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OZET

PREDIYABETIK BIREYLERDE 12 HAFTALIK NORDIC WALKING EGZERSIZININ
ETKINLIGININ INCELENMESI

Mustafa OZDAMAR
Yuksek Lisans Tezi, Fizyoloji AD
Tez Yoneticisi: Prof. Dr. Melek BOR KUGCUKATAY
Aralik 2019, 83 Sayfa

Nordic walking (NW) egzersizi batonlarla yapilan, dolayisiyla Gst ekstremitenin de
harekete katihmini saglayarak alt ekstremiteye binen yUkli azaltan, daha fazla kas
grubunu c¢alistiran popller bir egzersiz taridir. Diabetes mellitus gelisimini
engellemek, hastaligin kontrolini saglamak icin egzersiz 6nerilmektedir. Bununla
beraber, prediyabetik bireylerde uzun sureli NW egzersiz egditiminin diyabet gelisimi
Uzerindeki etkileri bilinmemektedir. Tez kapsaminda, 40-65 yaslarindaki prediyabetik
kadinlarda NW egzersizinin insilin direnci, eritrosit deformabilitesi, adipokin duizeyleri
ve oksidatif stres Uzerindeki etkilerinin aydinlatiimasi amaglanmistir. Prediyabetik
bireylere (n=16) maksimum kalp hizinin %65’inde, 3 gun/hafta, 12 haftalik ilerleyici NW
egzersizi uygulanmis ve sonugclar saglikli bireylerle (n=14) karsilastinimistir. Prediyabet
tanisi almis bireylerde eritrosit deformabilitesi bir ektasitometre araciligiyla, total
oksidan-antioksidan kapasite, serum adipokin degerleri ticari kitlerle olgiImustir.
Sonuclar ortalamazstandart hata (SH) olarak verilmistir. istatistiksel analiz icin, varyans
Analizi, Friedman testi, Spearman ya da Pearson korelasyon analizi ve Ki kare testi
kullaniimistir. Uygulanan NW egzersizi hastalarin kilo vermesine, bel, kalga, uyluk,
g6gus c¢evreleri, vicut yag yuzdelerinde azalmaya sebep olmustur. Prediyabetik
hastalarin baslangic¢ aclik kan sekeri, serum instlin ve HbA1c dizeyleri saglikh gruptan
yuksek iken, uygulanan egzersiz programi bu parametrelerin kontrol degerlerine
dénmesine yol acmistir. Egzersiz prediyabetik bireylerin eritrosit deformabilitesinde
akut ve uzun sureli artiglara sebep olmustur. Prediyabetik bireylerde ilk egzersiz seansi
akut etkiyle total oksidan kapasite ve oksidatif stres indeksinde azalma olusturmustur.
Serum adipokin diizeylerinde herhangi bir degisiklik saptanmamistir. Sonuclarimiz NW
egzersiz egitiminin prediyabetik bireylerde diyabet gelisiminin 6nlenmesinde faydal
olabilecegini, doku kanlanmasini diizenlemek ve akut dénemde oksidatif stresi
azaltmak suretiyle olasi komplikasyonlarin gelismesinin dnlenmesinde olumlu katkilari
olabilecegini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Nordic walking egzersizi, prediyabet, eritrosit deformabilitesi,
oksidatif stres, adipokinler
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ABSTRACT

EXAMINATION OF THE EFFECTIVENESS OF 12-WEEK NORDIC WALKING
EXERCISE IN PREDIABETIC INDIVIDUALS
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Nordic walking (NW) exercise is a popular type of exercise performed with batons, thus
enabling the upper extremity to participate in the movement, reducing the load on the
lower extremity and resulting in the involvement of large muscle groups. Exercise is
recommended to prevent the development of diabetes mellitus and to control the
disease. However, the effects of long-term NW exercise on the development of
diabetes in prediabetic individuals are unknown. The aim of this thesis is to investigate
the effects of NW on insulin resistance, erythrocyte deformability, adipokine levels,
oxidative stress in prediabetic women aged 40-65 years. Prediabetic individuals (n=16)
underwent progressive NW exercise at 65% of maximal heart rate 3 days/week, 12
weeks, and the results were compared with control (n=14). Erythrocyte deformability
was measured with a ektacytometer, total oxidant-antioxidant capacity, serum
adipokines were determined by commercial kits in individuals diagnosed with
prediabetes. Results are given as meanzstandard error (SE). Variance analysis,
Friedman test, Spearman or Pearson correlation analysis, Chi square test were used
for statistics. NW exercise caused patients to lose weight, decreased body fat
percentage, waist, hips, thighs, chest circumferences. While the initial fasting blood
glucose, insulin and HbAlc levels of the prediabetic patients were higher than the
control group, the exercise program caused return of these parameters to the control
values. Exercise caused acute and prolonged increases in erythrocyte deformability of
prediabetic individuals. The first exercise session in prediabetic individuals caused
decrease in total oxidative capacity and oxidative stress index acutely. No change in
serum adipokines was detected. Our results show that NW exercise can be beneficial
in preventing the development of diabetes in prediabetic individuals, it can contribute to
the development of possible complications by regulating tissue blood supply and
acutrly reducing oxidative stress.

Key Words: Nordic Walking exercise, prediabetes, erythrocyte deformability, oxidative
stress, adipokines
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1. GIRIS

Sedanter yagsam tarzi diunya genelinde halk saghgini olumsuz etkileyen bir durum
haline gelmistir. Gunlik hayattaki fiziksel hareketsizlik, bireylerin obezite, metabolik
sendrom, prediyabet ve Tip Il Diabetes Mellitus (T2DM) gibi kronik hastaliklara
yakalanma riskini artirmaktadir (Chakravarthy ve Booth 2004). T2DM ilerleyen bir
insiilin sekresyon azalmasi ve periferal insiilin direncinin (D) artmasi ile birlikte insiiline
bagimh olmayan diyabet olarak tanimlanir (De Nardi vd 2018). T2DM insidansi son
zamanlarda artmis ve tim diyabet vakalarinin yaklasik %90-95’ini kapsamistir. T2DM,
mikrovaskuler komplikasyonlar (retinopati, nefropati, néropati), iskemik kalp hastaligi,
periferik vaskiler hastalik ve inme gibi makrovaskuiler komplikasyonlarla pozitif olarak
koreledir (Giacco ve Brownlee 2010). T2DM erken 6nemde asemptomatik olmasi
nedeniyle siklikla teshis edilemeyebilir. Ancak vaskuler komplikasyonlar hastalgin

erken evrelerinde mevcuttur (Bigagli ve Lodovici 2019).

Prediyabet, normalden daha yiksek, ancak diyabet esiginden distk olan kan
sekeri konsantrasyonlari olarak tanimlanmaktadir. Prediyabet, bozulmus glikoz
toleransi (BGT) ve/veya bozulmus aclik glikozu (BAG) ile karakterizedir (Earnest 2008).
T2DM gelisimi ile prediyabet arasinda gu¢li bir baglanti vardir (Tabak vd 2012). Glikoz
ve insllin homeostazisi prediyabetli kisilerde olumsuz etkilenir, ayrica prediyabet tanisi
almis bireylerin ilerleyen zamanlarda T2DM tanisi aldiklari bilinmektedir. insdilin
dengesinin olumsuz etkilenimi ile BGT, glikoz ve yag metabolizmasi bozukluklari
gérilir (Bonadonna vd 1996). Iinsanlarda, glikoz homeostazi direkt olarak insdilin
hormonuyla ya da glikozun depolanma/salinim dengesiyle dizenlenir (Perakakis vd
2017).

irisin, preptin, rezistin karbonhidrat ve ya§ metabolizmasinda énemli rol
oynayan adipokinlerdendir (Aydin 2014). irisin, beyaz yag dokusunun kahverengi yag

dokusuna donusturtilmesini uyarir. Bu sayede vicutta enerji harcanmasiyla yag


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=De%20Nardi%20AT%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29329778
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Giacco%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21030723
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Brownlee%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21030723
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bigagli%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31214280
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lodovici%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=31214280

kitlesinde azalma, glikoz homeostazi ve insulin duyarlhiginda artma saglanir
(Perakakis vd 2017). irisinin glikoz ve yag metabolizmasini etkilemesi prediyabet ve
T2DM gibi hastaliklarla baglantisi oldugunu gosterebilir. Preptin, pankreasin beta (1)
hicrelerinde sentezlenir ve insulin ailesine dahil edilir (Buchanan vd 2001). Preptin,
insulin sekresyonu ic¢in guclu bir uyarici olarak kabul edilmektedir (Cheng vd 2012).
Diyabetik hastalarda serum preptin dizeyleri saglikl bireylerden daha ylksektir. Bu
yuksek preptin seviyesi, diyastolik kan basinci, trigliserit, hemoglobin Alc (HbAlc) ve
iD ile pozitif iligkilidir. Bunun yaninda preptin cok diisiik yogunluklu lipoprotein (VLDL)
ile negatif korelasyon gostermektedir (Yang vd 2009). Preptinin bu ézellikleri iD’nin
etiyolojisinde énemli bir faktdér oldugunu gdsterir (Cheng vd 2012). Rezistin ise glikoz
metabolizmasi ve visseral yag dokusu Uzerine etkileri olan bir adipokindir (Filkova vd
2009). Yapilan insan temelli calismalarda rezistin seviyelerinin iD, deri alti yag dokusu

ve HbAlc ile iligkili oldugu goésterilmistir (Vozarova de Courten vd 2004).

Diyabetin ge¢ komplikasyonlarinin gelisimi sadece pankreas 3 hicre fonksiyon
bozuklugu ve ID ile ilgili degildir. Diyabet eritrositin yapisal 6zelliklerini bozarak kilcal
damarlardaki oksijen degisimini de etkiler (Mawatari vd 2004). Singh ve Shin'e (2009)
gore eritrosit deformabilitesi; membran bilesimine, sitoplazmik yapiya ve hiicre yasina
bagldir (Singh ve Shin 2009). Farkli yontemlerle yapilan cgesitli ¢calismalar diyabet
hastalarinda eritrosit deformabilitesinin azaldigini gdstermistir (Keymel vd 2011).
Eritrosit hiicre zari proteinleri ylksek glikoliz metabolizmasi ve buna bagl olusan
oksidatif stresin artmasindan zarar gorur (Schwartz vd 1991). Oksidatif stres, reaktif
oksijen tirlerinin (ROT) dUretimi ve antioksidan savunma sistemleri arasindaki
dengesizlik olarak tanimlanir (Ahmad 2015). Ayrica oksidatif stres diyabet gelisimi ve
komplikasyonlari ile iligkilidir (Schwartz vd 2017). Kronik hiperglisemi, pankreas
hiicrelerinde oksidatif stres olusumuna neden olur (Lenzen vd 1996). ROT, iD’nin
artmasina ve insulin sekresyonun azalmasina sebep olan hicresel sinyal yolaklarini
aktive edebilmektedir (Betteridge 2000).

Duzenli egzersiz, prediyabetin T2DM’ye donlismesini 6nlemeye yardimci olabilir
(Boulé vd 2003, Colberg vd 2010). Ek olarak dizenli yapilan egzersiz mitokondriyal
biyogenez, gelismis oksidatif kapasite ve iskelet kasi hipertrofisi gibi cesitli
adaptasyonlara yol agar (Holloszy ve Booth 1976). Aerobik ve anaerobik egzersiz
egitiminin, BGT, BAG, iD, T2DM durumlarinda glikoz kontrolunu iyilestirdigi
bilinmektedir (Kelley vd 2002, Earnest 2008). Calismalar, haftada 150 dakika orta
siddette yuruyus iceren egzersizin T2DM insidansini %58 oraninda azaltabildigini
gOstermistir (Jung vd 2015). Egzersiz programlarina dizenli katilim gdsteren orta yash

kadinlarda egzersizin morbidite ve mortaliteye olumlu etkileri gézlenmistir (Byberg vd


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Singh%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19317346
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Shin%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=19317346

2009). Gunldk kolari aiminda sinirlandirma ve duzenli yUriyts; BGT olan kisilerde
T2DM gelisimini engelleyici olabilmektedir (Knowler vd 2002). Basit ve guvenli bir
egzersiz sekli olarak tempolu yriyls, yerlesik yasam tarzi risklerini dnlemek icin etkili
bir dnlemdir ve tim populasyonlarda kronik hastaliklarin prevalansinin azalmasina
katkida bulunur (Lee ve Buchner 2008).

Nordic Walking (NW) yaklasik 20 yil énce iskandinavya'da gelistirilmis ve
tanitilmistir. Her yastan insanin ilgisini ¢ekmistir. Zaman igerisinde NW herkes
tarafindan, her yerde ve her zaman yapilabilecek basit uygulanabilir bir fiziksel aktivite
sekli olmustur. NW, 6zel olarak tasarlanmis batonlari sayesinde kol ve gévde kaslarini
tutan merkez odakh bir yurlyus teknigidir. Tempolu yuartylUsle kiyaslandiginda; Gst
gbvdeyi ve kollari aktif olarak kullanma avantaji sadlar. NW sirasinda kalga, diz ve
ayaklara binen yik st gdvdenin ise katiimasiyla azalir (Skérkowska-Telichowska vd
2016). Ornegin, kollarin batonlara yik aktarmasi sayesinde diz eklemine binen yiik
yaklasik %30 azaltilabilmektedir (Kinney vd 2013). Ozel olarak tasarlanmis batonlarin
kullanimi diginda normal ylriylGsle ayni 6zelliklere sahiptir (Tschentscher vd 2013).
Kronik hastaliklari olan bireylerde kas-iskelet sistemi komplikasyonlari ve motivasyon
azhd1 nedeniyle egzersiz programlarina baglhhgin az oldugu goérilmuistir (Praet vd
2008). NW sirasinda bacaklar Uzerine daha az ylk bindigi icin periferal arter
hastalarinda, diyabetik ayak ve eklem adgrilari olan kigilerde yurlyls performansini
artirmak igin etkili bir yaklasim olabilir. NW orta ve ileri yaslarda olan kisilerin agik
havada egzersiz yapmalarini tesvik ederek fiziksel ve psikolojik faydalar da saglar
(Suija vd 2009). NW’nin standart yuriyltse gore kardiyovaskiler kondisyonu daha etkili
bir sekilde iyilestirdigi bildirilmistir (Church vd 2002). NW sirasinda kullanilan batonlarin
dayanikli, erisimi kolay, maliyeti disik olmasindan dolayi bu egzersizin gunlik hayatta
yapillmasi fonksiyoneldir. Bu yuzden NW’nin toplumda daha c¢ok taninmasi,

yayginlastirimasi halk saghgi adina faydali sonuglar saglayabilecektir.

1.1. Amag¢

Prediyabet tanisi olan ve T2DM’ye yakalanma ihtimali yuksek kadinlarda dokularin
oksijenlenmesinde ¢ok onemli bir yere sahip olan eritrosit deformabilite yeteneginin,
irisin, preptin, rezistin gibi adipokinlerin, ac¢lik insilin dizeyi ve ID’nin; 12 hafta diizenli

NW ezgzersiz egitiminden nasil etkilenecedi ile ilgili literatirde herhangi bir bilgi yoktur.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lee%20IM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18562968
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Yukaridaki bilgiler kapsaminda bu calismada, prediyabet tanisi almig fakat
herhangi bir medikal tedaviye baslanmamis, yasam modifikasyonu yapilmamis kisa
sure igerisinde T2DM tanisi alma riski olan 40-65 yas araligindaki kadinlarda haftada 3
gun yapilan 12 haftalik ilerleyici NW egzersizinin eritrosit deformabilitesi, irisin, preptin,
rezistin, aglk kan sekeri (AKS), insilin dizeyleri ve ID Uzerindeki etkilerinin
aydinlatiimasi amaglanmigtir. Bunlarin yani sira tez kapsaminda total oksidan kapasite
(TOK), total antioksidan kapasite (TAK), dlgiimleri yapilip oksidatif stres indeksi (OSI)
hesaplanarak yukarida sayilan parametrelerdeki olasi degisikliklerin mekanizmasinin

da agiklanmasi hedeflenmistir.

Uzun sureli NW egzersizinin karbonhidrat, yag metabolizmasi, hemoreolojik
parametreler ve oksidatif stres Uzerine etkilerinin agiklanmasi T2DM riski altinda olan
kisilerde iyilik halinin korunmasi, komplikasyonlarin geciktiriimesi/Gnlenmesine katki

saglayabilecektir.



2. KURAMSAL BILGILER VE LITERATUR TARAMALARI

2.1. Diabetes Mellitus

Diabetes mellitus (DM), dolasimda ve dokularda insllin ve/veya insilin
fonksiyonundaki eksikliklerden dolayr vicudun yag, karbonhidrat ve protein gibi
besinlerden yeteri kadar yararlanamadigi kronik seyreden metabolik bir hastaliktir. DM,
birtakim semptomlarla karakterizedir ve devamli bakim gerektirmektedir (William 2017)
(Tablo 2.1). Bireysel ve devlet adina tedaviye ayrilan bltgenin ylksek olmasi, fazla is
glcunun harcanmasi, morbidite ve mortalite oranlarinin yiksek olmasi genel anlamda
topluma ve hastaya asin yike sebep oldugu icin goz ardi edilemeyecek bir saglik
problemidir. DM kisinin yasami boyunca devam eder ve olasi komplikasyonlardan
dolayl yasam kalitesini olumsuz sekilde etkiler (Cowie vd 2009).

T2DM olusmasinda ID ve kronik hiperglisemi temel faktdrlerdendir. Ayrica
ilerleyen zamanlarda kronik hiperglisemi nefropati néropati, retinopati ve ateroskleroza
yol acabilmektedir. Bu yol ile olusan aterosklerozun kan damarlarina ve kalbe
etkisinden dolayi gelisen damarsal komplikasyonlar lipit seviyesinde bozukluklara,

hipertansiyona ve birgok organi etkileyerek islev kaybina sebebiyet verebilmektedir.

Tablo 2.1 DM semptomlari

Diyabetin klasik semptomlari Diyabetin daha az go6zlenen semptomlari
Poliuri Bulanik gérme
Polidipsi Aciklanamayan kilo kaybi
istahsizlik inatgi infeksiyonlar
Halsizlik, cabuk yorulma Tekrarlayan mantar infeksiyonlari
Agiz kurulugu Kasinti
Noktri




2.1.1. Epidemiyoloji

DM, dunya genelinde farkli toplum ve irklarda gozlenebilen bir hastaliktir. Verilerde,
1985 tarihinde dinyada DM tanisi almis kisi sayisi 30 milyon iken, 2005 tarihinde bu
sayinin yedi kat artarak 230 milyon civarlarinda oldugu gézlenmektedir. Gegtigimiz 20
yil icerisinde DM prevalansi ciddi sekilde artmaya devam etmektedir (IDF 2013).
Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF) 2013 tarihinde tim dinyada DM tanili 382
milyon kisi oldugunu belirtmis olup, 2035 tarihinde yaklagik 592 milyona ulasacagini
tahmin etmektedir (IDF 2013). Turkiye’de 20-79 yas araliginda 25 bin kisi 1997-1998
tarihlerinde incelenmig olup Turkiye Diyabet Epidemiyoloji Calismasi (TURDEP) DM
prevalansini %7,2 olarak tespit etmistir. Kadinlarda %8 erkeklerde %6,2 oraninda
goérildigi belirtiimistir. 2010 tarihinde TURDEP Il arastirmasinda %13,7 seviyesi ile
DM prevalansinin arttigi tespit etmistir. DM gérulme frekansinin 6zellikle 40-44 yas
araligindan itibaren arttigi belirtiimistir (TEMD 2019).

2.1.2. Diabetes mellitus tanisi

1997 senesinde Amerikan Diyabet Dernedi (ADA) diyabet ve glikoz problemlerini
siniflandirmak igin tani koyma olgutleri yayinlamistir. 1999 senesinde Dinya Saglik
Orgltl (WHO) yayinlanan bu odlgltleri kiiclik degisikliklerle onaylamistir. 2003 senesine
gelindiginde ADA, BAG tanisini dizenlemistir. 2007°de Avrupa Diyabet Calisma Birligi
(EASD) ile ADA bildirisinde normal AKS ust dizeyi 100 mg/dl olarak belirlenmistir
(Williams ve Pickup 2004). Turkiye'de DM tanisi icin Turkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegi’'nin dikkate aldigi ADA dlgutleri kullaniimaktadir (TEMD 2019).
HbA1c, uzun bir slire boyunca ortalama plazma glikoz konsantrasyonunu
tanimlamak icin kullanilan bir olgctdir. Normalden vyiksek HbA1c seviyeleri
kardiyovaskuler hastalik (KVH) riskinin artmasiyla iligkilidir (Patel vd 2008). Mevcut
veriler HbA1c'nin gogu hasta igin %7'nin altinda olmasi gerektigini géstermektedir (ADA
2017). DM tanisi icin HbA1c degerlerinin belirlenmesinde IDF, ADA, EASD ve
Uluslararasi Klinik Kimyacilar ve Laboratuvar Tibbi Federasyonu yetkililerinin
olusturdugu kurulda 2008 senesinde %6,5 (48 mmol/mol) orani belirlenmistir (Efe
2018). Diyabet alaninda calismalar yapan uzmanlar oral glikoz tolerans testi (OGTT)
ne secenek olarak AKS = 126 mg/dl olan ve HbA1c = %6,5 (248 mmol/mol) olan
kisilere DM tanisi konulabilecegini bildirmektedirler. 2011 senesinde WHO, bildirisinde

kabul edilen degerlerin uluslararasi platformda sistemli olarak kontrol edilmesi ve bu



platformda guvenilir bir metodun uygulanmasi sarti ile HbA1c ile DM tanisi
konulabilecegi bildirilmigtir (TEMD 2019) (Tablo 2.2).

Tablo 2.2 DM tani kriterleri (TEMD 2019)

DM Izole BAG** Izole BGT BAG+BGT DM Riski
(mg/dl)* (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) Yiksek
2126 100-125 <100 100-125 - AKS
(=8saat
aclik)
=200 <140 140-199 140-199 - OGTT
sonrasi 2
saat K
2200 + Rastgele
Diyabet - - - - K$
semptomlari
2%6,5 %5,7-6,4 HbA1C***

(*: Kan sekeri vendz plazmada glikoz oksidaz yontemi ile 'mg/dl' olarak olgulir. 'DM'
tanisi icin dort tani kriterinden herhangi birisi yeterli iken izole BAG, izole BGT ve BAG
+ BGT icin her iki kriterin bulunmasi sarttir. **: 2006 yih WHO/IDF Raporunda normal
AKS kesim noktasinin 110 mg/dl ve BAG igin 110-125 mg/dl olarak korunmasi
benimsenmigtir. ***; Standardize metotlarla élctilmelidir. DM: Diabetes mellitus, AKS:
Aclik kan sekeri, KS: kan sekeri, OGTT: Oral glikoz tolerans testi, HbAlc: Glikolizlenmis
hemoglobin Alc, BAG: Bozulmus aclik glikozu, BGT: Bozulmus glikoz toleransi, WHO:
Diinya Saglik Orgutii, IDF: Uluslararasi Diyabet Federasyonu)

2.1.3. insiilin direnci

insiilin glikozu yag dokusu, kas ve karaciger gibi gevredeki dokulara tagiyarak glikojen
olarak depolanmasini ya da enerji Uretmek Ulzere kullanimasini saglar. insilin
karacigerde glikojenoliz ve glikoneogenezin baskilanmasina sebep olarak glikoz
Uretimini baskilar (Ulu ve Yiksel 2015). ID; viicudun mevcut insiiline cevap vermemesi

ile karakterize olup, insulinin glikozu hicre icine iletmesinin azalmasi veya kaybolmasi



olayidir. Kandaki glikoz artigi, insulin salgilama mekanizmasini uyarnr (Ulu ve Yuksel
2015). Tum bu olaylarin sonucunda da hiperglisemi ve hiperinsilinemi birlikte olusur.
Dolasimda yuksek glikoz olmasina ragmen kas ve yad dokusuna insulin araciligiyla
glikoz alimi azalir (Grundy vd 2005). ID, T2DM'li kisilerde yaklagik %60-75, BGTli
kisilerde %60 ve saglikli populasyonda ise %25 oraninda gdrilebilmektedir
(Hollenbeck ve Reaven 1987). ID; T2DM, metabolik sendrom, polikistik over,
dislipidemi, hipertansiyon, KVH, obezite, karaciger hastaliklari, kanser gibi birgok
yaygin hastaligin gelisiminde ve ilerlemesinde 6nemli bir patofizyolojik neden olarak
gOsterilmektedir (Hernandez vd 2014). Son zamanlardaki arastirmalar, dzellikle fruktoz

ve basit seker aliminin iD'ye neden oldugunu gdstermistir (Kahn vd 2006).

iD’nin homeostatik degerlendirme modeli (HOMA-IR), iD degerlendiriimesinde
saglam bir ydntemdir ve genis populasyonlari igeren ¢alismalarda ¢ok yaygin olarak
kullanilan bir indeksdir (Antuna-Puente vd 2011). 3 hucre fonksiyonu ve HOMA-IR ilk
olarak 1985 yilinda tanimlanmistir (Wallace vd 2004). HOMA-IR asagidaki
basitlestiriimis denklemler kullanilarak su sekilde belirlenir: HOMA-IR = (Ac¢lik plazma
glikozuxAclik plazma insilini)/22,5)

2.1.4. Diabetes mellitusun etiyolojik siniflandirilmasi

DM 4 klinik tipe gére siniflandiriimaktadir (Grundy vd 2004) (Tablo 2.3).

Tablo 2.3 Diabetes mellitusun etiyolojik siniflandiriimasi (TEMD 2019)

I. Tip | diabetes mellitus (Genellikle mutlak instlin noksanligina sebep olan 3-hiicre
yikimi vardir)

II. Tip Il diabetes mellitus (Insulin direnci zemininde ilerleyici insilin sekresyon defekti ile

karakterizedir)

lll. Gestasyonel diabetes mellitus (Gebelik sirasinda ortaya gikan ve genellikle dogumla
birlikte dizelen diyabet formudur)

IV. Diger spesifik diabetes mellitus tipleri



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Hollenbeck%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=3553221
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2.1.4.1. Tip | diabetes mellitus

Tip | diyabet pankreas 3 hicrelerinin otoimmun ya da otoimmudn olmayan sebeplerle
olusabilen; blyik ¢odunlugu mutlak insilin yetersizligine ulasan bir hastaliktir. Vicut
artik ihtiyagc duydugu insdlini Gretemez hale gelir (Couper 2001). Hastaligin neden
gerceklestigi tam olarak anlasilamamakla birlikte, Tip | diyabet olusumunda genetik
faktorler, cevresel tetikleyici faktorler (virtsler, toksinler, emosyonel stres) ve oto
immunite etkili olmaktadir. Toplumda genetik olarak yatkin bireylerde bir veya birden
fazla cevresel faktorun etkisiyle otoimmun harabiyet baglayabilmektedir (TEMD 2019).

Toplumdaki bireylerde 30 yasindan dnce baslamasinin yaninda; okul éncesi (6
yas civari), puberte (13 yas civar) ve ge¢ adolesan dénemde (20 yas civan) Tip |
diyabetin pik yaptigi gortlebilmektedir (Malcova vd 2004). Bunlarin yaninda son 20
yildir daha ileri yaglarda ortaya cikabilen Latent otoimmun diyabet olarak adlandirilan
formunun, cocukluk c¢agi (<15 yas alti) Tip | diyabete yakin oranda goérildigu
bildiriimektedir. Tip | diyabette polidipsi, polilri, kilo kaybi gibi diyabet belirtileri
siddetlidir. Ketoasidoz komasi, hipoglisemi gibi akut komplikasyonlarin ¢ok yasandigi
bilinmektedir (Paronen vd 2000).

2.1.4.2. Tip Il diabetes mellitus

T2DM; hiperglisemi, ID ve insllin sekresyonunda bozulma ile karakterize karmasik bir
metabolik hastaliktir. Oncelikli nedeni vicuttaki insllin miktarinin azhg§ vel/veya
dokularin insuline gdéstermis oldugu diren¢ olabilmektedir. Bunlarin altinda yatan
mekanizmalar ise insllin hassasiyetinde azalma, pankreas B hicrelerinde hasar ve
karacigerde glikoz saliniminin artisi olarak gosterilir (Pflutzner ve Forst 2011). T2DM
hastalarinda hiicre igine alinan glikoz miktarinin azalmasi ve ID goriilen ilk fonksiyon
bozukluklaridir. Yapilan arastirmalar iD’'nin hiicrelere glikozun alimini engelledigini
belirtmektedir (Saltiel 2001). Genellikle T2DM tanisi, ID’'nin ve hipergliseminin
ilerlemesinden seneler sonra konulabilmektedir. T2DM'nin bu sekilde sinsi olarak
seyretmesi seneler iginde birtakim makrovaskuler degisikliklere de neden olmaktadir
(ADA 2010). Dokularda insulin hassasiyetini bireyin genetigi, ka¢ yasinda oldugu,
sigara kullanimi, kalp rahatsizigi, vucut yag ylzdesi (VYY), duzenli egzersiz yapip
yapmadidi etkileyebilmektedir. T2DM hastalarinda saglikl insanlara gére AKS seviyesi
80 mg/dl'den 140 mg/dl'ye ciktiginda; kandaki insulin duzeyi saglikh insanlara gore 2-
2,5 kat daha fazla yikselmektedir. Ancak, AKS duzeyi 140 mg/dl'yi astiginda saglikli


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Pf%C3%BCtzner%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21722594
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Forst%20T%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=21722594

10

insanlardan farkli olarak insulin salinimi azalmaktadir. Bunun yerine karaciger glikoz
salinimi hizlanmaktadir (ADA 2017).

2.1.4.3. Prediyabet

Prediyabet; normalden daha yiiksek, ancak T2DM esik degerlerinden daha dusik kan
glikoz konsantrasyonu olarak tanimlanir (Earnest 2008, Tabak vd 2012). Prediyabet,
BGT ve/veya BAG ile karakterizedir (Santaguida vd 2005, Earnest 2008). BAG, plazma
aclik glikoz seviyesinin 100-125 mg/dl araliginda olmasidir. BGT ise 75 gr oral glikoz
alimindan 2 saat sonra délglilen kan glikoz seviyesinin 140—-199 mg/dl diizeyinde olmasi
olarak tarif edilmektedir (Somani vd 1999, Genuth vd 2003). BAG ve/veya BGT ile
prediyabet tanisi konabilmektedir (Earnest 2008). Ayrica, HbAlc seviyesinin %5,7-6,4
olmasinin da prediyabet tanisini koymada kullanilabilecegi belirtiimektedir
(Buysschaert ve Bergman 2011). HbA1c %’si; 3 aylk ortalama plazma glikoz
konsantrasyonunu dlgen bir testtir (Buysschaert vd. 2015).

Artan yas, obezite ve fiziksel aktivite eksikligi gibi faktorler prediyabet riskini
artinr (Tabak vd 2012). Prediyabetli bireylerde T2DM gelisme riski daha ylksektir
(DECODE 2003). Ayrica prediyabet ateroskleroz, koroner arter kalsifikasyonu ve KVH
mortalitesi icin bir risk faktéridir (Diamantopoulos vd 2006). KVH riskini dlgen bir
belirte¢ de sirkadiyen kan basinci anormallikleridir. Kan basincinin normal sirkadiyen
ritmi; gindlz saatlerinde daha ylksek, gece saatlerinde daha distk olacak sekildedir.
Gun icinde dalgalanmalar gorilur (Millar-Craig vd 1978). Prediyabetli hastalarda
gérilen sirkadiyen kan basinci anormallikleri prediyabetli kisilerin KVH acisindan risk

altinda oldugunu gdsterir (Buysschaert vd 2015).

2.2. Adipokinler

Yag dokusu bircok sitokin salgilayan endokrin bir organdir (Gateva vd 2018). Sitokinler
insulin duyarhhgdinda, inflamasyonda, koagllasyonda ve aterosklerozun patogenezinde
onemli bir role sahiptir (Fantuzzi ve Mazzone 2007). Abdominal obezitesi olan
hastalarda adipositler daha buyuktir. Bu durum hcreleri insuline karsi direngli hale
getirir ve Ozellikle visseral yag dokusunda lipolizi baskilayabilir. Bdylece kas ve
karacigerde ID, yag asitleri ve gliserol salinimi artar (Boden 1997). irisin, preptin ve

rezistin son zamanlarda ¢alismalarda karigimiza sik olarak ¢ikan adipokinlerdendir.
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Enerji metabolizmasinda etkili olan temel olarak farkl 6zelliklere sahip iki tip yag
dokusu (adipoz doku) vardir. Bunlardan ilki beyaz yag dokusudur. Vicuda alinan fazla
enerjinin trigliserit olarak depolanmasi, gerektiginde tekrar kan dolasimina serbest yag
asidi seklinde salgilanmasindan sorumludur. (Saely vd 2012). Digeri ise vicudumuzda
beyaz yag dokusuna gbre daha az bulunan kahverengi yad dokusu olup, soguk
ortamda ve diyete cevap olarak adaptif termogenezis ile gerekli olan syl
uretebilmektedir (Bonet vd 2013). Bu gérevinden dolay! kahverengi yag dokusu soguk
havada yasayabilmeleri ve hayata tutunabilmeleri igin yeni dodanlarda ve memelilerde
daha fazla bulunur. Geg¢migte yetigkinlerde kahverengi yad dokusunun olmadigina
inanilirken yapilan ¢calismalar sonrasinda varligi, metabolik olarak aktif oldugu ve enerji

dengesinde dnemli rol oynayabilecegi anlasiimistir (Cypess vd 2009).

2.2.1. Irisin

irisin yakin tarihte tanimlanmis olup, insanlarda glikoz homeostazinin saglanmasinda,
karbonhidrat ve yagd metabolizmasinda rol alan énemli bir miyokin ve hormondur (Aydin
2014, Perakakis vd 2017). Irisin, kas dokusunun yaninda adipoz dokudan da
salgilandigi i¢in, arastirmacilar irisini miyokin ailesine (Bostrom vd 2012) ek olarak
adipokin ailesinden de kabul etmektedir (Aydin 2014). Kaslarda fibronektin tip 1l
domain 5 (FNDC5) olarak adlandirilan membran proteini irisinin énclistdir (Bostrom
vd 2012, Perakakis vd. 2017). FNDC5’in saliniminin artmasi; oksijen harcanmasini,
karbondioksit ve 1si olusumunu arttinr (Aslan ve Yardimci 2017). Sonug olarak bu
sekilde irisin, vicutta beyaz adipoz dokuyu kahverengi adipoz dokuya cevirerek enerji
harcanmasina neden olan termojenik bir protein olarak gérev alir (Bostrom vd 2012).
Ayrica oksidatif metabolizmada irisin kaynakh artislar, peroksizom proliferator-aktive
reseptdor gama koaktivatér 1 alfa (PGC1-a) gen ekspresyonuna, mitokondriyal
transkripsiyon faktori ve glikoz tasiyici tip 4 (GLUT-4) artisina sebep olarak
mitokondriyal biyojeneze yol acar (Vaughan vd 2014). PGC1l-a fizyolojik sistemlerde
enerji metabolizmasinin diizenlenmesinde rol oynar (Aslan ve Yardimci 2017). irisin,
oksidatif metabolizma artisi ile enerji harcamasini artirir, yag kutlesini azaltir, insilin
duyarlihginin artmasini saglar (Perakakis vd 2017).

irisin 2012'de kesfedildikten sonra kahverengi yag dokusundaki etkisi sebebiyle
cok popiler hale gelmistir (Bostrdm vd 2012). irisin egzersiz yapmayan bireylerde
pankreas ve periferik dokularin arasindaki yag dokusunda Uretilmekte iken, egzersize
cevap olarak irisinin buyuk cogunlugunun gizgili kas dokusunda duretildigi tahmin
edilmektedir (Bostrém vd 2012). Dolagimdaki irisin seviyesinin viicut kitle indeksi (VKI),

vicut yag orani gibi faktorlerle iliskisi henliz netlesmemistir (Aslan ve Yardimci 2017).
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Bazi calismalar dolagimdaki irisinin ve kaslardaki FNDC5 ekspresyon seviyesinin VKi
ile pozitif bir iliskisinin oldugunu ortaya koyarken (Huh vd 2012), digerleri irisinin VKI,
vicut yag orani ile negatif korelasyona sahip oldugunu goéstermistir (Liu vd 2013).
Fareler Gzerindeki bir calismada kalp ve iskelet kasinda doku orani basina irisin miktari
hesaplanmis ve kalp kas dokusunda daha fazla irisin Uretildigi belirlenmistir (Aslan ve
Yardimci  2017). irisin  énclisi olan FNDC5 mRNA miktari dokularda farkli
konsantrasyonlarda bulunur. Bu miktarlar ylksekten dislk konsantrasyona dogru
siraslyla; iskelet kasi, rektum, perikardium, intrakranial arter, kalp, dil, optik sinir, beyin,
over, over kanali, hipofiz, seminal vezikll, adrenal bez, 6zefagus, vena cava, bdbrek,
penis, retina, testis, Uretra, karaciger, incebagirsak, tonsil, tiroid, vajina olarak
siralanabilir (Huh vd 2012).

irisin saliniminin belirli bir siire ve siklikta egzersiz yapan kisilerde uyarildigi
bulunmus olmasina ragmen, duzenli egzersizin, plazma irisin seviyeleri Uzerine
etkisiyle ilgili calismalar yetiskinlerde hala celiskilidir (Palacios-Gonzalez vd 2015). Bazi
calismalarda egzersiz yapildiktan sonra insan ve fare iskelet kasinda FNDC5
MRNA’nin arttigi gézlenmistir (Bostrém vd. 2012). Béstrom ve arkadaslarn (2012), irisin
seviyelerinin, egzersiz yapan farelerde 3 hafta sonra arttigini bulmuslardir (Kurdiova vd
2014, Aslan ve Yardimci 2017). Ek olarak dayaniklilik egzersizi yapan sekiz saglikh
yetiskinde irisin seviyelerinin 10 hafta sonunda arttigi bulunmustur (Bostrom vd 2012,
Kurdiova vd 2014). iskelet kasinda FNDCS5 artisinin egzersizle iliskisinin incelendigi bir
calismada ise 6 hafta yodun egzersiz yapan 24 sedanter geng erkegin egzersiz sonrasi
(ES) iskelet kas biyopsilerinde FNDC5 mRNA miktarlarinin degismedigi bildirilmistir
(Kurdiova vd 2014). Bir diger calismada sedanter ve egitimli bireylerde 3 aylik egzersiz
antrenmaninin iskelet kasi FNDC5 ekspresyonunu ve sirkiile irisin seviyelerini
etkilemedigi gosterilmistir (Kurdiova vd 2014). Litaratlir prediyabetli bireylerin egzersiz
egitimi sonucunda dolasimdaki irisin seviyelerinin nasil bir degisime ugradidini

aciklamakta yetersiz kalmaktadir.

2.2.2. Preptin

Karbonhidrat metabolizmasi bir dizi enzim ve hormon tarafindan kontrol edilir (Leahy
vd 1999). Preptin yakin zamanda kesfedilen, karbonhidrat metabolizmasi ile iligkili bir
hormondur. Preptin, esas olarak pankreas, tikirik bezi, meme dokusu ve bobreklerde
sentezlenir (Aydin vd 2013). ilk olarak 2001 yiinda Buchamand ve arkadaslari
tarafindan sigcanlarin pankreas R hicrelerinden izole edilmigtir (Buchanan vd 2001).
Preptin insllin ailesinde kabul edilmekle beraber, insulin benzeri biyime faktori 1

(IGF-1), pro-insllin benzeri biyume faktéri 2 (pro IGF 2) ve relaksin hormonlari ile
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yuksek derecede benzerlige sahiptir (Ellsworth vd 1994). Pro IGF 2’nin bir turevi olan
preptin, ayni zamanda insulin ailesinin en son uyesi olarak kabul edilir (Cheng vd
2012). Preptin, insulin hormonunun etkileri ile sinerjik olarak kemik Gzerinde anabolik
bir etkiye sahiptir; ayrica, preptinin insilin sekresyonunu arttirdigi tespit edilmistir
(Buchanan vd 2001). Preptin hicre farkllagsmasini ve osteoblastik hicre aktivitesini
arttinir (Reid 2010). Ancak preptinin bu etkisi, IGF-1 ve pro IGF-2'nin etkilerine kiyasla
daha zayiftir (Wong vd 2010).

insanlarda dolagimdaki preptin miktarindaki artis veya azalis insiilin
diizeyleriyle iliskilidir (Yang vd 2009). Yang ve arkadaslari (2009) insanlarda preptin
Uzerine ilk klinik calisgmayr T2DM hastalarinda yapmislardir (Yang vd 2009). Bu
calismada T2DM hastalarinda preptin dizeylerinin normal bireylere gére daha ylksek
oldugu ve plazma preptin dizeylerinin diyastolik kan basinci, trigliserit, total kolesterol,
HbAlc ve HOMA-IR indeksi ile pozitif korele oldugu gdsterilmistir (Yang vd 2009).
Litaratirde prediyabetli kisilerde 12 haftalik bir egzersiz midahalesinin sonucunda
serum preptin diizeylerinde egzersiz dncesi (EO) ve kontrol grubuna gére anlamli bir
disus oldugu tespit edilmistir (Safarimosavi vd 2018). Literatlirde konu ile ilgili bu tek
calisma, prediyabetik kisilerin egzersiz egitimi sonucunda serum preptin seviyelerindeki

degisimi acgiklamakta yetersiz kalmaktadir.

2.2.3. Rezistin

Rezistin; ilk olarak obezite, iD ve T2DM arasindaki iliskide rol oynayan adiposit tiirevi
bir hormon olarak tanimlanmistir (Filkova 2009). insan lzerinde yapilan ¢alismalarda
rezistin seviyeleri ile VKI arasinda pozitif bir iliski oldugu gdsterilmistir (Vozarova de
Courten vd 2004). Obez insanlarin dolasiminda rezistin seviyelerinin zayif insanlardan
daha yuksek oldugu da belirtiimistir (Nieva-Vazquez vd 2014). Son zamanlarda yapilan
calismalar, gastrik bypass ameliyatindan sonra ve kilo kaybi ile (Valsamakis vd 2004)
rezistin dizeylerinin azaldigini gostermistir (Vendrell vd 2004). Bu calismalar rezistin
diizeylerinin VKi ile korele oldugunu ve obez bireylerde rezistin dizeylerinin
yukseldigini gostermektedir. Ek olarak, rezistinin disglisemi ile birlikte ateroskleroz,
KVH ve bazi otoimmun hastaliklarin bir pargasi olabilecegi (Jamaluddin vd 2012) ve
rezistin seviyeleri ile ID arasinda pozitif bir iliski oldugu da ileri strilmektedir (Silha vd
2003). Serum rezistin dizeyleri T2DM hastalarinda saglikh bireylere gére %20 daha
yuksek bulunmustur (Fujinami vd 2004). Farelere uygulanan rezistin enjeksiyonuyla
hdcrelerin glikoz toleransinin dustugu, serum insilin duzeyinin ve insiline hassasiyetin
azaldigi, bdylece ID'nin arttirdigi gérilmistir (Steppan vd 2001). Bu etkilerine

dayanarak rezistinin glikoz metabolizmasina etkili insilinin antogonisti gibi calisan
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hormon olarak gbérev yapti§i tahmin edilmektedir. Rezistin reseptdri henlz
bilinmediginden hedef hiicreler ve dokular saptanamamistir, fakat karaciger ve kaslarin
hedef organ olabilecedi dislniilmektedir (Ling vd 2001). insanlarda, rezistinin glikoz
seviyeleri ile korelasyonu hakkinda tutarsiz sonuglar vardir. Serum rezistin dizeyleri ile
aclk glikozu ve instlin dizeyi arasinda korelasyon bulunmadigini gosteren galismalar
da literaturde mevcuttur (Al-Ghadhban 2018).

2.3. Hemoreoloji

Reoloji, kati-sivi-gaz maddelerin akim davraniglariyla ilgilenen bilim dalidir (Baskurt ve
Meiselman 2010). Biyolojik agidan kan, cesitli hiicrelerden (eritrosit, 16kosit, trombosit)
ve plazma denilen sivi kisimdan olugsan bir dokudur (Baskurt ve Meiselman 2010).
Kanin icerigi olan hicresel elementler ve plazma kati-sivi bir sispansiyon gibi davranir
(Baskurt ve Meiselman 2003). Kan bu sekilde hem kati hem de sivi gibi viskoelastik
Ozellik sergiler (Thurston 1972). Eritrosit deformabilitesi ve agregasyonu, tam kan ve
plazma viskozitesi, hemotokrit, ve fibrinojen konsantrasyonu hemoreolojinin belirtecleri
seklinde siralanabilir (Stuart ve Kenny 1980). Kanin vicuttaki ana islevi gerekli
maddeleri hiicrelere ve hilicrelerden uzaklastirilacaklari vicut bdlgelerine tasimak
oldugundan (Piagnerelli vd 2003), hemoreoloji doku perfiizyonu ve beslenmesi
acisindan klinik 6nem tasir (Baskurt ve Meiselman 2003). Bazi kronik hastaliklar ve
patolojik durumlarda hemoreolojik parametreler dedisebilir (Baskurt ve Meiselman
2010). Bu hastaliklara KVH, T2DM, prediyabet, ateroskleroz, obezite, romatoid artrit
ornek verilebilir (Piagnerelli vd 2003). Egzersize akut ve kronik hemoreolojik yanitlar
farkhdir. Literatlirde kronik egzersiz ile hemoreolojik parametrelerde iyilesme oldugunu

gOsteren cesitli calismalar gosterilmistir (EI-Sayed 1998).

2.3.1. Eritrosit deformabilitesi

ik kez deformabiliteyi Leeuwenhoeck 1675 yilinda eritrositlerin kapillerlerden gegerken,
sekil degistirebilme yetenegi olarak tanimlamistir (Leeuwenhoeck 1702). Deformabilite
kan akimi sirasinda eritrositin kendisine uygulanan guglere sekil degistirerek cevap
verebilme yetenegi olup (Baskurt vd 2004), ozellikle mikro sirkilasyonda, kan akiginin
ana belirleyicilerinden biri oldugu bilinmektedir (Baskurt vd 1998). Eritrositler kuvvete
maruz kaldiklarinda, uzarlar ve bu nedenle sekil degisikligine ugrarlar. Olgunlasan

eritrositlerin bikonkav sekli, fizyolojik fonksiyonlari igin dnemli bir 6zelliktir (Sekil 2.1).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Stuart%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6995492
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kenny%20MW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=6995492
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Bu seklin iki ana avantaji vardir. ilk olarak, solunum gazlarinin verimli bir sekilde
diftizyonu icin gerekli olan biyiik ylzey alanini saglar. Ikincisi, dar bolgelerden
gecerken eritrositlerin sekil degistirme 6zelligine katkida bulunur (Radosinska ve Vrbjar
2016). Deformabilite eritrositler bikonkav disk seklinde iken en ylksek sevide olup bu
yapi bozuldukca azalmaktadir (Chien 1987).

MiNIMUM KALINLIK
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Sekil 2.1 Eritrositlerin bikonkav-disk yapisi (Kilig-Toprak 2010)

Deformabilite yetenegi, eritrositin dolagsimda hayatta kalmasinin en 6nemli
belirleyicilerinden biridir. Bunun nedeni ¢api 7,2 mikrometre olarak dlglilen ortalama bir
eritrositin, capi 3-4 mikrometre gibi kiglk kapilerlerden gecebilmek igin sekil
degistirmeye ihtiyac duymasidir. Etkili bir mikro dolagim fonksiyonu ve dokulara yeterli
miktarda oksijen verilmesi icin eritrositlerin sekil degistirmeleri cok édnemlidir (Schmid-
Schonbein 1976). Eritrositlerin sertligi ve sekil degistirebilmesi doku perflizyonunda ve
KVH’larin etiyolojisinde énemli bir rol oynar (Penco vd 2000, Fornal vd 2009).

Genetik anormallikler, hiicre yasi, ilerleyen yas, hipertansiyon, DM, dislipidemi
veya diger herhangi bir faktorin neden oldugu eritrosit deformabilitesindeki azalma kan
viskozitesini arttirir ve dolayisiyla doku perflizyonunu bozar. Bu da kardiyovaskiler
acidan olumsuz sonuglara yol acar (Fornal vd 2010, Tomaiuolo 2014, Toth vd 2014).
Eritrosit deformabilitesi temelde lg¢ faktorle belirlenir. Bunlar; eritrosit bikonkav disk
yapisi (artmis yuzey alani/hacim), eritrosit sitoplazmik viskozitesi ve eritrosit membrani
reolojik 6zellikleridir (Tomaiuolo 2014). DM’e bozulmus mikro dolasimla birlikte doku
hipoksisi eslik etmektedir (Ditzel ve Standl 1975, Ditzel vd 1978). Bu durumda
eritrositlerin hedef dokulara uygun bir sekilde ulasamamasi s6z konusudur (Le Devehat
vd. 1994). DM'de, eritrosit deformabilite (Baba vd 1979) ve agregasyonunda (Schmid-
Schénbein ve Volger 1976) olumsuz degisimler oldugu bilinmektedir (McMillan 1975,
Vague ve Juhan 1983).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Radosinska%20J%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27643939
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vrbjar%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27643939
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vrbjar%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27643939
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2.3.2. Hiicre geometrisi (ylizey alani-hacim iligkisi)

Eritrositler, istirahatte ortalama hacimleri 90 femtolitre, ¢aplari 8 mikrometre ve 142
mikrometrekare zar ylzey alanina sahip bikonkav disk geklindedir (Mohandas ve
Gallagher 2008). Eritrositlerin bikonkav yapisi sayesinde yiizey/hacim orani %40'hk
fazla ylzey alani olusturur ve bu genis ylzey alani, par¢calanma olmadan kiglk kilcal
damarlardan sekil degistirmek suretiyle daha kolay bir gecis saglar (Baskurt ve
Meiselman 2003) (Sekil 2.2).

Bikonkav disk sekli eritrositlere sabit hacimde daha fazla ylzey alani saglar.
Bunun sonucunda da hulcre yizeyini arttirmaksizin sekil degistirme imkanina sahip
olur. Boylece eritrositler oksijen tagsima kapasitelerini ylkseltirler (Chien 1987, El-Sayed
vd 2005). Ylzey alani/hacim sayesinde eritrositler normal boylarinin %30’una kadar
lineer uzama gosterebilirler. Bikonkav seklin muhafaza edilmesinde; zar igindeki elastik
kuvvetler, yuzey gerilimi, zar yuzey alanindaki elektriksel kuvvetler, hidrostatik ve
osmotik basinglar etkili olmaktadir (Wintrobe vd 1981). Bikonkav yapinin korunmasinda
eritrositin icinde bulundugu ¢evrenin nitelikleri de bulyik énem tasimaktadir. Bikonkav
eritrosit seklinde olusabilecek bozukluklar deformabilite 6zelliginde ciddi bozulmalara

yol acar (Mohandas ve Chasis 1993).

Sekil 2.2 Kilcal damarlardan gegen eritrositlerin sekil degisimi (Baskurt ve Meiselman
2003)


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mohandas%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18988878
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Gallagher%20PG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=18988878
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Baskurt%20OK%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=14631543
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Meiselman%20HJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=14631543
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2.3.3. Sitoplazmik viskozite

Eritrosit igeriginin  %70’lik sitoplazmasina bakacak olursak, %45’'i proteinlerle
etkilesimde ve kalan %25 ise serbest sividir. Arta kalan sitoplazmanin %30’u ise %25
hemoglobin ve %5 lipoprotein ve zar trtnlerini olusturur (Guyton ve Hall 1996, William
2005). Hicrede %25 oraninda bulunan hemoglobinin stoplazma akiskanliginda énemli
roli vardir (Heath vd 1982, Mohandas vd 1983). Saglikh insanda ortalama eritrosit
hemoglobin konsantrasyonu 27-37 gr/dl civarindadir. Bundan dolay! sitoplazmik
viskozite 5-15 cP kadardir. Sitoplazmik viskozite artisi deformabilite yeteneginde
azalma ile iligkilidir (Mohandas vd 1983, Mohandas ve Chasis 1993).

2.3.4. Eritrosit membraninin viskoelastik ozellikleri

Eritrositi ¢cevreleyen zarin yapisi ve proteinlerin islevi viskoelastik 6zellikleri belirler
(Shohet vd 1981, Chasis ve Shohet 1987, Kilig-Toprak vd 2010). Eritrosit zari, sekil
degisiminin ana belirleyicisidir ve bir ¢ift lipit katmandan olusur (Mohandas ve Chasis
1993). Diger hiicrelerde oldugu gibi eritrositlerde de c¢ift katli fosfolipit yapinin hidrofilik
baslar disariya, hidrofobik baslari iceriye bakmaktadir. ki katl lipit tabakasi asimetrik
olarak duizenlenir ve bu nedenle, fosfolipitlerin %75 ile %80'i dis tabakaya dagilirken, i¢
tabaka ise aminofosfolipidlerin gogunu tutar (Hebbel 1991). Eritrosit zarinin ana yapi
proteinleri ise spektrin, aktin ve protein 4.1'dir (Discher 2000) (Sekil 2.3).

Eritrosit zarinin seklinin dizenlenmesi lipitler ve proteinler tarafindan saglanir
(Mohandas ve Chasis 1993). integral proteinler cift katman boyunca uzanirken,
disardaki proteinler hiicre zarinin igine niufuz etmez (Boivin 1988). Dis proteinler
eritrositlere zar stabilitesi kazandirarak eritrositlerin seklini korumasini saglar. iskelet
proteinleri eritrositlere destek ve stabilite saglayarak sekil degisikligine katilir
(Mohandas ve Chasis 1993). Zar stabilitesi temel olarak spektrin-aktin-protein 4.1

etkilesimine baghdir (Chasis ve Mohandas 1986).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mohandas%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8211222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chasis%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8211222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chasis%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8211222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mohandas%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8211222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chasis%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8211222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mohandas%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8211222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chasis%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=8211222
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chasis%20JA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=3733870
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mohandas%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=3733870
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anion exchanger (“band 3)
carbolyrdrate residues palladin (“band 4.27)

Sekil 2.3 Eritrosit membran proteinlerinin yerlesimi (Kilig-Toprak 2010)

2.4. Oksidatif Stres

20. ylOzyihn ortalarina kadar Gomberg'in calismasiyla kanitlanmis olan serbest
radikallerin kimyasal sistemlerde var olmayacak kadar reaktif tlrler olduguna
inaniiyordu (Di Meo vd 2019). Daha sonra, biyolojik sistemlerdeki serbest radikal
varliginin taninmasi sonucunda bunlarin sadece zarar verici etkilere neden olduklari ve
patolojik kosullarin gelisiminde yer aldiklari dislnilmeye baslandi. Ozellikle, ROT
genel yaslanma sureci ve yasa bagli bircok hastalikla iligkisi literatirde yogun olarak
calisiimistir (Harman 1956). ROT:; hidroksil radikali (OH), siiperoksit anyonu (O) ve
hidrojen peroksit (H>O,) gibi turleri icerir (Halliwell 1987). Benzer sekilde, reaktif azot
turleri (RAT) olarak adlandirilan nitrojen iceren molekiller de mevcuttur (Radi 2013).
Bircok calisma, normal kosullarda ROT ve RAT'In potansiyel olarak canli sistemlerde
surekli olarak dusuk bir seviyede Uretildigini bildirmistir. Aerobik organizmalar, ROT ve
RAT'In etkilerini dnlemek icin entegre bir antioksidan savunma sistemi ile donatilmistir
(Yu 1994). Antioksidan sistem; serbest radikalleri, hiicrelerde hasar gérmus bilesenleri

yok eden veya onarabilen enzimatik sistemden olusur.

Oksidatif stres, oksitleyiciler ve antioksidanlar arasindaki dengesizligin
oksidanlar lehine artmasi olarak tanimlanir. Bu durum sonu¢ olarak redoks

sinyallesmesinde ve kontrolinde bir bozulmaya yol agar (Jones 2006). Oksidatif stres,
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iD ve T2DM olusumunda birincil mekanizma olarak gdsteriimektedir (Sies ve Cadenas
1985). ROT tarafindan olusturulan uyari, insulinle uyariimis glikoz alimini bozup,
GLUT-4 translokasyonunu bloke ederek ID ortaya c¢ikanr. H,O, serbest radikal
miktarindaki artisin insdlin  duyarlihgini azaltarak glikoz tasinmasini bozdugu
gOsterilmistir (Maddux vd 2001, Dokken vd 2008). Artmis ROT ile basa ¢ikabilmek igin
vucudumuzdaki antioksidan savunma sistemi hlcresel yeteneklerini kullanmaktadir.
Enzimatik ve non-enzimatik antioksidan seviyeleri T2DM'li bireylerde azalmigtir
(Sedighi vd 2014). Ek olarak, iD’nin toplam antioksidan aktivitedeki azalmalarla iligkili
oldugu gosterilmistir (Stranges vd 2007, Tinahones vd 2009).

Litaratirde diyabetik farelerin kaslarinda oksidatif Grin seviyelerinin arttig
bilinmektedir (Bonnard vd 2008). T2DM tanili 47 hastada oksidatif stres ve iD arasinda
gucli bir iliski oldugu gosterilmistir (Lodovici vd 2008, Al-Aubaidy ve Jelinek, 2011).
Prediyabetik bireylerde yapilan ¢alisma sonucunda oksidatif stresin biyobelirteglerinin
arttig1 gosterilmis olup, bu bize erken dénem metabolik disfonksiyonda oksidatif
hasarin varhgini belirtmektedir (Al-Aubaidy ve Jelinek 2014). Ceriello ve arkadaslar
(1998), hem normal hem de diyabetik bireylerde OGTT ve standart bir yemege yanit
olarak oksidatif stres belirteclerinin arttigini  ve antioksidanlarin azaldigini
kanitlamislardir (Ceriello vd 1998). Sonug¢ olarak, hipergliseminin akut olarak oksidatif
strese neden olabilecegi kanisina varmislardir (Ceriello vd 1998). Normal kiloda ID
gOsteren bireylerde oksidatif stres biyobelirtecleri mevcut olup (Katsuki vd. 2004), obez
bireylerde ise ID, metabolik fonksiyon bozuklugu, yad miktari ve VKi'deki artiglar
oksidatif stres derecesi ile dogru orantiidir (Tinahones vd 2009). Prediyabetik
bireylerde ise ciddi sekilde oksidatif stres biyobelirteglerinin arttigi gdosterilmistir (Al-
Aubaidy ve Jelinek 2014). ilave olarak serbest radikallerin fazla tretilmesi eritrositlerde
yapisal ve islevsel degisiklikler meydana getirir. Lipit peroksidasyonunun artmasi,
protein yikiminin artmasi, hiicre membran yapisinda bozulma bunlara érnek verilebilir
(Baskurt vd 1998).

iskelet kaslarinda egzersiz egitimi ile antioksidan savunma sistemleri
glglendirilir. Bu sayede mitokondriyal igerik, insulin hassasiyeti, kas fonksiyonlari
arttinlarak metabolik bozukluklarin olusumuna kargi koruma adaptasyonu saglanmig
olur (Egan ve Zierath 2013). ROT'un hiicrede iki temel zit islevi bilinmektedir; birincisi
hicre ici sinyal gorevi, ikincisi ise hucrelerde asiri birikimiyle disfonksiyona sebep
olmasidir (Drége 2002). Akut egzersizlerde ROT'un doku adaptasyonunun uyariimasi
icin olugan sinyalleri faydali ya da hasar verici olabilmektedir. Bir kas egitimi sirasinda
araliklarla kisa bir sure uretilen disik ROT seviyeleri, sonraki streslere karsi hicresel

adaptasyonlan tesvik eden hicre i¢i sinyal yollarini aktive eder. Bunun yaninda uzun


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sies%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2869521
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cadenas%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2869521
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Cadenas%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2869521
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Egan%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23395166
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zierath%20JR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23395166
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bir sire boyunca kademeli ROT uretimi veya yuksek yogunluklu egzersiz vicutta
yapisal ve iglevsel hasara neden olabilmektedir (Di Meo vd 2016). Dugik ROT
seviyesinin kas kuvvetini arttirmada etkili olduguna dair bazi kanitlar elde edilmigstir
(Reid vd 1993). Bu nedenle, kasta antioksidan sistem ile ROT arasindaki denge
korunmalidir (Coombes vd 2001).

2.5. Egzersiz

Fiziksel aktivite ve egzersiz siklikla birbirinin yerine kullanilir, ancak bu terimler es
anlamh degildir. Fiziksel aktivite; istirahat enerji harcamasina gére 6nemli bir artisa
neden olan, iskelet kaslarinin kasilmasi sonucunda Uretilen herhangi bir bedensel
hareket olarak tanimlanmaktadir (Rochmis ve Blackburn 1971). Egzersiz ise fiziksel
uygunlugun bir veya daha fazla bilesenini gelistirmek ve/veya sirdirmek igin belirli bir
sure, siddet ve frekans gibi bilesenleri olan bir fiziksel aktivite turadur (Caspersen vd
1985). iskelet kaslari hem erkeklerde hem de kadinlarda toplam viicut kiitlesinin énemli
bir ylizdesini temsil eder ve viicudun en buyik glikojen depolama organi olarak gérev
yapar (Janssen vd 2000). Egzersiz ile iskelet kaslari aktive edildiginden tim vicut
sistemleri birbiri ile etkilesime girer ve bu ylzden iskelet kaslari metabolik homeostazin
dizenlenmesinde dnemli bir yere sahiptir (Egan ve Zierath 2013). Egzersiz egitimi; kas
gucunin iyilestiriimesi, anjiyogenez, mitokondriyal biyogenez, aerobik kapasitenin ve
glikoz kullaniminin artirilmasi gibi farkli adaptasyonlar saglar.

Vicut kompozisyonunda yaslanmaya bagl bircok degisiklik meydana gelir.
Yash yetiskinlerde kas kutlesinin azalmasi (Porter vd 1995), yag kutlesinin artmasi
(Cox vd 1999), visseral yag birikimi (Enzi vd 1986), bunlarla beraber glikoz
metabolizmasi bozukluklari ve vaskuler degisimler meydana gelebilir (Enzi vd 1986).
Artan visseral yag dokusu ile metabolik rahatsizliklar arasinda yakin iligki vardir.
Egzersiz, genel metabolik saghgi iyilestrmede ve kronik hastaliklari olan kKigilerde
kardiyovaskuler risk faktorlerini azaltmada temel bir role sahiptir (Balducci vd 2010).
Yapilan ¢aligmalarda egzersizin T2DM, KVH, obezite, hipertansiyon gibi hastaliklari
Oonleme veya kontrol etmede degerli bir ara¢ oldugu kanitlanmistir (Boulé vd 2001).
Ayrica, egzersizin saglikh bireylerde yasam kalitesini arttirdigi bildirilmigtir (Gillison vd
2009). Ek olarak egzersiz, vicut kompozisyonu ve posturln iyilestiriimesi, kilo kayb,
esneklik, kas kuvveti ve sporda performansin artirimasini saglar (Jenkins ve Jenks
2017).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rochmis%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=5109427
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Blackburn%20H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=5109427
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Egan%20B%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23395166
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Zierath%20JR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=23395166
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jenkins%20DW%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28842107
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jenks%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28842107
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Jenks%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28842107
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2.5.1. Direng egzersizi

Diren¢ egzersiz egitimi, 6zellikle kas kuvveti, gug, hiz, hipertrofi, kas dayaniklihgi,
motor performans, denge ve koordinasyonu gelistirerek atletik performansi artirmayi
saglayan etkili bir egzersiz yontemidir (Kraemer ve Ratamess 2004). Direngli
egzersizler vicut agirhdina veya disaridan bir yike karsi, belli tekrar ve sayilarla
uygulanir. Disardan uygulanan yudk kisinin kaldirabilecegi 1 maksimum tekrarin
yuzdeleri ile belirlenir. Egzersiz regetesi bu yike kargi belirlenirken bireysel farkhliklar
g6z énidne alinir (Kraemer ve Ratamess 2004). Genel olarak 1 maksimum tekrarin
%40-50 siddetinde, 10-15 tekrar, 1-3 set, 8-10 farkli egzersiz, haftada 2-3 glin olacak
sekilde baglaniimasi tavsiye edilir. Diren¢ temelli egzersiz egitimlerinin atletik
performansi geligtirmesinin yani sira saglikla ilgili de bircok faydasinin oldugu
kanitlanmistir (Schuenke vd 2002). Amerikan Spor Hekimligi Koleji (ACSM), Amerikan
Kalp Dernegi gibi bircok saglik kurulusu direncli egzersizleri néromuskiler ve KVH'da
onermektedir (Kraemer ve Ratamess 2004). Direng egitiminin T2DM'de néromuskduler
disfonksiyonu 6nlemede etkili bir strateji oldugu kabul edilmektedir (Orlando vd 2016).
Sayisiz klinik ve deneysel calisma, denetimli direng egzersiz programlarinin kas
kuvveti, gig, kalite, dayaniklihk ve kas kitlesinde artisa yol acgtigini gostermistir
(Colberg vd 2006). Direng egzersizinin genellikle yagsiz vicut kitlesi (YVK) ve glg¢
parametrelerini gelistirirken, insulin duyarlligini ve glikoz toleransini arttirdigi
bulunmustur (Zanuso vd 2017). Diren¢ egzersizleri tim bu yararlarindan dolayi izole

veya aerobik egzersiz ile kombine sekilde uygulanabilmektedir.

2.5.2. Aerobik egzersiz

Genis kas gruplarini aktive eden ritmik hareketler iceren dinamik egzersizlere aerobik
egzersizler adi verilir. Bu egzersizlere hizli yaruyas, kosma, yuzme, bisiklet surme ve
dans oOrnek verilebilir. Aerobik metabolizma oksijeni kullanarak enerji elde eder. Bu
yuzden aerobik egzersizlerin oksijen kullanimi ve taginmasi ile ilgili olan dolagim, kalp,
pulmoner sistemleri geligtirdigi bilinmektedir. Ayrica aerobik egzersizler uzun sure
yorulmadan is yapabilmeyi (dayaniklilik-endurans) geligtirir. Aerobik kapasite,

kardiyorespiratuar uygunluk, kardiyovaskuler dayanikliik gibi terimler literatirde


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kraemer%20WJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15064596
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ratamess%20NA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15064596
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kraemer%20WJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15064596
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ratamess%20NA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15064596
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kraemer%20WJ%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=15064596
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birbirinin yerine kullanilabilmektedir. Aerobik egzersizlerin giddeti yaygin birka¢ formul
kullanilarak belirlenir. Bunlar; dakikada kilogram basina maksimum oksijen tuketimi
(VO2omaks ML Oy/kg/dk) ylzdesi, istirahat metabolik hizin (MET) katlari, maksimum kalp
hizi (HRmaks) yUzdelerinde yapilir (Ardig 2014). ACSM ydbnergeleri normalde genel
popullasyonda ve ayrica saglikli kisilerde olumlu bir etki olusturmak icin yaklasik 2-3
saat/hafta aerobik egzersizi 6nermektedir (Stefani ve Galanti 2017). Fayda
saglayabilmek icin egzersiz egitim modeli hizli yarime veya kosmayi iceren, HRpyaks'IN
%60-80’i veya VOonaks'In %40-80’i civarinda, glinde 30 dakika ve haftada 3-5 seans
olacak sekilde yapiimalidir (Stefani ve Galanti 2017). Aerobik egzersiz mudahalelerinin
genel olarak VO,naks Uzerinde klinik olarak anlamli bir etkiye sahip oldugu bilinmektedir.
Kardiyorespiratuar uygunluk, metabolik kontrol Uzerinde sagladigi ek vyararlar
sayesinde vucut kondusyonu Uzerine olumlu etkileri vardir (Strasser ve Pesta 2013).
Aerobik egzersiz GLUT-4'Un hlicre zar Uzerine translokasyonunu uyararak hiicre igine
glikoz alimini kolaylastirir (Goodyear 2000). Bunu sdyle gergeklegtirir; instlin hormonu
insulin reseptorlerine baglanir. Daha sonra, GLUT-4 tasiyici proteinleri aktive edilir ve
bu proteinler, plazmadan iskelet kasina glikoz alimini saglar (Sekil 2.4). Aerobik
egzersiz, HbA1c ylzdesini azaltir ve daha disik oksijen kullanimi seviyelerinde instlin

duyarliiginda artis saglar (Zanuso vd 2017).

Aerobik egzersizin, diyet onerileri ile birlikte viicut yagini azaltmada etkili oldugu
gOsterilmistir (Ross vd 1996). HbA1c orani ile temsil edilen glisemik kontrolu iyilestirdigi
bildiriimistir (Mann vd 2014). Kombine egzersiz egitimleri ile (aerobik ve direncli
egzersiz) kas kutlesinde artis, kilo kaybi, yag oraninda azalma, bel c¢evresinin
incelmesi, ID azalmasi ile baglantili olarak HbA1c azalmaktadir (Sigal vd 2007). 6 hafta
ve Uzerinde yapillan aerobik egzersiz egitimiyle T2DMli hastalarda glikoz
metabolizmasinda dizelmeler saglanmistir (Zanuso vd 2010). Son zamanlarda yapilan
bazi calismalarda, egzersiz yogunlugu arttikca HbA1c'deki azalmanin daha onemli
dizeyde olabilecegi savunulmustur (Liubaoerjijin vd 2016). Aerobik egzersiz egitimi ile
diyabetli kisilerde, kan basinci dusmesi, kardiyovaskuler sagligin iyilestiriimesi gibi
olumlu degisiklikler meydana gelmektedir (Herbst vd 2015). Dixit ve arkadaslari (2014)
orta siddette bir aerobik egzersiz programinin T2DM ve periferik néropatili hastalarin
yasam kalitesini arttirdigini bulmuslardir (Dixit vd 2014). Sonug olarak aerobik egzersiz
bu yonleriyle, diyabet gibi kronik hastaligi olan bireylerin tedavi protokollerine

uyumlarini artiracak, kendi disiplin aligkanliklarinin olugsmasini asilayacaktir.
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Insulin Blood glucose
Insulin °

Insulin

Insulin receptors SN GLuT4
transporter proteins

Sekil 2.4 GLUT-4 ve insulin iligkisi (Wright veMerrill 2015)
2.5.3. Nordic walking egzersizi

NW, 1980Q'lerin sonunda, kayaga alternatif bir yaz etkinligi olarak Finlandiya'da
tanitilmistir (Skérkowska-Telichowska vd 2016). NW, batonlar kullanilarak yapildidi igin
Ust vicut hareketlerinin koordinasyonu ile geleneksel ylraylsu birlestirir. Alt ekstremite
kemik/eklem agrilari bireylerin ylrlyls egzersizine uyumunu olumsuz etkileyen
faktorlerin basinda gelmektedir. Geleneksel ylrtyisle karsilastirildiginda NW sirasinda
alt ekstremiteye daha az yuk uygulanmaktadir. (Kinney vd 2013). NW uygulamasi
kolay ve her yerde yapilabilen bir egzersiz tlri oldugu igin giin gectikce daha ¢ok
onerilmektedir (Schiffer vd 2006). Son yillarda diinya ¢apinda giderek kullanimi artmis
ve kardiyovaskiler rehabilitasyon basta olmak Uzere c¢esitli rehabilitasyon
programlarinin bir parcasi haline gelmistir (Skérkowska-Telichowska vd. 2016).

Literatirde; NW'nin saglikh kisilerde ve vyaslilarda aerobik kapasiteyi, kas
gucunu, dengeyi ve psikolojik iyi olusu artirdigi gosterilmistir (Skorkowska-Telichowska
vd 2016). Ayrica, NW, hipertansiyon, diyabet ve dislipidemi gibi kardiyovaskiler risk
faktorlerini olumlu sekilde degistirmede de etkilidir (Morgulec-Adamowicz vd 2011).
NW, hem kalp hizini hem de kardiyak outputu submaksimal diuzeyde artirir (Bullo vd
2018). Ust ekstremite ve gdvde kas kitlelerinin harekete katilimi sayesinde normal
yurimeye kiyasla daha ylksek enerji harcanmasi ile sonuglanir. Bu durum da
kardiyorespiratuar is yukanun artmasinda rol oynar (Sugiyama vd 2013). BAG olan
kisilerde NW egitimi sonrasi VOymaks'In arttigr gosterilmistir (Fritz vd 2013). T2DM
hastalarinda, 45 dakikalik, 2 glin/hafta, 8 haftallk NW egzersizinin yag dokusu kutlesini
ve HbA1c’ yi azalttigi gésterilmistir (Gram vd 2010).



24

2.5.4. Prediyabet ve egzersiz

GunUmuzde ilag tedavileri glikoz metabolizma problemlerini basarili bir sekilde tedavi
etmek icin kullaniimaktadir. Oysa ki yasam tarzi yaklagimlari cok daha uygun maliyetli,
az yan etkili sistemik ¢dzUmler sunabilmektedir. T2DM riskinin hem diyet hem de
egzersizle azaltilabilecegini gosteren galismalar vardir (Knowler vd 2002, Perreault vd
2012). BGT, BAG ve prediyabetin T2DM’ye donlsiminin 6nlenmesinde egzersiz
onemli rol oynar (Tabak vd 2012, Grace vd 2017). ADA popilasyondaki T2DM'nin
baslangicini énlemek veya geciktirmek icin, prediyabetli kisilerde orta siddetli egzersiz
veya daha kisa sirelerde yogun aralikli egzersiz énerir (Colberg vd 2016). Calismalar,
egzersiz tabanli yasam tarzi muidahalelerinin kronik inflamatuar hastaliklarin
prelevansini azaltabilecegini gostermistir (Jung vd 2015). Aerobik ve/veya direng
temelli egzersizler, endotel fonksiyonunun gelismesine, adipoz dokuda azalmaya,
GLUT-4 igeriginin ve fonksiyonunun artmasina neden olur (Burr vd 2010). Ayrica
prediyabetli kigilerde, aerobik ve/veya direnc temelli egzersizlerin yagsiz doku kitlesi,
oksidatif metabolizma ve insilin duyarlhhiginin artmasini saglayan mekanizmalari
uyardidi bilinmektedir (Burr vd 2010). Bu mekanizmalardan yararlanmak ve prediyabetli
kisilerde T2DM olusmasini dnlemek igcin uygun egzersiz receteleri olusturmak énem
tasimaktadir. Yukarida Ozetlenen bilgilere ragmen, prediyabetli kisilerde egzersiz
egitiminin akut ve kronik etkilerinin mekanizmalar tam olarak anlasilmamistir ve farkh
egzersiz egitim yontemleri kullanilarak ortaya ¢ikan fizyolojik ve antropometrik uyumlar

hakkinda da yeterli literatur bilgisi mevcut degildir (Rowan vd 2017).

2.6. Hipotez

Prediyabetik bireylere medikal tedaviye baslamadan once yasam tarzi degisiklikleri
onerilmektedir. Literatlirde prediyabetik kigilerde basit, ekonomik, glincel ve aerobik bir
egzersiz turl olan NW egitimine cevap olarak dolasimdaki irisin, preptin, rezistin
seviyelerini, eritrosit deformabilitesi ve oksidatif hasari inceleyen bir c¢alismaya
rastlanmamistir. Ek olarak prediyabetik bireylerin NW egitimiyle VKI, VYY, YVK, cevre
Olcimleri ve viucut esnekligi degisimleri de bilinmemektedir. Mevcut tez kapsaminda,
literatirdeki bahsedilen bilgi agikliklarinin kapatilmasi amaciyla asagidaki hipotezler

geligtirilmistir;



1)

2)

3)

4)
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Prediyabetik bireylerde 3 guin/hafta, 12 hafta HRyas'In %65’inde uygulanan
ilerleyici NW egzersizi kan sekeri, ID, HbA1c, HOMA-IR skoru iizerine
olumlu etkiler yapar.

Saglikli ve prediyabetik bireylerde uzun siireli ilerleyici NW egzersizi ile VKI,
VYY, cevre Olcimleri azalirken, yagsiz kitle miktari ve vicut esnekligi artar.
Saglikli ve prediyabetik bireylerde uygulanan NW egzersiz protokoline
cevaben dolagimdaki irisin seviyesi artarken, rezistin ve preptin seviyeleri
azalrr.

3 gun/hafta, 12 hafta HRnas'In %65’inde uygulanan ilerleyici NW egzersizi

eritrosit defromabilitesi ve oksidatif stres tizerine olumlu etkiler olusturur.
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3. GEREGLER VE YONTEMLER

3.1. Deneklerin Segilmesi

Bu calisma igin Pamukkale Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulundan 08/01/2019 tarih/60116787-020/1939 sayI numarasi ile etik onay alinmistir.

Calismanin arastirma grubunu, 40-65 yas araliginda uzman dahiliye hekimi
tarafindan prediyabet tanisi konmus, dizenli spor yapmayan 16 kadin goénulli
prediyabetik birey olusturmaktadir. Calisma 6éncesinde bireylerin her birine ¢alisma ile
ilgili karsilagilabilecek risk ve rahatsizliklari igeren ayrintili bilgi verilmistir. Denekler
egzersiz (n=16) ve yas-cinsiyet, kilo vb uyumlu saglikhi kontrol grubu (n=14) calismaya
katilmistir.

Géndilliler icin Dislama Kriterleri:
Hasta grubu;

1) Ek hastalik varligi,

2) DM teshisi,

3) Glikoz duslricu ilaglarin kullanimi,

4) Kalp hastaligi 6ykisdu,

5) Miyokard enfarktisu,

6) inme ve egzersize herhangi bir kontrendikasyon varligi,

7) Kontrolsiiz hipertansiyon, renal ve hepatik yetmezlik 6ykisu,

8) Aktif sistemik inflamasyon varligi

Saglikh kontrol grubu;

1) Herhangi bir hastalik varhgi
2) Prediyabet ve DM teshisi,

3) Glikoz dusuricu ilaglarin kullanimi,
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4) Kalp hastaligi 6éykasdu,

5) Miyokard enfarktusu

6) Inme ve egzersize herhangi bir kontrendikasyon varligi,

7) Kontrolsiz hipertansiyon, renal ve hepatik yetmezlik éykusu,

8) Aktif sistemik inflamasyon varligi

3.2. Nordic Walking Egzersiz Protokoli

NW protokoliinde bireyler tim egzersiz boyunca egditimli bir fizyoterapistin gézetimi
altinda 6nceden belirlenmis diz vyurlyls parkurunda egitime baglatiimistir. NW
egzersizine baslanmadan 6énce, deneklere batonlari emniyetli ve verimli bir sekilde
kullanmalar égretilmistir. Egzersiz protokolline baslamadan énce deneklere 1 haftalik
alistirma protokolli uygulanmistir. Alstirma protokoll egzersiz gibi haftada 3 glin
uygulanmis olup 1. gin 15 dk, 2. gin 15 dk, 3. giin 20 dk NW egzersizi yapmalari
saglanmigtir. Egzersiz siddeti deneklerin kalp atim rezervlerinin %65’inde olacak
sekilde pulse oksimetre ile belirlenmistir. TUm seanslara 5 dakikalik iIsinma egzersizleri
(400-500 m yurime) ve ana kas gruplarinin gerilmesi ile baslanmistir. Progresif bir
egzersiz protokoll uygulanmistir. Egzersiz siddeti deneklerin HRyaks %65’inde olacak
sekilde secilmistir. Egzersiz slreleri 1-2. haftalarda 20 dk, 3—4 haftalarda 30 dk, 5-12.
haftalarda 50 dk olacak sekilde artinlarak uygulanmistir. Bireysel hedef kalp hizlari,
Olcllen dinlenme kalp hizi ve [210—(0.65xyas)] formull ile tahmin edilen maksimum
kalp atim hizi kullanilarak hesaplanmistir. istenen kalp atim hizi hedefine ulasmak igin,
denekler yiriime hizlarini arttirmislardir (Sekil 3.1). Kalp hizi (ChoiceMMed) ticari kalp
hizi 6lcim cihazlar ile antrenman sirasinda izlenmigtir. Seans sonrasi ana kas
gruplarinin 5 dakika germe egzersizi ile sogumasi saglanmistir. (Jung vd 2015,

Robinson vd 2015). Bireylere Tablo 3.1’de gdsterilen NW egitimi uygulanmistir.



Tablo 3.1 NW egzersiz egitimi protokolu
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HAFTA SEANS/HAFTA
1-2 3 gln/hafta
3-4 3 gln/hafta
5-12 3 gln/hafta

SIDDET

H Rmaks %65
H Rmaks %65

HRmaks %65

SURE
20 dk
30 dk

50 dk

Sekil 3.1 NW egzersiz egitimi
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3.3. Vendz Kan Orneklerinin Eldesi

Deneklerden sézli ve yazili onamlari sonrasinda, yaklasik 10’ar ml vendz kan
alinmistir (Sekil 3.2). Alinan kanlar uygun tiplerde ve uygun tasima kosullan
saglanarak Pamukkale Universitesi Tip Fakdiltesi Fizyoloji Ana Bilim Dali
laboratuvarina ulastiriimistir. Hemoreolojik parametrelerden eritrosit deformabilitesi
ayni gin calisilmistir. Insilin, ID, irisin, preptin, rezistin, TOK, TAK ve OSi
parametrelerini calismak i¢in serum elde edilmistir. TiUm 6rnekler 1000 g de 15 dk +4

derecede santrifiij edildikten sonra analiz glintine kadar -80 °C’de saklanmigtir.

VENOZ KAN ORNEKLERININ TOPLANMAGSI

v v v

1. Hafta 4. Hafta 12. Hafta

t t t

—
—

1. Hafta egzersizden hemen sonra

4. Hafta egzersizden hemen sonra

12. Hafta egzersizden énce

12. Hafta egzersizden hemen sonra 3

1. Hafta egzersizden énce
4. Hafta egzersizden dnce

Sekil 3.2 Vendz kan drneklerinin toplanmasi
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3.4. Demografik ve Antropometrik Olgiimler

3.4.1. Boy uzunlugunun odlglilmesi

Boy uzunlugu denek anatomik durusta iken inspirasyon asamasinda, bas frontal
dizlemde ve bas Ustl tablasi verteks noktasina degecek sekilde yerlestirilerek 6lgim

santimetre (cm) cinsinden, hassasiyeti+1milimetre (mm) olan stadiometre ile alinmistir.

3.4.2. Kilo 8lgiimii

Bireylerin kilo dlgimleri dijital géstergeye sahip baskil (Fakir hercules vicut analiz

baskuilu) kullanilarak yapilmistir.

3.4.3. Viicut kompozisyonunun o6l¢iilmesi

Holtain Skinfold Kaliper (Mollaoglu vd 2006) kullanilarak bireylerin, VYY (%), YVK
hesaplanmistir. Dogru dlglim icin odlclilecek bdlgeler énceden isaretlenmistir. Olglim
sirasinda 6lgiim yapan kisi sol elinin bagparmagi ile deri alti yag kalinligini tutarken sag
elindeki kaliper ile dokuyu yaklasik 1 cm derinlikte kavramistir. Kaliper dlgllecek
bdlgenin uzun eksenine dik (1 cm) ve yere paralel yerlestiriimistir. Parmaklar 6lgim
tamamlanincaya kadar ayni baski ile katlanmayi devam ettirmistir. Olciim 2-4 saniye
arasinda okunmustur. Tek taraftan yapilan oOlgimler sonucunda 1. ve 2. Olgim
arasindaki fark %5’ten fazla ise 3. kez délgim yapilmigtir. 3 élgim arasinda %10’dan
fazla fark varsa oOlgumler tekrarlanmistir. Sonug, yapilan 2 veya 3 6lgimuan aritmetik
ortalamasi alinarak bulunmustur. Olgiimiin dogru yapilabilmesi igin denekler tizerlerine
ince bir tisort ve sort giyerek élgiimlere katilmiglardir. Olglimler ES’de olugabilecek
dehidratasyon nedeniyle EO’de yapilmistir. Olglimler deneklerin ayakta durdugu

pozisyonda alinmistir.



31

3.4.4. Gevre olgumlerinin yapilmasi

Denek mezuranin kolayca uygulanabilecegi bir giysiyle ayakta karni normal gevsek
pozisyonda, kollar yanda sarkitiimig, bacaklar bitisik durumda pozisyonlanmistir.

Sonuglar cm cinsinden kaydedilmistir (Otman ve Kése 2008).

3.4.4.1. Bel gevresi

Denegin karsisinda durarak esnek olmayan mezura ile gébek gukuru seviyesinden
yere paralel olarak 6lcim alinmistir. Olglim sirasinda mezuranin her iki tarafta da yere
paralel olmasina, dokunun sikistirimamis olmasina dikkat edilmistir. Olglim yatay

dogrultuda normal soluk vermenin sonunda yapilmistir (Otman ve Kdse 2008).

3.4.4.2. Kalga gevresi

Kalganin en genis bdlgesinden, dokunun sikistirlmamasina dikkat ederek mezura yere

paralel olacak sekilde 6l¢im alinmistir (Otman ve Kdse 2008).

3.4.4.3. Uyluk ¢evresi

Denekten agirligini kalnligr dlcilecek bacak tzerine aktarmasi istenmis, bu arada
diger ayagin yerden kalkmamasina dikkat edilmistir. Olgiim uylugun anterior yiiziinde
kasikta ingiunal kivrim ile patella proksimal kenari arasinda kalan mesafenin orta

noktasindan yapiimigtir (Otman ve Kése 2008).
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3.4.4.4. Gogus cevresi

Olglim sirasinda denekten ayakta dik, ayaklar omuz genigliginde acik ve agirhigi her iki
bacaga dengelenmis durumda durmasi istenmigtir. Kollar mezuranin kolayca
uygulanabilmesi icin hafifge yana dogru acilmis sekilde pozisyonlanmistir. Mezura
gbguse sarildiktan sonra kollar normal pozisyona getirilip, gégus c¢evresi 4. kaburga
sternal baglantisi dizeyinden oélglimustir. Bu dizey yanlarda 6. kaburga seviyesine
karsilik gelmektedir. Olglim yatay dogrultuda normal soluk vermenin sonunda
yapilmigtir. 4. costo-sternal birlegke iki elle kontrol edilerek yukaridan agsagiya dogru
kaburgalar sayilarak bulunmus ve 4. kaburganin sternumla yaptig! kikirdak baglantinin
orta noktasi isaretlenmistir. Mezura deri ile hafifce temas halinde olup yumusak doku
bastinimamistir. Mezura uygulandidinda 6nde ve arkada ayni seviyeden gecip
gecmedigi kontrol edilmistir (Otman ve Kése 2008).

3.4.4.5. Kol ¢evresi

Olglim biceps brachi kasinin en siskin yerinden alinmistir. Olgim sirasinda dokularin
sikistirimamasina dikkat edilmistir. Olgiim, kaslarin gevsek oldugu pozisyonda
yapilmistir (Otman ve Kdse 2008).

3.5. Esneklik Olgiimleri

3.5.1. Esneklik (otur-uzan) testi

Lumbal ekstansor, kalga ekstansor, hamstring, gastrocnemius kaslarinin esnekligini
Olcebilmek icin otur-uzan testi uygulanmigtir. Test, yuksekligi 34 cm, Ust ylzeyinin
uzunlugu 45 cm, eni 30 cm, alt yuzeyinin uzunlugu 31 cm Ol¢isinde bir sehpa
kullanilarak gercgeklestiriimigtir. Bireyler ayakkabilarini ¢ikarip oturarak, ayak uglarini

yukari bakacak sekilde ayak tabanini diz bir konumda otur-uzan sehpasinin kendisine



33

bakan yuzine yerlestirmistir. Daha sonra denek dizlerini hi¢ bikmeden parmaklarini
Olcim sehpasi boyunca kaydirarak olabildigince ilerletmistir. Birey bu sekilde en uzak
noktada, 6ne ya da geriye esnemeden 2 saniye bekletilmistir. Test 3 kez tekrar edilerek
en yuksek olan deger cm cinsinden kaydedilmistir.

3.6. Yorgunluk degerlendirmesi

Borg algilanan yorgunluk skalasi siniflandiriimasi 60-200 arasindaki kalp atim hizini
kapsadidi icin 6 ile 20 arasindadir. Egzersiz grubu bireylerden 1. hafta, 4. hafta ve 10.
hafta EO ve ES hissettikleri yorgunluk degerlerini isaretlemeleri istenmistir (Sekil 3.3).

6. Hig yorgunluk yok
7. Asm derecede hafif

8.

9. Cok hafif
10.

11. Hafif

12. Biraz hafif
13. Orta

14. Biraz zor
15. Zor

16.

17. Cokzor
18.

19. Agin derece zor
20. Maksimal efor

Sekil 3.3 Borg algilanan yorgunluk skalasi
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3.7. Aglik Kan Sekeri ve Hemoglabin A1c Olgiimii

NW egzersiz egitimine baslamadan énce ve 12. hafta egzersiz sonunda prediyabet
egzersiz ve saglkli kontrol grubundaki bireylerin Nazilli Devlet Hastanesi dahiliye
polikliniginde AKS, HbA1c ve aclik insulin degerleri dlcimu yapilmistir. Ek olarak
egzersiz grubundaki bireylerin 4. hafta AKS degerleri ticari bir glikometre ile

Olctimustdr.

3.8. insiilin Direncinin Hesaplanmasi

insiilin direncini tespit etmek icin aclikta dlciilen glikoz ve insiilin degerleri kullanilarak
hesaplanan HOMA-IR degerleri kullaniimistir. HOMA-IR skoru = Aglik insllin dizeyi
(MIU/mD)xAclik kan sekeri (mmol/l)/22,5 formuli kullanilarak hesap edilmistir
(Safarimosavi vd 2018). Insiilin ELISA yéntemi (Elabscience, E-EL-R2466) ile
bakilimistir (Safarimosavi vd 2018).

3.9. Adipokinlerin Degerlendirilmesi

3.9.1. irisin dlgiimii

Serum irisin  konsantrasyonlari ticari olarak temin edilen bir kit araciligiyla
(SinoGeneClon Biotech) dlgilmustur. Bu kitte saglanan mikro ELISA kuyucuklari insan
irisinine 6zgu antikorla 6nceden kaplanmigtir. Standart ve oOmekler, mikro ELISA
kuyucuklarina ilave edilmis ve spesifik antikor ile birlesmesi saglanmisgtir. Daha sonra,
insan irisin ve Avidin-Horseradish Peroxidase (HRP) konjugatina 6zglu bir biyotinile
edilmis tespit antikoru, her bir mikro plate’e art arda eklenmis ve inklbe edilmis,

serbest bilesenler yikanmistir. Sonrasinda TMB substrat ¢ozeltisi eklenmis ve TMB
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substrat HRP enzim katalizérinde mavi renge donusmustur. Son olarak reaksiyon
durdurma c¢ozeltisi ilave edilerek sonlandinlip, optik yogunluk 450 nanometre
(nm)x2nm dalga boyunda spektrofotometrik olarak ELISA cihazinda olgulmus ve
hesaplamalar gergeklestiriimistir (Safarimosavi ve ark. 2018).

3.9.2. Preptin olgumii

Serum preptin duzeyleri 6lcimu igin Sandwich-ELISA ydntemiyle ¢aligan ticari bir kit
(Elabscience-E-EL-H0913) kullanilmigtir. Bu kitte saglanan mikro ELISA kuyucuklar
insan preptinine 6zgu antikorla dnceden kaplanmigtir. Standart ve &rnekler, mikro
ELISA kuyucuklarina ilave edilmis ve spesifik antikor ile birlesmesi saglanmigtir. Daha
sonra, insan preptin ve HRP konjugatina 6zgu bir biyotinile edilmis tespit antikoru, her
bir mikro plate’e art arda eklenmis ve inkibe edilmis, serbest bilesenler yikanmistir.
Substrat ¢dzeltisinin kuyucuklara eklenmesini takiben yalnizca insan preptin, biyotinile
edilmis tespit antikoru ve HRP konjugati iceren kuyularda mavi renk goérinimi elde
edilmistir. Enzim-substrat reaksiyonu, durdurma c¢ozeltisi ilave edilerek sonlandirma
islemi yapilmis ve renk sariya dénmdastir. Optik yogunluk, 450 nm+2nm dalga boyunda
spektrofotometrik olarak ELISA cihazinda élciilmiis ve hesaplamalar gergeklestirilmistir

(Safarimosavi ve ark. 2018).

3.9.3. Rezistin ol¢iimii

Serum rezistin dizeyleri 6lcimu icin Sandwich-ELISA yontemiyle calisan ticari bir kit
(Elabscience- E-EL-H1213.) kullaniimistir. Bu kitte saglanan mikro ELISA plate’i, insan
rezistinine 6zgu antikorla 6nceden kaplanmistir. Standart ve 6érnekler, mikro ELISA
plate oyuklarina ilave edilmis ve spesifik antikor ile birlesmesi saglanmistir. Daha
sonra, insan rezistin ve HRP konjugatina 6zgu bir biyotinile edilmis tespit antikoru, her
bir mikro plate’e art arda eklenmis ve inkibe edilmis, serbest bilesenler yikanmistir.
Substrat ¢ozeltisinin kuyucuklara eklenmesini takiben yalnizca insan rezistin, biyotinile
edilmis tespit antikoru ve HRP konjugati iceren kuyularda mavi renk gorinumu elde
edilmistir. Enzim-substrat reaksiyonu, durdurma c¢ozeltisi ilave edilerek sonlandirma

islemi yapilmis ve renk sariya donmusttr. Optik yogunluk, 450 nm+2nm dalga boyunda
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spektrofotometrik olarak ELISA cihazinda élgiilmiis ve hesaplamalar gergeklestirilmistir
(Gateva ve ark 2018)

3.10. Eritrosit Deformabilitesinin Degerlendirilmesi

Eritrosit deformabilitesi bir ektasitometre (LORCA, RR Mechatronics, Hoorn, The
Netherlends) kullanilarak, cesitli sivi kayma kuvvetlerinde lazer difraksiyon analizi ile
degerlendirilmistir (Hardeman vd 1994) Bu ektasitometrenin ¢alisma prensibi kisaca su
sekildedir: Eritrosit stispansiyonlari aralarinda 0.3 mm bosluk kalacak sekilde birbirine
uyan iki cam silindirden olusan bir viskometre sistemine yerlestirilmistir. iki cam
silindirin arasindaki bosluga doldurulacak olan sispansiyon, distaki cam silindirin
sistemi kontrol eden bilgisayar tarafindan, uygun kayma kuvvetlerini olusturmak tzere
hesaplanan bir hizda donduirilmesiyle, bu kuvvetlerin etkisi altinda birakiimistir Bu
sirada sabit silindirin iginde yer alan bir lazer kaynagindan c¢ikan isin, eritrosit
stispansiyonuna ulasmakta ve sonra bir ekran (zerine yansiyan difraksiyon paterni,
suspansiyondaki eritrositlerin  seklini ve doénme hareketinin yarattigi akima
oryantasyonlarini yansitmaktadir. Artan kayma kuvvetlerine paralel olarak, dairesel bir
formdan elipsoid forma donlsumin derecesi ile eritrositlerin  sekil degistirme
yetenekleri (deformabilite) arasinda dogru oranti vardir. Elipsoid difraksiyon paterninin
uzun (A) ve kisa (B) eksenlerinin uzunluklarinin bilgisayar tarafindan saptanmasi EI=A-
B/A+B seklinde bir elongasyon indeksi (EI)’ nin hesaplanmasina olanak tanimaktadir
(Hardeman vd 1994).

3.11. Total Oksidan Kapasite, Total Antioksidan Kapasite ve Oksidatif Stres

indeksi Degerlendirmeleri

TOK ve TAK dlgumleri igin 3000 rpm’de 10 dakika suresince santrifljj ile elde edilmis

serum 6rnekleri analiz edilinceye kadar -80 °C’ de saklanmistir.
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Serum TOK Erel'in gelistirdigi otomatize edilmis bir yontem ile kolorimetrik
olarak ticari bir kit araciligiyla (RelAssay Diagnostic, Turkiye) olculimustur (Erel 2005).
Olgiimiin prensibi drnegin igindeki oksidanlarin ferréz iyon-o-dianisidine kompleksinin
ferrik iyona déndsinin saglanmasi ve bunun da asidik bir ortamda kromojen ile
reaksiyona girerek absorbans artisina sebep olmasina dayanmaktadir. Ortamda
bulunan gliserol bu reaksiyonun hizini yaklasik (¢ katina gikarmaktadir. Ornekte
bulunan oksidanlarin (lipitler, proteinler vb) miktariyla iligkili olan rengin siddeti 530nm
dalga boyunda ELISA ydntemiyle spektrofotometrik olarak &l¢ilmis, sonuglar pmol
H,O, EqV/L birimi ile ifade edilmigtir.

Serum TAK yine Erel’ in gelistirdigi otomatize edilmig bir yontem ile kolorimetrik
olarak ticari bir kit araciligiyla (Rel Assay Diagnostic, Turkiye) élgtlmustir (Erel 2004).
Olgiimiin prensibi érnegin icindeki tim antioksidanlarin mavi-yesil 2,2'-azino-bis 3-
ethylbenzothiazoline-6-sulphonic acid (ABTS) radikalini renksiz redikte ABTS haline
getirmesi esasina dayanir. Spektrofotometrik olarak dlglilen absorbans degisikligi
ornegin TAK duzeyi ile iligkilidir. Deneklerin plazma TAK kapasite duzeyleri 660 nm
dalga boyunda ELISA okuyucu ile spektrofotometrik olarak 6lglimis, sonuglar
pmolTroloxEqv/L birimi ile ifade edilmistir.

Oksidatif stres diizeyinin bir diger gostergesi hesapla elde edilen OSI’ dir. Bu
calismada elde edilen TOK ve TAK degerleri asagidaki formil ile hesap edilmistir
(Kosecik vd 2005). OSi = TOK (umol H,0, Eqv/L)/TAK (umolTroloxEqv/L)x100

3.12. istatistiksel Analiz

Referans olarak incelenen calismada (Safarimosavi vd 2018) elde edilen etki
blyukliginin kuvvetli dizeyde oldugu (d=2.08) goériulmustir. Calisma kapsaminda bu
calismaya benzer sonuclar elde edebilecedi dusunulerek orneklem genisligi
hesaplamasinda, daha dusuk duzeyde bir etki blUylUkliglu elde edebilecegi de
varsayilarak (d=1) icin galismaya en az 28 kisi alinacak olursa (her grup i¢in en az 14
kisi) %95 guven duzeyinde %80 gug elde edilebilecedi hesaplanmistir. Hasta kaybi
olabilecegi de g6z 6nune alinarak egzersiz grubuna 2 kisi daha eklenerek toplamda 16
kisi calismaya dahil edilmistir. Veriler SPSS 24.0 paket programiyla analiz edilmistir.
Surekli degiskenler ortalamazstandart hata (SH) ve kategorik degiskenler sayi ve
yuzde olarak verilmistir. Bagimsiz grup farkliliklarinin incelenmesinde parametrik test

varsayimlari saglandiginda tek yonlu varyans analizi; parametrik test varsayimlari
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saglanmadidinda ise bagimsiz grup farkhhklarin karsilastirimasinda Kruskal Wallis
varyans analizi kullaniimigtir. Parametrik test varsayimlari saglandiginda bagimli grup
farkhihklarinin karsilastiriimasinda tekrarl élgimlerde varyans analizi; parametrik test
varsayimlari saglanmadiginda ise bagimli grup farkhhklarin karsilagtirimasinda
Friedman testi kullanilmistir. Ayrica surekli degiskenlerin arasindaki iligkiler Spearman
ya da Pearson korelasyon analizleriyle ve kategorik degiskenler arasindaki farkhliklar

ise Ki kare analizi ile incelenmigtir.



39

4. BULGULAR

4.1. Demografik Ozellikler

Prediyabetik bireylerin kilo, boy, VKi ve YVK kontrol grubundan farkli degilken,
prediyabetik egzersiz grubunun 12. haftada alinan VYY 6l¢timleri kontrol grubunun 12.
hafta Olcimlerine go6re istatistiksel olarak o6nemli dizeyde disuk bulunmustur
(p=0,022). Prediyabetik egzersiz grubunun 4 ve 12. haftada alinan vicut agirliklari
(p=0,0001), VKIi (p=0,0001), VYY’leri (p=0,0001), 1. haftaya gére istatistiksel olarak
anlamh dizeyde dusuk, YVK’leri (sirasiyla p=0,017, p=0,004), ise yuksek olarak
izlenmistir. Benzer sekilde prediyabetik egzersiz grubunun 12. haftada alinan viicut
agirliklan  (p=0,0001), VKi (p=0,0001), VYY’leri (p=0,0001) 4. haftaya gore de
istatistiksel olarak anlamli diizeyde disuk, YVK’leri (p=0,014) ise yliksek olarak tespit

edilmigtir.

Tablo 4.1 Bireylerin demografik 6zellikleri

KONTROL EGZERSIZ
1.HAFTA 12.HAFTA 1.HAFTA 4.HAFTA 12.HAFTA
Ort+SH Ort+SH Ort+SH Ort+SH Ort+SH
KILO(kg) | 76,68%3,26 77,05£3,47 81,56+2,04 79,91%2,04* | 78,17%2,19* *
BOY(m) 1,6£0,02 1,60,02 1,56£0,01 1,56£0,01 1,56£0,01
VKi(kgim2) | 30,16%1,22 30,29+1,26 33,510,78 32,830,76* | 32,05%0,79**
VYY(%Kg) | 32,69:0,73 32,91%0,68 34,46+0,66 32,49:0,68* | 30,39£0,67° *
YVK(kg) | 51,5%2,06 51,56+2,14 53,41+1,33 53,0%1,38* 54,39%1,57* *

(VKi: Vicut Kitle indeksi, VYY: Vicut Yad Yuzdesi, YVK: Yagsiz Vicut Kitlesi.
Ortalama+Standart Hata, *: kontrol grubu 12. haftadan fark, *: egzersiz grubu 1.

haftadan fark, **: egzersiz grubu 4. haftadan fark, p<0,05)
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4.2. Gevre Olgiimleri

Prediyabetik hastalarin 1. haftada alinan sagd kol ¢evre dlgimleri kontrol grubunun 1.
haftasinda alinan dederden istatistiksel olarak 6énemli dizeyde ylksek bulunmustur
(p=0,031). Hasta grubunda egzersizin 12. haftasinda dl¢llen sag ve sol kol gevreleri
kontrol grubunun 12. haftasinda alinan o6lgiimlere gore istatistiksel olarak anlamli
dizeyde fazla olarak tespit edilmistir (sirasiyla p=0,007, p=0,012). 4 hafta boyunca
uygulanan NW egzersizi prediyabetik bireylerin sol kol ¢evresinde artisa (p=0,041),
gbgus cevresinde azalmaya (p=0,024) neden olmustur. Prediyabet grubunda 12
haftallik NW egzersizi baslangi¢ dizeyi ve 4 haftalik egzersize gére deneklerin bel
cevresi (sirasiyla p=0,0001, p=0,01), kalga cevresi (sirasiyla p=0,0001, p=0,019), sag
(sirasiyla p=0,0001, p=0,014) ve sol uyluk (sirasiyla p=0,0001, p=0,024) cevreleri ile
gbgus (sirasiyla p=0,0001, p=0,024) cevresinde istatistiksel olarak énemli diizeyde
azalmaya sebep olurken; sag (sirasiyla p=0,0001, p=0,014) ve sol (sirasiyla p=0,0001,

p=0,019) kol ¢evrelerinde ayni haftalara gore artis gézlenmistir.

Tablo 4.2 Bireylerin gevre 6lgim degerleri

KONTROL EGZERSIZ

1.HAFTA 12.HAFTA 1.HAFTA 4.HAFTA 12.HAFTA

Ort+SH Ort+SH Ort+SH Ort+SH Ort+SH
Bel 98,86+3,18 99,46+3,04 107,914£2,32 106,25+2,36 104,67+2,55% **
Cevresi(cm)
Kalga 112,89+2,7 113,04+2,72 117,941£1,52 116,22+1,51 114,47+1,63***
Cevresi(cm)
Sag Uyluk 50,96x1,54 51,181,62 53,780,74 53,19+0,74 52,4%0,75*% **
Cevresi(cm)
Sol Uyluk 50,68+1,55 50,96+1,62 53,72+0,7 53,1310,71 52,47+0,74* **
Cevresi(cm)
Sag Kol 30+0,9 30,21+0,91 33,03+0,76° 33,59+0,74 34,10,817 * **
Cevresi(cm)
Sol Kol 29,89+0,83 30,18+0,87 32,59+0,79 33,22+0,77* 33,810,847 * **
Cevresi(cm)
Gogiis Cevresi | 103,43+2,41 103,5+2,39 108,31+1,67 106,97+1,64* | 105,57+1,73**
(cm)

(Ortalama#Standart Hata, *: kontrol grubu 1. haftadan fark, *: kontrol grubu 12.
haftadan fark, *: egzersiz grubu 1. haftadan fark, **: egzersiz grubu 4. haftadan fark,
p<0,05)
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4.3. Esneklik Olgiimleri

Prediyabetik bireylerin esneklik élgiimleri kontrol grubundan istatistiksel olarak énemli
oranda farkli bulunmamistir. Prediyabetik egzersiz grubu esneklik olcimleri kendi
aralarinda kiyaslandijinda sadece 12. hafta dlgimleri ile 1. hafta dlgimleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu gézlenmistir (p=0,01).

=
o

Otur-uzan testi (cm)
O L N W Hh U1 O N O O

N4 N4 N4 4 X0
@ e @ A e
AR ,\q}\ A B X
Kontrol Egzersiz

Sekil 4.1 Bireylerin esneklik 6lcim degerleri (OrtalamazStandart Hata, *: egzersiz
grubu 1. haftadan fark, p<0,05)

4.4. Egzersiz Grubu Yorgunluk Degerlendirmeleri

Prediyabetik egzersiz grubuna uygulanan NW egzersiz egitimini takiben 1., 4. ve 12.

haftalarda denekler kendilerini EQ’ye gére daha yorgun hissettiklerini ifade etmislerdir
(p=0,0001).
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Sekil 4.2 Egzersiz grubu bireylerin Borg algilanan yorgunluk degerlendirmesi (EO:
Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz Sonrasi. OrtalamatStandart Hata, *: egzersiz

oncesinden fark, p<0,05)

4.5. Aclik Kan Sekeri Degerlendirmeleri

Prediyabetik hastalarin AKS’leri saglikli gruptan istatistiksel olarak énemli dizeyde
yuksek olarak tespit edilmistir (p=0,001). 4 ve 12 haftalik NW egzersizi AKS'de 1.
haftaya gére azalmaya sebep olmustur (p=0,0001). Ek olarak 12. haftada dl¢lilen AKS
4. haftaya gore de istatistiksel olarak anlamli diizeyde disuk saptanmistir (p=0,004).
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Sekil 4.3 Bireylerin aclik kan sekeri élciimleri (OrtalamazStandart Hata, *: kontrol grubu
1. haftadan fark, *: egzersiz grubu 1. haftadan fark, **: egzersiz grubu 4. haftadan fark,
p<0,05)

4.6. Aglik insiilin Diizeyi Degerlendirmeleri

1. hafta prediyabetik bireylerin aclik serum insulin dizeyleri saglikli erigkinlerden

yuksek iken (p=0,013), egzersiz ile bu deder kontrol diizeylerine inmistir.
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Sekil 4.4 Bireylerin aclik insiilin dlgtimleri (OrtalamazStandart Hata, *: kontrol grubu 1.
haftadan fark, p<0,05)
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4.7. Hemoglobin A1c Degerlendirmeleri

Prediyabetik bireylerin HbA1c degerleri saglikli kigilere gore istatistiksel olarak édnemili
dizeyde yuksek bulunmus (p=0,021); 12 haftalik egzersiz HbA1c’'de azalmaya sebep
olmustur (p=0,006).
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Sekil 4.5 Bireylerin HbA1c dlctimleri (OrtalamazStandart Hata, *: kontrol grubu 1.
haftadan fark, *: egzersiz grubu 1. haftadan fark, p<0,05)

4.8. insiilin Direnci Degerlendirmeleri

Prediyabetik bireylerin HOMA-IR skorlari saglikli kisilere gore istatistiksel olarak 6nemli
dizeyde ylksek bulunmus (p=0,004); HOMA-IR skorlarinda bagka bir istatistiksel

olarak anlaml fark gézlenmemistir.
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Sekil 4.6 Bireylerin HOMA-IR élgiimleri (Ortalama+Standart Hata, *: kontrol grubu 1.
haftadan fark, p<0,05)

4.9. Adipokinlerin Degerlendirmeleri

4.9.1. irisin degerlendirmesi

Serum irisin dizeylerinde gruplar arasi ve grup ici istatistiksel olarak énemli dizeyde
fark saptanmamistir.
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Sekil 4.7 Bireylerin serum irisin élgimleri (EO: Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz Sonrasi.
OrtalamazStandart Hata)



4.9.2. Preptin degerlendirmesi
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Serum preptin dizeylerinde gruplar arasi ve grup ici istatistiksel olarak énemli diizeyde
fark saptanmamistir.
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Sekil 4.8 Bireylerin serum preptin Slgimleri (EQ: Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz
Sonrasi. OrtalamatStandart Hata)

4.9.3. Rezistin degerlendirmesi

Serum rezistin dlizeylerinde gruplar arasi ve grup ici istatistiksel olarak 6nemli dizeyde

fark saptanmamistir.
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Sekil 4.9 Bireylerin serum rezistin olglimleri (EO: Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz

Sonrasi. OrtalamatStandart Hata)

4.10. Farkh Kayma Kuvvetlerinde Olgiilmiis Eritrosit Elongasyon indeksi

Degerleri

Saglikli kontrollerde 0,53-3,00 ve 9,49 Pa kayma kuvvetinde 12. haftada o&lgilen
eritrosit deformabilitesi degerleri 1. haftaya gore istatistiksel olarak énemli diizeyde
yuksek bulunmustur (0,53 Pa icin p=0,008, 0,95 Pa icin p=0,005, 1,69 Pa icin p=0,014,
3,00 Pa ic¢in p=0,035, 9,49 Pa icin p=0,044). 0,53-9,49 Pa kayma kuvvetlerinde 4. ve
12. hafta ES olglilen El degerleri EQ’ye gére istatistiksel olarak dnemli diizeyde farkli
bulunmustur (4. haftada 0,53 Pa icin p=0,026, 0,95 Pa icin p=0,017, 1,69 Pa icin
p=0,006, 3,00 Pa icin p=0,02, 5,33 Pa icin p=0,01, 9,49 Pa icin p=0,005; 12. haftada
0,53 Pa icin p=0,044, 0,95 Pa i¢in p=0,005, 1,69 Pa igin p=0,008, 3,00 Pa icin p=0,01,
5,33 Pa icin p=0,027, 9,49 Pa icin p=0,023). Ek olarak, 0,30 (p=0,004) ve 0,53
(p=0,024) Pa kayma kuvvetlerinde 12. hafta ES elde edilen El degerleri 1. hafta ES’ye
gore yuksek tespit edilmigtir. 0,95 Pa kayma kuvvetinde 4. hafta ES elde edilen El
degerleri 1. hafta ES’ye gore yuksek olarak gézlenmistir (p=0,030). 16,87 ve 30 Pa
kayma kuvvetlerinde 4. hafta ES elde edilen El degerleri EQ’ye gére artmigtir (sirasiyla
p=0,033 ve p=0,04).
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Tablo 4.3 Eritrosit deformabilitesi degerleri

Kayma
Kuvveti Kontrol Egzersiz
(Pa)
1l.hafta | 12.hafta 1EO 1ES 4EO 4 ES 12 EO 12 ES
OrttSH OrttSH OrtxSH | OrtxtSH | OrttSH OrttSH OrtxSH OrtxSH
0,04+0 0,05+0 0,030 0,020 | 0,03+0,0 | 0,04+0 | 0,04+0,0 | 0,06%0,0
0,30 1 1 2%
0,08+0,0 | 0,090,01 | 0,06+0,0 | 0,06+0,0 | 0,06+0,0 | 0,07%0,01 | 0,08+0,0 | 0,08£0,0
0,53 1 # 1 1 1 *x 1 1
* k%
0,17+0,0 | 0,18%0,01 | 0,15+0,0 | 0,15+0,0 | 0,15+0,0 | 0,16%0,01 | 0,16+0,0 | 0,17£0,0
0,95 1 # 1 1 1 * ok 1 1
*%
0,28+0,0 | 0,29%0,01 | 0,26+0,0 | 0,26+0,0 | 0,26+0,0 | 0,27%0,01 | 0,27+0,0 | 0,28%0,0
1,69 1 # 1 1 1 w* 1 1
*%
0,38+0,0 | 0,4+0,01" | 0,38+0,0 | 0,38+0,0 | 0,38+0,0 | 0,39+0,01 | 0,38+0,0 | 0,39%0,0
3,00 1 1 1 1 ok 1 1
*%
0,47+0,0 | 0,49+0,01 | 0,47+0 | 0,47+0,0 | 0,47+0,0 | 0,48%0,01 | 0,47+0,0 | 0,48%0,0
5,33 1 1 1 *x 1 1
*%
0,54+0,0 | 0,55%0,01 | 0,54+0 0,54+0 | 0,53+0,0 | 0,54*0* | 0,54+0,0 | 0,55%0,0
9,49 1 ¢ 1 1 1
*%
0,58+0,0 | 0,59+0,01 | 0,580 0,580 | 0,58+0,0 | 0,58+0* | 0,580,0 | 0,59+0,0
16,87 1 1 1 1
0,610 0,610 0,610 0,61+0 | 0,6+0,01 | 0,61*0* | 0,61+0,0 | 0,610
30,00 1

(EO: Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz Sonrasi. OrtalamazStandart Hata, *: 1. Hafta
ES’den fark, **: EQ’den fark, *: kontrol grubu 1. haftadan fark p<0,05)

4.11. Total Oksidan Kapasite, Total Antioksidan Kapasite ve Oksidatif Stres

indeksi Degerleri

Prediyabet grubunda, ilk egzersiz seansi sonrasi alinan kanda TOK (p=0,015) ve OSI
(p=0,013) degerleri EQ’ye gére disik bulunmustur. 12. hafta ES elde edilen TAK
degeri 4. hafta ES’ye gore istatistiksel olarak 6nemli dizeyde dusuktur (p=0,009).
Bununla beraber EO degerlerinden farkl degildir.
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Sekil 4.10 Serum TOK degerleri (EO: Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz Sonrasi.
Ortalama+Standart Hata, *: EQ’den fark p<0,05)
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Sekil 4.11 Serum TAK degerleri (EO: Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz Sonrasi.
OrtalamazStandart Hata, *: 4. hafta ES’den fark p<0,05)
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Sekil 4.12 Serum OSi degerleri (EO: Egzersiz Oncesi, ES: Egzersiz Sonrasi.
OrtalamazStandart Hata, *: EQ’den fark p<0,05)
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5. TARTISMA

Egzersiz ve diyet iceren yasam tarzi degisiklikleri prediyabet, tip | DM ve T2DM
konvansiyonel tedavisini olusturur (Fritz vd 2013). Dizenli yurlyltsun BGT olan
kisilerde T2DM'yi onleyebildigi gdsterilmistir (Tuomilehto vd 2001). NW, 1980'lerin
sonunda bir yaz etkinligi olarak tanitiimistir (Skérkowska-Telichowska vd. 2016). NW,
baton kullanilarak yapilan Ust dizey vicut koordinasyonu ile geleneksel yirtyisin
kolayhgini birlestiren bir egzersizdir (Kinney vd 2013). Alt ekstremite kemik/eklem
agrilan bireylerin ylrlyUs egzersizine uyumunu olumsuz etkileyen faktorlerin basinda
gelmektedir. Prediyabetik ve diyabetik bireylerin dnemli bir kismi kilolu ya da obez
bireylerden olusmaktadir. Egzersiz sirasinda alt ekstremiteye binen yikiin fazla olmasi
zaten kilo sebebiyle zorlanan alt ekstremite eklemlerinin egzersize devam edebilirligi
acisindan sikintilara sebep olmaktadir. NW egzersizi bu sorunun asiimasi anlaminda
da uygun bir egzersiz tlrtidir. Geleneksel ylriylsle karsilastirildiginda NW sirasinda
alt ekstremiteye uygulanan yuklenme stresi yaklasik %30 oraninda azalir (Kinney vd
2013). NW egzersizi vicudun st kisminin da katilimi ile nispeten daha yuksek enerji
harcanmasi ile sonuclanir (Schiffer vd 2006). Son yillarda diinya capinda giderek
kullanimi artmis ve kardiyovaskiler rehabilitasyon basta olmak Uzere cesitli
rehabilitasyon programlarinin bir parcasi haline gelmistir (Skérkowska-Telichowska vd
2016). Literatlirde; NW' nin saglikli kisilerde ve yasllarda aerobik kapasiteyi, kas
gucuni, dengeyi ve psikolojik iyi olusu artirdigi gosterilmistir (Skorkowska-Telichowska
vd 2016). Ayrica, NW, hipertansiyon, diyabet ve dislipidemi gibi kardiyovaskiler risk
faktorlerini olumlu sekilde degistirmede de etkilidir (Morgulec-Adamowicz vd 2011).
NW, hem kalp hizini hem de kardiyak outputu submaksimal diizeyde artirir (Bullo vd
2018). BAG olan kisilerde NW egitimi sonrasi bir dakikada kilogram bagina digen
VOomaks'In arttigr gosterilmigtir (Fritz vd. 2013). T2DM hastalarinda, 45 dakikalik, 2
gun/hafta, 8 haftallk NW egzersizinin yag dokusu kutlesini ve HbA1c’ yi azalttig
gosterilmistir (Gram vd 2010). Literatirde prediyabetik bireylerde NW egzersizine
cevap olarak dolasimdaki rezistin seviyelerini, eritrosit deformabilitesi ve oksidatif

hasari inceleyen bir ¢calismaya rastlanmamigtir.
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Calismamizin verileri su sekilde 6zetlenebilir; 12 haftalik ilerleyici NW egzersizi
prediyabetik bireylerin VKi ve VYY’lerinde azalmaya, YVKlerinde ise artisa yol
acmistir. Prediyabetik kisilerin baglangi¢c sag kol ¢evreleri kontrolden ylksek iken, NW
egzersizi kol cevrelerinin daha fazla artmasina, VYY’lerinin azalmasina neden
olmustur. Prediyabet grubunda 12 haftallk NW egzersizi deneklerin bel, kal¢a, sag ve
sol uyluk ile gb6gus c¢evresinde azalmaya, esnekliklerinde artis olusturmustur.
Prediyabetik bireylerin baslangic AKS, acghk serum insilin ve HbA1c dizeyleri
kontrolden yuksek iken, NW egzersiz egitimi bu parametrelerin kontrol degerlerine
donmesine sebep olmustur. Prediyabetik grubun HOMA-IR skorlari saglikh kisilere
gore yuksek hesaplanmigtir. Serum irisin, preptin, rezistin dizeylerinde herhangi bir
fark saptanmamistir. Uygulanan egzersiz programi prediyabetik bireylerin EI'de akut ve
uzun sureli artiglara sebep olmustur. Prediyabetiklerde ilk egzersiz seansi akut etkiyle
TOK ve OSIl'de azalmaya sebep olurken, 12 haftalik NW egzersizi TAK'da bazale gore
degisiklik olusturmamistir. Bununla beraber 12. Hafta ES elde edilen TAK degerleri 4.
hafta ES grubuna gére dusuk bulunmustur.

T2DM hastalarini inceleyen bir kohort galismada hareketsiz yasam tarzina
kiyasla fiziksel olarak aktif kigilerin mortalite oranlarinin azaldigi gdsterilmistir (Byberg
vd 2009). Kortas ve arkadaslari (2015) yas ortalamalari 67 olan 22 saglikli yasl kadin
bireyde 8 ay, haftada 3 glin ve glinde 1 saat NW egzersizinin kisilerin kilo vermelerine,
VKI'nin azalmasina, yad miktarlarinin azalmasina neden oldugunu gostermislerdir
(Kortas vd 2015). Fritz ve arkadaslari (2011) yas ortalamalari 61 olan normal glikoz
toleransina sahip, BGT ve T2DM olan toplam 212 birey lizerinde 4 ay 5 saat/hafta ev
egzersiz regetesi seklinde uygulanan NW yUrlyutsunun etkilerini incelemislerdir. Sonug
olarak BGT ve T2DM olan bireylerin kilo ve VKi lerinin degismedigini, saglikli bireylerde
ise kilo ve VKi'lerin azaldigini saptamislardir (Fritz vd 2011). Arastiricilar BGT ve
T2DM tanili deneklerin kilo verememelerinin sebebini ev egzersiz programini
deneklerin tam olarak onerilen sekilde uygulamamis olabilme ihtimaline baglamiglardir.
Literatlrde aerobik egzersizin prediyabetik kisilerde vlicut agirligi ve yagini azalttigi ile
ilgili bilgiler olmasina ragmen (Malin vd 2013), NW egzersiz egitiminin prediyabetiklerde
ilgili parametrelere etkisi incelenmemistir. Mevcut tez kapsaminda HR,.s %65’inde
uygulanan 12 haftalik ilerleyici NW egzersizi prediyabetik kadinlarda kilo vermeye, VKi
ve VYY’de azalmaya, YVK'de ise artisa sebep olmustur. Ek olarak, deneklerin bel,
kalca, uyluk ve gogus cevreleri azalmig; kol c¢evreleri artmigtir. Bu durum, NW
egzersizinin Ust ekstremiteyi etkin sekilde calistirmasina bagli gerceklesmis olabilir.
Uygulanan egzersiz egitimi deneklerin otur-uzan testiyle degerlendirilen esnekliklerinde
artisa sebep olmustur. Calismamizin denekleri tamamen sedanter 40-65 yas grubu

prediyabetik kadinlardan olustudu icin bireyler egzersiz seanslarinin sonunda ciddi
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sekilde yorulduklarini ifade etmiglerdir. Buna ragmen egzersiz seanslari uzman
fizyoterapist esliginde etkin sekilde gerceklestirilebilmistir. Denekler de kendilerindeki
degisimin farkina vardiklarini ifade etmig, yorgunluga ragmen suregten memnuniyet

duymuslardir.

Normal sinirlarin tGzerinde, ancak T2DM esik degerlerinden daha dusuk AKS’ye
sahip bireyler prediyabetik olarak tanimlanmaktadir (Earnest 2008, Tabak vd 2012).
Prediyabet tanisi BGT (75 gr oral glikoz alimindan 2 saat sonra oélgilen AKS 140-199
mg/dl) ve/veya BAG (AKS 100-125 mg/dl) ile konabilir (Somani vd 1999, Genuth vd
2003, Santaguida vd 2005, Earnest 2008). Ek olarak, HbAlc seviyesinin %5,7—-6,4
olmasinin da prediyabet tanisini koymada kullanilabilecedi kabul gérmustur
(Buysschaert ve Bergman 2011). Calismamizin denekleri bir dahiliye hekimi tarafindan
prediyabet tanisi konmus, herhangi bir ila¢ tedavisi baslanmamis kadinlardan
olusmaktadir. Literatirle uyumlu olarak deneklerin baslangi¢ AKS, insllin ve HbA1c
dizeyleri, HOMA-IR skorlari saglikh bireylerden ylUksekti. ilk 4 haftallk NW egzersizi
deneklerin AKS’de bazale goére azalmaya sebep olmustur. Deneklere ilerleyici egzersiz
programi uygulanmis olup, 4. haftadan sonra egzersiz suresi 50 dakikaya cikariimistir.
12. hafta sonunda prediyabetik bireylerin AKS, serum insillin seviyeleri, HbAlc
seviyeleri ve HOMA-IR skorlarinin saglikli bireylerden farkli olmayacak sekilde azaldigi
saptanmistir. Bu durum uygulanan NW egzersiz egitimi programinin prediyabetik
bireylerde T2DM gelisiminin 6nlenmesi/geciktiriimesi acgisindan son derece etkili
oldugunun goéstergesidir.

Rowan ve arkadaslar (2017) HbAlc %5,7-%6,4 araliginda 30-65 yasindaki
prediyabetik kadinlarda iki farkli kombine egzersiz egitiminin etkilerini incelemiglerdir.
Deneklere surekli aerobik egzersiz+direng egzersizi ve ylksek siddetli aralikli egzersiz
egitimi+direng egzersizi uygulanmistir. Egzersiz sliresi 3 ay, haftada 3 gun olacak
sekilde belirlenmistir. Sirekli egzersiz HRas %50-60’'Inda, ylksek yodunluklu aralikh
egzersiz %90’ inda uygulanmistir. Surekli aerobik egzersiz ile ylksek siddetli aralikli
egzersiz arasinda prediyabetin metabolik belirteclerindeki diizelme acisindan fark
olmadigi gbzlenmigtir. Egzersiz sonunda deneklerin HbA1c'lerinde %0,5, HOMA-IR
skorlarinda %34,8’lik azalma, R hucre fonksiyonlarinda ise %28,9'luk artis testpit
edilmistir (Rowan vd 2017). HRnxs %90’Inda egzersiz yapmak 30-65 yasindaki
prediyabetik kigiler icin oldukga zor olup, ek sorun/komplikasyonlara sebep olabilir.
Surdurdlebilirliginde sikintilar yasanabilir. Bizim verilerimiz 12 haftalik HRyas %65’inde,
Ozellikle alt ekstremiteye binen yuku azalttigi igin obezler tarafindan asiri zorlanma

olmadan uygulanabilen NW egzersizinin AKS’de %11, serum insulin dizeyinde %28,
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HbA1c'de %8, HOMA-IR skorunda %33’luk azalma ile Rowan ve arkadaslarinin

uyguladiklari egzersiz gibi etkili oldugunu gostermektedir.

Eritrositlerin sekil degistirme yetenedi dolasimda oksijen tagima fonksiyonunu
yerine getirebilmeleri icin yasamsal dneme sahiptir. Ayrica deformabilite yetenegi
dolasimda eritrosit 6mrinu belirleyen énemli faktérlerden biridir (Smith 1995, Muravyov
vd 2002). T2DM hemoreolojik parametrelerde kotlilesme ile seyreden hastaliklardan
olup, yasin artmasiyla birlikte hemoreolojik bozulmalarin siddetlendigi gdsterilmistir
(Rogers vd 1992). Ayrica, yuksek kan sekeri ve obezite, eritrosit membraninda
bozulmalarla birlikte eritrosit sekil degisitirme yeteneginde azalma ile iligkilidir (Zhao vd
2008). Simmonds ve arkadaslari (2012), 65-74 yaslari arasinda T2DM hastasi olan 16
kadina 12 haftalik deney protokoll uygulamiglardir. Bu deney programi 3 bdlimden
olusmakta olup egzersize baslamadan 6 hafta 6nce, akut egzersizi takiben ve 6 haftalik
ES (kronik egzersiz) adaptasyonlari incelemektedir. Egzersiz orta siddetli surekli olup
gruplar ikiye ayrilmigtir. Birinci gruba haftada 2 seans x 60 dakika, ikinci gruba ise 4
seans x 30 dakika seklinde egzersiz egitimi verilmigtir. Arastiricilar, sonugta 6lgllen
eritrosit deformabilitelerinde gruplar arasinda farkin olmadigini géstermislerdir. Ayrica
her iki grupta da akut egzersizi takiben eritrosit deformabilitesinde degisim
goérilmezken, 6 haftalik egzersizi takiben eritrosit deformabilitesinde istatistiksel olarak

anlamh bir artis oldugu bildirilmistir (Simmonds vd 2012).

Lee ve arkadaslar (2019) prediyabetik bireylerde diyabetik nefropatinin erken
isaretcisi olarak eritrosit deformabiitesi Uzerine bir ¢alisma yapmiglardir. Calismaya
T2DM tanisi almis 248 ve prediyabetik 222 denek dahil edilmistir. Eritrosit
deformabilitesi 3 Pa kayma kuvvetinde 6lcllimis ve El degeri elde edilmistir. Bu
calismada, tek basina El, diyabetik nefropati derecesine gére anlamli bir farklilik
gOstermemistir. Bununla birlikte, fibrinojen ile ayarlanan bir uzama indeksi degeri olan
Fibrinojen/El, diyabetik nefropatinin derecesi ile glgcli bir korelasyon gdstermistir (Lee
vd 2019). Verilerimiz saglikh bireylerle prediyabetik bireylerin eritrosit deformabiliteleri
arasinda istatistiksel olarak ®nemli diizeyde fark olmadigini gdstermektedir. Ote
yandan, 4 hafta boyunca NW egzersizi uygulandiginda prediyabetik bireylerin eritrosit
deformabilitelerinde artis saptanmigtir. 4. haftadan sonra egzersiz suresi arttirilmis ve
50 dk/gine kadar cikilmistir. 12. haftada ES vyapilan eritrosit deformabilitesi
dlclimlerinde 12. hafta EO ve 0,53 Pa kayma kuvvetinde 1. hafta ES grubuna gore artis
tespit edilmistir. Verilerimiz prediyabetik bireylerde uygulanan ilerleyici NW egzersizinin
eritrosit deformabilitesinde akut ve uzun sdreli artiglara sebep oldugunu
gostermektedir. Eritrosit deformabilitesi artigi galisan kaslarin oksijen kullanmasini

artirabilir ve bu da aerobik performansi ylkseltebilir (Neumayr vd 2002). Ek olarak,
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artmis plazma hacmi ve iyilesmis eritrosit deformabilitesi oksijen iletimini artirir,
kardiyovaskuler sistem Uzerindeki yuku azaltir ve bu sekilde ileri donemde olasi
kardiyovaskuler vaskuiler komplikasyon riskinin azalmasina neden olabilir (Smith 1995).
Li ve arkadaslari (2010) 15 yildan fazla siren diyabet vakalarinda ID iizerinde
hemoreolojik parametrelerdeki bozulmanin hiperglisemiye gére daha etkili oldugunu
ileri sirmuslerdir (Li vd 2010). Bu bilgi, NW egzersizi ile eritrosit deformabilitesi artisinin
uzun doénemde hastaligin ilerleyisi ag¢isindan daha da o6nemli olabilecegini
gOstermektedir. Prediyabetik bireylere uygulanan NW egzersizi hem kan sekerini
dustrip glikoz metabolizmasini olumlu etkilemekte, hem de eritrosit deformabilitesinde
artisa yol acarak doku kanlanmasina katkida bulunmanin yani sira iD gelisimini de

engelleyici bir faktdr olarak kargimiza ¢ikabilmektedir.

ROT artisi diyabeti de iceren pek c¢ok hastaligin patogenezinde rol
oynamaktadir (Evans vd 2002, Valko vd 2007). Kronik egzersiz egitimi T2DM’de dahil
olmak Uzere bir ¢ok populasyonda oksidatif stresi azaltmak igin &énerilmektedir
(Bogdanis vd 2013). Bununla birlikte redoks homeostasisinindeki en uygun degisiklik
icin gerekli egzersiz yogunlugu hala tartisma konusudur (Bouzid vd 2014, Parker vd
2014, Vezzoli vd 2014). Diyabetik bireylerde saglikli kisilere kiyasla antioksidan aktivite
azalmistir, ancak bu durum egzersiz ile diizelebilmektedir (Tomas vd 2002). iD ve
T2DM'un, kaslarda yuksek ROT uretim seviyeleri ile guicli bir sekilde korele oldugu ileri
surtlmustir (Bonnard vd 2008, Anderson vd 2009). Kronik ylksek glikoz enerji
metabolizmasindaki substratlari artirir ve bu durum da vicutta daha fazla ROT Uretimi
ile sonuglanabilir (Bonnard vd 2008 ). Malin ve arkadaslari (2016) yas ortalamasi 52
olan 12 prediyabetik kisiye orta ve yuksek siddetli 2 ayri akut egzersiz protokoli
uygulamis ve oksidatif stres belirteglerini incelemislerdir. Tek bir egzersiz seansi
sonrasi oksidatif stres belirteclerinde istatiksel olarak énemli bir degisim olmadigini

goOstermislerdir (Malin vd 2016).

Surekli oksijene maruz olmalari, membranlarinin poliansature yag asitlerinden
zengin olugu, membran iskelet proteinleri ve hem igerikleri nedeniyle eritrositler
oksidatif hasara kargi duyarli hlcrelerdir (Baskurt vd 1998). Oksidatif hasarin,
eritrositlerin iyonik homeostazini etkilemek suretiyle dehidratasyonlarina ve rijiditelerine
katkida bulundugu dolayisiyla eritrosit deformabilitesini ve mikrosirkiilasyondan
gegcislerini olumsuz etkiledigi bilinmektedir (Rifkind vd 1997, Baskurt vd 1997, 1998,
Ajmani vd 2003). Serbest oksijen radikallerinin olusumu, hiicre membran proteinleri ve
hemoglobin arasindaki capraz baglantilara yol acarak eritrositlerin sekil degistirme

yeteneklerinin azalmasina neden olur (Wintrobe vd 1981, Mohandas 1992, Mohandas
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ve Chasis JA 1993). Calismamiz kapsaminda prediyabetik bireylerin bazal TOK, TAK
ve OSi seviyeleri saglikli deneklerden farkli bulunmamistir. Uygulanan NW egzersizi
prediyabetik kisilerde akut etkiyle TOK ve OSi'de azalmaya neden olmustur. Eritrosit
deformabilitesinde ise 4. ve 12. haftalarda akut artiglar gézlenmistir. TAK 4. haftada
hafif bir artis gostermis, 12. haftada yeniden azalmistir. Prediyabetik hastalarda 12.
haftada ES dlgulen TAK 4. hafta ES’ye gore istatistiksel olarak dnemli dizeyde disuk
iken, bazal degerden farkh degildir. Prediyabetik bireylerde oksidatif stres
parametrelerinde NW egzersizine cevaben akut azalmalar gbzlenmesi, tamamen
sedanter, kilolu ve glikoz metabolizmasi da bozuk olan bireylere yaptirilan ilk egzersiz

seansinin vicut igin koruyucu etkiler olusturmasi agisindan énemlidir.

Degismis adipokin konsantrasyonu, obezitedeki primer defektlerden biridir. Bu
durum prediyabet, T2DM, karaciger hastaliklari ve KVH ile baglantili olup, adipoz doku
disfonksiyonunun erken belirtilerinden biri olarak kabul edilebilir (Tonjes vd 2010).
Egzersiz bahsedilen hastaliklara sahip bireylerde yararl fizyolojik cevaplar olusturabilir;
orta yagli kigilerde morbidite ve mortaliteyi olumlu yénde etkileyebilir (Byberg vd 2009).
Literatirde prediyabetik bireylerin irisin dizeyleri ve uygulanan egzersizin irisin
seviyelerine etkisi ile ilgili olasilikla 6lgimde kullanilan ydnteme ve egzersizin
tur/siddet/siklik/stresine bagh celiskili veriler mevcuttur. Séyle ki; Duran ve arkadaslari
(2015) normal glikoz toleransina sahip (52 kisi), BAG’lI (36 kisi), BGT'li (60 Kisi),
BAG+BGT'li (65 kisi) ve T2DM’li (50 kisi) sedanter kadin bireylerin irisin seviyelerini
inceledikleri calismada BAG+BGT ve T2DM’li bireylerin dolasimdaki irisin seviylerinin
normal glikoz toleransh bireylere gore istatistiksel olarak anlamli sekilde dusuk
oldugunu gostermislerdir (Duran vd 2015). Safarimosavi ve arkadaslar (2013)
prediyabetik hastalarda 12 hafta stren egzersiz egitimi sonucunda dolagimdaki irisin
diizeylerinde anlamli bir azalma oldugunu bulmuslardir (Safarimosavi vd 2018). Ote
yandan, Norheim ve arkadaslari (2014) 40-65 yas prediyabetik erkek bireye VOonaks'In
%75 inde, 45 dakika, haftada 4 gun, 12 hafta boyunca egzersiz yaptirmiglar; akut
egzersizden sonra plazma irisin seviyelerinin degismedigini gostermislerdir. 12 haftalik
kronik egzersiz egitiminden sonra, kronik egzersizin akut cevabi olarak plazma irisin
seviyelerinin bazale gbre azaldigini ancak iki saat sonra normal seviyeye dondugunu
bildirmislerdir (Norheim vd 2014). Ek olarak bu arastiricilar, prediyabetik bireylerin EO
baslangig irisin seviyelerinin sagdlikli kigilere gore yuksek oldugunu, 12 haftalik egzersiz
egitimi sonrasinda prediyabetik bireylerde plazma irisin seviyeleri bir miktar dlisse de
saglikli bireylerle arasindaki istatistiksel farkin (yuksek) hala devam ettigini
saptamislardir (Norheim vd 2014). Calismamiz kapsaminda prediyabetik bireylerin

serum irisin duzeyleri ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak énemli diizeyde fark
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saptanmamistir. EK olarak, uygulanan NW egzersiz programi prediyabetik kisilerin

serum irisin dizeylerini degistirmemistir.

Preptin IGF-2 gibi pankreatik 3 hiicrelerinde sentezlenir ve salgilanir (Buchanan
vd. 2001). Yang ve arkadaslari (2009) T2DM tanilh 56, BGT’li 56 hasta ve saglikli 54
kisiyi inceledikleri calismalarinda plazma preptin seviyelerinin  T2DM’li bireylerde
saghkli ve BGT’li gruba gore istatistiksel anlaml sekilde yluksek oldugunu bildirmiglerdir
(Yang vd 2009). Safarimosav ve arkadaglar (2018) 32 prediyabetik erkek hastayi
randomize olarak 4 gruba ayirarak 12 haftalik egzersizin serum preptin seviyeleri
Uzerine etkilerini incelemiglerdir. Gruplar; ylksek yogunluklu aralikl egzersiz,
maksimum yag tiiketimine es degder slrekli aerobik egzersiz, anaerobik yogunluga es
deger yogunlukta slrekli aerobik egzersiz ve glnlik yasam aktivitelerine devam eden
kontrol grubu olarak ayrilmiglardir. Sonug olarak bizim egzersiz protokolimize benzer
olan maksimum yag tiketimine es deger aerobik egzersiz ile serum preptin seviyesinin
degismedigi goOsterilmistir. Bahsedilen 2 c¢alismanin bulgulari bizim verilerimizle
benzerdir. Ote yandan, Bu ve arkadaslari (2012), prediyabetik hastalarda ylksek glikoz
konsantrasyonlarinin, normal glikoz toleransi olanlara gére ylksek preptin seviyelerine
yol actigini bildirmislerdir. Yiksek glikoz konsantrasyonunun bir sonucu olarak preptin
salgisinin, kalsiyum bagiml yoldan insulin salgilanmasina yol actigi ileri strtlmustir
(Bu vd 2012). Ancak Safarimosav ve arkadaslari (2018) anaerobik yogunluga es degder
yogdunlukta surekli aerobik egzersiz ve ylksek yodunluklu aralikli egzersiz grubunda
serum preptin seviyelerinin azaldigini saptamiglardir (Safarimosavi vd 2018).
Arastiricilar bu azalmadan egzersize bagli glikoz konsantrasyonundaki distist sorumiu
tutmuslardir. Literatirdeki prediyabetik bireylerde egzersize bagh preptin seviyeleri
degisimi konusundaki birbiri ile uyumsuz sonuclar preptin dlgmek icin kullanilan

protokol farkliliklarina ve uygulanan egzersiz tiriine bagli olabilir.

Son arastirmalar, yag dokusunun, adiponektin, rezistin ve leptin gibi hormonlari
salgilayan ve adipositokinler olarak adlandirilan aktif bir endokrin dokusu oldugunu
goOstermektedir (Havel vd 2002, Holst ve Grimaldi 2002). Adipositokinler, inflamasyon,
ateroskleroz, obezite, IR ve T2DM etiyolojisinde rol oynar (Havel vd 2002, Holst ve
Grimaldi 2002). Adipositler statik olmayan (blylUylp ¢ogalabilen) yapilardir.
Prediyabetik bireyler ve T2DM hastalarinda gdzlenen hiperglisemi ve IR iskelet kasi,
yag ve karaciger gibi organlarda yag dokusundaki glikoz metabolizmasinin bozulmasi
ile iligkili olabilir (Choi ve Kim 2010). Jamurtas ve arkadaslari (2006) %65 VOomaks ta 45
dakikalik akut dayaniklilik egitiminin, fazla kilolu erkeklerde ES 48 saate kadar rezistin
seviyelerini etkilemedigini bildirmiglerdir (Jamurtas vd 2006). Kadoglou ve arkadaslar
(2007) 50-63 yas arasindaki 30 T2DM kadin ve erkek bireye VOomaks'In %50-85 inde 4
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gun/hafta, 16 hafta boyunca aerobik egzersiz yaptirmislar ve egzersiz egitimi sonunda
bireylerin rezistin degerlerinin istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldigini
bildirmiglerdir (Kadoglou vd 2007). Arastiricilar, rezistinin, diyabete bagll ortaya ¢ikan
KVH'nin gelisimini artiran bir faktor olabilecegini ileri surmuslerdir. (Kershaw ve Flier
2004). Balducci ve arkadaslari (2010) 40-75 yas arasindaki 20 T2DM’li bireye haftada
2 gun, 12 ay boyunca %70-80 VO,nas'da 60 dakika aerobik egzersiz yaptirmiglardir.
Sonug olarak 12 ay sonunda egzersiz yapan bireylerin kontrol bireylere kiyasla rezistin
seviyeleri arasinda anlamli bir fark olmadigini géstermislerdir (Balducci vd 2010).
Giannopoulou ve arkadaglarinin (2005) bulgulart da bu sonuglarla uyumludur
(Giannopoulou vd 2005). Yokoyana ve arkadaslar (2004) izole aerobik egzersize
cevaben insulin duyarhliindaki iyilesmeye plazma adiponektin degisikliklerinin aracilik
etmedigini bildirmislerdir (Yokoyama vd 2004). Literatlirde prediyabetik bireylere
uygulanan egzersiz egitiminin serum rezistin seviyeleri Gzerindeki etkilerini inceleyen
bir calismaya rastlanmamigtir. Bununla beraber, yukarida 6zetlendigi gibi T2DM
hastalarinda egzersize bagh serum rezistin duzeylerinde fark gobzlenmeyen
calismalarin sonuglari ile uyumlu olarak, mevcut tezde biz de prediyabetik bireylerde
12 haftalik ilerleyici NW egzersizinin serum rezistin seviyelerini degistirmedigini

g6zlemledik.

Calisamizin sonuglari, 12 haftalik ilerleyici NW egzersiz egitiminin prediyabetik
kadinlarda diyabet gelisimini engelleyebilecegini gdstermektedir. Ayrica uygulanan
egzersiz protokolinin akut ve uzun sureli etkiyle eritrosit deformabilitesini arttirarak
dolagima katki saglayabilecedi gdzlenmistir. ilerleyici NW egzersiz egitimi erken
doénemde oksidanlari azaltarak da yararl etkiler meydana getirmektedir. Verilerimiz NW
egzersiz egitiminin prediyabetik bireylere diyabet gelisiminin 6nlenmesi, olasi
komplikasyonlarin azaltilmasi amaciyla o6nerilebilecek etkili bir egzersiz modeli
olabilecegini  gostermektedir. NW  egzersizinin  yaygin  etkilerinin  agikliga
kavusturulabilmesi igin, erkek denekleri, baska hastalik gruplarini da iceren ileri

calismalara gereksinim vardir.
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6. SONUCLAR

1) Uygulanan NW egzersizi prediyabetik bireylerin VKi ve VYY’lerinde azalmaya,
YVK’lerinde ise artisa sebep olmustur.

2) Prediyabetik hastalarin baslangi¢c sag kol cgevreleri kontrolden ylksek iken, NW
egzersizi kol gevrelerinin daha fazla artmasina yol agmistir.

3) Prediyabet grubunda 12 haftalik NW egzersizi deneklerin bel, kalga, sag ve sol uyluk
ile gdgus cevresinde azalmaya, esnekliklerinde artisa neden olmustur.

4) Prediyabetik hastalarin baslangic AKS, acglk serum insilin ve HbA1c dizeyleri
saghkl gruptan yiksek iken, uygulanan egzersiz programi bu parametrelerin kontrol
degerlerine donmesine sebep olmustur.

5) Prediyabetik bireylerin HOMA-IR skorlari saglkh kisilere goére yiksek
hesaplanmistir.

6) Serum adipokin dizeylerinde herhangi bir fark saptanmamistir.

7) Uygulanan egzersiz programi prediyabetik bireylerin EI'de akut ve uzun sureli
artiglara sebep olmustur.

8) Prediyabetik bireylerde ilk egzersiz seansi akut etkiyle oksidatif streste azalmaya
sebep olmustur. 12 haftallk NW egzersizi 4. hafta ES grubuna goére antioksidanlarda

azalmaya neden olurken, EO degerlerine gére fark saptanmamistir.
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Ilgi dilelge ile bagvurmus oldugunuz "Prediyabetik bireylerde 12 haftalik Nordic
Walking egzersizinin etkinliginin incelenmesi™ konulu ¢alismaniz 08.01.2019 tarih ve 01
sayili kurul toplantimizda goriistilmis olup,

- Yapilan gorusmelerden sonra, séz konusu ¢alismanin yapilmasinda ETIK ACIDAN
SAKINCA OLMADIGINA, alti ayda bir calisma hakkinda Kurulumuza bilgi verilmesine oy
birligi ile karar verilmistir.
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