarafindan viicut kompozisyonunda insan
sagligim olumsuz sekilde etkileyecek diizeyde yag
miktarinin  artis1 olarak tanimlanmustir.”> Tip 2
Diyabetes Mellitus (DM), hipertansiyon, dislipidemi,
kardiyovaskiiler hastaliklar gibi yol actig1 morbidite
ve mortalitesi yiliksek saglik sorunlart nedeniyle
obezitenin heniiz hi¢bir hastalikla birlikteligi yokken
taninmasi ve tedavi edilmesi koruyucu saglik politi-
kalariim baginda yer almaktadir.

Obezitenin Tanis1
Viicut yag miktarim1 ve dagilimini degerlen-
dirmek ig¢in kullanilan, uygulanabilirligi, maliyeti
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ve dogruluk dereceleri farkli ¢esitli yontemler bu-
lunmaktadir.

Viicut Yag Oram1 (VYO)

Obezite genel inanigin aksine fazla kilolu ol-
mak degil viicuttaki yag oranmin normalden fazla
olmasidir."* Kilo artis1 bu yag doku artiginin fizik-
sel yapiya yansimasidir. Normal viicut yapisinda
kadinlarda daha fazla olmak iizere belli oranda yag
dokusu bulunmaktadir. Viicut kitlesi, yas ve cinsi-
yet degiskenleri iizerine gelistirilen bir formiil ile
Viicut Yag Oran1 (VYO) yaklasik olarak belirlene-
bilir:*

VYO= 1.2 (Beden Kitle Indeksi) + 0.23 (Yas)
—10.8 (Kadin i¢in 0/Erkek i¢in 1) — 5.4

Bu oran ortalama kadinlarda %20-30, erkek-
lerde %12-20 olarak belirlenmistir. Beyaz 1k i¢in
yas gruplarina gore belirlenen normal viicut yag
oranlant ve obezite sinirlart Tablo 1’de sunulmus-
tur.” Pratik olarak obezite viicut yag oraninin orta-
lama olarak erkekte %25, kadinda ise %35’in iize-
rinde olmasidir."”
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Tablo 1. Kadin ve erkeklerde viicut yag oranlarina
ve yas gruplarina gore obezite kriterleri.

Yas Grubu 20-40 40-60 60-80
Kadm Normal %21-33 %23-34 %24-36
Kadin Obezite >%39 >%40 >%42
Erkek Normal %8-20 %11-22 %13-25
Kadin Obezite >%25 >%28 >%30

Tablo 2. Eriskinler ve c¢ocuklar i¢in beden kitle
indeksine gore obezite simiflamasi.

Eriskinler i¢in sinifflama Beden Kitle indeksi*
Zayif <18.5
Normal 18.5-24.9
Kilolu 25.0-29.9
Smf I 30.0-34.9
Sinf 1T 35.0-39.9
Smuf 111 (agir1) >40.0
Cocuklar icin simiflama Beden Kitle indeksi
(2 yas lizeri) Durumu

Boy i¢in normal kilo 10-85 persentil
Kilolu igin risk

Kilolu

85-95 persentil
>95 persentil

*BKI= Viicut Agirlhigi (kg) / Boy (m?)

Beden Kitle indeksi (BKI)

Obezitenin yaygin bir halk saglig1 sorunu goz
Oniinde tutulursa ucuz, kolay uygulanabilir ve dog-
ruluk oranmi yiiksek bir yontemin tani1 ve takipte
kullanilmas1 gerekmektedir. Beden Kitle Indeksi
(BKI) en ¢ok kullamlan ve VYO ile iyi korele olan
bir parametredir. BKI yag miktarmmn genel bir
gostergesi olup yag dagilimi hakkinda bilgi ver-
mez. Bu nedenle biiylime c¢agindaki cocuklarda,
hamilelerde, sporcularda, yashlarda, 6demle seyre-
den hastaligi olanlarda BKI kullanilmamalidir.
Eriskinlerde ve ¢ocuklarda BKi’ne gore obezitenin
siniflandirilmasi Tablo 2°de izlenmektedir.*

Bel/Kal¢a Oram
Viicut yag dokusunun miktar1 kadar dagilimi

da onemlidir. Yagm abdominal bdlgede ve ic
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organlarda toplanmas1 Tip 2 DM, hipertansiyon,
dislipidemi, koroner arter hastaligi ile de yakin
iliskili olan insiilin direncine yol agmaktadir. Ya-
gin ekstremitelerde, gluteofemoral bolgede top-
landig1 obezitede ise bu hastaliklar igin risk daha
diisiiktiir. Bu nedenle obeziteye bagh riskin de-
gerlendirmesinde Bel/Kalga Oranit 6nemlidir.
Erkeklerde 0.95, kadinlarda 0.8 {izerindeki deger-
ler abdominal obezite lehinedir. Bel ¢evresinin
tek bagina ol¢iimil de riskin belirlenmesinde yay-
g olarak kullanilmaya baslanmustir.™® Erkekler-
de 102 cm, kadinlarda 88 cm lizerindeki bel ¢ev-
resi Ol¢limleri metabolik sendrom igin yiiksek risk
gostergesidir.”

Cilt Kalinhg

Deri kivrim kalimligimin 6zel bir pergel ile 6l-
¢limiidiir. Bu 6l¢iim triseps, biseps, subskapular ve
suprailiyak bolgelerde cilt alt1 yag dokusu hakkin-
da bilgi verir, ancak aymi Ol¢limii yapan kisilerin
verileri arasinda farkliliklar bulunabilmektedir.® En
cok kullanilan bolgeler olarak, triseps bolgesinden
yapilan dl¢limlerde erkeklerde 19 mm {izeri, kadin-
larda 30 mm tizeri degerler, subskapular bolgede
erkeklerde 22 mm istii, kadinlarda 27 mm usti
degerler obezite lehinedir.®

Biyoelektriksel impedans

Elektrolit igeren viicut sivilarmin akim ilete-
cegi temeline dayanan bir sistemdir. Dokudan ge-
cirilen diisiik voltajl1 elektrik akimi ile dokulardaki
sivi kitlesi ile ters orantili olan impedans Ol¢iiliir.
Yag dokusunun %10’u, kas dokusunun ise %73’i
sudan olugur. Kisinin hidrasyon durumundan etki-
lenmekle birlikte teknigin hata payr %2’dir. Dort
ekstremiteden, sadece eller veya sadece ayaklardan
Ol¢lim yapan cihazlar mevcuttur. Viicut yag kitle-
sini 6l¢mekle birlikte, bolgesel yag birikimi konu-
sunda bilgi vermez.®

Potasyum izotopu

Viicut hiicre kitlesini degerlendiren bir yon-
temdir. Potasyumun %95'ten fazlasi intraselliiler
oldugundan potasyum izotopu ile alinan Slgiimler
viicut hiicre kitlesi i¢in bir indeks olusturmaktadir.
Pahali ve gii¢ uygulanabilir bir yontem olmasinin
yaninda yag doku hakkinda dolayl bilgi verir.®
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Hidrodansitometre

Viicut suyunun bilyiik cogunlugu yag dis1 kit-
lede bulunmaktadir. Total viicut suyu bilinirse yag
ve yag dist kitle hesaplanabilir. Bu amagla
Deuterium oksid, tritium oksid ve oksijenle isaret-
lenmis su kullanilir.®

Dual Energy X-Ray Absorbsiometry (DEXA)

Bu yontem viicut yagi ve yagsiz viicut kitlesi-
nin 6l¢timii icin kullanilir.® Farkli dokularin 1sinlart
farkl1 absorbsiyon veya sogurma gii¢lerine dayani-
larak yapilan olglimler kemik, kas, yag kitlesini
hesaplamak i¢in kullanilir. Pahali olmasi, standar-
dizasyonun giicligii ve 150 kg iizeri olan kisilerde
kullanilamamas1 yontemin dezavantajlaridir.

Bilgisayarh Tomografi ve
Manyetik Rezonans Goriintiileme

Maliyetleri oldukga yiiksek olan bu yontemler
pratikte  kullanilmamaktadir.Ug boyutlu  6lgiim
yaparak viicut yag kitlesini belirledikleri gibi yag
dagilimi hakkinda da bilgi verirler.®

Obezite Epidemiyolojisi

Obezitenin global prevalansi %8.2 olarak hesap-
lanmaktadir. Cin ve Japonya’da %5 olan prevalans,
Samoa’da %75’¢ ulagmaktadir.” Amerika Birlesik
Devletlerinde (ABD) 1988-1994 yillarinda yapilan
National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES III) ¢alismast ile 1971-1974 yillan arasin-
da yapilan NHANES I ve 1976-1980 yillar1 arasinda
yapilan NHANES II'nin sonuglar1 karsilastirildiginda
yillar i¢inde obezite prevalansindaki artis oldukca
dikkat ¢ekicidir.'™"" BKi’ne gére yapilan degerlen-
dirmelere gore obezite prevalansnin %16,5’dan
%?25’e, erkeklerde ise %12’den %20’ye ¢iktig1 go-
rillmistiir. 1994’den itibaren bildirilen yillik oranlar
obezite prevalansinin arttigini gostermekte ve 2025
yilinda obezite prevalansimin %50 olmasi beklen-
mektedir.""

Avrupa’da obezite prevalansi konusunda yapi-
lan en kapsamli aragtirma 1989 yilinda yayinlanan
WHO MONICA (Monitoring Trends and
Determinants in Cardiovascular Diseases) ¢alisma-
sidir. Buna gdre Avrupa’da obezite prevalansi
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kadmlarda %22, erkeklerde %15 olarak bildirilmis-
tir.'” Yas ilerledik¢e bu oranlar kadinlarda %44,
erkeklerde ise %18’e ulagsmaktadir.

Tiirkiye’de obezite prevalansi 6zellikle kadin-
larda oldukca yiiksek oranlardadir. Ulkemizde
1999 yilinda Tiirkiye Endokrinoloji ve Metaboliz-
ma Dernegi, Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesi,
DETAM ve Saghk Bakanlhigmin gergeklestirdigi
24.788 kisinin tarandigt TURDEP c¢alismasinda
kadmlarda %30, erkeklerde %13, genelde ise
%22.3 oraninda obezite prevalansi tespit edilmis-
tir."” Yas dagilimi incelendiginde obezite sikliginn
ticiincii dekadda arttig1, 45-65 yaslan arasinda pik
yaptig1 saptanmustir. Obezite prevalansi kirsal ke-
simde %19.6 iken, kentsel yerlesimde %23.8 ola-
rak tespit edilmistir. Diger bolgelerle karsilastiril-
diginda dogu illerinde obezite orani daha diisiik
bulunmustur. Bel ¢evresine gore degerlendirilen
santral obezite prevalansi kadinlarda %49, erkek-
lerde %17, genelde ise %35 olarak saptanmustir.

TEKHAREF c¢alismasinda Onat ve ark. 1990’dan
2000 yilina tilkemizde obezite prevalansmin kadin-
larda %36, erkeklerde %75 oraninda arttigini; 2000
yilinda obezite prevalansinin eriskin kadmnlarda
%43, erkeklerde ise %21.1 oldugunu bildirmisler-
dir. Bu ¢alismada bel ¢evresi > 102 cm olan erkek-
lerin oran1 %17, > 88 cm olan kadinlarin orani ise
%36 olarak bildirilmistir."* Hatemi ve ark. gercek-
lestirdigi ve yaklasik 25.000 kiginin tarandigi
TOHTA arastirmasinda ise BKI’ne gére obezite
insidans1 kadinlarda %36, erkeklerde %17 ve ge-
nelde %25 olarak bulunmustur."

Eriskin obezitesindeki artis kadar 6nemli bir
artis da ¢ocukluk ve adolesan déneminde gercek-
lesmektedir. Bu donemdeki obezite erigkin doneme
zemin hazirladig i¢in koruyucu hekimligin 6nemli
bir hedefi ¢ocukluk ve adolesan donemdeki kilo
almay1 engellemek olmalidir.

Obezitenin Etiyolojisi
Obezite pek ¢ok degisik etiyolojik faktore
bagli olabilir. Tedavi kararmin verilmesinde altta

yatan mekanizmalarin yeterince anlagilmasi gerek-
lidir.
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Noroendokrin Nedenler

Endokrin nedenler obezite etiyolojileri iginde en
az rastlamilan nedenler olmakla birlikte altta yatan
bozuklugun tedavisi obezitenin de diizelmesine yol
actigl icin Onem tasir. Hayvan c¢alismalarinda
hipotalamusun ventromedial bdlgesindeki lezyonlarin
hiperinsiilinizm, hiperfaji ve obeziteye neden oldugu
gdsterilmistir. Insanlarda bu bélgenin tiimér, travma,
iltihap gibi lezyonlardan etkilenmesi hipertrofik tipte
bir obeziteye neden olmaktadir. Cushing sendromun-
da santral tipte bir obezite s6z konusudur.
Hiperinsiilinizm durumunda insiilinin adipotropik
metabolik etkisinin yan sira istah artigina bagh gida
allminin  artmasi1  obeziteye neden olmaktadir.
Hipotiroidide katabolik aktivitenin azalmasi ve
miksddem gelisimi kilo artisina neden olur."®

Genetik Nedenler

Baz1 genler ve kromozomal anormallikler
obezite gelismesinde primer faktdrken, ¢evresel
faktorlerin bazilar1 genleri etkileyerek obeziteye
neden olabilir. Obezite ile iliskili genetik sendrom-
lar ve obezite ile iliskili ya da baglantili bulunmus
aday genler Tablo 3 ve Tablo 4’de sunulmustur.
Yapilan degisik ¢aligmalarda obezitenin %20-80

Tablo 4. Obezite icin aday genler.

oraninda genetik nedenlerle ortaya ¢iktigi goste-
rilmistir.'*"” Bircok genin obezite ile birlikteligi
goriilmiis ve obezitenin poligenik oldugu sonucuna
varitlmistir. Nadir olarak tek gen mutasyonuna
bagli obezite saptanmistir. Bu genler; Leptin geni,

Tablo 3. Obezite ile ilgili genetik sendromla.

Sendrom
Prader-Willi
Barder-Biedl
Laurence-Moon

Biemond sendromu II

Alstrom

Schinzel

Stein-Leventhal

Karbonhidrat eksikligi olan glikoprotein sendromu Tip I
Cohen

Kisa boylu obezite

Albright herediter osteodistrofi

Borjeson

Saf Sertoli hiicreli germinal hiicre aplazisi sendromu
Jinekomasti ve obesite ile seyreden mental retardasyon, X-linked,
Simpson dismorfisi

Lokus iligki (i) veya Bag-  Calisilan Fenotip
lant1 (B)
B3-adrenerjik reseptor I Insiilin direnci, viseral yag, agirhik artis1
Lipoproteim Lipaz I Obezitede hipertrigliseritemi
Apolipoprotein D i Obezite, hiperinsiilinemi, NIDDM
Apolipoprotein B I Viseral yag, BKI
LDL reseptorii i Hipertansiflerde obezite
Dopamin D, reseptorii I Obezite
Insiilin geni hvr i Hiperinsiilinemi, viseral yag
Tiimor nekroz faktor B Obezite
Glukokortikoid reseptorii I Hiperinsiilinemi
Uncoupling protein 1 i Agirlik artist
Uncoupling protein 2 B Dinlenme sirasindaki metabolik hiz
Acyl tastyict protein-1 B Obezite
Hiicre kan grubu B Viicut yagi
Adenozin deaminaz geni B Obezite
Ob geni B Ekstrem obezite
Insiilin reseptdrii substrat-1 i Obezitede insiilin direnci
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Leptin reseptor geni, melanokortin-4 reseptor geni,
pro-opiomelanokortin geni, prohormon konvertaz-
1 geni, SIM-1 geni, PPAR-y reseptor geni ve TNF-
o geni olarak sayilabilir.'®"®

Cevresel Faktorler ve
Obezite Gelisimi icin Risk Faktorleri

Biitlin obez bireylerde enerji alimi ile tiiketi-
mi arasinda bir dengesizlik vardir. Hastalarin
yeme aligskanliklar1 ve fiziksel aktiviteleri enerji
dengesini etkilemektedir. Etnik ve sosyal kimlik
baz1 6zel yeme sekilleri ve gidalarla iligkili olarak
obezite gelisimine katkida bulunabilir. Yas, cinsi-
yet, dogum sayisi, evlilik, sigaray1 birakma, alkol
tilketimi, teknolojik gelisimle birlikte sedanter
yasam, fastfood tarzi hizli ve yiiksek kalorili gida-
larin  tiikketiminin  yayginlagmasi obezite
gelisimini etkileyen c¢evresel faktorler arasinda
sayilabilir.'®

Diger Faktorler

Bazi ilaglar 6zellikle psikoaktif ilaglar ve ba-
z1 hormon preparatlarnt kilo aldirirlar. Bu ilaglar
icinde; Antipsikotikler (Fenotiazin grubu ilaglar
ve Butirofenonlar), antidepresanlar (Trisiklik anti-
depresanlar, Lityum), antiepileptikler, glukokorti-
koidler, adrenerjik reseptdr  antagonistleri,
seretonin  antagonistleri ve  antidiyabetikler
(sulfoniliireler, glitazonlar, insiilin) sayilabilir.

Viicutta Enerji Dengesinin

Regiilasyonu ve Obezite Patogenezi

Yag tiim hiicre membranlarinin 6nemli bir bi-
lesenidir. Prostaglandinler ve bazi hormonlarin
sentezinde 6nemli rol oynar ve yagda eriyen vita-
minleri ¢0ziicii islev goriir. Viicutta yagin biriktigi
adipoz doku ise salgiladigi hormonlar nedeniyle bir
endokrin organ olarak kabul edilmektedir. Bu bo-
limde obezite patogenezinde rol oynayan sistemler
gbzden gecirilecektir.

1. Hipotalamus-gastrointestinal sistem-
adiposit aksi: Hipotalamusun ventromediyal,
paraventrikiiler ve arkuat nukleuslarindan yeme
davranigindan sorumlu bazi peptidler salgilanmak-
tadir. Yeme merkezi lateral hipotalamusta iken
tokluk merkezi ventromedial niikleusta bulunur.
Yeme merkezi, tokluk merkezi tarafindan kontrol
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altinda tutulur ve bu baskilama mekanizmasinda
bir bozukluk halinde (tiimor, travma, cerrahi, rad-
yasyon, enfeksiyon) devamli yemek yeme durumu
ve “hipotalamik obezite” gelisebilir. Noropeptid Y
(NPY) arkuat nukleustan sentezlenir ve etkisini
paraventrikiiler niikleustaki NPY's reseptorleri iize-
rinden gosterir. Sempatik aktiviteyi azaltir, para-
sempatik aktiviteyi artirir, istaht uyarir. Yine NPY
kahverengi yag dokusunun sempatik uyarilmasini
azaltarak termogenezi baskilar ve enerji harcanma-
sim azaltir. Istahi uyaran diger faktorler arasinda
adrenalin, noradrenalin, aldosteron, dinorfin,
opioidler, biliyiime hormonu salgilatict hormon,
galanin, insiilin, melanin yogunlastirict hormon,
agouti ve agouti related peptid (AGRP) ve oreksin
A ve B sayilabilir. Seratonin, anorektin, kalsitonin,
enterostatin, vasopressin, oksitosin, somatostatin,
TRH, dopamin, CRH, MSH, {irokortin, nérotensin,
cocaine-amphetamine regulated transcript (CART)
ve bombesin istahi1 azaltan faktorler arasindadir.
Yemek yemeye yanit olarak gastrointestinal sis-
temden yeme istegini azaltan hormonlar salgilan-
maktadir. Glukagon like peptid-1 (GLP1) barsak
mukozasindan  salgilanan,  vagus  yoluyla
hipotalamusa etki ederek aclik hissini ve enerji
almimi azaltan bir proteindir. Kolesistokinin
(CCK) mide bosalmasini yavaglatir ve CCK-B
reseptorler araciligl ile gida alimini azaltir ve sem-
patik aktiviteyi artirir. Mideden salgilanan Ghrelin,
hipofizer biiylime hormonu salgilatan reseptorii
uyarir. Agken yiiksek olan ghrelin seviyeleri gida
alim ile baskilanir. Bu etkiden bagimsiz olarak
hipotalamusta besin alimimi ve yag depolanmasin
artiran mekanizmayir uyarir. Obezlerde ghrelin
diizeyleri, yiiksek insiilin ve leptin diizeyleri nede-
niyle digiiktiir. Leptin, ob geni tarafindan kodla-
nan, yag doku ve plasentada sentezlenen bir
peptiddir. Viicutta yag doku miktar1 arttigi zaman
adipositlerden leptin salmarak hipotalamustaki
merkezler inhibe edilir, gida alimi azaltilir ve ener-
ji tiiketimi arttirilir,'®'®"

2. Enerji harcanmasimin azalmasi: Insan-
larda enerji tiikketimi baglica li¢ yolla gerceklesir.
Bazal metabolizma hizi tiim enerji tiiketiminin
%65-75’ni, gidalarin termik etkisi %15°ni, egzersiz
ise %8-15 kadarin1 olusturmaktadir. Metabolizma
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hizinin azalmasi, fizik aktivite azligr ve diyetle
alman yag igerigi yliksek gidalara bagli olarak yag
oksidasyonunun azalmasi obeziteye neden olmak-
tadir. 161819

3. Yag Hiicresi: Adiposit olarak adlandirilir.
Olgun adipositler enerji fazlasma biiylime
(hipertrofi) ile cevap verirler. Asir1 enerji alimi ve
cesitli endojen faktorlerin varliginda adipositler
once preadiposit haline gecer daha sonrada ¢ogalir-
lar (hiperplazi). Cogu eriskin obezite formlari
hipertrofik yag hiicresi ve artmis lipoliz ile birlik-
tedir. Bu hastalarda genellikle santral tipte obezite
ve insiilin direnci temelinde metabolik bozukluklar
bulunmaktadir. Genellikle ¢ocuklarda goriilen
obezitede total yag hiicrelerinin sayisi artmigtir
(hiperselliiler obezite). Bu tablo periferik sigsman-
likla seyreder ve BKi genellikle 35 kg/m” iizerin-
dedir. Viicutta yagin depolandigi beyaz yag doku-
sunun yani sira bulunan esmer yag dokusu, insan-
larda baslica toraksta; perikard ¢evresi ve sinoatrial
diigiimde, boyunca, interskapular ve aksiller bol-
gede, derin servikal ve perirenal bolgelerde, sem-
patik  zincirlerin  ¢evresinde lokalizedir ve
termogenezden sorumludur. Viicut agirliginin
%1°den azmi olusturur. Soguga adaptasyonu sag-
lar. Yogun mitokondri, vaskiiler yapi, sitokrom ve
diger oksidatif pigment igerigi nedeniyle koyu
renklidir. Bu dokuda hiicresel enerji yapimi ig
mitokondriyal membranda  ger¢eklesmektedir.
Burada bir proton gradiyenti yaratilarak ADP,
ATP’ye doniistiiriiliir. Protonlar geri sizarsa bu
gradiyent kaybolur ve enerji yerine 1s1 liretimi ger-
ceklesir. Gida yikimu ile enerji yapimi arasinda bu
iligskinin kaybolmasi “uncoupling” olarak adlandi-
rilir. Bu islem i¢in gereken “uncoupling proteinler”
sadece esmer yag dokuda sentezlenmektedir. Es-
mer yag dokusu zengin bir damarlanma ve sempa-
tik inervasyona sahiptir. Uzerinde beta-3 adrenerjik
reseptorler bulunmaktadir. Esmer yag dokusu
obezitenin gerek diyet gerekse genetik olarak orta-
ya c¢ikan tipinin gelismesinde 6nemli rol oynar.
Gidalar alindigi zaman metabolik hiz artar ve bu
stirede enerji tiiketimi de artar. Gidalara termojenik
cevabin artmasit esmer yag dokusu aktivitesinin
artist ile olur. Normal kisilerde alinan gidalardan
olusan enerji aktivitelerde, 1s1 olusumunda ve ener-
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ji depolanmasinda kullanilir ve az bir kismi yag
olarak depolanir. Obezlerde bu denge bozulmus-
tllr.lé’l&lg

4. Sempatik Sinir Sistemi (SSS) Aktivitesi-
nin Azalmasi: SSS enerji tiiketiminin {i¢ major
komponenti olan istirahat metabolizma hizi, gida-
larin termik etkisi ve fizik aktivite diizeyleri ile
iligkilidir. Yapilan ¢aligmalarda obez kisilerde SSS
aktivitesi diisiik bulunmustur."

Obezitenin Yol A¢tig1 Saghk Sorunlar:

Obezitenin ¢esitli hastaliklarla iliskisi bilin-
mekte olup, morbidite ve mortalitede artisa neden
olmaktadir. Hi¢ sigara icmemis 45-54 yas arasi
yaklagik 100.000 kadin ve 25.000 erkekte yapilan
bir arastirmada  BKI > 29  olanlarda
kardiyovaskiiler mortalitenin 2 kat, BKI > 32 olan-
larda ise 4 kat arttigi bildirilmistir.*® Bir baska
arastirmada BKI > 30 oldugunda kardiyovaskiiler,
kanser ve diger nedenlere bagli 6liim oranlarinda
artis oldugu rapor edilmistir.”' Mortalite egrisi
tersinden degerlendirildiginde orta derecede kilo
vermenin mortalite riskinde belirgin azalma sagla-
yacagl sOylenebilir. Viicut agirligmm %10 kaybi
ile risk artisinda %350 azalma meydana gelmekte-
dir.** Mortaliteyi etkileyen faktorler i¢inde viicut
yag dagilimi biiyiikk 6nem tagir. Abdominal bolge-
de biriken yag ile iliskili en 6nemli komplikasyon
kardiyovaskiiler —hastalik ve ani  Olimdiir.
Abdominal yerlesimli adipositler ¢ok sayida
adrenerjik reseptor icerirler. Abdominal yag doku-
sunda insliline bagh antilipoliz  azalmus,
katekolaminlere bagh lipoliz artmistir. Bu durum
dolasimda serbest yag asitlerinin artisina neden
olur. Bu insiilin direnci ile birliktedir ve hepatik
glukoz iretimi de artmustir.'® Insiilin direnci
obezitenin komplikasyonlarina yol acan mekaniz-
malardan bilinen en 6nemlisidir. Obezite viicutta
hemen tiim sistemleri etkilemektedir. Tablo 5’de
obeziteye eslik eden baslica sistem ve hastaliklar
sunulmustur.

Obezite Tedavisinde Genel Prensipler

Obezitenin tedavisindeki giicliik, kilo verme-
nin saglanmasindan sonra bu azaltilmis viicut agir-
l1iginin uzun bir siire korunmasinda kendini gdste-
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Tablo 5. Obeziteye eslik eden hastaliklar ve
obezitenin komplikasyonlari.

Koroner kalp hastaligi
Kardiyovaskiiler Sistem Hlpfertan51y0n ve e
Derin ven trombozu

Primer alveoler hipoventilasyon
Obstriiktif uyku apnesi

Dispne

Tip 2 diabetes mellitus
Dislipidemi

Solunum Sistemi

Metabolik-Endokrin . .
Insiiline direng

Polikistik over sendromu
Hiatus hernisi ve reflii hastalig1
Nonalkolik yagl karaciger
Gastrointestinal Sistem Safra taslar
Kolerektal kanser
Hemoroid
Nérolojik S%nir s1.1f15malar1
Siyatalji
Osteoartritis
Diiz tabanlik

Stress inkontinansi

Artropatiler

Fertilite azalmasi
Genitoiiriner Cinsel iligkide mekanik giicliik
Gebelik komplikasyonlari
Uriner taglar
[, Meme kanseri
Meme ile ilgili . :
Jinekomasti
Kendinden memnuniyetsizlik
Depresyon
Anksiyete

Is bulma giicliigii

Psikososyal

Yiiksek hayat sigortast primleri
Ameliyat riskinde artis
Horlama

Kronik iltihabi reaksiyon (CRP
yuksekligi)

Diger

rir. Obezlerin tedavisinde hedef sadece kilo kaybi
degil, davranis ve yasam tarzi degisikligi olmalidir.
Baslangi¢ icin viicut agirhiginin %10°nu kaybet-
mek obezite ile birlikte olan kan basinci yiiksekli-
8i, diyabet, kan yaglar yiiksekligi ve eklem agrila-
rmin diizelmesine yarar saglayacaktir. Bu hedefe
ulagildiktan sonra yeni bir hedef belirlenebilir. >’
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Diyet Tedavisi

Obezite tedavisinde bu giine kadar aglik, ¢ok
diisiik kalorili diyetler ve igerigi degisik diisiik
kalorili diyetler Onerilmistir. Prensip olarak 800
kcal/giin altindaki diyetler obezite tedavisinde
tercih edilmemelidir.”** Tiim diyetlerin uzun do-
nem bagarilar1 kisilerin diyeti uygulamamalar ve
birakmalar1 nedeniyle diigiiktiir. Diyet plani kisiye
0zel olmalidir. Diyet tedavisindeki amag enerji
aliminin azaltilmasi ve tiim besin gruplarimi belli
oranlarda icermek olmalidir.”

Egzersiz

Obezite tedavisinde egzersiz ihmal edilme-
melidir. Obezler genellikle az hareket etme egili-
mindedirler. Diisiik kalorili diyetlerle birlikte ¢ok
agir egzersiz programlarinin uygulanmasit dogru
degildir. Maksimum kalp hizinin %60-70 ne
ulagmay1 saglayan bir egzersiz programinin 20-30
dk., haftada 4-5 kez veya 45-60 dk., haftada 2-3
kez uygulanmas: dnerilmektedir. izotonik egzer-
siz programlar kilo ve yag dokusu kayb1 saglaya-

Tablo 6. Mayo Klinik’in obezitede ilag tedavisi
icin endikasyonlari.

e Beden kitle indeksi 30 kg/m? veya 27 kg/m? ve birlikte bir
veya daha fazla ve kilo vermekle gerilemeyecegi diisiiniilen
komplikasyon varsa,

¢ Daha onceki diyet ve egzersizden olusan konservatif tedavi-
ye cevapsizlik,

e Hasta farmakoterapiye baslamadan dnce 2-4 haftalik diyet ve
egzersizdeki ilk degisiklikler denemesini uygulamay: kabul
etmeli,

¢ Hasta farmakolojik tedavi altinda iken diyet, egzersiz ve
davranis degisikligi tedavilerini slirdiirmeyi kabul etmeli,

¢ Hasta takip i¢in periyodik kontrolleri kabul etmeli,

¢ Premenapozal kadinlar (¢ocuk dogurabilecek olanlar) bir
gebelik onleme yontemi segip kullanmals,

e Tedaviye baslarken gebelik ihtimali varsa gebelik testi ya-
pimali,

o Farmakolojik tedavide verilecek ilag i¢in bir
kontrendikasyon olmamali.

*Farmakolojik tedaviye baslamak icin yukaridaki kosullarm
tiimii yerine gelmis olmalidir.

113



Reyhan ERSOY ve ark.

OBEZITE

bilir. Izometrik egzersiz programlar ise kilo kay-
b1 saglamaktan ¢ok yag disi doku kitlesini artirir.
Ciddi ve diizenli egzersiz programlart yag
oksidasyonunu artirir, insiilin direnci, serum
lipidleri ve kan basmcini diisiirici etki goste-

rir. 16,22,23

Farmakolojik Tedavi

Obez hastalar kendilerini zorlamadan ve ki-
sa siirede kilo verecekleri diisiincesi ile ilag te-
davisine egilimlidir. Bununla birlikte gliniimiiz-
de kullanilan ilaglarin hi¢ biri “ideal ilag” degil-
dir. Yan etkileri vardir, etkinlikleri smirlhidir ve
maliyetleri yiiksektir. Bu nedenle medikal tedavi
uygulanacak hastanin se¢imi ¢ok onemlidir. Me-
dikal tedavi endikasyonunu koymak igin
ABD’de Mayo Klinigin olusturdugu kosul liste-
sinden*® faydalamilabilir (Tablo 6). Kanada’da
2007 yilinda olusturulan bir rehberde de obezite
hastasina yaklasim konusunda benzer bir
algoritm yayinlanmistir.”

Obezitenin Medikal Tedavisinde
Halihazirda Kullamlan flaglar

Sibutramine: Norepinefrin ve serotoninin geri
alinimimi 6nleyerek, beyinde bu hormonlarin arti-
sina yol agar ve doyma hissini artirirlar. Bu prepa-
ratin dopamin geri alimmi da bir miktar azalttig
goriilmiistiir. 10 ve 15 mg’lik tabletleri bulunmak-
tadir. Sabahlari, giinde tek doz alinmasi Onerilir.
Gebelere, 16 yasindan kiicliklere, 65 yasin iistiin-
dekilere, kan basinci kontrol altina alinmamus kisi-
lere, kalp yetmezligi ve aritmisi bulunan kisilere
verilmemesi Onerilmektedir. Agiz kurulugu, uyku-
suzluk, bas agrisi, agizda madeni tat, konstipasyon
gibi etkileri goriilebilir.'®**>2

Orlistat: Uzun zincirli trigliseritlerin emilimi
icin gerekli olan gastrik ve pankreatik lipazlara
baglanarak inhibe eder ve yag emilimini azaltir.
Baslica etki gastrointestinal kanal olup ¢ok az
miktarda dolasima gecer. Sistemik etkisi azdir.
Yag emilimini %30 azaltarak yagdan gelen ener-
jiyi %30 azaltmis olur. Yagl defekasyon, gaita ve
gaz inkontinansi gibi yan etkileri olabilir. Uzun
streli kullanimda yagda c¢oziinen vitaminlerin
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emiliminde bir azalma olabilir.'*'® 120 mg’lik
tabletleri vardir ve ogiinlerle birlikte alinmasi
oOnerilir.

Gelistirilmekte Olan

Medikal Tedavi Yontemleri

Topiramate: Antikonvulsif bir ilagtir. Kulla-
mm endikasyonlan arasinda obezite bulunmamak-
tadir. Istah azaltici etkisinden dolay1 obezitenin
tedavisinde deneme asamasindadir. Parestezi sek-
linde periferik sinirlerle ilgili yan etkiler ve dikkat
azalmasi gozlemlenmistir."’

Recombinant Leptin (rh-leptin): Leptin yoklu-
gu ob/ob farelerde ve insanlarda obeziteye neden
olmaktadir. Bu preparatin mutlak  kullamm
endikasyonu leptin yoklugudur. Parenteral kulla-
nilmasi gereken bir preparattir. Obezitede uzun siire
kullanimda etkinligi ve yan etkileri iyi belirlenmis
degildir.'

Rimonabant: Beyinde bulunan endocannabinoid
sistem tlizerine etkilidir. Cannabinoid CB, reseptor
antagonistidir. Ozellikle yagdan zengin yiyecekle-
rin tilketiminde azalmaya neden oldugu saptanmis-
tir. Rimonabantin metabolik sendromlu hastalarda
ilk segenek ilag olabilecegi iddia edilmektedir. Bu
ilacla ilgili calismalar devam etmektedir.'®

PPAR-6  Agonistleri: PPAR-6 gen
triskripsiyonunun artirildig: farelerde yiiksek kalo-
rili diyete ragmen kilo artisinin {i¢te bir oraninda
oldugu gozlenmis ve yine metabolik parametreler-
de meydana gelen olumlu degisiklikler de go6z
oniinde tutularak bu reseptdrleri direk uyaran ilag
calismalaria agirhik verilmistir.'®"

Noropeptid Y Antagonistleri: Noropeptid Y
gida alimini uyaran en giiclii peptidlerdendir. NY's
reseptorleri iizerinden etki gdstermektedir. Istah
azaltici etkisinden yararlanilmak iizere NY antago-
nisti ilaglar gelistirilmektedir.'®"

Kolesistokinin: Hayvanlarda ve insanlarda gi-
da alimm azalttig1 gosterilmistir. Peptid analoglar
gelistirilmis ancak klinik kullanima heniiz girme-
mistir.'*"

Glukagon Like Peptide-1:  Pankreatik
glukagon gida aliminda doza bagimli azalmaya
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neden olmaktadir. GLP-1’in de gida alimini azalt-
tig1 gosterilmekle birlikte obezitede heniiz klinik
kullanimi yoktur,'®"

Cerrahi Tedavi

Obezitede cerrahi girisimlerin genel olarak BKI
40 kg/m’ tizerindeki hastalara uygulanmas: oneril-
mektedir. Bu yontemler arasinda intestinal bypass,
parsiyel biliopankreatik bypass, gastroplasti, ayarla-
nabilir silikon mide bandi takilmasi, laparoskopik
gastrik bant uygulamasi yine daha az invaziv olan
ve endoskopik olarak uygulanan bir yontem olarak
gastrik balon uygulamasi sayilabilir. Bu yontemler
ile midede olusturulan 30-60 ml kapasitesindeki bir
bolim ile gastrointestinal sistemin devamliligi sag-
lanir ve erken doyma hissi nedeniyle gida alim
kisitlanir. 2%
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