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ARASTIRMA MAKALESI

Obez hastalarda serum leptin ve triptofan diizeylerinin
depresyon ve anksiyete ile iliskisi var mi?
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OZET

Amag: Obez hastalarda depresyon ve anksiyete sik goriilen bir durumdur. Obezitede bilindigi iizere leptin rol
oynamaktadir, triptofanin ise mevcut ¢aligmalarda obezitedeki rolii son zamanlarda siklikla aragtirilmaktadir.
Calismanin amaci obez hastalarda serum leptin ve triptofan diizeylerinin depresyon ve anksiyete ile iligkisi
olup olmadigini degerlendirmektir. Yontem: Calisma 01.07.2019-31.12.2019 arasinda Aile Hekimligi polikli-
nigine bagvuran 18 yas ve iizeri, VKI >25 kg/m? olan, herhangi bir ek hastalig1 olmayan 88 hastanin verilerinin
ele alindigi tanmimlayict ve kesitsel bir ¢alismadir. Calismaya alinan katilimeilara sosyo-demografik anket
formu, Beck Depresyon Olgegi (BDO), Beck Anksiyete Olgegi (BAO) doldurtuldu. Bulgular: VKI ile leptin
ve VKI ile triptofan diizeyleri arasinda anlaml iliski yoktu. Triptofan ile kilo, bel ¢evresi ve sistolik kan basin-
c1 (SKB) arasinda pozitif korelasyon bulundu. Sigara kullananlarda ve psikiyatrik tedavi alma dykiisii olanlar-
da da triptofan anlaml1 derecede yiiksekti. Erkeklerde triptofan diizeyleri kadinlara gore anlamli derecede daha
yiiksek bulundu. Hastalarin serum triptofan konsantrasyonu kilo, bel c¢evresi ve SKB ile pozitif korelasyon
gosterdi. Erkeklerde triptofan diizeyi kadinlara gore anlamli olarak yiiksek saptandi. Sigara kullananlarda ve
psikiyatrik tedavi alma 6ykiisii olanlarda da triptofan anlamli derecede yiiksekti. BDO, BAO ile leptin ve
triptofan diizeyleri arasinda anlamli bir iliski saptanmadi. Sonug¢: Sonug olarak; serum triptofan diizeyi ile
kilo, bel ¢evresi ve SKB arasinda bulunan anlaml iligkiler, obez hastalarin yonetiminde, takibinde ve tedavi-
sinde faydali olabilir.

Anahtar kelimeler: anksiyete, depresyon, leptin, obezite, triptofan

ABSTRACT

Is there any relationship between serum leptin and tryptophan levels and depression and anxiety in
obese patients?

Objectives: Depression and anxiety are common conditions in obese patients. Leptin plays a role in obesity,
the role of tryptophan in obesity has been investigated frequently in current studies. The aim of this study is to
evaluate whether serum leptin and triptophan levels are related to depression and anxiety in obesity patients.
Methods: This is a descriptive and cross-sectional study in which the data of 88 patients aged 18 years and
over, BMI 25 kg/m? and above, who applied to the Family Medicine outpatient clinic between 01.07.2019 and
31.12.2019, were examined. Sociodemographic data form, Beck Depression Inventory (BDI), Beck Anxiety
Inventory (BAI) were completed by all patients included in the study. Results: There was no significant rela-
tionship between BMI and leptin, BMI and tryptophan levels. A positive correlation was found between tryp-
tophan and weight, waist circumference and systolic blood pressure (SBP). Tryptophan was also significantly
higher in smokers and those with a history of psychiatric treatment. Tryptophan levels in men were found to be
significantly higher than in women. Serum tryptophan concentration of the patients was positively correlated
with weight, waist circumference and SBP. Tryptophan level was found significantly higher in men than in
women. Tryptophan was also significantly higher in smokers and those with a history of psychiatric treatment.
There was no significant relationship between BDI, BAI and leptin and tryptophan levels. Conclusion: The
significant relationships between serum tryptophan level and weight, waist circumference and SBP may be
useful in the management, follow-up and treatment of obese patients.
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GIRIS

Obezite, yetiskinlerde, ergenlerde ve g¢ocuklarda pre-
valansi artmakta olan kronik bir hastaliktir. Obezite,
mortalitede 6nemli bir artigla birlikte, metabolik ve
kardiyovaskiiler hastalik, kanser, ruh saglig1 hastalik-
lar1 ve sosyal izolasyon da dahil olmak iizere birgok
bozukluk riski ile iligkilidir. Yapilan ¢aligmalar, obezi-
te ve ruhsal bozukluklarin neden-sonug iliskisi goster-
digini, komorbidite géstermelerinin ise tesadiif olma-
digina isaret etmektedir. Obezitenin major depresif
bozukluk, tikinircasina yeme bozuklugu, sizofreni,
bipolar bozukluk ve bagka ruhsal bozukluklari olan
olgularda kayda deger siklikta es tan1 gostermesi ko-
nusu iizerine birgok ¢aligma yapilmistir [1].

Leptin; istah azaltici, temel olarak adipositlerden iire-
tilen bir hormondur. Periferik veya santral olarak
leptin uygulanmasi, enerji harcanmasinin artis1 ve
istah azalmasiyla sonuglanir. Yeme bozuklugu olan
kadinlarda yapilmis bir c¢alismada; viicut yagindan
veya viicut agirligindan bagimsiz olarak depresyonda
tespit edilen diisiik leptin diizeyi leptinin antidepresan
etkileri oldugunu diigiindiiren hayvan literatiiriiyle de
uyumludur. Bu ¢alisma ayrica, diisiik leptin seviyeleri
ile yag kiitlesi veya kilodan bagimsiz olarak artan
anksiyete belirtileri arasinda da bir iliski oldugunu,
obezlerde leptin direnci yliziinden, leptinin antidepre-
san etkilerinin kayboldugunu gostermistir [2-4].
Obezite ve depresyon arasindaki muhtemel patofizyo-
lojik baglantilardan birisi de triptofan metabolizmast
ve kronik immiin aktivasyondur. Esasinda obezite ve
depresyon, ikisi de birbirinin geligme riskini artiran iki
modalitedir. Obezite sadece metabolik bir hastalik
degil, ayn1 zamanda hem dogustan hem de kazanilmis
bagisiklik tepkilerinin etkilendigi bir kronik inflama-
tuar durumdur. Interlokin-6, tiimor nekrdéz faktor-o,
interlokin-1 B gibi inflamatuar markerlar obez hasta-
larda ve obez hayvan modellerinde serumda yiiksektir.
Proinflamatuar sitokinlerin artmig iiretimi, triptofan
(TRP) metabolizmasindaki major bir enzim olan
IDO’yu (indolamin 2,3-dioksijenaz) aktifleyerek,
TRP’1 serotonin sentezinden alip TRP katabolizmasi-
na yonlendirir ve katabolitler {dretilir. Bu
TRYCAT lerin (triptofan katabolit) degisik biyolojik
ve norodavranigsal etkileri vardir. Yapilan ¢aligmalar,
bazi TRYCAT lerin hayvan modellerinde anksiyoje-
nik ve depresif davranis degisikligi yaptigini ortaya
¢ikardi. Triptofan seviyeleri, depresif hastalarda an-
lamli sekilde diiser. Bu hastalarda depresyonun gidde-
ti, anksiyete, somatizasyon, intihar egilimi, paranoya
ile triptofan plazma seviyesi ters bir sekilde iligkili
olabilir. Obezite sadece periferal dokularda degil,
santral dokularda da inflamasyona sebep olur. Bu
santral inflamasyonun, obezitede gelisen néropsikiyat-
rik semptomlarda 6nemli bir faktdr olduguna dair
kanitlar bulunmustur. Merkezi sinir sistemindeki (hi-
pokampuste) IDO aktivasyonu ve sonucunda olusan
TRYCAT’ler, depresif ruh hali ve anksiyete gelisme-
siyle baglantil1 olabilir [5].
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Bu galismanin amaci; obez hastalarda serum leptin ve
triptofan diizeylerinin depresyon ve anksiyete ile ilig-
kisini degerlendirmektir.

GEREC ve YONTEM

Bu tanimlayict ve kesitsel tipte olan ¢alisma 1 Tem-
muz 2019-31 Aralik 2019 tarihleri arasinda Aile He-
kimligi poliklinigine basvuran 18 yas ve iizeri, viicut
kitle indeksi (VKI) 25 ve iizeri olan 88 hasta ile ya-
pilmustir. Calisma icin KTO Karatay Universitesi Tip
Fakiiltesi Ila¢ ve Tibbi Cihaz Dis1 Etik Kurulu tarafin-
dan 20.03.2019 tarihinde 2019/0016 sayili karar ile
onay alinmustir. Calismaya VKI (viicut kitle indeksi)
<25 kg/m? olanlar, kontrole gelemeyecek olan hasta-
lar, malignite Oykiisli olanlar, son 3 ay igerisinde ma-
jor cerrahi operasyon geciren hastalar, antidiyabetik
ve antilipidemik ila¢ kullananlar dahil edilmemistir.
Leptin ve triptofanin serum konsantrasyonu, sirasiyla
ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) ve
LCMS (stv1 kromatografi-kiitle spektrometresi) ile
analiz edilmistir. Caligma verileri; Sosyodemografik
Veri Toplama Formu, Beck Depresyon Olcegi ve
Beck Anksiyete Olcegi kullanilarak toplanmistir.
Istatistiksel sonuglar SPSS 22.0 programi kullanilarak
degerlendirilmistir.

Sosyodemografik veri formu

Katilimcilarin sosyodemografik 6zelliklerini igeren 14
sorudan olusan form yiiz yiize gorlisme teknigi ile
yapildi. Calismaya katilanlarin agirliklart standart
baskiil ile olgiildii. Boylar1 ayakkabilar1 ¢ikartilarak
boy olger ile oOl¢iildii. Bel g¢evreleri mezura ile cm
cinsinden ol¢iildii.

Kan 6rnekleri (10 mL) damar ponksiyonu ile toplandi
ve pihtilagmasindan sonra serum 2500 rpm'de 20 da-
kika boyunca santrifiij edilerek elde edildi ve analize
kadar -80°C'de saklandi. Plazma leptin seviyeleri
ELISA yontemiyle (ELx800, Biotek, ABD) c¢aligildu.
Insan leptin kiti iiretici protokoliine gore kullanildi.
Sonuglar ng/mL olarak ifade edildi. Caligmamizda
leptin kesme degeri 3.37 ng/mL olarak belirlendi.
Triptofan diizeyleri LC-MS (siv1 kromatografi-kiitle
spektrometresi) yontemiyle (Inhouse, Shimadzu-8030,
Japonya) calisildi. Kit kullanilmadi. Sonuglar pmol/L
olarak ifade edildi. Calismamizda triptofan kesme
degeri 55.32 pmol/L olarak belirlendi.

Beck Depresyon Olgegi (BDO)

Bu 6lgek Beck ve ark. tarafindan 1961'de gelistirilmis-
tir [6]. Olgek hastanin depresif semptom seviyesini ve
riskini belirlemek i¢in kullanilan bir Likert tipi 6z
degerlendirme 6lgegidir. Tiirkge gegerlilik ve giiveni-
lirlik caligmasi 1988 yilinda Hisli tarafindan yapilmis-
tir [7]. Olgek 21 sorudan olusmaktadir. En yiiksek
puan 63 ve en diisiik puan 0’dir. Olgekten alinan puan-
lara gore: 0-9 puan, normal; 10-16 puan, hafif depres-
yon; 17-29 puan, orta derecede depresyon; ve 30-63
puan, siddetli depresyonu gosterir. On yedi puan kes-
me degeri olarak kabul edilir ve 17'nin {izerindeki
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puanlar % 90 oraninda depresyon ile iliskilendirilmis-
tir [6].

Beck Anksiyete Olcegi (BAO)

Bu ol¢ek Beck ve ark. 1988 yilinda gelistirilmis [8].
Tiirkge gegerlilik ve giivenilirlik ¢aligmasi Ulusoy ve
ark. tarafindan 1998 yilinda yapilmistir [9]. Beck
Anksiyete Olgegi, toplam 21 maddeden olusan Likert
tipi bir dlgektir. Her madde i¢in en diisiik puan 0, en
yiiksek puan 3'tiir. Olgek, hastanin gegen hafta boyun-
ca yasadig1 rahatsiz edici sikinti diizeylerini belirler.
Olgegin en yiiksek puam 63'diir. Yiiksek puanlar kaygi
diizeyinin yiiksek oldugunu gostermektedir. Olcekten
alinan puanlara gore: 8-15 puan, hafif kaygi; 16-25
puan, orta derecede kaygi; ve 26-63 puan, siddetli
kaygry1 isaret eder. Arastirmanin kesme degeri 16
olarak belirlenmistir.

Istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler IBM SPSS ver. 22.0 (IBM Corp,
Armonk, NY, ABD) paket programi kullanilarak ya-
pilmustir. Calismadan elde edilen verileri degerlendir-
mek icin tanimlayicr istatistik olarak frekans (n), yiiz-
de (%), ortalamatstandart sapma, aralik degerleri
(minimum-maksimum) kullanildi. Elde edilen sosyo-
demografik veri 6zellikleri i¢in tanimlayici parametre-
ler kullanildi. Korelasyonlari arastirmak i¢in Pearson
korelasyon analizinden faydalanildi. Verilerin normal-
ligi Kolmogorov-Smirnov normallik testi ile yapildi.
Kategorik veri karsilastirilmasinda Ki-kare (Chi squa-
re) testi kullanildi. Calismanin istatiksel anlamliligi
icin p < 0.05 olarak alindi. Tiim analizler % 95 giiven
araliginda yapilmustir.

BULGULAR

Bu c¢alismaya VKI’i 25 ve iizerinde olan 18 yas ve
iizeri erigkin 88 birey alindi. Caligmamiza alinan has-
talarin  %61.4’4 kadin (n=54), %38.6’s1 erkekti
(n=34). Calismamiza alinan 88 hastanin yas ortalama-
st 45.67+13.69 yil (min: 18 yil, max: 74 yil) olarak
bulundu. Calismanuiza alnan hastalarm VKI ortala-
masi 31.50+4.52 kg/m? (min: 25.15 kg/m?, max: 50.07
kg/m?) idi. Calismamiza alinan hastalarin %52.2’si
(n=46) ilkdgretim mezunu, %18.2’si (n=16) lise me-
zunu, %29.6’s1 (n=26) iiniversite ve iizeri mezunuydu.
Calismamiza alinan hastalarin medeni durumlart de-
gerlendirildiginde %81.9’u (n=72) evli, %10.2’si
(n=9) bekar, %7.9’u (n=7) dul veya bosanmis idi.
Calismamiza alman hastalarin %44.3’4 (n=39) ev
hanim idi. Calismamiza alinan hastalarin %27.3 iiniin
(n=24) gelir diizeyi kotii, %27.3’linlin (n=24) gelir
diizeyi iyi idi. Calismamiza alman 88 hastanin leptin
diizeyi ortalamasi 4.91+4.16 ng/mL (min: 2.38 ng/mL,
max: 25.18 ng/mL), ortanca degeri 3.37 ng/mL olarak
bulundu. Hastalarin %50’sinin (n=44) leptin diizeyi
<3.37 ng/mL, %50’sinin (n=44) leptin diizeyi 3.37
ng/mL ve iizerinde idi. Hastalarin triptofan diizeyi
ortalamasi 57.72+15.78 pmol/L (min: 25.46 umol/L,
max: 114.50 pmol/L), ortanca degeri ise 55.3250
umol/l idi. %48.9’unun (n=43) triptofan diizeyi
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<55.32 pmol/l, %51,1’inin (n=45) triptofan diizeyi
55.32 pumol/l ve iizeri idi. BDO gruplarina baktigimiz-
da, hastalarin %53.4’ii (n=47) normal, %26.1°1 (n=23)
hafif depresif, %16’s1 (n=14) orta diizeyde depresif,
%4.5’i (n=4) siddetli diizeyde depresif idi. BDO 17
puan alt1 %79.5 (n=70), 17 puan ve iistii %20.5 (n=18)
idi. BAO gruplarinda ise %50’si (n=44) normal,
%23.9’u  (n=21) hafif diizeyde anksiyoz,
%22.7’s1(n=20) orta diizeyde anksiy6z, %3.4’1 (n=3)
siddetli diizeyde anksiydz idi. BAO 16 puan alti
%73.9 (n=55), 16 puan ve isti %26.1 (n=23) idi
(Tablo 1).

Hastalarmn leptin ve triptofan kan diizeyleri ile, VKI,
triptofan, BDO, BAO, sistolik kan basinct (SKB),
diyastolik kan basinci, kilo, bel ¢evresi arasinda yapti-
gimiz korelasyon analizinde, triptofan diizeyi ile SKB
arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde zay1f
korelasyon (r=0.232, p=0.03), triptofan diizeyi ile kilo
arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif yonde

Tablo 1. Hastalarin sosyo-demografik ve klinik
ozellikleri (n=388).

.o Kadin, n (%) 54 (61.4)
Cinsiyet Erkek, n (%) 34 (38.6)
Ort+£SS, yil 45.6£13.6
Min-maks, y1l 18-74
Yas Ortanca, y1l 46
<46 yas, n (%) 44 (50)
>46 yas, n (%) 44 (50)
Ort+SS, kg/m? 31.544.5
Min-maks, kg/m? 25.1-50
VKi Ortanca, kg/m? 30
Fazla kilolu, n (%) 38 (43.2)
Obez, n (%) 50 (56.8)
[lkégretim, n (%) 46 (52.2)
Egitim Lise, n (%) 16 (18.2)
Universite, n (%) 26 (29.6)
. Evli olanlar, n (%) 72 (81.9)
Medeni durum Evli olmayanlar, n (%) 16 (18.1)
Ev hanimi, n (%) 39 (44.3)
Emekli, n (%) 19 (21.6)
Meslek Memur, n (%) 12 (13.6)
Ozel sektor, n (%) 12 (13.6)
Esnaf ve SM, n (%) 6(6.9)
Kotii, n (%) 24 (27.3)
Gelir durumu Orta, n (%) 40 (45.4)
Tyi, n (%) 24 (27.3)
Ort£SS, ng/mL 4.94+4.1
Min-maks, ng/mL 2.3-25.1
Leptin Ortanca, ng/mL 33
<3.37 ng/mL, n (%) 44 (50)
>3.37 ng/mL, n (%) 44 (50)
Ort£SS, pmol/L 57.7£15.7
Min-maks, umol/L 25.4-114.5
Triptofan Ortanca, pmol/L 55.3
<55.32 pmol/L, n (%) 43 (48.9)
>55.32 umol/L, n (%) 45 (51.1)
- <17 puan, n (%) 70 (79.5)
BDO >17 puan, n (%) 18 (20.5)
» <16 puan, n (%) 55(73.9)
BAO >16 puan, n (%) 23 (26.1)

Ort+SS: Ortalama + standart sapma, Min-maks: Minimum-
maksimum, SM: Serbest meslek, BDO: Beck Depresyon
Olgegi, BAO: Beck Anksiyete Olgegi.



Tablo 2. Hastalarin biyokimyasal parametrelerinin
korelasyon analizi.

Leptin Triptofan

r P r P
VKi -0.042 0.695 0.125 0.248
Triptofan -0.129 0.232 - -
BDO -0.106 0.325 0.017 0.876
BAO -0.033 0.760 -0.001 0.995
SKB 0.074 0.496 0.232 0.03
DKB 0.019 0.858 0.174 0.105
Kilo -0.040 0.709 0.238 0.025
Bel gevresi -0.129 0.232 0.282 0.008

VKI: Viicut kitle indeksi, BDO: Beck Depresyon Olgegi, BAO:
Beck Anksiyete Olgegi, SKB: Sistolik kan basinci, DKB:
Diyastolik kan basinci.

diistik gligte korelasyon (r=0.238, p=0.025), triptofan
ile bel gevresi arasinda istatistiksel olarak anlamli
disiik giligte pozitif yonde korelasyon (r=0.282,
p=0.008) bulundu. Yani triptofan kan diizeyi arttikca,
kilo, bel ¢evresi ve SKB’nin da arttig1 tespit edilmistir.
Triptofan ile diger parametreler arasinda ve leptin ile
tim bu parametreler arasinda korelasyon bulunmadi
(Tablo 2).

Hastalarin triptofan diizeylerinin sosyo-demografik ve
baz1 diger oOzelliklere gore degerlendirilmesi Tablo
3’te verilmistir. Triptofan diizeyi 55,32 umol/l altinda
olan hastalarin %69,8’i (n=30) kadindi. Triptofan
diizeyi 55.32 pumol/L ve {izerinde olan hastalarin
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%53.3’1 (n=24) kadm, %46.7°si (n=21) erkekti. Ca-
lismaya alinan triptofan diizeyi 55.32 umol/L’iin al-
tinda olan hastalarin %55.8’1 (n=24) 46 yasin altinda
idi. Gelir diizeylerine, egitim durumlarina, medeni
durumlarma, devamli ilag kullanimma gore triptofan
diizeyleri arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (Tablo 3).

Sigara kullanma durumuna gore triptofan diizeyleri
incelendiginde, triptofan diizeyi 55.32 pmol/L’lin
altinda olan hastalarin %14’ (n=6) sigara kullaniyor-
du. Sigara kullanim durumlarina goére triptofan diizey-
leri arasindaki farklilk anlamli  saptanmustir
(p=0.049<0.05). Psikiyatrik tedavi alma durumu, VKI,
BDO ve BAO durumlari triptofan diizeylerine gore
karsilastirildiginda, anlamli bir farklilik olmadig:
gOriilmiistiir (Tablo 3).

Calismamiza katilan hastalarm leptin diizeyleri ile
sosyodemografik ve bazi diger 6zelliklerinin kargilas-
tirilmasi, Tablo 4’te verilmistir. Cinsiyete gore leptin
diizeyleri degerlendirildiginde, leptin diizeyi <3.37
ng/mL olan hastalarin  %61.4’4  (n=27) kadin,
%38.6’s1 (n=17) erkekti. Leptin diizeyi>3.37 ng/mL
olan hastalarin %61.4’4 (n=27) kadin, %38.6’s1
(n=17) erkekti. Cinsiyet, yas, gelir, medeni, egitim,
devaml ilag kullanimi, sigara kullanimi, psikiyatrik
tedavi alma, VKI, BAO ve BDO durumuna gére leptin
diizeyleri arasinda anlamli bir farklilik olmadig1 go-
rilmiistiir (Tablo 4).

Tablo 3. Triptofan diizeylerinin sosyo-demografik ve diger 6zelliklerle karsilastiriimasi.

Triptofan
<55.32 pmol/L >55.32 pmol/L p
. Kadm, n (%) 30 (69.8) 24 (53.3)
Cinsiyet Erkek, n (%) 13 (30.2) 21 (46.7) 0.086
<46 yas, n (%) 24 (55.8) 20 (44.4)
Yas gruplan >46 yas, n (%) 19 (44.2) 25 (55.6) 0-197
Iyi, n (%) 13 (30.3) 11 (24.5)
Gelir Orta, n (%) 17 (39.5) 23 (51.1) 0.638
Kétii, n (%) 13 (30.2) 11 (24.4)
flkogretim, n (%) 23 (53.5) 23 (51.1)
Egitim durumu Lise, n (%) 6 (14.0) 10 (22.2) 0.775
Universite, n (%) 14 (32.6) 12 (26.7)
. Evli olanlar, n (%) 38 (88.4) 34(75.6)
Medeni durum Evli olmayanlar, n (%) 5(11.6) 11(24.4) 0-099
) Evet, n (%) 9(20.9) 12(26.7)
Devamli ilag kullanimi Hayir, n (%) 34.(79.1) 33(73.3) 0.528
Evet, n (%) 6 (14.0) 16 (35.6)
Sigara kullanimi Hayir, n (%) 33(76.7) 24 (53.3) 0.049
Biraktim, n (%) 4(9.3) S5(1L.1)
L . Alan, n (%) 4(9.3) 11 (24.4)
Psikiyatrik tedavi Almayan, n (%) 39 (90.7) 34.(75.6) 0.059
Fazla kilolu, n (%) 21 (48.8) 17 (37.8)
VKI Obez, n (%) 22 (51.2) 28 (62.2) 0.295
. <17 puan, n (%) 36 (83.7) 36 (80)
BDO >17 puan, n (%) 7(16.3) 9.(20) 0.651
.. <16 puan, n (%) 36 (83.7) 31(68.9)
BAO >16 puan, n (%) 7(16.3) 14 (31.1) 0.103
VKI: Viicut kitle indeksi, BDO: Beck Depresyon Olgegi, BAO: Beck Anksiyete Olgegi.
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Tablo 4. Leptin diizeylerinin sosyo-demografik ve diger dzellikler ile karsilastirilmasi.

Leptin
<3.37 ng/mL >3.37 ng/mL p
i Kadin, n (%) 27 (61.4) 27 (61.4)
Cinsiyet Erkek, n (%) 17 (38.6) 17 (38.6) !
<46 yas, n (%) 23 (52.3) 21 (47.7)
Yas gruplar >46 yas, n (%) 21 (47.7) 23 (52.3) 0-67
Tyi, n (%) 12 (27.3) 12 (27.3)
Gelir Orta, n (%) 22 (50) 18 (40.9) 0.587
Kotii, n (%) 10 (22.7) 14 (31.8)
flkégretim, n (%) 23 (52.3) 23 (52.3)
Egitim durumu Lise, n (%) 10 (22.7) 6 (13.6) 0.438
Universite, n (%) 11 (25) 15 (34.1)
. Evli olanlar, n (%) 37 (90.2) 35(74.5)
Medeni durum Evli olmayanlar, n (%) 4(9.8) 12 (25.5) 0.172
. Evet, n (%) 8 (18.2) 13 (29.5)
Devamli ilag kullanimi Hayir, n (%) 36 (81.8) 31.(70.5) 0.211
Evet, n (%) 9(22) 13 (27.7)
Sigara kullanimi Hayir, n (%) 28 (68.3) 29 (61.7) 0.799
Brraktim, n (%) 4(9.8) 5(10.6)
L . Alan, n (%) 8 (18.2) 7(15.9)
Psikiyatrik tedavi Almayan, n (%) 36 (81.8) 37 (84.1) 0.777
. Fazla kilolu, n (%) 17 (38.6) 21 (47.7)
VKI Obez, n (%) 27 (61.4) 23 (52.3) 0.389
.. <17 puan, n (%) 37 (84.1) 35(79.5)
BDO >17 puan, n (%) 7(15.9) 9 (20.5) 0.58
.. <16 puan, n (%) 31(70.5) 36 (81.8)
BAO >16 puan, n (%) 13 (16.3) 8 (18.2) 0211
. <55.32 pmol/L, n (%) 21 (48.9) 22 (50)
Triptofan >55.32 umol/L, n (%) 23 (51.1) 22 (50) 0.831

VKI: Viicut kitle indeksi, BDO: Beck Depresyon Olgegi, BAO: Beck Anksiyete Olgegi.

TARTISMA

Obezite bugiin, tiim diinyada siklig1 giderek artan, en
giincel saglik problemlerinden biridir. Obezite ile
birlikte sik goriilen depresyon, anksiyete durumlar ile
leptin ve triptofan diizeylerinin birbiri ile iliskisini
arastiran benzer bir ¢aligma literatiirde rastlanmamig-
tir. Bu ¢alisma bu anlamda yapilmig, bu komorbidite-
lerin hepsini birlikte degerlendiren ilk ¢aligmadir.
Caligmamiza katilan hastalarda, leptin diizeylerinde
cinsiyet ve yas gruplarma gore anlaml farklilik sap-
tanmadi. Barchetta ve arkadaslariin 2018°de yaptik-
lar1 bir ¢alismada; leptin ile yas arasinda ve leptin ile
erkek cinsiyet arasinda pozitif korelasyon bulunmus-
tur [10]. Baz1 ¢alismalarda yas ile birlikte leptin dii-
zeylerinin azaldigi gosterilmisse de son zamanlarda
yaslanma ile serum leptin diizeylerinin arttiginin gos-
terildigi ve bu goriisiin c¢iiriitiildiigii calismalar da
mevcuttur. Margetic ve arkadaslar1 ise yaptiklar bir
calismada leptin diizeylerini kadinlarda erkeklere gore
daha yiiksek oldugunu bulmuslardir [11]. Rosenbaum
ve arkadaslar1 da erkeklere gore kadinlarda leptin
seviyelerini yiiksek olarak tespit etmiglerdir [12].
Calismamizda leptinin bu parametrelerle anlamsiz
bulunmasinin nedeni, alinan hasta sayisinin az olma-
sindan kaynaklanmig olabilir. Bu celiskili sonuglar
ayni zamanda bize, leptin ve yas ile cinsiyet iliskisi ile
ilgili daha ileri ¢caligmalara da ihtiya¢ oldugunu gos-
termektedir.
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Calismamizda leptin diizeyleri ile gelir durumu ve
egitim seviyesi arasinda anlamli iligki saptanmaz iken,
medeni durum ile leptin seviyesi istatistiksel olarak
anlamli iliski gdstermistir. Evli olmayanlarda evlilere
gore leptin seviyesi daha yiiksek saptanmistir. Devam-
I ilag kullanimi, psikiyatrik tedavi almis ol-
ma/olmama durumu, sigara kullanim durumlarn ile
leptin diizeyleri arasinda ise anlamli bir iliskisi sap-
tanmadi. Farkli populasyonlardaki daha dnce yapilmis
caligmalar sigara igmenin daha diisiik [13], degisme-
mis [14] veya daha yiiksek [15] leptin seviyeleri ile
iligkili oldugunu bildirmistir. Kianoush ve arkadasla-
rinin yaptig1 bir ¢calismada ise, sigaraya bagli metabo-
lik ve tiim diger degiskenlerde irka bagl varyasyonla-
rin oldugu tespit edilmistir. Ornegin Afrikali Amerika-
lilarda sigara i¢enlerde igmeyenlere gore leptin seviye-
leri daha diisiik bulunurken, beyazlarda her iki grupta
leptin diizeyleri benzer bulunmustur [16].

Yapilan analizlerde, leptin ile VKI arasinda anlamli
iligki bulunmadi. Monteleone ve arkadaslari 2004°te
yayinladiklar1 bir rewiev ¢alismasinda, leptin ile VKI
arasinda pozitif korelasyon bulmuslardir [17]. Benzer
sekilde, Becer ve arkadaglari, 2016°da yapilan ¢alis-
malarinda, obez olgularda, obez olmayanlara gore
leptini istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek bul-
muslardir [18]. Viicut yagi ve leptin diizeyleri arasin-
daki giiclii korelasyona ragmen, herhangi bir viicut
yag1 indeksinde leptin seviyelerinde biiyiik bir hetero-



jenite vardir [19]. Leptin seviyesinde temel faktor
viicut yag kitlesi ve VKI olsa da diger birgok faktdr
regiilasyonda rol oynamaktadir. Prolaktin, insiilin,
glokokortikoidler, leptin iiretimini uyarirken, somatos-
tatin, tiroid hormonlari, biiylime hormonu, serbest yag
asitleri, uzun siire soguga maruziyet ve katekolaminler
leptin iizerinde inhibitér etkilidir [20]. Bizim g¢alis-
mamizda leptin ile VKI arasinda iliski bulunmamasi
bu durumlarla agiklanabilir.

Calismamizda leptin ile triptofan diizeyleri arasinda
anlaml iligki saptanmamustir. Samad ve arkadaslar,
obez bireylerde leptin ile triptofan arasinda pozitif
korelasyon saptamistir [21]. Sato ve arkadaslar ise
leptin ve triptofan plazma konsantrasyonlar1 arasinda
anlaml iligki bulamamiglardir [22]. Leptin ve tripto-
fan iligkisine dair literatiirde oldukca az arastirma
bulunmaktadir, aglik-tokluk dengesinde ve diger baska
patofizyolojilerdeki muhtemel rolleri diisiiniiliirse, bu
konu, daha ileri aragtirma yapilmay1 hak ediyor go-
rinmektedir.

Caligmamiza katilan hastalarda leptin diizeyi ile dep-
resyon ve leptin diizeyi ile anksiyete arasinda anlaml
iliski bulunmamustir. Bulgularimizla uyumlu sekilde,
Kaufman ve arkadaslar1 da deprese ve deprese olma-
yan kadilarda serum leptin seviyelerinde anlamli fark
bulamamustir [23]. Lawson ve arkadaslart ise, kadin-
larda diistik leptin diizeylerinin artmis depresyon belir-
tileri ile ve viicut agirligindan bagimsiz olarak artmis
anksiyete belirtileri ile iligkili oldugunu tespit etmis-
lerdir [24]. Akut strese yanit olarak diizeyleri arttig1
icin leptinin depresyon ve anksiyete gibi stresle iligkili
bozukluklarda rol oynayabilecegi One siiriilmistiir.
Bununla birlikte, depresyondaki leptin diizeylerine
iliskin epidemiyolojik veriler simdiye kadar uyumsuz-
dur, ¢linkii baz1 ¢aligmalar daha diisiik oldugunu gos-
terirken, digerleri muhtemelen yas, cinsiyet, viicut
yaglanmasi veya depresyon alt tipi gibi cesitli faktor-
lerden etkilenen daha yiiksek serum leptin konsantras-
yonlart bildirmektedir [25]. Her ne kadar leptinin
antidepresif 6zelliklere sahip oldugu ileri siiriilse dahi,
depresyonu olan hastalarda leptin konsantrasyonlari
artmig olabilir ve bu da hiperleptinemi ve depresyon
arasindaki belirgin tutarsizlig1 agiklayabilen merkezi
leptin direncini diistindiiriir [26].

Caligmamiza katilan hastalarda, triptofan ile cinsiyet
arasinda anlamli iligki bulunmustur. Erkeklerde tripto-
fan kadinlara gore daha yiiksek saptandi (p=0.014).
Badawy ve arkadaglar1 da benzer sekilde, kadinlarda
erkeklere gore %15 daha diisiik triptofan diizeyi sap-
tamislardir [27]. Ohashi ve arkadaslart da kadinlarda
%17 daha diisiik triptofan seviyesi bulmuslardir [28].
Yapilan calismalar, depresif bozukluklarda plazma
triptofan seviyelerinin diigiikk saptandigini gostermek-
tedir [29,30]. Calismamizda kadinlarda depresyon
ylizdesinin daha yiiksek, erkeklerde daha diisiik sap-
tandig1 goz Oniine alinarak, kadinlardaki erkeklere
gore diisiik bulunan triptofan diizeylerinin depresyonla
iliskisi olabilecegi diistiniilebilir.

Caligmamizda, triptofan diizeyleri ile sigara kullanimi
arasinda anlaml iligki tespit edildi. Sigara kullanan-
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larda, kullanmayan ve birakmis olanlara gore triptofan
diizeyleri daha yiiksek saptandi. Sajid ve arkadaslari,
benzer sekilde, Naswar adinda dumansiz bir tiitiin
irtinii kullananlarda triptofan ve kortizol seviyelerini
kontrol grubuna gore yiliksek bulmuslardir. Naswar da
ayni sigara gibi bagimlilik yapan bir tiitiin triintidiir
[31]. Tiitiin kullaniminda triptofan seviyelerinin artigi,
triptofanin  serotonin  konsantrasyonunda artmaya
sebep olmast nedeniyle, tiitiin bagimliligindaki muh-
temel roliinii agiklayabilir.

Triptofan diizeyi ile psikiyatrik tedavi alip/almama
arasinda da anlaml iligki saptandi. Psikiyatrik tedavi
alma Oykiisii bulunanlarda, almamig olanlara gore
triptofan diizeyi yiiksek bulundu. Ravikumar ve arka-
daglar1 norolojik ve psikiyatrik bozukluklarda tripto-
fan seviyelerinde tiim metabolitleri (serotonin, 5-
hidroksiindoleasetik asit, kinolinik asit, kynurenik asit,
striknin ve nikotin) ile birlikte artis tespit etmislerdir
[32]. Bunun tersine, Barry ve arkadaslari, psikotik
bozukluklarda triptofan bozunma indeksi olan kynu-
renin / triptofan oranini kontrollere kiyasla hasta gru-
bunda anlaml olarak daha yiiksek bulmuslardir [33].
Dell'Osso ve arkadaslarinin yaptiklart calismanin
sonuglarma goére TRP santinin stres hormonlar1 ve
proinflamatuar sitokinler tarafindan desteklenebilece-
gine dair kanitlar, depresyonun artik hassas bireylerde
nihayetinde 5-HT sistemini hedef alan farkli faktorler
tarafindan tetiklenebilen sistemik bir bozukluk olarak
goriilmesi gerektigi fikrini giiclii bir sekilde destekle-
mektedir [34]. Tim bu verilerin 1518inda triptofanin
gelecekte, psikiyatrik bozukluklarda progresyonda,
takip ve tedavide dnemli bir gosterge olarak kullanila-
bilecegi diisiiniilebilir.

Yapilan analizlerde, triptofan diizeyleri ile SKB (sisto-
lik kan basinic1) arasinda anlamli iliski bulunmustur.
Iki degisken arasinda diisiik giicte pozitif korelasyon
tespit edildi. Murr ve arkadaglarinin 1196 hastayla
yaptiklar1 ¢alismada, triptofan ile SKB arasinda nega-
tif korelasyon; VKI ile SKB arasinda pozitif korelas-
yon bulmuslardir [35]. Chen ve arkadaglari ise bulgu-
larimizla uyumlu sekilde yiiksek triptofan seviyeleri
gosteren hastalarin, ayni zamanda yiiksek sistolik kan
basmcina egilimli oldugunu tespit etmislerdir [36].
S6z konusu g¢alismada Chen ve arkadaglari yiiksek
triptofan seviyesinin kan basinci yaninda ayrica yiik-
sek insiilin direnci, yiiksek trigliserid diizeyi gibi koti
metabolik parametrelerin ve gelecekte ki muhtemel tip
2 diyabet hastaliginin belirteci oldugunu bulmuslardir.
Triptofan seviyesi obezite, tip 2 diyabet, koroner kalp
hastalig1 gibi kotli metabolik profil ile iliskili hastalik-
lar igin bir gosterge olabilir, bu konuda da ileri arag-
tirmalara ihtiya¢ vardir. Bizim ¢alismamizda triptofan
ile VKI arasinda anlamli iliski bulunmamasina rag-
men, triptofan ile kilo ve triptofan ile bel ¢evresi ara-
sinda diisiik giicte pozitif korelasyon vardi. Samad ve
arkadaslar1 VKI ile triptofan arasinda anlamli bir ne-
gatif korelasyon bulmuslardir [21]. Xie ve arkadaglar
ise saglikli kisilere gore obez bireylerde dolagimdaki
triptofan seviyesini yiiksek bulmuslardir [37]. Bu
celiskili verilere baktigimizda, triptofanin obezite ve
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iliskili komorbiditelerini nasil etkiledigi, ileride yapi-
lacak caligmalarin konusu olacak gibi goriinmektedir.
Yapilan analiz sonucu triptofan ile depresyon ve ank-
siyete semptomlar1 arasinda anlamli iliski tespit edil-
medi. Birkag ¢alisma, depresyonda plazma triptofanin
anlamli olarak diistiiglinii gosterse de [29,30,38] diger
bazi calismalarda depresyonda anlamli bir triptofan
diisiisti gosterilmemistir [39,40]. Depresyondaki diisiik
plazma triptofan seviyesi; serum albiimini diislisii ya
da TDO aktivasyonuna ve yiikselmis serbest yag asidi
seviyelerine neden olan artmig glukortikoid tiretimi
gibi diger inflamasyonla ilgili siireglerden de kaynak-
lanabilir. Bizim c¢alismamiz da dahil olmak iizere
mevcut verilerdeki ¢esitli sonuglar, bu durumla agik-
lanabilir.

Hastalarin serum triptofan konsantrasyonu kilo, bel
cevresi ve SKB ile pozitif korelasyon gosterdi. Erkek-
lerde triptofan diizeyi kadinlara gdre anlamli olarak
yiiksek saptandi. Evli olmayanlarda, evli bireylere
gore leptin diizeyi anlamli derecede yiiksek bulundu.
Sigara kullanan hastalarda da triptofan diizeyi kullan-
mayan ve birakmis olanlara gore anlamli derecede
yiiksek bulundu. Psikiyatrik tedavi alma oykiisti bulu-
nanlarda triptofan diizeyleri almamis olanlara gore
yiiksek saptandi. Sigara ile triptofan ve psikiyatrik
tedavi ile triptofan iliskilerini aragtiran kontrollii ve
daha genis katilimli ¢alismalar, bu etkilesimin detayla-
rin1 agiga ¢ikarabilir.
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