T.C.

DUZCE UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI

AILE HEKIMLIGI ANABILIM DALI

DUZCE UNIVERSITESI AILE HEKIMLIGI
POLIKLINIGINE BASVURAN OBEZ HASTALARIN
TiROID HORMON DUZEYLERININ VE TIiROID

ULTRASONLARININ DEGERLENDIRILMESI

Dr. AYLIN YILMAZ
TIPTA UZMANLIK TEZI

Tez Danigsmani

Prof. Dr. ISMAIL HAMDI KARA

DUZCE
2013



TESEKKUR

Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi Anabilim Dali'ndaki
uzmanlik egitimim boyunca bilgi birikimiyle deneyimlerinden yararlandigim,
ictenlikle benden destegini, sevgisini ve sabrini esirgemeyen Aile Hekimligi Anabilim
Dali Baskani aym zamanda tez danismanim degerli hocam Prof. Dr. Ismail Hamdi

Kara'ya tesekkiir ederim.

Uzmanlik egitimime bilgi ve tecriibeleriyle biiyiik emegi gegen, her stkintida

destegini hissettigim degerli hocam Do¢. Dr. Davut Baltact'va tesekkiir ederim.

Uzmanlik siirecinde bulundugum rotasyonlarda beraber c¢alisma imkant
buldugum, bilgi ve tecriibelerini esirgemeden paylasan degerli hocalarim Dog¢. Dr.
Yusuf Aydin, Dog¢. Dr. Leyla Yilmaz Aydin, Dog. Dr. Ali Kutlucan, Yrd. Dog. Dr.
Aybars Ozcan, Yrd. Do¢. Dr. Hakan Turan, Prof. Dr. Burhan Yazici, Prof. Dr.
Hakan Ozhan, Dog. Dr. Siiber Dikici'ye tesekkiir ederim.

Asistanlik egitimim stiresince meslegimin tiim zorluklarini ve de keyfini
beraber paylastigim tiim asistan arkadaslarima, hemgire arkadaslarima ve tiim

yardimci saglik personellerine tesekkiir ederim.

Hayatimin her asamasinda maddi-manevi destek ve sevgileriyle her zaman

yamimda olan; sabir ve fedakarliklar: hi¢ tiikenmeyen annem ve babama;

Yasamda varligimin nedeni olan, egitim ve meslek hayatimin her agamasinda
ilgi ve ozveriyle destegini hep i¢cimde hissettigim, her sikintiyi beraber astigim, sevgi,
sabir ve anlayisini benden eksik etmeyip yasamu birlikte paylasarak 6grendigim esim

Hiiseyin Yilmaz'a,

Varligiyla hayatimiza renk ve anlam katan biricik kizim Nisa'yva sonsuz

tesekkiir ve sevgilerimi sunarim.

Dr. Aylin Yilmaz



OZET

Obezite tiim diinyada giderek artan saglik sorunlarindan biridir. Obezitedeki
artisa paralel olarak gelisen insiilin direnci, metabolik sendrom, Tip 2 diyabet,
hipertansiyon gibi pek ¢ok kronik hastalik, dnemli morbidite ve mortalite kaynagi
olmaktadir. Pek cok ¢aligmada farkli yonleriyle ele alinan obeziteyi ¢aligmamizda
tiroild fonksiyon ve morfolojisi iizerinde olusturdugu degisiklikler agisindan

incelemeyi amacladik.

Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi Anabilim Dali check-up ve
obezite poliklinigine 2012 Ocak-Temmuz aylar1 arasinda bagvuran ve ultrasonografi
taramasindan gecirilen yas ortalamasit 41,0£11,6 yil olan, 327 ardisik obez olgu
alindi. Olgular OBEZ (n=130), Metabolik Sendrom (METS) (n=170) ve tip 2
Diyabet (DM) (n=27) gruplarina ayrilarak ultrasonografi bulgulari, hematolojik ve
biyokimyasal parametreler ile tiroid fonksiyonlarmin karsilagtirmast yapild.
Istatistiksel analizler SPSS istatistik programi (SPSS, Chicago, IL, USA, versiyon
11.5) kullanilarak gerceklestirildi.

Gruplar aras1 Viicut Kitle Indeksi degerleri incelendiginde, en yiiksek
degerler Diyabetli grupta tespit edilmis olup, istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Olgularin ultrasonografi sonuglarina gore, 108 (%29,2) olguda nodiil saptanmastir,
gruplar arasinda nodiil bulunma siklig1 agisindan fark saptanmamistir. Tiroid hacmi
gruplar arasinda degerlendirildiginde, en biiyiik voliimler Diyabetli grupta tespit

edilmis olup istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir.

Gruplarda Tiroid Stimulan Hormon diizeyleri incelendiginde en yiiksek
degerler OBEZ grupta olup istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. OBEZ ve
Metabolik Sendromlu kadimlarda tiroid stimulan hormon diizeylerinin daha yiiksek
oldugu goriilmektedir ve Diyabet grubunda tiroid hastaliklarinin diger gruplardan

daha nadir goriilmesi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Bizim calismamizda tiroid patolojisi acisindan gruplar arasinda anlamli fark
saptanmamakla birlikte yapilan ¢caligmalarin 15181inda metabolik sendrom ve diyabetik
hastalarda tiroid disfonksiyonu saptanma oranm1 normal populasyona gore 2-3 kat

yiiksektir. Insiilin direncine sekonder gelisen tiroid stimulan hormondan bagimsiz

1



tiroid hiicre biiylimesini sonuglarimizda bulamasak da bu yonde yapilmis pek c¢ok
yayin bu sonucu desteklemektedir. Bu nedenle tiim obez hastalarda tiroid stimulan
hormon 6l¢liimii yapilmalidir. Tiroid goriintiilenmesinde insidental olarak saptanan
nodiil siklig1 yiiksek olmakla beraber her obez hastaya rutin uygulama Onerisinden

once daha fazla kontrollii galigmaya gerek duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Obezite, Metabolik Sendrom, Insiilin Direnci, Tiroid

Nodiilii
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ABSTRACT

Obesity is one of the growing medical problems all over the world. Many
chronic diseases which occur in parallel with the increase of obesity, such as HT,
DM and METS, are significant source of mortality and morbidity. Many studies have
dealt with different aspects of obesity; in our study, we tried to evaluate obesity in

terms of the effect on thyroid function and morphology.

In the study, we included 327 consecutive obese patients (mean age
41,0+11,6) who applied to the Department of Family Medicine Obesity and Check-
up Policlinic of Diizce University School of Medicine and had an ultrasound scan
between the months of January to July of 2012. Cases were classified as patients with
obesity (n=130) , patients with DM Type 2 (n=27) and patients with METS (n=170),
and their USG findings, as well as their heamatological, biochemical and hormonal
parameters, were compared. Statistical analysis was performed using SPSS Statistical

software (SPSS, Chicago, IL, USA, versionl1.5).

When BMI values were compared between the groups, the highest results
were found in DM group, and these results were statistically significant. According
to USG results of patients, 108 (%29,2) patients had nodules. There was no
difference between the groups in terms of the frequency of the nodule. When thyroid
volumes were compared between the groups, the largest volumes were found in the

group with DM; however, these results were not statistically significant.

When TSH levels were compared, the highest levels were in the group with
obesity, however, these results were not statistically significant. We observed that
obese women and women with METS had higher TSH levels. We determined that
thyroid diseases were found less in the DM group than the other groups, and these

results were statistically significant.

Although no significant difference between the groups in our study was found
in terms of thyroid pathology, in the light of other studies, the detection rate of
thyroid dysfunction in diabetic patients and patients with METS is 2-3 times higher
than the normal population. Therefore, the measurement of TSH should be made for

all obese patients. Despite the high incidence of thyroid nodules which were detected

v



incidentally by USG at Family Medicine Clinics, controlled studies with larger series
are needed before we suggest a "routine thyroid ultrasound practice in obese

patients".

Keywords: Obesity, Metabolic Syndrome, Insulin Resistance, Thyroid Nodules



ICINDEKILER

Sayfalar
TESEKKUR ...t i
OZET .ottt ii
ABSTRACT .ottt et ettt e et e et e et e e e nbeeesnaeeeenneeeens v
ICINDEKILER ..o, Hata! Yer isareti tanimlanmamus.
SIMGE VE KISALTMALAR .........coooiiiiiiieieieeeeeeeeeeeee e vii
TABLOLAR Ve SEKILLER: .......oouiiuieiei oot ix
1. GIRIS VE AMAGC ..ottt 1
2. GENEL BILGILER ......c.cooiiiiiiiiiiieeceeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 3
2.1, ODEZILE TANIIMI ..eeeiiiiiiiiiiiiiiee ettt e et e e e e e e 3
2.1.1. S1kI181 ve DaGIImMI ....eeviiiiiiiieeiecieeee e 3
2.1.2. Obezitenin OIGHME V& TANIST ... .ouveeeeeeeeieeeeeeeeee et 4
2.1.3. Obezite Gelisimini Etkileyen Faktorler...........ccovvvveeeeniiiiiiiiiiiiieeiieeeeen 6
2.1.4. Obezite ile [liskili HAStAlKIAT ...........c.cooovieeeeeeeeeee e 10
2.2, TIEOIA BRZI.ueeeieiiieeiiiie ettt ettt ettt e e e e enaeeeeas 20
2.2, 1 ANALOIIT .eeiiiiiit ittt et e e e e e e 20
2.2.2. FIZYOLOJ e eutiieiiie ettt ettt e 20
2.2.3. Tiroid Hormonunun Genel BtKileri: ..o, 22
2.2.4. Tiroid Bezi Hastaltklart ... 23
3. GEREC VE YONTEM ......cooviiiiiiiiieieeeeeceeeeeeeeeee et 32
3.1. Antropometrik OICUMIET: ..........cooviiivieieeeeieeeeeeeeee e 32
3.2. Biyokimyasal ANAliZICT..........ccooiiiiiiiiiieeieeieee e 32
3.2.1. Biyokimyasal analizlerin kalite kontrolii............ccccceveiiiiiiiiiieiinieeee, 33
3.3. Metabolik Sendrom ve Obezitenin Belirlenmesi:..........cccceeeviiiiiiiniiiieeannnneeen. 33
3.3.1. HOMA-IR Degeri Hesaplamasi:........ccceeeeiiuiiiiieeeeeeeiiiiiiiiieee e eeiiiiieeeee e 34
R B B 13 10 1 (oY o4 v i PSS U UPPPUPPR 34
3.5. Istatistiksel ANAIZIET ...........c.cveveieereeieeeeeeeeceeeeteece et 34
4. BULGULAR ..ottt ettt et ettt e et e et eennaeeeenaeeeens 35
S.TARTISMA . ..ottt e et e et e e e e e eneee 51
6. SONUC VE ONERILER .......cocoioiiiiiiieieieeceeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 63
7. KAYNAKLAR ..ottt e 65

vi



SIMGE VE KISALTMALAR
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OGTT: Oral Glikoz Tolerans Testi

PCOS: Polikistik Over Sendromu

RAS: Renin-anjiotensin sistemi

RIA: Radyo Immun Assay

TEKHAREF: Tiirkiye'de Eriskinlerde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorler: Caligmasi
Tg: Tiroglobulin

TIIAB: Tiroid ince Igne Aspirasyon Biyopsisi

TKS: Tokluk Kan Sekeri

TOBEC: Toplam Viicut Elektriksel Gegirgenligi

TOHTA: Tiirkiye Obezite ve Hipertansiyon Arastirmasi

TRH: Tirotropin Salgilatict Hormon

TSH: Tiroid Stimiilan Hormon

TURDEP: Tiirkiye Diyabet, Obezite ve Hipertansiyon Epidemiyolojisi Calismasi
USG: Ultrasonografi

VKI: Viicut Kitle indeksi

WHO: Diinya Saglk Orgiitii
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1. GIRIS VE AMAC

Son yillarda tiim diinyada obezite goriilme sikligi giderek artmaktadir.
Epidemiyolojik caligmalar; yas, cinsiyet gibi demografik faktorlerle, egitim diizeyi,
medeni durum gibi sosyokiiltiirel faktorlerin yani sira beslenme aliskanliklarinin,
genetik, ¢evresel, norolojik, fizyolojik, biyokimyasal, psikolojik faktorlerin, sigara ve
alkol tiiketimi ile fiziksel aktivite azlig1 gibi yasam bi¢imi faktorlerinin de obeziteden

sorumlu oldugunu gostermektedir (1).

Diinya Saglik Orgiiti (DSO) verilerine gdre Avrupa Bolgesinde fazla
kilolulugun yetiskinlerin %30-80'ini etkisi altina aldig1, cocuklarin ve addlesanlarin
yaklasik %20'sinin fazla kilolu oldugu ve bunlarin iicte birinin de obez oldugu
belirtilmektedir. Ayrica fazla kiloluluk ve obezite, Avrupa'daki yetiskinlerde iskemik
kalp hastaliklarmin %35" inden, hipertansiyonun (HT) %55' inden, Tip 2 Diyabet
(DM) vakalarmin %80'inden, sorumludur. Yilda 1 milyondan fazla §liimiin nedenidir

2,3).

Obezite, ozellikle santral obezite, tiroid disfonksiyonun da dahil oldugu pek
cok endokrin anormalliklerle iligkilidir. Triiyodotironin (T3) hormonu enerji
metabolizmasim1  ve termogenezi diizenlemenin yaninda glukoz ve lipit
metabolizmasinda, gida alimmda ve yag asitlerinin oksidasyonunda kritik bir rol
oynar. Tiroid disfonksiyonu viicut 1sis1, total ve fizik aktiviteden bagimsiz bazal
enerji harcamasi, viicut agirligi ve kompozisyonundaki degisikliklerle de iliskilidir
.

Obezite genellikle insiilin direnci (ID), periferal dokularin glukoz ve yag asit
kullannm1 ile yakin iligkili olup siklikla Metabolik Sendrom (METS) ve DM
gelisiminde suclanan 6nemli nedenlerdendir. Adipoz dokudan kaynaklanan bazi
hormonal veya humoral mediatorlerin hipotalamo-hipofizer-tiroid (H-P-T) aksmi
stimiile ettigi ve Tiroid Stimulan Hormon (TSH) sekresyonunu arttirdig1 son yillarda
yapilan ¢alismalarda ileri siiriilmiistir. METS komponentleri ve ID ile otiroid
sinirlarda azalmig Tiroksin (sT4) ve/veya artmis TSH seviyelerinin anlamli iliskili
oldugu gosterilmistir. Uzerinde durulan temel mekanizma tiroid hormonlari ile leptin

arasinda iligski oldugudur (5-9).



Palpabl tiroid nodiilleri popiilasyonun % 4-7'sinde tespit edilmekle beraber
Ultrasonografide (USG) nodiiller insidental olarak % 19-67 oraninda bulunur.
Nodiillerin biiyiik kismi1 asemptomatiktir ve tiroid nodiilleri olan ¢ogu insan
otiroiddir. Tim palpabl nodiillerin %5'1 malign oldugundan tiroid nodiili

degerlendirmedeki asil ama¢ maligniteyi diglamaktir (9).

Bu calismadaki amacimiz obezite nedeniyle check-up ve obezite
poliklinigimize basvuran hastalarda obeziteye sekonder gelisen insiilin direnci,
metabolik sendrom ve tip 2 diyabet gibi hastaliklarda tiroid hormon diizeylerini ve

tiroid bezinin yapisal degisikliklerini incelemektir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Obezite Tanim

Latince " ob: den dolay1" ve" esum: yemis olmak" kelimelerinin birlesmesiyle
olusan Obezite kelimesi " yemekten dolay1 " anlamina gelmektedir. Kisinin hayatini
tehdit eden ve yasammi kisaltan siddette olan obeziteyi tanimlamak i¢in ise Morbid
Obezite terimi kullanilir. Kadinlardaki yag orani ortalama olarak, viicut agirliginin
%26.9'u, erkeklerde ise %14.7'sidir. Yag dagilim bolgesine gore degerlendirilecek
olursa, kalgani iistiinde, gobek ve gogiis kisimlarinda yag birikmesi ile ortaya ¢ikan
obezite "android obezite"(santral obezite), belden alt kisimlarda, kalgalarda yag
birikmesi ile olan obeziteye ise "jinoid obezite"(periferik obezite) ad1 verilmektedir.
Insiilin direncinin klinik sonuglarini gdstermeyen hastalarda medikal komorbidite
riski daha az oldugu i¢in en 6nemli ama¢ morbidite ve mortalite agisindan yiiksek

risk tastyan hastalari tanimlamak olmalidir (10).

2.1.1. Sikhgi ve Dagilim

Obezite, tiim toplumlarda ¢ok yaygin goriilen bir saglik sorunudur ve giinden
giine kiiresel bir epidemi halini almaktadir. DSO belirlemelerine gore toplumun
%25'1 fazla kilolu, %25'1 obez,%25'1 de normal kilolu olup genetik olarak obeziteye
egilimlidir. Obezite prevalansi gelismis llkeler basta olmak {izere tiim diinyada
gilinden giline artmaktadir. Diinya genelindeki obezite siklig1 1980' den beri iki katina
cikmistir. 2008'de 20 yas ve lizeri 1,5 milyar yetiskinde kilo fazlaligi varken yaklasik
200 milyon erkek ve 300 milyon kadin da obezdir.

Tirkiye'de obezite prevalansi gelismis batili iilkelerden asagi kalmamakta,
ozellikle kadinlarda %30 gibi belirgin yiliksek oranlara ulagsmaktadir. Toplam 3681
kisiyt kapsayan "Tiirkiye'de Eriskinlerde Kalp Hastaligi ve Risk Faktorleri
(TEKHARF) " ¢ahismasinda viicut kitle indeksi (VKI) >30 kg/m? obezite olarak kabul
edilmis olup 1990 yili degerlendirmesinde; obezite goriilme sikligr %16,4;
Erkeklerde %9, Kadinlarda ise %24 iken; 2000 yili degerlendirmesinde obezite
goriilme sikhiginm, Erkeklerde %21,1'e, Kadinlarda ise %@43'e yiikseldigi
bildirilmistir.



1999-2000 yillar1 arasinda 23.888 eriskin kisi lizerinde yapilan "Tiirkiye
Obezite ve Hipertansiyon Arastirmasi” (TOHTA) ¢alismasina gore; 20 yas iizerindeki
kadinlarda 9%35,4 sikliginda obezite goriilmiis ve bu oran kadinlardaki obezite
riskinin erkeklerden 1,8 kat daha yiiksek oldugunu gostermistir. Ayni ¢alismada
erkeklerin %40'!nm, Kadinlarin %50'sinin ve genel eriskin niifusun %44,4' {inlin

normal viicut agirhginin (VKI > 25 kg/ m?) iizerinde oldugu saptanmistr.

20 yas tlizeri 24.788 bireyi kapsayan "Tiirkiye Diyabet, Obezite ve
Hipertansiyon Epidemiyolojisi" (TURDEP) c¢alismasinda obezite goriilme sikligi
(VKi>30 kg/m?); Erkeklerde %12,8 , Kadimnlarda %29,9 olarak belirlenmistir (1).

Eriskin obezitesindeki artisin  yaninda ¢ocukluk ve adelosan doénemi
obezitesinde de Onemli bir artis da yasanmaktadir. Erigkin donemki obeziteye
onciiliik ettigi bilindiginden koruyucu hekimligin 6nemli bir hedefi de ¢ocukluk ve
adelosan donemindeki kilo almay1 engellemek olmalidir. Diinyada 22 milyon 5 yas
alt1 gocugun fazla kilolu oldugu varsayilmaktadir (DSO 1998). Artan teknoloji ile
beraber kolaylasan yasam bi¢cimine bagli fiziksel aktivitede azalma ve modern
yasamdaki beslenme aliskanliklarindaki degisim obezite prevalansinda goriilen

artigin Onemli nedenlerindendir (11,12).

2.1.2. Obezitenin Ol¢iimii ve Tamsi

Obezite, besinlerle alman enerji miktarinin metabolizma ve fiziksel aktivite
ile tiiketilen enerji miktarindan fazla oldugu durumda ortaya ¢ikar. Bu olusuma pek
cok faktoriin de etkisi vardir. Yag dokusu orani, erkeklerde viicut kitlesinin %25'ini,

kadinlarda %35'ini gectiginde obeziteden séz edilir (13,14).

2.1.2.1 Obezite belirtegleri ve viicut yag bilesiminin 6lgiilmesi

Obezite tanisinda kullanilan kriterler siklikla hastalik olusturan viicut
agirhiginin belirlenmesine yoneliktir. Bu nedenle pek ¢ok yontem kullanilmasima
ragmen basit bir gdzlem, VKI ve bel ¢evresi dl¢iimii obezite tanis1 icin genellikle

yeterlidir (12).



Viicuttaki yag dokusu ile yagsiz dokunun oranlarinin belirlenmesi 6nemlidir.
Yag dokusunun 6nemli bir boliimii derialtinda olmakla birlikte organlarin ¢evresinde
de ihmal edilemeyecek miktarda yagli doku bulunmaktadir. Obezitenin
degerlendirilmesinde kullanilan testler asagida siralanmistir. Bu grupta klinik olarak
uygulanabilen yontemlerin yaninda, pratikte kullanimi zor veya imkansiz olan ¢ogu

kez arastirmalarda uygulanan yontemler vardir (12,15-17).
» Viicut dansitesi 6l¢timii

Total viicut suyu

Toplam viicut potasyum 6l¢timii

Notron aktivasyon analizi

Ultrasound ile yag kalinliginin 6l¢tilmesi

Agrilik /Boy Indeksleri

Deri Kivrim Kalinlig1

Bel Cevresi ve Bel/kalga orani

Biyoelektrik impedans

Bilgisayarl tomografi

Manyetik rezonans goriintiilleme yontemi

Toplam viicut elektriksel gecirgenligi (TOBEC)

vV Vv Vv ¥V VY ¥V Vv V VY VY V V

Dual foton absorpsiyometre (DPA) ve Dual enerji X-151n1 absorpsiyometre

(DEXA)

Idrarla kreatinin atimi1

A\

> Infraruj interaktans yontemi (infrared Interactance)
> Biyoelektriksel impedans (Bioelectric Impedans Analysis, BIA)

VKI, kilogram olarak viicut agirhiginmn metrekare olarak boya bdliinmesi ile

hesaplanir (Viicut Kitle Indeksi (VKI) = Viicut agirligi (kg)/ boy (m)? ).
Bu 6l¢iime gore tablo 1 de belirtildigi gibi viicut agirhigi dort sinifta tanimlanmastir.
18.5' ten kiiciik bir VKI diisiik kilolu olarak addedilir ve hafif artnus morbidite ve
5



mortalite riski tasir. 18.5-24,9 arasindaki bir VKI, normal kabul edilir. 25 ile 29,9

arasindaki bir VKI kilo fazlah@ ya da_preobez olarak kabul edilir ve normal
bireylerdeki riske oranla istatistiksel olarak hafifce artmis diyabet ve kardiyovaskiiler
hastalik gibi komorbidite riski tasir. 30'dan biiyiik bir VKI, evre 1 obez (VKI 30-
39,9), evre 11 obez (VKI 40-49,9) ve evre 111 obez (VKI>50) alt siniflarina ayrilarak
degerlendirilir. Obezitenin bu kategorileri sirasiyla orta, agir ve ¢ok agir ko-

morbidite riski tasirlar.

Tablo 1. WHO'nun VKI degerlerine gore obezite siniflandirmasi (12).

VKI (kg/m?) WHO Siniflandirmasina gore tanim
<18.5 Diistik kilolu, zay1f

18.5-24,9 Normal saglikli

25.0-29,9 Fazla kilolu

30.0-34.9 Evre I obez

35.0-39.9 Evre 11 obez

>40 Evre 111 obez

2.1.3. Obezite Gelisimini Etkileyen Faktorler

Obeziteye neden oldugu bilinen ¢ok sayida faktdr bulunmakla birlikte asir1 ve
yanlis beslenme ve fiziksel aktivite yetersizligi en 6nemli nedenler olarak kabul
edilmektedir. Bu faktorlerin disinda genetik, cevresel, fizyolojik, biyokimyasal,
norolojik, sosyokiiltiirel ve psikolojik pek ¢ok faktor birbiri ile iligkili olarak obezite
olusumuna neden olmaktadir. Tiim diinyada 6zellikle ¢ocukluk cagi obezitesindeki
artisin sadece genetik yapidaki degisikliklerle agiklanamayacak derecede fazla
olmas1 nedeniyle, obezitenin olusumunda cevresel faktorlerin roliiniin 6n planda

oldugu kabul edilmektedir (18).



2.1.3.1. Obezitede enerji dengesinin diizenlenmesi

Organizmada kilo ve enerji dengesi kontrolii hipotalamus tarafindan
diizenlenmektedir. Hipotalamus enerji alimmin yaninda, hipofizer hormon salinimi

ve otonom sinir sistemi yoluyla enerji harcanmasini da etkilemektedir.

Enerji alimini arttiran, istahi agtiran faktorlere Oreksijenik faktorler; enerji alimimni
azaltan, istah1 azaltan faktorlere de Anoreksijenik faktorler adi verilir. Tablo 2' de her

2 gruptaki hormon ve sinyallere 6rnekler verilmistir.

Tablo 2. Oreksijenik ve Anoreksijenik hormonlar.

Oreksijenik faktorler: Anoreksijenik Faktorler:
Noradrenalin Insiilin
Opiyatlar Leptin
Noropeptid Y (NPY) Kolesistokinin
Biiylime Hormonu Proopiyomelanokortin (POMC)
Melanin-konsantre edici hormon (MCH) | Serotonin
Galanin Glukagon-like peptid-1
Agouti-related protein (AgRP) Kokain  ve  amfetamin-diizenleyici
transkript
Kortizol Kortikotropin-salgilatict hormon (CRH)
Hipokretinler/oreksinler Tirotropin Salgilatict Hormon (TRH)
Endokannabinoidler Urokortin
Norotensin
Hipotalamik ghrelin

Noroendokrin diizenlenme {i¢ sistemden olusur. Bunlar: Leptin ve diger

beslenme sinyallerinden olusan Afferent Sistem, Ventromedial hipotalamus,

paraventrikiiler niikleus ve lateral hipotalamustan olusan Merkezi Sinir Sistemi

(MSS), sonuncu olarak da; aglik ve agligin motor komponentleri, otonom sinir

sistemi ve enerji harcanimini diizenleyen faktorlerden olusan Efferent sistem. Tiim

bu noéroendokrin kontrol mekanizmalarmin bozulmasi ile de obezite veya anoreksi
gelisir (17,19-23).
Obezitenin gelismesinde yasamin ilk yillarindaki beslenme seklide dikkat

edilmesi gereken faktorlerden biridir. Obezite goriilme sikliginin anne siiti ile

beslenen ¢ocuklarda, anne siitii ile beslenmeyen cocuklara gére daha diisiik oranlarda
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oldugu, anne siitli verme siiresinin, tamamlayic1 besinlerin tiirii, miktar1 ve baslama
zamanlarinin  obezite olusumunu etkiledigi yapilan pek c¢ok calismada

bildirilmektedir (11,24,25).

Obezite etiyolojisinde baslica noroendokrin/genetik faktorlerin yaninda,
enerji alimini arttiran ve enerji kullanimin1 azaltan ¢evresel nedenler gibi pek ¢ok

faktor yer almaktadir (25,26) (Tablo-3).

Fiziksel inaktivite, obezite gelismesinin en dnemli nedenlerindendir. Yapilan
calismalarda obezitenin baslamasinda fiziksel inaktivitenin sorumluluk paymin

%67.5 gibi ¢ok dnemli bir oran oldugu saptanmustir (27).
gu sap

Diyet kompozisyonu fazla enerji alinimi yoniinden obezite i¢in onemli bir
etiyolojik faktordiir. Yiiksek yagh besin tiiketimi, siikroz ihtiva eden igeceklerin
kullanim1 ve kafeterya tipi gida tiiketimiyle ihtiyagtan fazla olarak alinan enerji yag
olarak depo edilmektedir. Ozellikle doymus yag tiiketimi ile VKI artis1 arasinda
pozitif korelasyon vardir (28).

Yaygm kullanilan bir¢ok ilacin sik fakat genelde gdzden kacan bir yan etkisi
olarak da kilo artig1 goriilebilir. Duyarh kisilerde kilo artis1 obeziteyle ve iligkili
komorbiditeleri ile sonuclanabilir. Tablo 3'te belirtilen gruplardaki ilaclardan
kullanildiginda bir¢ok hastada kalici ve sorun olusturan belirgin viicut agirligi

artisina neden olurlar.

Beklenenin aksine néroendokrin bozukluklar obezite etiyopatogenezinde ¢ok
siklikla karsimiza ¢ikmazlar. Endokrin hastaliklar i¢inde Cushing sendromu,
hipotiroidi, Polikistik Over Sendromu (PCOS) ve Biiylime Hormonu (GH) eksikligi
obeziteyle en sik birliktelik gosterenlerdendir. Hipotalamik obezite ¢ok nadir
goriilmektedir. Hipotalamusun ventro-medial alaninin hasarlanmasi hiperfajiye ve
obeziteye neden olmaktadir. Hipotalamik obeziteye ventro-medial alanin
travmalarinda, inflamatuar hastaliklarinda ve malignitelerinde rastlanmaktadir.
Ozellikle erken yaslarda baslayan obezitede genetik defektler akila getirilmelidir.
Oldukga nadir goriilmekle beraber genetik obezite nedenleri i¢inde en sik rastlanilani

Prader-Willi sendromudur (28-30).



Tablo 3. Obezitenin etiyolojisi.

1. Genetik

2. Cevre ve sosyo-ekonomik nedenler

3. Nutrisyonel nedenler:

Yiiksek yagl, Ozellikle doymus yagli ve
yiiksek kalorili diyetler

4. Psikolojik nedenler:

Bulumia Nervosa

5. Endokrin nedenler:

a) Cushing Sendromu

b) Hipotiroidizm

c¢) Hipotalamus Hastalig1

d) PCOS

e) Hipogonadizm

f) GH Eksikligi

g) Insiilinoma ve Hiperinsiilinizm

h) Tip 2 DM

1) Leptin yetersizligi veya reseptor defekti

6. Sendromlar:

a) Prader-Willi Sendromu

b) Frochlich Sendromu

c¢) Laurance-Moon-Bardet Sendromu
d) Alstrom-Halgren Sendromu

e) Cohen Sednromu

f) Carpenter Sendromu

7. Ilaclar:

a)Antipsikotik Ajanlar: Fenotiazinler,
Olanzapin,Klozapin,Risperidon,Lithium
b)Antidepresan Ajanlar: Trisiklik,
Monoamin Oksidaz Inhibitorleri, Selektif
Serotonin  Geri  Alim  Inhibitorleri,
Mirtazapin, Lityum

c) Antiepileptikler: Gabapentin, Valproat,
Karbamazapin,

d) Antidiabetik Ajanlar: Insulin,
Siilfoniliireler, Tiazolidindionlar

e) Antihipertansifler: Nonselektif Beta
Blokerler ve Alfa-1 Adrenerjik Reseptor
Blokerleri

f)  Antimigren ve  Antihistaminikler:
Siproheptadin, Kriptoheptadin, Flunarizin,
Pizotifen

g) Steroid Hormonlar: Kortikosteroidler,
Progestasyonel Steroidler, Seks Hormonlar1
Ostrojen (Yiiksek Doz), Megasterol Asetat,
Tamoksifen




2.1.4. Oberzite ile iliskili Hastahklar

Yapilan ¢ok sayida caligmalar obezitede artan yag dokusuna bagli olarak

Onemli

morbidite ve mortaliteye neden olabilecek ciddi

komplikasyonlar

gelisebilecegini gostermistir. Tablo 4'te obeziteye eslik eden baslica hastaliklar

sistemlere gore ozetlenmistir (30-33).

Tablo 4. Obeziteye eslik eden hastaliklar ve obezitenin komplikasyonlari.

Kardiyovaskiiler Sistem

Koroner Kalp Hastaligi, Hipertansiyon, Derin Ven
Trombozu

Solunum Sistemi

Primer Alveolar Hipoventilasyon, Dispne, Obstriiktif
Uyku Apnesi

Metabolik-Endokrin
Sistem

Tip 2 DM, Dislipidemi, PCOS, Insiilin Direnci

Gastrointestinal Sistem

Hiatus Hernisi, Reflii, Non-alkolik yagli karaciger,
Safra taslari, Kolorektal Kanser, Hemoroid

Norolojik Sistem

Sinir sikismalari, Serebrovaskiiler Hastalik, Psédotiimor
Serebri, Siyatalji

Kas iskelet Sistemi

Artropatiler, Osteoartrit, diiztabanlik

Genitoiiriner Sistem

Stres inkontinansi, Fertilite azalmasi, Cinsel iliskide
mekanik giicliik, gebelik komplikasyonlari, Uriner
taglar

Meme ile ilgili

Meme kanseri, Jinekomasti

Psikososyal

Depresyon, Anksiyete, Is bulmada giicliik, Yiiksek
hayat sigortasi primleri, Ameliyat riskinde artis

Cerrahi riskleri

Pnomoni, yara enfeksiyonu, Tromboflebit

Psikolojik ve emosyonel
problemler

Sosyal ve ekonomik problemler, Erken 6liim

Diger

Horlama, Kronik iltihabi reaksiyon (CRP yiiksekligi)
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2.1.4.1.0bezite ve metabolik sendrom

Metabolik sendrom, instilin direnciyle baslayan ¢ogu kez abdominal obezite,
glukoz intoleranst veya DM'nin eslik ettigi, dislipidemi, hipertansiyon ve koroner
arter hastaligi (KAH) gibi sistemik bozukluklarin birbirine eklendigi 6liimciil bir

endokrinopatidir.

Metabolik sendrom prevalansi yas ile artmakta, TEKHARF ¢aligmasima gore,
2000 yili itibariyle Tiirkiye genelinde 30 yas ve iizerindeki erkeklerde %28,
kadinlarda %40 toplamda ise 9.2 milyon kiside metabolik sendrom tespit edilmis
olup, degerlerin yliksekligi dikkati cekmektedir (34).

METS tanisinda pek c¢ok smiflama yapilmis olup en fazla kullanilan Adult
Treatment Panel III (ATP 1Il) ve International Diabetes Foundation (IDF)-2005
kriterleridir. ATP I kriterleri 2005 yilinda Amerikan Kalp Cemiyeti (AHA) ve
Ulusal Kalp-Akciger-Kan Enstitiisii (NHLBI) ve IDF 6nerileri dogrultusunda yeniden
diizenlenmistir(35-38).

Tablo 5. Metabolik Sendrom Tan1 Kriterleri-Kilavuz Onerileri (5,34).

Parametreler NCEP ATP3 IDF 2005 EGIR 1999 WHO 1999 AACE 2003 TEMD 2005
On Sart Bel ¢evresi | Insiilin  direnci | Insiilin direnci | Insiilin direnci | Diabetes
>94 cm erkek, | veya veya aclik | igin  yiiksek | Mellitus veya
>80 cmkadin | Hiperinsiilinemi glukozu>110 risk veya | Bozulmus
mg/dL; 2.saat | VKI >25 | glukoz
>140 mg/dL) kg/m2  veya | toleransi veya
BC>102 cm | Insiilin direnci
erkek, >88 cm
kadin
En az kriter >3 >2 >2 >2 >2 >2
Glukoz mg/dL >100 >100 110-125 AKS$>100
2.saat>140
HDL Kol. | <40 (E) <40 (E) <40 <35 (E) <40 (E) <40 (E)
mg/dL <50 (K) <50 (K) <40 (K) <50 (K) <50 (K)
Obezite BC>102 (E) BC>04 (E) | BC/Kalca BC>94  (E)
>88 (K) >80 (K) cevresi >80 (K)
>0.9 (E) veya VKi>30
>0.85 (K)
veya VKI>30
Trigliserit >150 >150 >180 >150 >150 >150
mg/dL
HT mmHg >130/85 >130/85 >140/90 >140/90 >130/85 >130/85

NCEP: Ulusal Kolesterol Egitim Program
IDF: Uluslar arasi1 Diyabet Federasyonu

EGIR: insiilin Direnci Calisma Grubu

WHO: Diinya Saghk Orgiitii

AACE: Amerikan Klinik Endokrinoloji Dernegi

TEMD: Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi

BC: Bel ¢cevresi

iD: insiilin Direnci

VKI: Viicut Kitle Indeksi
AKS: Achik Kan Sekeri
HT: Hipertansiyon,

E: Erkek, K: Kadin
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Son ATP III kriterleri metabolik sendrom i¢in asagidaki 5 kriteri icermektedir

(34):
1- Bel ¢evresi erkeklerde >94 cm, kadinlarda >88 cm olarak kabul edilmektedir.

2- Serum trigliserit seviyesi >150 mg/dL veya trigliserit diisiiriicii ilag kullaniyor

olmak.

3- Serum HDL kolesterol seviyesi <40 mg/dL erkeklerde, <50 mg/dL kadinlarda

veya HDL seviyesini diisiiren ila¢ kullantyor olmak.
4- Kan basinc1 >130/85 mmHg veya hipertansiyon ilaci kullantyor olmak.

5- Aglik kan sekeri >100 mg/dL veya kan sekeri diisiiriicii ilag kullaniyor olmak.

Metabolik Sendromun Fizyopatogenezi:

Viicut agrrhiginin artmast METS i¢in en biiylik risk faktoriidiir. NHANES
[II'e gore normal kilolularda %35, obezlerde %60, fazla kilolularda ise %22 oraninda
metabolik sendrom goriilmektedir. Diger risk faktorleri; ileri yas, ik, fiziksel
inaktivite, distik sosyoekonomik diizey, postmenapozal donem, sigara,

karbonhidrattan zengin beslenme ve genetik faktorlerdir (39)

Metabolik sendromun etiyolojisi; obezite ve yag dokusu bozukluklari, insiilin
direnci ve glukoz metabolizmas1 ile ilgili bozukluklar ve bagimsiz faktorler
(vaskiiler, hepatik ve immiinolojik kokenli molekiiller gibi) olarak ii¢ kategoride

incelenebilir (40).

Metabolik sendromu olusturan hastaliklarn (dislipidemi, hiperglisemi,
hipertansiyon, obezite) hepsinin temelinde insiilin direnci su¢lanmaktadir. Temelde
dokularin insiiline yanitinda bir bozukluk oldugu, insiilin direncine baglh olarak
pankreasin beta hiicrelerinin fazla miktarda insiilin salgilladigi ve sonucta
hiperinsiilinemi gelistigi ileri siiriilmiistiir. Bu hastaliklar ve insiilin direnci endotel
disfonksiyonu ve ateroskleroz siirecini hizlandirarak klinikte yiiksek mortalite ile
seyreden koroner arter hastaligi, inme ve periferik damar hastaligi gibi tablolara

neden olmaktadir (41,42).
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Tablo 6. Metabolik Sendrom'un Klinik Yansimalari.

Diabetes Mellitus Hiperiirisemi

Dislipidemi Yagl karaciger sendromu
Esansiyel Hipertansiyon Polikistik over sendromu
Hiperkoagulabilite Uyku apnesi

Visseral obezite Inflamasyon

Insiilin direnci:

Viicutta endojen veya ekzojen insiiline karsi biyolojik yanitsizlik olarak
tamimlanir. Insiilin direnci saglikli popiilasyonda %25, bozulmus glukoz toleransinda

%60 ve tip 2 DM's1 olanlarda %60-75 oranlarinda goriiliir (34).

Biyolojik olarak insiilinin etkisini gosterebilmesi i¢in, pankreas beta
hiicrelerinden salinmasi, karaciger yoluyla sistemik dolasima katilmasi, dolasimdan
interstisyel araliga ge¢mesi ve hedef dokulara ulasarak bu doku hiicrelerinin
membranlarinda bulunan spesifik reseptore baglanmasi gerekmektedir. Reseptorii ile
birlesip internalize edilen insiilin bir dizi postreseptor olay: tetikler. Bu basamaklarin
herhangi birinde olusan bir aksama, organizmanin insiiline subnormal yanit
vermesiyle sonuglanacaktir. Insiilin direnci hiicresel olarak prereseptor, reseptdr ve
postreseptor olmak iizere ii¢ diizeyde smiflandirilmaktadir. Insiilin direncinin
olusmasimda 06zellikle postreseptor diizeyindeki defektler daha o6nemli olup,
prereseptor diizeyindeki defektler daha az rol oynamaktadir. Ayrica anatomo-
patolojik olarak da siniflandirilabilir. Bunlar insiilin direncinin viicutta gorildiigii ii¢
hedef doku olan; iskelet kas1, yag dokusu ve karacigerdeki insiilin direncidir. Insiilin
kas ve yag dokusunda glukozun hiicre i¢ine alinmasini, depolanmasini ve
kullanilmasimni uyarir. Karacigerde ise hem glikojen olusumunu ve depolanmasini
saglar, hem de glukoneogenez ve glukojenolizi inhibe ederek sonugta glukoz
iiretiminin azalmasina sebep olur. Insiilin direnci kas dokusunda &ncelikli olarak
gelisir ve postprandiyal hiperglisemi olusmaya baslar. Daha sonra hepatik insiilin
direnci gelisir ve buna bagh olarak karacigerde glukoz iiretimi artar. Acglhk

hiperglisemisi olusur (43-45).
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Genetik Faktorler Cevresel Faktorler

. —

TN

Ateroskleroz Hipertansiyon PKOS

Dislipidemi Tip 2 DM

Sekil 1: Insiilin Direncinde Mekanizmalar (34).

Insiilin duyarhligs; genetik faktorler, fetal malniitrisyon, fiziksel inaktivite,
ozellikle abdominal olmak tizere viicut yag orani, ila¢ kullanimi ve yasm ilerlemesi

gibi pek c¢ok faktdrden etkilenir (46).

Insiilin direnci dlgiimiinde altin standart tam yontemi, dglisemik insiilin
klemp testidir. Pahali ve zahmetli bir test olmasi nedeniyle pratikte kullanilmaz.
Farkl teknikler kullanilabilse de kullanim kolaylig1 nedeniyle en ¢ok tercih edileni
Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR) teknigidir.
Normal bireylerde HOMA degerinin 2.7'den diisiik olmasi beklenmektedir, 2.7'nin

iizeri ise degisik derecelerde insiilin direncini yansitir (30,34).
[HOMA: aclik insiilini (pu/ml) x aglik plazma glukozu (mg/dl) / 405)]

Insiilin  direnci karacigerde basit yag birikiminden (hepatosteatoz),
transaminaz yiiksekligi (steatohepatit), hatta siroza kadar uzanabilen bir seyir izler.

Obezlerin %75'inde hepatosteatoz, %20'sinde steatohepatit, %2'sinde siroz gozlenir.

Obeziteye baglh reprodiiktif aks degisiklikleri,puberte yasmin etkilenmesi
istenmeyen komplikasyonlardandir. Kronik anoviilasyon ve hiperandrojenizm ile
takip edilen hastalarin%40 olguda bozulmus glukoz toleransi veya asikar DM

goriiliir. Ayrica erken yaslarda kardiyovaskiiler hastalik goriilme riski artmistir (47).

Metabolik sendrom'lu vakalarda, C-reaktif protein (CRP) diizeyleri arttikca
kardiyovaskiiler risk artar. Bu akut faz cevabinin, var olan bir subklinik

inflamasyonu yansittigt ve bu siirecin progresif olarak DM ve ateroskleroz
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gelisiminden, hatta plak riiptiirinden sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. Metabolik
sendromda endotel disfonksiyonunun klinik belirtiler ortaya c¢ikmadan Onceki

donemlerde gelistigi gosterilmistir (34).

2.1.4.2.0bezite ve DM

En yaygin morbiditeye ve en biiyiik saglik harcanmasina neden olan obezite
iligkili hastalik tip 2 DM'dir. DM, insiilin saliniminda eksiklik, insiilinin biyolojik
etkinliginde azalma veya her ikisinin birlikteligi sonucu olusan hiperglisemi ile
seyreden bir karbonhidrat metabolizmas1 bozuklugudur. Hizlanmis aterosklerozla
birlikte mikrovaskiiler, makrovaskiiler komplikasyonlarla seyreden kronik, metabolik
bir hastaliktir. Tip 2 diyabet patogenezinde; insiilin direnci, beta hiicre fonksiyon
bozuklugu ve hepatik glukoz iiretimi artis1 olmak {izere ii¢ ana metabolik bozukluk

rol oynar (6,43,48,49).

Insiilin eksikligi ve/veya insiilin direnci asil nedeni olusturur. Ancak insiilin
eksikligi ile seyreden beta hiicre fonksiyon bozuklugundan veya insiilin direncinden
hangisinin 6ncelikle sorumlu oldugu tartisma konusudur. Bozulmus glukoz toleransi
veya hafif tip 2 DM' de hiperinsiilinemi olusur. A¢lik kan glukozu 80 mg/dL'den 140
mg/dL'ye yiikseldiginde insiilin diizeyi de normale gore 2-2,5 kat artar. Aclik kan
glukozu 140 mg/dL'yi gectiginde ise insiilin salgilanmas1 daha fazla artmaz ve aglik

hiperglisemisi arttikca insiilin salgilamasi da kademeli olarak azalmaya baslar (50).

Tip 2 diyabetlilerin %80'inin obez olmasi, obezitenin diyabet i¢in en 6nemli
risk faktorlerinden biri oldugunu gostermektedir. DM'de ayrica obeziteden bagimsiz
insiilin direnci de mevcuttur. Ancak obezitenin eklenmesi ile insiilin direncinin
siddeti artmaktadir (51). VKI 20'den 30'a ¢iktiginda diyabet riskinin 11 kat arttigini

gosteren ¢aligmalar vardir (52).

Kilo verme ile diyabetin Onlenebilecegi veya geciktirilebilecegi son
zamanlarda yapilan caligmalarda 06zellikle vurgulanmaktadir. Bu ¢aligsmalarda:
obezitenin diyabete yol agmasinda obezitenin siddeti kadar obezitenin siiresi, viicut
yag dagilimi, sonradan alinan kilolarmmda 6nemli oldugu; alman her 1 kg'nin tip 2

diyabet riskini %4,5 oraninda arttirdig1 gosterilmistir. Rolatif diyabet riski, 30-55 yas
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aras1 kadinlarda VKI 30 kg/m? iken % 20 civarinda olup VKI 35 kg/m*nin iizerinde
olan kadinlarda bu risk %80'lere ¢ikmaktadir (53-55).

Tablo 7. Diabetes Mellitus ve glukoz metabolizmasinin diger bozukluklarinda tani
kriterleri*(56).

Asikar DM Izole [zole IGT | IFG+HIGT |DM  Riski
[FG** Yiiksek
APG(=8saat | >126 mg/dl 100-125 | <100 100-125 -
aclikta) mg/dl mg/dl mg/dl
OGTT >200 mg/dl <140 140-199 | 140-199 -
2.saat mg/dl mg/dl mg/dl
PG(75¢g
glukoz)
Rastgele >200 - - - -
PG mg/dlI+DM
semptomlari
A1CH** >%6,5 - - - %S5,7-6,4
(>48mmol/mol) (39-
46mmol/mol)

(*)Glisemi venoz plazmada glukoz oksidaz yontemi ile 'mg/dl' olarak 6l¢iiliir. 'Asikar DM' tanisi igin
dort tan1 kriterinden herhangi birisi yeterli iken 'Izole IFG', 'Izole IGT' ve 'IFG + IGT' igin her iki
kriterin bulunmasi sarttir. (¥**)2006 yili WHO/IDF Raporunda normal APG kesim noktasmnin 110
mg/dl ve IFG 110-125 mg/dl olarak korunmasi benimsenmistir. (***)Standardize metotlarla
ol¢iilmelidir.

DM: Diabetes Mellitus, APG: Aclik plazma glukozu, 2.st PG: 2. saat plazma glukozu, OGTT: Oral
glukoz tolerans testi, A1C: Glikozillenmis hemoglobin Alc, IFG: Bozulmus aglik glukozu (impaired
fasting glucose), IGT: Bozulmus glukoz toleransi (impaired glucose tolerance), WHO: Diinya Saglik
Orgiitii, IDF: Uluslararas1 Diyabet Federasyonu.

2.1.4.3.0bezite ve Tiroid Hastaliklar1

Tiroid hormonlar1 enerji metabolizmasimda 6nemli rol oynamaktadir. Tiroid
hormonlar1 metabolik yolaktaki rolleri ile bazal metabolizma hizin1 belirlerler ancak
tiroid hormonlarina bagh enerji talebi bazal metabolizmadan daha ziyade adaptif
termogenezle iligkilidir. Adaptif termogenez kahverengi yag dokusunda soguga
maruz kalindiginda lokal {retilen tiroid hormonlarina bagl olarak oksidatif
fosforilizasyonun ayrismasi ile karakterizedir. Tiroid hormonlar1 iskelet kasindaki
enerji gereksinimi {izerine etkilidirler. Obezitenin bir nedeni de tiroid hormon
sekresyon bozuklugu olabilir. Gergekten hipotiroidi olanlarda bir miktar kilo alma
s0z konusu olmakla beraber obezlerin %10'undan azinda hipotiroidi vardir. Bu oran
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morbid obezlerde cok daha azdir. Tiroid hormonlar1 obezlerde genelde normal
sinirlarda  goriilse de TSH ile VKI arasinda pozitif bir korelasyon oldugu
gozlemlenmistir. Yapilan calismalarda obezlerde TSH normal kilolulara gore hafifce
yiiksek tespit edilmistir. Ayrica obez hastalarda 5 yillik siirede TSH'daki artis devam
ederse kilo artiginin da paralellik gosterdigi gozlemlenmistir. Obezlerin %25'inde
TSH seviyeleri hafif¢ce yiiksektir (genelde 10 1U/] altinda). Hipotiroidili hastalarin
hormon replasman tedavisi sonrasinda yag disi1 kitlelerinde ve viicut yag oranlarinda
dansitometre ile yapilan dl¢iimlerde azalma saptanmustir. Istirahatteki enerji tiiketimi,
tiroid hormonu diizeylerinden etkilenmektedir. Diisiik tiroid hormonu diizeyleri,
istirahat enerji tiiketimini azaltirken, yiiksek tiroid hormonu diizeyleri, istirahat enerji
tiikketimini arttirmaktadir (30,57). Ilaveten obezlerde ndroendokrin bozukluga baglh
olarak anormal TSH sekresyonu, ozelikle hipotalamo-hipofizer akstaki degisiklik
sonucu artmis leptin seviyeleri ile iliskili olabilir. Leptin ile VKI arasinda pozitif
korelasyon vardir. Ancak obezlerde TSH seviyeleri normal aralikta olmakla birlikte

baz1 caligmalarda TRH'ya TSH cevabinda hafif artiglar tespit edilmistir (55,58).

2.1.4.4. Obezite ve Kardiyovaskiiler Bozukluklar

Framingham saha arastirmasi gibi yapilan bir¢ok ¢alismada obezitenin
kardiyovaskiiler hastaliklar yoniinden bagimsiz bir risk faktorii oldugu gosterilmistir.
Obezite; KAH, hipertansiyon, konjestif kalp yetersizligi ve serebrovaskiiler hastalik
(hemorajik ve nonhemorajik) sebepleri arasinda gosterilmektedir (13). Yirmi alt1 y1l
boyunca izlenen 8800 erkek hasta iizerinde yapilan bir ¢alismada obezlerde tim
nedenlere bagli 6liim orani 2 kat, koroner kalp hastaligi nedeniyle 6liim orani ise 3,3
kat daha yiiksek olarak bulunmustur (15). 406925 koroner hastalik nedenli 6liimiin
verileri toplanarak yapilan retrospektif bir c¢alismada, obezitenin rolatif risk
oranlarmi saptanmistir. Bu ¢alismada, DM, hiperkolesterolemi ve HT gibi KAH risk
faktorlerinin obezlerde daha fazla oldugu, 6zellikle de geng yaslarda olmasimin

KAH'a bagli 6liimleri daha fazla arttirdig1 gézlenmistir (59,60).

Diyastolik degerlerin <90mmHg olmas1 kosuluyla, izole sistolik hipertansiyon da,
gosterilen araliklardaki sistolik kan basmci degerlerine gore derecelendirilebilir

(1.,2.,3. derece).
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Tablo 8. Kan Basinc1 Diizeylerine (mmHg) iliskin Tanimlar ve Siniflama.

Kategori Sistolik Diyastolik
Optimum <120 ve <80
Normal 120-129 ve/veya 80-84
Yiiksek normal 130-139 ve/veya 85-89

1. derece hipertansiyon 140-159 ve/veya 90-99

2. derece hipertansiyon 160-179 ve/veya 100-109
3. derece hipertansiyon > 180 ve/veya > 110
Izole sistolik hipertansiyon > 140 ve <90

Tablodaki 1., 2. ve 3. dereceler sirasiyla hafif, orta ve siddetli hipertansiyon
anlamindadir. Toplam kardiyovaskiiler risk belirlemesinde karigiklik yaratmamasi
acisindan, bu terimlerin kullanilmasindan vazgecilmistir (12). Amerikan Ulusal
Yiiksek Kan Basinci Onleme, Tanima, Degerlendirme ve Tedavi Komitesi VII. (JNC
VII) raporuna gore, normal kan basinci olarak <120/80 mmHg olarak kabul edilmis,
onceki kilavuzdaki normal tansiyon sinirlari i¢inde bulunan sistolik 120-139 mmHg

ve diyastolik 80-89 mmHg kan basinglar1 prehipertansiyon olarak siniflandirilmistir
(61).

METS'l kisilerin {igte birinde goriilen hipertansiyonda etkin faktoriin yine
inslilin  direnci  oldugu bilinmektedir. Bu iliski pek c¢ok mekanizmaya
dayandirilmaktadir. Insiilin normal kilodaki bir kisiye damardan verildiginde
vazodilatasyon yapmaktadir. Insiilin direncinde insiilinin bu vazodilatatdr etkisi
ortadan kalkmaktadir. Ayrica insiilinin bobrekten sodyum tutulumu iizerine de etkisi
vardir. Insiilin direncinde bu etki devam etmektedir. Metabolik sendromu olan beyaz
toplumda sodyum retansiyonunu arttirdigi, Afrikali veya Asyalilarda bu etkisinin
olmadig1 gosterilmistir. Ayrica insiilin, saglam endotelde, nitrik oksit yoluyla
vazodilatasyon saglar. Insiilin direncinde, azalmis nitrik oksit, endotelin-1'in

vazokonstriktif etkisini karsilayamadigi i¢in arteriyel vazokonstriksiyon olur (61-63).

Bunlara ilaveten serbest yag asitlerinin de bagimsiz bir mekanizmayla
vazokonstriksiyona neden oldugu bildirilmistir. Metabolik sendrom siirecinde
sempatik aktivite artis1 ve inflame adipositlerden salinan anjiyotensinojen nedeniyle
artmis Renin-anjiotensin sistemi (RAS) aktivasyonu da bir diger hipertansiyon

gelisim mekanizmasidir. Insiilin direnci ve hiperinsiilineminin ile renal sodyum
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atiliminda azalma ve vaskiiler fonksiyonlarda bozulma hipertansiyon gelisiminde

etkilidir (64,65).

Kilodaki %10'luk bir azalma yaklasik sistolik kan basmncinda 10 mmHg'lik bir
azalmaya neden olmaktadir. Kilo verme hem obez hem de obez olmayan bireylerde
tansiyon diismesine neden olmaktadir. Kisaca insiilin direnci tedavi edilirse kan

basincinda da diisme gozlenmektedir (26,66).

2.1.4.5. Obezite ve Kanserler

Genis taramalarda sonucunda obezite ile baz1 kanser tiplerinin siklig1 arasinda
iliski bulunmustur. Kadmlarda meme, endometrium, serviks, over ve safra kesesi
kanseri riski obezlerde artmistir. Endometrium ve meme kanseri riskindeki artis;
viicut yagia bagh olarak artan dstrojen onciillerinin 6strojene doniisiimiiniin artmasi
sonucunda dolagimdaki Gstrojen miktarinin artisina baglanmaktadir. Erkeklerde ise
kolon, prostat, safra kesesi ve rektum kanseri riski artmistir. Son yillarda bunlara ek
olarak mide, karaciger, pankreas, 6zofagus ve bobrek kanseri risklerinde obeziteye

bagl artis olduguna dair raporlar bildirilmistir (55,67-71).

Avrupa Birligi'nde kanser insidansi ile obezite iliskisini inceleyen bir raporda,
tiim kanserlerin %5'inin obezite ile iligkili oldugu bildirilmistir. En yiiksek oranda
obezite ile iliskili kanser tipleri endometriyum (%39), bobrek (%25) ve safra kesesi
(%25) kanserleri olmustur. Bu arastirmaya gore; obezitenin Avrupa'da yilda 21.500
kolon kanseri, 14.000 endometrium kanseri ve 12.800 postmenapozal meme kanseri

vakasi ile baglantili oldugu ortaya konmustur (55,69).

Iki biiyiik prospektif kohort ¢aligmasinda normal kilolu olanlara gore fazla
kilolu bireylerde kolorektal kanser riski ortalama 1,5 kat artis gostermektedir.

Obezite ayrica kolorektal kanserli hastalarda mortaliteyi arttirmaktadir (71-73).
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2.2. Tiroid Bezi

2.2.1. Anatomi

Tiroid bezi insan viicudundaki endokrin fonksiyonlar i¢in Ozellesmis
organlarin en biiyiigiidiir. Boyunun anterior kisminda trakea'nin her iki yaninda yer
alan ve isthmus ile birbirine baglanan iki lobdan olusmus kelebek seklinde bir
organdir Tiroid bezi, tiroid kikirdagmin alt yarisi, krikoid kikirdak ve iist 5. ya da 6.
trakea halkalar1 izerinde yer alir (74,75).

Normal kosullarda her bir tiroid lobunun uzun eksen boyutu 50 mm'nin, 6n-
arka ve latero-medial boyutlar1 20 mm'nin altindadir. Normal tiroid hacmi 10 cm?iin

altindadir (76).

Tiroid bezi 6n dis yiizde infratiroid kaslar, Arter (A) ve Ven (V) tiroidea'lar
ile dista arkada da boyun damar sinir paketi ile arkada 2, 3, 4."lincli trakea halkalari,

farinks, paratiroit bezleri, 6zefagus ve Nervus (N) laringeus inferior ile komsudur.

2.2.2. Fizyoloji

Tiroid bezi fonksiyonlarinin diizenlenmesinde hipotalamustan TRH ve
hipofiz bezinden de TSH salgilanmast ilk basamaklar1 olusturur. TSH hipofizin

anteromedial bolgesinden pulsatil olarak diiirnal varyasyon ile salgilanir (79).

TSH'nm tiroid bezi iizerindeki etkilerine bagli olarak tiroid bezinde hormon
iretimi, tiroid bezine iyot alimi ve tiroid bezinin biiyiimesi diizenlemektedir. TSH
salmimi dolagimdaki tiroid hormon diizeylerindeki herhangi bir degisiklige azalarak
veya artarak yanit verir ve bazal tiroid hormon diizeylerinin korunmasi icin ¢alisir.
TRH direkt olarak TSH salgilayict hiicreler ilizerine etkilidir ve 6tiroid durumun
korunmasinda dnemli bir rol istlenir. Bir¢ok ilag ve ndrotransmitterler tiroid hormon
kaskatin1 etkileyebilmektedir. Dopamin ve somatostatin gibi ndrotransmitterlerin
TSH baskilayic1 etkileri bulunmaktadir. Kortikosteroidler TSH salinimini
baskilarken, amiodaron tiroid hormon {iretiminde azalma veya artisa neden
olabilmektedir. Iyot iceren bazi1 astim preparatlari, kontrast ajanlar ve ekspektoranlar

da tiroid fonksiyonlar1 lizerinde etki gosterebilirler (9,79).
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Tiroid glandinin fonksiyonel tinitesine follikiil denir. Follikiillerin aralarinda
da parafollikiiler ya da C hiicresi denilen ve kalsitonin salgilayan hiicreler mevcuttur.
Kolloidin ana maddesi tiroid hormonlarini1 iceren ve bir protein molekiilii olan
tiroglobulindir (Tg). Normal miktarlarda tiroid hormonu sentezi i¢in haftada
ortalama 1 mg, yilda 50 mg kadar iyodun besinlerle alinmasi gereklidir. Alinan
iyodiirler viicutta organik iyoda doniistiiriiliirler ve Tg icerisinde tirozinle birlestirilir.
Tirozinler ise bir veya iki yerden iyot ile birleserek; Monoiyodotirozin (MIT) ve
Diiyodotirozin'i (DIT) olusturur. Daha sonra bir araya gelerek tiroidin aktif
hormonlarn1 meydana getirirler. Iki DIT'in birbiri ile birlesmesi sonucunda
tetraiyodotironin (tiroksin, T4), bir DIT'in bir MIT'le birlesmesi sonucunda
trityodotironin (T3) meydana gelir. Bu hormonlar Tg'e bagh olarak follikiiller
icerisinde depolanirlar. TSH uyarisi ile proteinaz enzimi aktiflesir ve Tg molekiilleri
parcalanarak T3 ve T4 agiga ¢ikar. Salman bu hormonlarin %901 T4, %10'a T3'tiir
ve bunlarin %80'ini Tiroksin Baglayict Globiilin (TBG) tasir. Periferde T4 bir
iyodunu yavas yavas birakarak T3 haline geger. Yaklasik olarak, serumdaki toplam
T4'lin %0.05'1, toplam T3'lin ise %0.5'1 serbest olarak bulunur. Tiroid hormonun
etkileri genelde T3'lin niikleer reseptorlerine baglanmasi ve bunlarin da tiroid
hormonuna yanitli gen dizilerinin ekspresyonunu diizenlemeleri ile olusur. T3 bu
reseptorlere T4'den daha yiiksek affinite ile baglandigindan T3'lin biyolojik aktivitesi
daha yiiksektir ancak T4'in etki siiresi ise T3'ten 4 kat daha uzundur (9,80-82).

T3 ve T4'lin meydana gelmesi i¢cin gerekli tiim reaksiyonlar hipofizden
salgilanan TSH'min etkisi ve kontrolii ile olusur. TSH'nin hipofizden salinimi ve
miktar1 ise dolasimdaki sT3 ve sT4 tarafindan negatif feedback mekanizmasi ve
hipotalamustan salinan TRH ile diizenlenir. Tiroid hormonlarmnin viicuttaki baslica
fizyolojik etkileri dokulardaki protein sentezini ve metabolik aktiviteyi, dolayisi ile
oksijen tiiketimini arttirmaktir. Bu etkiyi hiicrelerdeki mitokondri sayisini arttirarak

gerceklestirirler (80,83).

Kanda tiroid hormonlarinin diizeyi diistiigli zaman, TRH ve TSH salinimi
artar ve tiroid bezi daha fazla ¢alismak zorunda kalir. Tiroid bezinin TRH ve
TSH'dan bagimsiz olarak isleyen bir diizenlenme mekanizmasi daha vardir. Burada
bez igindeki organik iyot miktar1 6nemlidir. Iyot eksikliginde, iyot tutulumunda ve

T3 sentezinde artma, T4 sentezinde azalma ve TSH cevabinda artma goriilmektedir.
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Asirt iyot varliginda ise iyot alimi azaltilir ve hormon sentezi gegici olarak

durdurulur (6,75,84,85).

Iyot, tiroid hormonlarmin yapisinda bulunan ve tiroid hormonu sentezi i¢in
gerekli olan esansiyel bir elementtir. Biliylime, gelisme, mental kapasite agisindan
onemli olan tiroid bezinin; fonksiyonlar1 ve tiroidin sistemik etkileri i¢in T3 ve T4'lin
bileseni olan iyodu yeteri kadar ¢ekmesi gerekir. Iyot, viicuda su ve besinlerle alinir.
Gastrointestinal yolla alinan iyot, iyodiir halinde ekstraselliiler mesafeye gecer.
Bunun 4/5'1 idrarla atilir. Kalan 1/5't hormon sentezinde kullanilmak iizere secici

olarak tiroid bezi tarafindan tutulur (78,80).

Diyete bagl iyot eksikligi su ve topragin iyot igeriginin diisiik oldugu
bolgelerde yasayan insanlarda goriiliir. Giinliik alinmas1 gereken iyot miktar1 150
mcg/giin'diir. Glinliik alim 50 mcg/giin'in altinda olursa bez fonksiyon goremez ve

biiylimeye (guatr) baslar (86).

2.2.3. Tiroid Hormonunun Genel Etkileri:

Tiroid hormonlarinin viicutta pek cok sistem tizerinde etkisi gozlenmektedir.
Tiroid hormonu oksijen tiiketimi ve 1s1 iiretimini Na-K-ATPaz iizerinden arttirarak
kalorijenik etki gosterdigi sanilmaktadir. Hepatik glukoneogenez, glukojenoliz ve
intestinal glukoz emilimi tiroid hormonlar1 etkisi ile artar. Kolesterol sentezi ve

degradasyonu artar, lipolizde artis olur.

Katekolamin diizeyleri hipertiroidide azalmis yada normal iken hipotiroidide
artis gosterir. Deneysel bazi modellerde tiroid hormonunun izole miyositlerde ve tiim
kalp preparatlarinda beta adrenerjik reseptor uyariya sebep oldugu gosterilmistir.
Tiroid hormonlar1 kalpte pozitif inotrop ve kronotrop etki gosterir. Hipertiroidide
kardiak debi ve kalp hiz1 artarken hipotiroidili hastalarda diistik kardiak debi, azalmis
atim hacmi, azalmis intravaskiiler hacim, artmis vaskiiler direng, artmis dolagim

zamani ve uzamis diyastolik gevseme zamani gozlenir (6,9).

Yiiksek tiroid hormon konsantrasyonlarinda artmis oksijen ihtiyacini
karsilamak {izere eritropoez artar, eritrosit 2-3 difosfogliserat miktar1 artar ve
dokulara oksijen verilmesi kolaylastirilir.
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Artmis hormon diizeylerinde gastrointestinal sistemde motilite de artarken,

azalmig hormon diizeylerinde motilite yavaslar.

Tiroid hormonlar1 kemik rezorbsiyonu ve formasyonunu arttirir, dolayisiyla

hipertiroidi durumunda osteopeni, hiperkalsemi ve hiperkalsiiiri goriilebilir.

Tiroid hormonunun néromuskiiler etkilerine bakacak olursak; Hipertiroidide
protein turnover't artar; kas dokusunda kayip, hareketlerinde hizlanma olur.
Norolojik sistemin gelisimi i¢in tiroid hormonu gerekli oldugundan fetal donemde

olusan hipotiroidi mental retardasyona yol agabilir (9,87,88).

2.2.4. Tiroid Bezi Hastaliklar

Tiroid fonksiyonlarmi degerlendirmede ilk yapilacak testler TSH ve sT4
olmalidir. TSH'nin yasa gore {ist sinir degerleri tabloda belirtilmistir (89).

Tablo 9. Yasa Gore TSH Degerleri.

GRUP TSH DEGERI
Saglikli geng popiilasyonda 4 mIU/L
Gebelik planlayanlarda ve gebelerde 2,5 mlU/L
70-79 yas arasi 6 mIU/L

80 yas iizeri 7,5 mlU/L

2.2.4.1. Hipertiroidi

Mekanizma olarak tiroid follikiiler hiicrelerin hiperfonksiyonu sonucu T4 ve
T3 sentez ve sekresyonunun artmasi, tiroid follikiiler hiicrelerdeki harabiyet sonucu
sentezlenen T3 ve T4Un salinmmmin artmasi ve tiroid hormon veya iyot
preparatlarinin alimi1 sonucu olusur. TSH diizeyleri diisiiktiir, Cocuklarda ve

eriskinde hipertiroidinin en sik nedeni Graves hastaligidir (90).

Hipertiroidinin diger nedenleri arasinda toksik adenom, toksik multinodiiler
guatr, tiroiditler vb. sayilabilir. Tiroidit disindaki nedenlerde antitiroid tedavi ilk
tercihtir. Graves hastaligi disindaki toksik adenom veya multinodiiler guatrda hasta

otiroide ulasinca hastanin klinik durumuna ve komorbit hastaliklaria gore operasyon
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veya radyoaktif iyot (RAI) tercih edilir. Giiniimiizde USG sayesinde operasyon
oncesi Graves hastaligi olan hastalarda nonpalpable nodiiller daha sik tani
almaktadir. USG esliginde yapilan ince igne aspirasyon biyopsisi (IIAB) sayesinde

nodiillerde operasyon 6ncesi malignite saptanma siklig1 artmistir (91).

Subklinik hipertiroidi:

Ultra-sensitif yontem ile degerlendirilen ve 0.01 mIU/dl ya da daha diisiik
degerlerde TSH degerine karsin serum T3 ve T4 degerlerinin normal olmasidir.
Halsizlik, carpinti, sinirlilik gibi nonspesifik yakinmalar ile bagvuran hastalarda
subklinik hipertiroidi 6zellikle akilda tutulmasi gereken tanilardan biridir. En sik
nedeni digaridan alinan tiroid hormonudur. Endojen subklinik hipertiroidi nedenleri
arasinda yeterince tedavi edilmemis hipertiroidi, iyota bagl hipertiroidi, erken

donem Graves, soliter otonom adenom ve tiroidit sayilabilir (92).

2.2.4.2. Hipotiroidizm

Hipotiroidizm, tiroid hormonunun eksikligi, nadiren de etkisizligi sonucu
meydana gelen, metabolik olaylarda genel olarak yavaslama ile karakterize bir
hastalik tablosudur. Ortaya ¢iktig1 yasa ve tiroid hormonlarinin eksiklik veya
etkisizlik derecesine bagli olarak klinik degisiklikler gosterir. En sik tiroid bezinin
kendinden kaynaklanir ve primer hipotiroidi olarak adlandirilir. Ayni zamanda
hipofiz hastaligi nedeniyle gelistiyse sekonder hipotiroidi, hipotalamik hastaliga
bagl gelistiyse tersiyer hipotiroidi olarak adlandirilir. Hipotiroidi nedenleri tablo

10'da siralanmistir (93,94).

Hipotiroidizm %20'ye varan goriilme oraniyla sik rastlanan bir hastaliktir.
Ozellikle kadmlarda goriilmekle beraber yaslanmayla goriilme sikligi artmaktadir.
Asikar (klinik) ve subklinik hipotiroidizm olarak ikiye ayrilir. Subklinik
hipotiroidizm; sT4 ve sT3 seviyelerinin normal, serum TSH seviyesinin ise yliksek

oldugu tiroid fonksiyon bozuklugudur (95,96)
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Tablo 10. Hipotiroidi Nedenleri.

Primer Hipotiroidi: /.Tiroid dokusu miktar: yetersiz:

a.0toimmiin doku destriiksiyonuna bagli: -Hashimato Tiroiditi (atrofik ve guatr6z form)
-Graves hastalig1 (end stage)
b.Iatrojenik doku destriiksiyonuna bagl: -1131 tedavisi
-Cerrahi tiroidektomi
-External radyasyon
c.Infiltratif siirece bagl doku destriiksiyonu: -Amiloidoz
-Lenfoma
-Skleroderma
2.Tiroid hormon biyosentezindeki defekte bagl: -Konjenital enzim defekti
-Konjenital TSH reseptor mutasyonu
-I eksikligi veya asirilig
-Ilaglar (lityum, thionamid, siilfonamidler, interlokin,

TNF alfa vb.)

Sekonder Hipotiroidi: -Panhipopitiiitarzm (neoplazm, radyasyon, cerrahi, Sheehan sendromu.)

-Izole TSH eksikligi

Hipotalamik Hipotiroidi: -Konjenital
-Enfeksiyoz

-infiltratif (sarkoidoz, graniilom)

Transient Hipotiroidi: -sessiz veya subakut tiroidit

-tiroksin ¢ekilmesi

Tiroid Hormonuna Genel Diren¢
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Tablo 10. En sik karsilasilan tiroid hormon uyumsuzluklar1 (89).

sT4ve sT3 normal, TSH diisiik: Subklinik hipertiroidi,

Yeni baslamis hipertiroidi tedavisi,
[laglar (Steroid, Dopamin),

Tiroid dis1 hastalik

sT4 ve sT3 normal, TSH yiiksek: Subklinik hipotiroidi,

Tiroksin tedavisine uyumsuzluk,
malabsorbsiyon,

Ilag (amiodaron),

Interferans (heterofil antikorlar)

sT4/sT3 diisiik, TSH normal veya | Santral hipotiroidi,

diisiik: Tiroid dis1 hastalik
sT4,sT3 yiiksek, TSH yiiksek veya | interferans (heterofil antikorlar),
normal: Diizensiz tiroksin almak,

Ilag (Heparin),

Tiroid dis1 hastalik,

TSH sekrete eden adenom,
Tiroid hormon rezistansi

2.2.4.3. Trroiditler

Hashimato Tiroiditi (Kronik Lenfositik Tiroidit): Primer hipotiroidizmin en
sik nedeni olup otoimmun bir hastaliktir. Kadinlarda daha sik goriiliir, tiroid bezinin
agrisiz diffiiz bliylimesi seklinde ortaya cikar. Down, Turner, Klinefelter gibi
kromozomal hastaliklar1 bulunan kisilerde goriilme siklig1 yiiksektir. Fizik
muayenede sert, diiz veya nodiiller yapida, hassasiyet gostermeyen guatr bulunur.
Hastalarda artmus TSH uyarisi nedeniyle tiroid neoplazisi, 6zellikle papiller
karsinoma insidansi yiiksektir. Histolojik incelemede tiroid bezinde yaygin lenfositik
infiltrasyon mevcuttur. Sintigrafik incelemede erken donemde tiroid bezinin tuttugu
radyoaktif iyot miktar1 artarken, daha sonraki donemlerde T4 diizeyi ve tiroid bezinin

radyoaktif iyot tutulumu azalir ve hipotiroidizm gelisir (97).

Subakut Graniilomatéz Tiroiditi (De Quevain Tiroiditi): Boyunda agr1 ve ates
ile ortaya ¢ikan, viral orijinli bir hastaliktir. Fizik muayenede tiroid bezi sert, hassas
ve asimetrik olarak biiylimiistiir. Hastaligin erken doneminde T4 diizeyleri yiikselir,
radyoaktif iyot tutulumu diisiiktiir. Birkag¢ hafta sonra T4 diizeyleri diiserken ve iyot
tutulumu diisiik seyretmeye devam eder. Tam iyilesme siktir, nadiren hipotiroidizm

gelisebilmektedir.
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Akut Stipiiratif Tiroidit: Bakteriyel enfeksiyonlar sonucu gelisen nadir bir
inflamatuar hastaliktir. Etiyolojide Ozellikle c¢ocuklarda tiroidle iliskili priform
sinlisler 6nemli rol oynar. Sintigrafi genellikle normaldir. Bazen abse gelisimine

bagl fokal defekt goriilebilir.

Tiroiditlerin nadir goriilen bir formu olan Riede! Tiroiditinde yogun bir fibr6z
doku tiroid bez parankimini kaplamaktadir. Sintigrafide diisiik radyoaktif iyot

tutulumu ve irregiilarite izlenir (98).

2.2.4.4. Tiroid Nodila

Tiroid nodiilleri; tiroid hiicrelerinde anormal fokal biliyiime sonucu tiroid
bezinde olusan lezyonlardir. Non-neoplastik tiroid nodiilleri spontan olarak ortaya
cikan glandiiler hiperplazi sonucu gelisirler. Hashimato tiroiditi veya subakut tiroidit
gibi non-neoplastik tiroid hastaliklar1 da tiroid bezinde sislik seklinde bulgu
verebilirler fakat bunlar gercek nodiiller degildir. Tek nodiillerin yaklasik olarak
yaris1 makroskobik olarak jelatin6z bir yapiya sahiptirler. Biiyiik, kolloid dolu
follikiillerden olusurlar ve fibroz kapsiille tam olarak cevrelenmezler. Tiroid
nodiilleri genellikle benign hiperplastik (kolloid) nodiiller veya benign follikiiler
adenomlardir. Nodiillerin sadece %5-10'u karsinomdur. Genel goriis tiroid
adenomlarinin baslangictan itibaren benign oldugudur. Tiroid kanserleri de

cogunlukla malign olarak baslarlar ve adenomdan kaynaklanmazlar (78).

Nodiil saptanan hastanin rahatlatilmasi, bilgilendirilmesi ve malign-benign
ayrimmin yapilmasi1 Onemlidir. Hastalar, saptanan nodiillerin ¢ogunun benign
karakterde oldugu ve iyi bir degerlendirme ile basit¢e takip edilecegi konusunda
bilgilendirilmelidir. Birinci basamakta nodiil saptanan bir hastada yapilmasi gerekli
tanisal islemler; anamnez ve fizik muayene sonrasinda istenen tiroid fonksiyon
testler1 (TSH ve sT4) ve miimkiinse USG ile kontroldiir. Olas1 herhangi bir sliphe
veya basi semptomlar1 varliginda ya da pozitif aile Oykiisii olan hastalar ileri

basamaga sevk edilmelidir (99).
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Tiroid nodiillerinde klinik yaklagim:

Nodiiliin karakterize edilmesi icin siklikla radyoniikleer goriintiileme,
sonografi ve IIAB kullanilir. Tiroid nodiillerinde malignansiyi degerlendirmek igin
en etkili yontem olarak segilen IIAB, herhangi bir tanisal tetkikten ¢ok daha fazla
bilgi sagladig1 icin tiroid nodiillerinin tedavisinde 6nemli bir rol oynar. Ucuz,
giivenilir ve cerrahi yapilacak hastalar i¢in yol gostericidir. Bu yontem ile yapilan
sitolojik analizin dogrulugu; biyopsiyi ve sitopatolojik incelemeyi yapanin
deneyimine gére %50-97 arasinda degismektedir. Diinya literatiiriinde 1IAB'nin
sensitivitesi %65-98 arasinda, spesifitesi %72-100 arasinda degismekte ve yanlis
negatiflik oranlar1 %1-11 arasindayken yanlis pozitiflik oranlar1 %1-8 arasindadir.
[IAB'!n rutin klinik yaklasima girmesi ile birlikte tiroidektomi yapilan hastalarin

sayis1 da azalmistir (100).

2.2.4.5. Tiroid Bezinin Radyolojik Goriintiileme Y 6ntemleri

Tiroid bezinin ilk ve temel inceleme yontemi USG'dir. Fonksiyonel
gortintiiler sintigrafi ile elde edilir. Diger radyolojik tani yontemleri ise nadiren
kullanilmaktadir (101).

Tiroid Bezi Ultrasonografisi

USG 1-10 MHz frekansli ses Otesi dalgalar1 ve transdiiserler araciligi ile
gortintii elde edilen kullanimi1 kolay bir tan1 yontemidir ve radyasyon riski tasimaz.
Yiiksek frekans (5-7.5 MHz) ve rezoliisyonlu lineer transdiiserlerin gelistirilmesiyle,
B-mode, Real-time (ger¢ek zamanli) USG, dokularin i¢ yapisint oldukca ayrintili

bigimde goriintiiledigi i¢in glinlimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir (102).

Ultrasonografi tiroid volimiinii, nodiill varhgm ve nodiil boyutunu
belirlemede kullanilan olduk¢a hassas bir yontemdir. Ayrica tanisal islemlerde (USG
esliginde IIAB), tedavide (kist aspirasyonu, ethanol enjeksiyonu, lazer terapi),
verilen tedavinin etkinligini izlemede, tiroid nodiillerinin boyutunun takibinde, tiroid
kanserli hastalarda bolgesel lenf nodlarinin operasyon 6ncesi tespit ve uzun vadeli
takiplerinde kullanilabilir (11,103,104).
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Normal tiroid bezi ultrasonografi bulgular1

Tiroid bezi ince hiperekoik kapsiilii sayesinde USG ile ¢evre dokulardan
kolayca ayirt edilebilir. Bez boyutlar1 eriskinlerde; viicut yapisi, wk ve cografik
etkenlere gore farkliliklar gosterir. Sonografik olarak saptanan normal bez boyutlari;
longitudinal 40-50 mm, dn-arka 15-20 mm, transvers 12-20 mm arasindadir. On-arka
boyut varyasyonlardan daha az etkilenir ve 20 mm'nin iizerinde olmasi bezin

biiytidiigiinii gosterir (105).

USQG ile Tiroid voliimii hesaplanabilir. Bu her iki lob i¢in ayr1 ayr1 hesaplanir
ve toplanarak total tiroid voliimii elde edilir. Normal tiroid voliimii ortalama 12

ml'dir. Bu degerin {izerindeki hacim artig1 guatr lehinedir (85).
Tiroid Voliimii= 0.5x[Uzunluk x Genislik x Derinlik] formiiliidiir.

Normal tiroid bezi parankimi, homojen ve orta-yiiksek ekojenitede (izo-
hiperekoik) izlenir ve bu sayede fokal kistik ya da hipoekoik lezyonlar kolaylikla
tespit edilir. Tiroid loblarin1 ¢evreleyen ince hiperekoik c¢izgi, kapsildiir ve cogu

zaman USQG ile izlenebilir (100,106).

Sonografik Uygulamalar

Internal Icerik: Tiroid nodiillerinin yaklasik %70" i solid, %30' unda ise kistik
degisiklik gozlenir. Belirgin kistik icerigi bulunan nodiiller genelde dejenerasyon ya
da kanama gecirmis bir benign nodiildiir. Nadiren degisken miktarlarda kistik
degisiklik gosterebilen Papiller karsinomalar benign kistik nodiillerden ayirt
edilemeyebilirler (100).

Ekojenite: Birgok benign tiroid nodiilii hipoekoiktir fakat tiroid kanserleri de
genelde komsu normal tiroid parankimine gore hipoekoiktir (100).

Halo: Tiroid nodiiliinii yarim olarak ya da tamamen c¢evreleyen periferal
sonolusent halo bengin nodiillerin %60-80'inde bulunurken tiroid kanserlerinin de

%15'inde goriilebilir (100).

Swnmir: Benign tiroid nodiilleri keskin ve 1yi smnirli iken malign lezyonlarin

diizensiz sinirlar1 bulunmaktadir (100).
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Kalsifikasyon: Tiroid nodiillerinde %10-15'inde kalsifikasyon bulunabilir.
Kalsifikasyonun tipi ve yeri benign ve malign nodiillerin ayriminda 6nem tasiyabilir.
Periferik, yumurta kabugu tarzi kalsifikasyon benign nodiillerin en gilivenilir
ozelligidir.

Yapilan calismalarin bir¢ogunun sonucuna gore malign ve benign nodiillerin

ayiriminda sonografinin duyarliigi %63-94 arasinda, ozgilligii ise %61-95

arasindadir (100).

Tiroid Bezinin Degerlendirilmesinde Diger Yontemler:
a) Direkt Grafi:

Tiroid hastaliginin tanisinda direkt grafi pek kulanilmamakla beraber biiytik
ve retrosternal yerlesimli tiroid dokusu opasite seklinde cekilen direkt grafilerde
izlenebilir. Hava yolunda daralma ve deviasyonda, toraks i¢ine biliylimelerde hem

anestezist hem de cerrah i¢in yol gosterici olabilir (101,107).

Tiroid dokusu iginde olusan mikro ve makro-kalsifikasyonlar da direkt

grafide goriilebilir (85,106).
b) Bilgisayarli Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans (MR)

Tiroid nodiiliiniin tanisinda rutin olarak kullanimlar1 yoktur. MR inceleme,
tiroid patolojilerinin ekstra tiroidal uzanimlarini, 6zellikle kitleler ile vaskiiler yapilar
arasindaki iliskileri gdstermede hassas bir goriintiileme ydntemidir. Intra-ekstra
tiroidal yerlesimli tiimorlerin morfolojilerini, bdlgesel lenf nodlarini incelemek
amaciyla kullanilabilir (75). Graves oftalmopatisinde MR'dan yararlanilabilir

(80,85,106).

BT tiroid kitlesinin yerlesimi ve i¢ yapilari, kontur ve boyutu hakkinda
detayl bilgi saglar. Larinks, trakea, 6zefagus, ana karotis arteri ve juguler venlerdeki
destriiksiyon, infiltrasyon ve yer degisikliklerini kolaylikla saptar (75). Intratorasik
uzanan retrosternal lezyonlarda, egzoftalmus olgularinda, biiylik boyutlu, cevre

dokulara invaze anaplastik karsinomlarda, servikal ve uzak lenf nodu metastazlarmin

30



tanisinda, tiroid kanserlerinin uzak organ metastazlar1 ve evrelemelerinde bilgisayarli

tomografi kullanilir.(80,85,106).
¢) Tiroid Sintigrafisi:

Tiroid sintigrafisi tiroid bezinin fonksiyonu ve yapisal 6zellikleri hakkinda
degerli bilgiler saglar. Saglikli bireyde verilen izotop tiroid bezinde homojen bir
dagilim gosterir. Sintigrafide tiroid nodiiliinde radyoizotop tutulumu artmis ise sicak

nodiil, tutulum yoksa soguk nodiil olarak tanimlanir (101).

Gegmiste tiroid nodiillerinin degerlendirilmesinde sintigrafi ilk basamakta
kullanilmis olmasma ragmen giiniimiizde ilk basamak yontemi olarak USG ve USG
esliginde IIAB oOnerilmektedir. Degisik serilerde tiroid nodiillerinin malign olma
orani, tim soguk nodiillerde %6-16, sicak nodiillerde ise %?2-8 olarak
bildirilmektedir; yani malignite riski soguk nodiillerde fazla olmakla birlikte sicak

nodiillerde de vardir (76).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu kesitsel ve tanimlayici ¢alismaya 2012 yilinin Ocak-Temmuz aylari
arasinda Diizce Universitesi T1p Fakiiltesi Aile Hekimligi Anabilim Dali check-up ve
obezite poliklinigine bagvuran ve USG taramasindan gegirilen yas ortalamasi
41,0£11,6 yil olan, 327 ardisik olgu alind1. Olgular DSO Obezite tanimlamasma (2)
ATP-3 (108,109) ve ADA kilavuzlarma gore; OBEZ (n=130), Metabolik Sendrom
(METS) (n=170) ve Diyabetes Mellitus tip 2 (DM) (n=27) gruplarma ayrilarak, USG
bulgulari, hematolojik ve biyokimyasal parametreler ile tiroid fonksiyonlarmin
karsilagtirmast yapildi. Calismaya aliman hastalarin antropometrik 6lgiimlerti,
sosyodemografik bilgileri kaydedilmistir. Bu c¢alisma Diizce Universitesi Tip
Fakiiltesi Invaziv Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Komitesi tarafindan 02/08/2013

tarth ve 2013/421 numarali karar ile onaylanmistir.

3.1. Antropometrik Ol¢iimler:

Tim gonillilerin boylari, viicut agirhklary, bel, kalca. Agrrlik o6lgtimi
Biyoelektriksel Impedans yontemiyle olgiildii. Biyoelektriksel impedansta metal
ayak plaklar1 iizerinde yalinayak ayakta durulur. Cok diistik voltajl bir elektrik akimi1
bir bacaktan digerine gonderilir. Yag dokusu elektrik akimini ¢ok zayif ilettigi i¢in
akima kars1 rezistansin Olciilmesiyle viicut yagi hesaplanir. Bu yontemde +%3 hata
pay1 vardir. Uygulayan i¢in teknik bilgi pek gerekmez, 6l¢iim 1 dakikadan daha az
zaman alir, makine her yere taginabilir, yalnizca makine ve elektrik ¢ikis1 yeterlidir
(12). Sosyodemografik bilgilerden ise isim, yas, cinsiyet, egitim, meslek, adres

bilgileri tespit edilmistir.

3.2. Biyokimyasal Analizler

Tiim Olgiimler Diizce Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Biyokimya Laboratuvari'nda gerceklestirilmistir. Tam kan sayimlar1 CELL-DYN
3700 SL (Abbott Diagnostics, Chicago, USA) otomatik kan sayim cihazinda yapildi.
Serum aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), glukoz ve iirik

asit analizleri Cobas 6000 (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim, Germany)
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otoanalizoriinde yapildi. Serum TSH, sT4 hormonlar1 ve insiilin dlgtimleri ise
Siemens IMMULITE 2000 (Siemens Healthcare Diagnostics Inc. Flanders NJ. USA)

otoanalizoriinde kemiluminesan enzim immiinoassay metodu ile yapildi.

sT4 (12-22 pmol/l), TSH (0,27-4,2 pulU/ml ) diizeyleri referans araliginin
disinda olan hastalar TSH diizeyi <0,27 plU/ml iken; sT3 ve sT4 diizeyleri yiiksek
ise agikar hipertiroidili, sT3 ve sT4 diizeyleri normal smirlarda ise subklinik
hipertiroidili kabul edildi. Yine TSH degeri >4 plU/ml olan hastalar sT3 ve sT4
diizeyleri diisiik ise asikar hipotiroidili, sT3 ve sT4 diizeyleri normal smirlarda ise
subklinik hipotiroidili kabul edildi. sT4 ve TSH diizeyleri normal referans sinirlar1

icinde olan hastalar 6tiroid olarak degerlendirildi (94).

3.2.1. Biyokimyasal analizlerin kalite kontrolii

Calisilan laboratuarda daha Once ayrintili anlatildigi iizere test verilerini
etkileyebilecek olas1 hatalar1 saptamak amaciyla periyodik internal ve eksternal kalite

kontroller yapilmaktadir (110).

3.3. Metabolik Sendrom ve Obezitenin Belirlenmesi:

Obezite igin DSO (2) tanimlamas: kullanildi. VKI hesaplanmasinda kg/m?2
formiilii kullanildi: VKI =Viicut Agirhigi(kg)/Boy*(m)

VKI >29.9 kg/m® obez olarak alindi. Gobek hizasindan bel gevresi, gluteus
maksimus kasmin en ¢ikitili noktasindan ve pubis iizerinden gecen hat hizasinda
kalca c¢evresi 6lgiildii. Metabolik sendrom i¢cin NCEP ATP III (10,11) tanimlamasi
kullanildi. Takip eden 5 kriterden 3'liniin bulunmas1 metabolik sendrom olarak kabul
edildi: (1) aghik kan sekeri: >110 mg/dL, (2) trigliserit diizeyi: >150 mg/dL, (3)
HDL-K: <50 mg/dL, (4) bel ¢evresi: kadin>88 cm,erkek>94 cm, (5) kan basinci:
>130/85 mm-Hg. (108,109).
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3.3.1. HOMA-IR Degeri Hesaplamasi:

Insiilin direncini yansitan HOMA degeri (homeostasis model assesment)

formiilii ile hesaplandi:
HOMA= Serum aglik glukozu (mg/dL) x a¢lik plazma insiilin diizeyi (WU/mL)/405

HOMA-IR >2.7 ise insiilin rezistansi olarak kabul edildi (12).

3.4 Ultrasonografi.

Aile hekimligi polikliniginde bulunan GE LOGIQ 5 pro A 11 L cihazinin 4-
10 MHz lineer-yiizeyel probu kullanilarak B-mode tiroid ultrasonografisi yapildi.
Tiroid bezinin en, boy ve derinlik dlgiimleri almarak, 0,523 degeriyle ¢arpilip elipsoit
formiilden hacimleri hesaplandi (100). Tespit edilen nodiillerin uzun ve kisa
boyutlari, nodiil yapisi1 (piir solid, mixt), nodiil ekojenitesi (hipoekoik, izoekoik,
hiperekoik, heterojen), nodiil konturlar1 (diizgiin, diizensiz, lobule), kalsifikasyon

varlig1 degerlendirildi ve tespit edilen nodiil 6zellikleri kaydedildi.

3.5. istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler SPSS istatistik programm (SPSS, Chicago, IL, USA,
versiyon 11.5) kullanilarak gerceklestirildi. Ortalamalar arasindaki farklarin
anlamlilig1 i¢in Student t testi, coklu gruplarda One Way ANOVA (Bonferroni) testi,
kategorik degiskenlerin analizinde ise Ki-Kare (Fisher's exact) testi kullanildi.
Olgiimler arasindaki korelasyon, Pearson korelasyon analizi, normal dagilim
goOstermeyen parametreler ise Spearman's rho korelasyon testi ile incelendi. Sonuglar
%95'lik giiven araliginda, ortalama =+ standart deviasyon olarak verildi. Kullanilan

testler icin p<<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza DSO tanimlarma gére OBEZITE kriterlerini karsilayan, 18-70
yas araliginda 327 hasta alindi. Hastalar ATP III ve ADA kriterlerine gore Metabolik
sendromu (METS) olanlar (n=160, 145 kadin, 25 erkek), DM olanlar (n=27, 24
kadmn, 3 erkek), plir Obez olanlar (n=130,118 kadmn,12 erkek) seklinde 3 grupta

incelendi.

Calismamizda METS grubu ile diger gruplar arasinda, TSH, sT4, WBC,
Hemoglobin (HB), Htc, PLT diizeyleri ve Tiroid Voliimleri farkli bulunmamistir
(p>0.05). Ancak, yas (p<0,0001), VKI (p<0,0001), Bel (p<0,0001), Kalca
(p<0,0001), Sistolik Kan Basimc1 (SKB) (p<0,0001), Diyastolik Kan Basinc1 (DKB)
(p<0,0001), Urik asit (p<0,0001), HOMA-IR (p<0,0001), Insulin (p<0,0001) ve
Trigliserid (TG) (p<0,0001), T.KOL (p=0,027) ve LDL (p=0,020) diizeyleri, DM ve
METS grubunda, obez gruba gore anlamli olarak yiiksek bulunurken; HDL diizeyleri
anlamlh diizeyde diisiik bulunmustur (p<0,0001). DM grubunda beklendigi gibi,
GLUKOZ (p<0,0001), METS ve OBEZ gruplara gore anlamli olarak yiiksek
bulunmustur (Tablo 11).

Tablo 11. Gruplarin demografik degiskenleri

OBEZ METS DM Toplam

Degisken n=130 n=170 n=27 n=327 P

Yas (yil) 38,1£11,6 42,1%11,1 48,3+10,4 41,04£11,6 <0,0001
VKi (kg/m?) 33,945,6 37,8+6,4 40,0+7,4 36,4+6,4 <0,0001
BEL (cm) 100,1£12,2 108,7+12,5 111,3+13,1 105,5+£13,2 <0,0001
KALCA (cm) 118,6+11,1 124,4+12,4 126,1+12,3 12224122 <0,0001
Sistolik KB (mm/Hg) 121,2+14,3 133,0£19,0 137,8+14.,4 128,7+18,0 <0,0001
Diyastolik KB (mm/Hg) 78,7£11,5 86,2+12,8 89,8+11,3 83,5+12,8 <0,0001
TiROID HACMI (ml) 12,24£5,9 11,9438 12,9434 12,1447 0,524

Gruplar arasinda Tiroid fonksiyonlar1 incelendiginde OBEZ grupta 6tiroidi
olan 117 (%90), hipotiroidi olan 10 (%7,7), hipertiroidi olan ii¢ (%2,3) kisi, METS
grubunda 6tiroidi olan 150 (%88,2), hipotiroidi olan 13 (%7,6), hipertiroidi olan 7
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(%4,2) kisi; ve DM grubunda ise 6tiroidi olan 26 (%96,3), hipotiroidi olan yalniz bir
kisi (%3,7) olup; DM grubunda tiroid hastaliklarmin diger gruplardan daha nadir
goriilmesi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,017) (Tablo 12).

Tablo 12. Gruplarin hematolojik, biyokimyasal ve hormon degigkenleri.

OBEZ METS DM Toplam

Degisken n=130 n=170 n=27 n=327 P

WBC (x1000 pL) 7,2+1,7 7,4+1,8 7,6£1,6 7,3+1,7 0,353
HB (g/dL) 13,2+1,3 13,5+1,4 13,1£1,4 13,4+1,3 0,178
HTC (%) 39,9+3,6 40,4+4,0 39,2+43,5 40,1+3,8 0,191
PLT (x1000 pL) 281,7+64,6 294,0+77,0 273,5+55,9 287,4+70,9 0,194
GLIKOZ (mg/dL) 93,849,2 100,4+18,7 139,2+40,2 101,0+22,0 <0,0001
Urik asit (mg/dL) 4,3+0,9 5,2+1,2 5,1+1,2 4,8+1,2 <0,0001
ALT (U/L) 18,2+10,6 23,4+17,0 22,3+11,9 21,3+14,6 0,007
AST (U/L) 18,8+5,7 22,7£10,2 22,4+7,5 21,1+8,7 <0,0001
TG (mg/dL) 103,7+37,6 156,4+68,3 139,3+40,9 133,7+61,0 <0,0001
TKOL (mg/dL) 191,3+39,4 204,0+42,5 195,7+29,1 198,2+40,7 0,027
HDL (mg/dL) 55,0£11,6 46,7+11,0 47,8+8,2 50,1+11,7 <0,0001
LDL (mg/dL) 115,7+32,5 126,9+36,1 120,0+26,5 121,8+34,3 0,020
HOMA-IR 2,5+1,4 4,0+1,8 3,7+1,6 3,3+1,8 <0,0001
INSULIN (pU/mL) 10,6+5,7 16,3+7,7 13,4443 13,8474 <0,0001
TSH (mIU/L) 2,2+1,9 2,1+1,9 1,5+0,7 2,1+1,8 0,260
ST4 (pmol/L) 1,1+0,5 1,0+0,2 1,1+0,2 1,1+0,3 0,528

Olgularin USG sonuglarmma gore, 108 (%29,2) olguda nodiil saptanmistir,
gruplar arasinda nodiil bulunma siklig1 acisindan fark saptanmamistir. Nodiil sayist
degerlendirildiginde OBEZ ve METS grubunda tek nodiil daha sik goriiliirken DM'li
grupta multipl nodiillerin daha sik goriilmesi dikkati ¢ekmektedir. Gruplar kendi
icerisinde degerlendirildiginde METS grubunda nodiil sikliginin daha yiiksek oldugu
ve bu nodiillerin solid karakterde oldugu dikkat cekmektedir. Ayrica DM grubunda,
USG ile nodiillerde kalsifikasyon (%14.8) daha fazla saptanmistir (p=0,014). Yine
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nodiil boyutuna gore <15 mm'nin altindaki nodiillerin METS grubunda, >15 mm

nodiillerin ise DM grubunda daha fazla oldugu goriilmiistiir (p=0,004) (Tablo 13).

Tablo 13. Gruplarin demografik verileri, Tiroid USG o6lglimleri ve nodiil 6zellikleri.

OBEZ METS DM Toplam
n(%) n(%) n(%) n(%) p
Cins 351
Kadin 118 (90,8) 145 (85,3) 24(88,9) 287(87,8)
Erkek 12 (9,2) 25(14,7) 3(11,1) 40(12,2)
Fonksiyon ,017
Otiroidi 117 (90) 150 (88,2) 26 (96,3) 293(89,6)
Hipotiroidi 10 (7,7) 13 (7,6) 1(3.,7) 24(7,3)
Hipertiroidi | 3 (2,3) 7(4,2) 0 10(3,1)
Parankim
Homojen 99(76,1) 131(77) 22(81,5) 252(77,0) ,862
Heterojen 31(23,9) 39(23) 5(18,5) 75(23,0)
Kalsifikasyon ,014
Yok 127(97,7) 163(95,9) 23(85,1) 313(95,7)
Var 3(2,3) 7(4,1) 4(14,9) 14(4,3)
Nodiil ,343
Var 37(28.5) 62 (36,5) 9(33.,3) 108 (33)
Yok 93 (61,5) 108 (63,5) 18 (66,7) 219 (67)
Nodiil boyutu ,004
<15 mm 22 (16.,9) 35(20,6) 4(14,8) 61(18,7)
>15 mm 15 (11,5) 27 (15.,9) 5(18,5) 47(14,3)
Nodil Yok 93(71,6) 108(63,5) 18(66,7) 219(67)
Nodiil sayisi 225
Nodiil Yok | 93(71,5) 108(63,5) 18(66,7) 219(67)
1 16(12,3) 39(22,9) 3(11,1) 58(17,7)
2 12(9,3) 10(5,9) 1(3,7) 23(7)
3 6(4,6) 7(4,1) 3(11,1) 16(4,9)
>4 3(2,3) 6(3,6) 2(7,4) 11(3,4)
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Tablo 13. Devamu-Gruplarin demografik verileri, Tiroid USG 6l¢iimleri ve nodiil 6zellikleri.

OBEZ METS DM Toplam
n(%) n(%) n(%) n(%) p
Nodiil tipi 317
Nodiil
Yok 93(71,5) 108(63,5) 18(66,7) 219(67)
Solid 24(18,5) 47(27,7) 6(22,2) 77(23,5)
Kistik 6(4,6) 12(7) 2(7,4) 20(6,1)
Kompleks | 7(5,4) 3(1,8) 1(3,7) 11(3.,4)
Toplam 130 170 27 327

Urik asit ile HOMA-IR arasmda (r=0.262, p<0.0001) ve Urik asit ile insiilin
diizeyi (r=0.246, p<0.0001) arasinda anlamli pozitif korelasyon saptanmistir (Sekil
2).

Rsq = 0.0465

Urik asit

Sekil 2. Urik asit ile HOMA-IR arasinda korelasyon.

HOMA-IR ile VKI (r=0.211, p<0.0001); HOMA-IR ile bel (r=0.264,
p<0.0001) v¢ HOMA-IR ile kalga (r=0.203, p<0.0001) 6l¢iimleri arasinda anlaml
pozitif korelasyonlar saptanmistir. Ayrica HOMA-IR ile TSH (r=0.286, p=0.001) ve
HOMA-IR ile TG (r=0.499, p<0.0001) arasinda da anlamli pozitif korelasyonlar

saptanmuistir.
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Tiroid boyutu ile SKB (r=0.169, p=0.002) ve DKB (r=0.161, p=0.004)
arasinda zayif ancak anlamli pozitif korelasyonlar saptanmustir (Sekil 3). Yine Tiroid
boyutu ile TSH diizeyleri arasinda (r=-0.167, p=0.002) hafif diizeyde anlamli negatif

korelasyon saptanmustir.
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Sekil 3. Tiroid boyutu ile SKB arasinda zayif korelasyon.

Bel Olgiimleri ile SKB (r=0.422, p<0.0001) ve DKB (r=0.384, p<0.0001)
arasinda giiclii pozitif korelasyonlar saptanmistir (Sekil 4 ve 5).
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Sekil 4. Bel 6lctimleri ile SKB arasinda giiglii korelasyon.
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Sekil 5. Bel 6l¢timleri ile DKB arasinda giiglii korelasyon.

Tiroid hacmi gruplar arasinda degerlendirildiginde en biiyiik voliimler DM'li
grupta tespit edilmis olup istatistik olarak anlamli bulunmamaistir (12,9£3,4 p:0,524.).

Gruplar kadin erkek olarak incelendiginde Obez erkek ve DM'li erkeklerde en biiyiik
voliimler dikkat ¢ekmektedir (Sekil 6).
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Sekil 6. Gruplarda tiroid hacmi.
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Gruplar arasinda yas dagilimi en yiiksek DM'li grupta (48,3+10,4 p<0,0001)
olup istatistik olarak anlamlidir (Sekil 7).
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Sekil 7. Gruplara gore yas dagilimu.

Gruplar arasinda sT4 diizeyleri en yiiksek DM'li grupta o6zelliklede DM'li
erkeklerde goriilmiis olup istatistik olarak anlamli bulunmamistir (1,1+0,2

p=0,528)(Sekil 8).
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Sekil 8. Gruplarda sT4 degerleri.
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Gruplar aras1 VKI degerleri incelendiginde en yiiksek degerler DM'li grupta
tespit edilmis olup (40,0+7,4 p<0,0001) istatistik olarak anlamli bulunmustur (Sekil
9).
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Sekil 9. Gruplara gore VKI dagilimi.

Bel ¢evresi ve Kalga ¢evresi Olglimleri gruplar arasi incelendiginde en yiiksek
degerlerin DM'li grupta oldugu tespit edilmis olup anlamli bulunmustur (sirasiyla

111,3+13,1; p<0,0001 126,1 £12,3; p<0,0001) (Sekil 10,11).
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Sekil 10. Gruplarda bel ¢evresi dagilima.
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Sekil 11. Gruplarda kalga ¢evresi dagilim.
Gruplar arasinda HOMA-IR diizeyleri incelendiginde en yiiksek degerler

METS'li kadin ve erkeklerde gozlenmis olup istatistik olarak anlamli bulunmustur

(4,0+1,8; p<0,0001) (Sekil 12).
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Sekil 12. Gruplar arasinda cinsiyete gore HOMA-IR dagilimi.
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Gruplar aras1 glukoz diizeyleri degerlendirildiginde beklendigi iizere en

yiiksek degerler DM'li grupta bulunmus olup anlamhidir (139,24+40,2; p<0,0001)
(Sekil 13).
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Sekil 13. Gruplarda glukoz dagilimu.

Gruplar aras1t SKB ve DKB degerlendirildiginde en yiiksek degerler DM'li
grupta olup (swrastyla 137,8+14,4; p<0,0001, 89,8+11,3; p<0,0001) istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur. Gruplar cinsiyete gore incelendiginde SKB'nin METS'li
ve DM'li kadmnlarda pik yaptigi; DKB'nin ise DM'li kadinlarda en yiiksek degerlerde
seyrettigi goriilmektedir (Sekil 14,15).
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Sekil 14. Gruplarda cinsiyete gére SKB.
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Sekil 15. Gruplarda cinsiyete gore DKB.

Gruplarda insiilin degerleri en yiiksek METS'li grupta olup istatistiksel olarak
anlamlidir (16,3+7,7; p<0,0001) (Sekil 16).
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Sekil 16. Gruplarda insiilin diizeyi dagilimi.

Gruplar arasinda WBC diizeyleri incelendiginde en yiiksek degerler DM'li
grupta olup istatistiksel olarak anlamli bulunmamaistir (7,6+1,6; p=0,353) (Sekil 17).
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Sekil 17. Gruplar arasinda WBC dagilimi.

Gruplarda HB ve PLT diizeyleri en yiiksek METS'li grupta olup istatistik
olarak anlamli bulunmamistir (sirastyla 13,5+1,4; p=0,178, 294,0+77,0; p=0,194)
(Sekil 18,19).
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Sekil 18. Gruplar arasinda HB diizeyleri.
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Sekil 19. Gruplarda PLT diizeyleri.

Gruplarda TSH diizeyleri incelendiginde en yiiksek degerler OBEZ grupta
olup istatistik olarak anlamli bulunmamistir (2,2+1,9; p=0,260). OBEZ kadm ve
METS'li kadinlarda TSH diizeylerinin daha yiiksek oldugu goriilmektedir (Sekil 20).
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Sekil 20. Gruplarda TSH dagilimu.

Gruplarda iirik asit diizeylerine bakildiginda en yiliksek degerler METS'li
grupta olup anlamli bulunmustur (5,2+1,2 p<0,0001). Cinsiyete gore incelendiginde
METS'li erkek ve DM'li erkeklerde en yiiksek degerler dikkat ¢cekmektedir (Sekil
21).
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Sekil 21. Gruplarda iirik asit diizeyleri.

Gruplarda AST ve ALT degerleri incelendiginde en yliksek degerler METS'li
grupta olup (swrasiyla; 23,4+17,0; p<0,0001, 23,4+17,0; p=0,007) istatistik olarak
anlamhdir (Sekil 22).
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Sekil 22. Gruplarda AST degerleri.

Gruplar arasinda TG diizeylerine bakildiginda en yiiksek degerler METS'li
grupta olup istatistik olarak anlamli bulunmustur (156+68,3 p<0,0001) (Sekil 23).
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Sekil 23. Gruplarda TG dagilim.

Gruplarda T KOL diizeyleri en yiiksek METS'li grupta olup istatistik olarak
anlamli bulunmamustir (204,0+42,5 p=0,027). Ozellikle METS'li erkeklerde en
yiiksek degerler dikkat ¢ekmektedir (Sekil 24).
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Sekil 24. Gruplarda cinsiyete gére T KOL dagilimi.

Gruplarda HDL diizeyleri incelendiginde en diisiik degerlerin METS'li grupta
oldugu istatistik olarak anlamli bulunmustur (46,7+11,0 p<0,0001). Ozellikle DM'li
erkek ve METS'li erkeklerde HDL diistikliigii gozlenmistir (Sekil 25).
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Sekil 25. Gruplarda cinsiyete gore HDL degerleri.

Gruplarda LDL degerleri incelendiginde en yiiksek degerler METS'li erkek
ve kadinlarda tespit edilmis olup istatistik olarak anlamli bulunmamistir (126,94+36,1
p=0,020) (Sekil 26).
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Sekil 26. Gruplarda LDL degerleri.
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5. TARTISMA

Tiroid nodiillerinin birinci basamak degerlendirilmesinde, TSH Ol¢iimii ve
tiroid USG tiim diinyada kabul edilen yontemlerdendir. TSH 6l¢limii hastanin tiroid
fonksiyonlarmi gostermenin yaninda malignite riski yoniinden de fikir verir. TSH'nin
normal oldugu hastalarda tiroid USG yapilmasi nodiil morfolojisi ve 6zelliklerinin
degerlendirilmesi yoniinden yeterlidir. TSH'nin diisiik saptandig1 hastalarda buna ek
olarak sT3, sT4 oOlciimlerinin yapilmasi ve tiroid sintigrafisi c¢ekilmesi uygun
olacaktir. TSH'nin yiiksek olarak saptandigi hastalarda ise otoimmiin tiroidit
tablosunun atlanmamasi agisindan sT4 ve antitiroid peroksidaz (anti-TPO) tiroid

otoantikoru bakilmalhdir (111,112).

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda adipoz dokudan kaynaklanan bazi hormonal
veya humoral mediatorlerin H-P-T aksmi stimiile ettigi ve TSH sekresyonunu
arttirdigr ileri siirtilmistiir. Stiphelenilen ana mekanizma leptin ve tiroid hormonlar1
arasindaki muhtemel ilisgkidir. METS nedeniyle sirkiilasyondaki artmis sitokinler
tiroidd fonksiyonunu ya hipotalamik, hipofizer ya da tiroid seviyesinde suprese
edebilecegi de raporlanmistir. Nedensel iligki ortaya konamamasina ragmen, pek ¢ok
calisma VKI ve tiroid voliimii arasinda da iliski oldugunu gdstermektedir. Bu
calismalarin  ¢ogunda tiroid voliimiiniin VKI ile pozitif iliskili oldugunu

bildirmislerdir (11,113-115).

Tirker'in ¢calismasinda (116) tiroit hastaliklar1 ile METS arasindaki iligki ve
tiroid hastaliklarinda METS siklig1 incelenmistir. Caligmada 50 kadm, 25 erkek, hipo
veya hipertiroidi tanilar1 olan, toplam 75 hastanin tiroit fonksiyon testleri ile ATP III
kriterlerine gére METS siklig1 incelenmis ve hastalarin %40'mmda METS saptanmus,
bu oranin kadin grubunda ve hipotiroidi olan hasta grubunda daha yiiksek oldugu
bildirilmistir. Yiiksek kan basinci; hipertiroidi olanlarda rastlanilan en sik METS
parametresi iken hipotiroidi grubunda en sik saptanan METS parametresi abdominal

obezite olarak bulunmustur.

Aytiirk ve ark.'nin ¢alismasida (11), METS'li hastalarda tiroid voliimii artis1
acisindan serum TSH artisinin bagimsiz bir risk faktorii oldugunu teyit etmistir.
Tiroid voliim artisinmn, TSH'nm yan1 sira METS'in biitiin komponentleri ve ID ile de

anlaml1 iliskili oldugunu, ayrica tiroid voliimii ile BC, TG ve ID arasindaki
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istatistiksel olarak anlaml iliskinin devam ettigi goriilmiistiir. Bununla birlikte tiroid
nodiil formasyonu ve TSH arasinda bir iligki saptanmamis, ayni1 zamanda tiroid
nodiil formasyonunun METS'in dort komponenti (BC, AKS, HT, TG) ve ID ile
anlaml iliskili oldugunu gormiistiir. Tiroid nodill formasyonuna katkida
bulunabilecek degiskenler arasindan ID'nin nodiil formasyon artis1 ile iliskili oldugu,
TSH'nin ise etki etmedigi tespit edilmistir. ID olanlarda olmayanlara gére tiroid
nodiil formasyonu gelisimi i¢in tahmini rolatif riskin 3,2 (GA%95) oldugu
saptanmistir. Aytiirk'iin bulgulari, METS'li hastalarda tiroid voliim artisinin serum
TSH artis1 ile iliskili olmasina karsin tiroid nodiil formasyonunun TSH'dan bagimsiz
mekanizmalarla olusabilecegini diisiindiirmektedir. Aytiirk'iin verileri, METS'le
iliskili komponentler ile ID'nin tiroid voliim ve nodiil prevalans: artisma katkida
bulunabilecegini gostermektedir. Insiilin-like growth faktdrler (IGF) pek cok dokuda
iretilmektedir ve bu dokularda otokrin/parakrin yolla hiicrelerin proliferasyon ve
diferansiasyonunda &nemli rol oynadiklari ileri siiriilmiistiir (184). Insiilin-like
growth faktor-1 tirositlerin TSH araciligi ile olan proliferasyonu tlizerinde etkilidir.
Insiilin/IGF-1 sinyal yolagmin, tiroid gen ekspresyonu regiilasyonunu modiile ettigi
bilinmektedir ve buna ek olarak tirosit proliferasyon ve diferansiasyonunda etkili

onemli bir kofaktor oldugu da diisiiniilmektedir (117-119).

Calismamizda Tiroid boyutu ile TSH diizeyleri arasinda (r=-0.167, p=0.002)
hafif diizeyde anlamli negatif korelasyon saptanmistir. Gruplar arasinda Tiroid
fonksiyonlar1 incelendiginde OBEZ grupta 6tiroidi olan 117 (%90), hipotiroidi olan
10 (%7,7), hipertiroidi olan 3 kisi (%2,3); METS grubunda 6tiroidi olan 150 (%88,2)
hipotiroidi olan 13 (%7,6) hipertiroidi olan 7 kisi (%4,2); ve DM grubunda ise
otiroidi olan 26 (%96,3), hipotiroidi olan yalniz 1 kisi (%3,7) olup, DM grubunda
tiroid hastaliklarinin diger gruplardan daha nadir goriilmesi istatistik olarak anlamli
bulunmustur (p=0,017). Gruplar arasinda TSH diizeyleri incelendiginde, en yiiksek
degerler OBEZ grupta olup istatistiksel olarak anlamli bulunmamustr (2,2+1,9;
p=0,260). Ancak, OBEZ kadmm ve METS'li kadinlarda TSH diizeylerinin daha
yiiksek oldugu gozlenmektedir. Gruplar arasinda sT4 diizeyleri en yiiksek DM'li
grupta Ozellikle de erkeklerde goriilmiis olup istatistiksel olarak anlamli
bulunmamustir. Tiroid hacmi gruplar arasinda degerlendirildiginde en biiyiik voliimler
DM'li grupta tespit edilmis olup, istatistik olarak anlamli bulunmamistir (12,9+3,4
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p=0,524). Ancak, 6nceki calismalarin ¢ogunda tiroid voliimiiniin VKI ile pozitif
iligkili oldugunu bildirilmis olmasina karsin, bizim g¢alismamizda anlamli iligki

saptanmamistir.

Tiroid nodiillerinin goériilme siklig1 yasla birlikte artar. Bunun yaninda
kadinlarda erkeklere gore 2—4 kez daha sik olarak goriilmektedir. Vander ve ark.'nin
(120), yaptig1 genis popiilasyonlu Framingham calismasinda kadin/erkek oranimi

4.2/1 bulmustur.

Erdogan ve ark.min yaptig1 ¢alismada (121) yaslar1 18-65 arasinda degisen
2025 hastada tiroid USG ile kadinlarda %26.4, erkeklerde %20.5 oranlarinda nodiiler
guatr tespit edilmistir. Ancak 55-65 yas araliginda bu oranlarin, kadinlarda %48,
erkeklerde %38'lere ulastig1 goriilmiistiir. Bizim ¢alismamizda da, tiroid nodiillerinin
goriilme siklig1 yagla birlikte artmaktaydi (r=0,185; p=0.001) ve yine kadinlarda
(n=101, %35.2) erkeklere (n=7, %17.5) gore 2 kez daha sik olarak goriilmekteydi
(p=0.017).

Aykent ve ark.'min (122) tiroid nodiilii olan hastalarda; cinsiyet faktori
sorgulandiginda kadin/erkek oran1 benzer sekilde 5.2/1 bulunmustur. Serbest
trityodotiroksin diizeylerinin; yas, nodil sayisi, timor boyutu ve diger laboratuar
parametleriyle olan iliskisi incelendiginde; nodiil sayisi ile sT3 arasinda anlamli
negatif korelasyon; nodiil boyutu ile sT3 arasinda anlamli pozitif korelasyon oldugu,
ancak sT4 ile korelasyon olmadig1 goriilmiistiir. Nodiil boyutu ve sayisit ile TSH
degerleri arasinda anlamli korelasyon bulunmamis olmasi, tiroid nodiilii olan
hastalarin etiyolojisinde; TSH'dan bagimsiz olarak sT3 ve sT4 iiretebilme ve
biiyliyebilme kapasitesine sahip benign monoklonal tiimérler olan otonom tiroid

nodiillerinin 6nemli bir yer tutabilecegini diisiindiirmiistiir (123).

Morbid obez kadinlar iizerinde yapilan bir ¢caligmada, tiroid nodiil prevalansi
normal kilolu ve hafif kilolu kisiler ile karsilastirilmis, morbid obezlerde nodiil sayis1
ve sikligi daha az bulunmustur (124). Ancak, Komiircii'niin (83) endokrinoloji
kliniginde170 morbid obez hastay: inceledigi tez ¢alismasinda, tiroid USG yapilan
hastalarin %56.2'sinde nodiil varlig1 gdsterilmistir. Tespit edilen nodiillerin %84.9'u
multipl nodiil, %15.1'1 ise soliter nodiildiir. Kadin ve erkek hastalarda nodiil varlig:

ve nodiil tiirii dagilimlar1 benzer bulunmus ve VKI siniflamasima gore nodiil goriilme
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siklig1 ve nodiil tiirii oranlar1 arasinda da anlamli bir fark izlenmemistir. Burada
Komiircii'niin c¢alismasinda sonuglarin farkliligin, daha fazla oranda nodiil
saptanmasimin, c¢alismanin Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Klinigi'nde

se¢ilmis bir hasta grubunda yapilmis olmasindan kaynaklandig1 diisiintilmiistiir (83).

Bizim calismamizda olgularin USG sonuglarina gore, 108 (%33) olguda
nodiil saptanmis olup gruplar arasinda nodiil bulunma siklig1 agisindan fark
saptanmamistir. Nodiil sayis1 degerlendirildiginde OBEZ ve METS grubunda tekil
nodiil daha sik goriilirken; DM'li grupta olgu sayist az olmakla birlikte multipl
nodiillerin daha sik goriilmesi dikkati c¢ekmektedir. DM grubunda, USG ile
nodiillerde kalsifikasyon (%14.8) daha fazla saptanmistir (p=0,014). Yine nodiil
boyutuna gore <I5 mm nodiillerin METS grubunda, >15 mm nodiillerin ise DM

grubunda daha fazla oldugu goriilmiistiir (p=0,004)(Tablo 2).

Bagr'n tiroidektomi yapilmis hastalarda yaptigi c¢alismasmin  (125)
sonuglarina gore Tiroid bezi boyutlari ile fonksiyonlar1 arasinda iliski bulunmadigini
bildirilmis; c¢alismasindaki 60 olgudan 56's1t o6tiroid iken 4'Uinde hipertiroidi
saptanmustir. Otiroid olan olgularm ortanca tiroid hacmi 119,00 mL, hipertiroidi
olanlarin ortanca tiroid hacmi 76,93 mL iken; gruplar arasinda istatistiksel anlaml1
fark bulunmamis (p=0,431).Altmis hastanin tiroid hacmi hesaplandiginda; en diisiik
hacim 18,84 mL, en biiylik hacim 60,45 mL olarak hesaplanmistir. Tiim olgularin
ortanca hacmi 116,19 mL olarak saptanirken, erkek ve kadinlar arasinda tiroid hacmi

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir (p=0,930).

Bizim c¢alismamizda da Tiroid hacmi gruplar arasinda degerlendirildiginde en
bliyiik volimler DM'li grupta tespit edilmis ancak istatistik olarak anlamli
bulunmamuistir (p=0,524). Gruplar, kadin erkek olarak incelendiginde Obez erkek ve
DM'li erkeklerde en biiyiik voliimler dikkat ¢cekmektedir. Ayrica tiroid boyutu ile
SKB (r=0.169, p=0.002) ve DKB (r=0.161, p=0.004) arasinda zayif ancak anlaml

pozitif korelasyonlar saptanmustir.

Su ana kadar yapilan c¢alismalarin bazilarinda Tip 2 diyabetik hastalar ile
kontrol grubu arasinda tiroid fonksiyonlar1 agisindan fark bulunmamakla birlikte
calismalarin cogunda diyabetik hastalarda tiroid hastaliklarinin prevalansi, non-

diyabetik hastalardan 2-3 kez yiiksek saptanmistir. Yas, kadmn cinsiyet ve
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otoimmunite ile iligkili fakat aclik kan sekeri ve HbAlc den bagimsiz bulunmustur.
Bas'im tez caligmasinda (9) subklinik hipotiroidi ve tiroid nodiilii sikli§1 ¢alisma
grubunda hasta grubundan daha fazla bulunmakla beraber aralarinda istatistiksel
olarak anlamli fark saptanmamis. Diyabetik gruptaki tiroid disfonksiyonunun; yas,
diyabet yasi, aglik kan sekeri ve HbAlc diizeyinden bagimsiz oldugu tespit
edilmistir.

Aytiirk'iin tez ¢alismasinda da (11) METS bulunan ve bulunmayan bireyler
tiroid fonksiyonu, voliim ve nodiil prevalans1 yoniinden karsilagtirilmis ve serum sT4
ve sT3 seviyeleri ile METS varlig1 arasinda anlamli bir iliski saptanmamuistir. Fakat
serum TSH seviyelerinin METS grubunda kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu
goriilmiistiir. TSH diizeyleri ile BC ve VKI arasinda anlamli pozitif bir korelasyon
saptanmistir. Boylece bu bulgular HPT ve adipoz dokuyu iceren aksin bozulmus

olabilecegi savini desteklemektedir (126).

Obez hastalarda tiroid fonksiyon parametrelerini degerlendirildigi daha
onceki calismalarda, c¢eliskili bulgular bildirilmesine ragmen, serum TSH
seviyelerinin normal simirlarda olsa bile obez hastalarda kontrol grubuna gére daha
yiiksek oldugu goriilmiistiir (127). Obezite ve serum serbest tiroid hormonlari ile
ilgili olarak degisik calismalarda farkli sonuclar bildirilmistir. Buna gore obez
hastalarda ya artmis ya da azalmis serum sT3 veya sT4 konsantrasyonlar: tespit
edilmistir (127,128). Bu farkliligin en olas1 nedeni, ¢aligmalarin dizayninda ve iyot
alimi ile obezite derecesindeki farkliliklar sebebiyle olabilir. Pek ¢ok calismada
METS'de o6tiroid sinirlarda diisiik/normal sT4 seviyeleri ile lipit anormallikleri ve
artmis ID arasinda iliski saptamuslardir (129,130). Ayrica, onceki ¢alismalarda
disik/normal sT4 diizeyleri ve/veya artmis TSH seviyeleriyle METS ve

komponentlerinin anlamli iliskili oldugu gosterilmistir (11).

Viicut agrrhgindaki artis siklikla artmis kan basinct ile birliktedir. Tim
diinyada obezite ve hipertansiyon hizla artmaktadir. Hipertansif hastalarin en az 1/3-
2/3'0 obezdir. Obezlerde ise hipertansiyon gozlenme olasiligi 3 kez fazladir.
Framingham calisma verileri de hipertansif erkeklerin %70, kadmnlarin %60'mdan

fazlasinin obez oldugunu bildirmektedir. Ayni ¢calisma sonuglarina gore ideal kilonun
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%20 iistiinde hipertansiyon gdzlenme olasiligi 8 kat artmaktadwr. VKI arttikca

hipertansiyon gozlenme olasilig1 artar (131).

Hipertansiyon ile obezite birlikteligi 1900'i yillardan bu yana iyi bilinmesine
ragmen mekanizmalar kompleks ve multifaktoryel olup halen net olarak belli
degildir. Cok sayida insan ve hayvan calismasi obezitede hipertansiyonun sivi
retansiyonu ile ilgili oldugunu gostermektedir. Sivi retansiyonunun da insiilin
direnci, bobrekte yapisal degisiklikler, vaskiiler fonksiyondaki degisimler, sempatik
sinir sistemi, RAS aktivasyonu ve hipotalamo-hipofizer-adrenal (HHA) akstaki

degisimlerden kaynaklandig: belirtilmistir (132).

Daha once tip 2 DM ve METS'li hastalar {izerinde yapilan bir calismada VKI
ile hem SKB hem de DKB arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Yas arttikca
SKB, VKIi, AKS, T.KOL/HDL degerinin de arttig1 saptanmustir. B/K oram ile VKI

degeri ve B/K orani ile TG degeri arasinda da pozitif korelasyon saptanmistir (133).

Tanyeri ve ark.'nin obezite prevalansini arastirmak tizere 210 kadin ile 210
erkek, toplam 420 kiside yaptig1 arastirmada, Sistolik ve diyastolik kan basinglari,
istatistiksel olarak kadinlarda erkeklerden (p<0.01), obezlerde normallerden
(p<0.001) daha yiiksek bulunmus. Obez bireylerin %43.7'si hipertansif, hipertansif
bireylerin %86.3"i obez iken; VKI ile sistolik kan basinci (r=0.45, p<0.001) ve
diyastolik kan basinci (r=0.44, p<0.001) arasindaki iligkide istatistiksel olarak

anlamli bulunmustur (134).

Bizim calismamizda da gruplar aras1 SKB ve DKB degerlendirildiginde en
yiiksek degerler DM'li grupta olup (swrasiyla 137,8+14,4 p<0,0001; 89,8+11,3,
p<0,0001 ) anlamli bulunmustur. Gruplar cinsiyete gore incelendiginde SKB'nin
METS'li ve DM'li kadinlarda pik yaptigi; DKB'nin ise DM'li kadinlarda en yiiksek
degerlerde seyrettigi goriilmektedir. Ayrica Bel Olgiimleri ile SKB (r=0.422,
p<0.0001) ve DKB (r=0.384, p<0.0001) arasinda gii¢lii pozitif korelasyonlar

saptanmuistir.

Akman ve ark.'nm (135) 399 hasta iizerinde yaptig1 ¢alismada VKI ile bel
cevresi arasinda giiclii pozitif korelasyon saptanmustir (r=0. 793, p <0.001). VKI ile
sistolik ve diyastolik kan basinci arasinda anlamli ancak olduk¢a zayif bir korelasyon

bulunmustur (swrasiyla r=0.312 p<0.001; r=0.371 p<0.001). Bel ¢evresi ile kan
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basinc1 Ol¢iimleri arasindaki korelasyon analizi sonuglart da olduk¢a benzer
bulunmustur (sistolik kan basinct: r=0.319, p<0.001; diyastolik kan basinci r=0.354,
p<0.001). Lipit profili ile VKI arasinda yapilan korelasyon analizi de anlamli ancak
korelasyon katsayilar1 diisiik bir iliskiyi ortaya koymustur (Kolesterol: = 0.252,
p<0.001; LDL: r=0.235, p<0.001; Trigliserit: r=0.223, p<0.001). Bel ¢evresi ile lipit
profili arasinda da benzer giicte anlamli iligki tespit edilmistir (Kolesterol: r= 0.264,
p<0.001; LDL: r=0.225, p<0.001; Trigliserit: r=0.253, p<0.001). Hipertansiyon,
hiperlipidemi, tip 2 diyabet ve KKH icin genel obezite (VKI) ve santral obezite (bel
kalca oran1-BKO) risk faktorii olarak ele alinip analiz edildiginde hipertansiyon ve
hiperlipidemi acisindan BKO yiiksekligi en 6nemli risk faktorii olarak saptanmistir
(sirastyla OR = 3.2, %95 GA: 1.7 - 5.8; OR =3.5 %95 GA: 2.0 - 6.1). VKI'nin 25 ve
iizerinde olmasinin ise diyabet riskini yaklasik 2 kat artirmakta oldugu bildirilmistir.

(OR= 1.9, %95 GA: 1.0 —3.7).

Nazlican ve ark.'nin (136) Tiirkiye'de obezite prevalansi ile ilgili olarak; ev
halki tespit fislerinden rastgele yontemle secilen 477 kadm iizerinde yaptigi
arastrmasinda Solakli'daki kadmlarmm %?28'1 obez olarak degerlendirilirken,
Karatag'ta bu oran % 28,6 ,toplamda ise bu oran %28,3 olarak bulunmustur. Solakl1
ve Karatag'ta yasayan kadinlarm BKI ortalamasmi istatistiksel olarak
karsilagtirdiginda anlamli bir fark bulunamamistir. (t=0,288, sd=475, p>0.05).
Arastirmaya katilan kadinlarm % 4,6'st DM hastast iken, % 0,8 kadinda glukoz
intolerans1 bulunmus, ayrica DM olanlarda obezitenin daha fazla gorildigi
bulunmustur (y2 =18,635, sd=1, p<0.001). Arastrmaya katilan kadinlarin

%19.7'sinin de HT hastas1 olduklar1 bulunmustur.

Aydm ve ark.'mm (137) 2222 kisi lizerinde ylriittiigii Melen ¢aligmasinda
DM, HT, koroner arter hastaligi, dislipidemi gibi durumlarda; obez ve obez olmayan
grup arasinda anlamli fark saptanmis; 969 obez hastanin 254'inde (%26,3) DM
saptanirken, 576'sinda (%59) HT olmasit durumun ciddiyetini ortaya koymustur.
Obezite diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, inme, kalp hastaliklar1 gibi kronik
hastaliklar, bazi kanserler ve artrit gibi durumlar i¢in en onemli risk faktoridiir.
Ayrica asir1 obezite Ozellikle kalp damar hastaliklari, diyabet ve bazi kanserler i¢in
yiliksek mortalite oranina sahiptir. Obezite ile birlikte DM prevalansinin da artmis

oldugu goriilmiistiir. Anamneze gére DM prevalans1 %12,6 iken, anamnez ve aglik
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kan sekeri 126'nin iistiinde olanlar alindiginda DM prevalans1 %18,8'e ¢cikmaktadir.
Kohorttaki 138 kisinin anamnezde DM oldugunu bilmemesi toplumun %6,2'sinin

DM oldugunun farkinda olmadigmi ortaya koymaktadir.

Keskin ve ark.'nin ¢alismasinda (138) literatiirle uyumlu olarak yas ve
VKi'leri benzer gruplarda diyabetiklerde bel cevresi non-diyabetiklere gére anlamli
olarak genis iken kalga g¢evresi de diyabetiklerde daha genis bulunmustur. Tip 2
diyabet hastalarinda goriilen insiilin direnci ve hiperinsiilineminin karacigerde VLDL
ve LDL yapiminda artisa neden oldugu bununda hipertrigliseridemi ve diisiik HDL
kolesterol diizeylerinin sebebi oldugu bilinmektedir (139). Keskin'in ¢alismasinda da
benzer sekilde total kolesterol, LDL kolesterol, trigliserit anlamli yiiksek, HDL
kolesterol anlamli diisiik bulunmus. Ancak bu parametreler ile BKI ve bel cevresi
arasinda korelasyon gosterilememistir. Yas arttikca HDL kolesteroliin azalip LDL
kolesteroliin arttig1 gosterilmistir. Saptanan bu korelasyonlar Tiirk toplumunda
yapilmis olan lipit caligmasiyla paralellik gostermistir (140). Kadin cinsiyette kalga
cevresinin genis olmasi beklenen bir bulgudur (139). Kalga ¢evresi ve trigliserid
diizeyi arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Gida alimindan en fazla etkilenen
lipit fraksiyonu olan trigliserit yiiksekligi kalca cevresi genis obez kadinlarda
beslenme ile iliskilendirilebilir. Sonucta VKi'leri benzer olan diyabetik ve non-
diyabetik obez kadinlar karsilastirildiginda diyabetiklerde abdominal obezitenin ve

bunun sonucu olabilecek dislipideminin daha sik oldugu gdsterilmistir.

Bizim ¢alismamizda da, Keskin'in (138) arastirma sonuglariyla benzer olarak
gruplar aras1 VKI degerlerini inceledigimizde en yiiksek degerler DM'li grupta tespit
edilmis olup (40,0+7,4 p<0,0001) istatistik olarak anlamli bulunmustur. Bel ¢evresi
ve Kalca ¢evresi Olclimleri gruplar arasi incelendiginde en yiiksek degerler yine
DM'li grupta tespit edilmis olup anlamli bulunmustur (111,3£13,1 p<0,0001;
126,1+£12,3; p<0,0001).

Ozkan ve ark.'nm (141) toplam 276 diyabetik hasta iizerinde yaptig
calismada Ortalama Total kolesterol: 217.4+46.4 mg/dl, LDL kolesterol: 147.1+£36.7
mg/dl, TG: 216.6£16.6 mg/dl, HDL-kolesterol diizeyleri: 45.3£9.4 mg/dl
bulunmustur. NCEP-ATP III kriterlerine gore LDL diizeylerinin; 24 hastada (%8.7)
optimum, 67 hastada (%?24.3) kabul edilebilir, 86 hastada (%31.2) smirda yiiksek, 65
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hastada (%23.6) yiiksek, 34 hastada (%12.3) cok yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Hastalarin sorgusunda 247 (%89.4) hastaya daha once lipit diizeylerinin yiiksek
oldugu soylenmis ve tedavi baslanmis ancak sadece 156 hasta lipit distiriicii
ilaclarin1  diizenli olarak kullandigin1 ve diyete tam olarak uyamadiklarmi
bildirmistir.

Calismamizda gruplar arasinda TG diizeylerine bakildiginda en yiiksek
degerler METS'li grupta olup istatistik olarak anlamli bulunmustur (156+68,3
p<0,0001). Ayrica HOMA-IR ile TG (1=0.499, p<0.0001) arasinda anlamli pozitif
korelasyonlar saptanmistir. Gruplarda T.KOL ve LDL diizeyleri en yiiksek METS'li
grupta olup istatistik olarak anlamli bulunmamustir (sirasiyla 204,0+42,5 p=0,027,
126,9+£36,1 p=0,020). Ozellikle METS'li erkeklerde en yiiksek degerler
gozlenmektedir. HDL diizeyleri incelendiginde ise en diisilk degerlerin METS'li
grupta oldugu istatistik olarak anlamli bulunmustur (46,7+11,0 p<0,0001). Ozellikle
DM'li erkek ve METS'li erkeklerde HDL diisiikliigii dikkat cekmektedir.

Ozinan ve ark.'nm (142) VKI 28'in iizerinde olan ID varhgina gore grupladig:
76 obez kadm hastada yaptign calismada HDL kolesterol diizeyleri ID + grupta
anlaml1 derecede diisiik saptanmis (p=0.043). Trigliserid ve iirik asit diizeyleri ise ID
+ obezlerde belirgin olarak diisiik bulunmustur (sirasiyla p= 0.032 ve p= 0.032). Yas,
VKI, bel cevresi ve bel/kal¢a oranlarmin ise ID+ grupta ID- gruptan farkli olmadig:
ancak ID+ obezlerin kilolarinmn ID- obezlere gore belirgin olarak yiiksek oldugu

bulunmustur (p=0.033).

Obez veya tip 2 DM risk faktorleri olan Brezilyali adelosanlarda yapilan bir
calismada denekler VKi'lerine gdre normal, kilolu ve obez olarak gruplandirilmus.
Yas, cinsiyet, rk dagilimi, boy, dogum agirligi, TK, LDL, HDL, aclik plazma glukoz
ve 2.saat plazma glukoz degerleri agisindan gruplar arasinda anlamh fark
goriilmemis, buna karsm; obez grupta SKB degeri (129.29+£14.96 mmHg; p<0.001),
TG diizeyleri (99.61£36.97 mg/dl; p<0.01), 2.saat insiilin diizeyleri (73.09+39.82
plU/ml; p<0.001) ve son olarak HOMA-IR degerleri (3.14+1.89; p<0.001) anlamli
olarak daha yiiksek bulunmustur. Ayrica Normal kilolu grupta diger iki gruba kiyasla
daha diistik iirik asit diizeyleri izlenmistir (swrasiyla 4.19 £1.0 vs. 4.9+0.32 vs.
5.08+1.49 mg/dl; p< 0.001) (143).
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Ersan ve ark.'nin (144) PCOS tanist almis 91 premenapozal kadn iizerinde
yaptig1 c¢alismada hastalardan sadece 151" METS kriterlerini tasiyormus.
PCOS+METS tanili kadmnlarda sadece PCOS tanili kadinlara gbre viicut agirhigi,
VKI, bel gevresi, SKB, DKB, AKS, total kolesterol, trigliserit ve VLDL diizeyleri
anlamli olarak ytiksek iken, HDL seviyesi anlamli olarak diisiik bulunmustur. Ancak,
bu iki grup arasinda LDL, FSH, LH, E2 ve total testosteron seviyeleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir. PCOS+METS tanili kadinlarda
diger kadmlara gore leptin ve HOMA-IR diizeyleri anlamli olarak yiiksek,
adiponektin seviyesi ise anlamli olarak diisiik bulunmustur. Yapilan ¢oklu lojistik
regresyon analizide HOMA-IR ve leptin ile METS arasindaki iligki istatistiksel
olarak anlamli bulunarak desteklemistir (p=0.001 ve 0.018).

Calismamizda gruplar arasinda HOMA-IR diizeyleri incelendiginde en
yiiksek degerler METS'li kadin ve erkeklerde gézlenmis olup istatistik olarak anlamli
bulunmustur (4,0+£1,8 p<0,0001). Gruplarda insiilin degerlerine bakildiginda en
yliksek METS'li grupta olup istatistik olarak anlamhidir (16,3+7,7; p<0,0001). Ayrica
HOMA-IR ile VKIi (r=0.211, p<0.0001), HOMA-IR ile bel (r=0.264, p<0.0001),
HOMA-IR ile kal¢a (r=0.203, p<0.0001) 6l¢iimleri arasinda ve HOMA-IR ile TSH

(r=0.286, p=0.001) arasinda anlaml1 pozitif korelasyonlar saptanmaistir.

Urik asit ile HOMA-IR arasmda (r=0.262, p<0.0001) ve Urik asit ile insiilin
diizeyi (r=0.246, p<0.0001) arasinda da anlamli pozitif korelasyon saptanmustir.
Gruplarda tirik asit diizeylerine bakildiginda en yiiksek degerler METS'li grupta olup
anlamli bulunmustur (5,2+1,2; p<0,0001). Cinsiyete gore incelendiginde METS'li
erkek ve DM'li erkeklerde en yiiksek degerler dikkati gekmektedir.

Yildiz'm 85 metabolik sendromlu hasta, 35 kontrol grubu toplam 115 kisinin
calismaya dahil edildigi tez calismasinda (5); METS grubu, kontrol grubuyla
karsilastirildiginda yas ve boy da fark olmamasima karsin kilo, VKI, bel ve kalca
cevreleri METS grubunda anlamli olarak daha fazla bulunmustur (p degerleri
sirasiyla: 0.03, 0.004, 0.0001 ve 0.0001). Hem sistolik hem de diyastolik KB
degerlert METS grubunda daha yiliksek bulunmus ayrica serum parametrelerine
bakildiginda da insiilin diizeyleri, tokluk kan sekeri, HbAlc ve hsCRP diizeyleri de
METS grubunda istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p degerleri
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srrasiyla: p<0.0001, p=0.08, p=0.015 ve p=0.005). Lipit profillerinden HDL
kolesterol METS grubunda istatistiksel anlamli olarak daha diisiikken trigliserit daha
yiiksek bulunmus ancak LDL ve total kolesterol diizeyleri arasinda ise anlamli fark
bulunamamistir. Caligma verilerine gore METS grubunda ALT diizeyleri anlamli
olarak daha yiliksek ancak AST diizeyleri benzermis. Yapilan abdominal
ultrasonografi ile METS'li hasta grubunda anlamli derecede hepatosteatoz saptanmus.
Ilave olarak ID olan METS'i ile ID olmayan METS'li hastalarda ALT ve AST

diizeyleri istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

Bizim c¢alismamizda da AST ve ALT degerleri incelendiginde en yiiksek
degerler METS'li grupta olup (srasiyla: 22,7£10,2; p<0,0001, 23,4+17,0; p=0,007)

istatistik olarak anlamli bulunmustur.

Komiircii'niin (83) 170 morbid hasta iizerinde yaptig1 tez calismasinda;
hastalar1 VKi'ne gore Grup I: 40.0 <VKI < 44.9, Grup II: 45.0 <VKI < 49.9 ve Grup
III: VKI >50.0+ olacak sekilde 3 sinifa ayrilmistir. Biyokimyasal ve hematolojik
parametreler incelendiginde; Hemoglobin i¢in, Grup I ile Grup II arasinda anlamli
farklilik olmadig1 (Z=0.844; p=0.398) ancak Grup I ile Grup III (Z=2.996; p=0.003)
ve Grup II ile Grup I (Z=3.269; p=0.001) arasindaki farkliliklarin istatistiksel
olarak da onemli oldugu goriilmiistiir. Grup 1 ve Grup II benzer hemoglobin
ortancasma sahipken, Grup III hastalarin hemoglobin ortancas1 Grup I ve Grup II
olarak smiflandirilan hastalardan anlamli miktarda daha diisiik bulunmustur.
Hemotokrit'te ise yalnizca Grup 11 ile Grup III arasindaki farklilik istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (Z=2.539; p=0.011). Grup I ile Grup II ve Grup I ile Grup III
benzer hemotokrit ortancasina sahipken, Grup III hastalarin hemotokrit ortancasi

Grup II olarak smiflandirilan hastalardan anlamli miktarda daha diisiik bulunmustur.

Chen ve ark.min (145) kilolar1 3 kilonun iizerinde olan 78 tane yetigkin disi
Cynomolgus Maymunlarinda ¢oklu varyasyon analizi kullanarak viicut agirligi ile
hematolojik ve serum biyokimyasal parametreler arasindaki iliskiyi gostermek
amaciyla yaptig1 calismada; serum insiilin seviyesinin maymunlarin viicut agirligmnin
artistyla yiikseldigi; ek olarak insiilin, GLU, T.KOL, ve TG arasinda korelasyon
oldugunu ve disi cynomolgus maymunlarindaki obezitenin ayni insanlarda bulunan

risk gibi DM i¢in yiiksek risk oldugunu gostermistir. 2 hematolojik parametrenin,
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RBC ve MCV, multiple regresyon analizinde viicut agirlik artis1 i¢in 6nemli oldugu
bulunmustur. Viicut agirhigimm leptin, insiilin, RBC ve MCV ile gii¢li baglantisi
oldugu bulunmustur. Genel olarak obez bireyler obez olmayanlara oranla aktiviteleri
icin daha fazla enerji harcarlar ve daha fazla oksijen kullanirlar. Chen'in sonuglar1
obezitenin kan parametrelerindeki arts i¢in egilimi oldugunu gdstermistir. Insanlarda

bu egilim kardiak output artis1 ve kardiyomegali olarak kendini gostermektedir.

Demir ve ark.'nmin (146) METS, DM ve saglkli bireyleri karsilastirdigi
calismasinda, tam kan sayimi parametrelerinde gruplar arasinda anlamli farklilik

tespit edilmemistir (p>0.05)

Benzer olarak Sara¢ ve ark.'nin (147) obez kadin popiilasyonda yaptiklari
calismada; trombosit agregasyonu in vitro sartlarda degerlendirilmis; Obez vakalarda
ve kontrol grubunda rutin biyokimyasal testler karsilastirimistir. Ortalama
hemotokrit diizeyleri obez kadinlarda 35,342,05 saptanirken; normallerde 36,3+2,04
bulunmustur. Bizim de daha oOnceden iireme caginda obez kadinlar iizerinde
yaptigimiz baska bir calismada (3) kontrol, obez ve METS olgularinda hematolojik

faktorler acisindan anlamli farklilik saptamamustir.

Calismamizda oOnceki arastrma sonuglarimizla uyumlu olarak gruplar
arasinda WBC diizeyleri incelendiginde en yiiksek degerler DM'li grupta olup
istatistik olarak anlamli bulunmamistir (7,6+1,6; p=0,353).Ayrica HB ve PLT
diizeyleri en yliksek METS'li grupta olup istatistik olarak anlamli bulunmamistir (HB
ve PLT diizeyleri sirasiyla, 13,5+1,4; p=0,178 ve 294,0+£77,0; p=0,194).

Bizim ¢alismamizda obezite nedeniyle klinige basvuran ve Tiroid USG
yapilan tiim hastalar degerlendirmeye alinmistir. DM'li grubun yas ortalamasmin en
yiiksek oldugu goriilmekte ancak cinsiyet dagilimlar1 agisindan  fark

bulunmamaktadir.

DM'li grupta olgu sayist diger gruplara gore daha az olup istatistiksel
analizlerin giiciinii zayiflatmis olabilir. Ancak tezimizde temel olarak obezite ile
METS'in karsilastirilmasi hedeflenmistir. Dislanma kriterleri belirlenmis. Yeterli
orneklem biylkligli alinmistir. Ancak, ¢alismamizda hasta gruplarinda sigara

kullanimi dikkate alinmamastir.
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6. SONUC VE ONERILER

Diizce Universitesi Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi Anabilim Dali check-up ve
obezite polikliniginde 327 obez hastada tiroid nodiilaritesi ve tiroid hormon
diizeylerini inceledigimiz bu calismada; nodiilaritenin yasla arttigmi ve kadinlarda

nodiillerin erkeklere oranla 2 kat fazla goriildiigii tespit edildi.

Olgularin USG sonuglarma gore, 108 (%33) olguda nodiil saptandi, gruplar
arasinda nodiil bulunma siklig1 a¢isindan fark saptanmadi. En biiyiik tiroid voliimleri
DM'li grupta tespit edildi, ancak voliimler arasindaki fark anlamli bulunmadi. OBEZ
ve METS grubunda tekil nodiil daha sik goriilirken; DM'li grupta olgu sayist az
olmakla birlikte multipl nodiillerin daha sik goriilmesi dikkati ¢ekmekteydi. DM
grubunda, USG ile nodiillerde kalsifikasyon (%14.8) daha fazla saptandi. Nodiil
boyutuna gore de <15 mm nodiiller METS grubunda, >15 mm nodiiller ise DM

grubunda daha fazla gorildi.

En yiiksek TSH degerleri OBEZ grupta olup, istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi. OBEZ kadin ve METS'li kadinlarda TSH diizeylerinin daha yiiksek
oldugu goriilmektedir. Beklenenin aksine, ¢alismamizda tiroid fonksiyon testleri
degerlendirildiginde, DM grubunda ¢ogu hasta (%96,3) otiroiddi ve tiroid
hastaliklarinin diger gruplardan daha nadir goriilmesi istatistiksel olarak anlamli
bulundu. Ancak DM grubunda olgu sayisimin az olusu mevcut istatistiksel sonuglari
etkilemis olabilir. Ayrica bel-kalga ¢evresi, VKI degerleri incelendiginde, en yiiksek
degerlerin DM'li grupta tespit edilmis olmasi obezite ve ID'nin ilerlemesiyle yikic1

siirecin hizlandigin1 desteklemektedir.

Calismamizda HOMA-IR ile TSH arasinda anlamli pozitif korelasyonlar
saptanmis olmasi, yilksek TSH diizeylerinin METS'in bir bileseni olabilecegini
disiindiirmektedir. Yine METS'li olgularda HOMA-IR, TG, insiilin diizeylerinin en
yiiksek; HDL diizeylerinin en diisiik olusu tani kriterlerini destekler niteliktedir.
Ayrica Bel ve Kalga cevresi dlgiimlerinde artis ille SKB ve DKB arasinda saptanan
pozitif korelasyonlar, obezite tedavisinde diyet ve egzersizin roliinii bir kez daha

vurgulamaktadir.
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ONERILER:

Obez, asir1 kilolu ve diyabet hastalarinda tiroid bozuklugunun normal

popiilasyona gore sik goriilebilecegi unutulmamali, dolayisiyla;

1.

Aile Hekimleri obez hastalarda tiroid disfonksiyonu olasilig1 i¢in 6zellikle

tetikte olmalidir.

Fizik muayenede saptanamayan ve TFT normal olan bir ¢ok obez hastada
USG ile nodiiler yapilarin sik saptanmasi bu nedenle birinci basamakta

USG kullanimat siklagtirilmalidir.

Nodiil saptanan hastalarda malignite goriilebilece§i unutulmamali ve

gerekli yonlendirmeler yapilmalidir.

Nodiil saptanan obez hastalarda malignite durumunun obez olmayan
hastalara gore ne durumda oldugu konusunda yeni c¢alismalar

yapilmalidir.

. USG'nin birinci basamakta kullanimi ile ilgili daha fazla calismaya

ihtiya¢ olup, USG egitim ve uygulamalarimin yaygmlastirilmast ve Aile

Hekimlerine yeni bir donanim kazandirilmasi hedeflenmelidir.
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