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OZET

Bekar, C. Romatoid Artritli Yetiskin Kadinlarin Akdeniz Diyetine Uyumu ile
Serum Toplam Antioksidan Durumlar1 Arasindaki Iliskinin Belirlenmesi.
Hacettepe Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii, Diyetetik Programi, Yiiksek
Lisans Tezi, Ankara, 2018. Bu ¢alismanin amaci, romatoid artritli yetiskin kadinlarin
serum toplam antioksidan ve oksidan seviyelerini ve beslenme durumlarini belirlemek,
bu parametreler ve Akdeniz diyetine uyum skoru ile hastaligin siddeti arasindaki
iliskiyi degerlendirmektir. Calisma 19-64 yas arasi, romatoid artrit tanist alan 35 kadin
hasta (vaka) (45,4+11,61y1l) ve 35 saglikli kadin (kontrol) (42,5+8,5y1l) olmak tizere
toplam 70 kisi iizerinde gerceklestirilmistir. Aragtirma kapsaminda bireylerin genel
bilgileri, beslenme aligkanliklari, fiziksel aktivite kayitlari, Akdeniz diyetine uyum
skorlart (ADS) anket formuna kaydedilmistir. Romatoid artritli bireylerin hastalik
aktivite skoru (DAS-28) degerlendirmesi hekim tarafindan yapilmistir. Bireylerin
serumunda toplam antioksidan ve oksidan diizeyleri analiz edilmistir. Bireylerin yas
ve BK1 ortalamalar1 birbirine benzerdir (p>0,05). Vaka grubundaki bireylerin fiziksel
aktivite diizeyleri (PAL) ortalamasi1 1,53+0,13 iken kontrol grubundaki bireylerin
1,59+0,10’dur (p<0,05). Vaka grubundaki bireylerin serum toplam antioksidan diizeyi
(TAS) kontrol grubuna goére daha diisiik, toplam oksidan diizeyi (TOS) ve oksidatif
stres indeksi (OSI) ise daha yiiksektir (p<0,05). Kontrol grubundaki bireylerin giinliik
ortalama zeytinyag1 (8,0+7,63g) tliketimleri, vaka grubuna (4,9+7,70g) gore daha
yiiksek bulunmustur (p<0,05). Kontrol grubundaki bireylerin diyetle demir ve ¢inko
alimlar1 vaka grubundan yiiksektir (p<0,05). Bireylerin DAS-28 skorlar1 ile serum
TAS, TOS, OSI diizeyleri ve besin tiiketimleri veya besin dgesi alimlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmamistir (p>0,05). Romatoid artritte
semptomlarin azaltilmasi ve olusabilecek diger saglik sorunlarinin dnlenmesi igin
bireylerin beslenme durumlari degerlendirilerek bireye 6zgii tibbi beslenme tedavisi

uygulanmali ve takip edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Romatoid artrit, Akdeniz diyeti, hastalik aktivite skoru (DAS-28)
toplam antioksidan diizeyi (TAS), toplam oksidan diizeyi (TOS),
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ABSTRACT

Bekar, C. Analysis of the Relationship between Compliance with Mediterranean
Diet and Serum Total Antioxidant Status of Adult Women with Rheumatoid
Arthritis. Hacettepe University, Graduate School of Health Sciences, Dietetics
Programme, Master of Science Thesis, Ankara, 2018. The aim of this study is to
determine the serum total antioxidant and oxidant level and nutritional status of adult
women with rheumatoid arthritis and to examine the relation between these
parameters, compliance with the Mediterranean diet and the severity of the disease.
This study was carried out on a total of 70 people, including 35 female patients who
were diagnosed with rheumatoid arthritis (case) (45.4+11.61year) aged between 19
and 64 and 35 healthy women (control) (42.5+8.5year). General information of the
individuals, nutrition habits, physical activity records, compliance with the
Mediterranean diet score were recorded in the questionnaire form. Assessment of
disease activity score (DAS-28) of individuals with rheumatoid arthritis was
performed by the physician. Total antioxidant and oxidant levels were analyzed in
serum for all individuals. Averages age and BMI of individuals were similar (p>0.05).
The mean level of physical activity (PAL) of the subjects in the case group was
1.534+0.13, whereas that of the control group was 1.59+0.10 (p<0.05). Serum total
antioxidant status (TAS) of the individuals in the case group was lower, whereas total
oxidant status (TOS) and oxidative stress index (OSI) were higher than that of controls
(p<0.05). The average daily olive oil consumption (8.0 = 7.63g) was higher in the
control group than in the case group (4.9 = 7.70g) (p <0.05). Dietary iron and zinc
intake in the control group were higher than the case group (p<0.05). There was no
statistically significant relationship between DAS-28 scores and serum TAS, TOS,
OSl levels, food consumption or nutrient intake (p>0.05). Consequently, it is proposed
to practise and follow individualized medical nutrition treatments by evaluating the
nutritional status of individuals in order to reduce the symptoms and to prevent other

health problems that may occur in rheumatoid arthritis.

Key words: Rheumatoid arthritis, Mediterranean diet, disease activity score (DAS-
28), total antioxidant status (TAS), total oksidant status (TOS)
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1. GIRIS
1.1. Kuramsal Yaklasimlar

Gilinimiizde kiiresellesen diinyada kronik hastaliklar, tiim 6limlerin yaklasik
%60"1ndan sorumlu tutulmaktadir. Kardiyovaskiiler hastaliklar, astim, kanser, diyabet,
romatoit artrit gibi kronik hastaliklara ve inflamasyona neden olan ¢esitli faktorler
bulunmaktadir. Ancak degistirilebilir risk faktorlerinden en Onemlileri sagliksiz
beslenme aligkanliklar1 ve fiziksel aktivite yetersizligidir. Son yillarda enerji-yag
icerigi yliksek ve hayvansal kaynakli besinlerin agir1 tiiketimi; posa igerigi yliksek olan
bitkisel kaynakli besinlerin ise yetersiz tiiketimi kronik hastaliklar i¢in risk etmeni

olarak disiinilmektedir (1).

Romatoid artrit (RA), oksidatif stres belirtegleri ve inflamatuar gostergelerin
artmasiyla karakterize, etiyolojisi bilinmeyen, ilerleyici, 6nemli morbidite ve mortalite
sebebi olan otoimmiin hastaliktir. Fonksiyonel sakatliklara, ciddi agrilara ve eklem
hasarina neden olan hastaligin, ciddi morbidite ve yiiksek saglik bakim maliyetleri ile
iligkili oldugu bildirilmistir (2). RA prevalansi, cografi farkliliklar gostermekle birlikte
tim diinyada yaklasik %0.5 ile %1 arasinda degismektedir (3). Romatoid artrit
gelisiminde genetigin, ¢evrenin ve bagisikligin birlikte rol oynadigi bilinmektedir.
Insan 16kosit antijeni (HLA)-DRBI1 basta olmak iizere birgok genetik diziliminin RA
igin risk faktorii oldugu gosterilmistir. Enfeksiyonlar, asilar, duygusal travma, sigara
igme ve silika tozu ¢evresel risk faktorleri arasindadir. Kadinlarda erkeklerden daha
sik goriilen hastaligin, kadin ve erkekte goriilme orani yaklasik 2:1°dir (4,5). Ayrica
diyetsel faktorler de RA gelisimini etkilemektedir. Zeytinyagi, balik, taze sebze ve
meyvenin yiiksek miktarda tiiketiminin RA’ya karst koruyucu olabilecegi
diistiniilmektedir. Ayrica kirmizi etin, proinflamatuar 6zellikteki yag asitlerini ve

islenmis etin nitrat icermesi nedeniyle RA icin bir risk faktorii olabilecegi bildirilmistir

(6).

Romatoid artrit gelisiminde bir diger risk faktorii antioksidan-oksidan
dengenin bozulmasidir. Reaktif oksijen tiirleri normal hiicre metabolizmas1 sonucu
olusabilmektedir. Ancak bunlarin asir1 iiretimleri antioksidan-oksidan dengesini

bozarak oksidatif strese neden olmaktadir. Bu durum lipidlerin, proteinlerin,



membranin, niikleik asitlerin, proteoglikanlar ve kolajenler gibi bilesenlerin hasarina
neden olmakta; ayn1 zamanda, inflamatuar siiregleri artiran hiicre igi sinyalizasyonda
gorev alarak RA patogenezine katilabilmektedir (7). Glutatyon peroksidaz, katalaz
gibi enzimler ile o-tokoferol, C vitamini gibi antioksidan vitaminler, hiicreyi ve
organizmay1 serbest radikal hasara karsi korumakla gorevlidir. Yeterli ve dengeli
beslenme ve gerekli durumlarda antioksidan destegi, serum antioksidan seviyesini
artirarak  hastalifa  kars1  koruyabilmekte  ve  hastaligin  ilerlemesini
engelleyebilmektedir (8). RA’l1 bireylerde antioksidan 6zellik gosteren serum a-
tokoferol, B-karoten seviyelerinin disiik (9) ve diyetle alimlarinin yetersiz oldugu
bilinmektedir. Bu yiizden RA hastalarinda mikro besin dgelerinin yeterli miktarda
alinmasi olduk¢a Onemlidir. Ayrica uzun donem kortikosteroid kullanimi sonucu
artmig osteoporoz riskine karsi yeterli kalsiyum alimmin saglanmas: ve serum D

vitamini seviyelerinin izlenmesi 6nerilmektedir (6).

Romatoid artrit tedavisinde yeni ilaglarm kullanimi etkili olsa da bunlarin
onemli yan etkileri bulunmaktadir. Diyet miidahalesinin yan etkilerinin olmamasi,
daha ucuz ve kolay uygulanabilir olmasi, RA tedavisinde diyet yaklasimlarini
giindeme getirmistir. RA icin en yaygin kullanilan diyet modelleri vejetaryen veya
vegan diyet, Akdeniz diyeti, eliminasyon diyeti ve elemental diyettir. Bu diyetlerin
RA’da inflamasyonu ve aciyr azalttigi, intestinal floray1 degistirdigi ve rahatsiz edici
besinlerin diyetten ¢ikarilmasiyla semptomlari azalttig bildirilmistir (10,11). Akdeniz
diyeti, kardiyovaskiiler hastaliklar, nérodejeneratif hastaliklar ve kanser gibi kronik
hastaliklar basta olmak {izere saglik {izerine olumlu etkileri oldugu bilinen bir
beslenme modelidir (12). Bu beslenme modeli sebze, meyve, tahillar ve yagli tohumlar
gibi bitkisel kaynakli beslenmeyi temel almaktadir. Zeytinyagi, temel yag tiirii olarak
kullanilmaktadir. Ayrica bu beslenme modelinde orta diizey sarap tiikketimi yer
almaktadir. Yeterli ve dengeli beslenme ile bu beslenme modeli vitamin ve mineralleri,
posay1 ve bazi bitkisel kaynakli biyoaktif bilesenleri saglamaktadir. Ayrica fiziksel
aktivitenin yasam tarzi haline getirilmesi ile bu beslenme modelinden daha fazla

yararlanilabilecegi bildirilmistir (13).



1.2.  Amacg ve Varsayim

Bu ¢alisma; romatoid artritli yetiskin kadinlarda serum toplam antioksidan ve
oksidan durumlarim1 belirlemek, bu parametrelerin ve Akdeniz diyetine uyumun

hastaligin siddeti lizerine etkilerini belirlemek amaciyla planlanmis ve yiiriitilmiistiir.
Calismanin dayandig1 temel hipotezler sunlardir:

1. Romatoid artritli bireylerde serum antioksidan/oksidan dengesi bozulmustur.

2. Serum antioksidan/oksidan dengesi bozulmus bireylerde hastalik aktivite skoru
(DAS-28) daha yiiksektir.

3. Romatoid artritli bireylerde Akdeniz diyetine uyum skoru daha diisiiktiir.

4. Akdeniz diyetine uyum skoru yiiksek olan bireylerde serum toplam antioksidan
seviyesi daha yiiksektir.

5. Akdeniz diyetine uyum skoru yiiksek olan bireyler daha diisiik hastalik aktivite

skoruna sahiptir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Romatoid Artritin Tanim ve Tarihgesi

Romatoid artrit, serbest hareket edebilen eklemlerin simetrik inflamasyonu ile
karakterize, otoimmiin etiyolojisi oldugu tahmin edilen, kronik inflamatuar bir
hastaliktir. RA, uzun siireli eklem hasariin gelisimine, bu da kronik agriya, islev
kaybina ve engellilige neden olabilmektedir (14). Ayrica artmis morbidite ve mortalite
riskiyle iligkili olan RA, sistemik bir hastaliktir ve RA’l1 hastalar, eklem dis1
ekspresyonlarin varligina bagli olarak alt kiimelere ayrilmaktadir. Anti-siklik
sitriillinlenmis peptid antikorunun (ASPA) ve romatoid faktoriin (RF) varligi veya

yoklugu, iki 6nemli alt kiimeyi tanimlamada kullanilmaktadir (3).

Landre Beauvais 1800’1i yillarda, hastaligin klinik bulgularini ilk kez detayli
bir sekilde tanimlamis ve bu inflamatuar poliartrit i¢in ‘‘primer astenik gut’’ tanimini
kullanmistir. Alfred Baring Garrod, 1849 yilinda ftirik asit kristallerini kesfederek
hastaligi “‘gut’’tan ayirmis, Heberden’in “kronik romatizma” veya Fuller’in “romatoid
gut” terimlerini kabul etmeyerek hastaliga “romatoid artrit” adini vermistir (15).
Archibald Garrod tarafindan 1907 yilinda romatoid artrit ve osteoartritin ayrimi
yapilmis ve RA kendi basina bir hastalik olarak kabul edilmistir. 1922'de ingiliz Saglik
Bakanligi, 1941'de Amerikan Romatizma Dernegi ve 1957'de Uluslararasi Romatoloji

Dernekleri Birligi tarafindan kabul edilmistir (16).
2.2.  Romatoid Artritin Epidemiyolojisi

RA’in prevalans tahminleri, ¢alismanin yapildig siire, tahminleri raporlayan
ilkenin yas dagilimi, {ilkelerin saglik kuruluslarindaki ve bilgi kaynagindaki
farkliliklar dahil olmak tizere cesitli faktorlerin bir sonucu olarak genellikle

degiskenlik gostermektedir (17).

Tiirkiye’de 2001-2002 yillar1 arasinda Izmir ili Balgova ve Narlidere
ilgelerinde 2835 bireyde gergeklestirilen bir ¢alismada RA nin kaba prevalansi %0,49;
cinsiyete gore ayrintili incelendiginde kadinlar i¢in %0,77, erkekler igin %0,15 olarak
belirtilmistir. Ulke niifusu yapisina bagli olarak yas ve cinsiyete gére diizetilmis

prevalans %0,36 olarak ifade edilmistir (18). Bu sonuglar, Antalya’da yapilan 3173



bireyin dahil edildigi c¢alisma ile benzerlik (%0,38) gostermektedir. Ancak bu
caligmada elde edilen oran kaba prevalansi yansitmaktadir (19). Farkli iilkelerin RA

prevalanslar1 Tablo 2.1.’de gdsterilmistir.

Tablo 2.1. Farkli iilkelerde yapilan ¢alismalarda saptanan romatoid artrit prevalansi.

Ulke Olgu Sayim Toplam Kadin Erkek Kaynak
(%) (%) (%)

Fransa 9395 0,31 0,51 0,1 Roux ve ark, 2007
(20)

Iran 10,291 0,33 0,58 0,1 Davatchi ve ark,
2008 (21)

Cin 44,225 0,37 0,58 0,15 Xiang ve Dai, 2009
(22)

Isveg 5546 0,56 0,8 0,31 Englund ve ark, 2010
(23)

Yunanistan 1705 0,57 0,79 0,34 Anagnostopoulos ve
ark, 2010 (24)

Giiney Kore 49.404.660 0,27 0,41 0,14 Sung ve ark, 2013
(25)

Kanada 10.851.140 0,8 1,1 0,5 Widdifield ve ark,
2014 (26)

Italya 4.715.283 0,48 0,67 0,28 Rossini ve ark, 2014
(27)

Portekiz 10.661 0,7 1,2 0,3 Branco ve ark, 2016
(28)

Ispanya 4.895.307 0,42 0,58 0,25 Fina-Aviles ve ark,
2016 (28)

Amerika 31.316.902 0,53 0,73 0,29 Hunter ve ark, 2017
(29)

Yapilan bir meta analiz ¢aligmasinda Giiney Avrupa iilkelerinde toplam niifus
icin yillik ortalama insidansin (16,5/10%), Kuzey Avrupa (29/10°) ve Kuzey Amerika
iilkelerinden (38/10°) daha diisiik oldugu rapor edilmistir. Toplam niifustaki prevalans
oraninin ise Giiney Avrupa tilkelerinde % 0,33 (0,31-0,5), Kuzey Avrupa iilkelerinde
% 0,5 (0,44-0,8) ve gelismekte olan iilkelerde % 0,35 (0,24-0,36) oldugu bildirilmistir.
RA insidans ve prevalansindaki farkliliklarin, metodolojik farkliliklar, tibbi
uygulamalar, saglik merkezine erisim, davranigsal faktorler, iklim, ¢cevresel maruziyet
ve genetik faktorlerin degiskenliginden kaynaklanabilecegi rapor edilmistir (4,30).
Ayrica Giliney Avrupa iilkelerinde prevalansin daha diisiik olmasinin Akdeniz

diyetinin koruyucu etkilerinden kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir (31).



2.3. Romatoid Artritin Klinik Belirtileri ve Tan1 Kriterleri

Romatoid artritte eklem bulgulari 6n planda olsa da farkli belirtiler
gostermektedir. Hastaligin baslangici genellikle sinsi olup herhangi bir eklem bulgusu
ortaya ¢ikmadan Once hasta gecici kas agrilar, sertlik, keyifsizlik, halsizlik ve
yorgunluk sikayetlerinde bulunmaktadir (32). Erken evrede genellikle periferik
eklemler etkilenmektedir. Simetrik eklem tutulumu RA i¢in spesifik olsa da hastaligin
erken donemlerinde goriilmeyebilir. Proksimal interfalangeal eklemlerin sismesi,
parmaklarin tipik igsi goriiniimiine neden olmaktadir. Hastalik ilerledik¢e bu durum
bilek, dirsek, omuz, ayak bilegi ve dizde de goriilmektedir. Kas sertliginin, 6zellikle
sabahlar1 veya hareketsiz donemlerde belirgin bir semptom oldugu bildirilmistir
(32,33).

Klinisyen hekimin, farklilasmamis artrit ile bagvuran vakalarin hangilerinde
RA'nin gelisecegini belirleyebilmesi igin klinik, serolojik ve genetik belirteglerin
mevcut olmast gerekmektedir. RA tanisi konulmadan birkag yil Oncesinde
otoantikorlarin ve inflamatuar gosterge olan C reaktif proteinin (CRP) kan
dolasiminda bulunduguna dair bilgiler umut verici olsa da klinisyenlerin RA gelisecek
hastalar1 tanimlamasi igin hastalik Oncesi siireglerin modeline tam olarak
giivenemeyecegi bildirilmistir. Hastalarin geri doniissiiz hasar veya 6nemli bir islevsel
yeti yitimi olusmadan 6nce dogru sekilde teshis ve tedavi edilmesi olduk¢a 6nemlidir.
Siniflandirma kriterleri tipik olarak g¢ok spesifiktir (34,35). Amerika Romatoloji

Dernegi’nin RA i¢in tanimladigi tani kriterleri Tablo 2.2.”de verilmistir.



Tablo 2.2. Amerikan Romatoloji Dernegi romatoid artrit tan1 kriterleri (1987) (36).

Kriter Aciklamasi
1. Sabah sertligi Maksimum diizelmeden once en az 1 saat siiren

eklemde ve ¢evresinde sabah sertligi
2. Ugveyadahafazlaeklem Doktor tarafindan yumusak doku sismesi veya

bolgesindeki artrit stvisinin en az 3 alanda ayni anda (tek basina kemik
biiyiimesi degil) gozlenmesi.
3. El eklemlerinin artriti Bilekte, proksimal interfalengial ve
metokarpofalengiyal eklemin en az 1 alan: sismis
4. Simetrik artrit Ayni eklem alanlarmin (2'de tanimlandigi gibi)
viicudun her iki tarafinda ayni anda olmasi
5. Romatoid nodiiller Kemik ¢ikintilar1 veya ekstansor yiizeyler iizerinde

veya yan kesitlerinde bir doktor tarafindan
gozlemlenen subkutandz nodiiller

6.Serumda romatoid faktér ~ Herhangi bir yontemle anormal miktarda serum
romatoid faktoriinlin gosterilmesi

7.Radyografik degisiklikler ~ Posteroanterior el ve bilek grafilerinde romatizmal
artirite 6zgli olan degisiklikler; erozyonlar1 ya da
lokalize veya en belirgin eklemlere bitisik kesin
kemik Kireglenmesini igermelidir.

* Bu bulgulardan en az 4 tanesinin olmasi ve ilk 4 bulgunun en az 6 haftadir bulunmasi gerekmektedir.

Ancak bu tani kriterlerinin, hastalifin erken donemi igin yeterince hassas
olmamasi nedeniyle Amerikan Romatoloji Dernegi ve Avrupa Romatizma Birligi
tarafindan 2010 yilinda gilincellenmistir. Bu yeni tani kriterleri, ge¢ evre 6zelliklerine
gore hastaligi tanimlamak yerine kalic1 ve/veya eroziv hastaliga eslik eden hastaligin

erken evrelerindeki Ozelliklere odaklanarak mevcut paradigmayr yeniden

tanimlamustir (Tablo 2.3.) (37).



Tablo 2.3. Amerikan Romatoloji Dernegi/Avrupa Romatizma Birligi tan1 kriterleri ve
puanlamasi (2010) (37).

Kriterler Skor
Hedef grup (kimler test edilmeli?):

1.En az 1 ekleminde kesin klinik sinovit (sisme) olan,

2.Bagka bir hastalikla daha iyi agiklanamayan sinoviti olan

A.Eklem tutulumu

1 biiyiik eklem 0
2 -10 biiyiik eklem 1
1-3 kiigiik eklem (biiyiik eklemlerin tutulmasi ile veya olmadan) 2
4-10 kiigiik eklem (biiyiik eklemlerin tutulmasi ile veya olmadan) 3
>10 eklem (en az 1 kiigiik eklem) 5
B. Seroloji (stmflandirma icin en az 1 test sonucu gereklidir)
Negatif RF ve negatif ASPA 0
Diisiik pozitif RF veya diisiik pozitif ASPA 2
Yiiksek pozitif RF veya yiiksek pozitif ASPA 3
C. Akut faz reaktanlar1 (simflandirma icin en az 1 test sonucu
gereklidir) 0
Normal CRP ve normal ESR 1
Anormal CRP veya anormal ESR
D. Semptomlarin siiresi
<6 hafta 0
>6 hafta 1

*Hastanin kesin RA tanisi i¢in >6/10'luk bir puan gereklidir. RF: Romatoid Faktor, ASPA: Anti-siklik
sitriillinlenmis peptid antikoru, CRP: C Reaktif Protein, ESR: Eristrosit sedimentasyon hizi

2.4. Romatoid Artritin Etiyolojisi ve Risk Faktorleri

Romatoid artrit, genetik ve ¢evresel faktorler arasindaki etkilesimler sonucu
ortaya ¢ikan, multifaktoriyel bir hastaliktir. Genetigin, g¢evresel faktorlerin ve
otoimmiinitenin olusturdugu "Bermuda iiggeni", RA'nin altinda yatan eklem zari
iltihabinin (sinovit) baslangicini ve devam etmesini tetiklemektedir (38). Genetik
faktorlerin yaninda enfeksiyonlar, yas ve cinsiyet gibi bireysel 6zellikler, sigara igme
ve beslenme aligkanliklar1 gibi yasam tarzi faktorleri de RA gelisimi i¢in risk faktorleri

arasinda bulunmaktadir (30).
2.4.1. Genetik Faktorler

Ikizler iizerinde yapilan ¢alismalarda, monozigot ikizlerde es zamanli hastalik

cikma olasiliginin dizigot ikizlerden 3-4 kat daha fazla oldugu bildirilmistir. Bu durum



ikizler arasindaki c¢evresel paylasimimn ayni oldugu varsayimiyla genetigin hastalik

tizerindeki etkisini a¢iklamaktadir (39,40).

Genetik faktorler, RA gelisme riskinin %50-60’1ndan sorumludur (41). insan
16kosit antijeninin RA ile iliskili oldugu uzun yillardir bilinmektedir. En gii¢lii iliskili
gen HLA-DRB1 genidir. Bu gen, hem RF pozitif hem de RF negatif RA’ya
yatkinliktan sorumludur. DRB1 gen ailesinde, DRB1*0101, *0401, *0404, *0405
kiimelerindeki spesifik alleller, eksprese edilen DRB1 molekiilii i¢indeki ‘‘ortak
epitop”’ dizilerini kodlamaktadir (3,42). Insan 16kosit antijeninin RA’nin kalitsalligina
katkisinin %11 oldugu tahmin edilmektedir. Romatoid artrit ile iligkili HLA geni
olmayan en uygun tek niikleotid polimorfizmlerinden biri protein tirozin fosfataz,
reseptor olmayan tip 22 (PTPN22)’dir. HLA ve baz1t HLA olmayan genler, ASPA

seropozitif ve seronegatif RA arasinda ayrim yapabilmektedir (38).

Insan 16kosit antijeni, RA’nin gelisiminde etkili otoantikor iiretiminin
diizenlenmesi yoluyla dolayli olarak etkisini gosterebilmektedir. Bu genler RA’da
artmis ASPA iretimi i¢in muhtemel birincil risk faktoridir (38). ASPA pozitif RA
gelisme riski ile ilgili, bilinen iki temel genetik risk faktorii HLA-DRBL1 ortak epitopu
ve PTPN22 R620W A allelidir. Bu genler sitriiline proteinlere otoimmiiniteyle, ASPA
ve RF olusumuyla ve sigara i¢imiyle iliskilendirilmistir (43,44). Her iki genin de
RA’nin ASPA pozitif alt kiimesiyle iliskili oldugu ve HLA-DRB1 ortak epitop allelleri
oldugunda ise PTPN22R620W A allelinin bir risk olusturdugu bildirilmistir. Tek
basina PTPN22 R620W A alleli ile sigara arasinda iliski bildirilmemis olsa da, bu ii¢
risk faktoriiniin birlikte bulunmasinin ASPA pozitif RA gelisme riskini tek basina
oldugundan daha fazla artirdig: bildirilmistir (45).

2.4.2. Sigara

Romatoid atrit gelisimi i¢in en 6nemli ¢evresel risk faktorlerinden biri de sigara
icimidir. Ozellikle agir icicilerde bu riskin daha énemli oldugu, sigara i¢me siiresi
arttikca riskin arttig1 gosterilmistir (46,47). Yapilan bir meta analiz sonucunda sigara
icen erkeklerde icmeyenlere gére RA gelisme riskinin yaklagik 2 kat, kadinlarda ise

1,3 kat daha fazla oldugu bildirilmistir. Ayrica agir sigara igiciler (20 veya daha fazla
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paket-y1l) icin ve RF pozitif bireyler i¢in riskin kadin ve erkeklerde benzer oranda ve
daha yiiksek oldugu ifade edilmistir (48).

Sigara, RA’ya yatkinhigi artirdig1 gibi hastaligin klinik seyrini de olumsuz
etkilemektedir. Sigaranin etkisinin tetraklorodibenzo-P-dioksin ile iliskili olabilecegi
diistiniilmektedir. Tetraklorodibenzo-P-dioksin, IL-1p, IL-6 ve IL-8 ekspresyonunda
artisa neden olabilmekte ve bu nedenle RA’da rol oynayan patofizyolojik
mekanizmalari kotiilestirebilmektedir (3). Sigaranin hem RF pozitif hem de RF negatif
RA i¢in bir risk faktorii oldugu bildirilmistir (42).

Ayrica yapilan ¢alismalarda ASPA pozitif RA i¢in sigara ve HLA-DRBL1 ortak
epitop allelleri arasinda garpici bir gen-gevre etkilesimi bildirilmistir. Ortak epitop ile
iligkili RA riskinin sigara igcen bireylerde, sigara igmeyenlerden daha yiiksek oldugu
gosterilmistir (49-51). Yapilan baska bir ¢alismada ise, sigara igmenin ortak epitop
allelleri tasiyan ASPA pozitif bireylerde anti-CCP antikoru ve RF durumundan
bagimsiz olarak RA yatkinligini artirdigi belirtilmistir (42). Sigara ve HLA-DRB1
ortak epitop allelleri arasindaki gii¢lii etkilesimi agiklayabilecek bir etiyolojik hipotez
oOne siirtilmistiir. Sigara i¢iciliginin, akcigerde proteinlerin sitriilinizasyonuna katkida
bulunabilecegi ve bu tiir translasyon sonrast modifiye edilmis proteinlere karsi
bagisiklik aktivasyonunun, HLA-DRB1 OE allellerini tasiyan bireylerde oncelikli
olarak gergeklesebilecegi rapor edilmistir. Bunun nedeni ise sitriilinizasyonun, protein
ve ortak epitop iceren HLA-DR [ zinciri arasindaki ilgiyi artirmasi olarak
aciklanmustir (45,49).

2.4.3. Cinsiyet ve Hormonal Faktorler

Epidemiyolojik ¢aligmalar kadinlarda RA prevalansinin erkeklerden daha
yiiksek oldugunu gostermektedir (52,53). Her iki cinsiyet i¢in de RA’nin 35 yastan
once daha nadir goriildiigi, prevalansin kadinlarda 45-55 yaslar1 arasinda, erkeklerde
ise 60-75 yaslar1 arasinda pik yaptigi bildirilmistir (31). Erkeklerde androjen
seviyesinin yagla birlikte diismesiyle RA’nin prevalansindaki artisin  negatif
korelasyon gosterdigi belirlenmistir. Kadinlarin  iigte birinde RA’nin ilk
semptomlarinin menapoza ge¢is doneminde baslamasi hormonal degisikliklerin

RA’nin patogenezindeki roliinii diisiindiirmektedir (54). Perimenopozal kadinlarda
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Ostrojen seviyesinin diismesinin RA riskini artirabilecegi bildirildiginden, Gstrojen
tedavisinin RA riskini azaltabilecegine dair veriler bulunmaktadir (55). Yapilan bir
calismada hormonal replasman tedavisinin, HLA-DRB1*01 ve/veya *04 allellerinin
varligina bagh artmis RA riskini, ASPA iiretimine kars1 koruyarak azalttigi, ancak
kendi basina hormon tedavisinin RA riskiyle iligkili olmadig ifade edilmistir (56).
Ostrojen tedavisinin, azalmis RA riskiyle iliskili olabilecegi diisiincesiyle yapilan
diger ¢alismalarda da hormon tedavisinin RA riski ile iliskili olmadig: bildirilmistir
(57,58).

Gebelikte, ostrojen tipi hormon olan estradiol ve progesteron seviyelerinin
yiiksek olmasi nedeniyle RA nadir goriilmektedir. Ancak dogumdan sonra 6zellikle
ilk 3 ay i¢inde bu hormonlarin ani diisiisii nedeniyle RA riskinde artis
gortilebilmektedir (59). Bu durumun ozellikle ilk gebelikte, prolaktin hormonunun
pro-inflamatuar etkisinden dolay1 emzirme ile iliskili olabilecegi bildirilmistir (60).
Ancak gebelikte progesteron salinimi siirekli artmakta ve bu hormon antiinflamatuar
etki gostermektedir. Progesteron seviyesinin artmasinin, RA’ya karsi koruyucu
olabilecegi de ifade edilmistir (61,62). Yapilan bir ¢alismada postmenopozal
kadinlarda >12 ay emzirenlerde kortizol seviyesinin daha yiiksek oldugu ve artmis
kortizol seviyesinin RA’ya kars1 koruyucu olabilecegi bildirilmistir (63). Farkli kohort
caligmalarinda RA i¢in >12-13 ay (64,65) ve ASPA pozitif RA i¢in >7 ay (66)
emzirmenin koruyucu olabilecegi belirtilmistir. Yapilan baz1 vaka-kontrol

caligmalarinda ise emzirme ve RA riski ile ilgili geliskili sonuglar saptanmistir (67,68).

Oral kontraseptifler, esas olarak Ostrojen ve progesteron icermektedirler ve
dolasimda yapay olarak yiiksek diizeyde progesteron ve Ostrojen salinimini
strdiirmektedirler. Oral kontraseptifler ve RA arasindaki iliskiyi agiklayabilecek iki
mekanizma bildirilmistir. Birinci hipotez, Ostrojenin, hiicre aracili immiin yaniti
baskilayabilecegi, pro-inflamatuvar sitokinlerin salinimini azaltabilecegi ve RA
semptomlarini iyilestirebilecegidir. Bir diger mekanizma, Gstrojenin osteoklastlar ve
sinovyal pannus olusumunu inhibe edebilecegi yoniinde olup, bu durumun kemik
yikiminin boyutunu azaltabilecegi yoniindedir (69). Oral kontraseptifilag kullanimi ve
RA riski arasindaki iliskiyi inceleyen bazi ¢alismalar RA riskini azalttigin1 gosterse de
(66,68,70) baz1 ¢alismalarda bu iliski gosterilememistir (64,65).
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2.4.4. Obezite

Adipoz doku adipokin adi verilen biyoakif molekiillerin saliniminda gorevli,
aktif endokrin organ olarak bilinmektedir. Adipositlerin ¢ogu inflamasyonun
diizenlenmesinde rol oynamaktadir. Genel olarak, adipozitenin artmasinin
proinflamatuar molekiilleri artirdigi, diisiik adipozitenin ise proinflamatuar molekiil
konsantrasyonunu azaltip, antiinflamatuar molekiil konsantrasyonunu artirdigi
bilinmektedir. Yapilan calismalarin bazilar1 obezitenin RA igin bir risk faktori
oldugunu belirtmektedir (71-73). Ancak prospektif kohort bir ¢alismada, beden kiitle
indeksi (BK1), viicut yag dagilim1 ve fiziksel aktivitenin RA riskiyle iliskili olmadig
gosterilmistir (74). Otero ve ark. (75) ise RA’l1 hastalarda saglikli bireylere gore beyaz
yag dokusundan salinan leptin, adiponektin ve visfatin gibi plazma inflamatuar

gostergelerinin daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir.
2.4.5. Diger Faktorler

Diistik egitim diizeyi de dahil olmak tizere diisiik sosyoekonomik durumun
RA’da hastaligin siddeti ve kot seyriyle iligkili olabilecegi, ancak bu olasilig
destekleyen daha genis ¢alismalara ihtiyag¢ oldugu bildirilmistir (76).

Periodontal hastaliklarin artmis RA riskiyle iliskili oldugu diistiniilmektedir.
Periodontal hastaliklar ve RA, klinik olarak ¢ok farkli goziikse de, kronik inflamasyon
ve inflamatuar kemik erozyonlariyla patogenezleri benzerlik gostermektedir. RA ile
periodontal hastaliklar arasindaki iligkinin kismen oral mikrobiyota araciligiyla
gerceklesebilecegi, periodontal patojenlerin ASPA {iretimini ve inflamasyonu
tetikleyerek RA’ya neden olabilecegi bildirilmistir (77,78). Ayrica silika tozu
maruziyetinin, travmanin ve Epstein-Barr viriisii gibi bazi1 enfeksiyonlarin da RA

gelisimi i¢in bir risk faktorii olabilecegi diistiniilmektedir (79).
2.5. Romatoid Artritin Patogenezi

Romatoid artrit ile giiglii iliskiye sahip HLA-DR antijenlerinin baslica
fonksiyonu, T lenfositlerine antijenler sunmaktir. PTPN22 geni tarafindan kodlanan
protein tirozin fosfataz ise, T hiicresi aktivasyonu i¢in esigin belirlenmesinde énemli

islevlere sahiptir (45). Insan 16kosit antijeni, otoreaktif CD4* T hiicrelerine sunmak
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icin arthiritojenik peptitleri secgici olarak baglayarak hastalik patogenezine
katilmaktadir. HLA-DRB1*0401 transgenik farelerde, sitriilin igeren peptitlere T
hiicre yanit1 incelendiginde, ortak epitop ile etkilesen peptit yan zincir pozisyonundaki
arjininin, sitriilline déniismesiyle peptit-HLA afinitesinin 6nemli derecede artirdigi ve
bunun da CD4" T hiicrelerinde aktivasyona neden oldugu bildirilmistir. Bu durum,
RA’l1 hastalarda ortak epitopa sahip DRB1 allellerinin, kendi sitriilinize arjininine

kars1 gelistirdigi otoimmiin yanit1 agiklamaktadir (80).

Sitriilinasyonun RA i¢in spesifik olmadigi, farklilagmamus artirit de dahil diger
artrit tiplerinde de ortaya c¢ikabilecegi, sitriilinasyonun inflamasyonla iliskili
olabilecegi ifade edilmistir (81). Ancak anti-sitriilin protein antikorlar1, RA i¢in 6zgiil
olup, hastaligin baslamasindan 6nce RA hastalarinin kaninda kesfedilmistir. Bu
otoantikorlarin varhigi, ileride RA’nin gelisme riskinin arttiginin bir gostergesi iken,
otoantikorlar1 pozitif olan kisilerin klinik agidan belirgin sekilde hastaligi gelistirdigi
belirtilmemektedir. Farklilasmamis artritin RA’ya ilerlemesinin en spesifik gostergesi
ASPA varligidir (82,83). Bu bulgular géz oniine alindiginda, RA’nin patogenezi igin
2 adiml bir model onerilmektedir. Bu modelde, sitriilinlenmis proteinlere sistemik
immiinitenin baslatilmasi hastaliktan 6nce olusmaktadir. Daha sonra sinovyumda
proteinlerin sitriilinasyonunun eslik ettigi farklilasmamus artirit tetiklenmektedir. Bu
sinovit, onceden anti-sitriilin bagisiklig1 olmayan bireylerde gecici olabilirken, daha
once anti-sitriilin bagisiklig1 olan kisilerde, RA olarak tanimlanan kronik hastaliga

dogru ilerleyebilmektedir (84).

Romatoid artritdeki patolojik hasarin temel nedeni tiimor nekrozis faktor-o
(TNF-0)’dir.  TNF-o hem sinoviyal inflamasyonu hem de eklem yikimini
tetiklemektedir.  inflamasyonlu sinovyal fibroblastlar tarafindan salgilanan
metaloproteinazlar, kikirdak yikimina neden olur ve bu da, daha fazla fiziksel engeli
ortaya c¢ikarmaktadir (32). T ve B lenfositleri, sinovyal benzeri fibroblastlar ve
makrofajlar arasindaki etkilesimler TNF-o’nin asir1 tiretimine neden olabilmektedir
(85).

Romatoid artritte serbest radikallerin 6nemi ilk defa McCord’un (86) bu
konudaki ¢alismasiyla ortaya ¢ikmistir. McCord, RA hastalarinda sinovyal sivinin

viskozitesinin azaldigini, sinovyal s1viy1 veya hyaliironik asit soliisyonlarini siiperoksit
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radikallerine maruz birakarak da benzer bir diisiis liretilebilecegini gostermistir. Daha
sonra basta romatoid artrit, kollajen doku hastaliklari, osteoartrit ve vaskiilitler olmak
lizere serbest radikaller ve antioksidan sistemlerin cesitli romatizmal hastaliklarin
etyopatogenezindeki rolleri ve nemi iizerinde yogunlasilmistir (87). Inflamasyonun
bulundugu yerde T hiicrelerinin ve makrofajlarin aktivasyonu, oksijen kullaniminda
biiyiik bir artisa neden olmaktadir. Asir1 oksijen kullanimi ise, oksidatif strese neden
olan reaktif oksijen tiirlerinin artmasiyla sonuglanmaktadir (88,89). Reaktif oksijen
tirleri lipidler, proteinler ve niikleik asitlerle reaksiyona girebilmekte, hyaliironik
asitin tahrip olmasma ve kollajenin, proteoglikanlarin, proteaz inhibitorlerinin ve
membran yag asitlerinin oksidasyonu yoluyla membran islevinin bozulmasina neden
olabilmektedir Bu yiizden RA’daki kronik inflamasyonda ve hastalik etiyolojisinde
onemli roli oldugu disiiniilmektedir (90). Normal siirecte antioksidan savunma
mekanizmalart bu durumu dengelemektedir. Ancak reaktif oksijen tiirlerinin asiri
artmasi veya antioksidan savunmanin yetersiz oldugu durumlarda oksidatif stres
olugsmakta ve boylece hem hematopoietik hem de bag dokusu hiicreleri oksidatif stres

slirecine maruz kalmaktadir (88,91).

Antioksidanlar dogada ekzojen veya endojen olarak bulunan bilesiklerdir. Bu
bilesikler toksik oksidanlarin olusumunu engellemekte, iretilenleri etkisiz hale
getirmekte veya bunlari inaktive etmektedir. Boylece bu oksidanlar tarafindan iiretilen
zincirleme reaksiyonun dagilimini 6nlemektedirler (92). Bunlar siiperoksit dismutaz
(SOD), katalaz, glutatyon peroksidaz (GPx), glutatyon rediiktaz (GR) gibi enzimatik
antioksidanlar; beta-karoten, alfa-tokoferol, askorbik asit, biyoflavonoidler gibi
enzimatik olmayan antioksidanlar ile glutatyon, seriiloplazmin, albiimin, bilirubin,
ferritin, transferrin, iirik asit ve laktoferrin gibi metabolik antioksidanlar olarak
smiflandirilmaktadir (89,93). Viicuttaki antioksidanlarin tek tek ol¢iimii yapilabilir
ancak bu, zaman ve isgiicii kaybina neden olmakta ve kompleks ekipmanlar
gerektirmektedir. Ayrica mevcut oksidan ve antioksidanlarin birbirleriyle etkilesim
halinde olmalar1 nedeniyle, viicuttaki oksidatif stresi ve antioksidan durumu
belirlemek icin oksidan ve antioksidanlarin tek tek Ol¢limii yerine toplam olarak
Ol¢timiiniin degerlendirilmesinin daha anlamli sonuglar verdigi diistiniilmektedir.
Toplam oksidan seviyesinin (TOS), toplam antioksidan seviyesine (TAS)

oranlanmasiyla elde edilen oksidatif stres indeksi (OSI), birgok kronik hastaliga neden
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olan oksidatif stres yiikiinii belirlemede Onemlidir (94,95). Romatoid artritin
karakterize oldugu inflamasyonun oksidatif stres belirteclerinde ve lipid
peroksidasyonunda artmaya, enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidan

seviyelerinde ve toplam antioksidan kapasitesinde azalmaya neden olabilecegi

bildirilmistir (96,97).
2.6. Romatoid Artritin Komplikasyonlari

Romatoid artrit, kronik inflamatuar eklem hastaligi olarak bilinse de ileri
asamalarda kas ve kemik deformitelerine de neden olabilmektedir. Ayrica hastalarda
ciddi morbidite ve mortaliteyle iliskili eklem dis1 bulgular da goriilebilmektedir. En
sik gozlenen eklem dis1 bulgu romatoid nodiillerdir. Bunun disinda goz, cilt, akciger,
kalp, bobrek tutulumu ile norolojik, gastrointestinal ve hematolojik tutulum
goriilebilen  hastalarda tutulan organ sistemine gore c¢esitli hastaliklar

goriilebilmektedir (98).

Anemi, hastalarda en sik gozlenen hematolojik bulgudur. Romatoid artritte
goriilen aneminin iki temel nedeni vardir. Bunlar kronik hastalik anemisi ve demir
eksikligi anemisidir. Kronik hastalik anemisi inflamatuar hastaliklar, enfeksiyonlar ya
da malignitelere ikincil gelisebilir. Kronik aktif RA’l1 hastalarin %30-50’sinde demir
eksikligi anemisi goriilmektedir. Demir eksikligi anemisinin nedeni genellikle
gastrointestinal kanamalar (steroid ve non steroidal antiinflamatuar ilag (NSAII)

kullanimina bagli), kronik reflii 6zofajiti veya peptik iilserdir (99).

Ayrica RA’ll hastalarda kalp hastaliklar1 insidansinin yiiksek oldugu
bildirilmistir. Bu duruma kronik inflamasyonun ve yiiksek lipid profilinin neden
olabilecegi, bunun yaninda her iki hastalik i¢in ortak risk faktdrlerinden biri olan sigara

igmenin etkili olabilecegi diistiniilmektedir (100,101).
2.7.  Romatoid Artritin Tedavisi

Romatoid artritte eklem hasari, semptom baslangicindan birka¢ hafta sonra
baslamaktadir. Ancak erken tedavi, hastalifin ilerleme oranimi diistirmektedir. Bu
nedenle, hastaligin erken teshisi ve miimkiin olan en kisa siirede tedaviye baslanmasi

oldukc¢a 6nemlidir (102). Romatoid artritin patogenezine dair bilgilerin artmasi, ¢esitli
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tedavilerin gelistirilmesine olanak saglamistir. Romatoid artritin mevcut tedavisi 4
kategoriye ayrilmaktadir. Bunlar; non steroidal anti-inflamatuar ilaglar,
glukokortikoidler (GK), biyolojik olmayan hastalik modifiye edici anti-romatizmal
ilaglar (DMARDS) ve biyolojik DMARDs’dir (103).

Non steroidal anti-inflamatuar ilaglar: Romatoid artritin baslangig
tedavisinde eklem agrilarin1 ve sislikleri azaltmak igin kullanilmaktadir. Ancak bu
ilaglar eklem hasarini 6nleyemedikleri ve hastaligin seyrini degistiremedikleri i¢in tek
baslarina kullanimlar1 6nerilmemektedir (102). Non steroidal anti-inflamatuar ilaglarin
en Onemli yan etkileri, mide ilseri, kanama, dispepsi ve mide bulantisi gibi
gastrointestinal komplikasyonlar, nefrotik sendrom ve interstisyel nefrite yol agan

potansiyel nefrotoksisitedir (104).

Hastahg modifiye edici anti-romatizmal ilaglar: Amerikan Romatoloji
Birligi Romatoid Artrit alt komitesi, baslangigtaki NSAII kullaniminin agr1, sertlik ve
yorgunluk gibi semptomlar1 ortadan kaldiramadigi durumlarda ve yiiksek ESR, CRP
veya radyografik progresyon gibi aktif hastalik bulgulari bulunmadigi siirece hastaya,
tanidan sonraki ilk 3 ay icinde DMARD tedavisinin baslatilmasin1 6nermektedir.
DMARD'larin erken kullanimi, hastalik siirecinin bagindan itibaren baglayan eklem

yikimini 6nlemek veya geciktirmek igin gereklidir (105).

Metotreksat (MTX), orta veya siddetli RA ile bagvuran hastalarda baslangig
DMARD i¢in altin standart olarak kabul edilmektedir. Radyografik erozyonlari
yavaglattig1 gosterilen MTX, bir folat antagonisti oldugu i¢in folik asit takviyesi ile
birlikte kullanilmaktadir. Bu kullanim gastrointestinal yan etkilerin ¢cogunu ve alopesi
gelisimini engellemede etkilidir (14,105). Son yirmi yilda DMARD’larin daha etkili
kullanilmast sayesinde radyografik olarak goriintiilenen eklem hasarinda azalma
bildirilse de, hastalik remisyonu hastalarin biiyiik ¢ogunlugunda saglanamamistir. Bu
durum da engellilige, hayat kalitesinin diismesine, ¢alisabilme yeteneginde azalmaya

ve RA hastalar1 i¢in yapilan saglik harcamalarinda artisa neden olmaktadir (82).

Glikokortikoidler: Kortizol reseptorlerine baglanma ve cesitli biyolojik
etkileri tetikleme &zelligi ile karakterize steroid hormonudur. Giiglii anti-inflamatuar

ve immiinosiipresif 6zelliklere sahip olmasi nedeniyle RA tedavisinde yaygin olarak
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kullanilmaktadirlar. Geleneksel DMARD’larin yavas baslangigli oldugu gz Oniine
alindiginda, diisik doz GK, DMARD’lar veya biyolojik ajanlar etki edene kadar

semptomlarin kontrolii i¢in erken RA’nin tedavisinde siklikla kullanilmaktadir (104).

Glikokortikoidlerin yan etkileri insan viicudundaki hemen hemen tiim
organlar etkilemektedir. Glikokortikoidlerin uzun siireli kullanimimin yiiksek risk
faktorii oldugu, toplam dozun ise ikincil ©nemi oldugu belirtilmektedir.
Glukokortikoid kaynakli osteoporoz, RA’da uzun siireli GK tedavisinin en yikict
komplikasyonudur. Diger yan etkileri arasinda renal yetmezlik, katarakt, cilt atrofisi,
peptik tlser, gastrit, hipertansiyon ve enfeksiyon yer almaktadir. Ayrica uzun siireli
GK kullaniminin glikoz metabolizmasinda degisikliklere neden olarak hiperglisemiye,

istahin artmasma bagh olarak da kilo artisina neden olabilecegi bildirilmistir
(106,107).

2.8. Romatoid Artritte Tibbi Beslenme Tedavisi

Genel olarak romatolojik hastaliklarda yeterli protein ve enerji aliminin
saglanmasinin, antioksidan vitamin ve mineraller ile omega-3 ¢oklu doymamis yag
asitlerinden zengin beslenmenin doku hasarina kars1 koruyabilecegi ve inflamatuar

stireci baskilayabilecegi bildirilmistir (108,109).

Romatoid artrit hastalarinda kilo kaybinin ve buna bagli olarak kas kaybinin
izlenmesi oldukc¢a 6nemlidir. Tutulan organin eklemine gore yemek i¢in aligveriste,
yemek hazirlamada, ¢igneme eklemlerinin tutulumuna veya agiz kuruluguna baglh
yemegi yemekte zorlanma, ilaglarin yan etkisi olarak gelisen bulant1 ve kusmaya bagl
besin aliminda ve besin Ogesi emiliminde azalma RA’da malniitrisyona neden
olabilecek etmenlerdir (110,111). Romatoid artritte malnutrisyonun karakteristik
ilerlemesi, inflamatuar sitokinler tarafindan uyarilan asir1 protein katabolizmasina
atfedilmektedir. Inflamatuar siireglere bagli artmis metabolik hiz, enerji harcamasini
artirmakta ve besin 6geleri ihtiyacinda da artisa neden olmaktadir. Bu atisa bagli olarak
kas kaybinda artis olmasi kaseksiyle sonuglanmaktadir (109). Rall ve Roubenoff (112)
yaptiklar calismada RA hastalarinda inflamatuar sitokin seviyelerindeki artis ile viicut
hiicre agirligindaki azalma arasinda bir iliski oldugunu belirlemis ve bu durum i¢in

“‘romatoid kaseksi’’ ifadesini kullanmislardir. Viicut hiicrelerinin %5 kaybi, kas
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giiciinde azalmaya, enerji metabolizmasinda degisikliklere ve enfeksiyonlara karsi
hassasiyette artisa neden olurken, %40 kayip oliimle sonuglanmaktadir. Ancak
hastalarin ¢ogu eklem agrilar1 nedeniyle daha hareketsiz bir yasam siirme
egilimindedir. Boylece azalan kas kiitlesine ragmen yag Kkiitlesinde artis
goriilmektedir. Viicut agirliginin artis1 eklemlere ekstra yiik getirerek eklem hasarinin

ilerlemesine neden olmaktadir (111,113).

Hastalara yonelik hazirlanan diyetlerin enerjisi viicut agirh@ma gore,
gereksinimleri kadar verilmekte, hastaligin aktif déoneminde katabolizma nedeniyle
protein alimlar1 1,5-2 g/kg viicut agirligi olarak diizenlenmektedir (109). Giinliik
enerjinin %55-60’min karbonhidratlardan saglanmasi ve tam tahil iiriinlerinin tercih
edilmesi, islenmis triinlerin azaltilmas1 Onerilmektedir (114). Yaglarin, giinliik
enerjinin %25-30’unu saglayacak sekilde, saglikli bireylere 6nerilen miktarda alinmasi
gerekmektedir. Ancak diyetin yag asiti orilintlisiinde omega-3 yag asitlerinin artirilmasi
inflamatuar siireci azaltarak hastalik siirecine olumlu etkilerde bulunmaktadir. Bu
nedenle doymus, tekli doymamis, ¢oklu doymamis yag asitleri oraninin 0,5:1,5:1

olacak sekilde dengelenmesinin 6nemi vurgulanmustir (110,114).

Reaktif oksijen tiirlerinin RA patogenezinde rolii oldugu bilinmektedir.
Antioksidanlar ise bu oksijen tiirlerinin neden oldugu doku hasarina karsi koruyucu
rol oynamaktadir. Bu nedenle RA hastalarinda antioksidan 6zellik gosteren A, C ve E
vitaminleri ile selenyum, ¢inko gibi minerallerin onerilen diizeyde alinmasi oldukg¢a
onemlidir. Bu besin oOgeleri antioksidan ozellikleriyle inflamasyonu da
etkilemektedirler (115). Serum o-tokoferol seviyesinin diisiik olmasinin RA i¢in bir
risk faktorii oldugu belirtilmistir (116). E vitamini, lipid peroksidasyonunda
antioksidan olarak gorev yaparak serbest radikallerin zincir reaksiyonlarini
engellemektedir. C vitamini ise tip II kollajen sentezinde gorev alarak eklem hasarinin
tamiri ile ilgili spesifik gorevlere sahiptir. Serum E ve C vitaminlerinin diisiik
olmasmin diyetle diisik alimdan da kaynaklanabilecegi bildirilmistir (90).
Epidemiyolojik bir ¢alismada diisiik serum selenyum seviyesinin RF-negatif RA
gelisimiyle iliskili olabilecegi bildirilmistir (116). Ayrica RA’l1 hastalarda, saglikli
kontrol grubuna gére serum ve sinoviyal sividaki selenyum seviyesinin daha diisiik

oldugu belirlenmistir. Diyetle yetersiz selenyum aliminin bunun bir nedeni olabilecegi
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ifade edilmistir. Selenyum, glutatyon peroksidaz enziminin en 6nemli bilesenlerinden
biridir. Bu enzim, reaktif oksijen tiirlerinin yok edilmesinde ve bodylece hiicrenin
hasardan korunmasinda gorevlidir (117,118). Cinkonun kollajen sentezinde 6nemli
rolii bulunmaktadir. Cinko eksikliginin kollajen metabolizmasinm1 degistirerek RA’da
osteoporoza neden olabilecegi diislinlilmektedir. Serum ¢inko seviyesinin diismesinin
nedeni, diyetle diisilk alim, malabsorbsiyon ve/veya idrarla atimin artmasi olarak

diistiniilmektedir (90).

Romatoid artritli hastalarda yaygin goriilen bir durum olan serum homosistein
seviyesinin artmasi, RA’da goriilen artmis kardiyovaskiiler risk ile iliskilidir. Bu
nedenle diyetle yeterli Be vitamini alimi olduk¢a o6nemlidir (108). Ancak RA
hastalarinda Be vitamininin aktif formu olan pridoksal-5 fosfat seviyelerinin disiik
olmasinin, diyetle yetersiz alimin veya Bg vitamininin yiiksek katabolizmasinin bir
sonucundan ziyade hastaliga 6zgii olabilecegi de diisiiniilmektedir (115). Ayrica RA’l1
hastalarda hastaligin seyri veya kullanilan ilaglar nedeniyle anemi gériilme sikligi
oldukca yiiksektir. Bu hastalarda rutin demir suplemantasyonu onerilmedigi igin
aneminin 6nlenmesinde demirin diyetle gereksinim kadar alinmasina dikkat edilmesi

vurgulanmistir (108).

Uzun siire glikokortikoid kullanimi osteoporoz ve osteomalasiaya neden
olabilmektedir. Bu yiizden RA’l1 hastalarda yeterli kalsiyum aliminin saglanmasi i¢in
diyette siit ve siit trlinlerinin artirilmast Onerilmektedir. Serum D vitamini
seviyelerinin takibi ve gerekli durumlarda kalsiyum ve D vitamini takviyesi yapilmasi
gerektigi bildirilmistir (110,114). Ayrica glikokortikoid kullanimi viicutta su ve
sodyum tutulumuna neden olabilecegi igin gerekli durumlarda diyette sodyum

kisitlamasi yapilmasi ve potasyum aliminin artirilmasi dnerilmektedir (109).

2.8.1. Romatoid Artritli Hastalarda Diyet Tedavisine Yonelik

Yaklasimlar

Romatoid artrit tedavisinin bir bileseni olarak diyet tedavisi 1920’lerden
itibaren arastirllmaktadir. Son 20 yildir diyet degisikliginin hastalik tizerinde olumlu
etkileri olduguna dair kanitlar bulunmaktadir. Diyet tedavisinin ilag tedavisine gore

daha ucuz olmasi, yan etkilerinin olmamasi ve kolay uygulanabilir olmas1 diyetin
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avantajlart arasinda yer almaktadir (119). Son yillarda besinleri veya besin dgelerini
tek basina ele almak yerine genel beslenme modelleriyle saglik arasindaki iliski
incelenmektedir. Besin dgeleri, besinler igerisinde kombine halde bulunduklarindan
spesifik bir besin Ogesinin, hastalik {izerine etkisi genel beslenme modeline gore
degisebilmektedir. Diyet modelleri, diyet ile spesifik bir hastalik arasindaki iligkinin
kanitina dayanan onciil yaklagimlart igermekte ve bu da hastaliga karsi koruyucu

olmas1 beklenen iilke veya kiiltiire 6zel diyet onerileriyle olusturulmaktadir (120).

Romatoid artrit hastalarinin olas1 tedavisinde en ¢ok ele alinan diyet modelleri

eliminasyon diyeti, vejetaryen, vegan diyeti ve Akdeniz diyetidir (121).
Eliminasyon Diyeti

Romatoid artritli hastalar, 6zel diyetlerle veya bazi besinleri diyetten ¢ikararak
semptomlarinin hafifledigini ifade etmektedir. Cogunlukla protein kaynakli besinler
ile iligkili antijenler asir1 duyarlilik tepkilerine neden olarak RA belirtilerini
artirabilmektedir. Diyetten kirmizi etin, siit tirinlerinin, bazi tahillarin ve glutenin
cikarildig1 kontrollii diyetlerdeki sonuglar tutarsizdir. Ayrica, RA’nin T helper-1’in
baskin oldugu bir otoimiin hastalik olmasi ve alerjik reaksiyonlarin T helper-2
hiicreleri ve bunlarla ilgili sitokinler (interlokin (IL)-4,6) tarafindan uyarildig: bilgisi
bulunmaktadir. Bu durumda RA hastalarinin %5’inden daha azinin gergekten belirli
besinlere karg1 immiin hassasiyet gelistirdigi ve bu oranin da genel popiilasyonla ayni
oldugu ifade edilmektedir (113). Ancak yapilan bazi c¢aligmalar eliminasyon
diyetlerinin olas1 faydalarin1 gostermektedir (122-124). Sarzi-Puttini ve ark. (123)
RA’l1 hastalara, yliksek doymamis yag, diisiik doymus yag ve hipoalerjenik besinleri
(piring, misir unu, misir ekmegi, hidrolize siit, taze ananas ve pigmis elma) iceren diyet
tikettirmislerdir. Klinik degerlendirmede sabah sertligi siiresi, hassas ve sigsmis eklem
sayisi, agri siddeti ve hastaligin global degerlendirilmesinde olumlu sonuglar
gozlenmistir. Yapilan bagka bir ¢alismada yaygin alerjik besinlere karsi alerjileri deri
prick testiyle belirlenmistir. Romatoid artritli hastalara 12 giin siiresince alerjik
besinleri icermeyen diyet uygulanmis ve sonrasinda bu besinler diyete eklendiginde
TNF-a, IL-1B, ESR ve CRP seviyelerinde ve klinik belirtilerinde artis oldugu

bildirilmistir. Ancak deri prick test sonucu negatif olan bireylerde bu durum
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gozlenmemistir. Sonucta RA’da diyet tedavisinin bireye 0zgli olmasi gerektigi

bildirilmistir (124).
Vejetaryen ve Vegan Diyetler

Bitkisel kaynakli beslenmeyi temel alan vejateryan diyetler, hayvansal
kaynakli yiyecekleri ¢esitli 6l¢iilerde beslenmelerinden ¢ikarmayi temel almaktadir.
Lakto-ovo vejetaryenler sadece siit iiriinlerini ve yumurtayi tiiketirken, vegan grup tim
hayvansal kaynakli besinleri diyetlerinden c¢ikarmaktadir. Bitkisel kaynaklh
beslenmenin kardiyovaskiiler hastaliklar, hipertansiyon, diyabet gibi kronik hastaliklar

tizerinde olumlu etkileri olabilecegi belirtilmektedir (125).

Kirmiz1 et, diyetin arasidonik asit kaynagi olarak proinflamatuar 6zellik
gosterebilmektedir. Arasidonik asit, proinflamatuar eikosanoidlerin yapimina
katilmaktadir. Yapilan bir ¢aligmada kirmizi et ve sakatatlarin igerigindeki yag
tiirliniin, RA prevalansiyla giiclii iligkisi oldugu gosterilmistir. Ayrica bu ¢alismadaki
iliskinin sadece kirmizi etin bilesimindeki yag ile iligskili olmadigi, islenmis et
tirtinlerine eklenen nitratin da etkili olabilecegi bildirilmistir (126). Taze sebze ve
meyve tiiketimi ile RA riski arasindaki negatif iligkinin varligi, vegan/vejateryan
beslenmenin olumlu etkilerinden biridir. Akdeniz diyetinin disiik kirmizi et, yiiksek
sebze ve meyve tiiketimini igermesi benzer etkileri gostermesi agisindan 6nemlidir
(127). Yapilan bir ¢alismada, 4 haftalik ¢ok diisiik yagl vegan diyetinin, hastalarda
agirlik kaybi sagladigi ve CRP, RF, engellilik skoru, hassas ve sis eklem sayis1 ve
sabah sertliginin siddeti gibi hastaligin semptomlarinda azalmaya neden oldugu
bildirilmistir (119). Benzer bir calismada ise glutensiz vegan diyet (3,5 ay) ve ardindan
lakto-ovo vejetaryen diyet (12ay) uygulayan hastalarin klinik semptomlarinda ve
inflamatuar belirteclerinde iyilesmeler oldugu gosterilmistir. Bu diyetlerin, diisiik
enerji ve protein alimiyla immiiniteyi baskilayabilecegi, besin alerjenlerine karsi
olusabilecek immiiniteyi azaltabilecegi, eikosanoid dnciilerini degistirebilecegi, ayrica

fekal floray1 degistirerek RA iizerinde etkili olabilecegi ifade edilmistir (125).
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Akdeniz Diyeti

Akdeniz diyet tipi, Ancel Keys'in Akdeniz'i gevreleyen niifusta (italya ve
Yunanistan) kardiyovaskiiler hastaliklar ve kanser insidansinin diger popiilasyonlara
(Amerika Birlesik Devletleri, Finlandiya, Hollanda, eski Yugoslavya ve Japonya)
kiyasla azaldigin1 gosteren epidemiyolojik ¢aligmasinin sonucunda ortaya ¢ikan bir
terimdir. Bu epidemiyolojik calisma sonucuna gore hangi besinlerin Akdeniz

bolgesinde az ya da ¢ok tiiketildigi rapor edilmistir (128).

Akdeniz diyeti, rafine edilmemis tahillar, sebze ve meyveler, baklagiller, yagl
tohumlar ve zeytin gibi bitkisel besinlerden yiiksek, temel yag kaynagi zeytinyagi olan,
orta derece balik ve deniz iirlinleri, yumurta, kiimes hayvanlari ve siit lirlinleri (peynir
ve yogurt) tiiketimi olan, diisiik miktar kirmizi et ve orta derecede alkol tiiketimi
(6zellikle yemeklerle sarap) ile karakterize bir diyet modeli olarak tanimlanmistir
(129). Bu diyet modelinin, antioksidan vitaminlerden zengin taze sebze ve meyveler,
anti-inflamatuar 6zellikteki n-3 ¢oklu doymamis yag asitlerinden (PUFA) zengin balik
tilketimi ve oleik asit, E vitamini, karotenler ve flavonoidler gibi antioksidanlardan
zengin zeytinyagi tiikketimi agisindan yiiksek olmasi inflamatuar bir hastalik olan
RA’nin da dahil oldugu hastaliklar {izerindeki olumlu etkilerini agiklamaktadir. Ayrica
kirmiz1 sarap, akut ve kronik inflamasyon modellerinde koruyucu etkisi oldugu bilinen

polifenolik bilesikler agisindan da zengin bir igecektir (130).

Reaktif oksijen tlirleri RA’da eklem hasarmin gelisimine katkida
bulunmaktadir. Bu bilesikler, hyaliironik asitin tahribine neden olarak kollajen,
proteoglikanlar, proteaz inhibitorleri ve membran yag asitlerinin oksidasyonu ile
membran islevine zarar vermektedir. Akdeniz diyetinin antioksidan ve anti-
inflamatuar besin Ogeleri bu siiregleri azaltarak hastaligin ilerlemesini
yavagslatabilmektedir (110). Akdeniz diyet modelinde beslenmenin, inflamatuar
belirteclerde, hastalik aktivitesinde ve kardiyovaskiiler risk faktorlerinde azalmaya
neden olabilecegi belirtilmistir (131). Yapilan bir ¢alismada iki hafta Akdeniz diyeti
uygulayan RA’l1 hastalarda DAS28 skorunun anlamli dlgiide azaldigi bildirilmistir.
Kisa zincirli yag asitleri ile saglik degerlendirme skoru ve DAS28 skorundaki iyilesme
arasinda orta derece korelasyon oldugu belirtilmistir. Intestinal mikrofloranin

degismesinin RA’daki hastalik aktivitesiyle iligkili olabilecegi bildirilmistir (10).
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Yapilan bagka bir ¢alismada (132), RA’l1 hastalara iki hafta siireyle Akdeniz diyeti
uygulatilmigtir. Calismanin 3.ayinda kontrol grubuyla karsilastirildiginda miidahale
grubunda sebze, meyve ve baklagil tiiketimi; tekli doymamis yag asiti (MUFA)/
doymus yag asiti orani anlamli 6l¢iide artmistir. Miidahale grubunda kontrol grubuna
gore sabah tutuklugunda, aci skorunda ve saglik degerlendirme anketi skorunda
onemli iyilesmeler gozlendigi, ayrica kardiyovaskiiler risk faktorii olan sistolik kan

basincinda 4 mm Hg’lik bir diisilis oldugu bildirilmistir.

Avrupa’da RA prevalansinin kuzey-giiney aksaninda degismesinin, Akdeniz
diyetinin koruyucu etkisiyle iliskili olabilecegi veya ekolojik caligmalarda gosterilen
kisi basi tiiketilen kirmizi et miktarmin farkliligindan kaynaklanabilecegi goriisii
bulunmaktadir. Ayrica, kirmizi et tiiketiminin; meyve, sebze ve yagh balik tiiketimiyle
ters orantili; daha yiiksek toplam yag ve enerji alimiyla veya diisiik posa alimiyla
iligkili olabilecegi ve bunun da sagliksiz bir yasam tarzinin gostergesi olabilecegi

diistiniilmektedir (133).
2.8.2. Diyete Besin Ogesi Desteklerinin Eklenmesine Yonelik Yaklagimlar

Besin kaynaklarindaki PUFA'nin ¢ogunlugunu n-6 PUFA olusturmaktadir.
Omega-6 PUFA olan arasidonik asit (ARA), RA metabolizmasinda inflamatuar
eikosanoidlerin Onciisiidiir. n-3 PUFA yag asitleri (eikosapentoenoik asit ve
dokosaheksaenoik asit) yagli baliklarda ve balik yaginda bulunmaktadir. Bu yag
asitleri, immiin yanita katilan hiicrelerin ARA igerigini ve ARA’dan inflamatuar
eikosanoidlerin iiretimini azaltarak anti-inflamatuar etki géstermektedir. Buna gore n-

3 yag asitlerinin RA tedavisinde kullanilabilir olabilecegi bildirilmistir (1,134).

Yapilan bir meta analizde, RA’l1 hastalarda 3 aydan uzun siire >2,7g/giin n-3
PUFA takviyesi kullanimimnin NSAII alimini azalttig1, istatistiksel olarak anlamli
olmasa da hastaligin klinik belirtilerinde iyilesmeler sagladigi bildirilmistir (135).
Baska bir ¢alismada ise RA’l1 bireyler 3 gruba ayrilmis; soya proteini, balik yagi-n3
yag asitleri (3g/glin) ve 3g/giin balik yagi-n3 yag asitleri ile 9,6ml zeytinyagi
verilmistir. Eklem agr1 yogunlugu, sag ve sol el kavrama giicii, sabah sertligi siiresi,
ac1 baslangici, hastanin genel degerlendirilmesi ve RF gibi klinik parametreler iizerine

n-3 yag asitlerinin olumlu etkileri oldugu, bunun yaninda zeytinyaginin da
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eklenmesinin erken ve daha etkili sonuglar verdigi rapor edilmistir (136). Bu sonuglara
gore, saglikli diyetler ve tolere edilebilir doz igin n-3 yag asitleri ve n-6 yag asitleri

oraninin 1:5'den daha diisiik olmasi gerektigi ifade edilmistir (1).

Romatoid artritli bireylerde antioksidan savunma sistemi tehlikeye
girmektedir. Oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki denge lipid peroksidasyonu
lehine bozulmakta, bu da doku hasarina neden olmaktadir. Bu durum g6z Oniine
alindiginda RA’l1 bireylerde tek basina veya kombine antioksidan takviyesinin
hastalik aktivitesini azaltabilecegi, serum ve eritrosit antioksidan seviyesini

artirabilecegi ve tedavinin bir pargasi olarak kullanilabilecegi diisiiniilmektedir (137).

Yapilan c¢alismalarda 12 hafta boyunca kombine antioksidan takviyesi (A
vitamini, C vitamini, ¢inko veya bunlara ek selenyum ve E vitamini) alan RA’I1
bireylerde hastalik aktivitesinde ve oksidan belirteglerde azalma, antioksidan
seviyelerinde artis oldugu bildirilmistir (138,139). Aryaeian ve ark. (140) yaptiklari
caligmada ise RA’l1 bireylere 3 ay boyunca 2.5mg konjuge linoleik asit veya 400mg E
vitamini veya bunlar: birlikte vermis, sonugta konjuge linoleik asit ve E vitaminin tek
bagmma veya kombine olarak kullanimlarinin RA’daki inflamasyon belirtecleri

tizerinde etkili olabilecegi belirtilmistir.

Bu konuda etkin sonuglarin alinmasmna yonelik antioksidan takviye
uygulamasmin terapdtik etkinligi, dozu, siiresi ve zamanlamasi heniiz
kesinlestirilememistir  (137). Antioksidanlarin giivenli ve etkili olduklarinin
kanitlanmas1 durumunda artrit tedavisinde ilaglara alternatif olarak kullanimlarinin s6z
konusu olabilecegi diisiiniilmektedir. Ilaglarm uzun dénem kullanimlarinda olumsuz
etkileri oldugu diisiiniildiigiinde bu alternatif tedavinin, hastaligin tedavisi i¢in 6nemli
bir adim olabilecegi bildirilmistir (141).

2.9.  Fiziksel Aktivite ve Egzersiz

Romatoid artritli hastalarda, inflamasyona bagli enerji harcamasindaki artis,
kas kiitlesinde ve kuvvetinde azalma ile yag kiitlesinde artisin eslik ettigi kaseksiye
neden olabilmektedir. Enerji harcamasindaki bu artig, fiziksel aktivite ile harcanan

enerji oranint azaltmaktadir. Bu hastalarin eklemlerinde sislik, agr1 ve ac1 nedeniyle
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giinlik islerini yapamamalari, fiziksel aktivite diizeylerinde azalmaya neden
olabilmektedir (142).

Yapilan bir prospektif kohort calismasinda fiziksel olarak aktif olan bireylerde
(glinde 20 dakika veya haftada 1 saat egzersiz) RA gelisme riskinin %35 daha diisiik
oldugu bildirilmistir. Fiziksel aktivitenin kronik inflamasyonu azaltabilecegi ve dogal
bagisiklik fonksiyonlarini artirarak etkili olmus olabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica
fiziksel aktivitenin anti-inflamatuar etkisinin viicut agirlik kaybiyla birlikte, adipoz
doku pro-inflamatuar sitokinlerinin azalmasiyla iligkili olabilecegi ifade edilmistir

(143).

RA’l bireylerde fiziksel aktivite ve egzersiz, inflamatuar siiregleri azaltarak
veya baskilayarak agrida, acida ve kardiyovaskiiler risk faktorlerinde azalmaya; kas
giiciinde, kemik mineral yogunlugunda ve fonksiyonel kapasitede artisa neden
olabilmektedir (144,145). Hastalarin kas giliciinii artirmaya yonelik, eklemlerin sabit
kalmasini onleyecek egzersizlerin uzmanlar tarafindan ogretilmesi ve uygulanmasi
oldukga dnemlidir (146). Ingiltere Romatoloji Dernegi ve Avrupa Romatizma Birligi,
RA’nin kas giicii, dayaniklilig1 ve aerobik kapasitesi tizerine etkilerine kars1 koruyucu

etkisi nedeniyle hastalara aerobik egzersiz 6nermektedir (147,148).
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Bu arastirma, Mayis 2017-Mayis 2018 tarihleri arasinda, yaslar1 19-64 yil

arasinda degisen, toplam 70 goniilli kadin birey flizerinde gergeklestirilmistir.

Ormneklem biiyiikliigii NCSS PASS 2008 programi kullanilarak hastalik tanisi almus

(vaka) 35 kisi ve saglikli (kontrol) 35 kisi olarak hesaplanmistir. Calismaya, Hacettepe

Universitesi Romatoloji Poliklinigi’ne bagvuran, romatoid artrit tanist almis 35 kadin

hasta (vaka) ve Sihhiye Saglik Merkezi 'ne saglik muayenesi i¢in bagvuran, hastalarla

ayni dislanma kriterlerine sahip, saglikli 35 yetigkin ve goniilli kadin (kontrol) dahil

edilmistir.

Dahil edilme kriterleri:

1.
2.

19-64 yas arasinda kadin birey olmak,

Dislanma kriterlerinden herhangi birine sahip olmamak,

Dahil edilmeme kriterleri:

© 0o N o g B~ w D PE

e o e =
o > v DD P O

19 yas alt1 ve 64 yas iistii olan bireyler
Aktif veya eski malignite Oykiisii olanlar
Kardiyovaskiiler hastalik tanisi olanlar
Kronik bobrek hastaligi olanlar
Karaciger hastalig1 olanlar

Akut veya kronik inflamatuar hastalig1 olanlar
Diyabeti olanlar

Akut veya kronik enfeksiyonu olanlar
Asir alkol tiiketenler,

Sigara icenler,

Gebe ve emziren kadinlar,

Obez (BKI>35 kg/m?) bireyler,

Agir psikiyatrik hastalig olanlar,

Diizenli ilag ve antioksidan besin destegi kullananlar,

Calismaya katilmak i¢in goniillii olmayanlar ¢caligmaya alinmamastir.
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Arastirma, 14.03.2017 tarihinde GO 17/213-26 sayili karar ile Hacettepe
Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan

degerlendirilmis ve tibbi agidan uygun bulunmustur (Bkz. EK-1).
3.2.  Arastirmanin Genel Plam

Aragtirmanin  baslangicinda, c¢alismaya dahil edilen tim bireylere
‘Bilgilendirilmis Goniilli Onam Formu’ okutulup imzalatilmis ve bir niishasi

kendilerine teslim edilmistir (Bkz. EK-2).

Arastirma kapsaminda alinan romatoid artritli ve saglikli bireylerin sosyo-
demografik 6zellikleri ile beslenme aliskanliklari, bir giinii hafta sonu olacak sekilde
2 giinliik besin tiikketim kayitlar ve 1 giinliik fiziksel aktivite durumlar1 anket formuyla
kaydedilmistir. Ayrica bireylere Akdeniz diyeti uyum skoru (ADS) uygulanmustir.
Tiim bireylerin (vaka ve kontrol) boy uzunluklari (cm) ve viicut agirliklar1 (kg) gibi
antropometrik olgiimleri almmis, BKI (kg/m?) degerleri hesapla bulunmustur.
Arastirmaya dahil edilen bireylere yonelik soru kagidinin tiim boliimleri arastirmaci
tarafindan yiiz yiize goriisme teknigi ile doldurulmustur. Vaka grubundaki bireylerin
hastalik aktivite skoru (DAS-28) degerlendirmesi hekim tarafindan yapilmistir.
Calismaya katilan tiim bireylerin rutin kontrollerinde bakilan serum biyokimyasal
parametreleri hasta dosyalarindan alinmistir. Ayrica bireylerin rutin kan bulgulari
bakilirken alinan bir tip (10 ml) kan ile serum toplam antioksidan ve oksidan
seviyeleri Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik Boliimii arastirma

laboratuvarinda analiz edilmistir.
3.3.  Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi
3.3.1. Anket Formu
Bireylere uygulanan anket formu dokuz béliimden olusmaktadir (Bkz. EK-3):

I. Genel Ozellikler Béliimii: Anket formunun bu béliimde bireylerin yaslari,
egitim durumlari, meslekleri, yasadiklar1 yer, vitamin/mineral takviyesi kullanimlari,
diyet ve spor/egzersiz yapma durumlar ile alkol tiiketimleri sorgulanmistir. Bu

bolimde 14 soru bulunmaktadir.
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Il. Saghk Durumuna iligkin Bilgiler Boliimii: Bu bolimde hastaligm
tanisinin ne zaman konuldugu, ne kadar siiredir ila¢ kullandig1, baska bir saglik sorunu
olup olmadigi, ailede herhangi bir saglik sorunu olup olmadigi ve menapoz durumu

gibi saglik durumuna iligskin sorular sorulmustur. Bu boliimde 8 soru bulunmaktadir.

I11. Beslenme Aliskanhklari Béliimii: Bu boliimde 6giin sikligi, 6glin atlama
durumu, ara 6giinde tercih edilen besinler gibi beslenme aligkanliklar1 sorgulanmastir.

Bu boliimde 5 soru bulunmaktadir.

IV. Antropometrik Olgiimlere iliskin Béliim: Bu boliim tiim bireylerin
viicut agirhg (kg), boy uzunlugu (cm), beden kiitle indeksi (kg/m?) gibi antropometrik

Ol¢limleri igermektedir.

V. DAS-28 ve Hastahga iliskin Boliim: Bu boliim hastalarin sis eklem sayis,
hassas eklem sayisi ve DAS-28 skoru gibi hastaligin siddetine yonelik bilgileri

icermektedir.

V1. Biyokimyasal Bulgular Béliimii: Bu boliim bireylerin aghk kan sekeri,
lipid profili, karaciger enzim testleri, hemoglobin, hematokrit ve sedimentasyon hizi

gibi biyokimyasal bulgularini icermektedir.

VII. Besin Tiiketim Kaydi Boliimii: Bu boliimde bireylerin besin tiiketim
durumlarini saptamak amaciyla bir giinii hafta sonu ve bir giinii hafta i¢i olacak sekilde
giinliik besin tiikketim kayitlar1 (24 saatlik geriye doniik), miktar ve yemeklerin

icerikleri sorgulanarak kaydedilmistir.

VI11. Akdeniz Diyeti Uyum Skoru Béliimii: Bu boliimde bireylerin Akdeniz

Diyeti uyum skoru degerlendirilmistir.

IX. Fiziksel Aktivite Kayit Formu Boliimii: Bu boliim bireylerin giinliik (24
saat) yaptiklar fiziksel aktivite tiirleri ve siirelerini igeren fiziksel aktivite formunu

icermektedir.
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3.3.2. Besin Tiiketim Durumlarinin Saptanmasi ve Degerlendirilmesi

Aragtirmaya katilan tiim bireylerin bir giinii hafta sonu olacak sekilde 2 giinliik
besin tiiketim kaydi alinmis, giinliik diyetle alinan ortalama enerji ve diger besin
Ogeleri miktarlar1 hesaplanmistir. Besin tiiketim kayitlar1 alinirken, besinlerin 6l¢ii ve
miktarlarin  belirlenmesinde ‘“Yemek ve Besin Fotograf Katalogu: Olgii ve
Miktarlar1” (149) ve ‘‘Standart Yemek Tarifleri” kitabindan (150) yararlanilmistir.
Bireylerin giinlik diyetle aldiklar1 enerji ve diger besin Ogeleri miktarlarinin
hesaplanmasinda Beslenme Bilgi Sistemi (BeBIS) 8.1 bilgisayar paket programi
kullanilmigtir (151). Bireylerin yasa ve cinsiyete gore enerji ve besin Ogeleri
gereksinimlerini karsilama durumlart Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi esas

alinarak hesaplanmistir (152).
3.3.3. Fiziksel Aktivite Durumunun Saptanmasi

Aragstirmaya katilan tiim bireylerin fiziksel aktivite tiirii ve siiresi, geriye doniik
24 saatlik hatirlatma yontemi ile sorgulanmistir. Her bir aktivite i¢in harcanan enerji,
aktiviteye 0zgii fiziksel aktivite orani, aktivitenin yapilma siiresi (dakika) ile bazal
metabolizma hizi/saat degerinin ¢arpilmasiyla hesaplanmigtir. Bireylerin bazal
metabolizma hizinin saptanmasinda Schofield denklemi kullanilmistir. Her bir aktivite
icin harcanan enerji toplanarak toplam enerji harcamasi bulunmustur. Toplam enerji
harcamasinin, bazal metabolizma hizina bdliinmesiyle bireylerin fiziksel aktivite
diizeyleri (PAL) elde edilmistir (153). Bireylerin PAL degerleri Gida ve Tarim Orgiitii/
Diinya Saglik Orgiitii/ Birlesmis Milletler Universitesi (2001) raporuna gére; sedanter
veya hafif aktif (PAL;1,40-1,69), aktif veya orta diizeyde aktif (PAL;1,70-1,99), agir
aktif (PAL;2,0-2,4) yasam bigimi olarak degerlendirilmistir (154).

3.3.4. Akdeniz Diyeti Uyum Skorunun Saptanmasi ve Degerlendirilmesi

Akdeniz diyeti uyum skoru (ADS), 2 soruda Akdeniz Diyet tipinin
karakteristik Ozelligi olan besinlerin tiiketim aliskanliklarmi, 12 soruda ise besin
tiikketim sikliklarin1 sorgulamaktadir. Her bir soru i¢in 0 ya da 1 puan alinabilmektedir.
Zeytinyagi mutfakta en fazla kullanilan yag tiiri oldugunda ve kirmizi et yerine beyaz

et tercih edildiginde 1 puan verilmektedir. Akdeniz {iilkelerinde zeytinyagi, sebze,
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meyve, baklagil, yagli tohumlar, balik ve sarap gibi yiiksek tiiketilen besinleri
belirlenen degerlerden fazla tiiketenlere 1, daha az tiiketenlere ise 0 puan
verilmektedir. Ayrica kirmizi et, tereyagi, margarin, krema, sekerli/ gazli icecekler gibi
geleneksel olarak Akdeniz iilkelerinde diisiik tiiketilen besinleri belirlenen degerlerden
daha az tiiketenler 1, daha fazla tiikketenler ise O puan almaktadir. Toplamda alinan skor
0-14 arasinda degismekte olup, skor 0 Akdeniz diyetine diisiik uyumu, 14 ise en
yiiksek uyumu gostermektedir. Akdeniz Diyeti uyum skoru <5 diisiik uyum, 6-9 orta
derece uyum, >9 yiiksek uyum olarak siniflandirilmaktadir (155).

3.3.5. Antropometrik Olgiimler

Aragtirmaya katilan tiim bireylerin boy uzunlugu (cm) ve viicut agirhigt (kg)
Olctimleri alinarak beden kiitle indeksi degerleri hesaplanmistir. Boy uzunluklari,
ayaklar yan yana ve bag Frankfort diizlemde iken, ayakkabisiz 6l¢iim alinmistir. Viicut
agirhgl, diizenli araliklarla kalibre edilen hassas terazi ile (+0,1 kg’a duyarl),
ayakkabisiz ve ince kiyafetlerle, sabah a¢ karnina Ol¢lilmistiir (153). Bireylerin
BKi’leri (kg/m?); viicut agirliklar1 (kg), boy uzunluklarinin karesine (m?) béliinerek
hesaplanmustir (153). Bireylerin BKI’lerinin degerlendirilmesinde Diinya Saglik
Orgiitii’niin siiflamas1 kullanilmistir (156) (Tablo 3.1.).

Tablo 3.1. Diinya Saglik Orgiitii'ne gére yetiskin bireylerin BKI siniflamasi.

Simiflama BKIi (kg/ m?)
Zayif(diisiik agirhkli) <18.50
-Agir diizeyde zayiflik <16.00
-Orta diizeyde zayiflik 16.00-16.99
-Hafif diizeyde zayiflik 17.00-18.49
Normal 18.50-24.99
Hafif Sisman (Kilolu) >25.00
-Sigsmanlik oncesi 25.00-29.99
Sisman >30.00
-Sisman 1. derece 30.00-34.99
-Sisman 2. derece 35.00-39.99

-Sisman 3. derece >40.00
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3.3.6. Hastalik Aktivitesinin Belirlenmesi

Hastalik aktivitesinin belirlenmesinde DAS-28 skoru kullanilmigtir. Bu
skorlama 28 eklemi degerlendirmektedir. DAS-28 degeri; sis eklem sayis1 (SES) ve
hassas eklem sayis1 (HES), ESR veya CRP degerleri ve hastanin kendi durumunu
genel olarak degerlendirdigi gorsel skala sonuglariyla hesaplanmaktadir. Hastanin
kendini genel olarak degerlendirmesi i¢in Vizuel Analog Skala (VAS) kullanilmistir.
Uzerinde 0°dan 10’a kadar numara verilmis olan ¢izgi doktor tarafindan hastaya
tanitilmistir. Sifir (iyi), 10 (¢ok kotii) degeri hastaya anlatildiktan sonra hastanin kendi
genel durumunu, hastaligin tiim yonleriyle degerlendirmesi istenmistir. Bu veriler ile
formiil (3.1) kullanilarak DAS 28 skoru her hasta i¢in bilgisayarda hesaplanmistir
(157).

DAS-28= (0,56 x VHES) + (0,28 x VSES) + (0,70 x In (ESR)) + (0,014 x VAS) (3.1)

DAS-28 skoruna gore, 3,2 ve altindakiler disiik, 3,2-5,1 arasindakiler orta,
5,1°den biiyiikler yiiksek olacak sekilde 3 kategoriye ayrilmaktadir. DAS 28 skoru

2,6’nin altindakiler remisyon doneminde olarak degerlendirilmistir (158).
3.3.7. Biyokimyasal Bulgular

Bireylerin rutin serum biyokimyasal bulgulart son kontrollerindeki sonuglar
olup, hasta dosyalarindan temin edilmistir. Bu bulgular aglik kan sekeri (mg/dl),
toplam kolesterol (mg/dl), trigliserid (mg/dl), diisiik dansiteli lipoprotein-LDL
(mg/dl), yiiksek dansiteli lipoprotein-HDL (mg/dl), alanin aminotransferaz-ALT
(U/L), aspartat aminotransferaz-AST (U/L), iirik asit (mg/dl), kreatinin (mg/dl),
eritrosit (x10%pL), hemoglobin (g/dL), hematokrit (%) ve ESR’den (mm/saat)
olusmaktadir. Tablo 3.2.’de biyokimyasal kan parametrelerinin Hacettepe Hastanesi

referans degerleri verilmistir.
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Tablo 3.2. Biyokimyasal kan parametrelerinin hastane referans degerleri.

Biyokimyasal Parametreler Referans Degerler
Aclik Kan sekeri (mg/dl) 70-100
Total Kolesterol (mg/dl) <200
Trigliserid (mg/dl) <150
LDL kolesterol (mg/dl) <130
HDL kolesterol (mg/dl) 40-60
ALT (U/L) <35

AST (U/L) <35

Urik asit (mg/dl) 2.6-6
Kreatinin (mg/dl) 0.51-0.95
Eritrosit (x10°/uL) 3.83-5.08
Hemoglobin (g/dl) 11.7-15.5
Hematoktrit (%) 34.5-46.3
ESR (mm/saat) 0-25

LDL: Diisiik dansiteli lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, ALT: Alanin aminotransferaz,
AST: Aspartat aminotransferaz, ESR: Eritrosit Sedimentasyon Hizi

3.3.8. Serum Toplam Antioksidan ve Oksidan Durumlarimin Analizi

Bireylerin rutin biyokimyasal bulgular1 bakilirken, serum toplam antioksidan
ve oksidan durumlarini 6lgmek i¢in 10 ml’lik tiipe kan alinmistir. En az 8 saatlik aclik
sonrasi alan kanlar, pihtilagma siiresi beklenildikten sonra 2000 devir/ dakikada 10
dakika santrifiij edilip, serumlari ayrilarak analiz giiniine kadar -80°C’de saklanmistir.
Serum TAS ve TOS analizi igin Rel Assay marka kit kullanilmistir. Ornekler, Kitin
ongordiigii protokol ile Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik Boliimii

Arastirma Laboratuvari’nda arastirmaci tarafindan analiz edilmistir.

TAS olciimii: Orneklerdeki tiim antioksidan molekiillerin renkli ABTS
(Etilbenzatiazolin Sulfonik Asit) katyonik radikalini rediiklemesi sonucu renkli
radikalin ornekteki antioksidan molekiillerin toplamiyla orantili olarak dekolorize
olmasi esasina dayanmaktadir. Ornekteki antioksidanlar lacivert-yesil renkteki ABTS
radikalini renksiz ABTS formuna indiikler. Ornegin total antioksidan diizeyi, 660 nm
dalga boyunda ol¢iilen absorbans degisikligi ile orantilidir. Bu islem otomatik bir

analizorle uygulanmakta ve E vitamininin suda ¢oziiniir bir analogu olan Trolox ile
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kalibre edilmektedir. Sonuglar mmol Trolox Equivalent/ L olarak ifade edilmektedir.
(159).

TOS élciimii: Orneklerdeki oksidanlar, ferr6z iyon-o-dianisidin kompleksini
ferrik iyona okside etmektedir. Ferrik iyon, asidik ortamda kromojen ile renkli bir
bilesik olusturmaktadir. Spektrofotometrik olarak dlgiilen rengin yogunlugu, 6rnekteki
oksidan molekiillerinin toplam miktariyla iliskilidir. Ol¢iim, hidrojen peroksit (H20z2)
ile kalibre edilir ve sonuglar umol H202 Equivalent/ L olarak ifade edilmektedir (94).

OSI hesaplamasi: Omeklerin oksidatif stres indeksleri, toplam oksidan
durumlarinin toplam antioksidan durumlarina oraninin yiizdesiyle elde edilmistir.
Hesaplamadan once TAS testinin birimi, TOS testinin de birimi olan pmol’e

cevrilmistir.

3.3.9. Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi

Arastirma sonucunda elde edilen tiim veriler, SPSS 20.0 istatistiksel paket
programi (Statistical Package for Social Sciences) kullanilarak degerlendirilmistir.
Nicel verilerin say1 ve ylizde tablolar1 olarak verilmistir. Gruplar arasindaki farkliliklar
ki kare testi’’ ile analiz edilmistir. Ki-kare kosullarinin saglanamadigi durumlarda
“’Fisher kesin testi’” kullanilmistir. Antropometrik dlgiimler, besin dgesi alimlar1 ve
besin Ogelerinin Onerilen gereksinimlere gore karsilanma ytizdeleri, biyokimyasal
bulgular, Akdeniz diyeti uyum skoru i¢in tanimlayici istatistikler (ortalama, ortanca,

standart sapma, alt ve iist degerleri) hesaplanmustir.

Tiim veriler analiz edilmeden 6nce normallik testi yapilmistir. Verilerin normal
dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemlerle
(Kolmogorov-Simirnov testi) incelenmistir. Normal dagilan iki gruplu verilerde
Student T test, normal dagilmayan verilerde parametrik olmayan testlerden Mann
Whitney U Testi uygulanmistir. Student t test uygulanmadan 6nce homojenlik Levene
test istatistigine gore degerlendirilmistir. Kategorize edilmis verilerde ikiden fazla
gruplarda normal dagilan veriler icin ANOVA, normal dagilmayan veriler i¢in Kruskal
Wallis  testleri  uygulanmustir.  Istatistiksel ~ onemlilik  p<0.05  diizeyinde

degerlendirilmistir. Sayisal verilerin arasindaki korelasyonun belirlenmesinde, iki
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degiskenin de normal dagildigi durumlarda Pearson korelasyon katsayisi, iki
degiskenden en az birinin normal dagilmadigi durumlarda Spearman korelasyon
katsayist kullanilmistir (160). Korelasyon katsayilarinin tanimlanmasinda Tablo

3.3.’te gosterilen araliklar kullanilmustir (161).

Tablo 3.3. Korelasyon katsayilarinin degerlendirilmesi

Katsay Anlam

0,0-0,019 Iliski yok ya da énemsenmeyecek derecede diisiik iliski
0,20-0,39 Zayif iligki

0,40-0,69 Orta derece iliski

0,70-0,89 Kuvvetli iliski

0,90-1,00 Cok kuvvetli iliski
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4. BULGULAR
4.1.  Bireylere iliskin Genel Ozelliklerin Degerlendirilmesi

Bu arastirma Hacettepe Universitesi Hastanesi Romatoloji Poliklinigi’ne
basvuran 19-64 yas arasi, romatoid artrit tanis1 alan 35 kadin hasta (vaka) ve Hacettepe
Universitesi Saglik Merkezi’ne basvuran 35 saglikli kadin (kontrol) olmak iizere
toplam 70 kisi tlizerinde gergeklestirilmistir. Bireylerin genel ozelliklerine gore
dagilimlar1 Tablo 4.1.’de verilmistir. Arastirma kapsamina alinan RA’l1 bireylerin yas
ortalamasi 45,40+11,61y1l, romatoid artrit tanis1 olmayan bireylerin yas ortalamasi ise
42,5+£8,50 wyildir (p>0,05). Egitim durumlart agisindan incelendiginde kontrol
grubundaki bireylerin %14,3’1, vaka grubundaki bireylerin %22,9’u lise mezunudur.
Vaka grubundaki bireylerin ortalama egitim siiresi kontrol grubundan disiik
bulunmustur (p<0,001). Vaka ve kontrol grubundaki bireylerin ¢ogunlugu evlidir
(sirasiyla; %88,6 %,71,4) (p>0,05). Vaka grubundaki bireylerin ¢cogunlugu ev hanimi
(%68,6) iken, kontrol grubundaki bireylerin ise memurdur (%80,0) (p<0,001).

Caligmaya katilan bireylerin besin destegi kullanim durumlar: Tablo 4.2.’de
verilmigtir. Vaka grubunun %82,9’u, kontrol grubunun %11,4’i besin destegi
kullanmaktadir. ki grup arasindaki farklilik istatistiksel agidan énemli bulunmustur
(p<0,001). Vaka grubunda kullanilan besin destekleri folik asit (%62,8), kalsiyum-D
vitamini (%31,0) veya D vitamini (%17,2) olarak belirtilirken, kontrol grubunda B1>
(%50,0) ve D vitamini (%50,0)’dir.



Tablo 4.1. Bireylerin genel 6zelliklerine gore dagilimi (%).
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Genel Ozellikler Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
S % S % p
Yas (yil)
19-35 5 14,3 8 22,9 0,236%
36-45 11 31,4 15 42,8
46-65 19 54,3 12 34,3
Yas (yil) (X+£S) 45,4+11,61 42,5+8,50 0,226°
(Alt-Ust) (20-64) (26-58)
Egitim durumu
Okuryazar degil 2 5,7 - - <0.001°
Tlkokul 16 45,7 4 11,4
Ortaokul 3 8,6 2 5,7
Lise 8 22,9 5 14,3
Universite 6 17,1 13 37,2
Lisansiisti - - 11 31,4
Egitim siiresi (y1l) (X£S) 8,0+4,48 14,7+£5,48 <0.0014
(Alt-Ust) (0-16) (3-23)
Medeni durum
Evli 31 88,6 25 714 0,207¢
Bekar 3 8,6 8 22,9
Bosanmis-dul 1 2,8 2 5,7
Meslek
Memur 3 8,6 28 80,0 <0,001°¢
Sigortali Isci 6 17,1 5 14,3
Ev hanimi 24 68,6 2 5,7
Ogrenci 2 5,7 - -
aPearson ki-kare, "Student t testi, °Fisher Kesin testi, ‘MannWhitney U testi
Tablo 4.2. Bireylerin besin destegi kullanim durumlarina gore dagilimi (%).
Besin Destegi Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
S % S % p
Besin destegi kullanim
Kullanan 29 82,9 4 11,4 <0,0012
Kullanmayan 6 17,1 31 88,6
Kullanilan besin destegi*
Kalsiyum-D vitamini 9 31,0 - - <0,001P
Folik asit 22 62,8 - -
Demir 2 6,9 - -
B12 vitamini 2 6,9 2 50,0
D vitamini 5 17,2 2 50,0

aPearson ki-kare testi, ® Fisher kesin ki kare testi
*Bireyler birden fazla vitamin-mineral destegi kullanmaktadir. Yiizdeler (%) besin destegi kullanan kisi

sayisina gére alinmugtir.
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Bireylerin son 6 ayda viicut agirligi degisimleri ve diyet yapma durumlari
Tablo 4.3.”de gosterilmistir. Vaka grubundaki bireylerin %37,1°1, kontrol grubundaki
bireylerin ise %354,3’li son alti ayda viicut agirliklarinin degistigini belirtmistir
(p>0,05). Vaka grubundaki bireyler bugiine kadar sahip olduklari viicut agirligini en
fazla ortalama 75,2+14,87kg, en az ortalama 43,0+11,88kg olarak belirtirken, kontrol
grubundaki bireyler ise sirasiyla; ortalama 71,5+11,97kg, ortalama 54,3+7,73kg olarak
bildirmislerdir. Bireylerin diyet uygulama durumlar1 arasindaki farklilik istatistiksel
acidan Onemli bulunmamistir (p>0,05). Vaka grubunda alkol tiiketen birey
bulunmazken, kontrol grubundaki bireylerin ise %5,7’si alkol tiikettigini bildirmistir
(Tabloda belirtilmemistir; p>0,05).

Tablo 4.3. Bireylerin beyanlaria gore viicut agirliginin degerlendirilmesi

Vaka(n=35) Kontrol (n=35)
Viicut agirh@ degisimi S % S % p
Son 6 ayda viicut agirhg: degisimi
Hayir 21 60,0 15 42,9 0,2772
Evet 13 37,1 19 54,3
Bilmiyor 1 2,9 1 2,8
Viicut agirh@: degisimi
Artma 6 17,1 10 28,5 0,255°
Azalma 7 20,0 9 25,7 0,777°
Viicut agirh@ degisimi (kg)
Artma (X£S) 4,5+3,02 4,6+2,32 0,659°
Azalma (X£S) 3,1+2,27 4,0+2,18 0,343¢
Bugiine kadar sahip olunan 0,269°¢
en yiiksek viicut agirhgi (kg) 75,2+14,87 71,5+11,97
Bugiine kadar sahip olunan 0,079¢
en az viicut agirhgi (kg) 43,0+11,88 54,3+7,73
Diyet yapma
Hayir 32 91,4 34 97,1 0,6142
Evet 3 8,6 1 2,9

aFisher kesin ki kare testi, "Pearson ki kare, ‘MannWhitney U testi
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4.2. Bireylerin Genel Saghk Durumlarma Iligkin  Bilgilerin

Degerlendirilmesi

Bireylerin genel saglik durumuna iligkin bilgiler Tablo 4.4.te verilmistir.
Ailesinde kronik hastalik bulundugunu bildirenlerin oran1 vaka grubunda (%77,1),
kontrol grubuna (%68,6) gore daha yiiksektir (p>0,05). Bireyler ailesinde RA bulunma
durumlarina gore incelendiginde, vaka grubundaki bireylerin %48,6’sinin ailesinde
RA bulundugu, bunun %76,5’inin birinci derece akraba oldugu belirtilmistir. Kontrol
grubundaki bireylerin ise %2,8’inin ailesinde RA bulunmaktadir (p<0,001). Ortalama
menapoz yasi vaka ve kontrol grubunda sirasiyla 47,3+4,45y1l, 48,3+4,50 yildir
(p>0,05). Vaka grubundaki bireylerin %8,6’s1 hastaliga iligskin 6zel diyet uyguladigini
ve diyeti 6neren kisinin diyetisyen (%66,7) oldugu belirtilmistir.

Tablo 4.4. Bireylerin saglik durumuna gére dagilimu.

Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
Saghk Durumu S % S % p
Ailede kronik hastalik oyKkiisii
Var 27 77,1 24 68,6 0,5372
Yok 6 17,2 10 28,6
Bilinmiyor 2 5,7 1 2,8
Ailede kronik hastahik varhgr*
Kalp Damar 11 40,7 12 50,0 0,440P
Hipertansiyon 10 37,0 18 75,0 0,007°
Diyabet 9 33,3 6 25,0 0,425°
Romatoid artrit 17 48,6 1 2,8 <0,001°
Yakinhk derecesi
1.dereceden akrabada RA** 13 76,5 1 2,8 <0,001°
2.dereceden akrabada RA*** 4 23,5 - - 0,025%
Menapoz durumu
Evet 16 45,7 8 22,9 0,044b
Hayir 19 54,3 27 77,1
Menapoz yas1 (y1l) (X£S) 47,3+4,45 48,3+4,50 0,614°¢
(Alt-Ust) (38,0-55,0) (38,0-53,0)
Uygulanan Ozel Diyet
Var 3 8,6 1 2,8 0,6142
Yok 32 91,4 34 97,2
Diyeti Oneren Kisi
Diyetisyen 2 66,7 - - 1,000?
Doktor 1 33,3 1 100,0

aFisher Kesin Testi. ® Pearson ki-kare testi, °Student t test, RA: Romatoid Artrit *Yiizdeler (%) ailesinde
kronik hastalik oykiisii olan bireyler iizerinden hesaplanmigtir. Bireylerin birden fazla hastaligi olabilir.
**Birinci derece akraba: Anne, baba, kardeslerdir.***Ikinci derece akraba: Biiyiikanne, biiyiikbaba,
hala, teyze, dayi, amca, yegenlerdir.
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Romatoid artrit tanist almig bireylerin hastaliga iligkin bilgilerinin
degerlendirilmesi Tablo 4.5.’te verilmistir. Vaka grubundaki bireyler ortalama
6,4+5,20 y1l 6nce RA tanisi almis ve 6,3+£5,28 yildir tedavi gérmektedir. Bireylerin
hastalik baglama yas1 ortalama 39,1£11,47 yildir. Hastalik aktiviteleri
degerlendirildiginde, bireylerin DAS-28 skoru ortalamasi 3,2+1,22, sis eklem sayisi
1,6+1,97, hassas eklem sayis1 1,86+2,76’dir.

Tablo 4.5. Romatoid artritli bireylerin hastalik siiresine ve siddetine iligkin bilgilerinin
ortalama (X=S), medyan, alt-iist degerleri.

Parametreler X+S Alt-Ust Medyan
Hastalik baglama yasi (y1l) 39,1+11,47 18-61 40,0
Hastalik siiresi (y1l) 6,4+5,20 0-20 5,0
Tedavi siiresi (y1l) 6,3+5,28 0-20 5,0
Hassas Eklem Sayisi 1,86+2,76 0-12 1,0
Sis Eklem Sayis1 1,6+1,97 0-7 1,0
VAS Skoru 39,1+23,44 10-90 40,0
DAS-28 Skoru 3,2+1,22 1,2-6,2 3,3

VAS: Vizuel Analog Skala, DAS-28: Hastalik aktivite skoru-28.

Vaka grubundaki bireylerin %80,0’inde eklemlerde agri, %54,3’iinde
eklemlerde sislik, %48,6’sinda eklem hareketlerinde giicliik ve %42,9’unda ise sabah
sertligi bulunmustur. Ayrica bireylerin %40,0°1 halsizlik ve yorgunluk yasadiklarini
belirtmislerdir. Eklemlerde kizariklik, nodiil ve kansizlik en az rastlanan klinik

semptomlardir (Tablo 4.6.).

Tablo 4.6. Bireylerin hastaliga iliskin klinik semptomlarinin dagilim1 (%).

Klinik Semptomlar S %

Eklemlerde 1s1 5 14,3
Eklemlerde sislik 19 54,3
Eklemlerde kizariklik 3 8,6

Eklemlerde agr1 28 80,0
Eklem hareketlerinde giicliik 17 48,6
Sabah sertligi 15 42,9
Nodiil 2 57
Kansizlik 2 5,7
Halsizlik 14 40,0
Yorgunluk 14 40,0

Yiizdeler (%) vaka grubundaki bireyler iizerinden hesaplanmugtir.
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4.3.  Bireylerin Beslenme Aliskanliklarina Gore Degerlendirilmesi

Aragtirma kapsamina alinan bireylerin beslenme aligkanliklart hakkinda bilgi
sahibi olmak amaciyla ana ve ara 6giin tiiketim durumlari, 68iin sayilari, atladiklar
ogiinler ve 0giin atlama nedenleri ile ara dgiinlerde tercih edilen besinler bu boliimde
degerlendirilmistir (Tablo 4.7.). Vaka grubundaki bireylerin 6giin atlama oran1 %68,6
iken kontrol grubunda bu oran %57,2°dir (p>0,05). Vaka ve kontrol grubunun her
ikisinde de en ¢ok atlanan ana 6giin 6gle 6giintidiir (sirasiyla; %83,4, %70,0) (p>0,05).
Vaka grubundaki bireyler ana 6glin atlama nedeni olarak en fazla ‘‘aligkanlig
olmadigint’® belirtirken (%33,3), kontrol gurubundaki bireyler ise ‘‘zaman
yetersizligi’’ (%35,0) olarak belirtmislerdir (p>0,05). Gruplar arasinda ana ve ara 6giin
sayilart agisindan onemli bir fark bulunmamustir (p>0,05). Ara 6giinlerde tiiketilen
besinler acisindan degerlendirildiginde, vaka ve kontrol grubunda bireylerin de
%78,1°1 taze sebze, meyve tiiketirken, bunu biskiivi, kek, kraker (sirasiyla %37,5,
%53,1) ve findik, fistik, ceviz (sirastyla; %28,1, %50,0) izlemektedir (p>0,05).

Tablo 4.7. Bireylerin 6giin tiikketim durumlarina gére dagilimlari (%).

Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
Ogiin Tiiketimi S % S % p
Ana 6giin atlama durumu
Hayir 11 31,4 15 42,8 0,1542
Evet 9 25,7 3 8,6
Bazen 15 42,9 17 48,6
Ana Ogiin sayis1
2 9 25,7 3 8,6 0,0572
3 26 74,3 32 91,4
Ana 6giin sayis1 (X S) 2,74 +£0,44 2,91+0,28 0,059°
Atlanan ana 6giin*
Sabah 2 8,3 5 25,0 0,3112
Ogle 20 83,4 14 70,0
Aksam 2 8,3 1 5,0
Ogiin atlama nedeni*
Zayiflamak igin 1 472 1 50 0,550?
Cani istemiyor, istahsiz 3 12,5 5 25,0
Zaman yetersizligi 5 20,8 7 35,0
Unutuyor 4 16,7 1 50
Aliskanlig1 yok 8 33,3 5 25,0
Geg uyantyor 3 12,5 1 5,0

3pearson kikare testi, °Fisher Kesin testi, ‘MannWhitney U testi
*Yiizdeler (%) ana 6giin atlayan (Evet veya Bazen yanitini veren) kisi sayisi iizerinden hesaplanmustir.
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Tablo 4.7 (Devam). Bireylerin 6giin tiiketim durumlarina gére dagilimlari (%).

Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
Ogiin Tiiketimi S % S % P
Ara 6giin sikhgi
Tiiketmiyor 3 8,6 3 8,6 0,8222
1 16 45,7 18 51,4
2 ve daha fazla 16 45,7 14 40,0
Ara 6giin sayisi (X£5) 1,43+0,74 1,46+0,85 0,939°
Ara 6giinde tiiketilen besinler**
Siit, yogurt, peynir 9 28,1 9 28,1 1,0002
Taze sebze, meyve 25 78,1 25 78,1 1,000?
Simit, pogaca, tost 1 3,1 4 12,5 0,355P
Diyet iiriinler 1 3,1 1 3,1 1,000°
Biskiivi, kek, kraker 12 37,5 17 53,1 0,2092
Findik, fistik, ceviz 9 28,1 16 50,0 0,073?
Meyve suyu - - 2 6,2 0,492°

3Pearson kikare testi, "Fisher Kesin testi, ‘MannWhitney U testi
**Birden fazla cevap iizerinden degerlendirme yapilmistir. Yiizdeler (%) ara ogiin tiiketen kisi sayisi
tizerinden hesaplanmustir.

4.4. Bireylerin Antropometrik Ol¢iimlerine Gore Degerlendirilmesi

Bireylerin antropometrik dlgiimlerinin ortalama ve standart sapma (XS),
medyan ile alt-iist degerleri Tablo 4.8.’de verilmistir. Vaka grubundaki bireylerin
viicut agirligr ortalamasi 71,4+14,03 kg iken kontrol grubundaki bireylerin 68,3+11,47
kg dir. Vaka ve kontrol grubundaki bireylerin BKI degerleri birbirine benzer olup,
sirastyla 27,44+4,92 kg/m?, 26,7+4,57 kg/m?’dir. Boy uzunluklari, viicut agirliklari ve
BKi degerleri acisindan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel agidan anlamli

bulunmamaistir (p>0,05).

Tablo 4.8. Bireylerin antropometrik dl¢iimlerinin ortalama (X), standart sapma (S),
medyan, alt-tist degerleri

Vaka (n=35) Kontrol (n=35)

Antropometrik X+S X+S
olciimler (Alt-Ust) Medyan (Alt-Ust)  Medyan P
Boy uzunlugu 160,8+6,02 160,0 160,1+6,09 160,0  0,651°
(cm) (151,5-172,0) (150,0-168,5)
Viicut agirhigt 71,4+14,03 72,0 68,3+11,47 68,0  0,320P
(kg) (49,0-98,0) (47,0-98,0)
BKI (kg/m?) 27,4+4,92 27,8 26,7+4,57 26,0 0,485%

(18,7-34,8) (20,1-34,8)

aMannWhitney U testi, "Student t testi.
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Bireylerin BKi simiflamasma gore degerlendirilmesi Tablo 4.9.’da
gosterilmistir. Vaka grubundaki bireylerin %25,7°si normal BKi’ye sahipken,
%42,9’u hafif sisman ve %31,4’li 1.dereceden sismandir. Kontrol grubundaki
bireylerin ise %40,0’1 normal BKI ye sahipken, %31,4’ii hafif sisman ve %28,6’s1
1.derecede sismandir. Gruplar arasinda BKI smiflamasi agisindan anlamli farklilik

bulunmamustir (p>0,05).

Tablo 4.9. Bireylerin beden kiitle indeksi siniflamasina gore dagilimi (%).

Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
BKi Simflamasi S % S % p
(kg/m?)
Normal 9 25,7 14 40,0 0,417*
(18,5-24,99)
Hafif Sigsman 15 42,9 11 314
(25,0-29,99)
1.Derecede Sisman 11 31,4 10 28,6
(30,0-34,99)

*Pearson ki-kare testi kullaniimustir.

4.5.  Bireylerin Fiziksel Aktivite Durumlarinin Degerlendirilmesi

Bireylerin diizenli spor/egzersiz yapma durumlart ve fiziksel aktivite
diizeylerinin (PAL) degerlendirilmesi Tablo 4.10.’da verilmistir. Bireylerin diizenli
spor/egzersiz yapma durumlar1 agisindan aralarindaki farklilik istatistiksel olarak

anlamli bulunmamastir (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin fiziksel aktivite diizeyleri ortalamasi1 1,53+0,13
iken kontrol grubundaki bireylerin 1,59+0,10°dur. Aralarindaki farklilik istatistiksel
olarak anlamlidir (p<0,01). Vaka (%91,4) ve kontrol (%88,6) grubundaki bireylerin
cogunlugunu sedanter veya hafif aktif bireyler olusturmaktadir (p>0,05).



43

Tablo 4.10. Bireylerin fiziksel aktivite durumlarina gére dagilimlari.

Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
Fiziksel Aktivite Durumu S % S % p
Spor/egzersiz yapma durumu
Hayir 30 85,7 32 914 0,7102
Evet 5 14,3 3 8,6
Egzersiz tiirii*
Yirtiyis 4 80,0 1 33,3 0,1072
Pilates - - 2 66,7
Aletli egzersiz 1 20,0 - -
Egzersiz siiresi (dk/giin)
(Xx9) 38,6+20,09 26,0+12,29 0,393°
(Alt-Ust) (17,0-60,0) (17,0-40,0)
PAL degerleri
Sedanter veya hafif aktif 32 91,4 31 88,6 0,500°
(1,4-1,69)
Aktif veya orta diizeyde 3 8,6 4 11,4
aktif (1,7-1,99)
Siddetli veya agir diizeyde - - - -
aktif (2.00-2.40)
Ortalama PAL (X%S) 1,53+0,13 1,59+0,10 0,010¢
(Alt-Ust) (1,40-1,86) (1,44-1,81)

aFisher Kesin Testi, "Pearson ki-kare, ¢ MannWhitney U Testi
*Yiizdeler (%) egzersiz/spor yapan kisi sayisi iizerinden hesaplanmuistir.

4.6. Bireylerin Biyokimyasal Bulgularimin Degerlendirilmesi

Calismaya katilan bireylerin bazi biyokimyasal bulgularinin ortalama ve
standart sapma (X=S), medyan ile alt-iist degerleri Tablo 4.11.”de verilmistir. Kontrol
grubundaki bireylerin kan sekeri ortalamasi (86,8+8,54 mg/dl) vaka grubundaki
bireylerden (90,2+10,49 mg/dl) daha diisiik olmasmna ragmen aradaki farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Vaka ve kontrol grubundaki
bireylerin AST degerleri sirasiyla; 23,0+£5,67 U/L ve 19,2+5,27 U/L’dir (p<0,05).
Vaka grubunun hemoglobin degerleri ortalamasi (12,7+1,32mg/dl) kontrol grubundan
(13,3+£1,0mg/ dl) istatistiksel olarak anlamli derecede diisiiktiir (p<0,05). Vaka
grubundaki bireylerin ESR degerleri (20,2+17,79 mm/saat) kontrol grubundaki
bireylerden (14,5+9,01 mm/saat) daha yiiksek olmasina ragmen aradaki farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).
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4.6.1. Bireylerin Serum Toplam Antioksidan ve Oksidan Durumlarinin

Degerlendirilmesi

Bireylerin serum TAS, TOS ve OSI durumlari degerlendirildiginde, kontrol
grubundaki bireylerin TAS degerinin (1,48+0,16 mmol Trolox Equivalent) vaka
grubundan (1,40+0,16 mmol Trolox Equivalent) daha yiiksek oldugu belirlenmistir
(p<0,01). Vaka grubundaki bireylerin TOS ve OSI degerleri (sirasiyla; 9,568+2,311
umol H20> Equivalent, 0,69+0,17) kontrol grubundan (6,891+1,306 pmol H2O:
Equivalent, 0,47+0,11) daha yiiksek bulunmustur. Gruplar arasindaki farklilik
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,05) (Tablo 4.12.). Sekil 4.1, 4.2 ve 4.3’te bireylerin
TAS, TOS ve OSI degerlerinin dagilim1 gdsterilmistir.

Tablo 4.12. Bireylerin serum toplam antioksidan ve oksidan durumlarinin ortalama
(X=£S), medyan, alt-tist degerleri.

Vaka (n=35) Kontrol (n=35)
Parametreler X+£8 Medyan X+S Medyan p
(Alt-Ust) (Alt-Ust)

TAS (mmol Trolox  1,40+0,16 1,381 1,48+0,16 1,488 0,049b
Equivalent) (1,06-1,73) (1,18-1,75)
TOS (umol H2O2  9,568+2,311 9,827  6,891+1,306 6,840  <0,0012
Equivalent) (6,32-13,72) (4,59-10,74)
OSi 0,69+0,17 0,69 0,47+0,11 0,46 <0,0012

(0,37-1,00) (0,31-0,90)

*MannWhitney U testi, bStudent t testi, TAS: Toplam Antioksidan seviyesi, TOS: Toplam Oksidan
Seviyesi OSI: Oksidatif stres indeksi
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1,400

TAS (mmol Trolox Equivalent)

1,200

1,000

T T
“aka Hontraol

Sekil 4.1. Bireylerin serum toplam antioksidan diizeyleri (TAS) (mmol Trolox
Equivalent)
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Sekil 4.2. Bireylerin serum toplam oksidan diizeyleri (TOS) (umol H202 Equivalent).
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Sekil 4.3. Bireylerin oksidatif stres indeksi (OSI) degerleri.
4.7.  Bireylerin Beslenme Durumunun Degerlendirilmesi

Bu béliimde bireylerin iki giinliik besin tiiketim kayitlarinin ortalamasi alinmis
bir giinliik (24 saat) besin tiiketim miktarlari ile enerji ve besin 6geleri alim miktarlar
karsilagtirilmistir. Arastirma kapsamina alinan bireylerin giinliik besin tiiketim

miktarlarinin ortalama (X+S), medyan ile alt-iist degerleri Tablo 4.13.’te gosterilmistir.

Kontrol grubundaki bireylerin giinliik ortalama kirmizi et (47,2+41,88Q),
yumurta (38,3+21,44¢), zeytinyagi (8,0+7,63g) tiikketimleri, vaka grubuna gore
(swrasiyla 26,6+38,73g, 26,4+19,309, 4,9+7,70g) daha yiiksek bulunmustur (p<0,05).
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Kontrol grubundaki bireylerin ortalama siit grubu (toplam), et grubu (toplam),
beyaz et, sebze, tahil ve ekmek grubu (toplam) tiiketimleri vaka grubundan yiiksek

bulunmus ancak aradaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05).

Bireylerin giinliik enerji ve besin 6gesi alimlarmin ortalama (X+S), medyan ile
alt-iist degerleri Tablo 4.14.’te gosterilmistir. Kontrol grubundaki bireylerin giinliik
ortalama enerji  (1816,2+£535,62kkal), karbonhidrat (197,3+66,42g), MUFA
(29,3+13,3g), dokozahekzaenoik Asit (DHA) (0,14+0,17g), oleik asit (27,2+12,619)
alimlar1 vaka grubuna gore (sirasiyla; 1641,2+447,58kkal, 187,9+64,424g, 23,7+8,80,
0,100,169, 21,948,47g) daha yiiksek bulunmustur. Ancak aradaki farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Vaka grubundaki bireylerin
ortalama protein alimlar1 (59,7+18,52g), kontrol grubundan (68,9+17,17g) diisiik
bulunmustur (p<0,05). Vaka grubundaki bireylerin ortalama posa ve eikozapentaenoik
Asit (EPA) alimlar1 (sirasiyla; 19,8+6,27g, 0,04+0,1g), kontrol grubuna gore
(swrastyla; 37,4+12,629, 0,05+0,1g) daha diisiik bulunmustur (p<0,05).

Bireylerin ortalama A vitamini, karoten, kalsiyum, magnezyum, bakir ve
manganez alimlart incelendiginde kontrol grubundaki bireylerin alimlarmin vaka
grubuna gore daha yiiksek oldugu gozlenmis ancak aradaki farklilik istatistiksel olarak
anlamli bulunmamustir (p>0,05). Kontrol grubundaki bireylerin ortalama retinol
(1223,6+4016,71ng) alimlar1 vaka grubundan (609,1+2126,02ug) daha yiiksek
bulunmustur (p<0,05). Suda ¢6ziinen vitaminler agisindan degerlendirildiginde, niasin
(vaka;11,6+5,52, kontrol;16,0+9,87) ve B vitamini (vaka; 5,8+9,62, kontrol;
7,9+14,18) (p<0,05) disindaki diger vitaminler agisindan gruplar arasindaki farklilik
onemli bulunmamistir (p>0,05). Giinliik diyetle ortalama demir alimlar1 vaka
grubundaki bireylerde 9,36+£3,05mg, kontrol grubunda 11,3+3,66mg, ¢inko alimi ise
sirastyla; 8,8+2,62mg, 10,3£2,87mg’dir (p<0,05).
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Bireylerin gilinliik enerji ve besin dgeleri alimlarinin referans diizeylere gore
karsilanma yiizdeleri Tablo 4.15.°te gosterilmistir. Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme
Rehberi’ndeki referans diizeylere gore kontrol grubundaki bireylerin enerji ve protein
karsilanma yiizdesi (%88,7+25,56, %121,4+30,74) vaka grubundaki bireylerden
(%81,54+22,14, %104,5+33,53) yiiksek olmasina ragmen aradaki farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Vaka grubundaki bireylerin posa alimlarinin
karsilanma yiizdesi (%85,5+28,38), kontrol grubundan (%152,7+48,4) daha diisiik
bulunmustur (p<0,05).

Yagda ¢ozlinen vitamin alimlarinin (A ve E vitamini) karsilanma ytizdeleri
kontrol grubundaki bireylerde daha yiiksek oldugu saptanmis, ancak aradaki farklilik
onemli bulunmamistir (p>0,05). Niasin ve B12 vitamini alimlarinin karsilanma yiizdesi
kontrol grubunda (sirasiyla; %114,0+70,47, %327,3+590,93) vaka grubundan
(swrastyla; %82,8+39,42, %242,4+401,0) daha yiiksek bulunmustur (p<0,05). Diger
suda ¢oziinen vitaminlerden B, Bs vitaminleri ve folik asit alimlarinin karsilanma
ylizdesinin kontrol grubunda anlamli diizeyde olmasa da vaka grubuna gore daha
yiiksek oldugu belirlenmistir (p>0,05). Bireylerin ¢inko aliminin karsilanma yiizdesi
kontrol grubunda %102,7+28,74 iken vaka grubunda %87,9+26,23"dir (p<0,05). n-3
ve n-6 yag asitleri alimlarinin agisindan gruplar arasindaki farklilik istatistiksel olarak

o6nemli bulunmamistir (p>0,05).
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4.7.1. Bireylerin Akdeniz Diyetine Uyumlarinin Degerlendirilmesi

Bu boéliimde bireylerin Akdeniz diyetine uyum skorlar1 degerlendirilmistir.
Calismaya katilan bireylerin Akdeniz diyetine uyum skorlari Tablo 4.16.’de
verilmistir. Vaka grubunun Akdeniz diyetine uyum skoru ortalamasi (5,8+1,39)
kontrol grubundan (6,8+1,56) disik bulunmustur (p<0,05). Vaka grubundaki
bireylerin %48,6’s1, kontrol grubundaki bireylerin ise %17,1°1 diisiik uyum skoruna

sahiptir (p<0,05).

Tablo 4.16. Bireylerin Akdeniz diyeti uyum skorlarinin dagilima.

AD toplam Vaka (n=35) Kontrol (n=35)

puam Say1 % Say1 % p
<5 (Diisiik) 17 48,6 6 17,1 0,0112
6-9 (Orta) 18 51,4 27 77,2

>10 (Yiiksek) - - 2 57

X':I:S"(Medyan) 581,39  (6,0) 6,8+£1,56 (7,0) 0,003
Alt-Ust 4,0-9,0 4,0-11,0

2 Pearson ki-kare testi, ® MannWhitney U Testi

Bireylerin Akdeniz diyetine uyum skoruna gore serum toplam antioksidan ve
oksidan seviyelerinin dagilimi Tablo 4.17.’de verilmistir. Vaka grubundaki bireylerin
Akdeniz diyetine uyum skoru ile serum TAS, TOS ve OSI degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamistir (p>0,05). Ancak kontrol
grubundaki bireyler incelendiginde Akdeniz diyeti uyum skoru yiiksek olan bireylerin
TAS seviyesinin (1,584+0,07 mmol Trolox Equivalent) diisiik (1,471+0,161 mmol
Trolox Equivalent) ve orta (1,471+0,168 mmol Trolox Equivalent) uyum skoruna
sahip bireylere gore daha yiiksek bulunmustur (p>0,05). Akdeniz diyeti uyum skoru
yiiksek olan bireylerde TOS ve OSI degerlerinin daha diisiik oldugu saptanmustir.

Aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamuistir (p>0,05).
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4.8. Bireylerin Hastahk Aktivitesiyle 1Iliskili Parametrelerinin

Degerlendirilmesi

Bireylerin BKI degerlerine gore hastalik aktivitelerinin degerlendirilmesi
Tablo 4.18.°de gosterilmistir. Normal BKIi’ye sahip bireylerin DAS-28 skoru
(2,6+1,13), hafif sisman (3,5+1,17) ve 1.dereceden sisman (3,3+1,29) bireylere gore
daha diisiik bulunmustur. Aradaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir

(p>0,05).

Tablo 4.18. Bireylerin BKI’lerine gére klinik bulgularmin ortalama (X£S), medyan

degerleri.
BKI Siniflamasi
Normal Hafif Sisman 1.Derecede Sisman

(n=9) (n=15) (n=11)

Parametreler X+S X+S X+S P

(Medyan) (Medyan) (Medyan)

DAS28 skoru 2,6+1,13 3,5+1,17 3,3+1,29 0,192*
(2.3) (3,5) 34)

VAS skoru 35,6+13,33 40,7+25,49 40,0+28,28  0,968*
(40,0) (40,0) (30,0)

Sis Eklem Sayisi 1,1+1,36 1,7+2,09 1,9+2,30 0,192*
(1,0) (1,0 (2,0)

Hassas eklem 1,1+1,36 1,7+£2,15 2,6+4,08 0,858*

sayisl (1,0) (1,0) (1,0

*Kruskal-Wallis Testi kullanilmistir. BKI: Beden Kitle indeksi, DAS-28: Hastalik Aktivite Skoru-28,
VAS: Vizuel Analog Skala.

Vaka grubundaki bireylerin hastalik aktivitesiyle ilgili parametreleri ile serum
TAS, TOS diizeyleri ve OSI degerleri arasindaki iliski Tablo 4.19.’da gdsterilmistir.
Bireylerin sis eklem sayisi ile serum TAS diizeyleri arasinda negatif yonde orta derece
(r=0,470, p<0,001), serum TOS diizeyleri arasinda pozitif yonde c¢ok kuvvetli
(r=0,905, p<0,001) iligki bulunmustur. Diger parametreler arasinda istatistiksel olarak

anlamli iligki saptanamamaistir (p>0,05).
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Tablo 4.19. Romatoid artritli bireylerin hastalikla iliskili bulgular1 ile serum TAS,
TOS ve OSI degerleri arasindaki korelasyon.

Parametreler TAS TOS OSi

r P r p r p
DAS-28 -0,141 0,419 -0,048 0,786 0,05 0,775
VAS skoru -0,251 0,146 -0,260 0,132 -0,131 0,454
Sis eklem -0,470 <0,001 0,905 <0,001 0,07 0,690
Hassas eklem -0,168 0,335 -0,224 0,195 -0,119 0,496

*Spearman korelasyon testi kullanilmistir. TAS: Toplam Antioksidan seviyesi, TOS: Toplam Oksidan
Seviyesi OSI: Oksidatif stres indeksi, DAS-28: Hastalik aktivite skoru-28, VAS: Vizuel Analog Skala

Vaka grubundaki bireylerin hastalik aktivite durumuna gore, Akdeniz diyeti
uyum skoru, bazi besin ve besin dgelerinin dagilimi Tablo 4.20.’de verilmistir.
Hastalik aktivitesi diisiik olan bireylerin E vitamini alimlarinin (28,7+11,61mg),
hastalik aktivitesi yliksek olan bireylerden (19,848,4mg) daha yiiksek oldugu
saptanmistir (p<0,05). Bireylerin hastalik aktivitesine gore diger besin ve besin dgeleri

alimlar1 arasindaki ise anlamli iligki bulunamamstir (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin hastalik aktivite skoru (DAS-28) ile Akdeniz diyeti
uyum skoru, bazi besin ve besin Ogeleri alimi arasindaki iligki tablo 4.21.°de
gosterilmistir. Herhangi bir besin veya besin dgesi ile hastalik aktivitesi arasinda

anlaml iligki bulunmamistir (p>0,05).
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Tablo 4.20. Romatoid artritli bireylerin hastalik aktivite skoruyla iliskili bazi
degiskenlerin ortalama (X£S), medyan, alt-iist degerleri.

DAS28<3,2 DAS28 >3,2
(n=16) (n=19)
Degiskenler X+£S Medyan X+S Medyan p
(Alt-Ust) (Alt-Ust)
Akdeniz Diyeti 5,44+0,89 6 6,1+1,66 5 0,420?
uyum skoru (4,0-7,0) (4,0-9,0)
Kirmizi et 35,1+49,55 19 19,5+£25,87 0 0,461°
(¢/giin) (0-178,0) (0-70,0)
Sebze (g/giin) 315+174,83 277 285,5+171,8 222 0,631%
(88-759) (88,0-611,0)
Meyve (g/giin)  155,54108,43 1925  182,4+149,8 160 0,855
(0-303,2) (0-540,1)
Zeytinyagi 2,543,27 0 6,9+9,68 5 0,237%
(g/giin) (0-8,1) (0-33,2)
Tereyag (g/giin) 1,642,66 0 2,6+4,47 0 0,695%
(0-8,0) (0-13,0)
Protein (g/giin)  57,0+19,29 54,0 62,0+18,04 53,9  0,436"
(31,6-91,7) (38,5-100,8)
Posa (g/giin) 21,7733 20 18,1+4,8 18,5 0,125%
(13,4-40,9) (,8-28,1)
E vitamini 28,7+11,61 30,5 19,8+8.4 20,4 0,012
(mg/giin) (7,4-46,2) (3,5-35,3)
B-karoten 4,3+3,13 4,1 3,8+3,45 2,4 0,518?
(mg/giin) (1,2-13,6) (0,4-14,6)
MUFA (g/giin) 24,0+8.8 22,4 23,449,16 21,9 0,219
(10,3-39,7) (9,9-41,6)
n-3 yag asiti 1,1£0,45 0,9 1,1£1,06 08 0,117
(g/giin) (0,52-1,9) (0,4-5,1)
EPA (g/giin) 0,02+0,06 0 0,05+0,13 0,01 0,3172
(0-0,24) (0-0,44)

aMannWhitney U Testi, °Student t test, MUFA: Tekli doymamis yag asitleri, EPA: Eikozapentaenoik
Asit, DAS-28: Hastalik Aktivite Skoru-28
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Tablo 4.21. Romatoid artritli bireylerin hastalik aktivite skoru ile Akdeniz diyetine

uyum skoru, bazi besin ve besin dgeleri arasindaki korelasyon.

Degiskenler r p
Akdeniz Diyeti Uyum Skoru 0,136 0,435
Kirmizi et (g/giin) -0,133 0,445
Beyaz et (g/giin) 0,279 0,105
Kurubaklagil ve Yagl -0,327 0,055
Tohumlar (g/giin)

Meyve (g/giin) 0,069 0,694
Sebze (g/giin) -0,048 0,783
Zeytinyag (g/giin) 0,136 0,436
Tereyag (g/giin) 0,205 0,238
Seker, bal, pekmez (g/giin) 0,282 0,101
Enerji (kkal/giin) -0,055 0,752
Protein (g/giin) 0,033 0,849
Retinol (ng/giin) 0,232 0,181
B2 vitamini (mg/giin) 0,186 0,285
E vitamini (mg/giin) -0,322 0,059
Toplam folik asit (pg/giin) -0,219 0,206
Posa (g/giin) -0,136 0,436
Demir (mg/giin) -0,131 0,454
Cinko (mg/giin) -0,103 0,558
MUFA (g/giin) -0,009 0,957
SFA (g/giin) 0,208 0,230
n-3 yag asiti (g/giin) -0,279 0,105
EPA (g/giin) 0,022 0,899
DHA (g/giin) 0,083 0,635

*Spearman korelasyon testi kullaniimistir. MUFA: Tekli doymus yag asiti, SFA: Doymuss yag asiti,

EPA: Eikozapentaenoik Asit, DHA:Dokozahekzaenoik Asit



59

5. TARTISMA

Romatoid artrit, serbest hareket edebilen eklemlerin simetrik inflamasyonu ile
karakterize, kronik agriya, islev kaybina ve engellilige neden olabilen, kronik
inflamatuar bir hastaliktir (14). Romatoid artrit prevalansi cografi bolgelere gore
farklilik gostermekle birlikte yaklasik %0,5-1 arasinda degismektedir. Romatoid artrit
prevalansinin Avustralya, Kuzey Amerika, Bat1 Avrupa’da yiiksek iken Asya, kuzey
Afrika/Orta dogu gibi az gelismis veya gelismekte olan bolgelerde daha diisiik oldugu
bildirilmistir (162). Yapilan bir ¢alismada Tirkiye’nin de iginde bulundugu Dogu-
Akdeniz bolgelerindeki RA prevalansinin %0,37 oldugu rapor edilmistir. Tim
diinyada RA prevalansinin kadinlarda erkeklerden 2-4 kat daha yiiksek oldugu
belirtilmistir (163).

Romatoid artrit gelisiminde genlerin, gevresel etmenlerin ve hormonlarin
birlikte rol oynadig:i bilinmektedir. Ozellikle cinsiyet hormonlarmin etkinligi,
hastaligin kadinlarda daha sik ortaya ¢ikmasini agiklamaktadir (164). Ayrica sigara
iciciligi basta olmak {iizere, travma, enfeksiyonlar ve beslenme gibi bir¢cok c¢evresel
faktor de RA gelisimini etkilemektedir. Diyabet ve multiple skleroz gibi hastaliklardan
farkli olarak RA’nin ailesel geg¢is oraninin daha diisiik oldugu bildirilmistir (165).

Reaktif oksijen tiirleri RA’da oksidatif stresin artmasina ve eklem hasarinin
gelisimine katkida bulunmaktadir (166). Akdeniz diyetinde antioksidan ve anti-
inflamatuar 6zellik gdsteren sebze, meyve, zeytinyagi ve balik tiiketimi yiiksektir. Bu
diyet modeline uygun beslenme, inflamatuar belirtecleri azaltarak veya antioksidan
savunmay1 artirarak, hastalik aktivitesinin ve kardiyovaskiiler risk faktorlerinin

azalmasinda etkili olabilmektedir (131).

Bu calismada, Hacettepe Universitesi Romatoloji Poliklinigi ne basvuran 19-
64 yas aras1 romatoid artrit tanis1 almis (vaka) ve Hacettepe Universitesi Saghk
Merkezi’ne basvuran saglikli (kontrol) bireylerin beslenme durumlari, Akdeniz
diyetine uyumlari, bazi biyokimyasal bulgular1 ile serum toplam antioksidan ve

oksidan seviyeleri degerlendirilmistir.



60

5.1.  Bireylere Iliskin Genel Ozelliklerin Degerlendirilmesi

Romatoid artrit prevalansinin cografi farkliliklar, genetik, cinsiyet ve ¢evresel
etmenlere bagl olarak degiskenlik gosterdigi bilinmektedir (4). Tiirkiye’de Antalya
ilinde yapilan bir ¢alismada RA prevalansinin %0,38 oldugu, kadinlarda prevalansin
erkeklere oranla yaklasik 3 kat daha yiiksek oldugu bildirilmistir (19). Kadinlarda RA
prevalansi, perimenapozal hormonal degisikliklerin etkisiyle 30-50 yaslar1 arasinda
pik yapmaktadir (167). Akar ve ark. (18) izmir ilinde yaptiklar1 ¢alismada RA’I1
kadinlarin yas ortalamasinin 52,4+9,7 yil oldugunu, ayrica hastaligin baslama yasinin
39,9+17,8 yil oldugunu belirtmistir. Bu arastirma sonuglari, bizim ¢alisma sonuglari
ile benzerlik gostermektedir (sirastyla ortalama 45,4+11,61 yil, 39,1+11,47 yil).
Kontrol grubundaki bireylerin yas ortalamasi vaka grubuyla benzerdir (p>0,05).

Romatoid artritli bireylerin ortalama egitim siiresi 8,0+4,48 yil olup, bireylerin
%68,6’s1 ev hanimidir. Arastirma kapsamina alinan bireylerin egitim diizeyleri ve
meslekleri arasinda anlamli farklilik bulunmustur (p<0,001) (Bkz. Tablo 4.1.). Kroot
ve ark. (168) Hollanda’da yaptiklari ¢caligmada RA’11 bireylerin egitim seviyesinin iilke
populasyonundan daha diisiik oldugunu belirtmistir. Avrupa’daki 8 iilkenin
degerlendirildigi bir calisgmada ise artritli bireyler ile toplumdaki niifusun

sosyoekonomik diizeyi arasinda farklilik oldugu bildirilmistir (169).

Yapilan bir ¢alismada RA’l1 bireylerin %71,8’inin vitamin-mineral destegi
kullandig1, en sik kullandiklar1 vitamin takviyesinin folik asit (%54,9) ve kalsiyum-D
vitamini kompleksi (%47,1) oldugu belirtilmistir (170). Benzer sekilde bu ¢alismaya
katilan vaka grubundaki bireylerin %82,9’u besin destegi kullanirken, kontrol
grubundaki bireylerin %11,4°i (B2 ve D vitamini) besin destegi kullanmaktadir
(p<0,01). Vaka grubunun en ¢ok kullandig1 besin destegi folik asit (%62,8)’tir (Bkz.
Tablo 4.2.). Metotreksat, RA tedavisinde en ¢ok kullanilan DMARD’dir. Folik asit
antogonisti oldugu bilinen metotreksat, dihidrofolat rediiktaz enzimini inhibe ederek
indirgenmis folat havuzunu bosaltmaktadir. Metotreksat tedavisi alan RA’l1 bireylere
karaciger fonksiyon testlerindeki anormalliklerin, bulanti, kusma, abdominal agr1 gibi
gastrointestinal yan etkilerin ve stomatitin onlenmesi ic¢in folik asit takviyesi
yapilmaktadir. Ayrica folik asit takviyesinin, MTX ile iliskili kardiyovaskiiler risk

faktorlerinden biri olan artmis homosistein seviyesini azaltabilecegi bildirilmistir



61

(171,172). Sistemik inflamatuar bir hastalik olan romatoid artrit eklemleri etkiledigi
gibi eklem dis1 yapilar1 da etkilemektedir. En yaygin eklem dis1 etkilerinden biri olan
osteoporoz, RA’l1 hastalarda benzer yas ve cinsiyete sahip referans gruba gore 2 kat
daha yiiksek oranda gorilmektedir. Yiksek hastalik aktivitesi (inflamasyon),
hareketsizlik, glikokortikoid kullanimi, hastalik siiresi ve sarkopeni bu hastalarda kirik
riskini artirmaktadir. Bunun yaninda osteoporoz igin temel risk faktorleri olan yiiksek
yas, diisiik kas kiitlesi ve kadin cinsiyet, var olan riski daha da artirmaktadir (173,174).
Peng ve ark. (175) 4 il takip ettikleri RA’l1 hastalarda osteoporoz gelisme riskinin
benzer yastaki kadinlara gore daha yiiksek oldugunu, kalsiyum-D vitamini
kullanmayan RA’li hastalarda ise riskin daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir.
Uzmanlar RA’da yaygin goriilen bir komorbidite olan osteoporoz i¢in hastalarin rutin
olarak taranmalar1 gerektigini belirtmislerdir (176). Glukokortikoid kullanmayan
hastalarda bile zamanla sitokinlerin etkisiyle kemik kiitlesinde azalma olabilecegi
ongoriilerek, tedaviye ek olarak hastalarin diyetle veya suplementasyon olarak giinde
1000-1500 mg elemental kalsiyum ve 400-800 IU D vitamini almalar1 gerektigi
bildirilmistir (177). Vaka grubundaki bireylerin en sik kullandigi diger bir besin
destegi de kalsiyum-D vitamini kompleksi (%31,0) ve D vitamini (%17,2)’dir (Bkz.
Tablo 4.2.). Bireylerin besin destegi kullanma durumlarinin beyana dayali alinmasi,
bu oranin diisiik olmasinin sebebi olarak diistiniilmektedir. Ayrica hastalarin bazilar

kullandiklar1 takviyelerin isimlerini bilmediklerini belirtmislerdir.

5.2. Bireylerin  Genel Saghk Durumlarmma iligkin  Bilgilerin

Degerlendirilmesi

Giliniimiizde kronik hastaliklar, tiim 6liimlerin yaklasik %60’ 1indan sorumludur
(1). Romatoid artrit, fonksiyonel sakatliklara, ciddi agrilara ve eklem hasarina neden
olan, yiiksek morbidite ve saglik bakim maliyetleri ile iliskili kronik bir hastaliktir (2).
Genetik faktorler RA gelisme riskinin %50-60’mndan sorumludur. Insan 16kosit

antijeninin genetik faktorlere katkisinin %11 oldugu tahmin edilmektedir (38,41).

Akrabalarinda romatoid artrit olan bireylerde RA goriilme sikliginin daha
yiikksek olmasi, hastaligin kalitimsal gegisi ile iliskili olmasinda anahtar rol
oynamaktadir (178). Jones ve ark. (179) yaptiklar1 ¢alismada 207 kadin hastanin

%?77’sinin birinci dereceden akrabalarinda RA oldugunu bildirmistir. Ayrica ¢alisma
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sonucunda birinci dereceden akrabalarinda RA varligi igin relatif risk 2,2 olarak
belirlenmis ancak istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamuistir. Bu ¢alismada ise
RA’l1 bireylerin %48,6’sinin, kontrol grubundaki bireylerin ise %2,8’inin ailesinde
RA mevcuttur (p<0,001). Vaka grubunda akrabalik derecelerine gore en sik birinci
dereceden akrabalarda (%76,5) RA oldugu belirlenmistir (Bkz. Tablo 4.4.). Aragtirma
sonucu, yapilan ¢alismalarla benzerlik gostermektedir (170,179).

Romatoid artritin tipik bulgular1 sabah sertligi ve kiiclik eklemlerde sisliktir.
Sinoviyal membrandaki inflamasyon eklemlerde agri, sislik, hassasiyet ve eklem
sertligine neden olmaktadir. Bireylerin fonksiyonel durumlarimi etkileyen agrinin
giderilmesi temel tedavi hedeflerinden biridir. Yapilan ¢alismalarda erken donem
RA’l1 hastalarda eklem hareketlerinde giicliik, agr1 siddeti, sabah tutuklugu siiresi ve
yorgunluk daha az iken ge¢ donem hastalarda daha sik goriildiigi bildirilmistir
(180,181). Yapilan baska bir ¢alismada ortalama 10,8+7,90 yil once tani alan ve
9,9+7,70 yildir tedavi goren RA’l1 bireylerde agri, sislik, sabah tutuklugu, halsizlik ve
yorgunlugun en sik gézlenen klinik bulgular oldugu belirtilmistir (170). Bu ¢alismada
da benzer sekilde ortalama 6,4+5,20 yil 6nce tan1 alan ve 6,3+5,28 yildir tedavileri
devam eden RA’ll bireylerde, eklemlerde agri (%80), sislik (%54,3), eklem
hareketlerinde gii¢lik (%48,6), sabah tutuklugu (%42,9), halsizlik ve yorgunlugun
(9%40,0) sik goriilen klinik semptomlar oldugu tespit edilmistir. Eklemlerde kizariklik,
nodill ve kansizlik en az rastlanan klinik semptomlar olarak bulunmustur (Bkz. Tablo
4.6.). Vaka grubundaki bireylerin DAS-28 skoru ortalamasi 3,2+1,22°dir (Bkz. Tablo
4.5.). Arastirma sonuglari, yapilan ¢alismalarla benzerlik gostermektedir (182,183).

5.3.  Bireylerin Beslenme Alskanhklarina Gore Degerlendirilmesi

Saglikli beslenmenin bilesenlerinden biri de 6giin atlamamak ve ii¢ ana 6giliniin
yaninda en az 1 ara 6giin beslenmektir (184). Ogiin siklig1 arttikca saglikli beslenme
davraniglarinin arttigi bildirilmistir (185). Calismaya katilan bireylerin ana 6giin
tiketim siklig1 vaka (2,74+0,44 kez) ve kontrol (2,91+0,28 kez) grubunda farklilik
gostermezken, her iki grubun da en sik atladiklar1 &giiniin 6gle 6giini oldugu
bulunmustur (p>0,05) (Bkz. Tablo 4.6.). Calismaya katilan kontrol grubundaki
bireylerin ¢ogunun (%94,3) ¢alisan bireylerden olusmasinin 6gle 6giinlerini atlamalari

ile iliskili olabilecegi diisiiniilmektedir.



63

Kerver ve ark. (186) Amerika’daki yetiskinlerin beslenme aligkanliklarini
degerlendirdikleri ¢aligmalarinda bireylerin en ¢ok 6gle 6glintinii (%26,1), daha sonra
sirastyla sabah (%17,7) ve aksam Ogtniinii (%10,4) atladiklarini belirlemislerdir.
Yapilan bir ¢aligmada hareket kisitliligi olan 63 kadinin 5 giin boyunca beslenme
aligkanliklar1 degerlendirilmis, kadinlarin %25’inin 6gle yemegini, %17’sinin sabah
kahvaltisini, %10 unun ise aksam yemegini atladigi belirtilmistir. Ayrica bireylerin
%38’inin kusluk ve %77’sinin ikindi ara 6giinii yaptiklar1 ifade edilmistir. Bireylerin
ara 6giinlerde en ¢ok peynir, siit, yogurt, ekmek, sebze, meyve ve pastane iiriinleri
tikettikleri bildirilmistir (187). Benzer sekilde bu g¢alismada da vaka ve kontrol
grubundaki bireylerin en ¢ok 6gle 6giiniinii (sirasiyla; %83,3, %70,0) atladiklari, her
iki gruptaki bireylerin %91,4’tiniin 1 veya daha fazla ara 6giin yaptig1 saptanmistir
(p>0,05). Ara 6giinde en ¢ok tiiketilen besinin her iki grupta da taze meyve ve sebze
oldugu, bunu biskiivi, kek, kraker ve findik, fistik, cevizin izledigi belirlenmistir
(p>0,05) (Bkz. Tablo 4.6.). Ogiin sikligmin obezite ile iliskisini inceleyen bir
calismada, obez bireylerin 6glin sikliginin daha az oldugu ve daha sik 6giin atladiklari
bildirilmistir (188). Calismaya katislan RA’l1 bireylerin %74,3 tiniin hafif sisman veya
1.dereceden sisman oldugu gozlenmistir (Bkz. Tablo 4.9.). Bu nedenle bu bireylerde
obezitenin Onlenmesi i¢in verilen beslenme egitimlerinde 6giin sikliginin 6nemi

vurgulanmalidir.
5.4. Bireylerin Antropometrik Ol¢iimlerine Gore Degerlendirilmesi

Obezite, diisiik dereceli kronik inflamasyonu tetiklemektedir. Bu durum hem
adipoz doku tarafindan artmis sitokin ve proinflamatuar adipokin iiretimiyle hem de
hiicresel bilesenlerde goriilmektedir. Obeziteye bagli inflamasyon, obezitenin
tetikledigi Tip 2 diyabet, dislipidemi, ateroskleroz ve insiilin direnci gibi metabolik
komplikasyonlarda potansiyel mekanizma olarak diistiniilmektedir (189,190). Yapilan
bazi ¢alismalarda obezitenin RA i¢in bir risk faktorii oldugu belirtilse de (72,73), bagka
bir ¢alismada bu iliski gosterilememistir (74).

Bu arastirmada bireylerin BKI’leri degerlendirildiginde vaka grubundaki
bireylerin BKI ortalamasmin (27,4+4,92 kg/m?) Diinya Saghk Orgiitii Kriterlerine
(156) gore hafif sisman kategorisinde oldugu, ayrica bireylerin %42,9’unun hafif

sisman, %31,4’linlin 1.dereceden sisman oldugu belirlenmistir. Calismaya katilan
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bireylerin BKi’lerinin 35kg/m%nin altinda olmasi ve vaka grubuyla kontrol
grubundaki bireylerin benzer BK1 dagilimina sahip olmas1 hedeflenmistir (Bkz. Tablo
4.8. ve Tablo 4.9.). Calisma sonuglar1, diger ¢alismalarla benzerlik gostermektedir
(191,192).

5.5.  Bireylerin Fiziksel Aktivite Durumlarinin Degerlendirilmesi

Romatoid artrit, onemli fonksiyonel kayiplarla ve artmis KVH riskiyle
karakterize, kronik inflamatuar bir hastaliktir. Fiziksel aktivite ve egzersiz, CRP ve IL-
6 seviyelerini azaltip inflamasyonu baskilayarak, hem RA’da goriilen ac1 ve agr1 gibi

eklem problemlerinin hem de artmig KVH riskinin azaltilmasinda oldukg¢a onemlidir
(193).

Bu calismada vaka grubundaki bireylerin PAL degerleri ortalamasi 1,53+0,13
iken kontrol grubundaki bireylerin ortalamast 1,59+0,10 bulunmustur (p=0,01). Her
iki gruptaki bireylerin ¢ogunlugu sedanter veya hafif aktif fiziksel aktivite diizeyine
sahiptir (p>0,05) (Bkz. Tablo 4.10.). Legge ve ark. (194) saglikli bireylerle romatoid
artritli ve sistemik lupus eritematozuslu bireylerin fiziksel aktivite diizeylerini
karsilastirdiklar ¢alismalarinda saglikli bireylerin fiziksel aktivite diizeylerinin daha
yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Kanada’nin fiziksel aktivite 6nerisine (>150 dk orta
tempo aktivite/ hafta) gére degerlendirildiginde saglikli bireylerin daha yiiksek uyuma
sahip oldugunu belirtmislerdir. Yapilan bagka bir ¢alismada RA’da bozulmus lipid
profilinin, fiziksel aktivite yetersizligi ile iligkili oldugu bildirilmistir (182). Romatoid
artritli bireylerin fiziksel aktivite diizeyleri ile fiziksel performanslar1 arasinda iliski
oldugu, siklikla ac1 ve agri ¢eken bu bireylerin hastaligin aktif donemlerinde bu
nedenlerle fiziksel aktivitelerinin azaldigi belirtilmistir (195). Bu nedenlerle RA’l1
bireylere verilen egitimde fiziksel aktivite ve egzersizin Oneminin vurgulanmasi
gerektigi bildirilmistir (196). Ayrica Ingiltere Romatoloji Dernegi, RA hastalarmin
yiiriiyiis aktiviteleri i¢in tesvik edilmesi ve fiziksel aktivitenin sinirlarini taniyarak

beklentilerin daha gergekgi belirlenmesi gerektigini bildirmistir (148).



65

5.6. Bireylerin Biyokimyasal Bulgularmmm ve Serum Toplam

Antioksidan ve Oksidan Durumlarinin Degerlendirilmesi

Anemi, RA’l1 bireylerde sik goriilen komorbiditelerden biridir ve yaklagik
%33-60 oraninda goriildigi bildirilmistir. Romatoid artritli bireylerde goriilen
aneminin, bazi bireylerde NSAII kullanimma bagli mide kanamalarindan
kaynaklanabilecegi bildirilmistir. Ancak anemi vakalarinin ¢ogunlugunda (>%60)
kronik hastalik anemisi oldugu belirtilmistir. Inflamatuar sitokinlerin (TNF-a, IL-6,
IL-1B) artis1 kemik iligindeki sitokin bagimli eritropoietin yanitint azaltmaktadir.
Boylece yeterli demir depolarmin varliginda bile yetersiz eritropoezlere neden
olmaktadir (197,198). Ukrayna’da 89 RA’l1 hastada anemi prevalansini arastiran bir
calismada, bireylerin %64’iinde anemi oldugu, serum hemoglobin takibinin hastalar
icin 6nemli oldugu bildirilmistir (199). Bu ¢alismada vaka grubundaki bireylerin
serum hemoglobin degerleri ortalamasimin (12,7+1,32mg/dl) kontrol grubundan
(13,3£1,0 mg/dl) anlamli derecede diisiik oldugu bulunmustur (p=0,048) (Bkz. Tablo
4.11.). Arastirma sonuglari yapilan diger caligmalarla benzerlik gostermektedir
(200,201). Ayrica bu arastirmada vaka grubundaki bireylerin %17,1’inde hemoglobin

diizeyinin referans degerin altinda oldugu saptanmistir (Tabloda gosterilmemistir).

Romatoid artritli bireylerde kardiyovaskiiler hastalik (KVH) riski yiiksektir.
Erken donem RA’l1 bireylerde lipid profili bozulmustur. Bu bireylerde serum total
kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserit seviyeleri yiiksek, bununla birlikte HDL
kolesterol seviyeleri diisiik bulunmustur. Inflamasyonu baskilayici, hastaligin
tedavisinde kullanilan ilaglarin HDL kolesterolii artirarak total kolesterol/HDL ve
LDL/HDL oranmi diisiirdiikleri bildirilmistir. Ayrica bu durumun CRP ve ESR
diizeylerindeki diismeyle de iligkili oldugu belirtilmistir (202). Yapilan baska bir
caligmada ise kolesterol degerleri agisindan RA’l1 bireyler ve saglikli grup arasinda
anlaml bir farklilik olmadigi bildirilmistir (200). Bu c¢alismada da benzer sekilde
bireylerin serum total kolesterol, LDL, HDL ve trigliserit degerleri agisindan gruplar
arasinda anlaml farklilik olmadigi bulunmustur (p>0,05). Ancak bireylerin ortalama
serum total kolesterol (201,8+50,91mg/dl) ve LDL (130,4+36,07mg/dl) degerlerinin
referans degerin (sirasiyla; <200mg/dl, <130mg/dl) iist smirmma yakin oldugu
saptanmistir (Bkz. Tablo 4.11.). Bu durumun bireylere uygulanan ilag tedavilerinin
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etkinliginden kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir. Genel popiilasyonda oldugu gibi,
RA’l1 bireylerde de KVH nin dnlenmesi i¢in, dnemli bir risk faktorii olan bozulmus
lipid profilinin iyilestirilmesi ve hastalik aktivitesinin (inflamasyon) diistiriilmesi

onerilmektedir (203).

Reaktif oksijen tiirleri hiicre i¢i sinyalizasyonun bir bileseni olup, cesitli
inflamatuar yanitlarla, romatoid artrit, ndrodejeneratif hastaliklar, kanser ve yaslanma
ile iligkilidir. Genel olarak oksidatif stres, oksidan iiretimi ile hiicrenin antioksidan
savunma yetenegi arasindaki dengesizlik olarak tanimlanmaktadir. Stres, travma,
beslenme, egzersiz, dejeneratif hastaliklar ve hormonal faktorler oksidan ve
antioksidan dengesini etkileyen temel faktorlerdir (204). Romatoid artritte
inflamasyonun bulundugu yerde T hiicrelerinin ve makrofajlarin aktivasyonu, oksijen
kullaniminda artisa neden olarak oksidatif stresle sonu¢lanmaktadir. Reaktif oksijen
tiirlerinin neden oldugu oksidatif stres, esansiyel hiicre bilesenlerinde hasara neden
olarak membran iglevinin bozulmasina, hyaliironik asitin ve kollajenin tahrip olmasina
neden olmaktadir. Bu yiizden oksidatif stresin RA’daki kronik inflamasyonda ve
hastalik etiyolojisinde 6nemli rolii oldugu disiintilmektedir (89,205). Antioksidan
savunma, hiicreleri ve organlar1 oksidatif strese kars1 korumaktadir. Viicudu oksidatif
strese karst korumada antioksidanlardan zengin besinler ve diyet bilesenleri oldukga

onemlidir (206).

Mateen ve ark. (192) RA’l1 bireylerde serum toplam antioksidan, C vitamini,
glutatyon ve SOD, GR, katalaz gibi enzimatik antioksidanlarin saglikli bireylere gore
daha diisiik oldugunu bildirmislerdir. Lipid peroksidasyon son {iriinii olan
malondialdehit (MDA) seviyesinin ise anlamli derecede daha yiiksek oldugu
belirtilmistir. Benzer sekilde literatiirdeki diger ¢alismalarda da RA’l1 bireylerde MDA
seviyesinin artti§i, hem enzimatik hem de enzimatik olmayan antioksidan
seviyelerinin azaldigi rapor edilmistir (207—209). Demircan (183) yaptigi ¢alismada
RA’l1 bireylerin TAS degerlerinin saglikli kontrollere gore daha diisiik, TOS degerinin
daha yiiksek oldugunu, ancak bu farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigin
belirtmistir. Ayrica RA’l1 bireylerin OSI degerlerinin istatistiksel olarak anlamli
diizeyde daha yiiksek oldugu bildirilmistir (p=0,02) (183). Yapilan baska bir ¢alismada
hastalik siiresi yaklagik 10 yil olan RA’l1 ve osteoartritli bireyler, saglikli kontrollerle
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karsilagtirilmis, her iki grupta da eritrosit SOD, katalaz, glutatyon seviyesinin anlaml
derecede daha diisiik, MDA seviyesinin daha yiiksek oldugu belirtilmistir. Calisma
sonucunda RA’da oksidatif stresin arttigi, bunu telafi etmek i¢cin de antioksidan
seviyelerinin azaldig1 bildirilmistir (191). Literatiire benzer sekilde (183,191,192,207—
209) bu caligmada da kontrol grubundaki bireylerin TAS degerinin (1,401+0,156
mmol Trolox Equivalent) vaka grubundan (1,477+0,162mmol Trolox Equivalent)
daha yiiksek oldugu gozlenmistir (p=0,049). Ayrica bireylerin TOS ve OSI degerleri
(swrasiyla; 9,568+2,311 pmol H2O2 Equivalent, 0,69+0,17) kontrol grubundan
(6,891+1,306 pmol H20, Equivalent, 0,47+0,11) daha yiiksek bulunmustur. Gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001) (Bkz. Tablo 4.12.). Bu
sonuglar Altindag ve ark yaptigi ¢alisma ile benzerlik gostermektedir (210).

Yapilan baska bir ¢alismada RA’l1 bireylerin serum [-karoten ve E vitamini
diizeylerinin kontrol grubundan daha diisiik oldugu bildirilmistir. Calismada bireylerin
diyetle antioksidan alimlar1 degerlendirilmemistir (201). Pablo ve ark. (211) yaptiklari
caligmada ise RA’ll bireylerde serum antioksidan seviyesinin (o-karoten, f-
kriptoksantin, lutein/zeaksantin ve likopen) kontrol grubuna gore anlamli derecede
daha diisiik oldugunu, diyetle karotenoid aliminin ise serum karotenoid diizeyi ile
korelasyon gosterdigini bildirmistir. Bagka bir calismada RA’l1 bireylerin serum a-
tokoferol ve enzimatik antioksidan seviyeleri kontrol grubundan daha diisiik
bulunmus, serum antioksidan diizeylerinde azalmanin hem yetersiz antioksidan besin
Ogesi alimindan hem de inflamatuar siireclerden dolayr antioksidanlarin asiri
kullanimindan kaynaklanabilecegi bildirilmistir (212). Yapilan ¢aligmalarda farkli
sonuclar bulunmasmin nedenlerinden biri, bireylerin antioksidan ve oksidan
seviyelerinin degerlendirilecegi referans bir parametre olmamasi, tim g¢alismalarin
farkli parametrelere gore degerlendirilmesidir. Ayrica ¢alismaya katilan bireylerin
klinik durumlarinin homojen olmamasi ve caligmalar arasinda farklilik gdstermesi
diger bir faktordiir. Calismalarda sadece serum veya plazma antioksidan seviyelerini
degerlendirmek yerine beslenme aliskanliklarinin ve antioksidan besin &geleri
alimlarinin detayli degerlendirilmesi daha ileri sonuglarin elde edilmesi agisindan

onemlidir.
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Yapilan calismalarda RA’l1 bireylere antioksidan takviyesi yapilmasinin,
serum antioksidan seviyelerini artirdigi, hastalik aktivitesini ve inflamatuar belirtegleri
azalttig1 bildirilmistir (139,213,214). Yapilan prospektif kohort ¢alismasinda, yiiksek
miktarda besin destegi olarak E, C vitamini ve ¢inko aliminin RA gelisimiyle negatif
iliskili oldugu bildirilmistir (215). Mevcut c¢alismalarda giivenilir ve etkin
suplementasyon dozu belirlenemedigi i¢cin RA’l1 bireylerde bu besin 6gelerinin yeterli
ve dengeli bir diyetle saglanmasi oldukg¢a 6nemlidir. Serum antioksidan seviyelerinin
korunmasi ve oksidatif stresin azaltilmasi i¢in bireye uygun beslenme tedavilerinin

yapilmasi ve gerekli durumlarda takviye kullanimi gereklidir.

5.7. Bireylerin Beslenme Durumunun ve Akdeniz Diyetine Uyumlarinin

Degerlendirilmesi

Yeterli ve dengeli beslenmede meyve ve sebze tiiketiminin gesitli saglik
yararlari oldugu ve bu etkilerin biiyiik oranda C ve E vitamini, likopen, karotenoidler
ve flavonoidler gibi antioksidan igeriklerinden kaynaklanabilecegi bildirilmistir.
Sebze ve meyvelerden zengin beslenmeyle yiiksek antioksidan alimin, serum
antioksidan seviyesini de yiikselterek hastaliklarin Onlenmesinde veya tedavi

stirecinde etkili olabilecegi belirtilmistir (216).

Rambod ve ark. (217) RA’li ve saglikli bireylerin beslenme durumlarini
degerlendirdikleri vaka-kontrol ¢alismasinda bireylerin sebze, meyve, balik, kirmizi
et, yumurta, sivi yag ve tereyag tliketimleri agisindan aralarinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmadigini belirtmislerdir. Ancak kati yag tiiketiminin RA’l1
bireylerde anlamli derecede yiiksek oldugu, zeytinyag: tiikketiminin ise istatistiksel
olarak anlamli olmasa da daha diisiik oldugu bildirilmistir. Benzer sekilde bu
caligmada da bireylerin sebze, meyve, balik ve tereyag tiikketimlerinde istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmamistir (p>0,05) (Bkz. Tablo 4.13.). Kontrol
grubundaki bireylerin (8,0+7,63g) zeytinyagi tiiketiminin vaka grubundan (4,9+7,70Q)
anlamli derecede daha yiiksek oldugu (p=0,012), bununla iliskili olarak oleik asit
aliminin da istatistiksel olarak anlamli olmasa da vaka grubunda (21,9+8,47g), kontrol
grubundan (27,2+12,61g) daha diisiik oldugu bulunmustur (p=0,083) (Bkz. Tablo
4.13.). Japonya’da yapilan bir ¢alismada da bu arastirma sonuglarina benzer sonuglar

elde edilmistir (218). Zeytinyagi hem doymamuis yag asitleri hem de fenolik bilesenler,
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E vitamini ve karotenler gibi antioksidanlari igermesiyle saglik {izerine 6nemli etkileri
bulunmaktadir (219). Yapilan genis ¢apli bir ¢alismada bireylerin 5 yillik geriye doniik
besin tiikketim sikliklar1 alinmis, RA’l1 bireylerin kontrol grubuna gore daha az kiimes
hayvanlari, siit {irlinleri, mantar, turunggiller, kurubaklagiller ile balik tiikettigi ve bu
besinlerin RA gelisimine kars1 koruyucu olabilecegi bildirilmistir. Turunggillerin bu
etkilerini antioksidan ve antiinflamatuar 6zellikleri olan hesperidin, narinjin ve C
vitamini igermesiyle; mantarin immiinomodilatér ve antitiimér etkisi olan B-glukan,
polisakkoropeptid ve polisakkarit-protein konjugatlari igermesiyle; yogurdun saglikli
mikrobiyotanin korunmasini saglayan probiyotikleri igermesiyle gerceklestirmis

olabilecegi belirtilmistir (220).

Yapilan baska bir calismada RA’l bireylerin kontrol grubuna gore kirmizi et
tilkketiminin anlamli derecede daha yiiksek ve meyve tiiketiminin daha diisiik oldugu
belirlenmistir. Enerji ve besin ogeleri alimlar1 degerlendirildiginde gruplar arasinda
enerji, protein, toplam yag, doymus yag, PUFA ve MUFA alimlar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadigi, C vitamini aliminin kontrol grubunda
daha yiiksek oldugu belirtilmistir (p<0,001) (221). Bu ¢alismada ise RA’l1 bireylerin
kirmiz et tiiketimi kontrol grubundan yiiksek bulunmustur (Bkz. Tablo 4.13.). Yapilan
calismalarda farklilik gériilmesinin nedeni bireylerin besin tiikketim kayitlarini alirken
yasanan zorluklardan kaynaklanabilir. Bireylerin tiikettiklerini tam olarak
hatirlayamamalar1 veya gergegi yansitir sekilde beyanda bulunmamalar1 karsilagilan
zorluklar arasindadir. Daha kesin sonuglara ulasabilmek i¢in daha ileri ¢aligsmalara

ithtiyag vardir.

Anderrson ve ark. (187) hareket kisitliligi olan kadinlarin giinliik enerji
alimmin saglikli bireylere gore daha diisiik oldugunu bildirmistir. Bu ¢alismada da
istatistiksel olarak anlamli olmasa da vaka grubundaki bireylerin giinliik diyetle enerji
alimlar1 (1641,2+447,58kkal), saglikli bireylere (1816,2+535,62kal) gore daha diisiik
bulunmustur (p>0,05). Romatoid artritli bireyler giinliik diyet enerjisinin %44,8’ini
karbonhidratlardan, %37,5’ini yaglardan ve %14,4’linii proteinlerden saglamaktadir
(Bkz. Tablo 4.14.). iran’da RA’l1 bireylerin beslenme durumunun degerlendirildigi
caligmada, benzer sekilde bireylerin diyetle aldiklart enerjinin %49 unun

karbonhidratlardan, %36’simin yaglardan ve %14 linlin proteinlerden sagladigi
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bildirilmistir (222). Yeterli ve dengeli beslenmek igin bireylerin giinliik enerjilerinin
%55-60’min  karbonhidratlardan, %12-15’inin proteinlerden ve %25-30’unun

yaglardan saglanmasi, ayrica n-3 yag asitlerinin diyette artirilmasi Onerilmektedir
(110).

Yeterli miktarda alindiginda n-3 PUFA, n-6 kaynakli proinflamatuar
eikosanoidlerin olusumunu azaltmaktadir. Bu ylizden n-3 PUFA ve 6zellikle EPA ve
DHA’nin RA’ya kars1 koruyucu olabilecegi veya hastalik siirecini iyilestirici etkileri
olabilecegi bildirilmistir (121). Bireylerin PUFA ve n-3 alimlari arasinda anlaml
farklilik goriilmezken, vaka grubundaki bireylerin EPA alimlarmin (0,04+0,1Q),
kontrol gurubundan (0,05+0,1g) anlamli derecede daha diisiikk oldugu saptanmistir
(p=0,006) (Bkz. Tablo 4.14.). Giuseppe ve ark. (223) yapmis olduklar1 ¢aligmada,
uzun siireli 0,21g/giin uzun zincirli n-3 PUFA aliminin RA riskini %52 azalttigini,
haftalik >1 porsiyon balik tiiketiminin, <1 olana kiyasla RA riskinde %29'luk bir

azalma ile iliskili oldugunu bildirmistir.

Yapilan basgka bir ¢alismada RA’l1 bireylerin protein, E vitamini, niasin, demir
ve ¢inko alimlarinin kontrol grubuna gore anlamli derecede daha diisiik oldugu,
kalsiyum, Bi1 ve B vitaminleri alimlar1 agisindan aralarinda anlamli farklilik
bulunmadig saptanmistir (212). Bu ¢alismada da benzer sonuglar elde edilmistir (Bkz.
Tablo 4.14.).

[ran’da RA’l1 bireyler iizerinde yapilan galigmada ise bireylerin diyetle enerji,
kalsiyum, folik asit, ¢cinko, magnezyum ve B vitamini alimlariin referans degere gore
daha diisiik oldugu bildirilmistir. Bireylerin protein, E vitamini, bakir, selenyum gibi
besin dgelerini referans deger kadar veya daha fazla aldiklari belirtilmistir (222). Stone
ve ark. (224) yaptiklart ¢aligmada, RA’l1 bireylerin protein, demir, tiamin, niasin, Be
vitamini, Bi> vitamini ve C vitamini alimlarinin RDI (diyetle alinmasi Onerilen)
degerlerini karsiladiklarini, E vitamini, ¢inko, magnezyum, kalsiyum ve selenyum
alimlarmin ise  RDI’'min altinda oldugunu belirtmiglerdir. Calisma sonunda,
suplemantasyon kullaniminin 6nerimi igin yeterli calisma bulunmadigi i¢in bireylerin
diyetle gereksinimlerini karsilamalarmin 6nemi vurgulanmistir. Bu ¢aligmada ise
bireylerin Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi’nden (152) yararlanilarak yas ve

cinsiyetlerine gore enerji ve besin dgeleri gereksinimlerini karsilama yiizdelerinin
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ortalamalar1 degerlendirilmistir. Bireylerin kalsiyum (%66,3+23,38) disinda diger
besin dgesi ortalama degerlerinin %67 nin altinda olmadigi bulunmustur. Ancak posa,
niasin, B2 ve ¢inko karsilama yiizdelerinin kontrol grubunda RA’l1 gruptan anlamli

derecede daha yiiksek oldugu saptanmistir (p<0,05) (Bkz. Tablo 4.15.).

Vaka grubundaki bireylerin kirmizi et tiiketimi (p=0,008) kontrol grubundan
anlamli derecede diisiik bulunmus, bununla iliskili olarak demir alimlar1 (p=0,022) da
daha diisiik bulunmustur. Kirmizi et tiiketimi ile serum eritrosit (r=0,249, p=0,045) ve
hemoglobin seviyesi (r=0,296, p=0,016) arasinda pozitif yonde zayif bir iliski
saptanmistir. Ayrica vaka grubundaki bireylerin B2 vitamini alimlar1 (5,8+9,62ug)
kontrol grubundan (7,9+14,18 ng) anlamli derecede daha diisik bulunmustur
(p=0,013). Bireylerin serum eritrosit seviyeleri ile diyetle Bi2 vitamini alimlar
arasinda pozitif yonde zayif iliski saptanmistir (r=0,331, p=0,007) (Tabloda
gosterilmemistir). Anemi riski altinda olan RA’l1 bireylerin diyetle demir ve Bi2

alimlarina dikkat edilmeli ve serum parametreleri rutin olarak degerlendirilmelidir.

Anti-inflamatuar 6zellik gosteren besin 6gelerini yiiksek, pro-inflamatuar besin
ogelerini diigiilk miktarda igeren diyetin otoimmiin ve diger kronik hastaliklara kars1
koruyucu olabilecegi diistiniilmektedir. Kirmiz1 et, pro-inflamatuar eikozanoidlerin
tiretiminde rol oynayan arasidonik asit i¢in bir diyet kaynagi olarak pro-inflamatuar
Ozellige sahiptir. Arasidonik asit, genellikle 2.seri prostaglandinlerin iiretimi yoluyla
proinflamatuar 6zellik gostermektedir (126). Amerika Birlesik Devletleri Tarim
Bakanlig1, saglikli beslenmeyle ilgili yaymladigi kilavuzunda kalp hastaliklar,
hipertansiyon, felg, diyabet, beslenme iligkili kanserler ve obezite gibi kronik
hastaliklardan korunmak i¢in saglikli beslenme modellerinden biri olan Akdeniz tipi
beslenmeyi onermektedir (225). Akdeniz Diyeti, daha ¢ok sebze, meyve, balik,
zeytinyag1 ve daha az kirmizi et tiilketimini temel almaktadir. Oleik asit, E vitamini,
karoten, flavonoidler ve n-3 yag asitlerinden zengin bu beslenme modelindeki besinler
antioksidan ve antiiflamatuar 6zellik gostererek RA’daki inflamasyon {izerinde etkili

olmaktadir (130).

Gliney Avrupa lilkelerinde, Kuzey Avrupa iilkelerine gére RA insidansinin
daha diisik olmasinin nedeninin sadece 1rksal ve genetik farkliliklarla

iliskilendirilemeyecegi, bunun yaninda cevresel faktorlerin ve diyetin de iginde
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bulundugu yasam tarzinin da bu durumu etkiledigi diistiniilmektedir. Akdeniz
diyetinin inflamasyonu azaltarak, antioksidan seviyesini artirarak, lipid profilini anti-
inflamatuar lipidler yoniinde degistirerek veya intestinal floray1 diizenleyerek etkili

olabilecegi bildirilmistir (131).

Yapilan bir ¢aligmada, diyet tedavisi alan (3 ay) RA’l1 bireylerin bir kismina
Akdeniz diyeti uygulanmis, bir kismi ise kontrol grubu olarak ayrilmistir. Kontrol
grubuyla karsilastirildiginda Akdeniz diyeti uygulayan bireylerin ¢ig ve pismis sebze,
yesil yaprakli sebze, kurubaklagil, balik, siyah ve yesil ¢ay gibi antioksidan zengin
besinleri daha fazla tiikettigi, diyetle C ve E vitamini, o-tokoferol, selenyum
alimlarinin ise daha yiiksek oldugu bildirilmistir. Akdeniz diyeti tiiketimi sirasinda
antioksidanlardan zengin besinlerin alimiyla serum antioksidan seviyesinin anlamli
Olglide degismedigi, ancak serum retinol ve C vitamini seviyesi ile DAS 28 skoru
arasinda negatif iligki oldugu belirtilmistir (226). Diyet miidahalesi (12hafta) yapilan
baska bir caligmada, Akdeniz diyeti uygulayan grupta DAS28 ve saglik degerlendirme
skorlarinda azalma, hareketlilikte artma oldugu bildirilmistir. ki grup arasindaki

farkin sadece 6. Haftanin sonunda 6nemli derecede anlamli oldugu bildirilmistir (227).

Bu arastirmada vaka grubundaki bireylerin Akdeniz diyetine uyum skoru
ortalamasi (5,8+1,39), kontrol grubundan (6,8+1,56) diisitk bulunmustur (p=0,003).
Vaka grubundaki bireylerin %48,6’s1 diisiik uyum skoruna sahipken, kontrol
grubundaki bireylerin sadece %17,1°1 diisiik uyum skoruna sahiptir (p=0,011) (Bkz.
Tablo 4.16.). Matsumoto ve ark. (218) yaptiklari calismada RA’l1 ve saglikli bireylerin
Akdeniz diyetine uyum skorlar1 arasinda farklilik bulmamistir. Ancak Akdeniz
diyetinin temel bilesenlerinden biri olan sebze tiikketiminin ve MUFA aliminin RA’l1
bireylerde daha diisiik oldugu bildirilmis, Akdeniz diyetinin etkili olmasindaki temel
faktoriin MUFA alimiyla iligkili olabilecegi belirtilmistir.

Yapilan bir prospektif kohort ¢alismasinda da Akdeniz diyetine uyum skoru ile
RA gelisim riski agisindan anlamli bir iliski bulunmadigi belirtilmistir (228). Ayrica
bireylerin kirmiz1 et, balik, sebze, meyve ve yagli tohum tiiketimlerinin risk faktorii
olarak bulunmadigr bildirilmistir. Calismada bir korelasyon bulunamamasinin

nedeninin, bireylerin geriye donlik beslenme aligkanliklarini degerlendirmedeki
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hatalardan veya bireylerin beslenme aligkanliklarint yanlis  bildirebilmeleri

olasiligindan kaynaklanabilecegi belirtilmistir (228).

Pattison ve ark. (229) yaptiklar1 bir ¢alismada, antioksidanlarin iltihapl
poliartrit riski i¢in potansiyel roliinii arastirmis; meyve, sebze ve C vitamininin diisiik
aliminin inflamatuar poliartritin gelisimi icin yiiksek risk ile iliskili oldugunu
bulmuslardir. Ayrica E vitamini ve B-karoten alimi ile iltihapli poliartrit riski arasinda
ters ve zayif iliski oldugu bildirilmistir. Diyetle antioksidan alimi1 ve RA riskini
inceleyen prospektif kohort calismada, diyetle A, C ve E vitamini, p-karoten,
lutein/zeaksantin veya diyet toplam antioksidan kapasitesi ile RA gelisimi arasinda bir
iligki bulunamamstir (230). Yapilan bir meta analizde ise sebze ve meyve tiiketiminin
ve bunlarla iliskili olarak antioksidan bilesiklerin yiiksek aliminin RA’ya karst
koruyucu olabilecegi bildirilmistir (133). Beslenme durumunun degerlendirilmesi
olduk¢a zor bir siiregtir. Bireylerin beslenme aligkanliklar1 birgok faktorden
etkilenmektedir. Bu nedenle beslenmeyle iliskili risk ¢alismalarinda farkli ve geliskili
sonuglar ortaya ¢ikabilmektedir. Ayrica bu ¢aligmada bireylerin mevcut durumlari
degerlendirilmistir. Bireyler tan1 aldiktan sonra hastaliklar1 tizerinde etkili oldugunu
ogrendikleri veya deneyimledikleri bazi besinlerin tiiketimlerini azaltarak veya

artirarak beslenmelerindeki yerlerini degistirebilmistir.

Saglikl1 bireylerde yiliksek Akdeniz diyetine uyum skorunun KVH risk faktorii
olan inflamatuar gostergelerle (CRP, TNF-o0, IL-6) negatif korelasyon gosterdigi
bildirilmistir (231,232). Yapilan bir ¢alismada Akdeniz diyetine uyum skoru yiiksek
olan saglikli bireylerin serum toplam antioksidan seviyesinin yiiksek oldugu
bildirilmistir (233). Bu ¢alismada kontrol grubunda Akdeniz diyeti uyum skoru yiiksek
olan bireylerin TAS seviyesi (1,584+0,07mmol Trolox Equivalent) diisiikk
(1,471£0,161 mmol Trolox Equivalent) ve orta (1,471+0,168mmol Trolox Equivalent)
uyum skoruna sahip bireylere gore daha yiiksek, TOS ve OSI degerleri daha diisiik
bulunmustur. Aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(p>0,005). Vaka grubundaki bireylerin Akdeniz diyeti uyum skoru ile serum TAS,
TOS ve OSI degerleri arasinda iliski bulunamamustir (p>0,05) (Bkz. Tablo 4.17.).



74

5.8. Bireylerin Hastahk Aktivitesiyle Iliskili Parametrelerinin

Degerlendirilmesi

Romatoid artritli bireylerde yiikksek BKI’nin, tedaviye yanitin azalmasiyla
iliskili oldugu belirtilmistir. Viicut agirligi artis1 ile serum TNF seviyelerinin orta
derecede yiikselmesi bu iliskiyi kismen agiklamaktadir (176). Bu calismada, vaka
grubundaki bireylerin BKI durumlarina gore hastalik siddetleri degerlendirildiginde
istatistiksel acidan dnemli farklilik bulunmasa da normal BKI’ye sahip bireylere gore
(2,6+1,13), hafif sisman (3,5+1,17) ve 1.dereceden sisman (3,3+1,29) bireylerin DAS-
28 skorlarinin daha yiiksek oldugu belirlenmistir (p>0,05) (Bkz. Tablo 4.18.).
Ajeganova ve ark. (234), BKi’si 28 ve 30kg/m?%’nin iistinde olan RA’l1 bireylerin
hastalik aktivitesinin daha yliksek oldugunu ve hastaliga bagh gelisebilecek diyabet ve
hipertansiyon gibi komorbiditelerin daha sik ortaya c¢iktigini belirtmislerdir.

Yapilan bir ¢alismada RA’I1 bireylerin DAS-28 skoru ile TAS, TOS ve OSI
degerleri arasinda bir iliski saptanmadigi bildirilmistir (183). Baska bir ¢alismada ise
MDA, SOD, katalaz ve glutatyon seviyesinin DAS-28, CRP ve ESR seviyesiyle iliskili
oldugu rapor edilmistir (191). Kardes ve ark. (235), RA’l1 bireylerde plazma enzimatik
olmayan siiperoksit temizleme aktivitesinin, hassas eklem sayis1 (r=-0,304, p=0,042),
sis eklem sayis1 (r=-0,342, p=0,021) ve DAS28 skoruyla (r=0,396, p=0,009) negatif
iligkili oldugunu, MDA veya SOD’un ise bu parametrelerle iliskili olmadigini
belirtmistir. Bu aragtirmada sis eklem sayisi ile serum TAS degeri arasinda negatif
yonde orta dereceli (r=0,470, p<0,001), serum TOS degeriyle pozitif yonde ¢ok
kuvvetli iliski (r=0,905, p<0,001) saptanmistir. DAS-28 skoruyla serum TAS, TOS ve
OSI degerleri arasinda anlamli bir iliski bulunmamstir (Bkz. Tablo 4.19.). Khojan ve
ark. (236) yaptiklar ¢alismada RA’l1 bireylerde reaktif tiriinlerin hassas ve sis eklem
sayisi, sabah sertligi, DAS-28 skoruyla iliskili oldugunu, tibbi tedaviye ek olarak 2 ay
siiresince C vitamini (1g/giin) takviyesinin hem reaktif iirlinleri azalttigi hem de

hastalik belirteglerinde azalmaya neden oldugunu bildirmislerdir.

Japon RA’l1 bireylerde yapilan bir ¢alismada, Akdeniz diyeti uyum skoru, siit
ve siit Urtinleri, sebze, deniz triinleri, kirmiz1 et tiiketimi ve diyetle MUFA, SFA
aliminin hastalik aktivitesiyle iligkili bulunmadigi, ancak diyet MUFA/SFA oraniin
iliskili oldugu belirtilmistir (218). Yapilan baska bir ¢alismada da herhangi bir besin
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veya besin Ogesiyle, hastalik aktivitesi veya serum toplam antioksidan diizeyleri
arasinda iligki saptanamamistir. Antioksidan besin ogeleri alimlar1 ile serum
antioksidan seviyeleri arasinda bir iliski saptanmamasina ragmen, antioksidan aliminin
RA’l1 bireylerde oksidatif stresin nétralizasyonunu artirdigi vurgulanmistir (222). Bu
calismada da benzer sekilde RA’l1 bireylerin hastalik aktivite skoruyla herhangi bir
besin, besin ogesi veya Akdeniz diyeti uyum skoruyla arasinda iliski saptanamamuigtir
(p>0,05) (Bkz. Tablo 4.21.). Ancak E vitamini aliminin hastalik aktivitesi yiiksek olan
bireylerde (DAS-28>3,2) daha diisiik oldugu bulunmustur (p=0,012) (Bkz. Tablo
4.20.). E vitamininin antioksidan 6zellik gostererek inflamasyonu diisiik diizeyde de

olsa baskilamis olabilecegi diisiiniilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu c¢alismada 19-64 yas arasindaki 35’1 romatoid artrit tanisi almig, 35’1

almamis, saglikli kadinin biyokimyasal bulgulari, beslenme aliskanliklari, fiziksel

aktivite durumlari, beslenme durumlari, Akdeniz diyet modeline uyumlar1 ile serum

toplam antioksidan ve oksidan seviyeleri karsilastirilmistir. Elde edilen sonuglar

asagida ozetlenmistir:

1.

Calismaya katilan vaka grubundaki kadinlarin yas ortalamasi 45,4+11,61 yil,
kontrol grubundaki bireylerin ise 42,5+8,5 yildir (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin ¢ogu ilkokul mezunu (%45,7) iken, kontrol
grubundaki bireylerin ¢ogu tniversite mezunudur (%37,1) (p<0,001).
Bireylerin egitim siireleri vaka grubunda ortalama 8,0+4,48yi1l, kontrol
grubunda 14,7+5,48y1ldir (p<0,001). Vaka ve kontrol grubundaki bireylerin
cogu evlidir (sirastyla; %88,6, %71,4) (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin %68,6’s1 ev hanimidir. Kontrol grubundaki
bireylerin ise %80’1 memurdur (p<0,001).

Vaka grubundaki bireylerin %82,9’u besin destegi kullanirken, kontrol
grubundaki bireylerin %11,4’li besin destegi kullanmaktadir (Bi2 veya D
vitamini). Vaka grubunda en fazla kullanilan besin destegi folik asittir (%62,8).
Daha sonra en ¢ok kullanilan besin destegi ise kalsiyum-D vitamini kompleksi
(%31,0) ve D vitaminidir (%17,2).

Bireylerin diyet uygulama ve son 6 ayda viicut agirligi degisimleri arasinda
anlamli farklilik bulunmamuistir (p>0,05).

Akrabalarinda RA oldugunu bildirenlerin oran1 vaka grubunda %48,6 iken,
kontrol grubunda %2,8’dir (p<0,001). Vaka grubunda en sik (%76,5)
l.dereceden akrabalarda RA oldugu saptanmustir.

Vaka grubundaki bireyler ortalama 6,4+5,20 yil 6nce tani almis ve ortalama
6,3+5,28 yildir tedavi gérmektedir. Hastalik baglama yasi ortalama 39,1+11,47
yildir.

Vaka grubundaki bireylerin sis eklem sayis1 1,6+1,97, hassas eklem sayisi
1,86+2,76 ve DAS-28 skoru 3,2+1,22’dir.
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Vaka grubundaki bireylerin %80’i eklemlerde agri, %54,3’1 eklemlerde sislik,
%48,6’s1 eklem hareketlerinde giicliik, %42,9’u sabah tutuklugu ile %40,0’1
halsizlik ve yorgunluk sikayetlerinin oldugunu bildirmistir.

Vaka grubundaki bireylerin %68,7’si, kontrol grubundaki bireylerin %54,3’1
her zaman veya bazen 6giin atlamaktadir (p>0,05). Her iki grupta da en sik
atlanan 6giin 6gle yemegidir (p>0,05). Ogiin atlama nedeni vaka grubunda en
cok aligkanliginin olmamas1 (%33,3) iken Kkontrol grubunda zaman
yetersizligidir (%35,0) (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin ana ve ara 6giin sayisi sirasiyla; 2,74 +0,44 kez ve
1,43+0,74 kez iken kontrol grubunda sirasiyla; 2,91+0,28 kez ve 1,46+0,85
kez’dir (p>0,05). Ara 6giinde tiiketilen besinler her iki grupta da en ¢ok taze
sebze, meyve, bnbiskiivi, kek, kraker ve findik, fistik, ceviz olarak
belirtilmistir (p>0,05).

Bireylerin antropometrik Ol¢iimleri degerlendirildiginde; vaka grubundaki
bireylerin boy uzunlugu (160,8+6,02cm), viicut agirhgr (71,4+14,03kg) ve
BKI (27,4+4,92kg/m?) degerleri, kontrol grubu ile (sirastyla; 160,1+6,09cm,
68,3+11,47kg, 26,7+4,57kg/m?) benzerdir (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin %74,3 {iniin BKI’si 25kg/m?nin iizerindedir.
Benzer sekilde kontrol grubundaki bireylerin de %60’mm BKI degeri 25
kg/m? nin iizerinde bulunmustur (p>0,05).

Fiziksel aktivite durumuna gore degerlendirildiginde vaka grubundaki
bireylerin fiziksel aktivite diizeyleri (PAL) ortalamas1 1,53+0,13 iken kontrol
grubundaki bireylerin 1,59+0,10’dur (p<0,01). Her iki grup da ¢ogunlukla
sedanter veya hafif aktif bireylerdir (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin hemoglobin degerleri ortalamasi (12,7+1,32mg/dl)
kontrol grubundan (13,3£1,0mg/dl) istatistiksel olarak anlamli derecede
diistiktiir (p<0,05). Bireylerin AST hari¢ aglik kan sekeri, HDL, LDL, total
kolesterol, trigliserit ve iirik asit gibi diger biyokimyasal bulgular1 birbirine
benzerdir (p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin TAS degeri (1,40+0,156 mmol Trolox Equivalent)
kontrol grubundan (1,477+0,162mmol Trolox Equivalent) daha diisiik
bulunmustur (p<0,05).
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Vaka grubundaki bireylerin serum TOS ve OSI degerleri kontrol grubundan
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p<0,001).

Kontrol grubundaki bireylerin giinliik kirmizi et (47,2+41,88g), yumurta
(38,3+21,44g), =zeytinyag1 (8,0+7,63g) tiketimleri, vaka grubuna gore
(swrasiyla; 26,6+38,73g, 26,4+19,30g, 4,9+7,70g) daha yiiksek bulunmustur
(p<0,05).

Vaka ve kontrol grubundaki bireylerin siit grubu, beyaz et, sebze, meyve, tahil
ve ekmek grubu tiiketimleri arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlaml
bulunmamastir (p>0,05).

Kontrol grubundaki bireylerin ortalama protein alimlar1 68,9+17,17g, posa
alimlar1t 37,4+12,62g ve EPA alimlar1 0,05+£0,1g’dir. Vaka grubundaki
bireylerin ise protein, posa ve EPA alimlar1 sirastyla 59,7+18,529, 19,8+6,27g,
0,04+0,1g’dir. Aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur
(p<0,05).

Kontrol grubunda diyetle enerji, karbonhidrat, MUFA, DHA ve oleik asit
alimlar1 daha yiiksek olup aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli
bulunmamaistir (p>0,05).

Vaka ve kontrol grubundaki bireylerin diyetle A vitamini, karoten, kalsiyum,
magnezyum, bakir ve manganez alimlarinin kontrol grubunda daha yiiksek
oldugu ancak bu farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigr bulunmustur
(p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin diyetle niasin (11,6+5,52 mg) ve Bz vitamini
(5,849,62ug) alimlari kontrol grubundan (sirasiyla; 16,0+£9,87¢g, 7,9+14,18 ug)
istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha diisiik bulunmustur (p<0,05). Diger
suda eriyen vitaminler icin bireyler arasinda anlamli fark saptanmamistir
(p>0,05).

Glinliik diyetle demir ve ¢inko alimlar1 vaka grubundaki bireylerde sirasiyla
9,36+3,0omg ve 8,8+2,62mg, kontrol grubundaki bireylerde ise sirasiyla;
11,3+3,66mg ve 10,3+2,87mg’dir (p<0,05).

Bireylerin yas ve cinsiyetlerine gore giinliik gereksinimlerini kargilama

yiizdeleri degerlendirildiginde enerji, protein, yag, posa, B1, Bz, Be vitamini,
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niasin, folik asit, magnezyum, demir, ¢inko, n-3 yag asiti karsilama yiizdeleri
her iki grupta da %67-133 arasinda bulunmustur.

Diyetle giinliik alinan posa, Biz vitamini ve ¢inko haricinde diger besin
Ogelerinin karsilama ylizdeleri agisindan gruplar arasindaki farklilik anlamli
bulunmamistir (p>0,05).

Bireylerin diyetle A, C, E, B12 vitamini, n-6 yag asiti alimlarinin her iki grupta
da onerilen diizeyden daha yiiksek ve birbirine benzer oldugu saptanmistir
(p>0,05).

Vaka grubundaki bireylerin kalsiyum gereksinmesini karsilama yiizdeleri
ortalamasi %67 nin altinda bulunmustur.

Vaka ve kontrol grubundaki bireylerin kirmizi et tiikketimi ile serum eritrosit ve
hemoglobin seviyesi arasinda pozitif korelasyon saptanmistir. Ayrica
bireylerin serum eritrosit seviyeleri ile diyetle B1> vitamini alimlari arasinda
pozitif korelasyon saptanmistir (p<0,05).

Kontrol grubundaki bireylerin Akdeniz diyetine uyum skorlar1 ortalama
6,8+1,56, vaka grubunda ise 5,8+1,39’dur. Aralarindaki farklilik istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Vaka grubundaki bireylerin %48,6’sinin Akdeniz diyetine uyumu diisiik
diizeydeyken (<5), kontrol grubundaki bireylerin %77,1°1 orta uyum skoruna
(6-9) sahiptir (p<0,05). Vaka grubunda yiiksek uyum skoruna sahip birey
bulunmamaktadir.

Bireylerin Akdeniz diyetine uyum skoru ve zeytinyagi tiiketimi ile RA
olusumu arasinda negatif yonde korelasyon saptanmistir (p<0,05). Diger
besinlerle RA riski arasinda iliski bulunamamustir.

Vaka grubundaki bireylerin diyet posasi(g), EPA(Q), retinol(ug), niasin(mg),
B2 vitamini(ug), cinko(mg) ve demir(g) alimi ile RA olusumu arasinda negatif
yonde korelasyon bulunmustur (p<0,05).

Vaka grubundaki bireylerin Akdeniz diyetine uyum skoru ile serum TAS, TOS
ve OSI degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamustir
(p>0,05).

Kontrol grubundaki bireylerde Akdeniz diyeti uyum skoru yiiksek olan

bireylerin TAS seviyesinin diisiik ve orta uyum skoruna sahip bireylere gore
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daha yiiksek, TOS ve OSI degerlerinin daha diisiik oldugu saptanmustir.
Aralarindaki farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05).

36. Vaka grubundaki bireylerin BKI degerlerine gore DAS-28 skoru, VAS skoru,
sis eklem sayist ve hassas eklem sayisi arasinda farklilik bulunmamistir
(p>0,05). Ancak normal BKi’ ye sahip bireylerin tiim klinik bulgular: hafif
sisman ve 1.dereceden sisman bireylerden daha diisiik bulunmustur (p>0,05).

37. Vaka grubundaki bireylerin sis eklem sayisi ile serum TAS degeri arasinda
negatif yonde korelasyon (r=0,470, p<0,001), serum TOS degeriyle pozitif
yonde korelasyon (r=0,905, p<0,001) saptanmistir (p<0,001). Diger
parametreler arasinda iligki bulunamamaistir (p>0,05).

38. Vaka grubundaki bireylerin Akdeniz diyetine uyum skoru ile DAS-28 skoru
arasinda anlamli bir iliski bulunamamustir (p>0,05).

39. Vaka grubundaki bireylerin herhangi bir besin tiiketimiyle veya E vitamini
hari¢ herhangi bir besin 0Ogesi alimiyla DAS-28 skoru arasinda iligki
saptanamamustir (p>0,05).

Oneriler

Tiirkiye’deki yaygmligr tam olarak bilinemeyen romatoid artrit, hastaligin
ilerleyici ve yikict siiregleriyle, hastalar ve lilkenin saglik yiikii agisindan olduk¢a

onemli bir saglik sorunudur.

Kronik hastaliklarin gelisimi agisindan risk faktorii goriilen sebze, meyve
tilketiminin diislikliigii, bununla iligkili olarak antioksidan besin dgelerinin yetersiz
alimi, yiiksek doymus yag tiiketimi RA igin bir risk faktorii olarak diistiniilmektedir.
Bu besin ve besin dgelerinin hastaligin olusumunu 6nleyebilecegi kesin olmasa da
hastalik siirecini olumlu yonde etkiledigi disiiniilmektedir. Romatoid artritli
bireylerde serum antioksidan seviyesinin artiritlmasina yonelik antioksidan takviyesi
icin optimum doz ve siire belirlenememistir. Bu nedenle sebze, meyve, balik ve
zeytinyagl tiiketiminin yiiksek oldugu Akdeniz diyet tipine uygun beslenmenin

hastaligin klinik seyrini olumlu yonde etkileyebilecegi diigiiniilmektedir.

Romatoid artritli bireylerin ¢ogunlugu fazla kiloludur. Bu bireylerde mevcut
hareket kisitlilig1 obeziteyle daha da artmaktadir. Bireylerde yag doku fazlaligina

ragmen kas kaybi goriilebilmektedir. Bu yiizden sadece viicut agirhigi ve BKI degerleri
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yerine viicut kompozisyonlar: ayrintili degerlendirilmelidir. Bireylerin beslenme
egitimlerinde 3 ana ve en az 2 ara 0giin beslenmenin ve besin se¢iminin dnemi
vurgulanmalidir. Bireylere saglikli beslenme aliskanliklarin1 kazandirmanin yani sira,

hafif veya orta siddetli yapilacak diizenli fiziksel aktivite konusunda tesvik edilmelidir.

Romatoid artritli bireyler kronik inflamasyon nedeniyle artmis kardiyovaskiiler
risk altindadir. Bu bireylerin serum lipid profilleri diizenli olarak takip edilmeli, ilag
tedavisi yaninda beslenme yoniinden degerlendirilmelidir. Bireylerin diyetle besin ve
besin Ogesi alimlart ayrintili degerlendirilmeli, biyokimyasal bulgulara, hastanin
durumuna ve hastaligin klinik seyrine gore beslenme tedavileri kisiye ozgi
gelistirilmelidir. Romatoid artritli bireyler hastalifin baslangicindan itibaren
diyetisyene yonlendirilmeli, hem hastaliin kendisi, hem de gelisen diger
komplikasyonlar agisindan beslenme yoOniinden taranmalidir. Diyet tedavilerinin
tedavi protokoliinde yer almasi, hem hastalik semptomlarinin azaltilmasinda hem de
hastalarin yasam kalitelerinin artirilmasinda olduk¢a 6nemlidir. Bu hastalarda, etkin
bir tedavi i¢in doktor, fizik tedavi uzmani, psikolog, hemsire ve diyetisyenin birlikte

calistig1 multidisipliner tedavi yaklasimi yer almalidir.



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

82

7. KAYNAKLAR

Wardhana ES, Datau EA. The role of omega-3 fatty acids contained in olive oil
on chronic inflammation. Acta Med Indones. 2011;43(2):138-43.

Kvien TK. Epidemiology and burden of illness of rheumatoid arthritis.
Pharmacoeconomics. 2004;22(1):1-12.

Tobon GJ, Youinou P, Saraux A. The environment, geo-epidemiology, and
autoimmune disease: Rheumatoid arthritis. Autoimmun Rev. 2010;9(5):A288—
92.

Carmona L, Cross M, Williams B, Lassere M, March L. Rheumatoid arthritis.
Best Pract Res Clin Rheumatol. 2010;24(6):733-45.

Mcinnes 1B, Schett G. The Pathogenesis of Rheumatoid Arthritis. N Engl J Med
2011;365(23):2205-19.

Rayman M, Callaghan A. Nutrition and Arthritis. Oxford: Blackwell Publishing
Ltd; 2006.

Hitchon CA, El-Gabalawy HS. Oxidation in rheumatoid arthritis. Arthritis Res
Ther. 2004;6(6):265-78.

Filippin LI, Vercelino R, Marroni NP, Xavier RM. Redox signalling and the
inflammatory response in rheumatoid arthritis. Clin Exp Immunol.
2008;152(3):415-22.

Comstock GW, Burke AE, Hoffman SC, Helzlsouer KJ, Bendich A, Masi AT,
et al. Serum concentrations of alpha-tocopherol, beta-carotene and retinol
preceding the diagnosis of rheumatoid arthritis and systemic lupus
erythematosus. Ann Rheum Dis. 1997;56:323-5.

Abendroth A, Michalsen A, Liidtke R, Riiffer A, Musial F, Dobos GJ, et al.
Changes of Intestinal Microflora in Patients with Rheumatoid Arthritis during
Fasting or a Mediterranean Diet. Forsch Komplementmed. 2010;17(6):307-13.

Smedslund G, Byfuglien MG, Olsen SU, Hagen KB. Effectiveness and Safety
of Dietary Interventions for Rheumatoid Arthritis: A Systematic Review of
Randomized Controlled Trials. J Am Diet Assoc. 2010;110(5):727-35.

Sofi F, Abbate R, Gensini GF, Casini A. Accruing evidence on benefits of
adherence to the Mediterranean diet on health : an updated systematic review
and meta-analysis. Am J Clin Nutr. 2010;92(5):1189-96.

Willet WC, Sacks F, Trichopoulou A, Drescher G, Ferro-Luzzi A, Helsing E,
et al. Mediterranean diet pyramid: a cultural model for healthy eating. Am J
Clin Nutr. 1995;61 (6):1402S-1406S.

Vollenhoven RF van. Biologics for the Treatment of Rheumatoid Arthritis.
London: Springer; 2016. 1-130 p.

Garrod AB. Nature and Treatment of Gout and Rheumatic Gout. 3" ed.London:
Longmans,Green&Co; 1876.

Symmons DPM. Looking back: Rheumatoid arthritis - Aetiology, occurrence



17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

83

and mortality. Rheumatology. 2005;44(Suppl-4):iv14-17.

Benucci M, Rogai V, Atzeni F, Hammen V, Sarzti-Puttini P, Migliore A. Costs
associated with rheumatoid arthritis in Italy: past, present, and future.
Clinicoecon Outcomes Res. 2016;8:33-41.

Akar S, Birlik M, Gurler O, Sari I, Onen F, Manisali M, et al. The prevalence
of rheumatoid arthritis in an urban population of Izmir-Turkey. Clin Exp
Rheumatol. 2004;22(4):416-20.

Kagar C, Gilgil E, Tuncer T, Biitiin B, Urhan S, Arikan V, et al. Prevalence of
rheumatoid arthritis in Antalya, Turkey. Clin Rheumatol. 2005;24(3):212-4.

Roux CH, Saraux A, Le Bihan E, Fardellone P, Guggenbuhl P, Fautrel B, et al.
Rheumatoid arthritis and spondyloarthropathies: Geographical variations in
prevalence in France. J Rheumatol. 2007;34(1):117-22.

Davatchi F, Jamshidi A-R, Banihashemi A, Gholami J, Forouzanfar MH,
Akhlaghi M, et al. WHO-ILAR COPCORD study (stage 1, urban study) in
Sanandaj, Iran. Clin Rheumatol. 2008;35(7):1384-90.

Xiang YJ, Dai SM. Prevalence of rheumatic diseases and disability in China.
Rheumatol Int. 2009;29(5):481-90.

Englund M, Joud A, Geborek P, Felson DT, Jacobsson LT, Petersson IF.
Prevalence and incidence of rheumatoid arthritis in southern Sweden 2008 and
their relation to prescribed biologics. Rheumatology. 2010;49(8):1563-9.

Anagnostopoulos |, Zinzaras E, Alexiou |, Papathanasiou AA, Davas E,
Koutroumpas A, et al. The prevalence of rheumatic diseases in central Greece:
a population survey. BMC Musculoskelet Disord. 2010;11:98.

Sung Y-K, Cho S-K, Choi C-B, Bae S-C. Prevalence and incidence of
rheumatoid arthritis in South Korea. Rheumatol Int. 2013;33(6):1525-32.

Widdifield J, Paterson JM, Bernatsky S, Tu K, Tomlinson G, Kuriya B, et al.
The epidemiology of rheumatoid arthritis in Ontario, Canada. Arthritis
Rheumatol. 2014;66(4):786-93.

Rossini M, Rossi E, Bernardi D, Viapiana O, Gatti D, Idolazzi L, et al.
Prevalence and incidence of rheumatoid arthritis in Italy. Rheumatol Int.
2014;34(5):659-64.

Branco JC, Rodrigues AM, Gouveia N, Eusébio M, Ramiro S, Machado PM, et
al. Prevalence of rheumatic and musculoskeletal diseases and their impact on
health-related quality of life, physical function and mental health in Portugal:
Results from EpiReumaPt- a national health survey. RMD Open. 2016;2(1).

Hunter TM, Boytsov NN, Zhang X, Schroeder K, Michaud K, Araujo AB.
Prevalence of rheumatoid arthritis in the United States adult population in
healthcare claims databases, 2004-2014. Rheumatol Int. 2017;37(9):1551-7.

Alamanos Y, Drosos AA. Epidemiology of adult rheumatoid arthritis.
Autoimmun Rev. 2005;4(3):130-6.

Symmons DPM. Epidemiology of rheumatoid arthritis: Determinants of onset,
persistence and outcome. Best Pract Res Clin Rheumatol 2002;16(5):707-22.



32.

33.

34.
35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

84

Ebringer A. Rheumatoid Arthritis and Proteus. London: Springer Science &
Business Media; 2012.

Cetin G. Romatoid Artritin Klinik Bulgular1 ve Tanis1. Turkiye Klin J Immunol
Rheumatol-Special Top. 2012;5(2):15-20.

Weisman MH. Rheumatoid Arthritis. 1st ed. Oxford University Press; 2011.

Kisacik B. Erken Romatoid Artrit: Tani ve Ayirict Tanist. Turkiye Klin J
Rheumatol-Special Top. 2012;5(2):8-14.

Arnett FC, Edworthy, Steven M, Bloch DA, McShane DJ, Fries JF, Cooper NS,
et al. The American Rheumatism Association 1987 revised criteria for the
classification of rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 1988;31(3):315-24.

Aletaha D, Neogi T, Silman AJ, Funovits J, Felson DT, Bingham CO, et al.
2010 Rheumatoid arthritis classification criteria: An American College of
Rheumatology/European League Against Rheumatism collaborative initiative.
Acrthritis Rheum. 2010;62(9):2569-81.

Kurko J, Besenyei T, Laki J, Glant TT, Mikecz K, Szekanecz Z. Genetics of
Rheumatoid Arthritis- A Comprehensive Review. Clin Rev Allergy Immunol.
2013;45(2):170-9.

Aho K, Koskenvuo M, Tuominen J, Kaprio J. Occurrence of rheumatoid
arthritis in a nationwide series of twins. J Rheumatol. 1986;13(5):899-902.

Silman a J, MacGregor aJ, Thomson W, Holligan S, Carthy D, Farhan a, et
al. Twin concordance rates for rheumatoid arthritis: results from a nationwide
study. Br J Rheumatol. 1993;32(10):903-7.

MacGregor AJ, Snieder H, Rigby AS, Koskenvuo M, Kaprio J, Aho K, et al.
Characterizing the quantitative genetic contribution to rheumatoid arthritis
using data from twins. Arthritis Rheum. 2000;43(1):30-7.

Bang SY, Lee KH, Cho SK, Lee HS, Lee KW, Bae SC. Smoking increases
rheumatoid arthritis susceptibility in individuals carrying the HLA-DRB1
shared epitope, regardless of rheumatoid factor or anti-cyclic citrullinated
peptide antibody status. Arthritis Rheum. 2010;62(2):369-77.

van der Woude D, Alemayehu WG, Verduijn W, de Vries RRP, Houwing-
Duistermaat JJ, Huizinga TWJ, et al. Gene-environment interaction influences
the reactivity of autoantibodies to citrullinated antigens in rheumatoid arthritis.
Nat Genet. 2010;42(10):814-6.

Mahdi H, Fisher BA, Killberg H, Plant D, Malmstrom V, Ronnelid J, et al.
Specific interaction between genotype, smoking and autoimmunity to
citrullinated o-enolase in the etiology of rheumatoid arthritis. Nat Genet.
2009;41(12):1319-24.

Kallberg H, Padyukov L, Plenge RM, Ronnelid J, Gregersen PK, van der Helm-
van Mil AHM, et al. Gene-Gene and Gene-Environment Interactions Involving
HLA-DRB1, PTPN22, and Smoking in Two Subsets of Rheumatoid Arthritis.
Am J Hum Genet. 2007;80(5):867—75.

Hedstrom AK, Stawiarz L, Klareskog L, Alfredsson L. Smoking and



47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

85

susceptibility to rheumatoid arthritis in a Swedish population-based case—
control study. Eur J Epidemiol. 2018;

Hutchinson D. Heavy cigarette smoking is strongly associated with rheumatoid
arthritis (RA), particularly in patients without a family history of RA. Ann
Rheum Dis. 2001;60(3):223-7.

Sugiyama D, Nishimura K, Tamaki K, Tsuji G, Nakazawa T, Morinobu A, et
al. Impact of smoking as a risk factor for developing rheumatoid arthritis: a
meta-analysis of observational studies. Ann Rheum Dis. 2010;69(01):70-81.

Klareskog L, Stolt P, Lundberg K, Killberg H, Bengtsson C, Grunewald J, et
al. A new model for an etiology of rheumatoid arthritis: Smoking may trigger
HLA-DR (shared epitope)-restricted immune reactions to autoantigens
modified by citrullination. Arthritis Rheum. 2006;54(1):38-46.

Padyukov L, Suva C, Stolt P, Alfredsson L, Klareskog L. A gene-environment
interaction between smoking and shared epitope genes in HLA-DR provides a
high risk of seropositive rheumatoid arthritis.  Arthritis Rheum.
2004;50(10):3085-92.

Pedersen M, Jacobsen S, Garred P, Madsen HO, Klarlund M, Svejgaard A, et
al. Strong combined gene-environment effects in anti-cyclic citrullinated
peptide-positive rheumatoid arthritis: A nationwide case-control study in
Denmark. Arthritis Rheum. 2007;56(5):1446-53.

Carbonell J, Cobo T, Balsa A, Descalzo MA, Carmona L. The incidence of
rheumatoid arthritis in Spain: Results from a nationwide primary care registry.
Rheumatology. 2008;47(7):1088-92.

Symmons D. The prevalence of rheumatoid arthritis in the United Kingdom:
new estimates for a new century. Rheumatology. 2002;41(7):793-800.

Whitacre CC, Reingold SC, O'Looney PA, Blankenhorn E, Brinley F, Collier
E, etal. A Gender Gap in Autoimmunity. Science.1999;283(5406):1277-8.

de Vries R. Genetics of rheumatoid arthritis: time for a change! Curr Opin
Rheumatol. 2011;23(3):227-32.

Salliot C, Bombardier C, Saraux A, Combe B, Dougados M. Hormonal
replacement therapy may reduce the risk for RA in women with early arthritis
who carry HLA-DRB1 *01 and/or *04 alleles by protecting against the
production of anti-CCP: results from the ESPOIR cohort. Ann Rheum Dis.
2010;69(9):1683-6.

Merlino LA, Cerhan JR, Criswell LA, Mikuls TR, Saag KG. Estrogen and Other
Female Reproductive Risk Factors Are Not Strongly Associated With the
Development of Rheumatoid Arthritis in Elderly Women. Semin Arthritis
Rheum. 2003;33(2):72-82.

Doran MF, Crowson CS, O’Fallon WM, Gabriel SE. The effect of oral
contraceptives and estrogen replacement therapy on the risk of rheumatoid
arthritis: a population based study. J Rheumatol. 2004;31(2):207-13.

Silman A, Kay A, Brennan P. Timing of Pregnancy in Relation to the Onset of
Rheumatoid Arthritis. Arthritis Rheum. 1992;35(2):152-5.



60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

86

Alpizar-Rodriguez D, Pluchino N, Canny G, Gabay C, Finckh A. The role of
female hormonal factors in the development of rheumatoid arthritis.
Rheumatology. 2016; 56(8):1254-1263.

Elenkov 1J, Wilder RL, Bakalov VK, Link a a, Dimitrov M a, Fisher S, et al.
IL-12, TNF-alpha, and hormonal changes during late pregnancy and early
postpartum: implications for autoimmune disease activity during these times. J
Clin Endocrinol Metab. 2001;86(10):4933-8.

Szekeres-Bartho J, Barakonyi A, Par G, Polgar B, Palkovics T, Szereday L.
Progesterone as an immunomodulatory molecule. Int Immunopharmacol.
2001;1(6):1037-48.

Lankarani-Fard A, Kritz-Silverstein D, Barrett-Connor E, Goodman-Gruen D.
Cumulative duration of breast-feeding influences cortisol levels in
postmenopausal women. J women's health&gender-based  med.
2001;10(7):681-7.

Pikwer M, Bergstrom U, Nilsson J-A, Jacobsson L, Berglund G, Turesson C.
Breast feeding, but not use of oral contraceptives, is associated with a reduced
risk of rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2009;68(4):526-30.

Karlson EW, Mandl LA, Hankinson SE, Grodstein F. Do breast-feeding and
other reproductive factors influence future risk of rheumatoid arthritis? Results
from the nurses’ health study. Arthritis Rheum. 2004;50(11):3458-67.

Orellana C, Saevarsdottir S, Klareskog L, Karlson EW, Alfredsson L,
Bengtsson C. Oral contraceptives, breastfeeding and the risk of developing
rheumatoid arthritis: results from the Swedish EIRA study. Ann Rheum Dis.
2017;76:1845-52.

Brennan P, Silman A. Breast-feeding and the onset of rheumatoid arthritis.
Arthritis Rheum. 1994;37(6):808-13.

Jorgensen C, Picot MC, Bologna C, Sany J. Oral contraception, parity, breast
feeding, and severity of rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 1996;55(2):94—
8.

Chen Q, Jin Z, Xiang C, Cai Q, Shi W, He J. Absence of protective effect of
oral contraceptive use on the development of rheumatoid arthritis: a meta-
analysis of observational studies. Int J Rheum Dis. 2014;17(7):725-37.

Berglin E, Kokkonen H, Einarsdottir E, Agren a, Rantapdd Dahlqvist S.
Influence of female hormonal factors, in relation to autoantibodies and genetic
markers, on the development of rheumatoid arthritis in northern Sweden: a case-
control study. Scand J Rheumatol. 2010;39(6):454-60.

Symmons DP, Bankhead CR, Harrison BJ, Brennan P, Barrett EM, Scott DG,
et al. Blood transfusion, smoking, and obesity as risk factors for the
development of rheumatoid arthritis: results from a primary care-based incident
case-control study in Norfolk, England. Arthritis Rheum. 1997;40(11):1955—
61.

Stavropoulos-Kalinoglou A, Metsios GS, Koutedakis Y, Kitas GD. Obesity in
rheumatoid arthritis. Rheumatology. 2011;50(3):450-62.



73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

87

Ljung L, Rantapda-Dahlqvist S. Abdominal obesity, gender and the risk of
rheumatoid arthritis—a nested case—control study. Arthritis Res Ther.
2016;18(1):277.

Cerhan JR, Saag KG, Criswell LA, Merlino LA, Mikuls TR. Blood transfusion,
alcohol use, and anthropometric risk factors for rheumatoid arthritis in older
women. J Rheumatol. 2002;29(2):246-54.

Otero M, Logo R, Gomez R, Logo F, Dieguez C, Goémez-Reino JJ, et al.
Changes in plasma levels of fat-derived hormones adiponectin, leptin, resistin
and visfatin in patients with rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis.
2006;65(9):1198-201.

Camacho EM, Verstappen SMM, Symmons DPM. The association between
socioeconomic status, learned helplessness, and disease outcome in patients
with inflammatory polyarthritis. Arthritis Care Res. 2012;64(8):1225-1232.

Konig MF, Abusleme L, Reinholdt J, Palmer RJ, Teles RP, Sampson K, et al.
Aggregatibacter actinomycetemcomitans-induced hypercitrullination links
periodontal infection to autoimmunity in rheumatoid arthritis. Sci Transl Med.
2016;8(369):1-13.

Hajishengallis G. Periodontitis: From microbial immune subversion to systemic
inflammation. Nat Rev Immunol. 2015;15(1):30-44.

Smolen JS, Aletaha D, Barton A, Burmester GR, Emery P, Firestein GS, et al.
Rheumatoid arthritis. Nat Rev Dis Prim. 2018;4(18001):1-23.

Hill JA, Southwood S, Sette A, Jevnikar AM, Bell DA, Cairns E. Cutting Edge:
The Conversion of Arginine to Citrulline Allows for a High-Affinity Peptide
Interaction with the Rheumatoid Arthritis-Associated HLA-DRB1*0401 MHC
Class Il Molecule. J Immunol. 2003;171(2):538-41.

Vossenaar ER, Smeets TIM, Kraan MC, Raats JM, Van Venrooij WJ, Tak PP.
The presence of citrullinated proteins is not specific for rheumatoid synovial
tissue. Arthritis Rheum. 2004;50(11):3485-94.

Gerlag DM, Norris JM, Tak PP. Towards prevention of autoantibody-positive
rheumatoid arthritis: From lifestyle modification to preventive treatment.
Rheumatol. 2015;55(4):607-14.

Vossenaar ER, van VVenrooij WJ. Anti-CCP antibodies, a highly specific marker
for (early) rheumatoid arthritis. Clin Appl Immunol Rev. 2004;4(4):239-62.

Van Gaalen FA, Linn-Rasker SP, Van Venrooij WJ, De Jong BA, Breedveld
FC, Verweij CL, et al. Autoantibodies to Cyclic Citrullinated Peptides Predict
Progression to Rheumatoid Arthritis in Patients with Undifferentiated Arthritis:
A Prospective Cohort Study. Arthritis Rheum. 2004;50(3):709-15.

Scott DL, Wolfe F, Huizinga TWJ. Rheumatoid arthritis. Lancet.
2010;376(9746):1094-108.

McCord JM. Free radicals and inflammation: Protection of synovial fluid by
superoxide dismutase. Science. 1974;185(4150):529-531.

Halliwell B. Oxygen radicals, nitric oxide and human inflammatory joint



88.

89.

90.

91.

92.
93.

94.

95.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

103.

104.

88

disease. Ann Rheum Dis. 1995;54(6):505-10.

Ozgdemen S. The Role of Oxidative Stress in Rheumatic Diseases. Turkish J
Phys Med Rehabil. 2007;53(Supply 2):33-5.

Valko M, Leibfritz D, Moncol J, Cronin MTD, Mazur M, Telser J. Free radicals
and antioxidants in normal physiological functions and human disease. Int J
Biochem Cell Biol. 2007;39(1):44-84.

Al-Okbi SY. Nutraceuticals of anti-inflammatory activity as complementary
therapy for rheumatoid arthritis. Toxicol Ind Health. 2014;30(8):738—49.

Skurlova M. Oxidative stress in human Autoimmune Joint diseases. Oxidative
Stress in Diseases, 2012

Sies H. Strategies of antioxidant defense. Eur J Biochem. 1993;215(2):213-9.

Sies H. Oxidative stress: Oxidants and antioxidants. Exp Physiol
1997;82(2):291-5.

Erel O. A new automated colorimetric method for measuring total oxidant
status. Clin Biochem. 2005;38(12):1103-11111.

Erel O. A novel automated method to measure total antioxidant response against
potent free radical reactions. Clin Biochem. 2004;37(2):112-9.

Sharma SL, AChokshi S, Chakraborti C. Enzymatic Antioxidants,
Malondialdehyde, and Total Antioxidant Activity as Markers of Oxidative-
Stress in Arthritis and Rheumatoid Arthritis. NHL J Med Sci. 2014;3(2):27-31.

Sharma SL, Chokshi SA, Desai D, Mewada H, Singh A. Non-Enzymatic
Antioxidants,Malondialdehyde, and Total Antioxidant Activitiy as Markers of
Oxidative-Stress in Arthritis and Rheumatoid Arthritis. NHL J Med Sci.
2013;2(1):57-60.

Yilmaz S, Si EKL, Tu TU, Lar LUM. Romatoid Artritte Eklem Dis1 (Sistemik)
Bulgular. Turkiye Klin J Immunol Rheumatol-Special Top. 2012;5(2):21-6.

Uyanik MS. Romatoid Artrit ve Hematolojik Bulgular. Turkiye Klin J Immunol
Rheumatol-Special Top. 2012;5(2):40-6.

Khalid U, Egeberg A, Ahlehoff O, Lane D, Gislason GH, Lip GYH, et al.
Incident Heart Failure in Patients With Rheumatoid Arthritis: A Nationwide
Cohort Study. J Am Heart Assoc. 2018;7(2):e007227.

Dougados M, Soubrier M, Antunez A, Balint P, Balsa A, Buch MH, et al.
Prevalence of comorbidities in rheumatoid arthritis and evaluation of their
monitoring: Results of an international, cross-sectional study (COMORA). Ann
Rheum Dis. 2014;73(1):62-8.

Rindfleisch JA, Muller D. Diagnosis and management of rheumatoid arthritis.
Am Fam Physician. 2005;72(6):1037-47.

Onat AM. Romatoid artrit tedavisinin genel prensipleri. Turkiye Klin J
Immunol Rheumatol-Special Top. 2012;5(2):73-8.

Quan L, Thiele GM, Tian J, Wang D. The Development of novel therapies for
rheumatoid arthritis. Expert Opinion on Therapeutic Patents. 2008;193(1):118-



105.

106.

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

89

25.

Guidelines AC of RS on RA. Guidelines for the management of rheumatoid
arthritis: 2002 Update. J Am Acad nurse Pract. 2002;46(2):328-46.

Ferreira JF, Ahmed Mohamed AA, Emery P. Glucocorticoids and Rheumatoid
Arthritis. Rheum Dis Clin North Am. 2016;42(1):33-46.

Poetker DM, Reh DD. A comprehensive review of the adverse effects of
systemic corticosteroids. Otolaryngol Clin North Am. 2010;43(4):753-68.

Rennie KL, Hughes J, Lang R, Jebb SA. Nutritional management of rheumatoid
arthritis: a review of the evidence. J Hum Nutr Diet. 2003;16(2):97-1009.

Baysal A. Diyet El Kitabi. 6th ed. Ankara: Hatiboglu; 2011. Kemik ve Eklem
Hastaliklarinda Beslenme; p. 435—44.

Gomez EF, Kaufer-Horwitz M, Mancera-Chavez GE. Medical Nutrition
Therapy for Rheumatic Disease. Mahan KL, Raymond JL, editors. Krause’s
Food & The Nutrition Care Process-E Book. 14th ed. Kanada: Elsevier Health
Sciences; 2016.

Morgan SL, Baggott JE. Nutrition and diet in rheumatic and arthritic diseases.
Catharine RA, Caballero B, Cousins RJ, Tucker KL, Ziegler TR, editors.
Modern nutrition in health and diseases. 11th ed. Philadelphia: Lippincott
Williams & Wilkins; 2014.

Rall LC, Roubenoff R. Rheumatoid cachexia: Metabolic abnormalities,
mechanisms and interventions. Rheumatology. 2004;43(10):1219-23.

Kontogianni M. Rheumatic Diseases. Katsilambros N, Dimosthenopoulos C,
Kontogianni M, Manglara E, Poulia K-A, editors. Clinical nutrition in practice.
1st ed. Oxford: Willey-Blackwell; 2010.

Bozbulut R, Isgiizar Y, Akbulut G. Romatolojik ve Kemik-Eklem
Hastaliklarinda Tibbi Beslenme Tedavisi. 2nd ed. Akbulut G, editor. Ankara:
Ankara Nobel Tip Kitapevleri; 2016.

Stamp LK, James MJ, Cleland LG. Diet and rheumatoid arthritis: A review of
the literature. Semin Arthritis Rheum. 2005;35(2):77-94.

Knekt P, Heliovaara M, Aho K, Alfthan G, Marniemi J, Aromaa A. Serum
selenium, serum alpha-tocopherol, and the risk of rheumatoid arthritis.
Epidemiology. 2000;11(4):402-5.

Yazar M, Sarban S, Kocyigit A, Isikan UE. Synovial fluid and plasma selenium,
copper, zinc, and iron concentrations in patients with rheumatoid arthritis and
osteoarthritis. Biol Trace Elem Res 2005. 2005;106(2):123-32.

Kose K, Dogan P, Kardas Y, Saraymen R. Plasma selenium levels in
rheumatoid arthritis. Biol Trace Elem Res. 1996;53(1-3):51-6.

McDougall J, Bruce B, Spiller G, Westerdahl J, McDougall M. Effects of a very
low-fat, vegan diet in subjects with rheumatoid arthritis. J Altern Complement
Med. 2002;8(1):71-5.

Jacobs DR, Steffen LM. Nutrients, foods, and dietary patterns as exposures in



121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

131.

132.

133.

134.

135.

90

research: A framework for food synergy. Am J Clin Nutr. 2003;78(3):508S—
513S.

Rayman MP, Pattison DJ. Dietary manipulation in musculoskeletal conditions.
Best Pract Res Clin Rheumatol. 2008;22(3):535-61.

Van de Laar MA, Van der Korst JK. Food intolerance in rheumatoid arthritis. I.
A double blind, controlled trial of the clinical effects of elimination of milk
allergens and azo dyes. Ann Rheum Dis. 1992;51(3):298-302.

Sarzi-Puttini P, Comi D, Boccassini L, Muzzupappa S, Turiel M, Panni B, et al.
Diet therapy for rheumatoid arthritis: A controlled double-blind study of two
different dietary regimens. Scand J Rheumatol. 2000;29(5):302—7.

Karatay S, Erdem T, Yildirim K, Melikoglu MA, Ugur M, Cakir E, et al. The
effect of individualized diet challenges consisting of allergenic foods on TNF-

o and IL-1B levels in patients with rheumatoid arthritis. Rheumatology.
2004;43(11):1429-33.

Kjeldsen-kragh J. Rheumatoid arthritis treated with vegetarian diets. Am J Clin
Nutr. 1999;70:594-600.

Grant WB. The role of meat in the expression of rheumatoid arthritis. Br J Nutr.
2000;(84):589-95.

Choi HK. Dietary risk factors for rheumatic diseases. Curr Opin Rheumatol.
2005;17(2):141-6.

Keys A, Menotti A, Aravanis C, Blackburn H, Djordevic BS, Buzina R, et al.
The Seven Countries Study: 2,289 deaths in 15 Years. Prev Med.
1984;13(2):141-54.

Bach-Faig A, Berry EM, Lairon D, Reguant J, Trichopoulou A, Dernini S, et al.
Mediterranean diet pyramid today. Science and cultural updates. Public Health
Nutr. 2011;14(12A):2274-84.

Oliviero F, Punzi L, Spinella P. Mediterranean Food Pattern in Rheumatoid
Arthritis. Curr Rheumatol Rev. 2009;5(4):233-40.

Forsyth C, Kouvari M, D’Cunha NM, Georgousopoulou EN, Panagiotakos DB,
Mellor DD, et al. The effects of the Mediterranean diet on rheumatoid arthritis
prevention and treatment: a systematic review of human prospective studies.
Rheumatol Int. 2017;37(12):1-11.

McKellar G, Morrison E, McEntegart A, Hampson R, Tierney A, Mackle G, et
al. A pilot study of a Mediterranean-type diet intervention in female patients
with rheumatoid arthritis living in areas of social deprivation in Glasgow. Ann
Rheum Dis. 2007;66(9):1239-43.

Lahiri M, Morgan C, Symmons DPM, Bruce IN. Modifiable risk factors for
RA: Prevention, better than cure? Rheumatology. 2012;51(3):499-512.

Miles EA, Calder PC. Influence of marine n-3 polyunsaturated fatty acids on
immune function and a systematic review of their effects on clinical outcomes
in rheumatoid arthritis. Br J Nutr. 2012;107(S2):S171-S184.

Lee YH, Bae SC, Song GG. Omega-3 polyunsaturated fatty acids and the



136.

137.

138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

145.

146.

147.

148.

149.

91

treatment of rheumatoid arthritis: A meta-analysis. Arch Med Res.
2012;43(5):356-62.

Berbert AA, Kondo CRM, Almendra CL, Matsuo T, Dichi I. Supplementation
of fish oil and olive oil in patients with rheumatoid arthritis. Nutrition.
2005;21(2):131-6.

Mahajan A, Tandon V. Antioxidants and rheumatoid arthritis. J Indian
Rheumatol Assoc. 2004;139-42.

Jalili M, Kolahi S, Aref-Hosseini SR, Mamegani ME, Hekmatdoost A.
Beneficial role of antioxidants on clinical outcomes and erythrocyte antioxidant
parameters in rheumatoid arthritis patients. Int J Prev Med. 2014;5(7):835-40.

Nourmohammadi 1, Athari-Nikazm S, Vafa MR, Bidari A, Jazayeri S,
Hoshyarrad A, et al. Effects of Antioxidant Supplementations on Oxidative
Stress in Rheumatoid Arthritis Patients. J Biol Sci. 2010;10(1):63-6.

Aryaeian N, Djalali M, Shahram F, Djazayery A, Eshragian MR. Effect of
conjugated linoleic acid, vitamin E, alone or combined on immunity and
inflammatory parameters in adults with active rheumatoid arthritis: A
randomized controlled trial. Int J Prev Med. 2014;

Canter PH, Wider B, Ernst E. The antioxidant vitamins A, C, E and selenium in
the treatment of arthritis: A systematic review of randomized clinical trials.
Rheumatology. 2007;46(8):1223-33.

Tierney M, Fraser A, Kennedy N. Physical activity in rheumatoid arthritis: A
systematic review. J Phys Act Health. 2012;9(7):1036-48.

Di Giuseppe D, Bottai M, Askling J, Wolk A. Physical activity and risk of
rheumatoid arthritis in women: A population-based prospective study. Arthritis
Res Ther. 2015;17:40.

Sharif K, Watad A, Bragazzi NL, Lichtbroun M, Amital H, Shoenfeld Y.
Physical activity and autoimmune diseases: Get moving and manage the
disease. Autoimmun Rev. 2017;17(1):53-72.

Hernandez-Hernandez MV, Diaz-Gonzalez F. Role of physical activity in the
management and assessment of rheumatoid arthritis patients. Reumatol Clin
(English Ed.) 2017;13(4):214-20.

Kasifoglu T. Ge¢ Donem Romatoid Artrit Hastasinin Degerlendirilmesi ve
Tedavisi. Turkiye Klin J Immunol Rheumatol-Special Top. 2012;5(2):47-53.

Combe B, Landewe R, Lukas C, Bolosiu HD, Breedveld F, Dougados M, et al.
EULAR recommendations for the management of early arthritis: Report of a
task force of the European Standing Committee for International Clinical
Studies Including Therapeutics (ESCISIT). Ann Rheum Dis. 2007;66(1):34-45.

Lugmani R, Hennell S, Estrach C, Birrell F, Bosworth A, Davenport G, et al.
British Society for Rheumatology and British Health Professionals in
Rheumatology guideline for the management of rheumatoid arthritis (the first
two years). Rheumatology. 2006;45(9):1167-9.

Rakicioglu N, Acar Tek N, Ayaz A, Pekcan G. Yemek ve Besin Fotograf



150.

151.
152.

153.

154.

155.

156.

157.

158.

159.

160.

161.

162.

163.

164.

165.

166.

92

Katalogu: Ol¢ii ve Miktarlar. 3rd ed. Ankara: Hatipoglu Yayinevi; 2012.

Merdol Kutluay T. Toplu Beslenme Yapilan Kurumlar I¢in Standart Yemek
Tarifeleri. 2.Basim. Ankara: Hatipoglu Yayinevi; 2003.

Beslenme Bilgi Sistemleri Paket Program (BeBIS) 8.1. 2017.

Hacettepe Universite"si Saglik Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve Diyetetik
Bolimii. Tiirkiye’ye Ozgii Besin ve Beslenme Rehberi. 2015.

Pekcan G. Beslenme Durumunun Saptanmasi. Ayse Baysal, editor. Diyet El
Kitabi. 6. Basim. Ankara; Hatipoglu Yaymevi; 2011.

Food and Agricuture Organization. Human energy requirements, Report of a
Joint FAO/WHO/UNU Expert Consultation. Food Nutr Tech Rep Ser. 2001.

Schroder H, Fito M, Estruch R, Martinez-Gonzalez MA, Corella D, Salas-
Salvado J, et al. A short screener is valid for assessing Mediterranean diet
adherence among older Spanish men and women. J Nutr. 2011;141(6):1140-5.

World Health Organization. Global Database on Body Mass Index; BMI
Classification. 2004.

Prevoo MLL, Van’T Hof MA, Kuper HH, Van Leeuwen MA, Van De Putte
LBA, Van Riel PLCM. Modified disease activity scores that include twenty-
eight-joint counts development and validation in a prospective longitudinal
study of patients with rheumatoid arthritis. Arthritis Rheum. 1995;38(1):44-8.

Fransen J, van Riel PLCM. The Disease Activity Score and the EULAR
response criteria. Clin Exp Rheumatol 2005;23(539):593-9.

Erel O. A novel automated direct measurement method for total antioxidant
capacity using a new generation, more stable ABTS radical cation. Clin
Biochem. 2004;37(4):277-85.

Hayran M, Hayran M. Saglik Arastirmalar1 igin Temel Istatistik. Ankara:
Omega; 2011.

Alpar R. Uygulamali Istatistik ve Gegerlilik-Giivenilirlik. 3. Basim. Ankara:
Detay yayincilik; 2014.

Cross M, Smith E, Hoy D, Carmona L, Wolfe F, Vos T, et al. The global burden
of rheumatoid arthritis: Estimates from the Global Burden of Disease 2010
study. Ann Rheum Dis. 2014;73(7):1316-22.

Rudan I, Sidhu S, Papana A, Meng S-J, Xin-Wei Y, Wang W, et al. Prevalence
of rheumatoid arthritis in low- and middle-income countries: A systematic
review and analysis. J Glob Health. 2015;5(1):010409.

Da Silva JA, Hall GM. The effects of gender and sex hormones on outcome in
rheumatoid arthritis. Baillieres ClinRheumatol. 1992;6(1):193-219.

Silman AJ, Pearson JE. Epidemiology and genetics of rheumatoid arthritis.
Avrthritis Res. 2002;4 Suppl 3:5265-72.

Mateen S, Moin S, Zafar A, Khan AQ. Redox signaling in rheumatoid arthritis
and the preventive role of polyphenols. Clin Chim Acta. 2016;463:4-10.



167.

168.

169.

170.

171.

172.

173.

174.

175.

176.

177.

178.

179.

180.

181.

182.

93

Costenbader KH, Manson JE. Do female hormones affect the onset or severity
of rheumatoid arthritis? Arthritis Care Res. 2008;59(3):299-301.

Kroot EJA. No increased mortality in patients with rheumatoid arthritis: up to
10 years of follow up from disease onset. Ann Rheum Dis. 2000;59(12):954-8.

Dalstra J. Socioeconomic differences in the prevalence of common chronic
diseases: an overview of eight European countries. Int J Epidemiol.
2005;34(2):316-26.

Uzun H. Romatoid artritli hastalarda beslenme durumunun degerlendirilmesi
[Yiiksek lisans]. Ankara: Hacettepe Universitesi; 2014.

Whittle SL, Hughes RA. Folate supplementation and methotrexate treatment in
rheumatoid arthritis: A review. Rheumatology. 2004;43(3):267-71.

Shea B, Swinden M V., Ghogomu ET, Ortiz Z, Katchamart W, Rader T, et al.
Folic Acid and Folinic Acid for Reducing Side Effects in Patients Receiving
Methotrexate for Rheumatoid Arthritis. J Rheumatol. 2014;41(6):1049-60.

Deal C. Bone loss in rheumatoid arthritis: Systemic, periarticular, and focal.
Curr Rheumatol Rep. 2012;14(3):231-7.

Vis M, Giiler-Yiiksel M, Lems WF. Can bone loss in rheumatoid arthritis be
prevented? Osteoporos Int. 2013;24(10):2541-53.

Peng J, Gong Y, Zhang Y, Xiao Z, Zeng Q, Chen S. Bone Mineral Density in
Patients With Rheumatoid Arthritis and 4-Year Follow-up Results. J Clin
Rheumatol. 2016;22(2):71-4.

Roubille C, Richer V, Starnino T, McCourt C, McFarlane A, Fleming P, et al.
Evidence-based recommendations for the management of comorbidities in
rheumatoid arthritis, psoriasis, and psoriatic arthritis: Expert opinion of the
canadian dermatology-rheumatology comorbidity initiative. J Rheumatol.
2015;42(10):1767-80.

Savran Y, Akko¢ N. Romatoid Artrit Tedavisi. Dahili Tip Bilim Derg.
2005;12(4):167-74.

Hemminki K, Li X, Sundquist J, Sundquist K. Familial associations of
rheumatoid arthritis with autoimmune diseases and related conditions. Arthritis
Rheum. 2009;60(3):661-8.

Jones MA, Silman AJ, Whiting S, Barrett EM, Symmons DPM. Occurrence of
rheumatoid arthritis is not increased in the first degree relatives of a population
based inception cohort of inflammatory polyarthritis. Ann Rheum Dis.
1996;55(2):89-93.

Altinkesen E. Erken ve Ge¢ Donem Romatoid Artritli Hastalarda Semptomlar,
fonksiyonel Durum ve Yasam Kalitesi Arasindaki Iliskinin Incelenmesi
[Uzmanlik Tezi]. Izmir: Dokuz Eyliil Universitesi; 2006.

Walsh DA, McWilliams DF. Mechanisms, impact and management of pain in
rheumatoid arthritis. Nat Rev Rheumatol. 2014;10(10):581-92.

AbouAssi H, Connelly MA, Bateman LA, Tune KN, Huebner JL, Kraus VB, et
al. Does a lack of physical activity explain the rheumatoid arthritis lipid profile?



183.

184.

185.

186.

187.

188.

189.

190.

191.

192.

193.

194.

195.

196.

94

Lipids Health Dis. 2017;16(1):1-8.,

Demircan E. Romatoid Artritte Total Antioksidan Status (TAS), Total Oksidan
Status (TOS), Iskemi Modifiye Albumin (IMA) diizeylerinin Hastalik
Aktivitesi ve Insiilin Direnci ile Iliskisi [Uzmanhk Tezi]. Canakkale
Universitesi; 2013.

McCrory MA, Howarth NC, Roberts SB, Huang TT-K. Eating Frequency and
Energy Regulation in Free-Living Adults Consuming Self-Selected Diets. J
Nutr. 2011;141(1):148-53.

Murakami K, Livingstone MBE. Associations between Meal and Snack
Frequency and Diet Quality in US Adults: National Health and Nutrition
Examination Survey 2003-2012. J Acad Nutr Diet. 2016;116(7):1101-13.

Kerver JM, Yang EJ, Obayashi S, Bianchi L, Song WO. Meal and snack
patterns are associated with dietary intake of energy and nutrients in US adults.
J Am Diet Assoc. 2006;106(1):46-53.

Andersson J, Nydahl M, Gustafsson K, Sidenvall B, Fjellstrom C. Meals and
snacks among elderly self-managing and disabled women. Appetite.
2003;41(2):149-60.

Mostad IL, Langaas M, Grill V. Central obesity is associated with lower intake
of whole-grain bread and less frequent breakfast and lunch: results from the
HUNT study, an adult all-population survey. Appl Physiol Nutr Metab.
2014;39(7):819-28.

van Greevenbroek MMJ, Schalkwijk CG, Stehouwer CD a. Obesity-associated
low-grade inflammation in type 2 diabetes mellitus: causes and consequences.
Neth J Med. 2013;71(4):174-87.

Yu R. Immune-Signaling Molecules and Obesity-Induced Inflammation. J Nutr
Sci Vitaminol. 2015;61 (Suppl):S131-2.

El-barbary AM, Khalek MAA, Elsalawy AM, Hazaa SM. Assessment of lipid
peroxidation and antioxidant status in rheumatoid arthritis and osteoarthritis
patients. Egypt Rheumatol. 2011;33(4):179-85.

Mateen S, Moin S, Khan AQ, Zafar A, Fatima N. Increased reactive oxygen
species formation and oxidative stress in rheumatoid arthritis. PLoS One.
2016;11(4):1-15.

Metsios GS, Stavropoulos-Kalinoglou A, Kitas GD. The role of exercise in the
management of rheumatoid arthritis. Expert Rev Clin Immunol.
2015;11(10):1121-30.

Legge A, Blanchard C, Hanly J. Physical activity and sedentary behavior in
patients with systemic lupus erythematosus and rheumatoid arthritis. Open
Access Rheumatol Res Rev. 2017;9:191-200.

Piva SR, Almeida GJM, Wasko MCM. Association of physical function and
physical activity in women with rheumatoid arthritis. Arthritis Care Res.
2010;62(8):1144-51.

Vliet Vlieland TPM, Pattison D. Non-drug therapies in early rheumatoid



197.

198.

199.

200.

201.

202.

203.

204.

205.

206.

207.

208.

209.

210.

211.

95

arthritis. Best Pract Res Clin Rheumatol. 2009;23(1):103-16.

Wilson A, Yu HT, Goodnough LT, Nissenson AR. Prevalence and outcomes of
anemia in rheumatoid arthritis: A systematic review of the literature. Am J Med.
2004;116(7):50-7.

Voulgari P V, Kolios G, Papadopoulos GK, Katsaraki A, Seferiadis K, Drosos
AA. Role of cytokines in the pathogenesis of anemia of chronic disease in
rheumatoid arthritis. Clin Immunol. 1999;92(2):153-60.

Ganna S. The prevalence of anemia in rheumatoid arthritis. Rev Bras Reumatol
(English Ed. 2014;54(4):257-9.

Ozkan Y, Yardym-Akaydyn S, Sepici A, Keskin E, Sepici V, Simsek B.
Oxidative status in rheumatoid arthritis. Clin Rheumatol. 2007;26(1):64-8.

Kamanli A., Naziroglu M., Aydilek N., Hacievliyagil C. Plasma lipid
peroxidation and antioxidant levels in patients with rheumatoid arthritis. Cell
Biochem Funct. 2004;22(1):53-7.

Georgiadis AN, Papavasiliou EC, Lourida ES, Alamanos Y, Kostara C, Tselepis
AD, et al. Atherogenic lipid profile is a feature characteristic of patients with
early rheumatoid arthritis: effect of early treatment--a prospective, controlled
study. Arthritis Res Ther. 2006;8(3):R82.

Peters MJL, Symmons DPM, McCarey D, Dijkmans BAC, Nicola P, Kvien TK,
et al. EULAR evidence-based recommendations for cardiovascular risk
management in patients with rheumatoid arthritis and other forms of
inflammatory arthritis. Ann Rheum Dis. 2010;69(2):325-31.

Phull AR, Nasir B, Hag I ul, Kim SJ. Oxidative stress, consequences and ROS
mediated cellular signaling in rheumatoid arthritis. Chem Biol Interact.
2018;281:121-36.

Rajendran P, Nandakumar N, Rengarajan T, Palaniswami R, Gnanadhas EN,
Lakshminarasaiah U, et al. Antioxidants and human diseases. Clin Chim Acta.
2014;436:332-47.

Jain P, Pareek A, Ratan Y, Sharma S, Paliwal S. Free radicals and dietary
antioxidants: A potential review. Int J Pharm Sci Rev Res. 2013;18(1):34-48.

Taysi S, Polat F, Gul M, Sari R, Bakan E. Lipid peroxidation, some extracellular
antioxidants, and antioxidant enzymes in serum of patients with rheumatoid
arthritis. Rheumatol Int. 2002;21(5):200-4.

Surapneni KM, Gopan VSC. Lipid Peroxidation and Antioxidant status in
Patients with Rheumatoid Arthritis. Indian J Clin Biochem. 2008;23(1):41-4.

Desai PB, Manjunath S, Kadi S, Chetana K, Vanishree J. Oxidative stress and
enzymatic antioxidant status in rheumatoid arthritis: a case control study. Eur
Rev Med Pharmacol Sci. 2010;14(11):959-67.

Altindag O, Karakoc M, Kocyigit A, Celik H, Soran N. Increased DNA damage
and oxidative stress in patients with rheumatoid arthritis. Clin Biochem.
2007;40(3-4):167-71.

De Pablo P, Dietrich T, Karlson EW. Antioxidants and other novel



212.

213.

214.

215.

216.

217.

218.

219.

220.

221.

222.

223.

224.

96

cardiovascular risk factors in subjects with rheumatoid arthritis in a large
population sample. Arthritis Care Res. 2007;57(6):953-62.

Bae SC, Kim SJ, Sung MK. Inadequate antioxidant nutrient intake and altered
plasma antioxidant status of rheumatoid arthritis patients. J Am Coll Nutr.
2003;22(4):311-5.

Helmy M, Shohayeb M, Helmy MH, el-Bassiouni EA. Antioxidants as adjuvant
therapy in rheumatoid disease. A preliminary study. Arzneimittelforschung.
2001;51(4):293-298.

van Vugt RM, Rijken PJ, Rietveld AG, van Vugt AC, Dijkmans BAC.
Antioxidant intervention in rheumatoid arthritis: Results of an open pilot study.
Clin Rheumatol. 2008;27(6):771-5.

Cerhan JR, Saag KG, Merlino LA, Mikuls TR, Criswell LA. Antioxidant
micronutrients and risk of rheumatoid arthritis in a cohort of older women. Am
J Epidemiol. 2003;157(4):345-54.

Lotito SB, Frei B. Consumption of flavonoid-rich foods and increased plasma
antioxidant capacity in humans: Cause, consequence, or epiphenomenon? Free
Radic Biol Med. 2006;41(12):1727-46.

Rambod M, Nazarinia M, Raieskarimian F. The impact of dietary habits on the
pathogenesis of rheumatoid arthritis :A case-control study. Clin Rheumatol.
2018;1-6.

Matsumoto Y, Sugioka Y, Tada M, Okano T, Mamoto K, Inui K, et al.
Monounsaturated fatty acids might be key factors in the Mediterranean diet that
suppress rheumatoid arthritis disease activity: The TOMORROW study. Clin
Nutr. 2018;37(2):675-80.

Owen RW, Mier W, Giacosa A, Hull WE, Spiegelhalder B, Bartsch H. Phenolic
compounds and squalene in olive oils: The concentration and antioxidant
potential of total phenols, simple phenols, secoiridoids, lignansand squalene.
Food Chem Toxicol. 2000;38(8):647-59.

He J, Wang Y, Feng M, Zhang X, Jin YB, Li X, et al. Dietary intake and risk of
rheumatoid arthritis—a cross section multicenter study. Clin Rheumatol.
2016;35(12):2901-8.

Pattison DJ, Symmons DPM, Lunt M, Welch A, Luben R, Bingham SA, et al.
Dietary risk factors for the development of inflammatory polyarthritis:
Evidence for a role of high level of red meat consumption. Arthritis Rheum.
2004;50(12):3804-12.

Hejazi J, Mohtadinia J, Kolahi S, Bakhtiyari M, Delpisheh A. Nutritional status
of Iranian women with rheumatoid arthritis: an assessment of dietary intake and
disease activity. Womens Health. 2011;7(5):599-605.

Di Giuseppe D, Wallin A, Bottai M, Askling J, Wolk A. Long-term intake of
dietary long-chain n-3 polyunsaturated fatty acids and risk of rheumatoid
arthritis: A prospective cohort study of women. Ann Rheum Dis.
2014;73(11):1949-53.

Stone J, Doube A, Dudson D, Wallace J. Inadequate Calcium, Folic Acid,



225.

226.

227.

228.

229.

230.

231.

232.

233.

234.

235.

236.

97

Vitamin E, Zinc, and Selenium Intake in Rheumatoid Arthritis Patients: Results
of a Dietary Survey. Semin Arthritis Rheum. 1997;27(3):180-5.

U.S. Department of Health and Human Services and U.S. Department of
Agriculture. 2015 — 2020 Dietary Guidelines for Americans (8th edition).

Hagfors L, Leanderson P, Skéldstam L, Andersson J, Johansson G. Antioksidan
intake, plasma antioxidant and oxidative stress in a randomized , controlled,
parallel, Mediterranean dietary intervention study on patients with rheumatoid
arthritis. 2003;11:1-11.

Skoldstam L. An experimental study of a Mediterranean diet intervention for
patients with rheumatoid arthritis. Ann Rheum Dis. 2003;62(3):208-14.

Hu Y, Costenbader KH, Gao X, Hu FB, Karlson EW, Lu B. Mediterranean diet
and incidence of rheumatoid arthritis in women. Arthritis Care Res.
2015;67(5):597-606.

Pattison DJ, Silman AJ, Goodson NJ, Lunt M, Bunn D, Luben R, et al. Vitamin
C and the risk of developing inflammatory polyarthritis: Prospective nested
case-control study. Ann Rheum Dis. 2004;63(7):843—7.

Costenbader KH, Kang JH, Karlson EW. Antioxidant intake and risks of
rheumatoid arthritis and systemic lupus erythematosus in women. Am J
Epidemiol. 2010;172(2):205-16.

Fung TT, McCullough ML, Newby PK, Manson JE, Meigs JB, Rifai N, et al.
Diet-quality scores and plasma concentrations of markers of inflammation and
endothelial dysfunction. Am J Clin Nutr. 2005;82(1):163-73.

Chrysohoou C, Panagiotakos DB, Pitsavos C, Das UN, Stefanadis C. Adherence
to the Mediterranean diet attenuates inflammation and coagulation process in
healthy adults: The ATTICA study. J Am Coll Cardiol. 2004;44(1):152-8.

Pitsavos C, Panagiotakos DB, Tzima N, Chrysohoou C, Economou M,
Zampelas A, et al. Adherence to the Mediterranean Diet is Associated with total
antioxidant capacity in healthy adults: the ATTICA study. J Ren Nutr.
2010;20(3):176-84.

Ajeganova S, Andersson ML, Hafstrom I. Association of obesity with worse
disease severity in rheumatoid arthritis as well as with comorbidities: A long-
term followup from disease onset. Arthritis Care Res. 2013;65(1):78-87.

Kardes S, Karagiille M, Durak I, Aver A, Karagiille MZ. Association of
oxidative stress with clinical characteristics in patients with rheumatoid
arthritis. Eur J Clin Invest. 2018;48(1).

Khojah HM, Ahmed S, Abdel-rahman MS, Hamza A. Free Radical Biology and
Medicine Reactive oxygen and nitrogen species in patients with rheumatoid
arthritis as potential biomarkers for disease activity and the role of antioxidants.
Free Radic Biol Med. 2016;97:285-91.



8. EKLER

EK-1: Tez Calismasi ile ilg ili Etik Kurul Izinleri

T.C.
HACETTEPE UNIVERSITESI
Girigimsel Olmayan Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu

Sayr - 16969557 — WEY
ARASTIRMA PROJESI DEGERLENDIRME RAPORU

Konu :

Toplanti Tarihi 1 20 MART 2017 CARSAMBA

Toplanti Na 2007008
Proje No = GO 17213 (Degerendirme Tarihi: 14.03.2017)
Karar No : GO 17/213- 26

Universitemiz Saghk Bilimleri Fakoltesi Beslenme ve Diyetetik Bolimi dgretim dyelerinden
Dog. D Aylin AYAZ' i sorumlu araghiemact obdugu, Uzm, Dr. Alper SARI ile bidikte
ganbgacaklan ve Ary, Gor. Cansu BEKAR™ in yoksek lisans tezi olan, GO 172213 kayn
numaraly, “Rewmatoid Artvithi Yedskin Kadudarin Akdeniz Diyetine Uywnn ile Serumn
Taplam Antieksidan Durumlare Arasmdaki Hiskinin Belirtenmesi™ bashkl proje dnerisi
araghirmanmin gerckge, amag, vaklagim ve yontemlen dikkate almarak incelenmiy olup, etik
agadan uygun bulunmustur,

[ZINLI
1.Prof. Dr. Nurten AK:\RSU/})LM/ (Baslgan) 10 Prof. Dr. Oya Nuran EMIROGLU {Uye)

2. Prof, Dy, Sevda F, MUH(‘IOBLUJ&") {Oye) 11 ¥Yed. Dog. Dr. Ozay GOKOZ /\))’j (Uye)
//

3. Prof. Dr. M. Yaldirim SA (Oye) 12, Dog. Dr. Gvade GIRGIN. | ff A‘ ((lye)

4. Prof. n.—%\r //J u";,?

5. Prof. Dr. Hatice Dogan BUZOGLUR " (Uye) 1. Yrd. Dog. 1. Can Ebru KURIY | ?CJ’%PS
[

1ZINLI
6. Prof. Dr. R. Kéksal OZGOL 7( yeb 15 Yed, Dog. Dr. H. Hiisrev 'lUR'iw\( (f
7. Prof. Dr. Ayse Lale DOGAN }9)»/ (UM 16. Opr. Gor. Dr. Milge DEMIR (L{»{/y@e]

—7

> (Uye) 13, Dog. Dr. Fatma Visal OKUR

| ATy
8. Prof. Dr, Elmas Ebru txg‘pr\/” % (Oye) 17, Ogr. Gor. Meltem SENGELEN Qﬁyﬁ.r-wyc)
)‘

{
2 \
9. Prof: Dr. Mintaze Kerem G )NIE(. %((ch) 18, Av. Meltem ONURLL

(Uye)

Hacettepe Universitesi Giciginssel Olmayan Klinik Arastiomalor Bxik Kuruls fhos duin,
06300 Sahhiye-Askam Ayrinisls Bilygi igin:
Felefon: 0{312) M5 1082 « Faks: 0 (312) 300530 « E-posta: gootskil peedu.tr




EK-2: Aydmlatilmis Onam Formu

ARASTIRMA AMACLI CALISMA iCIN AYDINLATILMIS ONAM FORMU

(Arastirmacinin A¢iklamast)

Dog. Dr. Aylin AYAZ damigsmanliginda, romatoid artritli ve saglikli kadinlarda Akdeniz
diyetine uyum ve bazi biyokimyasal parametreler arasindaki iligkinin degerlendirilmesine yonelik yeni
bir aragtirma yapmaktayiz. Arastirmanin ismi “Romatoid Artritli Yetiskin Kadinlarin Akdeniz Diyetine
Uyumu ile Serum Toplam Antioksidan Durumlar1 Arasindaki iliskinin Belirlenmesi”dir.

Sizin de bu aragtirmaya katilmanizi 6neriyoruz. Ancak hemen sdyleyelim ki bu arastirmaya
katilip katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilim goniilliiliik esasina dayalidir. Kararinizdan 6nce
arastirma hakkinda size bilgilendirmek istiyoruz. Bu bilgileri okuyup onayladiktan sonra arastirmaya
katilmak isterseniz formu imzalayiniz.

Bu arastirmay1 yapmak istememizin nedeni, romatoid artritli hastalarda beslenme durumunun,
bazi biyokimyasal bulgular ve antropometrik 6l¢iimler iizerine etkilerini incelemektir. Bu g¢aligma
Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik Boliimii ile Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi i¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali Romatoloji Bilim Dalinin ortak katilimi ile gergeklestirilecektir.

Eger aragtirmaya katilmayr kabul ederseniz, Dyt. Cansu BEKAR tarafindan genel
ozelliklerinizi, beslenme aligkanliklarinizi saptamak amaciyla anket formu doldurulacaktir. Bu anket
formu, sizin genel ozelliklerinize, saglhiginiza, beslenme durumunuza, fiziksel aktivite diizeyinize yonelik
sorular1 icermektedir. Anket formu bir sefer uygulanacak ve yaklasik 20dk siirecektir. Yine izniniz
dogrultusunda bu ¢alismay1 yapabilmek i¢in arastirici tarafindan; boy uzunlugu (cm) ve viicut agirligi
(kg) dlgiimleriniz alinacaktir. Hekim muayenesi sirasinda sizden alinan kanda rutin olarak izlenen bazi
serum biyokimyasal bulgulariniz hasta dosyanizdan temin edilecektir. Yine izniniz dogrultusunda bu
caligmay1 yapabilmek i¢in kolunuzdan 10-20 ml (1-2 tiip) kadar kan almamiz gerekmektedir. Alinan
kanda serum toplam antioksidan ve oksidan durum degerlendirilecektir.

Bu caligmaya katilmaniz igin sizden herhangi bir iicret istenmeyecektir. Calismaya katildiginiz
icin size ek bir ddeme de yapilmayacaktir. Sizinle ilgili tibbi bilgiler gizli tutulacak, ancak ¢alismanin
kalitesini denetleyen gorevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarca geregi halinde incelenebilecektir.

Bu ¢alismaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu arastirmaya katilmak tamamen istege baglidir ve
reddettiginiz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir degisiklik olmayacaktir. Yine ¢aligmanin
herhangi bir asamasinda onayinizi ¢cekmek hakkina da sahipsiniz.

Kan alnmasi sirasinda olusabilecek riskler: 1-)igne batmasma bagl olarak az bir aci
duyabilirsiniz. 2-)Az bir ihtimal de olsa igne batmasi sonrasinda kanamanin uzamasi veya enfeksiyon
riski vardir.

(Hastanin Beyani)

Sayin Dyt. Cansu BEKAR tarafindan, Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik Boliimii
tarafindan bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi.
Bu bilgilerden sonra boyle bir arastirmaya “katilime1” olarak davet edildim.

Eger bu aragtirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmas1 gereken bana ait bilgilerin gizliligine
bu arastirma sirasinda da biiyiik 6zen ve saygi ile yaklasilacagina inaniyorum. Arastirma sonuglarinin



egitim ve bilimsel amaglarla kullanimi sirasinda kigisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda
bana yeterli giiven verildi.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum.
Bana da bir 6deme yapilmayacaktir. Bu aragtirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim.
Arastirmaya katilmam konusunda zorlayici bir davranisla karsilagsmis degilim. Eger katilmayi
reddedersem, bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini
de biliyorum.

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; Dog¢. Dr. Aylin Ayaz’i
0(312)3051094 (is), Dyt. Cansu BEKAR’1 0(312)3051094 (is) numarali telefondan ve HU Beslenme
ve Diyetetik Bolimii’nden, Uzm. Dr. Alper SARI’y1 (0312) 305 1450 (is) numarali telefondan
arayabilecegimi biliyorum. Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Kendi
basima belli bir diisiinme siiresi sonunda adi gegen bu aragtirma projesinde “katilimer” olarak yer alma
kararim aldim. Imzali bu form kagidinmin bir kopyas1 bana verilecektir.

Katilimci Goriisme tanigi Katilimel ile goriisen arastirmaci
Ady, soyadi: Adi, soyadi: Ad1 soyadi, unvani: Dyt.Cansu
BEKAR
Adres: Adres: )
Adres: H.U Beslenme ve Diyetetik
Tel: Tel: Béliimii
Imza: Imza Tel: 0(312)3051094

Imza:



EK-3: Bireylere Uygulanan Anket Formu

Romatoid Artritli Yetiskin Kadinlarin Akdeniz Diyetine Uyumu ile
Serum Toplam Antioksidan Durumlar1 Arasindaki Iliskinin
Belirlenmesi

ANKET NO: TARIH:...... leveuine /2017-8
DOSYA NO:
TELEFON NO:
A.GENEL OZELLIiKLER
1 Yas(yil)
2 Dogum
Tarihiniz(giin/ay(y1l)
3 Egitim Durumunuz 1. Okur-yazar degil 4. Ortaokul
2. Okur-yazar 5. Lise
3. ilkokul 6. Universite
7. Lisansiistii(Yiiksek lisans/Doktora)
4 Meslek 1.Memur 2. Sigortal Isci 3. Serbest Meslek
4 Emekli 5.Evhanimi  6.Issiz  7.Diger......
5 Medeni durum 1.LEvli 2.Bekar 3. Dul/bosanmis
Yasadiginmiz yer 1.Kent 2. Kirsal
7 Diizenli olarak 1. Hayir 2.Evet(ad1)........ccooeiiiiiil.
kullandi@imiz vitamin ve/ Kullanim siiresi: ......... Ay..ooviiiiin. Yil
veya mineral destegi var Tiiketim sikhg:
m? 1. Her 6giin 2. Her giin 3. Haftada 3-4
4. Haftada 1-2 5. Ayda 2 6. Ayda 1
8 Bugiine kadar olan siirecte | Enfazla ...................... kg,En
en fazla ve en az kilonuz AZ i KE
kact1?
9. Son 6 ayda viicut 1.Hayir 2.Evet ............ kg artti.
agirhgimzda bir degisiklik = ... kg azaldi
oldu mu? 3.Bilmiyor
10. | Uyguladigimz 6zel bir diyet | 1.Hayir 2. Evet (.........oooooiiiiiiiiiin, )
var m1?
11. | Diyeti kim onerdi 1.Diyetisyen 2. Doktor  3.Hemsire 4. Diger
12. | Diizenli spor/egzersiz 1. Hayr
yapiyor musunuz? 2. Evet (Cevabmiz Evet ise asagidaki soruyu
yanitlayiniz)
13. | Yapilan spor/egzersizin Egzersiz Sikhigi Siiresi (dKk)
tiirii, sitkhg ve siiresi, tiirii Haftada....(giin)
14. | Alkol kullamyor musunuz? | 1. Hayir 2. Evet................................(alkoliin tiirii)
...................... miktar




B. SAGLIK DURUMUNA iLiSKiN BiLGILER

evet ise ka¢ yasinda girdiginizi
belirtiniz.

15. | Romatoid artrit tamis1 doktor
tarafindan ne zaman konuldu? | ...
16. | Tedaviniz ne zamandan beri
devam etmektedir? | .l Yo, Yil
17. | Hastalik belirtilerinden hangilerine | 1.Eklemlerde 1s1 10.Sabah tutuklugu
sahipsiniz?

P 2 Eklemlerde sislik ~ 11.Nodiil
3.Eklemlerde kizariklik  12.Istah azalmasi
4.Eklemlerde agri 13.Kansizlik
5.Agirlik kaybi 14.Kemik erimesi
6.Ates 15.Halsizlik
7.Anksiyete 16.Yorgunluk
8.Depresyon
9.Eklem hareketlerinde gii¢liik

18. | Romatoid artirit disinda doktor
tarafindan tams1 konulmus 1.Hayir 2. Evet
herhangi bir saghk sorununuz var | (...........coooiiiiiiiiiiiinii, )
mi?
19. | Cevabimz EVET ise bu hastahigimiz
ile ilgili herhangi bir ilac¢ l.Hayrr 2. Evet(........cooiiiiiin )
kullaniyor musunuz?
20. | Ailenizde doktor tarafindan tanisi
konulmus RA veya baska herhangi | 1. Hayir
bir saghk sorunu olan var m? (1. 2. Evet (yakinlik derecesi..................... )
Derece akraba)
21. | Cevabimz Evet ise; Hastalik Ad1 Anne | Baba | Kardes
Romatoid Artrit
Kalp-damar
Diyabet
Hipertansiyon
Sismanlik
Anemi
Diger..........
22. | Menapoza girdiniz mi? Cevabimz | 1. Hayir 2. Evet............ yas (y1l)




C. BESLENME ALISKANLIKLARINA ILISKIN BILGILER

23. | Giinde kac 6giin yemek 1. Ana 6giin ........ 2. Ara 0gin.......
yersiniz?

24. | Ana 6giinlerinizi atlar misimz? | 1. Hayir 2. Evet 3. Bazen

25. | Genellikle hangi ana 1.Sabah  2.0gle 3. Aksam

ogiiniiniizii atlarsimz?

26. | Ogiin atlama nedeniniz nedir?

(birden fazla secenek

isaretleyebilirsiniz)

1.Zayiflamak istiyor

2. Cani istemiyor, istahsiz
3. Zaman yetersizligi

4. Unuttugu i¢in

5 .Aliskanhigi yok

27. | Ara 6giin yaptiginiz zaman
hangi besin gruplarim ara 6giin
icin tercih edersiniz?

(birden fazla secenek
isaretleyebilirsiniz)

1.Sit,yogurt,peynir 2.Taze sebze,meyve

3.Simit,pogaca,tost 4.Diyet {irlinler
5.Biskiivi, kek kraker 6.Findik,fistik, ceviz
7.Taze sikilmig meyve suyu

8.Hazir meyve suyu

D. ANTROPOMETRIK OLCUMLER ve HASTALIGA iLiSKiN BILGILER

Antropometrik Olciimler

Degerler

Agirlik(kg)

Boy(cm)

Beden Kiitle Indeksi(kg/m?)

Sis Eklem Sayis1

Hassas Eklem Sayis1

VAS Skoru

DAS-28 Skoru




E. BIYOKIMYASAL BULGULAR

Parametre Birim Deger Referans Degerler

Aclik Kan Sekeri(AKS) | mg/dL

T.kolesterol mg/dL

Trigliserit mg/dL

LDL mg/dL

HDL mg/dL

Urik Asit mg/dl

Tot. protein g/dl

Albiimin g/dl

Sed. hiz1 mm/saat

CCP

CRP mg/dl

AST U/L

ALP U/L

ALT U/L

Kreatinin mg/dl

Ure mg/dl

Sodyum mmol/dl

Potasyum mmol/dI

Kalsiyum mg/dl

Hematokrit %

Hemoglobin g/dl

D vitamini ng/mi

TAS mmol Trolox
Equiv./g protein

TOS mmol H20;
Equiv./g protein

Osl TAS/TOS




F. BESIN TUKETIM KAYDI (1.GUN)
TARIH: ....... veennne /2017-8 1.Hafta ici 2.Hafta sonu

OGUN (Saat) YEMEK /BESIN ADI ICINDEKILER | NET MIiKTAR (g)

SABAH

KUSLUK

IKiNDi

1] | Su bardagy/giin



BESIN TUKETIiM KAYDI (2.GUN)
TARIH: ....... [eveeran /2017-8

1.Hafta ici

2.Hafta sonu

OGUN (Saat) YEMEK /BESIN ADI

ICINDEKILER

NET MIiKTAR
(9)

KUSLUK

IKINDI

1] | Su bardagy/giin




G. AKDENIZ DIiYETi UYUM SKORU

Sorular Yanut | Puanlama Puan
olgiitii (Her

kriter icin
1 puan)

1. Zeytinyag1 mutfakta en fazla kullandiginiz yag Evet

tiiri miidiir?

2. Zeytinyagim giinde ne kadar kullaniyorsunuz? >4 (Yemek

(kizartma,salata, ev dis1 yenen yemekler vs. dahil) kasi81)

3. Glinde kag porsiyon sebze tiiketiyorsunuz?
(1porsiyon: 200gyesil yaprakli sebze, 150g diger

>2 (=1 porsiyon
¢cig veya salata

domates, sogan veya sarimsak ile
lezzetlendirilmis makarna, pilav, sebze yemegi
veya diger yemekleri tiiketiyorsunuz?

sebzeler) olarak)
4. Giinde kag porsiyon meyve tiiketiyorsunuz? >3
(1 prosiyon= 150g taze meyve, 30g kuru meyve,

100ml taze sikilmig meyve suyu)

5. Giinde kag porsiyon kirmizi et, kiyma veya et <1
iirlinii (sosis, sucuk,salam vb) tiiketiyorsunuz?

(1porsiyon=100g)

6. Glinde kag porsiyon tereyag, margarin veya <1
krema tiiketiyorsunuz? (1porsiyon=12g)

7. Glinde kag adet sekerli ve/veya gazli igecek <1
tiikketiyorsunuz?

8. Sarap tiiketiyor musunuz? Evet ise, haftada ne >7 kadeh
kadar sarap tiikketiyorsunuz?

9. Haftada kag porsiyon kurubaklagil >3
titketiyorsunuz? (1porsiyon:60g)

10. Haftada kag porsiyon balik veya deniz >3
iirtinleri tiiketiyorsunuz?

(1porsiyon= 150g balik veya 200g deniz {iriinleri)

11. Haftada kag kez ticari tatli veya pastane <3
tiriinleri tiiketiyorsunuz? (pogaca, biskiivi,kek vb.)

12. Bir haftada kag porsiyon yagli tohum (fistik >1
dahil) tiikketiyorsunuz? (1porsiyon=30g)

13. Kirmiz1 et, kiyma veya sucuk yerine tavuk Evet
veya hindi eti tercih eder misiniz?

14. Bir haftada kag kez zeytinyaginda pisirilmis >2




H. 24 SAATLIK FIZIKSEL AKTiVITE KAYIT FORMU

AKTIVITE TURU Saat Dakika

Uyku

Uzanarak yapilan igler (dinlenme, TV izleme,
bilgisayar, kitap okuma, miizik
dinleme).............oooiiiiiii

Oturarak yapilan isler (ofis isleri, ev isleri (iiti,
orgii,sebze ayiklama) araba siirme, resim yapma,
ayakkabi boyama,................oc

Ayakta yapilan hafif aktiviteler (ev temizleme,
cocuk bakimi, camasir-bulagik yikama, yemek

Ayakta yapilan orta aktiviteler (orta hizda yiirtime,
bahge isleri, hayvan
bakimi,..........ccooiiiiiii

Ayakta yapilan agir aktiviteler (tarla isleri, agac,
odun kesme, hammallik, insaat

Agir egzersiz spor faaliyetleri (basketbol, yiizme,
uzun mesafe kosu, viicut
gelistirme............ocoviiiiiii

TOPLAM 24 1440




EK-4: Turnitin Raporu
turniting
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BENZERLIK ENDEKSI INT ERNET YAYINLAR OGRENCI ODEVLERI

KAYNAKLARI

BIRINCIL KAYNAKLAR

istanbulsaglik.gov.tr :
internet Kaynagig J <%1
ERCAKIR, Makbule and AYAZ, Aylin. "Tip 2 < 1
Diyabet Hastalarinda Duygusal Stres Beslenme °
" Tlrkiye Diyetisyenler Dernegi, 2017.
Yayin
acikerisim.deu.edu.tr
internet Kaynagt <% 1
TURKOGLU, inci and PEKCAN, Giilden. <0/-1
"Menstrual Dongl Slrecinde Dinlenme °
Metabolik Hizi, Viicut Bilesimi ve Besin
Alimindaki Bireysel Farkliliklarin Saptanmast”,
Tirkiye Diyetisyenler Dernegi, 2013.
Yayin
CILINGIR, Cagin, ILHAN, liter, DILER, lbrahim <o, 1
(o]

and GULTEKIN, Fatih. "EFFECTS OF
DIFFERENT LEVELS OF DIETARY ",



9. OZGECMIS

|. BIREYSEL BiLGILER

Adi Soyadr: Cansu BEKAR

Dogum yeri ve tarihi: Bornova- 05/01/1992

Uyrugu: T.C.

fletisim Adresi: Fakiilteler Mah. Yazgan Sokak 6/7 Cankaya/ANKARA
Telefon: 05070968681

Il. EGITIiM BiLGILERI

Yiiksek Lisans: Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Beslenme ve

Diyetetik Boliimii Diyetetik Programi (02.2016-)

Lisans: Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve Diyetetik
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