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6
Amac: Bu calismada obezite nedeniyle insulin direnci gelismis ve gelismemis addlesanlarda serum

C-reaktif protein (CRP), interldkin 6 (IL-6) ve neopterin diizeyleri ile lipoprotein iliskili fosfolipaz
A, (Lp-PLA,) aktivite diizeylerinin arastiriimasi, insulin direnci ile iliskilerinin ortaya konmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Viicut kiitle indeks (VKI) degeri yas ve cinsiyete gére kabul edilen 95th persantil
dederine esit veya yuksek olan 65 pubertal obez addlesan calismaya dahil edilmistir. Vendz kan
orneklerinde glukoz, insulin, total Kolesterol, trigliserid, ytliksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-C),
apolipoprotein Al (Apo A), apolipoprotein B100 (Apo B), CRP, IL-6 ve neopterin duzeyleri ile Lp-PLA,
aktivite, tam kanda glike hemoglobin (HbAlc) 6l¢ciimleri yapilmistir. insulin direnci varh@ veya
yokluguna gore iki calisma grubu olusturulmustur. Tium sonuglar ortanca (min-maks) olarak ifade
edilmistir. p < 0.05 diizeyleri anlamli kabul edilmistir.

Bulgular: ki grup arasinda total kolesterol, trigliserid, HDL-C, LDL-C, Apo A ve Apo B, CRP ve IL-6
degerleri acisindan anlamh bir fark izlenmedi. iki grubun neopterin degerleri farksizken, Lp-PLA,
aktivitesi insulin direnci olan grupta, insulin direnci olmayan gruba gore istatistiksel olarak anlaml
yiiksek izlendi (p=0.003). HOMA-IR ile Lp-PLA 5 arasinda (r=0.420, p=0.001), HOMA-IR ile VKI arasinda
(r=0.419, p=0.001) pozitif ve Lp-PLA, ile hem HDL-C hem de Apo A arasinda negatif badintilar
(swrasiyla, r=- 0.259, p=0.03; r=-0.362, p=0.001) bulundu.

Sonuc: Bu calismada, benzer lipid profili ve sistemik inflamatuvar duruma sahip obez addlesanlarda
insulin direnci varliinin vaskiiler inflamasyon belirteci olan Lp-PLA , aktivite diizeyleri ile iliskili oldugu
gosterilmistir. Bu bulgumuz, insulin direncli olgularda aterosklerotik damar degisikliklerinin, direnc¢
gelismemis olanlara goére, daha erken diizeyde basladidina dair savlarn desteklemektedir.

Anahtar Sozciikler: Sismanlik; insulin direnci; 1-Alkil-2-asetilgliserofosfokolin esteraz
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ABSTRACT

Objective: In this study, we aimed to evaulate serum C-reactive protein (CRP), interleukin 6 (IL-6).
and neopterin levels with lipoprotein phospholipase A, (Lp-PLA5) activity in obese adolescents with or
without insulin resistance, and to demonstrate their relationships with insulin resistance.

Materials and Methods: The study involved 65 pubertal obese adolescents with a body mass inde>
(BMI) greater or equal to 95th percentile according to age and gender. In venous blood samples,
glucose, insulin, total cholesterol, triglyceride, high density lipoprotein cholesterol (HDL-C),
apolipoprotein Al (Apo A), apolipoprotein B100 (Apo B), CRP, IL- 6 and neopterin levels, and Lp-PLA,
activities and in whloe blood glycated hemoglobin (HbAlc) were determined. According to the
presence of insulin resistance the study group was divided into two groups. The results were
expressed as median (min-max). P <0.05 was accepted for statistical significance.

Results: There was no difference between groups with or without insulin resistance in terms of total
cholesterol, triglyceride, HDL-C, LDL-C, Apo A, Apo B, CRP and IL- 6 levels. Neopterin levels were not
different between the two groups, but Lp-PLA , activity was significantly higher in the insulin resistant
group than the other group (p=0.003). Significant positive correlations between; HOMA-IR and Lp-PLA,
(rho=0.420, p=0.001), HOMA-IR and BMI (r=0.419, p=0.001) were obtained. Lp-PLA, correlated
inversely both with HDL-C and Apo A (r=- 0.259, p=0.03; r= - 0.362, p=0.001, respectively).

Conclusion: In this study we demonstrated that in obese adolescents with similar lipid profile and
systemic inflammatory status, insulin resistance is associated with Lp-PLA, activity, a marker of
vascular inflammation. Our results support the arguments in the favor of early start of atherosclerotic

vascular changes in insulin resistant subjects with respect to non-insulin resistant ones.
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GiRiS

Cocukluk c¢adginda gorulen obezite tum
diinyada oldugu gibi tlilkemizde de énemli
bir saglik sorunu haline gelmektedir (1,2).
Obezite calismalarinin buyuk bir cogunlugu
yetiskin hastalar ile yuriitulmus olup, calis-
malar sonucunda obezite, diusuk dereceli
bir inflamatuar durum olarak tanimlanmustir.
Viicutta biriken adipoz dokuda sentezlenen
ve buradan salinan biyolojik aktif molekiil-
lerin insulin duyarlihgi, glukoz metabolizmasi,
inflamasyon ve ateroskleroz flizerine etKkili
olabilecegi One surilmektedir. Yetiskinlere
benzer sekilde, cocukluk ¢cagindan yetiskin-
lige gecis donemine kadar vicut kiitle indek-
sinin (VKI) izlendigi calismalar, obez ¢cocuk-
larin da, ileriki yillarda metabolik ve kardiyo-
vaskiler hastalik gelisimi acisindan artmis
riske sahip oldugunu gostermektedir (3,4).

Obez ve obez olmayan saglikll cocuklarin
Karsilastirildidn bir cok calismada, obezlerde
sistemik inflamatuvar belirteci olan C-reaktif
protein (CRP), timor nekrozis faktor alfa
(TNF-a) ve interlokin-6 (IL-6)'nin artmis

duzeyleri gosterilmistir (5). inflamasyon ve
ateroskleroz arasindaki badinti bilinmektedir
Birden fazla faktoriin rol oynadidi ateroskleroz
stirecinde aktive makrofajlarin rolii Gnemlidir.
Beyaz yad dokusunda artan makrofaj birikimi
pro-inflamatuvar mediyatorlerin sentezine
neden olarak inflamatuvar siirece katkida
bulunmaktadir (6).

Neopterin, pro-inflamatuvar sitokinler ile aktive
olmus makrofajlardan salinan bir pirazino
piridin turevidir (7). Neopterin duzeyleri ve
akut koroner arter hastaliklarl arasindaki ilis
Kiyi degerlendirmek amaciyla yapilmis biiyiik
Olcekli prospektif calismalarda, koroner arte:
hastaligi olan ve olmayan Kisilerde artmis
neopterin duzeylerinin gerek kardiyovaskiilel
gerekse tium mortalite nedenleri icin bagim-
siz risk faktdru oldugu gésterilmistir (8,9).

Lipoprotein iligkili fosfolipaz A; (Lp-PLA ),
dolasimda dusuik dansiteli lipoprotein (LDL)
ile tasinan bir enzimdir (10). Son yillarda,
yetiskinlerde yapilmis yayinlarda artmis Lp-
PLA, diizeylerinin Kkardiyovaskuler risk deger
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lendirmesinde diger geleneksel risk faktor-
lerinden (artmis CRP ve LDL gibi) bagimsiz
birsekilde degerli
uluslararasi kilavuzlarda kullanimina iliskin
Onerilere yer verilmistir (11). Ancak ¢ocuk-
larda neopterin ve Lp-PLA ; ile ilgili yapiimis
calisma sayis1 son derece sinirhdir (12,13).

oldugu gosterilmis ve

Bu ¢alismada obezite nedeniyle insulin direnci
gelismis ve gelismemis addlesanlarda serum
CRP, IL-6 ve neopterin duizeyleri ile Lp-PLA ,
aktivite diuzeylerinin arastiriimasi, insulin diren-
ci ile iligkilerinin ortaya konmasi amaclan-
mustir.

GEREC VE YONTEM

Bu calisma Celal Bayar Universitesi Tip Fakiil-
tesi Etik Kurulunun izni ile yapilmistir.

Cocuk Saglilid ve Hastaliklart Endokrinoloji
ve Metabolizma poliklinigine EKim 2009 ile
Mayis 2010 tarihleri arasinda basvuran 65
pubertal obez adodlesan calismaya dahil edil-
mistir. Tim olgularda tiroid fonksiyon test-
leri, diurnal kortizol diizeyleri ve bazal ACTH
diizeyleri Olgulerek, hipotroidi ve hiperkorti-
zolizm izlenen olgular ¢alismaya dahil edilme-
mistir. Insulin direncinin ifadesi icin HOMA-IR
formult kullanilmistir (14). 65 pubertal obez
adolesana ait HOMA-IR degerleri temel alina-
rak iki grup olusturulmustur. Hesaplanmis
HOMA-IR degeri < 3.16 olan olgular Grup 1
(insulin direnci olmayan) ve > 3.16 olan
olgular Grup 2 (insulin direnci olan) olarak
siniflandirnlmigtir (14). Antropometrik 6lgim-
ler dahilinde her olgunun Kkilo (kg), boy (cm),
bel (cm) ve kalga (cm) Slguileri alinarak VKI
hesaplanmistir. Obezite taniminda hesap-
lanmis VKI degerinin yas ve cinsiyete gore
kabul edilen 95th persantil dedgerine esit
ve / veya yuksek olmasi dikkate alinmistir.
Bir gece aclik sonrasi alinan vendz kan Ornek-
lerinde gdlukoz, insulin, glike hemoglobin
(HbAlc), total kolesterol (TC), trigliserid (TQ),
yuksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-C),
apolipoprotein Al (Apo A), apolipoprotein B100
(Apo B), CRP, IL-6 ve neopterin duzeyleri ile
Lp-PLA, aktivite dl¢cumleri yapilmistir.
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instilin Direnci ve Lp-PLA2 Aktivitesi
Biyokimyasal Analizler
IL-6, neopterin ve Lp-PLA ; hari¢ tiim analitler
Ornek alim guiniinde calisilmistir. Adi gecen
diger analitler i¢in serum Ornekleri calisma
gunune kadar -80°C’de saklanmistir. Glukoz,
HbAlc, TC, TG, HDL-C, Apo A, Apo B ve
CRP duzeyleri ticari Kitler ile otoanalizdr sis-
temlerinde (Beckman Coulter, USA); insulin
diizeyleri immunkemiliiminesans yontemle
(Siemens, USA) olculmustur. LDL-kolesterol
(LDL-C) duzeyleri icin Friedewald denklemi
Kullanilmustir (15). IL-6, neopterin ve Lp-PLA;
Olcumleri icin ticari ELISA Kitleri kullanil-
mustir (sirasiyla, DIA Source, Belgium, DRG

Instruments GmbH, Germany ve dia Dexus,
Inc. USA).

istatistiksel Analiz

Verilerin degerlendirilmesinde  Statistical
Package for Social Sciences for Windows
istatistiksel yazilimindan (versiyon 16.0)
yararlanilmigtir. ikili gruplarin Kkarsilastiriima-
sinda parametrik olmayan Mann-Whitney-U
test, bagint1 analizleri i¢cin Spearman Kkore-
lasyon Kkatsayisi kullanilmistir. Tiim sonuglar

ortanca (min-maks) olarak ifade edilmistir.
P < 0.05 diizeyleri anlamli kabul edilmistir.

BULGULAR

65 pubertal obez adodlesana ait HOMA-IR
degerleri temel alinarak olusturulan insulin
direnci olan ve olmayan gruplarin demogra-
fik ve antropometrik 6lciim verileri Tablo
1’de verilmigtir. Gruplar karsilastinldiginda
VKI degerleri Grup 2’de (insulin direnci olan)
anlamli olarak yuksek bulunmustur.

Olgulara ait biyokimyasal analiz verileri
Tablo 2’de 6zetlenmistir. iki grup arasinda
total kolesterol, trigliserid, HDL-C, LDL-C,
Apo A ve Apo B degerleri agisindan anlamh
bir fark izlenmemistir. Sistemik inflamasyon
belirtecleri olan CRP ve IL-6 degerleri arasin-
da iki grup arasinda istatistiksel acidan an-
laml bir fark elde edilmemistir. iki grubun
neopterin degderleri farksizken, Lp-PLA , akti-
vitesi insulin direnci olan grupta, insulin
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Tablo 1. Grup 1 (insulin direnci olmayan) ve Grup 2’ye (insulin direnci olan) ait demografik ve antropometrik 6l¢im

verileri.
Grup 1 Qrup 2 p
(insulin direnci olmayan) (insulin direnci olan)
n 31 34
Yas (y1l) 14.37 (10.92-17.00) 13.83 (9.00-17.58) 0.240
Cinsiyet (kiz/erkek) 15/16 14/20 0.102
VKi (kg/mz) 28.90 (25.30-38.70) 32.30 (23.20-56.70) 0.001

Tablo 2. Grup 1 (insulin direnci olmayan) ve Grup 2’e (insulin direnci olan) ait biyokimyasal analiz verileri.

Grup 1

(insulin direnci olmayan)

n 31
HOMA-IR 1.99 (0.36-3.15)
HbAlc (%) 5.4 (4.60-6.53)
Total kolesterol (mg/dL) 165 (108-255)
Trigliserid (mg/dL) 78 (30-292)
HDL-C (mg/dL) 38 (23-54)

LDL-C (mg/dL)
Apo A (mg/dL)
Apo B (mg/dL)
CRP (mg/L)

IL-6 (pg/mL)
Neopterin (ng/mL)
Lp-PLA, (ng/mL)

102 (61-172)
121 (87-147)
82 (53-108)
1.49 (0.22-11.50)
14.06 (4.87-96,39)
3.64 (2.74-5.98)
422 (235-538)

Grup 2 p
(insulin direnci olan)
34
5.94 (3.35-37.95) 0.0001
5.49 (5.15-6.34) 0.072
162 (116-232) 0.723
101 (31-281) 0.131
33 (22-71) 0.130
106 (29-165) 0.882
115 (88-170) 0.660
78 (57-128) 0.895
1.70 (0.29-17.70) 0.454
18.23 (3.20-57.64) 0.684
3.50 (2.1-6.05) 0.087
484 (345-684) 0.003

direnci olmayan gdruba gore istatistiksel
olarak anlaml yliksek izlenmistir.

Tum olgular dikkate alinarak yapilan Spearman

Kkorelasyon analizinden elde edilen baginti-
lar; HOMA-IR ile Lp-PLA ; arasinda (r=0.420,
p=0.001), HOMA-IR ile VKI arasinda (r=0.419,
p=0.001) pozitif ve Lp-PLA, ile hem HDL-C
hem de Apo A arasinda negatif bagintilar
(sirasiyla, r= - 0.259, p=0.03; rho=-0.362,

p=0.001) bulunmustur.

TARTISMA

Obezite kronik dusitik dereceli inflamatuvar
bir durum olarak tanimlanmaktadir. Obez
yetiskinlerde, obez olmayanlara gore, sistemik
inflamatuvar durum gdstergesi olan CRP ve
IL-6 duizeylerinin artmis seviyeleri gosteril-
mistir. Bu ¢alismada obezite nedeniyle insu-
lin direnci gelismis ve gelismemis adolesan-
larda serum CRP, IL-6 ve neopterin duzey-

leri ile Lp-PLA, aktivite dtizeylerinin arastr
rilmasi, insulin direnci ile iliskilerinin ortaya
Kkonmasi amaclanmistir. Obez ve insulin di
renci gelismis addlesanlarda, insulin direnci
izlenmeyenlere gore, daha yuiksek Lp-PLA,
aktivitesi izlenirken, sistemik inflamatuvar
belirte¢ duizeylerinde anlamli bir fark gortil-
memistir. HOMA-IR ile Lp-PLA; ve VKI ara-
sinda anlamli pozitif, Lp-PLA; ile HDL-C ve
Apo A arasinda anlamh negatif bagintilar
bulunmustur.

Adipoz doku uzun yillar boyunca fazla ener-
jinin depolandidi inert bir organ olarak gortl-
mustur. Obezitenin epidemik artisina bagl
olarak yapilan calismalar, yag dokusunun
tiim viicut metabolizmasinin diizenlenme-
sinde dinamik bir sekilde yer aldigini1 goster-
mektedir. Obezite varliginda izlenen patolo-
jiler incelendiginde kardiyovaskiiler hastalik
lar, diyabet ve insulin direnci éne ¢ikmak-
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tadir (16). Yetiskinlerde yapilan calismalar-
da, abdominal yag dokusu hipertrofisi ile
Tip 2 Diyabet, insulin direnci ve Kardiyovas-
Kuler hastaliklar arasindaki iliski ortaya kon-
mustur (17). Ancak ¢cocukluk ¢aginda visse-
ral yag dokusu artisinin etiyolojisi, tanimlan-
masl ve sonugclarini irdeleyen calisma sayisi
son derece azdir. Cocukluk cagi obezite
prevalansi tim dunyada hizla artmaktadir
ve bu yasta ortaya cikan kardiyovaskiiler
risk faktorlerinin yetiskinlik dénemindeki
risk faktorlerini belirledigi kabul edilmekte-
dir. Bu noktada obezite, inflamasyon ve
ateroskleroz iliskisinin incelenmesi icin pedi-
yatrik grup uygun bir secimdir. Es zamanh
kronik bir inflamasyon veya sigara/alkol
icimi gibi yasam tarzi1 aliskanlhklarinin veya
statin gibi ila¢ Kkullaniminin izlenmedigi
¢ocukluk doneminde yapilacak arastirmalar,
erken evrede gerceklesen inflamatuvar degi-
sikliklerin mekanizmalarin1 daha iyi acikla-
yabilir.

Pediyarik grupta obezitenin degerlendirilme-
sinde VKI hesab1 gegerliligini devam ettir-
mektedir, ancak, yas ve cinsiyet bagimh degi-
siklikler olustugundan, miikemmel kestirim
noktalart mevcut degildir. Pediyatrik gruplar-
da yaglanmay1 degerlendirmede VKIi persantil
degerlerinin Kullanilmasi 6énerilmektedir (18).
Biz de calismamizda obezite tanimi icin
hesaplanmis VKI degderinin yas ve cinsiyete
gore Kkabul edilen 95th persantil degerine
esit ve/veya daha ytliksek olmasini kullandik.

Obez Kisiler farkli derecede insulin direnci
gelistirirler. Yetiskinlerde yapilmis ¢cok sayida
calismaya ragmen, ¢ocukluk ¢adinda izlenen
obezitenin insulin direnci ve diyabet gibi
sonu¢lara neden oldugu konusunda fazla
yayin yoktur. Ancak, 6énemle vurgulanan konu,
daha diyabet bulgularinin gelismesinden
once (insulin direnci varh@i) bile bu Kisilerin
Kkardiyovaskiiler hastalik gelisimi icin artmis
riske sahip olduklaridir. Cocukluk ¢adinda
izlenen insulin direnci ve yaglanma miktar
arasindaki iliski ilk defa Caprio ve arkadas-
lan tarafindan ortaya konmustur (19). Bizim

instilin Direnci ve Lp-PLA2 Aktivitesi

calismamizda da, benzer sekilde, HOMA-IR
duzeyleri ve VKI degerleri arasinda anlaml
pozitif baginti saptamistir. Sonucumuz, eris-
Kin de oldugu gibi, pediyatrik grupta da art-
mis yaglanma ve insulin direnci arasindaki
iliskiyi dogrulamaktadir.

Obezlerde, obez olmayanlara gbre, beyaz adi-
poz dokuda biriken artmis makrofaj biriki-
minden kaynaklanan iliml inflamatuvar me-
diyator artisi izlenir. Bu aktif molekiillerin
insulin duyarhlidi, glukoz metabolizmasi, infla-
masyon ve ateroskleroz tuizerine etkili olabi-
lecegdi 6ne siirilmektedir. IL-6, hepatik CRP
sentezinin temel indikleyicisidir ve adipoz
dokuda hem eksprese hem de sekrete edi-
lir. Bu badlamda obez ¢ocuklarda, yetiskin-
lere benzer sekilde, IL-6 ve CRP artis1 teorik

olarak beklenmektedir. Bizim calismamizda,
obez adolesanlar, obez olmayanlar ile karsi-
lastinlmamigtir.  NHANES 1III calismasinda
yagslar1 8-16 arasinda degisen 3512 ¢ocukta

CRP diizeyleri ve VKI arasinda ilgi oldugu
rapor edilmistir (20). Baska bir calismada ise
CRP ve aclik insulini arasindaki iliski, VKI
diizeltmesinden sonra anlamsiz hale gel-
mistir (12). Cocukluk ¢aginda izlenen obezi-
tenin sistemik inflamatuvar sitokin duzeyle-
rinde, yetiskinlere benzer sekilde, artisa yol

actigina dair Kesin kanitlar mevcut dedildir.
Biz de, kesitsel cahismamizda CRP ile VKI ve
insulin direnci arasinda bir bagint1 saptaya-
madik. Ayrica, insulin direnci gelismis ve
gelismemis gruplar arasinda CRP ve IL-6 de-

derlerinde anlamh bir fark izlemedik. Pedi-
yatrik grupta obezite ve IL-6 dlzeyleri ile
ilgili yarutilmiis az sayidaki calismada ise,
Latin Amerikali ¢ocuklarin dahil edildigi bir
kohort ¢alisma disinda, obez ¢ocuklarda IL-6
degerlerinde bir artis rapor edilmemistir (21).

Bu sonuglar, cocukluk cadi obezitesinde,
insulin direnci gelisimi ve sistemik inflama-
tuvar cevap iliskisinin yetiskinlerde izlenen
motiflerle benzesmedigini diusiindurtmektedir.

Neopterin aterogenez patogenezinde infla-
masyon ve immun aktivasyon iligkisi arasinda
rol oynayan, aktive makrofajlardan salinan
bir pirazinopiridin turevidir. Artmis neopte-
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rin diizeylerinin, kardiyov askiiler hastaliklar
ile iliskisi ve mortaliteye iliskin bir belirteg
olabilecegdine dair yetiskinlerde yapilmis ca-
lismalar mevcuttur. Pediyatrik grupta yapi-
lan tek calisma Mangge ve arkadaslar tara-
findan yaslar 4-18 yil arasinda degisen 101
saglikli ve 295 obez ¢ocukta yurutulmustiir
(13). Grup, obezlerde neopterin diizeyleri-
nin, obez olmayanlara Kiyasla, daha diusuk
oldugunu rapor etmistir. Bizim c¢alismamiza,
amaca uygun olarak normal Kilolu olgular
dahil edilmemistir. insulin direnci gelismis
ve delismemis gruplar arasinda neopterin
dizeyleri agisindan bir farklihlk saptanma-
mistir.

Lp-PLA,, aktive makrofajlardan salinan bir
enzimdir. 79036 olgunun incelendigi bir
metanalizde, Lp-PLA 'nin ateroskleroz igin
bir risk faktorii mi yoksa bir belirte¢ mi ol-
dugu konusundaki goruslere yer verilmistir
(22). Enzimin ilaglarla inhibisyonu tavsan
calismalarinda aterosklerotik lezyonlarda
ufalma ile neticelenmistir (23). Calismamiz-
da insulin direnci gelismis ve gelismemis
gruplar arasinda anlamh Lp-PLA, aktivite
farki elde edilmistir. Tiim olgularda enzim
dtlizeylerinin insulin direng derecesi ile pozi-
tif bagintih bulunmasi, obezite- insulin diren-
ci ve damar inflamasyonu arasindaki ilis-
Kide Lp-PLA ;'nin anahtarlardan biri olabile-
cedini disundirtmustir. Lp-PLA ,'nin perife-
rik dolasimda, HDL ve LDL molekiillerine
bagh oldugu gdsterilmisse de dadiliminin
nasil duzenlendigi acik degildir. Calisma-
mizda, Lp-PLA, duzeylerinin HDL-C ve Apo A
diizeyleri ile ters baginti gdéstermis olmasi,
Lp-PLA, diizeylerinin 6zellikle proaterojenik
lipidler ile iliskili bulundugu c¢alisma sonug-
lar ile uyumludur (24).

Yas ve cinsiyet dagihimlan ile lipid profilleri
benzer iki obez grupta insulin direnci varl-
gmnin VKI ile bagntih bulundugu cahsma-
mizda, sistemik inflamatuvar belirtecler aci-
sindan O6nemli bir fark saptanmamistir.
Sistemik inflamasyon gostergesi olan sito-

kinler insulin direnci veya VKIi ile baginti

gostermemistir. An cak, aterosklerotik stre:
cin 6nemli bilesenlerinden olan aktive mak-
rofajlar tarafindan eksprese edilen Lp-PLA;
aktivitesinin insulin direncli olgularda art-
mis olarak saptanmasi ve VKI ile bagintili
olmasi, insulin direncinin ilk olarak bdlgesel
(endoteliyal alan) inflamasyon ile iligkili ol-
dugunu goéstermektedir. Bulgularimiz, obezi
te ile kronik inflamasyon arasindaki iliskide
insulin direncinin anahtar rol oynadigini,
obez ve insulin direnci gelismis ¢ocuklarin,
ileriki yillarda metabolik ve kardiyovaskiiler
hastalik gelisimi (aterosklerotik damar degi-
sikliklerinin) agisindan artmis riske sahip oldu-
dunu ileri stiren ¢alismalan desteklemektedir.
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