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1. OZET

Insiilin Direnci Olan Kadinlarin Tibbi Beslenme Tedavisine Kizileik (Cornus mas
L.) Meyvesi Eklenmesinin Beslenme Durumuna Etkisi

Ogrenci Adi: Zehra Margot CELIK

Damisman Adi: Prof. Dr. Fatma Esra GUNES

Program Adi: Beslenme ve Diyetetik

Amag: Bu calismanin amaci, insiilin direnci olan kadinlarin tibbi beslenme tedavisine
(TBT) liyofilize kurutulmus kizileik meyvesi (Cornus mas L., CM) eklenmesinin
beslenme durumu iizerine etkisini belirlemektir.

Gereg¢ ve Yontem: Calisma, hekim tarafindan insiilin direnci tanis1 almis 18-45 yas
aras1 84 kadin ile ytiriitiilmustiir. Katilimcilar 4 gruba randomize edilmistir; TBT + 20
g liyolifize kurutulmus CM alan grup (DK, n=22), TBT alan grup (D, n=21), sadece
20 g liyolifize kurutulmus CM alan grup (K, n=21) ve kontrol grubu (C, n=20). Tiim
katilimcilar 12 hafta siireyle takip edilmis, miidahale dncesi demografik bilgileri iceren
anket formu yiiz yiize goriismelerde arastirmaci tarafindan doldurulmus, miidahale
oncesi ve sonrasi biyokimyasal parametreleri dosyalarindan kaydedilmis, 15 glinde bir
antropometrik dl¢timleri ve besin tiiketim kayitlar1 arastirmact tarafindan alinmigtir.
Tiim veriler SPSS 24.0 ile degerlendirilmistir.

Bulgular: Miidahale oncesi gruplar tiim veriler agisindan homojen dagilmistir.
Miidahale sonrasi gruplar arasinda; DK ve D grubu arasinda, yalnizca viicut su
kiitlesinin degisim ylizdesinin DK grubunda istatistiksel olarak daha fazla azalmis
oldugu (p = 0,049) ancak aglik insiilini, c-peptid ve HOMA-IR degerlerindeki
azalmanin D grubundan yaklasik 2 kat daha fazla oldugu saptanmistir (p < 0,05).
Gruplardan K ve C karsilastirildiginda ise, miidahale sonrasi tiim antropometrik
Olgtimlerinin benzer oldugu ancak aglik kan glikozu, aglik insiilini ve HOMA-IR
degerlerindeki ylizde azaliginin K grubunda daha fazla oldugu bulunmustur (p < 0,05).
Sonuc¢: Tibbi beslenme tedavisinin insiilin direnci olan kadinlara olumlu etkileri
oldugu ve TBT ye 20 g liyofilize kurutulmus CM eklenmesinin, insiilin direnci iliskili
parametreleri iyilestirdigi ve diyabet gelisimini Onlemek i¢in faydali olabilecegi
bulunmustur.

Anahtar kelimeler: Insiilin direnci, tibbi beslenme tedavisi, kizilcik, cornus mas,

beslenme durumu



2. SUMMARY

The Effect of Adding Cornelian Cherry (Cornus mas L.) to the Medical
Nutritional Treatment of Women with Insulin Resistance on Nutritional Status

Student Name: Zehra Margot CELIK

Name of Supervisor: Prof. Dr. Fatma Esra GUNES

Program Name: Nutrition and Dietetics

Objective: The aim of this study was to determine the effect on nutritional status for
women with insulin resistance when lyophilized dried cornelian cherry (Cornus mas
L., CM) was added to medical nutrition therapy (MNT).

Materials and Methods: The study was conducted with 84 women aged 18-45,
diagnosed with insulin resistance. Participants were randomized into 4 groups:
MNT+20g lyophilized dried CM group (DK, n=22), MNT group (D, n=21), only 20g
lyophilized dried CM group (K, n=21), and the control group (C, n=20). All
participants were followed for 12 weeks. Before the intervention, a questionnaire
containing demographic information was completed by researcher, while pre- and
post-intervention biochemical parameters were recorded from patient files.
Anthropometric measurements and food consumption were recorded every 15 days.
All data were evaluated with SPSS 24.0.

Results: Pre-intervention groups were homogeneously distributed. Among the groups
post-intervention, between the DK and D only a statistically lesser percentage in body
water mass was found in the DK (p=0.049), while the percentage of decrease in fasting
insulin, c-peptide and HOMA-IR values was approximately 2 times greater than the D
(p<0.05). When the K and C were compared, it was found that all post-intervention
anthropometric measurements were similar, but the percentage of decrease in fasting
blood glucose, fasting insulin and HOMA-IR values was greater in K (p<0.05).
Conclusion: Medical nutrition therapy has positive effects on women with insulin
resistance and adding 20g of lyophilized dried CM to MNT improves insulin
resistance-related parameters and may be beneficial for preventing development of
diabetes.

Keywords: Insulin resistance, medical nutrition therapy, cornelian cherry, cornus

mas, nutritional status



3. GIRIS ve AMAC

Insiilin direnci, normal veya yiiksek bir insiilin seviyesine zay1f biyolojik cevap olarak
tanimlanir. Bu durum, dokularda, instilin aracil1 glikoz aliminda bozulmus duyarlilig
ifade eder (Cefalu, 2001; Reaven, 2004). Insiilin direnci, obezite, tip 2 diabetes
mellitus (T2DM), metabolik sendrom, kardiyovaskiiler hastaliklar, non-alkolik yagh
karaciger hastalig1 gibi pek cok metabolik hastalik ile yakindan iligkilidir (Savas ve
Giiltekin, 2017).

Insiilin direncinin olusum mekanizmasi giiniimiizde hala arastirilmaktadir, éne ¢ikan
yaklagimlardan biri diisiik dereceli kronik inflamasyonun etkileridir. Adipoz dokuda
olusan kronik inflamasyonda TNF-o gibi sitokinlerin asir1 iiretimi, ¢ogunlukla
makrofajlar tarafindan yapilir. TNF-o’nin adipositleri etkiledigini ve insiilin sinyalinin

zayiflamasina neden oldugu gosterilmistir (Imai ve ark., 2004).

Insiilin direncini dlgmek igin altin standart kabul edilen hiperinsulinemik oglisemik
klemp testinin rutinde kullaniminin zor olmasi nedeniyle, hesaplamasi kolay olan ve
taramalarda siklikla kullanilabilen insulin direncinin degerlendirildigi homeostatik
model (HOMA-IR) formiilii gelistirilmistir (Bonora ve ark., 2000). Bu deger aclik
insiilini ve aclik glikozu kullanilarak hesaplanir. Saglikli bireylerde 2,5 ten diigiiktiir.
Hesaplanan HOMA-IR 2,5 ve lizeri ise insiilin direncini yansitir (Matthews ve ark.,

1985).

Insiilin direncinin tedavisi i¢in Amerika Birlesik Devletleri Gida ve ilag Dairesi (FDA)
onaylt hi¢bir ilag bulunmamaktadir. Tedavisi i¢in bilinen en etkili yol, viicut agirligini
azaltacak tibbi beslenme tedavisi diizenlemeleri ve fiziksel aktiviteyi artiracak
davranis degisiklikleridir (Sievenpiper ve ark., 2002). Kanitlar, diyabetin 6nlemesi ve
insiilin direncinin tedavisi i¢in karbonhidrat, protein ve yagdan alinan ideal bir enerji
yiizdesi i¢in standart degerler olmadigini gostermektedir; bu nedenle tibbi beslenme
tedavisindeki makro besin Ogeleri dagilimi, mevcut yeme aligkanliklarinin,
tercihlerinin ve metabolik hedeflerin bireysellestirilmis bir degerlendirmesine

dayanmalidir (Evert ve ark., 2019).

Polifenollerin insiilin direncini iyilestirme, T2DM’yi 6nleme ve tedavisi ile ilgili
literatiirde ¢alismalar mevcuttur (Cheng ve ark., 2014; Kappel ve ark., 2013; Rojo ve
ark., 2012; Yan ve Zheng, 2017). Polifenoller, aromatik halkalara bagli bir veya daha



fazla hidroksil grubunun varligi ile karakterize edilir (Guerreiro ve ark., 2022). Giinliik
tiiketilen meyve ve sebzelerin yani sira, sert kabuklu yemisler, kakao, ¢ay ve tahil
tohumlarinda da polifenoller bulunur (Mirabelli ve ark., 2020). Son yillarda
polifenollerin saglik iizerine etkilerini arastiran ¢alismalarin sayisi artis gostermistir.
Bir meta-analiz calismasinda, beslenme ile alinan rutin flavonoidlerin T2DM
gelisimini  Onlemesi degerlendirilmis ve doz-cevap analizi sonucunda toplam
flavonoid aliminin her 300 mg/giin artis1 igin T2DM riskinde %5 azalma oldugu
bulunmustur (Xu ve ark., 2018). Antosiyaninlerin, hem diyabetik ve obez hayvan
modellerinde hem de insanlarda yapilan kesitsel calismalarda periferik kan glikoz
seviyelerini ve insiilin direncini azalttig1 gosterilmistir (Jayaprakasam ve ark., 2006;

Jayaprakasam ve ark., 2005; Sarikaphuti ve ark., 2013).

Kizileik (Cornus mas L.; CM), basta meyveye rengini veren antosiyanin olmak iizere
fenolik bilesiklerden zengindir (Rudrapaul ve ark., 2015). Kizilcikta baskin
antosiyanin gruplari siyanidin rutinosit ve pelargonidin galaktosittir (Dinda ve ark.,
2016). Arastirmalar, antosiyaninler agisindan zengin CM’nin, a-glukozidaz enzim
aktivitesini  inhibe ettigini = gostermektedir. Bu enzimin inhibisyonunun
karbonhidratlarin hidrolizini 6nledigi ve dolayistyla kan glikoz diizeylerini diistirdiigii
goriilmektedir (Matsui ve ark., 2001). Antosiyanin igerigi zengin CM, glikozun
azalmasma yol acan reseptorler araciligiyla insiilin etkisini iyilestiren G-protein
reseptorlerini de aktive edici etkiye sahiptir (Asgary ve ark.,, 2014). Ayrica
antosiyaninlerin bilinen anti-inflamatuar etkilerinin, kronik inflamasyon temelli olan
insiilin direncini iyilestirmede potansiyel yararlart olabilecegi diisiiniilmektedir

(Belwal ve ark., 2017).

Bu calisma, insiilin direnci olan kadimnlarin tibbi beslenme tedavilerine liyofilize
kurutulmus kizilcik meyvesi (Cornus mas L.) eklenmesinin beslenme durumu iizerine

etkisini belirlemek amaciyla planlanmis ve yiirtitilmustiir.



4. GENEL BILGILER

4.1. insiilin

Insiilin, hiicresel glikoz alimini kolaylastirarak, karbonhidrat, protein ve yag
metabolizmasinit  diizenleyerek ve mitojenik etkilerle hiicre boliinmesini ve
biiylimesini uyararak normal kan glikoz seviyesini koruyan, pankreasin Langerhans
adaciklarinin beta (B) hiicrelerinden iiretilen polipeptit yapili bir hormondur (Wilcox,
2005). Sirasiyla A ve B zincirlerini igeren, disiilfid kopriileriyle baglanmis ve 5802
molekiiler agirliga sahip 51 amino asit igeren bir dipeptittir (Dodson ve Steiner, 1998).
A zinciri 21 amino asit ve B zinciri 30 amino asit igerir (Wilcox, 2005). Insiilin,
kromozom 11'in kisa kolunda kodlanir ve dnciisii proinsiilin olarak Langherhans'in
pankreas adaciklarmin [ hiicrelerinde sentezlenir. Proinsiilin, kaba endoplazmik
retikulumun (RER) ribozomlarinda mRNA'dan pre-proinsiilin olarak sentezlenir
(Ionescu-Tirgoviste, 2007). Pre-proinsiilin, bir sinyal peptidi, B zinciri, baglayici (C)
peptidi ve ardindan 100 amino asitlik tek bir zincir iceren A zincirinin sirali sentezi ile
olusturulur (Wilcox, 2005). Sinyal peptidinin ¢ikarilmasi ile endoplazmik retikulumda
karakteristik 3 boyutlu yapisint kazanan proinsiilin olusur. Salgi vezikiilleri,
proinsiilini RER'den Golgi aygitina aktarir. Golgi'den olgunlasmamis depo vezikiilleri
olustuk¢a, Golgi'nin diginda hareket eden enzimler proinsiilini, insiilin ve C-peptid'e
donitistlirtir. Olgun graniiller ekzositoz yoluyla dolasima salindiginda insiilin ve

esmolar oranda C-peptid salinir (Dodson ve Steiner, 1998).

Insiilin, hiicresel enerji arzimi ve makro besin dengesini diizenleyen, beslenme
durumunun anabolik siireglerini yénlendiren temel hormondur. Insiilin, glikozun kas
ve yag dokusu gibi insiiline bagimli dokularda hiicre i¢ine taginmasi i¢in gereklidir
(Withers ve White, 2000). Kas hiicrelerinde, glikoz girisi, glikojenin sentezlenmesini
ve depolanmasini1 ve kas kasilmasi i¢in mevcut enerji kaynagi olarak yag asitleri (veya
amino asitler) yerine karbonhidratlarin kullanilmasini saglar. Bu nedenle insiilin, kas
amino asitlerinde lipoliz ve glukoneogenezi baskilarken, kas hiicrelerinde glikojen ve
lipit sentezini destekler (Burks ve White, 2001). Normal sartlarda,  hiicrelerinden
insiilin salinimini uyaran en 6nemli faktdr plazma glikoz konsantrasyonudur. Plazma
glikoz konsantrasyonunun yiiksek olmasi hem dogrudan hem de diger insiilin

sekretogoglarinin (enterik hormonlar, néral uyarilar, amino asitler, progtoglandin E2)



etkisini artirarak dolayli yoldan instilin salinimu etkiler. Glikoz gibi bir uyarana yanit
olarak insiilin salgilanmasi, karakteristik olarak iki fazlidir; insiilin salgilanmasinin
hizl1 ilk faz1 ve ardindan hormonun daha az yogun fakat daha siirekli salim1 olan ikinci
faz1 gelir (Bratanova-Tochkova ve ark., 2002). Yiksek plazma glikoz
konsantrasyonlar1 sonucunda artan glikoz tasiyicilar1 yardimiyla ve pasif diflizyon
yolu ile glikoz B hiicrelerine alinir ve ilk faz insiilin salgilanmas baslar. Ilk faz insiilin
salmimi sonucunda plazma glikoz konsantrasyonlarinda yiikseklik devam ederse
insiilin konsantrasyonlar1 azalir ve sonra dengeli bir diizeyde yiikselmeye baglar, buna
ikinci faz insiilin salinim1 denir (Baskdy ve Yontem, 2016). Insiilin saliiminda esas
olan glikoz metabolizmasidir. Artan glikoz seviyeleri, B hiicresindeki salgi
graniillerinden insiilin saliimu ile glikoz aracili insiilin sekresyonunun “ilk fazini”
indiikler. B hiicresine glikoz girisi, glikozu glikoz-6-fosfata (G6P) fosforile eden ve
ATP fireten glikokinaz tarafindan algilanir (Wilcox, 2005). Ancak amino asitler, yag
asitleri, asetilkolin, hipofiz adenilat siklaz aktive edici polipeptit (PACAP), glikoza
bagimli instilinotropik polipeptit (GIP), glukagon benzeri peptit-1 (GLP-1) ve diger
bazi1 agonist faktorler, kombinasyon halinde, bu siiregleri etkiler (Bratanova-Tochkova
ve ark., 2002). Pankreas  hiicreleri, aclik (bazal) durumunda hiicrelere insiilin-bagimli
glikoz girisi i¢in gerekli miktar olan, saatte 0,25 - 1,5 {inite insiilin sekrete eder.
Saglikli, zayif kisilerde dolagimdaki vendz (veya arteriyel) aglik insiilin
konsantrasyonlar1 yaklasik 3 — 15 mlIU/L'dir (Wilcox, 2005). Genel insiilin
salgilanmasi, toplam glikoz dozu ve verilis hiz1 ile ilgilidir; maksimal pankreatik
yanitin, insanlara 3 dakika boyunca intravendz olarak verilen 20 g glikoz ile olustugu
bulunmustur (Barazzoni ve ark., 2018). Insiilin salinimin1 uyaran ve inhibe eden

faktorler Tablo 1’ de gdsterilmistir.



Tablo 1. Insiilin sekresyonunu etkileyen faktorler (Wilcox, 2005)

Besin Ogesi Hormon Sinirsel

Uyaranlar Glikoz Biiyiime Hormonu B-adrenerjik
Amino asitler Glukagon Vagal
(Ketonlar) GLP-1 (parasempatik)

GIP

Sekretin

Kolesistokinin

Gastrin

VIP

inhibe Edenler Adrenokortikosteroidler a-adrenerjik
Somatostatin
Adrenalin
Noradrenalin
Galanin
Noropeptid Y
Kalsitonin Gen Iliskili Peptid (CGRP)
Prostaglandin E

Insiilin pankreas B hiicresinden dolasima salgilandiginda viicutta bircok dokuyu
etkilese de esas olarak karaciger, kas ve yag dokusunu etkiler. Bu dokularda bulunan
ozel insiilin reseptorlerine baglanarak etki gosterir (Baskdy ve Yontem, 2016). Insiilin
reseptortl, ilk olarak 1971 yilinda karakterize edilmistir. Disiilfid baglariyla birbirine
bagli 2 o ve 2 B glikoprotein alt biriminden olusan bir heterotetramerden olusur ve
hiicre zar1 {izerinde bulunur (Kido ve ark., 2001). Insiilin reseptdriinii kodlayan gen,
19. kromozomun kisa kolunda bulunur (Wilcox, 2005). Insiilin, hiicre yiizeyinde yer
alan reseptoriin o boliimiine baglanir ve baglandiginda intrasitoplazmik kismu (tirozin

kinaz) aktive olur (Baskdy ve Yontem, 2016).

Glikoz, en az 5 alt tipi tanimlanmis olan glikoz tasiyici proteinler (GLUT) araciligiyla
ATP'den bagimsiz bir sekilde hiicrelere girer (Medina ve Owen, 2002). Glikoza
baglilig1 en diisiik olarak GLUT 2 tanimlanmistir, GLUT 2 ayn1 zamanda insiilinden
bagimsizdir. GLUT siniflamalari, dokulardaki dagilimlari, glikoz bagliliklart ve

karakteristik 6zellikleri Tablo 2’de gosterilmistir.



Tablo 2. Glikoz tasiyici proteinler (GLUT) (Wilcox, 2005)

Doku Dagilimi Glikoza Baghhk Karakteristik
Ozellikleri
GLUT 1 Beyin mikrodamarlari Yiiksek Her yerde bulunur.
Kirmizi kan hiicreleri Bazal tastyicidir.
Plasenta
Bobrek
Tiim dokular
GLUT 2 Karaciger Diisiik Yiiksek Km
Bobrek tastyicisidir.
B hiicreleri birlgsllrlrlllsrigzﬁ
Ince bagirsak
GLUT 3 Beyin ndronlar1 Yiiksek Diisiik Km
Plasenta tastyicisidir.
Fetal kas Glikoz bagimh

dokularda bulunur.
Tim dokular

GLUT 4 Kas hiicreleri Orta Hiicre iginde tek
bagina bulunur ve

Yag blpicri insiiline yanit olarak

Kalp hiicre ylizeyine yer
degistirir.
GLUTS Ince bagirsak Orta Fruktoz i¢in yiiksek

Testisler iligki gosterir.

4.2. linsiilin Direnci

Insiilin direnci, insiilin sekresyonuna periferal dokularda azalmis yamiti ifade
etmektedir (Xu ve ark.,, 2003). Dokularda, insiiline normal diizeyde yanit
olusturabilmek i¢in normalden daha fazla insiiline ihtiya¢ duyulur (McDonald ve ark.,
2007). Insiilin direnci, normal veya yiiksek bir insiilin seviyesine zayif bir biyolojik
yanit olarak da tanimlanir; bu durum, dokularda, insiilin aracili glikoz aliminda
bozulmus duyarlilig1 ifade eder (Cefalu, 2001; Reaven, 2004). Dokularda olusan
insiilin direncini telafi etmek i¢in, B hiicreleri, normalden fazla insiilin {iretir
(hiperinsiilinemi) ve bu yol ile plazma glikoz seviyesi diisiiriilmeye ¢aligilir (Ozbayer

ve ark., 2018). Insiilin direncine B hiicre fonksiyon bozuklugu da eslik ederse kan



glikoz seviyelerini kontrol edememe ve bunun sonucunda tip 2 diabetes mellitus

(T2DM) gelisebilmektedir (Kahn ve Flier, 2000).
4.3. Insiilin Direnci Epidemiyolojisi

Insiilin direncinin epidemiyolojisi ile ilgili calismalar literatiirde siirhidir. Insiilin
direcinin, genellikle obezite, T2DM ve metabolik sendrom (MetS) ile
degerlendirilmesi goriilme sikligmin  belirlenmesini  zorlastirmaktadir. Insiilin
direncinin epidemiyolojik degerlendirmesi tipik olarak metabolik sendrom veya
insiilin direnci sendromu prevalansi ile iliskili olarak Sl¢iiliir (Freeman ve Pennigs,

2022).

Tiirkiye Diyabet Epidemiyoloji (TURDEP-I) 1997-1998 calismasina gore, Tiirkiye’de
T2DM prevalanst %7,2, bozulmus glikoz tolerans1 (BGT) prevelans: ise %6,7 dir
(Satman ve ark., 2002). ikincisi 2009°da yapilan TURDEP-II ¢alismasinda ise 20 yas
ve lizerinde T2DM prevelanst 6nemli derecede artarak %13,7’ye yiikseldigi ve
kadinlarda daha yiiksek oldugu bulunmustur. Ayn1 zamanda, TURDEP-II"ye gore
Tiirkiye’de prediyabet prevelansi ise %28,7°dir (Satman ve ark., 2013). Tiirkiye’de
endokrin, beslenme ve metabolizmaya bagli hastaliklar %4,8 ile en sik 6liim nedenleri
arasinda 5. swradadir  (https://data.tuik.gov.tr/Bulten/Index?p=0Olum-Nedeni-
Istatistikleri-2018-30626, Erigim Tarihi: 10.06.2022).

Sakarya’da yapilan bir ¢alismada farkli polikliniklere basvuran 7815 hasta (60751
kadm) incelenmis ve %59,9’unda insulin direncinin degerlendirildigi homeostatik
model (HOMA-IR) > 2,7 ile insiilin direnci oldugu saptanmustir (Ozdin ve ark., 2021).
Ulusal Kolesterol Egitim Programi Yetigskin Tedavi Paneli IIT (NCEP III) tarafindan
Onerilen kriterlere gore yapilan ulusal taramalar, insiilin direnci sendromunun ¢ok
yaygin oldugunu ve 20 yas iizeri Amerikalilarin yaklasik %24 inil etkiledigini
gostermektedir (Gurka ve ark., 2018).

Pediatrik obezite ve T2DM’de hizli bir artig olmasina ragmen, gliniimiizde pediatrik
poplilasyonda instilin direnci tani kriterleri i¢in bir fikir birligine varilamamaistir. Tip-
A sendromu agirlikli olarak gencg eriskinlerde bulunurken, tip-B sendromu yash
erigkinlerde bulunur. Demografik agidan bakildiginda, farkli irk gruplari arasindaki
karsilagtirmalara iligkin siirli veriler olmasina ragmen insiilin direncinin tiim 1rklar

etkiledigi goriilmektedir (Freeman ve Pennigs, 2022).



4.4. Insiilin Direnci Etiyolojisi

Insiilin direnci etiyolojisi; edinilmis, kalitsal ve karisik tip olarak ayrilabilir. Insiilin
direncine sahip kisilerin biiyiik ¢ogunlugu edinilmis kategorisine girer. Edilmis insiilin

direncinin altta yatan faktorleri su sekilde siralanabilir:

e Asir islevsiz yag dokusu

e Yaslanma

e Diisiik fiziksel aktivite seviyesi

e Beslenme dengesizligi

e Baz ilaglar (glukokortikoidler, anti-adrenerjikler, proteaz inhibitdrleri, atipik
antipsikotikler ve baz1 ekzojen instilinler)

e Yiiksek sodyum alimi

e Glikoz toksisitesi

e Dolagimdaki asir1 serbest yag asitlerinden kaynaklanan lipotoksisite

Kalitsal faktorler olarak, insiilin direnciyle iligkili olan farkli genetik sendromlar
mevcuttur. Bunlar; Miyotonik distrofi, ataksi-telanjiektazi, Alstom sendromu,
Rabson-Mendenhall sendromu, Werner sendromu, lipodistrofi ve polikistik over

sendromudur (Freeman ve Pennigs, 2022).

Insiilin direncinin tip-A insiilin direnci ve tip-B insiilin direnci olarak da

siniflanabilecegi bildirilmistir (Martins ve ark., 2020). Bunlar;

Tip-A insiilin direnci: Anti-insiilin antikorlarinin yoklugunda siddetli insiilin direnci
(anormal glikoz homeostazi, yumurtalik virializasyonu ve akantoz nigrikans) ile
karakterizedir; genellikle orta yastan Once ortaya c¢ikar. Tip A insiilin direnci
sendromu, sinyal sistemindeki ve insiilin reseptdriindeki genetik defektler tarafindan

indiklenir.

Tip B insiilin direnci: Anormal glikoz homeostazi, yumurtalik hiperandrojenizmi ve
akantozis nigrikans ile sonug¢lanan anti-insiilin antikorlarmin gelisimi ile karakterize
edilir ve tipik olarak orta yasta ortaya cikar. Insiilin reseptdriinii antigonize eden
immiinoglobulin G poliklonal antikorlarinin neden oldugu, prevalansi bilinmeyen,

nadir goriilen otoimmiin bozukluktur (Martins ve ark., 2020).
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Etiyolojisinden bagimsiz olarak insiilin direncinin alternatif bir siniflandirmasi, insiilin
reseptorlerindeki islev bozuklugu bdlgesine gore yapilmaktadir. Bu siniflamaya gore
insiilin direnci lige ayrilir; pre-reseptor, reseptér ve post-reseptdr (Szosland ve

Lewinski, 2018).
4.5. Insiilin Direnci Patofizyolojisi

Insiilin, hiicre yiizeyindeki insiilin reseptdriine baglanir ve bu reseptdriin aktivasyonu
yoluyla etki gdstermektedir. Insiilin direnci, periferal dokularda insiilin hareketinde
azalma olarak tanimlanmaktadir (Chakraborty, 2006). Viicutta insiilin tarafindan
uyarilan glikoz aliminin yaklasik %75°1 kaslar tarafindan gergeklestirilir (Corcoran ve
ark., 2007). Sedanter bir yasam tarzi olan insanlarin iskelet kasinda lipit birikimi
goriillir, bu durum bozulmus insiilin ile uyarilan glikoz metabolizmasi ile iligkilidir

(Eckardt ve ark., 2011).

Bir lipit metaboliti olan sfingolipit seramidin insiilin direncine neden olan etkenlerden
biri olarak anmilmaktadir. Asir1 lipit birikimi ve/veya diisiik trigliserit dongiisii,
seramidlerin ve digliseritlerin hiicresel birikimini ve bunun sonucunda lipotoksisiteyi
indiikleyebilmektedir (Moro ve ark., 2008). Bu lipit tiirleri, insiilin reseptorii ve insiilin
reseptOrii substratt 1'in artan serin fosforilasyonu ve/veya protein kinaz B’nin
(Akt/PKB) azaltilmis serin fosforilasyonu gibi farkli mekanizmalar yoluyla insiilin
sinyalini bozmaktadir (Morino ve ark., 2006; Summers ve Nelson, 2005). Normal
glikoz alimi, insiilin Akt/PKB sinyal yolunu aktive ederek hiicre i¢ine glikoz alimini
saglamaktadir. Ancak asir1 glikoz ve l0sin amino asidi bu sinyal yolaginin
aktivasyonunu engellemektedir (Coughlan ve ark., 2013; Saha ve ark., 2011). Doymus
yag asitleri, glukokortikoitler ve Tiimodr nekroz faktor-alfa (TNF-a), seramidin
biyosentezini artirmaktadir (Pagadala ve ark., 2012). Diyetle yiiksek miktarda doymus
yag alimi seramid sentezine neden olmaktadir. Ayrica, dokularda birikimi sonucunda
lipotoksite ve buna bagl insiilin direnci gelismektedir (Wu ve ark., 2007). Seramidin,
insiilin uyar1 yolagindaki Akt/PKB’yi inhibe ederek insiilin sinyal yolagini bozmakta
ve hiicrelere glikoz aliminda azalmaya neden olmaktadir (Summers ve Nelson, 2005).
Baz1 farmakolojik ajanlarin seramidin biyosentezini durdurarak insiilin direncini

azaltabilecegi bildirilmistir (Holland ve ark., 2007).
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Normal insiilin duyarliligt ve glikoz homeostazi, viicut kiitlesine uygun oranda
fonksiyonel adipoz doku ile iliskilidir (Guilherme ve ark., 2008). Adipoz dokunun iki
onemli rolii bu isleve katkida bulunmaktadir. Birincisi, adipoz doku hem tiim viicut
metabolizmasin1 hem de beslenmeyle ilgili davranislarin néroendokrin kontroliinii
etkileyen uygun adipokin diizeylerinin salgilanmasinda rol almaktadir (Ahima ve
Flier, 2000). ikinci olarak, trigliserit depolarinin ve serbest yag asidi
konsantrasyonlarinin kontroliinii saglamaktadir (Unger ve Orci, 2001). Adipositler,
trigliseritleri toklukta sentezlemek ve depolamak, aclikta ise, serbest yag asitleri ve
gliserol olarak hidrolize etmek ve dolasima vermekle gorevlidir (Kalderon ve ark.,
2000; Rosen ve Spiegelman, 2006). Aclik durumunda, yag asitlerinin dolagima
salinmasi, hiicre i¢ine alinmasi ve periferik dokular, 6zellikle iskelet kas1 tarafindan
oksidasyonu arasinda dinamik bir denge vardir. Yiiksek enerji alimi1 olan kemirgenler
ve insanlar ile yapilan bir¢ok ¢aligmada, yag dokusundaki degisikliklerin, yag asidi
salimimi1 ve kullanimi arasindaki dinamikleri degistirdigi gosterilmistir (Boden, 1997;
Kelley ve ark., 1993; Savage ve ark., 2007). Istah metabolizmasinda goriilen
bozukluklar sonucunda diyetle enerji alimi artmakta ve bu durum adipositlerin
genislemesine ve obezitenin olugmasina yol agmaktadir (Savage ve ark., 2007).
Adipositlerin genislemesiyle leptin gibi istah kontroliinii diizenleyen endokrin
hormonlarin fonksiyonlar1 bozulmaktadir (Christianson ve ark., 2008). Ayrica
adipositlerin genislemesine bagli olarak Monosit kemoatraktan protein-1 (MCP-1) ve
TNF-a gibi protein yapida olan adipokinlerin salinimi artmaktadir (Curat ve ark.,
2004; Sartipy ve Loskutoff, 2003). Hem MCP-1, hem de TNF-o proinflamatuar
sitokinlerdir (Sartipy ve Loskutoff, 2003; Zidi ve ark., 2010). Bu sitokinler,
adipositlerden trigliseritlerin hidrolizasyonunu artirmakta ve dolasimda yliksek
miktarda serbest yag asitleri tasinmasina neden olmaktadir (Lagathu ve ark., 2006).
Artmis serbest yag asitleri kas, karaciger ve pankreas beta hiicreleri tarafindan alinarak
tekrar trigliserit olarak depolanmaktadir. Artan trigliserit miktar1 sonucunda hiicrelerin
metabolik fonksiyonlar1 bozulmaktadir (Unger, 2002). Adipoz doku tarafindan MCP-
1 ve TNF-a salgilanmasi insiilin direncine ve inflamasyona neden olmaktadir
(Guilherme ve ark., 2008). Yiiksek yagli diyetle beslenen fareler ile yapilan

caligmalarda, obezitede goriilen artmis MCP-1 ve TNF-o’nin insiilin sinyalinin
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zayiflamasina ve bunun sonucunda insiilin direncine neden oldugu saptanmistir

(Kanda ve ark., 2006; Uysal ve ark., 1997).

Kas dokusunda insiilin sinyal yollarindaki serin/treonin (Ser/Thr) protein kinazlarinda
serbest yag asitleri tarafindan fosforilenmesiyle de kaslarda insiilin direnci
olusmaktadir (Kraegen ve ark., 2001). Ayrica, TNF-o’nin dogrudan insiilin reseptor
substrati’'nin  (IRS) sinyal yolagint bozarak kaslarda insiilin direncine neden
olabilecegi bildirilmistir (Bouzakri ve Zierath, 2007). Kaslarda TNF-a,
mitojeniklestirilmis protein kinaz-4 (MAP4K4) ve Jun N-terminal kinaz (JNK)’1
aktive ederek insiilin sinyal yolagini bloke etmekte ve GLUT4 sentezini
durdurmaktadir. Yiiksek yagl diyetlerde bu protein kinazlarin aktive edilmesi ile
insiilin sinyal yolaklar1 bozulmakta ve insiilin direnci gelismektedir (Aguirre ve ark.,
2000; Hirosumi ve ark., 2002). Baz1 farmakolojik ajanlarin, yiiksek yagl beslenme
sonucu olusan protein kinazlarin fosforilasyonunu inhibe ederek insiilin direncini

azaltabilecegi gosterilmistir (Hundal ve ark., 2002; Yuan ve ark., 2001).

Adipositler, dolasima serbest yag asitleri saglayarak insiilin direncine katkida
bulunurlar. Adipoz dokuda bulunan leptin ve adiponektin, insiilinin diizenlenmesinde
rol almaktadir. Bu iki hormon ayn1 zamanda adenozin monofosfat ile aktiflesen protein
kinazin (AMPK) aktivasyonuna da katkida bulunmaktadir (Yamauchi ve ark., 2002).
Adipoz dokuda bulunan AMPK, izoproteronol ve adiponektin tarafindan aktive
olmaktadir (Wu ve ark., 2003). Adipoz dokuda, AMPK aktif oldugunda trigliseritler
oksidasyona ugramaktadir. Hipatolamusta ise AMPK aktivasyonu veya inhibasyonu
besin alimint diizenlemektedir. Adipositlerden salgilanan leptin ve adiponektin
hormonlar1 hipotalamusta AMPK’nin aktivasyonunu engelleyerek besin alimim
etkilemektedir (Ruderman ve Prentki, 2004). Periferik dokularda, leptinin AMPK’yi
aktif hale getirdigi bildirilmistir. Leptin eksikligine bagli olarak AMPK’nin
aktivasyonunun azalmastyla lipitlerin pankreas f hiicreleri, kas ve karacigerde birikimi
sonucunda T2DM, kalpte birikimi sonucunda ise kardiyomiyopati gelisebilmektedir
(Minokoshi ve ark., 2002). Glikoz, yag asitleri ve dall1 zincirli amino asitlerin (DZAA)
fazla alim1 AMPK’nin aktivasyonun azalmasi ile sonuglanmaktadir. Bu nedenle, asir1
besin alimi bir¢ok dokuda insiilin direncine neden olmaktadir (Coughlan ve ark.,
2013). Ayrica diyetle yliksek miktarda doymus yag asidi alim1 da AMPK aktivitesini
azaltmaktadir (Wu ve ark., 2007).
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Adipositlerden salgilanan adiponektin hormonu, TNF-a’nin aktivasyonunu azaltarak
proinflamatuar sitokinlerin salinimini azaltmaktadir. Dolasimda diisiik seyreden

adiponektin obezite, T2DM ve insiilin direncine neden olmaktadir (Ruderman ve

Prentki, 2004).

Insiilin veya peroksizom proliferator aktif reseptdr gama (PPAR-y) reseptdrlerinde
mutasyon olugmast da, insiilin baglanmasin1 veya kinaz aktivitelerini olumsuz

etkileyerek insiilin direncine neden olmaktadir (Mercado ve ark., 2002).
4.6. Insiilin Direncinin Hastahklar ile Iliskisi

Insiilin direnci, metabolik hastaliklar ile yakindan iliskili bulunmustur. Insiilin direnci
etiyolojisi, eslik eden hastaliklar ve kontrol altina alinip alinmadigina gore farkli
sonuclar dogurabilmektedir. Sonu¢ spektrumu, hafif derecede insiilin direnci olan
asemptomatik durumlardan, ciddi kardiyovaskiiler veya serebrovaskiiler olaylarin
eslik ettigi ve bunlarin sonucunda ortaya ¢ikan morbidite ve mortalitesi yiiksek

durumlara kadar degiskenlik gostermektedir (Freeman ve Pennigs, 2022).

San Antonio Kalp Calismasindan elde edilen veriler, 8 yillik takip siiresi boyunca
T2DM gelisen bireylerde, baslangic taramalarinda obezite, hipertansiyon,
hiperglisemi ve hiperinsiilinemi prevalansinin, gelismeyenlere kiyasla daha yiiksek
oldugunu gostermistir (Haffner ve ark., 1990). Diyabetin ve bunun sonucunda ortaya
cikan damar hastaliklarinin ¢cogunun (koroner arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik
ve periferik arter hastalig) ortak temeli insiilin direncidir. Insiilin direncinden
kaynaklanan Oliimlerin ¢ogunlugu damar hastaliklar1 kaynaklidir, diger oliimler,
genetik sendromlar ve yag birikimi hastaliklar1 dahil olmak iizere hastaligin daha nadir

goriilen etiyolojileriyle ortaya ¢ikmaktadir (Wang ve ark., 2019).
4.6.1. Insiilin direnci ve obezite

Obezite, saglig1 bozabilecek anormal veya asir1 viicut yag birikimi olarak tanimlanir
(Obesity ve World Health, 2000). Ikiyiiz iilkeyi kapsayan bir rapora gore, 1975 ile
2014 yillart arasinda yasa gore standardize edilmis obezite prevalansi erkeklerde
%?3,2'den %10,8'e ve kadinlarda %6,4'ten %14,9'a yiikselmistir (Collaboration, 2016).
Tiirkiye Beslenme ve Saglik Aragtirmasi (TBSA) 2019 verilerine gore 19 — 64 yas
arasi kadinlarin %28,5°1 fazla kilolu, %33,1’1i obez ve %3,0’1 morbid obezdir; 19 — 64

yas arasi1 erkeklerin ise %42,0’1 fazla kilolu, %23,8’, obez ve %1,3’ii morbid obezdir
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(TBSA, 2019). Diinya’da ve Tiirkiye’de her gecen giin artmakta olan obezite, pek ¢ok
metabolik hastalik ile iliskilidir. Fazla kilo ve obezite, 1990 yilinda bulasici olmayan
hastaliklardan 6liimlerin %5,7’sinden sorumluyken, 2019 yilinda bu oran %11,1°¢e

ylikselmistir (https://ghdx.healthdata.org, Erisim Taihi: 24.06.2022).

Obezite, anormal glikoz toleransi, hipertansiyon, dislipidemi, kalp hastalig1, osteoartrit
ve uyku apne sendromu riski ile iliskilidir (Stein ve Colditz, 2004). Obezite, viicutta
asir1 yag birikmesi ve depolanmasi ile karakterizedir; bununla birlikte, viicut yag
miktarint dogru olarak tahmin etmek zordur (Westphal, 2008). Baz1 sinirlamalari
olmasima ragmen, beden kiitle indeksi (BKI), obeziteyi tanimlamak ve obezite ile
iligkili morbidite ve mortalite i¢in artan risk altindaki bireyleri belirlemek i¢in gegerli

bir 6l¢ii olarak kabul edilmektedir. Obezite genellikle yetiskinler icin BKI >30 kg/m>

olarak tanimlanir (https://www.euro.who.int/en/health-topics/disease-
prevention/nutrition/a-healthy-lifestyle/body-mass-index-bmi, Erisim Tarihi:
15.05.2022).

BKI = viicut agirlig1 (kg) / boy (m) x boy (m) formiilii ile hesaplanur.

Obez bireylerde, normal BKI araligindaki bireylerden daha yiiksek viicut yag kiitlesi
vardir. Buna bagl olarak dolasimlarinda daha yiiksek seviyelerde serbest yag asitleri
mevcuttur. Caligmalar, obeziteye bagli olarak dolasimda yiiksek yag asitleri
bulunmasinin insiilin direncine neden oldugunu gdstermektedir (Boden, 1997; Kelley
ve ark., 1993; Savage ve ark., 2007). Ayn1 zamanda, adipositlerin iglev bozuklugu
adipokinlerin sekresyonunu etkileyebileceginden, insiilin direnci gelisebilmektedir
(Oral ve ark., 2002). Obeziteden bagimsiz olarak, viicuttaki yag dagilimi da insiilin
direnci gelisme riski ile iliskilidir. Yapilan bir calismada, periferik yag dagilimina
sahip olanlarin, yag: agirlikli olarak abdominal bolgede olanlara kiyasla insiiline daha
duyarli oldugu bulunmustur (Carey ve ark., 1996). Bu nedenle, klinik olarak obez
olmayan bireylerde de, viicut yaginin yogun olarak abdominal bolgede bulunmasi,
insiilin direnci ve metabolik islev bozuklugu riski ile iligkili olabilmektedir (Westphal,

2008).

Viicutta bulunan yagin dagilimi kadar yagin cesidi de Onemlidir. Bilgisayarl
tomografi (BT) veya manyetik rezonans goriintiileme (MRI) ile subkutan ve viseral

yag depolarindaki yag miktarin1 dlgen caligmalar, abdominal olarak bulunan viseral
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yagin, abdominal olarak bulunan subkutan yaga kiyasla instilin direncini daha fazla
etkiledigini gostermistir (Cnop ve ark., 2002; Kelley ve ark., 2000). Tek yumurta
ikizleri ile yapilan arastirmalarda, subkutan abdominal yaglanma veya genel viicut yag
miktarinin degil, sadece viseral yagin farkli oldugu ikizlerde insiilin duyarlilig1 ve
glikoz toleransi arasinda farklilik oldugu gosterilmistir (Ronnemaa ve ark., 1997). Bu
caligmalar, obez hastalar arasinda 6zellikle viseral obezitesi olanlarin insiilin direnci
ve T2DM gelistirme riski tagiyan bir alt grup oldugunu gostermektedir. Viseral yagin,
insiilin direncinin patofizyolojisindeki rolii heniiz net olarak bilinmese de farkli
hipotezler bulunmaktadir. Subkutan yaga gore viseral yag deposunun daha fazla
adrenerjik reseptor bulundurmasi ve bu nedenle insiilinin antilipolitik etkisine direngli
oldugu ve artmis lipaz aktivitesinin serbest yag asitlerinin dolagima salinmasinda artisa
neden oldugu diistiniilmektedir (Ali ve Crowther, 2005). Viseral ve subkutan yag
miktarlarimi ayirt etmek i¢cin BT veya MRI kullanilmasi gerekmektedir. Klinik
ortamda pratik kullanimi olan, maliyeti diisiik ve viseral yaglanmayi iyi tayin eden
yontemlerden biri bel ¢evresi l¢timiidiir (Ness-Abramof ve Apovian, 2008). Yetiskin
bireylerde bel cevresi degerlendirilirken, erkeklerde bel ¢evresinin > 94 cm olmasi
saglik iligkili yliksek risk, >102 cm olmasi ise ¢ok yliksek risk olarak siniflanmaktadir.
Kadinlarda ise bel ¢evresi sirasi ile >80 cm ve >88 cm saglik iliskili yiiksek risk ve

cok yiiksek risk i¢in kesme noktalaridir (WHO, 2011).

Adipoz doku en biiyiik endokrin organdir ve leptin, adiponektin, resistin visfatin vb.
hormonlarin salgilanmasini uyarir (Scherer, 2006). Adipositlerin temel islevi lipitlerin
depolanmasi ve salinmasi olmakla birlikte, adipositler, hiicre i¢i sinyallesme ve
viicuttaki her organ sistemi ile iletisim i¢in kullanilan aktif molekiilleri de
salgilamaktadir (Stern ve ark.,, 2016). Yag hiicreleri tarafindan lipitlerin
depolanmasinda dengesizlik olustugunda, salgilama islevinde degisiklikler meydana
gelir ve T2DM, kardiyovaskiiler hastaliklar, karaciger hastaliklar1 ve kanserler gibi
sistemik metabolik islev bozukluklar1 meydana gelebilmektedir (Emanuela ve ark.,
2012). Bu hiicresel diizensizlik ve metabolik islev bozuklugu, asir1 enerji alim ile
birlikte "metainflamasyon" olarak da bilinen kronik diisiik dereceli inflamasyona
katkida bulunmaktadir (Lee ve Lee, 2014). Ozellikle, abdominal bolgede biriken
viseral adipoz doku, salgilanan pro- ve anti-inflamatuar faktorler arasinda dengesizlige

neden olmaktadir. Leptin dahil olmak iizere artan pro-inflamatuar adipositokin
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seviyelerinde artis ve adiponektin gibi anti-inflamatuar adipokinlerde azalis ile
bozulmus bir denge ortaya ¢ikmaktadir (Wellen ve Hotamisligil, 2003). Bunlarin
sonucunda adipoz dokuda degisiklikler meydana gelmekte ve karaciger, kas, beyin ve
pankreas gibi diger organlarla olan iletisim sekteye ugramaktadir. Bu durumun
sonucunda hiperinsiilinemi ve insiilin direnci gibi metabolik islev bozukluklar: ortaya

¢ikmaktadir (Emanuela ve ark., 2012; Lee ve Lee, 2014; Romacho ve ark., 2014).
4.6.2. Insiilin direnci ve diyabet

Diyabet, periferik dokularda gelisen insiilin direnci ve pankreas [ hiicrelerinin
disfonksiyonu ile karakterizedir (Wang ve ark., 2016). Uzun siireli asir1 beslenme
sonrasi viicudun metabolik dengesi bozulmakta ve insiilin direnci meydana
gelmektedir. Insiilin direnci, insiilin sekresyonunda artisa ve {8 hiicre hipertrofisine yol
acmaktadir (Ashcroft ve Rorsman, 2012). Adacik (8 hiicrelerinin uzun siireli asir1
caligmasi, islev bozukluguna hatta hiicre 6liimiine neden olabilmektedir. Endoplazmik
retikulum stresi, hipoksi ve lipotoksisite gibi ¢esitli metabolik siire¢lerin tiimii, agiri
besin alim1 kaynakli metabolik inflamasyonda rol oynamaktadir (Butler ve ark., 2003).
Inflamasyonun uzun siiredir insiilin direnci ve T2DM'den sorumlu oldugu

bilinmektedir (McNelis ve Olefsky, 2014).

Hiperinsiilinemiye bagli olarak artan lipolitik yanit, serbest yag asitlerinde ve serbest
yag asitlerinin karacigere gegisinde artisa neden olmaktadir. Bu durum ise; periferik
dokularda insiilin duyarlilifinin azalmasina, pankreasta insiilin sekresyonunun
bozulmasina, karacigerde glikoz iiretiminin artmasina, kasta glikoz oksidayonunun
bozulmasia ve lipit oksidasyon hizinin degismesine neden olmaktadir. ilerleyen bu

siire¢ T2DM nedeni olarak bilinmektedir (Galgani ve ark., 2008).
4.6.3. Insiilin direnci ve metabolik sendrom

Metabolik Sendrom (MetS), T2DM ve kardiyovaskiiler hastalik riskini artiran
metabolik orjinli bir risk fakorleri demeti olarak tanimlanmaktadir. Bu risk faktorleri;
aterojenik dislipidemi, hipertansiyon, hiperglisemi, protrombotik ve proinflamatuar
durumun artmasi olarak bilinmektedir (Alphan, 2019). Tiirkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegine (TEMD) gore, MetS insiilin direnci ile baslayan abdominal
obezite, glikoz intoleransi, T2DM, dislipidemi, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler

hastaliklar gibi sistemik bozukluklarin birbirine eklendigi ciddi ve mortalitesi yiiksek
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bir endokrinopatidir

(https://file.temd.org.tr/Uploads/publications/others/metabolik_sendrom.pdf, Erigim
Tarihi: 19.08.2022). Tiirkiye Metabolik Sendrom Arastirmasina (METSAR) gore, 20
yas tizeri yetiskinlerde MetS goriilme siklig1 %34,0, erkeklerde % 28,0, kadinlarda ise
% 40,0°dir (Kozan ve ark., 2007).

Metabolik sendrom bazi kaynaklarda insiilin direnci sendromu ya da sendrom X olarak
da gecmektedir. Metabolik sendrom tanisi i¢in farkli tani kriterleri mevcuttur, ilk
olarak 1998 yilinda Diinya Saghk Orgiitii (DSO) tarafindan tami kriterleri
olusturulmustur. Bu tan1 kriterlerine gore hastalarda n kosul olarak diyabet, bozulmus
aclik glikoz toleransi veya insiilin direnci tanisi olmas: gerekmektedir (Ikinci ve Atak,
2010). Metabolik sendrom tanisi olanlarda, insiilin direncine bagli olarak glikoz
metabolizmasinda da bozukluklar goriildiigii yapilan epidemiyolojik ¢aligmalarda
gosterilmistir (Alphan, 2019). Yasin ilerlemesi ve abdominal obezitenin artmasiyla
metabolik risk faktdrleri artis gdstermektedir. Insiilin direncinin de ilerleyerek T2DM
ortaya ¢ikmasi tedavi edilmeyen MetS vakalarinda daha siklikla goriilmektedir
(Alphan, 2021).

4.6.4. Insiilin direnci ve kardiyovaskiiler hastaliklar

Obezite, insiilin direnci patofizyolojisinde anahtar bir rol oynamasina ragmen, insiilin
direnci kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH) ve metabolik hastaliklar i¢in bagimsiz bir
risk faktoriidiir (Ingelsson ve ark., 2005; Saely ve ark., 2005). San Antonio
caligmasindan elde edilen veriler, insiilin direncine sahip prediyabetiklerin, insiiline
duyarli prediyabetiklere kiyasla KVH’lar i¢in daha fazla risk faktorlerine sahip
oldugunu gostermistir, bu da tip 2 diyabet ve KVH'in patogenezinde insiilin direncinin
roliinii  desteklemektedir (Haffner ve ark., 2000). Baska bir c¢aligmada,
hiperinsiilinemisi olan Finli erkeklerde ilerleyen donemlerde hipertansiyon ve
dislipidemi gelistigi bulunmustur (Salonen ve ark., 1998). Insiilin direncinin, kan
damarlarda endotel disfonksiyona ve vaskiiler inflamasyona neden oldugu

bilinmektedir (Alphan, 2021).
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4.6.5. Insiilin direnci ve polikistik over sendromu

Polikistik over sendromu (PKOS), iireme c¢agindaki kadinlar etkileyen menstriiel
diizensizlik, yiikselmis androjen seviyeleri ve polikistik goriiniimlii overler ile
karakterize endokrin bozukluktur. Olduk¢a yaygin goriiliir ve infertilitenin 6nde gelen
nedenlerindendir (Boomsma ve ark., 2008). Yapilan c¢alismalar PKOS tanist olan
kadinlarda insiilin direnci goriilme sikliginin %50 — 80 oldugunu gostermektedir
(Diamanti-Kandarakis ve Dunaif, 2012; Legro ve ark., 2004; Ovalle ve Azziz, 2002).
Hem obez hem de obez olmayan PKOS’lu olan kadinlarda insiilin direnci sik
goriilmektedir (Rosenfield ve Ehrmann, 2016). Polikistik over sendromu olanlarda
insiilin direnci prevalansi, tanida kullanilan testlerin duyarliligina ve 6zgiilliigiine bagl

olarak degisiklik gostermektedir (Kenger., 2020).

Polikistik over sendromu, hiperinsiilinemi ve periferik insiilin direncinin de yer aldig:
metabolik bozukluklar ile karakterizedir (Magbool ve ark., 2019). Insiilin
salgilanmasinda ve etkisinde goriilen bozukluklari, amenoresi olan PKOS'lu
kadinlarda, diizenli sikluslar1 olan esit derecede hiperandrojenik kadinlara gore ¢ok
daha belirgindir (Rosenfield ve Ehrmann, 2016). Polikistik over sendromunun
patogenezinde insiilin direncinin merkezi bir rolii oldugu ve hem metabolik hem de
reprodiiktif bozukluklara katkida bulundugu diisiiniilmektedir (Diamanti-Kandarakis
ve Dunaif, 2012). Insiilin direncinin, PKOS patofizyolojisinde altta yatan metabolik
anormallikleri siddetlendiren 6nemli bir faktér oldugu bilinmektedir (Eshre ve Group,
2004). Polikistik over sendromu olan kadinlarda post-reseptor instilin sinyal iletiminde
genetik bir defekt oldugu saptanmistir (Corbould ve ark., 2005). Bu durumun, insiilin
etkisinin azalmasina ve azalan etkinin telafisi i¢in pankreas P hiicrelerinden artan
insiilin sekresyonuna yol acabilecegi diisiiniilmektedir. Insiilin direncinden
kaynaklanan hiperinsiilinemi, yumurtalik testosteron iiretimini uyararak, serum seks
hormonu baglayici globiilin (SHBG) konsantrasyonlarini azaltarak PKOS'da patojenik
bir rol oynamaktadir (Legro ve ark., 2005). Serum SHBG seviyelerinin azalmasi,
androjenlerin serbest kalmasina neden olur, bu durum hirsutizm dahil PKOS’un klinik
bulgularin1 kapsayan asir1 androjen belirtilerine yol acar (Song ve ark., 2003).
Hiperadrojenik PKOS hastalari ile yapilan bir ¢alismada, insiilin seviyelerinde azalma
ile plazma androjen seviyelerinin de diizene girdigi gosterilmistir (Firouzabadi ve ark.,

2012).
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4.6.6. Insiilin direnci ve karaciger hastahklari

Karacigerde asir1 miktarda trigliserit birikimi sonucunda non-alkolik yagl karaciger
hastaligi1 (NAFLD) ortaya ¢ikmaktadir (Targher ve ark., 2020). Giiniimiizde en yaygin
goriilen karaciger hastaligi olan NAFLD, yetersiz ve dengesiz beslenme ve diisiik
fiziksel aktivite sonucunda gelismektedir (Ding ve ark., 2020). Non-alkolik yagl
karaciger hastaligi tedavi edilmediginde, non-alkolik steatotik hepatite (NASH)
doniisebilmektedir (Peverill ve ark., 2014). Son yillarda NAFLD i¢in yeni tant
kriterleri olusturulmus ve metabolik disfonksiyon ile iliskili yagh karaciger hastalig1
(MAFLD) olarak yeniden tanimlanmistir. Yeni kriterlere gore, MAFLD, hepatik
steatozun oldugu durumlarda eslik eden asir1 viicut agirhigi veya obezite, T2DM ve
metabolik diizensizliklerden en az birinin olmas1 olarak tanimlanmaktadir (Eslam ve

ark., 2020).

Karaciger yaglanmasina bagli olarak olusan MAFLD, T2DM ve obez bireylerde daha
sik ortaya ¢ikmaktadir ve karaciger yaglanmasi olan bireylerin neredeyse tamaminda
insiilin direnci eslik etmektedir (Neuschwander-Tetri ve Caldwell, 2003). Kas ve
karacigerde glikoz yogunlugundaki artisin AMPK’nin seviyesinde azalmaya ve
insiilin direncine neden oldugu gosterilmistir (Ruderman ve Prentki, 2004). Karaciger
yaglanmasi i¢in, 6ne ¢ikan bir patogenetik mekanizma, hepatositlerde yag birikimini
ve artan hepatik oksidatif stresi i¢ceren "iki vuruslu" hipotez olmustur. Bu artan hepatik
oksidatif stresin, insiilin direncinden kaynaklanabilecegi veya bunun tam tersi
olabilecegi diislinliilmektedir (Sargin ve ark., 2003). Ayrica, insiilin direnci olan
bireylerde, periferik lipoliz, trigliserit sentezi ve serbest yag asitlerinin hepatik
alimmin artmas1 sonucunda karaciger yaglanmasina neden oldugu gosterilmistir
(Rajput ve Ahlawat, 2019). Hepatositlerde lipit metabolitlerinin ve serbest yag
asitlerinin birikmesi sonucunda, ser/thr kinaz aktive olmakta ve bu durumda serin veya
treonin kalintilarinda insiilin reseptoriinii veya insiilin reseptor substratint fosforile
etmektedir (Azeez ve Osundina, 2020). Bu durum, insiilin sinyalinin bozulmasina ve
sonucunda hepatik insiilin direnci gelismesine yol agmaktadir (Tilg ve Moschen,
2010). Hepatik insiilin direnci, azalmis glikojenez ve artmis glukoneogenez ile
sonuclanarak hiperglisemiye ve bunun sonucunda hiperinsiilinemiye katkida

bulunmaktadir (Sanders ve Griffin, 2016).
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4.6.7. Insiilin direnci ve obstriiktif uyku apnesi sendromu

Obstriiktif uyku apnesi sendromu (OSAS), genellikle uyku sirasinda {ist solunum
yollarinda mekanik obstriiksiyon ile kendini gosteren, obezitenin bir komplikasyonu
olarak kabul edilmektedir. Ancak OSAS'in insiilin direnci ile iligkili sistemik bir
durum olabilecegi de diisiiniilmektedir (Wilcox, 2005). Obstriiktif uyku apnesi
sendromu sonucunda ortaya ¢ikan uyku bdliinmesi ve asirt uyarilma, hipotalamik-
pitliter-adrenal (HPA) ekseninin aktivasyonu yoluyla insiilin direncini
siddetlendirebilmektedir (Lanfranco ve ark., 2004). Uyku kisitlamasi (4 — 5 saat) ve
uyku boliinmesi ile ilgili yapilan klinik arastirmalar, saglikl yetiskinlerde bu durumun
insiilin duyarliligin1 azalttigini gdstermistir (Buxton ve ark., 2010; Nedeltcheva ve
ark., 2009). Pozitif hava yolu basinci ile OSAS’1n tedavisi yapildiginda viseral yag
dokusunda azalma oldugu gdosterilmistir (Gharib ve ark., 2020). Bu ¢alismalar insiilin
direncinin OSAS’a neden oldugunu degil, OSAS gelisen hastalarda insiilin direncini

tetikleyen mekanizmalarin olabilecegini gostermektedir (Wilcox, 2005).
4.7. Insiilin Direnci Tam ve Tedavisi

Klinikte insiilin direncinin tanisint koymak i¢in yillar icinde pratik formiiller
gelistirilmis, ancak hala pek ¢ok hastada gdzden kacabilmektedir. Insiilin direncinin
tedavisi i¢in glinlimiizde arastirmalar siirmektedir. Bazi farmakolojik ilaglarin insiilin
duyarliligini artirdigl ya da insiilin direncini bilinmektedir ama en etkili tedavisi,
bireysellestirilmis bir tibbi beslenme tedavisi ve eslik eden fiziksel aktivitenin

artirtlmasi ile viicut agirligi kaybinin saglanmasidir (Muscogiuri ve ark., 2021).
4.7.1. Insiilin direncinin tanisi

Insiilin direncinin 6l¢iimii pratikte oldukca zordur. Insiilin direncinin tanisi igin
kullanilan yontemler arasinda; insiilin tolerans testi, hiperinsiilinemik oglisemik klemp
testi, insiilin duyarlilik indeksleri, insiilin direncinin degerlendirildigi homeostatik
model (HOMA-IR), insiilin-glikoz-C peptid oranlari, oral glikoz tolerans testi gibi
cesitli teknikler vardir (Buchanan ve ark., 2010). Bunlar arasinda insiilinin intravenoz
olarak sabit bir hizda infuze edilerek kan glikozunun sik araliklarla Sl¢tildigi
oglisemik klemp teknigi altin standarttir. Glikoz infuzyonunun plato hizi insiilin
duyarlilig1 i¢in kritik 6l¢timdiir. Ancak bu yontem invaziv olmakla birlikte deneyimli

kisilerce yapilmasi gerektiginden sik kullanilamamaktadir (Miranda ve ark., 2005).
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Bunlardan dolayr belirlenmesi kolay olan ve taramalarda siklikla kullanilabilen
HOMA-IR formiilii gelistirilmistir (Bonora ve ark., 2000). HOMA degeri aclik
insiilini ve aclik glikozu kullanilarak hesaplanir. Saglikli bireylerde 2,5 ten diigiiktiir.
Hesaplanan HOMA-IR, 2,5 ve iizeri ise insiilin direncini yansitir (Matthews ve ark.,

1985).
HOMA-IR = Aclik insulin diizeyi (uU/mL) x Aglik glikoz duzeyi (mg/dL) / 405

Insiilin direnci hesaplamanin bir diger pratik yolu, nicel insiilin duyarliligi kontrol

indeksi (QUICKI) olarak bilinmektedir (Katz ve ark., 2000).
QUICKI =1/ [log (aglik insiilini) + log (aclik glikozu)]
4.7.2. Insiilin direncinin farmakolojik tedavisi

Insiilin direncinin tedavisi i¢in Amerika Birlesik Devletleri Gida ve ilag Dairesi (FDA)
onaylt hicbir ila¢ bulunmamakla birlikte, genel yaklasimlar insiilin duyarliligini artiran

ve insiilin direncini azaltan ilaglarin kullanimidir.

Biquanidler (Metformin), hiicresel diizeyde 5’-adenozin monofosfat-aktive protein
kinaz (AMPK)’y1 aktive ederek ve kismen gliserofosfat dehidrogenaz (mGDP)’1
inhibe ederek etki gostermektedir. Metformin, karacigerde artmis olan glikoneogenezi
baskilayarak, ayrica mitokondriyal solunum zincir kompleksi 1’in gegici baskilanmasi
yolu ile kolesterol ve lipit biyosentezini de baskilayici etki gostermektedir (Ruderman

ve Prentki, 2004).

Tiazolidinedionlar (TZD, glitazonlar), adipoz doku diizeyinde insiilin direncini
azaltarak etki gostermektedir. Hiicresel diizeyde niikleer transkripsiyon faktorii olan
peroksizom prolifreator-aktive reseptor Y (PPARy)’yi aktive eden TZD’ler, insiilinin
etkisini artirarak periferik dokularda glikoz alimint artirir ve hepatik glikoz yapimini
azaltir. Bu yolla kas, karaciger ve adipoz dokuda insiilin direncini azaltir ve insiilin

duyarliligini kismen artirir (Schoonjans ve Auwerx, 2000; Yki-Jérvinen, 2004).
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Glukagon benzeri peptit-1 (GLP-1) inhibitorleri, pankreastaki GLP-1 reseptorlerini
uyararak, insiilin salinimini arttirmakta ve glukagon salgisint inhibe etmektedir.
Glukagon benzeri peptit-1 agonistlerinin kullanimi, insiilin direncini azaltabilen
agirlik kaybn ile iligkilidir. Liraglutide, FDA onayli ve obezite Onleyici bir ajandir
(Sharma ve ark., 2018).

Sodyum-glikoz kotransporter iki (SGLT 2) inhibitorleri, iiriner glikoz atilimini
arttirak, plazma glikoz seviyelerini ve ekzojen insiilin gereksinimlerini azaltir. Ayrica,
SGLT2 inhibitorlerinin kullanimi, insiilin direncini azaltabilen agirlik kaybi ile

iligkilendirilmistir (Lamos ve ark., 2019).

Dipeptidil peptidaz-4 (DPP-4) inhibitorleri, endojen GLP-1 ve gastrik inhibitor
polipeptidin (GIP) parcalanmalarin1 6nleyerek aktivite siireglerini uzatir (Lamos ve

ark., 2019).

Ancak, insiilin direnci yonetiminde ilk adim, uygun diyet ve egzersiz Onerileri ile
saglanabilecek yasam tarzi degisiklikleridir. Diizenli bir fiziksel aktivitenin insiilin
direncini iyilestirdigi iyi bilinmesine ragmen, bu konudaki popiilasyona 6zgii bilgiler

yetersizdir (Muscogiuri ve ark., 2021).
4.7.3. Insiilin direncinin tibbi beslenme tedavisi

Insiilin direnci birincil olarak karbonhidrat metabolizmasini etkilese de karbonhidrat
tiiketiminin bir hastalifi olarak kabul edilmemektedir. Klinik uygulamada, tedavi
genellikle viicut agirligint azaltmaya ve fiziksel aktiviteyi artirmaya yonelik davranis

degisiklikleri igermektedir (Sievenpiper ve ark., 2002).

Tibbi beslenme tedavisi (TBT) planlanirken, T2DM riskini azalttig1 bilinen bazi
bilesenler dikkate alimmalidir (DIYED, 2019). Bunlar;

e Viicut agirliginin %5 ila %7 oraninda azalmasi,

e Toplam enerji aliminin yagdan karsilanan kisminin < %35 olmasi,

e Toplam enerji aliminin doymus yaglardan karsilanan kisminin < %10 olmasi,
e Posa aliminin her 1000 kkal bagina en az 15 g/giin olmasi,

e @Giinde en az 30 dakika, haftada en az 150 dakika siiren fiziksel aktivitenin

yapilmasi.
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Kanitlar, diyabetin 6nlemesi ve insiilin direncinin tedavisi i¢in karbonhidrat, protein
ve yagdan karsilan ideal enerji yiizdesi i¢in standart degerler olmadigim
gostermektedir; bu nedenle tibbi beslenme tedavisindeki makro besin dgeleri dagilima,
mevcut yeme aligkanliklarinin, tercihlerinin ve metabolik hedeflerin bireysellestirilmis
bir degerlendirmesine dayanmalidir (Evert ve ark., 2019). Daha diisitk T2DM riski
icin, tiiketilen besinlerin genel kalitesinin 6nemli oldugu ve tam tahil, baklagil, sert
kabuklu yemis, meyve ve sebze aliminin artirilmasi ile minimal rafine ve iglenmis gida

alimiyla iliskili oldugunu gostermektedir (ADA, 2020).
Enerji

Insiilin direnci olan hastalarin c¢ogunlugunun viicut agirligi normal smirlarin
tizerindedir (Coker ve ark., 2009). Enerji aliminin kisitlanmasi ve/veya fiziksel aktivite
ile fazla alinan enerjinin dengelenmesi sonucunda, abdominal yag kiitlesinde azalma
saglayan agirlik kaybi, cogunlukla insiilin direncini kirabilmektedir (Solomon ve ark.,
2010; Xydakis ve ark., 2004). Bu nedenle, agirlik kayb1 saglayan ve uzun vadede
stirdiiriilebilen herhangi bir giivenli ve dengeli yasam tarzi degisikligi, insiilin

direncini ve glisemik kontrolii iyilestirme potansiyeline sahiptir (Weickert, 2012).

Amerika Diyabet Dernegi (ADA), diyabetin 6nlenmesi ve tedavisini i¢in bireysel
ihtiyaclara yonelik agirlik kayb1 saglayan hipokalorik diyet dnermektedir. Yine ADA
Onerilerine gore, diisiik karbonhidrath veya diisiik yagli, enerji kisith diyetler kisa
vadede (bir yila kadar) etkili olabilmektedir (ADA, 2013; Bantle ve ark., 2008).
Agirlik kaybr i¢in hipokalorik, diisiik karbonhidratl diyet (<%40 karbonhidrat) veya
diistik yagh diyet (<%30 yag) onerilmektedir. Diisiik karbonhidrath diyetler, diigiik
yagl diyete gore daha kisa vadeli (<6 ay) agirlik kaybiyla sonuglanabilir, ancak her
iki diyetin de uzun vadeli (>1 yil) saglik yararlar1 benzer olmaktadir (Davis ve ark.,

2009; Esposito ve ark., 2009).

Onemli bir randomize kontrollii calisma olan Akdeniz Diyeti ile Koruma (Prevention
with Mediterranean Diet; PREDIMED), T2DM’yi onlemek i¢in Akdeniz diyet
modelini az yaglh bir yeme diizeniyle karsilastirmis ve Akdeniz diyetinin %30 daha
diisiikk nispi risk ile iliskili oldugunu saptamistir (Salas-Salvad6 ve ark., 2014).
Epidemiyolojik calismalar, Akdeniz diyet modeli, vejetaryen beslenme ve

Hipertansiyonu Durdurmak i¢in Diyet Yaklagimlar1 (DASH) modellerini T2DM
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riskinde azalma ile iliskilendiriken, diisiikk karbonhidratli yeme aligkanliklarinin
olumlu bir etkisi belirlenmemistir. Akdeniz Diyeti ve DASH gibi uzun vade sonuglar1
kanitlanmis, giivenilir hipokalorik diyetlerin insiilin direnci i¢in kullanimi uygun

bulunmustur (Evert ve ark., 2019).
Karbonhidrat

Karbonhidrat, viicutta ilk kullanilan enerji kaynagidir ve tokluk kan glikozu iizerindeki
birincil etkili diyet bilesenidir. Cesitli oranlarda seker, nisasta ve lif iceren
karbonhidrat kaynaklariin glisemik yanit iizerinde farkli etkileri vardir. Bazilar1 kan
glikoz konsantrasyonlarinda artis siirecini uzatip yavas disiisle sonuglanirken,
digerleri hizli bir yiikselis ve ardindan hizli bir diisiis ile sonuclanir (Vega-Lopez ve

ark., 2018).

Glikoz anormalliklerinin yonetimi i¢in karbonhidrat kisith bir diyetin kullanilmasi
yeni degildir ve uzun siiredir T2DM tedavisi i¢in bir mihenk tast olmustur. Tokluk
plazma glikozundaki artis1 sinirlamayr amaglayan, diisik yaglh, diisiik glisemik
indeksli (GI) diyetler, glikoz metabolizmasini ve insiilin direncini iyilestirmenin,
obeziteyi tedavi etmenin etkili bir yolu olarak onerilmektedir (Wood ve Fernandez,
2009). Bununla birlikte, epidemiyolojik c¢aligmalar toplam diyet karbonhidrat
iceriginin, T2DM riskini 6ngdérmek i¢in yeterli olmadigina ve diyet karbonhidrat alim1
ile insiilin direnci arasindaki iliskinin belirsiz olduguna isaret etmektedir. Bunun
yerine, diisiik GI'li yiiksek karbonhidrath, yiiksek lifli diyetlerin T2DM'iin
onlenmesine katkida bulunabilecegi bildirilmistir (Kitabchi ve ark., 2005). Birgok
miidahale ¢alismasi, diyabetik olmayan ve diyabetik bireylerde ytiksek karbonhidratli,
diisiikk yagh diyetler ile insiilin direncinde azalma ve glikoz toleransinda bir artis

oldugunu gostermektedir (Kitabchi ve ark., 2005; Perez-Jimenez ve ark., 2001).

Diyabet Onleme Programinda, %54 karbonhidrath bir diyet ve fiziksel aktivitenin
eslik ettigi yogun bir yasam tarzi degisikligi hedeflenmistir. Program sonucunda,
%7’lik bir viicut agirligi kaybimin T2DM’nin ilerlemesini %58 azalttig1 ve insiilin
direnci ile iligkili metabolik belirteglerde iyilesme oldugu saptanmistir (Kitabchi ve
ark., 2005). Diyabetin 6nlenmesi i¢in ADA, karbonhidrat kaynag1 olarak, meyvelerin,
sebzelerin, tam tahillarin, baklagillerin ve az yagl siit iiriinlerin diyette yer almasini

onermektedir. Tam tahillar, toplam tahil aliminin yaris1 olmalidir (ADA, 2013).
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Insanlarda, optimal saglik igin gerekli karbonhidrat alim miktar1 bilinmemektedir.
Diyabeti olmayan (19 yas ve iizeri) yetiskinler i¢in Onerilen karbonhidrat miktari
giinde 130 g olarak ve kismen beynin glikoz ihtiyacina gore belirlenmistir (Evert ve
ark., 2019). Diyet karbonhidrat igeriginin mortalite {izerine etkisini arastiran bir meta-
analiz caligmasinda, 45 — 65 yas araliginda, 15 428 kisinin 25 yillik takip sonuglari
degerlendirilmis ve hem diisik hem de yiiksek karbonhidrat iceren diyetlerin
mortalitede artis ile iliskili oldugu saptanmistir. Mortalite agisindan minimum riskin
%350-55 karbonhidrat iceren diyetler oldugu bildirilmis ve diyette karbonhidrat
azaltilirken hayvansal protein kaynaklar1 artirildiginda mortalite oranlarinin arttigi
ancak bitkisel protein kaynaklar1 artirildiginda mortalite oranlarinin azaldigi tespit

edilmistir (Seidelmann ve ark., 2018).

Karbonhidrath yiyecekleri glisemi iizerindeki etkilerine gore siralamak i¢in besinlerin
glisemik indeks (GI) ve glisemik yiikii (GY) belirlenmektedir. Diyabetli ve diyabet
riski tastyan kisilerde GI ve GY smiflamalar1 kullanilmaktadir (Evert ve ark., 2019).
Bireylerde GI ve GY’iin kullanilmas: ile ilgili literatiirde bulunan iki sistematik
derleme, glikozillenmis hemoglobin (HbA¢) lizerinde 6nemli bir etkilerinin olmadig1
ve aclik kan glikozu {izerinde ¢eliskili sonuglar oldugu bildirmistir (Franz ve ark.,
2017; Vega-Lopez ve ark., 2018). Ayrica, ¢alismalar diisiik ve yiiksek GI besinler igin
farkl siniflamalar kullanmistir ve bu da TBT planlanirken GI ve GY kullaniminda
belirsizlige yol agmaktadir (Evert ve ark., 2019). Yiiksek GI’li besinlerin toplam

enerjinin %25’ini gegmemesi gerektigi onerilmektedir (Riccardi ve Rivellese, 2000).
Protein

Bobrek hastaligi olmayan diyabetli veya prediyabetli kisilerde cesitli miktarlarda
protein aliminin etkisine iligkin sinirli ¢alisma vardir. Farkli protein miktarlarini
karsilastiran bazi ¢aligmalar, diyabet riski ile ilgili sonuglarda bir etki gdstermemistir
(Fuller ve ark., 2015; Fuller ve ark., 2018; Qiu ve ark., 2016). Toplam enerjinin %30
ile %15’inin proteinden karsilandig: iki diyet modelini karsilagtiran 12 haftalik bir
caligma, enerjinin %30’unu proteinden karsilayan grupta, viicut agirligi, aghik kan
glikozu ve insiilin gereksinimlerinde iyilesmeler kaydetmistir (Luger ve ark., 2013).
Stiresi 4-24 hafta arasinda degisen g¢alismalarin bir meta-analizi, yiiksek proteinli

beslenme planlarinin (toplam enerjinin %25 — 32'si), daha diisiik proteinli beslenme
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planlarina (toplam enerjinin %15 — 20'si) kiyasla 2 kg daha fazla viicut agirlig1 kaybi
ve HbA'de %0,5’lik daha fazla iyilesme bildirmistir. Ancak aclik serum glikozu,
serum lipit profilleri veya kan basincinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamistir (Dong ve ark., 2013). Insiilin direnci olan hastalarda siklikla
dislipidemi de eslik ettigi ve yiiksek protein aliminin, yliksek yag ve kolesterol alimina
neden olabilecegi icin bu hasta grubunda enerjinin %15 — 20’sinden fazlasim

karsilayan protein alim1 6nerilmemektedir (Riccardi ve Rivellese, 2000).

-

Yag

Toplam yag aliminin yiiksekligi dogrudan insiilin direncini tetikleyerek ve dolayli
olarak agirlik artisina neden olarak T2DM riskine katkida bulundugu varsayilirken,
insanlarda yapilan metabolik ¢aligmalarin sonuglari, yiiksek yagli diyetlerin tek basina
insiilin duyarlilig1 tizerinde olumsuz bir etkisi oldugunu desteklememektedir (Risérus
ve ark., 2009). Diyette yer alan yagn tiirii, toplam yag alimindan daha 6nemlidir ve
bitkisel yaglardan zengin beslenme programlar1 hayvansal yaglardan zengin olanlara
gore daha saglikli oldugu kabul edilmektedir (Ley ve ark., 2014). Yag bilesimi
Onerilerinin spesifik dagilimlar1 degisiklik gosterse de otoriteler genellikle KVH
riskini azaltmak i¢in doymus yag ve trans yag aliminin sinirlandirilmasini goriisiinii

desteklemektedir.

Yapilan caligmalar, diyetteki doymus yagin omega-6 coklu doymamis yag asidi
(CDYA) ile degistirilmesinin, T2DM gelisme riskini diislirdiiglinii gostermektedir
(Evert ve ark., 2014; Hu ve ark., 2001). Bir meta-analizde, yliksek tekli doymamis yag
asidi (TDYA) (enerjinin >%12’si) alimi, sistolik ve diyastolik kan basincinda
azalmaya ek olarak yag kiitlesinde de azalma ile iligkilendirilmistir (Rizos ve ark.,
2012). Diyabetli bireylerde karbonhidrat veya doymus yaglar, TDYA ile ikame
edildiginde, 2 y1llik miidahale sonucunda glisemik kontroliin diizeldigi rapor edilmistir
(Shai ve ark., 2008). Yiiksek miktarda TDYA iceren diyetlerin, insiilin duyarliligini
arttirdig1r ancak bu etkinin, diyetin toplam enerjisinin %38’ini gegtiginde ortadan

kalktig1 gosterilmistir (Lara-Castro ve Garvey, 2004; Riccardi ve Rivellese, 2000).

Inflamasyon, insiilin direnci gelisim mekanizmasinda énemli bir faktdr olarak yer
almaktadir. Literatiirde omega-3 yag asitlerinin, proinflamatuar sitokinler olan

interlokin-6 (IL-6), interlokin-1 (IL-1), TNF-a ve C-reaktif protein (CRP) seviyelerini
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azalttig1 ve antiinflamatuar sitokinler olan interlokin-6r (IL-6r) ve interlokin-10 (IL-

10) seviyesini artirdig1 gosterilmistir (Isharwal ve ark., 2009).

Tibbi beslenme tedavisi planlanirken, diyetin toplam yag igeriginin enerjinin %30 -
35’ini gegmemesi ve TDYA igeriginin enerjinin %20’si kadar olmas1 6nerilmektedir
(Muscogiuri ve ark., 2021).

Lif

Lif aliminin artirilmasi, insiilin direnci riskini azaltabilmektedir (Esmaillzadeh ve ark.,
2007). Ayn1 zamanda, yeterli diyet lifinin diizenli alimi, diyabetli bireylerde tiim
nedenlere bagli mortalitenin azalmasi ile iliskilidir (He ve ark., 2010). Bu nedenle,
T2DM riski olan ve diyabetli bireylerin en az 6nerilen miktarda lif tiiketmesi gerekir;
1000 kkal bagina minimum 14 g/giin. Ayrica tahil tiikketiminin en az yaris1 tam tahill
iirlinlerden olmalidir (Evert ve ark., 2019; Salas-Salvad6 ve ark., 2014). Tam tahil
tilketimi, diisiik diyabet riski ile tutarli bir sekilde iliskilendirilmistir (Aune ve ark.,
2013). Aksine, islenmis bir tahil olan beyaz pirincin daha fazla tiikketimi, 6zellikle
beyaz pirinci temel gida ve enerji kaynagi olarak kullanan Asya popiilasyonlari

arasinda artan diyabet riski ile iliskilendirilmistir (Hu ve ark., 2012).
Vitamin ve mineraller

Spesifik bazi vitamin ve minerallerin insiilin direnci ve T2DM gelisme riski ile

iligkileri oldugu gosterilmistir (Ley ve ark., 2014).

A, C ve E vitaminleri, antiinflamatuar 6zellikleri ile dikkat ¢cekmektedir (Reifen, 2002;
Sanchez-Moreno ve ark., 2004; Sédergren ve ark., 2000). Insiilin direnci olusum
mekanizmasinda inflamasyonun énemli bir yerinin olmasi bu vitaminlere olan ilgiyi
artirmistir. Yapilan ¢alismalar, diyete A vitamini ilavesinin TNF-a seviyelerinde
azalma sagladigin1 géstermektedir (Villamor ve Fawzi, 2005; Zunino ve ark., 2006).
Diisiik plazma C vitamini konsantrasyonlarinin da CRP seviyesindeki artis ile iliskili
oldugu ve C vitamini takviyesinin CRP seviyelerinde azalmaya katkida bulundugu
saptanmigtir (Langlois ve ark., 2001). E vitaminin, insiilin duyarliligini artirabildigi ve
bu nedenle insiilin direncinde iyilesme ile iliskili olabilecegi gosterilmistir (Choi ve
ark., 2005). Ayni zamanda o-tokoferol’iin infamatuar yaniti degisitrdigi ve

antiinflamatuar etkiye sahip oldugu bilinmektedir (Rocksen ve ark., 2003).

28



Serum 25(OH)D konsantrasyonlarinin 8 hiicre fonksiyonu, insiilin direnci ve glikoz
homeostazi ile ters iligkili oldugu ve hem MetS hem de T2DM i¢in daha diisiik bir risk
ongordigi yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir (Kayaniyil ve ark., 2010; Maki ve ark.,
2012). Hem ¢ocuklarda hem de yetiskinlerde D vitamini eksikligi ile insiilin direnci
gelisimi arasinda bir iligki bulunmustur (Gannagé-Yared ve ark., 2009; Parikh ve ark.,
2012). Genel olarak, D vitamini eksikligi ile artan T2DM insidans1 arasindaki iliski,
meta-analiz ¢aligmalardan elde edilen verilerle giiclii bir sekilde desteklenmektedir
(Afzal ve ark., 2013; Song ve ark., 2013). Ayrica uzunlamasina c¢alismalar, daha
yiiksek baslangi¢c 25(OH)D seviyelerinin, T2DM riski altindaki bireylerde daha diisiik
glikoz seviyelerini ve daha iyi B hiicre fonksiyonu 6ngdrdiigiinii gostermektedir
(Kayaniyil ve ark., 2011). Giiniimiizde, genel popiilasyonda saglik sonuglarini
iyilestirmek i¢in D vitamini takviyesinin gerekli olup olmadig1 konusunda bir fikir
birligi olmamasina ragmen, 600 — 4000 IU/gilin'e yaklasan dozlarda D vitamini
takviyesinin, 25(OH)D diizeylerini 50 ng/mL'ye yakin bir diizeye ¢ikarmak i¢in yeterli
olabilecegi Ongoriilmektedir. Bu diizeyin insiilin direnci ve iliskili bozukluklarin
kontrol altina alinmasi i¢in bir secenek olabilecegi diislinlilmektedir (Contreras-

Bolivar ve ark., 2021).

Insiilin direnci tedavisinde siklikla kullanilan farmakolojik ajanlardan metforminin
uzun siireli kullanimi1 vitamin B2 eksikligi ile iligkilidir. Metformin ile tedavi edilen,
ozellikle anemisi veya periferik noropatisi olan hastalarda Bi> vitamini diizeylerinin

periyodik 6l¢iimii ve gerekli durumlarda takviyesi dnerilmektedir (ADA, 2020).

Prospektif ¢aligmalarin bir meta-analizinde, magnezyum aliminin diyabet riski ile ters
orantili oldugu saptanmistir. Bu iligki, normal viicut agirligina sahip katilimcilardan

ziyade hafif sisman olanlarda daha belirgin bulunmustur (Dong ve ark., 2011).

Bir meta-analiz ¢alismasinda, daha yiliksek hem-demir alim1, daha yiiksek diyabet riski
ile iligkilendirilmistir. Benzer sekilde, ferritin konsantrasyonlarinin yiiksekligini
yansitan yiiksek demir depolari, diyabet riskinde artis ile iligkili bulunmustur (Zhao ve

ark., 2012).

Cinko, insiilin sentezi ve fonksiyonunda dnemli bir role sahiptir. Cinko, insiilinin
etkilerini degistirebilmekte ve insiilinin hepatik baglanmasini iyilestirebilmektedir

(Soinio ve ark., 2007). Yapilan ¢alismalarda, ¢inkonun tirozin kinaz fosforilasyonunu
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da artirdig1 gosterilmistir (Simon ve Taylor, 2001). Cinkonun viicutta insiilin benzeri
bir etki gosterdigi ancak bu etkinin olusabilmesi i¢in ¢ok yliksek konsantrasyonlarda
cinko bulunmasi gerektigi rapor edilmistir. Cinko suplemantasyonunun periferal
insiilin direncinde, aclik hiperglisemisi ve hiperinsiilinemi de azalma ile iligkili

olabilecegi diisiintilmektedir (Bailey, 2007).

Insiilin direncinden uygulanacak TBT planlanirken vitamin ve minerallerin, bireylerin
yasina uygun ihtiyaglar1 géz Oniine alinarak yeterli ve dengeli verilmesine 6zen

gosterilmelidir.
4.8. Tinsiilin Direnci ve Polifenoller

Polifenoller, giinliik tiiketilen meyve ve sebzelerin yani sira, sert kabuklu yemisler,
kakao, cay ve tahil tohumlarinda bulunur (Mirabelli ve ark., 2020). Son yillarda
polifenollerin saglik iizerine etkilerini arastiran ¢alismalarin sayisi artis gostermistir.
Bir meta-analiz ¢calismasinda, beslenme ile rutin flavonoid aliminin T2DM gelisimini
onlemesi degerlendirilmis ve toplam flavonoid aliminin en yiiksek oldugu grup (33,2
— 1452,3 mg/giin), en diisiik olan grup (8,9 — 501,8 mg/giin) ile karsilagtirildiginda,
takip siiresince yiiksek flavanoid aliminin T2DM gelistirme riskinde %11 azalma ile
iliskili oldugu saptanmistir. Doz — cevap analizi sonucunda toplam flavonoid aliminin
her 300 mg/giin artis1 i¢in T2DM riskinde %5 azalma oldugu bulunmustur (Xu ve ark.,
2018).

4.8.1. Polifenoller

Polifenoller, aromatik halkalara bagl bir veya daha fazla hidroksil grubunun varlig
ile karakterize edilir. Fenolik asitler veya stilbenler gibi diger bilesikler yaygin olarak
bu gruba dahil edilir (Guerreiro ve ark., 2022). Flavan-3-oller diginda, flavonoidlerin
biiyiik cogunlugu bitkilerde ve agirlikli olarak mono-, di- ve tri-glikozit konjugatlari
halinde bulunmaktadir. Baslica alt gruplari; flavonoller (kaemoferol, quercetin,
isorhamnetin ve myricetin), flavonlar (luteolin, apigenin, nobiletin ve tangeretin),
flavan-3-oller (+)/(-) katesin (epikatesin ve epigallokatesin), flavanonlar (naringenin,
hesperidin vb.), izoflavonlar (genistein, daidzein vb.), antosiyanidinler (pelargonidin,
cyanidin, delphinidin, peonidin, petunidin ve malvidin), izoflavonellerdir. Flavan-3,4-
dioller, dihidroflavonoller, kalkonlar, dihidrokalkonlar, kumarinler ve auronlar ise

mindr flavonoidler olarak siniflanmaktadir (Rothwell ve ark., 2013).
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Flavonol kuersetin, o-glikozitler olarak ¢ogu meyve ve sebzede, 6zellikle soganlarda
yiiksek  konsantrasyonda  bulunmaktadir.  Glikozile antosiyanidinler olan
antosiyaninler, 6zellikle kirmizi, mavi ve mor renklerden sorumlu olduklari erik, ¢ilek
ve lziim gibi meyvelerde belirgindir. Flavan-3-oller (-)-epikatesin ve (+)-katesin
ayrica meyvelerde, kakao ve yesil ¢cayda 6nemli miktarlarda bulunmaktadir (Kay ve

ark., 2017).

Polifenollerin sagligin gelistirilmesi ve korunmasindaki rolii, son yillarda genis ilgi
gormektedir. Bununla birlikte, polifenollerin insan sagligina faydalarini anlamak i¢in
bu bilesiklerin in vivo metabolizmasi ve biyoyararlanimi ile ilgili ¢aligmalar sinirlidir
(Di Lorenzo ve ark., 2021; Guerreiro ve ark., 2022). Antosiyaninler, bazi izoflavonlar
ve kuersetin gibi bazi polifenoller midede dogrudan emilebilirken, cogu polifenol ince
bagirsakta emilir ve emilim sirasinda bir dizi kimyasal degisiklikten ge¢cmektedir

(Teng ve Chen, 2019).

Polifenollerin insiilin direncini iyilestirme, T2DM’yi 6nleme ve tedavisi ile ilgili
literatiirde ¢alismalar mevcuttur (Cheng ve ark., 2014; Kappel ve ark., 2013; Rojo ve
ark., 2012; Yan ve Zheng, 2017). Flavonoidler, yapilarinda 6nemli farkliliklar
gosteren ¢ok sayida bilesik iceren bir polifenol alt grubudur. Flavonoidlerin, besin
alimini takiben hiperglisemik yanit1 azaltabildikleri gosterilmistir. Ornegin, apigenin
serum insiilin diizeylerini artirarak hiperglisemiyi diizenlerken insiilin direncini
iyilestirip, dokularda glikoz alimini artirdig1 bildirilmistir (Kappel ve ark., 2013).
Kuersetin, diyabetik hastalarda insiilin sekresyonunu uyararak ve aldolaz rediiktaz
inhibe ederek, diyabetin tedavisine katki saglamaktadir (Bahmani ve ark., 2014).
Ayrica, farkli bitki tiirlerinde bulunan biyolojik olarak aktif dogal bir polifenol bilesigi
olan resveratroliin diyabetle ilgili olumlu etkileri bulunmaktadir (Szkudelski ve
Szkudelska, 2015). Bu nedenle, yaygin olarak taninan antioksidan kapasitelerinin yan1
sira, tam olarak karakterize edilmeyen diger Ozelliklerin, flavonoidlere ve
antosiyaninlere diyabeti dnleme potansiyeli kazandirdig1 diisliniilmektedir (Zhao ve
ark., 2019). Ayrica, saglikli bireylerde, polifenollerin SGLT-1’i inhibe ederek,

glukozun bagirsaklardan emilimi engelledigi gosterilmistir (Torronen ve ark., 2010).

Antosiyaninler, a-glukosidaz ve pankreatik a-amilaz, enzimlerini hedefler. Bu durum,

antosiyaninlerin, anti-diyabetik etkilerine katkida bulunmaktadir (Iwai ve ark., 2006;
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Matsui ve ark., 2001; Worsztynowicz ve ark., 2014). Antosiyaninlerin, bagirsakta
karbonhidrat sindirimini hedefleyen akarboz gibi ilaglarla ortak bir anti-diyabetik
mekanizmay1 paylastigi ve boylece kan dolagimina salinan glikozu sinirladigi
gosterilmistir (Akkarachiyasit ve ark., 2010). Giiniimiizdeki aragtirma bulgulari,
yaygin bulunan antosiyaninler olan siyanidin, plegonidin, delphinidin ve petunidin
glikozitlerinin  etkili karbonhidrat sindirim enzimi inhibitérleri oldugunu
gostermektedir (Belwal ve ark., 2017). Antosiyaninlerin, kas ve adipoz dokuda insiilin
duyarliligin1 ve glikoz alimini artirabilecegi ve dolayisiyla insiilin direncini
iyilestirebilecegi belirtilmektedir. Ayrica antosiyaninler, lipojenik faktorleri
baskilayarak adiposit hiicre kiiltiirii lizerinde olumlu etki gostermektedir (Ju ve ark.,

2011; Scazzocchio ve ark., 2011).
4.8.2. Kizilcik (Cornus mas L.) meyvesinin ozellikleri

Kizileik (Cornus mas L., CM), Cornaceae familyasina ait, 3 - 9 metre yiiksekliginde
kiigiik bir agac veya calidir. Diinyada ortalama 50 adet kizilcik bitki tiirii oldugu
bilinmektedir (Kazimierski ve ark., 2019). Anavatan1 Anadolu, Katkasya ve Avrupa
olup iilkemizde Kuzey Anadolu ormanlarinda, ¢aliliklarda dogal olarak yetismektedir
(Kokosmanli ve Keles, 2000). Tiirkiye, diinyada énemli CM iireticileri arasinda yer
almakta ve Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) 2021 verilere gore, yilda 13 745 ton
kizileik tiretimi yapildig1 goriilmektedir
(https://data.tuik.gov.tr/Bulten/Index ?p=Bitkisel-Uretim-Istatistikleri-202 1 -

37249&dil=1, Erisim tarihi: 14.06.2022). Golgeli alanlarda bulunan kii¢iik ¢igekli ve

meyveli fotofilik bir bitki olan CM, kuraklik ve don gibi zorlu ¢evre kosullarina,
hagerelere dayaniklilik gostermekte ve 300 yila kadar yasayabilmektedir (Bayram ve
Ozturkcan, 2020; Kazimierski ve ark., 2019). Tad1 eksi olan kizileik bitkisinin
meyveleri zeytin biliylikliigiindedir ve renkleri mor, sar1 ya da kirmizi olarak degisiklik
gostermektedir (Ercisli, 2004). Eyliil - Ekim aylarinda meyve agar ve meyvelerin
uzunlugu 10 —23 mm ve agirhigi 1 — 10 g, tohum agirhigi ise 0,19 — 0,59 g araligindadir
(Bayram ve Ozturkcan, 2020).

Kizilcik meyvesi, taze veya kuru halde tiiketilebildigi gibi, salamuras1 yapilarak da
tiiketilebilmektedir. Endistride regel, marmelat, meyve suyu, yapistirict hatta tibbi

sarap olarak kullanilmaktadir (Kaya ve Canli, 2019). Besin endiistrisinde ‘cok amagli
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gida’ olarak kullanilabilen CM, tibbi bir bitki olarak MO 450 ila 100 yillar1 arasindaki

bir zaman diliminde kullanilmaya basladigina inanilmaktadir (Lietava ve ark., 2019).

Kizileik meyvesinin karbonhidrat igeriginin ana bilesenleri glikoz ve fruktozdur.
Toplam seker icerigi, dogrudan indirgenmis sekerler (%2 — 12) ve sakaroz (%0 — 3)
olmak iizere %6 — 19'dur (Kazimierski ve ark., 2019). Tiirkiye’de, Konya ilinden
toplanan 6 farkli CM c¢esidinin igeriginin incelendigi bir ¢aligmada toplam seker

iceriginin numuneler arasinda %6,7 ile %9,3 arasinda degistigi saptanmistir (Demir ve

Kalyoncu, 2003).

Kizilcik meyvesinin, zengin bir C vitamini ve polifenol kaynagi oldugu bilinmektedir.
Hem meyvelerinde hem de yapraklarinda 6nemli miktarda flavanoid, antosiyanin ve
iridoid oldugu bildirilmistir. Bu bilesikler, yogun radikal temizleme potansiyeli ve
antitimor O6zellikleri ile iligkilidir (De Biaggi ve ark., 2018; Sozanski ve ark., 2016).
Basta meyveye rengini veren antosiyanin olmak iizere, CM fenolik bilesiklerden
zengindir (Rudrapaul ve ark., 2015). Kizilcikta baskin antosiyanin gruplar1 siyanidin
rutinosit ve pelargonidin galaktosittir (Dinda ve ark., 2016). Bu bilesiklerin miktar
bitki genotipine, yetistiriciligine ve meyvenin olgunluguna baglidir. Ayrica kullanilan
analiz metotlar1 da bu degerleri etkilemektedir (Szczepaniak ve ark., 2019). Polonyada
yetisen farkli CM tiirlerini inceleyen bir ¢aligma, antosiyonin igeriginin 27,52 + 1,03
mg/100 g kuru madde ile 160,51 + 5,94 mg/100 g kuru madde gibi genis bir aralikta
degistigini gostermektedir (Kazimierski ve ark., 2019)

Kizilcik meyvesi, ¢ilek, limon gibi meyvelerden 6nemli dl¢lide daha fazla C vitamini
icermektedir. C vitamini igerigi, 34 — 100 mg/100 g taze agirlik arasinda degigsmektedir
(Kazimierski ve ark., 2019). Kizilcik meyvesi, yiiksek potasyum (K) ve magnezyum
(Mg) igerigine sahiptir. Ancak sodyum (Na), bakir (Cu), manganez (Mn) ve demir (Fe)
icerigi diisiik bulunmustur (Cindri¢ ve ark., 2012).
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4.8.3. Kizileik (Cornus mas L.) meyvesinin saghk iizerine etkileri

Kizilcik meyvesi, besleyici ve lezzetli bir meyve olarak tiim diinyada yetistirilmektedir
(Ercisli, 2004). Modern farmakolojik ¢alismalar, CM nin antidiyabetik, lipit diistiriicii,
antioksidan, anti-inflamatuar, antibakteriyel, antikanser, antikoagiilan, antiparaziter
etkileri ile karaciger ve bobrek fonksiyonu iizerinde koruyucu etki gibi bir dizi

biyolojik 6zelligi oldugunu gostermistir (Asgary ve ark., 2013; Asgary ve ark., 2014).

Antosiyaninlerin, o-glukozidaz enzim aktivitesini azalttigi ve inhibe ettigi
gosterilmistir. Alfa-glukozidaz, karbonhidratlarin hidrolizinde yer alan bir sindirim
enzimidir. Bu enzimin inhibisyonunun karbonhidratlarin hidrolizini 6nledigi ve
dolayistyla kan glikozu diizeylerini diisiirdiigii gériilmektedir (Matsui ve ark., 2001).
Kizilcik meyvesinin antosiyanin icerigine bagli olarak, a-glukozidaz enzimi
tizerindeki inhibitdr bir etkisi oldugu ve glikozun azalmasina yol agan reseptorler
aracilifiyla, insiilin etkisini iyilestirdigi bilinen G-protein reseptdrlerinin aktive edici

etkisi gosterilmistir (Asgary ve ark., 2014).

Antosiyaninlerin, hem diyabet ve obez hayvan modellerinde hem de insanlarda yapilan
kesitsel ¢aligmalarda periferik kan glikoz seviyelerini ve insiilin direncini azalttig1
gosterilmistir (Jayaprakasam ve ark., 2006; Jayaprakasam ve ark., 2005; Sarikaphuti
ve ark., 2013). Antosiyaninlerin ¢ogu, kemirgenlerin pankreas  hiicrelerinden insiilin
salimimin1 uyarir. Yapilan bir ¢aligmada, CM nin etanolik ekstraktinin art arda on giin
boyunca giinliik kullanimimin hipoglisemik bir etkiye sahip oldugu gosterilmistir
(Mirbadalzadeh ve Shirdel, 2010). Ayrica, glinlilk CM meyvelerinden elde edilen 150
mg antosiyanin igeren kapstillerin giinde 3 kez 6 hafta siireyle tiikketiminin, T2DM’li
hastalarda insiilin diizeylerini artirarak ve HbA . diizeylerini diigiirerek kan glikozu
kontroliinii iyilestirdigi bildirilmistir (Soltani ve ark., 2015). Antosiyaninlerin insiilin

duyarliligini artirma ve noronlar1 koruma yolagi Sekil 1°de gosterilmistir.

Lipit diistiriicii etkilerini inceleyen bir calismada, dislipidemisi olan ¢ocuk ve
adolesanlara giinde 2 defa 50 g taze CM’nin 6 hafta siireyle verilmesinin trigliserit,
diisiitk yogunluklu lipoprotein (LDL-K) ve total kolesterol seviyelerini azalttigi ve
yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL-K) seviyelerini artirdigi ancak sonuglarin
istatistiksel olarak anlamli olmadig: bildirilmistir (Asgary ve ark., 2013). Menopoz

sonrasinda, CM’den ekstrakte edilmis 300 mg antosiyanin 8 hafta boyunca giinde 3
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kez verildigi farkli bir calismada, viicut agirhig, BKI, bel ¢evresi, total
kolesterol/HDL-K orani1 ve fibrinojen seviyelerinde azalma ve HDL-K seviyelerinde

artis gosterilmistir (Gholamrezayi ve ark., 2019).
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(Mirabelli ve ark., 2020)
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5. GEREC VE YONTEM

5.1. Arastirmanin Yeri, Zamam ve Orneklem Secimi

Aragtirma, Istanbul ilinde Goztepe Prof. Dr. Siileyman Yalgin Sehir Hastanesi,
Endokrinoloji ve Metabolizma Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda kesitsel olarak
ylriitilmiistiir. Arastirma, NCT05292300 calisma numarasi ile “clinicaltrials.gov”

adresine kaydedilmistir.

Mayis 2021 ile Nisan 2022 tarihleri arasinda obezite poliklinigine basvuran insiilin
direnci tanisi olan 18-45 yas arasi kadinlar ile yiiriitiilmiistiir. Poliklinige basvuran,
aragtirma kriterlerini saglayan ve arastirmaya katilmayi kabul eden 113 kadin ile
caligsma baslamis, 29 kisinin bazi nedenlerle ¢alismay1 birakmasiyla 84 katilimer ile

tamamlanmistir. Katilimcilarin calismadan ayrilma sebepleri sebepleri Sekil 2°de

gosterilmigtir.
( (Cahgmaya dahil edilen hastalar (n=113) >
Caligma disi (n=4)
* Saghk sorunlan (n=3)
* Gebelik (n=1)
v
Randomizasyon
(n=109)
[ Dlyc"t:il’l:r('mhu ] [ Diyet Grubu (n=27) ] [ Kizileik Grubu (n=27) ] ( Kontrol Grubu (n=27) ]

ot LW . .11 (n=2 . . -
Diyet :\r::?{ll)cik Grubu Diyet Grubu (n=21) Kizileik Grubu (n=21) Kontrol Grubu (n=20)

. B . Gebelik (n=1) Saghk s_orunlurl . Sagll?: s_nrunlan
. Gebelik (n=1) . Covid+ (n=2) (n=3) (n=2)

. Covid + (n=2) (n=s . Covid = (n=1) . Covid = (n=1)

. Taklpl(c;c: Eq)clmcdl »  Takiplere gelmed: * Takiplere gelmedi

* Takiplere gelmed:
(n=3) (n=2) (n=4)

Sekil 2. Katilimcilarin ¢aligmadan ¢ikarilma sebepleri
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Calismaya dahil edilme kriterleri; 18-45 yas arasi, HOMA-IR degeri 2,5 iistli olan
kadinlardir. Calismadan hari¢ tutulma kriterleri ise; menapoza girmis olmak, hormon
tedavisi goriiyor olmak, endokrin iligkili (antidiyabetik, tiroid hormon diizenleyici vb.)
veya immiin sistem modiile edici ila¢ kullaniyor olmak, gebe veya emzikli olmak,
insiilin direnci disinda herhangi bir kronik hastaliga sahip olmak (diyabet, ¢olyak,
polikistik over sendromu, kardiyovaskiiler hastaliklar vb.), yakin zamanda cerrahi

operasyon veya kanser ge¢irmis olmak, kizilcik meyvesine alerjisi, intoleransi olmak.

Cinsiyet hormonlar1 olarak bilinen testosteron (Drewa ve ark., 2011), Ostrojen
(Lanfranco ve ark., 2008; Musatov ve ark., 2007) ve progesteronun (Wiper-Bergeron
ve ark., 2003) viicut adipoz dokusu miktari, adipoz dokunun viicutta dagilimi, direkt
ve/veya dolayli olarak insiilin direnci iizerine etkileri literatiirde gosterilmistir. Bu
nedenle hormon seviyelerindeki farkliliklarin insiilin direnci {izerine etkisini en aza
indirgemek amaciyla calisma kadinlar ile yiriitilmiistiir. Ek olarak herhangi bir
hormonal tedavi géren ya da menapoza girmis olan kadinlar ¢alismaya dahil

edilmemistir.

Orneklem segiminde gii¢ (power) analizi yapilmis olup; prevalans %20, tip 1 hata
oran1 0=0.05 ve tip 2 hata oran1 B=0.20 olarak ve testin giicii 1-f=0.80 alinarak
hesaplanmistir. Buna gore, gruplar basina minimum Orneklem sayist 20 olarak
belirlenmistir. Kayiplar goz oniinde bulundurularak her bir gruba 30 katilime1 dahil

edilmesine karar verilmistir.
5.2. Arastirma lzinlerinin Alinmasi

Bu c¢alisma igin Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu’ndan 05.10.2018 tarihinde, 09.2018.652 sayili etik kurul izini alinmustir.

Istanbul 11 Saghk Miidiirliigiine arastirma izni icin bagvurulmus, 05.04.2021 tarih ve

2021/13 sayili karar ile arastirmanin yapilmasi uygun goriilmiistiir.

Hastalar caligmaya alinmadan 6nce, ¢alisma hakkinda s6zel olarak bilgilendirilmis ve
caligmaya katilmay1 kabul edenlere ‘Bilgilendirilmis Goniillii Onam Formu’ (Ek 1)
okutulup imzalatilmigtir. Bu ¢aligma Helsinki Deklarasyonu'nda tanimlanan ilkeler

izlenerek gerceklestirilmistir.
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5.3. Arastirmanin Genel Plani

Hastalarin, aclik insiilini ve aglik kan glikozu dosyalarindan alinarak, insiilin direngleri
hesaplanmistir. Hesaplamada HOMA-IR formiilii kullanilmigtir. HOMA-IR degerinin
insiilin direnci i¢in kesme noktasi olan 2,5 ve lizeri olan hastalar ¢alismaya dahil

edilmistir.

Dahil etme kriterlerini saglayan kadinlar oncelikle tibbi beslenme tedavisi (TBT)
programi almak isteyen ve tibbi beslenme tedavisi programi almak istemeyen olmak
izere 2 ana gruba ayrilmistir. Daha sonra gruplar kendi iclerinde rastgele drneklem
yontemi ile 2’ser gruba ayrilmistir. Tibbi beslenme tedavisi programi almak isteyen
hastalar beslenme programina ek 20 g liyofilize kurutulmus kizileik meyvesi (Cornus
mas L.) verilecek olan Diyet Kizilcik Grubu (DK) ve sadece tibbi beslenme tedavisi
programi verilecek olan Diyet Grubu (D) olarak ayrilmistir. Tibbi beslenme tedavisi
programi almak istemeyen hastalar ise 20 g liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi
(Cornus mas L.) verilecek olan Kizilcik Grubu (K) ve herhangi bir miidahale
yapilmayacak olan Kontrol Grubu (C) olarak ayrilmistir. Calisma gruplariin detaylar

su sekildedir;

i.  Diyet ve Kiziletkk Grubu (DK, n=22): insiilin direnci tanil1 ve tibbi beslenme
tedavisi almay1 kabul eden hastalarin yarisi rastgele 6rneklem yontemi ile bu
gruba dahil edilmistir. Bu gruptaki katilimcilara kisiye 6zel tibbi beslenme
tedavisi programi hazirlanmis ve giinliik bir degisim meyveleri 20 g liyofilize
kurutulmus kizilcik meyvesi (Cornus mas L.; CM) ile degistirilmistir. Verilen
CM’m sadece su ile tiiketilmesi istenmistir. Her goriisme de 15 adet tek
kullanimlik vakumlanmigs CM ve goériismeye gelmeden 6nce doldurmak iizere
3 giinliik besin tiiketim kayit formu verilmistir. Calisma stiresi olan 12 hafta
boyunca 15 giinde bir goriismeye ¢agirilarak, antropometrik olgiimleri ve 3
giinliik besin tiiketim kayitlar alinmigtir.

ii. Diyet Grubu (D, n=21): Insiilin direnci tanmili ve tibbi beslenme tedavisi
almay1 kabul eden hastalarin yaris1 rastgele 6rneklem yontemi ile bu gruba
dahil edilmistir. Bu gruptaki katilimcilara kisiye 6zel tibbi beslenme tedavisi
programi hazirlanmigtir.  Katilimcilarin meyvelerini kendilerine verilen

degisim listesinden secerek tiiketmeleri istenmistir. Her gorlismede,
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katilimcilara goriismeye gelmeden Once doldurmak iizere 3 giinliikk besin
tiikketim kayit formu verilmistir. Calisma siiresi olan 12 hafta boyunca 15 giinde
bir goriismeye cagirilarak, antropometrik 6l¢timleri ve 3 giinliik besin tiikketim
kayitlar1 alinmigtir.

iii. Kizileak Grubu (K, n=21): Insiilin direnci tamli ve tibbi beslenme tedavisi
almay1 kabul etmeyen hastalarin yarisi rastgele 6rneklem yontemi ile bu gruba
dahil edilmistir. Bu gruptaki katilimeilarin, giinliik 20 g liyofilize kurutulmus
kizileik meyvesi (Cornus mas L.; CM) tliketmeleri istenmistir. Her goriigme
de 15 adet tek kullanimlik vakumlanmis CM ve goriismeye gelmeden once
doldurmak iizere 3 giinliik besin tiiketim kayit formu verilmistir. Calisma
stiresi olan 12 hafta boyunca 15 giinde bir gorlismeye cagirilarak,
antropometrik dl¢timleri ve 3 giinliik besin tiiketim kayitlart alinmistir.

iv.  Kontrol Grubu (C, n=20): Insiilin direnci tanil1 ve tibbi beslenme tedavisi
almay1 kabul etmeyen hastalarin yarisi rastgele 6rneklem yontemi ile bu gruba
dahil edilmistir. Bu gruptaki katilimcilara herhangi bir miidahalede
bulunulmamistir. Her gorlismede, katilimcilara goriismeye gelmeden Once
doldurmak iizere 3 giinliik besin tiiketim kayit formu verilmistir. Calisma
stiresi olan 12 hafta boyunca 15 giinde bir gorlismeye cagirilarak,

antropometrik dl¢timleri ve 3 giinliik besin tiiketim kayitlart alinmistir.

Tiim gruplar igin 12. haftanin sonunda rutin olarak istenen biyokimyasal parametreler
degerlendirilmis ve hasta takip formuna kaydedilmistir. Calisma planinin 6zeti Tablo

3’de verilmistir.
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Tablo 3. Calismanin Plani

Siire Calismaya dahil edilen hastalar (n=113)
e Katilimcilarin demografik bilgilerinin alinmasi
e Katilimcilarin antropometrik dlgiimlerinin alinmasi
Ik Goriisme e Katilimcilarin biyokimyasal parametrelerinin kaydedilmesi

e Katilimeilarin besin tiiketim kayitlariin alinmasi

e Katilimcilarin fiziksel aktivite diizeylerinin degerlendirilmesi

e Katilimcilarin goniillii onam formunun degerlendirilmesi

DK (n=28) D (n=27) K (n=27) C (n=27)
Kisiye ozel Kisiye ozel Beslenme Beslenme
dengeli bir dengeli bir programi almak programi almak
beslenme beslenme istemeyen hastalar  istemeyen hastalar
programi ve programi arasindan arasindan
giinliik 20 g verilmesi. randomize randomize
liyofilize edilerek giinliik edilerek herhangi
Baslangi¢ — kurutulmus toz 20 g liyofilize bir miidahalenin
10. Hafa kizileik meyvesi kurutulmus toz yapilmamasi.
Goriigmeleri (Cornus mas L.) kizileik meyvesi
verilmesi. (Cornus mas L.)
verilmesi.

e Katilimeilar 15 giinde bir poliklinige ¢agirilarak beslenme programi
alanlar1 programa uyumu, kizilcik meyvesi (Cornus mas L.) tiiketenlerin
tiiketim durumlarinin degerlendirilmesi.

e Katilimeilarin 15 gilinde bir antropometrik dl¢timlerinin alinmasi.

e Katilimeilarin 15 giinde bir 3 giinliik besin tiiketim kayitlarinin
degerlendirilmesi.

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
12. Hafta Calismay1 tamamlayanlar (n=84)
Goriismeleri e Katilimcilarin antropometrik dlgiimlerinin alinmasi.

e Katilimcilarin 3 giinliik besin tliketim kayitlarinin alinmasi.

e Katilimcilarin yeni rutin biyokimyasal parametrelerinin dosyalarina
kaydedilmesi.

Istatistiksel e Toplanan verilerin SPSS paket programinda uygun analizlerin
Analiz degerlendirilmesi.

Bulgular ve

Sonug¢

e  Bulgularin kendi iglerinde (6ncesi — sonrast) ve gruplar arasinda

karsilastirilarak yorumlanmast

DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizileik meyvesi alan grup; D: Tibbi beslenme tedavisi alan grup; K:

liyofilize kurutulmus kizileik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu
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5.4. Kiuzilcik (Cornus mas L.) Meyvesinin Hazirlanmasi ve Analizleri

Calismada kullanilacak kizilcik meyvesi (CM) formunu belirlemeden once farkl
formlarda (taze, marmelat ve liyofilize kurutulmus) CM hazirlanarak toplam
karbonhidrat, askorbik asit ve antioksidan kapasite analizleri Sabahattin Zaim
Universitesi AR-GE Laboratuvari’nda yapilmistir. Marmelat hazirlanirken CM sadece
su ile kaynatilmistir ve yogunlasmasi saglanmistir. Yapilan analizler sonucunda
liyofilize kurutma yontemi ile hazirlanan CM meyvesinin taze CM meyvesine kiyasla
askorbik asit miktarinin ve antioksidan aktivitesinin daha fazla oldugu saptanmistir
(Tablo 4). Yapilan bu analizler sonucunda c¢alismada CM meyvesinin liyofilize

kurutulmus olarak kullanilmasina karar verilmistir.

Tablo 4. Taze, marmelat ve liyolifize CM meyvelerinin kimyasal bilesenlerinin analiz

sonuglari
Numuneler
Taze CM (100 g) Marmelat CM (100 g) Liyofilize CM (100 g)
Toplam 13,77 20,6 15,17
karbonhidrat (%)
Askorbik asit 57,25 68,32 102,24
(mg/100g)
Antioksidan 26,95 22,52 37,03
aktivite (%)

5.4.1. Kizileik (Cornus mas L.) meyvesinin temini ve mare numarasinin

alinmasi

2020 Agustos-Eyliil aylarinda Erzurum, Uzundere Gdlbas1 Mahallesi’nde yetistirilmis
kizileik meyveleri satin alinmistir. Kizilcik (Cornus mas L.) meyvesinin liyofilize
olarak kurutulmadan 6nce ayrilan ve gazete kagidi igerisinde kurutulan dal, yaprak ve
meyve kisimlar1 Marmara Universitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmasotik Botanik
Anabilim Dali 6gretim iiyelerinden Dog¢. Dr. Gizem EMRE’ye teslim edilmistir.
Calismada kullanilan meyvenin Cornus mas L. oldugu belirlenmis olup, MARE 22458
ile kaydedilmistir.
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5.4.2. Kizileik (Cornus mas L.) meyvesinin liyofilize kurutulmasi

Kizilcik meyvelerinin hastalarin tiiketime en uygun sekilde hazirlanmasi ve
icerigindeki biyoaktif bilesenlerin maksimum diizeyde korunmasi amaciyla 4 form
halinde liyofilize kurutularak numuneler hazirlanmistir. Bunlar liyofilize kurutulmus
cekirdekli CM, liyofilize kurutulmus ¢ekirdeksiz CM, liyofilize kurutulmus graniil
CM ve liyofilize kurutulmus toz CM’dir. Duyusal degerlendirmeler sonucunda
liyofilize kurutulmus toz CM meyvelerinin eldesinin ve tiiketiminin daha kolay
olduguna; bu nedenle ¢aligmada liyofilize kurutulmus toz CM meyvelerinin
kullanilmasina karar verilmistir. Calisma i¢in satin alinan taze CM meyveleri 32 mm
gbzenekli palper makinesi ile piire haline getirilmistir. Ardinda liyofilize kurutma
islemi stiblimlesme yoluyla G-Ray 125 freeze-dry makinesi ile Karaman’da bulunan
Pol’s firmasi tarafindan iicretsiz olarak gerceklestirilmistir. Liyofilize kurutulan toz
CM 5 kg’lik paketler halinde Marmara Universitesi Saghk Bilimleri Fakiiltesi’ne

teslim edilmistir.
5.4.3. Kizileik meyvesinin analiz sonuglar:

Calismada kullanilacak son iirlin olan liyofilize kurutulmus toz CM meyvesinin

hastalara verilecek miktarinin belirlenebilmesi i¢in bir kez daha analize gonderilmistir.

Karbonhidrat analizlerinin yapilmasinda Yildiz Teknik Universitesi Kimya-Metalurji
Fakiiltesi laboratuvarlar1 kullanilmistir. Taze ve liyofilize toz CM meyvelerinin
karbonhidrat profili Yiiksek Performansli S1vi Kromatografisi (HPLC) - kirilma indisi
dedektorii (RID) (Agilent 1100, ABD) ve Hypersil APS-2 (5 um, 250 x 4,6 mm) kolon
kullanilarak analiz edilmistir. Bu analiz sonucuna goére kullanilacak olan liyofilize
kurutulmus toz CM meyvesinin 100 g ve 20 g’ininda bulunan karbonhidrat miktar1
Tablo 5° de verilmistir.

Toplam antosiyanin analizi icin ise Yeditepe Universitesi Gida Miihendisligi
laboratuvarina gonderilmistir. Ekstrakte edilmis liyofilize kurutulmus toz CM
orneklerinin toplam antosiyanin igerigi Horecki ve arkadaslar1 (2018) tarafindan
bulunan metoda gore belirlenmistir (Tepi¢ Horecki ve ark., 2018). Toplam monomerik
antosiyanin miktar1 siyanidin 3-glukozid cinsinden asagidaki formiile gore
hesaplanmistir. Analiz 3 paralel olarak gerceklestirilmistir.

Toplam antosiyanin= A. MW. DF. 1000/ &. L
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MW: molekiil agirligi, DF: diliisyon faktorii, L: yol uzunlugu (path length), £: molar

yok olma katsayisi, A: absorbans (A = Apn 1.0 - ApH 4.5) 510 nm - (ApH 1.0 - ApH 4.5) 700 nm)

MW=molekiil agirlig1 (449,2 g/ml, siyanidin 3-glukozid), e=26900, DF= seyretlme

faktorii 10°= gramdan miligrama doniistim faktorii

Bu analiz sonucuna gore kullanilacak olan liyofilize kurutulmus toz CM meyvesinin

100 g ve 20 g’sinde bulunan antosiyanin miktar1 Tablo 5’ da verilmistir.

Tablo 5. Taze ve liyolifize toz CM meyvelerinin kimyasal bilesenlerinin analiz

sonugclari
Numuneler
Taze CM (100g)  Liyofilize toz CM (100 g)  Liyofilize toz CM (20 g)
Toplam
karbonhidrat (g) 13,78 + 1,68 39,71 £5,63 11,94
a—— 484,80 + 1,85 1187,77 +4,53 237,55

antosiyanin (mg)

Calismaya katilacak hastalarin insiilin direnci olmasi nedeniyle 15 g karbonhidratin
altinda (1 degisim meyve) olmasina dikkat edilmis ve yaklasik 12 g karbonhidrata

denk gelen giinliik 20 g liyofilize kurutulmus toz CM verilmesine karar verilmistir.
5.4.4. Kizileik meyvesinin ¢calisma icin paketlenmesi

Liyofilize kurutulmus toz CM, 1 gram hassasiyetli Techfit TF-1005 dijital mutfak
tartist ile 20 g CM tartilmig ve Vestel ev tipi vakum makinesiyle tek yiizii tirtikli
posetlere konularak arastirmaci tarafindan paketlenmistir. Gériismeden Onceki hafta
icerisinde hazirlanan 15 giinliik CM paketleri, katilimcilara goriisme sirasinda teslim
edilmistir. Caligma siiresince hastalara minimum 90 paket 20 g CM verilmistir, toplam

4125 adet paket hazirlanmigtir.
5.5. Tibbi Beslenme Tedavilerinin Hazirlanmasi

Katilimecilardan DK ve D gruplarina dahil olanlar icin bireysellestirilmis tibbi
beslenme tedavileri (TBT) ilk gorlismede arastirmaci tarafindan hazirlanmistir.
Hazirlanan tibbi beslenme tedavileri takip gorlismelerinde hastalarla beraber
degerlendirilmis ve gerekli durumlarda revizyonlar yapilmistir. Tibbi beslenme

tedavisi hazirlanirken dikkat edilen hususlar asagida agiklanmistir.
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Enerji: Hazirlanan TBT’nin enerji hesabi yapilirken, oncelikle hastalarin BKI
degerleri hesaplanmistir. Normal BKI araliginda orta nokta alinarak ideal viicut
agirhigr hesaplanmis, daha sonra formiil agirlik kullanilarak enerji hesabi igin

kullanilacak agirlik bulunmustur (Alphan, 2019).

Formiil Agirlik = [(su anki viicut agirlig1 — ideal viicut agirligi) x 0.25] + ideal viicut

agirlig

Formiil agirlik hesabinin ardindan 18-45 yas kadinlar i¢in uygun olan Harris-Benedict

formiilii ile bazal metabolizma hizi (BMH) hesaplanmistir (Width ve Reinhard, 2021).
BMH = 655.1 + [9,56 x Formiil Agirlik (kg)] + [1,85 x Boy (cm)] — [4,67 x Yas (y1l)]

BMH hesabindan ¢ikan enerji katilimemin bireysel fiziksel aktivite skoruna gore
fiziksel aktivite kat sayist ile ¢arpilmis ve nihai enerji ihtiyaci belirlenmistir. Minimal
aktif kategorisindeki katilimeilar icin 1,2 ve aktif kategorisindeki katilimcilar igin 1,3

— 1,4 fiziksel aktivite katsayist kullanilmistir.
Enerji (kkal) = BMH x Fiziksel aktivite katsayis1

Makro besin ogesi bilesenleri: Enerji (kkal) gereksinimi hesaplandiktan sonra
TBT nin makro besin dgesi icerigi hesaplanmistir. Karbonhidrat i¢in %45-55, protein
icin %15-20 ve yag i¢in %30-35 olacak sekilde planlanmistir (Alphan, 2019).

Tibbi beslenme tedavisi icerigi: Katilimcilara benzer bir planlama saglayabilmek
icin iizerinde miktar degisiklikleri yapilabilen standart bir TBT formu kullanilmigtir.
Tiim katilimcilarin meyve alimlarinin aynm1 olmasina dikkat edilmis ve giinlik 2
degisim meyve iizerinden hesaplanmigtir. Ayrica planlanan TBT programlarinin
karbonhidrat igereginin ortalama %75’inin kompleks karbonhidratlardan gelmesine

dikkat edilmistir.

D grubunda, 2 degisim meyve katilimcilarin tercihine birakilmistir. DK grubunda ise,
1 degisim meyve katilimcinin tercihine birakilmis, ikinci meyve ise verilen 20 g
liyofilize kurutulmus kizilcik (Cornus mas L.) olacak sekilde planlanmistir.
Antosiyanin igerigi yiiksek olan CM ile yapilan bu ¢alismada, sonuglar1 etkilememesi
adma tiim gruplarda antosiyanin igerigi yiiksek olan kirmizi-mor meyvelerin

tiikketimine izin verilmemistir.

44



Tibbi beslenme tedavisi listelerinde belirtilen besin gruplari igin Tiirkiye Diyetisyenler
Dernegi tarafindan yayinlanan giincel degisim listeleri hastalara verilmis ve kullanim

sekilleri ilk gériismede anlatilmistir.
5.6. Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi

Calismanm verileri, konu ile ilgili Ingilizce ve Tiirk¢e tez, makale, bilimsel yayn,
arastirma vb. kaynaklar incelenerek, aragtirmaci tarafindan hazirlanmis ve Ek 2’de yer

alan yapilandirilmis anket formu ile yiizylize gériisme yontemiyle toplanmistir.

Anketin ilk boliimiinde katilimcinin demografik bilgileri, saglik durumu, fiziksel
aktivite ve beslenme aligkanliklarini sorgulayan 24 soru bulunmaktadir. Bu sorular,
dogum tarihi, egitim durumu, calisma durumu, medeni hali, ¢ocuk sayisi, kronik
hastaliklar1, kullandig ilag ve takviyeler, ailede diyabet Oykiisiinlin olup olmadigi,
diizenli egzersiz yapma aligkanliginin olup olmadigi, 6giin diizeni, 68iin atlama

durumu, uyku diizeni ve daha 6nceki diyet deneyimlerini kapsamaktadir.

Anketin ikinci boliimiinde katilimeilarin her goriismede antropometrik 6lgiimlerinin
ve baslangic ile sonda alinan biyokimyasal parametrelerinin kaydedilecegi formlar

bulunmaktadir.

Anketin {iglincii bolimiinde katilimcilarin fiziksel aktivite diizeylerini degerlendiren

Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi-Kisa Form (IPAQ-SF) kullanilmistir.

Anketin dordiincii ve son boliimiinde katilimcilardan genel beslenme aligkanliklarinin
saptanmasi amaciyla, 3 giinliik besin tiiketim kayitlar1 tutmalari istenmistir. Bu formun

bir kopyasi her goriismede katilimcilara verilmistir.
5.6.1. Antropometrik ol¢iimler

Antropometrik Slciimler; boy uzunlugu (cm), viicut agirhg (kg), BKI (kg/m?), bel
cevresi (cm), kalca ¢evresi (cm), {ist orta kol ¢evresi (cm), boyun gevresi (cm), viicut
su kiitlesi (kg), viicut yag kiitlesi (kg), viicut yag yiizdesi (%), viicut kas kiitlesi (kg),

bel/kalca orani ve bel/boy oranindan olugmaktadir.

Boy uzunlugu: Hastalarin boylari, boy skalasi ile ayakta dik dururken derin
inspirasyon sirasinda bas Frankfurt diizleminde tutularak ve ¢iplak ayakla dl¢tilmustiir.

Boy uzunlugu, basa temas eden zemine paralel ince ¢ubuk ile ayak tabani ve basin en
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iist noktasi arasindaki mesafe Olgiilerek 0,5 cm hassasiyetle “cm” cinsinden

kaydedilecektir (Davidson ve Davidson, 2022).

Biyoelektrik empedans analizi (BIA) ile viicut kompozisyonu analizi: Viicut
analizi i¢in segmental analiz yapan 8 elektrotlu biyoelektrik empedans (BIA) cihazi
Tanita MC 780 MA (Tart1 Medikal, Tiirkiye) kullanilmistir. Katilimcilarin cihaza
basmadan Once tiim metal esyalar1 (yliziik, kiipe, bilezik, saat, telefon vb.), agir
giysileri, ayakkabilarini veya coraplarini ¢ikarmalar: istenmistir. Kalan giysiler i¢in
cihaz yaz aylarinda -1,0 kg, kis aylarinda -1,2 kg olarak ayarlanmistir. Ayrica
katilimcilardan 6l¢iimden en az 2 saat dncesine kadar hi¢bir sey yememeleri ve agiri
stvi almamalari, kafein igeren icecekleri asirt miktarda tiikketmemeleri, banyoya veya
saunaya girmemis olmalari, Ol¢iimden 48 saat Oncesine kadar alkol tiikketmemis
olmalar1, 6l¢lim giinii yogun fiziksel aktivite yapmamis olmalari, 6l¢iim Oncesi
tuvalete gitmis olmalari istenmistir (Jaffrin, 2016). Bu 6l¢iimlerden viicut agirligi (kg),
viicut yag kiitlesi (kg), viicut yag ylizdesi (%), viicut kas kiitlesi (kg) ve viicut su kiitlesi

(kg) degerleri dosyalarina kaydedilmistir.

Beden kiitle indeksi (BKI): Viicut agirliginmn, boy uzunlugunun metre karesine
[viicut agirlig1 (kg) / boy (m)?] boliinerek hesaplanmistir ve Diinya Saglik Orgiitii'ne
gdre bes gruba ayrilmigtir. BKI 18,5-24,9 kg/m? ise normal, 25,0-29,9 kg/m? ise asir1
kilolu, 30,0-34,9 kg/m?ise obez smif I, 35,0-39,9 kg/m? ise obez sinif Il ve > 40 kg/m2

ise obez smif III olarak ayrilmistir (https://www.euro.who.int/en/health-

topics/disease-prevention/nutrition/a-healthy-lifestyle/body-mass-index-bmi, Erigim

Tarihi: 15.05.2022).

Bel cevresi (BC): Normal eksalasyondan sonra gobek hizasinda esnek olmayan bir
mezurayla ve bdlgede giysi olmadan arastirmaci tarafindan Sl¢iilmiistiir (Saghafi-Asl

ve ark., 2013).

Kalca cevresi (KC): Bel ve uyluk arasindaki en genis bolgeden esnek olmayan bir

mezurayla arastirmaci tarafindan 6l¢iilmiistli (Saghafi-Asl ve ark., 2013).

Ust orta kol ¢evresi (UOKC): Esnek olmayan bir mezura ile hastalarin sol kolundan
arastirmaci tarafindan Slciilmiistiir. Olglim yapilirken kol dirsekten 90 derece

biikiilerek, omuzdaki akromiyal ¢ikinti ile dirsekteki olekranon ¢ikinti arasindaki orta
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nokta belirlenmis ve ¢evresi bu noktanin ¢evresi Sl¢iilmiistiir (Benitez Brito ve ark.,

2016)

Boyun cevresi (BoC): Omuzlar serbest pozisyonda olacak sekilde esnek olmayan bir
mezura ile dl¢iilmiistiir; 6l¢lim tiroid kikirdagimin en fazla ¢iktig1 yerden, bas dik ve

gozler karsiya bakacak sekilde alinmistir (Jiang ve ark., 2017).

Bel/Kalc¢a oran1 (BKO): Bel cevresinin kalca ¢evresine boliinmesiyle elde edilmistir.
Bel/Boy orani (BBO): Bel ¢evresinin boy uzunluguna boliinmesiyle elde edilmistir.
5.6.2. Biyokimyasal parametreler

Poliklinige bagvuran hastalardan rutin olarak istenen biyokimyasal parametreler hasta
dosyalarindan alinmis ve kaydedilmistir. Alinan bazi degerler; tiroid fonksiyon testleri
(TSH, serbest T3 ve serbest T4), bobrek fonksiyon testleri (kreatinin ve glomiiler
filtrasyon hizi1) ve pankreas enzimleri (amilaz ve lipaz) katilimcinin ¢aligma i¢in uygun
olup olmadigini degerlendirmek amaciyla kaydedilmis, calisma bulgularinda
degerlendirilmemistir. Degerlendirilen biyokimyasal parametreler ve referans

araliklar1 Tablo 6’de gdsterilmistir.

HOMA-IR: HOMA degeri aglik insiilini ve aclik glikozu kullanilarak hesaplanmuistir.
HOMA-IR 2,5 ve fizeri degisik derecelerde insiilin direncini yansitmaktadir
(Matthews ve ark., 1985). Hastalar calismaya alinmadan 6nce HOMA-IR degeri su

formiil ile hesaplanmigtir:

HOMA-IR = A¢lik Glikozu (mg/dL) x A¢lk Insiilini (WU/mL) / 405
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Tablo 6. Calismada alinan ve degerlendirilen biyokimyasal parametreler

Parametre Referans Arahg:
Aglik kan glikozu 74 — 106 mg/dL
HbA . 4-6%
Aclik insiilini 2,6 —24,9 uU/mL
C-peptid 1,1 — 4,4 ng/mL
Trigliserit 0 — 150 mg/dL
Total kolesterol 0—200 mg/dL
LDL-K 0 — 130 mg/dL
HDL-K 45 — 65 mg/dL
AST 0-32U/L
ALT 0-33U/L
ALP 35-104 U/L
Urik asit 2,4 —5,7 mg/dL
Ure 16,6 — 48,5 mg/dL
Albiimin 35-52¢g/L
CRP 0—-5mg/L
Sedimantasyon 0—20 mm/sa
Mutlak Nétrofil Sayisi 2,00 —7,00 10°/uL
Mutlak Lenfosit Sayist 0,80 —4,00 10°/uL

LDL-K: diisiik yogunluklu lipoprotein; HDL-K: yiiksek yogunluklu lipoprotein; AST: aspartat transaminaz; ALT: alanin
transaminaz; ALP: alkelen fosfataz; CRP: C-reaktif protein

5.6.3. Inflamasyon indekslerinin hesaplanmasi
Mutlak nétrofil sayisinin ve C-reaktif proteinin (CRP) inflamasyonu, mutlak lenfosit
sayisinin ve albliminin de beslenme durumunu gostermesi nedeniyle genellikle

onkoloji hastalarinda kullanimi1 yaygin olsa da viicuttaki inflamasyonu belirlemede

kullanilan bazi indeksler mevcuttur. Bu indeksler;
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Notrofil/Lenfosit oram (NLR): Mutlak notrofil sayisinin (10°/ul) mutlak lenfosit
sayisina (103/uL) oranlanmasi ile hesaplanmaktadir. Kesme noktasi 3,0’dir ve yiiksek

olmas1 viicuttaki inflamasyon yanitinin yiiksek oldugunu gostermektedir (Zahorec,

2021).

Lenfosit/C-reaktif protein oramn (LCR): Mutlak lenfosit sayisinin (10°/uL) CRP
(mg/L)’ye oranlanmasi ile hesaplanmaktadir. Kesme noktas1 0,68 dir ve diisiik olmasi

viicuttaki inflamasyon yanitinin yiiksek oldugunu gostermektedir (Okugawa ve ark.,

2020).

C-reakftif protein/albiimin oram1 (CAR): CRP (mg/L)’nin alblimin (mg/dL)’ye
oranlanmasi ile hesaplanmaktadir. Kesme noktasi 0,09’dur ve yiiksek olmasi viicuttaki

inflamasyon yanitinin yiiksek oldugunu gostermektedir (Ranzani ve ark., 2013).
5.6.4. Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi-Kisa Form (IPAQ-SF)

Hastalarin fiziksel aktivite diizeylerini degerlendirmek icin Uluslararas1 Fiziksel
Aktivite Anketi-Kisa Formu (IPAQ-SF) olan 7 maddelik kisa versiyonu kullanilmistir
(Craig ve ark., 2003). Bu anketin Tiirk toplumu i¢in gegerlilik ve giivenilirlik caligmast
Oztiirk tarafindan 2005 yilinda yapilmistir (Oztiirk, 2005).

Anket, aragtirmaci tarafindan yiiz yilize goriisiilerek doldurulmustur. Degerlendirilen
belirli aktivite tiirleri arasinda yiirlime, orta yogunluktaki aktiviteler ve siddetli
yogunluktaki aktiviteler bulunmaktadir. Siklik (gilin/hafta) ve siire (dakika/giin), son 7
giinii kapsayacak sekilde her belirli aktivite tiirli i¢in ayr1 ayr1 sorulmustur. Aktivite
seviyesinin her bolimii i¢in puanlar belirlenmis ve daha sonra bireysel Metabolik
Esdeger Aktivite (Metabolic Equivalent Task —MET) seklinde hesaplanmistir
(http://health.gov/paguidelines/guidelines/appendix1.aspx, Erisim Tarihi: 17 Mayis
2022).

e Yirilyls i¢in 3,3 MET katsayisi, 1 haftada yliriiylis yapilan giin sayis1 ve 1
giinde yiiriiyiis yapilan dakika ile carpilmistir (Ornegin: 3,3 x 3 giin x 20 dk =
198 MET puan).

e Orta siddetteki fiziksel aktiviteler icin 4,0 MET katsayisi, 1 haftada orta
siddette fiziksel aktivite yapilan gilin sayis1 ve 1 giinde orta siddette fiziksel
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aktivite yapilan dakika ile carpilmistir (Ornegin: 4,0 x 3 giin x 20 dk = 240
MET puan).

o Yiiksek siddetteki fiziksel aktiviteler i¢in 8,0 MET katsayisi, 1 haftada yiiksek
siddette fiziksel aktivite yapilan giin sayis1 ve 1 giinde yiiksek siddette fiziksel
aktivite yapilan dakika ile carpilmistir (Ornegin: 8,0 x 3 giin x 20 dk = 480
MET puan).

Siniflama yapilirken, 600'in altindaki puanlar “inaktif”, 600 ile 3000 arasindaki
puanlar “minimal aktif” ve 3000'in iizerindeki puanlar “aktif” olarak gruplandirilmistir

(IPAQ, 2004).
5.6.5. Besin tiiketimlerinin alinmasi

Katilimeilarin besin tiiketim durumlar1 3 giinliik besin tliketim kaydi kullanilarak
degerlendirilmistir. Kaydedilen giinlerin goriismeye gelmeden onceki ardigik 2 hafta
ici ve 1 hafta sonu olmasi istenmistir. Bu form her goriismede katilimcilara verilmis
ve bir sonraki goriismeye gelmeden dnce doldurmalart ve yanlarinda getirmeleri
istenmistir. Anketin bu boliimiiniin katilimcilar tarafindan dogru bir sekilde
doldurulabilmesi i¢in, katilimcilara arastirmaci tarafindan porsiyon o6lgiilerini igeren
kisa bir sozlii egitim verilmistir. Katilimeilarin tiikettikleri 6giinler; icerdikleri besin,
pisirme yontemi, tiiketilen miktar, 6l¢ii ve hazir bir {iriin ise markasiyla beraber

alinmustir.

Doldurulan formlar goriisme esnasinda incelenmis ve eksik goriilen kisimlar
aragtirmaci tarafindan sorgulanarak doldurulmustur. Katilimcilarin besin tiiketim
durumlarinin degerlendirilmesinde Beslenme Bilgi Sistemi (BeBis) 9.0 Tam Versiyon
bilgisayar programi kullamlmistir. Sonuglar, Tiirkiye Beslenme Rehberi (TUBER)
onerileri ile kiyaslanarak, glinliik gereksinimleri karsilama yiizdeleri hesaplanmigtir
(TUBER, 2016). Besin dgesinin alimmmn degerlendirilmesinde kesisim noktalari

olarak belirtilen giinliik tiiketimin + %33’ olarak alinmistir (Pekcan, 2012).
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5.7. Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi

Elde edilen veriler SPSS 24.0 paket programinda istatistiksel olarak
degerlendirilmistir. Degiskenlerin normal dagilima uyumu One Sample Kolmogorov-
Smirnov testi ile kontrol edilmistir. Siirekli veriler; ortalama + standart sapma ve
ortanca (25. ¢eyrek — 75. ¢eyrek) olarak verilirken, kategorik veriler siklik ve yiizde
olarak belirtilmistir. Miidahale 6ncesi ve miidahale sonras1 antropometrik 6l¢iimlerin
ve biyokimyasal parametrelerin yiizde farklar1 i¢in delta degerleri [Delta = (yeni —
eski) / eski x 100] hesaplanmigtir. Normal dagilima uymayan verilerde ikiden fazla
grubun ortanca degerlerinin karsilastirilmasi icin Kruskal-Wallis testi yapilmais,
anlamli verilerde farkin hangi gruplardan kaynaklandigimi belirlemek i¢in Mann-
Whitney U testi kullanilmistir. Gruplar arasi karsilastirmalarda, anlamlilik diizeyi,
ayni harfleri igeren siitunlar arasinda fark yok, ayni harfleri icermeyen siitlinler i¢in
fark var seklinde ifade edilmistir. Verilerin, miidahale 6ncesi ve sonrasi farkinin
karsilastirilmast i¢in Wilcoxon testi kullanilmigtir. Tiim analizler %95 giliven

araliginda hesaplanmis ve istatiksel anlamlilik p < 0,05 olarak kabul edilmistir.
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6. BULGULAR

6.1. Katihmcilarin Randomizasyon Oncesi Sosyodemografik Ozellikleri ve

Beslenme Durumlari

Calismaya 18-45 yas araliginda 84 kadin katilmistir, katilimeilar ile ilgili genel bilgiler
Tablo 7°de gdsterilmistir.

Tim katilimcilarin yas ortalamasi 32,9 + 9,1 yildir (tabloda gosterilmemistir).
Calismaya katilan kadinlarin %44,0’1 lise mezunu olup, %78,6’s1 ¢calismamaktadir.
Ayrica katilimcilarin %61,9’u evli ve %63,1’inin en az 1 ¢cocugu bulunmaktadir (Tablo

7).

Saglik ile iliskili bilgiler degerlendirildiginde katilimecilarin %21,4’iiniin tanist
konmus bir kronik hastaligi oldugu ve bunlarin %27,8’inin (n=5) hipertansiyon,
%11,1’inin (n=2) Akdeniz atesi (FMF) ve %61,1’inin (n=11) alerjik astim oldugu
belirlenmistir. Diizenli ila¢ kullananlarin orani ise %13,1 olarak belirlenmis ve
katilimcilarin %54,8’inin besin takviyesi kullandig1 saptanmistir. Kullanilan ilaglar
hipertansiyon ilaglar1, astim ilaglar1 ve alerji ilaglari, kullanilan takviyeler ise D
vitamini, Bj, vitamini, demir ve omega-3’tiir (tabloda gdsterilmemistir).
Katilimcilarin ailelerinin (anne, baba, kardesler, anneanne, babaanne ve dede) diyabet

Oykiisii sorgulandiginda %72,8’inin ailesinde T2DM oldugu belirlenmistir.

Fiziksel aktivite durumlar1 degerlendirildiginde %34,5’inin diizenli egzersiz yaptigi ve
bunlarin %62,1’inin haftada 5 giin en az 30 dk fiziksel aktivite yaptig1 belirlenmistir.
Katilimcilarin TPAQ-SF puan ortalamalarinin 556,2 = 496,9 oldugu bulunmustur
(tabloda gosterilmemistir). Puanlar MET simiflamasina gore incelendiginde 84
katilimciin higbirinin aktif grupta yer almadigi ve 9%70,2’sinin minimal aktif

grubunda yer aldig1 saptanmustir (Tablo 7).

Beslenme aligkanliklarina gore, katilimcilarin %57,1°inin 3 6giin beslendigi yalnizca
%?2,4’linlin 6 68iin beslendigi saptanmistir. Katilimeilarin %84,5°1 6giin atlamakta ve
en sik atlanan 6giin %54,8 ile 6gle yemegi olmaktadir. Ogiin atlama nedenleri
sorgulandiginda, katilimcilarin %38,0°1 gec kalktigi/ge¢ kahvalt1 yaptig1 i¢in, %29,6’s1

ise vakit bulamadigi i¢in 68iin atladigin1 beyan etmistir. Katilimeilarin %78,6’sinin
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daha once diyet deneyimi oldugu ve bu deneyimi olanlarin %66,7’sinin (n=44)

diyetisyen tarafindan hazirlanmis bir diyet uyguladigi belirlenmistir (Tablo 7).

Uyku ile ilgili bilgiler incelendiginde, katilimcilarin %72,6’s1 uykularinin diizenli
oldugunu bildirmistir (Tablo 7). Uyku siireleri hesaplandiginda ise ortalama uyku

stiresinin 7,7 + 1,5 saat oldugu saptanmistir (tabloda gosterilmemistir).

Tablo 7. Katilimcilar ile ilgili genel bilgiler

Demografik Bilgiler n %
Egitim durumu

Tlkokul mezunu 16 19,0
Ortaokul mezunu 7 8,3
Lise mezunu 37 44,0
Universite mezunu ve istii 24 28,6
Calisma durumu

Caligiyor 18 214
Caligmryor 66 78,6

Calisma alanlan

Serbest meslek 9 50,0
Hemsire 3 16,6
Ogretmen 1 5,6
Psikolojik Danisman 1 5,6
Gida Miihendisi 1 5,6
Muhasebe / Insan Kaynaklar1 3 16,6
Calisma durumu

Evli 52 61,9
Bekar 32 38,1
Cocuk durumu

Var 53 63,1
Yok 31 36,9
Kronik hastalik durumu

Var 18 21,4
Yok 66 78,6
Kronik hastahklar

Hipertansiyon 5 27,8
FMF (Akdeniz Atesi) 2 11,1
Alerjik Astim 11 61,1
ila¢ kullanma durumu

Var 11 13,1
Yok 73 86,9
Takviye kullanma durumu

Var 38 45,2
Yok 46 54,8
Ailede T2DM oyKkiisii

Var 64 76,2
Yok 20 23,8
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Tablo 7. Katilimeilar ile ilgili genel bilgiler (Devam)

Demografik Bilgiler n %

Diizenli egzersiz yapma durumu

Evet 29 34,5
Hay1r 55 65,5
Diizenli egzersiz yapma sikhig:

Haftada 30 dk’dan az 2 6,9

Haftada 3 kez, en az 30 dk 9 31,0
Haftada en az 5 kez, en az 30 dk 18 62,1
MET smiflamasi

Inaktif 59 70,2
Minimal Aktif 25 29,8
Aktif 0 0,0

Giinde yenen 6giin sayisi

2 6glin 25 29,8
3 6giin 47 57,1
4 6glin 9 10,7
6 6giin 2 2,4

Ogiin atlama durumu

Evet 71 84,5
Hayir 13 15,5
En sik atlanan 6giin

Kahvalti 15 17,9
Ogle Yemegi 46 54,8
Aksam Yemegi B 3,6

Ara Ogiinler 7 83

Ogiin atlama nedenleri

Vakitsizlik 21 29,6
Istahsizlik 15 21,1
Kilo alma korkusu 8 11,3
Geg kalkma/Geg kahvalti yapma 27 38,0
Son 6 ayda viicut agirhg: degisimi

Agirlik azaldi 17 20,2
Agirlik arttt 37 44,0
Degismedi 30 35,7
Daha 6nce diyet uygulama durumu

Evet 66 78,6
Hay1r 18 21,4
Diyeti diyetisyenden alma durumu

Evet 44 66,7
Hayir 23 33,3
Daha 6nce beslenme egitimi alma

durumu

Evet 9 10,7
Hay1r 75 89,3
Uykularn diizenli olma durumu

Evet 61 72,6
Hayir 23 274

T2DM: Tip 2 Diabetes Mellitus; MET: metabolik esdegeri
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Katilimcilarin boy uzunlugu ortalamasit 1,63 £+ 0,06 m, viicut agirligi ortalamasi 91,0
+ 15,1 kg ve BKI ortalamasi 34,4 + 5,8 kg/m? olarak saptanmustir. Katilimcilarin, tiim
baslangi¢ antropometrik dl¢limlerinin ortalama + standart sapma degerleri Tablo 8’de

gosterilmistir.

Tablo 8. Katilimcilarin baglangi¢ antropometrik dl¢timleri

Antropometrik Olgiimler Ortalama = SS
Boy uzunlugu (m) 1,63 £ 0,06
Viicut agirhgi (kg) 91,0 £ 15,1
BKIi (kg/m?) 344+58
Bel cevresi (cm) 102,9+ 11,4
Kalca cevresi (cm) 121,7+ 11,2
Ust orta kol cevresi (cm) 34,1 +3,8
Boyun ¢evresi (cm) 37,3 +£3,1
Viicut su kiitlesi (kg) 40,4 + 4,5
Viicut yag kiitlesi (kg) 34,6 +£9,9
Viicut yag yiizdesi (%) 37,3+5,2
Viicut kas kiitlesi (kg) 53,7+5,9
Bel/kal¢a orani 0,8+0,1
Bel/boy orani 0,6 £0,1

BKi: Beden kiitle indeksi

Baslangi¢ biyokimyasal parametrelerinin ortalama + standart sapma degerleri Tablo
9°da gosterilmistir. Insiilin direnci iliskili parameterelerinin ortalamalari; aclik kan
glikozu (AKS) 95,9 £ 9,1 mg/dL, HbAicdegeri % 5,7 = 0,4, insiilin 17,3 + 5,6 uU/mL,
C-pepid 3,09 = 0,71 ng/mL ve HOMA-IR 4,09 + 1,40 olarak belirlenmistir. Lipit
profili ile iligkili parametrelerinin ortalamalari; trigliserit 127,3 = 74,5 mg/dL, total
kolesterol 178,8 + 35,6 mg/dL, LDL-K 101,9 + 28,0 mg/dL, HDL-K 50,8 + 11,1
mg/dL olarak saptanmistir. Katilimcilarin karaciger ve bobrek fonksiyonlart ile iligkili
parametreleri incelendiginde, AST 18,3 +7,3 U/L, ALT 21,6 + 16,3 U/L, ALP 74,0
+ 17,7 U/L, tirik asit 4,8 = 0,9 mg/dL ve iire 21,6 = 4,9 mg/dL, olarak bulunmustur.
Inflamasyon iligkili parametreler ise; CRP 6,7 = 5,8 mg/dL, sedimantasyon 36,7 + 17,6
mm/sa, mutlak nétrofil sayis1 5,08 + 1,88 10°/uL, mutlak lenfosit sayis1 2,58 + 0,70
10°/uL ve albiimin 45,8 + 3,6 g/L olarak belirlenmistir. Inflamasyon indeksleri;
notrofil/lenfosit oran1 (NLR) 2,12 £ 1,08, lenfosit/CRP oran1 (LCR) 1,06 + 1,92 ve
CRP/albiimin oran1 (CAR) 0,15 £ 0,13 olarak hesaplanmustir.
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Tablo 9. Katilimcilarin baglangi¢ biyokimyasal parametreleri

Biyokimyasal Parametreler Ortalama = SS Referans Arahg:
Achik kan glikozu (mg/dL) 95,9+9,1 74 - 106
HbAi. (%) 5,7+0,4 4-6
Insiilin (uU/mL) 17,3+5,6 2,6 —24.9
C-pepid (ng/mL) 3,09 +0,71 1,L1-44
HOMA-IR 4,09 + 1,40 <25
Trigliserit (mg/dL) 127,3 £ 74,5 0-150
Total kolesterol (mg/dL) 178,8 £ 35,6 0-200
LDL-K (mg/dL) 101,9+28,0 0-130
HDL-K (mg/dL) 50,8 £ 11,1 45— 65
AST (U/L) 18,3+7,3 0-32
ALT (U/L) 21,6 £16,3 0-33
ALP (U/L) 74,0+ 17,7 35-104
Urik asit (mg/dL) 48+09 2,4-57
Ure (mg/dL) 21,6 +£49 16,6 — 48,5
CRP (mg/L) 6,7+5,8 0-5
Sedimantasyon (mm/sa) 36,7+ 17,6 0-20
Notrofil (10%/uL) 5,08+ 1,88 2,0-17,0
Lenfosit (10°/uL) 2,58+0,70 0,8-4,0
Albiimin (g/L) 458+ 3,6 35-53
NLR 2,12 +1,08 <3,0
LCR 1,06 £ 1,92 > 0,68
CAR 0,15+0,13 <0,09

HOMA-IR: insulin direncinin degerlendirildigi homeostatik model; LDL-K: diisiikk yogunluklu lipoprotein; HDL-K: yiiksek
yogunluklu lipoprotein; AST: aspartat transaminaz; ALT: alanin transaminaz; ALP: alkelen fosfataz; CRP: C-reaktif protein;
NLR: nétrofil/lenfosit oran1; LCR: lenfosit/c-reaktif protein orani; CAR: c-reaktif protein/albiimin orani

Katilimcilarin baslangi¢ enerji alim ortalamasi 1228,24 + 492,10 kkal, karbonhidrat
134,1 + 70,7 g, protein 46,4 + 18,7 g, yag 55,4 £ 22,4 g ve lif 14,9 £+ 8,7 g olarak tespit
edilmistir. Katilimcilarin miidahale oncesi enerji ve besin dgeleri alim ortalamalari

Tablo 10°da gosterilmistir.
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Tablo 10. Katilimcilarin baslangi¢ enerji ve besin dgeleri alimlar

Enerji ve Besin Ogeleri

Ortalama + SS

Enerji (kkal)
Karbonhidrat (g)
Karbonhidrat (%)
Protein (g)

Protein (%)

Yag (g)

Yag (%)

Doymus yag (g)
Tekli doymamis yag asidi (g)
Coklu doymamus yag asidi (g)
Omega-3 (g)
Omega-6 (g)
Kolesterol (mg)

Lif (g)

B1 vitamini (mg)

B: vitamini (mg)
Niasin vitamini (mg)
B12 vitamini (mcg)

C vitamini (mg)

A vitamini (mcg)

E vitamini (mg)
Sodyum (mg)
Magnezyum (mg)
Kalsiyum (mg)
Demir (mg)

Cinko (mg)

1228,24 +£ 492,10
134,1 £70,7
43,3 +10,2
46,4 + 18,7

15,9+4,6
554+224
40,7+9,7
20,9 £ 10,7
17,984
10,8 £5,8
0,98 + 0,82
9,12 + 5,63
2654 + 164,7
14,9 £8,7
0,65+ 0,31
0,99 + 0,47
8,93 +5,87
3,13 +£3,37
62,7 +51,1
1047,3 + 3198,7
10,8 £5,8
2052,2 +£1125,3
195,8 + 102,7
483, 1 £246,1
7,7+4,1
6,7+2,7
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6.2. Gruplarin Miidahale Oncesi Bulgular

Calismaya katilan 84 kadin miidahale dncesinde 4 gruba ayrilmistir; bu gruplar Diyet
+ Kizileik (DK) grubu (n=22), Diyet (D) grubu (n=21), Kizilcik (K) grubu (n=21) ve
Kontrol (C) grubudur (n=20).

Tablo 11°’de gruplarin sosyodemografik Ozelliklerinin karsilastirilmasi verilmistir.
Baslangigta gruplar arasinda sosyodemografik ozellikler yoniinden herhangi bir
istatistiksel fark olmadigi belirlenmistir (p >0,05). Calisma gruplarinin egitim durumu,
calisma durumu, medeni hal, ¢ocuk sahibi olma, kronik hastaligi olmasi, diizenli ilag
ve takviye kullanim1 ve ailede T2DM §ykiisiiniin olmas1 agisindan homojen dagildig:

saptanmistir.

Tablo 11. Miidahale 6ncesi sosyodemografik 6zelliklerinin karsilastiriimasi

DK
Sosyodemografik (n=22) D ®m=21) K@m=21) C 0=20) ) b
Ozellikler ) ) o,
n (%) n (%) n (%) n (%)
Egitim durumu
Ilkokul 3 (13,6) 7 (33,3) 3(14,3) 3 (15,0)
Ortaokul 29,2 29,5 14,8 2 (10,0
) ©:2) ©:2) ) ( ) 14,978 0,092
Lise 6 (27,3) 9 (42,9) 9 (42,9) 13 (65,0)
Onlisans ve iistii 11 (50,0) 3(14,3) 8 (38,1) 2 (10,0)
Calisma durumu
Calismiyor 15 (68,2 18 (85,7 18 (85,7 15 (75,0
Y ( ) ( ) ) ( ) 2,835 0,418
Caligiyor 7 (3L,8) 3(14,3) 3(14,3) 5(25,0)
Medeni durumu
Evli 16 (72,7) 14 (66,7) 12 (57,1) 10 (50)
2,698 0,440
Bekar 6 (27,3) 7 (33,3) 9 (42,9) 10 (50)
Cocuk durumu
Var 16 (72,7 14 (66,7 11 (52,4 12 (60,0
(72,7) (66,7) (52,4) (60,0) 2,10 0,550
Yok 6 (27,3) 7 (33,3) 10 (47,6) 8 (40,0)
Kronik hastahk
durumu
Var 4 (18,2 5(23,8 4 (19,0 5(25,0
(18,2) (23,8) (19,0) (25,0) 0431 0.934
Yok 18 (81,8) 16 (76,2) 17 (81,0) 15(75,0)
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Tablo 11. Miidahale Oncesi

sosyodemografik 06zelliklerinin karsilastiriimasi

(Devam)
Sosyodemografik DK (1m=22) D@®m=21) K(@®m=21) C @0=20) )
.. p
Ozellikler n (%) n (%) n (%) n (%)
Ilac kullanim
Var 29,1 3(14,3 4 (19,0 2 (10,0
.1 (14.3) (19,0) (10,0) 158 0,763
Yok 20(90,9) 18 (85,7) 17 (81,0) 18 (90,0)
Takviye kullanimi
Var 11 (50,0 11 (524 10 (47,6 6 (30
0.0 (52.4) ) (0) 2,557 0,465
Yok 11 (50,0) 10 (47,6) 11(52,4) 14 (70,0
Ailede T2DM oyKkiisii
Var 18 (81,8 14 (66,7 18 (85,7 14 (70,0
BL8) (66,7) ) 0.2 2,907 0,406
Yok 4 (18,2) 7 (33,3) 3(14,3) 6 (30,0)
Ki-kare

DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi beslenme tedavisi alan grup; K:

liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; T2DM: Tip 2 Diabetes Mellitus.

Miidahale 6ncesi beslenme, uyku ve fiziksel aktivite aligkanliklar ile ilgili bulgularin

karsilastirilmas Tablo 12°de gosterilmistir. Ogiin atlama aliskanliklari, en sik atlanan

oglinler, son 6 ayda viicut agirliginda goriilen degisimler, daha 6nce diyet uygulama

durumlari, uykularinin diizenli olup olmamasi, diizenli fiziksel aktivite aligkanliklari

acisindan degerlendirildiginde gruplarin homojen dagildigi ve gruplar arasinda

herhangi bir istatistiksel fark olmadig1 belirlenmistir (p >0,05).
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Tablo 12. Midahale oncesi beslenme, uyku ve fiziksel aktive aligkanliklarinin

karsilastirilmast
?:%:;E%lUyku (n212<2) D (n=21) K (n=21) C (n=20) 2 b
Aktivite 0 (%) n (%) n (%) n (%)
Ogiin atlama
Evet 19(86,4) 17(81,00  20(952)  15(75,0)
Hayir 3 (13,6) 4(19,0) 1 (4,8) 5(25,0) 1 0322
En sik atlanan 6giin
Kahvalti 2(10,5) 3(17,6) 6 (30,0) 4(26,7)
Ogle Yemegi 13 (68,4)  12(70,6)  11(55,0)  10(66,7)
Aksam Yemegi 2(10,5) 0 (0,0) 1(5,0) 0 (0,0) >89 0.730
Ara Ogiinler 2 (10,5) 2 (11,8) 2 (10,0) 1 (6,7)
Son 6 ayda viicut agirhg:
degisimi
Agirlik azaldi 6 (27,3) 5(23,8) 3(14,3) 3 (15,0)
Agirlik artti 8 (36,4) 12 (57,1) 9 (42,9) 8 (40,0) 4,921 0,554
Degismedi 8 (26,7) 4(19,0) 9 (42,9) 9 (45,0)
Diyet deneyimi
Evet 18(81,8)  15(71,4)  15(71,4)  18(90,0)
Hayir 4(18.,2) 6 (28.6) 6 (28.6) 2 (10,0) & 0,398
Diyeti diyetisyen mi verdi?
Evet 12(66,7)  8(53,3) 13(86,7) 11 (61,1)
Hayir 6 (33,3) 7 (46,7) 2(13.,3) 7(38.,9) 77 0314
Diizenli uyku
Evet 17(77,3)  15(71,4)  16(76,2) 13 (65,0)
Hayir 5(22,7) 6 (28,6) 5(23,8) 7(35,0) 0973 0,808
Diizenli egzersiz
Evet 6 (27,3) 8 (38,1) 8 (38,1) 7(35,0)
Hayir 16(72,7)  13(61,9)  13(61,9)  13(65,0) 0.1 0801
Fiziksel aktivite diizeyi
[naktif 16(72,7)  14(66,7)  13(61,9)  16(80,0)
Minimal Aktif 6 (27,3) 7(33,3) 8 (38,1) 4(20,0) 1,803 0,614
Aktif _ . - -
Ki-kare

DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: Tibbi beslenme tedavisi alan grup; K:
liyofilize kurutulmus kizileik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu
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Gruplarin yag ortancalar1 degerlendirildiginde, DK grubunda 38,0 (26,8 —41,3) yil, D
grubunda 36,0 (23,0 — 43,0) yil, K grubunda 29,0 (24,0 — 41,5) ve C grubunda 29,5

(22,0 — 40,8) y1l olarak belirlenmis ve aralarinda istatistiksel bir fark saptanmamaistir

(p = 0,455) (tabloda gésterilmemistir). Boy uzunlugu (m), viicut agirhg (kg), BKI

(kg/m?), viicut ¢evre dlgiimleri (cm), viicut su, yag ve kas dagilimlari, BKO ve BBO

acisindan da gruplar miidahale 6ncesinde homojen dagilmistir (p >0,05) (Tablo 13).

Tablo 13. Miidahale 6ncesi antropometrik 6l¢limlerinin karsilastiriimasi

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Antropometrik Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
dleiimler (25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
Boy Uzunlugu 1,64 1,60 1,63 1,61 3764 0088
(m) (1,62-1,68)  (1,58—1,67) (1,57-1,67) (1,59-1,63) ’
Viicut agirh 89,0 85,2 86,5 88,6 0440 0,952
(kg) (84,5-97,1)  (803-104,7) (80,1-104,6) (77,6-99,1) ’
. 33,5 32,7 343 32,5
BKi (kg/m?) 0,342 0,952
(30,5-36,6)  (31,0-37,6) (293-39,6) (30,8 —38.4)
99,0 101,0 103,0 103,8
BC (cm) 1,397 0,706
(92,6 108,5)  (96,0—114,6) (95,0—111,5) (94,0 — 113.5)
1295 116,0 121,0 122,0
KC (cm) ’ (113,5 - (113,0 - (113,0 - 0,145 0,986
(1138 -129.8) 131,0) 129.0) 130,0)
. 343 34,0 34,0 33,0
UOKC (cm) 1,578 0,664
(32,0-36,0)  (32,5-36,5  (31,0-38,5)  (30,3—35.8)
36,0 37,0 37,0 36,0
BoC (cm) 1,909 0,591
(349-393)  (358-39,5) (355-40,5 (34,1 -39,8)
Viicut su 40.2 39,4 40,5 92 0,779 0,855
kiitlesi (kg) (38,9-42,0)  (36,5-43,9) (374-449) (359-43,6) ’
Viicut yag 35,0 341 32,2 334 0,153 0,985
kiitlesi (kg) (27,5-38,9)  (26,1-40,7) (27,9-413) (26,6-403) ’
Viicut yag 37,6 38,5 38,0 37,6 0022 0999
yiizdesi (%) (334-412)  (332-40,8) (34,0-40,6) (33,5-408) ’
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Tablo 13. Miidahale 6ncesi antropometrik dl¢limlerinin karsilastiriimasi (Devam)

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Antropometrik Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
dleiimler (25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
" 533 52,4 533 53,2
X}‘cl“t.k;s 0347 0,951
iitlesi (kg) (51,6-55,9)  (48,0-584)  (49.8-59,3)  (47,9-57,7)
0,82 0,84 0,84 0,85
BKO 3,544 0315
(0,77-0,87)  (0,83-091)  (0,82-0,89) (0,82 —0,88)
0,61 0,65 0,63 0,65
BBO 3,010 0,390
(0,57-0,65)  (0,59-0,71)  (0,57-10,70) (0,60 —0,68)

Kruskal — Wallis

DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizileik meyvesi alan grup; D: Tibbi beslenme tedavisi alan grup; K:
liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; BKI: beden kiitle indeksi; BC: bel cevresi; KC: kalga gevresi;
UOKC: iist orta kol ¢evresi; BoC: boyun gevresi; BKO: bel/kalga orani; BBO: bel/boy orani.

Miidahale Oncesi biyokimyasal parametrelerin grup karsilagtirmalar1 Tablo 14°te

verilmigtir. Tiim biyokimyasal parametreler acgisindan miidahale dncesinde gruplar

homojen dagilmistir (p >0,05).

Tablo 14. Miidahale 6ncesi biyokimyasal parametrelerinin karsilagtirilmasi

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Biyokimyasal Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
Parametreler (25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
94,0 97,0 98,0
Ak kan (90,0 (87,0 (93,0 oL 5,616 0,132
glikozu (mg/dl) U= U~ V= _ ’ ’
101,5) 102,0) 104,0) (88,0 -97,0)
5,6 5,7 5,6 5,6
HbA 1. (%) 2,683 0,443
(595_5>9) (556_671) (5>4_6’O) (5’5_691)
Achk insiilini 15,6 14,4 16,5 17,8 1489 0.685
(uU/mL) (12,6-18,9) (122-19,5) (13,1-20,1) (129-222) ’
C-peptid 2,86 2,91 3,06 3,39 sura 0.140
(ng/mL) (2,59-3,12) (2,54-3,51) (2,55-3,42) (2,64—4,04) ’
3,55 3,84 4,14 4,12
HOMA-IR 1,714 0,634
(2,91-4,67) (2,77-4,55) (3,13-525) (2,81-5,13)
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Tablo 14. Miidahale O©ncesi biyokimyasal parametrelerinin karsilastiriimasi

(Devam)
DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Biyokimyasal Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca )
Parametreler X P
(25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
Triol 97,5 114,0 132,0 96,5
rigliserit
(mg/dL) (78,0 - (84,0 - (98,5 - (750- 6,862 0076
121,8) 177,0) 182,0) 137,8)
Total 180,0 172,0 170,0 172,5
kolesterol (165,8 — (152,0 - (146,5 - (1443-  L166 0,761
(mg/dL) 205,0) 203,0) 201,5) 213,5)
LDLK 106,5 100,0 97,0 96,5
(mg/dL) (85,8 - (86,0 - (63,5 - (81,0~ 1688 0640
125,5) 112,0) 123,0) 124,5)
HDL-K 55,5 46,0 50,0 46,5 s025 0170
(mg/dL) (47,0-61,0) (43,5-58,0) (43,5-55,5) (368—613) ’
16,0 17,0 17,0 17,0
AST (U/L) 3,972 0,264
(11,0—-183) (13,5-23,0) (155-19,0) (15,0—24,3)
13,0 18,0 19,0 19,5
ALT (U/L) 7,192 0,066
(9,0-20,0) (13,0-26,0) (13,5-31,0) (14,3—27.8)
65,5 74,0 75,0 70,5
ALP (U/L) 4,687 0,196
(53,0-79,8) (64,5-82,0) (650-955) (60,0 82,3)
Urik asit 47 4,6 4.9 >l 4,765 0,190
(mg/dL) (39-52)  (41-53)  (45-55)  (42-59) ’
. 19,0 22,0 23,0 20,0
Ure (mg/dL) 5160 0,160
(17,8-24,0) (19,0-24,0) (20,5-27,0) (18,3 —23,0)
50 4,72 590 6,04
CRP (mg/L) ’ (2,54 — ’ (73— L35 0674
(2,32-6,84) 13.89) (2,09 - 9,06) 11.57)
Sedimantasyon 39,5 36,0 36,0 36,0 0702 0873
(mm/sa) (25,8 —-49,5) (20,5-48,5) (21,0-52,0) (17,0-50,0) ’
47,5 45,5 46,1 45,6
Albiimin (g/L) 1,455 0,693
(43,6 —48.4) (44,5-479) (43,5-47,6) (42,3 —48,5)
Nétrofil S 7 > >4 2217 0,529
(10°/uL) (42-53)  (3.6-57)  (@41-57)  (3.9-63) ’
Lenfosit 2 2 > > 0311 0,958
(10°/uL) 21-31)  (21-32) (1,8-3,1)  (20-3,0) ’
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Tablo 14. Miidahale Oncesi biyokimyasal parametrelerinin karsilastiriimasi

(Devam)
DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Biyokimyasal Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
Parametreler (25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
1,91 1,76 1,94 2,07
NLR 1,961 0,580
(1,44-233) (1,42-241) (1,47-2,46) (1,69-242)
0,51 0,52 0,57 0,42
LCR 0,998 0,802
(0,34-1,09) (0,18-1,10) (0,21-1,33) (0,22-0,71)
0,10 0,11 0,11 0,12
CAR 1,779 0,620
(0,05-0,17) (0,05-0,30) (0,04—-0,20) (0,09-0,25)

Kruskal — Wallis

DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi beslenme tedavisi alan grup; K:
liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; HOMA-IR: insulin direncinin degerlendirildigi homeostatik
model; LDL-K: diisiik yogunluklu lipoprotein; HDL-K: yiiksek yogunluklu lipoprotein; AST: aspartat transaminaz; ALT: alanin
transaminaz; ALP: alkelen fosfataz; CRP: C-reaktif protein; NLR: notrofil/lenfosit orani; LCR: lenfosit/c-reaktif protein orant;
CAR: c-reaktif protein/albiimin orani.

Ug giinliik besin tiiketim kayitlar1 degerlendirildiginde miidahale 6ncesi gruplar
arasinda enerji, makro besin dgeleri, vitamin ve mineraller alimlarinda istatistiksel
olarak anlaml bir fark saptanmamustir (p >0,05). Gruplarin miidahale 6ncesi besin
tiiketimleri agisindan homojen dagildig: belirlenmis ve Tablo 15 de enerji ve makro
besin dgeleri karsilastirilmasi, Tablo 16 ise vitamin ve minerallerin karsilagtirilmasi

gosterilmistir.
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Tablo 15. Miidahale 6ncesi enerji ve makro besin 6gesi alimlarinin karsilastirilmast

Enerji ve DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Makro Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2
Besin (25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75. P
Ogeleri ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
1113,0 1260,2 10283 1199,6
Enerji (kkal) (7034 — (878,3 - (9274 - (759,5 - L175 0,759
1439,4) 1555,1) 1449,4) 1487,2)
P ) 7 o o o 0,524 0,914
rotein (g (29,99 - (40,88 — ; ;
(26,4 — 55,39) 59.80) 55.50) (27,95 — 62,12)
14,0 14,0 17,0 14,0
Protein (%) 7,207 0,066
(13,0-19,0)  (12,0-16,5)  (15,0—19,0) (13,3 - 17,0
. 127,2 139,2 113,8 116,2
Karbonhidrat 0509 0917
(® (75,2-161,0) (83,0—189,8) (83,3—155,8) (79,0 —188,8)
. 43,5 44,0 41,0 40,5
Iiarbonhldrat 0.121 0,989
(%) (35,0-523) (38,0-47,5) (36,0-48,5) (353 -49,0)
49,7 58,5 51,0 58,9
Yag (g) 2,251 0,522
(30,1 -70,6)  (46,2—-74,6) (39,1 —64,7) (39,4 —73,9)
43,0 39,0 43,0 43,0
Yag (%) 1,195 0,754
(30,3-51,0)  (36,5-485)  (31,0—455) (36,0 — 49,5)
5 18,5 22,7 19,5 23,1
Doymus yag 4,576 0,206
(® (10,7-24,5)  (17,0-282)  (12,6-22,1) (14,7 - 29,6)
Tekli 17,7 18,0 16,5 17,2
doymamis yag 0,751 0,861
asidi (g) (8,7-27,1)  (14,1-22,5)  (11,0-23.,0) (11,6 —21,6)
Coklu 8,3 10,4 9,9 9,9
doymamis yag 2,563 0,464
asidi (g) (432 -1 1,8) (738 - 1599) (636 - 1594) (672 - 1570)
0,78 0,89 0,61 0,77
Omega-3 (g) 2,590 0,459
(0,44 —1,13)  (0,55-2,20) (0,47 —0,92) (0,48 — 1,07)
5,92 8,31 8,47 7,26
Omega-6 (g) 4,077 0,253
(3,31-9,39)  (591-13,49) (587-1293) (4,47 —11,90)
272,7 220,8 252,5
Kolesterol 293,1
(mg) (1242 - (107,4 — (106,2 — (1418 - 347.0) 1,359 0,715
456,0) 350,0) 385,7) ’ ’
15,6 11,9 13,0 13,4
Lif (g) 1,385 0,709
(9,1-243)  (10,1-19,4)  (10,0-16.8) (5,6—18,1)

Kruskal — Wallis

DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: Tibbi beslenme tedavisi alan grup; K:
liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu.
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Tablo 16. Miidahale 6ncesi vitamin ve mineral alimlarinin karsilagtirilmasi

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Vitamin ve Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
Mineraller (25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
o 0,69 0,62 0,68 0,55
B vitamini 0993  0.803
(mg) (037-0,90)  (0,41-0,87) (0,50-0,77) (0,32 —0,79)
P 0,90 0,88 0,94 0,83
B: vitamini 0409 0938
(mg) (0,67-1,43)  (0,73-1,29) (0,73-1,06) (0,73 —1,27)
6,77 5,59 7,09 8,92
Niasin (mg) 1,818 0,611
(3,99 —13,00) (4,59 —12,00) (6,12—12,96) (4,72 —12,67)
. .. 2,26 2,47 2,44 2,98
B2 vitamini 1141 0767
(mcg) (1,51 -3,41)  (1,40-3,52)  (1,52-3,06) (1,30 —4,43)
W . . 57,3 50,53 53,0 51,4
C vitamini 1,808 0,613
(mg) (30,6 - 104,9) (21,1-66,1) (43,5-655) (27,3 -74,7)
A vitamini 630, 1 624,4 529,0 591,8
vitamini
(mcg) (428,1 — (363,0 - (380,9 — (464,1 — 3613 0,132
1115,1) 832,4) 671,0) 1003,3)
o 93 9,6 10,2 10,1
E vitamini 1,460 0,692
(mg) (52-134)  (64-17,00 (88-133)  (55-149)
1711,1 1960,2 21033 1902,4
Sodyum (mg) (11845 (1235,7 - (1262,6 - (1633,7— 0,348 0,838
2444.6) 2630,8) 2295,9) 2489,9)
184,3 177,7 170,9
Magnezyum 163.4
(mg) (1253 - (129,8 (1273= 295 2342 1,903 0,593
270,9) 263,7) 225,7) ’ ’
Kalsi 454,0 513,7 412,6 433,9
alsiyum
(mg) (337,0 - (326,7 - (330,8 — (287,9 — 1,356 0,716
574,6) 643,4) 518,6) 693,2)
8,4 5,7 7,0 6,9
Demir (mg) 4,674 0,197
(52-123) (4,3 -8.4) (4,6 - 8.8) (4,4-9,1)
6,9 6,4 6,4 7,1
Cinko (mg) 0,761 0,859
(4,8 -9.4) (4,6 —8,8) (4,9-17.5) (4,0 -8.9)

Kruskal — Wallis
DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: Tibbi beslenme tedavisi alan grup; K:
liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu.

Tiirkiye Beslenme Rehber’ine gore onerilen yeterli alim miktarini karsilama ytizdeleri

incelendiginde, ¢alisma Oncesi gruplarda enerji aliminin, DK grubunun %36,5’inin, D
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grubunun %61,9’unun, K grubunun %41,9’unun ve C grubunun %45,0’unun 6nerilen

diizeyi karsiladig1 saptanmustir.

Ayni rehbere gore, saglikli yetiskin kadinlar i¢in minimum deger olan 130 g
karbonhidrat1 karsilama yiizdeleri degerlendirildiginde, DK grubunun %31,8’inin, D
grubunun %28,6’sinin, K grubunun %28,6’sinin ve C grubunun %40,0’nin yeterli

diizeyde karbonhidrat almadig1 belirlenmistir.

C vitamini i¢in, DK grubunun %54,5’1, D grubunun %76,2’si, K grubunun %76,2’si

ve C grubunun %65,0’1 6nerilen alim diizeyinin altinda kalmaistir.

Tablo 17°de gruplarin miidahale Oncesi enerji ve besin ogesi alimlarinin Tiirkiye
Beslenme Rehberi’ndeki (TUBER, 2016) referans degerlere gore onerileri karsilama

durumlari verilmistir.
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Tablo 17. Gruplarin miidahale ncesi TUBER e gore enerji ve besin dgeleri karsilama durumu

Karsilama yiizdeleri (%)

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Onerilen Onerilen . . . . - . .
Enerji ve TUBER Diizeyin  Diizeyde ODI.l.enl?n (l;qerll-en Onerilen (I))qerll‘en (I))qerll‘en Onerilen (I))qerll‘en (I))qerll‘en Onerilen (I))qerll‘en
Besin Ogeleri  onerileri  Altinda ey b, Diizeyde uzeyimn uzeymn Diizeyde uzeymn uzeym Diizeyde uzeyimn
Ustiinde Altinda Ustiinde Altinda Ustiinde Altinda Ustiinde
n % % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n %
Enerji (kkal) 1800 12 545 364 2 91 |8 381 13 619 0 00 |12 5.1 9 429 0 00 |10 501 9 450 1 50
Makro besin
ogeleri
grb"nhldrat 130 7 31,8 029 4 182 |6 286 9 429 6 286| 6 286 12 57,1 3 1438 400 6 300 6 30,0
Protein (g) 552 8 364 63.6 0 00 |6 286 12 57,01 3 143| 3 143 17 810 1 48 |7 350 11 550 10,0
Lif (g) 25 13 59,1 38 2 91 |15 714 6 286 0 00 |16 762 5 238 0 00 |13 650 6 300 1 50
Vitaminler
Elllg)ltamlm 1,1 12 545 40,9 1 45 |13 619 8 381 0 00 |14 667 7 333 0 00 |14 700 5 250 1 50
Eflgam‘m 1.1 7 318 455 5 2275 238 13 619 3 1435 238 15 714 1 48 250 13 650 2 100
Niasin (mg) 6,7 6 273 38 9 409 |5 238 9 429 7 333| 1 48 12 571 8 381|4 200 6 300 10 50,0
Bl vitamini 4 13 59,1 364 1 45 |11 524 8 381 2 95| 9 429 11 524 1 48 |9 450 9 450 2 10,0
fmgamm‘ 95 12 545 273 4 182 |16 762 5 238 0 00 |16 762 5 238 0 00 |13 650 4 200 3 150
én ‘ég‘mm‘ 650 6 273 409 7 318| 7 333 10 476 4 190 286 15 714 0 00 | 4 200 10 500 6 30,0
E vitamini (mg) 11 10 455 409 3 1366 286 9 429 6 286| 4 190 13 619 4 190| 8 400 6 300 6 30,0
Mineraller
Sodyum (mg) 1500 2 9,1 545 8 364 | 4 190 7 333 10 4762 95 7 333 12 5713 150 9 450 8 40,0
?ﬁ;g)nezy“m 300 13 591 7 31,8 2 91 |15 714 6 286 0 00 |14 667 7 333 0 00 |12 600 7 350 1 50
Kalsiyum (mg) 1000 19 84 3 136 0 00 |17 81,0 4 190 0 00 |18 87 3 143 0 00 |14 700 6 300 0 00
Demir (mg) 14 14 636 7 318 1 45 |17 81,0 4 190 0 00 |18 857 2 95 1 48 |13 650 6 300 1 50
Cinko (mg) 10 11 500 11 500 0 00 |12 571 8 381 1 48 |12 571 9 429 0 00 |9 450 10 500 1 50
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6.3. Miidahale Oncesi ve Miidahale Sonrasi Grup I¢i Degisimler

Gruplarin kendi icinde miidahale Oncesi ve sonrasi antropometrik Slgiimlerinin
degisimleri Tablo 18’de verilmistir. Viicut agirlig1 (kg) degerlendirildiginde DK igin
89,0 (84,5—-91,1) kg’dan 85,3 (76,1 —91,3) kg’a, D i¢in ise 85,3 (80,3 — 104,7) kg’dan
80,9 (74,2 — 94,3) kg’a azaldig1 ve her iki gruptaki agirlik kaybinin istatistiksel olarak
anlamli oldugu belirlenmistir (p < 0,001). BKI (kg/m?), viicut yag kiitlesi (kg) ve viicut
yag yiizdesi i¢in de miidahale siirecindeki azalis sadece DK ve D gruplarinda anlamli

bulunmustur (p < 0,05).

Bel ¢evresi (cm) C grubunda artmis, DK, D ve C grubunda azalmis, kalca ¢evresi (cm),
iist orta kol ¢evresi (cm), boyun g¢evresi (cm), viicut kas kiitlesi (kg) ve bel/boy orani
ise tiim gruplarda miidahale Oncesine gore azalmis ve istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur (p < 0,05).

Viicut su kiitlesi (kg) icin ise DK, D ve K gruplarindaki azaligin istatistiksel olarak

anlaml1 oldugu saptanmistir (p < 0,05).

Tablo 18. Miidahale 6ncesi ve sonrasi antropometrik Sl¢iimler

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Gruplar Ortanca Ortanca
(25. - 75. geyrek) (25. - 75. geyrek) z P
Viicut Agirhg (kg)
DK 89,0 (84,5-91,1) 85,3 (76,1 —91,3) -4,180* <0,001
D 85,3 (80,3 —104,7) 80,9 (74,2 -94,3) -4,016* <0,001
K 86,5 (80,1 — 104,6) 86,4 (79,1 — 105,3) -1,704* 0,088
C 88,5 (77,6 —99,1) 89,8 (75,8 —98,1) -0,8222 0,411
BKIi (kg/m?)
DK 33,5 (30,5 —36,6) 31,4 (27,1 —34,0) -4,110* <0,001
D 32,7 (31,0—-37,6) 31,1 (29,2 —34,6) -4,016* <0,001
K 34,3 (29,3-39,7) 33,8 (28,4 —-39,1) -1,670* 0,095
C 32,5(30,8 —38,4) 33,1 (30,0 —37,6) -0,804* 0,421
Bel Cevresi (cm)
DK 99,0 (92,6 — 108,5) 91,0 (85,8—-101,5) -4,117* <0,001
D 101,0 (96,0 — 114,8) 92,0 (87,5 —106,5) -4,020* <0,001
K 103,0 (95,0 - 111,5) 101,0 (93,5 - 107,5) -2,857* <0,001
C 103,8 (94,0 — 113,5) 104,0 (93,3 -111,0) -2,233b 0,026
Kal¢a Cevresi (cm)

DK 122,5 (113,8 — 129,8) 116,0 (105,5 - 123,5) -4,1122 <0,001
D 116,0 (113,5-131,0) 112,0 (109,0 — 119,5) -4,024* <0,001
K 121,0 (113,0 - 129,0) 119,0 (109,5 — 126,0) -3,757* <0,001
C 122,0 (113,0 — 130,0) 120,5 (112,0 — 128,0) -2,239* 0,020
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Tablo 18. Miidahale 6ncesi ve sonrasi antropometrik dl¢iimler (Devam)

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Gruplar Ortanca Ortanca 7
(25. - 75. ¢ceyrek) (25. - 75. ¢eyrek) P
Ust Orta Kol Cevresi (cm)
DK 34,3 (32,0 —36,0) 32,0 (30,0 —33,3) -3,934* <0,001
D 34,0 (32,5 -34,0) 32,0 (30,0 — 34,0) -3,864* <0,001
K 34,0 (31,0 -138,5) 33,5 (30,0 —37,0) -3,370° <0,001
C 33,0 (30,3 —35,8) 33,0(29,5-35,0) -2,628* 0,009
Boyun Cevresi (cm)
DK 36,0 (34,9 —39,3) 34,5 (33,8 -36,5) -4,058* <0,001
D 37,0 (35,8—-139,5) 36,0 (35,0 —38,5) -3,7712 <0,001
K 37,0 (35,5 —-40,5) 36,0 (35,0 —39,5) -3,095% 0,002
C 36,0 (34,1 —39,8) 36,0 (34,0 —39,0) -2,119* 0,034
Viicut Su Kiitlesi (kg)

DK 40,2 (38,9 -42,0) 39,0 (36,6 —39,9) -4,017* <0,001
D 39,4 (36,5 —43.,9) 37,5(35,4—-424) -3,825% <0,001
K 40,5 (37,4 -44,9) 40,2 (36,6 —44,1) -2,296* 0,022
C 39,2 (35,9 —43,6) 38,8 (35,8 —-43,0) -1,363* 0,173

Viicut Yag Kiitlesi (kg)
DK 35,0 (27,5 -38,9) 31,8 (22,8 —36,2) -4,034* <0,001
D 34,1 (26,1 —40,7) 28,4 (23,4—-35,9) -4,015* <0,001
K 32,2(27,9-41,3) 32,2 (27,5-42,9) -0,1522 0,879
C 33,4 (26,6 — 40,3) 35,3 (26,7 —-41,8) -1,410° 0,159

Viicut Yag Yiizdesi (%)
DK 37,6 (33,4—-41,2) 36,9 (29,6 —39,9) -2,566* 0,010
D 38,5 (33,2 —40,8) 35,1 (31,2-138,9) -3,685* <0,001
K 38,0 (34,0 — 40,6) 37,6 (34,9 -41,3) -0,9232 0,356
C 37,6 (33,5 —40,8) 38,5 (34,7-40,4) -1,681° 0,093

Viicut Kas Kiitlesi (kg)
DK 53,3(51,6 —55,9) 52,1 (48,3 —-53,4) -3,921* <0,001
D 52,4 (48,0 —58,4) 49,8 (47,0 —56,4) -3,877* <0,001
K 53,3 (49,8 —59,3) 52,9 (47,1 -57,3) -2,521* 0,012
C 53,2 (47,9 -57,7) 51,1 (47,2-57,2) -1,147* 0,032

Bel / Kal¢ca Oram
DK 0,82 (0,77 —0,87) 0,82 (0,77 —0,83) -2,528* 0,011
D 0,84 (0,83 -0,91) 0,85 (0,79 — 0,90) -1,786* 0,074
K 0,84 (0,82 —0,89) 0,85 (0,82 —0,89) -0,926* 0,354
C 0,85 (0,82 —0,89) 0,84 (0,82 —0,88) -0,417* 0,677
Bel / Boy Orani

DK 0,61 (0,57 —0,65) 0,57 (0,51 -0,61) -4,127* <0,001
D 0,65 (0,59 -0,71) 0,60 (0,56 — 0,65) -4,046* <0,001
K 0,63 (0,57 —0,70) 0,62 (0,56 — 0,68) -2,687* 0,007
C 0,65 (0,60 — 0,68) 0,62 (0,59 — 0,67) -2,1522 0,031

Wilcoxon. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: T1bbi beslenme tedavisi alan grup;
K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; a: azalan verilere gore, b: artan verilere gore.

Miidahale oOncesi ve sonrasi gruplarin kendi igerisinde insiilin direnci iligkili

degerlerinin degisimi Tablo 19°da gosterilmistir. Aclik kan glikozunun degisimi DK
grubunda 94,0 (90,0 — 101,5) mg/dL’den 90,0 (83,8 — 99,0) mg/dL’ye ve K gurubunda
98,0 (93,0 — 104,0) mg/dL’den 94,0 (89,0 — 98,0) mg/dL’ye azalmis ve her iki grupta
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azalig istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p = 0,003). HbA . degerindeki azalis
DK grubunda, D grubunda ve K grubunda anlamli bulunmustur (sirasiyla; p <0,001;
p=0,027; p=0,007). Aclik insiilini ve HOMA-IR degeri tiim gruplar i¢in istatistiksel
olarak anlamli bulunmug ancak DK, D ve K grubunda azalan verilere gére anlamli
iken C grubunda artan verilere gore anlamli bulunmustur (p < 0,05). C-peptid
degerindeki azalis ise DK grubunda 2,86 (2,59 — 3,13) ng/mL’den 2,21 (2,04 — 2,46)
ng/mL’ye ve D grubunda 2,91 (2,54 — 3,51) ng/mL’den 2,56 (1,97 — 2,89) ng/mL’ye
azalmustir. Her iki gruptaki azalis da istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla;

p <0,001; p = 0,002).

Tablo 19. Miidahale ©ncesi ve sonrast insiilin direnci iligkili biyokimyasal

parametreler
Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Gruplar Ortanca Ortanca 7
(25. - 75. ¢ceyrek) (25. - 75. ¢eyrek) P
Achik Kan Glikozu (mg/dl)
DK 94,0 (90,0 — 101,5) 90,0 (83,8 —99,0) -2,960° 0,003
D 97,0 (87,0 — 102,0) 93,0 (86,0 — 100,0) -1,2352 0,217
K 98,0 (93,0 — 104,0) 94,0 (89,0 — 98,0) -2,933* 0,003
C 91,0 (88,0—-97,0) 95,0 (90,0 — 102,8) -1,310° 0,190
HbA 1 (%)
DK 5,6 (5,5-5,9) 5,4 (5,2-5,6) -3,810* <0,001
D 5,7(5,6-6,1) 5,5(54-5,9) -2,209* 0,027
K 5,6 (5,4-6,0) 5,4 (5,3-5,6) -2,7022 0,007
C 5,7(5,5-6,1) 5,7(54-5,9) -0,628* 0,530
Achk Insiilini (uU/mL)
DK 15,6 (13,0 - 18,9) 10,2 (8,8 —11,1) -4,107* <0,001
D 14,4 (12,2 -19,5) 12,1 (10,2 — 14,5) -2,921* 0,003
K 16,5 (13,1 —20,1) 15,0 (12,4 -17,7) -2,034* 0,042
C 17,8 (12,9 —22,2) 18,8 (16,0 — 24,9) -3,006° 0,003
C-peptid (ng/mL)
DK 2,86 (2,59 -3,13) 2,21 (2,04 —2,46) -4,107* <0,001
D 2,91 (2,54 -3,51) 2,56 (1,97 —2,89) -3,129* 0,002
K 3,06 (2,55 -3,42) 3,02 (2,63 —3,32) -0,608* 0,543
C 3,39 (2,64 —4,04) 3,16 (2,98 —4,35) -1,251° 0,211
HOMA- IR

DK 3,55 (2,91 -4,67) 2,22 (1,86 —2,63) -4,107* <0,001
D 3,84 (2,77 —4,55) 2,89 (2,22 - 3,48) -3,007* 0,003
K 4,14 (3,14 -5,25) 3,57 (2,83 —4,06) -2,485% 0,013
C 4,12 (2,81 =5,13) 4,51 (3,72 -5,84) -3,323° 0,001

Wilcoxon. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: T1bbi beslenme tedavisi alan grup;
K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; HOMA-IR: insulin direncinin degerlendirildigi
homeostatik model; a: azalan verilere gore, b: artan verilere gore.
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Lipit profili ve karaciger enzimlerinin miidahale 6ncesi ve sonrasi grup i¢i degisimleri
Tablo 20’de gosterilmistir. Total kolesterol (mg/dL) ve HDL-K (mg/dL) degerleri tim
gruplar i¢in miidahale 6ncesi ve sonrasinda benzer bulunmustur (p > 0,05). Trigliserit
(mg/dL) degeri, D grubunda 114,0 (84,0 — 177,0) mg/dL’den 92,0 (78,5 — 125,5)
mg/dL’ye ve K’da ise 132,0 (98,5 — 182,0) mg/dL’den 114,0 (93,5 — 161,5) mg/dL’ye
azalmis ve degisim her iki grup i¢in istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla;
p = 0,004; p = 0,012). LDL-K (mg/dL) degisiminin, yalnizca C grubunda artan
degerlere gore istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p = 0,020). AST (U/L)
ve ALP (U/L) degerindeki azalis yalnizca D grubunda istatistiksel olarak anlamli
bulunurken (sirasiyla; p = 0,015; p = 0,007), ALT (U/L) degerindeki azalis hem DK
hem de D grubunda anlamli bulunmustur (sirastyla; p = 0,049; p = 0,004).

Iflamasyon ile iliskili parametrelerin grup ici miidahale &ncesi ve sonrasi degisimleri
Tablo 21°de sunulmugtur. Miidahale oncesine gére CRP (mg/L) ve sedimantasyon
(mn/sa) DK grubunda (sirasiyla; p = 0,001; p = 0,012) ve D grubunda (sirasiyla; p =
0,007; p = 0,044) istatistiksel olarak anlamli sekilde azalmustir. Istatistiksel olarak
anlamli bulunmasa da hem CRP (mg/L) hem de sedimantasyon (mm/sa) C grubunda
artis egilimindedir. Gruplarin miidahale Oncesi ve sonrast NLR degerlerinde
istatistiksel olarak anlaml1 bir fark saptanmamustir (p >0,005). Miidahale 6ncesine gore
LCR degisimi, DK grubu ve D grubundaki artig istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (sirasiyla; p = 0,017; p = 0,035). Miidahale sonrasi, DK ve D grubunda
CAR degerindeki azalisin istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (sirasiyla; p

=0,002; p = 0,003).
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Tablo 20. Miidahale 6ncesi ve sonrasi lipit profili ve karaciger enzimleri iligkili

biyokimyasal parametreler

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Gruplar Ortanca Ortanca 7
(25. - 75. ¢eyrek) (25. -75. ceyrek) P
Trigliserit (mg/dl)

DK 97,5 (78,0 -121,8) 89,5 (66,0 — 125,0) -1,039* 0,299

D 114,0 (84,0 - 177,0) 92,0 (78,5 — 125,5) -2,868* 0,004

K 132,0 (98,5 — 182,0) 114,0 (93,5 -161,5) -2,503% 0,012

C 96,5 (75,0 — 137,8) 100,5 (80,0 — 145,3) -0,075° 0,940

Total Kolesterol (mg/dl)

DK 180,0 (165,8 —205,0) 177,0 (160,0 — 196,0) -0,487* 0,626

D 172,0 (152,0 —203,0) 165,0 (142,5-193,5) -1,565% 0,118

K 170,0 (146,5 — 201,5) 174,0 (146,0 — 196,0) -0,070? 0,945

C 172,5 (144,3 — 213.5) 179,5 (163,3 — 198,3) -1,513% 0,130

LDL-K (mg/dl)

DK 106,5 (85,8 — 125,5) 102,0 (85,0 - 119,5) -0,893% 0,372

D 100,0 (86,0 — 112,0) 98,0 (73,5—-115,0) -0,934* 0,350

K 97,0 (63,5 —123,0) 99,0 (81,0—111,0) -0,429° 0,668

C 96,5 (81,0 — 124,5) 103,0 (88,3 — 136,0) -2,334° 0,020

HDL-K (mg/dl)

DK 55,5 (47,0-61,0) 57,5 (49,8 — 62,3) -1,497° 0,134

D 46,0 (43,5 —58,0) 50,0 (45,5-61,0) -1,533% 0,125

K 50,0 (43,5-155,5) 50,0 (46,0 — 55,0) -0,284* 0,776

C 46,5 (36,8 — 61,2) 43,0 (41,3 -54,5) -0,764* 0,445
AST (U/L)

DK 16,0 (11,0 —18,3) 14,5 (12,0-17,3) -0,688* 0,492

D 17,0 (13,5 -23,0) 16,0 (12,0 — 18,0) -2,4212 0,015

K 17,0 (15,5-19,0) 15,0 (14,0 - 18,5) -1,260* 0,208

C 17,0 (15,0 —24,3) 16,5 (14,0 — 18,0) -0,166* 0,686
ALT (U/L)

DK 13,0 (9,0 —20,0) 11,0 (9,8 — 14,0) -1,970* 0,049

D 18,0 (13,0 — 26,0) 14,0 (11,0 - 18,0) -2,855% 0,004

K 19,0 (13,5-31,0) 16,0 (13,0 —22,0) -1,888* 0,059

C 19,5 (14,3 —27,8) 16,0 (13,3 —26,8) -0,121# 0,904
ALP (U/L)

DK 65,5 (53,0 —179,8) 63,0 (49,5-77,8) -1,571# 0,116

D 74,0 (64,5 —82,0) 66,0 (58,0 —75,0) -2,718* 0,007

K 75,0 (65,0 —95,5) 77,0 (64,0 —91,0) -0,705% 0,481

C 70,5 (60,0 — 82,3) 70,0 (60,3 —84,5) -0,149° 0,881

Wilcoxon. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: T1bbi beslenme tedavisi alan grup;
K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; LDL-K: diisiik yogunluklu lipoprotein; HDL-K: yiiksek
yogunluklu lipoprotein; AST: aspartat transaminaz; ALT: alanin transaminaz; ALP: alkelen fosfataz; a: azalan verilere gore, b:
artan verilere gore.
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Tablo 21. Miidahale 6ncesi ve sonrasi inflamasyon iligkili biyokimyasal parametreler

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Gruplar Ortanca Ortanca 7
(25. - 175. ceyrek) (25. - 75. ¢ceyrek) P
CRP (mg/L)

DK 5,02 (2,32 -6,84) 3,94 (21,0-39,5) -3,2792 0,001

D 4,72 (2,54 — 13,85) 2,72 (1,48 — 5,65) -2,6942 0,007

K 5,20 (2,09 —9,06) 5,19 (1,59 — 6,89) -1,4422 0,149

C 6,04 (3,73 —11,57) 7,08 (3,73 -11,07) -1,653 0,100

Sedimantasyon (mm/sa)

DK 39,5 (25,8—-49,5) 32,0 (21,0-39,5) -2,5192 0,012

D 36,0 (20,5 —48,5) 31,0 (17,5-43,0) -2,0182 0,044

K 36,0 (21,0 — 52,0) 33,0 (21,0-51,0) -0,022° 0,983

C 36,0 (17,0 — 50,0) 41,0 (23,5-44.8) -0,625° 0,532
NLR

DK 1,91 (1,44 —2,33) 1,73 (1,41 —2,15) -1,3802 0,168

D 1,76 (1,42 —2,41) 1,76 (1,38 —2,07) -0,956* 0,339

K 1,94 (1,47 — 2,46) 1,73 (1,58 = 2,77) -1,0252 0,305

C 2,07 (1,69 —2,42) 2,12 (1,78 = 2,53) -0,216* 0,794
LCR

DK 0,51 (0,34 —1,09) 0,66 (0,49 —2,36) -2,386° 0,017

D 0,52 (0,18 —1,10) 0,89 (0,43 — 1,70) -2,103° 0,035

K 0,57 (0,21 —1,33) 0,51 (0,29 — 1,18) -0,400° 0,689

C 0,42 (0,22 -0,71) 0,35 (0,17 -0,63) -1,3812 0,167
CAR

DK 0,10 (0,05 -0,17) 0,08 (0,02 —0,12) -3,1652 0,002

D 0,11 (0,05 —0,30) 0,06 (0,03 -0,13) -3,0072 0,003

K 0,11 (0,05 —0,20) 0,12 (0,03 - 0,16) -1,1302 0,259

C 0,12 (0,09 —0,25) 0,16 (0,08 — 0,25) -1,717° 0,086

Wilcoxon. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: T1bbi beslenme tedavisi alan grup;
K: liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; CRP: C-reaktif protein; NLR: nétrofil/lenfosit orani; LCR:
lenfosit/c-reaktif protein orani; CAR: c-reaktif protein/albiimin orani; a: azalan verilere gore, b: artan verilere gore.

Gruplarin kendi i¢cinde miidahale 6ncesi ve sonrast enerji ve makro besin dgeleri
alimlarindaki degigsimler Tablo 22’de gosterilmistir. Karbonhidrat (%) ve yag (g)
degerleri tiim gruplar i¢in miidahale 6ncesi ve sonrasinda benzer bulunmustur (p >
0,05). Tibbi beslenme tedavisi verilen DK ve D grubunda enerji (kkal) alimlar
istatistiksel anlamli sekilde artis gdstermistir (sirastyla; p = 0,017; p = 0,047).
Karbonhidrat alim (g) ortancasi DK grubunda miidahale sonunda 169,5 (147,7 —
196,5) g’a, D grubunda ise 174,0 (165,0 — 186,0) g’a yiikselmis ve her iki grup i¢in de
artis istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirastyla; p = 0,009; p = 0,042).

Enerjinin karbonhidrattan gelen yiizdesi incelendiginde D grubundaki artigin
miidahale 6ncesine gore anlamli oldugu saptanmistir (p = 0,048). Protein alimi (g)

degerlendirildiginde tibbi beslenme tedavisi verilen DK ve D grubundaki artigin

istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenmistir (sirasiyla; p < 0,001; p = 0,008).
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Enerji aliminin yagdan gelen yiizdesinin, DK grubunda % 43,0 (30,3 — 51,0)’dan %
34,5 (31,0 — 38,0)’e, D grubunda ise % 39,0 (36,5 — 48,5)’dan 34,4 (33,0 — 37,1)’e
azaldig1 ve bu azalisglarinn istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenmistir (sirasiyla;
p = 0,040; p < 0,001). Lif (g) alimlar1 DK, D ve K grubunda artarken C grubunda
azalmakla birlikte sadece K grubundaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur

(p = 0,027).

Gruplarin kendi i¢inde miidahale dncesi ve sonrasi vitamin ve mineral alimlarindaki
degisimler Tablo 23’te gosterilmistir. B2 vitamini, C vitamini ve kalsiyum disindaki
diger vitamin ve minerallerin tiim gruplarda, miidahale dncesi ve sonrast degerleri
benzer bulunmustur (p > 0,05). Bi2 vitamini alimlar1 incelendiginde DK grubunda
miidahale 6ncesi 2,25 (1,51 — 3,41) mg iken miidahale sonrasi 3,34 (2,48 — 4,96) mg
oldugu ve bu artisin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenmistir (p = 0,028). C
vitamini (mg) alimi i¢in, DK ve K gruplarindaki artisin istatistiksel olarak anlamli
oldugu saptanmistir (sirasiyla; p = 0,003; p <0,001). Kalsiyum (mg) alim ortancalar1
miidahale sonunda tiim gruplarda artmis olsa da yalnizca K grubundaki 412,6 (330,8
— 518,6) mg’dan 556,6 (377,7 — 716,7) mg’a artis istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur (p = 0,039).
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Tablo 22. Miidahale 6ncesi ve sonrast enerji ve makro besin dgeleri alimlari

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Gruplar Ortanca Ortanca 7 p
(25. - 75. ceyrek) (25. - 75. ceyrek)
Enerji (kkal)
DK 1113,0 (703,4 — 1439,4) 1455,1 (1369,6 — 1644,9) -2,386° 0,017
D 1260,2 (878,2 — 1555,1) 1505,0 (1404,5 — 1667,2) -2,0332 0,042
K 1028,3 (927,4 — 1449.,4) 1121,2 (949,0 — 1470,0) -0,9212 0,357
C 1199,6 (759,5 — 1487,2) 1096,9 (824,0 — 1497,6) -0,448° 0,654
Karbonhidrat (g)
DK 127,2 (75,2 - 161,0) 169,5 (150,1 — 196,5) -2,613° 0,009
D 139,2 (83,0 — 189,8) 174,0 (165,0 — 186,0) -2,0332 0,042
K 113,8 (83,3 — 155,8) 122,4 (92,1 — 141,8) -0,122° 0,903
C 116,2 (79,0 — 188,8) 102,7 (74,5 — 158,1) -0,488P 0,654
Karbonhidrat (%)
DK 43,5 (35,0 -52,3) 45,5 (43,8 - 50,2) -1,563? 0,118
D 44,0 (38,0 —47,5) 47,8 (45,2 -50,9) -1,9812 0,048
K 41,0 (36,0 —48,5) 40,0 (37,5 —44,0) -0,991° 0,322
C 40,5 (35,3 -49,0) 40,5 (36,0 — 46,0) -1,128° 0,259
Protein (g)
DK 44,7 (26,4 — 55,4) 72,0 (64,8 — 80,5) -4,010° <0,001
D 44,2 (30,0 — 59,8) 64,4 (51,0-177,0) -2,659° 0,008
K 45,8 (40,9 — 55,5) 47,2 (39,5 —58,9) -0,608? 0,543
C 44,6 (27,9 - 62,1) 50,6 (41,9 — 66,5) -0,8212 0,411
Protein (%)
DK 14,0 (13,0 —19,0) 19,0 (18,0 —20,0) -2,1322 0,033
D 14,0 (12,0 —16,5) 17,6 (15,5-19,0) -2,556° 0,011
K 17,0 (15,0 — 19,0) 18,0 (14,5 —20,0) -0,255° 0,822
C 14,0 (13,3-17,0) 19,0 (16,0 — 21,0) -2,488° 0,013
Yag (g)
DK 49,7 (30,1 - 70,6) 56,0 (50,4 —-61,8) -0,536° 0,592
D 58,5 (46,2 —74,6) 57,0 (50,5 — 64,0) -0,052° 0,958
K 51,0 (39,1 —64,7) 52,4 (45,1 — 66,2) -0,956° 0,339
C 58,9 (39,4 -73,9) 47,6 (39,6 — 63,6) -0,821° 0,411
Yag (0/0)
DK 43,0 (30,3-51,0) 33,5 (30,8 —38,0) -2,055P 0,040
D 39,0 (36,5 —48.,5) 34,4 (33,0-37,1) -3,249b <0,001
K 43,0 (31,0 —45,5) 41,0 (39,0 —47,5) -1,218° 0,223
C 43,0 (36,0 — 49,5) 41,5 (38,3 -44,0) -0,483P 0,629
Lif ()

DK 16,0 (9,1 —24,3) 18,2 (15,4 —20,5) -0,633? 0,527
D 11,9 (10,1 — 19,4) 13,5(9,0-17,0) -0,295° 0,768
K 13,0 (10,0 — 16,8) 18,1 (12,4 -21,9) -2,207° 0,027
C 13,4 (5,6 — 18,0) 10,6 (7,6 — 18,1) -0,336" 0,737

Wilcoxon. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: T1bbi beslenme tedavisi alan grup;
K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; a: azalan verilere gore, b: artan verilere gore.
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Tablo 23. Miidahale 6ncesi ve sonrast mikro besin dgeleri alimlari

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi
Gruplar Ortanca Ortanca 7 p
(25.-175. ¢eyrek) (25. - 75. ¢eyrek)
B: Vitamini (mg)
DK 0,69 (0,37 —0,90) 0,62 (0,49 —0,77) -0,698° 0,485
D 0,62 (0,41 —0,87) 0,62 (0,47 —0,70) -0,564° 0,566
K 0,68 (0,50 —0,77) 0,56 (0,42 — 0,80) -0,579° 0,563
C 0,55 (0,32 -10,79) 0,52 (0,36 —0,76) -0,822° 0,411
B: Vitamini (mg)
DK 0,90 (0,67 — 1,43) 1,09 (0,87 — 1,54) -1,269° 0,205
D 0,88 (0,73 — 1,29) 1,06 (0,87 — 1,27) -0,713¢2 0,476
K 0,94 (0,73 — 1,06) 0,96 (0,78 — 1,31) -1,381° 0,167
C 0,83 (0,73 —1,27) 0,95 (0,74 —1,21) -0,161° 0,872
Niasin (mg)
DK 6,77 (3,99 — 13,00) 9,51 (6,78 —12,3) -0,828? 0,408
D 5,59 (4,59 — 12,00) 8,63 (5,81 —12,5) -1,130° 0,259
K 7,09 (6,12 — 12,96) 7,68 (5,21 — 12,34) -0,187° 0,852
C 8,92 (4,72 — 12,67) 9,35 (5,86 — 13,14) -0,429° 0,668
B2 Vitamini (mg)
DK 2,25 (1,51 -3,41) 3,34 (2,48 — 4,96) -2,191° 0,028
D 2,47 (1,40 —3,52) 2,57 (1,82 —3,23) -0,400° 0,689
K 2,44 (1,52 —3,06) 3,05 (2,23 -3,27) -1,195° 0,232
C 2,98 (1,30 -4,43) 2,14 (1,57 -2,77) -0,821° 0,411
C Vitamini (mg)
DK 57,3 (30,6 — 104,9) 125,5 (100,9 — 154,9) -2,9712 0,003
D 50,5 (21,1 — 66,1) 54,1 (36,3 —87,4) -1,477° 0,140
K 53,0 (43,5—65,5) 108,2 (96,7 — 149,2) -3,911° <0,001
C 51,4 (27,3-74,7) 40,2 (18,6 —74,2) -0,896° 0,370
A Vitamini (mcg)
DK 680,1 (428,1 —1115,1) 648.,4 (456,9 — 833,9) -0,146° 0,884
D 624.,4 (363,0 — 832,4) 865,4 (542,9 — 1307,6) -1,581° 0,114
K 529,0 (380,9 — 671,0) 622.9 (469,1 — 835,7) -1,7212 0,085
C 591,8 (464,1 — 1003,3) 511,3 (322,6 —745,7) -1,531° 0,126
E Vitamini (mg)
DK 9,3(52-13,4) 7,6 (5,7-12,0) -0,763° 0,445
D 9,6 (6,4—17,0) 9,4 (5,7-12,2) -0,678° 0,498
K 10,2 (8,8 — 13,3) 7,1 (5,0-12,5) -1,894° 0,058
C 10,1 (5,5 -14,9) 8,2(59-11,9) -0,075° 0,940
Sodyum (mg)
DK 1711,1 (1184,5 — 2444.6) 2129,4 (1481 — 2600,9) -1,250° 0,211
D 1960,2 (1235,7 — 2630,8) 24347 (1946,1 — 2854,9) -1,8942 0,058
K 2103,3 (1262,6 — 2295,9) 2164,2 (1593,3 — 2604,8) -1,025° 0,305
C 1902,4 (1633,7 — 2490,0) 1720,9 (1280,8 —2340,9) -0,411° 0,681
Magnezyum (mg)
DK 184,3 (125,3 —270,9) 187,1 (146,8 — 231,5) -0,763° 0,445
D 177,6 (129,8 —263,7) 176,1 (152,4 —216,8) -0,191° 0,848
K 170,9 (127,3 —225,7) 173,5 (147,3 — 237,0) -0,782° 0,434
C 163.,4 (89,2 —234,2) 160,6 (127,5 — 244,0) -0,597° 0,550
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Tablo 23. Miidahale 6ncesi ve sonrast mikro besin dgeleri alimlar1 (Devam)

Miidahale Oncesi Miidahale Sonrasi

Gruplar Ortanca Ortanca 7
P (25. - 75. ceyrek) (25. — 75. ceyrek) P

Kalsiyum (mg)

DK 454,0 (337,0 — 575,6) 521,9 (391,1 - 708,1) -1,672% 0,095
D 513,7 (316,7 — 643,4) 523,3 (426,5 - 658,3) -0,539* 0,590
K 412,6 (330,8 — 518,6) 556,6 (377,7—-716,7) -2,068* 0,039
C 433,9 (287,9 — 693,2) 490,0 (287,7—741,2) -0,1122 0,911
Demir (mg)
DK 8,4(5,2-12,3) 6,8 (5,2-8,4) -1,753° 0,080
D 5,7(4,3-8,4) 7,1 (5,2-38,6) -0,886* 0,375
K 7,0 (4,6 —8.,8) 6,5 (6,2-38,1) -1,025% 0,305
C 6,9 (4,4-9,1) 6,1 (4,1-38,6) -0,747° 0,455
Cinko (mg)
DK 6,9 (4,8 -9,4) 6,7 (5,3-38,3) -0,097* 0,922
D 6,4 (4,6 —8,8) 6,9 (5,7-18,8) -0,713* 0,476
K 6,4 (4,9-17.5) 6,4 (6,0 —17,6) 0,000° 1,000
C 7,1 (4,0-89) 5,9(3,8-8,0) -0,896° 0,370

Wilcoxon. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; D: T1bbi beslenme tedavisi alan grup;
K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; a: azalan verilere gore, b: artan verilere goére.

6.4. Gruplarin Miidahale Sonras1 Bulgular:

Miidahale sonrasi antropometrik 6l¢iim karsilastirmalart Tablo 24’te gosterilmistir.
Gruplarin BKO ve BBO disindaki tiim antropometrik 6l¢iimleri benzer bulunmustur
(p > 0,05). Miidahale sonrasi BKO, DK grubunda 0,82 (0,77 — 0,83) olarak
hesaplanmis ve D, K ve C’den daha diisiik bulunmustur, DK ile tiim diger gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirastyla; p =0,048; p=0,016
p =0,009). Bel/boy orani i¢in ise DK grubunda 0,57 (0,51 — 0,61) olarak hesaplanmius,
D grubu ile arasindaki fark anlamli bulunmamistir (p > 0,05). Ancak, DK grubunun
bel/boy oraninin K ve C’den daha diisiik oldugu ve her iki grup ile arasindaki farklarin

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirasiyla; p = 0,030; p = 0,005).
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Tablo 24. Miidahale sonrasi antropometrik dl¢timlerin karsilastirilmast

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Antropometrik Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
dleiimler @25.-75.  (25.-75.  (25.-75.  (25.—75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
86,4
G s 85,3 80,9 ’ 89,8
X{u;ut agirhg: (79.1 3189 0363
g (76,1 -91,3)  (74,2—943) 105.3) (75,8 - 98,1)
. 31,4 31,1 33,8 33,1
BKI (kg/m?) 3,886 0,274
(27,1 -34,0) (292-34,6) (28,4-39,1) (30,0 —37.6)
91,0 92,0 101,0 104,0
BC (cm) (85,8 — (87,5 (93,5 933- 7731 0,052
101,5) 106,5) 107,5) 111,0)
116,0 112,0 119,0 120,5
KC (cm) (105,5 - (109,0 - (109,5 - (112,0- 3900 0272
123,5) 119,5) 126,0) 128,0)
. 32,0 32,0 33,5 33,0
UOKC (cm) 2,695 0,441
(30,0-33,3) (30,0-34,0) (30,0—37,0) (29,5—35,0)
34,5 36,0 36,0 36,0
BoC (cm) 4590 0,204
(33,8-36,5 (350-38,5) (350-39,5) (34,0—39,0)
" 39,0 37,5 40,2 38,8
Vicpgy 2,105 0,551
kiitlesi (kg) (36,6-39,9) (354-42,4) (36,6—44,1) (35,8—43,0)
" 5 31,8 28,4 32,2 353
Viicut yag 4822 0,185
kiitlesi (kg) (22,8-36,2) (23,4-359) (27,5-42,9) (26,7-41,8)
. 5 36,9 35,1 37,6 385
V}“&“ s 4537 0,209
ytizdesi (%0) (29,6-39,9) (31,2-38,5) (34,9-413) (34,7 -40,4)
" 51,1 49,8 52,9 51,1
L/}lclut.k;s 0,482 0,923
iitlesi (kg) (483-534) (47,0-564) (47,1-573) (47,2-57.2)
BKO 0,82 0,85 0,85 0,84° 351 0.030
(0,77-0,83)  (0,79-0,90) (0,82—0,89) (0,82—0,88) ’
BBO 0,57° 0,60% 0,62 0,62 So15 0,030
(0,51-0,61) (0,56—0,65) (0,56—0,68) (0,59-0,67) ’

Kruskal — Wallis ve Mann - Whitney U. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi
beslenme tedavisi alan grup; K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; BKI: beden kiitle indeksi;
BC: bel ¢evresi; KC: kalga ¢evresi; UOKC: iist orta kol cevresi; BoC: boyun ¢evresi; BKO: bel/kalga oran1; BBO: bel/boy orani.
Farkli harfler ile gosterilen ortancalar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p <0,05).
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Tablo 25’te miidahale Oncesine gore miidahale sonrasindaki antropometrik
Olciimlerdeki degisim yiizdeleri hesaplanmig ve fark “A” olarak verilmistir. Tiim
antropometrik dlclimlerin ytlizdelik degisimleri gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur (p < 0,05). Gruplarin ikili karsilastirmalarina gére; DK ve D
arasinda yalnizca viicut su kiitlesi (kg) arasindaki farkin (p = 0,049), DK ve K arasinda
tliim antropometrik Ol¢timlerdeki farklari i¢in DK’da azalisin daha fazla oldugu ve
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p < 0,05). Ek olarak, DK ve C ikili
karsilastirmalarinda bel/kal¢a orani disinda tiim 6l¢tim farklari icin DK grubunda
azalis ylizdelerinin daha yiiksek oldugu ve istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (p < 0,05). Ikili karsilastirmalarda, D ve K gruplari arasinda boyun gevresi
(cm) disindaki tiim 6l¢iimler i¢in D grubundaki azalis yiizdesinin daha yiiksek oldugu
ve farklarinin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenmistir (p < 0,05). Ayrica, D
ve C karsilagtirllmasinda viicut kas kiitlesi (kg) ve bel/kal¢a orani hari¢ diger tiim
antropometrik Ol¢limler icin D grubundaki azalis yiizdesi daha yiiksek ve iki grup
arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p < 0,05). Gruplar arasi
farklar incelendiginde, K ve C arasinda tiim antropometrik dl¢iimlerin benzer oldugu

belirlenmistir (p > 0,05).

80



Tablo 25. Midahale sonrasi

antropometrik Ol¢limlerdeki degisim yiizdelerinin

karsilastirilmast
DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
{'&n.t.ropm.netrlk Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca )
ol¢iimlerin X p
yiizde degisimi (@25.-175. @5.-75. @5.-75. 25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
AViicut -6,73° 5,410 -0,84° -0,46"
Az (kg) (785--450)  (772--432)  (2.64-087)  (234-097) 8471 <0001
. -6,67° 5,812 -1,020 -0,520
2 > s 5 >
ABKL(kg/m) (63— 437)  (7.65--438)  (248-000) (240104 8943 <0001
-6,08° -6,91° -0,98" -1,27°
ABC (cm) (773--469)  (876--506)  (-409-000)  (:3,70-000) 563 <0001
-5,04° 5,170 -2,46° -0,78°
AKC (cm) (-6.52--349)  (674--424)  (398--078)  (229-000) 776 <0001
. -5,80° -7,89° -2,63b -2,86°
AUOKC(em) — (§57-308)  (896--5.64)  (4.17-000)  (333-000) 2640 <0.001
-4,29° -2,86% -2,44b 0,00°
ABoC(cm) (544208 (573--247)  (482-000)  (-2,65-000) 2108 <0001
AViicut su -4,87° -3,040 -1,48° -1,02¢
Kiitlesi (kg) (-650--381)  (S68--124)  (272-040)  (335-210) 5689 <0.001
AViicut yag 9,820 -9,09° 0,00° 2,08°
Kiitlesi (kg) (1328--3.83) (1605--538) (258-257)  (2.92-763) 006 <0001
AViicut yag -3,84° 4,520 0,54 1,370
viizdesi (%) (7.02-143)  (988--127)  (127-695)  (Lll-633) 20015 <0001
AViicut kas -4,58° -2,70% -1,39 -1,89°
kiitlesi (kg) (-6,19--1.82)  (484--169)  (341-063)  (3.60- 145 00 0037
ABKO -1,97° -1,11 1,060 0,00 8403 0,038
(-435-030)  (430-1,69)  (0,00-135)  (-1,18-0,00)
-6,40° -7,69° 0,00° -1,42°
ABBO (8.07--479)  (894--533)  (387-000)  (416-000) 552 <0001

Kruskal — Wallis ve Mann - Whitney U. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi
beslenme tedavisi alan grup; K: liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; A: degisim yiizdesi BKI:
beden kiitle indeksi; BC: bel gevresi; KC: kalga gevresi; UOKC: iist orta kol gevresi; BoC: boyun cevresi; BKO: bel/kalga orani;
BBO: bel/boy orani. Negatif degerler

Farkli harfler ile gosterilen ortancalar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p <0,05).
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Miidahale sonrasi biyokimyasal parametrelerin karsilastirmalar1 Tablo 26’da
gosterilmistir. A¢lik kan glikozu (mg/dL), trigliserit (mg/dL), total kolesterol (mg/dL),
LDL-K (mg/dL), AST (U/L), ALP (U/L), iire (mg/dL), sedimantasyon (mm/sa),
albiimin (g/L), mutlak nétrofil sayisi (10°/uL), mutlak lenfosit sayis1 (103/uL) ve NLR
gruplar arasinda benzer bulunmustur (p > 0,05). Gruplarin ikili karsilagtirmalarina
gore; DK ve D arasinda HbAlc (%), aglik insiilini (uU/mL) ve HOMA-IR degerleri,
DK grubunda daha diisiik bulunmus ve aralarindaki farkin istatistiksel olarak anlamli
oldugu saptanmustir (sirasiyla; p = 0,011; p =0,010; p=0,015). Gruplar arasi farklarda,
DK ve K i¢in ise aclik insiilini (uU/mL), c-peptid (ng/mL), HOMA-IR ve ALT (U/L)
degerlerinin DK grubunda daha diisiik, HDL-K (mg/dL) degerinin ise daha yiiksek
oldugu ve bu farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu bulunmustur (p < 0,05).
Ayrica, DK ve C arasinda HbAlc (%), aglik insiilini (uU/mL), c-peptid (ng/mL),
HOMA-IR, ALT (U/L), iirik asit (mg/dL), CRP (mg/L), LCR ve CAR degerlerinin
DK grubunda daha diisiik, HDL-K (mg/dL) degerinin ise daha yiiksek oldugu, bu
degerlerdeki farklarin ise istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p < 0,05).
Ikili karsilastirmalarda D ve K arasinda, D grubunda aglik insiilini (uU/mL), c-peptid
(ng/mL) ve HOMA-IR degerlerinin daha diisiik oldugu ve istatistiksel olarak anlamli
oldugu bulunmustur (sirastyla; p = 0,019; p = 0,016; p = 0,021). Ek olarak, D ve C
arasinda aglik insiilini (uU/mL), c-peptid (ng/mL), HOMA-IR, iirik asit (mg/dL), CRP
(mg/L), LCR ve CAR degerleri D grubunda daha diisiik ve bu degerlerdeki farklarin
istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir (p < 0,05). Gruplardan K ve C ikili
karsilastirmalarinda ise HbAlc (%), aglik insiilini (uU/mL) ve HOMA-IR degerleri K
grubunda istatistiksel olarak anlaml sekilde daha diisiik bulunmustur (sirasiyla; p =

0,036; p =0,012; p=0,008).
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Tablo 26. Miidahale sonras1 biyokimyasal parametrelerin karsilagtirilmasi

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Biyokimyasal Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca 2
Parametreler X p
(25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
Aclik kan 90,0 93,0 94,0 95,0
glikozu 232 0357
(mg/dI) (83,8-99,0)  (86,0—100,0) (89,0—98,0) (90,0 —102,8)
540 5,5 5,40 5,7
HbA e (%) 11,888 0,008
(5.2-5,6) (54-59) (53-5,6) (54-59)
Achk 10,2 12,1° 15,0 18,84
insiilini 39,602 <0,001
(uU/mL) 8,8-111)  (102-145 (124-17,7) (16,0 -24,9)
C-pepid 2,212 2,56% 3,02° 3,17° 15213 <0.001
(ng/mL) (2,04-2,46)  (197-2.89) (2,63-332) (2,99—4735) ' ’
2,200 2,89° 3,57¢ 4,519
HOMA-IR 38,581  <0,001
(1,86-2,63) (222-348) (2,83-4,06) (3,72-5,84)
Trigliserit 89,5 92,0 114,0 100,5 s00s 0171
(mg/dL) (66,0—125,0) (78,5—125,5) (93,5-161,5) (80,0—1453) ’
Total 177,0 165,0 174,0 179,5
kolesterol 1,276 0,735
(mg/dL) (160,0-196,0)  (142,5-193,5)  (146,0—96,0) (163,3-198,3)
LDL-K 102,0 98,0 99,0 103,0 s 0523
(mg/dL) (85,0-119,5) (73,5-115,0) (81,0—111,0) (88,3-136,0) ’
HDL-K 57,5% 50,0 50,0° 43,0 10445 0.015
(mg/dL) (79,8 - 62,3)  (45,5-61,0)  (46,0—55,0) (41,3 —54,5) ’ ’
14,5 16,0 15,0 16,5
AST (U/L) 3,144 0370
(12,0-17,3)  (12,0-18,0)  (14,0-18,5) (14,0 - 18,0)
11,0° 14,0 16,0° 16,00
ALT (U/L) 13,165 0,004
(9,8-14,0) (11,0-18,0) (13,0-22,0)  (13,3-26,8)
63,0 66,0 77,0 70,0
ALP (U/L) 6,005 0,111
(49,5-77.8)  (58,0—75,0)  (64,0-91,0) (60,3 —84,5)
Urik asit = - 45 & 11,591 0,009
(mg/dL) (B8-47)  (7-48)  (43-53)  (44-57) ’ ’
Ure 20,0 25,0 22,0 21,0 soll 0260
(mg/dL) (17,8-26,8)  (20,0-29.5) (17.5-27,0) (19,0 —23.,8) ’ ’
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Tablo 26. Miidahale sonrasi biyokimyasal parametrelerin karsilastirilmasi (Devam)

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Biyokimyasal Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2
Parametreler P
(25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
3,942 2,72 5,19 7,08
CRP (mg/L) 9,956 0,019
(1,03-535) (1,48-5,65) (1,59-6,89) (3,73 —11,07)
Sedimantas 32,0 31,0 33,0 41,0
yon 1,569 0,666
(mm/sa) (21,0-39,5)  (17,5-43,0) (23,5-51,0)  (23,5—44,8)
_ 455 453 45,6 45,4
Alblimin 0,078 0,994
(g/L) (44,4 -46,9)  (442-48.1)  (44.8-46,5) (43,9 -475)
N 4.6 4.4 4,5 5,1
Notrofil 1,109 0,775
(10°/uL) (3,9-52) (42-52) (3.4-6,1) (3,9-5.9)
. 2,5 2,5 2,6 2,3
Lenfosit 1385 0,709
(10°/uL) (2,1-3,0) (2,2-3,0) (2,0-3.2) (1,8-2.8)
1,73 1,76 1,73 2,12
NLR 4471 0215
(1,41-2,15)  (1,38-2,07)  (1,58=277) (1,78 —2,53)
0,66 0,89 g 0,35
LCR 11,067 0,011
(0,49-236)  (0,43-1,70)  (0,29-1,78) (0,17 —0,63)
0,08 0,06 0,12 0,16
CAR 10,402 0,015
0,02-,012)  (0,03-0,13)  (0,08-0,16) (0,08 —0,25)

Kruskal — Wallis ve Mann - Whitney U. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi
beslenme tedavisi alan grup; K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; HOMA-IR: insulin direncinin
degerlendirildigi homeostatik model; LDL-K: diisiik yogunluklu lipoprotein; HDL-K: yiiksek yogunluklu lipoprotein; AST:
aspartat transaminaz; ALT: alanin transaminaz; ALP: alkelen fosfataz; CRP: C-reaktif protein; NLR: notrofil/lenfosit orani; LCR:
lenfosit/c-reaktif protein orani; CAR: c-reaktif protein/albiimin orani.

Farkli harfler ile gosterilen ortancalar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p <0,05).

Tablo 27°de miidahale Oncesine gore miidahale sonrasindaki biyokimyasal
parametrelerin degisim yiizdeleri hesaplanmis ve fark “A” olarak verilmistir. Gruplar
arasinda total kolesterol (mg/dL), LDL-K (mg/dL), HDL-K (mg/dL), AST (U/L), ALT
(U/L), ALP (U/L), iirik asit (mg/dL), iire (mg/dL), sedimantasyon (mm/sa), albiimin
(g/L), mutlak nétrofil sayist (10°/uL), mutlak lenfosit sayist (10°/uL) ve

notrofil/lokosit oranlarindaki yiizde degisim benzer bulunmustur (p > 0,05).

Gruplardan DK ve D arasinda aglik insiilini (uU/mL) degerinin DK grubunda %35,90,
c-peptid (ng/mL) degerinin %19,49 ve HOMA-IR degerinin %41,07 azaldigi, D
grubunda ise aglik insiilini (uU/mL) degerinin %16,16, c-peptid (ng/mL) degerinin
%9,22 ve. HOMA-IR degerinin %21,34 azaldig1 belirlenmistir. Tibbi beslenme
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tedavisine CM eklenen DK grubunda yiizde degisimlerinin D grubuna gore yaklasik
iki kat daha fazla oldugu ve bu degisimlerin istatiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (sirastyla; p = 0,049; p = 0,020; p = 0,048). Gruplardan DK ve K arasinda
ise aglik insiilini (uU/mL), c-peptid (ng/mL), HOMA-IR ve CAR degerlerindeki
azalisin DK grubunda daha yiliksek oldugu ve istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmustir (p < 0,05). Ayrica, DK ve C gruplarinin ikili karsilagtirmasi yapildiginda
aclik kan glikozu (mg/dL), HbAlc (%), aclik insiilini (uU/mL), c-peptid (ng/mL),
HOMA-IR, CRP (mg/L) ve CAR degerlerindeki yiizde azalis ve LCR degerindeki
ylizde artis DK grubunda daha yiiksek bulunmus ve aralarindaki farklarin istatistiksel
olarak anlamli oldugu belirlenmistir (p < 0,05). Ikili karsilastirmalardan, D ve K
arasinda yalnizca CAR degerindeki azalis yiizdesinin D grubunda daha yiiksek oldugu
saptanmistir (p = 0,024). Ayrica, D ve C arasinda aglik insiilini (uU/mL), c-peptid
(ng/mL), HOMA-IR, trigliserit (mg/dL), CRP (mg/L) ve CAR degerlerindeki azalis
ile LCR degerindeki artis D grubunda daha yiiksek ve aralarindaki farklarin anlamli
oldugu bulunmustur (p < 0,05). Gruplardan K ve C karsilastirildiginda ise aglik kan
glikozu (mg/dL), aglik insiilini (uU/mL) ve HOMA-IR degerlerindeki yiizde azaligin
yalnizca CM verilen K grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde daha yiiksek
oldugu belirlenmistir (sirastyla; p = 0,003; p < 0,001; p <0,001).
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Tablo 27. Miidahale sonras1 biyokimyasal parametrelerdeki degisim yiizdelerinin

karsilastirilmast
DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Biyokimyasal Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
Parametrel
arametreler 5.~ 75. (25.-75. 5.~ 75. (5.~ 75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
AAc¢hk kan ) a ) ab ) a b
glikozu -9 467 ’—6?0 77 (10 37113 542)  (-10 869’6—6-0 47y (3 2%9710 gly 756 0,008
(mg/dL) b 9 9 9 b b b 9
23,700 3,50 41,89 41,730
0 ) s s s
AHbA (%) (6257 330)  (-661-000) (-6,78--027) (467188 170 0046
AAclik \
AACIK -35,900 416,16 -15,38" 15,17¢
zl‘;‘;ﬂl“L') (-48,40 — (-38,45 - (-26,69 — (2,98 — 35,985 <0,001
-15,33) -6,32) 5,77) 18,29)
AC-peptid -19,49° 29,22 23,060 6,56¢
(ng/mL) (2731 - (23,85 (11,08 — (-7.28 - 23,048 <0,001
-12,12) -2,09) 10,55) 18,29)
41,070 21,17 ) 21,81°
AHOMA-IR @ . (_32-23) ,341 G- 37018 <0,001
-20,79) 3,54) 001,
ATrigliserit -9,13% -20,43¢ -13,58% 2,06°
(mg/dL) (20,50 — (30,42 — (20,12 - (18,15 8,410 0,038
16,53) -6,68) -4,48) 39,65)
ATotal ;
1,415 3270 2,34% 3,48
Kolesterol ; ) : ; 5605 0,133
Pl (7.02-517)  (-13.99-392)  (-573-721)  (-2,42—3.94)
ALDL-K 3,12 1,77 0,00 6,77
(mg/dL) (1475-642)  (-1936-548) (-11,13-1745) (323 18,74y 067 0.070
AHDL-K 2,86 2,22 0,00 41,53 1258 0354
(mg/dL) (238-10,83)  (-437-1670) (-389-10,53)  (-8,65—5.34) ’ ’
2,63 115,38 5,88 0,00
AAST(UL) (1401 -1379)  (2729-238) (-23.89-7,50) (-23,13-1891) 32 0269
29,55 2727 -18,75 2,50
AALT(UL)  (3360714.03) (40,74 -8,60) (39,57 -9,17)  (-2020-34,58) o1 0,132
41,78 113,63 41,56 2,39
AALP(UL) (050 -433)  (221,99-0,00) (-10.73-7.53) (-10,09-1399) 876~ 0076
AUrik asit 41,89 5,41 2,22 1,96 A8 0043
(mg/dL) (-1380-9,15)  (-1594—-2,50) (-1275-338) (-10,00-1143) * ’
AUre 0,00 15,00 3,57 4,67 4.849 0.183
(mg/dL) (-8,13-2222)  (-4,55-35,56) (-24.87-21,67) (-13.49-2985) b :
32,170 -22,56° -12,28% 18,38
ACRP(mg/L) 49 15" 784) (-7552-429) (2920-1588) (-1648-58,53) 1035 0,003
ASedimanta 220,34 14,04 3,17 4,9
edimantas — 3) 537 (71)  (28,74-2,78) (-19.05-2045) (-21,05-52,63) 6,142 0,105
yon (mm/sa)
AAlbiimin 2,98 1,14 0,22 20,43
@L) (541 -336)  (410-558)  (-555-388)  (-592-918 246 0814
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Tablo 27. Midahale

karsilagtirilmasi (Devam)

sonrasi

biyokimyasal parametrelerdeki

degisim yiizdelerinin

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Biyokimyasal Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
P trel
arametreler (25.-75. (5.~ 75. (25.-75. (5.~ 75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
ANétrofil 5,36 0,96 8,98 8,72 0819 0.845
(103/uL) (-1622-7,50) (21,16-10,77) (-18,48—-7,77)  (-1890-8,53) g
ALenfosit 2,08 4,55 3,23 -6,92 3070 0381
(10°uL) (-10,14-10,70)  (-19,76 -15,64)  (-14,64 25,19) (-18,54—6,04) g
2,96
-4,51 4,79 -0,15 ;
ANLR (-16,85-7,13)  (-1595-9,92)  (-25,26 - 8,66) ('11;"1973)‘ 1,489 0685
37,88 31,49 3,45% 26,33
ALCR (046—117,54)  (-721-29637)  (-12,10-5845) (-47,18 31,56) L1408 0,010
-30,29° 21,73 5,610 22,93
BCAR (-5544—-801) (-7624—--571) (2721-2324) (-6,54_5539) >3 0,002

Kruskal — Wallis ve Mann - Whitney U. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi
beslenme tedavisi alan grup; K: liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; C: kontrol grubu; A: degisim yiizdesi; HOMA-
IR: insulin direncinin degerlendirildigi homeostatik model; LDL-K: diisiik yogunluklu lipoprotein; HDL-K: yiiksek yogunluklu
lipoprotein; AST: aspartat transaminaz; ALT: alanin transaminaz; ALP: alkelen fosfataz; CRP: C-reaktif protein; NLR:
notrofil/lenfosit orani; LCR: lenfosit/c-reaktif protein orani; CAR: c-reaktif protein/albiimin orani.

Farkl1 harfler ile gosterilen ortancalar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir (p <0,05).

Miidahale sonras1 gruplarin enerji ve makro besin dgesi karsilastirmalar1 Tablo 28°de
gosterilmistir. Besin tiiketim kayitlarina gore, gruplar arasi protein (%), yag (g),
doymus yag (g), tekli doymamis yag asidi (g), coklu doymamis yag asidi (g), omega-
3 (g), omega-6 (g) ve kolesterol (mg) alimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmamistir (p > 0,05). Gruplarin ikili karsilastirmalarina goére; DK ve D
arasinda sadece lif (g) alimi DK’da daha yiiksek bulunmus ve aralarindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p = 0,008). ikili karsilastirmalarda, DK ile K
ve DK ile C arasinda ise enerji (kkal), protein (g), karbonhidrat (g), karbonhidrat (%)
ve lif (g) alimlariin DK grubunda daha yiiksek, enerjinin yagdan gelen yiizdesinin ise
daha diisiik oldugu ve aralarindaki farklarin istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir (p < 0,05). 1Ikili karsilastirmalara gére, D ile K ve D ile C gruplar
arasinda enerji (kkal), protein (g), karbonhidrat (g), karbonhidrat (%) alimlarinin D
grubunda daha yiiksek oldugu ve enerjinin yagdan gelen yiizdesinin ise daha diisiik
oldugu, bu durumunda istatistiksel olarak anlamli oldugu bulunmustur (p < 0,05).
Miidahale sonrasinda K grubunun lif alimi, C grubundan daha ytiksek bulunmus (p =
0,032), enerji ve diger makro besin 6gesi alimlarinda anlamli fark bulunmamistir (p >

0,05).
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Tablo 28. Miidahale sonrasi enerji ve makro besin 6gesi alimlarinin karsilastirilmasi

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Enerji ve
Makro Besin Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2 p
Ogeleri (25.-75. (25.-175. (25.-75. (25.-75.
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
a a b b
Enerji (kkal) 1455,1 1505,0 1121,2 1096,9 18,008 <0,001
(1369,6 — (1404,5 — (949,0 — (824,0 —
1644.9) 1667,2) 1470,0) 1497,6)
72,02 64,42 47,2° 50,6°
Protein (g) 29,610 <0,001
(64,8-80,5) (51,0-77,00 (39,5-58,9) (41,9-66,5)
19,0 17,6 18,0 19,0
Protein (%) 7,269 0,071
(18,0-20,0) (155-19,0)0 (14,5-20,0)0 (16,0-21,0)
169,5* 174,0* 122,4° 102,7°
Karbonhidrat
@ (150,1 - (165,0 - (92,1 - (74,5 - 18,825 <0,001
196,5) 186,0) 141,8) 158,1)
: 45,52 47,82 40,0° 40,5°
Ig/arbonhldrat 12,445 <0,001
(%) (43,8-50,3) (452-50,9) (37,5-44,00 (36,0-46,0)
56,0 57,0 52,4 47,6
Yag (g) 17,940 0,241
(50,4-61,8) (50,5-64,00 (45,1-66,2) (39,6 —63,6)
33,52 34,42 41,00 41,5°
Yag (%) 19,793 <0,001
(30,8 -38,0) (33,0-37,1) (39,0-44,00 (38,3-44,0)
5 19,2 23,5 20,7 18,7
Doymus yag 3,186 0,364
® (17,9-249) (16,4-329) (13,8-27,3) (12,6 -23,2)
Tekli 16,1 17,9 16,5 13,3
doymamis yag 5,006 0,171
asidi (g) (12,3-19,7) (13,3-24,2) (12,1-17,8)  (10,0-17,5)
Coklu 8,0 7,9 5.9 8,2
doymamis yag 1,727 0,631
asidi (g) (575 - 1154) (454 - 1430) (455 - 1130) (559 - 1133)
0,79 0,75 0,59 0,68
Omega-3 (g) 2,439 0,486
0,64 -1,17) (0,59-1,26) (0,54-0,82) (0,47 -1,31)
6,63 6,63 4,95 6,70
Omega-6 (g) 1,518 0,678
(3,89-9,05) (3,30-11,5) (3,00-9,24) (3,36 -9,53)
327,5 296,2 288,4 2224
Kolesterol
(mg) (216,9 - (224,5 - (205,4 — (123,5 - 3,287 0,349
414,4) 449,2) 367.8) 355,6)
18,22 13,5% 18,1% 10,6
Lif (g) 12,528 0,006

(154-20,5  (9,0-17,0) (124-21,9)  (7,6-18,1)

Kruskal — Wallis ve Mann - Whitney U. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi
beslenme tedavisi alan grup; K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu.
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Gruplarin miidahale sonrasi vitamin ve mineral alimlarinin karsilastirilmasi Tablo
29°da sunulmustur. Miidahale sonrasinda gruplar arasinda yalnizca Bi» vitamini ve C
vitamini arasindaki farklar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Ikili karsilastirma
yapildiginda, B2 vitamini aliminin DK grubunda C grubundan daha yiiksek oldugu ve
farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu bulunmustur (p = 0,008). C vitamini alimlar1
degerlendirildiginde kizilcik ilave edilmis DK ve K gruplarinda, D ve C gruplarindan
yiiksek oldugu saptanmistir (p < 0,001).

Tiirkiye Beslenme Rehber’ine gore, saglikli yetiskin kadinlarda Onerilen ortalama
enerji alimi1 1800 kkal’dir. Miidahale sonrasi1 gruplar incelendiginde dnerilen diizeyde
enerji aliminin, DK i¢in %100,0, D i¢in %81,0, K i¢in %47,6 ve C i¢in %30,0’unda

saglandig1 belirlenmistir.

Ayni rehbere gore, saglikli yetiskin kadinlar i¢in minimum deger olan 130 g
karbonhidrat gruplarin aldiklar ile karsilastirildiginda DK i¢in %0,0, D igin %0,0, K
icin %19,0 ve C i¢in %35,0’min bu degerin altinda kaldig1 goriilmektedir.

C vitamini i¢in, DK grubunun %0,0’1, D grubunun %57,1’1, K grubunun %0,0’1 ve C

grubunun %75,0°1 6nerilen alim diizeyinin altinda kalmistir.

Tablo 30°da gruplarin miidahale sonrasi enerji ve besin dgelerinin Tiirkiye Beslenme
Rehberi’ndeki (TUBER, 2016) referans degerlere gore onerileri karsilama durumlar

yer almaktadir.
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Tablo 29. Gruplarin miidahale sonrasi vitamin ve mineral alimlarinin karsilastirilmast

DK D K C
Vitamin ve Ortanca Ortanca Ortanca Ortanca X2
Mineraller (25.-75. (25.-75. (25.-75. (25.-75. P
ceyrek) ceyrek) ceyrek) ceyrek)
B, vitamini 0,62 0,62 0,56 0,52 107 0775
(mg) (0,49-0,77)  (0,47-0,70)  (0,42-0,80) (0,36 —0,76) ’ ’
R 1,09 1,06 0,96 0,95
B; vitamini 2,067 0,559
(mg) (0,87-154) (0,87-127) (0,78-1,31) (0,74 —1,21)
Niasin 9,51 8,63 7,68 9,35
0,606 0,895
(mg) (6,78 -123) (581 -12,55) (521-12,34) (5,86 13,14)
a ab ab b
By, vitamini 3,34 2,57 3,05 2,14 col1 0,030
(mcg) (2,48 -496)  (1,82-323) (223-327) (1,57-277) '
N 125,5¢ i 108,22 0
Qyitamini (1009 (36,3 — ’ (186- 37072 <0,001
(mg) 1549 (95,7 - 149,2)
9) 87.4) 74,2)
648,4 865,4 622,9 511,3
A vitamini
(meg) (456,9 — (542,9 - (469,1 — (332,6 - 6,827 0,078
833,9) 1307,6) 835,7) 745,7)
. .. 7.6 9,4 7,1 8,2
E vitamini 0.839 0.840
(mg) (57-1200 (57-122) (50-125)  (59-119)
21294 24347 21642 1720,9
Sodyum (mg) (1481,9 (1946,1 (15933 - (12808 4828 0,185
2600,9) 2854,9) 2604,83) 2340,9)
187,1 176,1 173,5 160,6
Magnezyum
(mg) (146,8 - (1524 - (1473 - (127,5 - 0,667 0,881
231,5) 216,8) 237,0) 244,0)
521,9 5233 556,6 490,0
Kalsiyum (mg)  (391,1 — (426,5 - (3777 - (287,7 - 0,727 0,867
708,1) 658,3) 716,7) 741,2)
Demir 6,8 7,1 6,5 6,1
1,137 0,768
(mg) (572 - 854) (532 - 896) (632 - 891) (431 - 896)
Cinko 6,7 6.9 6,4 5.9
2,597 0,458
(mg) (573 - 853) (537 - 898) (630 - 796) (338 - 890)

Kruskal — Wallis ve Mann - Whitney U. DK: Tibbi beslenme tedavisi + liyofilize kurutulmus kiziletk meyvesi alan grup; D: Tibbi
beslenme tedavisi alan grup; K: liyofilize kurutulmus kizilcik meyvesi alan grup; C: kontrol grubu.
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Tablo 30. Gruplarin miidahale sonrasi TUBER e gére enerji ve besin dgeleri karsilama durumu

Karsilama yiizdeleri (%)

DK (n=22) D (n=21) K (n=21) C (n=20)
Enerji ve TUBER Onerilen Onerilen Onerilen | Onerilen Onerilen Onerilen | Onerilen Onerilen Onerilen | Onerilen Onerilen Onerilen

P . . o ... Diizeyin Diizeyin Diizeyin . Diizeyin Diizeyin N Diizeyin Diizeyin N Diizeyin
Besin Ogeleri  oneriler y i oy Y/ Juzey Y Juzey Y uzey

in Lgelert Rl Alonda  DUzeyde  poiinde | Altnda  PUZYMe  tinde | Altnda  LUZY9€  {igtiinde | Altmda  LUZY9e  {igtiinde

n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n % n %

Enerji (kkal) 1800 0 00 21 1000 0 00 | 3 143 17 81,0 1 48 |11 524 10 476 0 00 |13 650 6 300 1 50
Makro besin
ogeleri
é‘;rbonhldmt 130 0 00 14 636 8 364|0 00 15 714 6 286| 4 190 15 714 2 95| 7 350 10 500 3 150
Protein (g) 552 0 00 12 545 10 4550 00 12 571 9 49| 2 95 18 8,7 1 48 |3 150 13 650 4 200
Lif (g) 25 9 409 13 591 0 00 |15 714 6 286 0 00 |9 429 12 571 0 00 |14 700 5 250 1 50
Vitaminler
Elllg)ltamlm 1,1 16 727 6 273 0 00 |17 8,0 4 190 0 00 |16 762 5 238 0 00 [15 750 4 200 1 50
Eflgam‘m 1,1 0 00 15 682 7 318| 4 190 13 61,9 4 190 4 190 14 667 3 143| 5 250 13 650 2 10,0
Niasin (mg) 6,7 2 91 8 364 12 5453 143 8 381 10 476| 3 143 9 429 9 49| 1 50 9 450 10 500
Bl vitamini 4 8 364 10 455 4 182 |12 571 7 333 2 95 |6 286 15 714 0 00 |15 750 3 150 2 100
fmgamm‘ 95 0 00 12 545 10 45512 571 7 333 2 950 00 13 61,9 8 381|15 750 3 150 2 10,0
én ‘ég‘mm‘ 650 3136 14 636 5 22703 143 8 381 10 476| 4 190 13 619 4 190 5 250 12 60,0 3 150
fmgam‘m 11 11 500 11 500 0 00 | 7 333 10 476 4 190 |12 5701 7 333 2 95 |8 400 9 450 3 150
Mineraller
Sodyum (mg) 1500 1 45 9 409 12 5450 00 6 286 15 7140 00 8 381 13 619| 1 50 12 600 7 350
?ﬁ;g)nezy“m 300 12 545 10 455 0 00 |14 667 7 333 0 00 |14 667 7 333 0 00|13 650 6 300 1 50
Kalsiyum (mg) 1000 16 727 6 273 0 00 |17 8,0 4 190 0 00 |14 667 7 333 0 00|14 700 6 300 0 00
Demir (mg) 14 18 818 4 182 0 00 |17 81,0 4 190 0 00 |18 857 3 143 0 00 |17 80 3 150 0 00
Cinko (mg) 10 11 500 11 500 0 00 |10 476 11 524 0 00 |14 667 7 333 0 00 |13 650 7 350 0 00
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7. TARTISMA ve SONUC

Bu calisma, insiilin direnci olan kadimnlarin tibbi beslenme tedavilerine liyofilize
kurutulmus kizilcik meyvesi (Cornus mas L.) eklenmesinin beslenme durumu iizerine

etkisini belirlemek amactyla yiiriitiilmiistiir.

7.1. Katiimcilarin Randomizasyon Oncesi Demografik Ozellikleri ve Beslenme

Durumlari

Calismaya 18 — 45 yas arasi insiilin direnci tanisi olan kadinlar dahil edilmistir.
Katilimeilarin yas ortalamasi 32,9 + 9,1 yildir. Calismaya katilan kadinlarin %44,0”1

lise mezunudur ve %78,6’s1 ¢alismamaktadir.

Ogiin sikhig1 kadar 6giin iceriklerinin de BKI artis1 ve insiilin direnci ile iliskili oldugu
bilinmektedir (Kahleova ve ark., 2017). Obez kadinlar ile yapilan bir ¢alismada 6giin
sikligt ile katilimcilarin HOMA-IR degerleri arasinda anlamli bir fark olmadigini
gostermistir (Farshchi ve ark., 2005). Ancak obez olmayan kadinlar ile yapilan farkli
bir ¢aligmada diizensiz 68iin aligkanliklarin daha yiikksek HOMA-IR degerleri ile
iligkili oldugu saptanmistir (Farshchi ve ark., 2004). Bu ¢alismamizda, katilimcilarin
beslenme aligkanliklar1 incelendiginde, %57,1’inin 3 6glin beslendigi, yalnizca
%2,4’lnlin 6 Ogiin beslendigi saptanmustir. Ayrica katilimcilarin %84,5°1 6giin
atlamakta ve en sik atlanan 6giin %54,8 ile dgle yemegi olmaktadir. Ogiin atlama
nedenleri incelendiginde %38,0’min ge¢ kalktigi/ge¢ kahvalti yaptig1 belirlenmistir.

Katilimcilarin ¢gogunlugunun ¢alismamasi bunun nedeni olabilir.

Fiziksel aktivite yetersizliginin insiilin direnci ile iliskili oldugu ve fiziksel aktivite de
artisin  Ozellikle kas hiicrelerine glikoz alimini arttirdigi yapilan caligmalarda
gosterilmistir (Hawley, 2004; Whillier, 2020). Katilimcilarin fiziksel aktivite
diizeylerini belirlemek i¢in kullanilan IPAQ-SF degerlendirildiginde ortalama puanin
556,2 +496,9 oldugu ve MET smiflamasina gore aktif grupta kimsenin yer almadigi,
%70,2°sinin minimal aktif grupta yer aldig1 saptanmistir. Katilimcilarinin
cogunlugunun ev hanimi olmasi daha sedanter bir yasam siirmelerinin ve fiziksel

aktivitelerinin daha diisiik olmasi ile iligkili olabilir.

Yetersiz uyku siiresinin (4 — 5 saat) saglikli yetiskinlerde insiilin duyarliligini azalttig

klinik ¢alismalarda gdsterilmistir (Buxton ve ark., 2010; Nedeltcheva ve ark., 2009).
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Katilimeilarin uyku stireleri incelendiginde ortalama uyku stiresi 7,7 + 1,5 saat olarak
belirlenmis ve %72,6’s1 uykularinin diizenli oldugunu beyan etmistir. Bu sonucun,
katilimcilarin ¢ogunun calismadigindan dolay1 yasam tarzlarindan kaynaklandigi

diistiniilmektedir.

Obezite, Ozellikle abdominal obezite, insiilin direnci gelisiminde 6nemli bir risk
faktoriidiir (Boden, 1997; Oral ve ark., 2002; Savage ve ark., 2007; Westphal, 2008).
Yapilan bir ¢alismada BKI ve BKO orani arttikca aglik insiilin seviyelerinin de arttig1
belirlenmistir (Valkonen ve ark., 2002). Daha oOnceki caligmalar géz Oniine
alindiginda, kadinlarda > 34 cm'den biiyiik bir BoC'nin artmis insiilin direnci, T2DM
ve MetS riskine isaret edebilecegini sdylemek miimkiindiir (Hingorjo ve ark., 2016;
Kumar ve ark., 2014). Bu ¢alismada, katilimcilarin BKI ortalamalariin obez smifinda
oldugu, bel g¢evresi, kalca ¢evresi, boyun c¢evresi ve viicut yag ylizdesinin yliksek

oldugu, BKO ve BBO’nin ise sinirda oldugu belirlenmistir.

Insiilin direnci olan hastalar ile yapilan bir calismada aglik kan glikozunun ortalamasi
102,8 £ 29,5 mg/dL olarak, bizim caligmamiza benzer sekilde referans aralikta
bulunmustur (Czernichow ve ark., 2009). Kim ve arkadaslarinin yaptigi calismada da
insiilin direnci olan hastalarin, aclik insiilin degerlerinin referans aralikta, 10,5 — 12,8
uU/mL arasinda degiskenlik gosterdigi belirlenmistir (Kim ve ark., 2010). Benzer
sekilde, bizim bu ¢aligmamizda da aglik instilinin 17,3 £ 5,6 uU/mL oldugu ve referans
olan 2,6 — 24,9 uU/mL araliginda oldugu saptanmistir. Aclik kan glikozu ve aclik
insiilini ayr1 ayr1 ele alindiginda insiilin direncini ifade etmez, bu neden ile normal
aralikta olmalar1 insiilin direncinin olmadigini gostermemektedir. Aclik insiilini ve
aclik glikozu degerleri lizerinden HOMA-IR hesaplanarak 2,5 ve iizeri sonug
bulunmasi, insiilin direncini yansitmaktadir (Matthews ve ark., 1985). Bu ¢alismada,
katilimcilarin HOMA-IR ortalama degerinin 4,09 + 1,40 oldugu belirlenmistir.
Calismaya alman tim katilimcilarin HOMA-IR degerinin 2,5 iistii olmasi sarti
arandigindan bu beklenen bir sonuctur. Yapilan bir ¢calismada, C-peptid degerinin 0,9
— 1,8 ng/mL {izerinde olmasinin insiilin direnci i¢in bir gosterge olabilecegi
belirlenmistir (Yosten ve ark., 2014). Yiiksek kan basinci olan hastalar ile yiiriitiilen
bir calismada, kan basinci yliksekligi olan insiilin direnci hastalarinda C-peptid
seviyeleri, kan basinci yiiksek olmayan insiilin direnci hastalarina kiyasla daha yiiksek

bulunmustur (Aver ve Eyvaz, 2022). Katilimcilarin C-peptid deger ortalamalari
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referans aralikta 3,09 + 0,71 ng/mL olarak saptanmistir, katilimcilarimizin yalnizca
5’inde hipertansiyon olmas1 bunun nedeni olabilir. insiilin direnci olan hastalar ile
yapilan bir ¢alismada aglik kan glikozu, aclik insiilini, c-peptid ve HbAi. degerleri
referans aralikta bulunmustur (Belwal ve ark., 2017). Bu calismada, baslangig

ortalama HbA . degerleri ise % 5,7 = 0,4 olarak referans aralikta bulunmustur.

Insiilin direnci varligi hastalarin kan lipit profilinde degisikliklere neden
olabilmektedir. Kadinlarda, trigliserit degerinin 150 mg/dL nin {izerinde ve HDL-K
degerinin 50 mg/dL’nin altinda olmas1 insiilin direnci i¢in risk olusturmaktadir
(Voruganti ve ark., 2010). Yapilan bir ¢calismada, bu ¢alismadan farkli olarak insiilin
direnci olan hastalarda trigliserit, total kolesterol ve LDL-K degerlerinin referans
araliklariin istiinde oldugu ancak HDL-K normal aralikta oldugu saptanmistir
(Solomon ve ark., 2010). Karaciger enzimleri olan ALT, AST ve ALP degerlerinin
insiilin direnci ile iligkisini gdsteren ¢caligmalar celiskilidir. Bazi ¢aligmalar HOMA-IR
degeri yliksek olan hastalarda karaciger enzim degerlerinin de yiiksek oldugunu
gostermektedir (Cruz ve ark., 2015; Li ve ark., 2015). Bu ¢alismada, insiilin direnci
olan kadinlarin trigliserit, total kolesterol, LDL-K, HDL-K, AST, ALT, ALP, iirik asit
ve ire degerlerinin referans aralikta oldugu saptanmistir, bunun nedeni g¢alisma

grubunun daha geng olmasi ve eslik eden kronik hastaliklarinin olmamasi olabilir.

Son yillarda, insiilin direnci gelisim mekanizmasinda altta yatan bir inflamasyonun
varligi ile ilgili ¢caligmalar yayginlasmistir (Esser ve ark., 2014; Rivas ve ark., 2015;
Wu ve Ballantyne, 2020). Tiirkiye’de, obez kadinlar ile yapilan bir ¢calismada, CRP
ortalamasi normal aralikta ve 0,57 mg/dL ve NLR ortalamasi ise kesme noktasinin
altinda, 1,79 olarak saptanmistir (Giingor ve ark., 2020). Literatiirde, insiilin direnci
olan hastalarda CRP seviyelerinin yiiksek oldugunu gosteren c¢ok sayida calisma
mevcuttur (Chen ve ark., 2004; Promintzer ve ark., 2007; Wellen ve Hotamisligil,
2005). Ancak, insiilin direnci olan ve olmayan hastalarin CRP seviyeleri arasinda
anlamli fark bulmayan ¢alismalarda bulunmaktadir (Basyigit ve ark., 2010; Keskin ve
ark., 2012). Bu calismada, baslangicta insiilin direnci olan kadinlarin inflamasyon
gostergeleri olan CRP, sedimantasyon ve CAR degerleri referans araligin iizerinde

bulunmugtur.
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Katilimeilarin baslangi¢ enerji ve besin dgesi alimlar incelendiginde 18 — 45 yas
kadmnlar i¢in TUBER tarafindan &nerilen ortalama 1800 kkal enerji aliminim altinda
kaldiklar1 ve ortalama enerji alimlarinin 1228,24 + 492,10 kkal oldugu belirlenmistir.
Bu c¢aligmaya katilan kadinlarin protein (g), lif (g) ve C vitamini (mg) alimlarinin da
referans degerlerinin altinda oldugu belirlenmistir. Insiilin direnci olan hastalara, TBT
planlanirken, diyetin toplam yag igeriginin enerjinin %30-35’ini ge¢cmemesi
onerilmektedir (Riccardi ve Rivellese, 2000). Diyet yag igeriginin artmasinin insiilin
duyarlilig ile ters iligkili oldugu, 6zellikle doymus yag asitlerinin fazla aliminin
insiilin direnci ile iligkili oldugu gdsterilmistir (Lovejoy, 2002). Calisma grubunda yag
tiiketim ortalamasi enerjinin %40,7 + 9,7’si olarak saptanmis ve Onerilerin iizerinde

bulunmustur.
7.2. Gruplarin Miidahale Oncesi Bulgular

Miidahale 6ncesi gruplarin demografik 6zellikleri, beslenme, uyku ve fiziksel aktivite
aliskanliklarinin, yas, antropometrik 6l¢iimler, biyokimyasal parametreler ve enerji ve
besin Ogesi alimlar1 arasinda istatiksel olarak fark olmadig belirlenmistir. Bu durum

gruplarin tiim parametreler icin homojen dagildigin1 géstermektedir.

7.3. Miidahale Oncesi ve Sonras1 Grup ici Degisimler

Kizilcik meyvesinin, antosiyanin igeriginin yiiksek olmasi nedeniyle obeziteyi
onleyici etkileri olabilecegi diisiiniilmektedir. Antosiyaninlerin, antropometrik
Ol¢iimler tlizerine etkisini gosteren ¢alismalar ¢eliskilidir (Gholamrezayi ve ark., 2019;
Soltani ve ark., 2015; Yarhosseini ve ark., 2021). Postmenopazal kadinlar ile diyet
degisikligi yapilmadan giinliikk 900 mg CM ekstrakti verilen bir ¢aligmada, 8 haftanin
sonunda plasebo grubuyla karsilastirildiginda, CM takviyesinin viicut agirhigi, BKi ve
bel ¢evresinde azalma ile iligkili oldugu saptanmistir (Gholamrezayi ve ark., 2019).
Ataei-Jafari ve arkadaslar1 diyabet tanisi olan 19 kadn ile yiiriittiigii pilot caligmada
antosiyanin igerigi yiikksek 40 g visne konsantresinin 6 hafta siireyle tliketilmesinin
viicut agirhginda ve BKI’de azalmayla sonuglandigini gdstermistir (Ataie-Jafari ve
ark., 2008). Bunun aksine, NAFLD tanis1 olan 50 hasta ile yapilan bir diger ¢aligmada
ise 12 hafta siireyle CM ekstrakti ve plasebo karsilastirilmis, baglangi¢ ve 12. hafta
karsilagtirildiginda her iki grup i¢in de viicut agirhigy, bel ¢evresi, kalga ¢evresi, BKO,
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viicut yag kiitlesi, viicut yag yiizdesi ve yagsiz viicut kiitlesi arasinda herhangi bir
istatistiksel fark bulunmamistir (Yarhosseini ve ark., 2021). Bu etkiler i¢in birkag olas1
etki mekanizmasi &ne siiriilmiistiir. ilk olarak, mitojenle aktive protein kinaz (MAPK)
ve niikleer faktor-kappa B (NF-kB) stres sinyal yolaklarimi degistirerek, obezite
patolojisinde sitoprotektif ve anti-inflamatuar rollerinin olmasidir. Ikinci olas
mekanizmasi antosiyaninlerin adiponektin seviyelerini artirmasi, leptin sekresyonunu
ve yag birikimini azaltarak viicut agirhigr kaybini saglayabilecekleridir. Bir diger
mekanizma ise antosiyaninlerin, pankreatik lipaz aktivitesini inhibe etmeleri yoluyla
viseral yag birikimini baskilamalari ve bdylece ince bagirsakta yag emilimini
azaltmalaridir (Azzini ve ark., 2017). Bu calismada ise, TBT uygulanan DK ve D
gruplarinda 12 hafta sonunda viicut agirligi, BKI, BC, KC, UOKC, BoC, viicut su
kiitlesi, viicut yag kiitlesi, viicut yag yiizdesi, viicut kas kiitlesi ve BBO’daki azalis
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Sadece CM verilen K grubunda, BC, KC,
UOKC, BoC, viicut su kiitlesi, viicut kas kiitlesi ve bel/boy oranmindaki azalma
istatistiksel olarak anlamli bulunmus ancak viicut agirhgi, BKI, viicut yag kiitlesi,
viicut yag yiizdesi ve BKO’daki fark anlamli bulunmamaistir. Tibbi beslenme tedavisi
uygulanmayan K ve C gruplarinda viicut ¢evre Ol¢iimlerindeki azalma, mevcut su
kiitlesi ve kas kiitlesi azalmasindan kaynakli olabilir, her iki grup i¢in de viicut yag
kiitlesi ve viicut yag yiizdesinde azalma saptanmamistir. Bu c¢alismada TBT
uygulamadan yalnizca CM tiiketiminin viicut yag kiitlesi ve viicut yag yiizdesine etkisi
bulunmamustir, bunun nedeni diger ¢calismadan farkl olarak antosiyaninlerin ekstrakte
edilmeden meyvenin kendisinin verilmesi ve antosiyanin miktarinin daha diisiik

olmasi olabilir.

Antosiyaninlerin, inflamasyonu azaltarak ve ayrica o-amilaz ve o-glukosidaz
enzimleri inhibe ederek aclik kan glikozunu ve insiilin direncini azaltici etkileri oldugu
literatiirde gosterilmistir (Asgary ve ark., 2013; Jayaprakasam ve ark., 2006; Matsui
ve ark.,, 2001; Sarikaphuti ve ark., 2013; Soltani ve ark., 2015). Zhang ve
arkadaglarinin yaptig1 hiicre ¢alismasinda, CM’den elde edilen polifenollerinin insiilin
reseptOriiniin fosforilasyonunu ve dokular tarafindan glukoz aliminin uyarilabildigini
gostermistir (Zhang ve ark., 2006). Diyabetik sigan modeli olusturulan bir ¢calismada
CM verilmesinin, antidiyabetik ila¢ verilen gruba benzer sekilde aclik kan glikozunu

azalttig1 gosterilmistir (Asgary ve ark., 2014). Bununla birlikte insanlar iizerinde
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etkinligini degerlendiren ¢aligmalar siirlidir. Postmenopozal kadinlar ile yapilan
plasebo kontrollii bir calismada da CM ilavesinin aglik kan glikozu, a¢lik insiilini ve
HOMA-IR iizerinde etkili olmadig1 gosterilmistir (Gholamrezayi ve ark., 2019).
Soltani ve arkadaslarinin yaptig1 calismada, 6 hafta siireyle CM kapsiilleri tiiketen
T2DM’li hastalarda HbA ., aglik kan glikoz seviyelerinde azalma ve aclik insiilin
seviyelerinde artisg oldugu bulunmustur (Soltani ve ark., 2015). Bu ¢aligmada, TBT ye
giinliik 20 g liyofilize kurutulmus CM eklenen DK grubunda aglik kan glikozu, HbA ¢,
aclik insiilini, C-peptid ve HOMA-IR degerlerinin hepsi 12 haftalik miidahalenin
sonunda azalmig ve baslangic ile arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. Insiilin direncinin gdstergesi olan, HOMA-IR degeri miidahale sonrasi
DK grubunda 2,22 (1,86 — 2,63) olarak yalnizca bu grupta insiilin direnci tanis1 igin
kesme noktasi olan 2,5’in altina diigmiistiir. Sadece TBT verilen D grubunda ise 12
hafta sonunda, HbA, a¢lik insiilini ve HOMA-IR degerlerindeki azalis istatistiksel
olarak anlamli bulunmus ancak aglik kan glikozu degisimi anlamli degildir. Herhangi
bir TBT verilmeyen, yalnizca CM tiiketen K grubunda ise C-peptid hari¢ diger insiilin
direnci iligkili parametrelerde miidahale 6ncesi ve sonrasi degisim istatistiksel olarak
anlamli bulunmustur. Herhangi bir miidahalenin yapilmadigi C grubunda ise aclik
insiilini ve HOMA-IR’de istatistiksel olarak anlamli bir artis saptanmistir. Kontrol
grubunda instilin direnci parametrelerin 12 hafta sonunda artmasi beklenen bir sonug
iken yalnizca CM verilen grupta C-peptid disindaki tiim insiilin direnci iliski
parametrelerde azalma goriilmesi igerdigi polifenollerin insiilin duyarliligini ve
hiicrelere glikoz alimini artirmasi ile iligkili olabilir. Ayni mekanizmayla, DK
grubunda aglik kan glikozu azalmasinin anlamli bulunurken D grubunda bulunmamast

da agiklanabilir.

Antosiyaninden zengin meyvelerin onerilen bir hipolipidemik mekanizmasi, apo B-
100'in ve ¢ok diisiik yogunluklu lipoproteinin (VLDL) diisiik salgilanmasina ve bunun
sonucunda LDL-K ve trigliserit seviyelerinin azalmasina neden olmalaridir (Zern ve
ark., 2005). Ayrica antosiyaninler, HDL-K artirabilen, LDL-K ve total kolesterolii
azaltabilen PPAR-a ekspresyonunu artirmada da potansiyel bir etkiye sahiptir (Du ve
ark., 2015). Asgary ve arkadaslari, ¢ocuklarda ve ergenlerde 6 haftaik CM
tiiketiminden sonra LDL-K, HDL-K, total kolesterol, trigliserit, apo A-I ve apo B'yi
iceren lipit profilinde bazi iyilesmeler oldugunu gostermistir (Asgary ve ark., 2013).
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Asgary ve arkadaslarinin, diyabetik sicanlar ile yaptig1 calismada, 4 hafta stireyle CM
takviyesi yapilan grupta miidahale siiresinin sonunda baglangica gore AST, ALT, total
kolesterol, LDL-K ve HDL-K seviyeleri arasinda anlamli1 fark bulamamis ancak ALP
ve trigliserit seviyelerinde degisimleri anlamli bulmustur (Asgary ve ark., 2014).
Soltani ve arkadaglarinin yaptig1 calismada ise, diyabetik yetiskin hastalarda 6 hafta
CM ekstratinin verilmesi sonucunda AST ve ALT seviyelerinde anlamli bir fark
olmadigini, ancak trigliserit seviyelerindeki farkin anlamli oldugunu gostermistir
(Soltani ve ark., 2015). Postmenopozal kadinlar ile yapilan bir ¢aligmada, 8 hafta
stireyle CM ekstraktinin takviye edilmesinin miidahale sonunda trigliserit, LDL-K ve
HDL-K degerlerinde anlamli degisiklikler varken, total kolesterol degerinin ise benzer
bulundugu gosterilmistir (Gholamrezayi ve ark., 2019). Bu ¢alismada, DK grubunda
ALT degerindeki azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmus, ancak trigliserit, total
kolesterol, LDL-K, HDL-K, AST ve ALP degerlerinde fark bulunmamistir. Yalnizca
TBT alan D grubunda, trigliserit, ALT ve ALP degerleri azalmistir. Kizilcik meyvesi
tilketen K grubunda ise yalnizca trigliserit degerindeki azalma anlamli bulunmustur.
Kontrol grubunda, LDL-K anlamli sekilde artis gostermistir. Bizim ¢alismamizda CM
tilketen gruplarda total kolesterol, LDL-K, HDL-K, AST ve ALP’de fark
olusmamasinin nedeni baslangi¢c durumunda da tiim gruplarin saglikli referans aralikta

yer almasi olabilir.

Inflamasyon, obezite ve insiilin direnci arasindaki en iyi karakterize edilmis baglant:
olarak bilinmektedir (Belwal ve ark., 2017). Inflamatuar sitokinlerin upregiilasyonu
ve bunlarin insiilin direncindeki rolii pek ¢ok calismada ele alinmistir (Asghar ve
Sheikh, 2017; De Luca ve Olefsky, 2008; Singh ve ark., 2009). Antosiyaninler, pek
cok farkli mekanizma iizerinden anti-inflamatuar etki gostermektedir (Belwal ve ark.,
2017). Bu nedenle, antosiyaninlerin bilinen anti-inflamatuar etkisinin, insiilin
direncini iyilestirmede etkili olabilecegi diislinlilmektedir. Viicut agirliginda ve
ozellikle viicut yag kiitlesindeki azalmalarin inflamasyonu azaltmada etkili oldugu da
yapilan ¢alismalarda gosterilmistir (Esposito ve ark., 2003; Kopp ve ark., 2003; Ryan
ve Nicklas, 2004). Postmenopozal kadinlar ile yapilan bir calismada ise 8 hafta siireyle
900 mg CM ekstrakti verilmesinin CRP seviyelerinde azalma ile sonuglandigini
gostermektedir (Aryaeian ve ark., 2021). Yapilan farkli bir ¢aligmada da, yiiksek yagl

ve kalorili bir kahvalt1 6glinlinden sonra yaban mersini tiiketiminin CRP seviyelerinde
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azalma sagladigimi belirlemistir (Furlan ve ark., 2019). Asgary ve arkadaglarinin,
dislipidemisi olan ¢ocuk ve adolesanlarda yaptig1 bir calisma 8 hafta siireyle CM
takviyesinin CRP iizerine bir etkisinin olmadigini belirlemistir (Asgary ve ark., 2013).
Bu c¢aligmada, miidahale sonunda CRP ve sedimantasyon degerleri DK, D ve K
grubunda azalmis ve C grubunda artig gdstermistir ancak istatistiksel olarak anlamlilik
yalnizca DK ve D gruplarinda saptanmistir. Miidahale 6ncesi tiim gruplar i¢in LCR
degerleri 0,68’in altinda iken ¢alisma sonunda DK kesme noktasina yaklagmis ve D
grubunda ise 0,68’in iizerine ¢ikarak kesme degerinin iizerinde, normal sinirlara
geldigi belirlenmistir. Miidahale Oncesinde tiim gruplarin CAR degeri 0,09’un
iizerindeyken miidahale sonrasi, DK ve D grubu inflamasyon gdstergesi olan kesme
noktasinin altinda kalmistir ve bu degisim her iki grup icin de istatistiksel olarak
anlamli  bulunmustur. Inflamasyon parametrelerinin grup ici degisimlerin
degerlendirildiginde DK ve D gruplarindaki sonuglarin benzer olmasi ve K grubunda
tiim degerlerin miidahale 6ncesine gore farkli olmamasi CM etkisinden daha ¢ok DK
ve D gruplarinda diyet miidahalesiyle birlikte goriilen viicut yag kiitlesindeki

azalmanin inflamasyonu iyilestirmede daha etkili olmasindan kaynaklanabilir.

Insiilin direnci igin klinik uygulamada éncelikli tedavi, bireysellestirilmis TBT ve
fiziksel aktiviteyi artirmaya yonelik davranig degisiklikleridir (Sievenpiper ve ark.,
2002). Insiilin direncine 6zgii enerji ve makro besin dgesi dagilimlar1 belirlenmemis
olsa da yeterli ve dengeli beslenme planinin uygulanmasinin viicut agirliginda azalma
ve dolayisi ile insiilin direncinde iyilesme saglayacag: belirtilmektedir (Evert ve ark.,
2019) Tiirkiye Beslenme Rehber’ine (TUBER) gére 18 — 45 yas aras1 kadinlar igin
Onerilen ortalama enerji alimi giinliikk 1800 kkal’dir. Ayni rehbere gore, karbonhidrat
alimi giinliik 130 g’in, protein alimi giinliikk ortalama 55,2 g’in ve lif alim1 25 g’in
altinda olmamalidir (TUBER, 2016). Yag igerigi icin, diyette yer alan yagm tiiriinin,
toplam yag alimindan daha 6nemli oldugunu ve diyetteki toplam yag igeriginin %30
— 35’in listlinde olmamasi gerektigi bilinmektedir (Ley ve ark., 2014; Muscogiuri ve
ark., 2021). Tiirkiye’de insiilin direnci hastalar1 ile yapilan bir ¢aligmada, hastalarin
giinliik enerji, protein ve lif alimlar1 onerilen diizeyde, enerjinin karbonhidrattan
saglanan orani Onerilenin altinda ve yagdan saglanan orani ise Onerilen diizeyin
iistinde bulunmustur (Ozkan ve ark., 2017). Bu calismada miidahale 6ncesi tiim

gruplarin enerji, karbonhidrat, enerjinin karbonhidrattan gelen orani, protein ve lif
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alimlar1 Onerilerin altinda, enerjinin yagdan gelen oranin da onerilen diizeylerin
iistiinde oldugu bulunmustur. Miidahale sonras1t TBT uygulanan DK ve D gruplarinda,
enerji, karbonhidrat ve protein alimlari istatistiksel olarak anlamli bir sekilde artmis
ve Onerilen diizeylere yaklasmistir. Yag alimlar1 (g) degerlendirildiginde miidahale
oncesi ve sonrasi tiim gruplarda benzer olsa da, TBT uygulanan gruplarda enerji
iceriginin bireysel ihtiyaca gore hesaplanmasinin sonucunda, giinliik beslenme planin
yagdan gelen yiizdesinin DK grubunda %43,0’dan %33,5’e, D grubunda ise %39’dan
%34,4’e geriledigi saptanmistir. Lif (g) alim1 DK, D ve K grubunda artis gdsterse de
yalnizca K grubundaki artig istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Herhangi bir
miidahale yapilmayan C grubunda ise yalnizca diyetin proteinden gelen yiizdesinde
istatistiksel olarak anlamli bir artis saptanmustir. Bireysellestirilmis TBT plani
hazirlanan DK ve D gruplarinda miidahale 6ncesi onerilerin ¢ok altinda olan enerji,
karbonhidrat ve protein alimlar1 beklendigi tizere artmus, yiiksek olan giinliik enerjinin
yagdan gelen yiizdesi ise azalmistir. Sadece CM verilen grupta herhangi bir TBT
uygulanmadigi i¢in miidahale Oncesi ve sonrasi enerji ve makro besin dgelerinin
benzer olmasi beklenen bir sonug iken lif (g) alimlarindaki artis tiikettikleri giinliik

CM miktarinda bulunan ortalama 3,7 g liften kaynaklaniyor olabilir.

A, D ve E vitamininin anti-inflamatuar 6zellikleri insiilin direnci hastalarinda fayda
saglayabilecekleri ile ilgili ¢aligmalarin artmasini saglamistir (Zunino ve ark., 2006).
Kizilcik meyvesi, ¢ilek, limon gibi meyvelerden 6nemli dl¢lide daha fazla C vitamini
icermektedir (Kazimierski ve ark., 2019). Kizileik meyvesinin 20 g liyofilize
kurutulmusu yaklasik 65 g C vitamini igermektedir. C vitamini igerigi zengin CM
verilen DK ve K gruplarinda, C vitamini alimindaki artis istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur.
7.4. Gruplarin Miidahale Sonras1 Bulgular:

Meyvelerin antosiyanin igeriginin antropometrik Ol¢limler iizerine olumlu etkileri
oldugu ve bu etkilerin MAPK ve NF-«B sinyalleme stres yolunu degistirerek, bu yolla
inflamasyonu azaltarak obeziteyi onledigi diislinlilmektedir. Ayrica antosiyaninlerin,
yag dokusunda degisikliklere neden olabildigi, adipositokinlerin ekspresyonunu
degistirerek, adiponektin diizeylerini artirabildigi de gosterilmistir (Azzini ve ark.,

2017). Gholamrezayi ve arkadaslarimin postmenopozal kadinlar ile yaptigi bir
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calismada, 900 mg CM ekstrakt1 verilen grup ile plasebo grubu karsilastirildiginda,
miidahale sonrasi viicut agirligi, BKi ve BC degerleri gruplar arasi benzer bulunmus
ancak degisim miktarlar1 karsilastirildiginda ti¢ deger icin de CM grubundaki azalis
plasebo grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli sekilde daha fazla bulunmustur
(Gholamrezayi ve ark., 2019). Yarhosseini ve arkadaglari, NAFLD hastalar ile
yaptiklar1 randomize kontrollii bir calismada 12 hafta siireyle giinlik 32 mg
antosiyanin igeren sivi CM ekstrakti verilen grup ile plasebo grubu arasinda viicut
agirhgl, BC, BKO, viicut yag Kkiitlesi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptamamistir (Yarhosseini ve ark., 2021). Farkli bir calismada 9 -16 yas aras1 ¢ocuk
ve ergenlere 6 hafta siireyle giinde 2 kez 50 g’lik CM verilmesinin kontrol grubuna
kiyasla BKI ve BKO iizerine bir etkisi olmadigini gdstermistir (Asgary ve ark., 2013).
Basu ve arkadaslar1 ise MetS tanisi olan obez hastalar ile yaptiklar1 calismada 8 hafta
stireyle giinliik 50 g liyofilize kurutulmus yaban mersini tiiketiminin kontrol grubu ile
karsilagtirdiginda viicut agirligi ve bel ¢evresinin A degisimleri arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulamamistir (Basu ve ark., 2010). Giinliik 300 mg CM
ekstraktt verilen T2DM hastalarinin 6 hafta sonundaki sonuglarinit derleyen bir
calismada, CM grubunda BKI degerleri kismen azalmis plasebo grubunda kismen
artmis ancak hem gruplar aras1 BKI degerleri hem de degisim farklar: istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir (Soltani ve ark., 2015). Literatiirdeki ¢aligmalara benzer
olarak bu ¢alismada da tibbi beslenme tedavisi uygulanan gruplar (DK ve D) arasinda
miidahale sonrasinda yalnizca bel/kal¢a oran1 DK grubunda istatistiksel olarak daha
diisiik bulunmustur. Yine ayni iki grup arasinda 12 hafta sonundaki degisim ytizdeleri
(A) degerlendirildiginde yalnizca viicut su kiitlesinde azalig yiizdesi DK grubunda
istatistiksel olarak anlaml sekilde daha diisiik bulunmustur. Tibbi beslenme tedavisi
uygulanmayan yalnizca CM verilen K grubu ve kontrol grubu olan C grubu
karsilagtirildiginda ise hem miidahale sonrasi antropometrik Sl¢limlerin hem de 12
hafta sonundaki degisim yiizdelerinin (A) hepsinin benzer oldugu belirlenmistir.
Miidahale sonrasi antropometrik O6l¢iimlerin degisim yiizdelerinin tamami gruplar
arasinda farklilik gosterse de bu farklar tibbi beslenme tedavisi uygulayan ve
uygulanmayan gruplar arasindadir. Literatiir ile paralellik gosteren bu sonuglarimiz
CM ilavesinin degil TBT’nin antropometrik o6l¢iimlerde anlamli farklar ile

sonuclandigini desteklemektedir.
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Kizilcik meyvesinin antosiyanin igerigi sayesinde a-glukozidaz ve a-amilaz enzim
aktivitelerini inhibe ederek aglik kan glikozu seviyelerini azaltabilecegi ve insiilinin
etkisini artirabilecegi ¢aligmalarda gosterilmistir (Asgary ve ark., 2014; Matsui ve
ark., 2001). Literatiirde CM ile yapilan smirli sayida klinik ¢alisma vardir ve bu
calisma sonuglart CM’nin biyokimyasal parametreleri iizerine etkisinde celiskili
sonuglar vermektedir. Calisma gruplariin farkliliklari, CM’nin yetistigi bolge, verilen
miktar1 ve formu farklilik gosterdigi icin etkileri de farkli bulunmustur. Yapilan bir
calisgmada 10 giin siireyle farelere CM verilmesinin hipoglisemik etkisi oldugu
gosterilmistir (Mirbadalzadeh ve Shirdel, 2010). Postmenopozal kadinlar ile yapilan
bir ¢alismanin sonuglar1 6 hafta siireyle 900 mg CM ekstraktinin plasebo grubu ile
karsilastirildiginda aclik instilini, HOMA-IR, trigliserit, total kolesterol ve LDL-K’nin
miidahale sonrasi degerleri arasinda ve 6 hafta sonundaki degisimleri arasinda
istatistiksel bir fark olmadigini ama HDL-K diizeyinin CM grubunda arttig1 ve plasebo
grubuyla arasinda anlamli bir fark oldugunu belirlemistir (Gholamrezayi ve ark.,
2019). Aryaeian ve arkadaglarin yaptig1 ¢alismaya gore giinliik 900 mg CM ekstraktini
8 hafta siireyle tiiketen kadinlar ile plasebo grubu karsilastirildiginda CRP seviyeleri
istatistiksel olarak CM grubunda daha diisiik bulunmustur (Aryaeian ve ark., 2021).
Asgary ve arkadaglarinin ¢ocuk ve addlesanlarda yaptigi ¢aligmada ise CM verilen
grup ve kontrol grubu arasinda total kolesterol, LDL-K, HDL-K ve CRP seviyelerinin
benzer, trigliserit seviyelerinin ise CM grubunda istatistiksel olarak daha diisiik oldugu
belirlenmistir (Asgary ve ark., 2013). Soltani ve arkadaslarinin T2DM hastalari ile
yaptiklar1 ve 6 hafta siireyle 600 mg/giin antosiyanin tiilketen grubu plasebo grubu ile
karsilastirdiklar1 calismada aglik insiilin seviyelerindeki artisin ve HbA ¢ ile trigliserit
seviyelerindeki azalisgin CM grubunda daha fazla oldugunu ve istatistiksel olarak
anlamli oldugunu gostermektedir (Soltani ve ark., 2015). Bu calismada, TBT
uygulanan ve antropometrik dl¢lim farklari degerlendirildiginde yalnizca viicut su
kiitleleri arasinda fark bulunan DK ve D gruplar1 arasinda miidahale sonras1t HbAc,
aclik insiilini ve HOMA-IR degerleri DK grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde
daha diisiik bulunmustur. Miidahale sonras1 C-peptid ve HOMA-IR deger ortancalari
2,5’un altinda olan tek grup TBT’ye CM eklenen DK grubu olmustur. Degisim
yiizdeleri incelendiginde ise DK grubunda aglik insiilinin %35,90, c-peptid degerinin
%19,49 ve HOMA-IR degerinin %41,07 azaldig1 ve D grubundan yaklagik 2 kat daha
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fazla azalan bu degerlerin iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli oldugu
saptanmistir. Antropometrik Ol¢iimlerdeki degisimde iistiinliigli olan TBT alan D
grubu ile TBT almayan yalnizca CM alan K grubu karsilastirildiginda ise aglik
insiilini, c-peptid ve HOMA-IR degerleri istatistiksel olarak anlamli sekilde D
grubunda daha diisiik olsa da degisim yiizdeleri degerlendirildiginde bu degerlerdeki
azaliglarin iki grup i¢in benzer oldugu saptanmistir. Bu parametreler i¢in, TBT
uygulanmadan yalnizca CM verilmesinin de benzer degisimler sagladig
diistintilebilir. Gruplardan, TBT almayan ve 12 hafta sonunda tiim antropometrik
Olciimleri benzer olan K ve C grubu karsilagtirildiginda, HbA ., aclik insiilini ve
HOMA-IR degerlerinin CM tiiketen K grubunda daha diisiik oldugu ve aclik kan
glikozu, a¢lik insiilini ve HOMA-IR degerlerindeki ylizde azalisin yine bu grupta daha
fazla oldugu saptanmistir. Tibbi beslenme tedavisi alan ve almayan gruplar arasinda
inflamasyon belirtegleri ve trigliserit azaliglarinda anlamli farklar gozlemse de

antropometrik dl¢timlerdeki degisim bunlara neden olmus olabilir.

Insiilin direncinin bilinen en iyi tedavisi bireysellestirilmis bir TBT ile viicut
agirhginda ve viicut yag kiitlesinde azalma saglamaktir (Solomon ve ark., 2010;
Weickert, 2012). Diyabeti Onleme Programinda, %54 karbonhidrat igeren TBT ve
eslik eden fiziksel aktivite ile saglanan %7’lik bir viicut agirlig1 kaybinin T2DM nin
ilerlemesini %58 azalttig1 ve insiilin direnci iliskili parametrelerde iyilesme ile
sonuclandigi gosterilmistir (Kitabchi ve ark., 2005). Diyet karbonhidrat iceriginin
mortalite lizerine etkisini aragtiran 25 yillik 15 428 kisinin takip sonuglari, hem diisiik
karbonhidratli diyetlerin hem de yliksek karbonhidratli diyetlerin mortalite riskini
artirdigin1 ve riskin en az oldugu grubun %50 — 55 karbonhidrat iceren diyetlerde
oldugunu saptamistir (Seidelmann ve ark., 2018). Bir meta-analiz ¢alismasinda yiiksek
proteinli (%25 — 32) beslenme planlar diisiik proteinli (%15 — 20) beslenme planlari
ile karsilastirilmis ve yiiksek proteinli diyetlerin ortalama 2 kg daha fazla viicut agirligi
kayb1 ve HbAlc’de %0,5’lik daha fazla bir iyilesme sagladigin1 ancak aglik kan
glikozu, serum lipit profilleri veya kan basincinda bir farki olmadiginit belirlemistir
(Dong ve ark., 2013). Insiilin direnci tedavisinde ve T2DM nin énlenmesinde yag
alimi ile ilgili literatiirde farkli oranlar belirtilse de, yiliksek yagli diyetlerin viicut
agirhig artigina ve insiilin duyarlhiliginda azalmaya yol ag¢tig1 bilinmektedir (Risérus ve

ark., 2009). Saglik icin diyetteki toplam yag iceriginin %30 — 35’in iistiinde olmamas1
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gerektigi soylenmektedir (Muscogiuri ve ark., 2021). Diyetin lif igceriginin artirilmast
insiilin direnci riskini azaltabilmektedir (Esmaillzadeh ve ark., 2007). Yeterli lif
aliminin diyabetli bireylerde tiim nedenle bagli mortalitenin azalmasi ile iliskili oldugu
ve T2DM riski olan veya diyabetli bireylerde 1000 kkal bagina minimum 14/giin lif
alimi olmasi gerektigi belirtilmistir (Evert ve ark., 2019; He ve ark., 2010). A,Cve E
vitaminlerinin anti-inflamatuar 6zelliklerinin olmasi ve insililin direnci olusum
mekanizmasinda inflamasyonun 6nemli bir yerinin olmasi bu vitaminlerin takviyesine
dikkat ¢ekmektedir (Reifen, 2002; Sanchez-Moreno ve ark., 2004; Sodergren ve ark.,
2000). Langlois ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alisma serum C vitamini diisiikliigliniin
CRP seviyelerinin yiiksekligi ile iliskili oldugu ve C vitamini takviyesinin CRP
seviyelerini iyilestirdigini gostermistir (Langlois ve ark., 2001). Bir meta-analiz
calismast C vitaminin ve E vitamini alimmin T2DM’li bireylerde insiilin direnci
iizerine bir etkisi olmadigini saptamistir (Khodaeian ve ark., 2015). Farkli olarak, Cinli
yetiskin bireylerle yapilan bir ¢alisma, C vitamininin 140 mg/giin alindiginda T2DM
geligme riskinin %5’ten az oldugu ve yiiksek C vitamini aliminin T2DM i¢in koruyucu
rol oynadigini bildirmistir (Zhou ve ark., 2016). Bu calismada, TBT uygulanan iki
grup olan DK ve D arasinda yalnizca lif ve C vitamini alimlarmin DK grubunda
istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu, TBT uygulamayan iki grup olan K ve C
arasinda da yalnizca lif ve C vitamini alimlarinin K grubunda daha yiiksek oldugu
bulunmustur. Kizilcik meyvesi alan 2 grubun hem lif alim1 hem de C vitamini aliminin
yiiksek olmas1 meyvenin iceriginden kaynaklaniyor olabilir. Tibbi beslenme tedavisi
alan ve almayan gruplar arasindaki farklara bakildiginda enerji, protein, karbonhidrat
alimlarinin DK ve D grubunda benzer ve K ve C’den yiiksek oldugu, enerjinin yagdan
gelen yiizdesinin ise DK ve D grubunda benzer ve K ve C’den diisiik oldugu bu
farklarinda istatistiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir. Mikro besin dgelerinden
Bi2 vitaminin DK grubunda C grubundan istatistiksel olarak anlamli sekilde daha
yiiksek oldugu da belirlenmistir. Gruplarin besin tiiketimleri degerlendirildiginde TBT
alan gruplarin kendi aralarinda, TBT almayan gruplarinda kendi aralarinda lif ve C
vitamini hari¢ benzer olmasi beklenen bir sonuctur. Ayni sekilde TBT alan ve almayan

gruplarin karsilastirilmasinda gosterilen anlamli farklar da beklenen bir sonugtur.

Gruplarin miidahale sonrasi karsilagtirllmasinin genel degerlendirilmesinde, TBT

uygulayan DK ve D gruplarinda antropometrik 6l¢iimleri ve dlgiimlerdeki degisim
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yiizdelerinin benzer oldugu, besin tiikketimlerinin de baslangigtan farkli olsa da gruplar
aralarinda benzer oldugu ancak biyokimyasal parametrelerden c-peptid ve HOMA-IR
deger ortancalar1 2,5’un altinda olan tek grubun DK oldugu bulunmustur. Degisim
yiizdeleri incelendiginde DK grubunda aglik insiilinin %35,90, c-peptid degerinin
%19,49 ve HOMA-IR degerinin %41,07 azalmasi ve D grubundan yaklasik 2 kat daha
fazla olmast CM’nin insiilin direncini iligkili parametrelerde etkili oldugunu
gostermektedir. Ayrica, TBT uygulamayan K ve C gruplarinda hem kendi i¢inde
miidahale 6ncesi ve sonrasinin hem de gruplar arasinda antropometrik dlgilimlerin ve
besin tiiketimlerinin benzer olmasi ancak aglik kan glikozu, aclik insiilini ve HOMA-
IR degerlerindeki yiizde azalisin K grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde daha
fazla olmast da CM’nin insiilin direncini iliskili parametrelerde etkili oldugunu
desteklemektedir. Kizileitk meyvesi tiiketmeyen ancak TBT alan D grubunda
antropometrik dl¢timlerin K grubuna kiyasla anlamli sekilde diisiik oldugu halde K
grubu ve D grubu arasinda insiilin direnci iligkili parametrelerin degisimlerinin benzer
oldugu saptanmistir. Herhangi bir TBT uygulamayan bireylerde, CM’nin insiilin
direncini, TBT uygulayanlara benzer sekilde etkiledigi ve TBT uygulayan bireylerin
programlarina 20 g liyofilize kurutulmus CM eklendiginde bu etkilerin 2 kat arttig1

sOylenebilir.

Sonuglarimiz, tibbi beslenme tedavisinin insiilin direnci olan kadinlarda olumlu
etkileri oldugunu ve tibbi beslenme tedavisine 20 g liyofilize kurutulmus kizilcik
meyvesi (cornus mas L.) ilavesinin hastalig1 iyilestirmek ve T2DM’yi 6nlemek i¢in

potansiyel ajanlar olarak kullanilabilecegini gostermektedir.
Bu sonuglar 15181nda;

e Insiilin direnci olan kadinlarin tedavisinde anahtar rol tibbi beslenme tedavisi
olmakla beraber, tibbi beslenme tedavisine en az 12 hafta siireyle eklenecek 20
g liyofilize kurutulmus kizilcik (cornus mas L.) meyvesiyle ek faydalar
saglanabilir.

o Kiuzilcik (cornus mas L.) meyvesi ile ilgili literatiirdeki caligmalar agirlikta
olarak hayvan calismalaridir ve sinirli sayida yapilan klinik ¢aligmalar ise
ekstraktlar ile yapilmustir. Insiilin direnci olan bireylerin, giinliik beslenme

diizeninde meyve tercihlerini kirmizi-mor renkli antosiyanin igerigi yiiksek
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meyvelerden yana kullanmasi hastaligin kontrol altina alinmasi ve T2DM’nin
onlenmesi yoniinde olumlu etkileri oldugu diisiiniilebilir.

Liyofilize kurutma yontemi diger saklama yontemleri ile karsilastirildiginda
antioksidan kapasitesini ve C vitamini igerigini daha iyi korumaktadir.
Meyvelerin hem daha uzun raf omrii ile saklanmasi hem de besin ogesi
iceriginin korunmas: icin liyofilizasyon iyi bir yontem olmaktadir. Ozellikle
antioksidan kapasitesi yiiksek meyvelerin liyofilize kurutularak satiglarinin
artirtlmasi Onerilebilir.

Kizileik (cornus mas L.) meyvesi, lilkemizde dogal olarak pek cok bdlgede
yetismekte ancak tiiketimi sinirli olmaktadir. Genellikle sekerle beraber
kaynatilarak ya da pestili yapilarak tiiketilmekte ve eklenen seker bu ¢alismada
bulunan olumlu etkileri 6nlemektedir. Kizilcik (cornus mas L.) meyvesinin
yetistiriciligi artirilabilir ve tiiketimi ile ilgili alternatifler gelistirilerek {ilke
ekonomisine katki saglanabilir.

Bu c¢alismada, liyofilize kurutulmus kizileik (cornus mas L.) meyvesinin,
insiilin direncindeki hormonal etkileri diglayabilmek i¢in premenopoz
kadmlara etkisi arastirilmis, erkek bireyleri, farkli yas gruplarini ve farkl

hastaliklar1 da kapsayan daha fazla ¢aligmalarin planlanmasi 6nerilebilir.
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Ek 1. Bilgilendirilmis Onam Formu
Tarih: .../...[......
BILGILENDIRILMIiS GONULLU ONAM FORMU

“Insiilin Direnci Olan Kadinlarin Tibbi Beslenme Tedavisine Kizilcik (Cornus mas L.)
Meyvesi Eklenmesinin Beslenme Durumuna Etkisi” adli ¢aligmada, insiilin direnci olan
kadmnlarda diyet degisikligi ve diyete kizileik eklenmesinin hastalarin biyokimyasal
parametreleri iizerine etkileri arastirilacak ve kizilcigm bu hastalarin diyetlerine eklenmesinin
sonuclar1 degerlendirilecektir.

Bu calismaya sizin de katilmamzi Oneriyoruz. Caligmaya katilim goniilliilik esasina
dayanmaktadir. Yani bu ¢caligmaya katilip katilmamakta 6zgiirslinliz. Kararinizi, arastirma ile
ilgili bilgileri okuyup anladiktan sonra veriniz. Bu bilgileri okuduktan sonra karariniz olumlu
ise formu imzalayniz.

Arastirmaya davet edilmenizin sebebi 17.05.2021- 01.05.2022 tarihleri arasinda tanisi
konulmus insiilin direncinizin olmasi ve asagidaki ozellikleri tasiyan kriterlere uygun
olmanizdir.

e 18-45 yas arasinda kadin olan

e Diyabet, kalp hastaliklar1 gibi eslik eden bir komplikasyonu olmayan,
e Gebe ve emzikli olmayan,

e Menapoz 6ncesinde olan,

e Kizilcik meyvesini tiiketmeye goniillii olan,

e Kizilcik meyvesine alerjisi, intoleransi bulunmayan

e Sigara, alkol veya herhangi bir uyusturucu kullanma 6ykiisii olmayan
e Akut hastalig1 bulunmayan

e Goniillii olan

Bu aragtirmaya katilmayi1 kabul ederseniz size, sosyodemografik oOzelliklerinizi, yasam
tarziniza iliskin bilgileri ve 3 gilinlik besin tiketim kaydimizi igeren bir anket formu
uygulanacaktir. Ayrica 3 ayn goriismede antropometrik Sl¢limleriniz (boy, viicut agirligi,
viicut yag-kas analizi, bel ¢evresi, kalga ¢evresi) alinacak ve dosyalarinizdan gerekli tahlil
sonuclar1 aliacaktir.

Elde edilen bulgular gesitli istatistiksel yontemlerle analiz edilecektir. Arastirma sonuglari,
isminiz gizli kalmak kosulu ile bilimsel ortamlarda yaymlanabilecek, 6grenci egitimlerinde
kullanilabilecektir.

Bu calismaya katilmaniz i¢in sizden herhangi bir iicret istenmeyecegi gibi, caligmaya
katildiginiz i¢in de size herhangi bir iicret 6denmeyecektir.

Bu ¢aligmaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu aragtirmaya katilmak tamamen istege baghdir.
Caligmaya katilmay1 reddetmeniz bebeginizin tibbi bakimini ve doktoruyla olan iligkinizi
etkilemeyecektir. Yine calismanin herhangi bir asamasinda onaymizi ¢ekmek hakkina da
sahipsiniz.
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HASTA ONAY FORMU

Insiilin Direnci Olan Kadinlarin Tibbi Beslenme Tedavisine Kizilcik (Cornus mas L.)
Meyvesi Eklenmesinin Beslenme Durumuna Etkisi

Hastanin Beyani

Xxx tarafindan tibbi bir arastirma yapilacagi belirtilerek bu arastirma ile ilgili
yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra bdyle bir arastirmaya katihmen
olarak davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam arastirmaci ile aramda kalmasi gereken bana ait
bilgilerin gizliligine bu arastirma sirasinda da biiyiik 6zen ve saygi ile yaklasilacagina
inantyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amagclarla kullanimi sirasinda
kisisel bilgilerimin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli giiven verildi.
Arastirmanin yiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan
cekilebilirim (Ancak aragtirmacilart zor durumda birakmamak igin arastirmadan
cekilecegimi Onceden bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim). Ayrica tibbi
durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla arastirmaci tarafindan arastirma
dis1 tutulabilirim. Aragtirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal
sorumluluk altma 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 glivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle
ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

Arastirma sirasinda bir saglik sorunu ile karsilastigimda, xx’e, xx nolu telefon
numarasindan ve xx adresinden ulasabilecegimi biliyorum.

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

Bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilartyla anlamis bulunmaktayim. Kendi basima
belli bir diisiinme siiresi sonunda ad1 gegen bu arastirma projesinde katihmer olarak
yer alma kararini aldim. Bu konuda yapilan daveti goniillii olarak kabul ediyorum.

Iki niisha halinde diizenlenen imzali bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

Katilimer: Arastirmaci:
Adi, soyadi: Adi, soyadi:
Adres: Adres:

Tel: Tel:

Imza: Imza:
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LS

10.

11.

12.

Ek 2. Anket Formu

Telefon Numarasi:
Dogum Tarihiniz:
Egitim durumunuz:

a) Okumadi

b) Ilkokul Mezunu

¢) Ortaokul Mezunu

d) Lise Mezunu

e) Universite Mezunu
Calisma durumunuz:

a. Caligmiyorum

c. Emekli
Medeni durumunuz:
a. Evli b.Bekar (veya Bosanmis)

Cocugunuz var mi?
a. Evet:Sayw ....... b.Hayir
Mevcut kronik bir hastahi@imz var m?
a. Evet: Nedir?: ...........c.ooon.
b. Haywr
Kullandigimiz bir ilag / insiilin var nm?
a. Bvet:Ismi: ..................o....l
b. Haywr

Kullandigimiz herhangi bir besin
takviyesi/vitamin/mineral var m?

a. Bvet:Ismi:........................

b. Haywr
Ailenizde diyabet (seker hastahigi) oykiisii var nmi?
b.Hayir

Evet ise kimlerde var, yakinlk dereceleri
nelerdir?

a. Evet

Diizenli egzersiz / spor yapar misimz?

a. Evet Db.Hayir

Anketno: .............

Tarth: ....../......

13.

14.
15.

16.

17.

18.

19.
20.
21.
22.

23.

24.

147

Evet ise:
a. Haftada 30 dk’dan az
b. Haftada 3 kez en az 30 dk
c. Haftada en az 5 kez en az 30 dk.
Giinde kag¢ 6giin yemek yersiniz?
Ogiin atlar misimz? *Hayr ise 21. Soruya geginiz
b.Hayir

Evet ise en ¢ok hangi 6giin/6giinleri atlarsimz?

a. Evet

a. Kahvalti

b. Ogle Yemegi
c. Aksam Yemegi
d. Ara Ogiinler

Eger 6giin athyorsamz, en sik hangi neden ile
atlarsimiz?

a. Vakitsizlik

b. Ekonomik yetersizlik
c. Istahsizlik

d. Kilo alma korkusu

e. Diger. Liitfen agiklayiniz:

Uykularmmz diizenli midir?
a. Evet b. Hayir
Genelde gece kacta yatarsimiz?
Genelde sabah kacta kalkarsimiz?
Son 6 ayda kilonuz degisti mi? Evet ise ne kadar?

Bu degisimin sizce nedeni nedir?

Daha once diyet yaptiniz m?

a. Evet; ise kimden aldiniz?

b. Haywr
Daha 6nce beslenme egitimi aldiniz m?

a. Evet; ise kimden aldiniz?



A. Antropometrik Olciimler:

Ol¢iim Birim | Tarih: Tarih: Tarih: Tarih: Tarih: Tarih: Tarih:
Boy Uzunlugu cm

Viicut Agirhg kg

BKI kg/m’

Bel Cevresi cm

Kalca Cevresi cm

Ust Orta Kol Cev | cm

Boyun Cevresi cm

Viicut Su Kiitlesi kg

Viicut Yag Kiitlesi | kg

Viicut Yag Yiizdesi | %

Viicut Kas Kiitlesi | kg

Bel/Kal¢ca Oram

Bel/Boy Oram
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B. Bivokimyasal Bulgular

OLCUM

1.Tarih:

2.Tarih:

Aclik kan glikozu

HbA .

Aclik Insiilini

C-peptid

Trigliserit

LDL

HDL

Total Kolesterol

AST

ALT

ALP

Urik Asit
Ure

Kreatinin

GFR

Albumin

CRP

Sedimantasyon

Mutlak Nétrofil Sayisi

Mutlak Lenfosit Sayist

B12

Amilaz/Lipaz

TSH

ST3

ST4

Anti Tg

Anti TPO

250HD3 Vitamini

HOMA-IR
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ULUSLARARASI FIZIKSEL AKTIVITE ANKETI (KISA)

Insanlarm giinliik hayatlarimin bir pargasi olarak yaptiklar1 fiziksel aktivite tiplerini bulmayla
ilgileniyoruz. Sorular son 7 giin icerisinde fiziksel olarak harcanan zamanla ilgili olarak sorulacaktur.
Liitfen yaptiginiz aktiviteleri diisiiniin; iste, evde, bir yerden bir yere giderken, bos zamanlariizda
yaptigimiz spor, egzersiz veya eglence aktiviteleri. Son 7 giinde yaptiginiz siddetli aktiviteleri diigiiniin.
Siddetli fiziksel aktiviteler zor fiziksel efor yapildigini ve nefes almanin normalden ¢ok daha fazla
oldugu aktiviteleri ifade eder. Sadece herhangi bir zamanda en az 10 dakika yaptiginiz bu aktiviteleri
diigiiniin.

1. Gegen 7 giin icerisinde kag giin agir kaldirma, kazma, aerobik, basketbol, futbol veya hizli
bisiklet ¢evirme gibi siddetli fiziksel aktivitelerden yaptimz?
Haftada  giin
[ Siddetli fiziksel aktivite yapmadim. — ( 3.soruya gidin.)
2. Bu giinlerin birinde siddetli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman
harcadimz?
Giinde  saat
Giinde  dakika
[ Bilmiyorum/Emin degilim

Gegen 7 giinde yaptiginiz orta dereceli fiziksel aktiviteleri diigiiniin. Orta dereceli aktivite orta
derece fiziksel gii¢ gerektiren ve normalden biraz sik nefes almaya neden olan aktivitelerdir.
Yalniz bir seferde en az 10 dakika boyunca yapugwniz fiziksel aktiviteleri diigiiniin.
3. Gegen 7 giin icerisinde ka¢ giin hafif yiik tasima, normal hizda bisiklet ¢evirme, halk
oyunlari, dans, bowling veya ciftler tenis oyunu gibi orta dereceli fiziksel aktivitelerden
yaptimz? Yiiriime haric.

Haftada  giin
[1 Orta dereceli fiziksel aktivite yapmadim. — (5.soruya gidin.)
4. Bu giinlerin birinde orta dereceli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman
harcadiniz?
Giinde  saat
Giinde  dakika
[ Bilmiyorum/Emin degilim

Gegen 7 giinde yiiriiyerek gecirdiginiz zamam diisiiniin. Bu isyerinde, evde, bir yerden bir yere
ulasim amaciyla veya sadece dinlenme, spor, egzersiz veya hobi amacyla yapagimiz yiiriiyiig
olabilir.

5. Gegen 7 giin icerisinde, bir seferde en az 10 dakika yiiriidiigiiniiz giin sayis1 kactir?
Haftada  giin

O Yiirimedim. — (7.soruya gidin.)

6. Bu giinlerden birinde yiiriiyerek genellikle ne kadar zaman gecirdiniz?

Giinde  saat

Giinde  dakika

[ Bilmiyorum/Emin degilim

Son soru, gecen 7 giinde hafta icinde oturarak gecirdiginiz zamanlarla ilgilidir. Iste, evde,
calisirken ya da dinlenirken gecirdiginiz zamanlar dahildir. Bu masanizda, arkadaginizi ziyaret
ederken, okurken, otururken veya yatarak televizyon seyrettiginizde oturarak gecirdiginiz
zamanlari kapsamaktadir.

7. Gegen 7 giin icerisinde,giinde oturarak ne kadar zaman harcadiniz?

Giinde  saat

Giinde  dakika

[ Bilmiyorum/Emin degilim
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Besin Tiiketim Kaydi

Bu boéliimde 2 giin hafta i¢i, 1 giin hafta sonu olacak sekilde 3 giin boyunca yediklerinizi

kaydetmeniz gerekmektedir.

TARIH: ..... R

Hafta sonu []

Haftaici [

Ogiinler

Yemekler/Besinler Miktar / Olgii Birimi

Icindekiler

Paketli Besinlerin Ismi ve

Markast

Sabah

Saat:

Kusluk

Saat:

Ogle

Saat:

Ikindi

Saat:

Aksam

Saat:

Gece

Saat:

Glin icerisinde kag litre su tiikettiniz:
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TARIH: ..... R

Hafta sonu ] Hafta ici u

Ogiinler

Yemekler/Besinler Miktar / Olgii Birimi

Icindekiler Paketli Besinlerin Ismi ve

Markast

Sabah

Saat:

Kusluk

Saat:

Ogle

Saat:

Ikindi

Saat:

Aksam

Saat:

Gece

Saat:

Glin icerisinde kag litre su tiikettiniz:

TARIH: ..... R

Hafta sonu O
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Hafta ici [




Ogiinler

Yemekler/Besinler Miktar / Olgii Birimi

Icindekiler

Paketli Besinlerin Ismi ve

Markast

Sabah

Saat:

Kusluk

Saat:

Ogle

Saat:

Ikindi

Saat:

Aksam

Saat:

Gece

Saat:

Glin icerisinde kag litre su tiikettiniz:
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