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OZET

OBEZITE CERRAHiSiVSONRASI OSTEOPOROZ SIKLIGININ
DEGERLENDIRILMESI

Ciddi obezite ve eslik eden hastaliklar diinya ¢apinda 6nemli bir halk sagligi
sorunudur. Beslenme destegi ve geleneksel tibbi tedaviler asir1 kilo ve ilgili hastaliklar1
tedavi edebilir ancak morbid obezite icin bu tedaviler yeterli olmayabilir. Bu durumda
obezite tedavisi igin bariatrik cerrahiye basvurulmaktadir. Bariatrik cerrahi c¢esitli
komplikasyonlara yol agmaktadir. Bu komplikasyonlardan biri de iskelet sagligimi olumsuz
yonde etkilemesidir. Bu ¢caligma ile bariatrik cerrahi uygulanan hastalar osteoporoz agisindan
degerlendirilerek bariatrik cerrahinin iskelet sistemi tizerine olan etkilerinin ortaya

¢ikarilmas1 amaglanmustir.

Bu caligmaya obezite nedeniyle bariatrik cerrahi uygulanan ve ameliyat sonrasi en
az 1 yilin1 tamamlayan 61 hasta dahil edildi. Hastalarin ameliyat éncesi Kilo ve boy bilgileri,
kan degerleri hastane kayitlarindan alindi. Kontrollerde boy ve kilo 6l¢timleri yapildi. Viicut
viicut agirhigr (kg), viicut kitle indeksi (kilo/boy(m?) olarak hesaplandi. DEXA ile
degerlendirilen osteoporoz tanimi, T skoru <—2,5 ve Z skoru <-2 idi ve osteopeni tanimi, T
skoru <—1 ve >—2,5 olarak kabul edildi. Cerrahi 6ncesi ve sonrasi elde edilen tiim veriler

istatistiksel olarak analiz edildi.

Caligmaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 38.61 yil, %88.5°i kadind1. VKIi
ortalamasinin cerrahi dncesi 45.9 kg/m?, cerrahi sonrast 29.38 kg/m? oldugu tespit edildi.
Cerrahi sonras1 D vitamini, Mg, P ve Na degerlerinin cerrahi dncesi doneme gore istatistiksel
olarak anlamli derecede artis gosterirken, PTH ve Ca degerleri istatistiksel olarak anlamli
derecede diisiis gdsterdi. Ameliyattan sonraki gegen siire ile postop VKI, preop PTH, postop

PTH arasinda anlamli pozitif, Beta-CTx anlamli negatif korelasyon gozlendi.

Cerrahi sonrasi birinci yilda hasta takibinin iyi yapilmasi ile D vitamini ve Ca
eksikliklerinin oniine gegildigi ve bu siirede osteoporoz gelismedigi tespit edildi. Bariatrik

cerrahi sonrasi hasta takibinin 6nemli oldugu, kemik mineral yogunlugunun korunmasi i¢in
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hasta takibinin iyi yapilmasi gerektigi sonucuna ulasildi. Bariatrik cerrahinin osteoporoz

olusturma risklerinin arastirilmasi i¢in daha uzun siireli takip ¢alismalarina ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Bariatrik Cerrahi, D vitamini, Kemik Saghgi, Obezite,
Osteoporoz.
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ABSTRACT

EVALUATION OF THE FREQUENCY OF OSTEOPOROSIS AFTER
OBESITY SURGERY

Severe obesity and its accompanying diseases are an important public health problem
worldwide. Nutritional support and conventional medical treatments can treat overweight
and related diseases, but these treatments may not be sufficient for morbid obesity.In this
case, bariatric surgery is used for the treatment of obesity. However, bariatric surgery causes
various complications. One of these complications is considered to be a negative impact on
skeletal health. In this study, it was aimed to evaluate the patients who underwent bariatric
surgery in terms of osteoporosis and to reveal the effects of bariatric surgery on the skeletal

system.

61 patients who underwent bariatric surgery for obesity and completed at least 1 year after
surgery were included in this study.Preoperative weight and height information of the
patients; blood values were obtained from hospital records. Height and weight measurements
were taken upon arrival. Body mass index was calculated as body weight (kg)/height (m)2.
The definition of osteoporosis assessed by DEXA was T score <—2.5 and Z score <—2, and
osteopenia definition was accepted as T score <—1 and >—2.5. All data obtained before and

after surgery were statistically analyzed.

The mean age of the patients included in the study was 38.61, and 88.5% of the patients were
female. It was determined that the mean BMI of the patients before surgery was 45.9, and
the mean BMI after surgery was 29.38.While vitamin D, Mg, P and Na values of the patients
increased significantly after surgery compared to the preoperative period, PTH and Ca values
showed a statistically significant decrease. There was a significant positive correlation and
a negative Beta-CTx correlation between the time after surgery and postoperative BMI,

preoperative PTH, and postoperative PTH.

It was determined that vitamin D and Ca deficiencies were prevented by good follow-up in
the first year after surgery and osteoporosis did not develop during this period.It was

concluded that patient follow-up is important after bariatric surgery, and patient follow-up
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should be done well in order to preserve bone mineral density. Longer-term follow-up
studies are needed to investigate the risks of bariatric surgery causing osteoporosis.

Keywords: Bariatric Surgery, Vitamin D, Bone Health, Obesity, Osteoporosis
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1. GIRIS ve AMAC

Obezite ¢oklu komorbiditelerle giiclii bir sekilde iliskili olan karmasik, ¢ok faktorlii
bir hastaliktir. Bu komorbiditeler arasinda belirli kanser tiirleri, kardiyovaskiiler hastalik,
hareket kisitliligi, diabetes mellitus, safra kesesi hastaligi, hipertansiyon, osteoartrit, uyku
apnesi ve inme bulunmaktadir (1). Obezite yliksek kardiyovaskiiler hastalik riski ve tiim
nedenlere bagli 6liim orani ile iliskilidir. Diinya ¢apinda bir salgin olarak tanimlanmistir.
1980 ile 2013 yillar1 arasinda fazla kilolu ve obezite prevalansi yetigskinlerde %28 ve
cocuklarda %47 oraninda artmustir (2). Diinya ¢apinda 1 milyardan fazla insan obezdir.
Bunlarm 650 milyonu yetiskin, 340 milyonu ergen ve 39 milyonu ¢ocuktur. DSO 2025 yilina
kadar yaklagik 167 milyon insanin fazla kilolu veya obez olduklar1 i¢in daha az saglikli hale

gelecegini tahmin etmektedir (3).

Ciddi obezite ve eslik eden hastaliklar1 diinya capinda onemli bir halk sagligi
sorunudur. Beslenme destegi ve geleneksel tibbi tedaviler asir1 kilo ve ilgili hastaliklar1
tedavi edebilir ancak morbid obezite icin bu tedaviler yeterli olmayabilir. Vicut kitle indeksi
(VKI) > 40 kg/m? olan hastalar i¢in, beslenme egitimi ve yakin takip ile birlikte bariatrik
cerrahinin, geleneksel noninvaziv tedavilerin basarisiz olmasindan sonra, Tip 2 DM,
dislipidemi, yliksek tansiyon ve yagli karaciger hastaliginin remisyonu agisindan en etkili
tedavi oldugu kanitlanmistir (4). Bariatrik cerrahi i¢in mutabik kalman endikasyonlar BMI
> 40 kg/m?, Tip 2 DM ile birlikte BMI > 35 kg/m? veya bariatrik cerrahi sonrasi énemli
oOlgtide iyilesebilecek diger komorbiditelerdir. Bariatrik cerrahi gesitli komplikasyonlara yol
acmaktadir. Sik karsilasilan komplikasyonlar arasinda gastro 6zofageal reflii hastaligi,
vitamin ve mineral emilim bozuklugunun yol ag¢tigi malniitrisyon ve metabolik
komplikasyonlar yer almaktadir. Son zamanlarda bariatrik cerrahinin iskelet saghigmi

olumsuz etkiledigi giderek daha fazla kabul gérmektedir (5).

Bariatrik cerrahinin iskelet sistemi iizerine etkilerinin arastirildigi calismalar
bulunmaktadir. Bu ¢aligmalar 6zellikle Roux-en-Y gastrik bypass'in (RYGB) kas iskelet
sistemi Uzerine olan etkilerine odaklanmaktadir. Ancak Sleeve gastrektomi (SG) giderek
daha fazla tercih edilen bariatrik prosediir olarak benimsenmesine ragmen bu alanda,
ozellikle SG bariatrik cerrahi sonras1 yiiksek devirli kemik kaybmnin altinda yatan
mekanizmalarla ilgili olarak yeterli sayida ¢alisma bulunmamaktadir (6).

1



Her gecen giin artan sayida yapilan SG bariatrik cerrahi yonteminin iskelet sistemi
iizerine olan etkilerinin ortaya konmasi bu yontemin etkinliginin degerlendirilmesine 6nemli
katkilar sunacaktir. Bu g¢alismanmn amaci SG bariatrik cerrahisi uygulanan hastalarin
osteoporoz agisindan degerlendirilerek SG bariatrik cerrahi yonteminin iskelet sistemi

iizerine olan etkilerinin ortaya ¢ikarilmasidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. OBEZITE

2.1.1. Tanimm ve epidemiyolojisi

Fazla kilo ve obezite, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan (DSO) saghg: etkileyebilecek
anormal veya asir1 yag birikimi olarak tanimlanmistir. Fazla kilolu ve obezite taniminin
smirlar1 viicut kitle indeksi (VKI) ile belirlenmektedir. VKI; kilogram cinsinden agirligin
metre cinsinden boya boliinmesiyle hesaplanmaktadir. Obezite ayrica ii¢ siddet diizeyine
ayrilir: siif I (BMI 30,0-34,9), simf 11 (BMI 35,0-39,9) ve simf 111 (BMI > 40,0). DSO’ne
gore VKI siiflamasi Tablo 2.1°de gosterilmektedir (7).

Tablo 2.1. Obezite siddet diizeyleri.

VKI (kg/m?)
Simiflandirma Temel Cutoff Noktalar: Gelistirilmis Cutoff Noktalar:
Zayiflik <18.50 <18.50
Asin diizeyda zayiflik <16.00 <16.00
Orta diizeyda zayiflik 16.00-16.99 16.00-16.99
Hafif diizeyda zayiflik 17.00-18.49 7.00-18.49
18.50-22.99
Normal aralik 18.50-24.99 93.00-24.99
Kilolu >25.00 >25.00
Probez 25.00-29.99 25.00-27.49
Obez >30.00 >30.00
30.00-32.49
Obez smif | 30.00-34.99 39 50-34.99
35.00-37.49
Obez smf |l 35.00-39.99 37 50-39 99
Obez sif Il >40.00 >40.00

Bununla birlikte, belirli bir VKI degeri icin viicut yag yiizdesinde cinsiyete, etnik
kokene ve yasa atfedilebilecek biiyiik bireysel farkliliklar vardir (8). Karmn bolgesinde asir
yag birikmesi abdominal obezite olarak adlandirilir ve daha biiylik saglik riskleri ile
iliskilidir (9). Abdominal obezitenin tanim ve 6l¢iim kilavuzlar1 DSO, IDF (Uluslararasi
Diyabet Federasyonu) ve AHA'ya (Amerikan Kalp Dernegi) gore farklilik gostermistir (10).

Ancak, tiim iilkeler veya bolgeler i¢in uygun uluslararasi bir standart yoktur.
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Asir1 kilo alma prevalansi 1980'den bu yana diinya genelinde iki katina ¢ikmistir ve
kiiresel niifusun yaklasik tigte birinin obez veya asir1 kilolu oldugu tespit edilmistir (11).
Obezite orant hem erkeklerde hem de kadinlarda ve her yasta onemli Olclide artmus,
yaslilarda ve kadinlarda oransal olarak daha yiiksek prevalansa ulagmistir. Bu egilim kiiresel
olarak mevcut olmakla birlikte, mutlak yayginlik oranlar1 bélgeler, iilkeler ve etnik kokenler

arasinda farklilik gostermektedir (9).

Obezite prevalansi sosyoekonomik duruma gore de degismekte, yiiksek gelirli ve
baz1 orta gelirli iilkelerde VKI artis oranlar1 daha yavas seyretmektedir. Obezite bir zamanlar
yiksek gelirli iilkelerin bir sorunu olarak goriiliirken, Amerika Birlesik Devletleri, Isveg,
Danimarka, Norveg, Fransa, Avustralya ve Japonya gibi yiksek gelirli tilkelerde obez veya
asir1 kilolu ¢ocuklarin goriilme oranlar1 2000'li yillarin basindan bu yana azalmis veya

duraganlasmistir (12).

Diisiik ve orta gelirli {ilkelerde, 6zellikle kentsel alanlarda asir1 kilo ve obezite
oranlar1 artmaktadir. Cin'de 22 yil boyunca izlenen 12.543 katilimciy1 temel alan bir
arastirma, yasa gore ayarlanmig obezite prevalansinin her iki cinsiyette de sirasiyla
%2,15'ten %13,99'a, kadinlarda %2,78'den %13,22'ye ve erkeklerde %1,46'dan %14,99'a
ciktigini ortaya koydu (13). Afrikali 5 yas alt1 cocuklarm fazla kilolu oran1 2000 yilindan bu
yana %24 artmistir ve 2019 itibariyle 5 yas alt1 Asyali ¢ocuklarin neredeyse yarisi obez veya
fazla kilolu oldugu bildirilmektedir (14). Sarahan alt1 Afrika'dan DSO veri kiimeleri,
yetiskinlerde fazla kilolu ve obez prevalansi ile ¢ocuklarda bodurluk, zayiflik ve zayifligin
ters orantili oldugunu ortaya koymaktadir (15). Tiirkiye‘de de asir1 kilo ve obezite prevelansi
yillar i¢inde artis gostermektedir. 2017 yilinda yapilan Tiirkiye Beslenme ve Saglik
Arastirmasi verilerine gore 15 yas ve iizerinde olan kisilerde obezite oran1 %31.5 olarak
belirlenmistir ve bu grubun %24.6 ‘smin erkeklerden, %39.1inin ise kadmnlardan olustugu

bildirilmistir (16).
2.1.2. Risk faktorleri

2.1.2.1. Genetik

Obezite, siirekli bir pozitif enerji dengesi viicut agirhiginda bir artisa yol agtiginda
ortaya ¢ikar. Genetik, sosyal, ekonomik ve kisisel faktorler bu enerji dengesini ve obezite
gelisimini etkiler.Ikizleri ve evlat edinilenleri iceren aile ¢alismalari, asir1 kilo ve obezitenin
gelisiminde genetik faktorlerin merkezi oldugunu agik¢a gostermektedir. Arastirmalar, ayni
evde biiyiiyen ikizlerle karsilastirildiginda, ayri ortamlarda biiyliyen ikizlerde benzer bir

obezite riski oldugunu gostermektedir. Evlat edinenlerin biyolojik viicut kitle indekslerini
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yansittigi gosterilmistir (17). Birden fazla genetik belirte¢ tanimlanmis olmasina ragmen,
obezite ile iliskili en yaygin 32 genetik varyant, VKi'deki genel bireyler arasi varyasyonun
%]1,5'inden daha azindan sorumludur. En yiiksek genetik riske sahip bireylerin BKi'leri,
diistik genetik riske sahip olanlardan yalnizca 2,7 kg/m2 daha yiiksekti (18).

2.1.2.2. Fiziksel aktivite

Fiziksel aktivite, onemli enerji harcamalarina en biiyiik katkiy1 saglar. Amerikan
Spor Hekimligi Koleji, uygun diyet miidahaleleri esliginde kilo alimini 6nlemek i¢in haftada
150 ila 250 dakika orta yogunlukta egzersiz yapilmasi gerektigini onermektedir (19).
Bununla birlikte, kilo alimini 6nlemek i¢in uygun fiziksel aktivite seviyeleri, cogu insan i¢in
modern giinliik yasam aktivitelerinde gerekli degildir. Cogu gelismis (ve bazi gelismekte
olan) iilkelerde yasam, ge¢miste gerekli olan ge¢im i¢in ayni diizeyde aktivite gerektirmez
(20).

Teknoloji, gogunlukla hareketsizken iiretken olmay1 kolaylastirmistir. Ornek olarak,
televizyon izlemenin obezite ile acik ve onemli bir iliskisi vardir. Yas, sigara kullanimu,
egzersiz diizeyi ve beslenme faktorleri ayarlandiktan sonra bile, TV izleyerek gegirilen her
2 saatlik artis obezitede %23'lik bir artigla iliskilendirilmektedir. Modern yasam

baglaminda, yeterli fiziksel aktivite kilo yonetiminin temel tagidir (1).

2.1.2.3. Kalori alimi

Kiiresel gida arzi son yarim ylizyilda onemli dlgiide degismistir. Ucuz, uygun ve
kalori bakimindan yogun gidalarin bulunabilirligi obezitenin artigina 6nemli 6lgiide katkida
bulunmustur. Ozellikle, ev disinda islenen gidalardaki karbonhidrat ve yag icerigindeki artis
obezite ile iliskilendirilmistir. Orta yas doneminde viicut agirhigindaki artis 6zellikle patates

cipsi, sekerle tatlandirilmis igecekler ve islenmemis kirmizi et alimindaki artigla iliskilidir

(21).

Viicut agirhigi, meyve, sebze, tam tahillar, kuruyemis ve yogurt bakimindan zengin
bir diyetle ters orantilidir. Sekerle tatlandirilmis igeceklerin alimi da asir1 kilo alimiyla

giderek daha fazla iligkilendirilmektedir (21).

2.1.2.4. Sosyoekonomik durum

Sosyoekonomik durum, asir1 kilo ve obezite ile iligkili bir diger koklii risk faktoriidiir.
Sosyoekonomik durumun obezite salgininda oynadigi rol gectigimiz yiizyilda degismistir.
Yirminci ylizyilin ortalarinda, Amerika Birlesik Devletleri ve Avrupa'da obezite dogrudan

gelirle iligkiliydi. Daha fazla gelire sahip bireylerin asir1 kilolu veya obez olma olasilig1 daha
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yiiksekti. Bu iliski artik gecerli degildir. Obezite daha diisiik sosyoekonomik gruplarda daha
yaygindir. Zenginlik ve obezite arasindaki iliski ¢ok faktorliidiir ve muhtemelen beslenme,
mahallenin gida ortamlari, egitim ve yapili ¢evre (insanlarin mahallesinin giivenligi, oyun

alanlarma ve kaldirimlara erigim, ulasim) gibi faktorlerle ilgilidir (1).

2.1.2.5. Diger risk faktorleri

Cesitli diger faktorler insanlar1 obez veya asir1 kilolu olma riskiyle karsi karsiya
brrakir. Bazi ilaglar (6rn. glukokortikoidler, antidiyabetik ilaglar, antidepresanlar, ve
antipsikotikler) kilo alma riskini artirir. Bazi hastalik durumlari (6rnegin, Cushing
sendromu, hipotiroidizm ve polikistik over sendromu) asir1 kilo alimu ile iligkilidir. Bireyin

mikrobiyomunun da enerji metabolizmasinda ve obezite riskinde rol oynadigi gosterilmistir

(2).
2.2. OBEZITE TEDAVISI

2.2.1. Yasam tarz1 degisiklikleri

Spesifik farmakolojik miidahalelerin eksikligi gz oniline alindiginda, 'yasam tarzi
degisikligi' obezite yOnetiminin temel tasi olmaya devam etmektedir. Obezitesi olan
bireylerin diyet, fiziksel aktivite ve davranig terapisi (veya yasam tarzi degisikligi)
kombinasyonu yoluyla en az %10 viicut agirligi kaybetmeleri dnerilmektedir (9). Porsiyon
kontrollii diyetler uygulanarak kisa vadede onemli Olciide kilo kaybi saglanabilir. Uzun
vadeli kilo kontrolil, yuksek diizeyde fiziksel aktivite ve sirekli hasta-hekim temasi ile
saglanabilir. Birgok vakada, yasam tarzi degisikligi viicut agirliginda dramatik bir kayipla

sonuglanir ve kardiyovaskiiler riskin 6nemli 6l¢iide azalmasima katki sunar (22).

Gida secimleri esas olarak insanlar tarafindan belirlendiginden, hiikiimetlerin
sagliksiz gidalarin mevcudiyetini azaltmak ve saglikli gidalar1 daha erisilebilir hale getirmek
icin politikalar gelistirmesi zorunludur. Politikalar, sekeri, yagi ve tuzu azaltilmis gidalarin
gelistirilmesini artracak ve c¢ocuklara yonelik obezojenik gidalarin bulunabilirligini
azaltacak sekilde degistirilmelidir (21). Politika yapicilar ve uygulayicilar, gida
reklamlarinin insan saglig1 ve davraniglari tizerindeki potansiyel etkisinin farkinda olmali ve
gida {reticilerini kilo dostu gidalar yaratmaya ve tanitmaya tesvik etmelidir. Davranig
degisikliklerini motive etmeyi amaglayan miidahaleler (6rnegin, sagligin tesviki, beslenme
egitimi, saglikli yasam i¢in tesvikler, sekerli icecek vergisi ve sosyal pazarlama) ve
obezitenin nedenlerini azaltan eylemlerin (Or. politika degisiklikleri, yonetmelikler ve

yasalar) obezite krizini azaltmada giiglii etkileri olacag diisiiniilmektedir (23).



2.2.2. Obezite tedavisinde kullanilan ilaclar

Farmakoterapi, VKI >30 (veya komorbid durumlarla birlikte VKI >27) olan ve
yalnizca yasam tarzi degisikligi ile kilo veremeyen kisiler i¢in 6nerilir. ABD FDA (Gida ve
Ila¢ Dairesi), obezite tedavisinde kullanimi i¢in sadece bazi ilaglara [Gelesis, Naltrexone-
Bupropion (Contrave), Orlistat (Xenical, Alli), Liraglutide (Saxenda) ve Phentermine-
Topiramate (Qsymia)] onay vermistir (lin li). FDA ayrica MC4R agonisti-Setmelanotide'i
2020'nin sonunda POMC, PCSK1 (proprotein konvertaz subtilisin/keksin tip 1) veya LEPR
(leptin reseptorii) eksikligi nedeniyle siddetli obezitesi olan bireylerde kullanim igin
onayladi (24). Buna ek olarak, 54 bitki familyasindan 11 farkli bilesenin obezite karsiti
potansiyele sahip oldugu tespit edilmistir. Bu familyalar arasinda Celastraceae,

Zingiberaceae, Theaceae, Magnoliaceae ve Solanaceae bulunmaktadir (25).

2.2.3. Obezitenin cerrahi tedavileri (bariatrik cerrahi)

Yasam tarz1 degisiklikleri viicut agirliginin azaltilmasinda etkilidir ve obezite i¢in
onerilen tedaviyi temsil etmektedir. Ancak uzun vadeli caligmalar, kilo kaybimnin zaman
icinde siirdiiriilemedigini ve takip sirasinda kaybedilen hasta oraninin yiiksek oldugunu
kanitlamistir. Dahasi, yasam tarzi miidahale programlar1 asir1 siddetli obezitede kismen
etkilidir. Yasam tarz1 degisiklikleri veya farmakoterapi ile kilo veremeyen VKI > 40 veya
komorbiditeleri olan VKI > 35 olan bireyler i¢in bariatrik cerrahi veya kilo verme ameliyat1
baska bir segenektir. Giiniimiizde yaygm olarak Roux-en-Y gastrik bypass (RYGB) ve
sleeve gastrektomi. BPD (Bilio-pankreatik diversiyon), SG (sleeve gastrektomi), RYGB
(Rouxen-Y gastrik bypass) ve AGB (ayarlanabilir gastrik bantlama) ameliyat teknikleri
kullanilmakta ve bu teknikler bireylerin * metabolik profillerine degisen derecelerde fayda

saglamaktadir (26).

2.2.3. Sleeve gastrektomi

Sleeve gastrektomi (SG) baslangicta duodenal switch prosediiriiniin kisitlayici
bileseni olarak uygulanmistir. Bu kismi dikey gastrektomi, mide kapasitesini azaltmaya ve
kisa vadeli kilo kaybmi baglatmaya hizmet ederken, operasyonun malabsorptif bileseni
(biliopankreatik diversiyon) uzun vadeli kilo kaybini saglamistir. Bununla birlikte, bazi
hastalar bagirsak bypassi geciremedi ve ilk arastirmalar, yalnizca SG ile 6nemli kilo
kaybmin meydana geldigini buldu. SG daha sonra, daha uzun veya daha ytiksek riskli bir
prosedurl tolere edemeyecek ¢ok biylk veya yiksek riskli hastalar i¢in bir risk yonetimi

stratejisi haline gelmistir (27).



Bu agamali yaklasimda, hastalarin tibbi durumlar1 SG'den sonraki 1 veya 2 y1l iginde
diizelmis ve birgoguna daha sonra ikinci agama bypass prosediirii (gastrik bypass veya
duodenal switch) uygulanmistir. Cottam ve meslektaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada,
ameliyat dncesi viicut kitle indeksi (VKI) ortalama 65,3 kg/m2 olan yiiksek riskli siiper obez
hastalara ilk asama prosediir olarak laparoskopik SG (LSG) uygulanmistir. Birinci yildaki
ortalama asir1 kilo kaybi1 %43'tiir ve ikinci asama gastrik bypass prosediiriinden Once
komorbidite sayisinda ve Amerikan Anestezistler Dernegi smiflandirmasinda 6nemli
azalmalar goriilmiistiir. Son 10 y1lda SG, tek basina birincil bariatrik prosediir olarak giderek
daha fazla kullanilmaya baslanmis ve hastalar ve bariatrik cerrahlar arasinda popiilerlik

kazanmustir (27).

Prosediiriin nihai amaci, midenin fundus da dahil olmak tizere %60-70'inin
c¢ikarilmasi ve geriye yemek borusundan on iki parmak bagirsagina uzanan "muz seklinde"
ince bir mide tiipiiniin birakilmasidir. Midenin daralmasi, diger metabolik degisikliklerin
yani sira mide kapasitesinde de dnemli bir kisitlamaya neden olur. Ilging bir sekilde, hastanin
istahin1 uyaran ve artiran ana hormonlardan biri olan ghrelin, esas olarak fundusta bulunan
hiicreler tarafindan tiretilir. Fundusun rezeksiyonu, ghrelinin bazal seviyesini 6nemli 6l¢iide

azaltarak LSG uygulanan hastalarda istah1 azaltmistir (28).
2.3. OBEZITE VE D VITAMINI

2.3.1. Viicut agirhgi ile D vitamini arasindaki iliski

Obez kisilerde serum 25(OH)D normalden daha diisiiktiir ve serum 25(OH)D viicut
agirhigy, VKI ve yag kiitlesi ile ters orantilidir. Serum 25(OH)D, obez kisilerde normal kiloya
gore yaklagik %20 daha diisiiktiir ve 25(OH)D eksikligi prevalansi obez kisilerde daha

fazladir ve %40 ile %80 arasinda bildirilmistir (29,30). D vitamini durumunun diger dlgiitleri

[serbest 25(OH)D ve 1,25(0OH).D] de obezitede daha diistiktiir (29).

Paratiroid hormonu genellikle D vitamini durumunun bir gostergesi olarak kullanilir.
Paratiroid hormonu (PTH) obezitede daha yiiksek olma egilimindedir, ancak serum
kalsiyumu ve PTH arasindaki iliski obezitede sola kaymistir, bu nedenle yiiksek PTH'nin
klinik 6nemini yorumlamak zordur (31). Diisiik serum 25(OH)D'nin obezitenin nedeninden
ziyade obezitenin bir sonucu olmas1 muhtemeldir. Biiyiik bir genetik ¢calismada, yiiksek VKI
ve obeziteye yatkinlik olusturan genlerin serum 25(OH)D'yi azalttigini, oysa diisiik
25(0OH)D ve diisiik 25(OH)D ile iligkili genlerin obezite {izerinde ¢ok az etkiye sahip oldugu
bulunmustur (32). Bir metanaliz ¢caligmasinda, D vitamini takviyesinin viicut agirhig1 veya

yag kiitlesi lizerinde hicbir etkisi olmadig1 sonucu vurgulanmustir (33).
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2.3.2. Obezitede diisiik 25(OH)D vitaminin nedenleri

Obezitede diisiik 25(OH)D seviyeleri oldugunu gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir
ancak heniiz bu diisiikliiglin nedeni kesin olarak ortaya konulamamustir. Yapilan ¢aligmalar
ile obezitede diisik 25(OH)D'ye neden olabilecek bir dizi olast mekanizma ortaya
¢ikarilmaya calisilmistir. D vitamininin diyet ile yetersiz alimi, daha az giines 1s11na maruz
kalma veya bozulmus D vitamini cilt sentezi nedeniyle daha diisiik girdi olabilecegi ileri

strilmektedir (29).

Obezlerde protein baglanmasindaki degisiklikler veya hizli metabolik klirens,
25(OH)D dizeylerinin diismesine yol agabilir. 25(OH)D diger dokularda aktif olarak
tutulmussa, 25(OH)D'nin daha biiyiik bir tiim viicut dokusu hacmine dagilimi nedeniyle

serum diizeylerinin azalmasina yol acabilir (29).

Serum D vitamini baglayici protein (VDBP) ve albliimin konsantrasyonlari, toplam
25(OH)D olgiimiinii etkiler ve VDBP'nin baglanma afinitesinde varyasyona neden olan
VDBP'de genetik varyasyonlar oldugu bilinmektedir. Ancak yapilan ¢alismalarda VDBP
genotiplerinin dagiliminin obez ve normal kilolu gruplarda benzer oldugu ortaya konmustur

(34).

25(OH)D'nin metabolik klirens orani obezitede daha hizli olsaydi, 25(OH)D'nin yar1
omrii daha kisa ve dolasimdaki 25(OH)D daha diistik olurdu. Stabil bir izotop 25(OH)D
izleyici kullanilarak yapilan olglimler, obez ve normal kilolu eriskinlerde metabolik
klerensin benzer oldugunu gostermektedir, bu nedenle diisiik serum 25(OH)D'nin agiklamas1

icin bu hipotez yeterli olmamaktadir (29).

En 6nemli mekanizma muhtemelen 25(OH)D'nin obez kisilerde daha biiyiik doku
hacmine hacimsel seyreltilmesidir. 25(OH)D serum, yag, kas, karaciger ve az bir miktar1
diger dokulara dagilir ve bu kompartimanlarin hepsi obezitede artar (35).Obez ve normal
kilolu gruplar arasindaki serum 25(OH)D farki yaz aylarinda kisa gore daha fazladir, ¢iinkii
obez kisilerde serum 25(OH)D'deki yaz artis1 daha azdir (36). Obez insanlar normal kilolu
insanlarla benzer giines 151¢1na maruz kalirlar ve giines 151¢1na maruz kalmaya tepki olarak
ayn1 miktarda D vitamini iiretirler, ancak sentezlenen vitamin daha biiyiik bir hacme dagilir,
bu nedenle seruma dagilan miktar daha azdir. Oral D vitamini dozuna yanit olarak obez ve
normal kilolu insanlar arasinda benzer bir fark vardir ve obezitede daha kii¢iik bir serum

25(OH)D artis1 olmaktadir (37).



2.3.3. Bariatrik cerrahi sonrasi D vitamini eksikligi

Obezite cerrahisi hastalarin ¢cogunda, genellikle viicut agirliklarinin yaklagik %30'u
olmak iizere, dnemli &lgiide kilo kaybmna yol agmaktadir. iki ana ameliyat tiirii mide
hacminin azaltilmasi (6rnegin tiip mide ameliyati) veya malabsorptiftir [en yaygin olarak
Roux-en-Y gastrik bypass (RYGB) ve daha az yaygin olarak gastrik switch ile
biliopankreatik diversiyon]. Beklendigi gibi, obez kisilerde ameliyat 6ncesi serum 25(OH)D
diisiiktiir. Cogu ¢alisma serum 25(OH)D'nin ameliyattan sonraki ilk ayda arttigini bulmustur,
bu da kilo kaybiyla daha az seyrelme hacmini yansitiyor olabilir (38). Bir ¢alismada yagda
depolanan D vitamininin kilo kaybi sirasinda seruma ge¢ip gecmedigi belirlenmeye
calisilmis, ancak ameliyat sirasinda yagdaki D vitamini konsantrasyonu ile daha sonra serum
25(OH)D'deki degisim arasinda bir iligki bulunamamustir (39). Biliyopankreatik diversiyon
ile serum 25(OH)D’nin ameliyattan hemen sonra azaldigini gosteren bir ¢alismada bunun

nedeni bu prosediirle daha fazla safra ve yag emilim bozuklugunun olmasina baglanmistir
(40).

Yapilan ¢aligmalar bariatrik cerrahiden sonra uzun vadede D vitamininin azaldigini
gostermektedir. Bariatrik cerrahi gegiren hastalardan bes yil sonra yapilan incelemede, cogu
hastada kalsiyum ve D vitamini takviyesi ile D vitamini yeterli diizeyde oldugu ancak
paratiroid hormonunun referans araliginin tizerinde oldugu tespit edilmistir (41). Yapilan
farkl1 bir galigmada ise kemik yogunlugu ve mikromimarisi, serum 25(OH)D'yi tam aralikta
tutan D vitamini takviyesine ragmen, bariatrik cerrahiden sonra en az 2 yil boyunca viicut
agirhigi stabilizasyonunun 6tesinde kotiilestigi tespit edilmistir (42). Kemik kaybinin, azalan
yiiklenme, adipokinler, insiilin ve cinsiyet hormonlarindaki degisikliklerin yani sira diger
beslenme faktorleriyle birlikte ¢ok faktorlii olmasi muhtemeldir. Bariatrik cerrahiden sonra
D vitamini yeterliliginin korunmas1 standart takviyeden daha yiiksek dozlar gerektirebilir,

ancak kalsiyum ve protein takviyeleri ve fiziksel aktivite ile birlikte kemik kaybini azaltabilir

(43).

2.4. OBEZITEDE KEMIK YOGUNLUGU VE MIKROMIMARI

Obez bireyler, normal Kkilolu popilasyona goére daha yiksek kemik mineral
yogunluguna (KMY) sahiptir, ancak bunun iistteki yumusak dokudan kaynaklanan bir
artefakt olabilecegi 6ne siiriilmistiir. Tekrar 6lgiimleri arasindaki varyasyon katsayisinin
obezitede daha yiiksek olmasi obez bireylerde boylamsal KMY izlemesini gii¢lestirmekte
ve hatali sonug ihtimalini arttrmaktadir (44). Kantitatif bilgisayarli tomografi kullanilarak
KMY o6lgiimleri (QCT) ve periferik QCT (pQCT), iistteki yumusak dokudan etkilenmez ve
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obezitede kemik yogunlugunu degerlendirmek i¢in daha giivenilir bir yol saglar. Ayrica
kemigin kortikal ve trabekiiler kompartmani hakkinda ayr1 ayr1 bilgi saglarlar. Kesitsel bir
vaka kontrol ¢caligmasinda, obez kadinlarin lomber omurgada daha yiiksek hacimsel KMY'ye
(vBMD) sahip oldugu gosterilmistir. Bu, daha yiiksek KMY 'nin gercek bir etki oldugunu ve
iistteki yumusak dokunun neden oldugu bir artefakt olmadigmni diisiindiiriir. Ayrica, kemik
mikromimarisinin parametreleri obezlerde normal kilolu bireylere gore daha iyiydi, bu da

daha yiiksek iskelet kuvveti oldugunu gostermektedir (45).

Obez bireylerde yag kiitlesi ile birlikte kas kiitlesi de artmaktadir. Obezlerde artmis
kitle ile trabekiiler say1 ve yogunlugun artis1 arasinda pozitif bir korelasyon oldugu
bildirilmektedir. Bu durum yag kiitlesinin kemik giiciiniin artmasina katkida bulunmasmdan
daha ¢ok, yagsiz kiitle ile temsil edilen kas giiciiniin osteojenik adaptasyon ile iligkili
oldugunu gostermektedir (46). Bu bilgiler obez yetiskinlerde yag kiitlesinin KMY ile pozitif
bir iliskisi olmadig: fikrini gii¢lendirmektedir. Bir vaka kontrol ¢alismasi, fazla kilo veya
daha yiiksek VKI'nin kemik giicii parametreleri iizerinde orantili bir olumlu etkiye sahip
olmadigmi gostermistir. Dahasi, yagsiz kiitlenin, yag kiitlesine kiyasla kemik mikro
mimarisi, geometrisi ve metabolizmasinin 6nemli bir belirleyicisi oldugu vurgulanmaktadir

(47).

Geng yasta erken baslangich siddetli obezite Oykiisii olan geng yetiskinlerde, hem
obez erkeklerde hem de kadinlarda normal kilolu kontrollere kiyasla kemik parametrelerinde
iyilesme goriilmiis, ancak VKl'ye gore ayarlama yapildiktan sonra bulgular zayiflamstir
(48). Bununla birlikte, obez erkekler VKi'ye gore ayarlandiktan sonra daha diisiik yarigap
kesit alanina sahipti. ilging bir sekilde, beklendigi gibi obez bireylerin fiziksel aktivite
diizeyleri daha diisiik olsa da, kemik parametreleri ile fiziksel aktivite arasinda bir
korelasyon bulunmamistir. Genel olarak, bu bulgular iskelet biiylimesi sirasindaki
obezitenin mekanik kuvvetlere iskelet adaptasyonunu kesintiye ugratabilecegini
diisiindiirmektedir. Bu durum, obez bireylerde fiziksel aktivitenin azalmasiyla, yagin kemik
metabolizmasi tizerindeki dogrudan etkileriyle ya da kaslar Gzerindeki olumsuz etkiler

yoluyla ortaya ¢ikabilir (49).

Kemik dongiisii belirtecleri kullanilarak yapilan dlgiimlerde obezitede diisiik kemik
dongiisti oldugu tespit edilmistir (48). Hayvan calismalarindan elde edilen veriler, yiiksek
VKI olanlarda mekanik yiiklemedeki artisin nedeniyle daha yiiksek kemik kiitlesi olmasina
ragmen, yiiksek yagl diyetin neden oldugu obezitenin kemik olusumunun azalmasina yol
actigim1  gostermektedir. Bu durum kemik iligi adipozitesindeki artigla iligkilidir.

Histomorfometrik ¢caligmalarda, obezitenin daha diisiik osteoblast ylizeyini, osteoid yiizeyini
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ve osteoid hacmini indiikledigi gosterilmistir, bu da mineralizasyon siirecinde herhangi bir

degisiklik olmamasina ragmen, diisiik osteoblastik aktiviteyi gosterir (50).

2.4.1. Bariatrik cerrahinin kemik mineral yogunluguna etkileri

Morbid hastalarda kilo kaybi swrasinda KMY'de azalma meydana gelmektedir.
KMY'deki degisim ameliyattan 1 yil sonra belirginlesir ve kilo verme derecesiyle iliskilidir
(51). Laparoskopik sleeve gastrektominin omurga ve proksimal femurda KMY'de 6nemli bir
diisiise yol acabilecegini gdsteren bir calismada ve RYGB ile SG'nin yas ve VKI eslestirilmis
morbid obez kadinlar iizerindeki etkilerinin karsilastirildigi bir c¢aligmada, bariatrik
cerrahiden 1 yil sonra femur boynu ve lomber omurgadaki KMY 'nin iki grup arasinda benzer
olmasi, SG'min tipik bir malabsorptif prosediir olmasa bile RYGB'ye benzer etkileri
olabilecegini diislindiirmektedir (52). Buna karsilik, LSG uygulanan hastalarda yapilan
baska bir 2 yillik takip ¢alismasinda, esas olarak ameliyattan sonraki ilk y1l boyunca lomber
omurganin KMY'sinde 6nemli bir artig gésterildi. Bununla birlikte, bu calismada baslangicta
hastalarda D vitamini eksikligi ve takip sirasinda diizeltilen sekonder hiperparatiroidizm
oldugu bildirilmistir (53). Yapilan farkli bir metaanaliz ¢aligmasi bariatrik cerrahinin femur
boynu KMY 'nun azalmasina yol agabilecegi bildirilmistir (54). Yapilan ¢caligmalarda genel
anlamda bariatrik cerrahinin KMY iizerine olumsuz etkileri oldugu konusunda fikir birligi

gostermektedir (45).

2.5. OBEZITEDE FRAKTUR RiSKi

Obezite karmasik bir hastaliktir ve obezitenin kemik sagligi iizerindeki etkileri
konusunda hala belirsizlik vardir. Obezite ve kirik riski arasindaki iliski muhtemelen yag
dagilimi, yas, kemik bolgesinin 6zgiilliigl, cinsiyet ve iligskili komorbiditeler dahil olmak
iizere ¢esitli faktorleri icermektedir. Khalid ve arkadaslari tarafindan yapilan yeni bir yayin

bu karmasik etkilesime 151k tutmustur (55).

Obez kisilerde kirik riski ile ilgili veriler biraz celiskilidir. Baglangicta, daha yiiksek
alan KMY (aKMY) ve lokal yag dolgusu nedeniyle obez bireylerde kirik oranlarinin normal
kilolu bireylere gore daha diisiik oldugu diisiiniiliiyordu. Bununla birlikte yapilan ¢aligmalar
VKi'nin kirik riski ile iliskisinin daha karmasik oldugunu ve iskelet bolgesine bagli olarak
farkli sonuglar elde edildigini gostermektedir (56). 1924 kadindan olusan ¢ok bolgeli, ¢ok
irkl1 bir kohorttan alinan veriler analiz edildi ve obezitenin artmig aKMY ile iligkili oldugunu
ancak yiike gore daha diisiik kemik kuvveti, artan kirilma tehlikesi ve diismelerde artan

carpma kuvvetleri ile iligkili oldugunu gosterdi. Bu caligmada daha yiiksek viicut
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agirhigindan daha yiiksek uygulanan yiikler, belirli aktiviteler sirasinda artan kirik riskine
katkida bulunabilecegi bildirildi (57).

Yash erkeklerde (>65 yas) yapilan bir ¢calismada, asir1 kilolu/obez erkeklerin kalga,
klinik vertebra ve iist ekstremite kirig1 riskinin daha diisiik oldugu, ancak VKI ile proksimal
humerus ve tibia kirigi riski arasinda bir iliski olmadigi gosterilmistir. Bununla birlikte, bu
calismada kontrol grubunun VKI <25 kg/m2 olan erkeklerden olustugu unutulmamalidir; bu
nedenle, daha diisiik VKi'ye ve dolayisiyla daha yiiksek kirik riskine sahip erkeklerin dahil
edildigi goriilmektedir (58). Biiyiik, ¢cok uluslu bir calismada, menopoz sonrasi kadinlar
iizerinde yapilan prospektif bir ¢alismada, obez kadinlarin obez olmayan kadinlara kiyasla
ayak bilegi ve iist bacak kirig1 riskinin daha yiiksek, el bilegi kirig1 riskinin ise daha diisiik
oldugu gosterilmistir (59).

Iiging bir sekilde, yag dagilimindaki farkliliklar iskelet sagligi igin Onemli
gOrilmektedir. Yakin zamanda yapilan iki ayr1 metaanaliz, abdominal obezitenin aslinda
daha yiiksek kalca kirigi oranlar1 ile iliskili olabilecegini gostermistir. Daha yuksek bel
cevresi ve daha yiksek bel-kalga orani daha yiiksek kalga kirigi riski olusturmaktadir ve bel
cevresi 105 cm'den yiiksek olan bireyler, bel gevresi 80 cm'den az olanlara kiyasla %55 daha
yuksek riske sahiptir. Visseral yag ve deri alt1 yaginin sistemik inflamasyon tizerindeki farkli

etkileri bu bulgunun arkasindaki nedensel faktor olabilir (60).

2.5.1. Bariatrik cerrahi sonrasi fraktiir riski

Kemik 6zellikleri ile hastaliklar arasindaki iligskiyi anlamak i¢in bariatrik cerrahinin
etkileri, akilda tutulmasi 6nemlidir cerrahi bariatrik prosediirler uygulanan hastalarin arka
planda kronik bir tibbi durum -6rnegin obezite- kemik saglig1 lizerinde zararli bir etkiye
sahip olabilir. Bariatrik cerrahiden sonra yiksek turn-over kemik kaybmm meydana
gelmesine, kirik riskindeki artisa neden olabilmektedir. Bariatrik cerrahi sonrasi kirik riski
tartisma konusu olmaya devam etmektedir; bir calisma bariatrik cerrahi geciren hastalarda
genel niifusa dayali insidans oranlarina kiyasla iki kat daha fazla risk oldugunu gosterirken,
diger calisma ameliyattan sonraki ilk iki yil i¢inde ameliyat olmamis obez niifusa kiyasla

kirik riskinde artis olmadigini géstermistir (61).

Bu durum o6zellikle bazi bariatrik cerrahi tiirlerinde (RGYB gibi) daha iyi
gosterilmistir. Bununla birlikte, iskelet hasarmi agiklayabilecek mekanizmalarin ¢ogu
tamamen varsaymmsaldir ve su anda patofizyolojik hipotezleri destekleyen nispeten az insan

verisi mevcuttur. Mevcut hipotezler besinsel olarak D vitamini ekligine dayandirilmaktadir.
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Mevcut hipotezlerin gergek patofizyolojik mekanizmay1 gdstermesi ve yeni hipotezlerin

ortaya ¢ikmasi i¢in ortaya ¢ikmasi i¢in daha fazla yayina ihtiya¢c duyulmaktadir (5).

2.6. BARIATRIK CERRAHI SONRASI D VITAMINIi EKSIKLIGININ
GIDERILMESI

Serum 25-hidroksi D vitamini ameliyattan once rutin olarak kontrol edilmelidir.
Bununla birlikte, 25-hidroksi D vitamini konsantrasyonlari obez veya asir1 kilolu hastalarda,
normal veya diisiik VKI ile karsilastirilabilir kisilere gore daha diisiik olmasma ragmen,
mevcut klinik oneriler normal kilolu hastalarda ve obez kisilerde D vitamini eksikligini
tanimlamak i¢in aym esige dayanmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri Ulusal Hastalik
Giivencesi Birligi 2014 yilinda, yiiksek saglik otoritesi tarafindan segilen smirl
endikasyonlarda 25-hidroksi D vitamini dozu i¢in 6deme yapilmasina izin verilmesi karar1
alinmistir. HAS kararlarinda, bariatrik cerrahi durumunda uygulamalarin degerlendirilmesi
ve iyilestirilmesi ile ameliyat oncesi ve sonrasi hasta bakimmin desteklenmesine yonelik
kalite kriterlerinde, D vitamini tayini sonucunun hasta kaydinda yer almasi gerektigi
belirtilmistir. Yine ayn1 kararda, malabsorptif cerrahi sonrasi D vitaminin sistematik takviye
yapilmasi ve takviyenin restriktif cerrahi sonrasi "klinik ve biyolojik denge" fonksiyonunda

ele alimmas1 6nerilmistir (61).

Avrupa’da hastanin biyolojik takibi Onerilmektedir. Cerrahi sonrasi beslenme
durumunu izlemek varsa vitamin eksikliklerini 6nlemek ve kesin ritmi belirtmeksizin
diizenli olarak gerektiginde uygun takviyeyi saglamak tedavi stratejisini olusturmaktadir.
Ote yandan, 25 OHD'nin belirlenmesi igin kan testlerinin 1. ay, 4. ay, 12. ay ve daha sonra

yillik olarak yapilmasi gerektigi belirtilmektedir (62).

Obezite cerrahisi olacak hastalara kalsiyum ve D vitamini takviyesi ¢nerileri ve en
son cerrahi prosediirler artik kemik kaybinin ve olasi kiriklarin daha iyi 6nlenmesine katki
sunmaktadir. Vitamin diyetini degerlendiren randomize ¢aligmalar vitamin D'nin etkinligi
ve toleransi agisindan degerli olmustur. Bu ¢aligmalarda bariatrik cerrahi ge¢irmis hastalarda
eksiklik durumlarinda, 800 IU'ya kadar giinlik dozlarin iyi D vitamini diizeylerini geri
kazanmak icin yetersiz oldugunu tespit ettiler. Randomize bir ¢aligma, haftada 50.000 TU
ergokalsiferol almanin, bir yilda giinlik 800 IU alimina gére daha yiiksek 25-hidroksi D
vitamini degerleri verdigini géstermistir. Bu ¢aligmada ayrica giinliik 2000 ve 5000 IU'ya
kadar olan takviyelerin serum 25-hidroksi D vitamini artisina katki sundugu bildirilmistir.
Ek olarak, bireysel farkliliklarin degiskenligi, bariatrik cerrahi sonrasi hastalarda PTH,

kalsiyum ve D vitamini oraninin diizenli olarak izlenmesinin 6nemini vurgulanmaistir (63).
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Yapilan caligmalar dikkate alindiginda hasta takibinin 6nemli oldugu, bireysel
farkliliklarin dikkate alinarak standart D vitamini uygulamasi yerine takibe gore tedavi

diizenlemenin 6nemi vurgulanmaktadir (61).
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3. GEREC ve YONTEM

Bu tez calismasi tek merkezli, kesitsel bir ¢aligma olarak tasarlanmis, Helsinki
Deklarasyonu ilkelerine uygun olarak yapilmustir. Istanbul Medeniyet Universitesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 02.11.2022 tarihinde onaylanmistir (Karar No:
2022/0643).

Bu arastirmanin evrenini Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir Hastanesi Genel Cerrahi
Anabilim Dali’nda obezite nedeniyle bariatrik cerrahi uygulanan sonrasinda Endokrinoloji
ve Metabolizma Hastaliklar1 Kliniginde takibine devam edilen 18-65 yas arasi 215 yetiskin

hasta olusturmaktadir. Bu hastalar osteoporoz riski agisindan taranmistir.

Calismaya 01.01.2018-31.12.2021 tarihleri arasinda Prof. Dr. Siileyman Yal¢in Sehir
Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim Dali’nda obezite nedeniyle bariatrik cerrahi uygulanan;
sonrasinda takiplerine Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Poliklinigine diizenli
gelen; ameliyat sonrast en az 1 yilimi tamamlayan 144 hasta dahil edildi. Sekonder

osteoporoz sebepleri olan hastalar ¢aligma dis1 birakild1.

Calismamizda degerlendirilmek tizere hemogram ve biyokimya (kalsiyum, fosfor,
PTH, D vitamini, osteokalsin ve Beta-CTx duzeyleri) degerleri kullanildi KMD
degerlendirmesi i¢in DEXA Olgiimleri degerlendirildi. Bunlar Endokrinoloji  ve
Metabolizma Hastaliklar1 Polikliniginde hastalara takipleri smrasinda yapilan rutin

islemlerdi.

Tiim katilimeilar i¢in dislama kriterleri; kemik metabolizmasini etkiledigi bilinen
hastaliklar (hipertiroidizm, hiperparatiroidizm, Cushing, kronik bobrek hastaligi, diabetes
mellitus vb.) veya ilaclar (glukokortikoidler, antikoagulanlar, proton pompa inhibit6rleri,
selektif serotonin reuptake inhibitorleri vb.) idi. Ek olarak gebe hastalar da ¢aligma dis1

birakildi. Tiim katilimeilar calisma programu i¢in bilgilendirilmis onam verdi.

01.01.2018-31.12.2021 tarihleri aras1 obezite cerrahisi ge¢iren hastalarin ameliyat
oncesi doneme ait kilo ve boy bilgileri; kan degerleri hastane kayitlarindan alindi.
Geldiklerinde boy ve kilo 6l¢iimleri yapildi. Viicut kitle indeksi, viicut agirligi (kg)/boy (m)2
olarak hesaplandi. DEXA ile degerlendirilen osteoporoz tanimi, T skoru <—2,5 ve Z skoru

<-2 idi ve osteopeni tanimi, T skoru <—1 ve >-2,5 idi (64).
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Toplam 70 hasta ¢alismaya katilmayi kabul etti. 2 hasta gebe oldugu i¢in, 6 hasta
postmenopozal osteoporoz tanist aldigr igin, 1 hasta da dexa ¢ekimi yaptirmadigi igin

calisma dis1 birakildi. Toplam 61 hasta ile caligmaya devam edildi.

3.1. ISTATISTIKSEL ANALiZ

Verilerin tanimlayici istatistiklerinde ortalama, standart sapma, medyan en diisiik, en
yiiksek, frekans ve oran degerleri kullanilmistir. Degiskenlerin dagilimi kolmogorov
simirnov test ile Ol¢iildii. Bagimli nicel verilerin analizinde wilcoxon testi kullanildi.
Korelasyon analizinde spearman korelasyon analizi kullanildi. Analizlerde SPSS 28.0

programi kullanilmigtir.
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4. BULGULAR

Tablo 4.1. Demografik bilgiler ve biyokimyasal ¢zellikler tablosu.

Min-Mak Medyan Ort.£ss/n-%
Yas 21.0 - 56.0 38.0 38.61 + 9.88
Cinsiyet Kadin 54 88.5%

Erkek 7 11.5%

Boy 144.0 - 190.0 163.0 164.0 £ 95
Kilo 94.0 - 182.0 120.0 1236 + 19.6
VKI 358 - 714 457 459 + 5.4
NA 134.0 - 143.0 139.0 1389 + 1.8
K 3.50 - 5.40 4.50 457 + 0.33
CA 7.90 - 10.50 9.10 9.20 + 0.52
P 240 - 5.10 3.50 351 + 0.60
MG 152 - 225 2.00 1.96 + 0.15
ALP 4.08 - 559.00 79.00 875 + 66.7
PTH 4.23 - 225.10 56.70 63.2 + 36.2
D-Vitamini 3.70 - 37.70 11.30 141 + 8.2
Beta-CTX 0.10 - 0.77 0.36 0.40 + 0.18
Osteokalsin 95 - 46.8 23.3 23.8 = 8.0
L1-L4T -1.40 - 4.10 0.80 0.80 + 1.31
L1-L4Z -1.40 - 4.10 1.00 092 + 1.28
L1-L4 KMD g/cm? 0.88 - 1.81 1.28 1.28 + 0.16
FEM.B. T -2.20 - 2.20 -0.30 -0.32 + 1.01
FEM.B. Z -1.80 - 2.30 0.20 0.24 £+ 0.90
FEM. B. KMD 0.77 - 1.44 1.02 1.03 + 0.14
Ameliyattan Sonraki Gegen Sire (ay) 11.0 - 52.0 29.0 29.8 + 11.7

Postop kilo preop déneme gore anlamli (p <0.05) diisiis gdstermistir. Postop VKI
degeri preop doneme gore anlamli (p <0.05) diisiis gostermistir (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2. Kilo, VKI degerlerinin preop postop degisimi.

Min-Mak Medyan Ort.%ss p
Kilo
Preop 94.00 - 182.00 120.00 123.62 + 19.65 0.000 ™
Postop 53.00 - 130.00 77.00 79.04 + 14.88 '
VKI
Preop 35.82 - 71.43 45.71 4593 * 5.38 0.000 ™
Postop 18.78 - 45381 29.38 29.43 + 5.16 '
" Wilcoxon test
Kilo VKi
200 80
180 70
160
60
140
120 50
100 1 40
80 30
60
20
40
0 0
Preop Postop Preop Postop

Sekil 4.1. Kilo, VKIi degerlerinin preop postop degisimi.

Postop NA degeri preop doneme gore anlamh (p <0.05) artis gostermistir. Postop

CA degeri preop doneme gore anlamli (p <0.05) diisiis gostermistir. Postop P degeri preop

doneme gore anlaml (p <0.05) artis gostermistir. Postop MG degeri preop doneme gore

anlamli (p <0.05) artis géstermistir. Postop ALP degeri preop doneme gére anlamli (p <0.05)

diisiis goOstermistir. Postop PTH degeri preop doneme gore anlamli (p <0.05) diisiis

gostermistir. Postop D-Vitamin degeri preop doneme gore anlamhi (p <0.05) artis

gostermistir (Tablo 4.3).
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Tablo 4.3. Laboratuvar degerlerinin preop postop degisimi.

Min-Mak Medyan Ort.+ss p
Na
Preop 134.00 - 143.00 139.00 138.92 + 1.79 0.000
Postop 135.00 - 144.00 141.00 140.39 + 1.98
Ca
Preop 7.90 - 10.50 9.10 9.20 = 0.52 0.001
Postop 8.08 - 9.58 9.04 8.93 + 0.37
P
Preop 240 - 5.10 3.50 351 + 0.60
Postop 2.20 - 6.00 3.70 3.79 + 0.67 0.009
MG
Preop 152 - 225 2.00 196 + 0.15 0.007
Postop 1.78 - 2.38 2.02 2.03 + 0.12
ALP
Preop 4.08 - 559.00 79.00 87.53 + 66.74
Postop 32.00 - 158.00 64.00 65.10 *= 21.22 0.000
PTH
Preop 4,23 - 225.10 56.70 63.17 * 36.19
Postop 15.60 - 97.90 43.30 4582 + 17.53 0.000
D-Vitamini
Preop 3.70 - 37.70 11.30 1414 + 8.22
Postop 5.63 - 38.60 16.20 17.84 + 8.66 0.007
" Wilcoxon test
Na Ca
146 11.0
144 . 10.5 ]
142 [ 10.0
138 >0
8.5
136 | 8.0 .
134 . 75
132 7.0
130 6.5
128 6.0
Preop Postop Preop Postop

Sekil 4.2. Na ve Ca degerlerinin preop postop degisimi.

20




P Mg
6.0 2.6
5.5 2.4
5.0 ] 2.2 [
4.0 1.8
3.5 1.6
3.0 1.4
2.5 ] 1.2
2.0 1.0
Preop Postop Preop Postop
Sekil 4.3. P ve Mg degerlerinin preop postop degisimi.
ALP PTH
600 250
>00 200
400
150
300
100
200
100 % _l_ ?
0 0 :
Preop Postop Preop Postop

Sekil 4.4. ALP ve PTH degerlerinin preop postop degisimi.
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D-Vitamini

45
40
35
30
25
20
15
10

Preop Postop ‘

D-Vitamini ‘

Sekil 4.5. D-Vitamini degerlerinin preop postop degisimi.

Postop kilo degisimi ile preop kilo, preop VKI, preop NA, postop NA, NA degisim,
preop CA, postop CA, CA degisim, preop P, postop P, P degisim, preop MG, postop MG,
MG degisim, preop ALP, postop ALP, ALP degisim, preop PTH, postop PTH, PTH degisim,
preop D-Vitamin, postop D-Vitamin, D-Vitamin degisim, K, Beta-CTX, osteokalsin, L1-L4
T skoru, L1-L4 Z skoru, L1-L4 KMY, Femur boynu T skoru, Femur boynu Z skoru, Femur
boynu KMD arasinda anlamli (p >0.05) korelasyon gézlenmemistir (Tablo 4.4).

Postop kilo degisimi ile postop VKI, VKI degisim arasinda anlamli (p <0.05) pozitif
korelasyon gozlenmistir (Tablo 4.4).

Ameliyattan sonraki gecen siire ile preop kilo, preop VKI, postop VKI degisim, preop
NA, postop NA, NA degisim, preop CA, postop CA, CA degisim, preop P, postop P, P
degisim, preop MG, postop MG, MG degisim,preop ALP, postop ALP, ALP degisim, PTH
degisim, preop D-Vitamin, postop D-Vitamin, D-Vitamin degisim, K, osteokalsin, L1-L4 T
skoru, L1-L4 Z skoru, L1-L4 KMY, Femur boynu T skoru, Femur boynu Z skoru, Femur
boynu KMD arasinda anlamli (p >0.05) korelasyon gézlenmemistir (Tablo 4.4).

Ameliyattan sonraki gecen siire ile postop VKI, preop PTH, postop PTH arasinda
anlamli (p <0.05) pozitif korelasyon gozlenmistir. Ameliyattan sonraki gecen sure ile Beta-

CTX, arasinda anlamli (p <0.05) negatif korelasyon gozlenmistir (Tablo 4.4).
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Tablo 4.4. Postop kilo degisimi ile laboratuvar degerleri arasinda korelasyon.

Kilo VKi
Preop Postop  Degisim Preop Postop Degisim
Postop Kilo -0.119  0.648 -0.150 0.762 0.910
Degisim Orant 0.363  0.000 0.249 0.000 0.000
Ameliyattan 0.011  0.248 0.191 0.230 0.382 0.114
Sonraki Gegen 0933 0054  0.140 0.075  0.002 0.380
Siire (ay)
NA CA
Preop Postop  Degisim Preop Postop Degisim
Postop Kilo -0.004  0.090 0.111 0.040 0.128 0.081
Degisim Orant 0.977  0.490 0.393 0.766 0.324 0.536
Ameliyattan -0.031  -0.034  -0.003 0.207 0.002 -0.133
gg?e”"(';;)Ge‘?e“ 0811 0795  0.983 0122  0.990 0.308
P MG
Preop Postop Degisim Preop Postop Degisim
Postop Kilo -0.169 -0.168  0.118 0.009 -0.053 0.041
Degisim Orant 0.356  0.195 0.522 0.961 0.686 0.817
Ameliyattan -0.276 -0.186  0.263 -0.110  -0.126 -0.051
gﬁpga(';'y)(;e‘?e“ 0126 0152  0.145 0534  0.333 0.773
ALP PTH
Preop Postop Degisim Preop Postop Degisim
Postop Kilo 0.083  0.114 0.131 0.212 0.215 -0.052
Degisim Orant 0529  0.381 0.317 0.147 0.097 0.724
Ameliyattan -0.061 -0.148  0.074 0.338 0.271 -0.169
23;‘;6‘(’;;)6698“ 0.641 0256 0574 0019 0035 0.251
o Vitamin — K BCEIQ' OSTEOKALSIN
Preop Postop  Degisim
Postop Kilo -0.023 0.010  -0.023 -0.181  -0.044 -0.141
Degisim Orani 0.880  0.937 0.876 0.164 0.743 0.287
Ameliyattan 0.072 -0.161  -0.259 -0.210  -0.463 -0.218
28?;6‘(';')/)6898“ 0629 0215  0.079 0.105  0.000 0.098
|_1+|_4 Az LKll\—/ILé FEI_\I_/I.B. FEI\Z/I.B. =5l L 0D
Postop Kilo 0.156  0.229 0.147 -0.065 0.069 -0.083
Degisim Orani 0.231  0.076 0.258 0.617 0.595 0.524
Ameliyattan 0.090  0.142 0.083 -0.150  -0.057 -0.158
28?;6‘(';;?898“ 0489 0275 0527 0.248  0.660 0.223

Spearman Korelasyon
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5. TARTISMA

Obezite ¢coklu komorbiditelerle giiglii bir sekilde iliskili olan karmasik, ¢cok faktorlii
bir hastaliktir. Bu komorbiditeler arasinda belirli kanser tiirleri, kardiyovaskiiler hastalik,
hareket kisitliligi, diabetes mellitus, safra kesesi hastaligi, hipertansiyon, osteoartrit, uyku
apnesi ve inme bulunmaktadir (1). Obezite yliksek kardiyovaskiiler hastalik riski ve tiim
nedenlere bagli 6liim orani ile iligkilidir. 1980 ile 2013 yillar1 arasinda fazla kilolu ve obezite
prevalansi yetigskinlerde %28 ve ¢ocuklarda %47 oraninda artmistir (2). Diinya ¢apinda 1
milyardan fazla insan obezdir. Bunlarin 650 milyonu yetiskin, 340 milyonu ergen ve 39
milyonu ¢ocuktur. DSO 2025 yilina kadar yaklasik 167 milyon insanin fazla kilolu veya
obez olduklari i¢in daha az saglikli hale gelecegini tahmin etmektedir (3).

Obezite oran1 hem erkeklerde hem de kadinlarda ve her yasta 6nemli dl¢lide artmus,
yaslilarda ve kadinlarda oransal olarak daha yliksek prevalansa ulasmistir. Bu egilim kiiresel
olarak mevcut olmakla birlikte, mutlak yayginlik oranlar1 bolgeler, Ulkeler ve etnik kokenler
arasinda farkhilik gostermektedir (9). 2017 yilinda yapilan Tiirkiye Beslenme ve Saglik
Arastirmasi verilerine gore 15 yas ve iizerinde olan kisilerde obezite oran1 %31.5 olarak
belirlenmistir ve bu grubun %24.6 ‘sin1 erkeklerden, %39.1’1nin ise kadinlardan olustugu
bildirilmistir (16). Obezitenin cinsiyetler arasindaki dagilim farklilig1 cok biiytik farkliliklar
gostermese de bariatrik cerrahi yontemi ile tedavi olan hastalarda cinsiyet dagilimi
bakimmndan ciddi farklilik goriilmektedir. Galyean ve ark. bariatrik cerrahi sonrasi D
vitamini diizeylerini inceledikleri ve 2022 yilinda yayinladiklar1 ¢calismalarinda hastalarin
%81.8’nin kadin oldugunu bildirmistir (65). 2021 yilinda yaymlanan benzer bir ¢aliymada
ise bariatrik cerrahi uygulanan hastalarin %75.5’nin kadin oldugu bildirilmistir (66).
Ulkemizde yapilan bir calismada bu oran %83.5 olarak bildirilmistir (67). Calismamizda SG
geciren hastalarin yas ortalamasmin 38.61 oldugu ve hastalarin %88.5’inin kadin oldugu
tespit edildi. Bariatrik cerrahide kadin popiilasyonunun daha fazla olmasinin en dnemli
sebebinin saglik ve estetik kaygilarin yaninda 6zellikle ¢ocuk sahibi olmak isteyen anne

adaylarinin bu tedavinin 6nemli bir gereklilik oldugunu kabul etmelerine baglamaktayiz.

Obezite, viicut sivi dagiliminin diizensizligi de dahil olmak iizere bir dizi metabolik
anormallik ile iliskilidir. Asir1 kilolu hastalar, normal kilolu bireylere kiyasla hiicre i¢i sivi
hacmine gore daha yiiksek bir hiicre dis1 siviya sahiptir. Bu viicut sivis1 anormalligi,
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metabolik sendromla giiclii bir sekilde iliskili olan hipertansiyon ve abdominal obezite ile
iligkilidir. Kilo kaybimin, obez hastalarda gozlenen artan hiicre disvhiicre i¢i hacim oranini
normallestirdigi gosterilmistir (68). Sodyum agirlikli olarak hiicre dis1 bir katyondur ve
serum konsantrasyonlar1 hiicre dis1 sivi hacmine gore degisir. Hidrasyon, sodyum
konsantrasyonlarinin bilinen bir modiilatoriidiir. Azaltilmis serbest su alimi daha yiiksek
serum sodyumuna yol agmaktadir. Gastrointestinal sistem ve bobrekler arasinda, kan basinci
kontrolii ile iligkili tuz ve su homeostazi ile ilgili fizyolojik bir etkilesim vardir. Gastrik
bypass ameliyatinin, dolasimdaki bagirsak hormonu konsantrasyonlarindaki degisiklikleri
modiile ederek bu homeostazi degistirdigi dne siiriilmiistiir. Popiilasyona dayali caligmalar
serum sodyumu ile tiim nedenlere baglh Olimler arasinda bir iligki saptamistir ve son
zamanlarda serum sodyumunun, artan kardiyovaskiiler hastalik ve 6liim orani igin bir
biyokimyasal belirte¢ olarak onerilmistir. Normal sodyum araliginda bile hafif hiponatremi,
yash erkeklerde ve tip 2 diyabetli yash hastalarda artmis toplam mortalite ve major
kardiyovaskiiler hastalik olaylar ile iliskilendirilmistir (69). Kan basinc1 iizerinde etkisi olan
serum sodyumunun homeostatik kontrolinun, gastrointestinal sistem ve bdobrekler
arasindaki bir etkilesimi igerdigi diistiniilmektedir. Gastrik bypass ameliyatindan sonra
sicanlarda artan sodyum atilimi bildirilmistir (70). Docherty ve ark. calismalarinda gastrik
bypass ameliyati olan hastalarda cerrahi sonrasi donemde sodyum atilimmin arttigini
bildirmistir (71). 2021 yilinda yayimnlanan bir ¢aligmada bariatrik cerrahi geciren 119
hastanin serum sodyum diizeyleri cerrahiden 12 ay sonra incelenmistir. Bu ¢alismaya gore
serum sodyumu, bariatrik cerrahiden 12 ay sonra yiikselmeye devam etti ve normal VKI
(<25 kg/m?) olan hastalarda, hala fazla kilolu olan hastalara kiyasla anlamli derecede
yiiksekti (72). Calismamizda elde ettigimiz veriler incelendiginde cerrahi sonrasi serum
sodyum duizeylerinin cerrahi 6ncesi doneme kiyasla anlamli derecede artis gosterdigi tespit
edilmistir. Elde ettigimiz sonuglar daha Once yapilmis ¢alismalar ile uyumludur. Bu
durumun en Onemli nedeni bariatrik cerrahiden sonra hastalarda sivi aliminin
kisitlanmasidir. Calismamizda da ortaya koydugumuz bu sorun iizerine daha fazla ¢aligma

gerceklestirerek yliksek sodyum diizeylerinin neden olabilecegi riskler 6nlenmelidir.

Obezite, asir1 diyet tiikketimi ile iliskilendirilse de mikrobesin anormallikleri ile de
iliskilidir (73). Bunlar, Mg gibi temel metal iyonlarmi iceren belirli besinlerin viicuttaki
eksiklikleri veya asir1 miktarlar1 olarak tanimlanabilir. Obez hastalarda mikrobesin
eksiklerinin en onemli nedeni beslenme bi¢imi ile iliskilendirilmektedir. Obeziteye baglh
hipomagnezemi, instlin direnci, ateroskleroz, miyokard enfarktust, hipertansiyon ve bébrek
tas1 ile iliskilendirilmistir (74). Lau ve ark. bariatrik cerrahinin bagirsak mikrobiyatasini

etkileyerek metal iyon homoestazini etkileyecegini bildirmistir (75). Piuri ve ark.
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caligmalarinda obez hastalarda serum magnezyum diizeylerinin diisiik oldugunu bildirmistir
(76). Castellanos-Gutie rrez ve ark. serum magnezyum diizeyi ile VKI arasinda bir iliski
oldugunu artmis VKi’nin diisiik serum magnezyum diizeylerine yol agtigin1 bildirmistir
(77). Glasgow Universitesi’nde yiiriitiilen ve 2023 y1linda yaymlanan bir calismada bariatrik
cerrahi geciren hastalarin serum magnezyum diizeylerinin cerrahi sonrast 9. ayda cerrahi
oncesine gore anlamli derecede yiikseldigi bildirilmistir (78). Biz de ¢galismamizda bariatrik
cerrahi gegiren hastalarimizin ameliyat sonrast donemde serum magnezyum duzeylerinin
ameliyat Oncesi doneme gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde artis gosterdigini
gozlemledik. Yapilan calismalar bariatrik cerrahi sonrasi karsilagilan bir diger mikrobesin
eksikligi olarak fosfat eksikliginden bahsetmektedir (61). Ernst ve ark. ¢aligmalarinda
bariatrik cerrahi geciren hastalarin %8’ inde fosfat eksikligi tespit etmislerdir (79). Ancak biz
calismamizda hastalarin serum fosfat diizeylerinin cerrahi 6ncesi doneme gore anlamli bir
artis gosterdigini tespit ettik. Bu durumun en 6nemli nedeni siiphesiz ki cerrahi sonra hasta
yonetimidir. Sagliksiz beslenme bigiminin yol actig1 mikrobesin eksikligi bariatrik cerrahi
sonrast donemde beslenme aligkanliklarinin diizeltilmesi ve takviye {iriinler ile mevcut

mikrobesin eksikliginin giderilmesi saglanmaktadir.

Bariatrik cerrahinin neden oldugu bagirsak anatomisindeki degisiklikler kemik
kaybina katkida bulunabilecek bir etki olan kalsiyum ve D vitamini malabsorpsiyonuna yol
acabilmektedir. Kalsiyum kas kasilmasi, protein salgilanmasi, kan pihtilasmasi ve néronal
uyarilabilirlik gibi siireglerde 6nemli bir rol oynar. Bu nedenle serum kalsiyum seviyeleri
bagirsak, bobrekler, paratiroid bezleri ve iskelet arasindaki etkilesimle ¢ok siki bir sekilde
diizenlenir. Bagirsak oral alimdan sonra yeterli kalsiyum emiliminden sorumluyken,
bobrekler, filtrelenmis kalsiyumun yeniden emilmesiyle serum kalsiyum seviyelerine
katkida bulunur. Bagirsak ve bobrekten kalsiyum geri emilimi yetersiz oldugunda, normal
serum kalsiyum seviyelerini korumak icin bir kalsiyum deposu gorevi goren iskeletten
kalsiyum salinir. Serum kalsiyum diizeylerinin diismesi ile kalsiyum homeostazini korumak
icin artmis kemik rezorpsiyonu, kemik kalitesi ve kiitlesini bozulmakta, sonug olarak kirik
riskini arttirmaktadir (80). Bariatrik cerrahi gastrointestinal sistemin anatomisini
degistirdiginden, kalsiyum ve D vitamini de dahil olmak {izere tiim besin maddelerinin
biyolojik kullanilabilirligi tizerinde Onemli bir etkiye sahiptir. Bariatrik cerrahi besin
bilesenlerinin par¢calanmasini ve ¢dziiniirliigiinii etkileyen asit sekresyonunu azaltmaktadir.
Ayrica bariatrik cerrahiden sonra bagirsak mukozasi ile temas siiresi kisalir, bu da besin
emilimini engelleyebilir (81). Schafer AL. ikili stabil izotop metodolojisi kullanilarak
RYGB ameliyatindan 6 ay sonra kalsiyum emilimini arastirmistir. Bu calismada 25(OH)

vitamin D3 serum diizeylerinin 30 ng/ml'nin iizerinde tutulmasma ve giinliilk 1200 mg
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kalsiyum alimina ragmen, fraksiyonel kalsiyum emilimi ameliyattan 6nce %33 + 14 iken
ameliyattan sonra %7 + 4'e diistiigli, bu da giinlilk emilen mutlak kalsiyum miktarinda
belirgin bir azalmaya isaret ederek 392 + 168 mg'dan 82 + 45 mg'a geriledigi gdsterilmistir
(82). Biz de calismamizda cerrahiden sonraki dénemde serum Kalsiyum dlzeylerinin
ameliyat dncesi doneme gore anlamli derecede diistiigiinii tespit ettik. Bunun en 6nemli
nedeni daha Onceki arastirmacilarin da vurguladigi gibi gastrointestinal sistemdeki anatomik
degisikliklerdir. Buna ek olarak ozellikle cerrahi sonrasi erken dénemde hastanin kilo
kaybetme motivasyonunun yiiksek olmasi, daha fazla kilo kaybetme arzusu ile diyetinde
almas1 gerekenden daha az besin almasinin bu durumun ikincil nedeni olabilecegini

disiinmekteyiz.

Normal serum kalsiyum seviyeleri c¢esitli siiregler icin kritik Oneme sahip
oldugundan, esas olarak PTH ve 1,25 (OH); vitamin D3 sinyalizasyonunu i¢eren siki bir
sekilde diizenlenirler. Serum kalsiyum seviyeleri diistiiglinde, paratiroid bezleri PTH
salgilar. PTH osteoklastlar lizerinde eksprese edilen RANK'a baglanan niikleer faktor kappa-
B ligandinin (RANKL) osteoklastojenik faktor reseptor aktivatoriinii (RANKL) Gretmesi igin
osteoblastlar1 uyarir, boylece osteoklast farklilasmasini destekler. Osteoklastlar serum
kalsiyum seviyelerini normal aralikta tutmak i¢in kemik matrisini eritir ve kalsiyumu serbest
brrakir. Kemik kiitlesinin incelmesine yol acar. PTH bdobreklerde aktif olmayan 25 OH
vitamin D3 formunu aktif formu 1,25 (OH)2 vitamin D3'e hidroksile eden 1a-hidroksilaz
(CYP27B1) enzimini aktive ederek D vitamini diizeylerinin artmasina katki sunar. Negatif
geri besleme olarak 1,25 (OH), vitamin D3, PTH sentezini baskilar (83). Cesitli klinik
caligmalar bariatrik cerrahiden sonra bagirsak kalsiyum malabsorpsiyonunun neden
olduguna inanilan sekonder hiperparatiroidizm (SHPT) prevalansinin yiliksek oldugunu
gostermektedir (84,85). Ancak bu ¢alismalardaki kontrol gruplar1 genellikle normal kilolu
bireylerden olusturulmus ve ayni1 zamanda yliksek PTH seviyeleri gosterebilen agirlik
uyumlu kontrollerden olusmamistir. Yapilan bazi calismalarda ise bariatrik cerrahi sonrast
KMY'deki diisiislerden SHPT'nin gercekten sorumlu olup olmadigini sorgulamstir (86,87).
Greten ve ark. bariatrik cerrahi sonras1t PTH sentezinin azaldigini bunun sebebi olarak da
fibroblast growth faktor 23’{in (bu faktor PTH sentezini baskilamaktadir) sentezinde artisa
baglamislardir (88). Barzin ve ark.’nin 2022 yilinda yayinladiklar1 ve bariatrik cerrahi
gecirmis 687 hastada PTH ve D vitamini arasindaki iliskiyi aragtrmiglardir. Bu ¢alismada
bariatrik cerrahiden sonraki donemde yapilan degerlendirmede hastalarda D vitamini
diizeylerinde istatistiksel olarak artis gézlendigi ve bu artisin PTH sentezinde baskilayici
etki goOstererek PTH diizeylerinin cerrahi Oncesine gore anlamli derecede diistiigii

bildirilmistir (89). Nitekim Shapses ve ark. PTH baskilanmasinin, obez bireylerde ve genel
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popiilasyonda sirasiyla 11,1 ve 21,7 ng/mL'lik 25 OH vitamin D konsantrasyonlarinda
meydana geldigini bildirmistir (90). Calismamizda elde ettigimiz sonuglar incelendiginde
bariatrik cerrahi sonrasi ddnemde yapilan 6lglimlerde PTH diizeylerinde azalma tespit edildi.
Bunun en 6nemli nedeni hastalarda D vitamini eksikliginin giderilmesi ile artmig D vitamini

konsantrasyonunun PTH iizerindeki baskilayici etkisine baglamaktayiz.

D vitamini kemik metabolizmasinda, bagisiklik sisteminde ve pankreas, meme,
prostat, beyin ve kalp gibi ¢esitli hedef dokularda hiicre farklilagsmasi ve replikasyonunda
onemli bir rol oynar. Bu vitamindeki bir eksiklik, metabolik sendrom ve insiilin direnci gibi
cesitli bozukluklarla iliskilendirilebilir. Yapilan ¢caligmalar obez kisilerde ameliyat 6ncesi
serum 25 OH vitamin D3 diizeylerinin diisiik oldugunu gostermektedir. Viicut agirligi ve
viicut yag Olclimleri ile 25 OH vitamin D3 seviyeleri arasinda ters korelasyonlar
bulunmustur. Bu hastaligim D vitamini eksikligine potansiyel katkisini gostermektedir.
Obezitesi olan bireyler, obez olmayan kisilere gore daha diisiik 25 OH vitamin D3
seviyelerine ve yuksek D vitamini eksikligi prevalansina (%90'a kadar) sahiptir. Pek ¢ok
calisma hareketsiz bir yasam tarzi nedeniyle giines 1s181na daha az maruz kalma, agik hava
etkinliklerine daha az katilim ve daha fazla 6rtiinme dahil olmak {izere obez bireylerde D

vitamini eksikligine yatkinlik olusturabilecek faktorler olarak bildirmistir (91).

Bariatrik cerrahi sonrasinda kilo vermenin yami sira serum D vitamini seviyeleri
iizerindeki etkilerine iliskin tartismalar devam etmektedir. Bazi ¢calismalar bunun bu vitamin
seviyeleri i¢in olumlu bir faktér oldugunu bildirirken, digerleri yogun kilo kaybmin D

hipovitaminozu siddetlendirebilecegini veya uzatabilecegini gostermistir (92).

Obez kisilerde ameliyat 6ncesi serum 25 OH vitamin D3 diisiiktiir. Cogu ¢alismada
serum 25 OH vitamin D3 diizeylerinin ameliyattan sonraki ilk ayda arttigini1 bulmustur. Bu
durum kilo kaybiyla daha az seyrelme hacmini yansitiyor olabilecegini diistindiirmektedir
(38). Bir calismada yagda depolanan D vitamininin kilo kayb1 sirasinda seruma gegip
geemedigi belirlenmeye c¢alisilmis, ancak ameliyat swrasinda yagdaki D vitamini
konsantrasyonu ile daha sonra serum 25 OH vitamin D3'deki degisim arasinda bir iligki
bulunamamistir (39). Biliyopankreatik diversiyon ile serum 25 OH vitamin D3’{in
ameliyattan hemen sonra azaldigmni gosteren bir ¢alismada ise bunun nedeni bu prosediirle

daha fazla safra ve yag emilim bozuklugunun olmasma baglanmistir (40).

Yapilan ¢aligmalar bariatrik cerrahiden sonra uzun vadede D vitamininin azaldigini
gostermektedir. Bariatrik cerrahi geciren hastalardan bes y1l sonra yapilan incelemede, cogu
hastada kalsiyum ve D vitamini takviyesi ile D vitamini yeterli diizeyde oldugu ancak

paratiroid hormonunun referans araliginin iizerinde oldugu tespit edilmistir (41). Santos ve
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ark. bariatrik cerrahi sonrast D vitamini eksikligini arastirdiklar1 ¢alismalarinda yiiksek
oranda D vitamini yetersizligi/eksikligi bulduklarini agiklamiglardir. Ancak ameliyat sonrasi
donemde D vitamininin serum diizeylerinde artis oldugunu bildirmislerdir (66). Bariatrik
cerrahi uygulanan 202 hastada 6 ay sonraki D vitamini diizeylerini aragtiran bir ¢aligmada D
vitamini diizeylerinin cerrahi Oncesi doneme gore arttigi, kalsiyum ve parathormon
diizeylerinin azaldig1 bildirilmistir (93). Gegtigimiz yil yaymlanan bir ¢alismada bariatrik
cerrahi geciren hastalarda birinci y1l D vitamini diizeylerinin cerrahi 6ncesi doneme gore
anlaml diizeyde artis gosterdigi bildirilmistir (89). Biz de ¢alismamizda hastalarin D vitamin
diizeylerinin cerrahi 6ncesi doneme gore istatistiksel olarak anlamli derecede arttigini tespit
ettik. Bu durumun birincil nedeninin cerrahi sonrasi hasta takibinin 1y1 yapilmasina, ikincil
olarak da kilo verme ile hastalarda hareketliligin artmas1 ve giines 151g1na daha fazla maruz

kalmalarina baglamaktayiz.

Kemik belirtegleri, ¢esitli metabolik kemik hastaliklar1 olan hastalarda kemik
doniistim durumunu belirlemek ve antiresorptif ila¢ tedavisinin baslanmasindan sonra kemik
dongiisiindeki akut degisiklikleri izleyerek osteoporoz i¢in ilag tedavisinin etkisini etkili bir
sekilde degerlendirmek i¢in kullanilir. Kemik metabolizmasi i¢in biyokimyasal belirteglerin
Olciimleri de kemik kaybi oranini izlemek i¢in klinik olarak degerli bulunmustur, ancak
kemik mineral yogunlugu 6lglimiiniin osteoporoz tanisi i¢in gerekli oldugu konusunda fikir
birligine varilmistir (94). Kemige 6zgii kollajen olmayan bir protein olan osteokalsin, sadece
osteoblastlar tarafindan sentezlenir ve esas olarak kemigin hiicre dis1 matriksinde birikir,
ancak az bir miktar1 kana karigir. Mevcut kanitlar osteoblastik aktiviteyi yansittigini
gostermistir. Bu nedenle, osteokalsin en yaygin olarak kullanilan kemik olusumu
belirteglerinden biri olmustur ve ¢ok sayida ¢alisma, ¢esitli metabolik kemik hastaliklarinda
plazma Olglimiiniin ilgi derecesini gOstermistir. [-CrossLaps/serum testi, serumda
belirlenmesini miimkiin kilan gelismis duyarlilik ve 06zgiillik nedeniyle kemik
rezorpsiyonunun klinik olarak yararli bir belirteci olarak Onerilmistir (95). Test, p-
izomerlestirilmis oktapeptit EKAHD-p-GGR'yi iki kez iceren tip | kolajenin (B-CTx) C-
terminal telopeptidinin bozunma fragmanlarmin serum konsantrasyonlarini dlger. Bu
fragmanlar, kemik matrisinin birka¢ olgun kolajen molekiiliiniin par¢alanmasindan sonra
dolagima salinir, bu nedenle plazma B-CTx seviyeleri kemik rezorpsiyonunun derecesini
yansitir ve serum B-CTx'in kemik rezorpsiyon durumundaki degisikligi izlemenin yani sira
gelecekteki KMY degisim oranini tahmin ederek tedavi seceneklerini degerlendirmek i¢in
en yararh belirte¢ olabilecegi gosterilmistir (96). Chapin ve arkadaslari, ameliyattan 2.3 yil
sonra inceledikleri biliopankreatik diversiyon (BPD) yapilan hastada 12 idrar

hidroksiprolin/kreatinin oranini dikey bantl gastroplasti uygulanan on hastayla karsilagtirdi
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ve BPD grubunda 6nemli Olgtide daha ytiksek bir hidroksiprolin/kreatinin orani buldular
(97). Balsa ve ark 63 BPD hastasmin degerlendirdikleri ¢aligmalarinda ostekalsin ve f-CTx
diizeyleri ile KMY arasinda negatif korelasyon oldugunu ve kilo kaybmin BPD hastalarinda
KMY'nin azalmasiyla iliskili olan yiiksek kemik dongiisi oranmni belirledigini
vurgulamiglardir (94). Marceau ve ark. 33 hastay1 ameliyattan 4 ve 10 y1l sonra incelemis ve
BPD'nin kemik fizyolojisinde bir zorluk teskil ettigi ancak acikca zararli olmadig1 sonucuna
varmistir. Bununla birlikte, hastalarinda ameliyattan 4 yil sonra kemik dongiisii
belirteglerinde artis ve PTH seviyelerinde ilerleyici bir artig goriilmiis ve her iki
biyokimyasal veriler, ameliyattan 4 yil sonra alinan kemik biyopsilerinde trabekiiler duvar
kalimhgindaki azalma ile Olglilen kemik dongiisii hizi ve kemik kaybi ile korelasyon
gostermistir (98). Svanevik ve ark. bariatrik cerrahi sonrasi ikinci yilda Beta-CTx
diizeylerinin diistiiglinii bildirmistir (99). Yakin tarihli bir ¢aligmada ise osteokalsin ve CTX-
I'in RYGB'den 5 yil sonra yiiksek kaldigini ve bunun da uzun siireli rahatsizliklara isaret
ettigini  bildirmektedir (100). Calismamizda elde ettigimiz sonuglar incelendiginde
osteokalsin, L1-L4 T, L1-L4 Z, L1-L4 KMY, FEM.B. T, FEM.B. Z, FEM. B. KMY arasinda
anlamli korelasyon gozlenmedi. Ancak ameliyattan sonra gecgen sure ile Beta-CTx, arasinda
anlaml negatif korelasyon gozlendi. Daha 6nce yapilmis caligmalar 1s18inda elde ettigimiz
verileri degerlendirdigimizde Beta-CTx diizeylerinde gordiigiimiiz negatif korelasyonu
calismamizda hasta takibi yaparken gecen siirenin yeteri uzunlukta olmamasma
baglamaktayiz. Hastalarin birinci, besinci ve onuncu yil takipleri yapilarak KMY

durumlarinin uzun vadeli olarak degerlendirilmesi gerektigini diisiinmekteyiz.

Sonug olarak calismamizda elde ettigimiz veriler bariatrik cerrahi sonrasi hasta
takibinin 6nemli oldugu, KMY ’nin korunmasi i¢in hasta takibinin iyi yapilmasi1 gerektigini
diisiindiirmektedir. Bu calismanin en 6nemli kisithiliklar1 6rneklem sayisinin az olmasi, tek
merkezli olmasi ve hastalarda erken donem sonuglarinin degerlendirilmis olmasidir. Bu
kisithiliklarin ortadan kaldirilarak yapilacak ¢alismalar bu konuda literatiire 6nemli katkilar

sunacaktir.
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6. SONUC ve ONERILER

Calismaya 61 hasta dahil edildi ve hastalarin yas ortalamas1 38.61 idi.
Hastalar %88.5’nin kadn oldugu tespit edildi.

Hastalarin cerrahi oncesi VKI ortalamasinin 45.9, cerrahi sonrasit VKI
ortalamasimin 29.38 oldugu tespit edildi.

Hastalarin cerrahi ncesi VKI degerleri ile cerrahi sonrast VKI degerleri
incelendiginde VKI’nin istatistiksel olarak anlamli derecede azaldig1 tespit
edildi.

Hastalarin cerrahi sonrasi Na degerlerinin cerrahi Oncesi doneme gore
istatistiksel olarak anlamli derecede artig gosterdigi tespit edildi.

Hastalarin cerrahi sonrast Mg degerlerinin cerrahi 6ncesi doneme gore
istatistiksel olarak anlamli derecede artis gosterdigi tespit edildi.

Hastalarin cerrahi sonrasi P degerlerinin cerrahi 6ncesi doneme gore istatistiksel
olarak anlamli derecede artig gosterdigi tespit edildi.

Hastalarin cerrahi sonras1 D vitamini degerlerinin cerrahi 6ncesi doneme gore
istatistiksel olarak anlamli derecede artis gosterdigi tespit edildi.

Hastalarin cerrahi sonrasi Ca degerlerinin cerrahi 6ncesi doneme gore istatistiksel
olarak anlamli derecede diisiis gosterdigi tespit edildi.

Hastalarin cerrahi sonrast PTH degerlerinin cerrahi oncesi doneme gore
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiis gosterdigi tespit edildi.

Ameliyattan sonraki gecen siire ile postop VK1, preop PTH, postop PTH arasinda
anlamli1 pozitif korelasyon gézlendi.

Ameliyattan sonraki gecen sure ile Beta-CTx, arasinda anlamli negatif

korelasyon g6zlendi.

Cerrahi sonrast hasta takibinin iyi yapilarak 6zellikle D vitamini ve mikrobesinlerin

eksikliginin Oniine gegilmistir. Ancak erken donem sonuclara bakildigindan elde ettigimiz

veriler genel bir sonuca ulasmak i¢in yeterli degildir. Zira hastalarin uzun vadede rutin

kontrol sikligin1 azaltacagindan hekim ile yonlendirilen takviye besin ve diyet yonetimi etkili

olarak yapilamayacaktir. Bu nedenle 6zellikle besinci ve onuncu yillarda tekrarl lgiimler

31



ile hastalarin degerlendirilmesinde fayda goriilecektir. Ayrica ¢alismamizda her ne kadar
KMY iizerinde durulmus olsa da bariatrik cerrahi geciren hastalarda sivi alimi
kisitlamalarinin yol actig1 Na diizeyi degisiklikleri bu hastalarm uzun vadede hipertansiyon
hastaligi olma riski tagidig1 fikrini ortaya ¢ikarmustir. Tiim bu hususlar dikkate alinarak yeni

calismalarin tasarlanmasina ihtiyag vardir.
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EKLER

EK 1: BILGILENDIRILMIS ONAM FORMU

Bu katilacaginiz caligma bilimsel bir arastirma olup, arastirmanin adi. ‘Obezite
Cerrahisi Sonras1 Osteoporoz Sikliginin Degerlendirilmesi’dir.

Obezite cerrahisi geciren hastalarda, osteoporoz taramasi yapilarak osteoporoz
(kemik erimesi) sikliginin tespit edilmesi amaglanmaktadir. Obezite cerrahisi sonrasi
hastalarda hem alinan besin miktar1 azalmaktadir hem de besin emiliminde azalma
olmaktadir. Bunun sonucu olarak bazi vitamin ve minerallerde eksiklik ortaya ¢ikmaktadir.
Bu vitamin, mineral diizeyleri ve kemik mineral yogunlugu dlgiilerek, veriler kayit altina
almacaktir.

Osteoporoz kirik riski yaratan bir hastaliktir. Kemik kiriklar ikincil bir¢ok saglik
sorunu yaratabilmektedir ve hatta 6liimcil olabilmektedir. Osteoporoz kirik olusuncaya
kadar sessiz bir hastaliktir. Osteoporoz tanisi, tarama ile kolayca konabilmekte ve kemik
kiriklar1 6nlenebilmektedir.

Bu arastirmada yeni denenecek herhangi bir yontem bulunmamaktadir. Obezite
cerrahisi geciren hastalar i¢in kullanilmakta olan rutin tarama yontemleri uygulanacaktir.
Obezite cerrahisinden 1 yil sonra hastalarda kemik mineral yogunlugu ve kan tetkiki
kontrolii yapilmaktadir. Bu c¢alismada hastaligin tedavisi i¢in gerekli olan tedavi
yontemlerinin komplikasyonlar1 haricinde hastalar i¢in ¢alisma kaynakli herhangi bir risk
veya rahatsizlik bulunmamaktadir.

Aragtirma sirasinda sizi ilgilendirebilecek herhangi bir gelisme oldugunda, bu
durum size veya yasal temsilcinize derhal bildirilecektir. Arastirma hakkinda ek bilgiler
alabilmek icin ya da ¢alisma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki ya da diger
rahatsizliklariniz i¢in doktorunuza ulasabilirsiniz.

Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size higbir 6deme yapilmayacaktir. Ayrica bu
arastirma kapsamindaki biitlin muayene, tetkik, testler ve tibbi bakim hizmetleri i¢in sizden
hicbir ek ticret istenmeyecektir. Hastadan istenilecek tetkikler dosyadan alinacaktir.

Bu aragtirmaya katilim istege baglidir ve onam formunu imzaladiginiz tarihten
itibaren 30 giin i¢inde ¢alismadan gekilebilirsiniz. Bu durum herhangi bir cezaya ya da
sizin yararlariniza engel olacak bir duruma yol agmayacaktir. Neden ¢ekilmek istediginize
dair bir sebep belirtmenize gerek yoktur ve bunu yapmak tedavinizi etkilemeyecektir.
Aragtirmanin sonuglar1 bilimsel olarak kullanilacaktir.

Size ait tiim tibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa
bile kimlik bilgileriniz verilmeyecektir. Ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar,
etik kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulagabilir. Siz de
istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz. Bagka sorulariniz varsa, liitfen bu
calismanin herhangi bir yonii hakkinda doktorunuza sormaktan ¢ekinmeyin

E-posta: _ @gmail.com

Telefon:

Arastirmaci Katilimci1
Adi-Soyadi: Nilay Topaloglu Adi-Soyadi:
Imza: Imza:
Tarih: Tarih:
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EK 2: INTIHAL RAPORU

OBEZITE CERRAHISIi SONRASI OSTEOPOROZ SIKLIGININ
DEGERLENDIRILMESI
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