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ONSOZ

Giliniimiizde obezite, kiiresel Ol¢ekte ciddi bir halk sagligi sorunu
olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Ancak bu sorun, kadin saghgi &zelinde
degerlendirildiginde ¢ok daha karmasik ve ¢ok yonlii bir hal almaktadir.
Kadimlarin fizyolojik, hormonal, psikososyal ve toplumsal rolleri dikkate
alindiginda, obezitenin etkileri yalnizca bireysel saglikla sinirli kalmamakta;
nesiller arasi saglik zincirini de dogrudan etkilemektedir.

Bu kitap, kadin sagligi ile obezite arasindaki iliskiyi bilimsel bir ¢er¢cevede
ele alarak, konunun tiim boyutlarin1 kapsamli sekilde degerlendirmeyi
amaclamaktadir. Kadinlarda obezitenin biyolojik temellerinden baslayarak,
endokrin ve iireme saglig1 lizerindeki etkilerine, psikososyal yansimalarindan
toplumsal cinsiyet rolleriyle kesisen yonlerine kadar uzanan ¢ok disiplinli bir
bakis acis1 sunulmustur.

Kitapta yer alan bolimler, alaninda uzman akademisyenler ve klinik
uygulayicilar tarafindan titizlikle hazirlanmigtir. Bu sayede hem teorik bilgi
hem de pratik yaklasimlar bir arada sunulmus, okuyuculara akademik derinlik
ve uygulamaya doniik katkilar saglayacak bir kaynak olusturulmustur. Kitabin;
saglik bilimleri 6grencileri, akademisyenler, saglik profesyonelleri ve bu alanda
caligan tiim arastirmacilar igin yol gosterici olacagina inaniyoruz.

Kadm saghigmin korunmasi ve gelistirilmesi, sadece bireysel degil
toplumsal bir sorumluluktur. Bu sorumlulugun bilinciyle hazirlanan bu eserin,
obezite ile miicadelede bilimsel bir rehber olmasini temenni eder, katki sunan
tiim yazarlarimiza ve okuyucularimiza tesekkiir ederiz.

Editor
Dr. Ogr. Uyesi Betiil KALKAN

Kadin Sagligi ve Obezite
2025
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BOLUM 1

OBEZITE VE MENSTRUEL SIiKLUS

Obesity and Menstrual Cycle

Ezgi Hacer YUCEL!

(Uzm. Dr.), Erzincan Mengiicek Gazi Egitim Arastirma
Hastanesi Kadin Hastaliklari ve Dogum Klinigi
E-mail: ezgihaceryucel@outlook.com
ORCID: 0009-0004-7713-5090

1. Giris
1.1. Obezitenin Tanimi ve Siniflandirmast

bezite, viicutta sagligi bozacak diizeyde asir1 yag birikimi ile

karakterizedir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO) ve Tiirkiye Endokrinoloji

ve Metabolizma Dernegi (TEMD) tarafindan Viicut Kitle indeksi
(VKI) temel alinarak asagidaki sekilde siniflandirilir:

e VKI =kg/m?
e 18.5-24.9: Normal
¢ 25-29.9: Fazla kilolu
¢ >30: Obez
o Smif 1:30-34.9
o Smif2:35-39.9
o Smif 3 (morbid obezite): >40

1.2. Kadinlarda Obezite Prevalansi — Tiirkiye Verileri

Tirkiye Hanehalki Saglik Aragtirmasi: Bulasict Olmayan Hastaliklarin
Risk Faktorleri Prevalansi (STEPS) 2023 sonuglarina gore, Fiziksel dlgtimlerin
sonucunda Tiirkiye’de 15 yas ve iizeri niifusun ortalama beden kiitle indeksi
(BK1i) erkeklerde 26,5 kg/m2 , kadinlarda 27,5 kg/m2 olarak hesaplanmustir.
Niifusun %35,5’1 fazla kilolu (BKI>25 kg/m2 ), %25,4’ii obezdir (BKI>30 kg/

1
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m2 ) ve obezite, kadinlarda (%30,8) erkeklerden (%20,2) 1,5 kat daha fazla
bulunmustur (1).

1.3. Obezitenin Kadin Saghg Uzerine Etkileri

Obezite, kadinlarda hem sistemik hem de jinekolojik bircok saglik
sorununa zemin hazirlar:

e Menstriiel diizensizlikler: Oligomenore, amenore, anovulasyon (2)

o Infertilite: Ozellikle anovulasyon sebepli infertilite oran1 obez kadinlarda
anlaml sekilde ytiksektir (3).

o Polikistik Over Sendromu (PCOS): Obezite, PCOS’un fenotipini
siddetlendirir (4).

o Jinekolojik kanserler: Endometrial hiperplazi ve endometrium kanseri
riski artar (5).

1.4. Obezitenin Menstriiel Siklusla Iliskisi

Menstriiel siklusun fizyolojik biitiinliigli, hipotalamus-hipofiz-ovaryen
(HHO) aksin saglikli ¢alismasina baglidir. Artmis yag dokusu, leptin ve insiilin
gibi metabolik sinyal yollar1 araciligiyla HHO aksinda bozulmalara neden
olabilir. Bu durum, ovulasyon bozukluklari ve menstriiel diizensizliklerle
sonuglanir (6).

2. Obezitenin Endokrin Mekanizmalar Uzerindeki Etkisi
2.1. Leptin, Insiilin ve Adipokinler

Yag dokusu, sadece bir enerji deposu degil, ayn1 zamanda endokrin olarak
aktif bir organ olup pek cok hormon ve sitokin salgilar. Obezitede bu endokrin
ortamda meydana gelen degisiklikler, menstriiel siklusun diizenlenmesini
dogrudan etkiler.

e Leptin: Adipoz dokudan salinir ve viicut yag kitlesiyle orantili olarak
artar. Normalde leptin, hipotalamustaki Kisspeptin ndronlar {izerinden GnRH
sekresyonunu uyarir. Ancak obez kadinlarda leptin diizeyleri yiiksek olmasina
ragmen, leptin reseptor duyarsizlagsmasi nedeniyle etkisi azalir. Bu durum
GnRH pulsatilitesinin bozulmasina ve dolayli olarak LH-FSH sekresyonunun
diizensizlesmesine neden olur (2,5).

o Insiilin: Obez kadinlarda sik goriilen hiperinsiilinemi, over teka
hiicrelerinde androjen sentezini artirir. Ayn1 zamanda karacigerde SHBG
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iiretimini baskilar, bu da serbest testosteron diizeylerini artirarak anovulasyon
ve hiperandrojenizm gelisimine katki saglar (6).

e Adipokinler: Adiponektin, insiilin duyarliligini artiran bir adipokindir.
Obez bireylerde diizeyleri diiser. Bu durum ovaryan steroidogenez, folikiil
gelisimi ve oosit kalitesini olumsuz etkiler (4).

TNF-a ve IL-6, obezite ile iliskili kronik inflamasyonda rol oynayan
proinflamatuar sitokinlerdir. GnRH salimini inhibe edebilirler, graniiloza
hiicrelerinde apoptoz artist yoluyla folikiilogenezi baskilarlar (7).

2.2. Aromataz Aktivitesinde Artis

Artmis yag dokusu, aromataz enzimi agisindan aktif bir dokudur. Bu enzim
androjenleri dstrojene cevirir.

Obez bireylerde, ozellikle viseral yag dokusunda aromataz aktivitesi
artmistir.

Bu durum ekstraovaryan strojen liretimini artirir ve hipotalamus-hipofiz
ekseninde negatif geri bildirim dongiistinii bozarak GnRH pulsatilitesini
olumsuz etkiler.

Ayrica periferik Ostrojen fazlaligi, endometriyal hiperplazi riskini de
artirir (5).

2.3. Adrenal Androjenler: DHEAS ve Androstenedion

Obezitede insiilin direnci ve hiperinsiilinemi yalnizca ovaryan degil,
adrenal androjen sentezini de uyarir.

DHEAS, adrenal kaynakli zayif bir androjen olup, kadinlardaki toplam
androjen havuzunun 6nemli bir kismin1 olusturur.

Obez adolesan ve premenopozal kadinlarda DHEAS diizeylerinin arttigi
gosterilmistir.

Artmis DHEAS ve androstenedion diizeyleri, serbest testosteronu
yikselterek hiperandrojenik semptomlarin (hirsutizm, akne) siddetlenmesine
neden olabilir.

Bu durum PCOS’un fenotipik spektrumunu genisletebilir ve adrenal
katkinin da dikkate alinmasi gereken bir komponent oldugunu gosterir (8).

2.4. HPA-HPO Akst Bozulmasi

Hipotalamus-hipofiz-adrenal (HPA) aksi, obez bireylerde metabolik stres
ve inflamatuar sinyaller nedeniyle siirekli uyarim altindadir:
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2.5. Kortizol Artisi

Artmig viseral yag dokusundan salinan IL-6 ve TNF-a, hipotalamusta
kortikotropin salgilatict hormon (CRH) sentezini artirir.

Bu artig hipofizden ACTH salimim tetikler ve sonugta adrenal bezden
kortizol salinimu artar.

Yiiksek kortizol diizeyi, GnRH salimini ve pulsatilitesini baskilar. LH ve
FSH salinimi azalir, ovulasyon diizensizlesir (9).

Klinik Sonuclar:

Ovulatuar disfonksiyon
Luteal faz defekti
Endometriyal siklik degisikliklerin bozulmasi

O O O O

PCOS fenotipinin agirlagsmasi (bkz. Boliim 4)

1 Leptin 1 insdlin T TNF-a./ IL-6
(Leptin Direnci)} (H\Derlnsulineml)] [(inﬂamasyon)] _l Adiponektin

GnRH Pulsatilite
Bozulmasi

T LH/FSH Bozulmasi

Anovilasyon f PCOS
Menstriel Dizensizlik

Sekil 1: Obezitenin Endokrin Mekanizmalar Uzerindeki Etkisi

3. Menstriiel Diizensizlikler ve Obezite

Obez kadinlarda menstriiel diizensizlikler sik izlenir ve ¢ogu zaman ilk
klinik bulgu olarak karsimiza ¢ikar. Bu bozukluklar, artmis yag dokusunun
endokrin sistem tizerindeki ¢ok yonlii etkilerinden kaynaklanir.

Leptin diizeyleri yag kitlesiyle birlikte artsa da gelisen reseptor
duyarsizlasmast GnRH (gonadotropin releasing hormon) pulslarinin
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frekansin1 ve amplitiidiinii azaltir. Hiperinsiilinemi hem over teka hiicrelerinde
androjen tretimini artirir hem de SHBG’yi (seks hormon baglayici globulin)
baskilayarak serbest testosteron diizeyini yiikseltir. Proinflamatuar adipokinler
(TNF-0, IL-6) hipotalamik GnRH salimini inhibe ederken, disiik adiponektin
diizeyleri oosit kalitesini olumsuz etkiler. Artmis aromataz aktivitesi periferik
Ostrojen iiretimini artirir ve hipotalamusta negatif geri bildirimi bozarak GnRH
pulsatilitesinde diizensizlik olusturur. Ayrica, DHEAS diizeylerinin obez
adolesan ve premenopozal kadinlarda daha yiiksek oldugu ve adrenal katkili
hiperandrojenizme neden oldugu gosterilmistir (4,7,10).

Bu ¢oklu mekanizmalarin etkisiyle GnRH salinimi1 hem yavaglar hem de
diizensizlesir. Diisiik frekansli GnRH salinimi1 LH sekresyonunu artirirken FSH
salinimin1 baskilar. LH/FSH oranindaki bu dengesizlik, folikiil maturasyonunu
engeller ve ovulasyon gerceklesemez. Anovulatuar sikluslar, luteal fazin
olugsmamasina ve progesteron eksikligine yol agar. Sonugta, endometriyumun
stirekli dstrojenik uyartya maruz kalmasi siklik diizeni bozar.

Oligomenore,anovulatuardongiilerde folikiil gelisimininduraksamasive
progesteronla tetiklenmeyen yetersiz endometrial dokiilme nedeniyle olusur.
Amenore, GnRH pulslarininciddibaskilanmasisonucu LH ve FSH {iretiminin
azalmasiylaendometriyal siklusuntamamen ortadankalktigidurumuyansitir.
Anoviilasyon ise LH/FSH oranindaki bozulma, hiperinsiillinemiye bagh
over stimiilasyonu ve hiperandrojenik ortamin birlesik etkisiyle ortaya
cikar (2,5).

Bir ¢alismada, %15 oraninda fazla kilolu olmanin, 43 giinden uzun bir
adet dongiisli gecirme olasiligimin 6nemli dl¢lide daha yiiksek olmasiyla iligkili
oldugu belgelenmistir. (11) Ozellikle abdominal yaglanmasi belirgin olan
bireylerde menstriiel diizensizlik riski daha ytiksektir (10,11).

Siklik progesteron iiretiminin olmamasi, endometriyumun uzun siireli
Ostrojen etkisine maruz kalmasina neden olur. Bu durum endometrial hiperplazi,
menoraji, metroraji veya spotting gibi klinik bulgularla kendini gdsterebilir.
Menstriiel diizensizlik genellikle anoviilatuar infertilite ile birliktedir.

Obez bireylerde siklus diizenindeki bozulmalar yalnizca hormonal eksen
degil, ayn1 zamanda metabolik ve inflamatuar yiik ile birlikte degerlendirilmelidir.

4. Polikistik Over Sendromu (PCOS) ve Obezite

Polikistik over sendromu (PCOS), kadinlarda %6—10 prevalansla sik
gorlilen endokrin bozukluklardan biri olup, genellikle hiperandrojenizm,
anovulasyon ve polikistik overlerle karakterizedir. Obezite, PCOS’un
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patofizyolojisinde énemli bir rol oynar. Yapilan ¢alismalarda, obezite ve PCOS
arasindaki iligki, insiilin direnci, yiiksek leptin seviyeleri ve artmis androjen
iretimi gibi c¢esitli mekanizmalarla sekillenir. Obezite, bu mekanizmalar
araciligryla PCOS semptomlarinin siddetini artirir ve tedaviye yaniti zayiflatir,
PKOS’lu bireylerde obezite goriilme oran1 %30-75 arasinda degigmekle birlikte
ortalama %50 olarak kabul edilmektedir. (12)

PCOS’ta insiilin direnci, PI3-K yolundaki post-reseptdr bozukluklardan
kaynaklanir ve bu bozulma hiperinsiilinemiyle sonuglanir. Hiperinsiilinemi
ise, MAP-K yolu {izerinden mitojenik ve steroidogenik etkilere neden olur.
Obezite bu siireci siddetlendirerek kompansatuar hiperinsiilinemiyi artirir. Bu
mekanizma metabolik sendrom, Tip 2 Diyabetes Mellitus, dislipidemi, Non-
Alkolik Yagl Karaciger Hastaligi (NAFLD) ve obstriiktif uyku apnesi (OSA)
gibi ek hastalik risklerini de beraberinde getirir.

PCOS’un hiperandrojenik o6zellikleri, insiilinin over teka hiicrelerini
uyararak androjen iiretimini artirmasiyla ortaya ¢ikar. Ayn1 zamanda SHBG
diizeyleri baskilanarak serbest testosteron artar. Adrenal bezlerde artan
steroidogenez ve LH salimimindaki degisiklikler de bu durumu destekler. Artan
S-alfa rediiktaz aktivitesi, 5-DHT diizeylerini artirarak hiperandrojenizmi
daha da derinlestirir. Ureme bozukluklar1 ise graniiloza hiicrelerinde erken
luteinizasyon, folikiiler gelisimin durmasi ve LH reseptor ekspresyonunun
artmasiyla iliskilidir.

Obezite, PCOS’lu kadinlarda semptomlarin siddetini artirmaktadir.
Hiperandrojenizmle iliskili olarak hirsutizm, akne ve sa¢ dokiilmesi gibi
klinik bulgularin daha belirgin hale geldigi gosterilmistir. Ayrica, obezite,
infertiliteyi ve ovulasyon bozukluklarin1 daha da kétiilestirmektedir. Obezite
yonetimi, PCOS’lu kadinlarda semptomlarin iyilestirilmesinde dnemli bir
faktordiir. Diizenli egzersiz ve diisiik kalorili diyetlerin insiilin duyarliligini
artirarak, androjen diizeylerini diisiirdiigli ve ovulasyonu baslattigi
kanitlanmistir. Kilo kayb1 ve yasam tarzi degisiklikleri, PCOS’lu obez
kadinlarda tedaviye yaniti iyilestirebilir ve uzun vadeli saglik sonuglarini
olumlu yonde etkileyebilir (5).
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[ Estradiol («/1)

FSH (&/1)

GHRH

insilin T Leptin 1 Kortizol T

Sekil 2: Hormon Etkilesim Diyagrami

e Insiilin 1 ve Leptin 1 dogrudan ovaryan androjen iiretimini artirir,

e Adipokinlerin 1 artigi, HPA aksini aktive ederek Kortizol 1 diizeylerini
yiikseltir.

e Yiikselmis kortizol, GnRH puls amplitiidiinii baskilar ancak GnRH puls
frekansi artar; bu durum LH puls sikligini yiikseltir (LH 1), FSH ise normal veya
hafif diisiik kalir (FSH < veya |). (GnRH’ nin hizli ancak yiizeysel pulslar1 LH
artisin1 desteklerken FSH iiretimini azaltir.)

e LH’daki artig, ovaryan teka hiicrelerinde androjen iiretimini daha da
artirir (Androjen 1).

e Artan androjenlerin bir kismi, periferik dokularda aromataz enzimi
araciligtyla estradiole donistiiriilerek estradiol seviyelerini yiikseltir veya
normal sinirda tutar (Estradiol <> veya 1).

e PCOS’ta folikill maturasyonu yetersiz oldugundan ovulasyon
gerceklesmez; dolayisiyla Progesteron | seviyeleri diistiktiir.
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Alan Oneri

%5-10 agirhk kaybi, insiilin duyarhiligint artirdigi ve
Yasam tarzi menstriiel diizeni 1iyilestirdigi ¢alismalarda kanitlanmistir.
miidahaleleri Diizenli egzersiz (haftada en az 150 dk orta-siddet) ve diigiik
kalorili diyet onerilir.

Tim PCOS’lu kadinlarda BMI, bel gevresi olglimii, aclik
Metabolik tarama | glukozu, OGTT, lipid profili ve metabolik sendrom risk

faktorleri degerlendirilmelidir.

Kombine oral kontraseptifler, anti-androjenler (spironolakton
.. . |vb) ve insiilin sensitizer (metformin) kullanimi,
Hormon tedavileri . Lo . . .
hiperandrojenizm ve ovulasyon disfonksiyonunu iyilestirdigi

icin Onerilmektedir.

Ovulasyon Letrozol, klomifenyerinebirincisiraajan olarak 6nerilmektedir;
indiiksiyonu daha yiiksek gebelik oranlari bildirilmisgtir.

Tan1 aninda ve takibinde anksiyete/depresyon taramasi
Psikososyal destek | yapilmalidi. PCOS’lu  kadmnlarin ~40%’inda depresyon
saptanmuigtir.

Kardiyovaskiiler Her 6-12 ayda bir kilo, BMI ve kan basinct dl¢iimii; ek risk

risk takibi faktorleri varliginda daha sik izlem o6nerilir.

5. Adolesanlarda Obezitenin Menstriiel Siklusa Etkisi

Addlesan donemde menars ve hipotalamus—hipofiz—ovaryan eksenin
(HHO) olgunlagsmasi tamamlanana kadar menstriiel sikluslar siklikla diizensizdir.
Ortalama menars yas1 yaklasik 12,4 olup, birinci yilda ortalama dongii siiresi
yaklagik 32 giindiir; bu dongiiler %90 oraninda 2145 giin araliginda degiskenlik
gosterir. HHO ekseninin immatiiritesi nedeniyle addlesan kizlarin ilk yillarindaki
sikluslarin yaklasik %50’si anovulatuardir. Bu dénemde 21 giinden kisa veya
45 glinden uzun sikluslar fizyolojik sayilabilir; ancak ii¢ yil icinde dongiilerin
%60-80’1 21-34 giin araligina oturur. Menarstan sonraki ilk yilda {i¢ aydan
uzun siliren amenore ise normal dis1 kabul edilir ve arastirtlmalidir (10).

Obezite, adolesan donemde hormonal regiilasyonu Onemli Glgiide
etkiler. Adiposit kaynakli leptin hormonu enerji rezervlerinin yeterli oldugunu
bildirerek gonadotropin salinimini uyarir. Obez addlesanlarda artmis leptin
diizeyleri pubertal gelisimi hizlandirabilir ve menars yasini 6ne ¢ekebilir (10).
Bu bireylerde leptin ve kisspeptin diizeyleri yiiksek olup, bu durum erken HHO
aktivasyonuna neden olabilir. Diger yandan, obezitede artmis insiilin diizeyi,
ovaryan ve adrenal androjen iiretimini artirirken seks hormon baglayici globulin
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(SHBQG) diizeyini azaltir; sonugta serbest androjen diizeyi yiikselir (13). Bu
hormonal degisiklikler hiperandrojenizmle iligkili menstrual diizensizliklere
zemin hazirlar. Ayrica, obezite bir stres yiikii olusturarak HPA aksin1 aktive eder;
Ozellikle gece kortizol saliniminda artis gozlenmistir. Bu degisiklik, insiilin
direnci ve metabolik sendrom ile iliskilidir (14). Bu mekanizmalar sonucu obez
adolesanlarda erken puberte, hiperinsiilinemi ve hiperandrojenizm bir arada
bulunur (15).

5.1. Giincel Kilavuz Onerileri ve Klinik Yaklasim

Adolesanlarda menstrual diizensizliklerin degerlendirilmesinde giincel
kilavuzlar erken PCOS tanisindan kaginmay1 vurgular. ACOG, menarstan sonraki
ilk iki y1l icinde PCOS tanis1 koymaktan kaginilmasini 6nerir (8). Uluslararasi
kilavuzlar da tan1 i¢in en az iki y1l gegcmesi ve hem ovulasyon disfonksiyonu
hem de klinik/biyokimyasal hiperandrojenizm varligini zorunlu tutar. Ovaryan
ultrasonografi adélesan donemde smurlt bilgi verir; bu nedenle ilk 8 yil iginde
rutin 6nerilmez. Oligomenore ya da amenoreyle bagvuran adolesanlarda gebelik,
tiroid bozuklugu, hiperprolaktinemi ve konjenital adrenal hiperplazi gibi diger
nedenler dislanmalidir (16). ACOG, her addlesan saglik kontroliinde menstrual
diizenin sorgulanmasini ve degerlendirilmesini onerir.

6. Menstriiel Diizensizlikler ve Tedavi Yaklasimlari

Obeziteye bagl menstriiel diizensizliklerin tedavisinde multidisipliner ve
bireysellestirilmis bir yaklasim onerilmektedir. Hastanin yasi, fertilite istegi,
klinik bulgulari, hiperandrojenizm varligi, eslik eden metabolik bozukluklar ve
hasta tercihi dogrultusunda tedavi planlanmalidir.

6.1. Yasam Tarz Degisiklikleri

Kullanim Amaci: Obeziteye bagli menstriiel disfonksiyonun kokenindeki
metabolik bozukluklarin diizeltilmesi.

Yasam tarzi degisiklikleri, obeziteye bagli menstriiel diizensizliklerin
tedavisinde ilk basamak olarak Onerilmektedir. %5—-10’luk kilo kaybi ile
ovulasyonun geri kazanildigi ve menstriiel diizenin saglandig1 gosterilmistir.
Kalori kisith beslenme, diistiik glisemik indeksli diyetler, diizenli fiziksel aktivite
ve davranigsal terapi ile desteklenen programlar 6nerilmektedir (2,3,5,17-19).

Avantaj: %5-10’luk kilo kaybi ovulasyonun yeniden baslamasini
saglayabilir. Farmakolojik tedavilerin etkinligini artirir, komplikasyonlari
azaltir.
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6.2. Bariatrik Cerrahi

Kullanim Amaci: VKI yiiksek ve yasam tarzi degisikliklerine direngli
obez bireylerde uzun vadeli kilo kayb1 saglamak ve menstriiel disfonksiyonu
diizeltmek.

Endikasyonlar:

e VKI >40 kg/m? olan bireylerde

e VKi >35 kg/m? olup eslik eden ciddi komorbiditesi (tip 2 diyabet,
hipertansiyon, PCOS, obstriiktif uyku apnesi) olanlarda

e Konvansiyonel yontemlerle kilo kayb1 saglanamayan durumlarda

Etki: Bariatrik cerrahi sonrasinda viicut agirliginda %20-35 oraninda
azalma saglanabilir. Yapilan ¢alismalarda, operasyon sonrasi 6—12 ay icinde
ovulatuar sikluslarin yeniden bagsladigi, infertilite oranlarmin azaldigi ve
menstriiel diizenin diizeldigi gosterilmistir (5).

Dikkat Edilmesi Gerekenler:

e Cerrahi sonras1 12—18 ay siireyle gebelik planlanmamalidir
e Vitamin ve mikronutrient eksiklikleri yoniinden yakin takip gerekir

6.3. Kombine Oral Kontraseptifler (COC)

Kullanim Amaci: Menstriiel regiilasyon, ovulasyon baskilanmasi,
hiperandrojenizmin baskilanmasi.

COC’ler, PCOS’lu ve obez kadinlarda birinci basamak tedavi olarak
kullanilmaktadir. Ozellikle menstriiel siklusun diizenlenmesinde, disfonksiyonel
uterin kanama tedavisinde ve endometrial hiperplazi profilaksisinde yaygin
olarak kullanilir. VKI >35 olan, sigara kullanan veya kardiyovaskiiler riski
yliksek bireylerde dikkatli kullanilmalidir. Etkinlik i¢in 6 ay diizenli kullanim
onerilir (17,18).

Avantaj: Siklus diizenleme, hirsutizm ve akne tedavisinde etkilidir.

Uyart: VKI >35 olan, sigara kullanan veya kardiyovaskiiler riski yiiksek
bireylerde dikkatli kullanilmalidir.

6.4. Levonorgestrel Salgilayan Rahim I¢i Ara¢ (LNG-IUD)

Kullanim Amaci: Asirt menstriiel kanama, endometrial hiperplazi riski,
menstriiel baskilama.
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LNG-IUD, menstriiel regiilasyon ve kontrasepsiyon amaciyla yaygin
olarak kullanilmaktadir. Sistemik yan etkisi yoktur ve etkisi 5 yila kadar siirer
(3,17).

Avantaj: Lokal etki, sistemik hormon diizeyleri iizerine belirgin etkisi
yoktur.

6.5. Medroksiprogesteron Asetat (DMPA)

Kullanim Amact: Ovulatuvar disfonksiyon, endometriyal hiperplazi,
menstriiel baskilama.

DMPA, amenore hedeflenen ve endometrial koruma gereken olgularda
siklikla dnerilir. 3 ayda bir uygulanir ve giiclii ovulasyon baskilayici etkisi vardir.
Uzun donemde kemik mineral dansitesinde azalma, kilo artis1 ve menstriiel
diizensizlik gibi yan etkiler goriilebilir. VKI >30 olan bireylerde dikkatli izlem
gereklidir (17).

Avantaj: 3 ayda bir uygulanir, amenore etkisi gligliidiir.

Uyart: Kemik mineral dansitesinde azalma, kilo artig1 gibi uzun dénem
yan etkiler olabilir (2).

6.6. Siklik Oral Progestinler

(6rn. medroksiprogesteron asetat 10 mg/giin, 10—14 giin boyunca her
siklusun ikinci yarisinda)

Kullannm Amaci: Ovulatuar olmayan sikluslarda endometriyumun
dokiilmesini saglamak, menoraji ve diizensiz kanamalar1 kontrol altina almak.

Siklik progestinler, 6zellikle kontrasepsiyon gereksinimi olmayan ve
sadece endometriyumun korunmasi veya kanama diizenlenmesi amaglanan
olgularda onerilir (17).

Avantaj: Dogurganlik istegi olan ve COC kullanamayan bireylerde
uygundur.

6.7. Siirekli Oral Progestinler

(6rn. noretindron asetat 2.5—10 mg/giin veya mikronize progesteron 100—
200 mg/giin)

Kullanim Amaci: Mensturasyonu baskilamak, endometriyal hiperplazi
riskini azaltmak.

Stirekli diisiik doz oral progestinler, ovulatuvar disfonksiyon ve
endometriyal koruma gereken durumlarda COC’ye alternatif olarak kullanilabilir.
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DMPA kadar giiglii ovulasyon baskilayici etkiye sahip degildir, ancak iyi tolere
edilir (18).

Dezavantaj: DMPA kadar gii¢lii ovulasyon baskilayici etkiye sahip degildir
ancak iyi tolere edilir.

6.8. DMPA Ne Zaman Tercih Edilir?

e Amenore hedefleniyorsa

o Adet gorlilmesini istemeyen bireylerde

e Diisiik hasta uyumu 6ngoriiliiyorsa (¢linkii 3 ayda bir uygulanir)

Ancak uzun vadede kemik mineral yogunlugu kaybi ve kilo artis1 gibi
yan etkiler nedeniyle, siirekli ve genis popiilasyona Onerilmez. Bu yiizden
rehberlerde diger progestinler de aktif sekilde yer almaktadir.

6.9. Metformin

Kullanim Amact: Insiilin direnci ve anovulasyonun eslik ettigi PCOS
olgularinda menstriiel diizenleme.

Metformin, PCOS’lu obez bireylerde glukoz metabolizmasini iyilestirerek
ovulatuar fonksiyonu destekler. Insiilin direnci ve metabolik sendromu olan
bireylerde etkili olabilir. COC ile kombine edildiginde etkinligi artar (18).

Avantaj: Ovulasyonun geri kazanimini destekler.

Uyart: Gastrointestinal yan etkiler sik olup, doz titrasyonu 6nerilir.

6.10. Antiandrojenik Tedaviler (Spironolakton)

Kullannm Amact: Hiperandrojenizm bulgularinin  (hirsutizm, akne)
baskilanmasi.

Spironolakton gibi ajanlar, hiperandrojenizm bulgularin1 baskilamak
icin kullanilir. Bu ajanlar COC ile kombine kullanildiginda daha etkili olup,
monoterapide kontrasepsiyon gereklidir (3,17).

Avantaj: Hirsutizmde etkili, COC’lerle sinerjik etki saglar.

Uyar1: Spironolakton hiperkalemiye yol acabilir. Diizenli izlem gerektirir.
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Tablo 1: Menstriiel Diizensizlikte Obeziteye Y onelik Pratik Y 6netim

Klinik Durum Tercih Edilecek Yaklasim
Anovulasyon+ obezite Yagam tarzi degisikligi, COC, metformin
Agir menstiirel kanama LNG-IUD, COC, siirekli progestin

. ) Siklik progestin (aktif gebelik plani olanlarda),
Fertilite korunumu isteyen olgular . :
COC (gebeligi ertelemek isteyenlerde)

Menstriiel baskilama/ amenore hedefi | DMPA, siirekli progestin

Hiperandrojenizm (hirsutizm, akne) |COC + spironolakton

Insiilin direnci/ metabolik sendrom
eslikli

VKI >40 kg/m? ve basarisiz medikal
tedavi

Metformin, yagsam tarzi degisikligi

Bariatrik cerrahi

7. Sonuc¢

Obezite, enerji metabolizmasindaki bozulmalarin yam sira, endokrin ve
iireme sistemlerinde de ¢esitli disregiilasyonlara yol agan kompleks bir durumdur.
Ozellikle visseral yag dokusunun artistyla karakterize obez bireylerde, menstriiel
siklusun fizyolojik isleyisi ¢ok yonlii mekanizmalarla bozulur. Hipotalamo-
hipofizer-ovaryan aks tizerindeki etkiler, bu bozulmanin merkezindedir. Leptin
ve insiilin gibi metabolik sinyallerin hipotalamik GnRH salinim1 tizerindeki
anormal etkileri, LH/FSH dengesizligi ile sonuclanmakta, artan LH pulsatilitesi
over diizeyinde androjen lretimini artirarak ovulatuar disfonksiyonlara yol
acmaktadir. Bu nedenle obez bireylerde amenore, oligomenore ve anovulasyon
sik kargilasilan klinik bulgulardir.

Insiilin direnci ve buna bagl gelisen hiperinsiilinemi, sadece metabolik
degil, ayn1 zamanda endokrinolojik diizeyde de ovarium fonksiyonlarini
olumsuz etkilemektedir. Insiilin, tek bagina over stromasinda androjen sentezini
stimiile ederken, hepatik SHBG iiretimini baskilayarak serbest testosteron
diizeylerinde anlamli artisa neden olmaktadir. Bu durum, hiperandrojenizm
ve folikiil maturasyon bozukluklar: ile karakterize bir patofizyolojik tabloyu
desteklemektedir. Sonug olarak obeziteye eslik eden insiilin direnci, ovulasyon
bozukluklarmin hem baslangicinda hem de devaminda merkezi bir rol
oynamaktadir.

Obez bireylerde leptin diizeyleri artmis olsa da leptin direnci nedeniyle
hipotalamik reseptor duyarliligi azalmakta, bu da GnRH salinim paternini
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bozarak siklik ovulasyonun devamliligini engellemektedir. Adiponektin gibi
insiilin duyarliligint artirict adipokinlerin azalmasi da ovulasyon fizyolojisini
sekteye ugratmaktadir.

Obeziteyle iligkili kronik inflamasyon, artmis sitokin diizeyleri ile
hem folikiilogenez hem de endometriyal reseptivite iizerinde olumsuz
etkilere sahiptir. Interlokin-6, TNF-o gibi inflamatuar belirteglerin artisi,
over mikrogevresinde folikiil geligsimini baskilayici bir ortam yaratmakta ve
luteal fazda da disfonksiyonlara zemin hazirlamaktadir. Ayni1 zamanda, obez
kadinlarda goriilen hiperostrojenik durum, ovulatuar progesteron {iiretimi ile
dengelenmediginde endometriyum tlizerinde kontrolsiiz proliferatif etkilere yol
acarak, diizensiz ve Ongdriilemeyen uterin kanamalar seklinde klinik tabloya
yansimaktadir. Bu nedenle obez hastalarda sadece siklus diizeni degil, ayn
zamanda endometriyal saglik da dikkatle izlenmelidir.

Tiim bu mekanizmalar birlikte degerlendirildiginde, obezitenin menstriiel
diizensizliklerle olan iligkisi, sadece hormonal degil, ayni1 zamanda metabolik ve
inflamatuardiizeyde ok boyutlubirpatofizyolojik siireg olarak ortayagikmaktadir.
Bu ¢ok yonlii etki mekanizmalari, obez bireylerde menstriiel diizensizliklerin
yalnizca semptomatik degil, sistemik degerlendirmeyi de gerektirdigini ortaya
koymaktadir.
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1. Giris

bezite, hem kronik bir hastalik hem de tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler

hastaliklar(KVH) ve iireme bozukluklar1 gibi pek ¢ok saglik sorununa

zemin hazirlayan 6nemli bir risk faktoriidiir. Ozellikle 6strojen
metabolizmasini bozmasi, insiilin direncini tetiklemesi ve kronik inflamasyona
neden olmasi, sonugta kadin iireme sagligini olumsuz etkiler. Bu bolimde
obezitenin kadin fertilitesi iizerindeki etkileri incelenecektir.

2. Tamim ve Epidemiyoloji

Diinya Saghk Orgiitii (DSO) asir1 kilo ve obeziteyi, saglik igin risk
olusturan anormal veya asir1 yag birikimi olarak tanimlamaktadir.(1) Obezite
Tibb1 Dernegi(Obesity Medicine Association) ise obeziteyi; ciddi, kronik,
ilerleyici, tekrarlayict ve tedavi edilebilir, ¢ok faktorlii, norodavranigsal bir
hastalik olarak tanimlamaktadir.(2)

Obezite tanis1, beden kiitle indeksi (BKI) sinir degerleri ile viicut agirlig,
yag dagilim paterni ve visseral yag arasindaki iliskiye dayamr. BKI, obezitenin
heterojen yapis1 nedeniyle tek basina yeterli bir 6lciit degildir. Tablo 1, BKI ve
bel ¢evresine gore obezite siniflandirmasini géstermektedir.(3)
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Tablo 1: BKi ve Bel Cevresine Gore Obezite Smiflandirmasi(4)

Disease Risk* Relative to Normal Weight
and Waist Circumference

Obesity Men <102 ¢cm (<40 in} >102 cm (>40 in)
BMI kg/m’ Class Women <88 cm (<35 in) >88 em (>35 in)
Underweight <l8.5 —— —
Normal+ 18.5-24.9 — —
Overweight 25.0-29.9 Increased High
Obesity 30.0-34.9 I High Very High
35.0-39.9 1 Very High Very High
Extreme Obesity 240 1t Extremely High Exwemely High

* Disease risk for type 2 diabetes, hypertension, and CVD.
+ Increased waist circumference can also be a marker for increased risk even in persons of normal weight.

Kaynak: Executive Summary. Obesity Research, 6: 51S-179S. (1998),
https://doi.org/10.1002/j.1550-8528.1998.tb00690.x

Toplam viicut agirligindaki artisa ek olarak, kalca ve alt ekstremitelerle
karsilastirildiginda karin veya gdvdede daha fazla yag bulunmasi hem
erkeklerde hem de kadinlarda metabolik sendrom, tip 2 diyabet, hipertansiyon
ve KVH riskinin artmasiyla iliskilendirilmistir. Bu nedenle BKi 24.9-35 kg/m?
arasinda olanlar i¢in abdominal obezite hakkinda bilgi veren bel ¢evresi 6l¢iimii
de onerilmektedir. Kadinlar i¢cin >88 cm ve erkekler i¢in >102 cm degerleri risk
artisi ile iliskilidir. (5)

Asiri kilo ve obezite oranlari tiim diinyada artmaktadir. 2017-2020 yillarii
degerlendiren bir Amerika Birlesik Devletleri (ABD) raporuna gore, yetiskinlerin
%42,4’1 ve genglerin %20,9’u obeziteye sahiptir. (6) 1990’dan 2022’ye kadar,
diinya genelinde 18 yas ve iizeri bireylerde obezite yiizdesi %7’den %16’ya
ylikselmistir. (1)

Ulkemizde ise her iki cinsiyette 15 yas ve iistii obezite siklig1 2019
yilinda %21,1 iken, 2022 yilinda %20,2 oranindadir. 2022 yilinda kadinlarin
%23,6>s1n1n obez ve %30,9>unun obez dncesi oldugu raporlanmistir. (7)

3. Obezitenin Kadin Ureme Sistemi Uzerine Etkileri
3.1. Hipotalamo-Pituiter-Ovaryan (HPO) Aksa Etkileri

Kadin {ireme fizyolojisinin temelini olusturan HPO aks, hormonal
etkilesimlerin hassas dengesini diizenleyerek menstriiel siklusun dongiisel
paternlerini ve yumurtlama siirecini kontrol eder. Ancak obezite; leptin ve
diger adipokinlerde degisikliklere yol agarak bu uyumlu sistemi bozmaktadir.
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Yag dokusu tarafindan iiretilen leptin, obez bireylerde belirgin sekilde artar.
Yiiksek leptin seviyeleri, hipotalamustan gonadotropin salgilatict hormon
(GnRH) saliniminin pulsatilitesini bozar. Bu bozulma, normal menstrual siklus
ve yumurtlama i¢in kritik dneme sahip luteinize edici hormon (LH) ve folikiil
uyarict hormon (FSH) salinim paternlerinde degisikliklere yol acar. Artmis
leptin seviyeleri, GnRH ndronlarinin leptine duyarliligini da azaltmaktadir.

Obezite ve metabolik sendromda siklikla artis gdsteren bir baska adipokin
olan kemerin, adipogenez ve iltihaplanmanin diizenlenmesinde rol oynar.
Obezitede artan seviyeleri insiilin direnci ve diizensiz lipid metabolizmasi ile
iligkilidir; bu durum da HPO aks1 daha fazla etkiler.

Insiilin duyarhiliginda ve anti-inflamatuar siireglerde énemli rol oynayan
adiponektin ise obezitede tipik olarak azalmaktadir. (8)

3.2. Oosit Uzerine Etkileri

Obez fare modellerinde yapilan c¢alismalarda, overlerin daha fazla
apopitotik folikiil icerdigi, oositlerin daha kiiciik ve olgunlasma olasiliklarinin
daha diisiik oldugu gozlemlenmistir. Ayn1 zamanda oositteki mitokondri ve
endoplazmik retikulumda (ER) metabolik strese dair kanitlar bulunmustur.

Obezite kronik diisiik dereceli bir inflamatuar durum olarak kabul edilir.
Ureme sisteminin dokular1 inflamasyona karsi bagisik degildir. Inflamatuar
yollar, folikill riiptlirii ve trofoblastin endometriyuma invazyonu gibi {ireme
olaylarinda kritik oneme sahiptir. Obez kadinlardaki degismis inflamatuar
ortamin bu siiregler tizerinde etkili oldugu disliniilmektedir. (9)

3.3. Endometriyum ve Implantasyon Uzerine Etkileri

Bir dizi ¢aligma, obez oosit donorii alicilarinda tiip bebek (IVF) sonuglarini
inceleyerek, obezitenin endometriyal alicilik ve fonksiyon iizerindeki klinik
etkisini bagimsiz olarak degerlendirmeye ¢alismistir. Bazi ¢caligmalar herhangi
bir etki gostermemisken, digerleri daha diigiik implantasyon oranlariyla iligkili
olumsuz bir etki gostermistir. (10)

2011 yilinda yapilan bir meta-analizde; spontan gebeliklerde diisiik ile
obezite arasindaki iliski degerlendirildiginde, obez kadinlarin gebelik kayb1
yasama olasiliginin 1,3 kat daha fazla oldugu bulunmustur. (11) Bu iliski,
spontan gebelik yasayan 18.000°den fazla nullipar Cinli kadmin katildigi
prospektif bir gozlemsel ¢alismada da dogrulanmis ve obezitenin diisiik riskini
artirdig1 gosterilmistir. (12)
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Benzer sekilde, yardimci tireme teknikleri (ART) ile gebe kalan obez
kadinlarda da disiik oranlar1 daha yiiksektir. Bu iliski, The Society for
Assisted Reproductive Technology (SART) ve Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) verilerinin analizlerinde gosterilmistir.(13,14) Ayrica, 2019
yilinda yapilan biiyiik bir calismada, iyi kaliteli embriyolarla yapilan ilk donmus
embriyo transferlerinde obezite ile erken gebelik kaybi arasinda bir iligki oldugu
saptanmistir. (15) Yalnizca tekrarlayan diisiik 6ykiisii olan kadinlari igeren bir
meta-analizde de obezitenin daha yiiksek diisiik oranlariyla iliskili oldugu
gosterilmistir. (16)

Obezite ile erken gebelik kaybi arasindaki iliskinin mekanizmasi, donor
yumurta modelleri kullanilarak incelenmistir. Yumurta dondrlerinin normal
kilolu, alicilarin ise farkli BKI kategorilerinde oldugu 9.000’den fazla kadimnin
dahil edildigi retrospektif bir ¢alismada, alicinin BK1’si arttikca implantasyon,
gebelik, klinik gebelik, ikiz gebelik ve canli dogum oranlariin anlamli derecede
azaldig1 ancak klinik diisitk oraninda bir farklilik olmadigi gosterilmistir.
(17) Buna karsin, 2008-2010 yillar1 arasindaki SART veri tabaninin benzer
bir analizinde, alicinin BKi>40 kg/m? oldugunda diisiik oraninin da arttig
saptanmigtir.(18)

Genel popiilasyonda diisiiklerde andploidi oranlart yiiksektir ve bunun
yasla birlikte arttig1 iyi bilinmektedir. Ancak ¢aligmalar, obez kadinlarda 6ploid
diisiik oraninin daha fazla oldugunu gostermekte ve bu sonuglar BKI’nin diisiik
icin bagimsiz bir risk faktorii oldugunu diisiindiirmektedir. (10)

3.4. Embriyo Uzerine Etkisi

Embriyo kalitesi, implantasyon silirecinin basarisini ve sonraki gebelik
sonuclarini degerlendirmede en kritik faktorlerden biridir.

Retrospektif bir analizde, normal BKI grubuyla karsilastirildiginda,
obezitenin IVF/intracytoplasmic sperm injection (ICSI) dongiilerinde ortalama
embriyo kalitesi, embriyo kullanim oran1 ve atilan/dondurulan embriyo sayisi
iizerinde olumsuz etkileri oldugu gosterilmistir.(19) Baska bir calismada,
fazla kilolu veya obez kadinlardan (BKIi>25 kg/m?) elde edilen embriyolarin
dollenme sonrasi gelisimlerini tamamlama olasiliginin daha diisiik oldugu,
glikoz tiikketiminin azaldigi, amino asit metabolizmasinin degistigi ve endojen
trigliserit seviyelerinin arttig1 tespit edilmistir.(20)

Embriyolar lipotoksisiteye karsi hassastir. In vitro olarak palmitik aside
(PA, insan serumunda ve over folikiil sivisinda en ¢ok bulunan doymus serbest
yag asitleri) maruz kalan fare trofoblastik kok hiicreleri daha az ¢ogalmis ve
doza bagli artan apopitoz gecirmistir. Bu embriyolar tasiyici farelere transfer
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edildiginde, PA’ya maruz kalan blastosistlerden elde edilen fetiisler kontrol
grubuna gore daha kii¢iik olmustur. (20)

Sonug olarak, obez bir ortam embriyonik gelisimi etkiler ve embriyoda
kalict olumsuz etkilere yol agabilir. (21)

3.5. Nesiller Arasi Etkiler (Epigenetik)

Anne obezitesinin birka¢ nesil boyunca metabolik islev bozuklugu riski
tasidigini 6ne sitiren kanitlar bulunmaktadir. Obez annelerin ¢ocuklarinin yetiskin
olduklarinda obezite, tip 2 diyabet ve KVH gelistirme olasilig1 daha yiiksektir.
(22) Bu durum, uterustaki epigenetik modifikasyonlardan kaynaklaniyor
olabilir. Diyetle indiiklenen obez (DIO) fare modellerinde, yavrularin dogumda
daha kiiciik oldugu ancak sonrasinda asir1 biiylime ve metabolik sendrom
gelisimi gosterdigi saptanmistir.(23) DIO’lu annelerin plasentalarinda lipit
metabolizmasini diizenleyen genlerde degisiklikler olmaktadir.(24) DIO fare
modelinde yapilan baska bir ¢alismada metabolik islev bozuklugunun ikinci ve
ficiincii nesil yavrulara aktarilabilecegi gosterilmistir.(25) insanlarda, ¢ocuklarin
diyetleri ebeveynlerininkine ¢ok benzediginden, maternal metabolik sendromun
etkileri bu fare modeline gore daha fazla olabilir.(9)

4. Obezite ve infertilite

Cesitli calismalar, obezite ile kadin infertilitesi arasindaki karmasik
iliskiyi incelemistir. 3029 subfertil ¢iftin katildig1 prospektif bir kohort
calismasinda, BKi’de 29 kg/m*nin iizerindeki her artisin, spontan gebelik
oranlarinda dogrusal bir diisiise yol a¢tig1 gozlemlenmistir. BKi>deki her 1
kg/m? artig, gebelik oranini %4 azaltmistir. (26) Baska bir ¢alisma, ART nin
obezite kaynakli infertilitede kesin bir ¢oziim sunmadigini ¢iinkii yiiksek
BKI’nin bu tedavilerin basari oranlarmi da diisiirdiigiini vurgulamustir.
(27) ART siirecinde obezite; daha yiliksek gonadotropin dozlari, dongii iptal
oranlarinda artis ve daha az yumurta toplanmasi gibi olumsuz sonuglarla
iligkilidir. (28)

Bu calismalardan hareketle, obez infertil kadinlarda infertilite tedavisine
baslamadan 6nce obezite tedavisi Oncelikli hedef olmalidir denilebilir. (29) Klinik
uygulamada, obez infertil hastalarda kilo yonetiminin tedavi protokollerine
entegre edilmesi Onerilir. (8)

En yaygin infertilite nedenlerinden olan polikistik over sendromu da
(PCOS), obez kadinlarda daha sik goriiliir. Ancak PCOS olmasa bile, BKi>27
kg/m? olmas1 basli basina anovulasyon riskini artirir. (30)
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5. Obezitenin Ureme Saghgina Etki Mekanizmalari
5.1. Insiilin Direnci ve Hiperinsiilinemi

Obezitenin karakteristik metabolik profili sonucu, insiilin direnci ve
buna kars1 gelisen yiiksek insiilin seviyeleri, overlerde bir dizi zincirleme
olaya sebep olur. Insiilin, ovaryan teka hiicrelerini asir1 androjen iiretimi
i¢in uyarir. Bu durum PCOS’u andiran bir hiperandrojenik tablo olusturur.
(31) Ayrica karacigerde seks hormonu baglayict globulin (SHBG) sentezini
inhibe ederek serbest androjen miktarini artirir. Sonugta; androjen yiiksekligi
ovulasyonu engeller, menstriiel diizensizlik olusturur ve fertilite potansiyelini
azaltir. (8)

5.2. Adipokinler ve Inflamasyon

Adipositler gilinlimiizde endokrin hiicreler olarak taninmaktadir. Kilo
alimi, obez hastalarda adipositlerden adipokin, sitokin ve kemokin (leptin,
TNF-a, IL-6, IL-1PB) gibi ¢esitli pro-inflamatuar faktorlerin salgilanmasina ve
subklinik inflamasyona sebep olur. (32) Yag dokusunun pro-inflamatuar 6zelligi;
yag birikimi, BKI artis1 ve visseral adipozite ile pozitif korelasyon gosterir.(33)
Santral obezite, baslangi¢ta yag depolari iginde gelisen bir inflamatuar kaskadi
tetiklese de zamanla sistemik etkiler gosterir. Bunun sonucu olarak oositler
icin olumsuz bir ortam olugur ve oosit kalitesini ve canlilig1 etkilenir. Ayrica
inflamatuar ve oksidatif kosullar endometriyum tabakasini olumsuz etkileyerek
embriyo implantasyonu igin reseptiviteyi azaltir ve basarili gebelik 6niinde
engel olusturur. (8)

Giliniimiizde, yag dokusunun ayni zamanda bir bagisiklik organi olarak
da rol oynayabilecegi hipotezi iizerinde durulmaktadir. Obeziteyle iligkili
komplikasyonlarin tedavisi i¢in; adipoz dokunun baslattig1 pro-inflamatuar
kaskadi daha erken asamalarda inhibe ederek klinik komplikasyonlari baslangigta
onleyebilecek terapotik miidahaleler {izerinde c¢alisilmaktadir. Obezitedeki
inflamatuar yollar1 engellemeye yonelik terapdtik miidahaleler, fare modelleri
ve insan denemelerinde insiilin duyarlilig {izerinde yararl etkilere sahip, timit
verici sonuglar gostermistir. (34)

5.3. Steroid Hormon Metabolizmasi

Viicut agirhigr ve yag dokusundaki artiglar hem premenopozal hem de
postmenopozal kadinlarda seks steroid diizeylerinde anormalliklerle iligkilidir.
Santral obezitesi olan kadinlarda, PCOS klinik tanisi olmasa bile daha yiiksek
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androjen diizeyleri gosterilmistir. (35,36) Bu kadinlar, normal kilolu kadinlara
kiyasla daha yiiksek total ve serbest testosteron seviyelerine, daha diisiik
androstenedion ve SHBG seviyelerine sahiptir. (35)

Birlesik Krallik’ta yapilan bir Mendel randomizasyon ¢aligmasi,
daha yiiksek BKI ile erken menars arasinda iliski oldugunu &ne siirmiistiir.
(37) 2012 yilinda yapilan bir ¢caligma, menstriilasyon yasindaki her bir yillik
ilerlemeyle obezite olasiliginin %22 azaldigini gdstermistir. (38) Dolayistyla
erken menars, ilerleyen donemde obezite ve iliskili saglik sorunlari i¢in bir risk
faktoriidiir. (39)

Leptin, (Yunanca leptos=zayif) beyaz yag hiicreleri tarafindan salgilanan
bir peptit hormondur. Dolasima salindiktan sonra kan-beyin bariyerini geger,
istah1 ve enerji harcamasini kontrol eden hipotalamusun presinaptik GABAerjik
noronlarma baglanir. Leptinin temel rolii tokluk sinyali olusturmaktir. Serum
leptin konsantrasyonlari artan yaglanmayla orantili olarak artar. Homeostatik bir
sistemde, leptin reseptdrii normal sekilde calisiyorsa, dolasimdaki yiiksek leptin
seviyeleri enerji aliminin azalmasima ve enerji harcamasinin artmasina neden
olmalidir. Ancak bireyler agir1 kilolu veya obez oldugunda durum bdyle degildir.
Bunun yerine, obezite hastalarinda yiiksek leptin seviyeleri, leptin direnci ve
dolasimda ¢oziintir leptin reseptorlerinde (SLR) diistikliik goriiliir. Leptinin kan-
beyin bariyerinden gecisi ve hipotalamik sinyallemeyi aktive etme yeteneginin
azalmasi, leptin direncinin patogenezinde rol oynar. (40—42)

Leptin, HPO aks diizenlenmesinde ¢oklu seviyelerde rol alir. Dolayli
yoldan GnRH salinimini kolaylastirir ve dogrudan LH ile (daha az 6l¢iide) FSH
salmimini uyarir. Ergenlik zamanlamasinda da role sahiptir ancak ne tek basina
tetikleyicidir ne de mutlak gereklidir. (43) Leptin reseptorleri overlerde yaygin
olarak eksprese edilmekte olup bu durum dogrudan gonadal diizenleyici bir role
isaret etmektedir.

Kisspeptin, GnRH modiilasyonunda merkezi role sahiptir. (44)
Obez hastalarda serum kisspeptin diizeyleri daha yiiksektir ve kilo kaybi
miidahalelerinden sonra azalma egilimi gosterir. (45) Ayrica veriler, PCOS’lu
kadmlarda BKI’lerinden bagimsiz olarak daha yiiksek serum kisspeptin
konsantrasyonu oldugunu gostermektedir. (39)

6. Obezitenin Yonetimi ve infertilite Tedavisi

Kadinlarda obezitenin tedavisi iyi yapilandirilmis ve kisisellestirilmis
bir yaklasim gerektirir. Tedavi yontemleri distiniiliirken hastalik siddeti, yas,
kiiltiirel durum, beslenme tercihleri, gegmis ve eslik eden hastaliklar, yasam
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tarzi, uyum ve sigorta kapsaminin dikkate alinmasi 6nemlidir ¢iinkii miidahaleler
stirdiiriilebilir olmalidir.

Steroidler, antipsikotikler, antiepileptikler, antihistaminikler, bazi
oral hipoglisemikler ve antiretroviraller kilo alimini tegvik eder; antidepresanlar,
insiilin ve beta blokerler ise postmenopozal kadinlarda kilo alimiyla agikca
iliskilidir.(46,47)

Obezite tedavisinde, arttirilmig mikro besin yogunlugu ile diyet
kalitesini iyilestirmek ve ultra islenmis gidalar1 azaltmak; tokluk, kilo kayb1 ve
koruma saglamanin anahtaridir.

Fiziksel aktiviteyi artirmak her yastan hastaya fayda saglar ¢iinki
hareketsizlik, kilo alimi ve kardiyovaskiiler hastalik riskinin artmasiyla
iligkilidir. Ancak obeziteyi tedavi etmektense kilo alimini dnlemede ve kilo
korumada daha etkilidir. (48)

Obez infertil popiilasyonda, kilo kaybindan bagimsiz olarak fiziksel
aktivitenin etkisini incelemek i¢in yapilan bir ¢alismada; 216 dongti IVF/ICSI
geciren obez infertil kadindan olusan retrospektif bir kohortta, diizenli fiziksel
aktivite yapan hastalarin sonuglari, hareketsiz olanlarla karsilastirilmigtir. Aktif
grupta, gebelik oranlar1 ve canli dogum oranlart énemli 6lglide daha yiiksek
bulunmustur. (49)

Dogurganligin yalnizca asir1 kalori alimindan degil, bu kalorilerin besin
gruplart arasindaki dagilimindan da etkilenmesi olasidir. Yapilan bir calismada;
metabolik sendromu olan hastalarda 2 yil boyunca Akdeniz diyetine uyulmasi,
insiilin direncini, CRP ve IL-6 dahil olmak iizere inflamatuar belirteclerin serum
konsantrasyonlarini énemli 6l¢iide azaltmistir.(50) Akdeniz diyetine uyumun
artmasi ile, gebelik sansinin arttigini ve infertilite riskinin daha diisiik oldugunu
gbsteren ¢alismalar mevceuttur. (51,52)

Klinik ¢alismalar obezitenin subfertilite riski lizerinde kesin bir etkisi
oldugunu gostermektedir. Bu, disik dogurganligin Gtesinde, ART’ye
verilen suboptimal yanitlara kadar uzanir. Calismalar oosit, endometriyum
ve preimplantasyon embriyosunu etkileyen cesitli mekanizmalar1 ortaya
koymustur. (9)

Stresin obeziteyle iki yonlii bir iligkisi vardir; kronik stres, kilo alimini
tesvik eden glukokortikoid tiretimini tetikler. Dahasi, kilo damgasi ve obeziteyle
iligkili komorbiditeler kronik stresi daha da kétiilestirebilir. Kortizoldeki uzun
vadeli yiikselmeler, merkezi yaglanma ve depresyonla gii¢lii bir iliski i¢indedir.
Zihinsel ve fiziksel stres kaynaklari, obezite tedavisi boyunca ele alinmalidir.

Emzirme ve gebelik durumu olmayan kadinlardan; “BKI>30 kg/m? olan”
veya “27-29,9 kg/m? olup kiloyla iligkili komorbiditesi olan” hastalara ¢ ila



OBEZITE VE KADIN UREME SAGLIGI ¢ ¢ 25

alt1 ay boyunca yasam tarzi terapisi onerilir, uygulanmasi halinde toplam viicut
agirhgmin %5’inden fazlasimi veremedikleri durumda ise farmakoterapi aday1
olurlar. Semaglutid, liraglutid, orlistat, fentermin-topiramat ve bupropion-
naltrekson, Gida ve [lag Dairesi (Food and Drug Administration, FDA) tarafindan
uzun vadeli kilo yonetimi i¢in onaylanmis ilaglardir. Sempatomimetik ilaglar
(fentermin, dietilpropion, benzfetamin ve fendimetrazin) ise 12 haftaya kadar
monoterapi olarak onaylanmigtir. Metformin, sodyum-glukoz kotransporter-2
(SGLT-2) inhibitdrleri, amilin antagonistleri, zonisamid ve tek bagina bupropion
ile topiramat gibi kilo azaltici etkileri olan baz1 diger ilaglar da genellikle ruhsat
dis1 olarak obezite tedavisinde kullanilmaktadir.(53)

Glukagon benzeri peptid-1 (GLP-1) reseptor agonistleri (liraglutid,
semaglutid) ve c¢ift etkili gastrik inhibitdr polipeptid (GIP)/GLP-1 reseptor
agonistleri (Tirzepatid) dahil olmak {izere inkretin bazli tedaviler su anda en
etkili ilaglardir. Semaglutid, 68 haftalik deneme siiresince ortalama %15 kilo
kayb1 saglar. FDA tarafindan diyabet yonetimi i¢in onaylanan tirzepatid ise
72 haftalik deneme siiresince ortalama %22 kilo kaybi1 saglar. Bu ajanlar, cilt
alt1 enjeksiyon seklinde hasta tarafindan uygulanir; insiilin salgisini uyarirken
glukagon salinimini ve mide bosalmasini baskilar.

Fentermin en sik regete edilen anti-obezite ilacidir, erken tokluk hissi
yaratarak gida alimini azaltir ve li¢ ay ig¢inde %5-10 kilo kaybi saglar. Kalp
atim hizin1 ve kan basincini yiikseltme riski nedeniyle KVH olanlarda ve yiiksek
KVH riski durumunda kontrendikedir.

Bupropion-naltrekson %4-5 kilo kaybi1 saglayabilir; bupropion veya
naltrekson ile tedavi edilebilen, eslik eden hastaliklar1 olanlar i¢in iyi bir segcenek
olabilir. Ancak nobet esigini diistirebilir.

Orlistat, pankreas lipazlarin1 inhibe ederek yag sindirimini degistirir
ve digki yag atilimini artirarak %2-3 kilo kayb1 saglar. Ancak bagirsak kramplart,
inkontinans ve yagli akintt gibi gastrointestinal yan etkiler kullanimini
sinirlandirmaktadir.

Metabolik bariatrik cerrahi (MBS); gebe olmayan hastalarda BKi>35 kg/
m? olan veya BKI>30 kg/m* olup en az bir obezite iliskili komorbiditesi olan
grupta secenek olarak diisliniilebilir. Ancak Asyali popiilasyon igin smirlar
farklidir. En son kilavuzlar, BKi>27,5 kg/m? olan Asya kokenli hastalara MBS
onerilmesini uygun bulmaktadir. (54)

ABD’deki en yaygin prosediir, midenin %80’inin ¢ikarildig1 dikey tiip
mide ameliyatidir (VSG). Diger MBS secenekleri; Roux-en-Y gastrik bypass,
duodenal switch’li biliopankreatik diversiyon ve sleeve gastrektomi ile birlikte
tek anastomozlu duodeno-ileal bypasstir. MBS yontemleri ile iki yilda %60-
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85 kilo kayb1 yasanabilmektedir. Cerrahi yonteme gore degisebilen; dumping
sendromu, mikro besin eksikligi, lser, reflii, ishal vb. olumsuz sonuglar da
bilinmelidir. (55,56)

MBS gegiren hastalar icin American College of Obstetricians and
Gynecologists (ACOG), hizli maternal kilo kaybindan fetiistin etkilenmemesi
ve hastanin ameliyattan sonra maksimum kilo kaybina ulasabilmesi igin
gebe kalmadan once 12 ila 24 ay beklemeyi dnermektedir.(57) MBS geciren
ireme ¢agindaki tim kadinlara dogum kontrolii ve gebelik 6ncesi danigmanlik
saglanmalidir. Ergenlerde dogum kontrol yontemlerinin kullanimi ¢ok 6nemlidir
clinkll bariatrik cerrahi geciren ergen popiilasyonunda gebelik oranlar1 genel
ergen popiilasyonunun iki katidir (%12,8’e karst %6,4). Ayrica, bariatrik
cerrahiden sonra oral kontraseptif basarisizlig1 riski arttigindan, diger dogum
kontrol yontemlerini kullanmak gerekir. (53)

Bariatrik cerrahinin fertilite {izerindeki etki mekanizmalari; gelismis
ovulasyon fonksiyonu (Oviile olan kadinlarda bile), kisalmis folikiiler faz ve
dolayisiyla belirli bir zaman diliminde daha fazla ovulasyon, cinsel islevde
artma, cinsel iligki sikliginda diizelme ve artmis 6z saygidir.(58—60)

7. Sonug¢

Obezitenin artan kiiresel yayginligi ve kadin tireme saghigi iizerindeki
olumsuz etkisi nettir Hormonal dengesizliklerden inflamasyona kadar
uzanan sistemik etkileri kadin dogurganligini bozmaktadir. HPO eksenindeki
bozulmalar ve insiilin direnci de dahil olmak {izere molekiiler mekanizmalar,
obez kadmlarin iireme saghiginda karsilastiklar1 zorluklart daha da agikliga
kavusturur. Farmakolojik miidahaleler, cerrahi veya yasam tarzi degisiklikleri
yoluyla kilo kaybi, umut verici bir ¢6ziim sunar. Ek olarak, [IVF gibi yardimci
iireme teknolojilerinin basaris1 obeziteden etkilenir ve bu da optimum BKi’nin
onemini vurgulamaktadir. Obezite ve kisirligin kesistigi noktay1 ele almak,
diinya c¢apinda iyilestirilmis iireme sonuglari i¢in ¢ok dnemlidir. (8)

Kaynak¢a

1. Obesity. Accessed May 4, 2025. https://www.who.int/health-topics/
obesity

2. Fitch AK, Bays HE. Obesity definition, diagnosis, bias, standard
operating procedures (SOPs), and telehealth: An Obesity Medicine Association
(OMA) Clinical Practice Statement (CPS) 2022. Obes Pillars. 2022;1:100004.
doi:10.1016/j.0bpill.2021.100004



OBEZITE VE KADIN UREME SAGLIGI ¢ ¢ 27

3. Chandrasekaran P, Weiskirchen R. The Role of Obesity in Type 2
Diabetes Mellitus—An Overview. Int J Mol Sci. 2024;25(3):1882. d0i:10.3390/
jms25031882

4.  Executive  Summary. Obes  Res. 1998;6(S2):51S-179S.
doi:10.1002/.1550-8528.1998.tb00690.x

5. Members EP, Jensen MD, Ryan DH, et al. Executive summary:
Guidelines (2013) for the management of overweight and obesity in adults.
Obesity. 2014;22(S2):S5-S39. doi:10.1002/0by.20821

6. Purnell JQ. Definitions, Classification, and Epidemiology of Obesity. In:
Endotext [Internet]. MDText.com, Inc.; 2023. Accessed May 1, 2025. https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK279167/

7. TUIK Kurumsal. Accessed May 4, 2025. https://data.tuik.gov.tr/Bulten/
Index?p=Turkiye-Saglik-Arastirmasi-2022-49747

8. Zheng L, Yang L, Guo Z, Yao N, Zhang S, Pu P. Obesity and its impact
on female reproductive health: unraveling the connections. Front Endocrinol.
2024;14:1326546. doi:10.3389/fendo.2023.1326546

9. Broughton DE, Moley KH. Obesity and female infertility: potential
mediators of obesity’s impact. Fertil Steril. 2017;107(4):840-847. doi:10.1016/j.
fertnstert.2017.01.017

10. Penzias A, Azziz R, Bendikson K, et al. Obesity and reproduction:
a committee opinion. Fertil Steril. 2021;116(5):1266-1285. doi:10.1016/].
fertnstert.2021.08.018

11. Boots C, Stephenson MD. Does obesity increase the risk of
miscarriage in spontaneous conception: a systematic review. Semin Reprod
Med. 2011;29(6):507-513. doi:10.1055/s-0031-1293204

12. Zhou Y, Li H, Zhang Y, Zhang L, Liu J, Liu J. Association of Maternal
Obesity in Early Pregnancy with Adverse Pregnancy Outcomes: A Chinese
Prospective Cohort Analysis. Obes Silver Spring Md. 2019;27(6):1030-1036.
doi:10.1002/0by.22478

13. Provost MP, Acharya KS, Acharya CR, et al. Pregnancy outcomes
decline with increasing body mass index: analysis of 239,127 fresh autologous
in vitro fertilization cycles from the 20082010 Society for Assisted Reproductive
Technology registry. Fertil Steril. 2016;105(3):663-669. doi:10.1016/.
fertnstert.2015.11.008

14. Kawwass JF, Kulkarni AD, Hipp HS, Crawford S, Kissin DM, Jamieson
DJ. Extremities of body mass index and their association with pregnancy
outcomes in women undergoing in vitro fertilization in the United States. Fertil
Steril. 2016;106(7):1742-1750. doi:10.1016/].fertnstert.2016.08.028



28 ¢ & KADIN SAGLIGI VE OBEZITE

15. Zhang J, Liu H, Mao X, et al. Effect of body mass index on pregnancy
outcomes in a freeze-all policy: an analysis of 22,043 first autologous frozen-
thawed embryo transfer cycles in China. BMC Med.2019;17(1):114. doi:10.1186/
$12916-019-1354-1

16. Cavalcante MB, Sarno M, Peixoto AB, Araujo Junior E, Barini R.
Obesity and recurrent miscarriage: A systematic review and meta-analysis. J
Obstet Gynaecol Res. 2019;45(1):30-38. doi:10.1111/jog.13799

17. Bellver J, Pellicer A, Garcia-Velasco JA, Ballesteros A, Remohi J,
Meseguer M. Obesity reduces uterine receptivity: clinical experience from
9,587 first cycles of ovum donation with normal weight donors. Fertil Steril.
2013;100(4):1050-1058. doi:10.1016/j.fertnstert.2013.06.001

18. Provost MP, Acharya KS, Acharya CR, et al. Pregnancy outcomes
decline with increasing recipient body mass index: an analysis of 22,317 fresh
donor/recipient cycles from the 2008-2010 Society for Assisted Reproductive
Technology Clinic Outcome Reporting System registry. Fertil Steril.
2016;105(2):364-368. doi:10.1016/j.fertnstert.2015.10.015

19. Metwally M, Cutting R, Tipton A, Skull J, Ledger WL, Li TC. Effect of
increased body mass index on oocyte and embryo quality in IVF patients. Reprod
Biomed Online. 2007;15(5):532-538. doi:10.1016/s1472-6483(10)60385-9

20. Leary C, Leese HJ, Sturmey RG. Human embryos from overweight
and obese women display phenotypic and metabolic abnormalities. Hum Reprod
Oxf'Engl. 2015;30(1):122-132. doi:10.1093/humrep/deu276

21. Yong W, Wang J, Leng Y, Li L, Wang H. Role of Obesity in Female
Reproduction. Int J Med Sci. 2023;20(3):366-375. doi:10.7150/ijms.80189

22. van Dijk SJ, Molloy PL, Varinli H, Morrison JL, Muhlhausler BS,
Members of EpiSCOPE. Epigenetics and human obesity. Int J Obes 2005.
2015;39(1):85-97. doi:10.1038/ij0.2014.34

23. Jungheim ES, Schoeller EL, Marquard KL, Louden ED, Schaffer
JE, Moley KH. Diet-induced obesity model: abnormal oocytes and persistent
growth abnormalities in the offspring. Endocrinology. 2010;151(8):4039-4046.
doi:10.1210/en.2010-0098

24. Sasson IE, Vitins AP, Mainigi MA, Moley KH, Simmons RA. Pre-
gestational vs gestational exposure to maternal obesity differentially programs
the offspring in mice. Diabetologia. 2015;58(3):615-624. doi:10.1007/s00125-
014-3466-7

25. Saben JL, Boudoures AL, Asghar Z, et al. Maternal Metabolic
Syndrome Programs Mitochondrial Dysfunction via Germline Changes across
Three Generations. Cell Rep. 2016;16(1):1-8. doi:10.1016/j.celrep.2016.05.065



OBEZITE VE KADIN UREME SAGLIGI ¢ ¢ 29

26. van der Steeg JW, Steures P, Eijkemans MJC, et al. Obesity affects
spontaneous pregnancy chances in subfertile, ovulatory women. Hum Reprod
Oxf Engl. 2008;23(2):324-328. doi:10.1093/humrep/dem371

27. Poston L, Caleyachetty R, Cnattingius S, et al. Preconceptional and
maternal obesity: epidemiology and health consequences. Lancet Diabetes
Endocrinol. 2016;4(12):1025-1036. doi:10.1016/S2213-8587(16)30217-0

28. Guglielmi V, Dalle Grave R, Leonetti F, Solini A. Female obesity:
clinical and psychological assessment toward the best treatment. Front
Endocrinol. 2024;15:1349794. doi:10.3389/fendo.2024.1349794

29. Zain MM, Norman RJ. Impact of obesity on female fertility
and fertility treatment. Womens Health Lond Engl. 2008;4(2):183-194.
doi:10.2217/17455057.4.2.183

30. Carson SA, Kallen AN. Diagnosis and Management of Infertility: A
Review. JAMA. 2021;326(1):65-76. doi:10.1001/jama.2021.4788

31. Diamanti-Kandarakis E, Dunaif A. Insulin resistance and the polycystic
ovary syndrome revisited: an update on mechanisms and implications. Endocr
Rev.2012;33(6):981-1030. doi:10.1210/er.2011-1034

32. Gregor MF, Hotamisligil GS. Inflammatory mechanisms in
obesity. Annu Rev Immunol. 2011;29:415-445. doi:10.1146/annurev-
immunol-031210-101322

33. Maury E, Brichard SM. Adipokine dysregulation, adipose tissue
inflammation and metabolic syndrome. Mol Cell Endocrinol. 2010;314(1):1-16.
doi:10.1016/j.mce.2009.07.031

34. clinical problems caused by obesity2018 kitap.

35. Segall-Gutierrez P, Du J, Niu C, et al. Effect of subcutaneous depot-
medroxyprogesterone acetate (DMPA-SC) on serum androgen markers
in normal-weight, obese, and extremely obese women. Contraception.
2012;86(6):739-745. doi:10.1016/j.contraception.2012.05.148

36. Tchernof A, Labrie F, Bélanger A, Després JP. Obesity and metabolic
complications: contribution of dehydroepiandrosterone and other steroid
hormones. J Endocrinol. 1996;150 Suppl:S155-164.

37. Mumby HS, Elks CE, Li S, et al. Mendelian Randomisation
Study of Childhood BMI and Early Menarche. J Obes. 2011;2011:180729.
doi:10.1155/2011/180729

38. Bleil ME, Appelhans BM, Adler NE, Gregorich SE, Sternfeld B,
Cedars MI. Pubertal timing, androgens, and obesity phenotypes in women
at midlife. J Clin Endocrinol Metab. 2012;97(10):E1948-1952. doi:10.1210/
jc.2012-1972



30 ¢ ¢ KADIN SAGLIGI VE OBEZITE

39.Ylli D, Sidhu S, Parikh T, Burman KD. Endocrine Changes in Obesity.
In: Endotext [Internet]. MDText.com, Inc.; 2022. Accessed May 1, 2025. https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK279053/

40. de Lartigue G, Barbier de la Serre C, Espero E, Lee J, Raybould HE.
Diet-induced obesity leads to the development of leptin resistance in vagal
afferent neurons. Am J Physiol Endocrinol Metab. 2011;301(1):E187-195.
doi:10.1152/ajpendo.00056.2011

41. Holm JC, Gamborg M, Ward LC, et al. Tracking of leptin, soluble leptin
receptor, and the free leptin index during weight loss and regain in children.
Obes Facts. 2011;4(6):461-468. doi:10.1159/000335121

42. Levin BE, Dunn-Meynell AA, Banks WA. Obesity-prone rats have
normal blood-brain barrier transport but defective central leptin signaling before
obesity onset. Am J Physiol Regul Integr Comp Physiol. 2004;286(1):R143-150.
doi:10.1152/ajpregu.00393.2003

43. Reinehr T, Roth CL. Is there a causal relationship between obesity and
puberty? Lancet Child Adolesc Health. 2019;3(1):44-54. doi:10.1016/S2352-
4642(18)30306-7

44. George JT, Millar RP, Anderson RA. Hypothesis: kisspeptin mediates
male hypogonadism in obesity and type 2 diabetes. Neuroendocrinology.
2010;91(4):302-307. doi:10.1159/000299767

45.Kang MJ, Oh YJ, Shim YS, Baek JW, Yang S, Hwang IT. The usefulness
of circulating levels of leptin, kisspeptin, and neurokinin B in obese girls with
precocious puberty. Gynecol Endocrinol Off J Int Soc Gynecol Endocrinol.
2018;34(7):627-630. doi:10.1080/09513590.2017.1423467

46. Stanford FC, Cena H, Biino G, et al. The association between weight-
promoting medication use and weight gain in postmenopausal women: findings
from the Women’s Health Initiative. Menopause N Y N. 2020;27(10):1117-1125.
doi:10.1097/GME.0000000000001589

47. Apovian CM, Aronne LJ, Bessesen DH, et al. Pharmacological
management of obesity: an endocrine Society clinical practice guideline. J Clin
Endocrinol Metab. 2015;100(2):342-362. doi:10.1210/jc.2014-3415

48. Catenacci VA, Wyatt HR. The role of physical activity in producing
and maintaining weight loss. Nat Clin Pract Endocrinol Metab. 2007;3(7):518-
529. doi:10.1038/ncpendmet0554

49. Physical activity before IVF and ICSI cycles in infertile obese women:
an observational cohort study - Reproductive BioMedicine Online. Accessed
May 18, 2025. https://www.rbmojournal.com/article/S1472-6483(14)00137-0/
fulltext



OBEZITE VE KADIN UREME SAGLIGI ¢ ¢ 31

50. Esposito K, Marfella R, Ciotola M, et al. Effect of a mediterranean-
style diet on endothelial dysfunction and markers of vascular inflammation in
the metabolic syndrome: a randomized trial. JAMA. 2004;292(12):1440-1446.
doi:10.1001/jama.292.12.1440

51. Vujkovic M, de Vries JH, Lindemans J, et al. The preconception
Mediterranean dictary pattern in couples undergoing in vitro fertilization/
intracytoplasmic sperm injection treatment increases the chance of pregnancy.
Fertil Steril. 2010;94(6):2096-2101. doi:10.1016/j.fertnstert.2009.12.079

52. Toledo E, Lopez-del Burgo C, Ruiz-Zambrana A, et al. Dietary
patterns and difficulty conceiving: a nested case-control study. Fertil Steril.
2011;96(5):1149-1153. doi:10.1016/j.fertnstert.2011.08.034

53. Johnson VR, Anekwe CV, Washington TB, Chhabria S, Tu L, Stanford
FC. A Women’s health perspective on managing obesity. Prog Cardiovasc Dis.
2023;78:11-16. doi:10.1016/j.pcad.2023.04.007

54. Eisenberg D, Shikora SA, Aarts E, et al. 2022 American Society
for Metabolic and Bariatric Surgery (ASMBS) and International Federation
for the Surgery of Obesity and Metabolic Disorders (IFSO): Indications for
Metabolic and Bariatric Surgery. Surg Obes Relat Dis. 2022;18(12):1345-1356.
doi:10.1016/j.s0ard.2022.08.013

55. Nelson DW, Blair KS, Martin MJ. Analysis of Obesity-Related
Outcomes and Bariatric Failure Rates With the Duodenal Switch vs Gastric
Bypass for Morbid Obesity. Arch Surg. 2012;147(9):847-854. doi:10.1001/
archsurg.2012.1654

56. van Rutte PWJ, Smulders JF, de Zoete JP, Nienhuijs SW. Outcome of
sleeve gastrectomy as a primary bariatric procedure. Br.J Surg. 2014;101(6):661-
668. doi:10.1002/bjs.9447

57. Armstrong C. ACOG guidelines on pregnancy after bariatric surgery.
Am Fam Physician. 2010;81(7):905-906.

58. Rochester D, Jain A, Polotsky AJ, et al. Partial recovery of luteal
function after bariatric surgery in obese women. Fertil Steril. 2009;92(4):1410-
1415. doi:10.1016/j.fertnstert.2008.08.025

59. Legro RS, Dodson WC, Gnatuk CL, et al. Effects of gastric
bypass surgery on female reproductive function. J Clin Endocrinol Metab.
2012;97(12):4540-4548. doi:10.1210/jc.2012-2205

60. Sarwer DB, Spitzer JC, Wadden TA, et al. Changes in sexual functioning
and sex hormone levels in women following bariatric surgery. JAMA Surg.
2014;149(1):26-33. doi:10.1001/jamasurg.2013.5022






BOLUM I11

OBEZITE VE JINEKOLOJIK
ENFEKSIYONLAR

Obestiy and Gynecological Infections

Zulfiyya GAHRAMANOVA

(Op. Dr.), Kadin Hastaliklar: ve Dogum Uzmani
Erzincan Mengiicek Gazi Egitim ve Arastirma Hastanesi

E-mail: dr.zulfiyye@gmail.com
ORCID: 0000-0003-3656-5495

1. Giris

bezite, diinyada giderek artan bir saglik sorunu olmakla birlikte,

kadinlarda hormonal degisikliklere, bagisiklik sisteminin zayiflamasina

ve bolgesel cilt problemlerine yol agarak jinekolojik enfeksiyon riskini
artirabilir. Bu boliimde obezite ile jinekolojik enfeksiyonlar arasindaki iliski ele
alinacaktir.

2. Tamim ve Epidemiyoloji

Viicutta asir1 yag birikmesi olarak tanimlanan ve genellikle beden
kitle indeksinin (BKI) 30 kg/m2’yi asmasi seklinde bildirilen obezite, artan
morbidite ve mortalite ile iliskilendirilmistir. Obezite; kanser, kardiyovaskiiler
hastaliklar, Tip II diyabet (DM) ve enfeksiyon riskinin artmasiyla iliskili olan
diisiik dereceli inflamatuar bir durumdur. Yag dokusu, tiimor nekroz faktorii
o (TNF-a), interlokin-18 (IL-1PB) ve IL-6’nin artmis iiretimine sahip aktif bir
immiinolojik dokudur. (1)

Obezite riskinin sosyoekonomik durum ile ters iliskisi oldugu
gortilmektedir. Genel olarak obezite kadinlarda erkeklerden daha siktir. (2)
Zira kadnlarin reproduktif, gebelik, menars, menopoz gibi yasam dongiilerinde
cinsiyet hormonlarinin dalgalanmast yag dokusunun artmasina neden
olabilir. (3)
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3. Patofizyoloji

Obezite kaynakli, bulagict hastaliklara kars1 artan duyarliligin ardindaki
patofizyoloji heniiz netlesmemistir. Obezite, enfeksiyonlara karsi artan bir
duyarhilikla iliskilidir ancak, BKI ve vajiniti degerlendiren klinik ¢alismalarin
sonuclari tartismalidir. (1)

Asir1 yag dokusu, hareket kisitliligi, sagliksiz beslenme ve deri
kivrimlari, obez yetiskinlerde cilt sorunlarina neden olabilir. Asir1 yag dokusu
yetersiz kanlanmaya sahiptir ve bu da yara iyilesmesini bozabilecek yetersiz
oksijenizasyona yol acar. Yag dokusu ayrica viicutta tuzaktir, 1s1y1 hapseder,
hastalarin viicut sicakliklarini artirir ve asiri terlemeye neden olur. Sonug olarak
artan nem, Ozellikle deri kivrimlarinda mantar veya bakteri liremesine yol
acar. (4)

4. Obezite ve Vajinal Mikrobiyota

Mikrobiyota terimi, insan viicudu icinde c¢evreleriyle sinerjik olarak
yasayan ve etkilesime giren bakteriler, viriisler ve mantarlar dahil tim
mikroorganizmalari ifade eder. Mikrobiyom terimi ise bu mikroorganizmalardan
gelen genomlarin toplanmasini ifade eder. (7)

Optimal vajinal mikrobiyotay1 Lactobacillus tiirleri olusturur. Ozellikle
L. crispatus ve L. jensenii saglikli bir vajinal ortamla en tutarli sekilde
iliskilendirilir. (8)

[1k olarak Antonio tarafindan tanimlanan L. iners, hem normal vajinal ortam
hem de bakteriyel vajinozis tiirlerinin kolonize ettigi vajina ile iliskilendirilmistir.
(8) Hea Young Oh ve ark.’1n yaptig1 ¢alismaya gore obezitenin iireme ¢agindaki
kadinlarda L. iners’in hakim oldugu bir servikal Lactobacillus mikroflorasiyla
iliskili oldugu gosterilmistir. Bu ¢alismanin otorleri obezitenin servikovajinal
ekosistemde L. iners’in baskinligini destekleyebilecegini ve bu durumun iireme
cagindaki Koreli kadinlarda erken dogum gibi obeziteyle iligkili obstetrik ve
neonatal komplikasyon riskini artirabilecegini diistinmiislerdir. (9)

5. Jinekolojide Enfeksiyonlar
5.1. Obezite ve Bakteriyel Enfeksiyonlar

Jinekolojik bakteriyel enfeksiyonlar; vulvit, vajinit, servisit, endometrit,
salpingoooforit, parametrit ve pelvik inflamatuar hastalik (PID) gibi cesitli
klinik tablolara yol acabilmektedir. Ozellikle salpingoooforit; tubal hasar,
siliyer aktivite kaybi, tubal obstriiksiyon, tuboovaryan apse formasyonu, pelvik
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peritonit, generalize peritonit ve pelvik apse gibi ciddi komplikasyonlara neden
olabilmektedir. (5)

Jinekolojik bakteriyel enfeksiyonlar klinik seyir agisindan heterojen
bir spektrum sergilemekte olup asemptomatik veya semptomatik olabilir.
Semptomatik vakalarda klinik bulgular gecici nitelikte olabilmekte, diisiik
sensitivite ve spesifiteye sahip olabilmekte veya subklinik seyir nedeniyle
gbzden kagabilmektedir. En sik karsilagilan semptomlar arasinda mukopiiriilan
vajinal akinti, alt abdominal agr1 ve hassasiyet, adneksiyal hassasiyet, servikal
hareketlerde agri, 38.0°Crnin iizerinde ates, disparoni, menstriiel diizensizlik,
intermenstriiel kanama, tiriner semptomlar, sag iist kadran agrisi ile adneksiyal
kitle formasyonu sayilabilir. (5)

Kadin genital sistemi (Ozellikle vajina) mikroorganizmalar ve en ¢ok
da bakteriler tarafindan kolonize edilir. Bakterilerin ¢ogu zararsiz olsa da
(Laktobasiller), digerleri gesitli derecelerde viriilans gosterir. Vajinanin anal
kanala ve tliretra meatusuna yakinligi, onu bakteri kolonizasyonuna kars1 hassas
hale getirir. Ayrica adet donemi, cinsel ve iireme aktiviteleri kadin genital
sisteminde birgok bakterinin kolonize olmasini kolaylastirir. (6)

Gari Ventolini ve ark.’1n yaptig1 calisma daha yiiksek BKi’nin tekrarlayan
vulvovajinal bakteriyel enfeksiyonlarla (TVVBE) iligkili oldugunu gdstermistir.
Obezitenin ayrica Lactobasillus iners, IL-1ra, IL-6, IL-12 ve IL-17"nin varligiyla
da iligkili oldugu tespit edilmistir. (1)

5.2. Obezite ve Bakteriyel Vajinozis (BV)

Obez kadinlarin; kronik inflamasyon, immunolojik sistemde zayiflik,
yiiksek plazma Ostrojen seviyeleri ve genital sistemde disbiyozise neden
olabilecek farkli fizyolojik ozelliklere sahip olduklar1 gosterilmistir. (6) BV,
laktobasil konsantrasyonlarinda azalma ve anaeroblarin baskin oldugu genital
sistem florasinin karmasik bir disbiyozudur. (10) BV’de vajen pH’inin arttig1
goriiliir. Vajen florasinda normalde az miktarda bulunan Gardnerella vaginalis,
Mycoplasma hominis ve anaerob bakterilerin artmasi nedeniyle vajen florasi
bozularak polimikrobiyal bir vajinal ortam olusur. (6)

BV’nin tanisinda; homojen gri renkli vajinal akintinin olmasi, vajinal
akintinin mikroskobik incelemesinde ipucu hiicrelerinin izlenmesi, vajinal
pH’1n>4.5 olmasi, pozitif potasyum hidroksit (KOH) testi, pozitif amin testi
kullanilir. (6)

Vajinal mikrobiyotanin bozulmasiyla iliskili bir tani1 olan bakteriyel
vajinozis, en yaygin vajinal enfeksiyon ve vajinal akinti nedenidir. Ayrica cinsel
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yolla bulasan enfeksiyonlar (CYBE), Human Indeficiency Virus (HIV), PiD ve
erken dogum riskinin artmasiyla da iligkilidir. (8)

Akankshka ve ark.’m yaptig1 ¢alismaya gore; obez kadinlarin olumsuz
vajinal mikrobiyomlara sahip olma olasiliginin daha yiiksek, Lactobacillus
baskimligina sahip olma olasiligmin daha diisiik, L. crispatus’a sahip olma
olasiliginin daha diisiik, BV ve ¢esitliligin artma olasiliginin daha yiiksek oldugu
yoniinde artan kanitlar bulunmaktadir. (7)

Erica M Lokken ve ark.’1n yaptigi ¢alismaya gore obez kadinlarin BV riski
normal BKI’li kadinlara kiyasla yaklasik %20 daha diisiik izlenmistir. (8) Ug
calisma ise, biri gebe adolesanlarda, biri ABD»>deki agirlikli olarak Afrika kdkenli
Amerikal kadinlarda ve biri geng Giiney Afrikali kadinlarda, daha yiiksek BKI
ile vajinal mikrobiyota bozulmasi arasinda 6nemli iligkiler bulmustur. (10-12)

Nugent skorlama metotu BV nin tanisinda en sik kullanilan metottur ve
altin standart olarak yararlanilmaktadir. Zuhal Bulut ve ark.’mn Nugent skoru
ve BKI kullanarak yaptig1 caligmaya gore, obez kadinlarda BKI ile bakteriyel
vajinozis arasinda iligki bulunmamustir. (6)

5.3. Obezite ve Vulvovajinal Kandidiyazis (VVK)

Kandidiyazis, Candida adi verilen bir mantar tiirii tarafindan olusturulan
bir enfeksiyondur. (13) VVK, %90 Candida albicans’in, %10 ise diger Candida
tiplerinin neden oldugu, kadin alt genital sisteminde izlenen yaygin bir mukozal
hastaliktir. (14)VVK, vulvovajinal kagint1 ve akintinin en yaygin nedenlerinden
biridir. (15)

Sekil 1. Vulvovajinal kandiddiyazis, vulva, kasik kivrimu, i¢ uyluk, Lynne J
Margesson, MD nin izniyle ¢cogaltilmistir. www.uptodate.com
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Hiperostrojenik durumlar vajinal kandidiyazise yol agabilir. Kandidiyazis
ile iligkili hiperdstrojenik durumlardan biri de obezitedir.(16)  Ostrojenli
vajinanin ve vestibulumun, labia minoranin disina, labia majoraya ve interkrural
bolgeye yayilabilen enfeksiyonuna vulvovajinal kandidiazis denir. Komplike
olmayan veya sporadik VVK, kalin siizme peynir benzeri akinti, agri, vajinal ve
vulvar kasinti, eritem, yanma ve 6dem gibi hafif ila orta dereceli klinik belirti
ve semptomlarin yani sira harici disparoni ve diziiri semptomlarini da igerir.
Komplike veya tekrarlayan VVK, siddetli semptomlarla iliskili tekrarlayan
epizotlara (12 aylik bir donemde 4 veya daha fazla epizot) sahip olan enfeksiyon
olarak tanimlanabilir. (17)

5.4. Pelvik inﬂamatuar Hastalik (PID) ve Obezite

Naoko Matsuda ve ark.’in yaptig1 retrospektif bir galigmaya gore; obezitesi,
yiiksek beyaz kiire, yiiksek CRP seviyesi olan hastalarm PID tedavisinde kotii
klinik seyir icin risk altinda oldugu gosterilmistir. Bu calisma obezitenin
(BKi>30 kg/m2) basarili bekleme ydnetiminde uzun siireli hastanede kalma
riskinin artmasiyla 6nemli 6l¢iide iligkili oldugunu géstermistir. Obez hastalarda
birka¢ patofizyolojik neden One siiriilebilir; obezitenin yag dokusu tarafindan
proinflamatuar faktorler {ireterek ve T hiicresi islevini degistirerek immiin yaniti
azalttig1 bildirilmistir. (15)

Tuboovaryan apse (TOA) tanili 136 hastada basarisiz konservatif tedavi
icin risk faktorlerini arastiran Singapur’dan bir calisma, BKi’nin basarisiz
konservatif tedaviyle onemli 6lgiide iligkili oldugunu bildirmistir. Calisma
popiilasyonunda daha yiiksek BKI ve daha biiyiik TOA boyutuna sahip hastalar,
konservatif tibbi tedaviye basarisiz yanitla iliskilendirilmistir. (18)

Dahasi, obezite, antibiyotik tedavisi i¢in farmakokinetik ve
farmakodinamik kosullarin degismesine yol agan cesitli fizyolojik
degisikliklere neden olabilir. Bu nedenle, klinisyen obez hastalarin olumsuz
klinik seyir agisindan yiiksek risk altinda oldugunu bilmeli ve terapétik ilag
takibi ile doz araliginin daha yiiksek ucunu se¢me gibi bir stratejiyi kullanmay1
akilda bulundurmalidir. (15)

BKi>30 kg/m2 olmasi; daha siddetli PID, daha fazla TOA insidansi, daha
invaziv miidahalelere ihtiya¢ ve daha uzun hastanede kalig siiresi ile sonugta
daha fazla morbidite ile iliskilendirilmistir. BKI>30 kg/m2 olan kadinlarda
TOA, literatiirde bildirilenden iki kat daha sik teshis edilmistir. Yiiksek BKI,
PID’li kadmnlar1 tedavi ederken dikkate alinmas1 gereken ek bir risk faktorii
olabilir. (19)
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5.5. Herpeks Simpleks Viriis (HSV) ve Obezite

HSV anogenital bolge, agiz, gozler, sinir sistemi ve ¢esitli organlar dahil
olmak iizere viicudun bir¢ok boliimiiniin cildini etkileyebilen hiicre i¢i bir
patojendir. (20) Genital herpes simpleks, diinya ¢apinda bulunan yaygin bir
cinsel yolla bulasan viriis enfeksiyonudur. Bu genital enfeksiyonlarin ¢ogu
herpes simpleks viriisii-2 (HSV-2) tarafindan olusturulur ancak herpes simpleks
viriisii-1 (HSV-1) de klinik olarak benzer bir hastalik iiretir ve HSV-1 genital
hastaliginin gériilme siklig1 giderek artmaktadir. (21) Zuzana Karjala ve ark.’in
yaptig1 caligmaya gore, obez olan bireylerde normal kilolu bireylere kiyasla
HSV-1 enfeksiyonu daha yaygin izlenmistir. Bu calisma, obezitenin HSV-1
enfeksiyonuna yatkilikta rol oynayabilecegine dair kanitlar sunmaktadir ve
bu ¢aligmadan elde edilen bulgular, HSV-1 enfeksiyonu i¢in 6nleyici tedbirler
tasarlanirken, obezitenin dikkate alinmasi gerektigini gostermektedir. (20)

Sekil 2. Primer herpes simpleks viriisli enfeksiyonu

Vulvanin her tarafina dagilmis birgok kii¢lik erozyon. www.uptodate.com

5.6. Human Papilloma Viriis (HPV) ve Obezite

HPV, cinsel yolla bulasan c¢ok yaygin bir enfeksiyondur. HPV
enfeksiyonlarinin ¢ogu 2 yil iginde gecer ancak bazi enfeksiyonlar devam eder.
BKi’nin HPV enfeksiyonu riskini etkileyebilecegi 6ne siiriilmiistiir. (22)
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Aivara Urbute ve ark.’m yapti§1 biiylik populasyon tabanli kohort
caligmasina gore; sigara igme, egitim siiresi ve son cinsel partner sayisi i¢in
inceleme yapildiginda, obezite ve asir1 kilo ile HPV insidansi arasinda bir
iliski bulunamamuistir. Dahasi, obezite ve asir1 kilo, HPV kaliciligi ile de iliskili
degildir. (23)

U S Jung ve ark.’in yaptigi ¢alismaya gore obez kadinlarda yiiksek riskli
HPV’nun daha diisiik prevalansi gozlendi. (24)

Christina C. Wee ve ark.’in yaptigi ¢alismaya gore; HPV prevalansinin
BKi’ye gore degismedigi gozlenmistir. Daha yiiksek BKI’ye sahip kadimlarin
HPV enfeksiyonu bulagi ve serviks kanseri gelismesi agisindan kendilerini
yatkin hale getirebilecek cinsel davranigsal risk faktorlerini bildirme olasiliklari
daha yiiksek saptanmamistir. Normal kilolu kadinlarla karsilastirildiginda, daha
yiiksek BKI’ye sahip kadinlarin daha énce cinsel yolla bulasan hastalik bildirme
olasiliklar1 daha diisiik veya esit bulunmustur. Ayn1 zamanda bir 6nceki yilda
iki veya daha fazla cinsel partnere sahip olma olasiliklar1 daha diisiik veya esit
olarak bulunmustur. (25)

5.7. Diger Jinekolojik Enfeksiyonlar

Trikomoniyazis, bir protozoa olan Trichomonas vaginalis ile olusan bir
genitoiiriner enfeksiyondur. Diinya capinda en yaygin nonviral cinsel yolla
bulasan enfeksiyondur. Kadinlar erkeklerden daha sik etkilenir. Trikomoniyazis,
ireme cagindaki kadinlarda BV ve VVK ile birlikte vajinal sikayetlerin en
yaygin {i¢ enfeksiyoz nedeninden biridir. (26)

Literatiire bakildiginda, trikomoniyazis ve gonore gibi CYBH’ler ile
obezite arasindaki iliskiyi arastiran ¢aligmalar kisitlidir. Christina C. Wee ve
ark.’1n yaptig1 calismaya gore; obez kadinlarin cinsel davranissal risk faktdrlerini
bildirme olasiliklar1 yiiksek olmadig1 i¢in, aynen HPV riskinin degismemesi gibi
trikomoniyazis ve gonore enfeksiyonu riski de obez kadinlarda farkl degildir.

6. Obez Kadinlarda Jinekolojik Enfeksiyonlarin Tedavisi

Normal BKI’ye sahip hastalar igin uygulanan ilag dozlari obez hastalarda
yetersiz tedaviye veya hepatotoksisite, nefrotoksisite gibi toksik durumlara yol
acmaktadir. Obezitenin bobrek klirensini ne sekilde ve ne derecede etkiledigi
heniiz acgikliga kavusturulmamistir. Obezite ile iligkili patofizyolojik ve
morfolojik degisikliklerin hepatik ilag metabolizmasi iizerindeki etkileri de
heniiz tam olarak aydinlatilmamaistir. (27)
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Trikomoniyazis tedavisi; Metronidazol ve Klindamisin arasindaki tedavi
etkinligi benzer oldugundan, ilag se¢imi; bulunabilirlige, hasta tercihine, yan
etkilere, maliyete ve yanit veya olumsuz reaksiyon ge¢misine dayanmaktadir.
Gebe ve emziren kisiler dahil olmak iizere asemptomatik bireyler rutin olarak
tedavi edilmemektedir. (28) Literatiirde yer alan ¢aligmalara gdre, obezlerde
beta-laktam antibiyotiklerin (piperasilin, meropenem, sefepim vb) standart doz
programiyla hesaplanmalari yetersiz kan diizeyi ile sonuglanmistir. (29) Total
viicut agirhigi kullanimi, ilag dozunun ayarlanmast i¢in ilag farmakokinetiginin
obez hastalarada direkt olarak artacagini kabul eden bir yaklasimdir. Bu
yaklagim obezlerde ilag toksisitesine neden olabilir. Ciinkii 150 kg viicut
agirligindaki bir hastanin, 75 kg agirligindaki hastaya kiyasla, ilaci iki kat daha
hizli viicuttan atacagini ve dolayistyla gereken dozun iki katina ¢ikarilmasi
gerektigini varsayan bu dozlama metodu, toksik etkilerin ortaya ¢ikabilecegini
gormezden gelebilir. (27) Obez hastalarda, antifungal ilaglarla ilgili az sayida
farmakokinetik arastirma bulunmaktadir ancak ¢alismalar devam etmektedir.
Bugiine kadar yapilan g¢aligmalar, obez hastalarda 6zel doz programinin
kullanilmasi1 gerektigini soylemektedir. (28) Hidrofilik 6zellige sahip olan
Flukonazol tedavisinde standart doz programi olan oral/iv 24 saatte bir 100-
400 mg doz onerilmektedir. (30) Obez hastalarda standart doz yerine, viicut
agirhigim baz alan doz programimin (12 mg/kg yiikkleme dozu sonras1 6 mg/kg
idame tedavi) secilmesi Onerilmektedir. (28)

7. Sonug¢

Sonug olarak, obezite ve BV arasinda iliski kuran ¢alismalar celigkili
sonuclara sahiptir. VVK ve obezite arasinda artan iligki ise obezlerdeki hiper-
ostrojenik durumun bir sonucudur. Obezlerde HPV enfeksiyonu riskinin
degismedigi ve diisiik HPV enfeksiyonu prevalansi oldugu gosterilmistir. Diger
yandan obezlerde HSV enfeksiyonun daha yaygin oldugu gozlenmistir. Yine
obez hastalarda PiD tedavisi esnasinda, kétii klinik seyir igin yiiksek risk oldugu
gosterilmistir.

Obezitenin jinekolojik enfeksiyonlar iizerindeki olumsuz etkileri gdz 6niine
alindiginda, toplumun obeziteyle ilgili farkindaliginin artirilmasi, kadinlara
yonelikbilgilendiriciegitimprogramlarininuygulanmasivesaglik profesyonelleri
tarafindan verilecek danigmanlik hizmetlerinin yayginlastirilmasi biiyiik 6nem
tagimaktadir. (3) Bu onlemler sayesinde jinekolojik enfeksiyon insidansinda
azalma saglanabilecegi gibi, obezite kaynakli tedavi yanitsizliklarinin da 6niine
gecilebilecektir.
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1. Giris

bezite, giinlimiizde diinya genelinde prevalansi hizla artan ve birgok

sistemik hastaliga zemin hazirlayan bir saglik sorunudur. Obeziteye

eslik eden diabet hipertansiyon gibi hastaliklar da iiriner sistem
iizerinde etkili olmaktadir. Uriner sistem iizerinde de dnemli etkileri bulunan
obezite, dzellikle tiriner inkontinans (UI) ve pelvik taban disfonksiyonu (PFD)
gelisimi agisindan dnemli bir risk faktoriidiir.

2. Uriner Disfonksiyon

Uriner disfonksiyon kadin yasaminda hayat kalitesini etkileyen, sosyal
ve hijyenik bir problemdir. Daha ¢ok inkontinans olarak semptom gostermekle
birlikte agir1 aktif mesane bulgular1 da disfonksiyon tanimi i¢inde yer almaktadir.
Asirt aktif mesane semptomlari olan hastalarin yaklasik %36’sinda inkontinans
bulunmaktadir (1).

Uriner inkontinans ise genel olarak stres inkontinans, urge inkontinans ve
nokturi gibi asir1 aktif mesane bulgulari ile bagvurmaktadir. Stres inkontinans
daha cok intraabdominal basinci artiran durumlarla birliktelik gdsterirken
asir1 aktif mesane bulgular1 daha ¢ok ilerleyen yaslarda mesane duvarinin
disfonksiyonu ile ortaya ¢ikmaktadir. Uriner inkontinans yasayan hastalarin
ise yaklasik yarisinin bunu bir sorun olarak kabul ettigini ve tedavi igin
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bagvurdugunu gosteren caligsmalar mevcuttur(2). Avrupa iilkelerini igceren bir
calismada 40 yas Ustil kisilerde iiriner inkontinans sikliginin %16 civarinda
oldugunu savunan calismalar olmakla birlikte kadin popiilasyonda sikligi
yaklagik 2 kat artmaktadir ve ilerleyen yaslarla sikligin neredeyse %50 ye
ulastig1 tahmin edilmektedir (1). Tiirkiye merkezli yapilan bir ¢aligmada ise
iriner inkontinans sikliginin %20-25 arasinda oldugunu savunan g¢aligsmalar
mevcuttur(3). Yine iilkemizde aile hekimligi poliklinigine basvuran 35 yas {istii
kadinlarda kesitsel olarak yapilmig bir ¢alismada hastalara anket uygulanmis,
iiriner sikayeti olmayan hasta gruplari da dahil edildiginde inkontinans sikliginin
%42,8 oldugu gosterilmistir(4). Hastalarin bir ¢ogunda bu durumun olagan
oldugu veya tedavi edilemeyecegi ile ilgili kanis1 bulunmaktadir (5). Bu yiizden
hastalarin cogu inkontinans i¢in tedavi talebi ile basvurmamaktadir. Oztiirk ve
arkadaglarimin tilkemizde yapmis oldugu bir ¢alismada anketler ile tespit edilen
iiriner disfonksiyonu olan kadinlarin sadece %26’smin inkontinans sikayeti ile
hekime basvurmus oldugu goriilmektedir(4).

Stres triner inkontinansin kadinlarda sikligi ise oldukg¢a fazladir ve
ortalama yasam siiresi uzadik¢a inkontinans sikliginin daha fazla olacag,
gelecekte ekonomik olarak da yiliksek maaliyetlere neden olabilecegi goz
ontinde bulundurulmalidir.

3. Obezite ve Uriner Sistem Patofizyolojik Mekanizmalar
3.1. Artnus Intraabdominal Basing

Obezite, abdominal yag dokusunun artigiyla birlikte intraabdominal
basinct yiikseltir. Bu durum, mesane ve iiretra {izerindeki baskiy1 artirarak SUI
gelisimine zemin hazirlar. Ayrica, pelvik taban kaslariin zayiflamasi ve mesane
boynu mobilitesinin artmasi da bu siirece katkida bulunur (6).

Mekanistik olarak, obezite hastalarinda merkezi yaglanma karmn igi
basinci, intravezikal basinci ve iiretral hareketliligi artirarak Ul’ye neden
olabilir (7). Ulkemizde yapilan bir ¢alismada iiriner inkontinansi bulunan hasta
grubunda %65 inin obezite grubunda yer aldig1 goriilmektedir(4). Yine Thuber
ve arkadaglarinin yapmis oldugu bir calismada morbid obezitenin riski yaklagik
5 kat artirdig1 ispatlanmistir(8).

UDbli tim hastalar pelvik taban kas egitimi, mesane egitimi ve kilo
kaybindan faydalanabilir, ancak geleneksel olarak SUI cerrahi olarak tedavi
edilirken, Ul antimuskarinikler dahil farmakoterapi ile tedavi edilebilir (9, 10).
Avrupa Uroloji Dernegi, SUI’si olan obez yetiskinlere kilo vermeleri ve bunu
siirdlirmeleri i¢in giiglii bir tavsiyede bulunmaktadir; ancak, en az %10’luk uzun



OBEZITE VE URINER DISFONKSIYON & ¢ 47

vadeli kilo kaybi, yasam tarzi miidahalelerini iistlenen kisilerin yalnizca tahmini
%20-30’unda korunmaktadir(11)

Obezitenin Ul ile iliskili oldugu mekanizmanin, obezitenin neden oldugu
abdominal basing artisi oldugu ve bunun da mesane basincini ve iretral
hareketliligi artirarak stres Ul’ye yol agtig1, ayrica detrusor instabilitesini ve
agir1 aktif mesaneyi siddetlendirdigi diisiiniilmektedir(12). Viicut agirligi veya
viicut kitle indeksi (VKI) gibi genel obezite parametreleri Ul ile iliskilidir(12, 13)
Ayrica, bel gevresi veya bel : kalga orani gibi merkezi obezite parametrelerinin
de Ul ile iliskili oldugu gosterilmistir(13). Bununla birlikte, bu antropometrik
dl¢iimlerin (yani VKI ve bel cevresi) viicut yag kiitlesinin veya yiizdesinin tam
bir 6l¢timiinii saglamadiklar i¢in sinirlamalar1 vardir(14).

3.2. Metabolik ve Enflamatuar Yanitlar

Obezite, insiilin direnci, oksidatif stres ve enflamasyon gibi metabolik
bozukluklarla iliskilidir. Bu durumlar, pelvik taban kaslarinin atrofisi, sinir
innervasyonunun zayiflamasi ve vaskiiler hasar gibi degisikliklere yol agarak
iiriner sistem fonksiyonlarini bozar.

Yas, obezite, akciger hastalig1 (kronik okstiriik), gravite, hipertansiyon ve
menopozun kadilarda stres Ul igin risk faktorleri oldugu bilinmektedir(15-18).

VKi’ye (genel obezite) ek olarak, yag dagilimi (merkezi obezite) da
Ul ile iliskilidir, ancak bunu destekleyen cok az kanit mevcuttur. ABD’de
yapilan bir kesitsel toplum temelli ¢alismada bel g¢evresinin bagimsiz ve
anlaml olarak Ul ile iliskili oldugu gésterilmistir (bel cevresindeki her 10
cm’lik artis igin: OR 1,15, %95 CI 1,01-1,31).27 Ayrica, diger vaka kontrol
calismalarinda merkezi obezitenin (bel: kalca oran1 veya bel cevresi) VKI ve
diger karistiricilar ayarlandiktan sonra bile Ul icin bagimsiz bir risk faktérii
oldugu bildirilmistir(19, 20).

Santral obezitenin intraabdominal basinci artirdigi ve inkontinansta rol
oynadig1, ekstremite yag1 gibi gluteal obezite de Ul ile iliskili bulunmamustir.
Bu ¢alismanin sonuglari, BMI’ye gore ayarlandiktan sonra bile bel ¢evresinin
Ul icin en giiclii belirleyici oldugunu gdsteren dnceki verilerle uyumludur
(19, 20). Bu veriler ve onceden gonderilen calismanin sonuglari, merkezi
obezitenin genel obeziteye kiyasla Ul icin giiclii bir belirleyici oldugu fikrini
desteklemektedir(19, 20) .

3.3. Hormonal Degisiklikler

Ozellikle kadinlarda, obeziteye bagli hormonal degisiklikler, pelvik
taban kaslarmin elastikiyetini ve fonksiyonunu olumsuz etkileyebilir. Estrojen



48 ¢ ¢ KADIN SAGLIGI VE OBEZITE

diizeylerindeki degisiklikler, kas atrofisi ve bag dokusu bozulmalarina neden
olarak SUI riskini artirabilir. Giiglii dstrojen eksikliginin {iriner inkontinansa
neden oldugunu gdsteren bir ¢ok ¢aligma bulunmaktadir(21). Menopozda tiriner
inkontinas sikliginin yaklagik %60°1ara ulastig1 ve ligte ikisinin urge inkontinans
seklinde klinik gosterdigi diistiniilmektedir.

4. Uriner Disfonksiyon Degerlendirme

Degerlendirme, kapsamli bir oykii, fiziksel muayene ve idrar tahlili ile
baglamalidir (22-24). Karmagik tibbi durumlarin veya oykii ve/veya fiziksel
muayenede endise verici bulgularin varliginda ek degerlendirme gereklidir.

Kapsamli 6ykiide hastanin metabolik hastaliklari, gegirilen cerrahiler, ilag
kullanimi, beslenme aligkanliklart biiyliik 6nem tagimaktadir. Yiiksek kalorili
beslenme alkol kullanimi1 gibi faktorler obeziteye de neden olabilecegi gibi
iiriner disfonksiyon i¢in de 6nemli etkenler olabilmektedir.

Fizik muayenede intraabdominal basing artist ve buna bagli olarak
gelisen pelvik organ prolapsusu veya pelvik taban disfonksiyonu kolaylikla
degerlendirilebilmektedir. Pelvik taban kas giicli degerlendirilmesi, stres
testi, norolojik muayene ve refleks degerlendirilmesi muayenenin temelini
olusturmaktadir. Yine anamnezinde inkontinans tipi tam belirlenemeyen
hastalarda, kagirmanin tipini belirlemek igin iseme sonrasi rezidii idrar volimii
oOl¢iilerek inkontinans tipi degerlendirilebilmektedir.

Laboratuar testlerinde ise hastanin metabolik durumunun degerlendirilmesi
ve idrar yolu enfeksiyonu i¢in degerlendirme gerekmektedir.

Karmasik bir 6ykii vermeyen hastada ileri goriintiileme yontemleri ve
iirodinamik inceleme rutin olarak 6nerilmemektedir.

5. Uriner inkontinans Tedavi

Tedavide anahtar noktayr iiriner inkontinansin tipinin belirlenmesi
olusturmaktadir. Detayli bir anamnez ve fizik muayene ile disfonksiyon
degerlendirilebilmekte ve tedavi plant olusturulabilmektedir. Hem stres
inkontinans hem de asir1 aktif mesane grubunda ilk basamak tedaviyi yasam
tarz1 degisiklikleri olusturmaktadir.

En basta hastadan mesane egzersizi, alinan sivinin diizenlemesi, alkol-
kafein-sigaradan uzak durmasi ve kilo kontrolii saglanmasi istenmektedir.
Sadece yasam tarzi degisiklikleri ile hastalarin bir kisminda inkontinans problem
olmaktan ¢cikmaktadir. Konservatif tedavi segeneklerinin en az alt1 hafta boyunca
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uygulanmasi, gerektiginde alt1 aya kadar da israrc1 olunmasi gerekmektedir. Bu
degisiklikler yapildiktan sonra stres inkontinansta vajinal koniler, elektriksel uyari
veya pretibial sinir uyarimi gibi tedavi secenekleri ile pelvik taban kas giiciiniin
artirillmast; bu da yeterli olmazsa mesane ile iiretra arasindaki agiy1 diizeltici
cerrahi teknikler kullanilmaktadir. Obezitenin diizeltilmesi ile inkontinans
sikayetlerinin gerilemesi arasinda iligkinin galisildigi bir ¢ok ¢alisma mevcut
olmasina ragmen sivi alimi diizenlenmesi ve kafein azaltimina odaklanan daha
az caligma bulunmaktadir(25). Asirt aktif mesanede ise antikolinerjik, beta ve
alfa adrenerjik agonistler gibi ilaglarin tek basina veya gerektiginde kombine
sekilde kullanilmasi ile tedavi saglanmaktadir.

Yasam tarzi degisikliklerinde ise obezitenin diizeltilmesinin {iriner
inkontinansi yaklasik %30 oraninda diisiirdiiglinli gosteren ¢aligmalar mevcuttur.

5.1. Uriner Inkontinans Tedavisinde Obezite ile Miicadelenin Rolii

Obez kadinlarda, obez olmayan kadinlara kiyasla idrar kagirma olasiligi
neredeyse li¢ kat daha fazladir (10, 26-29) ve kronik obezite, yasamin ilerleyen
donemlerinde idrar kagirma gelistirme riskinin artmasiyla iligkilidir (30). Obezite
idrar kagirma (UI) i¢in belirlenmis ve degistirilebilir bir risk faktoriidiir, ancak
kilo kaybmin pelvik taban bozukluklari, idrar kagirma ile iligkili kadin cinsel
islev bozuklugu (FSD) veya duruma 6zgii QOL’nin ¢esitli yonleri iizerindeki
etkisiyle ilgili kapsamli veriler eksiktir. (31). Kilo kaybi, 6zellikle stres idrar
kacirma (SUI) olmak iizere idrar kacirmanin iyilesmesi ve c¢oziilmesiyle
iligkilidir. Su anda Ulusal Saglik ve Bakim Miikemmelligi Enstitiisii (NICE) ve
Avrupa Uroloji Dernegi (EAU) gibi klinik rehberlik kuruluslari idrar kagirma
sorunu yasayan ve BMI’si >30 kg/m2 olan kadinlar i¢in birinci basamak tedavi
olarak yagam tarzi miidahalesini 6nermektedir(32). 33 ¢alismanin meta-analizi,
bariatrik cerrahi veya davranig degisikligi ile kilo kaybimin ardindan hem SUI
hem de acil idrar kagirmada azalmalar oldugunu bildirmistir(33).

Caligmalar, acil idrar kagirmaya kiyasla stres idrar kagirma i¢in daha fazla
fayda gostermektedir. Ornegin, 338 kilolu ve obez kadinda (ortalama viicut
kitle indeksi [VKI] 36 kg/m2’ yapilan bir randomize galisma, yogun alt1 aylik
kilo verme programina atanan kadinlarda haftalik idrar kagirma ataklarinin
kontrol grubuna kiyasla azaldigini bulmustur (%47>ye karst %28) (10). Viicut
kitle indeksindeki (VKI) her 5 puanlik artis, 5-10 yil i¢inde %30-60 oraninda
artmis Ul olasihigi ile iliskilendirilmistir(10). Miidahale grubunda ortalama kilo
kaybi1 7,8 kg ve kontrol grubunda 1,5 kg idi. Kilo vermenin iiriner inkontinans
iizerine etkilerini inceleyen bir calismada BMI nde her 1.3kg/m2 diislisiin
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iiriner inkontinans HUI skorlarinda anlaml diisiis ile iliskili oldugunu gosteren
calisma mevcuttur(34). Gruplar arasindaki fark, acil idrar kagirmadan degil stres
idrar kacirma ataklarindaki azalmadan kaynaklansa da miidahale grubundaki
daha fazla kadinda tiim idrar kagirma ataklarinin sikliginda >%70 azalma vardi.
Bariatrik cerrahi diisiinen VKI >40 kg/m2 olan obez kadimlarin %60-70’inde Ul
mevcut oldugu i¢in bu derlemenin sonuglari cesaret vericidir.

Yapilan calismalarda bariatrik cerrahi sonrasi inkontinansta hemen bir
diizelme olmadigi, ancak 1 yillik takip sonrasinda SUI’li kadinlarin %48’inde
,asirt aktif mesanesi olan kadmlarin %73’linde tama yakin diizelme tespit
edildigi gosterilmistir(35).

Daha &nceki ¢aligmalar da obez hastalarda Ul prevalansinin bariatrik
cerrahiden yillar sonra bile azaldigini bildirmistir(10) (36-40). Bariatrik
cerrahinin Ul iizerindeki etkisini arastiran kanitlarin artmasina ragmen, kantitatif
bir sentez mevcut degildir.

Bu veriler, bariatrik cerrahi gegiren hastalarin Ul’de 6nemli iyilesmeler
yasayabilecegini gostermektedir (41). Bariatrik cerrahi hastalarinin ameliyattan
sonra 1 yil takip edildigi yakin tarihli biiyiik bir prospektif kohort ¢aligmasinda,
Ul prevalans1 kadinlarda %49°dan %]18’e, erkeklerde ise %21°den %10’a
diismiistiir (42).

Birgok ¢alismada, Ul’nin iyilesmesi ve ¢oziilmesine iliskin veriler
iirodinamik degerlendirmelerden ziyade onaylanmig anketlerden elde edilmistir.

Genel obezite ve Ul arasindaki iliski agisindan, tiim obezite sistemik
mekanizmalar yoluyla Ul’yi etkileyebilir.29 BMI, pelvik tabanin vaskiilatiiriine
zarar verebilecek ve detrusor ve sfinkter kas disfonksiyonuna yol acabilecek
kronik insiilin direnci ve oksidatif stres ile iliskilidir.

6. Sonuc¢

Uriner disfonksiyon etiyolojisinde obezite onemli bir yer tutmaktadir.
Ozellikle stres inkontinans igin kilo kaybi tedavinin esas basamagini
olusturmakta ve yagsam tarzi degisikliklerinin temelinde yer almaktadir. Obezite
ile miicadele sayesinde iiriner inkontinansin Oniine gecilmekte ve sosyal ve
ekonomik kazanglar saglanmasi s6z konusudur.
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1. Giris
bezite, glinlimiizde hem geligsmis hem de gelismekte olan iilkelerde en
ciddi saglik sorunlarindan birisidir. Yetiskin erkeklerde viicut agirliginin
%15-18’1, kadmlarda ise %Z20-25’ini yag dokusu olusturmaktadir.
Obezite, bu oran erkeklerde %25’i, kadinlarda ise %30’u astiginda ortaya
cikar. Giinliik alman enerjinin harcanan enerjiden fazla olmasi durumunda,
harcanamayan enerji viicutta yag olarak depolanmakta ve obezite olusumuna
neden olmaktadir.

Diinya saglik orgiitii obeziteyi genel bir bakis olarak Asiri kilo, viicutta asir1
yag birikmesi durumu olarak tanimlar. Yetiskinler igin asir1 kilo ve obeziteyi su
sekilde tanimliyor: asir1 kilolu, BMI’1n 25 veya iizeri olmast; obezite, BMI’in
30 veya lizeri olmasidir.

Tablo 1. Diinya Saghk Orgiitii Viicut Kitle indeksi Siniflandirmas:

Kategori BMI (kg/m2)
Zayif 18.5’ten diisiik
Normal kilolu 18.5-24.9
Fazla kilolu 25-29.9
1.derece obez 30-34.9
2.derece obez 35-39.9
3.derece obez 40 ve iizeri
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Tablo 1°de yer alan beden kitle hesaplama yontemi kilogram cinsinden
kilonun metre cinsinden boyun karesine boliinmesi ile hesaplanir ve siniflandirilir.
Bu smiflamaya gore artan belirli risk durumlart mevcuttur.

ABD’de 1999-2010 yillar1 arasi incelendiginde obezitenin, {ireme
cagindaki (20-39 yas) kadinlarda %28,4’ten %34,0’a yiikseldigi bulunmustur(1).
TUIK verilerine gore 2008 yilinda iilkemizdeki 15 yas iizerindeki kadinlarin
%18,5’ 1 obez statiisiinde iken bu oran 2019’da %24,8 olmustur.2008’de 15 yas
iistii normal kilolu kadinlarin orani1 %48,2 iken bu oran 2019 da %40,0 a kadar
gerilemistir.

Giiniimiizde de iireme ¢agindaki kadinlarin en biiyiik saglik sorunlarindan
birisi haline gelen obezite, 6zellikle kadin dogum hekimlerinin sik karsilastigi
bir durumdur. Gebelik oncesi, gebelik siirecinde ve postpartum donemde de
kadin hastaliklar1 ve dogum hekimi haricinde de multidisipliner yaklagimlar ile
obezite konusunda saglik bakimi devam etmelidir.

2. Obezitenin Gebelik Uzerine Etkileri

Obez kadmlar, normal BMI araliginda bir gebelik oncesi kiloya sahip
kadinlarla karsilastirildiginda, abort, gestasyonel diyabet, preeklampsi, venoz
tromboembolizm, indiiklenmis dogum, sezaryen, anestezi komplikasyonlar1 ve
yara enfeksiyonlar1 agisindan daha fazla risk altindadir ve emzirmeye baslama
veya emzirmeyi stirdiirme olasiliklart daha diisiiktiir(2).

2.650.182 dogumun incelendigi, siddetli maternal mortalite prevalansi
%1,42 olarak bulunan bir ¢alismada, gebelik 6ncesi BMI ile siddetli maternal
mortalite arasindaki toplam iligki i¢in bulunan risk oranlari, diisiik kilolu
kadinlar i¢in 1,12(95% giiven araligi [GA] 1,07, 1,18);fazla kilolu kadinlar
igin 1,02 (95% GA 0,99, 1,04);birinci derece obezite igin 1,04 (95% GA
1,00, 1,07);ikinci derece obezite i¢in 1,14 (95% GA 1,09, 1,20) ve igiincii
derece obezite icin 1,28(95% GA 1,22, 1,36) seklinde bulunmustur(3).
Es zamanli hastalik ve sezaryen dogumun eslik ettigi durumlar hesaba
katildiginda, diisiik kilolu olanlar i¢in risk oranlar1 1,19(95% GA 1.14,
1.26);fazla kilolu olanlar i¢in 0,91(95% GA 0.89, 0.94);birinci derece
obezite icin 0,86(95% GA 0.84, 0.89);ikinci derece obezite sinifi igin
0,88(95% CI 0.84, 0.92) ve iigiincii derece obezite sinifi i¢in 0,89(95% GA
0.83, 0.95) olarak bulundu(3).
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Tablo 2. Maternal Beden Kitle indeksine Gore Obstetrik Komplikasyonlar

Kontrol grubu BMI 30 ila BMI 35 kg/m2
(%) 34.9kg/m2 (%) ve iizeri (%)
Gestasyonel hipertansiyon 4.8 10.2 12.3
Preeklampsi 2.1 3.0 6.3
Gestasyonel diyabet 2.3 6.3 9.5
Erken membran riiptiirii 1.7 2.1 2.2
Preterm dogum 33 4.0 5.5
Fetal biiylime geriligi 1.1 1.0 0.8
4000 gram iizeri dogum 8.3 13.3 14.6
4500 gram iizeri dogum 1.0 2.1 2.6
Plasenta previa 0.6 0.8 0.5
Plasenta dekolmani 0.8 0.8 0.8
Operatif vajinal dogum 10.5 8.5 1.1

Tablo 2’de goriildiigli gibi yapilan bir calismada beden kitle indeksine
gore Ozellikle gestasyonel hipertansiyon, gestasyonel diyabet, makrozomi ve
preeklampsi gibi komplikasyonlarda neredeyse iki kat artig goriiliirken fetal
biiytime kisitliligi, operatif dogumlar, erken membran riiptiirii gibi durumlarin
da belirgin oranda artmis oldugu bulunmustur(4).

2.1. Obezite ve Gebelik Kaywplar

Obezitenin gebelik kayiplarn ile iligkisinin etiyolojisi net olarak
belirlenememis olup yapilan ¢calismalarda farkli durumlarin buna yol agabilecegi
ortaya konmustur.

Yapilan bir ¢alismada obez ve fazla kilolu kadinlardan alinan oositlerin
sagliklh BMI’a sahip kadinlardan alinanlardan onemli Olciide daha kiigiik
oldugunu buldular(5).

Basarili bir implantasyon i¢in proinflamatuar ve anti-inflamatuar sitokinler
arasinda hassas bir denge saglamak esastir(6).Obezite, proinflamatuar hiicrelerde
ve faktorlerde artisa yol acarak proinflamatuar ve anti-inflamatuar sitokinler
arasindaki dengeyi bozabilir ve sonug olarak olumsuz gebelik sonuclarina yol
acabilir. Antoniotti ve arkadaglar1 tarafindan yiiriitillen bir arastirmada, obez
kadinlarin uterin kavitesinde yliksek diizeyde inflamasyonun, endometrial epitel
hiicrelerinde inflamatuar sinyallemeyi tetikleyebilecegini ortaya koymustur.
Bu aktivasyonun, endoplazmik retikulum stresine yol agarak desidualizasyonu
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ve blastosist implantasyonunu engelleyebilecegi ve trofoblast invazyonunu
da oOnleyerek sonugta abortus ve gebelik komplikasyonlarina yol agabilecegi
bulunmustur(7). Comstock ve arkadaslari, obez kadinlarda obez olmayan
kadinlara kiyasla, endometriyal transkriptomlarda énemli farkliliklar oldugunu
belirterek, bu farkliliklarin obez kadinlarda implantasyon oraninin azalmasina
ve diigiik riskinin artmasina katkida bulunabilecegini 6ne siirmiistiir(8).

Obezite ile rekiirren spontan abort Oykiisii olan kadinlarda, Oploid
diistiklerin daha sik goriilmesi obez kadinlarda, obez olmayan kadinlara kiyasla
oploid diisiik siklig1 daha fazla oldugunu gdstermektedir(9).

Obezite ve diisiikleri degerlendiren sistematik bir incelemede, BMI
siniflandirmasina gdre spontan gebe kalma sonrast bir ve daha fazla abort
Oykiisii olan hastalarin orani su sekildeydi(10) :

e Obez (%16,6)
e Fazla kilolu (%11,8)
e Normal kilolu (%10,7)

2.2. Obezite ve Gebelikte Diyabet Iliskisi

Gebelik diyabetes mellitusunun (GDM) yayginligi, obez bireylerde genel
obstetrik popiilasyona kiyasla 6nemli dlciide daha yiiksektir(11). Tablo 2‘te
gosterildigi gibi risk, anne agirligi ve BMI arttikga artar(4). GDM riskinin
artmasi, obez durumda insiilin direncindeki abartili artigla iliskilidir(12).
Yapilan bir ¢alismada BMI’daki her 1 kg/ ™ artig i¢in risk %0,92 oraninda arttigi
bulunmustur(13)(14)(15).

2.3. Obezite ve Gebelikte Hipertansiyon ve Preeklampsi

Preeklampsi, diinya genelinde gebeliklerin %2-8’ini etkileyen bir obstetrik
komplikasyondur(16).2005 yilinda yiiriitiilen prospektif bir kohort ¢calismasina
gore, preeklampsi riski, BMI’1 30 olan kadinlarda, normal (yani <24,9) BMI’a
sahip kadinlara kiyasla en az i¢ kat artmaktadir(17).Yaklasik 1,4 milyon gebeyi
kapsayan 13 kohort calismasinin sistematik bir incelemesinde, preeklampsi
riski gebelik 6ncesi BMI’da her 5 ila 7 kg/m2 artigla iki katina ¢ikmistir(18).
Obezitenin preeklampsi i¢in artmis bir risk olugturmasimnin mekanizmasi
iyi tamimlanamamigtir. Obeziteyle iligkili kardiyovaskiiler riskle iliskili
patofizyolojik degisiklikler, 6rnegin insiilin direnci, hiperlipidemi, sistemik
inflamasyonun artmis durumu ve oksidatif stres, bu faktorler plasenta gelisimini
ve iglevini de etkileyebileceginden, obez gebe kisilerde preeklampsi insidansinin
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artmasindan da sorumlu olabilir(19-21).13 bilimsel c¢alismanin sistematik
analizinde, yilikselen BMI’1n preeklampsi i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu;
obez annelerin normal kilodaki annelere gore preeklampsi acisindan iki kat
daha fazla risk altinda oldugu belirtilmistir. Onceden hipertansiyonu olmayan
morbid obez kadinlarda, gestasyonel hipertansiyon daha fazla goriilmekte; bu
nedenle de maternal obezite sadece yliksek preeklampsi riskiyle alakali degil,
ayn1 zamanda gestasyonel hipertansiyon ile de iligkilidir(22).

2.4. Gebelikte Obezite ve Sezaryen Oranlari

Gebelikte obezite, sezaryen dogum oranlariin anlamli sekilde artmasina
sebep olan Oonemli bir risk faktoridiir. Obez gebelerde dogum eyleminin
ilerlememesi, fetal distress ve makrozomi gibi nedenlerle sezaryen endikasyonu
daha sik goriilmektedir. Yapilan bir ¢alismada %28,8°1 fazla kilolu ve %24,3’
obez, ortalama yasi 26 ve ortalama BMI 26,5 kg/m2 olan 1274 kadinda
%70,4’iniin normal vajinal dogum, %15,4’1 sezaryen ve %14,2’si indiiksiyon
ile dogum yaptig1 ve fazla kilolu ve obez olan kadinlarin sezaryen i¢in sirasiyla
1,58 ve 2,75 kat daha fazla riskli oldugu ortaya konmasinin yani sira sezaryen
orant normal BMI’a sahip kadinlarda %10,2 iken, fazla kilolu kadinlarda
%15,8’e ve obez kadinlarda %24,9’a yiikseldigi goriilmiistiir(23).

Bir diger problem de yara yeri iyilesme siirecidir. Obez gebelerde sezaryen
sonrasi iyilesme donemi normal BMI’a sahip gebelere gore daha problemli
olabilmektedir. Bu nedenle, gebelik oncesi kilo kontrolii ve gebelikte kilo
alimmin izlenmesi, sezaryen oranlarini azaltmada onemli bir strateji olarak
onerilmektedir. Sonug olarak, gebelikte obezite hem sezaryen oraninit hem de
dogum sonrasi komplikasyonlar artiran, ¢ok yonlii bir halk sagligi sorunudur.

2.5. Gebelikte Obezite ve Dogum Komplikasyonlart

Gebelikte obezite hem anne hem de bebek agisindan ¢ok sayida dogum
komplikasyonuna yol acarak ciddi riskler olusturur ve perinatal morbiditeyi
yiikseltir. Yapilan bir ¢alismada siirmatiirasyon, dogum indiiksiyonu, sezaryen,
makrozomi, omuz distosisi, basarisiz indiiksiyon, 500 ml’den fazla kan kaybi
gibi maternal komplikasyonlarin artmasi, idrar yolu enfeksiyonlar1 ve yenidogan
travmasi, beslenme zorluklari gibi komplikasyonlarla yenidogan yatislarinin
arttig1 bildirilmistir(24).

Obezite nedeniyle anestezi uygulamalar1 ve cerrahi islemler sirasinda
teknik zorluklar yasanabilir. Obez gebe kadinlarda sezaryen dogum, miidahaleli
dogum gibi risklerin artmasindan kaynakli anesteziye olan gereksinimin artmasi
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dakagiilmazdir. Obez kadinlarin, BMI <25 olan kadinlara gore dogum sirasinda
epidural basarisizlik orani daha yiiksektir(25).

2.6. Gebelikte Obezite ve Enfeksiyon ve Tromboz Riskleri

Dogum sonrast donemde ise, obez annelerde yara iyilesmesinin gecikmesi,
enfeksiyon ve vendz tromboembolizm riski de artar. Bununla ilgili Ingiltere’de
gebelikte vendz tromboemboliden 6ldiigi bilinen kadinlarin %57’sinin obez
oldugunu gosteren etkileyici bir ¢alisma mevcuttur(26). Danimarka’da ise
gebelik veya postpartum doneminde derin ven trombozu veya pulmoner emboli
geciren 129 kadm ve 258 kontrol (vendz tromboembolisi olmayan hamile
kadinlar) iizerinde yapilan retrospektif bir ¢alismada, VTE ile BMI >30 iizerinde
olan gebeler arasinda anlamli bir iliski oldugunu gdsterilmistir(27).

2.7. Gebelikte Obezitenin Diger Sonuclar:

Obez gebelerde dogum sonrasi depresyon ve psikososyal sorunlar da daha
sik rapor edilmektedir. Gebelik ve dogum sonrasi1 donemde obezite ve ruhsal
bozukluklar iizerine yapilan 62 ¢aligmanin meta-analizi, obez kisilerde dogum
sonras1 depresyon riskinin arttigini ortaya koydu (28).Tiim bu komplikasyonlar
hem anne hem de bebek i¢in uzun vadeli saglik sorunlarina zemin hazirlayabilir.

Sistemik bir incelemede, gebelikle iliskili karpal tunel sendromu insidansi
%7 ila %43 arasinda degistigi ve hastalarin %30’unda ii¢ yi1l sonra da devam
ettigi goriilmiis(29). Kilo alim1 ve diyabetes mellitus gibi eslik eden durumlar

gebelikte karpal tiinel sendromu riskiyle iligkilendirilmistir(30).

3. Gebelikte Obezitenin Fetus ve Yenidogan Uzerindeki Etkileri

Obezitenin emzirmede normal BMI‘a sahip gebelere gore basarisizliga
sebep oldugu gosterilmistir ve postpartum donemde de laktasyonun baglamasini
ve devamini da olumsuz etkileyebilecegi gosterilmistir(14). Yenidogan agisindan
bakildiginda, obez annelerin bebeklerinde hipoglisemi, solunum sikintist ve
dogumsal anomaliler gibi komplikasyonlar daha sik goriilmektedir.

Obez gebeliklerde 6lii dogum ve neonatal yogun bakim ihtiyaci da
artar. Morbid obez anne grubunda (BMI 40’in iizerinde) yapilan c¢alismada
normal kilolu annelere gore su sonuglarin goriilme riski artmistir: mekonyum
aspirasyonu, fetal distress, erken neonatal 6liim(31). Obezite, dogum sonrasi kilo
kaybini zorlastirir ve annenin ilerleyen gebeliklerinde de benzer risklerin devam
etmesine neden olur. Gebelikte obezite, maternal ve fetal enfeksiyon riskini
artirirken, dogum sonrast donemde de annenin mobilizasyonunu geciktirir.
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Obezite, dogum eyleminin uzamasma ve ilerlemeyen travay nedeniyle
miidahaleli dogum gereksinimine yol acabilir. Dogum sirasinda fetal distress,
makrozomi ve omuz distosisi gibi komplikasyonlar daha sik goriiliir.

Baska bir ¢aligmanin sonuglarina gore de asir1 kilolu ve obez kadinlarda
birinci ve besinci dakikalardaki Apgar skorlari, normal BMI’a sahip kadinlara
gore anlamli derecede diisiiktii(23).

4. Gebelikte Obezitenin Tani ve izlemi

Uluslararas1 Jinekoloji ve Obstetrik Federasyonu obezitenin yonetimine
iligkin yayinladigi kilavuza gebelik 6ncesi donem tablo 4’te, gebelik donemi
tablo 5’te ve gebelik sonrasi donemi ise tablo 6’da yer verilmistir.

Tablo 3. FIGO Prepartum Dénem Obezitenin Yonetimi

GEBELIK ONCESIi

Al Tiim kadinlarin kilo ve boylar1 dl¢iilmeli ve viicut kitle indeksleri
hesaplanmalidir. Etnik farkliliklar1 g6z 6niinde bulundurulmali.

A.2 | Viicut kitle indeksi >30 olan tiim kadinlara obezitenin dogurganlik tizerindeki
etkisi, gebelik ve dogum sirasinda obezitenin ortaya ¢ikardigi ani riskler ve
obezitenin kendileri ve ¢ocuklart i¢in bulasici olmayan hastalik riskinin daha
yiiksek olmasi da dahil olmak {izere obezitenin uzun vadeli saglik etkileri
konusunda bilgi verilmelidir.

A3 Obezitesi olan tiim kadinlar, diyet ve orta diizeyde fiziksel aktivite dahil

saglikli bir yasam tarzin1 benimseyerek kilo vermeye tesvik edilmelidir.

Belirtilmisse ve mevcutsa, bariatrik cerrahi dahil olmak {izere diger kilo
yonetimi miidahaleleri diistiniilebilir.

A4 Obezitesi olan tiim kadinlara gebe kalmadan en az 1-3 ay dnce giinliik en
az 0,4 mg (400 pg) folik asit almalar1 ve 5 mg’a kadar folik asit takviyesi
almalar1 6nerilmelidir.

Gebelik doneminde obezitenin izlemi ve tanis1 anne ve bebek sagligi i¢in
kritik bir 6neme sahiptir. Gebelik Oncesi ve gebeligin erken donemlerinden
baslanarak beden kitle indeksi hesaplanarak obezite durumu belirlenmeli
ve riskli gebelik takibi baslatilmalidir. Obez gebelerde gestasyonel diyabet
riski yliksek oldugundan, taramaya ve degerlendirmeye daha erken donemde
baglamali ve erken dénemde oral glukoz tolerans testleri gibi tarama testleri
uygulanmalidir.
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Fetal ultrason, fetal anomali taramasi ve fetal biiylime degerlendirmesi
i¢cin kullanilir, ancak obez annelerde goriintii kalitesi diisebileceginden daha
detayli incelemeler icin ileri diizey ultrasonografi veya fetal manyetik rezonans
goriintiileme (MRI) gerekebilir.

Obez gebelerde gestasyonel diyabetin yani sira preeklampsi riski de arttigi
icin, prenatal donem vizitlerinde kan basinci takibi ve idrar protein dlgilimleri
diizenli olarak yapilmalidir. Ayrica, obez gebelerde uyku apnesi riski de
degerlendirilmeli ve gerekli goriiliirse polisomnografi yapilmalidir.

Tablo 4. FiGO Gebelik Donemi Obezitenin Yonetimi Kilavuzu

GEBELIK

B.1 | Tum kadinlarin ilk dogum 6ncesi ziyaretlerinde kilolar1 ve boylari 6l¢iilmeli
ve BMI’lar1 hesaplanmalidir. Etnik farkliliklar1 goz 6niinde bulundurulmali.
Uygun gebelik kilo alimi konusunda tavsiyelerde bulunulmali.

B.2 Tiim kadinlar, besin takviyeleri, kilo yonetimi ve diizenli fiziksel aktivite
dahil olmak iizere gebeliklerine uygun diyet ve yasam tarzi hakkinda bilgi
almalidir.

B.3 | Obezitesi olan tiim kadinlara, obezite ve asir1 gebelik kilo aliminin gebelik,
dogum ve uzun vadeli saglik {izerindeki riskleri, kendileri ve ¢ocuklari i¢in
bulasici olmayan hastalik riski dahil olmak tizere bildirilmelidir.

B.4 Tiim dogum o6ncesi saglik tesislerinde, gebelikle ilgili komplikasyonlarin
tanimlanmasi ve tedavisi dahil olmak iizere obezitesi olan gebe kadinlarin

klinik yonetimi i¢in iyi tanimlanmis multidisipliner yollar bulunmalidir.

Gebenin kilo artis1 yakindan takip edilip 6nerilen kilo araliginda kalmasi
saglanmalidir. Beslenme danismanligi, diyetisyen destegi ve egzersiz Onerileri,
obez gebelerin saglikli bir gebelik gecirmesine yardimei olur. Tiim bu tani ve
izlem yontemleri, obez gebelerde olasi komplikasyonlarin erken tespit edilmesini
ve uygun miidahalelerin yapilmasini saglar. Bu sayede, anne ve bebek sagligi
iizerindeki olumsuz etkiler en aza indirilebilir.
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Tablo 5. FIGO Postpartum Dénem Obezitenin Yénetimi Kilavuzu

GEBELIK SONRASI

C.1 | Gebelik dncesi obezitesi olan tiim kadinlar emzirmeye baslama ve siirdiirme
konusunda destek almalidir.

C2 Obezitesi ve gebelik komplikasyonlar1 olan tiim kadinlar, yerel kaynaklar,
bakim yollar1 ve her kadinin ve gocuklarimin bireysel saglik gereksinimlerine
yanit olarak uygun dogum sonrasi takibi almalidir.

C3 Obezitesi olan tiim kadinlar, saglikli beslenme, miimkiinse emzirme ve
diizenli orta diizeyde fiziksel aktiviteye vurgu yapilarak dogum sonrasi
kilo vermeye tesvik edilmelidir. Kendileri ve ¢ocuklari bulasict olmayan
hastaliklara yakalanma agisindan daha yiiksek risk altinda olduklart i¢in
uzun vadeli takibin 6nemi konusunda bilgilendirilmelidirler.

C4 Dogum sonrast en uygun kontrasepsiyon sekliyle ilgili karar verilirken
maternal obezite dikkate alinmalidir.

5. Gebelikte Obezitenin Yonetimi

Gebelikte obeziteye yaklasim, anne bebegin sagligini korumak igin
biitiinciil ve bilimsel bir yaklagim gerektirir. Gebelik 6ncesi donemde kilo
kontrolii saglanmasi, obeziteye bagli komplikasyonlarin 6nlenmesinde en etkili
stratejilerden biridir. Obezite tanisi alan kadinlara, gebelik planlamadan 6nce
kilo vermeleri ve ideal viicut kitle indeksine ulasmalari 6nerilir. Gebelik sirasinda
ise, Amerikan Kadin Dogum ve Jinekologlar Dernegi (ACOG) ve Institute of
Medicine (IOM) tarafindan belirlenen kilo alimi araliklarina uyulmasi énemlidir.
Beslenme ve diyet Onerileri, enerji ve makro-mikro besin dengesi gozetilerek
kisiye 6zel olarak planlanmalidir. Diyetisyen destegiyle hazirlanan dengeli bir
beslenme programi hem annenin hem de fetiisiin ihtiyaglarini karsilar ve asir1
kilo alimin1 6nler.

Fiziksel aktivite, gebelikte obezitenin yonetiminde Onemli bir yer
tutar; diisiik ve orta siddette egzersizler (6rnegin yiiriiyiis, yiizme) hem kilo
kontroliine yardimci olur hem de gebelik komplikasyonlarint azaltir. Obez
gebelerin  yonetiminde multidisipliner bir yaklagim esastir; kadin dogum
uzmani, diyetisyen, endokrinolog ve gerekirse fizyoterapist is birligiyle hasta
izlenmelidir. Bu ekip caligmasi hem gebelik siirecinde hem de dogum sonrasi
donemde anne ve bebek i¢in en iyi sonuglarin elde edilmesini saglar. Ayrica,
obez gebelerde psikososyal destek de ihmal edilmemelidir; ¢linkii obeziteye
bagli beden algis1 sorunlart ve depresyon riski artabilir. Gebelik boyunca
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diizenli kilo takibi, kan sekeri ve kan basinci izlemi, olast komplikasyonlarin
erken tani ve tedavisine olanak tanir. Sonug¢ olarak, gebelikte obezitenin
yonetimi, bireysellestirilmis bakim, disiplinler arasi is birligi ve siirekli egitim
ile basariya ulasir. Bu yaklagimlar hem anne hem de bebekte kisa ve uzun vadeli
saglik sonuglarini iyilestirir. Gebe i¢in gebelik Oncesi egzersiz seviyesi de goz
oniinde bulundurularak planlanmis bir egzersiz plani, gebelik diyabeti, gebelikte
asirt kilo alimi, hipertansif bozukluklar, idrar tutamama, fetal makrozomi,
lumbopelvik agri, anksiyete ve dogum Oncesi depresyon gibi gebelikle ilgili
ilgili bozukluklar1 6nlemeye yardimci olacaktir(32).

Hamilelik sirasinda daha fazla egzersiz ve/veya daha iyi bir diyet gibi daha
saglikli bir yasam tarz1 kilo kaybina yol agabilir.Fetiisiin gelisimi konusunda
ultrason takiplerinde kadin dogum hekimince negatif bir bulgu saptanmadigi
miiddetce kilo kaybi1 engellenmeye calisiimamalidir. Bununla birlikte, kalori
kisitlamast veya ciddi sekilde kisitlanmis bir diyet yoluyla kasith kilo kaybi
onerilmemektedir.

5.1. Gebelikte Fizyolojik Kilo Altmi

Saglikl aralikta (18,5 ila 24,9 kg/m?2) viicut kitle indeksi ile gebe kalan ve
Ulusal Tip Akademisi’nin (NAM) 6nerdigi 11,5 ila 16 kg alan bireylerde kilo
aliminin ¢ogu fizyolojiktir ve dagilimi su sekildedir:

e Fetiis — 3,2 ila 3,6 kg

® Yag depolar1 —2,7 ila 3,6 kg

e Artan kan hacmi —1,4 ila 1,8 kg

e Artmis ekstravaskiiler sivi hacmi —0,9 ila 1,4 kg
e Amniyotik sivi —0,9 kg

e Meme hacmi artis1-0,45 ila 1,4 kg

e Uterus hacim artis1 —0,9 kg

e Plasenta —0,7 kg

Beden kitle indeksi normal aralikta olan bir gebede gebelik siiresince
ortalama viicut agirlik artiglarinin belirtildigi sekilde olmasinin yani sira diisiik
ya da yliksek BMI’a sahip gebelerde beklenen kilo artis1 farklidir. Tablo 6’da
ACOG’a gore farkli BMI’a sahip gebelerin gebelik boyunca toplam ve 2. Ve 3.
trimesterda almasi gereken haftalik kilo alim aralig1 gosterilmektedir.
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Tablo 6. ACOG’a gore gebelikte BMI’a gore onerilen kilo alimi oranlari

Kategori VKi Onerilen toplam 2. ve 3. Trimesterda
alinan Kkilo alinmasi onerilen kilo
arahgi(kg) arahgi(kg/hafta)

Zayif 18.5 ‘ten az 12.5-18 0.51(0.44-0.58)

Normal kilolu 18,5-24.9 11.5-16 0.42(0.35-0.50)

Fazla kilolu 25-29.9 7-11.5 0.28(0.23-0.33)

Obez 30 lizeri 5-9 0.22(0.17-0.27)

Tekil gebeliklerin yani sira ikiz gebeliklerde de dnerilen kilo alim araligi
BMTI’a gore siniflandirilmasi su sekildedir:

BMI <18.5 olan gebeler yetersiz veri nedeniyle oneri yok
BMI 18.5-25 olan gebeler 16.8-24.5kg

BMI 25-29 olan gebeler 14-22.7kg

BMI >30 olan gebeler 11.4-19.1kg almal.

5.2. Gebelikte Tiiketilmesi Gereken Besinler ve Miktarlar

Genel goriis birligi olarak tiim kadinlar1 BMI 18.5-25 araliginda iken
gebelik planlanmali. Ortalama 2.ve 3. Trimesterda BMI <25 olanlar ayda 2 kg
BMI>25 olanlar ayda 1 kg almali.

Makrobesinlerden giinliik olarak alinmasi gereken miktarlar;

1.1gram/kg/ giin protein

170 gram /giin karbonhidrat

28 gram /giin lif

Birlesmis Milletler’in iki alt kurulusu olan DSO ve Gida ve Tarim
Organizasyonu (GTO) gebelikteki enerji ihtiyaci artisinin her {i¢ aylik donemde
sirastyla 85 kcal/glin, 285 kcal/giin ve 475 kcal/giin oldugunu belirlemistir(33)

Gebelikten Once yeterli beslenmeye sahip bir kadinin giinliik protein
alimi1 60 g / giindiir. DSO bunu her ii¢ aylik donem icin ek 1,9 ve 31g/giin ile
hesaplamistir. Bununla birlikte protein tiiketiminin gilinliik enerjinin %25’ini
asmamasi1 dengeli beslenme olarak kabul edilir. Daha yiiksek protein aliminin
faydalar1 kanitlanmadig1 gibi fetiise zararli olabilecegi ile ilgili ¢aligmalar da
mevcuttur(33).
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Bir kadinin gebelik donemindeki yag ihtiyact gebelik oncesi donem ile
benzerdir ve ginliik enerjisinin %15-30’u araliginda olmalidir. Bununla birlikte
alian yagin icerigi de 6nemli olup doymus yaglardan fakir bir beslenme tipi
tercih edilmelidir.

Gebelik donemindeki en 6nemli enerji kaynagi ise gebelik dis1 donemde
de oldugu gibi karbonhidratlardir. Gebelik doneminde yaklagik olarak giinliik
170 gram olarak 6nerilen karbonhidratlarda da yapilacak dogru tercihler gebeyi
gestasyonel diyabet basta olmak iizere bircok komplikasyondan koruyacaktir.
Basit sekerden fakir glisemik indeksi diisiik olan karbonhidrat kaynaklarini
tercih etmek gebeyi diyabetle komplike olmasi durumunda dahi siirecin
instilin kullanimin1 gerektirmeyen bir siire¢ ile veya fetal etkilenim olmadan
ilerleyebilen bir siire¢ olmasini saglayacaktir.

6. Sonuc¢

Bu boliimde, gebelikte obezitenin anne ve bebek sagligi iizerindeki ¢ok
yonli ve karmasik etkilerini ayrintili olarak inceledik. Obez gebe kadinlarin
cogunlugu normal gebelik ve dogumlar yasasa da ¢esitli maternal ve perinatal
komplikasyonlaragisindan artmis risk altindadirlar. Gebelik komplikasyonlarinin
dortte birinin maternal asir1 kilo veya obezite ile iliskili oldugu tahmin
edilmektedir. Gebelikten dnce obez olan ve daha sonra gebelik sirasinda 6nemli
kilo alan hastalar, gebelik komplikasyonlari agisindan en yiiksek risk altindadir.
Ayrica, obez gebe kadinlarin ¢ocuklari da obezite riski altindadir.

Mevcut kanitlar, obezitenin sadece gebelik sirasinda degil, aym
zamanda anne ve bebeklerin uzun vadeli sagliklar1 tizerinde de kalici etkiler
birakabilecegini gostermektedir. Bu nedenle, gebelik oncesi donemde kilo
kontroliiniin saglanmasi, gebelikte uygun kilo aliminin desteklenmesi ve
multidisipliner bir yaklasimla obez gebelerin yonetimi biiyiik 6nem tasimaktadir.

Gebelikte obeziteyle miicadele, sadece bireysel bir ¢aba degil, ayni
zamanda toplum saglig1 agisindan da biiytik bir 5Sneme sahiptir. Bunedenle, saglik
politikalarinin gelistirilmesi, obeziteyi dnleme programlarinin yayginlastirilmasi
ve toplumun bilinglendirilmesi, anne ve bebek sagliginin korunmasinda 6nemli
adimlar olacaktir.
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1. Giris

ogum sonrasi donem, puerperium ve “dordiincii trimester” olarak
Dda bilinir. Bu zaman dilimi gebelikle ilgili maternal fizyolojik

degisikliklerin gebelik dis1 doneme dondiigii zamani ifade eder.
postpartum donemde ¢ok sayida bozukluk ve komplikasyon meydana
gelebilir. Hastalarin yaklasik %0,3 ila %0,4 i taburcu olduktan sonra de novo
siddetli maternal morbidite (SMM) yasar ve bu SMM’nin yaklasik %15’ini
olusturur (1).

Obezite lireme ¢agindaki kadinlarda yaygindir ve yayginligi hem diisiik
ya da orta gelirli hem de yiiksek gelirli toplumlarda artmaktadir (2). Obezite;
degerlendirme, izleme ve miidahale gereksinimlerini, anne ve bebek sonuglarini
etkileyebilir.

Bu boliim, obez hastalarda postpartum bozukluklar, komplikasyonlar ve
bunlarin yonetimi hakkinda genel bir bakis saglayacaktir. Enfeksiyon, asiri
kanamanin degerlendirilmesi ve tedavisi, laktasyon sorunlari, kontrasepsiyon
ve depresyon gibi bircok 6zel sorun ayrintili olarak ele alinmaktadir. Postpartum
donemde olusan fizyolojik degisiklikler ve obez anne bakimi hakkinda bilgi
icermektedir.
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2. Dogum Sonrasi Kanama

Bir meta-analiz, obezitesi olan hastalarda postpartum kanama (PPH)
riskinin arttigini belirtmistir (3), ancak bir digeri belirtmemistir (4). Obezite
ve PPH arasinda bir iliski olabilir ¢iinkii obezite, PPH i¢in de risk faktorleri
olan cesitli komplikasyonlarla (6rnegin, makrozomi, indiiklenmis dogum,
preeklampsi, sezaryen dogum) iliskilidir(5).

3. Laktasyon Donemi

Obezite diisiik laktasyona baglama orani ve laktasyon bakimu ile iligkilidir
(6). Gebeligin erken donemlerinde obezitesi olan kadmlar emzirmenin
faydalari, laktasyon baslangic1 ve laktasyonun siirdiiriilmesi ile ilgili uzman
egitimi almalilardir. Bu egitim kadinin kiiltiirel ve diger ihtiyaclar1 géz oniinde
bulundurularak dogum sonrasi da devam etmelidir. Annelere ayrica 6zel ve
mama destekli emzirme de dahil olmak {izere emzirmenin dogum sonrasi kilo
vermeyi kolaylastirict oldugu tavsiye edilmelidir (7). Bu egitim; ayn1 zamanda
viicut imajin1 iyilestirmeyi saglamakla birlikte anne siitiiniin yeterliligini de
vurgulamalidir (8).

4. Prepartum Eslik Eden Ek Hastahklarin Takibi

Preeklampsi, gestasyonel diabet, ablasyo plasenta, miadindan énce dogum
ve 0l dogum ile komplike obez gebeliklerde kardiovaskiiler hastalik riski daha
yliksektir (9). Bu hastaliklarin postpartum dénemde takibi yapilmalidir. Diisiik
gelirli iilkelerde kardiometabolik hastaliklar yiiksek gelirli iilkelere kiyasla
daha erken donemde baglayabilir. Bu hastaliklar agisindan hastanin postpartum
kontrolii miimkiin olan en yakin zamanda olmak iizere 6-12 hafta arasinda
yapilmalidir (10).

5. Ruh Saghgi Hastaliklari

Obezite ile iliskili artan risk nedeniyle postpartum donemde bu hastalar
depresyon ve anksiyete agisindan taranmalidirlar. Saglik profesyonelleri ruh
sagligl ve obezite arasindaki iliskinin farkinda olmali ve gereklilik halinde
psikolojik destek ve ilgili brangin konsiiltasyonunu saglamalidir (11- 12).
Arastirmalar gebelik Oncesi obezitenin depresyon da dahil olmak iizere
postpartum ruhsal bozukluklar ile daha yiiksek iliskili oldugunu gostermistir
(13-14). Ek olarak obeziteli kadinlarda depresif semptomlarin artan kilo alimiyla
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beraber arttigi gosterilmistir (15). Bu nedenle obez hastalarin postpartum
bakiminda rutin olarak anksiyete ve depresyon agisindan ortama uygun standart
bir ara¢ kullanilarak tarama yapilmalidir (13, 16).

6. Kilo Kontrolii

Obezitesi olan tiim postpartum hastalar; saglikli beslenme, miimkiinse
emzirme ve diizenli fiziksel aktiviteye vurgu yapilarak dogum sonrasi kilo
vermeye yoOnlendirilmelidir. Emziren annelerde kilo kaybinin anne siitiiniin
kalitesini veya miktarini etkilemedigi anlatilmalidir (17).

Dogumlar arasi kilo verme ile 6lii dogum, hipertansif komplikasyonlar ve
fetal makrozomi risklerinin azaldigi, sezeryan sonrasi basarili vajinal dogum
sansinin arttig1 anlatilmalidir (18).

Postpartum kilo kaybinin miimkiin olmadigr veya saglanamadigi
durumlarda; komplikasyon riskini azaltmak i¢in kilo korumanin faydasina
ve dogumdan sonra ek kilo alimindan kaginmaya vurgu yapilmalidir (11).
Ozellikle Sinif 11 obezitesi olan bayanlarda postpartum bariatrik cerrahiye sevk
diistintilmelidir.

Postpartum kilo aliminin ¢ogunlukla enerji harcamasindan ziyade diyet
alimiyla iligkili olduguna dair kanitlar vardir (19). Diyet ve fiziksel aktivitenin
kombinasyonunu igeren miidahaleler bu nedenle tek basina fiziksel aktiviteden
daha etkili olabilir (12, 20). Obezitesi olan kadinlara, kilo yonetiminde ilk
basamak olarak uygun sekilde egitilmis bir profesyonel tarafindan dogum sonrasi
donemde kilo vermeleri i¢in kisisellestirilmis beslenme tavsiyesi sunulmalidir
(11, 18).

7. Dogum Sonrasi Kontrasepsiyon

Obezitesi olan kadinlara boy kilo oranlarma goére en uygun dogum
sonrast kontrasepsiyon sekli konusunda danismanlik yapilmalidir. Cesitli
kontraseptiflerin potansiyel yan etkileri obeziteyle iliskilidir ve venoz
tromboembolizm ile kilo alimi riskinin artmasina sebep olabilirler (21).
Kontraseptif danigmanlig1 bu faktorleri ve dogurganlig: etkileyebilecek dogum
sonrasi kilo kaybini veya korunmasini dikkate almalidir (12).

Obez kadinlarda oral kontraseptiflerin etkinliginde degisiklik olmamus
gibi goriinmektedir, ancak mevcut kanitlar degisken nitelikte ve kalitededir
(22,23,24). Buna dayanarak, kombine oral kontraseptiflerle kontraseptif
basarisizhig1 riski, ozellikle Viicut Kitle Indeksi >35 olanlarda goz ardi
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edilemez (25). Rahim i¢i araglar ve deri alti hormonal implantlar veya yalnizca
progestin iceren kontraseptifler gibi uzun etkili geri doniistimlii kontraseptifler
gibi alternatifler, mevcutsa ve kadin tarafindan kabul edilebilirse tercih
edilebilirler (21).

8. Tromboembolizm Profilaksisi

Obez kadinlarda tromboembolizm riski daha yiiksektir. Tromboembolizmi
onlemek icin yerel yonergeler takip edilmelidir. Ancak derin ven trombozu
profilaksisi i¢in standart dozlarin yeterli olmama olasilig1 yiiksektir. Bu nedenle,
dozlar kiloya gore hesaplanmalidir (26).

Bir incelemede, simif 1, 2 ve 3 obezitesi olan hastalarda postpartum
VTE olasilig1, normal viicut kitle indeksine sahip dogum sonrasi hastalarla
karsilastirildiginda sirasiyla OR 2,5, 2,9 ve 4,6 idi (27).

Venoz tromboembolizm &nleme dozunun, anne agirlig1 arttik¢a artirilmasi
onerilir (6rn. standart doz enoksaparin 40 mg giinliik 50-90 kg, 60 mg giinliik
90-130 kg, 80 mg giinliikk >130 kg) (28).

9. Enfeksiyon

Obezitesi olan gebe kisiler, dogum sekline bakilmaksizin profilaktik
antibiyotik uygulanmasina ragmen dogum sonrasi enfeksiyon (6rn. yara,
endometrit) agisindan daha yiiksek risk altindadir (29, 30, 31, 32, 33,34). Deri
alti yag dokusunun zayif vaskiilaritesi; seroma ve hematom olusumu, yara
yeri enfeksiyonu riskinin artmasindan en azindan kismen sorumludur. Bazi
profilaktik antibiyotik dozaj rejimleri, obezitesi olan ve olmayan hastalar igin
farklilik gosterir.

10. Sonuc¢

Obezite, degerlendirdigimiz bu bolim sonucunda; postpartum
donemdeki komplikasyon riskini arttirmaktadir. Bu nedenle, 6zellikle obeziteli
gebeliklerde postpartum donemin yakindan takibi, postpartum doénemde olasi
komplikasyonlarin erken saptanmasi ve yonetimi agisindan biiylik Snem
tasimaktadir.
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1. Giris
)

nsan hayatinda; temel fizyolojik ihtiyaclardan birisi saglikli bir cinselliktir.
ICinsellik, yalnizca biyolojik bir islev degil, ayn1 zamanda bireyin duygusal,

psikolojik halini ve toplumsal boyutlarini da igeren ¢ok yonlii bir olgudur.
Cinsellik kavrami; cinsel yonelim tercihleri ve eylemler, his ve disiinceler,
yasanilan tecriibeler vb. gibi durumlarin hepsini igermektedir. Cinsel hayatin
saglikli bir sekilde olusmasi, cocukluk cagindaki yetistirilme seklinden,
yasanilan toplumun saglikli cinsellige karsi olan tutumuna; kendi ruhsal ve
bedensel saglik durumlarindan, partner iliskilerinin ve iletisimlerinin ne kadar
saglikli olup arzu ve taleplerin kolayca belirtilebildigi bir birliktelige kadar ¢ok
sayida faktore baglidir. (1)

Obezite, kadin cinsel sagligini dogrudan etkileyen 6nemli bir faktordiir.
Asin kilo, fizyolojik sorunlarm yam sira, 6zgliven kaybi, depresyon ve cinsel
isteksizlik gibi psikolojik etkiler de yaratabilir. Obeziteye bagli hormonal
dengesizlikler ve cinsel islev bozukluklari, kadinlarm cinsel tatminini olumsuz
yonde etkileyebilir. (2) Ancak obezite tedavisi, 6zellikle cerrahi miidahaleler
ve saglikli yasam tarzi degisiklikleri, cinsel sagligi iyilestirebilir. Obezite
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tedavisinin, fiziksel ve psikolojik iyilesmelere yol agarak cinsel yasami daha
saglikli ve tatmin edici hale getirebilecegi cesitli calismalarla desteklenmektedir.
(3.,4) Yapilan arastirmalar, tiip mide gibi cerrahi tedavi yontemlerinin cinsel iglev
bozukluklarimi diizeltmeye yardimci olabilecegini ve obezite tedavisinin cinsel
yasam kalitesini artirabilecegini gostermektedir.

2. Cinsellikte Kadin Anatomisi ve Fizyolojisi

Kadin genital organlari, iireme ve cinsellik fonksiyonlarinda kritik rol
oynayan yapilar olup i¢ ve dis genital organlar olmak {izere iki ana grupta
incelenir. Her iki sistem de kadin viicudunun iireme sagligini ve cinsel sagligini
dogrudan etkileyen islevlere sahiptir.

2.1. I¢ Genital Organlar

I¢c genital organlar, kadin iireme sisteminin merkezini olusturan ve
iiremenin gergeklesmesini saglayan organlardir. Bunlar; vajina, rahim, serviks,
yumurtaliklar ve fallop tiiplerinden olusur.

Vajina: Vajina, serviksten (rahim agzi) baslayip vajina agikligina kadar
uzanir. Cift katmanli, keratinize olmayan yassi epitel ile dosenmis olan vajina,
hormonlara duyarli bir yapiya sahiptir. Vajina duvarinda bulunan kolumna
rugarum isimli kivrimlar, kaverndz (erektil) dokudan zengindir. Bu kivrimlar
ozellikle vajinanin 6n duvarinda ve giris kisminda yogunlagir. Menopoz ile
birlikte, bu kivrimlar yassilasarak siliklesir. Vajinada salgi iireten bezler yoktur
ancak cinsel iliski sirasindaki kayganlik, dis genital organlardaki Bartholin
bezleri tarafindan saglanir.

Rahim (Uterus): Rahim, gebeligin gerceklestigi ve fetiisiin gelistigi
organdir. Vajina ile rahim agz1 arasinda yer alir ve i¢ yapisinda, endometriyum
ad1 verilen bir tabaka bulunur. Bu tabaka her adet dongiisiinde kalinlagarak
gebelik i¢in hazirlik yapar.

Serviks (Rahim Agzi): Serviks, rahmin vajinaya ag¢ilan boyun kismidir.
Dogum sirasinda bebegin gecisine olanak tanir ve menstruasyon sirasinda
rahimden gelen kanin disar1 atilmasini saglar.

Fallop Tiipleri: Yumurtaliklarla rahmi birbirine baglayan bu tiipler,
yumurtlamanin ardindan yumurtay1 tagtyarak déllenme i¢in uygun ortami saglar.
Yumurtaliklar, yumurta hiicresini burada serbest birakir.

Yumurtahklar (Overler): Yumurtaliklar, kadinin iireme hiicrelerini
(yumurta) tireten ve kadinlik hormonlarini salgilayan organlardir. Yumurtaliklar,
rahmin her iki yaninda yer alir ve her ay bir yumurta serbest birakilir.
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2.2. Dis Genital Organlar (Vulva)

Dis genital organlar, vulva olarak bilinen dis genital bdlgeyi olusturur. Bu
organlar, cinsel iligki sirasinda korunma ve uyarilma fonksiyonlarma hizmet
eder. Di1s genital organlar, su yapilarin birlesiminden olusur;

Mons Pubis: Pubis kemiginin lizerini kaplayan, yag dokusundan zengin
bir bolgedir. Ergenlik doneminde killanma baslar ve cinsel iligki sirasinda bir
tampon gorevi gorr.

Labium Majus (Bilyiik Dudaklar): Vulvanin dis smirlarini olusturan,
yag dokusundan ve kil koklerinden zengin, dolgun deri katlantilaridir. Bu
yapilar, vulvay1 ¢evreleyen dis dokuyu korur.

Labium Minus (Kiiciik Dudaklar): Labium majuslarin i¢ kisminda yer
alir. Kil ve yag dokusu i¢ermez, sinir ve damar bakimindan zengindir. Cinsel
uyarilma sirasinda kanla dolarak siser ve dolgunlasir.

Klitoris: Klitoris, embriyolojik olarak penisin karsiligidir ve {i¢ ana
boliimden olusur: korpus (govde), krus (kok) ve glans (bas). Yogun sinir agina
ve erektil dokusuna sahip olan klitoris, cinsel uyarilmada biiyiik bir rol oynar.

Vestibulum: Labium minuslar arasinda yer alan agikliktir. Burada ostium
vaginale (vajina agiklig1), ostium uretra externum (idrar yolu agikligi) ve
glandula vestibularis minor (skene bezleri) gibi yapilar bulunur.

Bulbus Vestibuli: Labium minuslarin altinda, vajina giriginin her iki
yaninda yer alir. Erektil dokudan olusan bu yapi, cinsel uyarilma ile birlikte
siser ve vulva bolgesinde kan akisini artirir.

Bartholin Bezleri (Glandula Vestibularis Major): Vajina girisinin her
iki tarafinda bulunan bu bezler, cinsel iligki sirasinda vajinanin kayganligini
saglamak amactyla mukus benzeri salgilar iiretir.

Hymen (Kizhk Zari): Vajina girisini kismen kapatan ince bir mukoza
tabakasindan olusur. Ilk cinsel iliski sirasinda ya da fiziksel bir zorlanma ile
yapisi bozulur.

2.3. Erektil Dokular

Kadin genital organlarinda cinsel uyarilma ve haz ile iliskilendirilen bazi
erektil dokular bulunmaktadir:

Klitoris: Klitoris, penisin homologu olan, erektil doku igeren bir yapidir.
Yogun sinir ag1 ve kavern6z doku ile cinsel hazda 6nemli bir rol oynar. Korpus
(govde), krus (kok) ve glans (bas) olmak iizere ii¢ ana boliimden olusur.

Bulbus Vestibuli: Vajina giriginin her iki tarafinda, labium minuslarin
altinda yer alan bu erektil dokular, cinsel uyarilma ile siser. Cinsel haz ve
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uyarilma sirasinda bu yapilar kanla dolar ve vulvanin dig smirlarinda daha
belirgin hale gelir.

Vajina: Vajina, 6zellikle 6n duvarinda ve giris kisminda yogun olarak
kaverndz (erektil) dokular igerir. Cinsel uyarilma ile birlikte bu yapilar kanla
dolar ve siser, vajina duvarini elastik hale getirir.

2.4. Cinsel Fizyoloji

Cinsel davranis ve yanit, vicudun bir dizi sisteminin etkilesimiyle
sekillenir. Bu siiregte merkezi sinir sistemi (MSS) ve endokrin sistem 6nemli
bir rol oynar.

2.4.1. Merkezi Sinir Sistemi ve Cinsel Fonksiyon

Cinsel islevin diizenlenmesinde beyindeki yapilar hayati bir 6neme sahiptir.
Ozellikle hipotalamus ve limbik sistem, cinsel yanitin kontroliinde baslica gorev
alan yapilardir. Hipotalamus, cinsel isteklerin uyarildigi merkezlerden biridir
ve bu isteklerin beynin diger bolgelerine iletilmesini saglar. Limbik sistem ise
duygusal ve psikolojik tepkilerin islenmesinde yer alir, boylece cinsel tutumlar
ve arzular bu sistemin etkisiyle sekillenir. Cinsel diisiinceler ve fanteziler ise
serebral kortekste gelisir. (5)

Beyindeki bu bolgelerin etkinligi, ndrotransmitterlerin isleviyle yakindan
iligkilidir. Dopamin, cinsel istegin artmasina neden olan bir ndrotransmitter
olarak 6nemli bir rol oynar. Diger yandan, serotonin ise cinsel istegi genellikle
baskilar. Beyindeki bu kimyasal maddelerin denge durumu, cinsel islevin
diizenlenmesinde kritik bir faktordiir. (6)

2.4.2. Endokrin Sistem ve Cinsel Fonksiyon

Cinsel islevin diizenlenmesinde hormonlar da ©nemli bir rol oynar.
Kadinlarda cinsel istegin ve iglevin kontroliinde baslica hormonlar 6strojen,
progesteron ve androjenlerdir. Ostrojen, ozellikle vajinal dokularm sagligmi
koruyarak, cinsel iliski sirasinda vajinal 1slaklik seviyesini artirir. Ostrojen
seviyesindeki diisiis menopozla birlikte vajinal kuruluk gibi sorunlara yol
acabilir ve bu da cinsel iliskiyi zorlagtirabilir. (7)

Progesteron, annelikle iliskilendirilen bir hormon olmakla birlikte, cinsel
isteksizlikle de iligkilendirilebilir. Yiiksek progesteron seviyeleri, cinsel istekte
azalmaya neden olabilir. (8) Testosteron, 6zellikle kadinlarda cinsel istegi artiran
ve diirtiileri etkileyen bir hormon olarak 6ne ¢ikar. Testosteron {iretimi menopoz
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oncesinde overler ve adrenal bezler tarafindan saglanirken, menopoz sonrast
testosteron seviyeleri genellikle diiser. (6)

3. Cinsel Yanit Dongiisii

Kadinlarin cinsellik sirasinda gosterdigi fizyolojik ve psikolojik tepkileri
sistematik bigimde ilk kez ele alan aragtirmacilar, 20. yiizyilin ortasinda Masters
ve Johnson olmustur. Yaptiklar1 laboratuvar ¢alismalart sonucunda kadin cinsel
yanitint dort agamali bir dongii halinde tanimlamiglardir. Bu dongii sirasiyla;
uyarilma, plato, orgazm ve ¢oziilme (rezoliisyon) evrelerinden olusmaktadir.
Bu modele gore cinsel uyari, kadinlarda giderek artan bir cinsel istekle baslar,
orgazmla zirve yapar ve ¢Oziilme evresiyle sonlanir. Kadin cinsel tepkisi bu
semada dogrusal bir ilerleme izler. (9)

Bu klasik modele farkli bir yaklasim getiren Helen Singer Kaplan ise
1970’1i yillarda cinsel yanitin yalnizca fizyolojik siireglerle sinirli olmadigimi
vurgulamistir. Kaplan, cinsellige kars1 i¢sel istegin, yani “seksiiel motivasyonun”
cinsel dongiiniin baslangicinda yer almasi gerektigini savunmustur. Boylece
cinsel yanit modelini ii¢ evreye indirgeyerek; istek, uyarilma ve orgazm
asamalarindan olusan bir yap1 onermistir. Ona gore, limbik sistemin yonettigi
bu istek asamasi; hormonal, duygusal ve biligsel pek ¢ok etkene bagli olarak
gelisir. (10)

Bu modeller, kadin cinselliginin her zaman ayni sekilde yasanmadigini
da gbz Oniine alir. Cinsel dongii her bireyde ve her iliskide ayni sirayla
gerceklesmeyebilir; bazi asamalar atlanabilir, tekrar edebilir ya da siralar
degisebilir. (11)

3.1. Uyarilma Asamasi

Bu evre, bedensel temas, diigiinsel uyarilar ya da hayal giiclinii harekete
geciren fanteziler yoluyla baslar. Uyaranin tiirii, siiresi ve yogunlugu bu evrenin
siddetini belirler. Parasempatik sinir sistemi tarafindan kontrol edilen bu fazda;
genital bolgede kan akimi artar, vajinal kayganlik olusur, meme uglarinda
belirginlesme ve biliylime gozlenir. Ayni zamanda kalp atis1 ve solunum hizlanir,
viicut genel bir uyarilma durumuna geger.

3.2. Plato Asamast

Uyarilma ile baglayan fizyolojik tepkilerin yogunlastigi ve orgazma hazirlik
stirecinin yagsandig1 evredir. Bu evrede genital bolgedeki dolgunluk artar, pelvik
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bolge daha fazla kasilir, kalp hiz1 ve tansiyon daha da yiikselir. Orgazma gegisin
esigi olan bu donem, cinsel gerilimin en {ist noktaya ulastigi agsamadir.

3.3. Orgazm Asamasi

Cinsel hazzin en yogun hissedildigi ancak siire bakimindan en kisa siiren
asamadir. Ozellikle vajinanin dis iicte birlik kisminda yer alan kaslarda ritmik
kasilmalar meydana gelir. Bu kasilmalar genellikle saniyeler iginde gergeklesir
ve yogun bir zevk hissi ile sonuglanir.

3.4. Coziilme Asamasi

Bu evrede, cinsel uyarim sonucu olusan tiim fizyolojik degisiklikler
kademeli olarak eski haline doner. Kadinlarda, erkeklerden farkli olarak
bu asamada kisa bir siire i¢inde tekrar uyarilma ve yeniden orgazm yasama
potansiyeli vardir. Coziilme siiresi; bireyin cinsel deneyimine, uyarimin
siirlip slirmemesine ve orgazm yasanip yasanmamasina gore degiskenlik
gosterebilir. (12)

6

zm —— Masters & Johnson
(M&]) == Helen Kaplan

Cinsel Uyariima Seviyesi
w

S~

Zaman

Sekil 1: Masters & Johnson ve Helen Kaplan Cinsel Yanit Modelleri

Mavi etiketler: Masters & Johnson modeline ait evreler
(Uyarilma, Plato, Orgazm, Coziilme)

Yesil etiketler: Kaplan modeline ait evreler (Arzu, Uyarilma, Orgazm)

4. Seksiiel Fonksiyon Bozuklugu

Cinsel islev bozukluklari, bireyin cinsel iliskinin farkli evrelerinde
(istek, uyarilma, orgazm gibi) yasadig1 aksakliklar sonucu ortaya ¢ikmaktadir.
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Bu durum; yeterli cinsel istek duyamama, uyarilma siirecinde giicliik
yasama veya orgazma ulagamama bi¢iminde kendini gdsterebilir. Diinya
genelinde yapilan ¢alismalar, kadinlarin yaklasik %40’mm bu tiir cinsel
islev problemleriyle karsilastigini ortaya koymaktadir. (13) Tiirkiye 6zelinde
yiiriitiilen arastirmalar da benzer sonuglar sunmaktadir. Ornegin; 2008 yilinda
yapilan bir ¢calismada kadinlarda cinsel islev bozuklugu orani1 %43,4 olarak
raporlanirken, Kili¢ tarafindan gergeklestirilen bagka bir calismada bu oran
%53,2’ye yiikselmistir. (14,15) Daha yakin tarihli bir ¢alismada ise bu oran
%39,4 olarak belirlenmistir. (16)

Kadinlarda cinsel islev bozukluklarinin ortaya ¢ikmasinda biyolojik,
psikolojik ve sosyokiiltiirel bircok faktdr birlikte rol oynar. Yas, menopozal
durum, bireyin mensup oldugu etnik kdken, kiiltiirel normlar, dinsel inanglar
ve toplumsal roller bu faktdrler arasinda sayilabilir. (17) Ayrica, gegmiste ya
da halihazirda yasanan cinsel travmalar, psikoaktif madde ya da bazi ilaglarin
kullanimi, depresyon, anksiyete gibi ruhsal sorunlar ve kronik stres gibi
psikolojik etkenler de cinsel islevi olumsuz etkileyebilir. (18) Partnerle yasanan
iligki problemleri, iletisim eksiklikleri veya cinsel iligki sirasinda karsilasilan
fiziksel rahatsizliklar da bu siirece katkida bulunmaktadir. (19) Dolayisiyla,
kadin cinselligi ¢cok boyutlu bir yap1 olup, herhangi bir bozukluk ancak bu
degiskenlerin biitlinciil bir bigimde degerlendirilmesiyle anlam kazanabilir.

Kadinlarda cinsel islev bozukluklarinin tanimlanmasi ve siniflandirilmasi
zamanla gelismis, uluslararasi dlgekte ortak bir dil olusturmak amaciyla gesitli
girisimlerde bulunulmustur. 1998 yilinda yapilan ilk konsensus toplantisinda
kadmn cinselligi kapsamli bigimde ele alinmig ve islev bozukluklari belirli
kategorilere ayrilmistir. Ardindan 2000 yilinda American Foundation for
Urologic Disease (AFUD), bu siniflamay1 gézden gecirerek genisletilmis bir
degerlendirme yayinlamistir. (20) En giincel siniflama ise 2013 y1linda Amerikan
Psikiyatri Birligi tarafindan, DSM-5 kapsaminda yapilmigtir. Bu simiflamaya
gore kadin cinsel islev bozukluklari ii¢ ana grupta ele alinmaktadir: cinsel istek
ve uyarilma bozuklugu, orgazmik bozukluk ve genito-pelvik agri/penetrasyon
bozuklugu. (21) Bu yaklasim , hem tan1 koymay1 hem de tedavi planlamasini
kolaylastiran biitlinciil bir bakis ac¢is1 sunmaktadir.

5. Obezitenin Cinsel Fonksiyon Uzerine Etkisi

Obez kadinlarda cinsel islev bozuklugu prevalans yiiksektir. Bir sistematik
derleme ve meta-analiz ¢aligmasinda, obez kadinlarda cinsel islev bozuklugu
prevalansinin %62 oldugu bildirilmistir. Bu oran, sinif 11l obez kadinlarda %69’a
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kadar ¢ikmaktadir. Obezitenin cinsel iglev iizerindeki etkileri arasinda azalmis
cinsel istek, uyarilma sorunlar1 ve orgazm giicliikleri bulunmaktadir. (22)

Tablo 1: Obezitenin Kadin Cinsel Fonksiyonu Uzerindeki Etkileri

Etkileyen Mekanizma | Cinsel Fonksiyon Aciklama Kaynaklar
Uzerine Etkisi

Hormonal Dengesizlik Azalmis libido, Adipoz dokuda dstrojen

uyarilma bozukluklar1 | metabolizmas1 degisir, testosteron
seviyesi azalabilir (23).

Psikolojik Etmenler Cinsel isteksizlik, | Beden imaj1 sorunlari, anksiyete ve
tatmin azlig1 depresyon libidoyu etkiler (26).
Pelvik Taban Zayiflig Disparoni, orgazm Fazla kilo pelvik kaslar1 zayiflatir,
sirasinda agri pelvik organ destegi azalir (27)
Vaskiiler Disfonksiyon | Vajinal 1slanma ve Vajinal kan akimi azalir, nitrik
uyarilmada bozulma oksit diizeyleri diisebilir (32).

5.1. Hormonal Bozukluklar

Obezite, cinsel dongii tizerindeki ilk etkisini hormonal diizeni bozarak
gostermektedir. Obez kadinlarda, yag dokusunda artan aromataz aktivitesi
androjenlerin Ostrojene doniigiimiinii artirarak hormonal dengeyi bozar. Bu
durum hipotalamus-hipofiz-ovaryum aksinda bozulmalara neden olur ve
libido azalmasina yol agabilir. Ayrica hiperinsiilinemi ve leptin diizeylerindeki
artis da gonadotropin salgilanmasini inhibe ederek cinsel istegi baskilar. Obez
bireylerde goriilen hiperinsiilinemi, seks hormon baglayict globulin (SHBG)
diizeylerini de diisiirerek serbest testosteron diizeylerini artirabilir, bu da hem
libido tizerinde hem de pelvik bolge vaskiilarizasyonunda olumsuz etkiler
yaratir. (23,24)

5.2. Psikososyal Etkisi ve Beden Imaj Bozuklugu

Obezite, beden algisinda bozulmalara, 6zgiiven eksikligine ve cinsellikle
ilgili olumsuz diislincelerin gelismesine neden olur. Kadimlar, fiziksel
gorlinlimleri nedeniyle partneriyle yakinlagmaktan kaginabilir veya cinsel
iligkiden tatmin olmama riskiyle karst karsiya kalabilirler. (25) Ayrica obez
bireylerde depresyon, anksiyete ve sosyal ¢cekilme gibi psikiyatrik bozukluklarin
yaygmligi artmistir. (26)

Kadinlarda obezite ile iliskili cinsel islev bozukluklar1 yalnizca bireysel
diizeyde degil, iliskisel ve toplumsal diizeyde de olumsuz sonuglar dogurur.



OBEZITENIN KADIN CINSEL SAGLIGINDAKI ROLU: PATOFiZYOLOJi... ¢ & 87

Ozellikle iireme ¢agindaki kadinlarda diisiik yasam Kkalitesi, evlilik sorunlar
ve depresyon riski artmaktadir. Bu nedenle obeziteyle miicadele yalnizca kilo
kontroliinii degil, genel cinsel sagligin korunmasini da hedeflemelidir.

5.3. Pelvik Taban Bozukluklart ve Cinsel Rahatsizliklar

Obezitenin kadin pelvik tabani {izerindeki etkileri oldukg¢a kapsamlidir.
Karin i¢i basincin artmasi, pelvik taban kaslarinda asir1 yiilklenmeye neden olur
ve bu durum zamanla bu kaslarin zayiflamasina, elastikiyetini kaybetmesine
ve destek fonksiyonlarmin azalmasina yol acar. Sonug olarak, pelvik organ
prolapsusu, stres tipi lriner inkontinans ve rektal prolapsus gibi fonksiyonel
bozukluklar ortaya ¢ikabilir. Bu durumlar, kadinlarin cinsel yagamint dogrudan
etkileyerek hem fiziksel hem de duygusal diizeyde rahatsizlik yaratir. (27)

Pelvik taban disfonksiyonuna bagli olarak goriilen vajinal gevseklik, vajinal
giriste yeterli diren¢ olusmamasina ve cinsel iliski sirasinda tatmin duygusunun
azalmasina neden olabilir. Ayrica, stres inkontinansi yasayan kadinlar cinsel
iligki sirasinda idrar kacirma korkusu nedeniyle iliskiden kaginma egilimi
gosterebilir. Bu tiir semptomlar zamanla cinsel istekte azalmaya ve partnerle
iliskide zorluklara yol acar. Son olarak, pelvik taban kaslarinin yetersiz caligmasi
disparoni riskini de artirir. (28,29)

Obeziteye bagli vajinal pH’in degismesi sonucu mikrobiatanin
degismesiyle olusabilecek atrofi, mukozal kuruluk ve inflamasyon gibi faktorler
de cinsel iliski sirasinda agriya neden olabilir. Bu etkiler gbz dniine alindiginda,
pelvik taban sagliginin korunmasi ve obeziteyle miicadele edilmesi, kadinlarin
cinsel saglig1 agisindan hayati 6nem tagimaktadir. (30)

5.4. Vaskiiler Disfonksiyon ve Vajinal Kan Akimi

Kadin cinsel uyarilmasinin temel fizyolojik bilesenlerinden biri, genital
bolgedeki kan akiminin artmasidir. Uyarilma sirasinda klitoris, vajinal duvar ve
labia minoraya gelen arteriyel kan akisi artar; bu da dokularda 6dem, genisleme
ve kayganlik iiretimini tetikler. Ancak vaskiiler disfonksiyon, bu fizyolojik
siiregleri ciddi sekilde bozar.

Vaskiiler disfonksiyonun en ©nemli bilesenlerinden biri endotelyal
disfonksiyondur. Normalde endotel hiicreleri, damarlarin gevsemesini saglayan
nitrik oksit (NO) tiretir. NO, cGMP yoluyla diiz kaslarin gevsemesine ve penil/
klitoral ereksiyon gibi olaylara neden olur. Ancak hipertansiyon, diyabet,
hiperlipidemi ve obezite gibi durumlarda NO {iretimi azalir. (31) Bu da vajinal
vaskiiler yanitin zayiflamasina neden olur.
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Obez bireylerde artan arteriyel sertlik, genital bolgeye giden damarlarin
esnekligini de azaltir. Vajinal mukozaya yeterli kanin ulasamamasi, hem vajinal
lubrikasyon hem de vajinal duvar kalinlig1 lizerinde olumsuz etkiler yaratir.
(32) Ozellikle menopoz sonrast kadinlarda bu durum, &strojen eksikligiyle
birlestiginde daha belirgin hale gelir.

Kadin genital sisteminde arteriyel dolasimin azalmasi, klitoral turgorun
yeterince saglanamamasina ve vajinal islanmanin gecikmesine neden olur.
Pelvik vaskiiler hastalik, tipki erkeklerde erektil disfonksiyonda oldugu gibi,
kadinlarda da cinsel uyarilma bozukluguna yol acar. Bu durum bazen libido
durumu normal olsa bile fiziksel yanitin eksikligiyle ortaya ¢ikar. (33)

Vaskiiler disfonksiyon, vajinal kuruluga bagli olarak agrili cinsel
iliski (disparoni) gelisimine zemin hazirlar. Vajinal epiteldeki kuruluk ve
incelme, yeterli kan akimi saglanamadiginda belirginlesir. Bu durum cinsel
birlesmenin hem fiziksel hem psikolojik agidan rahatsizlik verici hale
gelmesine yol agar. (34)

6. Obezite Tedavisinin Cinsel Fonksiyon Bozukluklar1 Uzerine Etkisi
6.1. Bariatrik Cerrahinin Kadin Cinsel Fonksiyonuna Etkisi
6.1.1. Bariatrik Cerrahi Sonrast Hormonal ve Psikolojik Degisimler

Bariatrik cerrahi sonrasinda Ostrojen, testosteron, FSH ve LH gibi seks
hormonlarinda anlamli degisiklikler gdzlemlenmistir. Sarwer ve arkadaslarinin
yaptigt calismada (2013), gastrik bypass uygulanan kadinlarda hem
androjenik profilde hem de cinsel islev puanlarinda (FSFI) belirgin diizelmeler
kaydedilmistir. (35)

Bu hormonal degisimlere paralel olarak beden imajinda ve 6zgiivende
iyilesme de bildirilmistir. Kadinlar cerrahi sonrasit kendilerini daha c¢ekici
hissettiklerini, cinsel iliskiye girme isteklerinin arttigini ifade etmektedirler.
Bond ve arkadaslar1 (2011), cerrahiden alt1 ay sonra kadinlarin %68’inde cinsel
islev bozuklugunun tamamen ortadan kalktigini belirtmistir. (36)

6.1.2. Vaskiiler Dolasim ve Vajinal Kan Akinu

Obezite, damar endotel fonksiyonunu bozar ve genital bolgeye giden kan
akisini kisitlar. Bu durum, genital organlarda yeterli diizeyde vaskiilarizasyon
saglanamamasina, lubrikasyon problemlerine ve dolayisiyla uyarilma fazinda
sorunlara yol acgar. Bariatrik cerrahi ile birlikte insiilin direncinin azalmasi
ve sistemik inflamasyonun diigmesi, vajinal kan akimini artirarak uyarilmayi
kolaylastirabilir. (37)
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Mariano de Almeida Menezes ve arkadaslart (2021), Roux-en-Y
gastrik bypass geciren kadinlarin biiyiik ¢ogunlugunda arzu, ilgi ve konfor
alt parametreleri basta olmak tizere cinsel fonksiyonda anlamli artiglar tespit
etmigtir. (38)

6.1.3. Pelvik Taban Fonksiyonlart

Obezite, pelvik taban kaslari lizerinde mekanik ylk olusturarak stres
inkontinansi, disparoni ve prolapsus gibi sorunlara neden olabilir. Bu kas
gruplarinda bariatrik cerrahi sonras1 gozle goriiliir bir rahatlama olmus ve
disparoni gibi cinsel islevi etkileyen fiziksel sorunlarin azaldig1 gézlemlenmistir.
(39) Cerrahi sonrasi artan fiziksel aktivite ve saglikli diyet degisikliklerinin de
pelvik sagligr destekledigi ve cinsel fonksiyona katki sagladigi, yapilan diger
calismalarda vurgulanmistir. (40)

6.1.4. Uzun Donem Sonuclar ve Yasam Kalitesi

2019’da yapilan bir ¢aligmada, bariatrik cerrahi sonrasi kadinlarin yalnizca
cinsel fonksiyonlarinin degil, ayn1 zamanda partnerleriyle iligkilerinin ve genel
yasam doyumlarinin da anlamh diizeyde arttig1 rapor edilmistir. (39)

Bariatrik cerrahi yalnizca kilo kaybi saglayarak degil, ayn1 zamanda
metabolik sendrom, uyku apnesi ve depresyon gibi eslik eden durumlarn da
iyilestirerek kadinlarin genel yasam kalitesine katki sunmaktadir. (41) Ayrica,
artan fiziksel aktivite diizeyi, daha saglikli diyet aliskanliklar1 ve psikolojik
destekle birlikte kadinlarin cinsel yasam kalitesinde kalic1 iyilesmelerin siirdiigii
de belirtilmektedir. (42)

6.2. Yasam Tarzu Degisiklikleri
6.2.1. Diyet ve Cinsel Fonksiyon

Akdeniz diyeti, anti-inflamatuar ve antioksidan 6zellikleri sayesinde kadin
cinsel sagligini iyilestirebilir. Bu diyet; meyve, sebze, tam tahillar, zeytinyagi
ve balik gibi besinleri igerir. Akdeniz diyetine yiiksek uyum gosteren kadinlarda
cinsel tatmin, lubrikasyon ve orgazm skorlarinda anlamli artislar gdzlemlemistir.
Bu iyilesmeler, diyetin damar saghigini desteklemesi ve inflamasyonu
azaltmasiyla iliskilendirilmistir. (43)

6.2.2. Egzersiz ve Cinsel Fonksiyon

Diizenli fiziksel aktivite, obez kadinlarda cinsel islevleri iyilestirebilir.
Aversa ve arkadaslariin calismasinda, sekiz haftalik yogun bir yasam tarzi
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miidahalesi (hipokalorik diyet ve kontrollii egzersiz) uygulanan kadinlarda,
cinsel uyarilma, lubrikasyon ve tatmin skorlarinda anlamli artiglar saptanmuistir.
Bu iyilesmelerde, endotel fonksiyonunun ve insiilin direncinin diizelmesi sebep
olarak diisiiniilmiistiir. (44)

6.2.3. Kilo Kaybi ve Cinsel Fonksiyon

Kilo kaybi, kadin cinsel iglevlerinde iyilesmelere yol agabilir. %5’ten
fazla kilo kaybi1 yasayan kadinlarda cinsel arzu, uyarilma ve orgazm skorlarinda
anlamli artislar gézlemlenmistir. Bu iyilesmeler, kilo kaybinin hormonal dengeyi
saglamasi ve psikolojik iyilik halini artirmasiyla iligkilendirilmistir. (44)

6.3. Farmakolojik Tedavinin Kadin Cinsel Fonksiyonuna Etkisi
6.3.1. GLP-1 Reseptor Agonistleri

GLP-1 reseptor agonistleri (6rnegin, liraglutid ve semaglutid), istahi
azaltarak ve tokluk hissini artirarak kilo kaybina yardimci olur. Bu ilaglar,
kadinlarda cinsel fonksiyon iizerinde olumlu etkilere sahip olabilir. Ornegin,
semaglutid kullanan bazi kadinlar, kilo kaybinin yani sira libido artig1 bildirmistir.
Ancak bazi kullanicilar libido azalmasi gibi olumsuz etkiler de yasamistir. Bu
farkliliklar, GLP-1 agonistlerinin beyin 6diil sistemine etkileriyle iligkili olabilir.
(45-48)

6.3.2. Orlistat

Orlistat, gastrointestinal lipazlar1 inhibe ederek yag emilimini azaltir ve
kilo kaybina katkida bulunur. Polikistik over sendromu (PCOS) olan kadinlarda,
orlistat tedavisiyle androjen diizeylerinde azalma ve cinsel fonksiyonda iyilesme
gozlemlenmistir. (45)

6.3.3. Kombinasyon Tedavileri

Naltrekson/bupropion kombinasyonu (Contrave), istah1 azaltarak kilo
kaybma yardimci olur ve bazi calismalarda cinsel islev iizerinde olumlu
etkiler bildirilmistir. Ancak, bu etkiler kisiden kisiye degisebilir ve daha fazla
arastirmaya ihtiyac vardir. (46)

7. Sonug

Obezite, kadincinsel fonksiyonutiizerinde hemfizyolojikhem de psikososyal
diizeyde ¢ok yonlii etkilere sahiptir. Hormonal dengesizlikler, insiilin direnci,
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Ostrojen ve androjen diizeylerindeki degisiklikler gibi biyolojik faktorler; cinsel
istek, uyarilma ve orgazm fonksiyonlarini olumsuz yonde etkileyebilir. (37)
Artmus viicut kiitle indeksi (VKI), pelvik taban disfonksiyonlarina ve vajinal kan
akiminda azalmaya yol agarak fiziksel cinsel yanitlar1 da sinirlayabilmektedir.
(32)

Psikolojik boyutta, beden algisi ile ilgili memnuniyetsizlik, 6zgiiven
kaybi, anksiyete ve depresyon gibi duygusal durumlar cinsel yagsam kalitesini
diisiirmekte, partner iligskilerinde sorunlara neden olabilmektedir. Bu durum,
kadinlarin cinsel yagamdan aldig1 doyumu azaltmakta ve cinsel islev bozuklugu
riskini artirmaktadir. (26)

Son yillarda yapilan arastirmalar, obeziteyle miicadelede uygulanan yasam
tarz1 degisikliklerinin ve farmakolojik ya da cerrahi tedavi yontemlerinin,
kadinlarda cinsel islev parametrelerinde anlamli iyilesmeler sagladigini
gostermektedir. (44) Ozellikle kilo kaybi ile birlikte hormonal dengenin
yeniden kurulmasi, damar fonksiyonlarinin iyilesmesi ve psikolojik sagligin
desteklenmesi, cinsel fonksiyon iizerinde pozitif etkiler dogurabilmektedir.

Bu baglamda, obezite tedavisinin sadece metabolik ve kardiyovaskiiler
riskleri azaltmakla simirli kalmayip kadin cinsel sagligina da dogrudan
katki sagladigi unutulmamalidir. Kadin bireylerin biitiinciil bir yaklasimla
degerlendirilmesi, cinsel sagliklarinin korunmasi ve iyilestirilmesi agisindan
Oonem tagimaktadir. Bu nedenle, klinik uygulamalarda cinsel islevin de sistematik
sekilde degerlendirilmesi ve gerektiginde uzman destegiyle ele alinmasi
onerilmektedir.
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1. Giris

bezite, enerji alimi ile harcamasi arasindaki dengenin bozulmasi

sonucunda viicutta asir1 yag birikimiyle ortaya ¢ikan ¢ok faktorlii bir

metabolik hastaliktir. Diinya Saglik Orgiitii (DSO), obeziteyi, bireyin
saghigini tehdit edebilecek derecede anormal ya da asir1 yag birikimi olarak
tanimlamaktadir (1). Viicut kitle indeksi (VKI) >30 kg/m? olan bireyler obez
smifina girmektedir. Son 50 y1l iginde kiiresel dlgekte obezite prevalansinda
dikkat cekici bir artis gozlemlenmistir. DSO’niin 2022 yili verilerine gore,
diinya genelinde 2,5 milyar yetiskin fazla kilolu, 890 milyon ise obez olarak
bildirilmistir(1).

Obezite; yalnizca kardiyovaskiiler hastaliklar, tip 2 diyabet ve hipertansiyon
gibi metabolik rahatsizliklarin gelismesine zemin hazirlamakla kalmaz; ayni
zamanda endokrin sistem tizerindeki etkileri aracilifiyla kadin tireme sagligin
da ciddi sekilde olumsuz etkiler (2). Artmis insiilin seviyeleri, leptin direnci,
kronik inflamasyon ve hipergonadotropik dstrojenik ortam; kadinlarda menstriiel
diizensizlik, anovulasyon, infertilite, gestasyonel diyabet ve preeklampsi gibi
ireme saglig1 sorunlarinin goriilme sikligini artirmaktadir (3, 4).

Kadin tireme sisteminde yer alan uterus, hormonal degisimlere oldukca
duyarhdir. Obeziteye bagli olarak gelisen hiperdstrojenik ortam, oOzellikle

97



98 ¢ & KADIN SAGLIGI VE OBEZITE

endometrium olmak {izere uterin dokularda proliferatif degisikliklere neden olur.
Bu durum, benign uterin patolojilerin (BUP) goriilme riskini yiikseltmektedir.
Uterin leiomyomlar (myomlar), adenomyozis, endometrial hiperplazi ve
endometrial polipler en sik karsilagilan benign uterin patolojiler arasinda yer
alir (Sekil 1) (5). S6z konusu patolojiler; iireme ¢agindaki kadinlarda anormal
uterin kanama, pelvik agri, infertilite ve yasam kalitesinde diisiis gibi 6nemli
klinik sikayetlere neden olabilmektedir.

~ —_ 7
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Sekil 1: Obezitenin Kadin Ureme Sistemindeki
Patolojilerle iliskisi (Sisljagi¢ D, 2024)

Obez kadinlarda myomlarin goriilme sikligi artmakta ve bu tiimorlerin
biliyiime hizlar1 da daha yiiksek olabilmektedir. Bu duruma en ¢ok, periferik
yag dokusunda aromataz enzimi araciligiyla androjenlerin dstrojene doniismesi
sonucu ortaya ¢ikan dstrojen fazlaligi neden olur. Ayrica obeziteye eslik eden
kronik inflamasyonun, uterus diiz kas hiicrelerinde ¢ogalmay1 tesvik ettigi
diistintilmektedir (5). Glandiiler kdkenli lezyonlar olan endometrial hiperplazi
ve poliplerde de hiperdstrojenizmin belirleyici bir rolii bulunmaktadir(6).

Bu kitap boliimiinde, obezitenin benign uterin patolojilerin gelisimi
iizerindeki etkileri detayli bir sekilde incelenecek; obezitenin bu hastaliklarin
etiyolojisine katkisi, klinik bulgular tizerindeki etkileri, tani siirecinde
yasanan giicliikler ve etkili tedavi yaklasimlari bilimsel veriler 1s1§inda
degerlendirilecektir. Ayrica, multidisipliner yaklasimin ve kisiye 6zel tedavi
stratejilerinin 6nemi vurgulanacaktir.
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2. Obezitenin Jinekolojik Saghk Uzerine Etkileri

Obezite, kadin ilireme sagligini ¢ok yonlii etkileyen Onemli bir halk
saglhigr sorunudur. Artan viicut kitle indeksi; hormonal dengesizlikler,
metabolik bozukluklar ve inflamatuar siiregler yoluyla cesitli jinekolojik
problemlerin gelisimine zemin hazirlamaktadir. Ozellikle androjen ve dstrojen
metabolizmasinda meydana gelen degisiklikler hormonal dengeyi bozmakta,
bu da anovulasyon, oligomenore ve amenore gibi menstriiel diizensizliklere
yol acabilmektedir. Ayrica, obez kadinlarda endometrial hiperplazi ve diizensiz
uterin kanama riskinin arttig1 bildirilmektedir (7).

Obezite, polikistik over sendromunun (PCOS) gelisiminde hem neden hem
de sonug olarak etkili olabilmektedir. Obez kadinlarda sik goriilen insiilin direnci
ve hiperinsiilinemi, androjen {iretimini artirarak ovulasyon bozukluklarma
ve infertiliteye neden olabilir. Bununla birlikte, obezite PCOS’lu kadinlarda
semptomlarin siddetini artirmakta ve tedaviye yanit1 azaltabilmektedir(8).

Gebelik doneminde ise obez kadinlarda gestasyonel diyabet, preeklampsi,
sezaryen dogum ve makrozomi gibi komplikasyonlarin riskinin arttigi
gosterilmistir. Ayn1 zamanda, obezite dogum sonras1 enfeksiyon ve kanama
riskini de artirabilmektedir (9).

3. Obezite ve Benign Uterin Patolojiler Arasindaki iliski

Obezite, benign uterin patolojilerin (BUP) gelisiminde 6nemli bir risk
faktorii olarak kabul edilmektedir. Adipoz dokudan kaynaklanan artmis
aromataz enzimi aktivitesi, Ostrojen diizeylerinde belirgin bir yilikselmeye
neden olur. Ayn1 zamanda obeziteye bagl gelisen insiilin direnci, inflamatuvar
mediatdrlerin artisi ve hiperinsiilinemi, uterusun farkli yapilarinda proliferatif
siiregleri tetiklemektedir. Bu mekanizmalar, &zellikle uterin leiomyomlar,
endometrial hiperplazi, endometrial polip ve adenomyozis gibi benign
lezyonlarin gelisimiyle dogrudan iligkilidir.

3.1 Uterin Leiomyomlar (Myomlar)

Leiomyomlar, uterus diiz kas dokusundan koken alan benign tiimérler
olup, tireme ¢agindaki kadinlarin yaklasik %70’inde goriilmektedir. Obezite,
bu tiimorlerin gelisimi agisindan hem hormonal hem de inflamatuvar yollarla
etkili olmaktadir. Periferik yag dokusunda androjenlerin dstrojene doniigiimiinii
saglayan aromataz enzimi aktivitesi, obez bireylerde artmistir. Bu durum,
uterus diiz kaslarinda hiicresel proliferasyonu uyararak myom gelisimini
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kolaylastirmaktadir (10). Ayrica, obez bireylerde artmis Insiilin benzeri
biliylime faktorii 1 (IGF-1) diizeyleri ve diisiik dereceli inflamasyon da fibroid
olusumunu destekleyici etki gosterir (11). Patofizyolojik mekanizmalar arasinda
yalnizca yiiksek Ostrojen seviyeleri degil, ayn1 zamanda artan insiilin direnci ve
ardindan miyom olusumunu artiran biiyiime faktorlerinin aktivasyonu da yer
almaktadir(12).

3.2 Endometrial Hiperplaziler

Endometrial hiperplazi, 0Ostrojenin endometrium Tlizerindeki stirekli
mitojenik etkisi sonucu ortaya cikan glandiiler proliferasyonu karakterizedir.
Obez kadinlarda, 6zellikle viseral yag dokusunun yiiksek aromataz aktivitesi
nedeniyle, androjenlerin dstrojene doniisiimii artmakta ve bdylece dolasimdaki
Ostrojen seviyeleri belirgin sekilde yiikselebilmektedir (13). Bu artmis dstrojen
miktari, endometriyum hiicrelerinde proliferatif bir etki yaratarak normal
hiicresel dengeyi bozmakta ve hiperplastik degisimlere zemin hazirlamaktadir.
Obezite cogu vakada anovulasyonla iliskilendirildigi i¢in, endometriyumun
progesteron tarafindan saglanan antiproliferatif kontrol mekanizmalarindan
yoksun kalmasima neden olur (14). Progesteron eksikligi, dstrojenin etkisini
dengelemez ve sonug olarak endometrial dokuda uzun siireli ve diizensiz bir
proliferasyon gozlenir.

Bu hormonal dengesizlik, sadece endometrial hiperplazi gelisimine neden
olmakla kalmayip, ilerleyen vakalarda endometrium kanseri gelisimine de
zemin hazirlayabilir. Obezite kaynakli artmig dstrojen iiretimi ve anovulasyon,
hastalarin yasam kalitesinde ve tireme sagliklarinda olumsuz etkiler dogurmakta;
bu durum, erken tani ve uygun terapdtik miidahalelerle kontrol altina alinmasi
gereken ciddi bir klinik problem olarak degerlendirilmektedir (14). Ayrica,
tedavi stratejilerinde progestin uygulamalarinin rolii kritik olup, ozellikle
obeziteye bagli hormon dengesizliklerinin diizeltilmesinde 6nemli bir yer teskil
etmektedir. Bu baglamda, endometrial hiperplazinin dnlenmesi ve erken evre
endometrial kanser riskinin azaltilmasi i¢in obezite yonetimi ve hormonal
dengeyi saglayacak tedaviler bilyiik 6nem tagimaktadir (13).

3.3 Endometrial Polipler

Endometrial polipler, endometrial stromal ve glandiiler hiicrelerin fokal
proliferasyonu sonucu olusan benign lezyonlardir. Bu poliplerin olusum
sikligi, ozellikle obez bireylerde belirgin bir artig gostermektedir. Obezitede,
yag dokusundaki yiiksek aromataz aktivitesi sayesinde androjenlerin dstrojene
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doniigiimii artmakta, bu da sistemik 0strojen seviyelerinin yiikselmesine neden
olmaktadir. Artan Ostrojen, normal endometrial hiicre proliferasyon kontrol
mekanizmalarint asir1 sekilde tetikleyerek hiicresel dengeyi bozar ve diizensiz
proliferasyona zemin hazirlar (15).

Hiperostrojenik ortam, endometriyal hiicrelerin kontrolsiiz ¢ogalmasina
yol agarken, 6zellikle obez kadinlarda anovulasyon nedeniyle progesteronun
antiproliferatif etkisinden mahrum kalmir. Progesteron eksikligi, Ostrojenin
mitojenik etkisini dengeleyemediginden, endometriyumda c¢oklu ve diizensiz
proliferatif lezyonlarin olusumu ile sonug¢lanir. Bu durum, endometrial
poliplerin olusumunu kolaylastirarak, lezyonlarin klinik seyri ve tedavisinde
dikkat gerektiren bir unsur haline gelmektedir (16).

3.4 Adenomyozis

Adenomyozis, uterus myometrium tabakasi igerisine dogru invazyon
gosteren endometrial bez ve stroma gelisimiyle karakterize bir durumdur.
Obezite ile adenomyozis arasindaki iligki kesin olarak agiklanmamis olmakla
birlikte, cesitli galigmalar yiiksek dstrojen diizeylerinin bu hastaligin gelisiminde
rol oynayabilecegini ortaya koymaktadir (17). Obezite ile adenomyozis iliskisi
tam olarak agiklanamamis olsa da, yliksek Ostrojen diizeylerinin bu siireci
kolaylastirdig1 one siirilmektedir. Ayn1 zamanda inflamatuvar mediatorlerin
artis1, uterus dokusunda kronik inflamasyon yoluyla histolojik degisimlere neden
olabilir. Obez bireylerde adenomyozis sikliginin daha fazla oldugu retrospektif
calismalarla gosterilmistir (18).

4. Tan1 ve Degerlendirme

Obez bireylerde benign uterin patolojilerin tani siireci, normal kilolu
bireylere kiyasla bazi teknik ve klinik zorluklar barindirmaktadir. Artmig
abdominal yag dokusu hem fizik muayeneyi hem de goriintiileme yontemlerinin
etkinligini sinirlayabilir. Bu nedenle tan1 agamasinda daha dikkatli yaklasim ve
gerekirse ileri goriintiileme tekniklerinin kullanim1 gerekebilir.

4.1 Jinekolojik Muayene ve Ultrasonografi

Obezite, jinekolojik muayene ve ultrasonografi siirecinde ¢esitli zorluklar
yaratmaktadir. Ozellikle bimanuel pelvik muayene, obez bireylerde abdominal
yag kitlesinin fazla olmasi nedeniyle kisitli bir hale gelir; bu durum, derin pelvik
yapilarin palpasyonunu zorlastirir. Ancak, 6zellikle jinekolojik muayeneye iliskin
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obezite etkisi lizerine yapilan arastirmalar, obez bireylerde muayene siirecinin
zorluklarina isaret etmektedir (19). Transvajinal ultrasonografi (TVUS), obez
bireylerde ilk basamak degerlendirme araci olarak 6nem kazanmaktadir. Bazi
calismalar, viicut kitle indeksi (VKI) 35 kg/m?’nin iizerindeki kadinlarda TVUS
gorlintli kalitesinin diisebilecegini ve bu durumun endometrium veya myom
gibi jinekolojik yapilarin net bir sekilde ayirt edilmesini zorlastirabilecegini
gostermektedir (20).

4.2 Histeroskopi ve Endometrial Biyopsi

Histeroskopi ve endometrial biyopsi, endometrial hiperplazi veya polip
gibi endokaviter lezyonlarmm degerlendirilmesinde en giivenilir yontemler
arasinda yer almaktadir. Obez bireylerde, cerrahi oncesi planlama siirecinde
endometrial biyopsinin yapilmasi, hiperplazi riskinin belirgin bir sekilde artmasi
nedeniyle kritik bir 6neme sahiptir. Obez kadinlarda, 6zellikle viicut kitle
indeksi 40 kg/m?’nin tlizerinde olan bireylerde histeroskopik girisimlerin teknik
acidan daha zor olabilecegi gozlemlenmistir. Peri-perineal yag doku miktarinin
fazla olmasi, hasta ile temas halinde histereskop ile ¢alismada zorluk yaratabilir,
fundusa ve uterin kavitenin 6n duvarina erisimi siirlayabilir (21). Biyopsi, ofis
kosullarinda, nispeten diisiik komplikasyon oraniyla hizli, minimal invaziv bir
ornek toplamaya olanak saglayan Pipelle veya daha biiyiik bir doku 6rneginin
gerektigi durumlarda Novak kiireti ile yapilabilir (22).

4.3 Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG)

Manyetik Rezonans Goriintileme (MRGQG), uterin patolojilerin tanisinda
yiksek doku kontrasti ve detayli anatomik goriintiileme kapasitesi sayesinde
onemli bir tam aracidir. Ozellikle obez bireylerde, artmis abdominal yag
dokusu nedeniyle ultrasonografi ile elde edilemeyen detaylar MRG ile daha net
degerlendirilebilir. MRI, olaganiistii yumusak doku kontrasti ve ¢ok diizlemli
goriintiilleme yetenekleri sunarak, diger modaliteler kullanilarak yeterince
degerlendirilemeyen karmasik endometrial patolojilerin goriintilenmesinde
olduk¢a etkili hale gelir (23). Ayrica, hastaligin kapsamini belirleyerek ve
olas1 metastatik yayilimi belirleyerek cerrahi miidahalelerin planlanmasin
kolaylagtirdiklar1 i¢cin ameliyat 6ncesi MRI degerlendirmeleri paha bigilmezdir.
Sonug olarak, MRG, obez bireylerde uterin patolojilerin tanisinda ozellikle
adenomyozis ve myomlarin ayirict tanisinda degerli bir aractir. Ancak, her
durumda birincil tan1 yontemi olarak degil, diger tan1 yontemlerinin yetersiz
kaldig1 durumlarda tamamlayici olarak kullanilmasi 6nerilir (24).



OBEZITE VE BENIGN UTERIN PATOLOJILER ¢ ¢ 103

5. Tedavi Yaklasimlari
5.1 Yasam Tarzi Degisiklikleri ve Kilo Kontrolii

Obezite, endometrial hiperplazi ve uterin fibroidler gibi benign uterin
patolojilerin gelisiminde onemli bir risk faktorii olarak 6ne c¢ikmaktadir.
Obezite, viicut kiitlesi indeksinin artmasiyla karakterize edilen bir durumdur
ve bu durum 6zellikle kadinlarda hormonal dengesizliklere, insiilin direncine
ve sonu¢ olarak endometrial kanser gibi malignasyon risklerinin artmasina
yol agar (25). Bununla birlikte, kilo kayb1 bu riskleri azaltmaya yardimci
olabilir. Viicut agirhigindaki %5-10’luk bir azalma, Ostrojen diizeylerini
anlamli Olgiide diislirebilir ve bu durumun endometrial proliferasyonu
azalttig1 gosterilmistir (26).

Yasam tarzi degisiklikleri, 6zellikle diizenli fiziksel aktivitenin artirilmasi
onemli bir tedavi yaklasimidir. Ozellikle obez bireylerde fiziksel aktivite, kilo
vermeye, insiilin direncinin azalmasina, kan basincinin kontrol altina alinmasina
ve genel saglik durumunun iyilesmesine katki saglar (27). Gelismis bir¢ok
calisma, kadinlarin kilolarint kontrol etmek ve saglikli bir yasam siirdiirmek
icin kapsamli etkili saglik programlarina yonlendirilmesinin énemine vurgu
yapmaktadir (28). Egzersiz, viicut kompozisyonunu gelistirebilir ve bdylece
endometrial kanser riskinin azaltilmasi hedeflenebilir. Arastirmalar, fiziksel
aktivitenin yagam kalitesini artirirken kilo kaybini destekledigini ve obezitenin
timor proliferasyonu iizerindeki olumsuz etkilerini azaltabilecegini ortaya
koymustur (26).

Bariyatrik cerrahi, obeziteye bagl endometrial hastaliklarda 6nemli bir
tedavi secenegi olarak dikkati ¢cekmektedir. Ozellikle koroner kalp hastalig,
tip 2 diyabet ve bazi kanserlerle iliskili morbiditelerin azaltilmasi i¢in etkili bir
yontem olarak ortaya ¢ikmaktadir. Cerrahi sonrasinda hastalarin, endometrial
hiperplazi gibi durumlarda kotiilesmelerinin  Onlenebilecegi ve mevcut
durumlarin iyilesebilecegi gosterilmistir (29) .

Diyet ve egzersiz temelli miidahaleler, tedavi siirecinin 6nemli bilesenleri
arasinda yer almaktadir. Cesitli analizler, diyet ve egzersiz kombinasyonlarinin
endometrial saglig1 korumada etkili oldugunu gostermektedir. Obez kadinlarda
diyet degisiklikleri ve yasam tarzi miidahaleleri, serum seks hormonlarini
diisiirme ve iltihap belirteglerini azaltma gibi olumlu etkilerle endometrial kanser
riskini azaltabilir. Ayrica, bu tiir bir yaklagimin benimsenmesi, bireylere fiziksel
ve mental sagliklarini korumak konusunda onemli faydalar saglayabilecegi
goriilmektedir (26).
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Sonug olarak, yasam tarzi degisikliklerinin yani sira medikal ve cerrahi
miidahaleler, obezite ve benign uterin patolojilerin yonetiminde hayati 6neme
sahiptir. Potansiyel saglik faydalarindan yararlanmak fizere, tim saglik
profesyonellerinin hastalari kilo kontrolii ve yasam tarzi degisiklikleri konusunda
bilgilendirmesi son derece dnemlidir. Bu ¢abanin, bireylerin tedavi siireglerinde
basarili sonuglar elde etmelerine katki saglayacagi diistiniilmektedir

5.2 Medikal Tedavi Segenekleri

Obezite gibi komorbiditeleri olan hastalarda benign uterin patolojilerin
tedavi siirecinde medikal yaklasimlar, hormonal tedavilerle temellendirilmistir.
Hormonal tedaviler, endometrial hiperplazi, diizensiz uterin kanama gibi
sorunlar1 yonetmede etkili araglar olarak kullamlir. Ozellikle, kombine oral
kontraseptifler, levonorgestrel (LNG) igeren intrauterin sistemler (IUS’ler)
ve progestinler, bu tiir durumlarda yaygin olarak tercih edilmektedir. LNG-
IUS, endometrial kalinlig1 azaltarak ve endometrial hormon reseptdrlerinin
sentezini inhibe ederek endometrial hiperplazinin énlenmesine yardimer olur.
Aragtirmalar, LNG-IUS’un, kullanimdan itibaren kisa bir siire i¢inde (bir ay
icinde) endometrium iizerindeki etkilerini gdstermeye basladigini ve yedi yila
kadar etkisini siirdiirdigiinii gostermektedir (30). Medikal tedavi segenekleri
arasinda, gonadotropin salgilatici hormon (GnRH) agonistleri ve selektif
progesteron reseptdr modiilatorleri (SPRM’ler) de bulunmaktadir. Bu tedavi
yontemleri, 6zellikle bliylik myomlarin kiiciiltiilmesi agisindan 6nemli olup,
hormon dengesini saglama bakimindan etkilidir(31). Yapilan bir ¢aligmada,
LNG-IUS ile tedavi edilen hastalarda endometrial hiperplazinin gerileme orani
%96 olarak bildirilmisken, metformin ile tedavi edilen grupta bu oran %64
seviyesinde kalmistir. Bu bulgu, hormonal tedavilerin, 6zellikle de LNG-IUS un
etkinligini desteklemektedir (32) .

Ozellikle, hastalarin tedavi siireglerinin yani sira, onlarin yasam
kalitesini artirmak amaciyla diizenli takip ve destek hizmetlerinin
saglanmasi1 6nemlidir. Medikal tedavi yani sira, bu kisilerin fizyolojik ve
psikolojik durumlarinin da izlenmesi, tedavi basarisini artirmada kritik
bir rol oynamaktadir. Sonug olarak, obezitenin bir risk faktorii olarak goz
oniinde bulundurulmasi, tedavi yontemlerinin se¢imini ve uygulamasini da
etkilemektedir. Bu yiizden, hormonal tedavilerin aktivasyonu i¢in gerekli
kosullarin olusturulmasi ve bu siiregte hastalarin desteklenmesi kritik bir
oneme sahiptir.
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5.3 Cerrahi Tedavi ve Zorluklar

Cerrahi tedavi, obezite ve benign uterin patolojilerin yonetiminde dnemli
bir yere sahiptir. Ozellikle, endometrial hiperplazilerde ve diger benign uterin
patolojilerde, cerrahi yontemler ile tedavi edilen vakalarin basarili sonuglar
verdigi goriilmektedir. Bu siiregte, hastalarin bireysel ihtiyaglarina uygun cerrahi
seceneklerin belirlenmesi kritik bir 6neme sahiptir. Ornegin, tipik olarak geng
kadinlarda ve cocuk isteyen hastalarda, progestin tedavisi her ne kadar etkili
olsa da, bazi durumlarda cerrahi gerekebilir (33). Atipik endometrial hiperplazi
(AEH) tanis1 konmus hastalarda, cerrahi olarak histerektomi Onerilmektedir;
¢linkii bu durumun malignite potansiyeli yiiksektir ve tedavi edilmedigi takdirde
endometrial kanser riskini artirabilmektedir (34).

Cerrahi tan1 ve tedavi i¢in en yaygin yontemler arasinda aspirasyon
biyopsisi, histerektomi ve endometrial ablasyon bulunmaktadir. Histerektomi,
modern jinekolojik cerrahide en kesin ¢6ziim olarak kabul edilmektedir.
Ozellikle, endometriumdaki anormalliklerin diizeltilmesi ve malignite riski
tagtyan hastaliklarin ortadan kaldirilmasi amaciyla uygulanan bir yontemdir.
Bunun yam sira, endometrial ablasyon, bireylerin dogurganligini koruyarak
asirt kanamalarin kontrol edilmesine olanak taniyabilir, ancak bu ydntem
hastanin dogum istegi ve tedavi segcenekleri dogrultusunda dikkatli bir sekilde
degerlendirilmelidir (34).

Cerrahi tedavi siirecinde yasanan zorluklar arasinda obezite gibi
komorbiditelerin etkisi biiyiik bir rol oynamaktadir. Obez bireylerde cerrahiden
sonraiyilesme siireci, viicut kiitle indeksinin yiiksek olmasindan dolay1 genellikle
daha zor ve uzun siirmektedir. Ayrica, obez hastalarda diyabet, hipertansiyon
ve diger metabolik sendrom bilesenlerinin varligi, cerrahi komplikasyon
oranlarii artirabilir. Ornegin, obez bireylerin histerektomi sonrasi iyilesme
stirecleri, normal kilolu bireylere gore daha zorlu olabilir ve bu durum,
hastalarin postoperatif bakim siirecinin daha dikkatli bir sekilde yiiriitiillmesini
gerektirmektedir(35). Robotik destekli histerektomi gibi minimal invaziv cerrahi
yaklagimlar, obez kadinlar i¢in bazi avantajlar sunabilir. Bazi ¢alismalarda,
robotik histerektomi uygulamalarinin diisiik komplikasyon oranlar1 ve daha kisa
hastanede kalig siireleri sundugu goriilmistiir. Ancak, robotik histerektominin
en biiylik dezavantaji, maliyetinin geleneksel laparoskopik histerektomiye gore
daha yiiksek olmasidir. Bu durum, obez kadinlar i¢in optimal cerrahi yaklagimin
seciminde dikkate alinmasi gereken 6nemli bir faktordiir (36).
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Sonug olarak, cerrahi tedavi, obezite ve benign uterin patolojilerin
yonetiminde énemli bir bileseni temsil ederken, zorluklar ve komplikasyonlar
ile basa ¢ikma stratejilerinin gelistirilmesi, bireysel hasta gereksinimlerinin
dikkate alinarak titizlikle ele alinmasini gerektirir. Bu baglamda, multidisipliner
bir yaklasimin benimsenmesi ve saglik profesyonellerinin isbirligi, hastalarin
tedavi siireglerinde basarili sonuglar elde etmelerine olanak tantyacaktir.

Obezite, kadin saglig1 acisindan ciddi bir tehdit olusturan, ¢ok faktorlii bir
hastalik olup yalnizca sistemik metabolik bozukluklara yol agmakla kalmaz, ayni
zamanda kadin lireme sistemi lizerinde de karmasik ve belirgin fizyopatolojik
etkiler gosterir. Benign uterin patolojiler ile olan yakin iliskisi, artmig viicut
kitle indeksiyle birlikte obezitede goriilen hormonal, inflamatuvar ve metabolik
degisimlerin uterus dokusu iizerindeki dogrudan ya da dolayl etkilerini ortaya
koymaktadir. Bu etkiler, obez bireylerde endometrial hiperplazi, polip, leiomyom
ve adenomyozis gibi patolojilerin daha sik gériilmesine; bu hastaliklarin klinik
seyrinin daha karmasik hale gelmesine ve tedavi yanitlarinin olumsuz yonde
etkilenmesine neden olmaktadir.

6. Sonuc¢

Obezite, hem endojen Ostrojen liretimini artirmakta hem de progesteronun
etkisini baskilayarak endometriyum iizerinde siirekli bir proliferatif uyariya yol
acmaktadir. Bu hormonal dengesizlik, hiperplazi ve neoplazi gelisimi agisindan
onemli bir risk faktorii olusturur. Ayrica kronik inflamasyon, hiperinsiilinemi,
leptin disfonksiyonu ve IGF-1 artis1 gibi biyokimyasal bozukluklar da uterin
dokular {izerinde hiicre bdliinmesini tetikleyici (mitojenik) etkiler yaratmaktadir.
Bu patolojilerin obez bireylerde tan1 ve tedavi siirecleri; teknik giigliikler, sinirli
gorilintiileme olanaklari, artmig cerrahi riskler ve farmakodinamik farkliliklar
nedeniyle daha karmasik hale gelmektedir.

Tedavi siirecinde bireye 6zgii ve biitiinciil bir yaklagim benimsenmelidir.
Yasam tarzi degisiklikleri ozellikle diizenli egzersiz, kilo kayb1 ve saglikli
beslenme aligkanliklar1 hem semptomlarin azalmasmma hem de endokrin
bozukluklarin diizeltilmesine katki saglar. Medikal tedavi yaklasimlari, obez
bireylerde dikkatle planlanmali; hormonal ajanlarin etkinligi ve olasi yan etkileri
dikkatle degerlendirilmelidir. Cerrahi miidahaleler ise komplikasyon riski goz
onitinde bulundurularak multidisipliner bir yaklagimla yapilmali ve miimkiinse
minimal invaziv teknikler tercih edilmelidir.

Sonug olarak, obezitenin benign uterin patolojiler {izerindeki olumsuz
etkilerinin azaltilabilmesi ve bu hastaliklarin tani, tedavi ve izlem siireglerinde
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daha basarili sonuglar elde edilebilmesi i¢in obeziteyle miicadele, jinekolojik
klinik uygulamalarin ayrilmaz bir parcasi olmalidir. Ulke capinda toplumsal
farkindaligin artirilmasi, koruyucu saglik hizmetlerinin yayginlastirilmasi ve
obez bireylerin lireme sagligi agisindan erken déonemden itibaren izlenmesi;
uzun vadede hem hasta memnuniyetine hem de saglik sistemine olan yiikiin
azalmasina onemli katkilar saglayacaktir.
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1. Giris

ipokrat zamanindan beri gelismis ve gelismekte olan ilkelerde
Hobezitenin en Onemli saglik sorunlarindan biri oldugu bilinmekte ve
obezite 21. yiizyilin halk saglig1 sorunu olarak kabul edilmektedir.

Diinya genelinde prevalansi giderek artmakta olan obezitenin Diinya Saglik
Orgiitii (WHO)’ne gore, 2022 yili itibartyla 1 milyardan fazla insan1 etkiledigi
bilinmektedir. Bu bireyler yetiskin, adolesan ve ¢ocuklardan olusmaktadir ve
WHO obeziteyi kiiresel bir salgin olarak tanimlamaktadir. Bebeklerden yaslilara
kadar genis bir yas grubunda goriilebilmekte ve prevalans arttikga obeziteye
bagli komorbiditeler de artmaktadir.

Obezite kronik, ilerleyici ve tekrar edebilen bir hastaliktir ve yalnizca
estetik bir problem olmayip, basta kardiyovaskiiler hastalik, diyabet,
hipertansiyon ve dislipidemi olmak iizere bir¢ok sistemik hastalik i¢in dnemli
bir risk faktoriidiir. Bununla birlikte, son yillarda yapilan ¢aligsmalar obezitenin
malign hastaliklar, 6zellikle de jinekolojik kanserlerle giiclii bir iliski i¢inde
oldugu ortaya koyulmustur.

Jinekolojik kanserler, kadin tireme sistemine ait organlardan kaynaklanan
malignitelerdir ve diinya genelinde kadinlarda 6nemli bir morbidite ve mortalite
nedenidir. Endometriyum (rahim) kanseri, over (yumurtalik) kanseri ve
serviks (rahim agz1) kanseri bu gruba dahil en sik rastlanan malignitelerdendir.
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Ayrica nadir olarak vajina ve vulva kanserleri de mevcuttur. Obezite 6zellikle
endometriyum ve over kanserinin gelisiminde bagimsiz ve modifiye edilebilir
bir risk faktorii olarak dikkat ¢ekmektedir. Kadinlarda erkeklere oranla daha
yliksek bir oranda goriiliir ve bunun nedeni, menstriiel sikliisun luteal fazinda
meydana gelen metabolik degisikliklerin, postmenapozal donemde olmamasidir
bu da menapoz sonras1 dénemde kilo alimu ile birlikte jinekolojik kanser riskini
artirir.

2. Obezitenin Epidemiyolojisi

Diinya genelinde yetigkin niifusta, obezite prevalansi %13 iken fazla kilolu
prevalansi ise %39 olarak saptanmisti. WHO, yetiskin erkeklerin %2,3’1,
kadinlarin ise %5’inin evre 2 obeziteli oldugunu ayrica erkeklerin %0,6’sinin ve
kadmlarin %1,6’sin1n ise evre 3 obeziteli oldugunu bildirmistir.

ABD’de obezite prevalansinin 1999-2000 déneminde %30,5’ten 2017-
2020 doneminde %41,9’a ulastigini, ayni siirecte ciddi (evre 3) obezitenin de
%4,9°dan %9,2’ye yiikseldigini rapor etmistir. Tahminlerine gore, 2030 yilinda
ABD’nde obezite sikl1g1 %50’ye ulasacaktir.

Ulkemizde ise obezite prevalansinin %30’un iizerine ¢iktig1 ve yetiskin
kadinlarda erkeklerden belirgin olarak daha yiiksek oldugu gdriilmektedir.
Ozellikle obezite agisindan daha riskli olan grup ekonomik olarak daha az
gelismis ve egitim seviyesinin daha diisiik oldugu bolgelerdeki kadinlardir.

3. Obezitenin Tanimi

“Obezite” terimi, viicut yaginin fazlahigim ifade eder. Viicut yagini
dogrudan 6l¢mek pratikte mevcut olmadigindan obezite genellikle kilo ve boy
arasindaki iligkiye gore degerlendirilir (antropometri).

Diinya Saglik Orgiitii (WHO) obeziteyi, “saglik i¢in risk olusturan asiri
veya anormal yag birikimi” olarak tanimlamaktadir.

Obezitenin belirlenmesinde pratik oldugu i¢in sik kullanilan en gegerli
olgiim yontemi viicut kitle indeksi (VKI) hesaplanmasidir. Ayrica diger
antropometrik Ol¢iimler olan bel ¢evresi, bel-kalga-orani, bel-boy orani da
kullanilabilir. Bunlarin diginda giinliik pratikte ¢ok sik kullanilmayan indirek
Ol¢timler de mevcuttur.

4. Obezitenin Nedenleri

Obezitenin nedenleri tam olarak bilinmemekle birlikte obezitenin
gelisimine katkida bulunabilecek birgok faktor vardir. Obezitenin en onemli
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nedenleri fazla ve yanlis beslenme ve fiziksel aktivite yetersizligi olarak kabul
edilmektedir. Ozellikle cocukluk ¢ag1 obezitesinde ¢evresel faktorlerin roliiniin
onemli oldugu kabul edilmektedir. Bunun yanisira yas, diyetsel faktorler,
norolojik bozukluklar, hormonal dengesizlikler, psikolojik faktorler, iyatrojenik
nedenler ve benzerleri gibi bir siirii sebep 6ne siiriilmiistiir.

5. Obezitenin Kanser Gelisimindeki Rolii

Uluslararas1 Kanser Aragtirma Ajansi (IARC), viicut yag fazlaligini en az
13 farkli kanser tiirii i¢in kanitlanmuis bir risk faktorii olarak kabul etmektedir. Bu
kanser tiirleri arasinda endometriyum, over ve postmenopozal meme kanserleri
On siralarda yer almaktadir (1).

2014 yilinda Amerika Birlesik Devletleri’nde asir1 kilo ve obezitenin tiim
kanserlerin yiizde 40’1na neden oldugu saptanmistir (2).

Obezite ile kanser arasindaki iliskide suglanan en 6nemli mekanizma
instilin direnci ve insiilin benzeri biiylime faktoriiniin asir1 salinmasidir. Seks
hormonu metabolizmasi, insiilin ve insiilin benzeri biiyiime faktorii seviyeleri
ve adipokin yollarindaki degisiklikler yiiksek kanser insidansi ve Olim
oranina katkida bulunan mekanizmalar arasinda yer alir. Kilo verildiginde bu
mekanizmalar tersine donmektedir (3,4).

Obezitede kansere yol agtigi One siiriilen bircok mekanizma vardir,
Obezite, yalnizca pasif bir yag birikimi degil; ayn1 zamanda ¢ok sayida biyolojik
stireci etkileyen aktif bir durumdur. Obez bireylerde endokrin sistem, bagisiklik
sistemi, metabolik diizenleme ve hiicresel proliferasyon gibi birgcok mekanizma
bozulur. Besin fazlalii durumu olan obezitenin, hiicresel biiyiime faktorii
olan sinyal yolaklarini kronik olarak aktive ederek neoplastik doniigiim riskini
hizlandirdigi saptanmistir.

Obezitede adipoz dokuda iiretilen sitokinler (adipokinler) insiilin direncine
sebep olur. Adipoz dokuda meydana gelen degisiklikler ile cesitli sitokinlerin
artmasi, insiilin direncinin gelisimi, insiilin ve insiilin benzeri biiylime
faktorii-1 (insiilin like growth factor-1: IGF -1) seviyelerinin artmast, §strojenin
artist ve leptin adipokin aras1 dengenin degismesi gibi etmenlerin kansere
zemin hazirladigr gosterilmistir. Adipoz depolarindaki degisiklikler sistemik
homeostazisi etkileyerek insiilin, insiilin benzeri biiylime faktorii (IGF), leptin,
inflamatuar sitokinlerde artisa ve adiponektin diizeylerinin azalmasina neden
olur. Bu sinyal molekiilleri, hiicre yiizeyindeki reseptorleri harekete gegirerek
Janus kinaz (JAK) / sinyal transdiiktorleri ve transkripsiyon aktivatorleri
(STAT), mitojenle aktive olmus protein kinaz (MAPK) ve fosfatidilinositol
3 - kinaz(PI3K) sinyal yolaklar1 yoluyla sinyalin iletimini saglar ve kansere
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doniistimii tetikler. Obezite yukaridaki metabolik sinyalleme kaskadlarmi aktive
ederek, hiicrenin biiyiimesini ve ¢ogalmasini harekete gegirir ve apoptozisi
engelleyerek onkojenik transformasyon i¢in bariyeri disiiriir ve bdylelikle
karsinogenezi hizlandirir (5).

Obezitede meydana gelen yukaridaki degisiklikler ile jinekolojik kanserler
arasindaki iliski birgok ¢alismanin konusu olmustur. Obeziteye bagli jinekolojik
kanserler, genellikle daha erken evrelerde tan1 almakta ve tedaviye daha direngli
olmaktadir.

6. Jinekolojik Kanserlerin Gelisiminde Rol Oynayan Patofizyolojik
Siirecler

6.1. Ostrojen Artist

Ozellikle postmenopozal kadinlarda dstrojenin ana kaynagi, periferik yag
dokusudur. Menopoz sonrasi kadinlarda yumurtaliklar artik dstrojen iiretmez;
bunun yerine, yag dokusunda bulunan aromataz enzimi sayesinde androjenler
Ostrojene doniisiir. Adipoz doku, 6zellikle postmenopozal kadinlarda aromataz
enzimi agisindan zengindir. Obez bireylerde artan yag dokusu, aromataz
aktivitesini artirarak sistemik Ostrojen diizeylerinin yiikselmesine neden olur.
Stirekli Ostrojen maruziyeti, progesteron karsiti bir ortam olusturarak 6zellikle
endometriyum dokusunda hiicresel proliferasyonu uyarir ve endometrial kanser
riskini belirgin sekilde artirir (6).

6.2. Kronik Inflamasyon

Obezitede artan visseral yag dokusundaki makrofajlar ve diger bagisiklik
hiicreleri, proinflamatuvar sitokinler interlokin-6 (IL-6), tiimor nekroz faktor-
alfa (TNF-a) ve C-reaktif protein (CRP) gibi inflamatuar sitokinlerin salinimini
artirir. Buinflamatuar ortam, DNA hasarina, onkojenik mutasyonlarin olusumuna
ve timor mikrogevresinde pro-tiimorijenik ortama neden olur. Bu molekiiller,
timor biiylimesini desteklemenin yani sira, anjiyogenezi uyararak timor
beslenmesini kolaylastirir ve bu sekilde tiimoriin ¢cevre dokuya yayilmasina da
katkida bulunur (7).

6.3. Adipokin Dengesizligi ve Tiimor Hiicre Etkilegimi

Adipokinler, adipoz dokudan salinan hormon benzeri proteinlerdir ve
timor biyolojisi tlizerinde dogrudan etkili olabilir. Obezitede artan leptin,
hiicre ¢cogalmasini tesvik ederken, timdr baskilayict etkileri olan adiponektin
diizeyleri diiser (8,9).
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Leptin, JAK/STAT ve MAPK sinyal yollar1 araciligiyla hiicre
proliferasyonunu artirabilir. Adiponektin ise AMPK aktivasyonu yoluyla
proliferasyonu baskilar ve apoptozu destekler. Bu adipokin dengesizligi,
jinekolojik kanserlerin gelisiminde dnemli rol oynayan molekiiler sinyallerin
degisimine neden olarak tiimdriin olusumuna katkida bulunur.

6.4. Mikrobiyota ve Epigenetik Degisiklikler

Son yillarda yapilan calismalar, obezitenin bagirsak mikrobiyotasini
degistirerek sistemik inflamasyonu artirabilecegini ve bazi epigenetik
degisimlerle kanser olusumunu kolaylastirabilecegini ortaya koymustur.

Obez bireylerde DNA metilasyonu, histon modifikasyonlart ve mikroRNA
(miRNA) ekspresyonundaki degisiklikler; hiicre siklusunun kontroliinii bozar,
onkogenlerin aktive olmasma ve timor baskilayict genlerin susturulmasina
neden olabilir.

Bu mekanizmalarin detaylar1 hala arastirilirken, 6zellikle endometrial
kanserde obezitenin epigenetik diizenlemeler yoluyla kanser gelisiminde etkili
oldugu yoniinde bulgular mevcuttur.

Bu alan, hala aragtirma asamasinda olsa da Onemli potansiyel
barindirmaktadir.

6.5. Steroidler

Ostrojenlerin, androjenlerin, progestajenlerin ve adrenal steroidlerin de
obezite ve kanser ile iliskisi gdsterilmistir. Ostrojenler, genellikle over dokusu
tarafindan aromataz enzimi yardimi ile testosteron ve androstenedionun
aromatizasyonu ile iretilir. Yag dokusunda da ayrica aromataz tretilir ve
erkeklerde ve postmenopozal kadinlarda, yag dokusunda aromataz enzimi
ile androjenler dstrojene déniistiiriilmektedir. Ostrojenin timdr biiyiimesini
destekledigi diistiniilen bircok etkisi vardir. Hiicrenin proliferasyonunu uyarip
ve apoptozisi inhibe edip anjiyogenezi indiikleyebilir. Ayrica, obezite seks
hormon baglayici globulinin seviyesini diisiirerek serbest ostrodiol seviyelerini
artirarak kanserin riskinde artis ile iliskili gozitkmektedir (10,11).

7. Obezitenin Jinekolojik Kanser Tiirleri Uzerindeki Etkileri

Obezite, jinekolojik kanserlerin gelisiminde hem dogrudan hem de
dolayl1 yollarla 6nemli bir rol oynar. Ozellikle endometrium ve over gibi
Ostrojene duyarli organlarda, yag dokusundan kaynaklanan hormonal ve
metabolik degisiklikler timor olusum riskini anlamli sekilde artirir. Bu
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boliimde obezitenin en sik karsilasilan jinekolojik kanser tiirleri iizerindeki
etkileri incelenecektir.

7.1. Endometriyum (rahim) Kanseri

Rahim kanseri, gelismis iilkelerde en sik goriilen jinekolojik kanser
olup, diisiik ve orta gelirli iilkelerde ise ikinci en sik goriilen malignitedir
(servikal kanser daha yaygindir). Rahim kanserlerinin yiizde 90’ mndan fazlasi
endometrialdir ve epitelden kaynaklanir; geri kalanlarin ¢ogu mezenkimaldir
ve miyometrial kastan veya daha az yaygin olarak endometrial stromadan
kaynaklanir (12). Goritilme siklig1 60 ile 70 yas civarinda zirveye ulasir, ancak
vakalarin %2 ila %5°1 40 yasindan 6nce goriliir.

Geleneksel olarak, endometrial kanser histomorfolojik olarak
siniflandirilmig ve daha yaygin, diistik riskli, 6strojene bagimli iyi diferansiye,
obeziteyle giiclii iligkili Tip I (endometrioid) ve daha az yaygin olan, klinikte
agresif seyreden, Ostrojene bagimli olmayan kanserler Tip Il (serdz, berrak
hiicreli) olarak siniflandirilmistir. Ancak, bu yaklasim bu neoplazmalarin
karmagikligini yeterince agiklayamaz. Bu nedenle, WHO ve Uluslararasi
Jinekoloji ve Obstetrik Federasyonu (FIGO) daha nesnel, tekrarlanabilir
kategorizasyon saglamak ve prognozu bilgilendirmeye yardimci olmak ve
tedavi kararlarim1 ydnlendirmek icin kullanilabilecek molekiiler &zellikleri
igeren siniflandirmay1 gelistirmistir. Endometrial karsinom i¢in en dnemli risk
faktorii progestinler tarafindan yeterli kars1 koyulamayan endojen veya ekzojen
Ostrojen fazlaligiyla iligkili klinik senaryonun varligidir. Diger risk faktorleri;
tamoksifen kullanimi, obezite, nulliparite, polikistik over sendromu, Lynch
sendromu, Cowden sendromu, erken menars ve ge¢ menopoz sayilabilir.

Obez kadinlarda bu kanserin goriilme orani belirgin sekilde artmistir.
Endometriyum kanserli hastalarin, %40°1 ise obezdir ve her 3 kadindan ikisi
asir1 kiloludur. Menopoz hastalarinda progesteronun ¢ogunlugu adrenal bezler
tarafindan salgilanir, seviyeleri ¢cok diisiiktiir (<0,05 ng/mL) ve adrenal salgisinin
azalmasi nedeniyle hastalar yaslandik¢a seviyeler azalir. Postmenopozal
kadinlarda Ostrojen iretimi bilyllk oranda yag dokusundaki androjenlerin
aromatizasyonu ile saglanir. Obez kadinlarda artan yag dokusu, Ostrojen
diizeylerini yiikselterek endometriyumun siirekli mitotik uyarilmasina neden
olur. Bu durum hiicresel proliferasyonu tetikleyerek malign doniisiim riskini
artirir. Obezitenin artan yayginligi, progestinler ile menopoz hormon tedavisinin
azalan kullanim1 ve iireme davranislarindaki degisiklikler muhtemelen bu
tiimorlerin artan yayginligini agiklar.
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26 tane calismayr kapsayan bir meta-analizde, viicut yaglanmasini
olgmede en sik kullanilan ydntemin VKI oldugu goriilmiistii. Buna gore,
viicut kitle indeksindeki her 5 birim artisin endometriyum kanser riskini %50
oraninda artirdigi saptanmistir (RR: 1,5). Ayrica, gruplar ayr1 ayr premenapozal
ve postmenapozal diye degerlendirdiklerinde, her iki grupta da anlamli artig
oldugu saptanmigtir. Diger yandan, kilodaki her 5 kg’lik artisin endometriyum
kanserinde riski %16 oraninda artirdigini belirtmiglerdir (RR: 1,16) (13).

14.000’den fazla endometriyum kanseri vakasi ve 35.000” den fazla kontrol
vakasini igeren 10 tane kohort ve 14 tane vaka-kontrol ¢alismasindan elde edilen
bireysel hasta verilerinin birlestirilmis analizinde, viicut kitle indeksine gore tip
I endometriyum kanserinde asir1 kilo icin OR 1,5 (VKI 25,0 ila <30,0 kg/m? ) ,
smif 1 obezlerde OR 2,5 (30,0 ila <35,0 kg/m?) , sinif 2 obezlerde OR 4,5 (35,0
ila 39,9 kg/m? ) ve sinif 3 obezlerde OR 7,1 (>40,0 kg/m?) olarak bildirilmistir

(14).

7.2. Serviks (rahim agzi) Kanseri

Serviks kanseri, Amerika Birlesik Devletleri’nde jinekolojik kanserler
icinde ticlincii en sik goriilen jinekolojik kanser tanisi ve 6liim nedenidir (15).
En yaygin histolojik tipleri skuamoéz hiicreli karsinom (servikal kanserlerin
%70>1) ve adenokarsinomdur (%25) (16).

Servikal kanser i¢in risk faktorleri ¢ogunlukla HPV enfeksiyonu edinme
veya buna kars1 bagisiklik tepkisinin zayiflamasi riskinin artmasiyla iligkilidir;
bunlar arasinda erken yasta cinsel aktivitenin baslamasi, ¢ok sayida cinsel
partnerin olmasi, yiiksek riskli cinsel partnerin olmasi, cinsel yolla bulasan
enfeksiyonlarin var olmasi, vulvar ve vajinal skuamoz intraepitelyal neoplazi
veya kanser Oykiisiiniin olmasi ve bagisikligin baskilanmasi yer alir. Ayrica
genetik faktorler, sigara, ekzojen veya endojen Ostrojen maruziyeti, diisiik
sosyoekonomik diizey diger risk faktorleridir.

Insan papilloma viriisii (HPV), servikal neoplazilerin olusmasinda énemli
bir rol oynar ve servikal kanserlerde %99,7 olarak tespit edilmistir (17).

Human papilloma viriisiiniin 40’tan fazla genital mukozal HPV tipi
saptanmis olup yaklasik bunlarin 17’sinin onkojenik oldugu bilinmektedir.
HPV 16 ve 18’in tiplerinin serviks kanserlerinin yiizde 77’sinden fazlasinda
bulundugu bildirilmistir (18).

Obezitenin servikal kanser gelisimi iizerindeki etkisi, endometrial ve over
kanserlerine gore daha sinirhidir. Obezite ile serviks kanseri arasindaki iliski net
anlagilamamigtir ve tartigmalidir. Obeziteye bagli olarak serviks kanseri riskinin
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arttigini savunanlar oldugu gibi obezitenin serviks kanseri icin risk olmadigini
belirtenler de mevcuttur (19).

Hormonal durumun servikal adenokanserlerde risk faktorii oldugu ve
obezitedeki adipoz dokudaki salgilanan hormonlarin rol sahibi oldugunu
gosterilmistir (20).

Bununla birlikte, obezitenin bagisiklik sistemi iizerindeki baskilayici
etkileri, HPV’nin temizlenmesini zorlastirabilir. Ayrica obezitenin immiin
sistemi baskilayict etkileri, human papilloma viriis (HPV) enfeksiyonunun
persiste etmesine ve yiiksek dereceli servikal intraepitelyal neoplazi (CIN)
gelismesine zemin hazirlayabilir.

Asir kilo ve obezitenin serviks kanseri riskini artirip artirmadigina dair net
bir kanit yoktur. Asir1 kilo ve obezite, daha yiiksek serviks kanseri oranlariyla
(sirastyla HR = 1,24, %95 CI 1,04-1,49 ve HR = 1,14, %95 CI 0,91-1,43) ve
daha diigiik serviks prekanser lezyon tespit oranlariyla (sirastyla HR = 0,88,
%95 CI 0,84-0,92 ve HR = 0,67, %95 CI 0,63-0,71) iliskili bulunmustur (21).

Yine bagka bir ¢aligmada 10.614 hasta arasinda, 680 (%6,4) kiside tedavi
sonrast CIN3+ gelismis; cogu (%91) tedaviden sonraki 2 yil i¢inde gelismistir.
Iki y1llik CIN3+ ve kanser riskleri, obez olanlarda en yiiksek ve normal kilolu
olanlarda en diislik saptanmistir ( P <.0001) (22).

Ek olarak bagka bir ¢calismada obez kadinlarin normal kilodaki kadinlara
kiyasla serviks kanseri taramasima katilma olasiligi daha diisiik bulunmus
ve tarama Onerilerine uyma olasilifi, obezitenin smifi arttikca azaldig
gozlemlenmistir (23).

7.3. Over (yumurtalik) Kanseri

Over kanseri diinya genelinde rahim agzi ve rahim kanserinden sonra
liclincli en yaygin jinekolojik kanserdir ve yiiksek bir 6liim oranina sahiptir.
Genel niifusta over kanserinin yasam boyu riski yaklasik %1°dir. Fallop tiipt
ve periton karsinomlarinin nadir oldugu diisiiniiliirken, goriilme sikliginin ¢ok
daha yiiksek olmasi muhtemeldir ¢iinkii bu karsinomlarin birgcogu daha dnce
ileri evre over karsinomu olarak siniflandiriliyordu ancak artik fallop tiipii veya
peritondan kaynaklandigi ileri stiriilmiistiir.

Over kanserinin risk faktorleri arasinda ileri yas, erken yasta adet gérme
veya ge¢ menopoz, nulliparite, endometriozis ve genetik sendromlar (BRCA gen
mutasyonlari, Lynch sendromu) yer alir. Olasi olmayan veya tartigmali risk
faktorleri arasinda (ancak bunlarla sinirli degildir) menopozal hormon tedavisi,
obezite, polikistik over sendromu (PCOS), kisirlik ve kisirlik tedavileri yer alir.
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Over kanseri, en 0liimciil jinekolojik neoplazmlardan biridir. Yumurtalik
kanseri vakalarinin biiyiik ¢cogunlugu ileri evrede teshis edilir ve 5 yillik genel
sag kalim %45 in altindadir (24). Meta-analizler, viicut kitle indeksi (VKI) ile
yumurtalik kanseri insidansi arasindaki iliskinin bazi over kanseri tiplerinde
tespit edildigini gostermistir.

Iki sistematik incelemede, viicut kitle indeksinin yiiksekligi over kanseri
riskini orta diizeyde artirdigi goriilmistiir (olasilik oranlar1 [OR] 1,3 (25) ve
1,1 (1) ancak bagka bir sistematik inceleme, mevcut verilerin sinirliliklart ve
tutarsizliklart oldugu ve riskin net bir sekilde degerlendirilmesini engelledigi
sonucuna varmistir (26).

Obezitenin sadece bazi histolojik over kanseri formlariyla iliskisi
kanitlanmigtir:  Yiiksek dereceli serdz ve yiiksek dereceli endometrioid
adenokarsinomlar arasinda bir baglant1 yoktur. Miisindz (%17), berrak hiicreli
timorler (%19), diisik dereceli seréz (%13) ve diisiik dereceli endometrial
kanserler (%20) ile zay1f bir iliski dogrulanmistir. En giiglii iliski ser6z borderline
timorlerle (%20-25, viicut agirligindaki her 5 kg degisiklik i¢in %9-11’lik
artmis risk) tespit edilmistir (27) buna karsin miisindz borderline tiimdrler i¢in
artis 5 kg/ m?> VKI basma %9-11 oraninda daha zayif izlenmistir. VKI> nin
hastalik riski tizerindeki etkisinin erken yetiskinlik (18-20 yas) VKI verileriyle
karsilastirildiginda stabil oldugu bulunmustur; bu da obezitenin bagimsiz bir
risk faktorli oldugunu gostermektedir (28).

Obezite ile endometriyal kanser arasindaki iligskiyi agiklamak i¢in One
stiriilen potansiyel etki mekanizmalari, over kanseri i¢in de gegerlidir; yani
insiilin direnci, yag dokusu kaynakli androjenlerin 4strojene aromatizasyonu
ve inflamasyon, ancak over kanserinde bunlarin baskin karsinojenik yollar
oldugunu destekleyecek kanitlar eksiktir.

7.4. Vulva ve Vajen Kanseri

Vulva kanserli hastalarda obezite ile ilgili veriler, hastaligin diisiik
insidans1 nedeniyle siirlidir. Su anda toplam 1618 vulva kanserli hasta ile en
biiylik calisma olan AGO-CaRE-1, skuamoz hiicreli karsinomlu 849 hastanin
VKI’ si 30’un tizerinde olan hasta kohortunda lokal tekrarlama oraninin iki
kat daha yiiksek oldugu bulunmus, ancak uzak tekrarlama oranlarinda bir fark
saptanmamuistir. Benzer sekilde, hastaliksiz genel sagkalim oranlar1 bu kohortta
%36 daha disiiktiir. Cok degiskenli analiz, bunun bagimsiz bir faktdr oldugunu
gostermis, ancak gruplar arasinda RO rezeksiyon oranlari, secilen tedaviler ve
yanit oranlari arasinda bir fark izlenmemistir. Ayni kohortun daha ileri analizi,
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obez hastalarda daha yiiksek lokal tekrarlama orani ve daha kisa progresyonsuz
sagkalim oranlarini dogrulamistir (29).

8. Obezitenin Tani ve Tedavideki Etkileri

Obezite, yalnizca jinekolojik kanserlerin gelisiminde degil, ayn1 zamanda
tani, evreleme ve tedavi siireclerinde de c¢esitli zorluklara neden olur. Artan
viicut yag orant hem goriintiilleme hem de cerrahi islemlerde teknik zorluklar
yaratirken; ayn1 zamanda farmakolojik tedavilerin etkinligi ve yan etki profilleri
iizerinde de etkili olabilir.

8.1. Tani Siirecine Etkileri
8.1.1 Goriintiileme Zorluklar:

Obez bireylerde:

-Transvajinal ultrasonografi ile endometrial kalinlik degerlendirmesi
zorlasir.

-MRI ve BT gibi radyolojik goriintiileme yontemlerinde yag dokusu
nedeniyle ¢oziiniirliik azalabilir.

-Lezyonlarin smirlarinin  belirlenmesi ve lenf nodu degerlendirmesi
giiclesebilir.

8.1.2 Fizik Muayene Kisitlar

Jinekolojik muayene sirasinda:

-Vajinal spekulum kullanimi zorlasir.

-Serviksin goriilmesi ve drnek alinmasi giiglesir.

-Pap smear 6rnekleri yetersiz olabilir.

Bu nedenle tarama testlerinin etkinligi obez bireylerde azalmaktadir.

8.2. Cerrahi Tedaviye Etkileri

Obez kadinlarda jinekolojik kanser cerrahisi, hem teknik hem de
komplikasyon agisindan daha zorludur.

Anestezi riski artar.Cerrahi alanin gorliniirliigi azalir. Kan kaybi1 riski
fazladir.Enfeksiyon, yara yeri ayrilmasi ve derin ven trombozu gibi postoperatif
komplikasyonlar da daha sik goriiliir.

Ayrica laparoskopik veya robotik cerrahi bazi durumlarda avantaj saglasa
da bu teknikler de belirli VKI seviyelerinin iizerinde zorlasabilir.

Obezite, over kanseri cerrahisinin zorlugunu etkiler ve obezite ile cerrahi
komplikasyonlar arasinda negatif bir iliski gozlenir. Kapsamli cerrahi gegiren
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kanitlanmis epitel over kanseri olan 4858 vakanin yer aldig1 bir meta-analizde
14 galigma dahil edilmis ve obezitenin diisiik cerrahi kompleks skoru igin bir risk
faktorii olabilecegi bildirilmistir (RR1.08, %95 CI 1.01-1.15, p = 0.05), ancak
cerrahi komplikasyonlar skorunda obezite olmayan grupla karsilastirildiginda
belirgin bir fark saptanmamistir (RR 0.50, %95 CI 0.07-3.79, p = 0.501 ve
RR 0.60, %95 CI 0.22-1.63, p = 0.316). Ameliyat geciren obez over kanseri
hastalarinin yara enfeksiyonu (RR 2.71, %95 CI 1.59-4.61, p = 0.000), intestinal
komplikasyonlar (RR 2.09, %95 CI 1.00-4.35, p = 0.000) ve tekrar yatis orani
(RR 1.84, %95 CI 1.16-2.93, p = 0.000) gibi cerrahi komplikasyonlarla iliskili
olma egilimi oldugu bildirilmistir (30).

8.3. Radyoterapi ve Kemoterapiye Etkileri

Radyoterapi: Obezite, tedavi alanlarinin net belirlenmesini zorlastirir. Derin
pelvik yapilarin dogru hedeflenmesi giiclesir. Ayrica cilt alt1 yag dokusunun
kalinlig1 nedeniyle doz dagilimi etkilenebilir.

Kemoterapi: Bireylerde viicut yiizey alani ile doz ayarlanmasi yapilir.
Obez bireylerde doz kisitlamalart yapildiginda, suboptimal dozlama timor
kontroliinii azaltabilir. Tersine, tam doz verildiginde toksisite riski artabilir.

9. Obezitenin Jinekolojik Kanserlerde Prognoz ve Sagkahm Uzerine
Etkileri

Obezite, jinekolojik kanserlerin prognozunu genellikle olumsuz ydnde
etkiler. Bunun birka¢ nedeni vardir:

Timorlerin daha ileri evrede tani almasi, optimal cerrahi simirlarin
saglanamamasi, tedaviye yanitin azalmasi, hormonlara duyarli tiimérlerde
daha yiiksek hormon diizeyleri ve artmis komplikasyon riski nedeniyle
tedavi kesintileri sayilabilir. Ek olarak obeziteye bagli faktorler arasinda da
inflamasyonun niiksii kolaylastirmasi adipokinlerin tiimor agresifligini artirmasi
tedaviye uyumsuzluk ve komorbiditelerin eslik etmesi (hipertansiyon, diyabet,
kardiyovaskiiler hastaliklar) yer alir.

Bir Meta-analiz i¢in 14.108 serviks, over veya endometrial kanserli hastay1
iceren yirmi bir ¢alisma belirlendi. Obez hastalarda obez olmayan hastalara
kiyasla 5 yillik genel sagkalimda bir fayda gortilmedi (OR 1,2, %95 CI 1,00-
1,44, p=0,05; 12 = 71%). Kanser alt gruplari birlestirildiginde, serviks kanserli
hastalarda 5 yillik genel sagkalimda ve over kanserli hastalarda 5 yillik genel
sagkalimda ve progresyonsuz sagkalimda istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmedi. Endometrial kanser teshisi konulan obez kadinlarda 5 yillik genel
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sagkalimda %44 liik anlamli bir azalma (p=0,01) bulunurken, 5 y1llik hastaliksiz
sagkalimda anlamli bir fark goriilmedi (p=0,78) (31).

Baska bir calismada endometriyum kanseri olan 2596 kadin hasta
calismaya dahil edildi. VKI (kg/m 2 ) gruplart < 25 (%29.,5), 25-30 (%28,2),
30-35 (%21), 35-40 (%10,9) ve > 40 (%10,4) idi. Evre (p = 0,021), derece
(p < 0,001) ve histoloji ( p = 0,005) VKI> ye gore farklilik gosterdi. Obez
kadinlarin yiiksek riskli (HR) hastaliga (+ lenf diigiimleri/yumurtaliklar/sitoloji)
veya GOG99 yiiksek orta riskli (HIR) kriterlerini karsilayan timdr 6zelliklerine
sahip olma olasilig1 daha diisiiktii (p < 0,001). Adjuvan tedavi (p = 0,151)
ve tekrarlama (p = 0,46) VKI’ye gore degismedi. Hastanede yatis > 2 giin,
antibiyotik kullanimi, yara enfeksiyonu ve vendz tromboflebit VKI > 40
olanlarda daha yiiksek izlendi (32).

10. Obezitenin Onlenmesi ve Miidahale Stratejileri

Obezitenin jinekolojik kanserlerle olan giiclii baglantis1 goz Oniine
alindiginda, korunma verisklerin azaltilmasi stratejileri biiylik onem tagimaktadir.
Bu stratejiler bireysel diizeyde yasam tarzi degisikliklerini, toplumsal diizeyde
ise politika ve saglik sistemine yonelik uygulamalar1 igermelidir.

10.1 Yasam Tarzi Miidahaleleri
10.1.1 Beslenme Diizenlemeleri

-Kalori aliminin azaltilmasi
-Sekerli ve yliksek yaglh gidalardan kaginilmasi
-Liften zengin meyve, sebze ve tam tahillarin artirilmasi

Bu degisiklikler hem kilo kontroliinii saglar hem de insiilin direnci gibi
kanserle iligkili mekanizmalar1 olumlu yonde etkiler.
10.1.2 Fiziksel Aktivite

Diizenli egzersiz:

-VKI’yi diisiiriir.
-Insiilin duyarhiligini artirir,
-Inflamasyonu azaltir.

Haftada en az 150 dakika orta diizey aerobik egzersiz, kanser riskini
azaltmak i¢in Onerilir.
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10.1.3 Kilo Kaybinin Etkisi

Kilolu olan bireylerin diizenli beslenme ve egzersiz sonucu zayiflamasi ile
kanser risklerinde azalma oldugu gosterilmistir.

Aragtirmalar, 6zellikle postmenopozal kadinlarda 5-10 kg’lik kilo kaybinin
Ostrojen diizeylerini belirgin sekilde diisiirdiiglinli ve endometrial kanser riskini
anlamli derecede azalttigini gostermektedir.

10.2 Klinik ve Toplumsal Miidahaleler
10.2.1 Tibbi Takip ve Danismanlik

Obez bireylerde rutin taramalar aksatilmamalidir. Saglik profesyonelleri:

-VKI takibi yapmali
-Risk farkindaligini artirmali
-Beslenme ve egzersiz danismanligi sunmalidir.

10.2.2 Ila¢ ve Cerrahi Miidahaleler

Bazi durumlarda farmakolojik ajanlar veya bariyatrik cerrahi uygulanabilir.
Bu yaklagimlar, yalnizca multidisipliner degerlendirme sonrasi uygun hastalarda
tercih edilmelidir.

11. Sonug¢

Obezite, jinekolojik kanserlerin olusumu, seyri ve tedavisinde belirleyici
bir risk faktoriidiir. Ozellikle endometrial kanserle olan iliskisi kuvvetli ve
nedensel niteliktedir. Adipoz dokunun hormonal, inflamatuvar ve metabolik
etkileri; kanser gelisimini ¢cok yonlii olarak tetiklemektedir.

Tani ve tedavi siireglerinde obezite, ¢esitli zorluklara ve komplikasyonlara
yol agar. Cerrahi ve medikal tedavilerde basari orami obezite varliginda
diisebilir, tedaviye bagl toksisiteler artabilir. Ayn1 zamanda sagkalim oranlari
olumsuz etkilenmekte, yasam kalitesi diigmektedir. Bu baglamda obeziteyle
miicadele, jinekolojik kanserlerin birincil korunmasinda etkili bir strateji olarak
benimsenmelidir. Erken tarama ve tani programlarina obez bireylerin erisimi
artirilmal, fiziksel kisitliliklar g6z oniinde bulundurulmalidir.

Saglik calisanlariin egitimleri, obez bireylerin daha iyi degerlendirilmesini
saglamalidir. Multidisipliner yaklasim, bu hastalarin yonetiminde esas olmalidir.

Gelecekte, obeziteyle iligkili molekiiller mekanizmalarin daha 1iyi
anlagilmasi, hedefe yonelik tedavi seceneklerinin gelistirilmesine de katki
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saglayacaktir. Onleme, erken miidahale ve kapsamli bakim stratejileri ile
hem jinekolojik kanserlerin insidansi azaltilabilir hem de hasta sonuglari
iyilestirilebilir.
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