UTICAJ AEROBNOG TRENINGA NA BIOHEMIJSKE PARAMETRE
INFLAMACIJE I KOAGULACIJE I FUNKCIONALNI STATUS
KARDIOVASKULARNOG SISTEMA KOD BOLESNIKA SA DIJABETES
MELITUSOM TIP 2

Uvod

Skora$njim istrazivanjima je ukazano na vaznost sistemske,subklinicke inflamacije u
nastanku dijabetes melitusa tip 2 (1) kao i na potencijalni antiinflamatorni efekat koji se postize
primenom aerobnog treninga(2)koji modifikuje inflamatorni proces putem smanjenja
vrednosti C-reaktivnogproteina (CRP) 1 fibrinogena koji su oznaceni kao faktori
inflamacije(3).Visok nivo CRP-a je predskazatelj razvoja dijabetes melitusatip 2(4). Dokazano
je da dijabeticari imaju znacajno vecu vrednost CRP-a uodnosu na nedijabeticare, kao i da
postoji znacajna korelacija izmeduvrednosti CRP-a 1 glikemije naste(5).

Ispitivanjem medusobne korelacije izmedu vrednosti CRP-a,fibrinogena i
kardiovaskularog mortaliteta, pokazano je da kardiovaskularni mortalitet raste sa povecanjem
nivoa faktora inflamacije (6). Ustanovljeno je da sistemska inflamacija uzrokuje endotelnu
disfunkciju koja ima centralnu ulogu u razvoju aterosklerotskih promena i da je koncentracija
CRP-a u plakovima dijabetiara ve¢a nego kodnedijabeticara(7).

Fizicki trening koji se sprovodi kombinacijom aerobnih vezbi u trajanju od Ceiri meseca,
dovodi do smanjenja koncentracije CRP-a za 51% (8). Fizicki trening primenjen kod
dijabeticara koji imaju metabolicki sindrom dovodi do znacajne redukcije CRP-a i biomarkera
insulinske rezistencije,nezavisno od gubitka telesne tezine(9).

Dokazano je da postoji pozitivna korelacija izmedu povisene vrednosti leukocita i
sedimentacije eritrocita, sa jedne strane, i incidence nastanka dijabetes melitusa ,sa druge
strane(10),kao 1 da primena aerobnog treninga kod bolesnika sa zapaljenskim reumatizmom
dovodi do smanjenja vrednosti sedimentacije eritrocita i ostalih markera sistemske
inflamacije(11).

U dijabetes melitusu postoji stanje hiperkoagulabilnosti koje podrazumeva smanjenje
nivoa antikoagulantnog proteina C 1 povecanje nivoa aktivatora koagulantne aktivnosti
,plazminogen aktivator inhibitora 1(PAI-1),fibrinogena , faktora koagulacije VII, VIILXI 1
X1l kalikreina I von Willebrandovog faktora(12).

Stanje hroni¢ne inflamacije u dijabetesu, ukoliko je udruzeno sa hiperinsulinemijom I
dislipidemijom, doprinosi stanju hiperkoagulabilnosti(13). Tromboti¢no stanje se razvija uporedo
sa nastankom insulinske rezistencije i karakteriSe se supresijom fibrinolize i poveéanjem
koncentracije inhibitora fibrinolize. Dokazano je da su protromboti¢ni faktori rizika- factor
koagulacije VII 1 XII i fibrinogen pridruzeni insulinskoj rezistenciji(14).

Primena fizickog treninga ima inverzan, dozno-zavistan odnos sa nivoom CRP-a,
fibrinogena,D-dimera,von-Willebrand-ovog faktora,VIII i IX faktora koagulacije,vrednostima
leukocita i trombocita 1 viskoznos¢u plazme(15). Primena pojedina¢nog aerobnog treninga
visokog intenziteta (sa postizanjem preko 70% maksimalne sréane frekvence) stimuliSe I
trombozu I fibrinolizu, ¢ime uzrokuje neutralan efekat na hemostazu(16), dok kontinuirana
primena aerobnog treninga umerenog intenziteta (sa postizanjem od 50-70% maksimalne src¢ane



frekvence) dovodi do smanjenja koagulacije i uzrokuje poboljSanje fibrinoliticke
funkcije(17). Nizak funkcionalni kapacitet kardiovaskularnog sistema, izrazen u

metaboli¢kim ekvivalentima (MET), je predskazatelj kardiovaskularnih bolesti i mortaliteta
kod odraslih sa dijabetesom. Povecanje kardiovaskularnog funkcionalnog kapaciteta smanjuje
incidencu za nastanak dijabetes melitusa tip dva,poboljSava kardiovaskularnu funkciju kod
pacijenata koji ve¢ imaju dijabetes melitus 1 produzava zivotni vek(18).Vrednost
kardiovaskularnog kapaciteta je u inverznom odnosu sa vrednostima inflamatornih markera i
protromboti¢nih markera u dijabetes melitusu tip 2(19). Nakon primene programa aerobnog
treninga kod bolesnika sa dijabetes melitusom dolazi do znacajnog povecanja vrednosti HDL-C
lipoproteina i smanjenja vrednosti gikoliziranog hemoglobina(HbA1c¢), triglicerida,glikemije
naste,insulinske rezistencije i sistolnog krvnog pritiska (20).

Promena zivotnog stila, koja podrazumeva redovnu primenu aerobnog treninga I
kalorijsku restrikciju, smanjuje incidencu nastajanja dijabetesa za 50%.Zbog toga primena
aerobnog fizickog treninga treba da bude deo svake terapijske strategije za leCenje
dijabetesa,usporavanje toka bolesti i odlaganje pocetka dijabetesa kod osoba koje su u
preddijabetickom stadijumu ili imaju visok rizik za razvoj ovog oboljenja(21).

Radna hipoteza

Nakon sprovedenog programa rehabilitacije kod bolesnika sa dijabetes melitusom tip 2 dolazi do
smanjenja vrednosti CRP-a, fibrinogena,sedimentacije,faktora koagulacije ILLV,VII 1 X,
Ddimera, von-Willebrandovog faktora i parametara metabolickog sindroma i povecanja
vrednosti funkcionalnog kapaciteta kardiovaskularnog sistema. Postoji medusobna korelacija
izmedu vrednosti faktora inflamacije,faktora koagulacije, komponenti metabolickog sindroma i
funkcionalnog kapaciteta kardiovaskularnog sistema.

Ciljevi istraZivanja:

1. Ispitati uticaj primene aerobnog treninga u trajanju od osam nedelja na vrednost
faktora inflamacije,faktora koagulacije 1 nivo funkcionalnog kapaciteta
kardiovaskularnog sistema

2. Ispitati medusobni odnos vrednosti faktora inflamacije,faktora koagulacije ,
komponenti metabolickog sindroma i1 funkcionalnog kapaciteta pre i nakon primene
programa rehabilitacije



Materijal i metode

Klini¢ckom prospektivo-retrospektivnom studijom, sprovedenom u Opstoj Bolnici u Uzicu u
periodu od jula 2010.godine do decembra 2011.godine, bilo bi obuhvaceno 60 pacijenata sa
dijabetes melitusom tip 2 u starosnoj dobi izmedu 40 1 60 godina, sa vrednostima glikemije
naste ispod 10 mmol/L I glikoliziranog hemoglobina ispod 8 %. Pacijenti bi,strogo poStujuci
indikacije 1 kontraindikacije, u periodu od osam nedelja sprovodili intervalni aerobni trening
umerenog intenziteta,pod supervizijom lekara,u trajanju od 45 minuta dnevno,pet puta nedeljno.
Kao instrumenti merenja ispitanicima bi se ,pre i nakon programa rehabilitacije ,uradila sledeca
ispitivanja: -test optere¢enja submaksimalnog tipa radi merenja funkcionalnog kapaciteta
kardiovaskularnog sistema, izrazen u metabolickim ekvivalentima i izveden na aparatu tredmil.
-laboratorijske analize:
- vrednost sedimentacije , fibinogena 1 C-reaktivnog proteina
-vrednost II,V,VII i X faktora koagulacije ,von-Willebrandovog faktora,
D-dimera,trombinskog vremena, parcijalnog tromboplastinskog vremena i protrombinskog
vremena
-vrednost glikemije 1 glikoliziranog hemoglobina
-vrednost ukupnog holesterola, HDL
-lipoprotena,LDL-lipoproteina,triglicerida, acidum urikum-a, body mass index-a(BMI) i
centralne gojaznosti, sistolnog i dijastolnog krvnog pritiska i pulsa

-nalaz kompletne krvne slike 1 urina

-radiografski nalaz srca i pluca

Statisticka analiza

Brojne vrednosti ¢e biti prikazane tabelarno i graficki u celim brojevima, procentima i
kroz srednje vrednosti sa standardnom devijacijom.Statisticka analiza bi obuhvatala primenu
Studenovog te-testa, Wilcoxonovog testa, testa predznaka , ekvivalentnih parova i korelacije
ranga .

Procena kandidata o potencijalnom nau¢nom doprinosu:

Ovim istrazivanjem istovremeno bi se analizirao efekat primene osmonedeljnog
intervalnog aerobnog treninga na biohemijske parameter inflamacije i koagulacije 1
funkcionalni status kod bolesnika sa dijabetes melitusom tip 2, §to je do sada praceno u
malom broju studija.

Misljenja smo da bi potencijalni nau¢ni doprinos bio u ispitivanju postojanja stanja
inflamacije i hiperkoagulabilnosti u dijabetes meliusu tip 2 kao i u razmatranju medusobnog
odnosa vrednosti faktora inflamacije ,faktora koagulacije , parametara metabolickog sindroma
i funkcionalnog kapaciteta kardiovaskularnog sistema pre i nakon primene programa
rehabilitacije u vidu aerobnog treninga.

Istrazivanjem bi se ukazalo i na to da se pozitivni efekti primene aerobnog treninga, u
vidu smanjenja vrednosti faktora inflamacije 1 koagulacije i povecanja vrednosti funkcionalnog
kapaciteta kardiovaskularnog sistema kod bolesnika sa dijabetes melitusom ,mogu registrovati



ve¢ nakon osam nedelja, ¢cime bi se ukazalo na izrazitu protektivnu 1 terapijsku ulogu primene
aerobnog treninga.

Takode bi se ukazalo na neophodnost primene individualno propisanog,intervalnog
aerobnog treninga kako pri postojanju metaboli¢kog sindroma i povisSenih vrednosti faktora
inflamacije i koagulacije, tako i u preddijabetickom stadijumu ,$to bi bio nov pristup u terapiji
dijabetes melitusa tip 2.
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