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Ozet

Metabolik sendrom (MetS), diinya ¢apinda hizla artan bir saglik sorunu haline
geliyor.insanlarm yagam tarzindaki degisiklikler, davraniglar ve degisikliklere
bagli faktorlerdeki doniisiimler, obezite ve tip 2 oranlarinin neredeyse tiim
bozukluklarin artmasmna neden olmustur (Grundy 2004, Kondo 2005).
Diyabet, obezite ve diyabetin kombine olumsuz saglik durumunun yayilmasi
i¢in kullanilan bir terimdir.Obezite ve tip 2 diyabetin diinya ¢apindaki ikili
salgin1 6nemli bir halk saglig: sorunudur. Tahminler, 40 yil i¢cinde obeziteli
olgunluk durumu alt: kat artig ve 2040 yila kadar diyabetli goriiniim durumu

642 milyona artiy gosterdigini tahmin ediyor. Artan adipozit, diyabet

gelisimi igin giiglii bir risk faktoriidiir. Obezitenin metabolik oranlarinin
sistematik olarak bilindigi bilinmektedir. Yag dokusu, gliserol veya sitokinler,
adiponektin, leptin ve proinflamatuar molekiiller dahil olmak tizere hormonal
salinim ve NEFAlarin sahmmi yoluyla lipit ve sekerlerin metabolizmasini
etkiler. Bu molekiillerin sahinimi obezitesi olan bireylerde artar. IR, herhangi
bir kilo aliminda viicut kitle indeksi (VKI) ile kullanilabilir. Insiilin sistemi,
viicut yagindaki degisikliklere bagli olarak zayif dinamikler tamamen degisir.
Daha fazla riskli yag durumuna sahip olan kisilerin, daha fazla merkezi yag
durumuna sahip olan kigilere (yani karin ve gogiis) gore daha fazla insiilin
dagilimi vardir. Diyetleriyle birlikte fiziksel egzersizin kilo {izerindeki etkisi
tizerinde durulmaktadir. Giincel kayitlar, haftada en az 150 dakika orta
dagilimta veya 75 dakika siddetli dagilimta aerobik egzersize ve haftada en
az iki kez tiim biiyiik kas gruplarini i¢eren direng/kas antrenmanina katilmay1

onermektedir.
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Metabolik Sendrom ve Enerji Mekanizmasi

Son yirmi yilda, diinya obezitede siirekli bir artiga tanik oldu ve diinya
capinda agir1 kilolu ve obez kisilerin seviyeleri salgin boyutlarina ulagti.
Obezitenin oOzellikle diyabet, kardiyovaskiiler hastalik, hipertansiyon ve
yagl karaciger hastaligi olmak {izere tiim 6nemli metabolik bozukluklar
tetikledigi iyi bilinmektedir. Artan kanitlar ayrica obeziteyi norodejeneratif
hastaliklar, solunum yolu bozukluklar1 ve kanser dahil olmak iizere giderek
artan sayida bozuklukla iligkilendirmektedir; bunlarin hepsi obezite
temelli morbidite ve mortaliteye katkida bulunmaktadir. Obezite ve iligkili
bozukluklar igin etkili tedaviler geligtirmeyi amaglayan diinya ¢apindaki
bilim insanlari, obezitenin baglica olumsuz sonuglarini nasil tetikledigi
veya artirdigl patofizyolojik mekanizmalar1 agiklamak ig¢in yogun ¢aba
sarfetmektedirler. Insan ortaminda, davraniglarinda ve yasam bigimindeki
dramatik degigiklikler, diinya ¢apinda hemen hemen tiim {ilkelerde hem
obezite hem de tip 2 diyabet oranlarinin artmasina neden olmugtur (Grundy
2004, Kondo 2005). Metabolik sendrom (MetS); dislipidemi, anormal
glisemi, yiiksek kan basinci ve abdominal obezite gibi kardiyovaskiiler
risk faktorlerinin birikmesi olarak tanimlanir. Tarihsel agidan bakildiginda,
Fransa’dan bir doktor olan Jean vague, 1940’larin ortalarinda abdominal
obeziteyi metabolik anormalliklerle iligkilendiren ilk aragtirmacilardan
biridir (DiRaimondo, 1968). MetS ilk olarak 1988 yilinda Gerald M.
Reaven tarafindan metabolik anormalliklerin bir araya geldigi hastaliklar
biitliniini “sendrom X olarak tanimlamugtir (Mc Murray, 2010). Sendrom
X in temelinden insiilin direnci yattigr gozlenmig ve bu nedenle insiilin
direnci sendromu terimi bu belirtiler kiimesi i¢inde kullanilmistir (Raven,
1988). Dahasi bu hastaliklar biitiinii ilk olarak Insiilin direnci sendromu
veya X sendromunun tanimlanmasini takiben son yirmi yilda Metabolik
Sendrom olarak adlandirilmaya baglanmugtir. Obezite, metabolik sendrom
ve tip 2 diyabet, “diigiik dereceli” sistemik inflamasyona atfedilebilen bir dizi
patofizyolojik mekanizmayi paylagan birbiriyle iligkili ti¢ durumdur (Saltiel,
2017).Metabolik sendrom; abdominal obezite, ateroskleroz, instilin direnci
ve hiperinsiilinemi, hiperlipidemiler, esansiyel hipertansiyon, tip 2 diyabet,
koroner kalp hastahigi (KKH), hiperfibrinojenemi, plazminojen aktivator
inhibitori-1  (PAI-1),diigiik doku plazminojen aktivatorii, nefropati,
mikroalbiiminiiri ve hiperiirisemi artig1 ile karakterizedir. Amerikan Klinik
Endokrinologlar Birligi (AACE) de metabolik sendromun tanisi igin ATP-
IIT taniminin bir modifikasyonu olan kendi kriterlerini 6ne siirmiigtiir ve
AACE’ye gore insiilin direnci metabolik sendromun en 6nemli 6zelligi
oldugu inanadir (Einhorn, 2003). AACE, ayni zamanda metabolik
sendromun tanimlayict Ozellikleri olarak dort faktorii siralamistir: yiiksek
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trigliseritler, azalmig HDL-C, yiiksek kan basinci ve yiiksek aglik ve yiikleme
sonrast glikoz. AACE, obezite, hipertansiyon tanisi, gestasyonel diyabet
veya kardiyovaskiiler hastaliklar veya ailede diyabet 6ykiisii, hipertansiyon,
40 yagin tizerindeki yag ve hareketsiz yagam tarzi gibi faktorlerin, diyabet
olasiligini artiran faktorler oldugu goriisiindedir. TEKHARF aragtirmasina
gore, “2000 yili itibariyle Tiirkiye genelinde 30 yas ve A 9.2 milyon
kiside metabolik sendrom mevcuttur”. “Kroner Arter hastalig1 gelistiren
bireylerin %53’u ayn1 zamanda metabolik sendrom hastasidir. Uluslararasi
Diyabet Federasyonu’nun tahminlerine gore MetS’li kisilerde 6liim riski 2
kat, kalp krizi gegirme ya da inme ihtimali 3 kat, T2D gelistirme riski 5
kat daha fazladir. Ayrica MetS bilesenlerinin Kardiyovaskiiler hastalik risk
faktorlerinden olmasindan dolayi, MetS yeni bir KVH salgini igin itici
gii¢ olarak kabul edilmektedir “(International Diabetes Federation, 2006).
Metabolik sendrom (MetS) yetiskinlerin yaklagik %30’unda goriiliir ve
artmug kardiyometabolik morbidite ve mortalite ile iligkilidir (Scuteri 2015,
Sygnowska 2012). MetS’in varligi, uzun vadede kardiyovaskiiler hastalik
(KVH) ve kardiyovaskiiler mortalite gelistirme riskini iki katina ¢ikarir ve
tip 2 diyabet (T2DM) riskinde 5 kat artigla iliskilidir (Alberti 2009, Virani
2020). Obezite, fiziksel hareketsizlik ve diizensiz beslenme modelleri MetS
patogenezine ve kardiyometabolik sonuglarina katkida bulunan en 6nemli
degistirilebilir risk faktorleri arasindadir (Sperling 2015, Suliga 2018, Virani
2020).

Metabolik sendromda egzersizin yeri

Egzersiz tedavisi, enerji harcamasini artirdig ve kilo kaybini destekledigi,
dolayisiyla metabolik sendrom duyarliligr azalttigr igin obezite tedavisi
igin anlamli bir yaklagim olarak kabul edilmigtir. MetS’li bireylerde aerobik
uygunluk diizeyi diigiiktiir ve diigiik aerobik kapasitelerinin, sendromlarini
olusturan metabolik ve kardiyovaskiiler anormalliklerin altinda yatan nedeni
olmasi olasidir (Franks 2004, Mora-Rodriguez 2014).

Viicut yag dagilimi, insiilin direnci igin 6nemli bir risk faktoriidiir.
Metabolik sendrom hastalarinda insiilin direncinin olusmasinin sebebi
ozellikle abdominal bolgede depolanan agir1 yag ve hareketsiz yagam tarzidir.
Intra abdominal yag dokusu, periferik yag dokusuna kiyasla insiilinin
metabolik etkilerine daha direnglidir (DeFronzo, 1991). Epidemiyolojik
caligmalar gosteriyor ki metabolik sendrom bilegenlerini tagtyan pek ¢ok
insan, Insiilin aracili glukoz metabolizmast bozukluklari tagimaktadirlar
ancak her obez olanda Insiilin direnci olmadig veya Insiilin direnci olanlarda
da metabolik sendrom belirtileri degisik fenotiplerde olabildigi goriiliince,
genetik mirasin etkinliginin arastirilmasi gerekliligi ortaya ¢ikt1 (Howard,
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1996). Tip 2 diyabetin temel 6zelligi, periferik insiilin etkisine karg1 goreceli
direngle olugur ve bunun sonucunda bozulmug glisemik kontrol ortaya ¢ikar.
WHO kriterlerine gore, aglik plazma glikoz seviyeleri 7,0 mmol/I’ye esit veya
daha yiiksekse veya 75 g oral glikoz tolerans testinden (OGTT) 2 saat sonra
plazma glikoz konsantrasyonu = 11,1 mmol/I'ye yiikselirse bir kisinin Tip 2
diyabet hastas1 oldugu diisiiniiliir. Insiilin direnci ve yag dokusunda artis, tip
2 DM patogenezinde i birligi iginde goriinmektedir. Insiilin direncinde; bir
yandan plazma lipoprotein lipaz (LPL) aktivitesi azalip plazma trigliseridleri
artarken, bir yandan da karacigerde LPL aktivitesinin artmasi nedeniyle
HDZEInin yikimi hizlanir. Pankreas [] hiicresi fonksiyonu, obez kisilerde tip
2 diyabet gelisip gelismeyeceginin kritik bir belirleyicisidir. Plazma insiilin
konsantrasyonlar1 ve bazal kogullar sirasinda ve glikoz alimindan sonra insiilin
salgilanma hizi, tip 2 diyabeti olmayan obez kisilerde genellikle zay1f kisilere
gore daha fazladir ( van Vliet vd., 2020 ). Insiilin salgilanma hizindaki ve
plazma instilin konsantrasyonundaki bu artig, genellikle insiilin etkisine karg
direnci agarak aglik kan gekeri konsantrasyonunun ve oral glikoz toleransinin
normal olmasini saglayabilir. Bununla birlikte, [] hiicresi fonksiyonundaki
ilerleyici bir diigiis, glisemik kontrolde ilerleyici bir diigiise neden olur ve
bunun sonucunda prediyabete ve nihayetinde tip 2 diyabet gelisir.

Insiilin direncinin 6zelliklerinden biri de artmig plazma serbest yag asitleri
(SYA) konsantrasyonudur. SYA karacigerde Trigliserit birikmesini uyarir.
Fakat SYAlarin Insiilin direnci olusumundaki rolii bundan daha karmagik
mekanizmalari da igerir (Ravussin, 2002). Insiilin direnci obezite iligkisini
anlamakta; adipoz dokunun bir enerji deposu olmak diginda, dolagima
birgok peptid kompleman faktorii ve sitokin salgilayan bir endokrin
organ gorevi gordiigiiniin kesfi, devrim niteligindedir. Insiilin pankreasin
langerhans adaciklarinin beta-hiicreleri tarafindan {iiretilen polipeptit yapida
bir hormondur. Insiilin sekresyonunu uyaran en énemli maddeler glukoz,
glukagon, aminoasitler (en giiglii arginin), gastrointestinal hormonlar,
kortizon, biiyiime hormonu, 6strojen, progesteron, [J-adrenerjik agonistlerdir
(Onat, 2006). Enflamatuar mekanizmalarda yer alan sinyal yollar: arasinda,
instlin reseptorii substrat1 1’in (IRS1) serin fosforilasyonuna yol agan ve
insiilinin etkisini bozan TNF-[] tarafindan JNKI’in aktivasyonu yer alir.
Obezite kaynakli insiilin direncine atfedilen diger inflamatuar mediatorler,
sitokin sinyalizasyonu baskilayic1 (SOCS) proteinleri siifina aittir. Bu
proteinler, sitokin sinyalizasyonunda bir geri bildirim yolunun pargas: olarak
islev goriir. Insiilin sinyalizasyonunun sitokinler tarafindan inhibisyonu,
IRSI veya IRS2’nin tirozin fosforilasyonuna miidahale yoluyla meydana
gelir (Reaven, 1989). Obezite veya asir1 kilo alimu, tiim yag gruplarinda tip
2 diabetes mellitusun (DM) gelisimi ve ilerlemesinde en 6nemli ve belirgin



Biigra Cetin | 69

risk faktorii olarak tanimlanmaktadir. Pandemi boyutlarina ulagmig olup,
obezite tedavisini diinya ¢apinda tip 2 DM’nin 6nlenmesi ve yonetiminde
hayati hale getirmistir. Cok sayida klinik galiyma, orta ve siirekli kilo kaybinin
kan gekert seviyelerini, insiilin etkisini iyilesgtirebilecegini ve diyabetik ilaglara
olan ihtiyaci azaltabilecegini gostermistir. Diyet, egzersiz ve yasam tarzi
degisikliklerinin birlegik yaklagimi obeziteyi bagarili bir gekilde azaltabilir
ve daha sonra DM’nin kotii etkilerini ve o6liimciil komplikasyonlarin
tyilestirebilir. Bu yaklagim ayrica DM’nin 6nlenmesinde, kontroliinde ve
remisyonunda biiyiik ol¢iide yardimcei olur. Obezite ve DM, kiiresel olarak
artan kronik hastaliklardir ve obez bireylerde diyabetin yonetilmesi ve
onlenmesi igin yeni yaklagimlar gerektirmektedir. Bu nedenle, ikisi arasindaki
mekanik baglantiyr anlamak ve tip 2 DM ve obezitesi olan hastalarda yagam
beklentisini artirmak ve yasam kalitesini iyilegtirmek igin kapsamli bir
yaklagim tasarlamak esastir.

Obezite, ozellikle trigliserid formunda uzun zincirli yag asitlerinin, yag
ve diger dokularda artan birikimidir (Walewski, 2010). Obezite, enerji
almiyla harcama arasinda dengesizlige sebep olan genetik, davranmgsal
ve ¢evresel faktorlerin karmagik bir etkilesiminden kaynaklanmaktadir
(Haghshenas, 2014). Obezite, hiperlipidemi, diyabet gibi saglik problemleri
ile iligkilidir, ayrica kardiyovaskiiler hastaliklar ve hipertansiyon gibi kronik
hastaliklarin geligimi igin artan bir risk olarak gortilmektedir (Jafari, 2015).
Obezite en yaygin metabolik bozukluk olarak degerlendirilebilir. Bagka bir
deyisle, metabolizmanin kontrolii bu durumda bozulmaktadir. En 6nemli
metabolik kontrol hormonlar tarafindan yapilir. Giiniimiizde adipoz doku,
hormonlarin salgilanmasinda aktif bir doku olarak diisiintilmektedir.
Obezite de adipoz dokusu hormonlarina ek olarak, igtah tizerindeki etkili
noropeptitler de etkilenir (Makhdoumi, 2014). Adipoz doku, bir¢ok sayida
molekiil salgilayan ve adipokin olarak adlandirilan ana endokrin organdir
(Preedy, 2016). Adipoz doku, salgiladiklar1 adipokinler ile enerji depolamasi
ve dagilimin diizenledigi igin enerji homeostazinda 6énemli rol oynar. Her
adipokin igin spesifik reseptorlerin tanimlanmasi, enerji homeostazini
diizenleyen yag kaynakli sinyal yollarinin daha fazla anlagiimasi bakimindan
gok 6nemlidir (Kajimura, 2017). Bu adipokinlerin birgogunun (interlokin 6,
resistin, adiponektin, laptin, visfatin, vasfin) gorevleri, parokrin ve endokrin
mekanizmalar yoluyla, glukoz ve enerji metabolizmasini, uzun zincirli yag
asidi alimini ve depolamasini ve Insiilin aktivitesini diizenlemektir (Walewski,
2014).
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Insiilin Direnci (IR)

Dislipidemi, tip 2 DM’nin belirgin bir 6zelligidir ve trigliserit, trigliserit
agisindan zengin lipoprotein ve yliksek yogunluklu lipoprotein diizeylerinin
azalmasiyla karakterizedir. Yetersiz insiilin salgilanmasi, pankreastaki pankreas
B hiicrelerinin miktar1 ve iglevi gesitli nedenlerle bozuldugunda ortaya ¢ikar.
Bozulmus insiilin sentezi ve salgilanmasi, viicudun taleplerini kargilamaya
yetmeyen azalmig insiilin seviyelerine ve bunun sonucunda da yiiksek kan
sekeri seviyelerine neden olur. B hiicrelerinin sayisindaki mutlak azalmanin
T2DM’nin ilerlemesini hizlandirdig: bilinirken, kan sekerinin uzun siireli
yiikselmesi, pankreas B hiicresi iglevini olumsuz yonde etkileyen, B hiicresi
sayisinda mutlak bir azalmaya ve insiilin salgilanmasinda 6nemli bir azalmaya
neden olan ve nihayetinde diabetes mellitus’un baglangicini tetikleyen stirekli
ERS’ye neden olur. B hiicrelerinin salgilama kapasitest T2DM’de 6nemli
bir rol oynadigindan, B hiicresi iglevinin biitiinliigti T2DM’de 6nemli bir
faktordiir.

IR ve yetersiz insiilin salgilanmasi birbirleri tizerinde karsilikli etkiler
uygular. IRnin erken evrelerinde, B hiicreleri telafi edici olarak kan glikoz
dengesini korumak igin daha fazla insiilin salgilar. Ancak, IRnin stirekli
varligiyla, B hiicreleri uzun siireli agir1 ¢alisma ve ERS ve inflamasyon gibi
uyaranlara maruz kalma nedeniyle hasara ve apoptoza ugrar ve sonugta
yetersiz insiilin salgilanmasina yol agar.

Modern yagsamin getirdigi zorunlu hareketsizlik

Giiniimiizde teknolojinin gelismesi, kentlesmenin yayginlagmasi nedeniyle
insanlarin fiziksel aktivite diizeylerinde ciddi diiglisler meydana gelmistir.
Saglik Bakanlig: Ulusal Hane Halki Aragtirmasi’na gore iilkemizdeki kigilerin
%20’sinin hareketsiz yagadigi, %16’smin yetersiz diizeyde fiziksel aktivite
yaptigr saptanmugtir (Tiirkiye Obezite (Sigmanlik) ile Miicadele ve Kontrol
Programi, 2011). Fiziksel hareketsizlige bagli gelisen saglk sorunlari,
tim diinyada toplum saghigini tehdit eder hale gelmigstir (World Health
Organization, 2016). Giiniimiizde sedanter yagam tarzinin, tip 2 diyabet
gelisgimine sebep oldugu bilinmektedir (World Health Organization, 2020).
Obezite, viicutta anormal veya asir1 yag birikimi ile karakterize kronik bir
hastaliktir. Kilogram cinsinden agirhigin metre cinsinden boyun karesine
(kg/m2) boliinmesiyle hesaplanan viicut kitle indeksi (VKI) obeziteyi
tanimlamak igin yaygin olarak kullanihr. VKI < 25 kg/m2 st kilolu veya
normal kilolu olarak kabul edilir, bunu agir1 kilolu (VKI = 25 ila < 30 kg/
m2 ), orta derecede obezite (VKI = 30 ila < 35 kg/m2 ) ve siddetli obezite
(VKI = 35 kg/m2 ) takip eder. Diinya Saglik Orgiiti’niin (WHO) verilerine
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gore, “diinyada 650 milyon yetiskin, 340 milyon ergen ve 39 milyon ¢ocuk
olmak tizere 1 milyardan fazla insan obezdir “ve bu da 2025 yilina kadar
yaklagik 167 milyon insanin hastalanmasina neden olacaktir. Obezitenin
yayginligr cinsiyet, ik, fiziksel aktivite, diyet ve sosyoekonomik durum
gibi bircok genetik ve gevresel faktorden etkilenir (Hales 2013). Ornegin,
bir Japon aragtirmasi erkeklerde obezite yayginhiginin %27,2 oldugunu,
bunun kadinlardakinden (%10,6) daha yiiksek oldugunu gostermektedir
(Asahara, 2020). Ek olarak, medeni durum, sosyal yardima katiim ve
mevcut ekonomik durum gibi kisisel veya sosyal ge¢mig, kadinlarda obezite
durumuyla iligkilidir, ancak erkeklerde iligkili degildir

Genel olarak hem agir1 beslenme hem de yetersiz fiziksel aktivite nedeniyle
enerji alimi enerji harcamasini agtiginda agir1 yaglanma ortaya ¢ikar ve
bu da pozitif bir enerji dengesine yol acar. Islevsel olmayan adipositin,
sistemik diigiik dereceli inflamasyonu tesvik eden ve dolayisiyla MetS ve
obezite ile iligkili bozukluklarin gelisimine daha fazla katkida bulunan,
pro-inflamatuar sitokinlerin ana kaynagi olduguna dair birikmig kanitlar
vardir (Kawai, 2021). Ozellikle makrofajlar, efektor ve hafiza T hiicreleri,
T diizenleyici hiicreler, dogal oldiiriicii ve dogal oldiirtici T hiicreleri
ve graniilositler agisindan proinflamatuar immiin hiicre infiltrasyonu,
obezitedeki inflamatuar ortama 6nemli bir katkida bulunur (Guzik, 2017).
Bu bagisiklik sistemi aktivasyonu, MetS ile viral enfeksiyon nedeniyle artan
ciddi hastalik riski arasindaki baglantiyr temsil ediyor olabilir. Metabo-
inflamatuar siiregler; hastanin genetik ve epigenetik ge¢miginin yanisira
yagam tarzi segimlerinden de giiglii bir sekilde etkilenir (Krankel, 2018).
Egzersiz farkli hedef parametreleri (glikoz kontroli, lipid durumu, fiziksel
uygunluk) iyilestirme de kardiyovaskiiler sagliga fayda saglayan bir yasam
tarzinin ayrilmaz bir pargasidir. Fiziksel olarak aktif bir yagam tarzi genetik
kaynakli kardiyavaskiiler riski neredeyse yari yariya diigiirebilir (Krankel,
2018). Modern ¢agda kronik hastaliklar en sinsi katillerdir. Fiziksel
hareketsizlik gogu kronik hastaliklar i¢in birincil nedendir. Fiziksel aktivite
ve egzersiz yaklagik 35 kronik hastaliga kars: birincil 6nleme stratejisi olarak
degerlendirilmistir. Egzersiz stratejilerinin; hizlandirilmug biyolojik yaglanma,
erken ©liim, diigiik kardiyorespiratuvar uygunluk, sarkopeni, metabolik
sendrom, obezite, insiilin direnci, diyabet, hipertansiyon, inme, koroner
kalp hastalig1, endotel disfonksiyonu, depresyon, anksiyete, kolon kanseri,
meme kanseri, osteroporoz gibi hastaliklar {izerine olumlu etkilerinin oldugu
bilinmektedir (Booth, 2012). Egzersiz, fiziksel uygunlugumuzu gelistirmek
i1 olugturulmug ve planlanmug kigiye 6zel fiziksel aktivite seklidir. Egzersizin
kan sekerini kontrol altina aldig1, ayni1 zamanda kalp rahatsizliklarinda risk
taktorlerini en aza indirdigi, kilo vermede etkin oldugu ve saglikta iyilesme
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oldugu ve diizenli yapilan fiziksel aktivitenin saglik problemlerinin 6niine
gegebilecegini belirtmislerdir (Amerikan Diyabet Birligi, 2022). Diyabetin
onlenmesi igin aerobik temeli fiziksel aktiviteye 6nemli bir katki, direng
egitimidir. Amerikan Pediatri Akademisi, ergenlik 6ncesi ¢ocuklarda kuvvet
gelisimi i¢in giivenli bir yontem olarak dogru sekilde diizenlenen diren
egitimini desteklemektedir (Bennett, 2009).

Kronik hastaliklar modern ¢agin en biiyiik katilleridir. Fiziksel
hareketsizlik ¢ogu kronik hastaligin birincil nedenidir. “Fiziksel aktivite;
viicutta meydana gelen, kas aktivitesinin oldugu herhangi bir aktivitedir.
Egzersiz ise bir amaca uygun olarak planlanmuis, tekrarlar igeren fiziksel
aktivitelerdir. Egzersiz programlar: tiim viicudu igine alabilecegi gibi sadece
baz1 viicut boliimlerini de igerebilir. Egzersizin uzun donem kardiyovaskiiler
sistem tizerine etkileri arasinda hipertansiyonu diizenlemek, kan lipitlerini
diizenlemek, maksimal VO2‘yi artirmak, maksimal kardiyak debiyi
artirmak, istirahat ve submaksimal kalp hiz1 azaltmak, periferik dokularin
oksijenlenmesini artirmak ve tiim etkilerle kalbin daha etkin ¢aliymasint
saglamak yer almaktadir “(Polat, 2016).

Egzersiz, obeziteye ve obeziteyle iligkili kardiyometabolik hastaliklara
karst koruma saglayan giiglii bir fizyolojik miidahaledir. Buna kargilik,
fiziksel hareketsizlik obezite, metabolik hastalik ve her tiirli 6lim riskini
artirir. Egzersizin kardiyometabolik faydalarini aracilik edebilecek ‘molekiiler
doniistiirticiileri’ tanimlamaya yonelik artan bir ilgi vardur.

Visseral yag kiitlesi birikimi, artan kan akigi, bagisiklik hiicresi infiltrasyonu
(yani makrofajlar) ve hasarli dokuyu onarmak i¢in inflamatuar mediator
tretimi ile kolaylagtirilan hiicresel hasara karg: lokal bir tepkiyi tesvik eden
dogustan gelen bagigikligin aktivasyonunu uyarir ve ayrica iiretilen herhangi
bir toksik ajani notralize eder.Bununla birlikte, inflamatuar durum devam
ettiginde, yag hiicreleri ve bagigikhik hiicreleri, C-reaktif protein (CRP),
interlokin-6 (IL-6) ve tiimor nekroz alfa (TNF-a) gibi proinflamatuar
sitokinleri dolagima salar. Bu proinflamatuar sitokinlerin dolagimda kronik
varhigina distik dereceli sistemik inflamasyon denir ve bu, birkag dokuya
zarar veren inflamatuar sarmalina katkida bulunur ve bulagici olmayan
hastalik riskini artirir.

Buna kargilik, egzersiz, bagisiklik hiicrelerinde Toll benzeri reseptorlerin
(TLR2 ve TLR4 ) ekspresyonunu azaltarak, M1 makrofajlarini ve CD8 * T
hiicrelerini zayiflatarak , yag dokusunda makrofaj infiltrasyonunu azaltarak
ve viseral yag kiitlesinde yag hiicrelerinin kan ve besin tedarikini iyilestirerek
diisiik dereceli sistemik inflamasyonu Onleyen cesitli anti-inflamatuar
sinyalleri tegvik eder Akut olarak salinan bazi dolasim biyobelirtegleri bu
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anti-inflamatuar sinyallere katkida bulunur IL-6 veya interlokin-10’dur (IL-
10).

Byberg ve arkadaslar1 (Byberg, 2002) Insiilin, proinsiilin ve split proinsiilin
igin yapilan ¢aligmalarda, orta ve ileri yag erkekler arasinda hareketsiz yagam
tarzin1 benimsemeye bagl olarak KVH mortalitesinin arttigini ve bu riski
diigmeyi saglayan en biiyiik etkenin fiziksel aktivite oldugunu gostermistir.
Egzersizin viicut iizerinde bir takim faydali etkileri vardir. Daha da 6nemlisi,
diyabetik noropati igin en biyiik su risk faktoriinii iyilestirebilir: insiilin
duyarliligr ve glukoz kontrolii, obezite ve dislipidemi. Ek olarak, egzersiz
hipertansiyonu iyilestirir, u¢ organ perfiizyonunu arttirir, lipid ve protein
oksidasyonunu azaltir, adipositlerin serbest yag asitleri ve adipokin {iretimini
inhibe eder ve hiimoral inflamasyonu azaltir (Zilliox, 2019). Egzersiz ayrica
glukoz homeostaz: igin 6énemli olan belirli protein seviyelerini de arttirir.
Egzersiz egitimi ile indiiklenen glikoz tagtyict GLUT4 seviyesindeki artig,
iskelet kas1 glikoz alimint arttirir. Bu strateji, insiilin direnci durumunda kan
sekeri seviyelerini diizenleyebilir (Gabriel, 2017).“Fonksiyonel kapasiteyi”
bir hiicrenin, organin, sistemin veya viicudun belirli bir strese yanit olarak
hayatta kalmasi, kisaca homeostazisi siirdiirme yetenegi olarak tanimliyoruz.
Islevsel kapasite esnektir; Agirt fiziksel hareketsizlikle hizli bir sekilde veya
yaglanmayla birlikte daha yavag bir azalma saglanirken, hareketsizligin
onlenmesi fonksiyonel kapasiteyi artirabilir.Serbest yag asidi (FFA) kaynakli
hiicresel stres tepkileri, diger siireclerin yani sira hepatik ve sistemik
inflamasyonu besler ve iskelet kas1 insiilin duyarliliginda bir azalmaya neden
olur. Yag asidi metabolizmast tirtinleri ve gelismis glikatl son tiriinler, viicutta
biriken hiperglisemiye yol agar, ¢esitli patern taniyan reseptorleri diizenler ve
aktive eder, boylece dogustan gelen bagisiklik hiicrelerinde sitokin sentezini
ve vaskiiler hastahigin inflamatuar yonlerini giddetlendirir.Dogustan gelen
bagisiklik hiicrelerinin aktivasyonu, metabolizmalarina geri bildirim saglar:
Mitokondriyal adenozin trifosfat (ATP) iiretimi de dahil olmak {izere
tiim hiicresel siiregler, bir patojene karsi algilanan savunma ihtiyacinin
yaninda ikinci sirayr alir. Bu nedenle, aktiflestirilmig, pro-inflamatuar ‘M1°
tipi makrofajlar, ara maddelerin ATP yerine pro-inflamatuar molekiillerin
sentezini beslemesine izin veren ‘bozuk’ bir Krebs dongiisiine sahiptir.
Metabo-inflamatuar siiregler, hastanin genetik ve epigenetik ge¢misginin
yani sira yagam tarzi segimlerinden de giiglii bir gekilde etkilenir. Daha da
onemlisi, olumsuz genetik ge¢migi olan hastalarda bile saglikli bir yagam
tarzi, kardiyovaskiiler riski, yararli genetik ge¢misi olan ancak sagliksiz
yagam tarzina sahip hastalarin seviyesinin altindaki seviyelere 6nemli olgiide
azaltabilir (Thomas, 2006).
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IR, viicudun doku hiicreleri igindeki insiilin duyarliliginda bir azalmayi
ve insiilin sinyallemesinde sapmalar1 ifade eder ve bunun sonucunda saglikli
durumundan daha az biyolojik etki iireten bir insiilin birim konsantrasyonu
ortaya ¢ikar. Hiicresel glikoz alimi igin azalmig kapasite, bozulmug glikojen
sentezi ve zayiflamig glikoz metabolizmasi, pankreas f hiicrelerinden insiilinin
telafi edici hipersekresyonunu baslatir ve bu da uzun siireli hiperinsiilinemiye
yol agar. Bu siirekli hiperinsiilinemi durumu, pankreas B hiicresi fonksiyonunu
ve apoptozu bozar ve sonug olarak T2DM’nin ilerlemesini hizlandirir.

Modifiable, patient-related Non-modifiable, patient-related
* Diet * Age
* Pharmacological treatment * Sex

* Genetic background
’ Effects of ET in T2DM '
* Glucose & lipid metabolis
* Inflammation

¢ Cardiac & vascular function,
anti-atherosclerotic effects

* Fitness, strength

* Body composition

*

* Type

* Intensity

* Volume

* Duration

* Frequency

Kaynak: “Krinkel vd., Exercise training to veduce cavdiovascular visk in patients with
metabolic syndrome and type 2 dinbetes mellitus: How does it work? Euvopean Journal
of Preventive Cardiology (2019)

Egzersiz egitimi (ET), farkli hedef parametreleri (glikoz kontrolii, lipid
durumu, fiziksel uygunluk) iyilestirme yetenegi ile kardiyovaskiiler sagliga
fayda saglayan bir yagam tarzinin ayrilmaz bir bilesenidir (Bacchi 2013,
Khera 2016). Hging:tir ki, egzersiz parametreleri (6rnegin, siklik, yogunluk,
tiir ve siire) farkll fizyolojik tepkileri hedef aliyor gibi goriinmektedir.
Dayaniklilik antrenmani genellikle oksijen aliminin ve damar fonksiyonunun
tyllesmesine yol agarken, artan ig yiikiiyle yapilan diren¢ antrenmani iskelet
kast hipertrofisine neden olur (Codella 2018, Hopps 2011). Bu nedenle,
kombine dayaniklilik/diren¢ antrenman programlarinin glisemik kontroli,
antiinflamatuar etkileri veya viicut kompozisyonunu hedeflemede istiin
oldugu rapor edilmistir.

Diizenli egzersiz egitimi, obeziteyle iliskili MetS’ye gare olarak kabul
edilen en iyi bilinen stratejilerden biridir. Kilo kaybina yonelik egzersiz
oOnerilerinin ¢gogu stirekli egitime odaklansa da bu egitim tarzinin tekdiizeligi,
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aktif olmayan bir yagam tarzindan vazge¢gmenin Oniinde bir engel gibi
goriinmektedir (Coquart, 2008).

Acute adaptations to exercise

1t Glucagon
4 Insulin

t Glucose output

t Gluconeogenesis
t Glycogenesis
t Fat oxidation

t Cardiac output

t Blood flow

t Vasodilation
t Delivery of O,

t Muscle membrane

s Lol )
6 & 5
BERSSiiy t TG mobilisation/lipolysis
t Transport of fatty acids :-— -

t Glucose uptake

1t Glycolysis and glucose oxidation
t IMTG hydrolysis and turnover

t Fat oxidation

V¥

Energy

Ayrica egzersizin tip 2 diyabetli hastalarda glisemik kontrolii iyilestirdigi,
insiilin duyarlihgini ve direncini iyilestirdigi ve Parkinson hastaligi, multipl
skleroz, akciger hastaliklart vb. gelisgimine karg1 koruyucu etkiler gosterdigi
bulunmugtur (Casella-Filho, 2011).

Genel niifusta sagligin iyilestirilmesi igin DSO fiziksel aktivite onerileri,
tiim yetigkinlerin haftada en az 150 ila 300 dakika orta yogunlukta dayaniklilik
(veya aerobik) aktivitesi veya haftada 75 ila 150 dakika ytiksek yogunlukta
tiziksel aktivite veya hafta boyunca orta ve yiiksek yogunlukta aktivitelerin
esdeger bir kombinasyonunu gergeklestirmesi gerektigini ve ek saghik yararlar
i¢in haftada en az 2 giin tiim biiyiik kas gruplarini igeren kas giiglendirme
(veya direng) aktivitelerini igermesi gerektigini belirtmektedir. Bu kilavuzlar,
obezite de dahil olmak tizere bir dizi kronik hastaligin degerlendirilmesinde
ve yonetiminde kullanilabilecek vyararli bir referans saglar. Obezite
yonetiminde yiiksek yogunluklu aralikli antrenmanin (HIIT) potansiyel
degerinden 6zel olarak bahsedilmesi gerekir. HIT'T, genellikle 1 dakikadan
kisa siiren kisa yiiksek yogunluklu egzersiz donemleri ile daha az yogun
toparlanma dénemlerinin doniigiimlii olarak uygulanmasindan olugur. Daha
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yiiksek egzersiz yogunlugu nedeniyle potansiyel faydali metabolik etkilerin
yani sira, HITT ayn1 zamanda zamandan tasarruf saglayan bir egzersiz modu
olarak da kabul edilir. Aerobik, aerobik ve direng antrenmaninin birlegimi,
kardiyovaskiiler zindeligi (VO , ) artirirken, direng antrenmani, ancak
acrobik antrenman degil, kas kiitlesinde 6nemli bir degisiklik olmasa bile
kas giiclinii artirir. Yeni yagam tarzi aligkanliklarina uzun vadede baglilik her
gegen giin artan saglik sorunu olarak 6niimiize ¢tkmaya devam edecektir

SONUG

Obezite igin kiiresel bir yonetim stratejisi gergevesinde, artirilmug fiziksel
aktivite veya egzersiz egitiminin potansiyel faydalar1 ¢oktur ancak mevcut
bilgiler bunlarin goreceli 6nemlerinin dikkatlice dengelenmesi gerektigini
gostermektedir. Egzersiz hacminin yani sira, egzersiz tiirii obezite
tedavisinde dikkate alinmasi gereken bir parametredir. Dayaniklilik egzersizi
muhtemelen viicut agirhig kaybi igin en popiiler ve etkili egzersiz tiirtidiir,
ciinkii obez kisilere kolayca uygulanabilir ve yiiksek enerji harcamasi saglar.
Bununla birlikte, direng egzersizi ve aralikli egzersiz de bir kilo yonetimi
programina dahil edilebilir, gesitlilik sunar ve saglik ve zindelik belirleyicisi
iizerinde ek faydali etkiler saglar. Egzersiz ayrica obeziteyle iliskili kronik,
diisiik dereceli iltihapla savagma potansiyeline sahiptir. Tersine, hareketsiz
davranig, orta ila giddetli fiziksel aktivite/egzersiz kadar onemlidir (ters
yonde) ve hareketsiz zamani hafif yogunluklu fiziksel aktiviteyle degistirmek
veya kesintiye ugratmak, kilo kaybindan bagimsiz olarak kardiyometabolik
saghk i¢in de faydalidir. Son olarak, fiziksel uygunlugun hem tiim nedenlere
bagl hem de kardiyovaskiiler 6liim oraniyla negatif bir iligkisi vardir.
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