OBEZITE ETYOPATOGENEZINDE GROWTH HORMON’UN ROLU

THE ROLE OF GROWTH HORMONE IN ETHIOPATHOGENESIS OF OBESITY
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Ozet

Obezitenin etyopatogenezinde Growth hormonun
yerini arastirmaya yonelik c¢alismamuzda;uluslararas
obezite kriterlerine sahip 13 kadin,5 erkek toplam 18
olgu incelendi.Bazal kosullarda ve 100 g oral glukoz
uygulamasini izleyen 60.,120.ve 180. dakikalarda kan
sekeri,insiilinemi ve Growth Hormon diizeyleri
6lclimlendi.Obez olgularda glukoz toleransi
nondiabetik olsa bile nonobez kontrol grubuna oranla
daha bozuk bulunmakta ve OGTT sonunda bazal kan
sekeri  degerlerine doniis gecikmektedir. Obez
olgularda OGTT ile simiiltane insiilinemi diizeyleri
kontrol grubundan  yiiksek olup,periferik insiilin
rezistansini isaret eden bu durum dogal olarak
lipogenez artis1 ile sonuglanmaktadir.Bazal kosullarda
digiik diizeylerde saptanan lipolitik faktor Grwth
hormon diizeylerinin nonsupresibl 6zellik gostermesi
hipotalamik bir disfonksiyonu da akla getirmektedir.
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Summary

In this study aimed at to determine the importance of
growth hormone in the etiopathogenesis of obesity, 18
cases (13 Female, 5 male) showihg international
obesity criteriae were evaluated. Blood glucose, serum
insulin and growth hormone concentrations were
measured at fasting state and following 100 grams of
oral glucose loading ( at 60th, 120th, 180th minutes ).
Although the glucose tolerance in obese cases showed
nondiahetic. Chara ctenistics, this tolerance was lower
in the obese cases than in the nonobose control group,
and a delay was observed in return to fasting glycemia
levels in obese cases at the end of OGTT. OGTT-
simultaneous insulin concentrations were higher in
obese cases than those of the control group. This
situation, pointing out the peripheral insuline
resistance, prohably results in increase of lipogenesis.
Growth hormone is one of the lipolytic factors.In on
stady that growth hormone concentrations were lower
in fasting state, and showed nonsupresible
characteristics after glucose loading. This result
suggested a hypothalamic disfunction.
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Bir kilo sorunu olan obezite basitge;viicutta yaygmn
agir yag dokusu birikimi olarak
tamumlanabilir(1). Gergekte obezite tek basina bir sorun
olmaktan daha cok;bircok risk faktériiniin orijini
olmasi(2) nedeniyle ©nem kazanmaktadir.Obezite
(hipertrofik  ve/veya hiperplastik) endokrin ve
metabolik bozukluklara sekonder (3) olabilecegi
gibi, basit obezite dedigimiz endokrinopati
gostermeyen tiplerde de lipogenezi arttiran ve lipolizi
baskilayan insiilinemi artigi(1,4) ve lipogenezi
arttiran,lipolizi arttiran Growth Hormon (GH)
diizeylerinde azalma oldugunu bildiren yaymlar (5,6)
daha ¢ok  hiperinsilinizm  i{izerinde  afirlik
kazanmaktadir. GH ile ilgili bulabildigimiz literatiir
daha c¢ok bazal kosullarda olgiimlenen hormon
diizeyleriyle kisith  kalmaktadir.Bu  saptamalara
dayanarak calismaruzda obezite kriterlerine sahip
bireylerde GH sekresyonunun statik ve dinamik
kosullarda gosterdigi degisimleri nonobez kontrol

grubu ile kargilastirmali olarak insiilin diizeyleri ile
birlikte incelerken;oral glukoz uygulamasma alinan
insiilinemi ve GH cevaplarini da aragtirarak GH’un
obezite etyopatogenezindeki yeri ve degeri konusunda
fikir edinmeyi hedefledik.

Materyal ve Metod

Viicut kitle indeksi (VKI) hesaplanarak obezite
kriterine sahip olan(VKI >30) 13 kadmn,5 erkek
olmak iizere toplam 18 obez ve benzer yas ve boy
ozelliklerini tagtyan 8 kadin,5 erkek,13 nonobez (VKI
<25)olgunun bazal sartlarda kan sekeri (KS)growth
Hormon (GH),insiilin,plazma kortizol ve TSH
diizeyleri tespit edildi.Ayrica 100 gr oral glukoz
uygulamasim izleyen 60.,120 vel80.dakikalarda
ks,insiilin ve GH diizeyleri 6l¢iimlendi. Daha sonra
sonuclar student + testi ve korelasyon analizi ile
istatistiksel olarak degerlendirildi.



124

Uniivar N, Kars L
Aral S, Serter R
Aral Y

AUTD 1995

27:123-125 Obezite Etyopatogenezinde Growth Hormon’un Rolii

_Tablo 1 :Olgulann Ortalama ve P Degerleri

Obez v Kontrol Grubu P

Yag 33.72 + 8.84 31.67 + 9.80 0.5
BMI ’ 39.01 + 7.80 22.10 + 1.22 0.0001
- Bazal Kan Sekeri - 94.50 + 21.24 87.33 + 10.78 0.2
.-Kan Sekeri 60 dk 146.94 + 49.02 75.67 + 26.98 0.0001
- Kan Sekeri 120 dk - 127.00 + 50.91 72.33 + 19.60 0.001
Kan Sekeri 180 dk 100.22 + 38.62 74.25 + 15.29 0.003
Bazal Insiilin '23.74 + 17.25 13.42 + 7.64 0.003
Insiilin 60 dk 96.32 + 65.46 48.46 + 21.74 0.01
Insiilin 120 dk 99.74 + 76.03 ©36.42 + 17.42 0.003
Insiilin 180 dk 39.69 + 25.91 21.04 + 15.67 0.003
Bazal Growth Hormon 1.15 + 1.35 2.89 + 221 0.02
Growth Hormon 60 dk 1.00 +-0.95 147 + 0.76 0.2
Growth Hormon 120 dk 0.93 + 1.38 1.31 + 0.83 0.4
Growth Hormon 180 dk 1.07-+ 1.37 4.33 + 3.53 0.02
. Plazma Kortizol Sabah 14.69 + 5.98 18.20 + 4.62 0.1
Plazma Kortizol Aksam 10.51 + 4.62 15.4 + 43 0.1
TSH ~ 114 + 0.88 0.79 + 0.36 0.2
Sonuglar kanaatini uyandirir.Ancak bu konuda obez olgularda

Obez ve nonobez olgularn incelenen parametreleri ile
ilgili bulgular Tablo 1’de verilmistir. Obez ve kontrol
grubu arasinda yas ve boy olarak anlamli bir fark
gozlenmemesine (p=0.5) karsmn,viicut agirhf ve
VKI'de anlamh fark (p=0.0001)vaka grubunun
olusturulmasmda  yeterli ~ayrimmn  saglandigim
gostermektedir. Bazal kan gekeri obezlerle nonobezler
arasinda anlaml: bir  fark gostermezken
(p=0.2),60,120 ve 180. dakikalarda anlamli olarak
obezlerde daha yiiksekti. Obez olgu grubunda tespit
edilen 0,60,120 ve 180.dakika Insiilin diizeyi kontrol
grubundan yiiksekti. Obez olgu grubunun OGTT
sonrasi insiilin diizeyleri bazal degerlere oranla
anlamhi (p=0.001)yiikseklik gdstermis ancak KS’de
oldugu  gibi 180.dk diizeyleri bazal degerlere
donmemigtir. Obez vakalarin GH diizeyleri bazal
sartlarda ve OGTT 180.dk’da kontrol grubundan
anlaml olarak(p=0‘02)dﬁ§ﬁk bulunmasina ragmen
60.ve 120.dk’da anlamh bir farklilik tespit
edilmemigtir. Ayrica obezlerin 60,120 ve
180.dakilardaki GH diizeyleri bazaldan farkli
bulunmamustir.

Tartisma

Literatiirde obezite kriteri olarak viicut agirhigmmn
hesaplanan ideal aguligt % 20 ve daha fazla veya
BMI';m 25’1 gecmesi (7) kabul edilmektedir.Olgu
grubumuzu olusturan bireylerin tiimil ayrt ayr1 bu
kriterlere uyuyordu. Olgu grubumuzun  kontrol
grubundan istatistik anlam tagimayan TSH yiiksekligi
(p=0.2) laboratuvar normallerini ougturan simrlara
bile ulagmadifindan klinik  bir anlam tagimadig1

TGB’nin baglama kapasitesindeki azalma sonucu tiroid
hormon diizeylerinde normali agmayan artiglar
bildiren kaynaklar (7) goz Oniine alimrsa TSH
diizeylerinin  dinamik  testlerle  incelenmesinin
gerekliligi ortaya cikacaktir. Obez olgularda plazma
kortizol sentez ve salimmumn diiirnal variasyonunun
bozulmamasma (p<0.0l)karsin kontrol grubuna
oranla normal laboratuvar smrlarimi  agmayan
azalmalar1 adipéz doku artimuyla birlikte giden
plazma kortizol  katabolizmasindaki artisgm  bir
gostergesi olarak kabul edilir. Olgu grubumuzun bazal
KS diizeylerinin kontrol grubundan anlaml bir fark
gostermemesine (p=0.2)karsin;OGTT nin 60.,120. ve
180.dakikalarindaki KS kontrol grubundan anlamh
yiiksek olarak saptanmustir.Bu yiikseklige ragmen elde
edilen OGTT egrisi tavan olgular diginda diabetik
degildi. Ancak ortalama degerler ve bunun iizerinde
yer alan olgularda,ortalama degerin altinda yer alan
olgularin yarisinda;yani olgularn  %75’inde

180.dakika KS  diizeylerinin  bazal  degere
donmemesi,manifest ~ diabet  smrma  girmese
bile,diabet egiliminin bir isareti olarak kabul
edilmelidir. Literatiirde de obez bireylerde “NIDDM”
insidansimn,nonobezlerden % 25 oraninda daha fazla
oldugu bildirilmektedir(1). Olgu grubumuzun bazal ve
OGTT’nin 60.,120. ve 180. dakikalarinda insiilinemi
kontrol grubu verilerden anlamli olarak yiiksek
bulundu (p=0.02).Bu bulgular obez olgulardaki
insiilin  rezistanstmn  primer  delilidir. Obezite
etyopatogenezinde insiilinin lipogenetik  etkisi soz
konusu oldugu kadar,obezitenin de insiilin rezistansina
yol agtigt bilinmektedir(8,19).Primer olaymn hangisi
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oldugu konusunda kesin bir yarg: birligi hala olusmus
degildir.Olgu grubunun
diizeyleri de bazal degerlerden yiiksek bulunmus ve
KS érneginde oldugu gibi 180.dakika degerinin bazal
degerlere donmedigi gozlenmistir.60. dakika insiilin
degerinin 120.dakika degerinden az olmasi ise
obezlerde akut insiilifi cevabinin geciktifinin bir isareti
olarak yorumlanmugtir. Olgularimuzda bazal ve
OGTT’ nin 60.,120. ve 180. dakikalarinda elde edilen
GH diizeyleri alternatifli yoruma ve spekiilasyona yol
acabilecek bir gorimniim vermektedir.Kontrol grubuna
oranla,obezlerde bazal ve OGTT’nin
180.dakikasindaki  GH diizeylerinin - anlamlt
(p=0.01)azligina kargin;60. ve 120 dakika GH
degerlerinde anlambi bir fark yoktu.Olgu grubunun
OGTT sirasindaki GH degerleri bazal deBerden
anlamhi fark gostermiyordu.Obez olgularin  GH
diizeylerinde diistis oldufunu belirten yayinlarla
6,8,9) temelde paralellik gosteren
bulgularimiz, glukoz uyarisindan GH’un
etkilenmedifinin de saptanmasi ile ayri bir Onem
kazanmaktadir. Bazal kosullarda belirgin ve anlaml
hiperinsiilinemiye ragmen kontrol grubundan anlamli
olarak diisik bulunan GH diizeylerinin glukoz
uyarisiyla suprese olmamasi vé OGTT sonunda bazal
sartlara geri doniildiigiinde anlaml diistikliiglin devam
etmesi,OGTT sirasinda kontrol grubunda gozlenen
dogal GH  supresyonunun obez  olgularda
gozlenmemesi;GH’un  obezite  etyopatogenezinde
samldigindan da fazla Onemi oldufu goriigiini
desteklemektedir. Genellikle bazal kogsullarda yapilan
cahismalarla uyumlu olan verilerimize ek olarak
gozledigimiz nonsupresibl ozellik goriise kuvvet
kazandirmaktadir. Lipolitik  etkisi (8,9) kesinlikle
bilinen . GHun obez olgularda
gosterdigi,hiperinsiilinemiye ragmen diigiiklik ve
nonsupresibl ozellik etyopatogenezde GH’un roliinii
mojor faktorler arasina yaklastirmaktadir.
Olgularimuzda normoglisemik saatlerde (Bazal ve
180.dakika) elde edilen degerlerle,hiperglisemik
saatlerdeki (60.ve 120.dakika) GH diizeylerinin farkl
olmamast ve GH’mn hiperinsiilinemiden de
etkilenmemesi,bu olgularda GH sekresyonunu regiile
eden hipotalamuik otonomisitede  bir aksama veya
bozukluk oldugunu akla getirmektedir. Hipotalamus

Obezite Etyopatogenezinde Growth Hormon’un Rolii

OGTT: sonrasi insiilin-

Uniivar N, Kars L
Aral S, Serter R
Aral Y

islevleri i¢inde kabul edilen istah - kontroli akla
getirilirse’ ~ hipotalamik ~ disfonksiyonun  gerek
fonksiyonel,gerekse - GH sekresyonuna etkisiyle
otonom ve fakat diigiik Growth Hormon salimmina yol
agiim da savunabiliriz.Bu noktadan hareketle
GH’nin uyar testleri ile de otonom sekresyon profiline
sahip olup olmadifimn gosterilmesinin,obezitedeki
etyopatogenetik roliiniin daha da a¢iklik kazanmasim
saglayacad! inancinday1z. '
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