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ONSOZ

En genel anlamiyla saglik, kisinin veya bireyin fiziksel ve zihinsel
olarak yasam fonksiyonlarmi hastaliktan uzak ve normal kosullarda
stirdlirebilmesidir. Saglik, kisinin sahip oldugu en degerli varligidir. Bunun
icin de herkesin temel amacimin, saghigini korumasi ve hastaliksiz hayat
stirdiirmesi oldugunu séylemek yanlis olmaz. Sagligin korunmasinin temeli
ise yeterli ve dengeli beslenmedir.

Gliniimiizde, hizla gelisen teknolojiye bagli olarak degisen yasam
kosullari, artan gida g¢esitliligi ve her giin degisen bilgiyle olusan bilgi
kirliligi, saglikli bir yasam siirdirmeyi zorlagtirmakta veya daha karmagik
hale getirmektedir.

Temelde beslenme ve saglik alaninda kapsamli ve giincel igerigi ile bu
kitap, saglikli yasam ve saglikli beslenme igin pratik bilgiler sunmakta ve
okuyuculara giinliik yasamda uygulayabilecekleri basit stratejiler ve tarifler
onermektedir. Bu baglamda, kismen de olsa bu kitabin, karmasikligi
anlayabilmeye ve dogru beslenme ile saglikli bir yasam tarzini birlestirmeye
yardimc1 olacagi ve literatiire katki saglayacagi timit edilmektedir.

On dort bolim iceren bu Kitapta, olusabilecek olasi hatalar1 en aza
indirgemek tizere, zaman ve imkanlarin elverdigi 6lciide, azami dikkat ve
titizlik gosterilmesine gayret edilmistir. Ancak yine de olusabilecek hatalar
icin okuyucularimizin affina sigimmiyoruz. Bu kitabin okuyuculara ve yeni
caligmalar yapmak isteyen arastirmacilara yararli olmasi dilegiyle, kitabin
hazirlanmasinda emegi gecen tiim ekip arkadaslarimiza tesekkiir ederiz.

25.12. 2023
Editorler
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GIRIS

Diyabet, pankreasin yeterli insiilin liretememesi veya viicudun iiretilen
insiilini etkin bir sekilde kullanamamasi nedeniyle ortaya ¢ikan kronik bir
diizensizliktir (WHO, 2023a). 2023 yili itibariyle, Diinya ¢apinda yaklasik
422 milyon diyabet hastasi bulunmaktadir ve bu hastalarin ¢ogu diisiik ve
orta gelirli iilkelerde yasamaktadir (WHO, 2023b). Her yil yaklasik 1,5
milyon 6liim dogrudan diyabet ile iliskilendirilmektedir (WHO, 2023b).
Diyabet, sosyo-ekonomik kalkinmanm yani sira, halk sagligi tizerinde de
agir bir kiiresel ylik olusturan en biiyiik kiiresel halk sagligi sorunlarimdan
birisi olarak kabul edilmektedir (Lin ve ark., 2020). Uluslararas1 Diyabet
Federasyonu, Diyabet Atlasi 2021 yili verilerine gore, 2021 yilinda diinya
¢apimda 537 milyon olan diyabetli hasta sayisinin, 2030’da 643 milyona ve
2045°de 783 milyona ¢ikacagi ongoriilmektedir (IDF, 2021). 2010-2030
yillar arasinda diyabetli yetigkin sayisinda; gelismekte olan iilkelerde %69
oraninda, gelismis lilkelerde ise %20 oraninda artig olacagi beklenmektedir
(Shaw ve ark., 2010). Diyabet, iilkelere, saglik sistemlerine, diyabetli kigilere
ve ailelerine Onemli bir ekonomik yiik olusturmaktadir (IDF, 2021).
Diyabete bagh kiiresel saglik harcamalarindaki artis olduk¢a onemli olup,
20-79 yas arasi yetigkinler i¢in 2007'de 232 milyar ABD dolarindan 2021'de
966 milyar ABD dolarina ¢ikmigtir (IDF, 2021). Uluslararast Diyabet
Federasyonu, diyabetle ilgili toplam saglik harcamalarinin 2030 yilina kadar
1,03 trilyon ABD dolarina, 2045 yila kadar ise 1,05 trilyon ABD dolarina
ulasacagini tahmin etmektedir (IDF, 2021).

Tim diyabet vakalarinin en yaygin tipi (%90 dan fazla) tip 2
diyabettir (T2DM) ve prevalansi ve insidansi tiim diinyada hizla artmaktadir
(Laakso, 2019). T2DM insiilin direnci olarak adlandirilan, viicudun insiiline
gerekli yanit1 veremedigi durumla karakterizedir (IDF, 2023). T2DM'nin
nedeni karmagiktir ve ¢ok sayida risk faktoriinden etkilendigi bilinmektedir.
Bunlardan bazilar1 yas ve genetik gibi degistirilemez risk faktorleri iken,
digerleri ise saglikli beslenme kaliplarim1 ve yeterli fiziksel aktivite
seviyelerini takip etmek gibi yasam tarzi degisiklikleriyle degistirilebilir
(Tinajero ve Malik, 2021). Bu kitap bdliimiiniin amaci artik giiniimiizde bir
pandemi haline gelen T2DM hakkinda bilgi verirken bir yandan da beslenme
aliskanliklariin hastalik {izerine rollerini tartigmaktir.
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1. Diyabetes Mellitus Tipleri

Diyabetes mellitusta, giincel smiflandirma hastaligin patogenezine
dayanmaktadir (Maraschin, 2013). Buna goére Diyabetes mellitus, dort gruba

ayrilmaktadir:

e Tip I diyabet (T1DM)

e Tip 2 diyabet (T2DM)

e Diger spesifik diyabet tiirleri

o Gebelik diyabeti (Maraschin, 2013).

Tip 1 Diabetes Mellitus (TIDM): Tip 1 diyabet, ¢ocukluk ¢aginda
goriilen en 6nemli diyabet tiiri olarak tamimlanmaktadir ancak her yasta
ortaya ¢ikabilir (IDF, 2021). Immun aracili ya da idiopatik olabilir
(Maraschin, 2013). Tip 1 diyabet Onlenemez, Tip 1 diyabetli kisilerin,
hayatta kalabilmesi i¢in insiiline ihtiyaglar1 vardir (IDF, 2021).

Tip 2 Diabetes Mellitus (T2DM): Tiim diyabet vakalarnin en yaygin
tipi T2DM’dir ve tiim vakalarin %90’ indan fazlasindan sorumludur (Laakso,
2019).

Diger spesifik diyabet tiirleri: Genetik, enfeksiyon, immun, ilag,
kimyasal, ekzokrin pankreas veya endokrinopati kaynakli olabilir
(Maraschin, 2013).

Gebelik diyabeti: Gebelik diyabeti, gebelikte baglayan veya ilk kez
gebelikte fark edilen diyabet olarak tanmimlanmaktadir (Maraschin, 2013).
Prevalanst T2DM ile paralel olarak artmaktadir (Maraschin, 2013).
Gestasyonel diyabetli hamile kadinlari gebelik yasina gore biiylik bebekleri
olabilir, bu da anne ve bebek igin gebelik ve dogum komplikasyonlar riskini
artirmaktadir (IDF, 2021).

2. Tip 2 Diabetes Mellitus Patofizyolojisi

Diabetes mellitus, hastanin kan dolasimindaki glikoz seviyesini
diizenleme yetenegini azaltir ve bu durum bir takim majér ve mindr
komplikasyonlara neden olur (Kaul ve ark.,, 2013). Tip 2 diyabette
hiperglisemi goriiliir, bu baslangigta viicut hiicrelerinin insiiline tam olarak

yanit verememesinin sonucudur ve bu duruma insiilin direnci denir (IDF,



7 | BESLENME VE SAGLIK

2021). Insiilin direncinin baslamasiyla birlikte, insiilin hormonu etkisi azalir
ve bu durum zamanla insiilin iiretiminde artisa neden olur (IDF, 2021).
Zamanla pankreas beta hiicrelerinin, artan insiilin talebini karsilayamamasi
nedeniyle yetersiz insiilin iiretimi geligebilir (IDF, 2021).

T2DM, obezitenin eslik ettigi ve etmedigi diyabet olmak iizere iki alt
gruba ayrilir (Kaul ve ark., 2013). Obez T2DM hastalar1 genellikle hiicre
reseptorlerindeki degisikliklere bagl olarak endojen insiiline direng gelistirir
ve bu durum, karin yagmin dagilimi ile iligkilidir (Kaul ve ark., 2013). Obez
olmayan T2DM hastalarinda, insiilin tiretimi ve salimimindaki eksikligin yam
sira, post reseptor seviyelerinde de bir miktar insiilin direnci vardir (Kaul ve
ark., 2013).

3. Tip 2 Diabetes Mellitus ve Risk Faktorleri

T2DM, tiim diyabet vakalarinin %90 - 95'ini olusturur ve en yiiksek
vaka oranlar disiik ve orta gelirli iilkelerde goériilmektedir (WHO, 2019).
T2DM, hizli sosyo-ekonomik ve kiiltiirel degisimler, niifusun yaslanmasi,
kentlesme oraninda artig ve plansizlik, islenmis gidalar ve sekerli igeceklerin
tiketiminde artis gibi beslenme degisiklikleri, obezite, azalan fiziksel
aktivite, sagliksiz yasam tarzi, fetal yetersiz beslenme ve hamilelik sirasinda
fetal hiperglisemiye artan maruziyete bagl olarak ortaya ¢ikan kiiresel bir
saglik sorunudur (WHO, 2019). T2DM gériilme sikliginin temelinde, obezite
ve metabolik faktorlerin sapmasi bulunmaktadir (Kaul ve ark., 2013).
T2DM, hem c¢evresel hem de genetik faktorlerin yani sira, gen-cevre
etkilesimlerinden de kaynaklanmaktadir (Ardisson Korat ve ark., 2014). Risk
faktorleri arasinda; enerji agisindan yogun bati tarzi diyetler, antropometrik
faktorler, azalan fiziksel aktivite, artan oturma ve monitor izleme siiresi,
giirtiltiiye veya hava kirliligi olusturan ince toza maruz kalma, kisa veya
rahatsiz uyku, sigara icme, stres, depresyon ve diisiik sosyoekonomik durum
yer almaktadir (Ardisson Korat ve ark., 2014; Kolb ve Martin, 2017).

Tip 2 diyabetin O6nlenebilecegine veya geciktirilebilecegine dair
bulgular mevcuttur ve tip 2 diyabetin gerilemesinin bazen miimkiin
olabilecegine dair bilgiler bulunmaktadir (IDF, 2021). Bulgular, tip 2
diyabetin, obezite ve bozulmus glikoz regiilasyonunun, diyet ve egzersiz
miidahaleleriyle, daha az Olglide de metformin ve tiazolidindionlarla
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farmakolojik  tedaviyle yonetilerek Onlenebilecegini  gostermektedir
(Chatterjee ve ark., 2017). Diyabetik bireylerde saglikli bir yasam tarzinin
benimsenmesi, T2DM’de uzun vadeli olumsuz sonuglar iizerine onemli
Olciide risk azalmasiyla iliskilidir (Zhang ve ark., 2020).

4. Tip 2 Diabetes Mellitus ve Beslenme

Asir1 yaglanma, erkek ve kadinlarda T2DM igin en gigli risk
faktorlerinden biri olarak bildirilmektedir (Ardisson ve ark., 2014). Bu
nedenle beslenme tarzi T2DM’de 6nemli bir role sahiptir. Genel olarak,
enerji agisindan yogun Bati tarz1 bir diyetin, hareketsiz bir yasam tarziyla
birlikte T2DM'nin birincil nedeni olduguna inanilmaktadir (Chatterjee ve
ark., 2017). Bitkisel gidalar, ete gore daha diisiik T2DM riskiyle iligkilidir;
diisiik enerji yogunluklu gidalar, yiiksek enerjili yogunluklu gidalardan daha
koruyucu kabul edilir ve fermente siit {irinleri fermente edilmemis olanlara
gore daha faydali olabilir (Kolb ve Martin, 2017). Ayrica rafine tahillarin ve
sekerle tatlandirilmis igeceklerin, siirekli tiiketimine bagh olarak obezite ve
diyabet riskinde artis meydana geldigi goriilmektedir (Kolb ve Martin,
2017).

1109272 katilimci ve 45335 T2DM vakasiyla yapilan bir sistematik
inceleme ve meta-analiz sonuglarina gore kahve tiiketimi ile diyabet riski
arasinda gii¢lii bir negatif iliski oldugu bildirilmistir. Kahve tiiketmeyenlerle
karsilagtirildiginda, giinde 6 fincan kahve tiikketimi, T2DM riskini %33
azaltmaktadir. Ayrica kafeinli ve kafeinsiz kahve tiiketiminin her ikisi de
daha diisiitk T2DM riski ile iligkilidir (Ding ve ark., 2014).

Minimum diizeyde islenmis ve bitkisel gidalar bakimindan zengin bir
Akdeniz diyeti tiketmenin, T2DM’ye yakalanma riskinin azalmasi ve
onlenmesinde yararli bir etkiye sahip oldugu bildirilmektedir (Tosti ve ark.,
2018). Geleneksel Akdeniz diyeti; mevsimsel ve yerel {irlinlerin pigirilmesi;
giinlik olarak bol miktarda sebze tiiketimi; minimum diizeyde islenmis
gesitli tam tahilli ekmeklerin tiiketimi; temel gida olarak diger tahillar,
baklagiller, kuruyemisler ve tohumlarin tercih edilmesi; tipik giinliik tatl
olarak taze meyve tiiketimi; findik ve zeytinyagi tiiketiminin tercih edilmesi
ve bal bazli tathilarin yalnizca kutlama etkinlikleri sirasinda tiiketimi; siit
irinlerinin (¢ogunlukla yerel peynir ve yogurt) orta ve diisilk miktarlarda



9 | BESLENME VE SAGLIK

tilketimi; 6l¢iilii balik, kiimes hayvanlar1 ve yumurta tiikketimi, az miktarda
kirmizi et tiikketimi (yaklagik haftada bir) ve normalde yemeklerle birlikte
Olciilii sarap titkketiminden olusur (Martin-Pelaez ve ark., 2020).

4.1. Kirmiz1 Et

Kirmizi et tikketimi, T2DM riskinin artmasiyla iligskilendirilmektedir
(Pan ve ark., 2013). ABD'li yetiskinlerde 4 yillik dénemde kirmizi et
tiketimindeki degisiklikler ile sonraki 4 yillilk donemde T2DM riski
arasimndaki iligkiyi degerlendirmek amaciyla yapilan genis c¢apli bir
aragtirmada, zaman i¢inde kirmizi et tiikketimindeki artig ile T2DM riskindeki
artisin iligkili oldugu bildirilmis ve bu iliskiye kismen viicut agirliginin
aracilik ettigi rapor edilmistir (Pan ve ark., 2013). Ayrica, zamanla kirmizi et
tiketimini  sinirlamanin = T2DM'nin ~ 6nlenmesinde  fayda sagladigi
bildirilmistir (Pan ve ark., 2013). Yapilan genis ¢apli bir prospektif
caligmada, daha yiiksek kirmizi et tiiketiminin, ozellikle de iglenmis etin,
bilinen diyabet risk faktorlerinden bagimsiz olarak, orta yash ve yasli ABD'li
kadmlarda T2DM gelisme riskinin artmasiyla iliskili oldugu bildirilmistir
(Song ve ark., 2004).

Et tiiketim miktarindan bagimsiz olarak, pisirme 1sis1 da diyabetle
iligkili bulunmustur. Yapilan bir ¢alismada tiilketim miktarindan bagimsiz
olarak, kirmizi et ve tavuk etinin agik ateste ve/veya yiiksek sicaklikta
pisirilmesinin, diizenli olarak hayvan eti tiikketen yetiskinlerde T2DM
riskinin artmasuyla iligkili oldugu bildirilmistir (Liu ve ark., 2018).

45-74 yas araliginda 63257 Cinli yetigkinin katildigi1 bir kohort
caligmasinda; kiimes hayvanlari, kirmizi et, balik ve kabuklu deniz
mahsulleri aliminin yani sira, demir aliminin T2DM riskiyle olan iligkileri, 5
yil boyunca degerlendirilmistir. Calismada yiiksek miktarda kirmizi et ve
kiimes hayvani eti tiketiminin, daha yiiksek T2DM riski ile iliskili oldugu ve
kiimes hayvanlariyla olan iliskiye hem demirin aracilik edebilecegi
bildirilmistir (Talaei ve ark., 2017). Islenmis ette gida katki maddesi olarak
bulunan nitritin de T2DM ig¢in bir risk faktorii oldugu bildirilmektedir (Sorur
ve ark., 2023). Bu nedenle T2DM hastalari i¢in et/ islenmis et tiiketiminin
azaltilmasi 6nerilmektedir (Ley ve ark., 2014).
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4.2. Tam Tahillar

Yiiksek lifli diyetler diyabet yoOnetiminin Onemli bir bilesenidir
(Reynolds ve ark., 2020). Lif alimin1 artirmanin pratik bir yolu, rafine
edilmis tahil iirlinlerinin tliketimini tam tahilli gidalarla degistirmektir
(Reynolds ve ark., 2020). Diyabetik hastalar i¢in beslenme kilavuzlari; rafine
karbonhidratlar ve ilave sekerler yerine tam tahilli triinlerin, baklagillerin,
sebze ve meyvelerin tiiketiminin artirilmasint 6nermektedir (American
Diabetes Association, 2016). Tam tahillar, rafine edilmis tahillarin aksine,
zengin bir diyet lifi, direngli nisasta, bircok vitamin ve mineral kaynagidir
(Basiak-Rasala ve ark., 2019).

Tam tahilli iiriinler, mide bosalmasini geciktiren, dolayisiyla
dolasimdaki glikoz salinimini yavaslatan yiiksek konsantrasyonda lif igerir
(Bellou ve ark., 2018). Ayrica daha onceki bir ¢alismada tam tahil
tilketiminin iskelet kaslarindaki glikoz metabolizmasini etkileyerek kan
sekerini azaltabilecegi ileri striilmistiir (Pereira ve ark., 2002). Yapilan bir
meta analizde; lifli diyetlerin glisemik kontrol, kan lipitleri, viicut agirlig1 ve
inflamasyon Olg¢iimlerinde iyilesmelerin yani sira erken dliimlerde azalma
sagladigi, diisiik alimdan orta veya yiiksek alima gecis yapanlarda glisemik
kontrolde daha biiyiik iyilesmeler gozlendigi bildirilmistir (Reynolds ve ark.,
2020). Tam tahil aliminim, diyabet icin risk faktorii olan obeziteye sahip
yetigkinlerde glikoz toleransim iyilestirdigi, bu diisiik plazma glikoz
tepkisinin, viicut yag kaybindan veya diyet lifinden bagimsiz olarak periferik
instilin direncinin azalmas1 ve metabolik esnekligin artmasiyla paralellik
gosterdigi bildirilmistir (Malin ve ark., 2018). Ayrica tam tahil alimi,
instilinin etkisini iyilestirerek, glisemik kontrolii de etkili bir sekilde
desteklemektedir (Malin ve ark., 2018). 45-64 yas arasi diyabet hastasi
olmayan 12251 kisiyle gergeklestirilen prospektif bir ¢aligmanin sonuglari,
diyabet gelisiminde tahil lifinin koruyucu roliinii destekler niteliktedir
(Stevens ve ark., 2002).

4.3. Sekerle Tatlandirilmis icecekler

Sekerle tatlandirilmis icecekler grubunda; gazli ve gazsiz alkolsiiz
icecekler, meyveli icecekler ve ilave kalorili tatlandiricilar igeren sporcu
icecekleri yer alir (Malik ve Hu., 2019). Bu igeceklerin besin kalitesi
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disiiktiir ve diyetteki en biiylik ilave seker kaynagini olusturmaktadir (Malik
ve Hu., 2019). Sekerle tatlandirilmis i¢ecek tiikketimi, T2DM riskinde artisla
iligkili bulunmustur (Greenwood ve ark., 2014 Qin ve ark., 2020). Sekerle
tatlandirilmis  igecekler, glikozun hizli emiliminin neden oldugu
hiperinsiilinemiden ve muhtemelen dopaminerjik 06diil sisteminin
aktivasyonundan dolay1 diyete ilave sivi kaloriler ekleyerek agirlik artigini
tesvik etmektedir (Malik ve Hu., 2019). Sekerle tatlandirilmis igecekler;
agirhik artis;, olumsuz glisemik etkilerle ortaya cikan risk faktorlerinin
gelisimi ve sekerle tatlandirilmis iceceklerdeki sekerlerden asirt fruktozun
hepatik metabolizmasi bigiminde {i¢ farkli yolla kronik hastalik riskine
katkida bulunur (Malik ve Hu., 2019). Yapilan bir meta-analizde diizenli
olarak giinde 1-2 porsiyon sekerle tatlandirilmis icecek tliketen kisilerde
giinde hi¢ veya <1 porsiyon/ ay sekerle tatlandirilmis i¢ecek tiikketen kisilere
kiyasla T2DM gelistirme riski %26 daha fazla bulunmustur (Malik ve ark.,
2010). Ayni caligmada, obeziteye bagli kronik metabolik hastalik riskini
azaltmak icin sekerle tatlandirilmis igecek alimmin smirlandiriimasi

gerektigi onerilmistir (Malik ve ark., 2010).
4.4. Sebze ve Meyveler

Daha yiiksek oranda meyve veya yesil yaprakli sebze tiikketen kisilerde
T2DM riskinin 6nemli dlgiide azaldigi bildirilmektedir (Li ve ark., 2014).
Meyve ve sebze tiiketiminin T2DM riskini azaltmasi ¢esitli mekanizmalar
araciligtyla gerceklesebilir: meyve ve sebzeler yapilarinda yiliksek miktarda
su ve lif igerigine sahiptir, dolayisiyla meyve ve sebzeler diisiik enerji
yogunluguna sahiptir; buna bagh olarak tiiketimleri toklugu artirabilir, enerji
alimin1 azaltabilir ve dolayisiyla viicut agirhigini azaltabilir (Mursu ve ark.,
2014). Yani meyve ve sebze tiiketimi, zamanla yaglanmay1 ve agirlik artigimi
azaltarak T2DM riskini azaltabilir (Halvorsen ve ark., 2021).

Meyve ve sebzelerin T2DM riski iizerinde gozlemlenen koruyucu etkisi
icin bir baska aciklama; iceriklerinde yiiksek miktarda diyet lifi,
antioksidanlar,  vitaminler, mineraller, polifenoller, karotenoidler,
antosiyaninler ve kersetin gibi fitokimyasallar igermesi olabilir (Halvorsen
ve ark., 2021). Yapilan bir meta-analizde meyvelerin, 6zellikle de berry
ailesi meyveler*, yesil yaprakli sebzelerin, sar1 sebzelerin, turpgillerin veya
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bunlarin liflerinin daha fazla tiiketilmesinin, T2DM riskini azalttig
bildirilmistir (Wang ve ark., 2016).

*Berry ailesi meyveler: kirmizi, mor ufak taneli meyveler (nfitdiyet.com)

Antosiyaninler meyvelerde, sebzelerde, c¢iceklerde ve tahillarda
bulunan fitokimyasallardir (Guo ve ark., 2016). Yapilan genis ¢apli bir
meta-analizde antosiyaninlerin daha yiiksek tiiketiminin, daha diisiik T2DM
riski ile iligkili oldugu bildirilmistir (Guo ve ark., 2016). T2DM igin
gozlenen bu koruyucu mekanizmanin temelinde, antosiyaninlerin;
antioksidan ve anti-inflamatuar 6zellikleri, glukoz ve lipid homeostazisinin

korunmasindaki yararh etkileri bulunabilir (Guo ve ark., 2016).
4.5. Sert Kabuklu Yemisler

Agac yemigleri (ceviz, findik, badem, kaju fistigi, Brezilya fistig1,
cam fistig1, antep fistigi vb.) ve yer fistigiyla (teknik olarak baklagiller
grubundadir ancak aga¢ yemisleriyle benzer besin profiline sahiptir, bu
nedenle "sert kabuklu yemigsler" siniflandirmasma dahil edilirler) temsil
edilen sert kabuklu yemisler, doymamis yag asitleri, bitki proteini, sodyum
olmayan mineraller, fenolik ve diger biyoaktif bilesikler saglayan karmagsik
matrislere sahip, besin a¢isindan yogun gidalardir (Nishi ve ark., 2023). Sert
kabuklu yemisler diyet lifi kaynagidir, yiiksek doymamis yag ve polifenoller
igerirler, ayrica vitamin ve mineral kaynagidir (Nishi ve ark., 2023).

Kadmlar iizerinde yapilan biiylik ¢apli bir kohort ¢aligmasinda, sert
kabuklu yemisler ve fisttk ezmesinin daha fazla tiikketiminin daha diisiik
T2DM riski ile iliskili oldugu bildirilmistir (Jiang ve ark., 2002). Yapilan bir
bagka ¢alismada sert kabuklu yemis aliminin, inflamatuar ve glukoz/ insiilin
homeostazisi belirtegleri ile ters orantili oldugu ayrica viicut kiitle indeksi ve
bel ¢evresinin bu iligkilere aracilik ettigi bildirilmistir (Mazidi ve ark., 2018).
Sert kabuklu yemis tiiketimi, diyabetik hastalar i¢in beslenme kilavuzlarinda
onerilmekte, diisik T2DM riskiyle iliskili oldugu bildirilmekte ve
kardiyovaskiiler hastaliktan korunma ve tedavide tiiketimi Onerilmektedir
(American Diabetes Association, 2016; American Diabetes Association,
2019).
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4.6. Baklagiller

Baklagiller arasinda fasulye, bezelye, kuru baklagiller, nohut ve
mercimek yer alir (McCrory ve ark., 2010). Baklagiller zengin bir diyet lifi,
bitki proteini kaynagi ve diisiik glisemik indeksli gidalardir (Bielefeld ve
ark., 2020; Atkinson ve ark., 2021). Baklagillerdeki ana biyoaktif maddeler
arasinda polifenoller, peptidler, saponinler ve karotenoidler bulunmaktadir,
bu biyoaktif bilesikler metabolik fonksiyon bozukluklarini iyilestirici ve
Onleyici etkiye sahiptir (Moreno-Valdespino ve ark., 2020). Bunu, insiilin
sekresyonunu artirarak, viicudun insiiline duyarliligini iyilestirerek ve glikoz
metabolizmasiyla ilgili enzimleri inhibe ederek gerceklestirirler (Moreno-
Valdespino ve ark., 2020; Hu ve ark., 2023).

Baklagiller, glisemik kontrol ve yaglanma iizerinde faydali etkilere
sahip oldugu i¢in diyabetik diyetlerde (Becerra-Tomas ve ark., 2018) ve
diyabet kilavuzlarinda tavsiye edilmektedir (Jenkins ve ark., 2012). T2DM
hastalariyla yapilan bir ¢alismada, baklagillerin diisiik glisemik indeks
diyetinin bir pargas1 olarak dahil edilmesinin, glisemik kontrolii iyilestirdigi
bildirilmistir (Jenkins ve ark., 2012). Diyabetik hastalar i¢in beslenme ve
bakim kilavuzlarinda baklagil tiikketiminin artirilmasi  6nerilmektedir
(American Diabetes Association, 2016; American Diabetes Association,
2019).

4.7. Siit Uriinleri

Stit iriinleri tiketimiyle T2DM riskinin azalmasini iligkilendiren
bilimsel kanitlarin sayisi giin gectikce artmaktadir. Yapilan sistematik bir
derleme ve meta-analiz ¢alismasinda, az yaglh siit tirtinleri ile peynir ve
yogurdun giinliik tiketimindeki artigin, T2DM'nin 6nlenmesine katkida
bulunabilecegi bildirilmistir (Gao ve ark., 2013). Siit Uriinlerinin disiik
T2DM riski ile iliskisinin olast mekanizlart: siit liriinleri tiiketiminin obezite
ve agirlik artis1 lizerine iyilestirici etkileri, metabolik sendrom riskini azaltict
etkileri, ayrica D vitamini, kalsiyum, siit yagi ve trans-palmitoleik asit gibi
bazi siit bilesenlerinin yararli roliinden kaynaklanabilir (Kalergis ve ark.,
2013). Deneysel ¢aligmalarda, siitteki proteinlerin yaklagik %20’sini
olusturan peynir alti suyu proteininin, insiilinotropik ve glikoz diisiiriicii
Ozellige sahip oldugu gosterilmistir (Jakubowicz ve Froy 2013).
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Epidemiyolojik c¢alismalardan elde edilen sonuglar, siit triinleri
tilketiminin glikoz homeostazisi indekslerinde iyilesmeye yol actigim
gostermektedir (Hirahatake ve ark., 2014). Hayvan ve hiicre modelleriyle
gerceklestirilen ¢alismalar ise siit {iriinleri tiiketiminin T2DM ve insiilin
direnciyle ilgili metabolik ve inflamatuar faktorler iizerinde olumlu etkisi
oldugunu destekler niteliktedir (Hirahatake ve ark., 2014).

Normal yagl: siit Griinlerinin T2DM riski ile herhangi bir iliskisi veya
faydali bir etkileri gdsterilememistir. Peynir ve yogurt gibi spesifik siit
iriinleri (Kalergis ve ark., 2013) ozellikle de az yagh siit iiriinleri yararh
goriinmektedir (Tong ve ark., 2011; Alvarez-Bueno ve ark., 2019).

SONUC

Giinlimiizde, kiiresel 6lcekte artan obezite, fiziksel hareketsizlik ve
enerji agisindan yogun beslenme, T2DM hastalarinin sayisinda benzeri
goriilmemis bir artisa neden olmustur (Chatterjee ve ark., 2017). Pandemi
olarak tabir edilen diyabetten korunmak icin yasam tarzi degisiklikleri Gnem
arz etmektedir. Diyabeti onleme stratejileri, 'diyabetten koruyucu bir yasam
tarzint' tegsvik ederken, ayni zamanda viicudun diyabet Oncesi ¢evresel ve
yasam tarzi faktorlerine karsi direncini artirmayr amaglamalidir (Kolb ve
Martin, 2017). ABD’deki ii¢ biiyiikk kohort calismasindan elde edilen
epidemiyolojik sonuglar; diizenli fiziksel aktivite, saglikli kilonun
korunmasi, orta diizeyde alkol tiikketimi ve hareketsiz davraniglar ve
sigaradan kagimmmanin yani sira saglikli bir diyetin, T2DM vakalarmin
¢ogunu Onleyecegine dair ikna edici bulgular sunmaktadir (Ardisson Korat
ve ark., 2014). Bu nedenle T2DM’den korunma ve T2DM hastalarinda
onleyici ve koruyucu T2DM yoénetimi igin saglikli yasam ve beslenme
tarzlarin1 benimsemek olduk¢a 6nemlidir. Meyve ve sebzeler, sert kabuklu
yemisler, tam tahillar, az yaglh siit tiriinleri acisindan zengin; rafine tahillar,
kirmiz1 etler/islenmis etler ve sekerli igecekler, yiiksek ve yogun enerji
icerikli diyetler yoniinden fakir bir beslenme tarzin1 benimsemek temel
kurallardan biri olmalidir. T2DM riski bulunanlarin ve hastalarin yasam stili
ve beslenme aligkanliklar1 konusunda bilgilendirilmesi hastaligin 6nlenmesi

ve yonetiminde 6nem arz etmektedir.
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GIRIS

Tip 2 diyabet, beta hiicre fonksiyonunun bozulmasi, insiilin direncinin
artmast ve sistemik inflamasyondan kaynaklanan metabolik bir hastaliktir. Tip
2 diyabetin yaygmlasmasi nedeniyle, gelismesini Onlemek igin yenilik¢i
yaklasimlara acil ihtiya¢ duyulmasini gerektirmektedir. Gegtigimiz yillarda D
vitamini reseptorlerinin sadece kemik metabolizmast ile ilgili dokularda degil,
ayni zamanda beyin ve prostat gibi diger bir¢ok dokuda da eksprese
edildiginin kesfedilmesiyle D vitamininin iskelet dis1 etkilerine olan ilgi
giderek artmistir. D vitamininin, kemik/kalsiyum metabolizmasindaki
roliiniin 6tesinde, tip 2 diyabet ve insiilin direncindeki roliine yonelik kanitlar
giderek artmaktadir. Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarda, D vitamininin
potansiyel bir diyabet riski 6nleyicisi oldugu one siiriilmiistiir. D vitamininin,
pankreas beta hiicre disfonksiyonu, bozulmus insiilin etkisi ve sistemik
inflamasyon dahil olmak iizere, tip 2 diyabetin patofizyolojisi ile ilgili gesitli
mekanizmalar iizerinde hem dogrudan hem de dolayli etkileri oldugu
bildirilmistir.

1. Tip 2 Diyabet

Diabetes Mellitus (DM), yiiksek kan glukoz seviyeleri ile karakterize
edilen metabolik bir hastaliktir. Diyabet, diinya ¢apinda bir saglik sorunu
haline gelmektedir ve diyabetin kiiresel prevalansinin 2030 yilina kadar
%10,1 oraninda artmasi beklenmektedir (Ampofo ve Boateng, 2020). Diyabet,
Diinya Saghk Orgiiti (DSO) niin tanimma gére dort bashkta
siiflandirilmaktadir. Bunlar; tip 1 diyabet, tip 2 diyabet, gestasyonel diyabet
ve diger spesifik tip diyabetlerdir. Diyabet g¢esitleri arasinda en sik goriilen
diyabet tip 2 diyabettir (American Diabetes Association Professional Practice
Committee, 2022).

Tip 2 diyabet (T2DM), azalmis insiilin sekresyonu ve azalmig insiilin
duyarliligr (insiilin direnci) ile karakterize bir hastaliktir. Tip 2 diyabetli
hastalarda genellikle D vitamini eksikligi vardir, ancak bunun bir tesadiif mii
oldugu yoksa diigiik D vitamini diizeylerinin hastaligin ortaya ¢ikmasina
katkida bulunup bulunmadigi heniiz bilinmemektedir. Son calismalar, D
vitamini eksikliginin, diyabetin ve komplikasyonlarinin gelisimindeki birkag
onemli mekanizmay1 degistirerek, T2DM patogenezinde 6nemli bir rol
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oynayabilecegini One siirmektedir. Bu mekanizmalar, pankreatik insiilin
sekresyonu, periferik insiilin direnci, insiilin reseptér geninin regiilasyonu,
inflamasyon ve bagisiklik  aktivasyonudur.  Hiperinsiilinemi  ve
hipergliseminin yani sira T2DM, serbest radikal olusumunda artis ve
antioksidan kapasitede azalma ile karakterize bir durumdur. Bazi deneysel
caligmalar, D vitamininin antioksidan etkiye sahip olabilecegini, bunu takiben
serbest radikal olusumunu inhibe ederek lipid peroksidasyonunu ve diger
biyomolekiillerin oksidatif modifikasyonunu oOnleyebilecegini gdstermistir
(Saif, 2017; Cojic ve ark., 2021). Yukarida belirtilen etkilerden dolay1, T2DM
icin glisemik kontrolii optimize etmek ve komplikasyonlarin ortaya ¢ikmasini
onlemek i¢in D vitamini takviyesi olast bir tedavi aract olarak Onerilmistir
(Mirhosseini, 2017).

2. D Vitamini Fizyolojisi

D vitamini 2 formda bulunur; kolekalsiferol (D3 vitamini) ve
ergokalsiferol (D2 vitamini). D3 Vitamini, giines ultraviyole B (UVB)
radyasyonuna maruz kaldiginda ciltte sentezlenir. Giines UVB radyasyonuna
maruz kalma sirasinda ciltteki 7-dehidrokolesterol, 1siya bagli enzimatik
olmayan bir islemle hemen D3 vitaminine doniistiiriilen previtamin D3' e
doniistiiriiliir. Giines 1s181na asir1 maruz kalma, previtamin D3 ve vitamin D3'i
aktif olmayan bitkisel iiriinlere (foto-degradasyon) indirgeyerek, asir1 giines
15181 ortaminda D vitamini toksisitesini onler (Mitri ve Pittas, 2014). D3
vitamini ayrica yagli balik gibi baz1 gidalarda da bulunur. D2 vitamini bitkiler
tarafindan sentezlenir ve cogunlukla D vitamini (6rnegin siit) veya diyet
takviyeleri ile desteklenen besinlerde bulunur. Ister endojen olarak
sentezlenmis, ister diyet veya takviyeler yoluyla alinmis olsun, dolagimdaki D
vitamini, onu karacigere tasiyan D vitamini baglayici proteine (DBP) baglanir
ve burada D vitamini, vitamin 25-hidroksilaz tarafindan 25-hidroksivitamin
D'ye donistiiriiliir (250HD). D vitamininin bu formu, biyolojik olarak aktif
degildir ve oncelikle bobreklerde 25-hidroksivitamin D 1-alfa-hidroksilaz
(CYP27B1) tarafindan biyolojik olarak aktif form olan 1,25-
dihidroksivitamin D' ye (1,25[OH]2 D) doéniistiiriilmelidir. Bobrek dis1
dokularda CYP27B1'in varligi, D vitamininin kas-iskelet sistemi 6tesinde,
6nemli bir role sahip olabilecegini diisiindiirmektedir. 25-hidroksivitamin D,

D vitamininin dolagimdaki ana formudur ve sentez veya diyet alimindan
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kaynaklanan D vitamini diizeyinin miikemmel bir biyobelirtecidir (Mitri ve
Pittas, 2014).

1,25-dihidroksi D vitamini, kalsiyum ve fosfor metabolizmasinin yani
sira bagirsakta kalsiyum emilimine yardimci olarak bu minerallerin fizyolojik
aktiviteler ve kemik mineralizasyonu i¢in uygun seviyelerini saglar. D
vitamini, paratiroid hormon (PTH) diizeylerini fizyolojik bir aralikta tutarak
ve diisme riski ile kiriklari azaltarak kemik sagligini da destekler (Wacker,
2013). Ayrica kas-iskelet sistemi, bagisiklik, sinir ve kardiyovaskiiler
sistemlerin diizgiin isleyisini onemli Olc¢lide etkiler. Son zamanlarda D
vitamininin tip 1 diyabet, multipl skleroz, SLE veya romatoid artrit gibi
otoimmiin hastaliklarin 6nlenmesine ve tedavisine yardimci oldugu o6ne
strtilmistir (Zmijewski, 2019, Muacevic ve Adler, 2022). D vitamini
eksikligi rasitizm ve osteoporoz riskini artirir ve cesitli bozukluklarla
baglantilidir. Hem deneysel hem de epidemiyolojik ¢alismalarda, D vitamini
eksikligi, diigikk insiilin salinimi, insiilin direnci ve tip 2 diyabetle
iliskilendirilmistir (Lips ve ark., 2017).

3. D Vitamini ve Insiilin Salgisi

Son yillarda yapilan c¢alismalarda, D vitamininin insiilin
sekresyonunda, beta hiicrelerinin hayatta kalmasinda ve beta hiicreleri
icindeki kalsiyum miktarinda diizenleyici bir rol oynadig: bildirilmistir. Bir
grup aragtirmaci, D vitamini eksikliginin sican pankreas beta hiicrelerinde
glikoz aracili insiilin salgilanmasini inhibe ettigini gostermistir. D vitamini
eklenmesinin ise bu tiir glikozla uyarilan insiilin salgisin1 yeniden sagladigi
gosterilmistir (Norman ve ark., 1980; Tanaka ve ark., 1984; Cade ve Norman,
1986; Bourlon ve ark., 1999). Norman ve ark. (1980) tarafindan yapilan
calismada, D vitamini eksikligi olan siganlardan izole edilmis perfiize
pankreasta, glukoz ve arginin ile uyarimdan sonra, glukagon saliniminin degil,
insiilin salimiminin azaldigi belirtilmistir. Daha sonra benzer bir ¢calismada, D
vitamini eksikligi olan siganlarda, in vivo olarak glukoz toleransi ve insiilin
sekresyonunun bozuldugu (Cade ve Norman, 1986) ve D vitaminine tek bir
doz 1,25(OH)2D3 uygulamasindan sonra, 3 saat i¢inde insiilin sekresyonunun
diizeldigi gosterilmistir (Cade ve Norman, 1987). Daha giincel ¢aligmalarda
D vitamini eksikligi olan si¢anlardan izole edilen adaciklarda, de novo insiilin
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sentezinin azaldigi ve 1,25(OH)2D3 ilavesi ile in vitro olarak insiilin
biyosentetik kapasitesinin yeniden saglanabildigi rapor edilmistir (Bourlon ve
ark., 1999).

D vitamininin ayni1 zamanda, beta hiicrelerinin fonksiyonu {izerinde de
dogrudan bir etkisi olabilir; bu etki, dolagimdaki aktif formunun pankreas beta
hiicrelerinde ifade edilen D vitamini reseptdriine (VDR) baglanmasi yoluyla
saglanmaktadir. Ilging bir sekilde, islevsel bir VDR' si olmayan fareler, glikoz
yiikiiniin ardindan bozulmus insiilin sekresyonu gostermektedir. Bu tiir bir
bozulma, beta hiicresi tarafindan insiilin sentezinde bir azalma ile iligkili
gorinmektedir, bu da depolanan insiilin miktarinda bir azalmaya yol
acmaktadir (Zeitz ve ark., 2003).

1 alfa-hidroksilaz (CYP27B1)’ in aracilik ettigi D vitamini aktivasyonu
ayrica pankreas beta hiicresinde de meydana gelir ve dolagimdaki 25-
hidroksivitamin D'nin 6nemli bir parakrin etkisine izin verir (Bland ve ark.,
2004). D vitamininin pankreatik beta hiicresi iizerindeki ek bir etkisi, hiicre
dis1 kalsiyum konsantrasyonunun ve beta hiicresindeki kalsiyum diizeyinin
diizenlenmesidir (Sergeev ve Rhoten, 1995). Insiilin salgilanmas1 kalsiyuma
bagiml bir siirectir. Bu nedenle kalsiyum akisindaki degisiklikler insiilin
sekresyonunu etkileyebilir (Yasuda ve ark., 1975; Gedik ve Zileli, 1977,
Fujita ve ark., 1978). D vitamini, ayn1 zamanda pankreatik beta hiicrelerinde
bulunan sitozolik kalsiyum baglayici bir protein olan calbindin'in (Johnson ve
ark., 1994; Kadowaki ve Norman, 1984) fonksiyonunu da diizenler ve hiicre
ici kalsiyuamun diizenlenmesi yoluyla, depolarizasyonla uyarilan insiilin
salintminin modiilatérii olarak gérev yapar (Sooy ve ark., 1999).

4. D Vitamini ve Insiilin Duyarhhg

D vitamini, insiilin duyarliligini birkag mekanizma ile etkilemektedir.
1,25(OH)2D' nin insiilin reseptorlerinin sentezini uyardigi ve bunun da insiilin
duyarlihgm etkiledigi bildirilmistir (Leal ve ark., 1995; Maestro ve ark.,
2000; Maestro ve ark., 2002; Maestro ve ark., 2003). Yapilan bir ¢aligmada
1,25D3' iin, insan insiilin reseptorii (hIR) geninin dogrudan transkripsiyonel
aktivasyonunu i¢eren mekanizmalar yoluyla hIR mRNA seviyelerini, insiilin
baglanmasin1 ve U-937 insan promonositik hiicrelerinin insiilin duyarliligimi
artirdig1 gosterilmistir (Maestro ve ark., 2003). 1,25(OH)2D, insiiline hassas
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hiicrelere girer ve VDR ile etkilesime girerek, insan insiilin reseptor gen
promoter bolgesinde bulunan D vitamini yanit elemanina baglanan VDR-
retinoik asit X-reseptér kompleksini aktive eder. Sonug¢ olarak, insiilin
reseptorlerinin afinitelerini degistirmeden toplam sayisini artiran insiilin
reseptor geninin transkripsiyonel aktivasyonu artar. 1,25(OH)2D, ayni
zamanda iskelet kasi ve yag dokusunda yag asitlerinin metabolizmasini
diizenleyen bir transkripsiyon faktorii olan peroksizom proliferatoriiyle
aktiflestirilen reseptor deltay1 (PPAR-9) aktive ederek insiilin duyarliligini da
artirabilir (Dunlop ve ark., 2005). D vitamininin egzersiz sonrasi kas oksidatif
fosforilasyonunu da iyilestirdigi bulunmustur. 1,25(OH)2D' nin insiilin
duyarlilig1 tizerindeki bir diger etkisi, hiicre dis1 kalsiyum konsantrasyonu ve
hiicre zarlar1 boyunca akistaki diizenleyici rolii yoluyla ortaya ¢ikmaktadir.
Kalsiyum, kas ve yag gibi insiiline duyarli dokulardaki insiilin, aracili hiicre
ici islemler i¢in gereklidir ve bu islevler igin gereken hiicre i¢i kalsiyumun
optimal dar bir arah@ vardir. Insiilinin hedef dokularindaki hiicre igi
kalsiyumdaki degisiklikler, bozulmus bir insiilin sinyal iletimi yoluyla
periferik insiilin direncine katkida bulunabilir (Draznin ve ark., 1987; Byyny
ve ark., 1992, Draznin ve ark., 1989, Draznin ve ark., 1988; Draznin ve ark.,
1988; Ohno ve ark., 1993; Zemel M. B., 1998; Williams ve ark., 1990). ve bu
da glukoz tastyict aktivitesinin azalmasma yol agabilir (Zemel, 1998,
Williams ve ark., 1990; Reusch ve ark., 1991). Hipovitaminoz D ayni
zamanda insiilin direnciyle iliskilendirilen paratiroid hormonu seviyelerinde
de artisa yol agmaktadir (Chiu ve ark., 2000; Reis ve ark., 2007). D vitamini
ayrica renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi yoluyla dolayli olarak insiilin
direncini de etkileyebilir.

5. D Vitamini ve Sistemik Inflamasyon

D vitamini, tip 2 diyabetli hastalarda sistemik inflamasyonun etkilerini
dogrudan ve/veya dolayll olarak azaltabilir. Ornegin, 1,25(0H)2D,
sitokinlerin ekspresyonunu ve aktivitesini dogrudan modiile ederek, beta
hiicrelerini sitokin kaynakli apoptoza karsi koruma saglayabilir, dolayisiyla
insiilin duyarliligini artirabilir (Riachy ve ark., 2002; van Etten ve Mathieu,
2005; Gysemans ve ark., 2005; Giulietti ve ark., 2007). Ayrica, 1,25(0OH)2D,
timor nekroz faktorii-alfa ve diger proinflamatuar molekiiller i¢in 6nemli bir
transkripsiyon faktorii olan niikleer faktoriin (NF-kB) ekspresyonunun
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azaltilmasi yoluyla koruma saglar (Cohen-Lahav ve ark., 2007). 1,25(0OH)2D'
nin beta hiicre fonksiyonu {izerindeki etkisine aracilik edebilen bagka bir yol,
sitokin kaynakli antiapoptotik etkilere sahip Fas ekspresyonunu etkisiz hale
getirmektir (Riachy ve ark., 2006). Bu mekanizmalar tip 2 diyabetin neden
oldugu sistemik inflamasyonun aracilik ettigi beta hiicre tahribatina kars1 ek
koruyucu yollar saglayabilir.

Diyabet insiilin direncinin baglamasiyla baslar. § hiicreleri daha fazla
insiilin salgilayarak bu direncin iistesinden gelebilir ve boylece hiperglisemiyi
onleyebilir. Bununla birlikte, bu hiperaktivite arttik¢a, B-hiicrelerinde asir1
Ca?* ve serbest radikal iiretimi olusumuna neden olur. Bu durum, hiicre liimii
ve diyabetin baglamasiyla sonuglanir. D vitamini eksikligi hem baslangictaki
instilin direncine hem de B hiicre 6liimiiniin neden oldugu diyabetin daha sonra
ortaya ¢ikmasma katkida bulunur. D vitamini, insilin direncinin
tetiklenmesinde 6nemli bir siire¢ olan inflamasyonu azaltict etki gdsterir. D
vitamini, diyabet sirasinda B hiicrelerinde artan hem Ca2+ hem de serbest
radikallerin normal dinlenme seviyelerini korur. Sonug olarak, D vitamini
eksikligi insiilin direnci olusumunu hizlandiran faktdrlerden biridir. Temel ve
klinik arastirma sonuglari, insiilin direncinin ve ilgili patolojilerin
azaltilmasinda D vitamininin yararli etkisini desteklemektedir. D vitamininin
epigenomun korunmasinda da énemli bir rolii vardir. Epigenetik degisiklikler,
diyabetle iliskili bircok genin hipermetilasyon yoluyla etkisiz hale
getirilmesine neden olur. D vitamini, diyabetle iliskili birgok genin birden
fazla gen promoter bdlgesinin hipermetilasyonunu Onleyen DNA
demetilazlarin ekspresyonunu artirarak bu tiir hipermetilasyonu onleme
gorevi gorir (Berridge, 2017). Dikkat ¢ekici olan, D vitamini tarafindan
birgok hiicresel iglemin siirdiiriildiigiidiir. D vitamini eksik oldugunda, bu
siireclerin birgogu gerilemeye baslar ve bu da diyabet gibi hastaliklarin

baslangicina zemin hazirlar.
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GIRIS

Saglikli ve dengeli beslenme, bir¢cok hastaligi oOnleyebildigi veya
mevcut hastaliklar1 azaltabildigi gibi diizensiz ve kotii beslenme de pek ¢ok
hastalifa yol agmakta veya prognozunu kotii etkileyebilmektedir.
Beslenmenin saglik iizerinde pek cok etkisi oldugu gibi norodejeneratif
hastaliklar iizerinde de etkisi ¢arpicidir. Norodejeneratif hastaliklardan biri
olan demansa sahip bireylerde gozlenen malniitriSsyon bu duruma
verilebilecek Orneklerden biridir. Malniitrisyon; enerji, protein ve mikro
besin Ogelerinin yetersiz veya fazla alinmasi sonucu viicuttaki dokularin

islevlerinde bozukluga yol agan klinik durumdur ( Beger ve ark., 2014).

Bu bolimde demans ve beslenme arasindaki iliski hakkinda ve demansh
bireylere yonelik uygun c¢ok yonlii yaklasim hakkinda bilgi verilmesi
amaglanmistir.

1. Demans ve Tiirleri

Demans, ozellikle yasin ilerlemesiyle beraber beyinden kaynaklanan
bir bozulma sonrasinda biligsel fonksiyonlarin kaybina neden olan klinik bir
durumdur. Bahsedilen biligsel fonksiyonlar; hafiza, diisiinme, bag kurma,
algilama, hesaplama, 6grenme diizeyi, dil ve anlamlandirma gibi ileri seviye
kortikal fonksiyonlardir (Cunningham ve ark., 2015).

Demansin en bilinen tiirii Alzheimer demans (AD) olsa da pek ¢ok farkli
tiirii bulunmaktadir. Vaskiiler demans (VaD) ve Lewy cisimcikli demans
(LCD) diger demans tiirleri arasindadir. Demans daha ¢ok yastan kaynakl
komorbid hastaliklarin daha fazla goriildiigii 65 yas ve iizeri bireylerde
goriilmektedir (Livingston ve ark., 2017). Demans daha c¢ok yasla
iligkilendirilmis olsa da iliskili diger faktorler; cinsiyet, genetik,
komorbidite, ¢evresel faktorler ve yasam tarzidir. Demanstan koruyucu
faktorlere bakildiginda ise egitim diizeyinin yiiksek olmasi, alkol tiiketimini
diisik seviyede tutmak, antienflamatuar ilag kullanimi ve beslenme
tedavileri gosterilebilir (Volkert ve ark., 2015; Franx ve ark., 2017).

2. Demans ve Beslenme iliskisi

Demansli bireylerde agirlik azalmasi gozlenmekte ve bu agirlik
azalmasina neden olan sebepler ¢ok olmasina ragmen heniiz tam olarak
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anlagilamamigtir. Demansta gozlenen beyindeki atrofik bolgelerin, istah
diizenleme ve beslenmeyi diizenleyen bdlgeleri etkileyebilecegi ve gozlenen
agirlik degisimlerinin besin alimi ile iligkili olabilecegi diistiniilmektedir (
Volkert ve ark., 2015; Franx ve ark., 2017).

Demansli bireylerde demansa sekonder seyreden malniitrisyon, agirlik
kaybi1 ve biligsel gerilemeyi aciklamak i¢in birgok goriis vardir. Bunlardan
ilki; demansta biligsel islevlerin azalmasi sonucunda enerji ihtiyacinda
azalma gozlendigi ve bu durumun da 6giinlerin alimimi unutmalarina veya
yemek yemeyi reddetmelerine neden oldugunu savunan goriistiir. Ikinci
goriis agirlik kaybinin; tat ve koku gibi duyusal degisimlerden kaynaklanan
kolinerjik farklarin sonucunda ortaya ciktigini savunmaktadir. Demansta
biligsel belirtilerle seyreden motor aktiviteler ve reflekslerde gerileme
sonucunda disfaji veya yutma giigliigli ortaya ¢ikabilir. Bu durumun enerji
aliminda azalmaya neden olmasiyla beraber ayrica hipermetabolizmin de
agirlik kaybina neden olabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica noroendokrinal
diizensizliklerin de agirlik kaybma yol acabilecegi diisiiniilmektedir (Franx
ve ark., 2017).

Beynin metabolizmasinin ~ diizenlenmesi ve fonksiyonelliginin
korunmasinda enerji ve pek ¢ok besin 0gesi gorev almaktadir. Demans’a
neden olan oksidatif stres, vaskiiler hasar ve enflamatuar siiregler enerji ve
besin dgeleri tarafindan diizenlenir. Ornegin; tiamin, folik asit ve B12 gibi
mikro besin ogelerinin yetersizliklerinde bilissel bozulmalarda artis oldugu
diistintilmektedir (Chen ve ark, 2009).

Dolayistyla beslenme sorunlart demans hastaligir ile baglantili olarak
goriilmekte ve demans tanili bireylerin de yetersiz beslenme konusunda daha
fazla risk altinda olduklari diisiiniilmektedir (Chen ve ark, 2009) .

3. Demansin Farkh Evrelerinde Beslenmeye iliskin Problemler
3.1. Erken Evre

Erken evre demansta gozlenen belirtilerin daha ¢ok yash
popiilasyonun genelinde gdzlenen basit unutkanliklar olmasi beklenir. Bu
donemde genellikle aligveris yaparken, yemek hazirlarken veya yiyecekleri
saklarken unutkanliklar yasanabilir. Birey siirekli yaptig1 yemegi yaparken
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nasil hazirlamasi gerektigini unutabilir, eksik malzeme koyabilir, yemegi
pisirirken {stlinde unutabilir, yemegi fazla pisirebilir veya yeterince
pisiremeyebilir, yemege kimyasal {iriinler koyabilir, aligveris esnasinda para
hesabin1 yapamayabilir veya almasi gereken bir {irlin igin aligverise
¢iktiginda o {irlinii almadan eve donebilir. Bu evrede birey kendisindeki
kognitif belirtilerin farkinda oldugundan depresyon ve anhedoni yasayabilir
bu da sosyal izolasyona ve istah kaybina neden olabilir. Bazi bireylerde ise
besin aliminda azalmadan ziyade, besin se¢iminde farkliliklar gézlenebilir
ornegin birey siirekli tathi besinlere yonelebilir (Hsiao, Chao ve Wang,
2013).

3.2. Orta Evre

Orta evre demansh bireyler ev disindaki faaliyetlerinde tamamen
bagimli ve ev i¢i faaliyetlerinde de yari bagimli olacak sekilde Gnemli
sorunlar yasayan bireylerdir. Bu evrede bireyler yemek yemeyi unutabilir,
iki kez st iiste yemek yiyebilir, istah artis1 gozlenebilse de genel olarak
alinan besin miktar1 azdir. Ozellikle beynin frontotemporal alaninn
etkilendigi demans tiiriinde “k luver-bucy” sendromu diye adlandirilan ele
gecen her seyi agza atmak, pika veya baskasinin tabagina izinsiz yonelmek
gibi davraniglarda bulunabilir (Cantiirk, Fistik¢1 ve Yazar, 2012). Disfajide
artma sebebiyle besini agizda bekletip yutamama ve c¢atal kasik kullanimi
gibi motorsal koordineli hareketlerde bozulmalar mevcuttur (Hsiao, Chao ve
Wang, 2013).

3.3. ileri Evre

Ileri evre demansta birey beslenme de dahil hem ev iginde hem de ev
disinda tim faaliyetlerinde bagimli hale gelmistir. Besini tanimakta bile
giigliik cekebilir. Bu evrede birey kendini ifade etmekte zorlanir kelime
haznesi iyice azalmistir, yiyecek ve igecekleri istemekte zorlanir, aglik veya
tokluk, sicak veya soguk algis1 yok olmustur. Ag1z agma ¢igneme gibi motor
hareketleri yapamaz. Bu evrenin sonlarina dogru kendi yakinlarini hatta
kendisini bile unutabilir ve yataga bagimli bir hale gelir. Yataga bagimli hale
gelme sonucunda yatak yarasi, konstipasyon gibi bir takim komplikasyonlar
gozlenebilir. Oral alim imkansiz hale geleceginden, enteral tiiple (orogastrik
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veya nazogastrik beslenme sondasi ile) veya parenteral yoldan mix mayilerle
beslenme ihtiyaci karsilanabilir (Hsiao, Chao ve Wang, 2013).

4. Beslenme Sorunu Olan Demans Hastasina Uygun Yaklasim

Multimorbiditesi olan veya kirillgan tiim yashilarda ‘MN riski’
saptanmasi durumunda Avrupa Klinik Nutrisyon ve Beslenme Toplulugu
(ESPEN) enteral nutrisyon tedavisi baglanmasini1 énermektedir (Volkert ve
ark., 2006). Demans hastalarinda da yetersiz beslenme sik goriillen bir
problemdir ve oral veya tiiple beslenme bu kisilerde nutrisyonel durumu
iyilestirebilmektedir.

Malniitrisyonu olan demansh bireylerde tedavi demansin belirtilerindeki gibi
cok yonlidiir. Bunlar; ¢evresel diizenlemeler, yeme giicliikleri ile miicadele,
ek besin destekleri, aile ve bakim verenin egitimidir ve beslenme modellerini
icermektedir (Burgener ve ark, 2008).

4.1. Cevresel Diizenlemeler

Demansli hasta beslenmesinde birtakim ¢evre diizenlemelerine ihtiyag
vardir. Cevrenin yapisal Ozellikleri, ambiyansi, psikolojik ve sosyolojik
etkileri kisinin besin aliminda rol oynar. Demansli bireyde zaman icerisinde
animsama ve tanima gibi kognitif beceriler geriler. Ozellikle tantyamama
ileri evre demans hastalarinda kendini tantyamamaya kadar varabilir. Hasta
yemek yerken kendi odasinda veya kendi yatagindan ziyade, aile iiyeleriyle
beraber yemek yenilen alanda yemelidir. Hastanin baska bir odada yemek
yeme gibi bir durumu s6z konusu degilse bulundugu odada catal, kasik ve
bigagin hastanin goziiniin 6niinde olacak sekilde bir yerde durmasi hastaya
yemegi hatirlatmakta yardimci olacaktir (Perivolaris ve ark, 2015). Hastanin
odasinda bulunan veya yemek odasinda bulunan masa ortiisiiniin kullanilan
tabak ve catal-kasik-bigak takiminin birbirleriyle zit renklerde olmasi (mavi-
kirmizi rengin ideal oldugunu gdsteren ¢aligma mevcuttur) hastanin yemege
olan ilgisini artirabilir (Rossiterr ve ark, 2014). Buna ek olarak odanin uygun
aydmnlikta olmasi 6nerilir (Brush v ark, 2002). Ancak gozleri yoran fazla
1siktan kagiilmalidir. Besine ve yemek yemeye olan ilgisini azaltan odanin
kalabalik ve daginik olusu, yiiksek ses gibi dis uyaranlar azaltilmali, hastanin
rahatlamasini saglayacak sessiz bir ortam olusturulmalidir. Duruma gore
kisik sesle miizik agilabilir. Aile evinde yasiyorsa bireyin aile tiyeleriyle,
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huzur evinde yasiyorsa diger konaklayanlar ile beraber yemege oturmasi
hem yeme islevinin hatirlatilmasi hem de iletisimin optimal diizeyde
saglanmasina imkan saglayacagi i¢in Onerilmektedir (Timlin ve Rysenbry,
2010).

4.2. Yeme Giicliikleri ile Miicadele

Demans tanili bireylerde pek ¢ok yeme giigligli durumu ile
karsilagilabilinir. Demanstan bagimsiz  olarak, bireylerde fiziksel
fonksiyonlarda azalma, kabizlik, depresyon, agri, yorgunluk ve ilaca bagh
gelisen komplikasyonlar sebebiyle yeme giigliikleri gozlenebilir. Bu sebeple
hastalara imkanlar dahilinde genis ve esneyebilen 0glin saatleri
diizenlenmelidir. Ogiinler;

e Enerjiden zengin besinlerden olusmali,

e Hastanin arzusuna gore sekillendirilmeli,

e Ara 6giinlerle desteklenmeli,

e Kiigiik porsiyonlar halinde ancak diizenli olmali,

e Bir defada tek bir besinin verilmesi ve ilave aperatifler uygun olabilir.

Demansli bireylerde sik karsilasilan bir problem de kabizliktir. Yeterli
stvi alimi, harekete tesvik, diyetteki lif igeriginin artirilmasi (kayisi-erik
hosafi, salata vs), Ogiinlerde yemeklere saf zeytinyagi eklenmesi gibi
onlemler aliabilir. Dis problemleri agisindan dis hekimine gidilmelidir.
Yemek yemeyi istemiyorsa kesinlikle zorlanmamalidir. Tercih ettigi gidalara
oncelik verilmelidir (eski aliskanliklari). Fiziksel aktivite, hastanin enerji
tiketimini artirarak igtahin1 artirma hususunda faydali olabilir. Sulu
besinlerde goriilme oran1 daha yiiksek olan aspirasyon da yeme giicliikleri
arasinda énemli bir yerdedir. Bu sebeple piire ve jole formundaki yiyecekler
tercih edilmelidir, bunun i¢in kivam artiricilardan yararlanilabilir (Prince,
Guerchet, Prina, 2014).

4.3. Ek Besin Destekleri
4.3.1. A vitamini

A vitamini sari, turuncu, yesil sebze ve meyvelerde bulunan bitkisel
dokulardaki formunun karotenoid, hayvansal dokulardaki formunun ise
retinoid olarak adlandirildigi bir vitamindir (Baysal, 2009). Yapilan
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caligmalarda plazmadaki lutein ve zeaksantin (bitkilere rengini veren ve A
vitamini kaynagi olan besinlerde bulunan renk pigmentleri) pigment
seviyeleri yiiksek olan 50 yas iizerindeki kisilerde demansa yakalanma
olasiliginin daha diisiik oldugu, ayrica demans tanisi almis olan bireylerin,
saglikli bireylere kiyasla plazma lutein oraninin %21, plazma zeaksantin
diizeyinin ise %31 daha diisiik oldugu belirtilmistir (Min ve Min , 2014;
Nolan ve ark, 2015).

4.3.2. D Vitamini

D vitamininin yaygin etkisi kalsiyum, fosfor ve kemik metabolizmasi
olarak bilinse de buna ek olarak psikolojik isleyis ve merkezi sinir sisteminin
korunmasinda da gorev almaktadir (Annweiler ve Beauchet, 2011). Yapilan
calismalarda; serum 25-OH-vitamin D diizeyi diisiik olan bireylerin biligsel
islevlerindeki azalmanin diger bireylere kiyasla daha siddetli oldugu, aralikli
bellek kaybmin ve santral fonksiyonlarda bozukluk tablosunun goézlendigini
vurgulanmistir (Slinin ve ark., Annweiler ve Beauchet, 2011).

4.3.3. C ve E Vitamini

Yapilan c¢aligmalarda, diizenli olarak C ve E vitamin takviyesi alan
bireylerin, biligsel fonksiyonlarmin ayni yas grubundaki diger bireylere
kiyasla ¢ok daha iyi oldugu, plazma E vitamini seviyeleri yiiksek olan
bireylerde, demans gelisme riskinin azaldigi, demans tanisi olmayan ancak
65 yas tstii olan bireylerde serum E vitamini diizeyi diisiik olanlarda biligsel
fonksiyonlarda gerileme oldugu, orta evre demansl bireylerde ise giinliik
alinan E vitamininin yasamsal aktiviteleri artirdi§i ve bireylerin bakim
ihtiyaglarinda azalma oldugu gozlenmistir. (Grodstein ve ark, 2003; Fata,
Weber, Mohajeri, 2014; Ortega ve ark, 2002).

4.3.4. B Vitaminleri

B grubu vitaminleri, dogrudan nérolojik sistem {izerinde gorev alan ve
noronal sagligin diizenlenmesini saglayan vitaminlerdir. B grubu
vitaminlerinin yetersizliginde; Pellegra ve Wernicke-Korsakoff Demansi
gibi bir takim spesifik norolojik rahatsizliklar gézlenir (Swaminath ve Jicha,
2014). B kompleks vitamin destegi ile demans baslangici1 geciktirilebilir ve
kotii prognoz yavaglayabilir (Douaud ve ark, 2013). Son donem klinik
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caligmalarda, bilissel hasar1 6nleyebilmek igin plazmadaki B grubu
vitaminlerinin diizenli olarak takibinin yapilmas1 gerektigi ve eksiklik olmas1
halinde eksik olan B grubu vitamininin disardan takviye edilmesi gerektigi
bildirilmektedir (Swaminath ve Jicha, 2014).

4.3.5. Selenyum

Selenyum oOnemli bir esansiyel elementtir ve plazmada bulunan
selenyum seviyesinin diigiikliigii ile demans arasinda bir iliski olduguna dair
goriisler mevcut olsa da ikisi arasinda kesin bir iliskiden heniiz s6z edilemez
(Cardoso, Cominetti ve Cozzolino, 2013). Yapilan bir ¢alismada ileri seviye
demans: olan bireylerde, orta seviye bilissel geriligi bulunan bireylere gore
plazma selenyum diizeyinin daha diisikk oldugu bulunmustur (Cardoso,
Cominetti ve Cozzolino, 2013). Daha dncesinde yapilan bir ¢alismada da
benzer sonuglar gézlenmistir (Vural ve ark, 2010). Sigir, tavuk ve balik eti
ile yumurta ve bugday selenyumca zengin besinlerdir (Thomson ve ark,
2008; Cominetti ve ark, 2011)

Balik Yag

Doymus yag ve trans yaglardan zengin beslenen bireylerde demans
riskinin ytiksek oldugu, balikk yagi ve ¢oklu doymamis yag asitlerinden
zengin beslenen bireylerde ise demans riskinin azaldigi diisiiniilmektedir.
Haftada en az bir defa balik tiiketen bireyler, daha az balik tiiketenlere
kiyasla %60 daha az risk altindadir (Friedland, 2003). Japonya demans
prevelansinin  diisilk olmasmin sebebi japonlarin diyetlerinde baliklan
yiiksek oranda tercih etmelerinden kaynaklanmaktadir. Bu durum g6z 6niine
almarak yapilan bir ¢alismada, haftada en az bir defa balik ya da deniz
Uriinleri tiiketen bireylerde demans gelisim riskinin daha disik oldugu
saptanmistir (Hashimoto, 2002).

4.4, Demansta Beslenme Modelleri

Demans, kognitif gerileme ve Alzheimer tanili bireylere yonelik
benimsenmis ti¢ diyet modeli bulunmaktadir. Bunlar sirasiyla; DASH diyeti
(Hipertansiyonu Durdurmak i¢in Beslenme Yaklagimi), Akdeniz Diyeti, ve
norodejeneratif gecikmede kullanilan MIND “Mediterranean-DASH
Intervention for Neurodegenerative Delay) diyetidir (Tablo 1).
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Besin Ggesi Besin gruplarn
+« Diyet posasi, folat, E * Sebze-meyve, tam tahillar ve
vitamimi, karotenoidler, zeytinyad: tHiketiminin
— flavenoidler ve difer artirilmaszis Fermente siit
= antioksidanlarn yiksek irinleri, sert kabukiu
E alima vemigler, taze otlar veya
(=] ¢« Doymamig yvaZ asitlerinin baharatlarin glinlik tiketim:
M dengeli alimi ¢«  Eirmizi et yerine bitkizel
E « n-3 goklu doymamig yag proteinlerin (kurvbaklagiller)
a asitlerinin ve tekli ve deniz drinlerinin tercih
- doymamig vag asitlerinin edilmesi
yiikzek alimi ¢«  Orta dizeyde garap tiketimi
¢« Doymug yag asitlerinin
kisith alim
¢« Potasyum, magnezyum, s Sebze-meyve, az yvagli siit
kalsiyum, posa ve iirinleri ve tam tahillann
ol proteinin yiiksek alimi tiketiminin artirilmas:
E ¢« Doymug yag asitleri, o  Kirmizi et yerine yagsiz
= toplam yag, kolestercl ve beyaz etlerin tercih edilmess
2 sodyumun kst alung « Doymug ve trans yag asidi,
E « Folat, E vitamini, zodyum ve geker igerigi
E karotenoidler, diigiike besinlerin tercih
flavenoidler ve diger edilmesi
antioksidanlarin yiksek
alima
¢«  Diyet posasi, folat, E *  VYegil yaprakli sebzeler, diger
vitamini karotenoidler, zebzeler, cilekgiller, zert
flavonoidler ve diger kabuklu yemigler,
= antioksidanlarin yitksek Iurubalklagiller, tam talullar,
E‘ alima balik, kiimes hayvanlars,
= ¢ Teldi doymamig yvag zevtinyagi ve garap
[} azitlerinin yiksek alimi tiiketiminin artmaszi
& o Doymus ve trans yag o  EKimiz et, tereyagi,
= asitlerinin kizitls alums margarin, peynir, hamur
igleri, tatlilar ve
kizartmalarin tercih
edilmemesi

Melekoglu ve Rakicioglu (2020).

MIND diyeti,

Akdeniz diyeti

ile DASH diyetinin

sinirsel

koruyuculugu saglayacak sekilde birlestirilmesiyle ortaya ¢ikmis bir diyettir
(Van den brink ve ark, 2019).

Akdeniz diyeti; yapilan ¢aligmalarla yalnizca hasta bireylerin degil,

hasta bireylerle birlikte saglikli bireylerin de yasam kalitelerinin artmasin
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saglayan etkinligi kanitlanmig bir diyet modelidir (DeSalvo, 2016; McGuire,
2016; Ali ve ark., 2021). Akdeniz diyetinde;

e Soguk sikim zeytinyagi,

e Yiiksek oranda sebze, meyve,
e Rafine edilmemis tam tahillar,
e Kuru baklagiller,

e Sert kabuklu yemisler,

e Yagh tohumlar ve zeytin gibi besinler énerilmektedir.

Ayrica bu diyette Onerilen orta seviyedeki balik tiiketimi sayesinde
coklu doymamis yag asidi ihtiyact karsilanmaktadir. Ek olarak orta
seviyedeki sarap tiiketimi de Oneriler arasindadir (Salas-Salvad6 ve ark.,
2016; Cuadrado ve ark., 2018).

DASH diyeti 1997 yilinda hipertansif hastalarin tedavisi i¢in ortaya ¢ikmis,
ancak zaman igerisinde sadece hipertansif hastalara degil, koruyucu saglik
uygulamalar1 kapsaminda yagam kalitesini artirmada tercih edilen bir diyet
modeline doniismiistiir. (Uzdil ve Sokiilmez, 2018). DASH diyeti;

e Sebze, meyve, posa,

e Yagsiz veya az yagli siit iriinleri,
o Kepekli tahillar,

e Kiimes hayvanlari,

e Balik,

e Sert kabuklu yemis tiiketimini dnermektedir.

Ozetle; kan damarlarindaki basinci diisiirmede gérev alan minerallerin

yogun bulundugu bir beslenme modelidir (Lim ve ark., 2019).

MIND diyeti ilk olarak, 2015’te Akdeniz diyetinin revize edilmis hali
olarak literatiire kazandirilmistir (Metcalfe-roach ve ark, 2021). Rush
Universitesi Tip Merkezi (chicago) ve Boston Harvard Halk Sagligi
Okulu’ndan ¢esitli bilim insanlarinin ortak yiriittiikleri gozlemsel bir
calismada, Akdeniz diyeti ve DASH diyetinin birlesimi ile olusturduklar
yeni bir diyet modelinin, demans riskini ©Onemli oranda azalttig
vurgulanmstir (Morris ve ark, 2015).
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iki diyetin birlesiminden olusan MIND diyeti; natrel, bitki agirlikls
beslenmeyi Oneren, iiziimsli meyvelerin bol bulundugu ve yesil yaprakh
sebze tiikketimini Oneren bir beslenme modelidir. Bitkisel {iriinlere agirlik
verirken hayvansal iirlinlerden ve doymus yag igeriginden zengin besinleri
kisitlayan bir modeldir (Marcason, 2015). MIND diyetinde Akdeniz ve
DASH diyetlerindeki gibi yiiksek meyve tiiketimi, DASH diyetindeki gibi
yiiksek siit tirtinleri veya Akdeniz diyetindeki gibi yiiksek patates tiikketimi ve
haftada birden ¢ok balik tiiketilmesi 6nerilmemektedir (Morris ve ark, 2015).
Zira Akdeniz diyetinde Onerilen balik tiiketiminin, haftada birden fazla
olmasinin demans igin ek bir yararinin olmadigi bildirilmistir (Morris v ark,
2005; Schaffer ve ark, 2006). Yapilan calismada MIND diyeti ile
Alzheimerin kétii prognozunu yavaslatmak, kognitif becerileri gelistirmek
ve demans riskini diisiirmek amaglanmigtir (Marcason, 2015; Van den Brink
2019).

MIND Diyeti on bes diyet bileseninden olusur. Bu on bes diyet
bileseninden onu beyin sagligi agisindan faydali iken besi faydasiz olan
bilesenlerdir (Tablo 2)

Tablo2. MIND Diyetinin bilesenleri

Beyin Saghg Acisindan Faydah

Beyin Saghg Acisindan Faydasiz

Yesil yaprakli sebzeler

Kirmiz et

Diger sebzeler

Tereyagi-margarin

Yagli tohumlar

Peynir

Uziimsii meyveler

Tatlilar

Kuru baklagiller

Hamur isleri

Kepekli tahillar

Kizarmis veya fast-food yiyecekler

Balik

Kiimes hayvanlar eti

Zeytinyag1

Sarap
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Tablo 3. Diyetin ek yonergeleri

Her giin ii¢ porsiyon kepekli tahil+salata+bir bardak sarap

Cogu giinlerde yagh tohumlar, bazi giinlerde kuru baklagiller

Haftada en az iki defa kiimes hayvani eti, en az bir defa balik eti

Bir yemek kasigindan daha az tereyagi,

Fast-food, kizartilmis {iriinler veya peynir haftada birden az

(Marcason, 2015).

Yapilan ¢alismanin sonuglarinda diyeti uygulayan bireylerde
Alzheimer goriilme riski %53 oraninda azalmisken, diyete orta diizeyde
uyum saglayan bireylerde ise bu oran %35’e diismiistiir. Bu sebeple MIND
diyeti ndrodejeneratif gerilik doneminde (demans gelismeden) bireylerde
prognozu olumlu etkileyecek bir diyet modelidir denilebilir. (Morris ve ark,
2015).

4.5. Egitim ve Oneriler

Bakim verenlerin (resmi kurum calisani veya ev i¢i bakim veren)
egitimi hastanin oral alimi {izerinde olumlu etki gostermektedir (Liu ve ark
2014). Ulkemizde Tiirkiye Alzheimer Dernegi’nin hasta ve yakinlarmi
bilgilendirme amagli hazirlanmis olan brosiirleri mevcuttur ve internet

iizerinden iicretsiz olarak ulasilabilmektedir.

Bunlara ek olarak; sivi alimima dikkat edilmelidir. S1vi se¢ciminde cay
ve kahve gibi kafein iceren sivilar azaltilmali, verilecekse en azindan aksam,
gece saatlerinde verilmemelidir. Agir tiiketiminde uykuya dalamama,
ajitasyon ve gece idrara ¢ikma ihtiyaci nedeniyle sik uykudan uyanmalar
olabilir.

Yaslanma ile dildeki tat tomurcuklarinda gerilemeler olur. Tat duyusu
azalir. En ¢ok azalan tat “’tuz’’ dur. Bu edenle ayni tadi alabilmek i¢in daha
fazla tuz tiikketimine meyil olur. Fazla tuz tansiyonun siddetlenmesi, 6dem
olusumuna ve kalp yetersizligine sebep olabilir. Yaslhilar bu yonde takip
edilmeli, gerekiyorsa uygun tuz kisitlamasi yapilabilir.

Demans tedavisinde kullanilan bazi ilaglar bulanti-kusma —istahsizlik
yapabilir. Bu yan etkiler var ise ilgili hekimi haberdar etmek gereklidir.

Hastada takma dislerini takamama ve catal-bicak kullaniminda gerileme
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olabilir. Cukur ve kenarli kaplar ile ergonomik olarak tasarlanmig catal-
bicaklar kullanilabilir. Tabagin altina konulan nemli bir bez tabagin
kaymasmi engelleyebilir. Sapli bardaklar tercih edilmelidir. Kapakl
bardaklar sivi igerigin dokiilmesini engellemek icin tercih edilebilir. Yutma
problemi bagladiysa saf sivi yerine yar1 sivi gidalar (6rnegin piire, muhallebi
vb.) verilebilir. Kivam artiricilar kullanilabilir. Yutma sirasinda oksiiriik
besinlerin soluk borusuna kagmasi sonucu olabilir. Hasta oturur pozisyonda
beslenmeli, buna ragmen Oksiirik devam ediyorsa agizdan gida vermekte
wsrarct olunmamalidir. Uygun destege ragmen yetersiz besin alimi var ise
hekim ile iletisime gegilmeli ve beslenme destek tedavisi planlanmalidir.
Bunlarla birlikte ailenin/bakim verenin yipranmasini engellemek i¢in manevi
destek unutulmamali ayrica bu tip durumlarda devletin maddi desteginin
olabilecegi sOylenmeli ve bagvuru hususunda aile/ bakim veren
bilinglendirilmelidir.

SONUC

Demanshi hasta sayis1 iilkemizde ve diinyada her gegen giin
artmaktadir. Bu nedenle demansta beslenme sorunlarinin bilinmesi,
onlenmesi ve tedavi edilmesi 6nem kazanmaktadir. Tan1 konulan her demans
hastasiin malnutrisyona aday oldugu unutulmamali ve agirlik 6l¢limiiniin
ilk vizitten itibaren yapilmasina dikkat edilmelidir. Hastalarda yeterli kalorili
ve proteince zengin beslenmeye onem verilmelidir. Giiniimiizde artik
hastalara yalnizca yeme desteginin saglanmasmin yami sira cevresel
diizenlemeler, yeme giicliikleri ile miicadele ve bakim verenlerin egitimi de
onem kazanmistir. Hasta, bakim verenler ve saglik calisan1 igbirligi,
demansli bireyin ideal beslenmesinde biiyiik 6nem tasimaktadir.
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GIRIS

Beslenme, sagligin korunmasinda, gelistirilmesinde ve yasam
kalitesinin artirllmasinda, viicut icin gerekli besin maddelerini dogru
zamanda ve yeterli miktarda almasini saglamak amaciyla bilingli olarak
yapilmasi gereken bir eylemdir. Bireye uygun ve dengeli beslenme, hastalik
riskini azaltir, protein ve enerji malniitrisyonunu, vitamin ve mineral
eksikliklerini dnler.

Yasam beklentisi arttik¢a yaglilarin orani da artiyor. Giderek yaslanan
bir niifusta hastalik yiikiiniin de artmasi muhtemeldir. Yasamin her
asamasinda oldugu gibi yaslilikta da hastaliklarin 6nlenmesi, sagligin
gelistirilmesi ve yasam kalitesinin iyilestirilmesi ve siirdiiriilmesi i¢in dogru
ve dengeli beslenmenin saglanmasi Onemlidir. Bu bakis agisi yash
yetigkinler i¢cin uygun ve dengeli beslenmenin Onemini vurgulamaktadir.
Yashlarda beslenmenin amaci dogru ve dengeli beslenmeyi saglamak,
viicuda ihtiya¢ duydugu besin maddelerini saglamak ve kronik hastaliklarin
(diyabet, kalp-damar hastaliklari, bazi kanserler ve osteoporoz gibi)
gelisimini 6nlemektir. Oneriler dogrultusunda yaslnin fiziksel, psikolojik,
sosyal ve hastalik durumunu dikkate alan bir beslenme plam
olusturulmalidir. Her besin grubundan gereken miktarda tiiketerek yeterli ve
dengeli beslenme saglanmalidir. Yaghilarda beslenme durumunu kontrol
etmek i¢in O6zel yontemlerin kullanilmasi, besin eksikliklerini veya
fazlaliklarini tespit etmek icin 6nemlidir. Hem asir1 beslenmenin hem de
yetersiz beslenmenin olumsuz etkileri oldugunu unutmamak 6nemlidir. Bu
caligmada yaslhilarda beslenme ihtiyaglarini ve sagligi korumak i¢in gereken

beslenme Onerileri ele alinmistir.
1. Diinya’da ve Ulkemizde Yash Niifusu

Biyolojik, sosyolojik ve psikolojik acidan tanimlanabilen yaslilik
kavrami toplumun kural ve degerlerine gore bicimlendirilmektedir (Arpact,
2005). Bu nedenle yas kavrami; yasa, sosyal gelisime ve bolgeye baglh
olarak degismektedir. Ayrica kisinin saglik durumuna, psikolojik ve sosyal
durumuna gore de farklilagmaktadir (Tufan, 2002). Bu degisimlere dayanan
yashlik kavrami, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan bireyin kontrolii disinda

gerceklesen cevresel faktorlere uyum saglamada yeteneginin azaldig:
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biyolojik bir dénem olarak agiklanmaktadir (WHO, 2013). Sonug¢ olarak
diinyada yasam kosullarindaki degisiklikler, fiziksel aktivitenin O6nemi,
saglikli beslenme ve ¢alisma kosullarinin iyilestirilmesi, bulasict hastaliklara
kars1 koruyucu dnlemlerin alinmasi, kronik hastaliklarin yonetimi ve tedavisi
vb. gozlemlenmektedir. Bu durum, gencler ile yaslilar arasinda biiylik bir
esitsizlik olusturmaktadir. Ornegin 2020 yilinda, 20-65 yas arasi niifusun %
46 oraninda artacagi ve yeni dogum oraninin ise yaklasik % 3 olacagt WHO
tarafimdan tahmin edilmektedir (WHO, 2015). Birlesmis Milletler’in yaslilik
tanimina gore bir lilkedeki niifusun, yasl niifusunun toplam niifus i¢indeki
oran1 % 8 - % 10 arasinda ise "yash" olarak kabul edilmektedir (Sosyoloji
Konferansi, 2015) % 10'dan fazlas1 "cok eski" anlamina gelir. 2014 yilinda
diinya niifusunun yilizde 8,3'ii yaslilardan olusuyordu. Yasli oraninin en
yiiksek oldugu iilkeler arasinda Japonya (% 25,8), Monako (% 29,5), ve
Almanya (%21,1) yer almaktadir (TUIK, 2015). Diinyanin diger yerlerinde
oldugu gibi Tiirkiye'de de yash niifusu (65 yas ve iizeri) oran1 hizla artiyor.
Yash niifusun toplam niifus i¢indeki oran1 2013 yilinda yiizde 7,7 iken 2023
yilinda bu oranin yiizde 10,2 'ye ¢ikacagi tahmin ediliyor. Verilere gore
Tiirkiye yakinda “cok eski” toplumlar kategorisine girecek (TUIK, 2015).
Hayatin her alaninda oldugu gibi bu demografik degisim yaslilar arasinda
sorunlarin artmasina neden oluyor. Her iilkede yash niifusun hizla artmasi

sosyal, ekonomik, saglik ve politik alanlarda sorunlara yol agmaktadir.
2. Yashhk Doneminde Saghkh Beslenme

Bir¢ok caligma, yetersiz beslenmenin yaslilarda artan 6liim oranlarinin
onemli bir nedeni oldugunu oOne siirliyor. Yetersiz beslenen yash
yetiskinlerde komplikasyon oranlarinin daha yiiksek oldugu, hastanede kalig
stiresinin daha uzun oldugu ve saglik bakim masraflarinin daha yiiksek
oldugu gozlenmistir. Ayrica rehabilitasyon tedavileri ve temel fonksiyonel
durumun restorasyonu genellikle basarisiz olur ve hastanin durumu acil hale
gelir (Cekal, 2006; Kuk ve ark., 2009). Yalniz yasayan Ve yetersiz beslenen
yashlarin, giinlilk aktiviteler i¢in bakicilara giivenme olasiliklar1 da daha
yuksektir. Sonu¢ olarak, yash yetigkinlerde yetersiz beslenme; artan
kirilganlik, bozulmus yiirime dengesi, diismeler, kalca kiriklari, bagigiklik
yetersizligi, gecikmis yara iyilesmesi ve azalmis biligsel iglevlerle iligkilidir.

Ancak geriatrik hastalarin beslenme degerlendirmesi ve yemek planlamasi
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tip uzmanlari tarafindan siklikla ihmal edilmektedir (Arslan ve Rakicioglu,
2004). Yetersiz beslenmeye kars1 duyarl bir grup olan yashlarim beslenme
durumlarinin tespiti ve degerlendirilmesi, yetersiz beslenmenin onlenmesi,
sagligin gelistirilmesi ve korunmasi agisindan Onemlidir (Arslan ve
Rakicioglu, 2004).

Yagslilikta dengeli ve yeterli beslenme, sagligin iyilestirilmesi ve
geligtirilmesi, dolayisiyla yasam kalitesinin iyilestirilmesi ve siirdiiriilmesi
acisindan Onemlidir. Yaslilar, yetersiz beslenme ve beslenme sorunlar
nedeniyle beslenmesine dikkat edilmesi gereken sosyal agidan hassas
gruplardan biridir (Rakicioglu, 2009; Sahin ve Demirci, 2021).

3. Yashihikta Enerji ve Besin Ogesi Gereksinimi

Enerji ve diger besin ihtiyaglart yasli insanlar ve yetigkinler igin
farklidir. Bu yas grubunda bazi besin maddelerinin alim1 daha belirgindir.

3.1. Enerji

Yaslilarin enerji ihtiyaglar1 genellikle bazal metabolizma hizinin ve
fiziksel aktivitenin azalmasi nedeniyle azalir. 50 yasindan sonra her 10 yilda
bir %5 oraninda azaldigi tahmin edilmektedir. Yash yetiskinlerde yagsiz
viicut kiitlesi azaldik¢a viicut yagi artar. Yagsiz viicut kiitlesi kaybi, 6zellikle
kas kiitlesinde ve kas giiciinde, bazal metabolizma hizinda ve aerobik
kapasitede azalma ile iliskili oldugu diistiniilmektedir. Bazal metabolizma
hizi (BMH), enerji harcamasindaki en Onemli faktorlerden biridir. 70
yasindaki BMH'nin 18 ile 30 yasindaki BMH'den yaklasik olarak % 9-12
daha az oldugu bilinmektedir. Yagh yetiskinlerde azalan fiziksel aktivite,
daha diisiik enerji gereksinimlerinin bir bagka sebebidir. Birgok yasli insan
hareketsiz bir yasam tarzina onciilik ediyor. Ideal viicut agirligmin
korunmasi yash yetigkinlerin enerji ihtiyaglarinin belirlenmesinde 6nemlidir.
Genel olarak yashlarin ¢ok az fiziksel aktivite yaptig1 kabul edilir ve ideal
viicut agirligmin kilogrami basina giinde 30 ila 35 kcal enerji tiiketmeleri
onerilir. Ayrica farkli fiziksel aktivite seviyelerinde ideal viicut agirligini
korumak i¢in gereken enerji, BMH'nizin 1,4-1,8 kati harcanarak
hesaplanabilir. Ihtiyaglar1 degerlendirirken kronik bir hastaligi mevcut olup
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olmadiginin degerlendirilmesi 6nemlidir (Luhrmann, P.M. 2010; Manini
2010).

3.2. Protein

Yasa bagh kas kaybin1 onlemek i¢in her 6giinde yeterli miktarda
protein tiiketmek onemlidir. Protein alimi 6zellikle izlenmelidir. Hayvansal
proteinin biyoyararlilig1 yiiksektir ve kas kiitlesinin korunmasina etkili bir
sekilde katkida bulunur. Ancak hayvansal proteinler genellikle doymus yag
ve kolesterol bakimindan yiiksektir, bu nedenle az yagh etleri tercih edin,
balik, kiimes hayvanlar1 ve yagsiz et arasinda doniisiimlii olarak tahil ve
baklagillerin dengeli bir karisimini ekleyin (Gilingor, 2029).

3.3. Karbonhidratlar

Ihtiyag olan enerjinin ¢ogu karbonhidratlardan gelmelidir. Yaslilar
icin hazirlanan dengeli bir diyette karbonhidrat igerigi giinliilk enerjinin %
55-60" kadar olmalidir. Karbonhidratlar gidalarin bilesiminde basit sekerler
halinde veya karmasik yapilarda bulunur. Monosakkaritlerin  diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL) kolesterol ve yiiksek serum trigliserit
diizeyleriyle iliskili oldugu bilinmektedir. Ayrica basit sekerler sadece enerji
saglar, ancak karmagik karbonhidratlar igeren gidalar (tahillar, baklagiller ve
patates gibi) ayni zamanda viicudunuzun c¢aligmasi igin ihtiyag duydugu
protein, vitamin, mineral ve lifi de saglar. Bir karbonhidrat tiirii olan lifin
yaslilarda koruyucu ve tedavi edici etkileri vardir. Meyvelerde (elma, armut,
cilek vb.), sebzelerde, kuru fasulyede, yagh tohumlarda, kuruyemislerde
(ceviz, findik vb.), piringte, yulafta, arpa kepeginde vb. bulunan ¢6ziinebilir
diyet lifi, kolesterol seviyelerini diislirebilir. Kan sekerini diisliriir ve
diizenler. Diyabet, kanser ve koroner kalp hastaligi riskini azaltir ve bu
hastaliklardan muzdarip yash yetiskinlerde tedavi edici etkilere sahiptir.
Bugday kepegi, misir kepegi, tam bugday unundan yapilan ekmek taneleri
ve sebzelerde bulunan suda ¢oziinmeyen lif, yashlarda kabizligin
onlenmesinde ve bagirsak aktivitesinin diizenlenmesinde onemlidir. Ayrica
kolon kanseri riskini de azaltir. Yetersiz lif alimi, fiziksel aktivite eksikligi
ve sivi aliminin azalmasi, yash erigkinlerde kabizligin gelismesine katkida
bulunan ana faktorlerdir (Ugkan ve ark., 2022). Yasli yetiskinlerin giinde 20

ila 30 gram lif tiiketmesi Onerilir. Ancak lif oran1 ¢ok yiiksek bir beslenme
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yash yetiskinlerde enerji, yag, protein ve mineral alimini azaltmaktadir
(Tiirkiye Beslenme Rehberi, 2015; Arikan, 2021).

3.4. Protein

Protein, yasli yetigkinlerin beslenmesinde ©onemli bir besindir.
Aragtirma yontemlerindeki farkliliklar nedeniyle kesin miktar kesin olarak
belirlenemese de, saglhkli yash yetiskinler i¢in ideal viicut agirhiginin
kilogram1 bagina giinliik 1,0-1,3 gram protein alimmin yeterli oldugu
bulunmustur. Cogu yash yetiskin i¢in giinde 0,8 g/ kg protein tiiketmek, kas
kaybmi onlemek i¢in minimum gereksinim olarak kabul edilir. Yiiksek
protein alimmin nitrojen dengesini korumak igin gerekli oldugu
gosterilmistir. Yaslhilarda sagligin ve fonksiyonun siirdiiriilebilmesi i¢in
optimal protein alimmin 1,5g/ kg/ giin, proteinden gelen enerji oraninin ise
% 15-20 oldugu soylenmektedir. Stres, yaralanma, enfeksiyon ve ameliyat
sirasinda protein gereksinimleri artar, ancak bobrek veya karaciger
yetmezligi sirasinda kisitlanmasi gerekir. Bilylime yasla birlikte dursa da
viicut fonksiyonlarini yerine getirmek, kas kiitlesini ve dokularini korumak
ve bagisiklik sistemi icin proteinlere ihtiya¢ vardir. Diyetle protein alimimin
katekolaminlerin {iretimini ve salmimini artirdigi, dolayisiyla biligsel islevi
bozdugu rapor edilmistir. Yash yetiskinlerde protein eksikligi kas kiitlesi
kaybina ve enfeksiyon riskinin artmasina neden olabilir. Ayrica bu durum
osteoporoz i¢in 6nemli bir patojenik risk faktoriidiir. Diisiik protein aliminin
bagirsaklarda kalsiyum emilimini engelledigi bilinmektedir. Yash
yetigkinlerde hayvan ve bitki kaynaklarindan protein ekstraksiyonunun hizi
da dnemlidir. Proteinin ¢ogu bitkisel gidalardan geldiginde, esansiyel amino
asitlerin degeri ve proteinin sindirilebilirligi azalir. Hayvansal proteinin
biyoyararlanimi1 yiiksektir. Aslinda hayvansal kaynaklardan elde edilen
protein, kas kitle indeksinin korunmasiyla iligkilidir. Ancak diyetle yiiksek
oranda hayvansal protein aliminin negatif kalsiyum dengesine yol agtigi
bilinmektedir. Ek olarak, hayvansal protein acisindan zengin gidalar
genellikle yag ve kolesterol agisindan da yiiksektir. Bu nedenle elde edilen
proteinin ¢ogu hayvansal proteinden elde edilirse viicuta toplam yag
tilketiminin de artacagi hesaba katilmalidir (Lord ve Chaput, 2007; Wolfe,
2007).
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3.5. Yaglar

Yash yetiskinler gilinlik enerji alimlarmin % 30'undan fazlasini
yaglardan almamalidir. Saglikli bir beslenmede besinlerin toplam yag icerigi
kadar yag asitlerinin orani da Onem tasimaktadir. Doymus ve ¢oklu
doymamis yaglar da enerjinin %8-10'undan azin1 olusturmali, tekli
doymamis yaglar ise bu enerjinin % 15'ini ge¢memelidir. Diyetteki
kolesterol igerigi giinde 300 mg'm altinda tutulmalidir. Diisiik yogunluklu
lipoprotein kolesterol diizeyleri yiiksek olan ve diyabet veya kardiyovaskiiler
hastalig1 olan yash yetiskinler i¢in diizeylerin 200 mg'in altinda tutulmasi
uygundur. Diyette doymus ve trans yaglarin artan alimi kan kolesterol
diizeylerini artirir. Yiiksek orandaki kan kolesterolii (LDL) kardiyovaskiiler
hastalik agisindan risk faktoridiir. Bununla birlikte, diisiik kolesterol diizeyi
yasl yetiskinlerde mortalite ve morbidite ile iliskilidir (TUBER, 2022).

Gidalarla alman doymamis yag asitleri, plazma LDL kolesterol
diizeylerini diisiirmekle birlikte aritmi riskini de azaltir. Omega-3 yag asitleri
barindiran baliklarin sik tiikketiminin yasa bagli olarak makiilopatiye karst
olumlu koruyucu etkiye sahip oldugu gdsterilmistir. Diyette yiiksek oranda
doymus yag ve kolesterol alimi yasa bagli makiilopatiyi artirir. Tipik
"Akdeniz diyeti" (zeytinyagi, balik, sebze ve meyveler acisindan zengin bir
diyet) ve tekli doymamis ve omega-3 coklu doymamis yag asitlerinin artan
alimi, yasa bagl bilissel islevlerle iliskilidir. Koruyucu bir etkiye sahip
oldugu gosterilmistir. Bu durumun zeytinyagindaki antioksidan bilesiklerin
(polifenoller, tokoferoller) ve yag asitlerinin notiir yapisal biitiinliiglin
korunmasindaki roliinden kaynaklandigi rapor edilmistir. Az yaglh bir
beslenme, sebze ve meyvelerden zengin, az yagl siit tiriinleri, bagka bir risk
faktorii olan homosisteinin kan diizeylerini diisiirerek yash yetiskinlerde kalp
hastalig1 riskini yiizde 7 ila 9 oraninda azaltir (Aksoy, 2016; Tiirkiye
Beslenme Kilavuzu, 2015).

3.6. Kalsiyum

Kalsiyum, c¢ocukluk ve yetigkinlik doneminde oldugu gibi yashlhk
doneminde de kemik saghiginm korunmasinda onemli bir rol oynar.
Ozellikle kadmlarin menapoz déneminde ve sonrasinda dstrojen yetersizligi

nedeniyle kemik yogunlugunda hizla azalma goriiliir. Kemiklerde zayiflama,
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bilek ve kalga kiriklart yaslinin saglhigmi olumsuz olarak etkilemektedir.
Yaglilarda goriilen fiziksel aktivitelerde azalma, kemiklerdeki kalsiyumun
cekimini artirir ayrica istahin azalmasi sebebiyle kalsiyumdan zengin olan
besinlerin tiikketimi de azalir. Sonugta birgok toplumda, yaslilarin diyetle
kalsiyum aliminin diisiik oldugu goriilmiistiir. Ozelikle atrofik gastrite sahip
olan yaglilarda, kalsiyum biyoyararlilig1 i¢in gerekli olan gastrik asit salinimi
azalmistir. Ayrica yaslanmayla birlikte D vitamini metabolizmasindaki
degisiklik sonrasinda kalsiyumun emilimi azalmaktadir. Bu nedenle geriatrik
diyette yeterli kalsiyum alinmasmin 6nemi daha fazla artmaktadir. Genel
olarak kan kalsiyum seviyesinin normal olmasi hali tiiketimin yeterli oldugu
anlamina gelmez. Bu nedenle kalsiyum seviyesinin besin tiikketimi yoluyla da
izlenmesi gerekmektedir. Biyokimyasal belirleyici faktér olarak serum 25-
hidroksi D vitamini diizeyi tercih edilmelidir. Elli yas iizeri kadmlarda ve
erkeklerde osteoporozu onlemek igin giinliik olarak 1200 mg kalsiyum
tilketilmesi Onerilmektedir. Gida tiiketimi neredeyse yetersiz olan yash
bireylerde, bu seviyedeki kalsiyum gereksinimlerinin karsilanabilmesi
acisindan supleman olarak kalsiyumunla beraber D vitamininin de birlikte
alinmasi dnerilmektedir (TUIK, 2015; Giingér, 2019).

3.7. Demir

Yashlarda demir eksikligi anemisinin nedenleri: Diyetle yetersiz
demir alimi, antasitler, hastaliklar (iilser, hemoroid vb.) ve ilaglar
(antikoagiilanlar, aspirin, artrit ilaglar1 vb.) nedeniyle mide asidi salgisinin ve
demir emiliminin azalmasi kronik kan kaybma neden olur. Menopozdan
sonra kadinlarin demir gereksinimleri azalir ve erkeklerin demir
gereksinimleriyle eslesir. Yaklagik 10 mg'lik bir giinliik alim yeterli kabul
edilir. Demir, hayvansal gidalardan (temel olarak hem iceren demir—Fe*?) ve
bitkisel kaynaklardan (temel olarak hem igermeyen demir—Fe*3) elde
edilebilir. Hayvansal gidalarda viicudun demir kullanimi daha yiiksektir.
Bitki bazli gidalardan demir emilimi daha diisiiktiir. Ancak hayvansal
iirlinlerin asin tiiketimi doymus yag ve kolesterol tiiketimini de artirmaktadir
(Kilig ve ark., 2020; TUBER, 2022).
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3.8. Cinko

Diyetle alinan ¢inko miktarinin ve ¢inko emiliminin yashlarda
genclere gore daha diisiik oldugu bulunmustur. Ilag almak da ¢inko
emilimini olumsuz yonde etkileyebilir. Ayrica hasta yaslt kisilerde diigiik
plazma ¢inko diizeylerinin yetersiz beslenmenin bir isareti oldugu
diigiiniilmektedir. Bagisiklik sistemi zayiflamis yash insanlar igin ¢inko,
hiicresel bagisiklik icin onemlidir ve diyetle yeterli ¢inko aliminin
hastaliklara kars1 koruyucu etkisi vardir, viicut dokularini onarir ve yara
iyilesmesini destekler (TUIK, 2015; Bazancir, 2022; Ceylan ve Doruk,
2022).

3.9. Sodyum

Aragtirmalar, viicut tarafindan emilen sodyumun g¢ogunun ekmege,
yemeklere ve tursuya eklenen tuzdan geldigini gosteriyor. Yetiskinlerin
glinlik ortalama tuz ihtiyact 2,4 gramdir ancak iilkemizde yapilan
SALTURK arastirmasinda giinliik tuz alimmin 18 grama kadar ¢iktig1 tespit
edilmistir. Yiiksek tansiyonun prevalanst yaglilarda daha yiiksektir, bu
nedenle salamura gidalar, ozellikle de sodyum orani yiiksek gidalar
siirlandirilmalidir. Ayni zamanda yiliksek sodyum alimi da osteoporoz icin
bir risk faktoriidiir (Benakatti ve ark., 2015; TUBER, 2022).

3.10. B12-B6 vitamini ve Folat

Mevcut bilgiler, B12, B6 vitaminleri ve folik asitin (mide atrofisi gibi)
emilimini engelleyen hastaliklar nedeniyle baz1 yash kisilerin bu vitaminlere
daha fazla ihtiya¢ duydugunu gostermektedir. Eksikligin bir diger nedeni ise
yetersiz besin alimidir. B12, B6 vitaminleri ve folik asit eksikligi, biligsel
islevlerde, bagisiklikta ve dayaniklilikta azalma, megaloblastik anemi
riskinin artmasi ve kan homosistein diizeylerinin artmasi nedeniyle yash
yetigkinlerde kardiyovaskiiler hastaliga neden olur. Baz1 yash kisilerde B12
vitamini eksikligi norolojik sorunlara neden olabilir. B12 vitamini
eksikliginin goriilme siklig1 yashilarda gencglere gore daha yiiksektir. Orta
yasta serum homosistein yliksekligi, B vitamini eksikligi, obezite ve santral
obezite demans gelisimi i¢in risk faktorleridir (Asli, 2016; Benli, 2015).
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3.11. D Vitamini

D vitamini eksikligi yaglilarda daha sik goriilir. Bunun nedeni,
Ornegin yetersiz giines 1s1gma maruz kalma, ciltte sentezin azalmasi, D
vitamini emiliminin azalmasit ve D vitamininin hidroksilasyonunun
azalmasidir. D vitamini ihtiyacinin kiigiik bir kismi (yaklasik % 10)
besinlerden karsilanir. Geri kalani ciltte ultraviyole 1sikla sentezlenir.
Yaslandik¢a ciltte D vitamini sentezi azalir. Sentezlenen miktar, giinese
maruz kalma siiresi, kiyafetler, camin arkasindan giineslenip giineslenmeme
gibi faktorlerden etkilenir. Deride sentezlenen D vitamini, (kolekalsiferol)
kana gecerek bobreklerde aktif formuna doniisiir. Yash yetiskinlerde bobrek
fonksiyonu azaldik¢a, D vitamininin aktif formuna doniisiimii de azalir, bu
da viicutta kalsiyumun emilimini ve kullanimin1 olumsuz etkiler. Bu nedenle
yaglilarin cildinde D vitamini {iretimini saglamak i¢in haftada 2-3 kez el ve
yiiziin 20-30 dakika giineslenmesi gerekir. Ayrica siit basta olmak tizere D
vitamini ile zenginlestirilmis gidalarin tiiketilmesi tavsiye edilir. D vitamini
eksikligi kanser, diyabet, giinliikk aktivitelerde bozulma, yetersiz fiziksel
aktivite, kronik agri ve depresyon ile iliskilidir. Tedavide agizdan besin
takviyeleri Onerilir. D vitamini eksikliginin diizeltilmesinin dengeyi
iyilestirdigi, diisme ve dolayisiyla kirik riskini azalttigi gosterilmistir
(Aksoy, 2016; Ash, 2016; TUBER, 2022).

3.12. Antioksidan Besin Ogeleri

Ilerleyen yaslanma, antioksidan vitaminlerdeki (tokoferoller,
karotenoidler, C vitamini) ve eser elementlerdeki (ginko, selenyum)
eksiklikler, oksidatif strese karsi koruyucu mekanizmalarda bir azalma ile
iligkilidir (Kogak ve ark.,2020; Demir ve ark., 2023; Akpmar ve ark., 2023).
Antioksidan vitaminler agisimdan zengin besinler bagisiklik fonksiyonunu
giiglendirir, kanser riskini azaltir ve katarakt olusumunu 6nler, LDL'nin
oksidasyonunu Onleyerek ateroskleroz riskini azaltir (Belice ve Boliikbasi,
2021; Bazancir, 2022).

3.13. C Vitamini

C vitamini bag dokusu sagliginda ve yara iyilesmesinde énemli bir rol

oynar. Yaslh yetigkinlerde artan C vitamini ihtiyacina iliskin veriler sinirlhidir.
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Ancak yag ilerledikce emilim kapasitesinin azaldigi diisiiniilmektedir. Bu
nedenle C vitamini kaynaklarindan zengin bir beslenme Onerilir. Kandaki
yiksek C vitamini diizeyleri ve/ veya yiiksek C vitamini alimi, yashlik
kataraktinin daha diisiik prevalansi, daha yiiksek yogunluklu lipoprotein
(HDL) kolesterol diizeyleri ve daha diisiik koroner kalp hastalig1 vakasi ile
iligkilidir. Dolayisiyla bu vitaminin katarakt ve kalp-damar hastaliklarina
kars1 koruyucu etkisi oldugu biliniyor. Yine baz1 ¢aligmalar bunun kanser
riskinin azalmasiyla iligkili oldugunu gostermistir. Antioksidan ozellikleri
nedeniyle demansin ilerlemesinin yavaglatilmasinda ve zayiflamisg
bagisikligin  iyilestirilmesinde rol oynayabilecegine inanilmaktadir.
Alzheimer hastalarinda bilissel bozuklugun derecesine bagli olarak plazma C
vitamini diizeylerinin daha diisiik oldugu bulunmustur. Bununla birlikte,
saglikli yasl yetiskinlerde C vitamini takviyesinin bagisiklik sistemi
lizerindeki etkilerine iliskin ¢eligkili ¢aligmalar vardir ve bu durum bir
aciklama yapmay1 zorlastirmaktadir (Benli, 2015; TUIK, 2015; TUBER,
2022).

3.14. E Vitamini

Serum askorbik asit ve E vitamini diizeyleri yash eriskinlerde
genellikle daha diigiiktiir. E vitamini koruyucu antioksidan ve membran
stabilizasyon fonksiyonlarina sahiptir. Ek olarak, dolasimdaki yiiksek
diizeyde E vitamini ya da E vitamini takviyesi, kanser ve katarakt riskini
azaltmaktadir. Yiiksek dozlarda alinan E vitamininin, Alzheimer hastaliginin
ilerlemesini yavaglattig1 bildirilmistir. Antioksidan oOzellikleri nedeniyle E
vitamininin demansin ilerlemesini yavaglatma ve zayiflamig bagigiklik
sistemlerini iyilestirme potansiyeline sahip oldugu diisiiniilmektedir (Benli,
2015; Asl, 2016).

3.15. A Vitamini

A vitamininin Onciisii olan karotenoidlerin, antioksidan oOzellikleri
nedeniyle bir¢cok hastaliga (kanser, katarakt, kalp-damar hastaliklar1 gibi)
kars1 koruyucu etkileri oldugu gosterilmistir. Yiiksek dozda A vitamini bile
yasa bagli gorme kaybini tersine ¢eviremez. A vitamininin yetersiz alimi bu
durumu daha da kétiilestirebilmektedir. A vitamininin klerensinin yaslilarda
genglere gore daha diisiik oldugu kaydedilmistir. Bu, yiiksek dozda A
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vitamini takviyesi almanin yaslilarda genglere gére daha zararli oldugunu
gostermektedir (Ervin ve Kennedy-Stephenson, 2002; TUIK, 2015).

3. 16. Diyet Suplemanlar1 (Besin Destekleri)

TUIK'nin 2017 sonuglarma gore 65 yas iistii kisilerin % 14,3'{i besin
takviyesi kullantyor; en stk B12 vitamini (% 24,7, E: % 33, K: % 21,3), D
vitamini (% 12,7, E: % 5,5, K), besin takviyesi olarak %1 5,6 ve kalsiyum
(% 6,0, E: % 1,1, K: % 8,0) alinir. Multivitamin/ mineral takviyesi alan
yaghlarin  oram1 % 8,5'tir. Beslenme uzmani tarafindan beslenme
degerlendirmesi ve biyokimyasal bulgular yapilmadan besin takviyesi
alinmamalidir. (Karatay ve Akkus, 2011; TUIK, 2015).

4. Yashlar icin Saghkl Beslenme Onerileri ve Sonug

Yaglilarda beslenmenin amaci dogru ve dengeli beslenmeyi saglamak,
viicuda ihtiya¢ duydugu besin maddelerini saglamak ve kronik hastaliklarin
(diyabet, kalp-damar hastaliklari, osteoporoz ve bazi kanserler tiirleri gibi)
gelisimini Onlemektir. Saghigin gelistirilmesi ve korunmasina yonelik
saglikli beslenme onerileri dogrultusunda yaslinin fiziksel, psikolojik, sosyal
ve hastalik durumunu dikkate alan bir beslenme plan1 olusturulmalidir.

4.1. Fiziksel Aktivite

Yasamin her asamasinda ve saglikli yaslanma igin diizenli fiziksel
aktivite gereklidir. Insanlar igin belirli diizeyde diizenli aktivite, sagligm
korunmasi, enerji dengesinin siirdiiriilmesi, obezite ve hareketsiz yasam
tarziyla iligkili kronik hastaliklarin énlenmesi ig¢in ¢ok dnemlidir. TBSA’ nin
2017 wverilerine gore yash yetiskinlerin ortalama fiziksel aktivite diizeyi
(PAL) puami 1,61+0,22 olup bu yas grubunun en aktif ve en az hareketsiz
yasam tarzina sahip grup oldugu goriildii. Kadinlar, erkeklere gére daha az
aktiftir. Yash yetiskinlerin diizenli olarak her giin ya da haftada birkag giin
30 dakika orta diizeydeki aerobik egzersiz yapmasi onerilir. Yine haftada en
az iki gilin gii¢ artiric1 aktiviteler yapilmalidir. Diizenli fiziksel aktivite ideal
kilonun ve kas giiciiniin korunmasina yardimci olur ve kardiyovaskiiler
saghigin korunmasma yardimci olur. Kemik yogunlugunu korur. Kan
basincini, kolesterolii ve seker seviyesini diizenlemede etkilidir. Aym
zamanda uykuyu da diizenler. Aktif olan herkes her bakimdan kendini daha
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iyi hisseder. Tavsiyelere gore saglikli bir beslenme saglamak, Onerilen
miktarda enerji ve besin maddesi almaniza yardimeci olacak ve besin
eksikliklerinden kaynaklanabilecek akut ve kronik saglik sorunlarinin
gelismesini nleyecektir (TUBER, 2015).

4.2. Besin Cesitliligi Saglanmahdir

Besinlerin ¢esitliligi, biyolojik veya besinsel agidan birbirinden farkli
gidalarin alimin1 ifade eder. Besin ¢esitliligini saglamak i¢in her 6giinde alim
kriterlerini karsilayan et, siit ve siit {irlinleri, yumurta, taze sebze ve
meyveler, baklagiller, ekmek ve tahillar (bulgur, makarna, piring vb.)
grubundan besinler tiiketilmelidir ve uygun miktarlarda alinmaldir.
Besinlerin  gesitliliginin ~ saglanmasi, temel besin  maddelerinin
(karbonhidratlar, protein, yaglar, vitaminler, mineraller, lif, su) aliminin yan
sira asir1 yag ve tuz alimimi da azaltir ( TUBER, 2022).

4.3. Giinde En Az U¢ Ogiin Beslenilmelidir

Cesitli besin maddelerini alabilmek i¢in giinde en az ii¢ 6giin yemek
yenmelidir. Yaslilarin 6giin atlamalar1 yetersiz beslenmenin bir isareti olarak
kabul edilir. Saglikli beslenme, &giinlerde yenilen gidalarin dikkatli
secilmesini ve temel gidalarin atlanmamasini gerektirir. Enerjileri yiiksek
besinler yerine vitamin, protein ve minerallerden zengin besinler tercih
edilmelidir. Yasl yetiskinlerde sindirimi kolaylastirmak i¢in az miktarda sik
stk yemek ve yiyecekleri iyice ¢ignemek faydalidir. Yemek yeme hem
sosyal hem de fizyolojik bir aktivitedir. Yeterli beslenmeyi saglamak igin
yash yetiskinler, arkadagslariyla ve aileleriyle yemek yerken yemeklerden
aldiklar1 zevkin artmasina yardimci olabilir. Masanin istah agacak sekilde
diizenlenmesi besin alimimi artiracaktir ( TUBER, 2022).

4.4. Ideal Viicut Agirh@ ve Kas Giicii Korunmahdir

Yagh yetiskinlerde iskelet kas1 kiitlesi ve giic kayb1 yaygindir. Kas
kiitlesi kaybi, fiziksel aktivitenin azalmasina neden olur. Bunun sonucunda
metabolizma hiz1 ve kemik yogunlugu azalir. ideal viicut agirhigini korumak
ve obeziteyi ve viicut yag kazanimini dnlemek igin enerji harcamasi ve enerji
aliminda yasa bagh diisiislerin dengelenmesi gerekir. Yash yetigkinlerin
viicudundaki kas kiitlesini korumak i¢in her 6giinde yeterli miktarda kaliteli
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protein tiiketmeye dikkat edilmelidir. Az yagl siit ve siit {irlinleri, yagsiz et,
kiimes hayvanlar eti ve balik, yumurta ve baklagiller yiiksek kaliteli protein
kaynaklarndir. Yaglilarda istemsiz kilo kayb1 veya kilo alimina kars1 dikkatli
olunmalidir. Kilo diizenli olarak takip edilmelidir. Son 6 ayda istemsiz kilo
kayb1 veya 4,5-5 kilo alim1 yetersiz beslenmenin gostergesidir. Asir kilolu
veya istenmeyen kilo kaybi yasayan yash yetiskinlerin mutlaka bir saglik
kurulusuna basvurmasi gerekir. Ideal kiloyu korumak, kas kiitlesini ve
gliclinii korumak i¢in diizenli fiziksel aktivitenin gerekli oldugu
unutulmamalidir (Glingér, 2019). .

4.5. Besinler Dogru Hazirlanmal,, Pisirilmeli ve
Saklanmahdir

Yaslandik¢a viicudun gida yoluyla bulagsan mikroorganizmalara karsi
savunma mekanizmalar1 zayiflar. Yagh insanlar gida zehirlenmesine daha
yatkindir. Bu nedenle gida giivenligi dikkat gerektirir. Az pismis veya ¢ig
gidalar, gida zehirlenmesine neden olabilecek mikroorganizmalarin
kaynagidir. Yiyecek hazirlanirken kisisel hijyen kurallarina (6zellikle el
yikama) uyulmali ve yiyecegin hazirlanmasinda kullanilan ekipmanlarin
temizligine dikkat edilmelidir (TUBER, 2022).

4.6. Sebze ve Meyve Tiiketimi Artirllmahdir.

Sebzeler ve meyveler; vitamin ve mineral bakimindan zengindir. Cok
sayida farkli sebze ve meyve tiikketimi; kalp hastaligini, bazi kanserleri ve
diyabeti 6nlemeye, yiiksek tansiyonu onlemeye ve kontrol etmeye, katarakt
ve diger goz hastaliklarini dnlemeye yardimeidir. Cigneme ve ayni zamanda
yutma giicliigii yasayan yaslilar, genellikle sebze ve meyvelerinin tamamini
pismis olarak tliketmeyi tercih edebilir. Sebzelerin besin degerini
kaybetmemek icin kizartmak veya kizartmak yerine kendi sularinda pisirmek
daha iyidir. Her 6glinde ve 6giin aralarinda farkli sebze ve meyveler ile
cesitlilik saglanmalidir (TUBER, 2022) .

4.7. Ekmek ve Diger Tahillar Yeterli Miktarda
Tiiketilmelidir

Ekmek, makarna, piring, bulgur ve undan yapilmis besinler
karbonhidrat bakimindan zengindir. Tahillarin yag oranmi diigiiktiir ve
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kolesterol icermez. Tam tahill1 {iriinler E vitamini, B vitaminleri ve demir,
magnezyum, ¢inko ve fosfor gibi mineraller agisindan zengindir ve aym
zamanda diyet lifi de igerir. Bu ozelliklerle tam tahilli gidalar, obeziteyi,
kardiyovaskiiler hastaliklari, diyabeti, kabizlig1 ve bazi kanserleri 6nlemede
rol oynamaktadir. Bu nedenle yasl yetiskinler tam tahilli ekmekleri ve diger
tahillar1 tercih etmelidir (Arikan, 2021).

4.8. Doymus Yag Tiiketimi Azaltilmahdir

Yaslilarda giinliik alinmas1 gereken enerjinin yalkasik %30’u yagdan
saglanmalidir. Doymus yag ve trans yag alimi azaltilmalidir. Diyetteki
kolesterol miktar1 giinde 300 mg'in altinda olmalidir. Tereyag: ya da domuz
yagi gibi doymus hayvansal yaglarin alimmin artmast kan kolesterol
diizeyini artirir. Yiiksek kan kolesterol diizeyleri kardiyovaskiiler hastaliklar
icin bir risk faktoriidiir. Gidalarin dogal bilesiminde goriinlir yaglarin
(margarin, tereyagi, aycigek yagi ve zeytinyagi gibi bitkisel yaglar) yan sira
goriinmez yaglar da bulunur. Asin et, kiimes hayvanlari, siit ve peynir
tilketimi yag emilimini artirir. Cogu doymus yag asitleri oldugu icin yemek
ve salatalarda bitkisel yaglarin (misir yagi, zeytinyagi, aycicek yagi vb.)
tercih edilmesi gerekir. Baliklar omega-3 yag asitleri igerdiginden yash
bireyler haftada en az iki kez balik tiikketmelidir. Omega-3 yag asitlerinin
biligsel islevler, gorme, kemik ve eklem hastaliklar1 ve kan lipitleri tizerinde
olumlu etkileri oldugu bilinmektedir ( Giingor, 2016).

4.9. Su ve Diger Sivilar Yeterli Miktarda Tiiketilmelidir

Sik idrara c¢ikma ve viicutta sivi tutulumunun azalmasi viicuttaki
toplam su miktarini azaltir. Normal bobrek fonksiyonunu siirdiirmek ve idrar
yolu enfeksiyonlarini, bobrek taslarini ve kabizligi 6nlemek igin yeterli su
veya sivi alimi gereklidir. Yash bireyler giinde mutlaka 2000-2500 ml sivi
tilketmesi gerekmektedir. Yasgh yetiskinlere susamasalar bile diizenli olarak
icmeleri icin su verilmelidir. Taze sikilmis meyve sulari, ayran, siit ve
¢orbalar da yaglilar i¢in bir s1vi alimi kaynagidir, ayn1 zamanda baska besin
maddeleri de saglar. Siit yaghilarin sivi alimmmi ve kalsiyum ihtiyacim
karsilamak igin iyi bir igecektir. Cay, kahve, gibi kafeinli i¢ecekler olgiilii
tiikketilmeli, bunlarin yerine bitki ¢aylari tercih edilmelidir. Ozelikle gaymn

yemekten hemen sonra icilmesi demir emilimini azaltabileceginden
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yemeklerden bir saat 6nce veya bir saat sonra igilmesi tavsiye edilir (Arikan,
2021).

4.10. Posa Tiiketimi Artirilmahdir

Yagh insanlar lif acisindan zengin gidalarin alimini artirmalidir. En
yiksek lif igerigine sahip gidalar baklagiller, meyveler ve sebzelerdir.
Meyve, sebze, fasulye, nohut, mercimek, yagli tohumlar, kuruyemisler
(ceviz ve findik gibi) ve yulaf kepeginde bulunan ¢o6ziiniir lif, kandaki
kolesterol seviyesini diigiiriir ve kan sekeri seviyesini diizenler. Tam
tahillardan yapilan ekmeklerde, tahillarda ve sebzelerde bulunan suda
coziinmeyen lif, kabizligin Onlenmesinde, yash yetiskinlerde bagirsak
aktivitesinin diizenlenmesinde ve kolon kanseri riskinin azaltilmasinda
onemlidir. Yagh yetiskinler, yeterince lif aldigindan emin olmak i¢in haftada
en az iki ila l¢ kez baklagil tiketmelidir. Ayrica sebze ve meyve
tiiketimininin artirilmasi gerekir (Ceylan, 2022).

4.11. Kalsiyum I¢erigi Yiiksek Besinler Tiiketilmelidir

Kalsiyum, yalnizca ¢ocukluk ve yetigkinlikte degil, yaslandik¢a da
kemik saghiginin korunmasinda onemli bir rol oynar. Kalsiyum ve D
vitamini metabolizmasinda yasa baglh degisiklikler kalsiyum emilimini
azaltir. Diyetle yeterli kalsiyum alimi kemik mineral kaybmi azaltir ve
kemik sagligimi korur. Bu nedenle yaslandik¢a kalsiyum igerigi yiiksek
besinler (siit, yogurt, peynir, siizme peynir vb.) tiiketmek gerekir. Viicudun
kalsiyumu kullanabilmesi i¢in D vitamini gereklidir. Giinliik D vitamini
ihtiyact diyetle karsilanamadigindan yash yetiskinlerin giines 1s1¢indan
yeterli fayday1 saglamasima dikkat edilmelidir

(TUBER, 2022).
4.12. Tuz ve Sodyum Tiiketimi Azaltilmahdir

Asirt tuz alimi, idrarla kalsiyum atiliminin artmasi nedeniyle yiiksek
tansiyona, kardiyovaskiiler hastaliklara ve osteoporoza yol agabilir. Tuz
bilesimlerinde bulunan sodyum ayni zamanda gidalarin yapisinda da dogal
olarak bulunmaktadir. Hayvansal kaynakli gidalar bitkisel kaynakli gidalara
gore daha yiiksek sodyum igerigine sahiptir. Baz1 gidalarm islenmesinde de
tuz kullanilir. Yashlarda tuz alimi azaltilmali ve az tuzlu besinler tercih
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edilmelidir. Yemege tuzlu veya tuzsuz baharat eklemek, lezzeti artirir ve
yemeyi kolaylastirir (Aritici, 2022).

4.13. Seker Tiiketimi Azaltilmahdir

Yaslilar i¢in dengeli bir diyetin karbonhidrat igerigi giinliik enerjinin
% 55-60"1 kadar olmalidir. Yashlarin diyetlerinde ilave sekerlerin (basit
sekerler) alimi azaltilmalidir. Basit sekerler (esmer seker, regel, bal vb.)
yerine karmagik karbonhidratlar agisindan zengin Dbesinler (tahillar,
baklagiller) tercih edilmelidir. Basit sekerlerin asir1 alimi serum trigliserit ve
diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) kolesterol diizeylerinin artmasina neden
olabilir. Basit sekerler yalnizca enerji saglarken, karmasik karbonhidrat
iceren gidalar, yalnizca viicudun calismasi i¢in ihtiyag duydugu enerjiyi
degil, ayn1 zamanda protein, vitamin, mineral ve lifi de saglar ( Aksoy,
2016).

4.15. Alkol ve Sigara I¢ilmemelidir

Alkol saglik i¢in kotiidiir. Asirt alkol tiikketiminin karaciger, beyin ve
kalp kas1 hasarina, iilserlere, pankreatite, mide-bagirsak kanserlerine, yiiksek
tansiyona ve depresyona neden oldugu bilinmektedir. Sigara igmek
osteoporoza, bazi kanserlere ve viicutta besin kaybi nedeniyle yetersiz
beslenmeye neden olur. Yash insanlara dogru ve dengeli bir diyet
uygularken alkol ve sigaradan uzak durmalari tavsiye edilir (WHO, 2015).

SONUC

Saglikli olarak yasamak ve yaslanmak i¢in her diizeyde korunma ¢ok
onemlidir. Ancak; birincil derecede korunma yaklasimlarinin, bireyler
tarafindan c¢ok daha erken yaslarda benimsenmesi, algilanmasi, ve
uygulanmasi, toplumlarda saglikli olabilme hedefi agisindan oncelikli konu
olmalidir. Boylece bu yaklagimm tiim saglikli yasam davraniglarini ve 6zel
olarak da birgok saglik sorunlarma neden olan beslenme konusunda
igsellestirilmesi gerekmektedir.
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GIRIS

Bireyin yasaminin devam etmesi i¢in beslenme gereklidir.
Beslenmenin saglik iizerinde énemli etkileri vardir ve bu ¢ok uzun yillardir
bilinen bir gercektir. Hipokrat, yillar énce bunun onemini belirtmis ve
‘besinler ilaciniz, ilaciniz besininiz olsun’ demistir. Giinlimiizde yapilan
birgok caligmada, beslenmenin insan genomunu etkileyebilecegi daha net
hale gelmis ve erken yastaki beslenme davranislarinin, yetiskinlikte ve
yaglilikta birgcok hastalik gelistirme riskine neden olabilecegi ya da
hastaliklardan koruyabilecegi gosterilmistir (Nasir ve ark., 2020; Andreescu
ve ark., 2018).

Beslenme sagligin korunmasi, iyilestirilmesi, devaminin saglanmasi
yasam kalitesinin gelistirilmesi ve hastaliklarin 6nlenmesi i¢in elzemdir.
Saglikli ve diizgiin ¢alisan bir viicut yapisinin beslenmeye baglh oldugu agik
olarak gosterilmektedir. Gidaya erisim ve viicudun ihtiya¢ duydugu saglikl
ve giivenli besin kaynaklarina ulasim saglikli beslenmek igin dnemlidir.
Gida yetersizlikleri, sagliksiz beslenme ve giliniimiizde hazir yemek
sektoriiniin trend haline gelmesi, 6nemli saglik problemlerini de beraberinde
getirmektedir. Bagka bir sorun da asir1 ve hatali beslenmenin giiniimiizde
toplumun genis kesimini etkilemesidir (Orak ve ark., 2006; Mansoor, 2015).
Sagliksiz beslenme O6nemli saglik problemlerini ortaya cikararak toplum
refahin etkilemektedir (Délekoglu ve Yurdakul, 2004). Ulkemizde maalesef
en fazla goriilen hastaliklardan biri olan kanserin beslenmeyle iliskisinin
yiiksek oranlarda oldugu belirtilmektedir (WHO, 2006).

Kanser kontrolsiiz bir sekilde biiyiiyerek anormal hiicre
boliinmeleriyle ile karakterize bir hastaliktir. Bireyi birgok yonden etkiler ve
ilerledikce kroniklesir (Yeter, 2006). Kanser DNA'nin protein yapim
kisminda genetik veya dig etmenlerden dolay1 olusan degisimler nedeniyle
hiicre ¢ogalmalar1 ve istenmeyen proteinlerin ortaya ¢ikmasiyla gelisen bir
hastaliktir (Ozcan, 2016).

Kanser hastaliklarinin baglangi¢ evresinde genetik hasar veya buna
neden olan cevresel bir faktdore maruziyete bagl gelisebilmektedir. Bu
maruziyet sonrasi DNA hasar1 geri doniislimsiiz hale gelmektedir. Bu
hiicreler daha sonra kontrolsiiz bir sekilde ¢ogalmaya baslar (Dinger, 2016).
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Kanserler, genellikle siirekli ve hizli biyilyen timorler oldugu igin
cogalirken smir tanimadan yayilim gosterir. Bulundugu bdlgenin
cevresindeki doku ve damarlarin igine girer. Siklikla da ¢evre dokulara
metastaz yapar. Hastalik ilerledik¢e bu yayilim artarak devam ederken,
tedavi edilmeyen ya da tedavisi gecikmis kanserler 6liimciil olabilmektedir
(Tahsinoglu ve ark., 1981; Kumar ve ark., 2015; Goljian, 2019). Kanser
hiicreleri, viicuttaki saglikli hiicreleri yok ederken, bir taraftan da saglikli
hiicrelerin iglevlerini yerine getirmesine engel olarak sagligi daha da kotii
etkileyebilir. Hastalik teshis edilemez ve tedavi baslanmaz ise viicudun diger
boliimlerine de yayilarak yasam kaybina neden olabilir (Hogenboom, 2016).

Kanser hastaliklar1 insanlarda c¢aresizlik ve olim korkusu gibi
duygular olusturarak yasam Kkalitesini azaltir (Elbi, 2001; Armay ve ark.,
2007). Kanser, diinyada iskemik kalp hastaligindan sonra gelisen ikinci 6liim
nedeni olarak gosterilmektedir. Yapilan c¢alismalar da muhtemelen kanser
hastaliklarinin 2060 yilinda birinci 6liim nedeni olacagi bildirilmektedir
(Montaganana, 2017). Kanser tiirlerinden en yaygin olarak goriilen meme
kanseri, 15-49 yas araliginda en sik goriilen malign hastaliklardandir. Sik
goriilen meme kanserinin ardindan karaciger ve akciger kanserinin geldigi
bildirilmigtir. Akciger kanseri, 50-59 yas araliginda en sik goriilen malign
hastaliktir. 60 yas ve iistii kisilerde de en sik goriilen akciger, kolorektal,
mide ve karaciger kanserlerinin oldugu belirtilmistir (WHO, 2018).

Cinsiyet farklilig1 yoniinden bakildiginda; diinyada erkeklerde goriilen
kanser tiirlerinden en fazlasi sirasiyla akciger kanseri, prostat kanseri ve
kolorektal kanser iken, kadinlarda ise meme kanseri, kolorektal kanser,
akciger kanseri, serviks kanseri ve tiroit kanseridir (GBD, 2017; WHO,
2022). Kanser artik tiim diinyada toplumu etkileyen Onemli saglk
problemlerinden biri olmustur. Diinyada 6liim nedenlerinden biri olan kanser
hastaliklarinin ilerleyen yillarda hizla artarak ilk siraya yerlesecegi
bildirilmektedir (T.C. Saghik Bakanligi, 2018). Yapilan bircok c¢alismada
kanser nedeniyle dliimlerin artisinin gelismis tilkelerde olacagi gosterilmistir
(Globocan, 2012).
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1.Kanser ve Beslenme iliskisi

Kot beslenme aligkanliklarinin kanserin olusmasinda etkili oldugu
bilinmektedir. Kanser tiirlerinin birgogunun saglikli beslenme seklinin
stirdiirilmesi ve saglikli besin Ogelerinin alinmasi ile Onlenebilecegi
belirtilmeltedir (Center ve ark., 2007; Dinger, 2016).

Kanserin olusumunda gevresel ve genetik nedenler etkilidir. Cevresel
nedenler arasinda en 6nemli faktorlerin sigara ve yenilen gidalar olabildigi
gibi kisilerin virtisler ve fiziksel kimyasal ajanlara maruz kalmasi da neden
olabilmektedir (Harris, 1993). Yapilan bircok calismada kanser tiirleri ve
beslenme arasindaki iligkiyi gosteren bulgulara yer verilmistir. Kanserin
beslenmeyle iligkisini oransal olarak yapan bircok calisma vardir ve bu
oranlarin %10-70 arasinda degismekte oldugu gosterilmistir (Anand, 2008).
Beslenme  bozukluklar1  kanser riskini  artirmaktadir.  Beslenme
aligkanliklarinda, yagli gidalarin ¢ok kullanilmasi seklinde bir beslenme
tarz1; kolon, uterus ve prostat kanseri gibi hastaliklara yakalanma riskini
artirmaktadir. Fiziksel aktivitesi az olan ve sisman olan bireylerde de meme,
kolon, o6zofagus ve uterus kanseri riski artmaktadir (NCI, 2016).
Kiiresellesen diinyada besinlere yonelimin ve tercihlerin degisimi ile
beslenme aligkanliklar1 da degismektedir. Artan gesitli besin iriinleriyle
beraber islenmis sekerli besinlerin ve igeceklerin tiikketimine dogru hizli bir
yonelim oldugu ve bunun giderek arttigi bildirilmektedir. Bu ydnelimle
beraber beslenme aligkanliklarinin k&tii yonde degisimi ve yasam tarzinin
degismesi kansere yakalanma sikligini artirabilmektedir (Liu ve Heaney,
2011).

Kansere yol agan nedenlerden olan tiitiin tiikketimi, radona maruz
kalma, genetik hastaliklar sonucu olusan mutasyonlar ve sagliksiz beslenme
gibi nedenler akciger kanseri igin risk faktorlerindendir ve bu faktorler
akciger kanseri insidansini artirmaktadir (Hirsch, 2017). Egitim diizeyi,
ekonomik durum, beslenme aligkanliklar1 birgok kiiltiirel uygulamalardaki
farkliliklar, kanser tirleri arasinda olan meme kanseri insidansinda
degisikliklere neden olmaktadir (Sung ve ark., 2021). Tiitiin tiikketimi, alkol
ve siirekli kirmizi et tliketimi gibi yeme aligkanliklar1 meme kanseri
insidansinda farkliliklara sebep olmaktadir (Gandhi, 2017). Mide kanserine
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0zgii risk faktorleri arasinda gosterilen bir bakteri tarafindan meydana gelen
Helikobakter pylori enfeksiyonu, diisiik sosyoekonomik durumda olan
bireyleri etkilemektedir. Bunun yaninda yiiksek tuz tiiketimi ve tiitsiillenmis
yiyecekler gibi beslenme sekillerinin de mide kanserlerine yol agtigi
belirtilmistir (Camargo ve ark., 2014).

Kanser tiirleri arasinda sik goriilen kolon kanserlerinde, genetik faktorler ile
beraber beslenme aligkanliklari, inflamatuar barsak hastaliklar1 ve sigara gibi
nedenler sebep olarak gosterilmektedir (Giovannucci, 2002). Yiiksek yagh
gidalar alan ve fazla alkol tiiketen kisilerde pankreas kanseri riskinin arttigi
calismalarla gdsterilmistir (Robatel ve Schenk, 2022). Yapilan ¢aligmalarda
sigara icenlerde artmis prostat kanser mortalitesi saptanmistir (Ordonez-
Mena, 2016). Pankreas kanseri nedenlerini arastiran ¢alismalarda fazla agir
alkollii iciciler arasinda pankreas kanseri riskinin daha fazla oldugu
bulunmustur (Lucenteforte ve ark., 2012).

Kanserin beslenme ile iligkisinin arastirildigi bagka calismalarda D
vitaminin prostat kanseri iizerine olan etkisi incelenmistir (Schwartz, 2013).
Diinyada ikinci sirada olan meme kanserlerine sebep olarak alkol
bagimliligi, viicut agirhigimmin fazla olmasi veya obezitenin oldugu
belirtilmektedir (Youn ve Han, 2020; Kashyap, 2022). Beslenme ve kanser
iliskisinin etkilerinin incelendigi baz1 ¢alismalarda en ¢ok sindirim sistemi
ve endokrin sistem organlar1 {izerindeki iliskilerinden bahsedilmektedir
(Fraser, 1999; Key ve ark., 2006; Craig, 2010).Yapilan ¢aligmalarda birgok
kanser vakalarinin birincil 6nleme ile dnlenebilecegi iddia edilmistir (Vineis
ve Vahsi, 2014). Onlemek icin ana hedefler olarak degistirilmesi kabul
edilen yasam tarz1 faktorleri arasinda; sigara, alkol tiiketimi, obezite, diyet ve
fiziksel hareketsizliklerin yer aldig1 gosterilmistir (Boniol ve Autier, 2000;
Ligibel, 2012).

Besinlerin kansere yol agabilen spektrumu oldugu gibi kanserden
koruyucu ozelliklere de sahip oldugu bilinmektedir (Willett, 2008).
Beslenmeye iliskin bircok Onerinin kanseri onlenmede faydali oldugu
gostrilmistir. Meyve alimu st sindirim sistemi kanserleri ile ilgili koruyucu
bir etkiye sahiptir (Murphy ve ark., 2012; Zeng, 2014). Lifli besinler
kanserojen maddeleri seyreltir ve kolondan gegis siirelerini hizlandirir. Bu
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besinler bagirsak mikroflorasinin ve metabolik {iriinlerin bilesimini faydali
bir gekilde degistirerek kolorektal kanser riskini azaltir (Zeng, 2014). Bu
yonde yapilan saglikli beslenme aligkanliklar1 meme kanserinin olusumunu
da engelleyebilir (Howe, 1990; Wakai, 2005; Autier, 2010; Brennan, 2010).
Ozellikle yanhs beslenme aliskanliklarinin  degistirilmesi ile meme
kanserinin Onlenecegini gOsteren ¢alismalar vardir (Smith-Warner, 2001;
Wakai ve ark., 2005; L6f, 2007).

2.Besin Ogeleri ile iliskili Kanser

Saglikli beslenmek icin gidaya ulasabilmek ve saglikli gidalarin uygun
tiikketimi 6nemlidir. Yetersiz beslenme sonucu olusan zayiflik, diisiik agirlik,
malniitrisyon veya asirt agirlik ve obezite gibi sagliksiz veya besin
o0gelerinden fakir bir beslenme sekli beraberinde bir ¢ok hastaliga neden
olur. Ozellikle beslenme problemlerinden dolay: kardiyovaskiiler hastaliklar,
inme, diyabet ve kanser goriilme olasiliklar1 fazladir. Yiiksek doymus yag
iceren ve posadan fakir diyetlerle beslenme, viicutta kronik inflamasyonu
tetiklemektedir (Ugak ve Kiziltan, 2021).

Yapilan c¢aligmalarda islenmis gidalarin fazla tliketimi, basit
karbonhidratlar ve yiiksek yag oranina sahip besinlerin alinmasi sonucu
goriilen obezite ve abdominal obezite ile kardiyovaskiiler hastaliklar,
serebrovaskiiler hastaliklar, depresyon ve kanser gibi hastaliklarda artig ve
erken Oliim arasinda iligski oldugu belirlenmistir (Blanco-Rojo ark., 2019;
Monteiro ve ark., 2019; Chen ve ark., 2020; de Aratjo ve ark., 2022).
Ozellikle yiiksek 1sida pisirilen gidalarda saghga zararli cesitli bilesikler
olusmaktadir. Bu bilesiklere ilaveten sodyum nitrit ve titanyum dioksit gibi
eklenen katki maddelerinin de gidalarda kullanilmasi sagliga zararlidir.
Paketleme materyallerinde bulunan bisfenoller gibi hormon bozucu
kimyasallarin da sagliga zararli oldugu bilinmektedir (Fiolet ve ark., 2018).

2.1. Lifli Gidalar, Tahillar ve Kanser iliskisi

Besinlerden bulanan diyet liflerinin kolon kanseri, diyabet ve kalp
damar hastaliklarina karsi koruyucu etkisinin oldugu bildirilmektedir.
Giintimiizde bu hastaliklarda artis ve 6liimlerin goriilmesi, gidalarda bulunan
lifli besinlere karsi duyulan ilgiyi de artirmistir. Saglk ic¢in faydali olan
tahillar protein, lif ve ¢oklu doymamis yag asitleri bilesenleri bakimindan
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zengindir. Lifli gidalarin bu bol zenginligi, kanser gibi ¢agimizin 6nemli
hastaliklarina kars1 koruyucu etkilidir (Giménez-Bastida ve ark., 2015).
Saglikli besin olarak adlandirilan tam tahillarin, meyve ve sebze tliketimi
dahil olmak tizere ¢esitli beslenme faktorlerinin, kanser basta olmak {izere
kronik hastaliklar1 azalttigi gosterilmistir (He ve ark., 2010). Kanserden
korunmada oOnerilen giinliikk diyet lifi tiiketiminin, bu hastaliklara karsi
koruyucu etkisi bir ¢ok ¢alismada gosterilmistir (Buil-Cosiales ve ark., 2009;
Hu ark., 2014; Buil-Cosiales ark., 2016). Yapilan bazi ¢aligmalarda diyette
lif tiikketiminin az olmasinin meme ve kolon kanseri gibi hastalik risklerini
artirmakta oldugunu gostermistir (Kim ve Je, 2016; Murakami ve lvingstone,
2016). Yiiksek lifli gidalarla beslenenlerle yapilan birgok ¢alismada, kanser
tirlerine karsi belirgin koruyucu etkiler gozlenmistir. Lifli gidalar ile
Ostrojeni iliskilendirilen ¢alismalarda, lifli gidalarin kadinlarda meme
kanserini azalttig: bildirilmistir (Gaskins ve ark., 2009; Green ve ark., 2012).
Uzmanlar giinliik 10 gram olarak lif oranmi belirlemislerdir. Lifli gidalar
verilerek yapilan uzun siireli caligmalarda ¢alismalarda kolon kanseri
riskinin azaldig1 gosterilmistir (Nomura ve ark., 2007; Aune ve ark., 2012;
Farvid ve ark., 2016;). Lifli gidalar kanserojenlerin bagirsaklarda kalmasini
Onleyerek, mukoza yiizeyine tutunmasimi engeller ve bagirsak florasini
gelisimine katkida bulunur (Zeng ark., 2014). Yulaf da bulunan B-glukan
antikanser 6zelligi nedeniyle birgok kanser tiiriinii 6nlemede etkilidir (Sterna
ark., 2016). Meyve ve sebzelerde yiiksek lif iceriginin bulunmasi ve bunlarin
antioksidan, antimutajenik ve antikanserojen etkilere sahip bilesikler
icermesi kansere karsi koruyucu etki saglamaktadir. Meyve ve sebzelerde
bulunan fitokimyasal bilesikler, kanserojen maddeleri baglar ve onlara zarar
verir. Pankreas kanserine yakalanma riskini diisiirmekte etkili olan bu lifli
gidalar saglikli beslenme i¢in elzemdir (Salem ve Mackenzie, 2018).

Giiniimiizde daha saglikli oldugu disiiniilen beslenme profillerine
sahip bitki bazli gidalar sindirilebilirlik ve biyoyararlanim profillerine sahip
yeni nesil bitki bazli gidalar olusturmak icin yeni alternatifler sunmaktadir
(McClements, 2023). Tiiketicileri bitki bazli yesil gida iirlinlerine gegmeye
tesvik etmektedir (Wang ark., 2020; Suhartanto ve ark., 2021). Bitki bazh
gidaya yonelik bir diyet degisikligi, yani esas olarak bitkilerden elde edilen
bir diyet, zaman alic1 ve pahali olsa da insan saghigina fayda saglamakta ve
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siirdiirtilebilirligin de temeli olarak goriilmektedir (Suhartanto ve ark.,
2022). Birgok calismada, yiiksek posali beslenmenin mikrobiyota gesitliligi
tizerinde olumlu etkileri oldugu gosterilmistir (Ambalam ve ark., 2016; De
Filippis ve ark., 2016; Garcia-Mantrana ve ark., 2018).

2.2 Karbonhidratlar ve Kanser iliskisi

Karbonhidratlar, enerji ve gidalara tathlik veren ve dogada ¢ok
bulunan tatlandirict molekiil grubudur. Onceleri dogal olarak herhangi bir
islem gérmeden gida igerisinde kendiliginden olusan seker ve herhangi bir
yiyecege eklenen seker olarak ayrima sahipti (Asici ve ark., 2020). Giiniimiiz
toplumunda bu dogal seker kullanim1 yerine dogal ve yapay tatlandiricilar
alternatif bir secenek olarak tercih edilmeye baslamistir. Ticari olarak
ozellikle gidalara istenilen diizeyde tatlilik vermek ve genel olarak sekerden
daha az kalorili olmalar1 yoniiyle gokga tercih edilen gida katki maddeleri
olmuslardir (Oney ve ark., 2022). Giiniimiizde artan rafine karbonhidratlar,
ilave sekerlerle igslenmis gidalar, kanser ve birgok hastalik igin risk faktorii
olmugstur (Childs ve ark., 2019). Yiiksek karbonhidratli gidalarda bulunan
fruktoz insiilin direncini artirmaktadir ve bazi kanser tiirlerinin ortaya
cikmasina sebep olmaktadir. Insiilin diizeyinin artmasi viicutta inflamasyon
stirecini hizlandirarak, kanseri tetikleyebilir ve tiimor biiylimesine neden
olabilir. Yapilan ¢aligmalarda diyetle fazla seker aliminin, pankreas kanser
riskini artirdigi saptanmistir. Postmenopozal doénemde olan kadinlarda
sekerli icecek tiiketimi ile endometriyal kanser riski arasinda yiiksek bir
iliski bulunmustur (InoueChoi ve ark., 2013).

Giinlimiizde sik kullanilan ve hemen hemen her tatlinin igerisinde
bulunan kalorili tatlandiricilarin, yiiksek fruktozlu misir surubu (HFCS) ve
sakarozun oldugu belirtilmektedir. Bu tatlandirici iiriinlerin kullanilmast,
kanser basta olmak iizere bircok hastaliga sebep olmaktadir. HFCS’nin
piyasaya siiriilmesiyle de kronik hastaliklar prevalansinda goriilen yiikselis
dikkat ¢cekmistir (Bray ve ark., 2004; Asic1 ve ark., 2020;).

Gilintimiizde teknolojinin ilerlemesi ve sosyal medyanin etkisi ile
insanlar1 yiiksek oranda etkileyen duygusal istah kavrami ve duyusal aglik
kavramlarindan s6z edilmektedir. Fiziksel olarak ac¢higin belirtileri
hissedilmeden anlik yeme arzusu gibi psikolojik belirtiler olarak
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bilinmektedir. Duygusal aglik yasayan kisilerde her yiyecegi tiiketme,
cogunlukla basit karbonhidrat orani yiiksek olan besinlere yonelmeye neden
olmaktadir (Bast ve Berry, 2014). Bu sekilde bir beslenme aligkanliginda
kisiler siirekli kendilerini 6diillendirmekte ve buna bagli olarak istahin da
artmasiyla bireylerin seker orami yiiksek olan ¢ikolata ve biskiivi gibi
gidalarin tiiketimine yoneldikleri belirtilmistir (Fong ve ark., 2019). Bu
tutumun sonucu, beslenme bagimliligi denilen bir durum haline
dontigmektedir (Turton ve ark., 2017). Beslenme bagimliliklart sagliksiz
besinlere yonelmelere de neden olmaktadir (Mantau ve ark., 2018).
Beslenmede tatlandiricilar igeren iiriinlerin, dogru bir beslenme ile belirli
smirlarda alinabilecegi belirtilmektedir (Oney ve ark., 2022). Bu oneriler ile
beraber saglikli ve dogal beslenmek icin yapay tatlandiricilar yerine dogal
karbonhidratlara yo6nelim de son donemlerde ¢okga tercih edilen bir
yaklagim olmaya baglamistir. Giintimiizde saglikli olarak kabul edilen bu
yaklagimlara 6rnek ak¢aagac¢ surubu, hindistan cevizi palmiyesi, bal, hurma
sekeri stevia, esmer veya kamis sekeri gibi dogal alternatiflerden bazilarinin
etkileri gosterilmektedir. Stevia bitkisinin de gliniimiizde tablet olarak
kullanimi yaygi hale gelmektedir (Kizilaslan, 2017; Imre ve Yikmis, 2023).

2.3.Vitaminler ve Kanser iliskisi

Vitaminlerin viicutta ¢esitli ve onemli gorevleri vardir (Webster-
Gandy ve ark., 2011). Goz, cilt gibi duyu organlarinin sagligt i¢in 6nemli
olsa da birgok hastaliga karsi da viicudu korumaktadir. Ozellikle akciger,
kemik ve prostat kanseri riskini azaltabilmektedir.

C vitamini, bagisiklik sistemini gii¢lendirir ve iyilesmeye yardimci
olur (Ferriera, 2018). C vitaminine sahip besinler ayni zamanda bir anti-
kanserojendir. C vitamininden iretilen yiiksek hidrojen peroksit enzimatik
mekanizmalarla devreye girerek kanser hiicreleri igin oldiiriicii etkide
olabilecegi bildirilmistir (Verrax ve Calderon, 2008; Chen ve ark., 2015).

Vitaminlerin antioksidan aktiviteleri, akciger kanseri gelisimini
onlemede etkilidir. Yapilan epidemiyolojik arastirmalarda, C vitamininden
zengin beslenmenin kanser gelisiminde onleyici bir etken oldugu
gosterilmistir (Yun, 1999; Piyathilake ve ark., 2000). Yapilan ¢aligmalarda,
toksik olmayan vitaminden zengin dogal diyetin, insanlari kanserden
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korudugu gosterilmistir. C vitamini bakimindan zengin turunggiller, meyve
ve sebzelerin beslenmeye dahil edilmesinin mide kanseri insidansini
azaltmada rol oynayabilecegi belirtilmistir (Boyle ve Levin, 2008).

Kanser gelisimi ile iliskilendirilen bir diger vitamin D vitaminidir.
Diisiik D vitamin seviyesi iskemik hastaliklara sebep oldugu gibi aymi
zamanda kanser, metabolik sendrom, enfeksiyonlar ve otoimmiin
hastaliklara da neden olabilmektedir (Holick, 2008). Yapilan bir¢ok
calismada, giiniimiizde 6zellikle baglica 6liim sebepleri arasinda gosterilen
kanser hastaliginin, D vitamini eksikligi ile iligkisinin oldugu gosterilmistir
(Torre ve ark., 2015). D vitamininin eksikligi ayn1 zamanda patolojik olarak
timor hiicre biyiikligiinii ve lenf nodlarina yayihimi artirmaktadir (Kim ve
ark., 2014). Yapilan ¢alismalarda, D vitaminini az alan ya da giines 1s1gindan
faydalanamayan kisilerde, vitamin eksikligi ile kotii huylu hiicreler arasinda
anlamli iligki oldugu gosterilmistir (Morris ve Myssiorek, 2010; Roskies ve
ark., 2012).

Bir diger ¢alismada, D vitaminin kot huylu hiicreler tizerinde olumlu
etkilerinin oldugu ve bu kotii hiicreleri azalttigi belirlenmistir (Ajibade ve
ark., 2014). D vitamininin ayn1 zamanda bagirsak bakterilerinin
kolonizasyonunu kolaylastirdigi da bilinmektedir (Zhou ve ark., 2019). D
vitamininin aktivasyonunu saglayan giines 1s181dir bu nedenle, giines 1s1gmin
az oldugu iilkelerde kanser 6liim oranmin arttigi belirtilmistir (Camara ve
Brandao, 2017). Yapilan bir c¢alismada, siilforafanin D vitamini ile
kombinasyonunun insan prostat timor  hiicreleri {izerindeki etkisi
incelenmistir. Siilforafan turpgillerde (brokoli, karnabahar, lahana, briiksel
lahanasi, turp gibi) bulunan bir maddedir ve kanseri Onleyici oldugu
bilinmektedir. Calismanin sonucunda, Siilforafan-D vitamini
kombinasyonunun, insan prostat tiimor hiicrelerinde hiicre canliligini
azalttig1 bildirilmistir (Tuttis ve ark., 2023).

Beslenmede likopene yer verilmesinin  kronik  hastaliklarin
onlenmesinde etkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu etki mekanizmasi
likopenin giigli bir antioksidan olusu ve hiicrelerin DNA hasarini 6nlemesi
ile iliskilendirilmistir. Likopen-kanser iligkisi, birden fazla mekanizma ile
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iliskilendirilerek, DNA hasarini1 6nledigi ve hiicreleri korudugu belirtilmistir
(Kelkel ve ark., 2011; Durairajanayagam ve ark., 2014).

Antosiyaninler dogal pigmentler olarak bilinmektedir. Meyve ve
sebzelerde bulunmaktadir. Visne antosiyaninlerinin tiimor olusumunu
engelledigi belirtilmistir. Bu koruyucu o6zelliklere dayanilarak giinliik
tilketilen visnenin kanser tiirlerini azaltabilecegi bildirilmistir (Kang ve ark.,
2003). Vitaminlerin fazlasi toksik etkiler yapabilir bu yiizden vitamin ve
minerallerin alinmasi uzman kontroliinde gerceklesmelidir kisiler gelisigiizel
vitamin kullanmamalidir (Arslan ve Cakiroglu, 2019; Daner ve ark., 2021)

2.4. Prebiyotikler ve Kanser iliskisi

Viicutta trilyonlarca mikroorganizma bulunur ve bunun biyik
¢ogunlugunu bakteriler olusturmaktadir. Mikrobiyallerin hiicre sayisi, insan
hiicre sayisindan daha fazladir (Savage, 1977; Alan ve Aldis, 2017). Viicutta
bulunan mikroorganizmalardan olugsan bu gevreyle ilgili toplulugun adi
mikrobiyota olarak bilinir (Aslan, 2017). Insan viicudu mikrobiyomu yas,
cografi bolge, cevresel etkenler ve beslenme sekli gibi birgcok nedenden
etkilenir. Antibiyotik kullanim1 gibi bir¢ok faktor mikrobiyata zarar verebilir
(Casals-Pascual, 2018). Arastirmalar, bagirsak mikrobiyal bilesiminin
onemli bir kismmin bireyin beslenme tarzi ile aciklanabilecegini
gostermektedir (Zhang ve ark., 2010).

Prebiyotikler, kolonda bulunan bakterinin biiylimesini ve aktivitesini
uyaran ve sindirilmeyen besin 6geleri olarak tanimlanir. Bu etki viicut i¢in
faydalidir. Bu sebeplerle, giiniimiizde mikrobiyotaya yonelim artmistir ve bu
konuda calismalar devam etmektedir (Slavin, 2013; Fuller, 2016) Yiiksek
posalt diyetlerin, diisik yagli beslenme seklinin ve prebiyotik,
probiyotiklerin kullaniminin, bagirsak sagligimi korudugu belirtilmistir
(Garcia-Mantrana ve ark., 2018).

2.4.Yag Asitleri ve Kanser liskisi

Insan viicudunun temelini olusturan yaglarin belirli miktarda
tiikketilmesi gerekmektedir. Yaglar belirli 6zelliklerine gére doymus, trans,
tekli doymamis ve ¢oklu doymamis olarak smiflandirilir. Doymus ve trans
yaglar sagliga olumsuz etkileri olan diisiik dansiteli lipoproteinlerdir. Saghiga



85 | BESLENME VE SAGLIK

olumlu etkisi olan tekli doymamis yag asitleridir (Parin, Lauraence ve
Dominique, 2005). Esansiyel yag asitleri olarak bilinen yag asitlerinin
diyetle alinmas1 gerekmektedir. Beslenme ile alinan yag asitlerinden omega
3 ve 6 enzimleri insan viicudunda {iretilmemektedir bu nedeniyle bu
esansiyel yag asitleri disaridan alinmalidir (Brenna ve Cunnane, 2009).
Faydal1 yag olarak kullanilan zeytinyag: ve findik yagi gibi bitkisel kaynakl
yaglarin saglik i¢in yararli oldugu bilinmektedir (Sahing6z, 2007).

Coklu doymamis yag asidi metabolizmasindaki degisim ve
bozulmalar hiicre gelisimde anormalliklere sebep olur. Coklu doymamis yag
asitlerinin tiimor olusumunda Onemli rol oynayabilecegi bildirilmistir.
Yapilan calismalarda, ¢coklu doymamis yag asitleri ile kanser arasinda bazi
tutarsizliklar oldugu bilinse de yag asitlerinin dogru doz ve oranlarda
alinmasi ile antikanserojen etkiler gosterdigi belirtilmistir (Kang, 2013;
Irimie ve ark ., 2019).

Doymus yag tiiketimini belirlemek amaciyla birgok calisma yapilmig
ve kisilerin haftalik tutulan giinliik bilgilerine dayanarak yiiksek doymus yag
aliminin meme kanseri riskini artirdigi bildirilmistir (Gonzalez ve ark.,
2004). Besin 6gelerinin yetersiz alinmasinin aksine fazla alinmasi da kanser
gibi kronik hastaliklara sebep olabilmektedir. Giinliik doz haricinde, yiiksek
miktarda omega-6 yag asidi tiiketiminin, meme kanserinde tiimor gelisimini
ve metastazi tesvik ettigi belirtilmistir (Sonestedt ve ark., 2008).

2.5. Katki Maddeleri ve Kanser iliskisi

Beslenme sirasinda gidalarla aliman katki maddelerinin bir kismi
kanserojen etki ederek hastaliklara sebep olabilir. Yapilan bir aragtirmada
katki maddeleri olarak bilinen nitrat, nitrit ve nitrosodimetilamin (NDMA)
alimi ile gastrointestinal kanserler arasindaki iligki aragtirllmigtir. Bu
maddelerin kolon kanserlerine sebep oldugu ve beraberinde baska hastaliklar
icin de risk olusturabilecegi belirtilmistir. Katki maddeleri, ozellikle fazla
bira tiiketenlerde bu maddelerin fazla oranda alimina baglh olarak kolorektal
kanser riski artmaktadir. Katki maddelerinin bas ve boyun kanserlerinde de
hafif bir artisa neden olabilecegi gozlenmistir (Knekt, 1999).

Katki maddesi olarak; antimikrobiyaller, antioksidanlar, yapay
tatlandiricilar ve renklendiriciler gibi maddeler kullanilmaktadir. Besinleri,
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bakteri ve kiif kaynakli bozulmalardan korumak, raf ¢mriinii uzatmak ve
besinlerin aromasini korumak i¢in kullanilan bu maddelerin basinda en ¢ok
tartigilanlart nitrit ve nitratlardir. (E250, E251) Yapay tatlandiricilar da
bunlardan biridir. Aroma ve tadi daha cazip bir hale getirmek i¢in, tath tadini
daha yogun bir sekilde vermek amaciyla kullanilir. Gliniimiizde bilinen gida
katki madde kodlar1 E kodu ile smiflandirilir. Renklendirici olarak bilinenler
E100, E180; koruyucu olarak kullanilan E200, E285, E33 ve kalinlastirict,
jellestiriciler ise E400, E495 gibi kodlarla bilinmektedir (Adams, 1992).
Katki maddelerinde buluan bu toksik etki, kanser yapici etkinin yaninda,
birgok saglik sorununa da neden olmaktadir (Yurttagiin, 2010).

Katki maddeleri yasal olarak olmasi gereken miktarlarda
kullanilmalidir (Giines ark., 2014). Ayrica gidalar ve bu gidalarin iretim
yerleri kurumlar tarafindan diizenli olarak denetlenmelidir. Bu onlemler
sayesinde, katki maddelerinden dogabilecek problemler azaltilarak saglikli
beslenme saglanabilir. Yapilan bu cabalarla tiiketici sagligi korunabilir.
Bireylerin, katki maddeleri konusunda bilingli olmamalari, katki madde
kodlarin1 bilmemeleri ve besinlerin {izerinde olan tablo seklinde etiketlere
dikkat etmemeleri sonucunda zararlh etkileri daha da ¢ok goriilmektedir. Bu
konuda eksiklikleri gidermek hedeflenmelidir (Eroglu ve Ayaz, 2018).
Katki maddeleri uygun doz araliklarinda kullanilmali ve fazla oldugu
belirlemis ise kesinlikle kullanilmamalidir (Erdogan ve ark., 2007).

Besinlerdeki katki maddelerine yonelik yapilan g¢aligmalarda, sucuk
gibi gidalarin  yapiminda kullanilan  nitratlar kanser hastaligini
tetikleyebilmektedir. Saglikli alternatifler gelistirilmesi, katki maddelerinin
sagliga olan olumsuz etkilerini azaltabilir. Sagliksiz katki maddeli olan
gidalar alerjiye de neden olmaktadir. Ozellikle toplu gida tiiketiminin
yapildigi kantinlerde, topluma ac¢ik kafeteryalarda ve agik biifelerde
denetimler yapilmalidir. Topluma agik yerlere katki maddelerinin igerikleri
hakkinda ve kodlar1 hedef alinarak egitici brosiir ve afigler kullanilmalidir.
Beslenme konusu, tiim yas gruplarinda 6neme sahip olmakla birlikte,
ozellikle okul c¢agindaki cocuklarin anne ve babalarina bazi saglik
kuruluslan tarafindan beslenme konusunda bilgilendirmeler yapilmalidir
(Atman, 2004).
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Ozellikle giiniimiizde plastik iiriinlerin ¢ogalmastyla toksik maddeler
hayatimiza daha fazla girmistir. Cok sik kullanilan plastik damacanalarda
bulunan Bisfenol A’nin (BPA) belirli bir dozda kanserojen etkisinin oldugu
belirtilmektedir. BPA’ya maruz kalan kisilerle yapilan ¢alismalarda,
BPA’nin hormonal dengeyi etkileyerek meme ve yumurtalik kanserine
neden oldugu belirtilmistir (Denizli ve Yavuz, 2015).

2.6.Sigara ve Kanser Iliskisi

Sigara dumaninda binlerce zararli madde vardir ve bunlarin ¢ogunun
kanserojen oldugu bilinmektedir (Ferlay ve ark., 2008). Bu zararli maddeler,
kanser ve pek cok kronik hastaligin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir.
Yapilan ¢aligsmalarda kanser tiirlerinin ¢ogunda sigaranin rolii vardir ve bu
kanserlerden en sik goriileni akciger kanseridir. Bunun diginda larinks
kanseri, agiz boslugu, farinks ve 6zofagus kanserleri ile sigara igme arasinda
iliskinin var oldugu belirtilmistir (Karlikaya ve ark., 2006). Yapilan
caligmalarda ayni1 zamanda sigaranin akciger kanser hiicrelerini uyandirdigi,
metastazi hizlandirdig1 ve bagimh kisilerde 6lim oranin1 6nemli derecede
artirdig1 belirtilmistir ( Carbone, 1992; Rodgman, 2009).

2.8.Agir Metaller ve Kanser iliskisi

Agir metaller, giiniimiizde artan ihtiyaclarla beraber tarim, saghk ve
kozmetik gibi farkli sektorlerde ve giinliik hayatta evlerde kullanilmaktadir.
Agir metaller, artan kullanimi ve yaygin dagilimi ile organizma sagligimi
tehdit etmektedir. Bu metallere maruz kalan bireylerde, 6nemli saglik
sorunlart olugsmaktadir. Arastirmalarda agir metal alindiginda, sinir
harabiyetlerinin olacagi ve bunun yaninda mide ve karaciger kanseri riskinin
artacagi1 vurgulanmigtir (Khuzestani ve Souri, 2013).

Kursun, krom, arsenik ve civa gibi bazi metaller olast veya kesin
kanserojenler olarak  smiflandirilmaktadir (Welling, 2015).Yapilan
calismalardan birinde Tiirkiye'de Simav Ovasi'nda bulunan kdylerde yasayan
insanlarda, bu maddelerin fazla olmasina bagh karaciger, mesane ve mide
kanserlerinin ¢ogunun igme suyundaki yiiksek arsenige bagli oldugu
gosterilmistir (Gunduz ve ark., 2015). Kirli toprak ve su ile birlikte, meyve
ve sebzelerin agir metal igermesi, gastrointestinal kanserlere neden
olabilektedir. Agir metaller hiicre DNA lezyonlarina neden olarak, hiicre
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yapisini bozmaktadir. Bu durum da karsinogeneze yol ag¢maktadir
(Bhattacharya ve ark., 2016).

Arsenikler oOzellikle pestisit iiretiminde ve herbisit olarak zararh
otlarin  dldiiriilmesinde kullanilir. Gida katki maddelerinde bulunur.
Endiistride cam ve fisek gibi ekipmanlarinin iiretiminde kullanilmaktadir.
Arastirmalarda, beslenme ile alman 50 pg/L ve daha disiik diizeylerde
arsenige maruz kalmanin, insan sagligi {izerindeki etkisi tartigilmaktadir
(Brown, 2002). Ancak yapilan ¢aligmalarda 100 pg/L’in iizerinde arsenik
aliminin kisilerde mesane kanseri riskinde artisa neden oldugu gosterilmistir
(Chiou ve ark., 2001). Arsenigin 150 pg/L ve iizerinde alinmasinin da cilt
kanseri sikliginda artiglara sebep olabilecegi belirtilmistir. (Tucker, 2001).

2.7 Pisirme Hatalar1 ve Kanser iliskisi

Gidalar1 hazirlarken yapilan yanlis hazirliklar sirasinda birgok zararli
bilesen ortaya ¢ikmaktadir. Ortaya ¢ikan bu maddelerin bir kismi1 kanserojen
bilesiklerdir. Yapilan yanlhsliklardan en fazla goriilenlerden biri kizartma
yaglarini ii¢ defadan fazla kullanilmasidir. Siirekli kullanilan yag yanarak
kanserojen maddeler igerir. Kanser ve gidalarin pisirme yontemlerine dayali
yapilan bazi arastirmalarda; barbekii, 1zgara ve tavada kizartma gibi pisirme
yontemlerinin mikrodalga ile pisirme ve haglama gibi pisirme yontemlerine
kiyasla daha sikintili ve sagliga zararli olabilecegi rapor edilmistir.
Giiniimiizde yaygin olan ve ¢ok fazla kullanilan cihazlarm ¢ok kisa siirede
yliksek 1sida pisirdigi bilinse de saghiga nasil bir etkisi oldugu
bilinmemektedir (Aksoy, 2016).

3.Kanserden Korunmada Oneriler

Beslenmeye bagli gelisebilecek kanser hastaliklarmi onlemek igin
kanser riskini azaltacak gidalara yer verilmelidir. Cruciferae familyasinda
yer alan sebzelerin bilesimlerinin insan sagligi i¢in 6nemi birgok aragtirmaci
tarafindan incelenmektedir. Cruciferac familyasinda mor lahana, beyaz
lahana ve karnabahar, briiksel lahanasi gibi birgok sebzeler bulundugu ve
bunlarin  tiiketilmesinin  saghigt  koruyacagi bildirilmektedir. Yapilan
caligmalarla bu sebzelerin tiiketiminin bobrek, prostat, kolon, idrar kesesi,
akciger ve rektum kanseri gibi bir ¢ok kanser tiliriine karsi koruyuculugunun
O6nemi belirtilmistir ( Bonnesen ve ark., 2001, Conaway ve ark., 2002).
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Probiyotik ve prebiyotiklerin beslenmede birlikte kullanilmasinin, kolon
kanser hiicrelerinin gelisimini durdurucu o6zellige sahip olabilecegi
belirtilmistir (Grimoud Durand ve ark., 2010).

Besinler kadar besinlerin pisirildigi kaplar da 6nemlidir. Plastik kaplar
mikrodalgada 1sitilmamali miimkiinse cam veya seramik olanlarla
degistirilmelidir. Sicak yiyecek ve igeceklerin, plastik bardak veya tabakta
tiketilmemesi gerektigi vurgulanmaktadir. Plastik malzemelerde bulunan
maddeler 1s1ile etkiye gecerek yemege gegebilecegi icin sagligi etkileyebilir
(Leonardi ve ark., 2017; Encarnagao ve ark., 20193).

Giinimiizde degisen beslenme aligkanliklari, beraberinde bireyin
ihtiyac duydugu enerji acgisindan yeterli, gilinliik meyve ve sebze alimini
desteklendigi, rafine seker, un igermeyen az yagh gidalarin tercih edildigi
ancak keten tohumu gibi dengeli bir omega-3 ve omega-6 oranina sahip
saglikli yag alimmin desteklendigi diyet modelleri onerilmektedir. Yanlig
beslenme aligkanliklart kadar besinlerdeki kontaminasyonun da kanser ile
iligkili olabilecegi belirtilmistir. Bu besinlerden olan tahillar ve yer fistigi,
Aflatoksin B ile kontamine olabilir ve karaciger kanseri riskinin artirabilir
(Andreescu ve ark., 2018). Yiyecekler hazirlanirken ve pisirilirken bazi
kansere neden olabilecek kanserojen bilesikler olusabilir. Tuz veya diger
koruyucularla korunmus, tiitsiilenmis veya kurutulmus et ve baliklar, artan
mide ve kolon kanseri riski ile iligkili N-nitrozo bilesiklerini i¢erebilir (Food,
2007).

Yumurta onemli bir besindir ve % 12 lipit ve % 12 protein
icermektedir. Hayvansal diger biitiin kaynaklar gibi yumurta da yiiksek
oranda sindirilebilir 6zellige sahiptir. Ayrica, insan sagligini korumak igin
gerekli tim temel amino asitlere sahip kaliteli proteinler iceren tam protein
kaynagi olarak, diger protein kaynaklari i¢in referans kabul edilmektedir ve
tiiketilmesi onerilmektedir (Suginod ve ark., 2018).

Polifenoller ¢ay ve yesil ¢aydan elde edilmektedir. Polifenollerin
kanser dahil olmak {izere bir¢ok hastalik tizerindeki 6nemli ve koruyucu
gorevleri bulunmaktadir. Cay polifenollerinin bir alt kategorisi olan
Epigallokatesin-3-gallatin, zararli hiicre dongiisinii durdurmakta ve
programlanmig hiicre oliimii gibi yetenekleri ile kanseri 6nlemede etkileri
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bulunmaktadir. Diger bir polifenolik bilesen kurkumin zerdecalda bulunur.
Yapilan caligmalarda kurkuminin, 16semi hiicrelerinin DNA’s1 lizerinde
etkisi oldugu ve kurkumin tedavisinden sonra beyin tiimori hiicrelerinde
azalma oldugu bildirilmistir (Nasir ve ark., 2020).

Antikanser 0zellige sahip resveratrol birgok besinde vardir. Kirmizi
liziim, sarap, yaban mersini ve duttan elde edilen bir bilesendir.
Resveratroliin antikanser 6zellikleri oldugu igin akciger, deri kanseri gibi
birgok kanserden koruyucu o6zelliginin oldugu bildirilmistir. Resveratrol,
lenfositlerde bakir1 mobilize etme kapasitesine sahiptir, boylece 10semilerde
DNA oksidatif hasar mekanizmasinin aktivasyonuna yol acar ve bu arada
pro-oksidan mekanizmay1 tetikler (Peluso ve Serafini, 2017). Ayrica
resveratroliin, timor genlerini engelleyici bir role sahip oldugu gosterilmistir
(Weng ve ark., 2010; Nasir ve ark ., 2020).

SONUC

Diinya niifusu yaslandik¢a kanser giderek daha 6énemli bir halk saglig
sorunu haline gelmektedir. Kanserin ortaya ¢ikmasimnda ve prognozunda,
beslenmenin 6nemi dikkate alimmaktadir. Beslenme ile kanser arasindaki
iligki gostermistir ki saglikli beslenme kanserden koruyacagi gibi kanser
hastaliklarinda da bir tedavi plan1 olarak kullanilabilir. Topluma saglikli
beslenme konusunda egitimler verilerek optimal beslenme aligkanliklar
geligtirilmelidir. Toplumun saglikli gidaya ulasabilmesi ve gida giivenliginin
saglanmasi da 6nemlidir. Yapilmas1 planlanan ¢aligmalar ve egitimler siirekli
olmali ve degisen sartlara uygun olmalidir. Beslenmenin sadece bir fiziksel
ihtiya¢ olmayip, insanlarin kendini iyi hissetme ve keyif alma duygularini da
etkileyebilecegi ve bu konudaki psikolojik etkilerinin de oldugu
vurgulanmalidir.
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GIRIS

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB), gelisim diizeyine
uygun olmayan asir1 hareketlilik, diirtiisellik (impulsivite) ve dikkatin
sirdiiriilmesindeki yetersizlikle kendini gosteren ndérogelisimsel bir
bozukluktur (American Psychiatric Association, 1994). Cocukluk
periyodunun yaygm goriilen gelisimsel rahatsizliklarindan biri  dikkat
eksikligi hiperaktivite bozuklugudur (American Psychiatric Association,
2000; Dubnov-Raz, 2011). Dikkat, diirti kontrolii (impulsivite),
konsantrasyon ve hareketlilik alanlarindaki sikintilarla karakterizedir
(Schnoll, 2003).

DEHB, yaklasik olarak ii¢ yaslarinda, hiperaktivite, konsantrasyon
yetersizligi, uyku problemleri, konusani dinleyememe, 6grenme yetersizligi,
siras1 gelmeden konusma gibi belirtilerle kendini gostermektedir (Ottoboni
ve Ottoboni, 2003). Problemler erken yaslarda ortaya ¢ikmasina ragmen,
cocuklarm okula devamlariyla giderek artan bozukluklarm fark edilmesiyle
de kendini gosterir. DEHB’in tanisinda yalnizca bir kaynaktan veri elde
etmemek Onemlidir. Bu sebeple tan1 koymanin esasin1 ¢ocuk ve ailesiyle
yapilan goriismeler belirlemektedir (First ve Tasman, 2004). DEHB, erken
baslangigh, erken yasta goriilen ndropsikiyatrik bir rahatsizliktir (Senol ve
ark., 2006). Asir1 hareketlilikle, dikkatsizlikle, diirtiileri kontrol etmedeki
zorlukla kendini gosteren bir bozukluktur (Semerci ve Turgay, 2017).
Belirtilerin yedi yasindan 6nce baglamasi, 6zellikle ev ve okul basta olmak
iizere, en az iki alanda gozlenmesi ve siireklilik saglamasi gerekmektedir
(Senol ve ark., 2006). DEHB, genellikle 4-5 yaslarda belirtilerini géstermeye
baslayan ve okul ¢aginda belirginlesen bir rahatsizlik olup, erkek ¢ocuklarda
daha fazla goriilmektedir. DEHB olan erkek cocuklarda fevrilik ve asir
hareketlilik 6n plandadir (Oztiirk ve Basgiil, 2015). Bozukluga, genetik ve
cevresel etmenlerin yol actigi diisiiniilmekte ve %80-90 genetik gegisli
oldugu bildirilmektedir (Ercan, 2009). Calismalar, genetik ve cevresel
faktorlerin yani1 sira, DEHB olan kisilerin nérobiyolojik yapilarinin normal
kisilerden farkli oldugunu, dikkat ve diirtiisel kontroliinii yapan beyin
kisimlarinin yeteri kadar iyi ¢alismadigini ve bu boéliimlerde problemler
oldugunu isaret etmektedir (Oztiirk ve Basgiil, 2015). DEHB, bireyin yagmna

ve gelisim seviyesine uymayan dikkat problemleri, fazla hareketlilik ve
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arzularini erteleyememe (diirtiisellik) ile karakterizedir (Siiriicii, 2016). Bu
esas bulgular ii¢ farkli sekilde goriilebilir ve gesitli agirliklarda bir araya
gelebilir. Bunlar, dikkat eksikliginin 6n planda belirdigi, diirtiiselligin ve
hiperaktivitenin 6n planda belirdigi ve de birlesik (kombine) sekilde goriilen
durum olarak ifade edilebilir (Istk ve Taner, 2009; Herken, 2018).
Calismalarda, DEHB tiplerinden olan hem hiperaktivite hem de diirtiiselligin
beraber goriildiigi bilesik ¢esidin, daha genis goriilme sikligina sahip oldugu
belirtilmistir (Pelsser ve ark., 2009). DEHB bulgular1 okulda, ailede ve
sosyal iligkilerde olumsuzluklara yol ag¢maktadir. Bu g¢ocuklarin erken
tanilanmasi1 ve tedavilerinin yapilmasi bulgular kroniklesmeden diizeltmede
onemlidir. Tedavi edilmedigi siirece Onemli problemlere sebep
olabilmektedir (Ercan, 2009). Hayatsal problemlere sebep olabilen DEHB,
aile hayatini, okul hayatini, arkadas iligkilerini, sporu ve baska
etkinliklerdeki basar1 oranini etkilemektedir (Senol ve ark., 2006).

Diinya c¢apindaki goriillme oraninin % 8-12 oldugu belirtilmektedir
(Biederman ve Faraone, 2005). Ulkemizde cocuklarda ve ergenlerde
yapilmis arastirmalarda; DSM-IV degerlendirme Olgiitleri dogrultusunda
toplumsal orneklemlerdeki oranlarinin 9%8.1-8.6, klinik orneklemlerdeki
oranlarminsa %8.6-29.44 civarinda oldugu tespit edilmistir (Albayrak, 1998)
Cocukluk periyodunda tanilanan DEHB vakalarmin = %50-80’inde
bozuklugun ergenlik periyodunda, %30-50’sindeyse yetiskinlik periyodunda
oldugu goézlenmistir (Weiss ve Weiss, 2002). DEHB’nin baska psikiyatrik
bozukluklarla fazla oranda birlikte goriildiigli siklikla belirtilmistir. Farkli
tibbi-medikal sorunlar, mesleki, adli ve akademik sorunlar ve bunlarin
sonucunda artan tedavi harcamalar1 da bu bireylerde fazla gézlenmektedir
(Barkley, 2006).

Cocukluk devri hastaligi seklinde anilan DEHB ergenlikte ve geng
erigkinlikte de silirebilmektedir (Rucklidge, 2010). Yetiskinlik evresinde,
cocukluk evresinde goriillen fazla hareketlilik sikintis1 fazla belirgin
olmamakla beraber, zihinsel veya i¢sel huzursuzluk sorunlart goriiliir (First
ve Tasman, 2004). Giiniimiizde eriskinlerin %4-5’inin bu bozukluktan
etkilendigi tahmin edilmektedir (Rucklidge, 2010). DEHB, cinsiyetler
arasinda farklilik gostermekte olup, erkeklerde goriilme yayginligi kizlardan
2-4 kez daha yiiksektir (Goldman, 2010). DEHB’in kizlarda daha ¢ok
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dikkatsizlik ve biligsel gii¢liiklerle kendini gostermesi, diirtiisel ve hiperaktif
tavir sikintilarinin daha az olmasi sebebiyle gozden kagabilmektedir. Bu
nedenle, erkeklerden daha diisiik degere sahip oldugu diisiiniilmektedir
(Rucklidge, 2010).

DEHB’in sebepleri net agiga kavusturulamamistir. Yalnizca islev
yetersizligine bagli gelisen bir bozukluktan ¢ok biyolojik, ¢evresel,
psikososyal ve genetik gibi cesitli etkenlerle ilgisi olan ¢ok faktorlii bir
sendrom seklinde tanimlanabilmektedir (Newmark, 2009). Okul ¢agindaki
cocuklarin yaklasik %2 - 9.5’inde bulundugu belirtilmistir. DEHB, sug
islenmesi, akademik basarinin diismesi, madde kullanim1 ve kaza maruziyeti
risklerini artirmasi sebepleriyle tedavi edilmesi gereken bir problemdir. Bu
bozuklukta; depresif bozukluklar, ©6grenme bozukluklari, anksiyete
bozukluklari, kars1 olma ve, kargt gelme cogunlukla komorbit olarak izlenir.
DEHB’in etiyolojisinin biyolojik ve ¢ok faktorlii oldugu tahmin edilmekle
olup, bir¢cok ¢ocukta bozuklugun sebebi anlagilmamaktadir. Santral sinir
sistemi immatiiritesi ya da tahribati, DEHB’in olasi etiyolojik
faktorlerindendir (McCracken 2000, Larsson ve ark. 2000).

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugunun meydana gelmesindeki
genetik gecis etkenlerinden en ¢ok, Dopamin Tasiyict Protein (DAT1)
geniyle Dopamin Reseptor 4 (DRD4) geninin 7 tekrar alelinin etkisi
olabilecegi tahmin edilmektedir (Isik ve Taner, 2009). DEHB olan bireylerin
kardeslerinde de DEHB goriilme riski normalden ii¢ kat daha fazladir
(Akgiin ve ark., 2011). Biederman ve Faraone tarafindan (2002) yapilan
arastirmada, DEHB tanili cocuklarin ebeveyn ve kardeslerinin, DEHB tanisi
alma riskleri kontrol grubundakilere kiyasla %?20-25 daha yiiksek
bulunmustur. ikiz olan ¢ocuklarda yapilan caligmalardan birinde, tek
yumurta ikizlerinde DEHB bulunma riski ¢ift yumurta ikizlerinden daha ¢ok
tespit edilmistir (Sherman ve ark., 1997).

Genetik faktorlerin yaninda cevre ile ilgili degiskenlerin de DEHB
iistiinde etkisi oldugu tahmin edilmektedir. Dogum oncesi ya da ¢ocukluk
doneminde civa, kursun gibi maddelere maruziyet kisilerde, gelisimsel
bozukluklarin gézlenmesine sebep olabilir (Stein ve ark., 2002). Kandaki
civa seviyesi 29 nmol/L’nin iistiinde olanlarda DEHB riskinin 9.6 defa daha
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yiksek oldugu belirlenmistir (Cheuk ve Wong, 2006). Kursun maruziyeti
yasayan ¢ocuklarin, zeka seviyelerinin normalin daha altinda oldugu, dikkat
eksikligi ve hiperaktivite goriilme riskininse daha yiiksek oldugu
bildirilmistir (Curtis ve Patel, 2008). Yaslar1 8-17 araliginda degisen 150
¢ocuk ile yapilmis caligmalardan birinde, kandaki kursun seviyesinin
hiperaktivite ve diirtiisellik ile ilgili olabilecegi vurgulanmistir (Nigg ve ark.,
2008). Kursun, civaya benzer sekilde manganezin de DEHB belirtileri ile
iligkili oldugu ifade edilmektedir. Okul ¢agindaki 46 g¢ocuk ile yapilan bir
calismada, igilen sulardaki yiiksek manganez degerinin, cocuklardaki
yiiksek hiperaktif tavirlarla iligkili oldugu belirlenmistir (Bouchard ve ark.,
2007). Bunlarin yaninda gebelik boyunca annenin sigara veya alkol
kullanmas1 (Odent, 2010) veya stres seviyesinin fazlaligt da DEHB
acisindan bir risk faktoriidiir (Hurtig ve ark., 2007). Hurtig ve ark., (2007)
tarafindan yapilan ¢alismada, ¢cocugunda DEHB olan ebeveynlerin gebelik
donemindeki stres diizeyinin, kontrol grubundan belirgin yiiksek yiiksek
oldugu bildirilmistir.

Dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugunun altinda yer alan esas
neden net bilinmemesine ragmen, arastirmalar, bozuklugun ndérobiyolojik
iligkisinin oldugunu ve bunun da prefrontal-striatal alanlardaki tahribatla
ilgili oldugunu bildirmektedir. Prefrontal korteks, striatum, noradrenalin ve
dopamin gibi katekolaminlere fazla hassastir. DEHB’i tedavi etmede
kullanilan ilaglarin neredeyse tiimii bu katekolaminlerle agiga ¢ikan
karisiklig1 etkilemektedir (First ve Tasman, 2004). Diistik dogum agirlikli ve
miyadindan erken dogan bebeklerin, normal dogum agirligma sahip ve
miyadinda dogan bebeklere kiyasla biligsel islevlerinin diisiik ve DEHB
goriilme riskinin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (Mick ve ark., 2002).
DEHB tanisinda sadece bir kaynaktan verilerin alinmamasi 6nemlidir. Tan
koymada esasi, ¢ocuk ve ailesi ile yapilan goriigmeler olusturmaktadir (First
ve Tasman, 2004).

Toplumun esas saglik sorunlarindan olan DEHB, etkilenen kisideki
zararli etkilerinin yaninda, aile ile topluma ek maliyet getirmekte (Tufan ve
Yalug, 2009) ve maliyetin yaklasik 2-3 kat daha fazla oldugu belirtilmektedir
(Tufan, 2009). DEHB, etkisi hayat boyunca devam eden ve ihmal
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edildiginde sug¢ isleme egilimini artiran ya da madde bagimlilig: riskleri
tagtyan bir bozukluktur (Tufan ve Yalug, 2009).

Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugunda Beslenme

flag tedavileri, psikoterapiler ve aile egitimleri DEHB tedavisinde
biiyiik 6neme sahiptir. Tedavilerini destekleyen en onemli faktorlerden birisi
de beynin olgunlasmasina katki saglayabilecek 6zel beslenme tipleridir.
Tedaviye ilave olarak verilen besin destek takviyeleri, tedaviye 6nemli katk1
saglamaktadir. Ayrica, DEHB semptomlarinin tedavisinde omega-3
bakimindan zengin fosfolipit molekiilii olan fosfatidilserin kullaniminin
faydali etkisi oldugu tespit edilmistir (Manor ve ark., 2012). Yag asidi olan
fosfatidilserin, deniz iiriinlerinden elde edilen, besinsel amaclh kullanilan ve
ilag grubundan olmayan molekiildiir. Son zamanlarda DEHB tanis1 alan okul
donemindeki ¢ocuklar {lizerinde yapilan arastirmalarda, balik yagina oranla
omega-3 iceren fosfatidilserinin yiiriitiicii fonksiyonlar iistiinde faydali etkisi
oldugu gozlenmistir (Vaisman ve ark., 2008). Ozellikle davranissal,
hiperaktivite, duygusal ve diirtlisel problemler yasayan DEHB tanis1 almig
cocuklarda, bu bulgularda azalma oldugu yoniinde isaretlere rastlanmistir
(Manor ve ark., 2012). Yapilan diger bir arastirmada ise fosfolipitlerin
zihinsel yorgunluga karst direnci artirdigi belirlenmistir (Glade ve Smith,
2015).

Beslenmenin yetiskinlerde DEHB seyri iistiinde etkinligini kapsayan
aragtirmalar, bazi besin ¢esitlerindeki eksikliklerin DEHB belirtilerini
kotiilestirebilecegi, yeterli beslenme planinin ise beyin islevlerini optimum
yapabilecegini belirtmistir. Yapilan caligmalara gére DEHB ile iligkili
belirtileri azaltabilen diyetler, DEHB riskiyle iligkili olmayan olumsuz diyet
etmenlerini sinirlamay1 veya kesmeyi ve DEHB’e karsi koruma yapan
yararli diyet etmenlerini desteklemeyi igermektedir. Olumsuz diyet etmenleri
icin, Onerilen diyet tedavileri; sekeri sinirlayan ve katki maddesi igermeyen,
koruyucu madde icermeyen besinlerin tiiketildigi Feingold Diyeti ve
oligoantijenik olan eleminasyon diyeti uygulanmasini icermektedir (Pelsser,
2011; Millichap ve Yee, 2012). Bununla beraber, olumsuz diyet etmenlerini
sinirlamak veya engellemek karmagik, zaman alici ve genelde kolay
olmamaktadir. DEHB igin Onerilen diyet tedavileri i¢inde ¢oklu doymamis
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yag asitleri (PUFA’lar) ya da omega-3 destekleri, demir ve ¢inko destekleri
gibi mineral ve multivitamin destekleri yer almaktadir. (Zhou ve ark., 2016).

Arastirmalar, baglangicta diisiik ¢inko ve demir seviyelerinin, daha
fazla semptom seviyeleri ile 6zellikle de dikkat kapasitesi ve hiperaktivite
tutumu ile iliskili oldugunu gostermistir. Agirlikli olarak meyve, sebze ve
tam tahil tiiketimiyle karakterize edilen saglikli beslenme modelleri,
hiperaktivite ya da DEHB’e kars1 koruyucu etki saglarken, agirlikli olarak
doymus yag ve rafine seker tiikketimi ile karakterize olan sagliksiz beslenme
modelleri, artan hiperaktivite ya da DEHB riskiyle iliskili bulunmustur (Del-
Ponte ve ark., 2019). Omega 3 ve Omega 6 desteklerinin DEHB
belirtilerinde azalma yaptigina dair sonuglar bulunmaktadir (Richardson ve
Montgomery, 2005). Bunun yani sira bagirsak mikrobiyotasini modiile eden
diyetler DEHB gelisimini ya da belirtilerini etkileyebilmektedir (Thapar ve
ark., 2013).

Diyetler ile gida destekleri DEHB’in izah edilmesinde ve tedavisinde
onemlidir. Yetersiz gida tiiketilmesine bagl ¢esitli gida elemanlarinin serum
seviyelerinin diisiik olma riski bu cocuklarda daha fazladir. Ozellikle
dopaminin ve noradrenalinin iretilmesinde kofaktor gdrevi goren bakir,
¢inko ve demir yetersizliklerinin, bozuklugun etiyolojisi ile ya da bulgulart
ile iliskili olabilecegi tahmin edilmektedir (Kiddie ve ark., 2010).

Serotonerjik ve dopaminerjik yapilarda degisiklige sebebiyet veren
demir eksikligi, santral sinir sistemine etki etmektedir. Beynin normal
iglevlerini yapabilmesi i¢in demir dengesinin korunmasi énemlidir (Chen ve
ark., 2004). Cocuklarda demir eksikligiyle beraber gozlenen davranig
problemleri, bilissel ve motor islevlerindeki eksiklikler; demirin nérolojik ve
davranigsal gelisim icin iistlendigi gorevin Onemini gdzler Oniine
sermektedir. Bu sebeple bu bireylere uygulanan demir desteginin dikkat
eksikligi sorunlarmi azaltabilecegi tahmin edilmektedir (Menegassi ve ark.,
2010).

Proteinlerin, karbonhidratlarin, lipitlerin ve niikleik asitlerin
metabolizmasinda 6nemli bir eser element olarak bilinen ¢inko,
norotransmitter iceriginin yani sira, reseptor etkinligini ve beyin

fonksiyonlarini etkileyebilmektedir. Noral metabolizmada pek ¢ok enzim
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ugruna kofaktdr gorevi flistlenen ¢inko yetersizliginin, beynin normal
islevlerini etkilemesi miimkiindiir (Petty, 2007). Yorbik ve ark., (2004)
tarafindan DEHB tanili 26 erkek c¢ocuk ile DEHB tanisit olmayan 24 erkek
cocuktaki plazma ¢inko seviyelerinin karsilastirildigi arastirmada, DEHB
tanil1 ¢ocuklarin plazma ¢inko seviyelerinin, DEHB tanili olmayan
¢ocuklardan belirgin diizeyde diisiik oldugu belirtilmistir. DEHB ile serum
¢inko diizeyi sonuglarinin karsilastirildigi diger bir aragtirmada ise az ¢inko
diizeyiyle yiiksek DEHB gostergesi arasinda oOnemli bir iligki tespit
edilmigstir (Oner ve ark., 2010). Bunun yaninda Kiddie (2008), tarafindan
DEHB tanihi ¢ocuklarin gida tiiketimlerinin ve kan degerlerinin incelendigi
bir c¢aligmada; cocuklarda diyet ile ¢inkonun ve bakirin alimi yeterince
olmasina ragmen, serumdaki seviyelerinin normal degerlerden 6nemli
Olciide az oldugu belirlenmistir.

Folatin da demir, ¢inko gibi DEHB ile ilgisinin oldugu tahmin
edilmektedir. Zira folat, fetal biiylime ve gelismede birgok 6nemli islevi olan
bir mikro gida maddesi roliindedir. Maternal folat ile ilgili olarak, gebelik
boyunca alman folat miktartyla ¢ocuklarin beyin gelisimleri ve tutumlar
arasindaki iligkiyi belirlemek i¢in arastirma yapilmistir. Arastirmada,
annelerin serum folat seviyeleri ile diyetle ya da takviye sekilde alinan folat
miktarlar1 6l¢iilmistii. Dogumdan sonra g¢ocuklar ortalama olarak 8.75
yasindayken, annelerin ¢ocuklarin davranislarinda inceleme yapmalari
istenmigstir. Sonugta gebelik boyunca annelerin diisiik seviyede folat alimlar
ile bireylerin hiperaktif tutumlar1 arasinda belirgin bir iligki tespit edilmistir
(Schlotz ve ark., 2010). DEHB olan ¢ocuklara omega 3 yag asidi, vitamin ve
mineral destegi uygulamasinin, bozukluk belirtilerini diizelttigi yapilan bazi
arastirmalarda tespit edilmistir (Sinn ve ark., 2008; Schwing, 2009). Oner ve
ark., (2010)’nin yaptig1 aragtirmada, DEHB bulunan 118 bireyin serum
ferritin seviyeleriyle; ailelerinden, &gretmenlerinden elde edilen Conner’s
DEHB endeksi sonuglar1 kiyaslanmistir. Arastirma sonucunda, ailelerden
elde edilen yiiksek hiperaktivite ile bireylerin diisiik seviyeli serum ferritin
degerleri arasinda belirgin iligski tespit edilmistir. Ayrica, Ogretmenlere
uygulanan endeksin, hem toplam hem de hiperaktivite sonuglari ile eritrosit
dagilim genisligi ve erkek cinsiyetle negatif iligkili oldugu tespit edilmistir.
Bu alanda yapilan arastirmadan birinde de 3 gruba ayrilan 6-15 yas
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araligindaki 62 bireyde serum demir seviyeleri incelenmistir. Ik gruba
minimum ii¢ aylik metilfenidat uygulanarak tedavi destegi saglanmis, DEHB
tanist olan bireyler ikinci gruba, ilagla tedavi uygulanmayan DEHB tanisi
almig bireyler ise kontrol grubuna alinmistir. Arastirma sonucunda,
bireylerde, beslenmeyle demir aliminda benzerlik olsa da eritrositlerin
dagilim genisliklerinde farklilik belirlenmistir (Menegassi ve ark., 2010).
Norolojik kokenli gelisimsel hastaliklar, omega 3 basta olmak iizere, ¢oklu
doymamis yag asidi (PUFA) diizeyleriyle iliskilidir. Bu nedenle DEHB,
disleksi ve dispraksi gibi gelisimsel bozukluk sahibi ¢cocuklardaki eksik olan
omega 3 ile PUFA degerlerinin gida destekleriyle yerine konulmasimin,
bozukluk belirtilerinde diizelme saglayacagi tahmin edilmektedir (Sinn ve
ark., 2008). Sinn ve ark., (2008)’nin yaptig1 ¢alismada, onbes haftalik PUFA
destegi saglanan ¢ocuklarda plasebo grubuna gore dikkat eksikligi ile sozciik
bilgisinde 6nemli diizelmeler belirlenmistir. Diger bir arastirmada, yaslar1 6-
10 araliginda olan 347 bireyin DEHB sonuclan ile yag asit yetmezligi
belirtileri arasinda anlamlh iliski tespit edilmistir (Sinn, 2007). Coklu
doymamis yag asitleri, 6zellikle omega 3’iin beslenme ile dengesiz alimi,
serebral membran fosfolipitlerinin yapisin1 da etkileyebilmektedir (Chalon,
2009). Stratejik plan yapma, dikkat ve organize etme becerisi gibi yonetici
iglevlerde dogrudan etkili ¢oklu doymamis yag asitlerinin, beynin frontal
lobundaki dopamin etkinligi ve DEHB ile iliskisi bulunmaktadir (Sinn ve
ark., 2008). Sinn ve ark. (2008) tarafindan DEHB tanili bireylerin biligsel
islevlerine ¢oklu-doymamis yag asidi (PUFA) desteginin etkisini belirlemek
amaciyla bir arastirma yapilmistir. Arastirma, yas araligi 7-12 olan, ge¢mis
iic ayda stimiilan ya da PUFA destegi uygulanmayan, Conner’s DEHB
endeksi 2SD’ye denk ya da iizeri bir degerde bulunan 104 kigide yapilmistir,
Onbes haftalik iki kistmdan meydana gelen arastirmada, katilimcilar rasgele
iic gruba ayrilmustir. Birinci gruba; PUFA destegi, ikinci gruba PUFA ile
multivitamin destegi, ii¢lincii gruba ise plasebo uygulanmustir. ikinci 15
haftalik kisimda ise biitliin gruplara PUFA ile multivitamin destegi
uygulanmistir. Arastirmanin ilk kisminda PUFA destegi uygulanan grupta,
plasebo grubuna gore dikkat eksikliginde énemli bir diizelme oldugu tespit
edilmistir. ikinci grupta da diizelme siirmiistii. Multivitamin desteginin ise

etkili olmadig1 gozlenmistir. Coklu-doymamis yag asidi, dikkat eksikligine
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ilaveten sozciik bilgisinde de belirgin bir diizelme saglamistir (Sinn ve ark.,
2008). Kan sekerinin hizla yiikselmesine yol acan yiiksek glisemik
gostergeye sahip gida tiikketiminin, ¢ocuklarin hiperaktif ve dikkatsiz tavirlar
ile iliskisinin oldugu tahmin edilmektedir (Newmark, 2009). Benton ve ark.,
(2007) tarafindan 6-7 yaslarinda 19 ¢ocuga ayni enerji degerinde yiiksek,
orta ve disiik glisemik gostergeye sahip ti¢ degisik kahvalti uygulanmustir.
Kahvaltidan hemen sonraki ilk saatlerde ¢ocuklarin gosterdikleri tavirlar
izlenmis ve hafiza Ozellikleri oOl¢iilmiistiir. Sonucgta glisemik gdsterge
acisindan yetersiz kahvalti yapanlarm, hafiza ve dikkat dl¢timlerinde daha
cok basar1 sagladiklari tespit edilmistir. Fazla siikroz tiiketen kisilerde suca
egilim ve asosyal tavirlar daha fazla gézlemlenmektedir. Siikrozca zengin
diyet ile beslenen hiperaktif ya da normal ¢ocuklarda, huzursuzlukla yikici
tavirlarin  goriilmesi oraninda artma olmaktadir (Dogruyol, 2006). Bu
hususla iligkili olarak Bussing ve ark., (1998) tarafindan yapilan ¢aligmada,
486 ailenin %44’tniin DEHB’in nedeni olarak sekeri isaret ettikleri
belirlenmistir. Yiyeceklere ilave edilen besin reklendiricilerin, koruyucularin
ve salisilat gibi diisik molekiil agirlikli katki maddelerinin de tavir
bozukluklarina sebep oldugu tahmin edilmektedir (Feingold, 1976). Bu
fikrin meydana ¢ikmasiyla beraber, gocuklarma ila¢ vermek istemeyen
bir¢ok aile tavir bozuklugu olan g¢ocuklarmin beslenmesinde besin katki
Ogelerinden armndirilan yalmizca natiirel gidalann  kapsayan diyetleri
uygulamaya baglamistir (Stevens ve ark., 2011). Feingold, (1976) yaptig1
aragtirmada, Conner’s aile-6gretmen endeksini ¢ocuklara, diyet oncesi ve
sonrasit uygulamis ve tavirlarin1 yorumlamistir. Sonugta hiperaktif olan
¢ocuklarin, 6nemli bdoliimiinde goriilen tavir bozukluklarina besinlerde
bulunan katki 6gelerinin yol acgtigi ve bu 6gelerin diyetten c¢ikarilmasi ile
cocuklarm tavir bozukluklarinin normale donebilecegi vurgulanmistir. Diger
bir arastirmada ise ilag ile Feingold diyet tedavilerini beraber alan DEHB
olan c¢ocuklarin; hiperaktif tavirlarinda hem annelerine hem de
O0gretmenlerine gore olumlu sayilan diizelmeler goézlenmistir (Williams ve
ark., 1978). Harley ve ark., (1978) okul dénemindeki 36 hiperaktivitesi
bulunan birey ile yaptiklar1 ¢alismada aile ve Ogretmenlere uygulanan
Conner’s endeksi sonuglarint yorumlamiglardir. Bu veriler dogrultusunda,
ailedeki giivenilirlikle duyarlilik, 6gretmenlere kiyasla daha az bulunmustur.
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Yalniz tek kaynaktan veri toplamamak gerektigi yapilmis arastirmalardan
birinde belirtilmistir. Ayn1 arastirmada, DEHB incelemesinde bulunulan
cocuklar icin hem 6gretmen hem de aile bireylerinden veriler toplanmistir.
Arastirma sonucunda ailelerdense 6gretmenlerce cocukta daha fazla dikkat
eksikligi ya da hiperaktivite probleminin oldugu ifade edilmistir (Algahtani,
2010). Yiyeceklerin DEHB’ye etkisini inceleyen Pelsser ve ark., (2009) ise
yiyeceklerin DEHB tanili ¢ocuklardaki tesirinin kisisel bazli arastirilmasinin
bozuklugun etkili bigcimde tedavisi i¢in mithim oldugunu vurgulamistir.

Bebeklik periyodundan baslanarak diizgiin beslenmenin ¢ocugun ileri
yasaminda biligsel yeteneklerini ve akademik basarisimi etkiledigi tahmin
edilmektedir (Fanjiang ve Kleinman, 2007). DEHB ve niitrisyonla ilgili
bozukluklarin arasinda onceden diisiiniilenden daha yakin iligkili i¢inde
oldugu tespit edilmistir (Cortese ve ark., 2008). Oktem ve Sonuvar DEHB
dikkat eksikliginin 6nde oldugu tiirde anne siitii alma siirecinin yaklagik 5.5
ay, hiperaktivite-diirtiiselligin 6nde oldugu tiirdeyse yaklasik 1.5 ay olarak
belirtmislerdir. Calismada kontrolii olusturanlarda ise anne siitii siiresi ise
yaklasik 12 ay olarak tespit edilmistir (Oktem ve Sonuvar, 1993). Yorbik ve
arkadaslarinin calismasinda DEHB vakalarinda anne siitii alma siiresi
yaklasik 5.6 ay, kontrollerde ise 9.8 ay oldugu tesbit edilmistir (Yorbik ve
ark., 1998). Grubun baska c¢alismasinda 91 erkek DEHB vakasi
sosyoekonomik diizey, yas, cinsiyet bakimindan incelenmis olup, 50 kontrol
anne siitli alma siireleri bakimindan kiyaslanmistir. Arastirmada DEHB
tanililarda anne siitii alma siiresi yaklasik 7.7 ay, kontrollerde yaklasik 12.3
ay tespit edilmistir DEHB vakalarinin yaklasik anne siitii tliketme
miiddetleri kontrollere kiyasla kisa tespit edilmistir. Arastirmacilar emzirme
stiresiyle sozciik, basari, total zeka kisimlar1 skorlari arasinda pozitif ilgi
oldugunu saptamigtir. Biitlin grupta emzirme siiresi ile DSM-IV Yikici
Davranis Bozukluklari Tarama Olgegi'nden alinan dikkat eksikligi,
hiperaktivite skorlar1 arasinda negatif ilgi tespit etmistir. Arastirmacilar bu
veriyi anne siitiindeki uzun zincirli lipid asitlerinin santral sinir sistemi
gelisiminde sahip oldugu ehemmiyet ile izah etmektedir (Yorbik ve ark.,
2003). DEHB ile emzirilme siiresinin arastirildigi diger bir aragtirmada ise
Sinn (Sinn, 2007) farkli olarak kontrol grubunun emzirilme oraninin %81
oldugunu, DEHB’li grubun ise %45 oldugunu ve bu siirenin belirleyici
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Olciide fazla oldugunu tespit etmistir (Stevens ve ark., 1995). Farkliligin
anne siitlinlin yiiksek coklu doymamis yag asidi igeriginden kaynaklandig:
tahmin edilmistir (Sinn, 2007). Tiirkiye’de yapilan bir arastirmada da
DEHB’li ¢ocuklarin anne siitii alma siiresinin (7.7£7.2 ay) kontrol grubunu
meydana getiren saglikli cocuklardan (12.3+£8.4 ay) belirleyici dlgiide diigiik
oldugu tespit edilmistir (Yorbik ve ark., 2003). Ana siitiiyle alakali yapilmis
caligmalarda, ana siitlinii daha az tiikketen kisilerin biligsel gelisimlerinin daha
yavas oldugu, bu kisilerde psikiyatrik bozukluklarin daha fazla goriildiigi
tespit edilmistir (Tufan ve Yalug, 2009). Yapilan birgok arastirmada DEHB
tanili ¢ocuklarin ana siitii tilketme siirecinin kontrol grubunda yer alan
saglikli cocuklardan daha az oldugu tespit edilmistir (Yorbik ve ark., 2003).
Cocukluk periyodunda ve bulug doneminde DEHB tanili vakkalarda
yiriitillen arastirmalardan birinde, Spencer ve arkadaslar1 (Spencer ve ark.,
1996) DEHB tanili 124 cocuk ve bulugu biiyiime-gelisme bakimindan
izlemislerdir. Arastirmada 6rneklemlerin %89’unda daha evvelden uyarici
nitelikte ilaglar ile tedavi gérme Oykiisiine ragmen, DEHB tanililarda kilo
izleminde bir problem tespit edilememistir. DEHB tanili ¢ocuklarin kontrol
grubuyla kiyaslandiginda kiigiik fakat anlamli sayilabilen boy kisalig1
gosterdigi goriilmils fakat fark buluglarda tespit edilememistir. Varilan veri
sonuglari, DEHB’nun ¢ocuklukla orta bulugda siireksiz biiylime
gecikmeleriyle alakasinin olabilecegi lakin bu farkin ge¢ bulugda ortadan
kalktig1 savi ile izah edilmistir. DEHB ile obezite basta olmak {izere yeme
bozukluklariyla alakasi ise son zamanlarda gittikce daha fazla merak
edilmistir (Cortese, 2008) Obez rahatsizliginda tedavi miiracaatinda
bulunanlarda DEHB’nun daha yaygm gozlendigi belirtilmistir (Cortese,
2008). Bilhassa kadin DEHB olan bireylerde yemeyle ilgili bozukluklara
daha fazla karsilasmak miimkiindiir (Nazar ve ark., 2008). Bu ilgi,
DEHB’nun yeme tavirlarini etkileyip obeziteye sebebiyet vermesi, tika basa
yeme tavirlarina diirtiisellik etkisi ile hipokretin/oreksin ya da dopaminerjik
mekanizma problemleriyle izah edilmeye calisilmistir (Cortese ve ark.,
2008; Nazar ve ark., 2008).

SONUC

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu bulgular okulda, ailede ve
sosyal iligkilerde olumsuzluklara yol ag¢maktadir. Bu g¢ocuklarin erken
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tanilanmasi ve tedavilerinin yapilmasi bulgulari kroniklesmeden diizeltmede
onemlidir. Bozukluk tedavi edilmedigi siirece ¢ok dnemli problemlere sebep
olabilmektedir. Bozuklugun ©6nemi yalnizca kisisel boyutuyla degil
toplumsal boyutuyla da degerlendirilmelidir. Dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugu tanis1 konan ¢ocuklarda yiyeceklerin etkisini bireysel arastirilmak
gerekmektedir. Bozuklugun daha etkili bigimde tedavi edilmesi i¢in bu
onem arz etmektedir. Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu tanisi konan
cocuklarm tedavisinde ilaglar ve/veya psikososyal tedavi segeneklerinin
yaninda, c¢ocuklarin beslenme durumlari, aligkanliklart da belirlenmelidir.
Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu ile besin maddesi arasindaki ilginin,
daha genis capli ve uzun periyotlu calismalarla desteklenmesi gerekmektedir.
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GIRIS

Otizm Spektrum Bozuklugu (OSB), sosyal iletisimde gii¢liik ¢ekme,
tekrarlayict davraniglar sergileme ve kisith becerilerle kendini gosteren
norogelisimsel bir farklilik olarak ifade edilebilir (Raj ve ark., 2020). OSB,
sosyal etkilesimlerde sbdzel olmayan iletisimle ilgili tavirlarda, sosyal
karsiliklarda, sosyal iletisimlerde ve sosyal etkilesimlerde eksiklikleri igeren,
¢ok yonlii hususlara karsi yetersizlik ile iliskileri gelistirmede, korumada ve
anlamada kalic1 eksikliklerle kendini gdsteren bir spektrum bozuklugu
bi¢iminde ifade edilebilir (American Psychiatric Association, 2013).
OSB’nin bulgular1 ¢ogunlukla bireyde ii¢ yasindan once ortaya ¢gikmakta
olup, biitiin hayat siiresince stirmektedir (Chen ve ark., 2015). OSB siklig1 ile
iligkili son degerlendirmeler her 88 ¢ocugun 1’inin OSB’li olmasi ve erkek
cocuklarda kiz ¢ocuklarina kiyasla yaklasik olarak 5 kat daha yiiksek oranda
goriilmesidir (Ranjan ve Nasser, 2015). Anne ve babanmn yasmin ileri
olmasinin OSB’nin sikligimi artirdig1 bildirilmistir (Gardener ve ark., 2009).
Bozuklugun patogenezi net olarak bilinmemesine ragmen, etiyolojisinde
genetik ve cevresel pek ¢ok etmenin iliskisi oldugu ve genetik etmenlerin
daha da 6n planda oldugu diisiiniilmektedir (Saglik Bakanligi Halk Saglig
Genel Mudirliigi, 2019). Genetik ve redoks metabolizmasinin, folat
metabolizmasmin, mitokondrial metabolizmanin bozulmas1 gibi baz
metabolik hastaliklar OSB’nin gelismesine yatkinlik olusturabilmektedir
(Frye ve James, 2014). OSB’nin gittikce artan sikligi, yalnizca genetik
etmenlerle izah edilememekte, cevresel etmenlerin de bozuklugun meydana
gelmesinde etkisinin oldugu ifade edilmektedir. Dahasi mitokondriyal
bozukluklar, maternal yas, hamilelik periyodunda olusan enfeksiyonlar da
OSB’nin meydana gelmesinde etkin rol oynadigi diisiiniilen etmenler
arasindadir. Ancak, bozuklugun etiyolojisinde yer alan genetik ya da
cevresel mekanizmalar net sekilde agiklanamamistir. OSB’nin gelisiminde
rol aldig1 diigiiniilen gevresel etmenler arasinda tiitiin tirtinleri, alkol tiriinleri,
pestisitler, endokrin bozukluklar, hava kirlilikleri, agir olan metaller ve gida
ogeleri yer almaktadir (Fujiwara ve ark., 2016). Ayrica ¢evresel faktorler
arasinda, viriislerin, radyasyona maruz kalmanin ve ilag kullanimimin da
oldugu belirtilebilir (Ozeren, 2013). Cevresel etmenler denildiginde basta

tiikketilen gidalar akla gelmektedir. OSB ile beslenmenin arasinda iki yonlii
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iligki bulunmaktadir. Bir taraftan otizmin sebebi olarak tiiketilen gidalar
tartigthr iken, Obiir taraftan ise tiiketilen gidalar ile otizmin kliniginde
degisiklikler meydana gelebilecegi disiiniilmektedir. Gidalar, beyin
gelisimine olumsuz etki ederek otizm davranislarinin gelismesine yol
acabilmektedir (Kessick, 2009). Otizmli ¢ocuklarda beslenme sorunlari
olduk¢a sik gozlenmektedir (Herbert ve Buckley, 2013; Tuohy ve ark.,
2015). Otizmli ¢ocuklarda, yiliksek gida segiciligi, ritiiel olan yeme tutumlart,
gida reddi, gidalardan tiksinme, yeme giicliikleri de normal gelisim gosteren
cocuklara nazaran daha yaygin goriilmektedir (Williams ve ark., 2000). Son
zamanlarda yapilan birgok arastirma beslenme sorunlarmin, otizmli
cocuklarda oldukc¢a sik oldugunu gozler dniine sermistir. Cogunlukla belli
bir gidaya veya gida grubuna karsi secicilik, duyarlilik ve giday1 reddetme
seklinde meydana gelen bu sorunlar yetersiz gida maddesi alimiyla, yeme
davranis  bozukluklar1  arasinda  birgok  beslenme  problemiyle
neticelenmektedir (Berding ve Donovan, 2016). Laboratuvar analizleri,
otizmli ¢ocuklarda farkli vitamin ve mineraller, esansiyel yag asidi ve amino
asitlerin onemli Sl¢lide azaldigini gostermektedir. OSB’nin tedavisinde en
yaygin yaklasim modelleri davranigsal, egitimsel ve farmakolojik
miidahaleleri kapsamaktadir. Otizmli kisilerde gida aliminin diizeltilmesinin
saglk, davranig ve beyin islevleri istiinde olumlu etki saglayacagi
distintilmektedir (Kaluzna-Czaplinska ve Jozwik-Pruska, 2016). Yapilan bir
aragtirmada, otizmi olan c¢ocuklarin, normal gelisim gosteren g¢ocuklara
kiyasla daha fazla gida reddi yaptigi ve yiiksek gida segimi nedeniyle
beslenme yetersizlikleri gelistigi  belirlenmistir. Anormal beslenme
aligkanliklar1, gida 6gelerine duyarlilik ve gida tiikketiminde segicilik, otizmli
kisilerde yaygin goriilen beslenme ile iligkili problemler olup, gida
seciciligine gidanin tiirii, dokusu, kokusu, tadi, rengi sebep olmaktadir
(Herbert ve Buckley, 2013; Tuohy ve ark.,, 2015). Yemegi se¢me
davranislari, biiyiime periyodundaki otizmli ¢ocuklarda gelisme geriliklerine
yol acarak siiregen problemlere sebep olabilir (Gokge Unal, 2016). Otizmli
¢ocuklar, genellikle ayni gidalan tiiketmeyi tercih etmekte olup, yeni
gidalarla tanigtiklarinda hir¢in tavirlar gostermektedir (Barnhill ve ark.,
2017). Gida segiciligine oral alimdaki duyarliligin yol acabilecegi tahmin
edilmektedir (Berding ve Donovan, 2016).
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1. Otizm Spektrum Bozuklugunda Beslenme Yaklasimlari

Otizm spektrum bozuklugu ve beslenme arasindaki iligki ile ilgili
yeni bir yaklagim gelistirilmis olup, beslenmenin otizmin etiyolojisinde rol
alabilecegi ve otizmde dogru beslenmenin gikayetleri azaltarak tedavide
etkili olabilecegi gosterilmistir (Cekici ve Sanlier, 2017).

1.1.Glutensiz ve Kazeinsiz Diyet

Beslenmede 6nemli bir yere sahip olan tahil ve iiriinleri baz1 hastalik
durumlarinda yasaklanabilir. Colyak, tahil kaynakli rahatsizliklardan biridir.
Bagirsakta bugday, cavdar, arpa ve bazen de yulaf mamullerinin yenmesi
sonucunda meydana gelmektedir (Tiirksoy ve Ozkaya, 2006). Célyak
hastaliginda tek tedavi yontemi niteligindeki glutensiz diyet otizmli kisilerde
de uygulanabilmektedir. Siitteki kazein sebebiyle biitiin siit ve siit
iirinlerinin (peynir, yogurt, ayran vb) otizmli bireylerin beslenmesinden
cikarilmasinin yararl olabilecegi diistintilmektedir (Pennesi ve Klein, 2012).
Otizm bozuklugu i¢in en ¢ok uygulanan ve en etkili olan beslenme tedavi
tipi glutensiz-kazeinsiz beslenme olup, bu beslenme tipi, arpa, yulaf ve
cavdar bulunan gluten ile siit ve siit 6gelerinde bulunan kazeinin diyetten
tiimilyle uzaklastirilmasi esasma dayanmaktadir (Neggers, 2011). Otizmli
cocuklarin ebeveynleri tarafindan bagvurulan ve yaygin bir uygulama olan
glutensiz-kazeinsiz beslenme, birbiriyle ortiisen dort biyolojik teoriye
dayandirilmaktadir. Bu teorilerin ilki opioidin fazla olmasi, ikincisi peptidaz
aktivitesinin azalmasi, li¢iinciisii bagisiklik sisteminde sorunlar olmasi veya
otoimmiinite olmasi, sonuncusu ise gastrointestinal bozukluklarin olmasidir
(Sismanlar ve ark., 2010). Otizmi olan ¢ocuklarin bagirsak florasinda
bozulma olmasi, permeabilitesinde artma olmasi; bu sebeple besinlerle
alinan glutenin ve kazein proteinlerinin metabolize olmadan kana karigsmasi
ile kazeomorfine ve gliiteomorfine doniistiigii goriilmiistiir. Morfinin gliiteo
ya da kazeo boliimiiniin gastrointestinal sistemde semptomlara yol actig1
fikri yaygindir (Keskin ve Alkig, 2001). Otizm bozuklugunun, glutende ve
kazeinde bulunan ekzorfin emilimiyle yakin iliskili olabilecegi beyan
edilmektedir. Gluten ile kazein proteinleri sindirim sirasinda opioid
peptidlerine parcalanmaktadir (Elder ve ark., 2006). Panksepp tarafindan
1979 senesinde one siiriilen “Opioid Excess Theory”, otizmi olan ¢ocuklarda
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goriilen norolojik bozukluklarin altinda bulunan nedenin, endojen beyin
opioid mekanizmasinda fazla artig olmas1 ve sira dist olan aktivitenin olmasi
esasina dayanir (Panksepp, 1979). Bu peptidlerin ge¢ yikimi ve
bagirsaklarda fazla birikimi sebebiyle bagirsak gecirgenliginde artma ve
“sizdiran bagirsak sendromu” tablosu gelismekte olup, peptidler kan
sirkiilasyonuna karismaktadir (D'Eufemia ve ark., 1996). Kan beyin
bariyerinden gegen opioid peptidler, dogrudan santral sinir sistemine etki
etmektedir (Shattock ve Whiteley, 2002). Glutensiz ve kazeinsiz diyetle
beslenen otizmli kisilerde; opioiddeki artis, pepdidaz aktivitesindeki
bozukluk, gastrointestinal sistemdeki bozukluk gibi saglik problemlerinde
diizelmeler oldugu agiklanmistir (Christison ve Ivany, 2006). Calismalarda,
glutensiz ve kazeinsiz diyetin, motor yetenekler ve konusma becerisinde
iyilesme, dikkat ve odaklanmada artma, kendisine ve bagkalarina agresif
tavirlarda azalma, takintili tavirlarda ve hiperaktivitenin diizelmesinde
yardimci oldugu ifade edilmistir (Hsu ve ark., 2009; Ghalichi ve ark., 2016).
Otizmde yasanilan esas sorunlardan birinin gastrointestinal sistem
rahatsizliklart oldugu bilindiginden, glutensiz ve kazeinsiz bir diyetin
mikrobiyota iizerinde yararli etkilerinden oOtiiri bu diyeti otizmde
kullanmanin faydali oldugunu savunan birden ¢ok arastirma bulunmaktadir
(Ghalichi ve ark., 2016). Knivsberg ve arkadaslari tarafindan, otizmli 20
cocukla yapilan bir ¢aligmanin sonucunda, ¢ocuklarin bir yillik glutensiz-
kazeinsiz beslenme uygulamasiyla iletisimsel becerilerinde, dil ve motor
fonksiyonlarinda, sosyal etkilesimlerinde ve 6grenme isteklerinde gelismeler
oldugu gozlenmistir (Knivsberg ve ark., 2002). Otizmde goriilen basmakalip
ve ritiiel tavirlar, perseverasyon, hiperaktivite, konusma ve dil gecikmeleri
ve gariplikler gibi baz1 semptomlarin gluten ve kazein kapsayan besinlerin
yikilmasiyla olusan opioid peptitlerin sonucunda meydana gelebilecegi
distiniilmektedir (Elder, 2008).

Gegirgen bagirsak sendromu da baska bir potansiyel mekanizmadir
(Kraneveld ve ark.,, 2016). Sizintih barsak sendromu seklinde de
tanimlanabilen artan bagirsak gecirgenlik durumu, endojen opiat sistemi ile
sinir sisteminde norotransmisyona etki ederek, bu peptitlerin bagirsak
membranindan, kan dolasimindan, kan beyin bariyerinden gegmesine

miisaade etmektedir. Opioidlerin fazla artmasinin, otizmde meydana gelen
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davraniglara sebep oldugu ve bu Ogelerin beslenmede azaltilmasina bagl
otistik tavirlarda diizelmeler oldugu diisiiniilmektedir (Marcason, 2009).
Gecirgen bagirsak sendromu durumunda, mikrobiyotanin degisimiyle
bagirsagin epitel duvarinda mikro tahribat olugmakta olup, intestinal
permeabilitenin fazlalasmasiyla mikroorganizmalarin iirettigi tehlikeli 6geler
de sistemik dolasima katilmaktadir. Dolayist ile gluten, kazein ve bu
maddelerin metabolitlerinin kan dolasimina ve santral sinir sistemine daha
¢ok gegcmesine sebep olmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda, otizmli ¢ocuklarda
anormal intestinal permeabilitenin, daha biiylik peptitlerin emilimine sebep
oldugu ve gluten, kazein gibi proteinlerin tiimiiyle parcalanmadigi
belirtilmistir. Bu sekilde meydana gelen metabolik bozuklugun, otizm
semptomlarinin ortaya ¢ikmasina sebep olabilecegi ifade edilmektedir
(Piwowarczyk ve ark., 2018). Kazeinsiz ve glutensiz beslenmenin otizmli
¢ocuk davranislarinda etkileri yapilan bazi c¢aligmalarda gdzlemlenmistir.
2012 yilinda yapilan bir calismada, 293 otizmli ¢ocuk birey arastirmaya
alinmig ve arastirmaya dahil edilen 223 bireye tlimilyle kazeinsiz ve
glutensiz olan beslenme uygulanirken, 70 bireye ise kismen diyet
uygulamasi yapilmistir. Uygulanan diyetin sonrasinda gluten ve kazeini
timilyle engellenen bireylerin kismen smirlanan bireylere kiyasla
gastrointestinal sistem semptomlarinda, gida alerjilerinde ve besine Kkarsi
gelisen hassasiyette azalma ile birlikte, psikolojik ve sosyal tavirlarinda
iyilesmelerin meydana geldigi tespit edilmistir (Pennesi ve Klein, 2012).
Harris ve Card tarafindan yapilan calismada da glutensiz ve kazeinsiz
diyetteki biitlin ¢ocuklarin gastrointestinal sistem semptomlarinda ve
tavirlarinda diizelme oldugu tespit edilmistir (Harris ve Card, 2012). Ancak,
bu diyetin uzun siire uygulanmasinin, bagisiklik sistemini zayiflatabilecegi
ve alerjenlere hassas duruma getirebilecegi vurgulanmistir. Dahasi kazeinsiz
diyette  kalsiyum  bakimindan  zengin  igerikli  siit = &gelerinin
kullanilmamasindan kaynaklanan =~ bedende kalsiyum eksikligi
gelisebilmektedir. Bu sebeple glutensiz ve kazeinsiz diyette vitamin ve
mineral destegi yapma yan etkileri azaltabilmektedir (Atladéttir ve ark.,
2012). Sonugta, glutensiz ve kazeinsiz diyetin, otizmli kisiler i¢in potansiyel
faydali oldugu onerilirken, ¢ift kor plasebo kontrollii bir arastirmada otizmli
cocuklarda glutensiz ve kazeinsiz diyetin sonuglari test edilmis olup
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fizyolojik fonksiyonellik, davranis problemleri veya otizm semptomlar
istlinde olumlu etki goézlenmistir. Glutensiz-kazeinsiz diyetle otizm
arasindaki iliskinin belirlenebilmesi i¢in daha ¢ok randomize kontrollii
calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir (Hyman ve ark., 2016).

1.2. Ketojenik Diyet

Otizm spektrum bozuklugu ile epilepsi arasindaki iligki, karmagik
gorlilmesine ragmen, otizmli kisiler, normal gelisim gdsteren kisilere oranla
3 ile 22 kat daha fazla epilepsiye egilimlidir. Ayrica, otizmi olan kisiler, %
25 olasilikla yagsamlarmin bir periyodunda klinik nobetler gecirebilmektedir
(Frye ve ark., 2011). Epileptik nobetlerin sayilarini ve siddetlerini diisiirmek
amaciyla terapotik etkili bir metot olarak belirtilen ketojenik diyetin, zihin
ile ilgili davramiglarda ve hiperaktivitede yararli sonuglar verdigi
gozlemlenmistir. Ketojenik diyette; yiiksek yag, biiylime ve gelisme igin
yeten protein ve metabolik gereksinimler igin yetersiz karbonhidrat igerigi
mevcuttur. Bu sebeple bedenin ilk enerji kokeni olarak yaglar1 kullandig
beslenme uygulamasidir. Ketojenik diyette lipit kaynakli enerjinin, lipit
disindakilerden gelen enerjiye orant 4:1 seklindedir. Genellikle ketojenik
diyetteki enerjinin makro gida Ogelerinden karsilanma orani %80 yaglar,
%15 proteinler ve %5 karbonhidratlar seklindedir. Ketojenik diyetle birlikte
insiilin ve leptin diizeylerinde degisiklikler, serum glikozunda azalma, serum
keton diizeyinde ve mitokondriyal islevlerde artma olmaktadir. Keton
cisimciklerinin enerji kokeni olarak kullanilmasi otizmde, metabolik
bozukluklar1 ve goriilen semptomlart azalttigi belirtilmistir (Napoli ve ark.,
2014). Otizmli farelerde yapilan arastirmalarda, ketojenik diyet uygulanan
farelerin sosyal tavirlarinda ve 6grenme yeteneklerinde diizelmelerin oldugu
gbzlemlenmigtir (Castro ve ark., 2017; Ruskin ve ark, 2013). Uzun zincirli
trigliserit diyeti seklinde tanimlanan klasik ketojenik diyette, enerjinin bityiik
bir boliimiinii yag olusturmakta olup, boylelikle beden, yagi enerji kaynagi
icin sarf etmeye zorlanmaktadir. Giinliik ihtiyacin minimum bdoliimiinii
proteinler olusturmakta ve karbonhidratlar 6nemli derecede kisitlanmaktadir
(Neggers, 2011). Ketojenik diyetin otizm tizerine etkileriyle iliskili yapilmis
ilk aragtirmaya, yas araligi 4-10 arasinda degisen otistik davraniglar
sergileyen gocuklar dahil edilmistir. Alt1 ay siiresince 30 ¢ocuga, 4 hafta
araliklarla ketojenik diyetin modifiye edilen sekli olan John Radcliffe diyeti
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ve iki hafta normal kontrol diyeti uygulanmistir. Katiimcilarm %76,6’s1
ketojenik diyete uyum saglamis olup, diyetin miidahalesinden 6nce ve sonra
Cocukluk Cag1 Otizmi Degerlendirme Olgegini (CARS) tamamlamistir.
Caligma sonucunda Radcliffe diyeti uygulanan 18 katilimec1 g¢ocuktan
10'unda iyilesmeler oldugu gozlenmistir. Ancak ketojenik diyetin yan
etkileri de vardir (Evangeliou ve ark., 2003). Ketojenjik diyet protein,
karbonhidrat ve diger gida Ogelerini kisithh miktarda kapsamasi sebebiyle
biliylimeyi olumsuz etkilemekte olup, agirlik kaybma yol acabilmektedir.
Otizmli kisilerde yeme sorunlarinin olmasi ve diisiik beden agirligina sahip
olmaya egilimleri sebepleriyle otizmde ketojenik diyet uygulamasi
diistindiiriicii olmaktadir (Napoli ve ark., 2014). Ketojenik diyetin, otizmde
glivenli bir tedavi sekli olduguna iliskin kanita dayandirilacak bir ¢ikarimda
heniiz bulunulamamaktadir.

1.3. Ozel Karbonhidrat Diyeti

Ozel karbonhidrat diyetinde, basit ve kompleks karbonhidrat
malabsorbsiyonu disiiniilmekte olup, bu sebeple diyetteki kompleks olan
karbonhidratlar sinirlandirilirken, basit olan karbonhidratlar ise tiimiiyle
¢ikarilmaktadir. Bu diyetin, ¢olyak hastaligi, irritable barsak sendromu ve
otizm gibi rahatsizliklarda yararli bir etkisi oldugu fikri yaygindir (Cohen ve
ark., 2014).

1.4. Candida Diyeti

Maya benzeri bir mantar olan, Candida albicans, Ozellikle de
bagisikligi baskilanan kisilerde enfeksiyonlara sebep olabilmektedir
(Katuzna-Czaplinska ve Jozwik-Pruska, 2016). Bedendeki Candida albicans
sayisinda artma oldukga, sosyal yalnizlik ile dil becerilerindeki yetersizlikler
gibi otizm belirtilerinde artma belirtilmistir (Adams ve Conn, 1997).
Candida albicans’taki asir1 artig, otizmli ¢ocuklarda gbzlenen konsantrasyon
bozukluguyla, saldirganlikla ve hiperaktif davranig problemleri ile
iligkilendirilmis olmakla birlikte; bas agrisi, mide problemleri, gaz sancisi,
yorgunluk ve depresyon ile de iliskilendirilebilmektedir. Antifungal etkisi
olan ilaglarin alim1 ve probiyotik etkisi olan gida destekleri ve seker orani
diisik beslenmeler koruyucu amagh uygulanabilmektedir (Katuzna-
Czaplinska ve Jozwik-Pruska, 2016). Candida Diyeti, candida fazla
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biliylimesini engellemek ve bagirsak sihhatini desteklemek, asit ve baz
dengesini saglamak amaciyla diisiik asit saglayan gidalarla, diisiik seker ve
nisasta iceren ya da hi¢ seker icermeyen kolay sindirilebilen gidalari,
fermente gidalar1 ve diger kati beslenme tavsiyelerini kapsamaktadir.
Candida Diyeti, ¢ig lahana tursusu, diger kiiltiirlenmis sebze, hayvansal
olmayan siit ile yapilmis yogurt, kefir gibi pek ¢ok fermentasyonlu gidalari
kapsamaktadir. Glutensiz olmasmin yaninda, Candida Diyetinde, soya,
piring ve musir bulunmaz. Diyet yalnizca dari, kepekli bugday, kinoa ve
diizgilin 1slatilan amarant gibi baz1 gidalarin tiikketilmesine izin vermektedir
(Matthews, 2013). Bu beslenme sekli ile disbiyozis azalmakta olup,
bagirsagin floras1 diizenlenmektedir (Matthews, 2020). Bu beslenme
Candida albicans gelismesini durdurmayi1 ve bagirsakta saglikli bir alan
meydana getirmeyi amaglamaktadir (Adams ve Conn, 1997).

1.5. Elimine Alerji Diyetleri

Otizmi olan ¢ocuklarin birgogunda, sindirim ve bagisiklik
sistemlerindeki anormallik sebepleriyle gida hassasiyeti vardir. Sindirime
ugramayan karbonhidratlar ve aminoasitler bagirsakta faydali olan
bakterilerin bu maddelere reaksiyon gostermesine neden olmaktadir (Adams,
2013). Bu sebeple cocugun herhangi bir gida alerjisi veya intoleransi oldugu
g6z onlinde bulunduruluyorsa, gerekli olan testler yapilarak problemin tespit
edilmesi Onerilmekte veya siiphe duyulan gidanin iki haftalik diyetten
cikartilmast ve ayni gidanin diyete tekrardan eklenerek alerjik olan
semptomlarin  olusup olusmadigmin  gozlemlenmesi  gerekmektedir
(Strickland ve Mccloskey, 2009). Beslenmeden alerjen gidalarin
cikartilmasi, bazi cocuklarda gastrointestinal sistemde ve davraniglarda,
dikkatte deger iyilesmeler saglamaktadir (Adams, 2013).  Diyetten
c¢ikarilmas1 uygun gidalar igerisinde bugday, yumurta, siit, yerfistigi, findik,
soya, balik ve kabuklu olan deniz mahsulleri yer almaktadir (Strickland, ve
Mccloskey, 2009).

2. Besin Ogesi Takviyeleri

Otizme sahip c¢ocuklarda kroniklesen ishalin, kabizligin ve
gastrointestinal inflamasyonun olmasi ve smirli sayida besinlerin tercih
edilmesi sebebiyle yeteri kadar beslenemeyecekleri tahmininden yola
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cikilarak, yetersizlik belirlenen gida maddesinin supleman bigimde alinmasi
tavsiye edilmektedir (Adams ve Holloway, 2004).

2.1. Vitamin ve Mineral Takviyeleri

Otizmli  ¢ocuklarin  bagirsaklarindaki fazla gegirgenlik ve
beslenmelerindeki fazla segicilik sonucunda, bir¢ok vitamin ve mineralin
eksikligi gozlenmistir (Kaluzna-Czaplinska ve ark., 2011). Otizmli
bireylerde vitamin ve mineral diizeylerinin diisik oldugu ¢esitli
aragtirmalarca tespit edilmistir (Xia ve ark., 2010; Bener ve ark., 2014). Bu
diisiikligiin kroniklesen ishal, konstipasyon, gastrointestinal sikayetler ya da
beslenme kisitlamalar1 gibi sebeplerden meydana geldigi ve immiin sistemle
baglantili olabilecegi tahmin edilmektedir (Kawicka ve Regulska-llow,
2013). Dahast otizmli ¢ocuklarda birden fazla metabolik siireg, hiicresel
metilasyon ve glutatyon aracili antioksidan savunmasinda eksiklik oldugu
tespit edilmistir. Bu sebeple metionin transmetillasyon ve transsiilfiirasyon
metabolizmasinda 6neme sahip olan bir kofaktor islevi olan vitamin B12’nin
metilasyon ile antioksidan kapasiteyi artirabilecegi diistiniilmektedir
(Hendren ve ark., 2016). Otizmde gozlenen oksidatif stresteki artig, C ve E
vitaminleri gibi antioksidan &zellikteki vitaminlerin tedavide kullanimimi da
yaygin hale getirmistir (Mazlum, 2012). Yapilan bir aragtirmada yas araligi
3-8 arasinda degisen 20 otizmli ¢ocukta {i¢ ay siireyle verilen vitamin C ve
vitamin Bs desteginin, otizmli ¢ocuklarin uyku sorunlarinda ve
gastrointestinal problemlerinde iyilesme sagladigi gozlenmistir (Adams ve
Holloway, 2004). Otizmli bireylerde yetersiz beslenmeden kaynakli vitamin
ve mineral eksiklikleri goriilebilmektedir. Ayrica, otizmin belirtilerini
engellemek igin uygulanan beslenme tedavileri, (gluten icermeyen diyet,
kazein icermeyen diyet gibi) vitamin ve mineral eksikligine sebep
olabilmektedir. Vitaminlerin, minerallerin ve yag asitlerinin eksiklikleri
otizmli ¢ocuklarda yaygin gozlenmektedir. Siklikla otizmli kisilerde
pantotenik asitin, biyotinin, folatin, vitamin Bio’nin, vitamin D’nin ve
vitamin E’nin kan, serum ve plazmadaki diizeyleri diisiiktiir (Peretti ve ark.,
2018). Otizmli kisilerde vitamin Bia, ¢inko ve demir yetersizliklerine hem
yemek segicilikleri hem de diyet uygulamalarinin sebep oldugu
belirtilmektedir (Al-Farsi ve ark., 2013; Graf-Myles ve ark., 2013). Metionin

sentaz enzimi i¢in onemli olan B, ve folat beynin gelisimi ve islevlerinde
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kritik 6neme sahiptir. Al-Farsi ve arkadaglar1 tarafindan yapilan calisma,
otizmli ¢ocuklarin, normal gelisim gosteren kontrol grubundaki ¢ocuklara
kiyasla serum Bi, ve folat diizeylerinin daha diisiikk oldugunu gdstermistir
(Al-Farsi ve ark., 2013). Otizmde beslenme uygulama tedavilerinin, bozuk
glutatyon metabolizmasinin iistiinde diizeltici yarar1 bulunmaktadir (Geier ve
ark., 2008; James ve ark., 2009). Glutatyon ve metilasyon mekanizmasi
anormal olan otizmli ¢ocuklara {i¢ ay siiresince folik asit takviyesi uygulanan
bir aragtirmada tedavinin sonunda glutatyon redoks metabolizmasinda
iyilesme oldugu ve bu durumun da giinliik hayattaki beceriler iistiinde pozitif
etki olusturdugu bildirilmistir (James ve ark., 2009).

Arastirmalarda otizmli kisilerde vitamin D eksikligi gozlendigi
belirtilmistir. Yaslart 3-10 arasinda olan 109 otizmli ¢ocuk ile yapilan
caligmada, c¢ocuklara dort ay boyunca diizenli 300 ITU Ds/ kg/ giin
uygulanmigtir. Gastrointestinal sistem sikayetleri, hiperaktivite, sosyal
tavirlar ve konusma bozuklugu gibi belirtilerde vitamin D3 verilmesinde
sonra yar1 yartya azalmalar tespit edilmistir (Saad ve ark., 2018). Benzer
sonuglar yapilmig baska caligmalarda da belirlenmistir (Patrick ve Ames,
2014; Saad ve ark., 2018). Ustelik vitamin D destegiyle serotonin diizeyinde
artisin da otizm belirtilerini azalttig1 belirtilmistir (Patrick ve Ames, 2014).
Vitamin, mineral takviyelerinin otizmdeki etkisinin incelendigi bir
arastirmada; otizmli ¢ocuklara iki ay boyunca diizenli olarak vitamin ve
mineral takviyesi uygulanmasi sonucu, otizmli cocuklarin vitamin ve
mineral takviyelerini iyi sekilde tolere edebildikleri ve pek ¢ok biyokimyasal
degerin normale yakin ya da normal oldugu belirtilmistir (Adams ve ark.,
2011). Ayrica, vitamin, mineral desteginin hiperaktivitede, 6fke ndbetinin
kontroliinde ve konugsma yeteneklerinde yararl etki yaptigi belirlenmistir
(Adams ve Holloway, 2004; Adams ve ark., 2011). Otizmli ¢ocuklarin
sergiledigi se¢ici yeme tavirlari, pek ¢ok vitamin ve mineral eksikliginin
meydana gelmesine sebebiyet vermektedir (Best Supplements and Vitamins
for Autism, 2021). Diyet takviye iiriinleri; genel beslenme durumunun
iyilesmesiyle beraber beyin islevlerinin ve 6grenmenin gelismesinde énemli
rol istlenmektedir (Adams ve ark., 2018) Otizmli ¢ocuklarda vitamin ve
mineral alimlari, vitamin ve mineral eksikliklerini gidermenin yani sira,

uykuyla ilgili problemlerin ve sindirimle ilgili bozukluklarin giderilmesi igin
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de etkili olabilmektedir (Best Supplements and Vitamins for Autism, 2021).
Otizmli g¢ocuklarn diyet takviye mamullerini tiiketmeye bagl, diisiinme
becerilerinde ve problem ¢ozme yeteneginde gelismeler ve sosyal
etkilesimlerinde artis olmustur (Adams ve ark., 2018). Otizmi olan
¢ocuklarda D vitamini destegi ile otizm belirtilerinde azalma goriilmiistiir
(Song ve ark., 2020). Otizmi olan 141 ¢ocuk ile yapilan bagka bir caligmaya
gore ise ili¢ aylik siire zarfinda uygulanan vitamin ve mineral takviyesi
sonucunda, oksidatif stres belirteglerinin azaldigi gozlenmistir (Adams ve
ark., 2011). Dahasi hiperaktivite seviyelerinde, dil yetilerinde ve ofke
nobetlerinde iyilesmeler gozlenmistir (Adams ve ark., 2011). Mazahery ve
arkadaglariin yaptig1 arastirmaya gore otizmli gocuklara bir sene siiresince
D vitamini, omega-3 ya da her iki mamul birlikte takviye olarak verilmis
olup, bir senenin sonucunda bu 3 grupta da otizm skorlarinda diizelme
goriilmiis ve agir otizm oraninda azalma gozlenmistir (Mazahery ve ark.,
2019). Otizmli ¢ocuklarm kanlarinda, saglarinda ve diger dokularinda
bulunan mineral yetmezlikleri; ¢inko, magnezyum ve selenyum olup,
vitamin yetmezlikleri ise B kompleks vitaminleri, A, D ve E vitaminleri ile
karnitin seklinde siralanabilir (Fujiwara, 2016). Ek olarak hamilelik
periyodunda gortlebilen folik asit ve vitamin D yetmezliginin, otizm
acisindan bir risk faktorii oldugu da ifade edilmistir. Yapilan bir aragtirmada,
agizdan vitamin Bg ve magnezyum takviyelerinin, 1-10 yas arasi otizmli
cocuklarda sosyal etkilesimi, iletigimi, basmakalip kisitli davranislarla
birlikte, anormal ve gecikmis fonksiyonelligi diizeltebilecegi belirtilmistir
(Mousain-Bosc ve ark.,, 2006). Diyet takviyelerinin, ozellikle de
multivitamin ve mineral desteginin otizmli g¢ocuklarin  %56’sinda
kullanildig1 belirtilmistir (Stewart ve ark., 2015).

Plazmada ¢inko ve bakir diizeyi farkliliklarinin, otizmli bireylerin
bircogunda gozlenen fazla hareketlilik, diirtiisellik, konsantrasyon zorluklari
icin birer sebep teskil edebilecegi diisliniilmiistiir (Yorbik ve ark., 2004a).
Yorbik ve arkadaglarinin (Yorbik ve ark., 2004b) 2004 yilinda yaptigi
galismanin sonucunda, otizmli ¢ocuklarin plazmasinda, eritrosit ¢inko
seviyelerinin ¢aligmadaki saglikli olan g¢ocuklardan daha diisiik seviyede
oldugu saptanmistir. Bunun sebebi serum bakir/ ¢inko diizeylerinin artisi ve
buna bagli olarak bakir ¢inko ve diger metallerin diizenlenmesinde yer alan
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metallothioneinin proteinindeki artis ile ifade edilmistir. Ancak bu durumun
otizmli ¢ocuklarda disfonksiyona mneden olabilecegi belirtilmektedir
(Bjerklund, 2013). Vitamin ve mineral takviyesinin, otizmli ¢ocuklar i¢in
cok tavsiye edilen tibbi miidahale wuygulamalarindan biri oldugu
bilinmektedir. Ancak, otizmli ¢ocuklar i¢in vitamin ve mineral takviyeleri
hususunda az sayida tedavi arastirmasinin yapildigi bilinmektedir (Adams,
2015).

2.2. Probiyotik Takviyesi

Otizmde gastrointestinal sistem (GIS) sorunlarmin yaygim olarak
gorildiigii ve bunun bagirsak mikrobiyotasi ile bir ilgisi oldugu tahmin
edilmektedir. Otizmde konstipasyon, diyare, reflii, kusma, abdominal agri,
kotii kokulu diski ve gaz yaygin GIS belirtileridir. Otizmli ¢ocuklarda
yapilan genis Olglilii bir calismada, otizmli ¢ocuklarda normal gelisim
gosteren kontrol grubuna gore GIS sikmtilarinin daha fazla goriilme oranima
sahip oldugu gosterilmistir. Otizmli kisilerde GIS sikintilarinin sosyal,
kisisel tavirlardaki sorunlarla alakasi oldugu anlasiimaktadir (Ding ve ark.,
2017). Pek ¢ok calisma bagirsak mikrobiyotasinin otizmli kisilerde degisik
oldugunu belirtmistir (Barnhill ve ark., 2017). Mikrobiyotanin 6nemli
tiyelerinden olan bifidobakter ile laktobasili tipleri bagisiklik islevi ve
mukozal yogunlugu ayarlamakta olup, fermantasyon sonunda kisa zincirli
yag asitini de icermek {izere birtakim biyoaktif 6geleri liretmektedir (Tuohy
ve ark., 2014). Probiyotik ve prebiyotik kullanim1 mikrobiyotay1 diizelterek
GIS sorunlarini, inflamasyonu azalttig1 ¢alismalarda belirtilmistir (Tomova
ve ark., 2015). Probiyotik ve prebiyotikler serotonin tiretimi artigina yararh
etki yapabilmektedir (Czaplinska ve Blaszczyk, 2012). Otizmi olan
cocuklarda beslenme mikrobiyota kompozisyonuna etki etmektedir (Berding
ve Donovan, 2018). Probiyotiklerin, konakladig1 organizmanin sagligina
katk1 sunan gut mikrobiyatasinda degisiklige yol agarak, saglhiga olumlu
katk1 sundugu bilinmektedir (Critchfield ve ark., 2011). Otizmlilerde ise
zararli etki potansiyeli olan bazi metabolitlerin seviyelerini degistirerek,
sorunlarin ve sikayetlerin diizelmesine katki sagladigi diistiniilmektedir
(Navarro ve ark., 2016). Yapilan bir ¢alisma, probiyotiklerin kullanilmasinin
fekal mikrobiyata, gut islevi ve davranig skorlar iistiinde faydali etkilerinin

oldugunu bildirmistir (Parracho ve ark., 2010). Otizmi olan cocuklarda
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probiyotiklerin kullanilmasi; gut mikrobiyatasini iyilestirici, inflamasyonu
azaltici, epitelyal bariyer islevini diizeltici ve davranis ile ilgili sikayetleri
iyilestirici terapi etkili bir metottur (Critchfield ve ark., 2011). Meyve, sebze
ile tahillarda zengin olarak bulunan polifenollerin antioksidan niteliginden
otlirii mikrobiyota icerigine ve bagisiklik iglevine yararli etkileri mevcuttur
(Tuohy ve ark., 2014). Caligmalarda, otizmi olan kisilerde mikrobiyota
diizeltiminin bozuklugun tedavisinde etkili olabilecegi belirtilmistir. Bu
maksatla mikrobiyotay1 iyilestirebilecek tiirlii  beslenme tedavileri
uygulanabilmektedir (Ding ve ark., 2017).

2.3. Yag Asidi Takviyesi

Otizmi olan ¢ocuklarda omega-3 diizeyini gosterecek giiglii deliller
mevcut olmamakla beraber, otizmli ¢ocuklardaki n-6/ n-3 yag asitleri
oraninda artma oldugu belirlenmistir (Vancassel ve ark., 2001). Otizmli
bireylerde karsilagilan problemlerin bir kismmin bedendeki omega-3 yag
asitleri eksikligi neticesinde meydana gelebilecegi ve supleman seklinde
allmmin da otizm semptomlarinda iyilesmeye katki sunabilecegi
diisiiniilmektedir (Ozeren, 2013). Politi ve arkadaslarinin 2008’deki yaslar1
18-40 arasinda degisen 12 otizmli kisi ile yaptig1 arastirmada, kisilere 6 hafta
stiresince glinde 2 defa olacak sekilde 0.93 g EPA ve DHA, 5mg vitamin E
iceren balik yagi kapsiillerinden verilmis ve kisilerin davraniglart izlenmistir.
Otizmli kisilerde alti haftanin sonunda davranis sorunlarinin sikliginda ve

siddetinde anlaml bir iyilesme gozlemlenmistir (Politi ve ark., 2008).

3. Genel Beslenme ilkeleri
3.1. Anne Siiti

Anne siitiiniin bebek zekasinin gelisiminde 6nemli rol oynadigi
bilinmektedir (Drane ve Logemann, 2000). Amerika Pediatri Akademisi,
hayatin ilk alt1 aylik siirecinde yalnizca anne siitiiniin alinmasi gerektigini
tavsiye etmektedir. Anne siitiiyle emzirmenin bir sene boyunca devam
ettirilmesi gerektigini vurgulamaktadir (Eidelman ve ark., 2012). Anne
slitiiniin, otizme kars1 koruyucu 6zellige sahip oldugu belirtilmektedir (Tseng
ve ark., 2019). Alt1 aydan uzun siire anne siitii almayan bebeklerde, alan
bebeklere gore otizmin goriilme riskinin arttig1 saptanmistir (Schultz ve ark.,
2006).
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SONUC

Otizm spektrum bozuklugunun, giiniimiizde fazla goriilme sikliginin
olmasi her gegen giin 6nem kazanan bir hastalik olmasina yol agmaktadir.
Kullanilan beslenme miidahaleleri otizmi dogrudan iyilestirmemektedir.
Ancak hastaligim semptomlarini hafifletmektedir. Otizmin belirtilerini
azaltmak i¢in  bireylerin, renklendiricilerden, rafine sekerlerden,
salisilatlardan, genetigi degistirilmis organizmalardan, gluten ve kazein
iceren yiyecek ve iceceklerden uzak durmasi oOnerilmektedir. Otizmde
tavsiye edilen beslenme miidahalelerinin sayisinda artma olmasina ragmen,
miidahalelerin pek c¢ogu kesin ve net olarak kliniksel calismalarla
desteklenmemektedir. Bu sebeple gluten ve kazein i¢ermeyen beslenme ve
diger beslenme miidahalelerinin de degerlendirilip arastirildigi genis
kapsamli kliniksel ¢alismalara gerek vardir. Otizm spektrum bozuklugunda
her ¢ocuk icin Ozellestirilmis bireysel beslenme sekillerinin uygulanmasi

uygun olmaktadir.
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GIRIS

Insan hayatinin 6nemli bir boliimiinii olusturan uyku ve uyaniklik
dongiisti ti¢ farkli durumdan olugmaktadir. Birinci durum, uyaniklik siireci,
ikinci durum, hizli olmayan go6z hareketleri ile karakterize olan NREM (non-
rapid eye movement) uykusu ve son olarak hizli gbz hareketi ile tanimlanan
REM uykusudur (rapid eye movement). Bilim ve teknoloji alanindaki
geligmeler, her gecen gilin uyku ile ilgili bilgi birikimimize yeni bilgiler
eklemektedir. Bu bilgilerle uyku ve insan saghigi arasindaki iligkinin
kurulmasina, uyku bozukluklarinin tanimlanmasina ve uykuyu etkileyen
diger faktorlerin belirlenmesine katki sunulmustur. Uykuyu, olumlu ya da

olumsuz etkileyen dnemli bir faktor de beslenmedir (Ruoff ve Guilleminault,
2013).

Uykunun iglevleri konusunda farkli bakis agilart bulunmaktadir.
Bunlardan birisi, uyku ile bagisiklik ve endokrin sistemleri arasindaki yapici
onarici iligkiyi onermektedir. Diger bir goriis, uyanik kalma siiresinin noral
ve metabolik bir maliyet getirdigi bu maliyetin ise uyku ile 6dendigi bir
gbriis olan noro-metabolik goriistir. Bu  goriiste, sinir sisteminin
restorasyonu  ve  detoksifikasyonunun uyku swrasinda  yapildig:
diigiiniilmektedir. Son gdriis ise uykunun biligsel yanina agiklik
getirmektedir ve hafiza, 0grenme ve sinaptik plastisite i¢in Onemini
vurgulamaktadir. Yaygin goriis ise uyku siirecinin viicuttan ¢ok, beyin i¢in
oldugu gortisiidir (Halson, 2008).

Uyku, fiziksel ve ruhsal sagligin korunmasi i¢in gerekli olan fizyolojik
bir siirectir. Her iki agidan da bireylerin rahatlamasini saglamaktadir. Ancak
uyku kalitesindeki bozulmalar, farkli sorunlarin ortaya g¢ikmasina neden
olmaktadir. Uyku bozukluklar ilgili caligmalarda, farkli hastaliklar arasinda
iliski bulunmustur (Zengin, 2019). Uyku, noérolojik olarak da saglikli
olabilmek i¢in 6nemli bir etkendir. Kisalmis uyku siireleri, biligsel yetileri
etkilemekte ve giinliik hayat icerisinde olusabilecek kaza ve yaralanmalara
dahi yol agabilmektedir. Uyku siiresinin yeterli olmadigi durumlarin,
ozellikle bebeklik ve gocukluk déneminde, bilyiime ve gelismede etkilerinin
varlig1 ve yasamin her déneminde bagisiklik sisteminin gii¢lii olabilmesi gibi
temel konularda onemli bir etkisi oldugu bilinmektedir (Baspmnar ve
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Yesilkaya, 2021). Uyku bozukluklarinin, tip 2 diyabet, kalp hastaliklar1 ve
hipertansiyon gibi farkli hastaliklar ile de iliskisi bilinmektedir.

Uyku Kkalitesinin bozulmasmin hastaliklarin ortaya ¢ikisina zemin
hazirladigi, tersi bir durum olarak da bazi hastaliklarin uyku kalitesini
olumsuz etkiledigi (literatiirden) bilinmektedir. Bu duruma o6rnek olarak
kronik hastaliklar verilebilir. Kronik nefes darligi ya da metabolik
hastaliklarin uyku kalitesini olumsuz etkiledigi bilinmektedir. Uyku
kalitesini etkileyen diger durumlar, yasa bagh olarak gelisen degisimlerle
kendini gosterir. Ozellikle yashilik déneminde uyku ve REM uykusu
siiresinde azalmalar oldugu bilinmektedir. Cevresel faktorler de uyku
kalitesini etkilemektedir. Calisma hayatinda olan bireylerin bazilarmin gece
vardiyas1 gibi calisma kosullar1 ya da mesai saatlerinin giinliik rutinden
farkli diizenlenmesi, giindelik hayatta kullanimi yaygin olan televizyon,
telefon ve diger teknolojik aletlerin kullanim siiresinin fazla olmasi,
bulunulan kapali alanlarin havalandirmalarinin yetersiz olmasi ya da
1siklandirmanin kot olmasi, ortamin giiriiltii diizeyi gibi etmenlerin uyku
kalitesini etkiledigi bilinmektedir. Giin icerisinde fiziksel aktivitenin ve
egzersizin uykuya dalmay1 kolaylastirdig1 ve daha derin bir uyku sagladigi
bir¢ok yayinda gosterilmistir. Ancak uyku oncesinde yapilan egzersizin ise
uykuyu olumsuz etkiledigi belirtilmistir (Y1ldirim ve Ozgelik Ersii, 2023).

Uyku ve beslenme iligkisi ¢ift tarafli degerlendirilebilecek bir
konudur. Uyku kalitesinin iyi ya da kotii olmasi beslenmeyi etkilerken, iyi ya
da kotii beslenme de uykuyu etkilemektedir. Ayn1 zamanda uykuyu daha iyi
ya da kotii hale getirecek bazi besinlerin de etkileri olmaktadir. Ornegin
kafein alimi, uykuyu olumsuz etkilerken, siit tiketiminin uykuyu olumlu
etkiledigi diisiniilmektedir (Bagpinar veYesilkaya, 2021). Uyku ve beslenme
iligkisinde onemsenen diger bir konu da yenilen yiyeceklerin miktar1 ve
besinlerin hangi zaman yenildigidir. Bu durumlar, uyku Kkalitesini ya da
uykuya dalma siirelerini etkilemektedir. Bu calismada uyku ve beslenme
arasindaki var olan iligkiler antropolojik bakis acis1 ile degerlendirilmistir.

Evrimsel Siirecte Uyku ve Beslenme

Evrimsel siiregte, hayvanlar aleminde yasaminin temel siireglerinden

biri olan uykunun nasil gelistigi konusunda yeterli bilgiye heniiz
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ulagilamamisgtir. Ancak bilinen bir gercek, uykunun tiim hayvanlar alemi igin
biligsel yeteneklerin ve saglikli bir fizyolojik yapmin korunmasi i¢in dnem
tagidigidir (Keene and Duboue, 2018). Son yillarda yapilan uyku ile ilgili
calismalarda, uykunun ilkel bir hayvanda ortaya ¢iktigmi ondan sonra
gelenlerin bu miras1 devraldigi yani monofiletik oldugu diisiintilmektedir.
Ancak genel olarak diisiiniilenin aksine, polifiletik oldugu kanisi da agirlik
kazanmaktadir. Muhtemelen evrimsel siiregte farkli hayvan gruplarinda
birkag kez ortaya ¢ikmis olmalidir. ilk memelilerin milyonlarca yil boyunca
giin 15181 oldugunda (gorme ile ilgili adaptasyon siiregleri nedeniyle) 151k
gecirmeyen yuvalarinda gizlenerek hareketsiz bir dinlenme siireci
yasadiklar1 ve uykunun bu sekilde basladig1 goriisli ne siiriilmiistiir. Ortak
olan diger bir goriis ise uykunun canlilar i¢in hayati bir 6nemi oldugu fikridir
(Rial ark., 2022).

Uykunun degerlendirilmesi beyin sagliginin anlagilmasi ig¢in bir
pencere gibi goriilebilir. Dogum Oncesi siireglerden baslayarak insan ve
diger canlilarin yasamim etkileyen ve dinamik olarak beynin olgunlagmasi
ile de degisim gdsteren uyku durumunun anlasilmasi evrimi analiz ederken
de 6nem tasimaktadir (Mutti ark.,2022).

REM ve NREM uykusu, memelilerde ve kuslarda goriiliir ve diisiik
olasilikla siiriingenlerde de goriilmektedir. Bu durumun omurgalilarda
oldugu one siiriilmektedir. Uykunun muhtemelen amniyotlarin?  oldugu

zamanda 300 milyon yildan dnce evrimlestigi diisiiniilmektedir (Anafi ark.,
2019).

Yapilan karsilastirmali ¢alismalar, tim memelilerin ve kuslarin, hizli
g6z hareketleri boliimleriyle kesintiye ugrayan alternatif bir yavas dalga
uykusu dongiistinii géstermistir. Hayvanlar alemi i¢in uyku gereklidir, ancak
uyku yoksunlugu da 6denmesi gereken bir bor¢ gibidir. Dogada her an
olabilecek tehlikelere karst hazir olma zorunlulugu vardir. Yirtict
hayvanlardan korunma ya da suda yasayan canlilarin nefes almasini
gerektirecek durumlar uzun siireli uyku durumunu imkéansiz hale
getirmektedir (Mutti, 2022).

2 Amniyotlar, amniyon olarak bilinen fetal dokuya sahip olan omurgali
organizmalardir.
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Evrimsel stiregte uykuyu degerlendirildiginde, uykunun ilk
evriminden sonra gelisen adaptasyon siiregleri ile farklilasarak, canlilarin
kendilerine 6zgili uyum stratejileri ile yeni durumlar gelistirmesi, onlar i¢in
daha uygun hale gelmistir. Degisen bir siire¢ olmasi acisindan evrimsel
siiregteki ilk durumun uyku agisindan, temel islevlerin neler oldugunun
anlasilmasini zorlasmaktadir (Lesku, 2005).

Uyku, genis bir tiir gesitliliginde goriilmektedir ve memeliler sinifinin
primatlar takimi i¢in de Onemlidir. Primatlarda uyku konusunda diger
memelilerden birkag farkli 6zellik goriilmektedir. Birlestirilmis uyku diizeni,
genellikle gilindiizciil primatlar arasinda uyku siiresinin azalmasi, uyku
derinliginde artis ve uyku sirasinda sosyal iligkilerin devami yani bireyler
arasinda temas kurulmasi olarak ifade edilebilir. Primat takiminin bir tiyesi
olan insan, daha kisa ve daha derin bir uyku ile diger primatlardan
ayrilmaktadir. Diger primatlarla karsilastirildiginda, REM orami (hizli goz
hareketi) beklenenden daha fazla goriilmektedir. Uyku konusundaki
arastirmalar, atalarimiz ile bugilinliin sanayilesmis toplumlar1 arasindaki
farkliliklar1 ya da benzerlikleri de ortaya koymaya c¢aligmaktadir (Samson
ark., 2017).

Memeliler ile ilgili yapilan uyku caligmalardan edinilen bilgiler,
memeli olmayanlar i¢in de bir standart olarak kullanilirken, diger omurgali
smiflarindaki uyku arasgtirmalan goreceli olarak eksik kalmistir. Stirtingenler,
baliklar ve amfibiler gibi tiirlerde, bilgi eksikligi daha fazlayken, memeli
trlerine iliskin bilgiler daha genis yer tutmaktadir. Bu bilgi birikimi, memeli
tirleri arasinda Kkarsilastirma yapma olanagi da saglamistir (Lesku ark.,
2005).

Insanda ise uykunun gelisimsel olarak degerlendirilmesi, hem Kkortikal
hem de subkortikal diizeyde ¢ok sayida beyin baglantisinin etkilesimini
gerektirmektedir. Uykunun dogumdan sonraki ilk siiregte farkliliklar
gostererek degistigi bilinmektedir. Yenidogan bebekler zamanlarinin ¢ogunu
uykuda gecirmektedir. Uyku yapilarn da yetigkinlerden farklilik
gostermektedir. Gebelik siirecinde baslayan bu durum, {igiincii trimesterden
bagslayarak; aktif uyku, sessiz uyku, aktif uyaniklik ve sessiz uyaniklik olmak

lizere dort farkli gelisimsel asama gostermektedir. Ortalama uyku siireleri,
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yenidoganda yaklasik 12.8 saat, 12- 35 aylik bebeklerde 11.7 saat, 3-5
yaslarindaki okul oncesi ¢ocuklarda ise 10.4 saat olarak bilinmektedir.
Ergenlik doneminde hormonsal (6zellikle cinsiyet hormonlari) degisimlere
maruz kalan ergenlerin, uyku durumlarinda, beyinlerindeki degisimlerden
dolay:1 farklilasmalar goériilmektedir. Yapilan ¢alismalarda, hem hormonsal
hem de sosyal etkiler nedeniyle ergenlerin; uyku gigclikleri ile
karsilastiklari, uyku siirelerinin ve kalitesinin diismesi nedeniyle, obezite
riskinin arttig1 ve depresyon ya da baska sorunlarla karsilasildigi
gozlenmektedir. Uyku stiregleri yetiskinlik donemlerinde de degismeye
devam etmektedir. Uyku siiresi ve kalitesinde yasla birlikte azalma
goriilmektedir. Yapilan bir meta analiz sonucuna gore her on yilda bir uyku
stiresinde 10 dakikalik bir azalma ve bununla birlikte uyku kalitesinde de %
2’lik bir diislis oldugu bildirilmektedir (Mutti, 2022).

Uyku yoksunlugunun etkilerini anlamak igin farkli canlilar (insan,
sican, fare, meyve sinekleri ve yuvarlak solucanlar) ile ilgili yapilan
deneysel c¢alismalar, homeostatik dengenin korunmasinda, uykunun canlilar
icin onemli bir isleve sahip oldugunu gostermektedir. Bu ¢alismalar, genel
olarak uykunun ne zaman oldugundan yola ¢ikarak uykunun islevini
anlamaya yoneliktir (Anafi ark., 2019).

Uykusuz birakilan canlilarda sinir dokularin ve bunun disinda
endokrin hiicreleri, pankreas, bagigiklik hiicreleri, yag dokusu ve hatta cilt
dokusunun dahi etkilendigi gosterilmistir. Siganlarda yapilan ¢alismalarda
birka¢ giin boyunca siiren uyku yoksunlugunda, hipermetabolik durum ile
karsilagilmistir. Bu durumda besin alimina ragmen, si¢anlarda agirlik kaybi
goriilmektedir. Devam eden siiregte ciltte bozulma, organlarin bircogunda
yetmezlik ve en sonunda oOliim ile karsilagilabilinmektedir. Uyku
yoksunlugu, ¢alismalarindan ¢ikan ana sonuglar su sekilde sayabilir. Uyku,
hafiza, beynin islevlerini ve ndronlarin canliligimi desteklemektedir. Insiilin
dengesinin devami ve bagigikligin siirdiiriilmesi i¢in 6nemlidir (Anafi ark.,
2019).

Uyku ve metabolik durum arasinda 6nemli bir iligki vardir. Uyku ve
uyaniklik durumlari metabolik dengenin saglanmasinda etkilidir. Enerjinin

korunmasi ve verimli kullanilmasmi saglarken, kimyasal reaksiyonlarin
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diizenlenmesinde de etkilidir. Uykunun metabolik olarak avantaji, canlinin
enerjiye fazla gereksinim duydugu uyanik olma siiresinin azalmasi ve enerji
tasarrufu saglamasidir. Uyanikken ndrolojik islemler ve kaslarin kullanimi
gibi aktiviteler i¢in harcanan enerji uyku durumunda azalmaktadir (Anafi
ark., 2019).

Uykunun diizenlenmesi iki siiregle iligkilidir: Birincisi sirkadiyen
ritim ikincisi ise homeostatik denge. Memelilerde sirkadiyen saat uyku ve
uyaniklik dongiistinii ifade eder ve bu siire¢ davranissal, biyokimyasal ve
fizyolojik siireglerle de iligkilidir. Giinliik degisimler, 24 saatlik siirec ile
tamimlanir. Homeostatik stire¢ ile sirkadiyen ritim etkilesim halindedir
(Baspinar ve Yesilkaya, 2021).

Sirkadiyen ritim tanimsal olarak 24 saati kapsayan bir giin igindeki
degisimleri ifade eder. Canlilar iizerindeki biyokimyasal, fizyolojik ve
davranigsal ritimlerin tekrar1 olarak ifade edilebilir. Viicudun biyolojik saati
olarak da tanmimlanabilir. Bedenin sistem saglamligimi korumak igin,
viicuttaki saatlerin senkronize edilmesi ve islevlerinin koordine edilmesi
gerekir. Giin icerisindeki uyku ve uyaniklik siireci ya da viicut sicakliginin
degisimi sirkadiyen ritim ile degisebilen durumlardir (Healy, 2021).
Uykunun diizenlenmesinde 6nemli bir faktor olan sirkadiyen ritim, endojen
bir etkidir ve g¢evresel kosullardan da etkilenir yani dis etkenlerden gelen
karanlik ve aydinlik durumlari ile ilgilidir. Canlilar ¢evresindeki aydinliga ve
karanliga tepki vermektedir. Bu diizenleme gilinesin dogus ve batis saatleri
ile yakindan ilgilidir. Retinanin aldig1 1s181n suprakiazmatik c¢ekirdeklere
iletimi ile olugsmaktadir. Gece ve giindiiz arasindaki 151k farkinin bilgi olarak
aktarimi, serotonin ve melatonin salgilanmasi ile diizenleme saglanmaktadir.
Noroendokrin sistem ve ndrotransmittelerin dahil oldugu sistemle sirkadiyen
ritim belirlenmektedir (Gezmen Karadag ve Aksoy, 2009).

Melatonin, epifiz bezi tarafindan salgilanan uyku ve uyaniklik
durumunu ile kan basincinin diizenlenmesini ayarlayan bir hormondur. Bu
hormon, epifiz bezi tarafindan yatmadan yaklasik iki saat once baslayan bir
sirecte salgilanir. Uykunun baglatilmasinda o6nemli bir yeri vardir.
Uykusuzlugun tedavisi i¢in de kullanilmaktadir. Giiniimiizde uykunun
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diizenlenmesi i¢in disaridan takviye olarak alinan ve melatonin seviyelerini

arttirmaya yonelik uygulamalar da giderek artmaktadir (Pattnaik ark., 2022).

Beslenme ve aglik dongiisii ve giin i¢inde yapilan fiziksel aktivite
sirkadiyen ritimde yer alir. Glinimiiz diinyasinda ideal bir yasam
dongiisiinde gida alimi1 ve fiziksel aktivite gibi durumlarin giin igindeki
zamanlamasi 6nemlidir. Uyku ve uyaniklik, beslenme ve aglik dongiileri,
aydinlik ve karanlik dongiileri ile senkronize olmak durumundadir.
Sirkadiyen ritmin bozulmasi ¢esitli hastaliklara yol agabilir ya da var olan
hastaliklarin ilerlemesine neden olabilmektedir (Healy, 2021).

Farkh Meslek Gruplarinda Uyku ve Beslenmenin Onemi

Uyku ve beslenme ile ilgili ¢aligmalar her gegen giin yeni bilgileri
ortaya koymaktadir. Yaygin bilinen durumlar disinda konu hakkinda yeni
verilere de ulagilmaktadir. Uyku, hem igsel hem digsal faktorlerden etkilenen
bir siiregtir. Genetik yapi, hastaliklar ve hormonlar ig¢sel nedenler arasinda
sayilmaktadir. Digsal nedenler arasinda ise ortamin sicaklik/sogukluk
durumu, 151k ve ses etkileri gibi fakli durumlar etkilidir. Bu g¢alismanin
konusu olan beslenme de uyku kalitesinin artirilmasinda ya da uykusuzluk
gibi sorunlarm yasanmasinda etkili ve 6nemli bir faktordiir.

Giinlik yasam igerisindeki yaganilan olaylarin psikolojik etkisi de
uykuyu etkileyen bir diger digsal faktordiir. Yapilan ¢aligmalar, kotii uyku
kalitesi ile hipertansiyon, obezite, diyabet, dislipidemi ya da metabolik
sendrom arasinda iliski oldugunu ortaya koymustur. Bu durumlarin hepsi
beslenme ile ilgili de durumlar arasindadir (Pattnaik ark., 2022).

Temel besin maddeleri proteinler, yaglar ve karbonhidratlarin aliminin
dengeli olmadigi durumlarda ya da vitamin ve mineral aliminda
dengesizlikler oldugunda, bunun uyku durumlarmi da etkiledigi cesitli
caligmalarda gosterilmigtir. Giinlik hayatta tiiketilen sicak ya da soguk
iceceklerin, tiiketilen yiyeceklerin uyku saghiginda etkisi oldugu
bilinmektedir. Bu yiyecek ve igeceklerin tiiketildikleri zamanlar da
6nemlidir. Besinlerin alimmin sirkadiyen ritim ile uyumu da uyku sagliginin
korunmasinda 6nemli bir faktordiir.
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Yapilan arastirmalar, Ogilinlerin zamanlamasimnin Onemini ortaya
koymustur. Bu ¢aligmalardan birinde bagirsak mikrobiyotasinin kalitesinde
6giin zamanlamasmin etkisi ortaya konulmustur. Ozellikle gece vardiyasi
calisanlar ile ilgili ¢aligmalarda, sirkadiyen ritme uyulamamasi nedeniyle
bagirsak mikrobiyomlarin bilesiminde uyku kalitesini olumsuz etkileyen
durumlar tespit edilmistir. Ogiinlerin giin iginde biyolojik ritim ile uyumunu
esas alan krono-beslenme ifadesi bu tip durumlar i¢in kullanilmaktadir.
Krono-beslenmeyle ilgili ¢alismalarin ortaya koydugu sonuglar arasinda;
diizensiz yemek rutinine sahip olan kisilerin onlara kiyasla daha diizenli bir
0giin diizenine sahip olanlardan daha yiiksek obezite ve metabolik hastaliklar
riskine sahip olduklar ile ilgilidir (Pattnaik ark., 2022).

Meslekler ile giinliik hayatin  dinamikleri arasinda iligki
bulunmaktadir. Beslenme, dinlenme ve uyku gibi temel ihtiyaglar, bu
dinamiklerin igerisinde vazgecilmez olanlardir. Mesleklerin birbirinden
farkli caligma saatleri ya da zamanlar olabilmektedir. Bu c¢alisma

programlar1 uyku ve beslenme diizenini de 6nemli dlciide etkilemektedir.

Ozellikle bazi meslek gruplarinda bu etki daha 6nemli hale gelmis
durumdadir. Ornegin elit sporcularin yaptiklar1 branslardaki basarilari ile
verimli enerji alimi (beslenme) ve dogru uyku siireleri 6nem tagimaktadir.
Ciinkii motor becerilerin, koordinasyonun, odaklanma ve dayaniklilik gibi
pek ¢ok faktoriin spor basarisina etki ettigi bilinmektedir. Uykunun, hem
biligsel hem de fizyolojik olarak spor basarisim etkiledigine dair caligmalar
bulunmaktadir. Spor performansinin artirllmasinda yeterli bir uyku
durumunun 6nemi vurgulanmis ve uykunun onarict ve iyilestirici bir
etkisinin oldugu belirtilmigtir. Bu baglamda uykuyu olumlu etkileyen
beslenme Onerileri de sporculara sunulmaktadir. Olumsuz etkileyen

besinlerden de uzak durulmasi tavsiye edilmektedir (Ulusoy, 2020).

Giineser ve Atalay (2020), yaptiklar1 ¢alismada, Bolu ilinde vardiyali
calisan ambulans servisi personelinin uyku kalitesi, beslenme ve is stres
diizeyleri ile ilgili 209 goénillinin sonuglarin1  degerlendirmislerdir.
Calismanin  sonucu, vardiyali ambulans servisi c¢alisanlarnin  uyku
kalitelerinin kotii, ayn1 zamanda is stresinin de yiiksek olmasimin bireylerin

beslenme davraniglarini da olumsuz etkiledigi seklidedir. Calisanlardan
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yaklasik % 61°nin disiik kaliteli uykuya sahip oldugu, diisiik stres diizeyine
ait calisanin olmadig1, ¢alisanlarin %62,2’sinin stresli, % 37’sinin ise yiiksek
stres diizeyine sahip oldugu belirlenmistir. Caligmanin bir diger 6nemli
cikarimi da diisiik kaliteli uyku niteligine sahip olan ¢alisanlarin duygusal
yeme davranisi, kontrolsiiz yeme davranigi ve agliga duyarlilik seviyelerinin
de yiiksek derecede olmasidir. Calisanlarin beden kiitle indeksi skorlarinda
%50,72’sinin normal, diger grubun % 36,4 kilolu, %11.0’i asir1 kilolu gruba
dahil olmustur (Giineser ve Atalay, 2020).

Saglik sektoriinde yapilan bir diger ¢alisma uyku siireleri ve beslenme
durumlarinin degerlendirilmesi amaciyla Pulat Demir ve ark. (2017)nin
yapmis oldugu calismadir. Calisma, Istanbul’da vardiyah sistem ile calisan
154 saglik personelinin (hekim, hemsgire, yardimci saglik personeli)
degerlendirilmesi tizerinedir. Veriler anket formlar1 ve viicut analiz cihazi
kullanilarak yapilmistir. Arastirmaya katilan katilimcilarin yas ortalamasi
yaklagik 31 yildir. Calismaya katilanlarn %38,3’0i ndbet sistemi ile
caligmaktadir. Calismada siirekli gece calisan %30,5, siirekli giindiiz ¢alisan
grup ise % 26,6 seklindedir. Uyku diizenlerinin ise yaklagik yarisinin vardiya
durumuna gore degistigi belirtilmistir. Stirekli giindiiz ¢alisanlarin ise biiyiik
¢ogunlugunun uykusunun diizenli oldugu goriilmiistiir. Katilimeilarin %
80,5’1 uykularim1 olumsuz etkileyen yiyecek ve igeceklerin oldugunu
belrtmislerdir. Yaklasik iigte biri yeterli ve dengeli beslendigi, iicte ikisi ise
yetersiz ve dengesiz beslendigi goriisiindedir. Beden kiitle indeksi
degerlerine gore siirekli giindiiz calisanlarin %17’si hafif sisman iken %
9,8’i sisman kategorisindedir. Siirekli gece ¢alisanlarda bu oran % 23,4 hafif
sisman iken, %14,9 sisman olarak tespit edilmistir. Nobet sistemi ile
caliganlarin %19,7’si hafif sisman iken %16,7’si sisman araligindadir.
Calismanin sonucunda, uyku saatleri agisindan hafta i¢i normalden az, hafta
sonu ise yeterli diizeyde oldugu belirlenmistir. Beslenme agisindan ev disi
yemek aligkanliklar1 oldugu, en ¢ok 6giiniin atlanan kahvalt1 6giinii oldugu
ve katilimcilarin beslenme konusunda egitim almadiklar1 vurgulanmistir.
Vardiyali ¢alisma diizeninin genel olarak agirlik artigina etkileri literatiirden
bilinse de bu calismada beden kiitle indeksi agisindan anlamli bir fark
bulunmamistir (Pulat Demir ark., 2017).
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Universite dgrencilerini uyku ve beslenme agisindan degerlendiren
Uysal ve ark. (2018)’'nin yaptigi calismaya, Istanbul’da bulunan bir
iiniversitenin 3 ayr fakiiltesinden 920 6grenci dahil edilmistir. Calismada
Ogrencilerin  beslenme durumlari, obstriiktif uyku apne sendromu
semptomlarinin olup olmadigi ve uyku kalitesinin anlasilabilmesi igin
Pittsburgh uyku Kkalitesi indeksi kullanilarak degerlendirme yapilmistir.
Calismaya katilanlarin ortalama yast 22.6 yildir. Cinsiyet dagilimi ise %
66,6’s1 kadin ogrenciler, % 33,470 erkek Ogrencilerdir. Uyku Kalitesinin
iiniversite Ogrencileri agisindan koétii oldugu, ancak uyku apne sendromu
agisindan riskli bir durum olusturmadigi belirlenmistir. Ogrenciler gida
tilketimi saglikli beslenme ¢ergevesinde ele alindiginda, beklenenden fazla
karbonhidrat tiiketiminde bulunmalarinin, uyku kalitesini etkiledigi

sonucuna varilmistir.
Uykuyu Etkileyen Tibbi Bitkiler

Uyku ve beslenme arasindaki iligki farkli birgok disiplinin ¢alisma
alanlarindandir. Kronik uyku ya da beslenme sorunlarinda bu durum daha da
onem kazanmaktadir. Uykunun diizenlenmesi amaciyla giinliik beslenme
aligkanliklarinda olan baz1 yiyecek ve igecekler Onerilmekte ve
kullanilmaktadir. Karbonhidratlar, yaglar ya da proteinler gibi fakli besin
gruplarmin da uykuyu etkiledigine dair yaymlar bulunmaktadir. Bu
Onerilerin bir¢ogu tibbi durumu gerektirecek durumlardan ziyade, gegici

stirelerde ortaya ¢ikan durumlar telafi etmek icin kullanilmaktadir.

Diinya geneli degerlendirildiginde, kisa siireli uykusuzluk durumunun
(3 aydan kisa bir siire) yaklasik diinya niifusunu % 30-50 arasinda etkiledigi
bilinmektedir. Siirecin 3 aydan fazla slirmesi ise tibbi bir rahatsizlik olarak
ele alinmakta ve kronik uykusuzluk durumu olarak nitelendirilmektedir. Bu
sorunun diinya niifusunun % 5-10’unu etkiledigi diisiiniilmektedir. Bu
sorun, giinliik hayat1 olumsuz etkileyecegi gibi nérolojik sorunlara da sebep
olabileceginden kaza ya da yaralanma riskini artirmaktadir. Kronik uyku
sorunlarinin tedavisinde ilag kullaniminin yani sira tamamlayict tedavi
yontemler de kullanilmaktadir. Bu ydntemlerden biri de tibbi bitkilerin
kullanimidir. Rahatlatic1 ve sedatif etkileri nedeniyle kullanilan ¢ok sayida
tibbi bitki bulunmaktadir (Bayir ve Elgin Cebe, 2023).
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Uykuyu olumlu etkileyen bitkiler birisi ¢igekli bir bitki olan
kediotudur (Valeriana officinalis). Yapilan bir meta-analizde kedi otunun
uyku kalitesini artirdig1r belirtilmistir. Diger 6nemli bir nokta yan etki
olusturmadan uykuyu daha iyi hale getirdigi belirtilmektedir (Halson, 2008).
Ulkemizin de kedi otunun dogal yayilim alani icinde oldugu bilinmektedir.
Kedi otunun kdk ve rizomlar1 (kdksap) drog yapiminda kullanilmaktadir.
Yapilan bilimsel ¢aligmalarda, kedi otunun anksiyolitik etkilerinin diginda
uykusuzluk {izerinde de olumlu etkileri oldugu bilinmektedir (Bayir ve Elgin
Cebe, 2023).

Tarihsel siire¢ boyunca melisa (Melissa officinalis) kullanimi ile ilgili
kayitlar bilinmektedir. Tiirk¢e isimlendirmesinde ogul otu ya da limon otu
olarak da kullanimi bilinmektedir. Akdeniz bitkisi olan melisa antik
¢aglardan beri Unli hekimlerin sifa vermek i¢in kullandigi bir bitkidir.
Paracelsus (1493-1541), bu bitkinin O6zelliklerinden biri olarak sinir
sisteminden kaynakli durumlarda kullanilabilecegi onerisinde bulunmustur.
Orta Cagda ve Ronesans doneminde birgok farkli hastalik i¢in kullanimin
yan1 sira uykusuzluk icin de tavsiye edildigi bilinmektedir. Anadolu
geleneksel halk tibbinda da birgok yorede depresyon, migren, mide
rahatsizliklari, astim, ¢esitli agrilarda ve kalp damar rahatsizliklar1 gibi pek
cok farkli alanda kullanim bilgisi sunulmustur. Konuyla iligkili olarak
melisanin sinir sistemini yatigtirict ve uyku verici olarak da kullanim
bilinmektedir. Klinik ¢alismalarda melisanin anksiyete ve buna bagl gelisen
uykusuzluk sorunlarinda da kullanimina iliskin calismalar literatiirde
bildirilmistir (Baskal ark. 2017).

Lavanta (Lavandula angustifolia) Ispanya, Yunanistan ve Kuzey
Akdeniz’in daglik bolgelerinde yetisen c¢ok yillik ¢igekli bir bitkidir.
Kokusunun etkili olmasi nedeniyle parfim ve kozmetik sektdriinde de
yaygin kullanimi bulunmaktadir. Lavantanin 6zellikle ugucu yagmin son
yillarda uyku bozukluklart ve uyku niteliginin iyilestirilmesi amaciyla
kullanimi birgok bilimsel yayin araciligi ile bilinmektedir. Diger kullanim
alanlart; analjezik, antimikrobiyal, antifungal antienflamatuar,
antikonviilsan, antioksidan ve anksiyolitik gibi durumlardir (Yal¢in, 2022).
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Carkifelek olarak da bilinen ve tirmanict bir bitki olan passifloranin
(Passiflora incarnata) anavatani Avustralya, Tropik Amerika ve Asya’dir.
Ancak kiiltiire alian diger bolgelerde de yetistirilmesi miimkiindiir. Yaygin
tibbi kullanimlar1 arasinda dogal sakinlestirici etkisi bilinmektedir.
Eczanelerde satilan passiflora suruplari da bu bitkiden yapilmaktadir.
Vitamin bakimindan (A, C, B1, B2, B5) zengin olan bitki kalsiyum ve fosfor
acisindan da zengindir. Antioksidan igerigi nedeniyle kansere karsi koruyucu
etkisi olup, astim, kas agrilarinda agr1 giderici ve yiiksek tansiyon igin
kullanilmaktadir. Gilinlimiiz diinyasinin 6énemli bir sorunu haline gelmis olan
stresin azaltilmasinda ve uykusuzluk sorununun tedavisinde passiflora
kullanilmaktadir (Uzunoglu ve Mavi, 2014). Cay formunda hazirlanan
passifloranin uyku saatinden once igilmesinin uyku kalitesini iyilestirdigi
belirtilmektedir. Ayrica anksiyetenin azaltilmasini sagladigi ve anksiyolitik
bir ajan olarak kullaniminin onaylandig1 bilinmektedir (Bayir ve Elgin Cebe,
2023).

Tibbi olarak yaygin kullanilan bir diger bitki, sarn kantaron
(Hypericum perforatum) bitkisidir. Amerika, Asya ve Avrupa’da yaygin
olarak kullanimi olan ¢igekli bir bitkidir. Tiirkiye’de de dogal olarak yetisen
bir tiirdiir. Farmakolojik caligmalarda bitkinin pek ¢ok kimyasal 6zelligi
oldugu tespit edilmistir. Antiviral ve antidepresan Ozelliginin olmasi
aragtirma konularindan bazilaridir. Klinik ¢aligmalarda bitkinin antidepresif
etkisinin hiperforin ve flavonoidler naphthodianthronlar diger bilesiklerin
icerigi ile baglantili oldugu bulunmustur (Oz, 2021). Bitkinin iceriginde
bulunan biyoaktif bilesenlerin orta ve hafif siddette anksiyetede, uyku ve
stres iizerinde etkili oldugunun bilinmesinin yan1 sira dnemli bir etkisinin de
dopamin, serotonin, noradrenalin (norepinefrin) ve GABA saliniminin
artirilmast ile ilgili oldugu belirtilmistir (Bayir ve Elgin Cebe, 2023).

Merkezi sinir sistemi ile ilgili yapilan deney hayvanlar ¢aligmalarinda
sedatif etki, antikonviilsan, analjezik, anksiyolitik, anti sizofrenik tedavi
stirecinde yarar saglayabilecegi aktarilmistir. Yapilan klinik bir ¢alismada
sar1 kantaron bitkisinin uyku bozuklugu da c¢eken depresif hastalarda
kullaniminda olumlu sonuglar verdigi bildirilmistir. Bu hastalarda yavas
dalga uyku siiresini artirdig1 goriilmiistiir (Can ark., 2009). Yapilan iki meta

analiz caligmasinin sonuglarina gore sart kantaron bitkisinin depresyon
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tedavisinde Ozellikle hafif ve orta siddetteki durumlarda etkili oldugu ve yan
etkisinin az olmasi nedeniyle kullanimin uygun oldugu sonucuna varilmistir.
Cocuklardaki depresyon tedavisi ile ilgili bir calismada, 12 yas altinda
bulunun yiiz ¢ocugun, sari kantaron kullanilarak tedavisi denenmis ve
caligmanin sonucunda ¢ocuklarda uyku problemleri, konsantrasyon
problemleri ve huzursuzluk gibi durumlarin azaldigi tespit edilmistir.
Antidepresan ilaglara gore yan etkisinin de az olmasi nedeniyle giivenli bir
secenek olarak sunulmustur (Oz, 2021).

Birgok tibbi bitkinin etkileri eski donemlerden beri bilinmektedir.
Giintimiizde de bu etkileri arastirmak icin gesitli laboratuvar arastirmalar
yapilmaktadir. Halk hekimligi bilgisi de gegmisten giiniimiize kullanilan bir
bilgi birikimidir. Halk tibbi olarak kullanilan bitkiler arasinda olan mayis
papatyas1 (Matricaria chamomilla), rezene (Foeniculum vulgare) ve nane
(Mentha piperita) gibi bitkiler de hem sindirime iyi gelmesi hem de uyku
kalitesinin daha iyi olmasi i¢in Onerilen bitkilerdir. Bu baglamda ele alinan
bir¢cok bitkinin etkinligi icerdigi bilesiklere bagli olarak degismektedir.
Bir¢ok bitki hem direk hem de dolayli yoldan farkli hastaliklarin tedavi
siirecinde kullanilmaktadir. Adi1 gegen 6rneklerde oldugu gibi sindirim ve
hazim sorunlarina iyi gelen bitkilerin kullanimi, bunlar nedeniyle diizelmis
olan sindirim sorunlarinin giderilmesi ise iyi bir uyku Kkalitesi de
saglayabilecektir.

Makro - Mikro Besin Gruplari ve Beslenme

Insan sagligini temel olarak etkileyen dnemli bir durum beslenmedir.
Beslenme ayni zamanda saglikli kalabilmenin de temel Ggesidir. Bazi
istisnalar hari¢ neredeyse tiim hastaliklarin beslenme ile iligkisi
bulunmaktadir. Saglikli kalabilme, dogru besinlerin viicuda almmasi ile
miimkiindiir. Tiketilen gidalar, doku ve hiicrelerin yenilenmesi, enerji
allminin, bliyime ve gelismenin ve iiremenin kisaca fizyolojik
fonksiyonlarin saglanmasinda etkin rol oynamaktadir. Viicut sagliginin
korunmasinda Onemi olan beslenmenin, ruhsal ve sosyolojik sagligin
korunmasinda da onemli oldugu bilinmektedir. Kotii beslenme, alinmasi
gereken gida maddelerinin yetersiz ya da fazla alimi ile olusabilir. Bu

durumda saghgin korunmasinda &nemli sorunlar goriilebilir. Yeterli ve
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dengeli beslenme ise bireylerin cinsiyeti, yast ve fizyolojik durumlar g6z
Oniine alinarak planlanmasi ve uygulanmasi gereken bir durumdur. Saglikli
beslenme i¢in alinmasi gereken gidalar beslenme bilimi gercevesinde temel
besin maddeleri ile makro ve mikro gidalar olarak ikiye ayrilmistir. Makro
besin 6gelerini proteinler, karbonhidratlar ve yaglar olustururken, mikro
besin maddelerini mineraller, vitaminler ve su olusturmaktadir (Tayar,
2013).

Uyku ve beslenme arasindaki iligkinin alinan makro ve mikro besin
maddeleri ile iliskili oldugu ve bu durumun uyku kalitesini ve siiresini
olumlu ya da olumsuz anlamda etkileyebildigi bilimsel calismalarla
gosterilmistir. Yapilan ¢aligmalarin ¢cogunlugunun saglikli insanlar iizerine
oldugu goriilmektedir. Karbonhidratlar ve uyku kalitesi ile ilgili yapilan bazi
aragtirmalar bulunmaktadir. Yatan hastalarda diisiik lif icerikli besinler,
yiiksek doymus yag ve seker tiikketiminin rutin diyete gore uyku kalitesini
olumsuz yonde etkiledigi sonucuna ulasilmistir. Diger bir ¢alisma ise yiiksek
karbonhidrath ama diisiik yagh diyet ile normal ya da diisiik karbonhidrath
yiksek yagli diyetler arasinda yine yiiksek karbonhidrathh diyetin uyku
stiresini etkiledigi daha kisa bir uyku siiresine neden oldugu belirtilmistir.
Bir bagka c¢alismada da yiiksek glisemik indekse sahip karbonhidrat
titketiminin, yatmadan yaklasik olarak dort saat dnce tiiketilmesinin uykunun
gecikmesine neden oldugu bildirilmigtir. Bu durumun nedeni olarak da
karbonhidrat tiiketimine bagli olarak, triptofan diizeyindeki degisim neden
gosterilmistir. 3 ayliktan 2 yasina kadar takip edilen bebeklere iliskin bir
caligmada ise aksam Ogiinlinde yiiksek glisemik indeksli karbonhidratli
beslenme yapilmis ve yetiskinlerden farkli olarak daha uzun uyku siireleri
tespit edilmistir (Frank ark., 2017). Bu baglamda, karbonhidrat tiiketimin
uykuya etkisi, farkli yas gruplarinda titizlikle degerlendirilmesi ve daha
genis Olcekli ¢aligmalarin yapilmasini gerektiren bir konu gibi durmaktadir.

Karbonhidratlar agisindan sadece yiyecekler degil, igeceklerin de uyku
durumunu etkiledigini gdsteren caligmalar mevcuttur. Ornek bir ¢alismada
iki ayr1 gruba yatmadan bir saat once, diisiikk ve yiiksek glisemik indekse
sahip icecekler verilmis. Uyku kalitesi degerlendirildiginde yiiksek glisemik
indeksli igecek tiiketenlerin uyku kalitelerinin daha ko6tli oldugu sonucuna
varilmigtir. Bir diger ¢aligma Tip 2 diyabet olan kadin hastalar iizerinde
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yuriitilmistir. Kesitsel bu ¢alismada disiik karbonhidratli besinler tiiketen
hastalarin uyku durumlarinin diger gruba gore daha iyi oldugu saptanmustir.
Bu ¢alismanin sonucu olarak arastirmacilar, alinan karbonhidrat tliriiniin de
onem tasidigini gostermislerdir (Basgpinar ve Yesilkaya, 2021). Sonug olarak
karbonhidrat tiilketimi ve wuyku arasi iliski degerlendirildiginde,
karbonhidratin tiirii yani diisiik ya da yiiksek glisemik indeksine bagli olarak
degisebilmektedir. Ayn1 zamanda tiiketilen karbonhidratin tiiketim zamani
da onem tasimaktadir. Uykuya yakin zamanlarda yiiksek glisemik indeksli
karbonhidrat tiiketimi uykuya gegis siirecini geciktirmekte ve uyku kalitesini
etkilemektedir. Bunun yani sira basit karbonhidrat alimina sebze aliminin da
eksik kalmasinin, koti uyku kalitesi ile sonuglanabilecegi bildirilmistir
(Pattnaik ark., 2022).

Protein igeren gidalarin tiimiinde triptofan bulunmaktadir. Proteinlerin
uyku kalitesini iyilestirici etkisi triptofan ile iliskilidir. Triptofan alimindan
sonra melatonin diizeyinin yiikseldigi bilinmektedir. Bu durum uyku
kalitesini olumlu etkilemektedir (Gezmen Karadag ve Aksoy, 2009).
Hayvansal iiriinlerden siit ve siit triinleri, et, yumurta, fasulye, yer fistigi,
cikolata gibi gidalar triptofan acisindan zengindir. Triptofan, melatonin ve
seratoninin Onciisiidiir. Bu hormonlar uyku kalitesi ve uykuya dalma
stirecinde etkilidir (Baspinar ve Yesilkaya, 2021). Sicanlar {izerinde yapilan
bir deneyde yiiksek triptofan ve protein igerikli besleme yapilan hayvanlarda
da daha derin uyku donemi saptanmistir (Gezmen Karadag ve Aksoy, 2009).

Yiiksek yag tiiketimi ve uyku arasindaki iliski fazla yag tiilketimin
uyku stliresini kisalttigl, fazla yag tiiketiminin kahvaltida alimi, giindiiz
uykusunu engellerken aksam 6giiniinde fazla yag tiiketiminin gece uykusunu

kisalttig1 yoniindedir. (Bagpinar ve Yesilkaya, 2021).

Beslenmede mikro besinlerde 6geleri de Onem tagimaktadir. Bazi
vitaminlerin uyku ile iliskisi yapilan c¢aligmalarda gosterilmistir. Bu
vitaminler igerisinde D vitamininin ilk akla gelen 06zelligi temel olarak
kalsiyum ve kemik metabolizmasindaki islevidir. Ancak son yillardaki
caligmalarda viicut igerisinde Onemli bir metabolik faktor olarak goérev
yaptig1 anlasilmistir. Eksikliginde bir¢cok hastaligin ortaya ¢ikmasinda bir
etken olarak goriilmektedir. Diyabet, enfeksiyonlar, bagisiklik sistemi
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hastaliklari, kalp hastaliklar1 ve kanser gibi bir¢cok hastalikta etkisi
aragtirilmaktadir. Yapilan caligmalarda diisiik D vitamini diizeyine sahip
bireylerde giindiiz uyku halinin artisina ve yorgunluga neden oldugu
aktarilmistir (Mesci ark., 2016). Omega 3 ve yag asitleri bakimindan zengin
olan yagli baliklarin kullaniminin D vitamini eksikligine olumlu katkilar
bulunmaktadir. Dolayisiyla omega 3 agisindan zengin baliklarin tiiketiminin
uyku kalitesini olumlu etkiledigine dair ¢aligmalar bulunmaktadir (Pattnaik
ark., 2022).

B vitamini grubu bes gesit vitaminden olugmaktadir. B1 vitamin
(tiamin) B2 vitamini (riboflavin), B3 vitamini (niasin) B6 vitamini
(piridoksin) ve B12 vitamini bu grubu olusturmaktadir. B vitamini grubu
viicutta biitiinlestirici bir rol oynamaktadir. Noronlarin sagligi i¢in 6nem
tagimaktadir ve ayni zamanda bircok metabolik fonksiyonda islevleri
bulunmaktadir. Cesitli hastaliklar sonucunda viicutta eksilikleri goriilebilir.
Yapilan ¢alismalarda uykusuzluk yasayan ve normal uyku siirelerine sahip
bireylerin diyetleri degerlendirildiginde, B vitamini tiiketimlerinde biiyiik
farklar bulunmustur. B1 ve B12 vitamini seviyeleri normal uyuyanlarda daha
fazla bulunmustur. Ozellikle B12 vitamininin, sirkadiyen ritim de danhil
olmak iizere viicudun biyolojik ritmini etkiledigi bildirilmektedir. Takviye
olarak alinmasi durumunda uyku bozukluklarinda iyilesme goriilmektedir
(Lakhan ve Finesmith, 2013). Uyku ile iligkili olan melatonin hormonunun
sentezinde hem B6 vitamini hem de BI12 vitamininin iligkili oldugu
bilinmektedir (Helvaci ve Yabanci, 2019).

Hormonlar ve Uyku- Beslenme Arasindaki iliski

Melatonin, beyinde epifiz bezi tarafindan sentezlenen ve salgilanan bir
hormondur. Melatonin, insan viicudunda dogal olarak bulunmaktadir. Uyku-
uyaniklik dongiisiinii diizenleyen bir hormondur. Gézden giren 151k retinadan
epifiz bezine iletilir, melatonin salgis1 gece ve giindiiz dongiisiinii gorme ile
yani goz ile iligkilidir. Isik melatonin salgilanmasinda 6nemlidir. Melatonin
salgis1 aksam giin batimiyla birlikte artar. Yatma vakti yaklastikca melatonin
salmimi artmaya devam eder ve zirveye ulagir. Melatoninin uykuyu tesvik
edici etkileri bulunmaktadir. Disaridan melatonin  alimmm uyku

diizenlenmesinde faydalari bulunmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda uykusuzluk
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¢eken hastalarda, melatonin takviyesi denenmis ve ii¢ hafta boyunca 2 mg
doz melatonin verilmistir. Uyku kaliteleri, gece uyanma sayilarinda azalma
ve yasam kalitelerinde iyilesme goriilmiistiir (Lakhan ve Finesmith, 2013).
Yapilan bir diger ¢alisma, uykusuzluk ceken yasl bireylerde melatonin,
magnezyum ve ¢inko takviyesi yapilmis, ¢alisma sonucunda uykuya dalma
stiresinde ve uyku siiresinde iyilesmeler goriilmiistiir (Frank ark., 2017).
Melatonin dogal olarak bulundugu bazi gidalarin tiikketimi giinliik uyku
diizenlenmesinde katki sunabilmektedir.

Melatonin acisindan zengin besin tiiketiminin yeterli oldugu
durumlarda, regeteli uyku ilaglarinin kullanimina gerek olamayabilecegi igin
onlarin yan etkilerine maruz kalmayi da Onleyebilmektedir. Melatonin,
dogada bitkilerde ve etlerde, mantarlarda ve c¢esitli meyvelerde (ananas,
muz, portakal, liziim, kiraz, visne gibi) bulunmaktadir. Bir diger arastirmada
dogal bir melatonin kaynagi olan taze vigsne suyunun, antioksidan ve
antienflamatuvar etkisinin de etkisiyle uyku Kkalitesine olumlu etki
yapabilecegi belirtilmistir (Pattnaik ark., 2022).

Uyku durumunu etkileyen hormonlardan biri de ghrelin hormonudur.
Biiyiime hormonunun salinimi, besin alimi, viicut agirliginin ayarlanmasi ve
enerji dengesinde gorev alir. Bu hormonun sentezi, biiyiik 6lgiide midede
olmasina ragmen, viicudun bagirsak, kalp akciger, pankreas, bobrek ve
karaciger gibi farkli organlarinda da varlig1 tespit edilmistir (ilhan ve Erdost
2009, Ergul Erkec ark., 2018) Ghrelinin uyku ile iliskisi, uyku sirasinda
sindirim sistemi c¢alisirken istah1 artiran ghrelin hormonu azalmaktadir ve
leptin hormonu ise artmaktadir (Bektas ve Garipagaoglu, 2016).

Bu siiregte leptin hormonu ise istah1 azaltan hormondur. Yapilan farkli
caligmalarda kisa uyku siiresinde ghrelin seviyesinde artis goriiliirken, leptin
seviyelerinde azalma oldugu goriilmiistiir. Bu hormonal degisimlerin, a¢ ya
da tok hissetmek ile ilgisi oldugundan, fazla besin alimma neden olan
ghrelindeki artis, bireylerin fazla kalori almasina ve agirlik artisina nneden
olabilmektedir. Beden kiitle indeksi yiiksek obez bireylerde bu baglamda
daha az uyku siiresi, uyku derinliginin yeterli olmamasi ve uykudan uyanma
gibi sorunlarin daha fazla yasandig1 bildirilmistir (Bektas ve Garipagaoglu,
2016). Sonug olarak ghrelinin uykuyu diizenleyici ve kolaylastirici bir etkisi
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bulunmaktadir. Bu durum ancak yas, cinsiyet ghrelin zirveleri arasindaki
zamanlama gibi birgok faktorle de iligkidir.

Melatonin, serotonin, triptamin gibi bilesiklerin sentezinde gdrev alan
aromatik bir aminoasit olan triptofanin, birgok fizyolojik durum ile iligkisi
bulunmaktadir. Istah, agirlik artis1 sorunlarinda, uyku diizeni, psikolojik ve
agr1 gibi durumlarda etkisi bulunmaktadir. Triptofanin uyku lizerinde olumlu
etkisi bilinmektedir. Triptofan, kognitif bozukluklar, depresyon, kronik agri
durumlant ve uyku sorunlarinda destek olarak kullanilmaktadir. Aym
zamanda kilolu bireylerde enerji alimimi azaltmasi sebebiyle agirlik kaybi
saglamasi bir bagka 6zelligidir. Triptofan acisindan zengin gidalar arasinda;
ton baligi, dana eti, yumurta, peynir ve siit gibi hayvansal gidalarin yani sira
bugday, yulaf, ekmek, muz gibi gidalar sayilabilir. Uyku iizerindeki etkisini
melatonin araciligi ile saglayan triptofan ile ilgili caligmalardan biri
Amerika’da erkek bireyler lizerinde yapilmistir. Calismada bir hafta boyunca
triptofan agisindan fakir bir diyet uygulanmis ve uyku saatinden yaklasik 5
saat Once igeriginde triptofan olmayan aminoasit karisimli igecekler
icirilmigtir. Sonug¢ olarak uyku siiresi ve uyku verimliginin azaldigi ve
gecikmis REM uykusu durumunun ortaya ¢iktigi tespit edilmistir. Triptofan
desteginin, ihtiyaca gore uygun miktarlarda alimi, hem saglikli hem de uyku
problemi olan erigkin bireylerde giin boyu uyku ve uyaniklik evrelerinin
diizenlenmesinde, bunun yam sira uyaniklik zamanlarinda da rahatlatict ve
sakinlestirici etki gostermektedir. Japonya’da 0-8 yas araligindaki ¢ocuklar
iizerinde yapilan bir aragtirmada sabahlari uyanma zorlugu ceken ve gece
uykusuna baglamada zorluk yasayan ¢ocuklarin kahvaltt durumlari
incelenmistir. Kahvaltida alman triptofan diizeyinin yeterli olmadigi bu
durumun sirkadiyen ritmi ve uyku kalitesini etkiledigi sonucuna ulasilmigtir.
Sonug olarak triptofan aliminin hem cocuklarda hem de yetigkinlerde uyku
sagliginin korunmasinda énemli bir etkisi bulunmaktadir (Oztiirk ve Yabanct
Ayhan, 2020).

SONUC

Uyku ve beslenme hayatin vazgecilmezi ve sagligin korunmasinda
temel olan biyolojik ve fizyolojik olaylardir. Hayatin yaklasik olarak tigte
birinin uykuda gectigi diisiinildiigiinde, bedensel ve ruhsal sagligin
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korunmasindaki etkisi daha anlagilir olacaktir. Evrimsel siire¢ boyunca
canlilar i¢in uyku pek c¢ok avantaji da beraberinde getirmistir. Bu
avantajlardan en onemlisi, fizyolojik olarak beyin ve beden sagliginin
korunmasidir. Sonug olarak uyku, beynin spesifik aktivitesinin ayrintili ve
karmagik mekanizmalar tarafindan diizenlendigi dinamik bir davranistir ve
pek ¢ok i¢ ve dis etmen uykuyu etkilemektedir.

Uyku sagligii bozan pek ¢ok etki olabilmektedir. Giinliik yasamin
insana getirdigi stres, caligma ya da 6zel hayatindaki zorluklar, cevresel ve
iklimsel etmenler, hatta yakin gec¢miste yasanan pandemi siireci gibi
olumsuz etkileyen her kosul uyku kalitesi ya da siiresini etkilemekte bu da
saglik agisindan olumsuzluk olusturabilmektedir. Vardiyali olarak c¢alisan
bireyler iizerinde yapilan c¢alismalarda uyku diizensizliklerinin etkileri pek
¢ok caligmada gosterilmistir. Kisa ya da uzun siireli uykusuzluga maruz
kalmanin insan sagligma olumsuz etkileri, uykusuz kalinan siirenin

uzunluguna bagl olarak artis gdstermektedir.

Uyku kalitesini etkileyen 6nemli bir faktor de beslenmedir. Uyku ve
beslenme iliskisi ¢ift tarafli degerlendirilmesi zorunlu olan bir konudur.
Uyku sagligmin yeterli ve uygun siireli olabilmesinin énemli bir etmeni de
beslenmedir. Saglikli ve dengeli beslenme de uyku kalitesini ve siiresini
artirmaya yardimci olmaktadir. Benzer sekilde kotii ve yetersiz bir uyku da
yeme aliskanliklarini degistirebilmektedir.

Uyku sorunlarini azaltmak i¢in kullanilan saglikli ve dengeli beslenme
Onerileri, tibbi bitkilerin kullanimi, beslenme destekleri ve hormon

takviyeleri ile sentetik ilag uygulamalaridir.

Diinya genelinde degerlendirme yapildiginda niifusun %18’inin
uykuya yardimci dogal driinler kullandigi bilinmektedir. Giinliik
hayatlarinda besin takviyesi alanlarm ise yaklasik % 30’unun bunu uyku
sorunlari i¢in tercih ettigi belirtrilmektedir. Yapilan bilimsel aragtirmalarda
melatoninin uykuya baslama siiresini ve gece uyanmalarini azaltmada etkisi
bulunmaktadir. Ghrelin, triptofan, serotonin gibi hormonlarin da bu anlamda
uyku acisindan 6nemli oldugu bilinmektedir (Lakhan ve Finesmith, 2013)
Tibbi bitkilerin bazilarinin 6rnegin kedi otunun, melissa, passiflora ya da
lavanta gibi bitkilerin uyku kalitesine katkis1 bilimsel c¢alismalarda
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gosterilmistir. Bu anlamda ila¢ tedavilerinden 6nce kronik olmayan uyku
sorunlarinda oncelikle denenmesi gereken grubu olusturabilmektedir. Makro
ve mikro besin Ogelerinin dogru miktarlarda ve sirkadiyen ritme uygun
zamanlarda alinmasinin uyku kalitesini ve siiresini etkiledigi bilinmektedir.

Giliniimiizde ilgi ¢eken ve halen arastirilmaya devam eden bir konu
olan uyku ve beslenme arasindaki iligkinin daha net anlasilmasi igin bilimsel
caligmalarin ve laboratuvar aragtirmalarinin yeni ve giincel bilimsel veriler

sunacagi agiktir.
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GIRIS

Obezite ve metabolik sendrom (MetS), diinya ¢apinda giderek
biiyiiyen bir sorundur. Bu sorunlarin patofizyolojik etkilerine kars1 yenilikei
tedaviler bulmak i¢in tibbi yontemleri arastirmaya yonelik bir¢ok calisma
yapilmaktadir. Yeni tibbi tedavi yontemlerinin 6nemli Ol¢iide artmasina
ragmen, son zamanlarda cesitli beslenme yontemleri yoluyla beslenme
kaliplarinin iyilestirilmesine yonelik ilgi de artmaktadir. Aralikli aglik,
obezite ve metabolik sendromun yonetimine yonelik, enerji iceren her tiirlii
gida ve sivilardan periyodik araliklarla tamamen uzak durmayi igeren,
farmakolojik olmayan bir diyet yaklagimidir (Lavallee ve ark., 2022).

Aralikli aglik ayn1 zamanda agirligini kontrolii, kardiyovaskiiler saglik
ve oksidatif stres iizerindeki faydalar1 nedeniyle Onerilen bir beslenme
seklidir. Bu beslenme y6ntemi, genel olarak agirlik azalmasina yol agar ve
dislipidemi ve kan basincindaki iyilesme gibi metabolik sendrom
parametreleri {izerinde olumlu yonde etkilidir (Vasim ve ark., 2022).

Diinyanin en eski geleneklerinden biri olan orug, gesitli topluluklar
arasinda dini ya da kiltiirel sebeplerle uygulanir. Yine eski zamanlarda
hastaliklara sifa bulma amaciyla kullanilmigtir. Modern tibbin babasi olarak
bilinen Hipokrat "Hastayken yemek yemege devam etmek, hastaligini
beslemektir." diyerek aghgm aslinda bir tedavi yontemi oldugunu
vurgulamistir. Eski Yunanlilar ise orucun biligsel yetenekleri gelistirdigine
inantyordu. Antik Yunan yazarlarindan Plutarkhosun "Ilag kullanmak
yerine, bugilin oru¢ tutmak daha iyidir." s6zii de yine agligin faydali
oldugunu vurgulamaktadir. Modern Bati tibbinin (Galen ve Hipokrat ile
beraber) ¢ Onde gelenlerinden biri olan ve toksikoloji biliminin
kurucularindan olan Philip Paracelsus ise orug ile ilgili "Oru¢ en biiyiik
caredir; icimizdeki doktordur." s6zii ile orucun 6nemli oldugunu belirtmistir.
Amerika Birlesik Devletleri'nin kurucularmdan biri olan Benjamin Franklin
ise "Tiim ilaglarin en iyisi dinlenmek ve oru¢ tutmaktir" demistir. Orug ayni
zamanda manevi agidan tiim biiyiik dinlerin bir pargasi olarak
uygulanmaktadir (Kerndt ve ark., 1982).



BESLENME VE SAGLIK | 180

1. Aralikh Achik ve Kalori Kisitlamasi

Kalori kisitlamasi, aralikli orugtan farkli olarak yetersiz beslenmeyle
sonug¢lanmayan toplam kalori alimi miktarinda azaltma yapilarak uygulanan
bir beslenme seklidir. Kalori kisitlamasi siirekli yapildiginda viicut
agirhiginin azalmasi ve dmir siiresinin artmasiyla sonuglandigi bulunmustur.
Kisa siireli kalori kisitlamasinin  asir1  kilolu insanlarda (6 ay)
kardiyovaskiiler acidan birgok risk faktoriinii azalttigini, mitokondriyal
fonksiyonu iyilestirdigini ve insiiline kars1 duyarliligi artirdigi tespit
edilmistir (Nowosad ve ark., 2021).

2. Aralikh Achik ve Sirkadiyen Ritim

Sirkadiyen ritim 24 saatlik zaman dilimi iginde viicutta goriilen
davranigsal, fizyolojik ve molekiiler degisiklikleri belirtir. Sirkadiyen saat ise
metabolizmanin temel diizenleyicisi olarak hormon salgilanmasi, glikoz
dengesi, kardiyovaskiiler sistem, uyku-uyaniklik dongiisii, viicut enerjisinin
ve 1sisinin dengesinin ayarlanmast gibi biyolojik siireglerin bir ¢ogunda
onemli rol oynar (Serin ve ark., 2019). Sirkadiyen ritme gida tiikketiminin
zamanlamast ve gida yoksunlugu gibi belirli davramiglar etki edebilir.
Kortizol, leptin ghrelin ve melatonin diizeyleri sirkadiyen ritim ile iligkili
olup, bu hormonlarmn seviyeleri aydinlik-karanlik siklusuna gore degisiklik
gosterir ve beslenme uyku gibi durumlardan etkilenir.

Tiim canlilar, fizyolojik olarak metabolizma kapsamindaki islevlerini
diizenli olarak siirdiirmek i¢in biyolojik saatlerini gece ve gilindiiz siklusuna
gore ayarlamaktadir (Longo ve ark, 2016). Giin igerisindeki zaman, fiziksel
koordinasyona, enerji diizeyine, hormonal duruma etki edip uyku ve
metabolizma gibi metabolik fonksiyonlarin birgogunun siirdiiriilmesinde
etkili olur. Yapilan calismalarin birinde, uyku Kalitesini azaltan durumlardan
birinin gece yeme oldugu belirtilmistir (St-Onge ve ark, 2016). Buna
dayanarak normal olmayan sirkadiyen zamanlarda beslenmenin, sirkadiyen
ritim bozukluguna sebep olarak, uyku diizeninin bozulmasina yol agacagi
bildirilmigtir. Bunun sonucu olarak da kanser, diyabet ve obezite gibi
hastalik riskleri artabilmektedir (Patterson ve ark., 2015) .
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3. Aralikh Achk Yontemleri

Gilinlimiizde pratikte uygulanan ve oOnerilen g¢esitli aralikli orug
protokolii/yontemi vardir. Modifiye aglik, alternatif giin aglik, dini veya
manevi nedenlerle uygulanan oru¢ ve zaman kisith beslenme genel olarak
karsilagilan aralikli aglik 6rneklerindendir.

Alternatif giin aglik yonteminde, bir giin (24 saat) yiyecekler ve
icecekler istenildigi kadar tiiketilirken, diger giin (24 saat) enerji igeren
yiyecekler ve igecekler hig¢ tiiketilmez. Hi¢ enerji almamanin olusturdugu
zorluklar sebebiyle bu yontemde, a¢ olunan giinlerde 12:00-14:00 saatleri
arasinda enerji ihtiyacinin maksimum % 25’ini alacak sekilde tek 6giin
beslenerek de uygulanabilir (Varady ve ark., 2013).

Modifiye aglik yonteminde ise uygulayan kisi haftada bes giin istedigi
kadar yiyecek ve icecek tiiketebilirken, haftanin diger iki giiniinde ise
yaklasik olarak 500 kcal’den asagi besin tiiketebildigi, bir giinde enerji
ihtiyacinin % 25’ini alacak sekilde uygulanan bir yontemdir (Varady, 2011).
Bu yontem, arka arkaya iki giinde enerji kisitlamasi ve diger bes giinde
yiyecek ve igecek tiiketiminin serbest oldugu giinleriiceren 5:2 olarak
bilinen yaklasimin temelidir.

Baska bir aralikli aglik yontemiyse zaman kisith beslenme yontemidir.
Bu yonteme gore kisiler, giinlin bir kisminda olmasi sartiyla, kendi
isteklerine gore enerji tiiketimlerini saglar (Upadhyay ve ark., 2019). Bu
yontemde ne yenildiginden daha ¢ok, ne zaman yenildigi 6nemlidir. Besin
alimimin giinliikk yaklasik olarak 8 saat ya da daha az bir kisminda yapildigi
ve diger saatlerde besin almama temeline dayanan bu yontem, 20:4, 18:6
veya 16:8 seklinde ti¢ farkli tarzda uygulanabilir. 16 saatlik agliktan sonra 8
saatlik beslenme seansindan olusan 16:8 yontemi en sik kullanilan yontemdir
(Malinowski ve ark., 2019). Giiniin hangi saatinde beslenme zamaninin
olacag: ile ilgili fikir birligi yoktur. Caligmalarin planlamasinda, erken
donem kisith beslenme (08:00-14:00 saatler arasi), giin ortast kisith
beslenme (10:00- 17:00 saatler arasi1) ve ge¢ donem kisitli beslenme (12:00-
20:00 saatler arasi) olarak uygulama yapilmigtir (Regmi ve ark., 2020). Bu
konu ile ilgili yapilan baska ¢aligmalarda giiniin erken saatlerinde uygulanan
zaman kisitli beslenmenin, kardiyometabolik parametreler iizerinde pozitif
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etkiler yaptigi ve obeziteyi azalttigi ile ilgili umut verici sonuglar elde
edilmistir (Sutton ve ark., 2018).

Son zamanlarda, metabolizmanmn saglikli olarak isleyebilmesi igin
zaman kisitlamali beslenme diizeninin 6nemini gosteren bir¢ok c¢aligma
yaptlmistir. Bu  ¢alismalarla, aralikh a¢lhk uygulamasmin, insan
metabolizmas1 iizerinde faydali yonleri gosterilmistir. Zaman  kisith
beslenme, enerji alimini ve viicut agirligini azalttigi, viicut yag oranini, kan
sekerini, kan basincini, glikoz toleransini, trigliserit seviyesini ve inflamatuar
parametreleri diislirdiigii caligmalarda gosterilmistir (Moro ve ark., 2016;
Martens ve ark, 2020; McAllister ve ark., 2020).

4. Aralikh A¢hik Fizyolojisi

Aralikli ag¢lik yontemlerinin, saglik {izerinde viicut agirh@: kaybina ek
olarak diyabet, prediyabet, kardiyovaskiiler problemler, nérodejeneratif
rahatsizliklar, kanser ve inflamasyon gibi bir¢ok hastalikla iligkili
olabilecegi tespit edilmistir (Mattson ve ark., 2018).

Aralikli aglik, farkli mekanizmalarla metabolizmay: etkileyerek sonug
vermektedir. Bu mekanizmalarda ilk olarak; aralikli aglik dénemlerinde
keton cisimcikleri olusur. Hiicrelerin temel enerji kaynaklar1 glikoz ve yag
asitleridir. Yemek sonrasi enerji olusturmak i¢in ilk olarak glikoz
kullanilirken, olusan yag ise trigliserit olarak adipoz dokularda depolanir.
Aclik durumunda, enerji olusumunu saglamak i¢in, trigliseritler par¢alanarak
yag asitleri ve gliserol olusur. Karaciger, aglikta yag asitlerini basta beyin
olmak iizere, bircok dokuda 6nemli enerji kaynagi olan keton cisimlerine
cevirir. Tokluk durumunda ise kanda keton cisimlerinin seviyeleri diisiiktiir
ancak aglik durumuna gegildikten sonra 8-12 saat i¢inde yiikselmeye baslar
(de Cabo ve ark., 2019). Keton cisimleri, enerji kaynagi olarak
kullanilmasina ek olarak; bircok hiicresel yolakta etki gosteren,
metabolizmada 6nemli fonksiyonlar1 olan, saglik ve yaslanma iizerine etkisi
bilinen, protein ve molekiillerin birgcogunun ekspresyonunun ve aktivitesinin
diizenlenmesini saglayan maddelerdir (Newman ve ark., 2017). Ayrica,
keton cisimlerinin, psikiyatrik ve norodejeneratif bozukluklar ve beyin
saghgt ftzerine etkili olan beyin kaynakli norotrofik faktoriin gen
ekspresyonunu uyardigi gosterilmistir (de Cabo ve ark., 2019).
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Aralikli aglik diger bir yontemle sirkadiyen ritim ile metabolik
regiilasyonu diizenleyerek etki gdstermektedir. Giin icerisinde alinan
besinler ve onlarin zamanlamasi sirkadiyen ritme etki etmektedir. Normal
beslenme saatlerinin disinda, 6zellikle gecenin ge¢ saatlerinde yemek
tiketiminin, sirkadiyen ritme negatif etki ederek enerji dengesini etkileyip
diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve obezite gelisimine neden olabilecegi
belirtilmektedir (Boege ve ark., 2021). Aralikli aglik uygulamalarinin ise
viicudun sirkadiyen ritmi ile uyumlu olup, obeziteye ve diger bircok kronik
hastaliga kars1 koruyucu bir yontem olabilecegi diisiiniilmektedir (Nowosad
ve ark., 2021).

Ayrica aralikli aclik, bagirsak mikrobiyatasi {izerine etki gostererek
sagligin korunmasini saglamaktadir. A¢lik durumunda, laktat ve asetat gibi
mikrobiyota fermentasyon iiriinlerinin artmasina bagh olarak bej yag dokusu
hiicrelerinde  (beyazdan kahverengi  yagli dokuya gecis siireci)
monokarboksilat tagiyici-1 ekspresyonunun ayarlanmasiyla insiilin direnci,
obezite ve karaciger yaglanmasinin tedavisini saglamada yardimci
olmaktadir. Yapilan ¢aligmalarin birinde, aralikli ac¢ligin, kahverengi yag
dokusunda artis sagladigi ve bagirsak mikrobiyotasini diizenleyerek
obeziteyi azalttig1 tespit edilmistir (Li ve ark., 2017).

5. Aralikh Orug ve Agirhik Kaybi

Aralikli agligin obezite agisindan faydali etkileri, kismen de olsa, aclik
sirasinda yakit kaynagi olarak glikoz kullanimi yerine, yag asitlerinin ve
ketonlarin  kullanmasindan kaynaklanmaktadir. Aralikli  oru¢ tutmanin
yaglanmay1 azalttigr gosterilmistir. Yaglanmadaki bu azalma nedeniyle
kisilerin leptin/adiponektin diizeylerinde ve duyarliliginda olumlu etkisine
dayanarak iyilesmeler, istah kontroliiniin iyilesmesine neden olur (de Cabo
ve ark., 2019). Leptin, hipotalamusa ve diger beyin bolgelerine gonderilen
sinyalleri degistirerek, gida alimin1 baskilayarak ve enerji harcamasini
artirarak viicut agirligiin diizenlenmesinde rol oynar. Adiponektin cesitli
reseptorlere etki ederek iskelet kasi ve hepatik yag asidi oksidasyonunun
artmasina, hepatik glukoneojenezin azalmasina ve glikoz aliminin artmasina
neden olur. Adiponektin diizeyleri visseral yag birikimiyle orantili olarak
azalir (Vasim ve ark., 2022).
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Uygulanan aralikli aglik yontemine ve siiresine gore viicut agirhiginda
azalma ve viicutta baz1 metabolik degisiklikler meydana gelir. Aralikli aglik
uygulanan c¢alismalarda, bireylerin agirliginda azalma ve bunun sonucu
olarak da bel ¢evresinde incelme meydana gelir (Sundfor ve ark. 2018).
Uygulanan diyete bagl olarak aralikli aglik ile elde edilen viicut agirligi
kayb1 degisebilir. Ornegin Zubrzycki ve ark. (2018) tarafindan yapilan bir
caligmada, {i¢ ay boyunca modifiye aghk (kisinin haftada bes giin yiyecek ve
icecekleri istedigi kadar tiiketip, diger iki giinde ise yaklasik 500 kcal’nin
altinda beslenmesi) yontemi ile disiik enerjili diyetler (her giin yaklasik %
25 oraninda azalan enerji alimi) arasindaki fark incelenmistir. Calisma
sonucunda, agirlikta benzer oranda disiisler izlenirken, aralikli aghk
grubunda yag oraninda azalma daha fazla gozlenmistir (Zubrzycki ve ark.,
2018). Yine alternatif giin a¢lik yonteminin beden kiitle indeksi ve agirlik
kaybr tizerine etkisinin incelendigi bir ¢alismada, 32 kisi 12 hafta siiresince,
alternatif giin aglik grubu ve kontrol grubu olmak {izere gruplara ayrilmistir.
Alternatif giin aclik grubundaki kisilerin viicut agirliklarinin 5.2+0.9 kg ve
viicut yag miktarmin 3.6+0.7 kg istatistik olarak anlamli azaldigi tespit
edilmistir (Varady ve ark., 2013).

Bunlara dayanarak, aralikli aglik yontemlerini uygulayan kisilerde
yemek yeme ic¢in harcanan siire azalirken, bunun sonucu olarak enerji
aliminda azalma ve obezite riskinde disiis gozlenmektedir. Agiklanan bu
mekanizmalar gosteriyor ki aralikli aglik yontemleri viicut agirligi kaybini
saglayarak obezitenin tedavisine pozitif etki etmektedir.

6. Aralikh Achk ve Baz1 Hastaliklara Etkisi
6.1. Arahkh Achk, Diyabet ve Prediyabet

Viicutta insiilin hormonunun salgilanmasinin miktar1 ve sikligi kan
sekeri seviyesine bagli olarak diizenlenmektedir. Aglik sirasinda insiilin
pulsatile olarak salinir, ancak salinan insiilin diisiik kan glukozu sebebiyle
daha azdir (Zubrzycki ve ark., 2018) Aglik sonrasinda ise insiiline duyarlilik
artar ve insiilin seviyelerinde azalma olur. Aglik sirasinda ve postprandial
donemde glikoz miktarinda iyilesme saglanir. Bu bilgilere dayanarak,
aralikli aghk yoOntemlerinin, diyabet ve diyabete bagli olusan

komplikasyonlar1 azaltmada etkili olabilecegi diistiniilmektedir.
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Obez kisilerde modifiye aralikli aglik yonteminin alti ay boyunca
uygulandigi bir c¢alismada, glukoz seviyelerinde % 3.4 diisme tespit
edilmistir (Zubrzycki ve ark., 2018). Baska bir ¢alismada ise 3 ay boyunca
asir1 kilolu veya obez kadmnlara modifiye aralikli aclik ve giinlik enerji
kisitlamas1 uygulanmistir. Bu ¢alisma sonucuna gore modifiye aralikli a¢lik
uygulanan kisilerin aglik insiilin degerleri % 19.4, HOMA-IR degerleri ise %
25 oraninda azalmigtir. Gunliik enerji kisitlamasi uygulanan Kkisilerde ise
insiilin ~ konsantrasyonu ve HOMA-IR degerlerinin  etkilenmedigi
gbzlenmigtir (Harvie ve ark., 2013). Asin1 kilolu ya da obez bireylerde ve
prediyabeti olan erkeklerde yapilan bagka bir calismada ise bes hafta
boyunca uygulanan zaman kisithi besleme sonuglari degerlendirilmistir.
Buna gore, aglik insiilin degerinin azaldig1 ve kilo kaybi1 olmadan da oral
glikoz tolerans testinden tiiretilmis P-hiicreli yanit ve insiilin direnci
endekslerinin iyilestigi gozlenmistir (Sutton ve ark., 2018).

6.2. Aralikh Oruc ve Kardiyovaskiiler Risk

Aralikli aglik uygulamalarmin kardiyovaskiiler hastaliklar iizerinde de
etkisi vardir. Aralikli aglik uygulamasi total kolesterol, LDL ve HDL
kolesterol tizerine etki gostererek plazma lipit profiline pozitif etki gosterip
kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltmaktadir (Zubrzycki ve ark., 2018).
Obezlerde sekiz hafta uygulanan alternatif giin aralikli aghik yontemi ile,
total kolesterol ve LDL kolesterol degerlerinin diistiigi gozlenmistir
(Sundfor ve ark., 2018).

Yiksek kan basinci, yani hipertansiyon da kardiyovaskiiler hastaliklar
icin bir risk faktorii olarak degerlendirilmelidir. Asir1 kilolu ya da sisman
bireylerde 6-12 hafta siiresince alternatif giin aralikli aghk ydntemi
uygulandiginda, kisilerin sistolik kan basincinda diisiis goriilmiistiir
(Zubrzycki ve ark. 2018). Prediyabetli erkeklerde bes hafta boyunca zaman
kisith beslenme uygulandiginda, agirlik kaybi olmasa da sistolik ve
diyastolik kan basinglarinda 6nemli ol¢iide diisiis gozlenmistir (Sutton ve
ark., 2018). Sonug olarak aralikli aglik, plazma lipit profilini iyilestirerek ve
kan basinc1 iizerinde pozitif etki olusturarak, kardiyovaskiiler hastalik
riskinde azalma saglamaktadir (Zubrzycki ve ark., 2018).
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6.3. Aralikh A¢hk, Kanser ve Yaslanma

Yapilan c¢alismalarda, aralikli aglik yonteminin, kanser {izerinde de
etkisinin olabilecegi diisiiniilmektedir (Mattson ve ark., 2018; de Cabo ve
ark., 2019). Enerji kisitlamas: ile normal hiicreleri koruyup, otofajiyi
diizenleyerek kemoterapi ve radyoterapi gibi antikanser tedavilerin
etkinliginin artti@1 gosterilmistir (Antunes ve ark., 2018). Aralikli aghk
yontemi ile kanser hiicrelerinin enerji metabolizmasinda bozulma oldugu ve
kanser hiicrelerinin biiyiimesinin engellendigi ve kanser hiicrelerini tedaviye
daha duyarl hale getirdigi diistiniilmektedir (de Cabo ve ark., 2019).

Aralikli aghk yonteminin ayn1 zamanda kanserin birgok tiirliniin
ilerlemesini engellemede kemoterapi kadar etkili olabilecegi ve saglikli
hiicreleri toksik olan etkilerden koruyabildigi bildirilmistir. Kemoterapi ile
beraber aglik dongiileri, tiimdr ilerlemesini geciktirip, yan etkileri azaltarak
ileri donem kanser hastalariin yagsam siiresini uzatabilmektedir (Li ve ark.,
2017).

Aralikli aglik yontemlerinin kanser iizerindeki etkisini arastirmak i¢in
yapilan calismalar yeterli degildir. Beynin koti huylu bir tiimorii olan
glioblastomlu hastalarda yapilan ¢alismalarda, aralikli aghk ile timor
biiyimesinin baskilanabilecegi ve sagkalimin uzatabildigi disiiniilmektedir
(Nencioni ve ark., 2018). 2015 yilinda yapilan ¢alismalarin birinde,
kemoterapi tedavisinden 24 saat oncesi ve 24 saat sonrasi uygulanan kisa
aralikli acgligin, kemoterapinin kemik iligi tizerine toksisitesini azalttigi ve
mononiikleer hiicrelerdeki DNA hasarini azaltarak iyilesmeyi hizlandirdigi
belirlenmistir (de Groot ve ark., 2015) Enerji kisitlamasi ve a¢ligin kanser
tedavisinde faydali oldugunu ortaya koymak ve aglik ile aktiflesen molekiiler
mekanizmalar1 daha iyi gostermek igin daha fazla c¢aligma yapilmasi
gerekmektedir.

Aralikli achigin, oksidatif stres ve inflamasyonun azalmasina bagh
olarak yaglanmay1 da geciktirdigi disiiniilmektedir (Anton ve ark., 2013).
Aralikli agligin otofaji ve ketogenez sonucu olustugu sdylenen, yaslanma ve
yaglanma ile iligkili hastaliklarda etkisi oldugu sdylenen hiicresel sinyal
molekiili Mammalian Target of Rapamycin (mTOR) yolunun inhibisyonu
ile etki gosterebilecegi belirtilmistir (Kerndt ve ark., 1982). Ayni zamanda
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aralikli aglik yontemlerinin, insiilin benzeri biiyiime faktorii (IGF-1) {izerine
etki ederek dolagimdaki glikoz ve insiilin seviyelerinde azalma saglayarak,
ayrica IGF-1’i inhibe eden proteinlerden biri olan insiilin benzeri biiytime
faktorii baglayici proteininin  (IGFBP1) artisin1 saglayarak yaslanmay1
geciktirmede pozitif etkilerinin oldugu belirtilmektedir (Kerndt ve ark.,
1982).

Aralikli aghk yontemlerinin bazi hiicresel mekanizmalari aktive
ederek norodejeneratif hastaliklar ve yaslanma iizerinde pozitif etkilerinin
oldugu gosterilmistir. Aralikli aglik yontemleri norotrofik faktor {iretimini
saglayarak, antioksidan yolaklar iizerine etki ederek ve DNA onarimimi
uyararak, néronal stres direncini artirarak ve bununla beraber inflamasyonu
azaltarak, sinir sistemi tizerinde olumlu etki gosterdigi belirtilmektedir.

flerleyen yaslarda artan kalori alimma baglhi Alzheimer, Parkinson ve
inme gibi norodejeneratif hastaliklarin ortaya ¢ikma olasiligini arttig
gosterilmistir (Hou ve ark., 2019). Bu hastaliklarda goriilen néronal 6liimiin
ve dejenerasyonun sorumlusu olarak mitokondriyal disfonksiyon, oksidatif
hasar, bozulmus lizozomal fonksiyon ve hiicresel kalsiyum homeostazinin
diizensizligi gosterilmektedir. Aralikli aghigin ise hem yaslanma, hem de
norodejeneratif hastaliklar {izerinde olumlu etkilerinin  olabilecegi
belirtilmektedir (Mattson ve ark., 2017). Alzheimer ve Parkinson hastalig
bulunan hayvan modelleri lizerinde yapilan caligmalarda, aralikli aghik ile
ndronlarin korunabildigi ve hastalik siirecinin baslamasi ve ilerlemesinin
geciktirilebilecegine dair giigli kanitlar sunulmaktadir (Mattson ve ark.,
2018).

Bunlara dayanarak obezite ve gesitli hastaliklara kars1 aralikli agligin
etkili bir yontem oldugu distiniilmektedir. Uygulanan aralikhi aglik
yontemine gore bu etkiler degisiklik gostermekle birlikte bu yontemleri

aragtirmak i¢in daha fazla calismaya ihtiya¢ vardir.
SONUC

Yapilan arastirmalarda, normal viicut agirhigmna sahip, fazla kilolu
veya obez kisilerde aralikli aglik yoOntemlerinin, fiziksel olarak zararh
olmadigi, hatta agirlik kaybir sagladigi ve metabolik belirtelerin bir kismi
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tizerine olumlu etkilerinin olabilecegi gosterilmistir. Ancak, hangi 6zellikteki
bireylerin bu beslenme modeline uyum saglayacagiyla ilgili veriler ve aglik
donemlerinin psikolojik etkilerine (kisitlamadan o©nce ve sonra nasil
hissettigi, yoksunluk duygusunun ortaya ¢ikmasina neden olup olmadigi vb.)
iliskin bulgular yeterli degildir. Aralikli aglik yéntemlerinin uygulanmasi da
kigiler arasinda kolaylik veya siirdiiriilebilirlik agisindan farklilik gosterir.
Ozellikle 500 kcal gibi ¢ok diisiik enerjili diyetin ¢ok uzun siire
siirdiirilmemesi ve siki kontrollerle diyetisyen ile beraber uygulanmasi,
saglik agisindan riskleri azaltilabilmesi agisindan 6nem tagimaktadir. Ayrica
aralikli aghigm viicutta agirlik kaybi ortaya ¢ikmadan da saglik {izerindeki
olumlu etkilerinin oldugunu gostermek i¢in daha genis kapsamli ¢aligmalar
yapilmalidir.

Biitin bunlara dayanarak haftanin, giiniin veya gecenin belirli
saatlerinde yememeyi veya ¢ok az yemeyi esas alan aralikli aclik
yontemlerinin insanlar i¢cin hem viicutta agirlk kaybi saglayip hem de
metabolik saglig: iyilestirmek icin faydali bir uygulama oldugu sdylenebilir.
Bu nedenle daha ¢ok kisiyi kapsayan ve daha uzun siireli metabolik etkileri
inceleyen daha fazla randomize kontrollii caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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GIRIS

Beslenme, viicuda protein, karbonhidrat ve yag gibi makro 6gelerin ve
vitamin, mineral gibi mikro 6gelerin alinmasi, bunlarin sindirimi ve emilimi
siireclerinin tiimiinii kapsayan bir olgu olarak tanimlanabilir. Insan viicudu,
Ornegin bir yumurtanin igerdigi albiimin gibi proteinleri, kolesterol ve biotin
gibi farkli yapilardaki bilesenleri almakta ve bunlan sindirim sisteminde,
gerek sindirim — emilim organlarinda islemekte, gerekse karaciger gibi
aksesuar sindirim organlarda diizenlemeye tabii tutmaktadir. Ornegin,
yumurtadaki albiimin proteininin tiiketiminin nihai hedefi, o proteini
olusturan daha kiiciik bilesenlerine yikimi ile sindirimin gerceklesmesi ve
sonrasinda da bunlarin incebagirsakta emilerek kan yolu ile giinliik protein
dongiilerini miimkiin kilan protein havuzuna eklenmesidir.

Beslenme kisaca, viicudun ihtiya¢ duydugu temel 6gelerin alinmasi
seklinde tanimlanabilse de igerdigi kiiltiir, inang, bireysel aliskanliklar,
sosyoekonomik yapi1 ve tarihsel donem gibi pek c¢ok farkli etmenin bir
bilesimi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Eklembacaklilar ve yarasa gibi
canlilarin yenilmesi, baz1 kiiltiirlerce olagan karsilanmakta iken, digerlerinde
beslenmede kullanilamaz. Bir diger 6rnek ekmek tiiketimi ile ilgilidir.
Diinyada kisi bagina en ¢ok ekmek tiiketen iilkelerin ilk siralarinda yer alan
Tiirkiye’de ekmegin kiiltlirel 6nemi su ifade ile daha iyi anlasilabilir; gecim
icin gereken ticret yerine “ekmek parasi” ifadesinin kullanilmasi. Ya da et
yenilmesi bazi inang sistemlerince yasaklanirken, digerlerinde bir inancin
geregi olarak yenilip diger insanlara da dagitilabilmektedir. Bireylerin vegan
ve ovo-lakto-peskateryan (yumurta-siit-balik vejetaryeni) olmasi, organik
iiretilmis besinleri tercih etmesi gibi aligkanliklar1 da bazi bireyler igin gok
belirleyici olabilmektedir. Giiniimiizde artan bir egilim olan glutensiz
beslenme tercihi, kisiler C6lyak hastasi olmamalarina ragmen bu sekilde
beslenmeye gegmeleri ile sonuglanabilmektedir. Tarihsel doneme Ornek
olarak ise domates ve ¢aymn Ulkemizdeki kullanimi verilebilir. 1492 yilna
kadar, yani Amerika kitasmin kesfine kadar Avrasya ve Afrika kitasinda
bilinmeyen domatesin ve ondan elde edilen salganin yemek tariflerine dahil
olmasi ve Tirk mutfagmin baglica igeriklerinden biri haline gelmesi
sasirticidir.  Benzer sekilde 1930’lara kadar Ulkemizde yetistiriciligi

yapilmayan cay bitkisinin 6nce Bursa sonra da Rize’de yetistirilmesi, icecek
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olarak son derece hizli bigimde yayginlasmasina katkida bulunmustur.
Goriildiigii izere beslenme, sadece bir besin 6gesi tiikketimi olmayip; insanin
ekonomik, sosyal, kiiltiirel ve inang varlig1 yonleriyle de yakin iligkileri olan
bir olgudur. Toplumlarin degisimi, bilimsel kesif ve icatlar ve bunlara bagh
olarak degisen sanayi ve iretim-tilketim iligkilerinin zaman iginde
farklilasmas1 da bireyler farkina varmadan beslenme aliskanliklarinin
degisimi ile sonuglanabilmektedir.

Diyete sonradan eklenen fruktoz, her ne kadar gida sanayiinde ve
ticarette sagladigi avantajlarla kabul gorse de saglik ile ilgili sorunlarin
zaman iginde ortaya c¢ikmasi, giderek fruktozun bir diyet bileseni olarak
devam edilip edilmemesi konusunda soru isaretlerini artirmaktadir.

Bu baglamda giiniimiiz insan beslenmesinde 6nemli bir bilesen olan
fruktozun insanlar tarafindan tiikketiminin zaman igindeki degisimi ve
gliniimiizde artan kullaniminin saghik {izerindeki etkileri irdelenmeye

calisilacaktir.
1. Karbonhidratlar
1.1. Beslenmede karbonhidratlar

Karbonhidratlar insan beslenmesinde alinmasi gereken enerjinin
biiylik bir kismini olusturmaktadir. Bu nedenle gecmiste daha sik goriilen
beslenme piramidinde taban1 olusturan karbonhidratlar bir giin i¢inde en ¢ok
tiikketilen yiyecek grubunu temsil etmektedir. Enerjinin yaklasik yarisinin
karbonhidratlardan gelmesi, giinliik enerji ihtiyacinin kalaninin ise proteinler
ve yaglardan gelmesi en yaygin yaklasimdir. Karbonhidratlar enerji
saglamanin  yaninda beslenme acisindan farkli kazanimlar da
saglayabilmektedir. Endiistriyel yontemlerle kepegi almmmamis ve rafine
edilmemis kompleks karbonhidratlar, sahip olduklar1 kepek ve diger liflerle
saglik ac¢isindan pek c¢ok faydalar saglamaktadir. Lifler, bagirsaklarda su
alarak hacim kazandiklar1 icin daha kolay bagirsak hareketlerine imkan
vermekte, kabizlik ve kabizliga bagli diger saglik sorunlarinin Oniine
gegmektedir. Gastrointestinal sistemdeki kanser riskinin diyetteki lif artig1 ile
azaldigi  bilinmektedir (Sal¢in  ve  Ercoskun, 2021). Kompleks
karbonhidratlardaki lifler, sadece bugday kepegi ya da islenmemis yulaf
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ezmesi gibi kaynaklardan gelmemektedir. Sebze ve meyvelerdeki pektin gibi
lifler de beslenme agisindan 6nemlidir. Brokoli ya da kereviz tiiketildiginde,
bitkinin hiicre duvarlarini olusturan seliiloz, hemiseliiloz ve lignin gibi insan
sindirim sistemiminin sindiremedigi lifler, bir lif ya da diger adiyla posa
islevi gormektedir.

Lifler ayn1 zamanda safranin baglanmasi ve atilimmi artirmaktadir.
Safra, karaciger tarafindan temelde kolesterolden firetilen ve safra kesesinde
depolanan bir sividir. Bu sivinin iginde pigmentler ve farkli molekiiller
olmakla birlikte, temelde kolesterol icermesi viicuttaki kolesterol dengesi
bakimindan da bir deger tasimaktadir. Yaglarin fiziksel olarak sindirimine
izin veren ve asil kimyasal sindirimi yapan pankreatik yag parcalayici
enzimlerin islerini fiziksel olarak kolaylastiran safranin bir kismi viicuttan
digk: ile atilmakta, biiyiikk bir kismi ise geri emilmektedir. Enterohepatik
dongli adi1 verilen bu dongiide safra iiretiminde kullanilan kolesterol, bir
bakima yine biiyiik oranda viicutta kalmaktadir. Karbonhidratlarin liflerine
baglanan safra, diski ile daha ¢ok atildig1 igin viicuttaki kolesterol
dongiisiinde atilimi artirict bir etkide bulunmaktadir (Burdock, 2007). Bu
nedenle kolesterol problemi olan kisilerde, ilag baslamadan 6nce ya da ilagla
birlikte hayat tarzi, beslenme bi¢imi degisikligi ve daha ¢ok bitkisel
kaynaklardan zengin bir besin tiiketimi tavsiyesi, tek bileseni safra dongiisii

olmamakla birlikte onemlidir.

Oligosakkarit ad1 verilen orta diizeyde karbonhidrat monomeri igeren
karbonhidrat kaynaklari, sagliga baska bir acidan faydali olmaktadir. Muz,
sogan ve baklagiller gibi bitkilerde bulunan oligosakkaritler, yine bizim
sindirim sistemimiz tarafindan emilememekte ve kalin bagirsaktaki
bakteriler i¢in prebiyotik yani o bdlgedeki mikrobiyotanin beslenmesinde
faydali olacak sekilde bir islev gormektedir. Bizim igin faydal bakterilerin
artigl, sonucta bazi 6nemli molekiillerin bakteriler tarafindan sentezlenmesi
ve bu maddelerin kalin bagirsak tarafindan emilimi sonrasinda biyolojik
etkilerini gostermeleri miimkiin olmaktadir. Bakteriler tarafindan iiretilen
biitirik asit buna bir Ornektir. Biitirik asidin saglik i¢in faydalari
bilinmektedir (Kahlon ark., 2001). Karbonhidratlarin saglik i¢in bir bagka
faydasi igerdikleri fitokimyasallardir. Fitokimyasal ¢ok genis bir tanim olup
bitkilerin temelde kendilerini korumak gibi ¢esitli ihtiyaglari nedeniyle
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uretilen maddeleri tanimlamakla birlikte, bu bitkileri tiiketen insanlarin
sagligi i¢in de koruyucu etkilerde bulunmaktadir (Kumar ark., 2023).
Fitokimyasallara birkag ornek meyvelerde bulunan antosiyaninler,
resveratrol, kekikte bulunan karvakrol ve meryemana dikeninde bulunan
silibinindir. Amilan molekiiller antioksidan, antiinflamatuvar, kan sekeri
diigiiriicti gibi ¢ok sayida etkileriyle giincel pek ¢ok arastirmanin konusu
olan molekiillerdir.

1.2. Karbonhidratlarin saghga zararlari

Herhangi bir besin 6gesinin agir1 tiiketimi saglik icin zararhidir. En
temel hayati diyet bileseni olan suyun dahi bir seferde litrelerce icilmesi
istenmeyen saglik sorunlartyla sonuglanabilmektedir. Yagin fazla tiiketimi,
kan yaglarinin bozulmasi ve damar sertligi gibi hastaliklarin gelisimi igin bir
risk faktoriidiir. Proteinin fazlasi ise bobrek fonksiyonlarinda bozukluk ve
gut hastalig1 gibi pek ¢ok hastalikla iliskilendirilmektedir. Karbonhidratlarin
asirnt tilketimi obezite ve diyabet gibi hastaliklarla iliskilendirilmektedir.
Karbonhidratlarin rafine halde olmasi, kepeginden ve bitkisel liflerinden
arindirilmast daha yiiksek glisemik indeks yani kanda sekerin ¢ok hizli
yiikselmesi ve insiilin direnci, metabolik sendrom ve nihai olarak diyabet ile
sonuglanabilmektedir. Daha ¢ok beslenme — hareketsizlik ile iliskilendirilen
diyabet, erigkin popiilasyonlarda mikro ve makro vaskiiler sorunlara ve
dolayisiyla retinopati, nefropati ve kardiyolojik problemlere zemin
hazirlayabilmektedir.

Tarim devrimi Oncesinde insanlarin daha ¢ok avci toplayici olarak
yasadiklar1 genel kabul goren yaklagimdir. Aver toplayict donemde de
insanlar giiniimiiz avcr toplayicilarda oldugu iizere, hayvansal ve bitkisel
besin kaynaklarini bir denge iginde tiikketmekteydiler. Kaynagin bolluk-azlik
durumuna goére bu denge iki ugtaki kaynaklarin farkli miktarlarda
tiikketilmesine neden olmaktaydi. Tiiketim miktar1 her nasil olursa olsun
karbonhidrat kaynaklar1 giiniimiizdekinden olduk¢a farkliydi. Mevcut
bilgilere gore rafine seker, nisastasi yapay seg¢ilimle artirilmis tahillar ve
irilesmis sebze-meyveler yerine giiniimiizdekilere gore daha kiigiik, nisastasi
daha az ve rafine edilmemis halleriyle karbonhidratlari tiiketmis olduklar
tahmin edilmektedir. 1492 yilina kadar Avrasya ve Afrika’nin kuzeyi olarak
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Ozetlenebilecek eski diinyada bilinmeyen, Amerika kaynakli Misirin atasinin
koganlar giiniimiizdekilere gdre taninamayacak derecede kiigiiktiir. Yapay
se¢ilim ile ebatlar1 giderek biiyiiyen bitkisel trtinler, bilim ve teknolojinin
gelisimi ile farkl bir evreye gecmistir.

Sanayi devrimi ve son yiizyildaki biiyiik bilimsel gelismeler 6ncesinde
karbonhidrat kaynakli tatlandiricilarin en yaygin kullanilan formu; bal,
liziimden eclde edilen pekmez, meyveler ve az miktarda seker iken,
sonrasinda seker pancari ve seker kamis1 gibi kaynaklarin yogun ekimi ve

saflastirilmasiyla sukroz (sofra sekeri) olarak tiiketimi artig gostermistir.
2. Fruktoz
2.1. Bir Seker Olarak Fruktoz

Fruktoz, isminin de cagristirdigi iizere, meyvelerde bulunan bir
sekerdir. Her ne kadar fruktoz dogal bir seker olsa da gida endiistrisinde
Ozellikle de “soft drink” olarak nitelendirilen alkolsiiz sekerli i¢eceklerde bir
tatlandiric1 olarak siklikla kullanilmaktadir. Fruktoz saglikli bir diyetin
bileseni olan meyvelerden de alinabilmektedir. Ancak meyvelerdeki friiktoz,
bir gazli igecegin i¢indeki haliyle degil, meyvenin kendi lif dokusu i¢inde ve
beraberindeki ¢ok sayidaki antioksidan, antiinflamatuar etkili ikincil
metabolitlerle ve vitaminlerle birlikte bulunmaktadir (Tappy ark., 2010). Bu
nedenle her iki fruktoz kaynagi, saglik icin esit fruktoz kaynagi olarak
degerlendirilemez. Yine de asir1 meyve tiiketiminin de saglik agisindan
zararli etkilere sahip oldugu asikardir. Gegmis dénemlerde insanlar fruktozu
incir, elma, iiziim gibi meyvelerden alirken, artik gida sanayiinin gelisimi
sonrasinda misirdan elde etmektedir. ABD gibi iilkelerde misir biiyiik
miktarlarda iretilmekte ve sonrasinda misirdan elde edilen surup, hidrolize
edilerek ¢ok daha yiiksek fruktoz konsantrasyonu igeren suruplar
hazirlanmaktadir. Tathlig1 yiiksek olmasimnin yani sira, uzun raf émrii gibi
gida sanayiinin istedigi nitelikler yoniinden sukroza gore daha verimli olmasi
tercih sebebi olmasina neden olmustur (Bray ark., 2004). Aslinda daha
onceleri bulunmus olmasina kargin, yiiksek fruktozlu misir surubunun ilk
kullanim1 1970’lerde Amerika Birlesik Devletleri’'nde baslamis ve giderek
yayginlagsmustir (Forshee ark., 2007). Seker kamis1 ve pancara bir alternatif

olarak misir bitkisinden bir tatlandirici elde etme girisiminin bu tlkede
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baglamasi, Diinya musir iiretiminde agik ara onde olan ABD igin sasirtict
degildir.
2.2. Yiiksek Fruktozlu Misir Surubu

Sofra sekeri olarak tiiketilen sukroza (sakkaroz) alternatif olarak
iretilen ve piyasaya siriilen yiksek fruktozlu misir surubu (YFMS),
oncelikle Amerikan beslenmesinde, sonra da tiim diinyada artmaya
baglamigtir. ' YFMS$’nun daha uzun raf Omriine sahip olmasi, kolay
kristallenmemesi ve sukroza gore daha kuvvetli olan seker tadi gida sanayii
icin bu iriini tercih edilir yapmistir. Ancak musir bitkisinde sadece fruktoz
bulunmamakta ve aslinda temel karbonhidratlar nisasta formunda
bulunmaktadir. Misirin i¢indeki fruktozu elde edebilmek i¢in enzimatik bir
reaksiyona ihtiyag duyulmaktadir. Misir, simit ya da herhangi baska bir
karbonhidrat i¢eren besini agzimizda ¢ignedigimizde, eger hemen yutmaz ve
cignemeye devam edersek, agzimizin i¢indeki bu besinin bize giderek artan
bir sekerli tat verdigini algilariz. Bunun nedeni, tiikiiriikk bezlerinden agiz
bosluguna saliverilen a-amilazin, nisastay1r daha kiigiik yap1 taslarina yani
seker molekiillerine indirgemesidir. Misirdan elde edilen nisastanin i¢indeki
fruktozun oranmi yiikseltmek i¢in de benzer bir iglem kimyasal olarak gida
sanayiinde uygulanmalidir. Agizda ve ince bagirsakta gergeklesen, bitkisel
ya da hayvansal nisasta polimerlerinin kimyasal yikimmin benzeri, misir
nisastasina olmakta, bu nisasta enzimlerle yikilmakta ve gida sanayiinin
tatlandiric1 olarak ihtiya¢ duydugu fruktoz ortaya ¢ikmaktadir. Bu amagla
kullanilan enzimler a-amilaz ve glikoamilaz’dir. Ancak bu islem, sonunda
tek bir fruktoz yilizdesi ile sonuglanmamaktadir. Siirdiiriilen fruktoz
zenginlestirme siirecine bagli olarak, farkli fruktoz—glikoz—diger sakkarit
yilizdelerine sahip YFMS elde edilebilmektedir. Bu karigimda elde edilen
fruktozun miktarma gére smiflandirma yapilmaktadir. Ornek olarak YFMS-
55 (HFCS-55) % 55 fruktozu ifade etmektedir ve soft drink olarak bahsi
gecen gazli ya da gazsiz alkolsiiz igeceklerde tercih edilmektedir (Goran
ark., 2013).
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2.3. Ultra islenmis bir gida olarak fruktozlu icecekler

Tiiketilen gidalar, elde edildigi kaynaklara gore ya da islenmelerine
gore farkli smiflandirmalar altinda gruplandirilmaktadir. Bir gidanin
tilketimi sonrasinda insan sagligina olan etkisi, onun nasil ve ne kadar
islenmis olduguyla da degismektedir. Ormegin kirmiz1 et, aym kaynaktan
gelmesine ragmen, islem olarak sadece haslanmig sekilde tiiketilmesiyle,
icine nitrozamin gibi maddelerin karigtirilarak yeniden islenerek salam,
sucuk, sosis gibi iriinler haline getirildikten sonra tiiketilmesi sonrasinda,
sagliga etkileri agisindan biiylik farkliliklar gézlenmektedir. Gidalarin
NOVA smiflandirmasina gore 4 kategorisi igerisinde NOVA 4 kategorisi
ultra islenmis gidalari1 icermektedir. NOVA 4, yukarida bahsi gegen salam,
sosis gibi driinlerin yan1 sira fruktoz igeren gazli igecekleri de
kapsamaktadir. Gida sanayiinde {iretim siireclerinde, maliyette, raf omrii ve
tilketilirken verdigi lezzet gibi acilardan olumlu etkileri olan ultra islem
stirecleri, tikketenin saglig1 agisindan her gecen giin yenileri eklenen saglik
sorunlarma neden olabilmektedir. Ornek olarak fruktozun karaciger
yaglanmasi ve diyabetle iligkisi uzun bir siiredir bilinmektedir (Okyar ark.,
2023).

2.4. Sindirim sisteminde fruktoz

Fruktoz, meyvelerdeki dogal seker olarak bilinse de misir gibi
bitkilerde de bulunabilmektedir. Sekerler agizda, dilde bulunan seker tadini
alan reseptorlerce algilanmakta ve beyindeki odiil ile ilgili yapilar
uyarmaktadir. Dogada az miktarda bulunan seker kaynaklari, kolay
sindirilebilen nigasta kaynaklarina diiskiinliik, i¢giidiisel denilebilecek bir
diizeyde bunlara egilim oldugunu diisiindiirmektedir. Sindirim sistemine
giren karbonhidratlar agizda amilaz ve ince bagirsakta pankreatik amilaz ile
disakkaritlere ve monosakkaritlere pargalanmaktadir. Sofra sekeri olarak
bilinen Sukroz, glikoz+fruktoz monomerlerinin birlesimi olan bir
disakkarittir. Seker kamisi ve seker pancarindan temelde elde edilen
disakkarit sukrozdur. Insan diyetine dahil olan sekerler, 6 karbonlu ve 5
karbonlu seker molekiilleridir. Glukoz ve maltoz gibi sekerler, 6 karbonlu
sekerler iken fruktoz 5 karbonlu bir sekerdir. Glukozun tiiketimi pankreasin

endokrin hiicreleri olan B adacik hiicrelerinden insiilin salgilanmasina neden
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olmaktadir. Insanda aglik-tokluk mekanizmasinin diizenlenmesinde, leptin
ve ghrelin gibi pek ¢ok kimyasallarin yani sira insiilin de 6nemli bir
etmendir. Kanda insiilinin artis1 doyma hissini tetiklemektedir. Ancak
friikktoz, benzer sekilde bir doygunluk hissi olusturmaz. Bu durumun iki
sonucundan bahsedilebilir. Birincisi kisinin doyma hissi daha az oldugu igin
fruktoz iceren besinler daha ¢ok tiiketilebilir. ikinci sonucu ise daha yiiksek
miktarda seker tiiketerek, sekerin etkilerine daha ¢ok maruz kalinmaktadir
(Wolf ark., 2008).

3. Fruktozla Iliskilendirilen Saghk Sorunlar
3.1. Karaciger Hastaliklar:

Karaciger, sahip oldugu vitamin depolama, kan proteinlerinin biiyiik
kisminin tiretimi, detoksifikasyon gibi islevleriyle ¢ok dnemli bir diizenleyici
organdir. Gastrointestinal sistemden emilen besinlerin ilk ulastigi yer ve
yanlis beslenmeye bagli sorunlarin Oncelikle hasar verdigi organ yine
karacigerdir. Cesitli viriisler ve alkole bagli olarak olusan karaciger hasari,
oldukca bilinen saglik sorunlarina neden olmaktadir. Ancak beslenmeye
bagl olarak olusan nonalkolik yagh karaciger hastaligt (NASH) pek cok
zaman yeterince dikkat edilmeyen ancak, toplumda giderek artan bir saglik
sorunudur. Fruktoz tiketiminin artist NASH artis1  ile birlikte
gozlenmektedir. Bu konuda yapilan bir ¢alismada, friikktozun; gazoz, kolali
icecekler, sekerlemeler veya icinde fruktoz oldugu dahi fark edilmeyen
yiyeceklerden asir1 diizeyde tliketimi, karaciger sagliginin bozulduguna dair
onemli gostergeler olan ALT, AST ve ALP degerlerini yiikseltmistir
(Kuyumcu ark., 2019). Cok miktarda fruktoz tiiketimi, kan serum trigliserit
diizeyini yiikseltir ve karaciger yaglanmasi ile insiilin direncine ve obeziteye
neden olur (Elliott ark., 2002). Yiiksek oranda fruktoz igeren misir
suruplarmin bolca dahil oldugu bir diyetle beslenmenin, biyokimyasal
stireclerde glikozun girdigi yolaklardan farkli bir yol ile karacigerde daha
fazla yag birikimine neden oldugu ve siroza kadar gidebilen karaciger
hastaliklarini tetikledigi uzun bir stiredir bilinmektedir (Wani ve Bhat 2019,
Plaza-Diaz ark., 2020).
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3.2. Diyabet

Fruktozun yogun sekilde kullaniminin diyabetle iligkilendirilmesi ¢ok
uzun bir zaman siirmemistir. Gerek insan calismalarinda gerekse deneysel
olarak kemirgenlerle yapilan ¢alismalarda, fruktoz ve diyabet iliskisi
incelenmistir. Deneysel diyabet modellerinde siganlara yiiksek fruktozun
diyetle uygulamasi, Tip 2 diyabetin modellenmesinde kullanilmaktadir. Bu
modeli olusturmak i¢in STZ ya da Alloksan gibi kimyasal yolla pankreas
adacik hiicrelerinin hasarlanmasi s6z konusu olabilecegi gibi STZ+yiiksek
fruktozlu diyet veya Alloksantyiiksek fruktozlu diyet kullanilabilmektedir.
Deneysel hayvan modellerinde, fruktozdan zengin beslenmenin sonucu
olarak bozulan metabolik belirteglerin  farkli  uygulamalarla geri
dondiiriilmeye calismasina dair pek ¢ok calisma bulunmaktadir. Ornek
olarak Tayfur ve ark., 10 hafta igme sularina fruktoz eklenen siganlarda,
fiziksel aktivitenin, agirhik artismi Onleyici ve kalp kasilma kuvvetinde
fonksiyonu koruyucu bir islev gosterebilecegini gozlemlemislerdir. (Tayfur
ark., 2019). Insanlarda yapilan gozlemsel galismalar da deneysel hayvan
modellerini destekleyen bilgiler sunmaktadir. Cin’de yapilan bir ¢alismada
aclik kan serumlar1 incelenen 40 yas lstii, diyabet olmayan 949 kiside aglik
kan fruktoz degerleri 6l¢iilmiistiir. Sonrasindaki 3,5 yillik izlemde, yiiksek
aclik serum fruktoz seviyesi, diyabet riski gelisimiyle iligkili bulunmustur.
Arastirmacilar, yiiksek kan serum fruktoz seviyesinin, diyabet gelisim riski

icin bir belirte¢ olarak degerlendirilebilecegi yorumunda bulunmuslardir

(Chen ark., 2020).
3.3. Kanser

Kanser, tek bir kelime ile adlandirilsa da aslinda pek ¢ok hastaligin
toplandig1 ortak bir ismi ifade eder. Farkli kanser tipleri birbirlerinden farkli
nedenlerle ortaya g¢ikabilir. Ornek olarak sigara, daha ¢ok akciger kanseri
riskini artirirken, giinesle gelen ultraviyole 1ginlarina ¢ok maruz kalma, deri
kanserleri igin Oncelikli risk faktoriidiir. Ancak bu maruziyetler, tek bir
kanser tiirii ile kisith degildir. Ornek olarak obezite, kolon ve meme kanseri
gibi birbirinden farkli kanser tiirleri i¢in bir risk faktoriidiir. Sekerli icecekler
tiketimi, 6zellikle de kaynag: fark edilmeyen ve her tiirli gida iriiniiniin
icine dahil olabilen fruktoz tiikketiminin, gerek dogrudan etkisi gerekse neden
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oldugu obezite dolayisiyla kanserle iligkili oldugunu diisinmek olasidir.
Cinli katilimcilarla yapilan bir aragtirma, haftada 2 ve daha ¢ok alkolsiiz
sekerli icecek tiiketen bireylerin, bu aliskanligi olmayanlara gore daha
yiiksek bir pankreas kanseri riski tagidiklari ortaya konmustur (Mueller ark.,
2010). Hayvan ¢alismalari da insiilin direncine neden olan friiktozun, kanser
olusumu ve gelisimi ile ilgili bilgiler sunmaktadir. Prostat kanseri ve fruktoz
tiketimi, uzun siiredir aragtirilan konular arasindadir. Fruktoz, prostat
kanseri hiicreleri i¢in 6nemli bir karbon kaynagi olmakla suclanmaktadir.
Bireylerin diyetlerinde, ¢ok miktarda fruktoz tiikketiminden kaginmalart,
gerek diger kanser tiirlerinin, gerekse prostat kanserinin olusumu ve
ilerlemesini durdurmak agisindan onerilmektedir (Echeverria ark., 2024).

Fruktozun kaynaginin meyve olmasi durumunda ve tiiketiminde,
beslenme Onerilerindeki sinirlar  dahilinde kalindiginda, meyvelerin
icerdikleri antioksidanlar ve diger yararhh fitokimyasallar, saglig
desteklemekte faydali olmaktadir. Ancak, fruktozun igeceklerde tatlandirici
olarak kullanildig1 durumlar ise tam tersi bir etkide bulunmaktadir. Derleme
ve meta-analizlerini degerlendiren bir ¢aliymada, Kazemia ve ark. (2023),
glinlik 100 gram meyve tiiketiminin, kanserden Olme riskinde % 8-13
arasinda bir diisiis meydana getirdigini, ancak bu tiiketim miktarinin, giinliik
200 grama c¢ikarilmasiyla goriilen faydanin azaldigini ve giinliik 300 gramin
lizerine gecildiginde ise bu riskin hafif de olsa artig gosterdigini tespit
edilmislerdir. Mevcut bulgu, meyvelerin 0Olgiilii tiiketiminin, saglk ig¢in
yararli oldugunu ancak, olgiiniin asildigi durumda istenen etkinin tam
tersinin goriilmeye basladigini ortaya koymaktadir. Sekerle tatlandirilan
iceceklerin, giinlilk 250 gram tiiketimi ise hem kalp damar hastaliklarindan
hem de kanseri igeren diger nedenlerden 6lme riskini artirmaktadir (Kazemia
ark., 2023). Ancak bir bagka meta-analizi ¢alismasinda, tiim nedenlerden ve
kalp damar hastaliklarindan 6lim riski ile fruktoz tiiketimi arasinda iligki
bulunurken kanser mortalitesi arasinda iliski bulunmamistir (Huang ark.,
2023). Daha uzun yillara yayilan ve diinyadaki farkli insan 6rneklemlerini
iceren calismalarin artmasi, arastirma sonuclarinda goézlenen bu karsit
durumlarin daha iyi anlagilmasini saglayabilir.

Fruktoz, diger sekerlerden farkli olarak kendisine has bir tasiyicidan
olan GLUTS5’ten tasgmmaktadir. GLUTS’in dahil oldugu artan fruktoz
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metabolizmasimin, kanserin diger dokulara yayilmasini ifade eden metastazi
hizlandirdigina dair bulgular s6z konusudur. Ancak, bu mekanizmanin
detaylarinin  aydinlatilmasi, daha ileri molekiiler aragtirmalara konu
olmustur. Bu konudaki arastirmalar, glikoliz/ laktat/ AKT yolagimnin,
GLUT5-aracili fruktoz metabolizmasi ile akciger kanseri hiicrelerinin gog
etmesinde yani metastatik hal almasinda sorumlu olduguna isaret etmektedir
(Yang ark., 2023).

3.4. Mitokondri islevlerinde Bozukluk

Fruktozun mitokondriye olumsuz etkileri ile ilgili durum iki baslikta
incelenebilir; mitokondrinin kendisine olan etki ve mitokondriyal DNA
tizerine etki. Farkli yas grubu si¢anlarla yapilan ¢alismalarda, kontrol grubu
ile karsilagtirllma yapildiginda % 20 YFMS’nin, siganlarda hepatik
mitokondriyal DNA kopya sayisi ve mitokondriyal DNA’nm metilasyonu
iizerinde etkili oldugu gozlenmistir. Bu gruplar arasinda anlamli etkinin,
gelisim ve ergenlik donemlerindeki siganlarda oldugu tespit edilmistir. Bu
durum, tatlandirilmis sekerli igecekleri daha ¢ok tiikketen yas grubu olan
cocuk ve ergenlerde, fruktoz tiiketimine dikkat edilmesi gerektigini
disiindiirmektedir (Mizuno ark., 2023). Yiiksek miktarda fruktoz igeren bir
diyeti uzun siireli tiikketmenin, saglik ile iligkili olan zararlarinin yam sira
kisa siireli etkilerini de incelemek i¢in Gatto ve ark., (2023), yaptiklart
calismada, farkli yaglardaki siganlar1 2 haftalik kisa bir siire iginde
fruktozdan zengin bir diyetle beslemislerdir. 30 giinliik ve 90 giinliikk sican
gruplarinin ikisinde de fruktoza bagl oksidatif stres kaynakli mitokondri
islev bozuklugu tespit edilmis ancak, bu etki daha ¢ok gen¢ sicanlarda
gb6zlenmistir. Bu durum, tatlandirilmis igecek tiiketmeye daha yatkin olan
genglerin, asir1 fruktoz tiketiminden korunmasi gerekliligini, deneysel
hayvan modelinde dahi olsa ortaya koymaktadir (Gatto ve ark., 2023).

3.5. Yaslanma

Kanda dolasan yiiksek seker ve fruktoz diizeyleri, viicuttaki
proteinlerin ileri glikasyon son-tiriinlerinin (advanced glycation end-
products-AGEs) olusumuyla sonuglanabilmektedir. Proteinlerin AGES ile
yapisal etkilere maruz kalmasi, bu proteinlerin islevlerini de
bozabilmektedir. In silico g¢alismalar, insiilinin fruktozilasyonun AGES
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olusumu ile sonuglandigini gdstermistir. Insiilin, diyabette en 6nemli
hormonlarin baginda gelmektedir. Insiilinin fruktozilasyonu, diyete dikkat
edilmedigi ve fruktozca zengin bir beslenme siirdiiriildiigii siirece diyabette
durumun daha olumsuz hale gelmesine neden olabilir (Raza ark., 2023).

30 giinliik geng ve 90 giinliik erigkin sicanlarda yapilan 2 haftalik bir
calismada, fruktozun sistemik bir inflamasyonun yani sira iskelet kaslarinda
ve karacigerde oksidatif strese neden oldugu gbzlenmistir. Bunlara ek olarak,
insiilin direnci ve trigliserit diizeyi artiginda, beyaz adipoz dokuda
normalden farkliliklar gézlenmistir (Petito ve ark., 2023)

3.6. Mikrobiyotada Degisimler

Sicanlar iizerinde gerceklestirilen 3 haftalik bir deneyde 30 giinliik
geng siganlara yiiksek fruktoz igeren bir diyet uygulanmis ve bu 3 haftanin
sonunda siganlarin yarisi bu diyete devam ederken, diger yaris1 3 hafta daha
normal sican yemi ile beslenmeye devam etmistir. Bagirsak
mikrobiyotasindaki degisim, normal diyete gecince sona ermesine ragmen,
iskelet kasindaki ve epididimisteki yag doku degisimi, normal diyete gegince
dahi devam etmis ve bu durum, fruktozun normal diyete gegiste dahi
etkisinin bir siire daha siirebilecegine isaret etmektedir. Bu arastirmanin
bulgular1 kisa dénemde dahi olsa fruktoz tiiketiminden ka¢inmak igin bir
bagka nedendir (Mazzoli ve ark., 2023). Mikrobiyota iizerine yapilan bir
baska ¢aligmada, yliksek yagli beslenen deney hayvanlarinda i¢cme suyuna
fruktoz eklendigi durumda, bagirsak yiizeyinin korunmasinda énemli bir rol
oynayan mukusun kalinliginin azaldig1 ve ince bagirsagin ileum boliimiinde
yine savunma gorevi goren defensin’in azaldigi gosterilmistir (Volynets ve
ark., 2017).

Fruktozun diyete igme suyuyla dahil olmasiyla mikrobiyota igeriginin
degistigi cesitli caligmalarla gosterilmistir (Rosas-Villegas ve ark., 2017,
Zubiria ve ark., 2017). Fruktozun bagirsak mikrobiyotasina yaptigi etkiler bu
kadarla kalmamaktadir. Bagirsak mikrobiyotasinin tirettigi metabolitler ve

endotoksinler, kalp islevlerinde de degisimlere neden olmaktadir.

Lipopolisakkaritler ve kisa zincirli yag asitlerindeki degisimler, Kalp-
bagirsak aksini etkilemekte ve kalp aritmileriyle iligkilendirilebilmektedir
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(Cheng ve ark., 2021). Fruktoz, neden oldugu metabolik disfonksiyon ile
non-alkolik karaciger hastaligina zemin hazirlarken, yeni bulgular fruktozun
neden oldugu mikrobiyom degisikliklerinin, karaciger-bagirsak aksi yoluyla
da karacigere zarar verebilecegine isaret etmektedir (Drozdz ve ark., 2022).

3.7. Sinir Sistemi Hastaliklar:

Kisa donemde dahi olsa fruktoz tiketiminin, beyinde
noroinflamasyona, hiicrenin enerji lretim merkezi olan mitokondrilerin
islevlerinin bozulmasma ve viicudun diger tim dokularinda hasar yaptigi
bilinen oksidatif stresin, beyinde de olusmasina neden oldugu tespit
edilmistir. Bunun yan1 sira 6grenme ve hafizada 6nemli islevi olan sinaps
plastisitesinin etkilendigi gézlenmistir (Spagnuolo ve ark., 2021). Bunlara ek
olarak, migren gibi sinir sistemi ile ilgili hastaliklarda etkisi olabilecegi
giincel aragtirmalarda gosterilmektedir (Barbosav ve ark., 2023).

3.8. Kalp Saghg

Fruktozun kalp kasi hiicrelerinde, proapoptotik etkiler gdsterdigi ve
PI3K/ Akt yolagiyla kalp kasi hiicrelerinin 6liimiine neden oldugu tespit
edilmigtir. Bunlara ek olarak fruktozun tetikledigi normalin istiine ¢ikmis
otofaji, dogrudan apoptoz iizerinden olmayan yikici etkilere neden
olabilmektedir (Rippe ve Angeolopoulos 2013; Lelis ark., 2020)

Fruktozun etkileri sadece yukarida sayilan organ ve dokularla
kalmamaktadir. Testis dokusunda ve g6z merceginde de fruktoz
metabolizmasi oldugu i¢in infertilite ve katarakt gibi saglik sorunlarinin
olusumunda zemin hazirlayict bir etmen olarak islev gorebilmektedir
(Helsley ark., 2020).

SONUC

Besin, insanligin higbir zaman vazgegemeyecegi Ve Kkiiltiirden,
inangtan, bilim ve teknolojiden etkilenen en 6nemli faaliyettir. Lezzet olarak
besinlerin iginde seker tad1 veren sukrozun yerini alan, besin sanayiinde daha
yiiksek tatlilik, daha uzun raf dmrii ve daha az kristallenme gibi pek ¢ok
avantaj saglayan frikktoz, neden oldugu saglik sorunlan ile terk edilmeye
calisilan bir diyet bileseni haline gelmistir. Bu durum, gecmiste daha ¢ok
kullanilan sukrozu temize ¢ikartmamaktadir. Sekerli beslenmenin obezite,
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diyabet ve daha pek ¢ok saglik sorununa neden olmasinin yani sira, sukrozun
glukoz+fruktoz monomerlerinden olustugu ve fazladan tiiketilen her sofra

sekerinin fruktoz artiric1 etkisi oldugu da unutulmamalidir.

Asirt ve yanlis yag tiketiminin sebep oldugu kalp damar
hastaliklarindan kurtulmak i¢in beslenmede karbonhidrat tiikketimine agirlik
verilmesi, yeni sorunlar1 beraberinde getirmistir. Hizli tiiketilebilen, kolay
ulagilabilir ve ucuz fast-food tarzi beslenme, kepegini-lifini kaybetmis ve
nigastasi artirilmig besinler saglik i¢cin olumsuz sonuglar dogurmustur. Bunun
yan1 sira fruktozca zengin alkolsiiz iceceklerin ve tathilarin diyetteki artisi,

giderek artan saglik sorunlari ile sonuglanmastir.

Fruktoz, diyabet, karaciger yaglanmasi, obezite, kanser, sinir sistemi
hastaliklari, bagirsak mikrobiyotasinda olumsuz degisimler ve mikokondri
islev bozuklugu gibi pek ¢ok sayida saglik sorununa neden olmustur. Bu
kitap boliimiinde bu saglik sorunlarinin az bir kismina yer verilebilmistir.
Giincel aragtirmalarin sonuglari, ginliikk seker ve fruktoz tiiketiminin
kisitlanmasi, giinliik enerji ihtiyacinda bu sekerler i¢in belirlenmis limitlerin
asilmamasmi kuvvetle tavsiye eden bir tabloyu ortaya koymaktadir.
Beslenme kolayca degistirilemeyen aliskanliklar1 icerse de konunun saglik
acisindan dogurdugu sorunlarin ¢esitliligi ve Onemi, arastiricilart oldugu
kadar, saglik uygulayicilarinin, kanun koyucularin, egiticilerin ve
idarecilerin de konuya egilmelerini gerektiren bir durumdur.
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GIRIS

Ortalama yagam siiresi diinya ¢apinda son 150 yildir dikkat gekici bir
sekilde artmaktadir (Dominguez ve ark., 2021). Dolayisiyla yasli niifusun
toplumlara oranmi gitgide artmakta ve yasla beraber bulasici olmayan kronik
hastaliklarin toplumlarda goriilme sikligi da artis gostermektedir. Artan
yasam siiresiyle birlikte fiziksel ve mental olarak saglikli yasamanin 6nemi
de artmaktadir (Dominguez ve ark., 2021). Giiniimiizde diyet, sakatlik ve
erken 6liim i¢in 6nemli bir risk faktorii olarak tanimlanmaktadir (Locke ve
ark., 2018). Bu nedenle saglikli beslenme, insan saghgma olumlu katkida
bulunmasi, viicut dayanikliligini artirmasi, bulagici olmayan hastaliklardan
korunma siiresini uzatmasi ve yasam kalitesini artirmasi bakimindan énemli
bir konu haline gelmistir (Ruthsatz ve Candeias, 2020). Saglikli beslenmenin
tanimi; farkl gidalarin, temel besin maddelerinin ve diger gida bilegenlerinin
saglik ve hastalikta oynadigi rollere iliskin gelisen anlayis1 yansitacak
sekilde siirekli olarak degismektedir (Cena ve Calder, 2020). Bu kitap
bolimiinde giincel yaygin diyetlerin saglik ve hastalik {izerine etkilerinin
arastirilmasi amaglanmistir. Bu baglamda, diyetin bulasici olmayan kronik
hastaliklardan primer koruma iizerine etkileri ve hali hazirda bu hastaliklara
yakalanmig olan bireylerde hastaligin gidisati lizerine etkileri tartigildu.

Bulasici olmayan hastahklar

Bulasict1 olmayan hastaliklar, bir kisiden digerine dogrudan
bulasmayan hastaliklar olarak tamimlanmaktadir (WHO, 2023). Bu
hastaliklar genellikle uzun siirelidir ve genetik, cevresel, fizyolojik ve
davranigsal faktorlerin birlesiminin sonucunda ortaya ¢ikmaktadir (WHO,
2023). Kronik hastaliklar olarak da adlandirilan bulasict olmayan hastaliklar
uzun siren ve yavag ilerleyen ¢esitli tibbi durumlar olarak da
tammmlanmaktadir  (Budreviciute ve ark.,, 2020). Bu Kkategoride
kardiovaskiiler hastaliklar, diyabet, cesitli kanserler, hipertansiyon, obezite
ve ¢esitli ndrodejeneratif hastaliklar1 da i¢eren ¢ok sayida kronik hastalik yer
almaktadir (Budreviciute ve ark., 2020).

Bulasic1 olmayan hastaliklar her yil diinya ¢apindaki 41 milyon
o6limden sorumludur; bu da tiim oOliimlerin %74'liine tekabiil etmektedir
(WHO, 2023). Tim bulasict olmayan hastalik kaynakli 6liimlerinin %77'si
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disik ve orta gelirli iilkelerde gorilmektedir (WHO, 2023). Diyabet,
kardiyovaskiiler hastaliklar, kronik solunum yolu hastaliklar1 ve kanserler
tim erken bulasic1 olmayan hastaliklar Sliimlerinin % 80'inden fazlasmin
nedenidir (WHO, 2023). Bulasici olmayan hastaliklara yakalanma riskini
artiran ¢esitli faktorler bulunmaktadir. Bunlar arasinda, tiitiin kullanima,
fiziksel hareketsizlik, alkoliin zararli kullanimi ve sagliksiz beslenme
sayilabilir (WHO, 2023). Bu faktorler ayni zamanda bulasici olmayan
hastalik riski igin degistirilebilir faktorler olarak da tanimlanmaktadir.
Sagliksiz beslenme, fiziksel hareketsizlik, tiitiin kullanimi1 ve zararli alkol
kullanimi1 gibi yaygin risk faktorlerinin azaltilmasiyla bir¢ok bulagici
olmayan hastaligin Onlenebilecegi bildirilmektedir (Paho, 2023). Ayrica
bulasict1 olmayan hastaliklar icin ¢esitli metabolik risk faktorleri de
tammmlanmistir. Bunlar arasinda kan basmcinda artis, asirt kilo/obezite,
hiperglisemi (yiiksek kan sekeri seviyeleri) ve hiperlipidemi (kanda yiiksek
diizeyde yag) yer almaktadir (WHO, 2023).

Bulasict olmayan hastaliklar igin risk faktorleri arasinda beslenme
aligkanliklar1 da yer almaktadir (Budreviciute ve ark., 2020). Diyet bulasici
olmayan hastaliklar i¢in Onemli bir degistirilebilir risk faktorii olarak
bildirilmektedir (Liang ve ark., 2022). Saglikli beslenme kaliplari, demir
bazli diyetler, tam tahil iiriinleri, et, sekerle tatlandirilmis icecek tiiketimi
gibi c¢esitli beslenme faktorleri bulasici olmayan hastaliklarla yiiksek
diizeyde iligkilidir (Malik ve ark., 2010; Pan ve ark., 2013; Talaei ve ark.,
2017).

Diizenli fiziksel aktivite yapma, titiin kullanmama politikasinin
benimsendigi, fonksiyonel gida veya fonksiyonel igerikleri kapsayan yiiksek
kaliteli bir diyetin tiiketildigi bir yasam tarzi, bulasici olmayan hastaliklarin
birincil ve ikincil Onlenmesinde en umut verici faktorler olarak
bildirilmektedir (Wagner ve Brath, 2012).

Saghkh Beslenmenin Bilesenleri ve Faydalari

Belirli bolgesel diyetler ve hastalik riskini azaltmak i¢in tasarlanmis
diyetlerin 6zlinde, saghigi tesvik eden gidalarin daha yiiksek oranda
tiketilmesi ve sagliksiz segeneklerin simirli miktarda tiikketilmesi yer
almaktadir (Cena ve Calder, 2020). Bat1 diyetiyle karsilastirildiginda saglikli
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diyet olarak; taze meyveler, sebzeler, tam tahillar, baklagiller, tohumlar ve
sert kabuklu yemisler gibi bitki bazli gidalardan daha yiiksek, 6zellikle yagl
ve islenmis etler gibi hayvan bazli gidalarda daha diisiik tiiketim
onerilmektedir (Cena ve Calder, 2020).

Genel olarak seker, doymus yag ve tuz bakimindan yiiksek oranda,
sebze ve meyve bakimimdan diisiik oranda gidalar igeren sagliksiz bir
beslenme, bulasici olmayan hastaliklarin gelismesine katkida bulunabilir
(Unicef, 2023). Bulasic1 olmayan hastaliklara yakalanma riskini azaltmak
icin almabilecek Onlemlerden biri, yeterli miktarda sebze ve meyve
tilketimiyle birlikte besleyici bir diyeti benimsemektir (Unicef, 2023).
Diyette yiiksek oranda islenmis gida bulunmasi, uzun vadede sagliga zararli
olabilecek ilave maddeler alinma olasiligini da artirmaktadir (Unicef, 2023).

Saghiksiz Beslenme Kaliplari

Geleneksel yiyecekler daha saglikli, dogal ve lif agisindan daha
zenginken, gelismekte olan filkelerde; tahillarin yerini seker, yag, rafine
karbonhidratlar ve hayvansal kaynakli gidalar agisindan zengin, sagliksiz
islenmis gidalar almistir (Budreviciute ve ark., 2020).

Bat1 Tipi Diyet

Bat1 tipi diyet, taze ve besleyici degeri yiiksek yiyeceklerle
karsilagtirildiginda, daha ucuz ve yemesi daha kolay olan ultra islenmis
gidalar icerdigi i¢in tiim diinyada oldukg¢a yaygin olarak tiiketilen bir diyettir
(Demaria ve ark., 2023). Bat: tipi diyet; fast food, alkolsiiz igecekler ve ilave
seker, tuz ve doymus yag orani yliksek olan yiiksek oranda islenmis gidalar,
enerji agisindan yogun ve besin agisindan fakir gidalarin yiliksek miktarda
alinmasiyla karakterize edilir (Clemente-Suarez ve ark., 2023). Bati tarzi
beslenme modeli; ayrica kirmizi et, doymus yaglar, islenmis tahillar ve ilave
sekerler igeren gidalarin yiiksek miktarda, lif alimimnin ise diisitk miktarda
tilketimiyle karakterize edilirken (Dahl ve ark., 2020), optimal saglik i¢in
gerekli olan 6nemli vitamin, mineral, lif ve antioksidan kaynagi olan meyve,
sebze, tam tahil ve kuruyemisin diisitk miktarda tiiketimini igerir (Clemente-
Suarez ve ark., 2023). Bat1 diyeti, obezite, tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler
hastaliklar ve bazi kanserler dahil olmak iizere bir dizi kronik hastalik ¢esidi
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ve iltihaplanma siireciyle giiglii bir sekilde baglantihidir (So ve ark., 2023;
Clemente-Suarez ve ark., 2023). Bati diyetlerinin igeriginde yiiksek
konsantrasyonda n-6 ve diisiikk konsantrasyonda n-3 PUFA bulunmaktadir
(Fedor ve Kelley, 2012). Bu durum, dokuda n-6:n-3 PUFA'nin oraninin
artmasina yol agar (Fedor ve Kelley, 2012). Bu oran artisiyla birlikte,
doymus yag asitleri ve trans yag asitlerinin yliksek alimi1 sonucu inflamasyon
ve insiilin direnci bir dizi kronik inflamatuar hastalikta artisa yol agar (Fedor
ve Kelley, 2012). Giincel bir derlemede, bati diyetinin inflamasyonu
hizlandirarak, Alzheimer hastaligmi tetikledigi ve metabolik ve sistemik
inflamasyonun neden oldugu kan beyin bariyeri bozulmasmin bu siirecte
merkezi rol oynadigi bildirilmistir (Wigckowska-Gacek ve ark., 2021).
Farelerle yapilan deneysel bir ¢calismada, 12 hafta boyunca haftada bir kez
Bat1 tarz1 diyet tiiketiminin insiilin direncini ve alkolsiiz yagli karaciger
hastaligini tegvik edebilecegi bildirilmistir (Demaria ve ark., 2023).

Saghg Gelistiren Yaygin Beslenme Kaliplar:
1. Akdeniz Diyeti

Akdeniz diyeti, Ispanya, Yunanistan, Italya gibi Akdeniz'e kiyis1 olan
tilkelerde geleneksel olarak tiiketilen bir beslenme sekli olarak tanimlanabilir
(Dahl ve ark., 2020).

Amerikan kalp dernegi (AHA); “Akdeniz diyeti” terimini, Akdeniz'e
kiyis1 olan iilkelerdeki geleneksel beslenme aligkanliklarina dayanan genel
bir terim olarak tanimlamaktadir (AHA, 2023). Akdeniz diyetinin tanimi i¢in
ortak bir konsensiise varilamamistir, bunun nedeni Akdeniz havzasindaki
farkli bolgelerin kendi diyetleri olmasi1 ve Akdeniz diyetinin bu bolgeler
arasinda homojen olmamasidir (Trichopoulou ve Lagiou,1997; Noah ve
Truswell, 2001; Da Silva ve ark., 2009). Akdeniz’e kiyist olan en az 16 iilke
bulunmaktadir ve bu iilkeler arasinda, hatta iilkelerdeki bolgeler arasinda
ekonomi, etnik koken, kiiltiir, din, cografya ve tarimsal {iretimdeki
farkliliklar nedeniyle yeme stilleri farklilik géstermektedir (AHA, 2023).

Ortak bir tanim yapilamasa da Akdeniz diyetinin genel taniminin yer
aldig1r yaymnlarda ayni temel bilesenlere vurgu yapildigir goriilmektedir:

yiiksek miktarda yesil yaprakli sebzeler, sizma (soguk preslenmis)
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zeytinyagi, tahillar, meyveler, kabuklu yemisler ve baklagiller de dahil
olmak {izere sebzeler, balik ve diger etlerin, siit iriinlerinin ve kirmizi
sarabin orta diizeyde tiikketimi ve diisiik diizeyde yumurta ve tath tiikketimi
(Davis ve ark., 2015). Akdeniz diyetine gore, giinlik toplam kalori alimmin
%50-60"1 kompleks karbonhidratlar, %25-30'u yaglar ve %15-20'si ise
proteinlerden olusmaktadir (Longo ve ark., 2021).

Son c¢aligmalar, Akdeniz diyet modelinin, inflamatuar ortami,
endotelyal disfonksiyonu ve metabolik bozukluklarla iligkili oksidatif stresi
azaltmada etkili oldugunu ve kardiyometabolik saglik ve cinsel saglik
lizerinde olumlu etkileri oldugunu gostermektedir (Longo ve ark., 2021).
Amerikan kalp dernegi (AHA); Akdeniz diyeti beslenme tarzinin kalp
hastaliklarini ve felci 6nlemede, yiiksek tansiyon, diyabet, obezite ve yiiksek
kolesterol gibi risk faktorlerini azaltmada biiyiik rol oynayabilecegi igin
oOnerilebilecegini  belirtmistir (AHA, 2023). Akdeniz diyetinin kalp
hastaliklar1 ve metabolik sendromla iligkisini arastiran ¢ok sayida caligma
yaptlmigtir. Bu konuda yaklastk yarim milyon denek iizerinde
gergeklestirilen totalde 50 ¢alismay1 kapsayan bir meta-analizde, Akdeniz
diyetinin metabolik sendrom iizerinde yararli etkileri oldugu bildirilmistir
(Kastorini ve ark., 2011). Ayni calismada bu yararli etkilerin sadece
metabolik sendromla sinirli kalmadigi, ayn1 zamanda metabolik sendromun
bilesenlerini de (bel ¢evresi, HDL kolesterol seviyeleri, trigliserit seviyeleri,
kan basmci seviyeleri ve glikoz metabolizmasi) icerdigi bildirilmistir
(Kastorini ve ark., 2011). Yiiksek kardiyovaskiiler risk altinda olan ancak
caligmaya kayit esnasinda herhangi bir kardiyovaskiiler hastaligi olmayan
7447 katilimci tizerinde gergeklestirilen bir baska c¢alismada katilimcilar
sizma zeytinyagiyla desteklenen bir Akdeniz diyeti, karisik kuruyemislerle
desteklenen bir Akdeniz diyeti veya diyetteki yagmn azaltilmasi tavsiyesi ile
olusturulan kontrol diyeti gruplarindan birine dahil edilmistir. Caligma
sonucunda sizma zeytinyagi veya kuruyemisglerle desteklenen bir Akdeniz
diyetinin  yiiksek kardiyovaskiiler risk altindaki kisilerde, major
kardiyovaskiiler olaylarin goriilme sikligini azalttigi tespit edilmistir
(Estruch ve ark.,, 2013). Akdeniz diyetinin yararli etkileri sadece
kardiyovaskiiler hastaliklarin  birincil korunmasi iizerine degildir.
Kardiyovaskiiler hastaliklari ikincil 6nlenmesinde de Akdeniz diyetinin
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etkilerini aragtiran 1002 kisinin dahil edildigi randomize kontrollii bir
caligmada, denekler Akdeniz diyeti veya az yagl diyet tiikketen grup olmak
tizere ikiye ayrilarak 7 yil boyunca takip edilmistir (Delgado-Lista ve ark.,
2022). Calisma sonuglari major kardiyovaskiiler olaylari ikincil korunmada,
Akdeniz diyetinin az yagl diyete gore daha iistiin oldugunu géstermistir ve
ikincil korunmada Akdeniz diyetinin kullanimini 6neren Klinik uygulamalar
desteklemektedir (Delgado-Lista ve ark., 2022).

Akdeniz diyetinin Tip 2 diyabetin dnlenmesinde ve Tip 2 diyabetli
kisilerde glisemik kontroliin ve kardiyometabolik saghigin iyilestirilmesinde
etkili oldugunu gosteren ¢ok sayida calisma bulunmaktadir. Akdeniz
diyetinin Tip 2 diyabetin primer 6nlenmesi tizerine etkileri arastiran, diyabet
olmayan anca yiiksek kardiovaskiiler risk altindaki 3541 katilimciyla,
gerceklestirilen randomize bir ¢aligmada katilimcilar sizma zeytinyagiyla
desteklenen bir Akdeniz diyeti, karistk kuruyemislerle desteklenen bir
Akdeniz diyeti veya diyetteki yagin azaltilmasi tavsiyesi ile olusturulan
kontrol diyeti gruplarindan birine dahil edilerek, 2003-2009 yillar1 arasinda
takip edilmistir. Calismanin sonucunda, enerji kisitlamasi olmaksizin, tekli
doymamis yag ve biyoaktif polifenoller agisindan yiiksek olan sizma
zeytinyagi ile desteklenen bir Akdeniz diyetini uzun siireli uygulamanin,
yiiksek kardiyovaskiiler riski olan yaslilarda Tip 2 diyabet riskinde dnemli
bir azalmaya yol actig1 bildirilmistir (Salas-Salvado ve ark., 2014).

Akdeniz diyetinin Tip 2 Diyabet hastalar1 iizerindeki etkileri, ¢ok
sayida arastirmaya konu olmustur. Tip 2 diyabet hastalariyla gergeklestirilen
bir calismada 12 haftalik Akdeniz diyeti uygulamasi sonucunda, HbAlc’nin
(glisemik indeks belirteci) anlamli derecede azaldigi bildirilmistir
(Itsiopoulos ve ark., 2011). 8 meta-analiz ve 5 randomize kontrollii
caligmanin incelendigi sistemik bir derleme ve meta-analiz ¢aligmasinin
sonucunda, Akdeniz diyetinin, kontrol diyetlerine kiyasla (daha az yagl bir
diyet de dahil olmak iizere) daha iyi glisemik kontrol ve kardiyovaskiiler risk
faktorleriyle iliskili oldugu ve Akdeniz diyetinin Tip 2 diyabetin genel
yOnetimi i¢in uygun oldugu bildirilmistir (Esposito ve ark., 2015).

Akdeniz diyetinin kanser tizerinde olumlu etkilerini bildiren g¢ok
sayida calisma bulunmaktadir. Akdeniz diyeti ve kanser riski konulu, 1,7
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milyondan fazla katilimciyr igeren bir meta-analiz ¢alismasinda, Akdeniz
diyetine bagli kalmanin kanser mortalitesi ve ¢esitli kanser tiirlerinin riskini
azalttig1 bildirilmistir (Schwingshackl ve Hoffmann, 2015). Akdeniz diyetine
ne kadar yliksek uyum gosterilirse tim nedenlere bagli kanserden o6liim
riskinin daha diisiik oldugu ayrica, kolorektal kanser, gogiis kanseri, gastrik
kanser, bas ve boyun kanserleri, solunum yolu kanserleri, prostat kanseri,
karaciger kanseri ve pankreas kanseri risklerinin de buna bagli olarak
azaldig1 bildirilmistir (Schwingshackl ve Hoffmann, 2015).

2. Hipertansiyonu Durdurmaya Yoénelik Diyet Yaklasimlari
(DASH) Diyeti

Amerikan Kalp Dernegi’nin 6nerdigi bir bagka diyet tipi DASH veya
Hipertansiyonu Durdurmaya Yonelik Diyet Yaklasimlan diyetidir (AHA,
2023). Amerikan Kalp Dernegi DASH diyetini, AHA o6nerileriyle uyumlu ve
sagligr 1iyilestirdigi kanitlanmigs baska bir beslenme plan1 olarak
tanimlamaktadir (AHA, 2023). DASH diyeti; tam tahillar, kiimes hayvanlar
eti, balik eti, meyve, sebze ve az yagl siit liriinlerinin daha ¢ok ve kirmiz et,
tathilar ve seker iceren igeceklerin daha az miktarda tiiketimini Oneren
saglikli beslenme kaliplarindan biridir (Suri ve ark., 2020).

DASH diyeti, yasam boyu devam eden bir saglikli beslenme yaklagim1
olarak tanimlanmaktadir (Suri ve ark., 2020). Hipertansiyonu onlemek ya da
tedavi etmek amaciyla gelistirilmis olan DASH diyetinde, sodyum aliminin
azaltilmasi tesvik edilirken, diyete potasyum, kalsiyum ve magnezyum gibi
besin maddeleri igeren gesitli zenginlestirilmis gidalarin dahil edilmesi
onerilmektedir (Suri ve ark., 2020). Ayrica DASH diyeti; osteoporozu,
kanseri, kalp hastaligini, fel¢ ve diyabeti 6nlemeye yonelik diyet dnerilerini
karsilayan bol miktarda sebze, meyve ve orta miktarda tam tahil, balik,
kiimes hayvanlar eti ve findik igeren az yagl besin kaynaklarinin tiikketimini
de vurgular (Suri ve ark., 2020).

DASH diyetinin kardiyovaskiiler hastaliklar {izerine etkisinin
arastirildigi sistematik bir derleme ve meta-analiz ¢alismasinin sonucunda
DASH benzeri bir diyetin kardiovaskiiler hastaliklar, koroner kalp hastaligi,
felg ve kalp yetmezligi riskine karsi 6nemli 6lgiide koruma saglayabildigi ve
DASH diyeti uygulamasi ile kardiovaskiiler hastaliklar, koroner kalp
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hastaligi, felg ve kalp yetmezligi riski arasinda anlamli bir negatif dogrusal
iliski oldugu bildirilmistir (Salehi-Abargouei ve ark., 2013).

DASH diyetinin ana bilesenleri ve farkli kanser tiirleri arasindaki
iliskiyi gbzden gegirmek amaciyla yapilan bir derlemenin sonucunda DASH
diyeti bilesenlerine bagli beslenme tarzinin; yiiksek lif, besin, vitamin,
mineral ve antioksidan kapasite igerigi nedeniyle, ¢esitli kanserlerin daha
disiik prevalansi ile 6nemli 6l¢iide iliskili oldugu bildirilmistir (Onvani ve
ark., 2015).

DASH diyetinin kan basinci iizerindeki etkisini degerlendirmek igin
yetiskinler {izerinde yapilan randomize kontrollii calismalart go6zden
gecirmek igin gergeklestirilen bir meta-analizin sonucunda, DASH benzeri
diyetin yetigkinlerde, hem sistolik hem de diyastolik kan basinci {izerinde
faydali bir azaltic1 etkisi bulundugu bildirilmistir (Saneei ve ark., 2014).

Tip 2 Diyabette (T2DM), diyet faktorlerinin 6nleyici roliinii gdzden
gegiren bir derlemede, hem Akdeniz hem de DASH diyetinin yiiksek
tilketimi ve diyet alimmin kalitesini degistiren miidahalelerin, &zellikle
yiiksek riskli popiilasyonda T2DM riskini énemli 6l¢iide azalttigi bildirilmis
ve gelecekte T2DM'den kaynaklanan yiikii Onlemek ve azaltmak icin
Akdeniz ve DASH diyetleri 6nerilmistir (Toi ve ark., 2020).

3. MIND Diyeti

MIND diyeti, “Norodejeneratif Gecikme i¢in Akdeniz-DASH
Miidahalesi” anlamina gelir (Anonim, 2023).

2015 yilinda, MIND (No6rodejeneratif Gecikme i¢in Akdeniz-DASH
Diyet Miidahalesi) adi verilen, beyni korumaya yonelik yeni bir diyet
yaklasgimi gelistirildi (Morris ve ark., 2015a). MIND diyeti, sebzelerin
(0zellikle yesil yaprakli sebzeler), meyvelerin, sizma zeytinyaginin,
kuruyemislerin, tam tahillarin ve az yagl protein tiikketimini igerir (Liu ve
ark., 2021). Akdeniz ve DASH diyetlerinden sonra sekillendirilen MIND
diyeti demans alanindaki en ilgi ¢ekici bulgulara dayanan modifikasyonlar1
icermektedir (Morris ve ark.,, 2015a). MIND diyeti yaslanan beynin
sagligin1 hedeflemektedir (Morris ve ark., 2015a; Morris ve ark., 2015b).
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Diyet ile Alzheimer hastalig1 arasindaki iligkilerin arastirildigi, yaslart
58-98 arasinda degisen ve ortalama 4,5 yil takip edilen 923 katilimcinin
katildig1 prospektif bir ¢alisma sonucunda, MIND diyetinin yasla birlikte
bilissel gerilemeyi 6nemli 6lgiide yavaslattigi bildirilmistir (Morris ve ark.,
2015b). Ayrica, MIND diyetine yiiksek diizeyde bagli kalmanin, felgten
sonra daha yavas bir biligsel gerileme oraniyla iligkili oldugu bildirilmistir
(Cherian ve ark., 2019).

Akdeniz diyeti, DASH diyeti ve MIND diyeti beslenme modellerinin
Tip 2 diyabetli yash yetiskinlerde bilissel gerileme ile iligkilerini belirlemek
iizere yapilan bir ¢alismanin sonucunda Tip 2 diyabetli yash erigkinlerde
Akdeniz diyetine bagli olmanin daha iyi bilissel gidisatla iliskili oldugu
bildirilmistir. Ayrica diyetin, Tip 2 diyabet ile bilis iliskisinde anlamli bir

faktor oldugu sonucuna varilmgtir.
SONUC

Tiptaki gelismeler, yasam siiresinin uzamasina sebep olmus ve yash
niifusun genel niifusa oranla artisina yol agmistir. Yasla beraber ortaya ¢ikan
kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar, demans ve Tip 2 diyabet gibi bulasici
olmayan kronik hastaliklar, toplumlara hem sosyal hem de ekonomik bir yiik
olusturmaktadir. Kotii beslenme; titin ve alkol kullammmi ve fiziksel
hareketsizligin toplamindan daha biiyiik bir bulasic1 olmayan hastalik ytiki
olusturmaktadir (Hyseni ve ark., 2017).

Yapilan calismalar gdstermektedir ki saglikli diyet programlari,
bulasict olmayan kronik hastaliklardan yalnizca primer olarak korumakla
kalmiyor ayni zamanda bu hastaliklara sahip bireylerde sekonder
komorbiditelerin ortaya ¢ikisini ve mortaliteyi de anlamli derecede
geciktiriyor. Ayrica diyete uyum oraninin da, diyetin bireyin sagligi
tizerindeki olumlu etkisindeki artigla iligkili oldugu birgok ¢aligmada
bildirilmektedir. Bu nedenle daha saglikli ve miireffeh bir toplum igin
bireylerin giinliik yasam tarzlarinda gerekli degisiklikleri ve uyarlamalar
gerceklestirmeleri 6nem arz etmektedir. Bu baglamda tiitiin kullanimindan
uzak durulmasi, hareketli bir yasam tarzinin benimsenmesi, sosyal olarak
aktif olmak, stresten uzak durmak ve en basta da Akdeniz, DASH ya da
MIND diyeti ve benzeri saglikli beslenme kaliplarindan birinin
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benimsenmesi saglikli bir yagam stilinin olusturulmasinda olmazsa olmaz

temel kurallar olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
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GIRIS

Beyin fonksiyonlarinin, anormal asir1 ndronal aktiviteden kaynakli,
gecici olarak bozulmasina nébet ad1 verilirken, tekrarlayan ndbetlerin kronik
durumuna epilepsi denir. Tiim nobetler ayn1 degildir, bu nedenle, nobetlerin
patogenezi ve smiflandirilmasi igin, her hastada, edinilmis ve genetik
faktorlerle birlikte, klinik 6zellikler dikkate alinmalidir. N&betin baslangig
tipine ve klinik &zelliklerine uygun olarak her epilepsi hastasi i¢in ilk
basamak tedavi ndbet Onleyici ilaglardir. Ilaca direngli epilepsi, kisinin
hastaligina uygun iki yeterli antiepileptik ilacin denemesinin basarisiz olmast
olarak tanimlanir. Epilepsi hastalarinin %20-40’1n1n ilaca direngli epilepsiye
sahip oldugu diisiiniilmektedir (Dalic ve Cook, 2016). Bu hastalara ilaca
alternatif tedavi secenekleri mevcuttur. Umut verici terapétik stratejiler
arasinda elektroterapiler, farmakoterapiler, stereotaktik radyocerrahi, kok
hiicre tedavisi ve gen terapisi yer alir (Dogan, 2021; Kwan, Schachter ve
Brodie, 2011). Noromodiilator tedaviler ilaca direncli epilepsi hastalari igin
iyi bir alternatiftir.

2. NOROMODULATOR TEDAVILER

Noromodiilasyon, kimyasal, taktil veya elektriksel yontemlerle, hedef
sinir  dokularmin uyarilarak, noéronal agin sinyallerinin yeniden
diizenlemesidir. Noromodiilasyon, ilaca direngli epilepsisi olan bireyler i¢in
antiepileptiklere ve cerrahiye alternatif veya destek olan bir yontemdir,
kiiratif bir tedavi degildir. Noromodiilasyon ayrica kronik agri, iiriner
inkontinans, omurilik hasari gibi birgok hastalikta da kullanilmaktadir.

U¢ noromodiilasyon tedavisi, direngli fokal epilepsilerde uygun
sekilde test edilmis ve onaylanmistir (Ryvlin, Rheims, Hirsch, Sokolov, &
Jehi, 2021):

e Vagus sinir stimiilasyonu (vagus nerve stimulation; VNS),
e Talamusun 6n ¢ekirdeginin derin beyin stimiilasyonu (anterior
thalamic nuchleus- deep brain stimulation; ANT-DBS)

e Duyarli norostimiilasyon (responsive stimulation; RNS)

Her ¢ tedavide de cerrahi olarak implante edilmis cihazlar ve uyarici
elektrotlar kullanir, ancak bunlar farkli etki mekanizmalarina sahiptir. VNS
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kullanim1 ilk kez 1997°de ABD Gida ve Ila¢g Dairesi (FDA) tarafindan
onaylandi, ANT-DBS, Avrupa'da 2010'da ve ABD'de FDA tarafindan
2018'de, RNS ise 2014'te FDA tarafindan onayland: (Ryvlin, Rheims,
Hirsch, Sokolov, & Jehi, 2021).

2.1. Vagal Sinir Stimiilasyonu (Vagal Nerve Stimulation;
VNS)

VNS, en c¢ok tercih edilen néromodiilatordiir. VNS, taktil veya
elektriksel stimiilasyon da dahil olmak {izere vagus sinirini stimiile eden
herhangi bir teknigi ifade eder.

1880'lerde, karotis artere manuel masaj ve kompresyonun ndbet
aktivitesini azaltabildigi gézlemlenmis ve bu bulgunun vagus sinirinin
uyarilmasinin bir sonucu oldugu kabul edilmistir (Ohemeng & Parham,
2020). Daha sonra VNS etkilerini daha iyi anlamak i¢in hayvan deneylerinde
elektriksel VNS c¢aligmalar1 yapilmistir. 1980'lerin sonlarinda VNS, inatgt
kismi nobetleri 6nlemek i¢in insanlarda basariyla kullanilmaya baslanmigtir
(Ohemeng & Parham, 2020). VNS, FDA tarafindan 1997°de onayland1 ve bu
tarihten itibaren ilaca direngli epilepsisi olan 100.000'den fazla kiside

kullanilmigtir.

VNS cihazi; bir puls {ireteci, bir bipolar VNS ucu, bilgisayar
yazilimiyla birlikte bir programlama cubugu ve muknatislardan ibarettir.
VNS cihazi, kalp piline benzer pille ¢alisan bir cihazdir. Vagus pili olarak da
bilinir.

VNS sistemi, onceleri, sol vagus sinirini, her 5 dakikada bir 30 sn
stimiilasyon ¢ikaracak sekilde programlanirdi (Ryvlin ve ark., 2021). Ancak
yakin zamanda c¢ikan kapali dongii VNS cihazlar, kalp hizindaki
degisimlerin saptanmasi {izerine otomatik olarak stimiilasyonu tetikleyecek
sekilde gelistirilmistir (Ryvlin ve ark., 2021). implante VNS cihazinmn
oniinden bir miknatis gecirerek, stimiilasyonun tetiklemesi saglanabilir. Bu
yOontem, nobetlerin veya nobet sonrast semptomlarin sayica azalmasini veya
stiresinin kisalmasini saglayabilir. Nobetler {izerinde bir miktar kontrol
sahibi olmak, epilepsi hastalarinda olumlu his olusturabilir.
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2.1.1. VNS Etkinligi

VNS'nin antiepileptik etkinligi ilk olarak 12 yas ve iizeri ergenler
dahil 454 katilimcinin dahil edildigi 5 klinik calismada gosterilmistir
(Ohemeng & Parham, 2020). VNS tedavisi 1. yilda hastalarin %35'i, 2. yilda
%44,3 ve 3. yilda %44.1 olmak iizere baslangica kiyasla ortalama nobet
azalmalar1 saglamistir (Ohemeng & Parham, 2020). Ancak, 3-17 yas aras1 41
¢ocukta yapilan ¢ift kor, randomize, kontrollii bir ¢alismada ve aktif ve sahte
stimiilasyon arasinda higbir fark kaydedilmemistir (Ryvlin ve ark., 2021).
Yine de 2017'de FDA, VNS'nin onaymi 4 yas ve istii cocuklar1 da
kapsayacak sekilde genisletmistir (Fan, Shan, Wu, & Wang, 2019). 3
yasindan kii¢iik c¢ocuklarda yetersiz veriler mevcuttur, ancak bulgular
VNS'nin bu geng popiilasyonda status epileptikus sikligin1 azaltabilecegini

distindiirmektedir.

VNS tedavisi alan hastalarda mortalite oranlari degismemistir, ancak
retrospektif bir gozlemsel ¢alisma, VNS ile tedavi edilen bireylerde zaman
icinde epilepside ani beklenmeyen 6liim oraninda 6nemli bir diisiis oldugunu
bildirmistir (Ryvlin ve ark., 2021).

VNS tedavisi ndbet aktivitesini azaltir, ihtiya¢ duyulan antiepileptik
ilaglarin sayisinda ve/veya dozlarinda bir azaltma saglayabilir. Bunun
yanisira VNS alan hastalarda olumlu ruh hali etkileri gosteren ¢aligmalar da
vardir (Ohemeng & Parham, 2020). VNS’nin major depresyon tedavisinde

kullanimu ile ilgili caligmalar halen devam etmektedir.
2.1.2. VNS Etki Mekanizmalari

Nervus vagus, X. kraniyal sinirdir ve parasempatik sinir sisteminin
onemli bir elemamidir. Nervus vagus, affarent ve efferent liflerden olusan
kanigik bir sinirdir, dolayisiyla periferik dokular etkilerken merkezi sinir
sistemi yapilarina da bilgi tagir. Nervus vagusun parasempatik efferent
liflerinin etki alan1 gozleri, kalbi, bagirsaklar1 ve bir¢cok i¢ organi kapsayacak
kadar genistir ve beyin sapindaki dorsal ¢ekirdekten kaynaklanir. Vagusun
affarent duysal lifleri tat duyusu ve visseral duyular dahil olmak tizere birgok
duyuyu niikleus traktus solitaryusa tasir. Vagus ayrica larinks mukozasi ve
kulak g¢evresinden gelen somatik afarent bilgiyi spinal trigeminal ¢ekirdege
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tasir. Somatik efferent lifleri ambiguus c¢ekirdeginden kaynaklanir ve
larinkse ses olusumundan sorumlu kaslart ve yutmada gorevli farinks
kaslarin1 etkiler. Afferent vagal sinir liflerinin sinaps yaptigi yapilar
onemlidir, ¢iinki VNS tedavisinin faydalarin1 saglayan, bu liflerin
retrograd/anterograd uyarilaridir.

VNS etki mekanizmalari tiimiiyle acik degildir. VNS'nin néroprotektif
etkisine; vagusun antienflamatuvar etkilerinin, kan beyin bariyerinin
gecirgenligini  azaltict  yondeki  etkilerinin  ve  norotransmiterlerin
modiilasyonuna etkilerinin aracilik ettigini gosterilmistir (Wang ve ark.,
2021).

VNS’nin periferik ve santral anti enflamatuvar etkileri gosterilmistir.
Asetilkolinin, tiimor nekroz faktorii (TNF), interlokin (IL)-1p, IL-6 ve 1L-18
gibi proinflamatuar sitokinleri doza bagh bir sekilde azalttigi bulunmustur,
ayrica VNS’nin karacigeri etkileyerek serum TNF-a seviyelerini de
diistirdigii  gosterilmistir (Wang ve ark., 2021). ACh ile ilgili bu
antienflamatuvar mekanizmalar, Kkolinerjik antienflamatuvar yol olarak
adlandirilir. VNS’ nin mikroglialari da etkileyerek santral sinir sistemi i¢inde
de TNF- a seviyelerini de dusiirdiigii gosterilmistir (Wang ve ark., 2021).
Kesinlikleri tartisilir olsa da VNS’nin oksitosin, kolesistokinin ve ghrelin
diizeylerini etkileyerek de antienflamatuvar etkiyi artirdigina dair ¢alismalar
vardir (Wang ve ark., 2021).

VNS'in kan beyin bariyerinin biitiinliigtinii iyilestirerek, mikroglia ve
astrositlerin aktivasyonunu azaltarak, noroprotektif bir rol oynadigmi
kesfedilmistir (Wang ve ark., 2021).

VNS'nin locus ceruleus, bazolateral amigdala, prefrontal korteks,
hipokampus, limbik korteks ve talamik bolgelerindeki hiicre dist
norepinefrin konsantrasyonlarini artirdigi gosterilmistir (Wang ve ark.,
2021). Derin Raphe c¢ekirdeklerinde serotonin seviyelerini artirdigi,
prefrontal korteks ve niikleus accumbenste dopamin sevilerini artirdigi da
gosterilmis, bu yolla depresyon benzeri davraniglari iyilestirdigi de
bildirilmistir (Wang ve ark., 2021). VNS ile dorsal motor niikleus ve niikleus
ambiguusa GABAerjik sinyallerin de geldigi biliniyor. Travmatik beyin
hasart deneyinde VNS’nin GABAerjik ndronlara koruyu etkisi oldugu
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gosterilmigtir (Neese ve ark.,, 2007). VNS’nin yillar igindeki artan
etkinliginin, GABAerjik ndronlara olan koruyucu etkisi ve antienflamatuvar
etkileri sayesinde olabilecegi diisiiniilmektedir.

VNS’nin ayrica serebral kan akimi iizerine kisa siireli etkilerinin esas
olarak kortikal bolgede, uzun siireli etkilerinin ise ¢ogunlukla subkortikal
bolgede oldugu gosterilmistir (Wang ve ark., 2021). Her ikisi de klinik
semptomlari iyilestirebilecek niteliktedir.

2.1.3. VNS Cerrahi Prosediir

VNS cihaz1 implante edilitken sol vagus tercih edilir. Sol ve sag
nervus vagus farkli yapilari innerve eder. Sag vagus atriyumlart ve
sinoatriyal diigiimii etkiler, sol vagus ventrikiilleri ve atriyoventrikiiler
digiimii etkiler. Ayrica ventrikiillerin innervasyon yogunlugu atriyumdan
daha azdir. Sol vagusun uyarilmasinin daha az kardiyak etkilere neden
olmasi muhtemel oldugundan VNS cihazi implantasyon islemleri tipik
olarak sol nervus vagus tercih edilir. Vagus siniri {izerindeki implantasyon
yapilacak 6zel bolge, superior ve inferior servikal kardiyak dallar arasinda ve
sol rekiirren laringeal sinirin iizerindedir, bu bélge dallardan armnmigtir
(Ohemeng & Parham, 2020). VNS cihazinin bipolar ucunun elektrot
bobinleri, travmaya neden olmadan vagus sinirini kolayca sarmak ve sinirin
ile temas yiizey alanim en st diizeye ¢ikarmak i¢in sarmaldir (Ohemeng &
Parham, 2020). VNS cihazimin puls iireteci bileseni sol kopriiciik kemiginin
orta noktasindan yaklastk 8 cm asagisina gelecek sekilde subkutan
yerlestirilir (Ohemeng & Parham, 2020). Bir tiinel ile elektrod ve puls iiretici
baglantis1 yapilarak cilt kapatilir.

2.1.4. VNS Komplikasyonlar: ve Yan Etkileri

VNS ile ilgili en sik bildirilen yan etkiler ses kisikligi, bogaz agrsi,
oOksiiriik, nefes darlig1, karincalanma ve kas agrisi olmustur ve bu etkiler
yiiksek stimiilasyonlu VNS ile daha sik goriilmiistiir (Ohemeng & Parham,
2020). Vakalarin yaklagik %0,1'inde bradikardi ve ardindan saniyeler siiren
gecici asistoli bildirilmistir (Ohemeng & Parham, 2020).
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2.2. Talamusun On Cekirdeginin Derin Beyin Stimiilasyonu
(Anterior Thalamic Deep Brain Stimulation; ANT-DBS)

ANT-DBS ilaca direngli epilepsi hastalarinda nobetleri diizenlemek
amaciyla anterior talamik niikleusa uyar1 verilmesidir.

Anterior talamik niikleusun (ANT) epilepsideki roli hayvan
caligmalariyla ortaya ¢ikmistir. Maymunlarda yapilan bir fokal epilepsi
modelinde, ANT'deki ipsilateral lezyonlarm nébet sikliginda ve siiresinde
onemli bir azalmaya yol actig1 gosterilmistir (Kusske, Ojemann, & Ward,
1972). Kobaylarda yapilan deneylerde farmakolojik olarak ANT’de GABA
etkinliginin  iki tarafli artirlmasi ile ANT'nin  inhibisyonunun,
pentilentetrazolle olusturulan epilepsi modelinde ndbet aktivitesini doz
bagimli olarak baskilandigini gosterilmistir (Miller, McKeon, & Ferrendelli,
1987; Mirski & Ferrendelli, 1986).

Daha sonra yapilan c¢alismalarda, sicanlarda ANT'min iki tarafl
yiiksek frekansli elektriksel stimiilasyonunun, pentilentetrazolle olusturulan
epilepsi modelinde, gerekli PTZ dozajini iki katina ¢ikmasina neden oldugu,
aksine diisiik frekansh stimiilasyonun prokonviilsan bir etki olusturdugu
gorilmiistiir (Mirski & Fisher, 1994; Mirski, Rossell, Terry, & Fisher, 1997).

ANT-DBS cihaz1 iki elektrod ve bir puls iiretici cihazdan olusur.
Uygulama her iki ANT’ye yerlestirilen stimiilator elektrodlar vasitasiyla,
100-185Hz 1,5-3,1V 90-150pus seklinde, dnceden ayarlanmis bir diizende
uyari uygulamasi seklinde gergeklestirilir. Puls dretici cihaz VNS
uygulamasinda oldugu gibi gdgiis 6n bolesine yerlestirilir.

2.2.1. ANT-DBS Etkinligi

Lokalizasyonla iligkili epilepsisi olan 110 hastayr kapsayan,
randomize, ¢ift-kor, kontrolli Talamus Anterior Cekirdeklerinin
Epilepsi i¢in Stimiilasyonu (SANTE) calismast ANT-DBS’nin akut ve
kronik etkilerini gostermistir (Fisher ve ark., 2010). Buna gére ANT-
DBS'nin sahte gruba gore onemli Ol¢iide daha etkili oldugu
kanitlanmigtir. Tedaviye devam eden ve degerlendirilebilir kabul
edilen kisilerde, 7 yillik takipte, nobet sikliginda %74’e ulasan azalma
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ve ANT-DBS’ye yanit vermede %350 oraninda progresif bir artis
bildirilmistir. Katilimcilarin %18’i, %8’1 2 yildan fazla olmak iizere
en az 6 aylik bir nobetsiz donem bildirmistir. Sadece 18 kisiyi i¢eren
baska bir kiiciik 6lcekli, tek merkezli, 6 aylik ¢ift kor sahte kontrollii
randomize calismada, gruplar arasinda ndbet sikligi veya siddeti
acisindan fark gozlenmemistir (Herrman ve ark., 2019).

2.2.2. ANT-DBS Etki Mekanizmalari

ANT, dorsal talamusun rostral ucunda yer alir ve dorsal talamusun
geri kalanindan Y seklindeki bir i¢ mediiller lamina ile ayrilir. ANT,
anteroventral, anterodorsal ve anteromedial alt ¢ekirdeklerden olusur. ANT
Papez devresinin bir pargasidir: hipokampal subikulumdan ve mamiller
body’den girdi alir. ANT ayrica anterior ve posterior singulat korteks,
retrosplenial korteks ve inferior pariyetal lobdan bilgi alir. Bu kortikal
baglantilarin ¢ogu karsiliklidir.

Varsayilan islevlerinin arasinda icgiidiisel ve duygusal bilginin
prefrontal alanlara iletilmesi, uyanikligin modiilasyonu, epizodik hafizada ve

mekansal navigasyonda gorev alma yer alir.

ANT-DBS’nin  yaygin  klinik kullanimimma ragmen, elektrik
stimiilasyonunun merkezi sinir sistemi iizerindeki etki mekanizmasi tam
olarak anlasilamamigtir. Onceleri ANT nin yiiksek frekansl stimiilasyonun,
stimiile edici elektrotun yakinindaki néronlari inhibe ederek geri doniisiimlii
bir lezyon islevi gordiigii diistiniiliiyordu (Bouwens van der Vlis ve ark.,
2019). Ancak yeni yapilan elektroensefalogram (EEG) ve fonksiyonel
manyetik rezonans (fMRI) verilerinden ANT-DBS'nin basit bir sekilde yerel
bir iglevsel lezyonu tetiklemek yerine Papez devresini de igeren ag
modiilasyonunu tetikledigine dair kanitlar ortaya ¢ikarmistir (Bouwens van
der Vlis ve ark., 2019). Ayrica, kortikal aktivasyonun degisken dagiliminin,
ANT icindeki aktif elektrotun nispi anatomik konumuna bagli oldugu
varsayillmaktadir (Bouwens van der Vlis ve ark., 2019). ANT-DBS'nin
noronal ag uyarlabilirligine o6rmek bir mekanizma yerel molekiiler
hipokampal degisikliklerdir. Deney hayvan g¢alismalarinda kainik asit (KA)
ile indiiklenen nobetlerde tek tarafli ANT stimiilasyonunun, hipokampiisiin
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ipsilateral CA3 boélgesinde glutamat ve aspartat diizeylerinin diigmesine ve
GABA konsantrasyonunun artmasina neden oldugu gosterilmistir (Liu,
Yang, Meng, Chen, & Zhang, 2012). Ayni zamanda bu bdlgede IL-1 ve IL-
6 gibi proinflamatuar sitokinlerin gen ekspresyonunu indiikleyerek
hipokampal CAl'de noronal hasarimi onledigi gosterilmistir (Chen ve ark.,
2017).

Temporal ve frontal lob epilepsisi olan hastalarda, ipsilateral talamik
ve hipokampal interiktal glikoz hipometabolizmasi goriilir (Gao ve ark.,
2009). ANT-DBS glukoz metabolizmasinda artisa neden olur ve bu nedenle
predispozan talamik hipometabolizmay1 tersine gevirebilir ve bozulmasini
azaltabilir (Gao ve ark., 2009).

2.2.3. ANT-DBS Cerrahi Prosediir

Hastalar elektrot implantasyonu i¢in, lokal anestezi altinda,
stereotaktik cergeveye yerlestirilir. Manyetik rezonans goriintiileme esliginde
elektrodlar takilir. Standart bir stereotaktik atlasa gore, ANT, orta komissural
noktadan 5 mm lateral ve 12 mm siiperiordadir, bu noktalar1 bulabilmek i¢in
cerrahi navigasyon sistemleri kullanilir (Lee, Shon, & Cho, 2012). Bir
kilavuz kaniil yerlestirilir ve dogrudan floroskopik ve Leksell gergeve
kilavuzlugu altinda istenen hedeften 10 mm'lik bir noktaya kadar beynin
derinliklerine ilerletilir (Lee ve ark., 2012). ANT ve dorsal medial
cekirdekten elde edilen noral sinyalleri tanimlamak igin mikroelektrot
kayitlart yapilir (Lee ve ark., 2012). Programlanabilir puls tiretegleri cerrahi
olarak genel anestezi altinda subklavikiiler bolgede, subkiitan bir cebe
yerlestirilir ve boyun ve kafa derisi altinda tiinellenen bir kablo uzantist
vasitasiyla stimiilator elektrotlarina baglanir (Lee ve ark., 2012).

Puls iiretecinin aktivasyonu ve programlanmasi implantasyondan 1
hafta sonra baglar. Kronik ANT yiiksek frekansh stimiilasyon i¢in; frekans
100-185 Hz, voltaj 1,5-3,1 V, atim siiresi 90150 s, siirekli stimiilasyon
modu olarak ayarlanir (Lee ve ark., 2012). Stimiilasyon parametresi, tatmin
edici bir klinik yanit i¢in ayarlanir ve her hasta i¢in ayri ayr1 belirlenir.
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2.2.4. ANT-DBS Komplikasyonlar: ve Yan Etkileri

ANT-DBS ile en sik goriilen yan etkiler implantasyon operasyonuna
bagh gelisen lokal yan etkilerdir: parestezi, implant bolgesi agrisi, implant
bolgesi enfeksiyonu, elektrotun yanlis yerlestirilmesi (Ryvlin ve ark., 2021).
SANTE denemesi sirasinda stimiilasyona bagli olarak bildirilen en sik
goriilen yan etkiler duygu durum bozukluklari ve hafiza bozukluguydu
(Ryvlin ve ark., 2021). 7 yillik takipten sonra, bireylerin yaklasik ticte
birinde depresyon olayr veya hafiza bozuklugu ve %10'unda intihar
diisiincesi vard1 (Salanova ve ark., 2021). ANT-DBS tarafindan tetiklenen
psikiyatrik yan etkiler, tedavinin kesilmesinden sonra bile devam edebilir.
ANT-DBS tedavisi verilen hastalan biligsel islevler takip edilmelidir.

2.3. Duyarh Norostimulasyon (Responsive
Neurostimulation; RNS)

RNS, fokal epilepsili hastalarda, nobet kontroliinii saglamak icin,
nobet bolgesine intrakraniyal olarak implante edilen bir cihaz vasitasiyla
nobetleri kontrol altina almaya yardimci bir sistemdir. RNS cihazi
elektrokortikogram (ECoG) verileri ile nobet tespit sistemine sahip, kapali
devre bir kortikal stimiilasyon iinitesinden ibarettir.

Fokal epilepsilerin ¢ogu yapisal beyin anormalliklerinden kaynaklanir.
En yaygm goriilen fokal epilepsi tiirii temporal lob epilepsisidir. Diger
epilepsi tiirlerinde oldugu gibi, fokal epilepsi tedavisinde de birinci segenek
ila¢ tedavileridir. En az iki antiepileptik ilagla kontrol altina alimamayan
fokal epilepsili hastalarda, eger ndbet odagi belirlenebiliyorsa cerrahi
rezeksiyon bir tedavi secenegi olur. Temporal lob rezeksiyonu en yaygin
rezeksiyon prosediiriidiir ve yiiksek oranda iyilesme saglar (Engel ve ark.,
2012). Bununla birlikte cerrahiye uygun olmayan, cerrahinin yetersiz
kaldiginda RNS gibi néromodiilator tedavilere ihtiyag duyulmustur.

RNS sisteminin implante edilebilir pargalar1 bir nérostimiilator (pulse
iiretici), beynin elektriksel aktivitesinin izlenebildigi ve elektriksel
stimiilasyonun verilebildigi NeuroPace adi verilen iki ugtan olusur: derin ug
ve kortikal serit ug. Her ugta birbirinden 10 milimetre aralikli dort elektrot

vardir. Dort elektrotun tiimii algilama, algilama ve stimiilasyon igin
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yapilandirilabilir. Ayrica sistemin harici bilegenleri arasinda hekim kullanimi
icin bir RNS tablet ("Programlayici") ve hasta (ev) kullanimi i¢in bir Uzak
Monitor ve miknatis bulunmaktadir (Matias, Sharan, & Wu, 2019). Hekim
tableti kullanarak nobet algilama ve stimiilasyon ayarlarini programlar pil
Ol¢limii gibi, stimiilasyon yapilana zamanlar gibi verileri degerlendirebilir ve
programlayabilir. RNS sistemine, zit hemisferlerdekiler de dahil olmak iizere
iki odagi ayn1 anda tedavi edebilecek sekilde diizenlenebilir (Ryvlin ve ark.,
2021).

2.3.1. RNS Etkinligi

RNS tedavisi, 3 klinik ¢alisma sonucu, FDA tarafindan 2013 yilinda
ilaca direngli epilepsi tedavisi i¢in onaylanmustir (Ryvlin ve ark., 2021). Bu
calismalarm ilki ki yillik ¢ok merkezli, ¢ift kor, randomize kontrollii bir
caligma olan pivot ¢alismaydi ve RNS cihazmnin implantasyonu uygulanan
191 hastadan olusuyordu (Morrell & Group, 2011). Stimiilasyon grubunun
ortalama ndbet sikliginda %37,9'luk bir azalma gosterdigi tespit edilirken,
sahte grupta yalnizca %17,3'liik bir azalma olmustur. Stimiilasyon alan grup
artan yiizde ile ilerleyen yillarda nobet sikligin1 azaltmaya katki saglamistir.
[Ik galismanimn ardindan, lezyonun oldugu bdlgeye gore uzun siireli takip
caligmalart yapilmis ve 9 yilda medyan ndbet azalma oram1 %75
bulunmustur (Nair ve ark., 2020). Neokortikal lobda fokal epilepsisi olan
hastalarda, yapisal bir lezyona sahip hastalarda, olmayanlara gére RNS ile
daha iyi bir sonug elde edilmistir (Jobst ve ark., 2017).

2.3.2. RNS Etki Mekanizmalar

RNS cihaz etkisini elde ettigi ECoG verileri ve yaptigi stimiilasyon
ile gostermektedir. RNS'nin terapotik etkisinin ardindaki mekanizmalar tam
olarak bilinmemektedir. 1ki goriis bu konuda one g¢ikmaktadir. Birincisi
belirli epileptik aktivite bolgelerindeki epileptik aktivitenin dogrudan
inhibisyonunun  saglanmasi.  lkincisi RNS'min  epileptik  aglarin
modiilasyonunu etkilemesi yoniindedir (Matias ve ark., 2019).

Dogrudan inhibisyon etkisi RNS stimiilasyonundan hemen sonra, 5

saniyeden daha kisa bir siirede meydana gelen frekans ve zaman
degisikliklerken, dolayl etkiler bir stimiilasyondan 27 saniye gectikten sonra
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veya bir stimiilasyondan 11 saniye once meydana gelen degisimlerdir
(Kokkinos, Sisterson, Wozny, & Richardson, 2019). Dogrudan etkiler

stimiilasyon sonucu nobet aktivitesinin baskilanmasidir. Dolayl etkiler ise:

e Nobet aktivitesinin RNS cihazi tarafindan elektriksel stimiilasyon
olmadan, kendiliginden ¢6ziildiigii spontan iktal inhibisyon

e ECoG’da verilerinin kendiliginden diizenlenmesi

e Nobet aktivitesi i¢inde interiktal aktivite donemleri goriilmesi

e Nobet siirelerinin kendiliginden azalmasi gibi bulgulardir.

Kokkinos ve arkadaslarinin yaptigi ¢alisma, RNS hastalarinda goriilen
klinik  iyilesmenin,  fokal  epileptiform  aktivitenin = dogrudan
baskilanmasindansa RNS'nin  dolayli  etkilerine baghh  oldugunu
diisiindtirmektedir (Kokkinos ve ark., 2019).

Epileptik aglar: Onceleri fokal epileptik odagin cerrahi ile ortadan
kaldirilmasiyla bu nobetleri tamamen ortadan kaldirmasi bekleniyordu.
Ancak ameliyat sonrasi sonuglar, hastalarin %42-63'iniin ameliyattan
sonraki bir yi1l iginde ndbet gegirmeye devam ettigini gosterdi (Andrews ve
ark., 2019). Yapilan klinik arastirmalar, ndbet odagindan yayilan epileptik
dalganin erken donemde wulagtigt diigiimlerin rezeksiyonu veya
modiilasyonunun, daha gec¢ yayildigr bolgelerin rezeksiyonuna kiyasla,
onemli dlclide gelismis nobet kontrolii sagladigini gdstermistir (Boddeti,
McAfee, Khan, Bachani, & Ksendzovsky, 2022). Bu bulgular epilepsinin bir
odakla sinirli kalmayip ndronal bir ag bozuklugu oldugunu gostermektedir.

RNS'nin ndbet saptama yetenekleri: RNS cihazinin basarili bir sekilde
nobetleri yiiksek dogruluk ve hassasiyetle tanimlamasi ve bu ndbetleri erken
tespit etmesi zorunludur. RNS, nébetleri {i¢ ara¢ kullanarak tespit ediyor:
cizgi tespit araci, alan tespit araci ve bant gecisi tespit araci. Cizgi algilama
araci, ECoG sinyalinin frekansindaki ve genligindeki degisiklikleri tanimlar.
Alan algilama araci, frekansi hesaba katmadan toplam sinyal enerjisindeki
degisiklikleri tanimlar. Son olarak, bant gecisi algilama araci, bir frekans
filtresi gdrevi goriir ve belirli frekans bantlar (yani, teta, alfa, beta ve gama)

icindeki etkinligi algilamak i¢in kullanilir.
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RNS, stimiilasyon tetikleyicisi olarak oOnceden belirlenmis ve
programlanmis bir sablon sinyali kullandigindan, sistem bazi nobetleri tespit
etmekte basarisiz olabilir. Etkinligi en iist diizeye c¢ikarmak igin makine
Ogrenimi dahil edilebilir.

2.3.3. Cerrahi Prosediir

RNS cihazi implantasyon prosediirii genel anestezi altinda
gerceklestirilir. Cilt insizyonlar1 epileptojenik odagm lokalizasyonu ve
elektrod kablolarinin giris noktasma gore belirlenir. Derin elektrod
derivasyonlar1 robotik destekli sistemler de dahil olmak iizere, ¢erceve
tabanli veya gergevesiz sistemler yardimiyla yerlestirilir (Matias ve ark.,
2019). Stereotaktik planlama yazilimi kullanilarak hedef bolge onceki odak
noktasi belirleme ¢aligmalarina dayanarak tanimlanir, Planlama, hemoraji ve
beyin kaymasmi Onlemek i¢in sulkuslardan, kan damarlarindan ve
ventrikiillerden kacinan bir yoriinge gibi genel stereotaktik ilkeler izlenerek
gerceklestirilir. Kafatasinda bir delik agilir, derin elektrod oluklu bir kaniil
vasitasiyla implante edilir ve kafatasina sabitlenir. Elektrodun son konumu
floroskopi kullanilarak dogrulanabilir. Subdural serit elektrod bir delik
vasitasiyla duradan gegcirilerek kortikal alan tizerine implante edilir ve
sabitlenir. Puls iireticiyi implante etmek i¢in, puls ireticinin sekline uygun
sekilde, kismi kalinlikta veya tam kalinlikta bir kraniyektomi yapilir ve
kablolar puls iireticiye baglanir.

2.3.4. RNS Komplikasyonlar1 ve Yan Etkileri

Bir RNS'nin implantasyonu veya idamesi i¢in ameliyat olan kisilerde
9 yillik takipte bireylerin %12'sinde en az bir enfeksiyon goriilmiistiir
(Ryvlin ve ark., 2021). Bu enfeksiyonlarn ¢ogu yumusak doku
enfeksiyonuydu. RNS takilan hastalarin %16’sinda, baslangicta diger ilaca
direncli epilepsi hastalarina benzer sekilde orta diizeyde depresyon
semptomlar1 goriilmiistiir, ancak devam eden 2 yil igerisinde olumsuz ruh
halinde bir degisim gosterilmemistir (Meador ve ark., 2015). Neokortikal
fokal epilepsisi olan hastalarda biligsel iyilesme goriiliirken, meziyal
temporal lob epilepsili hastalarda bir degisim gériilmemistir (Loring, Kapur,
Meador, & Morrell, 2015). Tersine meziyal temporal lob fokal epilepsili



243 | BESLENME VE SAGLIK

hastalarda sozel 6grenmede anlamli bir degisiklik goriiliirken, neokortikal
fokal epilepsili hastalarda bir degisim goriillmemistir (Matias ve ark., 2019).
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GIRIS

Cocuklarda ilag kullanim1 diger yas gruplarinda olmasi gerektigi gibi
akilc1 olmalidir (Ahwinahwi, Odili ve Nwachukwu, 2023). Cocuk hastalarda
(18 yas ve alt1) potansiyel olarak uygun olmayan regetelemeyi ve potansiyel
receteleme ihmallerini tespit etmek igin bildirilen ilk tarama araci, Prot-
Labarthe ve arkadaglar1 tarafindan Fransa’da gelistirilmis olan POPI
(Pediatrics: Omission of Prescriptions and Inappropriate Prescriptions)
(Pediyatri: Regeteleme Thmalleri ve Uygun olmayan Regetelemeler) kriter
setidir (Prot-Labarthe ve ark., 2014). Daha sonra bu araci temel alan, aracin
tilkelere 6zgii (Corrick ve ark., 2019) ve uluslararasi ihtiyaglara (Sadozai ve
ark., 2020) uyacak sekilde degistirilmesi ile tarama araglar1 gelistirilmistir.
Literatiirde bu kriter setleri disinda baska araglarm da gelistirildigi
goriilmektedir: PIPc gostergeleri, (Barry ve ark., 2016), Cinli Cocuklarda
Potansiyel Olarak Uygun Olmayan Recetelemeyi Tarama Araci (Li ve ark.,
2022b) ve Fildisi Sahili Cumhuriyeti Uygun Olmayan Regeteleme Listesi
tarama araci (Doffou ve ark., 2021).

Hastalardaki potansiyel olarak uygun olmayan regeteleri analiz etmeye
yonelik mevcut yontemler, agik (explicit) ve ortiik (implicit) yontemler olmak
tizere iki kategoride simiflandirilabilir (Donabedian, 1988; Spinewine ve ark.,
2007). A¢ik (explicit) kriterler, yayinlanmis bilimsel derleme makalelerinden,
uzman goriislerinden ve uzlagma (konsensiis) tekniklerinden faydalanilarak
gelistirilir (Donabedian, 1988; Spinewine Ve ark., 2007). Genellikle ilag ya da
hastalik odaklidir (Spinewine ve ark., 2007). Cogu zaman komorbid (eslik
eden hastalik) hastaliginin yiikiinii, hastalarin tercihlerini ve hastalar
arasindaki bireysel farkliliklar1 ele almadiklar1 belirtilmektedir (Donabedian,
1988; Spinewine ve ark., 2007). Ortiik (implicit) yaklasimlarda, klinisyenin
uygunluk hakkinda karar vermek icin hastadan ve yaymlanmis ¢alismadan
gelen bilgileri kullandigi, bu yaklasimlarin ilag ve hastaliktan daha ¢ok hasta
odakli oldugu ve uygulama icin bireysel hasta verileri gerektirdigi
belirtilmektedir (Donabedian, 1988; Spinewine ve ark., 2007; Curtin ve ark.,
2019). Zaman alic1 ve yiiksek maliyetli olarak belirtilmektedir (Donabedian,
1988; Spinewine ve ark., 2007).
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Bir ilacin bu kriter setleri/listelerde yer almamasi, bu ilacin ¢ocuklarda
giivenle kullanilabilecegi anlamina gelmemektedir ve bazi klinik durumlarda
bu kriter setlerinde/listede bulunan bir ilacin kullanilmasmin gerekebilecegi
ve tedavi kararinda her hastaya 0Ozel olarak risklerin ve faydalarin
degerlendirilmesi gerektigi unutulmamalidir.

Bu béliimde POPI, PIPc, POPI (UK), POPI Int. KIDs Listesi, Cinli
Cocuklarda Potansiyel Olarak Uygun Olmayan Regetelemeyi Tarama Araci
ve Fildisi Sahili Cumhuriyeti Uygun Olmayan Regeteleme Listesi hakkinda
genel bilgiler verilmektedir.

1.1. POPI (Pediatrics: Omission of Prescriptions and
Inappropriate Prescriptions) POPI (Pediyatri: Receteleme
Thmalleri ve Uygun Olmayan Receteleme) (POPI Kriter Seti)

Prot-Labarthe ve arkadaslari, gocukta potansiyel olarak uygun olmayan
receteleme ile ilgili caligmalarini ilk olarak 2011 yilinda yayimlamistir (Prot-
Labarthe ve ark., 2011). 2014 ve 2016 tarihli ¢alismalarinda ise (sirasiyla
Ingilizce ve Fransizca dillerinde yayrmlanmislardir) POPI tarama aracina ait
ayrintili bilgilerin verildigi goriilmektedir (Prot-Labarthe ve ark., 2014; Prot-
Labarthe ve ark., 2016). Litaratiirde POPI kriter seti olarak Prot- Labarthe ve
arkadaglarinin 2014 yilindaki calismasmin belirtildigi tespit edilmektedir
(Barry ve ark., 2016; Berthe-Aucejo ve ark., 2019b; Corrick ve ark., 2019;
Isik, 2019; Corrick ve ark., 2020; Sadozai ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a;
Ahwinahwi, Odili ve Nwachukwu, 2023; Naserifar ve ark., 2023). Bu
bolimde de POPI kriter seti olarak Prot- Labarthe ve arkadaglarinin 2014
(Ingilizce) yilindaki ¢alismasi degerlendirilmektedir. Hedef popiilasyonun 18
yas ve alti ¢ocuklar olarak tanimlandigi belirtilmektedir (Prot-Labarthe ve
ark., 2014). Baz kriterlerin yasa 6zgii olarak 6rnegin, topikal %0.1 tacrolimus
16 yasindan once atopik egzama i¢in, loperamid 3 yasindan 6nce diyare i¢in
uygunsuz regeteleme kabul edilir seklinde belirtildigi goriillmektedir (Prot-
Labarthe ve ark., 2014; Corrick ve ark., 2020).

POPI aracinin uygulanabilecegi saglik bakim hizmeti ortami 6zellikle
herhangi bir klinik ortamla smirli degildir hem birinci basamak saglik
hizmetleri ortam1 hem de hastane ortaminda kullanilabilecegi belirtilmektedir
(Prot-Labarthe ve ark., 2014; Corrick ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a; Anlay
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ve ark., 2023). Ancak gelistirilmesi asamasinda birinci basamakta saglik
hizmeti veren uzman ya da pratisyen hekim igermemesine literatiirde dikkat
¢eken yaymlar bulunmaktadir (Prot-Labarthe ve ark., 2014; Barry ve ark.,
2016; Corrick ve ark., 2020). Detayli bir literatiir taramas1 (2000 y1l1 sonrasi)
ve ¢ogunun Fransiz Klinik Eczacilik Dernegi ya da Fransiz Pediyatristler
Dernegi iiyesi oldugu belirtilen 16 uzman g¢ocuk hastaliklari doktoru ve
eczacinin katildigi iki turlu Delphi konsensiisii (goriis birligi) ile gelistirildigi
belirtilmektedir (Prot-Labarthe ve ark., 2014). Uygulanabilmesi i¢in hastaya
ait ayrintili klinik bilgi gerektirdigi belirtilmektedir. (Prot-Labarthe ve ark.,
2014; Corrick ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a). Aracin temelde agik (explicit)
kriterler igerdigi ifade edilmektedir. Ancak, hem POPI hem de degistirilmis
POPI (Birlesik Krallik) araclarinda bazi kriterlerin yargiya dayali olmasi ve
hastaya Ozgii degerlendirme yapilmasini gerektirmesi gibi oOrtiik/yargiya
dayali (implicit) kriterlere ait 6geleri de barindirdigi, karigik (mix) tipte
oldugu vurgulanmaktadir (Prot-Labarthe ve ark., 2014; Corrick ve ark., 2020;
Soliman ve ark., 2022; Anlay ve ark., 2023).

Pediyatride potansiyel olarak uygun olmayan regetelemeyi ve
potansiyel recete ihmalini tespit etmek i¢in gelistirilen bu kriter setinin 105
kriter (80 uygun olmayan regeteleme, 25 regeteleme ihmali) igerdigi
belirtilmektedir (Prot-Labarthe ve ark., 2014; Corrick ve ark., 2020). POPI
aracinin uygun olmayan regetelemenin yanlis (misprescribing) (ilag se¢imi,
dozaj, siire, uygulama yolu, ilag- hastalik etkilesimi, ilag-ilag etkilesimi, ilag-
besin etkilesimi), asir1 (overprescribing) ve eksik (underprescribing)
receteleme alanlarin1  icerdigi Dbelirtilmektedir. Eksik regetelemenin
(underprescribing) POPI aracinda regeteleme ihmalleri oOlarak tanimlandigi
ifade edilmektedir (Prot-Labarthe ve ark., 2014; Corrick ve ark., 2020; Li ve
ark., 2022a).

Kriter setinin 6nce fizyolojik sistemlere (Sindirim Sistemi problemleri;
Kulak Burun Bogaz (K.B.B.) ve Pulmoner Sistem problemleri; Dermatolojik
problemler; Noropsikiyatrik bozukluklar ve gesitli hastaliklar) ve saglik
sorunlari basliklarina ayrildigi, her bir saglik sorunu bashiginin da kendi i¢inde
uygun olmayan regeteleme ve regeteleme ihmali olarak 2 alt gruba ayrildigi
gorilmektedir. Kriterler uygun olmayan receteleme ya da regeteleme
ihmalleri basliklart altinda yer almaktadir. Aracta belirtilen kriterlere ait kanit
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kalitesi hakkinda bilgiye yer verilmedigi goriilmektedir. POPI aracina ait
diizenli gilincelleme ¢alismasinin ve mobil uygulamasinin bulunmadigi
goriilmektedir (Prot-Labarthe ve ark., 2014).

2014 (ingilizce) yilindaki yaymda 104 kriterin dogrulandig
belirtilirken, yayin igerisindeki nihai listeye 105 kriterin dahil edildigi
goriilmektedir (Prot-Labarthe ve ark., 2014). Literatirde de POPI kriter
setinin 105 kriter igerdigi belirtilmektedir (Li ve ark., 2022a; Anlay ve ark.,
2023). Prot- Labarthe ve arkadaslarinin 2016 (Fransizca) yilindaki yayminda
ise 101 kriterin kabul edildigi belirtilmektedir (Prot-Labarthe ve ark., 2016).
Iki makale arasindaki kriter sayisindaki farkin, iki ifadeyi tek bir kriterle
birlestirmekten ve 2016 (Fransizca) yayininda uyuz baslig1 altindaki benzil
benzoat hakkindaki kriterin ¢ikartilmasindan kaynaklandigi belirtilmektedir.
(Prot-Labarthe ve ark., 2014, Prot-Labarthe ve ark., 2016; Corrick ve ark.,
2020). 2016 yilindaki yayininda gece uykuda iseme bashigi altindaki
desmopressin hakkindaki iki kriterin birlestirilerek 1 kritere ve atopik egzama
bashigi altindaki 6 kriterin Dbirlestirilerek 4 kritere doniistiiriildigi
belirtilmektedir ( takrolimus ile ilgili olan 2 kriter birlestirilerek 1 kritere ve
dermatokoidler ile ilgili olan 2 kriter birlestirilerek 1 kritere
doniisturtlmistiir) (Prot-Labarthe ve ark., 2016; Corrick ve ark., 2020).
Fransa’da pediyatri klinik pratiginde c¢aligmalar ile bu aracin
uygulanabilirliginin (Berthe-Aucejo ve ark., 2019a) ve degerlendiriciler arast
giivenilirliginin (ayn1 regete i¢in degerlendirme sonuglarimin farkli kullanicilar
arasinda tutarhiligi, kullanicilar arasinda sonuglarin tekrarlanabilirligi)
(Berthe-Aucejo ve ark., 2019b) gosterildigi belirtilmektedir ancak bu
caligsmalari sayist kisitlidir ve Fransa’da yapilmistir. Bu alanda Fransa
pediyatri pratiginden ve farkli iilkelerden daha fazla sayida ¢alismaya ihtiyag
oldugu belirtilmektedir (Corrick ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a).

1.2. POPI (United Kingdom) POPI (UK)
POPI (Birlesik Krallik) Kriter Seti

Fransiz POPI aracinin Corrick ve arkadaslar1 tarafindan ingiliz
formiileri ve klinik rehberlerine gore Birlesik Krallik’a 6zgii degistirilmesi ile
2019 yilinda gelistirildigi belirtilmektedir (Corrick ve ark., 2019). Delphi
metodu kullanilmadan gelistirildigi belirtilmektedir (Corrick ve ark., 2019;
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Doffou ve ark., 2021). Hedef popiilasyonu 18 yas ve alt1 cocuklardir. Ozel bir
saglik bakim hizmeti ortami ile siirlandirilmamistir. Hastaya ait klinik bilgi
gerektirdigi belirtilmektedir. Agik (explicit) ve baz1 ortiik/yargiya dayanan
(implicit) ozelikler igeren kriterler igerdigi belirtilmektedir (Anlay ve ark.,
2023). 80 kriter (51°nin degismeden kalan, 29’ unun ise degistirilmis Fransiz
POPI kriterleri oldugu belirtilmektedir) icermektedir. 80 kriterin 601
potansiyel olarak uygun olmayan regeteleme ve 20’si receteleme ihmali
icermektedir (Corrick ve ark., 2019; Li ve ark., 2022a ; Anlay ve ark., 2023).
Literatiirde POPI Birlesik Krallik aracr ile ilgili olarak yalnizca 6zet olarak
yaymlanan bir klinik uygulanabilirlik caligmas1 oldugu (Corrick ve ark., 2017)
ve ¢alisma sonuglarinin tam olarak sunulmadig1 vurgulanmaktadir. (Corrick
ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a).

1.3. International consensus validation of the POPI (POPI
International) (POPI Int.)

Uluslararasi POPI Kriter Seti

Sadozai ve arkadaslari tarafindan 2020 yilinda yayimlanmistir. Fransiz
POPI aracindan 2 turlu Delphi teknigi ile gelistirildigi belirtilmektedir
(Sadozai ve ark., 2020). Bu kriter seti POPI International POPI Uluslararasi
olarak adlandirilmistir. Hedef popiilasyonu 18 yas ve alt1 cocuklardir. Acik ve
ortiik tipte (karisik-mix tipte) kriterlerden olugsmaktadir (Anlay ve ark., 2023).
73 kriterden meydana gelmektedir (58 potansiyel olarak uygun olmayan
regeteleme ve 15 regeteleme ihmali igerir) (Sadozai ve ark., 2020; Li ve ark.,
2022a; Anlay ve ark., 2023).

1.4. Indicators of Potentially Inappropriate Prescribing in
Children PIPc Cocuklarda Potansiyel Olarak Uygun
Olmayan Receteleme Gostergeleri

Tasarimi geregi uygulamasi daha basit olan ve hasta hakkinda ayrintil
klinik bilgi gerektirmeyen bir arag olarak tanimlanmaktadir (Barry ve ark.,
2016; Corrick ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a). Barry ve arkadaslar1 tarafindan
2016 yilinda yayimlanmistir. Hedef popiilasyonu 16 yas ve alt1 ¢ocuklardir:
infantlar, cocuklar ve adélesanlar1 igerir. Kriter tipi agiktir (explicit), 6znel

yargilar1 ya da hastanin durumunun degerlendirilmesini gerektirmemektedir
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(Barry ve Smith, 2015; Barry ve ark., 2016; Corrick ve ark., 2020; Li ve ark.,
2022a). Uygulanabilecegi saglik hizmeti ortami birinci basamak saglik
hizmetleridir. Potansiyel olarak uygun olmayan recetelemeyi isaret eden 12
gostergeden  (indicator) olusmaktadir.  Fizyolojik sistemlere  gore
siniflandirilmistir; solunum, gastrointestinal, dermatolojik ve ndrolojik
sistem. Bu 12 gostergenin 6’s1 solunum yolu hastaliklar1 (6zellikle astim) ile
ilgilidir (Barry ve ark., 2016). 7 gosterge potansiyel olarak uygun olmayan
recetelemeyi ve 5 gosterge de receteleme ihmalini tanimlamaktadir. Arag
potansiyel olarak uygun olmayan regetelmenin yanlis (ilag se¢imi, ilag-
hastalik, ilag-ilag etkilesimi), asir1 regeteleme ve regeteleme ihmallerini i¢erir
(Barry ve ark., 2016; Corrick ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a).

Detayl1 literatiir taramasi, uzman goriigleri ve modifiye Delphi teknigi
kullanilarak Irlanda Cumhuriyetinden ve Birlesik Krallik'tan (pratisyen
hekimler, pediyatristler ve eczacilar) gelen on bes uzmandan olusan bir grup
tarafindan gelistirilmistir (Barry ve ark., 2016; Corrick ve ark., 2020).
Literatiirde PIPc aracinin klinik uygulanabilirlik ve sonuglarinin
tekrarlanabilirligini gosteren ¢aligmalarin azligina dikkat cekilirken, bir klinik
dogrulama calismasi olarak yayinlanmamis olsa da, potansiyel olarak akilct
olmayan regetelemeyi tespit etmek icin PIPc kriterlerini kullanmig bir yayina
rastlanmaktadir ve daha fazla sayida calisma ile degerlendirilmesi gerektigi
vurgulanmaktadir (Barry ve ark., 2018; Corrick ve ark., 2020; Li ve ark.,
2022a).

1.5. Key Potentially Inappropriate Drugs in Pediatrics:KIDs
List Pediyatride Temel (Anahtar) Potansiyel Olarak Uygun
Olmayan flaclar Listesi: KIDs Listesi

Amerikan kokenli bir dernek olan Pediyatrik Eczacilik Dernegi,
¢ocuklari tedavi eden doktorlara yol gostermek i¢in pediyatride istenmeyen ve
onlenebilir advers (zit) ilag reaksiyonlar1 (AIR) ile iliskili ilaglarin
karsilagtirilabilir kanita dayali bir listesini gelistirmek amact ile yedi
pediyatrik eczacidan olusan bir grup olusturmustur (Meyers ve ark.,
2020;Arnold, 2021; Meyers, Hellinga ve Hoff, 2021). Meyers ve arkadaslar
tarafindan Key Potentially Inappropriate Drugs in Pediatrics: KIDs List
Pediyatride (Cocuk sagligi ve hastaliklarinda) Temel (Anahtar) Potansiyel
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Olarak Uygun Olmayan Ilaglar (PUI) Listesi ad1 ile 2020 yilinda Amerika
Birlesik Devletleri’nde (A.B.D.) gelistirilmistir (Meyers ve ark., 2020). Liste
isimlendirmesinin sonunda basharflerinden tiiretilen KID kisaltmasi
Amerikan Ingilizcesinde cocuk anlamina gelmektedir ve kisa adinin KIDs List
Cocuklar Listesi olarak da isimlendirildigi goriilmektedir. Liste pediyatride
potansiyel olarak uygun olmayan ilaglara ve eksipiyanlara yer vermektedir.
Hedef popiilasyonu 18 yas alti ¢ocuklar olarak belirtilmektedir (Meyers ve
ark., 2020). Agik erisimli ve kanita dayali olarak gelistirilmis olan listenin
uygulanabilecegi saglik bakim hizmeti veren ortamlar 6zel olarak belirli
ortamlar ile sinirlandirilmamustir (Meyers ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a;
Anlay ve ark., 2023;). POPI, POPI(UK) ve POPI Int. araglarindan farkli
olarak, PIPc gostergelerinde oldugu gibi KIDs Listesi’nin kullanimi igin
cocuk hastaya ait klinik bilgi gerektirmedigi belirtilmektedir ( Meyers ve ark.,
2020 ; Li ve ark., 2022a).

Literatlirde ¢ocuklarda potansiyel olarak uygun olmayan recetelemeyi
(PUR) tarama araclar1 igin diizenli bir glincelleme mekanizmasi belirtilmedigi
tespit edilmektedir (Li ve ark., 2022a). Ancak KIDs Listesi gelistiricileri en az
5 yilda bir veya giincellenmeyi gerektirecek verilerin elde edilmesi halinde
daha erken giincellenebilecegini belirtmektedir. Gelistirilmis bir mobil
uygulamasi bulunmamaktadir (Meyers ve ark., 2020).

KIDs Listesinde yazarlar ‘bir ilacin listede yer almamasi, o ilacin
cocuklarda giivenle kullanilabilecegi anlamina gelmez’ ifadeleri ile liste
kullaniminda dikkat edilmesi gereken Onemli bir noktay1 belirtmektedir
(Meyers ve ark., 2020). KIDs Listesinin mutlak bir yasaklama degil, bir
kilavuz olarak kullanilmast gerektigi belirtilmektedir. Belirli klinik
durumlarin listedeki bir ilacin kullanilmasini gerektirebilecegi ve her tedavi
kararinda oldugu gibi, risklerin ve faydalarin bireysel hasta baglaminda
degerlendirilmesi gerektigi ifade edilmektedir (Knoppert ve Rieder, 2020;
Meyers ve ark., 2020; Meyers, Hellinga ve Hoff, 2021).

KIDs Listesi potansiyel olarak uygun olmayan ilaclar1 gereksiz yere
yiiksek bir risk olusturduklar1 ve daha giivenli bir alternatifin mevcut oldugu
18 yasindan kiigiik cocuklarda genellikle kaginilmasi gereken ilaglar veya ilag
smiflar1 olarak tanimladigini belirtmektedir (Meyers ve ark., 2020). 67
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ilag/ila¢ sinifi ve 10 farmasdtik eksipiyandan (aktif olamayan igerik) olusan
toplamda 77 6ge igeren kriter temelli/agik (explicit) 6zellikte gelistirilmis bir
tarama aracidir (Anlay ve ark., 2023). Sadece potansiyel olarak uygun
olmayan regetelemeyi (ilag se¢imi, dozaj, siire ) icermektedir ( Meyers ve ark.,
2020; Li ve ark., 2022a). Literatiirde bulunan ¢ocukta potansiyel olarak uygun
olmayan regeteleme (PUR) i¢in gelistirilmis diger kriter setlerinden farkli
olarak potansiyel receteleme ihmallerini (PRI) igermemektedir (Meyers ve
ark., 2020; Li ve ark., 2022a; Anlay ve ark., 2023). Listede ilag, risk/gerekge,
oOneri, Onerinin giicii (zayif-orta-giiclii) ve kanitin kalitesi (¢ok diislik-diisiik-
orta-yiiksek) belirtilmektedir ( Meyers ve ark., 2020). Onerinin giicii ve
kanitin kalitesine yer vermesi Onemli bir farkidir. POPI ve POPI’den
gelistirilmis diger kriter setlerinde bu 6zellik goriilmemektedir (Prot-Labarthe
ve ark., 2014; Corrick ve ark., 2019; Sadozai ve ark., 2020; Li ve ark., 2022a).
Kapsadigi saglik sorunlari sindirim sistemi, solunum sistemi, cilt sorunlari,
sinir sistemi, kardiyovaskiiler sistem ve diger sorunlar (antimikrobiyaller)
olarak belirtilmektedir (Meyers ve ark., 2020 ; Li ve ark., 2022a). Kaginin
(avoid) ve dikkatli kullanin (use with caution) olmak iizere iki 6neri seviyesi
bulunmaktadir. Onerinin giiclii oldugu ya da potansiyel zit (advers) etkinin
yasami tehdit edici ya da yasami degistirici nitelikte oldugu durumlarda
kaginin ifadesinin kullanildigi belirtilmektedir (Meyers ve ark., 2020).
Kag¢inin dnerisinin; ¢ogu ¢ocugun ilact almamasi gerektigi anlamina geldigi
belirtilmektedir. Bunlarin ya yiiksek kaliteli kanitlara dayanan giiclii oneriler
oldugu ya da yasami tehdit eden ya da yasami degistiren potansiyel yan
etkilere sahip olduklar: ifade edilmektedir (Meyers ve ark., 2020; Arnold,
2021). Kanit kalitesinin diisiik ya da ¢ok diisiik oldugu ya da 6nerinin giicliniin
zay1f oldugu ya da g¢ocuklarda yetiskinlerden daha yiiksek risk oldugunu
gosteren kanitlara ragmen ilag i¢in acik bir terapotik ihtiyacin oldugunu
tanimlamak amaciyla dikkatli kullanin ifadesinin kullanildig1 belirtilmektedir
( Meyers ve ark., 2020 ; Arnold, 2021).

Gelistirilme tekniginin, POPI ve benzerleri kriter setlerinin gelistirilme
tekniginden farkli oldugu, kanita dayali klinik kilavuzlarin gelistirilme
teknigine benzer oldugu vurgulanmaktadir (Li ve ark., 2022a). ilk olarak bir
uzman grubu olusturulmus, ardindan konuyla ilgili klinik kanitlara ulagilmig
ve uzman gorisleri entegre edilmistir. Son olarak, kanit Kkalitesini
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derecelendirmek ve her bir madde igin bir 6neri giicii olugturmak i¢in Beers
Kriterleri'lnce (By the American Geriatrics Society, 2015) kullanilan
yontemler ve GRADE yonteminin (Guyatt ve ark., 2008) kullanildigi
belirtilmektedir (Meyers ve ark., 2020; Meyers, Hellinga ve Hoff, 2021 ; Li
ve ark., 2022a).

Ilaglarin kapsamli bir literatiir taramasi, A.B.D. Gida ve Ilag idaresi,
Hastalik Kontrol ve Onleme Merkezleri iletisimleri ve farmakoloji veri
tabanlart araciligiyla belirlendigi belirtilmektedir (Meyers ve ark., 2020).
Caligmaya dahil edilen ilaglarm belirlenmesinde Diinya Saglik Orgiitii’niin
(D.S.0.) ‘insanda hastaliktan korunmada, hastaligin teshisi ya da tedavisi ya
da bir fizyolojik islevin degistirilmesi i¢in normal olarak kullanilan dozlarinda
bir ilaca kars1 ortaya ¢ikan herhangi bir zararli ve amaglanmamus yanit’ olarak
belirtilen advers (zit) ilag reaksiyonu (AIR) tanimmin (WHO, 2000; WHO,
2002) benimsendigi ifade edilmektedir (Meyers ve ark., 2020). A.B.D’de
ticari olarak bulunan, ¢cocuklarda (0-18 yas) yetiskinlere gore daha yaygin ya
da siddetli oldugu belgelenmis bir yan etkiye sahip olan ve daha giivenli bir
alternatif tedavisi olan ilaglarin ve ekspiyanlarin dahil edildigi ifade
edilmektedir (Knoppert ve Rieder, 2020; Meyers ve ark., 2020; Arnold, 2021).
Alerjik reaksiyonlara, asir1 dozlara, teratojeniteye ve emzirmeye dayali ilag
maruziyetlerinden kaynaklanan advers (zit) olaylarin, ilag etkisizliginin, ast,
ilag cihazi, bitkisel {iriin, parenteral beslenme bileseni, gas anestezik, kontrast
madde ya da yasadisi uyusturucu madde ya da ilaglarin ¢aligmaya dahil
edilmedigi belirtilmektedir (Meyers ve ark., 2020).

Listenin sadece A.B.D ila¢ pazarinda mevcut olan ilaglar1 igermesi
nedeni ile ¢alisma yazarlar1 A.B.D. dis1 llkelerdeki pediyatrik hastalarda
listenin uygulanmasinin uygun olmayabilecegi belirtmektedirler (Knoppert ve
Rieder, 2020; Meyers ve ark., 2020). Bu listede yer alan bazi ilaglarin ayni
zamanda c¢aligmanin yayma hazirlandigi dénemde yedinci basimi bulunan
D.S.0O. Cocuklar I¢in Temel Ilaglar Model Listesi 2019 7. Listesi’nde (WHO,
2019) de yer aldig1 vurgulanmaktadir. Ancak bu ilaglarin ayni endikasyon i¢in
kabul edilebilir terapétik (tedavi edici) alternatiflerinin A.B.D.’de mevcut
oldugu ve bu nedenle paneldeki uzmanlarin KIDs Listesindeki Onerileri
belirleme kararlarinda rol oynadiklari belirtilmektedir (Meyers ve ark., 2020;
Arnold, 2021; Meyers, Hellinga ve Hoff, 2021). KIDs Listesi, D.S.O.
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Cocuklar icin Temel Ilaglar Model Listesi’ni gecersiz kilma amaci
tagimadigini ifade etmektedir ve bu ilaglarin A.B.D. dis1 iilkelerde belirli
klinik durumlar igin kullanilmasinin gerekli olabilecegi belirtilmektedir
(Meyers ve ark., 2020).

Cocuklarda uygun olmayan regetelemeyi tespit etmek i¢in KIDs
Listesinin tarama araci olarak kullanildigi A.B.D.’de yapilmis bir ¢alisma yer
almaktadir (Anderson ve ark., 2022). Knoppert ve arkadaslarinin editdryel bir
yaymi KIDs listesinin katki saglayacagi alanlara ve liste c¢alismasinin
kisitlamalarma deginmektedir (Knoppert ve Rieder, 2020), Meyers ve
arkadagslarinin editoryel calismasi ise listenin nasil gelistirildigine, listede yer
almayan bazi ilaglar/ilag gruplarina ve kullanim amaglarina dair bilgiler
vermektedir (Meyers, Hellinga ve Hoff, 2021). A.B.D.’de aile hekimlerinin
ulusal birligi olan Amerikan Aile Hekimleri Akademisi’nin dergisinde pratik
kilavuzlar baghgr altinda yayimlanmig, KIDs Listesinin genel olarak
degerlendirildigi, 6nemli bir editdryel yayin literatiirde dikkat ¢ekmektedir.
Bu ¢alismada KIDs Listesi tiim 6zelikleri ile ayn1 kalmaktadir. Ancak Meyer
ve arkadaslarinin izni ile KIDs Listesinden adapte edilerek ilaglarin yas
gruplarina (1 yas ve iizeri, yenidogan ve infant olarak) gore siniflandirildig:
tablolara yer verildigi gorilmektedir (Arnold, 2021).

Calisma yazarlarinin da belirttigi {izere, bu listenin amact klinik
yargmnin yerini almak degil, klinik bir arag olarak kullanmaktir (Meyers ve
ark., 2020; Meyers, Hellinga ve Hoff, 2021). Hastanin bireysel ihtiyaclarmin,
hastaligin/hastaliklarin yonetiminin ya da gelisen kendine has durumlarin bu
listedeki onerilerin Otesine gecebilecegi vurgulanmaktadir. Pediatrik hastalar
icin uygun ilaglarin se¢iminde, ¢ocugun ve yasal vasilerin degerlerini ve
tercihlerini dikkate alan profesyoneller arasi bir saglik ekibinin yer almasi
gerektigi belirtilmektedir (Meyers ve ark., 2020).

1.6. Cinli Cocuklarda Potansiyel Olarak Uygun Olmayan
Recgetelemeyi Tarama Araci

2022 yilinda Li ve arkadaglar tarafindan literatiir taramasi ve modifiye
2 turlu Delphi konsensiis teknigi kullanilarak gelistirildigi belirtilmektedir (Li
ve ark., 2022b). Hedef popiilasyonu 18 yas ve alti cocuklar olarak

tanimlanmaktadir. Uygulanabilecegi saglik bakim hizmeti veren ortamlar 6zel
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olarak belirli ortamlar ile siirlandirilmamistir. Kullanimi i¢in hastaya ait
klinik bilgi gerektirdigi belirtilmektedir. Toplamda 136 kriterlerden
olusmaktadir. Bunlar 2 smifa ayrilmustir: 1-Ozel bir hastaligi / durumu
olmayan ¢ocuklar i¢in kriterler, 71 kriter igermektedir (68 potansiyel olarak
uygun olmayan regeteleme ve 3 regeteleme ihmali) ve 2-Ozel bir
hastaligi/durumu olan g¢ocuklar igin kriterler, 65 kriter icermektedir (55
potansiyel olarak uygun olmayan regeteleme ve 10 receteleme ihmali )(Li ve
ark., 2022b). Bu aracin uygulanabilirligine dair ¢alismanin Li ve arkadaslar
tarafindan yapildig1 belirtilmektedir (Li ve ark., 2023)

1.7. Fildisi Sahili Cumhuriyeti Uygun Olmayan Receteleme
Listesi

Recete derlemesi, literatiir taramasi ve 2 turlu Delphi teknigi
kullanilarak uzmanlarca Fildisi Sahili Cumbhuriyeti’'nde 2021 yilinda
gelistirildigi belirtilmektedir. Hedef popiilasyonu 1 aylik ile 15 yas ve alt1
cocuk yas grubudur. Uygulanabilecegi saglik bakim hizmeti veren ortamlar
0zel olarak belirli ortamlar ile smirlandirilmamistir. Acik (explicit)
kriterlerden olusan bir listedir. 52 kriterden olusmaktadir, 44 uygun olmayan
regeteleme ve 8 regeteleme ihmali icermektedir (Doffou ve ark., 2021)
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GIRIS

Bilimsel arastirma siireci, en genel ifadeyle bilinmeyeni bilinir yapma
siirecidir. Bilimsel arastirmalarin veya deneysel calismalarin temelini,
ilgilenilen 6zellik (degisken) bakimindan bireylerden (deney {initelerinden,
deneklerden veya Orneklem birimlerinden) elde edilen veriler olusturur. Bu
veriler, ilgilenilen 06zellik bakimindan bireylerin rakamlarla temsilidir.

Olgme olarak da adlandirilan bu islemle elde edilen veriler 6l¢iim olarak da
ifade edilebilir.

Bilimsel arastirma sonuglarinin dogrulugu, oOncelikle dogru veya
hatasiz Ol¢iimlerin yapilmis olmasina baghdir. Yanlhs Ol¢iimlerden dogru
sonug elde eden istatistik test yontemi bulunmamaktadir. Bu baglamda, basta
saglik bilimleri ve klinik bilimler olmak iizere, birgok alanda; uygulamasi
kolay, maliyeti diisiik ve giivenilir sonuglar veren yeni yaklagimlar, araglar
veya yontemler gelistirilmektedir. Bu yontemlerle elde edilen Olglimlerin,
daha once kullanilan yontemlerle veya referans yontemle karsilastirilmasi
istenebilir. Dogruluk ve kesinlik anlaminda, yontemlerin performansimi test
etmeye yonelik yapilan caligmalar, yontem karsilastirmas: olarak ifade
edilebilir. Yontem karsilastirmalarinda ise ideal olan, altin standart olarak
bilinen bir yontem ile yeni yOntemi test etmektir. Ancak, basta rutin
laboratuvar c¢alismalar1 olmak {izere, bir¢ok durumda altin standart test
bulunmaktadir. Bu durumda, yeni yontem, Once kullanilan ydntemle
karsilagtirilmaktadir. Yeni yontem ile Onceki yontem karsilagtirilmak
istendiginde veya yontem karsilastirmasinda; iki ydntem arasindaki
sistematik (sabit veya oransal) farklilik tahmin edilmeye calisilir. Diger bir
ifade ile goreli dogruluk (relative accuracy) bakimindan iki yontem arasinda
onemli bir farklilik olup olmadig1 belirlenebilir. Béylece iki yontem arasinda
kiigiik farklilik veya klinik olarak kabul edilebilir farklilik varsa bu

yontemler es zamanli veya birbiri yerine kullanilabilir.

llgilenilen 6zellik bakimindan, iki ydntemle &lgiilen 6lgiimlerin
uyumunu (agreement) tiirdesligini veya birbirine benzerligini belirlemek
iizere, her ne kadar uygulamalarda, siklikla korelasyon katsayisina
bagvurulsa da korelasyon katsayisi bu durum i¢in uygun o6lcii degildir.
Bunun i¢in alternatif 6l¢iiler gelistirilmistir. Bland-Altman (Bland ve Altman
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1986), Passing-Bablok regresyon (Passing ve Bablok ve 1983, Passing ve
Bablok 1984) ve Deming regresyon yontemlerinin (Cornbleet ve Gochman
1979), yontem karsilastirmasinda yaygin kullanilan yontemler oldugu

sOylenebilir.

Bu nedenle c¢alismada, genel Ozellikleri ile Deming regresyondan
bahsedilerek bir uygulama yapilmistir.

Materyal ve Yontem

Materyal: Bu c¢alismanin uygulama materyalini, gergek verilerle
uyumlu olacak sekilde, simiilasyon ile fretilen hipotetik veri seti
olusturmustur. Hipotetik veri setinde, 25 hastada; goz i¢i basmcm (GIB,
mmHg), Aplanasyon Tonometresi ve Non-kontakt Tonometre ile 6lgtldigii
varsayilarak, yontemler arasi uyum i¢in Deming regresyon analizi
yapilmistir. Uygulamada, Aplanasyon Tonometresi (X) altin standart veya
mevcut kullanilan yontem, Non-kontakt Tonometre (Y) ise yeni ydntem
olarak varsayilmistir.

Yontem: Bilimsel ¢aligmalarda, arastiricinin bagiml degisken (output
degiskeni, c¢ikti degiskeni, cevap degiskeni veya yanit degiskeni) olarak
varsaydigr degiskenle, bagimsiz degisken (aciklayici degisken veya
tahminleyici degisken) olarak aldig1 degisken veya degiskenler arasindaki
iligkiyi belirlemek iizere kullanilan esitlikler genel olarak model kavramiyla
ifade edilir. Bu tiir modeller, istatistik analizlerde, regresyon modelleri
olarak adlandirilir. Regresyon analizleri ise; bagimli degiskenle bagimsiz
degiskenler arasindaki iligkileri belirlemek ve bagiml degiskene iliskin
tahminlerde (kestirim) bulunmak iizere en uygun modelin ve model
katsayilarinin bulunmasi islemlerini igerir. Bu amagla, standart regresyon
analizi yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak bu analiz yOnteminin
kullanilabilmesi i¢in bazi varsayimlarin (6n sartlarin) saglanmig olmast
gerekmektedir. Bu varsayimlardan birisi de modele dahil edilecek olan
bagimsiz (aciklayici) degisken(ler)in hatasiz 6l¢iilmiis olmasi varsayimidir.
Ancak, yontem karsilastirmalarini iceren c¢alismalarda bu varsayim
saglanmaz. Diger bir ifade ile yontem karsilastirmalarinda, bagimli ve
bagimsiz degisken olarak varsayilan degiskenlerin her ikisi de farkl
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yontemlerle Ol¢iilmiis oldugu igin hata terimleri igerir ve bu kosul

saglanmamis olur. Bu durumda; Deming regresyon yontemi kullanilabilir.

Deming regresyon, ilk olarak, Alman bilim adami1 Edward Deming
(1943) tarafindan ortaya atilmistir. Yontem, EKK yonteminin
varsayimlarinin saglanmadigi durumlarda kullanilabilecek bir alternatif
yontem olarak gelistirilmistir. Bagimli degiskenin olmadigi veya hangi
degiskenin bagimli degisken olarak alinmasinda kararsiz kalindigi
durumlarda ve iki yontemle yapilan 6l¢iimlerin de hata igermesi durumunda

kullanilmak tizere gelistirilmistir.

Deming (1943) calismasinda, her iki yontemle elde edilen 6l¢iimlerin
hata icermesi durumunda, gozlenen Olciimle en uygun regresyon esitliginin
elde edilecegi fonksiyonunun minimize edilmesi gerektigini Onermistir.
Boylece, Deming regresyonda, X ve Y degiskenlerinin (yontemlerle yapilan
Olciimlerin) her ikisinin de Ol¢lim hatasi igermesi durumunda, bunlar
arasindaki iligki i¢in bir regresyon esitligi bulunmasi amaglanir. Ozellikle
Klinik biyokimya caligmalarinda, iki 6l¢lim yontemi arasindaki sistematik
farkliliklar1 incelemek iizere kullanilan yontemdir. Bu yontemde, genel
olarak referans yontem veya daha once kullanilan yontem X ile gosterilirken,
yeni yontem, Y ile gosterilir.

Iki yéntem igin; gercek degerler “X ve Y”, dlciim degerleri “x ve y”
ve bu Olgiimlerin hatalar1 da (measured error) sirasi ile “g ve & ile
gosterildiginde Deming regresyon;

‘Xi =Xit+e’ve‘yi =Yi+ 6 (1)

olarak ifade edilen x; ve y; degerlerine dayali hesaplama yapar (Linet, 1990;
Linet, 1998; Hintze; 2007) .

Her iki yontem igin 6l¢tim hatalari bilindiginde, varyanslar olan V(g) ve V(d)
degerleri (bilinen) standart sapmalardan;

“V(g) = SD(g)?’ ve ‘V(8) = SDV(6)?’ 2
olarak hesaplanir (Linet, 1990; Linet, 1998; Hintze; 2007).

Varyasyon katsayilari1 (VK) ise;
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‘V(g) = (VK(g)x x)?* ve ‘V(8) = (VK(8)x y)* 3
olarak yazilir (Linet, 1990; Linet, 1998; Hintze; 2007).

Her iki yonteme (degiskene) ait 6l¢tim hatasi bilinmedigi durumda, bunlarin
hesaplanmasi gerekmektedir.

Buna gore her bireyden 6dlgiilen x; ve yi gozlem ciftleri i¢in dl¢lim hatalari;

kx,i kyt . .
- XjciXij - Z]’:l%,] 4
X=X = s Vi Vi T T (4)

olarak hesaplanir (Hintze; 2007).

Varyanslar ise

N kx,i =
_ Tima Xy -x)?

N Sy )2
V(S) - N i 1] = — = d
Ei:l(kx,l 1)

V(o) = YL, (ky,i—1)

()
olarak bulunur (Hintze; 2007).

Deming regresyon;

Y = Bo + BiX; (6)
olarak ifade edilen regresyon esitligindeki (denklemindeki) Bo (regresyon

sabiti) ve P1 (regresyon katsayisi) katsayilarini bulmayi (tahmin etmeyi)

amaglar.

Esitlik (6)’da X; ve ¥;; sirasi ile X; ve Yi’ nin gercek veya beklenen
degerlerinin tahminidir.

Deming regresyon, Olglim hatalar1 oranimi (A) [A = %] sabit varsayarak,
En Kiigiik Kareler yaklasimu ile;
KT = ZLi[Cx — X)? + Ay — 1)?] ()

olarak ifade edilen Kareler Toplamini (KT) minimize eder (Linet, 1990;
Linet, 1998; Hintze; 2007)..

Esitlik (6) daki Bo;
by =y —bix (8)

olarak tahmin edilirken, B1;
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b1 _ (Ag—u)++/ (u—Aq)%+4Ap? (9)

2Ap
olarak tahmin edilir. Esitlik (9)’da; u, q ve p degerleri ise;
u= E§\I=1(xi -%)?%,q= Z?:l()’i -y, p= Z?]:l(xi —x) (yi —¥) (10)
olarak hesaplanir (Linet, 1990; Linet, 1998; Hintze; 2007).

A=1 oldugunda, Deming regresyon, ortogonal regresyonla ayni sonuglar
verir.

Deming regresyonda; (1-o) giiven katsayisi ile bg ve b tahminleri i¢in

Giliven araliklart;

by + tl_;N_zc(bo), b, + tl_;N_szl(bl) (11)

esitlikleri ile bulunur.

Tahmin edilen regresyon katsayist ve A degerinden; tahmin edilen gercek

degerler;

0 — x4 22di 9 di

Xi=x+ by 1T YT g (12)
olarak hesaplanir. Esitlik (12)’ de (di);

d; = yi — (bo + b1x;) (13)

olarak hesaplanir (Linet, 1990; Linet, 1998; Hintze; 2007)..

Hipotez testi: Deming regresyonda, regresyon sabiti ve regresyon
katsayisina iligkin hipotez testleri yapilabilir. Regresyon katsayisina iliskin
hipotez testi i¢in Ho hipotezinde; (Y=X) varsayimi ile egimin (B1) 1 esit olup
olmadigi test edilir. Boylece, Test hipotezi (Ho) ve Alternatif (H1) hipotez;

Ho : Bl =1
Hl . Bl #1
olarak yazilir.

Ho test hipotezini, H: alternatif hipotezine karsi test etmek {izere test
istatistigi;
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_ (-1
t= 0D (14)

olarak hesaplanir. Esitlik (14)” teki test istatistiginin serbestlik derecesi; ‘N-
2’veya ‘N-1" olarak belirtilmektedir (Hintze; 2007)..

Ikinci olarak da konum farklari egimden bagimsiz olarak test edilir ve bunun
i¢in de Ho ve Hj hipotezleri;

Ho . ? — X =0
Ho: Y - )?i 0
olarak ifade edilir. Test istatistigi ise

_ %
~ SH(y-X) (15)

olarak hesaplanir. Esitlik (15)” teki test istatistiginin serbestlik derecesi; ‘N-
2’veya ‘N-1’dir (Hintze; 2007)..

Calismada, uygulamaya iliskin hesaplamalarda XLSTAT istatistik paket
programi kullanilmistir (Addinsoft, 2023).

Bulgular ve Tartisma

24 hastadan her iki yontemle oOlgiilen goz i¢i basing degerlerine
(mmHg) ait tanimlayic istatistikler Tablo 1’ de, Deming regresyon analizi

Ozet sonuglari ise Tablo 2'de verilmistir.

Tablo 1. Tanimlayici istatistikler

Yontemler Ortalama | Std. Sap.| Min. | Mak.
Non-kontakt Tonometre (Y) |14.625 |2.667 10.000 | 19.000
Aplanasyon Tonometresi (X) | 14.958 |1.829 12.000 | 19.000

Tablo 2. Deming regresyon analizi sonuglart

n=24 %95 Giiven Aralig1 (GA)
Korelasyon katsayis1 = 0.817 | Katsay1 | Alt smir Ust sinir
Regresyon Sabiti (bo) 5.697 3.051 8.343
Regresyon katsayisi (b) 0.633 0.452 0.814
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Tablo 2'de goriildiigii tiizere, regresyon sabiti 5.697 olarak
bulunmustur. Regresyon sabitine ait gliven araligmmin alt ve iist smirlar
incelendiginde; bu smirlar (3,051-8,343) sifin igermediginden, katsay1
istatistik olarak anlamlidir (6nemlidir). Diger bir ifade ile goz i¢i basinci
Olgmede, iki yontem arasindaki sistematik farklilik, sifirdan istatistik olarak
anlaml1 (6nemli) derecede farklidir.

Tablo 3. Gergek degerler, tahminler ve tahminlerle iligkili degerler

Gozlem | Y | X | (X) | Artik | Alt Smir (%95 GA) | Ust Sinir (%95 GA) | Yanlilik
1 13 [14[13.929 | 0.071 13.396 14.462 0.929
2 16 | 15| 15.829 | -0.829 15.277 16.382 -0.171
3 11 |12]12.663 | -0.663 11.890 13.436 1.663
4 13 [14[13.929 | 0.071 13.396 14.462 0.929
5 16 | 15| 15.829 | -0.829 15.277 16.382 -0.171
6 15 16| 15.196 | 0.804 14.713 15.678 0.196
7 18 |17 17.096 | -0.096 16.291 17.900 -0.904
8 14 |13 ]14.563 | -1.563 14.087 15.038 0.563
9 14 |14 |14.563 | -0.563 14.087 15.038 0.563
10 16 | 15| 15.829 | -0.829 15.277 16.382 -0.171
11 17 |16 |16.462 | -0.462 15.797 17.128 -0.538
12 12 114|13.296 | 0.704 12.657 13.935 1.296
13 19118|17.729 | 0.271 16.772 18.686 -1.271
14 | 15|14)15.196|-1.196 14.713 15.678 0.196
15 19119|17.729 | 1.271 16.772 18.686 -1.271
16 19 |17|17.729 | -0.729 16.772 18.686 -1.271
17 15]18|15.196 | 2.804 14.713 15.678 0.196
18 11]13|12.663 | 0.337 11.890 13.436 1.663
19 11]15|12.663 | 2.337 11.890 13.436 1.663
20 12 114|13.296 | 0.704 12.657 13.935 1.296
21 14 115|14.563 | 0.437 14.087 15.038 0.563
22 10 |12|12.030|-0.030 11.106 12.953 2.030
23 1514 |15.196 | -1.196 14.713 15.678 0.196
24 116]15)|15.829|-0.829 15.277 16.382 -0.171

Benzer sekilde regresyon dogrusuna ait egim, diger bir ifade ile
regresyon katsayist da 0.633 olarak bulunmustur. Giiven araligmin alt ve
smirlart 1’1 i¢ermediginden, (0.452-0.814) iki yontem arasindaki oransal
farklilik istatistik olarak anlamlidir (6nemlidir) ve egim 1°den farklidir.
Boylece test hipotezindeki (Ho : f1 = 1) “iki yontem arasindaki oransal fark
1°dir” ifadesi ret edilir.




BESLENME VE SAGLIK | 274

Iki yoéntemden Aplanasyon tonometresi (X) referans ydntem, Non-
kontakt Tonometre ise yeni yontem olarak varsayildiginda; yeni yontemle
referans yontemin tahmini ve bununla iliskili degerler (tahmin degerleri,
artiklar, %95 Giiven sinirlar1 ve yanlilik degerleri) Tablo 3'te verilmistir.

20

19 o
H_‘I_g 18 L 0,’
£ 17 & e
=
(=] " -
= -
c 16 L e ]
S “
g 15 - ¢
=14 o & & e

137 e ®

e e

10 12 14 16 18 20
Y (Mon-kontakt Tonometre)

Sekil 1. Regresyon dogrusu ve sagilim grafigi

Tablo 3’teki degerlerle iliskili olarak Olgiimlerin sagilim grafigi ve
regresyon dogrusu Sekil 1'de verilmistir. ki yontem arasindaki sistematik ve
oransal farklilikla iligki olarak, gdzlemler genis bir bantta sagilim
gostermistir. Boylece iki yontem arasinda hem sistematik hem de oransal
farkliliklarin  oldugu ve bu iki ydntemin birbirinin alternatifi olarak
kullanilamayacagi soylenebilir.

TARTISMA VE SONUC

Standart istatistik testler, Sl¢limii yapilmis iki veri seti arasindaki
farkliligi arastinir. Bu nedenle de yontem Kkarsilastirma analizlerinde
kullanilmaz. Bagimsiz gruplar t testi iki yontem karsilagtirmasinda
kullanilmaz. Zira yontem Kkarsilastirmasinda, Ol¢iimler ayni deney
iinitesinden alinmis olup, gozlemler birbirinden bagimsiz degildir. Bunun
yerine Es yapma t testinin (Bagimli gruplar t testi) kullanilabilecegi
diisiiniilse de Es yapma t testi, iki veri seti arasindaki farkliligin tahmini i¢in



275 | BESLENME VE SAGLIK

kullanilabilir ve iki ortalama arasinda fark olup olmadigmn belirler. Olgiim

yapilmus iki veri seti arasindaki oransal farklilig1 agiklamaz.

Pearson korelasyon katsayisi, yontem karsilagtirmasinda siklikla
kullanilmaktadir. Ancak bu da uygun bir yorumlama saglamaz. Zira ayni
deney iinitelerinden iki yontemle 6l¢iim alindiginda, bunlar arasinda yiiksek
korelasyon bulunmasi beklenen durumdur. Korelasyon katsayisi iki degisken
veya yontem arasindaki dogrusal iliskiyi aciklar, bunlar arasindaki uyumu
(agreement) belirtmedigi gibi yontemler arasindaki sabit (sistematik) veya

oransal farklilig1 da aciklayamaz.

Basit dogrusal regresyon modelinin, diger bir ifadeyle En kiiglik
kareler regresyonunun, iki yontemle elde edilen veriler i¢in yontem
karsilastirmada kullanilabilecegi diisiiniilebilir. Ancak bu yontem, normal
dagilim varsaymmmi gerektirmektedir. Ozellikle u¢ degerlere ve normallik
varsayiminin bozulmasina karst duyarlilik gostermektedir. Diger yandan
modele bagimsiz degisken olarak alinan degiskenin de hatasiz 6lciildigu
varsaymmi bulunmaktadir. Bu nedenle dogrusal regresyon da iki yontem

karsilastirmasi i¢in uygun degildir.

Klinik laboratuvar ¢alismalarinda, yontem ya da cihazin dogrulanmast
(validasyonu) oOnemli bir konudur. Rutin laboratuvar ¢aligmalarinda
kullanilmadan o6nce, her yeni yontem igin validasyon testinin yapilmasi
gerekmektedir. Farkli denemelerde, yontem performanst kesinlik ve
dogruluk (precision and accuracy) kavramima dayali olarak karsilastirabilir.
Diger yandan rutin laboratuvarlarda, yontemin dogrulugu tam olarak
belirlenememis olabilir. Bu nedenle de referans yoOntem olarak
kullanilamayabilir.

Yontem karsilagtirmalarinin - deneysel  yOniiniin  basit  oldugu
sOylenebilir. Zira genis aralikta degisim gosteren konsantrasyonlar i¢in en az
40 ornekle, iki yontemin test edilebilecegi belirtilmistir (Bili¢-Zulle, 2011).
Ancak, yontem karsilastirmak iizere kullanilacak olan veri analizlerinde,
altin  standart istatistik yontem olmadigindan, veri analizi ve
yorumlanmasindaki karmagiklik onlarca yildir devam etmektedir.

Saglik bilimlerinde, klinik ¢aligmalarda ve tibbi yOntem
kargilastirmalarinda, 6l¢limii yapilmak istenen ozellikler (degiskenler) icin
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gelistirilen yeni ydntemlerin, referans yonteme veya diger bir yonteme
benzer sonuglar verip vermedigi kontrol edilmek istenebilir, diger bir ifade
ile bu yontemlerin karsilagtirilmasi istenebilir. Bu durumda, Bland-Altman,
Passing-Bablok regresyon ve Deming regresyon ydntemlerinden
yararlanilabilir. Bu ¢aligmanin, Deming regresyon yontemine ve yontemden
elde edilen sonuglarin yorumlanmasina iligkin basit ve 6zet bilgiler sunuyor

olmasiyla literatiire katki saglayabilecegi diigiiniilmektedir.



277 | BESLENME VE SAGLIK

KAYNAKLAR

1. Addinsoft (2023). XLSTAT statistical and data analysis solution. New
York, USA. https://www.xlstat.com.

2. Bili¢c-Zulle L. “Comparison of methods: Passing and Bablok
regression”. Biochemia Medica 2011; 21(1): 49-52.

3. Bland JM, Altman DG,(1986). Statistical method for assessing
agreement between two methods of clinical measurement. The Lancet,
307-310.

4. Cornbleet PJ, Gochman N, 1979. Incorrect least-squares regression
coefficients in method-comparison analysis. Clinical Chemistry, 25,
432-

5. Deming EW. Statistical Adjustment of Data. Dover Publications Inc:
New York; 1943:271 p. 438

6. Hintze, J. (2007). NCSS and GESS. NCSS, LLC. Kaysville, Utah.
www.NCSS.com

7. Linnet, K. (1990). Estimation of the linear relationship between the
measurements of two methods with proportional errors. Statistics in
medicine, 9(12), 1463-1473.

8. Linnet, K. (1998). Performance of Deming regression analysis in case
of misspecified analytical error ratio in method comparison studies.
Clinical Chemistry, 44(5), 1024—-
1031. doi:10.1093/clinchem/44.5.1024.

9. Passing, H., & Bablok, W. (1983). A new biometrical procedure for
testing the equality of measurements from two different analytical
methods. Application of linear regression procedures for method
comparison studies in clinical chemistry, Part I.

10. Passing H, Bablok W, (1984). Comparison of several regression

procedures for method comparison studies and determination of sample
sizes. Application of linear regression procedures for method
comparison studies in Clinical Chemistry, Part Il. Journal of Clinical
Chemistry & Clinical Biochemistry 22, 431-445.


https://www.xlstat.com/

BESLENME VE SAGLIK | 278



iKsAD

Publishing House ISBN: 978-625-367-615-5



	ÖNK
	Kitap adı Önsöz Editörler
	bölüm 1 (1)
	bölüm 2
	bölüm 3
	bölüm 4
	bölüm 5
	bölüm 6 (1)
	bölüm 7
	bölüm 8 (1)
	bölüm 9 (3)
	bölüm 10
	bölüm 11 (1)
	bölüm 12 (1)
	bölüm 13
	bölüm 14
	ARK

