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Abstract

Aim: This study aims to evaluate the effects of serum leptin,
insulin, lipid profiles, C-reactive protein (CRP) levels on weight loss
due to tuberculosis.
Methods: A total of 45 male patients - 22 diagnosed with active
tuberculosis (Group 1) and 23 healthy subjects (Group 2) - were
included in the study. Patients were re-evaluated after  a minimum
of 6-month treatment.  
Results: According to Group 1 and controls had a significant
increase in BMI. Increase in their BMI, while the control group and
study group after treatment had a reduction in insulin levels in the
Group 1 (p>0.05). In the control group and study group after treat-
ment compared with the values, lower CRP levels (p <0.05). Group
2 and study group, leptin levels after treatment had risen less than
Group 1 (p>0.05). Lipid values of the control group post-treatment
values were higher in Group 1 and the working group. This is only
the values of total cholesterol and HDL- cholesterol increases were
significant (p<0.05). Values of the working group after treatment
compared with the control group, only HDL-cholesterol increase
was significant (p<0.05).
Conclusion: Serum leptin, insulin, CRP and lipid profile due to
tuberculosis with a clear relationship was found between weight
loss. More extensive studies are needed, and concluded that mul-
tifactorial factors. (The Medical Bulletin of Haseki 2011; 49: 9-13)
Key Words: Tuberculosis, weight loss, leptin, insulin, lipid 
profile

Özet

Amaç: Serum leptin, insülin, lipid profili ve C-reaktif proteinin
(CRP) tüberküloza ba¤l› kilo kayb›ndaki etkisini araflt›rmakt›r.
Yöntemler: Yirmi ikisi aktif tüberküloz tan›s› alm›fl çal›flma grubu
(Grup 1) ve 23’ü sa¤l›kl› birey (Grup 2)  olmak üzere 45 erkek
olgu çal›flmaya al›nd›. Hastalar en az 6 ayl›k tedavi sonras›nda
yeniden de¤erlendirildi. 
Bulgular: Kontrol grubunda Grup 1’e göre vücut kitle indeksinde
(VK‹) anlaml› bir yükseklik mevcuttu (p<0.05). Tüm gruplarda VK‹
ile insülin ortalamalar› karfl›laflt›r›ld›¤›nda, Grup 2 ve çal›flma
grubunun tedavi sonras› VK‹’lerinde art›fl görülürken insülin
de¤erlerinde ise Grup 1’e göre azalma vard› (p>0.05). Kontrol
grubunun ve çal›flma grubunun tedavi sonras› de¤erleri ile
karfl›laflt›r›lmas›nda, CRP de¤erlerinde düflüklük mevcuttu
(p<0.05). Kontrol ve çal›flma grubunun tedavi sonras› leptin
de¤erleri Grup 1’e göre hafif artm›flt› (p>0.05). Kontrol grubunun
lipid de¤erleri Grup 1’e ve çal›flma grubunun tedavi sonras›
de¤erlerine göre yüksekti. Bu de¤erlerden sadece total kolesterol
ve HDL-kolesterol’deki art›fllar anlaml› idi (p<0.05). Kontrol grubu
ile çal›flma grubunun tedavi sonras› de¤erlerinin
karfl›laflt›r›lmas›nda ise sadece HDL-kolesterol art›fl› anlaml› idi
(p<0.05).  
Sonuç: Serum leptin, insülin, CRP ve lipid profili ile tüberküloza
ba¤l› kilo kayb› aras›nda net bir iliflki saptanmam›flt›r. Daha genifl
ve multifaktöriyel etkileflimlerin de göz önünde bulunduruldu¤u
çal›flmalara ihtiyaç oldu¤u kan›s›na var›ld›. (Haseki T›p Bülteni
2011; 49: 9-13)
Anahtar Kelimeler: Tüberküloz, kilo kayb›, leptin, insülin, lipid
profili
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Güzel ve ark. Tüberküloz Kafleksisinde Serum Belirteçleri

Girifl

‹fltahs›zl›k, kafleksi ve protein enerji malnütrisyonu tü-
berküloz enfeksiyonu esnas›nda s›k rastlanan sorunlard›r.
Ne yaz›k ki, tüberküloz ile iliflkili mortalite ve morbiditenin
en önemli belirleyicileri olan, ifltahs›zl›k ve kafleksinin nede-
ni henüz netlik kazanmam›flt›r. Leptin, ifltahs›zl›k ve kaflek-
si patogenezinde üzerinde s›k durulan bir proteindir. Bu
proteinin ifltah ve vücut a¤›rl›¤› kontrolünde önemli bir ro-
lü oldu¤u düflünülmektedir (1). 

Obezite ile iliflkili gen taraf›ndan yap›m› düzenlenen ve
ya¤ hücrelerinden salg›lanan leptin, hipotalamusta yer alan
Ob-Rb reseptörleri üzerinden etkisini gösterir. Bu reseptör-
lerin leptin sal›n›m› ile uyar›lmas› hem ifltah›n azalmas›na
hem de enerji tüketiminin artmas›na neden olmaktad›r.
Normal koflullarda ya¤ dokusundan sal›nan leptin özellikle
de kronik hastalarda bu yüzden kilo kayb›n›n nedeni olarak
görülmektedir (2). Vücutta serum leptin düzeyini etkileyen
birçok faktör bulunmaktad›r. Leptin sal›n›m›n› etkileyen fiz-
yolojik faktörler aras›nda insülin, C-reaktif protein (CRP), in-
terlökin-1α (IL-1α), tümör nekroz faktörü-alfa (TNF-alfa),
steroid yap›l› hormonlar ve lipid profili yer al›r (3-6). Leptin
seviyeleri ile en iyi korelasyon gösteren indeksler aras›nda
ise s›ras›yla; total ya¤ kitlesi, vücut ya¤ yüzdesi ve vücut kit-
le indeksi (VK‹) yer almaktad›r. 

Bu çal›flmada aktif akci¤er tüberkülozu olan hastalarda
tedavinin besin al›m› ve bunlara ba¤l› olarak VK‹ üzerine et-
kisini; bu etkide de serum leptin, insülin, lipid profili, açl›k
kan flekeri (AKfi) ve CRP’nin rolünü, tedavi öncesi ve sonra-
s› de¤erler ile karfl›laflt›r›larak de¤erlendirmeyi amaçlad›k. 

Yöntem

Bu çal›flma Haziran 2004 - Haziran 2005 tarihleri aras›n-
da Yedikule Gö¤üs Hastal›klar› ve Gö¤üs Cerrahisi E¤itim
ve Araflt›rma Hastanesinde yap›lm›flt›r. Çal›flmaya aktif akci-
¤er tüberkülozu nedeniyle erkek servisine yat›r›lan 22 erkek
olgu ile kontrol grubunu oluflturan 23 sa¤l›kl› erkek birey
olmak üzere toplam 45 kifli al›nm›flt›r. 

Çal›flma ve Kontrol Gruplar›n›n Oluflturulmas›   
Endokrin hastal›¤› olan, obez oldu¤u saptanan, ailesin-

de diyabet ve obezite öyküsü olan, sürekli ilaç tedavisi alan,
kronik sistemik enflamatuvar hastal›klar, maligniteler, kro-
nik böbrek yetersizli¤i, kronik karaci¤er hastal›¤›, kronik en-
feksiyon hastal›klar›, kronik pankreatit, santral sinir sistemi-
ni tutan vasküler patolojiler ve kalp yetersizli¤i hikayesi bu-
lunan olgular çal›flma d›fl› b›rak›ld›.

Çal›flma grubuna balgamdan direkt yayma ile asidore-
zistan basil (ARB) pozitif olan ve balgam kültürlerinde üre-
me saptanan aktif tüberkülozlu hastalar al›nd›. Tüm çal›fl-
ma grubundaki olgulara standart olarak izoniyazid, rifam-
pisin, etambütol ve morfozinamid tedavisi baflland›. Teda-
vinin ikinci ay›nda balgamdan direkt yayma ile asidorezis-
tan basil (ARB) negatif olarak bulundu ve balgam kültürle-

rinde üreme olmad›. Kontrol grubuna ise diyet yapmayan
ve son 6 ayd›r kilo de¤iflimi gözlenmeyen sa¤l›kl› erkek bi-
reyler seçildi.

Çal›flma grubundaki olgular tedavi öncesi Grup 1 ve kon-
trol grubu ise Grup 2 olarak grupland›r›ld›. Çal›flma ve kon-
trol grubundaki tüm olgular›n çal›flma bafllang›c›ndaki
VK‹’leri ölçüldü. Tüm olgulardan AKfi, serum lipid profili,
CRP, insülin ve leptin için uygun tüplere kan örnekleri al›nd›.

Tüm olgular›n en az 6 ayl›k olmak üzere klinik ve labo-
ratuar izlemleri de¤erlendirildi. Çal›flma grubundaki olgula-
r›n bu süre içerisinde ilaçlar› kullan›p kullanmamalar› ve ki-
lo al›p almamalar› takip edilerek ilaç dozlar› yeniden ayar-
land›. ‹zlem süresi sonunda olgular tekrar de¤erlendirildi.
Tüm olgulardan çal›flma bitiminde sabah 12 saat açl›k son-
ras› açl›k kan flekeri, serum lipid profili, CRP, insülin ve lep-
tin için uygun tüplere kan örnekleri al›nd›. Al›nan kan ör-
nekleri uygun koflullarda hemen santrifüje edilip serum ör-
nekleri ayr›larak -20 C°’de sakland›. 

Laboratuar ‹ncelemeleri
Serum örneklerinde AKfi analizinde glukoz-oksidaz me-

todu (Beckman Coulter Kit) kullan›lm›flt›r. Serum trigliseridi
(TG), total kolesterol (TK), HDL-kolesterol (HDL-K) ve CRP
düzeylerinin ölçümü spektrofotometrik yöntem (Triglyceri-
des GPO Reagent Kit, Cholesterol Reagent Kit, Cholesterol
HDL-K Liquid Kit, C-Reactive Protein Reagent Kit) kullan›la-
rak yap›ld›. Serum VLDL-kolesterol (VLDL-K) ve LDL-koleste-
rol (LDL-K) hesaplamalar›nda Friedewald formülleri kullan›l-
m›flt›r (7). Serum insülini ve leptini ELISA yöntemi ile (INS-
EASIA Biosource Kit, Leptin EASIA Biosource Kit) de¤erlen-
dirilmifltir. Açl›k kan flekeri için 60-120 mg/dl, serum TG için
30-200 mg/dl, serum TK için 50-220 mg/dl, serum HDL-K
için 35-100 mg/dl, VLDL-K için 6-40 mg/dl, LDL-K için 80-
180 mg/dl, CRP için 0-8.0 mg/L, serum insülini için 6-27
μIU/ml ve serum leptini için <56.3 ng/dl normal de¤erler
olarak kabul edilmifltir.

‹statistiksel Analizler
Sürekli de¤iflkenlerin normal da¤›l›ma uygunluklar› Kol-

mogorov-Smirnov testi ile belirlendi. Normal da¤›l›ma uyan
de¤iflkenlerin analizinde iki grup karfl›laflt›r›lmas›nda ba¤›m-
s›z gruplarda t testi, ba¤›ml› gruplarda t testi ve normal da-
¤›l›ma uymayan de¤iflkenlerin analizinde iki grup karfl›laflt›-
r›lmas›nda Mann-Whitney U Testi kullan›ld›. Kategorik de-
¤iflkenlerin analizinde ki-kare testi kullan›ld›. De¤iflkenler
aras›nda korelasyon analizinde Pearson testi kullan›ld›. ‹sta-
tiksel de¤erlendirmede p<0.05 de¤eri istatistiksel olarak
anlaml› kabul edildi. Sonuçlar ortalama ± standart sapma
(minimum-maksimum) olarak verildi. ‹statistiksel de¤erlen-
dirmeler SPSS 10.0 program› kullan›larak yap›ld›.

Bulgular

Çal›flmaya 22 aktif tüberküloz olgusu ve 23 kontrol ol-
gusu olmak üzere toplam 45 erkek olgu al›nd›. Çal›flma
grubunun yafl ortalamas› 30.27±9.36 iken kontrol grubu-
nun yafl ortalamas› ise 28.52±6.45 idi. 
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Çal›flma grubu (Grup 1) ile yap›lan karfl›laflt›rmada kon-
trol grubunda VK‹’nin daha yüksek oldu¤u saptand›
(p<0.05) (Tablo 1). Tüm gruplarda VK‹ ile insülin ortalama-
lar› karfl›laflt›r›ld›. Bu karfl›laflt›rmalarda istatistiksel bir an-
laml›l›k saptanmad› (p>0.05). Leptin ile insülin ortalamalar›
karfl›laflt›r›ld›¤›nda ise çal›flma grubunun tedavi öncesi lep-
tin de¤erleri ile kontrol grubunun leptin de¤erleri aras›nda
istatistiksel olarak anlaml›l›k saptanmad› (p>0.05). 

Kontrol grubunda VK‹ ile leptin aras›nda anlaml› ve pozi-
tif bir iliflki tespit edildi (Pearson korelasyon katsay›s› 0.571).
Benzer flekilde, tüberküloz tan›l› hastalar›n (Grup 1) hem te-
davi öncesi hem de tedaviden sonra ölçülen leptin düzeyleri
ile VK‹ aras›nda anlaml› ve pozitif bir korelasyonun oldu¤u
saptand› (Pearson korelasyon katsay›s› s›ras›yla 0.415 ve
0.501). Her 3 grupta da bu durum istatistiksel olarak anlaml›
idi (p<0.05) (fiekil 1,2,3,4,5). Çal›flma grubunun tedavi önce-
si laboratuvar de¤erleri ile kontrol grubunun de¤erlerinin kar-
fl›laflt›r›lmas›nda çal›flma grubunda CRP ve ESR aç›s›ndan an-
laml› bir yükseklik mevcuttu (p<0.05). (Tablo 1). Kontrol gru-
bunda serum TG, TK, VLDL-K, HDL-K ve LDL-K de¤erlerinde
çal›flma grubuna göre bir yükseklik vard›. Ancak bu iki grubun
sadece TK ve HDL-K’deki art›fllar› istatistiksel olarak anlaml› idi
(p<0.05). Çal›flma grubunun tedavi sonras› serum TG, TK,
VLDL-K, HDL-K ve LDL-K ortalamalar› tedavi öncesine göre be-
lirgin yüksekti. Ancak bu iki grubun sadece TK ve HDL-K’deki
yükseklikleri istatistiksel olarak anlaml› idi (p<0.05). 

Tart›flma

Tüberküloz enfeksiyonunda ortaya ç›kan kafleksi ve pro-
tein enerji malnütrisyonu morbidite ve mortalitenin önemli
bir nedenidir. Son y›llarda bu durumun ayd›nlat›lmas› ama-
c›yla birçok çal›flma yap›lm›flt›r. Bu çal›flmalarda da özellikle
vücut a¤›rl›¤›n›n regülasyonu ve enflamasyonda da rol oy-
nayan leptin ve insülin gibi baz› maddeler üzerinde durul-
maktad›r (1,2,7-10). 

Leptin do¤al ve edinsel immünite de rol oynayan bir
hormondur. Enfeksiyon/enflamasyon durumlar›nda serum
düzeyi artmaktad›r. Enfeksiyonlar esnas›nda gözlenen kilo
kayb› ve anorekside TNF-α IL-1 ve IL-6’n›n yan› s›ra artan
leptin seviyesinin de etkili oldu¤una inan›lmaktad›r (10-11).
Hastal›¤›n ilk seyri esnas›nda ortaya ç›kan ve vücudun akut
faz yan›t›na vermifl oldu¤u bir cevap olarak bilinen anorek-
sinin uzun süreli iyileflmeyi geciktirip zararl› oldu¤u da bili-
nen bir durumdur (10). Tüberkülozla iliflkili kilo kayb›nda
ya¤ dokusunun azalmas› ile birlikte leptin düzeylerinde de
bu yüzden azalma beklenmektedir (7,10-11). Sonuç olarak,
akut enflamasyonda anoreksiye neden olan leptin, baz› du-
rumlarda proenflamatuvar olarak art›fl gösterirken bazen
de uzun süreli hastal›k sonucunda azalan ya¤ dokusuna
ba¤l› azalma göstermektedir (10). 

Bizim çal›flmam›zda ise enflamasyon göstergesi olan
CRP de¤erleri tedavi sonras›nda anlaml› düzeyde azalm›flt›.
Tedavi öncesi grupta CRP ile leptin aras›nda negatif kore-
lasyon varken (p>0.05) VK‹ ile aras›nda anlaml› bir korelas-
yon yoktu. Tedavi sonras›nda CRP ile leptin ve VK‹ aras›nda
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fiekil 1. Tedavi öncesi çal›flma grubunda (Grup 1) VK‹ ile leptin
aras›ndaki iliflkiTablo 1. Tüm gruplar›n demografik ve laboratuar de¤erlerinin da¤›l›m›

Grup 1 Grup 2       

Tedavi öncesi Tedavi sonras› (Kontrol)

VK‹ 20.51±2.43 22.64±2.53 23.09±2.89

AKfi 91.18±11.35 88.95±11.10 91.22±12.86

CRP 23.17±29.75*,¶ 1.37±1.60 3.55±2.14

TG 75.68±30.08 87.47±46.70 78.86±25.37

TK1 52.23±28.09*,¶ 173.73±29.68 172.72±34.71

LDL-K 97.09±22.44 106.67±25.20 103.68±35.19

VLDL-K 15.13±6.01 17.49±9.34 15.77±5.07

HDL-K 40.00±13.03*,¶ 49.56±9.35 53.27±15.42

‹nsülin 19.51±20.66$ 11.93±5.03 14.97±7.50

Leptin 1.81±2.11 1.89±1.66 2.05±3.29

ESR 70.54±31.64*,¶ 13.02±6.75 12.00±8.71

(*=p<0.01, tedavi öncesi-kontrol grubu)
(¶=p<0.01, $=p<0.05, tedavi öncesi-sonras›) 
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da anlaml› bir korelasyon saptanmad›. Tedavi öncesi ve
sonras› tüm gruplarda CRP ile leptin aras›nda anlaml› bir
pozitif korelasyonunun olmamas› önemli idi. Bu durum si-
tokinlerin anoreksiye serum leptin düzeylerini art›rarak yol
açt›¤›n› savunan hipotezi desteklemiyordu. 

Leptin seviyeleri ile en iyi korelasyon gösteren indeksler
aras›nda ise s›ras›yla; total ya¤ kitlesi, vücut ya¤ yüzdesi ve
VK‹ yer al›r. Leptin sal›n›m› üzerinde etkinli¤i olan fizyolojik
faktörler aras›nda ise insülin, CRP, (IL-1α), TNF-α, steroid
yap›l› hormonlar ve lipid profili vard›r (3-6). Literatürde bu
konu ile iliflkili birçok çal›flma bulunmaktad›r. Crevel ve ark.
(1)’n›n 60 akci¤er tüberkülozu olan hasta grubunda yapt›k-
lar› bir araflt›rmada çal›flma grubunun leptin düzeyleri kon-
trol grubuna göre daha düflük tespit edilmifltir. Araflt›r›c›lar
bu durumu leptinin hücresel immünitede rol oynad›¤› için
hastal›¤›n fliddetiyle birlikte azalmas›na ba¤lam›fllard›r (1).
Çak›r ve ark. (8)’n›n yapt›¤› bir çal›flmada ise 30 akci¤er tü-
berkülozlu hasta tedavi öncesi ve 6 ayl›k tedavi sonras› VK‹,
serum leptin ve TNF-α düzeyleri ile birlikte de¤erlendirilmifl-
tir. Burada tedavi öncesinde kontrol grubuna göre VK‹ be-

lirgin olarak düflük bulunmufltur. Bunun yan› s›ra tedavi ön-
cesinde kontrol grubuna göre serum leptin ve TNF-α dü-
zeyleri de yüksek saptanm›flt›r. Hatta tedavi sonras› dönem-
de sadece leptin de¤erlerinde art›fl gözlenirken (p>0.05)
TNF-α de¤erlerinde belirgin bir de¤ifliklik olmam›flt›r. Teda-
vi öncesi dönemde tüm hasta grubunda serum leptin ve
TNF-α düzeyleri ile anlaml› bir korelasyon saptanm›flt›r.
Hasta grubunda serum leptin ve VK‹ aras›nda ise güçlü ve
anlaml› bir iliflki saptanm›flt›r. Sonuç olarak bu çal›flmada
araflt›r›c›lar, leptin ve TNF-α’n›n akci¤er tüberkülozunda ki-
lo kayb›ndan sorumlu olabilece¤ini ancak antitüberküloz
tedavisi sonras›nda VK‹ art›fl› ile bu indekslerin serum de-
¤erleri aras›nda iliflki olmad›¤›n› ifade etmifllerdir (8). Yüksel
ve ark. (9)’n›n 25 aktif tüberkülozlu vakada yapm›fl oldu¤u
di¤er bir çal›flmada tedavi öncesi leptin düzeyleri kontrol
grubuna göre belirgin yüksek bulunmufl ve 6 ayl›k antitü-
berküloz tedavisi sonras›nda bu fark›n daha da artt›¤› izlen-
mifltir (9).  Bizim çal›flmam›zda ise 6 ayl›k antitüberküloz te-
davisinden sonra VK‹’nde istatistiksel olarak anlaml› bir ar-
t›fl saptand›. Leptin ile VK‹ aras›nda tedavi öncesi ve sonra-
s› tüm gruplarda istatistiksel olarak anlaml› olmayan pozitif
bir korelasyon mevcuttu. 

Tüberküloz gibi kronik hastal›klar›n seyri s›ras›nda görü-
len malnütrisyon ve enflamasyon insülin karfl›t› hormon sis-
temini uyarmaktad›r. Dolay›s›yla stres faktörü olarak kanda
epinefrin, glukagon, kortizol, ACTH gibi insülin karfl›t› hor-
monlar art›fl göstermektedir. Hormonlardaki bu art›fl ise vü-
cutta insüline karfl› direnç oluflturmaktad›r (3,6,12-14). Lite-
ratürle uyumlu olarak bizim çal›flmam›zda da tedavi öncesi
insülin de¤erleri di¤er gruplara oranla daha yüksek tespit
edildi. Ancak bu yükseklikler istatistiksel olarak anlaml› de-
¤ildi. Bunun yan›nda tedavi öncesi ve sonras› gruplarda
CRP ile insülin aras›nda anlaml› bir korelasyon yoktu. Bu so-
nuçlar kronik hastal›klarda enflamasyonun insülin direncini
tetikledi¤i yönündeki hipotezin aksi yönündeydi.
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fiekil 3. Grup 2’de VK‹ ile leptin aras›ndaki iliflki
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fiekil 4. Tüm gruplarda VK‹ ile insülin ortalamalar›n›n karfl›laflt›r›lmas›
TÖ: Tedavi Öncesi, TS: Tedavi sonras›

fiekil 5. Grup 1, Grup 2 ve çal›flma grubunun tedavi sonras› leptin ve
insülin de¤erlerinin karfl›laflt›r›lmas›
TÖ: Tedavi Öncesi, TS: Tedavi sonras›
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Son y›llarda leptin etkisi ve leptin direnci konusunda ya-
y›nlar mevcuttur. Yap›lan çal›flmalarda leptin direncinin hipo-
talamus ve pankreas›n ‚ hücrelerindeki reseptör duyars›zl›¤›
sonucu geliflti¤i savunulmaktad›r. Leptine karfl› geliflen resep-
tör duyars›zl›¤›n›n ya¤lanmay› daha da art›rd›¤› bilinmekte-
dir. Artan ya¤lanma sonucunda da ortaya ç›kan TG art›fl› ile
insülin direnci geliflmektedir (15). Bizim çal›flmam›zda tedavi
öncesi grupta tedavi sonras›na göre insülin de¤erleri yüksek
iken TG de¤erleri düflük idi. Bu da her ne kadar istatistiksel
olarak anlaml› olmasa da insülin yüksekli¤ine serum TG art›-
fl›n›n neden oldu¤una yönelik hipotezi desteklemiyordu. Ay-
r›ca di¤er lipid profili de¤erleri aras›nda sadece TK ve HDL-K
de¤erlerinde istatistiksel olarak anlaml› bir art›fl vard›. 

Sonuç olarak ifltah› azalt›c› etkisi olan leptinin tüberküloz-
lu hastalarda tedavi öncesi ve sonras›ndaki seyri bilinmedi¤in-
den leptinin tüberküloz kafleksisindeki rolü hala belirsizli¤ini
korumaktad›r. Bu çal›flma sonucunda serum leptin, insülin,
CRP ve lipid profili ile tüberküloza ba¤l› kilo kayb› aras›nda net
bir iliflki saptanmam›flt›r. Ayr›ca çal›flmam›zda sadece erkek ol-
gular›n de¤erlendirilmeye al›nmas›n›n da bu iliflkinin aç›klan-
mas›nda k›s›tlay›c› bir faktör olabilece¤i düflünülmüfltür. Bu
konunun daha iyi ayd›nlat›lmas› amac›yla daha genifl ve cinsi-
yet gibi multifaktöriyel etkileflimlerin de göz önünde bulundu-
ruldu¤u çal›flmalara ihtiyaç oldu¤u kan›s›na var›lm›flt›r.
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