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Kort kanindaki leptin ve irisin diizeylerinin dogum agirlig1 ve olas1 metabolik
siireclerle 1liskisi.

Giris: Irisin 2012 de yeni kesfedilen, kas dokusundan salgilanan bir miyokindir. Irisin beyaz
yag dokusunu kahverengi yag dokusuna doniistiiriip enerji tiikketimini artirir ayn1 zamanda
insiilin direncini azaltir. Leptin eksikligi veya direnci ise obezite ve insiilin direncine sebep
olur. Bilindigi tizere diisiik dogum agirlikli veya makrozomik bebeklerde ilerde tip 2 diabet ve
insiilin direnci gelisebilmekte. Bizlerde bu ¢alisma ile yenidogan bebeklerin dogum agirliklari
ve yag dagilimlar ile ; annenin viicut kitle indeksi (vki), gebelikte aldigi kilolari, insiilin

diizeyleriyle irisin diizeyleri arasindaki iligkiyi inceledik.

Yontem: Kadin dogum perinatoloji kliniginde normal veya sezeryan (c/s) ile dogan term
bebekler calismaya alindi. Bu ¢alismada annesinde kronik herhangi bir hastaligi olan ve ilag
kullananlar ¢alismaya alinmadi. Dogumdan sonra bu bebeklerin antropometrik dlgtimlerli cilt
kalmliklar 6lgiildii. Anneden ve kort kanindan serum &rnekleri almip -80 de saklandu. Irisin

ve leptin diizeyleri ELIZA yontemiyle lgiildii.

Bulgular: Gebelikte alinan kilolar bebegin dogum agirligi, boy, kilo, bas ¢evresi, gogiis
cevresi, subsakapiiler, triceps cilt kalinlig1 ve sol kol ¢evresi ile iligkiliydi. Yine bu durum
annenin leptin ve irisin diizeyiylede iligkiliydi. Annenin kilo alim1 ve insiilin diizeylerindeki
yiikselis irisin ve leptin diizeylerine etkilidir. Fakat dogum agirligi ile bebek irisin ve d
vitamini diizeyleri arasinda direk bir iligki saptanamadi.

Sonuglar: Annenin metabolik durumu gebelikte aldigi kilolar bebeklerin dogum agirlig
tizerinde etkilidir. Bu durumda ilerde gelisecek obezite ve metabolik hastalik irisin
diizeyleriyle de iligkili olabilir.

Anahtar kelimeler: SGA,LGA, Leptin, irisin,



The relationship between cord blood leptin and irisin levels with birth weight and
potential metabolic processes

Introduction: In 2012, the recently discovered irisin is a miyokin which released from
muscle tissue. Irisin increases energy consumption by converting the white adipose tissue to
brown adipose tissue and also reduces the insulin resistance. Leptin deficiency or resistance
leads to obesity and insulin resistance. As it is known, later type 2 diabetes and insulin
resistance may develops in low birth weight or macrosomic infants. In this study, we studied
the relationship between cord blood leptin and irisin levels with birth weight and fat
distribution of newborn babies, and the mother's body mass index (BMI), the weight taken

during pregnancy.

Methods: Normal or caesarean section (C / S) full-term term infants were enrolled in the
study. The cases were excluded whose mothers with any chronic diseases and using drug.
After the birth of this infant anthropometric measurements and skin thickness were measured.
Serum samples from maternal and cord blood were stored at -80 °C degrees. The irisin and

leptin levels were measured by ELISA method.

Findings: Weight gain in pregnancy was observed associated with birth weight, height, head
circumference, chest circumference, and subscapular-left arm circumference- triceps skin
thickness. Again, in this case was associated with the mother’s leptin and irisin levels.
Mother's weight gain and increase in insulin levels were effectively the irisin and leptin
levels. However, there was no the relationship between infant’s birth weight with irisin and

vitamin D levels.
Results: Metabolic status of the mothers and weight gain in pregnancy is effective on birth
weight of babies. Thus, it may also be associated the levels of the irisin with obesity and

metabolic diseases that will occur in the future.

Key Word: SGA,LGA, Leptin, irisin



GIRIS

Kas dokusunda sekrete edilen bazi sitokinler ve polipeptit yapili hormonlarin metabolik
sirecler lizerinde etkili oldugu bilinmektedir. Bu maddeler myokin olarak
siniflandirlmaktadir. Son zamanlarda bir miyokin olan peptid yapidaki irisin kesvedildi.
Bostrom ve arkadaslar1 egzersizin kaslarda FNDCS5 (fibronektin tip 3 domain-containing
protein 5) geninde ekspresyon ile irisin diizeylerinde artisa neden oldugunu dolayisiyla enerji
sarfiyatinda artig, beyaz yag dokusunun kahverengi yag dokusuna doniisiimiinii sagladigini
saptamustir.

Yapilan ¢aligmalarda plazma irisin diizeylerinin diisiik olmas1 Tip -2 DM, hiperlipidemi,
hipertansiyon, insiilin direnci, obezite, metabolik sendrom ile korele bulunmustur. Fare
deneylerinde adenoviriis vektorii araciligi ile FNDCS geninde ekspresyon ile kan irisin
diizeyleri artirildiginda farelerin kilo kaybettigi, subkutan beyaz yag dokusunun azaldigi,
instilin sensivitesinde artis oldugu saptanmaistir.

Insan viicudunda temel olarak beyaz ve kahverengi olmak iizere iki cesit yag dokusu
mevcuttur. Beyaz yag dokusu enerji depolanmasini saglarken kahverengi yag dokusu
ozellikle yenidogan bebeklerde daha fazla oranda mevcut olup termogenezis ile 1s1 iiretimine
neden olur. Bu kahverengi yag dokusu en ¢ok supskapular, boyun ve kol ¢evresinde bulunur.
Obez bireylerde beyaz yagdokusu orani artmustir. Irisin, soguk maruziyeti, egzersiz gibi bazi
faktorler beyaz yagdokusunu kahverengi yagdokusuna doniistimiinti hizlandirir.

Obezitenin bir ayaginin intrauterin donemdeki ¢evresel faktorler, bazi biyomarkirlar ile
intrauterin donemde temellerinin atildig1 bilinmekte. Leptin erken donemde obezitenin
belirlenmesinde 6nemli bir biyomarkirdir. Yapilan ¢alismalarda leptinin intrauterin
donemdeki biiyiimede de dnemli oldugu dogum agirligi ile leptin diizeylerinin korele oldugu
gosterilmistir. Ozellikle yasamin ilk aylarinda kilo aliminda énemlidr. Leptin artis1 medial
hipotalamusta doygunluk merkezini uyarip istahi azaltir, enerji harcanmasini hizlandirir ve
kilo kaybina neden olur. Leptin eksikligi ve direnci obezite ile sonuglanir. Yine bebgin D vit
diizeyleri irisin iizerinde indirek etkileri oldugu gosterilmistir. SGA ve LGA dogan
bebeklerde ilerleyen donemlerde basta metabolik sendrom, obezite olmak iizere bir¢ok
endokrin problemlerle karsilagilabilmekte. Bu nedenle dogum agirligi, annenin metabolik
durumu, BMI ile kort kanindaki irisin ve leptin diizeyleri arasindaki iliskiyi aragtirmay1

amagcladik. Her ne kadar obezite ve metabolik hastaliklarin irisin ile iligkisi lizerine ¢caligsmalar



yapilmis olsada yenidoganlarla ilgili calisma yoktur. Boylelikle yenidoganlarda ilerleyen
donemde yasanabilecek problemlerle ilgili bir 6ngorii olusturup olusturulamayacagimizi ve
irisin tizerinden yeni tedavi secenekleri giindeme gelmesi halinde bu ¢alismanin yol gdsterici

olabilecegini diisiindiik



GEREC VE YONTEM:

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 Ve Dogum kliniginde normal spontan
vajinal yolla (NSVY) veya Sezeryan (C/S) ile dgum yapan hastalar ¢alismaya alindi. Bu
calismaya alinan bebeklerin hepsi term olup annede kronik bir hastalik veya ilag kullanimi1
olanlar ¢alismaya dahil edilmedi. Dogum olayindan hemen sonra anneden ve kort kanindan
serum Ornekleri alindi. Ornek alinirken annenin en az 8 saat a¢ oldugu ve bebegin
beslenmedigi teyit edildi. Annenin gebelik oncesi kilosu ve en son dogum 6ncesi kilo ve boyu
dosyasindan tespit edildi. Bebegin viicut agirligi, boy, bas g¢evresi, gogiis ¢evresi, boyun
cevresi, sol kol cevresi, triceps kalinligi, subskapiiler kalinlig1 ayni kisi ayni tarti ve ayni
mezuro ile ol¢iildii.

Erciyes Universitesi Etik Kurulundan onay alindi. Calismaya katilan biitiin bireylere ayrintili
bilgi verilerek aydinlatilmis onam formlar1 alindu.

Calismadan diglanma kriterleri: ciddi kronik ve akut hastalig1 olan gebeler (6rn diabetik anne,
hipertansiyon, hipotiroidi, kronik veya akut bobrek yetmezligi, epilepsi, ....), prematiire, ciddi
fetal anomalileri olan bebekler ¢alismaya dahil edilmedi.

85 saglikli gebeden (37-42 hafta arasi) 5 ml venoz kan 6rnegi alinarak, oda sicakliginda 30 dk
bekletildikten sonra, 4000 devirde 10 dk santrifiij edilerek serum kismi epandorf tiiplerine
konuldu ve -80 c¢’de saklandi.

Bebeklerden de dogduktan sonra kord kanindan 5 ml kan alinarak, 4000 devirde 10 dk
santrifiij edildi ve serum kism1 epandorf tiipiine alinarak -80 c’de saklandi.

Serumda irisin diizeyleri i¢in human eliza kit (Biovendor marka), leptin diizeyleri i¢in leptin
human eliza kit (Diasourche marka), ve D vitamin diizeyl i¢in vitamin D 25 OH total eliza kit

(Diasourche marka) ile biyokimya bdliimiince numuneler ¢aligildi.



BULGULAR

Calismaya toplamda 85 anne ve bebek dahil edildi. Yenidoganlarin 38’1 kiz (%44), 47 si
erkek (%56) idi. Bu yenidoganlarin 39’u(%46) NSVY ile 46 s1 (%54) C/S ile dogmustu.
Calismaya alinan bebeklerin hepsi miad dogum olup dogum haftalar1 37-42,4 hafta arasinda
degismekteydi

Yapilan istatistiksel ¢alismalara gére annenin gebelikte aldig1 kilolar ile bebegin boy, viicut
agirligl, dogum boyu, gogiis ¢evresi, sol kol ¢cevresi, subskapiiler ve triceps cilt kalinliklar
koreleydi. Yani annenin kilo alim1 artik¢a bebekler daha makrozomik olma egilimindeydi.
Annenin gebelikte aldig1 kilolar, gebelik sonu agirliklari ile bebek ve annenin leptin oranlar
ve insiilin diizeyleri koreleydi.

Bebegin dogum agirligr ile annenin irisin diizeyleri korele iken bebegin irisin diizeyleri
arasinda korelasyon yoktu.

Bunun diginda anne ve bebek insiilin diizeyleri, bebegin cinsiyeti ve dogum sekli, annenin
yasi, d vitamini diizeyleri ile irisin diizeyleri arasinda bir iligki saptanamadi.

Hastanin istatislik olarak dnemli veriler tablo 1 de 6zetlenmistir.



Tablo 1: anne ve bebek irisin ve leptin diizeleri ile iliskili parametreler ve korelasyon analizi.

Bebek Irisin Anne Irisin Bebek Leptin Anne Leptin
Gebelikte alinan r:0,020 r:-0,156 r:0,415 r:0,317
Kilo miktar1 p:0,860 p:0,610 p:0,00 p:0,03
Anne yas1 r:0,136 r:0,149 r:0,021 r:0,04
p:0,218 p:0,175 p:0,848 p:0,968
Dogum haftasi r:-0,138 r--0,131 r:0,305 r:-0.019
p:0,211 p:0,236 p:0,05 p:0,866
Dogum agirlig r:-0,59 r:-0,221 r:0,416 r:0,02
p:0,149 p: 0,043 p:0,00 p:0,988
Dogum boyu r:0,107 r:-0,195 r:0,271 r:0,047
p:0,335 p:0,176 p:0,013 p:0,671
Gogls cevresi r:-0,132 r:-0,218 r:0,342 r:0,03
p:0,230 p:0,146 p:0.001 p:0,981
Bas gevresi r:-0,126 r:-0,199 r:0,293 r:-0,01
p:0,254 p:-,070 p:0,07 p:0,995
Sol kol gevresi r:-0,115 r.0,211 r:0,316 r:-0,25
p:0,298 p:0,054 p:0,03 p:0,823
Subskapiiler ¢ilt r:-0,92 r:-0,148 r:0,367 r-0,111
kalinhig1 p:0,406 p:0,178 p:0,01 p:0,317
Triceps cilt r:-0,142 r:-0,205 r:0,339 r:-0,118
kalinhg: p:0,199 p:0,062 p:0,02 p:0,284
Bebek insiilin r:0,113 r:0,111 r:0,337 r:0,102
p:0,205 p:0,410 p:0,02 p:0,354
Anne insiilin r:0,146 r:0,090 r:0,310 r:0,293
p:0,192 p:0,410 p:0,04 p:0,07
Kotr kant r:0,190 r.0,238 r:-0,101 r:0,089
250H d vit p:0,084 p:0,029 p:0,361 p:0,419
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TARTISMA

irisin 2012 yilinda yeni saptanmig bir miyokin olup kas dokusundan salinmaktadir. Bostrom
ve arkadaslar egzersizin kaslarda FNDCS5 (fibronektin tip 3 domain-containing protein 5)
geninde ekspresyon ile irisin diizeylerinde artisa neden oldugunu dolayisiyla enerji
sarfiyatinda artis, beyaz yag dokusunun kahverengi yag dokusuna doniisiimiinii sagladigini
saptamistir. Yapilan ¢aligmalar soguk ¢evresel maruziyetin irisin diizeyini artirdigini
gdstermistir. Irisin artis1 insiilin direncini kirmakta ve tip 2 diyabet gelisimine kars1
koruyucudur. Yine bilinmektedir ki baz1 obez bireylerde insilin direnci yokken bazilarinda
vardir. Burada bu kisilerdeki beyaz yag dokusu ve kahverengi yag dokusu dagilimu ile iliskili
olabilmekte. Bu durumu belirleyen 6nemli bir hormon olan irisinin etkileri mevcuttur.
Obezitenin, insiilin direnci ve metabolik sendromun bazi temelleri intrauterin donemde
atilmaktadir. Ornegin diisiik dogum agirhikli veya iri dogan bebeklerde bu risk artmaktatir.
Yenidogan bebeklerde kahverengi yag dokusu yaygin olup dis ¢evreye adaptasyon ve 1s1
tiretimi i¢in dnemlidir. Buradan yola ¢ikarak diisikk dogum agirlikli, iri dogan bebekler ve
normal aralikta dogan bebeklerin irisin diizeylerini karsilagtirmay1 amacladik. Bu siirece
annenin metabolik durumunun katkis1 ve gebelik kilolari ile iligkilerini arastirdik. Hata payini
minimize etmek i¢in biitiin hastalar matiir bebek olarak secildi ve annelerin kronik bir
hastalig1 (6rn: renal hastalik, diabet, hipotiroidi, ciddi karaciger hastalig1 vs vs) yoktu.
Dogumdan hemen sonra bebegin dl¢limleri ayni kisi ve ayn1 mezuro ve kaliper cihazi ile
6l¢iildii. Annenin Ol¢iim ve kilolar1 dosyasindan temin edildi. Anneden alinan kan 6rnegi igin
en az 8 saatlik aclik olmasi dikkate alindi.

Leptin eksikliginde istah artis1 olmakta ve ciddi bir obezite goriilmekte. Annelerin aldig1 asiri
kilolar ile leptinin ve dogum agirliklarimin iliskisi arastirilmis oldu.

Yapilan ¢alisma sonucunda gebelikte alinan kilolar artikca ve annenin BMI yiikseldikg¢e
bebegin dogum agirhifi, bas ¢evresi, gogiis ¢cevresi, subsakpiiler cilt kalinligi, triceps cilt
kalinlig1 armaktaydi. Yani bebekler daha makrozomik olma egilimindeydi. Gebelik kilosu ve
gebelikte alinan kilolar ile leptin ve insiilin diizeyi de koreleydi. Bebegin dogum agirlig ile
annenin irisin diizeyleri korele iken bebek irisin diizeyleri arasinda ayni korelasyon
saptanamadi.

Gebelikte dogum agirligi ile anne irisin ve leptin diizeyleri arasindaki iliski bize 6zellikle
annenin gebelikte asir1 kilo aliminin, metabolik dengesindeki bozulmanin kendi irisin

diizeyine yansidigint ve dogum agirlig ile iliskili oldugunu gostermektedir. Buda diisiik

11



dogum agirlikli yenidoganlarin ilerleyen zamanlarda metabolik sendroma yatkinligina irisin
diizeylerinin katkis1 olmus olabilecegini diisiindiiriir. Yenidoganin kendi irisin diizeyleri ile
dogum agirliginin korele olmayisi daha ¢ok anneye bagli metabolik faktorleri 6n plana
cikarmakta. Ilerleyen dénemlerde irisin diizeylerini artirici tedavi onlemleri gelismesi
durumunda (hayvan ¢aligmalari ile bu durum saglanabilmis) bu ¢alismanin yol gosterici
olabilecegini diistinmekteyiz. Hayvan ¢alismalar ile vektor olarak kullanilan adenoviriis irisin
diizeyleri artirilmis ve farelerin zayifladigi insiilin direncinin kirildig1 gosterilmistir. Bu

sayede ilerde onleyici tedbirler gelisebilir.

SONUCLAR

Irisin yeni kesfedilen ve &nemli metabolik etkileri olan bir miyokin olarak kesvedilmistir.
Annenin kilosu ve metabolik durumunun dogum agirlig1 ve anne irisin diizeyleri ile korele
olmasi ilerde karsilagabilinecek metabolik etkiler i¢in yol gosterici olabilir.

Irisin diizeyleri ile ilgili daha yeni ve daha fazla sayida calismalara ihtiyag vardir. Bu durumda
ilerde gelisebilecek obezite ve metabolik hastalik gibi durumlar i¢cin hem yol gosterici bir

biyomarkir hemde bir tedavi umudu olabilir.
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