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OZET

Kronik asirt beslenmenin ana komplikasyonu olan obezite
diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve kanser gibi énemli
komplikasyonlar ile birliktedir. Agirligin % 5-10 unun kay-
bt ile bunlar azaltilabilir, insiilin direnci azalir ve bir ¢ok
aterojenik, prokoagiilan, diyabetojenik hormonal ve meta-
bolik aktif maddelerin iiretimi azalir: Kiloda hafif bir azal-
ma olsa bile yag dokusu tekrar karaciger, pankreas ve yag
birikiminden koruma kapasitesini kazanwr. Katabolik du-
rumlarda obez hastalar zayif hastalar gibi malniitrisyona
maruz kalabilirler. Bu nedenle hastalar izlenmeli ve uygun
niitrisyon destegi verilmelidir.
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SUMMARY

Obesity: Definition, Complications, Endocrine Control
and Nutrition Therapy

Obesity, which is a major complication of chronic over-
nutrition is associated with major complications: eg di-
abetes, cardiovascular disease and cancer. With loss of
5 to 10% by weight thereof can be reduced, and a lot of
insulin resistance decreases, atherogenic, procoagulant,
diabetogenic hormonal and metabolic production of the
active substances is reduced. Even if a slight reduction in
the weight of adipose tissue again liver, pancreas, and fat
accumulation gains protection capability. In catabolic situ-
ations obese patients may be exposed to malnutrition like
debilitated patients. Therefore, patients should be monito-
red and appropriate nutritional support should be given.
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1. OBEZIiTE

Kronik asir1 beslenme obezitenin en énemli nedeni-
dir . Bununla beraber; genetik yatkinlk, sedanter
yasam ve yagin asirt depolanmasina karsi bireyi ko-
ruyan mekanizmalarda bozulma gibi diger faktorler
de rol oynayabilirler. Bu mekanizmalar postprandiyal
termogenez, egzersiz dis1 aktivite termogenezi, fizik-
sel aktivite, kas fibrillerinin birlesimi, tiroid hormon
aktivitesi, eslegsme bozucu (uncoupling) proteinler ve
yararsiz dongiileri igerir.

Hayvanlardaki ve goniilliilerdeki calismalar, asi-
11 beslenme donemi bittikten sonra genellikle viicut
agirliginin orijinal degerine dondiiglinii gdstermistir.
Kronik olarak agirt beslenen fakat oldukca aktif olan
sumo giiresgilerindeki ¢alismalar bazi ilging sonug-
lar gostermistir. Onlar egzersizi biraktiklarinda kas
kiitlesi yerini hizla yaga birakmaktadir. Bu, son do-
nemde yapilmig prospektif caligmalar ile uyumludur

ki bunlar yeterli fiziksel aktivitesi olan oldukca obez
hastalarda artmis mortalite olmadigint gostermistir
@, Gergekte obez olup fiziksel olarak formda olmak
(fit-fat) ince olup formsuz olmaktan (unfit-lean) daha
iyidir.

Geligmis tilkelerde toplumun % 40’1nin kilo fazlast
var iken % 20’si obezdir. Bazi iilkelerde eriskin top-
lumun 3/4’1 kadar bir kisminin kilo fazlast vardir.
Gelismis tlkelerde genetik 6zgegmis degismeden
obezitedeki bu hizli artis, asir1 enerji alimi ve akti-
vitedeki azalma nedeniyledir. Tutumlu gen hipote-
zinin bir par¢a rol oynamasi da olasidir ®. Yirminci
ylizy1l boyunca yasayanlarin, oldukc¢a etkin depola-
ma ve enerji koruyucu mekanizmalarla gida azligi,
savaglar ve kitlik ile bas edenlerin soyundan gelen-
ler oldugu ileri siirtilmiistiir. Memelilerin enerji har-
camasini azaltmay1 da igeren birgok diisiik gida ali-
mina uyum mekanizmalari, fiziksel aktivite disinda
sinirhidir.
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Bugiinlerde obezite VKI (Viicut Kitle indeksi)’e gore
siniflandiriimaktadir. Obezite VKi>30 olarak tanim-
lanmasina ragmen, saglik riskinde artma viicut agir-
lig1 VKI 25°i astiginda progresif olarak artmaktadir.
Morbid obezite (>40) ciddi bir hastaliktir ve hastalar
cogunlukla 60 yildan az yasarlar. Yasam beklentisi
acisindan ideal BMI 20 ile 22 arasinda goriinmekte-
dir. Obezite 6l¢iisii olarak VKI kullanimi tiim diinya-
da kabul edilmis olup umulan yasam omrii ve obe-
ziteye bagli komplikasyonlar i¢in bir gdsterge gibi
kullanilmaktadir.

Android (abdominal) ve jinekoid (kal¢a ve basen)
obezite arasindaki kalitatif fark da 6nemlidir. Ciinki
diyabet ve aterosklerozis gelisimini iceren metabolik
komplikasyonlara daha fazla eslik eden android tiptir.
Yalnizca bel gevresi olgiisii organ yaglarmin mikta-
11 ile daha iyi korele olmasina ragmen bel ve kalca
cevresi arasindaki oranin (BKO) > 1 olmasi android
obezitenin indeksi gibi kullanilmaktadir . Metabolik
komplikasyonlarin riski, 6rnegin android tip obezite
gelisimine egilim, bel ¢evresi ile iligkilidir ve genel-
likle hafif veya agir olarak siiflandirilir (Tablo 1).

Tablo 1. Bel ¢evresi ve obezitenin metabolik riski.

Bel cevresine gore metabolik risk Hafif Agir
Kadin >80 (cm) >88 (cm)
Erkek >94 (cm) >102 (cm)

Obez kisilerde yag enerjinin ana kaynagi olarak kul-
lanilmasma ragmen bu alinan substratin Oriintiisiin-
den de etkilenir. Obez kisiler artmig yagsiz kiitlelerine
ve daha agir viicutlarini hareket ettirmek icin gerekli
olan cabaya bagli olarak daha fazla enerji harcarlar.
Obez kisilerde her bir kg viicut agirligna karsilik
gelen oksijen tiikketimi normalden daha azdir. Ciinki
yag dokusu, yagsiz dokudan daha az metabolik hiza
sahiptir. Bazi obez kisiler daha diistik diyete bagli ter-
mogeneze sahiptirler.

Yeme bozukluklart obezitenin ilerlemesini arttirabilir
©). Gece yeme sendromu giinliik toplam alinan gida-
nin % 50’den fazlasinin gece alinmasi olarak tanimla-
nir ve seratonin sisteminde anormallik, depresyon ve
uyku apne sendromu ile iligkilidir. Asir1 yeme, 6zel-
likle geceleri olan, kontrolsiiz asir1 yeme donemleri
olarak tanimlanir ve ayn1 zamanda santral seratonin
eksikligi ile iliskilendirilmistir.
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1.1. Obezite ve Metabolik Komplikasyonlar

Saglikli yeme aliskanligi olan, diizenli egzersiz yapan
ince bireylerin yag dokulari, adiponektin gibi insiilin
direnci ve ateroskleroza karsi koruyucu hormonlari
salgilayan kiigiik adipositler igerirler. Bu dokular ayni
zamanda postprandiyal olarak substratlar1 depolamak
icin yeterli depo kapasitesine sahiptirler. Karaciger,
pankreas ve kaslar gibi anahtar metabolik organlar
lipid asir1 yiikii ve ektopik lipid depolanmasindan ko-
runmus olur.

Tersine sagliksiz beslenen ve sedanter yasayan obez
kisilerin adipoz dokular1 metabolik komplikasyonlar
ve saglik sorunlari ile birliktedir (4.

- Siirekli asirt enerji alimi asirt trigliserid depola-
maya bagli olarak adipositlerin hipertrofisine yol
acar. Sonugta, trigliserid depo ihtiyaci adipositle-
rin kapasitesini asar ve trigliserid ve/veya diger
lipid metabolitleri kas, karaciger, pankreas gibi
adipoz doku dis1 organlara dagilir. Ektopik lipid
depolama olarak tanimlanan bu fenomen, karaci-
ger ve kasda insiilin sinyal kaskadi ile etkilesim
ve pankretik beta hiicrelerin apopitozisinde art-
maya bagli insiiliin senkresyonunda bozulma yolu
ile insiilin direncini indiikler ©. Obezlerde yag do-
kusunda yetersiz lipid depolama kapasitesi kronik
olarak dolasimdaki serbest yag asidi diizeylerinin
artmasina ve buna bagli olarak hem insiilin duyar-
lilig1 hem de insiilin sekresyonunun direk olarak
azalmasina yol agar. Bu olaylarin kombinasyonu
sonugta tip 2 diyabet gelismesine yol agar.

- Siirekli asir1 enerji saglanmasi tarafindan indiikle-
nen hipertrofik adipositler ince adipositlere gore
apoptiozise daha egilimlidirler. Bu durum obez
hastalarda yag dokularinin makrofajlar gibi im-
miinkompetan hiicreler tarafindan daha fazla in-
filtrasyonu ile sonuglanir. Immiinkompetan hiicre-
ler sirasiyla pro-enflamatuvar sitokinleri tireterek
yag dokusundaki immiinkompetan hiicreleri ay-
rica ¢eker ve aktive eder. Bu pro-enflamatuvar
molekiiller sistemik dolagima salinir ve siklikla
obezite, tip 2 diyabet ve aterosikleroziste goriilen
subklinik enflamasyonun gelisiminde 6nemli rol
oynarlar .

- Obezite yag dokusunun endokrin tiretim profilini

de anlamli olarak degistirir. Genellikle, obez ki-
silerin yag dokusu daha fazla pro-enflamatuvar
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faktor ve insiilin direnci indiikleyen faktorler
(6rn. TNF-0, yag asidi baglayan protein 4, rezis-
tin, Interlokin-6) ve daha az anti-enflamatuvar ve
insiilin duyarlagtiran faktorler (6rn. adiponektin)
dretirler ®. Hem adipositlerin kendilerinin hem
de yag dokusundaki diger non-adiposit hiicrelerin
(immiinkompetan hiicreler, fibroblastlar, endotel-
yal hiicreler, vb.) obez hastalarda bu istenmeyen
endokrin profile katkida bulunuldugu unutulma-
malidir.

- Cesitli galigmalarda subkutandz ve visseral (intra-
abdominal) yag depolar1 arasinda yag dokusu
hormon {iretiminin anlaml olarak farkli oldugu
gosterilmistir ©. Visseral yag dokusu obezitede
daha pro-enflamatuvar ve metabolik olarak zararli
profile sahip gdriinmektedir. Visseral obezite bu
nedenle Tip 2 diyabet ve kardiyovaskiiler hasta-
liklar gibi metabolik komplikasyonlar i¢in daha
biiytiik risk tagimaktadir.

- Obezitede yag dokusu tarafindan fretilen pro-
enflamatuvar faktorlerin tiretimindeki artis, yal-
nizca insilin direncini indiiklemez ayni zaman-
da direk olarak aterosklerozis gelisimini arttirir,
clinkii yag dokusu pro-enflamatuvar molekiillere
ilave olarak hiicre adezyon molekiilleri C-reaktif
protein ve renin anjiyotensin sistemi gibi direktif
kaynagidir.

1.2. Obezite iligkili Organ Degisiklikleri

Yag hiicrelerinin tiim viicut dokularinda Snem-
li fizyolojik ve patolojik rol iistlenmesi nedeniyle
obezite viicutta bir¢ok organi etkileyen bir hasta-
liktir (Tablo 2). Lokal yag hiicreleri ile karaciger

Tablo 2. Kronik obezitenin sonugclari.

Kronik asir1 beslenme ile baglantili metabolik ve organ degi-
siklikleri

* Yag iiretimi, karaciger, kas ve pankreas yaglanmasi

* Yag hiicre hormonlari, yag asitleri ve sitokinlerin asir1 tiiketimi
+ Insiilin direnci

* Tip 2 diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemiyi iceren metabolik sendrom
* Koagiilasyonda bozulma ve fibrinoliz-trombotik komplikasyonlar
« Sterilite ve hormonal bozukluklar

» Uyku apne sendromu

* Solunum yetmezligi

* Bozulmus rejenerasyon ve yara iyilesmesi

« Infeksiyonlar

* Ateroskleroz, endotelyal disfonksiyon, kardiyovaskiiler hastaliklar
* Oksidatif stres

* Obezite iliskili tiimdorler

* Diyabetes mellitus

* Depresyon

Tablo 3. Metabolik sendromun tanimi.

insiilin direncinin giincel
tanmimlamasi ve onunla iliskili
yaklasik 80 anormal durum

Klasik tanimlama
(Reaven 1988)

Hiperinsiilinemi Kan glukoz diizeyleri
Yiiksek VLDL ve trigliseridler ~ Kan basinct
Bozulmusg glukoz toleransi ve Kan lipidleri
diyabet Hormon diizeyleri
Diisiik HDL kolesterol Koagiilasyon ve fibrinoliz
Esansiyel hipertansiyon Viicut seklinde degisme
Santral sinir sistemi fonksiyonu

epididim ve adrenal hiicreleri arasinda 6zel bir kar-
siliklr iletisim vardir. Normal fizyolojik kosullarda
periadventisyal hiicreleri vazodilate edici madde-
ler iiretirler fakat hipertansiyon ve aterosklerozun
patogenezinde 6zel bir role sahiptirler. Perikardial
yag koroner aterosklerozu etkileyebilir 9. Ve ad-
renal yag aldosteron sekresyonunu etkileyebilir.
% 5-10 gibi orta diizeyde bir kilo kaybi agirlikli
olarak lokal ve organ yaglarini etkiler ve dnemli
fonksiyonel etkilere sahiptir.

1.3. Metabolik Sendrom

Reaven bu sendromun 5 bilesenini tanimlamustir, ki
bu simdilerde 7 grup icine bdliinen 80 bilesene ¢ik-
mugtir 1V,

Amerikan Ulusal Kolesterol Egitim Programi (ATPI-
II) tarafindan tanimlanmis olan metabolik sendrom
tanim1 abdominal obeziteyi de igeren 3 temel 6zelli-
gin bulunmasini gerektirir (Tablo 4) ©. Insiilin direnci
sendromu olarak da adlandirilan bu sendroma gene-
tik ve ¢evresel etmenlerin her ikisi de neden olabilir.
Cevresel etmenler intrauterin beslenme ve diisiik do-
gum agirhigi (Barker hipotezi), fiziksel aktivite yoklu-
gu ve asir1 gida alimini igerir.

Tablo 4. Metabolik sendromun klinik tamis1 (ATP III). (Abdo-
minal obezite dahil en az 3 kriter var olmahdir.)

Kriter Tan1 degeri

Abdominal obezite (bel ¢cevresi)

Erkek >102 cm
Kadin >88 cm
Trigliserid 150 mg/dL
HDL kolesterol

Erkek <40 mg/dL
Kadin <50 mg/dL
Kan basinct >130/80 mmHg
Agclik glikozu >110 mg/dL
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1.4. Obezitenin Tedavisi

Tliml bir kilo kaybi dahi (baslangig kilosunun % 5-10’unu
kayb1 gibi) diyabet insidansin1 % 50, bazi tiimorleri
% 50 ve kardiyovaskiiler mortaliteyi % 20 oraninda
azalttigindan normal kiloya ulasmay1 amaglayan eski
girisimler gergeke¢i olmayip gereksiz bulunmustur.
Bu etkiler muhtemelen yag dokusu fonksiyonunun
hassas olarak ayarlanmasi ile birliktedir ve daha fazla
kilo verilmesi ile arttirilamaz.

Orta diizeyde viicut kilo kaybi dolasimdaki triglise-
ridler, serbest yag asitler, insiilin, leptin, PAI-1 ve yag
hiicrelerinin diger iiriinlerinin azalmasi ile bir hipo-
sekratuvar katabolik durum yaratmak i¢in yeterlidir.

Obezite tedavisinde kullanilan 5 farkli metod:
* Diyet
* Psikoterapi
* Fiziksel aktivitenin modifiye edilmesi
 Farmakoterapi
* Cerrahi

I1k 3 metod herhangi bir kilo verme programinin kdse
taglaridir, ¢linkii tedavi (-) enerji dengesini saglamay1
hedef olarak alir. Bu girisimler sunlari igerir 12,

- Diizenli gida alimi; giinliik gida alimi 3-6 alima
boliiniir. Gida saglikli, gida normlarina uygun ve
antiaterojenik ozellikte olmali, yeterli vitamin,
mineral ve lif igermelidir. Cesitli olmali ve giinliik
sebze, meyve, tam tahil {irinler, patates ve bakli-
yat tiriinler igermelidir.

- Yag alimimin azaltilmasi; kilo vermenin en énemli
parcasidir. Hastalar diyet hakkinda oldukc¢a genis
bilgi almalarina ragmen siklikla bunun Snemini
hafife alirlar. Onlar siirekli seker almadiklarini
tekrarlarlar, ancak 5 g’lik bir kiip seker 20 kcal
iken, 5 g yag 45 kcal icermektedir.

- Yasam stilini degistirme psikoterapi ile vurgula-
narak, bos zaman araliklarindaki aliskanliklarin
degistirilmesi ve tiim fiziksel aktivitenin arttiril-
masini i¢erir. Diyet aliskanliklarindaki basit degi-
siklikler nadiren basariya ulasir.

- Diyet yanlislarinin 6nlenmesi yeni yasam stili ile
cesaretlendirilmelidir. Siklikla goriilen hastanin
tek bir kez kaytarmadan sonra utanmasi ve eforu-
nu arttirmak yerine tamamen vazgecmesidir.

- Diisiik kalorili i¢eceklerin yeterli alim1 6nemlidir.
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Alkol alimi azaltilmalidir (alkol=7.5 kcal/g) ali-
nan kalorinin azaltilmasi yagam boyu olmalidir.
Ayn1 zamanda tiim yasam stilini, yeme ve egzersiz
diizeni de dahil olmak iizere degistirmek gerekir.
Birkag giin ya da hafta siiren kisa donemli diyet
onlemleri (600 kcal vaya 2500 kj) ¢ok diisiik ka-
lori diyetler (VLDC) olarak da bilinir ve yalnizca
¢ok 6zel durumlarda (Pick-vick sendromu, diya-
betin akut dekompanzasyonu, cerrahiye hazirlik)
endikedir. Bu rejimler genellikle 7-30 giin arasin-
da stirer ve komorbiditeli hastalarda tehlikeli ola-
bileceginden bir hekim gozetiminde yapilmalidir.
Kisa veya uzun donem biitiin diyet 6nlemlerinde
motivasyon kayboldugunda rebound ve yeniden
kilo alma soruni olur. Bu durum uzun siireli egi-
tim ve gozetim ile gosterilmis olmalidir. Obezite-
nin farmakolojik tedavisi de etkindir ve yillarca
aralikli veya siirekli olarak uygulanabilir. Enterik
lipaz inhibitorii-orlistat alinmis olan yaglarin emi-
limini bozar ve bdylece asirt yemenin indiikledi-
81 insiilin direncini anlamli olarak azaltir. Sant-
ral anoreksik sibutramine iyi tolere edilir ve ilk
santral anoreksiklerin yan etkilerini gostermez.
Orlistat uzun dénem, aylar boyunca veya yillar-
ca kullanilabilir, fakat genellikle bir seferde bir-
kag aylik olarak regete edilir. Sibutramin dagitimi
Avrupa’da yapilan bir caligmadaki hastalarin bazi
gruplarinda goriilen kardiyovaskiiler yan etkilere
bagli olarak durdurulmustur V.

Yeni antidiyabetik ilaglar inkretin analoglar1 (exe-
natide ve) ile de oldukea etkili kilo kaybi saglan-
dig1 bildirilmistir.
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