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ÖNSÖZ 

 

Değerli okuyucular, 

Sağlık, mutluluk ve huzur dolu bir yaşamın temel taşıdır. Bu 

yaşam tarzını sürdürebilmek için ise doğru beslenme büyük önem 

taşır. Besinler, vücudumuzun işlevlerini yerine getirebilmesi için 

gerekli olan enerjiyi ve besin maddelerini sağlar. Dolayısıyla, 

sağlıklı bir yaşam sürdürebilmek adına doğru beslenmeye dikkat 

etmek hayati öneme sahiptir. Günümüzde hızla değişen yaşam 

koşullarıyla birlikte beslenme alışkanlıkları da büyük oranda 

değişmiştir. Fast food kültürünün yaygınlaşması, iş temposunun 

artması ve hazır gıda tüketiminin artması gibi etkenler sağlıklı 

beslenmeyi zorlaştırmaktadır. Bunun sonucunda obezite gibi kronik 

rahatsızlıkların sayısı da hızla artmaktadır. Sağlık için doğru 

beslenmek ise dengeli ve çeşitli bir beslenme planını takip etmekten 

geçer. Proteinler, karbonhidratlar, yağlar gibi makrobesin ögelerinin 

yanı sıra vitaminler, mineraller ve antioksidanlar gibi mikrobesin 

ögelerinin de yeterli miktarda alınması gerekmektedir. 

Bu kitap, size sağlık için doğru besin ve beslenme konusunda 

rehberlik etmek amacıyla hazırlandı. İçeriğimizde, pek çok 

hastalıkta beslenme tarzından, nasıl dengeli bir diyetin nasıl 

oluşturulacağına bunun için hangi besinleri tüketmeniz gerektiğine 

kadar pek çok faydalı bilgi bulacaksınız.  

Bu kitapta sizlere sağlık için doğru beslenmenin önemi 

konusunda bilgi verilecektir. Sağlıklı bir beden ve zihne sahip 

olabilmek için bu kitabın size yol gösterici olmasını umuyoruz. 
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Sağlıklı beslenme alışkanlıkları kazanarak daha mutlu ve enerjik bir 

yaşam dilerim. Sağlıkla kalın! 

Editör 

Prof. Dr. Pınar Sökülmez Kaya 
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BÖLÜM I 

 

 

Nörodejenaratif Hastalıklarda Nütrisyonel Destek 

 

 

Fatma Elif EROĞLU1 
 

Giriş 

Nörolojik hastalıkların etiyopatogenezi mekanizmaları 

henüz tam olarak belli olmamasına birlikte çok yönlü bir etkileşim 

içerisindedir. Bu etkileşimleri oluşturan ögelerin (sosyal, çevresel, 

fizyolojik, anatomik ve genetik) rol oynayabileceği 

düşünülmektedir. Bu hastalarda besin alımında azalma (disfaji, 

gastrointestinal bozukluk, depresyon vb), ilaç ve hastalığa bağlı 

enerji tüketimindeki değişikliklerden dolayı malnütrisyon 

görülmektedir.  Bu nedenle beslenme ve nörolojik hastalıklar 

arasında doğrudan bir ilişki olduğu belirtilmektedir (Camilleri, 

2021). Bazı nütrisyonel faktörler nörolojik hastalıkların 

patogenezinde rol oynamaktadır. Nörolojik hastalığa sahip olan 

bireyler yetersiz ve dengesiz beslenmeye bağlı olarak nütrisyonel 

 
1 Öğr.Gör.Dr,Sağlık Bilimleri Üniversitesi, Gülhane Sağlık Bilimleri Fakültesi, Beslenme ve Diyetetik 

Anabilim Dalı, Ankara, Türkiye, Orcıd:  0000-0003-0394-4640 
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bozukluk için risk altında olabilmektedir. Özellikle makro ve mikro 

besin ögeleri eksikliği ile protein-enerji yetersizliği 

ilişkilendirilmektedir (Gómez-Gómez ve Zapico, 2019). Ayrıca bu 

besin ögelerinin yetersizliğinde bağışıklık sistemi fonksiyonlarında 

azalma ortaya çıkmaktadır. Yeterli ve dengeli beslenmenin nörolojik 

hastalıkların önlenmesinde, hastalığın semptomlarının ilerlemesini 

azaltmada, yaşam kalitelerinin artmasında etkili olduğu 

düşünülmektedir. Ayrıca nörolojik hastalarda çok yaygın olarak 

nöroinflamasyon gözlemlenmektedir (De Marchi vd., 2024). 

Nöroinflamasyona karşı antiinflamatuar ve antioksidan besin 

destekleri diyetlerinde tüketilmesi önerilmektedir. Bu besin 

desteklerinde mikro besin ögeleri (A, C, E, D ve B grubu vitaminleri 

ve Se, Fe, Cu, Zn, Mg gibi) yer alabilmektedir (Rai, Singh, 

Steinbusch vd., 2021).  Ayrıca bu hastalarda Ketojenik ve Akdeniz 

diyeti gibi farklı diyet modellerinin nörolojik hastalıkların 

semptomlarında etkisinin olduğu düşünülmektedir (Dominguez vd., 

2021; Caputi ve Giron, 2018). Bu bağlamda nörolojik hastalıkları 

olan bireylerde tedavi sürecinde tıbbi beslenme tedavisi önemli rol 

oynamaktadır.  Bu derleme, demans, parkinson hastalığı, alzheimer, 

epilepsi ve multipl skleroz gibi kronik nörolojik hastalıklarda tıbbi 

beslenme tedavisi ile nütrisyonel beslenme desteğinin önemini 

vurgulamak ve konuya dikkat çekmek amacıyla değerlendirilmiştir  

Nörolojik Hastalıkların Tanımı ve Epidemiyolojisi 

Alzheimer hastalığı (AH), bilişsel ve fonksiyonel 

yeteneklerde azalma, epizodik hafıza ve dil becerileri kaybı, 

nöropsikiyatrik semptomlar ve erken ölümle karakterize ilerleyici ve 

geri dönüşü olmayan bir nörodejeneratif hastalıktır. Günümüzde 

demans dünya çapında yaklaşık 25 milyon bireyi etkilemekte ve 
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2050 yılına kadar yaşam beklentisinin artması nedeniyle bu hastalığa 

sahip en az 115.4 milyon kişinin olacağı tahmin edilmektedir.  

Alzhemir hastalığında en sık görülen demans türü olup ve %60-%80 

arasında sıklıkta görülmektedir. AD’nin nedeni tam olarak 

anlaşılmamış olsa da biyokimyasal düzeyde ortaya çıkan 

bulgularından, amiloid-beta peptid (Aβ) birikimlerinin çoğalması ve 

beyinde tau proteininin nörofibriler yumaklarının oluşmasıyla ortaya 

çıkmaktadır (Xu Lou vd., 2023).  

Demansın artan prevalansı dünya çapında var olan bir halk 

sağlığı sorunudur. Dünya Sağlık Örgütü’ne (WHO) göre, 2015 

yılında dünya çapında yaklaşık 48 milyon demans hastası yaşamakta 

ve her yıl yaklaşık 9.9 milyon kişiye yeni tanı konulduğu tahmin 

edilmektedir. Demans, ilerleyici bilişsel gerilemeyi ve bireyin 

günlük görevleri yerine getirme yeteneğini etkileyen davranış 

değişikliklerini neden olan bir sendromdur. Günümüzde demansın 

bilinen bir tedavisi olmadığından, risk altındaki bireylerde 

başlangıcının önlenmesi ve ilerlemesinin geciktirilmesi, klinik 

uygulamanın ve halk sağlığı alanının odak noktası olmaya devam 

etmektedir (Chowdhary vd., 2022). 

Parkinson hastalığı (PH), alzheimer hastalığından (AH) 

sonra ikinci en yaygın nörodejeneratif hastalıktır. İnsidansı 

14/100.000 ve 65 yaş üstü popülasyonunda 160/100.000 

yükselmektedir. Bu hastalığın yaşlı popülasyonda görülme sıklığı 

yüksektir. Parkinson hastalığı nöropatolojisi, lewy cisimcikleri 

dışındaki yanlış katlanmış protein α-sinüklerinin (α-sin) kaudat 

çekirdek, putamen ve bazal ganglion nöronlarında yaygın bölgesel 

birikimini içermektedir. Bu tür birikintiler, substantia nigra’da 

dopaminerjik nöron apoptozuna ve bunun sonucunda 
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nörotransmitter fonksiyon bozukluklarına neden olmaktadır 

(Bianchi vd., 2023).  

PH’de titreme, bradikinezi, sertlik ve yürüme bozukluğu gibi 

motor semptomlar, hastalığın başlangıcında klinikte 

görülebilmektedir. Non-motor klinik özellikler nörodejenerasyonla 

ilişkilidir ve motor semptomların başlangıcından sonra hipozmi, 

kabızlık, depresyon ve uyku bozuklukları görülebilmektedir. PH’ın 

oluşmasında pestisitler ağır metaller, beyin tümörleri ve travmaları, 

beslenme alışkanlıkları, bazı viral enfeksiyon hastalıkları, metabolik 

stres, sigara ve bazı ilaçlar etkili olmaktadır (Willis vd., 2010). 

PH’nin başlamasını durdurabilecek veya ilerlemesini önleyebilecek 

etkili tedaviler şu anda mevcut değildir. Yalnızca semptomları 

hafifletmeye yönelik tedaviler mevcuttur (Rai vd., 2021).  

Epilepsi dünyada  %0.5-1  oranında ve yaşam boyu görülme 

sıklığı  ise %1-3 olan en yaygın nörolojik hastalıklardan birisidir 

(Verrotti vd., 2020). Epilepsinin oluşumuna mutasyonlar, felç, 

kanser, travma ve status epileptikus dâhil yapısal beyin lezyonları, 

çeşitli enfeksiyonlar, metabolik defekt ve otoimmün aracılı 

inflamasyonlar sebep olmaktadır. Epilepsi, merkezi sinir sisteminde 

bazı nöronların ani, anormal ve hipersenkronize deşarjları sonucu 

pozitif veya negatif belirtilerle ortaya çıkan nöbetler halinde ortaya 

çıkar. Epilepside tekrarlayan nöbetler, artan nöronal uyarılabilirlik 

ve hipersenkroni ile ilişkilendirilmiştir ve genellikle etkileri çevresel 

faktörler tarafından değiştirilen genetik veya diğer beyin 

hasarlarından kaynaklanmaktadır. Epileptik nöbet, beyinde zaman 

zaman ortaya çıkan anormal elektriksel boşalımların sonucu olarak 

görülen geçici nörolojik disfonksiyon dönemidir. Nöbetlerde hızlı 
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baş ve göz hareketleri, kısa veya uzun süreli bilinç kaybı, kontrolsüz 

kas kasılmaları ve spazmlar olabilmektedir (Scheffer vd., 2017). 

Multipl skleroz (MS), otoimmüniteyi ortaya çıkaran anormal 

periferik otoreaktif T lenfositlerin artışına bağlı olarak merkezi sinir 

sisteminin (MSS) kronik ilerleyici demiyelinizan bir hastalığıdır. 

MS’in ana patofizyolojisi, bağışıklık hücreleri tarafından miyelin 

kılıfının hasar görmesi ve oligodendrositler tarafından miyelin 

üretiminde bozukluk ortaya çıkmaktadır (Al-Kuraishy vd., 2024). 

MS, dünyada yaklaşık olarak 2.5 milyondan fazla ve genç yetişkinde 

en sık görülen nörolojik hastalıktır. Birçok otoimmün hastalıkta 

olduğu gibi, MS’in prevalansı erkeklere kıyasla, 20-50 yaş 

aralığındaki genç yetişkin kadınlarda daha yüksektir. Teşhis ve 

tedavi zorluğu, hastalar arasındaki farklı klinik ve klinik bulgular 

görülmektedir. MS etiyolojisinde kalıtsal yatkınlık, enfeksiyonlar, 

yetersiz ve dengesiz beslenme, sigara kullanımı ve düşük D vitamini 

düzeyleri gibi çevresel faktörler yer almaktadır (Attfield vd., 2022). 

Nörolojik Hastalıklarda Beslenme Sorunları 

Parkinson, alzhemier ve demansı olan yaşlı bireyler sıklıkla 

beslenmeyle ilgili çeşitli sorunlarla karşılaşmaktadır. Bu bireylerde 

görülen hafıza ile ilgili sorunlar nedeniyle yemeğin alışverişinde, 

hazırlanmasında, tüketiminde zorluk yaşanmaktadır. Ayrıca 

demanslı bireylerde %13-%57’inde disfaji görülmektedir. Buna 

bağlı olarak gastrointestinal hastalıklarda sık görülen semptomlar 

(kabızlık, diyare, irratabl bağırsak sendromu ve disbiyosiz gibi) 

oluşmaktadır. Duyusal işlev bozuklukları, iştah ve tat kayıpları 

yeterli düzeyde besin alınmamasına neden olmaktadır. Örneğin 

açlık, ağrı, yorgunluk, ilaç kullanımı besin ve sıvı alımını olumsuz 

yönde etkileyebilmektedir. Sonuç olarak bu bireylerde ağırlık kaybı 
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ve yetersiz beslenme riski oluşmaktadır (Volkert vd., 2015). Bu 

durum ilerledikçe malnütrisyon görülmektedir. Malnütrisyon, besin 

alımı veya alımının eksikliği, protein- enerji dengesizliğine bağlı, 

vücut kompozisyonunun, vücut yağ ve kas kütlesinin değişmesine 

neden olmaktadır. Buna bağlı olarak fiziksel ve zihinsel işlevlerin 

azalmasına ve hastalığın klinik semptomlarının kötüleşmesi durumu 

ortaya çıkmaktadır. Malnütrisyona bağlı yetersiz ve dengesiz 

beslenmede mortalite ve morbite oranında artma olduğu 

bildirilmiştir (Agarwal vd., 2013). Bu hastalarda beslenmelerinde 

enerji, protein ve B12 vitamini, folik asit, tiamin ve gibi makro ve 

mikro besin ögelerinin eksikliği, bilişsel bozulmaya ve mevcut 

fonksiyonel bozuklukların kötüleşmesine sebep olmaktadır. Kas 

kayıpları, işlevsel azalmaya ve kemik kırılganlığa neden olarak güç 

kaybıyla ve ölüm riski ile ilişkilendirilmektedir (Ten Cate vd., 2020). 

Nörodejenaratif Hastalıklarda Akdeniz ve Ketojenik Diyetin 

Etkisi 

 Nörolojik hastalıkların beslenmesinde farklı diyetler 

(örneğin; ketojenik diyet ve akdeniz diyeti) önerilmektedir. 

Ketojenik diyet (KD), organizmada keton cisimciklerinin (β-

hidroksibutirat, asetoasetat ve aseton) üretiminin artmasına ve ketoz 

durumuna bağlı bir beslenme modelidir. Bu diyette, enerjiden gelen 

yağ oranı yüksek ve karbonhidrat oranı çok düşüktür (Kwon ve Kim, 

2021). Ketoz durumu, oruç tutma veya çok düşük kalorili bir diyetin 

uygulanmasıyla ortaya çıkmaktadır. Hem açlık durumu hem de 

ketojenik diyet, yağ asitlerinin oksidasyonunun artmasına ve bu 

süreçte üretilen keton cisimciklerinin (β-hidroksibutirat, asetoasetat 

ve aseton) ana enerji substratı olarak kullanılmasına neden 

olmaktadır.  Diyetin, makro besinleri; enerjinin %60-90’ı yağlar, 
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%5-10’u protein ve %20’sini karbonhidratlar oluşturmaktadır. 

Ayrıca günlük 50 g’ın ve daha azı karbonhidratlar ve 1.0-1.2,1.7 g/g 

protein tüketimi önerilmektedir (Zilberter ve Zilberter, 2020). 

Epilepsi hastalığı olan hayvanlarda yapılan çalışmada ketojenik 

diyetin, keton cisimcikleri ile alternatif bir enerji kaynağı sağlayarak 

beyin metabolizmasında glukozun kullanımını azalttığı 

gösterilmiştir. Bu bağlamda KD, açlık glisemisini ve insülin 

düzeyindeki dalgalanmaları önleyebilmektedir (Koch ve Weber, 

2019). Xie ve ark yaptığı çalışmada, dirençli epilepsi olan 

bebeklerde KD’nin mikrobiyotada bulunan Enterobacteriaceae 

(Escherichia ve Salmonella) ve Vibrio gibi patojenik bakterileri 

azalttığı, SCFA üreten Bacteroidetes ve Prevotella’yı arttırdığı 

bulunmuştur.  Ayrıca nöbet sıklığında %50 oranında azalma 

görülmüştür (Xie vd., 2017). Son zamanlarda alzheimer hastalığının 

tedavisinde ve önlenmesinde ketojenik diyetin rolü giderek 

artmaktadır. Hayvan çalışmasında KD’nin, AD’de bulunan 

nöropatolojik ve biyokimyasal süreçleri etkileyerek Aβ ve tau 

protein kümelerinin hacmini ve bunların toksisitesini azalttığı tespit 

edilmiştir. Bu nedenle, KD’nin hastalığın daha yavaş ilerlemesini 

sağlayacağı ve buna bağlı bilişsel işlev kaybını azaltacağı 

düşünülmektedir (Ułamek-Kozioł ve Pluta, 2020). Parkinson 

hastalığında KD’nin, L-DOPA’nın biyoyararlanımını önemli ölçüde 

artırdığı gösterilmektedir. Bu durum, diyette protein miktarının 

azalması ile ilişkilendirilmektedir. Bu yüzden PH’de farmakolojik 

tedavi ve KD uygulanması, hastalığın daha fazla ilerlemesini 

önleyebilmektedir (Caputi ve Giron, 2018). Ketojenik diyetin 

epilepsi, parkinson ve diğer nörolojik hastalıklarda olumlu 

etkilerinin yanı sıra özellikle alzheimer hastalığın yaygın semptomu 
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olan demansta beslenme tedavisinde uygulanmasının çeşitli 

potansiyel yarar mekanizmaları öne sürülmektedir. Ketozun, 

glutamat ve gama aminobütirik asit (GABA) metabolizmasını 

değiştirdiği ve artan GABA üretimi yoluyla gelişmiş inhibitör 

nörotransmisyona yol açtığı bilinmektedir. Bu mekanizma, demans 

üzerindeki etkisinden çok ketojenik diyetin nöbet önleyici etkileri ile 

bağlantı olduğu düşünülmektedir (Olson vd., 2018). Ketojenik 

diyetin bildirilen yan etkilerinde, çoğunlukla gastrointestinal 

problemler yer almaktadır. Bu problemler; kabızlık, mide bulantısı, 

kusma, ishal, yorgunluk ve açlığı içerir. Ek olarak, diyabetik 

ketoasidoz ve hipoglisemi riski nedeniyle diyabetli hastalarda 

ketojenik diyet dikkatli uygulanmalıdır. Hastalar ayrıca 

dehidrasyon, yetersiz beslenme ve buna bağlı elektrolit ve lipid 

anormallikleri riski altındadır. Nörolojik hastalar ketojenik bir diyet 

uygulanmasından sonra yan etkiler açısından yakından izlenmeli  ve 

takip edilmelidir (Lin vd., 2017).  

Akdeniz diyeti meyve, sebze, tam tahıllar, kuru baklagiller, 

yağlı tohumlar, zeytinyağı, ve deniz ürünleri oluşan bir beslenme 

modelidir. Akdeniz diyetinin sağlık yararları genel olarak polifenol 

içeriğine bağlanmaktadır. Polifenoller, vücudun doğal savunma 

sistemlerini düzenleyerek, serbest radikalleri stabilize ederek ve 

oksidatif hasarı azaltarak zihinsel sağlık üzerinde koruyucu etkiler 

göstermektedir. Ayrıca bilişsel süreçlerde yer alan spesifik hücresel 

sinyal yollarını modüle eden polifenoller ile nöroprotektif özellikler 

gözlenmiştir. Polifenoller taze sebze meyvelerde ve şarapta daha 

fazla miktarda bulunmaktadır (Petrella vd., 2021). Beyinde, 

yaşlanma ve nörodejeneratif hastalıklar sonucunda oksidatif hasar 

oluşumu daha sık görülmektedir. Akdeniz diyetindeki flavonoidler, 
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serbest radikallerin oluşumunu önler, antiinflamatuar aktivite ve Aβ 

nörotoksisitesine karşı korumayı sağlar. Akdeniz diyetinin 

içeriğindeki meyve, sebze, tam tahıllar, kuru baklagiller, yağlı 

tohumlar, zeytinyağı gibi besinlerin tüketiminde depresyonun 

şiddeti ile negatif korelasyon saptanmıştır. Bu besinlerde bulunan 

çoklu ve tekli doymamış yağ asitleri, folat, çinko, D vitamini, B 

vitaminleri, polifenollerin depresyon belirtilerini azaltmasında rol 

oynadığı düşünülmektedir. Fakat diyette şeker ve şeker içeren 

besinlerin, gazlı içeceklerin, rafine ve kızarmış besinlerin, işlenmiş 

etlerin ve yüksek doymuş yağlı besinlerin depresyon semptomlarını 

arttırdığı gösterilmektedir (Dominguez vd., 2021). Alzheimer 

hastalığı olan hayvan modelleri çalışmasında, kırmızı ahududu ve 

yaban mersini dâhil olmak üzere meyve özleri takviyesinin hafıza ile 

birlikte hipokampal sinyalizasyonu geliştirdiği gösterilmiştir 

(Burton-Freeman vd., 2016). Akdeniz diyetinde haftalık olarak 1-2 

porsiyon balık tüketimi önerilmektedir. Balık, omega-3 yağ asidi 

için önemli bir besin kaynağıdır.  Yapılan bir çalışmada ratlarda 

ölçülen plazma fosfatidilkolin DHA seviyelerinin, en yüksek DHA 

seviyelerine sahip ratlarda demans ve alzheimer hastalığına 

yakalanma riskinde %47 oranında azalma olduğu tespit edilmiştir. 

Bu bağlamda hem balık tüketimi hem de balık yağından omega-3 

tüketiminin, demansa karşı koruyucu olduğu düşünülmektedir 

(Tocher vd., 2019). New York’ta Washington Heights Inwood-

Columbia Yaşlanma Projesi, 65 ≥ yaş bireylerden oluşan bir kohortta 

(n = 980), dört yıllık takipten sonra, günde ≤3 porsiyon şarap 

içmenin (ancak likör, bira veya toplam alkol hariç) alzheimer 

hastalığına yakalanma riskini %50 oranında azalttığı gözlemlemiştir 

(Luchsinger vd., 2004). Bu sonuçlara paralel olarak Lai ve ark. 
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yaptığı çalışmada Akdeniz diyetinin temel bileşenleri olan yüksek 

meyve, sebze, balık ve tam tahıl tüketimi ile karakterize edilen 

sağlıklı bir beslenme düzenine yüksek uyum ile depresyon riskinde 

%16 oranında azalma olduğu bildirilmiştir (Lai vd., 2014). 

Nörodejenaratif Hastalıklarda Makro ve Mikro Besin 

Ögelerinin Etkisi 

Yağ asitleri, insan beyninin yapısında ve işlevinde etkin 

görev almaktadır. Alzheimer, parkinson, epilepsi, multipl skleroz 

gibi çeşitli hastalıklar ve bilişsel bozukluklar; değişen beyin 

dokularının yağ asidi bileşimi ile ilişkilendirilmektedir. Beyin lipit 

profili, diyet içeriğindeki yağ asitlerinden doğrudan etkilenmektedir. 

Bağırsak mikrobiyotası, bilişsel gelişimde rol oynayabilecek faydalı 

lipitlerin elde edilmesinde; özellikle de kısa zincirli yağ asitlerinin 

(SCFA) kaynağı olarak bilinmektedir. Beyinde glikoz birincil 

yakıttır; bununla birlikte beyin hücreleri, amino asitler, keton 

cisimcikleri ve yağ asitleri dâhil olmak üzere enerji üretimi için 

alternatif substratlarıda kullanabilmektedir. SCFA’ların ve özellikle 

MCFA’ların (orta zincirli yağ asitlerinin) beyin enerji substratları 

olarak etkisi, giderek daha fazla dikkat çekmektedir. Yağ asitleri ve 

metabolitleri, enerji substratları olarak işlev görmelerinin yanı sıra, 

antiinflamasyon ve gen üzerindeki değişiklikler ile birçok 

mekanizma yoluyla nöroprotektif etkiler göstermektedir (Ameen 

vd., 2022).  

MCFA’lar, 6-12 karbon atomu içeren monokarboksilik 

asitlerdir ve birincil olarak orta zincirli trigliseritlerden (MCT) elde 

edilmektedir. Diyetten elde edilen MCT’ler, gastrointestinal kanalda 

lipazlar tarafından MCFA’lara parçalanır ve MCFA’lar, kana ve 

karaciğere taşınmak üzere bağırsak epitelinden absorbe 
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edilmektedir. MCT takviyesinin, ilaca dirençli epilepsi tedavisinde 

ve AD hastalarında hafif ve orta derecede bilişsel işlev bozukluğunu 

iyileştirmektedir. Ayrıca MCT’lerin diyet takviyesi, kan keton 

düzeylerinde ve beyindeki keton kullanımında önemli artışına neden 

olmaktadır. Özellikle kaprilik asit (C8) ve kaprik asit (C10) 

takviyesinin bilişsel işlev üzerinde olumlu bir etkiye sahip olduğu 

görülmüştür. Nöroblastoma hücrelerinde bu yağ asitlerinin 

inflamasyonu ve oksidatif stresi azaltma ve β-oksidasyonu artırma 

eğiliminde olduğu bulunmuştur (MacDonald-Wicks vd., 2019). 

Uzun zincirli yağ asitleri (LCFA), değişen doygunluk 

derecelerine sahip, 12-20 karbon uzunluğunda esterleşmemiş yağ 

asitleridir. LCFA’lar geniş kapsamlı biyolojik rollere sahiptir. Hücre 

zarlarının bileşenleri, enerji kaynakları ve sinyal molekülleri 

LCFA’lar aynı zamanda reseptörler, enzimler, iyon kanalları, 

membran reseptörleri yoluyla sinyal iletimi, G-protein bağlı 

reseptörlerin fonksiyonlarını modüle etmektedir. Beyin, araşidonik 

asit (ARA) (C20) ve dokosaheksaenoik asit (DHA) gibi yüksek 

seviyelerde uzun zincirli çoklu doymamış yağ asitleri (LCPUFA) 

içermektedir (Ajith, 2018). Beyinde bilişsel işlev; yeterli ARA ve 

DHA seviyelerine ve beyindeki omega-3 ve omega-6 LCPUFA’ların 

metabolitleri arasındaki etkileşime bağlıdır. LCFA’ların diyetle 

alımı, depresif semptomlarının şiddeti arasında negatif bir ilişki 

bulunmuştur. Günlük diyette 1-3.5 g/g tüketilmesi sonucunda 

terapötik etkilerinin olduğu belirtilmektedir. Diyettte omega-3 

takviyesinin özellikle erken evrede olan AD’li hastalarda bilişsel 

iyileşme ve yaşam kalitesi üzerindeki yararlı etkileri bildirilmiştir 

(Grosso vd., 2016). Bu durum LCFA’lar ile bilişsel işlevler arasında 

pozitif bir korelasyon olduğunu düşündürmektedir. 
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Omega-3 ve omega-6 yağ asitleri gibi PUFA’lar, karbon 

zinciri omurgasında iki veya daha fazla çift bağ bulunan yağ 

asitleridir. Yapısal olarak, omega-3 ve omega-6 LCPUFA’lar, 

beyindeki yağ asitlerinin yaklaşık %30-35’ini oluşturmaktadır. Bu 

yağ asitleri yaşam boyunca beyin gelişimi ve işlevinde yer alan 

metabolik süreçler üzerinde önemli etkiler göstermektedir. Bununla 

birlikte, bu yağ asitleri insanlarda sentezleri sınırlı olduğu için 

diyetle veya takviye yoluyla tüketilmelidir (Wood vd., 2022). 

Omega-3: α-linolenik asit (ALA, C18:3), dokosaheksaenoik asit 

(DHA, C22:6) ve eikosapentaenoik asit (EPA, C20:5); omega-6: 

linoleik asit (LA, C18:2) ve araşidonik asit (ARA, C20:4) şeklinde 

sınıflandırılabilir. EPA ve DHA’nın besin kaynakları, özellikle balık 

ve balık yağları da dâhil olmak üzere deniz ürünleridir. Balık 

tüketiminin bilişsel performans üzerinde olumlu etkilerinin olduğu, 

balıkta yüksek konsantrasyonda bulunan LCPUFA’lar olmasından 

kaynaklı yüksek bilişsel performansla ilişkili olduğu saptanmıştır 

(Ajith, 2018). Literatürde yapılan epidemiyolojik çalışmalarda balık 

tüketimi ile daha yavaş bilişsel bozukluk ve daha iyi bilişsel işlev 

arasında pozitif korelasyon saptanmıştır (Eskelinen vd., 2008; van 

Gelder vd., 2007). Fakat LCPUFA’nın bilişsel performans 

üzerindeki rolüne ilişkin mevcut literatürde halen bulgular net 

değildir. 

A vitamini (retinol), aksonal büyüme ve nöral farklılaşmaya 

yardımcı, merkezi sinir sisteminin gelişiminde çok önemli bir rolü 

olan, yağda çözünen bir vitamindir. Düşük A vitamini serum 

seviyeleri ile alzheimer hastalığı arasında pozitif bir ilişki olduğu 

gösterilmektedir. Hafif ve orta derecede bilişsel bozukluğu olan yaşlı 

hastalarda serum A vitamini düzeylerinde düşük olduğunu gösteren 



 

--19-- 

 

bulgular da mevcuttur (Raszewski vd., 2016) Hayvan çalışmalarında  

A vitamini ile alzheimer hastalığı ilerlemesi arasında bir ilişki 

olduğu  gözlemlenmiştir. Farelerle yapılan bir araştırmada A 

vitamininden yetersiz bir diyet, beyinde Aβ peptit üretiminin ve Tau 

fosforilasyonunun artmasına neden olmuş ve bunun sonucunda 

öğrenme ve hafıza eksiklikleri meydana gelmiştir. (Reinhardt vd., 

2016). Sonuç olarak, A vitamini takviyesinin, bilişsel gerilemeyi ve 

alzheimer hastalığı patolojisini azaltmada önemli bir rolünün olduğu 

belirtilmektedir. Ratlarda yapılan bir çalışmada 45 hafta boyunca A 

vitamini oranı düşük olan bir diyet uygulandığında, bu durum 

karaciğer ve serumdaki retinol konsantrasyonlarını önemli ölçüde 

azaltmış ve hafıza fonksiyonlarında kötüleşme saptanmıştır. Bu 

durum bağırsak mikrobiyal türlerindeki değişikliklerle, özellikle 

Lactobacillus’ta önemli bir azalma ile ilişkilendirilmiştir. 

Lactobacillus’un bağırsak mukozal bariyer fonksiyonunu artırma ve 

beyinde beyin kaynaklı nörotrofik faktör (BDNF)’yi indükleme 

yeteneğine sahip olduğu göz önüne alındığında, A vitamininin 

beyin-bağırsak ilişkisini düzenleyebileceği görülmüştür (Chen vd., 

2021). Sonuç olarak literatürdeki veriler, A vitamininin güvenli bir 

dozda verildiğinde, antioksidan ve prokolinerjik etkileri aracılığıyla 

alzheimer hastalığı tedavisinde umut verici bir terapötik potansiyele 

sahip olduğunu göstermektedir. 

Japonya’da kohortta yapılan küçük bir kesitsel çalışmada, 

hem serum hem de lenfositlerdeki C vitamini, Mini-Mental Durum 

Muayenesi (MMSE) skorları ile oldukça zayıf bir korelasyon 

göstermiştir. De Nuccio ve ark. yaptığı çalışmada, parkinson 

hastalığının fare modelinde sadece 10 gün boyunca oral yolla C 

vitamini tedavisinin, dopaminerjik nöronal kaybı önemli ölçüde 
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düşürdüğü ve NLRP3 inflamatuar aktivasyonunu ve IL-6, TNF gibi 

proinflamatuar mediatörleri azalttığı bildirilmiştir. (De Nuccio vd., 

2021). Hayvan çalışmasının aksine insanlarda yapılan çalışmada, C 

vitamini ile bilişsel sağlık arasındaki ilişki ve C vitamininin 

nöroprotektif rolü ile henüz net bir bilgiye varılmamıştır. Hemşire 

Sağlığı Çalışması, C vitamini ve karotenoid alımının bilişsel sağlık 

üzerinde antioksidan alımının yararlı etkilerinin olmadığını tespit 

etmiştir. Büyük örneklemli yapılan bir çalışmada, 6 yılı takiben 

yaşlılarda 500 mg/gün dozunda C vitamini desteğinin bilişsel 

işlevler üzerinde herhangi bir etkisi görülmemiştir (Group, 2004). 

Fakat, Küba’da yapılan kesitsel bir çalışma, alzheimer hastalarında, 

sağlıklı kontrollere kıyasla önemli ölçüde daha düşük serum C 

vitamini seviyelerinin olduğu bildirmiştir. Bu çelişkili sonuçlar, 

cinsiyet farklılıklarından ve genlerden kaynaklı olduğunu 

düşündürmektedir (Lanyau-Domínguez vd., 2021). Sonuç olarak C 

vitamininin beyin patolojisi üzerindeki etkileri için, cinsiyet ve etnik 

köken değişkenlerini göz önüne alan daha kontrollü klinik 

araştırmalar yapılmasına ihtiyaç vardır. 

E vitamininin en çok bulunan formu olan α-tokoferol, 

bitkisel yağlar, kabuklu yemişler ve tohumlar gibi besin 

kaynaklarında bulunmaktadır. E vitamininin, nörodejenerasyona 

karşı koruyucu etkiler sağlayabilen antioksidan ve antiinflamatuar 

özellikler sergilediği gösterilmiştir (Morris vd., 2005). Alzheimer 

hastalarında beyin omurilik sıvısında (BOS) ve dolaşımdaki E 

vitamini seviyeleri daha düşüktür. AD hastalarında veya yaşa bağlı 

bilişsel gerilemeye sahip olan bireylerde sağlıklı kontrol grubuna 

kıyasla önemli ölçüde daha düşük E vitamini konsantrasyonları 

gösterilmiştir (Casati vd., 2020).  E vitamininin doğrudan koruyucu, 
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anti-AD etkileri yapılan kontrollü klinik çalışmada bildirilmiştir. 

Yapılan randomize çalışmada, 15  yıl boyunca 2000 IU/gün dozda 

a-tokoferol desteğinin, hafif ve orta şiddette alzheimer hastalarında 

kognitif bozulmayı geciktirmede plaseboya kıyasla önemli ölçüde 

etkili olduğu gösterilmiştir (Pavlik vd., 2010). 

Tiamin, hücresel büyümenin sürdürülmesinde yer alır ve 

besin maddelerinin enerjiye dönüştürülmesinde kritik bir rol oynar. 

Tiamin eksikliği, birincil semptomlarından biri hafıza kaybı olan 

Wernicke-Korsakoff sendromu gibi nörolojik bozukluklarla 

nedensel olarak bağlantılıdır. Yapılan bir çalışmada 12 ay boyunca 

benfotiamin tedavisinin, plasebo grubuna kıyasla alzheimer 

hastalarında bilişsel gerilemeyi geciktirdiğini ve klinik demans 

değerlendirmesine göre %77 oranında hastalığın ilerlemesini 

azalttığı bildirilmiştir (Chandrakumar vd., 2019). 

Niasin (B3 vitamini), esas olarak diyet ve takviye kaynakları 

yoluyla alınan temel bir besin ögesidir. Niasinin en yaygın iki formu, 

nikotinik asit ve nikotinamiddir. Niasin, mitokondride enerji elde 

edilmesinde, kolesterol, DNA sentezi ve onarımı dâhil olmak üzere 

kompleks lipidler yapısında önemli bir rol oynar ve antioksidan 

özelliklere sahiptir. Niasin eksikliği, depresyona ve hafıza kaybına 

yol açabilen bir durum olan Pellagra’ya neden olabilmektedir (Ji vd., 

2024). Moutinho ve ark. yaptığı çalışmada, inaktive edilmiş HCAR2 

taşıyan farelerin, FDA onaylı bir niasin formülasyonu olan Niaspan 

ile desteklenmesinin, nöronal distrofiyi ve nöronal hücre kaybını 

önemli ölçüde azalttığı gösterilmiştir (Moutinho vd., 2022). Qin ve 

ark. yaptığı çalışmada genç yetişkin dönemi boyunca niasin 

alımının, yaşamın ilerleyen dönemlerinde daha iyi bilişsel 

performansla ilişkilendirilmektedir (Qin vd., 2017). 
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Piridoksin (B6 vitamini), esas olarak meyvelerde, sebzelerde 

ve tahıllarda bulunan suda çözünen bir vitamindir. Aktif formu, 

piridoksal-5-fosfat (PLP)’dir. Kırmızı kan hücrelerinin sentezi, 

normal homosistein seviyelerinin korunması, bağışıklık 

fonksiyonunun ve sinir sisteminin desteklenmesi gibi işlevlerde 

görev almaktadır. Artmış plazma homosistein, demans gelişimi için 

güçlü bir risk faktörü olarak bilinmektedir. B6 vitamini, homosisteini 

sisteine dönüştürerek düşük hücresel homosistein seviyelerini korur 

(Parra vd., 2018). Jannusch ve ark. yaptığı çalışma, 794 sağlıklı 

bireyde kandaki B6 vitamini düzeyi ve bilişsel işlevler, kortikal 

katlanma ve fonksiyonel dinlenme durumu ilişkisi 

değerlendirilmiştir. Çalışmanın sonucunda, serum B6 düzeyleri ile 

beyindeki lokal kortikal katlanma arasında anlamlı bir pozitif 

korelasyon bulunmuştur (Jannusch vd., 2017). 

B12 vitamini eksikliği, zayıf miyelinizasyonun sonucu olan 

karıncalanma ve uyuşma semptomları ile birlikte bozulmuş biliş ve 

hafıza ile ilişkilidir. Yüksek metilmalonik asit ve serum homosistein 

seviyeleri, serum vitamin B12 eksikliğinin göstergesidir. Aynı 

zamanda yüksek homosistein seviyesinin alzheimer hastalığı ve 

inme ile pozitif ilişkisi olduğu belirtilmiştir.Yapılan bir çalışma, B12 

vitamini replasman tedavisinin, bilişsel bozukluğu olan 202 bireyde 

3 ay sonucunda hastaların %84’ünde belirgin semptomatik düzelme 

bildirirken, hastaların %78’inde Mini Mental Durum Muayenesi 

(MMSE) skorlarında da  iyileşme olduğu tespit edilmiştir (Jatoi vd., 

2020) 

D vitamini, esas olarak kalsiyum ve fosfat homeostazını 

düzenleyerek sağlıklı kemik gelişimindeki rolü ile bilinen bir steroid 

hormondur. Bununla birlikte hücre farklılaşmasının düzenlemesi, 
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kardiyovasküler hastalık riskinin azaltması, bağışıklık sisteminin 

kontrol etmesi, oksidatif stres ve inflamasyonun azaltılması gibi 

etkileri de bulunmaktadır. Birçok çalışma kandaki D vitamini 

seviyeleri ile alzheimer veya demans gelişme riski arasında 

doğrudan bir ilişki olduğunu bildirilmiştir. Zhao ve ark. yaptığı 

çalışmada, başlangıçta demansı olmayan 65 yaşında olan 1750 

bireyden 329 bireye demans teşhisi konulmuş ve en düşük D 

vitamini alımına sahip olanların demans gelişme riskinin en yüksek 

olduğu bulunmuştur (Zhao vd., 2020). Munger ve ark. yaptığı 

Hemşire Sağlık Çalışmasında diyetle D vitamini alımı daha yüksek 

olan kadınlarda (yaklaşık 700 IU/gün), daha az alım yapanlara 

kıyasla MS görülme sıklığı %33 daha düşük saptanmıştır. Ayrıca, D 

vitamini takviyesi kullanan (≥ 400 IU/g) kadınlarda MS gelişme 

riski, kullanmayanlara kıyasla %41 oranında azaldığı tespit 

edilmiştir (Munger vd., 2004). Daha yüksek 25(OH)2D düzeyleri 

MS başlangıcı riskinin daha düşük olduğunu düşündürmektedir. 

Serum vitamin D düzeyleri, MS’te lezyon sayıların, nüks oranları 

azalması ve hastalığın prognozu ile pozitif ilişkilendirilmiştir 

(Sintzel vd., 2018).  

 K vitamini, nöral gelişim, antiapoptotik ve antiiflamatuar 

yolaklarda görev alan, yağda çözünen bir vitamindir. K vitamininin 

iki doğal diyet formu; filokinon ve menakinonlardır. Koyu yeşil 

yapraklı sebzeler, fermente gıdalar, peynirler, yumurtalar ve etler, K 

vitamininin ana besin kaynaklarıdır. Sfingolipid metabolizmasında 

yer alan anahtar enzimlerini düzenlediği bilinmektedir. 

Sfingolipidlerin ekspresyonundaki değişikliğin, nöroinflamasyon ve 

nörodejenerasyon ile ilişkili olduğu bilinmektedir (Popa vd., 2021). 

Yapılan bir çalışmada daha yüksek miktarda K vitamini alımının 
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daha az hafıza semptomları ile ilişkisi saptanmıştır (Soutif-Veillon 

vd., 2016). Benzer şekilde NHANES çalışmasında, sebze tüketimi 

ile daha fazla K vitamini alımının, bilişsel performansla pozitif ilişki 

gösterilmiştir (Wang vd., 2022). K vitamini pıhtılaşma faktörlerinin 

sentezinde görev alan, kemik gelişimi ve kalp sağlığı ile ilgili önemli 

etkileri olan yağda çözünen bir vitamindir. Kalsiyum, kemik ve 

dişlerin oluşumundan sorumlu ve vücutta en çok bulunan mineraldir. 

Vücutta, diş ve kemik oluşumunu desteklemekte ve güçlenmesini 

sağlamaktadır. Demans ve alzheimer hastalığı olan 231 yaşlı bireye 

12 ay takiben Ca ve K vitamini takviyesi sonucunda hastaların kemik 

mineral yoğunluğu düzeylerinin arttığı gözlenmiştir (Tamtaji vd., 

2019). 

E vitaminini ve selenyumu birlikte takviye olarak tüketen 

demanslı bireylerde yaklaşık 5 yıllık takip sonrasında demans 

insidansı üzerinde önemli bir önleyici etkiye sahip olmadığı 

gözlemlenmiştir. Parkinson hastalığında nörodejeneratif süreçte 

oksidatif stres ile A, C, E vitamini ve karotenoidler gibi antioksidan 

vitaminler arasındaki ilişkiye dair veriler hala kesin değildir 

(Kryscio vd., 2017). Başka bir yapılan randomize çalışmada, E 

vitamini veya koenzim Q10 ile takviyenin klinikte hiçbir faydalı 

kanıt göstermediğine dair sonuçlar mevcuttur. Bu nedenle bu 

vitaminlerin takviyesi ile öneriler halen belirsiz olup, insanlar 

üzerinde daha çok ve uzun süreli klinik çalışmaların yapılması 

gerekmektedir (Burgos vd., 2018). 

Çinko, merkezi sinir sisteminde (MSS) hem fizyolojik hem 

de patolojik süreçlerde rol oynamaktadır. Bir vaka kontrol 

çalışmasına göre, dirençli epilepsiye sahip çocukların sağlıklı 

çocuklardan önemli ölçüde daha düşük kan çinko seviyeleri tespit 
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edilmiştir. Bu bağlamda, düşük çinko seviyelerinin oksidatif stresi 

ve çinkonun glutatyon peroksidaz ve süperoksit dismutazın bir 

bileşeni olması nedeniyle nöbet görülme sıklığını arttırdığı 

düşünülmektedir (Seven vd., 2013). 

Sonuç 

Sonuç olarak, çeşitli nörodejenaratif bozukluklarda diyetle 

beslenme yaklaşımı, giderek daha fazla ilgi görmektedir. Yapılan 

çalışmalardaki bulgular, diyette bazı makro ve mikro besin 

ögelerinin eksikliğinin beyin dejenerasyonunu ve beynin 

fonksiyonlarında bozuklukları hızlandırdığını göstermiştir. Sağlıklı 

beslenme alışkanlıklarının ve diğer yaşam tarzı faktörlerin bilişsel 

bozulmayı önlemedeki faydasını açıklayabilecek mekanizmalar 

henüz tam olarak belli olmasa da yeterli ve dengenin beslenmenin 

önemi vurgulanmalıdır. Aynı zamanda bu hastalıklarda yaygın 

görülen beslenme sorunlarına yönelik tıbbi beslenme tedavisi 

önerilmelidir. Bu doğrultuda hastalara ve ailelerine beslenme 

eğitiminin uzman diyetisyenler tarafından verilmesi gerekmektedir. 

Bu verilen eğitimlerdeki bilgilerin desteklenmesi, insanları aktif ve 

sağlıklı bir yaşam tarzına yönlendirmede önemli rol oynayabileceği 

düşünülmektedir. Beslenme ile nörodejenaratif hastalık arasındaki 

ilişkiyi değerlendiren uzun vadeli çalışmalarda, geniş 

popülasyonlarda spesifik neden-sonuç ilişkisi hala eksiktir. Bu 

yüzden bu konuda literatürde daha kapsamlı ve insanlar üzerinde 

daha uzun süreli yapılan klinik çalışmalara ihtiyaç vardır. 
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Amiyotrofik Lateral Skleroz (ALS) Hastalarında 

Diyet Yaklaşımları  

 

 

Canan ASAL ULUS1 

Pınar SÖKÜLMEZ KAYA2 

 

Giriş 

Alt ve üst motor nöron hastalığı olan amiyotrofik lateral 

skleroz  (ALS) , Lou Gehrig hastalığı olarak da bilinmekte 

olup,  omurilik ve beyin ile, üst ve alt motor nöronların 

dejenerasyonu ile karakterizedir. İlerleyici ve dejeneratif süreç 

göstererek ölüme götürmektedir (Grad ve ark., 2017; Masrori ve 

ark.,2020). ALS’nin etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte, 

oluşmasında pek çok etmenin rol aldığı düşünülmektedir. Oksidatif 
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stres, ailesel öykü,  glutamat eksitotoksisitesi, aksonal transport 

bozukluğu, RNA bozuklukları, mitokondrial disfonksiyon, 

nöroinflamasyon vb olarak sıralanabilir (Marangoz ve Erdoğan, 

2020). Hastalığın etkili bir tedavisi de yoktur. Genellikle hastaların 

semptomların başlamasından itibaren ortalama hayatta kalım 

sürelerinin 3-5 yıl olduğu bildirilmiştir ( Armon;1994). Yeterli ve 

dengeli beslenme tüm hastalıklarda olduğu gibi nörolojik hastalıklar 

da son derece önemlidir. Bu derleme, ALS hastalarında diyet 

yaklaşımlarının  önemini vurgulamak amacıyla değerlendirilmiştir. 

Tanımı:  

ALS;  beyin ve omurilikte yer alan ve istemli kasları yöneten 

motor sinir hücrelerinin geri dönüşümsüz kaybına yol açan ilerleyici 

ve dejenaratif bir hastalıktır. Motor nöronlardan hangisi önce 

etkilendiyse, onların etkilediği kaslara ait klinik belirti ve bulgular 

oluşmaktadır. Hastalık bedenin bir tarafında daha fazla ortaya 

çıkmaktadır. Hastada sık görülen belirtiler arasında kas seyirmeleri 

ve kramplar, günlük yaşam aktivitelerinde zorlanma, yürüme 

güçlükleri ve düşmeler, ince el becerilerinde ilerleyici etkilenmeye 

bağlı günlük işlerinde zorlanma görülmektedir. Hastalık ilerledikçe 

konuşma ve yutmada güçlük, beslenmede zorlanma, nefes darlığı 

görülebilir. Ayrıca etkilenen kaslarda kas hacmi kaybına bağlı kas 

erimesi de görülür (https : // noroloji. org.tr / TNDData / Uploads 

/files /ALS_Dr_Kayihan_Uluc_Populer_Saglik_Dergisi_SAY % C 

4 % B 0_79-22.pdf.).  

Epidemiyoloji  

Son yıllarda yapılan araştırmada ALS insidansının yüz binde 

0,6-3,8 iken prevalansının yüz binde 4,1-8,4 arasında arttığı 
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bildirilmiştir ( Nelson ve ark.,2018; Jun ve ark.,2019). ALS 

hastalığının iki farklı türü olup; aileden genetik olarak aktarılmış 

türü familial ALS (fALS) ; Bilinen aile öyküsü olmayan sporadik 

ALS (sALS) şeklindedir. Hastaların  %10’ununu fALS, %90’nı 

sALS oluşturmaktadır (Grad ve ark.,2017). Hastalığın başlangıç yaşı 

ailesel tipte ortalama 43-52 yaş olup, sporadik formlarda ise 58-63 

yaş arasındadır. Erkek cinsiyette daha fazla görüldüğü bildirilmiştir 

(Yıldırım ve ark.,2023 ).     

ALS hastalığı tüm ırk ve etnik kökenleri etkilemektedir 

(Mehta ve ark.,2014). Hastalığın oluşmasında rol  aldığı   düşünülen 

etmenlerin başında kalıtım, glutamat eksitotoksisitesi,   oksidatif 

stres, RNA bozuklukları, mitokondriyal disfonksiyon, nörotrofik 

faktörler, aksonal iletim bozukluğu, sinyal yolaklarında bozukluk, 

nöroenflamasyon, organeller arası işlev bozukluğu ve metabolik 

değişikliklerdir (Marangoz ve Erdoğan ,2020 ).   

Klinik Bulgular 

ALS'li hastalar genellikle ilerleyici motor konuşma 

bozukluğu, ardından disfaji ve genellikle duygu durumunda 

değişkenlik göstermektedir. Ayrıca hastalar  solunum problemleri ile 

de başvurabilir  (Kiernan ve ark., 2011). Hastalar açıklanamayan 

ağırlık kaybı ile de doktara başvurabilirler. Bu kişilerde yapılan 

çalışmalarda hipermetabolik olduğunu gösterilmiştir (Dupuis ve 

ark., 2011; Hardiman ve ark., 2017). Bazı hastalarda da omuz, kol, 

bacak veya dilde seyirme; kısık ses ile konuşma, kramplar, kas 

güçsüzlüğü, çiğneme ve yutma güçlükleri olmaktadır  (Office of 

Communications and Public Liaison, 2021).  Bu hastalarda bulber 

kasları etkilenerek  ilerleyici genel olarak iştahsızlık, disfaji, dispne  
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ve gıda ve sıvı alımı azalmaktadır (Bouteloup ve ark.,2009; 

Mitsumoto ve ark.,2003 ).   

Antropometrik parametreler 

Hastaların Antropometrik değerlendirmelerinde vücut 

ağırlığı, boy uzunluğu, kol çevresi triseps deri kıvrım kalınlığı, kol 

kası çevresi,  kol kas alanı ve kol yağ alanı gibi bazı parametreler 

dikkate alınmaktadır. 

Ağırlık kaybı yüzdesi (WL), şu denkleme göre belirlenir;  % 

WL=(normal vücut ağırlığı  (kg) – şu andaki ağırlık  (kg))/normal 

vücut ağırlığı (kg).  

Değerlendirmede de  % WL'si % 5 - 10 arasında olan kişiler 

yetersiz beslenmiş olarak kabul edilir; % WL'si %10'un üzerinde 

olanlar ise ciddi şekilde yetersiz beslenmiş olarak kabul edilir 

(  Mahan ve ark.,2005 ). 

Tedavisi  

Şu ana kadar ALS için etkili bir tedavi yoktur ve mevcut 

farmakolojik tedavi oldukça sınırlıdır (Zhao ve ark.,2012). ALS 

tedavisi için farklı ilaçlar  çalışılmış olmasına rağmen, sadece iki 

bileşik (riluzol ve edaravon) piyasaya çıkmıştır (Hardiman ve Van 

den Berg., 2017).  

Fitoterapi 

ALS gibi nörodejeneratif hastalıklarda Lavandula dentata L. 

çiçeklerinden ve Origanum syriacum L. yapraklarından elde edilen 

uçucu yağların olumlu sonuçlar gösterebileceği düşünülmektedir 

(Jaradat ve ark.,2019 ).   
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Bunların dışında  Cornus officinalis Sieb. et Zucc., 

Dendrobium officinale Kimura et Migo, Cistanche deserticola Y.C. 

Ma, Aconitum carmichaeli Debx. ve Cinnamomum cassia Presl 

türlerinden hazırlanan karışımların ALS hastalığına karşı olumlu 

etkiler ortaya koyduğu kanıtlanmıştır (Kumar ve ark.,2019 ). B 

erberin ve witaferin A gibi bitkilerden izole edilen çeşitli bileşiklerle 

de çalışmalar yapılmaktadır (Kumar ve ark.,2020; Urbi  ve ark.,2019 

) 

Diyet tedavileri 

ALSli hastalar  üzerinde Akdeniz diyeti, vegan diyeti, 

karnivor  diyeti, paleo diyeti, ketojenik diyetin   etkilerinin 

incelendiği  çalışmalar yapılmıştır.  

Akdeniz Diyeti ve ALS  

Akdeniz Diyeti, antioksidanlar açısından son derece 

zengindir bu tür beslenme nöron ölümüyle ilişkili oksidatif stresi 

azalttığı bildirilmiştir (Caplliure-Llopis ve ark., 2020 ).   Bu diyet 

türünün potansiyel bir amiloid agregasyon inhibitörü olan,  

nörodejenerasyonu azaltabilen polifenollerden zengin olan yüksek 

oranda zeytinyağı içermektedir. De Paola ve arkadaşlarının,  2016 

yılında ALS fare modeli çalışmalarında, sızma zeytinyağı yağ 

özütünün, fare kültürlerinde nöroprotektif olarak etki ettiğini 

gösterilmiştir. Oliván ve arkadaşları, Farklı bir fare modeli 

çalışmalarında diyetlerine sızma zeytinyağı takviyesinin, ALS 

patolojik bulgularında iyileşme ile sonuçlandığını buldular. 2023 

yılında Carrera-Julia ve arkadaşları tarafından İspanyol katılımcılar 

üzerinde pilot çalışma yapıldı. Bu çalışmada ALS hastalarında 

uygulanabilecek farklı diyet yaklaşımı yapılmıştır. Birincisi 
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antioksidanlar nikotinamid ribozid (NR) ve pterostilben (PTER) ile 

zenginleştirilmiş Akdeniz Diyeti ile hindistancevizi yağı ile 

birleştirilmiş ketojenik Akdeniz Diyeti. Çalışma sonunda ALS’li 

hastalarda antropometrik düzeyde önemli bir iyileşme gösterdiği 

görülmüştür.  Hastalara eklenen NR ve PTER takviyesinin oksidatif 

stresi azaltabildiği; hindistancevizi yağının ise mitokondriyal 

disfonksiyonu hafifletebildiği vurguşanmıştır  (Dellinger  ve ark., 

2017; Napolitano  ve ark., 2019 ).ALS hastalarında antioksidanlar 

açısından zengin bir Akdeniz diyetinin etkilerini garantilemek için 

daha fazla çalışmaya ihtiyaç bulunmaktadır. 

Vegan Diyeti ve ALS  

Vegan diyeti meyve, sebze ve tam tahıllar gibi bitki bazlı 

gıdalardan zengindir. Bu beslenme tarzı ALS gelişimiyle ilişkili 

kronik nöroinflamasyonu azaltabileceği düşünülmektedir  ( Masrori 

ve ark.,2020).Bu diyette n-3 yağ asitleri açısından zengin olan 

avokado, keten tohumu ve ceviz gibi bitki bazlı sağlıklı yağlar ALS 

riskini düşüreceği düşünülmektedir ( Yip ve ark.,2013 ). Japonya'da 

yürütülen bir ataştırmada; ALS geliştirme riski ile sebze, meyve ve 

antioksidan alımı karşılaştırıldı. Çalışma sonunda meyve ve 

sebzeleri daha fazla tüketen bireylerin ALS riskinde istatistiksel 

olarak anlamlı bir azalma olduğunu gösterildi  ( Okamoto ve ark., 

2009) .  Avokado, keten tohumu ve ceviz gibi ürünler omega-3 çoklu 

doymamış yağ asitlerinden olduka zengindir. 1002082 katılımcı 

üzerinde yapılan  kohort bir çalışmada, katılımcıların omega-6 ve 

omega-3 yağ asitlerinin alımı ALS geliştirme riski arasındaki 

bağlantıları incelemeye dahil edildi.  Çalışma sonunda , daha yüksek 

omega-3 alımının ALS geliştirme riskini azalttığı ; omega-6 yağ  

alımının ALS riski ile ilişkili olmadığı  bulunmuştur (  Fitzgerald ve 
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ark., 2014). Veldink  ve ark., 2007’ de yapılan 132 ALS hastası ve 

220 sağlıklı kişi üzerinde  vaka-kontrol çalışmasında, yüksek 

miktarda çoklu doymamış yağ asitleri ve E vitamini alımının ALS 

geliştirme riskinin önemli ölçüde azalttığını bulmuşlardır.   

Karnivor Diyeti ve ALS  

Karnivor diyeti, vegan diyetinin aksine, hayvansal ürünleri 

tüketirken bitki bazlı gıdaların çoğunu veya tamamını ortadan 

kaldırmaya dayanır. Yüksek oranda hayvansal ürün içeren diyetler, 

diğer besin eksikliklerinin yanı sıra yüksek miktarda doymuş yağ , 

düşük miktarda posa içermektedir (Lennerz ve ark., 2021). Karnivor 

diyeti ile yapılan bir çalışmada, özellikle hastalığın başlangıç 

aşamasında etten elde edilen yağ ve proteinlerin tüketiminin 

artırılmasının, ALS'li bireylerin yaşam süresini uzatabileceğini 

gösterilmiştir ( Kim  ve ark., 2020 ).  

Paleo Diyeti ve ALS  

Taş Devri diyeti olarak da adlandırılan Paleo diyeti, 

paleolitik çağda sıklıkla tüketilen bir beslenme modelidir (Jönsson 

ve ark., 2009). Yapılan çalışmalarda Paleo diyetiyle ALS 

semptomlarında  iltihabı engellediği gösterilmiştir (  Irish ve ark., 

2017 ;  Djuricic  ve Calder ;2021 ). ALS ile paleo diyeti arasında 

olumlu bir ilişkinin varlığı için daha fazla yayına ihtiyaç 

duyulmaktadır. Yapılan çalışmalarda  multipl skleroz gibi diğer 

nörolojik hastalıkları olan hastalarda paleo diyetinin NF-κB yolunun 

aktivasyonuna müdahale edebileceğini gösterilmiştir ( Irish  ve 

ark.,2017 ) 
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Ketojenik Diyet ve  ALS  

Ketojenik diyetlerin çeşitli nörodejeneratif durumları 

yönetmek için başarılı olduğu  gösterilmiştir (Paoli ve ark., 2014). 

Yağ oranı yüksek ve karbonhidrat oranı düşük olan  diyetlerin ALS 

riskini azaltabileceğini ve hastalığın  ilerleme hızını 

yavaşlatabileceğini öne sürülmektedir ( Paganoni ve 

ark.,2013; Yang ve Fan, 2017 ). 

Zhao  ve ark.. 2006’da ALS’li fareleri ketojenik diyet (KD)  

ile beslediler ve kontrol grubu ile  motor performans, yaşam süresi 

ve motor nöron sayıları ölçülmüştür.çalışma sonucunda  KD ile 

beslenen fareler, kontrol grubuna göre 25 gün sonra temel motor 

performansının %50'sini kaybettiği; vücut ağırlıklarında  4.6 g artış 

gösterdiği; omurilik kesitlerinde, KD ile beslenen hayvanlarda daha 

fazla motor nöron varlığı gösterilmiştir (Zhao ve ark., 2006). Başka 

bir  çalışmada,  yüksek yağlı bir diyetin ALS gelişmesinde rol alan  

oksidatif stresi artırabileceği  ve sporadik ALS riskini artırabileceği 

bulunmuştur ( D'Antona ve ark.,2021;Huisman ve ark., 2015). 2009 

yılında başlanılan ve 2015 yılında sonlandırılan bir çalışmada ALS 

‘li bir hastaya 28 hafta boyunca PEG yoluyla KetoCal 4:1 enteral 

formülü (%80 yağ, %17 protein, %3 karbonhidrat) içeren bir diyeti 

uygulandı.  Diyet süresince hasta 5 kg kilo kaybından sonra kilosu 

sabit kalmıştır.  Çalışmada amyotrofik lateral skleroz fonksiyonel 

derecelendirme skalası, yaşam kalitesi puanları, diyet süresinde sabit 

olarak kaldığı ;  lowa yorgunluk ölçeği puanında iyileşme görüldü 

ve yorgunluğunun azaldığı bildirilmektedir (Clawson ve ark., 2015).  

Sonuç: ALS hastalarında yetersiz ve dengesiz beslenme çok 

görülmektedir.  ALS hastaları, yutmayı kolaylaştırmak ve düzenli 

beslenmek için konusunda uzman olan beslenme ve diyet 
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uzmanından diyet danışmanlığı eğitimi almaları önerilmektedir. 

Hastanın durumu incelenerek omega 3 yağ asitlerinden zengin, 

antoksidan içeriği yüksek olan Akdeniz tipi diyet tedavilerinin 

beslenmelerinde yer alması son derece önemlidir.   
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BÖLÜM III 

 

 

Bariatrik Cerrahi ve Beslenme İlişkisi 

 

 

İrem KURTULUŞ1 

Fatıma Berra MÜFTÜOĞLU2 

Nermin KABAK3 

İbrahim Hakkı ÇAĞIRAN4 

 

Giriş 

Obezite genel tanımıyla enerji alımı ve harcanması 

arasındaki dengenin bozulmasıyla oluşan ve vücutta aşırı yağ 

birikimiyle sonuçlanan kronik bir inflamasyon durumudur (Gülcan 

& Özkan, 2006).Pek çok tanımlama kriteri uygulanabilir ancak 

günümüzde en yaygın yöntem beden kitle indeksi (BKİ) ve bel 

 
1  Diyetisyen, Muğla Sıtkı Koçman Üniversitesi, Fethiye Sağlık Bilimleri Fakültesi, 
Beslenme ve Diyetetik Bölümü 
2  Diyetisyen, Muğla Sıtkı Koçman Üniversitesi, Fethiye Sağlık Bilimleri Fakültesi, 
Beslenme ve Diyetetik Bölümü 
3  Diyetisyen, Muğla Sıtkı Koçman Üniversitesi, Fethiye Sağlık Bilimleri Fakültesi, 
Beslenme ve Diyetetik Bölümü 
4 Doktor Öğretim Üyesi, Muğla Sıtkı Koçman Üniversitesi, Fethiye Sağlık Bilimleri 
Fakültesi, Beslenme ve Diyetetik Bölümü 
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çevresi ölçümünün bir arada kullanılmasıdır (Yaman & Son 

Erenoğlu, 2019). BKİ vücut ağırlığının (kg) boy uzunluğunun 

karesine (m2) bölünmesi ile hesaplanır. Beden kitle indeksinin 25 ve 

üzerinde olmasıyla obezite tanımlanır (Sonneville & Duggan, 2021). 

Ülkemizde obez hasta sayısı giderek artmaktadır. Türkiye 

İstatistik Kurumu 2022 sağlık araştırması verilerine göre kadınların 

%23,6'sının obez ve %30,9'unun obez öncesi, erkeklerin ise 

%16,8'inin obez ve %40,4'ünün obez öncesi olduğu görüldü. Aynı 

şekilde dünyada da obez hastaların artış gösterdiği çalışmalarla 

kanıtlanmıştır (TÜİK, 2022). 

Obezite tek başına önemli bir sağlık sorunu olabildiği gibi 

pek çok metabolik olaya neden olarak ciddi hastalıkları da 

beraberinde getirebilir (Güngör, 2019a). Bunlardan en önemli 

olanları diyabet, dislipidemi, hipertansiyon ve bazı kanser türleridir 

(Altun, 2014).Obezite bu hastalıklara neden olabildiği gibi bazı 

hastalıklarda obeziteye neden olabilmektedir. Bu kısır döngünün 

farkına geç varıldığından dolayı tedavilere geç kalınabilmekte veya 

beklenen sonuçlar alınmayabilmektedir (Kılıç & Özdoğan, 2022). 

Obezite tek başına mortalite ve morbiditeyi arttırmak için yeterli bir 

nedendir (Baygut, 2022). Her daim bunun göz önünde 

bulundurulması ve teşhisinden hemen sonra tedavisine başlanılması 

gerekmektedir. Ancak henüz obezite tedavisi yeterli ve beklenen 

gelişim gösterememiştir (Yaman & Son Erenoğlu, 2019). Obezite 

tedavisinde ilk basamak olarak diyet ve davranış değişikliklerinin 

yanı sıra farmakolojik tedaviyi içeren yaşam tarzı müdahaleleri 

uygulanır. Eğer bu müdahaleler yetersiz kalırsa ikinci basamak 

tedaviye geçilir (Güngör, 2019b). İkinci basamak olan cerrahi 

tedavisi uzmanlar tarafından belirlenen kriterlere uygun olan 
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hastalara önerilebilir. Öncelikli kriter hastanın kesinlikle ilk 

basamağı denemiş ve başarısız olmuş olmasıdır (Kayar & Utku, 

2013). Diğer kriterler arasında BKİ’nin 40 ve üzeri olması ya da 

BKİ’nin 35 ve üzeri olup ayrıca bir komorbiditesinin bulunmasıdır 

(Güngör, 2019c). Bariatrik cerrahi ameliyatları minimal invazif 

yöntemlerle uygulanmaktadır (Altun et al., 2014). Yaşam tarzını 

değiştirebilecek ve kriterleri sağlayan hastaların bariatrik cerrahi 

prosedürlerini düşünmeye yönelmesi sağlanabilir (Serter, 2003). 

Ameliyatlar etki mekanizmasına göre iki gruba ayrılır; 

bunlar kısıtlayıcı ve emilim bozucudur. Kısıtlayıcı olanlar mide 

kapasitesini azaltarak hastanın daha az besin almasına neden olur. 

Emilim bozucu olan yöntem ise bağırsakların besin emilimini 

azaltmaya yönelik bir operasyondur (Güngör, 2019a). 

Obez hastalarında sıklıkla karşılaşılan yetersiz ve dengesiz 

beslenme bariatrik cerrahi operasyonunun öncesinde ve sonrasında 

da dikkat edilmesi gereken önemli durumlardan biridir (Ayer et al., 

2020).Obez hastalarda cerrahi geçirsinler veya geçirmesinler makro 

ve mikro besin ögelerinin eksikliği yaşanabilmektedir. Ancak 

cerrahi geçirenlerin emilim bozuklukları açısından daha yüksek risk 

altında olduğu düşünülmektedir (Yıldız & Ersoy, 2015). 

Bu makalede amacımız bariatrik cerrahi ve beslenme 

ilişkisinin incelenmesidir.  

1.Bariatrik Cerrahi 

Bariatrik cerrahi, obeziteyi tedavi etmek için kullanılan 

birçok cerrahi prosedürü içeren bir tedavi yöntemidir. Bu yöntem, 

beslenme ve yaşam tarzı değişiklikleriyle sonuç alınamadığında 

uygulanır (Ünal et al., 2019). Genellikle mide büyüklüğünü 
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azaltarak veya sindirim sisteminin diğer kısımlarında değişiklik 

yaparak yaşam standartlarını arttırmak ve kilo kaybını hedeflemek 

için yapılan işlemlerdir (Güngör, 2019a).Farklı yöntemler 

kullanılarak uygulanabilir. Bunlar arasında gastrik bypass, mide 

bandı ve tüp mide ameliyatları bulunmaktadır (Güngör, 2019c).Her 

bir yöntem, farklı prensiplere dayanır ve farklı sonuçlar elde etmeyi 

amaçlar. Fakat asıl amaç morbid obezite veya obeziteye bağlı sağlık 

sorunları yaşayan bireylerin kilo vermesini sağlamaktır. Bir diğer 

amaç da obezitenin yol açabileceği diğer hastalıkların riskini 

azaltmaktır (Güven, 2019).Bariatrik cerrahisinin endikasyonları ve 

kontraendikasyonları Tablo-1 ‘de gösterilmiştir (Güngör, 2019c). 

Tablo-1 

ENDİKASYONLAR KONTRAENDİKASYONLAR 

Beden Kütle İndeksi (BKİ) 

değerinin 40 kg/m² üzerinde 

olması. 

Fazla kilolu olmayan bireylerde 

 

BKİ değerinin 35 kg/m² üzerinde 

ve obeziteye bağlı bir sağlık 

sorunun olması (örneğin, 

hipertansiyon, diyabet, uyku 

apnesi). 

 

Hayatta kalması 5 yıldan az olması 

beklenen bireylerde 

 

Birinci basamak tedaviyi 

uygulayıp başarısız olması 

 

Bağımlılığı olan hastalarda (alkol ve 

uyuşturucu) 

 

 Psikolojik hastalığı olan bireylerde 

 

 Cerrahiye bağlı oluşan 

komplikasyonların hastanın obezitesine 

bağlı oluşan komplikasyonlardan daha 

yüksek olduğu durumlarda 
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2.Bariatrik Cerrahi ve Obezite 

Obezite, vücutta aşırı yağ birikimi sonucu oluşan bir sağlık 

durumudur (Ayer et al., 2020). Aşırı kilo artışı, metabolik sendrom, 

kalp hastalıkları, diyabet gibi birçok sağlık sorununa neden olabilir 

(Kılıç & Özdoğan, 2022). Genel tanımıyla obezite yetersiz fiziksel 

aktivite ve dengesiz beslenme alışkanlıklarıyla ilişkilidir. (Karaca & 

Yılmaz Önal, 2020) Obezite tedavisinde, diyet, egzersiz, davranış 

değişikliği programları ve bazen cerrahi müdahale gibi 

multidisipliner yaklaşımlar kullanılabilir (Gülcan & Özkan, 2006). 

Uzmanlar, hastaların bireysel ihtiyaçlarına ve sağlık durumlarına 

göre tedavi planları belirler. Amacı, kilo kaybını sağlamak ve 

obeziteye bağlı sağlık sorunlarını azaltmaktır (Dizlek & Çatal, 

2018). 

3.Bariatrik Cerrahi Öncesi Beslenme  

Preoperatif dönemde beslenme planı için bir standart yokken 

2008 yılında Amerikan Metabolik ve Bariatrik Cerrahi Derneği 

(ASMBS) yayımladığı rehberle bu konuya belirli bir standart 

getirmeye çalışmıştır. Yayımlanan bu rehber en son 2016 yılında 

güncellenmiştir (Parrott et al., 2017). Rehbere göre; preoperatif 

dönemde ilk olarak hastaların beslenme durumunu detaylı olarak 

incelenmesidir.  Bu incelemenin içinde öncelikle hastanın 

antropometrik ölçümleri ve klinik laboratuvar ölçümleri yapılır. 

Ardından hastanın besin tüketim kaydı alınır ve tükettiği enerji 

miktarı hakkında bilgi sahibi olunur (Kademligil & Genç, 

2021).Harcadığı enerji hakkında da bilgi sahibi olmak için fiziksel 

aktivite durumu sorgulanır. İkinci basamakta hastalara uygulanacak 

beslenme eğitimi planlanmalıdır. Üçüncü basamak ve sonrasında 

ameliyat sonrası beslenme durumu takip edilir, kan bulgularının 
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düzenli takibi yapılır. Buna bağlı olarak gerekli diyet düzenlemeleri 

ve vitamin-mineral takviyeleri sağlanır (Aills et al., 2008). Obezite 

hastaların yüksek enerjili diyet tüketmelerine rağmen ciddi besin 

ögesi eksiklikleri olabilir.  En sık görülen besin ögesi eksiklikleri D 

vitamini, demir, B12 ve B9 dur  (Güngör, 2019a). Preoperatif 

dönemde hastalara sağlıklı beslenme programları uygulanarak besin 

ögesi eksikliklerinin tamamlanması gerekir (Mechanick et al., 2013). 

Postoperatif dönemde hastaların sağlıklı beslenmeye ve ameliyat 

sürecine adaptasyonunu sağlamak için beslenme planının 

düzenlenmesi gerekmektedir (Yıldız & Ersoy, 2015). Bu yüzden 

hastaların en az 6 ay önce kullanıyorsa sigarayı bırakmaları ve bu 

konuda çaba göstermeleri beklenmektedir (Güçlü et al., 2017). 

Preoperatif dönemde beslenme planı konusunda belirli bir 

standart olmamasına rağmen çoğunlukla ameliyat öncesinde her 

hastanın kilo vermesi istenir (Yaman & Son Erenoğlu, 2019).Bu 

yüzden de hastalara 2-4 hafta boyunca çok düşük kalorili diyetler 

verilir.  Verilen bu diyetler ile karaciğerin küçülmesine bağlı olarak 

biriken yağ ve karbonhidratın azalması sağlanır (Taşpınar Ünsal, 

2018). Ancak diyabetli hastalarda bu çok düşük enerjili diyetlerin 

hipoglisemiye neden olabileceği göz önünde bulundurularak kan 

glukozu takip altında tutulmalıdır (Yılmaz, 2018). 

4.Bariatrik Cerrahi Sonrası Beslenme 

Bariatrik cerrahi öncesi beslenme önemli olduğu kadar 

sonrasındaki beslenme de oldukça önem taşır (Taşpınar Ünsal, 

2018). Doku iyileşmesini hızlandırmak, kas kaybını engellemek, 

yeterli besin ögelerinin alımını sağlamak için bir beslenme planı 

oluşturulmalıdır. Hazırlanan beslenme planı cerrahi sonrası yaşam 

için oldukça önemlidir (Karaca & Yılmaz Önal, 2020). Cerrahi işlem 



 

--58-- 

 

sonrası görülen komplikasyonları en aza indirmek, doğru beslenme 

önerileri ile sağlanmaktadır. Bu komplikasyonlar Tablo 2’de 

gösterilmiştir (Yaman & Son Erenoğlu, 2019). 

Tablo-2 

KOMPLİKASYONLAR 

Enfeksiyon Diyare 

Kanama Steatore 

Ülser Kusma 

Yara iyileşmesi sorunu Hipoglisemi 

Tromboemboli Safra taşı 

Dumping sendromu Reflü 

Bariatrik cerrahi sonrası hasta ve onu takip eden 

multidisipliner ekibin birlikte hareket etmesi bu sürecin sağlıklı ve 

kararlı bir şekilde ilerlemesi için oldukça önemlidir. (Batar & 

Alphan, 2019) Multidisipliner ekip önerilerini, hastanın ameliyat 

öncesi ve sonrası durumunu tümüyle göz önüne alarak yapmalıdır. 

Ekibin amacı hastanın daha iyi bir yaşam standardı elde etmesine 

katkıda bulunmak ve hastanın bundan sonraki yaşamında sağlıklı 

beslenme alışkanlıklarını öğrenebilmesini sağlamaktır (Kushner & 

Sorensen, 2015). Bariatrik cerrahi sonrası 5 aşamalı bir diyet tedavisi 

uygulanmaktadır. Bunlar; berrak sıvı, tam sıvı, püre, yumuşak ve 

katı yiyecekler diyeti olarak ayrılır (Karaca & Yılmaz Önal, 2020). 

Berrak sıvı diyet, cerrahi sonrası ilk 2 gün uygulanan diyettir 

(Yaman & Son Erenoğlu, 2019).Bu diyette; su, et suları, protein 

destekleri, karbonatsız, şekersiz bitki çayları, tanesiz komposto 

suları ve kafeinsiz içecekler önerilir. Bu sıvıları tüketirken pipet 
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kullanılmamalı ve tüketim hızına dikkat edilmelidir (Kushner & 

Sorensen, 2015).Tam sıvı diyetler ise az miktarda şeker, su, yağsız 

et/tavuk suyu, kafeinsiz kahve, açık çay, yağsız süt, badem sütü, 

soya sütü, laktozsuz süt, yağsız yoğurt, yağsız peynirin eklendiği 

diyetlerdir ve bir hafta kadar uygulanmaktadır (Kademligil & Genç, 

2021).Püre diyetinde hastaları lokmaları küçük çiğneme konusunda 

teşvik edilir. Katı gıdalar diyete eklendiğinde püre kıvamında 

olmasına dikkat edilmelidir. Bu diyet yaklaşık 2 hafta sürmektedir 

(Güngör, 2019c). Yumuşak diyet normal beslenmeye geçilmeden 

önceki son diyettir. Besinler ezilmeden bolca çiğnenerek 

tüketilebilir. Doğranmış et, balık, yumurta, iyi pişirilmiş yumuşak 

sebzeler, ezilmiş patates, kremasız çorbalar önerilir (Güngör, 

2019b). Katı yiyecekler diyeti, cerrahi sonrası beslenmenin son 

diyetidir. Bu diyette hastanın alması gereken enerji ve besin ögeleri 

yaşam tarzı, ağırlığı dikkate alınarak hesaplanır ve daha fazla 

acıktığı bu dönemde başlanır, hayat boyu devam eder (Batar & 

Alphan, 2019). Bu dönemde dumping sendromu gibi 

komplikasyonlar yaşamamak için tek başına karbonhisrat içeren 

öğün tüketmek yerine, mide boşalmasını geciktiren lif ve protein gibi 

kompleks besin grupları bir arada tüketilmelidir (Karaca & Yılmaz 

Önal, 2020). Bu diyetler Tablo-3’de gösterilmiştir. 
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Tablo-3 

 BERRAK 

SIVI 

TAM 

SIVI 

PÜRE 

YUMUŞAK 

KATI 

MİKTAR 30-60 

ml/saat 

60 

ml/saat 

60-90 ml/6 

saat 

600-900 

ml/gün 

SÜRE 24-48 saat 10-14 

gün 

10-14 gün Hayat 

boyu 

BESİNLER Su, et suları, 

protein 

destekleri, 

karbonatsız, 

şekersiz 

bitki çayları, 

tanesiz 

komposto 

suları ve 

kafeinsiz 

içecekler, 

Hindistan 

cevizi suyu 

yarı yarıya 

sulandırılmış 

Şeker, 

su, 

yağsız 

et/tavuk 

suyu, 

kafeinsiz 

kahve, 

açık çay, 

yağsız 

süt, 

badem 

sütü, 

soya 

sütü, 

laktozsuz 

süt, 

yağsız 

yoğurt, 

yağsız 

peynirin 

Doğranmış et, 

balık, 

yumurta, iyi 

pişirilmiş 

yumuşak 

sebzeler, 

ezilmiş 

patates, 

kremasız 

çorbalar 

Tolere 

edebildiği 

ölçüde 

katı 

yiyecekler 

diyete 

eklenmeli. 

a.Sıvı Alımı 

Ameliyat sonrası ilk gün saat başı 30-60 ml sıvı alımı 

yapılmalıdır (Yaman & Son Erenoğlu, 2019).Daha sonra bu miktar 

30-60 dakikalık sürede 230 ml sıvı olacak şekilde arttırılarak sonuç 

olarak hedeflenen sıvı alımına ulaşılır. Hedeflenen sıvı alımı ilk 
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hafta günlük 1,5-2 litre arasında değişmekle beraber hastanın 

tolerasyonuna göre ayarlanabilir (Taşpınar Ünsal, 2018).  Her zaman 

alınan sıvıların oda ısısında olmasına dikkat edilmeli ve yudum 

yudum içilmesine özen gösterilmelidir (Handzlik-Orlik et al., 2015). 

b.Protein Alımı 

Vücudumuzun temel yapı taşı olan proteinlerin bariatrik 

cerrahi operasyonundan sonra emilim metabolizmalarında 

oluşabilecek sorunlardan veya yıkımının fazla olmasından dolayı 

protein malnütrisyonu gözlemlenebilir (Karaca & Yılmaz Önal, 

2020). Cerrahi sonrası kişinin alması gereken protein miktarı 

belirlenirken yaşına ve kilosuna bakıldığı kadar iyileşme süresine 

göre de değişmektedir (Güngör, 2019b). Vücut ağırlık kaybı 

istendiğinden dolayı enerji kısıtlanmasına rağmen protein genellikle 

tüm cerrahi operasyon geçiren hastalarda arttırılır (Erim Burak et al., 

2021). Hastalarda komplikasyon  olmadığı sürece 60-80 g/gün veya 

1.0-1.5 g/kg protein tüketimi ve bu proteinin öğün başına 30 gram 

şeklinde olması önerilmektedir.(17,18) 

5.Bariatrik Cerrahi Sonrası Gıda İntoleransı 

Vücutta bazı besin maddelerinin sindirilememesi veya 

emilememesi sonucunda gıda intoleransı oluşur ve bu bariatrik 

cerrahi operasyonundan sonra da sık rastlanan bir durumdur (Akoğlu 

& Oruç, 2018). Bariatrik cerrahi sonrası gıda intoleransı nedenleri 

Tablo-4’de özetlenmiştir (Fujioka et al., 2011). 
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Tablo-4 

Hızlı yeme, yetersiz çiğneme, 

yemek sırasında sıvı-gıda alımı 

Postoperatif dönemde koku ve tat  

hassasiyeti 

Anormal özefagus motilitesi, 

hızlanmış mide boşalması, azalmış 

gastrik asit sekresyonu 

Kademeli olarak değişen diyet 

sürecine uyum sağlayamama 

Bariatrik tekniğin türü 

 

Dumping sendromu 

 

 

Gıda intoleransına en çok neden olan besinler kırmızı et, lif, 

pirinç, süt ve süt ürünleridir. Kırmızı et, sindirimden sorumlu olan 

pepsin enzimindeki değişiklikten dolayı tolere edilmesi en zor 

gıdalardandır (Metabolizma & Derneği, 2019). Lif, iyi çiğneme 

yetersizliğinden dolayı nişastalı ve lifli sebzelere karşı intolerans 

olabilir ve bunun sebebi de bağırsak geçiş süresinin uzamasından 

kaynaklıdır (Grosse & Cope, 2019). Pirinç, pişirme sırasında 

bozulan amilaz etkisi ile hidrasyonu ve jelatinleşmesi sonucu 

operasyon sonrasında erken dönemde görülür (Busetto et al., 2018). 

Laktaz enziminin salınımının azalması sonucu laktoz intoleransı 

görülebilir bu yüzden süt ve süt ürünleri tüketimine dikkat 

edilmelidir (Yıldız & Ersoy, 2015b). 

Postoperatif dönemde gıda intoleransını riskini azaltmak için 

yemekler yemek süresi en az 20 dakika olacak şekilde küçük 

porsiyonlarda çok çiğnenerek yenmelidir Tolere edilemeyen besinler 

tespit edilerek diyetten çıkarılmalı ve tüketilmesi için 
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zorlanmamalıdır. Mide kapasitesi düşünülerek katı-sıvı besinler bir 

arada tüketilmemelidir (Ağbaba & Ateş Özcan, 2020).  

6.Bariatrik Cerrahi ve Bağırsak Mikrobiyatası 

Doğumdan itibaren vücutta mutualist ilişki içinde olan 

mikroorganizmalar birlikte yaşamaya başlar. (Ünal Özen & Akyol 

Mutlu, 2022)Mikroorganizmaların çoğunlukla bulundukları yerler 

deri, mukozal boşluklar olmakla beraber büyük çoğunluğunun 

gastrointestinal sistemde bulunduğu da unutulmamalıdır (Özdemir 

& Büyüktuncer Demı̇rel, 2019). Gastrointestinal sistemdeki bu 

mikroorganizma yoğunluğuna bağırsak mikrobiyotası denir (Ratsika 

et al., 2021).Normal veya sezaryen doğum, ek gıdaya erken 

başlanılması, antibiyotik kullanımı gibi etkenler doğumdan itibaren 

bağırsak mikrobiyotasını etkiler (Li et al., 2011).Obezler ile zayıf 

bireylerin mikrobiyotaları incelendiğinde ise zayıflarda 

Bacteroidetes filumu yüksek, Actinobacteria filumu düşük düzeyde 

bulunmuştur (Turnbaugh et al., 2009). Firmicutes filumun normal ve 

obez bireylerde birbirine yakın düzeylerde olmasına rağmen   

zayıflama diyeti uygulanmasından sonra obez bireylerin 

mikrobiyotasındaki miktarı azalmıştır (Özdemir & Büyüktuncer 

Demı̇rel, 2019).Bariatrik cerrahi gastrointestinal sistem üzerindeki 

etkisi sonucuyla bağırsak mikrobiyotası üzerinde değişikliğe yol 

açar. Postoperatif dönemdeki inflamasyon, sindirim sistemi 

enzimleri ve hormonlarının değişimi sonucu oluşan yeni bağırsak 

florası hastanın yaşam kalitesi için yakından takip edilmeli ve 

iyileştirilmelidir (Ünal Özen & Akyol Mutlu, 2022). 

 

 



 

--64-- 

 

7.Bariatrik Cerrahi Sonrası Yetersizlikler 

Postoperatif dönemde az miktarda besin alımı, kusma, 

malabsorbisyon gibi nedenlerden dolayı vitamin ve mineral 

eksiklikleri görülebilir. Bunlardan en sık görülenleri; demir, B12, 

folat, kalsiyum, bakır, D vitamini eksiklikleridir (Busetto et al., 

2018). 

a.Malnütrisyon 

Malnütrisyon tüketilen makro ve mikro besin ögelerinin 

ihtiyacımız olan enerjiyi karşılayamam durumunu ifade eden 

metabolik bir olaydır. Malnütrisyon sonucu vücut ağırlık kaybı, 

sistem bozuklukları gibi eksiklikler ortaya çıkabilir (Selçuk, 2012). 

b.Makro ve Mikro Besin Ögesi Yetersizlikleri 

Operasyon geçiren hastalarda yetersiz besin alımı ve 

malabsorbsiyondan dolayı    protein malnütrisyonu görülme sıklığı 

yüksektir (Ayer et al., 2020). 

Lipitlerin operasyon yöntemine göre malabsorbsiyon sıklığı 

değişse de hastalarda genellikle safra tuzu salgısında ve enzim 

aktivitesinde azalma görülür. Buna ek olarak steatore de eşlik eder 

(Metabolizma & Derneği, 2019b). 

En önemli enerji kaynaklarımızdan olan karbonhidratların 

emiliminin operasyondan etkilenmesi sonucunda dumping 

sendromu görülebilir (Aills et al., 2008) 

8.Bariatrik Cerrahi Sonrası Hasta Sonuçları 

Bariatrik cerrahi operasyonlarındaki temel hedef olan vücut 

ağırlığının azaltılması ilk 2 yılda maksimum düzeyde görülürken, 

devam eden dönemlerde de ağırlık kaybının iyi korunduğu ve ağırlık 
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kaybının devam ettiği gözlemlenmiştir (Douglas et al., 2015). İlk 5 

yıla kadar BKİ’nin düştüğü ama ileri yaşlarda bu düşüşün daha yavaş 

olduğu görülmüştür (Marek et al., 2017). 

Bariatrik cerrahinin beklenen sonuçları dışında bazı 

beklenmeyen sonuçları da olabilir. Bunlardan görülme sıklığı en çok 

olan hipertansiyondur. Yaş skalası arttıkça komorbiditelerin 

görülme sıklığı da o oranda artmaktadır (Helene Steyer Magáli Costa 

Oliveira Mara Regina Ferreira Gouvêa Isabel Cristina Echer et al., 

2016). Post operatif dönemde diyabet, dumping sendromu, bağırsak 

hareketlerinde yavaşlama, kusma, depresyon, solunum güçlüğü, 

reflü gibi görülen komplikasyonlardandır (Willson et al., 2015). 

Genel olarak her birey ve her müdahalenin özel olduğu, 

sürecinin ve sonuçlarının pek çok faktörden etkilendiği 

unutulmamalı bu yüzden her operasyon sonucunun aynı olması 

beklenmemelidir. Etkileyen en önemli faktörlerden olan hasta 

psikolojisinin cerrahiden sonraki dönemlerde anksiyete, motivasyon 

kaybı ve utanç duygusuna yönelme eğilimi içinde olduğu göz ardı 

edilmemelidir. Multidisipliner ekibin başarılı olması ve hastanın 

fizyolojik uygunluğu dışında hastanın operasyon psikolojisini iyi 

yönetebiliyor olması operasyonun başarıyla sonuçlanmasını 

sağlayabilir (Dizlek & Çatal, 2018). 

Sonuç 

Obezite her geçen gün artmakta ve sağlık açısından büyük 

bir tehdit oluşturmaktadır.  Bariatrik cerrahi  multidisipliner 

yaklaşımla birlikte hastaların yaşam kalitesini artırmak ve obezite ile 

ilişkili komplikasyonları azaltmak için etkili bir yöntem olarak 

görülmektedir. Bariatrik cerrahi de her birey tektir, her operasyon 
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kişiye özeldir ve bu süreci her birey farklı yaşar. Bununla birlikte, 

hastanın preoperasyon döneminde değerlendirilmesi, postoperasyon 

döneminin takibi ve uzun vadeli sonuçların izlenmesi gibi önemli 

alanlarda daha fazla araştırmaya ihtiyaç vardır. Bu operasyonu 

geçirip başarılı olan hastaların yanı sıra başarısız olan hastalarda 

olduğu gözden kaçırılmamalıdır. Başarısız olan hastaların ilk beş yılı 

geçirdikten sonra ağırlık kazanımının başlayabildiği görülmüştür. 

Bariatrik cerrahide asıl başarı multidisipliner ekibin başarısına ek 

hastanın sağlıklı beslenme ve yaşama alışkanlıklarını devam 

ettirmesine bağlıdır. 

Bu derlemede  bariatrik cerrahi ve beslenme ilişkisini 

inceleyerek yapılacak olan çalışmaların ve klinik uygulamaların 

yönlendirilmesinde bir katkı sağlamaktır. 
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BÖLÜM IV 

 

 

Yanık, Mikrobiyota ve Obezite 

 

Canan ALTINSOY 

Çiler ÖZENİR 

 

Yanığın Bağırsak Fizyolojisi ve Mikrobiyota Üzerine Etkisi  

Yanık yaralanmaları, etkilenen bireyde sistemik ve lokalize 

yanıtları tetikleyen ani travmatik olaylardır. Yanık yaralanmasının 

ardından yanığın ciddiyetiyle ilişkili bir inflamatuar yanıt ortaya 

çıkmaktadır. Şiddetli yanıklar, yaralanmadan sonraki birkaç saat 

içinde düzensiz bir inflamatuar yanıta ve ardından hipermetabolik 

bir duruma neden olmaktadır. İnflamasyonun kademeli artışıyla pro-

inflamatuar yanıtın düzenlenmesinde oluşan problemler, artan 

endotel disfonksiyon,  derin vazodilatasyon, sıvı geçişi ve kan 

akışının yanlış yönelimiyle ortaya çıkan veya doğuştan gelen immün 

sistemin kronik aktivasyonu sonucu gelişen sistemik inflamatuar 

yanıt, trilyonlarca bakteri hücresine ev sahipliği yapan 

gastrointestinal sistem (GİS) de dahil olmak üzere tüm vücuda ve 

organlara nüfuz etmektedir (Beishuizen & ark., 2007; Hoisington & 
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ark., 2024). Yanık yaralarının GİS’de mezenterik 

vazokonstrüksiyona neden olduğu ve hipoksik ortam yarattığı 

gösterilmiştir (Stevenson & ark., 2017). Kanın bu dokulara 

reperfüzyonu, oksijen seviyelerinde büyük değişimlere, hücresel 

strese, nekroza ve nihayetinde epitelyal bariyerin bozulmasına neden 

olur. Bağırsak geçirgenliğinde artış ile birlikte bakteriler mezenterik 

lenf düğümlerine yerleşirler (Earley & ark., 2015). Uzun bir süre 

GİS’in kullanılamaması nedeniyle paralitik ileus gelişebilir (Metin 

& ark, 2021). Kullanılan opiatlar ve sedatiflerin gastrointestinal 

fonksiyonu daha da baskılamasıyla yanık hastalarında kabızlık 

sıklıkla görülebilir. Ayrıca hastalarda tüple beslenme ve uzun süreli 

antibiyotik kullanımı nedeniyle diyare gelişebilir. Yaralanma sonrası 

akut fazda ortaya çıkan sepsis nedeniyle gastrik ileus gelişebilir (Ng 

& ark., 2016). Yanık hastalarının %10-52’sinde gecikmiş gastrik 

boşalma (gastroparezi) mevcuttur ve bu durum özellikle 

yaralanmanın erken evresinde enerji alımını düşürür ve vitamin 

mineral yetersizliklerine neden olabilir (Guo & ark., 2019).  

Gastrointestinal sistem vücuttaki en büyük mukozal yüzeydir 

ve çevresel toksinler ile patojenlere karşı bir bariyer sağlarken besin 

emilimini de düzenlemektedir. Ciddi bir kutanöz yanık 

yaralanmasının ardından, GİS başlangıçtaki hipoksiden, devamında 

gelen serbest radikal hasarından ve inflamasyondan olumsuz 

etkilenir ve bu durum gastrointestinal bariyer bütünlüğüne zarar 

verir (Luck & ark., 2021). Bağırsak epitel bariyeri, bakterilerin aşırı 

büyümesini ve istilasını önleyen antimikrobiyal peptitleri ve epitel 

hücrelerin birbirleriyle yakın ilişkisini sağlayan sıkı bağlantı 

proteinlerini içerir. Bu bileşenler bağırsak epitel hücrelerini, enterik 

enfeksiyonları önleyen fiziksel bir bariyer haline getirir. Klaudinler 
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gibi sıkı bağlantı proteinleri bağırsak geçirgenliğinin korunmasında 

büyük öneme sahiptir. Sıkı bağlantı proteinlerinin ekspresyonunun 

değiştiği hastalıkların, bakteriyel ürünlerin dolaşıma translokasyonu 

ile ilişkili olduğu önceki çalışmalarda gösterilmiştir (Zhou & ark., 

2019; Peng & ark., 2022). Earley & ark. çalışmasında yanık 

yaralanmasını takiben klaudin-4 ve klaudin-8’in ekspresyonunda 

önemli bir düşüş olduğu bildirilmiştir (Earley & ark., 2015). 

Bağırsak bariyer bütünlüğünün bozulması patojenlerin aşırı 

artmasına neden olmakta ve patojenlerin konağı istila etmesine izin 

veren fizyolojik koşullara ortam sağlamaktadır. Ciddi bir yanık 

sonrası özellikle ilk gün gram negatif aerobik bakteriler GİS’i işgal 

edebilir. Kommensal bakteriler, bakteriyel translokasyonda, 

intestinal bariyer disfonksiyonunda, enfeksiyonların artışında ve 

sepsiste kilit rol oynamaktadır (Corcione & ark., 2019). Yanık 

yarasının en zararlı etkisi, cildin doğal koruyucu bariyerini 

kaybetmesidir. Yanık,  hastalarda immün sistemi baskıladığından 

enfeksiyon gelişimi kolaylaşmaktadır. Enfeksiyonlar, son 50 yılda 

daha başarılı bir şekilde yönetilse de, yanık yaralanması nedenli 

mortalitenin en önde gelen nedenlerinden biridir (Capek & ark., 

2018). Ayrıca, uzun süreli hastanede kalış, üriner kataterler, 

endotrakeal entübasyon, inhalasyon yaralanması, arterial kanallar ve 

santral venöz yola erişim enfeksiyon riskini arttırmaktadır. 

Enfeksiyonların erken tespiti ve tedavisi sonuçları iyileştirir. Bu 

nedenle  yaralanma sonrasında ve tedavi sırasında konakçı 

mikrobiyomunda meydana gelen değişikliklerin anlaşılması, 

bağırsak sağlığının öneminin kavranması yanık hastalarının 

tedavisine yardımcı olabilir (Lima & ark., 2021).  
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Yanık ve GİS etkileşiminde önemli bir faktör de bağırsak 

mikrobiyotasıdır. Gastrointestinal sistemde bulunan karmaşık bir 

mikroorganizma topluluğu olan bağırsak mikrobiyotası, GİS’in 

ötesinde çeşitli fizyolojik süreçleri etkileyen, insan sağlığının 

dinamik ve temel bir bileşenidir (Grond & ark., 2018). Bağırsak 

mikrobiyomunun bileşimi ve biyoçeşitliliği ilaç kullanımı, 

enfeksiyon ve şiddetli travma gibi çeşitli nedenlerden etkilenebilir. 

Yanık hastaları enfeksiyonlar ve antimikrobiyal ilaçların yüksek 

düzeyde reçetelenmesi nedeniyle yüksek riskli bir popülasyondur 

(Lachiewicz & ark., 2017;. Moiemen & ark., 2017; Lavrentieva & 

ark., 2017). Çoklu ilaca dirençli bakterileri tedavi etmede kullanılan 

antibiyotikler, yanık merkezlerinde tedavisi zor patojenlerin 

yaygınlaşmasına ve antimikrobiyal direncin gelişmesine ve tüm 

bunların sonucunda sağlıksız bir bağırsak mikrobiyotasının 

oluşmasına yol açabilir. Ayrıca diyet gibi çevresel faktörler de 

mikrobiyotanın çeşitliliğini ve kompozisyonunu etkilemektedir 

(Beckman & ark., 2018). Ratlar ve insanlar üzerinde yapılan 

çalışmalar yanık yarasının hem ebb hem de flow fazında mikrobiyata 

değişimini incelediklerinde, atipik mikrobiyotanın sistemik 

inflamatuar yanıtı etkileyebileceğini göstermiştir (MacConmara & 

ark., 2011). Yanık öncesi kişi sağlıklı bir mikrobiyotaya sahip olsa 

bile sıcaklık, inhalasyon yaraları, hastanede kalma süresinin 

uzaması, invaziv prosedürler, çoklu ilaca dirençli bakteri 

kolonizasyonu, sepsis veya septik şok ile birlikte deri, akciğer ve 

bağırsak mikrobiyotasının bileşiminde değişimler olabilir. Deride 

Firmicutes, Proteobacteria (Enterobacteriaceae), Acinetobacteria 

miktarında; akciğerlerde Proteobacteria, Firmicutes, Bacteroidetes, 

Actinobacteria miktarında; bağırsak florasında ise Bacteroidetes, 
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Proteobacteria (Escherichia spp., Shigella spp.), Firmicutes 

miktarında artış gözlemlenmektedir (Corcione & ark., 2020). Earley 

& ark., (2015), yanıkta değişen mikrobiyota üzerine ilk defa bir 

çalışma yapmışlardır. Bu çalışma hem insan hem deney 

hayvanlarında yürütülmüş olup, yanık yaralanmasının bağırsak 

mikrobiyotasında değişime ve gram negatif aerobik bakterilerin 

bolluğunda ve bağırsak geçirgenliğinde artışa neden olduğu 

gösterilmiştir. Hem Enterobacteriaceae'nin hem de bağırsak 

geçirgenliğindeki artışın yanık yaralanması sonrası bakteriyel 

enfeksiyonların kaynağı olabileceği, Enterobacteriaceae'nin 

mezenterik lenf düğümlerine translokasyonunun ve sistemik gram-

negatif bakteriyeminin, yanık hastalarında sepsis ve çoklu organ 

yetmezliğine yol açabileceği bildirilmiştir (Earley & ark., 2015). 

Shimizu & ark. çalışmasında (2015) büyük yanığı olan 5 hasta klinik 

olarak takip edilmiş, bağırsak mikrobiyotasını değerlendirmek için 

hastalardan dışkı örnekleri alınmıştır. Yanık sonrası sağ kalan 4 

kişide yararlı bakterilerin özellikle Bifidobacterium’ların sayısının 

başlangıçta azaldığı fakat hastaların prognozu iyileştikçe bu 

bakterilerin artış gösterdiği, benzer şekilde propiyonik ve bütirik asit 

gibi kısa zincirli yağ asitlerinin normalden daha düşük seviyelere 

indiği, ancak hayatta kalanlarda iyileşme sonrasında artma eğilimi 

gösterdiği bulunmuştur. Bağırsak yetmezliği ve sepsis gelişen 

hastada ise bakterilerin sayısının ciddi şekilde azaldığı görülmüştür. 

Pseudomonas ve Candida gibi patojenik bakterilerin sayısı hayatta 

kalanlarda artmaya devam etmezken, ölen hastada ise patojen 

bakterilerin sayısı artmıştır. Bu araştırmada ilk kez yanık 

yaralanmasını takiben bağırsak bütünlüğünün korunmasında 

bağırsak mikrobiyomunun önemi belirtilmiş ve anormal bağırsak 
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mikrobiyotasının sistemik inflamatuar yanıt ve çoklu organ 

yetmezliği sendromu üzerinde etkisi olabileceği gösterilmiştir 

(Shimizu & ark., 2015). Kuethe & ark. (2016) ratlar üzerinde 

yürüttükleri çalışmalarında, yanık yaralanmasının mikrobiyotaya 

olan etkisi araştırılmıştır. Yanık yaralanması sonrası aerobik ve 

anaerobik bakterilerde azalma, kolon geçirgenliğinde artış, bütirat 

üreten bakteriler olan R. Gnavus, C. Eutactus ve Roseburia 

türlerinde önemli bir azalmanın yanı sıra kolonik bütiratta da düşüş 

gözlemlenmiştir. Bu araştırmada ayrıca dışkı naklinin kolon 

geçirgenliğinde yanık kaynaklı oluşan değişiklikleri iyileştirdiği 

gösterilmiştir (Kuethe & ark., 2016). Bir başka çalışmada, ciddi 

yanık sonrası bağırsak mikrobiyomunun dinamik değişimini 

incelemek için şiddetli yanık yaralanması olan 7 hasta, 6 hafta 

boyunca takip edilmiş ve belirli zamanlarda alınan dışkı 

örneklerinden bağırsak mikrobiyotasındaki değişim 16S rRNA 

dizileme teknolojisi kullanılarak tespit edilmiştir. Yanık yaralanması 

sonrası erken aşamada (2-4 hafta arası) bağırsak mikrobiyotasının 

çeşitliliğinin ve bileşiminin belirgin şekilde değiştiği ve daha sonra 

normal seviyeye döndüğü, yanık sonrası erken aşamada 

mikrobiyomun çoğunluğunu fırsatçı patojen cinsi Enterococcus ve 

Escherichia oluştururken çalışmanın sonucunda yararlı bir bakteri 

cinsi olan Bactoriedes’in oluşturduğu görülmüştür. Enteral 

nütrisyonun, özellikle enteral nütrisyonu iyi tolere edebilen 

hastalarda bağırsak mikrobiyotasının iyileşmesini 

destekleyebileceği belirtilmiştir (Wang & ark., 2017). Ciddi yanık 

hastalarında, faydalı bakteriler olan Bacteroides'in artışı ve 

enfeksiyon ve sepsisle ilişkilendirilen fırsatçı patojenler olan 

Enterococcus ve Escherichia'nın azalması, hastaların iyileşme 
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sürecini tahmin edebilecek önemli bir gösterge olabilir (Wang & 

ark., 2017). 

Chen & ark çalışmasında (2023) farelerde yanık modeli 

oluşturulmuş ve yanık öncesi, 1, 3, 5, 7, 14, 21, 28. günlerde 

farelerden dışkı örnekleri toplanmış ve 16S rRNA yöntemiyle analiz 

edilmiştir. Çalışma sonucunda bağırsak mikrobiyom zenginliğinin 

yanık sonrası 7. günden itibaren azaldığı, bağırsaktaki ana bakteri 

yapısının zamanla değiştiği, yanık sonrası 28. günde ise mikrobiyom 

kompozisyonunun yanık öncesi seviyeye geri döndüğü bildirilmiştir. 

Lachnospiraceae bacterium NK4A136 gibi bazı probiyotikler 

yanıktan sonra azalmış ancak daha sonraki iyileşme döneminde eski 

haline dönmüştür. Buna karşılık, potansiyel patojenik bakterileri 

içerdiği bilinen proteobakterilerin tam tersi bir eğilim gösterdiği 

bulunmuştur. Zha & arkadaşlarının çalışmasında (2023) yanık 

modeli oluşturulan farelerde yanık sonrası 1-10. günlerde bağırsak 

mikrobiyotasındaki değişiklikleri analiz etmek için 16S rRNA 

dizilimi kullanılmıştır, 1, 5 ve 10. günlerde toplanan numuneler 

üzerinde metagenomik sıralama yapılmıştır. Çalışma sonucunda 

farelerde yanık yaralanmasının ardından 3. günde mukus bariyerinin 

bozulduğu ve bakteriyel translokasyonun meydana geldiği 

gösterilmiştir. Ayrıca farelerdeki bağırsak mikrobiyotası, yanık 

yaralanmasını takip eden 1-3. günler arasında önemli ölçüde 

bozulmuş, hastalık ilerledikçe yavaş yavaş normale dönmüştür. 

Araştırmanın bir diğer önemli bulgusu da yanık yaralanmasının 

kolonik mukus bariyerinin bozulmasına yol açtığı ve bazı komensal 

ve patojenik bakterilerin glikozit hidrolazlar, flagella, internalinler 

vb. yoluyla müsin bozulmasına katılabileceğidir. Depresif 

belirtilerin yanık sonrası en sık görülen psikolojik bozukluk olduğu 
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bildirilmektedir (Ali ve Pervaiz, 2019). Ancak ciddi yanık 

yaralanmalarını takiben depresyon ve stres bozukluklarına 

yatkınlığın altında yatan mekanizma belirsizdir. Chen & 

arkadaşlarının (2024) çalışmasında, bağırsak mikrobiyotasının 

depresyon ve yanık yaralanmaları arasındaki ilişkiyi ortaya koymak 

amaçlanmıştır. Yanık modeli oluşturulan farelerde yanıkların daha 

uzun sürmesiyle birlikte depresyon belirtilerinin giderek daha 

şiddetli hale geldiği, farelerde yanık öncesi ve sonrasında bağırsak 

mikrobiyotasının bileşiminde önemli farklılıklar olduğu 

bildirilmiştir. Çekumdaki zonula okludens-1’in (ZO-1) ekspresyonu, 

yanık farelerde bağırsak bariyer fonksiyonunun bozulduğunu 

gösteren bir downregülasyon sergilemiştir. Çalışmanın sonraki 

aşamasında yanık farelerde dışkı mikrobiyotasının depresif tip 

davranışlar üzerindeki etkisi incelenmiştir. Depresif olan ve olmayan 

farelerde dışkı mikrobiyotası nakledildikten sonra depresyon 

semptomlarının iyileştiği ve TNF-α, IL-6 ve IL-10 ekspresyonunun 

normal seviyelere döndüğü gözlemlenmiştir. Depresyonu olmayan 

farelere depresif farelerden dışkı nakledilmesiyle bu farelerde hem 

inflamatuar parametrelerde artış olmuş ve hem de depresif belirtiler 

ortaya çıkmıştır (Chen & ark., 2024). Travis & ark. çalışmasında ise 

genç ve yaşlı farelerde yanık yaralanması modeli oluşturulmuş ve 

yaştaki artış ile yanık hasarının mikrobiyotada değişime neden olup 

olmadığı ve mikrobiyotadaki değişikliklerin nöroinflamasyon ile 

korele olup olmadığını belirlemek amaçlanmıştır. Yaşlı ve yanık 

yaralanması olan farelerin kontrol grubuna kıyasla Akkermansia da 

dahil olmak üzere bağırsak koruyucu bakteri türlerinde ciddi bir 

azalmaya neden olduğu ve bağırsak geçirgenliğinde artışın meydana 

geldiği gösterilmiştir. Dikkat çekici bir diğer bulgu da 
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Akkermansia’daki kaybın beyindeki nöroinflamatuar belirteçlerin 

ekspresyonunda artış ile ilişkili bulunmasıdır (Travis & ark., 2023). 

Kısa zincirli yağ asitleri enerji sağlayan, bağışıklık 

tepkilerini modüle eden, bağırsak bariyer bütünlüğünü modüle eden 

bakteriyel metabolitlerdir. Yapılan çalışmalarda ciddi yanık 

yaralanmasından sonra kısa zincirli yağ asidi üretiminde yer alan 

bazı tür bakterilerin azaldığı gösterilmiştir (Earley & ark., 2015; 

Shimizu & ark., 2015). Ciddi yanıklarda yaralanmanın hemen 

ardından ve yaralanmadan sonraki 7 güne kadar fekal içerikteki kısa 

zincirli yağ asitlerinin özellikle bütiratın azaldığı bildirilmiştir (Rice 

& ark., 2017; Kuethe & ark., 2016; Feng & ark., 2019) Huang & 

arkadaşlarının sıçanlarda yürüttükleri çalışmalarında, yanık 

yaralanması sonrası erken aşamada gastrointestinal mikrobiyomun 

etkilenip etkilenmediğini araştırmak için,  yanık yaralanmasından 

önce ve sonra hayvanlardan dışkı örnekleri toplanmış ve örnekler 

16S rRNA dizilimi kullanılarak analiz edilmiştir. Gastrointestinal 

mikrobiyomdaki toplam tür sayısının yanık yaralanması sonrası 

erken dönemde değişmediği fakat Firmicutes’lerin 

Bacteriodetes’lere oranının, bütirat üreten bakterilerin ve 

Laktobasil’lerin bolluğunun yanık yaralanması sonrası azaldığı, öte 

yandan Escherichia ve Shigella gibi fırsatçı patojenik bakterilerin 

yanık sonrası daha fazla bulunduğu belirtilmiştir (Huang & ark., 

2017). Kuethe & ark çalışmasında da yanık yaralanmasının bütirat 

üreten R. gnavus, C. eutactus ve Roseburia cinslerinde ciddi 

azalmaya neden olduğu gösterilmiştir. Lima & ark. çalışmasında, 

yoğun bakıma kabul edilen 10 yanık hastasından 1, 3,7, 14, 21, 28. 

günlerde mikrobiyotadaki değişimi tespit etmek için perinatal ve 

rektal bölgelerinden örnekler alınmıştır. Çalışmada bağırsak 
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mikrobiyal profilinin zaman içinde değiştiği ancak örnek tür 

sayısının etkilenmediği gösterilmiştir (Lima & ark., 2021). Bu bulgu, 

bağırsak mikrobiyal profilinin zaman içinde değiştiğini ancak örnek 

tür sayısı ve çeşitliliğin bu popülasyonda etkilenmediğini 

göstermektedir (Lima & ark., 2021).  

Yanık hastalarında bağırsak mikrobiyomundaki değişimi 

inceleyen çalışmalar arttıkça bağırsak mikrobiyotasına yönelik 

müdahalelerin etkinliğini değerlendiren çalışmalar da artmıştır. 

Salehi & ark. randomize çift kör çalışmasında, hidrolize kollajenin 

tek başına ya da balık yağıyla kombininin bağırsak 

mikrobiyotasındaki değişime etkisini incelemek amaçlanmıştır. 2. 

ve 3. derecede yanığı olan 57 hasta 2 hafta boyunca 40 gr hidrolize 

kollajen+10 ml ayçiçek yağı, 40 gr hidrolize kollajen+10 ml balık 

yağı ve plasebo almak üzere rastgele 3 gruba ayrılmıştır. Çalışma 

sonucunda bağırsak mikrobiyotasında ölçülen bakteri 

konsantrasyonunda önemli bir fark ortaya çıkmamıştır. Bununla 

birlikte balık yağı takviyesinin bağırsakta önemli bir miktar 

Bifidobacterium konsantrasyonunun azalmasını önlediği 

bildirilmiştir. Yanık hastalarında bağırsak mikrobiyotasına yönelik 

yapılan müdahalelerin bağırsak mikrobiyotasını ve majör yanıklarda 

klinik sonuçları iyileştirmedeki rolüne dair daha fazla araştırmaya 

ihtiyaç vardır (Salehi & ark., 2024).  Gao & arkadaşlarının sıçanlarda 

yürüttükleri çalışmalarında, bir prebiyotik olan inülinin yanık 

yaralanması sonrası bağırsak mikrobiyota bozukluklarına ve iskelet 

kası atrofisine etkisi incelenmiştir. Çalışma sonucunda müdahale 

grubunda kontrol grubuna göre Firmicutes ve Actinobacteria’nın 

arttığı, Proteobakteri’lerin bolluğunun azaldığı, inülinin yanık 

kaynaklı bağırsak mikrobiyotasındaki disbiyozisi düzenlediği 
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gösterilmiştir (Gao & ark., 2024). Benzer şekilde yanık hastalarında 

destekleyici tedaviye yönelik yapılan çalışmalar, probiyotik 

takviyesi ve yüksek sıvı resüsitasyonunun bağırsak homeostazı için 

faydalı olabileceğini göstermiştir (Zhang & ark., 2020; Mclntyre & 

ark., 2020). Yine de diyare ve malabsorpsiyon riski göz önünde 

bulundurularak, yanık hastalarında GİS’e yönelik desteklerin rutin 

kullanımını önerebilmek için ek araştırmalara ihtiyaç duyulmaktadır 

(Fleming ve ark., 2019).  

Yanık hasarına bağlı olarak gelişen düzensiz inflamatuar 

yanıt ve artan bağırsak geçirgenliği, bağırsaktaki mikrobiyal 

toplulukları etkilerken, bağırsak mikrobiyotasındaki düzensizlik de 

bağışıklık yanıtını değiştirebilir (Wang  & ark., 2017; Gao & ark., 

2024). Bağırsak mikrobiyota bileşimindeki değişiklikler, mukozal 

bağışıklık yanıtını ve bağırsak epitel bariyerini olumsuz 

etkileyebilir. Sağlıklı bağırsak mikrobiyomu, mikrobiyal 

kolonizasyona direnerek kommensal fırsatçı patojenleri kontrol 

altında tutan fizyolojik bir mikrobiyal bariyer görevi görür. Bu 

nedenle yaralanma sonrasında bağırsak mikrobiyomunun nasıl 

değiştiğini ve bu kommensal bakterilerin bağırsak bariyeri işlev 

bozukluğunu, bakteriyel translokasyonu ve nihayetinde yaralanma 

sonrası sepsis gelişiminde oynadığı rolü anlamak önemlidir (Earley 

& ark., 2015). Yanık hastalarında mikrobiyota-yara iyileşmesi 

etkileşimi oldukça yeni ve yanıt verilmesi gereken pek çok soruyu 

içinde barındıran bir konudur. Mikrobiyota bileşiminin yara 

iyileşmesini olumlu ya da olumsuz etkileyebilme mekanizmasının 

aydınlatılmasıyla mikrobiyota yanıklı hastalar için terapötik bir 

perspektiften ele alınabilecektir (Corcione & ark., 2020; Luck & 

ark., 2021). 
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Obezite ve Obezite İlişkili Hastalıkların Yanık Hastalarının 

Tedavisi ve Klinik Sonuçları Üzerine Etkisi 

Obezite ve obezite ile ilişkili hastalıklar yanık yaralanması 

sonrası tedavi sürecini etkilemektedir. Obez hastalarda şiddetli 

yanıklara patofizyolojik yanıt artmaktadır. Ayrıca sıvı 

resüsitasyonu, perioperatif yönetim ve yara iyileşmesinde 

zorluklarla karşılaşılmaktadır (Tapking & ark., 2019). Obezite yanık 

yaralanması sonucu çıktılara olumsuz etki edebildiği gibi yanık 

yaralanması durumu da obeziteye ve ilişkili hastalıklara neden 

olabilir. Obez yanık hastalarında inhalasyon yanığı, pulmoner ödem 

ya da devamında akut respiratuar distres sendromu (ARDS) 

gelişmesi, pulmoner arter direncinin artmasıyla sağ ventriküler 

disfonksiyonuna neden olabilir. İnflamatuar mediatörlerin 

salınımındaki artış, kalp debisini azalması, kalp atış hızının 

artmasıyla kardiyovasküler bozukluklar ve kardiyojenik şok 

gelişebilir. Ciddi yanık yaralanması sonrası hastalarda 

kardiyovasküler rahatsızlıklar 5 yıla kadar sürebilir (Duke & ark., 

2017). Çocukluktaki ciddi yanıkların ileride kardiyovasküler 

sorunların göstergesi olabileceği gösterilmiştir. Obezitenin, ciddi 

yanıkları takiben bozulan kardiyak fonksiyonları daha da olumsuz 

etkileyebileceği belirtilmektedir (Tapking & ark., 2019). 

Obezitenin obstrüktif uyku apne sendromu, solunum 

kaslarında dejenerasyon ile ilişkili olduğu ve obezitenin akciğerlerde 

artan mekanik çalışma ile birlikte solunum kaslarına aşırı yük 

bindirdiği bilinmektedir. Ayrıca obez hastalar 

ventilasyon/perfüzyon uyumsuzluğu nedeniyle sıklıkla solunum 

desteğine ihtiyaç duyarlar (Vest & ark., 2019). İnhalasyon 

yaralanması yaş ve yanık şiddetinin artmasıyla birlikte ölüm riski 
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yaratmaktadır (Bedri & ark., 2017). Ciddi yanık yaralanmalarını 

takiben solunum yolu yaralanmaları obez hastalarda zaten 

dezavantajlı akciğerleri daha da kötü duruma itebilir (Jehan & ark., 

2017). Şiddetli yanık yaralanmasını takiben görülen bir diğer 

komplikasyon da pnömonidir. Pnömoni yanık hastalarında 

mortalitenin nedenlerinden biridir. Yanık yaralanması sonrası 

gelişen kılcal sızıntı ile birlikte sıvı resüsitasyonu da solunum 

yetmezliğine ve pulmoner ödeme yol açabilir (Liodaki & ark., 2015). 

Obez hastalar normal ağırlıktaki hastalara göre mekanik 

ventilasyona daha çok ihtiyaç duymaktadır. Fazla kilo nedeniyle 

solunum sitemi baskılanmış obez hastada, ciddi yanıklarla birlikte 

inhalasyon hasarının varlığı solunum yönetimini zorlaştırmakta ve 

pulmoner emboli için risk yaratmaktadır (Tapking & ark., 2019). 

Obez hastalarda yetersiz hareket kabiliyeti nedeniyle kan 

akışının yavaşlaması, kronik proinflamatuar durum, fibrinojen ve K 

vitaminine bağlı pıhtılaşma faktörlerinin ve trombosit 

aktivasyonunun artması, artan endotel disfonksiyon, tromboembolik 

riskte artışa neden olmaktadır. Yanık hastalarında immobilizasyon 

ve venöz staz, tromboembolizm gelişimi için risk yaratmaktadır. 

Vücut yüzey alanı büyüklüğü, yoğun bakımda kalış süresinin 

uzaması, artan yaş, obezite ve yanık yarasındaki enfeksiyon venöz 

tromboembolizm için risk faktörüdür. Yanık yaralanması olan obez 

hastalarda tromboembolik komplikasyonalardan kaçınmak için 

gerekli önlemler alınmalıdır (Pannucci & ark., 2017). 

Son yıllarda yağ dokusunun inaktif bir doku olmadığı, 

bağışıklık sistemi üzerinde etkileri olabilen endokrin bir organ 

olduğu kabul edilmektedir. Leptin ve interlökin-6 gibi inflamatuar 

mediatörlerin adipoz dokudan salınması nedeniyle obez hastalar 
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kronik proinflamatuar stres altında kabul edilmektedir (Chen & ark., 

2017). Şiddetli yanık yaralanması olan hastalar obezite, diabetes 

mellitus ve malnütrisyon nedeniyle gittikçe kötüleşebilen uzun süreli 

bir bağışıklık tepkisi yaşarlar. Şiddetli yanıklar hücresel ve humoral 

savunmanın zarar görmesi ile birlikte bağışıklık sisteminin 

baskılanmasına neden olmaktadır (Clark & ark., 2017). D vitamini 

eksikliğinin obeziteyle ilişkili olduğu bilindiğinden obez yanık 

yaralanmalı hastalarda D vitamini düzeyleri takip edilip eksiklik 

takviye edilebilir (Walsh & ark, 2017). 

Obezitenin diyabet, insülin direnci, uyku bozuklukları, bazı 

kanserler, infertilite, hepatik ve renal disfonksyon gibi bir dizi 

hastalıkla ilişkili olsa da artan beden kütle indeksi (BKİ) değerinin 

bazı hastalık durumlarında, mortalite üzerinde koruyucu bir etkiye 

sahip olabileceği düşünülmektedir. Bu durum “obezite paradoksu” 

olarak adlandırılan bir fenomen ile açıklanmaktadır. Hafif şişman ve 

1. derece obez hastaların, normal kilolu ve düşük kilolu hastalara 

kıyasla yüksek sağ kalım gösterdiği, 2. ve 3. derece obez olmanın ise 

mortalitede artış ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (Flegal & ark., 

2013). Yanık hastalarında da artan BKİ değerlerinin mortalitede 

azalma ile ilişkili olduğu bulunmuştur. Dünya Sağlık Örgütü BKİ 

sınıflamasına göre 1. derece obez grubundaki hastalar, normal BKİ 

kategorisindeki hastalara göre daha düşük mortalite göstermektedir. 

Obezite paradoksunun, yanık hastalarında yapılan çalışmalarla 

doğrulanmasının mortaliteyi azaltacak stratejilerin gelişimi için 

önemli olduğu düşünülmektedir (Lester & ark., 2020). 

Yanık yaralanması olan obez hastalarda metabolik sendrom, 

diyabet gibi hastalıklar sık görüldüğünden, bu hastalarda glisemik 

kontrol güç olabilir. Bu durum obez yanık hastalarının tedavisinde 
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zorluk yaratmaktadır. Obez hastaların iyi beslendiğine dair bir inanç 

vardır. Hâlbuki bu hastalar yağ kütlesi ile kas kütlesi arasındaki 

dengenin kas kütlesi aleyhine bozulması ile karakterize olan 

sarkopenik obezite açısından risk altındadır. Yapılan çalışmalar obez 

hastaların yüksek yağ kütlesine rağmen ciddi malnütrisyon riskine 

sahip olduğunu göstermiştir (Rossi & ark., 2019). Obez yanık 

hastaların beslenme durumunun değerlendirilmesinde zorluklar 

mevcuttur. Enerji gereksinimi hesaplanırken gerçek veya ideal vücut 

ağırlığını kullanmak konusu belirsizdir (Mendez-Romero & ark., 

2018). Yağ kütlesi metabolik olarak daha az aktif olduğundan, 

mevcut ağırlığın kullanımının besinsel gereksinmelerin fazla 

tahminine yol açabileceği, ideal vücut ağırlığı kullanımında ise 

eksikliğe neden olabileceği düşünülmektedir. Bazı yanık merkezleri 

düzeltilmiş vücut ağırlığı kullandıklarını belirtmiştir. Makul bir 

yöntem olarak kabul edilse de rutin kullanım için henüz kanıt yoktur 

(Goutos, 2014). Amerikan Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği 

(ASPEN) sarkopenik obezitesi olan kritik hastalarda hipokalorik, 

yüksek proteinli diyet önerse de yanık hastalarındaki hipermetabolik 

durum göze alındığında hipokalorik bir diyet obez yanık hastalarında 

güvenli değildir (Choban & ark., 2013). 

Kritik hastalarda yüksek kan glikozu seviyelerinin daha kötü 

prognozla ilişkili olduğu bilindiğinden aşırı beslenmeden 

kaynaklanan iyatrojenik hiperglisemiyi önlemek hayati önem taşır. 

Yağ deposunun fazlalığı hiperglisemi ve insülin direncine yatkınlığı 

arttırdığından obez hastalarda aşırı beslenmeden kaçınmak daha da 

önemli hale gelir (Smith & ark., 2013; Bray and Bouchard, 2020).  

Avrupa Klinik Nütrisyon ve Metabolizma Derneği  (ESPEN), yanık 

hastalarında düşük yağ içerikli diyet önermektedir (toplam enerji 
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alımının ≤%30) (Rousseau & ark., 2013). ESPEN ve ASPEN 

kılavuzlarında obez yanık hastaları ile ilgili bir öneriye 

rastlanmamıştır. Obez yanık hastalarının besinsel gereksinimlerini 

hesaplamak için diğer yanık hastalarından farklı bir öneri 

bulunmamaktadır. Obez yanık hastalarında gereksinimleri 

belirleyebilmek için daha fazla araştırmaya ihtiyaç vardır. Bilimsel 

kanıtlara dayalı bireyselleştirilmiş tedaviyi sağlamak için artan 

obezite prevelansı da düşünülerek yeni stratejiler geliştirilmelidir 

(Tapking & ark., 2019). 

Yanık, Bağırsak Mikrobiyotası ve Obezite Etkileşimi 

Obezite ve yanık yaralanmaları, bağırsak mikrobiyotası 

üzerinde önemli etkileri olabilen karmaşık durumlardır. 

Araştırmalar, obezitenin bağırsak mikrobiyotasındaki değişikliklerle 

ilişkili olduğunu, disbiyoza ve mikrobiyal kompozisyonda 

değişikliklere yol açtığını göstermiştir (Duranti & ark., 2017; Puljiz 

ve ark., 2023 ). Yanık hastalarında da bağırsak mikrobiyomunda 

değişiklikler gözlenmekte, yanık yaralanmaları bağırsak 

mikrobiyota kompozisyonunda önemli değişikliklere neden 

olmaktadır (Earley & ark., 2015; Huang & ark., 2017;  Beckmann & 

ark., 2018). Bağırsak mikrobiyotasındaki bu değişikliklerin, 

özellikle obezite ve yanık yaralanmaları bağlamında, hastanın 

prognozu üzerinde etkileri olabilir. Çalışmalar obezite ve bağırsak 

mikrobiyotası arasındaki karmaşık ilişkiyi vurgulamış ve obezitenin 

gelişiminde genetik, diyet, yaşam tarzının yanı sıra bağırsak 

mikrobiyotasının da rolünü vurgulamıştır (Moreno-Indias & ark., 

2016). Ayrıca, obezitenin pro-enflamatuar etkileri yanık yaraları 

bağlamında gösterilmiştir ve bu da obezitenin yanık hastalarında 

halihazırda bulunan inflamasyonu şiddetlendirebileceğini 
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göstermektedir (Nie & ark., 2020). Sonuç olarak, obezite, yanık 

yaralanmaları ve bağırsak mikrobiyotası arasındaki ilişki çok 

yönlüdür. Obezite, yanık yaralanmalarının mevcudiyetinde daha da 

kötüleşebilen disbiyoz ve inflamasyona yol açabilir. Öte yandan 

yanık hastalarında değişen bağırsak mikrobiyotası iyileştirilmediği 

takdirde, hastada tedavi sonrası obezite ve/veya obezite ile ilişkili 

sağlık problemleri görülebilir. Yanık hastalarının bağırsak sağlığının 

tedavi süresince ve sonrasında takibinin yapılması ve yanık 

hastalarının obezite gelişimi açısından takip edilmesi yararlı olabilir. 

Yanık, bağırsak mikrobiyotası ve obezite arasındaki etkileşimi 

anlamak, obezitesi ve yanık yaralanması olan hastalarda sonuçları 

iyileştirmede hedefe yönelik tedavi geliştirmek için önemlidir.  
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BÖLÜM V 

 

 

Diabetes Mellitus ile Aralıklı Oruç Diyeti Etkileşimi 
 

 

Aysu BUZ1 

Ayşe GÜNEŞ BAYIR2 

 

Giriş 

Diabetes mellitus (DM), insülin sekresyonunda veya insülin 

etkisine dirençte veya her ikisindeki kusurlardan kaynaklanan, 

karbonhidrat, protein ve lipit metabolizmasındaki ilişkili 

anormalliklerle birlikte ortaya çıkan, kronik hiperglisemi ile belirgin 

bir grup metabolik hastalıktır [1]. Tipik semptomlar (polidipsi, 

poliüri) en az 3500 yıl önce Mısır metinlerinde tanımlanmıştı ve 

"diyabet" terimi ˗Yunancada sifon anlamına geliyordu˗ MS 1. 

yüzyılda Kapadokyalı Aretaeus tarafından kullanılmıştı. İdrarın tatlı 

tadı MS 5. yüzyılda Hindistan'da fark edilmiş ve bu özellik, 1675 
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yılında İngiltere'den Dr. Thomas Willis tarafından hastalığın 

"Diabetes Mellitus" olarak adlandırılmasına katkıda bulunmuştur. 

Mellitus Latince bal anlamına gelir. 19. yüzyılda kimya ve deneysel 

tıptaki gelişmelerle birlikte tatlılığın glikozdan kaynaklandığı ve 

hastalıkta pankreastaki hücrelerin büyük rol oynadığı anlaşıldı. 

William Osler, Tıp İlkeleri ve Uygulaması'nda diyabetin farklı 

fenotiplerini tanımladı [2]. 

DM, önemli morbidite ve mortaliteye neden olan küresel bir 

salgındır. En sık görülen DM, tip 1 diyabet (T1DM) ile benzer 

semptomlara sahip olan tip 2 diyabettir (T2DM). Ancak daha az 

belirgin olduğundan erken evrelerde teşhis edilmesi zordur. 

T2DM'nin yönetimi genellikle aralıklı oruç (IF) gibi diyet 

müdahaleleri yoluyla elde edilebilecek kilo ve glisemik kontrole 

dayanır [3]. Dünya çapında tip 2 diyabetli insan sayısının artmasıyla 

birlikte diyet değişiklikleri kan şekeri, kilo ve kardiyovasküler risk 

faktörü yönetimi için temel bir terapötik yaklaşım sağlamaktadır. 

Aralıklı oruç diyeti (IF diyeti), klasik günlük kalori azaltımına bir 

alternatif olarak ortaya çıkmıştır. IF diyetine yönelik yaklaşımlar, 

gıda tüketimini günün belirli saatleriyle sınırlamaktan alternatif gün 

orucuna kadar uzanmaktadır. İnsülinle tedavi edilen T2DM’li kişiler 

genellikle kilo alma sorunuyla mücadele eder, bu da insülin 

direncinin üstesinden gelmek için gereken insülin dozlarının 

arttırılması, daha fazla kilo alımına yol açan ve sonuçta daha yüksek 

kardiyovasküler riskle sonuçlanan kısır bir döngüye neden olur [4]. 

 

 

 



 

--100-- 

 

1. Diabetes Mellitus (Diyabet, DM) 

1.1 Diabetes Mellitus’un Tanımı 

Diyabet vücutta insülin eksikliği ya da yokluğu nedeniyle 

ortaya çıkan, yeterli insülin olsa bile insülinin gereken düzeyde 

çalışmaması nedeniyle kan şekerinin yüksek olmasıyla karakterize 

kronik bir hastalıktır [5]. Diyabet, morbidite ve mortalitesi yüksek 

kronik metabolik hastalıklardan biridir [6]. Zamanında önlem 

alınmazsa ve kan şekeri kontrol altına alınmazsa bu durum özellikle 

damarlara çok zarar verir. Şekerin toksik etkileri gözler, böbrekler, 

sinir uçları, kalp, beyin ve bacaklardaki kan damarları dahil olmak 

üzere birçok organ ve dokuya kalıcı olarak zarar verebilir. Bu 

nedenle diyabetin erken teşhisi, ciddi hasarların önlenmesi açısından 

önemlidir [7]. 

DM ile ilgili bilgilere ilk olarak 3000 yıl önce bahsi geçen 

kaynaklarda rastlanmaktadır. Bu hastalığın çok eski zamanlara 

dayandığı düşünülmektedir. Diyabet kelimesi Yunanca diabeinein 

kelimesinden gelmektedir. Anlamı ise insanların çok fazla su içmesi 

ile idrara çıkmalarındaki artış olarak açıklanmaktadır. İdrarın tatlı 

olması sebebi ile sonradan bal anlamına gelen Latince ‘Mellitus’ 

kelimesi eklenmiştir [8].  

Diyabetli hastaların büyük çoğunluğu (%95) Tip 2 diyabete 

(T2DM) sahiptir ve çoğunlukla yetişkinlerdir (20-79 yaş arası), 

ancak son yıllarda gençlerde (20 yaş ve altı) T2DM insidansı artış 

göstermektedir. Bu endişe verici yükselişin esas olarak çocuklukta 

obezite oranındaki çarpıcı artışa bağlı olduğu düşünülüyor. Aslında 

obezite (vücut kitle indeksinin 30 kg/m2'den büyük olması olarak 
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tanımlanır) T2DM gelişimi için önemli bir bağımsız risk faktörüdür 

[9]. 

1.2 Diabetes Mellitus’un Epidemiyolojisi 

Diyabet, gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde önemli bir 

sağlık sorunudur. Uluslararası Diyabet Federasyonu'nun (IDF) 

Diyabet Atlası'na göre 20-79 yaş arası yetişkinlerde diyabet 

prevalansı 2021 yılında 537 milyon, bu sayı 2045 yılında 783 

milyona ulaşacaktır. 1980 ile 2004 yılları arasında artan obezite, 

hareketsiz yaşam tarzı ve yaşlanan nüfus nedeniyle T2DM insidansı 

ve prevalansı arttı. Diyet hastalık yükünde önemli bir faktördür. 

Kötü beslenme Tip 2 Diyabet gelişimine katkıda bulunmaktadır. 

Diyet değişiklikleri de dahil olmak üzere yaşam tarzı müdahaleleri, 

T2DM’de bozulmuş açlık glukozunun ve bozulmuş glukoz 

toleransının ilerlemesini önlemede önemli bir rol oynamaktadır [10]. 

1998 Türkiye Diyabet Prevalansı ve Epidemiyoloji 

Araştırması'nda (TURDEP-I) diyabet prevalansı %7,2 iken, 2010 

TURDEP-II çalışmasında bu oran %13,7'ye çıkmıştır. Araştırma 

sonuçlarına göre diyabet görülme sıklığı kadınlarda %17,2, 

erkeklerde ise %16,0'dır. Diyabet prevalansı kentsel kesimde %17,0, 

kırsal kesimde ise %15,5'tir. Ülkemizde diyabet görülme oranının en 

düşük olduğu bölge %14,5 ile kuzey bölgesi iken, en yüksek oran ise 

%18,2 ile doğu bölgesinde görülüyor. TURDEP-II çalışmasının 

sonuçlarına göre yaş, yaşanılan yer, bel çevresinin geniş olması, 

beden kitle indeksinin artması, eğitim düzeyinin düşük olması ve 

hipertansiyon varlığı diyabet riskini arttırmaktadır [11]. 

Dünya Sağlık Örgütü'nün tanımladığı gibi, DM'nin her türü 

son yıllarda dünya çapında katlanarak arttı [12]. Bu hastalığın 
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prevalansı düşük ve orta gelirli ülkelerde hızla artmaya devam 

ederken, yüksek gelirli ülkelerde aynı şekilde davranmıyor. 

Hastalığın 2019'da 1,5 milyon ölümün doğrudan nedeni olduğu, 

2012'de ise 2,2 milyon kişinin hiperglisemi nedeniyle öldüğü tahmin 

ediliyor [13]. 

Eldeki veriler ve öngörüler göz önüne alındığında diyabet 

sadece ülkemizde değil, dünya çapında da bir salgın haline gelmiştir. 

Diyabetin artmasının temel nedenleri hareketsizlik, kötü beslenme 

ve bunlarla doğru orantılı olarak artan obezitedir. Bu artışa rağmen, 

önleyici tedbirler, uygun müdahalelerle diyabetin etkilerinin ve 

diyabete bağlı komplikasyonların çoğunun önlenmesi veya 

geciktirilmesi unutulmaması gereken bir konudur [14]. 

1.3 Diabetes Mellitus için Tanı Kriterleri 

Günümüzde diyabet tanısı konulması için 4 kriter 

kullanılmaktadır [15]. Hiperglisemi semptomları ile birlikte kan 

glukozu 200 mg/dl veya üzerinde ise diyabet tanısı konulur. 

Asemptomatik belirtileri taşıyan bireylerde diyabet tanısı aşağıdaki 

kriterlerden herhangi birinin varlığında konulur [15]: 

• Açlık Plazma Glikozu  126 mg/dL 

• Oral Glukoz Tolerans Testinde (OGTT) 2.saat 

plazma glukozu  200 mg/dL 

• HbA1c  %6,5  

1.4 Diabetes Mellitus’ta Klinik Bulgular 

Ağız kuruluğu, noktüri, poliüri, polidipsi, iştahsızlık, 

halsizlik, çabuk yorulma gibi klasik semptomları olduğu gibi bulanık 

görme, açıklanamayan kilo kaybı, kaşıntı, tekrarlayan mantar 
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enfeksiyonları ya da inatçı enfeksiyonlar gibi daha az görülen 

semptomları da olabilmektedir. Tedavi edilmeyen diyabetin en sık 

görülen semptomları poliüri, polidipsi ve polifajidir [6]. T1DM’de 

semptomlar hızlı bir şekilde (haftalar veya aylar) gelişebilirken, tip 

2 diyabette genellikle çok daha yavaş gelişir ve hafif olabilir veya 

hiç olmayabilir. Diğer bulgular arasında bulanık görme, baş ağrısı, 

yorgunluk, kesiklerin yavaş iyileşmesi ve ciltte kaşıntı yer alır. Göz 

merceğindeki glikozun emilmesi, şeklinin değişmesine neden olur 

ve diyabet hastalarında uzun süreli yüksek tansiyonun neden 

olabileceği görme değişiklikleriyle sonuçlanabilir. Diyabette 

meydana gelebilecek bir dizi deri döküntüsü, toplu olarak diyabetik 

dermadromlar olarak bilinir. Görme kaybı potansiyeli olan 

retinopati, böbrek yetmezliğine yol açan nefropati, ayak ülseri, 

ampütasyon ve Charcot eklemi riski taşıyan periferik nöropati, 

gastrointestinal, genitoüriner ve kardiyovasküler semptomlara ve 

cinsel işlev bozukluğuna neden olan otonom nöropati, diyabetin 

uzun vadeli komplikasyonlarından bazılarıdır. Diyabetli hastalarda 

aterosklerotik kardiyovasküler, periferik arteriyel ve ayrıca 

serebrovasküler hastalık insidansı yüksektir. Diyabetli kişilerde 

sıklıkla hipertansiyon ve vücutlarında lipoprotein metabolizmasında 

anormallikler görülür [17]. 

1.5 Diabetes Mellitus’un Sınıflandırılması 

Diyabet aşağıdaki 4 genel kategoriye ayrılmaktadır [18]: 

1. Tip 1 diyabet (T1DM): yetişkinlik döneminde latent 

otoimmün diyabet de dahil olmak üzere genellikle mutlak insülin 

eksikliğine yol açan otoimmün hücre tahribatı oluşumu 
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2. Tip 2 diyabet (T2DM): sıklıkla insülin direncinin arka 

planında beta (β) hücreleri tarafından yeterli insülin salgılanmasında 

ilerleyici kayıplar 

3. Diğer nedenlere bağlı spesifik diyabet türleri, örneğin 

monogenik diyabet sendromları: yenidoğan diyabeti ve gençlerde 

erişkinlik döneminde başlayan diyabet gibi), ekzokrin pankreas 

hastalıkları (kistikfibroz ve pankreatit gibi) ve ilaç veya kimyasal 

maddelerin diyabeti tetiklediği durumlarda (glukokortikoid 

kullanımı, HIV/AIDS tedavisinde veya organ nakli sonrasında 

olduğu gibi) oratay çıkar. 

4. Gestasyonel diyabet: gebeliğin ikinci veya üçüncü 

trimesterinde teşhis edilen ve gebelikten önce açıkça belirgin 

olmayan diyabet tipidir. 

1.5.1 Tip 1 Diabetes Mellitus 

Tip 1 Diyabet (T1DM), pankreas β hücrelerinin T hücresi 

aracılı yıkımı ile karakterize, insülin sentezi ve salgılanmasında 

eksiklikle sonuçlanan, potansiyel olarak yaşamı tehdit eden çok 

faktörlü bir otoimmün bozukluktur [19]. T1DM, çocukluk çağında 

başlayan ve ekzojen insülin ile tedavi gerektiren bir insülin eksikliği 

hastalığı olarak tanımlanmaktadır. Epidemiyolojik çalışmalar 

çoğunlukla çocuklara ve ergenlere odaklanmış ve farklı coğrafi 

bölgeler arasında görülme sıklığının büyük farklılıklar gösterdiğini 

ortaya koymuştur. Erişkin başlangıçlı T1DM ile ilgili çalışmalar çok 

daha azdı ancak artık bunun çocuklukta başlayan T1DM kadar 

yaygın olduğunu görmekteyiz. Bununla birlikte, dünya genelinde 

toplam diyabet prevalansının %5'ini oluşturduğu tahmin 

edilmektedir. T1DM gelişimi için risk faktörleri ağırlıklı olarak 
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pediatrik popülasyonda incelenmiştir ve tam olarak 

anlaşılamamıştır. Genetik risk karmaşıktır ve çok genç yaşta teşhis 

konulanlarda daha belirgin bir şekilde gözlenir [20].  

Şu anda artan küresel T1DM görülme sıklığının 20 yılda 

%50 artarak 2030 yılına kadar 55 milyona ulaşması bekleniyor. 

Bunlar arasında çocukluk çağı T1DM görülme sıklığının yıllık 

ortalama artış hızı %3-4 civarındadır. Gelişmekte olan ülkelerde 

T1DM'nin yıllık görülme sıklığı da sürekli artmaktadır. Dünya 

Sağlık Örgütü istatistiklerine göre T1DM, Navalılar, Sardunyalılar 

ve Kuveytliler arasında daha yaygınken, Asyalılar ve Latin 

kökenlilerde çok daha az görülüyor. Klinik verilere göre yeni tanı 

alan T1DM'li çocukların %10-20'sinde birinci derece aile öyküsü 

bulunmaktadır. Tek yumurta ikizlerinde T1DM rastlanma oranı 

%30-40 iken çift yumurta ikizlerinde rastlanma oranı sadece %6-

8'dir. Bu durum T1DM patogenezinde genetik faktörlerin önemli rol 

oynadığını göstermektedir [21]. T1DM’de viral veya bakteriyel 

enfeksiyon, gıdadaki kimyasal toksinler, otoimmün reaksiyona 

neden olan tanımlanamayan bileşen ve altta yatan genetik yatkınlık 

da tetikleyici rol oynayabilir; 

1.5.2 Tip 2 Diabetes Mellitus 

Tip 2 diabetes mellitus (T2DM), dünya çapında endişe verici 

oranlara ulaşan kronik bir sağlık durumudur. Yirmi yıldan biraz daha 

uzun bir süre önce, Uluslararası Diyabet Federasyonu (IDF), dünya 

çapında 151 milyon yetişkinin T2DM  hastası olduğunu tahmin eden 

ilk Diyabet Atlası'nı yayınlamıştır. T2DM'nin neden olduğu 

doğrudan sağlık harcamalarının miktarı 2007’de 232 milyar ABD 

doları iken 2019'da bu rakamın 760 milyar ABD dolarına yükseldiği 

tahmin edilmektedir. T2DM'nin sağlık sonuçları ciddi ve 
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zayıflatıcıdır; sıklıkla erken ölüme ve iş verimliliğinde azalmaya 

neden olur. Şu anda, T2DM vakalarının yaklaşık %80'i düşük ve orta 

gelirli ülkelerde meydana gelmektedir ve tahminler, önümüzdeki 

yıllarda bu bölgelerde en keskin artışların meydana gelmeye devam 

edeceğini göstermektedir. T2DM'nin dünya çapındaki artışını 

durdurmak, ekonomik maliyetleri azaltmak ve bireylerin ve 

toplumların sağlık ve refahını iyileştirmek açısından büyük önem 

taşımaktadır [22].  

T2DM'nin nedeni karmaşıktır ve çok sayıda risk faktöründen 

etkilendiği bilinmektedir; Bunlardan bazıları yaş ve genetik gibi 

değiştirilemez, diğerleri ise sağlıklı beslenme kalıplarını ve yeterli 

fiziksel aktivite seviyelerini takip etmek gibi yaşam tarzı 

değişiklikleriyle değiştirilebilir. Son yıllarda, T2DM'de meydana 

gelen artış büyük ölçüde yaşam tarzı değişikliklerine bağlanıyor. 

Yirmi birinci yüzyılın başından bu yana, özellikle T2DM'nin en hızlı 

şekilde arttığı bazı bölgeler, gıda ve yapılı çevreyi etkileyen serbest 

ticaret anlaşmalarının uygulanması ve yaygın kentleşme yoluyla 

büyük yapısal düzenlemelere uğradı. Yüksek miktarda kırmızı ve 

işlenmiş et, rafine karbonhidrat ve serbest şeker alımıyla karakterize 

edilen Batı tarzı diyet modeli, dünya çapında giderek daha popüler 

hale geldi ve T2DM riskiyle güçlü bir şekilde ilişkilendirildi. 

Motorlu ulaşım ve hareketsiz mesleklerdeki artışlar nedeniyle, 

fiziksel aktivite seviyeleri de popülasyonlar arasında azaldı. Bu 

faktörlerin kombinasyonu, diğer sosyoekonomik ve kültürel etkilerle 

birlikte, T2DM için iyi bilinen bir risk faktörü olan aşırı kilo ve 

obezitede artışlara yol açmıştır [23]. 

Küresel olarak, 20-79 yaş arası diyabetli kişilerin yaklaşık 

yarısı (%50) hastalıklarının farkında değildir, ancak bu oran dünya 
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bölgesine ve sistematik veya fırsatçı tarama fırsatlarına göre 

değişmekte olup, yüksek gelirli ülkelerde genel olarak tanı 

konmamış üçte bir ile daha fazla arasında değişmektedir. Düşük 

gelirli ülkelerde %75'ten fazlasına teşhis konulamamaktadır [24]. 

T2DM, tipik olarak değişen derecelerde insülin direnciyle 

birlikte insülin salgılayan β hücresi fonksiyonunun ilerleyici bir 

şekilde bozulmasından kaynaklanan hiperglisemi ile karakterizedir. 

Bu iki temel patogenetik mekanizmaya genellikle uygunsuz 

hiperglukagonemi ve bozulmuş inkretin yanıtı gibi diğer 

glikoregülatör bozukluklar eşlik eder. Pankreas başlangıçta orantılı 

olarak insülin sekresyonunu artırarak bunu telafi edebildiğinden 

insülin direnci tek başına T2DM gelişimini tetiklemek için nadiren 

yeterlidir. Bununla birlikte, uzun süreli hiperinsülinemi, β hücreleri 

üzerinde, glisemik bir uyarıya karşı akut (birinci faz) insülin salgı 

yanıtını bozan ve sonunda daha sonraki (ikinci aşama) insülin 

yanıtını bozan bir strese neden olur. Bu nedenle yetersiz insülin 

sekresyonu, T2DM'li çoğu hasta için önemli bir patogenetik 

bileşendir. Yaşlanma, hem insülin sekresyonunun eksikliğini 

vurgulayan azalmış β hücre fonksiyonu yoluyla doğrudan, hem de 

obezite ve diğer risk faktörleri yoluyla insülin direncini artırarak 

dolaylı olarak T2DM patogenezine katkıda bulunur. Örneğin, 

yaşlanma sırasında β hücrelerinin yaşlanması ve β hücre 

duyarlılığının azalması, insülin direncinin yetersiz telafisi nedeniyle 

T2DM'ye duyarlılığı artırır [25]. 

Bir zamanlar yirminci yüzyılda çoğunlukla yaşlı 

yetişkinlerle sınırlı olan T2DM, artık yirmi birinci yüzyılın en büyük 

küresel sağlık krizidir ve her ne kadar prevalansı ve insidansı 

yetişkinlerde en hızlı artışı gösterse de T2DM çocuklarda ve 



 

--108-- 

 

ergenlerde giderek daha fazla görülmektedir. Diyabetten 

kaynaklanan erken ölüm oranı 2000-2016 döneminde %5 arttı. 

T2DM'nin tüm diyabet vakalarının yaklaşık %90'ını oluşturduğunu 

ve T2DM'li kişilerde kardiyovasküler (KV) olayların, artan erken 

ölüm riskinin önemli bir nedeni olduğunu ve dünya çapında insan 

sağlığına yönelik giderek artan bir tehdit haline geldiğini belirtmek 

gerekir. T2DM ile ilişkili başlıca KVH'ler arasında iskemik kalp 

hastalığı, kalp yetmezliği, felç, koroner arter hastalığı ve periferik 

arter hastalığı yer alır ve bu durumlar hastaların en az %50'sinde 

ölümle sonuçlanabilir [26]. 

1.5.3 Gestasyonel Diabetes Mellitus 

Gestasyonel diyabetes mellitus (GDM) için ilk tanı kriterleri 

55 yıl önce yayınlanmıştır. Kriterler, Boston Şehir Hastanesi'nde 

doğum öncesi bakım alan seçilmiş bir grup hamile kadında (toplam 

752) hamilelik sırasında yapılan 100 gramlık oral glukoz tolerans 

testinin (OGTT) sonuçlarından geliştirildi. Açlık halinde ve glikoz 

yükünün tüketilmesinden 1, 2 ve 3 saat sonra her numune için venöz 

tam kan glikoz konsantrasyonlarının ortalaması ve standart sapması 

(SD) hesaplandı. Ortalamanın 2 SD'sine eşit veya daha büyük 

değerler anormal kabul edildi ve testin anormal olarak adlandırılması 

için 2 veya daha fazla değerin yükseltilmesi gerektiğine karar verildi. 

Bu test kriterleri, hamilelik sırasında 100 g OGTT yaptırdıktan sonra 

8 yıl boyunca seri olarak takip edilen 1013 kadına uygulandığında, 

takip sırasında diyabet gelişimi ile güçlü bir şekilde ilişkiliydi. 

Glikoz konsantrasyonları daha sonra çağdaş analitik yöntemler için 

plazma glukoz değerlerine yaklaşmak amacıyla bu çalışmada 

ölçülen tam kan değerlerinden tahmin edildi. GDM'li olduğu tespit 

edilen kadınların sonraki yıllarda tip 2 diyabet (T2DM) gelişimi 
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açısından yüksek risk altında olduğu belgelenmiş ve kabul edilmiştir 

[27]. 

Hamilelik sırasında başlayan veya ilk kez hamilelik sırasında 

fark edilen glikoz intoleransı olarak tanımlanan GDM, dünya 

çapındaki gebeliklerin yaklaşık %9-25'ini etkileyen yaygın bir 

doğum öncesi durumdur ve oranları çalışma popülasyonlarına ve 

tanı kriterlerine bağlı olarak dalgalanmaktadır. GDM, annenin 

pankreatik β-hücre fonksiyon bozukluğunun bir sonucu olarak 

bozulmuş glukoz toleransı ile karakterize olup, bunun sonucunda 

insülinin gebelik sırasında glukoz homeostazisini düzenlemede 

yetersizliği ile ortaya çıkar [28]. 

Hamilelik sırasında gestasyonel diyabet (GDM) gelişen 

kadınlarda, gebelik öncesinde pankreas β hücre defektleri ve artmış 

insülin direnci gibi metabolik fonksiyon bozukluklarına dair kanıtlar 

vardır. Yüksek gelirli ülkelerde GDM gelişen kadınların çoğu aşırı 

kilolu veya obezdir ve bu da inflamatuar bir ortamla ilişkilidir [29]. 

1.5.4 Spesifik Nedenlere Bağlı Diabetes Mellitus 

Tip 1 veya tip 2 diyabetin kesin tanısı konulamıyorsa 

sekonder veya monogenik diyabet düşünülmelidir. Sekonder 

diyabet, bir dizi özel nedenden dolayı ortaya çıkabilir. En sık 

rastlanan spesifik diyabet tipi, ‘Gençlerde Erişkin Tipi Diyabet’ 

(MODY: Maturity-Onset Diabetes of Young) olarak karşıkmıza 

çıkmaktadır. MODY, insüline bağımlı olmayan Tip 2 diyabetin 

monogenik bir alt tipidir. β-hücre disfonksiyonuna bağlı olarak 

gelişir, bu hücrelerdeki bazı kromozomların gen mutasyonu sonucu 

oluşur. Tip 2 diyabetten farklı olarak insülin direnci ve obezite 

görülmediği gibi tip 1 diyabet gibi de otoimmün hastalıklar 
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görülmemektedir. MODY'nin temel özelliklerinden biri, 25 yaşın 

altındakilerde ortaya çıkması ve ketoasidozun görülmemesidir. C-

peptid seviyeleri yeterli olduğu sürece en az beş yıl boyunca insüline 

ihtiyaç duymazlar. Hafif ila orta dereceli hiperglisemiyle karakterize 

MODY’nin bilinen 13 tipi vardır. En sık görülen türü, MODY3, 

hepatosit nükleer faktör-1α mutasyonudur. MODY3 sıklıkla tip 1 

diyabetle karışabilmektedir. Ayırıcı özellik olarak C-reaktif protein 

düzeyine bakılmalıdır. İnsülin direnci olmayan genç diyabet 

hastalarında, Hastalığın sülfonilüre ilaçlarıyla ilişkili olması 

durumunda MODY'den şüphelenilebilir [30]. 

1.6 Pre-Diabetes Mellitus 

Prediyabet, glikoz düzeyleri diyabet kriterlerini 

karşılamayan ancak normal kabul edilemeyecek kadar yüksek olan 

kişiler için kullanılan terimdir. Prediyabetli hastalar, IFG ve/veya 

IGT ve/veya A1C'nin %5,7-6,4 (39-47 mmol/mol) varlığıyla 

tanımlanır. Prediyabet, kendi başına bir klinik durum olarak 

görülmemeli, daha ziyade diyabet ve kardiyovasküler hastalık 

(KVH) riskinin artması olarak görülmelidir. Prediyabet obezite 

(özellikle abdominal veya visseral obezite), yüksek trigliserit 

ve/veya düşük HDL kolesterol ile dislipidemi ve hipertansiyon ile 

ilişkilidir [31]. 

1.7 Diabetes Mellitus Risk Faktörleri 

T1DM'nin kesin nedenleri henüz açıklığa kavuşturulmamış 

olsa da hastalığın olası genetik bileşeni literatürde güçlü bir şekilde 

desteklenmektedir. Son çalışma verilerine göre, karmaşık diyet 

proteinlerinin yüksek alımı gibi beslenme alışkanlıklarının, 

çocukluk döneminde hızlı kilo alımı gibi fetal ve perinatal 
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faktörlerin, anne yaşı ve doğum ağırlığının yanı sıra çeşitli 

patojenlere maruz kalmanın, bu hastalıkta önemli rol oynadığı 

gösterilmiştir.  

T2DM'nin gelişimi, çeşitli değiştirilebilir ve 

değiştirilemeyen risk faktörleriyle yüksek oranda ilişkilidir. Bunlar 

arasında fazla kiloluluk (BMI ≥25 kg/m2) ve obezite (BMI 

≥30kg/m2) en güçlü olanlardır. Ayrıca, sınırlı fiziksel aktivite, 

hareketsiz davranış, yüksek kalori alımı ve sigara içimi dahil olmak 

üzere belirli beslenme alışkanlıkları, T2DM'nin şu anda yüksek olan 

prevalans oranlarına katkıda bulunmaktadır. Öte yandan artan yaş, 

erkek cinsiyet ve ailede DM öyküsü, DM için değiştirilemeyen 

önemli risk faktörleridir. Ayrıca GDM'li kadınların, normoglisemik 

hamileliği olan kadınlara kıyasla, yaşamlarının ilerleyen 

dönemlerinde T2DM'ye yakalanma riskinin daha yüksek (yaklaşık 7 

kat) olduğunu gösteren kanıtlar vardır [32,33]. Yapılan bir çalışmaya 

göre, 45 yaş ve üstü 38.000 ABD'li kadın sağlık profesyonelinin 6,9 

yıllık bir takibinin yapıldığı Kadın Sağlığı Çalışmasında, haftada 2-

3 saat yürüyüş yaptığını bildiren katılımcılarda DM gelişme 

olasılığı, yürümeyenlere göre %34 daha azdı [34]. 

Düşük lif içeren ancak yüksek glisemik indeks (GI) içeren 

diyetin diyabetin başlangıcıyla pozitif ilişkili olduğu 

düşünülmektedir. Serbest yağ asitlerinin insülin direnci ile T2DM 

arasında önemli bir bağlantı olduğuna dair kanıtlar vardır. En zararlı 

özelliği yüksek fruktoz yükü olan alkolsüz içecekler ve buna bağlı 

olarak karaciğer üzerindeki metabolik etkiler obeziteye neden 

olabilir ve vücut kitle indeksini (BMI) artırarak T2DM'ye yol 

açabilir [35]. 
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1.8 İnsülinin Tanımı ve Etkinliği 

İnsülin vücutta glikoz ve enerji depolamanın önemli bir 

düzenleyicisidir ve fiziksel ve kimyasal dengeyi koruyan bir sakinlik 

durumu olan homeostazı sağlar. İnsülin insan vücudunun 

metabolizmasının düzenleyici temel hormonlarından biridir. 

İnsülinin asıl etkisi kan şekerini düşürmektir. Kan şekerini kontrol 

etmenin anahtarı insülinin sentezi ve salgılanmasıdır. İnsülin, 

pankreastaki Langerhans adacıklarının beta hücrelerinde sentezlenir. 

İnsülinin keşfi için çok uzun zamandır süregelen araştırmalar 

bulunmaktadır. Bu çalışmaların nedeni insülin eksikliği veya 

fazlalığından kaynaklanan hastalıklardır. İnsülin direnci, bu 

hastalıkların kaynağı ve gelişmesi esnasında organizmada birçok 

değişiklikliğe sebep olmaktadır. Vücutta insülin direnci gelişmeye 

başladığında klinik belirtiler hemen ortaya çıkmayabilir [36]. 

İnsülinin işlevi, iskelet kası ve yağ dokusu gibi insülin hedef 

dokularında glukoz alımını uyararak ve karaciğerden glukoz çıkışını 

inhibe ederek kan glukoz düzeylerini homeostatik bir aralıkta 

tutmaktır [37]. 

Glikoz, insanların yedikleri yiyeceklerden aldıkları bir şeker 

türüdür. Glikoz, vücutta dolaşan kanda bulunur. İnsan beyni ve 

vücudu enerji için glikoz kullanır. Yemek yedikten sonra yediğimiz 

yiyeceklerden oluşan şeker kana karışır. Glikoz öğünler arasında 

endojen kaynaklardan kullanılır ve karaciğerdeki glikojen 

depolarından salınır. İnsan vücudu uzun süre aç kaldığında, amino 

asitler ve yağ asitleri karaciğer ve böbreklerde glukoneogenez 

yoluyla glikoza dönüştürülür. Bu sayede vücut, kanda belli bir 

düzeyde glikoz bulunduğundan emin olur [38]. 
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1.9 Diabetes Mellitus Komplikasyonları 

1.9.1 Akut Komplikasyonlar 

1.9.1.1 Diyabetik Ketoasidoz 

Diyabetik ketoasidoz (DKA), diyabetli kişilerde en sık 

görülen akut hiperglisemik acil durumdur. DKA, insülin eksikliğinin 

mutlak (yani tamamen yokluğu) veya göreceli  

(yani keton üretimini baskılayacak düzeyde olmaması) ve 

buna eşlik eden karşı düzenleyici hormonların yükselmesinin bir 

sonucudur ve genellikle hiperglisemi, metabolik asidoz ve ketoz 

(kanda veya idrarda yüksek keton seviyeleri; serum keton 

konsantrasyonunun >3.0 mmol/l olması), üçlüsüne neden olur. DKA 

çoğunlukla kontrolsüz tip 1 diyabetli kişilerde görülür, ancak aynı 

zamanda kötü kontrol edilen tip 2 diyabetli yetişkinlerde de ortaya 

çıkabilir. Her ne kadar herhangi bir hastalık veya fizyolojik stres 

DKA'yı hızlandırabilse de, en sık görülen nedenler enfeksiyonlar, 

özellikle idrar yolu enfeksiyonları ve gastroenterittir [39]. 

1.9.1.2 Hipoglisemi 

Hipoglisemi, Diabetes Mellitus'un (DM) sıklıkla ortaya 

çıkan ve diyabetli hastalarda zararlı etkilere neden olan bir 

komplikasyonudur. Amerikan Diyabet Derneği'ne göre hipoglisemi, 

kan şekeri düzeyinin <70 mg/dL'ye ulaşması olarak tanımlanır. 

Temel olarak, hipoglisemi meydana geldiğinde karşı düzenleyici 

mekanizmalar oluşmaya başlar ve herkesin farklı bir eşik değeri 

vardır. Tip 1 diyabetik hastalarda şiddetli hipoglisemi prevalansı 

hasta başına yılda 0,2-3,2 atak iken tip 2 diyabetik hastalarda hasta 

başına yılda 0,1-0,7'dir. Hafif hipogliseminin tanınması genellikle 

zordur, çünkü diyabetik hastalar hipoglisemi ataklarını fark etmemiş 
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veya hatırlamamıştır, özellikle de hipoglisemi insidansı bir haftadan 

uzun süredir yaşanmışsa. 

Uluslararası Hipoglisemi Çalışma Grubuna göre hipoglisemi 

üç tipe ayrılır: 

1. Kan şekeri seviyesi 70 mg/dL ise hipoglisemi uyarısı 

2. Kan şekeri <54 mg/dL ise klinik olarak anlamlı 

hipoglisemi 

3. Şiddetli hipoglisemi, kan şekeri düzeylerinin belirli bir 

sınırı yoktur ancak bilişsel bozukluğa neden olur ve bu durumdan 

kurtulmak için dışarıdan yardım gerektirir. 

Hipogliseminin başka bir sınıflandırması, hipogliseminin 

meydana geldiği yere dayanmaktadır. Hipoglisemi, hastanın ana 

başvuru nedeninin hipoglisemi olması durumunda primer 

hipoglisemi olarak adlandırılırken, sekonder hipoglisemi ise 

hastaneye yatış sırasında ortaya çıkan veya bazı çalışmalarda yatan 

hasta hipoglisemisi olarak tanımlanmıştır [40]. 

Hipoglisemi ayrıca pankreas veya adacık dışı hücre 

tümörleri, otoimmün durumlar, organ yetmezliği, endokrin hastalık, 

doğuştan metabolizma hataları, diyet toksinleri, alkol tüketimi, stres, 

enfeksiyonlar ve çeşitli durumlar (sepsis, açlık, aşırı egzersiz gibi) 

gibi bazı nadir nedenlerden de kaynaklanabilir. Erken adrenerjik 

semptomlar; solgunluk, terleme, sarsıntı, açlık, endişe/anksiyete, 

sinirlilik, baş ağrısı, baş dönmesidir. Nöroglikopenik belirtiler ise; 

bilinç bulanıklığı, konuşma bozukluğu, mantıksız veya kontrolsüz 

davranış, oryantasyon bozukluğu, nöbetler, gözbebeği yavaşlığı, 

zararlı uyaranlara yanıtın azalmasıdır [41]. 
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1.9.1.3 Hiperglisemik Hiperozmolar Nonketotik Koma 

Nonketotik hiperglisemik hiperozmolar durum (NKHHS), 

ciddi ketoasidoz olmaksızın şiddetli hiperglisemi, hiperozmolarite 

ve dehidrasyon ile karakterize, yaşamı tehdit eden bir durumdur. 

Tahmini insidansı düşük olmasına rağmen, NKHHS diyabetli 

hastaların tüm hastaneye başvurularının %1'ini oluşturur ve %20'ye 

varan genel mortalite oranına sahiptir. NKHHS, serbest yağ asidi 

mobilizasyonunu ve ketogenezi inhibe etmek için yeterli insülinin 

olduğu, ancak hücrelere glikoz taşınmasını arttırmaya yetmeyen 

insülin talebi ve bulunabilirliği arasındaki dengesizlikten 

kaynaklanır [42]. 

HHS'nin patogenezi, diyabetik ketoasidozdan farklıdır; 

çünkü ozmotik diürez ve belirgin ketozis/ketonemi yokluğu 

nedeniyle daha şiddetli derecede dehidrasyon mevcuttur. 

Dolaşımdaki hepatik insülin konsantrasyonunun daha yüksek 

olması, HHS'li hastalarda anlamlı ketozun olmamasını kısmen 

açıklayabilir. HHS ile başvuran hastalarda serbest yağ asitleri, 

kortizol, büyüme hormonu ve glukagon konsantrasyonları diyabetik 

ketoasidoz ile başvuranlara göre daha düşüktür. Hızlandırıcı 

faktörler arasında pnömoni ve idrar yolu enfeksiyonları veya 

serebrovasküler hastalık, miyokard enfarktüsü veya travma gibi 

diğer akut durumlar yer alır. Yaşlanmayla birlikte değişen susama 

mekanizmaları veya sıvılara erişememe nedeniyle yetersiz sıvı 

alımının olduğu ortamlarda HHS riski artar [43]. 

1.9.2 Kronik Komplikasyonlar 

Diyabet, vücutta sırasıyla makrovasküler ve mikrovasküler 

sistemler olarak adlandırılan büyük ve küçük kan damarlarının uzun 
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süreli hasar görmesi ile ilişkilidir. Her ne kadar koroner ve 

serebrovasküler arterler de dahil olmak üzere makrovasküler 

sistemde hiperglisemiye bağlı hasar diyabetli bireylerde önde gelen 

ölüm nedeni olsa da böbrek, gözler ve sinirlerdeki mikrovasküler 

ağda hiperglisemiye bağlı hasar çok daha yaygındır ve ayrıca 

mortalite üzerinde önemli bir etkisi vardır [44]. 

1.9.2.1 Mikrovasküler Komplikasyonlar 

1.9.2.1.1 Cinsel Bozukluk 

T2DM hastalarında cinsel işlev bozukluğu, bu durumun 

yaşam kalitesi üzerindeki yüksek etkisine rağmen sıklıkla gözden 

kaçan bir komplikasyondur. Diyabetik hastalarda erektil 

disfonksiyonun (ED) patogenezi çok karmaşıktır ve DM'ye atfedilen 

vaskülopatik, nöropatik ve hormonal değişikliklerin bir karışımıdır. 

Mikroanjiyopati, otonomik nöropati ve makroanjiyopatinin bir 

belirtisidir ve sonuç olarak ED, erken müdahale ve daha iyi 

sonuçlara olanak sağlayan diyabetik komplikasyonlar için erken bir 

biyobelirteç olarak kullanılabilir. ED, başarılı cinsel ilişki için yeterli 

penis ereksiyonunu sağlayamama ve/veya sürdürememenin kalıcı 

veya tekrarlayan yetersizliği olarak tanımlanır. Tanı konulabilmesi 

için semptomun en az 3 ay boyunca mevcut olması gerekir. Çeşitli 

çalışmalarda ED prevalansı diyabetik erkeklerde %35-90 arasında 

değişmektedir. Bu geniş aralık, bu çalışmalardaki metodoloji ve 

popülasyon özelliklerindeki farklılıklara bağlanabilir. Daha önce 

yapılan gözlemsel çok merkezli prospektif bir çalışmada, yeni tanı 

almış T2DM hastaları ED varlığı açısından değerlendirilmiştir. 

%33,3'ünde ED rapor edilmiş, %19,4'ünde hafif, %15,4'ünde hafif-

orta, %10,4'ünde orta ve %21,6'sında şiddetli ED rapor edilmiştir; 
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bu da ED'nin T2DM'nin erken evrelerinde mevcut olabileceği 

gerçeğini vurgulamaktadır [45]. 

1.9.2.1.2 Diyabetik Retinopati 

Hiperglisemi, retinadaki kan damarlarında ilerleyici hasara 

neden olabilir ve bu da kanamaya, retina dekolmanına ve körlüğe yol 

açabilir. Diyabetik retinopatinin farklı bir formu, klinik olarak 

anlamlı makula ödemi olarak tanımlanan makulaya doğrudan hasar 

verilmesini içerir. Diyabetik retinopati, diyabetli bireylerde ~ 

%35'lik genel prevalansı ile en sık görülen diyabet 

komplikasyonudur ve dünya çapında etnik gruplar ve toplumlar 

arasında geniş farklılıklar göstermektedir. Ayrıca, diyabetik 

retinopati, ABD, İngiltere ve Galler'de yetişkinlerde körlüğün önde 

gelen nedenidir. Diyabetik retinopatinin şiddeti; diyabetin süresi, 

tanı yaşı, HbA1c düzeyi, kan basıncı, insülin kullanımı ve proteinüri 

varlığı ile ilişkilidir [44]. 

Hipergliseminin başlangıcından sonra retinopatinin 

gelişmesinin en az 5 yıl süreceği tahmin edildiğinden, tip 1 diyabetli 

hastalarda diyabet tanısını takip eden 5 yıl içinde ilk dilate ve 

kapsamlı göz muayenesi yapılmalıdır. Yıllardır tanı konulamamış 

diyabet hastası olan ve tanı anında diyabetik retinopati görülme riski 

önemli olan tip 2 diyabetli hastaların, tanı anında öncelikle dilate ve 

kapsamlı bir göz muayenesi yaptırmaları gerekir. Gebelik, diyabetik 

retinopatinin hızlı ilerlemesi ile ilişkilidir. Önceden tip 1 veya tip 2 

diyabeti olan ve gebelik planlayan veya gebe kalan kadınlara, 

diyabetik retinopati gelişme ve/veya ilerleme riski konusunda 

danışmanlık verilmelidir. Ayrıca yoğun glisemik yönetimin hızlı bir 

şekilde uygulanması gerekir. Gestasyonel diyabet gelişen kadınların 

hamilelik sırasında göz muayenesine ihtiyacı yoktur ve hamilelik 
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sırasında diyabetik retinopati gelişme riskinin yüksek olduğu 

görülmemektedir [46]. 

1.9.2.1.3 Nöropati 

Diyabetik nöropatiler, farklı klinik belirtileri olan heterojen 

bir grup hastalıktır. Diyabetli hastada nöropatinin erken tanınması ve 

uygun tedavisi önemlidir. Diyabetli hastalarda diyabetik olmayan 

nöropatiler mevcut olabilir ve tedavi edilebilir. Semptomatik 

diyabetik nöropati için çok sayıda tedavi seçeneği mevcuttur. 

Diyabetik periferik nöropatinin %50'ye kadarı semptomatik olabilir. 

Tanınmazsa ve koruyucu ayak bakımı uygulanmazsa hastalar, 

duyarsız ayaklarının yaralanma riskiyle karşı karşıya kalır. Otonom 

nöropatinin tanınması ve tedavisi semptomları iyileştirebilir, 

sekelleri azaltabilir ve yaşam kalitesini iyileştirebilir [47]. 

1.9.2.1.4 Nefropati 

Diyabetik nefropati (DN), diyabetin (DM) en sık görülen ve 

ciddi komplikasyonlarından biridir ve diyabetik hastalarda artan 

morbidite ve mortalite ile ilişkilidir. ABD'de son dönem böbrek 

hastalığı için tedaviye başlayan diyabet hastalarının sayısı 2000'de 

40.000'den 2014'te 50.000'in üzerine çıktı. Çin'de DN'nin görülme 

sıklığı ve prevalansı da son on yılda önemli ölçüde arttı. Çin'de 

kronik böbrek hastalığı (KBH) olan tahmini diyabet hastalarının 

sayısı 24,3 milyona ulaşıyor. Genel olarak, diyabetin yaygınlığı 

küresel olarak, özellikle gelişmekte olan ülkelerde hızla artıyor. 

Diyabet prevalansının artmasıyla birlikte, DN'nin önlenmesine 

yönelik klinik stratejide acil bir iyileşme olmazsa, DN prevalansının 

da artacağı tahmin edilmektedir. DN, diyabetli hastaların yaklaşık 
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üçte birinde birkaç yıla kadar değişebilen latent dönemlerden sonra 

gelişir [48]. 

1.9.2.1.5 Diyabetik Ayak 

Diyabetik ayak, diyabetli hastalarda alt ekstremitede 

nörolojik anormallikler ve çeşitli derecelerde periferik arter hastalığı 

ile ilişkili derin dokularda enfeksiyon, ülserasyon ve/veya tahribat 

varlığı olarak tanımlanır [49]. 

Diyabetli yaklaşık dört kişiden birinde yaşamları boyunca 

diyabetik ayak ülseri gelişecektir. Diyabetik ayak ülseri geliştirme 

riski ve hastaneye yatış, alt ekstremite ampütasyonu ve mortalite gibi 

komplikasyonların gelişimi ile ilişkili faktörler hastayla, uzuvla veya 

ülserle ilişkili olabilir [50]. 

Diyabette amputasyonların ve ayak ülserlerinin %50'ye 

varan oranının etkili tanımlama ve eğitim ile önlenebileceği 

gösterilmiştir. Ayak sorunları hem tip 1 hem de tip 2 diyabette ortaya 

çıkar ve bir hastanın yaşam boyu ayak ülseri geliştirme riskinin %30 

kadar yüksek olabileceği tahmin edilmektedir. Ülserler erkeklerde 

ve 60 yaş üstü hastalarda daha sık görülür. Ayak ülserleri beyaz 

bireylerde Asyalı veya Afrika-Karayipli hastalara göre daha 

yaygındır. Ayak ülserinin aynı zamanda sosyal yoksunlukla da 

ilişkili olduğu görülmektedir. Ayak lezyonları tip 2 diyabetin 

başlangıç özelliği olabilir, dolayısıyla nedeni belirlenemeyen ayak 

ülseri olan her hasta diyabet açısından taranmalıdır [51]. 

1.9.2.2 Makrovasküler Komplikasyonlar 

1.9.2.2.1 Periferik Arter Hastalığı 

PAH, alt ekstremite arterlerinin aterosklerotik tıkayıcı 

hastalığıdır. PAH sıklıkla klodikasyonla kendini gösterir ancak alt 
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ekstremite ampütasyonuyla da sonuçlanabilir. Yüksek ve düşük 

gelirli ülkelerden 112.027 katılımcıyı içeren sistematik bir inceleme, 

2000-2010 arasındaki on yılda PAH ile yaşayan kişilerin sayısında 

%23,5'lik bir artış olduğunu tahmin etmektedir ve şu anda bu, 

T2DM'de KVH'nin en yaygın başlangıç belirtisidir. Diyabetli 1,9 

milyon kişi üzerinde yakın zamanda yapılan bir kohort çalışmasında, 

hastaların %16,2'si ilk kardiyovasküler tablo olarak PAH ile 

başvurdu. 

Özellikle düşük ve orta gelirli ülkelerde, kadınlar erkeklere 

kıyasla daha yüksek PAH oranları gösterdi. Hastaların sonucu PAH 

ile birliktelik, eşlik eden komplikasyonlara, ileri yaşa, sigara 

kullanımına ve glisemik kontrole bağlıdır. Değişen metabolizma, alt 

ekstremite bypass cerrahisi ve ampütasyona daha fazla ihtiyaç 

duyulması ve damar cerrahisi sonrasında daha kötü sonuçlarla 

ilişkilendirilmiştir [52]. 

1.9.2.2.2 Koroner Arter Hastalığı 

Koroner arter hastalığı (KAH), sıklıkla diyabetle 

ilişkilendirilen yaygın bir makrovasküler komplikasyondur. Bu ilişki 

çeşitli boyutları kapsamakta ve birçok temel mekanizmayı 

bünyesinde barındırmaktadır. Diyabetin varlığı, aterosklerozun 

ilerlemesini hızlandırır. Bu da anjinaya veya daha ciddi durumlarda 

miyokard enfarktüsüne neden olabilir. Diyabetik bireylerin, 

genellikle kalp krizi olarak bilinen miyokard enfarktüsü yaşama riski 

yüksektir. Bu artan risk, ateroskleroz, endotel disfonksiyonu ve 

inflamasyon gibi çeşitli faktörlere bağlanabilir. Ayrıca bireyler 

sıklıkla tipik semptomlarla karşılaşmakta ve tanı koymada zorluk 

yaratmaktadır. Göğüs ağrısı veya rahatsızlık hissi ile kendini 

gösteren bir durum olan anjina, diyabetli bireylerde sıklıkla görülür. 
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Bu durum, koroner arter hastalığına (KAH) bağlı olarak 

miyokardiyuma giden kan akışının azalmasına bağlanabilir. 

Diyabetli bireylerde koroner arter hastalığı (KAH) için risk 

faktörleri arasında hem hipertansiyon, dislipidemi ve sigara gibi 

geleneksel faktörler hem de glisemik kontrol ve diyabetin süresi gibi 

diyabete özgü faktörler yer alır. Erken teşhisin önemi göz ardı 

edilemez ve tarama yöntemleri olarak stres testleri, koroner 

anjiyografi ve koroner kalsiyum skorlamasından yararlanmak 

zorunludur. Yönetim stratejileri, kalp sağlığına özgü bir diyete bağlı 

kalmak, düzenli egzersiz yapmak ve sigarayı bırakmak gibi yaşam 

tarzı değişikliklerini içerir [53]. 

1.9.2.2.3 Serebrovasküler Hastalık 

Makrovasküler ve mikrovasküler durumlar DM hastalarında 

karmaşık serebrovasküler durumlara neden olur. DM vakalarında 

beyin arter bozuklukları patogenez ve anatomiye bağlı olarak 

iskemik serebrovasküler hastalık ve hemorajik serebrovasküler 

hastalık olarak sınıflandırılabilir. Serebrovasküler hastalıklar; 

iskemik felçler, intraserebral hemorajik felçler, anevrizmalar, 

arteriovenöz malformasyonlar, kalp durması ve fonksiyonel arter 

fonksiyon bozukluğu ve arter demansı, tıkalı ve stenotik karotid 

arterler gibi nörolojik hastalıklar dahil olmak üzere beynin kan 

damarlarını etkileyen karmaşık ve farklı nörolojik bozukluklardır. 

Uzun süreli tedavi edilmeyen DM, ciltte mikronjiyum, 

hipoksik ve iskemik hasara neden olur, bu da apopleksi olasılığını 

artırır ve yetersiz kanın neden olduğu kortikal lezyonları 

şiddetlendirir. Diyabetik hastalarda görülme sıklığı DM olmayan 



 

--122-- 

 

hastalara göre 2-6 kat daha fazladır ve komplikasyonları ve buna 

bağlı prevalans çok daha fazladır [54]. 

1.10 Diabetes Mellitus Tedavisi 

Diyabet tedavisinde başarı, farklı unsurların koordineli bir 

şekilde bir araya getirilmesiyle elde edilebilir. Medikal tedavinin 

yanında, tıbbi beslenme tedavisi (TBT) uygulanması, fiziksel 

aktivite ve egzersiz programı oluşturulması ve hastaya diyabet 

hastalığı hakkında bilgi ve eğitim verilmesi tedavinin farklı 

bileşenlerini oluşturmaktadır. Tedavi sırasında optimal glisemik 

kontrolün sağlanması ancak yaşam tarzı değişiklikleriyle uzun 

vadede faydalı olabilir [55]. 

1.10.1 Tıbbi Beslenme Tedavisi 

Tıbbi beslenme tedavisi (TBT), diyabet tedavisinin önemli, 

ayrılmaz bir parçasıdır ve beslenme tedavisi sürecinin kanıta dayalı 

bir uygulamasıdır. Amerikan Beslenme ve Diyetetik Akademisi 

tarafından tanımlandığı üzere TBT; hastalığın önlenmesi, 

geciktirilmesi veya yönetilmesiyle sonuçlanan beslenme 

değerlendirmesi/yeniden değerlendirme, beslenme analizi, beslenme 

müdahalesi ve beslenme izleme ve izlemenin bileşenlerinden biri 

veya birkaçının sağlanmasıdır. Akademi, TBT’nin Beslenme 

Terminolojisi Referans Kılavuzu’nda tanımlandığı gibi, besin 

ve/veya besin ögelerinin, beslenme eğitimi, beslenme danışmanlığı 

ve beslenme bakımının koordinasyonu olmak üzere tüm beslenme 

müdahalesi alanlarını kullandığını bildirmektedir. 

Beslenme tedavi süreci (BTS) diğer bir ifade ile TBT 

uygulama aşamaları, yüksek kalitede beslenme tedavisi sağlamaya 

yönelik sistematik bir yaklaşımdır. Birbiriyle ilişkili dört farklı 
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bileşenden oluşur; i) beslenme değerlendirmesi, ii) beslenme tanısı, 

iii) beslenme müdahalesi ve iv) beslenmenin izlenmesii ve 

değerlendirilmesi. 

Her adım bir öncekini temel alıp üzerine kurulsa da süreç 

doğrusal değildir. Bu aşamaların uygulanması diyetisyen ve diyabet 

hastasının iletişim içinde olmasını, iş birliğini gerektirir. 

Diyetisyenlerin gıda ve beslenme konusunda gelimiş bilgiye 

sahip olması, eleştirel düşünme becerisine sahip olması, tedaviyi 

planlarken kanıtları ve etiği dikkate alması, tedavi boyunca uygun 

kayıtları tutması ve tedavinin etkinliğini değerlendirmesi gerekir 

[56]. 

1.10.2 İlaç Tedavisi 

İlaç tedavisinin temel amacı gün boyu kan şekeri 

dalgalanmalarını azaltmak ve değerleri normale yakın tutmaktır. 

Bunun dışında komplikasyonların önlenmesi de önemlidir. Daha 

önceki çalışmalar, iyi glisemik kontrol ile uzun vadeli klinik sonuç 

arasında anlamlı bir ilişki olduğunu göstermiştir. T1DM'de insülin 

eksikliği olduğundan medikal tedavi insülin tedavisidir. T2DM’de 

ise sakıncalı bir durum olmadığı sürece öncelik metformindir. Ancak 

metformin tolere edilemiyorsa, zıt etki durumu varsa veya hastadan 

hızlı yanıt gereken durumlarda tedaviye sülfonilüre grubu veya 

glinid grubu bir ilaç ile başlanılabilir. Hiperglisemi semptomları olan 

ve başlangıç HbA1c değeri %10'un üzerinde olan hastalarda insülin 

tedavisine başlanmalıdır. Mümkünse insülin tedavisine ek olarak 

metformin de verilmelidir [57]. 

1.10.3 Yaşam Tarzı Değişikliği ve Egzersiz 
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Yaşam tarzı yönetimi; tıbbi beslenme tedavisi, fiziksel 

yönden aktiflik, psikososyal bakım öğelerinden oluşur ve öz yönetim 

eğitimi ile desteklenir. Tanısı konulmuş hastaların başarılı tedavisini 

sağlamak için tanı sırasında, yıllık olarak ve herhangi bir 

komplikasyon durumunda olmak üzere üç farklı zamanda eğitim 

verilmektedir. Diyabet yönetiminin önemli bir parçası olan egzersiz, 

insülin duyarlılığını artırabilir. Bu sayede T2DM’li hastalarda OAD 

dozunun azaltılmasında etki sağlanabilir [58]. Düzenli fiziksel 

egzersizin yalnızca insülin direncini azaltarak ve insülin 

sekresyonunu teşvik ederek glisemiyi iyileştirmede değil, aynı 

zamanda T2DM'li hastalarda kardiyovasküler hastalık ve obezite 

riskini azaltmada da etkili olduğu kanıtlanmıştır [59]. 

2. Aralıklı Oruç (=Intermittent Fasting) (IF) Diyeti 

2.1 Aralıklı Oruç Diyetinin Tanımı 

Aralıklı oruç, son yıllarda kilo vermek için en popüler 

diyetlerden biri olarak ortaya çıktı. Diyet, temel anlamda, yeme 

dönemleri ile yememe dönemlerinin dönüşümü olarak 

tanımlanabilir. Aralıklı orucun popülaritesindeki hızlı artışın bir 

nedeni, diyetin basitliği olabilir. Bu rejim, bireylerin mevcut yeme 

düzenlerini büyük ölçüde elden geçirmelerini veya kilerlerindeki 

tüm yiyecekleri değiştirmelerini gerektirmiyor. Üstelik aralıklı oruç, 

bireylerin yiyecek gruplarından veya belirli makro besinlerden 

kaçınmasını veya katılımcıların kalorileri her gün dikkatli bir şekilde 

izlemesini gerektirmez. Bu özellikler diyetin tolere edilebilirliğini 

büyük oranda arttırabilir ve bu rejimlerin bu kadar geniş çapta 

benimsenmesinin nedeni olabilir. Aralıklı orucun artan 

popülaritesine rağmen, yalnızca bir avuç araştırma bu diyetlerin 

insanlar üzerindeki sağlık yararlarını inceledi. Genel olarak bu ön 
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bulgular, orucun kilo kontrolüne ve metabolik hastalıkların 

azaltılmasına yardımcı olabileceğini gösteriyor. Aralıklı orucun 

metabolik sağlığı iyileştirebileceği mekanizmalardan bazıları 

arasında serbest radikal üretiminin azalması, stres direncinin 

artması, glikoz regülasyonunu iyileştirmesi ve inflamasyonun 

bastırılması yer alır [60]. Aralıklı orucun, kilo kaybı ile birlikte 

kardiyometabolik risk faktörlerinde ve glikoz metabolizmasında 

iyileşmeler gibi fizyolojik sağlık yararları olduğu bulunmuştur.  

Aralıklı oruç rejimleri genellikle üç türe kategorize edilir:  

1) Alternatif gün orucu 

2) 5:2 diyeti 

3) Zaman kısıtlamalı beslenme  

ADF, bir günlük tamamen gıdadan uzak durma ve bir gün 

sınırsız yeme arasında geçiş yapmayı içerir. 

5:2 diyeti, enerji alımının haftada ardışık olmayan iki gün 

boyunca kadınlarda 500 kalori ve erkeklerde 600 kalori ile 

sınırlandırılmasını ve haftanın geri kalanında sınırsız beslenmeyi 

içerir. TRE biraz farklıdır, çünkü her gün aynı rutini takip etmeyi, 

belirli bir saat aralığı içinde yemek yemeyi ve geri kalan saatlerde 

oruç tutmayı içerir. Örneğin, her gün yalnızca 8 saatlik bir aralıkta 

yemek yemeye izin verilen 16:8 diyeti [61]. 

2.2 Aralıklı Oruç Diyetinin Türleri 

2.2.1 Alternatif Gün Orucu 

Alternatif gün orucu, 'bayram günü' ile dönüşümlü bir 'oruç 

günü' içerir. Oruç günlerinde bireyler, 'sıfır kalorili alternatif gün 

orucu' olarak adlandırılan sadece su tüketmeyi tercih edebilir veya 
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alternatif olarak bireyler, 'modifiye alternatif gün orucu' olarak 

adlandırılan enerji ihtiyaçlarının %25'ini (günde yaklaşık 500 kcal) 

tüketebilirler. Oruç öğünü tek seferde tüketilebilir veya elde edilen 

kilo kaybının derecesi etkilenmeden güne yayılabilir. Oruç günü 

yemeğinin zamanlaması isteğe bağlıdır. Bununla birlikte, bireyler 

genellikle aileleri veya arkadaşlarıyla akşam yemeği yemek gibi 

alışılmış sosyal yeme alışkanlıklarına katılabilmek için yemeği 

akşam yemeği saatinde tüketmeyi tercih etmektedirler. Bayram 

günlerinde bireyler, tüketilen yiyeceklerin türü veya miktarı 

konusunda herhangi bir kısıtlama olmaksızın serbestçe yemek 

yiyebilirler [62]. 

2.2.2. Zaman Kısıtlamalı Beslenme 

Zaman kısıtlı beslenmede (TRF), günlük gıda tüketimi 4 ila 

12 saatlik bir pencereyle sınırlandırılır ve ardından geri kalan süre 

boyunca oruç tutulur. Ortalama açlık süreleri genellikle 16 saattir ve 

beslenme dönemleri diğer 8 saatte, genellikle uyandıktan sonraki 

günün erken saatlerinde gerçekleşir. Çoğu IF protokolünün aksine, 

kalori alımı azaltılarak veya azaltılmadan uygulanabilir. Böylece, 

normal diyette istenildiği kadar enerji alımına izin verir ve gıda 

alımını sınırlamaz veya diyet kompozisyonunu değiştirmez [63]. 

Zaman kısıtlı orucun, enerji kısıtlamasını desteklemediğini, aslında 

alışılmış diyet alımını sürdürmenin ve sadece enerji alımının 

zamanlamasını kısıtlamanın teşvik edilmesi gerektiğini belirtmek 

önemlidir [64]. 

2.2.3 '5:2 Diyeti' 

'5:2' diyeti, 7 günlük bir döngü etrafında çerçevelenir; burada 

haftanın 2 gününde şiddetli enerji kısıtlaması (enerji 
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gereksinimlerinin ~%25'inin tüketilmesi) uygulanır ve geri kalan 5 

gününde isteğe bağlı olarak yemeye izin verilir. '5:2' diyetinden 

kaynaklanan kilo kaybı ve vücut kompozisyonu değişiklikleri genel 

olarak sürekli günlük enerji kısıtlamalarıyla karşılaştırılabilir ve 

metabolik sağlıkta benzer iyileşmelere yol açar. '5:2' diyetinin 

etkilerinin daha belirgin olduğuna dair bazı kanıtlar vardır. Günlerce 

şiddetli enerji kısıtlaması ardı ardına gerçekleştirilir. Bu yaklaşımın, 

benzer kilo kaybı ve yağ kütlesi azalmasıyla sonuçlanan günlük 

enerji kısıtlamasıyla karşılaştırıldığında, insülin duyarlılığında ve 

tokluk lipemisinde daha büyük iyileşmeler sağladığı gösterilmiştir. 

IF ile ilgili bazı metabolik adaptasyonların uzun süreli tam oruç 

tutmadan kaynaklandığı düşünülmektedir; ancak '5:2' diyetinde 

'oruç' günlerinde küçük bir öğüne izin verilmesi nedeniyle oruç 

süreleri kısaltılıyor, dolayısıyla kesintisiz oruç süresi genellikle 

bilinmiyor [65]. Yapılan çalışmalarda 5:2 modelinde; toplam enerji 

alımı, bel çevresi, kan basıncı, trigliseridler ve HDL kolesterolde 

olumlu gelişmeler sağladığı gözlemlenmiştir [64]. 

2.3 Aralıklı Oruç Diyetinin Riskleri 

Aralıklı orucun en acil riski, hipoglisemiyle ilişkili 

antidiyabetik ilaçlar, özellikle insülin (hem prandiyal hem de bazal) 

ve sülfonilüreler (kısa etkili meglitinidler dahil) kullanan hastalarda 

hipoglisemi potansiyelidir. Diğer tüm antidiyabetik ilaçlar, 

monoterapi olarak veya insülin veya sülfonilüreler olmadan 

kombinasyon terapisinde kullanıldığında, hipoglisemi ile nadiren 

ilişkilidir ve bu nedenle risk, yine de göz önünde bulundurulması 

gereken önemli ölçüde daha azdır. Vitamin ve mineral yetersizliği 

de ortaya çıkabilir ve hastanın haftada kaç gün oruç tuttuğuna ve 

yemek yediği günlerde ne yediğine bağlı olarak vitamin ve/veya 
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mineral takviyesi almayı gerektirebilir. Diğer riskler arasında 

yetersiz enerji alımıyla ilgili çeşitli potansiyel zararlar ve bazıları da 

dehidrasyondan kaynaklanmaktadır. Bunlar, diyabet hastası olup 

olmadığına bakılmaksızın aralıklı oruç tutan herkeste meydana 

gelebilecek güvenlik olaylarını içerir. Bu tür olumsuz olaylar 

arasında baş dönmesi, mide bulantısı, uykusuzluk, senkop, düşme, 

migren baş ağrısı, günlük aktiviteleri kısıtlayan güçsüzlük ve aşırı 

açlık sancıları sayılabilir. Diyabet dahil kronik bir hastalığın varlığı, 

koroner arter hastalığı, kararsız anjina, kalp yetmezliği, atriyal 

fibrilasyon, geçirilmiş miyokard enfarktüsü, geçirilmiş felç veya 

geçici iskemik atak gibi diğer hastalıklar gibi, bu olumsuz olayların 

çoğunun yaşanma riskini artırabilir. Çoğu kanser, kronik obstrüktif 

akciğer hastalığı, pulmoner emboli, astım, periferik vasküler 

tromboembolizm, kronik böbrek hastalığı ve potansiyel olarak diğer 

durumlar. Bu kronik hastalıklara sahip kişilerin oruca tepkisi 

hakkında çok az şey biliniyor, bu nedenle mutlaka oruç tutmamaları 

gerektiği anlamına gelmiyor, ancak oruç nedeniyle risklerinin nasıl 

değiştiği belirsizdir ve bu popülasyonlarda çalışmalar yapılması 

gerekmektedir [66]. 

Sonuç ve Öneriler 

Yapılan bir çalışmada otuz altı diyabet hastasına aralıklı oruç 

uygulanmış, üç ay ve bir yıl sonra ise bu sonuçlar karşılaştırılmıştır. 

Karşılaştırma sonucunda ise bu otuz altı hastanın yüzde doksanında 

diyabet ilacına ihtiyacı azalmıştır. Bu kişilerin yüzde elli beşinde ise 

tam bir diyabet remisyonu sağlanmıştır. Yani diyabet ilaçlarını 

bıraktılar ve bu tam bir yıl sürdü. Bu hastalar üç ayda ortalama altı 

kilogram verdiler ve bunu bir yıl boyunca korudular. Diyabet 

hastalarında kilo kaybı kan şekerini düzenliyor, diyabet ilaçlarına 
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olan ihtiyacı azaltıyor, HbA1c yani üç aylık ortalama kan şekerini 

azaltıyor ve diyabet remisyonunu sağlıyor. Yani bu çalışma ile 

aslında aralıklı oruç kan şekerini düşüreceği için diyabet hastalarına 

uygun değildir düşüncesi yıkılmış oluyor. 

Tarihsel olarak diyabet hastalığının aşırı yemek yemekten 

kaynaklandığı iyi bilinen bir gerçektir. Aynı şekilde normal 

düzeylerde aç kalarak da diyabetin gerilediği gözlemlenmiştir. 

Kaynaklarda 1800 ve 1900’lü yıllarda doktorların hastalarını bu 

şekilde tedavi ettiğini ve bu başarının uzun yıllar çok ses getirdiğini 

görmekteyiz. 1950’lerden sonra ise diyabet için geliştirilen bazı 

ilaçların ve insülinin hayatımıza girmesiyle bu tedavi yöntemi arka 

planda kalmış ve unutulmuştur. Diyabetin bu ilaçlarla tedavisi 50-60 

yıldır sürmektedir ve her gün yeni bir tedavi gelişmekte ve gündeme 

gelmektedir. Ama geldiğimiz noktada tüm dünyada olduğu gibi 

ülkemizde de diyabet prevalansı giderek artış göstermektedir. Bu 

ilaçlarla laboratuvar sonuçları düzeltilebilmektedir ancak hastalık 

olduğu yerde durmaktadır. İlaçlar kan şekerini dengede tutuyor ama 

diyabetin komplikasyonları hala devam etmektedir.  

Yemek yenildikten 3-4 saat sonra kan şekeri, kan insülin 

düzeyi düşmeye başlar. Aynı şekilde insülin direnci azalmaya başlar. 

Kan şekeri belirli bir noktaya düşünce karaciğer ve kaslarda 

biriktirdiğimiz depo şeker olan glikojen kullanılmaya başlar. Aralıklı 

orucun 10-12. saatinde metabolizma yağ yakma moduna girer ve 

önce kandaki trigliserid yağları sonra da karaciğerdeki yağları 

yakmaya başlar. Böylece insülin direncinde azalma olur. Aralıklı 

orucun 14-15. saatinde hücrelerimizde otofaji başlar. Otofaji 

hücrelerimizin kendi kendini yemek anlamında olup lizozomların 

hücre içinde yaptıkları bir temizliktir ve geri dönüşüm hareketidir. 



 

--130-- 

 

İnsülin direncine neden olan hücresel yağların da bu lizozom 

tarafından temizlenmesidir. Yani hücrelerimizdeki yağlanma 

azalınca insülin direnci kırılır ve hücrelerimiz daha verimli 

çalışmaya başlar. Buna paralel olarak da insülin direncinin 

kırılmasıyla diyabet hastalığında gerileme başlar. 

Şu an elimizdeki verilerle dahi diyabet hastalarına aralıklı 

orucun önerilmesi yanlış olmaz. Diyabet hastaları için aralıklı orucu 

kesin bir şekilde önermek için daha kesin sonuçlara ve yapılacak 

daha çok çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. 
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BÖLÜM VI 

 

 

Sarkopeni ve Non-alkolik Yağlı Karaciğer Hastalığı 

İlişkisinde Beslenmenin Rolü 
 

 

Aziz KILINÇ1  

Ezgi TOPTAŞ BIYIKLI2 

 

1. Giriş 

Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH) alkol 

tüketimi ve karaciğer hastalığının diğer etiyolojik faktörlerinin 

(inflamatuar hastalık, ilaç gibi) yokluğunda hepatositlerde artmış 

trigliserit birikimi ile karakterize metabolik bir karaciğer hastalığıdır 

(Seo & ark., 2020).  Kardiyovasküler, hepatik ve onkolojik sekelleri 

olan NAYKH tedavi edilmediğinde daha ağır evrelere ilerleyebilen 

bir hastalıktır (Kalafati & ark., 2019). Sarkopeni ise kas kütlesi, kas 

gücü ve kas performansı kaybı ile karakterize bir durumdur. 
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Geçmişte sarkopeni, yaşlanmanın doğal bir süreci olarak görülmekte 

iken günümüzde sıklıkla tip 2 diyabet, metabolik sendrom ve 

kardiyovasküler hastalıklarla ilişkili progresif bir hastalık olarak 

kabul edilmektedir (Seo & ark., 2020).  Sarkopeni, %30-70 

prevalansı ile NAYKH ile ilişkili en yaygın komplikasyonlardan 

biridir (Gonzalez & ark., 2021). Sarkopeni ve NAYKH, insülin 

direnci, obezite, kronik inflamasyon, hormonal düzensizlikler ve 

sedanter yaşam tarzı gibi ortak patofizyolojik süreçleri paylaşır (Seo 

& ark., 2020). Sarkopeni ve özellikle sarkopenik obezite varlığında 

NAYKH prognozu daha da kötüleşir (Arrese & ark., 2022). 

Sarkopenik hastalar metabolik bozukluk, uzun hastanede kalış 

süresi, gecikmiş yara iyileşmesi, düşme ve kötü cerrahi sonuçlar 

açısından daha yüksek risk altındadır (Mikolasevic & ark., 2020). 

NAYKH patofizyolojisi kas kaybını artırır. Sarkopenik hastalarda 

ise NAYKH başlangıcı, sarkopenik olmayan hastalara kıyasla 

karaciğer problemlerini ağırlaştırır (Arrese & ark., 2022). 

NAYKH’de sarkopeni yönetimi beslenme, fiziksel aktivite ve 

farmakolojik müdahaleleri içeren multidisipliner bir yaklaşımı 

gerektirir. Bu nedenle iki hastalık arasındaki etkileşim 

mekanizmaları açısından beslenmenin rolünün anlaşılması 

önemlidir (Allen & ark., 2021). 

2. Sarkopeni ve non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı ilişkisine 

yön veren mekanizmalar 

İnsülin direnci, büyüme hormonu (BH) ve diğer hormonal 

düzensizlikler, santral obezite, sistemik inflamasyon, miyokinler, 

miyostatin ve adiponektin homeostazı, D vitamini gibi besin ögesi 

eksiklikleri, hepatokinler, katabolik faktörlerin hepatik üretimi ve 

fiziksel hareketsizlik gibi NAYKH ve sarkopeninin altında yatan 
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mekanizmalar arasında önemli bir örtüşme ve karmaşık bir etkileşim 

vardır (Mikolasevic & ark., 2020, Li, Ahmed & Kim, 2019). 

2.1. İnsülin direnci 

Karaciğer ve iskelet kası insülinin hedef organlarıdır. İnsülin 

direnci aşırı vücut yağından kaynaklı olarak dolaşımda artan serbest 

yağ asitleri ile birlikte iskelet kasındaki yağ infiltrasyonunun bir 

sonucudur (Mikolasevic & ark., 2020). İskelet kası glikoza ek olarak 

lipitleri de enerji kaynağı olarak kullanabilir. Artan lipid yükü ve 

serbest yağ asidi akışı ise insülin sinyalini bozar (Arrese & ark., 

2022). İskelet kasının lipid metabolitlerine artan maruziyeti sonucu 

kas dokusunda serin/treonin protein kinazların serbest yağ asitleri 

tarafından fosforilasyonu insülin sinyal yolağını bloke ederek insülin 

direnci gelişimine katkıda bulunabilir (Yaman & ark., 2020). 

İnsülin protein metabolizmasında önemli bir rol oynar. 

Dokularda aminoasitlerin taşınmasını teşvik eder, protein sentezini 

destekler ve proteolizi baskılar (Zambon Azevedo & ark., 2022). 

İskelet kasında insülin direnci proteolizi şiddetlendirir ve kasta 

protein sentezinin azalması yoluyla iskelet kası kaybına katkıda 

bulunur. İnsülin direnci ayrıca BH inhibisyonu ile ilişkilendirilmiştir 

(Li, Kim & Ahmed, 2020). İskelet kası kütlesi üzerinde önemli etkisi 

olan insülin benzeri büyüme faktörünün (IGF-1) sinyali insülin 

direnci varlığında azalır. Düşük IGF-1 seviyeleri ayrıca karaciğer 

yağlanması ile ilişkilendirilmiştir (Hashimoto & ark., 2016). Diğer 

yandan, azalmış kas kütlesi insülin direncini teşvik eder. İnsüline 

bağımlı glikoz taşıyıcı GLUT-4' ün ekspresyonu ile iskelet kasları, 

glikoz homeostazının önemli bir düzenleyicisidir. İnsülin 

duyarlılığının veya kas kütlesinin azalması durumunda, glikoz alımı 

bozulur. Sonuç olarak, karaciğerde glikozun triaçilgliserole 
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dönüşümünde artış olur (Mikolasevic & ark., 2020, Li, Kim & 

Ahmed, 2020). Bu da hepatosteatoza yol açar. Bu süreç hepatik 

insülin direncinden sorumludur. NAYKH hastalarında karaciğere 

yağ infiltrasyonunun hepatik insülin direncinden ziyade iskelet kası 

insülin direncine bağlı olduğu bildirilmiştir (Mikolasevic & ark., 

2020). Hiperinsülinemi varlığında adipoz dokudan serbest yağ 

asitlerinin dışarı akışı, karaciğer tarafından yağ alımının artmasına 

neden olur. Ayrıca insülin lipogenezi aktive etmeye devam ederek 

hepatik trigliserit birikimini artırır. Kronik hiperinsülinemi 

durumunda adipoz doku inflamasyonunda ve başta tümör nekrozis 

faktör alfa (TNF-α) ve interlökin-6 (IL-6) olmak üzere 

proinflamatuar sitokinlerin üretimi yoluyla oluşan hepatik insülin 

direncinde bir artış olur. Bu durum birçok organda ektopik yağ 

birikimine yol açar (Arrese & ark., 2022). 

2.2. Obezite, adipoz doku ve adipokinler 

Adipoz doku çeşitli adipokinlerin salgılanması yoluyla 

karaciğer ve kas ile etkileşime girebilir (Mikolasevic & ark., 2020, 

Zambon Azevedo & ark., 2022). Adipoz doku inflamasyonu 

proinflamatuar sitokinlerin artan sekresyonuna neden olur. Bu 

sitokinlerden TNF-α insülin reseptör aktivitesine müdahale ederken 

IL-6 insülin sinyalini ve glikoz alımını bloke ederek insülin 

direncinin kötüleşmesine yol açar. Ayrıca TNF-α ve IL-6 gibi 

proinflamatuar sitokinler adiponektin seviyesini düşürür 

(Mikolasevic & ark., 2020). Vücut fenotipleri (standart, sadece 

obezite, sadece sarkopeni, sarkopenik obezite)  ile obezitenin eşlik 

ettiği ve obezitenin eşlik etmediği NAYKH arasındaki ilişkiyi 

incelemek amacıyla yapılan kesitsel bir çalışmada sarkopenik 

obezite ile obezitenin eşlik etmediği NAYKH arasında anlamlı bir 
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ilişki olduğu bulunmuştur. Ayrıca sadece obezite fenotipi ile 

obezitenin eşlik ettiği NAYKH arasında anlamlı bir ilişki 

bulunmamıştır (Kashiwagi & ark., 2020). Kas büyümesi ve 

farklılaşmasını engelleyen miyostatin ekspresyonunun, obez 

bireylerde insülin direnci ile pozitif ilişkili olduğu rapor edilmiştir 

(Allen & ark., 2021). 

Adipoz dokudan lipid metabolizmasını, insülin duyarlılığını 

ve karaciğer yağ infiltrasyonunu düzenleyen adipokinler salınır. 

İnflamasyonlu yağ dokusundan artan leptin salgılanması, azalan 

enerji harcaması, dislipidemi, obezite ve insülin direnci ile ilişkilidir 

(Mikolasevic & ark., 2020). Hiperleptinemi ayrıca karaciğer 

inflamasyonu ve fibrozunu kolaylaştırır. Dolaşımdaki leptin 

düzeylerinin NAYKH hastalarında sağlıklı bireylere göre daha 

yüksek olduğu ve bu yüksekliğin karaciğer hasarının şiddeti ile 

pozitif ilişki gösterdiği bildirilmiştir (Arrese & ark., 2022, Zambon 

Azevedo & ark., 2022). Leptin, iskelet kasında adenozin monofosfat 

ile aktive olan protein kinazı doğrudan aktive eder, anabolik yolları 

tutar ve katabolizmayı artırır (Arrese & ark., 2022). Yağ dokusuna 

ek olarak, leptin iskelet kasları tarafından da salgılanabilir. Leptin 

miyokin olarak salgılandığında karaciğer koruyucu bir madde gibi 

hareket eder. Ancak sarkopeni varlığı karaciğer üzerindeki dolaylı 

koruyucu etkilerini ve otokrin anabolik etkilerini sınırlar 

(Mikolasevic & ark., 2020). Adiponektin ise yağ birikimi ile negatif 

ilişkilidir. İskelet kası ve yağ dokusunda insülin duyarlılığını artırır. 

İskelet kasında yakıt substratı olarak serbest yağ asitlerinin öncelikli 

kullanımını teşvik ederek yağ asidi oksidasyonunu destekler. Ayrıca 

anti-inflamatuar etki göstererek hepatik inflamasyon ve hücre 

hasarına karşı koruyucu bir rol üstlenir (Zambon Azevedo & ark., 
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2022). Düşük adiponektin seviyesi, karaciğer ve kas hücrelerinde 

azalmış insülin sinyalinin yanı sıra azalmış yağ asidi beta 

oksidasyonu ile ilişkilidir (Mikolasevic & ark., 2020). Yapılan bir 

kohort çalışmada sarkopenik hastalarda sarkopenik olmayan 

katılımcılara kıyasla serum leptin düzeylerinin anlamlı derecede 

yüksek, adiponektin düzeylerinin ise düşük olduğu bulunmuştur (Li 

& ark., 2019). 

2.3. Kronik inflamasyon 

Kronik inflamasyon TNF-α, IL-6 ve C-reaktif protein gibi 

proinflamatuar mediatörlerin plazmada artışının bir sonucudur 

(Arrese & ark., 2022). Obeziteye bağlı artan yağ dokusu, 

makrofajların ve diğer inflamatuar hücrelerin infiltrasyonunu 

kolaylaştıran adipokinlerin ve proinflamatuar sitokinlerin 

salgılanmasına neden olur (Allen & ark., 2021). NAYKH’de artmış 

serbest yağ asidi oksidasyonu da dolaylı olarak proinflamatuar 

sitokinlerin artmış üretimine neden olur (Mikolasevic & ark., 2020). 

Makrofaj aracılı inflamasyon insülin direncinin bir nedeni olarak 

kabul edilir. Makrofaj fenotipi M1 olarak değiştirildiğinde TNF-α ve 

IL-6 gibi proinflamatuar sitokinler serbest kalarak miyositlerde 

toksik etkilere ve sarkopeniye neden olur. Bu sitokinlerin 

programlanmış hücre ölümünü ve filament proteinlerinin 

proteazomal bozunmasını artırarak kas atrofisini indüklediği 

bildirilmiştir (Zambon Azevedo & ark., 2022). Çin’li bireylerle 

yapılan bir kohort çalışmada sarkopenik hastalarda kontrol grubuyla 

karşılaştırıldığında serum TNF-α, TNF benzeri zayıf apoptoz 

indükleyicisi ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokin seviyelerinin 

anlamlı düzeyde yüksek olduğu rapor edilmiştir (Li & ark., 2019). 

İnflamatuar sitokinler aynı zamanda de novo lipogenezi destekler ve 
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insülin sinyalini azaltabilen intrahepatik seramid düzeylerini artırır. 

Böylece kronik inflamasyon ve oksidatif stres gelişimi, kas-

karaciğer ekseninin düzensizliğini şiddetlendirerek kas kütlesi 

kaybına neden olur. Aynı zamanda NAYKH ilerlemesinde nedensel 

bir rol oynar (Zambon Azevedo & ark., 2022). 

2.4. Hepatokinler 

Hepatokinler, metabolik süreçlerde otokrin, parakrin ve 

endokrin sinyalleme yoluyla etki gösteren karaciğer tarafından 

salgılanan proteinlerdir. Hepatokin sekresyonunun karaciğer 

yağlanmasına yanıt olarak belirgin değişikliklere uğradığı rapor 

edilmiştir (Zambon Azevedo & ark., 2022). Steatozun neden olduğu 

hepatik endoplazmik retikulum stresi, kas yıkımını indükleyen 

hepatokinlerin salgılanmasını uyarabilir (Kim & ark., 2019). 

Anjiopoietin benzeri protein 4, karaciğer ve yağ dokusunda 

üretilir. Lipidlerin plazma seviyelerini artırarak karaciğer 

yağlanmasına neden olabileceği bildirilmiştir (Zambon Azevedo & 

ark., 2022). Fetuin-A, karaciğer ve iskelet kasındaki insülin 

reseptörü tirozin kinazın bir inhibitörüdür. Plazma fetuin-A 

seviyelerinin, artmış karaciğer yağ içeriği, erken ateroskleroz 

gelişimi ve metabolik sendrom riski ile pozitif ilişkili olduğu 

bilinmektedir. Fetuin-A ayrıca adiponektin üretiminin inhibisyonu 

yoluyla insülin direnci ve inflamasyonu indükler (Arrese & ark., 

2022, Zambon Azevedo & ark., 2022). Bir başka hepatokin olan 

follistatinin (FST) dolaşımdaki seviyelerinin düzenlenmesinde 

glukagon/ insülin oranı etkilidir. Glukagon FST için uyarıcıdır. Buna 

karşın insülin, hepatositte FST salgılanmasını inhibe eder (Arrese & 

ark., 2022). Follistatin, miyostatin aktivitesini engelleyen spesifik 

bir inhibitördür.  Hepassosinin (HPS) karaciğerde insülin direncine 
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aracılık ederek hepatik lipid birikimini artırdığı bildirilmiştir 

(Zambon Azevedo & ark., 2022). Ayrıca, hepatositlerde artan HPS 

seviyeleri, epidermal büyüme faktörü reseptörü /c-Jun N-terminal 

kinazlar (JNK) yolu aracılığıyla iskelet kasında da insülin direncini 

indükler (Arrese & ark., 2022, Zambon Azevedo & ark., 2022). 

Ekspresyonunun vücut ağırlığı, karaciğer yağlanmasının 

şiddeti ve insülin direnci ile pozitif ilişkili olduğu bildirilen lökosit 

hücre kaynaklı kemotaksin 2, miyositlerde JNK'yi aktive eder ve 

insülin sinyalini bozar (Arrese & ark., 2022, Zambon Azevedo & 

ark., 2022). Selenoprotein P (SelP), hepatositlerde ve miyositlerde 

glikoz metabolizmasının regülasyonunun bozulmasına ve insülin 

direncine yol açar (Arrese & ark., 2022). Bununla birlikte, SelP'yi 

kodlayan genin karaciğere özgü delesyonu, kas ve karaciğerde 

insülin sinyalini artırarak tüm vücut glikoz toleransını geliştirir. 

Andropin insülin direnci, adipozite ve karaciğer yağlanması 

üzerinde olumlu etkilere sahip olduğu bildirilen bir hepatokindir. 

Düşük adropin seviyelerinin, vücut yağ kütlesinde artış, hepatik 

steatoz, insülin direnci ve kardiyovasküler hastalıklar ile bağlantılı 

olduğu bildirilmiştir (Zambon Azevedo & ark., 2022). Bu 

hepatokinlere ek olarak kastaki protein turnoveri karaciğer 

tarafından salınan metilglioksal veya ürik asit gibi çeşitli 

prokatabolik moleküllerden de etkilenebilir (Kim & ark., 2019). 

2.5. Miyokinler 

İskelet kası, NAYKH’nin patofizyolojik mekanizmalarında 

yer alan miyokinleri salgılar. Egzersize yanıt olarak artan 

miyonektin, irisin ve IL-6 gibi miyokinler obezitenin neden olduğu 

lipid birikimini ve insülin direncini önleyerek NAYKH gelişimine 

karşı koruyucu etki gösterir (Arrese & ark., 2022). İrisinin NAYKH 
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şiddeti ile negatif ilişkili olduğu bildirilmiştir (Lee & Kim, 2020). 

İrisin ve IL-6, karaciğerde yağ asidi beta oksidasyonunu artırır. Kas 

kaybı ile her iki koruyucu miyokin salgısının da azalması beklenir. 

İnflamasyon ve hareketsizlik durumunda iskelet kası miyostatin 

üretir (Mikolasevic & ark., 2020). Miyostatin miyoblast 

farklılaşması ve proliferasyonunun inhibisyonuna yol açan sinyal 

yolağını aktive eder (Arrese & ark., 2022). Böylece proteolitik 

yolların aktivasyonu ve protein sentezinin inhibisyonu yoluyla kas 

büyümesini ve farklılaşmasını engeller. Miyostatin ayrıca artmış yağ 

kütlesi ve azalmış adiponektin salınımı ile ilişkilidir (Mikolasevic & 

ark., 2020). Miyostatin seviyelerinin vücut ağırlığı, beden kütle 

indeksi (BKİ), bel ve kalça çevresi ile pozitif ilişkili olduğu, aerobik 

egzersizden sonra azalma gösterdiği bildirilmiştir (Arrese & ark., 

2022).   

Miyostatin reseptörünün kronik inflamasyon varlığında 

kolajen sentezleyen ve hepatik fibrozu teşvik eden hepatik stellat 

hücrelerde (HSC) bulunması, bu reseptörün kas ve karaciğer 

dokuları arasındaki bağlantıda önemli bir rol oynadığını 

düşündürmektedir. Ancak karaciğerde artmış yağ içeriğinin iskelet 

kaslarında miyostatin üretimini aktive ederek sarkopeniyi teşvik 

edip etmediği veya sarkopeninin HSC’nin miyostatin ile ilişkili 

aktivasyonu ile karaciğer fibrozunu teşvik edip etmediği hala 

bilinmemektedir (Mikolasevic & ark., 2020, Cruz & ark., 2019). 

Bununla birlikte miyostatinin adipoz doku kütlesini artırarak 

adiponektin sekresyonunun azalmasına yol açacağı hipotezi göz 

önüne alındığında, sarkopeninin karaciğer yağlanmasının 

tetikleyicisi olabileceği görüşü daha çok kabul görmektedir (Tovo & 

ark., 2017). 
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2.6. Hormonlar 

Testosteron kas protein sentezini destekleyen güçlü bir 

anabolizan hormondur. Düşük testosteron seviyelerinin sarkopeni, 

insülin direnci ve NAYKH ile ilişkili olduğu bildirilmiştir (Seo & 

ark., 2020, Hashimoto & ark., 2016). Östrojenin de hem kas hem de 

karaciğer metabolizmasında önemli roller oynadığı bilinmektedir 

(Hashimoto & ark., 2016). Obezite hipogonadizme neden 

olabilmektedir. Hipogonadizm ise TNF-α ve IL-6'yı artırarak 

sarkopenik obeziteye katkıda bulunur. Benzer şekilde, menopoz 

dönemindeki kadınlarda, düşük östrojen ve yüksek androjen 

seviyeleri sarkopenik obeziteyi teşvik eder (Zambon Azevedo & 

ark., 2022). 

İnsülin benzeri büyüme faktörü BH uyarılmasına yanıt 

olarak karaciğer tarafından dolaşıma salınır (Arrese & ark., 2022). 

Yaşlanma, ektopik yağ birikimi ve yüksek seviyede serbest yağ asidi 

maruziyeti BH seviyelerinde bir düşüşe neden olur. Bu ise daha 

düşük IGF-1 seviyelerine ve kaslarda bozulmuş protein sentezine yol 

açar (Allen & ark., 2021, Zambon Azevedo & ark., 2022).  IGF-1 

sinyali, iskelet kaslarının oluşumunda, korunmasında ve 

yenilenmesinde önemli bir rol oynar (Himoto & ark., 2020). Plazma 

IGF-1 seviyeleri, yağsız vücut kütlesi ve kas aktivitesi ile pozitif, yağ 

kütlesi ile negatif ilişkilidir. Ayrıca, azalmış BH ve IGF-1 seviyeleri, 

karaciğerde ektopik yağ birikimini destekleyerek NAYKH 

gelişimine katkıda bulunur (Zambon Azevedo & ark., 2022). 

Kortizol stres durumunda glukoneogenez ve glikojenoliz 

yoluyla kan şekerini yükseltmek için metabolizmayı etkiler. 

Periferal yağ depolarından lipoliz ve kastan protein yıkımı yoluyla 

hepatik glikoz sentezi için substratlar sağlanır. Kortizol seviyeleri 
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yükseldiğinde artmış viseral yağlanma ile birlikte vücut yağ dağılımı 

ve insülin sinyalizasyonu bozulur. Kronik kortizol yüksekliği olan 

bireyler karaciğerde ektopik yağ birikimi nedeniyle NAYKH 

gelişimine eğilimlidirler. Kas düzeyinde hiperkortizolemi sarkopeni 

ve miyosteatoz gelişimini tetikler (Arrese & ark., 2022, Mahan & 

Raymond, 2017). 

2.7. Sedanter yaşam tarzı 

Sarkopeni NAYKH seyrini olumsuz etkiler. Bu nedenle, 

NAYKH ile ilişkili sarkopeniyi önlemek veya iyileştirmek için 

terapötik müdahaleler gereklidir. Egzersiz sarkopeni yönetiminde 

önemli bir tedavi bileşenidir (Arrese & ark., 2022). Fiziksel 

hareketsizlik kas kütlesini azaltarak hem miyokin üretimine hem de 

miyokinlerin kas kaybının ve intrahepatik yağ birikiminin önlenmesi 

üzerindeki etkilerine müdahale eder. Egzersiz hepatik ve kas insülin 

direncini destekleyici fetuin-A'nın salgılanmasında azalmayı ve 

miyostatin inhibitörü FST salgılanmasında artışı teşvik eder 

(Mikolasevic & ark., 2020). Direnç egzersizi iskelet kası liflerinin 

güç üretme kapasitesini geliştirir, insülin duyarlılığını artırır ve 

anabolik uyaranlara karşı kasları duyarlı hale getirir. Aerobik ve 

direnç egzersizi dolaşımdaki inflamatuar biyobelirteçleri aşağı yönlü 

regüle eder. Ek olarak aerobik egzersiz, miyostatinin salınımını 

baskılar (Arrese & ark., 2022). Egzersizin NAYKH hastalarında 

sarkopeni bileşenlerine etkisinin incelendiği sistematik derleme ve 

meta analiz çalışmasında dayanıklılık ve kombine antrenmanın, 

fiziksel performansı olumlu yönde etkilediği, yağsız vücut kütlesi 

üzerinde ise hiçbir etkisinin olmadığı bildirilmiştir (Gonzalez & ark., 

2021). 
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2.8. Beslenme 

Non-alkolik yağlı karaciğer hastalarında sarkopeni yalnızca 

insülin direnci, kronik inflamasyon ve hormonal etmenlerle değil 

aynı zamanda beslenmeyle de ilişkilidir (Himoto & ark., 2020). Yağ 

(özellikle doymuş yağ), fruktoz ve sükroz içeriği yüksek bir diyetin 

NAYKH oluşumunda önemli bir rol oynadığı rapor edilmiştir 

(Zambon Azevedo & ark., 2022, Han & ark., 2023). Benzer şekilde 

sarkopeniyi önlemek için yağ ve fruktoz alımının sınırlı, protein 

alımının ise yeterli olduğu diyetler önerilmektedir (Li, Ahmed & 

Kim, 2019). Yeterli protein alımının NAYKH seyri üzerinde yararlı 

bir etkiye sahip olduğu önceki çalışmalarda gösterilmiştir (Oliveira 

& ark., 2016, Markova & ark., 2017). Biyolojik değeri yüksek 

protein tüketiminin kas kütlesini, gücünü ve işlevini geliştirebileceği 

bildirilmiştir (Arrese & ark., 2022). Bununla birlikte hayvansal 

proteinler aromatik aminoasitler açısından zengindir. Aromatik 

aminoasitler iskelet kası tarafından metabolize edilemediği için 

amonyaktaki artışa bağlı olarak kronik karaciğer hastalarında 

hepatik ensefalopati şiddetinde artışa katkıda bulunabilir. Bitkisel 

proteinler ise dallı zincirli aminoasitler (DZAA) açısından zengin 

olup her bir mol DZAA için bir mol amonyağı ortadan kaldırarak 

faydalı bir etki gösterir (Allen & ark., 2020). 

Gece ara öğünü tüketiminin kas anabolizmasını 

destekleyebileceği bildirilmiştir. Özellikle sirozlu hastalarda gece 

boyu aç kalmanın glukoneogenezi ve katabolik durumu hızlandırdığı 

rapor edilmiştir. Artan glukoneogenez aminoasitlerin enerji kaynağı 

olarak kullanılmasına ve iskelet kası DZAA konsantrasyonunun 

azalmasına neden olur (Allen & ark., 2020). DZAA’lar protein 

sentezini uyaran ve otofajiyi azaltan rapamisin kompleksi 1'in 
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memeli hedefini (mTORC1) aktive ettiğinden kronik karaciğer 

hastalığında serum DZAA konsantrasyonlarının azalmasıyla 

sarkopeninin ilerleme olasılığı daha yüksektir (Iwaki & ark., 2023). 

Bir hücresel stres durumu yaratan aminoasit yoksunluğu, genel 

kontrol olarak baskılanamayan 2 (GCN2) aktivasyonuna neden olur. 

Bu durum protein sentezinde azalmaya ve aktive edici transkripsiyon 

faktörü 4 (ATF-4)’ ün artışına yol açar. ATF4'ün aktivasyonu, 

mTORC1 sinyalinin inhibisyonuna yol açarak amino asit 

seviyelerini geri kazanma ve koruma girişiminde otofajiyi destekler 

(Allen & ark., 2020). GCN-2/ATF-4 yolunun aynı zamanda yağ 

asidi sentaz aktivitesini azaltırken lipolizi artırdığı bilinmektedir 

(Ampong & ark., 2020). Düşük aminoasit seviyelerinin karaciğerde 

lipid metabolizmasının düzenlenmesinde kilit bir rol oynayan 

peroksizom proliferatör ile aktive edilmiş reseptör alfa (PPARα) 

ekspresyonunu azalttığı rapor edilmiştir. PPARα’nın yukarı yönlü 

regülasyonu hepatosteatozun önlenmesinde olumlu bir etkiye 

sahiptir (Ampong & ark., 2020, Freidoony & Kong, 2014). Bu 

nedenle hastaların üç ana öğün ve gerektiğinde ara öğünler tüketerek 

uzun süreli açlıktan kaçınmaları önerilir. En uzun açlık süresinin 

gece olması nedeniyle gece ara öğünü ve kahvaltı tüketimine daha 

fazla önem verilmelidir. Yüksek proteinli (yaklaşık 20 gram) ve 

yüksek kalorili (günlük enerji ihtiyacının %30'u) kahvaltı 

tüketilmesinin bilişsel işlevler üzerinde faydalı etkileri olduğu 

gösterilmiştir. Gece ara öğününde DZAA tüketilmesinin yağsız 

vücut kütlesinde ve nitrojen dengesinde iyileşme ile güvenli ve 

uygun maliyetli bir müdahale olduğu düşünülmektedir. Bununla 

birlikte potansiyel yan etkiler arasında reflü, artan insülin direnci ve 
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uyku döngüsünde bozukluklar yer alır (Allen & ark., 2020, El Sherif 

& ark., 2019). 

Protein sentezinin kritik düzenleyicileri olan lösin ve arginin 

gibi amino asitlerin diyette yetersiz olması NAYKH’de zayıf kas 

fonksiyonuna katkıda bulunabilir (Kim & ark., 2019). Lösin kas 

protein sentezinin uyarılmasını sağlayan en güçlü aminoasittir 

(Arrese & ark., 2022). Lösin GCN2 aktivitesinin inhibisyonu 

yoluyla hiperamonyemi indüklü mTORC sinyalinin baskılanmasını 

tersine çevirebilir (Allen & ark., 2020). Arginin ise kas dokusuna 

kan akışını artıran ve yağ asidi oksidasyonunu destekleyen bir 

aminoasittir (Zambon Azevedo & ark., 2022). 

Enerji alımının kısıtlanması NAYKH hastalarında vücut 

ağırlık kaybı sağlamasının yanında metabolik profilde de olumlu 

değişimler sağlar (Chakravarty & ark., 2020). Bununla birlikte enerji 

kısıtlaması, enerji açığını telafi etmek için kas proteininin 

parçalanmasına neden olabilir (Bu, 2022). Sarkopenik obezitesi olan 

hastalarda kas kütlesini koruyup yağ kütlesinde azalma 

sağlayabilmek için orta derecede hipokalorik bir diyet (günlük enerji 

gereksiniminin 500-800 kcal altında) önerilmektedir (El Sherif & 

ark., 2019). Kanıtlar, yüksek sodyum içeren diyetin endojen fruktoz 

üretimini teşvik ederek sarkopeni ve yağlı karaciğer hastalığına yol 

açabilen leptin direncini hızlandırdığını desteklemektedir. Ayrıca 

artmış sodyum alımının insülin direnci için bir risk faktörü olduğu, 

proinflamatuar sitokinleri modüle ederek karaciğer fibrozunu aktive 

edebileceği bildirilmiştir (Han & ark., 2023). Alkolün kas gücü ve 

fonksiyonu üzerindeki bileşik etkisi nedeniyle sarkopeni varlığında 

alkol alımından uzak durulmalıdır (El Sherif & ark., 2019). 
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D vitamini reseptörü, karaciğer ve iskelet kasları da dahil 

olmak üzere çeşitli hücrelerden eksprese edilir. D vitamini pankreas 

ve hedef dokularda insülin reseptörlerinin ekspresyonunu düzenler. 

Kasta, miyoblast proliferasyonu ve farklılaşmasında, iskelet kası 

büyümesinde ve inflamasyonun baskılanmasında önemli bir rol 

oynar. NAYKH’de D vitamini eksikliği, inflamasyon aracılı yolların 

teşvik edilmesi ve karaciğer fibrozunun şiddetlenmesi yoluyla 

hastalığın kötüleşmesine katkıda bulunur (Mikolasevic & ark., 2020, 

Zambon Azevedo & ark., 2022). Obezite varlığından bağımsız 

olarak sarkopenili bireylerde D vitamini seviyelerinin oldukça düşük 

olduğu, D vitamini takviyesinin sarkopeniyi iyileştirebileceği rapor 

edilmiştir (Zambon Azevedo & ark., 2022). Avrupa Karaciğer 

Araştırmaları Derneği (EASL) rehberinde tüm kronik karaciğer 

hastalarının plazma D vitamini düzeylerinin değerlendirilmesi ve D 

vitamini eksikliği olan hastaların oral D vitamini takviyesi alması 

önerilmektedir (European Association for the Study of the 

Liver  [EASL], 2018). Bir antioksidan olan C vitamini de hem 

sarkopeni hem de NAYKH’nin patofizyolojik süreçlerinde önemli 

bir ajandır. Diyetle alınan ve dolaşımdaki C vitamini seviyelerinin 

iskelet kası kütlesi ile pozitif yönde ilişkili olduğu bildirilmiştir 

(Lewis & ark., 2020). NAYKH hastalarında ise C vitamini 

takviyesinin karaciğer fonksiyon testlerini, glukoz metabolizmasını 

ve adiponektin seviyelerini iyileştirdiği gözlenmiştir (He & ark., 

2021). 

Omega-3 yağ asitlerinin hepatik lipit metabolizması, yağ 

asidi oksidasyonu ve pro-inflamatuar yolakların baskılanmasındaki 

rolleri nedeniyle karaciğer yağlanmasına karşı koruyucu olduğu 

bildirilmiştir (Kargulewicz, Stankowiak-Kulpa & Grzymisławski, 



 

--156-- 

 

2014). Ayrıca mevcut veriler haftada 2 porsiyon omega-3 açısından 

zengin yağlı balık (somon, sardalya, uskumru, ton balığı gibi) 

tüketiminin kas anabolizmasını destekleyebileceğine işaret 

etmektedir (Therdyothin, Phiphopthatsanee & Isanejad, 2023). 

Kalsiyum eksikliği hiperinsülinemi ve hepatosteatoz 

gelişimiyle ilişkilendirilmiştir (Ali & Petrovsky, 2019). Sistematik 

derleme çalışmasında ise bu mineralin kas kütlesini pozitif yönde 

etkilediği ve sarkopeninin önlenmesine katkıda bulunabileceği 

bildirilmiştir (van Dronkelaar & ark., 2018). 

Kronik karaciğer hastalığında sarkopeni tedavisi için L-

karnitin kullanımının faydalı olabileceği önerilmiştir. L-karnitin, 

uzun zincirli yağ asitlerinin oksidasyon için mitokondriye 

taşınmasından sorumlu bir amindir. Bu durum adenozin trifosfat 

(ATP) üretiminde artış sağlar (Allen & ark., 2020). Hiperamonyemi 

trikarboksilik asit döngüsüne müdahale ederek ATP ve kas protein 

sentezinin azalmasına neden olur (Iwaki & ark., 2023). 

Hiperamonyemi varlığında kanda artan amonyağın oluşturabileceği 

nörotoksisiteyi önlemek amacıyla iskelet kasına amonyak girişi 

artmaktadır (Allen & ark., 2020). Bu nedenle NAYKH sirozu olan 

hastalarda sarkopeni varlığı, ensefalopati gelişimi için bağımsız bir 

risk faktörüdür (El Sherif & ark., 2019). NAYKH sirozu olan 

hastalarda L-karnitin takviyesinin, kas krampları ve yorgunlukta 

iyileşmenin yanı sıra amonyak seviyesinde azalma sağladığı, kas 

kaybının baskılanmasıyla ilişkili olduğu bildirilmiştir (Allen & ark., 

2020). 
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3. Sarkopeni ve non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı ilişkisine 

yönelik çalışmalar 

Tip 2 diyabeti olan 4210 katılımcı ile yürütülen kesitsel bir 

çalışmada sarkopenisi olan erkeklerde sarkopenisi olmayan 

erkeklere kıyasla NAYKH görülme riski 1.58 kat daha yüksek 

bulunurken kadınlarda böyle bir ilişki gözlenmemiştir (Seo & ark., 

2019). Tip 2 diyabetli hastalarla yapılan bir başka çalışmada da 

iskelet kası kütle indeksi erkeklerde hepatosteatoz derecesi ile 

anlamlı şekilde negatif ilişkili bulunurken kadınlarda bu ilişki 

gözlenmemiştir (Hashimoto & ark., 2016). New York’ta 166 

katılımcı ile yapılan bir çalışmada NAYKH olan hastaların kontrol 

grubundakilere kıyasla anlamlı şekilde daha düşük psoas ve lomber 

kas kütlesine sahip olduğu bulunmuştur (Yerragorla & ark., 2020). 

Yirmi-60 yaş arası 3510 katılımcı ile yürütülen bir çalışmada her iki 

cinsiyet için de sarkopenisi olanlarda sarkopenisi olmayanlara 

kıyasla karaciğer yağlanmasının derecesi anlamlı şekilde daha 

yüksek bulunmuştur (Dai & ark., 2021). Bir başka çalışmada ise 

iskelet kası kütle indeksinin en düşük çeyrekliğinde en yüksek 

çeyrekliğine kıyasla NAYKH görülme riski 5.16 kat daha yüksek 

bulunmuştur (Hong & ark., 2014).  

El kavrama gücü üst ekstremitelerin kas kuvvetinin basit, 

non-invaziv bir belirtecidir. Geniş bir örneklem üzerinde yapılan bir 

çalışmada el kavrama gücünün en yüksek çeyrekliğinde en düşük 

çeyrekliğine kıyasla NAYKH görülme riski %33 daha düşük 

bulunmuştur (Meng & ark., 2016). Post menopozal kadınlar ve 50 

yaş üzeri erkekler ile yapılan bir çalışmada NAYKH olan erkeklerde 

ve kadınlarda düşük kas gücüne sahip olma riski NAYKH 

olmayanlara kıyasla sırasıyla 2.51 ve 2.34 kat daha yüksek 
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bulunmuştur (Kim & ark., 2019). Kesitsel bir çalışmada el kavrama 

gücü ile hepatik steatoz indeksi arasında negatif bir ilişki 

gözlenmiştir (Lee & ark., 2022). Güney Koreli 19-80 yaş arası 8000 

katılımcı ile yürütülen bir çalışmada el kavrama gücündeki bir 

standart sapmalık azalmanın NAYKH görülme riskini %47 artırdığı 

bildirilmiştir (Lee, 2018). Kesitsel bir çalışmada her iki cinsiyet için 

de düşük kas kütlesi NAYKH görülme riski ile bağımsız şekilde 

pozitif ilişkili bulunmuştur. Ancak düşük kas gücü sadece erkeklerde 

NAYKH ile bağımsız şekilde ilişkili bulunmuştur. Genetik yatkınlık 

ve farklı yaşam tarzlarına ek olarak, yaşla birlikte bazal hormon 

seviyelerinde görülen değişimlerin erkekler ve kadınlar arasında bu 

zıt sonuca yol açabileceği bildirilmiştir (Wang & ark., 2021).  

Sarkopeninin NAYKH’nin histolojik şiddeti ile ilişkisini 

incelemek amacıyla yapılan çalışmalarda sarkopeninin karaciğer 

yağlanması derecesinde artış ve ileri evre fibroz riski ile ilişkili 

olduğu bulunmuştur (Cruz & ark., 2019, Koo & ark., 2017, 

Wijarnpreecha & ark., 2019).  Sarkopeni ileri evre NAYKH’nin yanı 

sıra mortalite için de bağımsız bir risk faktörüdür. Yirmi sekiz bin 

bireyin yaklaşık 7 yıl süreyle izlendiği prospektif bir çalışmada 

NAYKH ve sarkopenisi olan hastaların her iki hastalığı da 

bulunmayanlara göre 2.18 kat daha fazla dönemsel ölüm riski 

taşıdığı bulunmuştur (Moon, Koo & Kim, 2021). Bir başka 

çalışmada ise NAYKH ve sarkopenisi olmayanlara kıyasla her iki 

hastalığı da olanlarda yaklaşık 15 yıllık takip süresinde 

kardiyovasküler hastalığa bağlı ölüm riski 2.17 kat daha yüksek 

bulunmuştur. Ancak NAYKH’nin sarkopenisi olmayan bireylerde 

tüm nedenlere bağlı ölüm ve kardiyovasküler mortalite açısından bir 

risk faktörü olmadığı bildirilmiştir (Sun & ark., 2021). Prospektif bir 
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başka çalışmada NAYKH popülasyonunda sarkopeni varlığı 

kardiyak-spesifik mortalite oranında %320 artışla ilişkilendirilmiştir 

(Golabi & ark., 2020).  

Beslenme ve besin ögelerinin bu iki hastalık arasındaki 

ilişkide oynadığı rolü inceleyen bazı çalışmalar da mevcuttur 

(Himoto & ark., 2020, Han & ark., 2023, Bu, 2022). Yapılan bir 

çalışmada NAYKH olan erkeklerde enerji alımının el kavrama gücü 

ile anlamlı bir pozitif ilişkiye sahip olduğu bulunmuştur. Ayrıca 

NAYKH hastalarında her iki cinsiyet için de el kavrama gücünün en 

düşük çeyrekliğinden en yüksek çeyrekliğine doğru gidildikçe 

günlük protein alımı (gram) ve enerjinin yağdan gelen yüzdesinin 

anlamlı şekilde artış, günlük karbonhidrat alımının (gram) ise 

anlamlı şekilde azalış eğiliminde olduğu görülmüştür (Bu, 2022). Bir 

başka çalışmada yüksek sodyum alımının NAYKH ve sarkopeni 

riskini önemli ölçüde artırdığı bildirilmiştir (Han & ark., 2023). 

NAYKH hastalarıyla yapılan bir çalışmada mevcut tüketimden daha 

düşük protein ve yağ alımı yoluyla toplam enerji alımının 

azaltılmasının 6 aylık takip süresi sonunda karaciğer işlev 

bozukluklarını iyileştirdiği ancak iskelet kası kütlesini de azalttığı 

bulunmuştur. Buna karşın karbonhidrat ve yağ alımının 

sınırlandırılması yoluyla toplam enerji alımının azaltılmasının 

NAYKH hastalarında iskelet kası kütlesini değiştirmeden serum 

alanin aminotransferaz seviyeleri ve vücut yağ kütlesini anlamlı 

şekilde azalttığı bildirilmiştir. Başlangıçtaki lösin, protein ve 

karbonhidrat alımı ile serum çinko ve D vitamini seviyelerinin ise 

iskelet kası kütle indeksi ile anlamlı bir ilişkisi bulunmamıştır 

(Himoto & ark., 2020). Elli yaş üzeri 5396 katılımcı ile yürütülen bir 

çalışmada düşük serum D vitamini seviyelerinin erkeklerde 
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sarkopeni, NAYKH ve NAYKH hastalarında sarkopeni riski ile 

anlamlı şekilde ilişkili olduğu bulunmuştur. Kadınlarda ise D 

vitamini seviyeleri sarkopeni ile ilişkili bulunurken NAYKH ile 

ilişkili bulunmamıştır (Hong & ark., 2022). NAYKH hastalarında 

protein alımı ve sarkopeni ilişkisini incelemek amacıyla yapılan bir 

çalışmada düşük protein alan grupta (<0.8 g/kg/gün) yüksek protein 

alan gruba (>1.2 g/kg/gün) kıyasla sarkopeni riski anlamlı şekilde 

daha yüksek bulunmuştur (Hong & ark., 2021). Yüksek fruktoz 

içeriğine sahip batı tarzı bir diyetin 16 hafta boyunca 

uygulanmasının farelerde karaciğer trigliserit içeriğini artırdığı, kas 

liflerinin boyutunu ve kas gücünü azalttığı bulunmuştur. Ayrıca 16 

haftalık müdahalenin sonunda inflamatuar belirteçlerde anlamlı 

değişimler gözlenmezken IGF-1 seviyelerinin azaldığı, hormon 

seviyesindeki bu azalmanın NAYKH ile ilişkili sarkopeninin 

patogenezinde rol oynayabileceği rapor edilmiştir (Cabrera & ark., 

2016). 

4. Sonuç 

Sarkopenin önlenmesi ve tedavisi NAYKH seyri açısından 

önemli bir role sahiptir. NAYKH'de kas kütlesi ve kas gücünün 

değerlendirilmesi ciddi klinik sonuçlar açısından daha yüksek risk 

altında olan hastaları tanımlamaya izin verecektir. Şu anda NAYKH 

veya sarkopeni için onaylanmış bir ilaç tedavisi bulunmamaktadır. 

NAYKH’de sarkopeni yönetimi beslenme, fiziksel aktivite ve yaşam 

tarzı değişikliklerini optimize etmeyi içerir. Bu nedenle tedavinin 

hepatolog, diyetisyen ve fizyoterapisti içeren multidisipliner bir 

ekiple yürütülmesi önemlidir.  

NAYKH’de ağırlık kaybının derecesi, karaciğer 

histolojisindeki iyileşme derecesi ile orantılıdır. Ancak NAYKH’de 
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sarkopeni prevalansının artmış olması nedeniyle bu hasta grubunda 

düşük enerjili diyet uygulamasına dikkatle yaklaşılmalıdır. Diyet 

müdahaleleri sırasında hastaların vücut ağırlığı ve karaciğer 

fonksiyon testlerinin yanı sıra iskelet kası kütlesindeki değişimler de 

takip edilmelidir. Sarkopeniyi önlemek için diyette yeterli protein 

alımının sağlanmasına dikkat edilmelidir. Hastalarda yetersizlik 

mevcutsa D vitamini takviyesi yapılmalıdır. İnsülin direnci NAYKH 

ve sarkopeni yönetiminin ayrılmaz bir parçası olduğundan, glikoz 

intoleransı veya diyabeti olanlarda glisemik kontrolün optimize 

edilmesi önemlidir. Diyetin sodyum içeriğinin azaltılması da 

kardiyovasküler hastalık riskine karşı hassas olan NAYKH ve 

sarkopenili hastalarda uygun diyet müdahalesinin sağlanması 

açısından faydalı olacaktır. 
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BÖLÜM VII 

 

 

Otizm Spektrum Bozukluğunda 

Mikrobiyota, Probiyotikler ve Prebiyotikler 

 

 

İlayda TEKSÖZ1 

Ali Emrah BIYIKLI2 

 

Giriş 

Otizm spektrum bozukluğu (OBS); sosyal iletişim ve 

etkileşimde kalıcı eksiklikler görülen nörogelişimsel bir 

bozukluktur. Bu hastalığa sahip bireyler; sosyal ve duygusal karşılık 

vermede, sözlü ve sözsüz iletişimsel davranışlarda, ilişki geliştirme, 

sürdürme ve anlamada eksikliklere sahiptir. Aynı zamanda bu 

bireylerin davranışları, ilgi alanları ve aktiviteleri kısıtlı-tekrarlayıcı 

olma eğilimindedir. Bu bireylerde kalıplaşmış ve tekrarlayıcı motor 

hareketler, nesne kullanımı ya da konuşmalar, aynılıkta ısrar, 

rutinlere esnek olmayan bir bağlılık, olağan dışı nesnelere 
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odaklanmada kısıtlılık, duyusal girdi veya çevresel olaylara 

hiper/hipoaktivite görülebilir. Bu hastalığın ciddiyeti; sosyal iletişim 

ve davranışlara gereken desteğin miktarına göre belirlenir. Otizm 

belirtileri erken gelişimsel dönemde mevcuttur ancak her zaman tam 

olarak ortaya çıkmayabilir veya maskelenebilir (APA,2013). 

Amerika’da her 36 çocuktan biri otizmlidir. Yıllar içinde OSB’nun 

erken tanılanmasında olumlu değişiklikler olurken COVID-19 

pandemisi bu erken tanılamayı çarpıcı şekilde azaltmıştır. Otizmin 

tanılanma olasılığı küçük yaş çocuklarda daha yüksektir. Ayrıca tanı 

konulma olasılığı erkek çocuklarda kız çocuklarına göre 4 kat daha 

fazladır (Shaw&ark.,2023, Maenner&ark.,2023). 

Son zamanlarda otizmle ilgili yapılan çalışmaların bazıları 

otizm ve mikrobiyota ilişkisine odaklanmaktadır (Lewandowska, 

Figlerowicz&Mazur, 2023).  

Mikroorganizmalar yüzyıllardır bilim insanlarının ilgisini 

çekmektedir. Eskiden sadece zararlı etkileri bilinen ve sadece 

mikroskopla görüntülenebilen mikroorganizmalar; gelişen teknoloji, 

teknikler ve son yirmi yılda yapılmış çalışmalarla çok daha farklı 

kazanımlara kapı açmıştır. Bu kazanımlardan biri de mikrobiyota 

kavramının ortaya çıkmasıdır. Mikrobiyota; mikrobiyal 

topluluklardan oluşur. Bu mikrobiyal topluluklar; bağırsaklar, cilt, 

meme kanalları, solunum yolu hatta son kanıtların desteklediği gibi 

dolaşım dahil hemen hemen tüm vücut bölümlerinde kolonize olur. 

Bu topluluklar dinamiktir. Temelde, çevresel ve genetik olarak 

şekillendirilmiş duyarlı koşullar altında homeostazdan hastalıkların 

ilerlemesine kadar geniş bir alanda rol oynarlar. Sindirim ve 

fermantasyon, besin emiliminin uyarılması, endokrin regülasyon, 

vitamin üretimi, bağışıklık yanıtının hazırlanması rol oynadıkları 
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alanların bazılarıdır. İntestinal mikrobiyota; insan vücudundaki 

hücre sayısı kadar mikrobiyal hücre bulundurur ve bu hücreler insan 

hücrelerine kıyasla 100-150 kat daha fazla genetik çeşitliliğe 

sahiptir. İntestinal mikrobiyotanın sahip olduğu bu muazzam genetik 

kapasite ve mikrobiyotanın etkili olduğu olaylar bu alana ilgiyi daha 

da arttırmıştır. Bu alanda yapılan araştırmalar hem yıllık olarak 

toplanan ampirik veri miktarında hem de metodolojik 

yaklaşımlardaki sürekli iyileştirmeler yoluyla gelişmeye devam 

etmektedir (Pierre,2022). 

İnsan-mikroorganizma tanışması yaşamın erken 

dönemlerinde başlar. Doğum öncesi dönemde anne kaynaklı ilk 

mikroorganizmalar vücuda alınır. Daha sonra doğum ve emzirme 

sırasında karşılaşılan maternal mikroorganizmalar mikrobiyota 

oluşumunu destekler. Gelişmekte olan mikrobiyota yaşamın ilk 3 

yılında kendi evrimine uğrar. Bu süre zarfında mikrobiyotanın daha 

stabil kalacak kısmı kurulur. Doğum şekli yenidoğanın mikrobiyota 

gelişiminde etki gösteren önemli faktörlerdendir. Sezaryen doğum 

ile doğan bebekler, yetişkin mikrobiyotasında baskın ve çekirdek 

(daha stabil) olan türlerle daha geç tanışmaktadır. Bu bebekler 

sonraki hayatlarında alerji, astım ve diyabet gibi hastalıklarla daha 

sık karşılaşmaktadır. Annenin gebelik yaşı, bebeğin doğum zamanı 

gibi faktörler de mikrobiyotayı etkilemektedir. Bunlara ek olarak 

genetik ve çevresel faktörler de çekirdek mikrobiyotanın 

oluşumunda rol oynamaktadır. Genetik geçmişimizden farklı olarak 

intestinal mikrobiyota yaşamın ilk iki yılında ve muhtemelen 

hamilelik boyunca doğum öncesi diyet yoluyla değiştirilebilir 

olduğundan bağırsak mikrobiyotası ile konakçı arasındaki erken 
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etkileşimi anlamak özellikle bebekler ve küçük çocuklar için yeni 

terapötik müdahale yolları açmaktadır (Borre&Moloney,2014). 

İntestinal mikrobiyota insandan insana büyük değişimler 

göstermesine rağmen yapılan çalışmalarla nispeten stabil olan birkaç 

yüz mikroorganizma grubu ortaya konulmuştur. Bu gruplardan en 

baskınları; Bacteroidetes ve Firmicutes ‘lerdir. Daha sonra 

Actinobacteria, Proteobacteria, Verrucomicrobia ve diğer türler 

gelmektedir (Eckburg&ark.,2005, Matsuki&Li,2014). Yapılan 

çalışmalar bu mikroorganizmalar ile insan arasındaki ilişkinin 

sadece kommensalit değil, daha çok iki tarafında yarar gördüğü 

simbiyotik bir ilişki olduğunu göstermiştir. Bu ilişkide 

mikroorganizmalar; sindirilmemiş polisakkaritlerin fermentasyonu, 

biyoasit bileşiklerinin sentezi ve dönüşümü, bağışıklık sisteminin 

olgunlaşması, patojenik enfeksiyonlardan koruma, intestinal 

morfoloji ve anjiyogenezin değişimi, enerji homeostazı, adiposit 

üretimi (dolayısıyla obezite) ve konağının davranışlarını etkileyici 

rollere sahiptir (Matsuki&Li,2014). 

İntestinal mikrobiyotanın konağın davranışları üzerine etkili 

olduğu ilk olarak 2004 yılında Backhed ve arkadaşları tarafından 

yapılan bir çalışmada; mikroorganizma barındırmayan (MB) fareler 

ile konvansiyonel (K) farelerin lokomotor aktiviteleri arasındaki 

farklılıkla gözlemlenmiştir (Backhed&ark.,2004). Daha sonra 2011 

yılında Heijtz ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada; GF 

fareler ile belirli patojenlerden arındırılmış, normal mikrobiyotaya 

sahip (NMS) farelerin anksiyete benzeri davranışları ve motor 

aktiviteleri detaylı olarak ölçülerek davranışsal farklılıkları 

karşılaştırılmıştır. Bu karşılaştırma sonucunda MB farelerin NMS 

farelere göre motor aktivitelerinin yüksek ve anksiyete benzeri 
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davranışlarının az olduğu bulunmuştur. MB farelerin yaşamlarının 

erken döneminde bağırsak mikrobiyotasına maruz kalması 

durumunda bu farklılığın kaybolduğu ve NMS fareler ile benzer 

davranışlar gösterdikleri belirtilmiştir. Mikrobiyota 

kolonizasyonunun motor kontrol ve anksiyete benzeri 

davranışlarında rol alan nöronları etkilediği gösterilmiştir 

(Heijtz&ark.,2011). Bu ve benzeri çalışmalar bağırsak 

mikrobiyotasının nöronlar, beyin gelişimi, çeşitli psikiyatrik 

davranışlar üzerinde etkili olduğunu göstermiş ve bu alanda yeni 

çalışmaların devamlılığını sağlamıştır (Matsuki&Li,2014). 

2019 yılında Sharon ve arkadaşları tarafından yapılan bir 

çalışmada; OSB olan ve tipik gelişime sahip insan donörlerden 

alınan bağırsak mikrobiyotası GF farelere nakledilmiştir. OSB olan 

bireylerin mikrobiyotası ile kolonize edilen fareler otizm benzeri 

tekrarlayıcı davranışlar göstermiş ve sosyal iletişim-etkileşimleri 

bozulmuştur (Sharon&ark.,2019).  2017 yılında Kang ve ark. 

tarafından yapılan bir çalışmada 18 OSB olan çocuğa mikrobiyota 

transfer terapisi uygulanmıştır. Bu çalışmanın 2019 yılında 

yayınlanan takip raporunda gastrointestinal sistem 

semptomlarındaki çoğu iyileşmenin tedaviden 2 yıl sonra bile 

korunduğu ve otizmle ilgili semptomların tedavi bitiminden sonra 

daha da iyileştiği bildirilmiştir (Kang&ark.,2017, Kang&ark.,2019). 

Bunlar gibi birçok çalışmadan elde edilen sonuçlardan yola çıkılarak 

OSB olan bireylerin bağırsak mikrobiyotasında çeşitli değişiklikler 

olduğu ve bu değişikliklerin hem gastrointestinal hem 

nörodavranışsal semptomlar üzerinden bireyleri etkilediği 

görülmektedir (Fattorusso&ark.,2019). 
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Bu kitap bölümünde; OSB’na sahip çocuklarda tespit edilen 

mikrobiyota değişiklerine, probiyotik ve prebiyotiklerin 

mikrobiyota üzerindeki etkilerine ve OSB’na sahip bireylerde 

probiyotik, prebiyotik takviyesi ile elde edilen sonuçlara yer 

verilmiştir. 

Otizmde Mikrobiyota Değişimleri 

Tablo 1’de görüldüğü gibi yapılan çeşitli çalışmalar; dışkı 

mikrobiyotasını çeşitli yöntemlerle incelenerek OSB'na sahip 

çocukların mikrobiyotasının sağlıklı çocuklardan farklı olduğunu ve 

belirli bakteri gruplarında değişiklikler olduğunu göstermektedir.  

Finegold ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada; 

otizmli ve sağlıklı çocukların dışkı mikroflorası incelenmiştir. 

Çalışmaya; 33 otizmli çocuk, 7 otizm belirtisi göstermeyen kardeş 

ve 8 sağlıklı çocuk (kontrol grubu) dahil edilmiştir. Katılımcıların 

dışkı örnekleri toplanmış ve bir pyrosekans (bTEFAP) işlemi 

kullanılarak dışkı örnekleri analiz edilmiştir. Çalışma sonucunda 

otizmli çocukların dışkı mikroflorasında, kontrol grubuna göre 

istatistiksel olarak anlamlı farklılıklar bulunmuştur. Özellikle 

Bacteroidetes ve Firmicutes filumları arasında önemli farklar 

saptanmıştır. Otizmli çocuklarda Bacteroidetes seviyeleri yüksek 

bulunurken, kontrol grubunda Firmicutes daha baskın bulunmuştur. 

Desulfovibrio türleri ve Bacteroides vulgatus, özellikle şiddetli 

otizme sahip çocukların dışkılarında anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur. Actinobacterium ve Proteobacterium filumları da 

otizm ve kontrol grupları arasında küçük ama anlamlı farklılıklar 

göstermiştir (Finegold&ark.,2010). 
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De Angelis ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışma; 

OSB olan çocukların dışkı mikrobiyotası ve metabolomunu sağlıklı 

çocuklarla karşılaştırmayı amaçlamıştır. Yaygın gelişimsel 

bozukluk (YGB) gösteren 10 çocuk, OSB olan 10 çocuk ve 10 

sağlıklı çocuk çalışmaya dahil edilmiştir. Çocukların yaşları 4-10 

yaş arası olup, cinsiyet dağılımları 14 erkek, 16 kız şeklindedir. 

Çalışmada; bu çocukların dışkı örnekleri toplanmış, mikrobiyota ve 

metabolitler analiz edilmiştir. YGB ve OSB olan çocuklarda, sağlıklı 

gelişim gösteren çocuklara göre farklı mikrobiyota ve metabolit 

profilleri tespit edilmiştir. OSB olan çocuklarda, sağlıklı çocuklara 

göre Clostridia, Bacteroidetes, Desulfovibrio ve Sutterella 

türlerinde artış, Firmicutes ve Verrucomicrobia türlerinde azalma 

gözlemlenmiştir (De Angelis&ark.,2013). 

Tomova ve arkadaşları tarafından Slovakya’daki otizmli 

çocukların gastrointestinal mikrobiyotasındaki değişiklikleri ve 

mikrobiyotanın otizm gelişimindeki rolünü belirlemek adına bir 

çalışma yapılmıştır. Bu çalışmanın katılımcıları; OSB olan 10 çocuk, 

9 kardeş ve 10 sağlıklı çocuktan oluşmaktadır. Araştırma metodu 

olarak dışkıda gerçek zamanlı polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) 

uygulanmıştır. Otizmli çocukların dışkı mikrobiyotasında 

Bacteroidetes/Firmicutes oranında azalma ve Lactobacillus 

türlerinin miktarında artış gözlemlenmiştir. Ayrıca, otizm şiddeti ile 

Desulfovibrio türlerinin miktarı arasında güçlü bir ilişki bulunmuştur 

(Tomova&ark.,2015). 

Strati ve arkadaşları; dışkıda 16S rRNA prosekanslama 

yöntemi kullanarak sağlıklı çocuklar ve OSB olan çocukların dışkı 

mikrobiyotalarını karşılaştırmıştır. OSB olan bireylerde 

Firmicutes/Bacteroidetes oranında artış saptanmıştır. Ayrıca OSB 
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olan bireylerde, bağırsak mantar topluluğunun yapısında da 

farklılıklar bulunmuştur. Özellikle Candida cinsinin bolluğu, OSB 

olan bireylerde daha yüksek bulunmuştur. Kabızlık durumu, otistik 

ve nörotipik bireylerde farklı bağırsak bakteri dağılımlarıyla 

ilişkilendirilmiştir. Kabız otistik bireylerde Escherichia/Shigella ve 

Clostridium kümelerinin bolluğu yüksek bulunmuştur 

(Strati&ark.,2017). 

Rose ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada ise; 

OSB olan ve gastrointestinal semptomları (GİS) bulunan çocukların 

bağışıklık yanıtları ve mikrobiyota profillerini incelenmiştir. 3-17 

yaş aralığındaki çocuklar; OSB olan ve düzensiz bağırsak 

alışkanlıkları olan, OSB olan ancak GİS olmayan, tipik gelişim 

gösteren ve GİS olan ve tipik gelişim gösteren ve GİS olmayan 

çocuklar olmak üzere 4 gruba ayrılmıştır. Katılımcılardan kan ve 

dışkı örnekleri toplanmış, periferik kan mononükleer hücreleri 

(PBMC) izole edilmiş ve sitokin üretimi için uyarılmıştır. Dışkı 

örnekleri mikrobiyal kompozisyon analizi için kullanılmıştır. 

Mikrobiyom analizleri, OSB olan ve tipik gelişim gösteren çocuklar 

arasında GİS’ na bağlı olarak mikrobiyal kompozisyonda farklılıklar 

olduğunu göstermiştir. Bacteriodaceae, Lachnospiraceae, 

Prevotellaceae ve Ruminococcaceae gruplarında GİS olan otizmli 

çocuklarda, GİS olan sağlıklı çocuklara kıyasla artışlar tespit 

edilmiştir (Rose&ark.,2018). 

 



 

--178-- 

 

Tablo 1.OSB’nda Mikrobiyota Değişimleri 

ÇALIŞMA ÜLKE ÇALIŞMA GRUBU METOT OSB’NDA SONUÇ 

Finegold ve 

ark. 

(2010) 

ABD 33 OSB olan çocuk, 7 sağlıklı kardeş, 

8 sağlıklı çocuk (2-13 yaş) 

Dışkıda BTEFAP Bacteroides, Protebacteria 

Desulfovibrio artış↑, Firmicutes, 

Actinobacteria azalış↓ 

De Angelis ve 

ark. 

(2013) 

İtalya 10 OSB olan çocuk,10 YGB olan 

çocuk,10 sağlıklı çocuk (4-10 yaş) 

Dışkıda bTEFAP, 16S 

rRNA ve rDNA 

Clostridia, Bacteroidetes, 

Desulfovibrio ve Sutterella artış ↑, 

Firmicutes ve Verrucomicrobia azalış↓ 

Tomova ve 

ark. 

(2015) 

Slovakya 10 OSB olan çocuk,9 OSB olmayan 

kardeş,10 sağlıklı çocuk (Yaşlar 

gruplarda farklı) 

Dışkıda gerçek zamanlı 

PCR 

Bacteroides/ Firmicutes azalış↓ 

Lactobacillus spp, Disulfovibrio spp 

artış↑ 

Strati ve ark. 

(2017) 

İtalya 40 OSB olan çocuk,40 sağlıklı çocuk 

(Yaşlar gruplarda farklı) 

Dışkıda 16S rRNA 

prosekans-lama 

Firmicutes/ Bacteroides artış↑ 

 

Rose ve ark.    

(2018) 

ABD 21 OSB ve GİS (+),29 OSB ve GİS (-

),7 sağlıklı ve GİS (+),34 sağlıklı ve 

GİS (-) (3-17 yaş) 

Dışkıda 16S rRNA 

prosekans-lama 

Bacteriodaceae, Lachnospiraceae, 

Prevotellaceae, Ruminococcaceae artış 

↑(GİS + grup) 
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Probiyotikler Mikrobiyotayı Nasıl Etkiler? 

Probiyotik; kelime olarak Latince ve Yunancadan 

türetilmiştir. İlk tanımı 1965 yılında yapılmış olup yıllar içinde bu 

tanımlamalar değişmiştir. Probiyotik tanımlamalarda önceleri; 

mikroorganizmalarda büyümeyi sağlayan faktörler şeklinde ifadeler 

yer alırken daha sonra konak ve bağırsak kavramları, konağa fayda 

sağlayan canlı mikrobiyal yem, tek veya karışık mikroorganizma 

kültürü, mikrobiyal gıda takviyesi gibi kavramlar tanımlamalara 

dahil edilmiştir. 2000’lerin başlarında ise bu tanımlamalar daha da 

detaylandırılmış ve hastalık riskini azaltma, bağışıklık sistemini 

modüle etme, yarar sağlamak için yeterli miktarda olma gibi 

kavramlar çeşitli tanımlamalara dahil edilmiştir 

(Lee&Margolles,2009, El-Dalatony&Li,2020).  

Probiyotikler; probiyotiğin tipi, günlük dozu, alım sıklığı, 

alım zamanı (yemek öncesi, sırası, sonrası), alım şekli (fermente 

yiyecekler, içecekler, kapsül, toz vb.) gibi faktörler açısından çeşitli 

farklılıklarla insanlara uygulanmıştır. Bu uygulamalar 

probiyotiklerin insan sağlığında etkili olabilmesi için bazı koşullar 

gerektiğini ortaya çıkartmıştır. Probiyotiklerin gastrointestinal 

bölgede etkili olabilmesi için canlılığının önemli olduğu 

belirtilmiştir. Uygulama yönteminin etkisinin minimum olduğu ve 

dozajın probiyotik etkinliği üzerinde önemli bir faktör olduğu 

vurgulanmıştır. Probiyotiklerin mukozal reseptörlere iyi yapışması 

ve kolonize olabilmesi için öğünler arasında ve sıvı ortamda 

kullanılması önerilmektedir. Gastrointestinal koşullar tarafından 

denatüre olan probiyotiklerin daha yüksek dozlarda uygulanması 

gerektiği belirtilmektedir. Probiyotiklerin etkili dozları hakkında 

spesifik uygulamalar için daha fazla araştırma yapılması gerektiği 
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vurgulanmaktadır. Bu bilgiler, probiyotik etkilerinin mekanizmaları 

ve organizmalar ile konakçı arasındaki etkileşim konusunda önemli 

ipuçları sağlamaktadır (Lee&Margolles,2009). 

Dünya sağlık örgütü yönergelerinin gösterdiği kanıtlara göre 

mikroorganizmaların probiyotik etkileri tür/suş seviyesinde 

olduğundan bu seviyede bir tanımlamaya ihtiyaç duyulmaktadır. 

Probiyotik olduğu varsayılan yeni suşların izolasyonu ve 

karakterizasyonu için bir prosedür uygulanmaktadır. Bu 

karakterizasyonda probiyotiklerin çeşitli fonksiyonel özellikler 

göstermeleri beklenmektedir. Bu özellikler arasında; gastrik 

koşullara yani asit ve safraya direnç, insan epitel hücreleri ve/veya 

mukusa bağlılık, potansiyel patojenlere karşı mikrobiyal aktivite, 

patojen tutunmanın değiştirilmesi veya inhibe edilmesi, immün 

sistem modülasyonu, safra tuz hidrolaz aktivite ve glikosidaz 

aktiviteler bulunmaktadır (Lee&Margolles,2009). 

Probiyotik kullanımıyla intestinal mikrobiyotada 

gerçekleştirilen değişiklikler birçok insan ve hayvan hastalıklarının 

tedavisinde ön plana çıkmaktadır. Başlıca patentli probiyotik 

mikroorganizmalar; Lactobacillus (acidophilus, paracasei, casei, 

plantarum, crispatus, reuteri, rhamnosus, gasseri, bulgaricus), 

Bifidobacterium (longum, breve, catenulatum, bifidum ve animalis) 

ve S. Boulardii gibi laktik asit bakterileri türleridir. Bacillus (subtilis, 

coagulans, laterosporus) ve Enterococcus faecium gibi 

mikroorganizmaların potansiyel kullanımı da ayrıca çalışılmıştır. 

Tüm bu mikroorganizmalar arasında en yaygın kullanılanları 

Lactobacillus ve Bifidobacteria’ lardır (Lee&Margolles,2009, El-

Dalatony&Li,2020). 
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Lactobacillus cinsine ait suşlar, bağırsak mikrobiyotasını 

doğrudan etkileyerek mukozal bariyerlerin etkinliğini artırır ve 

patojenlerin mukozal bariyerlerden geçmesini engeller. Bu sayede 

bağışıklık tepkisinin korunmasına yardımcı olarak, gastrointestinal 

sisteme ait çeşitli hastalıkların tedavisine katkı sağlarlar (El-

Dalatony&Li,2020). Bu bakteri cinsine ait Lactobacillus 

acidophilus NCFM suşunun intestinal mikrobiyotaya etkisini 

inceleyen çeşitli çalışmalar yapılmıştır. Sağlıklı yetişkinler üzerinde 

yapılan araştırmada, suşun fekal laktobasil sayısını arttırdığı ve 

baskın hale getirdiği belirtilmektedir (Hope&Larsen,2009, 

Sui&ark.,2002). Bu suşun, insan bağırsaklarında hayatta kalabildiği 

ve Bifidobacterium seviyelerini artırabildiği görülmüştür 

(Ouwehand&ark.,2009). Ayrıca, Candida albicans ile enfekte 

fareler üzerinde yapılan çalışmalarda, L. acidophilus NCFM'nin 

sistemik kandidiyazis insidansını azalttığı ve sağkalımı artırdığı 

sonucuna varılmıştır (Wanger&ark.,1997, Wanger&ark.,1998). Bu 

suşun, farelerde Citrobacter rodentium'un neden olduğu sorunlara 

karşı da koruyucu etkisi olduğu belirtilmiştir (Varcoe&ark.,2003). 

Ek olarak L. acidophilus NCFM suşunun 4 farklı suş ile 

kombinasyonunun insanlarda antibiyotik tedavisi sonrası bağırsak 

mikrobiyotasını stabilize ettiği (Engelbrektson&ark.,2006) ve 

çözünür lif, glutamin kombinasyonuyla birlikte ishalin iyileşmesine 

yardımcı olabileceği gözlemlenmiştir (Heiser&ark.,2004). Ayrıca, 

bağırsak tümörleri ile ilişkilendirilen enzim aktivitelerinde azalmaya 

neden olduğu ve bağırsak metabolizmasını olumlu yönde etkilediği 

de belirtilmiştir (Dunn&ark.,1998, Simenhoff&ark.,1996). 

Bifidobacterium cinsise ait suşlar safra tuzlarına direnç 

göstererek potansiyel probiyotikler olarak kabul edilmektedir. B. 
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infantis, B. breve, B. adolescentis, B. longum, B. bifidum, B. 

animalis subsp animalis ve B. animalis subsp lactis gibi suşlar ticari 

marka isimleriyle kullanılmaktadır. Bu probiyotik bakteriler 

kabızlık, ishal, bağırsak iltihabı ve kolon ülserlerinin tedavisinde 

etkili olabilmektedir. Ayrıca gıda alerjileri, radyasyona bağlı diyare, 

egzama ve kolesterol seviyesi konularında da faydalı olabildikleri 

bilinmektedir (El-Dalatony&Li,2020). Bifidobacterium longum 

BL46 ve BL2C ile yapılan iki klinik müdahale çalışması, bu suşların 

yaşlı deneklerin bağırsak mikrobiyotasında olumlu değişikliklere 

neden olabileceğini göstermiştir. Bu çalışmalar, BL2C ve BL46 

tüketiminin bağırsak mikrobiyotasında doğal olarak bulunan 

Bifidobacterium türleri üzerinde sinerjik etkilere yol açtığını ortaya 

koymuştur. Bu etkilerin bağışıklık fonksiyonundaki değişikliklerle 

ilişkili olduğu belirtmiştir (Lahtinen&ark.,2009, 

Ouwehand&ark.,2008). 

Prebiyotikler Mikrobiyotayı Nasıl Etkiler? 

Prebiyotikler, bağırsak mikrobiyotasında çeşitli yararlı 

bakterilere karbon ve enerji kaynağıdır. Temelde bu özellikleriyle 

bağırsak sağlığına destektirler. Özellikle Bifidobacterium gibi belirli 

bağırsak mikrobiyotası türlerinin büyümesinde daha etkilidirler. 

Çünkü Bifidobacterium bakterileri, sindirilemeyen oligosakkaritler 

gibi prebiyotik karbonhidratlarda iyi büyüme göstermektedir ve 

diğer bağırsak mikrobiyotası türlerine kıyasla daha etkili bir şekilde 

bu karbonhidratları metabolize etmektedir (Critten&Playne,2009). 

Prebiyotik tüketimi; bağırsak mikrobiyotasının 

kompozisyonunu değiştirebilmektedir. Özellikle fruktanlar, 

fruktoligosakkaritler (FOS), inülin, galaktooligosakkaritler (GOS) 

ve laktuloz gibi prebiyotiklerin Bifidobacterium ve   Lactobacillus’ 
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ların çoğalmasını teşvik ettiği görülmüştür. Bu da bağırsak sağlığını 

destekleyen bir etkiyi beraberinde getirmektedir 

(Critten&Playne,2009). 

Prebiyotikler ayrıca bağırsak mikrobiyotasının metabolik 

aktivitelerini düzenleyerek etki göstermektedir. Kısa zincirli yağ 

asitleri üretimini artırmaları bağırsak sağlığını desteklemelerini 

sağlayan etkilerindendir. Ayrıca, prebiyotiklerin sindirim sistemi 

sağlığını desteklediği, bağırsakta mineral emilimini artırdığı ve 

enfeksiyonları önleyici etkileri olduğu da gözlemlenmiştir 

(Critten&Playne,2009). 

Otizmde Probiyotik/ Prebiyotik Takviyesi Çalışmaları 

Tablo 2’de görüldüğü gibi yapılan çeşitli çalışmalar; 

probiyotik ve prebiyotik takviyelerinin OSB olan çocuklarda 

yarattığı etkileri incelemiştir. 

Billeci ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmaya; 46 

çocuk (35 erkek, 11 kız) dahil edilmiş ve hepsinin OSB tanısı DSM-

5 kriterlerine göre konmuştur. Çalışmada 6 ay süren çift-kör, 

randomize kontrollü bir deneme yapılmıştır. Probiyotik grubuna 

Streptococcus thermophilus, Bifidobacterium spp., Lactobacillus 

spp. içeren De Simone Formülasyonu (Vivomixx®/Visbiome®) 

probiyotik karışımı, plasebo grubuna ise plasebo verilmiştir. 

Probiyotik grubundaki çocuklarda, elektroensefalografi (EEG) 

ölçümlerinde beta ve gama bantlarında güç azalması ve aynı 

bantlarda tutarlı artışlar gözlemlenmiştir. Bu değişiklikler, tipik 

beyin aktivitesine doğru bir kayma olduğunu düşündürmüştür 

(Billeci&ark.,2023). 
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 Kong ve arkadaşları tarafından OSB olan bireylerde 

probiyotik ve oksitosin kombinasyon tedavisinin etkilerini 

incelemek için randomize, çift kör, plasebo kontrollü bir pilot 

çalışma yapılmıştır. Katılımcılar 3-20 yaş arası, 35 OSB hastasından 

oluşmakta olup bu hastalara 28 hafta boyunca günlük olarak 

Lactobacillus plantarum PS128 probiyotiği veya plasebo verilmiştir. 

16. haftadan itibaren her iki grup da oksitosin almaya başlamıştır. 

Çalışma sonuçlarına göre; probiyotik ve oksitosin kombinasyon 

tedavisi alan grup, plasebo alan gruba göre Sorun Davranışlar 

Kontrol Listesi (ABC), Sosyal Tepkisellik Ölçeği (SRS) skorlarında 

ve Klinik Global İzlenim (CGI) ölçeğinde önemli iyileşmeler 

göstermiştir (Kong&ark.,2021). 

Santocchi ve arkadaşları tarafından OSB olan okul öncesi 

çocuklarda probiyotik takviyesinin gastrointestinal, duyusal ve 

temel semptomlar üzerindeki etkilerini değerlendirmek için 

randomize kontrollü bir deney yapılmıştır. OSB tanısı almış 85 

çocuk probiyotik ve plasebo grubuna rastgele atanmıştır. Probiyotik 

grubuna 6 ay boyunca De Simone Formülasyonu verilmiştir. 

Çalışmada; probiyotiklerin OSB olan çocuklarında temel 

semptomlar üzerinde anlamlı bir etkisi bulunamamıştır. Ancak, 

gastrointestinal semptomları olmayan probiyotik alan grupta, 

plasebo alan gruba kıyasla Otizm Tanısal Gözlem Programı (ADOS) 

skorlarında anlamlı bir düşüş gözlemlenmiştir. Gastrointestinal 

semptomları olan çocuklarda ise probiyotik alan grup, plasebo alan 

gruba göre bazı gastrointestinal semptomlarda, adaptif işlevlerde ve 

duyusal profillerde daha fazla iyileşme göstermiştir 

(Santocchi&ark.,2020). 
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Wang ve arkadaşları; OSB olan çocukların bağırsak 

mikrobiyotası ve nörotransmitter düzeylerindeki değişiklikleri 

incelemek amacıyla iki aşamalı bir çalışma yapmıştır. İlk aşamada; 
OSB olan 26 çocuk ve normal gelişim gösteren 24 çocuk arasında 

bağırsak mikrobiyotası profilleri, dışkıda kısa zincirli yağ asitleri 

(SCFA) ve plazma nörotransmitterleri karşılaştırılmıştır. İkinci 

aşamada ise OSB olan çocuklar probiyotik ve FOS takviyesi (n=16) 

veya plasebo (n=10) aldıktan önce ve sonra mikrobiyota profilleri, 

SCFA ve nörotransmitterleri ölçülmüştür. Çalışmanın ikinci 

aşamasından elde edilen sonuçlar; probiyotik ve FOS müdahalesi 

sonrası OSB olan çocukların mikrobiyotasında faydalı bakterilerde 

artış, şüpheli patojen bakterilerde azalma, OSB ve gastrointestinal 

semptomlarda önemli düzelme ile ilişkilendirilmiştir 

(Wang&ark.,2020). 

Liu ve arkadaşları; Tayvan’da yaşları 7-15 arasında değişen 

OSB olan erkek çocuklar üzerinde Lactobacillus plantarum PS128 

adlı probiyotiğin etkilerini incelemiştir. Çalışma; randomize, çift-

kör, plasebo kontrollü bir tasarıma sahip olup dört hafta sürmüştür. 

Katılımcılar, OSB tanısını doğrulayan belgeleri sağlamışlardır. 

PS128 probiyotiğinin özellikle 7-12 yaş arası çocuklarda karşı 

gelme/direnci azalttığı ve bunu ölçmek için kullanılan ölçeğin 

(SNAP-IV) toplam puanında anlamlı bir iyileşme sağladığı 

gözlemlenmiştir. Ayrıca, PS128 grubunda anksiyete ve kural ihlali 

davranışlarında düşüş eğilimi belirlenmiştir (Liu&ark.,2019). 

Grimaldi ve arkadaşları; prebiyotiklerin OSB’na etkisini 

değerlendiren bir çalışma yapmıştır. Çalışmaya OSB tanısı almış 30 

çocuk katılmıştır. Katılımcılara 6 hafta boyunca Bimuno® 

galaktooligosakkarit (B-GOS®) prebiyotiği verilmiştir. B-GOS® 
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müdahalesi sonrasında, sosyal davranışlarda iyileşme, 

Lachnospiraceae ailesinde artış ve dışkı ve idrar metabolitlerinde 

önemli değişiklikler gözlemlenmiştir (Grimaldi&ark.,2018). 

Kaluzna ve Blaszczyk’nin yaptığı çalışmada; otizmli 22 

çocuğun idrarındaki D-arabinitol (DA) seviyesi ve D-/L-arabinitol 

(DA/LA) oranı incelenmiştir. Bu çocuklara Lactobacillus 

acidophilus içeren bir probiyotik tedavisi 2 ay boyunca günde 2 kez 

oral yolla uygulanmıştır. Probiyotik tedavi sonrası DA ve DA/LA 

oranlardaki değişimler araştırılmıştır. Tedavi öncesi yüksek olan 

oranların tedavi sonrası önemli oranda azaldığı gözlemlenmiştir. 

Ayrıca probiyotik kullanımının, çocukların konsantrasyon yeteneği 

ve emirlere uyma becerilerinde önemli iyileşmelere yol açtığı 

görülmüştür (Kaluzna&Blaszczyk,2012). 
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Tablo 2.OSB’nda Probiyotik/Prebiyotik Takviyesi Çalışmaları 

ÇALIŞMA ÜLKE ÇALIŞMA GRUBU MÜDAHALE MÜDAHALE 

SÜRESİ 

SONUÇ 

Billeci ve 

ark. (2023) 

İtalya 46 OSB olan çocuk (18-

72 ay) 

De Simone Formülasyonu 

probiyotik karışımı 

24 hafta (6 ay) Beyinsel aktivitelerde iyileşme 

Kong ve 
ark. (2021) 

ABD 35 OSB olan birey (3-20 
yaş) 

Lactobacillus plantarum 
PS128 probiyotiği 

28 hafta Davranış tepki ve izlenim 
ölçeklerinde iyileşme 

Santocchi 

ve ark. 

(2020) 

Çin 85 OSB olan çocuk (Ort. 

4,2 yaş) 

De Simone Formülasyonu 

probiyotik karışımı 

24 hafta (6 ay) Otizm tanısal gözlem 

skorlarında azalma, 

Gastrointestinal semptomlarda 

iyileşme 

Wang ve 

ark. (2020) 

Çin 26 OSB olan çocuk (3-9 

yaş) 

Lactobacillus rhamnosus, 

Bifidobacterium lactis ve 
Lactobacillus paracasei içeren 

probiyotik karışımı ve FOS 

4-9 hafta (30-

108 gün) 

Faydalı bakterilerde artış, 

şüpheli patojen bakterilerde 
azalma, OSB ve gastrointestinal 

semptomlarda düzelme 

Liu ve ark. 

(2019) 

Tayvan 80 OSB olan çocuk (7-15 

yaş) 

Lactobacillus plantarum 

PS128 probiyotiği 

4 hafta Karşı gelme ve direnmede 

azalma 

Grimaldi 

ve ark. 
(2018) 

Birleşik 

Krallık 

30 OSB olan çocuk (4-11 

yaş) 

Bimuno® galaktooligosakkarit 

(B-GOS®) prebiyotiği 

6 hafta Sosyal davranışlarda iyileşme, 

Lachnospiraceae ailesinde artış, 
metabolitlerinde değişiklikler 

Kaluzna ve 

Blaszczyk 
(2012) 

Polonya 22 OSB olan çocuk (4-10 

yaş) 

Lactobacillus acidophilus 

içeren probiyotik 

8 hafta (2 ay) DA/LA oranlarında azalma, 

konsantrasyon yeteneği ve 
istenilenleri yerine getirme 

becerisinde artış 
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Sonuç 

Otizmli çocukların dışkı mikrobiyotası üzerine yapılan 

araştırmalar, bu çocukların mikrobiyotasının sağlıklı çocuklardan 

farklı olduğunu ve belirli bakteri gruplarında değişiklikler olduğunu 

göstermiştir. Araştırmalar; OSB olan çocuklar ve sağlıklı çocukların 

dışkı mikroflorası arasında, özellikle Bacteroidetes ve Firmicutes 

filumları arasında önemli farklar olduğunu ortaya koymuştur. 

Otizmli çocuklarda Bacteroidetes seviyeleri yüksekken, sağlıklı 

çocuklarda Firmicutes daha baskın bulunmuştur. Ayrıca, 

Desulfovibrio türleri ve Bacteroides vulgatus'un otizmin şiddeti ile 

ilişkili olduğu görülmüştür. Otizmli çocuklarda Clostridia, 

Sutterella, Lactobacillus'ta artış, Verrucomicrobia'da azalma olduğu 

tespit edilmiştir. Bağırsak mantar topluluğu açısından ise, OSB olan 

çocuklarda özellikle Candida cinsinin bolluğu görülmektedir. 

Gastrointestinal semptomları (GİS) olan ve olmayan OSB'li çocuklar 

arasında da mikrobiyal kompozisyonda farklılıklar görülmektedir. 

GİS olan otizmli çocuklarda bazı mikrobiyal gruplarda görülen 

ekstra artış dikkat çekicidir. Bu farklılıklar, OSB'nin anlaşılması ve 

tedavisinde mikrobiyotanın potansiyel rolünü daha iyi kavramak için 

önemli ipuçları sunmaktadır. 

OSB ile mikrobiyota arasındaki ilişkinin kurulmasının 

ardından, probiyotik ve prebiyotik takviyelerinin OSB'de ne gibi 

değişiklikler sağlayabileceği konusu gündeme gelmiş ve bu alanda 

yapılan çalışmalar artmıştır. OSB'de probiyotik ve prebiyotik 

takviyesinin etkilerini inceleyen çalışmalar, bu takviyelerin beyin 

aktivitesi, davranışsal semptomlar ve gastrointestinal sağlık üzerinde 

olumlu etkileri olduğunu göstermiştir. EEG ölçümlerindeki 

değişiklikler, tipik beyin aktivitesine doğru bir kayma olduğunu 



 

--189-- 

 

düşündürmektedir. Probiyotik ve oksitosin kombinasyon tedavisi 

OSB semptomlarında iyileşme sağlamaktadır. Probiyotik takviyesi, 

gastrointestinal semptomları olmayan çocuklarda Otizm Tanısal 

Gözlem Programı skorlarında düşüşe yol açarken, gastrointestinal 

semptomları olan çocuklarda bazı semptomlarda iyileşme 

göstermektedir. Ayrıca, probiyotik ve FOS takviyesi sonrası 

gözlemlenen faydalı bakterilerde artış ve şüpheli patojen 

bakterilerde azalma; OSB ve gastrointestinal semptomlarda önemli 

düzelme ile ilişkilendirilmiştir. Probiyotiklerin, özellikle 7-12 yaş 

arası çocuklarda karşı gelme/direnci azalttığı ve anksiyete ve kural 

ihlali davranışlarında düşüş eğilimi gösterdiği belirlenmiştir. 

Prebiyotiklerin sosyal davranışlarda iyileşme sağladığı ve probiyotik 

tedavisinin çocukların konsantrasyon yeteneği ve emirlere uyma 

becerilerinde iyileşmelere yol açtığı görülmüştür. Bu bulgular, OSB 

tedavisinde probiyotik ve prebiyotiklerin potansiyel faydalarını 

göstermektedir. 

Otizm spektrum bozukluğunda gerçekleşen mikrobiyota 

değişiklikleri ve probiyotik/prebiyotik gibi mikrobiyota 

kompozisyonunu değiştirme etkisi bulunan yardımcılarla bu 

değişikliklerin düzeltilmesi, bu düzelme sonucu gözlemlenen 

değişikler bu nörogelişimsel bozukluktan mustarip hastaların ve 

ailelerinin hayat kalitesini etkileyecek büyük farklar yaratabilir. 

Özellikle bu tip bozukluklar ömür boyu sürdüğünden ve kesin bir 

tedavisi olmadığından bu alanda bulunan her gelişme çok değerlidir 

ve üzerinde daha fazla durulması gereken konulardandır. OSB’ nda 

gerçekleşen mikrobiyota değişikleri ve bunun için 

probiyotik/prebiyotik kullanımı üzerinde daha fazla çalışma 

yapılmasına teşvik edilmesi gereken bir konudur. Bu zamana kadar 
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elde edilen sonuçlar bu teşviğin karşılıksız kalmayacağını 

göstermektedir.  İleride yapılacak çalışmalardan elde edilecek 

sonuçlar ve o sonuçlarla bu bireylere uygulanılacak tedavilerin 

yaratacağı etkiler insanlık için heyecan vericidir. 
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