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OZET

INSULIN DIRENCI OLAN KiSILERDE ARALIKLI ORUC VE
ELIMINASYON DIYETININ BAZI KAN PARAMETRELERI
UZERINDEKI ETKIiSININ ARASTIRILMASI

Insiilin direnci, insiilinin kan sekerini diisiirmede daha az etkili hale gelmesidir.
Insiilin direnci kardiyovaskiiler hastalik, erken oliim, kanser, demans gibi
hastaliklarda 6nemli rol oynamaktadir. Saglikli populasyonda %25 oraninda insiilin
direnci goriilmektedir. Genetik ozelliklerin yami sira; hareketsiz yasam tarzi ve
beslenme aliskanlig1 insiilin direncinde ciddi 6nem tasir. Bu ¢alisma insiilin direnci
olan bireylerin giincel diyet yaklasimi olan aralikli orug ve eliminasyon diyeti birlikte
uygulandiginda bazi kan parametrelerinin degisimini incelemek amaciyla
yiriitilmiistiir. Calismaya 6zel bir endokrinoloji klinigine tedavi olmak amaciyla
gelen 30 yas ve tizerinde olup insiilin direnci olan 52 hasta ile kontrol grubu olarak
dahil edilen ve insiilin direnci olmayan 30 yas ve tizeri 30 hasta olmak iizere toplam
82 kisi dahil edilmistir. Calismadaki kadm katilimci1 orami %41.46 iken erkek
katilime1 oran1 %58,54 olarak belirlendi. Caligma prospektif olarak planlamistir. Bu
calisma i¢in klinikte kayit altina alinmis olan hasta dosyalar1 ile tedavi olmak i¢in
klinige gelirken halihazirda yaptirmis olduklar1 tahlilleri incelenmistir ve hastalarin
sosyodemografik durumlari, kilo, boy, aglik kan sekeri, insiilin, HOMA - IR gibi
insiilin direncine ait bulgular ile LDL, HDL ve trigliserit gibi kan lipitlerine dair
bulgular alindi. Ayn1 zamanda ALT, AST ve GGT degerleri incelendi. Hastalarin
tiimiine 6 haftalik siire boyunca eliminasyon diyeti ve aralikli orug diyetini beraber
uygulamalar1 saglandi. Hastalara ‘Bireylerin Genel Ozellikleri Anket Formu’
uygulandi. Diyet miidahalesi Oncesinde ve sonrasindaki laboratuvar bulgular
kaydedildi. Paired sample t-testi sonuglarina gore, insiilin direnci olan ve olmayan
tim hastalar i¢in degerlendirilen tiim laboratuvar bulgularmin baslangic ve diyet
sonrasi sonuc¢larinda anlamli bir fark mevcuttur (p<0,05). Beraberinde insiilin
direncine sahip hastalarda tiim laboratuvar bulgusu ortalamalarmin diyet sonrasi
olumlu yonde diistiigii tespit edildi. Caligma sonucunda aralikli orug ve eliminasyon
diyetlerinin insiilin direnci olan hastalar i¢in etkili bir diyet tedavisi oldugu
goriilmekte olup insiilin direnci olan hastalarda beslenme ve diyet uzmanlari
tarafindan uygulanmasinin ve benimsenmesinin 6nemli oldugu vurgulanmalidir.

Anahtar Kelimeler: Aralikli orug, eliminasyon diyeti, insiilin direnci



ABSTRACT

RESEARCH OF THE EFFECT OF INTERMITTENT FASTING AND
ELIMINATION DIET ON SOME BLOOD PARAMETERS IN PEOPLE
WITH INSULIN RESISTANCE

Insulin resistance occurs in which insulin does not work as well to reduce blood
sugar levels. A number of illnesses, including dementia, cancer, cardiovascular
disease, and early mortality, are significantly influenced by insulin resistance In 25%
of the healthy population, insulin resistance is observed. In addition to genetic
characteristics; sedentary lifestyle and dietary habits are of great importance in insulin
resistance. This study was carried out to examine the changes in some blood
parameters when the current diet approach, intermittent fasting and elimination diet,
is applied in individuals with insulin resistance. In total, 82 persons participated in
this study, comprising 30 patients 30 years or above the age of 30 without insulin
resistance and 52 patients 30 years or above the age of 30 who applied to a private
endocrinology clinic and were diagnosed with insulin resistance. Laboratory results
were noted both before and after dietary modification. While the rate of female
participants in the study was 41.46%, the rate of male participants was 58.54%. The
study was planned prospectively. The files and analysis data recorded in the clinical
information processing system were examined and study results were obtained in the
patients' socioeconomic status, findings regarding insulin resistance parameters like
weight, height, rapid glucose levels, insulin, HOMA-IR and blood lipids including
LDL, HDL and triglycerides. In addition, values for ALT, AST and GGT have been
analysed. All patients were allowed to apply an elimination diet and an intermittent
fasting diet together for a period of 6 weeks. The patients were given the "General
Characteristics of Individuals Questionnaire Form." According to the outcomes of a
paired sample t-test, a significant difference between the baseline and post-diet results
of every laboratory finding assessed for both individuals with and without insulin
resistance was discovered (p<0.05). Also, it is seen that the average of all laboratory
findings in patients with insulin resistance decreased positively after the diet. In
conclusion of study, intermittent fasting and elimination diets appear to be an effective
dietary therapy for patients with insulin resistance. It should also be pointed out that
the implementation of and use by nutrition and diet experts in patients with insulin
resistance is important.

Keywords: Elimination diet, insulin resistance, intermittent fasting



1. GIRiS

Insiilin direnci, tip 2 diyabet ve obezite prevalansi tiim iilkelerde giderek
artmaktadir. Bu durum obeziteyi dnleme programlarinin bir gereklilik oldugunu
ortaya koymaktadir. Insiilin direncinin ve tip 2 diyabetin gelismesinde hem genetik
faktorler hem de sedanter yasam tarzi ve saglikli olmayan beslenme aliskanliklar1 gibi
cevresel faktorler 6nemli rol oynamaktadir (Kanazawa and Sugimoto, 2018).

Insiilin direnci, insiilinin kan sekerini diisiirmede daha az etkili hale gelmesidir.
Insiilin hiicrelerdeki reseptorlere zayif baglandigi icin kandan hiicrelere glikoz
alimin1 kolaylastiramaz (Tuomikoski and Savolainen-Peltonen, 2017). Glikozun
hiicrelere girebilmesi amaciyla viicut pankreasi daha ¢ok insiilin tiretmesi i¢in uyarir.
Yani dengesizlik insiilin iiretimindeki artis ile baslar (Hyman, 2012).

Insiilin direncinin belirlenmesinde HOMA testi, hem giivenli hem de
uygulamasi1 daha kolay bir methoddur (Wallace et al., 2004). Insiilin direnci goriilme
siklig1 saglikli kisilerde %25, bozulan seker metabolizmasina sahip kisilerde % 60 ve
tip 2 diyabetli hastalarda % 60-75 oranindadir (Tirkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegi, 2017).

Hiperinsiilinemi, obezite, dislipidemi ve hipertansiyon insiilin direnci ile
birlikte goriilebilen durumlardir. Bu durumlar birlikte gortldiigiinde hastaya
metabolik sendrom tanis1 konulabilir. Bu sebeple bir hastanin metabolik sendrom
acisindan degerlendirilmesi i¢in insiilin direnci tespiti yeterlidir (Reaven, 2005).

Beslenme protokolii ve egzersiz ile insiilin direncinin ilk basamaginda olan
bireylerde geri doniis saglanabilir. Bu durumda kisi ideal kiloya ulastirilmali ve ideal
kilo uzun siire korunmalidir. Boylece insiilin direncinin sebep olabilecegi diyabet,
hipertansiyon ve dislipidemi olusumunun Oniine gegilebilir (Yenigiin, 2001).
Uygulanacak diyet protokollerinde temel prensip, tiiketilen kaloriyi kisitlamak,
makro besin dengesini saglamaktir. Egzersiz programi da mutlaka dahil edilmelidir.
Serum glikoz ve insiilin seviyelerinde diisiis gdrmek amaci ile karbonhidrat
miktarinmn kisitlandigi diyetler basarili olmustur. Insiilin direnci beslenme bicimi ile
Onlenebilir ve bunun i¢in hem karbonhidrat ve hem de kalori kisitlamasi yapilmalidir
(Liet al., 2008).

Enerji kisitlamasi ile insiilin direncinde iyilesme goriildiigii gibi diyetlerde
aclik stiresinden sonra insiilin duyarliliginin arttig1 ve insiilin seviyelerinin diistiigii
bilinmektedir. Yani aclik ile hem AKS hem de postprandial glikoz seviyelerinde
iyilesme goriiliir (Grajower and Horne, 2019).

Yapilan son ¢alismalarda goriilmektedir ki, insiilin direnci ile obezite kronik
sistemik inflamasyon ile iliskilidir. Hem diyet hem de kullanilan besin maddeleri
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insiilin duyarliliginda oldugu gibi inflamasyonu diisiirmekte de belirgin bir role
sahiptir (Ross, 2000).

Eliminasyon diyeti; hem istenmeyen gida reaksiyonlarinin belirlenmesine
yonelik bir tam1 araci hem de istenmeyen gida reaksiyonlarmin belirtilerini
hafifletmeye veya hastaligin ilerleyisini degistirmeye yonelik sistematik bir diyettir.
Yasakl1 gida diyeti de denilebilir (Kakodkar and Mutlu,2017). Kronik ve otoimmiin
hastaliklarin tedavisinde eliminasyon diyetleri kullanilmaktadir (Bland, 2022). Bu
diyet yaklasimi, inflamasyonun diyet kaynaklarinin belirlenmesi ve diyetten
¢ikarilmalarina yardimci olur (Guerrero-Romero et al., 2004). Reaksiyona sebebiyet
verdigi diisiinlilen gidalar daha ¢ok gluten, siit ve siit {iriinleri ve tahillar oldugundan
eliminasyon diyetlerinde ¢ogunlukla bu besinler diyetten ¢ikarilir (Noland et al.,
2021).

Bu ¢alismanin amaci da karbonhidrat miktar1 kisitlanmis olan, inflamasyon
kaynaklarinin diyetlerden ¢ikarildigi ve uzun agliklarin saglandigi giincel diyet
yaklasimlarindan eliminasyon diyeti ve aralikli oru¢ diyetlerinin birlikte
uygulanmastyla insiilin direnci olan hastalarda bazi kan parametrelerinin degisimini
izlemektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 insiilin

2.1.1 Insiilinin Kesfi

Diyabet hasta sayisinin diinya genelinde son 20 yilda yaklasik iki kat arttigi
gormekteyiz. Ayrica Tip 2 DM nin ¢ocuk ve geng niifusta goriilmeye baslanmasi da
oldukca sasirtic1 bir gelisme olmustur. Diyabet hastas1 artisinin giderek yiikselecegi
beklenmektedir (Zimmet and Alberti, 2016).

Diyabet ile ilgili ilk veriler MO 1500’e dayanmaktadir (Gundogan,
2001). Insiilin, Frederick Grant Banting ve ekibi tarafindan 1921 yilinda uzun
ugraslar sonucunda kesfedilmistir. Diyabet hastaliginin mekanizmasi ve tedavisi
bu kesif ile ortaya ¢cikmaya baslamistir (Sanjeevi, 2001).

2.1.2 Glikoz ve insiilin

Saglikl kisilerde olmasi gereken kan sekeri 70-100 mg/ dI’dir. Ogiinden birkag
saat sonrasinda kan sekeri seviyesi 160-170 mg/dI’yi gegmeden belli miktarda artis
gosterir. Normal sinirlara ise 2 saat igerisinde iner. Uzun agliklarda ise kan glikoz
diizeyi normal aralikta kalir. Beyin, eritrosit ve retinanin oncelikli enerji kaynagi
glikozdur ve glikozun normal diizende seyretmesi bu organlar i¢in biliyiik 6nem tasir
(Giirdol ve Ademoglu, 2012).

Insiilin birbirine disiilfit baglar1 ile baglanan, 21 amino asite sahip A zinciri ve
30 amino asite sahip B olmak {iizere, iki zincirden meydana gelir. Pankreastan ilk
salgilandiginda iki zinciri birbirine baglayan C-peptid pargasini tasir. Bu iki zincir
birbirinden ayrildiginda, insiilin molekiiliiniin iglevsel etkinligi ortadan kalkmaktadir.
Insiilinin plazmadaki yar1 émrii 3-5 dakika kadardir. Cogunlukla karacigerden veya
bobrek ve plasenta tarafindan hemen plazmadan temizlenir. Insan pankreas: 40-50
iinite insiilin salgilamakta olup bu da bezde depolanmis hormonun %15- 20’sini
temsil eder (Guyton, 2006).

Insiilin salinim1 beta hiicrelerinden kan-glikoz seviyesindeki artis ile baslar.
Glikoz, anabolik bir hormon olan insiilinin sentezini ve salinimini baslatir. Glikozun
ve aminoasitlerin ulagimini saglamak, iskelet kasinda ve karacigerde glikojenin
olusumunu saglamak, glikozun trigliseride doniigiimiinii saglamak, niikleik asit ile
protein sentezi yapmak insiilinin ana fonksiyonlaridir. Kalp kasmin, fibroblastin, yag
ve ¢izgili kas hiicrelerinin igerisine GLUT4 ile glikozun taginmasini gergeklestirmek
ise insiilinin metabolizmadaki baglica fonksiyonudur (Savas ve Giiltekin, 2017)
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Insiilin en 6nemli hormonlardan biridir. Ayn1 zamanda kritik dneme sahiptir.
Hem tiim hormonlar1 etkiler hem de diisiik insiilin duyarlilig1 veya insiilin direnci
varsa kardiyovaskiiler hastalik, erken 6liim, kanser, demans gibi hastaliklarda 6nemli
rol oynar. Ayrica hem gelismis hem gelismekte olan iilkelerde insiilin direnci erken
yaslanma ve Oliimiin ana sebeplerindendir. Yetiskinlikte baslayan tip II diyabetin
cocuklukta tanilanmasi son 20 yilda yaklasik %1000 artmustir. 15 yil kadar once
cocuklarda tespit edilen diyabet vakalarmin yaklasik %3’ tip II DM iken, bu rakam
bugiin %50’ye ¢ikmustir. (Pinhas-Hamiel and Zeitler, 2005).

Insan viicudunda kan sekerini yiikselten bircok hormon ve mekanizma
olmasma ragmen diisiirme gdrevini sadece insiilin hormonu gergeklestirir. Insiilin
agirlikl olarak karbonhidrat metabolizmasinda etkilidir. Bu etkinin en biiyiik sonucu,
kan glikoz diizeyini azaltmaktir. Insiilin salmim yetersiz oldugunda meydana gelen
hiperglisemi ve glikoziiri en 6nemli kanitlardir (Litwack and Schmidt, 2006).

2.2 insiilin Direnci

Insiilin direnci, insiilinin kan sekerini diisiirmede daha az etkili hale gelmesidir.
Insiilin hiicrelerdeki reseptdrlere zayif baglandigi igin kandan hiicrelere glikoz
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alimin1 kolaylastiramaz (Tuomikoski and Savolainen-Peltonen, 2017). Glikozun
hiicrelere girebilmesi amaciyla viicut pankreast daha ¢ok insiilin {iretmesi i¢in uyarir.
Yani dengesizlik insiilin iiretimindeki artis ile baslar (Hyman, 2012) Insiilin direnci
goriilme sikligr saglikli kisilerde %25, bozulan seker metabolizmasina sahip kisilerde
% 60 ve tip 2 diyabetli hastalarda % 60-75 oranindadir (Tiirkiye Endokrinoloji ve
Metabolizma Dernegi, 2017). Insiilin direnci yasla ilgili hastaliklarm baskin bir
isaretcisi olarak son donemde ciddi ilgi ¢ekmeye baslamistir. Gergeklestirilen
calismalar 87 mg/dL iizerindeki kan sekeri diizeylerinin tip II diyabetin progresif
artisina esit oldugunu gostermektedir (Pfutzner et al., 2008). Insiilin direncinin tip II
diyabete doniisme riskinin en diisiik oldugu seviye ise aclik kan sekerinin 75 mg/dL
altinda oldugu durumdur (Wildman et al., 2008).

Oglisemik insiilin klemp; insiilin direncinin klinik degerlendirmesinde
kullanilan metodlardan biridir. Bu yontemle insiilinin fonksiyonu dolayli olarak
incelenmis olur. Insiilin direnci genis bir spektruma sahiptir. Klinikte, artmis insiilin
diizeyi ile normal glisemik deger veya insiilinde artis olmamasma ragmen
hiperglisemiye giden ¢ok farkli tablolar goriilebilir. Boyle durumlarda hastaya
metabolik sendrom tanisi konulabilir (Savas ve Giiltekin, 2017).

Hiperinsiilinemi, obezite, dislipidemi ve hipertansiyon insiilin direnci ile
birlikte goriilebilen durumlardir. Bu durumlar birlikte gorildiigiinde hastaya
metabolik sendrom tanisi konulabilir. Bu sebeple bir hastanin metabolik sendrom
acisindan degerlendirilmesi i¢in insiilin direnci tespiti yeterlidir (Reaven, 2005).

Insiilin direncinin gecici olarak da ortaya ciktigi durumlardan bazilar,
adaptasyon ve homeostazisi siirdiirmek amaciyla puberte, gebelik gibi durumlar
olabilir (Giirlek, 2001). Hastada obezite, hipertansiyon gibi ek hastaliklar olmasa da
insiilin direnci goriilebilir. Glikoz tolerans1 normal olan ve obez olmayan bireylerde
de insiilin direnci goriilebilecegi bilinmektedir (Hollenbeck and Reaven, 1987).

Genetik kodlar, asir1 kilo, fiziksel olarak hareketsiz bir yasam ve yaslanma gibi
faktorler insiilin direnci gelisimini artirmaktadir. Insiilin direnci ayn1 zamanda kisi
kilo aldikga artar, kilo verdik¢e azalir. Dolayisiyla viicuttaki yag birikimi insiilin
direncinin 6nemli sebeplerindendir. Obezite durumunda goriilen yag asitleri
miktarmin artig1 da insiilin direnci olusumunda etkendir (Solymoss et al., 2003).
Ayrica insiilin direncinin aywrt edilebilmesi, karaciger ile bobrekte glikozun
yapiminin artmasi ve glikozun alimmin azalmasi ile de saglanabilir (Champe et al.,
2007).

Insiilin direnci ile iliskili olan diger faktorler; sigara kullanimi, perinatal
malnutrisyon ve diisiik dogum agirhgidir. Insiilin direnci gelisiminde ayrica; adipoz
doku ile salgilanan hormonlar, HPA aks1 bozukluklari, yas alimi, genlere bagh
faktorler ile cevresel faktorler de etkilidir. Diisiik dereceli inflamasyon da insiilin
direncinde gozlenmektedir (Das, 2002).



2.2.1 Azalmis Glikoz Toleransi

Pankreasin agir1 miktarda insiilin iiretmeye devam etmesine ragmen kan sekeri
normal arali§in lizerine ¢ikiyorsa glikoz toleransinda azalma gergeklesmis demektir.
Bu kisilerde aglik kan sekeri normal diizeyde olsa da hemoglobin Alc diizeyleri
yiiksektir (Huang, 2009). Kisacasi, azalan glikoz toleransi pankreas ve insiilinin
glikoz tehdidi karsisinda kan sekerini normal aralikta tutamamasidir. (Tirosh et al.,
2005).

2.2.2 Insiilin Direnci ve inflamasyon

Yapilan son ¢alismalarda goriilmektedir ki, insiilin direnci ile obezite kronik
sistemik inflamasyon ile iliskilidir. TNF o, IL 1 ve IL 6 iiretimi obezitede artis gosterir
(Wang and Ye, 2015). inflamasyonun azalmasi igin obezitenin azaltilmas etkili
olabilmektedir. Insiilin  direnci de, kronik inflamatuvar hastaliklardan biri
oldugundan insiilin direnci gelisiminde inflamasyon kritik bir role sahiptir. Hem diyet
hem de kullanilan besin maddeleri insiilin duyarliliginda oldugu gibi inflamasyonu
disiirmekte de belirgin bir role sahiptir (Ross, 2000).

2.3 Insiilin Direnci ile Hastaliklar Arasidaki Iliski

2.3.1 insiilin Direnci ve Obezite

Insan viicudunda yag dokusunda depolanan yag hiicreleri fazla enerjiyi
trigliserid seklinde saklamaya adaptedirler. Yag depolama ve kullanma diizeni noral ve
endokrin sistem tarafindan yonetilir ve uzun acgliklarla bas edebilmeyi saglar. Ancak
gerektiginden fazla besin tiiketimi ve hareketsiz yasam ile birlikte bu diizen genetik
faktorlerin de etkisiyle yag depolarmi arttirma yoniinde ¢aligir. Bu da saglik agisindan
istemedigimiz durumlara sebebiyet verir. Yag dokusunun asir1 olmasi hali obezite
olarak adlandirilir. Obezite olmasi gerekenden daha fazla viicut agirlhigi ile eslestirilir
fakat bu eslestirme her zaman dogru olmayabilir. Yag deposu dolu olmadig: halde kas
orani fazla olan bireylerde olmasi gerekenden daha fazla viicut agirhigi goriilebilir.
Obezitenin goriilme siklig1 ise git gide artmaktadir. Tibbi a¢idan obezite prevelansi
endise vermektedir (Lowe et al.,1999). Insiilin direncinin en sik sebebinin obezite
oldugu bilmekteyiz. Obezite ile insiilin direnci, diyabet heniiz gelismeden izlenebilir.
Insiilin salgilanmas: beta hiicre fonksiyonu bozulmayan obez bireylerde artar. Hatta
normal bireylere gore insiilin salgilanma durumu yaklasik {i¢ kat daha fazla artis
gostermektedir. Bu sebeple diyabetin agiga ¢ikmasi insiilin direncinden on y1l veya
daha fazla siire sonunda goriilebilir (Solymoss et al.,2003). Obezite alinan enerjinin
tiikketilen enerjiden fazla olmasindan kaynaklanir. Bu nedenle obezite tedavi edilirken,
alman enerji optimuma indirilerek ve fiziksel aktivite arttirilarak ilerlemek ana
ilkelerdir. Obezite diyabetin en 6nemli risk faktdrlerinden biridir. Ayn1 zamanda Tip 2
DM hastalarinin yaklasik % 80 i' obezdir. Insiilinin duyarhiligin arttirmak ve diyabette
glikozun kontroliinii saglamak i¢in kilo kayb1 ¢ok dnemlidir (Schulz, 2004).



2.3.2 Insiilin Direnci ve Prediyabet

Pankreas asir1 insiilin iiretimine devam ederken insiilinin aclik kan sekerini
normal diizeyde tutabilme kabiliyeti azalir ve AKS 100 mg/dL ile 125 mg/dL
diizeyine cikabilir. Bu asama bize prediyabeti gosterir ve prediyabetin hemen
ardindan siire¢ Tip II diyabet ile devam eder. (Stern et al., 2016).

2.3.3 Insiilin Direnci ve Tip 2 Diyabet

AKS (aclik kan sekeri) seviyesinin 126 mg/dL ve lizeri veya herhangi bir kan
sekeri seviyesinin birden fazla kez 200 mg/dL {izerine ¢ikmasi tip II diyabet olarak
tanimlanir (Hyman, 2012). Pankreas yeteri kadar insiilin liretemiyorsa veya liretilen
inslilin dokuda gorevini yapamiyorsa, besin yoluyla viicut igerisine giren glikoz
kullanilamaz. Dolayistyla kan sekeri hizli yiikselir. Cok fazla susuzluk hissiyati, fazla
idrara ¢ikma, yorgunluk ve halsiz hissetme, sebepsiz kilo kayb1 gibi belirtiler kan
sekerinin ylikselmesi sonucunda ortaya cikabilir. Gormede degisiklik, ellerde ve
ayaklarda uyugmalar hissetme, yaralarin ge¢ iyilesmesi ve kasimnma hissiyat1 da
hastaligm ileri evrelerinde olusabilir. Kilo kaybi1 yeterli egzersizle desteklendiginde
tip 2 DM tanis1 Onlenebilir. Tip 2 DM'de insiilin salinimi yetersizdir fakat yine de
devam eder. Bu sebeple Tip 2 DM insiilin hormonuna bagimli olan Tip 1 DM'ye gore
ilimhidir. Ketogenez ve diyabetik ketoasidoz insiilin sekresyonu sayesinde kismen
onlenmis olur (Haffner and Taegtmeyer, 2003).

2.3.4 Insiilin Direnci ve Kardiyovaskiiler Hastahklar

Diyabet hastalarinda vaskiiler hastaliklarin daha ¢ok goriildiigii bilinmektedir
(Hyman, 2012). Diyabetlilerin diyabetli olmayanlara kiyasla kalp hastaligindan
Olmeleri 4 kat daha yliksek bir olasiliktir. Ayrica serebrovaskiiler olaylarin orani yine
diyabetliler arasinda 3-4 kat daha yiiksektir. Ozellikle kadmlar sadece diyabetik
durumda degil, insiilin direncine sahip olduklarinda daha yiiksek bir kardiyovaskiiler
risk altindadirlar (Tuomikoski and Savolainen-Peltonen, 2017).

Kardiyovaskiiler hastalik riski prediyabetliler i¢in de gegerlidir. Prediyabeti
olan hastalarda kalp hastaligindan 6liim olasilig1 4 kat daha yiiksektir ve %21 daha
yiiksek bir inme riskine sahiptirler. (E) Aslinda hasta hayatin1 tehdit eden bir hastalik
acisindan ciddi bir risk altina sokan sadece diyabet tanis1 degil ayn1 zamanda insiilin
direnci durumudur. Siire¢ insiilin direncinden azalan glikoz toleransina, prediyabet
ve diyabete dogru devam etmektedir. Bu nedenle insiilin direncinde erken tani biiyiik
onem arz eder (Reaven, 2005).
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Kaynak: Savas, H.B., Giiltekin, F. (2017).

2.3.5 Iinsiilin Direnci ve Metabolik Sendrom

Insiilin direnci, obezite, hipertansiyon ve dislipideminin sinerjik etkilerinin
toplamina metabolik sendrom ad1 verilir. Metabolik sendrom resmi olarak Ulusal
Kolesterol Egitim Programi (NCEP) ¢ in Ugiincii Yetiskin Tedavi Paneli’nde 2004
giincellemesi ile taninmistir ve kardiyovaskiiler hastalik (CVD) risk faktorlerinin
ciddiyetini belirler. Metabolik sendromun risk faktorleri ; viseral adipozite, yiiksek
viicut kitle indeksi (VKI), yiiksek insiilin degeri ve insiilin direncidir.

Bir hastanin metabolik sendroma sahip olmasi1 i¢in bu 5 6zellikten 3’ii veya
daha fazlasina sahip olmalidir:

1) Genis bel ¢evresi (Erkeklerde 40 ing, kadmlarda 35 ing {istii)



i) Hipertansiyon (130/85 mmHg iizeri kan basinc1)
ii1) Yiikselmis aclik kan sekeri (100 mg/dL iizeri)
iiii) Trigliserit diizeyinde artig ( 150 mg/dL tizeri)

v) Diisen HDL (erkeklerde 40 ve kadinlarda 50 mg/dL) (Reaven, 2005)

2.4 Insiilin Direncinin Ol¢iilmesi

Glikoz klempi metodu ile insiilin direnci dlgiilebilmektedir (American Heart
Association, 2009). Glikoz klempi yontemi ile insiilin duyarlilig1 in vivo sartlarda
hassas olarak degerlendirildigi i¢in kabul edilen yontemdir. Fakat bu yontem hem
zahmetlidir hem de pahalidir. Bu sebeple, biiyiik 6l¢ekli ve epidemiyolojik caligmalar
icin uygun bulunmamaktadir.

HOMA (homeostatic model assessment) yani B hiicresi isleyisinin ve insiilin
direnci homeostatik model degerlendirmesi 1985 yilinda bulunmustur. Bu yontem
bazal glikoz ile insiilin veya C-peptid igeriginden B hiicresi fonksiyonu ile insiilin
direncini tayin eder. (Matthew et al., 1985).

2.4.1 Laboratuvar Degerlendirmesi

Laboratuvar degerlendirmesi hastanin insiilin direnci siirecinde ne asamada
oldugunu belirlemek icin Onemlidir. Tim insiilin direngli hastalarda diyabet
gelismese de metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler hastaliklarda insiilin direnci
altta yatan biiyiik bir problemdir. Bu nedenle hastalik progresyonunu durdurmak veya
tersine ¢evirmek i¢in erken tani ¢ok onemlidir (Noland et al., 2021).

2.4.1.1  Hemoglobin Alc

Hemoglobin Alc (HbAlc) ‘nin gelistirilme sebebi aslinda diyabet hastalarina
verilen glikoz disiiriicti ilaglara uyumlu olup olmadiklarinin tespitidir. HbAlc
basit¢e; hemoglobin molekiiliine bagl olan glikoz miktarni dlger ve 90-120 giinliik
glikoz diizeylerini yansiti. HbAlc’nin toplam mortalite i¢in isaret¢i giicil,;
kolesterol, viicut kitle indeksi ve kan basincindan daha giicliidiir (Khaw et al., 2001).
Eger HbAlc degeri %5,4 veya lizerinde ise hastanin zayiflamis glikoz intoleransi
dolayisiyla artan risk durumu s6z konusudur.
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Matthews ve arkadaslarinin 1985°de tanimladigt HOMA testi ile insiilin
direncini ve B-hiicre fonksiyonunu bulunabilir kilmistir (Matthews et al., 1985).
Uygulanmasi diger yontemlere gére daha kolaydir. Aclik glikoz degeri ve insiilin
seviyeleri kullanilarak IR saptanir. Genis popiilasyonlarda da uygulanabilmektedir
(Wallace et al., 2004). [HOMA Degeri: aglik insiilin (pu/ml) x aclik glikozu (mg/dl)
/ 405] ile bulunur (Yenigiin, 2001).

Normal durumda, bazal glikoz ¢ikisinin yarisini sinir sistemi almaktadir ve bu
stire¢ glikoza bagimlidir. Geriye kalan glikozun kas ve yag tarafindan hiicre igine
almma siireci ise ise hem glikoza hem de insiiline bagimhidir (Wallace et al., 2004).

Teorik olarak HOMA degerini hesaplarken, 5 dakika araliklarla ti¢ 6rnek alarak
ortalamanin hesaplanmasi isleminin alinan tek 6rnekten daha iyi netice verdigi
bilinmektedir. Fakat pratikte, genellikle tek bir 6rnek alinmaktadir. Tek 6rnek alimi
biiytik veri kiimelerinde bile benzer sonug verdiginden kabul edilebilir bir durumdur.
Hem [ hiicresi isleyisinin hem de insiilin duyarliliminin, glikoz metabolizmas1
bozuk olan kisilerle karsilastirilmasina olanak tanidigi i¢in, glikoz metabolizmasi
normal olan popiilasyonlarda insiilin duyarliligina ve B hiicresi isleyisine HOMA testi
ile bakmak oldukga yararhidir (Wallace et al., 2004).

2.4.1.3  Adinopektin, Insiilin ve Proinsiilin: Insiilin Direncinin Prediyabet
ile Tip II Diyabet Arasindaki Evresinin Belirlenmesi

Adinopektin yag hiicreleri tarafindan iiretilen ve yag asitlerinin yikimini ve
glikoz diizeylerini diizenlemeye yardimci bir protein hormonudur (Stern et al., 2016).
Adinopektin, ateroskleroza karsi koruyucudur, yag dokusu iiretimi ve yikimini
modiile eder, insiilin duyarliligin1 artirir ve hepatik glikoz ve lipit iiretimini diisiiriir.

Insiilin duyarhiligina yonelik laboratuvar degerlendirmelerinde incelenen
adinopektin disindaki diger belirtecler insiilin, proinsiilin, HbAlc, aclik, (75 g glikoz
yiiklemesi sonrasi) 30 dakika, 1 saat ve 2 saatlik glikoz diizeyleri, (75 g glikoz
yiiklemesi sonrasi) 30 dakika, 1 saat ve 2 saatlik insiilin diizeyleridir (Hyman, 2012).

Glikozun optimal kontrolii ve diizenlenmesi ile birlikte adinopektin normal,
aclik insiilin diizeyi 5-7 mIU/L araliinda, HbAlc diizeyi %5,3 ya da altinda, aclik
kan iekeri ise 75 mg/dL altinda olacaktir. Aglik kan sekeri 87 mg/dL diizeyinin
iistiinde oldugunda diyabet riski ciddi sekilde artmaktadir (Hyman, 2012).

Evre 1 insiilin direncinde adinopektin diiserken aglik insiilin diizeyi normal
kalir. Postprandiyal insiilin artabilir fakat birincil belirleyici faktor normal aclik
insiilin diizeyidir. Proinsiilin, glikoz degerleri HOMA-IR ve HbAlc genellikle
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normaldir, HOMA-IR bir miktar artabilir. Adinopektin diizeltilmesi gereken 6nemli
faktordiir. Diistik adinopektin insiilin direnci i¢in belirtectir ve hastayr yiiksek bir
dislipidemi riski alta sokar. Diisen adinopektin degeri artan inflamatuar belirteglerle
de iliskili oldugundan tip II diyabet siireci ilerledik¢e vaskiiler yaralanma riski de
artmaktadir (Stern et al., 2016).

Tedavide diyet ve yasam tarzi degisiklikleri yer alir. Viicut kompozisyonuna
odaklanilir. Akdeniz tiirli, diisiik glisemik indeksli bir diyet onerilse de bireyin
ihtiyaclarina gore kisisellestirilmelidir.

Evre 2 insiilin direncinde adinopektin diizeyleri diiser, insiilin artmaya baslar.
HOMA-IR normalin lizerindedir, aglik kan sekeri sinirlarda artmis olabilir (Stern et
al.,, 2016). Evre 2 tedavisinde diyet, yasam tarzi degisiklikleri ile birlikte takviye
kullanimi olabilir. Bu asamada farmakoterapiye baslanmamalidir.

Evre 3 insiilin direncinde proinsiilin artar, bu pankreasin glikozu normal
tutmaya calistigini gosterir. Pankreas olabildigince hizli insiilin liretmeye c¢alisir.
Diisiik adinopektin, yiiksek HOMA-IR, yiiksek insiilin, artan proinsiilin, muhtemelen
yiiksek glikoz ve yliksek HbAlc mevcuttur. Baz1 hastalarda bu degerlere ragmen
normal ya da normale yakin aglik glikoz diizeyine rastlanabilmektedir ancak glikoz
yiikleme testi uygulandiginda yilikleme sonrasi glikoz degerleri yiiksek olacaktir. Bu
bulgulara ragmen hasta diyabetik olarak siniflandirilmayabilir, bazen prediyabet
kriterlerini de karsilamayabilir. Nitekim Amerikan Diyabet Dernegi’nin prediyabet
smiflandirmasi aglik kan sekerinin 100-125 mg/dl diizeyinde olmasidir (Stern et al.,
2016).

2.5 Tedavi

Saglikl1 bir beslenme plani, diizenli hareket ve egzersiz, ek olarak kilo kaybini
saglamak icin yasam seklinin degistirilmesi bilinen en uygun tedavi yontemidir.
Hastanin saglikli yasam konusunda egitilmesi ise sarttir (Grundy et al., 2005).

Taze, islenmemis, organik, renkli, fermente, Omega 3 yag asitleri agisindan
zengin gidalar beslenmenin temelini olusturmalidir. Bireysel olarak hastanin
ihtiyaclarma gore eliminasyon diyeti kisisellestirilmelidir. Yasam tarzi degisikligi
bireysellestirilmis stres azaltimi, alkol tiiketiminin smirlandirilmasi, sigara
kullanirmmm  birakilmast  ve  uyku  diizeninin  saglanmasi1  seklinde
gerceklestirilmelidir. Klinik muayene ve laboratuvar testleri temelinde takviye
destegi saglanmalidir. Hasta ihtiyaglar1 ve bu yaklagima verilen yanit temelinde
farmakolojik tedavi ihtiyaci degerlendirilmelidir (Noland et al., 2021).
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2.5.1 Diyet Yonetimi

Bireyler insiilin direncinin baslangi¢ asamasinda ise beslenme diizenlenmesi
ve egzersiz ile geri doniis saglanabilir. Bu durumda kisi ideal kiloya ulastirilmali ve
ideal kilo uzun siire korunmalidir. Bdylece insiilin direncinin sebep olabilecegi
diyabet, hipertansiyon ve dislipidemi olusumunun 6niine gegilebilir (Yenigiin, 2001).
Kiloyu kontrol altina almay1 hedefleyen bir¢ok diyet tiirii mevcuttur. Temel prensip,
toplamda alman kaloriyi kisitlamak, makro besin dengesini saglamaktir. Egzersiz
protokolii eklemek unutulmamalidir. Serum glikoz ve insiilin seviyelerinde diisiis
gormek amaci ile karbonhidrat miktarmin kisitlandigi diyetler basarili olmustur.
Insiilin direnci beslenme bi¢imi ile dnlenebilir ve bunun i¢in hem karbonhidrat ve
hem de kalori kisitlamas1 yapilmalidir (Li et al., 2008).

Insiilin salinimmi azaltmaya yonelik diyet degisikligi ; hastanin lif alimy, iyi ve
kot yag tiiketimi, protein tiirii ve miktari, basit ve kompleks karbonhidrat tiikketimi
sorgulanarak baslar. Hastalar diyet bilesenlerinin kalitesine iligkin egitilmeli ve
glisemik yiik 6gretilmelidir (Upadhyay and Dixit, 2015).

Gida bilesenleri islenmis gidalarda siklikla bulunmayan 6nemli sinyallesme
molekiilleridir (Upadhyay and Dixit, 2015). Pek ¢ok fitokimyasal dokuya 6zgii kinaz
yanit modiilatorleri (SKRM) olarak gorev yaparlar. Kinazlar insiilin fonksiyonunu
kolaylastiran coklu fonksiyonlara sahip enzim grubudur. SKRM ler hiicresel iletisimi
ve hiicresel sinyallesmeyi etkilerler. Bu siliregleri modiile eden bazi diyet
fitokimyasallari ise berberin, tar¢in, ginseng, kuersetin, resveratrol, yesil ¢ay ekstrakti
ve serbetciotu ekstraktidir (Hodgson et al., 2002).

Bu tiir bir diyetin bilesenleri organik, taze, tam, iglenmemis ve renkli gidalardir.
Sekerler, trans yaglar, baz1 doymus yaglar ve gida alerjenleri elimine edilmelidir
(Haak et al., 2000). Hastalara gluten, siit iirlinleri, soya, misir ve patlicangiller gibi
enflamatuar gidalara iligkin egitim verilmelidir (Barbagall et al., 2003) .

Eliminasyon diyeti, inflamasyonun diyet kaynaklarmin belirlenmesi ve
diyetten ¢ikarilmalarmma yardimct olur (Guerrero-Romero et al., 2004). Hastanin
hangi siirecte olduguna bagl olarak krom, alfa-lipoik asit, magnezyum, CoQ10 ve
protein kinaz modiilatdrleri gibi hiicrenin cevap verme kapasitesini arttiran
takviyelerin baslatilmas1 gerekebilir (Kim et al., 2011).
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Tablo 2-1 insiilin Direnci I¢in Mikro Besin Onerileri.

Krom

Insiilin direnci durumunda genellikle 400 mcg/giin olarak uygulanir.

Vitamin D Vitamin D diizeyleri farkli tibbi sorunlarin mevcut olup olmamasina

gore 50-80 ng/ml araliginda tutulmalidir. 25 (OH) D konsantrasyonu

ile insiilin duyarlilig1 arasinda pozitif bir korelasyon oldugunu
bilmekteyiz.
Alfa Lipoik Asit | 600-800 mg/giin dozlar insiilin duyarliligini gelistirebilir.

Magnezyum Epidemiyolojik caligmalar yiiksek gilinliik magnezyum alim
degerlerinin diistik NIDDM insidansinin bir isareti oldugunu

gilinliik magnezyum destegi intraseliiler magnezyum

artmasina destek olur.

gostermistir. NIDDM hastalarinda ve insiilin direnci olan hastalarda

konsantrasyonunu onarir ve insiilin duyarliliginin ve glikoz aliminin

(Noland et al., 2021).

2.5.2 Detoksifikasyon

Viicuttaki ¢evresel toksin yiikii insiilin direncinin altinda yatan problemlerden
biridir.

Agir metaller insiilin direncinin olusmasinda etken olabilmektedir. Yiiksek
normal araliktaki GGT karaciger enzimi de insiilin direnci ile iligkilidir (Kim et al.,
2015).

2.5.3 Egzersiz

Insiilin direnci yonetiminde egzersiz cok dénemli bir yere sahip oldugundan
hastanin hareketinin degerlendirilmesi gerekir. Diyet, beslenme, egzersiz ve yasam
tarz1 degisiklikleri regeteli ilaglardan {iistiin oldugu kanitlamistir (Knowler et
al.,2002). Diinya Saglik Orgiitii’ne gore 18-64 yas aras1 yetiskinlerin bir haftada en
az 150 dakikalarmi orta yogunluklu aerobik aktiviteye ayirmalar1 gerekir (WHO,
2018). Yetiskinlerin haftada minimum 300 dakika orta yogunluklu aerobik fiziksel
aktivite ya da esdeger diizeyde orta ve yiiksek yogunluklu aktivite gergeklestirmeleri
ilave katki saglar. Haftada 2 giin ya da daha sik temel kas gruplarini igeren kas
giiclendirici aktiviteler de pozitif katki saglar. Egzersiz iskelet kas metabolizmasini
etkiler, glikoz alimini iyilestirir, diisiik yogunluklu lipoproteini azaltir, kan basincini
diistirtir, HDL’yi yiikseltir. Ayn1 zamanda enflamasyon ve oksidatif stresi azaltir
(Klein et al., 2004).
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2.5.4 Uyku

Uyku yetersizligi insiilin direncini farkli yollarla etkileyebildiginden insiilin
direnci yOnetiminde Onemli faktorlerden biridir. Enflamatuar iligkili insiilin
direncine, glikoz metabolizmasinda degisimlere ve hipotalamik pitiiiter adrenal
aksinda fonksiyon bozukluklarina sebep olabilir. Uyku yoksunlugu da insiilin
direncine sebebiyet verecegi icin diyabete de neden olabilir. Metabolik sendromlu
hastalarda Onerilen ortalama uyku stiresi 7-9 saattir (Aldabal and Bahammam, 2011).
Ayrica hastalarin uyku kaliteleri de 6nem arz etmekte olup mutlaka sorgulanmalidir.
Uykular1 aralikli mi1, dinlenmis sekilde uyaniyorlar mi, horluyorlar mi1? Hastaya bu
tip sorular yoneltilebilir. Obstriiktif uyku apnesi yetersiz oksijenasyon nedeniyle
insiilin direncini ve metabolik sendromu etkiler. Ayrica uyku apnesi hastalarmin
bir¢ogunda tan1 konmamis insiilin direnci mevcuttur (Noland et al., 2021).

2.6 Eliminasyon Diyeti

Eliminasyon diyeti; hem istenmeyen gida reaksiyonlarinin belirlenmesine
yonelik bir tani araci hem de istenmeyen gida reaksiyonlarmin belirtilerini
hafifletmeye veya hastaligin ilerleyisini degistirmeye yonelik sistematik bir diyettir.
Yasakli gida diyeti de denilebilir (Kakodkar and Mutlu,2017). ilgili hastaliklarin
basinda ¢dlyak hastalig1 ve gida allerjileri gelir. Bunlar, hastanin yagamini tehdit eden
ve bazi gidalardan kaginmay1 mecburi tutan hastaliklardir. Laktoz intoleransi, ¢6lyak
dis1 gluten hassasiyeti gibi ciddiyeti daha az olan hassasiyet ve tolerans bozukluklari
da kisinin hayatini1 énemli dl¢lide etkiler. Romatoid artrit ve Crohn hastaligi gibi
otoimmiin hastaliklar da eliminasyon diyetini gerektiren hastaliklardir. Yine
eliminasyon diyeti huzursuz bagirsak sendromu (IBS), otizm spektrum bozuklugu,
migren bas agrisi gibi hastaliklarda da eliminasyon terapdtik olarak kullanilmaktadir
(Werlang et al.,2019)

Gida intoleransina sahip oldugu diisiinen kigiler de eliminasyon diyetini
uygulamaktadir. Gida intoleranslar1 IgE kaynakli olup, kisinin bilinen gida allerjisi
olmamasina ragmen ortaya ¢ikar. Giday1 sindiren enzimlerin yetersizliginden dolay1
viicudun bazi gidalara gosterdigi rahatsiz edici reaksiyonlardir. Laktaz enzimi
eksikliginden kaynaklanan laktoz intoleransi buna bir 6rnektir (American Diabetes
Association, 2009). Gida hassasiyetleri ise IgE disi, bagisiklik sisteminin aracilik
ettigi reaksiyonlardir. Genellikle mide agrisi, siskinlik, mide bulantisi, solunum
problemleri, egzama, sisli beyin gibi hafif reaksiyonlardir (Fasano et al., 2015)
Colyak hastalig1 adaptif bagisiklik sistemi ile iliskilendirilirken, ¢olyak dis1 gluten
hassasiyeti dogal bagisiklik sistemi ile iligkilidir.
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Tablo 2-2 Eliminasyon Diyetinde Biitiinciil Yaklagim

Miidahaleler Tanim Gida Yasam Tarz

Ortadan Bu adim stres Toksinler, gida Toksik elementler ve

Kaldirma etkenlerini ve zarar  alerjenleri ve antijenik kimyasallar gidalardan
veren her seyi tehditler icermesi ve ¢evreden elimine
ortadan kaldirma muhtemel yiyecek ve edilir.
iizerinedir. icecekler diyetten Uyku diizeni sirkadiyen
Patojenik cikarilir. Boya veya ritme gore diizenlenir.
bakterileri, kimyasal iceren Teflon tavalar, plastik
viriisleri, yiyecekler ¢ikarilir. kaplar ortadan kaldirir.
mantarlari, Yiiksek oranda iglenmis  Sigara birakilir.
parazitleri ve diger  ve yliksek sicaklikta
cevresel toksik pisirilen gidalardan
maddeleri kaginilir. Rafine unlar,
gastrointestinal sekerli icecekler
sistemden ¢ikarilir. Alkol sinirlanir.
uzaklastirir.

Degistirme Eksik veya smirli Islenmemis yiyeceklerle Yemegi gerektigi kadar
olabilecek faktorleri beslenme optimize c¢ignenir. Filtrelenmis
degistirmeye edilir. Besin eksiklikleri  temiz su kullanilir. Uyku
odaklanir. diizenlenir. icin melatonin destegi

ve sindirim i¢in

destekler kullanilabilir.

Kaynak: (Noland et al., 2021).

Fonksiyonel tip alaninda da eliminasyon diyetleri sikca uygulanmaya
baslanmistir. Birey fonksiyonel tip bakis acgisinda bir biitiin olarak ele almir ve
hastaliklarin kok sebeplerine odaklanilir. Kronik ve otoimmiin hastaliklarin
tedavisinde eliminasyon diyetleri kullanilmaktadir (Bland, 2022).

2.6.1 Eliminasyon Diyetinin Uygulanmasi

Eliminasyon diyetleri sikhikla 4-12 hafta uygulanmaktadir. Ik asamas: belirli
gidalardan kaginma seklindedir ve siire¢ kaginilan gidalarin sistematik bir sekilde
yeniden diyete dahil edilmesiyle devam eder. Diyetten ¢ikarilan her bir gidanin
sirayla denenmesi ve bu sayede hangi semptomlara hangi gidalarin yol a¢tigmin
belirlenmesi saglanmis olur. Kisi gidaya kars1 olumsuz tepki gosterirse bu gidalar
diyetten tekrar g¢ikarilir. Semptomun gecmesi beklendikten sonra yeni bir gida
denemesiyle devam edilir (Noland et al., 2021).
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Tablo 2-3 Reaksiyona Neden Olabilecek Potansiyel Gidalar

Diyetten ¢ikarilan gida Mikrobesin maddesi Mikrobesin ve fitobesin
hassasiyetleri hassasiyetleri
Gluten Lif, karbonhidrat Demir, folat, kalsiyum,

selenyum,  magnezyum,
¢inko, niyasin, tiamin,
riboflavin, A ve D
vitaminleri

Stit ve siit iirtinler1 Protein, yag Kalsiyum, potasyum,
fosfor, A vitamini, D
vitamini, B12 vitamini,
riboflavin, niyasin

Soya Kalsiyum, B vitaminleri,
Lif, protein demir, ¢inko
Yumurta Protein, yag/kolesterol Kolin, retinol, E vitamini,

tiamin, riboflavin, niyasin,
pantotenik asit, pridoksin,

folat
Sert kabuklu meyveler Tekli ve ¢oklu doymamigs E ve K vitaminleri, folat,
yag asitleri, protein, lif magnezyum, bakar,
potasyum, selenyum,
karotenoidler,
antioksidanlar, fitosteroller
Tahallar Lif, karbonhidrat Folat, tiamin, demir,

niyasin, riboflavin, B6
vitamini, ¢inko, sodyum

Kaynak: (Noland et al., 2021).

2.7 Arahkh Oruc¢ (Intermittent Fasting)

Aralikli orug kavrami, enerji kisitlamasinin alternatif bir yontemi olarak ortaya
cikmistir. Bu diyet modelinde bireyler sadece smirli giinlerde veya sinirli zamanlarda
besin tiikketimini siirdiiriirler. Ayn1 zamanda ne yiyecekleri konusunda zorlanmazlar
clinkii aclik giinleri veya siirelerinde kalorili bir yiyecek-igcecek tiiketmemeleri diginda
bir kural yoktur. Aralikli orug, beden agirligini diistirmenin yani sira hem cesitli
hastaliklarlarda koruyucu olarak hem de bazi hastaliklarda terapdtik olarak
kullanilmaktadir (Appleton and Baker, 2015).

Aralikli orug tiirleri; alternatif giin, diizenlenmis (5:2 metodu) ve zaman kisith
aralikli oru¢ (16-8 metodu) olarak siralanabilir (Appleton and Baker, 2015). Diyet
yaptiklar1 glinler enerji ihtiyaglarmnin %25’inin karsilandig1 model olan alternatif giin
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aralikli oru¢ modelinde kisiler, diger giinler besin tiiketiminde 0zgiirdiir. Haftanin
ardistk olmayan 2 giinlinde besin alimi tamamen smirlandirilarak yonetilen
diizenlenmis aralikli oru¢ modelinde ise alinmasi gereken enerjinin %251 kadarmin
alinmasi ile de silire¢ yiiriitiilebilir. Diger 5 gilinde ise kisitlama olmadan tiiketim
gerceklesir (Anton et al.,2018). Zaman kisith aralikli orugta ise, besin alimi giinliik 8
saat veya daha az zamanla smirlandirilir (Rynders et al.,2019).

2.7.1 Aralikh Oruc ve Diyabet/Glisemik Kontrol

Insiilin degisen miktarlarda ve siklikta salgilanir ve bu degiskenlik kan sekeri
seviyesine baghdir. A¢lik sirasinda pulsatil insiilin salimi1 devam eder fakat diisiik
glisemi seviyelerinden dolayr salinan hormon miktar1 daha azdir (Zubrzycki et
al.,2018). Enerji kisitlamasi ile insiilin direncinde iyilesme gérmek miimkiindiir. Aglik
siiresinden sonra ise hem insiilin duyarliligmmin artisi hem de insiilin seviyelerinin
azalis1 saglanir. Aglik glikoz ve tokluk glikoz seviyelerinde de diizelme goriiliir
(Grajower and Horne, 2019).

yag
oksidasyonu
nun artmasi

leptinin
azalmasi, glikojen

adiponektin depolannin
diizeylerinin azalmasi,

artmasi

yagd asitlerinin

ketonlarin :
moblizasyonu

olusmasi,

Sekil 2.3 Aralikli A¢lik Modelinde Temel Metabolik Degisiklikler

Kaynak: Rynders et al., (2019)
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2.7.2 Aralikh Oruc¢ ve Mikrobiyota

2017 yilinda Patterson ve ark. tarafindan yapilan bir derleme calismasinda;
aralikli orucun kilo kaybin1 destekledigi, daha iyi giinliik uyku ritmini sagladigi,
metabolik saglik belirteclerini iyilestirdigi ve mikrobiyomu etkiledigi belirlenmistir.
Metabolik saglik belirteclerinde yer alanlar ise sunlardir : Daha diisiik total kolesterol,
daha diisiik LDL kolesterol, daha iyt HDL kolesterol, daha diisiik trigliseritler ve
diizelmis kan glikozu ile insiilin (Patterson and Sears, 2017).

IF ayn1 zamanda adipoz doku tizerindeki etkisi ile metabolizmay1 hizlandirmak
amaciyla bagirsak mikrobiyomunu degistirir (Haas and Staels, 2017).

2017°de aralikli oru¢ ve mikrobiyota iliskisini incelemeye baslayan ilk
calismalara bakildiginda aralikli orug sistemi; beyaz yag dokusunu azalttigi, bej yag
dokusunu arttirdig1 goriigmiistiir (Li et al.,2017). Beli ile ark.'nin yiiriitmiis oldugu
aralikli oru¢ diyetinin etkilerini gdzlemledigi 7 ay siiren ¢alismada ise; Firmicutes
bakterilerinin artis gosterdigi ve diyabetik retinopati semptomlarinda anlamli bir
tyilesme goriildiigii sonucuna varilmistir (Beli et al., 2018) 8 hafta siiren baska bir
calismada yine DM belirteglerinde iyilesme oldugu goriilmiistiir. (Wei et al., 2018)
Ulkemizde 2019'da yaymlanmis ¢alismada aralikli orug beslenmesi ile Akkermansia
Muciniphila, Bacteroides Fragilis mikroorganizmalarinda artma, AKS ve total
kolesterol degerlerinde ise azalma goriildiigii raporlanmustir. (Ozkul ve ark., 2019).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Cahsma Amaci ve Kapsami

Calisma, 30 yas ve lizeri insiilin direnci olan bireylerin giincel diyet
yaklasimi olan aralikli orug ve eliminasyon diyeti birlikte uygulandiginda bazi kan
parametrelerinin degisimini incelemek amaciyla yiiriitiilen retrospektif gozlemsel
calismadir. Calismaya dahil edilme kriterleri olarak 30 yas ve iizeri, son 3 ayda
yapilmis olan laboratuvar tetkitlerinde HOMA-IR parametresi 2,5 ve daha yiiksek
olan insiilin direncine sahip bireyler seklinde belirlendi. Calismada dislanma
kriterleri olarak ise; kanser hastasi olma, gebe veya emzikli olma olarak kabul
edildi. Calismaya yine 30 yas ve iizeri, HOMA-IR degeri ise 2,5' un altinda olan
bireyler kontrol grubu olarak dahil edildi.

3.2 Cahsmanin Yeri, Zamani ve Orneklemi

Calisma, 1 Ocak-1 Mayis 2023 tarihleri arasmnda Istanbul'da bulunan
Dr.Atasoy Klinigi’nde yiiriitiildii. Caligmaya ait 6rneklem biyiikligii G*Power 3.1.9
(G*Power, Universitdt Diisseldorf, Almanya) programu ile hesaplandi. Arastirma igin
tip I hata miktar1 a=0.05, etki biiytikliik orta etki (0.55), hedeflenen test giicii 1- f=0.80
iken istatistiksel analizlere gerekli Orneklem biyilikligli n=38 olarak belirlendi.
Retrospektif olarak yiiriitiilen ¢alismaya, calisma kriterlerine uygun insiilin direnci
olan 52 hasta dahil edildi. Kontrol grubu olarak ise yine ¢alisma kriterlerine uygun

insiilin direnci olmayan 30 hasta dahil edildi ve ¢calisma 82 katilimci ile tamamlandi.

3.3 Cahsmamn Etik Yonii
Bu arastirma i¢in; 29.06.2022 tarihli Hali¢ Universitesi Girisimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan (Ek-7) etik kurul onay:1 alindiktan sonra Dr.
Atasoy Klinigi’nden arastrma izni almmistir (Ek-8). Onay alimi sonrasinda dijital

ortamdan veri toplama siireci baglamistir.
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3.4 Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi

Calismaya, calismanin yiirtitiildiigii klinige daha 6nce tedavi amagli bagvurmus
olan, 30 yas ve iizeri, insiilin direnci olan hastalar dahil edildi. Calismaya kabul edilen
tim hastalar ile ortalama 40 dakika siiren goriismeler gerceklestirilmistir. Hastalar
klinige gelirken son 3 ayda yapilmis kan tahlilleri ile gelmekte olduklarindan,
yanlarinda getirdikleri kan tahlilleri degerlendirilip kaydedilmistir. Goriismede ilk
olarak ‘Bireylerin Genel Ozellikleri Anket Formu’ (Ek-1) uygulanmistir. Anketin ilk
kisminda yas, cinsiyet, egitim durumu, meslek, sigara/alkol kullanma durumu, 6g&iin
sayilar1 gibi genel 6zellikler sorgulanmigtir. Katilimcilardan miidahale diyeti olan
Eliminasyon Diyeti ve Aralikli Oru¢ protokollerinin uygulanmasi istenmistir.
Eliminasyon diyetinin uygulamasi, diyetten elimine edilecek yiyecek-igecekler ve
tiiketebilecek yiyecekler listesi (Ek-2) verilerek katilimcilara detayli bir egitim
verilmistir. Ayn1 zamanda bireylerden Baklagil Tiiketimi I¢in Gerekli Olan
Fermentasyon ve Filizlendirme Yo6ntemleri (Ek-3)’ni de siire¢ boyunca uygulamalar1
istenmistir. Diyetin 6 haftalik bir siireci kapsadigi, ilk 3 hafta eliminasyon diyeti ile
aralikli oru¢ diyetinin birlikte uygulanacagi ve son 3 hafta eliminasyon diyetinin
tanitim kismina gegilecegi (Ek-6) ve aralikli orug protokoliiniin de uygulanmaya
devam edilecegi detaylica anlatilmistir. Aralikli orug protokolii giiniin 14-16 saatinde
aclhig1 saglayarak ve 8-10 saatlik yeme penceresinde eliminasyona uygun besinler
tiikketilerek ylriitiilmiistiir. 6 haftalik siirecte haftada 1 goériisme olmak iizere online
diyetisyen-hasta goriismeleri saglanmistir. Haftalik goriismeler ortalama 15-20 dakika
olarak gergeklesmistir. Siirecin kontroliinii saglamak i¢in bireylerden 1.hafta besin
tiketim kaydmi da igeren Eliminasyon Siireci Hasta Takip Cizelgesi (Ek-4) ’ni
doldurmalar1 istenmistir. 3.haftanin sonunda online gériigmelerde detaylica anlatilarak
bireylerin eliminasyon diyetinin tanitim ve takip asamasina ge¢meleri saglanmistir ve
sozIii anlatim diginda Eliminasyon Diyeti Devaminda Besin Tanitim Siireci ve Takibi
(Ek-5) yazil1 bir sekilde de iletilmistir. 6 haftanin sonunda ise bireyin dokunan gidalar1
hayatindan ¢ikarmasi gerektigi, dokunmayanlar1 ise tiiketmeye devam edebilecegi

aktarilmistir.
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3.4.1 Bireylerin Genel Ozelliklerini iceren Anket Formu

Calismada biitiin hastalara uygulanmis olan Bireylerin Genel Ozelliklerini
Iceren Anket Formu (Ek-1) 'ndan faydalanildi. Anketin ilk kisminda yas, cinsiyet,
egitim durumu, meslek, sigara ve alkol aligkanliklar sorgulanmistir. Sonrasinda
bireylerin boy ve kilo bilgileri, 6giin sayilar1 ve olumsuz tepki gosterdikleri
yiyecek/igecekler sorulmustur. Genel Ozellikler formu toplam 11 sorudan
olugsmaktadir. Katilimcilara ilk goériismelerinde bireyin genel o6zellikler formu

uygulanmaistir.

3.4.2 Tibbi Laboratuvar Tetkitleri

Calismaya dahil edilen hastalar ¢calismanin yiriitiildiigii klinige ilk randevular1
icin geldiklerinde mutlaka son 3 ayda yaptirmis olduklar1 laboratuvar tetkitleri ile
gelmektedirler. Ik randevularmndan 3-6 ay sonra kontrol randevularma yine ayni
laboratuvar tetkiklerini yenileyerek gelirler. Bu siirecin ilk 6 haftasinda diyetisyen
tarafindan takip edilirler ve sonrasinda 6grendikleri saglikli beslenme prensiplerini
stirdiirmeleri beklenir. Calismada katilimcilarm siirecin baslangicinda ve 3-6.ay
sonunda yaptirnus oldugu tetkikler sunlardir: AKS, HOMA-IR, Insiilin, LDL, HDL,
Trigliserit, ALT, AST ve GGT. AKS, HOMA-IR ve insiilin bize katilimcilarin seker
metabolizmas1 hakkinda bilgi vermektedir. LDL, HDL ve trigliserit degerleri
kolesterolleri hakkinda; ALT, AST ve GGT ise karaciger enzimleri hakkinda bilgi
vermektedir. Calismaya katilma sart1 olan insiilin direnci ise hastalarin HOMA-IR
degerine bakilarak karar verilmistir. HOMA-IR parametresi 2,5 ve daha yiliksek olan
bireyler deney grubuna, HOMA-IR degeri 2,5'un altinda olanlar ise kontrol grubuna
dahil edildi.

3.5 Cahsmanin Genel Plam

Calismanm yiiriitiildiigl klinige daha once tedavi ve kontrol amaci ile gelen
HOMA-IR degerini bildigimiz hastalar ¢alismaya dahil edildi. Tiim hastalar ile
ortalama 40 dakika yiiz yiize goriisme yapilmistir. Hastalar 6 hafta boyunca haftada 1

olmak iizere 15-20 'ser dakikalik online goriismeler ile takip edilmistir. Yiiz ylize
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gerceklestirilen ilk gdriismede dncelikle kisilere ‘Bireylerin Genel Ozellikleri Anket
Formu’ (Ek-1) uygulanmistir. Sonrasinda katilimcilara miidahale diyeti olan
Eliminasyon ve Aralikli Oru¢ Diyet protokolleri detayli olarak anlatilmistir. Aralikl
Orug sisteminde giiniin 14-16 saatlik diliminde aclik saglamalar1 ve istedikleri 8-10
saatlik dilimde porsiyon kontrolii olmaksizin besin tiiketebilecekleri anlatilmistir.
Eliminasyon diyetinin uygulanmasi, elimine edilecek yiyecek/igecekler ve diyet
stiresince tliketilebilecek yiyecek/icecekler dokiiman seklinde de (Ek-2) verilerek
katilimcilara detayli bir egitim verilmistir. Diyetlerinin 3.haftalarinin sonunda
eliminasyon diyetinin tanitim/besin ekleme asamasi da 3.online goriismede detaylica
anlatilmistir (Ek-5). Son 3 haftada bircok besin tek tek ekleme yoluyla denenerek
dokunmayan gidalar hastalarin beslenmesine eklenmistir. Tanitim asamasinda eklenen
gidalarin dokunup dokunmadigi anlamak i¢in kisilerin viicutlarini iyi gézlemlemeleri
istenir. Ek-5te belirtildigi gibi bir gida sindirim/bagirsak hareketleri, kabizlik, ishal,
eklem/kas agrilari, bas agrisi, burun tikanikligi, ciltte dokiintii/sivilce/egzama/rosa,
enerji seviyesinde diisiis/yorgunluk, uyku kalitesinde diisme gibi reaksiyonlar
verebilir. Son goriismede katilimcilara siirdiiriilebilir saglikli beslenme egitimi de
verilmistir. Siirece bagladiklar1 tarihten 3-6 ay sonra tedavi amaciyla geldikleri klinige
gelirken dis merkezde yaptirdiklar1 kan tahlillerini tekrarlayarak kontrol goriismesine
geldiklerinden baslangi¢ tahlilleri ile eliminasyon diyeti ve aralikli orug¢ diyetlerini
beraber uygulandiktan ve siirdiiriilebilir saglikli beslenmeye gecis slirecinden sonra 3-

6.ay laboratuvar sonuglari ile karsilastirilmastir.

3.6 Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi
Aragtirma kapsaminda toplanmis olan verilerin analizleri edinmek amaciyla
IBM SPSS (Satistical Package for the Social Sciences) version 26.0 kullanilmistir.
Caligmalarm giiven araligi % 95 sayilmis ve p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul

edilmistir.

Diyet Oncesi ve sonrasi deger gruplar1 arasindaki karsilagtirmalar (n>30)

oldugundan t-testi ile yapilmistir.

Cinsiyete yonelik karsilastirmalar dncesi normallik testi yapilmis ve normal
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dagilimlar t-testi ile yapilirken normal dagilmayanlar Mann-Whitney U testi ile

karsilastirilmistr.

Insiilin direnci olan hastalarda laboratuvar bulgularmin cinsiyet ile olan

iliskisini degerlendirirken Pearson Korelasyon Analizi kullanilmastir.
Calismanin hipotezleri asagidaki gibi belirlendi;

 H1 Hipotezi: Eliminasyon ve aralikli oru¢ diyet diyetleri birlikte
uygulandiginda insiilin direnci olan hastalarin laboratuvar bulgularini olumlu yonde

degistirebilecek etkin bir beslenme miidahalesidir.

* HO Hipotezi: Eliminasyon ve aralikli oru¢ diyet diyetleri birlikte
uygulandiginda insiilin direnci olan hastalarm laboratuvar bulgularini olumlu yonde

degistirebilecek etkin bir beslenme miidahalesi degildir.
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4. BULGULAR
Arastirma kapsamina alinan toplam 82 (Kadmn: 34, Erkek: 48) hasta vardur.

Hastalarin yas ortalamalar1 45,42 (£1,57) ’dir. [Kadin = 45,2 (£2,24); Erkek =

44,83 (£2,43]. Hastalarim antropometrik Ol¢limlerine iliskin veriler Tablo 4.1°de
gosterilmektedir. Hastalara ait en diisiik boy uzunlugu 152 cm, en yiliksek boy
uzunlugu 192 cm’dir. En diisiik yas kadinlarda 32, erkeklerde ise 34’tiir. En yiiksek
yas kadmlarda 64 iken erkeklerde 73’tiir. Beden kitle indeksleri (BKI) kg/m2 formiilii

ile hesaplandiginda en kii¢iik deger 18,8; en yiliksek deger 40,9 bulundu.

Tablo 4-1 Katilimeilarin Antropometrik Olgiimlerine Ait Ortalama Degerler

Antropometrik SS Ortanca En diisiik En yiiksek
Olciimler
| | ] ] I |
Boy (cm) 8,01 175,5 155 188
. Agirlik (kg) 15,98 89,5 64 134
Insiilin
Direnci Olan  BKI 4,37 28,25 21,9 40,9
Hastalar (kg/m?)
Yas (y1l) 7,61 44,5 35 73
| ] I | | |
Boy (cm) 9,72 168 152 192
| | | |
Agirlik (kg) 14,25 74,6 49,2 105
Kontrol
Grubu | | | |
BKI 4,18 25,8 18,8 36,3
(kg/m?®)
| | | |
Yas (y1l) 6,6 45,5 32 57

SS : Standart Sapma

Insiilin direnci varligina gore gruplanmus verilerin diyet ncesi ve sonrast BKI
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degisimi insiilin direnci olan hastalarda Paired-Samples t-testi bazinda anlamlidir
(p<0,05). Insiilin direncine sahip olmayan hastalarda ise diyet etkeni ile BKI anlamli
bir degisiklik gostermemistir (p> 0,05). Bunu insiilin direnci olan hastalarda BKI'nin

insililin direnci olmayan bireylere gore daha yiiksek seyretmesi ile agiklayabiliriz.
(Tablo 4.2)

Tablo 4-2 Insiilin Direngli ve Direngsiz Hastalarda BKI Degerlerinin Degisimi

X SS t p

Lower Upper

Insiilin
Direngli
Hastalar BKI 26,424 42,900 11,212 41,636 3,538 0,001*
Kontrol
Grubu BKI 0,407 91,808 -35911 36,725 0,023 0,982

X : Aritmetik Ortalama

SS : Standart Sapma

Insiilin direnci olan hastalarda laboratuvar bulgularinm cinsiyet ile iliskisini
arastirirken Pearson Korelasyon Analizi kullanildi. Pearson Korelasyon Analizi'ne
gore Tablo 4.3'te goriildiigii gibi AKS, HbAlc, insiilin, HOMA-IR parametreleri ile
cinsiyet arasinda iligki bulunamadi (p > 0,05).

Yine Tablo 4.2'de Pearson Korelasyon Analizi'ne gére HDL (r =,373%*), ALT
(r = -,470%*%) | AST (r = -,455**), GGT (r = -,326*) bulgular1 ile cinsiyet arasinda
anlamli bir iliski bulunmaktadir ve bu negatif yondedir (p < 0,05). LDL ve Trigliserit
ile cinsiyet arasinda ise anlamlilik mevcut degildir (p > 0,05).

Yapilan ¢caligmada bazi biyokimyasal parametreler ve cinsiyet arasinda anlamli
iliski bulundu. Sonuca gére HDL (p = 0,007), ALT (p = 0), AST (p = 0,001) ve GGT
(p = 0,018) bulgular1 ile cinsiyet arasinda anlamli iligki bulunmus iken AKS, HbAlc,
insiilin, HOMA-IR, LDL ve trigliserit parametreleri ile cinsiyet arasinda iliski
bulunamadi (p > 0,05). HDL degeri kadin katilimcilarda daha yiiksek iken karaciger
fonksiyon testleri olan ALT, AST ve GGT degerleri erkek katilimcilarda anlamli bir
sekilde daha yiiksektir.
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Tablo 4-3 insiilin Direncli Hastalarda Cinsiyet ve Biyokimyasal Parametreler
Arasindaki Iliski

Bulgular r p

| ] 1
AKS -0,038 0,792

| ] 1
HbAlc -0,106 0,456

r T 1
Insiilin -0,176 0,212

I | 1
HOMA-IR -0,151 0,282

I | 1
LDL 0,107 0,448

| | 1
HDL ,373%* 0,007

| | 1
Trigliserit -0,025 0,859

| | 1
ALT -, 470%* 0

| | 1
AST -, 455%* 0,001

| | 1
GGT -,326* 0,018

r : Pearson Korelasyon Katsayisi

Insiilin direnci olan hastalarda diyet Oncesi ve sonrasinda AKS, HbAlc,
insiilin, HOMA-IR, ALT, AST ve GGT bulgularindaki azalmalarda Tablo 4.4’te
goriildiigli gibi istatistiksel olarak anlamlilik mevcuttur (p < 0,05).
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Tablo 4-4 Insiilin Direngli Hastalarda Diyet Oncesi ile Diyet Sonras1 Laboratuvar
Bulgularmin Karsilastirilmasi

Diyet Oncesi Diyet Sonrasi P
Bulgular X SS X SS
AKS 103,75 26,89 94,98 12,22 0,006*
HbAlc 5,694 1,20 5,340 0,59 0,005*
Insiilin 15,52 5,69 9,941 4,60 0*
HOMA-IR 3,883 1,50 2,361 1,13 0*
LDL 142,339 36,48 136,529 31,75 0,079
HDL 48,056 9,77 47,158 10,55 0,374
Trigliserid 144,813 68,21 131,02 74,86 0,083
ALT 32,65 19,65 22,79 10,14 0*
AST 23,02 10,57 19,79 7,69 0,002*
GGT 36,92 30,8 24,48 12,95 0*

X : Aritmetik Ortalama
SS : Standart Sapma

Insiilin direnci olan kadm hastalarin ortalama AKS degeri baslangigta 101,64
iken diyet protokoliinden sonra 93,93 olmustur. Erkeklerde ise AKS ortalamasi
baslangigta 104,42 iken diyet siireci sonrasinda 95,56’ya diigmiistiir. Tablo 4.5’ te
insililin direncine ait tim kan bulgularinin hem kadin hem erkek hastalarda diyet
protokoliinden sonra olumlu yonde diistiigiinii goriilmektedir. Ozellikle insiilin direnci
belirteci olan HOMA-IR degerinin hem erkek hem kadin hastalarda 2,5 degerinin
alta diiserek kirildigi goriildii.
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Tablo 4-5 Insiilin Direnci Olan Kadin ve Erkek Hastalarm Insiilin Direncine Ait

Bulgularmin Diyet Oncesi ve Sonrasi Ortalama Degerleri

Bulgular n X SEM
Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin

AKSA 36 16 104,42 101,64 31,76 9,12 5,29 2,44
AKSB 36 16 95,56 93,93 13,18 8,05 2,20 2,15
HbAlcA 36 16 5,78 5,46 1,41 0,29 0,24 0,07
HbAlc® 36 16 5,36 5,26 0,65 0,41 0,11 0,11
InsiilinA 36 16 16,18 13,53 6,48 2,77 1,08 0,74
InsiilinB 36 16 10,07 9,4 5,16 3,18 0,86 0,85
HOMA-IRA 36 16 4,03 3,38 1,68 0,80 0,28 0,21
HOMA-IRB 36 16 2,41 2,20 1,24 0,83 0,21 0,22

X : Aritmetik Ortalama
SS : Standart Sapma
SEM : Standart Hata
A : Diyet Oncesi Bulgu

B : Diyet Sonras1 Bulgu

Insiilin direnci olan hastalarda cinsiyet ile iliskilendirilen veriler normal
dagilim gosterdigi i¢in (n>30) paired t-testine tabi tutulmus ve test sonucunda Tablo
4.6°da goriildiigii gibi cinsiyet ve laboratuvar bulgularinin diyet ile olan iliskisi anlaml1

bulundu (p<0,05).
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Tablo 4-6 Insiilin Direncli Hastalarda AKS, Insiilin ve HOMA-IR Degerlerinin Diyet
Ile Degisiminin Cinsiyet Ile Iliskisi

Bulgular SS t p

>

Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin

AKS 8,861 7,714 25,677 9,327 2,071 3,095 0,046 0,009

HbAlc 0,414 0,2 1,009 0,359 2,462 2,082 0,019 0,058

Insiilin 6,114 4,129 7,199 2,01 5,096 7,686 0 0
HOMA-
IR 1,626 1,181 1,891 0,542 5,161 8,158 0 0

X : Aritmetik Ortalama

SS : Standart Sapma

Kontrol grubuna dahil edilmis kadin bireylerin ortalama AKS,insiilin ve
HOMA-IR degerleri olumlu yonde diisiis gdstermektedir. HbAlc degerinde anlamli
bir fark goriilmemektedir. Kontrol grubundaki erkek bireyleride ise insiilin ve HOMA -
IR bulgularina ait ortalamalarin olumlu yonde diistiigli izlenmekte iken AKS degerinde
olumsuz yonde bir artis mevcuttur. Fakat diyet dncesi AKS bulgusunda oldugu gibi
diyet sonras1t AKS ortalamalar1 da ideal araliktadir. (Tablo 4.7)
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Tablo 4-7 Kontrol Grubundaki Bireylerin Insiilin Direncine Ait Kan Bulgularmnin
Diyet Oncesi ve Sonras1 Ortalama Degerleri

Bulgular n X SS SEM
Erkek Kadm  Erkek Kadin Erkek Kadin  Erkek Kadin
AKSA 12 18 85,08 86,89 4907 8791 1417 2,072
AKS® 12 18 86,92 8444 7305 628 2,109 148
HbAlcA 12 18 5 5,094 0,273 0,454 0,079 0,107
HbAlcB 12 18 4,991 5,1 0,466 0,263 0,135 0,062
InsiilinA 12 18 8,593 6,254 1,731 1,567 0,5 0,37
Insiilin® 12 18 6,258 4,556 1,766 1,666 0,51 0,393
HOMA-IR* 12 18 1,811 1,341 0409 0,372 0,118 0,088
HOMA-IR® 12 18 1,341 0,952 0382 0,364 0,11 0,086

X : Aritmetik Ortalama
SS : Standart Sapma
SEM : Standart Hata
A: Diyet Oncesi Bulgu

B : Diyet Sonras1 Bulgu

Kontrol grubundaki bireylerde cinsiyete gore olan veriler normalizasyon
testine tabi tutulmus ve sonucunda homojen dagilim gosterdigi anlasildigindan dolay1
paired t-testine tabi tutulmustur. Test sonucunda kontrol grubundaki erkekler i¢in diyet
sonrast AKS ve HbAlc degerlerindeki degisiklik anlamli goriilmemis iken (p>0,05),
insiilin ile HOMA-IR degerlerinde anlamlilik goriilmiistiir(p<0,05).

Tabla 4.8°de goriildiigli gibi uygulanan t-testi sonucunda kadin bireyler i¢in de
AKS ve HbAlc degerlerinde anlamlilik goriilmemis iken (p>0,05), insiilin ve HOMA-
IR degerlerinde anlamli degisiklik mevcuttur (p<0,05).
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Tablo 4-8 Kontrol Grubundaki Bireylerin Cinsiyete Gére AKS, HbAlc, Insiilin ve
HOMA-IR Degerlerinin Diyet ile Degisimi

X SS t p

Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin

AKS -1,833 2,444 7,554 7,846 -0,841 1,322 0,418 0,204
HbAlc 0,008 -0,006 045 0468 0,064 -0,05 0,95 0,96
Insiilin 2,334 1,698 2,361 1,815 3,425 3,97 0,006* 0,001*
HOMA-IR 0,47 0,389 0,55 0,46 2,962 3,586 0,013* 0,002*

X : Aritmetik Ortalama
SS : Standart Sapma

t : Test Istatistigi

Insiilin direnci olan ve olmayan tiim hastalar i¢in uygulanan paired sample t-
testi sonucunda HDL hari¢ tiim laboratuvar bulgularinin baglangic ve diyet sonrasi
sonuglar1 arasinda anlamlilik vardir (p<0,05). (Tablo 4.9)
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Tablo 4-9 insiilin Direnci Olan ve Olmayan Bireylerde Diyet Oncesi ve Sonrasi
Laboratuvar Bulgulariin Degisimi

X SS t p
En diisiik  En yiiksek

AKS 5,829 18,375 1,792 9,867 2,873  0,005*
HbAlc 0,224 0,755 0,059 0,39 2,693  0,009*
Insiilin 4,252 5,302 3,087 5,417 7,263 0*
HOMA-IR 1,119 1,412 0,809 1,429 7,178 0*
LDL 6,002 23,053 0,937 11,068 2,358  0,021*
HDL 1,473 7,033 -0,072 3,019 1,897 0,061
Trigliserid 14,296 49,366 3,45 25,143 2,622  0,01*
ALT 6,679 14,052 3,572 9,786 4,278 0*
AST 1,866 6,318 0,478 3,254 2,674  0,009*
GGT 9,085 18,447 5,032 13,139 4,46 0*

X : Aritmetik Ortalama

SS : Standart Sapma

t : Test Istatistigi
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5. TARTISMA

Insiilin direnci, insiilinin kan sekerini diisiirmede daha az etkili hale gelmesidir.
Insiilin hiicrelerdeki reseptdrlere zayif baglandigi igin kandan hiicrelere glikoz
alimmi kolaylagtiramaz (Tuomikoski and Savolainen-Peltonen, 2017). Glikozun
hiicrelere girebilmesi amaciyla viicut pankreasi daha ¢ok insiilin iiretmesi i¢in uyarir.
Yani dengesizlik insiilin iiretimindeki artig ile baslar (Hyman, 2012).

Yaklasik 60 yildir arastrmalar gosteriyor ki; dokularm insiilin hormonuna
gosterdigi direng kronik hastaliklarda biiylik rol oynamaktadir. Metabolik Sendrom,
abdominal bolgedeki yagin fazlaligi, fazla trigliserit, az HDL ve yliksek tansiyon ile
aciklanabilir. Metabolik sendromun risk faktorleri; viseral adipozite, yiiksek beden
kitle indeksi (BKI), yiiksek insiilin degeri ve insiilin direncidir (Reaven, 2005).
Dolayisiyla, insiilin direnci hastaliklar1 baslica saglik problemlerinin temelini
olusturur.

Insiilin direnci goriilme sikh§ saglikli kisilerde %25, bozulan seker
metabolizmasina sahip kisilerde %60 ve tip 2 diyabetli hastalarda % 60-75
oranindadir (Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi, 2017). Bu calisma
insililin direnci olan hastalarda eliminasyon ve aralikli oru¢ diyet miidahalelerinin
laboratuvar bulgularma olan etkisini gézlemlemek amaciyla ele alindi. Arastirma
kapsamina toplam 82 (Kadin: 34, Erkek: 48) hasta dahil edildi. Bu hastalarin 52’si
inslilin direnci olan, 32 hasta ise insiilin direnci olmayan kontrol grubu olarak
calismaya eklendi. Kadin katilimei1 oran1 %41.46 iken erkek katilimci oran1 %58,54
idi.

Calismanin gergeklestirildigi klinige bagvuran 30 yasindan kii¢iik hastalarda
insiilin direnci vakalarmnin sik olmadigi goriildii. Bu sebeple arastirmaya 30 yas ve
iizerindeki bireyler dahil edildi. Hastalarin yas ortalamalar1 45,42 (£1,57)’dir.
Hastalarin, ortalama boy uzunluklar1 171,75£2 cm, ortalama viicut agirhiklari
82,71+3,68 kg ve ortalama BKI degerleri 27,91+0,99 kg/m 2’dir.

Diyet, insiilin direncine ait kan bulgularmmi dolayistyla insiilin duyarliligi
onemli bir sekilde etkileyebilmektedir. (Ross, 2000). Bu calismada eliminasyon
diyeti ile aralikli orug diyeti birlikte miidahale diyetleri olarak uygulandi.

Aralikli oru¢ adipoz doku iizerindeki etkisi ile metabolizmay1 hizlandirmak
amaciyla bagiwrsak mikrobiyomunu degistirir (Golbidi et al., 2017). Bagirsak
mikroflorasi, enfeksiyon ve obezite arasinda iligki olabilecegi yapilan ¢aligmalarda
ortaya ¢ikmigstir. (Nadal et al., 2009). Yapilan son calismalarda goriilmektedir ki,
insiilin direnci ile obezite kronik sistemik inflamasyon ile iligkilidir. Diyet, insiilin
duyarliligmin diginda inflamasyonda da kritik rol oynamaktadir. Bu ¢aligmada
miidahale diyeti olarak kullanilan eliminasyon diyeti de ozellikle kisiye ozgii
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inflamasyon diyet kaynaklarmin belirlenmesi ve beslenmeden ¢ikarilmasi amacini
tasir. Aralikli orug diyeti ile ise hem metabolizmay1 hizlandirma hem de insiilin
duyarliligin arttirma hedeflenmistir. Insiilin direncinde iyilesme enerji kisitlamasi ile
gorildiigi gibi aclik siiresinden sonra da insiilin duyarliligimnin arttigr ve insiilin
seviyelerinin diistiigii bilinmektedir (Grajower and Horne, 2019).

Insiilin direnci olan ayn1 zamanda fazla kiloya sahip eriskinlerde, arahikli
beslenme ve giinliik kalori kisitlamalarinin viicut agirligina ve glikoz metabolizmasina
tesirinin gézlemlendigi ¢alismada; iki grupta da viicut agirhgindaki kayiplar benzerdir.
Aralikli oru¢ uygulanan grubun 12. ayda insiilin diizeylerinde ve insiilin direncinde,
diger gruba oranla daha belirgin diisiis meydana gelmistir. Bu sonuglar, aralikli orug
protokoliiniin viicut agrrhiginda enerji kisitlanmig herhangi bir diyetten farkl
olmadigmi fakat; insiilin direngli hastalarda diger diyetlere goére daha olumlu
tyilesmeler saglayabilecegini ispatlamaktadir (Gabel et al., 2019). Bizim ¢alismamizda
ise, eliminasyon diyeti ve aralikli orug diyetinin birlikte uygulandig insiilin direncine
sahip deney grubunda HOMA-IR degeri ortalamasi; 3,88 iken 2,3 degerine diistiigli ve
benzer sekilde aralikli orucun insiilin direnci {izerine olumlu etkiler saglayabilecegi
gosterilmektedir.

Calismamizda insiilin direnci olan hastalarda diyet sonrasinda, insiilin
direncine ait; AKS, HbAlc, insiilin ve HOMA-IR bulgularindaki, kan lipitlerine ait
LDL bulgusundaki ve karacigere dair ALT, AST ve GGT bulgularindaki azalmalar da
istatistiksel olarak anlamlidir (p < 0,05). Calismada Ozellikle insiilin direnci ele
alimdig1 icin seker metabolizmasidaki iyilesme yani AKS, HbAlc, insiilin ve HOMA-
IR parametrelerinin olumlu yonde azalmasi; c¢alismada uygulanan eliminasyon
diyetindeki diisiik karbonhidrat icerigi ve aralikli oru¢ diyetindeki uzun acliklar
kaynakl1 olabilir.

Pankreasim asir1 miktarda insiilin iretmeye devam etmesine ragmen kan sekeri
normal araligin iizerine ¢ikiyorsa glikoz toleransinda azalma gerceklesmis demektir.
Bu kisilerde aglik kan sekeri normal diizeyde olsa da hemoglobin Alc diizeyleri
yiiksektir (Huang, 2009). HbAlc’nin toplam mortalite i¢in isaret¢i giicii; kolesterol,
viicut kitle indeksi ve kan basincindan daha giicliidiir (Khaw et al., 2001). Eger HbAlc
degeri %5,4 veya lizerinde ise hastanin zayiflamis glikoz intoleransi dolayisiyla artan
risk durumu s6z konusudur. Yapilan bu ¢aligmada insiilin direnci olan hastalarda diyet
oncesi HbAlc bulgularinin ortalamasi 5,69 iken diyet sonrasinda 5,34’e distiigi
izlenmistir. Bagka bir ¢alismada tip 2 diyabetli bireylerde yapilan bagka bir ¢calismada
Ramazan orucunun seker metabolizmasi ve beden agirligi lizerine faydalar1 6l¢tilmiis
ve 29 birey minimum 15 giin orug tutmustur. Calisma bitiminde HbAlc diizeylerinin
onemli derecede iyilestigi goriilmiistiir (Yeoh et al, 2015). Calisma sonuglarinda
HbAIc parametresindeki iyilesmeler oru¢ mantig: ile yapilan ve uzun saat agliklara
dayanan diyetler sayesinde kan sekerini sik oynatmama kaynakl1 olabilir.
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Tip 2 diyabet tanili ic hastanin katilig1 vaka ¢aligmasinda, haftanm ti¢ giinii

24 saat aclk ile yiiriitiilen aralikli oru¢ diyeti ile hastalara miidahale edilmistir.
Calismanin sonucunda hastalarin tiimiinde HbA1C seviyesinde iyilesme ve viicut
agirhiginda azalma ile sonuglanmistir. Ayn1 zamanda hastalarin aldig1 insiilin tedavisi
sona ermistir (Furmli et al., 2017). Tip 2 diyabet tanis1 almis 137 yetigkinin dahil
edildigi bir calismada kisiler iki gruba ayrilmistir. Bir gruba aralikli kalori kisitlamasi
(haftanm 2 giinii 500-600 kcal/giin ve 2 giinde 1 normal diyet) ve diger gruba stirekli
kalori kisitlamasit (1200-1500kcal/giin) ile miidahale edilmistir. Aralikli kalori
kisitlamasi ile tip 2 diyabeti olan bireylerde HbAlc seviyesinin iyilestirilebilecegi
belirtilmistir (Carter et al., 2018). Yine Tip 2 diyabeti olan ve ayn1 zamanda obez olan
bireylerle yapilan bagka bir ¢alismada, 115 katilimciya 1 sene siiresince; az kalorili gok
az miktarda karbonhidrat, minimum doymus yagli diyet ve yliksek karbonhidrath diyet
ile miidahale edilmistir. Bir yilin sonunda her iki grubunda kilosunda ve HbAlc
degerinde anlaml diisiis izlenmistir (Wycherley et al., 2016). Bizim ¢alismamizda ise,
miidahale diyeti olarak kullanilan eliminasyon diyeti de diisiik karbonhidrat
bakimindan benzer bir diyettir. Eliminasyon ve aralikli oru¢ diyetlerinin birlikte
uygulanmasi ile HbAlc degeri ortalamasi erkeklerde 5,78’den 5,36’ya; kadinlarda ise
5,46’dan 5,26’ya diismiistiir. Bu ¢calismaya ve yapilan diger calismalara bakildiginda
hem diisiik karbonhidrathi diyetlerin hem de uzun agliklarin saglandig1 diyetlerin
HbAc iizerinde olumlu etkileri oldugu diistiniilmektedir.

Calismamizda insiilin direnci olan hastalar1 cinsiyet faktoriine gore ele
aldigimizda; insiilin direncine ait tiim kan bulgularinin hem kadin hem erkek
hastalarda olumlu yonde diistiiglinti goriilmektedir. Uygulanan diyet protokolii sonras1
insiilin direnci olan kadin hastalarda insiilin degeri %30,5, erkekler hastalarda ise
%37,7 dismiistiir. Laboratuvar bulgularindaki degisimin cinsiyet faktorii ile iliskisi
anlamlidir (p<0,05).

30-45 yas araliginda hafif kilolu ve kilolu saghkli kadinlara uygulanan
kisitlanmig kaloriye sahip 5:2 tipinde oru¢ beslenmesi ile LDL kolesteroliin,
trigliseridin ve insiilin direncinin istatistiksel olarak anlamli bir bi¢cimde diistiigii
bildirilmistir (Harvie et al., 2011). Bizim c¢alismamizda da hem deney hem kontrol
grubunda diyet sonras1 LDL, trigliserid ve insiilin direncine bagli bulgularm baslangi¢
ve diyet sonrasi farkta anlamlilik mevcuttur (p<0,05). Bizim ¢aliymamiza ve yapilan
diger ¢aligmalara bakildiginda kan lipidlerine bagli LDL ve trigliserit degerlerinin de
diistik kalorili ve orug tipi beslenme ile diistiigii goriilmektedir. Kolesterol degerlerinin
diisme sebebi; diisiik kalorili beslenme ile viicuttaki fazla yagin kaybedilmesi ile
gerceklesmis olabilir.

Laboratuvar degerlendirmesi hastanin IR siirecinde ne asamada oldugunu
belirlemek i¢in Onemlidir. Tiim insiilin direngli hastalarda diyabet gelismese de
metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler hastaliklarda insiilin direnci altta yatan biiyiik
bir problemdir. Bu nedenle hastalik progresyonunu durdurmak veya tersine ¢evirmek
icin erken tam1 ¢ok dnemlidir (Noland et al., 2021). Insiilin direnci olmayan kontrol
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grubunda yapilan analizler sonucunda diyet sonrasinda diyet dncesi laboratuvar

bulgularina kiyasla degisikliklere bakildiginda; AKS, HbAlc, LDL degerleri igin
anlamsiz bulunmus iken (p>0,05); insiilin, HOMA-IR ve HDL parametreleri i¢in
anlamlilik goriilmistiir (p<0,05). Aralikli orucun miidahale diyeti olarak uygulandigi
benzer bir ¢alismada HDL'de iyilesmeler goriilirken, LDL'de artis gozlenmistir
(Patterson and Laughlin, 2015).

IR yasla ilgili hastaliklarin baskin bir isaret¢isi olarak son donemde ciddi 1lgi
cekmeye baglamistir. Gergeklestirilen calismalar 87 mg/dL iizerindeki kan sekeri
diizeylerinin tip II diyabetin progresif artisina esit oldugunu gdstermektedir. Insiilin
direncinin tip II diyabete doniisme riskinin en diisiik oldugu seviye ise aclik kan
sekerinin 75 mg/dL altinda oldugu durumdur (Wildman et al., 2008). Calismamizda
yapilan istatistiksel testler sonucunda insiilin direnci olmayan kadin hastalarin
ortalama AKS,insiilin ve HOMA-IR degerleri diyet sonrasinda olumlu yonde diisiis
gostermektedir. HbAlc degerinde ise anlamli bir fark goriilmemektedir. Insiilin direnci
olmayan erkek hastalarda insiilin, HOMA-IR ve HbAlc bulgularina ait ortalamalarin
olumlu yonde distiigii izlenmekte iken AKS degerinde olumsuz yonde bir artis
mevcuttur. Fakat diyet oncesi AKS bulgusunda oldugu gibi diyet sonrasit AKS
ortalamalar1 da ideal araliktadir. Kontrol grubu olarak ¢alismaya eklenen ve HOMA-
IR degeri 2,5’un altinda olup insiilin direnci teshisi konulmayan hastalarda sonuglar
beklenildigi gibi ideal aralikta kalmaya devam etmistir. Hem f hiicresi isleyiginin hem
de insiilin duyarliligininin, glikoz metabolizmast bozuk olan kisilerle
karsilagtirilmasma olanak tanidigr icin, glikoz metabolizmast normal olan
popiilasyonlarda insiilin duyarliligina ve B hiicresi isleyisine HOMA testi ile bakmak
oldukea yararhidir (Wallace et al., 2004).

Calismamiza dahil edilen hem deney grubu hem kontrol grubu birlikte analiz
edildiginde; tiim hastalarin laboratuvar bulgularinin ortalama degerlerinin uygulanan
diyet protokolii ile birlikte pozitif yonde diismiis oldugu goriilmiistiir. Yapilan
istatistiklerde de tiim laboratuvar bulgularindaki azalmalar istatistiksel olarak
anlamlidir (p<0,05). Kilolu ve obez kisiler ile yapilan ve kisilerin besin intoleransi
saptanarak eliminasyon diyeti uygulanan benzer bir caligmada bireylerin diyet dncesi
ve sonrasi biyokimyasal parametreleri karsilastirildiginda; kadinlarin ve erkeklerin
benzer sekilde tiim laboratuvar bulgularindaki olumlu azalmalar ileri diizeyde
anlamhdir (p<0,01). Yine aymi calismada hem kadm hem erkeklerin BKI
(kg/m2)’ndeki farkliliklarin anlamli oldugu bulunmustur (p<0,05) (Giibiir, 2012).

Genetik kodlar, asir1 kilo, fiziksel olarak hareketsiz bir yasam ve yaslanma gibi
faktorler insiilin direnci gelisimini artirmaktadir. Insiilin direnci ayn1 zamanda kilo
artig1 ile artar, kilo kaybi ile diiser. Dolayisiyla insiilin direncinin ilerleyisinde yag
birikimi de olduk¢a onemlidir. Obezitede izlenen serbest yag asitleri arttik¢a insiilin
direnci gelisme ihtimali de artar (Solymoss et al., 2003). BKI bize kisinin fazla kilolu
veya zayif olup olmadig1 gosterir. BKI 20-25 araliginda normal kabul edilirken, 25-30
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kisinin fazla kilolu oldugunu, 30 ve {izeri ise viicut agirli§i ve viicut yaginin fazla
oldugunu gosterir ve kisi obez olarak degerlendirilir (Kalan ve Yesil, 2010).

Hipertansiyon, tip 2 DM ve kardiyovaskiiler hastalik riskleri beden kitle
indeksi 25 ve lizerine ¢iktiginda artig gdstermektedir, bu artista obezitenin derecesi de
onemli bir etkendir (National Heart, Lung, and Blood Institute, 2000). Bu noktada kilo
kayb1 hem insiilin duyarliligni arttirir hem de diyabette serum glikoz kontroliine
yardimci olur (Schulz, 2004). Asir1 kilolu 120 kisinin dahil edildigi bir ¢aligmada,
gidaya 0zgii IgG antikor testi sonuglarma gore deneklere, 90 giin boyunca tiim reaktif
besinleri diyetlerinden ¢ikarma yolu ile eliminasyon diyeti uygulanarak miidahale
edilmistir. Bireyler, bu siire sonunda ortalama bes kg kaybetmislerdir ve bel ¢gevresi
Olciileri ortalama sekiz cm incelmistir. Yagam kalitelerinin de fiziksel ve mental
acidan arttig1 belirlenmistir (Acosta and Camilleri, 2014).

Tip 2 diyabet teshisli ii¢ hastanin dahil edildigi bir vaka ¢aligmasi ise, haftanin
li¢ giinii 24 saatlik aglik ile ilerleyen aralikli orug diyeti uygulanarak yuriitiilmiistiir.
Sonucunda tiim hastalarda viicut agirhigi kaybi1 gozlemlenmistir (Furmli et al., 2017).
Bizim ¢alismamizda insiilin direnci olma ve olmama sartina gore bakildiginda diyet
oncesi ve sonrasi hastalarin BKi'ndeki degisim insiilin direngli hastalarda anlamlilik
mevcuttur (p<0,05). Insiilin direncine sahip olmayan hastalarda ise diyet etkeni ile BKI
beklenildigi gibi anlamli bir degisiklik géstermemistir. Bunun sebebi insiilin direnci
olmayan hastalarin diyet 6ncesinde de fazla kilosunun diger gruba gore daha az olmasi
olabilir.

Aralikli orug¢ ve eliminasyon diyeti miidahalelerinin insiilin direnci olan
bireylerde laboratuvar bulgularina olan etkisinin arastirildigi ¢alismamizdan elde
edilen pozitif gelismeler ile diger aralikli orug ve diisiik karbonhidrat alim1 bakimindan
eliminasyona benzer diyet ¢alismalar1 g6z Oniinde bulunduruldugunda; bu diyet
modellerinin uzman kontroliinde tedavi olarak uygun olabilecegi sonucuna varilmistir.
Fakat literatiirdeki aralikli aclik diyeti ¢alismalarinin ¢ogunun tip 2 diyabetlilerde
yapildig1 ve insiilin direncine miidahale olarak eliminasyon diyetinin uygulandigi
calismalarin bulunmadigi es ge¢ilmemelidir. Bu ¢alisma ile literatiire aralikli orug ve
eliminasyon diyetlerinin insiilin direnci olan bireylere etkisi agisindan bir katki
saglanmaya calisilmistir. Ancak daha biiylik 6rnekleme sahip caligmalara ihtiyag
vardir.
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6. SONUCLAR

Bu ¢alisma insiilin direnci olan bireylerin aralikli orug ve eliminasyon diyeti
miidahaleleri sonucunda kan parametrelerinin degisimini incelemek amacryla
yuritiildii. Calismaya HOMA-IR parametresi 2,5 ve daha yiliksek olan 30 yas ve lizeri
hastalar dahil edildi. Kontrol grubu olarak HOMA-IR parametresi 2,5’den diisiik olan
30 yas ve lzeri hastalar eklendi ve calisma toplam 82 katilimci ile tamamlandi.

Calisma sonuglar1 6zetlenecek olursa;

1. Katilimcilarm yas ortalamasi 45,42 (£1,57) olarak saptandi.

2. Calismaya dahil edilen bireylerin %41.46°s1 kadin iken 58,54’ erkektir.

3. Calismaya dahil edilen bireylerin ortalama boy uzunluklar1 171,75£2 cm, ortalama

viicut agirliklar1 82,71+3,68 kg olarak saptandi.

3. Calismaya katilan bireylerin sahip oldugu BKI en diistik 18,8 iken en yliksek indeks
40,9°dur.
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4. Insiilin direnci olan kadm hastalarda ortalama AKS degeri 101,64 iken insiilin

direnci olan erkeklerde bu deger 104,42 dir.

5. Insiilin direnci olan bireylerin diyet 6ncesi HOMA-IR degerleri ortalamasi 3,88 iken

diyet sonrasi1 2,36 degerine diismiis olup insiilin direncinin kirildig1 goriilmektedir.

6. Insiilin direncini belirleyen HOMA-IR bulgusu, insiilin direnci olan kadm hastalarda
ortalama 3,38 iken erkek hastalarda bu deger 4,03 tiir. Diyet sonrasi kadinlarda 2,2’ye,

erkeklerde ise 2,41’e diismiistiir.

7. Calismada, uygulanan diyet protokolii sonrasi insiilin direnci olan kadin hastalarda

insiilin degeri %30,5, erkekler hastalarda ise %37,7 diismiistiir.

8. Insiilin direnci olmayan kadin hastalarda diyet protokolii sonrast insiilin degeri hem
kadm hem erkek hastalarda %27,2 diismiistiir. insiilin direnci olmayan hastalarda

insiilin degeri degisimi i¢in cinsiyet anlam ifade etmemektedir.

9. Insiilin direnci olan ve olmayan tiim hastalarda ele alman tiim laboratuvar

bulgularinin baglangi¢ ve diyet sonrasi farklarinda anlamlilik mevcuttur (p<0,05).

10. Miidahale diyetleri dncesinde ve sonrasinda BKI degisimi insiilin direnci olan

hastalarda anlamlidir (p<0,05).

11. Insiilin direncine sahip olmayan hastalarda ise diyet faktoriiniin beden kitle indeksi

tizerinde gosterdigi degisiklik anlamli degildir (p> 0,05).

12. Caligmada insiilin diren¢li hastalara ait miidahale diyeti oncesi ortalama BKI

degeri 29,66+1,2 iken, diyet sonrast BKI ortalamas1 27,73+1,07 olarak diigmiistiir.

13. Insiilin direnci olmayan hastalarin diyet dncesi ortalama BKI degeri 26,08+1,41

iken, diyet sonrasi 24,51+1,3 olmustur.

39



7. ONERILER

Insiilin direnci kardiyovaskiiler hastalik, erken 6liim, kanser, demans gibi
hastaliklarda 6nemli rol oynar. Tiim insiilin direngli hastalarda diyabet gelismese de
metabolik sendrom ve kardiyovaskiiler hastaliklarda insiilin direnci altta yatan biiyiik
bir problemdir. Bu nedenle hastalik progresyonunu durdurmak veya tersine ¢evirmek
icin erken tani ¢ok Oonemlidir. Hem gelismis hem gelismekte olan iilkelerde insiilin
direnci erken yaslanma ve 6liimiin ana sebeplerindendir. Yetiskinlikte baslayan tip II
diyabetin ¢ocuklukta tanilanmasi son 20 yilda yaklasik %1000 artmistir. 15 y1l kadar
once ¢ocuklarda tespit edilen diyabet vakalarinin yaklasik %3’i tip I DM iken, bu
rakam bugiin %50’ye ¢ikmustir. Insiilin direncinin kirilarak seker metabolizmasmin
diizeltilmesi, insiilin duyarliligmn artirilmasi gereklidir. Aralikli orug ve eliminasyon
diyetleri insiilin direnci i¢in etkili diyet tedavileri olarak onerilebilir. Bu calismada
aralikli oru¢ ve eliminasyon diyeti ile hem insiilin direncine ait bulgularin hem kan
lipitlerinin olumlu anlamda degistigi gézlenmistir. Bu diyetin diyetisyen tarafindan
uygulanmasi hem besin yetersizligini 6nlemek hem de diyet asamalarinin dogru bir
sekilde uygulanmasi ac¢isindan biiylik dnem tagimaktadir. Beslenme ve diyet uzmanlar1
tarafindan  Ozellikle eliminasyon diyetinin hastaliklarda tedavi amaciyla
benimsenebilmesi ve yaygmlastirilmasi i¢in buna yonelik egitim planlanmalar1
gereklidir. Son olarak insiilin direncine sahip hastalarda hem eliminasyon diyetinin
hem de aralikli oru¢ diyetinin faydalarmna iliskin ¢alismalarin yapilmasima ihtiyag
vardir.
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EK-1: Bireylerin Genel Ozellikleri Anket Formu

Katilime1 No: ......... Tarih: .............
Katilimc1 Ad1/ Soyadt:

1. Yasiooeeenne (y1l)

2. Cinsiyet: 1. Erkek 2. Kadin

3. Medeni Durum: 1. Evli 2. Bekar

4. Egitim Durumu:

5. Meslek:

6. Sigara/tiitiin/nargile kullanma durumunuz nedir?

Giinde kag paket? ................... Kag yildir?.......c.oooovveeeenee.
7. Haftada toplam kag¢ kadeh alkol kullantyorsunuz? ............ kadeh
9. Giinliik 6&iin sayist: ........ccuveneee.

10. Boy: ....... Kilo: .........

11.0lumsuz tepki verdiginiz besinleri isaretleyiniz.

Monosodyum glutamat (MSG) Yapay tatlandiricilar
Sarmmsak/Sogan Alkol

Turunggiller Cikolata

Kirmiz1 Sarap Koruyucu Maddeler
Gida Boyalar1 Sulfit iceren

(Sarap,KuruMeyve,Salata)

50

gidalar



EK-2: Eliminasyon Diyetinde Tiiketilebilir Olan ve Tiiketilemez Olan Besinler Listesi

ELIMINASYONDA TUKETILECEK BESIN GRUPLARI

Yumurta

Sebzeler (mimkiin oldugunca organik sebze tercih edin.)

%100 Hindistan cevizi ile Elde Edilmis Tiim Uriinler (Hindistan cevizi Sekeri ve Surubu
Haric)

Fonksiyonel Yaglar; Zeytin Yagi, Hindistan cevizi Yagi, Avokado, Ghee-Sade Yag (laktozu
alinmis tereyagi)

Fermente (tursu)Sebzeler ve Kombucha

Fermente edilmis Fastilyegiller ve Tum Kurubaklagiller

Gezen Kuzu ve Tavuk Eti,

Kucuk deniz Baliklar1 -En Saglikli balik gesitleri: sardalye, hamsi, uskumru, istavrit,
palamut

Kavrulmamis ¢ig kuruyemisler

Tohumsuz Bitki Caylar1 ve Yesil Cay

Tiim baharatlar (dogal olanlar)

Tohumlar (Ornegin; Keten Tohumu, Chia, Susam, Ay ve Kabak Cekirdegi ve benzeri.)
Seker Ilavesiz Sirkeler; Ev Fermente Elma Sirkesi

Glisemik indeksi diisiik taze meyveler (Mandalina, Elma, Kiraz, Greyfurt, Armut, Yaban
Mersini, Ayva Cilek, Erik, Portakal Nar)

TUKETILMEMESI GEREKEN BESINLER-iCECEKLER

Tum seker ve tatlandiricilar ve tatlandirici iceren igecekler

Soya ve yer fistig1

Gluten igeren tahillar (bugday, bulgur, arpa, Siyez bulguru, kara kilgik bulguru vs)
Glutensiz tahillar (kinoa, karabugday, seyrek olarak piring, amaranth, glutensiz yulaf
ezmesi, piring, kabuklu piring, esmer piring, ararot, akdari, teft.)

Kuru meyveler

Siit ve Siit Uriinleri — tereyag1 da dahil.

Dana Eti ve sarkuiteri urtinleri

Islem Gormiis veya Paketlenmis Tiim Uriinler

Alkol

Cikolata ve Kafein -Kahve (giinde en fazla 1 tane igebilirsiniz ama tilketmemeye ¢alisiniz)
Aycicek, Misir Ozii, Kanola gibi Tiim Sebze Yaglar1 Misir

Kabuklu deniz urtunleri
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EK- 3: Baklagil Tiiketimi i¢in Gerekli Olan Fermentasyon ve Filizlendirme
Y ontemleri

FERMENTASYON VE FiLiZLENDIiRME

Tiim canlilar tiirlerini devam ettirmek ve kendilerini korumak tizere programlanmustir.
Bitkiler tehlike aninda diger canlilar gibi kacamadiklari i¢in kendilerini korumak adma
“lektin* ad1 verilen bir protein salgilarlar. Lektin yapiskan bir molekiil oldugu icin
bagirsak duvarma yapisir. Bagirsaktaki savunma hiicreleri siirekli alinimi ile harekete
gecer ve bagirsak ylizeyine zarar vererek gecirgenlige neden olabilir. Gegirgen
bagirsak ise beraberinde otoimmiin hastaliklara neden olur. Bu noktada bitkilerdeki
lektinden kurtulmak i¢in yiiksek basingta pisirme yontemi kullanilmalidir.

Baklagillerin tiirlerini devam ettirebilmek i¢in filizlenmesi gerekir ve uygun sartlar
olusana kadar kendilerini “fitik asit” ile korurlar. Fitik asit bitkiler i¢cin yararli olsada
bizim sindirim sistemimizde fitaz enzimi  olmadig1 i¢in zararhdir. Fitik asit
Ca,Fe,Mg,Cu,Zn,Mn gibi mineraller ile bag kurarak bu minerallerin emilimini azaltir.

Bu nedenle fitik asiti en iyi par¢alama yontemleri olan filizlendirme veya fermente
etme islemlerinden gecirilerek 6gtlinler hazirlanmalidir.

BAKLAGILLERIN FERMENTASYONU

1)Oncelikle fermente etmek istedigimiz baklagili iyice yikayin.
2)Y1kadiktan sonra igme suyunda 24 saat kadar bekletin.

3)24 saat sonunda 1slatmis oldugumuz baklagilleri siiziin.

4)Islatma kabimiza tekrardan igme suyu doldurup bu sefer 1 kahve fincan1 kefir,
yogurt alt1 suyu, peynir alt1 suyu ya da kombucha ilave edin ve tekrardan 24 saat
bekletin

NOT: Oda sicakligina gére buzdolabinda bekletin, aksi halde eksime, kokma vb.
sorunlar ortaya ¢ikabilir.

5) 24 saat sonra iyice yikayin ve fermente etmek i¢in eklemis oldugunuz bir siit iiriinii
ise lyice armmasini saglaym. Fermantasyon bu sekilde tamamlanmis oluyor.
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BAKLAGILLERIN FIiLIZLENDIRME iSLEMI

Filizlendirmek i¢in ilk 24 saat icme suyunda bekletildikten sonra sismis kurubaklagili
yikayim, bir slizge¢ iizerine alin ve altina bir kase koyun, pamuklu bir bezi 1slatip
sikarak nemlendirin ve filizlendireceginiz kurubaklagillerin {izerini ortiin. Gilinde en
az 2 kere bezi kaldirin, kurubaklagili yikayn, bezi tekrar nemlendirip tekrar iizerini
ortiin. Filizlendirmenin piif noktast tohumlar1 nemli tutmaktir. Filizlerin boyu
kurubaklagilin boyunun 2 kat1 oldugunda filiziniz hazir demektir. Filizlendirdikten
sonra Ogiinlerinize pismis olarak salatalarmizda ya da yemeklerinizde
kullanabilirsiniz. Filizlerinizi bir saklama kabimnda 7-10 giin arasinda saklayabilirsiniz.
Dondurmaymiz.
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EK- 4: Eliminasyon Siireci Hasta Takip Cizelgesi

1.Hafta Besin Tiiketim Kaydi

PAZARTE | SALI CARSAMBA | PERSEMB CUMA CUMARTESI | PAZAR
Si E
Sabah:
Ara/Og
le:
Aksam:
Giinlii Giinliik Siskinlik Kilo Eliminasyon | Yeterli Yasam Uyku ve
k  Su | Egzersiz kabizhk diyetine cigneme motivasyonu | Stres
tiiketi sindirim & uyum nuzu 10 | seviyenizi 10
mi (ytirtyis, agisindan | Bel- siirecinizi 10 | (en az 20- | jizerinden iizerinden
) yoga, 10 iizerinden 3_0 kere | degerlendiri | degerlendiri
(litre pilates vs) | iizerinden | kal¢a degerlendiri | ¢iZnemeye | pigz. niz.
yada degerlend niz. calisin)
bardak) irin (10: En | (10 : en iyi
(10 : En iyi yiiksek uyku Kalitesi,
uyum) motivasyon) en az stres)
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1.Hafta
Siirec¢

2.Hafta
Siire¢

3.Hafta
Siire¢

4.Hafta
Siire¢

EK- 5: Eliminasyon Diyeti Devaminda Besin Tanitim Siireci ve Takibi

Besinlerin Yeniden Eklenmesi ve Belirtilerin Takibi

Eliminasyon siireci minimum 3 hafta stirmektedir ancak belli durumlarda (var
olan otoimmun hastaligin cinsi, semptomlarda heniiz beklenen iyilesmelerin
goriilmemesi vb.) 6 haftaya kadar uzatilabilmektedir.

Eliminasyonda yasaklanan besinlerin hepsine birden yeniden tamitimda
baslanmamahdir.

Tanmitimlan tek tek yapmahsiniz 6rnegin peynir ile yogurdu ayr1 ayri
tanitiniz.

Deneyeceginiz ilk besine karar verirken bugday ve siit (yiiksek antijenin
iceriginden dolay1) disinda tiiketme istegi duydugunuz besinler varsa bunlara
oncelik verebilirsiniz, goriismelerde birlikte karar verecegiz.

Deneyeceginiz besini belli bir miktarda birbirini takip eden 3 giin boyunca
bir 6giiniiniizde tiiketin.

Besini tiiketirken bir yandan asagida yazan sikayet/semptomlarin takip edin.
Eger o besine bir duyarlilik/intolerans varsa fark etmeniz acisindan bu takip
oldukca 6nemlidir.
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e Besini 3 giin tiiketip 1 giin ara verdikten sonra yeni besini eklemeniz
gerekiyor.

e Eger asagidaki semptomlardan herhangi birini denediginiz besini tiikettikten
sonra gozlemlediyseniz o besini tiiketmeyi birakmal ve sonrasinda 3 ay
tiilketmemelisinizz. Ve yeni bir besin eklemek icin mevcut
semptomun/sikayetin gecmesini beklemelisiniz.

e Her bir besini yukarida a¢iklandig1 gibi tanitirken ayn1 zamanda deneyeceginiz
besini ilk defa tiiketirken porsiyon miktarina da 6zen gosteriniz. Size iletilen
besin porsiyon listesi bilgisine gére yarim porsiyon ile baslayabilirsiniz.

Yeniden tanitim siirecinde denemenizi istedigimiz besinlerin listesi asagidadir.

¢ 1. Giin yarim porsiyon

¢ 2. Ve 3. Giin tam porsiyon seklinde diger iirlinlere baslayabilirsiniz.

¢ 4. Glin dinlenmeli ve sonrasinda diger {iriinlerin tanitimma devam edebilirsiniz.
Uriinler sirastyla asagida verilmistir:

1. Siit ve Siit Uriinleri

2. Glutensiz Tahillar
Glutensiz tahil 6rnekleri: karabugday, glutensiz yulaf ezmesi, piring, kabuklu
piring, esmer piring, kinoa, amaranth, ararot, akdari, teff..

3. Glutenli Tahillar

Glutenli tahil 6rnekleri:Siyez bulguru, siyez unu, bulgur, tam bugday unu,
beyaz un..

Besin Tanitirken Gorebileceginiz Semptomlar : Sindirim/bagirsak hareketleri,
kabizlik, ishal, eklem/kas agrilari, bas agrisi, burun tikanikligi, ciltte
dokiintii/sivilce/egzama/rosa, enerji seviyesinde diisiis/yorgunluk, uyku kalitesinde
diisme. ..

-Yeniden tanitim i¢in porsiyonlar asagida verilmistir.
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YENIDEN TANITIM PORSiYONLARI

Siit ve Siit iiriinleri Porsiyonlan

Yogurt 1 su bardag1 yada 4 yemek kas181 (200-240 ml)
Stit 1 su bardag1 (200-240 ml)

Ayran 2 su bardagi (400 ml)

Kefir 1 su bardagi (200-240 ml)

Cacik 1 Kase

Beyaz Peynir 1 Kibrit Kutusu (30 gr)

Kasar Peyniri 1 Kibrit Kutusu (20 gr)

Lor Peyniri 3-4 yemek kasig1 (70 gr)

Cokelek 1 yemek kas1g1 (20 gr)

Ekmek ve Ekmek Yerine Gecenler

Ekmek

Pirin¢ Pilavi

1 ince dilim (el ayas1) 25 gr

3 yemek kasigi

Bulgur Pilavi 3 yemek kasig1
Makarna 3 yemek kasig1
Yulaf 3 yemek kasig1
Galeta 2 Adet

Patlams misir

1 su bardagi

Kinoa

Grissini

3 yemek kasig1

3-4 adet
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EK-6 : Etik Kurul Onay1
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T.C.
HALIC UNIVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

Tarih: 28.09.2022
say: (4%

Honu: Etik Kuruly izni

Sayin Blsra Toyga,

Yaprmig aldugunuz basvuru Halig Oniversitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan incelenmis olup Dr. Ofir, Uyesi Ceyda Okudu’nun damgmanhiinda planladifinig, 29 06,2022
taribli 139 say no'lu etik kurul onayr aldginiz “insiilin Direnci Olan Kisilerde Aralikh Orug ve

Eliminasyon Diyetinin Kan Parametreleri Uzerindeki Etkisinin Arastinlmasi” bashkl calismaniz igin
yontem  degisikligi bagsvurunue  kurulumuzun 28092022 tarihli toplantsinda  gorusilmily ve

cahismanizin retrospektif olarak planlanmas etk yonden uygun bulunmustur.

Bilgilerinize sunanm

Praf. Dr. Melek Gﬂn{g Yawvuzer
Halig Universitesi Girigimsel Olmayan
Klinik Arastirmalar Etik Kurule Baskan

Ek: Ftik Kurulu Karar

Glzeltepe Mahallesi, 15 Temmuz Sehitler Caddesi, No:14/12 34060 Eyupsultan - ISTANBUL
Tal: {0 212)-924-24-44 | Faks: (0 2132}-939-78-52
e-mail: stikkuruli@balcedutr  www. halic.edu.tr
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T.C.

_‘.wv..,“' HALI(,' UNIVERSITESI Yaym Tarihi .: 10.12.2015
{ ¥ GIRISIMSEL OLMAYAN KLINiK | poyiror Lo} 15092020
T ARASTIRMALAR ETiK KURULU ];,,,«,m, c11
Tarih: 28.09.2022 | Karar No:
Toplant: Sayisi: Biisra Toyga'nin Dr. Ogr. Uyesi Ceyda Okudu’nun danismanliginda planladigi
“insiilin Direnci Olan Kisilerde Aralikli Oru¢ ve Eliminasyon Diyetinin
Kan Parametreleri Uzerindeki Etkisinin Arajtiriimasi” bashkl ¢ahsmasi
incelendi, yapilan inceleme sonucunda galiimanin etik yénden uygun
—— olduguna karar verildi.
Adi-Soyadi Alani Kurumu Aragtirma | Toplantiya |
ile iliskisi Katilma
Prof. Dr. Melek Fiziksel Tipve | Halig¢ Universitesi | var O Evet @
Giines YAVUZER | Rehabilitasyon | Saghk Bilimleri Yok @ Hayir O ’
(Baskan) Fakiiltesi
Prof. Dr. Burcu Molekiiler Hali¢ Universitesi | var O Evet @
IRMAK Biyoloji ve | Fen Edebiyat Yok @ Hayrr O
YAZICIOGLU Genetik | Fakiiltesi
Dog. Dr. Hatice Spor Hali¢ Universitesi | Var O Evet @ _
ilhan Odabag Yoneticiligi Beden Egitimive | Yok @ Hayr O
Spor Yiksekokulu
Dr.Ogr.0y. Nevra | Biyofizik Hali¢ Universitesi | Var () Evet @
Alkanl Tip Fakultesi Yok @ Hayir O
Dr.Ogr.Uy. Burcu | Psikoloji Hali¢ Universitesi | var (O Ever @
Tiirk Fen Edebiyat Yok @ Hayir O
Fakiiltesi
Dr.Ogr.Uy. Hamsirelik Hali¢ Universitesi | Var O Evet (O
Giilcan Saglik Bilimleri Yok @ Hayir @
Kendirkiran Fakiiltesi
Dr.8gr.Uy. Soda | Fizyoterapive | Halig Universitesi | Var (O Evet @
Saka Rehabilitasyon | Saglk Bilimleri Yok @ Hayrr O
Fakiiltesi
Dr.Ogr.Oy. Gida Halig Universitesi | Var (O Evet O
Gigdem Yildinm | Mihendisligi | Saglik Bilimleri Yok @ Hayrr @
Mavis Fakiiltesi
Dr.Ogr.Uy. Maral | Hukuk Halig Universitesi | Var (O Evet @
Térenli Cakiroglu Isletme Fakiltesi | Yok @ Hayir O

\
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EK- 7: Kurum izin Yazsi

Qg amsay

Prof. Dr. Mehmet Mahir Atasoy

08.01.2023

Dr. Atasoy kliniginde gorev yapmakta olan Diyetisyen Blsra Toyga tarafindan
yuritilecek “Insulin Direnci Olan Kisilerde Aralikli Orug ve Eliminasyon Diyetinin
Bazi Kan Parametreleri Uzerindeki Etkisinin Arastirilmasi” konulu galismanin

klinigimizde yapilmasinda herhangi bir sakinca bulunmamakta olup, tarafimca
uygundur.

Bilgilerinize arz/rica ederim.

Prof. D[.

Harbiye Mh. Macka Cd. Noil5 Kat:2 D:5

Nisantasi-Sisli/ISTANBUL www.dratasoy.com
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OZGECMIS
1. Adi Soyadi: Biisra TOYGA
2. Unvani: Diyetisyen

4. Ogrenim Durumu: Lisans

Derece Alan Universite Yil

Lisans Beslenme ve Saglik Bilimleri 2016 - 2019
Diyetetik Fakiiltesi

Y. Lisans Beslenme ve Hali¢ Universitesi 2021 - halen
Diyetetik Saglik Bilimleri
Anabilim Dali Enstitiisii
(Tezli)
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