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ONSOZ

Son yillarda diinyamizda yasanan; iklim degisiklikleri, ¢cevre
kirliligi, gida israfi, salginlar, tedarik¢i tlkeler ile diger {ilkeler
arasindaki politik anlagsmazliklar gibi sorunlar, gida giivenligini ve
insan sagligini olumsuz etkilemektedir. Her gegen giin artan niifusa
paralel olarak insanlarin yasami ve sagligi i¢in gerekli giivenli
gidaya olan talep gittikce artmaktadir. Bu nedenle gevreci ve
stirdiiriilebilir gida {iretimi, insan sagligi ve gida giivenligine
odaklanmis  durumdadir. Gidalar, Gida ve Beslenmede
Multidisipliner Yaklasimlar kitabinin amaci; bazi gidalarin
ozellikleri ve onemi teorik bilgilerin 1s181nda saghigimizdaki yeri
fonksiyonlarmi, gida giivencesi hakkinda giincel bilgilere kaynak
olmaktir. Kitabin diger bir hedefi ise son giinlerde popiiler olan
ketojenik diyetler ve aralikli orug¢ gibi diyetlerin sagligimizdaki
onemine katki saglamaktir. Bu baglamda kitabin icerigi; gida
teknikerlerinin, diyetisyenlerin ve gida miihendislerinin ¢alisma
alanlarim kapsamaktadir. Bununla birlikte kitap; Gida Teknolojisi,
Beslenme ve Diyetetik ve Gida Miihendisligi boliimleri i¢in 6nemli
bir ders kaynag olacaktir.

Editor
Prof. Dr. Pmar Sokiilmez KAYA
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BOLUM |

Aralikli Orug ve Cesitli Saghk Parametrelerine
Etkileri

Gikee CAKMAK KAFADAR!

Giris

Yiyecek ve igeceklerden goniillii olarak uzak durma (yani orug
tutma), diinyanin dort bir yanindaki insanlar tarafindan en eski
caglardan beri uygulanmaktadir (Patterson & ark., 2015). Bazi
hayvan ¢alismalarinda orug, 24 saat boyunca gida aliminin olmamasi
olarak tanimlanirken, insanlarda gida tiiketiminin sinirlandirilmasi
saatlerden haftalara kadar olabilir ve bu nedenle oldukga
degiskendir. Son yillarda, farkli oru¢ bicimleri, dini pratikle ilgili
olmasa da genel halkin yam1 sira saglik wuzmanlart ve
arastirmacilardan biiyiik ilgi gormiistiir (Santos & ark., 2022).

1Dr. Ogr. Uyesi, Kirklareli Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve
Diyetetik Bo6liimii, Kirklareli, Tiirkiye.

ORCID ID: https://orcid.org/0000-0002-0364-1546, gokceckmk@gmail.com
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Aralikli oru¢ (IF), viicut kompozisyonunu ve genel sagligi
tyilestirmek ic¢in kisa siireli oru¢ kullanarak yemek zamanini
manipiile eden ¢esitli programlar1 kapsayan genis bir terimdir
(Nowosad & Sujka, 2021). Bu calisma aralikli orug tiirleri,
metabolik ve mikrobiyota etkileri incelenmesi ve aralikli orucun
kalori kisitlamali diyet ile kiyaslamasinm1 yapmak amaciyla
planlanmustir.

Aralikh Orug Tiirleri

Araliklt orug protokolleri arasindaki ortak tema, bireylerin
tipik gece orucundan daha uzun siireler boyunca periyodik olarak
yemekten kaginmalaridir. Bu programlar tipik olarak enerji
kisitlamasma yol agmaktadir ancak kisitlamanin her giin
stirdiirtilmesi zorunlu degildir (Tinsley & La Bounty, 2015). Tablo
1’de aralikl orug tiirleri 6zetlenmistir.

Alternatif giin orucu

Kilo vermek icin yaygin olarak kullanilan bir strateji kalori
kisitlamasidir. Uyumu 1yilestirmek icin aralikli kalori kisitlama
rejimleri tasarlanmistir. Son zamanlarda ortaya ¢ikan aralikli bir
kalori kisitlama rejimi, alternatif giin orucudur (Alhamdan & ark.,
2016). Alternatif giin orucu, enerji iceren yiyecek veya iceceklerin
tilkketilmedigi "oru¢ giinleri" ile yiyecek ve iceceklerin ad libitum
tiketildigi  giinlerin  doniistimlii  olarak tliketildigi  gilinleri
icermektedir (Patterson & ark., 2015). Alternatif giin orucu uzun
stireli insan denemelerinde (2-3 ay), viicut agirliginda yaklasik %3-
7 oraninda eksilmeyle birlikte arter hastaligi riskini ve insan
viicudunun diger biyokimyasal indekslerini (diisiik yogunluklu
lipoprotein (LDL) kolesterol, trigliseridler) azaltmistir (Cui & ark.,
2020).

Degistirilmis alternatif giin orucu

Degistirilmis rejimler, programlanmis orug giinlerinde enerji
ihtiyacinin %20-25"inin tiiketilmesine izin vermektedir. Yapilan
caligmalarda degistirilmis alternatif glin orucunun obez bireylerin
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kilo vermelerine ve toplam viicut yag kiitlesini kaybetmelerine
yardimei olmak icin etkili, kisa vadeli bir diyet miidahalesi oldugu
gosterilmektedir (Eshghinia & ark., 2013).

Tablo 1. Aralikli Orug Tiirleri (Attina & ark., 2021)

2 Aralikh Oru¢
aman . Degistirilmi Uzun Siireli
Kisith Alternatif egistrints o
i ru
Beslenme Giin Orucu A!ternatlf ¢
Giin Orucu
Bu, orug
giinlerinde
ciddi ve
spesifik bir
kalori
kisitlamasi
Bu. e1da Bu aralikli olan
'8 orug¢ formu, iki | alternatif giin . ..
aliminin her . . 4 ila 7 giin
in 8-12 giinde bir veya orucuna arasinda uzun bir
Sgaat veya haftanin belirli benzer bir siire orug
daha kisa bir giinlerinde aral‘lk'h orug tutmaktan
Tanim orug tutmayr | seklidir. Orug .
zaman L .. . olusur. Insanlarda
. igerir. Ag giinlerinde,
penceresiyle . daha az siklikla
kalinmayan kalori alim1 ..
smirlandirild N - daha uzun siire
S giinlerde ad diyet
181 bir yeme i . - calisilmistir.
modelidir libitum kalori ge_re_ksmlmler
' alimi izlenir. inin %15-
25'ini
olusturur. Or
u¢ olmayan
giinlerde ad
libitum diyeti
uygulanir.
Yeme Bir oiin a Kisitlama
siiresini R giinleri
sinirlamak, 5i ai%ltl ardigik Ardisik orug
Ozellikl toplam Zly degildir ve glinlerinde
. ¢ekiyor. Sadec .
er kalori ¢ oru yalnizca genellikle sadece
alimini | cone kiigiik bir suya izin verilir .
giinlerinde bir .
azaltmak kalori yiyecek
i¢in etkili bir girisini
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Aralikli Orucg
Zaman R
Kisith Alternatif | Degistirilmis | Uzun Strel
Giin Orucu
strateji kisitlamasi icerir. Orug
olabilir. Mut beklenir. tutulmayan
laka kalori giinlerde,
kisitlamast yiyecek alimi
igermesi serbesttir.
gerekmez .
16/8: yemek
yemeye ve
16 saat a¢
kalmaya izin
verilen 8 5/2: Bu, 5/2: Toplam
saat/giin Alternatif giin Giinliik
beslenme orucunun en Enerji
penceresi . yaygin harcamasinin
12/12: srnegidir. Kal | %15-254, Yﬁygfl:riggak
beslenme ve oriler 2 giin haftada Y9
Yaygin g S R yontemler
ac kalma ciddi sekilde birbirini
Olarak A . Ki tanimlanmamustir
Uvaulan stireleri k1s1t1.an1r takip Kati gida
Y9 ayni. Bunun, (tercihen etmeyen 2 '
an sagligi ardisik orug gilinii alminin
Yontem | . o818 3 €8 kisitlandigr kasitl
iyilestirmek | olmayan) ve boyunca oruc dénemleri
ve kiloyu ardindan Onerilir. Geri u ugianmakta dir
korumak haftanin diger | kalan 5 giin e ’
icin en basit | 5 giinii normal | boyunca ad
zaman kisith | yemek yeme libitum gida
beslenme gerceklesir. alimt .
tiirii oldugu
iddia
edilmektedir

Zaman kisith beslenme

Zaman kisitlamali beslenme terimi, aralikli orucun bir alt
kategorisi olarak “gida aliminin her giin 8 saat veya daha az bir
zaman penceresiyle sinirlandirildigi bir yeme modelini” tanimlamak
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icin kullanilmaktadir. Zaman kisitli beslenmenin bir aralikli orug
diyeti tiirii olarak smiflandirilmasi sikintilidir ¢linkii zaman kisith
besleme, tam bir giin orug tutmaktan veya hatta degistirilmis bir orug
giiniinden (genellikle bireylerin giinliik enerji ihtiyacinin %25'ini
tikettigi bir giin olarak tanmimlanmaktadir) temelden farklidir
(Rynders & ark., 2019). Zaman kisith beslemede gozlemlenen
uzamis sabah orug siiresinin ad libitum 6gle yemegi sirasinda telafi
edici alima neden olmadig1 ve 6gleden sonra istahi arttirmadigi
bilinmektedir. Bu nedenle zaman kisithh besleme, giinlik
aligkanliklarini  O6nemli Olgiide degistiren kisitlayic1 diyetlerle
miicadele eden kisiler i¢in bir alternatif olabilmektedir (Schroder &
ark., 2021).

Dini oruc

Diyet, cesitli inanglarin dini geleneklerinde ayrilmaz bir rol
oynamaktadir. Bir¢ok din i¢in bu rol, 6zel oru¢ déonemleri seklinde
kendini gostermektedir. Dini oru¢ genellikle biiylik bir ruhsal
gelisim zamani olsa da, kisinin fiziksel sagliginda biiyiik bir gelisme
zamant da olabilmektedir (Trepanowski & Bloomer, 2010).
Hristiyanlik, Yahudilik ve Islam'da bircok dini oruc¢ bigimi
bulunmaktadir (Hoddy & ark., 2020).

Miisliimanlar i¢in zorunlu bir ylikiimliiliik olan Ramazan
orucu, dini oru¢ bi¢imlerinden biri olarak kabul edilen en yaygin
uygulanan aralikli oru¢ formlarindan biridir. Ardisik 29-30 giin
boyunca safaktan giin batimina kadar su da dahil olmak {izere tim
yiyecek ve iceceklerden tamamen uzak durmayi i¢ermektedir
(Madkour & ark., 2023). Rum Ortodoks Hiristiyanlar igin ise ii¢
temel oru¢ dénemi vardir. Ilki Noel'den 6nceki toplam 40 giin (et,
siit iirtinleri ve yumurtaya izin verilmezken, carsamba ve cuma
giinleri hari¢ balik ve zeytinyagina izin verilmektedir. ikincisi
Paskalya'dan 48 giin dncedir ve paskalya sirasinda baliga sadece iki
giin izin verilirken et, siit driinleri ve yumurtaya izin
verilmemektedir. Ayn1 zamanda zeytinyag: tiiketimine sadece hafta
sonlar1 izin verilmektedir. Ugiinciisii ise sadece 6 Agustos'ta izin
verilen balik tiiketimi hari¢, paskalya ile aynmi diyet kurallarinin
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gecerli oldugu agustos ayinda toplam 15 giin tutulan orugtur.Yil
boyunca tiim orug¢ giinlerinde karides, kalamar, miirekkep baligi,
ahtapot, 1stakoz, yenge¢ ve salyangoz gibi deniz iirlinlerine izin
verilmektedir (Sarri & ark., 2003). Incil'e dayali Daniel Fast ise
hayvansal {iriinlerin, rafine karbonhidratlarin, gida katki
maddelerinin, Koruyucularin, tatlandiricilarin, kafein ve alkoliin
tiketimini yasaklamaktadir. 10 ve 40 giinlikk oruglar seklinde
tutulmasima ragmen en sik 21 gin boyunca uygulanmaktadir
(Trepanowski & Bloomer, 2010).

Aralikh Orucun Cesitli Parametrelere Etkileri

Aralikl orucun viicut kompozisyonu iizerine etkisi

Aralikli orug, viicut kompozisyonunu ve genel sagligi
iyilestirmek i¢in kisa siireli oruglardan yararlanarak yeme
durumlarinin zamanlamasini degistiren ¢esitli programlar1 kapsayan
genis bir terimdir (Tinsley & La Bounty, 2015). Insanlarda aralikli
orug ile ilgili caligmalarin ¢ogu, aralikli orucun obez ve fazla kilolu
denekler arasinda agirhigt azaltmak ve olumsuz metabolik
parametreleri  diizeltmek icin potansiyel bir strateji olup
olamayacagini degerlendirmistir. Kilo yonetimi i¢in siirekli enerji
kisitlamasina uzun vadeli uyum sorunlar1 iyi bilindigi i¢in bu
onemlidir (Mattson & ark., 2017). Pratikte giinliik kalori
kisitlamasinin daha uygulanabilir olabilecek bagka bir diyet stratejisi
ise alimin bireyin enerji ihtiyacinin %25' (yaklasik 500) ile siirh
oldugu bir "orug giinii"nden olusan alternatif bir giin oru¢ rejimidir
(Razavi & ark., 2021). BKI>30 olan astim hastasi olan on denegin,
8 hafta boyunca bir alternatif giin orucuna tabi tutulmustur. Diyete
bagh kalan deneklerden dokuzunun agirliklarinda ortalama %8'lik
azalma gozlemlenmistir. Ayn1 zamanda pulmoner fonksiyonda ve
oksidatif stres ve inflamasyon belirteclerinde iyilesmeler
yasanmistir. Buna ragmen alternatif giin kalori kisitlamasinin astimli
kisilerde oksidatif stresi ve enflamasyonu azalttig1 mekanizmalar net
degildir (Johnson & ark., 2007).
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Normal kilolu veya fazla kilolu (BKI 20-29.9 kg/m2) otuz iki
denek, 12 hafta boyunca bir alternatif giin orucu grubuna veya bir
kontrol grubuna randomize edilmistir. 12. haftada kontrol grubuna
gore alternatif giin orucu grubunda viicut agirhig: 5,2 + 0,9 kg (%6,5
+ 1,0) ve yag kiitlesi 3,6 + 0,7 kg azalmistir. Bunun yaninda yagsiz
kiitle, kontrollere gore degismeden kalmistir. Bu c¢alismada
orneklem biiyiikligl yeterli olmamakla birlikte ¢alisma boyunca
fiziksel aktivite degerlendirilmemistir. Bu nedenle egzersizden artan
enerji harcamasiyla iliskili kilo kaybi derecesi bilinmemektedir
(Varady & ark., 2013). Bir baska ¢alismada da dahil edilen 30 asir1
kilolu veya obez kadindan 15'i, 2 hafta gozlemden ve 6 haftalik
alternatif giin orucu diyetini iceren 8 haftalik bir calismay1
tamamlamistir. Alternatif giin orucunun, 6 haftalik diyetin ardindan
baslangica gore deneklerde ortalama %7,1'lik bir kilo kaybiyla
sonuglandigini gostermistir. Ayn1 zamanda visseral yag kiitlesibel
cevresi baglangica gore %5,7 azalmistir.Bu ¢alismada da 6rneklemin
siirliligl ve 8 haftadan kisa stireli oldugu da g6z 6ntine alinmalidir
(Eshghinia & ark., 2013).

Ote yandan kemirgen calismalari, giinlik yeme siiresini
azaltmanin kilo, viicut kompozisyonu ve metabolizma iizerinde
yararl etkileri oldugunu gostermistir. Daha da 6nemlisi, bu etkiler
giinliik enerji aliminda bir azalma olmadan bile goriilebilmektedir(
Rynders & ark., 2019). Yapilan bir ¢alismada; direng egitimi almis
otuz dort erkek rastgele olarak zaman kisitlamali beslenme veya
normal diyet grubuna atanmistir. Normal diyet grubundakiler ve
zaman kisith beslenme grubundaki denekler enerji ihtiyaglarinin
%100nii tiiketmislerdir. Zaman kisith besleme grubundaki
denekler her giin 8 saatlik bir siire i¢inde tiiketmislerdir. Sonug
olarak , direng egitimi ile birlikte her giin 8 saatlik bir pencerede tiim
kalorilerin tiiketildigi aralikli bir orug programinin saglikla ilgili bazi
biyobelirtegleri iyilestirebilecegini, yag kiitlesini azaltabilecegini ve
diren¢ egitimli erkeklerde kas kiitlesini koruyabilecegini
gostermektedir (Moro & ark., 2016). Fazla kilolu ve obez olan ve
yemek yeme pencerelerini ad libitum 8 saat ile sinirlayan daha yasli,
sedanter yetiskinler tizerinde yapilan bir calismada viicut agirliginda
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Oonemli azalmalar saglamigtir.Bunun yaninda erkeklerde visseral yag
kitlesi ve bel cevresinde anlamli bir azalma gdzlenmisken,
kadinlarda anlamli bir fark goriillmemistir. Ayrica zaman kisitlamali
beslenme planmna (16/8) baghh kalabildiklerinden bu diyet
yaklagiminin yagh yetigkinler tarafindan kabul edildigini ve iyi tolere
edildigini de gostermektedir (Domaszewski & ark., 2023).

Aralikli ve siirekli enerji kisitlamasi, 6 aylik randomize bir
pilot calismada ise hem siirekli veya giinliik enerji kisitlamasi hem
de aralikli enerji kisitlamasi, 12 haftalik bir kilo verme programinda
klinik olarak anlamli kilo kayb1 ve yag kaybi ile sonuglanmistir.
Bunun yaninda gruplar arasinda 6nemli bir fark gériillmemistir.Bu da
aralikli enerji kisitlamasinin kilo yonetimi igin siirekli enerji
kisitlamasina gore alternatif ancak tistiin bir segenek olmadigina dair
daha fazla kanit saglamaktadir(Steger & ark., 2021).

Aralikli orucun biyokimyasal bulgular iizerine etkisi

Calismalar, terapdtik agligin klinik riski azaltmak i¢in 6nemli
faydalar saglayabilecegini gostermektedir. Insanlarda yag kiitlesi,
LDL-kolesterol partikiil boyutu, LDL kolesterol, trigliseritler ve C-
reaktif proteindeki azalmalar gibi terapotik aclik denemelerinde
daha fazla dikkate alinmaya deger Onemli metabolik ve
kardiyovaskiiler yararlar bildirilmistir (Horne & ark., 2015). Ayrica
glikoz toleransimi iyilestirme gibi bir¢ok yonden insan sagliina
olumlu etkisi de gosterilmistir (Zang & ark., 2022).

Obez on alt1 erigkinde kontrollii olarak uygulanan alternatif
giin orucunun koroner arter hastaligi risk gostergeleri lizerindeki
etkisi incelenmistir. 8 haftalik diyetin ardindan viicut agirhig 5,6 +
1,0 kg (%5,8 = 1,1) ve Viicut yag yiizdesi de %45 + 2'den %42 +
2'ye azalmistir. Toplam kolesterol, LDL kolesterol ve triasilgliserol
konsantrasyonlari, Alternatif giin orucunun 8 haftasindan sonra
sirastyla %21 £ %4, %25 = %10 ve %32 + %6 azalirken HDL
kolesterol degismeden kalmistir. Sistolik kan basinci ise 124 + 5'ten
116 = 3 mm Hg'ye diisiis gostermistir(Cienfuegos & ark., 2020).

--13--



Obezite ve hafif kilolu olmak artan insiilin direnci ile
baglantilidir. HOMA-IR ve kantitatif instilin duyarliligi hesaplama
indeksi (Quicki) gibi, insiilin direncini degerlendiren yaygin olarak
bulunan ve bunu aglik glukozu ve insiilin konsantrasyonlarindan
kolayca hesaplayan bir¢cok gosterge vardir (Stanek & ark., 2022).
Yapilan baska bir ¢calismada obez yetiskinler 4 saatlik zaman kisith
beslenme (yalnizca 15:00 ile 19:00 arasinda yemek), 6 saatlik zaman
kisith beslenme (yalnizca 13:00 ile 19:00 arasinda yemek) veya bir
kontrol grubu (yemek zamanlamasi kisitlamast yok) olarak
randomize edilmistir. 8 hafta boyunca 4 saatlik ve 6 saatlik zaman
kisith beslenmenin, obezite ve insiilin direnci olan kisilerde aglik
hiperinsiilinemisini ve insiilin direnci indeksinin (HOMA-IR)
homeostatik model degerlendirmesini esit derecede iyilestirdigini,
ancak aglik plazma glukozunda ve hbAlc'de degisiklik olmadigini
bildirmistir (Cienfuegos & ark., 2020).

Bu calismalara ek olarak kilolu veya obez kadinlara 3 ay
boyunca aralikli aghk ve giinliik enerji kisitlamasi uygulanmistir.
Hem aralikli oru¢ ve karbonhidrat kisitlamasinin hem de giinliik
enerji kisitlamasinin 6nemli kilo kaybina ve metabolik hastalik risk
belirteglerinde iyilesmelere yol agtig1 bulunmustur. Aralikli enerji ve
karbonhidrat kisitlama grubu, gilinliik enerji kisitlama grubuna
kiyasla instilin direncinde, aglik insiilin seviyelerinde ve inflamatuar
belirteglerde daha fazla azalmaya sahip oldugu goriilmistiir (Harvie
& ark., 2013). 18-65 yas arasi metabolik sendromlu 70 hasta
iizerinde yapilan bir baska c¢alismada; denekler aralikli enerji
Kisitlamas1 miidahale grubu ve siirekli enerji kisitlamasi kontrol
grubuna randomize edilmistir. Sadece altmis bes denek, sorunsuz bir
sekilde tamamlamistir. 12. haftada sistolik ve diyastolik kan basinci,
LDL, TC, TG, aglik glukozu, HOMA-IR ve HbA1c her iki grupta da
onemli 6l¢iide azaldig1 goriilmiistiir. Fakat kan basinc, lipid profili
ve glisemik parametre degisikliklerinde gruplar aras1 fark
goriilmemistir. HDL degerleri her iki grupta da neredeyse benzer
kalmistir (Kunduraci & ark., 2020).

Obezitesi olan bireylerde aralikli ve siirekli enerji kisitlamasi
diyetlerinin karsilagtirildigi bir randomize kontrollii calismada ;
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glikoz metabolizmasinda benzer gelismeler goriilmiistiir.Ayni
zamanda her iki yontemin de viicut agirligi, viicut bilesimi, kan
basinci, lipit profili agisindan da benzer gelismelere yol agtig1 da
bulunmustur (Pinto & ark., 2020). Tip 2 diyabet teshisi konulmus ve
metformin kullanan obez on katilimci iizerinde yapilan bir galismada
da iki haftalik 18-20 saatlik giinliik acliktan sonra viicut agirliginin
yaninda aglik ve tokluk glukoz diizeylerinde bir azalma saptanmistir.
Bununla birlikte, insiilin veya siilfoniliire gibi hipoglisemik ilaglar
kullanan hastalarda aralikli orucun uygulanmasi hipoglisemi riskinin
artmasina katkida bulunabilmektedir.Tedavide Insiilin/siilfoniliire
alan hastalarin %35'inde hipoglisemi goriilmiistir (Ojo & ark.,
2022).

Aralikl orucun mikrobiyota iizerine etkisi

Insan mikrobiyotasi, konake1 ile simbiyotik bir iliski kuran
bakteriler, arkealar, virlisler, mantarlar ve protozoa dahil olmak
iizere cesitli ve dinamik bir mikroorganizma popiilasyonundan
olusmaktadir (Gonzalez & ark., 2021). Diyet ve diyet bilesenleri,
bagirsak mikrobiyotasinin bilesimi iizerinde etkiye sahiptir ve
bakteri florasindaki degisime en Onemli katkida bulunanlar
arasindadir (Beam & ark., 2021). Sindirilemeyen liflerden {iretilen
kisa zincirli yag asitleri, genellikle konakg1 icin avantajh etkilere
sahiptir. Bakteriler tarafindan yapilan bu kisa zincirli yag asitleri
(Asetat, biitirat ve propiyonatgibi ) yalnizca karaciger ve bagirsak
epiteli i¢in hayati enerji kaynaklari olarak gorev almamaktadir. Ayni
zamanda insiilin sekresyonunu, bagisiklik sistemi aktivitesini, istahi,
beyin fonksiyonunu ve yag dokusunu degistirme giiciine de sahiptir
(Zeb & ark., 2023). Bagirsak mikrobiyotasinin bilesimi, ¢esitliligi ve
aktivitesi, diyet kaliplar1 veya belirli besin bilesenleri tarafindan
kolayca degistirilebilmektedir (Nogal & ark.,, 2021).Bagirsak
mikrobiyota bilesiminin diyet degisiklikleri ve aralikli oru¢ yoluyla
manipiile edilmesi, disbiyozu ve konak¢i metabolik bozukluklar
tersine cevirmek ic¢in potansiyel olarak etkili bir "farmako-
beslenme" stratejisi olarak ortaya ¢ikmistir (Zeb & ark., 2023).
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Aralikl1 aghigin bagirsak mikrobiyomu tizerindeki etkilerinin
arastirildigr bir calismada obez olmayan saglikli goniilliilerde
bagirsak mikrobiyomunun 6nemli Ol¢lide yeniden sekillenmesini
tetikledigini ve biitirik asit iireten Lachnospiraceae'yi artirdigi
gorilmustiir (Su & ark., 2021). Ayrica aralikla orucun Lactobacillus
,Ruminococcus ve Akkermansia suslarinin bollugunda 6nemli bir
artisa yol agtigi ve Helicobacter , Prevotella ve Parasutterella
bollugunda 6nemli bir azalma oldugu da gézlemlenmistir (Mousavi
& ark., 2022). Fakat bu belirtilerin oru¢ kesildikten sonra
kayboldugu goriilmiistiir (Su & ark., 2021).

Metabolik sendromlu hastalarda, kan basincinda belirgin bir
diisiis olan hastalarin, baslangicta kisa zincirli yag asidi lireten
bakteri seviyeleri daha diisiik olan hastalar oldugu sonucuna
vartlmistir  (Stanek & ark., 2022). Bagirsak mikrobiyotasini
sekillendirme ve kan basincini diisirmede aralikli aglhigin etkinligini
inceleyen bir ¢alismada aralikli oru¢ grubundaki si¢anlarin, kontrol
grubundan 6nemli Ol¢iide daha diisiik kan basincina sahip oldugu
bulunmustur (Shi & ark.,2021).

Ote yandan yag dokusu, farkli 6zelliklerine gore alt gruplara
ayrildig1 bilinmektedir. Beyaz adipoz doku fazla enerjiyi yag asitleri
olarak depolarken, kahverengi adipoz doku termojenezden
sorumludur ve insiilin duyarlilig1 ve glukoz homeostazi iizerinde bir
etkiye sahiptir (Stanek & ark., 2022). Aralikli orucun beyaz adipoz
dokusunun bejlesmesini indiikleyebildigi  goriilmiistiir. Orug
sirasinda asetat ve laktat gibi bagirsak mikrobiyotas1 fermantasyon
iriinleri artmaktadir. Bu {iriinler, bej hiicrelerde monokarboksilat
tasiyici 1 ekspresyonunun yukari regiilasyonu ile birlikte obeziteyi,
insiilin direncini ve hepatik steatozu iyilestirmektedir (Li & ark.,
2017). Ayrica bagirsak homeostazinin korunmasinda safra asitleri de
kritik bir rol oynamaktadir. Safra asitlerine yonelik hedefli
metabolomik analizde, hem birincil hem de ikincil safra asitlerinin
profillerinin kisa ve uzun vadeli aralikl1 orugtan sonra 6nemli 6lgiide
degistigi gdsterilmistir. Ozellikle kisa siireli aralikl1 orug, sekonder
safra asitleri HDCA, LCA, muroCA ve 6-keloLCA'y1 6nemli 6l¢iide
artirmigtir. Uzun vadeli aralikli orugta, LCA'nin goreceli bollugu
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onemli Olciide artmistir. Diskidaki LCA, DCA ve HDCA'nin
farelerde dekstran stilfat sodyumun neden oldugu koliti iyilestirdigi
ve mukozal onarimi hizlandirdigi bulunmustur (Wu & ark., 2022).

Sonug¢

Bu derlemede ; aralikli orucun , viicut kompozisyonu
,biyokimyasal bulgular ve mikrobiyota iizerine etkisi incelenmistir.
Calismalar sonucunda 6zellikle yagsiz viicut kiitlesini koruyarak yag
kiitlesini  azaltabildigi ve bu sayede viicut bilesimini
iyilestirebilecegi goriilmiistiir. Ayrica yag kiitlesi, LDL-kolesterol
partikiil boyutu, LDL kolesterol, trigliseritler ve C-reaktif
proteindeki azalmalar gibi terapdtik aglik denemelerinde daha fazla
dikkate alinmaya deger Onemli metabolik ve kardiyovaskiiler
yararlar bildirilmistir. Ayn1 zamanda mikrobiyota iizerine de olumlu
etkileri goriilmiistiir. Bu olumlu sonuglara ragmen enerji kisitlamali
diyetlere kiyasla anlamli farkliliklar da goériilmemistir. Bu yiizden de
aralikli orucun viicut kompozisyonunu ve genel sagligi iyilestirmek
isteyen bireyler i¢in giinliik kalori kisitlamasina bir alternatif olarak
diigiiniilmesi ~ 6nerilmektedir. Ote yandan tiim popiilasyona
genellenememesinden dolay1 daha fazla ¢aligmaya ihtiyag vardir.
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BOLUM II

Saghkh Beslenme ve Gida Giivenliginde Gidaomiks
Uygulamalan

Gozde PARLAK!

Giris

Hipokrat'in "Gida ilaciniz, ila¢ da gidaniz olsun" sozii goz
oniinde bulunduruldugunda, gidanin insan saglig1 i¢in 6nemi yeni bir
kavram degildir; analitik yontemlerdeki son gelismeler, bilim
insanlarinin gidanin insan saghigindaki roliinii sadece varsaymak
yerine gostermelerine olanak saglamistir. Dolayisiyla, glinlimiizde
iyi bir diyetin saglik i¢in 6nemli oldugunun ifade edilmesinin
disinda, bu saglik etkilerinin altinda yatan mekanizmalari
kanitlanarak gosterilmesi gerekir. Gidaomiks, insan beslenmesinin
tyilestirilmesi 1s181nda gida biliminden yararlanmak i¢in kapsamli,
yiiksek verimli bir yaklasimdir. Gidaomiks, ana hedef olan insan
saglhigl ve refahmin optimizasyonuna ulagmak i¢in gida alanmni
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beslenme alaniyla bir biitiin olarak inceleyen yeni bir gida ve
beslenme yaklasimidir (Capozzi & Bordoni, 2013).

Bu kitap boliimiinde Gidaomiks uygulamalarinin saglikli
beslenme ve gida glivenligi acisindan 6nemi tizerine yapilmis ¢esitli
caligmalardan derleme yontemiyle elde edilen bilgiler sunulmustur.

Gidaomiks

Gidaomiks ("FoodOmics") terimi bilimsel literatiirde ilk kez
2009 yilinda ortaya ¢ikmistir. Ayni yil, ilk Uluslararast FoodOmics
Konferansi Cesena'da gergeklesmistir. Gidaomiks, italya'nin Cesena
kentinde diizenlenen ilk uluslararasi konferansin (foodomics.eu)
yapildigr 2009 yilindan bu yana farkh kiiltiirel gegmislere sahip
bilim insanlarinin ilgisini ¢ekmektedir. Bu konferansin amaci, omik
bilimlerdeki uzmanlarin gidanin biitinsel tanimina katkida
bulunmaya davet edildigi multidisipliner bir ortami tesvik etmek ve
beslenme alaninda bu goriisten yararlanmanin olasi bir yolunu
izlemekti. Muhtemelen ne konferansin katilimcilar1 ve bu terimi
bilimsel bir makalede ilk kez kullanan Profesor Alejandro Cifuentes,
bir¢ok bilim insanimnin bu alana ilgi duyacagini diigiinmemisti. O
zamandan bu yana Gidaomiks, diger tim Omics'ler gibi, yeni arag
ve teknolojilerin gelismesiyle hizla gelisti. Bilimsel dergilerde
yayinlanan ¢ok sayida Gidaomiks ("FoodOmics) makalesi bunu
gostermektedir (Capozzi & Bordoni, 2013, Bordoni & ark., 2014).
Bu konuda Profesor Cifuentesin goriisii su sekildedir; Cifuentese
gore, gida kalitesinin ve orijinalliginin degerlendirilmesi, mevzuata
uygun olarak gida giivenligini garanti etmek i¢in biiyilk 6nem
tagimaktadir. Bu, teknolojik siireglerin ve bunlarin gida tlizerindeki
etkilerinin kontroliinli, gida bilesiminin karakterizasyonunu, gida
besin degerinin belirlenmesini vb. icerir. Bu klasik konular, Gida
Bilimi ve Teknolojisi alaninda ¢alisan arastirma kurumlari,
endiistriler, ajanslar ve diizenleyici laboratuvarlar igin kilit 6neme
sahip olmustur (ve olmaya devam etmektedir). Ayrica, omik
teknolojilerin uygulanmasi yoluyla Gida ve Beslenme alanlarinm
inceleyen bir disiplin olarak tanimladigimiz ¢ok yeni Gidaomiks
("FoodOmics") alanindaki artan faaliyetin de gésterdigi gibi, insan
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saglig1 iizerinde yararl etkileri kanitlanmig (yeni) gida bilesenlerinin
tespiti ve karakterizasyonu modern Gida Biliminde onemli bir
konudur (Cifuentes, 2009).

"-Omics" kavrammnin  "genomics", '"proteomics" ve
"metabolomics "te ortaya ¢ikisindan bu yana, bu terimin enflasyonist
bir kullanimi olmustur. Gidalar s6z konusu oldugunda,
Gidaomiks/"foodomics™ teriminin Cifuentes tarafindan bilimsel
literatiire kazandirildiktan sonra tanimi yapilmistir. ilk tanima gore
"tiiketicinin refahini, sagligini ve bilgisini gelistirmek i¢in gelismis -
omics teknolojilerinin uygulanmasi ve entegrasyonu yoluyla Gida ve
Beslenme alanlarini inceleyen bir disiplindir" olarak ifade edilmistir.
Sonrasinda bu tanim, gidanin islevselligi, hissiyati, besin degeri ve
giivenliginin yani sira tarihi, kokeni, ekolojik ayak izi ve/veya
Ozgilinliiglinii analiz etmek icin daha da genisletilebilir bir sekilde
tanimlanabilir. Dahasi, "-omics" terminolojisi goz oniine alindiginda
arastirilan bir gida 6rneginde ve/veya arastirilan gida ile etkilesime
giren biyolojik bir sistemde belirli bir zamanda mevcut olan tiim
bilesiklerin toplami1" olarak goriilebilir (Rychlik & ark., 2017).
Dogru beslenme, diyetle iliskili bircok hastaligin ve bunlara bagh
risk faktorlerinin yiikiinii azaltmanin en etkili ve en az maliyetli
yollarindan birini sunmaktadir; ancak halk sagligi perspektifinden ve
bireysel oneriler agisindan bakildiginda, saglikli beslenmeye yonelik
mevcut oneriler 100 y1l 6nce verilenlere benzemektedir. Bu nedenle,
modern beslenme arastirmalari, aragtirma ve teknolojilerdeki yeni
gelismelerin  beslenme sorunlarina uygulandigi varsayildiginda,
gelecek nesiller i¢in sagligin iyilestirilmesine katkida bulunma
konusunda hala biiyiik bir potansiyele sahiptir. Amerikan Beslenme
Dernegi, beslenme arastirmasi ihtiyaglarmin ilerlemesi igin kritik
oneme sahip bes arac belirlemistir: omik, biyoinformatik, veri
tabanlar1, biyobelirte¢ler ve maliyet-etkinlik analizi; omiklerin
bireysellestirilmis besin gereksinimleri ve bireyin beslenme durumu
hakkinda bilgi saglamada énemli bir yeri vardir. Gidaomiks, insan
beslenmesinin iyilestirilmesi 1s18inda gida biliminin kullanilmasina
yonelik kapsamli, yliksek verimli bir yaklagimdir. Gidaomiks
yaklagimi, beslenme durumunun, yani besinlerin metabolik
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ihtiyaclar1  karsilamak i¢in ne Olglide mevcut oldugunun
degerlendirilmesinde ¢ok 6nemli ve giivenilir bir yol olabilir. Yeni
'omik tabanli' yaklasimlar, kendi kendine bildirilen diyet alim
hatalarinin 6nyargisi olmadan diyet tiiketimini (veya maruziyetini)
objektif olarak degerlendirebilir. Omikler, beslenme durumunu ve
saglik durumunu tek seferde ortaya ¢ikaran yeni biyobelirteclere yol
acabilir. Omik yaklagimin potansiyelinden faydalanmak igin
biyoinformatik, yeni kapsamli veri tabanlari, spesifik biyobelirtecler
ve genel bir gidaomik vizyonuna ihtiya¢ vardir (Bordoni & Capozzi,
2014). Gida bilimi ve beslenme alanindaki arastirmacilar, klasik
metodolojilerden daha gelismis stratejilere gecerken genellikle tibbi,
farmakolojik ve/veya biyoteknoloji arastirmalarinda iyi kurulmus
yontemlerden de yararlanmaktadirlar. Bu baglamda Gidaomiksi,
tilkketicinin refahini, sagligini ve bilgisini gelistirmek icin gelismis
omik teknolojilerin uygulanmasi yoluyla gida ve beslenme alanlarini
inceleyen bir disiplin olarak tanimlarlar. Bu yeni terimin
kullanilmasiin ardindaki ana fikir, sadece gida analizi i¢in yeni
donem teknolojilerini kullanmak degil, ayn1 zamanda postgenomik
cagda gida analizindeki geleneksel ve yeni sorunlarin
arastirilmasinin epigenomik, genomik, transkriptomik, proteomik ve
metabolomik araglarin  kullanimi  yoluyla yeni cevaplar
bulabilecegini vurgulamak olmustur (Cifuentes, 2012). Gidaomiks
gibi gelismis "omik" yaklagimlarin bu arastirma alanina girmesi,
gida bilimcilerinin birkag yi1l 6nce diisliniilemeyen sorunlarla
ylizlesmesini miimkiin kilmistir. Ancak bu hedeflere ulagsmak ig¢in,
modern gida Dbilimiyle ugrasan arastirmacilarin  bu yeni
metodolojilerden tiim potansiyeli elde edebilmeleri i¢in gelismis
analitik araglar konusunda yeterli bir altyapiya sahip olmalari
gerekmektedir.  Genellikle, sorunun biylik karmasikligiyla
yiizlesebilmek ve Tretilen sonuglari rasyonel bir sekilde ele
alabilmek i¢cin multidisipliner ekipler i¢inde ¢alismak olmazsa olmaz
bir kosuldur (Garcia-Cafas & ark., 2012).
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Gidaomiks Uygulamalar:

Gida bilimi ve teknolojisinde analitik yontemlerdeki ilerleme,
insan saglig1 ve gida kalitesi ve giivenligi ile ilgili yeni ve modern
bir yaklagimi beraberinde getirmistir. Gidaomiks yakin zamanda
ortaya atilmis bir terimdir ve ilgili omik disiplinlerin bir
entegrasyonudur. Bilesen omik yaklagimlar bugiine kadar biyoloji ve
tip alanlarinda kapsamli bir sekilde uygulanmistir. Son zamanlarda
gida ve beslenme bilimcileri de bu omik arastirmalariyla
ilgilenmektedir. Gidaomiks, gida bilesenlerinin  ve besin
maddelerinin molekiiler diizeyde belirlenmesinde giiglii bir aragtir.
Son zamanlarda gida alanindaki arastirmalar, proteomik,
metabolomik, lipidomik, nutrigenomik, metagenomik ve
transkriptomik gibi farkli omik disiplinler araciligiyla analitik
teknikler kullanilarak tesvik edilmektedir. Cok sayida arastirma
makalesi, sadece gida bilesenlerinin analizinde degil, ayn1 zamanda
gida kimlik dogrulamast ve gida giivenligi ve Kkalitesinin
degerlendirilmesinde de farkli omik teknolojilerin ayr1 ayri veya
birlikte kullanimin1 ele almaktadir. Omik arastirmalarinda ileri
analitik tekniklerin kullanilmasinin, gida ve beslenme bilimine genis
bir perspektiften bakan bilim insanlarini giiglendirdigi agiktir (Balkir
& ark., 2021). Omik teknolojilerin gida bilimi ve teknolojisinde
uygulanmasi diger bir deyisle 'Gidaomics' gida giivenligi ve kalite
kontrolii ile ilgili sorunlar1 ele almakta, halihazirda yerlesik
metodolojileri tamamlamasa da yavas yavas onlarin yerini
almaktadir Sekil 1. (Agregan & ark., 2021).
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Geleneksel Gida Analiz Yontemleri
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Gida Kalitesi ve Giivenligi

Sekil 1. Gida endiistrisinde su anda kullanilmakta olan standart ve
yeni uygulamalardan bazilar: (Sher & ark., 2023 uyarlanarak
alinmigtir)

Farkli arastirma ¢aligmalari, tiikketiciye sunulan gidanin stirekli
iyilestirilmesi arayisinda gida bilesenlerinin analizi i¢in Gidaomiks
yontemleri ele almistir. Gida kalite kontrolii i¢in transkriptomik,
proteomik ve metabolomik teknolojilerin kullanimlarini ve analitik
ara¢ ve yontemleri iceren Gidaomiks calismalar, gidalarin biyolojik
yapisinin anlagilmasint ve gida giivenliginin tespit edilmesine
katkida bulunmaktadir. Gidaomiks c¢alismalarin  genellikle
literatirde Hammadde Kkalitesinin degerlendirilmesi ve Siireg
validasyonu-optimizasyonu; Islenmis gidalarin kalite kontrolii,
Toksinler (Bakteriyel toksinler), Genetigi degistirilmis gidalar gibi
cesitli konu bagliklar altinda yapildig1 goriilmektedir. Modern gida
iiretiminde, hammadde kalitesinin izlenmesi ve gida prosesinin
dogrulanmasi ve optimizasyonu zincirin temel adimlaridir. Bunlar,
kaliteyi giivence altina almak ve ayni zamanda tiretim maliyetlerini
optimize etmek igin gereklidir. Ozellikle, analitik stratejiler ve
platformlardaki gelismeler olarak Gidaomiks, hem gida iiretimi hem
de gida giivenligi alanlarinda yeni perspektifler agmaktadir.
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Ozellikle kiitle spektrometresi (MS) tabanli tekniklere dayanir (Josié
& ark., 2017). Ayrica gaz kromatografisi (GC) ve sivi kromatografisi
(LC) yiiksek ¢oziiniirliiklii hassas kiitle (HRAM) spektrometrisine
dayal1 gidaomiks yoOntemleriyle birlestirildiginde, nihai gida
iiriinlerinin daha yiiksek diizeyde giivenligi kolayca ongoriilebilir
(Bergholz & ark., 2014). Ayrica foodomics, gida iiretim siiregleri ile
temizlik ve sanitasyon prosediirleri dahilindeki patojen
adaptasyon/sagkalim mekanizmalarinin daha iyi anlasilmasina
katkida bulunarak yeni isleme, muhafaza ve depolama yontemleri
icin oOnemli bilgiler saglar (Josi¢ & ark.,, 2017). Biyomiks
caligmalarda geleneksel yontemlerden farkli olarak tek seferde
yilksek hacim ve verimlilikte kullanilan biyomik aletler:
mikroarrayler, PCR, elektroforetik teknikler, kromatografik
yontemler, kiitle spektroskopisi gibi gelismis cihazlar ve veri analizi
yapmak icin kullanilan daha yiiksek istatistiksel yontemlerdir (Sik,
2019). Literatirde = Gidaomiks  calismalari; Genomiks,
Transkriptomiks, Proteomiks, Metabolimiks, Metagenomiks,
Sentetik Biyoloji, Nutrigenomik, Yesil Gidaomiks, Lipidomiks gibi
alt bashklar halinde bulabilmekteyiz (Sekil 2). Farkli omik
teknolojisiyle  yapilabildigi i¢in tiimii Gidaomiks olarak
adlandirilabilmektedir (Ertas & Sanher, 2014).
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GIDAOMIKS

Lipidomiks

‘ Metabolomiks
.

Transkriptomiks

Metagenomiks

Sekil 2. Gidaomiks Uygulamalardan bazilar: (Balkir & ark., 2021
uyarlanarak alinmistir)

Gidaomiks uygulamalarini, ¢aligma alanlarina gore igerik
yoniinden Ozetle agiklayacak olursak; Genomiks; Alt tiplendirme;
yeni ve gelismekte olan patojenlerin karakterizasyonu; test ve
terapotik  hedeflerin  belirlenmesi; bulasma  yollarinin
karakterizasyonu, Transkriptomiks; Stres ve antimikrobiyal
tedavilere patojen yanitinin karakterizasyonu; yeni antimikrobiyal
kesifler, Proteomiks; Stres ve antimikrobiyal tedavilere patojen
yanitinin karakterizasyonu; yeni antimikrobiyal kesif; patojenlere
karst konak yanitinin karakterizasyonu; protein bazli test
hedeflerinin belirlenmesi, Metabolimiks; Strese, antimikrobiyal
tedavilere ve farkli ortamlara (rekabet¢i mikroorganizmalar dahil)
patojen tepkisinin karakterizasyonu; patojenlere karsi konak
tepkisinin karakterizasyonu, Metagenomiks; Karisik kiiltiirlerde
patojenlerin tespiti, bulagma yollarinin belirlenmesi; kiiltiirii
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yapilamayan yeni patojenlerin tanimlanmasi; gida zincirindeki
bakteriyel ¢esitliligin karakterizasyonu ve patojen g¢esitliligi ve
varlig1 tizerindeki etkisi, Sentetik Biyoloji; Tespit ve dogrulama
caligmalar1 i¢in kontrol suslarinin olusturulmasi; biyokontrol igin
kullanilacak antimikrobiyal tiretici suslarin olusturulmasi; tespit ve
biyokontrol igin yiiksek viriilansli ve genis konak araligina sahip
bakteriyofajlarin  olusturulmas:  (Bergholz & ark., 2014),
Nutrigenomik; Farkli bireylerin benzer diyetlere tam olarak ayni
yanit1 veremeyecegi diisiincesinden hareketle hem besinleri hem de
genleri veya bunlarin etkilesimini anlamak i¢in nutrigenomik (gen -
besin etkilesimi) calismalar1 kapsar. Nutrisyonel genomik olarak
adlandirilan nutrigenomik, en uygun kisisel beslenmeyi belirleyerek
insan sagligmi optimize etmeyi ve hastaliklart Onlemeyi vaat
etmektedir (Sik, 2019). Yesil Gidaomiks; ekstraksiyon, numune
hazirlama, analiz etme ve yeni gidalarin gelistirilmesinde yesil
teknikler ¢evresel siirdiirtilebilirlik agisindan degerlendirilmektedir.
Lipidomiks; lipidomik sayesinde molekiiler diizeyde lipid
karakterizasyonunda onemli ilerlemeler kaydedilmistir. (Balkir &
ark., 2021).

Sonu¢

Gidaomiks uygulamalar1 gida gilivenligi ve halk saglig
acisindan Onemli verilerin elde edildigi bir ¢alisma alani olarak
gittikge 6nem kazanmakta ve arastirmacilarin ilgisini her gecen giin
daha fazla c¢ekmektedir. Bu kitap bodliimiinde Gidaomiks
uygulamalar1 hakkinda derleme yontemiyle elde edilen bazi bilgiler
sunularak bu alanda literatiire katki verilmesi amaglanmistir.
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BOLUM Il

Lox-1’in Aterosklerotik Siirece Etkisi

Katip KORKMAZ?

LOX-1 (Lektin Benzeri Okside Diisiik Yogunluklu
Lipoprotein Reseptorii-1)

LOX-1; baglica EC, SMC, kardiyomiyosit ve trombositler de
okside diisiik yogunluklu lipoprotein (OxLDL)’in baglanmasi,
etkilesimi ve yitkiminda gorevli OxLDL reseptoriidiir (1). LOX-1, 50
kDa agirliginda ve 273 aa iceren okside LDL Reseptorii-1 (OLR1)
geni ile kodlanan Ca bagimli C-tipi lektin ailesine ait tip Il
transmembran glikoprotein sinifina aittir (2).

Dort ¢esit domain’den olusur. Sekil 1°de gosterilmistir.
a) N-terminal sitoplazmik domain (SD),
b) Transmembran domain (TM),

1 Ars. Gor, Karadeniz Teknik Universitesi, Saglik Bilimleri Fakdltesi, Beslenme ve
Diyetetik Bélimd, Trabzon, Tirkiye, Orcid ID: 0000-0002-3326-9255
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¢) Birlestirici bir boyun domaini (BD/NECK),

d) OxLDL’yi baglayan C-terminal lektin-benzeri domain’den
(CTLD) olusmaktadir. Ayrica, iki potansiyel N-glikozilasyon
bolgesi, ii¢ distlfit baglanma bolgesi ve iki tane ¢oziinliir LOX-1
(SLOX-1) salmimi i¢in membrana bagli LOX-1 ayrilma bolgesi
icermektedir (3).

SD ™ BD CTLD

140 144 155 172 243 256 264
NH: C C C C C C C COOH

1 34 61 143 273

Sekil 1: Insan LOX-1 domaini (4)
LOX-1’in tarihcesi

LOX-1, OxLDL reseptorii olarak ilk kez 1997°de sigir aort
endotel hiicrelerinde OxLDL’nin baglanmasi, igsellestirilmesi ve
yikiminda gorevli bir reseptdr olarak tamimlanmistir (5). Ilerleyen
calismalarda ise insanlarda ki koroner arter endotel hiicrelerinde
LOX-1’in ekspresyonu belirlenmistir. Daha sonra makrofajlar,
trombositler ve SMC’ler de LOX-1 ekspresyonu belirlenmistir (6).

LOX-1’in diizenlenmesi

LOX-1’in temel ekspresyonu; hiicre tipi ve tespit yontemine
bagl olarak degisiklikler gostermektedir (7). LOX-1, kromozom
12°nin p12.3-p13 C tipi lektin gen kiimesinde yer alan ORL1 geni
tarafindan kodlanir. LOX-1"in promotor bolgesinde NFkB (niikleer
faktor kappa B) ve API(aktivatdor protein 1) transkripsiyon
kompleksleri igin tanima bolgeleri vardir. LOX-1 sentezi; ORL1 gen
transkripsiyon faktorleri ve NFkB aktivasyonuyla hazirlanmaktadir.
LOX-1 reseptorii ¢esitli molekiiller (AT-II, VCAM-1, ICAM-1, P-
selektin) tarafindan uyarilir ve bu molekiiller LOX-1 ligandlari
(OxLDL, cLDL, CRP) tarafindan aktive edilirler (8).
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LOX-1’in transkripsiyonu, OxLDL ve karbamillenmis LDL
dahil olmak tizere birgok etkenle uyarilir ve bu da NFxB ve AP1’in
LOX-1’¢ baglanmasini baslatir. Transkripsiyon ve translasyon ile
LOX-1 protein yapis1 ve olgunlagarak tam uzunluktaki LOX-1 yapis1
olusur. CTLD, N-baglantili glikozilasyon alanlari ile kaplanarak
modifiye edilir. Membrana baghh tam uzunluktaki LOX-1’in
ektodomain dokiilmesi, membrana baghh ADAMI10/17 (A
Disintegrin Metaloproteaz) ve ¢oziinlir metaloproteazlar tarafindan
proteolize ugrayarak N-terminal fragmanlari (NFT) ve c¢oziinir
LOX-1 (sLOX-1) olusur. sSLOX-1 dolasima katilirken NFT hiicre i¢i
proteazlar tarafindan tekrar proteolize ugrayarak hiicre ici LOX-1
sentezini gerceklestirir (9, 10).

LOX-1’in ozellikleri

LOX-1; OxLDLve ¢op¢ii reseptorler (CD36, SR-B1/Al) ile
etkilesiminin yan1 sira, liganda bagimli ve liganddan bagimsiz bir
sekilde pro-aterojenik sinyallesmeyle ve aterosklerotik molekiillerin
ekspresyonu ile uyarilmaktadir (11). LOX-1’e bagimli eksenlerin
uyarilmast endotel disfonksiyonu, koplik hiicre olusumu,
anjiyogenez, apoptoz ve trombosit aktivasyonu ile plak hassasiyeti
ve kararsizligim1 artirir, aterosklerotik KVH’de 6nemli roller
oynadig1 goriilmiistiir (12). Miyokard enfarktiisii veya iskemik inme
riski tasiyan hastalarda sLOX-1 diizeylerinin yiliksek oldugu
goriilmiis, bu da sLOX-1’in anlamli bir biyobelirte¢ olabilecegini
gostermektedir (13).

LOX-1’in ligand-reseptor etkilesimleri

Ligand-reseptor etkilesimleri ile OxLDL, L5(en elektronegatif
LDL alt fraksiyonu) ve islevsiz HDL, apoptotik hiicreler,
trombositler, AGE (ileri glikasyon iirtinleri), HSP70(1s1 sok protein)
dahil bir¢ok ¢oklu ligand LOX-1’1 uyarir. LOX-1 uyarimi, KVH’ nin
patogenezinde rol oynayan sinyal yollarmni aktive eder. Ozellikle,
OxLDL’ye maruz kalan insan koroner endotel hiicrelerinde Del-1,
endotelyal adezyon molekiillerinin LOX-1’e bagli up regiilasyonunu
inhibe eder, boylece LOX-1" in aracilik ettigi zararh etkileri kismen
azaltan ilging bir endojen molekiilii temsil eder. LOX-1 boliinmesi
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yan tlriinii sSLOX-1 ve L5, miyokard enfarktiisii, inme ve kolon
kanseri gibi aterosklerozla iliskili olaylarda yeni biyobelirtegler
olarak ortaya ¢ikmistir. Ayrica, KVH’ nin 6zellikle iskemik inmenin
goriilme sikligi ile iligkili oldugu gosterilmistir (9).

LOX-1 fonksiyonunun diizenlenmesi

LOX-1" in KVH gelisimi ve ilerlemesinde ki etkileri nedeniyle
LOX-1 diizenlenmesi yogun bir sekilde aragtirllmaktadir. LOX-1’in
aktivitesi, hiicre yiizeyindeki reseptor molekiillerin sinyal
verimleriyle olgiliir. Normal kosullarda bazal LOX-1 ekspresyon
diizeyi dusiik seviyelerdedir. Reseptor sentezinin transkripsiyonel
regiilasyonu; yiizey reseptorlerin diizenleyici kofaktorler ile
etkilesimi, sinyallesme basamaklarinin diizenlenmesi ve yiizey
reseptorlerinin igsellestirmesi gibi gesitli bagimsiz mekanizmalarla
diizenlenmektedir (14, 15).

LOX-1 sinyal yollar:

LOX-1’e ligand baglanmasi, hiicre davranisinin degismesine
ve asag yonlii sinyal olaylarina neden olmaktadir. OxLDL’ nin
LOX-1’e baglanmasi, endotelyal nitrik oksit sentaz (eNOS)’in
RhoA’ya (hiicre apoptozunu kontrol eden protein) bagli down
regiilasyonu ve reaktif oksijen tiirleri (ROS) iiretimini uyarir (16).
Sekil 2°de belirtilen OxLDL, eNOS enzimini kaveolar (hiicre i¢ine
dogru girinti) membran konumundan uzaklastirir ve Arginaz II
aktivasyonu ile islev bozukluguna neden olmaktadir. LOX-1
aktivasyonu, p66 shc’nin (adaptor protein=oksidatif stres sensorii)
fosforilasyonunu arttirir, bu da oksidatif stres ve ROS {iretiminin
artistna neden olur. Siiperoksit, endotele bagimli NO aracili
vazodilatasyon i¢in gerekli bir NO temizleyicisidir. Ayrica, aktive
edilmig LOX-1, NO kullanilabilirligini daha da azaltan arginaz-I’ in
oksidatif stresle aktiflesen janus kinaz bagimli aktivasyonunu da
uyarir. LOX-1 aktivasyonu, NF«xB, AP1 ve mitojenle aktif protein
kinaz (MAPK) ailesi, NLRP3 (NACHT-, LRR- ve pirin alan1 igeren
3) inflamazom aktivitelerini sitimiile ederek inflamatuar yollar
uyarir, bu da artan IL-1B {retimi sonucu inflamatuar yanitla
sonuclanir (17).
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LOX-1 ligandlari (i.e. ox
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Aterojenez, Plak hassasiyeti ve Miyokardial yaralanma

Sekil 2: LOX-1 ligand sinyal yollar: (18)

LOX-1’in ekspresyonu ROS, tiimor nekroz faktor alfa (TNF-
a), interlokinler, oksidan tiirleri, C-reaktif protein (CRP) ve
transforme edici biiylime faktor-beta (TGF-p) tarafindan indiiklenir.
Yiiksek glikoz seviyeleri ayn1 zamanda NADPH oksidaza bagimli
gibi goriinen LOX-1’in ekspresyonunu da indiikler. LOX-1
endositozu ve yarilanma Omrii, OxLDL’ye baglanmadan
bagimsizdir ¢iinkii yapisal olarak plazma membranindan
i¢sellestirilmistir. I¢sellestirmeden sonraki bir saat icinde LOX-1,
endozomlarda OxLDL’den ayrilir; burada OxLDL, lizozomlar
araciligiyla bozunmaya ugrar ve LOX-1 plazma membranina geri
taginmaktadir. OxLDL-LOX-1 etkilesimi ile inflamasyon, oksidatif
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stres, endotel disfonksiyonu ve fibrosis gerceklesir. OxLDL-LOX-
1’ den ayrildiktan sonra bcl-2 ile iliskili X proteini (Bax)
(proapoptopik proteinler), kaspaz 3,9 proteinleri ile apoptoza gider.
Bugiine kadar LOX-1/OxLDL etkilesimini kolaylastiran proteinler
tanimlanmamigtir. Ayrica dolagimdaki s-LOX-1 reseptdriiniin rolii
belirsizdir ve daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir (18).

LOX-1’in ateroskleroz gelisiminin cesitli basamaklarina
katilim

Ateroskleroz, lokal kolesterol birikimi ve ¢oziilmeyen
inflamasyon ile tanimlanan, orta ve biiyiik arterlerin damar
duvarinda aterosklerotik plaklarin gelisimini tetikleyen, kademeli
olarak gelisen bir siirectir (19). Aterojenezin endotel disfonksiyonu
ve aktivasyonu; monosit/makrofaj adezyonu, oksidatif stres, lipit
birikimi, ekstraseliiler matriks (ECM) sentezi, SMC hareketi ve
plagin proliferasyonu ve neovaskiilarizasyonu ile iligkilidir (20).

LOX-1 stimiilasyonu, anti-aterojenik o6zellik sergileyen bir
molekiil olan NO’nun salinimini azaltir. SMC proliferasyonunu
sinirlar.  Trombosit  toplanabilirligini  azaltir ~ve monosit
kemotaksisine kars1 etkilidir (21). LOX-1, adezyon molekiilleri ve
monosit toplanmasiyla birlikte inflamatuar sitokinleri indiikledigi
icin endotelyal hiicre disfonksiyonuna, apoptoza ve plagin
diizenlenmesine katkida bulunur. LOX-1’in ekspresyonu; OxLDL,
inflamatuar sitokinler, oksidatif stres, vazokonstriktif peptitler ve
shear stres tarafindan indiiklenebilir (22).

Endotel hiicrelerinde LOX-1’in endotel disfonksiyonu
olusturmasi

OxLDL’nin LOX-1’e  baglanmasi, ligand reseptor
kompleksine hasar vererek birden fazla yolla endotel
disfonksiyonuna neden olmaktadir. Sekil 3°’de OxLDL-LOX-1 yolu,
MAPK’y1 aktive edereck MCP-1 ekspresyonunda ve monosit
yapismasinda artisa neden olur. OxLDL, Anjiotensin doniistiiriicii
enzim ve endotelin-1 gibi vazokonstriiktorlerin iiretimini arttirir.
OxLDL ayrica NADPH oksidaz aktivitesini artirarak ROS’u da
arttirir.  Bu  durum  NO’nun inaktivasyonuna neden olur.
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Vazokonstriiktorlerin ve ROS iiretiminin artmast ve NO’ nun
tilkkenmesi endotel disfonksiyonuna yol agar. OxLDL, NF«B’yi
aktive eder ve bunun aktivasyonu endotel hiicrelerinde TNF-a,
adezyon molekiilleri ve LOX-1’in ekspresyonunu arttirir. LOX-1
geninin 5' yan bolgesinde bir NFkB baglanma bolgesi vardir ve bu
nedenle OXLDL, LOX-1’in NFkB’ye kadar ekspresyonunu arttirir,
bu da proinflamatuar sinyallesmenin kisir dongiisiine yol agar (12,
23).

LOX-1 Aktivasyonu

LOX-1 artist
fKaspaz -39 Cekirdek ¥ Ekpresyon

¢Bel-2 c1AP-1 \ }
Aktif NF-KB

Apoptoz - OelDL / \»f TNF-a

( Y | LOXI
Endotelial disfonksiyon / \ / VCAMLL ICAMLL
Aktif MAPK
‘ fROS f NADPH Adhesion molekiilii artist
#eNOS / Ekpresyon \
MCP-1
f Endothelin, ACE

. Monosit [nfiltrasyonu
Vasokontriiksiyon ¥

Sekil 3: Endotel hiicrelerinde LOX-1"in etkisi (12)

LDL intimaya gegerek oksidasyon ve retansiyon sonucu ROS
ile OXLDL’ye doniisiir. Intimada ki OxLDL, hiicre yiizeyi adezyon
molekiillerinin indiiksiyonu yoluyla EC’leri aktive eder, bu da
monositlerin ve T hiicrelerinin adhezyonunu artirir. OxLDL; ICAM-
1/VCAM-1 ekspresyonunu indiikleyerek endotelin adezyon
ozelliklerini proinflamatuar etkilere benzer sekilde arttirir. Biriken
l6kositler kemokinlerin Onciilliigiinde intimaya go¢ eder. Aslinda
OxLDL, EC’leri ve SMC’leri MCP-1 ve monositlerin endotel
duvarina toplanmasini uyaran mCSF salgilamalar1 i¢in uyarir. LOX-
1, cesitli proinflamatuar durumlarda eksprese edilir ve OxLDL’nin
indiikledigi endotel disfonksiyonunda oOnemli bir rol oynadigi
goriilmektedir. Insan aterosklerotik lezyonlarinda, ozellikle plak
olusumunun erken evresinde EC’lerde LOX-1’in asir1 ekspresyonu
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belirtilmistir. LOX-1’in yikilmasinin OxLDL ile uyarilan insan
EC’lerinde MCP-1 ekspresyonunu inhibe ettigi ve MAPK yolunun
kritik bir rol oynayacagi gozlemlenmistir. Ayrica ICAM-1 ve
VCAM-1 gibi endotelyal adezyon molekiillerinin up regiilasyonu,
LOX-1’e bagimli bir sekilde OxLDL tarafindan indiiklenebilir ve
buna NF-xB aracilik eder. Ayrica OxLDL’nin eNOS iiretimi
tizerindeki  inhibitor  etkileri ~LOX-1  fonksiyonu ile
iliskilendirilmistir. Sonug¢ olarak, OxLDL’nin, NFxB ve APl
yollarinin aktivasyonu yoluyla endotel hiicre 6liimiinii uyaracagi,
endotel disfonksiyonunu ve aterosklerotik plagin ilerlemesini tesvik
edebilecegi One siiriilmistiir (12, 23).

Makrofajlarda OXLDL-LOX-1 etkilesiminin etkileri

Proinflamatuar sitokinler ve hiperglisemi bu olay1 up regiile
eder ve OXLDL alimini arttirir, lipit birikimine ve kopiik hiicre
olusumuna katkida bulunurlar. Sekil 4’de LOX-1 araciligiyla
OxLDL, makrofaj gociinde onemli olan kalpainler gibi hiicreye
bagimli proteazlar1 diizenler. OxLDL, makrofaj baglanmasinin
artmasina neden olur, hiicrelerdeki Ca konsantrasyonu artisi
makrofaj goclinii engeller. Makrofajlardaki OxLDL’nin  bu

fonksiyonlarinin LOX-1 silinmesiyle tersine ¢evrildigi gosterilmistir
(12).

f ROS

TNADP oksidaz
#SOD

/LOX-I artist

Gen ekspresyonun
diizenlenmesi

0x-LDL /

LOX-1
\ Kalpainlerin diizenlenmesi Makrofaj inhibisyonu

. Kopik hiicre olusumu

Sekil 4: Makrofajlarda LOX-1"in etkisi (12)
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Kopiik hiicre olusumunda LOX-1’in etkisi

Monositler, intimaya girdikten sonra SR-Al/Il, SR-BI, CD36
ve LOX-1 gibi gesitli ¢opgli reseptorleri ile makrofajlara farklilasir.
Proinflamatuar ortami tesvik eden makrofajlara yonelik bu
farklilagma hiicre tutulmasini, LDL’nin oksidasyonunu ve daha fazla
monosit toplanmasini igeren bir kisir dongii olan "makrofaj
tuzagimin" bir parcasidir. OxLDL; PPAR-y yolu i¢in ligand olarak
oksitlenmis lipidler saglar, CD36 ekspresyonunu yukari dogru
diizenler ve daha fazla OxLDL’ nin igsellestirilmesini kolaylastirir.
Bu igsellestirme, makrofaji aktive eder, bagisiklik hiicrelerini
intimaya toplayan sitokinlerin salgilanmasint ve yeni LDL’nin
oksitlenmesine katilarak yerel OxLDL havuzunu arttirir.
Dolayisiyla, OxLDL’nin yalnizca monosit farklilasmasina ve
makrofaj aktivasyonuna degil ayni1 zamanda makrofaj tutulmasina
da katildigin1 gostermektedir. LOX-1, makrofajlarda eksprese edilen
SR’lerden biridir ve proinflamatuar sitokinlerin OxLDL veya diger
uyaranlarin etkisi ile meydana geldiginde OxLDL alimi, kopik
hiicrelerinin olusumu lehine onemli Olglide artar. OxLDL’nin
birikmesi kopiik hiicre apoptozuna veya nekrozuna yol agarak
aterosklerotik plagin merkezinde biriken hiicresel artiklari
olusturabilir ve inflamatuar ilerlemeye katkida bulunabilir (12, 23).

Vaskiiler diiz kas hiicreler (VSMC)’ de OxLDL-LOX-1
etkilesimi

Endotel hiicreleri ve makrofajlar gibi, LOX-1 de vaskiiler diiz
kas hiicrelerinin hiicre zarlarinda eksprese edilir ve TNF-a, IL-1 ve
IFN-y gibi proinflamatuar sitokinlere yanit olarak inflamatuar
durumlarda yukar1 dogru diizenlenir. Sekil 5’de OxLDL, insiilin
benzeri biliylime faktorii (IGF-1), trombosit tiirevli biiylime
faktoriinii (PDGF) ve epidermal biiylime faktorii (EGF) gibi biiylime
faktorlerinin salinmasini indiikleyerek VSMC ¢ogalmasina yol acar.
Ayrica OxLDL, miR-141 ekspresyonunu baskilar ve bu da
VSMC’nin proliferasyonunu artirir. VSMC, ayni zamanda lipit
damlaciklarinin birikmesi yoluyla kopiik hiicreleri de olusturabilir.
Yiiksek seviyeli OxLDL konsantrasyonlari, Bax gibi proapoptotik
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protein ekspresyonunu artirarak VSMC’nin apoptozuna neden olur.
VSMC de apoptoz, aterosklerotik plak instabilitesine ve yirtilmasina
yol acar. Etkilere biiylik dl¢tide LOX-1 aracilik eder (12, 23).

Apoptoz
#Bax /
! Bcl-2
LOX-1 Expresyonunun artisi
e
Gen ekspresyonun
diizenlenmesi
0x-LDL /
LOX1 #PDGF

AIGF-1 —_— VSMC cogalmast

AEGF
'¢1n‘LR-14l expression

. OxLDL alimn artist Keépiik hicre olusumu

Sekil 5: VSMC’lerde LOX-1"in etkisi (12)
VSMC’lerin cogalmasi ve gociinde LOX-1’in rolii

SMC’lerin intimadaki migrasyonu ve bunu takip eden
proliferasyonu ateromatdéz belirteglerin isaretlerinden bazilaridir.
SMC’ler, bliylime faktorlerine yanit olarak c¢ogaldiklar1 tunika
medya tabakasindan subendotelyal bosluga go¢ ederler. SMC’lerin
cogalmasi OxLDL tarafindan uyarilabilir, ¢linkii bu parcaciklar
EC’ler ve makrofajlar tarafindan PDGF ve temel fibroblast biiytime
faktoriiniin ekspresyonunu ve salgilanmasimi artirir. Ote yandan,
OxLDL ¢esitli diger biiylime faktorlerinin ve bunlarin
reseptorlerinin salgilanmasmi da indiikler: IGF-1 ve EGF, SMC
proliferasyonunu indiikleyen mitojenik etkilere sahiptir. OxLDL nin
dogrudan SMC’lerde degisikliklere neden oldugu da gosterilmistir.
OxLDL, SMC’lerin gociinii artirir ve fenotiplerinde biiyiik
miktarlarda ECM iiretmelerini saglayacak degisikliklere yol acar.
Kollajen ve elastin iiretimi, gelisen aterosklerotik plagi kaplayan
fibroz bir basligin olugsmasina yol agarak kopiik hiicreleri, hiicresel
artiklar, hiicre dis1 lipidler ve lizozomal enzimleri iceren bir
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“nekrotik ¢ekirdek” olusturur. Boylece OXLDL aterosklerotik
lezyon boyutunun genislemesine katkida bulunur. LOX-1’in aracilik
ettigi bir diger oOnemli etki, SMC’lerde OxLDL tarafindan
indiiklenen ROS olusumunun artmasidir; bu, hiicre Oliimiinii
indiikleyebilir, aterosklerozun son asamasinda plak instabilitesine ve
rlptiiriine katkida bulunabilir (12, 23).

Trombositlerin pro-aterosklerotik rolleri

Aktive  edilmis trombositlerde LOX-1, OxLDL’nin
baglanmasina ve igsellestirilmesine aracilik eder. Trombositler,
trombosit yapisma molekiillerinin ekspresyonunu ve kopiik hiicre
olusumunu indiikler ve endotel disfonksiyonuna katkida bulunur.
LOX-1, integrinler gibi fibrinojen reseptdrlerinin ADP kaynakli
aktivasyonuna katkida bulunarak trombiis olusumunda Snemlidir.
Trombositler, 6zellikle plak yirtilmasindan sonra aterosklerotik plak
gelisiminde 6nemli oyunculardir ve burada trombiis olusumunu
tesvik ederler. OxLDL tarafindan endotelyal NO iiretiminin
bozulmasi,  prostaglandin  sekresyonunda  ve  trombosit
agregasyonunda bir artisa neden olur. OxLDL’ye maruz kalan
trombositler, aterosklerotik gelisimi ve endotel disfonksiyonu ve
kopiik hiicre olusumunu destekleyen kemokinleri serbest birakir.
Aslinda, LOX-1’e trombosit baglanmasi EC’lerden endotelin-1
salinimint artirir ve EC’lerde NO’nun oksidatif inaktivasyonunu
indiikler, bu da LOX-1’in aktive edilmis trombositler yoluyla
endotel fonksiyon bozukluguna katildigini diisiindiiriir. Bu nedenle,
OxLDL’nin aktive edilmis trombositlerin pro-aterosklerotik
davranisinda 6nemli bir rol oynadigr goriilmektedir (12, 23).

Sonuc¢

OxLDL ve diger uyaranlarla LOX-1 aktivasyonu; ROS
iretimi, EC aktivasyonu, VSMC proliferasyonu, monosit
infiltrasyonu, makrofaj farklilasmasi, koptik hiicre olusumu, SMC
gocli  ve proliferasyonu, endotel disfonksiyonu, trombosit
aktivasyonu ve kollajen yikimi ile aterosklerozun gelisiminde
etkilidir. Sonug olarak LOX-1 aterosklerotik plak gelisimine neden
olmaktadir (24, 25).
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BOLUM 1V

Karaciger Nakli ve Beslenme Tedavisi

Hakan TOGUC!

Giris

Organ transplantasyonu, fonksiyonel yetersizlik gosteren
organlarin, uygun dondrlerden alman sagliklt organlarla
degistirilmesi siirecidir. Bu, 6zellikle tedaviye yanit vermeyen son
donem organ yetmezligi olan hastalarda uygulanan kesin bir tedavi
yontemidir (Karakayali & Haberal, 2005). Solid organ
transplantasyonlar1 akciger, bobrek, ince bagirsak, karaciger, kalp ve
pankreas nakillerini icerir (IKCU, 2016).

Beslenme, saglik koruma, gelistirme ve yasam kalitesini
artirmak i¢in gerekli besin 0gelerinin bilingli bir sekilde yeterli ve
uygun zamanlarda almmasini kapsar (HGSM, 2023). Tibbi
beslenme tedavisi (TBT), hastalarin transplantasyon oOncesi ve
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sonrasi donemlerde, olast komplikasyonlarin Onlenmesine ve
hastaligin prognozunun iyilestirilmesine katkida bulunur (Tiirker,
2015; Hammad ve ark, 2017). Erken donem beslenme miidahalesi,
transplantasyon Oncesi ve sonrasi hastalarin yasam kalitesini
artirmak ve uzun dénem komplikasyonlar1 6nlemek i¢in 6nemlidir
(Wischmeyer & ark, 2018). Iyi planlanmis TBT uygulamalar1, organ
reddi, morbidite, mortalite ve basarisiz transplantasyon oranlarini
azaltmistir (Tiirker, 2015).

Tiirkiye'deki 2021 yili verilerine gore, organ nakillerinin
%30,9'u karaciger, %68,2'si bobrek, %0,4'1 akciger ve %0,5'1 kalp
nakilleridir (Aydin & Celik, 2022). Bu calismada, yaygin olarak
uygulanan karaciger nakillerinde beslenme tedavileri incelenmistir.

1. Karaciger Nakli ve Beslenme

Karaciger, viicuttaki en biiyilk ve en Onemli metabolik
organdir. Temel olarak karbonhidrat, yag, protein ve vitamin
metabolizmasi, lipit tagima, safra salgilama ve atilmasinda kritik rol
oynar (Cabre ve Gassull, 2005; O’Brien & Williams 2008).
Karaciger nakli planlanan hastalarda siklikla protein-enerji
malniitrisyonu goriiliir ve bu, nakil sonras1 mortalite ve morbiditeyi
artirir (Hammad ve ark, 2017). Son donem karaciger yetmezligi olan
hastalarda malniitrisyon yaygindir. Yetersiz beslenme, nakil sonrasi
morbidite, mortalite ve maliyetleri artirir. Nakil 6ncesi sarkopeni,
nakil sonras1 komplikasyonlari artirir. Karaciger nakli siirecinin tiim
asamalarinda yeterli ve dengeli beslenme destegi saglanmali, oral
beslenmenin miimkiin olmadigi durumlarda enteral beslenme
yontemleri tercih edilmelidir (Hammad ve ark, 2017).).

1.1.Nakil Oncesi ve Sonrasi Yasanan Malniitrisyonun
Etiyolojisi
Organ nakli oncesi ve sonrasinda yasanan malniitrisyonun

etiyolojisi, gesitli faktorlerin etkisi altindadir. Bu faktorler, besin
aliminin azalmasindan metabolik degisikliklere kadar uzanir.

1.1.1. Azalan Besin Alim
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Karaciger hastaligi ilerledikge, cesitli nedenlerle besin alimi
azalabilir. Cinko eksikligi, anoreksiya ve hiperglisemi ile birlikte
pro-inflamatuvar sitokin seviyelerinin (TNF-a, IL-6) yiikselmesi
gozlenmistir (Kaido ve ark, 2010; Aranda-Michel, 2001). Istah
kaybinin nedenleri arasinda diisiik tuzlu ve diisiik proteinli diyetler,
hipomagnezemi, otonomik ndropati, malabsorpsiyon, intestinal
mukozal atrofi ve gastrik kisitlayict genisleme bulunmaktadir
(Kamalaporn & ark, 2005; Madden ve ark, 1997; Thuluvath & Triger
1989). Ayrica, gastrointestinal kanama ve protein kaybettiren
enteropati de hipoalbuminemiyi artirarak durumu kétiilestirebilir
(Aranda-Michel, 2001).

1.1.2. Hiperkatabolik Durum

Karaciger hastaliklariyla iliskili olan ve artmis sempatik sinir
sistemi aktivitesi ve inflamasyonla karakterize edilen hiperkatabolik
durum, bazal metabolizma hizinin (BMH) artis1 ile klinik olarak
belirgindir. Ayrica, ates, spontan bakteriyel peritonit ve bakteriyel
translokasyon, bu katabolik siirecin artmasinda onemli faktorler
olarak tanimlanmistir (Aqel & ark, 2005). Karaciger hastalarinda
goriilen hiperinsiilinemiye ragmen, insiilin direnci, azalmis glikojen
depolart ve bozulmus glikojenoliz nedeniyle glukoz intoleransi
gelisebilmektedir. Bu  durum, lipit  peroksidasyonundan
glukoneogeneze kadar uzanan bir siireci tetiklemekte ve sonug
olarak iskelet kaslarindan ve visseral proteinlerden amino asitlerin
mobilizasyonuna yol ag¢maktadir. Bu siire¢, kas kiitlesinin
azalmasmna ve deri alti yag dokusunun tiikenmesine neden
olmaktadir (Maheshwari & Thuluvath, 2005; Muller & Lautz, 1992).

1.2. Beslenme Durumunun Degerlendirmesi

Karaciger nakli yapilan hastalar, kapsamli bir beslenme
degerlendirmesi siirecinden ge¢melidir. Bu hasta grubunda siklikla
rastlanan sivi tutulumu ve organomegali gibi komplikasyonlar,
beden kitle indeksi (BKI) ve antropometrik dlgiimler gibi geleneksel
degerlendirme yontemlerinin yetersiz kalmasina yol agmaktadir. Bu
baglamda, bu hastalarda yetersiz beslenmenin derecesini objektif bir
sekilde belirleyecek altin bir standart mevcut degildir. Bu sebeple,
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beslenme yetersizliginin saptanmasi igin ¢ok sayida Ol¢liim
tekniginin bir arada kullanilmas1 gerekmektedir (Campos & ark,
2005; Stephenson, 2001).

1.2.1. Oznel Degerlendirme

Hasta degerlendirmesinde Oncelikle, kilo kaybi, mide
bulantisi, istahsizlik, uygulanan 6zel diyetler ve kullanilan takviyeler
gibi faktorleri iceren detayli bir hasta Oykiisii alinmasi
gerekmektedir. Bunu takiben, deri alt1 yag ve kas kayb1 gibi fiziksel
muayene bulgular1 dikkate alinarak degerlendirme yapilmalidir.
Ayrica, Subjektif Global Degerlendirme (SGD) anketi uygulanarak
hastanin beslenme durumu daha ayrintili bir sekilde incelenmelidir.
Tim bu degerlendirmeler sonucunda, hastanin beslenme durumu
"iyi beslenmis", "orta derecede yetersiz beslenmis" veya "ciddi
sekilde yetersiz beslenmis" olarak siniflandirilmalidir (Detsky &
ark, 1987).

1.2.2. Biyokimyasal Parametrelerin Degerlendirilmesi

Beslenme yetersizliginin  biyokimyasal analizi, serum
transferrin ve retinol baglayici protein seviyeleri gibi parametrelerin
degerlendirilmesini igerir (Driscoll & ark, 1995). Ancak, karaciger
hastaliginin  katabolik dogas1 ve protein metabolizmasindaki
bozukluklar bu parametrelerin dogrulugunu sinirlamaktadir. Serum
albiimin diizeyi, karaciger fonksiyonunun bir gdstergesi olarak
yaygin kullanilmasina ragmen, uzun yar1 6mrii (17-21 giin) ve klinik
uygulamadaki eksojen albiimin takviyeleri nedeniyle erken
karaciger hasarini hassas bir sekilde yansitmayabilir. Buna karsilik,
prealbiiminin (transtiretin) daha kisa yar1 Omri (2-3 giin),
karacigerdeki hasarli sentez ve beslenme durumundaki degisimleri
albiminden daha duyarli bir sekilde gosterir (Mullen & ark, 1979).
Ek olarak, bu hastalarda kullanilan diger 6l¢timler arasinda kreatinin
yiikseklik indeksi, 24 saatlik idrar nitrojeni ve 3-metilhistidin atilim1
da bulunmaktadir (Driscoll & ark, 1995).
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1.2.3. Antropometri Kullaniminin Analizi

Karaciger nakli yapilan hastalarda viicut kitle indeksi, orta kol
kas g¢evresi, triseps deri kivrim kalinlig1 ve subskapular deri kivrim
kalinlig1 gibi antropometrik Olgiimler, karaciger hastaligina sahip
bireylerde basit, hizli, ekonomik ve non-invaziv degerlendirme
yontemleri olarak kabul edilmektedir (Detsky & ark, 1987; Driscoll
& ark, 1995). Bununla birlikte, asit ve periferik 6demin varliginda,
bu oOlgiimlerin gilivenilirligi sorgulanmistir. Ancak, asit ve diger
stvilarin tahmini miktarlarinin diizeltilmesiyle bu dezavantajlarin
azaltildig1 belirtilmistir (Stephen & Roger, 1999).

1.2.4. El Kavrama Dinamometrisinin Onemi

Karaciger nakli yapilan hastalarda el kavrama kuvveti
dinamometrisi ve alti dakikalik yiiriiyiis testi gibi fonksiyonel
degerlendirme yontemleri, beslenme miidahalelerinin
degerlendirilmesinde ve hasta takibinde dnemli parametreler olarak
gosterilmektedir (Mullen & ark, 1979). El kavrama kuvveti, st
ekstremite kuvvetinin bir gostergesi olarak ve benimsenen beslenme
stratejilerini izlemek i¢in biyoelektrik empedans analizi (BIA) ile
birlikte kullanilabilecek etkili bir yontem olarak kabul edilmektedir
(Giusto & ark, 2014).

1.2.5. Dolayh Kalorimetri Yontemi

Bazal metabolizma hizi, Harris-Benedict veya Schofield
denklemleri gibi cesitli formiiller kullanilarak tahmin edilebilir
(Stickel & ark, 2008). Nakil hastalarinin beslenme durumunu
degerlendirmede, protein olmayan solunum katsayist (npRQ), 24
saatlik idrar iire nitrojeni, viicut karbondioksit iiretimi ve oksijen
tiketimi Olgiimleri kullanilarak metabolizma hizi1 hesaplanabilir
(Sanchez & Aranda-Michel, 2006).

1.2.6. Biyoelektrik Empedans Analizi (BIA)

BIA, viicuttaki temas noktalar1 arasinda belirli bir frekansta
uygulanan alternatif elektrik akiminin yarattigi empedans: dlgerek
viicudun direncini saptar. Su iletken oldugundan, BIA toplam viicut
suyu, yagsiz kiitle ve kas kiitlesi gibi viicut dokusunun igerigi
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hakkinda dolayl1 bilgiler saglar (Kaido & ark, 2010). Asit varliginda
bazi sinirlamalara sahip olmasina ragmen, BIA, kolay uygulanabilir,
taginabilir, non-invaziv ve hizli bir yontem oldugu i¢in giderek daha
yaygin olarak kullanilmaktadir (Anderson & ark, 2012). Avrupa
Klinik Beslenme ve Metabolizma Dernegi (ESPEN), asit
dekompansasyonu olan hastalarda yetersiz beslenme durumunu
degerlendirmede  BIA'yl, teknik  smirlamalarina  ragmen
onermektedir (Plauth & ark, 2006).

1.3. Beslenme Destegi Yontemleri

Enteral Beslenme (EN) Uygulamalari: Gastrik ve jejunal
bolgelere yonelik beslenme tiipii araciligiyla uygulanan enteral
beslenme (EN), oral alimin miimkiin olmadigi durumlarda, besin
emilimini bagirsaklar yoluyla saglamak ve bagirsak biitlinliigiinii
korumak amaciyla tercih edilen bir yontemdir. EN, parenteral
niitrisyon (PN) gibi alternatiflere kiyasla enfeksiyon, asir1 sivi
yiiklenmesi ve elektrolit dengesizligi risklerini azaltmakta, daha az
komplikasyonla ve daha diisiik maliyetle iliskilidir (Nompleggi &
Bonkovsky, 1994). ESPEN kilavuzlari, organ transplantasyonu
oncesi, yiksek beslenme riski tasiyan hastalarda, biiyilik
cerrahilerden 6nce 10-14 giin boyunca beslenme destegi kullanimini
onermektedir (Plauth & ark, 2006; Tandon & ark, 2012).

EN'de Dikkat Edilmesi Gerekenler: EN uygulamasinda, hem
yetersiz hem de asir1 beslenmenin 6nlenmesi gerekmektedir. Asiri
beslenme, ishal, siskinlik ve kusma gibi komplikasyonlara neden
olabilmektedir (Kaido ve ark, 2010). Beslenme tiipii kullanimi ile
iligkili  komplikasyonlar, 06zofagus varis kanamasi riskini
artirmamakla birlikte, uzun siireli kullanimda burun kanamasi,
siniizit, mide bosalmasinin bozulmasi, tiiple beslenmeye bagli ishal,
tipiin geri cekilmesi, tikanmas1 ve ince bagirsak tikanikligi gibi
sorunlart igerebilir (Burns & ark, 1995).

Parenteral Niitrisyon (PN) Uygulamalar1: Karaciger hastaligi
olan hastalarda PN kullanim endikasyonlari, fulminan karaciger
yetmezligi ve komasi olan hastalar ile oral veya EN yoluyla yeterli
enerji alimini saglayamayan hastalar (yemek borusu kanamasi, ileus
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veya barsak obstriiksiyonu gibi) i¢in ESPEN tarafindan gozden
gecirilmistir (Tandon & ark, 2012; Baskin, 2006). Diisiik glikojen
depolar1 goz oniine alindiginda, 12 saatten uzun siire oral besin veya
EN alamayan hastalarda glukoz inflizyonunun saglanmasi
gerekmektedir (Plauth & ark, 2006; Tandon & ark, 2012).

Standartlastirilmis Formiillerin Kullanimi: Karaciger hastaligi
olan stabil hastalar i¢in, "standartlagtirilmig" formiillerin kullanimu,
yalnizca idame s1vi uygulamasina ihtiya¢ duyan ve sivi yliklenmesi
olmayan durumlarla smirli tutulmahidir (Tandon & ark, 2012). Bu
hastalarda, su, elektrolitler, suda ve yagda ¢oziinen vitaminler igeren
stvi idamesi veya yiiksek dalli zincirli amino asitler (BCAA) ve
diisiik aromatik amino asit igerigi bulunan, karaciger hastalarina
0zgli soliisyonlarin kullanimi1 daha uygun bir segenek olarak
degerlendirilmektedir (Plauth & Schuetz, 2009).

1. Karaciger Nakli Oncesi Beslenme Tedavisinin Incelenmesi

Karaciger nakli oncesinde uygulanan beslenme tedavisinin
temel amaclari, besin alimini artirmak, kas kaybini onlemek ve
mevcut besin 6geleri eksikliklerini diizeltilerek enfeksiyon riskini en
aza indirmektir (Cabre & ark, 1993). Viicut hiicre kiitlesi ve kas
kiitlesinin etkili bir sekilde artirilabilmesi i¢in, nakilden birka¢ ay
oncesinden itibaren beslenme tedavisine baglanmasi1 gerekmektedir
(Kaido ve ark, 2010).

2.1. Karbonhidrat Aliminda Dikkat Edilmesi Gerekenler

Karbonhidrat alimi, glikoz tarafindan saglanmali ve protein
dis1 enerji gereksinimlerinin yaklasik %50-60'n1 karsilamalidir.
Glikoz inflizyonu, giinliik 2-3 g/kg olarak ayarlanmalidir. Fazla
glukoz uygulamasi, ciddi hiperglisemi, lipogenez ve artmis
karbondioksit iiretimi gibi sorunlara yol agabilir (Burns & ark, 1995;
Baskin, 2006). Karaciger yetmezligi olan hastalarda glukoz
homeostazinda bozulmalar meydana gelebileceginden,
hiperglisemik komplikasyonlar1 6nlemek adina serum glukoz
diizeylerinin dikkatlice izlenmesi 6nemlidir (Baskin, 2006).
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2.2. Lipid Allminda Dikkat Edilmesi Gerekenler

Lipid alimi, saf soya fasulyesi yagi emiilsiyonlarina kiyasla
azaltilmis ¢oklu doymamis yag asitleri igerigi olan emiilsiyonlarla
saglanmali ve protein dis1 enerji gereksinimlerinin %40-50'sini
karsilamalidir (Martindale & ark, 2009; Thomas & ark, 1997).
Yetersiz beslenen hastalar i¢in yag alimi 6nemli oldugundan, gergek
yag malabsorpsiyonu teshisi konulmadik¢a, diyetteki yag miktari
kisitlanmamalidir. Malabsorpsiyon varliginda, hem EN hem de PN
formiilasyonlarinda yer alan, safra tuzlar1 gerektirmeyen orta zincirli
yag asitlerinin dahil edilmesi, hastalara konsantre bir enerji kaynagi
saglayabilir (Martindale & ark, 2009; Thomas & ark, 1997). Ek
olarak, omega-3 yag asitlerinin takviyesi, lipid emiilsiyonu
kullaninmi  sirasinda steatoz olusumunu Onlemek, Kkolestazi
tyilestirmek, immiinolojik direnci artirmak ve inflamatuvar doku
hasarina ile kilcal gegirgenlige karst koruma saglamak agisindan
onemlidir (Cabré & ark, 1990; Abrams, 2013).

2.3. Protein Aliminda Dikkat Edilmesi Gerekenler

Karaciger yetmezligi ve sirozlu, sarkopenik ve yetersiz
beslenen hastalarin, hiperkalorik ve protein acisindan zengin bir
diyet gereksinimi bulunmaktadir. Ancak bu hastalar, hiperamonemi
ve hepatik ensefalopati risklerine kars1 dikkatli olmalidirlar.
Hiperamonemi, karaciger hastaligi olan yetersiz beslenen hastalarda
sarkopeninin neden oldugu, bagirsak ve bobreklerde artan amonyak
iretimi ve karaciger ve iskelet kasinda azalan amonyak yikimindan
kaynaklanmaktadir. Bu durum, beyin astrositlerinde dogrudan
toksisiteye yol acmakta ve hepatik ensefalopatiye neden
olabilmektedir (Driscoll & ark, 1994). Bu nedenle, baslangigta en az
1 g/kg/giin protein alimi saglanmal1 ve bobrek fonksiyonu normal
olan hastalarda, katabolik hiz1 degerlendirmek icin 24 saatlik idrar
tire nitrojeni Ol¢iilmelidir. Protein takviyesinde, dalli zincirli amino
asitler (DZAA) acgisindan zengin diyetler tercih edilmeli ve tolere
edilen miktarlarda 1,2-1,5 g/kg/giin alim yapilmalidir (Cabré & ark,
1990; Seyan & ark, 2010). Arastirmalar, ameliyat 6ncesi oral DZAA
takviyesinin karaciger yetmezligi olan hastalarda nakil sonrasi
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bakteriyemi ve sepsis insidansimi azalttigini gostermistir. Ayrica,
DZAA ile zenginlestirilmis formillerin amonyak seviyesini
diisiirdiigii, albiimin, prealbiimin, toplam lenfosit sayisi, glikoz
intoleransi, karaciger rejenerasyonu, bagisiklik sistemi islevi,
dendritik hiicrelerin olgunlagsmast ve periferik kan mononiikleer
hiicre yetenegini iyilestirdigi bulunmustur (Khanna & Gopalan,
2007; Shirabe & ark 2011).

2.4. Mikro Besin Aliminda Dikkat Edilmesi Gerekenler

Karaciger yetmezligi olan hastalarda, folat ve piridoksal-5'-
fosfat gibi bazi mikro besinlerde 6nemli diizeyde eksiklikler
goriilmektedir. Oksidatif stresten kaynakli antioksidan eksiklikleri
(selenyum, E vitamini, C vitamini) de bu hastalarda yaygindir (Merli
& ark, 2011). Ayrica, D vitamini eksiklikleri gézlemlenebilir ve
yapilan arastirmalar, erken donem D vitamini desteginin karaciger
yetmezligi olan hastalarda  osteoporozu  Onleyebilecegini
bildirmektedir (Bitetto & ark, 2010).

2.5. Asin Besin Takviyesi ve Fiziksel Aktiflik

Karaciger hastalarinda artan besin alimi ve smirli fiziksel
aktivite sonucu obezite gozlemlenebilir. Obez hastalarda, nakil
sonrasi basar1 oranlarinin azaldigi bildirilmistir. Bu nedenle, obez
hastalarda viicut agirligt kaybimi tesvik etmek ve karaciger yag
oranini azaltmak 6nemlidir (Marsman & ark, 1996).

2. Karaciger Nakli Sonrasi1 Beslenme Tedavisi

Karaciger nakli sonrasi, yeni igleyen karacigerin beslenme
anormalliklerini diizeltecegi beklense de, yetersiz beslenme,
sarkopeni ve obezite gibi sorunlar ortaya c¢ikabilmektedir. Nakil
sonrasl, karaciger fonksiyonunun iyilesmesi ve viicut agirligindaki
diizelme gozlenmesine ragmen, viicut kompozisyonunda devam
eden degisiklikler, 6zellikle kas kiitlesindeki azalma ilk 12 ay veya
daha uzun siire devam edebilir (Jensky-Squires & ark, 2008;
Delmonico & ark, 2007). Cerrahi yogun bakim iinitesinde kalan
hastalar, kronik hastaliklar ve ¢esitli tedavilerden kaynaklanan stres
durumlarina maruz kaldiklarindan, greftin iyilesmesi ve genel
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iyilesme stirecinde beslenme destegine vurgu yapilmasi énemlidir
(Plauth & Schuetz, 2009).

3.1. Enerji Alminda Dikkat Edilmesi Gerekenler

Ameliyat sonrast1 donemde hastalarin enerji gereksinimleri
artis gostermektedir. Eger indirekt kalorimetri ile enerji gereksinimi
belirlenemiyorsa, ESPEN onerilerine uygun olarak giinliik 35-40
kcal/kg enerji alimi hedeflenmelidir (Plauth & ark, 2006). Bir
caligma, hastalarin enerji gereksinimlerinin yaklasik olarak bazal
enerji harcamasinin %120-130'u kadar oldugunu onermektedir
(Plauth & ark, 2006; Anastacio & Correia, 2016).

3.2. Karbonhidrat Aliminda Dikkat Edilmesi Gerekenler

Karaciger nakli sonrasi hastalarda genellikle diyabetik diyet
tavsiye edilmektedir. Hiperglisemi devam ediyorsa, glikoz alimi
azaltilarak yonetilmelidir. Bu durum, donemde artan glikoz
oksidasyonunu engelleyebilecek daha yiiksek insiilin seviyeleri ile
iliskilendirilmektedir (Ymanaka-Okumura & ark, 2006).

3.3. Protein Aliminda Dikkat Edilmesi Gerekenler

Ameliyat sonrasi erken donemde protein katabolizmasi
belirgin bir sekilde artar ve yara iyilesmesi i¢in gereklidir, bu
nedenle giinliik protein alimi1 miktar1 1.5-2.0 g/kg arasinda 6nerilir.
Avrupa Klinik Beslenme ve Metabolizma Dernegi (ESPEN), post-
operatif donemde giinliik protein alimini 1.2-1.5 g/kg olarak tavsiye
etmektedir. ESPEN, hepatik ensefalopati gelisen hastalar i¢in post-
operatif donemde DZAA ile zenginlestirilmis oral beslenme
soliisyonlarinin ~ kullanilmasini ~ 6nermektedir, bu OGneri A
seviyesindeki kanitlara dayanmaktadir (Plauth & ark, 2006).

3.4. Mikro Besin Ogeleri Alminda Dikkat Edilmesi
Gerekenler

Transplantasyon oncesi A vitamini ve c¢inko eksikligi,
genellikle nakil sonrasinda normale doner (Hammad ve ark, 2017;
Anastacio & Correia, 2016). Karaciger nakli sonrasi, steroid
tedavisine bagli siv1 tutulumunu 6nlemek amaciyla onerilen diyet,
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genellikle giinliik 3 gram sodyum sinirlamasini igerir (Hammad ve
ark, 2017; Bitetto & ark, 2010). Serum potasyum, magnezyum ve
fosfor seviyeleri, diliretik kullanim1 veya refeeding sendromu gibi
nedenlerle azalabilir ve bu durumlar yakindan izlenmelidir (Sanchez
& Aranda-Michel, 2006). Karaciger nakli sonrasi kemik mineral
yogunlugunda %1,4 ile %24 arasinda bir azalma meydana gelebilir.
Ozellikle nakil sonrasi1 ilk 3-6 ay iginde kirik insidansi en yiiksek
seviyededir ve bu genellikle nakil sonras1 12 ay i¢inde beslenme
diizenlemeleriyle normale donmeye egilimlidir. Nakil sonrasi uzun
stireli steroid kullanimi, malniitrisyon ve kas kaybi, mevcut kemik
yogunlugunun azalmasini artirabilir (Hammad ve ark, 2017;
Sanchez & Aranda-Michel, 2006).

Sonug¢

Karaciger nakli 6ncesi ve sonrasi beslenme destegi biiyiik bir
Oneme sahiptir. Bu destegin amaci, hastanin genel sagligini
iyilestirmek, nakil islemine ve sonrasindaki doneme hazirlamak,
cerrahi Oncesi ve sonrasit komplikasyonlari, enfeksiyonlari, kas
kaybini, obeziteyi ve malnutrisyonu en aza indirmektir. Nakil
sonrast donemde ise iyilesme siirecini hizlandirmak, biiylik bir
ameliyat sonrasi artan yikici siireci kontrol altina almak, kas kaybini
ve kilo kaybim1 6nlemek, enfeksiyon riskini minimize etmek i¢in
beslenme destegi saglamak hayati 6nem tasir. Aksi takdirde, post-
operatif donemde morbidite ve mortalite oranlarinda artis riski artar.
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BOLUM IV

Siirdiiriilebilir Beslenme

Ash Ayca OZYAZGAN TOKAY!

Giris

Bir insan hakki olan yeterli beslenme, yasam i¢in gereken en
temel gereksinimlerden biridir. Cevresel, kiiltiirel ve bireysel birgok
etken beslenmeyi sekillendirmektedir. Artan niifus ve beslenme
sekillerinin degismesi besin iiretiminde verimliligi artirma
yontemlerini glindeme getirmistir. Bunun i¢in kullanilan giibreler,
ilagclar ve genetigi degistirilmis organizmalar (GDO) kullanimi
bireyler, toplumlar ve c¢evre iizerinde olumsuz etkilere neden
olmustur. Diinya {izerinde bitmeyen aclik sorunlari, malniitrisyon,
beslenme ile iliskili hastaliklarin artisi, ¢evresel kirlilik ve iklim
sorunlar1 beslenme ile ilgili zorunlu ve kalic1 degisiklikler yapilmasi
zorunlu olmustur (FAO and WHO, 2019; Altunbag E, 2022).
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Kiiresel Sorunlar ve Siirdiiriilebilirlik

Insanin diinyaya geldigi andan itibaren cevre ile etkilesimi
baslar. Insanlar yasamlar1 boyunca ¢evreye isteyerek veya
istemeyerek olumlu veya olumsuz etkiler olusturmuslardir. Ancak
sanayilesmenin ve teknolojinin gelismesi ile ¢evre sorunlarinin,
kalkinmanin bir sonucu olarak hizla arttigi goriilmektedir. Cevre
sorunlarinin smir tanimamasi, uluslararasi boyutta ¢éziim aranmasi
gereken kiiresel boyutta sorun haline getirmistir. Iklim degisikligi,
kiiresel 1sinma, ozon tabakasinin ve ormanlarin tahribati kiiresel
diizeyde oncelik kazanmis kiiresel ¢evre sorunlaridir. Artan ¢evre
sorunlarinin ¢6zimii i¢in g¢esitli c¢aligmalar yapilmaktadir. Bu
calismalarda kalkinmanin tesviki ile beraber ¢evre sorunlarinin
engellenmesinin ve iyilestirilmesinin saglanmasi amacglanmaktadir

(Baykal ve Baykal, 2008; Bilgili, 2017).

Stirdiirtilebilirlik kavramimin 1700’1 yillardan bu yana var
oldugu bilinmekle beraber, 1970 yilindan sonra c¢evre konusunda
iilkelerin giindeminde yer almaya baslamistir. Birlesmis Milletler’e
bagli Diinya Cevre ve Kalkinma Komisyonu’nun 1987°deki ‘Ortak
Gelecegimiz’ raporunda siirdiiriilebilirlik ve siirdiirtilebilir kalkinma
kavramlarin ilk defa bahsedilmistir (Sen H vd, 2018; Pekcan AG,
2019).

Strdiiriilebilirligin  ¢ok fazla tanimi olmakla beraber bu
raporda siirdiiriilebilirlik, insanligin gelecek nesillerin ihtiyaglarini
karsilama kabiliyetini koruyarak bugiiniin ihtiyaclarini karsilayarak
kalkinmay1 siirdiiriilebilir kilabilme kabiliyetinin olmast olarak
tanimlanmigtir.  Siirdiiriilebilirlik  kavrami  pek c¢ok alanda
kullanilmakla birlikte, Ozellikle ekonomi ve c¢evre konularinda
siklikla kullanilmaktadir (Sen H vd, 2018; World Commission on
Environment and Development, 1987).

Stirdiirtilebilir  kalkinma, gelecek nesillerin ihtiyaclarini
kargilama kabiliyetini kisitlamadan bugiiniin ihtiyag¢larin1 karsilayan
kalkinmadir. Siirdiiriilebilir kalkinma ekolojiyi korumaya, gelir
dagilimi ve ekonomiyi iyilestirmeye yonelik onlemleri de iceren tiim
iilkelere gerekli bir biiylime bicimidir. Gelecekteki nesillerin de iyi

--68--



bir yasam siirmesi i¢in alinacak onlemlerin uygulanabilir olmasi i¢in
iilkelerde imar, cevre, kirlilik gibi konularda yasal olarak da bazi
degisikliklerin yapilmasina ihtiya¢ duyulabilir (World Commission
on Environment and Development, 1987). Ciinkii siirdiiriilebilir
kalkinma uyum saglama degil, degisimdir. Bu degisimler gelecegin
ihtiyaclarin1 da g6z oniinde bulundurarak kaynaklarin, yatirimlarin
ve gelismelerin yonlendirilmesi ve yonetimi ile olur. Cevrenin iyi
planlanip yonetilememesi, canlilarin yasamini tehlikeye atabilir
(Baykal&Baykal, 2008).

Kiiresel Beslenme Sorunlari ve Siirdiiriilebilir Beslenme

Glinlimiizde aclik ve obezite ile dogal ve ¢evresel kaynaklarin
bozulmasi, artarak devam eden en biiyiilk sorunlardir. Diinya
iizerinde 820 milyondan fazla insan a¢ iken, fazla kiloluluk ve
obezite ve bunlarla iliskili hastaliklardan Olen insan sayisinin
yaklasik 4 milyon olmasi1 dikkat ¢ekmektedir. Yiiksek ve diisiik
gelirli ilkeler/ bolgeler arasindaki dengesizlik hala devam
etmektedir. Yetersiz ve sagliksiz beslenme kisinin sagligi, refah,
iiretkenligi, toplumun sosyoekonomik agidan maliyeti ve kiiresel
saglik yiikiinii artirmaktadir. Besin iiretiminden tiiketimine kadar her
asamadaki basarisiz uygulamalar ¢evreye ve dogal kaynaklara zarar
vermektedir. Diinyadaki beslenme sistemleri ¢evresel bozulma ve
dogal kaynaklarin tiikenmesinin temel sebeplerinden biridir. Buzsuz
kara alanlarinin % 40’1n1 kaplamakta, kiiresel sera gazi emisyon
iiretiminin %20-35’ini olusturmaktadir. Kiiresel tath su ¢ekilmesinin
yaklagik % 70’ini olusturmakta, su kirliligine neden olmaktadir.
Ormansizlagma, arazi doniisiimii ve biyolojik cesitlilik kaybinin asil
sebebidir. Asir1 giibre kullanimi ile karada ve suda besin kirliligine
sebep olmakta, biyogesitliligin azalmasia yol agmaktadir. Niifus
artis1 ile birlikte cevresel duyarlilik degismedigi silirece kiiresel
sorunlar artmaya devam edecek, ¢evreye ve sagliga olumsuz etkileri
artacaktir (FAO&WHO, 2019; Armitage C, 2020).

Kiiresel Hastalik Yiikii Calismast bulasict  olmayan
hastaliklarin olusumunda 6nemli beslenme risk faktorlerinin meyve,
sebze, kuru baklagiller, yaglh tohumlar, siit ve {riinleri, deniz
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iirtinleri, kalsiyum, posa, w-3 yag asitleri, w-6 ¢oklu doymamis yag
asitlerinin tiiketiminin az; kirmiz1 et, islenmis et, sekerli icecekler,
sodyum ve trans yag asitlerinin tiiketiminin fazla oldugunu
gostermistir. Bu ¢alisma her risk faktoriinde optimal alim
saglanabilirse bulasici olmayan hastaliklarin ve bu hastaliklara bagl
oliimler biiyiik dl¢iide dnlenebilecegini belirtmektedir. Iyi beslenme,
bireylerin ve toplumlarin saglhigi ve ekonomik gelismesinde c¢ok
onemlidir. Temel insan hakki olan saglikli beslenme hem
malnutrisyonun (yetersiz beslenme, asir1 kilo/obezite, diyetle ilgili
bulasic1 olmayan hastaliklar) hem de {i¢li gezegen krizi olarak
tanimlanan iklim degisikligi, biyolojik ¢esitlilik kayb1 ve kirlilige
yonelik ¢6zlimiin onemli bir parcasidir. Bu sebeple beslenmenin
iyilestirilmesi ~ Siirdiiriilebilir Kalkinma Hedefleri (SDG)’ne
ulagsmada ¢ok biiylik 6neme sahiptir (UN-Nutrition, 2022). 2014
yiinda WHO ve FAO’nun Ikinci Uluslararas1 Beslenme
Konferansi’nda mevcut besin sistemlerinin kaynak kitligi, ¢cevresel
bozulma, siirdiiriilemez iiretim ve tiiketim sekilleri sebebi ile herkes
icin yeterli, glivenli besin saglamada zorluk yasadigi ve bu sebeple
SDG’ye uygun saglikli beslenmenin tesvik edilmesi gerektigi
belirtilmistir (FAO&WHO, 2019).

2021 yili beslenme sekli ve beslenme sistemlerinde doniim
noktasi oldu. Birlesmis Milletler Gida Sistemleri Zirvesi
(UNFSS)’nde yetersiz beslenmenin her tiirtinii bitirmek i¢in
beslenme sistemlerini diizenlemeye yonelik tavsiyeler acikladi (UN-
Nutrition, 2022). Beslenme sistemlerinde ve beslenme sekillerinde
tamamen degisim kisa siirede miimkiin olmasa da, son yillarda
iilkeler siirdiiriilebilirlik konusunu beslenme politikalarina ve
tiiketici egitimi programlarina dahil etmeye basladi (FAO?).

Gida ve Tarim Orgiitii (FAO) siirdiiriilebilir beslenmeyi;
simdiki ve gelecek nesiller i¢in besin ve beslenme giivenligine ve
saglikl yasama katkida bulunan ¢evresel etkisi diisiik diyetler olarak
tanimlar. Siirdiiriilebilir beslenme dogal kaynaklar1 ve insan
kaynaklarini iyilestirirken, beslenme agisindan yeterli, giivenli ve
saglikli; ekonomik olarak adil ve karsilanabilir; kiiltiirel olarak kabul
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edilebilir ve erisilebilir; koruyucu, biyosistemlere ve ekosisteme
saygilidir (FAOY).

Siirdiiriilebilir beslenme besinlerin iiretimi, islenmesi, tedariki,
hazirlanmas1 ve atiklarin bertarafi agsamalarinin tamamini1 kapsar
(Koerber vd, 2017). FAO her besin i¢in bir siirdiiriilebilir besin
degeri zinciri olusturmayi1 faydali gormiistiir. Besin degeri zinciri,
besini olusturmak i¢in gegen tiim iglemlerden olusur. Sekil 1’de
gortldiigi gibi siirdiriilebilir besin degeri zinciri besinin tiim
asamalarda karli olmasi (ekonomik siirdiiriilebilirlik), topluma
faydali olmasi (sosyal stirdiiriilebilirlik) ve dogal ¢evre iizerinde
etkisiz veya olumlu etkili olmas1 (¢evresel siirdiirtilebilirlik) olarak
3 boyutta 6l¢iiliir. Ekonomik siirdiiriilebilirlik boyutu, her asamadaki
faaliyetlerin ticari olarak uygulanabilir ve maliyetinin uygun olmasi
durumudur. Sosyal siirdiiriilebilirlik boyutu, artan yatirimla iliskili
faydalarin ve maliyetlerin sosyal ve kiltiirel olarak kabul
edilebilirligidir. Cevresel siirdiiriilebilirlik boyutu besin degeri
zinciri faaliyetlerinin dogal ¢evre lizerinde olumlu veya notr etkili
olmasidir. Siirdiiriilebilirlik dinamik bir kavramdir. Bir deger
zincirinin bir donemdeki performansinin siirdiiriilebilirligi, bir
sonraki dénemdeki performansini etkiler (FAO?).

EKONOMIK BOYUT
*Kar

*Gelirler

*Vergiler

*Besin temini

Kapsayici
biviime  syRpURULE
BILIR BESIN
DEGER
ZINCIRI
SOSYAL BOYUT

CEVRESEL BOYUT
*Karbon ayakizi

*Kilturel gelenekler *Hayvan/bitki saghgi
*isci haklari ve giivenligi Ekonomik

*Beslenme ve saglk -sosyal

*Su ayakizi

*Topragin korunmasi

*Hayvan refahi ilerleme *Biyolojik gesitlilik

*Toksisite

Sekil 1. Stirdiiriilebilir besin degeri zincirinin gelistirilmesi
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Stirdiirtilebilir besin degeri zinciri gelistirme, besin sistemi
olusturmak i¢in esnek bir ¢er¢eve olusturarak kolaylik saglar. Ancak
besin sistemi olusturmada ve besin tedarikinde sorunlari
¢ozemeyebilir. Var olan veya olusabilecek bu tiir sorunlarin
¢Oziimiinde devletlerin program olusturmalar1 ve ulusal kalkinma
stratejileri gereklidir (FAO?).

2030 yilina kadar ulasilmasi hedeflenen SDG’lerin tamaminin
uygulanabiliyor olmasi i¢in besin sistemlerini etkileyen obezitenin
azaltilmasi, iklim degisikliginin ele alinmasi, ¢iftciligin gelecek
nesiller i¢in uygulanabilir kilinmasi, biyolojik ¢esitlilik kaybinin
durdurulmast konularinda acil politika reformlarinin yapilmasi
onerilmektedir (EFAD, 2019). Olusturulacak politikalarda
uluslararas1 gliven ortaminda sorunlarin ¢ozlimiinde is birligi
yapilmasi, seffaf programlarin yapilmasi, arastirma ve gelistirme
caligmalarina kaynak destegi ve ekonomik destek saglanmasi
politikalarin uygulanmasini ve sonug¢ vermesini kolaylastiracaktir.
Alinan kararlarin ve politikalarin bireysel, yerel, ulusal, bolgele ve
uluslararas1 her kademede uygulanmasi siirdiiriilebilir kalkinmay1
etkin kilacaktir (Baykal&Baykal, 2008).

Siirdiiriilebilir Saghkh Diyetler

Diinya Saglik Orgiitii ve FAO cevresel etkisi diisiik ve sagliga
da faydasi olan ‘Siirdiiriilebilir Saglikli Diyet’ kavrami ile
stirdiirtilebilirlikte beslenmenin Onemine ve uygulanabilirligine
dikkat ¢eken, besin sistemi olusturmak igin bir rehber hazirladi.
Strdiiriilebilir saglikli diyetler cevresel etkisi diisiik, erisilebilir,
giivenli, uygun fiyatli ve kabul edilebilir ve bireylerin sagligini
destekleyen beslenme kaliplaridir. Siirdiiriilebilir saglikli diyetler
simdiki ve gelecekteki nesillerin her yasta fiziksel, zihinsel ve sosyal
yonden iyiligini destekler. Optimal biiyiimeyi saglar. Her tiirlii
yetersiz beslenmenin onlenmesini saglarken, beslenme ile iliskili
bulasict olmayan hastalik riskini Onlenmesine katkida bulunur.
Gezegen saghiginin ve biyocesitliligin  korunmasint destekler.
Stirdiiriilebilir saghkli diyetler ile SDG’lerin 1. yoksulluga son, 2.
sifir aclik, 3. saglik ve esenlik, 4. kaliteli egitim, 5. cinsiyet esitligi,
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12. sorumlu iiretim ve tiiketim ile 13. iklim eylemi hedeflerine
ulagmada onemli rolii vardir (FAO and WHO, 2019).

Stirdiirtilebilir diyetler uygun teknoloji kullanimi, sinirh
hayvancilik, iiretim ve tiiketimde kisa mesafe, besin islemenin
azaltilmasi, ekonomik ve kaliteli besin tretimi, mutfak becerisi,
beslenme ve diyet egitimi ile uygulanabilir duruma gelir. Optimal
beslenme i¢in gereken besin kalitesinin yiiksek olmasi igin, yiiksek
besin igerigine sahip olmasi ve kimyasal toksik madde
kontaminasyonunun olmamasi veya en aza indirilmesi gerekir. Besin
islemesinin azaltilmasi bunun i¢in uygulanacak en iyi yontemlerden
biridir. Siirdiiriilebilirlige uygun besin sec¢imleri ve pisirme
yontemleri hakkinda egitim vermek, tiim {ilkelerde iyilestirme
saglamak i¢in dnemlidir (FAO, 2010).

Stirdiirtilebilir  beslenmenin  saglanmasinda sorunlar ve
¢Oziimler tarim, besin endiistrisi ve tiiketiciler temelinde ele
alinmaktadir (Green H, 2018):

Tarim: Besin tretimi yliksek gelirli tlkelerde saglik ve
beslenmeden daha ¢ok ekonomik kaygilarla yapilmaktadir. Artan
besin talebini karsilamak i¢in tarimsal {iretimi belirlerken saglik ve
besleyicilik 6n planda tutulan ¢oziimler aranmalidir. Ayrica artan
mevcut tarim uygulamalari ekilebilir tarim alanlarinin bozulmasini,
sera gazi emisyonlarmi ve tath su c¢ekilmesini artirdigi igin
stirdiiriilebilir degildir. Mevcut besin ve tarim sistemi stirdiiriilebilir
tarimi tesvik ederek gelistirilmeli ve degistirilmelidir. Stirdiiriilebilir
tarim uygulamalarinda i¢in ¢iftgiler egitilerek tarimin ¢evresel etkisi
ve toprak sagligi iyilestirilmeli, ekosistemler ve biyocesitlilik
korunmali, istikrarli, verimli ve kaliteli besin temini saglanmalidir.
Iklimin degismesi de tarimsal uygulamalari etkiler. Siirekli sicaklik
artist tarimi olumsuz etkiler. Yapilan caligmalar atmosferdeki
karbondioksit artisinin besinlerin proteinlerini ve demir, ¢inko gibi
minerallerini etkileyecegini belirtmistir. Bu etkilerin ¢éziimiinde
bireylerin sagligint korumak ve iyilestirmek icin zenginlestirilmis
besinlerin kullanim1 makul diizeyde kullanilacag1 éngoriilmektedir.
Kullanilan tohumlarin kalitesi, besin degerini etkilemektedir. Iyi
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kalitede tohum kullanimi tarimsal gereksinimleri karsilarken,
stirdiiriilebilir ¢evreye katki saglar (Green H, 2018).

Besin Endiistrisi: Besinlerin ve iiretimden tiiketime kadar tiim
asamalardaki kisilerin, isletmelerin ¢esitliligi ile besin endiistrisi ¢ok
biiyiik bir alani ifade eder. Bu nedenle ¢evresel siirdiiriilebilirlik ve
saglik alaninda da ¢ok biiyiik 6neme sahiptir. Besin endiistrisinde yer
alan ozellikle tiiketici ile yiiz yiize olan endiistri kuruluslarinin
saglikli ve siirdiiriilebilir besin se¢imi sunarak tiiketicileri etkileme
imkanlar1 vardir. Bunu saglarken se¢imi etkileyen Onemli
etkenlerden biri olan maliyetlerin yiikselmemesi de G6nemlidir.
Bunun yaninda insanlara ¢ocukluktan itibaren saglikli beslenme
egitimi verilerek saglikli ve siirdiiriilebilir besin se¢imleri yapmasi
yoniinde saglam ve kalic1 adimlar atilabilir. Bu sec¢imler de besin
endiistrisinin sekillenmesinde yardimci olacaktir (Green H, 2018).

Tiiketiciler: Diinya lizerinde hala milyonlarca insan protein-
enerji malniitrisyonu ve mikro besin yetersizligi ile yasamaktadir.
Besinlerin biyolojik zenginlestirmesi bu sorunlarin 6nemli bir
¢oziim yolu olarak goriilmektir. Temel bitkisel kaynakli besinlerin
zenginlestirilmesi uygun maliyetle saghigin iyilestirilmesine
yardimei olabilir ve siirdiiriilebilir beslenmeye katki saglayabilir.
Ekonomik kalkinma ve kentlesme ile et tiiketimi ve obezitenin
artt1gl, beslenme kalitesinin diistiigli, daha az siirdiiriilebilir
beslenmeye gecildigi goriilmektedir. Niifusu artan toplumda saglikl
ve siirdiiriilebilir beslenmeyi saglayabilmek i¢in beslenme sistemi
saghga, sirdiirilebilirlige uygunlugun yaninda fiyat, lezzet ve
kiiltiirel uygunlugu da g6z oniinde tutarak ele alinarak programlar
yapilmasi Onerilmektedir. Diger taraftan aglik acil ¢oziilmesi
gereken ve ciddi bir sorundur. Hem gelismis hem de gelismekte olan
iilkelerde karsilasilan aglik, saglikli ve siirdiiriilebilir besinlere
ulagilabilirligin  artirillmas1  hedeflenerek acil olarak ortadan
kaldirilmalhidir (Green H, 2018). Siirdiiriilebilir besin {iretim
sistemleri ile Tretilen besinler hem saglig1 gelistirir, hem
malniitrisyonu onler, hem de tglii gezegen krizinde bir ¢6ziim
olabilir (Pekcan, 2022).
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Oneriler dogrultusunda EAT-Lancet Siirdiiriilebilir Gida
Sistemlerinden Saglikli Diyetler Komisyonu saglikli beslenme ve
strdiiriilebilir beslenme sistemleri ile ilgili 4 alternatif saglikli diyet
modeli gelistirmistir: 1. Tiim hayvansal kaynakli besinleri az ve orta
miktarda i¢eren esnek bir diyet, 2. Orta miktarda balik iceren ancak
baska et igcermeyen pesketeryan diyet, 3. Orta miktarda siit ve
yumurta igeren, balik ve diger etleri igermeyen vejeteryan diyet, 4.
Tamamen bitki bazl1 vegan diyeti (FAO vd, 2020). Ayrica saglikli
yetiskin bir kisiye gore 2500 kkal ile smirl, bitkisel besin agirlikli
besinler, az miktarda hayvansal kaynakli besinler, doymamis
yaglarin tiiketildigi, sinirli miktarda rafine tahillar, ilave seker ve
nisastal1 tahillardan olusan bir beslenme modeli onermistir (EAT;
Vergi, 2022).

Geleneksel diyet uygulamalarindan saglik iizerinde olumlu
etkileri ile bilinen akdeniz diyeti uygulanabilir, doyurucu, uygun
maliyetli, saglikli ve slrdiriilebilir diyet modeli olarak
onerilmektedir. Saglikli yetiskin bir kisi i¢in ortalama olarak giinliik
tahil miktar1 8 porsiyon, sebze 2-3 porsiyon, meyve 4-6 porsiyon,
stit ve iirlinleri 2 porsiyondan az, kirmiz1 et haftada 2 porsiyondan
az, deniz {riinleri haftada 2 porsiyondan fazla ve yemeklerde
zeytinyagl kullanimmin agirlikta olmasi  Onerilir.  Bitkisel
besinlerden zengin bir diyet oldugu i¢in karbon, su ve ekolojik ayak
1zi dustiktiir (Fatati, 2015; Burlingame&Dernini, 2011, Tokay ve
ark, 2022, Dernini et al, 2017). Antioksidan ve posa igeriginin
yiiksek olmasi, tekli doymamis yag asitlerinden zengin olmasi
ozelligi ile saghgr koruyucu, gelistirici ve kardiyovaskiiler
hastaliklar, diyabet, kanser gibi diyetle ilgili kronik hastaliklarin
onlenmesinde etkili bir beslenme modelidir.

Siirdiiriilebilir Beslenmede Diyetisyenlerin Rolii

Beslenme bilimi, toplumun ihtiyaglari, davranis degisikligi ve
insan saglhiginin gelistirilmesi alanlarindaki uzmanliklar1 sebebi ile
diyetisyenler, politika ve siirdiiriilebilir beslenme modeli
olusturmada, arastirma ve gelistirmede, saglik ve beslenme
davraniglar1 degisikligine daha iyi uyum saglamada ¢ok 6nemli bir
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role sahiptir. Kanita dayali bireysel beslenme programlari, beslenme
egitimleri, bireylerin sagliklarin1 kontrol etmeleri igin rehberlik
etmeleri, toplumsal beslenme miidahaleleri, beslenme politikalarini
savunmalar1 ve liderlik etmeleri sebebi ile diyetisyenler, tedavi ve
yonetim  planlarinda var olmalidir.  Yapilan  ¢aligmalar
diyetisyenlerin sagladigi beslenme miidahaleleri ve tedavilerinin
etkin ve ekonomik oldugunu goéstermektedir. Bu da yasam boyu
stirdiiriilebilir saglig1 destekleyecektir (EFAD, 2019).
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