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OZET

Obezite ve obeziteyle birlikte ortaya ¢ikan hipertansiyon,
dislipidemi, diyabet gibi ateroskleroza yol acan risk fak-
torleri kardiyovaskiiler hastaliklarin olugmasina neden ol-
maktadir. Koroner kalp hastaligi, periferik arter hastalig,
vendz yetersizlik, hipertansiyon, kalp yetersizligi, obezite
kardiyomiyopatisi, kardiyak aritmiler obeziteye bagl bash-
ca kardiyovaskiiler hastaliklardr. Obez hastalardaki kardi-
yovaskiiler hastaliklarin olusmasinda kardiyovaskiiler risk
faktorlerindeki artisin yami sira hiperinsiilinemi, atriyal
natritiretik peptit, renin, leptin, anjiyotensin gibi hormonlar
ve kalbin hemodinamik is yiikiiniin artisi rol oynar. Obez
ve kilolu olmak, her ne kadar obezite paradoksu tartismasi
olsa da tiim nedenlerden ve kardiyovaskiiler hastaliklardan
olan mortaliteyi arttiran bir etkendir. Obeziteyi dnlemek ve
tedavi etmek, kardiyovaskiiler hastaliklardan korunmayi
saglar. Bu derlemede amag, en onemli 6liim nedeni olan
obeziteye bagh kardiyovaskiiler hastaliklar: ve obezite pa-
radoksunu son literatiir 15181inda tartismaktir.

Anahtar kelimeler: obezite, kardiyovaskiiler hastaliklar,
hipertansiyon, kalp yetersizligi, aritmi

SUMMARY
Cardiovascular Diseases Releated with Obesity

Obesity and related risk factors which are leading to athe-
rosclerosis like hypertension, dyslipidemia, diabetes mel-
litus are very important in pathogenesis of cardiovascular
diseases. Coronary heart disease, peripheric artery disea-
se, venous insufficiency, hypertension, heart failure, obesity
cardiomyopathy, cardiac arrhythmias are major cardiovas-
cular diseases related with obesity. In the pathogenesis of
cardiovascular diseases in obesity not only the increasing
risk factors, but also hormones like insulin, atrial natriu-
retic peptide, renin, leptin, angiotensin and hemodynamic
work load are playing major role. Being obese or overwe-
ight is a factor that increases the mortality by cardiovascu-
lar diseases and all causes, eventhough there is an obesity
paradox fact. Treating and preventing from obesity, provide
protection against cardiovascular diseases. The aim in this
review is to discuss the cardiovascular diseases related to
obesity which is the most important cause of death, and the
obesity paradox in the light of recent literature.

Key words: obesity, cardiovascular diseases, hypertension,
heart failure, arytmia

GIRIS

Bugiin diinyada aterosklerotik kardiyovaskiiler hasta-
lik, 6zellikle koroner kalp hastaligi ve iskemik inme
erken 6liim nedenlerinin baginda yer almaktadir. Kar-
diyovaskiiler hastalik ¢cocuklari, yetigkin kadinlar1 ve
erkekleri etkilemektedir. Avrupada 75 yasindan dnce
gergeklesen tiim Sliimlerin kadinlarda % 42, erkek-
lerde % 38’i kardiyovaskiiler nedenlidir (V. Tiirkiye
de kardiyovaskiiler risk bakimindan yiiksek riskli iil-
keler arasindadir @.

Obezite, gliniimiizde kardiyovaskiiler hastaliklar igin
risk faktorii olarak kabul edilmektedir. Hem kilo faz-
laligi, hem de obezite kardiyovaskiiler hastaliktan
olim riski ile iligkilidir V. Obezite, kardiyovaskiiler
sistemi ¢esitli mekanizmalarla etkiler ve morbidite,

mortaliteye yol acan kardiyovaskiiler hastaliklarin
olusmasina neden olur.

Obez kisilerde, fazlalasmis olan yag dokusunun
kanlanma gereksinimindeki artigt kargilamak igin,
total kan voliimii artar. Adipositlerin iirettigi leptin,
atriyal natriliretik peptit, renin substrat anjiyotensin
gibi hormonlarin etkisi, hiperinsiilineminin uyardig:
sempatik sinir sisteminin yol ag¢tig1 sodyum retansi-
yonu viicudun sivi dengesini bozar. Sol ventrikiiliin
atim hacmi, kardiyak debi artar. Damarlardaki hacim
yukd artiglart ve kompansasyon mekanizmalar1 nede-
niyle kalbin yapis1 ve islevlerinde olusan degisiklik-
ler sonucu kalbin sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1
bozulur. Ayrica obez kisilerde fibrinojen, faktor VII,
faktor VIII (Von Willebrand Faktor), plazminojen
aktivator inhibitorlerinde artma, antitrombin III ve
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dolasan fibrinolitik aktivitede azalma vardir ¢, Kro-
nik hipoksi nedeniyle sekonder polisitemi gelisebilir
©. Bu hemostatik degisiklikler, hareket azalmasi ve
vendz stazla birlikte derin ven trombozu olusma ve
pulmoner emboli gelisme riski artar. Tiim bunlar ve
obeziteye bagli gelisen uyku apne sendromunun yol
actig1 pulmoner hipertansiyon sag kalbin yapisini da
bozar.

Voliim yiiklenmesi ve adipoz dokudaki kapillerlere
kan gegisindeki direng, kan basincinin yiikselmesine
yol agar. Hipertansiyon ve proinflamatuvar sitokinle-
rin ve vollim yiikiiniin artis1 sol ventrikiil hipertrofisi-
ne neden olur. Kalbin yapisinda olusan degisiklikler
atriyal fibrilasyona, aritmilere ve ani 6liime neden
olabilir. Obezite ¢esitli calismalardan elde edilen ka-
nitlara gore koroner kalp hastaligi (KKH) olanlarda
tiim nedenlere bagli mortalite i¢in bagimsiz bir risk
faktoriidiir. Ayrica KKH i¢in risk faktorleri olarak ka-
bul edilen diyabete yol agmast, lipit diizeylerine etki-
leri, hipertansiyona neden olmasi sonucu da KKH’n1
arttirir ©.

Giintimiizde kardiyovaskiiler hastalig1 olan obez has-
talarin, zayiflara oranla daha fazla yasadigini gosteren
caligmalarin sonuglart nedeniyle obezite paradoksu
kavrami ortaya atilmistir ve halen tartisma konusudur.

Bu derlemede amag, global saglik epidemisi olustu-
ran, tiim diinyada ve iilkemizde giderek artan obezi-
tede en 6nemli 6liim nedeni olan obeziteye bagl kar-
diyovaskiiler hastaliklar1 ve obezite paradoksunu son
literatiirii de tarayarak gbzden gecirmektir.

OBEZITEYE BAGLI OLUSAN
KARDIYOVASKULER ETKILER VE
HASTALIKLAR (Tablo 1)

Koroner Kalp Hastalig

KKH, obez hastalarda en onemli mortalite ve mor-
bidite nedenidir. Uzun zamandir obezitenin artmis
KKH ile iliskisi bilinmektedir ©. Ancak bu iligkinin
yakin zamana kadar obeziteye siklikla eslik eden
hipertansiyon (HT), dislipidemi o&zellikle azalmig
serum yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL) seviyele-
ri, bozulmus glukoz toleransi ya da insiilin bagimh
olmayan diyabetes mellitus (DM) nedeniyle olustu-
gu disiiniilmekteydi. Yapilan prospektif uzun déonem
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calismalarda, obezitenin KKH ile yalnizca obeziteye
eslik eden durumlar nedeniyle iliskisi olmadigi, ayni
zamanda KKH icin bagimsiz prediktif degeri oldu-
gu gosterilmistir &7, Obezite ve KKH arasindaki bu
iliski hem kadin, hem erkek cinsiyette minimal viicut
kiitle indeksi (VKI) artiginda dahi goriilebilmektedir.
14 y1l siiren prospektif bir ¢alismada, VKI 23-25 kg/
m? arasinda olan orta yasli kadinlarda % 50 oranin-
da artmis KKH riski, VKI 25-29 kg/m? arasinda olan
40-65 yas araligindaki erkeklerde ise % 72 oraninda
artmig KKH riski ™ izlenmistir. Danimarka’da yapi-
lan uzun dénemli bir ¢aligmada ¢ocukluk déneminde
artmis VKi’nin yetiskin dénemdeki KKH artis1 ile
dogrudan iliskisi oldugu gosterilmistir 19,

Tablo 1. Obeziteye bagh kardiyovaskiiler hastaliklar ve etkiler.

Kardiyovaskiiler hastahklar  Kardiyovaskiiler Etkiler

Koroner kalp hastalig1
Periferik arter hastalig
Venoz yetersizlik
Hipertansiyon

Obezite kardiyomiyopatisi
Kalp yetersizligi Total kalp dilatasyonu
Kardiyak aritmiler EKG’de QTc uzamasi
Kalp kapak hastaliklari Bloklar

Sol ventrikiil hipertrofisi

Sol ventrikiil dilatasyonu

Sol atrium dilatasyonu
Kardiyak debi artist

Sol ventrikiil dolus basinci artigt

Birgok genis 6l¢ekli, prospektif, uzun déonemli ¢alig-
mada yapilan multivaryant analizlerde tiim nedenli
mortalite ve KKH’ya bagl 6liimler i¢in obezitenin
bagimsiz bir risk faktorii oldugu goriilmustiir.

Obeziteyle iligkili birgok metabolik degisikligin, olu-
san KKH risk artisina katkida bulundugu disiiniil-
mektedir. Adipositlerce iiretilen, gida alimi ve ener-
ji metabolizmasint diizenleyen leptin hormonunun
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Resim 1. Obeziteyle iliskili kardiyovaskiiler hastaliklarda hi-
perleptinemi ve leptin direnci.
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artmis seviyelerinin KKH gelisiminde etkisi oldugu
gosterilmistir 12, Leptin direncine yol agan énemli
bir faktor ise C-reaktif proteindir (CRP) ancak olu-
san bu endojen hiperleptinemi sonucu istah azalma-
st veya enerji tiikketiminde artig goriilmemektedir (%
(Resim 1). Yiiksek CRP ve leptin seviyelerinin artmis
kardiyovaskiiler olaylar riski ile iligkisi bilinmektedir
ancak leptinin CRP’ye oranla bu risk artisinda daha
giiclii bir etkisi olabilir ¥,

Obeziteye bagli KKH riski i¢in altta yatan patofiz-
yolojik nedenler arasinda obezitenin neden oldugu
serbest yag asidi yapim ve yikimi, hiperkoagiilabi-
lite ve hiperinflamatuvar durumlarin artisi, vaskiiler
tromboksan reseptor geni ekspresyonundaki artig ve
insiilin duyarliligindaki disiis sayilabilir.

Periferik Arter Hastahg:

Obezitede aterosklerozun artmasi viicuttaki tim ar-
terleri etkiler. Ayrica bozulmus vasoreaktivite de etki-
li olur ve metabolik sendromun obezite disinda kom-
ponentleri olmayanlarda bile Dopplerde daha parlak
karotis duvart oldugu bulunmustur . Bu nedenle
obez hastalarda karotisler ve tiim periferik arterler
muayene edilmeli, gerekirse arteryel Doppler yapti-
rilmalidir.

Venoz Yetersizlik

Obezlerde vendz yetersizlik normal kilolulara gore
daha fazla goriilmektedir. Artmis intravaskiiler voliim
ve artmig lenfatik voliim, azalmis fiziksel aktivite
nedeniyle kaslarin vendz dolasima uyguladiklar1 ba-
sincin azalmasi ve vendz yetersizlik obez hastalarda
ayn1 zamanda 6dem nedenidir ‘9. Obez hastalarda
vendz yetersizlige ilaveten, vendz tromboemboli ve
pulmoner emboli riski 6zellikle kadinlarda olmak
tizere siktir 1719,

Hipertansiyon

Hipertansiyon (HT) ve obezite arasindaki iligki hem
yetiskin, hem de ¢ocuklarda ortaya konulmustur %29,
Obezitenin dogrudan HT ye yol agmasin1 agiklayan
mekanizmalar halen 6nemli bir aragtirma konusudur.

Dogrudan veya dolayli yontemlerle gosterilebilen
sempatik sinir sistemi aktivasyonu obez bireylerde

gelisen HT’nin 6nemli bir nedeni olarak disiiniil-
miistiir. Yiiksek kalorili beslenme periferik dokularda
norepinefrin yapimi ve yikiminin artigina, uyarilara
tepki olarak olusan plazma norepinefrin diizeyinin ar-
tigina neden olabilir @Y. Yag ve karbonhidrattan zen-
gin beslenmenin ayrica periferik al ve B adrenerjik
reseptorleri aktive ettigi ve boylece sempatik aktivite
artiginin kan basinci artisina neden oldugu gorilmiis-
tiir @». Kombine o ve B adrenerjik blokajin ise obez
hipertansif hastalarda zay1f hipertansifiere oranla be-
lirgin kan basinci diisiisiine neden oldugu izlenmistir
@ Bununla birlikte artmis sempatik aktiviteye rag-
men beklenen kalp atim sayisi artis1 obezitede izlen-
mez. Bunun sebebi ise daha ¢ok azalmis parasempa-
tik aktivite ile ilgilidir ®¥.

Obezitede artmig sempatik aktiviteye neden olabile-
cek mekanizmalar, bozulmus baroreseptdr sensitivi-
tesi, dolasimdaki artmis yag asitleri, anjiyotensin 2,
insiilin ve leptin seviyeleridir. Uzun siireli HT ve obe-
zite ile takipli hastalarda arteriyel baro reseptorlerin
azalmis duyarlilig1 nedeniyle kan basinci degisikligi-
ne kalp hizi cevabi gerektigi sekilde olugmaz 9.

Bu durumun patogenezinde arteriyel intimal kalnlas-
manin 6nemli rolii vardir. Obez hipertansif hastalarda
plazmada serbest yag asitlerinin arttig1 gosterilmistir.
Obez hastalarda serbest yag asitlerinin anormal artisi-
nin vaskiiler a adrenerjik reseptor duyarliligini ve dola-
yistyla o adrenerjik tonusu arttirdigi gériilmiistiir 9.

Diilirez ve natrilirez yoluyla saglanan kan basinci
kontrolii obez hastalarda kan basincini yiikseltecek
sekilde bozulmus gibi goriinmektedir ?”. Obezitenin
erken donemlerinde glomertiler hasar nedeniyle renal
tubuler reabsorbsiyon artar ve buna baglh olarak sod-
yum retansiyonu olusur.

Bir¢ok calismada gosterilmistir ki obezite ile ytliksek
plazma renin aktivitesi, yiiksek plazma anjiotensin,
anjiyotensin 2 ve aldosteron seviyeleri arasinda dog-
rusal bir iligki vardir (2829, Belirgin voliim artis1 ve
sodyum retansiyonu yani sira birgok mekanizma obe-
ziteye bagli HT de rol alir.

Obezite ayrica bozulmus glukoz toleransi, artmis
serum insiilin miktar1 ve insiilin direnci ile de iliski-
lidir. Insiilin dogrudan etki ile renal tubullerde sod-
yum tutulumunu arttirir ve dolayistyla bu durum kan



basincinda artigsa yol acar. Yapilan bir¢ok ¢alismada
insiilin uygulamasinin sempatik sinir sistemi aktivite-
sinde artisa neden oldugu ve bdylece normotansif ve
sinirda hipertansif hastalarda ani sempatik desarjlart
arttirdig1 goriilmiistiir 2V, Insiilin infiizyonu yolu
ile izlenen bagka bir etki ise B adrenerjik mekanizma
araciligtyla azalan periferik vazodilatasyondur ¢33,
Obezite ve HT arasindaki iligkiyi saglayan diger bir
hormon ise genetik ve klinik ¢aligmalarla gdsterilmis
leptindir. Adiponektin, ghrelin, endokannabinoidler
ve kortikosteroidler de bu mekanizmalara aracilik
eden hormonlardir.

Giintimiizde endotel disfonksiyonunun HT i¢in 6ne-
mini gosteren ¢aligmalar gittik¢e artmaktadir. Obezite
vaskiiler ve sistemik inflamatuvar bir durum olusturur
ve HT gelisiminde dnemlidir. Bu siiregte nitrik oksit
(NO) 6n planda 6nemli bir mediyatordiir. Obezitenin
yol a¢tig1 hiperinsiilinemi ise NO sentezini azaltan
onemli bir faktordir ¢4, Bunlarin diginda adiposit-
lerden salgilanan oksijen radikalleri, interlokin-18,
interlokin-6, TNF-a, CRP, vaskiiler endotelial growth
faktor, plazminojen aktivator inhibitor-1, tromboksan
A2 ve amiloid A proteini gibi birgok mediyator de en-
dotel disfonksiyonu iizerinden obezite HT iliskisine
katkida bulunmaktadirlar.

Antihipertansif ilaglarmn tiim gruplari obez hastalarda
kullanilabilmelerine ragmen, bazi kisithiliklar mevcut-
tur. Yiiksek doz diiiretik kullaniminin hiperiirisemi,
hiperlipidemi ve hiperglisemi gibi yan etkileri gorii-
lebilir ¢9. Beta-blokerler lipit ve glukoz metaboliz-
masini olumsuz etkileyebileceginden obez hastalarda
ilk secenek olarak goriilmez ¢337, Obeziteye bagh HT
tedavisinde oncelikle tercih edilen ilaglar, nefropati
ve sol ventrikil hipertrofisi lizerindeki olumlu etki-
leri nedeniyle anjiotensin reseptor blokerler (ARB)
ve anjiyotensin doniistiiriicii enzim (ACE) inhibitor-
leridir. Secenek olarak kalsiyum kanal blokerleri tek
basima veya ARB, ACE inhibitorii tedavisine direngli
olgularda eklenebilir ®®. Dislipidemi ve diyabet gibi
diger eslik eden hastaliklar da kardiyovaskiiler risk
azaltimi i¢in mutlaka tedavi edilmelidir.

Obezite Kardiyomiyopatisi
Obezitede asir1 yagin yiiksek metabolik aktivitesi se-

bebiyle artan gereksinimi karsilamak amaciyla total
kan voliimii artar. Dolayisiyla kardiyak debi artar ¢,
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Bu durum uzun siire orta ve ciddi derecede obezitesi
olan olgularda sol ventrikiil dilatasyonuna, sol ventri-
kiil duvar stresi artigina, kompansatuvar eksantrik sol
ventrikiil hipertrofisine, sol ventrikiil diyastolik fonk-
siyon bozukluguna neden olur. Yetersiz hipertrofi se-
bebiyle duvar stresi yiiksek kalirsa sol ventrikiil sisto-
lik fonksiyon bozuklugu meydana gelir. Yag dokusu
kardiyak fonksiyonu etkileyebilen peptitleri sentezler
ve salar. Bu peptidlerden biri CRP’yi kontrol eden
interlokin-6’dir (IL-6). Kronik inflamasyon ve kalp
adalesinde kardiyomiyopatiye gotiirebilen yag depo-
lanmasi olugur “”. Ayrica obezitede insiilin direnci
nedeniyle glukozun kullanilamamasinin sonucu yag
asidi oksidasyonu artis1, miyokart oksijen tiiketimin-
de artig, adipoz dokunun miyokarta basis1 nedeniyle
atrofiye yol agmasi, kalbin ileti yollarini etkilemesi,
salinan adipokinler, artan trigliseritlerin miyositlerde
dogrudan lipotoksisite ve hasara yol agmasi kalbin
sistolik fonksiyonunun bozulmasina neden olabilir
(9, Baglangigta kalbin yag igerigindeki yiikselme me-
taplastik bir fenomen sebebiyledir, infiltratif degildir.
Kalbin sinus diigiimii, atriyoventrikiiler diigiimdi, ileti
dallar1 ve atriyoventrikiiler halka da yag hiicreleri ile
yer degistirir. Bu bazen sinoatriyal blok, dal bloklari

ve ender olarak atriyoventrikiiler bloga neden olabilir
0)

Obezite kardiyomiyopatisi terimi konjestif kalp ye-
tersizligi ile sonuglanan, kalpte meydana gelen bu
yap1 ve hemodinamik degisiklikler olustugu zaman
kullanilir. Obezite kardiyomiyopatisi olanlarda &lii-
miin en yaygin sebebi ilerleyici kalp yetersizligi ve
ani kardiyak 6liimdiir V.

Sol Ventrikiil Hipertrofisi

Sol ventrikiil kiitle artisinin obezite ile iliskisini arag-
tiran ¢aligmalarin biiyiikk bir kisminda sol ventrikiil
kiitle artis1 ile obezite arasinda korelasyon saptanmis-
tir @4, Obezitede sol ventrikiil hipertrofisine neden
olan olayn insiilin direnci olabilecegi diislincesiyle
de arastirmalar yapilmistir 547, In vitro ¢aligmalar-
da insiilin direncine bagl hiperinsiilinemi sebebiyle
sempatik uyarmin, bobrek Na tutulumunun, perife-
ral vaskiiler direncin arttif1 ve kardiyak proteinler
iizerine anabolik etkinin arttig1 gosterilmistir. Ancak
calismalarin higbirinde insiilin direnci ya da hipe-
rinsiilinemi ile sol ventrikiil kiitlesi arasinda anlamli
bir iliski gosterilememistir “. Klinigimizde yapilan,
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Tablo 2. Calismamizdaki obezite ve kontrol grubundaki hastalarin ekokardiyografik parametreleri

Ekokardiyografik Toplam hasta Kontrol group Obesity group p
parametreler n=81 n=40 n=41
Ort.+SD Ort.£SD Ort.£SD

IVSK (cm) 0.97+0.15 0.88+0.11 1.07+0.13 0.001**
LVDC (cm) 4.69+0.51 4.45+0.39 4.92+0.51 0.001%**
LVADK (cm) 0.94+0.17 0.85+0.13 1.04+0.16 0.001**
LVK (g) 162.74+49.17 127.90+28.17 196.73+40.79 0.001%**
LVKI (g/m?) 86.83+18.11 76.66+13.35 96.75+16.67 0.001**

N=Hasta sayis1 [VSK=Intervantrikiiler septum kalinhgi, LVDC: Sol ventrikiil diyastolik ¢api, LVADK: Sol ventrikiil diyastolik arka duvar
kalinlig, LVK: Sol ventrikiil kiitlesi, LVKI: Sol ventrikiil kiitle indeksi, SD: Standart deviation, *Student t test, **p<0.01

Antalya’da 28 Nisan 2011°de 8. Metabolik Sendrom
Sempozyumunda poster olarak sunulan, 41 obez, 40
normal kilodaki kisinin alindig1 “Obezlerde sol vent-
rikiil kiitlesi ile insiilin direnci arasindaki iligki“ bas-
likli galismamizda da obez hastalarda sol ventrikiil
hipertrofisi ile obezite arasinda anlaml iligki oldu-
gu gosterildi (Tablo 2). Fakat insiilin direnci ile sol
ventrikiil hipertrofisi arasinda korelasyon bulunama-
di1 . O halde obezlerde sol ventrikiil hipertrofisi ve
sol ventrikiil kiitle artisina neden olan olayin farkl
mekanizmalari olabilir. Literatiirde sol ventrikiil kiitle
artisi ile adiponektin, TNF-alfa ve IL-6 gibi hormon
ve sitokinler arasindaki iliskiyi arastiran c¢aligmalar
vardir %, Fakat bu ¢alismalar sinirh sayidadir.

Kalp Yetersizligi

Obez hastalarda normal agirlikta olanlara oranla hi-
pertansiyon 3 kat daha siktir ®D. Sol ventrikil hipert-
rofisi ve fonksiyon bozuklugu da HT ile iligkili olarak
ya da HT olmasa da obezlerde goriiliir ve bu durum
obezite derecesi ile iliskilidir ¢>3%. Obezite ile birlikte
goriilen KKH da sol ventrikiil sistolik fonksiyonlari-
nin bozulmasinda etken olabilir. Obezitede sol vent-
rikiiler voliim, stroke voliim ve kardiyak debi artar,
diyastolik fonksiyon bozulur. Kardiyak debi artisina
ragmen perfiizyon diisiiktiir ®¥. Debi artigi daha ¢ok
atim hacmi artigina baglidir ¢linkii kalp hiz1 artist az-
dir. Total periferik direng de diistiktiir “». Artan sem-
patik aktivite de kalp yetersizligi gelisimine katkida
bulunur. Obezite kardiyomiyopatisi de kalp yetersiz-
liginin 6nemli nedenleri arasindadir.

Ciddi obezitesi olan 22 hastanin postmortem incelen-
mesinde ani 6liimle birlikte en sik goriilen patoloji
dilate kardiyomiyopati (n=10), ciddi koroner aterosk-
leroz (n=6), dilatasyon olmadan konsantrik hipertrofi
(n=4), pulmoner emboli (n=1), hipoplastik koroner

arterler (n=1) olarak bulunmustur ¢,

Obezitede sag ventrikiilde de degisiklikler olur. Ge-
nellikle obezitede goriilen uyku apne sendromu ve/
veya obezite hipoventilasyon sendromunun neden
oldugu pulmoner hipertansiyonun etkisiyle gelisen
sag ventrikil hipertrofisi, dilatasyonu ve yetersizligi
olusur 3%, Sag ventrikiil yetersizligi sol ventrikiiliin
fonksiyon bozukluguna neden olabilir ve sonugta bi-
ventrikiiler kalp yetersizligi geligir ©?.

Kalp yetersizligi olmayan yas ortalamasi 55 olan 6000
kisinin Framingham c¢alismasinda 14 yil izlenmesi
sonucunda, dort yiiz doksan alt1 hastada (% 8) kalp
yetersizligi saptanmistir ¢, Kalp yetersizligi obezler-
de 2 misli fazla. VKI’deki her 1 kg/m? artis igin kalp
yetersizliginin kadinlarda % 5, erkeklerde % 7 artmis
oldugu saptanmistir. Kalp yetersizliginin kadinlarda
% 14, erkeklerde % 11 oraninda yalnizca obeziteye
bagh gelistigi, kalp yetersizliginin kilolu kadinlarda
da arttig1 fakat kilolu erkeklerde normal agirliktaki
erkeklere oranla artmig oldugu bulunmustur ©7.

Kardiyak Aritmiler

Kilosu stabil olan obez kisilerin kalp fonksiyonlar
normal olsa bile aritmi ve ani Sliim riskleri yiiksektir,
her iki cinsiyette de kilo artis1 ile birlikte bu riskler ar-
tis gostermektedir 360, Bu aritmiler atriyal aritmiler,
atriyal fibrilasyon, ventrikiiler aritmiler olabilir. Vent-
rikiiler disritmiler daha sik ve daha komplekstir ve sol
ventrikiiler fonksiyon bozuklugu ve klinik kalp yeter-
sizligi olmadigi halde ani 6liime yol agabilirler V.

Framingham g¢aligmasinda obez erkek ve kadinlarda
ani kardiyak 6liim, obez olmayanlarla karsilastiril-
diginda 40 kat daha fazla bulunmustur %%, Ozel-
likle obez erkeklerde 35-44 yas araliginda 6, 25-34
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yag araliginda 12 kat fazla olarak saptanmistir ©V.
Obezlerde aritmi olusumunun ¢esitli nedenleri vardir.
Bunlar, artmis elektriki irritabilite, EKG’de QTc uza-
masl, otonom sinir sistemi kardiyak modiilasyonun-
da bozulma, obezite kardiyomiyopatisi, sol ventrikiil
hipertrofisi, obstriiktif uyku apne sendromudur ©*4,
QTc uzamasi bozulmus glukoz toleranst olan kisile-
rin yaklasik % 30’unda gézlenmistir 9, VKI artisi
ile QTc uzamasi arasinda pozitif iliski vardir. Visseral
obezite veya insiilin seviyesi yiikseldigi zaman sem-
patovagal denge bozuklugu ve QTc degisiklikleri ol-
masi en iyi agiklama olabilir ©®, Obezite ile birlikte
olan QTc uzamasinin klinik 6nemi ve mekanizmasi
spekiilatiftir. Yiiksek glukoz konsantrasyonlar1 vazo-
motor tonusu ve NO’i diistirerek ventrikiiler instabi-
liteyi arttirabilir ¢

Obezite ve kardiyak otonomik sinir sistemi birbiriyle
iliskilidir. Viicut agirhiginda % 10 artig parasempatik
tonusta azalma ve dolayisiyla ortalama kalp hizin-
da artis ile birliktedir. Ayn1 oranda kilo kaybinda ise
otonom sinir sistemi kardiyak modiilasyonunda bir
diizelmenin oldugu ve kalp hizinin da distiigl gos-
terilmigtir 9

Obezitede goriilen miyosit hipertrofisi, fibrozis, yag
ve mononiikleer hiicre infiltrasyonu sonucu olusan
obezite kardiyomiyopatisi (adiposis cordis) ile birlikte
gortilen patolojik degisikliklerin bazilar1 anormal geg
potansiyel sayisinda artis ile birliktedir. Bu da aritmi-
leri tetikleyerek ani kardiyak 6liime yol agabilir 2.

Obstiiktif uyku apne sendromunda hipertansiyon,
disritmiler, pulmoner hipertansiyon ve total mortalite
artmigtir 9.

Obez hastalarda atriyal fibrilasyon (AF) olusma ris-
kinin yaklagik % 50 oldugu Wanahita ve ark.’nin ©¢?
degerlendirdigi toplam 123.000 kisiyi kapsayan, 16
calismanin metaanalizinde saptanmistir. Calismanin
78.602 hastanin dahil oldugu 5 toplumu kapsayan alt
grubunda, VKI artigt ile AF’nin artttigi bulunmus-
tur. Fakat 44.647 hastanin dahil edildigi post kardi-
yak cerrahi ¢aligmasinda obezlerde AF riskinde artis
saptanmamistir. Obez hastalarda AF, obezitenin ne-
den oldugu hemodinamik degisikliklerin sol atriyum
ve sol ventrikiiliin yap1 ve fonksiyonunu etkilemesi
yani sira obezite ile birlikte sik goriilen HT, kalp ye-
tersizligi, KKH’ nin da etkisiyle olusur ©. Obezite ve
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obezite ile iligkili bozukluklarin prevalansindaki artis
gibi AF’nin da 2050 yilinda 2.5 misli artig gosterecegi
beklenmektedir ©7.

Kalp Kapak Hastahg

Visseral obeziteli hastalarda sialik asit, CRP ve IL-6
gibi akut faz proteinlerinde bir artis olusur. Bu du-
rum, total yag kiitlesinin diisiik diizeyde kronik bir
inflamatuvar durumu da tesvik ettigi seklindeki hipo-
tezi destelemektedir. Bugiin i¢in agik bir sekilde orta-
ya koyulmus olan inflamatuvar belirteglerdeki artisin
insiilin direnci, obezite ve kardiyovaskiiler olaylarda-
ki artis ile birlikteligidir 1.

Klinigimizde yapilan bir tez ¢alismasinda obezitenin
neden oldugu inflamatuvar durumun kalp kapak kal-
sifikasyonu ve kalp kapak fonksiyonlarina etkisinin
olup olmadigini ortaya ¢ikarmak istedik. Caligmaya
40 obez hasta, 27 normal kilolu hasta alindi. Ekokar-
diyografi ile degerlendirilmis hastalarin ve kontrol
grubunun kalp kapak yap1 ve fonksiyonlari incelendi
ve istatistiki olarak karsilastirildi. Calismamizda elde
edilen bulgulara gore obezitenin gerek aort gerekse
mitral kapagin dejeneratif hastaliginin varligina, de-
recesine ve kapaklarin fonksiyonlarma etkisinin bu-
lunmadig1 gozlendi. Yag arttik¢a aort kalsifikasyon
derecesinin arttig1 gosterildi. Dejeneratif aort kapak
hastalig1 olanlarda aort kapak kalsifikasyon derecesi
yiiksek olanlarda mitral kapak skoru da fazla bulun-
du ¥, Kalp kapak yetersizliginin obezitedeki voliim
yiikii artigina bagli gelisen sol ventrikiil dilatasyonu
ve voliim yiiki artisindan kaynaklandigr sonucuna
varildi ®®. Yine de bu konuda daha ¢ok sayida hasta-
nin alindig1 prospektif ¢alismalara gereksinim oldugu
kanisindayiz.

OBEZITE PARADOKSU

Bazi ¢aligmalarda kardiyovaskiiler hastaligi olan kilo-
lu ve obez hastalarda mortalitenin, VKI normal olan-
lara oranla daha az oldugu ve bu hastalarin prognozu-
nun daha iyi oldugu gosterildi ve bu durum “obezite
paradoksu” olarak adlandirildi 9.

Uretsky ve ark. (9 bilinen KKH ve hipertansiyonu
olan 22576 hastanin 2 yillik takibinde biitiin neden-
lerden olan mortalitenin kilolu ve obezlerde normal
kilolulara oranla daha az etkili kan basinc1 kontroluna
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ragmen % 30 az oldugunu buldular. Bir diger ¢alisma-
da hipertansiyonlularda kardiyovaskiiler mortalitenin
U seklinde oldugunu, zayiflarda ve morbid obezlerde
yiiksek, normal, kilolu ve BMI <35 olanlarda daha iyi
oldugunu goésterdiler 7. Bu durum obez hipertan-
siyonlu hastalarda sistemik vaskiiler direncin diisiik
olmasit ve daha diisiik plazma renin aktivitesi nede-
niyle olabilir 19,

28209 hastanin oldugu goézlemsel kalp yetersizligi
calismalarinin metaanalizinde Oreopoulos ve ark.
(19 2.7 yillik takipte kilolu ve obez kalp yetersizligi
olan hastalarda kardiyovaskiiler (% 19°dan % 16’ya),
tim nedenlerden olan (% 40’tan % 33’¢) 6liimlerde
azalmay1 gosterdiler. Kalp yetersizliginde bu sonug-
larin elde edilmesinin nedeni g¢esitli hipotezlerle agik-
lanmaya calisilmaktadir. Obez hastalarin daha fazla
metabolik rezerve sahip olmalari, sitokinlerin, timor
nekrosis faktore karsi tretilen alfa reseptdrlerinin
protektif etkileri, atriyal natritiretik peptit diizeyinin
diistik olmas1 ve sempatik aktivasyonun zayiflamasi
ve renin anjiyotensin cevabinin diisiik olmasi, kar-
diyoprotektif ilaglarin daha yiiksek dozlarinin tolere
edilmesi bu agiklamalar arasindadir 19, Periferik ar-
ter hastalarinda, revaskiilarizasyon yapilan KKH’da
da obezite paradoksu gosterilmistir 9. Fakat sonug-
lar cogu calismada abdominal obeziteyi gosteren bel
cevresi, bel ¢evresi kalga ¢evresi oraninin kullanilma-
mas1 yalnizca kilo ve VKI nin kullanilmasi nedeniyle
elestirilmektedir.

OBEZITESi OLAN HASTALARDA
KARDIYOVASKULER KOMPLIKASYONLARIN
TANI VE TAKIBi

Obezitesi olan hastalari, kardiyovaskiiler agidan de-
gerlendirmek igin, hastalarin obezitesinin derecesini
ve abdominal obezite varligini gosteren indeksler
kullanilmalidir. Hasta iskemik kalp hastaligi risk fak-
torlerinin varlig1 agisindan incelenmelidir. Anamnez
alinmali ve dikkatli fizik muayene yapilmalidir. Labo-
ratuvar testleri yapilmalidir. Fizik muayenede sag ve
sol kol kan basinglar1 6lgiilmeli, karotisleri dinlenme-
li, periferik arterleri muayene edilmelidir. EKG’leri
cekilmelidir. Ekokardiyografileri yapilmalidir. Uyku
apne sendromu varligt arastirtlmalidir. Degistirilebi-
len kardiyovaskiiler risk faktorlerini ortadan kaldir-
mak ya da etkilerini azaltmak i¢in gerekli tedaviler
onerilmelidir.

Aritmi yakinmasi ya da belirtileri ile bagvuran hasta-
lara EKG, EKG Holter, ekokardiyografi yapilmalidir.
Kan tetkiki olarak FT3, FT4, TSH, glukoz, kalsiyum,
magnezyum, kardiyak enzimlerine bakilmalidir. Obe-
zitenin tedavisi igin diyet uzmani, psikiyatri uzmani,
i¢ hastaliklar1 ve endokrinoloji uzmanlarindan destek
alinmasi gereklidir. Kardiyovaskiiler komplikasyon-
lar1 gelismis hastalar i¢in kardiyoloji uzman goriisi
alinmaly, kardiyovaskiiler komplikasyonlar1 olan has-
talar 3 ya da hastanin durumuna gore 6 ay araliklarla
izlenmelidir.

KIiLO VERMENIN KARDIiYOVASKULER
HASTALIKLARA ETKIiSi

Bir¢ok caligsma kilo vermenin kardiyovaskiiler hasta-
lig1 olanlarda zarar verebilecegini gostermistir %7V,
Fakat bunun aksine, VKi’de azalmanin veya kilo
kaybinin, yagsiz viicut kiitlesi kaybindan degil viicut
yag1 kaybindan kaynaklanmasi halinde, mortalitenin
azaldigimi gosteren ¢alismalar da vardir *®. Bu ne-
denle kilo kayb1 kesinlikle aglik, ¢ok diisiik kalorili
diyetler, s1v1 protein diyetleri ile olmamalidir V.

Obezite tedavisi ile cok sayida kardiyovaskiiler yarar
saglanir (Tablo 3). Ayrica, obezitedeki kilo kaybinin
baslica yararlar1 arasinda, hipertansif hastalarda kan
basimer diisiisti, diyabet sikliginda azalma, lipit pro-
filinde diizelme, insiilin direncinde azalma, CRP dii-
zeylerinde diisme ve endotel disfonksiyonunda azal-
ma sayilabilir 77,

Tablo 3. Kilo kaybinin sagladigi kardiyovaskiiler faydalar.

Kilo kaybinin kardiyovaskiiler sonuclar:

« Stroke voliimde azalma

« Kardiyak debide azalma

* Pulmoner kapiller wedge basincinda azalma

* Sol ventrikiil kiiitlesinde azalma

* Sol ventrikiil diyastolik ve sistolik fonksiyonlarinda diizelme
« Istirahat oksijen tiiketiminde azalma

« Sistemik arteriyel basincta azalma

* Sag ve sol ventrikiil dolus basincinda azalma

+ Istirahat kalp hizinda azalma

* EKG’de QTc intervali uzamasinda diizelme

« Kan basincinda diisme

* Endotel fonksiyonunda diizelme

* Dislipidemide diizelme

» Karbonhidrat metabolizmasinda diizelme

» Nérohormonlarda azalma nedeniyle aritmide diizelme

VKI ile yalniz kardiyovaskiiler mortalite degil tiim
nedenli mortalite arasinda J- seklinde bir iligki vardir.
Tiim nedenli mortalite VKI 20-25 kg/m? arasinda en
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diisiik diizeydedir. Koroner kalp hastaliginda goriilen
azalmanin % 50’den fazlasi risk faktorlerindeki degi-
siklikler nedeniyle elde edilmistir 7. Bu nedenle tiim
predispozan faktorlere bagli mortaliteyi ve kardiyo-
vaskiiler mortaliteyi azaltmak i¢in obezite ile miica-
dele etmek ve obeziteyi tedavi etmek gereklidir.

Dokuz biiyiik Avrupa uzmanlik derneginin uzlasisi ile
2012 yilinda yayimlanan European Society of Cardi-
ology (ESC) kilavuzu kardiyovaskiiler hastaliklardan
korunmanin baslica hedeflerini belirlemistir. Bu he-
defler arasinda VKI 20-25 kg/m?, bel gevresi erkekte
<94 cm, kadinda <80 c¢m olmas1 vardir. Obeziteden
ve kardiyovaskiiler diger risk faktorlerinden korun-
mak icin haftada 2.5-5 saat veya ¢ogu giinler 30-60
dakika orta giddetli fizik aktivite Onerilmektedir.
Beslenme olarak da kepekli tirlinler meyve, sebze ve
baliga odaklanmis, doymus yag orani diisiik saglikli
beslenme tavsiye edilmektedir. Saglikli diyet, kardi-
yovaskiiler hastaliktan korunmanin kilit tasi olarak
belirlenmekte ve onerilmektedir . American Heart
Association (AHA) va American College of Cardio-
logy (ACC) 2013 kilavuzunda da yine kardiyovaskii-
ler komplikasyonlardan korunmak i¢in ESC kilavuzu-
na benzer yasam tarzi degisikleri 6nerilmektedir .

Kilo vermek, kan basinct ve dislipidemi iizerindeki
olumlu etkileri, obezite nedeniyle olusan hemodina-
mik yikii azaltmas1 ve bu sekilde kardiyovaskiiler
hastaligin 6nlenmesi ya da olumlu etkilenmesi ne-
deniyle kilo fazlaligi olan kilolu olarak tanimlanan
VKI >25 kg/m? ve 6zellikle obez ya da sisman olarak
tanimlanan VKI >30 kg/m? olan kisilere 6nerilmekte-
dir. Bel ¢evresi kadinlarda 80-88 cm, erkeklerde 94-
102 cm ise daha fazla kilo alinmamalidir. Bel gevresi
kadinda 88 cm, erkekte 102 c¢m lizerinde ise kilo ve-
rilmesi Onerilir.

ESC 2012 kilavuzunun saglikli diyet 6nerileri asagi-
daki gibi siralanabilir

1. Doymus yag asitlerinin yerini ¢oklu doymamis
yag asitleri almali, doymus yag asitleri toplam
eneji alimiin % 10’dan azini olugturmalidir.

2. Trans doymamis yag asitleri olas1 oldugunca azal-
tilmal, tercihen islenmis gidalarla hi¢ alinmama-
11, dogal kaynaklarla alinanlar ise toplam enerjinin
<% 1’den azin1 olugturmalidir.

3. Tuz giinde <5 g olmalidir.
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4. Ginlik lif 30-45 g alinmali, kepekli iiriinlerden,
meyve sebzelerden kaynaklanmalidir.

5. Giinliik meyva 200 g (2-3 porsiyon) olmalidir.

6. Giinliik sebze 200 g (2-3 porsiyon) alinmalidur.

7. Biri yagli olmak tizere haftada 2 kez balik yenil-
melidir.

8. Alkollii igeceklerin tiiketimi erkekler i¢in giinde
2 bardak (20 g/giin alkol), kadinlar i¢in 1 bardak
(10 g/giin alkol) ile sinirh tutulmalidir.

Obezite ile birlikte olan hipertansiyon, dislipidemi,
diyabet varsa tedavi edilmelidir.

SONUC

Obezitenin kardiyovaskiiler hastaliklarin patogene-
zinde ve ilerlemesinde rol oynadig ¢alismalarla ka-
nitlanmistir. Kardiyovaskiiler hastaliklar obezitede
morbidite ve mortaliteyi arttiran ve ani 6liime yol
acabilen hastaliklardir. Obezite paradoksu ile ilgili
bazi kanitlara ragmen mortalite yine de normal kilo-
lularda en diistiktlir ve kardiyovaskiiler hastaliklarin
olusmasint 6nlemek i¢in obezite ile miicadele etmek
ve obeziteyi tedavi etmek gereklidir.
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