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OZET

Yildirim, 1.,G., Tip 2 Diyabetli Bireylerde Diyetin Fitokimyasal iceriginin ve
Total Antioksidan Kapasitesinin Serum FGF21 Seviyesi Uzerine Etkisi,
Hacettepe Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii, Beslenme ve Diyetetik
Programn Doktora Tezi, Ankara, 2022. Diyet fitokimyasallarinin ve total
antioksidan kapasitenin oksidatif stresin aracilik ettigi tip 2 diyabette olumlu etkileri
oldugu diistiniilmektedir. Fibroblast biiytime faktorii 21 (FGF21)’in ise diyabet igin bir
gosterge olabilecegi son donemlerde tartisilmaktadir. Bu ¢alisma Tip 2 diyabetli
bireylerde diyet fitokimyasallar1 ve diyetin total antioksidan kapasitesinin (dTAC)
glisemik parametreler ve FGF21’le olan iligkisini incelemek amaciyla planlanmistir.
Calismaya 19-64 yas aras1 beden kiitle indeksi (BKI) >25 kg/m? olan hafif sisman ve
obez 38 tip 2 diyabetli birey ve BKi’si 18,5-35 kg/m? olan 38 saglikli birey katilmustir.
Diyabetli bireyler 12 hafta siireyle diyabetik tibbi beslenme tedavisiyle (TBT) takip
edilmistir. Her iki grupta yer alan bireylerin 24 saatlik besin tiikketim kaydi, 24 saatlik
fiziksel aktivite kaydi ve antropometrik Ol¢timleri (Biyoelektrik impedans analizi,
agirlik, boy uzunlugu, bel ¢evresi, kalga ¢evresi) alinmis; bireylerin 24 saatlik besin
tilketim kayitlarindan besinlerin demir iyonu indirgeyici aktivitesi (FRAP), trolox
esdeger antioksidan kapasitesi (TEAC), oksijen radikalini absorbe etme kapasitesi
(LORAC, HORAC, TORAC) ve total radikal yakalama antioksidan potansiyelini
(TRAP) yontemleriyle dTAC ve fitokimyasal indeksi degerlendirilmistir. Diyabetli
bireyler ¢alismanin baslangicinda, 4. haftada ve 12. haftada olmak iizere ii¢ kez,
saglikli bireyler ise c¢alismanin baslangicinda ve 12. haftada olmak iizere iki kez
degerlendirilmistir. Her iki grupta da biyokimyasal parametreler (aglik kan glikozu,
HbAlc, total kolesterol, HDL kolesterol, LDL kolesterol, trigliserit) baglangicta ve 12.
haftada olmak lizere iki kez degerlendirilmis, her iki grupta da serum Ornekleri
baslangigta ve 12. haftada olmak tizere iki kez alinmis ve serum orneklerinde FGF21
analizi yapilmigtir. Arastirmanin sonunda diyabetli kadinlarin viicut agirligi, BK1, bel
cevresi, kalga ¢evresi, bel/kalga oran1 ve yagsiz viicut kiitlesi 12 hafta sonunda
azalmistir (p<0,05). Diyabetli bireylerin ortalama aglik kan glikozu, total kolesterol,
trigliserit ve LDL kolesterol diizeyleri 12 hafta sonunda azalmistir (p<0,05). Diyabetli
grupta bireylerin ortalama HORAC ve TORAC degerlerinde 12 hafta sonra artis
goriilmistiir (p<0,05). Her iki grupta da 12. haftada HbAlc diizeyi ve dTAC degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki gézlenmemistir (p>0,05). Her iki grupta
da 12. haftada dTAC degerleri ile FGF21 diizeyi arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski gériilmemistir (p>0,05). Diyabetli grupta 12. hafta sonra antropometrik 6lgtimler
ile FGF21 arasinda anlamli iliski gozlenmezken (p>0,05), saglikli bireylerin yagsiz
viicut kiitlesi ile FGF21 arasinda pozitif diisiik-orta diizeyde iliski gozlenmistir
(r=0,346, p=0,033). Sonu¢ olarak, TBT ile diyabetli bireylerin antropometrik
olgtimlerinde, glisemik ve lipit parametrelerinde iyilesmeler gézlenmistir. TBT nin ve
TBT’ye uyumun degerlendirilebilmesi amaciyla bireyler diizenli kontrole gelmeleri
yoniinde bilinglendirilmelidir. Ayrica dTAC, FGF21 ve diyabet arasindaki iliskinin
netlestirilebilmesi i¢in daha kapsamli ¢caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Tip 2 Diyabet, Fitokimyasallar, Total Antioksidan Kapasite,
FGF21, Tibbi Beslenme Tedavisi

Hacettepe Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi tarafindan
desteklenmistir.
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ABSTRACT

Yildirim, I.,G., Effect of Dietary Phytochemical Content and Total Antioxidant
Capacity on Serum FGF21 Level in Patients with Type 2 Diabetes, Nutrition and
Dietetics, Hacettepe University Graduate School of Health Sciences, PhD Thesis,
Ankara, 2022. Dietary phytochemicals and total antioxidant capacity of diet are
thought to have positive effects in type 2 diabetes mediated by oxidative stress and it
has been discussed recently that fibroblast growth factor 21 (FGF21) may be an
indicator for diabetes.This study was planned to examine the relationship between
dietary phytochemicals and total antioxidant capacity of diet (dTAC) with glycemic
parameters and FGF21 in individuals with Type 2 diabetes. This study was conducted
38 overweight and obese individuals with body mass index (BMI) >25 kg/m? between
ages 19-64 and 38 healthy individuals with a BMI of 18,5-35 kg/m?. Individuals with
diabetes were followed up with diabetic medical nutrition therapy (MNT) for 12
weeks. 24-hour food consumption record, 24-hour physical activity record and
anthropometric measurements (Bioelectrical impedance analysis, weight, height, waist
circumference, hip circumference) of individuals in both groups were taken; dTAC
were evaluated by Ferric Reducing Antioxidant Potential (FRAP), Oxygen Radical
Absorbans Capacity (ORAC), Total Radical-trapping Antioxidant Parameters
(TRAP), Trolox Equivalent Antioxidant Capacity (TEAC) methods and
phytochemical index of diet were evaluated from 24-hour food consumption records
of individuals. Diabetic individuals were evaluated three times at baseline, 4th week
and 12th week. Healthy individuals were evaluated twice, at baseline and 12th week.
In both groups, biochemical parameters (fasting blood glucose, HbAlc, total
cholesterol, high density lipoprotein-HDL cholesterol, Low density lipoprotein-LDL
cholesterol, trigliceride) were evaluated twice, at baseline and 12th week. In both
groups serum samples were taken at baseline and 12th week, serum samples were
analyzed for FGF21. At the end of the study, body weight, BMI, waist circumference,
hip circumference, waist/hip ratio and lean body mass decreased at 12th week in
diabetic women (p>0,05). Mean fasting glucose, total cholesterol, triglyceride, and
LDL cholesterol levels of diabetic individuals decreased at 12th week. There was an
increase in the HORAC and TORAC values of individuals with diabetes after 12
weeks (p<0,05). No statistically significant correlation was observed between HbAlc
level and dTAC values at 12th week in both groups (p>0,05). There was no significant
relationship between dTAC values and FGF21 levels at 12th week in both group
(p>0,05). While no significant correlation was observed between anthropometric
measurements and FGF21 after 12 weeks in the diabetic group (p>0,05), a positive
low-moderate correlation was observed between lean body mass and FGF21 in healthy
individuals (r=0,346, p=0,033). As a result, improvements were observed in
anthropometric measurements, glycemic and lipid parameters of diabetic individuals
with MNT. In order to evaluate MNT and adherence with MNT, individuals should be
made aware of regular controls. In addition, more comprehensive studies are needed
to clarify the relationship between dTAC, FGF21 and diabetes.

Keywords: Type 2 Diabetes, Phytochemicals, Total Antioxidant Capacity, FGF21,
Medical Nutrition Theraphy

Supported by Hacettepe University Scientific Research Projects Coordination Unit.
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1.GIRIS
1.1. Kuramsal Yaklasimlar

Yetiskinlerde diyabetin ve bozulmus glikoz toleransinin global prevelansi
giderek artmaktadir. 2045 yilinda 693 milyon diyabetli birey olacagi bildirilmistir (1).
Tip 2 diyabet (T2D) ciddi komplikasyonlar1 olan, insiilin direnci, bozulmus B hiicre
fonksiyonunun goriildiigii ve her ikisinin etkisiyle insiilinin yeterli salgilanamamasi ve
etkili kullanilamamasiyla sonuglanan endokrin metabolik bir hastaliktir (2). Tip 2
diyabet, tan1 konulmadan uzun siire 6nce mevcut olup ilerleyen bir hastaliktir ve tiim
diyabet vakalarinin %90-95’ini olusturur (3). Yasam tarzi degisikligi tedavinin
vazgecilmez parcasidir. Tibbi beslenme tedavisi (TBT) ve fiziksel aktivite yasam tarzi
degisikliginin 6nemli iki bilesenidir (4).

Diyabet de dahil olmak iizere bircok kronik hastaligin tedavisinde tibbi
bitkilerden izole edilen fitokimyasallar yaygin olarak kullanilmaktadir. Meyve ve
sebzelerde dogal olarak bulunan fitokimyasallar besin degeri olmayan biyoaktif
bilesenlerdir; flavonoidler, fenolik asitler, lignanlar, izoprenoidler, allil siilfiir ve
izotiyosiyanatlar fitokimyasallarin Ornekleridir. Antioksidan ve antiinflamatuar
etkileri, immiinomodiilator, antikanserojen ozelliklerin yani sira enerji homeostazi,
karbonhidrat ve lipit metabolizmasi iizerindeki diizenleyici etkileri fitokimyasallarinin
ana potansiyel etkileridir (5). Diyetle alinan toplam fitokimyasal miktarinin
belirlenmesi i¢in McCarty tarafindan gelistirilen “fitokimyasal indeks (PI)”
kullanilmaktadir. (6-8). Abshirini ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢alismada yiiksek PI
skorlarmin diisiik prediyabet riski ile iligkili oldugu gosterilmistir (8). Baska bir
calismada fitokimyasallardan zengin besinlerin fazla oldugu diyetlerin diisiik

hiperinsiilinemi ve insiilin direnci riskiyle iliskili oldugu gosterilmistir (5).

Oksidatif stres T2D’de kritik rol oynamaktadir. Serbest radikallerin asiri
tretimi oksidatif hasara neden olmaktadir, bu durum mitokondriyal disfonksiyon,
endozplazmik retikulum stresi ve inflamatuar durumu indiiklemektedir (9). Tim
aerobik organizmalar oksidan hasardan korunmak icin antioksidan sistem kullanirlar
(10). Antioksidanlar, dogal ve sentetik olarak ikiye ayrilirlar. Diyetle disardan alinan

antioksidanlar (ekzojen antioksidanlar) enzimatik olmayan dogal antioksidanlar



grubunu olusturur. Vitaminler, mineraller, karotenoidler, polifenoller diyetsel

antioksidanlara 6rnektir (11, 12).

Diyetle antioksidan alimi ROS olusumuna ve artisina karsi koruyucu etki
gosterir. Diyetin toplam antioksidan kapasitesi; giinliik antioksidan alimini yansitir ve
diyet kalitesinin bir gostergesidir (13, 14). Ferrik iyon indirgeyici antioksidan gii¢
(FRAP), toplam radikal yakalayici antioksidan parametresi (TRAP), oksijen radikalini
absorbe etme kapasitesi (LORAC, HORAC, TORAC), ve troloks esdegeri antioksidan
kapasite (TEAC) besinlerin i¢indeki antioksidanlar1 6l¢gmek i¢in yaygin kullanilan
yontemlerdir (15). Diyetin antioksidan kapasitesi kronik inflamatuar durumlari belirler
(14).

Fibroblast biiytime faktorii 21 (FGF21) biiyiik oranda karacigerde sentezlenen,
enerji homeostazini bircok dokuda birka¢ yonden parakrin ve endokrin etkileyen bir
proteindir (16, 17). Fibroblast biiyiime faktorii 21’in ekspresyonu peroksizom
proliferator-aktive  reseptor alfa (PPAR-a) ve PPAR-y'nin kontroliinde
gerceklesmektedir (18). Fibroblast biiyiime faktorii 21, esas olarak karacigerde
sentezlense de iskelet kas1 ve yag dokusunda da salgilanabilir. Obez, insiiline direngli
ve metabolik sendromlu hastalarda FGF21 diizeylerinin onemli Olc¢lide arttigi
bilinmektedir (16, 17). Fibroblast biiyiime faktorii 21; glikoz homeostazi, insiilin
duyarliligi ve ketojenez kontroliinde rol oynayan metabolik bir regiilatordiir (16).
Obezite ve T2D’nin preklinik modellerinde, FGF21 ile tedavi glikoz homeostazini
iyilestirmis ve agirlik kaybini artirmustir (19). Benzer sekilde FGF21’in obez
kemirgenlere farmakolojik olarak verilmesi agirlik kaybmi saglamis, insiilin
duyarliligini ve lipit profilini iyilestirmistir (20). Calismalar, FGF21’in, izole edilmis
sican pankreatik adaciklarinda sitokin kaynakli apoptozu baskilayabildigini, insiilin
sentezini artirabildigini ve izole diyabetli sigan adaciklarindan glikoza bagli insiilin

sekresyonunu tesvik edebildigini gostermistir (21).

Calismada T2D’li bireylerde diyet fitokimyasallarinin ve total antioksidan
kapasitenin glisemik parametreler ve FGF21 ile iligkisi incelenerek, hastaligin

tedavisine katki saglamak amag¢lanmastir.



1.2. Amac ve Varsayimlar
Amaclar

Tip 2 diyabetli bireylerde total diyet fitokimyasallar1 ve diyetin total
antioksidan kapasitesi ile glisemik parametreler arasindaki iliskiyi incelemek,
Diyet fitokimyasallarinin ve diyetin total antioksidan kapasitesinin Tip 2
diyabetli bireylerde FGF21 ile olan iliskisini incelemek,

Antropometrik Ol¢timler ile serum FGF21 arasinda iliski olup olmadigini

incelemek.
Varsayimlar

Tip 2 diyabeti olan bireylerde total diyet fitokimyasallar1 ve diyetin total
antioksidan kapasitesi glisemik parametrelerle iliskilidir.
Diyetin total antioksidan kapasitesi serum FGF21 diizeyi ile iligkilidir.

Viicut agirligr ve viicut yag kompozisyonu FGF21 diizeyi ile iliskilidir.



2.GENEL BIiLGILER
2.1. Diyabet
2.1.1. Diyabet, Risk Faktorleri, Klinik Bulgu ve Komplikasyonlari

Tip 2 diyabet (T2D) insan yasami ve saglik harcamalar {izerinde 6nemli bir
etkisi olan ciddi bir halk sagligi sorunu olarak kabul edilmektedir (2, 22). Kiiresel
olarak diyabetli birey sayisi son otuz yilda dort katina ¢ikmistir ve Oliimlerin
dokuzuncu ana nedenidir. Diinya ¢apinda 11 yetiskinin 1’1 diyabetlidir ve bu kisilerin
%90’ indan fazlasi T2D tamist almistir (23, 24). Diyabetle iliskili risk faktorleri
hakkinda artan bilgiye ve T2D’ye yonelik basarili 6nleme programlarina ragmen
hastaligin insidans1 ve prevelansi kiiresel olarak artmaya devam etmektedir (1, 24).
Uluslararast Diyabet Federasyonu’nun (International Diabetes Federation, IDF)
calismalarina gore 2045 yilinda 693 milyon diyabetli birey olacagr tahmin
edilmektedir (1). Ulkemizde sehirlerde yasayan kisilerde diyabet prevelansinin kirsal
kesime gore yiiksek oldugu goriilmiistiir. TURDEP-II ¢alismasina gore 12 yil dnce
%7.2 olan diyabet prevelansinin %16.5 oldugu saptanmustir. Diyabet prevelansi

diinyada oldugu gibi iilkemizde de artis géstermektedir (25).

Insiilin hormonu pankreasin B hiicreleri tarafindan iiretilir ve viicudun enerji
kaynaklar1 olan karbonhidrat, yag ve proteinlerin kullanilmasi ve depolanmasi i¢in
gereklidir (26). Diyabet, insiilinin salinmasi, insiilin miktar1 yetersizligi ve/veya
inslilin etki mekanizmasindaki defektler nedeniyle viicudun karbonhidrat, yag ve
proteinlerden etkin sekilde yararlanamadigi bir endokrin metabolik bir hastaliktir (2,

26, 27).
Risk faktorleri

Genel olarak yiiksek enerjili Bat1 tarzi diyet ve hareketsiz yasam tarzinin
T2D’nin birincil sebepleri olduguna inanilmaktadir (28). Yiiksek enerjili Bat1 diyeti
kan glikoz ve trigliseritlerini yiikselten fazla miktarda karbonhidrat ve yag
icermektedir. Yiiksek glikoz ve dolasimda artan ¢ok diisiik yogunluklu lipoproteinler
(VLDL), silomikronlar reaktif oksijen tiirlerinde (ROS) artisa neden olur, bunun

sonucunda anormal inflamatuar molekiiller olusarak oksidatif stresi indiikler ve



boylece zararli postprandiyal etkiler artar. Bireysel yatkinlik (etnik kdken ve aile
Oykiisii/genetik yatkinlik) T2D’nin gelisiminde degistirilemeyen bir risk faktorii
olmasina ragmen degistirilebilir risk faktorlerinin (obezite, diislik fiziksel aktivite ve
sagliksiz  beslenme) iyilestirilmesiyle T2D’nin  Onlenebilecegini gosteren
epidemiyolojik ¢aligmalar vardir (29).

Diinya Saglk Orgiitii (World Health Organization, WHO), T2D gelisimi
acisindan 45 yas ve iizeri veya beden kiitle indeksi (BKI) > 25 kg/m? olan ve belirtilen
risk faktorlerinden bir veya birkagina sahip olanlarin taranmasi gerektigini
belirtmektedir (4). Bunlar: fiziksel inaktivite, birinci derece akrablarda diyabet olmasi,
yiiksek riskli irklar/etnik gruplar (Afrika kokenliler, Latin Amerikalilar vb.),
hipertansiyonu olan (> 140/90 mmHg) ya da hipertansiyon tedavisi alanlar, HDL
kolesterol diizeyi <35 mg/dL ve/veya TG diizeyi >250 mg/dL olanlar, daha 6nce
gestasyonel diyabet tanis1 alan ve/veya >4 kg bebek doguran kadinlar,
kardiyovaskiiler hastaligi, insiilin eksikligi veya direnci olanlar, polikistik over
sendromu (PCOS) olanlar ve daha 6nceki degerlendirmede bozulmus aglik glikozu

veya bozulmus glikoz toleransi olan bireylerdir.
Klinik Bulgu ve Belirtileri

Agiz kurulugu, polifaji veya istahsizlik, polidipsi, poliiiri, noktiiri, agirlik
kaybi, bulanik goérme, inatg1 enfeksiyonlar, vulvovajinit, tekrarlayan mantar

enfeksiyonlar1 ve kagint1 diyabetin bulgu belirtileridir (27, 30).
Tam Kriterleri

Diyabet tanist i¢in asagidaki tami kriterlerinden herhangi birinin bulunmasi
yeterlidir ancak tan1 daha sonra ayni1 yontemle dogrulanmalidir (27).
e Polidipsi, poliiiri, polifaji, ve/veya agirlik kaybiyla birlikte iki ayri rastgele
oOl¢iilen plazma glikozunun >200 mg/dL olmasi
e Aglik kan glikozunun >126 mg/dL olmas1
e 75 gr’lik Oral Glikoz Tolerans Testi’nin 2. saatinde kan glikozunun >200
mg/dL olmasi

e HbAlc’nin >%6.5 olmasi



Komplikasyonlar:

Kan glikoz diizeylerinde kisa siirede ortaya c¢ikan degisiklikler akut
komplikasyonlara, uzun donemde kontrol altina alinamayan kan glikoz diizeyleri ise
kronik komplikasyonlara yol agmaktadir (31).

e Akut Komplikasyonlar:

Hipoglisemi, diyabetik ketoasidoz (DKA), laktik asidoz ve hiperosmolar

hiperglisemik durum (HHD) diyabetin akut komplikasyonlaridir (32, 33).

Diyabette en sik gozlenen akut komplikasyon hipoglisemidir. Hipoglisemi
goriilmesinin en 6nemli nedeni oral antidiyabetiklerin (insiilin salgilatic1) veya
insiilinlerin yanlis kullanimi ya da yetersiz beslenmedir (34, 35). Hipoglisemi ¢ok
ciddi etkilere sebep olabilmektedir. Titreme, soguk terleme, bulanti, ¢arpinti, bas
donmesi, bas agris1 halsizlik, konfiizyon gibi belirtileri vardir. Diyabetli hastada
hipoglisemiye duyarlilik azalabilir ya da hipoglisemiye kars1 diizenleyici cevaplar
bozulabilir bu nedenle hig¢ bir belirti olmaksizin 6lgiilen glikoz seviyesi 70 mg/dL’ nin
altindaysa miidahale edilmelidir (36).

e Kronik Komplikasyonlar

Uzun siireli hiperglisemi komplikasyon olusumunda etkilidir ancak

mekanizmasi tam olarak agiklanamamaktadir. Hastaligin siiresi, oksidatif stres,

genetik yatkinlik kronik komplikasyon gelisimi agisindan 6nemlidir (37).

Diyabetin kronik komplikasyonlar1 makrovaskiiler ve mikrovaskiiler olarak
ayrilmaktadir. Koroner arter hastaliklari, periferik arter hastaligi, renovaskiiler ve
serebrevaskiiler hastaliklar makrovaskiiler komplikasyonlar1 olusturmaktadir.
Makrovaskiiler komplikasyonlarin hastanin diyabet tanisi almadan onceki insiilin
direnci veya bozulmus aglik glikozu oldugu dénemde basladig1 diisiiniilmektedir (38-
40). Diyabetik nefropati, diyabetik noropati ve diyabetik retinopati mikrovaskiiler
komplikasyonlar1 olusturur. Komplikasyonlarin gelisiminde diyabet yasi en 6nemli
risk faktorlerinden biridir. Diyabetin oldugu kadar diyabetin komplikasyonlarinin da

erken tanisi, takibi ve tedavisi onemlidir (41).



2.1.2. Diyabette Tibbi Beslenme Tedavisi

Tedavinin vazgecilmez pargasi yasam tarzi degisikligidir ve hicbir ilag yasam
tarzt degisikliginin yerini tutamaz. Yasam tarzi degisikligi sadece glisemik
parametreleri degil, tiim risk faktorlerini olumlu etkiler. Tibbi beslenme tedavisi
(TBT) yasam tarz1 degisikliginin en 6nemli bilesenlerinden biridir (4). Uzman, kayitl
bir diyetisyen (RD) tarafindan verilen TBT nin T2D’li bireylerde HbAlc degerlerinde
%0.3-2.0 arasinda diismeyi sagladig1 goriilmiistiir (42). Ilag tedavisine baslansa bile
TBT, tedavinin onemli bir bileseni olmaya devam eder ve genel tedaviye entegre
edilmelidir (43). TBT, metabolik etkinliginin yaninda maliyet etkinligi olan bir
tedavidir. Saglik kurumlarina bagvuru ve doktora gitme sikliginin TBT alan diyabetli
bireylerde %9.5-23.5 oraninda azaldigi gosterilmistir. TBT alan diyabetlilerin
kullandiklar1 ilaglarin gesitliliginde, miktarinda ve insiilin dozunda azalma

saglanabilmektedir (27).

Tedavide bireye 6zgii hedefler olsa da genel olarak Amerikan Diyabet Dernegi
(ADA)’nin oOnerilerine gore hedefler asagidaki gibidir (36);
HbAlc < %7
Kan basinci < 140/90 mmHg
Diisiik dansiteli lipoprotein (LDL) < 100 mg/dL
Yiiksek dansiteli lipoprotein (HDL); erkek > 40 mg/dL, kadin > 50 mg/dL
Trigliserit < 150 mg/dL

o b w N

Metabolik hedeflere ulagsmak i¢in toplam enerji gereksiniminin %45-601
karbonhidratlardan, %20-35’1 yaglardan ve %10-20’sinin proteinlerden karsilanmasi
onerilmektedir (4, 27). Kanitlar karbonhidratlar, yag ve proteinler i¢in ideal bir
yiizdenin olmadigini gdstermektedir; bu yiizdeler yeme diizenine, fiziksel aktiviteye,
besin tercihlerine ve metabolik hedeflere gore kisisellestirilmelidir. Standart bir
dagilima gore Oneriler yapmak dogru degildir (27, 44). Besin tiikketimi bireyin
beslenme aligkanliklar1 dikkate alinarak 2-3 ana 6giin ve 2-4 ara 6glin olacak sekilde

planlanir (4).

Karbonhidratlar: Genel karbonhidrat aliminin azaltilmasiyla gliseminin

iyilestigini gosteren kanitlar vardir. Ancak uzun vadeli diisiik karbonhidratl diyetlerin



stirdiirebilirligi zordur bu nedenle beslenme plan1 diizenli olarak degerlendirilmeli ve
kisisellestirilmelidir (45). Karbonhidrat miktar1 giinlikk enerji gereksiniminin %45-
65’1 olarak hesaplanir (4, 27). Diyabetik bireylerin rafine karbonhidrat alimini en aza
indirmeye tesvik edilmesi, ilave seker yerine sebzelerden, baklagillerden,
meyvelerden, siit lirlinleri ve tam tahillardan gelen karbonhidratlara odaklanmalari
onerilmektedir (46, 47). Sekerle tatlandirilmis igeceklerin “az yaglh” veya “yagsiz”
oldugu belirtilse de seker ilaveli, yiliksek oranda rafine edilmis gida iirlinlerinin
tilketilmesi onerilmez (4). Meyvelerde dogal olarak bulunan fruktoz, esdeger enerji
veren sukroz veya nisasta tiiketimine kiyasla 6glin sonrasi kan glikoz diizeylerini
nispeten daha yavas ylikseltmektedir. Fruktoz tiikketiminin, giinliik enerjinin %12’sini
asmadig1 siirece, trigliserid diizeylerini olumsuz etkilememektedir. Meyve suyu
titkketiminden kaginilmali, yerine giinde 200 g kadar meyve tiiketimi tercih edilmelidir.
Posa tiiketimi tesvik edilmelidir ancak diyabetli bireylere genel popiilasyona
onerilenden (14 g/1000 kal/giin, 7-13 g ¢ozlinlir posa) daha fazla posa tiiketimi

onerilmemektedir (27).

Protein: Protein alimi yeme diizenine gore Kkisisellestirilmlidir. Bazi
aragtirmalara gore proteinlerin biraz yiiksek olmasit (%20-30) toklugu
artirabileceginden tip 2 yonetiminde basarili bulunmustur (48). Diyabetik bobrek
hastalig1 (albiiminiiri ve/veya diisiik glomeriiler filtrasyon hiz1) varsa diyet proteini 0.8
g/kg/glin olarak ayarlanmalidir (49). T2D’li bireylerde proteinlerin sindirimi, kan
glikoz seviyesini artirmaksizin insiilin yanitin1 artirabilir. Bu nedenle akut

hipoglisemide veya gece hipoglisemilerinin tedavisinde kullanilmamalidir (27, 50).

Yaglar: Doymus yag asitlerinin enerjinin  %7-8’1 olacak sekilde
siirlandirilmas: onerilmektedir. Kolesterol alimiin 300 mg/giin’lin altinda olmasi
kardiyovaskiiler hastalik riski agisindan dnerilmektedir (27). T2D’li hastalarla yapilan
randomize kontrollii ¢aligmalarda ¢oklu ve tekli doymamis yaglardan zengin Akdeniz
tipi beslenme diizeninin hem glisemik yonetimi hem de kan lipitlerini iyilestirebilecegi
gosterilmistir (51-53). Ancak ¢oklu ve tekli doymamis yaglarin supleman olarak
alinmasi ayni etkileri gostermemistir (54). Trans yaglardan kaginilmalidir. Doymus

yaglar azaltilmali ve doymamis yaglarla degistirilmelidir (53).



Yiiksek yag ve/veya yiiksek protein igeren karisik yemekler yenildiginde
glikoza cevap degismektedir. Bu tip yemekler hiperglisemiyi geciktirebilir bu nedenle
hiperglisemi yemekten ii¢ saat ya da daha uzun bir siire sonra goriilebilir. Dolayisiyla
yemekten {i¢ saat sonra kan glikozunu kontrol etmek ek insiilin ayarlamasinin gerekli

olup olmadigini belirlemeye yardimei olur (55, 56).

Sodyum: Sodyum alimi giinde 2300 mg/giin (5-6 gr) olarak sinirlandirilmalidir
(44). Sodyum aliminda 1500 mg/giin’tin altina inilmesi hipertansiyon varliginda dahi

onerilmemektedir (57).
2.2. Fitokimyasallar ve Fitokimyasal Indeks

Fitokimyasallar; meyveler, sebzeler, tahillar ve diger bitkisel besinlerde dogal
olarak bulunan genellikle bitkilerin renk ve koku gibi 6zelliklerinden sorumlu olan
besin dgesi olmayan biyoaktif bilesenlerdir. Fitokimyasallar besin dgesi olarak kabul
edilmezler ancak diyetle alindiklarinda antioksidan, antiinflamatuar, antiostrojenik,
immiinomodiilatér, kardiyoprotektif ve/veya antikanserojen Ozellikler gosterdigi
bilinmektedir (58-60). Son doénemde yapilan g¢alismalar diyet fitokimyasallarinin
diyabet dahil oksidatif stres aracili hastaliklara karst koruyucu etkileri oldugunu
gostermistir (61) Fitokimyasallarin koruyucu rolleri antioksidan aktiviteleri ile
iligkilendirilmektedir (59). Cok sayida ¢alisma diyabetin artan serbest radikal olusumu
ve antioksidan potansiyelde azalma ile iliskili oldugunu gostermistir. Diyabetli
hastalarda antioksidan parametre diizeylerinin diistiigli tespit edilmistir bu nedenle
bircok calismada antioksidan ve serbest radikal siipiiriicii aktivite gosterebilen

fitokimyasallarin insiilin duyarliligini artirdig1 6ne stirilmiistiir (61).
Fitokimyasallarin Siniflandirilmasi

Diyette yaygin bulunan fitokimyasallar; genel olarak polifenoller, terpenoidler,

organosiilfiirler ve fitosteroller olarak siniflandirilabilir (Sekil 3.1) (62).
2.2.1 Polifenoller

Polifenoller yapisinda birden fazla fenolik grup bulunduran biyoaktif besin
bilesenleridir (63). Fitokimyasallarin en biiyiik béliimiinii olustururlar. Polifenoller

icinde flavonoidler iizerinde en ¢ok ¢alisilan bitki fenolleridir. Epidemiyolojik
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caligmalardan elde edilen O©nemli kanitlar, diyet polifenollerinin T2D’yi
yonetebilecegini ve Onleyebilecegini gostermistir (64-66). Diyet polifenollerinin
biyolojik faydalar1 farmakokinetiklerine gore; 6zellikle emilim, tasinma, dagitim ve in
vivo biyotransformasyonlarina gore degismektedir (67). Ayrica, polifenollerle
proteinler, yag asitleri ve diyet lifleri gibi diger besin bilesenleri arasindaki etkilesimler
biyoyararlanimlari1  ve  biyoerigebilirliklerini ~ etkileyebilir  (65). Bagirsak
mikrobiyotast da polifenoller gibi fitokimyasallarin metabolizmasindan sorumludur,
fitokimyasallarin  biyoyararlanimina katkida bulunur ve bdylece potansiyel
antidiyabetik aktivitelerini etkiler (2). Kahve, yaban mersini, propolis, guava,
zeytinyagl, cikolata, kirmizi sarap, iiziim c¢ekirdegi ve kakaodan elde edilen
polifenollerin glikoz metabolizmasini artirarak, vaskiiler fonksiyonu iyilestirerek ve
ayrica insiilin direncini ve HbAlc seviyesini azaltarak antidiyabetik etkiler gésterdigi

bildirilmistir (65).

Polifenoller hem mikrobiyal kompozisyonu hem de glikoz homeostazini ve
instilin duyarliligin1 etkileyerek diyabetin onlenmesi ve yOnetiminin saglanmasina
katkida bulunabilir. Karbonhidratlarin sindirimini, emilimini, metabolizmasini,
glikozun dokular tarafindan kullanilmasini, pankreatik B hiicre islevini ve insiilin
sinyalizasyonunu etkileyerek antidiyabetik etki gosterebilirler (68, 69). Flavonoid
ailesine ait antosiyaninler bir¢ok meyve, sebze ve tahilin mavi, mor ve kirmizi
renginden sorumludur ve  antosiyaninlerin antioksidan 6zelliklerinden dolay1
antidiyabetik etkileri oldugu gosterilmistir (70). Flavonoidler ve fenolik asitler
sodyum-glikoz ko-transporter 1 (SGLT 1) aracili glikoz tasinmasini baskilayarak kana
gecen glikoz miktarini azaltirken, kolona gegen karbonhidrat miktarinin artirilmasina
katkida bulunabilmektedir (69). Fenolik asitler glikokinaz aktivitesini artirmalar1 ve
karacigerde glikojen biriktirmelerinden oOtiirli antidiyabetik olarak degerlendirilmistir.
Gallik asitin antidiyabetik 6zellikleri glikoz tasiyici tip 4 (GLUT 4) translokasyonunu
uyararak glikoz alimimi indiikleme yetenegine dayanir. Yapilan c¢aligmalar
polifenollerin pankreatik o-amilaz ve a-glikosidazlar1 inhibe edebilecegini
desteklemektedir. Ellagik asitin glikojen fosforilazi inhibe ederek karacigerin glikojen

depolarint korudugu, hepatik glikoz ¢ikisini 6nledigi gosterilmistir (71).



Basit Fenolik Asitler

Kafeik asit
Ferulik asit
Klorojenik asit
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Stilbenler Resveratrol
Kurkuminoidler Kurkumin
Matairesinol
Lignanlar Sekoizolarisiresinol
POLIFENOLLER
— Flavonoller — Kampferol
Kersetin
(- Flavanoller || Proantosiyanidinler
Katesinler
Flavonoidler Antosiyaninler — Siyanidin
_— Flavonlar u Luteolin
Flavanonlar | | Naringenin
Isoflavonlar | Genistein
Daidzein
Karotenoidler Laykopen
Lutein
Karoten
TERPENOIDLER
Sesquiterpenler Absisik Asit
Allil siilfit
ORGANOSULFURLER Allisin
Alliksin
K Kampesterol
FITOSTEROLLER Stigmasterol
Sitosterol

Sekil 2.1. Diyette yaygin bulunan fitokimyasallarin siniflandiriimasi (41)
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Dort ay resveratrol verilen diyabetli farelerde resveratrol verilmeyen diyabetli
farelere gore HbAlc diizeyinde istatistiksel olarak azalma ve retina morfolojisinde

iyilesme tespit edilmistir (72).
2.2.2.Terpenoidler

Terpenoidler bitkinin biliylime ve gelismesinde, ¢evreye cevabinda ve
fizyolojik siire¢lerde 6nemli rol oynar (73). Terpenler ya da izoprenoidler olarak
bilinirler. In vitro, preklinik ve klinik cesitli calismalarla ¢ok dénemli farmakolojik
Ozelliklerinin ~ oldugu  gosterilmistir (74, 75). Terpenoidlerin  antitimor,
antiinflamatuar, antibakteriyel, antiviral ve antibakteriyel etkileri oldugu
gosterilmistir, yani sira kardiyovaskiiler hastaliklar1 dnler, tedavi eder ve hipoglisemik
aktivite gostermektedir (73). Terpenoid grubuna ait olan karotenoidlerin antioksidan
ozelliklerinden dolay1 diyabet riskini azalttig1 gosterilmistir. Bagka bir ¢calismada a-
karoten ve B-karotenden zengin diyetlerin T2D riskini azalttig1 gosterilmistir (76).
Yapilan ¢aligmalarda bir tetraterpen bilesigi olan likopenin antioksidan enzim
aktivitelerini artirdigi, HbAlc ve C-reaktif protein (CRP) diizeylerini azalttig
gosterilmistir (77). Hayvan ¢alismalar1 ve epidemiyolojik ¢alismalar likopenin hem
diyabetin 6nlenmesinde hem de diyabet tedavisinde kullanilabilecegi gosterilmistir.
Diyabetli sigan modellerinde likopenin diyabete bagli pankreas hasarmni azalttigi,
kanda ve idrarda glikoz seviyelerini azalttigi, serum insiilin seviyelerini artirdigi
gosterilmigtir (78). Likopenin antiobezite ve antidiyabetik ozelliklerinin altindaki
mekanizma likopenin antioksidan ve antiinflamatuar 6zelliklerine, ileri glikasyon son
tirinleri/ileri glikasyon son iriinlerinin reseptorleri (AGE/RAGE), c-Jun N-terminal
kinaz/mitojen aktive protein kinaz (JNK/MAPK), fosfotidilinositol 3 kinaz/Akt
(PIBK/Akt), sirtuin 1/forkhead box protein O1/peroksizom proliferator aktive reseptor
v sinyal yollarin1 diizenleme kabiliyetine baglanmaktadir (77, 79).

2.2.3.0rganosiilfiirler

Organosiilfiirler sogan, sarmisak ve pirasa gibi bitkilerde bolca bulunan ve bu
sebzelere has lezzet ve aromalar1 veren ayrica sagliga olumlu etkileri olan biyoaktif
bilesenlerdir. Allil siilfit, allisin ve alliksin en iyi bilinen organosiilfiir bilesiklerdir

(80). Allisinin diyabetik ratlarin pankreaslarindaki [ hiicrelerinde koruyucu ve
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iyilestirici etkisi oldugu gosterilmistir. baska bir mekanizmayla allisinin oksidatif
stresi azaltic1 etkisi sayesinde serum insiilin diizeylerini artirmasidir. Ayrica allisinin
bagirsaktan glikoz emilimini azaltarak antidiyabetik etki gosterdigi de bilinmektedir
(81). T2D’li bireylerle yapilan bir ¢alismada 24 hafta boyunca ¢esitli dozlarda (900
mg, 1200 mg, 1500 mg/giin) sarmisak tableti verilen hastalarda aglik kan glikozu ve
HbAlc diizeylerinde anlamli diisiisler goriilmistiir (82). Yine T2D’li bireylerle
yapilan baska bir calismada ilag¢ tedavisine (metformin) ek olarak 250 mg/giin
sarmisak tableti verilen grupta 12 haftanin sonunda aglik kan glikozu 35,84+6,64
mg/dL azalirken yalnizca metformin tedavisi alan grupta 25,42+6,45 mg/dL azaldig1
gosterilmigtir. ayrica sarmisak tableti alan grubun HbAlc degeri %4 azalirken, diger
grupta %2 azaldig1 goriilmistiir (83). Benzer sekilde diyabetli 96 hastayla yapilan bir
baska ¢alismada ila¢ tedavisine ek olarak verilen sarmisak tabletinin kan glikozunu
diistirmede etkili olabilecegi gosterilmistir (84). Sarmisagin diyabet {izerindeki olumlu
etkileri igerigindeki ugucu siilfur bilesiklerine (allisin, diallil disiilfit, S-allil sistein,

allil merkaptan) baglanmistir (81, 85).
2.2.4. Fitosteroller

Fitosteroller bitkilerin hiicre duvarlarinin tipik bilesenleridir (86). Fitosteroller,
yapisal olarak kolesterole benzer ancak yan zincirlerinde farkli bir yapiya sahip
olmalarindan dolay1 kolesterollerden farklilik gosterir. Fitosteroller ve fitostanoller
insan viicudunda sentezlenmezler, tamamen diyet kaynakli alinirlar (87). Fitostanoller,
fitosterollerdeki ¢ift baglarin dogal hidrojenasyonu ile olusan yani steran halkasinda
¢ift bag bulundurmayan bilesenlerdir (88). Fitosteroller 6zellikle bitkisel yaglar
(musir yagi, kanola yagi, soya yagi ve aycicek yagi) ve margarinler, sert kabuklu
yemisler, tahillar, tahil iriinleri ve sebzelerde bulunur. Fitostanollerin ana besin
kaynaklari tahillar, 6zellikle bugday ve ¢avdardir (87). Cok sayida bitki sterolii vardir
ancak sitosterol, kampasterol ve stigmasterol bitkilerde en ¢ok bulunanlaridir (89).
T2D’li ve diyabet riski tasiyan bireylerle yapilan bir ¢alismada 2 g/giin bitki sterolii
verilmesinin aclik trigliserit ve LDL kolesterol diizeylerini diisiirdiigii gozlenmistir
(90).
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2.2.5. Fitokimyasal indeks

Baklagiller, tam tahillar, sebzeler, meyveler, kabuklu yemisler ve tohumlari
igeren bitkisel bazli diyetlerin T2D riskini azalttigin1 gésteren birgok ¢alisma vardir.
Ayrica bitkisel diyetlerin diyabet tedavisinde ve diyabetin komplikasyonlarini
azaltmada faydali etkileri oldugu gosterilmistir (91-94). Meyve ve sebzeler diyete
vitamin ve mineral saglarlar ve antioksidan, fitodstrojen ve antiinflamatuar ve diger
koruyucu mekanizmalar araciligiyla gorev yapan fitokimyasallarin kaynaklaridir (95).
Tam tahil aliminin disiik aglik glikozu ve diisiik insiilin seviyeleri ile iliskili
bulundugu goézlenmistir (96), gézlemsel ¢aligmalar tam tahillardan zengin diyetlerin
instiilin duyarliligini iyilestirdigini géstermistir, bu etkinin tam tahillarda bolca bulunan
magnezyum ve liften kaynaklanabilecegi diistiniilmektedir (94). Metaanalizlerde ve
gbzlemsel ¢aligmalarda taze sebze, meyve, tam tahil, kabuklu yemis, balik ve yagsiz
stit irtinleri tiiketiminin T2D riskiyle negatif iliskili oldugu gosterilmistir (97). Benzer
sekilde baska bir metaanalizde vejeteryan diyet ve diyabet riski arasinda negatif iliski
oldugu gosterilmistir (93). Bitkisel besinlerin saglik etkileri diisiikk enerji yogunlugu
ve glisemik indeksi, yliksek diyet lifi ve fitokimyasal igeriklerine dayandirilmaktadir
(98).

Cesitli besinlerden elde edilen fitokimyasallar ek olarak veya sinerjik olarak
etkilesime girebilir, bu nedenle fitokimyasallarin toplam diyet ytikii sagliga etkileri
acisindan Onemlidir. Fitokimyasallarin tiiketilen besinlerde veya insan doku
orneklerinde 6lgiilmesinin pahali ve zahmetli oldugu bilinmektedir. Bu nedenle bu
biyoaktif bilesenlerin diyetle aliminin izlenmesinde pratik ve alternatif bir yontem
onerilmistir. Fitokimyasal indeks olarak tanimlanan bu yontem fitokimyasal igerigi
yiiksek besinlerden gelen enerjinin yiizdesi olarak ifade edilmektedir (6). Ug y1l siiren
prospektif bir ¢alismada fitokimyasal aliminin insiilin direnci ve P hiicre disfonksiyonu
tizerine etkisine bakilarak bireyler Pl degerlerine gore 4 gruba ayrilmis,
hiperinsiilinemi riski en yiliksek PI degerine sahip grupta % 84 daha diisiik
bulunmustur. Ayn1 zamanda yiiksek PI degerine sahip bireylerde insiilin direnci
gelisme riski anlamli derecede daha diisiik bulunmustur (5). Benzer sekilde PI
degerlerine uyum artis1 6zellikle kadinlarda metabolik sendrom riskinin azalmasiyla
iliskili bulunmustur. Nedensel iliskileri ve altta yatan mekanizmalar1 anlamak igin

daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir (99).
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PI hesaplanirken, fitokimyasal igerigi yiiksek meyveler, patates hari¢ tiim
sebzeler, baklagiller, tam tahillar ve tam tahil iceren besinler, yagli tohumlar baz
alinmaktadir. Meyve ve sebze sularinin lif igermemesi veya kabuklarinin alinmasi ile
fitokimyasal igeriginin azalmasina ragmen yine de fitokimyasal acgidan zengin
oldugunu belirterek hesaplamaya katilabilecegi belirtilmistir. Benzer sekilde sarap,
elma sarab1 ve biranin da hesaplamada kullanilacagi ancak sert ickilerin dahil
edilmemesi gerektigi belirtilmistir. Soya proteininin izoflavon kaynagi olmasi
acisindan eklenmesi gerektigi, sizma zeytinyaginin da eklenebilecegi ancak diger
yemeklik yaglarin kalori bagina diisen fitokimyasal iceriklerinin yeterince zengin
olmamasi nedeniyle hesaplamaya eklenmemesi gerektigi belirtilmistir. PI indeks
yaklagiminin bazi zayif yonlere sahip oldugu diisiiniilmektedir. Bunlarin basinda siyah
cay, yesil ¢cay gibi fitokimyasallar agisindan zengin igeceklerin enerji igeriklerinin
olmamasi sebebiyle indekse eklenmemeleri gelmektedir. Diger bir zayif yonii ise
fitokimyasallarin saglik {izerine farkli derecelerde etkili olmas1 ve belirli bilesenlerin
digerlerinden daha fazla yarar sagladiginin goz dniinde bulundurulmamasidir. Ayni Pl
degerine sahip diyetlerin igerdigi fitokimyasallarin miktar1 ve kalitesindeki belirgin
farkliliklar nedeniyle farkli saglik sonuglarina neden olabilmektedir. Ancak kolay
uygulanabilir ve maliyetsiz olan bu yontemin klinik olarak fayda saglayacagi
bildirilmektedir (6).

2.3. Serbest Radikaller ve Oksidatif Stres

Serbest radikaller dis kabugunda bir veya daha fazla eslesmemis elektron(lar)
bulunduran yiiksek derecede reaktif atom ya da molekiillerdir (100). Eslenmemis
elektronlar genellikle mitokondriyal solunum zincirindeki elektron transferi ya da
oksidazlarla tek tek elektron transferi ile olusmaktadir. Baska bir olugsma sekli ise
molekiildeki baglarin hemolitik par¢alanmasiyla elektronlarin farkli atomlar {izerine
kaymasidir (101). Metabolizmada oksijen kaynakli ve nitrojen kaynakli olmak iizere
iki tiir serbest radikal mevcuttur. Oksijen kaynakli olanlar; siiperoksit, hidroksil
radikalleri ve peroksil radikalleri ile radikal olmayan hidrojen peroksit, hidroklorik asit
ve ozondur. Bunlarin hepsine reaktif oksijen tiirleri (reactive oxygen species, ROS)
denir ve oksijen metabolizmasi sirasinda olusurlar. Diger grup ise reaktif nitrojen

tirleri (reactive nitrogen species, RNS)’dir. Nitrojen dioksit, nitrik oksit (NO)
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radikalleri ve peroksinitrit bilesikleri indirgenebilir nitrik oksit sentezinde (inducible
nitric oxide synthase, iNOS) nitrik oksitten ve nikotinamid adenin diniikleotid fosfat
(nicotinamide adenine dinucleotide phosphate, NADPH) oksidazinda siiperoksitten
tiremektedir (102, 103). Hidroksil radikali ROS'un en reaktif olan tiiriidiir ve hiicrenin
makro molekiillerine zarar verebilmektedir. Yani sira, ¢oklu doymamis yag

asitlerinden elektron kopararak lipid peroksidasyonunu baslatabilir (104).

Ekzojen kaynakli ROS olusumunda ise sigara, ozon maruziyeti, radyasyon,
hiperoksi ve agir metal iyonlar1 etkili olabilmektedir. Sigara dumani nétrofillerin ve
makrofajlarin birikimi gibi baz1 endojen mekanizmlar1 aktive ederek oksidan hasari
artirir. Iyonize radyasyon O2 varliginda siiperoksit ve organik hidroperoksitlere
doniistiirtir, bu tiirler de ¢esitli reaksiyonlarla Fe ve Cu gibi aktif metal iyonlariyla

reaksiyona girerek hidroksil radikali olusturur (105).

Organizmadaki normal ROS ve RNS diizeyleri hiicre homeostazi ve strese
uyumda yardimci olabilmekte, organizmaya zarar vermemektedir ancak yiiksek
diizeylerde ROS ve RNS, spesifik kimyasal yapilarindan dolay: protein, lipid ve
niikleik asit gibi birgok molekiiliin hasarina neden olabilecek oksidasyonu
baslatabilmektedir (106, 107). Cogu zaman ROS diizeyi ve oksidatif stres nekrotik
ve/veya apoptotik mekanizmalarla hiicre Sliimiine yol agarak doku ve organlarda
harabiyete sebep olmaktadir (107). Hiicrede ROS diizeyindeki artigin diyabet dahil
olmak iizere ndrodejeneratif, kardiyovaskiiler ve bobrek hastaliklar1 gibi birgok

hastaligin patogenezinde rol oynadigi belirtilmektedir (108).

Oksidatif stres (OS), biyolojik sistemde hiicre ve dokularda ROS {iretimi ve
birikimi ile detoksifikasyonu arasindaki dengesizligin neden oldugu hiicre ve doku
hasar1 olusturan bir durumdur (109). OS ¢ok ¢esitli patolojilerle iligskilendirilmistir. OS
bu patolojilerin temel sebebi olabilir (radyasyon ve parakuat zehirlenmesi ve
ateroskleroz) ya da patolojilerin olusumunda sekonder rol oynayabilir (kronik

obstriiktif akciger hastaligi-KOAH, hipertansiyon ve Alzheimer) (110).
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2.4. Antioksidanlar ve Antioksidanlarin Diyabet Uzerinde Etkisi

Antioksidanlar ve Antioksidanlarin Siniflandirilmasi

Antioksidanlar serbest radikallerin reaksiyonlarini inhibe eden veya azaltan ve
hiicresel harabiyeti erteleyen ya da 6nleyen molekiillerdir (111). Antioksidanlar kendi
elektronlarini ROS’ye aktarabilirler ve bdylece ROS’lerin olumsuz etkilerini notralize
edebilirler (112). Antioksidanlar; yeni serbest radikallerin olusumunu inhibe ederek
(stiperoksit dismutaz-SOD, katalaz-CAT, Se, Cu, Zn), zincir reaksiyonlar1 6nlemek
icin serbest radikalleri yakalayarak (E ve C vitaminleri, karotenoidler) ve serbest
radikallerin olusturdugu hasarlar1 onararak biyolojik sistemi korumayla iliskilendirilir
(113). Antioksidan sistemler enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlar olmak
tizere iki ana gruba ayrilir. Enzimatik antioksidanlar ROS’u daha az reaktif hale
katalize ederek viicudun ilk savunma hatt1 olarak gorev yapar. Hiicre i¢inde bulunan
birka¢ diisiik agirlikli molekiil ise serbest radikallere karsi ikincil savunma saglar
(112). Enzimatik antioksidanlar, serbest radikallerin baglari1 kirarak ve
uzaklastirarak calisir. Antioksidan enzimler zararli oksidatif maddeleri 6nce hidrojen
peroksite (H202) sonrasinda da suya doniistiiriir. Bu siiregte ¢inko, bakir, mangan ve
demir gibi kofaktorler gorev yapar. Enzimatik olmayan antioksidanlar serbest
radikallerin bag reaksiyonlarini keserek ¢alisir. E vitamini, C vitamini, polifenoller,
karotenoidler ve glutatyon enzimatik olmayan antioksidanlara 6rnek olarak verilebilir
(111). Antioksidanlar enzimler ve kiigiik molekiiller gibi endojen ya da diyetle
alinabilen fenolikler, flavonoidler, fenolik asitler, karotenoidler, vitaminler, mineraller

gibi ekzojen olmak tizere kaynaklarina gore de siniflandirilabilir (114).
a) Enzimatik Antioksidanlar (Endojen enzimler)

Enzimatik antioksidanlar SOD, CAT, glutatyon peroksidaz (GPx) ve
tiyoredoksin (Trx) sisteminden olusur (115). Antioksidan enzimler lipid hidroperoksit
ve H>0, diizeylerini diisiiriir ve bu sayede lipid peroksidasyonun Onlenmesinde ve

hiicre zarlarinin korunmasinda énemli rol oynar (111).

Siiperoksit Dismutaz (SOD): Sitozol ve mitokondride bulunan SOD’ler,
bakir, ¢inko veya manganez gibi metal iyon kofaktorlerinin varliginda siiperoksit

bilesigini oksijen ve daha az reaktif bir molekiil olan H2O; bilesigine doniistiiriir (108,
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111). Hiicredeki ilk detoksifikasyon enzimi ve en giiglii antioksidandir. SOD bir
metalloenzimdir ve bu nedenle aktivitesi i¢cin bir metal kofaktor gereklidir. Kendisine
baglanan metal iyonuna bagli olarak enzimin g¢esitli formlar1 mevcuttur (116).
SOD’nin 3 farkli izoformu bulunmaktadir. 1.si Cu-ZnSOD (SOD 1), 2.si MnSOD
(SOD 2), 3. Siit CuSOD (SOD 3)’tiir. SOD 1 stoplazmada, niikleer kisimlarda ve
lizozomlarda bulunur, bazi gen mutasyonlari ile iliskili hastaliklarin patofizyolojisinde
rol oynamaktadir. SOD 2 mitokondrilerde bulunur, hiicre farklilagsmasi,
tiimorogenezisde ayrica nadir goriilen ailesel motor ndron hastaliklari, idiyopatik
kardiyomiyopati ve erken yaslanma ile iliskilendirilmektedir. SOD 3, SOD ailesinin
en son saptanan lyesi olarak bilinmektedir, Ozellikle damar duvarlarinda fazla
miktarda bulundugu goriilmiis, vaskiiler diiz kas hiicrelerinin yiiksek oranda SOD 3
sentezledigi tespit edilmistir. SOD 3 diizeylerinin ateroskleroz, koroner arter
hastaliklari, hipertansiyon, diyabet ve iskemi gibi vaskiiler hastaliklarda 6nemli rol

oynayabilecegi diisiiniilmektedir (108).

Katalaz (CAT): CAT oksijen kullanan tiim canli dokularda yaygin olarak
bulunan bir antioksidan enzimdir. Enzim kofaktér olarak demir veya manganez
kullanir (116). Peroksizomda ve mitokondride bulunan CAT, H20:’yi su ve oksijene
doniistiiren antioksidan bir enzimdir (111, 117). Boylece H202’den hidroksil serbest
radikal olusumunu o6nler (117). H202 molekiillerini siirekli izler ve bir saniyede
milyonlarca H202 molekiinii pargalayabilir. CAT diizeyi diisiik olan kisilerin T2D ve
hipertansiyona daha egilimli olduklar1 gosterilmistir (108).

Glutatyon Peroksidaz (GPx): GPx memeli hiicrelerini oksidatif strese karsi
koruyabilen selenyum bagimli antioksidan enzimdir (118). H.O>’leri suya pargalayan
onemli bir hiicre i¢i enzimdir ve lipid peroksitleri mitokondri de bazen de sitozolde
karsilik gelen alkollerine doniistiiriir. Aktivitesi cogunlukla selenyum kofaktoriine
baglidir. Bu nedenle GPx’e selenosistein peroksidaz da denilmektedir. Enzimin lipid
peroksidasyonunda 6nemli rolii vardir. Insanlarda en az sekiz ¢esit GPx enzimi oldugu
belirtilmistir. GPx1 en ¢ok bulunan selenoperoksidazdir, hemen hemen tiim hiicrelerde
bulunur. GPx aktivitesi diisiik olan bireylerde antioksidan sistemde bozulma meydana
gelebilecegi ve buna bagli membran yag asitleri ve fonksiyonel proteinlerde oksidatif

hasara ve dolayistyla ndrotoksik hasara yatkinlik olacag: diisiiniilmektedir. Ozellikle
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GPx1, kanser ve kardiyovaskiiler hastaliklar dahil bir¢ok hastaligin gelisiminde ve

onlenmesinde rol oynar (116).
b) Enzimatik Olmayan Antioksidanlar

Viicudun ikincil savunma hattin1 olustururlar (119). Enzimatik olmayan
antioksidanlar endojen ve ekzojen antioksidanlar olmak iizere ikiye ayrilir. Endojen
antioksidanlar (glutatyon, koenzim Q10, alfa lipoik asit) viicutta olusturulabilirken,
ekzojen antioksidanlar (karotenoidler, flavonoidler, vitaminler gibi) diyetle disardan
alinir (12).

Endojen/Metabolik Antioksidanlar:

Glutatyon: Glutatyon, L sistein, L glutamik asit ve glisinden olusan bir tiyoldiir.
En ¢ok calisilan hiicre antioksidanlarindan biridir. Oksidatif stresi engellemek i¢in
kullanilan birgok antioksidan glutatyon ile reaksiyona girerek, glutatyon eklentileri
olusturan oksidasyon {irtinlerine doniistiiriiliir. Glutatyonun antioksidan savunma
etkilerinin, hiicredeki ana redoks diizenleyici sinyal yolu araciligiyla hiicre
¢ogalmasini ve Olimiinii diizenlemede Onemli rol oynadigi goriilmiistiir (120).
Oksidatif stresin azaltilmasinda, redoks dengesinin korunmasinda, metabolik
detoksifikasyonun artirilmasinda, bagisiklik sisteminin diizenlenmesinde ¢ok énemli

rol oynar (120).

Lipoik Asit: Alfa-lipoik asitin (ALA) mitokondriyal dehidrogenaz enzim
kompleklerinin kofaktorii olarak c¢alistigi, piriivat, alfa-ketoglutarat ve dallanmis
zincirli alfa-ketoasitlerin oksidatif dekarboksilasyonunu katalize ettigi bilinmektedir,
enerji metabolizmasinda temel role sahiptir (121, 122). Okside ve rediikte olarak iKi
formu bulunmaktadir. Rediikte formu olan dihidro lipoik asit (DHLA) daha kiigiik
olmasi ve lipofilik 6zelliginden dolay:1 biyolojik olarak daha aktiftir (121). Enerji
metabolizmasindaki rollerinin yan1 sira ROS’u temizleme kapasitesi, glutatyon, E ve
C vitaminleri gibi endojen antioksidanlari yeniden olusturma yetenegi, metallerle selat
olusturma gibi antioksidan o6zellikleri vardir (122). Yagda ve suda ¢oziinebilen tek
antioksidan oldugu igin evrensel antioksidan olarak isimlendirilmektedir (121). T2D’li

hastalara 500 mg/giin ALA 10 giin boyunca verildiginde glikoz kullaniminda %30



20

artis gorliilmiistiir. Baska bir ¢alismada insiiline bagimli olmayan 20 diyabetli hastaya
500 mg/giin ALA verildiginde insiilin direncinde iyilesme gozlenmistir (123).

Koenzim Q-10: Koenzim Q10 endojen olarak sentezlenen ve yagda ¢6ziinen
bir benzokinon bilesigidir. Ozellikle indirgenmis formunun (ubiquinol) énemli bir
lipid-¢oziiniir antioksidan oldugu bilinmektedir. Koenzim Q10 membrandaki serbest
radikallerin lipid ve proteinlerle reaksiyona girmesini engeller. Ayrica bazi
antioksidan vitaminlerle etkilesim halindedir, askorbik asit ve alfa-tokoferol gibi diger
antioksidanlarin rejenerasyonuna katilir. E vitamini ve selenyum gibi antioksidanlarin

eksikliginin koenzim Q10 ile tedavi edilebilecegi belirtilmektedir (124).
Ekzojen/Diyet Antioksidanlari:

Karotenoidler (p karoten, a karoten, § kriptoksantin, likopen, lutein/zea
ksantin): Karotenoidler, bakteri, fungi ve birgok bitki tarafindan tiretilen terpenoid
bilesenlerdir. En sik tliketilen yagda ¢oziinen ikincil bitki bilesenleridir. Bazilari in
vivo beta karoten oksijenaz 1 yoluyla A vitaminine doniisebildigi icin gogunlukla A
vitamini aktiviteleriyle taninir. Karotenoidler 6zellikle lipit peroksitleri temizleyebilir,
olusumlarini azaltabilir, hiicre zarindaki serbest lipid radikalleri ile reaksiyona girerek
zar1 oksidatif hasardan korur. Boylece isoprostan, akrolein ve 4 hidrioksinonenal gibi

lipid peroksidasyon belirteglerinin olusumunu azaltir (125).

Vitaminler: A, C, E vitaminleri antioksidan etkiye sahip vitaminler arasindadir
(126).

E vitamini, tokoferol ve tokotrienol olarak bulunan lipofilik bir antioksidandir.
Hiicreyi oksidatif hasara karsi korur. Hipergliseminin kontroliinde anahtar bir rol
oynadigi ve diyabetle iliskili komplikasyonlarin hem o6nlenmesinde hem de
kontroliinde oOnemli oldugu disiiniilmektedir. E vitamini takviyesi yapilan
streptozotosin ile indiiklenen diyabetli sicanlarda hepatik lipit peroksit olusumunu
azalttig1 gozlenmistir. Diyabette SOD, CAT ve GPx’diizeylerinde azalma meydana
gelmektedir. Ancak oral E vitamini takviyesiyle (440 mg/kg, haftada 1 kez, 30 giin
boyunca) SOD diizeyi artmis, GPx aktivitesi iyilesmis ve glisemideki iyilesmeden

dolay1 hidroperoksit diizeyleri azalmigtir (127). E vitamininin antioksidan 6zelligi,
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hipergliseminin 6nlenmesi ile mikrovaskiiler ve makrovaskiiler komplikasyonlarin

azalmasiyla iligkilidir (128).

C vitamini suda eriyen bir vitamin olarak, hiicre dis1 sivilarda bulunan en
onemli antioksidandir; peroksidasyon fazi baslamadan once peroksil radikallerini
ortadan kaldirarak biyomembranlar1 lipid peroksidasyonundan korur (129).
Antioksidan aktiviteye sahip iki formu vardir: L-askorbik asit ve L-dehidroaskorbik
asit. Her ikisi de gastrointestinal kanaldan emilerek enzimatik olarak birbirine
dontistiiriilebilir. Askorbik asitin siiperoksit, hidrojen peroksit, tekli oksijen, hidroksil
ve reaktif nitrojen oksit bilesiklerine karsi etkili siipiiriicii etkileri vardir. En giiglii ve
en az toksik dogal antioksidanlardan biri olarak kabul edilmektedir. C vitamini
elektron transferi ile zincir radikal reaksiyonlarini sonlandirabilir, etkili bir
indirgeyicidir. In vivo ve in vitro olarak tokoferoksil radikalini o-tokoferole
indirgeyerek yenilenmesini saglar. Sentetik C vitamininin ve besin kaynaklarindan
alinan C vitamininin biyoyararlanimi benzerdir (130). T2D’de artan C vitamini
ihtiyacinin temel sebebi, hipergliseminin sebep oldugu yiiksek oksidatif stres
diizeyleridir. Yeni tan1 T2D’li hastalarda, ilk iki y1lda, lipid peroksidasyonunun arttigi,
antioksidan enzimlerin yan1 sira C ve E vitaminlerinin azaldig1 gdzlenmistir. Ug aylik
C ve E vitamini suplementasyonunun SOD ve glutatyon diizeylerini artirirken,

hipertansiyon, kan glikozunu azalttigi gérilmiistiir (131).

Yagda eriyen bir vitamin olan A vitamininin serbest radikal siipiiriicii
ozellikleri vardir. Kalp hastaliklar1 ve kanser gibi kronik hastaliklarin 6nlenmesinde
fizyolojik antioksidan olarak rol alir. Ana bilesen all-trans retinol, retinil palmitat gibi
yag asidi esterleri seklinde A vitamininin en bol bulunan diyet formudur, retinal ve
retinoik asit ise A vitamininin en az bulunan diyet bilesenidir. A vitamini ve
karotenoidler radikallerle etkilesime girme ve hiicre lipid peroksidasyonunu engelleme
yeteneklerine bagl antioksidan etkileriyle bilinir (129). Retinoidlerin pankreatik 3
hiicre fonksiyonunda, hepatik lipid metabolizmasinda ve adipogenezde rol

oynayabilecegi One siiriilmektedir (131).

Mineraller: Antioksidan aktiviteyle ilgili olarak en onemli mineraller

selenyum ve ¢inkodur (123).
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Selenyum birgok besinde dogal olarak bulunan onemli bir eser elementtir,
tiroid metabolizmasinda ve bagisiklik fonksiyonlarinda 6nemli rolleri vardir (123).
Selenyum potansiyel antioksidan 6zellikleriyle bilinmektedir. Antioksidan enzimlerin
sentezi ve islevi igin gerekli bir oligoelementtir ve antiviral dzelliklere sahiptir (132).
Insan viicudunda 25 selenoprotein bulunur ve bunlar antioksidan enzimler (GPx),
antioksidan proteinler (selenoprotein P ve W) ve diger metabolik enzimlerin
fonksiyonuna gore siniflandirilir. Selenyum GPx aktivitesini artirarak ROS olusumunu

baskilamaktadir (133).

Cinko, bagisiklik sisteminin diizgiin ¢aligmasi, glikoz kontrolii, nérobilissel
islevler, yara iyilesmesi, oksidatif stres cevabi i¢in gerekli bir mineraldir. Antioksidan
olarak ilk etkisi SOD, GPx ve CAT gibi antioksidan enzimlerin aktivasyonunu
artirmasidir. Ikinci olarak, NADPH oksidaz, indiiklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS)
gibi 6nemli proksidan enzimleri ve N-Metil-D-Aspartik asit (NMDA) reseptoriinii
inhibe eder. Ugiincii olarak bazi baglanma bolgelerinde (hiicre membranlari,
proteinler) demir ve bakir gibi redoks- aktif gecis metalleri ile rekabet eder. Bu sayede
serbest radikal olusumunu ve lipit peroksidasyonunun baslamasini engeller. Dordiincii
olarak proteinlerin siilfidril gruplarina baglanarak onlar1 oksidasyon korur. Besinci
olarak hidroksil radikalinin bir siipiiriiciisii olan metalotiyonin tiretimini artirir (134).
Yapilan ¢aligmalarda diyabetli hastalarda, diyetle ¢inko alimindan bagimsiz olarak,
plazma ¢inko diizeylerinin saglikli bireylerden daha diisiik oldugu goriilmiistiir. Bagka
bir ¢alismada diyabetli hastalarda serum ¢inko ve SOD diizeylerinde azalma, lipid
peroksidasyon gostergelerinde artis gézlenmistir (135).

Fenolik Bilesenler: Fenolik bilesenler hidrojen dondrleri olarak hareket etme
veya LDL’nin oksidasyonunu engelleyerek demir ve bakir gibi metal iyonlarini
selatlama yetenegine sahiptir. In vitro, LDL nin oksidasyonunu engeller. Fenolik
bilesikler hidroksil gruplarindan hidrojen transfer ederck serbest radikalleri
azaltabilir/inhibe edebilir. Fenolik bilesiklerin kimyasal yapilarina bagli olarak
davraniglarinda farkliliklar gézlenmistir. Hidrojen atom transferi (HAT) maruz kalma
olasiligr en yiiksek olan bilesikler tokoferol, ardindan hidroksitirozol, gallik asit,
kafeik asit ve epikatesin olurken, tek elektron transfer reaksiyonlar1 (SET)’n1 daha iyi

yapabilen fenolik bilesikler kampferol ve resveratrol olmustur (129).
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Antioksidan Aktivite/Kapasite Belirleme Yontemleri

Biyolojik sivilar, yiyecek, icecek, bitki ozleri gibi cesitli matrikslerde
antioksidan kapasiteyi 6lgmek icin farkli yontemler gelistirilmistir (136, 137). In vivo
ve in vitro sekilde antioksidan 6lgme teknikleri vardir. In vitro olarak, reaksiyon
mekanizmalarina goére antioksidan kapasite Olgiimleri  hidrojen atom transferi
(hydrogen atom transfer-HAT) ve tek elektron transferi (single elektron transfer-SET)
yontemlerine dayali olmak iizere iki grupta toplanabilir. HAT mekanizmasina dayanan
Olciimlerin ¢ogu yarismali reaksiyon kinetigini izler. Peroksil radikali iiretmek iizere
bir radikal baslatict kullanilir. Eklenen antioksidan radikaller i¢in ortamdaki substrat
ile yarisir. Peroksil tercihen antioksidandan bir hidrojen atomu alir. Sonugta peroksil
ve hedef molekiil arasindaki reaksiyon inhibe edilir/geciktirilir (138). Bu yontemler
oksijen radikal absorbans kapasite (ORAC), toplam radikal yakalayici antioksidan
parametre (TRAP) ve krosin beyazlatma yontemlerini igerir. SET mekanizmasina
dayali metotlarda reaksiyon karsisinda iki bilesen vardir; antioksidan ve oksidan.
Oksidan antioksidandan bir elektron alir ve bu oksidanda renk degisimine sebep olur.
Renk degisiminin derecesi, antioksidan Orneklerin derisimiyle orantilidir. Bu
yontemler; Ciocalteu ayiraci ile toplam fenolik yontemi, troloks esdegeri antioksidan
kapasite yontemi (TEAC), demir iyonu indirgeyici antioksidan gii¢ (FRAP), oksidan
olarak bakir (II) kullanilan toplam antioksidan potansiyel yontemi (CUPRAC) ve 2,2-
difenil-1-pikrilhidrazil radikal siipiirme kapasitesi yontemlerinden olusur (137, 138).

2.4.1. Diyetin Toplam Antioksidan Kapasitesi

Diyetin toplam antioksidan kapasitesi (dTAC), diyetin genel antioksidan
kapasitesini Olger ve diyet kalitesinin bir gostergesi oldugu distiniiliir (14). Plazma ve
serum total antioksidan kapasite (TAC) konsantresinin antioksidan bakimindan zengin
sebze ve meyve tiikketimi ile iligkili oldugu gosterilmis, boylece diyette yeterli miktarda
antioksidan tiiketilmesinin 6nemi vurgulanmistir. A, C, E vitaminleri,  karoten,
likopen ve Se gibi vitamin, mineral ve polifenol igeren tam tahillar, meyveler ve
sebzeler gibi bitkisel besinler, hiicreleri oksidatif stresten koruyarak kronik hastalik
riskini azaltmaktadir (139). Cesitli hastaliklarda, hasta bireylerde serum TAC
diizeyinin ve antioksidan aktivite gostergelerinin diisiik ve oksidatif stres diizeyi

gostergelerinin ise yiiksek oldugu bildirilmistir (140). Besinlerdeki antioksidanlari
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6lgmek icin FRAP, TRAP, ORAC, TEAC yaygin olarak kullanilan testlerdendir (15).
Bitkisel besinlerin antioksidan igeriklerinin hayvansal ve karma besinlerden daha
yuksek oldugu bilinmektedir. Siit iirtinleri, et ve baliklarin antioksidan igerigi daha
distiktir (141). Bitki kokenli besinlerde yaygin bulunan fenolik bilesikler en yiiksek
antioksidan 6zelligine sahip biyoaktif bilesikler olarak kabul edilir. Bu bilesiklerin

alimi da diger diyet antioksidanlarinin alimindan 6nemli 6lglide daha yiiksektir (142).

T2D’de oksidatif stres belirgin olarak artmaktadir, bu durumda antioksidanlara
gereksinim artmaktadir (143). Diyet antioksidanlarinin diyabette hem koruyucu hem
tedavi edici rolii oldugu diisliniilmektedir. Yapilan bir ¢alismada 15 yillik izlem
sonucunda diyet antioksidan kapasitesinin T2D riskini azaltmada 6nemli etkisi oldugu
gorilmiistiir (144). Diyetle alinan E ve C vitamini gibi antioksidanlarin diyabette
insiilin duyarliligini artirdigi, pre ve post prandiyal kan glikozunu azalttigi ve HbAlc
diizeylerini iyilestirdigi goOsterilmistir (145). Baska bir calismada, tip2 diyabetli
hastalarda total antioksidan diizeyleriyle malondialdehit diizeyleri arasinda negatif
iliski saptanmustir (146). T2D, prediyabet ve insiilin direnci ile dTAC kapasitesi
arasindaki iliskinin incelendigi bir ¢aligmada diyet FRAP degerleri ve insiilin direnci
(HOMA indeksi) arasinda negatif iligki saptanmistir. Antioksidanlardan zengin bir
diyetin insiilin direnci ve T2D riski agisindan faydali etkileri oldugu vurgulanmistir
(147). Diisiik dTAC’1n diyabet gelisimi igin risk faktorii olarak kabul edilebilecegi bu
nedenle, diyabetin dnlenmesi ve tedavisi i¢in diyet onerilerinde yliksek dTAC’1n goz

ontinde bulundurulmasi 6nerilmistir (148).
2.4.2. Diyabet, Hiperglisemi ve Oksidatif Stres

Siirekli hiperglisemi, mitokondriyal oksijen tiiketimini artirarak, mitokondriyal
fonksiyona zarar vererek veya ROS iireten enzimler olan niikleotid fosfat oksidazlar
aktive ederek asir1 ROS iiretimine yol acar. Artmig ROS iiretimi veya endojen
antioksidanlarin azalmis aktivitesi veya her ikisi, f hiicre fonksiyon bozukluklarini ve
instilin direncini indiikleyerek diyabette giiclii bir etken olan oksidatif stres ile
sonuglanir. Ayrica oksidatif stres, diyabetle iliskili komplikasyonlarla da yakindan
iliskilidir (149).
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Hiperglisemide glikolitik yoldan daha fazla glikoz ge¢isi olur, glikolitik
yolagin aktivitesi artar. Ve sonucunda daha fazla nikotinamid adenin dintikleotit
(NADH) iiretilir. NADH bir elektron tasiyicisi oldugu i¢in fazlasi elektron tasima
zincirinde elektron basincina neden olur. Mitokondri asir1 tiretilen NADH’1 azaltmak
icin NADH oksidasyonunu artirir. Bu sirada, NADH NAD’a yiikseltgenirken, elektron
kagaklart meydana gelir, bunun sonucunda mitokondriyal siiperoksit radikalleri
olusur. Siiperoksitin agir1 artis1 oksidatif stres olusumunda rol oynar. Agiga ¢ikan
stiperoksit ve diger ROS’lar gliseraldehit 3-fosfat dehidrogenaz aktivitesini bozar. Bu
enzim gliseraldehitin pirlivata doniisimiinden sorumludur. Gliseraldehit 3-fosfat
dehidrogenaz aktivitesindeki bozulmayla glikoliz ve Krebs siklusunda aksakliklar
olusur. Sonucunda aciga cikan ve biriken ara metabolitler alternatif yolaklarla
metabolize edilmeye ¢alisilir. Hiperglisemide alternatif bu yolaklar ROS iiretimi,
oksidatif stres , diyabet ve komplikasyonlarin gelisiminde 6nemli rol oynamaktadir

(150). Bu yolaklar asagida incelenmistir.

Polyol Yolag:

Polyol yolagi, glikozun bir polialkol olan sorbitole doniisiimiinden sorumlu
olan aldoz rediiktaz enziminin katalize ettigi bir dizi reaksiyondan olusur.
Hiperglisemi varliginda fazla glikoz polyol yolagina girerek sorbitol olusumuna sebep
olur (151). Sorbitol hidrofiliktir ve hiicre iginde birikerek hiicrenin osmolar dengesini
bozabilir. Polyol yolagi, hiperglisemide glikozun yaklasik %30’unun metabolize
edilmesinden sorumludur (152). Aldoz rediiktaz enziminin ¢alismasi i¢in NADPH
gereklidir. NADPH sorbitol iiretimi i¢in kullanildiginda glutatyon aktivitesi
azalmaktadir ve antioksidan sistem baskilanarak oksidatif stres tetiklenmektedir. Yan1
sira artan sorbitol fruktoza doniiserek gliseraldehit 3 fosfat ve dihidroksiaseton fosfat
birikimi ile sonug¢lanmaktadir. Bu birikim protein kinaz C aktivasyonuna neden olarak
oksidatif stresi tetiklemektedir (151).

Heksozamin Yolagi

Heksozamin yolagi, normal sartlarda amino sekerlerin sentezinde gorevlidir.
Bu yolak, glikolitik yolda hiz smirlayici enzim glutamin fruktoz-6-fosfat amino
transferaz enziminin aktivitesiyle gergeklesen bir dizi reaksiyonu i¢cermektedir. Bu

yolda fruktoz-6-fosfat glutamin fruktoz-6-fosfat amino transferaz tarafindan
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glikozamin-6-fosfata donistiiriiliir sonra iridin difosfat-N-asetilglikozamine aktive
edilir (153). Uridin difosfat-N-asetilglikozamine diger biitiin aminosekerlerin
prekiirsorii  olup, glikoproteinlerin, proteoglikanlarin ve glikozaminoglikanlarin
biyosentezi i¢in gereklidir. Dokularda miktarinin artisiyla O-bagli N asetil-p-D-
glikozamin modifikasyonuna neden olur. Bu siirecin heksozamin yolunun etkinligine
aracilik ettigi distiniilmektedir (154). Yan1 sira O-bagli N asetil-B-D-glikozamin
miktarindaki artisin devamliliginin diyabet ve komplikasyonlarinin gelisimiyle iligkili
oldugu gorilmektedir. O-bagli N asetil-B-D-glikozamin insiilin direncinin
mekanizmasinda da etkili olabilmektedir, insiilin sinyalizasyonunda gorevli kilit

enzimleri etkileyerek insiilin aktivitesini etkileyebilmektedir (155).
Protein Kinaz C Yolag:

Protein kinaz C’ler, 11 izoformdan olusan, gesitli fizyolojik ve patolojik
tepkimelerde rol alan serin/treonin kinazlarin bir iiyesidir (156). Protein kinaz C
hiperglisemik durumlarda poli-ADP-riboz polimeraz-1 ve gliseraldehit 3-fosfat
dehidrogenaz1 inhibe eder ve diagilgliseroliin asir1 iiretimine sebep olur. Artan
diagilgliseroliin sentezi, Protein kinaz C’yi uyararak ROS olusumunu tetikleyen
oksijenaz enzimleri ve NADPH oksidazi aktive eder (157). Artan diagilgliserol
diizeyleriyle aktive olan Protein Kinaz C vaskiiler gecirgenlikte bozulma, sitokin
tretiminin artisi, bazal membranin kalinlasmas1 gibi diyabet komplikasyonlariyla
iliskili bircok siirecte rol oynar (158). Ileri glikasyon son iiriinleri (AGE)’nin olusumu

da Protein Kinaz C aktivasyonunu etkileyen diger bir faktordiir (157).
Tleri Glikasyon Son Uriinleri (AGEs)

AGE’ler enzimatik ve non-enzimatik olmak ftizere 2 farkli mekanizma
tizerinden sentezlenebilir. Enzimatik olarak gliseraldehit-3-fosfattan olusan
metilglikoksal; proteinlerin sistein, lizin ve arjinin kalintilariyla AGE olusturabilir.
Non enzimatik olarak, glikoz proteinlerin lizin kalintilarina direk baglanarak Shiff bazi
olusturabilir. Shiff bazlar1 sonrasinda kararli ve stabil olan AGE’yi olusturur (159).
Normoglisemide AGE olusumu yavas ve kisitliyken hiperglisemide seviye ve siiresine
gore AGE olusumu hizlanarak artar. AGE’ler AGE reseptorii (RAGE) olarak bilinen
reseptorlere baglanir. Bu etkilesim ROS iiretimine sebep olur (160). AGE’lerin

RAGE’lere baglanmasi protein kinaz C’yi de aktive ederek oksidatif strese neden olur
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(161). Viicutta bircok protein AGE olusumuna katilabilir ve bu proteinlerin
nicelendirilmesi diyabetin ilerlemesi i¢in bir indeks olarak kullanilmaktadir (159).
HbA 1¢ seviyelerinin artig1 diyabetin komplikasyonlariyla iliskilendirilmektedir (162).
Hiperglisemi kaynakli glikotoksisitenin bir {iriinii olan AGE viicutta pro-oksidan

molekiillerin olusumunu artirarak oksidatif strese neden olabilmektedir (163).
Gliseraldehit Oto-Oksidasyon Yolagi (Enediol Yolagi)

GAP, glikoliz esnasinda fruktoz 1,6 fosfattan olusan bir ara metabolittir ve
hiperglisemide gliseraldehit 3-fosfat dehidrogenaz enziminin baskilanmasiyla hiicrede
birikir. Artan gliseraldehit 3 fosfat oto-oksidasyona ugrar. Bu yolak muhtemel olarak
toksik iki iirlinlin meydana gelmesiyle sonuglanir. Bunlardan biri olan a-
ketoaldehitler, AGE olusumuna; digeri hidrojen peroksit ise aktif redoks metalleri

varsa hidroksil radikallerinin olusumuna katilabilir (164).
2.5. Fibroblast Biiyiime Faktorii-21 (FGF21)

Fibroblast biiylime faktori-21, safra asidi homeostazini diizenleyen
FGF15/19°u ve fosfat homeostazi ile karacigerin diger metabolizmalarini diizenleyen
FGF23’1 de igeren FGF alt ailesine aittir. Fibroblast biiyiime faktorii-21; geleneksel
bir tirozin kinaz FGF reseptorii ve B-Klotho isimli ko-reseptor proteininden olusan bir
hiicre yiizey kompleksi {lizerinde ¢alisir. FGFR sinyal aktivasyonu i¢in bu proteinlerin

her ikisine de dogrudan baglanir (20).

Fibroblast biiyiime faktorii-21, enerji dengesinin, glikoz ve lipid homeostazinin
diizenlenmesinde 6nemli rolleri olan stresle indiiklenebilenen bir hormondur (165).
Metabolik olarak birkag organda iiretilir ve farkli dokularla etkilesime girer. Fibroblast
bliytime faktorii-21’in biyolojisi; farkli iiretim yerleri, coklu hedef organlardaki ¢esitli
metabolik fonksiyonlari, otokrin, parakrin ve endokrin ¢alismalart nedeniyle
karmagiktir ve tartigilmaktadir (166, 167). Salgilandigi dokuya gore hepatokin,
adipokin ve miyokin olarak adlandirilir. Cogunlugu karacigerden sentezlenen bir
hormondur. Hepatik FGF21 lipolizi inhibe etmek i¢in dogrudan beyaz adipozitleri
etkiler ve agliga yanit olarak fiziksel aktiviteyi baskilama ve sistemik glukokortikoid
diizeylerini artirma yoniinde etki eder. Adipoz dokudan salgilanan FGF21 beyaz yag

dokunun kahverengilesmesini indiikler ve termojenezde rol oynar. Miyositik FGF21,



28

diyet kaynakl1 obezite ve insiilin direncine karsi koruma saglar, beyaz yag dokusunun
kahverengilesmesini saglar ve kardiyak hipertrofiye karsi korur (168). Fibroblast
bliylime faktorii-21 besin alimini etkilemese de enerji harcamasini 6nemli 6l¢iide

artirtr (167).

Fibroblast biiylime faktori-21, yag asidi duyarli peroksizom proliferator
reseptorler (PPARs), aglik ve beslenme durumu ve metformin gibi ilaglarla diizenlenir.
Aclik, ketojenik diyet, yiiksek karbonhidrat icerikli diyetler, serbest yag asitleri ve
niikleer reseptdr agonistleri FGF21’in ana transkripsiyonel indiikleyicileri olarak
diistiniilmektedir (169). Fibroblast biiyiime faktorii-21’1 aclik ve ketojenik diyete yanit
olarak PPARa indiiklemektedir (20).

Yapilan ¢alismalarda ekzojen FGF21’in agirlhik kaybinda, glikoz
homeostazinin iyilestirilmesinde, hepatik trigliseritlerin azaltilmasinda olumlu etkileri
oldugu gosterilmistir (19, 167). Farelerle yapilan ¢alismalarda aglik, ketojenik diyet
ve protein kisitlamasiyla hepatik FGF21 diizeylerinin arttigi goriilmiistir (167).
Obez/hafif sisman insanlarda ve T2D’li bireylerde FGF21 yiiksek diizeylerdedir.
Obezite ve diyabette artan FGF21 diizeyi nedeniyle, FGF21 diyabetin bir belirleyicisi
veya biyolojik gostergesi olarak kullanilabilir (170).

Beslenme Durumuna FGF21 Yaniti

Oru¢ tutma/achik sirasinda FGF21; lipolizi, yag asidi oksidasyonunu,
ketogenezi ve glukoneogenezi tetikler ve insiilin duyarliligini artirir. Fibroblast
biiyiime faktorii-21 verilmesiyle farelerde aglik plazma glikoz, trigliserit, diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL) ve insiilin diizeyleri azalmis, yiliksek yogunluklu

lipoprotein (HDL) diizeyi artmis ve agirlik kayb1 gozlenmistir (171).

C57BL/6J farelerinde yapilan bir g¢alismada 12 haftalik yiiksek yagh
beslenmeden sonra dolagimdaki FGF21 seviyesinin 6nemli dl¢iide (6 kat) arttigi
bildirilmistir. (172). Ayrica orug tutarken (veya ketojenik diyet, kronik agliga benzer
durum) veya asir1 yemek yeme durumunda dolasimdaki FGF21 konsantrasyonu
artmaktadir (173). Insanlarda 7-10 giinliik ag¢hk dolasimdaki FGF21 diizeyini
artirabilmektedir (174).
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Birgok calismada sekerin FGF21 i¢in etkili bir uyarict oldugu gosterilmistir.
Farelerle yapilan caligmalar yiliksek karbonhidratli diyetin karacigerde FGF21’in
MRNA diizeyini ve dolasimda FGF21 diizeyini artirdigi gosterilmistir, bu artigin
diyete yag emiilsiyonu eklendiginde ortadan kalktigi go6zlenmistir (175).
Karacigerdeki FGF21 geni spesifik olarak devre dis1 birakildiginda (knock out), seker
alimiyla FGF21 diizeyinin artmadig1 gozlenmistir bu nedenle karbonhidrat aliminin

indiikledigi FGF21’in esas olarak karaciger kaynakli oldugu gosterilmistir (176).

Yiiksek yagli diyetlerin FGF21 direncini tetikledigi distliniilmektedir. Ancak
yag asitlerinin ¢esidine gore FGF21 diizeylerinde degisiklik gdzlenmektedir. Oleat,
linoleat ve linoleik asitin FGF21 ekspresyonunu ve salinimini artirdigi, palmitatin ise

FGF21 iizerinde herhangi bir etkisi olmadig1 gozlenmistir (177).

Diyet proteininin kisitlanmasiyla dolasimdaki FGF21 diizeyinin arttigini
gosteren calismalar vardir (178). Farelerde ve ratlarda yapilan ¢alismalarda enerjiden
bagimsiz olarak, diisiik proteinli diyetin FGF21 diizeyini 10 kat artirdig1 gosterilmistir,
bu hayvanlarda protein aliminin azalmasindan sonra 24 saat i¢inde karaciger kaynakli
FGF21 ekspresyonunda artig goriilmiistiir (179, 180). Insanlarda enerji kisitlamasi
yapilmadan 28 giinliik diisiik proteinli bir diyetle dolasimdaki FGF21 diizeyinde %171
artis gozlenmistir (181). Randomize kontrollii baska bir ¢alismada, 4 giin boyunca
diyetin protein igeriginin %?25’ten %10’a dislriilmesinin dolasimdaki FGF21
diizeyini 6 kat artirdig1 gosterilmistir (182).

Fitokimyasallar ve FGF21

Diyet biyoaktif bilesenleri ve FGF21 arasindaki iliskiyi inceleyen ¢ok az sayida
aragtirma vardir. Literatiirde uzun zincirli yag asitleri (Fibroblast growth factor
receptor 1-Fgfrl/Klotho B eskpresyonunu artirir), betain (FGF21 salinimini artirir) ve
kurkuminin (hem (Fibroblast growth factor receptor 1-Fgfr1/Klotho p hem de FGF21
ekspresyonunu destekler) etkilerinin kanitlandigi bildirilmistir. Resveratroliin de

hepatik FGF21 ekspresyonunu uyardigi gosterilmistir (183, 184).

Yapilan bir calismada kakao kabugundan elde edilen fitokimyasallarin
(0zellikle teobromin ve protokatesik asit) FGF21 sinyalini tetikleyebildigi, oksidatif

stresi, inflamasyonu ve lipid birikimini azalttigi ve insiilin direncini hafiflettigi
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gosterilmistir. Bunlara bagli olarak non alkolik yagli karaciger hastaligin1 6nlemede

olumlu etkileri oldugu bildirilmistir (184).

Kersetin ile yapilan bir ¢alismada, sogan kabugu 6ziinden elde edilen kersetinin
FGF21’in de dahil oldugu termojenik genlerin diizeylerini artirdigi, beyaz adipoz
dokunun kahverengilesmesini saglayarak agirlik kaybinda ve yag kiitlesinin

azalmasinda etkili oldugu gozlenmistir (185).

Berberinle yapilan bir ¢alismada berberinin hepatik FGF21 gen ekspresyonunu
artirdig1 ve buna bagli olarak dolasimdaki FGF21’in de arttig1 gosterilmistir (186).

Diyabet ve FGF21

Klinik veriler FGF21’in T2D komplikasyonlari ig¢in yeni ve bagimsiz bir
belirte¢ olabilecegini gostermektedir (170). T2D’de FGF21 diizeyi artmistir ve
hipertansiyon, hiperglisemi, glikolize hemoglobin diizeyi, insiilin direnci ve C-reaktif
protein ile pozitif korelasyon gostermektedir (171). Yeni tan1 alan T2D’li bireylerde
aclik FGF21 diizeyinin 6nemli 6lglide arttigi goriilmiistiir (187). Cok diisiik diizeyde
serum FGF21, diyabetik retinopati ile iliskili bulunmustur (188). Baska bir ¢alismada
T2D’li bireylerde yiiksek FGF21 diizeyi, yiiksek kardiyovaskiiler hastalik riski ile
iligkili bulunmustur (189).

Fibroblast biiyiime faktorii-21’in, insiilin duyarlili@inin iyilestirilmesinde,
glikoz ve lipid homeostazinin iyilestirilmesinde olumlu etkileri vardir bu nedenle
diyabetin ilagsiz tedavisinde onemli rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir. Hayvan
deneylerinde, FGF21’in viicut yagm degistirmeden beyaz yag dokunun
kahverengilesmesini saglayarak ve 1s1 Uretimini artirarak diyet kaynakli diyabet
olusumunu Onleyebildigi gosterilmistir (170). Fibroblast biiylime faktorii-21’in
karaciger, kas ve adipoz dokuda insiilin direncini iyilestirebilecegi belirtilmistir (190).
DB/DB farelerde yapilan ¢alismalarda FGF21’in insiilin gen transkripsiyon
faktoriiniin ekspresyonunu ve adacik hiicrelerinde, ¢oziiniir N-etilmaleimide duyarlt
faktor ek protein reseptor proteinlerini artirdigi gosterilmistir. Coziiniir N-
etilmaleimide duyarli faktor ek protein reseptor insiilin sekresyonunun ana
diizenleyicisidir ve FGF21, PI3K/Akt sinyal yolu araciligiyla adacik f hiicrelerinde

insiilin {iretimini ve salgilanmasinin devamliligini saglayabilir (191, 192). Yani sira
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FGF21 adiponektin ekspresyonunu ve salinimini PPARy yoluyla etkin olarak
uyarabilir, adiponektinin glikoz homeostazin1 ve insiilin duyarliligin iyilestirmede
rolii oldugu bilinmektedir (193). Calismalar, FGF21’in yag {iretimini azaltarak ve
karacigerde yaglanmayi Onlemek igin karacigerde lipid oksidasyonunu artirarak

diyabet tedavisinde aktif rol oynayabilecegini gostermistir (194, 195).

Adipoz dokunun kronik inflamasyonu diyabetin patogenezinde onemli rol
oynamaktadir. Bir¢ok arastirmaci inflamasyonun iyilestirilmesinin diyabet tedavisinin
hedeflerinden biri olarak gormektedir (196, 197). Calismalar inflamasyonun FGF21
aktivitesine zarar verdigini gostermektedir (198). Ancak FGF21 inflamatuar
faktorlerin ekspresyonunu kismen inhibe ederek diyabetin durumunu iyilestirebilir
(199).

Diyabetli farelere ekzojen FGF21 verilmesi; kan glikoz ve lipitlerinde azalma,
insiilin duyarliliginda iyilesme, agirlik kaybi, yag kullaniminda ve enerji harcamasinda
artigla sonuglanmustir (200). Insiilin ve FGF21 ile tedavi, adipozitlerde GLUT 4 ve
GLUT 1 aktivasyonu ile glikoz diizeyini azaltan sinerjik bir etki olusturmaktadir (201).

T2D ve obezitesi olan bireylere FGF21 analoglarmin verilmesi, diyabetle
iligkili bazi sorunlar iizerinde olumlu etkiler gdstermektedir ancak daha fazla
calismaya ihtiyag duyulmaktadir. FGF21 tedavi edici bir segcenek olarak ayn1 zamanda
diyabet gelisiminde 6ngoriicii bir belirteg olarak da kabul edilmektedir (171).
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3. GEREC ve YONTEM
3.1. Arastirma Yeri, Zamani ve Orneklem Sec¢imi

Bu arastirma Ocak-Ekim 2021 tarihleri arasinda Hacettepe Universitesi T1p
Fakiiltesi Eriskin Hastanesi Genel Dahiliye Poliklinigi’ne basvuran en az bir yildir
T2D’1i 38 (5 erkek, 33 kadin) hasta ve 38 (4 erkek, 34 kadin) saglikli kontrol olmak

tizere toplam 76 birey lizerinde yapilmistir.

Arastirma igin gerekli olan etik kurul onay1 Hacettepe Universitesi Girisimsel
Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 2020/08 sayili toplant1 ve
2020/08-51 karar no ile onaylanmistir (EK 1). Bu galisma Hacettepe Universitesi
Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinasyon Birimi tarafindan 19651 proje numarasiyla

desteklenmistir.

Arastirma kriterlerine uygun bireylerden goniilliilik esasina dayanarak
calismada yer almayi kabul edenlere bilgilendirilmis onam formu verilerek onay

alinmistir (EK 2).

Gebe ve emzikli kadinlar, tip 1 diyabet, kanser, kronik bobrek hastaligi, kronik
karaciger hastaligi ve diger kronik inflamatuar hastaligi bulunan bireyler, HbAlc
diizeyi 9’un tizerinde olan bireyler, bazal insiilin, kisa, orta etkili ve/veya karisim
instilin kullanan bireyler, fiziksel aktivite ve zayiflama diyeti yapmasina engel teskil
eden durumu olan bireyler ve ramazan ay1 dolayisiyla orug tutan bireyler arastirmaya
dahil edilmemistir. Diizenli olarak kontrol randevularina katilamayan bireyler

arastirma dis1 birakilmustir.
3.2. Arastirmanin Genel Plam

Arastirmaya 19-64 yas aras1 beden kiitle indeksi (BKI) > 25 kg/m? olan hafif
sisman ve obez 38 (5 erkek, 33 kadin) en az bir yildir T2D’li birey ve BKI’si 18,5-35
kg/m?olan 38 (4 erkek, 34 kadim) saglikl1 birey katilmistir.

Diyabetli bireyler 12 hafta siireyle diyabetik tibbi beslenme tedavisiyle takip
edilmistir. Her iki grupta yer alan bireylerin 24 saatlik besin tiikketim kaydi, 24 saatlik

fiziksel aktivite kaydi ve antropometrik dlgiimleri (Biyoelektrik Impedans Analizi-
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BIA, agirlik, boy, bel ¢evresi, kalga cevresi) almmus; bireylerin 24 saatlik besin
tilketim kayitlarina gore besinlerin demir iyonu indirgeyici aktivitesi (FRAP), trolox
esdeger antioksidan kapasitesi (TEAC), oksijen radikalini absorbe etme kapasitesi
(Lipofilik ORAC, Hidrofilik ORAC, Total ORAC) ve total radikal yakalama
antioksidan potansiyelini (TRAP) yontemleriyle diyetin toplam antioksidan kapasitesi
ve fitokimyasal indeksi degerlendirilmistir. Diyabetli bireyler ¢aligmanin
baslangicinda, 4. haftada ve 12. haftada olmak {izere 3 kez degerlendirilmis, saglikli
bireyler ise c¢alismanin baslangicinda ve 12. haftada olmak tizere 2 kez
degerlendirilmistir. Her iki grupta da biyokimyasal parametreler (aglik kan glikozu,
HbAlc, total kolesterol, HDL kolesterol, LDL kolesterol, trigliserit) hasta
dosyalarindan baslangigta ve 12. haftada olmak tizere 2 kez degerlendirilmistir. Serum
ornekleri her iki grupta da baslangicta ve 12. haftada olmak iizere 2 kez alinmis, serum

orneklerinde FGF21 analizi yapilmistir.

T2DM'li bireyler Saglikli bireyler
(n:|38) (n=38)
| I ] , ! |
Baslangu; 4, hafta 12hafta Baslanglg 12. hafta
Genel 24 saatlik besin 24 saatlik besin Genel 24 saatlik besin
bilgilerin tiiketim kayd tiiketim kayd bilgilerin titketim kayd1
alinmasi | | alinmasi
- - 24 saatlik 24 saatlik l : 24 saatlik
24 saatlik besin| | fiziksel aktivite fiziksel aktivite 24 saatlik besin| [fiziksel aktivite
tiiketim kaydi kayd1 kaydi tiiketim kayd1 kaydi
_ 24 saatlik L Antropometrik | | Antropometrik _24saatlik || Antropometrik
fiziksel aktivite dlciimler Slciimler fiziksel aktivite dlgiimler
kaildl | kaydi |
Antropometrik Biyokimyasal Antropometrik Biyokimyasal
dlciimler parametreler dlciimler parametreler
Biyokimyasal L FGE21 Biyokimyasal — FGF21
parametreler parametreler
Diyabetik I_
TBTnin FGF21
planlanmasi

I— FGF21

Sekil 3.1. Calismanin akis semasi
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3.3. Verilerin Toplanmasi

Bu caligmada arastirma grubundaki bireylere baslangigta, 4. haftada ve 12.
haftada olmak iizere 3 kez, kontrol grubundaki bireylere ise baslangicta ve 12. haftada
olmak tizere 2 kez yiiz yiize goriisiilerek bir anket formu uygulanmistir (EK 3). Bu
kontrol noktalarinda katilimcilardan sosyo-demografik 6zellikleri, tibbi oykiileri,
antropometrik Ol¢timleri, besin tiketimleri ve fiziksel aktivite diizeylerine yonelik

veriler toplanmustir.

Her iki grupta da biyokimyasal parametrelerin degerlendirilmesi ve FGF21
analizi i¢in serum Orneklerinin alinmasi baslangigta ve 12. haftada olmak tizere 2 kez

gerceklestirilmistir.
3.3.1. Tibbi Beslenme Tedavisi

Diyabetli bireylere, bireylerin metabolik, biyokimyasal ve fiziksel aktivite
durumlarina uygun diyabetik tibbi beslenme tedavisi verilmistir. Hastalarin bazal
metabolik hizlarmin (BMH) hesaplanmasinda arastirma grubu popiilasyonuna en
uygun olan Mifflin St Jeor denklemi kullanilmistir. Buna gére erkeklerde ve kadinlarda
BMH hesabi Formiil 3.1 ve 3.2’de gosterilmistir (202-204).

BMH (erkek) = 10 x Agirlik (kg) + 6,25 x boy (cm) — 5 x yag (yi) +5  (3.1.)
BMH (kadin) = 10 x Agirlik (kg) + 6,25 x boy (cm) — 5 x yas (y1l) — 161 (3.2.)

Hastalarin kayit yontemi ile belirlenen fiziksel aktivite diizeyi (Physical
activity level-PAL) kat sayis1 BMH ile garpilarak toplam enerji harcamasi (TEH) (TEH
= BMH x PAL) hesaplanmistir. PAL, bireylerin giinliik toplam enerji harcamalarinin
BMH degerlerine boliinmesiyle hesaplanmigtir (205).

Bireylerin enerji gereksinmesi hesaplandiktan sonra viicut agirligi kaybini
saglayacak sekilde enerji agig1 (500-750 kkal) olusturularak kisisel diyabetik tibbi
beslenme tedavi programlari olusturulmustur. Toplam enerjisi hesaplanan diyetin
makro besin 6gesi dagilimi %45-60’1 karbonhidrat, %20-35’1 yag ve %10-20’si
protein olacak sekilde ve giinde en az 200 g kadar (yaklasik 2 porsiyon) meyve ve 4
porsiyon ¢ig ve/veya pismis sebze icerecek sekilde planlanmistir (4, 27).
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3.3.2. Genel Bilgiler, Beslenme Aliskanhgi ve Fiziksel Aktivite Durumu

Bireylere ¢alisma anketinin sosyo-demografik o&zellikler kisminda yas,
cinsiyet, medeni durum, egitimi durumu, meslek, T2D grubunda olanlar i¢in hastalik
siiresi, diyabet egitimi alma durumu, aile Oykiisii, sigara, alkol kullanma durumu,
stiresi ve siklig1 sorulmustur. Anketin beslenme ve metabolik durum kisminda son 6
ayda agirlik degisimi, ana ve ara 6giin sayisi, 0giin atlama durumu, diizenli egzersiz
yapma durumu sorgulanmistir. Yani sira giinliik enerji harcamasinin hesaplanmasi ve
fiziksel aktivite diizeyinin belirlenmesi i¢in bireylerden geriye doniik bir giinlik

fiziksel aktivite kaydi alinmistir (EK 3).
3.3.3. Antropometrik Olgiimler

Arastirmanin her {ic asamasinda antropometrik dl¢timler yapilmistir. Bireylerin
boy uzunlugu, bel ve kalca g¢evresi, viicut agirligi ve kompozisyonu arastirmact
tarafindan Ol¢lilmiistiir. Bireylerin boy uzunluklarinin o6l¢iimiinde stadiometre
kullanilmistir. Boy uzunlugu 6l¢iimii ayakkabisiz ve gorapsiz ve ayaklar bitigik, dik
pozisyonda, topuklar stadiometreye yaslanarak, bas Frankfurt diizlemdeyken
yapilmistir (206). Bel gevresi; ayaklar omuz genisliginde agik, viicut dik ve diyafram
gevsek pozisyondayken iliak kemiginin list kismi ile son kosta arasindaki orta
noktadan yere paralel olarak midaksiller ¢izgi tizerinden alinmistir. Kalga ¢evresi yere
paralel diizlemde kalganin en genis yerinden esnemeyen mezura ile 6l¢tilmiistiir (207).
Viicut agirligl ve kompozisyonunun belirlenmesinde (viicut yag kiitlesi, kas kiitlesi)

biyoelektrik impedans analiz cihazi (Tanita BC 418 MA) kullanilmaistir.

Beden kiitle indeksi (BKI), viicut agirligmin (kg) boy uzunlugunun (m)
karesine boliinmesiyle hesaplanmistir. Tablo 3.1.’de BKI’nin degerlendirilmesinde

kullanilan WHO simiflamasi gosterilmistir (208).

Tablo 3.1. BKI degerlerine gére beslenme durumu smiflandirilmasi (208).

BKI (kg/m?) Beslenme Durumu
<18,5 Zayif

18,5-24,9 Normal

25-29,9 Hafif sisman
30,0-34,9 Obez; I. derece

>35,0 Obez; 11. Derece ve lizeri




36

Bel cevresi ve bel/kalga orani kesim noktalari ve metabolik komplikasyon

riskleri gosterilmistir (209).

Tablo 3.2. Bel gevresine gore metabolik komplikasyon riskleri (209).

Kesim noktasi Komplikasyon riski
Bel ¢evresi (cm)
Erkek >04 Risk

>102 Yiiksek risk
Kadin >80 Risk

>88 Yiiksek risk
Bel/kal¢a orani
Erkek >0,90 Yiiksek risk
Kadmn >0,85 Yiiksek risk

3.3.4. Beslenme Durumu ve Diyetin Degerlendirilmesi

Arastirma siiresince katilimcilarin besin tiiketim durumunun belirlenmesi,
kontrolii ve takibi i¢in kontrol noktalarinda 24-saatlik geriye doniik besin tiikketim

kayitlart alinmastir.

Besin tiiketim kayitlar1 alinirken tiiketilen besinlerin miktarlar1 “ Yemek ve
Besin Fotograf Katalogu — Olgii ve Miktarlar” katalogu aracilig1 ile hesaplanmistir
(210). Besinlerin igindeki malzemelerin gram miktarlarinin belirlenmesinde, disarda
tilketilen besinler igin standart yemek tarifeleri kullanilmis (211, 212), evde tiiketilen
yemekler i¢in ise yemegin icerigi detayli olarak sorgulanarak miktar hesab1

yapilmaistir.

Besin tliketim kayitlarinin degerlendirilmesinde Tiirkiye i¢in gelistirilen
Beslenme Bilgi Sistemi (BeBiS) programi kullanilarak tiiketilen besinlerin ortalama

glinltik enerji, makro ve mikro besin 6gesi degerleri hesaplanmistir (213).

24-Saatlik Geriye Doniik Besin Tiiketim Kaydi

Arastirma grubundaki katilimcilardan aragtirmaci tarafindan yiiz yiize goriisme
yontemi ile baslangic, 4. hafta ve 12. haftada olmak tizere toplam 3 kere 24-saatlik
geriye doniik besin tiiketim kaydi alinmistir (207). Kontrol grubundaki bireylerden
caligmanin baslangicinda ve 12. haftada toplam 2 kere 24-saatlik geriye doniik besin

tilketim kaydi alinmistir. 24- saatlik besin tiiketim kayitlar1 ayri1 ayr1 analiz edilerek
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degerlendirilmistir. Sonugta, aragtirma grubunda 24- saatlik besin tliketim kaydi
verilerine gore baslangig, 4.hafta ve 12. hafta enerji ve besin 6gesi alimlar1 verilmis,
kontrol grubunda ise baslangi¢ ve 12. hafta enerji ve besin ogesi alimlar1 verilmistir.
Aragtirmanin baslangicindaki 24-saatlik besin tiikketim kaydi katilimcilara herhangi bir

diyet miidahalesi yapilmadan alinmistir.

Alnan Enerji ve Besin Ogelerinin Yeterlilik Durumlarimn

Degerlendirilmesi

Besin tiiketim kayitlarinin analizi sonucu giinliik alinan enerji, makro ve mikro
besin dgeleri Tiirkiye’ye Ozgii Besin ve Beslenme Rehberi (TOBBR) ndeki yasa ve
cinsiyete gore Onerilen degerler ile karsilastirilmistir (214). Bireylerin giinliik enerji
ve besin ogeleri gereksinmesi karsilama yiizdeleri hesaplanip, gereksinmenin %67 ve

tizerini karsilama durumu yeterli olarak kabul edilmistir (215).
Fitokimyasal indeksinin Hesaplanmasi

PI, bireylerin 24 saatlik besin tliketim kaydi verilerinden hesaplanmistir.
Diyabetli bireylerde baslangigta, 4. haftada ve 12. haftada hesaplanmis, saglikli
bireylerde ise baslangicta ve 12. haftada hesaplanmistir.

24 saatlik besin tiiketim kayitlar1 dogrultusunda tiim besin maddelerinin makro
ve mikro besin ogeleri ve enerji alimi analizi igin Tiirkiye igin gelistirilen BeBIS

programi kullanilmistir, bu program yardimiyla PI hesaplamasi yapilmistir (213) .

Aragtirmada bireylerin diyetle toplam fitokimyasal alimlarinin saptanmasinda
McCarty tarafindan gelistirilen “Fitokimyasal Index (PI)” yontemi kullanilmistir (6).
Diyet PI degeri, fitokimyasal i¢erigi zengin besinlerden gelen enerjinin giinliik toplam
enerji alimindaki yiizdesi olarak hesaplanmistir [PI=(giinliik fitokimyasallar yoniinden
zengin besinlerden gelen enerji kkal/toplam enerji kkal)*100]. PI hesaplanirken,
fitokimyasallardan zengin besinler; meyve ve sebzeler, kurubaklagiller, tam tahillar,
yagl tohumlar, soya triinleri, zeytin ve zeytinyagi indekse dahil edilirken patates
yiiksek nisasta icermesinden dolay1 sebze olarak kabul edilmemis, indekse dahil
edilmemistir. Ayn1 zamanda meyve ve sebze gruplarina %100 dogal meyve ve sebze

sular1 ve domates sosu gibi zengin fitokimyasal icerigi olan besinler dahil edilmistir.
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Vegan bir diyetin Pl degeri 100 olabilirken Amerikan diyetlerinde PI degerinin
en fazla 20 oldugu bildirilmistir (6).

Diyet Toplam Antioksidan Kapasitesinin Degerlendirilmesi

dTAC, bireylerin 24 saatlik besin tiiketim kaydi verilerinden hesaplanmustir.
Diyabetli bireylerde baslangicta, 4. haftada ve 12. haftada hesaplanmis, saglikli
bireylerde ise baslangigta ve 12. haftada hesaplanmistir.

Besinlerin antioksidan degerini igeren ulusal bir veri tabani1 olmadigi i¢in, yurt
disinda yapilan ¢aligmalarin veri tabanlarindaki besinlerin 100 gramlari i¢in Saptanan
degerlerin kullanilmasiyla bir veri tabani olusturulmustur. Bu veri tabaninda diyetin
toplam antioksidan kapasitesinin belirlenmesinde; besinlerin demir iyonu indirgeyici
aktivitesi (FRAP), trolox esdeger antioksidan kapasitesi (TEAC), oksijen radikalini
absorbe etme kapasitesi (LORAC, HORAC, TORAC) ve total radikal yakalama
antioksidan potansiyelini (TRAP) yontemleriyle saptanan ti¢ farkli veri tabaninin total

antioksidan kapasite degerleri kullanilmistir (216-219).

FRAP yontemi i¢in Carlsen ve arkadaglarinin olusturduklart veri tabaninda
cesitli besinlerin antioksidan igerigini FRAP analizi ile degerlendirmis (216),
Pellegrini ve arkadaslar1 olusturduklar1 veri tabaninda ¢esitli besinlerin antioksidan
icerigini FRAP, TRAP ve TEAC analizleriyle degerlendirmistir (217, 218). ORAC
yonteminin hidrofilik (HORAC), lipofilik (LORAC) ve toplam (TORAC) olmak tizere
tic alt yontemi vardir. Amerika Birlesik Devletleri Tarim Bakanligi (USDA)
tarafindan olusturulan veri tabaninda ise gesitli besinlerin (326 adet besin) antioksidan
icerigi HORAC, LORAC), TORAC analizleri ile degerlendirmistir. (219).

Diyetlerin total antioksidan kapasitesi hesaplanirken, veri tabanlarinda bulunan
her besin i¢in FRAP, TRAP, TEAC ve LORAC, HORAC ve TORAC degerleri
birimlerine  dikkat edilerek BeBiS’e tamimlanmistir. Tamimlamalarda ve
degerlendirmelerde karigiklik olmamasi i¢in Carlsen veri tabanindan aliman FRAP
degerleri FRAP1 olarak, Pellegrini veri tabanindan elde edilen FRAP degerleri FRAP2
olarak girilmistir. ilgili veri tabanlarinin hi¢ birinde yer almayan besinler icin

literatlirdeki diger calismalara benzer olarak, benzer antioksidan icerige sahip oldugu
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bilinen besinlerin degerleri kullanilmistir (219, 220). Tanimlama isleminin sonucunda

diyetin total antioksidan kapasitesi hesaplanmistir.
3.3.5. Fiziksel Aktivite Kaydi

Bireylerin fiziksel aktivite diizeylerinin saptanmasi i¢in arastirma anketinde
bulunan, 24 saatlik geriye doniik fiziksel aktivite kayit formu kullanilmistir. Bu form
aragtirmaci tarafindan yiiz yiize goriisme yontemiyle doldurulmustur. Bireylerin
aktiviteler icin harcadiklar1 siireler sorgulanip saat (sa) cinsinden kaydedilmistir.
Aragtirma grubundaki bireylerden 3 noktada 24 saatlik geriye doniik fiziksel aktivite

kayd1 alinirken, kontrol grubunda 2 noktada alinmistir.

Hesaplamada Food Agricultural Organization/World Health Organization-
2004 (FAO/WHO-2004) raporundaki PAR degerleri kullanilmistir Fiziksel aktivite
kayd1 verileri kullanilarak bireylerin PAL degerleri hesaplanmistir. PAL, bireylerin
giinliik toplam enerji harcamalarinin BMH degerlerine boliinmesiyle hesaplanmustir.
PAL degerlerine gore siiflandirma yaparken FAO/WHO-2004 raporu kullanilmistir.
Bu rapora gore fiziksel aktivite diizeyleri; sedanter/hafif aktif (PAL degeri; 1,40-1,69),
orta diizeyde aktif/aktif (PAL degeri; 1,70-1,99), agir aktif (PAL degeri; 2,0-2,4)
olarak siniflandirilmistir (205).

3.3.6. Biyokimyasal Parametreler ve Serumda FGF21 Analizi

Calismaya katilan bireylerin aglik kan glikozu, HbA1c degeri, total kolesterol,
HDL kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserit degerleri hasta dosyalarindan elde

edilmistir.

Hasta ve kontrol grubunu olusturan katilimcilardan, baslangi¢c ve 12. haftada
FGF21 proteinini incelemek iizere, hemsireler tarafindan seperator jelli biyokimya
tiplerine kan oOrnekleri alinmistir. Alinan kan Ornekleri arastirmaci tarafindan
Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Merkez Labaratuvari’nda santrifiij edilmistir
(Niive NF 800). Santrifiij sonras1 seperator jelin list tarafindaki serum, plastik pipet
yardimi ile 1.5 mI’lik iki ependorf tiipe aktarilarak lizerine 6rnek kodu ve arastirma
grubu yazili bir sekilde -80 °C buzdolabinda saklanmistir. Ornekler ELISA (Enzyme-

Linked ImmunoSorbent Assay) analizleri ig¢in kuru buz ile soguk zincir bozulmadan
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Hacettepe Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve Diyetetik Boliimii

Beslenme Aragtirma Labaratuvari’na gétiiriilmiis ve analizleri yapilmistir.

Serum oOrneklerinde ELISA kitleri kullanilarak FGF21 (Cloud-Clone, Wuhan,
China) proteini iretici firma prosediirlerine uygun sekilde ikiser kez (duplike)
calisilmigtir (EK 4). Antikor kapli 96 kuyucuklu plakalara serum o&rnekleri ve
standartlar eklenerek 37 °C’de inkiibe edilmistir. Serum Ornekleri yar1 yariya diliie
edilmistir. Inkiibasyonun ardindan tabak bosaltilarak yikama islemi yapilmadan ikinci
antikor eklenmis ve inkiibe edilmistir. Daha sonra 3 kez yikama yapilarak kuyucuklara
enzim eklenmis ve tekrar inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonrasinda 5 kez yikama
islemi yapilarak kuyucuklara substrat eklenmis ve son kez inkiibe edilmistir. Son
inkiibasyon igsleminden sonra kuyucuklara reaksiyonu durdurma soliisyonu eklenerek
plakalar 30 dakika icinde 450 nm dalga boyundaki spektrofotometre ile okunarak

serum Orneklerindeki protein miktarlart belirlenmistir (EK 4).
3.4. Verilerin Istataistiksel Analizi

Arastirmadan elde edilen verilerin istatistiksel degerlendirilmesinde SPSS
(Statistical Package for Social Sciences, IBM SPSS 23.0 software) programi
kullanilmistir. Verilerin normal dagilima uygunlugu “Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-
Wilk  testleri”  kullanilarak  degerlendirilmistir.  Bagimsiz  iki  grubun
karsilagtirilmasinda; parametrik test varsayimlari Karsilaniyorsa “Bagimsiz Gruplar T
Testi”, parametrik test varsayimlart saglanmiyorsa “Mann-Whitney U Testi”
kullanmilmistir. Bagimli  gruplarin  tekrarli  Olglimlerinin  degerlendirilmesinde
parametrik test varsayimlar1 karsilaniyorsa “Tekrarli dl¢limlerde Varyans Analizi”,
parametrik test varsayimlar1 saglanmiyorsa “Friedman Testi” kullanilmustir. Iki nitel
grubun karsilastirilmasinda “Ki-kare Testi” kullamilmistir.  Veriler arasindaki

korelasyon hesaplamalar1 Spearman korelasyon testi ile yapilmistir.

Elde edilen veriler; say1 (S), yiizde (%), ortalama(x), standart sapma (SS),
minimum ve maksimum degerler seklinde sunulmustur ve sonucglar %95 giiven

araliginda p degeri 0,05 altinda oldugunda anlamli sayilmistir (221, 222).
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4. BULGULAR

4.1. Bireylerin Genel Ozellikleri

Calismaya 19-64 yas aras1t BK1’si 25 kg/m? ve iizerinde olan olan hafif sisman
ve obez 38 (5 erkek, 33 kadin) T2D’li birey ve BKi’si 18,5-35 kg/m? olan 38 (4 erkek,
34 kadm) saglikli birey kontrol grubu goniillii olarak katilmigtir. Bireylerin genel
ozellikleri Tablo 4.1.’de goriilmektedir. Calismaya katilan diyabetli bireylerin yas
ortalamasi 49,71+8,92 yil, saglikli bireylerin 39,87+7,04 yildir (p<0,001). Cinsiyet
durumuna gore dagilimlar degerlendirildiginde gruplar arasinda anlamli bir fark
gdzlenmemistir. Diyabetli bireylerin yarisindan fazlasi ilkokul mezunuyken saglikli
bireylerin biiyiik cogunlugu liniversite mezunudur ve gruplar arasinda anlamli farklilik
gozlenmistir (p<0,001). Diyabetli bireylerin yarisindan fazlasi ev hanimiyken, saglikli
bireylerin ¢ogunlugunu memurlar olusturmaktadir (p<0,001). Her iki grupta da

bireylerin ¢ogunlugu evlidir.

Tablo 4.1. Bireylerin genel 6zelliklerinin gruplara gére dagilimi.

T2D (n=38) Saghklh (n=38) p
Yas (y1l) 49,7148,92 39,87+7,04 <0,001?
Cinsiyet S % S %
Erkek 5 13,2 4 10,5
Kadin 33 86,8 34 89,5
>0.05°
Egitim durumu S % S %
Tlkokul 20 52,6 2 53
Ortaokul 6 15,8 - -
Lise 6 15,8 2 10,5
Universite 6 15,8 34 89,5
<0,001°
Meslek S % S %
Isci 2 53 - -
Memur 7 18,4 30 78,9
Serbest meslek 3 7,9 - -
Emekli 2 5,3 - -
Ev hanim1 23 60,5 1 2,6
Diger 1 2,6 7 18,4
<0,001°
Medeni durum S % S %
Evli 32 84,2 25 65,8
Bekar 6 15,8 13 34,2
>0.05°

aMan-Whitney U testi, °Ki-Kkare testi
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Tablo 4.2.°de

gosterilmistir. Diyabetli bireylerin aile dykiilerinde en sik goriilen hastaliklar diyabet
(%78,9), kardiyovaskiiler hastaliklar (%76,3) ve hipertansiyondur (%50), saglikli

bireylerin ailelerinde de en sik goriilen hastaliklar benzer sekildedir.

Tablo 4.2. Bireylerin aile dykiilerindeki hastaliklarinin gruplara gére dagilimi.

T2D (n=38) Saghkh (n=38)

Hastallk Durumu* Var Yok Var Yok
S % S % S % S % p

Diabetes mellitus 30 789 8 21,1 24 632 14 36,8 >0.05
Kardiyovaskiiler 29 763 9 23,7 23 605 15 395 >0.05
hastaliklar
Hipertansiyon 19 50,0 19 50,0 22 579 16 421 >0.05
Bobrek hastaliklari 5 132 33 88 6 158 32 84,2 >0.05
Solunum hastaliklarnr 8 21,1 30 789 9 23,7 29 76,3 >0.05
Kanser 14 36,8 24 63,2 10 26,3 28 73,7 >0.05

Ki-kare testi *Birden fazla se¢enek isaretlenmistir.

Tablo 4.3.’te gruplara gore bireylerin hastaliklarinin dagilimi gosterilmistir.

Buna gore erkek diyabetli bireylerde en sik kardiyovaskiiler hastaliklar (%40)

gozlenirken kadin diyabetli bireylerde en sik hipertansiyon (%39,4) gozlenmistir.

Saglikl1 bireylerde ise erkeklerde tanis1 konmus hastalik gozlenmezken kadinlarda en

stk norolojik/psikiyatrik (%20,6) ve tiroid hastaliklar1 (%14,7) gorilmiistiir.

Tablo 4.3. Gruplara gore bireylerin hastaliklarinin dagilimu.

T2D (n=38)

Erkek (n=5) Kadin (n=33)
Hastalik Durumu* Var Yok Var Yok
S % S % S % S % p

Allerji/Astim 1 200 4 80,0 3 9,1 30 90,9 >0.05
Kardiyovaskiiler 2 400 3 60,0 7 21,2 26 78,8 >0.05
hastaliklar

Hipertansiyon 1 200 4 80,0 13 394 20 60,6 >0.05
Ulser/gastrit/reﬂﬁ 1 200 4 80,0 3 91 30 90,9 >0.05
Anemi - - 5 100,0 1 3,0 32 97,0 >0.05
Safra kesesi hastaliklar 1 200 4 80,0 1 30 320 97,0 >0.05
Tiroid hastaliklari - - 5 1000 10 30,3 23 69,7 >0.05
Norolojik/Psikiyatrik - - 5 1000 4 121 29 87,9 >0.05
hastaliklar

Bagirsak hastaliklar - - 5 100,0 1 3,0 32 97,0 >0.05

Ki-kare testi *Birden fazla se¢enek isaretlenmistir.
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Tablo 4.3 (Devam). Gruplara gore bireylerin hastaliklarinin dagilimi.
Saghkh (n=38)

Erkek (n=4) Kadin (n=34)
Var Yok Var Yok
S % S % S % S % p

Allerji/Astim - - 4 1000 7 20,6 27 79,4 >0,05
Kardiyovaskiiler - - 4 1000 4 118 30 88,2 >0,05
hastaliklar

Hipertansiyon - - 4 1000 - - 34 100,0 >0,05
Ulser/gastrit/reflii - - 4 1000 - - 34 100,0 -
Anemi - - 4 1000 1 2,9 33 97,1 >0,05
Safra kesesi hastaliklar1 - - 4 100,0 - - 100,0 100,0 -
Tiroid hastaliklari - - 4 100,0 5 14,7 29 85,3 >0,05
Norolojik/Psikiyatrik - - 4 100,0 7 20,6 27 79,4 >0,05
hastaliklar

Bagirsak hastaliklari - - 4 100,0 1 29 33 97,1 >0,05

Ki-kare testi *Birden fazla se¢enek isaretlenmistir.

T2D’li bireylerin hastalikla iligkili 6zelliklerinin dagilimi Tablo 4.4.’te
gosterilmistir. Diyabetli bireylerin hastaliga sahip olma siiresi ortalama 4,524+4,57
yildir. Diyabetli bireylerin %76,3’ diyabet egitimi almadigr ve %92,1’inin diyet
uygulamadig1 goézlenmigtir. Diyabetli bireylerin %84,2’sinin kan glikozunu hig

6lcmedigi gozlenmistir.

Tablo 4.4. Tip 2 diyabetli bireylerin hastalikla iliskili 6zelliklerinin dagilima.

T2D (n=38)

Diyabet yas1 (y1l) x+SD 4,52+4,57
(Alt-Ust) (1,0-21,0)
Uygulanan diyabetik diyet S %
Var 3 7,9
Yok 35 92,1
Diyabet egitimi alma durumu S %
Aldi 9 23,7
Almadi 29 76,3
Kan glikozu takip sikhig S %
Hig 32 84,2
2-3 kez/hafta 5 13,2
Giinde 1 kez 1 2,6

Tablo 4.5.’te bireylerin sigara ve alkol kullanma durumlar1 goriilmektedir. Her
iki grupta da bireylerin biiyiikk cogunlugunun sigara ve alkol kullanmadig:

gbzlenmistir.
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Tablo 4.5. Bireylerin gruplara gore sigara ve alkol kullanma durumlart.

T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Sigara igme durumu S % S % p
Evet 6 15,8 9 23,7
Hayir 32 84,2 29 76,3
>0,052
Giinliik sigara 14,17+12,71 8,63+7,81 0,023
sayisi(adet)™ (x£SD)
Toplam sigara icme 23,83+9,28 10,61+6,07 >0,05°
siiresi(yi)* (x£SD)
Alkol kullanma durumu S % S %
Hayir 35 92,1 33 86,8
Evet 3 7,9 5 13,2
>(,05%

aKi-kare testi "Man-Whitney U testi *Sadece sigara icen bireylerin degerleri dahil edilmistir.

4.2. Bireylerin Beslenme Aliskanhklar: ve Fiziksel Aktivite Durumlari

Tablo 4.6.’da bireylerin beslenme aligkanliklar1 gosterilmistir. Son 6 ayda
diyabetli bireylerin  %39,5’inde, saglikli bireylerin %44,7’sinde agirlik artisi
gbzlenmistir. Ara 6glin sayist gruplar arasinda farklilik géstermezken ana 6giin sayist
arasinda belirgin fark vardir (p<0,001). Diyabetli bireylerin %47,4’i ana 6gtnlerini
atladiklarin1 ve bu bireylerin bilyliik cogunlugunun (%88,5) 6gle 6giiniini atladiklart
gozlenmistir. Atlanan ana 6giinler acisindan gruplar arasinda anlamli bir farklilik
bulunmaktadir (p=0,017). Her iki grupta da bireylerin bilyiik ¢ogunlugunun (diyabetli
bireylerin %92,1°1, saglikli bireylerin %71,1°1) diizenli egzersiz yapmadig1

gbzlenmistir.

Tablo 4.7.”de bireylerin fiziksel aktivite kayitlarina gore enerji harcamalarinin,
PAL degerlerinin ve fiziksel aktivite ¢esitlerine gore harcadiklar siirelerin degerleri
gosterilmigstir. Her iki grupta bireylerin aktivitelere ayirdiklar siireler arasinda fark

gozlenmemistir (p>0,05).



45

Tablo 4.6. Gruplara gore bireylerin beslenme aligkanliklar1 ve ilag kullanma durumu

T2D (n=38) Saghkh (n=38)
S % S % p

Son 6 ayda agirhk artisi
Yok 23 60,50 21 55,30
Var 15 39,50 17 44,70

>0,05%
Son 6 ayda agirhik kaybi
Yok 29 76,30 28 73,70
Var 9 23,70 10 26,30

>0,05°

x+SD x+SD

Son 6 ayda agirlik artis1 (kg) 5,404+4,27 4,47+2,09 >0,05"
Son 6 ayda agirlik kayb1 (kg) 6,11+4,16 5,11+4,04 >0,05"
Ana 0giin sayisi 2,47+0,50 2,90+0,31 <0,001¢
Ara 6glin sayis1 1,42+1,15 1,08+0,91 >0,05°¢
Ana 6giin atlama durumu S % S %
Evet 18 47,4 4 10,6
Hayir 12 31,5 17 447
Bazen 8 21,1 17 44,7

0,0012
Atlanan 6giin S % S %
Sabah 3 11,5 6 28,6
Ogle 23 885 12 57,1
Aksam - - 3 14,3

0,0172
Supleman kullanimi S % S %
Evet 7 18,4 9 23,7
Hayir 31 81,6 29 76,3

>0,05°
Kullanilan suplemanlar* S % S %
B vitamini/vitaminleri 4 10,5 3 7,9
D vitamini 4 10,5 3 7,9
Demir - - 3 7,9
Diger (kalsiyum, kolajen, balik yag1) 1 2,6 4 10,5
Diizenli egzersiz S % S %
Yapiyor 1 2,6 11 28,9
Yapmiyor 35 92,1 27 71,1
Bazen 2 5,3 - -

0,0012

aKi-kare testi "Bagimsiz gruplar t testi “Man-Whitney U testi *Birden fazla secenek isaretlenmistir.
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Tablo 4.6 (Devam). Gruplara gore bireylerin beslenme aliskanliklari ve ilag

kullanma durumu

S %

Kullanilan ilagclar®

Antihipertansif 12 31,2
Kardiyovaskiiler 8 20,8
Lipid diistirticti 7 18,2
Mide koruyucu 4 10,4
Norolojik/Psikiyatrik 5 13,0
Solunum sistemi 3 7,8
Tiroid 5 13,0
Cilt hastaliklar: 1 2,6
Oral Antidiyabetikler

Metformin 24 62,4
Siilfaniliire 3 7,8
Dapagliflozin 1 2,6
Empagliflozin 1 2,6
Linagliptin 1 2,6
Empagliflozin+metformin 1 2,6

S

-

[~ R & § I |

%

2,6
7,8

aKi-kare testi "Bagimsiz gruplar t testi ‘Man-Whitney U testi *Birden fazla segenek isaretlenmistir.



Tablo 4.7. Bireylerin fiziksel aktivite kayitlarina gore enerji harcamalarinin, PAL degerlerinin ve fiziksel aktivite ¢esitlerine
harcadiklar siirelerin ortalama ve standart sapma degerleri

T2D Saghklh
Baslangi¢ 4. hafta 12. hafta Baslangi¢ 12. hafta
x£SD x£SD x£SD p x£SD x£SD p

Enerji harcamasi 1824,0+£253,27 1827,5+4263,15 1832,6=268,85 >0,05* 1740,8+238,56 1733,9+264,54 >0,05°
(kkal/giin)

PAL 1,3+0,14 1,3+0,13 1,3+0,14 >0,052 1,3+0,08 1,3+0,10 >0,05°
Fiziksel aktivite

cesidi (sa)

Uyku 8,3+1,47 8,1+1,45 8,2+1,27 >0,05° 7,1£1,05 7,3+1,27 >0,05¢
TV izleme, oturma, 10,543,31 10,443,15 10,3+3,03 >0,05° 12,043,19 11,843,18 >0,05¢
okuma

Ayakta ofis isleri 3,0+2,34 2,6+2,25 3,0+2,23 >0,05° 2,142,16 2,142,20 >0,05¢
Avyakta ev isleri 4,6+3,33 4,5+3,16 4.4+3.04 >0,05" 2,8+1,46 2,8+1,51 >0,05¢
Yavas yiiriime 0,9+0,23 0,9:+0,37 1,0+0,39 >0,05" 0,9:+0,62 1,241,12 >0,05¢
Hizli yiiriime - 1,0+. 0,8+0,28 1,0+£0,55 1,2+0,54 >0,05¢
Diger (Bahge isleri) - 8,0+. 8,0+. - -

aTekrarh dlgiimlerde varyans analizi °Friedman testi °Eslestirilmis t testi “Wilcoxon testi
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4.3. Bireylerin Antropometrik Olciimleri

Tablo 4.8.’de erkeklerde, Tablo 4.9.°da ise kadinlarda antropometrik
Olctimlerdeki degisimler gosterilmistir. Bu sonuglara gére baslangigta viicut yag orani
saglikl1 erkeklerde diyabetli bireylere gore daha yiiksek iken, yagsiz viicut kiitlesi her
iki grupta da benzerdir. Diyabetli erkeklerde 4. ve 12. haftalarda viicut agirligi, BKi,
bel ve kalga ¢evresi, viicut yag oraninda baglangica gore azalma gozlenirken yagsiz
vicut kiitlesinde artis gozlenmistir. Baglangica gore bel/kalga oraninda belirgin
degisiklik gozlenmemistir. Diyabetli kadinlarda 4. ve 12. haftalarda viicut agirligi,
BKI, bel ve kalca cevresi, viicut yag oraninda ve yagsiz viicut kiitlesinde azalma

gbzlenmistir. Baslangica gore bel/kalga oraninda belirgin degisiklik gézlenmemistir.

Tablo 4.10°da bireylerin gruplara gore baslangicta ve 12. haftadaki BKI, bel
cevresi ve bel/kalga orani siniflamalari gosterilmistir. Baslangicta diyabetli bireylerin
%29’u I. derece obezken 12.haftanin sonunda bu oran %13,2’ye diigsmiistiir. II. derece
ve lizerinde obez bireylerin orani ise %34,2°den %36,8’¢ yiikselmistir. Diyabetli
bireylerin baslangicta bel cevresi ve bel kalca orami siniflamasina gore biiyiik
cogunlugunun yiiksek risk altinda oldugu goriilmektedir. On iki haftanin sonunda bel
cevresi ve bel kalga orani siniflamasia gore yliksek riskli birey sayisinda azalma
goriilse de bireylerin yarisindan fazlasi yiiksek riskli grup i¢inde yer almaktadir.

Siniflamalar arasi farkliliklar istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001).

Bagslangica gore 12. haftada diyabetli kadnlarin viicut agirliklarinda goriilen
azalma, baglangica gore 12. haftada saglikli kadinlarin viicut agirliklarinda goriilen
azalmadan anlamli olarak fazladir (p=0,011). Benzer sekilde baslangica gore 12.
haftada diyabetli kadinlarm BKI’lerinde goriilen azalma baslangica gére 12. haftada
saglikli kadinlarm BKI’lerinde goriilen azalma arasinda istatistiksel olarak fark vardir
(p=0,011).

Saglikli bireylerin beslenme durumlarina miidahale edilmemistir ancak bu
grupta 12 hafta sonunda kadilarda agirlik kaybi, BK1, bel ve kalca cevresinde azalma
gdzlenmistir (sirasiyla p<0,001, p=0,001, p=0,003, p=0,001). Saglikli erkeklerde

antropometrik Ol¢limlerde goriilen azalmalar istatistiksel olarak anlamli degildir.
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Diyabetli bireylerde 12 hafta sonra viicut agirliginda ve BKi‘de goriilen azalma

Onglirtildiigii gibi saglikli bireylerden daha fazladir (sirastyla p=0,011, p=0,011).
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Tablo 4.8 Erkeklerin baslangigtaki, 4. haftadaki ve 12. haftadaki antropometrik 6l¢iimlerinin ortalama (x), standart sapma (SD), alt ve

iist degerleri.

Erkek (n=9)
T2D (n=33) Saghkh (n=34)
Antropometrik Baslangic 4. hafta 12. hafta Baslangic 12. hafta
olciimler
x+SD x+SD x+SD x+SD x£SD p p1 p2

(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
Viicut agirligt 85,5+15,18 83,4+14,39 83,0+13,10 84,3+7,07 83,6+6,78 >0,05*  >0,05°  >0,05°
(kg) (71,0-102,3) (68,3-100,1) (69,5-100,1) (77,0-93,70)  (77,5-92,3)
Beden kiitle 29,3+5,09 28,6%5,13 28,5+4,94 26,0+2,08  25,7+2,14  >0,05* >0,05¢  >0,05°
indeksi (kg/m?) (25,1-36,77) (24,2-36,8) (24,6-36,8) (24,1-28,9)  (23,3-28,5)
Bel ¢evresi (cm) 100,2+13,36 97,6+8,73 96,6+6,50 88,7+4,85 88,0+£5,16 >0,05°  >0,05¢ >0,05°

(89,0-120,0) (89,0-108,0) (90,0-105,0) (84,0-95,0)  (82,0-94,0)

Kalga cevresi 101,4+7,23 100,8+7,46 99,8+7,46 98,249,42 97,749,67 >0,05°  >0,05¢ >0,05°
(cm) (95,0-112,0) (95,0-112,0) (92,0-110,0) (85,0-105,0) (84,0-105,0)
Bel/Kal¢a Orani 1,0+0,12 1,0+£0,08 1,0+0,08 0,9+0,06 0,9+0,05 >0,05*  >0,05°  >0,05°

(0,9-1,2) (0,9-1,1) (0,9-1,1) (0,9-1,0) (0,9-1,0)
Viicut yag orani 22,6+7,39 21,7£7,50 19,1+6,30 24,0+5,18 23,7+4,12 >0,05*  >0,05°  >0,05°
(%) (10,2-28,1) (10,1-28,0) (11,6-29,1) (18,5-30,5)  (20,6-29,7)
Yagsiz viicut 64,54+8,64 64,6+6,48 66,0+6,02 64,1+6,10 63,7+4,99 >0,05*  >0,05°  >0,05°
kiitlesi (kg) (52,3-73,6) (55,9-72,1) (57,3-72,4) (56,7-69,8)  (60,2-71,1)

aTekrarh dlgiimler varyans analizi °Friedman testi °Eslestirilmis t testi “Wilcoxon testi *Bagimsiz gruplar t testi

p: Diyabetli bireylerin baslangig, 4. hafta ve 12. hafta degerlerinin grup i¢i karsilagtirilmasi, p1: Saglikli bireylerin baglangi¢ ve 12. hafta degerlerinin grup igi

kargilastirtlmast, po: Baglangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin gruplar arasi karsilastirilmast.



51

Tablo 4.9. Kadinlarin baslangigtaki, 4. haftadaki ve 12. haftadaki antropometrik 6lgitimlerinin ortalama (x), standart sapma (SD), alt ve

iist degerleri.

Kadin (n=67)

T2D (n=33) Saghklh (n=34)
Antropometrik ol¢iimler Baslangic¢ 4. hafta 12. hafta Baslangi¢ 12. hafta
x£SD x£SD x£SD x£SD x£SD p p1 p2
(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
Viicut agirhgi (kg) 82,2+16,15 80,3+16,12 78,9+15,16 66,2+11,16 64,8+11,49 <0,001* <0,001°¢ 0,011°
(56,6-118,7) (51,0-112,7) (48,7-110,1) (50,0-94,2) (49,0-93,2)
Beden kiitle indeksi 33,7+6,79 32,9+6,74 32,3+6,28 25,8442 25,2+4.30 <0,001*  0,001¢ 0,011¢
(kg/m?) (25,16-50,05) (22,7-47,5) (21,6-46,4) (18,6-35,0) (18,2-35,9)
Bel ¢evresi (cm) 94,5+12,69 93,4+11,64 92,5+11,11 76,449,1 75,349,3 <0,001®> 0,003  >0,05°
(76,0-130,0) (74,0-120,0) (73,0-120,0) (63,0-100,0) (62,0-102,0)
Kalga ¢evresi (cm) 113,9+18,61 113,1+18,70 112,3+18,06 102,2+12,72 101,2+12,83  <0,001°>  0,001¢ >0,05¢
(90,0-180,0 (85,0-179,0) (84,0-176,0) (87,0-146,0) (87,0-145,0)
Bel/Kalga Orani 0,8+0,07 0,8+0,08 0,8+0,08 0,7+0,07 0,7+0,07 <0,0012 >0,05°  >0,05¢
(0,7-1,0) (0,7-1,0) (0,6-1,0) (0,5-0,9) (0,5-0,9)
Viicut yag orant (%) 38,5+6,26 38,3+6,40 38,0+6,99 31,7+6,08 31,05+5,86 >0,052 >0,05°¢ >0,05°
(25,1-49,9) (24,0-50,0) (23,4-50,4) (18,5-44,1) (19,2-44,6)
Yagsiz viicut kiitlesi (kg) 49,3+5,97 48,7+5,75 48,0+5,25 44,6+4,48 44244 .81 0,0022  >0,05°  >0,05°
(36,6-60,6) (36,9-61,1) (36,3-60,2) (34,7-55,6) (34,1-55,9)

aTekrarh dlgiimler varyans analizi ®Friedman testi °Eslestirilmis t testi “Wilcoxon testi ®Bagimsiz gruplar t testi.

p: Diyabetli bireylerin baslangig, 4. hafta ve 12. hafta degerlerinin grup i¢i karsilagtirilmasi, p1: Saglikli bireylerin baslangi¢ ve 12. hafta degerlerinin grup igi
karsilastirilmast, po: Baslangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin gruplar arasi karsilastirilmas.



Tablo 4.10. Gruplara gore baslangigtaki ve 12. haftadaki BKI, bel ¢evresi ve bel/kal¢a oran1 siniflamalarinin dagilimlari

T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Baslangi¢ 12. hafta Baslangic 12.hafta
S % S % S % S % pl p2
BKIi Smiflamasi
Zay1f ve normal - - 7 18,4 16 421 18 47,4
Hafif sisman 14 36,8 12 31,6 14 36,9 15 39,5
Obez; I. ve Il.derece 24 63,2 19 50,0 8 20,0 5 13,1
<0,001 <0,001
Bel Cevresi Simiflamasi
Normal 8 21,1 8 21,1 27 71,1 29 76,3
Riskli 5 13,2 7 18,4 8 21,1 6 15,8
Yiiksek riskli 25 65,7 23 60,5 3 7,8 3 7,8
<0,001 <0,001
Bel/Kal¢a Oram
Siniflamasi
Normal 15 39,5 18 47,4 34 89,5 33 86,8
Yiiksek riskli 23 60,5 20 52,6 4 10,5 5 13,2
0,034 0,007

Kikare testi p1= Baslangicta T2D ve saglikli grup degerlendirilmistir. p2= 12 hafta sonra T2D ve saglikli grup degerlendirilmistir.

52
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4.4. Bireylerin Biyokimyasal Bulgular

Bireylerin gruplara gore glikoz homeostazi ve lipid profilini gosteren aglik
glikozu, HbA Ic, total kolesterol, trigliserit, LDL ve HDL kolesterol degerleri Tablo
4.11.°de gosterilmistir. T2D’li bireylerde aglik glikozu, total kolesterol, trigliserit ve
LDL diizeylerinde 12. haftada baslangic diizeyine gore anlamli derecede azalma
oldugu gosterilmistir (p<0,05). Diyabetli bireylerin baslangigtaki ortalama aglik
glikozu 12 haftada 123,5+29,56 mg/dL’den 116,8+36,21 mg/dL’ye diismiistiir
(p=0,028). Diyabetli bireylerin HbA1c degerlerinde diisiis ve HDL degerlerinde artis
gozlenmesine ragmen, bu farkliliklar istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).
Saglikli bireylerin baglangica gore 12. haftada biyokimyasal bulgularinda anlamli

degisiklikler gozlenmemistir.

Baslangigta diyabetli bireylerin aglik kan glikozu, HbAlc, trigliserit ve LDL
kolesterol diizeyleri saglikli bireylerden yiiksektir (p<0,001, p<0,001, p<0,001,
p=0,03). 12 hafta sonra diyabetli bireylerin aglik kan glikozu, HbAlc, trigliserit
diizeyleri diisme egilimi gosterse de saglikl bireylerden yiiksektir (p<0,001, p=0,001,
p=0,001). 12 hafta sonra saglikli kadlarn HDL kolesterol degerleri diyabetli
kadinlardan yiiksektir (p=0,033).

Bagslangica gore 12. haftada diyabetli bireylerin trigliserit diizeylerinde goriilen
azalma, baslangica gore 12. haftada saglikli bireylerin trigliserit diizeylerinde goriilen
azalmadan anlamli olarak farklidir, diyabetli bireylerin trigliserit diizeylerindeki

azalma anlamli olarak daha fazladir (p=0,002).
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Tablo 4.11. Gruplara gore bireylerin baslangictaki ve 12. haftadaki biyokimyasal bulgularinin (glikoz homeostazi ve lipid profili)
degerleri

12D Saghklh
Baslangi¢ 12.hafta Baslangi¢ 12.hafta
Biyokimyasal x+SD x+SD x+SD x+SD p p1 P2 p3 pa
Bulgular (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)

Achik glikozu (mg/dL) 123,5429,56 116,8£3621 83,8£10,19  85,147,93  0,0282 >0,05° >0,05° <0,001° <0,001°
(84,0-236,0)  (77,0-234,0) (63,0-102,0) (74,0-106,0)

HbA1c (%) 6,7+0,87 6,4+0,82 5,2+0,22 53+0,24  >0,05> >0,05" >0,05° <0,001¢9 <0,001°
(5,1-8,8) (5,1-8,0) (5,0-5,6) (4,9-5,7)

Total kolesterol 221,2447,64 197,0+46,67 197,4+41,70 201,0+58,45 <0,001> >0,05° 0,001¢ >0,05¢ >0,05¢

(mg/dL) (137,0-323,0) (108,0-312,0) (78,0-280,0) (75,0-363,0)

Trigliserit (mg/dL) 183,8+117,61 133,5+68,37 92,2+36,62  89,8+28,83 <0,001* >0,05* 0,002° <0,001¢ 0,001°
(58,0-742,0)  (37,0-375,0) (46,0-212,0) (47,0-159,0)

LDL (mg/dL) 143,943429  126,9+37,07 128,2422,0  131,4+29,32 0,006 >0,05° 0,002¢ 0,003¢ >0,05¢
(70,0-214,0)  (54,0-222,0) (94,0-182,0) (82,0-251,0)

HDL (mg/dL)

Erkek 43,044,779  44,0+4424  43,5+£14,85 36,0+1538 >0,058 >0,058 >0,05 >0,05¢ >0,05°
(38,8-51,0)  (41,0-50,0) (33,0-54,0)  (36,0-40,0)
Kadin 52,940.00  52,741028  57,049,7  59,7+13,03 >0,05% >0,058 >0,05 >0,05 0,033

(38,0-77,0)  (38,0-72,0) (39,0-76,0)  (42,0-88,0)

AWilcoxon testi "Eslestirilmis t testi “Bagimsiz gruplar t testi ‘Mann-Whitney U testi

p: Diyabetli bireylerin baslangig, 4. hafta ve 12. hafta degerlerinin grup i¢i karsilagtirilmasi, p1: Saglikli bireylerin baslangi¢ ve 12. hafta degerlerinin grup igi
kargilastirilmast, p2; Baslangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi. Ps: Diyabetli ve saglikli bireylerin baslangigta karsilastirilmasi, pa:
Diyabetli ve saglikl bireylerin 12. hafta degerlerinin karsilag
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4.5. Bireylerin Enerji ve Besin Ogesi Alimlari

Erkeklerin gruplara gore baglangigta ve arastirma boyunca alinan besin tiikketim
kayitlarina gore enerji ve makro besin 6gesi alimlar1 Tablo 4.12.’de, mikro besin
alimlar1 Tablo 4.13.’te gosterilmistir. Kadinlarin gruplara gore baslangicta ve
arastirma boyunca alinan besin tiiketim kayitlarina gore enerji ve makro besin dgesi
alimlar1 Tablo 4.14.’de, mikro besin alimlar1 Tablo 4.15.’te gosterilmistir. Diyabetli
erkeklerin baslangigta giinliik aldiklar1 enerjinin karbonhidrat, protein ve yagdan gelen
ylizdeleri sirastyla 46,6+9,93, 15,0+2,0 ve 38,4+11,61 dir. Baslangica gore 4. ve 12.
haftalarda karbonhidrat yiizdesinde azalma, protein ve yag yiizdesinde artma
goriilmiistiir. Ancak bu farkliliklar istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05). Yine
baslangica gore 4. ve 12. haftalarda ¢oklu ve tekli doymamis yag asidi miktari, doymus
yag asidi miktarinda artis gozlenmistir (p>0,05). Diyabetli erkeklerde E vitamini,
niasin, C vitamini, K vitamini, potasyum ve iyot alimlarinda baslangica gore 4. ve 12.
haftalarda artis gézlenmistir. Ancak sadece iyot alimindaki farklilik istatistiksel olarak
anlamlidir (p=0,04). Diyabetli kadinlarin baslangicta giinliik aldiklar1 enerjinin
karbonhidrat, protein ve yagdan gelen ylizdeleri sirastyla 42,7+9,30, 14,7+4,01 ve
42,748,40’dir. 4. haftada ve 12. haftalarda karbonhidrat yiizdesi baslangigtakine
benzerdir, protein yiizdesinde ise 4. haftada minimal artis ve 12. haftada baslangica
benzerdir. Yag yiizdesinde ise 12. haftada azalma goriilmiistiir. Ancak bu farkliliklar

istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).

Baslangigta diyabetli erkeklerin kolesterol aliminin saglikli erkeklerden daha

diisiik oldugu gozlenmistir (p=0,025).

Kadinlarda enerji ve makro besin dgeleri alimi agisindan baslangicta ve 12

haftanin sonunda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktur.
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Tablo 4.12. Erkeklerin gruplara gore baslangigta, 4. haftada ve 12. haftada alinan besin tiiketim kayitlarina gore giinliik enerji ve makro
besin dgelerinin degerleri

T2D (n=5) Saghkh (n=4)
Baslangig¢ 4.hafta 12.hafta Baslangi¢ 12.hafta
x+SD x+SD x+SD x+SD x£SD p p1 p2 p3
(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
Enerji (kkal) 1402,4+502,94 1628,18+637,85 1816,9+875,11 2354,0+1535,14 1718,6+471,40 >0,052  >0,05° >0,05% >0,05°
(968,5-2183,0) (799,6-2574,38) (1051,4-2807,4) (1148,9-4474,5) (1131,7-2285,1)
Karbonhidrat (g) 162,4+72,34 172,4+81,24 173,2492.6 200,2+89,05 189,6+65,14 >0,052  >0,05° >0,05* >0,05°
(75,3-267,7) (94,3-280,4) (94,3-280,4) (107,6-277,6) (124,3-267,8)
Karbonhidrat (%) 46,6+9,93 43,6+6,18 38,6+4,27 38,249,21 50,0+15,42 >0,05®> >0,05¢ >0,05" >0,05f
(30,0-56,0) (33,0-48,0) (31,0-41,0) (25,0-45,0) (29,0-66,0)
Protein (g) 50,8+17,30 67,2427.9 72,1£24.91 71,3+41,86 44.5+17,55 >0,05*  >0,05¢ >0,05" >0,05f
(29,8-72,4) (34,6-111,2) (39,0-102,8) (45,3-133,06) (28,8-66,5)
Protein (%) 15,0+£2,0 17,4+1,94 18,8+10,54 13,0+£2,58 11,25+2,98 >0,052 >0,05° >0,05¢ >0,05°
(12,0-17,0) (14,0-19,0) (9,0-36,0) (10,0-16,0) (8,0-15,0)
Yag (g) 59,7+22.88 71,0+£25,82 90,5+53,46 139,6+121,8 68,9+30,0 >0,058  >0,05° >0,05% >0,05°
(34,7-89,6) (30,0-100,6) (29,0-156,3) (57,3-316,3) (45,8-110,1)
Yag (%) 38,4+11,61 39,6+5,7 42,6+10,06 48.2+9.97 38,7+12,5 >0,052  >0,05° >0,05% >0,05°
(28,0-58,0) (34,0-48) (25,0-50,0) (41,0-63,0) (26,0-56,0)
Lif (g) 20,9+10,32 23,0+16,01 25,4+16,92 20,4+4,05 16,6+8,02 >0,052  >0,05° >0,05% >0,05°
(6,6-31,5) (11,19-50,5) (9,26-49,8) (16,3-25,5) (8,29-25,9)
Coklu doymamis 20,9+10,13 22,9+13,26 33,4+27,6 57,0+65,60 30,63+12,26 >0,052  >0,05¢ >0,05¢ >0,05¢
yag asidi (g) (6,5-31,8) (10,0-45,3) (6,6-70,6) (10,0-150,4) (14,9-43,1)
Tekli doymamig 18,5+6,43 21,4+6,25 28,8+14,73 39,3+30,89 17,7+£7,90 >0,052  >0,05¢ >0,05¢ >0,05¢
yag asidi (g) (10,9-27,0) (10,5-26,0) (10,9-44,1) (19,3-84,6) (10,8-29,0)
Doymus yag asidi 16,3+8,06 21,9+8.84 22,6+9,89 35,4+20,17 16,05+10,4 >0,052 >0,05¢ 0,05¢ >0,05°
(o) (7,2-27,1) (6,9-28,9) (7,8-32,7) (23,7-65,5) (6,25-30,75)
Kolesterol (mg) 169,7+124,98 280,8+77,91 246,2+121,52 356,6+53,40 269,4+202 .4 >0,052 >0,05¢ 0,025 >0,05f
(58,5-311,2) (159,0-337,6) (126,9-441,5) (307,9-432,04) (12,0-507,0)

3Friedman testi ®Tekrarl dlgiimlerde t testi © Wilcoxon testi “Eslestirilmis t testi. *Mann-Whitney U testi 'Bagimsiz gruplar t testi p: T2D’li bireyler kendi icinde
degerlendirilmistir. pi1: Saglikli bireyler kendi i¢inde degerlendirilmistir. p2: Diyabetli ve saglikli bireylerin baglangi¢ degerlerinin karsilastirilmasi. ps. Diyabetli ve
saglikli bireylerin 12. hafta degerlerinin karsilastirilmasi.



Tablo 4.13. Erkeklerin baslangicta, 4. haftada ve 12. haftada alinan besin tiiketim kayitlarina gore giinliik mikro besin dgelerinin

ortalama, standart sapma, alt ve iist degerleri.
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T2D (n=5) Saghkh (n=4)
Baslangi¢ 4.hafta 12.hafta Baslangi¢ 12.hafta
x£SD x£SD x£SD x£SD x£SD p pt
(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
A vitamini (ug) 1199,4+1029,92 1126,6+1124,33  1085,4+494,54  3834,8+5154,95 3257,2+5217,63 >0,05* >0,05°
(253,7-2581,6)  (327,2-3101,3)  (505,7-1649,4) (532,5-11415,0) (302,8-11075,0)
Karoten (mg) 1,5+1,05 3,042 44 3,542,10 1,7+1,21 1,9+1,20 >0,05 >0,05°
(0,5-3,3) (1,4-7,4) (1,6-6,9) (0,6-3,4) (0,3-3,1)
E vitamini esdegeri 20,5+7,93 24,5+8,98 29,94+26.,4 56,6+62,87 27,1+6,57 >0,05% >0,05°
(mg) (9,6-30,9) (14,9-39,1) (9,6-70,6) (11,6-146,0) (18,5-34,5)
Tiamin (mg) 0,840,27 1,1+0,74 1,0£0,60 0,9:£0,44 0,640,13 >0,058  >0,05¢
(0,3-1,0) (0,5-2,4) (0,6-2,0) (0,6-1,6) (0,4-0,7)
Riboflavin (mg) 1,0£0,36 1,640,65 1,620,54 1,7+0,89 1.4+1,21 >0,05¢ >0,05°
(0,5-1,3) (0,6-2,4) (0,9-2,35) (0,9-3,02) (0,4-3,2)
Niasin (mg) 9,1+3,83 10,9+4,99 24,6+27,73 17,3£12,79 13,5+11,23 >0,05% >0,05°
(3,8-14,0) (8,1-19,8) (6,02-73,51) (5,5-35,1) (5,3-29,3)
B6 vitamini (mQ) 1,24+0,30 1,7+0,69 1,6+0,83 1,6+0,93 1,1+£0,46 >0,05% >0,05¢
(0,8-1,5) (1,1-28) (1,0-3,0) (0,8-2,9) (0,7-1,7)
B12 vitamini (ng) 1,942,17 4,742,06 4,545,253 12,6£19,93 113419,62  >0,05 >0,05°
(0,0-5,3) (2,9-8,0) (1,6-13,9) (1,6-42,5) (0,8-40,8)
Folik asit (ug) 290,0+134,57 395,1£169,02 390,3+203,49 339,3+94,80 292,7+84,32  >0,05* >0,05°
(290,0+£134,57)  (221,6£576,8) (202,9-636,8) (224,8-433,8) (171,7-360,8)
C vitamini (mg) 82,3+£28,52 208,4+110,91 216,8+133,14 126,2+27,7 80,9+66,83 >0,05% >0,05¢
(47,0-117,5) (116,7-372,4) (68,4-421,7) (95,3-150,3) (32,7-177,4)
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Tablo 4.13 (Devam). Erkeklerin baslangigta, 4. haftada ve 12. haftada alinan besin tiiketim kayitlarina gore giinliikk mikro besin

Ogelerinin ortalama, standart sapma, alt ve iist degerleri.

T2D (n=5) Saghkh (n=4)
Baslangi¢ 4, hafta 12. hafta Baslangi¢ 12. hafta
x£SD x£SD x£SD x£SD x£SD pl p2
(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
Potasyum (mg) 1965,4+408,55 3152,9+1137,05 3316,1£1299,48 2754,6£1063,04 2173,1+806,00 >0,05° >0,05
(1329,8- (1920,4-4292,3) (1654,7-4955,7) (1573,6-4058,2) (994,1-2734,4)
2362,25)
Kalsiyum (mg) 456,34201,78  876,9£535,92  757.94341,86  628,3+113,06  278,6+13839  >0,058 >0,05°
(230,0-726,5) (146,3-1606,9)  (324,5-1220,3)  (543,6-787,19) (79,8-396,4)
Magnezyum (mg) 222847445  33894214,09  319,14+166,99  310,8£148,6  312,5:197,78 >0,058 >0,05°
(134,1-322,4)  (145,17-671,23)  (185,0-591,4) (198,8-529,5) (137,7-565,2)
Demir (mg) 9,343,20 13,1+7,61 14,0+5 45 11,4+4.47 11,1£7,17  >0,05° >0,05¢
(3,9-12,0) (7,4-25,6) (7,7-20,2) (7,6-17,5) (4,9-21,5)
Cinko (mg) 7243,14 12,06,45 9,943,50 9,243.47 7,143,99 >0,05 >0,05°
(2,7-11,0) (6,6-23,0) (6,8-15,9) (6,4-13,7) (39,1-56,7)
*Tyot (ug) 41,3+20,21 60,0+30,85 82,5+34,56 46,8+7,99 32,9+15,7 0,042 >0,05°
(9,9-62,7) (18,3-102,4) (55,4-138,4) (39,1-56,7) (10,8-44,9)

Friedman testi ®Tekrarl dlgiimlerde t testi ¢ Wilcoxon testi “Eslestirilmis t testi p: T2D’li bireyler kendi i¢inde degerlendirilmistir. p*: Saglikli bireyler kendi iginde

degerlendirilmistir.* Yemeklere eklenen tuzdan gelen iyotu icermemektedir.



Tablo 4.14. Kadinlarin baslangicta, 4. haftada ve 12. haftada alinan besin tiiketim kayitlarina gore giinliik enerji ve makro besin

Ogelerinin ortalama, standart sapma, alt ve tist degerleri.
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T2D (n=33) Saghkh (n=34)
Baslangi¢ 4 .hafta 12.hafta Baslangi¢ 12.hafta
x+SD x£SD x£SD x£SD x+SD p pt p2 ps
(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
Enerji (kkal) 1518,0+£547,75  1471,5+439,58 1444,7+555,76 1815,8+727,45  1526,0+£513,22 >0,05?2 >0,05¢ >0,05¢ >0,05¢
(609,5-2763,6) (561,0-2606,5) (783,5-4021,6) (803,5-3406,9) (537,6-2983,5)
Karbonhidrat (g) 157,9+65,21 153,0+£56,77 152,2+67,40 179,0+80,64 160,3+£59,96 >0,052 >0,05° >0,05¢ >0,05°
(49,2-342,3) (40,6-293,5) (66,6-436,18) (45,7-360,9) (47,8-284,8)
Karbonhidrat (%) 42,749,30 42,4+9,14 43,5+11,36 41,0+10,12 43,54+9,78 >0,052 >0,05¢  >0,05" >0,05'
(27,0-69,0) (23,0-58,0) (22,0-74,0) (19,0-68,0) (26,0-72,0)
Protein (g) 52,8420,87 53,8420,25 50,1£17,23 57,8422,97 47,8+15,63 >0,05°  0,028° >0,05F >0,05'
(21,7-97,5) (22,6-105,7) (15,3-101,2) (22,3-112,6) (17,6-72,9)
Protein (%) 14,7+4,01 1524411 14,5+3,54 13,5+2,88 13,243,12 >0,052 >0,05° >0,05¢ >0,05°
(6,0-26,0) (8,0-26,0) (6,0-23,0) (9,0-23,0) (7,0-20,0)
Yag (g) 73,4+31,68 69,84+25,52 68,7+34,12 91,94+40,92 75,94+33,58 >0,052 >0,05¢ >0,05¢ >0,05¢
(22,8-148,4) (31,6-129,6) (13,4-204,2) (19,7-181,3) (7,4-173,4)
Yag (%) 42,7+8.,40 42,2+8,79 41,9+11,07 45,3+9,56 43,2+10,06 >0,05?2 >0,05¢ >0,05¢ >0,05¢
(17,0-59,0) (27,0-61,0) (12,0-64,0) (21,0-62,0) (12,0-65,0)
Lif (g) 18,6£7,33 21,9+11,72 21,5+10,20 20,7+10,46 17,3+7,40 >0,052 >0,05° >0,05¢ >0,05¢
(7,9-32,9) (7,0-53,7) (6,7-45,2) (6,3-48,9) (6,3-33,2)
Coklu doymamis yag 21,6+13,67 16,8+9,10 19,9+13,14 25,4+12,71 20,9+13,87 >0,052 >0,05° >0,05¢ >0,05¢
asidi (g) (3,2-61,1) (4,7-37,2) (3,7-65,0) (5,5-53,0) (1,8-74,7)
Tekli doymamis yag 24,6+11,75 24,1+10,04 22,149,59 33,34+20,55 25,7+13,66 >0,052 >0,05¢ >0,05¢ >0,05°
asidi (g) (6,0-64,9) (9,4-52,9) (3,5-56,2) (5,0-91,7) (4,0-75,3)
Doymus yag asidi (g) 22,5+10,58 24,2+9.93 22,0£13,94 27,5+12,36 24,5+12,41 >0,05?2 >0,05° >0,05¢ >0,05°
(5,2-52,8) (6,6-46,2) (2,9-70,0) (3,8-58,2) (2,0-54,7)
Kolesterol (mg) 260,2+189,44 267,6+£164,36 265,6+£149,68 293,9+201,49 241,4+138,97 >0,05?2 >0,05¢ >0,05" >0,05f
(35,1-951,5) (33,6-677,8) (24,0-723,4) (14,6-907,9) (3,7-601,0)

3Friedman testi ®Tekrarli dlgiimlerde t testi ¢ Wilcoxon testi “Eslestirilmis t testi *Mann-Whitney U testi ‘Bagimsiz gruplar t testi p: Diyabetli bireyler kendi iginde
degerlendirilmistir. p!: Saglikl1 bireyler kendi iginde degerlendirilmistir. p2: Diyabetli ve saglikli bireylerin baslangig degerlerinin karsilastirilmasi. ps: Diyabetli ve
saglikli bireylerin 12. hafta degerlerinin karsilastirilmasi.
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Tablo 4.15. Kadinlarin baslangigta, 4. haftada ve 12. haftada alinan besin tiiketim kayitlarina gore giinliik mikro besin 6gelerinin
ortalama, standart sapma, alt ve iist degerleri.

T2D (n=33) Saghkh (n=34)
Baslangi¢ 4.hafta 12.hafta Baslangi¢ 12.hafta
x£SD x£SD x£SD x£SD x£SD p p?

(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)

A vitamini (pg) 2452,94+5759,47 1232,0£1099,75 1219,5+851,43  2258,6+3453,02 1612,3+£2094,22 >0,05* >0,05°

(81,6-33243,7)  (166,0-5911,3)  (164,2-3438,3) (208,7-18204,6) (257,5-11984,4)

Karoten (mg) 3,843,48 3,442,91 3,042.42 2,842.76 3,544,202 >0,058  >0,05¢
(0,1-15,3) (0,2-12,9) (0,5-9,8) (0,3-14,1) (0,4-21,9)

E vitamini esdegeri 22,2+14,73 17,5+8,52 20,4+11,02 25,5+13,54 21,4+14,22 >0,05% >0,05°
(mg) (4,7-63,5) (4,3-36,7) (5,5-55,6) (5,3-68,1) (3,8-78,2)

Tiamin (mg) 0,8+0,33 0,8+0,33 0,8+0,28 0,9+0,44 0,74021 >0,05¢ 0,015°
(0,4-1,7) (0,4-1,9) (0,4-1,6) (0,3-1,9) (0,3-1,2)

Riboflavin (mg) 1,3+£1,08 1,3+0,43 1,2+0,42 1,4+0,84 1,0£0,37 >0,05* 0,033°
(0,4-6,9) (0,4-2,0) (0,5-2,4) (0,3-4,1) (0,2-1,9)

Niasin (mg) 11,7+7,44 11,1+6,77 10,7+6,09 11,7+5,76 8,4+4 43 >0,058  0,04¢°
(4,4-33,3) (3,2-28,0) (3,3-29,2) (3,0-31,4) (2,2-19,0)

B6 vitamini (mg) 1,3+0,60 1,4+0,53 1,340,49 1,440,61 1,1£0,40 >0,05%  0,014°
(0,5-2,8) (0,6-2,7) (0,6-2,5) (0,5-2,9) (0,5-1,8)

B12 vitamini (ug) 6,1£19,36 2,6£2.06 2.3+1,73 8,3+16,43 2.4+1,85 >0,058  >0,05¢
(0,0-113,3) (0,0-9,4) (0,0-7,0) (0,0-68,8) (0,1-7,8)

Folik asit (ug) 308,4+£142,74 317,3£133,37 315,8+132,57 300,5+£148,11 254,1+£78,62 >0,05* >0,05¢

(106,4-855,3) (112,5-619,5) (122,5-671,1) (103,8-677,7) (100,7-409,1)
C vitamini (mg) 140,1+91,14 156,1+107,62 140,5+83,43 141,1£139,00 114,8+111,69  >0,05* >0,05°
(12,8-319,7) (5,4-432,5) (47,8-361,9) (21,0-641,5) (18,8-536,9)
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Tablo 4.15 (Devam). Kadinlarin baslangigta, 4. haftada ve 12. haftada alinan besin tiiketim kayitlarina gére giinliik mikro besin
ogelerinin ortalama, standart sapma, alt ve iist degerleri.

T2D (n=33) Saghkh (n=34)
Baslangi¢ 4. hafta 12. hafta Baslangic 12. hafta
x£SD x£SD x£SD x£SD x£SD pl p2
(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
Potasyum (mg) 2276,9+4982,79  2499,9+925,77  2459,2+836,86  2260,5+1022,98 2260,5+1022,98 >0,05* >0,05°
(826,4-5065,2)  (946,9-4327,6) (1453,6-4493,0) (694,7-5090,8)  (694,7-5090,8)
Kalsiyum (mg) 531,4+263,83 630,7+298,3 557,5+£259,18 606,2+365,60 569,7+256,70  >0,05* >0,05°
(132,4-1270,4)  (173,4-1226,1)  (125,3-1149,8)  (124,7-1768,4) (79,0-1083,6)
Magnezyum (mg) 231,1+£91,99 252,4+125.,45 250,2+101,24 267,2+148,25 212,8+80,40 >0,05% >0,05°
(104,8-429,1) (94,4-680,1) (82,5-466,5) (80,1-594,2) (89,8-387,2)
Demir (mg) 10,2+4,38 10,7+4,46 9,9+3,86 11,1+£5,27 8,8+3,09 >0,05* 0,024°¢
(3,8-22,4) (4,0-24,7) (4,8-20,6) (4,2-27,3) (3,3-14,5)
Cinko (mg) 8,0+3,70 8,2+3,53 7,4+2,69 9,1+£3,68 7,0+£2,83 >0,05* 0,011°
(3,5-16,8) (3,4-21,1) (2,1-15,6) (2,6-17,5) (2,7-13,5)
*Tyot (ug) 38,2+16,19 45,9+23,90 53,7+48,38 46,79+38,26 38,7+14,01 >0,05 >0,05°
(13,9-78,9) (13,6-135,8) (7,4-296,2) (9,1-229,0) (8,1-75,1)

aFriedman testi ®Tekrarl dlgiimlerde t testi ¢ Wilcoxon testi YEslestirilmis t testi p: Diyabetli bireyler kendi i¢inde degerlendirilmistir. p*: Saglikli bireyler kendi
icinde degerlendirilmistir. * Yemeklere eklenen tuzdan gelen iyotu icermemektedir.
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Tablo 4.16.’da diyabetli erkeklerde 4. ve 12. haftada 24-saatlik besin tiiketim
kayd1 verilerine gore giinliik enerji ve makro besin 6gesi alimlariin verilen diyette
onerilen miktarlarla karsilastirilmasi gosterilmistir. Diyabetli erkeklerde 4. haftada
almman enerji miktar1 diyetle onerilen miktara gore diislis gostermis, 12. haftada
yaklasik olarak oOnerilen diizeye ulagsmistir (p>0,05). 4. ve 12. haftalarda bireylerin
protein ve yag yiizdelerinin 6nerilenlerden daha yiiksek oldugu goriilmistiir (p>0,05).

Tablo 4.16. Erkeklerde giinliik 6nerilen enerji ve makro besin 6gesi alim
diizeyleriyle besin tiiketim kayd1 verilerinin karsilastirilmasi

T2D (n=5)
Verilen Baslangi¢ 4. hafta 12. hafta
diyet
x+SD x+SD x+SD x+SD p

Enerji (kcal) 1790 1402,4+502,95 1628,2+637,86 1816,9+875,11 >0.052
Karbonhidrat 55 46,6+9,93 43 .6+6,19 38,6+4.3 >0.05°
(%)
Protein (%) 15 15,0+2,00 17,441,95 18,8410,54  >0.05?
Yag (%) 30 38,4+11,61 39,6+5,68 42.6+10,10  >0.05?

3Friedman testi °Tekrarli dlgiimlerde varyans analizi

Tablo 4.17.’de diyabetli kadinlarda 4. ve 12. haftada 24-saatlik besin tiiketim
kaydi verilerine gore giinliik enerji ve makro besin 6gesi alimlarinin 6nerilen alimlarla
karsilastirilmast gosterilmistir. Diyabetli kadinlarda 4. ve 12. haftalarda enerji alimi
diyetle onerilen enerji miktarini neredeyse karsilamistir (p>0,05). 4. ve 12. haftalarda
yag ylizdesinin onerilenden daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p>0,05).

Tablo 4.17. Kadinlarda giinliik dnerilen enerji ve makro besin 6gesi alim
diizeyleriyle besin tiiketim kaydi verilerinin karsilastirilmasi

T2D (n=33)
Verilen Baslangi¢ 4. hafta 12. hafta
diyet
x+SD x+SD x+SD x+SD p

Enerji (kcal) 1470 1518,0+547,75 1471,5+439,58 1444,7+£555,76 >0.05?
Karbonhidrat 55 42.7+9,30 42 449,14 435+11,37  >0.05°
(%)
Protein (%o) 15 14,7+4,00 15,1+4,10 14,5+3,53 >0.052
Yag (%) 30 42.7+8.40 42,2+8.,79 41,9+11,07 >(0.052

aFriedman testi PTekrarli dlgiimlerde varyans analizi
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4.6. Bireylerin Diyet Fitokimyasal indeks ve Diyet Total Antioksidan
Kapasitesi

Bireylerin gruplara gore 24-saatlik besin tliketim kayitlar1 verilerine gore
fitokimyasal indeks (PI), diyet total antioksidan kapasite (dTAC) degerleri Tablo
4.18.’de gosterilmistir. buna gore diyabetli bireylerin FRAP1, FRAP2, LORAC,
HORAC, TEAC, TRAP, Pl degerleri baslangica gore 4. ve 12. haftada daha yiiksektir.
Diyabetli bireylerin HORAC (p=0,001) ve TORAC (<0,001) degerleri arasindaki
farkliliklar istatistiksel olarak anlamlidir. Erkeklerin gruplara gore fitokimyasal
indeks, diyet total antioksidan kapasite (TAC) degerleri Tablo 4.19.’da, kadinlarin
fitokimyasal indeks, diyet total antioksidan kapasite (TAC) degerleri Tablo 4.20’de
gosterilmistir. Buna gore erkek diyabetlilerde TRAP degerindeki baslangica gore 4.
ve 12. haftalarda goriilen artislar istatistiksel olarak anlamlidir. Kadin diyabetlilerde
Pl, FRAP2 ve TRAP degerleri baslangica gore 4. ve 12. haftada yiiksek bulunmustur
ancak bu farkliliklar istatistiksel olarak anlaml degildir (p>0,05).

Saglikli bireylerin dTAC degerlerinde ve PI degerinde 12. haftada baslangica
gore azalma gorilmiistiir ancak bu degisimler istatistiksel olarak anlamli degildir

(p>0,05).

Baslangicta diyabetli bireylerin  dTAC degerleri saglikli bireylere gore
diisiiktiir, ancak bu farklilik anlamli degildir, sadece TORAC degerindeki farklilik
anlamlidir (p=0,002). 12 hafta sonra ise diyabetli bireylerin dTAC degerlerinin
LORAC ve TORAC haricinde saglikli bireylerin dTAC degerlerinden anlamli olarak
yiiksek oldugu gézlenmistir. Benzer sekilde PI degerinin 12 haftanin sonunda diyabetli

bireylerde saglikli bireylere goére anlamli derecede yliksek oldugu goézlenmistir
(p=0,015).

Diyabetli grupta 12. haftada baslangica gore FRAP1, FRAP2, HORAC,
TORAC, TEAC, TRAP degerlerindeki artig, saglikli grupta 12. haftada baslangica
gore FRAPL, FRAP2, HORAC, TORAC, TEAC, TRAP degerlerindeki azalmadan
anlamli olarak daha fazladir (sirasiyla, p=0,002, p=0,002, p=0,002, p=0,004, p=0,003,
p=0,006).
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T2D (n=38) Saglikli (n=38)

Baslangi¢ 4, hafta 12. hafta Baslangi¢ 12. hafta
Gostergeler x£SS x£SS x£SS x£SS x£SS p pl p2 p3 p4

(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
FRAP1 3,6+3,44 4,1+4,73 6,1+4,95 4,0+£3,57 2,7£2,13 >0,052 >0,05° 0,002¢ >0,05¢ 0,004
(mmol) (0,6-14,2) (0,4-25,7) (0,7-16,4) (0,5-17,6) (0,3-9,0)
FRAP2 5,945,01 7,9+7,00 9,8+7,22 7,3+7,75 5,1£2,96 >0,052 >0,05" 0,002¢ >0,05¢ 0,002
(mmol) (0,9-21,8) (1,1-33,2) (0,5-26,2) (1,1-39,7) (1,3-14,2)
LORAC 135,6+122,18 152,7+£125,65 164,4+147,86 158,1+172,86 148,8+129,41 >0,052 >0,05> >0,05° >0,05¢ >0,05¢
(ng) (0,0-504,3) (0,0-480,2) (3,8-741,2) (0,0-753,1) (0,0-526,0)
HORAC 6159,4+4062,12 8684,4+6184,68 10046,9+5878,66 6828,7+5821,30  6249,1+4635,08 0,0012 >0,05° 0,002¢ >0,05¢ 0,003
(ng) (546,0-15635,9)  (546,0-23554,5) (1312,7423514,8)  (94,4-26607,2)  (434,2-17155,5)
TORAC 11232,6+10112,69  25440,1+25480,21  18611,5+15112,63  23398,4+18609,58  17649,8+17935,56 <0,0012 >0,05° 0,004 0,002¢ >0,05¢
(1g) (2059,3-52207,0)  (2532,3-124551,6)  (2648,4-69770,9)  (2604,1-72751,2)  (1305,4+77601.6)
TEAC 2,1+1,75 2,7+2,53 3,242.47 2,542,50 1,7+0,95 >0,05* >0,05° 0,003¢ >0,05¢ 0,016¢
(mmol) (0,2-7,1) (0,4-11,9) (0,1-8,3) (0,4-13,0) (0,5-4,3)
TRAP 2,1+1,81 2,6£3,02 3,1+£2,55 2,4+1,66 1,8+1,23 >0,05 >0,05° 0,006 >0,05¢ 0,0229
(mmol) (0,1-8,0) (0,3-13,2) (0,2-11,0) (0,5-7,2) (0,4-5,3)
Fitokimyasall 23.8+11,70 29.2+15,35 31,0+£15,59 24,2+19,13 23,2+15,07 >0,05 >0,05° 0,053 >0,05¢ 0,015¢
indeks (PI) (5,3-69,8) (1,8-68,6) (7,0-55,0) (2,9-71,8) (1,4-57,8)

Friedman testi "Wilcoxon testi Bagimsiz gruplar t testi “Mann-Whitney U testi
T2D: Tip 2 Diyabet. FRAP: Ferrik indirgeyici Antioksidan Potansiyeli (Ferric Reducing Antioxidant Potential)- (FRAP1: Carlsen et al, 2010; FRAP2: Halvorsen et
al, 2006), ORAC: Oksijen Radikali Sogurma Kapasitesi (Oxygen Radical Absorbance Capacity), LORAC: lipofilik, HORAC: hidrofilik, TORAC: toplam; TEAC:
Troloks Esdegeri Antioksidan Kapasitesi (Trolox Equivalent Antioxidant Capacity), TRAP: Toplam Radikal Yakalayic1 Antioksidan Parametre (Total Radical-

trapping Antioxidant Parameters)

p: Diyabetli bireylerin baslangig, 4. hafta ve 12. hafta degerlerinin grup i¢i karsilastirilmasi, p1: Saglikli bireylerin baslangic ve 12. hafta degerlerinin grup igi

karsilastirilmasi, p,: Baslangig ve 12. hafta degisimlerinin gruplar aras1 karsilastirilmasi. Ps: Diyabetli ve saglikli bireylerin baslangigta karsilastirilmast, pa:

Diyabetli ve saglikli bireylerin 12. hafta degerlerinin kargilagtirilmasi.



Tablo 4.19 Erkeklerin fitokimyasal indeks ve dTAC degerlerinin ortalama ve standart sapma degerleri.
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Erkek (n=9)
T2D (n=5) Saghklh (n=4)

Gostergeler Baslangic¢ 4. hafta 12. hafta Baslangi¢ 12. hafta

x£SS x£SS x£SS x£SS x£SS p pl p2
FRAP1 3,5+4,79 7,2+£10,63 8,2+4,22 2,5+0,88 2,2+1,05 >0,05* >0,05" >0,05°
(mmol)
FRAP2 4,7+6,07 12,7+13,71 16,1+7,00 5,3+1,44 4,6+3,00 >0,05* >0,05° 0,047°
(mmol)
LORAC 145,9+£150,85 159,6£182,77 257,9+£278,41 149,2+132,38 94,9+104,73 >0,05* >0,05° >0,05°
(ng)
HORAC 6048,6+4523,59  11611,8£10969,49  15630,1+5940,61 7902,3£1769,65  5856,8+7652,75 >0,05* >0,05° 0,032¢
(ng)
TORAC 16,359,9420433,11 28113,0£27777,57 27310,48+24438,35 25579,0+15431,42 9427,3+6511,82 >0,05* >0,05° 0,009°
(ng)
TEAC 1,6+2,00 4,17+4,91 5,3£2,09 1,9+0,71 1,6£1,14 >0,05* >0,05" 0,035°
(mmol)
TRAP 1,8+£2,11 3,7+5,38 4,3+1,75 1,9+0,28 1,2+0,91 0,005 >0,05" 0,013°
(mmol)
Fitokimyasal 28,5+26,38 27,2+19,41 32,2+14,90 18,6+7,98 33,3+21,54 >0,05* >0,05° >0,05°
indeks (P1)

aFriedman testi "Wilcoxon testi Bagimsiz gruplar t testi.

p: Diyabetli bireylerin baslangig, 4. hafta ve 12. hafta degerlerinin grup i¢i karsilagtirtlmasi, p1: Saglikli bireylerin baslangi¢ ve 12. hafta degerlerinin grup igi

kargilastirilmasi, po: Baglangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin gruplar arasi1 karsilastirilmas.
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Tablo 4.20. Kadinlarin dTAC degerlerinin ortalama ve standart sapma degerleri.

Kadin (n=67)

T2D (n=33) Saghkh (n=34)

Baslangi¢ 4, hafta 12. hafta Baslangi¢ 12. hafta

x£SS x£SS x£SS x£SS x£SS p pl p2
FRAP1 3,6+3,29 3,6+3,16 5,8+5,03 4,2+3,73 2,8+£2,22 >0,05* >0,05" 0,01°
(mmol)
FRAP2 6,1+4,92 7,2+5,40 8,9+6,87 7,6£8,16 5,1+£2,99 >0,05* >0,05" 0,01°
(mmol)
LORAC 134,0+£119,99 151,6+£118,61 150,2+118,39 159,1+178,60 155,2+131,87 >0,052 >0,05" >0,05°
(ng)
HORAC 6176,2+4064,36  8240,9+5257,74 9201,0+5471,62 6702,4+6128,16 6295,3+4329,34  >0,05% >0,05° 0,017¢
(ng)
TORAC 10455,7+7831,12  25035,2+25552,90 17293,5£13259,28 23141,9+19131,18 18617,1+18645,71 0,001* >0,05°> 0,023¢
(ng)
TEAC 2,1+1,74 2,5+2,00 2,942,38 2,5+2,63 1,7+0,95 >0,05* >0,05" 0,019¢
(mmol)
TRAP 2,1+1,79 2,5+2.60 2,9+2.61 2,5+1,74 1,9+1,26 >0,05* >0,05"° 0,032°
(mmol)
Fitokimyasal 23,1+8,22 29,5+14,99 30,8+13,61 24,9+20,00 22,0+£14,10 >0,05 >0,05° 0,016°
indeks (PI)

aFriedman testi "Wilcoxon testi Bagimsiz gruplar t testi.

p: Diyabetli bireylerin baslangig, 4. hafta ve 12. hafta degerlerinin grup i¢i karsilagtirtlmasi, p1: Saglikli bireylerin baslangi¢ ve 12. hafta degerlerinin grup igi

kargilastirtlmast, po: Baglangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin gruplar arasi karsilastirilmast.
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Tablo 4.21°de baslangigtaki glisemik bulgular ve baslangictaki dTAC degerleri

arasindaki korelasyonlar gosterilmistir. Diyabetli bireylerde baslangigta FRAPI ile

HbA1c arasinda pozitif orta diizeyde goriilmiistiir (r=0,410, p=0,012).

Tablo 4.21 Baslangig dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve glisemik bulgular

arasindaki korelasyon.

Aclik glikozu (mg/dL) HbAlc (%0)
12D Saghkh 12D Saghkh
FRAP1 (mmol) r=0,069 r=-0,076 r=0,410 r=0,449
p>0,05 p>0,05 p=0,012 p>0,05
FRAP2 (mmol) r=0,087 r=-0,121 r=0,276 r=-0,019
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
LORAC (umol) r=0,048 r=0,077 r=0,061 r=-0,168
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
HORAC (pmol) r=0,084 r=0,154 r=0,175 r=0,243
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TORAC (numol) r=0,113 r=0,050 r=0,163 r=0,037
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TEAC (mmol) r=0,082 r=-0,091 r=0,295 r=0,131
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TRAP (mmol) r=0,017 r=-0,162 r=0,247 r=-0,187
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
Fitokimysal indeks (P1) r=0,010 r=-0,004 r=0,059 r=0,449
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.22°de 12. haftadaki glisemik bulgular ve 12. haftadaki dTAC degerleri

arasindaki korelasyonlar gosterilmistir. 12. haftada T2D’l1i bireylerde;

e FRAPI ile aclik glikozu arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,425, p=0,019),
e FRAP2 ile aglik glikozu arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,502, p=0,005),

e TEAC ile aglik glikozu arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,517, p=0,003),

e TRAP ile aglik glikozu arasinda pozitif orta diizeyde (1=0,524, p=0,003) iliski

gOriilmiistiir.
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Tablo 4.22. On ikinci hafta dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve glisemik
bulgular arasindaki korelasyon.

Achik glikozu (mg/dL) HbAlc (%)
12D Saghkh 12D Saghkh
FRAP1 (mmol) r=0,425 r=-0,037 r=0,104 r=-0,086
p=0,019 p>0,05 p>0,05 p>0,05
FRAP2 (mmol) r=0,502 r=0,193 r=0,196 r=0,091
p=0,005 p>0,05 p>0,05 p>0,05
LORAC (umol) r=0,281 r=0,023 r=0,044 r=0,540
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
HORAC (pmol) r=0,300 r=0,173 r=0,137 r=0,406
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TORAC (numol) r=0,322 r=-0,220 r=0,005 r=0,215
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TEAC (mmol) r=0,517 r=0,142 r=0,213 r=-0,014
p=0,003 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TRAP (mmol) r=0,524 r=0,223 r=0,269 r=0,473
p=0,003 p>0,05 p>0,05 p>0,05
Fitokimysal indeks (P1) r=0,302 r=0,192 r=-0,081 r=-0,569
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.23’te dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve glisemik bulgularin

baslangic ve 12. hafta degisimlerinin korelasyonu gosterilmistir. T2D’li bireylerde
LORAC, HORAC ve TORAC degerlerindeki artiglar aghk glikozundaki azalma ile
negatif iliskili bulunmustur (p>0,05), HbAlc diizeyindeki azalma ve FRAP1, FRAP2,
LORAC,HORAC, TORAC, TEAC, TRAP ve PI degerlerindeki artiglar arasinda

negatif iligki goriilmiistiir, ancak iligkiler istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).
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Tablo 4. 23. dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve glisemik bulgularin baslangi¢

ve 12. hafta degisimlerinin korelasyonu

A Aclik glikozu (mg/dL) A HbAlc (%)
A dTAC 12D Saghkh 12D Saghkh
FRAP1 (mmol) r=0,174 r=-0,391 r=-0,057 r=0,105
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
FRAP2 (mmol) r=0,112 r=-0,265 r=-0,108 r=0,105
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
LORAC (umol) r=-0,298 r=-0,087 r=-0,022 r=0,105
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
HORAC (pmol) r=-0,026 r=-0,285 r=-0,122 r=0,105
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TORAC (umol) r=-0,309 r=0,059 r=-0,328 r=-0,105
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TEAC (mmol) r=0,056 r=-0,260 r=-0,177 r=0,105
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TRAP (mmol) r=0,162 r=-0,317 r=-0,094 r=-0,105
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
Fitokimysal indeks (P1) r=0,026 r=0,088 r=-0,162 r=-0,211
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.24’te baslangic dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve

karbonhidrat yiizdesi ile lif alimi arasindaki korelasyon gdsterilmistir. Buna gore

baslangicta T2D’li bireylerde;
e HORAC ile lif alim1 arasinda pozitif orta diizeyde (=0,436, p=0,006),
e TORAC ile lif alim1 arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,596, p<0,001)
e PI ile lif alimi arasinda pozitif diisik dizeyde (1=0,347, p=0,033) iliski

gorilmiistiir.

Baslangigta saglikli bireylerde dTAC degerleri ve lif alimi arasinda pozitif

diizeyde iliski gézlenmistir (p<0,05).
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Tablo 4.24. Baslangic dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve karbonhidrat yiizdesi
ile lif alim1 arasindaki korelasyon.

Karbonhidrat (%) Lif (g)
12D Saghkh 12D Saghkh
FRAP1 (mmol) r=-0,094 r=0,053 r=0,102 r=0,394
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p=0,014
FRAP2 (mmol) r=-0,236 r=-0,149 r=0,259 r=0,456
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p=0,004
LORAC (umol) r=-0,301 r=-0,117 r=0,268 r=0,569
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p<0,001
HORAC (pmol) r=-0,193 r=0,104 r=0,436 r=0,695
p>0,05 p>0,05 p=0,006 p<0,001
TORAC (nmol) r=-0,099 r=0,015 r=0,596 r=0,394
p>0,05 p>0,05 p<0,001 p=0,014
TEAC (mmol) r=-0,215 r=-0,138 r=0,305 r=0,759
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p<0,001
TRAP (mmol) r=-0,199 r=-0,069 r=0,203 r=0,695
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p<0,001
Fitokimysal indeks (PI) r=-0,206 r=-0,015 r=0,347 r=0,295
p>0,05 p>0,05 p=0,033 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.25’te on ikinci hafta dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve

karbonhidrat yiizdesi ile lif alim1 arasindaki korelasyon gosterilmistir. Buna gore 12.

haftada T2D’li bireylerde;

e FRAP1 ile lif alim1 arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,417, p=0,009),
e FRAP2 ile lif alim1 arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,406, p=0,012),
e LORAC ile lif alim1 arasinda pozitif diisiik-orta diizeyde (r=0,368, p=0,023),
e HORAC ile lif alimi arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,559, p<0,001),
e TORAC ile lif alim1 arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,568, p<0,001),
e TEAC ile lif alimi1 arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,473, p=0,003),

e TRAP ile lif alim1 arasinda pozitif diisiik-orta diizeyde (r=0,360, p=0,026),

e Pl ile lif arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,474, p=0,003) iligki goriilmiistiir.
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Tablo 4.25. On ikinci hafta dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve karbonhidrat
ylizdesi ile lif alim1 arasindaki korelasyon.

Karbonhidrat (%) Lif (g)
12D Saghkh 12D Saghkh
FRAP1 (mmol) r=-0,032 r=-0,061 r=0,417 r=0,096
p>0,05 p>0,05 p=0,009 p>0,05
FRAP2 (mmol) r=0,002 r=0,102 r=0,406 r=0,01
p>0,05 p>0,05 p=0,012 p>0,05
LORAC (umol) r=-0,018 r=-0,150 r=0,368 r=0,380
p>0,05 p>0,05 p=0,023 p=0,019
HORAC (pmol) r=0,101 r=-0,201 r=0,559 r=0,505
p>0,05 p>0,05 p<0,001 p=0,001
TORAC (nmol) r=-0,092 r=0,050 r=0,568 r=0,285
p>0,05 p>0,05 p<0,001 p>0,05
TEAC (mmol) r=-0,019 r=0,121 r=0,473 r=0,014
p>0,05 p>0,05 p=0,003 p>0,05
TRAP (mmol) r=-0,005 r=-0,079 r=0,360 r=0,056
p>0,05 p>0,05 p=0,026 p>0,05

Fitokimysal indeks (PI) r=0,417 r=0,011 r=0,474 r=0,544
p=0,009 p>0,05 p=0,003 p<0,001

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.26’da dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve karbonhidrat yiizdesi
ile lif aliminin baslangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin korelasyonu gdsterilmistir. Buna
gore T2D’li bireylerde;

e HORAC degerindeki artis ile lif degerindeki artis arasinda pozitif orta diizeyde

(r=0,483, p=0,002);

e TORAC degerindeki artis ile lif degerindeki artis arasinda pozitif orta diizeyde

(r=0,558, p<0,001) iliski gézlenmistir.
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Tablo 4.26. dTAC degerleri ile fitokimyasal indeks ve karbonhidrat yiizdesi ile lif
aliminin baglangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin korelasyonu

A Karbonhidrat (%) A Lif (9)
A dTAC T2D Saghkh T2D Saghkh
FRAP1 (mmol) r=-0,055 r=-0,072 r=0,202 r=0,411
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p=0,01
FRAP2 (mmol) r=-0,093 r=-0,088 r=0,251 r=0,343
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p=0,035
LORAC (pmol) r=-0,111 r=-0,301 r=0,023 r=0,614
p>0,05 p>0,05 p=0,023 p<0,001
HORAC (umol) r=0,041 r=-0,142 r=0,483 r=0,679
p>0,05 p>0,05 p=0,002 p<0,001
TORAC (pmol) r=-0,004 r=-0,248 r=0,558 r=0,301
p>0,05 p>0,05 p<0,001 p>0,05
TEAC (mmol) r=-0,086 r=-0,025 r=0,310 r=0,302
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p>0,05
TRAP (mmol) r=0,000 r=-0,116 r=0,259 r=0,367
p>0,05 p>0,05 p>0,05 p=0,023
Fitokimysal indeks (PI1)  r=0,496 r=0,056 r=0,265 r=0,391
p=0,002 p>0,05 p>0,05 p=0,015

Spearman korelasyon testi.
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4.7. Bireylerin Serum FGF21 Diizeyleri

Tablo 4.27°de bireylerin 12. haftada serum FGF21 diizeylerinin baslangic

Olctimlerine gore farki gosterilmistir.

Baslangicta diyabetli bireylerin serum FGF21 diizeyleri saglikli bireylerden
anlamli derecede yiiksektir (p=0,029). 12 hafta sonra diyabetli bireylerin serum FGF21
diizeyleri baslangica gore anlamli derecede azalmistir (p=0,001) ve 12 haftanin
sonunda serum FGF21 diizeyleri acisindan diyabetli bireyler ve saglikli bireyler

arasinda anlamli bir fark gézlenmemistir (p>0,05).

Saglikli bireylerin serum FGF21 diizeylerinde 12. haftada baglangig

diizeylerine gore istatistiksel olarak azalma gozlenmistir (p=0,005).

Diyabetli bireylerde baslangica gore 12. haftada serum FGF21 diizeyinde
goriilen azalma ile saglikli bireylerde 12. haftada serum FGF21 diizeyindeki azalma

arasinda istatistiksel bir farklilik gézlenmemistir (p>0,05).
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Tablo 4.27. Bireylerin 12. haftada serum FGF21 diizeylerinin baslangi¢ dlgtimlerine gore farkinin degerlendirilmesi.

T2D (n=38) Saghkl (n=38)
Serum proteini Baslangic¢ 12. hafta Baslangic 12. hafta
x£SS x£SS x£SS x£SS p p: p2 ps3 P4
(Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust) (Alt-Ust)
FGF 21 (pg/mL) 337,8£39,24  302,6+63,37 318,3+38,11 299,3+28,55,  <0,001* 0,005* >0,05° 0,029° >0,05°

(272,8-432,4) (246,7-6385)  (258,3-446,9)  (264,1-415,0)
aWilcoxon test PBagimsiz gruplar t testi “Mann-Whitney U testi.

p: Diyabetli bireylerin baslangi¢ ve 12. hafta degerlerinin grup i¢i karsilagtirilmasi, p1: Saglikli bireylerin baslangi¢ ve 12. hafta degerlerinin grup igi
karsilastirilmasi, p2; Baslangig ve 12. hafta degisimlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi. Ps: Diyabetli ve saglikli bireylerin baslangigta karsilastirilmasi, pa:
Diyabetli ve saglikli bireylerin 12. hafta degerlerinin karsilastirilmast.
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Tablo 4.28’de baslangic FGF21 ve dTAC diizeyleri arasindaki korelasyonlar

gosterilmistir.

e Diyabetli bireylerde baslangigtaki FGF21 diizeyi ile baslangigtaki TEAC
arasinda negatif orta diizeyde (r=-0,365, p=0,024),

e Saglikli bireylerde baslangigtaki FGF21 diizeyi ile baslangigtaki LORAC
arasinda negatif orta diizeyde (r=-0,418, p=0,009),

e Saglikli bireylerde baslangigtaki FGF21 diizeyi ile baslangigtaki HORAC
arasinda negatif orta diizeyde (r=-0,337, p=0,039),

e Saglikli bireylerde baslangigtaki FGF21 diizeyi ile baslangictaki PI arasinda
negatif orta diizeyde (r=-0,337, p=0,039) iliski goriilmiistiir.

Tablo 4.28. Baglangi¢ serum FGF 21 diizeyi ve dTAC degerleri ile fitokimyasal
indeks arasindaki korelasyon

FGF 21 (pg/mL)

T2D (n=38) Saghkh (n=38)
FRAP1 (mmol) r=-0,264 r=-0,267
p>0,05 p>0,05
FRAP2 (mmol) r=-0,317 r=-0,294
p>0,05 p>0,05
LORAC (umol) r=0,033 r=-0,418
p>0,05 p=0,009
HORAC (pumol) r=-0,110 r=-0,337
p>0,05 p=0,039
TORAC (umol) r=0,007 r=-0,257
p>0,05 p>0,05
TEAC (mmol) r=-0,365 r=-0,283
p=0,024 p>0,05
TRAP (mmol) r=-0,280 r=-0,279
p>0,05 p>0,05
Fitokimysal indeks (PI)  r=-0,058 r=-0,374
p>0,05 p=0,021

Spearman korelasyon testi.
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Tablo 4.29’da 12. hafta FGF21 ve 12. hafta dTAC diizeyleri arasindaki
korelasyonlar gosterilmistir. Buna gore korelasyonlar istatistiksel olarak anlamli
degildir.

Tablo 4.29. On ikinci hafta serum FGF 21 diizeyi ve dTAC degerleri ile fitokimyasal
indeks arasindaki korelasyon.

FGF 21 (pg/mL)

T2D (n=38) Saghkh (n=38)
FRAP1 (mmol) r=-0,158 r=-0,158
p>0,05 p>0,05
FRAP2 (mmol) r=0,016 r=-0,078
p>0,05 p>0,05
LORAC (umol) r=0,060 r=-0,091
p>0,05 p>0,05
HORAC (pumol) r=0,040 r=-0,057
p>0,05 p>0,05
TORAC (umol) r=-0,059 r=-0,026
p>0,05 p>0,05
TEAC (mmol) r=0,05 r=-0,070
p>0,05 p>0,05
TRAP (mmol) r=0,013 r=-0,026
p>0,05 p>0,05
Fitokimysal indeks (PI)  r=0,287 r=-0,0191
p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.30’da serum FGF 21 diizeyi ve dTAC degerleri ile fitokimyasal
indeksin baslangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin korelasyonu gosterilmistir. Buna goére
her iki grupta da dTAC degerlerindeki degisimler ile serum FGF21 diizeyindeki
degisim istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05).



Tablo 4.30. Serum FGF 21 diizeyi ve dTAC degerleri ile fitokimyasal indeksin

baslangi¢ ve 12. hafta degisimlerinin korelasyonu
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A FGF 21 (pg/mL)

A dTAC T2D (n=38) Saghkh (n=38)
FRAP1 (mmol) r=-0,087 r=0,162
p>0,05 p>0,05
FRAP2 (mmol) r=-0,153 r=0,006
p>0,05 p>0,05
LORAC (pmol) r=-0,124 r=0,064
p>0,05 p>0,05
HORAC (pmol) r=-0,011 r=0,164
p>0,05 p>0,05
TORAC (umol) r=0,086 r=-0,164
p>0,05 p>0,05
TEAC (mmol) r=-0,160 r=0,044
p>0,05 p>0,05
TRAP (mmol) r=-0,08 r=0,073
p>0,05 p>0,05
Fitokimysal indeks (PI)  r=-0,02 r=-0,076
p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.31 ve 4.32’de sirasiyla baslangi¢ ve 12. haftada serum FGF21 ve

antropometrik ol¢iimler arasindaki korelasyonlar gosterilmistir. Diyabetli bireylerde

korelasyonlar istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir ancak 12. haftada saglikli

bireylerde yagsiz viicut kiitlesi ve FGF21 arasinda pozitif orta diizeyde iliski
goriilmiistiir (r=0,346, p=0,033).
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Tablo 4.31. Baslangi¢ serum FGF 21 diizeyi ve antropometrik dl¢iimler arasindaki
korelasyon.

FGF 21 (pg/mL)
T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Agirhik (kg) r=0,108 r=0,181
p>0,05 p>0,05
BKI (kg/m?) r=0,086 r=0,117
p>0,05 p>0,05
Yag (%) r=0,000 r=0,031
p>0,05 p>0,05
Yagsiz viicut kiitlesi (kg) r=0,213 r=0,202
p>0,05 p>0,05
Bel cevresi (cm) r=0,077 r=0,063
p>0,05 p>0,05
Bel/Kal¢a Oram r=0,079 r=0,176
p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.32. On ikinci hafta serum FGF 21 diizeyi ve 12. hafta antropometrik
Ol¢iimler arasindaki korelasyon.

FGF 21 (pg/mL)
T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Agirhik (kg) r=-0,303 r=0,288
p>0,05 p>0,05
BKI (kg/m?) r=-0,268 r=0,164
p>0,05 p>0,05
Yag (%) r=-0,294 r=-0,102
p>0,05 p>0,05
Yagsiz viicut kiitlesi (kg) r=-0,094 r=0,346
p>0,05 p=0,033
Bel ¢evresi (cm) r=-0,186 r=0,215
p>0,05 p>0,05
Bel/Kal¢a Orani r=0,002 r=0,273
p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.33°te serum FGF 21 diizeyi ve antropometrik dl¢limlerin baslangic ve

12. hafta degisimlerinin korelasyonu gosterilmistir. Buna gére T2D’li bireylerde,

e Viicut agirligindaki azalma ile serum FGF21 diizeyindeki azalma arasinda
negatif orta diizeyde iliski (r=-0,356, p=0,028),
e BKi’deki azalma ile FGF21 diizeyindeki azalma arasinda negatif orta

diizeyde iliski (r=0,346, p=0,033) gosterilmistir.



Tablo 4.33. Serum FGF 21 diizeyi ve antropometrik dl¢limlerin baslangic ve 12.
hafta degisimlerinin korelasyonu
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A FGF 21 (pg/mL)

A Antropometrik dlgiimler T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Agirhk (kg) r=-0,356 r=0,007
p=0,028 p>0,05
BKi (kg/m?) r=-0,346 r=-0,037
p=0,033 p>0,05
Yag (%) r=-0,301 r=0,107
p>0,05 p>0,05
Yagsiz viicut Kkiitlesi (kg) r=0,077 r=-0,144
p>0,05 p>0,05
Bel ¢evresi (cm) r=-0,193 r=-0,018
p>0,05 p>0,05
Bel/Kal¢a Orani r=-0,118 r=-0,011
p>0,05 p>0,05

Spearman Kkorelasyon testi
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Tablo 4.34 ve 4.35’de sirasiyla baslangig ve 12. haftada serum FGF21 ve
glisemik bulgular arasindaki korelasyonlar gosterilmistir. Buna gore korelasyonlar

istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Tablo 4.34. Baslangi¢ serum FGF 21 ile glisemik bulgular arasindaki korelasyon.

FGF 21 (pg/mL)

T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Achik glikoz (mg/dL) r=-0,011 r=-0,278
p>0,05 p>0,05
HbAlc (%) r=-0,130 r=-0,112
p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.35. On ikinci hafta serum FGF 21 ile glisemik bulgular arasindaki
korelasyon.

FGF 21 (pg/mL)

T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Achk glikoz (mg/dL) r=-0,106 r=0,005

p>0,05 p>0,05
HbA1c (%) r=-0,061 r=0,266

p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.

Tablo 4.36’da serum FGF 21 diizeyi ve glisemik bulgularin baglangi¢ ve 12.
hafta degisimlerinin korelasyonu gosterilmistir. Buna gore her iki grupta da glisemik
bulgulardaki degisimler ile serum FGF21 diizeyindeki degisimler arasinda anlaml

bir iliski gozlenmemistir.

Tablo 4.36. Serum FGF 21 diizeyi ve glisemik bulgularin baslangi¢ ve 12. hafta
degisimlerinin korelasyonu

A FGF 21 (pg/mL)

A Glisemik bulgular T2D (n=38) Saghkh (n=38)
Achk glikoz (mg/dL) r=-0,067 r=-0,268
p>0,05 p>0,05
HbAlc (%) r=0,001 r=0,632
p>0,05 p>0,05

Spearman korelasyon testi.
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5. TARTISMA

Bu calismada T2D’li bireylerde total diyet fitokimyasallarinin ve total
antioksidan kapasitenin glisemik parametrelere ve FGF21’le olan iliskisi incelenerek,

hastaligin tedavisine katki saglamak amag¢lanmustir.
5.1. Bireylerin Genel Ozellikleri

Calismaya katilan T2D’li bireylerin yas ortalamasi (49,71£8,92 yil), saglikli
bireylerden (39,87+7,04 yil) daha yiiksektir (p<0,001). T2D prevelansinin yasla
birlikte artis gosterdigi bilinmektedir. IDF tarafindan yayinlanan Diyabet Atlasi’na
gbre hem erkek hem kadinlarda, 20-79 yas araliginda yas arttik¢a diyabet prevelansi
da artmaktadir (223). Gruplarin cinsiyete gore dagilimlari incelendiginde T2D’li
bireylerin %13,2’si, saglikli bireylerin %10,5°1 erkektir (p>0,05). Calismada her iki
grupta cinsiyet dagilimi benzerlik géstermektedir. Caligmaya katilan bireylerin medeni
durumu gruplar arasinda farklilik gostermezken meslek dagilimlarinda anlamli bir
farklillk gozlenmistir (p<0,001) (Bkz. Tablo 4.1). Calismaya katilan diyabetli
bireylerin %52,6’s1 ilkokul mezunuyken, saglikli bireylerin %89,5’1 {iniversite
mezunudur (p<0,001). Egitim durumu T2D ile iliskilendirilen bir faktordiir. Egitim
seviyesi diisiik olan bireylerin kendi sagliklariyla ilgili bilgi durumlarinin da diisiik
oldugu gorilmiistiir (224). Satman ve arkadaglarinin yaptigi1 bir ¢alismada 6zellikle
kadinlarda diisiik egitimi diizeyi ile artmis diyabet riski ile iligkili oldugu tespit
edilmistir (225). Yasam tarzi degisiklerinin (saglikli beslenme, diizenli fiziksel
aktivite) hastaligin onlenmesinde ve tedavisindeki 6neminin farkinda olmamalari,
hastalik ve saglikli yasam tarzina yonelik bilgiyi yanlis kaynaklardan edinmeleri
ve/veya kaynaklara ulagsmada giliclik yasamalar1 egitimi durumunun diisiik

olmasindan kaynaklanabilir.

Bireylerin aile dykiilerinde en sik rastlanan hastaliklar her iki grupta da diyabet
ve kardiyovaskiiler hastaliklardir. Diyabetli grubun aile Oykiilerinde diyabet ve
kardiyovaskiiler hastaliklarin goriilme orani sirasiyla %78,9, %76,3; saglikli grubun
aile oykiilerinde ise bu oranlar %63,2, %60,5tir. (p>0,05). Yapilan ¢alismalarda aile
oykiisiinde T2D bulunan bireylerin yiiksek diyabet riski tasidiklar1 gdzlenmistir (225).
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Diyabetli bireylerin T2D disindaki hastaliklar1 incelendiginde erkeklerde en
yiiksek oranda kardiyovaskiiler hastaliklar (%40,0), kadinlarda hipertansiyon (%39,4)
goriilmektedir (p>0,05). Diyabette goriilen hiperglisemi ve hiperinsiilinemiden
kaynaklanan insiilin direnci neticesinde damar i¢i s1vi hacminde artig goriiliir. Ayrica
diyabetli bireylerde wvaskiiler yapinin degismesi de periferik arter basincini
artirmaktadir. Her iki mekanizma kan basincinin artisindan sorumlu tutulmaktadir
(226). Diyabette hiperglisemi, insiilin direnci ve yag asidi miktarinin artis1 oksidatif
stresi artirir, Protein Kinaz C sinyalini bozar, ileri glikasyon son iiriinlerini (AGE)
artirir ve bunun sonucunda vaskiiler inflamasyon, vazokonstriksiyon, tromboz ve
aterojenez meydana gelir (227). Bu nedenle T2D’li bireyler kardiyovaskiiler
hastaliklar agisindan saglikli bireylere gore daha yiiksek risk altindadir. Diyabetli
bireylerde en ¢ok goriilen kalp hastaliklari kalp yetmezligi, perifer arter hastaliklari ve
koroner arter hastaliklaridir (228).

Diyabetli bireylerin %7,9’unun tam olarak diyabetik diyet uyguladigi ve
%23,7’sinin diyabetle ilgili egitim aldig1 gézlenmistir. Gozlenen bu oranlar oldukca
diisiiktiir. Literatlirde iilkemizde T2D’li bireylerde diyet yapma oraninin diisiik
oldugunu destekleyen caligmalar mevcuttur. S6nmez ve arkadaglariin yaptigi
calismada diyet yapan T2D’li hastalarin oranin1 %18,9, Cit1l ve arkadaslar1 bu orani
%13, 3 olarak bildirmistir (229, 230). Farkl iilkelerde de T2D’li bireylerin diyet
uyumlariin diisiik oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur (231, 232). Bireylerin

T2D ve beslenme ile ilgili farkindaliklarinin artirilmast TBT ye uyumu artirabilir.

Kontrolsiiz bilgi (sosyal medyada, web sitelerinde oldukga fazla, sinirsiz bilgi
ile karsilagilmaktadir), saglik okur-yazarliginin smirlt olmasi, eslik eden diger
hastaliklar (depresyon diyabetli hastalarda yaygin goriilen bir problemdir ve diyete
uyumu zayiflatan 6nemli etkenlerden biridir), aile ile iligkili etmenler ve beslenme
tedavisiyle iliskili etmenler (ev disinda yenilen yemeklerin her zaman diyete uygun
olmamasi, ara 6glinler ve hipoglisemi i¢in besin tasima zorunlulugu, 6zel giinler, 6&iin
saatlerine uyma, ilag/insiilin saatleri/dozlari, kan glikoz Ol¢limii, karbonhidrat
iceriklerini tahmin etmede zorluk) tibbi beslenme tedavisine uyumu zorlastiran
nedenlerdir (233). TBT’ye uyumu olduk¢a zorlastiran 6nemli bir diger sebep de

pandemi olabilir. Calisma “Koronaviriis pandemisi” déoneminde yapilmistir. Pandemi
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stirecinde bireylerin beslenme durumunda ciddi degisiklikler gozlenmistir. Kisilerdeki
duygu durum degisiklikleri bireyleri daha fazla doymus yag, karbonhidrat ve protein
tilketimine itmistir. Bu déonemde insanlar1 rahatlatan yiyecekler olarak bilinen basit
karbonhidrat icerigi yiiksek besinlerle hazir gida tiiketimi artmistir (234). Pandeminin
ve kisitlamalarin neden oldugu psikilojik sikintilar, stres, anksiyete yeme diizeninde

bozulmalara ve TBT’ye uyumun daha da zorlasmasina sebep olmus olabilir.

Calismaya katilan diyabetli bireylerin %=84,2’sinin, saglikli bireylerin
%76,3’liniin sigara icmedigi gdzlenmistir. Sigara kullaniminin T2D riskini artirdigin
gosteren ¢alismalar mevcuttur. Bes yil 6nce sigaray1 birakanlarda T2D riskinin halen
yiksek oldugu gorilmistiir (235). Sigara kullannmi ADA (American Diabetes
Association-Amerikan Diyabet Dernegi) ve IDF tarafindan risk faktorii olarak
degerlendirilmektedir. Diyabetli bireylerin alkol kullanmasi 6nerilmemektedir. Alkol
alimi; glisemik kontrolii iyi olmayan, hipoglisemi riski yiiksek veya kontrolsiiz
hiperlipidemisi olan diyabetli hastalarda saglik sorunlarina (agir hipoglisemi, ketoz,
pankreatit, karaciger yaglanmasi vb.) yol agabilir (27). Bu c¢alismada diyabetli
bireylerin %92,1’inin ve saglikli bireylerin %86,8’inin alkol kullanmadig1

gorilmustiir.
5.2. Bireylerin Beslenme Ahskanlhklar ve Fiziksel Aktivite Durumlar:

Tibbi beslenme tedavisi (TBT) diyabetin ve diyabetle ilgili komplikasyonlarin
onlenmesinde ve tedavisinde tedavinin vazgecilmez bir parcasidir. TBT ile HbAlc
diizeylerinde T2D’li bireylerde %0,3-2 azalma goriilmiistiir. Benzer sekilde trigliserit
(%11-31), LDL-kolesterol (%7-22) ve total kolesterol diizeylerinde (%7-21) azalma
bildirilmistir. Ayrica TBT alan diyabetli bireylerin kullandiklar1 ilaglarin gesitliligi,

miktar1 ve insiilin dozlar1 da azalabilmektedir (27).

Caligmaya katilan diyabetli hastalarin %47,4’liniin ana &giinlerini atladigi
goriilmektedir, diyabetli bireylerde ana 6glin atlama oranit saglikli bireylerden
yiiksektir (p=0,001, Tablo 4.6). Her iki grupta da en ¢ok atlanan 6giin 6gle 6giinii ve
ardindan kahvaltidir. Bu ¢alismaya benzer sekilde T2D’li bireylerin en sik atladigi
6glinlin 6gle 6giinii oldugunu gdsteren ¢alismalar vardir (236, 237). Gruplar arasinda

ara 6giin tiiketme sayis1 yoniinden fark gozlenmemistir (p>0,05). Diyabetli bireylerde
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ara 6giin sayis1 ortalamasi 1,42+1,15°dir. Tiirkiye Diyabet Vakfi (TURKDIAB) nin
hazirladig1 Diyabet Tan1 ve Tedavi Rehberi’ne gore 2-3 ana 6giin, 2-4 ara 6glin
igerecek sekilde bir beslenme plani onerilmektedir (4). Buna gore diyabetli bireyler
ara Ogiinlerini atlamadan, diizenli olarak tiiketmeleri konusunda bilinglendirilmeli,

motive edilmelidir.

Diyabetli bireylerin %18,4’ii supleman kullanmaktadir. B vitamini/vitaminleri
ve D vitamini en ¢ok kullanilan suplemanlardir. Tirkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegi (TEMD)’nin  hazirladigi  Diabetes  Mellitus  ve
Komplikasyonlarmin Tani, Tedavi ve Izlem Kilavuzu ve TURKDIAB n hazirladig
Diyabet Tam1 ve Tedavi Rehberi’ne gore yetersizlik belirtileri olmadan niifusun
genelinde oldugu gibi diyabetli bireylere de vitamin ve mineral takviyesi

onerilmemektedir (4, 27).

Diyabetli bireylerin %92,1°1, saglikli bireylerin %71, 1’i diizenli egzersiz
yapmamaktadir (p=0,001). Diyabetik bireylerin %2,6’sinin diizenli olarak egzersiz
yaptig1 goriilmiistiir. Calismaya katilan bireylerin PAL degerlerine gore sedanter
oldugu goriilmektedir (p>0,05, Tablo 4.6). Bu calismaya benzer olarak diyabetik
bireylerde diizenli egzersiz yapma oraninin diisiik oldugunu gosteren baska ¢aligmalar
da vardir. Sonmez ve arkadaglart T2D’li bireylerle yaptiklar1 ¢aligmalarinda diizenli
egzersiz yapanlar1 %4,1, Demirel ve arkadaslar1 %3,6, olarak bildirmislerdir (230,
238). Calismanin pandemi doneminde yapilmasi bu durumu etkilemis olabilir.
Karantinalardan dolay1 uzun siire evde kalinan donemlerde bireylerin fiziksel aktivite

diizeylerinde azalma goriilmiistiir.

Egzersiz, diyabetin Onlenmesinde ve tedavisinde Onerilen yasam tarzi
degisiklerinin onemli bir bilesenidir. Egzersizin glikoz regiilasyonuna yardimci
oldugu bilinmektedir. Fiziksel olarak aktif bir yasam tarzinin insiilin direnci, bozulmus
glikoz toleransi ve T2D riskini azaltabilecegi bildirilmistir. Obez ve T2D’li hastalarda
diisiik-orta yogunluklu egzersizden sonra kan glikozunda azalma gézlenmis ve bu
azalmanin egzersizden sonra da devam ettigi bildirilmistir (239, 240). Tip 2 diyabetli
266 bireyle yapilan bir ¢alismada 20 haftalik diizenli egzersizle HbAlc diizeylerinde
ve kardiyorespiratuar zindelikte belirgin iyilesmeler gézlenmistir. Egzersiz yogunlugu

arttikca HbA1c diizeylerinde daha biiyiik azalmalar gozlenmistir. Egzersizin T2D’in
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onlenmesinde ve yonetiminde etkili olduguna dair yeterli kanitlar olmasina ve yanisira
uygun maliyetli bir yaklagim olmasina ragmen hastalar igin stirdiirebilir hale getirme
konusunda sikintilar yasanmaktadir (241). Ulkemizde yapilan bir ¢alismada 12 hafta
boyunca egzersiz programina dahil edilen yeni tanili T2D’li bireylerin tokluk kan
glikozu ve trigliserit diizeylerinde anlamli azalmalar goriilmistiir (242). Bu noktada
TBT’yi de iceren yasam tarzi degisikliklerinin 6nemi ortaya ¢ikmaktadir. Bireylerin
TBT’si uygun bir egzersiz programiyla desteklenirse glisemik kontrolde iyilesmeler
gozlenebilir, hastaligin kontroliiniin kolaylasmasiyla komplikasyonlarin goriilme
olasiliginda azalma gozlenebilir. Diyabetli bireylerin kontrolleri esnasinda fiziksel
aktivitenin 6nemine deginilmeli, kisiler diizenli egzersiz yapma konusunda

cesaretlendirilmelidir.
5.3. Bireylerin Antropometrik Ol¢iimleri

T2D’li erkeklerin ve kadinlarin viicut agirligi, BKI, bel cevresi ve kalga cevresi
degerlerinde azalma gozlenmistir (Tablo 4.8, Tablo 4.9). Erkek diyabetli bireylerde bu
farkliliklar istatistiksel olarak anlamli degilken kadin diyabetli bireylerde bu
farkliliklar istatistiksel olarak anlamlhidir (p<0,001, Tablo 4.9). Diyabetli kadinlarin
viicut agirliklarinda anlamli diizeyde azalma goriilse de bu azalma (12 hafta sonunda
yaklasik 3.3 kg) hedef degerlerin altinda kalmistir. Agirlik kaybina yonelik diyetlerde
haftada 0,5-1 kg (ayda 2-3 kg) agirlik kaybi onerilmektedir (243). Kilavuzlarda
diyabetli bireylerde viicut agirliginda 6 ayda %35 oraninda azalmanin glisemik ve lipid
parametreleri iyilestirdigi, kan basicint olumlu etkiledigi belirtilmistir (4, 27).
Diyabetli kadinlarin BKI’lerinde, agirliktaki azalmaya paralel olarak azalma
gdriilmiistiir ancak 12 hafta sonunda BKi’leri 30 kg/m? nin altina diisiiriilememistir.
Bu calismada 12 hafta sonunda diyabetli kadinlarin BKI ortalamasi 32,3+6,28
kg/m?ydi. Obezite T2D gelisimi acisindan &nemli bir risk faktoriidiir, obezitenin
artmasiyla birlikte diyabet prevelansi da artmaktadir (244, 245). Ayrica obezite ve
insiilin direnci T2D’li bireylerde komplikasyon riskini de artirmaktadir (246).

Istenilen diizeyde agirlik kayiplari icin hastalarin takip sikligi artirilmal,
hastalar diizenli kontrole gelmeleri konusunda motive edilmeli ve daha uzun siire takip
edilmelidir. TBT siiresince bireylerin diyet uyumlarinin takibi 6nemlidir, bu nedenle

diyabetli bireylerden kontrol 6ncesinde besin tiiketim kaydi tutmasi istenebilir. Besin
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tiketim kaydi tutma siireleri kisilerin antropometrik ol¢iimlerine ve metabolik

durumlarina gore degisiklik gosterebilir.

Diyabetli bireylerde erkek ve kadmnlarin viicut yag oranlarinda azalma
gozlenmistir ancak her iki grupta da bu farkliliklar anlamli degildir (p>0,05). T2D’li
erkeklerin yagsiz viicut kiitlesinde artig goriilmiistiir ancak farkliliklar istatistiksel
olarak anlamli degildir. T2D’li kadmlarin yagsiz viicut kiitlelerinde azalma
goriilmistiir (p=0,002). Yagsiz viicut kiitlesindeki bu azalma kisa siirede agirlik

kaybinin yani sira sedanter yasam tarzinin sonucu olabilir.

Calisma siiresince saglikli gruba miidahale edilmemesine ragmen saglikli
erkeklerin viicut agirhg, BKI, bel cevresi, kalga gevresi ve viicut yag orani
degerlerinde baslangica gore 12. haftada azalma gozlenmistir. Ancak bu farkliliklar
istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0,05). Benzer sekilde saglikli kadinlarin viicut
agirhigr (p<0,001), BKi (p=0,001), bel cevresi (p=0,003) ve kalca cevresi (p=0,001)
degerlerinde anlamli azalma gozlenmistir. Saglikli gruptaki bireylerde beslenme
miidahalesi yapilmaksizin gézlenen bu azalma, 12 hafta sonra kontrole ¢cagrilmalarinin
kisilerde saglikli beslenme agisindan farkindaliga yol a¢mis olabileceginden

kaynaklanabilir.

Baglangica gore 12. haftada diyabetli kadinlarin viicut agirliklarinda goriilen
azalma, baslangica gore 12. haftada saglikli kadinlarin viicut agirliklarinda goriilen
azalmadan anlamli olarak fazladir (p=0,011). Benzer sekilde baslangica gore 12.
haftada diyabetli kadinlarin BKI’lerinde goriilen azalma baslangica gore 12. haftada
saglikli kadinlarin BK1’lerinde gériilen azalma arasinda istatistiksel olarak fark vardir
(p=0,011). Diyabetli kadinlarda gériilen viicut agirhg ve BKI degerlerindeki bu
azalmanin saglikli bireylerden anlamli olarak fazla olmasi1 TBT nin agirlik kaybinda

etkili oldugunu diistindiirmektedir.

Diyabetli bireylerde baslangicta BKI siniflamasina gére normal aralikta birey
bulunmazken, 12 haftanin sonra bireylerin %18,4’inlin normal aralikta oldugu
gozlenmistir. Diyabetli bireylerde 12 haftanin sonunda 1. derece obez bireylerin orani

azalmistir (Tablo 4.10).
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Klinik veriler bel gevresi dl¢iimiiniin BKi’ye gore diyabet gelisimiyle daha
giiclii iligkili oldugu gostermektedir (247). Bu nedenle obeziteyi degerlendirmede
BKIi’nin yaninda bel ¢evresinin de kullanilmas1 gerektigi bildirilmistir (248). Tip 2
diyabetin santral obeziteyle iliskili oldugu diistiniilmektedir ve bel ¢evresi ile bel/kalca
oraninin yiiksek olmasi da santral obezitenin géstergelerindendir (249). Bu ¢alismada
diyabetli bireylerin bel g¢evresi siniflamasi incelendiginde bireylerin %65,7’sinin
yiiksek riskli grupta yer aldigi goriilmektedir, 12 hafta sonra bu oranda azalma
gozlense de bireylerin yarisindan fazlasi yiiksek riskli gruptadir (%60,5). Tip 2
diyabetli bireylerle yapilan bir ¢calismada bel ¢evresine gore bireylerin %89,7’sinin
yiiksek riskli grupta yer gozlenmistir (250). Baska bir ¢alismada ise bu oran %84,4
olarak saptanmistir (251). Diyabetli bireylerde santral obezite komplikasyon gelisimi
acisindan riskli oldugu icin TBT ve diizenli egzersiz ile bu degerler normal araliklara

¢ekilmelidir.

Diyabetli bireylerde bel/kalga orani siniflamasina goére bireylerin %60,5’inin
yiiksek riskli grupta yer aldig1 goriilmektedir, 12 hafta sonunda bu oran %52,6’ya
diismiistiir. 12. haftanin sonunda bel/kal¢a orani siniflamasina gére normal araliktaki

bireylerin oraninda ise artis gézlenmistir.

Baslangigta saglikli bireylerde BKI smiflamasina gore %42,1’inin normal
aralikta, %36,9’unun hafif sisman, %20’sinin obez oldugu gozlenmektedir. 12 hafta
sonra normal ve hafif sisman bireylerin orani artmis, obez bireylerin orani azalmistir.
Saglikli bireylerde bel ¢evresi oranlar1 incelendiginde bireylerin baglangigta
%71,1’inin normal aralikta oldugu, geriye kalan bireylerin riskli ve yiiksek riskli
aralikta oldugu gozlenmektedir, 12 hafta sonrasinda normal araliktaki bireylerin orani

%76,3’e yiikselmistir.

BKI smniflamasi, bel cevresi smiflamasi ve bel/kalga orani siniflamasi
bakimindan baslangi¢cta ve 12 hafta sonrasinda gruplar arasi farkliliklar istatistiksel

olarak anlamli bulunmustur. (p<0,05, Tablo 4.10).

Ug ay siiren; haftada bir, 15 giinde bir ve ayda bir beslenme egitimi verilen bir
calismada egitim sonrasinda T2D’li bireylerin viicut agirhg, BKI, bel cevresi,

bel/kalga orani, viicut yag yiizdesi gibi antropometrik ol¢timleri ile glisemik ve lipid
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parametrelerinde anlamli diistisler gozlenmistir. Ancak farkli sikliklar arasinda ayni
parametreler i¢in anlamli bir farklilik gézlenmemistir. Calismanin sonucunda farkli
siklikta verilen egitimlerin birbirine tstiinliigii olmadig: bildirilmistir (252). Diyabet
yonetiminde; antropometrik 6l¢iimlerde ve metabolik gostergelerde istenilen degerlere

ulagmak icin bireylerin TBT almasi saglanmali ve diizenli araliklarla takip edilmelidir.
5.4. Bireylerin Biyokimyasal Bulgular:

Baslangicta beklenildigi gibi diyabetli bireylerin aclik kan glikozu ve HbAlc,
diizeyleri saglikli bireylerden yiiksektir (p=0,000, p=0,000). Benzer sekilde diyabetli
bireylerin trigliserit ve LDL kolesterol diizeyleri saglikli bireylerden anlamli derecede
yiiksek bulunmustur (p=0,000, p=0,03). 12 hafta sonra diyabetli bireylerin aglik kan
glikozu, HbAlc, trigliserit diizeyleri diisme egilimi gosterse de saglikli bireylerden
yiiksektir (p=0,000, p=0,000, p=0,001). 12 hafta sonra saglikli kadinlarin HDL
kolesterol degerleri diyabetli kadinlardan yiiksektir (p=0,033, Tablo 4.11).

Bu galismada T2D’li bireylerde 12 hafta sonra aglik glikoz diizeyi (p=0,028),
total kolesterol (p<0,001), trigliserit (p<0,001) ve LDL kolesterol (p=0,006)
diizeylerinde anlamli derecede azalma gozlenmistir. Diyabetli grupta aglik glikozu
ortalamasi baslangigta 123,5+29,56 mg/dl iken 12 hafta sonra 116,8+£36,21 mg/dl’ye
diismiistiir.

Yapilan bir ¢alismada 12 aylik beslenme tedavisiyle HbAlc degerinin %]1,2
oraninda digtirildigi gosterilmistir (253). Benzer sekilde 5145 diyabetli bireyle
yapilan bagka bir arastirmada yasam tarzi degisiklikleriyle (beslenme ve egzersiz
tedavisi) HbAlc diizeylerinde azalma goriilmiistiir (254). Bu c¢alismada ise diyabetli
grupta HbAlc diizeylerinde anlamli bir fark gozlenmemistir (Tablo 4.11). Bunun
sebebi ¢aligma siiresinin kisa olusu ve orneklem biiytikliigiiniin yetersizligi olabilir.
Yani sira yasam tarz1 degisikligi olarak diizenli egzersizin TBT ye eklenmesiyle daha

olumlu sonuglar alinabilir.

TBT’nin total kolesterol, trigliserit, ve LDL kolesterol diizeylerinde azalma
saglayarak lipid profilini iyilestirdigi ¢esitli ¢aligmalarla gdsterilmistir (253-255). Bu
calisma da literatiirii desteklemektedir. Diyabetli bireylerde 12 hafta sonra aglik glikoz
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diizeyinin yani sira (p=0,028) total kolesterol (p<<0,001), trigliserit (p<0,001) ve LDL
kolesterol (p=0,006) diizeylerinde anlamli derecede azalma go6zlenirken HDL

kolesterol diizeylerinde anlamli bir farklilik gézlenmemistir (p>0,05, Tablo 4.11).

Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD)’nin hazirladigi
Diabetes Mellitus ve Komplikasyonlarinin Tani, Tedavi ve Izlem Kilavuzu ve
TURKDIAB’1n hazirladig: Diyabet Tan1 ve Tedavi Rehberi’ne gére HbAlc nin <%?7,
sabah aglik ve 06glin oOncesi aclik glikozunun 80-130 mg/dl arasinda olmasi
onerilmektedir. Lipid hedefleri olarak; LDL-kolesterol<100 mg/dl, trigliserit<15
mg/dl, HDL-kolesterol erkekte >40 mg/dl, kadinda >50 mg/dl olmas1 6nerilmektedir
(4, 27). Bu ¢aligmada baslangigta ve 12 hafta sonrasinda diyabetli bireylerin glisemik
bulgulart hedef degerlere uygundur. Diyabetli bireylerde hipertrigliseridemi en yaygin
goriilen lipid anomalilerinden biridir ve insiilin direnciyle seyreden hiperinsiilineminin
trigliserit diizeyleriyle yakin iliskili oldugu bildirilmistir (256). T2D’de trigliserit
diizeyinin artisinin yani sira HDL kolesterol diisiikliigii, LDL kolesterol yiiksekligi
gbzlenmektedir. Bu patojenik mekanizmalarin altinda hem intestinal hem hepatik
trigliseritten zengin lipoproteinlerin liretiminin artis1 ve salgilanmasinin dahil oldugu
cesitli mekanizmalar yatmaktadir (257). Dislipideminin 6zellikle kot kontrolli

diyabetlilerde olduk¢a yaygin oldugu bilinmektedir (258).

Diyabetli  bireylerin  bagslangigtaki  trigliserit ~ diizeyinin  ortalamasi
183,8£117,61 mg/dl iken 12 hafta sonra onerilen hedef degere uygun olarak
133,5+68,37 mg/dl’ye diistiigii gdzlenmistir (p<0,001). LDL kolesterol diizeyi ise 12
hafta sonra baslangica gore anlamli derecede azalmasina ragmen hedef degere

distirilememistir.

Saglikli bireylerin biyokimyasal bulgularinda ise baslangica gore 12. haftada

anlaml bir degisiklik gézlenmemistir.

Baslangica gore 12. haftada diyabetli bireylerin trigliserit dlizeylerinde goriilen
azalma, baslangica gore 12. haftada saglikli bireylerin trigliserit diizeylerinde goriilen
azalmadan anlamli olarak farklidir, diyabetli bireylerin trigliserit diizeylerindeki

azalma anlamli olarak daha fazladir (p=0,002). Diyabetli bireylerde trigliserit
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diizeylerinde beklenen bu farklihigin  TBT tedavisinden kaynaklandigi

distiniilmektedir.
5.5. Bireylerin Enerji ve Besin Ogesi Alimlari

Bu ¢alismada hafif sisman ve obez bireylerden olusan T2D’li bireylere enerji
aliminin siirlandirildig: bireysel diyabetik TBT verilmistir. Bireylerin 24 saatlik besin
tilketim kayitlarina gore enerji alimlarinin erkeklerde onerilen diizeyin yaklasik %90-
100’1, kadinlarda ise yaklasik %95-100’tinii karsiladiklar goriilmektedir (Tablo 4.16,
Tablo 4.17). Diyabetli erkeklerde ve kadinlarda 4. hafta ve 12. haftada alinan enerji ve
Onerilen enerji diizeyi arasinda anlamli bir fark gézlenmemistir. Bu sonuglara gore

bireylerin giinliik aldiklar1 toplam enerji 6nerilen diizeye uygundur.

Toplam enerjiye gore alinan makro besin Ogelerini degerlendirildiginde
diyabetli erkeklerde ve kadinlarda karbonhidrat alimlarinin 6nerilen diizeyden diisiik,
yag alimlarinin onerilen diizeyden yiiksek oldugu goriilmektedir (Tablo 4.16, Tablo
4.17). Erkeklerin diyetle protein alimlar1 6nerilen diizeyden yiiksek (>%15), kadinlarin

diyetle protein alimlar1 6nerilen diizeydedir.

Yapilan bir metaanalizde diistik-orta karbonhidratl diyetlerle (<%45) yiiksek
karbonhidratl diyetlerin (%45-60) glisemik kontrol {izerine etkileri karsilastirilmistir.
Calismanin sonucunda diisiik karbonhidrath diyetlerin glisemik parametreler
tizerindeki etkisi, kisa vadede (3-6 ay) ayni enerji icerigine sahip yliksek karbonhidratl
diyetten daha biiylik olmustur. Ancak uzun vadedeki (>12 ay) etkisinin ise her iki
grupta benzer oldugu goriilmiistiir. Ayrica enerji igerigi ayni olan her iki diyetin viicut
agirhigr ve LDL kolesterol iizerinde benzer etkileri oldugu bildirilmistir (259). Baska
bir calismada T2D’li bireyler diisiikk karbonhidratli Akdeniz diyetiyle 8 yil takip
edilmistir. Caligmanin sonunda diisiik yagl diyete gore diisiik karbonhidratli Akdeniz
diyetinin ilaca baslama siiresini geciktirdigi gozlenmistir (260). Bu c¢alismada
diyabetik bireylerin karbonhidrat alimlarinin 6nerilen diizeylerin altinda kaldig:
goriilmiistiir. TBT nin stirdiirebilirligi 6nemli oldugu i¢in bu bireylerin takibi daha siki
yapilmalidir ¢iinkii uzun vadede diisiik karbonhidratl diyetlere uyum zorlagmaktadir.

Ayrica takiplerde 130 g/giin karbonhidrat miktarinin altina inilmemesine dikkat
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edilmelidir. Takipler sonucunda bireylerin metabolik durumlarina uygun olarak

gerekli beslenme degisiklikleri yapilmalidir.

Aragtirma stiresince baslangica gore erkeklerde karbonhidrat alim ytlizdesinde
azalma, protein ve yag alim yiizdelerinde artis gozlenmistir ancak bu farkliliklar
istatistiksel olarak anlamli degildir. Arastirma siiresince 4. ve 12. haftada kadinlarin
makro besin 0Ogesi alim oranlarinda baglangica gore belirgin degisiklikler
gozlenmemistir. Bireylerin diyetle protein alim diizeyleri genel olarak Onerilen
diizeylerdedir. Literatiirde bu ¢alismada oldugu gibi diyabetli bireylerin Onerilerin

disinda kaldiginin gozlendigi ¢calismalar mevcuttur (261, 262).

Calismanin pandemi doneminde yapilmasi sonuclari olumsuz etkilemis
olabilir. Yapilan bir calismada pandemi doneminde kisilerin yeme kontroliinii
saglamakta zorlandigi gosterilmistir (263). Pandemi doéneminde toplumsal
kuruluglarin tim uyar1 ve Onerilerine ragmen evlerde gecirilen izolasyon stireleri,
kisitlamalar, korku ve endise gibi bir¢ok psikolojik faktdr sebebiyle insanlarin
beslenme aligkanliklar1 degismistir (234). Calismanin yapildigi grubun diyabetli
bireyler oldugu diisiiniildiigiinde toplumun diger bireylerine gére bu bireylerde korku
ve endige daha fazla olabilir ve yeme diizenine bagli kalma baskis1 da bu kisileri
olumsuz etkileyebilir. Tim bu sebeplerle diyabetli bireylerin besin tercihleri
degisebilir. Bu ¢alismada yagdan gelen enerjinin yiiksek olmasinin sebebi karantina
donemlerinde yag igerigi yiikksek olan paketli gidalarin, hazir ve kizartilmis
yiyeceklerin tiiketiminin artmasi olabilir. Geleneksel beslenmenin giderek azalarak
yerini hazir gida endiistrisine birakmasi da beslenme aliskanliklarinda olumsuz

degisikliklere neden olmaktadir.

T2D’li bireylerle yapilan 12 haftalik bir calismada enerji kisitlamasi
yapilmayan Akdeniz diyetinin HbAlc diizeylerini anlamli derecede diistirdiigii
gbzlenmistir. T2D’li hastalarda Akdeniz diyetine uyumun kan basincini, HbAlc, BKI
ve plazma lipitlerini diisiirmede faydali etkileri oldugu ayrica diyabetle iligkili
mortalite riskini azalttig1 gézlenmistir (264). Bu calismada ise diyabetli bireylerde

HbA 1c diizeylerinde anlamli bir farklilik gézlenmemistir.



92

Basitlestirilmis bir yaklasim olan “Tabak modeli” kullanilarak yapilan, 12 ay
stiren bir ¢alismada T2D’li bireylerin aglik ve postprandiyal kan glikoz diizeylerinde,
total kolesterol ve LDL kolesterol diizeylerinde anlamli azalmalar gozlenmis, ayrica
agirlik kaybi da saglanmistir. Kisa vadede etkili olabilen ve okuma gereksiniminin az
oldugu “Tabak modeli”nin disiik saglik okuryazarligina sahip bireylerin egitiminde

kullanilmasi 6nerilmistir (265).

TBT ile glisemik ve lipid parametrelerdeki iyilesmeler farkli beslenme
modelleriyle yapilan ¢esitli ¢alismalarla gosterilmistir (264, 265). Diyabetli bireye
stirdiirebilecegi en uygun beslenme modeliyle TBT planlanmali ve diyabetli bireyler

diizenli kontrollerle TBT ye uyum konusunda motive edilmelidir.

5.6. Bireylerin Diyet Fitokimyasal indeks ve Diyet Total Antioksidan

Kapasitesi

Fitokimyasal indeks (PI), fitokimyasallar agisindan zengin besinlerin saglik
tizerindeki etkilerini etkili bir sekilde degerlendirmek icin fitokimyasallarin alimini
degerlendirmenin basit bir yoludur. Yiiksek PI ile diisiik obezite riski arasinda iliski
oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur (266, 267). PI'nin diyet kalitesini analiz
etmek, bireyleri fitokimyasallardan zengin beslenmeye tesvik etmek ve bu konudaki
ilerlemeleri 6lgmek igin bir arag olarak klinikte kullaniminin da faydali olacagi
diistiniilmektedir. Amerikan diyetlerinin ¢ogunun PI’sinin 20’den yiiksek olmadigi
goriilmistiir, PI’nin yiikseltilmesiyle birlikte potasyum lif, vitamin, mineral , bitki
proteinlerinin aliminda artig; hayvansal yag ve hayvansal proteinlerin aliminda azalma

gibi bir avantaj da elde edilecektir (6).

Bu calismada besin tilketim kayitlarina gore diyabetli bireylerde PI 4. ve 12.
haftalarda baslangica gore artis gostermistir (p>0,05). Diyabetli bireylerde 12 haftanin
sonunda PI ortalamasi 31,0+15,59°dir. Saglikli erkeklerin PI degeri 12 haftanin
sonunda artmistir (p>0,05), saglikli kadinlarin PI degeri ise 12 haftanin sonunda
azalmistir (p>0,05). PI degerinin 12 haftanin sonunda diyabetli bireylerde saglikli

bireylere gore anlamli derecede yliksek oldugu gozlenmistir (p=0,015).



93

Bu ¢aligmaya gore elde edilen veriler Amerikan diyetlerine gore yiiksek olsa

da cok belirgin bir yiikseklik gdzlenmemistir.

Oksidatif stresin bozulmus glikoz toleransi ve insiilin direncinin patojenezine
ve ilerlemesine neden oldugu o6ne siirtilmektedir. Bu nedenle yeterli antioksidan
aliminin glikoz metabolizmasindaki bozulmalar1 Onleyebilecegi diistiniilmektedir.
Antioksidan savunma mekanizmalarindaki azalma, hiicre ve enzimlerin zarar
gormesine, lipid peroksidasyonunun artisina ve insiilin direncine neden olabilir.
Ayrica pankreas [ hiicrelerinin antioksidan kapasitelerinin  diisik oldugu
bilinmektedir, dolayisiyla pankreas B hiicreleri oksidatif hasara karsi daha duyarlidir.
Diyetle yiiksek antioksidan alimimin glikoz gostergelerini iyilestirdigi, prediyabet

riskini azalttig1 ve B hiicrelerini korudugu diisiiniilmektedir (268).

Calismaya  katilan bireylerin besin tiiketim kayitlarindan faydalanilarak
FRAP1 (Carlsen veri tabanina gore), FRAP2 (Pellegrini veri tabanina gore) , LORAC,
HORAC, TORAC, TEAC ve TRAP analizleri ile diyet toplam antioksidan

kapasiteleri hesaplanmustir.

Baglangigta diyabetli bireylerin tim dTAC degerleri saglikli bireylerden
distiktiir, fakat sadece TORAC degerindeki diisiikliik istatistiksel olarak anlamlidir
(p=0,002). 12 hafta sonra ise diyabetli bireylerin dTAC degerlerinin saglikli bireylerin
dTAC degerlerinden anlamli olarak yiiksek oldugu goézlenmistir (p<0,05), ancak
LORAC ve TORAC degerlerindeki yiikseklik anlamli degildir (p>0,05). Karakaya ve
arkadaglarinin yaptig1 bir ¢calismada diyabetli bireylerin dTAC degerlerinin kontrol
grubuna gore daha diisiik oldugu gosterilmistir (269). Baska bir ¢alismada TRAP,
FRAP ve TEAC degerleri diyabetli bireylerde anlamli olarak diisiik bulunmustur

(270). Bu galismanin sonuglar1 da literatiirii desteklemektedir.

Diyabetli bireylerin genel olarak dTAC degerlerinde baslangica gore artig
gbzlenmistir. HORAC (p=0,001) ve TORAC (p<0,001) degerlerindeki degisiklikler
istatistiksel olarak anlamlidir. Diyabetli erkeklerde ise TRAP degerinde anlamli artis
gozlenmistir. Diyabetli kadinlarda ise TORAC degerinde 12. haftada baslangica gore

anlamli bir artig goriilmiistiir.
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Genel olarak saglikli bireylerin baslangica gore 12. haftada dTAC degerlerinde

azalma gozlenmistir.

T2D’li bireylerle yapilan ve 15 yil siiren bir ¢alismada dTAC, FRAP
yontemiyle hesaplanmistir ve ¢alismanin sonucuna gore ylksek dTAC degeri, diisiik
T2D riski ile iligkili bulunmustur (144). Bu sonuglar1 destekleyen ¢alismalar mevcuttur

(268, 271).

T2D’li bireylerde baslangicta FRAP1 ile HbAlc arasinda pozitif orta diizeyde
korelasyon saptanmustir (r=0,410, p=0,012). On ikinci haftada T2D’li bireylerde
FRAPI ile aglik glikozu arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,425, p=0,019), FRAP2 ile
aclik glikozu arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,502, p=0,005), TEAC ile aglik glikozu
arasinda pozitif orta diizeyde (r=0,517, p=0,003), TRAP ile aclik glikozu arasinda
pozitif orta diizeyde (r=0,524, p=0,003) iliski gozlenmistir. Glisemik parametrelerdeki
degisimlerle dTAC diizeylerindeki degisimler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

iligki gdzlenmemistir (p>0,05).

dTAC ve kan glikozu arasindaki inceleyen smirli sayida c¢alisma vardir,
caligmalar daha ¢ok saglikli bireylerle yapilmistir. Tip 2 diyabetli bireylerle yapilan
bir caligmada ORAC yontemiyle hesaplanan dTAC degeri ile HbAlc ve aglik glikozu
arasinda iligki saptanmamustir (269). Diyabetli kadinlarla yapilan bir ¢caligmada FRAP
ve ORAC diizeyleri ile aclik glikozu, HbAlc, lipid parametreleri ve BKI arasinda
anlamli iligki goriilmemistir (272). Prediyabetli bireylerle yapilan bir calismada dTAC
ile aclik ve tokluk kan glikozu arasinda negatif iliski gozlenmistir (268). Prediyabetli
ve diyabetli bireylerle yapilan baska bir ¢alismada dTAC ve glisemik gostergeler
(glikoz, insiilin, HOMA-IR) arasinda diisiik diizeyde negatif iliski gézlenmistir (270).
Bu sonuglar1 destekleyen baska bir ¢alismada FRAP, TRAP ve TEAC yontemleriyle
hesaplanan dTAC ile plazma glikoz, insiilin diizeylerinin negatif iliskili oldugu
goriilmistiir (273). Bu calisma sonuglari literatiirii desteklememektedir. Bu durum
besinlerin glisemik yiikleriyle iligkili olabilir. Bu parametreler arasindaki neden-sonug

iligkisini net olarak ifade edebilmek i¢in daha fazla ¢aligmaya ihtiyag vardir.

Tip 2 diyabetli bireylerde 12 hafta sonra tiim dTAC degerleri ve PI ile lif alim1
arasinda pozitif orta diizeyde iliski gozlenmistir. Diyabetli bireylerin dTAC degerlerini
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artirmak amaciyla lif icerii zengin meyve, pismis/cig sebze, tam tahillar, yagh

tohumlar, kurubaklagillere diyette daha fazla yer verilmelidir.
5.7. Bireylerin Serum FGF21 Diizeyleri

Diyabet ve hiperglisemi yonetiminde faydali rolleri oldugu bilinen FGF21
pleiotropik bir hormondur. Esas olarak karacigerden sentezlenen FGF21, adipoz
dokuda PPARy, adiponektin ve Akt sinyal molekiillerini diizenleyerek insiilin
duyarliliginin iyilestirilmesinde ve glikoz homeostazinda rol oynar (274). Obezite ve
diyabette artan serum FGF21 diizeyi nedeniyle FGF21 diyabetin belirleyicisi ya da

gostergesi olarak kullanilabilecegi one sitiriilmektedir (275).

Bu ¢aligmada baglangicta diyabetli bireylerin serum FGF21 diizeyleri saglikli
bireylerden anlamli derecede yiiksektir (p=0,029). 12 hafta sonra diyabetli bireylerin
serum FGF21 diizeyleri baslangica gére anlamli derecede azalmistir (p=0,001) ve 12
haftanin sonunda serum FGF21 diizeyleri agisindan diyabetli bireyler ve saglikli
bireyler arasinda anlamli bir fark gézlenmemistir (p>0,05). Obez T2D’li bireylerle
yapilan bir ¢alismada 3 haftalik ¢cok diisiik enerjili diyetle orta diizey agirlik kaybi
saglanmig ve FGF21 seviyelerinde artis gdzlenmistir. Bu ¢alisma yapilan ¢alismanin
sonucunu desteklememektedir. Serum FGF’deki bu artis hizli agirlik kaybina verilen

akut bir cevap olabilir.

Normal agirliga sahip, hafif sisman/obez diyabetli olmayan ve hafif
sisman/obez diyabetli bireylerle yapilan bir ¢alismada T2D’li bireylerin en yiiksek
serum FGF21 diizeyine sahip oldugu gosterilmistir (276). Benzer sekilde agirlik
kaybinin FGF 21 tizerine etkisinin arastirildigi baska bir ¢alismada FGF 21 seviyesinin
obez diyabetlilerde bozulmus glikoz toleransi olan normal agirlikli bireylere gore daha

yiiksek oldugu gozlenmistir (277).

Diyabetli bireylerde baglangica gore 12. haftada FGF21 diizeyi azalmistir
(p<0,001, Tablo 4.27). Saglikli bireylerde de baslangica gore 12. haftada FGF21
diizeyinde azalma gdzlenmistir (p=0,005). Insanlarda bazal FGF21 diizeyinin 143-569
pg/ml oldugu bildirilmistir (278). Bu ¢alismada FGF21 diizeyleri literatiirle uyumlu

araliktadir.
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Diyabetli bireylerde baslangica gore 12. haftada serum FGF21 diizeyinde
goriilen azalma ile saglikli bireylerde 12. haftada serum FGF21 diizeyindeki azalma

arasinda istatistiksel bir farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

Diyabetli bireylerde baslangictaki FGF21 diizeyi ile baslangigtaki TEAC
arasinda negatif orta diizeyde (r=-0,365, p=0,024), saglikli bireylerde baslangigtaki
FGF21 diizeyi ile baslangigtaki LORAC arasinda negatif orta diizeyde (r=-0,418,
p=0,009), saglikl1 bireylerde baslangigtaki FGF21 diizeyi ile baslangigtaki HORAC
arasinda negatif orta diizeyde (r=-0,337, p=0,039), saglikli bireylerde baslangi¢taki
FGF21 diizeyi ile baslangigtaki PI arasinda negatif orta diizeyde (r=-0,337, p=0,039)
iliski gozlenmistir. 12 haftanin sonunda FGF21 ile dTAC ve Pl diizeyleri arasinda

anlamli iliski gdzlenmemistir.

On iki haftanin sonunda diyabetli bireylerde genel olarak antropometrik
Olctimler ve FGF21 arasindaki korelasyonlar istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir
ancak 12. haftada saglikli bireylerde yagsiz viicut kiitlesi ve FGF21 arasinda pozitif
orta diizeyde iliski goriilmiistiir (r=0,346, p=0,033).

Baslangi¢ ve 12. haftada serum FGF21 ve glisemik bulgular arasinda anlamli
bir iligki bulunmamustir. Literatiirde bu sonuglar1 destekleyen calismalar vardir (279).
T2D’l1 bireylerle yapilan, klinik parametreler ile FGF21 veya adiponektin iligkisinin
arastirildigl bir calismada FGF21 diizeylerinin aclik glikozu, HbAlc, aglik insiilin
diizeyleri ile anlamli bir iligkisinin olmadigi gézlenmistir. Calismanin sonucunda
FGF21 diizeylerinin kan glikoz kontrolii veya insiilin direnci ile ilgisiz oldugu
gozlenmistir (280). Bu ¢alismada da benzer olarak diyabetli bireylerde baslangigta ve
12. haftada aglik glikozu ve HbAlc arasinda iliski gézlenmemistir.

Bu calismanin smurliliklarindan biri gruplar ic¢inde cinsiyet dagiliminin
orantisiz olmasidir. T2D’1i grupta 5 erkek, 33 kadin; saglikli grupta 4 erkek, 34 kadin
bulunmaktadir. Calisma planlanirken her iki grupta BKI’lerin eslestirilmesi daha net
bilgiye ulasmamizda yardimci olabilir. Calismada katilimcilardan alinan besin tiiketim
kayitlarinin besin tikketim siklig1 ile desteklenmesi elde edilen bilgileri dogrulamamizi

saglayabilir.
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Calismanin en 6nemli sinirliliklarindan biri de ¢alismanin pandemi doneminde
yapilmasidir. Pandemi dolayisiyla bireylerin kontrollere gelmeleri zorlasmis ve
TBT nin takibinde aksakliklar yasanmistir. Ayrica pandemi siirecinde bireylerin
beslenme aligkanliklar1 degistigi i¢gin TBT uyumlarinda sikintilar yasanmustir.
Diyabetli bireylerin TBT’ye uyumlarmin degerlendirilmesinde kontrol siklig1

artirtlabilir ve kontrollere gelmeden 6nce besin tiikketim kayd1 tutmalar istenebilir.

Calismada zaman zaman bireylerin kontrol gilinlerini unutmalarindan
kaynaklanan gecikmeler de yasanmuistir, bu sorun kontrol giinlerinden birkag¢ giin 6nce

bireylerin aranarak kontrol giinlerinin hatirlatilmasiyla ¢oziilmiistiir.
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6. SONUC ve ONERILER
6.1. Sonuclar

Bu calisma T2D’li bireylerde diyetin fitokimyasal igeriginin ve total

antioksidan kapasitesinin serum FGF21 seviyesi ile iliskisinin incelenmesi amaciyla

planlanmis olup asagidaki sonuglar elde edilmistir.

1.

10.

Calismaya, uygun kriterleri karsilayan 38 T2D’li ve 38 saglikli birey olmak
izere toplam 76 birey katilmistir.

T2D’li erkeklerin antropometrik dlgiimlerinde (viicut agirligs, BKI, bel ¢evresi,
kalga ¢evresi, bel/kalga orani, viicut yag orani ve yagsiz viicut kiitlesi) 12 hafta
sonra anlamli bir degisiklik goriilmemistir (p>0,05).

12 hafta sonra saglikli erkeklerin antropometrik 6l¢iimlerinde de anlamli bir
degisiklik goriillmemistir.

T2D’li kadnlarda viicut agirligi, BKi, bel ¢evresi, kalca cevresi, bel/kalca
orani ve yagsiz viicut kiitlesi 12 hafta sonunda azalirken (p<0,05), viicut yag
oraninda anlaml bir degisiklik goriilmemistir (p>0,05).

12 hafta sonra saglikli kadinlarin viicut agirhigi, BKI, bel ¢evresi, kalca gevresi
azalmustir (p<0,05); bel/kalga orani, viicut yag orani ve yagsiz viicut kiitlesinde
anlaml bir farklilik gériilmemistir (p>0,05).

Baglangica gore 12. haftada diyabetli kadinlarin viicut agirliklarinda goriilen
azalma, baslangica gore 12. haftada saglikli kadinlarin viicut agirliklarinda
goriilen azalmadan anlamli olarak fazladir (p=0,011).

Baslangica gore 12. haftada diyabetli kadinlarin BK1’lerinde goriilen azalma
baslangica gore 12. haftada saglikli kadinlarin BKI’lerinde goriilen azalmadan
anlaml olarak fazladir (p=0,011)

T2D’li bireylerin ortalama aglik glikoz, total kolesterol, trigliserit ve LDL
kolesterol diizeyleri 12 hafta sonunda azalirken (p<0,05) HbAlc ve HDL
kolesterol degerlerinde anlamli bir degisiklik gériilmemistir.

Saglikli grupta 12 hafta sonra biyokimyasal bulgularda anlamli bir farklilik
goriilmemistir (p>0,05).

Baslangigta diyabetli bireylerin aglik kan glikozu, HbAlc, trigliserit ve LDL
kolesterol diizeyleri saglikli bireylerden yiiksektir (p=0,000, p=0,000, p=0,000,
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p=0,03). 12 hafta sonra diyabetli bireylerin aclik kan glikozu, HbAlc,
trigliserit diizeyleri diisme egilimi gosterse de saglikli bireylerden yiiksektir
(p=0,000, p=0,000, p=0,001). 12 hafta sonra saglikli kadinlarin HDL kolesterol
degerleri diyabetli kadinlardan yiiksektir (p=0,033).

Baglangica gore 12. haftada diyabetli bireylerin trigliserit diizeylerinde goriilen
azalma, baglangica gore 12. haftada saglikli bireylerin trigliserit diizeylerinde
goriilen azalmadan anlamli olarak farklidir, diyabetli bireylerin trigliserit
diizeylerindeki azalma anlamli olarak daha fazladir (p=0,002).

Basglangigta diyabetli bireylerin  dTAC degerleri saglikli bireylere gore
diistiktiir, ancak bu farklilik anlamli degildir, sadece TORAC degerindeki
farklilik anlamlidir (p=0,002). 12 hafta sonra ise diyabetli bireylerin dTAC
degerlerinin LORAC ve TORAC haricinde saglikli bireylerin dTAC
degerlerinden anlamli olarak yiiksek oldugu gozlenmistir.

Benzer sekilde PI degerinin 12 haftanin sonunda diyabetli bireylerde saglikli
bireylere gore anlamli derecede yiiksek oldugu gézlenmistir (p=0,015).
T2D’1i bireylerin ortalama HORAC ve TORAC degerleri 12 hafta sonra artis
goriiliirken (p<0,05) FRAP1, FRAP2, LORAC, TEAC, TRAP ve PI
degerlerinde anlamli bir farklilik goriilmemistir (p>0,05).

Saglikli bireylerde 12 hafta sonra dTAC degerlerinde ve PI degerinde anlamli
bir degisiklik gézlenmemistir (p>0,05).

T2D’li grupta 12. haftada FRAP2, TEAC ve TRAP ile aglik glikozu arasinda
pozitif giiclii diizeyde iliski gozlenmistir (r=0,502, p=0,005; r=0,517, p=0,003;
r=0,524, p=0,003)

Baslangicta diyabetli bireylerin serum FGF21 diizeyleri saglikli bireylerden
anlamli derecede yiiksektir (p=0,029).

12 hafta sonra diyabetli bireylerin serum FGF21 diizeyleri baslangica gore
anlamli derecede azalmistir (p=0,001).

12 haftanin sonunda serum FGF21 diizeyleri agisindan diyabetli bireyler ve
saglikl bireyler arasinda anlamli bir fark gézlenmemistir (p>0,05).

Saglikli bireylerin serum FGF21 diizeylerinde 12. haftada baslangic

diizeylerine gore istatistiksel olarak azalma gozlenmistir (p<0,005).



100

21. Diyabetli Dbireylerde baslangica gore 12. haftada serum FGF21 diizeyinde
goriilen azalma ile saglikli bireylerde 12. haftada serum FGF21 diizeyindeki
azalma arasinda istatistiksel bir farklilik gézlenmemistir (p>0,05).

22. Diyabetli grupta ve saglikli grupta 12. haftada aglik glikozu ve HbAlc diizeyi
ile FGF21 diizeyi arasinda anlamli bir iligki gézlenmemistir.

23. Her iki grupta da glisemik bulgulardaki degisimler ile serum FGF21
diizeyindeki degisimler arasinda anlamli bir iliski gozlenmemistir.

24. Diyabetli grupta ve saglikli grupta 12. haftada dTAC degerleri ile FGF21
diizeyi arasinda anlamli iligki goriilmemistir.

25. Her iki grupta da dTAC degerlerindeki degisimler ile serum FGF21
diizeyindeki degisimler istatistiksel olarak anlamli degildir.

26. Her iki grupta da antropometrik olgiimler ile FGF21 arasinda anlamli iliski

gozlenmemistir.
6.2. Oneriler

Diyabetli birey i¢in TBT yasam tarzi degisikliklerinin basinda gelmektedir.
TBT ile hastanin glisemik kontrolii kolaylasir, metabolik parametrelerinde iyilesmeler
gbzlenir, komplikasyon gelisimi onlenir. Bu nedenle; TBT’yi degerlendirmek ve
TBT’ye uyumu artirmak amactyla T2D’li bireylerin takip siklig1 artirilmali ve diizenli

olarak kontrollere gelmeleri yoniinde motive edilmelidir.

Bireylerin farkindaliklarini artirmak adina kontrole gelmeden once T2D’li
bireylerden besin tiiketim kaydi tutmalari istenmelidir. Diyetisyen besin tiiketim
kayitlari tizerinden hastanin beslenme durumunu daha dogru degerlendirebilir, gerekli
durumlarda TBT de degisiklikler yapabilir. Besin tiiketim kaydinin hasta tarafindan
tutulmasi, geriye doniik hatirlatma yoluyla, hastanin beyaniyla alinan besin tiiketim
kaydina gére hem daha giivenilirdir hem de hastanin beslenmeyle ilgili farkindalig

artabilir.

Yasam tarz1 degisikliklerinde TBT nin yan1 sira diizenli egzersizin de diyabet
yonetiminde olumlu etkileri vardir. Ulkemizde T2D’li bireylerin diizenli egzersiz
yapma oranlarinin diisiik oldugu gosterilmistir. Diyabet yonetiminde TBT ile beraber

diizenli egzersiz programinin kombinasyonuyla glisemik ve lipid parametrelerde
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iyilesmeler gozlenebilir. Diyabetli bireyler bireysellestirilmis diizenli egzersize

yonlendirilmelidir.

Tip 2 diyabetli bireylerde TBT nin etkinliginin en iist diizeyde saglanmasi
amaciyla multidisipliner ekiple (doktor, diyetisyen, hemsire) calisilmali ve ekip

tiyeleri birbirleriyle iletisim halinde olmalidir.

Diyetin total antioksidan kapasitesi ile glisemik parametreler ve FGF21
arasinda anlaml iligski saptanamamistir. Bu parametreler arasindaki iligkiler hakkinda

daha net sonuglara ulasabilmek icin daha fazla klinik ¢calismaya gereksinim vardir.

Serum FGF21 gibi proteinlerin T2D ile iliskisi arastiritlmaktadir. Kanda yiiksek
FGF21 diizeylerinin diyabet gdstergelerinden biri olabilecegi diisiiniilmektedir ote
yandan FGF21 yiiksekliginin olumlu etkilerini gdsteren caligmalar da mevcuttur.
Serum FGF21 ve diyabet arasindaki iliskinin net olarak ortaya koyulabilmesi i¢in daha
genis orneklemler lizerinde, daha uzun siire ve farkli beslenme modelleriyle calismalar

yapilmalidir.
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Sayr : 16969557 ({1 /-
Konu: ARASTIRMA PROJESI DEGERLENDIRME RAPOR

Toplanti Tarihi + 17 NISAN 2020 SALI

Toplanti No :2020/08
Proje No : GO 20/228(Degerlendirme Tarihi: 17.03.2020)
Karar No : 2020/08-51

Universitemiz Saglik Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve Diyetetik Béliimii dgretim iivelerinden
Dog. Dr. Zeynep GOKTAS n sorumlu aragtirmact oldugu. Dr. Ogr. (vesi Nursel Calik
BASARAN ile birlikte ¢aligacaklan ve Uzm. Dyt {lknur Gokge YILDIRIM m doktora tezi
olan. GO 207228 kayit numarali. “Tip 2 Diyabetli Bireylerde Divetin Fitokimyasal i¢eriginin
ve Total Antioksidan Kapasitenin Serum FGF21 Seviyesi Uzerine Etkisi™ bashkl proje
onerisi aragirmamin gerekge. amag. yaklagim ve yantemleri dikkate ahinarak incelenmis olup.
20 Nisan 2020-20 Nisan 2022 tarihleri arasinda gccerli olmak iizere etik agidary uygun
bulunmustur. Cahsma tamamlandi@qinda sonuglarini igeren bir rapor ('irn-:«lizin Fuk
Kurulumuza gonderilmesi gerekmektedir.

1.Prof. Dr. Ayse Lale DOGAN (Bagkan) 9. Dog. Dr. Fatma Visal OKUR e
_— i
2. Prof. Dr. Sevda F. MUFT() 0. Dog. Dr. Can Ebru KURT
1ZINLI
3. Prof. Dr. M. Yildirim /¢) 11, Dog. Dr. H. Hiisrev TURNAGOL (Uve)
iZINLI
4. Prof. Dr. Necdet SAGLAM (Oye) 12 Dr. Oar. Uyesi Ozay GOKO7.
iZINLI
5. Prof. Dr. Mintaze Kerem GUINEL (Oye) 13, Dr. Ogr. Uvesi Miige DEMIR
iZINLI . .
6. Prof. Dr. Oya Nuran EMIROGLU (Uye) 14, Oar. Gir. Dr. Meliem $|2x\=u|~:|.|-:r\)
7. Prof. Dr. M. Ozgiir UYA (Oye) 15, Av. Meltem ONURLLU
8. Dog¢. Dr. Gozde GIRGIN (Ulye)

Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu Silei icin:
06100 Sthhiye-Ankara AyrintliBilghiem;
Telefon: 0 (312) 305 1082 « Faks: 0 (312) 310 0580 « E-posta: goetik@hacettepe.cdu.tr
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EK-2. Arastirma Amagcli Calisma i¢in Aydinlatilmis Onam Formu

ARASTIRMA AMACLI CALISMA iCiN AYDINLATILMIS ONAM FORMU
(Vaka Grubu)
(Hekimin Aciklamast)

Tip 2 diyabetli bireylerin beslenme durumlari ile ilgili yeni bir arastirma yapmaktayiz.
Arastirmanmn ismi “Tip 2 Diyabetli Bireylerde Diyetin Fitokimyasal Iceriginin ve
Total Antioksidan Kapasitesinin Serum FGF21 Seviyesi Uzerine Etkisi”dir.

Sizin de bu arastirmaya katilmanizi Oneriyoruz. Ancak hemen sdyleyelim ki bu
arastirmaya katilip katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilim goniilliiliikk esasina
dayalidir. Kararinizdan 6nce arastirma hakkinda sizi bilgilendirmek istiyoruz. Bu
bilgileri okuyup anladiktan sonra arastirmaya katilmak isterseniz formu imzalayiniz.

Bu arastirmayi yapmak istememizin nedeni Tip 2 diyabetin yaygin goriilen
hastaliklardan biri olmasidir. Tip 2 diyabette beslenme hastaligin seyrinde 6nemli rol
oynamaktadir. Bu aragtirmayla diyetin igerigindeki fitokimyasallarin ve diyetin total
antioksidan kapasitenin bir inflamasyon gostergesi olan FGF21 seviyesi lizerine olan
etkisi incelenecektir. Hacettepe Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve
Diyetetik Boliimii ve Eriskin Hastanesi Genel Dahiliye Poliklinigi’nin yiiriittiigii bu
calismaya katiliminiz arastirmanin basarisi i¢in dnemlidir.

Eger aragtirmaya katilmay1 kabul ederseniz Uzm. Dr. Nursel Calik Bagaran veya onun
gorevlendirecegi bir hekim tarafindan muayene edileceksiniz ve bulgular
kaydedilecektir. Muayene sonucunda doktorunuz uygun goriirse bu caligmaya
alinacaksimiz. Dyt. Ilknur Gokge Yildirim tarafindan tedavinizin bir parcasi olarak
uyguladiginiz diyabetik diyet hakkinda gerekli egitim verilecektir. Yine izniniz
dogrultusunda bu ¢aligmay1 yapabilmek i¢in kolunuzdan 10-20 ml (1-2 tiip) kadar kan
almamiz  gerekmektedir.  Alman kanda FGF21  maddesinin  miktar
olgiilecektir.goriigmeler sirasinda Dyt. Ilknur Gokge Yildirim tarafindan  boy
uzunlugu, viicut agirligi ile viicut yag ve kas orani 6l¢timii yapilacaktir ve bu 6l¢iimler
4. haftada ve 12. haftada tekrarlanacaktir. Ik goriismede genel bilgiler ve beslenme
aligkanliklar1 durumunu degerlendirmeye yonelik bir anket Dyt. Ilknur Gokge
Yildirim tarafindan yiiz yiize uygulanacak, goriisme sirasinda 24 saatlik geriye doniik
besin tiiketim kaydi ve 24 saatlik fiziksel aktivite kaydi almacaktir. Tk goriismeden 4
hafta sonra viicut agirhigi, viicut yag ve kas oranlar dl¢iimii tekrarlanacak, 3 giinliik
besin tiikketim kaydi alinacaktir. 12 hafta sonar tekrar viicut agirligi, viicut yag ve kas
oranlar dl¢iimii tekrarlanacak, 3 giinliik besin tiiketim kaydi alinacak ve kolunuzdan
10-20 ml (1-2 tiip) kadar kan alinacaktir.

Kan alinmas: sirasinda olusabilecek riskler: 1-) Igne batmasina bagl olarak az bir
ac1 duyabilirsiniz. 2-) Az bir ihtimal de olsa igne batmasi sonrasinda kanamanin
uzamasi veya enfeksiyon riski vardir.
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Bu ¢alismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir {icret istenmeyecektir. Caligmaya
katildiginiz i¢in size ek bir 6deme de yapilmayacaktir.

Sizinle ilgili tibbi bilgiler gizli tutulacak, ancak c¢alismanin kalitesini denetleyen
gorevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarca geregi halinde incelenebilecektir.

Bu calismaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu arastirmaya katilmak tamamen istege
baglhidir ve reddettiginiz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir degisiklik
olmayacaktir. Yine ¢aligmanin herhangi bir asamasinda onayimizi ¢gekmek hakkina da
sahipsiniz.

(Katilimcinin/Hastanin Beyant)

Saymm Uzm. Dr. Nursel Calik Basaran tarafindan Hacettepe Universitesi Eriskin
Hastanesi Genel Dahiliye Béliimii ve Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik
Boliimii’nde tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki
bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya “katilimc1” olarak
davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin
gizliligine bu arastirma sirasinda da biiyiilk 6zen ve saygi ile yaklasilacagina
inantyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi sirasinda
kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven verildi.

Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan
cekilebilirim (Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak icin arastirmadan
¢ekilecegimi onceden bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim). Ayrica tibbi
durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan aragtirma
dis1 tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirlii
tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi (Bu tibbi
miidahalelerle 1lgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Aragtirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte, Uzm. Dr.
Nursel Calik Basaran’t (0312) (is) veya (cep) no’lu telefonlardan ve Hacettepe
Universitesi Eriskin Hastanesi Genel Dahiliye adresinden veya Dog. Dr. Zeynep
Goktas’t  (is) veya (cep) no’lu telefonlardan ve HUSBF Beslenme ve Diyetetik
Boliimii adresinden arayabilecegimi biliyorum.

Bu aragtirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Aragtirmaya katilmam
konusunda zorlayici bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmay1 reddedersem,
bu durumun tibbi bakimimma ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar
getirmeyecegini de biliyorum.
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Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilartyla anlamis bulunmaktayim. Kendi bagima
belli bir diisiinme siiresi sonunda adi gegen bu arastirma projesinde “katilimer” olarak
yer alma kararmni aldim. Bu konuda yapilan daveti biiylik bir memnuniyet ve
goniilliiliik igerisinde kabul ediyorum.

(Katilimcinmin/Hastanin Beyani)

Katihmcel Goriisme tamgi Katilimer ile goriisen hekim
Adi, soyadi: Adi, soyadi: Adi soyadj, linvani:
Adres: Adres: Adres:

Tel: Tel: Tel:

Imza Imza: Imza:

ARASTIRMA AMACLI CALISMA iCiN AYDINLATILMIS ONAM FORMU
(Kontrol Grubu)
(Hekimin Aciklamast)

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

Bu arastirmayr yapmak istememizin nedeni Tip 2 diyabetin yaygin goriilen
hastaliklardan biri olmasidir. Tip 2 diyabette beslenme hastaligin seyrinde dnemli rol
oynamaktadir. Bu aragtirmayla diyetin igerigindeki fitokimyasallarin ve diyetin total
antioksidan kapasitenin bir inflamasyon gostergesi olan FGF21 seviyesi lizerine olan
etkisi incelenecektir. Hacettepe Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve
Diyetetik Boliimii ve Erigkin Hastanesi Genel Dahiliye Poliklinigi’nin yiiriittigii bu
calismaya katiliminiz arastirmanin basarisi i¢in dnemlidir.

Eger arastirmaya katilmayi1 kabul ederseniz Uzm. Dr. Nursel Calik Basaran veya onun
gorevlendirecegi bir hekim tarafindan muayene edileceksiniz ve bulgular
kaydedilecektir. Muayene sonucunda doktorunuz uygun goriirse bu calismaya
almacaksmiz. Dyt. Ilknur Gokge Yildirim tarafindan tedavinizin bir pargasi olarak
uyguladiginiz diyabetik diyet hakkinda gerekli egitim verilecektir. Yine izniniz
dogrultusunda bu ¢alismay1 yapabilmek i¢in kolunuzdan 10-20 ml (1-2 tiip) kadar kan
almamiz  gerekmektedir. Almman kanda  FGF21  maddesinin  miktar
olgiilecektir.goriismeler sirasinda Dyt. Ilknur Gokge Yildirim tarafindan  boy
uzunlugu, viicut agirligi ile viicut yag ve kas orani1 6l¢timii yapilacaktir . Genel bilgiler
ve beslenme aliskanliklart durumunu degerlendirmeye yonelik bir anket Dyt. Ilknur
Gokee Yildirim tarafindan yiiz ylize uygulanacak, goriigme sirasinda 24 saatlik geriye
doniik besin tliketim kaydi ve 24 saatlik fiziksel aktivite kaydi alinacaktir. 12 hafta
sonar tekrar viicut agirligi, viicut yag ve kas oranlar1 6l¢iimii tekrarlanacak, 3 giinlikk
besin tiiketim kaydi alinacak ve kolunuzdan 10-20 ml (1-2 tiip) kadar kan alinacaktir.
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Kan alinmas: sirasinda olusabilecek riskler: 1-) igne batmasina bagl olarak az bir
act duyabilirsiniz. 2-) Az bir ihtimal de olsa igne batmasi sonrasinda kanamanin
uzamasi veya enfeksiyon riski vardir.

Bu c¢alismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir iicret istenmeyecektir. Calismaya
katildiginiz icin size ek bir 6deme de yapilmayacaktir.

Sizinle ilgili tibbi bilgiler gizli tutulacak, ancak caligmanin kalitesini denetleyen
gorevliler, etik kurullar ya da resmi makamlarca geregi halinde incelenebilecektir.

Bu c¢alismaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu aragtirmaya katilmak tamamen istege
baghdir ve reddettiginiz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir degisiklik
olmayacaktir. Yine ¢calismanin herhangi bir asamasinda onayinizi ¢ekmek hakkina da
sahipsiniz.

(Katilimcinin/Hastanin Beyani)

Katilmel Goriisme tamgi Katilimci ile goriisen hekim
Adi, soyadi: Adi, soyadi: Adi soyadj, linvani:
Adres: Adres: Adres:

Tel: Tel: Tel:

Imza Imza: Imza:

(Katilimcinin/Hastanin Beyani)

Saymn Uzm. Dr. Nursel Calik Basaran tarafindan Hacettepe Universitesi Eriskin
Hastanesi Genel Dahiliye Béliimii ve Hacettepe Universitesi Beslenme ve Diyetetik
Boliimii’nde tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki
bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya “katilimer” olarak
davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin
gizliligine bu arastirma sirasinda da bliyilk 6zen ve saygi ile yaklasilacagina
inantyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaclarla kullanimi sirasinda
kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven verildi.

Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan
cekilebilirim (Ancak arastirmacilart zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan
cekilecegimi onceden bildirmemim uygun olacagimin bilincindeyim). Ayrica tibbi
durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan aragtirma
dis1 tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum. Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle
meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi halinde, her tiirli
tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi (Bu tibbi
miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).
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Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda; herhangi bir saatte, Uzm. Dr.
Nursel Calik Basaran’t (0312) (is) veya (cep) no’lu telefonlardan ve Hacettepe
Universitesi Eriskin Hastanesi Genel Dahiliye adresinden veya Dog. Dr. Zeynep
Goktas’t  (is) veya (cep) no’lu telefonlardan ve HUSBF Beslenme ve Diyetetik
Boliimii adresinden arayabilecegimi biliyorum.

Bu arastirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayici bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmay1 reddedersem,
bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar
getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilartyla anlamis bulunmaktayim. Kendi bagima
belli bir diisiinme siiresi sonunda adi gegen bu arastirma projesinde “katilimer” olarak
yer alma kararini aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyiik bir memnuniyet ve
goniilliiliik igerisinde kabul ediyorum.

Imzal1 bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

Katihmci Goriisme tamgi Katilime ile goriisen hekim
Adi, soyadi: Ads, soyadi: Adi soyadj, linvani:
Adres: Adres: Adres:

Tel: Tel: Tel:

Il’l’lZ a 11’1’123.: 1mza:
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EK-3. Arastirma Anket Formu

TiP 2 DIiYABETLi BIREYLERDE DIiYETIN FITOKIMYASAL iCERIGININ
VE TOTAL ANTIOKSIDAN KAPASITESININ SERUM FGF21 SEVIYESI
UZERINE ETKISI

Anket no: Tarih:
1.BIREYI TANIMLAYICI GENEL BIiLGILER:

1-Yas(yil) :

2-Cinsiyet :1.Erkek  2.Kadin

3- Egitim  durumunuz:1.0kur-yazar degil2. Okur-yazar3.ilkoku4.Ortaokul5.
Lise6.Universite

4- Mesleginiz:1.Is¢ci 2.Memur 3.Serbest meslek 4.Emekli 5.Ev hanmmi 6.

Diger.............
5- Medeni Durumunuz: 1. Evli 2. Bekar 3. Dul
6-lletisim bilgileri: Tel: Adres:

7-Tani/Arastirma Grubu: 1.T2DM 2.Saglikli kontrol
8- Hastaliga sahip olma siiresi:...... yil....ay...... hafta
9-Gorilisme tarihi: 1. 2. 3. 4, 5.

10-Aile oykiisii (iligkisini belirtiniz):
Diabetes Mellitus:
Kardiyovaskiiler Hastaliklar:
Hipertansiyon:
Bobrek Hastaliklari:
Solunum Hastaliklart:
Kanser (tipi):

11-Hekim tarafindan tanis1 koyulmus saglik sorunlari:

Yok Aurtrit/gut/romatizmal
Allerji KC/Safra kesesi hastaliklari
T2DM Osteoporoz

Sismanlik Goz

Kalp-damar Tiroid

Hipertansiyon Norolojik/psikiyatrik
Ulser/gastrit/reflii Bagirsak

Anemi (fe/B12) Kanser

12- Hastalik ile ilgili uygulanan diyet: 1-Var 2-Yok

13- Insiilin kullanma durumu: 1-Var 2-Yok

14-Kan sekeri takip sikligi: 1-Hig 2-2-3 kez/hafta 3-Giinde 1 kez 4-Giinde 2-3 kez
15-Diyabet egitimi alma durumu: 1-Aldi1 2-Almadi

16-Alerji: 1.dlag.............. 2.Besin................. 3.Diger............



2. HASTANIN ANTROPOMETRIK VE FiZYOLOJIK OZELLIKLERI
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0. HAFTA

4. HAFTA 12.HAFTA

Agirlik (kg)
Diizeltilmis
agirhik:

Boy (cm):

BKI (kg/m?):

Yag Yiizdesi (%):

Kas kiitlesi (kg):

Bel ¢evresi (cm):

Kalca gevresi
(cm):

3.HASTANIN BESLENME VE METABOLIiK DURUMU

Agirlik artisi (son 6 ay)

1.yok

Agirlik kaybi (son 6 ay)

1.yok

Beslenme bozuklugu

1.yok

Ogiin say1si

Ana 6gilin atlama durumu

l.evet 2.hayir

Genellikle atlanan 6giin

l.sabah  2.6g8le

Uyguladigi diyet

Supleman kullanimi

Supleman kullanim siklig1

Diizenli egzersiz

l.yapiyor 2.yapmiyor 3.bazen

Kullandigi ilaglar

Insiilin tedavisi

Tir........... Stire.......... (saat/hafta)

4. BIYOKIMYASAL PARAMETRELER

Kontrol giinleri 0.

hafta 12. hafta

AKS

PPKS

HbALc (%)

HOMA-IR

CRP

Total kolesterol

Trigliserit

LDL

HDL




5. GUNLUK ENERJi HARCAMASI
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AKTIVITE

PAR

Siire
(sa)-
0

hafta

Siire
(saat)-
12.
hafta

Siire
(saat)-
4,
hafta

TOP.ENERJi
(kkal)

TOP.ENERJI
(kkal)

TOP.ENERJi
(kkal)

Uyku

1.0

TV izleme,
oturma,
okuma

1.2

Ayakta ofis
iselri

1.6

Ayakta ev
isleri

2.1

Yavas yurime

2.2

Hizl1 yiirtime

2.7

Diger.....

Toplam

24

24 24

Kategori

PAL

aktivite

Sedanter hafif

1.40-1.69

Aktif veya orta aktif

1.70-1.99

Agir

2.00-2.40

Fiziksel aktivite diizeyi

Erkek

Kadin

Cok hafif

1.3

1.3

Hafif

1.6

1.5

Orta

1.7

1.6

Agir

2.1

1.9

Cok agir

2.4

2.2

BMH (erkek) = 10 x Agirlik (kg) + 6,25 x boy (cm) — 5 x yas (yil) + 5

Fiziksel Aktivite Faktorii

Mifflin BMH Hesabi:

BMH (kadin) = 10 x Agirlik (kg) + 6,25 x boy (cm) — 5 x yas (yil) — 161



6. 24-SAATLIK BESIN TUKETIiM KAYDI - 0. hafta  ..... ovuens /2020
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OGUNLER

YEMEK/BESIN ADI ve
[CINDEKILER

NET MIKTAR (Ev 6l¢iisii,
agirlik)

SABAH

KUSLUK

OGLE

IKINDI

AKSAM

GECE




24-SAATLIK BESIN TUKETIM KAYDI - 4. hafta
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OGUNLER

YEMEK/BESIN ADI ve
[CINDEKILER

NET MIKTAR (Ev 6l¢iisii,
agirlik)

SABAH

KUSLUK

OGLE

IKINDI

AKSAM

GECE




24-SAATLIK BESIN TUKETIM KAYDI — 12. hafta
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OGUNLER

YEMEK/BESIN ADI ve
[CINDEKILER

NET MIKTAR (Ev &lgiisii,
agirlik)

SABAH

KUSLUK

OGLE

IKINDI

AKSAM

GECE
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EK-4. FGF21 Kit Protokolii

FGF21: http://www.cloud-clone.com/manual/EL ISA-Kit-for-Fibroblast-Growth-
Factor-21-(FGF21)-SEC918Hu.pdf



http://www.cloud-clone.com/manual/ELISA-Kit-for-Fibroblast-Growth-Factor-21-(FGF21)-SEC918Hu.pdf
http://www.cloud-clone.com/manual/ELISA-Kit-for-Fibroblast-Growth-Factor-21-(FGF21)-SEC918Hu.pdf

135

EK-5. Orijinallik Raporu

turnitink))
Digital Receipt

This receipt acknowledges that Turnitin received your paper. Below you will find the receipt
information regarding your submission.

{ The first page of your submissions is displayed below.

Submission author:  ilknur Gékge Yildirim
Assignment title:  tez
Submission title:  TiP 2 DIYABETLI BIREYLERDE DIiYETIN FITOKIMYASAL iGERIGi...
File name: lknur_G_k_e_Y_ld_r_m-Tez-06.07.22_1.docx
File size:  545.19K
Page count: 120
Word count: 24,357
Character count: 173,595
Submission date:  06-Jul-2022 02:16PM (UTC+0300)
Submission ID: 1867278242

T
MACETTFPE CNIVERSITES]
SAGUK BILIMLERI ENSTITCSC

TIP 2 DIVABETLY BIREVLERDE DIYETIN FITOKIMYASAL
ICERIGININ VE TOTAL ANTIOKSIDAN KAPASITESININ
SERUM FGF21 SEVIYESI CZERINE ETKISI

Usm. Dyt iknar Gékge ¥ILDIRIN

iy etetik Program
DOKTORA TEZ)

ANKARA




136

TiP 2 DIYABETLI BIREYLERDE DIYETIN FiTOKIMYASAL
ICERIGININ VE TOTAL ANTIOKSIDAN KAPASITESININ SERUM
FGF21 SEVIYESI UZERINE ETKISi

ORIGINALITY REPORT

6% 5% 2% O

SIMILARITY INDEX INTERNET SOURCES PUBLICATIONS STUDENT PAPERS

PRIMARY SOURCES

ALTUNTAS, Onur and BAFRALI1, Cemre. 1 %
"Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu :
Olan Cocuklarda Grup Aktivitesinin Benlik
Algisina Etkisi", Hacettepe Universitesi
Hastalaeri Basimevi, 2017.

Publication

hdl.handle.net 1
Internet Source %
katalog.hacettepe.edu.tr

InternetSo%rce p 1%
acikbilim.yok.gov.tr

lnternetSourcey g 1%
testers.cpan.or

lnternetSourceP g 1%

n www.researchgate.net 1 ']
Internet Source %

dspace.baskent.edu.tr 1
Internet Source %




137

9. 0ZGECMIS


mailto:gokceerdogan@yahoo.com



