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OZET

Dinger S. Diizenli aerobik egzersiz programinin Tip 2 Diyabetes Mellitus hastalarinda fiziksel
kapasite, biyokimyasal parametreler ve yasam Kkalitesi iizerine etkisi. Istanbul Universitesi,

Istanbul Tip Fakiiltesi Spor Hekimligi Anabilim Dali. Uzmanlik tezi. Istanbul 2013.

Amagc: Diyabetes Mellitus tedavisinin siklikla eksik birakilan ve yeterince onem verilmeyen
bir bileseni olan egzersiz uygulamasinin Tip 2 DM’li hastalarin fiziksel kapasiteleri, oksidatif

stres belirtegleri ve yagam kalitesi lizerine etkilerini arastirmak.

Gereg ve Yontem: Calismaya HbAic degeri 7,5 mg/dl ile 9,5 mg/dl arasinda olan 31 kisi
dahil edildi. Hastalara aerobik tipte bireysel egzersiz programlar1 (3 giin/hafta/12 hafta)
diizenlendi. Egzersiz programina baslamadan once ve egzersiz programu bitirildikten sonra
hasta grubumuza uygulanan Kardiyopulmoner Egzersiz Testi (KPET) Oncesi ve sonrasinda
kan Ornekleri alindi. Oksidatif stres belirtegleri olarak AOPP, SA, MDA ve FRAP calisild.
Her hastaya egzersiz programina baglamadan 6nce ve programi bitirdikten sonra Kisa Form-

36 verilerek hastalardan doldurmas: istendi.

Bulgular: Egzersiz programinin bitiminde hastalarin glisemik kontrol parametreleri, lipit
profili, endurans ve MET degerlerinde anlamli fark saptadik. Egzersiz programi oncesinde
yapilan KPET’de; AOPP, FRAP ve SA dizeyleri bazal degerlerine gore yiikkleme sonrasi
anlamli derecede yiikseldi. Egzersiz programi Oncesi ve sonrasi bazal degerleri
karsilastirdigimizda ise sadece SA diizeyinde anlamli artis tespit ettik. KF-36 (Kisa Form-36)

anketine ait biitlin alt 6l¢eklerde istatistiksel olarak anlamli puan artis1 saptadik.

Sonu¢ ve Tartisma: Calismamizda inceledigimiz FRAP, AOPP ve SA duzeylerinin akut
egzersize karsi olan cevabi artmistir. Bu artisin akut egzersiz sirasindaki oksidasyon siiregleri
dogrultusunda ortaya ¢iktigin1 diistinmekteyiz. Bununla birlikte SA’nin oksidatif hasara kars1
potent bir defans molekiilii oldugu diisiiniilecek olursa ¢alismamizda diizenli egzersiz sonrasi
SA diizeyindeki artisin, uygulanan egzersiz programina karsi gelisen adaptasyonel bir yanit
oldugunu sdyleyebiliriz. Yasam kalitesi agisindan degerlendirildiginde ise diizenli yapilan

aerobik egzersiz Tip 2 DM’li hastalarin yagam kalitesine olumlu katkida bulunmaktadir.

Anahtar kelimeler: Diyabetes Mellitus, aerobik egzersiz, oksidatif stres, yasam kalitesi, KPET



ABSTRACT

Dinger S. Effects of regular exercise program on physical capacity and biochemical
parameters of Type 2 Diabetes Mellitus patients.

Istanbul University, Istanbul Faculty of Medicine, Sports Medicine Department, Specialty
Thesis. Istanbul 2013

Aims: To observe the effects of exercise intervention, a neglected component of the treatment
of Diabetes Mellitus, on physical capacity, blood biochemical profiles, oxidative stress
parameters and life quality of Type 2 Diabetes Mellitus patients.

Materials and Methods: 31 patients with HBA,C value between 7,5 mg/dl and 9,5 mg/dl
were included in the study. A personal aerobic-type exercise program (3 days/week/12 weeks)
was organized for the patients. Additional blood samples were taken from the patients before
and after the Cardiopulmonary Exercise Tests (CPET), that was conducted before beginning
and end of the exercise intervention. AOPP, SA, MDA and FRAP was studied as oxidative
stress markers. All patients were asked to fill a Short Form-36 before and after the exercise
program.

Results: We observed significant difference in glycemic control parameters, lipid profile,
endurance and MET values of patients at the end of the exercise program. At CPET
conducted before the exercise program; AOPP, FRAP and SA values increased significantly
after the test compared with their basal values. When the basal values are compared before
and after the exercise program, we observed significant increase only in SA value. There was
statistically significant increase in scores of all sub-scales at the SF-36 (Short Form-36).

Conclusion: There is an increase at FRAP, AOPP and SA values after acute exercise. We
think that this is the result of oxidative process occuring during the acute exercise.
Meanwhile, when studies supporting that SA is a reactive oxygen scavenger and a potent
defence molecule against oxidative damage are considered, we can say that the increase in SA
value after regular exercise observed in our study is an adaptational response to the exercise
program applied. When life quality is evaluated, exercise made in regular basis positively
contributes to the life quality of Type 2 Diabetes Mellitus patients.

Key Words: Diabetes Mellitus, aerobic exercise, oxidatif stress, life quality, CPET



1. GIRIS VE AMAC

Fiziksel aktivite ile metabolizma, diyabet hastaligi ve kardiyovaskiiler risk arasinda
oldukca yakin bir iligki vardir. Azalmis fiziksel aktivite artmis morbidite ve mortalite ile
birliktedir. Egzersiz; kilo kontrolii, diyabete hazirlayan obezitenin onlenmesi ve glikoz

toleransi acisindan kilit bir noktada durmaktadir.

Insulin salgis1 veya kullanimindaki yetersizligin neden oldugu yiiksek aclik kan sekeri
ile karakterize metabolik hastaliklar grubu seklinde tanimlanan diyabet giiniimiizde toplumlari
etkileyen en yaygin kronik hastaliklardan birisidir. Etiyolojik kokenine gore 4 tip diyabet
tamimlanmustir; Tip 1, Tip 2, gestasyonel, diger spesifik gruplar (6rn; genetik bozukluklar,
enfeksiyonlar, ilaglar ve kimyasallar, egzokrin pankreas hastaliklar1). Bunlarin i¢inde birinci
sirada Tip 2 Diyabetes Mellitus (DM) %90 oraninda goriiliirken, bunu %5-6 goriilme siklig1
ile Tip 1 diyabet takip eder (1). Tip 2 diyabet erigskin popllasyonda en yaygin gorllen
metabolizma hastaligidir (2). Bireylerin yasam siiresinin uzamasina paralel olarak klinik
pratikte her gecen giin daha fazla sayida diyabetli hasta ile karsilagilmakta ve bununla birlikte
komplikasyon gelisme oran1 da artmaktadir. Bu komplikasyonlar genellikle diyabet
baglangicini takiben uzun yillar sonra ortaya ¢ikarak, siklikla kardiyovaskuler sistem (KVS),
genitoiiriner sistem (GUS), gastrointestinal sistem (GIS) ve sinir sistemi (SS)’ni etkiler. Bu
durum nefropati, retinopati, periferik ve otonom ndropati, empotans, postural hipotansiyon,
ateroskleroz gibi ciddi patolojik tablolarla sonuglanir. Ayrica Tip 2 DM’1i hastalarda kardiyak
ve hemodinamik bozukluklar gelistiginde azalmis maksimal oksijen tiiketim seviyesiyle
birlikte egzersiz kapasitesinde diisme de gozlenmektedir. Fiziksel aktivite diizeyinde
azalmanin nedeni ne olursa olsun sedanter bir yasam tarzi bu hastalikla iligkili morbidite ve
mortaliteyi artirmaktadir. Dolayisiyla hastalik ilerledik¢e bireyin yasam kalitesi diismekte ve
hayat1 tehdit eder duruma gelebilmektedir. Bu noktada hastaligi kontrol altina alabilmek hem
hastanin kars1 karsiya oldugu riskleri hem de saglik sistemine yiikleyecegi maliyeti azaltmak
acisindan elzemdir. Dogaldir ki komplikasyonlu bir diyabetlinin tedavi maliyeti,
komplikasyonlar1 gelismemis bir hastaya gore ii¢ kat daha yiiksektir. Bu baglamda diyabetik
kisinin yakin g¢evresine ve topluma yiikiinii azaltmak i¢in hastaligin olabildigince erken
donemde taninmasi ve uygun sekilde tedavi edilmesinin yani sira, hasta ve yakin ¢evresinin

hastalik hakkinda bilgilendirilmesi ve hastanin yasam tarzinin degistirilmesi sarttir (2).



Hastalik siirecinde hem hastaligin seyrini yavaslatmak hem de yasam kalitesini
artirmak igin ¢esitli tedavi yontemleri kullanilmaktadir. Diyabetes Mellitus tedavisinin triadi;
diyet kontrolii, diyabet ilaglar1 ve egzersizdir (2). Ancak uygulama sirasinda bu kombinasyon
icinden daha cok ila¢ tedavisi ve diyet kontrollnin Gzerinde daha ¢ok durulmakta ve egzersiz
recetelemesi gerektigi 6l¢iide yapilmamaktadir. Yayinlanan bir makaleye gore Tip 2 DM’li
hastalarin sadece %23’iiniin haftada 60 dakikadan fazla fiziksel aktivite yaptig1 bildirilmistir

3).

Egzersiz recetelemesi yapilirken hastanin ek problemleri gz oniine alinarak aerobik
ya da direngli egzersizler gibi farkli egzersiz modelleri kullanilabilmektedir. Diizenli aerobik
egzersiz, viseral yag dokusunu ve viicut agirligini yagsiz viicut kitlesini eksiltmeden azaltir,
insiilin duyarliligini, glukoz ve kan basinct kontroliinii, lipit profilini iyilestirir ve
kardiyovaskiiler riski azaltir (4). Calismamizda siklikla eksik birakilan ve yeterince 6nem
verilmeyen tedavi bileseninin etkisinden verim almaya yonelik planladigimiz bir aerobik
egzersiz programinin, Tip 2 DM’li hastalarin fiziksel kapasiteleri, kan biyokimya profilleri,

oksidatif stres belirtegleri ve yasam kaliteleri Uzerine gosterdigi etkileri arastirmay1 planladik.



2-GENEL BILGILER

2.1 EGZERSIZ VE METABOLIiZMA

2.1.1 ENERJI OLUSUMU

Tiim canli varliklarda oldugu gibi insan organizmasinda da yasamin devami i¢in
enerjiye ihtiya¢ vardir. Istirahat sirasinda yasamsal fonksiyonlarin devam edebilmesi icin
oldukea diisiik diizeyde olan enerji gereksinimi egzersizle birlikte artar. Yag ve protein yikimi
baz1 kosullarda egzersize metabolik cevapta O6nemli olmasina ragmen, siliphesiz ki kas
metabolizmas1 i¢in temel enerji kaynagi, kas glikojeni formundaki karbonhidrattir (5).
Egzersiz sirasinda devrede olan kaslarin artan enerji ihtiyacinin aninda karsilanmasinin
gerektigi agiktir. Zira acil enerji kaynagi olarak fonksiyon goéren adenozin trifosfat (ATP),
hiicrelerde ¢ok az depo edilebildigi i¢in kisa siirede tlikenir. Sonug olarak egzersiz sirasinda
ATP’nin hizla yenilenmesi gerekmektedir. Iste organizmadaki tiim faaliyetler icin temel enerji
molekill olan ATP; egzersiz siirecinde, yogunluk ve kiginin kondisyon durumuna gore farkli
metabolik sistemlerin devreye girmesiyle elde edilmektedir. Egzersiz sirasinda ATP tiretimi

gerceklesirken 2 metabolik yol kullanilmaktadir (6).
1. Anaerobik Sistem
(a) Alaktik Anaerobik Sistem-Acil Enerji Sistemi (ATP-PCr Sistemi) (Fosfojen Sistem)

Tum vicut hucrelerinde acil enerji kaynagi ATP’dir. ATP suyla birlesip ATPaz enzimi
ile Adenozin difosfat (ADP) ve inorganik fosfat (Pi)’a pargalanir. Bu reaksiyon sirasinda 7,3
kcal/mol enerji agiga c¢ikar. ATP’nin yikilmasiyla ortaya c¢ikan enerji derhal ihtiyaci olan
biyolojik molekiillere aktarilir. Egzersizle artan enerji ihtiyaci bu sekilde karsilanmig olur. Bu
parcalanmanin olabilmesi i¢in oksijen (O2)’e ihtiyag yoktur. Dolayisiyla anaerobik bir

islemdir.

Kaslarda bulunan bir diger enerji kaynagi ise kreatin fosfat (PCr)’tr. Kas
hiicrelerindeki depo PCr miktart ATP’den 3-5 kat fazladir. ATP gibi ylksek enerjili fosfat
bagina sahip olan PCr’de pargalandiginda 6nemli miktarda enerji ve Pi molekiilii agiga
cikarir. Pi molekiili ADP ile birleserek parcalanan ATP’nin yerine konmasimi saglar. Bu

reaksiyonda oksijene ihtiyag duymaz, anaerobik bir kimyasal tepkime niteligindedir. ATP’ ye



ve PCr’ye ¢ok miktarda fosfat igermelerinden dolay:r “enerjiden zengin fosfojenler” adi
verilir. Gerek ATP, gerekse PCr acil enerji kaynagi olarak enerji saglamalarina karsin 3-8

saniye i¢inde bu enerji kaynaklar1 tikenmektedir.
b) Laktik Anaerobik Sistem (Kisa Siireli Enerji Sistemi)

Bazi kosullarda fiziksel aktivitenin devamliligi i¢in daha zengin enerji kaynaklarina
gerek duyulmaktadir. Ilk birkag saniyeden sonra bu gereksinimi karsilayan siireg
karbonhidratlarin oksijensiz kullanimiyla gergeklesir. Bu sistem anaerobik glikoliz ya da
Embden-Meyerhof yolu olarak da adlandirilir. Ik olarak glikojen, bir glikojen fosforilazla
glikoz Unitelerine bolundr. Daha sonra her bir glikoz molekili net 2 mol ATP ve 4 H iyonu
olusumu ile 2 mol piruvata doniisiir (5). Piruvatin bir kismi laktik asite doniisiir. Sonugta 1
mol glikoz veya glikojenden 2 mol ATP elde edilir. Bu ise egzersizin siddetine bagl olarak

ilk dakikalarindaki enerji ihtiyacini karsilamaktadir.
2. Aerobik Sistem (Uzun Sareli Enerji Sistemi)

Anaerobik tepkimeler glikoz molekiliindeki enerjinin  ancak %5’ini agiga
c¢ikarabildiginden, daha uzun siren fiziksel etkinliklerde daha ekonomik ¢alisip daha bol ATP
Ureten sistem devreye girer. Bu durum karbonhidratlarin, yaglarin ve proteinlerin oksijenli
ortamda yikilmasi ile miimkiin olur. Karbonhidrat yikimi esnasinda H20 ve CO2’nin yaninda
1 mol glikojenden 39 mol ATP agiga ¢ikar. Bu reaksiyonlarin baslangi¢c noktasi anaerobik
tepkimeler sonucu sitozolde olusan piriivattir (6). Dekarboksilasyona ugrayan piriivatin arta
kalan kismi koenzim A (Co-A) ile birleserek Asetil-CoA olusturur. Asetil CoA ise
mitokondriye gecerek Krebs siklusuna girer. Krebs siklusunun 6zelligi karbonhidratlarin,
yaglarin ve proteinlerin oksidasyonunun ortak yolu olmasidir. Cilinkii aminoasitler, yag asitleri
bu dongiliye farkli basamaklardan girerek dahil olurlar. Krebs siklusundan bagska, burada
ayrica aciga c¢ikan hidrojen iyonlarmin ve elektronlarin tepkimeye girdigi elektron tasima
sistemi de aerobik metabolizmanin bir parcasidir. Buradaki tepkimeler sonucu 36 mol ATP

tiretildiginden hiicresel enerji olusumu igin ana lokomotif sistem elektron tasima sistemidir

(5,6).

Yukarida anlatilanlarin 1s18inda aerobik metabolizma her ne kadar basit bir sekilde
oksijen alimiyla iligkilendirilse de farkli bir¢ok egzersiz tipine karsi olusan fizyolojik cevap

sirasinda aerobik ve anaerobik isleyis arasinda net bir sinir ortaya konamaz. Siddeti kademeli



olarak artan egzersiz sirasinda, oksijen destegi azaldigi zaman aerobik metabolizmadan

anaerobik metabolizmaya doniisiim ani bir sekilde olmaz.

Daha diisiik yogunluklu egzersizde, ATP iretimi i¢in agirlikli olarak, oksidatif
fosforilasyonu iceren aerobik metabolik yollar kullanilir. Egzersiz yapan kaslar tarafindan
piruvatin tam yikilmasi sonucunda az miktarda laktat olusturulur. Ancak diger dokular
tarafindan yapilan efektif yikim nedeniyle kan laktat seviyesi yiikselmez. Bu sebeple sabit is
yiikiindeki egzersiz, yorgunluk olmaksizin uzun siire yapilabilirken egzersize karsi cevabin
fizyolojik parametreleri de bir siire daha degismez. Buna karsilik daha yiiksek yogunluklu
egzersiz, yeterli ATP olusturmak igin aerobik ve anaerobik metabolizmay1 birlikte kullanir
(5). Belli bir noktaya kadar aerobik metabolizma 6n plandayken bir stire sonra anaerobik
mekanizmalar da devreye girer. Anaerobik mekanizmalarin devreye girdigi bu teorik noktaya
“Anaerobik Esik” denir. Diger bir deyisle bu, aerobik enerji tretiminin anaerobik mekanizma
ile desteklendigi diizeye verilen addir. Anaerobik metabolizmalarin olaya katilmasi, kas
dizeyinde ve ventz dlizeyde laktat artis1 seklinde yansir (7). Kan laktatinda ortaya ¢ikan bu
artts bikarbonat tarafindan tamponlanmasinin sonucu olarak karbondioksit miktarinda
olgulebilir bir yiikselmeyle sonuglanir. Ozetle egzersiz yogunlugunun iki bdlgesi
tanimlanabilir. Bu sekilde egzersiz testi yapmak ve yorumlamak amaciyla bu iki bdlge
arasindaki gecisin dikkate alinmasi pratik agidan faydalidir (5). Her bir enerji sisteminin
yapilan is sirasinda iiretebildikleri maksimum enerji miktar1 ve enerji Uretebilme sureleri

Tablo 2-1°de verilmistir.

Tablo 2-1: Anaerobik alaktik sistem, anaerobik laktik sistem ve aerobik sistemin
dakikada maksimum iiretebildikleri enerji miktar1 ve enerji iiretebilme sirelerinin

kiyaslanmas (8)

ENERJI SISTEMI ATP (mol/dk) TUKENME SURESI

Anaerobik alaktik sistem 4 5-10 sn

Anaerobik laktik sistem 25 1-3dk



Aerobik sistem 1 SINIrsiz

Aerobik egzersiz kapasitesi, bazi egzersiz test protokolleri kullanilarak olgiilebilen

belli parametreler ile tanimlanmaktadir.

Maksimal Oksijen Tiketimi (VO2maks): Aerobik enerji sistemi hakkinda 6nemli
bilgiler verir. Ancak bu durum aerobik dayanikliligin tek belirleyicisi oldugu anlamina
gelmez. Dayanikliligr etkileyen diger faktorler arasinda lokal olarak doku seviyesindeki
kapillerizasyon miktari, enzimler, kas lifi tipleri, mitokondri sayis1 gibi faktorler de bulunur.
Bununla birlikte maksimal oksijen tiiketim degerine ulasabilmek; pulmoner, kardiyovaskiiler
ve noromuskiler fonksiyonlarin yiiksek seviyede uyumunu gerektirir. Tiim bunlarin sonucu
olarak ortaya ¢ikan VO2maks degeri egzersiz igin fizyolojik fonksiyonel kapasitenin temel

Olgiisii olmaktadir (9).

VOzmaks, 0zgun bir egzersiz protokoliniin kademeli olarak artirilarak uygulanmasi

stirecinde erisilen ve dlgiilebilen oksijen tiikketimin en yiiksek degeridir (5,9).

Siddeti giderek artan yogunlukta bir is yapilmasi sirasinda bireyin kullandig1 oksijen
miktar1 da lineer bir sekilde artar. Ancak egzersizin ileri asamasinda bir {inite zamanda alinan
oksijen miktari, dolasim ve solunum sistemlerinin sinirlanmasi nedeniyle belirli bir diizeye
erisecek ve bu noktadan itibaren is yiikii artsa bile oksijen kullanim1 ayni kalacaktir. Oksijenin
dengeye eristigi bu diizey, kararli durum anlamina gelen *’steady state’’ diizeyidir. Bu durum

genelde VO2maks’in gergeklestigi evredir (9).

VO2maks degerini en fazla etkileyen faktorler; egzersiz sekli, genetik, kondisyon

durumu, yas, cinsiyet, viicut kompozisyonudur (9).

Oksijen tiketiminin mutlak o6lct birimi, dakikada litre (L/dk) veya dakikada
mililitredir (ml/dk). Bu durum siklikla kisinin viicut agirhig ile degismekte olup dakikada
kilogram basina mililitre (ml/kg/dk) olarak gosterilir (5,9).

Anaerobik Esik: Egzersizin ilerleyen siirelerinde kisinin almis oldugu oksijen
miktar1, gerekli ATP sentezi i¢in yetersiz olmaya basladiginda anaerobik mekanizmalar
devreye girer. Anaerobik glikolizin yan iriinii laktik asit oldugu i¢in kanda laktat seviyeleri
artmaya baglar. Laktat dolasimla kaslardan uzaklastirilarak tekrar enerji i¢in kullanilmaktadir.

Bu sirada tamponlama sisteminin devreye girmesi sonucu ortamda karbondioksit aciga ¢ikisi



s6z konusu olur. Hem kas faaliyetleri, hem de laktik asit metabolizmasi sonucu olusan
karbondioksit miktari, solunumla alinan oksijen miktarin1 gegmeye baslar. Anaerobik esige
ulasana kadar olan is yiiklerinde oksijen tiiketimi (VO2) ve karbondioksit dretimi (VCOz)
lineer bir sekilde artarken anaerobik esige gelindiginde pulmoner dakika ventilasyonu (VE) ve
VCO:2 ani olarak VO2z’den daha biiyiik bir hizla artis gosterir. Bu agamadan sonraki egzersiz
sirasinda kullanilan enerji daha ¢ok anaerobik metabolizma yoluyla olmaktadir. Kanda laktat
diizeyinin belirgin bir sekilde artmaya basladigi bu noktaya teorik olarak “anaerobik esik”
denir (5,9,10).

Anaerobik esik seviyesi siklikla iki yontem kullanilarak belirlenir. Eger esik deger
endirekt gaz degisim metodlar1 ile tayin edilirse onu “gaz degisim esik degeri” olarak
tanimlamak uygun olur. Esik deger sadece kan laktat degerleri 6l¢iilerek tayin edilirse “laktat
esik deger” olarak isimlendirilir. Gaz degisim esik degeri, siddeti gittikge artan egzersizde
VO2’ye karst VCO2 egrisinin konumu degerlendirilerek bulunur. Anaerobik esik degeri
belirlemek igin kullanilan diger yontem ise laktat esik deger yontemidir. Egzersiz sirasinda
kan laktat seviyesi, kaslarda olusan laktatin kanda birikmesi ile metabolize olmas1 arasindaki
dengenin bozulmasi sonucunda yiikselir (5). Egzersiz siddeti veya oksijen tiiketimi arttik¢a
bir noktadan sonra (anaerobik esik), kan laktat seviyesi sistematik bir sekilde artar. Bu nokta,
belirli araliklarla alinan kan orneklerinde tespit edilen laktat konsantrasyonlar1 kullanilan
oksijen miktarina veya uygulanan yiike karsi ¢izilen grafige gore bulunur (5,11). Tikenmeye
kadar strdirtlen bir egzersizde VO:2 diizenli bir artig gosterir. Buna ragmen, es zamanl kan
laktat1 6l¢iildiigiinde VO2’nin yaklagik olarak %50 veya iistliine ¢ikincaya kadar seviyesinin
degismedigi goriliir. Egzersiz sirasinda kan laktatinda nonlineer artis oldugu nokta ise laktat
esigi veya kan laktat birikiminin baglangici olarak adlandirilir. Bazi arastiricilar, laktat esigi

olarak 4 mmol/L’lik laktat degerini kullanmaktadirlar (5,9,12).

2.1.2 EGZERSIZ SIRASINDA GLIKOREGULASYON

Egzersizin genel olarak insan fizyolojisi iizerine, 6zel olarak da kas metabolizmasi
iizerine zorlayici bir etkisi vardir. Bu zorlayici etkiyle birlikte artis gosteren enerji ihtiyaciyla
bas edebilmek i¢in viicutta birtakim noral, kardiyovaskiiler ve hormonal mekanizmalar

devreye girer (13).



Ag ve istirahat halinde iken kan glikoz seviyeleri, karaciger tarafindan gergeklestirilen
glikoz tiretimi ve viicut dokular1 tarafindan tiketilmesi (beyin %50; iskelet kaslar1 %15-20;
bobrek, i¢ organlar, kan hiicreleri ve diger dokular da geri kalan glikozu tutarlar) arasindaki
bir denge ile korunur. Ac¢likta karaciger tarafindan glikoz iiretimi asil olarak glikojenoliz

yoluyla olusur. Bu retime glikoneogenezin katkis1 ise sadece %25 oranindadir (14).

Iskelet kas1 tarafindan kullanilan enerji kaynaklar1 egzersiz ve istirahat doneminde
onemli Olglide farklilik gosterir. Dinlenmede iskelet kasinda iiretilen enerjinin %10’u glikoz
oksidasyonundan olusurken, %85-90’1 yag asitlerinden ve %1-2’si aminoasitlerden olusur
(15). Egzersizin baslamasi ile kasta karbonhidrat metabolizmasi 6nemli Ol¢iide artar.
Dolasimdaki glikoz konsantrasyonu; karacigerde glikoz iiretimi ve dolagima verilmesi, kaslar
tarafindan da dolasimdan alinmasi ve kullanilmasi ile sabit tutulur (14). Egzersiz sirasinda kas
dokusunda ortalama 3 mg/kg/dk glikoz yikildig1 diisiiniiliirse egzersizin etkin halde devam
ettirilebilmesi ve hipogliseminin gelismemesi i¢in insiilin diizeylerinde azalmanin meydana
gelmesi en kritik mekanizmadir (16). Glikoz metabolizmasindaki bu degisime ek olarak, yag
dokusundaki trigliseritlerin yikimi ile dolasima verilen yag asitleri alternatif bir enerji kaynagi
olmaktadir. Yikilan trigliserit icindeki gliserol ise karaciger tarafindan geri alnir. Iskelet
kaslarindan kana verilen aminoasitler ile birlikte glikoneogenez sirasinda Oncii olarak

kullanilir (14).

Egzersiz sirasinda yakit homeostazinda ¢oklu karmasik ndrohormonal cevaplar 6nemli
rol oynar. Bunlar insiilin ve insiilin karsiti hormonlarin oranlarinda degisiklik ve sempatik
sistem aktivasyonudur. Bu durumda glikoz, serbest yag asitleri ve aminoasit metabolizmasi,
vucudun oksijen kullanimi ve sivi dengesi degisir. Egzersiz sirasinda sempatik sistem
aktivasyonu nedeniyle kalp hizindaki artis splanknik yataga ve bobreklere giden kan
damarlarinda kontraksiyona neden olur. Kaslara giden kan miktarinda ise artis olur. Ek olarak
katekolaminler yag dokusu yikiminda, insiilin salinimimnin baskilanmasinda ve glikojenolizin
uyarilmasinda etkilidir. Insiilin sekresyonundaki ayarlamalar egzersiz sirasindaki yakit
metabolizmasinin diizenlenmesinde kritik role sahiptir. Normal olarak, hepatik glukoz
tiretimini baskilayan instlin hormonunun yapimmin azalmasi neticesinde hepatik glikoz
uretimi artmaktadir. Benzer sekilde lipolizdeki artisa bagl olarak yag dokusu trigliseritlerinin
yikimina da neden olur. Egzersiz sirasinda kasta glikoz tutulumunun molekiler
mekanizmalari insiilinden bagimsizdir. Bu nedenle plazma insiilin konsantrasyonunda azalma

kaslarin dolasimdan glikoz almalarini etkilemez (17).



Plazma glikoz konsantrasyonu diigmeye basladigi anda glukagon insiilin karsit1 bir
hormon olarak harekete gecerek glikojenolizin aktivasyonuna katkida bulunur. Karacigerde
aminoasit tutulumu ile glikoneogenezi artirir. Kortizol ve biiylime hormonu da egzersiz

strasinda instilinin etkilerine zit yonde faaliyet gosterir.

Egzersize kars1 gelisen fizyolojik cevaplar 6ncelikle egzersizin yogunlugu (hafif, orta,
yogun), stiresi (kisa, uzun, aralikli) ve ¢evresel faktorler (hava sicakligi, giiniin hangi saatinde
yapildigi vb.) ile iligkili olarak degisir. Orta siddette bir egzersizde (maksimal oksijen
kullanimmin %40-59’u veya maksimal kalp hizinin %55-69’u), kas kontraksiyonu igin
gereken enerji ¢cogunlukla aerobik metabolizma ile saglanir. Bu siradaki enerji gereksinimi
icin hem kaslardaki glikojen deposundan hem de dolasimdaki serbest yag asitlerinden

yararlanilir.

Egzersiz déneminde, glikojenoliz veya glikoneogenez yoluyla Uretilerek kana verilen
karaciger kaynakl glikoz, diisiik insulin konsantrasyonunda dahi kas hiicrelerine girebilir.
Bunun iki nedeni vardir: 1-Egzersiz, insiilin bagimli glikoz alim1 yolagindan ayri olarak
glikozun hiicre i¢ine naklini saglar. 2-Kas kontraksiyonu kapiller dolagimi hizlandirarak besin
degisimi icin onemli olan yiizey alanminda artis saglar. Insiilin yoklugunda dahi kas
kontraksiyonunun glikoz transportunu artirdigi ve insiilin ile kas kontraksiyonunun glikoz
transportunu artirmada ilave etki olusturdugu bilinmektedir (17). Egzersiz sirasindaki devamli
kas kontraksiyonu insiilin duyarliliginda da iyilesme saglar. Ayrica bu etki egzersiz sonrasi

donemde saatlerce devam edebilir (18).

Yiiksek yogunluklu egzersiz sirasinda (maksimum oksijen tiiketiminin %85-100’t
veya maksimum kalp hizinin %90 ve iizeri) de baslica aerobik metabolizmayla oksidatif
fosforilasyon ve beta oksidasyonla enerji Gretilir. Ancak bu dénemde anaerobik enerji
sistemleri de (glikoliz ve ATP-PCr) devreye girer. Yiksek yogunluklu egzersiz yapilirken
kullanilan enerji kaynagi genelde glikozdur. Bu glikoz ise karaciger ya da kaslardaki
glikojenin metabolize edilmesiyle olusur. Bunun yaninda yogun egzersizde laktat birikimi ve
katekolamin konsantrasyonlarinda artigta gozlenir. Eger karaciger kaynakli glikoz Uretimi
kasta yakilan glikoz miktarini asar ise hafif bir hiperglisemi olusur. Bunun da baslica nedeni

artan katekolaminlerin etkisine bagli olarak meydana gelen glikojenolizdir (16).

Iskelet kasi hiicreleri kan dolasimindaki glikozu alirken temel olarak sitoplazma

membraninin intraseliiler tarafinda bulunan glycose transporter protein-4 (GLUT-4) tastyict
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proteinini kullanir. Diizenli olarak siirdiiriilen orta siddette aerobik egzersizin uzun dénemde
enerjinin daha etkin kullanimina yol agmasi bakimindan kas fonksiyonlari tizerinde birgok
etkisi vardir. Bu etkilerin basinda ise mitokondriyal enzimlerin ve kas igciklerinin sayica
artiglar1 ile yeni kas kapillerlerinin olusumu gelmektedir. Ayrica insiiline bagimli glikoz
transportundan sorumlu GLUT-4 molekullerin hiicre i¢i depolardan hiicre yiizeyine gegisleri
artar. Dogaldir ki bu molekiiller glikozun hiicre i¢ine alimini saglayarak artmis insiilin

duyarliliginda rol oynamaktadirlar (16).

Egzersizin hemen ardindan katekolaminlerin dolasimdan g¢ekilmeleri ve yiksek kan
glikoz duzeylerinin etkisiyle insilin seviyesinde reaksiyonel bir artis olur. Egzersiz sonrasi
20-60 dakika kadar hiperglisemik ve hiperinsiilinemik bir donem ortaya c¢ikar ki bu bir
sonraki egzersiz icin glikojen deposunun yeniden olusturulmasina uygun bir ortam
olusturmaktadir (19).

2.2 FiZIKSEL AKTIVITE VE EGZERSIZ

Fiziksel aktivite; enerji tiiketimini artiran, kas aktivasyonu yoluyla meydana gelen
beden hareketleri olarak tanimlanir. Egzersiz ise planli, tekrar edilerek uygulanan ve amaci
olan fiziksel aktivitedir. Bu ¢ergeveden bakildiginda fiziksel aktivite egzersizi de icine alan
genel bir terimdir (9).

Egzersiz modelleri; dayaniklilik (endurans) egzersizleri, direng (kuvvet) egzersizleri,
esneklik egzersizleri, denge ve koordinasyon egzersizleri seklinde simiflandirilabilir. Biz

burada ¢alismamizda tercih ettigimiz dayaniklilik egzersizlerinden bahsedecegiz.

Dayamikhilik egzersizleri: Dayaniklilik lokal ve genel olarak ikiye ayrilir. Lokal
(kassal) dayaniklilik bir kasin ortaya ¢ikardigi kasilma veya dogurdugu gerilimi belirli bir
siire devam ettirme yetenegidir. Orta derecede bir yiike karsi, yorgunluk olusuncaya kadar

tekrarlanan aktif egzersizler kasin dayanikliligini artirir (20).

Genel (kardiyovaskiiler) dayaniklilik; basit sekilde metabolik olarak aerobik enerji
sistemlerini de kullanarak egzersizi uzun slre devam ettirebilme yetenegidir. Bagka bir
deyisle uzun zaman periyodunda bircok kas grubu ve vicut sistemleriyle (kardiyorespiratuar,
noromiiskiiler) iliskili olan aktivite tipini yerine getirebilme kapasitesi olarak da tanimlanir

(21). Genel dayaniklilik daha ¢ok oksijenin verimli kullanimina ve VO2maks’a baghdir.
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Oksijen transfer sistemini gelistiren egzersizler; dayamiklilik, aerobik kapasite ve genel
kardiyopulmoner zindeligi artirir. Bu amagla yapilan egzersizler daha ¢ok yurimek, kosmak,
yiizmek ve bisiklete binmek gibi genis kas gruplarini ¢alistiran faaliyetler olup 15-45 dakika
veya daha uzun surmelidir. Siklik sayisinin haftada 3 ile 5 giin olmast uygundur.
Kardiyovaskdler sisteme doniik yarar saglamak ve yorgunlugu ortaya ¢ikarmak icin vicut
kaslarmin en az %50’si calistirilmahidir (20). Bu egzersizlerle kasin aerobik kapasitesi 2-4
hafta i¢inde belirgin olarak artmaktadir. Bu artis yavas kasilan liflerde, hizli kasilan liflerden 5
kez daha fazladir ve artmig miyoglobin, oksidatif enzimler, mitokondri sayist ve yogunlugu
ile kapiller sayisinda artma ve laktat tiretimindeki azalma sonucu olur. Aerobik kapasite artisi
kasin dolasimdan oksijen alimmin artisi, buna bagl olarak arteriyovendz oksijen farkinin
belirginlesmesi ile ortaya ¢ikar. Ayrica artmis aerobik kapasite, enerji maddesi olarak serbest

yag asidi kullaniminin fazlalasmasi ve yag dokusundan serbestlesen artisla birliktedir.

2.3 DIYABETES MELLIiTUS

2.3.1 DIYABETES MELLITUS’UN TANIMI ve EPIDEMIYOLOJISI

Diyabetes Mellitus pankreasin insulin salgisinin mutlak ya da kismi yetersizligi veya
insiilin etkisine kars1 periferik dokularin direnci sonucu olusan karbonhidrat, yag ve protein
metabolizmasindaki bozuklukla kendini gosteren hiperglisemik metabolik bir hastaliktir (1, 2,
22). Diyabetes Mellitus’un bazi formlar1 spesifik etiyoloji ve patogenez agisindan ortaya
konmustur. Ancak en yaygin formlarmin altta yatan etiyolojisi hala net degildir. Diyabetin en
yaygin formu olan Tip 2 DM’de periferik insulin direnci ile birlikte insulin saliniminin
azalmas1 s6z konusudur (23). Diyabetes Mellitus’un etkileri; uzun dénemli doku hasari,
disfonksiyon, ¢esitli organ yetmezlikleri olup; Ozellikle g6z, bdbrek, kalp ve damar
patolojilerini icermektedir. Patolojik fonksiyonel degisikliklere yol agabilen hiperglisemi
hastaligin teshisinden uzun yillar 6ncesinden var olabilir. Bu nedenle diyabet, rutin kan ve

idrar testlerinde anormalliklerin gériilmesiyle kolaylikla teshis edilebilen bir hastaliktir (14).

Diyabetes Mellitus biitiin toplumlarda ve irklarda goriilen bir hastaliktir. Amerika’da
yasayan Pima yerlilerindeki siklig1 %55°ten fazla olup Diinya iizerindeki en biiyilik prevelans
bu wrktadir. Diger yandan 6rnegin Gronland ve Alaska Eskimolari’nda prevelansi ¢ok diisitk
olup saptanan olgularin ¢ogu Tip 2 DM’dir (14).
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Epidemiyolojik caligmalar gdstermistir ki geleneksel yasam tarzindan batili yasam
tarzina gecilmesi; fiziksel aktivitede azalma, beslenmede belirgin degisiklikler, obezite ve Tip
2 DM gibi sonuglara yol agmaktadir. Gelecekte diinya ¢apinda bir diyabet epidemisinin ortaya
cikma potansiyeli ciddi bir olasilik olarak tartigilmaktadir. 1970’lerden giliniimiize kadar
yapilan pek ¢ok bilimsel ¢alisma ¢ogu gelismis iilkede Tip 2 DM’nin epidemik oranlarda
seyrettigini gostermistir. Tip 1 DM hastalarinin sayisinda da 6nemli artis beklenmekle
birlikte, diyabet hastalarinin toplam sayisinin oniimiizdeki on yilda ikiye katlanmasinin, Tip 2
DM hasta sayisindaki asir1 artig sonucu olacagi ongoriillmektedir. Bu nedenle diyabetle ilgili
komplikasyonlar diinya ¢apinda ana saglik problemi olma yolunda ilerlemektedir. Diyabet

simdiden bir¢ok iilkede ilk bes 6liim nedeninden birisi haline gelmistir (24).

Tip 1 ve Tip 2 DM prevelans: diinya Uzerinde giderek artmaktadir. Tip 2 DM
obezitenin yayginlagsmasi ve beklenen yasam siiresinin uzamasi nedeniyle daha hizli artig
gostermektedir (25). Toplumlarin modern yasam bigimini benimsemesi, insanlari daha az
hareket etmeye ve beslenme aliskanliklarini hizla degistirmeye yoneltmistir. Son ¢eyrek
ylizyillda doymus yaglardan zengin, posadan fakir, kalorisi yliksek ve hizli hazirlanan
yemeklerle beslenme tarzinin benimsenmesi diyabetes mellitus prevalansinda hizli bir artisa

neden olmustur (2).

World Health Organisation (WHQO)’in tahminlerine gore 2007 yili itibariyle diinyada
220 milyon diyabetli yasadigi ve dnlem alinmazsa bu saymin 2030’da iki katina ¢ikacagi
bildirilmistir. 2010 yil1 itibariyle tiim Dlnya’da eriskin niifusta diyabet prevelans: %6,6 olup
ve 2030 yilinda %]18’lik artisgla bu oranin %7,8’¢ ulasacagi ©ngorulmektedir. IDF
(International Diabetes Federation) Diyabet Atlasi’na gore, 2010 itibari ile Tlrkiye nin eriskin
(20-79 yas) nifusuna ait diyabet prevelansi %7,4’tir. IDF tahminlerine gdre bugin igin
3.679.000 olan diyabetli niifusun 20 yil sonra 6 milyonu agmas1 beklenmektedir (26).

Tahminlere gore 2010 itibariyle Avrupa’nin erigkin (20-79 yas) niifusuna ait diyabet
prevelanst %8,5’tir. Bu oranin 2030 yilinda yaklasik olarak %10 olacagi ongOrilmektedir.
2010 yih standardize diyabet prevelansinin ise %6,9 iken 2030 yilinda %17 civarinda bir
artigla %8,1°e ulagsmas1 beklenmektedir. Bir bagka ifadeyle bugiin 55 milyon civarinda olan
diyabetli niifusun 20 yil sonra 66 milyonu asmas1 beklenmektedir. 2010 yilinda Tiirkiye’de
yapilan Tiirkiye Diyabet, Hipertansiyon, Obezite ve Endokrinolojik Hastaliklar Prevalans
Calismast Il (TURDEP-II)’ye gore Tiirk eriskin toplumundaki diyabet sikliginin %13,7’ye
ulastigr goriilmiistiir. Bu calismada kirsal ve kentsel bolgeler arasinda goriilme sikligi

acisindan anlamli bir fark bulunmamustir. Bilinen diyabet ve yeni diyabet oranlar1 birbirine
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yakindir (%55 ve %45). Bolgesel diyabet prevelansit Kuzey Anadolu’da %14,5 ile en az,
Dogu Anadolu’da ise %18,2 ile en fazladir. TURDEP-II’nin bu sonuglar1 yirmi yil sonrasi

icin IDF’nin 6ngordiigii rakamlara simdiden ulastigimizi gostermektedir (26).

2.3.2 DIYABETES MELLITUS SINIFLAMASI

Ideal diyabet smiflamasinin hem klinik tanimlayici kriterlere dayanan diyabet
evrelerini hem de etiyolojik gruplamayi icermesi 6nerilmektedir. Bu gruplama WHO ve ADA
(American Diabetes Association)’nin Onerileriyle olusturulmustur. WHO’nun 1998°de
tanimladig1 yeni diyabet siniflamasina gore; “insiiline bagimli diyabet” ve “instiline bagimli
olmayan diyabet” tanimlamasi tedaviye dayali bir smiflamay1 yansittigi ve karisikliga yol
actigi icin kullanilmamaktadir. Yerine Tip 1 ve Tip 2 DM tanimlar1 kullanilmaktadir. Tip 1,
ketoasidoza egilimli, idiyopatik ya da otoimmun kaynakli beta hlicre hasar1 sonucu gelisen
diyabet vakalarini kapsar. Tip 2 daha yaygin olan, insulin sekresyon defekti ile insulin
direncinin bir arada bulundugu diyabet formlarmin dahil oldugu gruptur. ADA ve WHO nun
kabul ettigi bu siniflama hipergliseminin hem klinik evrelerini hem de etiyolojik tiplerini bir

araya getirmektedir (24).

Tablo 2-2: Glisemik Bozukluklarin Etiyolojik Siniflamasi (14)

Tip 1 (genellikle kesin insulin yetersizligine yol agan beta hiicre yikimi)
A) Otoimmin
B) Idiyopatik
Tip 2 (goreceli insulin yetersizligi ile birlikte olan insiilin direnci durumu ve insiilin direnci
olmasa da belirgin sekresyon defektine kadar olabilen durumlar)
Diger spesifik tipler
A) Beta hiicre fonksiyonundaki genetik defektler
1-kromozom 20, hepatosit nikleer transkripsiyon faktori, HNF4a (MODY 1)
2-kromozom 7, glukokinaz (MODY 2)
3-kromozom 12 HNFla (MODY 3)
4-mitokondriyal DNA
5-insulin promotor faktér IPF1 (MODY 4)
6-HNF 1b (MODY 5)

7-proinsilin-insulin konversiyonu
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B) Insulin etkisindeki genetik defektler
1-Tip A insilin direnci
2-Leprechaunizm
3-Rabson-Mendenhall Sendromu
4-Lipoatrofik diyabet
C) Egzokrin pankreas hastaliklar1
Pankreatitler, travma, pankreatektomi, neoplazi, kistik fibrozis, hemokromatozis,
fibrokalkiil6z pankreaopati
D) Endokrinopatiler
Akromegali, Cushing hastalig1, Glukagonoma, Feokromasitoma, Hipertiroidi
E) Ilac ve kimyasal maddeler:
Vakor, pentamidin, nikotinik asit, glukokortikoidler, tiroid hormonlari, diazoksid, beta
adrenerjik agonistler, tiazidler, fenitoin, alfa interferon, klozapin, proteaz inhibitorleri
F) Enfeksiyonlar
Konjenital rubella, sitomegalovirus v.b.
G) Immiin aracilikli diyabetin nadir formlart:
Stiff-man sendromu, anti-insulin reseptor antikorlari
H) Diyabetle iligkili olabilen diger genetik sendromlar:
Down sendromu, Kleinefelter sendromu, Turner sendromu, Wolfram sendromu,

Prader- Willi sendromu, Freidrich ataksisi, Huntington koresi, Miyotonik distrofi, Porfiri

Gestasyonel Diyabetes Mellitus
Maturity Onset Diabetes of Youth ( MODY )

2.3.3 TiP 2 DIYABETES MELLITUS’UN ETIYOPATOGENEZI

Endokrin sistem kana salgiladigt hormonlar yoluyla viicudun bircok Onemli
fonksiyonunun koordinasyon ve kontroliinii saglayan bezler ve dokular sistemidir. Diyabette
baslica tutulan organ, en dnemli gorevi kan sekerini diizenlemek olan pankreastir. Pankreas
bir yandan viicudun glikoz, yag ve protein metabolizmasi iizerine etkili insulin ve glukagon
gibi endokrin hormonlar1 salgilarken diger yandan besinlerin emilebilecek duzeye kadar

parcalanmasinda ve hiicreler tarafindan kullanilmasinda islevi olan egzokrin sindirim

enzimlerini salgilar (2).
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Tip 2 DM’ye patogenetik yaklasimda genetik agirligin ¢ok belirgin oldugu gorulir.
Basit bir gbzlem dahi Tip 2 DM’lilerin birinci derece akrabalarinda Tip 2 DM oraninin genel
populasyondan daha fazla oldugunu ortaya koymustur. Ancak bu hastalarin ¢gogunda diyabet
olusum siirecinin sebebini tek bir genetik defekt aciklayamamaktadir. Butlin siire¢ birden
fazla gende meydana gelen bozukluklarin ortak sonucu olarak ortaya ¢ikmaktadir. Diyabette
genetik bozukluklar su durumlarla sonuglanabilir (2):

1) MODY’de oldugu gibi 6 farkli tipteki gen bozuklugunun sonucu olarak beta hiicre
fonksiyonu etkilenmistir. Bunlardan glikolizde gorev alan glikokinaz geni hari¢ digerleri beta
hilicre dlizeyinde gen ekspresyonunu etkileyen transkripsiyon faktorleridir.

2) Hedef dokuda azalmis fonksiyonla karakterize defektif insulin ve asir1 proinsulin
salimimina neden olan insllin gen mutasyonu.

3) Hem insulin salinimint hem de fonksiyonunu etkileyen, Leprechaunism, Rabson-
Mendenhall Sendromu, Tip A ciddi insulin direnci sendromunu da iceren 50 den fazla genetik
bozuklugun varlig1 bilinmektedir.

4) LMNA geni ve Seipin protein mutasyonu ile birliktelik gosteren lipodistrofi

Bu genetik heterojenite varligi ile birlikte hastalik gelistiginde su ortak bozukluklarla
karakterizedir (2):

1) Bozulmus insiilin saliimi1

i) Insiilin direnci

liArtmis glikojenoliz ve glukoneogeneze bagli olarak hepatik glikoz
iiretiminde artis

iv) Bozulmus inkretin salinimi

i) Bozulmus Insiilin Salimim: Tip 2 DM’li hastalarda insiilin rezistansindan dolay1
normoglisemiyi saglamak icin baslangicta insiilin salinimi artar. Insiilin sekresyon defekti bu
donemde cok hafiftir. Ancak ilerleyen zamanlarda artarak yetersiz insiilin salinmasiyla
sonuglanir.

i) Insiilin Direnci: Normal smirlardaki dolasim diizeyine sahip insilinin fizyolojik
fonksiyonlarini yerine getirebilmesi i¢in yeterli olamadigi ve normal biyolojik yanitin
olusabilmesi i¢in daha fazla insiiline ihtiya¢ duyuldugu duruma “insiilin direnci” denir. Tip 2
DM’li hastalarda genetik yatkinlik ve obezite nedeniyle periferik dokularda, 6zellikle
karaciger ve kas dokusunda insiilin direnci gelismesi karakteristiktir. Insiilin direnci, insiilin

duyarli dokularda kullanimi1 azaltirken karaciger dokusunda glikoz iiretimini artirmaktadar.
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Insiilin direncine yol agan hiicresel anormallikler insiilin iiretimi, insiilinin reseptdre
baglanmas1 ve intraseliiler sinyal iletimini kapsayan insiilin sinyal kaskad1 basamaklarindan
herhangi birinde olabilir.

iii) Artnms Hepatik Glikoz Uretimi: Yiikselmis achk kan sekeri ile birlikte
karacigerde glikoz tiretiminin artmasi Tip 2 DM’nin goreceli olarak ge¢ bir fenomenidir. Bu
artmis karaciger glikoz iiretimi, glukagonla hepatik insiilin oraninda ortaya ¢ikan degisikligin
karaciger metabolizmasina etki ederek karacigerde glikoneogenezin artmasi sonucunda
meydana gelmektedir (24).

iv)Bozulmus inkretin Salimmmi: Son zamanlarda inkretin etkisi lizerinde daha fazla
durulmaktadir. Inkretinler gastrointestinal sistemden salman insiilinotropik kiiciik peptitlerdir.
Baslica inkretinler glukagon benzeri peptit-1 (GLP-1) ve glikoza bagimli insulinotropik
polipeptid (GIP)’dir. Her ikisi de glikoz bagimli insulin salinimini arttirir ve hizlica dipeptidil
peptidaz-4 (DPP-4) tarafindan yikilir. Fakat sadece GLP-1 glukagon sekresyonunu baskilar.
Inkretinler ayrica tokluk merkezine direkt etki ederek istah1 azaltir, mide bosalmasimni
geciktirir ve apopitoz inhibisyonu yoluyla beta hiicre yenilenmesini artirir. Her iki inkretin de
besin alimina yanit olarak bagirsak hlicrelerinden salinir. GLP-1 ince bagirsak L hucrelerinde,
GIP proksimal bagirsak mukozasinda sentezlenir (28).

Diyabet olusumunda major rol genetige ait olsa da yasam tarzi ve diger sosyal
degiskenlerin oldukga biiyiik bir klinik 6nemi vardir. Bu faktorlerin, hastaligin baslangic1 ve

olasi koruyucu stratejilerin uygulanma sansi lizerine giiclii etkileri vardir (24).

2.3.4 DIYABETES MELLITUS’TA TANI, KLINIK VE LABORATUAR

Tip 2 DM genellikle erken donemde hasta tarafindan fark edilemeyebilir. Bazi
durumlarda semptomlar kademeli olarak arttig1 i¢in hastay1 rahatsiz etmeyebilir. Bu nedenle
teshis edilmesi yillar alabilir. Hastaligin tanis1 konmus oldugunda ise artik komplikasyonlar
gelismis olabilir. Artmig susama hissi, sik idrara ¢ikma, sik yeme, yorgunluk, alisilmamis kilo
kaybi, bulanik gérme, enfeksiyonlar, sinir sistemi hasarmma bagh olarak el ve ayaklarda
uyusma, karincalanma, cinsel aktivite ile ilgili sorunlar, ciltte dehidratasyona bagl olarak
hassasiyet, kuruma, catlama gibi belirtiler Tip 2 DM’de goriilen baslica semptomlardir (27).

Hastaligin degerlendirme ve tanisi i¢in aglik, postprandiyal 2. saat ve 75 gr standart
glikoz ylklemesinden sonraki plazma 6rneklerinde glikoz 6l¢cimi yapilir. Bozulmus aglik
glikozu, bozulmus glikoz tolerans1 ve diyabet tanisi bu 6rneklerin degerlendirilmesi ile ortaya

konur.
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Diyabet tanisi i¢in ¢ocuklarda ve gebe olmayan yetiskinlerde acglik plazma glikoz
Olgimlerinin degerlendirilmesi onerilmektedir (28). Oral glikoz tolerans testi (OGTT) aclik
plazma glikozundan daha duyarli ve spesifik bir test olmasina karsin, zor ve tekrarlanabilirligi
diistiktiir. ADA tarafindan rutin tani i¢in 6nerilmeyen OGTT, WHO tarafindan aglik glikoz
degerleri 6.1 mmol/L (110 mg/dl)- 7.0mmol/L (126 mg/dl) arasinda olanlarda onerilmektedir
(29). Bu nedenle OGTT aglik plazma glikozu normal olup risk tasiyan veya bozulmus aglik
plazma glikozu tespit edilenlerin degerlendirilmesinde yararlidir. Tablo 2-3 ve 2-4’de sirasiyla
glikoz metabolizmasi1 bozukluklari tan1 kriterleri ile hastaligin ¢esitli asamalarinda kullanilan
laboratuar testleri verilmistir (2).

Bozulmus aglik glikozu ve/veya bozulmus glikoz toleransi olan hastalar prediyabetik
olarak kabul edilir. Bu hastalarda diyabet gelisme riski yiiksektir. Prediyabet, benzer sekilde
Tip 2 DM ve hastaliga bagli kardiyovaskiiler komplikasyonlarin diyet, egzersiz ve uygun

farmakolojik ajan tedavisi ile 6nlenebilecegi gesitli bilimsel arastirmalarda gosterilmistir (2).

Tablo 2-3: Diabetes Mellitus ve glikoz metabolizmasinin diger bozukluklarinda tam

kriterleri*

Diabetes Mellitus

Rastgele glikoz (+ diyabet semptomlar1) >200
APG (en az 8 saatlik aclig1 takiben) >126
OGTT de 2. saat PG >200
Bozulmus Glukoz Toleransi (BGT)

OGTT’de 2. saat PG 140-199
Bozulmus Achk Glukozu (BAG)**

APG (en az 8 saatlik a¢lig1 takiben) 100-125

*Glisemi vendz plazmada glikoz oksidaz yontemi ile ‘mg/dl’ olarak ol¢iiliir.

**2006 yili WHO/IDF raporunda normal APG kesim noktasinin 110 mg/dl ve BGT 110-125
mg/dl olarak korunmas1 benimsenmistir.

APG: Aglik plazma glikozu, OGTT: Oral glikoz tolerans testi. BGT: Bozulmus glikoz
toleransi, BAG: Bozulmus aghk glikozu, WHO: World Health Organization, IDF:
International Diabet Federation
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Tablo 2-4: Diyabetes Mellitus’ta kullanilan laboratuar testleri

Tarama Imminolojik belirtecler: Adacik hiicre antikorlari, insiilin

otoantikorlari, glutamik asit dekarboksilaz antikorlari,
protein fosfataz antikorlar1 vb.

Genetik belirtecler: HLA DR, DQ genleri

Insiilin sekresyonu

Kan glikozu
Klinik Tan1 Kan glikozu, OGTT, ketonlar, instlin, C-peptit
Kisa Donemli izlem Idrar ve kan glikozu, idrar ve kan ketonlar, asit-baz

dengesi, sodyum, potasyum, fosfat, osmolalite

Uzun Dénemli izlem Idrar ve kan glikozu, HbA:1C, fruktozamin, idrarda protein,

plazma lipitleri, C-peptit, insdlin, proinsilin

2.3.5 TiP 2 DIYABETES MELLITUS’UN ONLENMESI

Tip 2 DM gelisiminin engellenmesi adina oncelikli olarak risk faktorlerini belirlemek
onem arz etmektedir. Bu diistinceden yola ¢ikacak olursak risk faktorlerini degistirilebilir ve
degistirilemez olarak simiflamak miimkiindiir. Degistirilebilir risk faktorleri g6z 6nine
alininca, Tip 2 DM’nin 6nlenmesinde yasam tarzina ait aligkanliklarin (saglikli beslenme ve
egzersiz) bireylerin  degistirebilecekleri temel unsurlar oldugu fark edilmektedir.

Degistirilebilir ve degistirilemez risk faktdrlerine Tablo 2-5’te deginilmistir.

Tablo 2-5: Tip 2 DM gelisiminde risk faktorleri (2)

DEGISTIRILEBILIR DEGISTIRILEMEZ
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Obezite (6zellikle santral tip) Etnik kdken

Fiziksel aktivite azlig: Yas

Sigara Cinsiyet

Alkol Genetik faktorler

Diisiik lifli gidalarla beslenme Aile oykusu

Asirt doymus yaglarla beslenme Gestasyonel diyabet dykdsu

Glikoz intolerans dykusu
Dislipidemi oykdisu
Hipertansiyon oykusu

Diisiik dogum agirlig:

Yakin zamanda yapilan c¢aligmalar yasam tarzi miidahale programlarinin Tip 2
DM’nin &nlenmesinde etkili oldugunu gdstermektedir. Fin Diyabeti Onleme Programi
(Finnish Diabetes Prevention Study, FDPS) cercevesinde diizenli egzersiz ve kilo kaybi
stratejisi ile 3,2 yillik takip siirecinde 522 BGT’li olgudaki Tip 2 DM gelisiminin %58
oranida Onlendigi bildirilmistir (30). Da Qing’in Cin’de 577 BGT’li olguda gergeklestirdigi
calismada ise, egzersiz ve tibbi beslenme programi ile 6 yillik takip siirecinde Tip 2 DM

insidansinda %46 oraninda azalma oldugu ortaya konmustur (31).

2.3.6 DIYABETES MELLITUS VE OKSIDATIF STRES

Diyabet klinik olarak metabolik bozukluklar, yetersiz kan sekeri kontrolii ile
karakterize ve siklikla katarakt, ndropati, nefropati ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi kronik
komplikasyonlarla iligkili bir hastaliktir. Hiperglisemi; glikoz otooksidasyonu, protein
glikasyonu ve polyol metabolizmasi aktivasyonuna neden olur. Bu degisiklikler reaktif
oksijen drunlerinin (ROS) olugmasini hizlandirir. Cesitli dokularda protein, DNA ve lipitlerin
oksidatif modifikasyonunu artirarak hiicre 6limiint indukler (32). Oksidatif stres terimi;
prooksidan ve antioksidan miktarlar1 arasindaki mevcut dengenin bozuldugu durumlar igin
kullanilmaktadir. Bu da hiicresel fonksiyonu bozan lipit, protein, DNA, glutatyon ve diger
molekillerin oksidasyonuna neden olabilir. Oksidatif stresin diyabetin patogenezinde ve
diyabetin ge¢ komplikasyonlarinin ilerlemesinde anahtar rol oynadigi ileri siiriilmektedir

(32,33). Diyabet ve komplikasyonlarinin reaktif oksijen tiirleri ile olan iliskisini gosteren
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caligmalarda, non enzimatik glikasyon, enerji metabolizmasindaki degisikliklerden
kaynaklanan metabolik stres, sorbitol yolu aktivitesi, hipoksi ve iskemi-reperflizyon sonucu
olusan doku hasarmnin serbest radikal tiretimini artirdigi ve antioksidan savunma sistemini
degistirip olumsuz olarak etkiledigi vurgulanmaktadir. Antioksidan kapasitenin pankreas
adacik hiicrelerinde, karaciger, bobrek, iskelet kasi ve adipoz doku gibi diger dokularla
kiyaslandiginda en diisiik diizeyde oldugu bilinmektedir. Bu baglamda oksidatif strese en
duyarli yapilardan biri oldugu da bilinen beta hiicrelerinde gozlenen patolojik hasarin,
hipergliseminin toksik etkilerinden kaynaklandig1 diistiniilmektedir (34).

Oksidatif stresle ilgili arastirmalarda giinlimiize kadar ¢ok sayida biyolojik belirteg
kullanilmistir. Bu alandaki ¢aligmalara artan ilgi sonucunda her yil yeni biyolojik belirtecler
ve Ol¢lim yontemleri ortaya ¢ikmaktadir. Lipitlerle ilgili olarak bakildiginda; izoprostanlar,
lipit hidroperoksitler, malondialdehit (MDA), tiyobarbitirik asit reaktif maddeleri (TBARS),
okside diisiik yogunluklu lipoproteinler (0x-LDL-C), dien konjugatlari, proteinlerle ilgili
olarak protein karbonil, nitrotirozin, okside amino asitler ve advanced oxidation protein
products (AOPP), DNA ile ilgili olarak 8-hidroksi-2-deoksiguanozin (8-OHdG) ve okside
DNA zincir kiriklarimi belirlemeye yonelik 6lgiimler yapilabilmektedir. Bunlara ek olarak ¢ok
sayida antioksidan (6rn; askorbat, tokoferol), antioksidan enzimler (6rn; siiperoksit dismutaz)
ve antioksidan kapasite belirteclerine (trolox equivalant antioxidan capacity (TEAC), oxygen
radical absorbance capacity (ORAC), ferric reducing ability of plasma (FRAP) ve TBARS)
bakilabilir (35).

AOPP, kronik tiremik hastalarin plazmasinda, bir oksidatif stres belirteci olarak 1996
yilinda tespit edilmistir. AOPP'nin mononiikleer fagositleri aktive ederek, notrofil ve
monositler arasinda sitokin benzeri kimyasal mediyator gibi davrandigi da 6ne siiriilmektedir.
AOPP; diger oksidasyon belirtegleri ile kiyaslandiginda nispi olarak daha erken olugmasi,
daha stabil ve giivenilir olmasi ile birlikte yar1 dmriiniin uzun olmasi gibi avantajlara sahiptir
(36).

Guncel bilimsel aragtirmalar, diyabetli hastalardaki azalmis antioksidan kapasitenin
izerine yogunlagmaktadir. Lodovici ve ark.’nmin 2008’de yaptigi bir calismada da Kot
glisemik kontrollii hastalarin iyi glisemik kontrollii olanlara gore daha diisiik duzeyde
antioksidan kapasitesiye sahip oldugu gosterilmistir. Ayni sonuglara gore kotii glisemik
kontroli olan hastalarin glisemik diizeyi ve FRAP arasinda pozitif bir korelasyon
bulunmustur. FRAP plazmanin ferrik indirgeme yetenegini gosteren ‘“‘antioksidan gii¢”U

degerlendirmek i¢in kullanilan bir dlgim yontemidir (32).
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Siyalik asit (N-asetilnéraminik asit: NANA) hiicre membran1 ve biyolojik sivilardaki
glikoprotein veya glikolipitlerin karbonhidrat kisminda bulunan néraminik asidin agillenmis
tiirevlerinin olusturdugu bir ailedir. insan plazmasindaki siyalik asit (SA)’in biiyiik bir kismi
alfa-1-asit glikoprotein, fibrinojen, seruloplazmin, transferrin, haptoglobin ve kompleman
proteinlerinin terminal oligosakkarid zincirlerinde bulunmaktadir. Bu siyalillenmis
glikoproteinlerin bir kism1 akut faz reaktani olarak inflamatuar bir reaksiyon veya hasarin
sonucu olarak artarlar. Akut faz protein cevabma yol agan kronik karaciger hastaligi,
pnémoni, romatoid artrit, Behcet ve Crohn gibi hastaliklarda da serum SA duzeyinin arttigi
gosterilmistir. Benzer sekilde Tip 2 DM hastalarinda da saglikli bireylerle karsilastirildiginda
dolasimdaki SA konsantrasyonu yiikselmistir. Ozellikle metabolik sendromu olan hastalarda
gorilen SA artis1 daha belirgindir (36). Ayrica artmus siyalik asit diizeylerinin koroner
ateroskleroz, hiperkolesterolemi ve miyokard enfarktusi ile de iligkili oldugu bildirilmistir
(37).

Malondialdehit (MDA) ise lipit peroksidasyon belirtegleri i¢cinde en sik kullanilanidir.

2.4DIYABETES MELLITUS’TA EGZERSIZ

Diabetes Mellitus tedavisinin triadi; diyet, ilag ve egzersizdir (14). Dolayisiyla
egzersizin giiniimiiz diyabet tedavisinde yeni bir yaklasim olarak olduk¢a dnemli bir yeri

vardir.

Dogru ve diizenli uygulanan fiziksel aktivitenin glikoz, lipit ve protein metabolizmasi
Uzerine kisa ve uzun siireli olmak {izere yararli etkileri iyi bilinmektedir. Egzersizde kaslar
tarafindan kullanilan enerji miktar1 6nemli Glgiide artar. Dlzenli aerobik egzersiz; viseral yag
kitlesini azaltmasi, viicut agirligini azaltmas: ve bunlar1 yaparken de kas kitlesini korumasi
nedeniyle insulin direncini azaltir. Glikoz duizeyleri ile kan basimcinin kontroliinii saglar. Lipit
profilini duzeltirken koroner arter hastaligi riskini azaltir. Sayilan bu ve benzeri faydalari
(Tablo 2-6) nedeniyle dizenli egzersiz 6zellikle Tip 2 DM’li hastalarda uygulanan tedavi

sirecinin temel bilesenlerinden birisidir (37).

Tablo 2-6: Tip 2 Diyabetes Mellitus’ta diizenli egzersizin faydalari (2)
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e Vicut hicrelerinin instline duyarliligin1 artirir. Bunun sebebi nonoksidatif glikoz
yikiminin artmasidir.

e Viicut yagini azaltir ve kas kitlesini artirir. Kas hiicreleri tarafindan kullanilan glikoz
miktar1 artmis olur.

e Viicut yag dagilimim degistirir. Bel-kal¢a yag oranini azaltir. Bel-kal¢a yag orani az
olan bireylerde yiksek insilin seviyelerine, yiiksek kan yaglarina ve yiiksek kan
basincina daha az rastlanir.

e Viicut agirlik kontroliinde uygulanan diyet programina yardimci olur.
e Kolesterol ve trigliserit seviyesini diistiriir. Ateroskleroz riskini azaltir.
e Kan basmcini diisiirtir.

e Egzersiz, iskelet kasinda GLUT-4 seviyesini artirarak kasin glikoz kullanim miktarini
artirir.

e Moral olarak kisiyi olumlu etkiler. Zindelik saglar.

e Kas kollajeni glikolize oldugundan esnekligi azalmistir. Bu durumun duzeltilmesine
yardimeci1 olur.

Fiziksel kondisyondan saglanan daha fazla insiilin duyarhiliginin, karaciger glikoz
tretimindeki azalmadan ziyade iskelet kaslari tarafindan aliman glikoz artisin1 yansittigi
diisiniilmektedir. Bu durum hiicrenin plazma membraninda bulunan GLUT-4 glikoz
tastyicilarinin artmig translokasyonu ile baglantilidir. Boylece periferdeki kas dokusunda

glikoz tutulumu daha fazla gergeklesmektedir (39).

Normal bireylerde oldugu gibi diyabetik bireylerde de egzersizin karbonhidrat
metabolizmasi iizerine kisa ve uzun donem etkileri vardir. Kisa donemde diyabetiklerde
egzersize karsi ortaya c¢ikan fizyolojik cevaplar egzersiz yapildig1 siradaki serum insiilin
diizeyine, insulin kullanan hastalarda instlin enjeksiyonunun yeri ve zamanima gore degisir.
Glisemik kontrolu iyi olan instlin tedavisi goren diyabetik hastalardaki yeterli serum insdlin
konsantrasyonlari, kan glikoz diizeylerinde normal saglikli bireylerden daha fazla bir diisiise

neden olur. Bu cevapta birkag faktor etkilidir (40).
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1-Disaridan uygulanan insiilinin etkisi ani olarak sonlandirilamaz. Bu nedenle kas

glikoz alim1 devam ederken karacigerden glikoz ¢ikisi inhibe olur.

2-Egzersize bagli olarak artan viicut 1sis1 ve kan dolasimi subkiitan dokudan instlin
emilimini hizlandirir. Bu durum yuksek plazma insulin diizeyine sebep olur. Bu etki 6zellikle,
enjeksiyon egzersizden hemen oOnce yapildiysa, egzersize katilan kol ve bacaga yapildiysa

veya kas i¢ine uygulanmigsa daha fazla olur.

Bir egzersiz programina baslamadan once Tip 2 DM hastalarinda dikkat edilmesi
gereken noktalar ve uyulmasi1 gereken kurallar vardir. Olas1 asemptomatik koroner arter
hastaliginin ayirict tanisi i¢in otuz bes yasindan biiyilk bireylere egzersiz Stres testi
yapilmalidir. Hastalar egzersiz programlarina baslamadan ©nce proliferatif retinopati
komplikasyonu agisindan bir oftalmolog tarafindan degerlendirilmelidir. Buna ilave olarak
mikroalbdmindri testi ile periferal ve otonomik noropati testleri uygulanmalidir. Bu
asamalardan sonra hastalara ait planlanan egzersiz programlari bireysellestirilebilir.
Egzersizden faydalanabilmek i¢in hastalarin haftada en az 3 giin fiziksel aktiviteye katilmalari
onerilir. Mimkinse bu sureyi haftada 5-7 giine ¢ikarmalart i¢in tesvik edilmelidir. Diyabetli
hastalar hipoglisemi riskini 6nlemek icin egzersiz periyodu Oncesi ve sonrasinda ek
karbonhidrat alimina gereksinim duyabilir. Diger taraftan ila¢ dozlarinda yeni bir ayarlamaya

gidilebilir (14). Her iki yaklasimi da ayni siiregte kontrol etmek 6nemlidir.

Biitiin diyabetik hastalar i¢in dogru bir hekim-hasta iliskisi kurabilmek, basarili
egzersiz programlarmin olusturulmasi i¢in Onemlidir. Endokrinologlar, spor hekimleri,
egzersiz fizyologlari, beslenme uzmanlari, diyabet egiticilerini i¢eren bir ekip yaklasimi, olasi
zararlardan sakinmanin yaninda hastaya yarar getiren, bireysellestirilmis bir egzersiz

programini planlamak i¢in en etkili yol olarak goriinmektedir (14).

2.5 YASAM KALITESI

Son yillarda saglik alaninda kullanilan degerlendirme ve Olglim parametrelerinin
kapsamini1 genisletme agisindan gittikge artan bir ilgiye paralel olarak artik klinisyenlerin,
yasam siiresini uzatma, hastaligin ilerlemesini yavaslatma ve major fiziksel semptomlari
kontrol altina alma gibi geleneksel tedaviye ait basari gostergelerinin yani sira, yeni arayislar
icine girdiklerini, ©zellikle kronik hastaliklarda tibbi teknolojinin gelismesiyle birlikte

hastanin fonksiyonel, psikolojik ve sosyal sagligma yani yasam kalitesine yoneldigini
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gormekteyiz. WHO’nun sagligi bedensel, ruhsal ve sosyal olarak tam bir iyilik hali olarak
tanimlamasimin ardindan yasam kalitesi konusunun 6nemi artmistir. Diyabetik hastalara ait

yasam kalitesi kavraminin tedavi stratejilerinin bir gostergesi oldugu genel olarak kabul
edilmektedir (41).

Diyabet hastalarinin yasam kalitesi bir¢cok arastirmaci tarafindan incelenmistir.
Diabetes Control and Complications Trial Research Group 1996 yilinda yayinladiklar
arastirma sonuglarinda, diyabetik hasta grubuna ait yasam kalitesi degerlendirmesine ait
sonuclarin genel populasyondan daha diisiik oldugunu gostermislerdir (41). Rubin ve Peyrot
diyabetik hasta grubunun yasam kalitesi skorlarinin genel popiilasyondan diisiik oldugunu,
fakat bununla birlikte diger kronik hastaliklarla karsilastirildiginda diyabetik grubun daha
yiiksek puanlar aldigini1 gostermislerdir (42).

Diizenli egzersiz faktorii global olarak diyabetik hastalarin yagam kalitesi algilamasini
ileri derecede olumlu yonde etkilemektedir. Glasgow ve ark.’nin 1997 yilinda yaptig1 calisma

bu durumu destekler niteliktedir (43).
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3. GEREC VE YONTEM

Gonulli Grubu

Tip 2 DM’li hastalarda diizenli aerobik egzersizin fiziksel kapasite ve biyokimyasal
parametreler {izerine etkisini arastirmak {izere yaptigimiz ¢aligma Istanbul Universitesi
Istanbul Tip Fakiiltesi Spor Hekimligi Anabilim Dali, I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dal1 ve Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi

Biyokimya Anabilim Dali1 Laboratuarlari’nda gerceklestirildi.

Calismaya Istanbul Tip Fakiiltesi i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Endokrinoloji ve
Metabolizma Bilim Dali Diyabet Poliklinigi’nde ADA kriterlerine gore Tip 2 Diyabetes
Mellitus tanistyla takip edilen ve buna ydnelik tedavisi devam eden, yaslar1 35-72 arasinda
degisen 63 kisi dahil edildi. Bu hastalardan 37’si Spor Hekimligi Egzersiz Laboratuari’nda

uygulanacak egzersiz programina katilmaya goniillii oldu.

Calismaya; HbAic >7,5 mg/dl ve HbA1c <9,5 mg/dl olanlar, bilinen koroner arter
hastaligi, aritmi, otonom noropati, proliferatif retinopati (grade 3-4), artrit, norolojik ve
ortopedik smirlilik, charcot eklemi, kontrolsiiz hipertansiyon, morbid obezite ve asikar

nefropati gibi patolojik problemleri olmayan hastalar dahil edildi.

Calismamiz igin Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun
30.11.2012 tarihli 20 sayili toplantisinda onay almmistir. Hastalar, etik kurul onerisi
dogrultusunda ¢alismanin detaylar1 s6zel olarak anlatilip, goniillii onay formu (Ek-1) okutulup

imzali onamlar1 alindiktan sonra ¢alismaya dahil edildi.
Protokol

Caligmaya alinan goniilliilerden egzersiz programina katilanlara program oncesi ve
sonrast olmak {iizere iki kez uyguladigimiz degerlendirmeler ve kayitlar asagida siralandig:

sekildedir:

1. Anamnez ve fizik muayene

2. Hasta degerlendirme ve takip formu

3. Antropometrik olcuimler [boy, kilo, bel-kal¢a ¢evresi, viicut yag 6l¢timii, beden Kitle
indeksi (BKI), bazal metabolik hiz (BMH)]
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4. Kardiyopulmoner egzersiz testi (KPET)
5. Yasam kalitesinin degerlendirilmesi

- Kisa Form 36 (KF-36)(Ek-2) yasam kalitesi degerlendirme dlgegi

6. Goniillilerden hem egzersiz programinin Oncesinde hem de egzersiz programi
tamamlandiktan sonra yapilan KPET’lerden 6nce ve hemen sonra birer adet vakumlu jelli
biyokimya tiipiine intravendz yolla kan alinmas1 ve Istanbul Tip Fakiiltesi Spor Hekimligi
Anabilim Dali Hematoloji Laboratuari’nda santrifiij edilmesinin ardindan serumunun

ayrilarak saklanmasi.
1. Anamnez ve Fizik Muayene

Calismaya alinan goniilliilerin tiimiiniin 6ncelikle dahil edilme ve dislanma kriterleri
acisindan degerlendirilmek iizere anamnezleri alindi. Sonrasinda fizik muayeneleri yapildi.
Yakin zamanda tetkiki gerceklestirilen kan biyokimyasina ait parametreler degerlendirilerek

kayit altina alind1.
2. Hasta Degerlendirme ve Takip Formu

Her hastanin kisisel bilgileri ve hastalik bilgileri, en son yapilan rutin biyokimyasal

testlerini iceren “Hasta Degerlendirme Formu” (Ek-3)’ndaki gibi hazirlandi.
3.Antropometrik Olgiimler

Her gonallinin boyu Harpenden Stadiometre kullanilarak 6lgiildii. Ardindan TANITA
marka, TBF-300M model viicut kompozisyon analizorii kullanilarak biyoelektrik impedans
analiz yontemiyle sabah a¢ karnina olacak sckilde ve Uzerinde sadece i¢ c¢amasirlari
birakilarak agirlik 6l¢iimii ile birlikte viicut yag analizi yapildi. Ayni seansta mezura ile bel

cevresi ve kalca gevresi dlglimleri gergeklestirildi.
4.Kardiyopulmoner Egzersiz Testi ile Kardiyopulmoner Kapasite Tayini

Caligmamiza goniillii olarak dahil edilen hastalar KPET giinii, hafif bir kahvalti
yaptiktan yaklasik 2 saat sonrasi teste alindilar. Teste baslamadan 6nce kan sekeri, istirahat
EKG ve kan basinci degerleri kontrol edilerek kaydedildi. KPET Bruce Protokolii’ne uygun
olarak yapildi (Ek-4).

Egzersiz testi “Quinton 65 treadmill (Quinton Instruments Co.,USA)” yiiriime bandinda
“Quinton 5000 (Quinton Instruments Co., USA)” eforlu test sistemi kullanilarak

gerceklestirildi. Egzersiz testi ile es zamanli olarak “Cortex Metalyzer 3B (Cortex Biophysik,
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Germany)” metabolik analiz cihazi ve “Metasoft 2.7” yazilim programi (Cortex Biophysik,
Germany) destegiyle ‘breathe-by-breathe” yontemi kullanilarak oksijen alimi ve
karbondioksit atilimlar1 analiz edildi. Goniillillerin ekspire ettikleri havay1 cihaza
yonlendirmek i¢in “Rudolph Mask 2 way 7910 (Hans Rudolph Inc., USA)” marka maske
kullanildi.

Test esnasinda her evrede kan basinglar 6lgiildii. Monitor tizerinden EKG degisiklikleri
izlenerek kaydedildi. Test sureci durdurmay1 gerektirecek herhangi bir patolojik belirti veya
bulgu gelismemesi sartiyla bireyde tiikenme olusancaya kadar surdlrildi. Hastalarin
VO2maks degerleri, egzersizin son 30 saniyesinde saptanan en yiiksek ortalama deger olarak

belirlendi. Anaerobik esik degeri, V-slope yontemi kullanilarak belirlendi (5).

Kardiyopulmoner egzersiz testi sonucunda; egzersiz siresi, istirahat ve maksimum
diizeydeki kalp hiz1 ve kan basinci degerleri, ortalama kan basinci, nabiz basinci, metabolik
esitlik (METS) degerleri ve anaerobik esik diizeydeki kalp atim hiz1 (AT kalp hizi) degerleri
kaydedildi.

Bu degerlendirmeler sirasinda gaz analiz degerleri sadece egzersiz programina
baslamadan 6nce yapilan KPET sirasinda o6lgiilebildi. Program sonrasinda yapilan KPET
uygulamasinda metabolik analiz cihazi yasanan teknik ariza nedeniyle kullanilamadigi igin

gaz analizi yapilamadi.

Egzersiz Programi

Goniillulerin bireysel egzersiz programlar1 haftada 3 giin ve 12 hafta siire ile 1.U.
Istanbul Tip Fakiiltesi Spor Hekimligi Anabilim Dali Egzersiz Laboratuari’nda hekim
gozetiminde gergeklestirildi. Bireylerin esik seviyelerine karsilik gelen kalp atim hizinin %5
alt1 ve tistiindeki degerler maksimum ve minimum olarak belirlendi. Egzersizler bu nabiz

araliklarinda yaptirildi.

Egzersiz programina alinan toplam 37 Tip 2 DM hastas1 igin aerobik tipte egzersiz
programi planlandi. Programin 3. haftasinda bir kadin goniillii ayak bilegini burkmasi
nedeniyle, bir diger kadin goniillii de 6. haftada iskemik kalp hastaligi gelismesi nedeniyle,
programa devam edemedi. 4 erkek hasta ise is yogunluklari nedeniyle yeterince uyum
gosteremedikleri i¢in programi birakmak zorunda kaldi. Sonug olarak hasta grubumuzdan 31

kisi egzersiz programini tamamlayabildi.
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Programin ilk giinii, egzersize baglamadan dnce ve egzersiz sonrasinda dikkat etmeleri
gereken durumlar ve egzersiz programinin detaylar1 hakkinda bilgi verildi. Biitiin goniilliilerin
her egzersiz seansi Oncesi ve sonrasinda kan sekeri ve kan basinci dl¢limii yapilarak hasta
takip formuna kaydedildi. i¢ hastaliklar1 Endokrinoloji ve Metabolizma Bilim Dal1 tarafindan
takip edilen hastalarin kullandiklar ilaglarin dozlar1 ayni bilim dalinin hekimleri tarafindan
egzersiz gunleri igin yeniden duzenlendi. Egzersize yiiriiyiis seklinde bir 1smnmanin ardindan
ve her bir katilimeci igin belirlenen AT nabzina ulasildiktan sonra baslandi. Egzersiz
yaptirilirken model olarak yatay kondisyon bisikleti ve kosu bandi kullanildi. Aerobik
calismanin siiresi, bu egzersizler sirasinda katilimecilarin adaptasyonuyla birlikte ikinci
haftanin sonunda egzersiz siiresi ortalama 90 dakika olacak sekilde planlandi. Egzersiz
sirasinda katilimcilarin kalp atim sayis1 kontrolleri “Polar T31 marka” nabiz 6lgerlerle yapildi.
Egzersiz sonunda soguma ve tiim viicut germe hareketleri ile ¢alismalar tamamlandi. Egzersiz
programi planlanirken birbirini takip eden iki egzersiz seansinin arasinda iki giinden daha
fazla slire olmamasina 6zen gosterildi. Toplamda 12 haftalik egzersiz programini tamamlayan
gondllulerin, bel-kalga ¢evresi, agirlik Olgimii, viicut yag analizi ve biyokimyasal
parametrelerinin  degerlendirilmesi ¢alismanin  baslangicinda  yapildigi1  sekilde aym
yontemlerle tekrarlanip veriler kaydedildi. Calismanin baslangi¢ asamasindan farkli olarak
caligmanin sonunda ortaya ¢ikan teknik sorunlar sebebiyle KPET uygulamas: sirasinda gaz

analizleri gerceklestirilemedi.
5. Yasam Kalitesinin Degerlendirilmesi

Goniilliilerin yagam kalitesini degerlendirmek i¢in KF-36 tercih edildi. KF-36 yasam
kalitesini degerlendirmede en yaygm kullanilan Olgektir. Rand Corporation tarafindan
gelistirilmis ve kullanima sokulmustur (48). Kogyigit ve ark. tarafindan Tiirk¢e’ye ¢evrilmis
guvenilirlik ve gecerlilik calismasi yapilmistir (49). Ozellikle fiziksel hastaligi olanlarda
yasam kalitesini 6lgmek icin gelistirilmistir. Ancak saglikli deneklerde ve psikiyatrik hastaligi
olanlarda da basartyla kullanilmaktadir. Saglik durumunun olumsuz oldugu kadar olumlu
yanlarini1 da degerlendirebilir. Ek olarak oziirliiliikteki kiigiik degisimleri saptamada oldukga
duyarhdir. Kisa ve anlasilir olmasi nedeniyle uygulanmasi kolay olup hastalar yardim
almadan kendileri doldurabilir. KF-36; fiziksel fonksiyon, rol kisitlamalar1 (fiziksel ve
emosyonel sorunlara bagli), sosyal fonksiyon, mental saglik, vitalite (enerji), agr1 ve saghgin
genel olarak algilanmasi gibi sagligin 8 boyutunu 36 madde ile incelemektedir. Olgegin bir
toplam puani yoktur. Sadece 8 alt boyutun toplam puani hesaplanir. Alt 6lgeklerin puanlar1 0

ile 100 arasinda degismektedir ve yiiksek puan iyi saglik durumunu gosterir (50).
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Bizim bu c¢alismamizda KF-36, egzersiz grubundaki goniilliiler tarafindan hem

egzersiz programi 6ncesi hem de egzersiz programi sonrasi dolduruldu.

6. Hematolojik ve Biyokimyasal Parametrelerin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan biitiin goniilliilerin Istanbul Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim
Dal1 Diyabet Poliklinigi takiplerinde kullanilan ve Istanbul Tip Fakiiltesi Merkez Biyokimya
Laboratuari’nda bakilan rutin kan tahlillerinin (aghik kan sekeri, HbA1C, hemoglobin,
hematokrit, trigliserit, total kolesterol, high-density lipoprotein (HDL), low-density
lipoprotein (LDL), very-low density lipoprotein (VLDL)) sonuglari egzersiz programinin

baslangicinda ve bitiminde olmak Uzere iki defa kaydedildi.

Goniilliilerin hepsinden egzersiz programinin basinda, akut yiikleme olarak yapilan
KPET oncesi ve sonrasinda intravendz yolla bir adet jelli vakumlu biyokimya tiipiine kan
alindi. Rotofix 32 A santrifiij cihaziyla 10 dakika siireyle 5000 devirde santrifiij edilerek
serum kisminin ayrigmasi saglandi. Her bir tiip i¢in {istte kalan serum kismi pipet yardimiyla
Ucer adet ependorfa konularak -20°C’deki sogutucuya konuldu. Ayni islem egzersiz programi
bittikten sonra yapilan KPET 6ncesi ve sonrasinda da uygulandi. Egzersiz programi bitiminde
biitiin serumlar soguk zincir prensibi ile korunarak Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Biyokimya
Anabilim Dali Laboratuari’na gotiiriildii. Burada FRAP, AOPP, SA ve MDA parametrelerinin

serum degerleri Olciilerek kaydedildi.

MALONDIALDEHID TAYINI: Lipid peroksidasyon iriinlerinden olan MDA tayini
tiyobarbitirik asit (TBA) ile MDA’nin reaksiyon vererek 532 nm dalga boyunda
spektrofotometrik olarak olgiilebilen renkli bilesik vermesi esasina dayanmaktadir. Reaktifler:
TBA %0.75,TCA (Trikloroasetikasit) %30, 5M HCL (44).

SERUM AOPP DUZEYININ OLCUMU: AOPP ol¢iimii Witko-Sarsat ve ark.’m
tanimladig1 yonteme gore yapildi (45). Bu yonteme goére; AOPP olusumu klorine oksidanlarin
(kloraminler ve hipokloroz asit gibi) olusumu ile indiiklenmektedir. Bu sebeple
konsantrasyonu da bunlara korele olarak degisir. AOPP konsantrasyonu dl¢timiinde bu iligki
nedeni ile Chloramine-T standart olarak kullanildi. Reaktifler: Reaktif 1 (Asetik Asit): 96%,
v/v olacak sekilde hazirlandi. Reaktif 2 (potasyum iyodur): 1.16 mol/L olacak sekilde
hesaplandi ve fosfat buffered saline (PBS) (20 mmol/L, pH:7.4) ile litreye tamamlandi.
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SIYALIK ASIT OLCUMU: Total siyalik asit 6lciimiinde Tram’in kolorimetrik yontemi
kullanild: (46). Serum ornekleri 0.1 N H2SOg4 iginde 80 °C’de 1 saat boyunca hidrolize
edilerek siyalik asit serbestlesmesi saglandi. Siyalik asit igeren standart ve icermeyen blank
hasta serumlariyla ayni ¢aligildi. Periyodik asit eklenerek 30 dakika inklibasyonun ardindan
Na-arsenit ¢ozeltisiyle reaksiyon durduruldu. Reaksiyon TBA solusyonu eklenerek 100°C’de
15 dakika isitilarak optimum renk olusmasi ile tamamlandi. Dimetil sulfoksit (DMSO)

eklenerek santrifuj sonrasi 549 nm’de spektrofotometrede kore kars1 absorbanslar 6l¢iildii.

FRAP YONTEMIYLE ANTIOKSIDAN KAPASITE TAYINI: Benzie ve Strain
(1999) tarafindan tanimlanan yonteme gore yapildi (47). Once 300 mM sodyum asetat (pH
3,6) tampon c¢ozeltisi, 20 mM sulu demir (111) klorur ¢ozeltisi ve 10 mM sulu tripiridil s-
triazin ¢ozeltisi 10/1/1 oraninda karigtirilarak FRAP calisma ¢ozeltisi elde edildi. FRAP
calisma ¢Ozeltisi ve serum Ornekleri karigtirilarak 4 dakika inkiibasyon sonrasi
spektrofotometrede 593 nm’de Olglim yapilmustir. Askorbik asit standart cozeltileri (O;
0,2;0,4; 0,6; 0,8 ve 1,0 umol/mL) kullanilarak elde edilen standart egri yardimiyla 6rneklerin
FRAP degerleri “umol askorbik asit esdegeri / g 6rnek” olarak hesaplandi.

Istatistiksel Degerlendirme

Calismamizin veri analizi igin bilgisayar ortaminda “SPSS (Statistical Package for
Social Science) for Windows” istatistik programinin 13.0 versiyonu kullanilmistir. Tim

analizlerde p<0,05 olan (iki yonlii) degerler istatistiksel olarak anlaml1 kabul edilmistir.

Calisma grubundaki goniilliilerin antropometrik (agirlik, bel cevresi, kalca cgevresi)
ozellikleri, KPET sonuglari, rutin biyokimyasal takip parametreleri, KF-36 skorlar1 ve kan
oksidan antioksidan parametrelerindeki egzersiz programi Oncesi ve sonrasi degisimleri

“Paired Samples t-test” kullanilarak belirlenmistir.
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4. BULGULAR

Egzersiz grubu kendi iginde egzersiz programi oncesi ve sonrasi kiyaslandiginda;

Egzersiz

karsilastirildig: tablo 4.1 asagida verilmistir.

grubunun program Oncesi ve

sonrasi

antropometrik  degerlerinin

Tablo 4.1: Egzersiz programmma katilan goniilliillerin program oncesi ve sonrasi

antropometrik 6zelliklerinin karsilastirilmasi

< i % yag Yag Bel Kalca
n ([Z % A(Eg']r)“k (kS/lfriz) (kcill\//lg;illn) oraymg KUtIgsi Cevresi (;evrgesi

saylsi (kg) (cm) (cm)
ONCE 31 159,58 | 79,69 | 31,28 62,83 35,86 28,91 104,29 105,53
SONRA | 31 159,58 | 77,58 | 30,47 61,87 33,94 26,47 102,49 103,53
P degeri| 31 NS 0,000 | 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000

NS: Non significant

Egzersize katilan hastalarin egzersiz Oncesi ve sonrasi antropometrik degerleri
karsilastirildiginda tiim parametrelerde (agirlik, BKI, BMH, % yag orani, yag kiitlesi, bel

cevresi, kalga ¢evresi) istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0,001).

Calisma grubunun egzersiz programi Oncesi

ve sonrast KPET degerlerinin

karsilastirildig: Tablo 4.2 asagidaki gibidir.



Tablo 4.2: Goniilliilerin egzersiz program oncesi ve sonrasi KPET degerlerinin

karsilastirilmasi

32

Egzersiz Egzersiz Program | P
Programi Oncesi Sonrasi degeri
(n=31) (n=31)

Ort £SS Ort £SS
Istirahat kalp hiz1 (atim/dKk) 92,94 + 8,04 87,32 + 8,28 0,004
Maksimum kalp hiz1 (atim/dk) 160,32 + 9,87 163,55 + 14,07 0,065
Istirahat KB sistolik (mmHg) 132,52 +17,96 123,87 + 16,47 0,008
istirahat KB diyastolik (mmHg) 78,39 + 8,38 74,29 +9,98 0,020
Maksimum KB sistolik (mmHg) 182,84 + 24,34 178,06 + 21,97 0,349
Maksimum KB diyastolik (mmHg) | 78,0 + 14,79 80,90 + 16,71 0,480
Ortalama istirahat KB (mmHg) 96,43 £ 10,40 90,82 + 10,54 0,005
Istirahat nabiz basmcr (mmHgQ) 54,13 + 14,42 49 58 + 14,34 0,086
Endurans zamam (dK) 7,26 £2,10 9,70 +£1,57 0,000
METs degerleri (ml/kg/dk) 9,11 +2,15 11,52 + 1,76 0,000

KB: Kan basinci
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Grafik 4-1: Goniilliilerin egzersiz program éncesi ve sonrasi KPET endurans ve METs
degerlerinin karsilastirilmasi

16

12

METs(ml/kg/dk) endurans(dk)

oONCE mSONRA

*%k = < 0,001

Goniillii grubumuzun aerobik egzersiz programi dncesi ve sonrast KPET parametreleri
kiyaslandiginda; istirahat kalp hizi, istirahat sistolik kan basinci, istirahat diyastolik kan
basinci, ortalama kan basinci, METs ve egzersiz sliresi degerlerinde istatistiksel olarak
anlamli farklilik oldugu saptandi (p<0,05). Maksimum kalp hizi, nabiz basinci, maksimum

sistolik ve diyastolik kan basinci degerlerinde anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05).

Calisma grubumuzun egzersiz programi oOncesi ve sonrasindaki glisemik kontrol
parametrelerini ve lipit profillerini karsilastiran 4-2 ve 4-3 numarali grafikler asagida

gosterilmistir.
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Grafik 4-2: Goniillillerin egzersiz programi oncesi ve sonrasi glisemik kontrol

parametrelerinin karsilastirilmasi
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Grafik 4-3: Goniillillerin egzersiz program oncesi ve sonrasi lipit profilinin

karsilastirilmasi
LiPiT PROFILI
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*%k
150
100
*
50 .
0 | | | | T
TRIGLISERIT TOTALKOL.  HDL (mg/dl) LDL (mng/dl) VLDL (ing/dl)
(mg/dl) (mg/dl)
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KOL.: Kolesterol HDL: High-Density Lipoprotein LDL: Low-Density Lipoprotein
VLDL: Very-Low-Density Lipoprotein
*=p<005 **=p<0,01

Calismamizdaki hastalarin diyabet poliklinik kontrollerinde rutin olarak takip edilen
trigliserit, HDL, VLDL, aglik kan sekeri ve HbA1C diizeylerinin egzersiz programi 6ncesi ve
sonrasindaki degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0,05). Buna
karsilik total kolesterol ve LDL parametrelerinin aerobik egzersiz programi dncesi ve sonrasi

diizeyleri arasinda istatistiki agidan anlamlilik olusturacak bir fark tespit edilmedi (p>0,05).

Egzersiz programina katilan goniillii grubumuzun yasam kalitesini degerlendirmek

icin kullanilan KF-36 anket calismasinin skorlarina ait sonuglar grafik 4-4’te verilmistir.

KF-36 skorlarinda egzersiz programi 6ncesi ve sonrasi elde edilen degisim istatistiksel

olarak anlamliyd1 (p <0,05).
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Grafik 4-4: Egzersiz programma katilan goniillillerin egzersiz programi oncesi ve

sonrasindaki KF-36 skorlari

KF 36
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Fiz. Fonk.: Fiziksel fonksiyon

Fiz. Rol Giig.: Fiziksel rol gii¢ligii

Sos. Fonk.: Sosyal fonksiyon

Emos. Rol Giigliigii: Emosyonel rol gii¢liigii

Egzersiz programina katilan goniilliilerin program oncesindeki KPET sirasinda
gerceklesen akut yiiklemeye verdigi SA, FRAP ve AOPP parametreleri degerlendirildiginde
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi. Ek olarak egzersiz programi bitiminde yine KPET
oncesi ve sonrast AOPP degerleri incelendiginde istatistiksel olarak anlamli artig belirlendi.
Bunlarin disinda SA diizeylerine bakildiginda egzersiz programi dncesinde istirahat degerleri
ile egzersiz programi sonrasi istirahat degerleri arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark
ortaya ¢iktt. MDA diizeylerinin istatistiksel degerlendirmesinde ise, egzersiz programina
baslamadan once yapilan KPET sonrasi degerler ile egzersiz programi bittikten sonra yapilan
KPET sonrasit degerler arasinda anlamli artis tespit edildi (p<0,05). Asagida grafik 4-5, grafik
4-6 ve grafik 4-7 ve grafik 4-8’de sirasiyla SA, FRAP ve AOPP ve MDA duzeyleri ile ilgili
degisiklikler gosterilmistir.
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Grafik 4-5: SA degerlerinin hem KPET o6ncesi ve sonrasi hem de aerobik egzersiz

programi éncesi ve sonrasi kiyaslanmasi
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Grafik 4-6: : FRAP degerlerinin hem KPET o6ncesi ve sonrasi kendi icinde hem de
aerobik egzersiz programi oncesi ve sonrasi kiyaslanmasi
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Grafik 4-7: AOPP degerlerinin hem KPET oncesi ve sonrasi hem de aerobik egzersiz
programi oncesi ve sonrasi kiyaslanmasi
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Grafik 4-8: MDA degerlerinin hem KPET o6ncesi ve sonrasi hem de aerobik egzersiz
programi éncesi ve sonrasi kiyaslanmasi
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5. TARTISMA

Toplum saghigi agisindan ciddi bir tehdit olarak kabul edilen diyabet hastaligin
onleme programi cergevesinde ¢ok merkezli olarak gerceklestirilen ve 2002 yilinda
yayinlanan bir ¢alismada, diyabet gelisimi agisindan riskli bireylerde kilo kontrolii saglayacak
davranig degisikliklerinin ve ilag tedavisi olarak metformin kullanimimnin diyabetten korunma
iizerine olan etkisi arastirilmistir. Calismaya prediyabetik ve asir1 kilolu goniilliiler dahil
edilmis olup program sonunda diyet kontrolii ile birlikte fiziksel aktivite diizeyini artiran
kisilerde diyabet gelisme miktarinin %58 oraninda azaldig1 belirtilmistir. Metformin kullanan
grupta ise %31°lik bir diisiis goriilmiistiir. Bu sonuglardan da anlasilacag iizere yasam tarzi

ile ilgili degisikliklerin ila¢ kullanimina gore anlamli bir {istiinliigli s6z konusudur (51).

Diabet Prevention Program (DPP) verilerine gore; yasam tarzi degisikligi grubunda
bulunan ve yiiksek kan basincina sahip katilimcilarin zaman i¢inde ortalama kan basinci
degerlerinin diistiigii, fakat metformin ve plasebo grubundaki katilimcilarin degerlerinin ise
yiikseldigi gozlenmistir (51). Diyabet hastaligina ait siirecin erken evresinde dahi bu kadar
pozitif degisiklik olusturabilen diizenli egzersiz uygulamasinin Tip 2 DM tablosu yerlestikten

sonra da uygulandiginda yine olumlu yonde etkileri oldugu bilinmektedir.

Bilindigi tizere Tip 2 DM tedavisinde temel hedef kronik hipergliseminin ve viicut yag
oraninin azaltilmasidir. Kronik hiperglisemi 6zellikle bobrek, goz, sinirler, kalp ve damar
saglhigr acisindan uzun donemli komplikasyonlarla birliktelik gosterir (52). Glisemik
kontroliin rutin takibinde kullanilan glikozillenmis hemoglobin (HbA1C)’nin kan diizeyinin
diistiriilmesi ise mikrovaskiiler komplikasyonlarin ilerlemesini anlamli derecede azaltmaktadir

(53).

Hipergliseminin kardiyovaskiiler hastalik riskini artirdigin1  gosteren ¢ok sayida
calisgma mevcuttur (54, 55, 56). A¢lik veya tokluk kan glikoz diizeyinin hafif yukselmesi dahi
makrovaskiiler komplikasyonlarin ortaya cikmasinda itici giic yaratmaktadir. Ornegin
ateroskleroz bu siirecin bir sonucu olarak ortaya ¢ikabilmektedir. Bunun yan1 sira oksidatif
streste artig, lokosit-endotel etkilesiminde artma ve lipoproteinler, pihtilasma faktorleri gibi
proteinler basta olmak {iizere viicuttaki her protein parcasinin glikozillenmesi de yine

hipergliseminin etkilerinden bazilaridir. Zamanla dehidratasyon ve oksidasyonu iceren



40

karmasik bir takim reaksiyonlarla advanced glycose end products (AGES) olusur. AGEs
endotelyal hiicre fonksiyonlarin1 bozarak aterotromboza neden olabilmektedir (54,55).
Yapilan bir metaregresyon analiz caligmasinda diyabet kriterlerini karsilamayan aglik ve
tokluk hiperglisemisinin kardiyovaskiiler hastaliklarla iliskili oldugu gosterilmis ve glisemik
bozuklugun bir kardiyovaskiiler risk faktorii oldugu vurgulanmistir (55). Laakso’ya gore
hipergliseminin agresif tedavisi mikrovaskiiler komplikasyon gelisimini yavaslatirken

makrovaskiiler komplikasyonlar1 daha az oranda azaltmaktadir (54).

Genel popllasyonda fiziksel aktivite ile kardiyovaskiiler hastaliklar ve mortalite
arasinda zit bir iliski vardir. Diizenli fiziksel aktivitenin kalp iizerine dogrudan etkileri
arasinda, miyokard oksijenlenmesi ve kasilma giiciindeki artisin yanmi sira kalbin elektriksel
stabilitesine katkida bulunmasi yer alir (57). Ayrica HDL’nin kan diizeyini artirirken LDL
diizeyini diisiiriir. istirahat arteryel kan basincin1 ve kan koagllabilitesini azaltir. Tempolu
yiriiylis benzeri orta seviyeli egzersizlerin lipoprotein profili ve glikoz kontrolu Uzerine
olumlu etkileri mevcuttur (51,57,58). Boylece fiziksel aktivite diizeyi arttikga kardiyovaskiiler
hastalik riski azalir. Mortalite, gergeklestirilen her 1000 kcal/hf enerji acig1 ile paralel olarak
%20-30 oraninda azalir. Tip 2 DM’li bireylerin mortalite oran1 non-diyabetik bireylere gore
ciddi anlamda yiiksektir. Diyabete bagli 6liimlerin sebepleri arasinda olan kalp hastaligt
%75’lik orana sahiptir. Dolayisiyla kardiyovaskiiler risk faktorlerini azaltmaya yonelik
cabalar kardiyovaskiiler hastalik esdegeri olarak kabul edilen diyabet hastaligina da olumlu
katkida bulunacaktir. Bu olguyu destekleyen ¢alismalardan birisi Tanasescu ve ark. tarafindan
gerceklestirilmistir. Bu calismada; 12-27 MET-sa/hf’ya esdeger yogunlukta yapilan (3-5
saat/hf tempolu yiiriiyiis ya da 2-3 sa/hf jogging veya 1-2 sa/hf kosu) egzersizlerin tip 2 DM’li

erkeklerde kardiyovaskdler hastalik ve mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir (57).

Biutiin bu bilgilerin 151¢immda hangi diizeyde olursa olsun kan glikoz seviyesinin
normale ¢ekilmesi i¢in yapilan miidahalelerin icinde egzersizin de yer bulmasimin
kardiyovaskiiler korunma i¢in oldugu kadar diyabetin diger komplikasyonlardan korunma

asamasinda da elzem oldugu sdylenebilir.

Calismamizda yukarida bahsedilen kardiyovaskiiler risk faktorlerinden glisemik
kontrol parametrelerine ait olan sonuglarimizi inceledigimizde AKS ve HbA1C seviyelerinde
istatistiksel olarak anlamli bir azalma oldugunu belirledik (grafik 4-2). Boylece duzenli
aerobik egzersizin tip 2 diyabetli hastalarda glisemik kontrol lzerine olumlu yonde adjuvan

etkisi oldugunu bir kez daha gostermis olduk. Bizim bu sonuglarimiz1 destekler nitelikte bir
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metaanaliz ¢aligmas1 Boule ve ark. tarafindan yayinlanmustir. 14 kontrollii klinik ¢alismanin
derlenerek yapildig1 bu arasgtirma sonucunda; en az 8 hafta diizenli egzersiz programina
katilan Tip 2 DM’li hastalarin egzersiz programina katilmayanlara gére HbA1C seviyelerinin
anlamli derecede azaldigi gOsterilmistir. Ayrica diyet ve egzersizin kombine edildigi
programa katilan Tip 2 DM’li bireyler ile sadece egzersiz programina katilanlar

kiyaslandiginda HbA1C diizeyleri agisindan arada anlamli bir fark bulunmamistir (52).

Sigal ve ark.’nin yapmis oldugu randomize bir calismada ise aerobik ve direngli
egzersiz modelleri ile her ikisinin birlikte kombine edilerek olusturulmus egzersiz
programlarinin tip 2 DM’li hastalarda glisemik kontrol iizerine etkisi arastirilmistir. Bu
calismanin sonucuna gore; aerobik egzersiz grubunun HbA1C seviyesi sedanter kontrol
grubunun degerlerine goére anlamli sekilde azalma gostermistir (59). Oliveira ve ark.
tarafindan yayinlanan bir diger derlemede ise yapilan egzersizin diizenli ve gozetim altinda
olmasinin 6nemine deginilmistir. Buna gore gozetim ve belirli bir diizen iginde yapilan
egzersiz programi, HbA1C seviyesi Uzerinde % 0,67’lik bir azalma saglarken, fiziksel
aktivitenin artirllmasi yoniindeki tavsiyeler ancak diyet programiyla tamamlandiginda % 0,43
oraninda bir azalma saglamistir. Bununla birlikte gézetim altinda uygulanmakta olan egzersiz
programinda, katilimcilarin gdzetim siiresi bittikten sonra egzersiz programima uyumunun ve
glisemik kontroliiniin azaldig1 saptanmustir (53). Bu sonug¢ Italyan Diyabet ve Egzersiz
Calismasi’nin sonuglariyla da ortiismektedir. Adi gecen c¢alismaya gore gozetim altinda
yapilan egzersizin; kan sekeri kontrolii ile birlikte birtakim (yiiksek sistolik ve diyastolik kan
basinci, diisik HDL, yiikksek LDL gibi) kardiyovaskiiler risk faktorlerinin de ortadan

kalkmasina yardime1 oldugu yorumu yapilmaktadir (56).

Bizim calismamizin da gézetim altinda ve diizenli bir egzersiz programui igerdigini goz
oniinde bulundurdugumuzda HbA1C dizeylerinde tespit ettigimiz ortalama %1,2’lik bir
azalmanin (p<0,001) yukarida bahsedilen ¢alismalar dogrultusunda bir bulgu oldugu acikga

gorilmektedir.

Diyabetik dislipidemi; hipertrigliseridemi, aterojenik potansiyeli bulunan plazma LDL
seviyesinde artis ve HDL seviyesinde azalma ile karakterizedir (1,60,61). Buna bagli olarak
Tip 2 DM’lilerde reverse cholesterol transfer sisteminde HDL’nin damar koruyucu roll
aksamaktadir (60). Bu noktada literatiirde karsimiza ¢ikan yayinlardan birisi Ribeiro ve ark.
tarafindan yapilan ve Tip 2 DM’li hastalarda aerobik egzersiz programi ile HDL nin damar

koruyucu Ozelligi arasindaki iligkiyi inceleyen ¢alismadir. Bu g¢alismada dizenli aerobik
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egzersiz programi sonrasi, aglik ve postprandiyal plazma lipoprotein profilinde olumlu
degisimler olup olmadigi ve ayrica LDL oksidasyonunun inhibisyonu ve hiicrenin
kolesterolden temizlenme oraninin iyilesmesiyle HDL’ nin damar koruyucu 6zelliginin artip
artmayacagi arastirilmistir. Sonug¢ olarak insiilin direncindeki degisiklik ve plazma
seviyesindeki artistan bagimsiz olarak Tip 2 DM hastalarinda damar koruyucu o6zelligi
azalmis olan HDL’ nin diizenli aerobik egzersiz programiyla tekrar iyilestirilebildigi ortaya
konmustur. Bu sonuglar, -HDL3’{in antioksidan 6zelligi de goz Oniine alindiginda- aerobik
egzersizin Tip 2 Diyabetik bireylerde HDL nin antioksidan aktivitesi {izerine de pozitif yonde

onemli bir rol oynadigin1 géstermektedir (58).

Metabolik parametrelerin degerlendirildigi cogu ¢alismada egzersizin glisemik kontrol
ve lipit profili iizerine olumlu etkisi gosterilmistir (52,57). Sigal ve ark.’nin Tip 2 DM’li
bireylerde aerobik egzersiz, diren¢ egzersizi ve kombine (aerobik ve direng) egzersizin
glisemik kontrol dzerine etkisini arastirdiklar: ¢calismada sedanter yasayan bireylerin sonuglari
ile kiyaslandiginda her ¢ egzersiz tipinin de glisemik kontrolii olumlu yonde etkiledigi, lipit

parametrelerine bakildiginda ise arada anlamli bir fark olmadigi ortaya ¢ikmustir (59).

Bizim c¢alismamizin sonuglari incelenecek olursa uyguladigimiz egzersiz programinin
kan lipit profili parametrelerinden TG (p<0,05), VLDL (p<0,05) ve HDL (p<0,05) uzerine
olumlu yonde etki ettigi, total kolesterol degerlerinde ise anlamli bir degisiklige (p>0,05)

neden olmadig1 goriildii.

Hatha Yoga ve geleneksel fizik tedavi egzersizlerinin Tip 2 DM’li hastalardaki lipit
profili ve oksidatif stres lizerine olan etkilerinin arastirildigi bir ¢alismada her iki egzersiz
grubunda da bizim sonuglarimiza benzer sekilde aglik kan sekerinin, serum kolesterol ve
VLDL seviyelerinin diistiigli ancak farkli olarak TG ve HDL diizeylerinin degismedigi
gosterilmistir (62).

Diizenli egzersizin diyabetik hastalarin antropometrik 6zellikleri Gzerine etkisi birgok
aragtirmada incelenmistir. Yukarida bahsettigimiz metaanaliz ¢alismasinda uygulanan
egzersiz programlart sonucunda elde edilen viicut agirligina ait Ol¢limlerde anlamli bir
azalmanin olmadig1 saptanmistir (52). Mourier ve Lehmann’in yapmis oldugu iki ayr
caligmada ise aerobik egzersiz programmin Tip 2 DM’li hastalarin viicut yag yiizdelerinde
anlamli degisiklik yaratmadig1 tespit edilmistir (63,64). Normal BKI’ne sahip bireylerle tip 2
DM’li obez bireylerin karsilastirildigr bir diger calismada diizenli egzersizin viicut agirligini

degistirmedigi halde total, abdominal ve viseral yag dokusunda azalmaya neden oldugu
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gosterilmistir (64). Bizim hasta grubumuzda ise, bu ¢alismalarda saptanan bulgulardan farkl
olarak agirlik, BKi, BMH, % yag orani ve yag kitlesinde anlamli derecede azalmalar tespit
ettik. Ayrica bel ve kalca cevresi degerlerinde de diisiisler vardi. Bizim ¢alismamiza benzer
sekilde Sigal ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada aerobik egzersiz grubundaki hastalarin viicut
agirhgr ve BKi’de kontrol grubuna gére anlamli azalmalar ortaya konmustur (59). 6 ay
stireyle haftada 2 kez olacak sekilde 16 Tip 2 DM’li hastanin orta yogunlukta, aerobik
egzersiz programina katilmalar1 saglanarak yapilan bir diger ¢calismada ise viicut agirhg, BKI,
bel cevresi Olgiimlerinde anlamli bir gerileme saptanmamistir (65). Bu ¢alismada yiiriitiilen
egzersiz programiin siiresinin ve sikligmin bizim ¢alismamizdakinden daha az olmasi bu
farkliligin nedeni olabilir. Ayrica bazi g¢aligmalarda antropometrik degerlerde arzulanan
gelismelere ulasilamama nedenlerinin hastalarin giinliik fiziksel aktivitelerini azaltmasi veya
giinliik aldiklar1 kalori miktarlarini artirmas1 ve gozetim altinda yapilmayan caligmalar
sirasindaki motivasyonlarina ait siirekliliginin saglanamamas1 gibi faktorlerle iligkili

olabilecegini diisiinmekteyiz.

Diizenli uygulanan egzersizin antihipertansif etkisinin oldugu yaygin olarak kabul
goren bir goriistiir. Bu sonuca yol agarken 6zellikle kalp atim sayisini1 azaltmaktadir. Ayrica
kan basincinin diizenlenmesinde rol alan aortik baroreseptorlerin duyarliligini artirir.
Cochrane veritabaninda yaymlanmis olan makalelerden yapilan bir derlemede egzersizin Tip
2 DM’li hastalarin sistolik kan basinct degerini ortalama 4,16 mmHg azalttig1 belirtilmistir
(66). Bizim calismamizda da sistolik kan basincinda ortalama 8,6 mmHg, diyastolik kan
basincinda ise ortalama 4 mmHg diisiis tespit edildi (p< 0,05). Zucker Diabetic Fatty Rats
(ZDF) hayvan modelleri {izerinde yapilan bir ¢alismada orta yogunlukta ve haftada 3 kez
olmak tizere 12 haftalik ylizme programi uygulanarak yaptirilan egzersizin yine ortalama kan
basinci ve istirahat kalp atim hizinda anlamli azalmalar sagladigi ortaya konmustur (68).
Arteryel kan basmcmin azalmasi; vaskiiler arteryel kompliyansta artis, kardiyak is ytkiinde
azalma ve sol ventrikiil hipertrofisinde azalma seklinde olumlu sonuglar dogurur (67,68,69).
Bununla birlikte 2006’da Araiza ve ark. tarafindan yapilan bir baska calismada egzersizin
sistolik ve diyastolik kan basinct diizeylerinde anlamli degisikliklere yol ag¢madigi
bildirilmistir. Toplam 6 haftalik siireyle haftada 5 giin ve giinde 10000 adimlik bir diizende
planlanan bu ¢aligmanin sonucunda; hastalarin fiziksel aktivite diizeyi kendi bazal degerlerine
gore artmakla birlikte sedanter kontrol grubunda metabolik ve kardiyovaskdler risk profili

tizerine yapilan degerlendirmede anlamli bir degisiklik saptanmamistir (70). Diyastolik kan
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basinct acisindan degerlendirdigimizde ise bu calisma bizim sonuglarimizi destekler

niteliktedir.

Uyguladigimiz egzersiz programinin egzersiz kapasitesi ilizerinde meydana getirdigi
etkiyi degerlendirmek adina parametre olarak egzersiz siiresindeki degisimi inceledik.
Programin basinda ve sonunda yaptigimiz KPET uygulamalarinda egzersiz siiresinde anlamli
olglide artig tespit ettik (p<0,001). Benzer bir sonu¢ Taylor ve ark. tarafindan 2009 yilinda
yapilan bir ¢alismada da ortaya konmustur. 24 Tip 2 DM’li hastanin 2 aylik bir egzersiz
programia dahil edilmesi ile gergeklestirilen bu c¢alismada egzersiz kapasitesi programin
baslangicinda ve sonunda yapilan egzersiz testlerinin siireleri kiyaslanarak degerlendirilmis ve
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (71). Bizim ¢alismamizin sonuglarini destekleyen bir
diger arastirma ise Tokmadikis ve ark. tarafindan yapilmistir. Bu calismada diyabetik
hastalara 4 ay siireyle aerobik ve kuvvet caligmalarindan olusan kombine bir egzersiz
programi uygulanmistir. 4. haftanin sonunda yapilan dl¢iimlerde egzersiz siiresinin baslangica
gore anlaml Ol¢iide artmaya basladigl (%10,9) ve bu artisin ¢aligmanin sonunda daha da
yiksek seviyeye (%18,3) ulastigi gosterilmistir (72). Egzersiz kapasitesindeki degisimi
inceleyen bir baska ¢alisma ise Fin Diyabet Onleme Calismasi’dir. Cok merkezli olarak
prediyabetik hastalarda yiiriitiilen bu ¢aligmanin alt gruplarindan birinde diizenli uygulanan
egzersiz ve diyet programi sonucunda egzersiz kapasitesinde anlamli bir artis oldugu ortaya
konmustur (30). Calismamizda fonksiyonel kapasite degerlendirilmesinde kullanilan
metabolik esitlik (MET) degerlerini egzersiz programi Oncesi ve sonrasinda
karsilagtirdigimizda anlamli bir arti tespit ettik (p<0,001). Kardiyovaskiiler zindelik diizeyi
uzun donem kardiyak mortalite agisindan diyabetik hastalarda bagimsiz ve giiglii bir prediktif
degere sahiptir (73). Egzersiz kapasitesi ve kardiyovaskiiler zindelik arasindaki iliski goz
ontline alindiginda diizenli uygulanan egzersiz programi sonrasi grubumuza ait egzersiz siiresi
ve MET degerlerinde saptadigimiz anlamli diizeydeki artislarin diyabetli bireylerin hazirdaki

mortalite diizeyini azaltma yoniinde olumlu etkisi olabilecegini sdyleyebiliriz.

Calismamizdaki hedeflerimizin i¢inde olan oksidan ve antioksidan bazi parametrelerin
akut tek bir egzersiz ve diizenli aerobik programa karsi gelisen yanitlarini inceledigimizde;
oksidatif stres gostergelerinden birisi olan AOPP’nin egzersiz programi 6ncesi (p<0,001) ve
sonrasi (p<0,01) akut egzersize karsi olan yanitinin anlamli artis gosterdigi goriildu. Ancak
egzersiz programi Oncesi ve sonrast bazal degerler kiyaslandiginda ise anlamli bir fark
saptanmadi. Literatiire bakildiginda Tip 2 DM’li hastalarda oksidatif stres belirteci olarak
AOPP iizerinde gittikge artan bir ilgiyle duruldugu goriilmektedir. Bu baglamda saglikl
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bireylerle kiyaslandiginda bu hastalarda AOPP diizeylerinin anlamli derecede yiiksek oldugu
bildirilmistir (32,74). Bununla beraber makrovaskiiler komplikasyon gelisen hastalarda
mikrovaskiiler komplikasyon gelisen hastalara kiyasla AOPP diizeyinin daha yuksek
oldugunu belirten ¢aligmalarin yani sira (32,75) anlaml farkin tespit edilemedigi ¢calismalar
da vardir (74,76). AOPP’nin yapisal olarak ve biyolojik aktivite agisindan AGE proteinlerine
benzedigi diisiiniilmekte olup her ikisinin de proinflamatuar sitokinlerin salinimini indiikledigi
bildirilmistir (32,74). Bu durum da Tip 2 DM nin, oksidan ve antioksidan sistemler arasindaki
dengenin oksidanlar lehine bozuldugu ve enflamatuar siirecin de gelistigi karmasik bir

metabolik hastalik oldugu diisuincesini destekler niteliktedir.

Literatiirii taradigimizda Tip 2 DM’li hastalarda akut ve kronik egzersize yanit olarak
AOQPP diizeyi degisiminin incelendigi bir ¢aligmaya ulagsamadik. Bununla birlikte genel olarak
akut egzersizin oksidatif stresi artirdigi ancak duizenli uygulanan egzersizin ise oksidatif stresi
azalttig1 yoniinde sonuglar mevcuttur (67,68). Daha once de ifade edildigi lizere diyabetik
hastalarda AOPP seviyeleri artmis olup ayni zamanda AGE diizeyleri ile korelasyon
gOstermektedir (74). Bu baglamda akut egzersizin bir oksidatif stres kaynagi olabilecegi goz
oniine alindiginda AOPP’nin akut egzersize karsi olan cevabinin artmasi beklenebilir. Bizim
calismamizda da AOPP seviyelerinin bunu destekler nitelikte istatistiksel olarak anlamli
(p<0,05) artis gosterdigini tespit ettik. Diger yandan ¢alismamizin, kronik egzersize karsi olan
AOPP diizeyleri incelendiginde azalma ortaya c¢ikti. Ancak bu azalma istatistiksel olarak

anlamlilik ifade etmemektedir.

Kalousova ve ark. yaptiklar1 bir ¢alisma sonucunda AOPP ve TG diizeyleri arasinda
korelasyon bulmuslardir (74). Witko-Sarsat ve ark. ise kan lipitleri ve AOPP arasindaki
iligkiyi tam olarak agiklayamamakla birlikte okside LDL, AOPP ve ateroskleroza gidis
arasinda bir iligki oldugunu iddia etmislerdir (74). Biz de ¢alismamizda egzersiz programi
oncesi ve sonrast AOPP degerleri ile TG ve VLDL degerleri arasinda pozitif korelasyon

saptadik.

Calismamizda diyabet hastalarinin egzersiz uygulamalarmma karsi antioksidan
yanitlarin1 degerlendirmek adina antioksidan kapasite belirteclerinden birisi olan FRAP
diizeylerini inceledigimizde egzersiz programina baglamadan 6nceki KPET uygulamasinin
sonrasindaki degerler bazale gore anlaml artis gosterdi (p<0,05). Buna ilave olarak egzersiz
programinin tamamlanmasindan sonra bakilan KPET sonras1t FRAP degerinde de bazale gore

artis vardi. Ancak istatistiksel anlam ifade etmedi. Daha once de belirttigimiz gibi tiiketici
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egzersiz oksidatif stres kaynagi olup bu duruma yanit olarak plazmadaki oksidasyon
belirteclerinin seviyesinin artmasit beklenen bir durumdur. Caligmamizdaki bu sonuca benzer
olarak akut egzersizle birlikte FRAP diizeylerinde artis oldugu, ¢im hokeyi oyuncularinda
yapilan bir calismada da tespit edilmistir (77). Bu veriler géz oniine alindiginda bizim
calismamizda inceledigimiz antioksidan bir parametre olan FRAP’1n akut egzersiz sirasindaki
oksidasyon siireglerine kompansatuar yanit olarak artis gosterdigini diisiinmek yanlis

olmayacaktir.

Calismamizda egzersiz programi Oncesi ve sonrasindaki bazal FRAP degerlerini

karsilastirdigimizda istatistiksel olarak anlamli sayilabilecek bir degisiklik saptamadik.

Tip 2 DM’li hastalarda FRAP diizeylerinin saglikli bireylere gore daha diisiik oldugu
bilinmektedir (31,78). Ozellikle glisemik kontrolii kétii olan hastalarda bu fark daha belirgin
bir sekilde ortaya ¢ikmaktadir (31).

Lodovici ve ark. 2009°da yaptiklar1 arastirmada kotii glisemik kontrolle giden tip 2
DM’li hastalar1 komplikasyon gelismis olan ve olmayanlar olarak grupladiklarinda FRAP
seviyeleri arasinda anlamli bir fark tespit etmemislerdir (78). Biz iyi ve kotl glisemik kontrol

simiflamas1 yapmadigimiz i¢in bu yonde bir bulgu tespit etmedik.

Calismamizda, lipoperoksidasyon urinlerinden biri olan MDA’ ’nin egzersiz programi
oncesi ve sonrasi istirahat diizeyleri kiyaslandiginda anlaml fark tespit etmedik. Gordon ve
ark. tarafindan yapilan ¢alismada; Tip 2 DM’li hastalara 6 ay sureyle geleneksel fizik tedavi
egzersizleri ve Hatha Yoga egzersizleri yaptirilarak MDA parametresinin egzersiz programi
oncesi, egzersiz programinin 3. ve 6. aymdaki diizeyleri kiyaslanmistir. Her iki egzersiz
grubunda da 6 ay sonraki degerlere bakildiginda bazal degerlere gére anlamli oranda azalma
tespit edilmistir. Ancak 3. aydaki degerler ile bazal degerler arasinda istatistiksel olarak
anlamh bir fark saptanmamistir (62). Benzer bir sonug 6 haftalik egzersiz programi verilen
Tip 2 DM’li bireylerde de tespit edilmistir (70). Bu ¢alismanin sonuglari, bizim ¢alismamizin
sonuglartyla 6nemli dlglide Ortiismektedir. Buradan hareketle lipit peroksidasyonunun bir
gostergesi olan MDA diizeyini azaltmak adina planlanacak egzersiz programlari i¢in 3 aylik

bir zaman diliminin yeterli olamayacag1 yorumunu yapabiliriz.

Ancak bu yorumun aksine, insan arastirmalarindan farkli olarak yapilan deneysel
hayvan ¢aligmalar1 incelendiginde; Lemos ve ark.’nin ZDF hayvan modelleri lizerinde yaptigi

bir ¢aligmada, 12 haftalik aerobik egzersiz programi sonrasi egzersiz grubundaki ratlarda
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bakilan MDA seviyelerinde sedanter ratlara gére anlamli azalma tespit edilmistir (67).
Buradaki farkliligin nedeninin insanlarla yapilan ¢alismalarda deneysel hayvan modelleri ile
yapilanlardan farkli olarak calismanin sonuglarini etkileyebilecek beslenme tarzi farkliliklari,
egzersiz programi disindaki fiziksel aktivite diizeylerinin ayni olmamasi, giinlik hayatta
maruz kaldiklar stres diizeylerinin degiskenligi gibi digsal faktorlerin kontroliinlin zorlugu

olabilecegini diisiinmekteyiz.

MDA diizeylerinin istatistiksel degerlendirmesinde, egzersiz programina baglamadan
once yapilan KPET sonras1 degerlerle egzersiz programu bittikten sonra yapilan KPET sonrasi
degerler arasinda anlamli artis tespit ettik (p<<0,05). Buradaki farkin egzersiz kapasitesindeki
gelismeye bagli olarak artis gosteren endurans siiresindeki ylikselmeden kaynaklanmis olmasi
muhtemel goriinmektedir. Cilinkii bu sirada daha uzun siire yiiksek metabolik aktivite s6z

konusu olup oksidatif strese maruziyet artmaktadir.

Calismamizda serum siyalik asit konsantrasyonunun egzersiz programi oOncesinde
uygulanan KPET Oncesi ve sonrast degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli artig
(p<0,05) tespit ettik. Ayrica egzersiz programi dncesi ve sonrasindaki degerlerin kiyaslanmasi
sonucunda da serum istirahat siyalik asit diizeylerinde artis oldugunu gordiikk (p<0,01).
Pubmed ve Cochrane veritabanlarinda 2012 yilina kadar yapilmig ¢alismalari taradigimizda
Tip 2 DM hastalarmdaki serum siyalik asit konsantrasyonun akut veya kronik egzersiz
uygulamalarindan ne sekilde etkilendigine dair bir yayimna rastlayamadik. Fiziksel aktivite
sirasinda metabolizma hizinda meydana gelen yiikselmeye bagli olarak oksijen tiikketim
miktarinda artis olur. Bu sekilde ortamda agiga ¢ikan reaktif oksijen radikalleri cogalir. Bu
maddeler fizyolojik sartlarda enzimatik ve non-enzimatik yollarla ortadan kaldirilir. Elit
judocularda tiikiiriikteki siyalik asit diizeyi ile antioksidan enzimler arasindaki iliskiyi
inceleyen bir ¢alismada 2 saatlik judo antrenmanindan Once ve sonra alinan tiikiiriik
orneklerinde hem serbest siyalik asit hem de antioksidan enzim miktarinda (katalaz,
superoksit dismutaz) antrenman sonrast anlamli artig bulunmustur. Bu c¢alismada serbest
siyalik asit diizeyindeki artisin antioksidan enzim diizeyindeki yiikselmeyle es zamanli ortaya
cikmas1 serbest siyalik asidin alternatif bir oksidatif stres belirteci olabilecegi yoniindeki
goriisi gliglendirmektedir (79). Her ne kadar biz ¢alismamizda tetkik materyali olarak serum
kullandiysak da aslinda her iki ¢alismanin sonuglar siyalik asidin akut egzersize verdigi
cevap agisindan benzer nitelik tasimaktadir. Akut faz protein cevabina yol agan kronik
karaciger hastaligi, pndmoni, romatoid artrit, Behget ve Crohn gibi hastaliklarda da serum

siyalik asit diizeyinin arttigi gosterilmistir. Benzer sekilde Tip 2 DM’lilerde de saglikh
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bireylerle karsilastirildiginda dolasimdaki siyalik asit konsantrasyonunun yiikseldigi
bildirilmistir (36). Bilindigi iizere akut egzersiz, 16kositozun ve artmig oksidatif stres ve CRP
seviyelerinin eslik ettigi kisa siireli enflamatuar bir cevap olustururken diizenli ve uzun siireli
egzersizler daha c¢ok antienflamatuar yanita yol agmaktadir (80). Bu noktadan hareketle,
calismamizin baglangicinda uyguladigimiz KPET sonrasi tespit etti§imiz siyalik asit
diizeylerindeki artisin yukarida da vurgulandigi iizere -akut faz yaniti olusturan durumlarla
siyalik asit yiiksekliginin birlikte olabilecegi gz Oniine alinirsa- egzersize karsi gelisen akut

faz cevabindan kaynaklanmig olmasi1 kuvvetli bir ihtimal olarak goériilmektedir.

Tip 2 DM’de serum SA ile mikro ve makroanjiyopati iliskisinin incelendigi bir
aragtirmada yapilan korelasyon analizinde serum SA diizeyi ile total kolesterol ve BKI
arasinda pozitif korelasyon saptanirken, HDL seviyesi ile arasinda negatif korelasyon
belirlenmistir (81). Martin ve ark. tarafindan yapilan bir baska ¢alismada ise Tip 2 DM’li
hastalarda serum total SA diizeyi ile sistolik ve diyastolik kan basinci diizeyleri arasinda
pozitif korelasyon tespit edilmistir. Biz calismamizin korelasyon analizinde egzersiz programi
oncesi bazal SA diizeyleri ile glisemik kontrol gdstergesi olan AKS arasinda pozitif

korelasyon, HDL-kol ile arasinda ise negatif korelasyon saptadik.

Bulgularimizin yani sira serum siyalik asit seviyelerinde 12 haftalik kronik egzersiz
sonrasi da anlamli artis tespit ettik. 2004 yilinda yapilan bir ¢alismada siyalik asidin H202 nin
sebep oldugu hiicre 6liimiinii doz bagimli olarak inhibe ettigi gdsterilmistir. Arastirmacilar bu
nedenle SA’nin reaktif oksijen radikal temizleyicisi oldugunu ve SA’nin oksidatif hasara karsi
potent bir defans molekiilii oldugunu iddia etmektedir (82). Benzer sekilde miisinin yapisinda
bulunan siyalik asidin de OH radikalinin zararli etkilerini ortadan kaldirdigin1 gosteren baska
bir ¢alisma daha mevcuttur (83). Sonug olarak siyalik asit seviyesi oksidasyon artisina cevap
olarak ortaya ¢ikan antioksidan enzimlerle birlikte artis gosterirken H202 ve OH radikallerini
temizleme niteligi ile de defansif bir karakter sergilemektedir. Belirli bir diizen i¢inde yapilan
egzersizin viicutta antioksidan savunma sistemini gii¢lendirdigi bilinmektedir. Buradan yola
ciktigimizda g¢alismamizda buldugumuz diizenli egzersiz sonrasit SA diizeyindeki artisin,
vurgulanan egzersiz programma karst gelisen adaptasyonel bir durum oldugunu

soyleyebiliriz.

Diyabetes Mellitus yol agtigi metabolik sorunlarin yani sira duygusal, ruhsal, sosyal ve
psikoseksiiel boyutta bir dizi sorun ve catigmaya neden olabilen kronik bedensel bir

hastaliktir. Diyabete eslik eden psikiyatrik sorunlar hastaligin klinik gidisatini 6nemli Slgiide
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etkilemektedir. Genel populasyonla karsilagtirildiginda diyabetik hastalarda gorilen
psikiyatrik belirti ve hastalik oranlar1 daha yiiksektir. Bu yondeki patolojiye sahip diyabetli
hastalarin, tedaviye uyumsuzluklar1 sonucunda ise metabolik kontrol daha kolay
bozulmaktadir. Netice olarak mikro ve makrovaskiiler komplikasyonlarin gelisim siklig1 daha

fazla olup yasam kalitelerini olumsuz yonde etkilemektedir (84).

Tibbi olanaklarin her gecen giin artmasiyla birlikte kronik hastaliklarda yasam siiresi
uzamaktadir. Bu nedenle kronik hastaligi olan bireylerin yasam kalitesinin iizerinde daha
fazla durulmakta ve iyilestirilmesi i¢in daha yogun ¢aba sarf edilmektedir. Bu noktadan
hareketle Ozdemir ve ark., Tip 2 Diyabetes Mellitus tanili hastalarda ruhsal belirtiler ve
yasam Kalitesi ile hastalik degiskenleri arasindaki iligkiyi inceleyen bir ¢alisma yapmistir.
Yasam kalitesini  degerlendirmek i¢in kullanilan KF-36 anketinin  sonuglarini
degerlendirdiklerinde hasta grubuna ait alt Olgeklerin puanlarmin kontrol grubuna gore
anlamli olarak disiik oldugu goriilmiistir. Bagka bir deyisle hasta grubunda fiziksel
fonksiyon, fiziksel rol gii¢liigli, agri, genel saglik, enerji, sosyal fonksiyon, emosyonel rol
glicliigii ve mental saglik alanlarinda alinan puanlar istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide diisiik

saptanmustir (84).

Diyabetes Mellitus temelde endokrin sistemden baslayarak zaman iginde hastanin
psikolojik bir dizi sorun yasamasina da zemin hazirlayan kronik bir hastaliktir. Diyabete eslik
eden psikiyatrik belirtiler hastali§in klinik seyrini ve tedaviye yanitini 6nemli oranda etkiler.
Bizim de c¢alismamiz kapsaminda {izerinde onemle durdugumuz egzersiz tedavisinin bu
acilardan faydasi iizerine giderek artan bir ilgiyle calismalar yapildigini literatiirde sikca
gormekteyiz. Ornegin Myers ve ark. 2012 yilinda yaptiklar1 ¢alismada 262 Tip 2 DM’li
bireyde farkli egzersiz tipleri ile yasam kalitesi arasindaki iliski incelenmistir. Bu ¢alismada
hastalar sadece aerobik egzersiz yapan grup, sadece direng egzersizi yapan grup ve kombine
(aerobik ve direng) egzersiz yapan grup olarak iige ayrilmistir. Caligmanin sonucunda, agri
skorunun sadece direng¢ egzersizi yapan grupta anlamli derecede gelisme gosterdigi buna
karsilik fiziksel fonksiyon skorunun hem aerobik egzersiz grubunda hem de kombine egzersiz
grubunda anlamli iyilesme gosterdigi ortaya konmustur. Mental komponentler acisindan
kombine egzersiz grubu ve aerobik egzersiz grubu kiyaslamasinda vitalite ve mental saglik
skorlarinda kombine egzersiz grubunda anlamli iyilesme gosterilmistir. Ayrica vitalite
skorunun kontrol grubuna gére de anlamli derecede yiiksek oldugu belirtilmistir. Genel olarak
fiziksel fonksiyon alt skalas1 ve genel saglik alt skalas1 her ii¢ egzersiz grubunda da kontrol

grubuna gore anlamli iyilesme gostermistir (85). Orta veya yiiksek yogunluklu aerobik
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egzersizin glikoz homeostazi, kardiyovaskiiler hastaliklar ve oOzellikle de yasam kalitesi

konularinda sagladigi katki, yapilan birgok ¢alismada kanitlanmistir (52,54,55,57,59,86).

Ancak burada egzersizle ilgili karsimiza ¢ikan zorluklardan birisi bireylerin egzersize
uyumunu ve motivasyonunu saglamaktir. Bu baglamda Kirk ve ark., Tip 2 DM’li hastalarin
fiziksel aktivite diizeyine etkisi agisindan 5 haftalik takip siirecinde standart egzersiz
brosiirleri yerine, egzersiz danismanligi vermenin etkisini arastirmis ve egzersiz
damismanligmin daha etkili oldugunu gostermislerdir. Ayni c¢alismada KF-36 anketi
kullanilarak goniilliillerin yasam kalitesi degerlendirmesi yapilmistir. Buna gore vitalite ve
mental saglik alt 6l¢eklerinin puanlar1 egzersiz damismanligi alan grupta bazal degerlerine
gore anlaml 6lglide yiiksek bulunmustur (87). Ligtenberg’in yaptigi ¢alismada ise diizenli
fiziksel aktivitenin Tip 2 DM hastalarinin (n=51) psikolojik iyilik hali iizerine etkisi
arastirilmigtir. 6 haftalik egzersiz programindan sonra Well-Being Quastionnaire (W-BQ)
anketinin tiim alt skalalarinda anlaml iyilesme tespit edilmistir (88). Diyabet, depresyon ve
hayat kalitesi arasindaki iliskiyi inceleyen Goldney ve ark. non-diyabetik kontrol grubu ile
kiyaslandiginda diyabetli bireylerde depresyonun anlamli oranda yiiksek goriildigiini
belirtmislerdir. Depresyonun kendisi de yasam kalitesini olumsuz etkileyen bir durumdur. Bu
caligmada da KF-36 anketi kullanilmis ve anketin degerlendirdigi konular fiziksel saglik
komponentleri ve mental saglik komponentleri olarak iki ana baslik altinda toplanmuistir.
Sonu¢ olarak depresyonun diyabetli bireylerde fiziksel saglik komponentlerini olumsuz
etkiledigi ortaya konmustur. Arastirmacilar tarafindan olas1 sebeplerden bazilarinin;
depresyonun immin sistemi etkileyerek enfeksiyona yatkinlik yaratmasi, ilag ve diyet
tedavisine uyumu aksatmasi ve fiziksel aktiviteyi kisitlamasi gibi faktorler olabilecegi ifade
edilmistir. Bu ¢alismada her ne kadar diyabetik bireylerin mental saglik komponentleri ile
depresyon arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki tespit edilmediyse de Ozellikle sosyal
fonksiyon ve vitalite alt skalalarinda veriler arasinda fark oldugu goriilmiistiir (89). Baska bir
randomize kontrollii klinik ¢aligma ise Toobert tarafindan Tip 2 DM’li postmenapozal
kadinlarda yapilmistir. Burada goniilliiler haftanin 4 giinii 30 dakika orta yogunluklu aerobik
egzersiz ve haftada 2 kez kuvvet egzersizi yapmistir. Bu grubun, HbA1C, BKI ve plazma yag
asitleri seviyeleri egzersiz yapmayan Tip 2 DM’lilere gore anlamli derecede azalmigtir. Ancak
KF-36 anketinin kisa hali olan MOS-12 anketi kullanilarak degerlendirilen mental ve fiziksel

saglik parametrelerinde anlamli bir artis saptanmamustir (90).

Calismamizda 12 hafta siireli bir program cercevesinde duzenli aerobik egzersiz

yaptirarak takip ettigimiz Tip 2 DM hastalarina egzersiz programina baslarken ve bitirdikten
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sonra KF-36 anketini uyguladik. Planladigimiz diizenli aerobik egzersizin hasta grubumuzun
yasam Kkalitesi tizerine olan etkisine dair sonuglar1 inceledigimizde; KF-36’nin biitiin alt
Olgceklerinde istatistiksel olarak anlamli diizeyde puan artist saptadik. Bunlarin iginde
istatistiksel anlamlilik agisindan en fazla artis fiziksel fonksiyon, fiziksel rol gii¢ligii, genel
saglik, enerji ve mental saglik alt 6l¢eklerinde (p<<0,001) tespit edilmistir. Bu sonuclara gore
yukarida bahsedilen Ligtenberg’in ¢alismasinin sonuglari bizim c¢alismamizla benzer
niteliktedir (88). Agr1 (p<0,01), sosyal fonksiyon (p<0,05) ve emosyonel rol gii¢liigii (p<0,05)
alt 6lgekleri degerlendirildiginde ise puan artist daha az bulunmustur. Bu noktada Kirk ve
ark.’nin ¢alismasima ait sonuglar bizim bulgularimizi desteklemektedir (87). Reid ve ark.
tarafindan yapilan benzer bir calismada ise bizim calismamizdan farkli olarak aerobik
egzersiz programi uygulamasma karst anlamli bir yanit almamazken direncli egzersiz

programi sonrasi fiziksel fonksiyonlarda artig oldugu bildirilmistir (86).

Biitiin bu bulgular 1s18inda diizenli uygulanan egzersiz programmin Tip 2 DM’li
bireylerin yasam kalitesi lizerine olumlu etkisi oldugunu ve hastalarin genel saglik kontrolii

acisindan egzersize yonlendirmenin oldukga faydali oldugunu soyleyebiliriz.

Diyabetik hastalarda yagsam kalitesini bozan ve aymi zamanda sik rastlanan
komplikasyonlardan birisi de cinsel islev bozuklugudur. Ancak KF-36’nin cinsel islev
bozuklugunu sorgulamamasi dolayistyla bu alandaki hayat kalitesini degerlendirmemesi
calismamizin kisithhig1 olarak diisiiniilebilir. Calismamizin bir diger kisitlihigr ise saglikli

kontrol grubumuzun olmamasidir.

Sonug olarak Tip 2 DM’li hastalara uygulanan diizenli aerobik egzersiz programinin
diyabetin patogenezinde temel sebep olan ve ayrica komplikasyonlarin gelisiminde énemli rol
oynayan glisemik bozuklugun diizeltilmesi yoniinde olumlu degisiklikler yarattigi
goriilmektedir. Ayrica kardiyovaskiiler hastalik risk faktorleri (hipertansiyon, hiperlipidemi,
obezite gibi) tizerinde dogrudan ve dolayl iyilesmeye neden olarak koruyucu rol oynarken
egzersiz kapasitesinde meydana getirdigi artisla uzun déonem kardiyak mortalite iizerinde de

olumlu etki yaratabilir.

Akut ve diizenli egzersiz programina karsi ortaya c¢ikan adaptasyon siirecindeki
biyokimyasal parametrelerden olan AOPP ve FRAP diizeylerinde akut egzersiz sonrasi
anlamli artis olmustur. MDA yanitin1 inceledigimizde diizenli egzersizle birlikte gelisme
gosteren endurans siiresi ile paralel olacak sekilde bir yiikkselme meydana gelmistir. SA ise

hem akut egzersize hem de diizenli aerobik egzersize yanit olarak artis gostermektedir. Bu



52

sonuglara gore akut egzersizin viicutta oksidatif siireci, diizenli yapilan aerobik egzersizin ise
adaptasyon mekanizmasi sonucunda antioksidan savunma sistemini harekete gecirdigini

soyleyebiliriz.

Yasam kalitesi agisindan degerlendirildiginde ise, belirli bir diizen iginde uygulanan
aerobik egzersizin hem mental hem fiziksel agidan Tip 2 DM’li hastalar tzerinde olumlu
yonde etkili oldugu gorulmektedir. Bu nedenle siki kontrol altinda tutulmasi gereken kronik
bir hastalikla yagsamak zorunda kalmanin yaratabilecegi ruhsal, sosyal ve bedensel zorluklarin

istesinden gelmek noktasinda diizenli bir egzersiz programi uygulamak faydali olabilir.
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EKLER
EK-1

GONULLU OLUR FORMU

DUZENLI AEROBIK EGZERSIZIN TiP 2 DIYABETES MELLIiTUSLU
HASTALARDA FIZIKSEL KAPASITE VE BIiYOKIMYASAL PARAMETRELER
UZERINE ETKIiSi

Sayin Katilimcimiz;

I. U. Istanbul T1p Fakiiltesi Spor Hekimligi Anabilim Dali tarafindan yiiriitiilmesi planlanan
bu calismada yer almaniz isteginize baghdir. Calismamiza yaklagik 60 hasta dahil edilecektir.
Calismay1 reddetme, ¢alismanin herhangi bir yerinde ayrilma hakkima sahipsiniz. Bu durum

herhangi bir cezai duruma veya tedaviniz i¢in herhangi bir olumsuzluga yol agmayacaktir.

Diyabet giiniimiizde toplumlar1 etkileyen en yaygm kronik hastaliklardan birisi olup
tedavisinde tibbi beslenme ve ila¢ kadar diizenli egzersizin de olduk¢a 6nemli oldugunu
gosteren bilgiler mevcuttur. Bu ¢alismada c¢ogunlukla iizerinde yeterince durulmayan bu
tedavi bileseninin tip 2 diyabetli hastalar iizerine etkisi arastirilacaktir. Calisma sirasinda size
doktorunuzun vermis oldugu tedaviden farkli herhangi bir tedavi uygulanmayacaktir.

Yalnizca kullandiginiz tedaviler ve test sonuglar1 kaydedilecektir.

Calismaya katiliminiz halinde kontrol i¢in klinige ¢agirilacaksiniz. Calismay1 kabul eden
hastalarimizin kimlik bilgileri, bilinen hastaliklari, kullanmakta oldugu ilaglar ve aligkanliklar
ogrenilerek kaydedilecektir. Ayrica hastalarimiza fonksiyonel kapasite Ol¢iimii, solunum
fonksiyon testleri, cilt alti yag kalinlhig1 6l¢iimii ve viicut yag-kas orani Ol¢iimii ve kanda
oksidan-antioksidan parametre olgiimleri yapilacaktir. 12 hafta yaptirilacak egzersiz protokolii
sonucu tim degerler tekrar incelenecektir. Bu ¢alismada elde edilen sonuglar kimliginiz
bildirilmeden sadece bilimsel amaglarla yaymlanacaktir. Bu onam formunun bir 6rnegi size

verildikten sonra ¢alismaya baslanacaktir.

Calismamiz hastane etik kurulundan izin alarak gerceklestirilmektedir. Calisma Prof. Dr.

Gokhan Metin gozetiminde Dr. Sensu Dinger tarafindan yiiriitiilecektir.
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Caligmayla ilgili olarak herhangi bir nedenle 0505 6947673 numarali telefona

basvurabilirsiniz. Katiliminiz i¢in tesekkiir ederiz.

Katihmcinin/Hastanin Beyani

Saym Dr. Sensu Dinger tarafinda Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Spor
Hekimligi Anabilim Dali’nda tibbi bir aragtirma yapilacag: belirtilerek bu aragtirma ile ilgili
yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya ‘“katilimci”

(denek) olarak davet edildim.

Eger bu aragtirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin
gizliligine bu arastirma sirasinda da biiyiik 6zen ve saygi ile yaklasilacagina inantyorum.
Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin

ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli gliven verildi.

Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan ¢ekilebilirim.
(Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak igin arastirmadan cekilecegimi onceden
bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim.) Ayrica tibbi durumuma herhangi bir zarar

verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan aragtirma dis1 da tutulabilirim.

Aragtirma ig¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina

girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirlii tibbi
miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili

olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Aragtirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte, Dr Sensu
Dinger’i, Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Spor Hekimligi Anabilim Dali adresinde

ve 0 505 6947673 numarali telefondan arayabilecegimi biliyorum.

Bu aragtirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayici bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmayi reddedersem, bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iligkime herhangi bir zarar getirmeyecegini de

biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayritilartyla anlamis bulunmaktayim. Kendi bagima belli

bir diisiinme siiresi sonunda ad1 gecen bu arastirma projesinde “katilimer” (denek) olarak yer
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alma kararmi aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyilk bir memnuniyet ve goniilliilik

icerisinde kabul ediyorum. imzali bu form kagidmin bir kopyasi bana verilecektir.

GONULLU ONAY FORMU
Yukarida goniilliiye arastirmadan 6nce verilmesi gereken bilgileri gdsteren metni okudum.
Bunlar hakkinda bana yazili ve s6zlii agiklamalar yapildi. Bu kosullarla s6z konusu klinik

aragtirmaya kendi rizamla higbir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1 kabul ediyorum.

Géniilliiniin Adi-soyadi, iImzasi, Adresi (varsa telefon no, faks no)

Velayet veya vesayet altinda bulunanlar i¢in veli veya vasinin Adi-soyadi, imzasi, Adresi

(varsa telefon no, faks no.)

Aciklamalar1 yapan arastirmacinin Adi-soyadi, Imzasi

Riza alma islemine basindan sonuna kadar taniklik eden kurulus goérevlisinin Adi-soyadi,

Imzas1, Gorevi



HASTA DEGERLENDIRME VE TAKiP FORMU
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EK-3

Ad1 Soyadi:

Yas (yil)

Boy(cm)

Agirlik (kg):

Diyabetin
teshis edildigi
yas ve yilt:

Bilinen

diyabet y1l1:

Eslik eden
hastalik :

Kullandig1
diyabet

ilaglari:

Kullandig1

diger ilaglar:
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Hemogram

Hgb (mg/dl):
Hct(%):
Whc(K/ml):
PlIt(K/ml):

Biyokimyasal

Degerler
BUN (mg/dl):
Cr (mg/dl):
Na (mmol/l):
K (mmol/l):

P (mmol/l):

AKS (mg/dl):
HbA:1C (%):
Total Kol(mg/dl):
TG(mg/dl):
LDL(mg/dl):
HDL(mg/dl):

VLDL(mg/dl):

VUCUT YAG ANALIZi, BEL-KALCA CEVRESI DEGERLERI

Egzersiz Programi Oncesi

Egzersiz Programi Sonrasi

Kilo (kg)

BMI (kg/m?)

BMR (kcal/gun)

% yag orani

Yag kiitlesi (kg)

Bel cevresi (cm)

Kalca ¢evresi (cm)
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KARDIYOPULMONER EGZERSIZ STRES TESTI

Egzersiz Programi Oncesi

Egzersiz Programi Sonrasi

Istirahat kalp hiz1 (atim/dk)

Maksimum kalp hiz1 (atim/dk)

AT kalp hiz1 (atim/kalp hiz1)

Nabiz basinci

Istirahat kan basinci

(sisolik/diyastolik) (mmHg)

Maksimum kan basinci

(sistolik/diyastolik) (mmHg)

Ortalama kan basici (mmHgQ)

Egzersiz suresi (dk)

METS

EGZERSIZ PROGRAMI SURESINCE KAN SEKERI VE TANSIYON TAKIP

CIZELGESI

TARIH

Egzersiz 6ncesi KS/KB

Egzersiz sonras1t KS/KB
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EEK-2
Kisa Form-36

Adunz Sovadunz: Hasta #

Asamdaks somular sizin kendi saghigimz haklndakn goriiniizi, kendimzi nasil hissettiginiz ve gitnlitk aktovitelerinizi
ne kadar verine getirebildifinizi 6frenmek amacindadir. Her hangi bir sommun vanit hakkmda emin deZilsemz bile
size en wygun yamh venn. Aynica 10 uncu sorudan sonrak bosluga yonunlarnma yazabilosuz.

1-Genel saghk dummmunuz haklanda asafidaki tammlardan hangisi dogmdur? Liitfen tek bir yamt
Veriniz.
Miikemumel O
CokiyiO
n0O
Onta (fena deql) O
Kstii O
2-Bir yil 8neesi ile karsilastrdifinizda genel saghk durunmnuzu nasil degerlendirirsiniz?
Bir y1l 8ncesinden ¢ok daha 1y1 O
Bir yvil 6ncesmden biraz iy1 O
Hemen hemen aym O
Bir yil ncesinden biraz daha kétii O
Bir yil 8ncesinden ¢ok daha katii O
SAGLIK VE GUNLUK AKTIVITELER
3-Asafdaki sorular bir giin i¢inde yapabileceZiniz islerle (aktivitelerle) ilgilidir.
Saghfimz bu aktiviteleri kisithyor mu? Eger kisithyorsa, ne kadar?
a)Zorlu aktiviteler; megin kosma, afir esyalan kaldirma, zor Evet, ok Evet, biraz  Hayr, hig

sporlara katilma vb kisith ksith kisith
degil
b)Orta derecede aktiviteler: Smegin bir masayr kaldwma, O O O
elektrikli siipiirgeyi itme, hafif sporlara katilma vb
e)Adr kalduma ve yiik tasima O O O
d)Cok sayida merdiven basamagimi ¢ikma O O O
&)Tek bir merdiven basamagim ¢ikma O O O
f)One egime, ¢émelme veya diz ¢ikme O O O
g)1ki kilometreden gok yiinime O O O
h)Bir kilometre yilriime O (] (]
1)100 metre yiirime m| (m| (m]
J)Kendi basma banyo yapma ve giyinme O O O
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4-Son 4 hafta iginde ¢alisma srasinda veya giinliik aktiviteleriniz sirasinda asagidaki
problemlerden herhangi birini yasadmiz mi?

Her bir soruya evet veva hayir yamn verin.

Evet Hayir
a)Calisma yasammmizda veya diger aktivitelerinizde gecirdiginiz zamani O O
kisalttiniz mm?
b)Arzu ettifinizden daha az sey mi yaptimz? O O
¢)Calisma veya diger yaptigimiz 1slerin ¢esidinde kisitlama yaptiniz nu? O O
d)Calisma yasanumizda veya diger aktivitelerinizi yapmakta giiclilk O O

cektiniz mi? (asin efor gdsterdiniz mi?)

5-Son 4 hafta icinde ¢alisma sirasinda veya giinlitk aktiviteleriniz sirasinda duygusal sorunlar
nedeniyle (depresyon veya sikinti gibi nedenlerle) asagidaki problemlerden herhangi birini
yasadimiz m?

Her bir soruya evet veya haywr yaniti verin.

Ewvet Haywr
a)Calisma yasammmizda veya diger aktivitelerinizde gecirdiginiz zamani O O
kisalttiniz mm?
b)Arzu ettiginizden daha az sey mi yaptimz? O O
¢)Calisma veya diger aktivitelerinizi her zamanki gibi dikkatlice O O
yapabildiniz mi?

6-Son 4 hafta iginde fizik sagliginiz veya duygusal sorunlarmiz sizin ailenizle, arkadaslarinizla,
komsularinizla olan sosyal iliskilerinizi ne dleiide etkiledi?
Liitfen tek bir yanit veriniz.
Hic etkilemedi O
Cokaz O
Orta derecede O
Epeyce O
Cok fazla OO



70

7-Son 4 hafta i¢inde ne kadar agriniz oldu?

Liitfen tek bir yanit veriniz.

Hi¢ olmad: O

Cokaz O

AzO

Orta derecede O

Cok O

Pek cok O

8-Son 4 hafta i¢inde agriniz sizin normal ¢alismanizi ne kadar etkiledi (hem ev disinda, hem de ev
ist olarak)?
Liitfen tek bir yanit veriniz.
Hig etkilemedi O
Biraz etkiledi O
Orta derecede etkiledi O
Epey etkiledi O
Cok etkiledi O
GENEL SAGLIK

9-Asagdaki ciimlelerin sizin i¢in ne kadar dogru veya yanlis oldugunu belirtiniz.

Her bir soruya tek bir yanit veriniz.

Kesinlikle  Cogualuk  Emin  Cofunluk  Kesinlikle

dogru ladogru  degilim  layanls  yanls
a)Ben diger insanlara gire daha kolay hastalaniyorum O O O O |
b)Tamdigim kisiler kadar sagliklivim O O O O O
c)Sagligimin kotilesmekte oldugunu saniyorum O O O O O
d)Sagligim mitkemmel O O O O |
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DUYGULARINIZ

10-Asagidaki sorular duygularmizi ve son bir ay icinde nasil oldufunuzu anlamak icin

diizenlenmistir. Her bir soru igin liitfen size en uygun tek bir yanit: isaretleyin.

a)Kendinizi yasam dolu olarak nu hissediyorsunuz?
b)Cok sinirli birt mi oldunuz?

c)Kendinizi lagim g¢ukuruna diismiis gibi hissettiginiz ve
higbir seyin moralinizi diizeltemeyecegini diistindiigiiniiz
oldu mu?

d)Kendinizi sakin ve barisct hissettiniz mi?

¢)Cok enerjik oldunuz mu?

f)Kendinizi kalbi kirik ve iizgiin hissettiniz mi?
g)Kendinizi yipranmis hissettiniz mi?

h)Mutlu bir insan oldunuz mu?

1)Yorgunluk hissettiniz nm?

j)Sagliziniz sosyal aktivitelerinizi sinirladi ni?

(arkadaslar veya yakin akrabalan ziyaret etmek gibi)

Yorum:

Stirekli

O
O

O

OO0O0O0OoOooao

Cogn

Zaman

O
O
O

OO0O0O0OoOooao

Epey

Zaman

O
O
O

OO0O0O0OoOooao

Bazen

O
O

O

OO0O0O0o0O0OaoO

Arma

O
O
O

OO0O0O0o0O0OaoO

Hicb

Zama

O

O

OO0O0O0o0O0OaoO
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BRUCE PROTOKOLU

EVRE Zaman (dk) Hiz (mil/saat) Egim (%)
1 3 1.7 10
2 3 25 12
3 3 3.4 14
4 3 4.2 16
3) 3 5.0 18
6 3 5.5 20
7 3 6.0 22
8 3 6.5 24
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Sayi : 1708

Tarih :  10.12.2012
Konu : Prof.Dr.Gékhan METIN hk,

Sayin Prof.Dr. Gékhan METIN
Spor Hekimligi Anabilim Dah

ilgi :Spor Hekimligi Anabilim Dalinin 21/09/2012 giin ve 334 sayili yazisi

Sorumlu arasticihgini Gstlendiginiz ve Tipta Uzmanlik Ogrencisi Dr.Sensu DINGER'In
yiritecedi 2012/1503-1230 dosya numarali "Diizenli aerobik egzersiz programinin tip 2 diyabetes mellitus
hastalarinda fiziksel kapasite ve biyokimyasal parametreler Gzerine etkisi® baslikll tez ¢aligmas:

kurulumuzun 30.11.2012 tarihli 20 sayih toplantisinda etik yénden uygun bulunmus olup, tutanakiar ekte
sunulmustur.

Bilgilerinizi rica ederim.
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