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Oz / Abstract

Orijinal Arastirma/Original Investigation

infertil Kadinlarda Metabolik Sendrom ve Uzun Donem

Kronik Saglik Sorunlari Siklig|

Incidence of Metabolic Syndrome and Long-Term Chronic Health Problems in

Infertile Women
Ruhusen Kutlu', Derya Isiklar Ozberk!, Hiiseyin Gorkem|i2

Amag: infertilite hi¢ korunmadan diizenli cinsel iliskiye ragmen bir
yil icinde gebelik olmamasi durumudur. Bu calismada infertil kadin
hastalarda metabolik sendrom (MetS) goriilme sikligi ve uzun dénem
kronik saglik sorunlarinin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yontemler: Kesitsel ve analitik tipteki bu calisma aile hekimligi polik-
linigine kadin infertilitesi yakinmasi ile saglik raporu almak igin m-
racaat eden 701 kadinin dosyalari retrospektif olarak incelenerek ya-
pilmistir. Dosyalardan elde edilen bilgilere gore katilimailarin agirlik,
boy, bel cevresi, kan basinci ve laboratuar sonuglar kaydedilmistir.
Ulusal Kolesterol Egitim Programi Eriskin Tedavi Paneli Il - National
Cholesterol Education Program (NCEP) Adult Treatment Panel 111 (ATP
I11) de yayinlanan kriterlere gore MetS varligi degerlendirilmistir.

Bulgular: Arastirmaya dahil edilen 701 infertil kadinin yas ortalamasi
29,9+4,4 (20-42) yil, %81,6'st (n=572) ev hanimi, %56,8'i (n=398) il-
kogretim ve alti egitimli oldugu tespit edilmistir. Hastalarin %78,9'u
(n=553) primer infertilite nedeniyle basvurmustur. Calismamiza kati-
lan hastalarda MetS sikligi %19,8 bulunmustur. Obez olanlarda MetS
gelisme sikhgl obez olmayanlara gore 6,389 kat daha fazla saptan-
mistir [0R=6,389, %95 (l;(4,260-9,581)], bu fark istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,001). MetS bilesenleri
icinde en sik trigliserid (TG) yuksekligi (%59,6) ve aglik kan glukozu
yiksekligi (%55,0) tespit edilmistir. Hipertansiyon (HT) tespit edilen
hastalarin %50,3'tinde MetS saptanmistir. Kadinlarin %22,8'inde hipo-
tiroidi ve %2,7’sinde brucella seropozitifligi tespit edilmistir.

Sonug: infertilite ile iliskili degistirilebilir faktorler arasinda yer alan
obezite, uzun vadeli saglik sorunlari, sigara ve bazi bulasici hastalik-
larin infertilite tedavisi oncesi ekarte edilmesi gerekmektedir. Dengeli
ve dogru beslenme, fiziksel aktivite, sigara ve alkol bagimliligi ile mii-
cadele gibi saglikli yasam tarzi degisiklikleri obezite riskini azaltacak,
infertilite tedavi sansini arttiracaktir.

Anahtar Kelimeler: Metabolik sendrom, kadin infertilitesi, obezite

Giris

Introduction: Infertility is a condition wherein there is no pregnancy
within 1 year despite regular sexual intercourse without birth control. The
aim of this study was to evaluate the incidence of metabolic syndrome
(MetS) and chronic long-term health problems in infertile female patients.

Methods: This cross-sectional and analytical study was retrospectively
conducted on 701 women who applied to family medicine outpatient
clinic and received a medical report with the complaint of female in-
fertility. The weight, height, waist circumference, blood pressure, and
laboratory results of subjects were recorded from the information in
the files. MetS was diagnosed according to the National Cholesterol
Education Program (NCEP) Adult Treatment Panel 11l (ATP II1) guideline.

Results: The mean age of the 701 infertile women in the study was
29.9+4.4 (2042) years; 81.6% (n=572) were housewives and 56.8%
(n=398) completed primary school and were undergraduates. Of the
patients, 78.9% (n=553) were admitted due to primary infertility. The
incidence of MetS was 19.8% in the subjects of this study. The risk of
MetS was 6,389 times higher in obese than in non-obese individuals
[odds ratio (OR)=6,389; %95 confidence interval (Cl): (4,260-9,581)],
and this difference was statistically significant (p<0.001). The most
common MetS components were triglyceride elevation (59.6%) and
fasting blood glucose (55.0%). MetS was detected in 50.3% of hyper-
tensive patients. Of the participants, 22.8% had hypothyroidism and
2.7% were found to have brucella seropositivity.

Conclusion: Obesity, long-term health problems, smoking, and some
infectious diseases, which are among the replaceable factors associ-
ated with infertility, should be excluded before infertility treatment.
Healthy lifestyle changes such as well-balanced and correct nutrition,
physical activity, giving up smoking and alcohol will reduce the risk of
obesity and increase the chances of infertility treatment.
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infertilite hi¢ korunmadan diizenli cinsel iliskiye ragmen bir yil icinde gebelik olmamasi durumudur.
Diinya capinda ciftlerin yaklasik %10-15'i infertilite problemi ile karsilasmaktadir. Primer infertilite, daha
once hig gebelik elde edilememe durumunu, sekonder infertilite ise daha once gebelik elde edildigi
halde sonrasinda korunmasiz iliskiye ragmen gebelik saglanamamasi durumu olarak tanimlanir (1).

Gelismis lkelerde infertiliteye neden olan hastaliklar %37’sinde kadina, %8'inde erkege ve
%35'inde her iki partnere baglanmustir. Ciftlerin %5’'inde infertilite nedeni bulunamamistir (acikla-
namayan infertilite). Kadinlarda en sik goriilen infertilite nedenleri: ovulatuar bozukluklar (%25),
pelvik adezyonlar (%12), tubal okliizyon (%11), diger tubal anomaliler (%11), hiperprolaktinemi
(%7), endometriozis (%15) olup, %20 olguda neden bulunamamustir (2).

infertilite tedavisine baslamadan 6nce hasta obezite bakimindan degerlendirilmelidir. Obezite-
nin; kronik oligo-anovulasyon, adet diizensizligi, subfertilite, distk riskinde artis ve olumsuz ge-



belik sonuglari da dahil olmak tizere bircok probleme yol acabildi-
gi gosterilmistir. Obezite ile iliskili infertilite ya da azalmis fertilite
sebebinin; hipotalamus-hipofiz-ovaryan akstaki bozulma sonucu,
ovariyan folikuliin seciliminden itibaren implantasyonu da iceren
her asamada goriilen etkilerden kaynaklandigi gosterilmistir (3).

Metabolik sendrom (MetS); abdominal obezite, hipertansiyon (HT),
hiperglisemi, yiiksek trigliserid (TG) ve dusiik HDL kolesterol diizeyi
olmak uizere, kriterlerinden ti¢ ya da daha fazlasinin var olmasidir.
MetS tanisi icin kullanilan bu bilesenler ayni zamanda, kardiyovas-
kiiler hastalik (KVH) ve Tip Il diyabetes mellitus (DM) gelisme riski
acisindan da oldukga 6nemlidir (4).

Bu calisma infertil kadinlarda In Vitro Fertilizasyon (IVF) tedavisine
baslamadan once saglik raporu almak icin aile hekimligi polikli-
nigine miracaat eden kadinlarda MetS goriilme sikhgr ve iliskili
uzun vadeli kronik saglik sorunlarini (6rnegin DM, tiroid fonksiyon
bozuklugu, HT, hiperlipidemi, anemi gibi) degerlendirmek amaci
ile yapilmistir.

Yontemler

Arastirmanin Sekli ve Evreni

infertil kadinlarda tiip bebek tedavisine baslamadan 6nce prose-
dir geregi saghk kurulu raporu almalar istenmektedir. Tanimla-
yici ve kesitsel tipteki bu arastirma Ocak 2013-Ocak 2016 tarihleri
arasinda Aile Hekimligi Poliklinigine kadin infertilitesi yakinmasi
ile saglik raporu almak icin miracaat eden 740 kadinin dosyasi
retrospektif olarak taranarak yapildi. Taranan dosyalarda eksik
tahlil ve sosyodemografik bilgileri olanlar calismaya dahil edilme-
di. Calismaya uygun olan 701 hastanin dosyasi incelendi (701/740).

Calismanin Etik izni

Calismaya baslamadan once etik kurul onayr Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan 2016/647 say
numarasi ile 24.06.2016 tarihinde alindi. Calismamiz dosya tara-
masi seklinde retrospektif olarak yapildigi icin hasta onam formu
alinmad.

Verilerin Toplanmasi

Dosyalardan elde edilen bilgilere gore hastalarin yasi, egitim du-
zeyi, kendisinin ve esinin meslegi, gebelik oykiisu, esi ile akra-
balik durumu, kronik bir hastalik olup olmadigi, sigara ve alkol
aliskanhgr arastirmaci tarafindan gelistirilen anket formuna kay-
dedildi. Halen guinlik sigara icme sayisi en az bir olan katilm-
cilar bagimh olarak kabul edildi ve bagimlilik tespit edilenlerin
ne kadar paket/yil sigara ictikleri hesaplandi. iliskili uzun vadeli
kronik saglik sorunlari (6rnegin DM, tiroid fonksiyon bozuklugu,
HT, hiperlipidemi, anemi gibi) olup olmadigi degerlendirildi. Her
hastanin kan basinci (KB), boyu, kilosu, bel cevresi (BC) ve kalca
cevresi Olculip kaydedildi. KB ol¢timleri, sistolik 130 mmHg ve
tzeri, diyastolik 85 mmHg ve tizeri olanlar yiiksek KB seklinde
degerlendirildi (4).

Antropometrik Olciimler

Hastalarin antropometrik 6l¢timleri boylari ayakkabilar cikarila-
rak, agirliklar ceket ve ustteki fazla giysiler cikartildiktan sonra
standart baskil ve boy 6lcer yardimi ile yapildi. Antropometrik 6l-
ctimler dahilinde (boy, viicut agirhgr, BC, karin cevresi ve kalca cev-
resi 6lctimleri) yapildiktan sonra bu bilgiler ile beden kitle indeksi
(BKi) ve bel/kalga orani (BKO) hesaplandi. Buna gore,
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Bel Cevre Olciimii

Olciim, goniilliiniin ayakta ve karni gevsek pozisyonda kollari yan-
da sarkitilmis bacaklari bitisik pozisyonda dik dururken, gonalli-
niin on tarafinda durarak, normal soluk alip vermenin sonunda
belin en dar yerden alindi. Olciim degeri 0,1 cm hassasiyetle kay-
dedildi. BC >88 cm ve bel cevresinin kalca cevresine orani (BKO)
>0,85 olmasi abdominal obezite olarak kabul edildi (5).

Kalca Cevre Ol¢iimii

Olciim, goniilli ayakta, bacaklari bitisik, kollari yanda sarkitilmis
pozisyonda dik dururken alindi. Ol¢iim, goniilliiniin yaninda dura-
rak kalcanin en genis bolgesine dokunun sikistiriimamasina dikkat
edilip, mezura yere paralel olacak sekilde her iki kalganin en genis
yerinden alindi ve 0,1 cm hassasiyetle kaydedildi.

Bel/Kalga Orani

Bel/Kalga Orani=Bel ¢evresi (cm) / Kalgca cevresi (cm) formilu ile
tespit edildi. BKO yag dagiliminin belirlenmesi icin belin en ince
olan kismi ile kalganin en genis olan kisminin birbirine oraninin
hesaplanmasi ile bulundu.

Beden Kitle indeksi

Beden Kitle indeksi=Viicut Agirhgi(kg) / Boy(m)2 formiilii ile tespit
edildi. BKi<18,5 kg/m2diisiik kilolu, 18,5 — 24,9 kg/m2arasi normal
kilolu, 25-29,9 kg/m?arasi fazla kilolu ve = 30 kg/m? obez olarak
degerlendirildi.

Metabolik Sendrom Tanisi
Metabolik sendrom tanisi icin asagidaki National Cholesterol Edu-
cation Program (NCEP) Adult Treatment Panel 11l (ATP Il1) kriterle-
rinden ¢ veya daha fazlasinin varligi esas alindi (4).
» Abdominal obezite (B('nin erkeklerde >102 cm, kadinlarda
>88 cm olmasi)
 Hipertrigliseridemi ( TG degerinin >150 mg/dl olmasi)
» Duslk HDL kolesterol (HDL-c) (erkeklerde <40 mg/dL, kadin-
larda <50 mg/dl olmasi)
* HT (Kan basincinin sistolik 2130 ve diyastolik =85 mmHg
olmasi)
* Hiperglisemi (a¢lik plazma glukozu (APG) 2100 mg/dL olmasi)

Calismamiz kadinlarda yapildigi icin bel cevresi ve HDL-Cnin ka-
dinlar icin tanimlanan degerleri dikkate alinmistir.

Laboratuvar Analizleri

Hastalarin kayitli dosya verilerinden APG, tam kan, Tiroid Stimu-
lan Hormon (TSH), total kolesterol, HDL-c, LDL kolesterol (LDL-c),
TG, tam kan, C reaktif protein (CRP), aspartat aminotransaminaz
(AST), alanin aminotransaminaz (ALT), brucella agglitinasyon testi,
HBsAg, Anti HBsAg, Anti HCV antikor, ure, kreatinin, protrombin
zamani (PT/INR), aktive parsiyel tromboplastin zamani (APTT) ve
tam idrar tahlili (TiT) sonuclari kaydedildi. APG <100 mg/dL olmasi
normal, APG'nun 100 mg/dL ile 125 mg/dL arasinda olmasi bozul-
mus aclik glukozu (BAG) ve APG 126 mg/dL ve Ustl olmasi asikar
DM olarak kabul edildi (6).

istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel
analizler icin Statistical Package for Social Sciences 20.0 (IBM Corp.;
Armonk, NY, USA) programi kullanildi. Frekanslar, ortalama, mi-
nimum ve maksimum, standart sapma ve ortanca degerler, Odds
ratiolari hesaplandi. Niteliksel verilerin karsilastiriimasinda Ki-
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Tablo 1. Metabolik sendrom olan ve olmayanlarda sosyodemografik ozelliklerin karsilastiriimasi

MetS' var (n=139)

Sosyodemografik ozellikler n %
Yas grubu <29 yas 53 14,9
>29 yas 86 249
Mesleki durum Ev hanimi 118 20,6
Cahsan 21 16,3
Egitim diizeyi ilkogretim ve alti 89 224
ilkogretim st 50 16,5
Sigara icme durumu iciyor 7 13,2
icmiyor 132 20,4
Esinin sigara iciyor 62 17,9
icme durumu icmiyor 77 21,7
Esinin meslegi Isci 67 24,1
Memur 32 17,8
Esnaf 30 14,2
issiz 10 313
Esler arasi akrabalik Var 26 25,0
iy Yok 113 18,9
Ailede HT? varhgi Evet 67 21,9
Hayir 72 18,2
Ailede DM varligi Evet 61 26,1
Hayir 78 16,7
Ailede kanser varligi Evet 23 18,0
Hayir 116 20,2

"MetS: Metabolik sendrom; 2HT: Hipertansiyon; *DM: Diyabetes mellitus

Kare testi kullanildi. Normal dagilima uymayan niceliksel verilerin
karsilastirlmasinda Mann Whitney U testi ve Kruskal Wallis testi
kullamildi. Sonuglar %95,0’lik given araliginda, anlamhhk p<0.05
diizeyinde degerlendirildi. Parametreler arasi korelasyon Pearson
korelasyon analizi ile yapildi. Korelasyon katsayisi (r); 0,00-0,24
arasi zayif, 0,25-0,49 arasi orta, 0,50-0,74 arasi gucli, 0,75-1,00
arasi cok guicli iliski olarak degerlendirildi.

Bulgular

Calismaya katilan 701 kadinin ortalama yasi 29,9+4,4 (20-42)
yil, evlenme yasi ortalamasi 22,2+4,1 yil, evlilik stresi ortalama-
si 7,634,0 yil idi. Kisilerin %81,6'si (n=572) ev hanimi, %56,8’i
(n=398) ilkogretim ve alti egitimli iken, %7,6’si (n=53) halen sigara
iciyordu ve %49,4’iniin (n=346) esi de halen sigara icmeye de-
vam ediyordu. Katilimcilarin %14,8'inin (n=104) esi ile akrabalig
mevcuttu, eslerin %39,7’si (n=278) isci, %25,7’si (n=180) memur,
%30,1i (h=211) esnaf idi.

Kadinlarin %78,9'u (n=553) primer, %21,1'i (n=148) sekonder in-
fertilite nedeniyle basvurmuslardi. Katilimcilarin beden kitle in-
dekslerine gore; %2,4’U (n=17) zayif, %42,7’si (n=299) normal kilo-
lu, %32,71i (n=225) fazla kilolu, %22,8’i (n=160) obez idi. Hastalarin
%34,2’sinde (n=240) B(’si 88 cm tizeri ve %47,5'inde (n=333) BKO
0,85 tizeri idi. Calismamiza katilan hastalarda MetS sikligi %19,8
(n=139) idi. BKi =30 kg/m? olanlarda MetS gelisme sikhigi %46,3 idi.

MetS yok (n=562) Toplam
n % n % x> p

302 85,1 355 100 10,860 0,001
260 75,1 346 100

454 79,4 572 100 1,253 0,263
108 83,7 129 100

309 77,6 398 100 3,716 0,054
253 83,5 303 100

46 86,8 53 100 1,581 0,209
516 79,6 648 100

284 82,1 346 100 1,567 0,211
278 78,3 355 100

211 75,9 278 100 10,472 0,015
148 82,2 180 100

181 85,8 211 100

22 68,7 32 100

78 75,0 104 100 2,054 0,152
484 81,1 597 100

239 78,1 240 100 1,459 0,227
323 81,8 395 100

173 73,9 234 100 8,602 0,003
389 83,3 467 100

105 82,0 128 100 0,341 0,559
457 79,8 573 100

Obez olanlarda MetS gelisme sikligi obez olmayanlara gore 6,389
kat daha fazla idi [OR=6,389, %95 Cl;(4,260-9,581)], bu fark istatis-
tiksel olarak anlamli derecede yiiksekti (p<0.001).

MetS tanisi olan ve olmayan kadinlarda mesleki durumu, egitim dii-
zeyi, kendisinin ve esinin sigara icme durumu, esler arasi akrabalik,
ailede HT ve kanser varligi karsilastirildiginda gruplar arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 1).

Calismamiza dahil edilen hastalarin DM tanisi olmasi ile MetS
gorilme sikligi arasinda anlamli bir iliski yoktu, fakat HT oykisu
olanlarda MetS goriilme sikhgr anlamli olarak yiiksek bulundu
(p<0,001). MetS tanisi olan ve olmayan kadinlarda evlenme yasi,
infertilite tipi, dogum ve diisiik yapma oykusi karsilastirildiginda
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadi
(p>0,05). Sadece hastalarin evlilik siiresi ile MetS tanisi olmasi
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski mevcuttu (p=0,043).
MetS tanisi olan ve olmayanlarda bazi parametrelerin karsilastiril-
masi Tablo 2’te gorilmektedir.

Calismamizda sistolik KB ile BC (r=0,260, p<0,001) degeri arasin-
daki korelasyon incelendiginde pozitif yonde orta derecede bir
korelasyon saptandi. Katilimclarin BKi ile sistolik KB (r=0,387,
p<0,001) ve diyastolik KB (r=0,303, p<0,001) degerleri arasindaki
korelasyon incelendiginde pozitif yonde orta derecede bir kore-
lasyon saptandi. BKi ile TG (r=0,250, p<0,001) diizeyi arasindaki
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Tablo 2. Metabolik sendrom olan ve olmayanlarda bazi parametrelerin karsilastiriimasi

MetS' var (n=139)

n %
Hipertansiyon
>130/85mmHg (anormal) 77 50,3
<130/85mmHg (normal) 62 11,3
Bel cevresi
>88 cm (anormal) 115 47,9
<88 cm (normal) 24 5,2
Aclik plazma glukozu
>100 mg/dL (anormal) 60 55,0
<100 mg/dL (normal) 79 13,3
Trigliserid
2150 mg/dL (anormal) 84 59,6
<150 mg/dL (normal) 55 9,8
HDL-kolesterol
< 50 mg/dL (@anormal) 137 27,8
> 50 mg/dL (normal) 2 1,0
Beden Kitle indeksi (kg/m?
<18.5 zayif 1 59
18,5-24,99 normal kilolu 22 7,4
25-29,99 fazla kilolu 42 18,7
>30 obez 74 46,3
Bel /Kalga gevresi orani
>0,85 (anormal) 100 30,0
<0,85 (normal) 39 10,6
Aclik plazma glukozu
<100 mg/dL (normal) 79 13,3
100-125 mg/dL (BAG?) 47 50,5
>126 (Asikar DM?) 13 81,3

"MetS: Metabolik sendrom; 2BAG: Bozulmus aglik glukozu; *DM: Diyabetes mellitus
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Sekil 1. Beden kitle indeksi ve bel cevresi diizeyi arasinda lineer
regresyon analizi

MetS yok (n=562) Toplam (n=701)

n % n % x> p
76 49,7 153 100 114,513 0,000
486 88,7 548 100
125 52,1 240 100 181,113 0,000
437 94,8 461 100

49 45,0 109 100 100,696 0,000
513 86,7 592 100

57 40,4 141 100 175,393 0,000
505 90,2 560 100
356 72,2 493 100 66,227 0,000
206 99,0 208 100

16 94,1 17 100 101,783 0,000
277 92,6 299 100
183 81,3 225 100

86 53,7 160 100
233 70,1 333 100 41,524 0,000
329 89,4 368 100
513 86,7 592 100 108,796 0,000
46 49,5 93 100

3 18,7 16 100

korelasyon incelendiginde pozitif yonde orta derecede bir korelas-
yon saptandi. Calismamizda BKi ile BC arasindaki korelasyon in-
celendiginde pozitif yonde giicli derecede bir korelasyon mevcut
idi (r=0,618, p<0,001). Dogrusal regresyon analizi yapildiginda BKi
duizeyindeki yiiksekligin %38,2’si BC'nin fazla olmasina atfedilmek-
tedir (R?=0,382) (Sekil 1).

Arastirmamizda MetS saptananlarda ortanca hasta yasi (p=0,002),
sistolik KB (p<0,001) ve diyastolik KB (p<0,001), APG (p<0,001),
T-Kolesterol (p<0,001), LDL-c(p=0,004), TG (p<0,001), BC (p<0,001),
BKi (p<0,001), BKO (p<0,001) degeri, MetS tanisi olmayan grubun
degerlerine gore anlaml derecede daha ytksek idi. Ayni zamanda
MetS tanisi olan grubun ortanca HDL-c diizeyi, MetS tanisi olma-
yan grubun HDL-c diizeyine gore anlamli derecede daha dustk idi
(p<0,001) (Tablo 3).

Kadinlar BKi'lerine gore gruplandirildiginda; ortanca eritrosit sa-
yisi (RBC), hemoglobin (HGB), hematokrit (Hct), ortalama eritrosit
hacmi (RDW), ortalama trombosit volim (MPV), APTT, TSH, ure,
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Tablo 3. Metabolik sendrom olan ve olmayanlarda bazi parametrelerin karsilastiriimasi

MetS' var (n=139)

MetS yok (n=562)

Parametreler Ortanca (min-max) Ortanca (min-max) YA p*

Yas 31,00 (21,00-40,00) 29,00 (20,00-42,00) -3,104 0,002
Sistolik KB (mmHg) 132,00 (98,00-190,00) 122,00 (87,00-160,00) -7,766 0,000
Diyastolik KB (mmHg) 83,00 (60,00-110,00) 78,00 (57,00-104,00) -7,871 0,000
APG? (mg/dL) 97,00 (68,00-258,00) 89,00 (62,00-183,00) -7,886 0,000
T-Kolesterol (mg/dL) 188,00 (125,00-304,00) 174,00 (85,00-336,00) -4,345 0,000
LDL- Kolesterol (mg/dL) 116,00 (55,00-215,00) 109,00 (43,90-323,00) -2,909 0,004
TG* (mg/dL) 158,00 (25,00-390,00) 85,00 (29,00-399,00) -10,732 0,000
HDL-Kolesterol (mg/dL) 39,00 (22,00-62,00) 45,05 (22,00-87,00) -7,636 0,000
BC (cm) 95,00 (67,00-121,00) 82,00 (61,00-120,00) -12,101 0,000
BKi® (kg/m?) 30,73 (17,36-43,91) 24,78 (15,74-44 44) -10,085 0,000
BKO” 0,88 (0,73-1,02) 0,83 (0,52-1,13) -7,325 0,000

*Mann Whitney U testi, "MetS: Metabolik sendrom, 2KB: Kan basinci, APG: Aclik plazma glukozu, “TG: Trigliserid, 5BG: Bel gevresi, °BKi: Beden Kitle indeksi, 7BKO: Bel/Kalga Orani

Tablo 4. Beden kitle indekslerine (BKi=kg/m?) gbre bazi parametrelerin degerleri

BKi' <25 (a) (n=316)

BKi 25-29,9(b) (n=225)

BKi >30(c) (n=160)

Parametreler Ortanca (min-max) Ortanca (min-max) Ortanca (min-max) p*
WBC (10%/ul) 6,87 (1,02-15,00) 7,78 (1,37-13,62) 7,57 (1,08-19,00) 0,000%
0,000
0,043¢¢
RBC (10%/uL) 4,82 (3,10-5,83) 4,84 (3,75-6,10) 4,78 (3,86-6,10) 0,100
HGB* (g/dL) 12,70 (8,72-17,00) 13,20 (9,70-18,20) 12,85 (7,92-16,30) 0,719
HCT® (%) 39,00 (30,00-51,00) 39,25 (29,70-47,00) 38,40 (30,60-45,00) 0,642
MCVS (fL) 83,70 (59,00-96,30) 84,75 (57,30-97,00) 83,00 (74,40-95,00) 0,114
PLT7 (10%/uL) 255,00 (139,00-472,00) 262,50 (105,00-520,00) 291,50 (105,00-504,00) 0,006®
0,0012¢
MPVS (L) 7,00 (4,72-11,70) 7,00 (5,00-12,90) 7,05 (4,93-12,30) 0,933
PT? (INR) 1,08 (0,50-12,60) 1,05 (0,89-13,40) 1,04 (0,50-1,88) 0,020
0,015
APTT™ (seQ) 29,00 (1,09-36,90) 30,00 (1,02-37,10) 29,10 (13,50-41,80) 0,733
AST" (u/L) 18,00 (8,00-40,00) 18,50 (8,00-35,00) 20,00 (9,00-49,00) 0,003
ALT™ (u/L) 16,00 (8,00-45,00) 18,00 (6,00-35,00) 20,00 (7,00-48,00) 0,036®
0,000
0,001°¢
TSH® (uIU/mL) 1,6 (0,02-13,92) 1,68 (0,03-11,61) 1,80 (0,05-6,02) 0,435
Ure (mg/dL) 18,00 (8,00-34,00) 18,75 (7,00-41,00) 18,00 (6,00-48,00) 0,617
Kreatinin (mg/dL) 0,66 (0,17-0,90) 0,60 (0,40-1,18) 0,60 (0,46-1,00) 0,096
CRP" 3,00 (0,18-10,10) 3,50 (0,00-18,00) 3,46 (0,50-19,00) 0,000?
0,000

*Kruskal Wallis testi, 'BKi: Beden Kitle indeksi, 2WBC: Lokosit sayisi, >RBC: Eritrosit sayisi, *HGB: Hemoglobin, SHCT: Hematokrit sayisi, SMCV: Ortalama eritrosit volimii,

’PLT: Trombosit sayisi, ®MPV: Ortalama trombosit voltim, °PT/INR: Protrombin zamani, '’APTT: Aktive parsiyel tromboplastin zamani, ""AST: Aspartat aminotransaminaz,
2ALT: Alanin aminotransaminaz, "*TSH: Tiroid Stimulan Hormon, “CRP: C reaktif protein

kreatinin duzeyleri acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak  degerleri fazla kilolu ve obez gruba gore istatistiksel olarak anlamh

anlamli bir iliski bulunmadi (p>0,05). Ortanca beyaz kiire sayisi  derecede distk idi (p<0,05). Ayrica normal kilolu grubun INR de-

(WBC), trombosit sayisi (PLT), INR, AST, ALT ve CRP ile BKi'leri karsi-  geri fazla kilolu (p=0,020) ve obez (p=0,015) gruba gére anlaml
214 lastirildiginda ise, normal kilolu grubun WBC, PLT, AST, ALT ve CRP  derecede yliksek idi (Tablo 4).



Calismamizda TSH diizeyi laboratuvar araligimiz olan 0,32-5,4
plu/mL alindiginda TSH diizeyi 11 hastada yuksek, 7 hastada d-
suik olarak tespit edildi. MetS varhgi ile TSH degerleri karsilastiril-
diginda aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadi
(p>0,05). Arastirmamizda Ure degeri sadece bir hastada yuksek
iken (Ure >44 mg/dL) hastalarin hichirinde kreatinin yiiksekligi
saptanmadi. Kadinlarin %8’inde (n=56) TiT sonucunda enfeksiyon
saptandi, tedavi diizenlendi. Brucella aggliitinasyon testi %2,7’sin-
de (n=19), Anti HCV bir kiside, HBsAg 11 kiside pozitif idi. Ayrica
kisilerin %6,1'inde (n=43) Anti HBs koruyuculugu yeterli idi. Diger
hastalara hepatit B asisi onerildi. Kadinlarin 5 tanesinin EKG'sinde
anormallik tespit edilip kardiyoloji bolimu ile konsiilte edilmisti
ve yapilan ekokardiyografileri normal idi. Posteroanterior akciger
grafileri 6 hastada anormal olarak degerlendirildi. Gogis hastalik-
lari boluma tarafindan enfeksiyon lehine degerlendirilmis, tedavi
diizenlenmisti.

Tartisma

Obez kadinlarda dogurganlik olumsuz yonde etkilenmekte, mens-
trual siklusta bozukluklara, kronik oligo-anoviilasyona ve infertili-
teye yol acmakta ve ayrica infertilite tedavisi basarisini da olumsuz
yonde etkilemektedir. Ayni zamanda obez kadinlarda yardimc
treme teknolojileri ile elde edilen gebeligin sonuglari negatif ola-
bilmektedir (7).

Ulkemizde 2004 yilinda yapilan 4259 kisinin calismaya dahil edil-
digi, Turkiye Metabolik Sendrom Arastirmasi (METSAR)'na gore
MetS sikhigr genel olarak eriskinlerde %35, kadinlarda %41,1 olarak
bildirilmistir (8). Akdeniz Bolgesi'nde 767 yetiskin arasinda yapilan
calismada ise, ATP Ill kriterlerine gore MetS prevalansi %28,8 (erkek
% 23.1; kadin % 33.5) olarak bulunmustur (9). Turkiye Endokrino-
loji ve Metabolizma Dernegi'nin 2009 yili MetS kilavuzunda ise,
eriskinlerde ortalama MetS prevalansi %22 olarak bildirilmektedir
(10).Cahismamiza katilan infertil kadin hastalarda MetS goriilme
sikligl %19,8 idi. Benzer sekilde Panidis ve ark. (11) polikistik over
sendromu (PKOS) tanisi olan 1223 kadinda yaptiklari bir ¢alisma-
da, MetS prevalansi %15,8 bulunmustur. Ford ve ark. (12) yaptig
calismada kadinlarda MetS prevalansini %23,4 olarak bildirmisler-
dir. Arastirmaci tarafindan yapilan literatiir taramasinda, bilgimiz
dahilinde infertil kadin hastalarda MetS sikligi ile ilgili tlkemizde
yapilmis net bir calismaya rastlanmadi, bu konuda yapilacak ileri
calismalara ihtiyag vardir.

Bu calismada 29 yas tistiinde olanlarda MetS sikhigi 29 yas altinda
olanlara gore anlamli derecede yiiksek idi. Calismamiza benzer se-
kilde Dogan ve ark.nin (13) Afyon’da yaptiklari obezite prevalans
calismasinda 29 yas usti kadinlarda 19-29 yas arahigindaki gruba
gore obezite sikligi daha yuksek bulunmustur.

Ulkemizde 1998 yilinda diyabet, obezite ve hipertansiyon epi-
demiyolojisini belirlemek amaciyla yapilan arastirmada obezite
sikligi %22,3 bulunmus iken, 2010 yilinda ise obezite sikhgr %40
artarak %31,2'ye ulastigi bulunmustur (14). TURDEP-I ¢calismasinda
B( (kadinda 88 cm, erkekte 102 cm) baz alindiginda ise abdominal
obezite sikhigi %34.9’a cikmaktadir (15). Calismamizda da benzer
sekilde infertilite sikayeti olan kadinlarda obezite sikhgi %22,8, ab-
dominal obezite sikhigr ise %34,2 olarak tespit edildi. Calismamizin
sonuclari kilolu ve obez kadinlarda dogurganlhigin azaldigini goste-
ren ¢calismalarin sonuclari ile benzerlik gostermektedir. Koning ve
ark. (16) 1000 anovulatuar kadinda yaptiklari calismada asiri kilolu

Kutlu ve ark. infertil Kadinlarda Metabolik Sendrom

ve obez kadinlarda dogurganlk, infertilite tedavisinin maliyetle-
ri ve gebelik sonuclarina etkisini incelemisler ve asiri kilolu/obez
subfertil kadinlarda basarili fertilite tedavisi olasihginin dustk ol-
dugunu ve gebeliklerinin daha fazla komplikasyonla seyrettigini
ve daha yiksek tedavi maliyetine yol actigini gostermislerdir.

Ozellikle son yillarda abdominal yaglanma ve MetS goriilme sik-
higinin artisi, saghksiz beslenme aliskanhgi, sedanter yasam tarzi,
sigara icme oraninin kadinlarda da yayginlasmasi gibi etkenler ka-
dinlarda KVH’a bagh morbidite ve mortaliteyi artirmaktadir (17).
Calismamizda obezite saptanan hastalarda MetS gelisme sikligi
%46,3 tespit edildi ayrica BKi =30 kg/m? olanlarda MetS gelisme
siklig1 BKi <30 kg/m?olanlara gore 6,389 kat daha fazla idi. Benzer
sekilde Kutlu ve Civinin (18) yaptiklari ¢calismada da obez grupta
MetS prevalansi % 59,7 bulunmus ve obez olanlarda MetS gelisme
sikligi olmayan gruba gore 3,467 kat daha fazla goruldigi bildi-
rilmistir.

Calismamizda bozulmus aglik glukozu tespit edilenlerin %50,5'inde
ve asikar DM tespit edilenlerin %81,3’tinde MetS tespit edilmistir.
infertil kadin hastalarimizda MetS olan grupta %59,6 siklikta TG
yuksekligi ve %55,0 siklikta ise AKS yuksekligi tespit edildi. Benzer
sekilde ulkemizde Kozan ve ark.nin yaptigi calismada MetS sap-
tadiklart kadinlarin %63,7inde hipertrigliseridemi, %53,3’tinde
hiperglisemi oldugu bildirilmistir (8).

Arastirmamizda HT tespit edilen hastalarin %50,3’iinde MetS mev-
cut idi. Ayrica BKi ile sistolik ve diyastolik KB degerleri arasinda
pozitif yonde orta derecede bir korelasyon saptanmistir. Benzer se-
kilde Hatemi ve ark.nin (19) 11 ilde yaptiklari calismada kadinlarda
obezite prevalansi %24,6 bildiriimis ve BKi ile KB arasinda pozitif
yonde dogrusal korelasyon oldugu gosterilmistir.

Abdominal obezite insilin direncinin en onemli gostergesidir.
Esansiyel hipertansiyonun etiyolojisinde genellikle insilin direnci
bulunmaktadir. Ayni zamanda insilin direnci arttikca, TG diizeyle-
ri yikselmekte, HDL-c ise diismektedir (10). Calismamizda benzer
sekilde BKi ile BC olciimii arasinda pozitif yonde giiclii derecede
bir korelasyon saptanmistir. Dogrusal regresyon analizi yapildi-
ginda BKI diizeyindeki yiiksekligin %33,5'i BC'nin fazla olmasina
atfedilmistir. Calismalarimiza dahil edilen hastalarin BKi ile AKS,
TG, LDL-c degerleri arasinda pozitif yonde korelasyon saptanmistir.

infertil hastalarda HBG diizeyi degerlendirmesi esnasinda anemi
sebebi olabilen ¢olyak hastaligi gibi nedenlerin akilda tutulmasi
gerekir. Calismamizda %25,8 kiside anemi tespit edilmistir. Arastir-
maci tarafindan yapilan literatiir taramasinda, bilgimiz dahilinde
infertilite hastalarinda anemi ile ilgili net bir calismaya rastlanma-
di. infertil hastalarinda gebelik olusmadan éncede aneminin teda-
vi edilmesi onemlidir. Pena-Rosas ve ark.nin (20) yaptigi metaanaliz
calismasinda, anemisi olan gebelere demir tedavisi yapilmasinin
dusuik dogum agirhigi ve preterm eylemi azalttigi bildirilmistir.

Obezite sistemik inflamatuvar bir hastalik olarak kabul edilebilmek-
tedir. Obezlerde CRP gibi inflamatuvar belirteclerin insilin direnci
ve kalp damar hastaliklari icin risk faktorleri ile iliskili oldugu bildi-
rilmektedir (21). Calismamizda da bu veriyi destekler sekilde fazla
kilolu ve obez grupta WBC ve CRP degerleri daha yiiksek saptandi.

Goldstajn ve ark.nin (22) infertil kadinlarda IVF tedavisi ve gebelik
olusumu ile pihtilasma anomalisi iliskisi incelenmis ve IVF basa-
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risizligi olan ve uzun siire infertiliteye sahip olan hastalarimizda
toplumdaki en yaygin mutasyonlari taranmasi ve gebelik sirasin-
da disik molekal agirlikli heparin profilaktik kullanimini tavsi-
ye edilmistir. Calismamizda trombosit sayisi 8 hastada dusiik, 20
hastada yiiksek diizeyde iken INR degeri %17,5 kiside dusuk, %2,6
kiside yuksek saptanmustir. Literattrde infertil kadinlarda PLT ve
INR diizeyleri yapilmis kesin bir veriye rastlanmamustir, bu konuda
yapilacak ileri calismalara ihtiyag vardir.

Calismamizda TSH diizeyi 11 hastada yiiksek, 7 hastada disiik
tespit edilmistir. Turkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi
(TEMD)'nin Tiroid Hastaliklari 2016 yil Tani ve Tedavi Kilavuzunda
gebelik planlayanlarda TSH st sinir degeri 2,5 mIU/L olarak veril-
mistir (23). Buna gore hastalarin %22,8’inde hipotiroidi (TSH duzeyi
>2,5 mIU/L) tespit edildi. Tirotoksikoz baslica hipomenore ve poli-
menore, hipotiroidi ise esas olarak oligomenore ile iliskilidir. Tiroid
islev bozuklugu dogurganligin azalmasiyla da baglantilidir (24). Bu
sebeple infertilite nedeniyle basvuran kadinlarda TSH diizeyinin
degerlendirilmesi 6nemlidir. Altunoglu ve ark.nin (25) tiroid hor-
monlarinin obezite gelisimindeki etkisini gostermek amaci ile yap-
tiklart cahismada, tiroid hormonlan ile obezite arasinda anlamli
bir iliski gosterilmemistir. Calismamizda da benzer sekilde, normal
kilolu, fazla kilolu ve obez olan gruplardaki TSH degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmemistir.

TSH degeri ile metS varligi incelendigi arastirmalarda; ozellikle TSH
degerinin >2,5 mU/L oldugu hastalarda, disik TSH diizeyine sa-
hip hastalara gore, obezite dahil metS parametreleri ve metS daha
sik goraldugu bildirilmistir (26). Fakat calismamizda MetS varligi
ile TSH diizeyi arasinda anlamli bir iliski saptanmamustir.

Calismamizda kronik bobrek yetmezligi olan hasta tespit edilme-
mekle birlikte, kronik bobrek yetmezligi olan kadinlarda cesitli hi-
potalamik-pituiter gonadal bozukluklar goriilmekte, anovulatuar
menstriiel sikluslar ve boylece infertilite ile sonuglanabilmektedir
(27). Bu sebeplerden dolayi infertil kadinlarda tire ve kreatinin du-
zeyleri degerlendirilmelidir.

Calismamizda kadinlarin %8’inde idrar yolu enfeksiyonu tespit
edilmistir. Gebelik olusumu oncesi mevcut triner sistem enfeksi-
yonlarinin erken tani ve tedavisi onemlidir. Uriner sistem infeksi-
yonlarindan ornegin akut piyelonefrit hem fetiis, hem de anne i¢in
agir sonuglar olabilecegi bildirilmektedir. Burada amag gebelik
surresince steriliteyi stirdiirmek ve uriner sistem ile ilgili komplikas-
yonlardan kaginmaktir. Bu durum ¢ogunlukla erken gebelik done-
minde asemptomatik bakteritirinin taninmasi ile onlenebilmekte-
dir. Gebelikte gorulen akut piyelonefrit vakalarinda %20-50’ler gibi
yuksek oranda prematiir dogum olabilecegi bildirilmektedir (28).

Calismamizda 19 kiside brucella seropozitifligi tespit edilmistir. Bru-
sellozun genitotriner sistemde amenore, dismenore, tubo-ovariyan
abse ve servisite neden olabilecegi bildirilmektedir (29). Bu sebeple
infertilite sikayetiyle gelen hastalarin 6yki alirken brucella bakimin-
dan da degerlendirilmesi gereklidir. Arastirmamizda bir kiside Anti
HCV pozitifligi, on bir kiside de HbsAg pozitifligi tespit edilmistir.
Cinsel yolla bulasan infeksiyonlar arasinda yer alan hepatit viriis en-
feksiyonlarinin da degerlendirilmesi onemlidir. Bulasma yollarinin
taninmasi, neden olabilecekleri akut ya da uzun vadeli saglik sorun-
larinin ¢oziimi, ge¢ donem sekellerinin tespiti, infertiliteye neden
olabilmeleri, ektopik gebelik gibi sosyal ve yasamsal onemi olan so-
nuclari nedeniyle biiyiik 5nem tagimaktadirlar (30).

Calismanin Kisithliklar

Arastirmamizin prospektif olmayip retrospektif planlanmis olmasi
ve erkek infertil hastalarin dahil edilmeyip sadece kadin infertil
grupta yapiimis olmasi calismamizin kisithihklaridir.

Sonug

Calismamizin sonuglari tlkemizde uygulanmakta olan obezite,
diyabet ve hipertansiyon ile miicadele programlarinin etkili bir
sekilde yuritilmesine ragmen, arastirmamiza katilan infertil ka-
dinlarda MetS sikhginin yiiksek oldugunu gostermistir. infertilite
ile iliskili degistirilebilir faktorler arasinda yer alan obezite, uzun
vadeli saglik sorunlari, sigara ve bazi bulasici hastaliklarin infer-
tilite tedavisi oncesi ortadan kaldiriimasi gerekmektedir. Obezite
tum diinyada giderek gortilme sikligi artmakta olan bir hastaliktir
ve fazla kilolu olmanin hicbir hastalikla birlikteligi yok iken tespit
edilmesi ozellikle yasam tarzi degisikligi gibi koruyucu saglk po-
litikalarinin uygulanmasi onemlidir. Dengeli ve dogru beslenme,
fiziksel aktivite, sigara ve alkol bagimliligi ile miicadele gibi saglikli
yasam tarzi degisiklikleri obezite riskini azaltacak, infertilite tedavi
sansini arttiracaktir.
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