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Amag: Calismamizin amaci yasam tarzi degisiklikleri ile kilo veren hastalarda obezitenin inflamasyon belirteci
olan Notrofil/ Lenfosit Oranindaki (NLO) degisimi belirlemektir.

Materyal ve Metot: Calismamiz obezite poliklinigimizde izlenen ve 6 ay siireli yasam tarzi degisiklikleri ile
anlaml kilo veren 74 obez kadin hasta ile yapildi. Akut ya da kronik inflamatuar hastalig1 ve diyabeti olan
hastalar ¢alismaya alinmadi. Hastalarin boy, kilo, beden kiitle indeksi (BKI), total viicut yag kilosu, govde yag
kilosu, baslangic ve 6 ay kilolar1 ve kilo verme oranlar gibi klinik verileri ile CRP, hemogram, nétrofil lenfosit
orani (NLO), C-peptid ve HOMA-IR gibi laboratuvar sonuglari obezite klinigimiz dosyalarindan retrospektif
olarak alind1.

Bulgular: Yas ortalamasi 49,24+9,89 yil olan hastalarin ¢alisma baslangicinda kilo ve BKI degerleri sirasi ile
95,44 +15,60 kg ve 37,75+5,74 kg/m2 iken altinci ayin sonunda 87,99+15,70 kg ve 34,78+5,78 kg/m2 olarak
saptandi. Hastalarin calisma baslangicinda aglik plazma insiilin ortalama degeri 12,96 uU/ml iken altinci ayda
9,19 uU/ml diizeyine(p=0,015), aclik plazma c-peptid dizeyleri 2,74 ng/ml iken altinci ayda 2,29 ng/ml
degerine(p=0,021) ve HOMA-IR ortalama diizeyleri 3,31 iken altinc1 ayda 2,03 degerine gerilemisti. Hastalarin
baslangig ve altinci aydaki NLO degerleri sirasi ile 1,79+0,79 ve 1,53+0,53 mm? bulundu (p=0,004). Baslangi¢
ve altinci ay CRP degerleri arasinda ise anlaml fark bulunmadi(p=0,586).

Sonug: Sonug olarak ¢alismamizda obez kadinlarda yasam tarzi degisiklikleri ile kilo kaybi saglandiginda
instlin direncinde azalmayla birlikte NLO degerinde anlaml diisme oldugu saptanmistir.

Anahtar Kelimeler: Obezite, Yasam tarzi degisiklikleri, Kilo kaybi, inﬂamasyon, NLO

Abstract

Objectives: The aim of our study is to determine the change in the neutrophil /lymphocyte
ratio (NLR), which is an inflammatory marker of obesity in patients who lose weight with
lifestyle changes.

Materials and Methods: Our study was conducted with 74 obese female patients who
significantly lost weight with six-month lifestyle changes in the obesity outpatient clinic.
Patients with acute or chronic inflammatory disease and diabetes were excluded from the
study. Clinical data, anthropometric measurements, and laboratory results were collected
from the patients' files retrospectively.

Results: The mean age of the patients was 49.24+9.89 years. Weight and BMI values of the
patients at the beginning of the study were 95.44 +15.60 kg and 37.75+5.74 kg/m? and at
the end of the sixth month 87.99+15.70 kg and 34.78+5.78 kg / m? respectively. The fasting
plasma insulin, C-peptide levels, and HOMA of the patients the beginning and at the sixth
month of the study were 12.96 uU/ml and 9.19 uU/ml (p = 0.015) and 2.74 ng/ml to 2.29
ng/ml and 3.31 to 2.03 respectively (p = 0.021). The NLR values of the patients who lost
weight decreased significantly compared to baseline values (p = 0.004). There was no
significant difference between baseline and sixth month CRP values (p = 0.586).

Conclusion: Discussion and conclusion: As a result, it was found that there was a significant
decrease in NLR value together with a decrease in insulin resistance when weight loss was

achieved with lifestyle changes in obese women.
Keywords: Obesity, Lifestyle management, Weight loss, Inflammation, NLR
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Giris

Obezite hem prevalansinin hizla artmasi hem de neden oldugu mortalite ve morbidite nedeni ile giinlimiiziin
en 6nemli hastaliklarindan biridir. Diinya Saghk Orgiitii (WHO) 2016 yil istatistiklerine gore eriskin diinya
niifusunun 1,9 milyari kilolu ve 650 milyonu obezdir. 1975-2016 yillar1 arasinda diinyada obezite prevalansi 3
kat artmistir. 2016 verilerine gore diinya niifusunun %39 u kilolu ve %13 ii obezdir.! Ulkemizde de 1998
yilinda Tirkiye Diyabet, Obezite ve Hipertansiyon Epidemiyolojisi Arastirmasi [ (TURDEP I) verilerine gore
obezite prevalansi kadinlarda %30 ve erkeklerde %13 ve genelde %Z22.3 iken 2010 yilinda TURDEP II
verilerine gore kadinlarda %44 erkeklerde %27 ve genelde %31.2 ye ulasmistir. TURDEP [ ve Il arasinda gecen

12 yillik siirede obezite prevalansi kadinlarda %34 ve erkeklerde %107 artis gostermistir.23

Obezlerde total 16kosit sayis1 normal aralik iginde kalsa bile artmaktadir. Ayrica total 16kosit sayisinin insiilin
direnci, diyabet, metabolik sendrom ve koroner arter hastalif1 i¢cin bagimsiz bir risk belirteci oldugunu
gosterilmistir.+¢ Total 16kosit sayisini etkileyebilen yas, cinsiyet, irk, sigara ve egzersiz gibi ¢cok sayida genetik
ve cevresel degiskenin bulunmasi total 16kosit sayisinin bagimsiz bir risk faktorii olarak kullanilmasinin
oniindeki engeldir. Bu nedenle de obezitede adiposit disfonksiyonunu ve inflamasyonu géstermek icin total
l6kosit sayisinin yerine notrofil sayisinin kullanilmasi da 6nerilmektedir. Notrofil/lenfosit oran1 (NLO) ise

obezitede inflamasyonu gostermekte son yillarda kullanilmaya baslayan yeni, kolay ve pratik bir belirtectir.”

Obezite subklinik kronik inflamasyon ile seyreden bir hastaliktir. Calismamizdaki hipotezimiz kilo veren obez
hastalarda kilo kaybinin subklinik kronik inflamasyonda azalmaya yol acabilecegi ve bunun NLO da azalma ile
degerlendirilebilecegidir. Hipotezimizi dogrulamak icin obezite poliklinigimizde takip edilen ve 6 aylik
takipleri sonunda anlamli 6lciide kilo veren hastalarda baslangic ve 6 ay sonundaki NLO degerlerini

karsilastirdik.
Materyal ve Metot

Calismamiz istanbul Medeniyet Universitesi Géztepe Egitim ve Arastirma Hastanesi obezite poliklinigine
ardisik olarak bagvuran, alt1 aylik takiplerinin tamamlayarak anlamli kilo veren toplam 74 obez kadin hastada
yapildi. Anlaml kilo kaybi baslangi¢ agirliginin %5’i kadar kilo vermek olarak kabul edildi. Hastalara saglik
durumlari, ek hastaliklar1 ve BKI degerlerine gore Kkisisellestirilmis standart beslenme onerileri yapildi.
Egzersiz hastalarin yaslari, ek hastaliklari ve fiziksel durumlari gozetilerek standart bir formla ve haftada en az
5 giinden az olmamak iizere Onerilmistir. Hastalarin diyet ve egzersize uyumlar1 egzersiz ve beslenme
glnliikleri ile degerlendirildi. Hastalarin klinik ve laboratuvar verileri obezite poliklinigi dosyalarindan
retrospektif olarak toplandi. Obezite poliklinigimizde hasta kilo ve yag él¢iimleri TANITA cihazi kullanilarak

yapilmakta ve 6l¢iimleri hasta dosyalarinda saklanmaktadir. Hastalarin boy, baslangi¢ ve altinci ay agirhiklari,
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total viicut yag agirliklari ve govde yag agirliklari obezite poliklinigi hasta dosyalarindan alindi. Hastalarin kilo
verme ylizdeleri baslangi¢ ve altinci ay kilolar1 kullanilarak hesaplandi. Beden kiitle indeksi (BKI) degerleri
hastalarin kilogram cinsinden agirliklar1 metre cinsinden boylarinin karesine béliinerek bulundu. Calismada
kullanilan hemogram, CRP, c-peptid ve insiilin glukoz degerleri yine hasta dosyalarindan retrospektif olarak
toplandi. NLO degeri hemogramda yer alan nétrofil ve lenfosit degerleri kullanilarak hesaplandi. Insiilin
direncini degerlendirmede kullandigimiz HOMA-IR dizeyinin hesabinda ise aglik plazma glukozu ve aghk

plazma instilin degeri kullanildi. (HOMA-IR= Aclik Glikoz(mmol /1) x Aclik instilin(mU/I) /22,5
Istatistiksel degerlendirme

Calismamizin istatistiksel analizlerinde “Statistical Package for the Social Sciences” (SPSS) Version 22.0 (SPSS
inc. Chicago, IL, ABD) istatistik programi kullanildi. Deskriptif analizler sonrasinda bagimsiz parametrik
degiskenlerin ilk gelis ve altinci aydaki verilerinin ortalamalarinin arasinda fark T-Test kullanilarak analiz

edildi. Sonuglar p <0,05 diizeyinde istatistiksel olarak anlamli olarak kabul edildi.
Etik onay

28.08.2019 tarihinde 2019/0336 numara ile Saghk Bakanlig1 istanbul Medeniyet Universitesi Goztepe Egitim
ve Arastirma Hastanesi Klinik arastirmalar etik kurulundan retrospektif hasta dosyalarindan hasta verileri

toplamak icin Helsinki Deklarasyonu etik standartlarina uygun izin alindi.
Bulgular

Calismamiza alinan 74 obez kadin hastamizin yas ortalamasi 49,24+9,89 yildi. Hastalarimiza yasam tarzi
degisiklikleri uygulandiktan sonraki altinci ayda agirlik, BKI ile laboratuvar verileri olan serum insiilin ve c-
peptid diizeyleri ile HOMA-IR degerleri istatistiksel anlamli olarak azalmisti. Yasam tarzi degisiklikleri ile
anlaml kilo kaybi olmasi, serum insiilin ve c-peptid diizeyleri ile HOMA-IR degerlerinde azalmaya ragmen
serum CRP diizeylerinde istatistiksel anlamli fark bulunmamaktaydi (Tablo 1). Serum CRP diizeylerinde kilo
kaybiile azalma gortilmemekteyken NLO degeri yasam tarzi degisiklikleri uygulandiktan sonra 6. ayda belirgin
sekilde istatistiksel anlamli azalma gostermekteydi (Sekil 1).
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Tablo 1. Baslangi¢ ve 6. Ayda klinik ve laboratuvar verileri

Baslangi¢ Altinci ay P
Agirlik (kilogram) 95,44 +15,60 87,99+£15,70 0,001
BKI kg/m? 37,75+5,74 34,78+5,78 0,001
insiilin Uu/ML 12,96 9,19 0,015
C-peptid ng/ml 2,74 2,29 0,021
HOMA-IR 3,31 2,03 0,007
CRP mg/dl 0,57 0,52 0,586

BASLANGIC VE 6. AY NLO DEGERLERI *

ENLO

<)}
>
—

*p=0,004

NOTROFIL LENFOSIT ORANI (NLO)
1,53

Sekil 1. Noétrofil/Lenfosit oran
Tartisma

Obezite insan viicudunda yag dokusunun asir1 artisi olarak tanimlanmaktadir. Yag dokusu islevi sadece enerji
depolama olan inert bir doku degildir. Yag dokusu metabolik homoestasisde aktif ve 6nemli gorevleri olan
organizmanin en biiyiilk endokrin organi kabul edilmektedir. Yag dokusu aktif fonksiyonel pleitropik
ozelliklerini kisaca adipokin olarak isimlendirdigimiz cok sayida hormon, sitokin, ekstraseliiler matriks
proteinleri, biiyiime faktorleri ve vazoaktif faktorleri sentez ve sekrete ederek gostermektedir. Obezite ve
ozellikle abdominal obezite durumunda artmis viseral yag dokusu adipoz doku disfonksiyonuna yol
acmaktadir. Obezite ile iliskili komorbiditelerin fizyopatolojisi adipoz doku disfonksiyonu ile agiklanmaktadir.

Adipoz doku disfonksiyonu ise adiposit hipertrofi ve hiperplazisini, artmis inflamasyonu, bozulmus adipokin
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sekresyonu ile birlikte olusan bozulmus ekstraseliiler matriks remodellingi ve fibrosisi icermektedir. Obezite
ve obezitenin komorbiditeleri olan diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklarda artmis hizlanmis ateroskleroz

bulunmakta ve inflamasyon ateroskleroz fizyopatolojisinde 6nemli rol oynamaktadir.8

Stolarczyk ve arkadaslari metabolik ve immun sistemi iki temel yasamsal oOnemli sistem olarak
tanimlamiglardir. Metabolik regiilasyon ve immun yanit birbiri ile i¢ ice ge¢mis fonksiyonlari icermektedir. Yag
dokusu sadece enerji deposu bir doku olmayip ayni zamanda 6nemli bir immun organdir. Adipositler ve adipoz
dokuda yer alan diger stromal hiicreler ve immun hiicreler sadece metabolik hormonal adipokinler
salgilamazlar, ayni zamanda IL-6 ve TNFa gibi proinflamatuar sitokinleri de salgilamaktadirlar. Her ne kadar
obezitede inflamasyonu baslatan faktorler cok karmasik olsa ve ¢ok iyi bilinmese de obezitede insiilin direnci
inflamasyon ile baslamaktadir. Immun yanit, yaralanma ve doku hasari ortaya ¢iktiginda akut immun yanit
olarak ortaya ¢ikmakta, doku hasarinin tamiri ve dokunun yenilenmesi i¢in yasamsal dnemli ve yararl bir
stiregtir. Oysa inflamasyonun uzamasi kronik hale gelmesi yararli degil zararh bir siire¢ olup genellikle de
obezite ve diyabet gibi metabolik hastaliklarda ortaya ¢cikmaktadir. Hotamisligil ve arkadaslari ve pek ¢ok bilim
insani obeziteyi diisiik dereceli kronik inflamasyonla seyreden metabolik bir hastalik kabul etmektedir. Bu
yonii ile obezite insiilin direnci, diyabet ve aterosklerotik kardiyovaskiiler hastaliklarla yakin iliskilidir.
Obezitedeki diisiik dereceli ya da kronik inflamasyona metabolik tetiklenmis inflamasyon ya da metaflamasyon

da denmektedir.%10

Kronik inflamasyon insiilin direncini tetikleyen, insiilin direnci ile birlikte ateroskleroz, kardiyovaskiiler
hastaliklar, norodejeneratif hastaliklar, obezite ve kanserin zemininde bulunan en o6nemli metabolik
bozukluktur. Adipoz dokudan salgilanan sitokinlerle tetiklenen insiilin direnci hedef doku diizeyinde en ¢ok
yag dokusunda, yag dokusundan sonra da karaciger ve kas dokusunda belirgindir.!? Boden ve arkadaslari
yluksek enerji igerikli karbonhidrat ve yagdan zengin beslenmenin adipositlerden CRP, IL-1, IL-6, IL-8, TNFa ve
MCP-1 gibi proinflamatuar sitokinlerin salgisini aktive ettigini gdstermistir. Artan proinflamatuar sitokinler
yag dokusunda proinflamatuar antiinflamatuar dengenin proinflamatuar sitokinler lehine bozulmasina ve
kronik inflamasyona yol agmaktadir.1?2 Syauqy ve arkadaslar1 Tayvan’ da yasayan orta ve ileri yasli metabolik
sendromlu hastalarda yaptig1 bir baska ¢alismada; kirmizi etten zengin, islenmis gidalar iceren, yagdan, tuz ve
sekerden zengin gidalarla beslenen bati stili sagliksiz beslenme aliskanliklar1 olan hastalarin inflamatuar
parametreler olan CRP ve NLO degerlerinde anlaml artis oldugunu goéstermistir.13 Wang ve arkadaslarinin
calismasinda ise kilolu adolesanlarda dort haftalik saglikli diyet ve egzersiz programu ile kilo vermenin NLO
degerinde anlaml azalmaya yol a¢tig1 goriilmiistiir.14* Wang ve arkadaslarinin bu sonuglari bizim ¢alismamiz
ile benzer sonuglara isaret etmekte yani diyet ve egzersiz yaparak yasam tarzi degisiklikleri ile kilo vermenin

kronik subklinik inflamasyonu azalttigini géstermektedir.
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Bizim ¢alismamizda yasam tarzi degisiklikleri yapilarak kilo veren obez kadin hastalarda kilo verme ile birlikte
noétrofil 16kosit oraninda azalma oldugu gosterilmistir. Kisa stireli alti aylik yasam tarzi degisiklikleri ile bile
olsa saglanmis kilo kaybi bu inflamasyon parametresini geriletebilmistir. Diyabeti 6nlemeyi hedefleyen uzun
stireli takip calismalarindan biri olan Diabetes Prevention Program (DPP) calismasinda gerek yasam tarzi
degisiklikleri uygulamanin gerekse de metformin kullanimi gibi farmakolojik tedavilerin uygulanmasi ile
diyabetin dnlenebilecegi ya da en azindan geciktirilebilecegi gosterilmistir.15 Gerek yasam tarzi degisiklikleri
ile gerekse de metformin ile diyabetin dnlenmesi ve geciktirilmesini saglayan bu faydanin da kronik subklinik

inflamasyonun azaltilmasi ile ilgili olabilecegi diisiiniilebilir.

Son zamanlarda IL-1 antagonistleri kullanarak antiinflamatuar tedaviler uygulamanin diyabet ve metabolik
sendromda yararli olabilecegi bildirilmektedir. Antiinflamatuar tedavilerin beta hiicre fonksiyonunu
diizelttigi, glisemiyi iyilestirdigi, kardiyovaskiiler hastaliklar ve kalp yetersizliginden korudugu ¢alismalarla
gosterilmistir. Giinimiizde tek ya da kombine sekilde antiinflamatuar tedavi uygulamalarinin metabolik

sendrom ve diyabet tedavisinde yararli olabilecegini diistindiiren ¢alisma sonuglar1 bulunmaktadir.16

Sonug olarak calismamizda 6 ay gibi kisa siireli yasam tarzi degisiklikleri ile elde edilmis kilo kaybinin
inflamatuar bir belirte¢ olan NLO da sagladig1 azalmanin énemli ve degerli bir sonug olabilecegini diisiiniiyoruz.
Calismamizda gostermis oldugumuz inflamatuar parametredeki gerileme saglikli beslenme ve diizenli egzersiz
gibi yasam tarzi degisiklik yaparak kilo vermenin 6énemini bir kez daha vurgulamaktadir. Yasam tarzi
degisikliklerinin kronik inflamasyonu azaltmada yararini ve kronik subklinik inflamasyonu azaltmanin uzun

donemli sonuglarini degerlendirecek prospektif uzun vadeli takip ¢alismalarina gerek vardir.
Cikar catismasi

Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemektedir.
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