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1. GIRIS

Metabolik sendrom, genetik predispozisyon etkisi altinda ortaya ¢ikan;
temelinde insiilin direncinin rol oynadigi; merkezi obezite, esansiyal hipertansiyon,
glikoz tolerans bozuklugu, diabetes mellitus, dislipidemi, artmis kardiyovaskiiler
hastalik riski ile birlikte giden bir bozukluktur (1, 2). Ik kez Reaven tarafindan 1988’de
tanimlanan bu sendrom aymi zamanda Dismetabolik Sendrom, Sendrom X, Insiilin
Rezistans Sendromu, Obezite Sendromu ve Reaven Sendromu olarak da
adlandirilmistir. i1k tanimlandiginda hiperglisemi, hipertansiyon, dislipidemi gibi birkac
risk faktoriinii icerdigi diisiiniilen bu hastaligin artmis kardiyovaskiiler hastalik riski
tasidigi ve temelde yatan problemin insiilin direnci oldugu ve bircok metabolik
degisiklige yol a¢tigmnin da anlasilmasiyla “Metabolik Sendrom” tanimi kullanilmaya
baslanmistir (3).

Son 20 yilda tiim diinyada eriskinlerde oldugu gibi cocuk ve adoélesan yas
gruplarinda da obezite ve fazla kilo artmaktadir (4). Obezite, cocuk ve addlesanlarin
%25-30’nu etkileyen bir beslenme problemidir. Obeziteye bagli problemlerin yani sira
cocukluk caginda obez olanlarda erigkin donemde mortalite ve morbidite artmakta,
adolesan doneme obez girenlerin %50’si eriskin donemde de obez olmaktadir (5). Obez
cocuklarin erigkin donemde de obez olma riski obez olmayan ¢ocuklara gore 2 kat fazla
bulunmustur (6). Baska calismalarda ise asir1 kilolu cocuklarin cogunun eriskin
dénemde obez oldugu sonucu elde edilmistir (7, 8). Obez olarak gecirilen siire ve
obezitenin derecesi arttikca komplikasyonlar daha erken goriilmekte ve sikligi
artmaktadir.

Metabolik sendromun tiim diinyada onemli bir saglik problemi haline gelmesiyle
birlikte 1998’de Diinya Saglik Orgiitii (DSO), bozulmus achk glisemisi, glikoz tolerans
bozuklugu, diyabet veya insiilin direnci ile beraber; hipertansiyon, dislipidemi
(hipertrigliseridemi ve/veya diisik HDL), obezite veya mikroalbiiminiiriden en az
2’sinin bulunmasini metabolik sendrom olarak tamimlamistir (9). ABD National
Cholesterol Education Program (NCEP)-Adult Treatment Panel (ATP) III 2001°de
aclik kan sekeri yiiksekligi, abdominal obezite, hipertrigliseridemi, HDL diisiikliigii ve
hipertansiyondan en az 3’iiniin beraber bulunmasin1 metabolik sendrom olarak kabul
etmistir (10). Bu kriterler “The International Diabetes Federation (IDF)” tarafindan

hastalig1 daha tanimlayici hale getirmek amaciyla 2005 yilinda yeniden diizenlenmistir

(11).



Artan obezite ve agir1 kilo prevalansina paralel olarak metabolik sendrom sadece
eriskin yas grubunda degil cocuk ve adodlesanlarda da artis gostermektedir (12-16).
Artan metabolik sendrom prevalansi erigkinlerde oldugu gibi cocuk ve addlesanlarda da
kardiyovaskiiler hastalik riskinde artisa yol agmaktadir (1, 2).

Metabolik sendrom prevalansinin ¢ocuk ve adolesanlar arasinda artis
gostermesine ragmen metabolik sendromun tamisinda kullanilacak kriterler ile ilgili
kesin bir goriis birligi yoktur. NCEP-ATP III kriterleri farkli aragtirmacilar (Cook ve
ark., de Ferranti ve ark., Cruz ve ark., ve Ford ve ark.) tarafindan ¢cocuk ve adolesanlar

icin modifiye edilerek kullamilmaktadir (12, 14, 17, 18).
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2. AMAC

Obezite siklig1 cocuk ve addlesanlarda giderek artmakta ve artan obezite siklig
ile birlikte obeziteye bagli komplikasyonlar da daha erken yaslarda ve daha sik
goriilmektedir. Artan obezite siklig1 ile birlikte metabolik sendrom ¢ocuk ve addlesan
yas grubunda 6nemli bir saglik sorunu haline gelmektedir. Cocuk ve adolesanlarda artan
metabolik sendrom sikligina ragmen ¢ocuklarda metabolik sendrom tanisinda
kullanilacak belirlenmis kesin tam kriterleri yoktur. Obez ve fazla kilo cocuk ve
adolesanlarda  metabolik  sendrom  tanisinin - konulmasi  ve  olusabilecek
komplikasyonlarin takip ve tedavisinde metabolik sendrom tan1 kriterlerinin
belirlenmesinin onemi biiyiiktiir. Calismamizda obez ve fazla kilolu ¢ocuklarda ve
adolesanlarda DSO ve 4 farkli arastirmaci (Cook ve ark., de Ferranti ve ark., Cruz ve
ark., ve Ford ve ark.) tarafindan modifiye edilen NCEP-ATP III kriterleri kullanarak
metabolik sendrom oranlarin1 karsilagtirarak bu yas grubunda en uygun metabolik

sendrom kriterini saptamay1 amagladik
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3. GENEL BILGILER

3.1.METABOLIiK SENDROM

3.1.1.Tamm

Metabolik sendrom tiim diinyada giderek yayginlagan kardiyometabolik
komplikasyonlan ile yiiksek morbidite ve mortaliteye sahip bir saglik sorunudur.
Metabolik sendrom yalnizca erigkinler icin ciddi bir saglik sorunu olmayip, artan oranda
cocuk ve adolesanlar1 da tehdit etmektedir. Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde
yasam tarzindaki olumsuz degisiklikler obezite siklifinda artisa yol ag¢makta ve
metabolik sendromun epidemik hale gelmesine neden olmaktadir.

[Ik kez Reaven tarafindan 1988’de tamimlanan bu sendrom ayni zamanda
Dismetabolik Sendrom, Sendrom X, Insiilin Rezistans Sendromu, Obezite Sendromu,
Plurimetabolik Sendrom, Oliimciil Dértlii, Yeni Diinya Sendromu ve Reaven Sendromu
olarak da adlandirilmistir. {lk tanimlandiginda hiperglisemi, hipertansiyon, dislipidemi
gibi birkac¢ risk faktoriinii icerdigi diisiinillen bu hastaligin artmis kardiyovaskiiler
hastalik riski tasidigi ve temelde yatan problemin insiilin direnci oldugu ve bir¢ok
metabolik degisiklige yol actiginin da anlasgilmasiyla “Metabolik Sendrom” tanimi
kullanilmaya baglanmistir (3).

Metabolik sendromun temelini genetik ve ¢evresel faktorler olusturur. Metabolik
sendromun fizyolopatolojisi ile insiilin direnci arasinda kuvvetli bir birliktelik vardir.
Genetik olarak insiilin direncine yatkinligi olan kisilerde sedanter yasam tarzi, dengesiz
ve asir1 beslenme, fiziksel inaktivite metabolik sendrom gelisme riskini artirir (19, 20).
3.1.2 Epidemiyoloji

Metabolik sendrom prevalansi, tanimlanan kriterlere gore degisiklik gosterir.
Amerika Birlesik Devletleri’nde “National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES)”in 1988-1994 yillar1 arasinda yaptig1 calismada yetiskin bireylerde NCEP-
ATP III kriterlerine gore metabolik sendromun prevalans1 %23 olarak saptanirken,
1999-2000 yillart arasinda yaptigi ¢alismada bu oran %27 olarak saptanmistir. Yine
ayni ¢alismada metabolik sendrom prevalansinin yas ile arttig1 ve kadinlarda bu artigin
daha fazla oldugu tespit edilmistir (21, 22).

IDF kriterleri kullanilarak yetiskinler arasinda metabolik sendrom prevalansinin
arastirildigi bir calismada, metabolik sendrom orani kadinlarda %35, erkeklerde ise
%34 olarak saptanmis ve bu prevalansin NCEP-ATP III kriterleri kullanilarak yapilan
caligmalara gore daha yiiksek oldugu belirtilmistir (17).
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Okul 6ncesi cocuklarda, CDC (Centers for Disease Control and Prevention) esik
degerlerine gore, tiim diinyada tahmini olarak 5 yas altinda 22 milyon ¢ocugun fazla
kilolu veya fazla kilolu olma riski altinda oldugu diisiiniilmektedir (23). Az ve orta
diizeyde gelismis iilkelerde obezite siklig1 giderek artmaktadir (24, 25). Latin Amerika,
Orta Dogu, Kuzey Afrika, Orta ve Bati Avrupa’da obezite sikligi okul oncesi
cocuklarda Amerika Birlesik Devletlerinde oldugu kadar siktir (26). Doksan dort
gelismekte olan iilkeden alinan verilerde obezite ve fazla kilo sikliginin okul oncesi
cocuklarda arttig1 saptanmstir (27).

Fransa’da yapilan bir calismada, metabolik sendrom prevalanst 30-39 yas
grubunda %35,6; 60-64 yas grubunda ise %17,5 olarak bulunmustur (28).

Ulkemizde 2004 yilinda 20 yas ve iizeri eriskinlerde metabolik sendrom sikligini
arastiran bir calismada metabolik sendrom sikligi kadinlarda %41,1; erkeklerde %28,8
olarak belirlenmistir (29).

Metabolik sendrom cocuklarda erigkinlere gore daha az goriilmesine karsin
cocuk ve adolesanlarda tiim diinyada artan obezite sikligina paralel olarak metabolik
sendrom prevalansinda da artig olmaktadir. NHANES IIT’{in 1998-1994 yillarinda 12-19
yag arast 2430 adolesanda yapmis oldugu ¢alismada metabolik sendrom prevalansi asiri
kilolularda %6,8, obezlerde ise %28,7 tespit edilmisti. NHANES 1999-2000
calismasinda 12-19 yas aras1 991 adolesanda metabolik sendrom sikliginin erkeklerde
9%9,1’e, kizlarda %3,7’e yiikseldigi tespit edilmistir (30). Cook ve arkadaglarinin (12)
modifiye NCEP-ATP III kriterlerine dayanarak yapmis olduklar1 ¢alismada, farkl etnik
gruplara dahil Amerikali adolesanlarda metabolik sendrom prevalanst %4,2 olarak
saptanmistir. De Ferranti ve ark.’nin (14) yapmis oldugu calismada ise bu oran daha
yiiksek bulunmustur. Kanada’li ¢ocuklarda yapilan bir calismada metabolik sendrom
prevalanst %11,5 olarak tespit edilmistir (31). Avrupa iilkelerinde obez c¢ocuklar
izerinde yapilan ¢calismada metabolik sendrom orani1 Fransa’da %15,9, 1talya’da %13,9;
Ispanya’da %18 olarak bildirilmistir (32-34). Yapilan bagka bir calismada ise Avrupal
cocuklarda metabolik sendrom prevalansinin kuzey Amerika’daki kadar yiiksek
olmadigi saptanmistir. Tahran’da yapilan bir ¢caligmada 10-19 yas aras1 adolesanlarda
metabolik sendrom prevalanst %10,1 olarak bulunmustur (35). Giiney Kore’de 1998
yilinda 12-19 yas aras1 adolesanlarda metabolik sendrom prevalansi %10,1 iken bu oran
2001 yilinda %9,2’ye yiikselmistir. Tiirkiye’de yapilan bir calismada 1385 okul
cocugunda metabolik sendrom orami %2,2; obez cocuklarda ise %?21,1 olarak

belirlenmistir. NCEP-ATP III kriterleri kullanilarak yapilan bu ¢alismada fazla kilolu ve
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obez c¢ocuklardaki metabolik sendrom oraninin normal kilolulara gore 10 kat fazla
oldugu tespit edilmistir (36). Yine Tiirkiye’de yapilan bir caligmada 7-18 yas arasinda
169 obez vaka incelenmis ve metabolik sendrom oram1 %?27,2 olarak tespit edilmistir.
Bu caligsmada pubertal obezlerde metabolik sendrom oran1 %37,6; prepubertal obezlerde
metabolik sendrom orami %20 olarak saptanmustir (37). Ulkemizde yapilan baska bir
calismada 352 obez ¢ocukta metabolik sendrom orani %48,1 olarak bildirilmistir (38).
3.1.3 Patofizyoloji

Metabolik sendrom, genetik ve etnik predispozisyon etkisi altinda obezitenin ve
insiilin direncinin bir parcasi olan damarsal anomaliler, oksidatif stres, viseral yag
dokusu, inflamasyon, adipositokinler ve kortizolun etkilesimi ile ortaya cikan bir

hastaliktir (Sekil 1).

Etnik yapi Genetik

infamasyan Adipositokinler

Viseral

Obezite ' Oksidatif y
ezite yag

stres

Damarsal
anomaliler

Kortizol

Aterosklerotik kardiyovaskuler hastalik

Sekil 1. Metabolik Sendromun Bilesenlerinin Sematik Gosterimi

Metabolik sendromun patofizyolojik temeli heniiz net olarak aciklanamamistir,
fakat insiilin direnci metabolik sendromun genetik predispozisyonunda énemli bir yere
sahiptir. Insiilin direnci, metabolik sendromun bilesenlerini olusturan dislipidemi,
hiperglisemi, hipertansiyon ve obezitenin temelinde rol oynar.

Insiilinin  kardiyovaskuler morbidite gelisimi iizerine olan etkisi geri

doniisiimsiizdiir. Insiilin direncinin 6nemli bir gostergesi olan aglik hiperinsiilinemisi,



ateroskleroz ve kardiyovaskiiler morbidite ile yakindan iliskilidir (39, 40). Insiilin
kardiyovaskiiler patoloji lizerine etkisini birkag yol ile gosterebilir:

1) Insiilin, mitojen aktive edici protein kinazi, mitogenezi ve damarsal diiz kas
hiicrelerindeki plazminojen aktivator inhibitor 1’1 uyarir (41).

2) Insiilin, damarsal diiz kaslarin bilyiimesini saglayan endotelin-1 iiretimini artirir.

3) Insiilin, diger biiyiime faktorlerinin etkisini artiran damar diiz kaslarindaki ras-p21’i
uyarir (42).

Tiim bu goriislerin tersine insiilinin antiaterojenik etkisinin olabilecegini
savunan goriisler de vardir. Insiilin, inflamasyon transkripsiyon faktor niikleer faktor-
B’yi inhibe eder (43); erken biiylime cevap geni-1 ve doku faktorii seviyelerini (44);
tiimor nekrozis faktor-o (TNF-a) diizeyini azaltir. Insiilin, nitrik oksidi uyararak kan
basincini azaltir (45). Diger hormon reseptor etkilesimleri ile birlikte insiilin etkisinin
stiresi ve bilyiikliigii rol oynayabilir, ¢iinkii kronik ve asir1 uyar1 alternatif hiicresel
cevaba veya tasiflaksiye yol agabilir.

Insiilin direnci, hiicre ve dokularda, karacigerde endojen ve eksojen insiilinin
normal diizeylerine beklenenden daha az yamit olmasi halidir. Insiilinin kas ve yag
dokusunda glikoz kullamimindaki etkisine ve karacigerden glikoz ac¢iga ¢ikisini
baskilayici etkisine direng sézkonusudur (46, 47).

Diyetle alinan karbonhidratalar insiilin salimimin1 artirir, serbest yag asitlerinin
oksidasyonunu azaltir ve hipertrigliseridemiye yol acar. Doymus yaglardan zengin
diyetlerin giiclii insiilinotropik etkisi vardir. Hiperinsiilinizm, bozulmus glikoz toleransi
ve diyabete kars1 genetik olarak koruyucu bir mekanizma olarak goriilebilir.

Insiilin salmiminin artmasi karaciger ve yag dokuda serbest yag asitlerinin
sentezinin artmasina yol acar. Hem glikoz oksidasyonundaki hem de malonil-koenzim
A (CoA) sinyalindeki artis karacigerde CoA ve trigliserit (TG) sentezinde
kompansatuvar artisa neden olur. Hepatik uzun zincirli CoA oraninin ve cok diisiik
dansiteli lipoprotein (VLDL) sentezinin artis1 sonucunda kandaki TG diizeyleri yiikselir.
Belirli bir siire sonra, karaciger, artan malonil CoA diizeylerinden dolay1 leptin
uyarisina karst duyarsiz hale gelir. Malonil CoA diizeyinin artmasi serbest yag
asitlerinin B-oksidasyonunu engeller ve boylece karaciger ve kas dokusunda TG artar.
Insiilin reseptor substrat-1 (IRS-1)’in serin fosforilasyonun bozulmasi ve yiizey
mebranina glikoz transporter (GLUT-4) translokasyonun azalmasi hiicreye glikoz
girisini ve glikoz oksidasyonunu azaltir. Glikoz oksidasyonun bozulmasi sonucunda

adacik B hiicrelerinde apopitoz meydana gelir.
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Insiilin hemostazisi 3 temel basamaktan olusur:

e Insiilin pankreatik P hiicrelerinden salinir,

e Karaciger, bagirsak ve periferik dokular ozellikle de kas dokusu tarafindan
glikoz alimi gergeklesir,

e Hepatik glikoz salinimi baskilanir.

Glikozun besin ile alimimini takiben glikoz glukojen seklinde depolanir.

Periferik dokularda insiilin duyarli glikoz aliminin biiyiik bir kismi iskelet kasi
tarafindan gerceklestirilir. Insiilin direnci iskelet kasinin yam sira; yag doku, karaciger
ve endotel hiicrelerinde de gelisebilmektedir. Hiicre igcinde serbest yag asitlerinin
artmas1 glikoz transferini azaltmaktadir. Viseral yag dokusunun artmasi ile birlikte
lipoliz orami artmakta, dolayisiyla artan serbest yag asitlerinin kas ve karacigerde
oksidasyonu artmaktadir. Kaslarda serbest yag asitlerinin alternatif enerji kaynagi
olarak kullanilmasi ile glikoz kullanimi ve oksidasyonu azalmakta, hepatik lipogenez
artmaktadir. Yag dokuda insiilinin antilipolitik etkisine diren¢ sonucunda serbest yag
asitleri ve gliserolun asirt salinimi hiperglisemi ve bozulmus glikoz toleransina yol acar.

Yag dokunun lokalizasyonu, bozulmus metabolik tabloda Onemlidir. Yag
dokunun lokalizasyonu, insiilin direnci ve metabolik sendromun patogenezinde
viicuddaki yag dokusunun miktarindan daha ©6nemlidir. Viseral yag doku fazlasi
olanlarda, insiilin direnci ve metabolik sendrom riski artmaktadir.

Adipoz doku oldukca onemli aktif metabolik ve endokrin bir organdir. Leptin,
adiponektin, tiimor nekrozis faktér-o (TNF- a), plazminojen aktivator inhibitor-1 (PAI-
1), interlokin-6 (IL-6), anjiotensinojen ve peroksizom proliferator-aktivator reseptor-y
(PPAR-y) gibi ¢ok sayida sitokin ve peptit hormonun iiretimiyle enerji iretiminin
homeostazisinde kritik rol iistlenir (48, 49). Bunlarin arasinda en 6nemlileri ise leptin ve
adiponektindir.

Insiilin, glikoz homeostazisinin temel diizenleyicisidir. Belirli bir miktar besin
alimin1 takiben olusacak potansiyel hiperglisemiye cevap olarak pankreasin
hiicrelerinden belirli bir miktarda insiilin salimir ve sonug¢ olarak hiperinsiilinemi
meydana gelir. Bu kompansatuvar mekanizma iskelet kasi tarafindan glikoz alimini
stimiile eder ve karacigerden endojen glikoz iiretimini baskilar (50). Metabolik
sendromda temel problem insiilin direncidir ve insiilin direncinde bu mekanizma
bozulur. Sonug¢ olarak postprandial hiperglisemi ve kalici hiperinsiilinemi olusur.
Insiilin direncinde, hem insiilinin direkt etkisinde hem de insiilin etki mekanizmasinda

yer olan bir¢ok yolakta bozulma meydana gelir. Bu yolaklardaki bozukluklar; hiicre
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yilizeyinde insiilin reseptorlerinin saliniminin azalmast (51, 52); insiilinin, insiilin
reseptoriine baglandiktan sonraki sinyal iletim yolunda olusan bozukluklar (53, 54);
insiilin tarafindan uyarilan glikoz transportu (55, 56) ve glikojen sentezi (57, 58) gibi
biyolojik yolaklardaki anormalliklerdir.

Insiilin direncinde plazma lipoprotein lipaz aktivitesi azalirken, karacigerde
lipoprotein lipaz aktivitesi artar. Plazma lipoprotein lipaz aktivitesinin artmasiyla TG
diizeyleri artarken, karacigerde lipoprotein lipaz aktivitesinin artmasiyla HDL yikimi
artar. Insiilin diizeylerinin artmasiyla sebest yag asitlerinin diizeyinde artis olur. Artan
serbest yag asitleri karacigerde TG birikmesine neden olur (59). Yiiksek serum TG
diizeyleri, diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) partikiilleri ve diisiik HDL-kolesterol
diizeylerinin birlikteligi metabolik sendrom i¢in karakteristiktir (60).

Serbest yag asitleri, kas dokusunda insiilin karsit1 etki ile glikoz alimin
azaltirken karacigerden glikoz ¢ikisini artirir. Sonug olarak agil koenzim A (agil-KoA)
tiirevleri artar ve insiilin direnci olusur. Zamanla insiilin direnci olan bireyler de
hiperinsiilinemik hale gelir. Bu durum, insiilin hipersekresyonu veya insiilin klirensinde
azalma sonucunda gelisir (61). Pankreas insiilin direncini kompanse edebildigi siirece
kan glikoz konsantrasyonlar1 normal seyreder, fakat bazi hastalarda B hiicrelerinin
kapasitesi zamanla azalir ve 3 hiicrelerinde yetersizlik hiperglisemiye yol agar ve tip 2
diabetes mellitus gelisimini kolaylastirir (62).

3.1.4. Klinik

Metabolik sendrom insiilin direnci temelinde ortaya c¢ikan santral obezite,
esansiyel hipertansiyon, glikoz tolerans bozuklugu, diabetes mellitus, dislipidemi,
artmis kardiyovaskiiler hastalik riski gibi sistemik bozukluklarin birbirine eklendigi
oliimciil bir endokrinopatidir (1,2).

Obezite; insiilin direnci, tip 2 diabetes mellitus ve kardiyovaskuler hastaliklar ile
yakindan iligkilidir (63-65) ve metabolik sendromun ortaya c¢ikisinda 6nemli role
sahiptir. Cocuklar ve adolesanlarda yapilan son caligmalar, aterosklerotik degisikliklerin
erken yaslarda basladigin1 ve obezite ve metabolik sendromun diger bilesenlerinin bu
stirecte etkili oldugunu gostermektedir (66). Cocukluk ve addlesan donemde fazla kilolu
olanlarda, genc eriskinlik doneminde de insiilin direnci, dislipidemi ve kan basincinda
artma oldugu saptanmistir (67). Framingham c¢alismas1 (68), kilo artis1 ile birlikte
kardiyovaskiiler hastalik insidansinda artis oldugunu gostermektedir. Fragminham ve
diger c¢alismalarin verileri erkek ve kadinlarda kilo artisinin  kardiyovaskiiler

hastaliklarinin insidansindaki artis ile iliskili oldugunu gostermistir. Son 3 dekadda fazla
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kilolu ¢ocuklarin oram 3 kat artmistir (69). Cocuk yas grubunda obezite oranindaki artig
ayn1 zamanda diyabet, hipertansiyon ve kardiyavaskiiler hastalik oranlarindaki artis ile
birliktedir (70, 71). Harvard Alumni Saglik ¢aligmasi hem eriskin hem de addlesanlarda
kilo kaybinin, inflamatuvar sitokinleri azalttig1, insiilin duyarlilig1 ve konsantrasyonunu
artirdigim1 gostermistir (72-75). Cocukluk c¢agi obezitesi kan basincinda artma, TG
diizeylerinde yiikseklik, HDL kolesterol diizeylerinde diisme, anormal glikoz
metabolizmasi, insiilin direnci, inflamasyon, vaskiiler fonksiyonlarda degisiklik ile
yakindan iligkilidir (76-85). Cocukluk cagindaki obezite ¢cogu zaman eriskin donemde
de devam etmekte ve ¢cocukluk caginda yag doku artis1 eriskin donemde obezite, insiilin
direnci ve lipit profilinde bozukluk olarak yansimaktadir (86, 87). Ayni zamanda
cocukluk doneminde yag dokudaki artig, geng eriskin dénemde artmis kardiyovaskiiler
risk faktorleri arasinda yakin bir iliski mevcuttur (88).

Abdominal obezite, kan basinct yiiksekligi, glikoz tolerans bozuklugu ve
aterojenik  dislipidemi metabolik sendromun karakteristik ozellikleri olarak
tanimlanmistir. Insiilin direnci ve kardiyovaskiiler risk ile obezite arasindaki iliski
sadece obezitenin derecesi ile degil ayn1 zamanda viicut yag dagilimu ile de iliskilidir.
Metabolik sendromda, eriskinlerdekine benzer sekilde cocukluk yas grubunda da
abdominal obezite siklig1 periferik yag dagiliminin eslik ettigi obeziteden daha siktir
(89). Yiiz yirmi iki adolesan bireyde yapilan bir calismada obez vakalarda insiilin
direnci ve lipit profilindeki bozulmanin daha fazla oldugu ve insiilin direncinin anormal
lipit profili ile iligkili oldugu gosterilmistir. Bu calismada, obez ¢ocuklarda anormal lipit
profilinin, insiilin direnci ile iliskili oldugu fakat zayif cocuklarda bu iliskinin olmadigi
saptanmistir. Yine ayni ¢alismada insiilinin direncinin yaglanmanin derecesi ile iliskili
oldugu belirtilmistir (90). Aterosklerozun patolojik belirteglerinin c¢alisildigr bir
arastirmada, 3000 adodlesan ve geng eriskinde obezitenin dislipidemi ve koroner
aterosklerozda artis ile iligkisinin oldugu goriilmiistiir (91).

Obezite ve insiilin direnci arasinda karmasik bir iliski vardir. Insiilin direnci,
obezitenin her asamasinda saptanabilmesine karsin tiim obezlerin bozulmus metabolik
profil ve insiilin direncine sahip olmadig1 ve yine normal kilolu bireylerde de insiilin
direnci gelisebilecegi gosterilmistir (25, 92). Artan yag dokusu insiilin direnci,
dislipidemi ve hipertansiyon gibi bir¢ok metabolik bozukluga yol acar. Metabolik
sendromun ortaya c¢ikisinda yag dokunun lokalizasyonu, toplam viicut yaginin
miktarindan daha ¢ok dnem tagir (93). Insiilin direnci ve metabolik sendrom gelisme

riski viseral yag doku fazlaligi olan bireylerde daha fazladir (94). Viseral obezitede,
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abdominal bolgede biriken yag ile hiperinsiilinizm, hiperlipidemi, artmis lipit
oksidasyonu, karaciger ve kasta gelisen insiilin direnci arasinda birliktelik saptanmistir
(95, 96). Viseral yag dokusu insiilin etkisine direngli ve lipolitik enzimlere daha
duyarhidir. Dolayisiyla yag dokusunun artis1 serbest yag asitlerinin artigina ve insiilin
direncine yol acar (46, 47, 97, 98).

Metabolik sendrom artmig insiilin salgilanmasi sonucunda bir¢ok doku ve
organda kronik degisiklikliklere, organ hasarina yol acan endokrinolojik bir hastaliktir.
Artan insiilin salimimi santral obeziteye, hipertansiyona, aterojenik dislipidemiye [very
low density lipoprotein (VLDL) ve trigliserit yiiksekligi, high density lipoprotein (HDL)
diisiikliigii], deri catlaklar1 ve akantozis nigrikans gibi deri bulgularina, akne, hirsutizm,
frontal sa¢ dokiilmesi, fokal segmental glomeruloskleroz, hepatik yaglanma ve
karaciger fonksiyon testlerinde bozulma gibi degisikliklere yol acar (99, 100).

Metabolik sendrom ayni zamanda protrombotik ve proinflamatuvar bir siirectir.
Metabolik sendromu olusturan 5 ana komponent disinda, bu sendroma eslik eden ve
temelinde insiilin direnci olan klinik yansimalar mevcuttur. Bu klinik yansimalar
diabetes mellitus, dislipidemi, esansiyel hipertansiyon, hiperkoagiilabilite, viseral
obezite, hiperiirisemi, osteoporoz, yagl karaciger sendromu, polikistik over sendromu
ve uyku apnesidir (60).

Metabolik Sendrom, santral obezite, hipertansiyon, aterojenik dislipidemi
(VLDL ve TG diizeylerinde artma, HDL diizeyinde azalma) ile kendini gosteren bir
hastaliktir. Erken gelisen ateroskleroz, uzun boy ve psodoakromegali (azalmis bilyiime
hormonu diizeyi), fokal segmental glomeruloskleroz, karaciger yaglanmasi, adrenal ve
overyal hiperandrojenizm gibi klinik bulgular bu hastaliga eslik edebilir. Metabolik
sendromun klinik bulgular erigkin ve ¢ocuklarda farklilik gosterir (Tablo.1).

Yiiksek yag ve karbonhidrat iceren gidalarin alimi ve fiziksel aktivitedeki
azalma metabolik sendromun belirgin bir sekilde artmasina neden olmaktadir. Viicut
yag dagilim oraninin bozulmasi (abdominal yag birikimi), dinlenme anindaki metabolik
hiz, asir1 beslenme, enerji harcamasinin azalmasi, yeme aligkanliklari, adipoz dokudaki
lipoprotein lipaz aktivitesi ve lipolizin bazal hizi gibi bircok faktor kilo alimini
etkilemekte ve dolayisiyla obezite gelisimine zemin hazirlamaktadir. Cok sayida gen,
marker ve kromozom bolgesi obezite ile iligkilidir. Tiim bu genetik anormalliklere

karsin obez bireylerin sadece %5’inde alta yatan genetik bir anomali mevcuttur (101).
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Tablo 1. Cocuk ve Addlesanlarda Metabolik Sendromun Klinik Bulgulariin

Karsilastirilmasi
Cocuklarda Metabolik Sendromun Eriskinlerde Metabolik Sendromun
Klinik Bulgulari Klinik Bulgulari

Ailede diyabet, obezite, hipertansiyon,
koroner arter hastalig1 ve inme Oykiisii
Annede gebelik diyabet oykiisii
Irk/etnik koken

SGA veya LGA

Stria: pembe (yeni), beyaz (eski)
Akantozis nigrikans

Prematiir pubars

Adolesanlarda hirsutizm, polikistik over
sendromu

Obezite

Uzun boy/psédoakromegali
Adipomasti/Jinekomasti
Astim/Alerjik rinit

Akut pankreatit

Obstriiktif uyku apnesi

Yagh karaciger, alkolik olmayan
hepatosteatoz

Glomerulonefrit

Prematiire ateroskleroz
Dislipidemi

Hipertansiyon

Glikoz intoleransi

Tip 2 diyabet

Stria: beyaz

Akontozis nigrikans, skin tag

Santral obezite

Psodoakromegali

Kronik pankreatit
Hiperiirisemi, gut
Obstriiktif uyku apnesi
Yagh karaciger, alkolik olmayan
hepatosteatoz, safra tasi
Fokal glomeruloskleroz
Prematiire ateroskleroz
Dislipidemi
Hipertansiyon

Glikoz intoleransi

Tip 2 diyabet

Artmus Kanser riski

Alzheimer hastalig1 icin artmis risk

Pankreasin f hiicrelerinin kompanzasyon yetenegi ile hiperinsiilinizm ve insiilin

direnci gelisimi arasinda gii¢lii bir iligki vardir (102). Metabolik sendromlu ¢ocuklarin

cogunda kan sekeri diizeylerini normal sinirlarda tutabilmek i¢in insiilin sekresyonu
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artar. Artan insiilin sekresyonu glikoz diizeylerinde ciddi diisiislere yol acabilir.
llerleyen dénemlerde postprandial glikoz tolerans bozuklugunu takiben aglik
hiperglisemisi ve diyabet gelisir. Normal oral glikoz toleransina sahip obez olmayan
bireylerin yaklasik %?25’inde insiilin direnci mevcuttur ve bu tip 2 diyabetli
bireylerdekine yakin bir orandir. Kompansatuvar hiperinsiilinizm, obez olmayan insiilin
direncli bireylerde glikoz oranlarinin normal sinirlarda seyretmesini saglamaktadir
(103). Metabolik sendromlu bireylerde kompansatuvar hiperinsiilinizm, hiperglisemi ve
diyabete kars1 koruyucu olmasina ragmen erken ateroskleroz, obezite gelisimi (6zellikle
merkezi obezite), hipertansiyon, dislipidemi, hiperkoagiilasyon, inme, polikistik over
sendromu, karaciger yaglanmasi, fokal segmental glomeruloskleroz ve artmis kanser
riski gibi metabolik sendromun diger komplikasyonlarmin gelisimi acisindan risk
altindadir (104,105).

Metabolik  Sendromlu bireylerde lipit diizeyindeki artis sadece TG
seviyelerindeki artis ile siirli degildir. Metabolik sendromlu bireylerde aterojenik
dislipidemi gelisir. Aterojenik dislipidemi hipertrigliseridemi, diisiik HDL ve artmis
LDL kolesterol diizeylerini kapsayan bir triyaddir. Metabolik sendrom ile iligkili
aterojenik dislipidemi (LDL kolesterol diizeylerinde artma, HDL kolesterol diizeyinde
azalma) serbest oksijen radikallerinde artmaya neden olur. Nitrik oksit sentez ve
salinmmin1 azaltarak endotelyal disfonksiyona neden olur. Metabolik sendromdaki
aterojenik dislipidemi, bozulmus oral glikoz toleransi olan bireylerde ve tip 2
diyabetlilerde postprandial hiperlipidemiye yol acar. Hiperinsiilinizm bagimsiz bir
kardiyovaskuler risk faktoriidiir. Artmis VKI, sistolik kan basinci, artmis TG ve LDL
kolesterol diizeyleri ateroskleroz agisindan énemli risk faktorleridir (106,107).

Cocuklarda obezite sikligindaki artis ile birlikte hipertansiyon sikliginda da artig
saptanmistir (108). Cocuklarda hipertansiyon olusumunda 3 farkli mekanizma s6z
konusudur. Obeziteye bagh gelisen hipertansiyonda da aym1 mekanizmalar rol oynar.
Insiilin seviyeleri esansiyel ve sinirda hipertansiyonu olan hastalarda normotansif
kontrol gruplar ile karsilastirildifinda onemli oranda yiiksek tespit edilmistir.
Hiperinsiilinizm, 3 farkli mekanizma ile hipertansiyon riskini artinr. Bu
mekanizmalardan ilki renal sodyum absorbsiyonunun artmasi, ikincisi sempatik sinir
sisteminin aktivasyonu, iiclinciisii ise adrenerjik uyar1 ve nitrik oksidin vazodilatator
etkisinin antagonize edilmesine duyarliligin artmasidir. Insiilin direnci sempatik sinir

sistemi aktivasyonunu artirir ve damarsal diiz kaslarin biiylimesini uyarir. Esansiyel
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hipertansiyonu olan hastalarda insiilin diizeyleri 6nemli oranda yiiksek bulunmustur
(109).

Hipertansiyon, metabolik sendromun Onemli bilesenlerinden biridir (110).
Artmis sempatik tonus adolesanlarda obezite ile bagintilidir (111). Hem insiilinin hem
de leptinin sempatik sinir sistemi aktivitesi iizerine direkt etkisi oldugu saptanmistir
(112). Insiilin infiizyonu bobreklerden sodyum tutulumunu ve vaskiiler diiz kaslarda
biiytimeyi uyarir (113, 114). Cocuk ve adolesanlarda aclik insiilin diizeyi ile kan basinci
arasinda onemli baginti oldugu ve acglik insiilin diizeylerinin 6 y1l sonraki kan basinci
diizeylerinin belirlenmesinde yardimci oldugu gosterilmistir (115). Leptin bobrekteki
sempatik akimi artirir. Secici leptin direnci, obezlerde leptinin uyardigi sempatik
aktiviteyi muhafaza eder ve boylece leptin obezite ile iligkili hipertansiyonda ve
metabolik sendromda 6nemli bir rol oynar (116).

Metabolik sendromda ortaya c¢ikan hipertansiyon patogenezinde rol alan
faktorlerden biri de arteriyel elastisitenin azalmasidir. Arteriyel elastistedeki azalma
sadece diyabetiklilerde degil aynm1 zamanda bozulmus glikoz toleransi olan bireylerde de
goriiliir ve bu azalma insiilin direncindeki artis ile baglantilidir. Bozulmus glikoz
metabolizmasi olan bireylerde hipertansiyon daha erken ortaya ¢ikabilir. Kan basinci ve
insiilin hemostazisi arasinda giiclii bir iliski vardir. iki 6nemli hormonal sistem insiilin
direncinde hipertansiyona neden olur. Bu mekanizmalar; sempatik sinir sistemi ve
hipotalamus-hipofiz-adrenal akstir. Abdominal yaglanmadaki artis, hem kan basincinda
hem de insiilin direncinde artisa yol agar.

Ateroskleroz, cocukluk caginda baslar ve metabolik sendromlu bireylerde
giderek artan bir siire¢ gosterir (117). Bogalusa kalp calismasi (118), cocukluk
cagindaki insiilin direncinin prematiire ateroskleroz gelisimini artirdigin1 ve yasamin
erken evrelerinde kardiyovaskiiler hastalik gelisimi agisindan Onemli risk tasidigini
gostermistir. Hiperglisemi ve VKI ile arteriyel endoteliyal disfonksiyon, intima-media
tabakalarinda kalinlagma ve ateroskleroz arasinda negatif bir iliski oldugu tespit
edilmistir (118, 119). Aterosklerotik kalp hastalig1 ve buna bagh 6liim ¢ocukluk caginda
sik goriilmese de, patolojik siire¢ ve bu hastalikla iliskili risk faktorlerinin gelisimi
cocukluk caginda baglamaktadir (120).

Asirt kilolu ¢ocuklarda HDL kolesterol diizeylerinin artmasi insiilin duyarlhiligini
artinirken, artan TG diizeyi, sistolik ve diyastolik kan basinci ise insiilin duyarliligini

azaltir (18).
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Metabolik sendromun diger bir komplikasyonu karaciger yaglanmasidir. Obez,
tip 2 diyabet ve hiperlipidemili bireylerde alkolik olmayan karaciger yaglanmasi daha
stk goriiliir. Adipoz dokunun insiilin direnci lipolizde artisa yol acar ve sonug olarak
serbest yag asitleri artar. Insiilin direncinin yani sira hiperinsiilinizmde alkolik olmayan
karaciger yaglanmasimi artirir. Karaciger yaglanmasi olusmus bireylerin en az
%20’sinde siroz, karaciger yetmezligi veya hepatoselliiler karsinom gelisir. Obez
cocuklarin %22,5-%52,8’inde karaciger yaglanmasi mevcuttur (121). Insiilin direnci
olan c¢ocuklarda alkolik olmayan karaciger yaglanmasi gelisebilmektedir (122).
Karaciger yaglanmasi sinsi seyirlidir ve yillar siiren bir siirecin ardindan gelisir. AST,
ALT, ALP, GGT diizeyleri karaciger yaglanmasi sonucunda artar. AST nin ALT ye
oran1 1’den azdir fakat fibrozis ile birlikte bu oran artar.

Insiilin direnci olan hastalarda akromegaliye benzer tarzda biiyiime sik goriilen
klinik bir tablodur. Kaba yiiz goriiniimii, el ve ayaklarda biiylime mevcuttur. Uzun boya
sahip olmalarina karsin, biiyiime hormonu ve IGF-1 diizeyleri diisiiktiir. Bu tablo
hiperinsiilinizmin iskelet kasindaki IGF-1 reseptorlerini aktive etmesi ile acgiklanabilir.
Ciddi insiilin direnci ile psddoakromegali birlikteligi sik goriilen bir tablodur (123-125).
Hiperinsiilinizmin ~ engellenemeyen  mitojenik ve  anobolik  etkisi  ciddi
hiperinsiilinizmdeki psddoakromegalinin nedeni olabilir (125, 126). Asil neden net
olarak bilinmemekle beraber; insiilin sinyal iletiminde postreseptor hasar, insiilin
direnci olan hastalarda akromegaloit goriiniime neden olabilir (127). Obezite nedeniyle
androjenlerin  Ostrojene  donitisiimiiniin ~ artmasi, biiyiime hizimin ve kemik
matiirasyonunun artigina neden olabilir. Ostrojenler enkondral kemik olusumu
tizerinden uzunlamasina kemik bilyiimesini saglar (128).

Polikistik over sendromu ile insiilin direnci ve metabolik sendrom arasinda
giiclii bir iliski vardir. Alkolik olmayan hepatosteatoz, obez ve metabolik sendromlu
cocuklarda giderek artmaktadir (129). Alkolik olmayan hepatosteatoz bazen insiilin
direncinin ilk klinik bulgusu olabilir (130).

Akantozis nigrikans insiilin direnci ve hiperinsiilinizmde sik goriilen bir deri
lezyonudur. Akantozis nigrikans, insiilin direncine insiilinin cevabinin derecesine baglh
olarak artar. Skin tagler (kutandz papillomalar), obez, tip 2 DM ve insiilin direngli
hastalarda goriilen lezyonlardir.

Akne, insiilin direncinde sik goriiliir (131, 132). Artmis serum androjen

seviyeleri akne gelisiminde dnemli bir bilesen olan sebum iiretimini artirir. Hem IGF-1
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hem de insiilin over ve testislerden androjen sentezini artirir ve SHBG’iin karacigerden
iiretimini azaltarak androjenlerin biyoaktivitesinin artmasini saglar (133, 134).

3.1.5. Tam

Metabolik sendromun tami kriterleri, 1998 yilinda “Diinya Saglik Orgiitii” (DSO)
(3), 2001 yilinda “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment
Panel 111" (NCEP-ATP III) (3, 135) tarafindan tanimlanmistir. Son olarak 2005°te “The

International Diabetes Federation (IDF)” (11) tarafindan tekrar diizenlenmistir.

Tablo 2. Diinya Saghk Orgiitii Metabolik Sendrom Tam Kriterleri (3)

Asagidakilerden en az biri:

Insiilin direnci

* Diabetes mellitus (Aclik kan sekeri > 126 mg/dl, oral glikoz tolerans testinde 2. saatte
kan glikozu > 200 mg/dl) veya

* Bozulmus glikoz toleransi (Oral glikoz tolerans testinde 2. saatte kan glikozu 140-199
mg/dl) veya

* Bozulmus aglik glikozu (Aclik kan glikozu 100-125 mg/dl) ve

Asagidakilerden en az ikisi:

* Hipertansiyon (Sistolik kan basinci > 140 mmHg, diyastolik kan basinci > 90 mmHg
veya antihipertansif kullaniyor olmak)

* Dislipidemi (Trigliserit diizeyi > 150 mg/dl veya HDL diizeyi erkekte < 35 mg/dl,
kadinda < 39 mg/dl)

* Abdominal obezite (VKI > 30 kg/m2 veya bel-kal¢a oraninin erkekte > 0,9, kadinda
> (0,85 olmasi)

» Idrarda albiimin atilmmin > 20 pg/dk veya albiimin/kreatinin oranmnin > 30 mg/g
olmas1
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Tablo 3. “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
111’ Metabolik Sendrom Tam Kriterleri (3)

Asagidakilerden en az iicii:
* Abdominal obezite

Erkek >102 cm

Kadin > 88 cm

* Trigliserit diizeyi > 150 mg/dl (= 1,69 mmol/l)

* Diigitk HDL diizeyleri

Erkek < 40 mg/dl (1,04 mmol/l)

Kadin < 50 mg/dl (< 1,29 mmol/1)

¢ Artmis kan basinci

Sistolik > 130 mmHg veya

Diyastolik > 85 mmHg

 Artmis aclik kan glikozu > 110 mg/dl (6,1 mmol/l)

HDL; Yiiksek Dansiteli Lipoprotein .

Tablo 4. “The International Diabetes Federation” Metabolik Sendrom Tam
Kriterleri (11)

Santral obezite:
* Bel cevresinin erkekte > 94 cm, kadinda > 80 cm olmast

Diger kriterler (ek olarak asagidaki en az 2 kriterin varligi)

* Artmus trigliserit diizeyi > 150 mg/dl (1,7 mmol/l) veya bu lipit anormalligine
0zgii tedavi aliyor olmak,

* HDL-kolesteroliin erkekte < 40 mg/dl (1.0 mmol/1), kadinda < 50 mg/dl (1,3
mmol/l) olmasi veya bu lipit anormalligine 6zgii tedavi aliyor olmak

 Artmus kan basinct: sistolik kan basincinin > 130 mmHg veya diyastolik kan
basincinin > 85 mmHg olmasi veya dnceden antihipertansif tedavi aliyor olmak
* Aclik plazma glikozunun > 100 mg/dl (5,6 mmol/l) olmas1 veya dnceden Tip 2
diabetes mellitus tanisiyla tedavi aliyor olmak.

HDL:Yiiksek Dansiteli Lipoprotein.

Diinya Saglik Orgiitii, metabolik hastalik i¢in asil komponenti insiilin direnci

olarak belirlemistir. DSO’niin tan1 kriterlerine gore metabolik hastalik tanisi koymak

icin insiilin direncini tamimlayan en az 1 kriter ile eslik eden kriterlerden en az 2’si

gerekmektedir. DSO’niin kriterlerine gore NCEP-ATP III'den daha yiiksek kan basinci

degeri gerekli goriilmiis, bel cevresi yerine viicut kitle indeksi (VKI) veya artmig

bel/kal¢a oran1 kullanilmistir. Ayrica mikroalbiiminiiri ayr bir kriter olarak yer almistir

3).
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NCEP-ATP I kriterlerine gére metabolik sendrom tanimi i¢in 5 kriterden 3
kriterin olmasi gerekir. Metabolik hastalik tanisi i¢in abdominal obezite birinci kriterdir.
Abdominal obeziteye ek olarak artmis trigliserit, yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterol
(HDL-kolesterol) diizeylerinde azalma, artmis plazma glikozu ve artmis kan basinci
diger kriterler arasinda yer alir. ATP-III kriterlerinde DSO kriterlerinden farkl1 olarak
insiilin direncinin gosterilmesi gerekli degildir. ATP-III kriterlerine gore yiiksek aclik
glikozunu gostermek gerekmektedir (3).

“The International Diabetes Federation” kriterlerine gore metabolik sendrom
tanisi icin santral obeziteye ek olarak 2 veya daha fazla kriterin olmasi1 gerekmektedir.
IDF kriterlerine gore metabolik sendromun tanisinda santral obezitenin olmasi sarttir.
DSO kriterlerinden farkli olarak insiilin direnci temel gereklilik degildir (11).

Son donemlerde yapilan calismalar c¢ocukluklar ve adodlesanlar arasinda
metabolik sendrom oraninin arttigini gostermektedir (12-16). Tiim bu calismalarda
metabolik sendrom prevalansinin obez ¢ocuk ve adolesanlarda daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (15, 16). Metabolik sendrom prevalansinin ¢ocuk ve addlesanlar arasinda
artis gostermesine ragmen metabolik sendromun tanisi i¢in belirlenmis standart tani
kriterleri yoktur. NCEP-ATP III kriterleri farkli arastirmacilar tarafindan ¢ocuk ve

adolesanlar i¢in modifiye edilerek kullanilmaktadir.

Tablo 5. “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIP’iin Cook ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam
Kriterleri

Asagidakilerden en az 3’ii:
* Aclik glikozu > 110 mg/dl (6,1 mmol/1)

* Bel ¢evresi > 90 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)
* Trigliserit > 110 mg/dl
* HDL-C <40 mg/dl

» Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gore)
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Tablo 6. “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIP’iin de Ferranti ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom
Tam Kriterleri

Asagidakilerden en az 3’ii:
* Aclik glikozu > 110 mg/dl (6.1 mmol/l)

* Bel cevresi > 75 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)
* Trigliserit > 100 mg/dl (= 1,1 mmol/l)
* HDL-C < 50 mg/dl (< 1,3 mmol/l)

» Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gore)

Tablo 7. “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
II’tin Cruz ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam
Kriterleri

Asagidakilerden en az 3’ii:
* Bozulmus aglik glikozu (ADA kriterlerine gore)

* Bel ¢evresi > 75 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)
* Trigliserit > 90 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)
* HDL-C « 10 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)

» Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gore)

Tablo 8. “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
I iin Ford ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam
Kriterleri

Asagidakilerden en az 3’ii:
* Aclik glikozu > 110 mg/dl (6.1 mmol/l)

* Bel ¢evresi > 90 persantil

* Trigliserit > 110 mg/dl

* HDL-C <40 mg/dl

* Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gére NHBPEP)
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Tablo 9. “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IItn 4 farkh arastirmaci Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam
Kriterlerinin Karsilastirilmasi

| Cook ve ark. | de Ferranti ve ark. | Cruz ve ark. | Ford ve ark.
Asagidaki 3 veya daha fazla kriter;
Aclik glikozu > 110 | A¢lik glikozu > 110 | Bozulmus aghk Aclik glikozu > 110
mg/dl (6.1 mmol/l) | mg/dl (6.1 mmol/l) | glikozu (ADA mg/dl (6.1 mmol/I)

kriterlerine gore)

Bel ¢evresi > 90
persantil (Yasa ve

Bel ¢evresi > 75

persantil (Yasa ve

Bel ¢evresi > 75

persantil (Yasa ve

Bel ¢evresi > 90

persantil (Yasa ve

(< 1.3 mmol/l)

persantil (Yasa ve
cinse gore,

NHANES III)

cinse gore,

NHANES III) cinse gore, cinse gore, cinse gore,
NHANES III) NHANES III) NHANES III)

Trigliserit > 110 Trigliserit > 100 Trigliserit > 90 Trigliserit > 110

mg/dl (yas ve cinse | mg/dl (> 1.1 persantil (Yasa ve mg/dl (Yas ve cinse

gore, NCEP) mmol/l) cinse gore, gore, NCEP)

NHANES III)
HDL-C <40 mg/dl | HDL-C < 50 mg/dl | HDL-C < 10 HDL-C <40

Kan basinc1 > 90
persantil (Yas, cins
ve boya gore,
NHBPEP)

Kan basinci > 90
persantil (Yas, cins
ve boya gore)

Kan basinci > 90
persantil (Yas, cins
ve boya gore)

Kan basinci > 90
persantil (Yas, cins
ve boya gore

NHBPEP)

3.1.6. Tedavi

Metabolik sendrom tedavisinde amag; insiilin direncine neden olan risk

faktorlerinin yasam tarzina yonelik degisiklikler ile kontrol altina alinmasi ve gerekli

kosullarda klinik hedeflere ulasmak amaciyla ila¢ tedavisinin baslanmasidir. Yasam

tarzinda yapilan degisiklik ile kilo kaybinin temini ve diizenli egzersiz, metabolik

sendrom tedavisinin temelini olusturur. Diyet ve fiziksel aktivitede artis insiilin direnci,

dislipidemi, glikoz toleransinda olumlu katkilar saglarken; kan basincinin da

diizenlemesini saglar (137). Metabolik sendromun tedavisi multifaktoriyeldir. Yasam

tarzinda degisiklikler ilk basamagi olusturur. Yasam tarzindaki degisikliklere ek olarak

hipertansiyon, diyabet, dislipideminin tedavi edilmesi gerekir (Sekil 2).
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Kilo Kaybu:

Yiiksek lif icerikli ve diisiik glisemik indeksli diyetler insiilin duyarlhiligini
artirmaktadir. Yiizde 5-10’luk kilo kaybi bile metabolik sendromun tiim bilesenlerini
kontrol altina alabilir. Yiizde 7’lik kilo kaybi ile birlikte diizenli fizik aktivite 4 yil
icinde Tip 2 DM gelisme riskini %50 azaltmaktadir. Total kalorinin % 10’undan azi
poliansatiire, % 20’sinden az1 ise monoansatiire yaglardan olugsmalidir. Karbonhidratlar
total kalorinin %50-60’1n1, proteinler ise %15’ini olusturmalidir. Diyet 20-30 gram
kadar lif icermelidir. Diyet Onerilerine uyum i¢in davranis tedavisi ve uzun siireli takip
gerekir.

Fizik aktivite:

Eriskinlerde yapilan ¢aligmalarda; diizenli fizik aktivitenin insiilin direncini
diizelterek glikoz, lipit ve kan basinct kontroliinii sagladigi ve kardiyovaskiiler
fonksiyonlar1 diizelttigi saptanmistir (138-141). Cocuk ve adolesanlarda bu konuda
yapilan calismalar sinirhdir. Diyabeti olmayan 357 cocukta yapilan bir calismada
fiziksel aktivitenin aglik insiilinini azaltti1 ve insiilin duyarlili§ini artirdig1 saptanmigtir
(142). Obez cocuklarda yapilan kesitsel bir calismada diyet yapmayan sadece fizik
aktivite ile aclik insiilin diizeyinin azaldig1 ve dislipideminin diizeldigi gosterilmistir
(143). Kilo aliminin engellenmesi icin diizenli olarak her giin 45-60 dakika fizik aktivite
yapilmalidir. Kardiyovaskiiler risk azalmasi igin ise giinde 10.000 adim atilmasi
onerilmektedir.

Insiilin direnci:

Metformin cocuklarda tip 2 DM tedavisinde oldugu gibi insiilin direnci ve
insiilin direnci sendromu tedavisinde de kullanilir. Metformin insiilin direncini diizeltir
ve karacigerde glikoz iiretimini azaltir. Metformin insiilin direncinde birkac¢ farkl
mekanizma ile etki gosterir. Insiilinin, insiilin reseptorlerine baglanmasimi artirir.
Glikozun periferik kullanimini artirir. IGFBP-1°1 artirir, vaskiiler hasarlanmaya yol acan
endotelin-1 ve karacigerden glikoz tiretimini azaltir. Metformin, TNF-a ekspresyonunu
azaltir ve karacigerde wuncoupling protein-2 mRNA konsantrasyonunu azaltarak
karacigerde lipit biyosentezini azaltir. Anti-hiperglisemik etkilerine ek olarak istahi
azalttigi i¢in kilo kaybi saglar. Serum lipidleri {izerinde olumlu etkileri vardir. Degisik
dokularda kanser gelisimini azaltmaktadir. Thiazolidinedionlar, ise PPAR-y
agonistleridir. PPAR-y agonistleri, enerji metabolizmasi, hiicre proliferasyonu ve
inflamasyonunu artiran ligant aktive eden transkripsiyon faktorleridir (144). PPAR-y

reseptorlerinin aktivasyonunu saglayarak insiilin direncini diizeltirler. Adipogenez ve
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lipogenezi uyararak lipitler iizerinde olumlu etkiler saglar. Subkutan yag dokusunda
artis olusturmasina karsin viseral yag dokusunda artis yapmazlar. Odem ve kilo alma
gibi yan etkileri vardir.

Tip 2 diabetes mellitus:

Metabolik sendromlu hastalarda diabetes mellitusun tedavisinde amag insiilin
direncini azaltmaktir. Hedeflenen glisemik kontrolun saglanamamasi durumunda diger
ilaglarla kombinasyon tedavilerine gecilebilir. Metformin ve akarboz hari¢ tip 2 DM
tedavisinde kulllanilan ilaglarin kilo alimina neden olabilecegi unutulmamalidir.
Dislipidemi:

Metabolik sendromdaki dislipidemi profili aterojeniktir. Hipertrigliseridemi,
karaciger yaglanmasi, pankreatit, safra kesesi tasi riskini artirir. Fibratlarin serbest yag
asiti oksidasyonu, glukoneogenez, ve amino asit metabolizmasi iizerinde onemli etkileri
vardir. Fibratlar, serum trigliseridlerini azaltip, HDL’yi yiikselterek kardiyovaskiiler risk
faktorlerini kontrol ederler. Fenofibratlar (PPAR-a agonistleri) vaskiiler hiicre adhezyon
molekiil-1 ekspresyonu, CRP, fibrinojen, PAI-1 ve IL-6 gibi inflamasyon belirteclerini
azaltir. TG ve LDL kolesteroliin yiiksek oldugu olgularda fibratlar ve statinlerin birlikte
kullanimi rabdomyolize yol agabilir. Bu nedenle kolesteroliin gastrointestinal emilimini
engelleyen ajanlar tedaviye eklenebilir. Gemfibrozilin statinler ile birlikte kullanimi kas
nekrozu riskini artirabilir. Statinler, kolesterol sentezinde mevalonat yolaginda hiz
sinirlayict enzim olan 3-hidroksi 3-metilglutaril CoA rediiktaz enzimini baskilar.
Statinler serum LDL diizeylerini diisiiriir ve ateroskleroz riskini azaltir. Asikar DM ve
koroner arter hastalign varliginda statinler hedef LDL diizeyine ulagmada etkilidirler.
HDL diisiikliigiinii kontrol etmede sigaranin kesilmesi ve diizenli egzersiz en etkili
yontemdir.

Trombolitikler:

Diisiik doz aspirin, arasidonik asitin prostoglandin G, ve H,’ye doniisiimiinii
katalizleyen siklooksijenazi inaktive eder. Bu prostoglandinler tromboza yol acan
tromboksanin  prekiirsorleridir.  Pankreatite  egilimli  dislipidemik  ¢ocuklarda
kullanilabilir.

Obezite:

Obez ¢ocuklarda sibutramin ve orlistat kullanim izni olan istah azaltici iki ilagtir.
Yasam tarz1 degisikligi ile ilk 3-6 ayda %5-10 kilo kayb1 saglanamazsa sibutramin
ve/veya orlistat kullanilabilir. Sibutramin 16 yasindan biiylik obezlerde kullanilabilir.

Sibutramin serotonin geri alinimini ve yemek Oncesi hipoglisemileri azaltir. Sibutramin
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kan basincint azaltir (144, 146). Orlistat, pankreatik lipaz inhibitoriidiir. On iki yagindan
biiyiik cocuklarda kullanilir ve VKI, total kolesterol, LDL kolesterol, aclik insiilin ve
kan glikozu diizeylerini azaltir (144, 147). Morbid obez olgularda cerrahi tedavi
uygulanabilir.

Leptin:

Konjenital leptin eksikligi olan obez cocuklarda leptin tedavisi ile insiilin
direnci, hiperglisemi, hiperinsiilinemi, dislipidemi ve karaciger yaglanmasinda diizelme
saglanmaktadir.

Antiepileptik ilaclar:

Topiramate ve zonisamide kilo kaybina yol acan iki antiepileptik ilactir.
Topiramat, obez ¢ocuklarda kilo kaybina ve aclik kan sekerinde diisiise yol acar.

Alfa Glikozidaz Blokerler:

Metabolik sendromun tedavisinde asil amag diyabet ve kardiyavaskiiler hastalik
gelisimini engellemektir. Akarboz, alfaglukosidaz inhibitoriidiir. Ince bagirsaktan
karbonhidratlarin salinimini engelleyerek tokluk hiperglisemilerini azaltir.
Hipertansiyon:

Diyette tuz kisitlanmahdir. ACE inhibitorleri ve anjiotensin II reseptor
antagonistleri insiilin sensitivitesini artirmalar1 ve Tip 2 DM gelisimini 6nlemelerinin
yamisira kardiyoprotektif ve renoprotektif etkileri nedeniyle metabolik sendromda da
kullanilirlar. Kalsiyaum kanal blokerleri ve alfa-blokerler metabolik sendromun diger
bilesenleri iizerinde olumsuz etki gostermeden hipertansiyonu kontrol ederler. Tiazid
ditiretiklerin dislipidemik ve hiperglisemik yan etkileri, beta-blokerlerin ise kilo alimina
neden olmalan ve HDL diisiikliigiine yol ag¢malan tedavide goz Oniinde

bulundurulmalidir.
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Obezite, abdominal obezite, akantozis nigrikans,
trunkal subkutan6z yag dokuda artis, karaciger yaglanmasi vs.

l

Klinik ve Biyokimyasal Degerlendirme:

Kan Basinci

Viicut Kitle Indeksi, Bel Cevresi

Aclik Kan Sekeri/Oral Glikoz Tolerans Testi
Lipit Profili

Insiilin Seviyeleri

Karin Ultrasonografisi

l

Metabolik Sendrom |

l

Farmakolojik olmayan tedavi:

Yasam stili degisiklikleri;

e Davranigsal Degisiklikler

¢ Diyet Kontrolii
e Fiziksel Aktivite

Farmakolojik tedavi:
Hipertansiyon
Hiperglisemi
Dislipidemi

Tiazolidinler

Kilo Kayb1
Hiperinsiilinemide Azalma
Kan Basincinda Diizelme
Lipit Profilinde Diizelme
PCOS’lu Hastalarda Hormon
Regiilasyonunda Diizelme

l

Diyabet ve Koroner Kalp Hastahklarimin Onlenmesi

ve PCOS Tedavisi

Sekil 2. Cocuklarda Metabolik Sendromun Multifaktoriyel Yonetimi
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4. CALISMA GRUBU VE YONTEM

Bu ¢aligma, Malatya Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Turgut Ozal Tip Merkezi
Cocuk Endokrinoloji Polikliniginde obezite ve fazla kilo tamlaryla takipli, yaslar1 5-18
yas arasinda degisen 759 hastanin dosyalarinin retrospektif olarak incelenmesi ile
yapildi. Calisma 6ncesi Helsinki Deklerasyonu’na uygun olarak Inonii Universitesi Tip
Fakiiltesi Etik Kurulu onayladi. Hastalara, Cocuk Endokrinoloji polikliniginde rutinde
uygulanan obezite takip ve tedavi formlar1 onaylatildi ve ¢alismaya katilma izni alindu.
4.1. Calisma Protokolii

Inonii Universitesi Tip Fakiiltesi Turgut Ozal Tip Merkezi Cocuk Endokrinoloji
Polikliniginde takipli 511 obez, 248 fazla kilolu hastanin dosyasi1 retrospektif olarak
incelendi. Obezite ve fazla kilolu tams1 VKI’e gore konuldu. VKI, VKI = Agirhik
(kg)/[Boy (m)]? formiiliine gore hesaplandi. Yasa ve cinsiyete gére VKI persantilleri, 6-
18 yas Tiirk kiz ve erkek VKI persantil egrisinden belirlendi (Sekil 3, 4).

Kiz Cocuk VKI

7 : - . '

Yas (vil)

Sekil 3: Tiirk Kiz Cocuklarmmn VKI Persantil Degerleri (6- 18 Yas).
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Erkek Cocuk VKI

& r 2 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18
Yag (vil)

Sekil 4: Tiirk Erkek Cocuklarinin VKI Persantil Degerleri (6-18 Yas)
VKIi SDS (Z skoru) asagidaki formiile gore;

(Olgiilen VKI degeri) - (Popiilasyonun ortalama ol¢iit degeri)
VKI SDS:

Referans popiilasyonun standart sapmasi
Yasa ve cinse gore hazirlanmis uygun bilgisayar programinda hesaplandi (148).

Obez ve fazla kilolu hastalar, VKI SDS’sine gore belirlendi. Yas ve cinse gore
VKIi SDS degeri; + 2.00 ve iizeri olanlar obez, VKI SDS’si; +1,6- 2.00 arasinda olanlar
fazla kilolu olarak kabul edildi (149). Yas ve cinse gore VKi SDS degerine gore 511
hasta obez, 248 hasta fazla kiloluydu.

4.2. Klinik Inceleme:

Calisma grubunu olusturan 511 obez, 248 fazla kilolu olmak iizere toplam 759
hastanin dosyas1 retrospektif olarak incelendi. Tiim vakalarin yas, cinsiyet, boy ve
agirlik olciimleri, bel, kalga, bel-kalca orani, sistolik ve diyastolik kan basinci dl¢iimleri
kaydedildi. Tiim vakalarin boy 6l¢iimiinde Harpenden marka boy olcer kullanildi. Boy
Olctimleri, cocuklarin ayaklar1 ciplak ve yere diiz basacak sekilde ve topuklart birlesik
olarak, boy olcere bas arkasi, sirt, kalca ve omuzlarin temasi saglanarak, bas dik ve

karsiya bakar pozisyonda, saclar iizerine gosterge ile bastirarak yapildi. Agirliklart da
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Seca marka digital tart1 cihazi ile dlciildii. Bel ve kalga Ol¢iimleri elastik olmayan mezur
kullanilarak yapildi. Bel cevresi, kisi ayakta dururken hafif ekspirasyon sonunda alt
kaburga kenariyla krista iliyaka ortasindaki diizeyden bir mezur ile 6l¢iildii. Her olguda
ayakta dik pozisyonda dururken kalga cevresi Olctimleri yapildi. Bel ¢evresinin kalca
cevresine boliinmesi ile bel/kalga oram1 hesaplandi. Bel cevresi Tiirk cocuklar igin
belirlenmis yas ve cinsiyet cizelgesine gore degerlendirildi (150).

Hastalarm sistolik ve diyastolik kan basinglari; 20 dakikalik istirahattan sonra
ayni sfingomanometre kullanilarak, aym kisi tarafindan sol kolun 2/3’iinii kaplayan
manson ile iki ayr1 (10-20 dakikalik aralarla) zamanda Olgiilerek ortalamalar1 alindi.
Sistolik basing, sesin ilk basladigi andaki deger, diyastolik basing ise 5. Korotkoff fazi
olarak alindi. Degerler mmHg olarak kaydedildi. Tiim vakalarda sol el-el bilek grafisi
cekildi ve Greulich ve Pyle Atlast kullamlarak kemik yaslar tespit edildi. Tim
vakalarda, 8-12 saatlik aclik sonrasinda elde edilen aclik kan sekeri, insiilin, C-peptit,
total kolesterol, trigliserit, LDL kolesterol, VLDL kolesterol, HDL kolesterol degerleri
kaydedildi. Tiim vakalarda 1,75 mg/kg (maksimum 75 gr) glikoz ile yapilan oral glikoz
tolerans testi sonuglar1 kaydedildi. Bozulmus aclik glikozu, bozulmus glikoz toleransi,
diyabeti olan vakalar belirlendi.

HOMA-IR: (Homeostasis Model Assesment of Insiilin resistance): [(aglik glikoz
(mg/dl)/18) x aclik insiilin (u[U/ml)/22,5] formiiliine gore hesaplandi (151). HOMA-IR
degerinin 2,5’un iizerinde olmasi insiilin direnci olarak kabul edildi (152). Batin
ultrasonografisinde hepatosteatoz olup olmadig: arastirildi. Ailede diabetes mellitus ve
hipertansiyon 6ykiisii olan vakalar tespit edildi. Hastalarin pubertal gelisimleri Tanner
evrelemesine gore yapildi.

Diinya Saghk Orgiitii kriterleri ve NCEP kriterlerini modifiye eden farkli 4
arastirmacinin (Cook ve ark., de Ferranti ve ark., Cruz ve ark., Ford ve ark.) kullandig1

kriterlere gore metabolik sendrom tanis1 konuldu.

1-) Diinya Saglik Orgiitii Kriterlerine Gére Metabolik Sendrom Tanst;
Asagidakilerden en az 1’i:

Insiilin direnci [Diabetes mellitus (Achk kan glikozu > 126 mg/dl, oral glikoz tolerans
testinde 2. saatte kan glikozu > 200 mg/dl), bozulmus glikoz tolerans1 (Oral glikoz
tolerans testinde 2. saatte kan glikozu 140-199 mg/dl), bozulmus ag¢lik glikozu (A¢hk
kan glikozu 100-125 mg/dl)] ve
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Asagidakilerden en az 2’si:

* Hipertansiyon (Sistolik kan basinci > 140 mmHg, diyastolik kan basinci > 90 mmHg
veya antihipertansif kullaniyor olmak)

* Dislipidemi (Trigliserit diizeyi > 150 mg/dl veya HDL diizeyi erkekte < 35 mg/dl,
kadinda < 39 mg/dl)

* Abdominal obezite (VKI > 30 kg/m2 veya bel-kal¢a oraninin erkekte > 0,9; kadinda >
0,85 olmasi)

e Idrarda albiimin atilminin > 20 pg/dk veya albiimin/kreatinin oranmin >30 mg/g

olmasi

2-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-1I"tin
Cook ve Arkadaslarn Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam Kiriterleri;
Asagidakilerden en az 3’ii:

* Aclik glikozu >110 mg/dl (6,1 mmol/I)

* Bel ¢cevresi > 90 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)

* Trigliserit > 110 mg/dl

* HDL-C <40 mg/dl

* Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gore Tiirk ¢ocuklar i¢in belirlenmis kan

basinci degerleri)

3-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-II"iin de
Ferranti ve Arkadaglan Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam Kriterleri;
Asagidakilerden en az 3’ii:

* Aclik glikozu > 110 mg/dl (6,1 mmol/1)

* Bel ¢evresi > 75 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)

* Trigliserit > 100 mg/dl (= 1,1 mmol/l)

* HDL-C < 50 mg/dl (< 1,3 mmol/l)

* Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gore Tiirk ¢ocuklar i¢in belirlenmis kan

basinci degerleri)

4-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-1I"tin Cruz
ve Arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tan1 Kriterleri;
Asagidakilerden en az 3’ii:

* Bozulmus aglik glikozu (ADA kriterlerine gore)
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* Bel cevresi > 75 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)

* Trigliserit > 90 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)

* HDL-C < 10 persantil (Yasa ve cinse gore, NHANES III)

* Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gore Tiirk ¢ocuklar i¢in belirlenmis kan

basinci degerleri)

5-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-1II"iin Ford
ve Arkadaslar Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tan1 Kriterleri;
Asagidakilerden en az 3’ii:

* Aclik glikozu > 110 mg/1 (6,1 mmol/l)

* Bel cevresi > 90 persantil

* Trigliserit > 110 mg/dl

* HDL-C <40 mg/dl

* Kan basinci > 90 persantil (Yas, cins ve boya gore Tiirk ¢ocuklar i¢in belirlenmis kan
basinc1 degerleri) kullanilarak metabolik hastalik tanisi konuldu. Metabolik sendrom

tanis1 5 farkli tani kriterine gore karsilagtirildi.

4.3. istatiksel Analiz:

Arastirma verilerinin istatistiksel degerlendirilmesinde SPSS for Windows,
version 16.0 yazilim programi kullanildi. Kategorik veriler say1 ve % ile ol¢iilebilir
(nicel) veriler aritmetik ortalama (X) + SD ile tamimlandi. Nicel veriler Shapiro Wilk
normallik testi ile test edilerek normal dagilim gosteren degiskenlere; tek yonlii varyans
analizi, unpaired t testi ve Pearson korelasyon analizi, normal dagilim gostermeyen
degiskenlere ise Mann-Whitney U  testi, kategorik verilerin istatiksel
degerlendirilmesinde Ki-Kare analizi uygulandi. p < 0,05 istatistiksel olarak anlaml

kabul edildi. Risk faktorlerinin hesaplanmasinda odd-ratio 6lgiitii kullanildi.
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S. BULGULAR

Bu calismada, 511 obez ve 248 fazla kilolu toplam 759 vakanin dosyasi
retrospektif olarak incelendi. Vakalarin yas aralig1 5-18 yil idi. Obez vakalarda ortalama
yas 11,56 yil, fazla kilolu grupta ise 11,84 yil idi. Yas ortalamasina gore gruplar
arasinda istatiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmedi (p: 0,208); 511 obez
vakanin 216‘s1 erkek (%42,3), 2951 kiz (%57,7), fazla kilolu vakalarin 139‘u erkek
(%56), 1091 kiz (%44) idi. Cinsiyet dagilimina gore gruplar arasinda anlaml farklilik
saptandi (p < 0,0001). Obez grupta kiz orani, fazla kilolu grupta erkek orani fazla idi.
Tablo 10. Obez ve Fazla Kilolu Gruplarin Demografik Ozellikleri

Obez Fazla kilolu p

(n: 511) (n: 248)

Ort + SD Ort + SD
Yas (y1l) 11,56+3,0 11,84+2.3 0,208
Agirhik (kg) 67,1+22,5 58,5+13,6 0,0001
Boy (cm) 148,4+16,2 150,4£12,2 0,086
VKI (kg/m2) 29,3+4,5 25,4+2,2 0,0001
VKi SDS 2,61+0,45 1,75+0,15 0,0001
Kemik yasi (y1l) 12,0+3,2 12,1+2.3 0,515
SKB (mmHg) 119,9+14,7 117,0+13,8 0,009
DKB (mmHg) 76,0+11,5 75,1117 0,359
Bel cevresi (cm) 91,4+13,0 84,8+9,0 0,0001
Kalca cevresi (cm) 100,3+13,7 93,4+9,1 0,0001
Bel/kalga oram 1,0+0,1 1,1+0,3 0,430

Viicut agirliklart karsilastirlldiginda obez ve fazla kilolu vakalar arasinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik saptandi (p: 0,0001) (Tablo 10). Viicut kitle indeksi
ve VKI SDS Karsilastirildiginda obez ve fazla kilolu gruplar arasinda anlamli farklihik
mevcut idi (p:0,0001) (Tablo 10). Obez ve fazla kilolu gruplar karsilastirildiginda yas,
boy, kemik yasi, diyastolik kan basinci, bel kalga orami acisindan istatiksel olarak
anlamli farklilik saptanmadi. Agirlik, VKIi, VKI SDS’si, sistolik kan basinci, bel
cevresi, kalca cevresi obez grupta fazla kilolu gruptan istatiksel olarak anlamli yiiksekti

(Tablo 10).
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Obez, fazla kilolu ve kontrol gruplarimin biyokimyasal parametrelerinin
karsilastirilmasi;

Obez ve fazla kilolu gruplar arasinda kolesterol, TG, VDL, LDL, aclik glikoz
degeri, oral glikoz tolerans testinde 2. saatteki glikoz, kortizol, irik asit, mikroalbiimin
ve HbAlc degerleri arasinda istatiksel olarak anlaml farklilik saptanmadi (p » 0.05)
(Tablo 11). HDL kolesterol diizeyi fazla kilolu grupta obez gruptan istatiksel olarak
anlamli oranda yiiksek tespit edilirken (p: 0,019), HOMA-IR, aclik insiilin, aclik C
peptid diizeyi, oral glikoz tolerans testinde 2. saatteki insiilin degeri obez grupta fazla
kilolu gruptan anlamli yiiksek idi (p < 0,05) (Tablo 11).

Tablo 11: Obez ve Fazla Kilolu Gruplarin Biyokimyasal Parametreleri

Obez Fazla kilolu p
Ort £ SD Ort = SD
Kolesterol (mg/dl) 171,0+£37,4 172,4+32,4 0,629
TG (mg/dl) 130,1+65,8 129,1+60,5 0,840
HDL (mg/dl) 43,149,7 44,8+9,0 0,019
VLDL (mg/dl) 28,3243 25,8+12,5 0,125
LDL (mg/dl) 108,0+85,0 102,5+29,3 0,321
HOMA-IR 4,24+2,8 3,48+1,9 0,0001
Aclik glikoz (mg/dl) 92,549,7 92,6+8,0 0,982
Aclik insiilin (pIU/ml) 18,7+13,7 14,7+7,7 0,0001
Aclik C peptit (ng/ml) 3,41+1,96 3,0+1,93 0,030
OGTT 2.saatte glikoz (mg/dl) 119,8+24,3 119,6+27,7 0,919
OGTT 2.saatte insiilin (nIU/ml) 96,1+68,0 81,2+55,0 0,003
Kortizol 14,9+9,7 15,7+18,2 0,450
Urik asit 4,7+1,7 4,8+3,8 0,509
Mikroalbiimin 10,0+30,1 9,65+10,3 0,891
HbAlc 5,56+4,7 5,35+0,4 0,490

Cinsiyet: Obez vakalarin 295’1 (%57,7) kiz, 216 (%42,3)’s1 erkek; fazla kilolu
vakalarin 109 (%44)’u kiz, 139 (%56)’u erkek idi. Obez grupta kiz sayis1 fazla kilolu
gruba gore istatiksel olarak anlaml yiiksek saptandi (p < 0,0001) (Tablo 12).
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Tablo 12: Obez ve Fazla Kilolu Gruplarda Cinsiyet

Kiz Erkek
Say1 % Say1 %
Obez 295 57,7 216 42,3
Fazla kilolu 109 44 139 56
p: 0,0001

Hepatosteatoz: Obez ve fazla kilolu gruplar arasinda hepatosteatoz
degerlendirildiginde 175 (%34,2) obez vakada hepatosteatoz saptanirken, 48 (%19,4)
fazla kilolu vakada hepatosteatoz tespit edildi. Obez vakalarda hepatosteatoz goriilme

orani fazla kilolu vakalardan anlaml yiiksek tespit edildi (p < 0,0001) (Tablo 13).

Tablo 13: Obez ve Fazla Kilolu Gruplarda Hepatosteatoz

Hepatosteatoz (+) Hepatosteatoz (-)

Say1 % Say1 %
Obez 175 34,2 336 65,8
Fazla kilolu 48 19,4 200 70,6

p: 0,0001

insiilin direnci: Ug yiiz yetmis iki (%72,8) obez, 158 (%63,7) fazla kilolu vakada
insiilin direnci tespit edildi. Obez grupta insiilin direnci orani fazla kilolu gruba gore

istatiksel olarak anlaml yiiksek idi (p: 0,011) (Tablo 14).

Tablo 14: Obez ve Fazla Kilolu Gruplarda insiilin Direnci

Insiilin direnci (+) Insiilin direnci (-)
Say1 % Say1 %
Obez 372 72,8 139 27,2
Fazla kilolu 158 63,7 90 36,3
P: 0,011

Akantozis nigrikans: Uc yiiz yirmi yedi (%64) obez, 136 (%54,8) fazla kilolu vakada
akantozis nigrikans tespit edildi. Obez vakalarda akantozis nigrikans goriilme orani

fazla kilolu gruptan anlamh yiiksek idi (p: 0,015) (Tablo 15).
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Tablo 15: Obez ve Fazla Kilolu Gruplarda Akantozis Nigrikans

Akantozis nigrikans (+) Akantozis nigrikans (-)
Say1 % Say1 %
Obez 327 64 184 36
Fazla kilolu 136 54,8 112 45,2

P: 0,015

Ailede diyabet oykiisii: Iki yiiz doksan sekiz (%58,3) obez, 150 (%60,5) fazla kilolu
vakada ailede diyabet oykiisii mevcuttu. Iki grup arasinda istatiksel olarak anlaml

farklilik yoktu (p: 0,569) (Tablo 16).

Tablo 16: Obez ve Fazla Kilolu Gruplarda Ailede Diyabet Oykiisii

Ailede diyabet dykiisii (+) | Ailede diyabet oyKkiisii (-)
Say1 % Say1 %
Obez 298 58,3 213 41,7
Fazla kilolu 150 60,5 98 39,5

P: 0,569

Ailede hipertansiyon oyKkiisii: Ug yiiz on ii¢ (%61,3) obez, 164 (%66,1) fazla kilolu
vakada ailede hipertansiyon Oykiisii tespit edildi. Iki grup arasinda istatiksel olarak

anlaml farklilik saptanmadi (p: 0,192) (Tablo 17).

Tablo 17: Obez ve Fazla Kilolu Gruplarda Ailede Hipertansiyon OyKkiisii

Ailede hipertansiyon Ailede hipertansiyon
oyksii (+) oykiisii (-)
Say1 % Say1 %
Obez 313 61,3 198 38,7
Fazla kilolu 164 66,1 84 33,9
p: 0,192

Obez ve Fazla Kilolu Vakalarda Metabolik Sendrom Oranlari

1-) Diinya Saglik Orgiitiiniin Kriterlerine gore, 44 (%8,6) obez vaka metabolik sendrom

tams1 alirken, 18 (%7,3) fazla kilolu vakada metabolik sendrom tespit edildi. Iki grup

arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p: 0,523) (Tablo 18)
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Tablo 18: Diinya Saghk Orgiitii (DSO) Kriterlerine Gore Metabolik Sendrom
Tams1 Alan Vakalar

Metabolik Sendrom (+) Metabolik Sendrom (-)
Say1 %o Say1 Yo
Obez 44 8,6 467 91,4
Fazla kilolu 18 7,3 230 92,7

P: 0,523

2-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-II"{in
Cook ve Arkadaslar Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam Kriterlerine
gore 222 (%43,4) obez vakada metabolik sendrom saptanirken, 85 (%34,3) fazla kilolu
vakada metabolik sendrom tespit edildi. Obez grupta metabolik sendrom oram fazla

kilolu grupdan istatiksel olarak anlamli oranda yiiksek idi (p: 0,016) (Tablo 19).

Tablo 19: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIP’iin Cook ve Arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Tan1 Kriterlerine Gore
Metabolik Sendrom Tams1 Alan Vakalar

Metabolik Sendrom (+) Metabolik Sendrom (-)
Say1 % Say1 %
Obez 222 43,4 289 56,6
Fazla kilolu 85 34,3 163 65,7

P: 0,016

3-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-I1I"{in de
Ferranti ve Arkadaslart Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tani
Kriterlerine gore 326 (%63,8) obez vaka, 150 (%60,5) fazla kilolu vaka metabolik
sendrom tams1 konuldu. ki grup arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi

(p: 0,376) (Tablo 20)

Tablo 20: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIP’iin de Ferranti ve Arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Tami Kriterlerine
Gore Metabolik Sendrom Tanis1 Alan Vakalar

Metabolik Sendrom (+) Metabolik Sendrom (-)

Say1 % Say1 %
Obez 326 63,8 185 36,2
Fazla kilolu 150 60,5 98 39,5

P: 0,376
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4-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-II""iin Cruz
ve Arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tani Kriterlerine gore
237 (%46,4) obez vaka, 83 (%33,5) fazla kilolu vaka metabolik sendrom tanisi aldi.
Obez grupta metabolik sendrom oram fazla kilolu gruptan istatiksel olarak yiiksekti

(p: 0,001) (Tablo 21)

Tablo 21: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIP’iin Cruz ve Arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Tam Kriterlerine Gore
Metabolik Sendrom Tams1 Alan Vakalar

Metabolik Sendrom (+) Metabolik Sendrom (-)

Say1 % Say1 %
Obez 237 46,4 274 53,6
Fazla kilolu 83 33,5 165 66,5

P: 0,001

5-) Metabolik sendrom icin “The National Cholesterol Education Program’s Adult
Treatment Panel-IIT"tin Ford ve arkadaglan tarafindan modifiye edilen tam kriterlerine
gore 251 (%49,1) obez vaka ve 95 (%38,3) fazla kilolu vaka metabolik sendrom tanisi
aldi. Obez grupta metabolik sendrom orani istatiksel olarak anlaml yiiksek tespit edildi

(p < 0,05) (Tablo 22)

Tablo 22: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIP’iin Ford ve Arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Tam Kriterlerine Gore
Metabolik Sendrom Tamnis1 Alan Vakalar

Metabolik Sendrom Metabolik Sendrom
(+) )
Say1 Yo Say1 /)
Obez 251 49,1 260 50,9
Fazla kilolu 95 38,3 153 61,7

P: 0,005
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Pubertal ve Prepubertal Obez ve Fazla Kilolu Vakalarin Degerlendirilmesi

Obez vakalarin 223 (%43,6)’s1 prepubertal iken, fazla kilolularin 115 (%46,4)’ii
prepubetal idi. iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p: 0,478)
(Tablo 23).

Tablo 23: Obez ve Fazla Kilolu Vakalarda Puberte Degerlendirilmesi

Prepubertal (+) Pubertal (-)

Say1 Yo Say1 Yo
Obez 237 43,6 288 56,4
Fazla kilolu 115 46,4 133 53,6

P: 0,478

1) Diinya Saghk Orgiitii Kriterleri: DSO kriterlerine gore obez prepubertal 15 vakada
(%6,7) metabolik sendrom saptanirken, obez pubertesi baslamig 29 vakada (%10,1)
metabolik sendrom tespit edildi. Fazla kilolu prepubertal hastalarda DSO kriterlerine
gore 8 vaka (%7,0) metabolik sendrom tanisi alirken, fazla kilolu pubertal 10 vaka
metabolik sendrom tamisi1 aldi. DSO kriterlerine gore, pubertal ve prepubertal obez ve
fazla kilolu gruplar arasinda metabolik sendrom yiizdesi acisindan anlamli fark yoktu

(p > 0,05) (Tablo 24).

Tablo 24: Obez ve Fazla kilolu Prepubertal ve Pubertal Vakalarm DSO
Kriterlerine Gore Metabolik Sendrom Oranlarmmin Karsilastirilmasi

Metabolik Sendrom Olanlar  Metabolik Sendrom Olmayanlar
Say1 %0 Say1 Y0

Obez 15 6,7 208 93,3
prepubertal
Obez pubertal 29 10,1 259 89,9
Fazla kilolu 8 7 107 93
prepubertal
Fazla kilolu 10 7.5 123 92,5
pubertal

1.0bez prepubertal-Obez pubertal p: 0,18
2.Fazla Kkilolu prepubertal- Fazla pubertal p: 0,86

3.0bez prepubertal-Fazla kilolu prepubertal p: 0,93

4.0bez pubertal- Fazla kilolu pubertal p: 0,40
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2) Cook ve arkadaslar tarafindan modifiye edilen NCEP tam Kkriterleri: “7The
National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-I1II"iin Cook ve
arkadaglan tarafindan modifiye edilen Metabolik Sendrom tani kriterlerine gére obez
prepubertal 82 vakada (%36,8) metabolik sendrom saptanirken, obez pubertesi baglamig
140 vaka (%48,6) metabolik sendrom tamisi1 aldi. Fazla kilolu prepubertal 36 vakada
(%31,3) metabolik sendrom saptanirken, fazla kilolu pubertal 49 vakada (%36,8)
metabolik sendrom saptandi. Obez pubertal vakalarda metabolik sendrom orami obez

prepubertal fazla kilolu pubertal gruba gore anlamly yiiksekti (p < 0,05) (Tablo 25).

Tablo 25: Obez ve Fazla Kilolu Prepubertal ve Pubertal Vakalarm “The National
Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-IIP’iin Cook ve
arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam Kriterlerine
Gore Metabolik Sendrom Oranlarimin Karsilastirilmasi

Metabolik Sendrom Olanlar Metabolik Sendrom Olmayanlar
Say1 Y0 Say1 Y0

Obez 82 36,8 141 63,2
prepubertal

Obez pubertal 140 48,6 148 514
Fazla kilolu 36 31,3 79 68,7
prepubertal

Fazla kilolu 49 36,8 84 63,2
pubertal

1.0bez prepubertal-Obez pubertal p: 0,007

2.Fazla kilolu prepubertal- Fazla pubertal p: 0,360

3.0bez prepubertal-Fazla kilolu prepubertal p: 0,310

4.0bez pubertal- Fazla kilolu pubertal p: 0,024

3) de Ferranti ve arkadaslar1 tarafindan modifiye edilen NCEP tam Kkriterleri:
“The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-III”iin de
Ferranti ve arkadaglan tarafindan modifiye edilen metabolik sendrom tam kriterlerine
gore obez prepubertal 128 vaka (%57,4) metabolik sendrom tanisi alirken, obez pubertal
198 vakada (%68,8) metabolik sendrom tespit edildi. Fazla kilolu prepubertal 74 vakada
(%64,3) metabolik sendrom saptanirken, fazla kilolu pubertal 76 vakada (%57,1)
metabolik sendrom tanis1 aldi. Obez pubertal vakalarda metabolik sendrom yiizdesi

obez prepubertal grupdan anlaml yiiksek idi (p: 0,008)(Tablo 26).
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Tablo 26: Obez ve Fazla kilolu Prepubertal ve Pubertal Vakalarin “The National
Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-II’iin de Ferranti ve
arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam Kriterlerine
Gore Metabolik Sendrom Oranlarimin Karsilagtirilmasi

Metabolik Sendrom Olanlar Metabolik Sendrom Olmayanlar
Say1 Y Say1 Y

Obez 128 57,4 95 42,6
prepubertal

Obez pubertal 198 68,7 90 31,3
Fazla kilolu 74 64,3 41 35,7
prepubertal

Fazla kilolu 76 57,1 57 42,9
pubertal

1.0bez prepubertal-Obez pubertal p: 0,008

2.Fazla Kkilolu prepubertal- Fazla pubertal p: 0,247

3.0bez prepubertal-Fazla kilolu prepubertal p: 0,217

4.0bez pubertal- Fazla kilolu pubertal p: 0,37

4) Cruz ve arkadaslan tarafindan modifiye edilen NCEP tam kriterleri: “The
National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-III’tin Cruz ve
arkadaglan tarafindan modifiye edilen metabolik sendrom tani kriterlerine gore; obez
prepubertal 100 vakada (%44,8) metabolik sendrom saptamirken, obez pubertal 137
vakada (%47,6) metabolik sendrom tanis1 aldi. Fazla kilolu prepubertal 39 vaka (%33,9)
metabolik sendrom tanist alirken, fazla kilolu pubertal 44 vakada (%33,1) metabolik
sendrom tespit edildi. Obez pubertal vakalarda metabolik sendrom oram fazla kilolu
pubertal gruba gore anlamli yiiksek idi (p:0,005). Obez prepubertal vakalarda da
metabolik sendrom orami, fazla kilolu prepubertal vakalardan anlamli yiiksek kabul

edilebilir oranda saptand: (p: 0,053) (Tablo 27).
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Tablo 27: Obez ve Fazla Kilolu Prepubertal ve Pubertal Vakalarin “The National
Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-IIl’tin Cruz ve
arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam Kriterlerine
Gore Metabolik Sendrom Oranlarimin Karsilagtirilmasi

Metabolik Sendrom Olanlar Metabolik Sendrom Olmayanlar
Say1 Y Say1 Y

Obez 100 44,8 123 55,2
prepubertal

Obez pubertal 137 47,6 151 52,4
Fazla kilolu 39 33,9 76 66,1
prepubertal

Fazla kilolu 44 33,5 89 66,5
pubertal

1.0bez prepubertal-Obez pubertal p: 0,540

2.Fazla Kkilolu prepubertal- Fazla pubertal p: 0,890
3.0bez prepubertal-Fazla kilolu prepubertal p: 0,053
4.0bez pubertal- Fazla kilolu pubertal p: 0,005

5) The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-1II’iin
Ford ve arkadaslar1 tarafindan modifiye edilen tami kriterleri: “The National
Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-IIT’iin Ford ve arkadaslar
tarafindan modifiye edilen metabolik sendrom tani kriterlerine gore; obez prepubertal
97 vakada (%43,5) metabolik sendrom saptanirken, obez pubertal 154 vaka (%53,5)
metabolik sendrom tanisi aldi. Fazla kilolu prepubertal vakalar ile fazla kilolu pubertal
vakalar karsilastirildiginda ise fazla kilolu prepubertal 42 vakada (%36,5) metabolik
sendrom tespit edilirken fazla kilolu pubertal 53 vakada (%0,591) metabolik sendrom
tespit edildi. Obez pubertal vakalarda metabolik sendrom oram, obez prepubertal ve

fazla kilolu pubertal gruptan yiiksek idi (p < 0,05) (Tablo 28).
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Tablo 28: Obez ve Fazla Kilolu Prepubertal ve Pubertal Vakalarin “The National
Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-IIP’iin Ford ve
arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Metabolik Sendrom Tam Kriterlerine
Gore Metabolik Sendrom Oranlarimin Karsilagtirilmasi

Metabolik Sendrom Olanlar Metabolik Sendrom Olmayanlar
Say1 Y Say1 Y

Obez 97 43,5 126 56,5
prepubertal

Obez pubertal 154 53,5 134 46,5
Fazla kilolu 42 36,5 73 63,5
prepubertal

Fazla kilolu 53 39,8 80 60,2
pubertal

1.0bez prepubertal-Obez pubertal p: 0,025

2.Fazla Kkilolu prepubertal- Fazla pubertal p: 0,591
3.0bez prepubertal-Fazla kilolu prepubertal p: 0,211
4.0bez pubertal- Fazla kilolu pubertal p: 0,009

Obez ve Fazla Kilolu Vakalarda Metabolik Sendrom Tam Kriterleri ve Onemlilik
Derecesi:

1-) DSO’niin metabolik sendrom kriterlerine gore metabolik sendrom tanis1 almus 17
vakada (%27,4) bozulmus glikoz toleransi, 56 vakada (%90,3) bozulmus aclik glikozu,
2 vakada (%3,2) diabetes mellitus, 17 vakada (%27,4) hipertansiyon, 59 vakada
(%95,2) bel/kalga oraninda artma, 43 vakada (%69,4) trigliserit yiiksekligi, 33 vakada
(%53,2) HDL diisiikliigii, 4 vakada (%6,5) mikroalbiiminiiri saptandi. DSO’niin
verilerine gore metabolik sendrom tanisinda kullanilan kriterlerden bozulmus glikoz
toleranst 25,9 kat, bozulmus aclik glikozu 100,9 kat, hipertansiyon 4,7 kat, bel/kalca
oran 8,2 kat, trigliserit yiiksekligi 6,6 kat, HDL diisiikliigii 4,4 kat metabolik sendrom
tanisinda anlamliydi (Tablo 29).
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Tablo 29: DSO Kriterlerine Gore Metabolik Sendrom Tams1 Alan Vakalarm Tam
Kriterlerinin ve Onemlilik Derecesinin Karsilastirilmasi

Metabolik Metabolik OR 995 CI p
Sendrom (+) Sendrom (-)
n (%) n (%)

Bozulmus glikoz 17 (%27,4) 10 (%1,4) 25,9 11,2-59,9 0,0001
toleransi

Bozulmus achk 56 (%90,3) 59 (%8,5) 100,9 41,7-244 0,0001
glikozu

Diabetes mellitus 2 (%3,2) 7 (%1) 3,2 0,6-16,1 0,169
Hipertansiyon 17 (%27,4) 51 (%7,3) 4,7 2,5-8,95 0,0001
Bel/kalca orani 59 (%95,2) 491 (%70,4) 8,2 2,5-26,6  0,0001
TG yiiksekligi 43 (%69,4) 176 (%25,3) 6,6 3,8-11,8  0,0001
HDL diistikliigii 33 (%53,2) 143(%20,5) 4.4 2,5-7,5 0,0001
Mikroalbiiminiiri 4 (%6,5) 26 (%3,7) 1,7 0,6-5,2 0,298

2-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-IIT"iin
Cook ve arkadaslan tarafindan modifiye edilen metabolik sendrom tam kriterlerine gore
metabolik sendrom tanist almis 24 vakada (%7,8) bozulmus aclik glikozu, 306 vakada
(%99,7) bel cevresinde artma, 274 vakada (%89,3) trigliserit yiiksekligi, 230 vakada
(%74,9) HDL dusiikligi, 165 vakada (%53,7) hipertansiyon saptandi. Cook ve
arkadaglarinin kullandigr kriterlerden bozulmus aglik glikozu 12,6 kat, abdominal
obezite 22,5 kat, trigliserit yiiksekligi 17 kat, HDL diisiikliigii 18,4 kat, hipertansiyon
6,3 kat metabolik sendrom tanis1 i¢in anlamliydi (Tablo 30).

Tablo 30: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment
Panel-III”iin Cook ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Tam Kriterlerine
Gore Metabolik Sendrom Tams1 Alan Vakalarim Tam Kriterlerinin ve Onemlilik
Derecesinin Karsilastirilmasi

Metabolik Metabolik OR %95 CI p
Sendrom (+) Sendrom (-)
n (%) n (%)
Aclik kan glikozu 24 (%7,8) 3 (%0.7) 12,6 3,7-42,5  0.0001
Bel cevresi 306 (%99,7) 421 (%93,1) 22,5 3,0-1659 0,0001
TG yiiksekligi 274 (%89,3) 148 (%32,7) 17,0 11,3-25,7 0,0001
HDL disiikliigu 230 (%74.,9) 63 (%13,9) 18,4 12,7-26,7  0,0001
Hipertansiyon 165 (%53,7) 70 (%15,5) 6,3 4,5-8,9 0,0001
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3-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-1II” iin de
Ferranti ve arkadaslar tarafindan modifiye edilen tami kriterlerine gore metabolik
sendrom tanist almis 26 vakada (%5,5) bozulmus aclik glikozu, 476 vakada (%100) bel
cevresinde artig, 425 vakada (%89,3) trigliserit yiiksekligi, 449 vakada (%94,3) HDL
diisiikliigii, 203 vakada (%42,6) hipertansiyon tespit edildi. de Ferranti ve arkadaslarinin
kullandig1 kriterlerden bozulmus aglhik glikozu 16,2 kat, trigliserit yiiksekligi 33 kat,
HDL diisiikliigii 19,5 kat, hipertansiyon 5,8 kat metabolik sendrom tanisi i¢in anlaml
iken abdominal obezitenin metabolik sendrom tanisi i¢in anlaml katkisi1 yoktu (Tablo

31).

Tablo 31: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
II’in de Ferranti ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Kriterlerine Gore
Metabolik Sendrom Tamsi Alan Vakalarin Tam Kriterlerinin ve Onemlilik
Derecesinin Karsilastirilmasi

Metabolik Metabolik OR %95 CI p
Sendrom (+) Sendrom (-)
n (%) n (%)
Aclik kan glikozu 26 (%5,5) 1 (%0.4) 16,2  2,1-120,7 0.0001
Bel ¢evresi 476 (%100) 282 (%99,6) 1,0 0,9-1,0 0,373
TG yiiksekligi 425 (%89,3) 57 (%20,1) 33,0 21,9-49.8 10,0001
HDL diisiikligii 449 (%94,3) 130 (%45,9) 19,5 12,4-30,7 10,0001
Hipertansiyon 203 (%42,6) 32 (%11,3) 5,8 3,8-8,7  0,0001

4-) “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-1I"tin Cruz
ve arkadaslar tarafindan modifiye edilen tani kriterlerine gore metabolik sendrom tanisi
almis 86 vakada (%26,9) bozulmus glikoz toleransi, 320 vakada (%100) abdominal
obezite, 293 vakada (%91,6) trigliserit yiiksekligi, 183 vakada (%57,2) HDL diisiikliigii,
182 vakada (%56,9) hipertansiyon tespit edildi. Cruz ve arkadaslarimin kullandigi
kriterlerden bozulmus glikoz tolerans1 7,3 kat, trigliserit yiiksekligi 13,5 kat, HDL
diisiikligii 14,5 kat, hipertansiyon 9,6 kat metabolik sendrom tanisi i¢in anlamli

bulunurken abdominal obezite anlamli saptanmadi (Tablo 32).
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Tablo 32: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIin Cruz ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Tam Kriterlerine Gore
Metabolik Sendrom Tamsi1 Alan Vakalarin Tam Kriterlerinin ve Onemlilik
Derecesinin Karsilastirilmasi

Metabolik Metabolik OR 995 CI p
Sendrom (+) Sendrom (-)
n (%) n (%)

Bozulmus glikoz 86 (%26,9) 21 (%4,8) 7,3 4,4-12,1 0.0001
toleransi

Bel ¢evresi 320 (%100) 407 (%92,7) 1,0 1,0-1,1 0.0001
TG yiiksekligi 293 (%91,6) 195 (%44.,4) 13,5 8,7-21,0 0,0001
HDL diisiikliigii 183 (%57,2) 36 (%38,2) 14,9 9,9-22.4 0,0001
Hipertansiyon 182 (%56,9) 53 (%12,1) 9,6 6,6-13,8 0,0001

5-) Ford ve arkadaslan tarafindan modifiye edilen “The National Cholesterol Education
Program’s Adult Treatment Panel-III” iin metabolik sendrom tam kriterlerine gore
metabolik sendrom tamisi almis 116 vakada (%33,5) bozulmus aclik glikozu, 343
vakada (%99,1) bel cevresinde artis, 295 vakada (%85,3) trigliserit yiiksekligi, 240
vakada (%69,4) HDL diisiikliigii, 174 vakada (%50,3) hipertansiyon saptandi. Ford ve
arkadaslarinin kullandig kriterlerden bozulmus aclik glikozu 5,8 kat, abdominal obezite
8,6 kat, trigliserit yiiksekligi 13 kat, HDL diisiikliigii 15,3 kat, hipertansiyon 5,8 kat

metabolik sendrom tanisi i¢in anlamli bulundu (Tablo 33).

Tablo 33: “The National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel-
IIP iin Ford ve arkadaslar1 Tarafindan Modifiye Edilen Tam Kriterlerine Gore
Metabolik Sendrom Tamsi1 Alan Vakalarin Tam Kriterlerinin ve Onemlilik
Derecesinin Karsilastirilmasi

Metabolik Metabolik OR %95 CI p
Sendrom (+) Sendrom (-)
n (%) n (%)
Aclik kan glikozu 116 (%33,5) 33 (%8,0) 5,8 3,8-8,8 0.0001
Bel cevresi 343 (%99,1) 384 (%93,0) 8,6 2,6-28,5  0.0001
TG yiiksekligi 295 (%85,3) 127 (%30,8) 13,0 9,0-18,7  0,0001
HDL diisiikliigii 240 (%69,4) 53 (%12,8) 153 10,6-22,2  0,0001
Hipertansiyon 174 (%50,3) 61 (%14,8) 5,8 4,1-8,2 0,0001
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6. TARTISMA

Metabolik sendrom; abdominal obezite, bozulmus glikoz toleransi, insiilin
direnci, dislipidemi ve yiiksek kan basinci ile seyreden multifaktoriyel bir hastaliktir (1-
3). 1k kez 1920’li yillarda hipertansiyon, hiperglisemi ve hiperiirisemi birlikteligi
bildirilmistir. Reaven 1980’1i yillarin sonunda, insiilin direnci zemininde gelisen ve
hiperinsiilinizm ile iligkili bir sendrom tanimlamig ve bu sendromu Sendrom X olarak
adlandirmistir. Bu sendromun diger metabolik bozuklukluklarla da birlikte oldugunun
anlasilmasi ile birlikte ‘Oliimciil Dortli’, GHO (Glikoz intoleranst, hipertansiyon ve
obezite) Sendromu, Metabolik Kardiyovaskiiler Sendrom tamimlan kullanilmistir.
Kardiyovaskiiler risk faktorlerinin de bu bulgulara eklenmesi ile metabolik sendrom
tanimi kullanilmaya baslanmistir.

Cocukluk cagi obezite ve fazla kilo prevalansi tiim diinyada giderek artmaktadir.
Artan ¢ocukluk cagi obezitesine paralel olarak ¢ocuklarda tip 2 diabetes mellitus ve
metabolik sendrom siklig1 da artmakta ve ciddi bir saglik sorunu haline gelmektedir
(12-16, 136, 153). Yapilan calismalarda metabolik sendrom prevalansinin obez ¢ocuk
ve addlesanlarda daha sik oldugu gosterilmistir (15, 16).

Metabolik sendrom, bati toplumlarinda morbidite ve mortalitenin en 6nemli
nedenlerinden olan diabetes mellitus ve kardiyovaskiiler hastaliklarin gelismesi riskini
onemli oranda artirmaktadir (154). Cocukluk cag1 obesitesindeki kardiyovaskiiler risk
faktorlerinin prevalansi ve bu risk faktorlerinin tiimii yaygin olarak calisilmistir (155).
Tiim calhigmalar, kardiyovaskiiler risk faktorlerinin obez c¢ocuklarda normal kilolu
cocuklara gore daha sik oldugunu gostermektedir. Ornegin; Freedman ve ark. (156)
obez cocuklarda, sistolik ve diyastolik kan basin¢larinindaki artisin, LDL kolesterol, TG
ve aclik insiilin konsantrasyonlarindaki yiiksekligin ve HLD kolesteroldeki diisiikliigiin
istatiksel olarak anlamli oldugunu bildirmislerdir. Yine ayni1 ¢aligmada, 5-10 yas arasi
obez cocuklarin %58’inde bu 5 kardiyovaskiiler risk faktoriinden en az 1’inin, %25’inde
ise 2 veya daha fazlasinin oldugu saptanmistir. Obezitenin, hiperinsiilinemi/insiilin
direnci, hipertansiyon ve dislipidemi bilesenlerini iceren metabolik sendromun ortaya
cikisinda 6nemli rolii vardir. Berenson ve arkadaslar (66), ateroskleroz gelisiminin
erken yaslarda basladigin1 ve aterosklerotik siirecteki gelisimin cocukluk ¢agi obezitesi
ve metabolik sendromun diger bilesenleri ile iliskili oldugunu gostermislerdir.

Cocuk ve adolesanlarda metabolik sendrom tanisi icin belirlenmis bir goriis
birligi yoktur ve bu nedenle metabolik sendrom prevalansini farkli toplumlarda yapilmis

arastirmalar ile karsilagtirmak oldukca giictiir. Cogu aragtirmada, tanidda NCEP-ATP II1
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kriterleri kullanilmig fakat her komponent icin farkli esik degerleri kullanilmistir. Diinya
Saglik Orgiitii (DSO) metabolik sendrom tamisinda asil komponenti insiilin direnci
olarak belirlemistir. DSO’niin tan1 kriterlerine gore, metabolik sendrom tanis1 koymak
i¢in insiilin direncini tanimlayan en az 1 kriter ile eslik eden kriterlerden en az 2’si
gerekmektedir (157). NCEP (National Cholesterol Education Program) kriterlerine gore
metabolik sendrom tanisi i¢in kan glikozu, bel cevresi, trigliserit, HDL kolesterol,
sistolik kan basinci degerlerinden en az 3’iiniin pozitif olmas1 gerekmektedir. NCEP
kriterleri insiilin direncini icermez (158).

NHANES III raporunda Amerika birlesik Devletler’inde Cook ve ark.’nin (12)
modifiye NCEP-ATP III kriterlerini kullanarak yaptiklar1 caligmada 12-19 yas
grubundaki 2430 addlesanda metabolik sendrom siklig1 erkeklerde %6,1; kizlarda %2,1
olarak bildirilmistir. Bu ¢alismada farkli etnik kokenlere sahip Amerikali ¢ocuklarda
metabolik sendrom prevalanst %4,2 olarak saptanmistir. Aym1 caligmada obez
cocuklarda metabolik sendrom siklig1 %28,7 olarak bildirilmistir. Duncan ve ark. (30)
NHANES 1999-2000 ¢aligmasinda 12-19 yas aras1 991 addlesanda metabolik sendrom
sikligim %6,4 (erkeklerde %9,1; kizlarda %3,7) olarak tespit etmislerdir. de Ferranti ve
ark. (14) 12-19 yas aras1t Amerikal cocuklarda bel ¢evresi icin 75 persantil esik degerini
kullanarak NCEP-ATP III kriterlerine gore metabolik sendrom prevalansint %10 olarak
tespit etmislerdir. Bu oran Cook ve ark.’min arastirmasindaki metabolik sendrom
prevalansindan daha yiiksektir. Lambert M. ve ark.’min (31) yaptiklarni Kanada
calismasinda, metabolik sendromu hiperinsiilinemiye eslik eden en az 2 risk faktorii ile
tanimlamis ve metabolik sendrom prevalansinit %11,5 olarak bulmuslardir. Molnar D.
(153, 159) yapmis oldugu arastirmada Avrupali ¢ocuklarda tip 2 diabetes mellitus ve
metabolik sendrom prevalansinin Kuzey Amerika’daki kadar yiiksek olmadigin
savunmustur. Esmailzadeh A. ve ark. (35), modifiye ATP III kriterleri kullanarak 10-19
yas arast Tahran’li adolesanlarda metabolik sendrom prevalansim %10.1 olarak
bildirmistir. Bu ¢alismada metabolik sendrom prevalansi kizlarda %9,9, erkeklerde ise
%10,3 olarak bildirilmistir. Zinnat S. ve ark. (160) Giiney Iran’da 6-11 yas arasi
adolesan kizlarda metabolik sendrom prevalansim1i ATP III kriterlerine gore %3,9 olarak
saptanmistir. Kim HM. ve ark. (161) Giiney Koreli addlesanlarda metabolik sendrom
tanisi icin bel ¢evresi > 90 persantil, sistolik veya diyastolik kan basinct > 90 persantil,
TG = 1,24 mmol/l, HDL < 1,03 mmol/l, aclik glikozu >1,03 mmol/l kriterlerini
kullanmislar ve bu 5 kriterden 3’iinii iceren vakalar metabolik sendrom tanis1 almistir.

Bu aragtirmada 1998 yilinda 12-19 yas aras1 1317, 2001 yilinda 848 vaka calismaya
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alinmig; metabolik sendrom prevalanst 1998°de %6,8 iken 2001 yilinda %9,2’ye
yiikseldigi gosterilmistir. Tayvan’da NCEP-ATP III kriterleri kullanilarak yapilan
calismada 6-12 yas aras1 erkeklerde metabolik sendrom prevalans1 %35,6; kizlarda %6,4
olarak saptanmistir (162,163). Cin’de de Ferranti ve ark.’nin (164) modifiye ettigi
NCEP-ATP III kriterleri kullanilarak yapilan bir ¢alismada adolesanlarda, metabolik
sendrom prevalansi %3,7, fazla kilolu ad6lesanlarda %35,2; fazla kilolu olma riski olan
adolesanlarda %23,4; normal kilolu adolesanlarda %?2,3 olarak bildirilmistir. Hindistanl
adolesanlarda NCEP-ATP III kriterleri kullamlarak yapilan bir calismada, metabolik
sendrom prevalansi %0,08 saptanmistir (165). Goodman E. ve ark. (166) NCEP-ATP III
ve DSO kriterlerini kullanarak zenciler, beyaz irk ve Latin Amerika’li ad6lesanlarda
metabolik sendrom prevalansini arastirmigtir. Obez addlesanlar arasinda NCEP-ATP II1
kriterlerine gore metabolik sendrom prevalans1 %19,5; DSO kriterlerine gore ise %38,9
olarak saptanmistir. Beyaz adolesanlar ile zenci addlesanlar arasinda metabolik sendrom
prevalans;, DSO kriterlerine gore karsilastinldiginda farkliik  saptamamuslardir.
Rodrigez- Moran M. ve ark. (167) cocuklarda ve adolesanlarda metabolik sendrom
prevalansini; DSO, NCEP-ATP III, Amerikan Klinik Endokrinologlar Birligi (AACE)
ve Avrupa Insiilin Direnci Calisma Grubu (EGIR) kriterlerine gore degerlendirmistir.
Bu kriterlere ek olarak, ¢cocuk ve addlesanlarda metabolik sendrom tanisi olusturmak
icin Research Group on Diabetes and Chronic Illnesses (REGODCI)’in erigkin igin
kullanmakta oldugu kriterleri modifiye ederek kullanmistir. Bu kriterleri modifiye
ederken, National Cholesterol Education Pediatric Panel’in bildirmis oldugu referans
degerleri, Bloomgarden’in genclerde tip 2 diyabet degerlerini ve ¢ocuklarda
giincellenen tansiyon degerlerini kullanmistir. REGODCI kriterleri 2 basamaktan
olusmaktadir. Ik basamak, ailede obezite oykiisii, ailesel tip 2 diabetes mellitus ve/veya
hipertansiyon ve dogum agirhigi, kan basinci ve cocuk veya adolesanda VKI
parametrelerini kullanarak yapilan klinik degerlendirmedir. Bir veya daha fazla ailesel
fenotip varligi, diisiik veya yiiksek dogum agirligi, obezite veya hipertansiyon tanisi
kriterlerinin her birine birer puan verilmistir. Birinci basamakta maksimum puan 4
olarak belirlenmistir. ikinci basamakta aclik kan sekeri, trigliserit ve HDL kolesterol
diizeyleri degerlendirilmis ve her kriter icin 1 puan verilmistir. Metabolik sendrom
tanis1 3 veya daha fazla kriteri iceren vakalarda konulmustur. Bu kriterler kullanilarak
yapilan yeni tamimlamaya gore metabolik sendrom prevalansinin, NCEP-ATP III ve
DSO kriterlerine gore tespit edilen metabolik sendrom prevalansindan daha yiiksek

oldugunu tespit etmislerdir (167). Avrupa iilkelerinde obez c¢ocuklarda metabolik

47



sendrom sikligim1 arastiran ¢aligmalarda farkli rakamlar bildirilmektedir. Fransa‘da
yapilan calismada NCEP-ATP III kriterleri kullanilmis ve metabolik sendrom orani
%15,9 olarak bildirilmistir (31). Italya’da yapilan ¢alismada 5 kriter’den (Yas ve cinse
gore VKI > 97 persantil, TG > 95 persantil, HDL « 5 persantil, sistolik veya diyastolik
kan basici » 95 persantil, bozulmus glikoz toleransi: 7,8-11.1 mmol/l) en az 3’iinii
iceren vakalarda metabolik sendrom tanis1 konulmus ve oran %13,9 olarak tespit
edilmistir (33). Ispanya’da NCEP-ATP II’iin Cook va ark. tarafindan modifiye edilen
kriterleri kullanilarak yapilan ¢calismada obez ¢ocuklarda metabolik sendrom oranm %18
olarak saptanmistir (34). Ozetle, diinyanin farkl1 yerlerinde ve farkli etnik kokene sahip
toplumlarda yapilan arastirmalarda DSO kriterlerine gore metabolik sendrom orani en
diisiik %8,4; en yiiksek % 38,9 tespit edilirken; NCEP-ATP III kriterlerine gore en
yikksek %19,5, en diisik %3,9; Cook ve ark.’min modifiye etttigi NCEP-ATP III
kriterlerine gore en yiiksek % 28,7, en diisiik % 4,2; de Ferranti ve ark. gore en yiiksek
%35,2 en diisik %2,3; Cruz ve ark.’nin kullandig kriterlere gore metabolik sendrom
oran1 %10 ile %30 arasinda; Ford ve ark’nin kriterlerine gore en yiiksek %23,7 olarak
tespit  edilmistir. Bizim c¢alismamizdaki metabolik sendrom oranlarnn ile
karsilastirdigimizda DSO kriterlerini kullarak saptadigimiz oran, bu oranlardan diisiik
iken modifiye kriterlerde saptadigimiz oranlarla benzerlik gostermekteydi. Sen ve
arkadaslar1 (38) 352 obez cocukta, Diinya Saglik Orgiiti ve NCEP-ATP-III
kriterlerinden uyarlanarak olusturulan kriterlerden 3 veya daha fazlasini bulunduranlara
metabolik sendrom tanis1 koymus ve metabolik sendrom sikligin1 % 41,8 olarak
bildirmislerdir. Ataberk ve ark. (37) 7-18 yas aras1 169 obez olguda ¢ocuklara gore
modifiye edilmis DSO kriterlerini kullanarak metabolik sendrom oranini %27,2 olarak
saptamistir. Ayn1 calisgmada metabolik sendrom pubertal obezlerde %37,6 iken,
prepubertal obezlerde %20 olarak bildirilmistir. Agirbash ve ark. (36) Ankara’da 1385
okul ¢cocugunu kapsayan bir ¢calismada NCEP-ATP III kriterlerini kullanarak metabolik
sendrom prevalansim arastirmis ve adodlesanlardaki metabolik sendrom prevalansim
%?2,2 olarak saptamistir. Yine ayni ¢alismada metabolik sendrom prevalansi obez ve
fazla kilolu ¢ocuklarda, normal kilolu ¢ocuklardan 10 kat fazla bulunmustur. Tagcilar ve
ark’nin (168) DSO kriterlerini kullanarak 208 obez ¢ocugu degerlendirdikleri ¢aligmada
metabolik sendrom sikligin1 %25 olarak saptamislar ve metabolik sendrom sikliginda
cinsiyet ve pubertal durum agisindan farklilik tespit etmemislerdir. Ulkemizde yapilan

calismalarda, DSO kriterlerine gore en diisiik metabolik sendrom oran1 %20, en yiiksek
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metabolik sendrom orant %37,6 olarak saptanirken, NCEP-ATP III kriterlerine gore en
diisiik %?2,2; en yiiksek %41,8 olarak belirlenmistir.

Cocuk ve adolesan yas grubunda metabolik sendrom icin belirlenmis net tani
kriterleri yoktur. Farkli calismalarda farkli tami kriterleri kullanilmaktadir. En ¢ok
kullanilan tan1 kriterleri DSO ve NCEP-ATP III kriterleridir. NCEP-ATP III kriterleri
cocukluk yas grubu i¢in farkli aragtirmacilar tarafindan modifiye edilmistir, bu nedenle
her bilesen igin farkli esik degerleri kullanilmistir. DSO kriterlerine gore metabolik
sendrom tanis1 koymak icin insiilin direncine (diabetes mellitus, bozulmus glikoz
toleransi, bozulmus aglik glikozu) ek olarak hipertansiyon, dislipidemi, abdominal
obezite ve idrar albiimin atilmi veya kreatinin atilimi kriterlerinden en az 2’sinin
bulunmas1 gerekmektedir. Cook ve ark.’nin kriterlerine gore metabolik sendrom tanisi
koymak i¢in 5 kriterden (aglik kan sekeri > 110 mg/dl; bel gevresi yas ve cinsiyete gore
> 90p; TG = 110mg/dl; HDL < 40 mg/dl; kan basinci yas ve cinsiyete gore > 90p) 3
veya daha fazla kriterin pozitif olmast gerekmektedir. Cook ve ark.’nmin bu kriterleri
kullanarak yaptig1 calismada, metabolik sendrom tanisi ile obezitenin derecesi arasinda
giiclii bir iliski saptanmustir. de Ferranti ve ark. (aglik kan sekeri > 110 mg/dl; bel
cevresi yas ve cinsiyete gore > 75p; TG > 100 mg/dl; HDL < 50 mg/dl; kan basinci yas
ve cinsiyete gore > 90p) kriterlerini kullanmis; calismalarinda daha fazla adolesan
oldugu icin esik degerini erigskin degerlerine yakin degerler almis ve TG i¢in 100 mg/dl,
HDL i¢in < 50 mg/dl esik degerini kullanmistir. Cruz ve ark. metabolik sendrom tanisi
icin 5 kriterden [bozulmus glikoz toleransi (ADA kriterlerine gore), bel cevresi
(NHANES III kriterlerindeki yas, cinsiyet ve etnik kokene gore > 90p), kan basinci
(NHANES III kriterlerindeki yas, cinsiyet ve boya gore > 90p), TG (NHANES III
kriterlerindeki yas ve cinsiyete gore > 90p)]’den 3 veya daha fazlasinin pozitifligini
kabul etmis, diger arastirmacilardan farkli olarak bozulmus aclik glikozu yerine ADA
kriterlerine gore bozulmus glikoz toleransini kullanmistir. Bizim calismamizda DSO
kriterlerine gore metabolik sendrom prevalansini degerlendirirken tiim degerleri
DSO’de belirtilen esik degerlerine gore calistik. Farkli arastirmacilara gore modifiye
NCEP-ATP III kriterleri kullanarak metabolik sendrom prevalansimi arastirirken ise
Tiirk ¢ocuklarinin yas ve cinsiyete gore belirlenmis bel ¢evresini ve yas, cinsiyet ve
boya gore kan basinct degerlerini kullandik.

Calismamizda 511 obez ve 248 fazla kilolu toplam 759 vakada metabolik
sendrom prevalansini DSO ve NCEP-ATP II"iin farkli aragtirmacilar (Cook ve ark.,

Ford ve ark., de Ferranti ve ark., Cruz ve ark.) tarafindan modifiye edilen metabolik
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sendrom tani kriterlerine gore karsilastirdik. Metabolik sendrom prevalansini DSO
kriterlerine gore obez cocuk ve addlesanlarda %8,6; fazla kilolularda ise %7,3 olarak
saptadik. Calismamizda saptadigimiz metabolik sendrom orani, DSO kriterlerini
kullanan diger arastirmacilarin oranlarindan disiiktii. Bu farkliligin  nedeni
calismamizda DSO kriterlerini kullanirken eriskin degerleri kullanmamiz ve hasta
popiilasyonumuzun sadece adolesanlar1 degil, 5-18 yas arasi ¢ocuk ve addlesan grubu
icermesinden kaynaklanabilir. Cook ve ark. modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine
gore metabolik sendrom prevalansini, obez ¢ocuk ve adolesanlarda %43,4; fazla kilolu
cocuk ve adodlesanlarda %34,3; de Ferranti ve ark.’nin modifiye etttigi NCEP-ATP III
kriterlerine gore obez c¢ocuk ve adolesanlarda %63,8; fazla kilolu c¢ocuk ve
adolesanlarda %60,5; Ford ve ark.’nin modifiye etttigi NCEP-ATP III kriterlerine gore
ise obez vakalarda %49,1; fazla kilolu vakalarda %38,3; Cruz ve arkadaslarinin
kriterlerini kullanarak ise bu orami obezlerde %46,4; fazla kilolularda %33,5 olarak
saptadik. Dort farkli arastirmaci tarafindan modifiye edilen NCEP-ATP III kriterlerine
gore metabolik sendrom oranininda birbirine yakin oranlar saptamamiza karsin; tiim
kriterler karsilastirildiginda obez ve fazla kilolu ¢ocuk ve addlesanlarda en yiiksek
metabolik sendrom orami de Ferranti ve ark’nin modifiye NCEP-ATP III kriterleri ile
tespit ettik. Bu oranlar diinya ortalamalari ve Tiirk g¢ocuklarinda yapilan diger
calismalara benzerlik gosteriyordu. Calismamizda metabolik sendrom oranim, DSO
kriterleri ile hem obez hem de fazla kilolu grupta diger 4 arastirmacinin modifiye
NCEP-ATP III kriterlerine gore daha diisiik saptadik. DSO kriterleri eriskin yas
grubuna gore diizenlenmis kriterler oldugu icin cocuk ve adoélesan yas grubunda
kullanildigr zaman metabolik sendrom orani bizim ¢alismamizda oldugu gibi diisiik
saptanabilir. Bu nedenle ¢ocukluk yas grubunda bu grubuna gore belirlenmis kriterlerin
belirlenmesi ve kullanilmasinin daha dogru oldugunu diisiinmekteyiz.

Calismamizda, obez pubertal vakalarda metabolik sendrom oranini DSO
kriterlerine gore %10,1; Cook ve ark’nin kriterlerine gore %48,6; de Ferranti ve ark.’nin
kriterlerine gore %68,7; Cruz ve ark.’nin kriterlerine gére %47,6; Ford ve ark.’nin
kriterlerine goére %53,5 idi. Obez prepubertal vakalarda metabolik sendrom oranini
DSO kriterlerine gore %6,7; Cook ve ark.’nin kriterlerine gore %36,8; de Ferranti ve
ark.’nmin kriterlerine gore %57,4; Cruz ve ark.’min kriterlerine gore %44,8; Ford ve
ark.’nmin kriterlerine gore %43,5 saptadik. Fazla kilolu pubertal vakalarda metabolik
sendrom oranin1 DSO kriterlerine gore %7,5; Cook ve ark.’nin kriterlerine gore %36,8;

de Ferranti ve ark.’nin kriterlerine gore %57,1; Cruz ve ark.’nmin kriterlerine gore %33,5;
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Ford ve ark.’nin kriterlerine gore %39,8 bulduk. Fazla kilolu prepubertal vakalarda
metabolik sendrom oranim1 DSO kriterlerine gére %7,0; Cook ve ark.’nin kriterlerine
gore %31,3; de Ferranti ve ark.’nin kriterlerine gore %64,3; Cruz ve ark.’nin kriterlerine
gore %33,9; Ford ve ark.’min kriterlerine gore ise %36,5 tespit ettik. Obez pubertal
vakalar ile obez prepubertal vakalar1 karsilastirdigimizda; DSO ve Cruz ve ark.’nin
modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gére metabolik sendrom oraninda Snemli
farklilik tespit edemezken; Cook ve ark., de Ferranti ve ark. ve Ford ve ark.’nmin
kriterlerine gore pubertal obezlerde metabolik sendrom prevalansim prepubertal
obezlerden istatiksel olarak anlamli oranda yiiksek tespit ettik. DSO ve Cruz ve ark.’nin
modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore obez vakalarda metabolik sendromun
ortaya c¢ikisinda puberte 6nemli rol oynamazken, Cook ve ark., de Ferranti ve ark. ve
Ford ve ark.’min kriterlerine gore obezlerde puberte ile metabolik sendromun ortaya
cikisi arasinda onemli bir iliski mevcut idi. Metabolik sendrom orani; DSO, Cook ve
ark., de Ferranti ve ark., Cruz ve ark. ve Ford ve ark.’nin modifiye ettigi NCEP-ATP III
kriterlerine gore karsilagtirlldiginda fazla kilolu pubertal ve fazla kilolu prepubertal
vakalar arasinda farklilik saptanmadi. Bu verilere goére metabolik sendromun ortaya
cikisinda puberteden daha ¢ok obezite derecesinin 6nemli oldugu ortaya ¢ikmaktadir.
Obez prepubertal ve fazla kilolu prepubertal vakalarda DSO, Cook ve ark., de Ferranti
ve ark. ve Ford ve ark. modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore metabolik
sendrom oraninda farklilik tespit edilmezken, Cruz ve ark. modifiye ettigi NCEP-ATP
IIT kriterlerine gore obez prepubertal vakalarda metabolik sendrom oranim fazla kilolu
prepubertal vakalardan yiiksek tespit ettik. DSO, de Ferranti ve ark.’nin modifiye ettigi
NCEP-ATP III kriterlerine gore metabolik sendrom oraninda pubertal obez ve fazla
kilolu vakalar arasinda fark saptamazken; Cook ve ark., Cruz ve ark. ve Ford ve ark.
modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore pubertal obezlerde metabolik sendrom
oranini pubertal fazla kilolu vakalardan yiiksek saptadik. Pubertal vakalarda DSO ve de
Ferranti ve ark.’nin kriterlerine gore obezite ile metabolik sendromun arasinda énemli
bir iliski bulunmazken, Cook, Cruz ve Ford’un kriterlerine gore obezitenin derecesinin
ile metabolik sendromun arasinda onemli bir iliski mevcut idi. Tiim bu veriler metabolik
sendrom prevalansinda hem obezitenin derecesinin hem de pubertenin 6nemli oldugunu
gostermektedir. Bu nedenle, obez ve fazla kilolu pubertal ve prepubertal vakalarin
metabolik sendrom agisindan arastirllmasinda modifiye NCEP-ATP III kriterleri

kullanilabilir.
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DSO kriterlerine gore metabolik sendrom tanisinda asil bilesen insiilin direnci
(diabetes mellitus, bozulmus glikoz toleransi, bozulmus aghk glikozu) olarak
belirlenmistir. Metabolik sendrom tanisi icin insiilin direncine eslik eden en az 2 risk
faktoriiniin olmas1 gerekmektedir. DSO kriterlerine gore belirlenen kan basinci degerleri
NCEP-ATP III’den daha yiiksektir ve bel cevresi yerine VKI veya artmis bel/kalca
orant kullanilmistir. Ayrica mikroalbiiminiiri ayri bir kriter olarak yer almistir. DSO
kriterlerine gore metabolik sendrom tanisi icin insiilin direncini tamimlayan en az 1
kriter ile eslik eden kriterlerden en az 2’sinin varligi yeterli goriilmiistiir. Calismamizda
DSO tani kriterlerini kullanilarak metabolik sendrom tanisi alan vakalarda insiilin
direnci bilesenlerinden bozulmus aglik glikozu, metabolik sendrom tanisinda 6nemli
parametre olarak tespit edilirken; diabetes mellitusun metabolik sendrom tanisinda
onemli rolii olmadigini1 saptadik. Bozulmus glikoz toleransi ve bozulmus aclik glikozu
icin odd oranlari; sirasiyla 25,9 ve 100,9 idi. Eslik eden kriterlerden ise hipertansiyon,
bel/kal¢a orani, TG yiiksekligi, HDL kolesterol diisiikliigii metabolik sendrom tanisinda
Oonemli iken; mikroalbiiminiirinin bu tanida ¢ok onemli roliiniin olmadigimi saptadik.
Calismamizda DSO kriterlerine gore eslik eden kriterlerin odd-oram1 su sekildeydi:
hipertansiyon (OR 4,7), bel/kal¢a (OR 8,2), TG (OR 6,6), HDL (OR 4,4) idi.

NCEP-ATP III kriterlerine gore metabolik sendrom tanimi igin 5 kriterden
3’iinlin mevcut olmas1 gerekir. Cook ve ark’nin. kullandigi modifiye NCEP-ATP III
kriterleri, obezitenin derecesine odaklanmaktadir. Yas ve cinsiyete gore VKI, metabolik
sendrom ile yakindan iligkilidir. Bizim caligmamizda, Cook ve ark.’nmin modifiye
NCEP-ATP III kriterlerine gore, 5 kriterden bel ¢evresini metabolik sendrom tanisinda
en onemli faktor olarak saptadik. Metabolik sendrom tanisinda; 5 kriterin odd-oranini su
sekilde bulduk: acglik kan glikozu (OR 12,6), bel cevresi (OR 22.5), TG yiiksekligi (OR
17), HDL kolesterol diisiikliigii (OR 18,4), hipertansiyon (OR 6,3). de Ferranti ve
ark.’nin kriterlerini kullanarak metabolik sendrom tanisi alan vakalarda aclik kan glikoz
degeri, TG yiiksekligi, HDL kolesterol diisiikliigii ve hipertansiyon tanida énemli rol
oynarken, bel cevresinin metabolik sendrom tanisinda énemli olmadigim saptadik. de
Ferranti’nin belirledigi 5 kriteri kullanarak yaptigimiz calismada ise metabolik sendrom
tanisinda en onemli kriter TG yiiksekligi idi (OR 33,0). Ford ve ark.’min modifiye
kriterlerine gore yaptigimiz degerlendirmede aclik kan glikozu, bel cevresi, TG
yiiksekligi, HDL kolesterol diisiikliigii, hipertansiyon kriterlerinden hepsi metabolik
sendrom tanisinda etkili idi, fakat HDL kolesterol diisiikliigiinii en 6nemli faktor olarak

saptandik (OR 15,3). Cruz ve ark.’nmin modifiye NCEP-ATP III kritelerine gore
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degerlendirdigimizde, her 5 kriter metabolik sendrom tanisinda rol oynarken, en 6nemli
kriterin HDL kolesterol diisiikliigii oldugunu saptadik (OR:14,9). Genetik, ¢evresel ve
davranigsal faktorler arasindaki karmasik iligki metabolik sendromun altinda yatan
nedendir. Gelismekte olan iilkelerde, cocuklarda metabolik sendrom riski kati
hidrojenize yaglar ve karbonhidratlarin tiiketimi ile artmaktadir (169). Iran ve
Tiirkiye’de ¢ocuklar ve erigkinler arasinda yapilan ¢aligmalarda metabolik sendromun
en sik bilesenlerinin yiiksek TG diizeyleri ve diisiik HDL kolesterol diizeyleri oldugu
saptanmistir (36, 170-175). Yiiksek total kolesterol ve LDL kolesterol oranlari, bat
iilkeleri'nde Iran ve Tiirkiye’den daha yiiksek oranda goriiliir. Amerika Birlesik
Devletlerinde kirsal alandaki cocuklarin %26’sinda total kolesterol, %20’sinde LDL
kolesterol yiiksek saptanmustir (176). iran’da yapilan bir calismada, iranli ¢ocuk ve
adolesanlarda hipertrigliseridemi ve diisiik HDL kolesterol prevalansinin batili
iilkelerden daha yiiksek oldugu bildirilmistir. Iranli cocuklarda ortalama TG diizeyleri
batili ¢ocuklara gore daha yiiksek iken, ortalama HDL kolesterol diizeyleri daha
diisiiktiir. Bu sonuglar bu bolgede bu c¢esit dislipidemiye etnik predispozisyonu
gosterebilir (176). Bu nedenle Tiirk ¢ocuklarina ait HDL kolesterol ve TG diizeylerinin
belirlenmesi ve metabolik sendrom tamisinda bu degerlerin  gbz Oniinde
bulundurulmasinin daha dogru bir yaklagim olacagimi diisiinmekteyiz. Tiirk toplumunda
da yanlis beslenme aligkanliklar1 ve yasam tarzindaki degisiklikler obezite sikligini
artirmakta, artan obezite sikligi ile birlikte metabolik sendrom sikligi da artmaktadir.
Metabolik sendromun erken tan1 ve tedavisi, ileri donemde ortaya c¢ikacak mortalite ve
morbiditenin Onlenmesi acisindan Onemlidir. Bu nedenle cocuk ve addlesanlarda
metabolik sendrom tani kriterleri belirlenmeli ve bu kriterler belirlenirken farkli irk ve
etnik kokenler goz oOniine alinmahdir. Bu veriler 1s18inda, bizim toplumumuz igin
bozulmus aclik glikozu, bel ¢evresi, TG ve HDL kolesterol degerlerini iceren yeni
metabolik sendrom tam kriterlerinin olusturulmasi ve bu kriterler olusturulurken Tiirk
cocuklart i¢in belirlenmis esik degerlerinin kullanilmasin1 6nermekteyiz.

Cocuklarda metabolik sendrom tanisinda kullanilacak kriterler ile ilgili kesin bir
goriis  birligi  yoktur (13, 178-181). Cocuklarda metabolik sendrom tanimi
degerlendirilirken en az 3 nokta gbz Oniine alinmalidir. Birincisi tam kriterleri tiim
bilesenleri icermeli mi? Ikincisi bu sendromun taniminda hangi bilesenler gz niine
alimmahdir? Ugiinciisii hangi esik degerleri kullanilmalidir?. Eriskinlerde, DSO ve
NCEP-ATP III metabolik sendrom tani kriterlerini belirlemistir. NCEP-ATP III, risk

faktoriine dayal1 bir tanimlama iken, DSO’niin tanimlamasi bozulmus glikoz toleransi,
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diyabet ve insiilin direncinin temel bilesenler olarak alindigi hastalik bazli bir
tanimlamadir. Eriskin ¢aligmalarinda bireysel 6zellikler ve esik degerlerindeki farklilik
gozardi edildiginde, metabolik sendrom prevalansinin eriskin popiilasyonda tutarli ve
cok sik oldugu saptanmistir (21, 182-185). Insiilin direnci olanlarda hastalik daha sik
olmakla beraber diyabet ve kardiyovaskiiler hastalik riski fazladir (183-185).
Dislipidemi, kan basinci ve gozardi edilen obezite gibi bazi faktdrlerden dolay1 bu tam
erigkin doneme kaymaktadir. Bu risk faktorlerinin erken tamimlanmasi kronik
hastaliklarin 6nlenmesinde 6nemli rol oynayacaktir. Ozetle; hem eriskin hem de
cocukluk yas grubunda yapilan caligmalar ¢cocukluk caginda metabolik sendrom tani
kriterlerine ihtiya¢ oldugunu desteklemektedir.

Metabolik sendrom tamisinda etnik farkliliklar nedeniyle standart kriterler
kullanmak zordur. Bu nedenle, cocuk ve addlesanlarda metabolik sendrom tani kriterleri
kullanilirken etnik koken ve wrklara gore farkliliklar g6z 6niinde bulundurularak yas ve
cinsiyete gore belirlenmis esik degerlerinin kullanilmasinin daha dogru olacagini
diistinmekteyiz. Calismamizda 511°i obez, 248’i fazla kilolu toplam 759 vaka
degerlendirdik ve DSO kriterleri ile 4 farkli arastirmacinin modifiye ettigi NCEP-ATP
II kriterlerine gore metabolik sendrom tanisim degerlendirdik. Metabolik sendrom
oran1 4 farkli aragtirmacinin modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gére hem obez
hem de fazla kilolu grupta birbirine yakin degerlerde iken, DSO kriterleri ile metabolik
sendrom oranini, 4 farkli arastirmacinin modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore
belirlenen metabolik sendrom oranlarindan diisiik bulduk. Tiim bu kriterler igerisinde
obez ve fazla kilolu vakalarda en yiiksek metabolik sendrom oranini, de Ferranti ve
ark.’nin modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterleri ile tespit ettik.

NCEP-ATP 1III kriterlerinde yas, cinsiyet ve etnik yapiya gore farkli esik
degerleri kullanilmistir. Standart esik degerleri kullanmak daha kolay olacaktir fakat
cinsiyet, farkli yas gruplarn ve etnik yap1 goz oniine alindiginda bu degerlerde 6nemli
farkliliklar s6zkonusudur. Bu nedenle standart esik degerlerin kullanilmasi daha diisiik
duyarliliga neden oldugundan metabolik sendrom tanisinin atlanmasina yol acabilir. Bu
nedenle, Tiirk ¢ocuklan icin yeni metabolik sendrom kriterlerinin olusturulmasinin
metabolik sendromun yol acacagi mortalite ve morbiditeyi onlemede onemli oldugu
kanaatindeyiz. Bizim toplumumuz i¢in olusturulacak metabolik sendrom tam
kriterlerinin bozulmus aglik glikozu, bel cevresi, TG ve HDL kolesterol degerlerini
icermesi gerektigini diisiinmekteyiz. Bel cevresi i¢in Tiirk cocuklarinda yas ve cinse

gore belirlenmis esik degerlerinin kullanilmasi ve 90 persantil degeri yerine 75 persantil
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ve lizerindeki degerlerin g6z Oniine alinmasi daha dogru olacaktir. A¢lik kan glikozu
icin 110 mg/dl yerine 100 mg/dl degerinin kullamilmasi; HDL kolesterol ve TG
degerleri i¢in Tiirk ¢ocuklarina uygun esik degerlerinin belirlenmesinin uygun olacagi
kanaatindeyiz.

Sonug olarak; cocukluk ve adolesan donemde obez va fazla kilolu vakalarin
sayisindaki artig ile birlikte metabolik sendrom prevalansinda artis olmaktadir.
Metabolik sendromun kesin prevalansinin belirlenmesi, erken tanisi, Onlenmesi ve
tedavi yaklasimlarinin belirlenmesi i¢in standart tam kriterlerine ihtiya¢ vardir. Bu tam
kriterleri belirlenirken etnik farkliliklar gozoniine alinmalidir (Ornegin Giiney Asyali
cocuklar beyaz 1k ile karsilastirildiginda insiilin direnci gelisimine daha yatkindir. fran
ve Tiirkiye’de batili iilkelerle karsilastirildiginda HDL kolesterol diisiik, TG oranlari
yiiksektir). Metabolik sendromun Onlenmesi ve tedavisi cocukluk caginda erken

gelisecek tip 2 diyabet ve kardiyovaskiiler hastalik riskini de azaltacaktir.
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7. SONUC VE ONERILER
Obez ve fazla kilolu gruplar arasinda yas ortalamasina gore istatiksel olarak
anlaml bir farklilik tespit edilmedi (p: 0,208).
Cinsiyet dagilimina gore gruplar arasinda anlamli farklilik saptandi (p < 0,0001).
Obez grupta kiz orani, fazla kilolu grupta erkek oran fazla idi.
Agirlik, VKI, VKI SDS’si, sistolik kan basinci, bel gevresi, kalca cevresi obez
grupta fazla kilolu gruptan istatiksel olarak anlaml yiiksek idi (p < 0,05).
Obez ve fazla kilolu gruplar karsilastirildiginda yas, boy, kemik yasi, diyastolik
kan basinci, bel/ kalgca orami acisindan istatiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p » 0.05).
Obez ve fazla kilolu gruplar arasinda kolesterol, TG, VLDL, LDL, aclik glikoz
degeri, oral glikoz tolerans testinde 2. saatteki glikoz, kortizol, iirik asit,
mikroalbiiminiiri ve HbAlc acisindan istatiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p > 0.05)
HDL kolesterol diizeyi obez grupta fazla kilolu gruptan istatiksel olarak anlamh
oranda diisiik tespit edilirken (p: 0,019); HOMA-IR, aclik insiilin, aclik C peptid
diizeyi, oral glikoz tolerans testinde 2. saatteki insiilin degeri obez grupta fazla
kilolu gruptan anlamli oranda yiiksek idi (p < 0,05).
Obez vakalarda hepatosteatoz, insiilin direnci ve akantozis nigrikans goriilme
orani fazla kilolu vakalardan yiiksek tespit edildi (p » 0.05).
Ailede diyabet ve hipertansiyon Oykiisii ag¢isindan obez ve fazla kilolu grup
arasinda istatiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p » 0.05).
DSO ve de Ferranti ve ark. modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore,
metabolik sendrom orami agisindan obez ve fazla kilolu gruplar arasinda
istatiksel olarak anlamli farklilik saptanmazken, Cook ve ark., Cruz ve ark. ve
Ford ve ark.’nmin modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore, obez grupta
metabolik sendrom orani fazla kilolu gruptan yiiksekti (p < 0,05).
DSO kriterlerine gore, pubertal ve prepubertal obez ve fazla kilolu gruplar
arasinda metabolik sendrom yiizdesi agisindan anlamh fark yoktu (p < 0,05).
Cook ve ark.’nin kriterlerine gore obez pubertal vakalarda metabolik sendrom
oran1 obez prepubertal gruba gore ve fazla kilolu pubertal gruba gore yiiksekti
(p < 0,05).
de Ferranti ve ark.’min kriterlerine gbre obez pubertal vakalarda metabolik

sendrom yiizdesi obez prepubertal grupdan anlaml yiiksekti (p: 0,008).
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13.

Cruz ve ark.’min kriterlerine gore, obez prepubertal vakalarda da metabolik
sendrom orani, fazla kilolu pubertal vakalardan yiiksek; fazla kilolu prepubertal
vakalardan ise anlamli yiiksek kabul edilebilir olarak saptandi (p: 0,005;
p: 0,053, sirasi ile).

14. Ford ve ark.’min kriterlerine gore obez pubertal vakalarda metabolik sendrom

15.

16.

17.

18.

orani, obez prepubertal ve fazla kilolu pubertal gruptan yiiksekti. Bu sonug
metabolik sendromun ortaya ¢ikisinda puberteden ziyade obezitenin derecesinin
onemli oldugunu diisiindiirmektedir (p < 0.05).

DSO ve Cruz ve ark.’nin modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore obez
vakalarda metabolik sendromun ortaya cikisinda puberte O©nemli rol
oynamazken, Cook ve ark., de Ferranti ve ark. ve Ford ve ark.’nin kriterlerine
gore obezlerde puberte ile iligkili olarak metabolik sendrom orani artmaktadir.
Pubertal vakalarda DSO ve de Ferranti ve ark.’min kriterlerine gore obezite ile
metabolik sendromun arasinda 6nemli iligki bulunmazken, Cook, Cruz ve
Ford’un kriterlerine gore obezitenin derecesi ile metabolik sendromun arasinda
onemli bir iliski oldugu ortaya ¢ikmaistir.

DSO kriterlerine gore metabolik sendrom tamisinda bozulmus aclik glikozu en
Oonemli parametre iken, Cook ve ark.’nin kriterlerine gore bel ¢evresi, de Ferranti
ve ark.’nin kriterlerine gore TG yiiksekligi, Cruz ve Ford’un kriterlerine gore
HDL diisiikliigii en 6nemli parametre idi. Bizim toplumumuz icin bozulmus
achik glikozu, bel c¢evresi, TG ve HDL kolesterol degerlerini iceren yeni
metabolik sendrom tam kriterlerinin olusturulmasi ve bu kriterler olusturulurken
Tiirk ¢cocuklar i¢in belirlenmis esik degerlerinin kullanilmasini 6nermekteyiz.
Tiirk ¢ocuklar icin belirlenmis standart TG ve HDL kolesterol degerleri yoktur.
Bu nedenle Tiirk cocuklarina ait HDL kolesterol ve TG diizeylerinin
belirlenmesi ve metabolik sendrom tanisinda bu degerlerin goz Oniinde

bulundurulmasinin daha dogru bir yaklasim olacagini diisiinmekteyiz.

Cocukluk caginda artan obezite ve fazla kilo metabolik sendrom oranlarinda artisa

yol agmaktadir. Bu yas grubunda metabolik sendrom tanisi i¢in standart esik

degerleri kullanmak daha kolay olmasina karsin, farkli yas gruplar1 ve etnik yapi

gbzoniine alindiginda bu degerlerde 6nemli farkliliklar s6z konusudur. Bu nedenle

yas, cinsiyet ve etnik yapiya gore farkli esik degerlerin belirlenmesi ve kullanilmasi

daha uygun olacaktir.
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8. OZET

Amag: Cocukluk caginda artan obezite ve fazla kilolu prevalansina paralel olarak,
metabolik sendrom prevalanst da artmaktadir. Cocuk ve adolesanlarda metabolik
sendrom artmasina ragmen metabolik sendrom tanisi i¢in standart kriterler yoktur. Bu
calismada, obez ve fazla kilolu cocuk ve adolesanlarda metabolik sendrom sikligini
DSO ve Cook ve ark., de Ferranti ve ark., Cruz ve ark. ve Ford ve ark’nin modifiye
ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore karsilastirdik.

Gerec ve Yontemler: Bes yiiz on bir obez (295 kiz, 216 erkek, ortalama yas 11,56+3,0,
VKIi 29,3+4,5 kg/m?, VKI SDS 2,61+0,45, ortalama bel cevresi 91,4+13,0 cm, ortalama
kalca cevresi 100,3+13,7 cm ve ortalama bel/kal¢a oran1 1,0+0,1), 248 fazla kilolu (109
kiz, 139 erkek, ortalama yas 11,84+2,3 cm, VKI 25,4+2,2 kg/m2, VKi SDS 1,75+0,15,
ortalama bel cevresi 84,849,0 cm, ortalama kalca cevresi 93,449,1 cm ve ortalama
bel/kal¢a oran1 1,1+0,3), toplam 759 cocuk ve addlesan ¢alismaya alindi. Tiim vakalarin
yas, cinsiyet, boy, agirlik, bel cevresi, kalca cevresi ve bel/kalca orani, sistolik ve
diyastolik kan basinc1 6lgiimleri kaydedildi. VKI SDS’si > +2,00 veya VKI’si > 95p
olan vakalar obez; VKI SDS’si +1,6-+2,00 veya VKi’si 85-95p olan vakalar fazla kilolu
kabul edildi. Tim vakalarda, 8-12 saatlik aclik sonrasinda elde edilen aglik kan sekeri,
insiilin, C-peptit, total kolesterol, trigliserit, LDL kolesterol, VLDL kolesterol, HDL
kolesterol degerleri kaydedildi. Tiim vakalarda 1.75 mg/kg (maksimum 75 gr) glikoz ile
oral glikoz tolerans testi yapildi. Bozulmus aglik glikozu, bozulmus glikoz tolerans,
diyabeti olan vakalar belirlendi. DSO [metabolik sendrom tanis1 icin insiilin direnci
(diabetes mellitus, bozulmus glikoz toleransi, bozulmus aglik glikozu kriterlerinden en
az birine ek olarak hipertansiyon (sistolik kan basinci > 140 mmHg, diyastolik kan
basinct > 90 mmHg veya antihipertansif kullaniyor olmak), dislipidemi (trigliserit
diizeyi > 150 mg/dl veya HDL diizeyi erkekte < 35 mg/dl, kadinda < 39 mg/dl),
abdominal obezite (VKI > 30 kg/m” veya bel-kalga oranimin erkekte > 0.9, kadinda
> 0.85 olmast), idrarda albiimin atiliminin > 20 pg/dk veya albiimin/kreatinin oraninin
> 30 mg/g kriterlerinden en az ikisini icermesi], Cook ve ark. [metabolik sendrom tanisi
icin 5 kriterden bozulmus aclik glikozu > 110 mg/dl, bel ¢evresi (Tiirk ¢ocuklar igin
yas, cinsiyet ve etnik kokene gore > 90p), kan basimcr (Tiirk cocuklart i¢in yas, cinsiyet
ve boya gore > 90p), TG > 110 mg/dl, HDL < 40 mg/dl’kriterlerinden 3 veya daha
fazlasinin pozitifligi], de Ferranti ve ark. [metabolik sendrom tanisi i¢in 5 kriterden
bozulmus aglik glikozu > 110 mg/dl, bel ¢evresi (Tiirk cocuklar i¢in yas, cinsiyet ve

etnik kokene gore > 75p), kan basinci (Tiirk ¢ocuklar i¢in yas, cinsiyet ve boya gore
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> 90p), TG = 100 mg/dl, HDL < 50 mg/dl kriterlerinden 3 veya daha fazlasinin
pozitifligi], Cruz ve ark. i¢in 5 kriterden [bozulmus glikoz toleransi (ADA kriterlerine
gore), bel cevresi (NHANES III kriterlerindeki yas, cinsiyet ve etnik kokene gore
> 90p), kan basinct (NHANES III kriterlerindeki yas, cinsiyet ve boya gore > 90p), TG
(NHANES III kriterlerindeki yas ve cinsiyete gore > 90p)] 3 veya daha fazlasimin
pozitifligini ve Ford ve ark.’nin [metabolik sendrom tanis1 icin 5 kriterden bozulmusg
aclik glikozu > 100 mg/dl, bel ¢evresi (Tiirk cocuklart i¢in yas ve cinsiyete gore > 90p),
kan basinci (Tiirk ¢ocuklart icin yas, cinsiyet ve boya gore > 90p), TG > 110 mg/dl,
HDL < 40 mg/dl kriterlerinden 3 veya daha fazlasinin pozitifligi] cocuk ve addlesanlar
icin modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine gore metabolik sendrom orani belirlendi.
Tiim obez ve fazla kilolu ¢ocuklarda Tanner evrelemesi yapildi ve Tanner Evre I olanlar
prepubertal, Evre II-V olanlar pubertal kabul edildi. Pubertal ve prepubertal obez ve
fazla kilolu gruplarda metabolik sendrom oranlar1 karsilastirildi.

Bulgular: Obez ¢ocuk ve adolesanlarda metabolik sendrom prevalanst DSO ve Cook ve
ark., de Ferranti ve ark., Cruz ve ark. ve Ford ve ark’nin modifiye ettigi NCEP-ATP III
kriterlerine gore sirasiyla %8,6; %43,4; %63,8; %46,4 ve %49,1 idi. Fazla kilolu
cocuklarda metabolik sendrom orani DSO kriterlerine gore %7,3 iken; Cook ve ark., de
Ferranti ve ark., Cruz ve ark. ve Ford ve ark’nin modifiye ettigi NCEP-ATP III
kriterlerine gore bu oran sirasiyla %34,3; %60,5; %38,3 ve %33,5 idi. DSO kriterlerine
gore pubertal ve prepubertal obez ve fazla kilolu gruplar arasinda metabolik sendrom
yiizdesi agisindan anlamli fark yoktu. Cook, de Ferranti ve Ford’un modifiye ettigi
NCEP-ATP III kriterlerine gore obez pubertal vakalarda metabolik sendrom orani obez
prepubertal gruba gore yiiksekti. Cruz’un modifiye ettigi NCEP-ATP III kriterlerine
gore metabolik sendrom oranmi obez pubertal vakalarda fazla kilolu pubertal vakalardan,
obez prepubertal vakalar ise fazla kilolu prepubertal vakalardan yiiksek idi. DSO
kriterlerine gore metabolik sendrom tanisinda en Onemli parametre bozulmus aclik
glikozu (OR:100,9) iken; Cook’un kriterlerine gore bel cevresi (OR:22.5); de
Ferranti’nin kriterlerine goére TG yiiksekligi (OR:33); Cruz ve Ford’un kriterlerine gore
ise HDL kolesterol diisiikliigii (OR sirast ile 14,9;15,3) idi.

Sonug¢: Metabolik sendromun kesin prevalansinin belirlenmesi, erken tanisi, 6nlenmesi
ve tedavi yaklasimlarinin belirlenmesi icin standart tani kriterlerine ihtiya¢ vardir. Bu
tan1 kriterleri belirlenirken etnik farkliliklar g6z o©niine alinmahidir. Calismamizin
sonuclarina gore, Tiirk cocuklarinda olusturulacak yeni metabolik sendrom tani

kriterlerinin bozulmus aclik glikozu, bel cevresi, TG ve HDL kolesterol degerlerini
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icermesi Onerilebilir. Bel cevresi ve kan basinci i¢in Tiirk ¢ocuklarinda yas ve cinse
gore belirlenmis esik degerler kullanilmasi; TG ve HDL kolesterol icin ise Tiirk
cocuklarina uygun esik degerlerinin belirlenmesi ve bu esik degerlerinin kullanilmasinin
uygun olacagini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Metabolik sendrom, prevalans, ¢cocuk ve addlesan, DSO, NCEP-
ATP III
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9. SUMMARY

Aim: In line with the dramatic rise in childhood obesity and overweight, the prevelance
of metabolic syndrome is also increasing. Although the metabolic syndrome is
increasing in children and adolescents, no unified criteria have been established. In this
study, we compared the frequency of the metabolic syndrome in obese and overweight
children and adolescents using the criteria of WHO and NCEP-ATP III criteria which
were modified for children and adolescents by Cook et al., de Ferranti et al., Cruz et al.
and Ford et al.

Material and Methods: Five hundred and eleven obese (295 girls, 216 boys, average
age 11,56+3,0, BMI 29,3+4,5 kg/m?, BMI SDS 2,61+0,45, average waist circumference
91,4£13,0 cm, average hip circumference 100,3£13,7 cm and average waist/hip ratio
1,0+0,1), 248 overweight (109 girls, 139 boys, average age 11,84+2,3, BMI 25,4+2,2
kg/m?, BMI SDS 1,75+0,15, average waist circumference 84,849,0 cm, average hip
circumference 93,4+9,1 cm and average waist/hip ratio 1,1£0,3), in total 759 children
and adolescents were examined. Ages, sexs, heights, weights, waist circumferences, hip
circumferences, waist/hip ratios, systolic and diastolic blood pressures of all the cases
were noticed. The cases whose BMI SDS > +2,00 or BMI > 95p were called obese
whereas whose BMI SDS +1,6-4+2,00 or BMI 85-95p were called overweight. Baseline
blood sample values (blood glucose, insulin, C-peptide, total cholesterol, trigliserite,
LDL cholesterol, VLDL cholesterol, HDL cholesterol) which were obtained after 8-12
hours fasting were noted. Oral glucose tolerance test was performed with the
administration of 1.75g of glucose per kilogram of body weight. The cases who have
impaired fasting glucose, impaired glucose tolerance and diabetes were obtained. The
ratios of metabolic syndrome according to WHO [for metabolic syndrome diagnosis at
least 2 of the criterias which include hypertension (systolic blood pressure > 140
mmHg, diastolic blood pressure > 90 mmHg or using antihypertensive drug),
dyslipidemia (TG level > 150 mg/dl or HDL levels < 35 mg/dl for males, < 39 mg/dl
for females), abdominal obesity (BMI > 30 kg/m2 or waist/hip ratio > 0.9 for males,
> 0.85 for females), urine albumin excretion > 20 pg/sec or ratio of albumin/creatinine
> 30 mg/g) must accompany at least one of the insulin resistance criterias] NCEP-ATP
III criteria modified by Cook and et al. [at least 3 of 5 criterias which include impaired
fasting glucose > 110 mg/dl, waist circumference > 90p (age and sex spesific for
Turkish children), blood pressure > 90p (age, sex and height spesific for Turkish
children), TG > 110 mg/dl, HDL < 40 mg/dl], NCEP-ATP III criteria modified by de

61



Ferranti and et al. [at least 3 of 5 criterias which include impaired fasting glucose > 110
mg/dl, waist circumference > 75p (age and sex spesific for Turkish children), blood
pressure > 90p (age, sex and height spesific for Turkish children), TG > 100 mg/dl, HDL
<50 mg/dl], NCEP-ATP III criteria modified by Cruz and et al. [at least 3 of 5 criterias
which include impaired glucose tolerance (according to ADA criterion), waist
circumference > 90p (age, sex and race spesific criterias of NHANES III), blood
pressure > 90p (age, sex and height spesific for NHANES III criterias), TG > 90p (age
and sex spesific for NHANES III] and NCEP-ATP III criterias modified by Ford and et
al. [three or more of the following: impaired fasting glucose > 100 mg/dl, waist
circumference > 90p (age and sex spesific for Turkish children), blood pressure > 90p
(age, sex and height spesific for Turkish children), TG > 110 mg/dl, HDL < 40 mg/dl]
were considered. Tanner stages of all obese and overweight children were determined
and the cases who were obtained stage I were called prepubertal whereas the cases who
were stage II-V were called pubertal. The metabolic syndrome ratios between
prepubertal and pubertal obese and overweight gruops were compaired.

Results: The prevelance of metabolic syndrome in obese children and adolescents was
%8,6; %43.4; %63.8; %46,4 and %49,1 according to the criteria WHO and modified
NCEP-ATP III criteria of Cook et al.,, de Ferranti et al., Cruz and Ford et al.,
restpectively. While in overweight children the rate of metabolic syndrome was
obtained %7,3 according to WHO; these percentages were %34,3; %60,5; %33,5 and
%38,3 according to modified NCEP-ATP III criteria of Cook et al., de Ferranti et al.,
Cruz and Ford et al., restpectively. According to the WHO criteria, there is no
differrance in the percentage of metabolic syndrome betweeen obese and overweight
pubertal and prepubertal cases. The metabolic syndrome percentage was higher in obese
pubertal cases than obese prepubertal cases when the NCEP-ATP III criteria modified
by Cook et al, de Ferranti et al and Ford et al. were taken into acccount. Considering
NCEP-ATP III criteria modified by Cruz et al. the persantage of metabolic syndrome in
obese pubertal cases were higher than overweight pubertal cases whereas obese
prepubertal cases were higher than overweight prepubertal cases. While fasting glucose
was the most important criteria for metabolic syndrome diagnosis according to WHO
criteria (OR:100,9); waist circumference for Cook et al (OR:22,5), increased TG level
for de Ferranti et al (OR:33); decreased HDL cholesterol for both Cruz et al and Ford et
al (OR is 14,9; 15,3 respectively) were the most significant parameters in metabolic

syndrome diagnosis.
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Conclusion: Unified criteria for metabolic syndrome is necessary to determine
prevelance of metabolic syndrome and also it will be useful for early diagnosis and
treatment of metabolic syndrome. While setting these criterias, race and ethnic
differances must be considered. According to our study, we believe that the new
criterias of metabolic syndrome for Turkish children can be include impaired fasting
glucose, waist circumference, TG and HDL cholesterol. We think that using the cut-off
criterias that are age and sex spesific for Turkish children for waist circumference and
blood pressure will be more helpfull and we also think that it will be benefical to
determine and to use cut-off values of TG and HDL cholesterol for Turkish children.
Key Words: Metabolic syndrome, prevelance, children and adolescents, WHO, NCEP-
ATP III
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