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OZET

Giizel, Y. Aktif Bireylerde Diizenli Egzersizle Birlikte beta-hidroksi beta-
metilbiitirat (HMB) Tiiketiminin Viicut Kompozisyonu ve Kan Lipitleri Uzerine
Etkisi, Hacettepe Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Spor Bilimleri ve
Teknolojisi Programi Bilim Uzmanhg1 Tezi, Ankara, 2010. Beta-hidroksi beta-
metilbiitirat (HMB), esansiyel aminoasitlerden 16sinin bir metabolitidir. HMB, farkl
biyokimyasal mekanizmalar {izerinden etkinlik gostermektedir. Hayvanlarla yapilan
bircok calismada ve birkac insan ¢alismasinda, HMB’nin protein sentezini MTOR
yolunun etkinligini artirarak stimule ettigi, proteazamlarin etkinligini azaltarak
protein yikimmi inhibe ettigi, bu yollarla viicut kompozisyonunun degisimini
etkiledigi (viicut kas kitlesini artirirken, yag kitlesini azalttigl) ve kas hasarmi
azalttig1 gosterilmistir. Ancak insanlarda, HMB’nin egzersizle birlikte verilmesinin
viicut kompozisyonu ve kas hasar1 iizerine net etkileri hala tartisilmaktadir. Bu
calismanin amaci, fiziksel olarak aktif, saglkli erkek bireylerde, HMB
suplementasyonu ile birlikte egzersizin viicut kompozisyonu, kas hasar1 gostergeleri
ve kan lipit profili {izerine etkilerini incelemektir. Calismaya saglikli, fiziksel olarak
aktif, yaslar1 26.9+2.01 yil, boy uzunluklar1 177.15+4.43 cm, viicut agirliklar1
78.4+10.7 kg, BKI'ler1 24.9+3.19 kg/m* olan, 17 goniilli erkek katilmistir.
Calisma cift kor, plasebo kontrollii ve randomize olarak gergeklestirilmistir. 17
goniillii denek iki gruba ayrilmistir. HMB+Egzersiz ve Plasebo+Egzersiz gruplar1 14
giin siiresince giinde 3 gr HMB veya 3 gr plasebo almiglardir. Her iki grup, 14 giin
boyunca haftada 5 giin, giinde 100-120 dk kuvvet antrenmani ve dayaniklilik
antrenmani yapmislardir. Calisma sirasinda deneklerin besin tiiketim kayitlar1
tutulmus, ¢aligma Oncesi ve sonrasinda antropometrik 6zellikleri, kan lipit profili ve
kas hasar1 indirek gostergeleri ol¢iilmiistiir. Calismada elde edilen veriler SPSS 16.0
paket programinda analiz edilmistir. Calisma Oncesi ve sonrasi Plasebo+Egzersiz ve
HMB+Egzersiz gruplar1 arasindaki fark Mann-Whitney U testi ile, gruplarin ¢alisma
oncesi ve sonrasi1 kendi iclerindeki farklar ise Wilcoxon Eslestirilmis iki Ornek Testi
ile test edilmistir. Caligsma sonras1 her iki grubun, total viicut suyu ytizdesindeki artis,
viicut yag yiizdesi (%) ve viicut yag agirhigindaki (kg) azalmalar anlamlidir (p<0.05).
HMB+Egzersiz grubunda, Plasebo+Egzersiz grubuyla karsilastirildiginda, viicut kas
kitlesindeki artis ve bel/kalga oranindaki azalmalar anlamlidir (p<0.05). Sonug
olarak, bu caligma kapsaminda HMB’nin egzersize ek olarak kan lipit profiline,
viicut yag ylizdesine ve kas hasar1 gostergelerine (CK ve LDH) 6nemli bir katkis1
goriilmemektedir. Kas kitlesinde olusturdugu degisiklik ise literatiirle uyumlu olarak
bulunmustur. Bununla beraber, egzersiz siddeti, hacmi, siklig1 ve suplementasyon
siresi farkli sekilde diizenlenmis c¢alismalar, ileride konunun daha 1yi
aydinlatilabilmesine yardimci1 olacaktir.

Anahtar Kelimeler: Kas kitlesi, BKI, CK, LDH, egzersiz



ABSTRACT

Giizel, Y. Effects of beta-hydroxy beta-methylbutyrate (HMB) supplementation
with exercise on body composition and blood lipid profile in active person.
Hacettepe University Health Sciences Institute, M.S. Thesis in Sport Science and
Technology, Ankara, 2010. HMB is a metabolite of leucine aminoacid. HMB
appears to exert its effect via different biochemical mechanisms. HMB has been
shown to stimulate protein synthesis via mTOR pathway, inhibit protein degradation,
affect body composition change (reducing body fat gain while enhancing lean body
mass gain) in animals and humans and prevent muscle damage. But it is stil under
debate about HMB+Exercise combination’s effects in humans regard to body
composition change and muscle damage. The purpose of this study is to investigate
the effects of HMB supplementation with exercise on body composition, blood lipid
profile and markers of muscle damage. In this study, 17 male volunteer attended who
was physically active, age 26.9+ 2.01 years, height 177.15+4.43 cm, weight
78.4+10.7 kg and BMI 24.9 £ 3.19 kg/m?. This study was performed double blind
placebo controlled design and 17 male volunteer divided two groups
(HMB+Exercise and Placebo+Exercise). HMB+Exercise and Plasebo+Exercise
groups took daily 3 gr HMB or 3 gr placebo during 14 days. Both groups performed
strength exercise and endurance exercise 5 times a week and each season lasted 100-
120 minutes. Test subjects food intake, anthropometric properties, blood lipid profile
and muscle damage markers measured before and after the trial. After the study, both
groups total body water (%) and body fat mass decreased significantly (p<0.05).
HMB+Exercise group’s lean body mass increased and waist/hip ratio decreased
significantly as compared with Placebo+Exercise group. Consequently, extent of this
study no important effect of HMB is observed on blood lipid profile and muscle
damage markers. Further studies which exercise intensity, volume, frequency and
supplementation duration is planned differently, are needed.

Key words: Lean body mass, BMI, CK, LDH, exercise
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1. GIRiS
1.1. HMB ve Egzersizin Kas Hasar, Viicut Kompozisyonu ve Kan Lipit
Profili Uzerine EtKisi

Son yillarda performans: artirmak, yorgunlugu azaltmak, viicut
kompozisyonunu ve goriiniimiinii degistirmek amaciyla kullanilan besin
destegi cesitleri ve miktarlarmin 6nemli oranda arttig1 goriilmektedir.
Mikrosaniye ve milimetrelerle degisebilen rekorlar, yarigmaya katilan
sporcularda cok diisiik farklarla gelisme yaratabilecek faktorlerin bile dnem
teskil etmesine neden olmaktadir [1].

Kas kitlesini artirmak, mitokondri sayisinin artmasi, mitokondri
biiyiikligliniin artmast dolayisiyla aerobik kapasitenin artmasi ve kuvvetin
gelismesi ile dogrudan baglantili oldugundan, egzersiz performansi agisindan
iizerinde Onemle durulan bir konudur. Besin desteklerinin etkilerinin
arastirildigr ve 10 suplementin incelendigi bir meta-analizde [2], yalnizca 2
adet besin suplementinin (kreatin ve HMB) viicutta ergojenik etki
olusturdugu bulunmustur. Bir bagka bakis acisinin yansitildigi baska bir
arastirmada [3], performansin gelistirilmesinde 6nemli bir etkisi olan kas
kuvveti ve viicut kompozisyonunda gelismeleri saglayan cok az besin destegi
oldugu savunulmaktadir (Orn; Kreatin Monohidrat).

Egzersizle birlikte kaslarda hiicresel diizeyde bir hasar meydana
gelmektedir. Bu hasar literatiirde mikro travma ve kas hasar1 terimleriyle
ifade edilmektedir [4]. Bu hasar; alisik olunmayan egzersiz sebebiyle ya da
doku zedelenmesi sebebiyle bazi metabolik ve kimyasal olaylarin ortaya
cikmasi olarak agiklanabilir. Egzersiz sonrasinda baslayan kas agrisi, yapilan
egzersizi takiben iskelet kaslarindaki travma nedeniyle gecici olarak olusan
agridir. Alisik olunmayan egzersiz veya siddetli egzersizin sebep oldugu
zedelenme gecikmis kas agrisi ile iliskilendirilir. Ge¢ donemde baslayan kas
agris1t (DOMS), kasta duyarlilik artis1 ve beraberinde 6dem ve sertlesmeyi de
iceren agridir [5].

Kas hasarmi belirlemek i¢in yaygin olarak kullanilan iki metot vardir.
Bunlardan ilki, goriintiileme teknikleridir [6]. Ikincisi ise, spesifik kas ici

enzim aktivitelerinin serumdaki diizeylerinin belirlenmesine dayanmaktadir.
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Genetik olarak hangi dokuya ait olduklar1 belirlenmis olan izoenzimlerin,
serumdaki miktarlarmin artmasi, ilgili dokudaki hasar1 belirlemede
tanimlayicidir [7]. Bu durum, insanlarda spesifik kas hasar1 gostergesi olan
serum kreatin kinaz (CK) ve laktat dehidrogenaz (LDH) diizeylerinde artig
seklinde goriilmektedir [8]. Kas hasar1 ile ilgili belirteclerin artmasi,
performansta azalma ile baglantilidir [9].

Hem uzun stireli dayaniklilik egzersizinin [10, 11], hem de kisa siireli
yiiksek siddetli egzersizin [12] kas hiicresi hasarmi artirdigi bilinmektedir.
Her iki egzersiz de, sarkoplazmik retikulum ve sarkomerik Z bandi
proteinlerinde bozulmaya yol agarak bu hasar1 meydana getirirler [13]. Kas
hasarinin indirekt gostergesi olan enzimler, hasar gormiis kas hiicresi
membranindan kan dolagimina salinirlar.

Son yillarda {izerinde yapilan ¢alismalara yogunluk verilen ve kas
kuvveti, viicut kas kitlesi ve performansta artisa yol agtig1 diisliniilen bir besin
suplementi HMB (beta hidroksi beta metilbiitirat) ‘dir [2, 3].

HMB’nin en Onemli etkisinin, iskelet kasi igerisinde de novo
kolesterol sentezi i¢in substrat kullanimini artirmasi olarak bilinmektedir [14,
15]. Kas hiicresinde kolesterol, membran stabilitesi i¢cin 6nemlidir. Kas
hiicresinde yeterli miktarda kolesterol iiretildiginde, membran dayaniklilig1
artmaktadir. HMB’nin biiyiik bir orani, kolesterol sentezinde substrat olarak
kullanilan HMG-CoA’nin yapisinda yer almaktadir. Bu anlamda, kolesterol
sentezi i¢in yeterli substrat saglandiginda, kas hiicresi dayanikliligi artmakta
ve yikimi azalmaktadir [22, 23, 35].

HMB ise, kas hiicresi tarafindan kolesterol sentezinde kullanilacak
substrat miktarmi artirarak kolesterol sentezini artirir. Kolesteroliin artmasi,
hiicre membraninin stabilitesini artirdigindan, hiicre i¢inde goriilen hasar
azalir/ Onlenir [22].

Bunlarin disinda, egzersizle birlikte viicut kompozisyonunda birtakim
degisiklikler goriilmektedir. Yapilan egzersizin tiiriine baglh olarak farklilik
gostermekle birlikte, kas kitlesinde artis ve viicut yag ylizdesinde azalma

genel olarak gozlenen ve beklenen degisikliklerdendir.
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Insan ve hayvan ¢alismalarma bakildiginda, HMB suplementasyonuna
bagl olarak, viicut kompozisyonu ile ilgili kaydedilen sonuclar yeterli ve net
gorinmemektedir [31, 33]. Genel olarak degerlendirildiginde, farklh
sonuglarin bulunmasinda etkili olabilecek iki ana konu 6n plana ¢ikmaktadir.
Bunlardan ilki, bireysel farkliliklar bashigi altinda; genetik, yas, cinsiyet,
beslenme diizeyi, egzersiz, fizyolojik durum olarak smiflanabilir. Ikincisi ise,
HMB’nin icerigi, dozu, uygulama siiresi olarak diisiiniilebilir.

HMB, ozellikle viicut gelistirme sporu ile ilgilenenler ve kuvvet
sporcularmin, performanslarin1 ve kas kitlelerini artrmak i¢in siklikla
kullandiklar1 besin suplementleri arasindadir [16]. Besin suplementleri,
giivenilirlik ve etkinliklerine gore smiflandirildiginda, kreatin ve HMB ilk
dort suplementin icerisinde yer almaktadir [2]. Ancak bu etkinin daha ¢ok
antrenmansiz bireylerde ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir. Fiziksel olarak aktif
bireylerde, HMB’nin kas kitlesine etkisi net olarak ortaya konmamuistir [17].

HMB, kuvvet antrenmani nedeniyle olusan kas hasarmi azaltarak,
antikatabolik ajan olarak etkinlik gosterdigini bircok ¢alismada ortaya
koymaktadir [14]. Nissen ve ark.’nin yaptig1 bir calismada, deneklere kuvvet
egzersizi ile birlikte 3 gr HMB veya plasebo verilmistir. 3 hafta sonucunda,
yalniz antrenman yapan grubun kas kitlesinde 0.4 kg’lik bir artis gdzlenirken,
HMB verilen grubun kas kitlesinde 1.2 kg’lik artis kaydedilmistir [14].
HMB’nin kuvvet antrenmanlarindaki rolii literatiirde daha net olarak yer
alirken, dayamklilik egzersizleri ile birlikte verilmesinin net etkileri
bilinmemektedir. Bu konu ile ilgili yapilan ¢calismalardan biri, Vukovich ve
ark.larmm arastrrmasidir [18]. Bu ¢alismada, master seviyesindeki
bisikletcilerde, HMB verilmesinin maksimum oksijen tiiketimi ve laktat esigi
iizerine etkileri incelenmistir. HMB verilen grubun, plasebo grubuna gore
maksimum oksijen tiikketimine daha gec ulastig1 kaydedilmistir.

Yapilan ¢alismalar bir kisminda ise, bulunan sonuclar goz 6niinde
bulunduruldugunda, HMB’nin etkin bir rolii olmadig1 diisiiniilmektedir.
Kreider ve ark.larmin antrenmanli bireyler {izerinde yaptigir bir calismada

[19], 4 hafta boyunca, 0 gr, 3 gr ve 6 gr HMB verilmesinin, kas hasari,



17

kuvvet, kas kitlesi ve yag Kkitlesi tizerinde herhangi bir degisiklige yol
acmadigi bildirilmistir.

Literatiire bakildiginda, dayamiklilik ve kuvvet egzersizi birlikte
yapildiginda, HMB’nin egzersiz performansmi nasil etkiledigine dair

herhangi bir bulgu yoktur.

Bu tez c¢alismasindaki problem, fiziksel olarak aktif bireylerde,
egzersizle birlikte HMB verilmesinin, egzersiz nedeniyle olusan kas hasarini
azaltp azaltmayacag1 ve HMB’nin viicut kompozisyonu, kan lipit profilinde

sadece egzersiz yapan gruba gore farkliliklar ortaya ¢ikarip ¢ikarmayacagidir.

Bu tez ¢alismasi, hem kuvvet hem de dayaniklilik egzersizi birlikte
yapildiginda olusan kas hasar1 iizerine HMB’nin etki gosterebilecegi, ayrica
HMB’nin etkinlik gosterdigi mekanizmalar goz Oniine alindiginda, egzersizle
birlikte viicut kas Kkitlesini artiracagi ve yag Kkitlesini azaltacagi, yag
metabolizmasindaki etkileri ile kan lipit profili diizeylerinin olumlu ydnde

etkilenecegi diisiiniilerek tasarlanmistir.

1.2. Arastirma problemi

Bu tez ¢alismasindaki problem, fiziksel olarak aktif bireylerde, egzersizle
birlikte HMB verilmesinin, egzersiz nedeniyle olusan kas hasarmi azaltip
azaltmayacagi ve HMB’nin viicut kompozisyonu, kan lipit profilinde sadece

egzersiz yapan gruba gore farkliliklar ortaya ¢ikarip ¢ikarmayacagidir.

Denenceler

1. 14 giiniin sonunda, HMB kullanan grupta, plasebo kullanan gruba
gore, kas kitlesinde artig goriilecektir.

2. 14 giiniin sonunda, HMB kullanan grupta, plasebo kullanan gruba

gore, viicut yag yiizdesinde azalma goriilecektir.
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3. 14 giiniin sonunda, HMB kullanan grupta, plasebo kullanan gruba
gore, total kolesterolde azalma, LDL-C’de azalma ve HDL-C’de
artis gozlenecektir.

4. 14 giiniin sonunda, HMB kullanan grupta, plasebo kullanan gruba
gore, egzersizin etkisiyle olusan kas hasar1 parametreleri (CK ve

LDH) daha diisiik olarak olgiilecektir.

Sayiltilar
Egzersiz programinin, dl¢limlerin, besin tiikketiminin her birey icin esit

kosullarda gergeklestirildigi kabul edilmistir.

Tammlar

HMB (beta-hidroksi-beta-metilbiitirat): Esansiyel aminoasitlerden
16sinin  bir metabolitidir. Kas hasarmin Onlenmesinde, kas kitlesinin
korunmasinda etkin olan mekanizmalarda rolii oldugu bilinmektedir.

BEBIS (Beslenme Bilgi Sistemi): Besin tiiketim kayitlarinin ayrintili
olarak analiz edildigi, bir bilgisayar programidir.

CK (Kreatin Kinaz): Kanda kas hasar1 ile ilgili bilgi veren, kas
hasarinimn indirek tespitinde kullanilan bir enzimdir.

LDH (Laktat Dehidrogenaz): Kanda kas hasar1 ile ilgili bilgi veren, kas
hasarinimn indirek tespitinde kullanilan bir enzimdir.

BKi (Beden Kitle indeksi): Viicut agiwhgmm, boyun karesine

bolinmesi ile elde edilen indekstir.
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1.3. Arastirmanin Onemi ve Kapsam

Egzersiz ve HMB suplementasyonu kombinasyonunun, kas hasari, kan
lipit profili ve viicut kompozisyonu iizerinde olusturdugu degisikliklerin

incelenmesi ve sonuclarinin analiz edilmesi arastirmanin en 6nemli amacidir.

1990’11 yillardan itibaren iizerinde caligilan bir metabolit olan HMB’nin,
egzersizle birlikte olusturdugu net etkiler heniiz tam olarak kesinlesmemistir.
Bunun sebebinin, etkinlik gosterdigi mekanizmalar kesinlik kazanmasina
ragmen, caligmalarin planlanmasindan kaynaklanan eksiklikler/yanligliklar

oldugu diistiniilmektedir.

Kas hasar1 ve beraberinde goriilen kas agrisi, yogun egzersiz yapan veya
egzersize yeni baglayan tiim bireyler icin bir sorun teskil etmektedir.
Egzersizle olusan gecikmis kas agrisinin azaltilmast veya Onlenmesi,
egzersize yeni baslayan bireyleri, kas agrilarinin azalmasiyla birlikte olumlu
yonde tesvik edecektir. Ayrica antrenmanli bireylerde, kas agrisinin
azaltilmas1 toparlanmay1 hizlandirmak i¢in olduk¢a 6nemli bir agamadir. Kas
agrisinin  azaltilmasy/Onlenmesi, performansi artiracak, toparlanmayi
hizlandiracak, sporcunun psikolojik ve fiziksel olarak kendini daha 1yi

hissetmesini saglayacaktir.

Egzersizle birlikte verilen HMB suplementasyonunun, kas kitlesini
artirdig1 bilinmektedir. Bu arastirmada da, kas kitlesinde olusan degisimler
incelenen konular arasindadir. Ozellikle egzersiz yapan bireylerde,
katabolizmanin fazla oldugu ve toparlanmanin saglanamadigi durumlarda kas
kitlesi kayb1 goriilebilmektedir. Calisma, bu anlamda saglikli bireylerde
diyetlerine ek olarak alinan HMB’nin egzersiz ile etkilesimi ve viicut
kompozisyonunda ortaya c¢ikaracagi degisiklikler sonucunda, egzersizle
birlikte olusan kas kitlesi kaybini1 dnleyecek ve egzersizin katabolik etkisini

azaltmis olacaktir.

HMB’nin kan lipit profili iizerinde olumlu etkileri oldugu yapilan bazi

calismalarda belirtilmistir. Bu ¢alismada da, egzersizle birlikte HMB
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kullaniminin total kolesterol ve LDL kolesterolii azaltacagi, HDL kolesterolii

ise artiracagl beklenmektedir.

Bu arastrma kapsaminda, saglikli, aktif bireylerde egzersiz ile birlikte
verilen HMB suplementasyonunun, belirlenen siire sonunda kan lipit profili,
viicut kompozisyonu ve kas hasar1 lizerine etkileri incelenmistir. Bu tez
calismasinin amaci, diizenli olarak egzersiz yapan, saglik sorunu olmayan 17
goniillii denegin, 14 giin siiresince uygulanan HMB suplementasyonu ve
egzersiz programi ile viicut kompozisyonlari, kan lipit profilleri ve kas hasar1
gostergelerinde olusan degisikliklerin incelenmesi ve bu degisikliklerin

plasebo verilen grupla karsilastirilarak analiz edilmesidir.
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2. GENEL BIiLGIiLER

Yaklasik olarak 35 yildan bu yana, 16sin aminoasiti ve onun bir metaboliti
olan a-ketoisocaproate ‘in (KIC) potansiyel bir antikatabolik bilesen olduklar1
bilinmektedir [20, 21]. Son yillarda bir¢ok arastirma bu konu iizerine odaklanmaistir.
Iowa State Universitesi’'nden Dr.Steven Nissen ve arkadaslari, 15sin aminoasitinden
olusan spesifik bir metabolit olan HMB’1 (beta-hidroksi beta-metilbiitirat)
tanimlamislardir. Yaptiklar: calismalarla, HMB’ nin egzersiz performansi iizerindeki

pozitif etkileri ve atrofik durumlardaki tedavi edici etkilerini bulmuslardir [22].

Steven Nissen ve arkadaslari, 1988 yilinda HMB metabolitini bulduklar1
tarthten itibaren, 7 yil siiresince HMB’nin etkinligini ve giivenilirligini 6nce
hayvanlarda daha sonra insanlarda test ettikten sonra, 1995 yilinda patentini alarak
ulusal marketlerde besin destegi/ ergojenik yardimci olarak yerini almasinda dnciiliik
etmislerdir. Bu tarihten sonra, HMB‘nin etkinligi ile ilgili hem kadmlarda, hem
erkeklerde hem de yaslhilar {izerinde birgok arastrma yapilmistir. Yapilan bu
arastirmalardan elde edilen sonuglarda, HMB’nin olumsuz bir yan etkisi
olmamasinin yani sira; saglhiga birgok olumlu etkisinin oldugu bulunmustur [14, 22,

32, 57].

HMB, esansiyel aminoasitlerden 18sinin bir metabolitidir. Insanlarda ve
hayvanlarda endojen olarak diisiik miktarlarda sentez edilir [23]. HMB’nin plazma
konsantrasyonlar1 1-4 mmol/L arasinda degisiklik gdstermekle birlikte, 16sin

suplementasyonu yapildiginda bu miktar 5-10 kat civarinda artis gostermektedir [22].

Losin alindiginda, transaminasyonla kas yikimini azalttigi bilinen KIC’a
doniisiir [24]. KIC ise ya mitokondride a-ketoasit dehidrogenaz araciligiyla isovaril-
CoA’ya veya sitozolde a-ketoisocaproate dioksigenaz ile HMB’ye doniisiir [24].
Normal kosullar altinda, bu metabolizmanin O©6nemli orani mitokondride
gercekleserek, KIC m biiyiik boliimii isovaril-CoA’ya doniistiiriiliir. Yaklasik olarak
16sinin %5°1 ise sitozolde HMB’ye doniisiir. Yani bir¢ok calisma tarafindan en etkin

doz olarak kabul edilen 3 gr HMB sentezlenebilmesi i¢in, 60 gr civarinda 16sin
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almak gereklidir [15]. Giinliik diyette alinan 16sin miktarma gore degismekle birlikte,

ortalama olarak viicutta giinliik 0.2-0.4 gr kadar HMB dogal olarak sentezlenir.

HMB kedi (yaym) baligi, siit ve siit iiriinleri, kirmiz1 et gibi hayvansal
kaynaklarda ve turunggiller, liziim, soya fasulyesi gibi bitkisel kaynaklarda dogal

olarak bulunur [16, 25, 26].

HMB’nin besinlerde ne kadar miktarda bulunduguna dair net veriler
olmamakla birlikte, asagidaki tabloda bazi besin gruplariin icerdigi 16sin miktarlar1

goriilmektedir

Tablo 2.1. Bazi besinlerde bulunan 16sin miktarlar1

Besin 100 gr’larindaki toplam 16sin

miktari (gr)

Siit iiriinleri

Siit (yagsiz) 3.478
Parmesan peyniri 4.013
Siit (yagl) 3.478
Gravyer peyniri 3.102
Cedar peyniri 2.385
Mozarella peyniri 2.365
Rokfor peyniri 2.114
Peynir (pastorize) 1.956

Et uiriinleri

Balik 4.110
Glimiis balig1 3.820
Kiyma (dana eti) 3.263
Kiyma (koyun eti) 2.764
Sigir fileto 2.460

Pismis biftek 2.299
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Yumurta

Yumurta beyazi 6.838
Yumurta (biitiin) 4.046
Yumurta saris1 3.009
Bitkisel kaynaklar

Soya protein izolat 6.783
Yagl tohumlar(susam) 3.841
Soya unu 3.828
Soya eti 3.660
Tofu 3.644
Soya fasulyesi 3.309
Kuru maydanoz 2.794
Findik 2.199
Fistik 2.191
Karpuz ¢ekirdegi 2.149

2.1.HMB’nin Giivenirligi ve Saghga Olas1 Etkileri

IOC (International Olimpic Committee) Saglik Birimi, HMB’yi yasal
maddeler alaninda kategorize etmistir. Bunun temel nedeni, HMB’nin yiirtrliikte
olan doping kurallarina uymayan bir 6zelliginin olmamasi veya herhangi bir zararl
yan etkisinin olmamasidir. Yapilan ¢alismalarda, HMB suplementasyonu
yapildiginda kanda HMB miktarinin artti§i ancak hepatik, renal ve immiin

parametrelerde bir degisiklik olmadig1 goriilmiistiir [27].

HMB’nin giivenilirligini arastirmak amaciyla yapilan bir caligmada,
deneklere HMB veya plasebo verilmis ve idrar testesteron/epitestesteron
oranlarindaki degisikliklere bakilmustir. iki hafta siiresince giinde 3gr HMB verilen
grup, plasebo grubuyla karsilastirildiginda, anlamli bir degisiklik olmadig:

goriilmiistiir [28]. Testesteron oranmin artmasi, doping etkisi yapan madde kullanimi
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ile iligkilendirildiginden, bu calismada HMB kullanan grupta bu oranin artmamasi
HMB’nin giivenilir oldugunu yani insan viicudunda 3gr/giin kullanilmasinin doping

etkisi olusturmadigini géstermektedir.

Giivenilirligi ile ilgili yapilan insan ve hayvan arastirmalarinda, herhangi bir
yan etki veya doping etkisi gozlenmediginden, yasal bir suplement olarak

kaydedilmistir [2].

Saghga Etkileri

Bircok calisma giinliik toplam 3 gr HMB’nin en yiiksek yarar1 sagladigmni
belirtmektedir. Insanlar {izerinde yapilan ¢alismalarda, 3-6 gr/giin HMB verilmesinin
yan etkisine rastlanmamustir [22, 29, 30]. Hayvanlar iizerinde yapilan caligmalarda
ise, yilksek dozda (1-16 hafta siiresince 8 mg/kg/glin-5000 mg/kg/giin arasinda)
verilen HMB’ nin higbir yan etkisi gozlenmemistir [31-33].

Baxter ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada [34], ratlara 90 giin boyunca
diyetlerinin toplam igeriginin %1, %2 veya % 5 ‘i kadar CaHMB verilmistir.
Toksisite olusup olusmadigi; 6liim orani, klinik gozlemler, hematoloji, relatif organ
agirliklari, makroskopik ve mikroskopik gozlemlerle izlenmistir. Ratlarda diyetle
birlikte farkli miktarlarda, 90 giin boyunca verilen CaHMB’nin higbir viicut

fonksiyonunda yan etki olusturmadig1 goriilmiistiir.

Ek olarak, yapilan arastirmalardan elde edilen sonuglara goére, HMB

suplementasyonunun sagliga olumlu etkileri oldugu goriilmiistiir [23, 35, 37, 48].

Nissen, Sharp ve Panton’un [23], 9 calismadan elde ettikleri verilere gore
yaptiklar1 bir meta-analizde, 3-8 hafta arasi siirecte, 3 gr/giin HMB verilmis olan
erkek-kadin, geng-yasl, egzersiz yapan ve yapmayan tiim bireyler incelenmistir.
Sonuglarda higbir doku fonksiyonunda negatif bir etki gorilmemistir. HMB
suplementasyonunun total kolesterolde diisiise (%5.8), sistolik kan basincinda (4.4
mmHg) ve LDL kolesterolde (%7.3) azalmaya sebep oldugu bulunmustur. Ancak
normal kolesterol seviyelerine sahip bireylerde (<200 mg/dL) HMB

suplementasyonunun LDL kolesterolii azaltict bir etkisi bulunmamistir. Bu arastirma
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ile tutarli olarak, Coelho ve Carvalho’nun [35] yaptiklar1 bir ¢alismada,
hiperkolesterolemili bireylere HMB verildiginde, LDL kolesterolde belirgin bir
azalma gortlmiistiir (172 mg/dL-123 mg/dL).

Gallagher ve arkadaslar1 [27], 8 hafta siiresince direng egzersizi yapan
antrenmansiz erkeklere verilen 0 gr, 3 gr ve 6 gr HMB’nin, hematoloji, hepatik
fonksiyonlar ve renal fonksiyonlar iizerinde olusturdugu degisiklikleri
arastrmiglardir. Elde edilen sonuglarda, HMB’ nin hepatik enzim fonksiyonlari, kan
lipid profili, renal fonksiyonlar ve immiin sistem iizerinde herhangi bir yan etkisine

rastlanmamuistir.

HMB, anti-katabolik bir ajan olarak bilindigi i¢in, kas yikimimin arttig1 bir

takim hastaliklarda da etkili olup olmadigmni arastiran calismalar yapilmaistir.

Yapilan caligmalar sonucunda, HMB’nin AIDS [36, 37] veya kasektik kanser
gibi immiin sistemi baskilayan hastaliklarda, kas yikimmda azalmaya yol actigi

bulunmustur.

Yataga bagimli hastalarda ise, performans azalmasini durdurdugu veya

azalttig1 goriilmektedir [38].

Soares ve arkadaslarinin [39], arka kol immobilizasyonu olan yetigkin fareler
iizerinde yaptig1 bir ¢calismada, HMB suplementasyonu ile kas lifi hasarmin azaldig:

ve kas lifi capindaki diisiisiin azaldig1 bulunmustur.

Optimal doz

HMB ile ilgili yapilan calismalarin biiyiik ¢ogunlugunda maksimum yarari
elde etmek i¢in 3 gr/giin HMB verilmesi 6nerilmektedir [3, 14, 23, 40, 41]. Ancak
Nissen ve ark.larmin [14], yaptig1 bir calismada Ogr, 3 gr ve 6 gr HMB verilmis ve
doza bagiml olarak artan bir etki gériilmiistiir. Bu agidan HMB nin yliksek dozlarda
daha mu 1y1 etki gdsterecegi yoksa yan etki mi olusturacagi bilinmemektedir [15].
Gallagher ve ark.larinin yaptigi ¢alismada ise [30], 6 gr HMB alinmasinin yagsiz

viicut kitlesi ve performans iizerinde bir etkisi olmadigi bulunmustur.
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HMB’nin sagliga olas1 etkileri asagida gdsterildigi sekilde 6zetlenebilir:
v Viicut kompozisyonunda olusturdugu degisiklikler
-Yag kiitlesini azaltmak,
-Kas kiitlesini artirmak.
v’ Egzersiz stresiyle ilgili kas yikimini azaltmak [42]

v’ Kaseksi, AIDS gibi kas yikiminin arttig1 hastaliklarda, kas yikimini
azaltmak [43]

v" Ubiquitin-proteasome sisteminin etkinligini azaltarak protein yikimini

Onlemek

v" mTOR yolunda, protein substratinin fosforilasyonunu artirarak

miyofibriler protein
v’ sentezinde artisa yol agmak [44, 45]
v' LDL kolesterolii azaltmak [35]
v’ Total kolesterolii azaltmak [23]

v' Yara iyilesmesine ve immiin sistem fonksiyonlarmin geligimine

yardimc1 olmak [46]
HMB’nin etkinlik gosterdigi mekanizmalar

HMB’nin ¢alisma mekanizmasi; sarkolemmay1 koruma kapasitesine [22] ve
proteolitik yollarin etkinligini azaltmasina dayanmaktadir [43, 47]. Sarkolemmay1
stabilize etmesi, Kolesterol Sentez Hipotezi olarak bilinmektedir. Bu hipoteze gore,
hasar gormiis kas hiicresi sarkolemma igerigini muhafaza etmek i¢in gerekli olan
miktarda kolesterol iiretemez [23]. Bu, oOzellikle denovo kolesterol sentezi ile
kolesterol tireten kas hiicreleri i¢cin 6nemlidir. Kolesterol, asetil-CoA’dan olusur. Bu

reaksiyonu katalize eden enzim ise HMG-CoA rediiktazdir. HMB’nin biiyiik bd limii
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HMG-CoA rediiktaz enzimine doniistiiriiliir [23, 48]. Bu sebeple, kas icerisinde
artmis HMB konsantrasyonlari, sarkolemmay: stabilize etmek icin gerekli olan

kolesteroliin sentezinde hazir olarak kullanilabilecek substrat saglar [14, 23].

Bu hipotezi destekleyen calismalarda, kolesterol sentezinin inhibe edilmesi
ile kas fonksiyonlarinin bozuldugu [49], kas hasarinin arttig1 [50] ve kas hiicresi

nekrozu goriildiigi belirtilmistir.

Yeni gelismeler, HMB’nin proteolitik yollarda da etkinlik gdsterdigini
belirtmektedir. Proteolizisi olusturan 3 temel yol; lizozomal, calcium activated
calpain (CAC) ve Ub-yollaridir [51, 52]. Ub yolu, hiicre i¢i protein yikimindan
sorumludur [52]. Ubiquitin yollarmin etkinliginin arttig1 durumlar; kanser [43, 52],
kol veya bacak immobilizasyonu, ac¢lik, sinirsel sinyallerin engellenmesi, aktivitenin
azalmasi [53], ¢esitli egzersiz kosullar1 [54] seklinde siralanabilir. HMB etkinligini
hem hastalik durumunda [37, 52], hem de egzersize bagh olusan katabolik
durumlarda [14], Ub-yollarinin fonksiyonunu direkt veya indirekt inhibe ederek

gostermektedir.

mTOR yolu

mTOR (mammalian target of rapamycin), hiicre biiyiimesini, hiicre
proliferasyonunu, hiicre motilitesini, protein sentezini ve transkripsiyonu diizenleyen
bir serin/teronin protein kinazdir. HMB, heniiz bilinmeyen bir mekanizmayla
mTOR’un protein substratlarinin (4EBP-1, p70S6K) fosforilasyonunu artirarak,

miyofibriller protein sentezinde artisa yol agar [44, 45].

Eley ve arkadaslar1 [44], iskelet kasi hiicrelerinden kiiltiir alarak, 50 mM
HMB ile inkiibasyonu sonucunda kas protein sentezinin anlamh bir sekilde arttigini
bulmustur. Bu cevapla birlikte, mTOR ve iki 6nemli substratiin fosforilasyonunun
arttig1 da bulunmustur. Ancak bu stimule edici etkinin, mTOR inhibitérii olan

rapamisin varliginda tamamen yok oldugu gézlenmistir.
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Kas kitlesi iizerine etkisi

Kas dokusu, kendi igerisinde sentez ve yikim seklinde stirekli bir hareket
halindedir. Kas dokusu protein igerigi, hangi durumun daha baskin oldugunu net bir
sonucla gostermektedir [55]. Bu temelde, sentez hizinda artis oldugunda veya yikim
oraninda azalma oldugunda veya her iki durum birlikte gerceklestiginde kas

hipertrofisi gerceklesir [29, 56].

Bir¢ok calisma, HMB suplementasyonunun, kuvvet antrenmaniyla birlikte
uygulandiginda, antrenman deneyimine bagli olmadan, yagsiz viicut Kkitlesi ve

performansi artirdigini géstermektedir [57].

HMB’nin egzersize bagli olusan kas hasarmi azaltan bir anti katabolik ajan
oldugu daha once de belirtilmistir [14]. Kk bir yetiskin {izerinde yapilan bir
calismada [14], 3 hafta siiresince kuvvet antrenmani ile birlikte giinde 3 gr verilen
HMB suplementasyonu, giinde 1.5 gr veya plasebo verilen gruplarla

karsilastirildiginda, kuvvette %18.4 artisa yol agtig1 goriilmiistiir.

Thomson ve ark.’nin 2004 yilinda yaptigi bir arastirmada [58], deneklere
dokuz hafta siiresince kuvvet antrenmani yaptirilmis ve giinde 3 gr HMB verilmistir.
dokuz hafta sonunda, ¢aligmaya katilan 34 denekte kuadriseps kuvvetinde 6nemli bir

artis oldugu kaydedilmistir.

Baska bir calismada [3], haftada 3 gilin antrenman yapan bireylere, 3 hafta
siresince HMB verilmis, kuvvet ve kas Kkitlesindeki degisimler gozlenmistir.
Calismanin sonucunda HMB suplementasyonu yapilan grupta, kas kuvvetinde

haftada %1.40 artis ve kas kitlesinde haftada 9%0.28 artis oldugu kaydedilmistir.

Nissen ve arkadaslarinin yaptig1 diger calismada ise [14], antrenmansiz
erkeklere HMB suplementasyonu i¢in 2 protokol uygulanmistir. Birinci gruba
plasebo ile birlikte 7 hafta siiresince haftada 2-3 giin agirlik antrenmani yaptirilmas,
deney grubuna ise ayn1 antrenman programui ile birlikte giinde 3 gr HMB verilmistir.
Calismanin 2. haftasinda ve 4-6 hafta aralifinda, HMB verilen grubun yagsiz viicut

kitlesinde belirgin artis gozlenirken, 7. haftada hi¢bir degisiklik kaydedilmemistir.
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Son haftada degisiklik olmamasinin sebebi olarak, deneklerin antrenman uyaranina

kars1 uyum olusturmalariyla baglantili olabilecegi iizerinde durulmustur.

Yag metabolizmasi iizerine etkisi

HMB’nin ¢alisma mekanizmasi; sarkolemmay1 koruma kapasitesine [22] ve
proteolitik yollarin etkinligini azaltmasma dayanmaktadir [43, 47]. Sarkolemmay1
stabilize etmesi, Kolesterol Sentez Hipotezi olarak bilinmektedir. Bu hipoteze gore,
hasar gormiis kas hiicresi sarkolemma icerigini muhafaza etmek i¢in gerekli olan
miktarda kolesterol iiretemez [23]. Bu, oOzellikle denovo kolesterol sentezi ile
kolesterol iireten kas hiicreleri i¢in 6nemlidir. Kolesterol, asetil-CoA’dan olusur. Bu
reaksiyonu katalize eden enzim ise HMG-CoA rediiktazdir. HMB’nin biiyiik b limii
HMG-CoA rediiktaz enzimine doniistiiriiliir [23, 48]. Bu sebeple, kas icerisinde
artmis HMB konsantrasyonlari, sarkolemmay: stabilize etmek icin gerekli olan

kolesteroliin sentezinde hazir olarak kullanilabilecek substrat saglar [14, 23].

Bu hipotezi destekleyen calismalarda, kolesterol sentezinin inhibe edilmesi ile
kas fonksiyonlarmmm bozuldugu [49], kas hasarinin arttigi [50] ve kas hiicresi

nekrozu goriildiigi belirtilmistir.

HMB’nin kolesterol sentezi i¢in hazir substrat saglamasi ile tutarsiz olarak,
bazi calismalarda LDL kolesterolii azalttigi bulunmustur. HMB suplementasyonu
hiperkolesterolemili hastalarda (>200mg/dl), LDL kolesterolii anlamli olarak
azaltirken, kolesterol diizeyi normal sinirlar igerisinde olan bireylerde LDL
kolesterol iizerinde belirgin bir etkisi olmadig1 goriilmiistiir [23, 35]. Bu bulgularla
ilgili net bir aciklama heniiz literatiirde yer almamakla birlikte, bu etkinin HMB
suplementlerinin igerigindeki kalsiyum ile alakali olabilecegi diisiiniilmektedir (1 gr

HMB’de 100-200 mg kalsiyum).

HMB’nin mevalonik asit liretimindeki rolii, kas fonksiyonlar: ile ilgili bazi
durumlar hakkinda bilgi vermektedir. Mevalonik asit, HMG-CoA rediiktaz’dan

iiretilir ve koenzim Q ve dolikollerin 6ncii maddesidir [59]. Koenzim Q ve dolikoller
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ise miyosit proliferasyonu i¢in oldukc¢a 6nemlidir. Ayrica koenzim Q, mitokondriyel

elektron transfer zincirinde 6nemli bir role sahiptir [59, 60].

Literatiire bakildiginda, net olmamakla birlikte, baz1 ¢calismalar HMB’nin kas
hiicrelerinde yag oksidasyonunu artwrarak, viicut yag kitlesini azalttigini
gostermektedir [61, 62]. HMB ile ilgili yapilan hayvan caligmalarinda, viicut yag
oraninin azaldigi [61], kan kolesterol diizeylerinin diistiigii [33] ve kas proteolizisinin
azaldig1 [63] bulunmustur. Ancak egzersiz olmadan yalnizca HMB suplementasyonu
yapilan arastrmalarda herhangi bir ergojenik etki gozlenmemistir [32]. Bu sonug,
HMB’nin yalnizca kas katabolizmasi oldugu durumlarda etkin oldugunu

aciklamaktadir [15].

Jack ve ark.larinmn yaptig1 bir calismada [64], HMB’nin yag asitlerinin beta-
oksidasyonunu %30 oraninda artirdigr bulunmustur. Eger HMB’nin viicut yag
oranini azalttig1 dogruysa, bu bulgular HMB’nin oksidatif sistemle baglantili olarak
protein yikimmi azalttii veya protein sentezini artirdigini gostermektedir [15].
Ayrica mitokondride olusan yikimlarin azalmasi ve sentezin artmasi, yaglarin
metabolize olma kapasitesini de artirmaktadir. Daha Onceki calismalar, egzersizle
birlikte yag kaybmnin artmasini, mitokondri igeriginin ve mitokondri hacminin
artmastyla iliskilendirmislerdir [65]. HMB’nin , koenzim Q ‘da artisa yol agarak,
mitokondriyal fonksiyonu etkiledigi bilinmektedir. Ozetlemek gerekirse, HMB
suplementasyonu ile gergeklesen kas kitlesi artislar1 beraberinde, metabolik hiz ve

yag oksidasyonunda artig1 getirmektedir [15].

Kas hasari iizerine etkisi

Ozellikle yogun veya asir1 yapilan egzersizlerde, gecikmis kas membran

hasar1 goriilmektedir [66].

Egzersiz stiresince yliksek mekanik kuvvet {iretilmesi, konnektif doku ve kas
liflerinin yapisindaki proteinlerin hasar gérmelerine yol acar [67]. Kasta olusan bu
hasar ise fiziksel performansin azalmasina neden olur [68]. Incelenen birgok

calismada goriildigli {iizere, HMB suplementasyonu kas hasarinin ve protein
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yikiminm azalmasinda dnemli rol oynamaktadir [14, 22]. Ozellikle antrenman gibi
bir uyariciyla birlikte HMB verilmesinin kuvvet artisi, kas kitlesinin artmasi, buna
bagl olarak yag kitlesinin azalmasi, kas hasar1 gostergelerinin azalmasi ve gecikmis

kas agrismin olusumunun azalmasi ile sonuglandig1 goriilmiistiir.

Kas hasarmin baglica gostergeleri; kas lifi yirtilmalari, hiicrede kalsiyum
birikmesi, gecikmis kas agrilar1 (DOMS-delayed onset of muscle soreness), kas

kuvvetinde azalma ve kas proteinlerinin dolasimda artmasidir [69-71].

Kas hasarmmin gostergelerinden olan DOMS, biyokimyasal, histokimyasal ve
fonksiyonel belirtiler ile kendini gosterebilir. Histokimyasal belirtiler daha ¢ok Z
band1 biitiinliigliniin bozulmas1 ile ilgilidir. Fonksiyonel belirtiler ise kaslarda
egzersize bagli olarak olusan inflamasyon sonucu goriilen agri, sislik gibi
bulgulardir. Egzersizden sonra kaslarda meydana gelen hasar, kasi olusturan
bilesenlerin hasarli bolgeden dolasima ge¢mesine sebep olur. Kas hasar1 gostergesi
olarak kanda en sik rastlanan bilesen kreatin kinazdir. Diger bir bilesen ise serumda
artmis olan laktat dehidregenazdir (LDH). Kas hiicre membrani hasar gordiigiinde,
hasar géren membrandan bu enzimlerin gecisi artar ve sonug¢ olarak serum

konsantrasyonlar1 ytikselir [17].

Nissen ve ark.larinin yaptigi bir arastirmada [14], denek grubuna kuvvet
antrenmaniyla birlikte giinde 3 gr HMB suplementasyonu verildiginde, plasebo

grubuna kiyasla kanda kreatin kinaz seviyelerinin daha diisiik seyrettigi gozlenmistir.

Knitter ve ark.larmnin yaptig1 bir calismada ise [66], 6 hafta siiresince yogun
dayaniklilik antrenmani yapan denek grubuna HMB, kontrol grubuna plasebo
verilerek, CK ve LDH enzimlerinde olusan degisiklikler incelenmistir. 6 haftanin
sonunda, HMB verilen grubun serum CK degerleri, plasebo grubuna gore anlamli

olarak daha diisiik kaydedilmistir.

2009 yilinda yapilan bir arastirmada ise [72], egzersiz Oncesinde veya
sonrasinda alinan HMB’nin kas hasar1 lizerinde herhangi bir etkisinin olmadigi

goriilmiistiir.



32

Bu konu ile ilgili en son yayinlanan bir meta-analizde [73], HMB’nin, kreatin

kinaz enziminin artmasini, ¢ok diisiik farklarla etkiledigi belirtilmistir.

Sonug olarak, insanlarda optimum HMB dozu, verilen dozun kas hasari
iizerine etkisi, viicut kompozisyonunda olusturdugu degisimler net olarak ortaya
konmamistir. Baz1 ¢alismalar HMB’nin olumlu etkilerini desteklerken, bazilar1 bir
etkisi olmadig1 goriisiinii savunmaktadirlar. Bu c¢alismada amag, giinde 3 gr verilen
HMB suplementinin, kas hasarmi Onleyip Onlemedigini arastrmak, viicut
kompozisyonunda fark olusturup olusturmayacagini test ederek, literatiire katkida

bulunmaktir.



33

3. YONTEM
3.1. Arastirma Grubu

Calismaya; TSK Spor ve Egitim Merkezi Komutanligi’'nda goérev yapan
riitbeli subay, astsubaylardan herhangi bir saglik sorunu olmayan, haftada 3 giin,
gilinde 1-2 saat egzersiz yapan, yaslar1 26.9 £ 2.01 yil, boy uzunluklar1 177.15+ 4.43
cm, viicut agirliklar1 78.4+ 10.7 kg, BKI’leri 24.9+3.19 kg/m? olan, 17 goniillii
erkek katilmistir. Calisma siiresince, saglikli bireylere 14 giin siiresince HMB veya
plasebo verilmis ve her iki gruba da diizenli olarak haftada 5 giin egzersiz
yaptiridmistir. Calisma baslamadan O6nce ve bittikten sonra, viicut kompozisyonu
(viicut agirhigi, viicut yag kitlesi, viicut yag ylizdesi, viicut kas kiitlesi, total viicut
suyu, bel/kalca orani), kan lipit profili, kanda kas hasar1 ile ilgili parametreler
(kreatin kinaz ve laktat dehidrogenaz) analiz edilerek olusan degisimler

incelenmistir.

3.2 Arastirma Modeli

Calisma ¢ift kor, plasebo kontrollii ve rastgele olarak planlanmistir. Herhangi
bir saglik sorunu olmayan ve son 6 ayda herhangi bir besin destegi kullanmamis olan
bireylerden, calismaya katilmak isteyen goniilli 20 birey rastgele Orneklem
yontemiyle secilerek, iki gruba ayrilmistir. Daha sonra 3 birey calismayr devam

ettiremeyerek kendi istekleri ile ¢aligmay1 15 giin bitmeden sonlandirmislardir.

Rastgele ikiye ayrilan gruplardan birine, 14 giin boyunca giinde 3 gr HMB,
diger gruba da giinde 3 gr plasebo verilmistir. Hem HMB hem de plasebo, jelatin
icermeyen kapsiiller seklinde tiiketilmistir. Kapsiillerin her birinin igerisinde 0.5
gr’'lik toz-beyaz renkte HMB vardir. Plasebo yapiminda ise, steril laboratuar
ortaminda bu kapsiillerin icleri bosaltilmis, kalan eser miktarda HMB tozlar1
temizlenmis, icerisine ayni gramlarda piring maltodekstrin ile doldurulmustur.

Plasebo ve HMB’nin goriiniimii birebir ayn1 olarak elde edilmistir [61].

Kapsiiller 0.5 gr’lik oldugundan, bireylere giinde 6 kapsiil (3 gr HMB)

verilmistir. Bu miktar, literatiirde 6nerildigi sekli olan 3 ana ogiinle birlikte esit
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miktarlara (her 6giin ile birlikte 2 kapsiil) bdliinmiistiir [19,21,57,58,59]. Ug ana
ogin  tiikketilme  saatleri, caliymaya katilan bireylerin ayni zamanda
antrenmanlarindan yaklasik 90 dakika once oldugu i¢cin de, suplementasyonun
etkinliginin artacagi dislniilmistiir. Suplementasyon siiresi 14 giindiir. Bu siire
icerisinde, bireylere haftada bes giin egzersiz programi uygulanmistir. Calisma
gerceklestigi siire igerisinde ve ¢alismadan 6nceki son 3 ayda denekler HMB disinda
besin takviyesi kullanmamislardir. Ayrica ¢alisma siiresince tiim deneklerin uyku
stireleri, fiziksel aktivite siireleri, bos zaman degerlendirme stireleri, tiikettikleri besin
gruplari, aldiklar1 enerji, karbonhidrat, protein, yag ve 16sin miktarlar1 standardize

edilmistir.

Arastirma dncesi ve sonrasi bireylerin besin tiiketim kayitlari, antropometrik
Olgtimleri ve kan Ornekleri almarak, kanda kas hasar1 gostergeleri (CK ve LDH
enzimleri) ile kan lipit profili (total kolesterol, LDL, HDL, trigliserid)

degerlendirilmistir.

3.3 Egzersiz Modeli

Fiziksel olarak aktif olan bireylerden, calismaya katilmadan 6nce son 1 ay
icerisinde agir egzersiz yapmamalar1 istenmistir. Calismaya katilan bireyler, ¢caligma
basladig1 giinden itibaren, haftada 5 giin devam eden egzersiz programina
katilmislardir. Egzersiz programi, genel olarak iist govde kuvvet antrenmam ve
yaygin dayaniklilik antrenmani olarak planlanmistir. Denekler, haftada 4 giin, orta
siddette 5000 m kosu (uzun mesafe) egzersizini yapmislardir. Ayrica, haftada 4 giin,
kosudan sonra, 3x10 mekik , 3x10 smav, 3x10 barfiks ¢ekmislerdir. Bu antrenman
plan1 4 giin siiresince tekrarlanmis, besinci giin ylizme egzersizi yaptirilmistir. Hafta
sonu dinlenme siiresi olarak gecirilmis, ikinci haftanin basinda yine ayni egzersiz

programi tekrarlanmistir.
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Tablo 3.1. iki hafta siiresince yapilan antrenmanin igerigi

Egzersiz Tiirii 1. hafta 2.hafta Toplam
Kosu (Yaygm Dayaniklilik Antrenmant) 33000 m 30000 m | 63000 m
Smav 180 adet 150 adet | 330 adet
Mekik 180 adet 150 adet | 330 adet
Barfiks 180 adet 150 adet | 330 adet
Spora 6zel antrenman(Yakin Savunma 450 dk 250 dk 700 dk
Sporlar1)

Yiizme 90 dk 90 dk 180 dk

Viicut Kompozisyonunun Belirlenmesi

Calisma baslamadan 6nce ve 14 giiniin sonunda, deneklerin viicut analizleri
yapilmistir. Viicut analizleri, her iki 6l¢iim de 12 saatlik aglik sonucunda, sabah
idrarlarin1 yaptiktan sonra saat 8.00-9.00 araliginda yapilmistir. Viicut yag yiizdesi,
toplam viicut suyu, viicut yag agirhigi, bel/kalca orani, iskelet kas agirlig1 ve viicut
agirhig1 biyoelektrik impedans analiz metoduyla 6l¢iim yapan ve Ol¢liim hassasiyeti
£ 100 gr olan Inbody 720 cihazi ile, boy uzunluklari 6l¢tim hassasiyeti + 1 mm olan
stadiometre (Holtain Itd.UK) ile yapilmistir. Boy uzunlugu ol¢imii 2 kere

tekrarlanmis ve 2 6l¢iimiin ortalamasi alinmaistir.

Biyokimyasal Parametreler

Deneklerin calisma Oncesinde ve sonrasinda, kan lipit profilleri ve kas
hasarinm belirlenebilmesi i¢in 12 saat aclik sonrasinda TSK Spor Egitim Merkezi
Komutanligi Sporcu Sagligi Birimi laboratuvarinda kanlar1 alinmis ve yine ayni
yerde analiz edilmistir. Calisma baslamadan o©nce, denekler ilk antrenman

programina katilmadan a¢ karnina kanlar1 alinmis ve analiz edilmistir. Calisma
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bitmeden bir giin 6nce denekler son antrenmanlarini yapmislar, 12 saat sonra da, a¢
karnina, son kan analizi yapilmistir. , Plazmada incelenen biyokimyasal parametreler,
tam kan analizi kapsaminda WBC, Lymph#, Mid#, Gran#, Lymph%, Mid%, Gran%,
RBC, HGB, HCT, MCV, MCHC, RDW-CV, RDW-SD, PLT, MPV, PDW, PCT ve
baz1 biyokimyasal parametreler [AKS (a¢lik kan sekeri), iire, kreatinin, kolesterol,
trigliserid, HDL-C (yliksek dansiteli lipoprotein) , LDL-C (diisik dansiteli
lipoprotein), SGPT, SGOT, ferritin | ve kas hasar1 indirek gostergeleri olan CK
(kreatin kinaz) ve LDH (laktat dehidrogenaz) olarak belirlenmistir. Kapsamli kan
analizi, caliyma bagslamadan Once katilimcilarin calismaya katilmasina engel
olabilecek herhangi bir saglik sorunlar1 olup olmadigini tespit etmeye yoOnelik
yapilmistir. Calisma bittikten sonra da, kullandiklar1t HMB suplementinin karaciger
ve bobreklere herhangi bir yan etkisi olup olmadigini incelemek amaciyla tam kan
analizleri yapilmistir. Bu calismanin gergeklestirilebilmesi i¢in, H.U. Etik

Kurulu’ndan gerekli izin alinmistir (24.06.2010, Karar no: LUT 09/20-17).

Besin Tiiketim Kaydimin Tutulmasi ve Degerlendirilmesi

Calismanin devam ettigi siire igerisinde, deneklerin ti¢ giinliik besin tiikketim
kayitlar1 tutulmustur. Besin tiiketim kaydi tutulmasmin sebebi, Plasebo+Egzersiz ve
HMB+Egzersiz gruplarmnin aldigi enerji, karbonhidrat, yag ve protein miktarlar1
arasinda fark olup olmadigmi belirlemektir. Ayrica her 2 grupta da giinliik 16sin alim
miktarlari1 analiz ederek, HMB’nin viicutta sentezlenebilmesi i¢in gerekli 16sin
miktarim tiiketip tiikketmediklerini belirlemektir. Besin tiiketim kayitlar1 ¢galismanin 7.
gilinlinde tutulmaya baglanmis, bir haftasonu, 2 hafta i¢i giin olmak {izere toplam 3
glinliik tutulmustur. Besin tiiketim kayitlarmin nasil tutulacagi ve miktarlar
konusunda deneklere ayrintili olarak bilgi verilmis, daha sonra besin tiiketimi kayit
formlar1 kendilerine dagitilarak yazmalar1 istenmistir. Denekler besin tiiketim
kayitlarimi tuttuktan sonra, hatirlatma yontemiyle anketler tekrar sorgulanmis ve
eksikler tamamlanmistir. Elde edilen veriler BEBIS (Beslenme Bilgi Sistemi,
Dr.J.Erhardt, Stutgart, Hohenheim, Almanya-Lisans no: 517440) programinda

degerlendirilmistir. Buna gore bireylerin makro besin dgeleri (karbonhidrat, protein,
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yag) ve mikro besin Ogeleri (vitamin ve mineraller), enerji, su ve 16sin alimlari

belirlenmistir.

istatistiksel Analiz

Calisma baslamadan once ve bittikten sonra elde edilen verilerin tanimlayici
istatistigi ortalama ve standart sapma (EiS) olarak hesaplanmistir. Tanimlayici

istatistikler yapildiktan sonra, calisma Oncesi ve sonrast Plasebo+Egzersiz ve

HMB+Egzersiz gruplar1 arasindaki fark Mann-Whitney U testi ile test edilmistir.

Plasebo+Egzersiz ve HMB+Egzersiz gruplarinin ¢alisma dncesi ve sonrasi
kendi iglerindeki farklar ise Wilcoxon Eslestirilmis Iki Ornek Testi ile test edilmistir.
Calismadan elde edilen verilerin istatistigi icin Windows i¢in SPSS 16.0 ( Statistical
Package for Social Sciences) paket programi kullanilmistir. Giiven araligi olarak

p=0.05 sec¢ilmistir.
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4.BULGULAR

Calismaya katilan bireylerin, ¢alisma Oncesine ait antropometrik ozellikleri
Tablo 4.1°de goriilmektedir.

Tablo 4.1. Plasebo+ Egzersiz ve HMB+ Egzersiz gruplarmin g¢alisma Oncesi
antropometrik 6zellikleri

Plasebo+Egzersiz (n=8) HMB+Egzersiz (n=9)
Degiskenler — —
xS xS

Yas (y1l) 26.75 £ 2.18 27.4 + 2.00
Boy (cm) 175.75 + 3.73 179.00 + 4.94
Viicut agirligi (kg) 82.00 + 13.5 76.3 = 8.44
Yag (%) 21.21+6.85 16.42 + 4.58
Yag (kg) 18.07+9.23 12.82+4.73
Kas (kg) 36.5 £ 3.69 36.12 + 2.62
Total viicut suyu (%) 57.7£5.1 61.2+£3.41
Beden Kitle Indeksi (kg/m?) 26.5+4.08 23.784+2.03

Plasebo+ Egzersiz ve HMB+ Egzersiz gruplarmin ¢alisma oncesi ve sonrasi
viicut agirhgi (VA), beden kitle indeksi (BKI) ve bel/kal¢a oranlar1 Tablo 4.2°de

goriilmektedir.
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Tablo 4.2. Plasebo+ Egzersiz ve HMB+ Egzersiz gruplarinin ¢aligma Oncesi ve

sonras1 VA, BKI degerleri ve Bel/Kalga oranlari

Once

Degiskenler Grup O S_onra F_ark Z p
xS xS A
Viicut Plasebo+
Agirhg 82+13.59  81.39+13.13 -0.613+1.76  -0.841 0.40
Egzersiz
(kg)
HMB+
76.31£8.45 76.38+8.24  0.067+1.19 -0.237 0.81
Egzersiz
p=0.413 p=0.336 p=0.441
BKIi Plasebo+
(kg/m’) 26.5+4.08  26.144+3.54  -0.362+0.80  -1.051 0.293
Egzersiz
HMB+
23.78+2.03 23.76+£1.95 -0.022+0.34  -0.283 0.777
Egzersiz
p=0.075 p=0.083 p=0.308
Bel/Kalc¢a Plasebo+
oram 0.87+0.039 0.86+0.033  -0.005+0.007 -1.63 0.102
Egzersiz
HMB+
0.84+0.022 0.83+0.024  -0.004+0.005 -2.0 0.046
Egzersiz
p=0.119 p=0.087 p=0.956
(p<0.05)

Tablo 4.2.’de, calisma Oncesinde ve sonrasinda Plasebo+Egzersiz ve

HMB+Egzersiz gruplar1 arasinda viicut agirligi, beden kitle indeksi ve bel/kalca

oraninda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0.05). Gruplar kendi

iclerinde ¢alisma dncesi ve sonrasinda VA ve BKI’ de anlamli bir degisiklik

olmamistir (p>0.05).
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Bel/kal¢a oranima bakildiginda, Plasebo+Egzersiz grubunda, ¢alisma 6ncesi

ve sonrasinda anlamli bir farklilik goriilmemistir. HMB+Egzersiz grubunda ise

calisma Oncesi ve sonrasi bel/kalga oraninda olusan azalma (p=0.046) istatistiksel

olarak anlamlidir.

Gruplarin ¢aligma 6ncesi ve ¢alisma sonrasi viicut yag yiizdeleri, viicut yag

agirliklar1 (kg) ve iskelet kas1 agirliklar1 Tablo 4.3.°de gosterilmistir.

Tablo 4.3. Gruplarin ¢calisma Oncesi ve sonrasi viicut yag yiizdesi, viicut yag agirligi

ve viicut kas agirligina iligkin istatistikler

Degiskenler Grup Once Sonra Fark Z P
PEN PEN PEN
YAG (%)  Plasebo+
21.2146.85 20.0+£6.26 -1.22+0.97  -2.38 0.02
Egzersiz
HMB+
16.42+4.58 15.1644.50  -1.25¢1.01 -2.52 0.01
Egzersiz
p=0.18 p=0.09 p=0.85
YAG (kg)  Plasebo+
18.0749.23  16.97+8.43  -1.20+1.27 -2.1  0.03
Egzersiz
HMB+
12.82+4.73  11.84+4.47  -0.98+0.97 -2.31 0.02
Egzersiz
p=0.18 p=0.15 p=0.88
KAS (kg) Plasebo+
36.5£3.69  36.8£3.71 0.30+0.57 -1.47 0.14
Egzersiz
HMB+
36.12+2.62  36.75+2.74  0.64+0.47 -2.55 0.01
Egzersiz
p=0.63 p=0.81 p=0.17

(p<0.05)
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Grafik 4.1. Gruplarin calisma Oncesi ve sonrasi viicut yag yiizdeleri grafigi
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Grafik 4. 2. Gruplarin ¢calisma 6ncesi ve sonrasi kas kitlesi grafigi
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Tablo 4.3’te, calisma Oncesinde ve sonrasinda Plasebo+Egzersiz ve

HMB+Egzersiz gruplar1 arasinda viicut yag yiizdeleri, viicut yag agirliklar1 (kg) ve
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iskelet kas1 agirliklarina bakildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadig:
anlasilmaktadir (p>0.05).

Tablo 4.3’te, Plasebo+Egzersiz grubunda, ¢alisma oncesi ve sonrasinda viicut
yag yiizdesi ve viicut yag agirhinda olusan degisiklik istatistiksel olarak anlamlhidir
(p<0.05). Iskelet kas1 agirhginda ¢alisma oncesi ve sonrasinda olusan artis ise
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).

HMB-+Egzersiz grubunda ¢alisma 6ncesi ve sonrasinda viicut yag yiizdesinde
ve viicut yag agirliginda olusan azalmalar ve iskelet kast agirliginda olusan artiglar

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0.05).

Plasebo ve HMB gruplarmin ¢alisma dncesi ve sonrasi toplam viicut suyu (%

ve L) degerlerinin istatistigi Tablo 4.4.’de yer almaktadir.

Tablo 4.4. Gruplarin ¢alisma Oncesi ve sonrasi toplam viicut suyu degerlerine ait

istatistikler

Once

Degiskenler Grup Sonra Fark Z p
PEN PEN PEN
vUCUT Plasebo+
57.7£5.1 60.23+6.87  2.53+£5.48 -1.96 0.05
SUYU Egzersiz
(%) HMB+
61.243.41  62.243.65 0.99+0.75 -2.43 0.015
Egzersiz
P=0.149 p=0.441 p=0.564
vUCUT Plasebo+
46.78+4.34 48.86+5.95 2.07+4.47 -1.9  0.058
SUYU Egzersiz
(L) HMB+
46.543.34  47.2543.46 0.75+0.53 -2.45 0.014
Egzersiz
P=0.70 p=0.60 p=0.698

(p<0.05)
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Tablo 4.4.°de, Plasebo+Egzersiz ve HMB+Egzersiz gruplarmin calisma
oncesi ve sonrasinda, viicut suyu degerlerinde yiizde ve litre olarak bakildiginda
gruplar arasinda fark istatistiksel olarak anlamli degildir (p>0.05). Plasebo+Egzersiz
grubunda viicut suyu yiizdesine bakildiginda ¢aligma 6ncesi ve sonrasi bulunan fark
istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p=0.05). Total viicut suyuna litre olarak
bakildiginda, grup i¢inde olusan fark anlamli degildir(p=0.058).

Tablo 4.4’te, HMB+Egzersiz grubu kendi i¢cinde degerlendirildiginde hem
viicut suyu ylizdesi (% ) hem de viicut suyu (L) degerlerinde olusan farklilik
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (sirastyla p=0.015, p=0.014).

HMB+Egzersiz ve Plasebo+Egzersiz gruplarinda c¢alisma Oncesi ve
sonrasinda total kolesterol ve trigliserid diizeylerinde olusan degisimler Tablo 5.1.’de

gosterilmektedir.

Tablo 5.1. Gruplarin g¢alisma Oncesi ve sonrasi total kolesterol ve trigliserid

degerlerine iliskin istatistikler

Once

Degiskenler Grup Sonra Fark Z p
PEN PEN PEN
Total kolesterol Plasebo+
213.75+£57.45 208.88+29.19 -4.87+£31.75 -0.49  0.62
(mmol/L) Egzersiz
HMB+
177.674£33.23 186.78+34.22 9.11£15.59 -1.72  0.08
Egzersiz
p=0.15 p=0.39 p=0.27
Trigliserid Plasebo+
157+46.42 138.25+54.81 -18.75+£27.41 -0.18  0.07
(mmol/L) Egzersiz
HMB+
149+92.23 124.894+55.49 -24.11+68.09 -0.9 0.37
Egzersiz
p=0.25 p=0.63 p=0.77

(p<0.05)
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Tablo 5.1°de, gruplar birbirleri ile karsilastirildiginda, calisma Oncesi ve
sonrasinda total kolesterol ve trigliserid diizeylerinde olusan degisiklikler istatistiksel
olarak anlamli degildir. Calisma Oncesinde ve sonrasinda gruplar kendi iglerinde
degerlendirildiginde ise olusan degisiklikler yine anlamli olarak bulunmamigstir

(p>0.05).

Gruplarin calisgma Oncesi ve sonrasinda HDL ve LDL degerlerinde olusan

degisiklikler Tablo 5.2°de goriilmektedir.

Tablo 5.2. Gruplarin ¢alisma 6ncesi ve sonrast HDL ve LDL degerlerine iliskin

istatistikler
Degiskenler Grup Once Sonra Fark Z p
PEN PEN PEN
HDL Plasebo+
38.5+6.0 40.00+6.14 1.50+5.37 -0.84 04
(mmol/L) Egzersiz
HMB+
37.89+£8.41 39.89+6.66 2.00£3.70 -1.36 0.17
Egzersiz
p=0.85 p=0.96 p=0.96
LDL Plasebo+

143.88+60.41 141.25432.6  -2.62+31.87 -0.63 0.53
(mmol/L) Egzersiz

HMB+
109.78432.48 122.11+31.04 12.33+19.39 -1.36 0.17

Egzersiz

p=0.18 p=0.21 p=0.25

(p<0.05)

Tablo 5.2°de gruplar kendi iglerinde ve aralarinda degerlendirildiginde,
calisma Oncesinde ve sonrasinda HDL ve LDL degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir fark bulunmamistir (p>0.05).
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Gruplarin calisma oncesinde ve sonrasinda CK ve LDH diizeylerindeki

degisiklikleri gosteren tablo asagida yer almaktadir.

Tablo 5.3. Gruplarin ¢aligma 6ncesi ve sonrast CK ve LDH degerlerine iliskin

istatistikler
Degiskenler Grup Once Sonra Fark p
PEN PEN PEN
CK
167+78.08 174+38.73 7.0£73.14 0.57
(U/L)
145.33+63.47 154.44+£56.67 9.11+42.78 0.51
p=0.501 p=0.386 p=0.596
LDH
302.88+40.74 369.62+47.26  66.75£12.00 0.01
(U/L)
268.67+34.67 347.11+£50.80 78.44+22.74 0.008
p=0.13 p=0.63 p=0.05
(p<0.05)

Grafik 5.1. Calisma 6ncesi ve sonrasi gruplarin CK degerleri grafigi
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Grafik 5.2. Gruplarin ¢alisma 6ncesi ve sonrast LDH degerleri grafigi
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Qrtalama LDH Degerleri (U/L)
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HMB+Egzersiz Flasebo+Egzersiz

Tablo 5.3’e bakildiginda, calisma dncesi ve sonrasinda, hem gruplarin kendi
iclerinde hem de gruplar arasinda CK degerinde, istatistiksel olarak anlamli bir
degisiklik olmadig1 goriilmektedir (p>0.05). Grafik 5.1.’¢ bakildiginda da, gruplar
arasinda ve gruplarm kendi i¢cinde net bir degisiklik olmadigi goriilmektedir.

LDH degerinde ise, hem Plasebo+Egzersiz grubunun hem de HMB+Egzersiz

grubunun c¢aligma Oncesi ve sonrasi degerleri dikkate alindiginda, istatistiksel olarak
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anlamli bir artis oldugu gorilmektedir (p<0.05). Grafik 5.2.°de LDH degerinde

olusan degisiklikler, grafik lizerinde daha 1yi anlagilmaktadir.

Tablo 6.1. HMB+Egzersiz ve Placebo+Egzersiz gruplarmin giinliik enerji tiiketimi,

protein, karbonhidrat, yag alimlar1 (gr ve %) ve giinliikk 16sin tiiketim miktarlarina

iligkin istatistikler

Degiskenler Gruplar p degeri
Plasebo+Egzersiz HMB+Egzersiz
Enerji (kcal) 2540.2+440.75 2375+375.27 0.57
Protein (gr) 102.4+34.76 95.34+29.81 0.64
Protein (%) 16.5+2.42 16.1+£1.98 0.80
Karbonhidrat (gr) 304.4+£96.4 296.87+85.9 0.51
Karbonhidrat (%) 49.149.2 50.1+8.8 0.67
Yag (gr) 99.1£26.7 92.36+23.2 0.36
Yag (%) 35.2£11.2 34.9+£9.7 0.65
Losin (gr) 7.1£0.8 6.5+0.5 0.82

(p<0.05)
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Tablo 6.1°e bakildiginda, calisma siiresince 3 giinliik tutulan besin tiiketim
kayitlar1 degerlendirildiginde, HMB+Egzersiz ve Plasebo+Egzersiz gruplar1 arasinda
enerji tiiketimi ve protein alimi (gr ve %) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
goriilmemektedir (p>0.05). Tablo 6.1’de, HMB+Egzersiz ve Plasebo+Egzersiz
gruplar1 arasinda karbonhidrat alimlari, yag alimlar1 (gr ve %) ve giinlik 16sin
tiketim miktarlar1 (gr) arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig:

gosterilmektedir (p>0.05).



49

5. TARTISMA

Bu c¢alismanin amaci, diizenli olarak fiziksel aktivite yapan saglikli erkek
bireylerde, yogun egzersizle birlikte 14 giinlik HMB suplementasyonunun kas
hasar1, viicut kompozisyonu ve kan lipid profili iizerine etkilerini incelemektir.

Insanlarda HMB nin pozitif etkileri, 6zellikle kas katabolizmasmin yiiksek
oldugu durumlarda ortaya ¢ikmaktadir. Ornegin yatan hastalarda, AIDS hastalarinda,
yaslilarda, kasektik kanser hastalarmda HMB’nin kas yikimini Onleyici bir
antikatabolik ajan olarak rol oynadigi agik olarak goriilmektedir [36, 37, 74].
Cohen’in, pozitif ve negatif enerji dengelerinde HMB suplementasyonunun viicut
kompozisyonu iizerine etkilerini inceledigi arastirmasinda, negatif enerji
dengesindeyken HMB suplementasyonunun yagsiz viicut kitlesindeki diisiisiin
azaldigin belirtmistir. Bunun yani sira, HMB’nin etkinlik gosterdigi mekanizmalarin
antrenmanli ve antrenmansiz bireylerde de farklilik gosterdigi diisiiniilmektedir.
Antrenmanli bireylerde goriilen etkisinin, antrenmansiz bireylerde goriilenden daha

az olmasi, antrenmanla birlikte goriilen kas i¢i adaptasyonla iligkilendirilebilir.

Kas Kkitlesi ve kas hasar iizerine etkileri

Nissen ve ark.nin [14] antrenmansiz bireyler lizerinde yaptig1 bir ¢calismada,
4 hafta siiresince kuvvet antrenmaniyla birlikte O gr, 3 gr veya 6 gr HMB
suplementasyonu uygulamis, sonucgta kas kitlesinde doza bagmli bir artis
kaydetmistir (swrasiyla; 0.4 gr, 0.8 gr, 1.2 gr). Aym1 zamanda, yine doza bagimli
olarak, CK ve 3-MH’da azalmalar gézlenmistir. Van Someren’in [75] yaptig1 bir
calismada, antrenmansiz bireylere egzentrik egzersizle birlikte 3 gr HMB verilmis ve
DOMS ve CK degerlerindeki degisimler incelenmistir. Arastirmanin sonucunda,
antrenmansiz bireylere verilen HMB’nin plasebo grubuna oranla, DOMS ve CK
degerlerini anlamli olarak azalttigi bulunmustur. Antrenmansiz bireylerde yapilan
baska bir arastirmada ise [30], 8 hafta siiresince kuvvet antrenmani ile birlikte
plasebo veya HMB suplementasyonunun etkileri incelenmistir. HMB-+Egzersiz

grubunda, kuvvet ve yag kitlesinde plasebo grubuna gore bir farklilik gériillmemesine
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karsilik, CK’da azalma ve kas Kkitlesindeki artis istatistiksel olarak anlamli

bulunmustur.

Bu c¢alismada, Tablo 5.3.’¢ bakildiginda, HMB’nin kas hasar1 iizerinde
etkilerinin net olmamasi, ¢alismaya katilan bireylerin fiziksel olarak aktif bireyler
olmas1 ve belki de suplementasyon siiresinin kisa olmasi ile agiklanabilir. Ayrica
HMB+Egzersiz ve Plasebo+Egzersiz gruplarinda, LDH’mn beklenmedik sekilde her
iki grupta da arttigi goriilmektedir. Bu farkliliklar, 6lglim zamanlamasindan
kaynaklandig1 veya kas hasarinin indirek bir gostergesi olan LDH’1n artmasi, kas
hasarmin boyutu ile iligskilendirilir. Her iki grupta da baslangica gore oldukea yiiksek
cikmasi, bireylerin toparlanmak i¢in yeterli zaman bulamamasi ile a¢iklanabilir. Jack
ve ark.’nin yaptig1 calismada [64], elit futbolcularda 4 hafta siiresince haftada 20 saat
antrenman programu ile birlikte 3 gr HMB suplementasyonunun kas hasar1 ve viicut
kompozisyonu iizerinde bir degisiklik olusturmadigi kaydedilmistir. Bu sonuglar,
sporcularin siirantrene olabilecekleri olasilig1 ile iligkilendirilmistir. Bizim
calismamizda, bireylere 14 giin siiresince yalnizca 2 giin dinlenme siiresi verilmistir.

Elde edilen sonuglar, bu siirenin yeterli olmadigin1 agiklamaktadir.

Viicut kompozisyonu iizerine etkileri

Baz1 caligsmalar, HMB’nin viicut yagim azaltict etkisinin, kas kitlesindeki
artis ile beraber gerceklestigini belirtmektedir [3, 40, 64]. Bu calismada ise, her iki
grupta da yag agirhiginda ve viicut yag yiizdesinde anlamli olarak azalma
goriilmiistiir. Kas kitlesine bakildiginda, HMB+Egzersiz grubunun kas kitlesinde
anlamlh bir artig goriiliirken (p=0.01), Plasebo+Egzersiz grubundaki artis anlamli
olarak kaydedilmemistir (p=0.14). Bu durumda, HMB suplementasyonunun, viicut
yag agirliginda azalma ile birlikte kas kitlesinde artig etkisi gosterdigi, literatiirle
uyumlu bir sonug olarak degerlendirilebilir.

HMB suplementasyonu uygulanan ¢alismalarda, HMB’nin kas kitlesi ve yag
agirhigr tizerinde etkili oldugu, ancak viicut agirligi iizerinde herhangi bir etkisinin
olmadig bildirilmektedir [16, 19, 22, 30, 32, 35, 48, 57, 76, 77]. Bu ¢alismada da,

diger calismalarla tutarli olarak, her iki grupta da viicut agirhiginda herhangi bir
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degisiklik gézlenmemistir (Tablo 4.2.). Bunun yani sira, HMB+Egzersiz grubunun
bel/kalga degerlerinde olusan azalma, istatistiksel olarak anlamlidir (p=0.046). Tablo
4.2.’e bakildiginda, Plasebo+Egzersiz grubunda bel/kalgca oraninda anlamli bir
degisiklik olmamas1 nedeniyle, HMB+Egzersiz grubunda goriilen azalmanin, HMB
etkisi ile olmus olabilecegi sOylenebilir. Ancak bel/kalga oraninin bioelektrik
impedans analizi ile belirlenmesi, ilk Olcim ve son Olglim arasinda farklilik
olusturmus olabilir. Ayrica literatiirde, bu hipotezi destekleyecek herhangi bir
calismaya rastlanmamustir. Ileride yapilacak calismalarda bu konu iizerinde de
durulmasi, HMB’nin bel/kalga orani lizerine etkisinin olup olmadigini daha net
aciklayacaktir.

Insanlar iizerinde yapilan calismalarda, HMB’nin viicut kompozisyonu
iizerine etkilerinin pozitif oldugu calismalar [14, 18, 30, 32, 35, 40, 57, 64, 77]
cogunlukta olmakla birlikte, herhangi bir etkisinin bulunmadig1 ¢alismalar da [16,
76, 78, 79] vardwr. HMB ile ilgili yapilan c¢alismalarim cogu, insanlar {izerinde
yapildigindan, bu etkilerin farklilik gésterdigi diisiiniilebilir. Insan ¢alismalarinda,
tiiketilen besin gruplari, miktarlar1 ayrica egzersiz seviyeleri ve ¢alisma siiresince
standart yaptirilan egzersize ek olarak yapilmis olabilecek farkli egzersizler, insan
calismalarinin kontroliinii zorlastirmakta ve etkileri net olmayan suplementlerle
yapilan caligmalarda sonuclar1 etkileyebilmektedir. Ayrica insan c¢aligmalarinda
kullanilan farkli 6l¢iim araglarinin da bu sonuglar1 etkileyebilecegi diisiiniilmektedir

(DEXA, BIA, su alt1 tartim1 gibi).

Kan lipid profili iizerine etkileri

HMB suplementasyonunun kan lipit profili lizerine rapor edilmis etkileri de
tutarli ve net degildir. Nissen ve ark.’nin [23] 9 calisma ile yaptiklar1 bir meta-
analizde, 3-8 hafta siire araliginda, 3 gr HMB suplementi verilen kadin, erkek, geng,
yasli, antrenmanli, antrenmansiz bireylerde HMB’nin kan yaglar1 iizerine etkileri ve
giivenilirligi test edilmistir. HMB suplementasyonunun total kolesterolde %5.8, LDL
kolesterolde %7.3 azalma rapor edilmistir. Ancak HMB’nin kolesterol iizerindeki
etkisinin, yalnizca hiperkolesterolemili hastalarda aktive oldugu, normal kolesterol

seviyelerine sahip bireylerde (<200 mg/dL) bu etkinin gdzlenmedigi bildirilmistir.
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Yapilan baska bir c¢alismada, bu bilgilerle tutarli olarak, hiperkolesterolemili
hastalara HMB suplementasyonu verildiginde, LDL kolesterolun 172 mg’dan 123
mg’a diistiigii ve bu azalmanin anlamli olarak kaydedildigi rapor edilmistir [35].

Bu calismada, Tablo 5.1.°e bakildiginda total kolesterol seviyeleri Plasebo+Egzersiz
grubunda azalirken, HMB+Egzersiz grubunda artmistir. Plasebo+Egzersiz grubunun
calisma oOncesi kolesterol seviyelerinin normalin iizerinde oldugu goz Oniinde
bulundurulursa (213.2 mg/dL) , yapilan egzersizin kolesterolii diisiirmede yardimci
rol oynadig1r soylenebilir. HMB-+Egzersiz grubunda ise, kolesterol seviyeleri
baslangica gore anlamli olmamakla beraber artis egilimindedir. Bu artisin sebebi,
HMB’nin kolesterol metabolizmasindaki etkin rolii olabilir.

Bu calismada, ortaya c¢ikan plazma kolesterol diizeylerinin anlamli olarak
degismemesi, literatiirdeki HMB suplementasyonu yapilmis caligmalarda, normal
kolesterol seviyelerine sahip bireylerde HMB’ nin kolesterol diizeylerine anlamli bir
etki yapmamis olmasiyla tutarli gériinmektedir [27, 30].

HMB ile ilgili yapilan ¢alismalara bakildiginda, HMB’nin kas hasar1 ve viicut
kompozisyonu lizerine olumlu etkisinin bulundugu ¢aligmalar, 3 hafta ve daha uzun
siire suplementasyonun devam ettirildigi ¢alismalardir. Buradan yola ¢ikarak, HMB
suplementasyonunun etkinligi daha uzun siiren calismalarda arastirilabilir. Ayrica
HMB’nin doza bagiml bir etki gosterip gostermedigini arastiran yalnizca 3 caligsma
yer almaktadir [19, 23, 78]. Ileriki ¢calismalarda, HMB’nin farkli dozlarmin ve farkli

suplementasyon stirelerinin arastirilmasi bu konuya 151k tutacaktir.

Besin tiiketiminin degerlendirilmesi

Tablo 6.1°e bakildiginda, her iki grubun da calisma siiresince aldig1 enerji
miktari, karbonhidrat miktar1 ve yiizdesi, protein miktar1 ve ylizdesi, yag miktar1 ve
yiizdesi, ayrica 10sin tiiketim miktarlar1 goriilmektedir. Plasebo+Egzersiz ve
HMB+Egzersiz gruplar1 arasinda calisma siiresince aldiklar1 enerji, karbonhidrat,
protein, yag ve 10sin miktarlar1 arasinda istatistiksel olarak fark bulunmamistir. Bu
durumda, viicut kompozisyonunda olusan degisikliklerin, beslenme durumundan
kaynaklanmadig1 soOylenebilir. Bu degisiklikler, yapilan egzersiz ve HMB

suplementasyonu ile iligkilendirilebilir.
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Bir¢ok c¢alisma tarafindan en etkin doz olarak kabul edilen 3 gr HMB
sentezlenebilmesi i¢in, 60 gr civarinda 16sin almak gereklidir [15]. Bu ¢alismada,
besin tiiketim kaydi tutulmasmin amaclarindan biri, deneklerin endojen olarak
HMB’nin etkin dozunu sentezleyecek kadar 10sin tiiketip tiiketmediklerinin
belirlenmesidir. Tutulan besin tiiketim kayitlarmin analizi sonucunda, her iki
grubunda ortalama 7 gr/giin 10sin aldiklar1 goriilmektedir (Tablo 6.1.). Bu miktarin, 3

gr 10sin sentezlemek i¢in yeterli olmadig1 daha 6nce de belirtilmistir [15].

Deneklerin, ¢aligma siiresince yogun antrenman programu ile birlikte ortalama
2500 kcal enerji aldiklar1 goriilmektedir. Alinan enerji miktarinin, yapilan egzersize
gore yeterli olmadig1 sdylenebilir. Ancak ileriki ¢aligmalarda, her bireyin ihiyaci olan
enerji miktar1 ayr1 ayri1 hesaplanarak buna uygun ogiinler tiiketmeleri, her bireyin
enerji ve karbonhidrat, protein, yag ihtiyacini daha net karsilayacaktir. Ayrica, spor
yapan bireylerde enerjinin karbonhidrattan gelen orani ~%60 olmalidir. Tablo 6.1.°¢
bakildiginda, karbonhidrat miktarmin yetersiz oldugu goriilmektedir. Deneklerin hem
yogun antrenman programi uygulamalari, hem de diisiik karbonhidrath diyet

tilketmelerinin, toparlanmalarini olumsuz yonde etkiledigi sdylenebilir.
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6. SONUCLAR

1. Bu calismanin sonucunda, diizenli olarak egzersiz yapan saglikli erkek
bireylerde, yogun egzersiz programi ile birlikte 14 giin siiresince HMB
suplementasyonunun bel/kalca oran1 ve kas kitlesi {izerine etkisi Plasebo+Egzersiz

grubuna gore anlamli bulunmustur.

2. Viicut yag yiizdesi, yag agirligi, total viicut suyu degerlerinde, her iki
grupta da anlamlhi farkliliklarm gorilmesi, HMB’nin etkisi ile degil, yapilan
egzersizin etkisi ile iligkilendirilebilir. Ayrica, viicut yag yiizdesi her iki grupta da
anlamli olarak azalmistir ancak HMB suplementasyonu verilen grupta goézlenen
azalma, plasebo grubuna gore daha fazladir. Bu durum g6z Oniine alindiginda,
HMB’nin yag metabolizmas1 (6zellikle de kolesterol metabolizmasi) iizerinde

etkileri oldugu soylenebilir.

3. HMB+Egzersiz grubunda total kolesteroliin, istatistiksel olarak anlamli

olmasa da, artma egiliminde oldugu goriilmektedir.

4. HMB+Egzersiz grubunda goriilen bel/kal¢a oraninda azalma, kas kitlesinde
artiy, viicut yag ylizdesindeki azalmalar, calismanin daha uzun siire devam

ettirildiginde, sonuglarin daha net olabilecegi konusunda fikir verebilir.

5. Ayrica bu calismadan elde edilen sonuglar, hayvan ¢alismalarindakinden
farkli bulunmustur. Bunun nedeni, hayvan calismalarinda c¢ok yiiksek dozlarin
veriliyor olmasindan kaynaklaniyor olabilir. Bu baglamda, ¢aligmanin siiresinin ve
HMB suplementasyon miktarinin artirilmasi ve egzersiz planmin farkli uygulanmasi,
ileride yapilacak olan ¢alismalarda daha anlamli sonuglar elde edilmesini

saglayabilir.

6. Caligmanin sonunda kas hasar1 parametrelerinin, her iki grupta da
baslangi¢ diizeylerine gore artis gdstermesi, suplementasyon siiresinin kisa olmasi ve
antrenmana adaptasyon siirecinde olmalar1 ile iligskilendirilebilir. Bunun baska bir

sebebi de, deneklere toparlanmak i¢in yeterli siire saglanmamis olmasi olabilir.

Sonug¢ olarak, bu c¢alisma kapsaminda HMB’nin viicut kompozisyonu

(bel/kalga orani, viicut yag yiizdesi, kas kitlesi) iizerinde anlamli farkliliklar
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olusturdugu goriilirken, kas hasar1 ve kan lipit profili ilizerine ciddi bir katkisi
goriilmemektedir. Egzersiz siddeti, siklig1 ve hacminin daha farkli planlandigi ve
suplementasyon siiresinin farkli sekilde dizayn edildigi ¢aligmalarin, konunun daha

1yi aydinlatilabilmesine yardimci olacagi diistintilmektedir.
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7. ONERILER
1. Calisma, denek sayis1 artirilarak yapilabilir.

2. HMB suplementasyonu, 14 giinden daha fazla uygulanabilir ve/ya

suplementasyon miktari artirilabilir.

3. Kas hasar1 lizerine etkisinin net olarak agiklanabilmesi i¢in antrenman
programi her denek icin standardize edilebilir ve antrenman daha

kontrollii uygulanabilir.

4. HMB farkli suplementlerle (Ornegin; kreatin monohidrat gibi)
kombinasyon yapilarak verilip, viicut kompozisyonu ve kas kitlesi tizerine

etkileri incelenebilir.

5. Hiperkolesterolemili hastalara HMB suplementasyonu verilerek, kan lipid

profili iizerindeki etkileri arastirilabilir.

6. HMB’nin kas kitlesi ve kas hasar1 lizerine direk etkilerini aragtirmak i¢in,

kas biyopsisi yontemi kullanilabilir.

7. HMB suplementasyonunun farkli yas gruplarma etkisi ve kadinlar

iizerindeki etkisi arastirilabilir.

8. Plasebot+Egzersiz ve HMB+Egzersiz gruplar1 disinda, egzersiz yapmayan

ve suplement kullanmayan bir kontrol grubu daha olusturulabilir.
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EK 1.
10.1. Katihmeiya Yonelik Bilgilendirilmis Onam Formu

(Arastirmacinin Ac¢iklamast)

Sportif performans: artrmak amaciyla, besin destegi olarak kullanilmasi
yasal olan ve iizerinde bircok arastirma yapilan, beta-hidroksi beta-metilbiitirat
(HMB) ‘in, egzersizle birlikte viicut kompozisyonu ve kan yaglari iizerine etkisini
inceleyen bir arastrma yapiyoruz. HMB, 10sin aminoasitinin bir ara Uriiniidiir.
Viicudumuzda giinde 0.2-0.4 gr arasinda dogal olarak iiretilir ve bazi besinlerde de
bulunur. Fiziksel aktivite yapmayan bireyler, sporcular, yaslilar, gengler ve hayvanlar
iizerinde HMB’nin farkli dozlariyla yapilan ¢alismalarda, fizyolojik veya psikolojik
hicbir yan etki gozlenmemistir. Yiiksek dozlarda(6gr/giin), uzun siireli (8-12 hafta)
yapilan ¢aligmalarda bile herhangi bir yan etkiye rastlanmamistir. HMB bu a¢idan
glivenilir ve Diinya Anti-Doping Kurulusu (WADA) tarafindan kullanimi yasal
olarak belirlenen bir besin destegidir. Diizenli kullanimu ile kas kitlesini artirdig, kas
agrilarmi azalttigi, viicut yag oranimi azalttigi, sportif performansit olumlu yonde
etkiledigi, kolesterolii diizenledigi yapilan arastirmalarla kanitlanan yararh etkileri
arasindadir. Bu ¢alismalarda olasi bir yan etkiye ise rastlanmamastir.

Yapacagimiz arastirmanin amaci aktif bireylerde, egzersizle birlikte, 15 giin
siireyle, giinde 3gr verilen HMB takviyesinin viicut kompozisyonu ve kan yaglari
iizerine etkisini incelemektir. Arastirmanin adi, “Aktif Bireylerde Diizenli Egzersizle
Birlikte HMB Tiiketiminin Viicut Kompozisyonu ve Kan Lipitleri Uzerine Etkisi”
dir. Hacettepe Universitesi Spor Bilimleri ve Teknolojisi Yiiksekokulu ve Tiirk
Silahli Kuvvetleri’nin ortak katilimi ile gerceklestirilecek bu ¢alismaya katiliminiz
arastirmanin basarisi i¢in dnemlidir.

Eger arastirmaya katilmay1 kabul ederseniz Dr. Kenan CAMUR veya onun
gorevlendirecegi bir hekim tarafindan muayene edileceksiniz ve bulgular
kaydedilecektir. Muayene sonucunda doktorunuz uygun goriirse bu c¢alismaya
almacaksmiz. Yine izniniz dogrultusunda bu calismay1 yapabilmek i¢in kolunuzdan
calismanin baslangicinda ve sonunda 10-20 ml (1-2 tiip) kadar kan almamiz
gerekmektedir. Saglik degerlendirmeniz agisindan kurs baslamadan once rutin
muayeneniz sirasinda ve kurs bitiminde yine rutin muayeneniz sirasinda alinacak

olan kanda bakilacak degerlere (Kolesterol, HDL, LDL, A¢lik Kan Sekeri, kreatinin,
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ire, AST, ALT, ferritin, lirik asit, trigliserid, hemoglobin, hematokrit) ek olarak 2
parametre daha eklenecektir. Bu 2 parametre kanda kas hasarmin gostergeleri olan
kreatin kinaz(CK) ve laktat dehidrogenaz(LDH) enzimleridir. Ayrica c¢alisma
stiresince 2 kere ayrintili viicut analiziniz yapilacak, boy, agirlik, viicut yag ytizdesi,

kas kitlesi, yag kitlesi(kg), viicut su orani, bel/kal¢a orani dl¢iilecektir.

Kan alinmas: sirasinda olusabilecek riskler: 1-) igne batmasma bagl olarak
az bir ac1 duyabilirsiniz. 2-) Az bir ihtimal de olsa igne batmasi sonrasinda

kanamanin uzamasi veya enfeksiyon riski vardir.

Sizin bu arastirmaya katilmanizi 6neriyoruz. Ancak hemen sdyleyelim ki, bu
arastirmaya katilip katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilim goniilliiliik esasina
dayanmaktadir. Kararmizdan once arastirma hakkinda sizi bilgilendirmek istiyoruz.
Bu bilgileri okuyup anladiktan sonra, arastirmaya katilmak isterseniz formu
imzalaymiz.

Yapilacak arastirmanin sonuclar1 bagka sporculara ve arastirmacilara bilgiler
saglayacaktir. Bu arastrmanm sonuglarmi bagka arastirmacilara da aktaracagiz.
Sporun bilimsel yOniiniin gelismesi i¢in katki saglayacagini umdugumuz bu
calismaya katilmanizi tavsiye ederiz.

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

incelenebilecektir.

Bu calismaya katilmak tamamen istege baghdir. Yapilacak harcamalarla ilgili
herhangi bir parasal sorumluluk altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir 6deme
yapilmayacaktir.

Bu calismaya katilmay1 reddedebilirsiniz. Bu arastirmaya katilmak tamamen
istege baglidir ve reddettiginiz takdirde size uygulanan tedavide herhangi bir
degisiklik olmayacaktir. Yine calismanin herhangi bir asamasinda onayinizi ¢gekmek

hakkma da sahipsiniz.
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Arastirma konusunda akliniza simdi gelen ya da daha sonra gelebilecek
sorulariniz1 istediginiz zaman bana sorabilirsiniz. Ayrica tiim sorulariniz i¢in biz
arastirma sorumlular1 ve Dr. Kenan CAMUR arastirma siiresince sizlerle iletisim
halinde bulunacaktir. Bu arastirmaya katilmayi tercih ediyorsaniz asagiya liitfen
admiz1 soyadmizi yazin ve imzanizi atmiz. imzaladiktan sonra size bu formun bir

kopyasi verilecektir.

(Katilimct Beyani)

Saym Yrd.Dog.Dr.Hiisrev TURNAGOL sorumlulugunda ve Dr. Kenan
CAMUR

kontroliinde, yiiksek lisans ©Ogrencisi Yasemin GUZEL tarafindan Hacettepe
Universitesi Spor Bilimleri ve Teknolojisi Yiiksekokulu’nda bir arastirma yapilacagi
belirtilerek bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden

sonra boyle bir arastirmaya “katilime1” (denek) olarak davet edildim.

Arastirmaya katilmaya karar verirsem arastirmaci ile aramizda kalmasi
gereken bilgilerin gizliligine, bu arastirma sirasinda da biiyiik 6zen ve saygi ile
yaklasilacagina inaniyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amaglarla
kullanimi sirasinda kisisel bilgilerin ihtimamla korunacagi konusunda bana yeterli

giiven verildi.

Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep géstermeden arastirmadan
cekilebilirim. (Ancak arastirmacilar1 zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan
cekilecegimi dnceden bildirmemin uygun oldugu bilincindeyim.) Arastirma igin
yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum. Bize

de herhangi bir 6deme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayl1 olsun arastirma uygulamasindan kaynaklanan

nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir saglik sorunumun ortaya ¢ikmasi
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halinde, her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli glivence verildi.
(Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).
Arastirma sirasinda bir sorun ile karsilastigimda; herhangi bir saatte Dr.Kenan
CAMUR’u 05056061975 numarali telefondan/ 03124252908-3740 numarali is
telefonundan veya arastirmaci Yasemin GUZEL’i 05348518485 numarali telefondan
/03122976890-170 numarali Hacettepe Universitesi Spor Bilimleri ve Teknolojisi

Yiiksekokulu telefonundan arayabilecegimi biliyorum.

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

zarar getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim a¢iklamalar1 ayrmtilariyla anlamig bulunmaktayim. Kendi
basima belli bir diisiinme siiresi sonunda ad1 gecen bu arastirma projesinde
“katilimcr” (denek) olarak yer alma kararini aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyiik
bir memnuniyet ve goniilliiliik i¢erisinde kabul ediyorum.Imzali bu form kagidinin

bir kopyas1 bana verilecektir.



Katihmc
Adi, soyadr:
Adres:

Tel:

Imza:

Goriisme tanigi
Adi, soyadr:
Adres:

Tel:

Imza:

Katihimei ile Goriisen Hekim
Adi, soyadi, unvani:

Adres:

Tel:

Imza:
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OGUNLER HANGI . . HAZIRLARKEN MIKTARI HANGI . MIKTARI
BESINLERI/YEMEKLERI ICINE KONAN 1CE.CE.KLERI
YEDINIZ? MALZEMELER ICTINIZ?
VE YAG .
CESIDI NEDIR?
SABAH
kahvaltisini
saat kacta
yediniz?

Sabah ve 6gle
yemegi arasini
saat kagta
yediniz?

Ogle
yemegini
saat kacta
yediniz?

Ogle ve aksam
yemegi arasini
saat kagta
yediniz?

Aksam
yemegini
saat kacta
yediniz?
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Aksam
yemeginden
sonra ve/veya
gece




