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BOLUM 1

DIJITAL CAGDA YEME FARKINDALIGI: MOBIL
SAGLIK UYGULAMALARI CAGINDA
FARKINDALIKLI YEME MUDAHALELERI

AYBIKE GIZEM KOSE!

Giris
Son on bes y1l i¢inde akill telefonlar, giyilebilir teknolojiler
ve mobil saglik uygulamalari, bireylerin beslenme davraniglarini
izleme, diizenleme ve doniistiirme bigimlerini kdkten degistirmistir.
Bu doniistimiin boyutu, yalnizca saglik odakli mobil uygulamalarin
sayisindaki artigla bile goriilebilir; uygulama magazalarinda yer alan
saglik uygulamalarinin sayis1 259.000'1 agmis olup, bu say1 her ay
yaklagik 1.000 yeni uygulama ile artmaya devam etmektedir
(Fougerouse et al.,, 2018). Farkindalikli yeme konusuna 06zgii
uygulamalarda da benzer bir yogunluk goézlenmektedir; yalnizca
'farkindalikli yeme' anahtar kelimesiyle yapilan bir uygulama
magazasi taramasinda 5100'e yakin sonug elde edilmistir (Lyzwinski
et al., 2019). Bu doniisiim, beslenme ve diyetetik alaninda uzun
stiredir lizerinde ¢alisilan bir kavramla, farkindalikli yeme (mindful
eating) yaklasimiyla ilging bir kesisim noktasi olusturmaktadir.

' Dr. Ogr. Uyesi, Amasya Universitesi, Beslenme ve Diyetetik Boliimii, Orcid:
0000-0002-7136-5504



Farkindalikli yeme, bireyin yeme eylemi sirasinda bedensel aglik-
tokluk sinyallerine, duygusal durumuna ve yiyecekle kurdugu
iliskiye yargisiz bir farkindalikla yaklagmasin1 ongoriirken; dijital
ortamlar cogunlukla dikkat dagitici, anlik 6diil temelli ve otomatik-
pilot tiikketim davraniglarin1 besleyen bir yap1 sunmaktadir (Wansink
& Sobal, 2007). Bu derlemenin amaci, dijitallesmenin yeme
davranig1 tlizerindeki bu cift yonlii etkisini kavramsal ve gorgiil
bulgular 15181nda tartismak; mobil uygulamalar ve dijital saglik
teknolojilerinin ~ farkindalikli  yeme  miidahalelerinde nasil
kullanildigini, bu miidahalelerin etkililigine iliskin kanitlar1 ve
alanin kars1 karsiya oldugu siirliliklar1 ve etik sorunlari ele almaktir.

Boliim, once farkindalikli yeme kavraminin kuramsal
temellerini 6zetlemekte, ardindan dijitallesmenin yeme davranisina
etkisini bir paradoks olarak tartismaktadir. Devaminda dijital saglik
uygulamalar1  araciligryla  yiiriitilen  farkindalikli  yeme
miidahalelerinin kanit temeli gézden gecirilmekte, ekolojik anlik
degerlendirme (EMA) gibi yeni 6l¢lim yaklagimlarina deginilmekte
ve son olarak sinirliliklar, etik boyutlar ile Tiirkiye baglamina 6zgii
oneriler ve gelecek yonelimler tartisilmaktadir.

Kavramsal Cerc¢eve: Farkindalikhh Yeme

Farkindalikli yeme, kokleri Dogu meditasyon geleneklerine
ve Kabat-Zinn'in gelistirdigi bilin¢gli farkindalik (mindfulness)
temelli miidahalelere dayanan, yeme eylemi sirasinda anlik bedensel
ve duygusal deneyime yargisiz bir dikkatle yaklasmay1 ifade eden
bir kavramdir (Kristeller & Wolever, 2011). Bu yaklasim, geleneksel
diyet temelli miidahalelerin aksine kalori kisitlamasina veya belirli
besin gruplarinin yasaklanmasina odaklanmak yerine, bireyin aglik
ve tokluk sinyallerini yeniden tanimasini, yeme ile ilgili otomatik ve
duygusal tepkilerini fark etmesini ve yiyecekle daha esnek, sucluluk
temelli olmayan bir iligki kurmasini hedefler.



Kavramin gorgiil olarak calisilabilmesi, giivenilir Sl¢iim
araclarinin gelistirilmesiyle miimkiin olmustur. Bu alandaki oncii
caligmalardan biri olan Farkindalikli Yeme Olgegi (Mindful Eating
Questionnaire, MEQ), yeme eylemine iliskin farkindalig
disinhibisyon, duygusal yeme, digsal yeme, dikkat ve yiyecek-
bedensel duyum farkindaligi gibi alt boyutlarla degerlendirmek
iizere gelistirilmistir (Framson et al., 2009). Olcegin Tiirkce
gecerlik-giivenirlik ¢alismasi da alanyazinda yer almakta olup, Tiirk
popililasyonunda farkindalikli yeme davraniginin
degerlendirilmesine olanak tanimaktadir (Kose et al.,, 2016). Bu
Olglim araglari, hem klinik uygulamalarda hem de dijital
miidahalelerin etkililiginin sinanmasinda referans alinan araglar
olmustur.

Farkindalikli yemenin davranigsal mekanizmalar1 agisindan
bakildiginda, ii¢ temel siirecten soz edilebilir (Kristeller & Wolever,
2011). Birincisi, duyusal farkindaliktir; birey yiyecegin tadina,
dokusuna, kokusuna ve goriiniimiine aktif dikkat vererek yeme
hizin1 yavaslatir ve doygunluk sinyallerinin merkezi sinir sistemi
tarafindan zamaninda islenmesine olanak tanir. Ikincisi, duygusal
ayristirmadir; bu siiregte birey aclik hissi ile stres, can sikintis1 veya
iizlintli gibi duygusal durumlari birbirinden ayirt etmeyi 6grenir ve
boylece duygusal yeme oriintiilerinin farkina varir. Ugiinciisii ise
yargisiz kabul siirecidir; bireyin yedigi yiyecek tiirii veya miktari
lizerinden kendini elestirmek yerine, deneyimi oldugu gibi
gozlemlemesi ve bu gézlemi bir sonraki yeme kararina yargilamadan
tasimasidir. Dijital miidahalelerin etkililigi biiyiik 6l¢lide bu {i¢
mekanizmay1r ne derece hedefledigine ve teknolojik arayiiz
iizerinden ne kadar sadik bi¢imde aktarabildigine baghdir.

Bu {i¢ mekanizmanin dijital ortama aktarilmasi,
goriindiigiinden daha karmasik bir tasarim sorunu olusturmaktadir.
Nitekim ticari uygulamalarin ¢ogunun bes duyuya dayali
farkindalikli yeme becerisini 6gretmek yerine yalnizca zamanlayici
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veya giinliik tutma islevine indirgendigi gosterilmistir (Lyzwinski et
al., 2019). Ornegin, duyusal farkindalig1 desteklemesi beklenen bir
uygulamanin kullanicty1 ekrana bakmaya, bildirim okumaya ya da
veri girmeye yonlendirmesi, paradoksal bigimde yemek sirasindaki
bedensel dikkati ekran dikkatine kaydirabilir. Bu gerilim, boliimiin
ilerleyen kisimlarinda ele alinan uygulama tasarimi sorunlarinin
kavramsal kokenini olusturmaktadir.

Dijitallesme ve Yeme Davranisi: Bir Paradoks

Dijital ortamlarin yeme davranis1 Tlzerindeki etkisi,
alanyazinda net bir dogrusal iligkiyle agiklanamayacak kadar
karmagiktir. Bir yandan ekran siiresinin ve akilli telefon
kullaniminin, televizyon karsisinda yemek yemeye benzer bicimde
dikkatsiz yeme davranigini artirdig1 varsayimi yaygindir; 6te yandan
gorgiil bulgular bu iliskinin 6ngdriildiigii kadar tutarli olmadigini
gostermektedir. Ornegin, giinliik yasam kosullarinda yiiriitiilen bir
calismada, akilli telefon kullanim siiresi ile giinliik enerji alimu
arasinda anlamli bir iligki bulunmamis; sabah saatlerindeki telefon
kullaniminin da sonraki o6gilinlerdeki kalori alimimi etkilemedigi
belirlenmistir (Gatsonis & Incollingo Rodriguez, 2022). Bu bulgu,
laboratuvar ortaminda elde edilen ve dikkat daginikliginin anlik
yeme miktarint  artirdifin1  gosteren  bulgularla  dogrudan
ortismemekte, ekolojik gecerliligi yiiksek caligmalara duyulan
ithtiyaci ortaya koymaktadir.

Buna karsilik, 6glin sirasinda akilli telefon kullaniminin
dogasin1 ve islevini inceleyen boylamsal caligmalar, telefon
kullaniminin yeme davranisi iizerindeki etkisinin kullanim bi¢imine
bagl olarak degistigini gostermektedir. Katilimcilarin énemli bir
kisminin  6giin  swrasinda telefonlarmi kullandigi, ancak bu
kullanimin sosyal medya, yiyecek fotograflama veya haber okuma
gibi farkli islevlere hizmet edebildigi ve her birinin yeme miktari ile
yemekten alman doyum {izerinde farkli etkiler yaratabildigi
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bulunmustur (Yong et al., 2021). Bu bulgular, 'ekran siiresi =
dikkatsiz yeme' bi¢imindeki basit varsayimin yerini, kullanim
baglamina duyarli, daha incelikli bir modele birakmas1 gerektigini
gostermektedir.

Bu noktada, Wansink ve Sobal'n (2007) klasiklesmis
'dikkatsiz yeme' (mindless eating) kavramsallastirmas1 hala
aciklayici bir ¢ergeve sunmaktadir: bireyler giinde yiizlerce yeme ile
ilgili karari, ¢ogunlukla bilingli farkindalik diizeyinin disinda,
cevresel ipuclarinin yonlendirmesiyle almaktadir. Dijital ortamlar,
tam da bu cevresel ipuclarinin yeni ve yogun bir kaynagini
olusturmaktadir: siirekli bildirimler, yemek gdrsellerinin yogun
bicimde dolagima girdigi sosyal medya akislart ve hizli-yemek
reklamciliginin algoritmik hedeflemesi, dikkatsiz yeme egilimini
pekistirebilecek bir dijital ekosistem yaratmaktadir (Wansink &
Sobal, 2007). Ancak bu ekosistem, ayn1 zamanda farkindalikli yeme
becerilerinin 6gretildigi, hatirlatildigi ve pekistirildigi miidahale
araclarinin da tasiyicisi konumundadir; bu ikircikli yapi, boliimiin
geri kalaninda ele alinan dijital miidahalelerin hem potansiyelini
hem de sinirliliklarini agiklamaktadir.

Bu paradoksun bir diger boyutu, dijital ortamlarin yiyecek
gorselleriyle doygunluk diizeyindeki iliskidir. Sosyal medya
platformlarinda yemek fotograflarinin paylasilmas: ve tiiketilmesi,
'gorsel yeme' olarak adlandirilan bir kiiltiirel pratigi dogurmus; bu
pratigin istah uyarimi, yiyecek 6zlemi ve gercek tiiketim davranisi
izerindeki etkileri aragtirma konusu olmaya devam etmektedir
(Andersen et al., 2021). Yiyecek fotograflama davranisinin bizzat
yemek sirasinda ger¢eklesmesi durumunda, bu eylemin dikkati
yemegin kendisinden fotografin estetik kalitesine kaydirarak
duyusal farkindalig1 azaltabilecegi one siirtilmektedir; ancak bu
iliskinin yonii ve biyiikligi, kullanim baglamina ve bireysel
farkliliklara gore degiskenlik gdstermektedir. Bu belirsizlik, alanin



basit nedensellik iddialarindan kaginip baglama duyarli aragtirma
tasarimlarina yonelmesi gerektigini bir kez daha vurgulamaktadir.

Dijital Saghk Uygulamalari ve Farkindahkh Yeme
Miidahaleleri

Uygulama Ekosisteminin Goriiniimii

Ticari uygulama magazalarinda farkindalikli yeme adi
altinda sunulan ¢ok sayida mobil uygulama bulunmakla birlikte, bu
uygulamalarin igerik kalitesi ve bilingli farkindalik ilkelerine
sadakati konusunda 6nemli sorunlar tespit edilmistir. Apple iTunes
magazasinda yer alan farkindalikli yeme uygulamalarini Mobil
Uygulama Degerlendirme Olgegi (MARS) kullanarak sistematik
bicimde degerlendiren bir c¢aligmada, incelemeye alinan
uygulamalarin 6nemli bir kisminin kullanicilara bes duyuyu
kullanarak farkindaliklt yeme becerisini 68retmedigi, bunun yerine
biiyiik 6l¢iide yeme zamanlayicisi, aglik derecelendirme araci veya
yeme giinligi islevi gordiigii belirlenmistir (Lyzwinski et al., 2019).
Bu bulgu, piyasadaki uygulamalarin ¢ogunun bilingli farkindalik
ilkelerini ylizeysel bi¢imde uyarladigini, kanita dayali bilingli
farkindalik temelli egitim igeriginden yoksun oldugunu gostermesi
bakimindan 6énemlidir ve alanda uygulama gelistirme standartlaria
duyulan ihtiyaci ortaya koymaktadir.

Uygulama ekosistemi islevsel agidan incelendiginde, ii¢ ana
kategori One ¢ikmaktadir. Birinci kategori, 0z-izleme temelli
uygulamalardir; bu uygulamalar besin ve kalori giinliigii tutma,
porsiyon takibi ve agirlik izleme islevlerine odaklanir ve
farkindalikli yeme ilkelerini yalnizca ylizeysel bicimde referans alir.
Ikinci kategori, bilingli farkindalik temelli egitim icerigi sunan
uygulamalardir; bu uygulamalar rehberli meditasyon seanslari, nefes
egzersizleri ve yeme Oncesi kisa farkindalik uygulamalar
aracihigiyla kullaniciy1 dogrudan egitmeyi hedefler. Ugiincii kategori
ise hibrit uygulamalardir; bu uygulamalar 6z-izleme islevlerini
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bilingli farkindalik egitimiyle birlestirerek, kullanicinin hem
davranigin1 takip etmesini hem de bu davranis1 yargisiz bir
farkindalikla degerlendirmesini tesvik etmeyi amaglar. Literatiirdeki
degerlendirmeler, ticari pazarda birinci kategorinin baskin oldugunu,
ikinci ve ozellikle ticlincii kategoriye giren, kanita dayali ve iyi
tasarlanmis uygulamalarin ise sinirli sayida kaldigini géstermektedir
(Lyzwinski et al., 2019).

4.2. Kontrollii Cahismalardan Kamtlar

Ticari uygulamalarin icerik kalitesindeki sinirliliklara karsin,
aragtirma amaciyla 6zel olarak gelistirilen bilingli farkindalik temelli
mobil uygulamalarin kontrollii caligmalarda olumlu sonuglar verdigi
goriilmektedir. Metabolik sendromlu bireylerde yiiriitiilen bir pilot
randomize kontrollii calismada, kapsamli yasam tarzi miidahalesine
ek olarak bilingli farkindalik mobil uygulamasi kullanan grubun,
yalnizca yasam tarzi miidahalesi alan gruba kiyasla yeme davranisi
ve kilo yonetimi gostergelerinde daha olumlu sonuclar elde ettigi
bildirilmistir (Matsuhisa et al., 2023). Bu ¢alisma, mobil bilingli
farkindalik uygulamalarinin, mevcut yasam tarzi miidahale
programlarina eklemlenebilir, diisiik maliyetli bir tamamlayici
bilesen olarak islev gorebilecegine dair Onemli bir kanit
sunmaktadir.

Daha genis Olcekte, akilli telefon ve web tabanli diyet
miidahalelerinin saglikli yeme davraniglarini tesvik etmedeki
etkisini inceleyen bir sistematik derleme, otuz dokuz makaleyi
(yirmi bes akilli telefon uygulamasi ve on dort web tabanli
uygulama) kapsamis ve diinya genelinde yliriitiillen randomize
kontrollii ¢aligmalarin ¢ogunda bu tiir dijital miidahalelerin saglikli
beslenme davraniglar1 iizerinde tutarli bigimde olumlu etkiler
yarattigin1 ortaya koymustur (Seid et al., 2024). Bununla birlikte,
caligmalar arasinda miidahale siiresi, Ol¢lim araglart ve hedef
davraniglar acisindan belirgin bir heterojenlik bulundugu da
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vurgulanmistir. Benzer bigimde, klinik olmayan popiilasyonlarda
mobil bilingli farkindalik uygulamalarinin iyi olus iizerindeki
etkisini inceleyen bir sistematik derlemede yer alan yirmi sekiz
randomize kontrolli ¢calismanin ¢ogunlugunun en az bir iyi olus
gostergesinde kiigiik ile orta diizeyde olumlu etkiler bildirdigi, ancak
caligmalarin 6rneklem biiytikliigii, miidahale siiresi ve 6l¢iim araglari
acisindan biiylik farkliliklar gosterdigi ve genel yanlilik riskinin
yiiksek oldugu belirtilmistir (Schwartz et al., 2023). Bu durum,
alandaki  kanitlarin  yoniiniin ~ olumlu  olmakla  birlikte,
genellenebilirliginin sinirli kaldigina isaret etmektedir.

Yeme bozuklugu belirtileri gosteren veya tikinircasina yeme
oOrlintiisiine sahip bireylerde de dijital miidahalelerin arastirildig:
goriilmektedir. Bilissel-davranis¢r ve diyalektik davranis terapisi
ilkelerine dayanan mobil uygulamalarin, tikinircasina yeme ataklari
ve yeme bozuklugu psikopatolojisi lizerinde geleneksel yiiz yiize
tedavilere erisimin kisitli oldugu durumlarda Olgeklenebilir bir
alternatif sundugu bildirilmektedir; bes yiiz seksen sekiz katilimciy1
kapsayan biiyiik 6rneklemli bir randomize kontrollii ¢aligmada,
diyalektik davranis terapisi ilkelerine dayali bir uygulamay1 kullanan
grubun bekleme listesi kontrol kosuluna kiyasla nesnel tikinircasina
yeme ataklar1 ve genel yeme bozuklugu psikopatolojisinde anlamli
iyilesmeler gosterdigi bulunmustur (Linardon et al., 2024). Bu
bulgular, dijital miidahalelerin yalnizca genel popiilasyonda dnleyici
bir islev gormedigini, ayn1 zamanda klinik diizeyde yeme
sorunlarinin yonetiminde de tamamlayici bir rol listlenebilecegini
gostermektedir.

Uygulama Tasariminda Davranis Degisimi Teknikleri

Dijital miidahalelerin etkililigini belirleyen unsurlardan biri,
uygulama igerigine gomiilii davramis degisimi tekniklerinin
(behavior change techniques, BCT) niteligi ve cesitliligidir.
Kullanicilarin farkindalikli yeme becerilerini kalic1 bir aligkanliga
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doniistiirebilmesi i¢in zamana yayilmis hatirlaticilara, egitici
ipuclarina, tesvik edici geri bildirimlere ve motivasyon artirici
unsurlara ihtiya¢ duydugu bildirilmektedir; zira bilingli farkindalik
becerilerinin dgrenilmesi zaman alan ve tekrar gerektiren bir
siirectir. Kullanici tercihlerine iliskin arastirmalar da katilimcilarin
yalnizca bilgilendirici igerik degil, ayn1 zamanda diizenli hatirlatici,
kisisellestirilmis ipucu ve tesvik edici geri bildirim gibi ¢esitli
davranis degisimi bilesenlerini bir arada barindiran uygulamalari
tercih ettigini gostermektedir (Lyzwinski et al., 2019). Bu bulgu,
gelecekteki uygulama gelistirme c¢alismalarinin, yalnizea igerik
dogruluguna degil, ayn1 zamanda kullanic1 deneyimi ve aligkanlik
olusturma stratejilerine de Ozen gostermesi gerektigine isaret
etmektedir.

Oyunlastirma (gamification) unsurlariin davranis degisimi
iizerindeki katkisina iliskin daha genis kanit tabani1 da bu bulguyu
desteklemektedir. Otuz alt1 randomize kontrollii ¢alismay1 kapsayan
bir sistematik derleme ve meta-analiz, oyunlastirma unsurlar igeren
saglik uygulamalarinin, icermeyen versiyonlara kiyasla giinliik adim
sayisinda artig, beden kiitle indeksinde, viicut agirliginda, viicut yag
oraninda ve bel ¢evresinde anlamli azalmalar sagladigini; ancak kan
basinci, lipid profili ve beslenme ile iligkili degiskenlerde anlamli bir
fark yaratmadigini gostermistir (Nishi et al., 2024). Bu bulgu,
oyunlagtirmanin fiziksel aktivite ve antropometrik gdostergeler
lizerinde tutarli bir katki saglarken, dogrudan beslenme davranis1 ve
diyet kalitesi lizerindeki etkisinin heniliz ayni diizeyde giiclii
kanitlarla desteklenmedigini; dolayisiyla farkindalikli yeme odakli
uygulamalarda oyunlastirma unsurlarinin etkisinin ayrica ve 6zel
olarak smanmasi gerektigini ortaya koymaktadir. Benzer bicimde,
asirt kilolu geng yetiskinlerde uyumsuz yeme aligkanliklarini
hedefleyen,  biligsel-davranigg1  terapi  ilkelerine  dayali
oyunlagtirilmig bir mobil uygulamanin (SIGMA) etkililigini
sinamak tizere tasarlanan randomize kontrollii ¢alisma protokolii de,

--O--



ciddi oyun arayiizii ile kanita dayali biligsel-davranis¢i igerigin
birlestirilmesinin, agir1 yeme istegi, tikinircasina yeme ve duygusal
yeme gibi uyumsuz davranislari hedeflemede maliyet-etkin bir 6z-
yardim araci olabilecegini dne siirmektedir (Podina et al., 2017).

Bununla birlikte, bildirim ve hatirlatici temelli tasarimlarin
dozaji hassas bi¢imde ayarlanmalidir. Asir1 siklikta gonderilen
bildirimlerin kullanicida rahatsizlik yaratarak uygulamanin terk
edilmesine yol acabilecegi; yetersiz siklikta gonderilen
hatirlaticilarin =~ ise  davramisin  giinlik rutine yerlesmesini
engelleyebilecegi bilinmektedir. Bilingli farkindalik temelli mobil
uygulamalarin iyi olus lizerindeki etkisini inceleyen sistematik
derlemede goriilen yedi giinden elli alti giine kadar uzanan genis
miidahale siiresi aralig1 ve yiizde sifir ile yiizde seksen dort buguga
varan kay1p oranlari, bu dozaj ve siirdiiriilebilirlik sorununun alanda
heniiz ¢6ziilmemis bir metodolojik zorluk oldugunu gdstermektedir
(Schwartz et al., 2023).

Ol¢iim Yaklasimlarinda Déniisiim: Ekolojik Anhk
Degerlendirme

Dijital teknolojilerin farkindalikli yeme alanina katkist
yalnizca miidahale araglariyla sinirli degildir; ayn1 zamanda yeme
davranisinin ol¢lilme bigimini de doniistiirmiistiir. Geleneksel geriye
doniik anket yontemlerinin hatirlama yanlhiligina agik olmasi,
arastirmacilart  mobil ekolojik anlik degerlendirme (mobile
Ecological Momentary Assessment, mEMA) yontemlerine
yonlendirmistir (Battaglia et al., 2022). Bu yaklasimda katilimcilar,
akilli telefon uygulamalari araciligiyla giin i¢cinde tekrarlayan zaman
noktalarinda yeme davranislarini, aglik-tokluk diizeylerini, duygusal
durumlarim1  ve yeme baglamini gercek zamanli olarak
kaydetmektedir. Bu yontem, laboratuvar temelli 6l¢limlerin sahip
oldugu ekolojik gecerlilik smirliligini asarak, yeme davranisinin
dogal ortamdaki dinamik yapisin1 yakalamay1 miimkiin kilmaktadir.
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Geng yetiskinlerde mEMA yo6ntemlerini kullanan otuz dokuz
bagimsiz ¢alismay1 derleyen bir sistematik derleme, bu yontemin
diyet alimi, yiyecek tiikketim davranislari ve yeme baglamina iligskin
duygusal, sosyal ve c¢evresel etmenleri gercek zamanli olarak
yakalamada uygulanabilir ve kabul edilebilir oldugunu; katilimci
uyum oranlarinin ¢ogu ¢alismada tatmin edici diizeyde seyrettigini
gostermistir (Battaglia et al., 2022). Ancak ayni derleme, calismalar
arasinda sinyal siklig1, anket uzunlugu ve gegerlilik degerlendirme
yontemleri agisindan biiyiik farkliliklar bulundugunu ve bu durumun
bulgularin karsilastirilabilirligini simirladigini da vurgulamaktadir.
Bu bulgular, mEMA temelli dijital araclarin yalnizca 6l¢iim degil,
ayni zamanda tam da ihtiya¢ duyulan anda devreye giren 'ekolojik
anlik miidahale' islevi de gorebilecegini diisiindiirmektedir; bu da
farkindalikli yeme ilkelerinin giinliilk yasam akisina, en kritik
anlarda entegre edilebilmesi agisindan Onemli bir potansiyel
tagimaktadir.

Mobil ekolojik anlik degerlendirme yontemlerinin bir diger
katkisi, yiyecek istegi ve yeme davranist arasindaki anlik iligkinin
dogal ortamda incelenmesine olanak tanimasidir. Akilli telefon
tabanli uygulamalar araciligiyla katilimcilarin yiyecek istegi
yogunlugunu, duygusal durumlarimi ve sosyal baglami giinliik
yasamda tekrarlayan bigimde raporlamasi, bu degiskenler arasindaki
anlik iligkilerin daha 6nce laboratuvar disinda incelenmesi gii¢ olan
boyutlarinin arastirilmasint miimkiin kilmistir (Battaglia et al.,
2022). Bu yontemin beden kompozisyonu, sosyoekonomik durum
ve yas grubu gibi degiskenlerle yeme davranisi arasindaki iliskiyi
gergek yasam baglaminda aydinlatma potansiyeli tasidigi
belirtilmektedir. Bununla birlikte, mEMA yonteminin kendisi de bir
tir Oz-izleme olusturdugundan, sik tekrarlayan sorgulamalarin
katilimcida reaktiviteye yol acabilecegi unutulmamali ve calisma
tasarimlarinda bu olas1 etki kontrol edilmelidir.

Giyilebilir Sensorler ve Pasif izleme Yaklasimlar
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Oz-bildirime dayali EMA yontemlerinin kendisinin de
katillmcr yiikii ve hatirlama yanlilig1 tasimasi, arastirmacilari
giyilebilir sensorler araciligiyla yeme davraniginin pasif ve otomatik
bicimde tespit edilmesine yonelten bir diger teknolojik gelismedir.
Ivmedlcer ve jiroskop temelli bilek veya kulak cevresi sensorleri,
cigneme hareketlerini ve el-agiz hareketlerini taniyarak yeme
epizotlarim1 kullanicidan herhangi bir aktif girdi talep etmeksizin
tespit edebilmektedir. Kirk ¢alismayr kapsayan bir kapsam
derlemesi, bu tiir giyilebilir sensor tabanli yaklasimlarin, 6zellikle
ivmedlcer ve jiroskop teknolojilerine dayali sistemlerin, dogal
ortamda yeme aktivitesini objektif bicimde tespit etme konusunda
umut verici sonuglar sundugunu; ancak yeme Olgiitleri ve
degerlendirme metrikleri agisindan c¢alismalar arasinda biiyiik
tutarsizliklar bulundugunu ve alanin standardize bir karsilastirma
cergevesine ihtiya¢ duydugunu ortaya koymustur (Bell et al., 2020).
Bu tiir pasif izleme teknolojilerinin farkindalikli  yeme
miidahaleleriyle biitiinlestirilmesi, kullanic1 yiikiinli azaltirken,
yeme aninin tam olarak tespit edilip tam o anda devreye giren mikro-
miidahalelerin (6rnegin kisa bir farkindalik hatirlaticisinin)
sunulmasina imkan taniyabilir; ancak bu tiir siirekli izlemenin
mahremiyet ve 0z-farkindalik {izerindeki olasi etkilerinin de dikkatle
degerlendirilmesi gerekmektedir.

Sinirhliklar, Etik Boyutlar ve Dijital Esitsizlik

Diyjital  farkindalikli  yeme miidahalelerinin  tasidigi
potansiyele karsin, alan ¢ok sayida metodolojik ve etik sinirlilikla
karst karstyadir. Ilk olarak, ticari uygulamalarin biiyiik
cogunlugunun bilimsel gecerliligi test edilmeden piyasaya
stirtilmesi, kullanicilarin farkinlikli yeme yeme adi altinda sunulan
ancak bilingli farkindalik ilkelerini yiizeysel bi¢cimde yansitan
iceriklere maruz kalmasi riskini dogurmaktadir (Lyzwinski et al.,
2019) ikinci olarak, bilingli farkindalik temelli mobil uygulamalarin
etkililigini inceleyen c¢alismalarda goriilen yiiksek yanlilik riski,
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kiiclik 6rneklem biiyiikliikleri ve yiiksek kayip oranlari, elde edilen
olumlu bulgularin temkinli yorumlanmasim1 gerektirmektedir
(Schwartz et al., 2023).

Ucgiincii olarak, dz-izleme (self-monitoring) temelli dijital
araclarin, bazi kullanicilarda yiyecekle kurulan iliskiyi bilingli
farkindalik yoniinde degil, aksine obsesif kontrol ve kaygi yoniinde
giiclendirebilecegi unutulmamalidir. Kalori sayimi, porsiyon takibi
veya slirekli bildirim temelli hatirlaticilar, farkindalikli yemenin
temel ilkesi olan yargisiz farkindaligin aksine, yiyecekle iligkiyi
yeniden sayisallagtirma ve kontrol odakli bir gerceveye hapsetme
riski tasimaktadir. Nitekim {iniversite o6grencileri ornekleminde
yuritillen bir c¢alismada, kalori sayim uygulamasi kullanan
bireylerin, beden kiitle indeksi kontrol edildiginde dahi,
kullanmayanlara kiyasla daha yiiksek diizeyde yeme kaygisi ve
diyetsel kisitlama bildirdigi; diizenli saglik izleme davraniginin
yeme bozukluguna iliskin tutum ve davraniglarla iliskili oldugu
bulunmustur (Simpson & Mazzeo, 2017). Bu bulgu, dijital miidahale
tasariminda 06z-izleme unsurlarinin, bozulmus yeme davranisi
Oykiisli olan veya bu yonde risk tasiyan bireylerde dikkatli bicimde
uyarlanmasi gerektigini gorgiil olarak da desteklemektedir.

Dérdiincti olarak, veri gizliligi ve giivenligi 6nemli bir etik
sorun alani olusturmaktadir. Saglik odakli mobil uygulamalarin
biliylik ¢cogunlugunun kullanict verilerini gelistirici sunucularinin
oOtesinde Tiglincli taraf ticari kuruluslarla paylastig1 ve bu paylasimin
cogu zaman kullanicilara agik ve seffaf bicimde bildirilmedigi
gosterilmistir (Tangari et al., 2021). Yeme davranisi, duygusal durum
ve beden Olclimleri gibi hassas saglik verilerinin toplandigi
uygulamalarda bu durum yalnizca bireysel mahremiyet agisindan
degil, ayn1 zamanda toplanan verilerin ticari amagclarla paylagilmasi
ihtimali agisindan da endise vericidir; 6zellikle beden agirligi, yeme
ataklar1 veya duygusal durum gibi bilgilerin sigorta sirketleri veya
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igverenler gibi taraflarla dolayli yollarla paylasilmasi, kullanicilar
acisindan ayrimcilik riski dogurabilir.

Son olarak, dijital esitsizlik meselesi goz ard1 edilemez: akill
telefon erisimi, dijital okuryazarlik diizeyi ve internet baglantisina
erisim, sosyoekonomik olarak dezavantajli gruplarda dijital
miidahalelerin erisilebilirligini sinirlayabilmektedir (Adedinsewo et
al., 2023). Bu durum, dijital farkindalikli yeme miidahalelerinin,
mevcut saglik esitsizliklerini azaltmak yerine derinlestirme riski
tasidigr anlamina gelmektedir; dolayisiyla bu miidahalelerin
tasariminda erigilebilirlik ve kapsayicilik ilkelerinin merkeze
alinmas1 gerekmektedir. Ornegin, yalnizca yiiksek bant genisligi
gerektiren video temelli igeriklere dayanan bir uygulama, kisith veri
paketiyle internete erisen kullanicilar igin pratikte erisilemez hale
gelebilir; bu da tasarim asamasinda diisiik bant genisliginde
caligabilen, metin ve ses agirlikli alternatiflerin de sunulmasini
gerekli kilmaktadir.

Bu smirliliklara ek olarak, dijital miidahalelerin kiiltiirel
gecerliligi de dnemli bir tartisma konusudur. Bati popiilasyonlarinda
gelistirilen ve dogrulanan bilingli farkindalik temelli igeriklerin,
farkl1 beslenme kiiltiirlerine, yemek paylasma pratiklerine ve aile ici
yeme dinamiklerine sahip toplumlara dogrudan aktarilmasi, igerigin
yerel baglamda anlamliligin1 ve kabul edilebilirligini azaltabilir.
Nitekim oOl¢lim araglarinin bile dilsel ve kiiltiirel uyarlama
gerektirdigi, ornegin Farkindalikli Yeme Olgegi'nin Tiirkgeye
uyarlanmas siirecinde gozlemlenmistir (Kose et al., 2016); icerik
diizeyindeki miidahale programlari i¢cin bu ihtiyag daha da
belirgindir. Bu nedenle, dijital farkindalikli yeme miidahalelerinin
uluslararas1 olgekte yayginlastirilmadan 6nce, hedef popiilasyonun
beslenme kiiltiiriine, dini ve sosyal yeme pratiklerine duyarh
bicimde kiiltiirel uyarlamadan gegirilmesi 6nerilmektedir.

Tiirkiye Baglaminda Degerlendirme
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Tirkiye'de  farkindalikli  yeme ve sezgisel yeme
kavramlarin o6l¢iimiine yonelik araglarin Tiirkgeye uyarlanmis
olmas1 (Kose et al., 2016), bu alandaki dijital miidahalelerin
gelistirilmesi ve etkililiginin sinanmasi i¢in dnemli bir metodolojik
temel olusturmaktadir. Ancak mevcut durumda, Tiirk¢e dilinde
gelistirilmis, kanita dayali ve kiiltiirel baglama duyarli bir
farkindalikli yeme mobil uygulamasinin sinirli sayida oldugu
goriilmektedir.

Bu dogrultuda, Tiirkiye'deki beslenme ve diyetetik
uygulayicilarinin, ticari uygulama pazarma bilimsel olarak
dogrulanmis igerik sunma, iiniversite-sanayi is birlikleriyle yerel
dilde ve kiiltiirel baglama uygun dijital araglar gelistirme ve bu
araglarin etkililigini randomize kontrollii ¢aligmalarla test etme
konusunda aktif rol {istlenmesi onerilmektedir; nitekim Tiirkiye'de
telesaghk temelli beslenme damigmanligi modellerinin  klinik
ortamda basariyla uygulanabildigi son doénemde gosterilmistir
(Yildiz-Giiler et al., 2025).

Tirkiye'ye 6zgili beslenme kiiltiirli, ortak sofra pratikleri,
misafirperverlik temelli yeme davranislar1 ve dini oru¢ dénemlerinin
(6rnegin Ramazan ay1) beslenme Oriintiileri lizerindeki belirgin
etkisi gbz oniinde bulunduruldugunda, uluslararas1 kaynakli dijital
farkindalikli yeme wuygulamalarinin dogrudan ceviri yoluyla
uyarlanmasi yeterli olmayacaktir. Bunun yerine, igeriklerin toplu
yeme ortamlarinda bilingli farkindaligin nasil korunabilecegi, orug
acma Ogilinlerinde hizli ve yogun tiketim egiliminin nasil
yoOnetilebilecegi gibi yerel baglama 06zgili senaryolar1 igerecek
bicimde yeniden tasarlanmasi, uygulamalarin kabul edilebilirligini
ve etkililigini artiracaktir. Ayrica, {iniversitelerin beslenme ve
diyetetik boliimleri ile bilgisayar miihendisligi ve psikoloji
boliimleri arasinda kurulacak disiplinlerarasi aragtirma birimlerinin,
hem uygulama gelistirme hem de bu uygulamalarin randomize
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kontrollii ¢aligmalarla sinanmasi siireclerinde Oncii rol iistlenmesi
miimk{indiir.

Tiirkiye'de yiiriitiilen giincel bir randomize kontrollii ¢alisma,
telesaglik temelli beslenme danigmanli§inin metabolik sendromlu
bireylerde kardiyometabolik gdstergeler lizerinde olumlu etkiler
yarattigini; danigsman-danisan goriisme sikliginin telesaglik ile
desteklenmesinin, yalnizca yiiz yiize izlem yapilan gruba kiyasla bel
cevresi, beden kiitle indeksi ve viicut agirliginda daha biiyiik
tyilesmeler sagladigin1 gostermistir (Y1ldiz-Giiler et al., 2025). Bu
bulgu, Tiirkiye'deki saglik altyapisinin telesaglik temelli beslenme
miidahalelerini destekleyecek diizeyde gelistigini ve bu altyapinin
farkindalikli yeme temelli dijital miidahalelerin klinik uygulamaya
entegrasyonu i¢in de bir temel olusturabilecegini gostermesi
bakimindan énemlidir.

Gelecek Yonelimler

Alanin gelecekteki gelisim yonleri arasinda, yapay zeka
destekli kisisellestirilmis miidahaleler 6ne ¢ikmaktadir. Kullanicinin
gecmis yeme Oriintiilerini, duygu durumunu ve baglamsal verilerini
analiz ederek bireye 0zgili zamanlamada ve igerikte hatirlaticilar
sunan uyarlanabilir sistemlerin, sabit icerikli statik uygulamalara
kiyasla daha yiiksek katim ve etkililik saglayabilecegi
diistinilmektedir; nitekim yapay zeka destekli dijital araglarin yasam
tarz1 davranislar iizerinde olumlu etkiler yarattigina dair kanitlar
artmaktadir (Singh et al., 2023). Ayrica giyilebilir teknolojiler ve
biyolojik geri bildirim sistemlerinin, kalp hizi1 degiskenligi veya
elektrodermal aktivite gibi fizyolojik gostergeler araciligiyla
duygusal yemeye onciil olan stres durumlarin1 gercek zamanli tespit
etmesi ve bu anlarda farkindalikli yeme temelli miidahaleleri
devreye sokmasi, alanin gelecekteki 6nemli bir yonelimi olarak
goriilmektedir.
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Norobilimsel Ol¢ciim yontemlerinin, ozellikle
elektroensefalografi (EEG) temelli yaklasimlarin, dikkat ve bedensel
farkindalik siireglerinin nesnel olarak izlenmesinde mobil saglik
teknolojileriyle entegre edilmesi, farkindalikll yeme
miidahalelerinin  etki mekanizmalarinin daha derinlemesine
anlasilmasina katk1 saglayabilir; bu yaklasim, giyilebilir sensorlerin
yeme davranisini pasif bigimde tespit etmedeki artan kullanimiyla da
paralellik gostermektedir (Bell et al., 2020). Bu tiir disiplinlerarasi
yaklagimlar, beslenme bilimi, psikoloji, bilgisayar miithendisligi ve
ndrobilim alanlarmin is birligini gerektirmekte olup, gelecekteki
aragtirmalarin  bu yonde disiplinleraras1 ekipler tarafindan
ylriitiilmesi 6nerilmektedir.

Ayrica, sohbet robotu (chatbot) temelli konusma ajanlarinin
farkindalikli yeme koclugunda kullanimi, heniiz erken asamada
olmakla birlikte gelecek vadeden bir diger alandir. Dogal dil isleme
teknolojilerindeki gelismeler, kullanicinin yeme deneyimini kendi
climleleriyle anlatabildigi, sistemin ise bu anlatiya dayanarak
yargisiz ve destekleyici bir diyalog kurabildigi daha dogal etkilesim
bigimlerini miimkiin kilmaktadir. Fiziksel aktivite, beslenme ve
uyku davraniglarin1  hedefleyen sohbet robotu miidahalelerini
inceleyen bir sistematik derleme ve meta-analiz, on dokuz
calisgmadan elde edilen bulgulara dayanarak, sohbet robotu
miidahalelerinin meyve-sebze tiikketimi basta olmak iizere ¢esitli
yagsam tarzt davranislarinda anlamli iyilesmeler sagladigini;
ozellikle metin tabanli ve yapay zeka destekli sohbet robotlarinin bu
alanda sesli sistemlere kiyasla daha etkili oldugunu gdstermistir
(Singh et al., 2023). Bu bulgu, sohbet robotu temelli yaklagimlarin
farkindalikli yeme alanina da uyarlanabilecegine dair umut verici bir
kanit sunmaktadir. Ancak bu tiir sistemlerin, klinik diizeyde yeme
bozuklugu belirtileri gdsteren kullanicilart uygun bigimde taniyip
profesyonel yardima yonlendirebilmesi, giivenlik agisindan kritik bir
tasarim gerekliligi olarak 6ne ¢ikmaktadir.
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Son olarak, dijital miidahalelerin uzun vadeli etkililiginin
degerlendirilmesi, alanin en énemli arastirma bosluklarindan birini
olusturmaktadir. Mevcut c¢aligmalarin biiylik ¢ogunlugu birkag
haftadan birka¢ aya uzanan kisa izlem siirelerine dayanmakta
(Schwartz et al., 2023); farkindalikli yeme becerilerinin yillar iginde
kalic1 bir yasam bigimine doniisiip donlismedigine dair uzun soluklu,
boylamsal kanitlar sinirli kalmaktadir. Gelecekteki arastirmalarin,
dijital miidahalelerin etkisini yalnizca miidahale sonras1 birkag ay ile
degil, en az bir ila iki yillik izlem donemleriyle degerlendirmesi,
alanin kanit temelini 6nemli dl¢giide giiclendirecektir.

Sonug¢

Dijital ¢agda yeme farkindaligi, teknolojinin yeme davranisi
iizerindeki hem bozucu hem de destekleyici potansiyelinin bir arada
degerlendirilmesini gerektiren ¢ok boyutlu bir arastirma alanidir.
Akillr telefon kullaniminin yeme davranisi iizerindeki etkisinin
ongoriildiigli kadar dogrusal olmadigi (Gatsonis & Incollingo
Rodriguez, 2022; Yong et al.,, 2021), ancak dijital ortamlarin
dikkatsiz yeme egilimini besleyebilecek ¢evresel ipuglarinin yogun
bir kaynagini olusturdugu goriilmektedir. Ayn1 zamanda, 6zenle
tasarlanmig ve kanita dayali mobil bilingli farkindalik
uygulamalarinin, geleneksel miidahalelere dlgeklenebilir ve
erisilebilir bir tamamlayict sundugu da aciktir (Matsuhisa et al.,
2023; Seid et al., 2024). Alanin ilerlemesi i¢in, ticari uygulamalarin
bilimsel dogrulama siireclerinden gecirilmesi (Lyzwinski et al.,
2019), 6z-izleme unsurlarinin bozulmus yeme davranisi riski tastyan
bireylerde dikkatli uyarlanmasi (Simpson & Mazzeo, 2017) veri
gizliliginin giivence altina alinmasi (Tangari et al., 2021) ve dijital
esitsizligin azaltilmasi1 (Adedinsewo et al., 2023) oncelikli konular
olarak one ¢ikmaktadir. Tiirkiye 6zelinde, yerel dilde gelistirilmis,
kiiltiirel baglama duyarli ve kanita dayali dijital araglarin
gelistirilmesi, alandaki en  Onemli  bosluklardan  birini
olusturmaktadir (Kdose et al., 2016; Yildiz-Giiler et al., 2025).
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Sonug olarak, dijital saglik teknolojileri ile farkindalikli
yeme yaklagiminin kesisimi, ne teknolojiyi biitiiniiyle yeme
davranisinin bir diismani olarak konumlandiran ne de onu sorunsuz
bir ¢oziim olarak sunan dengeli bir bakis agis1 gerektirmektedir.
Beslenme ve diyetetik alanindaki uygulayicilarin, aragtirmacilarin
ve uygulama gelistiricilerinin ortak sorumlulugu, dijital araglarin
bilingli farkindalig1 destekleyecek bi¢imde tasarlanmasini, kanita
dayal igerikle donatilmasini ve kiiltiirel olarak duyarli bir sekilde
uyarlanmasini saglamaktir; nitekim bu tiir ¢cok paydasli is birliginin
dijital saglik esitsizliklerini azaltmadaki merkezi rolii literatiirde de
vurgulanmaktadir (Adedinsewo et al., 2023). Bu is birligi
gerceklestirildiginde, dijital teknolojiler farkindalikli  yeme
becerilerinin bireylerin giinlik yasamina kalici ve siirdiiriilebilir
bicimde yerlesmesine 6nemli bir katki sunabilir.
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POLIENDOKRIN METABOLIK OVER
SENDROMU (PMOSEYE R BITAMINI iLISKISI

NiLDEM KIZILASLAN!

Giris
Poliendokrin Metabolik Over Sendromu (PMOS), iireme
cagindaki kadinlarda sik karsilasilan ve {ireme, endokrin ve
metabolik sagligi farkli diizeylerde etkileyebilen bir sendromdur.
Klinik goriiniim kisiden kisiye degismekle birlikte ovulasyon
diizensizligi, klinik veya biyokimyasal hiperandrojenizm ve
polikistik over morfolojisi tani degerlendirmesinde ©ne c¢ikan
ozelliklerdir. Insiilin direnci ve metabolik riskler bazi hasta
gruplarinda Onemli yer tutar; ancak tim bireylerde aymi klinik

Orlintiiniin goriilmesi beklenmez (Toptas & Aksu, 2021; Can &
Tiirker, 2023).

D vitamini, kemik sagligi ve mineral metabolizmasindaki
roliiniin yan1 sira metabolik ve iireme islevleriyle olasi iligkisi
nedeniyle PKOS arastirmalarinda incelenmektedir. Calismalarda
disik serum 25-hidroksivitamin D [25(OH)D] diizeyleri ile
hiperandrojenizm, insiilin direnci veya bazi lireme sonuglari arasinda
iliskiler bildirilmistir. Bununla birlikte, bu iligkiler viicut agirligi,
giines 1s181na maruziyet, beslenme Oriintiisii, fiziksel aktivite ve
diger karigtirict etmenlerden etkilenebilir. Bu boliimiin amaci,
mevcut literatiirli dengeli bicimde 6zetlemek ve D vitamini destegine
iligkin sonuglar1 kanitin sinirlarini dikkate alarak degerlendirmektir.

! Dog.Dr.,Tokat Gaziosmanpasa Universitesi, Beslenme ve Diyetetik Boliimii,

Orcid: 0000-0001-9862-3393
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Poliendokrin Metabolik Over Sendromu (PMOS)

Tanim ve klinik ozellikler

PMOS, tek bir belirti veya laboratuvar bulgusuyla
aciklanamayan, farkli klinik fenotipleri bulunan bir sendromdur. Sik
goriilen belirtiler arasinda oligomenore veya amenore, hirsutizm,
akne ve sacl deride androgenik sa¢ kaybi yer alabilir. Ovulasyon
bozuklugu gebelik olusmasinda giicliikle iliskili olabilir. Bununla
birlikte, belirtilerin siddeti ve birlikteligi bireyler arasinda farklilik
gostermektedir (Toptas & Aksu, 2021; Can & Tiirker, 2023).

Biyokimyasal degerlendirmede total veya serbest testosteron
gibi androjen gostergeleri ve seks hormonu baglayict globulin
(SHBG) diizeyi degerlendirilebilir. SHBG diizeyindeki azalma
serbest androjen fraksiyonunun artmasina katkida bulunabilir. LH,
FSH ve prolaktin dl¢iimleri klinik baglama gore degerlendirilir; bu
hormonlarin tim PMOS’lu bireylerde ayni yonde degismesi
beklenmemelidir.

Tam yaklagim

NIH olgiitleri, hiperandrojenizm ile kronik ovulasyon
bozuklugunun birlikte bulunmasina dayanir. Rotterdam 6l¢iitlerinde
ise diger olas1 nedenler dislandiktan sonra su ii¢ 6zellikten en az
ikisinin bulunmast esas almir: (i) klinik veya biyokimyasal
hiperandrojenizm, (ii) ovulasyon bozuklugu ve (iii) polikistik over
morfolojisi. Tan1 degerlendirmesi yas, klinik bulgular ve kullanilan
inceleme yontemleri dikkate alinarak yapilmalidir (Toptas & Aksu,
2021).
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Metabolik ve psikososyal boyutlar

PMOS; glukoz metabolizmas1 bozukluklari, dislipidemi ve
uzun donem kardiyometabolik risklerle iliskili olabilir. Ureme
sagligt acisindan ovulasyon diizensizligi ve infertilite baslica
sorunlar arasindadir. Ayrica beden algisi, hirsutizm, akne ve
infertiliteye iliskin kaygilar psikolojik iyi olusu etkileyebilir; bazi
caligmalarda depresif belirtiler, anksiyete ve yeme davranisi
sorunlar1 da bildirilmistir. Bu nedenle klinik yaklasim yalnizca
hormon diizeylerine degil, metabolik ve psikososyal gereksinimlere
de odaklanmalidir (Toptas & Aksu, 2021; Can & Tiirker, 2023).

Tedavi ve beslenme yaklasimi

PMOS yonetimi bireyin Onceliklerine, belirtilerine,
metabolik risklerine ve gebelik planina gore kisisellestirilir.
Farmakolojik segenekler klinik gereksinime gore belirlenirken,
beslenme, fiziksel aktivite, uyku ve davranis degisikligi temel
bakimin pargalaridir. Tek bir beslenme oriintiisiiniin tim PMOS’lu
bireyler i¢in iistiin oldugu sonucuna varilamaz; enerji gereksinimi ve
beslenme plan1 bireysellestirilmelidir. Fazla kilolu veya obez
bireylerde siirdiiriilebilir agirlik yonetimi bazi klinik ve metabolik
sonuglari iyilestirebilir. D vitamini destegi ise ozellikle eksiklik veya
yetersizlik  durumunun degerlendirilmesi  ¢ercevesinde ele
alinmalidir (Toptas & Aksu, 2021; Can & Tiirker, 2023).

D Vitamini: Fizyoloji, Durum Degerlendirmesi ve Kaynaklar

D vitamininin temel 6zellikleri

D vitamini yagda ¢ozinen bir vitamindir ve D:
(ergokalsiferol) ile Ds (kolekalsiferol) baslica formlaridir. D
vitamini, ciltte UVB 1sinlarinin etkisiyle sentezlenebilir ve besinlerle
de alinabilir. Viicutta once karacigerde 25-hidroksivitamin D’ye,
ardindan bobreklerde biyolojik olarak etkin form olan 1,25-
dihidroksivitamin D’ye doniistiiriiliir. Serum 25(OH)D, D vitamini
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durumunu degerlendirmede yaygin olarak kullanilan gostergedir
(Acarkan, 2015).

D vitamini  gereksinimi ve serum diizeylerinin
yorumlanmasi; yas, klinik durum, kullanilan rehber ve Ol¢iim
yontemi gibi etmenlere baglidir. Bu nedenle tek bir serum araliginin
tim kisiler icin evrensel olarak 'mormal' kabul edilmesi uygun
degildir. Eksiklik veya yetersizlik tanimi ile takviye dozu, giincel
klinik rehberler ve saglik profesyoneli degerlendirmesi
dogrultusunda ele alinmalidir.

Besinsel kaynaklar ve sentezi etkileyen etmenler

D vitamini i¢eren besinler arasinda yagli baliklar, yumurta
sarist ve D vitaminiyle zenginlestirilmis bazi besinler bulunur.
Besinlerden alinan miktar cogu zaman toplam D vitamini durumunu
tek basina acgiklamaz; ciltte sentez, mevsim, enlem, giiniin saati,
giyim, cilt pigmentasyonu, yas ve acik havada gecirilen siire gibi
etmenler de 6nemlidir. Bu nedenle giines 15181na maruziyetin belirli
bir siiresini herkes icin sabit bir IU miktarima esitlemek dogru
degildir (Baysal, 2014).

D Vitamini ile PMOS Arasindaki Olasi Iliskiler

D vitamini ile PMOS arasindaki iliskinin biyolojik agidan
olas1 yollari; insiilin duyarliligi, inflamatuvar siiregler, androjen
metabolizmast ve T{reme islevleri iizerinden tartisilmaktadir.
Bununla birlikte, biyolojik olasilik veya gozlemsel iliski, D vitamini
eksikliginin PMOS’a neden oldugunu ya da takviyenin sendromun
tim belirtilerini iyilestirdigini tek basina kanitlamaz. Serum D
vitamini diizeyleri ile PMOS arasindaki iligki, viicut agirhigi ve
yasam tarzi gibi ortak etmenlerden de etkilenebilir.

Shan ve arkadaslarmin (2022) kesitsel ¢alismasinda PMOS
tanili kadinlarda serum 25(OH)D diizeyleri ile hiperandrojenemi
arasinda iliski incelenmistir. Calismada PMOS grubunda D vitamini
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diizeylerinin daha diisik oldugu ve D vitamini diizeyi ile
hiperandrojenemi arasinda negatif yonli iliski bulundugu
bildirilmistir.  Kesitsel tasarim nedensellik kurmaya izin
vermediginden, sonuglar iligki diizeyinde yorumlanmalidir (Shan et
al.,2022).

Albahlol ve arkadaglar1 (2023), D vitamini reseptorii (VDR)
genindeki polimorfizmler ile PMOS yatkinlig1 arasindaki iligkiyi
incelemistir. Bazi varyantlarla PMOS yatkinlig1 arasinda iliski
bildirilmesi, D vitamini sinyal yolaklarinin arastirilmaya deger
oldugunu diislindiiriir; ancak genetik iligki bulgulart klinik

uygulamaya  aktarilmadan  once  farkli  popiilasyonlarda
dogrulanmalidir (Albahlol et al., 2023).

D Vitamini Destegine Iliskin Klinik Kanitlar

D vitamini destegini inceleyen miidahale caligmalarinda
kullanilan dozlar, uygulama siireleri, katilimcilarin baglangi¢ D
vitamini diizeyleri ve eslik eden tedaviler farklilik gostermektedir.
Bu farkliliklar, sonuglarin caligmalar arasinda dogrudan
karsilagtirilmasini giiglestirmektedir.
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Tablo 1. D vitamini Destegine Iliskin Klinik Kanitlar

Uygulama veya

Bildirilen temel

Calisma Tasarim / 6rneklem incelenen etmen bulgu
Adet dongiisii ve
ovulasyonla ilgili
Toth ve Prospektif, ¢ift kor, . bazi sonuglarda
ark. randomize; 84 PMOS’lu gg gggal'uh‘gtada iyilesme; belirli alt
(2025) kadin ' } grupta testosteron
azalmasi
bildirilmigtir.
Adet diizeni, bazi
Atlihan | D vitamini eksikligi _— androjen gostergeleri
- > 3 ay; giinliik ve ultrasonografik
ve Dogan | bulunan 95 PMOS’lu g e
(2023) kadim 2.000 IU Ds olgqn.ﬂe.rde
degisiklikler
bildirilmistir.
D vitamini diizeyinde
Randomize, kontrollii artis ve bazi
alisma; fazla karaciger
Zeehan ve | & ' 12 hafta; giinliik | gostergelerinde
kilolu/obez ve D > .
ark. PR 3.2001UD iyilesme; iireme
vitamini eksikligi oL .
(2019) ; vitamini hormonlar1 ve birgok
bulunan PMOS’lu S
Kadmnlar klinik 6lgiitte anlamlt
degisiklik
bildirilmemistir.
Randomize kontrolli Bazi1 antropometrik,
Wenve | qalisma; Dvitamini | 5 ggppgy | inilin direnci ve
ark. eksikligi/yetersizligi 2000 1U lipid Slctitlerinde
(2024) bulunan PMOS’lu ' iyilesme
kadnlar bildirilmistir.
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Ovulasyon ve
gebelikle ilgili bazi

Yang ve 20 randomize kontrollii | D vitamini
sonuglarda olumlu

ark. ¢aligmanin sistematik takviyesi ve Tiskis b

(2023) derleme ve meta-analizi | iireme sonuglari Hugiks, bazl
sonuclarda anlaml
etki bulunmamustir.
Bazi glisemik ve
lipid

Yao ve 13 randomize kontrollii | Glisemik kontrol Pa‘;ametril.?g.nqe .

ark. ¢aligmanin sistematik ve lipid a};hzs;gslalvelgarﬁ;’

(2025) derlemesi metabolizmasi .
uzun siireli caligmaya
ihtiya¢ oldugu
belirtilmistir.

Hormonlar ve iireme saghgi

Toth ve arkadaslarinin (2025) prospektif, ¢ift kor ve
randomize  kontrolli  ¢alismasinda 84 PMOS’lu  kadin
degerlendirilmis; 24 hafta boyunca haftada 30.000 IU Ds
uygulamasinin ardindan adet dongiisii, ovulasyon ve bazi hormonal
sonuclarda degisiklikler bildirilmistir (T6th et al.,2025). Yapilan
baska bir ¢alismada, D vitamini eksikligi nedeniyle tedavi alan 95
PMOS’Ilu kadinda ii¢ aylik giinlik 2.000 IU Ds uygulamasi
sonrasinda adet diizeni, androjen gostergeleri ve bazi ultrasonografik
parametrelerde degisiklikler raporlamistir (Atlthan & Dogan, 2023).
Bu sonuc¢lar umut verici olmakla birlikte, calisma tasarimlari,
baslangi¢ D vitamini durumu ve katilime1 6zellikleri dikkate alinarak
yorumlanmalidir.
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20 randomize kontrollii calismay1 i¢eren sistematik derleme ve meta-
analizinde, D vitamini takviyesi ile ovulasyon ve gebelik gibi bazi
iireme sonuglari arasinda olumlu etkiler bildirilmistir (Yang et al.,
2023). Buna karsilik doéllenme orani, embriyo kalitesi ve AMH gibi
bazi sonuglarda anlamli etki saptanmamustir. Bu farkliliklar, D
vitamini desteginin tiim iireme sonuc¢larini ayni1 bigimde etkiledigi
sonucuna varilmamasi gerektigini gostermektedir.

Metabolik gostergeler

Yapilan bir calismada, D vitamini destegi sonrasinda D
vitamini diizeyi ve bazi karaciger belirteclerinde iyilesmeler
bildirilirken, viicut agirligi, kan basinci, lipid profili ve iireme
hormonlarinin ~ 6nemli bir bélimiinde anlamli  degisiklik
saptanmamistir (Zeehan ve ark.,2019). Yapilan baska bir ¢aligsmada
ise oOzellikle baslangicta D vitamini eksikligi veya yetersizligi
bulunan katilimcilarda bazi  antropometrik  ve  metabolik
parametrelerde olumlu degisiklikler raporlanmistir (Wen et al.,
2024).

Yapilan sistematik derleme ve meta-analizinde, D vitamini
takviyesinin aclik glukozu, insiilin ve bazi lipid parametreleri
iizerindeki etkileri degerlendirilmis; cesitli dl¢iitlerde iyilesmeler
bildirilmistir (Yao ve ark.,2025). Bununla birlikte, ¢alismalarin
yontemsel farkliliklari, 6rneklem biiytikliikleri ve miidahale siireleri
dikkate alinmali; meta-analiz sonuglar1 bireysel hastalar i¢in kesin
bir tedavi etkisi olarak yorumlanmamalidir.

Klinik ve Beslenme Uygulamalarina Yansimalar

PMOS’lu bireylerde D vitamini durumunun
degerlendirilmesi, klinik gereksinim ve risk etmenleri dogrultusunda
planlanmalidir. Eksiklik  saptandiginda  tedavi, saglik
profesyonelinin degerlendirmesi ve giincel rehberler dogrultusunda
yiriitiilmelidir. Bu yaklasim, D vitamini takviyesinin PMOS

belirtilerini kesin olarak diizelttigi varsayimina dayandirilmamalidir.
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Beslenme danismanlhiginda yeterli ve dengeli beslenme,
stirdiirtilebilir fiziksel aktivite, uyku diizeni ve bireysel metabolik
risklerin yonetimi birlikte ele alinmalidir. PMOS’ta beslenme
tedavisi; kisinin tercihleri, kiiltiirel 6zellikleri, yasam kosullari,
viicut agirhig ve klinik hedefleri dogrultusunda
bireysellestirilmelidir. D vitamini kaynaklarinin beslenme planinda
yer almasi destekleyici olabilir; ancak besinsel kaynaklar veya
takviye, kisiye 0zel tedavinin yerine gegmemelidir.

Kanitin Simirhliklarn ve Gelecek Arastirmalar

D vitamini ile PMOS arasindaki iligkiyi inceleyen literatiiriin
yorumlanmasinda birka¢ siirlilik goz oniinde bulundurulmalidir.
Gozlemsel  calismalar  nedensellik  kuramaz;  miidahale
caligmalarinda doz, siire ve baslangic 25(OH)D diizeyleri farklilik
gosterir. Bazi arastirmalarda 6rneklem biiytikliigii sinirli olabilir ve
tiim sonuglar birbirleriyle uyumlu olmayabilir. Ayrica viicut agirligi,
giines 15181na maruziyet, beslenme, fiziksel aktivite ve eslik eden
tedaviler sonuclari etkileyebilir.

Gelecekteki arastirmalarda baslangic D vitamini diizeyine
gore tabakalandirilmig, yeterli 6rneklem biiyiikliigiine sahip, iyi
tanimlanmis PMOS fenotiplerini iceren ve klinik agidan anlaml
sonuclart Onceden belirleyen randomize kontrollii calismalara
ihtiya¢ vardir. Miidahale dozlar1 ve siireleri agik¢a raporlanmali;
ovulasyon, androjen gostergeleri, insiilin direnci ve hasta tarafindan
bildirilen sonuclar birlikte degerlendirilmelidir.

Sonuc¢

D vitamini ile PMOS arasindaki iliski, hormonal diizenleme,
metabolik saglik ve lireme islevleri agisindan arastirilmaya devam
etmektedir. Gozlemsel ¢alismalar diisiik 25(OH)D diizeyleri ile bazi
PMOS ozellikleri arasinda iliski bildirmis; klinik miidahale
caligmalar1 ise belirli hormonal, metabolik veya iireme sonuclarinda

olas1 yararlar gostermistir. Bununla birlikte, etkiler tiim ¢alismalarda
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tutarlt degildir ve mevcut kanitlar D vitamini desteginin PMOS’un
biitiin klinik belirtilerini iyilestirdigi sonucunu desteklememektedir.
Bu nedenle D vitamini durumu uygun klinik degerlendirmeyle ele
alinmali, eksiklik saptanirsa tedavi bireysellestirilmeli ve PMOS
yonetimi biitiinclil beslenme, yasam tarzi ve tibbi yaklagimlarla
stirdiiriilmelidir.
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BOLUM 3

SURDURULEBILIR GIDA SISTEMLERINDE YENI
NESIL OMEGA-3 KAYNAKLARI

AYSEN BABACAN!

SEYMA SUNBUL?

Giris
Diinya niifusunun artig1, dogal kaynaklar iizerindeki bask1 ve
gida Uretiminin cevresel etkileri besin  gereksinimlerinin
stirdiiriilebilir yontemlerle karsilanmasini 6nemli bir arastirma alani
hline getirmistir. Siirdiiriilebilir gida sistemlerinin gelistirilmesi,
yalnizca yeterli ve dengeli beslenmenin saglanmasini degil, ayni
zamanda gida {retiminin ¢evresel etkilerinin azaltilmasini ve
ekonomik agidan erisilebilir beslenme modellerinin olusturulmasini
da gerektirmektedir (FAO & WHO, 2019). Bu nedenle giiniimiiz
kosullarinda yeni gida arayist1 potansiyelleri giin gectikce
artmaktadir. Bu dogrultuda, geleneksel gida kaynaklaria alternatif
olabilecek mikroalgler ve bitkisel kaynaklar giderek daha fazla 6nem
kazanmaktadir. Mikroalgler, besin bilesimleri ve siirdiiriilebilir
iiretim potansiyelleri nedeniyle gelecegin alternatif gida kaynaklar
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arasinda degerlendirilmektedir (Torres-Tiji et al., 2020). Ayrica,
karasal bitkilerde omega-3 yag asitlerinin {iretimini gelistirmeye
yonelik biyoteknolojik yaklasimlar, bu yag asitlerinin alternatif
kaynaklardan elde edilmesi agisindan énemli firsatlar sunmaktadir
(Khan et al., 2017). Bu kapsamda, mikroalglerin uzun zincirli
omega-3 yag asitleri ile karasal bitkilerin 6zellikle a-linolenik asit
(ALA) bakimindan sagladigir katkilarin birlikte degerlendirilmesi,
stirdiiriilebilir omega-3 iiretimine yonelik alternatif stratejilerin
gelistirilmesi agisindan 6nem tasimaktadir.

Omega-3 yag asitleri, insan beslenmesinde 6nemli islevlere
sahip ¢oklu doymamuis yag asitleri arasinda yer almaktadir. Bu grupta
ozellikle ALA, eikosapentaenoik asit (EPA; 20:5 n-3) ve
dokosahekzaenoik asit (DHA; 22:6 n-3) one g¢ikmaktadir. ALA,
insan viicudunda sentezlenemedigi i¢in besinlerle alinmasi gereken
esansiyel bir yag asididir ve keten tohumu, chia tohumu, ceviz ve
bazi bitkisel yaglarda bulunmaktadir. EPA ve DHA ise uzun zincirli
omega-3 yag asitleri olup hiicre zarlarinin yapisinda, hiicresel sinyal
iletiminde ve ¢esitli fizyolojik siireclerde rol oynamaktadir. Insan
organizmast ALA'yi  EPA'ya ve daha sonra DHA'ya
dontistiirebilmekle birlikte, bu doniisiimiin sinirli olmasi, EPA ve
DHA'nin dogrudan besinsel kaynaklardan alinmasmi Onemli
kilmaktadir. Omega-3 yag asitlerinin biyolojik ©nemi, hiicresel
yapilarin korunmasinin yani sira kardiyovaskiiler saglik, bilissel
islevler ve inflamatuar siireglerle iligkili etkilerini de kapsamaktadir.
(NIH ODS, 2025).

Omega-3 yag asitlerine yonelik artan beslenme ve saglik
ilgisi, bu bilesenlerin siirdiiriilebilir kaynaklardan elde edilmesini de
onemli hale getirmistir. Geleneksel olarak EPA ve DHA'nin baslica
besinsel kaynaklari1 balik ve deniz tiriinleri olmakla birlikte, bu yag
asitleri denizel besin zincirinin temelindeki mikroalgler tarafindan
sentezlenmektedir. Bu nedenle mikroalgler, dogrudan omega-3
tiretiminde kullanilabilmeleri ve alternatif gida bilesenlerinin
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gelistirilmesine olanak saglamalar1 bakimmdan Onemli bir
potansiyele sahiptir (Torres-Tiji et al., 2020). Bununla birlikte, uzun
zincirli omega-3 yag asitlerine yonelik talebin artmasi ve denizel
kaynaklarin siirdiiriilebilir kullanimina iliskin kaygilar, alternatif
iiretim kaynaklarmin gelistirilmesini gerekli kilmaktadir. Ozellikle
balikg¢ilik  kaynaklarmmin  korunmasi, sucul ekosistemlerin
stirdiiriilebilir yonetimi ve gida tedarik zincirlerinin dayanikliliginin
artirilmasi, omega-3 {retiminde alternatif stratejilerin Gnemini
ortaya koymaktadir (FAO, 2024). Bu gelismeler dogrultusunda,
balik yagina bagimliligi azaltabilecek alternatif omega-3
kaynaklarina yonelik arastirmalar hiz kazanmistir. Mikroalgler, EPA
ve DHA iretimindeki rolleri ve kontrollii iiretim sistemlerinde
yetistirilebilme potansiyelleri nedeniyle bu alandaki Onemli
alternatiflerden biri olarak degerlendirilmektedir (Adarme-Vega et
al., 2014). Karasal bitkiler ozellikle ALA bakimindan zengin
kaynaklar sunmaktadir. Bununla birlikte, ALA'nin insan viicudunda
EPA ve DHA'ya doniistimii sinirlt oldugundan, bitkisel kaynaklar ile
uzun zincirli omega-3 yag asitleri saglayan kaynaklarin birbirini
tamamlayici bi¢imde degerlendirilmesi 6nem tasimaktadir (Brenna
et al., 2009). Dolayisiyla mikroalglerden uzun zincirli omega-3 yag
asitlerinin, karasal bitkilerden ise ALA'nin elde edilmesine dayanan
tamamlayict  stratejiler, besinsel ¢esitliligin  artirilmas1  ve
stirdiiriilebilir omega-3 iiretim sistemlerinin gelistirilmesi agisindan
Oonem tagimaktadir. Mikroalgler, EPA ve DHA iiretimi i¢in alternatif
ve siirdiiriilebilir  kaynaklar arasinda  degerlendirilmektedir
(Jesionowska et al., 2023).

Bu gelismeler dogrultusunda, balikk yagina bagimlilig
azaltabilecek alternatif omega-3 kaynaklarina yonelik arastirmalar
hiz kazanmistir. Mikroalgler, EPA ve DHA iiretimindeki rolleri ve
kontrollii iiretim sistemlerinde yetistirilebilme potansiyelleri
nedeniyle bu alandaki Onemli alternatiflerden biri olarak
degerlendirilmektedir (Adarme-Vega et al., 2014). Karasal bitkiler
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ise keten tohumu, chia tohumu, ceviz, kanola, camelina ve perilla
gibi kaynaklar araciligiyla 6zellikle ALA kaynagini saglamaktadir.
Bununla birlikte, geleneksel bitkisel yaglarda bulunan ALA'nin
insan viicudunda EPA ve DHA'ya doniisiimii sinirlt oldugundan, bu
bitkiler uzun zincirli omega-3 yag asitlerinin dogrudan kaynaklariyla
esdeger kabul edilmemelidir. Ote yandan, genetik miihendisligi ve
metabolik miithendislik alanindaki gelismeler, EPA ve DHA {iretme
kapasitesi gelistirilmis yaglh tohum bitkilerinin alternatif kaynak
olarak kullanilabilmesine yonelik onemli firsatlar sunmaktadir
(Baker, 2024).

Bu boéliimde, stirdiiriilebilir gida sistemleri perspektifinden
omega-3 yag asitlerinin mevcut ve alternatif kaynaklar
degerlendirilmektedir. Bu kapsamda mikroalglerin ve karasal
bitkilerin iiretim potansiyelleri, iiretim teknolojileri, besinsel
ozellikleri ve smurliliklart ile ekonomik ve ¢evresel boyutlar: ele
alinmakta; ayrica biyoteknolojik gelismelerin siirdiiriilebilir omega-
3 dretimine saglayabilecegi katkilar ve gelecekteki arastirma
yonelimleri incelenmektedir.

Omega-3 Yag Asitlerinin Beslenme ve Gida Sistemlerindeki
Onemi

Omega-3 yag asitleri, ilk ¢ift baglar1 metil ucundan itibaren
ticiincli karbon atomunda bulunan ¢oklu doymamis yag asitleridir.
Bu grupta yer alan ALA baslica bitkisel kaynaklarda bulunurken
EPA ve DHA uzun zincirli omega-3 yag asitleridir. Insan viicudu
ALA'y1 EPA ve DHA'ya doniistiirebilse de bu doniisiim sinirlidir ve
ozellikle DHA sentezinin etkinligi diisiiktiir (Brenna et al., 2009).
ALA, insan viicudunda elongaz ve desaturaz enzimleri araciliiyla
daha uzun zincirli yag asitlerine donistiiriilebilmektedir. Ancak bu
doniistimiin etkinligi bireyler arasinda farklilik gostermekte ve
ozellikle DHA sentezi siirli kalabilmektedir (Baker, 2024; Brenna
et al., 2009).
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DHA o6zellikle beyin ve retina dokularinda yogun olarak
bulunurken, EPA inflamasyonun diizenlenmesinde gorev alan lipid
mediyatorlerinin olusumuna katkida bulunmaktadir. Bu 6zellikleri,
omega-3 yag asitlerini insan beslenmesinin yani sira fonksiyonel
gida ve nutrasotik iirlinlerin gelistirilmesi agisindan da oOnemli
kilmaktadir (Liu et al., 2022). Bu nedenle uzun zincirli omega-3 yag
asitleri, insan saglig1 ve beslenme agisindan 6nemli bilesenler olarak
degerlendirilmektedir.  Siirdiirtilebilir omega-3  kaynaklarinin
gelistirilmesinde ~ yalmizca yag asidi  miktarmin  degil,
biyoyararlanimin, oksidatif stabilitenin, giivenligin ve gida
iriinlerindeki  kullanim  ozelliklerinin  de  degerlendirilmesi
gerekmektedir. Ayrica ¢oklu doymamis yag asitlerinin oksidasyona
duyarli olmasi, iiretim ve depolama siireglerinde iiriin kalitesinin
korunmasimmi  6nemli hale getirmektedir. Bu alternatiflerin
(mikroalgler ve karasal bitkiler) besinsel 06zellikleri, tiretim
yontemleri ve oksidasyona karst dayanikliliklar1  birlikte
degerlendirilerek siirdiiriilebilir omega-3 {retimine yonelik
stratejiler gelistirilebilir (Liu et al., 2022; Mane et al., 2022, Saini et
al., 2021).

Geleneksel Omega-3 Kaynaklar ve Siirdiiriilebilirlik Sorunu

Gilintimiizde EPA ve DHA'nin 6nemli bir bolimi balik ve
balik yaglarindan saglanmaktadir. Kiiglik pelajik balik tiirleri
(hamsi,sardalya ve uskumru tiirleri), balik unu ve balik yagi
iiretiminin 6nemli hammaddeleri arasinda yer almakta ve bu tiriinler
yalnizca insan beslenmesinde degil, Ozellikle su {riinleri
yetistiriciliginde yem bileseni olarak da kullanilmaktadir (Shepherd
& Jackson, 2013). Bu durum omega-3 tedarik zincirinde 6nemli bir
paradoks olusturmaktadir. Bir yandan su {iriinleri yetistiriciliginin
biiyiimesi, EPA ve DHA talebini artirirken diger yandan balik yag:
tiretimi i¢in dogal balik stoklarinin kullanilmas: siirdiiriilebilirlik
baskisint artirabilmektedir. Nitekim omega-3 iiretiminde kullanilan
balik kaynaklariin sinirli olmasi, artan niifus ve degisen beslenme
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aliskanliklar karsisinda geleneksel sistemin uzun vadede tek basina
yeterli olamyacagini gostermektedir (Tocher et al., 2019).

Denizel ekosistemlerde omega-3 yag asitlerinin temel
ireticileri aslinda baliklar degil, fitoplankton ve mikroalglerdir.
Baliklar ve diger sucul canlilar bu yag asitlerini dogrudan veya besin
zinciri yoluyla biinyelerinde biriktirmektedir. Bu nedenle balik yagi
yerine omega-3'in biyolojik olarak daha temel kaynagi olan
mikroalglerin  dogrudan kullanilmasi, siirdiiriilebilir  {iretim
acisindan dikkat ¢ekici bir strateji olusturmaktadir (Adarme-Vega et
al., 2014).

FAO'nun 2024 yili degerlendirmelerinde sucul gida
sistemlerinin stirdiiriilebilirliginin gelistirilmesi; kaynaklarin etkin
kullanilmasi, ekosistemlerin korunmasi, teknolojik yeniliklerin
uygulanmasi ve sucul gida zincirlerinin daha direncli hale getirilmesi
ile birlikte ele alinmaktadir (FAO, 2024). Bu yaklasgim, omega-3
dretiminin de yalnizca {riin miktar1 agisindan degil, kaynak
kullanim1 ve gevresel etkiler acisindan degerlendirilmesini gerekli
kilmaktadir. Kiiresel omega-3 takviye pazari son yillarda siirekli
bliylime gostermektedir. Ancak denizel kaynaklarin sinirli olmasi
nedeniyle EPA ve DHA arzinin gelecekte talebi karsilamakta
zorlanacagr Ongoriilmektedir. Bu durum alternatif {iretim
sistemlerinin  gelistirilmesini  stratejik bir gereklilik haline
getirmektedir.

Mikroalgler: EPA ve DHA I¢in Yeni Nesil Kaynak

Mikroalgler, fotosentetik tiirleri araciligiyla karbondioksiti
biyokiitleye doniistiirebilen ve farkli diretim sistemlerinde
yetistirilebilen mikroorganizmalardir. Bazi tiirleri, hiicrelerinde
yiiksek miktarda lipit biriktirebilmekte ve EPA veya DHA gibi uzun
zincirli omega-3 yag asitlerini sentezleyebilmektedir. Bu 6zellikleri,
mikroalgleri fonksiyonel gida, nutrasotik, yem ve biyoteknoloji
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sektorleri agisindan 6nemli bir hammadde kaynagi haline getirmistir
(Adarme-Vega et al., 2014; Torres-Tiji et al., 2020).

Mikroalglerin onemli avantajlarindan biri, uygun tiirlerin
EPA ve DHA'y1 dogrudan sentezleyebilmesidir. Bu durum, 6zellikle
ALA bakimindan zengin karasal bitkilerden farkli olarak, insan
viicudunda ALA'nin uzun zincirli omega-3 yag asitlerine
dontstiirilmesine  bagimhiligi  azaltan bir dretim olanagi
sunmaktadir. Bununla birlikte, EPA ve DHA igerigi mikroalg tiiriine,
yetistirme kosullarina ve uygulanan iiretim teknolojisine gore
degismektedir. Dolayisiyla hedeflenen yag asidinin yiiksek verimle
elde edilebilmesi i¢in uygun mikroalg tiiriiniin ve iiretim kosullarinin
secilmesi gerekmektedir (Adarme-Vega et al., 2014).

Mikroalg Uretim Yontemleri ve Mikroalglerden Omega-3
Ekstraksiyonu

Mikroalg kokenli yaglarin  balik yagma alternatif
olusturabilmesinde iiretimin kontrolli sistemlerde
gergeklestirilebilmesi de onemlidir. Mikroalgler, ticari iiretiminde
acik havuzlarda veya kapali fotobiyoreaktorlerde yetistirilebilir; bu
sistemlerde 151k, sicaklik, besin maddeleri ve diger iiretim kosullar
belirli dlgiilerde diizenlenebilir. Bdylece biyokiitle liretimi ve yag
asidi bilesimi iizerinde kontrol saglanabilir. Bununla birlikte, tiretim
maliyetleri, enerji gereksinimi, hasat ve yag ekstraksiyonu gibi
asamalar mikroalglerin ekonomik ve g¢evresel siirdiiriilebilirligini
etkileyen temel faktorlerdir (Mata et al., 2010; Torres-Tiji et al.,
2020). Acik havuzlar gorece diisiik kurulum maliyeti ve kolay
Olceklendirilebilirlik avantaji sunarken sicaklik ve 151k degisimleri,
kontaminasyon riski ve su kaybi gibi ¢cevresel etkenlere daha agiktir.
Kapal1 fotobiyoreaktdrler ise {iiretim kosullarinin daha hassas
bicimde kontrol edilmesini ve kontaminasyon riskinin azaltilmasin
saglayabilmekle birlikte daha yiiksek yatirim ve isletme maliyetleri
gerektirebilir (Mata et al., 2010; Chisti, 2007).
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Mikroalglerin omega-3 iiretim kapasitesinin artirilmasinda
151k siddeti, sicaklik, pH, azot ve fosfor diizeyi, karbondioksit
konsantrasyonu, tuzluluk ve biiylime fazi gibi parametreler
onemlidir. Ayrica belirli ¢evresel stres kosullarinin uygulanmasi,
hiicrelerde lipid ve omega-3 birikimini artirabilmektedir (Veerasamy
et al., 2024). Bu parametrelerin uygun bicimde diizenlenmesi,
biyokiitle veriminin ve hedeflenen lipitlerin {iretiminin
gelistirilmesine katki saglayabilir. Bununla birlikte, besin kisitlamasi
veya diger stres kosullar1 bazi tiirlerde toplam lipit birikimini artirsa
da biiyiimeyi baskilayabilir ya da istenen yag asidinin oranini
diistirebilir. Bu nedenle {iiretim kosullari, yalnizca toplam lipit
miktarina degil, hedeflenen EPA veya DHA verimine gore optimize
edilmelidir (Adarme-Vega et al., 2014; Hu et al., 2008).

Son yillarda mikroalg biyoteknolojisinde, biyokiitle
dretimini artirmanin  yani swra hedef bilesiklerin sentezini
gelistirmeye yonelik stratejilere de odaklanilmaktadir. Metabolik
miihendislik, genetik modifikasyon, mutagenez, besin kosullarmin
diizenlenmesi ve fotosentetik verimliligin iyilestirilmesi bu
yaklagimlar arasinda yer almaktadir. Bu stratejilerin amaci, liretim
verimliligini artirrken EPA ve DHA gibi degerli omega-3 yag
asitlerinin miktarin1 ve oramini gelistirmektir. Ancak sonuglar
mikroalg tiirline ve uygulanan yonteme bagli oldugundan, iiretim
Olcegi, enerji gereksinimi, maliyet ve {riin kalitesi birlikte
degerlendirilmelidir (Adarme-Vega et al., 2014; Torres-Tiji et al.,
2020).

Mikroalg biyokiitlesinden omega-3 yag asitlerinin elde
edilmesi, siirdiiriilebilir iiretim zincirinin temel asamalarindan
biridir. Bu siirecte hiicre duvarmin parcalanmasi, lipitlerin
ekstraksiyonu ve saflastirilmasi ile oksidatif bozulmanin 6nlenmesi,
elde edilen iiriiniin verimini ve kalitesini dogrudan etkilemektedir.
Geleneksel ¢oziicii ekstraksiyonlarinin yani sira siiperkritik akigkan,
ultrason ve mikrodalga destekli ekstraksiyon gibi yenilik¢i
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teknolojiler, lipit geri kazanimini  gelistirmek amaciyla
arastirtlmaktadir. Siiperkritik karbondioksit ekstraksiyonu, organik
cozlici kalintilarim1 azaltabilmesi ve ekstraksiyon kosullarinin
ayarlanabilmesi nedeniyle Ozellikle dikkat ¢ekmektedir. Bununla
birlikte, bu teknolojinin endistriyel Ol¢ekte uygulanabilirligi;
yatirim ve isletme maliyetleri, enerji tiiketimi, ekstraksiyon verimi,
ekipman gereksinimleri ve Ol¢ek biiylitme olanaklar1 birlikte
degerlendirilerek belirlenmelidir (Karrar et al., 2024).

Mikroalg liretiminin ekonomik ve cevresel
strdiiriilebilirligini gelistirmede biyorafineri yaklagimi da Onem
tagimaktadir. Bu yaklagimda yalnizca omega-3 bakimindan zengin
yag fraksiyonu degil, ayni biyokiitlede bulunan proteinler,
pigmentler, antioksidanlar ve karbonhidratlar gibi diger degerli
bilesenler de geri kazanilmaktadir. Béylece biyokiitlenin daha etkin
kullanilmasi, yan iriinlerin degerlendirilmesi ve iiretim zincirinin
ekonomik acidan gii¢lendirilmesi amacglanmaktadir (Sivakumar et
al., 2022).

Karasal Bitkiler: ALA Temelli Siirdiiriilebilir Alternatifler

Mikroalglerin yani sira karasal bitkiler siirdiiriilebilir omega-
3 dretiminde Onemli bir potansiyele sahiptir. Bununla birlikte
bitkisel kaynaklarin biiyiik boliimiiniin EPA ve DHA degil, ALA
sagladig1 6zellikle vurgulanmalidir. Bu nedenle bitkisel kaynaklar ile
mikroalg kaynaklarinin beslenme ac¢isindan tamamen esdeger
oldugu diistiniilmemelidir.

¢ Keten Tohumu

Keten tohumu (Linum usitatissimum L.), karasal bitkiler
arasinda ALA bakimindan zengin kaynaklardan biridir. Keten
tohumu yagi, yiikksek ALA igeriginin yani sira keten tohumu;
lignanlar, fenolik bilesikler ve diyet lifi gibi biyoaktif bilesenler
icermesi nedeniyle fonksiyonel gida iiretiminde Onemli bir

hammadde olarak degerlendirilmektedir (Goyal et al., 2014).
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Keten tohumu; biitiin veya 0giitiilmiis tohum, un ve yag
formunda tiiketilebilmekte, ayrica ekmek, kraker, kahvaltilik
iriinler, atigtirmalik barlar ve cesitli bitkisel gidalarin omega-3
iceriginin artirilmasinda kullanilabilmektedir. Bununla birlikte,
keten tohumu yaginin yiiksek coklu doymamis yag asidi igerigi
oksidasyona kars1 duyarliligini artirdigindan, isleme ve depolama
sirasinda  oksidatif stabilitenin korunmasi Onem tagimaktadir.
ALA'nin insan viicudunda EPA ve DHA’ya doniisimii sinirlidir;
ozellikle DHA'ya donlisim olduk¢a diisiik diizeylerde
gerceklesebilmektedir. Bu nedenle keten tohumu, EPA ve DHA'nin
dogrudan kaynagi olarak degil, bitkisel kaynakli ALA'nin 6nemli bir
kaynagi olarak degerlendirilmelidir (Brenna et al., 2009; Baker,
2024).

e Chia, Ceviz ve Diger Tohumlar

Chia tohumu (Salvia hispanica L.), yiksek ALA igerigi
nedeniyle siirdiiriilebilir bitkisel omega-3 kaynaklar1 arasinda yer
almaktadir. ALA'nin yani sira diyet lifi, protein, mineraller ve
fenolik bilesikler icermesi, chia tohumunun fonksiyonel gida
iretiminde kullanimini desteklemektedir. Chia tohumu; unlu
mamuller, kahvaltilik {iriinler, icecekler ve gesitli bitkisel gidalara
eklenerek  {iriinlerin ~ besin  bilesiminin  gelistirilmesinde
degerlendirilebilir (Ullah et al., 2016).

Ceviz (Juglans regia L.) de Onemli bir bitkisel ALA
kaynagidir. Cevizin yag asidi bilesiminin yani sira protein, diyet lifi,
mineraller ve fenolik bilesikler saglamasi, beslenme agisindan ¢ok
yonlii bir gida olmasmi saglamaktadir. Bitkisel kaynakli ALA
lizerine yapilan degerlendirmelerde keten tohumu, ceviz, kanola
yagi ve soya yagi baslica kaynaklar arasinda gosterilmektedir.
Bununla birlikte bu kaynaklarin ALA igerigi ve beslenmedeki
katkisi, tiiketilen miktara ve {iriiniin bilesimine bagli olarak
degismektedir (Rajaram, 2014).
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Kanola ve soya yaglar1 da ALA igeren bitkisel yaglardir.
Perilla tohumu yag ise yiiksek ALA oraniyla 6ne ¢ikan diger bir
kaynaktir. Bu yaglarin iiretim ve tliketim sistemlerine dahil edilmesi,
uygun tarimsal kosullar ve siirdiiriilebilir tiretim uygulamalariyla
birlikte  degerlendirildiginde  bitkisel = omega-3 arzinin
cesitlendirilmesine katki saglayabilir. Bununla birlikte, liretimin
stirdiiriilebilirligi yalnizca yag asidi igerigine gore degil; iklim ve
toprak kosullari, tarimsal girdiler, verim, isleme gereksinimleri ve
cevresel etkiler dikkate alinarak degerlendirilmelidir (Simopoulos,
2016).

e Camelina (Ketencik) ve Stearidonik Asit Kaynaklari

Camelina (Camelina sativa L.) yagi, yiikksek ALA igerigi
nedeniyle alternatif bitkisel omega-3 kaynaklari arasinda dikkat
cekmektedir. Yag asidi bilesiminin yani sira tokoferoller gibi
antioksidan bilesenler i¢cermesi, bu yagin gida {irtinlerinde kullanim
potansiyelini artirmaktadir. Camelina yagimin kraker gibi gidalara
eklenmesiyle iriinlerin ALA igeriginin artirilabilecegi insan
caligmalariyla da gosterilmistir. Bununla birlikte, bu c¢alismada
serum ALA diizeyi artarken EPA ve DHA diizeylerinde anlamli bir
artis saptanmamuistir (De Giuseppe et al., 2023).

Stearidonik asit (SDA; 18:4 n-3) iceren bitkisel yaglar da
uzun zincirli omega-3 yag asitlerinin iiretimi agisindan alternatif
kaynaklar olarak arastirilmaktadir. ALAmin EPA'ya doniistim
yolunda, A6-desatiirasyon basamagindan sonra olusan SDA, bu
siirlayici basamagi asarak EPA sentezine daha yakin bir metabolik
baslangic noktasi saglayabilmektedir. Echium tiirlerinden elde
edilen yaglar ile Buglossoides arvensis tohum yagi, SDA igerigi
bakimindan 6ne ¢ikan bitkisel kaynaklardir. insan calismalarinda
SDA alimmin EPA diizeylerini artirabildigi bildirilmekle birlikte,
DHA tizerindeki etkisi daha sinirli ve degiskendir. Bu nedenle SDA
iceren yaglar, balik yag1 veya mikroalg yaginin EPA ve DHA igerigi
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bakimindan tamamen esdeger kaynaklari olarak degil, bitkisel
omega-3 arzini ¢esitlendirebilecek tamamlayict alternatifler olarak
degerlendirilmelidir (Baker, 2024).

Biyomiihendislik ve EPA/DHA Ureten Karasal Bitkiler

Omega-3 lretiminde One c¢ikan yeniliklerden biri, yagh
tohum bitkilerinin yag asidi bilesiminin biyoteknolojik yontemlerle
degistirilmesidir. Bu amagcla, mikroalglerdeki EPA ve DHA
sentezinde gorev alan desaturaz ve elongaz enzimlerini kodlayan
genler kanola gibi yag bitkilerine aktarilmakta ve uzun zincirli
omega-3 yag asitlerince zengin bitkisel yaglar gelistirilmektedir. Lin
ve arkadaslarimin (2022) calismasi, genetik olarak gelistirilmis
kanola yaginin insanlarda EPA ve DHA alimini artirabilecek bir
hammadde oldugunu goéstermektedir.

Gida teknolojisi acisindan bu yaklagim, yeni yag
hammaddelerinin gelistirilmesi ve bitkisel yaglarin yag asidi
profilinin hedeflenen sekilde diizenlenmesi bakimindan énemlidir.
Bununla birlikte, bu yaglarin endiistriyel liretiminde verim, liretim
maliyeti, oksidatif stabilite, rafinasyon ve depolama kosullar ile
farkli gida dirlinlerine uygunluklar1 degerlendirilmelidir. Ayrica
biyogiivenlik mevzuati, etiketleme ve tiiketici kabulii de ticari
kullanimint etkileyen faktorlerdir. Genetik olarak gelistirilmis yag
bitkileri ile mikroalg temelli liretim sistemlerinin maliyet, verim ve
cevresel etkiler acisindan karsilagtirilmasi, siirdiiriilebilir omega-3
iiretimi i¢in 6nem tagimaktadir (Deepika et al., 2026).

Oleagindz mayalar, denizel mantarlar ve sentetik biyolojik
temelli mikrobiyal iiretim sistemleri, alternatif omega-3 kaynaklari
olarak  arastirilmaktadir. Bu mikroorganizmalar, kontrollii
fermantasyon kosullarinda yetistirilebilmeleri, hizli biyokiitle
tiretimleri ve yag asidi bilesimlerinin biyoteknolojik yontemlerle
gelistirilebilmesi  sayesinde gida sanayisi i¢in potansiyel
hammaddeler sunmaktadir. Bununla birlikte, iiretim maliyetlerinin
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diisiiriilmesi, yaglarin ekstraksiyonu ve saflastirilmasi ile endiistriyel
Olgekte verimin artirilmasi, bu sistemlerin ticari uygulanabilirligi
acisindan 6nem tagimaktadir (Qin et al., 2023; Zhang et al., 2022;
Russo et al., 2021).

Siirdiiriilebilirlik A¢isindan Mikroalg ve Bitkisel Kaynaklarin
Karsilastirilmasi

Omega-3 kaynaklariin siirdiiriilebilirligi yalnizca {iretim
miktariyla degerlendirilmemeli; arazi kullanimi, su tiiketimi, enerji
gereksinimi, sera gazi emisyonlari, glibre ve diger tarimsal girdiler
ile yan {riinlerin degerlendirilmesi de dikkate alinmalidir. Bu
kapsamda yasam dongiisii degerlendirmesi (LCA), bitkisel yaglarin
iretimden islemeye kadar cevresel etkilerinin karsilastirilmasinda
kullanilan 6nemli bir yontemdir. Ancak sonuglar, iiretim kosullarina,
kullanilan girdilere ve degerlendirmeye dahil edilen siireclere gore
degisebilir (Khatri & Jain, 2017; FAO, 2021).

Karasal bitkilerin 6nemli avantajlarindan biri, mevcut
tarimsal iiretim ve yag isleme altyapisindan yararlanabilmeleridir.
Keten, chia, camelina ve kanola gibi yag bitkileri, yag iiretiminin
yani sira pres kiispesi ve yag ekstraksiyonu sonrasi kalan tohum unu
gibi yan lriinlerin degerlendirilmesine de olanak saglar. Bu yan
iriinler, uygun bilesim ve isleme kosullarinda protein, diyet lifi ve
diger bilesenlerin elde edilmesinde kullanilabilir. Ozellikle camelina
gibi alternatif yag bitkilerinin farkli tarimsal sistemlere
uyarlanabilmesi ve yag disindaki tiriinlerinin de
degerlendirilebilmesi, kaynak verimliligi ve dongiisel iiretim
acisindan onem tasimaktadir (Zanetti et al., 2021; Nevara et al.,
2023). Bununla birlikte, bu bitkilerin ¢evresel performansi
yetistirme bolgesine, verime, su ve giibre kullanimina ve isleme
yontemlerine baghdir. Dolayisiyla "mikroalgler kesin olarak
bitkilerden daha siirdiiriilebilirdir" seklinde genel bir yaklasim dogru
degildir. Gergek siirdiiriilebilirlik, kullanilan iiretim sistemine ve
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enerji kaynagina baghdir. Ornegin yenilenebilir enerji kullanan, atik
su veya endiistriyel CO2 gibi yan akimlari1 degerlendiren bir mikroalg
sistemi ile yiiksek enerji tiiketen kapali bir sistemin cevresel
performans1 ayni olmayacaktir. Benzer sekilde, yagli tohum
bitkilerinde yan firiinlerin degerlendirilmesi ve dongiisel tarim
uygulamalarinin kullanilmas: siirdiiriilebilirligi artirabilir.

Bu  nedenle  gelecekte  omega-3  kaynaklarinin
degerlendirilmesinde yasam dongiisii degerlendirmesi (LCA)
yaklagimimin kullanilmast 6nem kazanacagi diisiiniilmektedir.
Hammadde tretiminden ekstraksiyon, saflagtirma, ambalajlama,
dagittm  ve  tliketim asamalarma kadar tim  zincirin
degerlendirilmesi, gergek c¢evresel performansin belirlenmesine
yardimci olacaktir.

Tablo 1 Baslica omega-3 kaynaklarimin siirdiiriilebilirlik ve
teknolojik ozellikler agisindan karsilastirilmasi

Omega-3 Temel Baslica Temel Siirdiirtilebil | Gida
kaynagi omega- avantajlari smirhiliklar irlik endiistrisind
3 yag potansiyeli eki kullanim
asidi
Balik yag1 EPA, Yiiksek EPA Balik Orta Takviye
DHA ve DHA stoklarina edici gidalar,
igerigi, bagimlilik, fonksiyonel
biyoyararlanim | oksidasyon, gidalar,
min yitksek karakteristik bebek ve
olmasi koku/tat, sporcu
kirletici riski uriinleri
Mikroalgler EPA Dogrudan Yiiksek Yiiksek Fonksiyonel
ve/veya | EPA/DHA tiretim ve gidalar,
DHA sentezleyebilm | ekstraksiyon bitkisel
e, kontrollii maliyetleri, tirtinler,
uretim, vegan hasat ve icecekler,
kaynak, kurutma takviyeler,
balik¢iliga sorunlart bebek
bagiml beslenmesi
olmama
Keten tohumu ALA Cok yiiksek EPA/DHA Yiiksek Firincilik
ALA igerigi, icermez; urtinleri,
kolay tarimsal ALA'nin kahvaltilik
tiretim, lif ve EPA/DHA'ya tirlinler,
lignan igerigi doniigtimii barlar, yag
smirlidir ve
fonksiyonel
gidalar

--49--



Olgeklenebilirli
k

Chia tohumu ALA Yiiksek ALA, EPA/DHA Yiiksek Firincilik
lif, protein ve igermez, trtinleri,
fenolik yiiksek igecekler,
bilesikler maliyetli pudingler,
agisindan olabilir barlar,
zengin fonksiyonel

gidalar

Ceviz ALA ALA yaninda ALA miktar1 | Orta— Dogrudan
protein, lif ve keten yiiksek tikketim,
fenolik tohumuna unlu
bilesikler gore daha mamuller,
saglar disiiktiir kahvaltilik

triinler, yag

Camelina ALA Yiiksek EPA/DHA Yiiksek Bitkisel
ALA, icermez; yaglar,
tarimsal oksidatif fonksiyone
liretime stabilite 1 gidalar,
uygunluk, sorunu yem ve
diisiik girdili nutrasotik
iretim irtinler
potansiyeli

Perilla ALA Cok yiiksek Kiiresel Orta— Yag,

ALA igerigi, tiretimin yiiksek fonksiyonel

bitkisel kaynak | sinirh gidalar ve
olmasi, takviye
oksidasyona tirtinleri
duyarlilik

SDA igeren SDA ALA'ya gore Kaynaklarin Orta— Fonksiyonel

bitkiler EPA sentezine smirlt yiiksek yaglar ve
metabolik olmasi, omega-3
olarak daha EPA/DHA bakimindan
yakin tretiminin zenginlestiril

dogrudan mis trtinler
saglanamama
st

Biyomiihendislik | EPA Karasal tarim Tiiketici Cok yiiksek | Fonksiyonel

tiriindi yagh ve/veya sistemlerinde kabulii, potansiyel yaglar, gida

tohumlar DHA uzun zincirli mevzuat ve tirtinleri,
omega-3 biyogiivenlik takviyeler
iretimi, tartigmalari
yiiksek

Kaynak: Adarme-Vega et al. (2014); Baker (2024); Goyal et al. (2014); Rajaram
(2014); Tocher et al. (2019); Karrar et al. (2024); Veerasamy et al. (2024).

Yeni Nesil Omega-3 Kaynaklarinin Gida Endiistrisindeki
Kullanim Alanlari, Uretim ve Stabilite Sorunlari

Mikroalg yaglar1 ve bitkisel omega-3 kaynaklari; igecekler,

bitkisel siit alternatifleri, firincilik triinleri, kahvaltilik {iriinler,
--50--




barlar ve emiilsifiye gidalarin gelistirilmesinde kullanilabilir. Gida
formiilasyonunda mikroalg yaglar1 dogrudan veya enkapsiilasyon ve
emiilsiyon sistemleri araciligiyla iirline eklenebilir. Ancak omega-3
yag asitlerinin oksidasyona duyarli olmasi, iirliniin raf 6mrii, aroma
ve tat Ozellikleri ile depolama stabilitesinin dikkate alinmasini
gerektirir (Ren et al., 2022; Lee et al., 2022).

Ozellikle bitki bazli gida pazarinin biiyiimesi, balik
tiketmeyen veya hayvansal kaynakli bilesenlerden kaginan
tilketiciler icin dogrudan EPA ve DHA kaynaklarinin 6nemini
artirmaktadir. Bu noktada mikroalg yaglari ve diger kaynaklar
Oonemli bir avantaj sunmaktadir.

Sonu¢

Omega-3 yag asitlerinin gelecekteki tedarik sistemlerinin
yalnizca balik¢iliga dayali olarak siirdiiriilmesi, artan talep ve
cevresel baskilar dikkate alindiginda o6nemli  smrhiliklar
tasimaktadir. Bu nedenle siirdiiriilebilir omega-3 {iretimi, kiiresel
gida sistemlerinin doniisiimiiniin 6nemli bilesenlerinden biri olarak
degerlendirilmelidir. Mikroalgler, EPA ve DHA'y1 dogrudan
sentezleyebilmeleri, kontrollii kosullarda yetistirilebilmeleri ve
denizel besin zincirinin temel omega-3 iireticileri olmalari nedeniyle
yeni nesil kaynaklar arasinda 6zel bir konuma sahiptir. Bununla
birlikte iiretim maliyetleri, enerji gereksinimi, hasat ve ekstraksiyon
stiregleri ile Olgek biiyiitme sorunlar1 halen c¢oziilmesi gereken
baslica konulardir.

Karasal bitkiler 6zellikle ALA bakimindan 6nemli ve genis
bir hammadde potansiyeli sunmaktadir. Keten tohumu, chia, ceviz,
camelina, perilla ve kanola gibi bitkiler siirdiiriilebilir bitkisel yag
tiretim sistemlerinin gelistirilmesinde degerlendirilebilir. Ancak
ALA'mm EPA ve 6zellikle DHA'ya sinirlt doniistimii nedeniyle bu
kaynaklarin mikroalglerden elde edilen EPA/DHA ile aymi
kategoride degerlendirilmemesi gerekir. Biyoteknolojik geligmeler
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ise bu iki yaklagim arasindaki sinirlar1 giderek azaltmaktadir. EPA ve
DHA iiretme kapasitesi artirilmig bitkilerin gelistirilmesi, omega-3
iiretiminin karasal tarim sistemlerine taginmasini miimkiin kilabilir.
Bunun  yaninda  mikroalglerin  metabolik  miihendislik,
fotobiyoreaktor teknolojileri ve biyorafineri yaklasimlariyla
gelistirilmesi, ticari iiretimin ekonomik ve g¢evresel performansini
iyilestirebilir.

Sonug olarak gelecegin siirdiiriilebilir omega-3 sisteminin
balikk yagina tek bir alternatiften ziyade; mikroalgler, ALA
bakimindan  zengin  karasal  bitkiler, SDA  kaynaklari,
biyomiihendislik yoluyla gelistirilmis yagli tohumlar ve dongiisel
biyoproseslerin birlikte degerlendirildigi ¢oklu bir iiretim modeli
olmas1 beklenmektedir. Bu yaklasim, yalnizca omega-3 arz
giivenliginin artirllmasina degil, ayn1 zamanda denizel kaynaklar
iizerindeki baskinin azaltilmasina, yeni nesil fonksiyonel gidalarin
gelistirilmesine ve daha direncli ve siirdiiriilebilir gida sistemlerinin
olusturulmasina katki saglayabilir.

Omega-3 iiretiminin geleceginde tek bir kaynagin diger tim
kaynaklarin yerini almasi1 yerine, farkli tiretim platformlarinin
birlikte kullanildigi hibrit sistemlerin daha gergekci oldugu
distiniilmektedir. Gelecekteki arastirmalarin ilk 6nemli alam
mikroalglerin {iretim maliyetlerinin diisiiriilmesidir. Bu nedenle
ozellikle fotobiyoreaktdrlerde enerji tiiketiminin azaltilmasi, diisiik
maliyetli besin kaynaklarinin  kullanilmasi, attk  CO:'nin
degerlendirilmesi ve siirekli liretim sistemlerinin gelistirilmesi ticari
uygulanabilirligi artirabilir.

Ikinci &nemli alan metabolik miihendisliktir. Omega-3
biyosentezinde gorev alan enzimlerin diizenlenmesi yoluyla daha
yiiksek EPA veya DHA verimine sahip mikroalg suslarinin
gelistirilmesi hedeflenmektedir. Bunun yani sira genetik olarak
gelistirilmis yagli tohum bitkileri, denizel kaynaklardan bagimsiz

EPA ve DHA iiretiminde 6nemli bir alternatif olusturabilir (Deepika
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et al., 2026). Ugiincii alan ise biyorafineri yaklagimidir. Mikroalg
biyokiitlesinin yalnizca omega-3 i¢in islenmesi yerine, protein,
pigment, antioksidan ve diger bilesenlerin ayni iiretim sisteminden
elde edilmesi ekonomik siirdiiriilebilirligi artirabilir. Bdylece
omega-3 liretim maliyetinin diger yliksek katma degerli iirlinlerden
elde edilen gelirlerle dengelenmesi miimkiin olabilir (Sivakumar et
al., 2022). Dordiincii 6nemli konu ise tiiketici kabuliidiir. Genetik
mithendisligi, mikroalg kaynakl iirtinler ve yeni nesil biyoteknolojik
iretim sistemleri teknik acidan basarili olsa bile tiiketicinin bu
iiriinleri kabul etmemesi ticarilesme siirecini sinirlandirabilir. Bu
nedenle bilimsel arastirmalarin yaninda tiiketici algisi, iiriin
etiketleme, seffaf iletisim ve giiven konularinda da caligmalar
yiirtitiilmelidir.
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Introduction

Diabetes is a chronic condition within the group of
endocrine and metabolic diseases resulting from the absence,
insufficiency, or ineffectiveness of insulin hormone secreted from
the beta cells of the pancreas (Febrina et al., 2025). According to
the International Diabetes Federation (IDF) 2025 report, 590
million people worldwide are reported to have diabetes. This
number is projected to rise to approximately 853 million by 2050.
More than 90% of diabetic patients are reported to have type 2
diabetes (IDF Diabetes Atlas, 2025). Approximately 1.5 million
people die from type 2 diabetes worldwide each year (Biswas et al.,
2023; Shahnawaz et al., 2021). Excessive fat accumulation in the
body causes cellular and metabolic disorders leading to insulin
resistance, impaired insulin production, and the development of
diabetes (Chandrasekaran & Weiskirchen, 2024). The most
effective strategy for alleviating the complications and associated
diseases of diabetes is weight reduction. Excessive consumption of
sugar-rich foods, especially excessive consumption of added
sugars, is one of the significant factors leading to diabetes. The
replacement of sugar in foods with sweeteners has increased the
consumption of foods containing calorie-free sweeteners (Cheng et
al., 2025). Nutritional therapy is a fundamental element in diabetes
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management and plays a crucial role in maintaining glycemic
control in individuals (Aydn et al., 2022).

The increasing excessive consumption of refined sugars
brings with it many health concerns such as cardiovascular disease,
obesity, and diabetes. As a result of these concerns, there has been
an increased demand for the use of alternative sweeteners that may
be beneficial in terms of safety and nutritional value in the long
term to reduce sugar intake. Low-calorie artificial sweeteners have
been developed and integrated into food and beverages (Biswas et
al., 2023; Herzog et al., 2024; Kumari et al., 2026; Shahnawaz et
al., 2021; Wazir et al., 2025). Sweeteners used in place of sugar to
add a sweet taste to foods in daily life are produced from plants or
in laboratories. Natural and artificial sweeteners are obtained from
parts of plants such as flowers, bark, roots, and leaves. It is reported
that these sweeteners have a higher sweetness level and lower
energy content than the same amount of sugar (Aydm et al., 2022;
Mora et al., 2026).

The use of natural and low-calorie sweeteners has become
an increasingly researched topic in diabetes management. Natural
sweetener compounds derived from the Stevia rebaudiana Bertoni
plant contain almost no energy, have a minimal effect on blood
sugar, and have positive data regarding their safety, making them a
potential option for individuals with diabetes. The aim of this study
is to examine the effects of Stevia rebaudiana Bertoni use in
diabetes management in light of the literature.

1. Stevia rebaudiana Bertoni (Stevia)

More than just a plant-based sugar substitute, Stevia
rebaudiana Bertoni is called stevia. Also known as sweet herb, this
plant is one of the natural sweeteners (Castro-Muifioz et al., 2022;
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Kossiva et al., 2024; Orellana-Paucar, 2023; Peng et al., 2026;
Shahnawaz et al., 2021). The increasing need for a sugar substitute
for metabolic diseases has increased the popularity of this zero-
calorie plant (da Silva et al.,, 2025). Known for its intense
sweetness and therapeutic potential, stevia is attracting attention as
a natural sugar alternative thanks to its high content of steviol
glycosides, especially stevioside and rebaudioside A. The main
bioactive compounds responsible for the plant's sweet taste are
steviol glycosides (Kumari et al., 2026; Peng et al., 2026; da Silva
et al. 2025). Stevia rebaudiana Bertoni, a perennial plant native to
Paraguay and belonging to the Asteraceae family, was described by
Bertoni in 1899 (Balkir, 2016; Kumari et al., 2026; Manoharan &
Selvan, 2026;). Stevia S. rebaudiana Bertoni is an extract obtained
from the fresh or dried leaves of the plant. Used for years by the
Guarani people for both sweetening and medicinal purposes, Stevia
has transitioned from traditional use to modern industrial food
production and is an important sweetener (Balkir, 2016; Justina
Ray et al., 2020). In addition to its sweetness, this plant has
applications in various food products such as carbonated drinks,
chocolates, and confectionery, as well as in medicine and
nutritional supplements, due to its phytochemical structure
(Schiatti-Sis6 et al., 2023; Shahnawaz et al., 2021; Tahir et al.,
2026). Although products derived from stevia are widely used by
the public, the phytochemical composition of the plant varies
depending on the geographical region where it grows, agricultural
techniques, extraction methods, and the type of plant. Therefore,
the different mechanisms of action of stevia extracts are still not
fully understood (Ahmad et al., 2020; Khiraoui et al., 2017).

Easily distinguishable from other plants by its light purple
flowers and hairy leaves, this plant has been found to contain over
60 steviol glycosides in its leaves. The most prominent among
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these are stevioside and rebaudioside A. Steviol glycosides
constitute 4-20% of the dry leaf weight (Balkir, 2016; Myint et al.,
2020; Pradhan et al., 2020; Shahnawaz et al., 2021). These
glycosides have a sweetness 100-300 times that of sucrose (Tahir et
al., 2026). Stevia leaves contain sweetening stevia glycosides such
as rebaudioside A-F, dulcoside A, stevioside, and steviolbioside, as
well as flavonoids, terpenes, tannins, and polyphenols that exert
their therapeutic effects. The Rebaudiana species of the plant is
preferred as a primary source in the food, beverage, and
pharmaceutical industries compared to other stevia species (Stevia
phlebophylla and Rubus suavissimus) (Purkaystha et al., 2020;
Shahnawaz et al. 2021; Uhler & Yang, 2018). In addition, stevia is
rich in chlorophylls, monosaccharides, fatty acids, minerals,
vitamins, essential amino acids, carotenoids, and phytosterols
(Ahmad et al., 2020; de Andrade et al., 2021; Hossain et al., 2017;
Moongngarm et al., 2022).

In addition to its potential role in diabetes management, this
zero-calorie plant offers various health benefits thanks to its
bioactive compounds, including antioxidant, anti-inflammatory,
antihypertensive, antitumor, antihyperglycemic, anti-obesity,
antihyperlipidemic, and antidiarrheal properties (da Silva et al.,
2025; Dharani et al., 2024; Faruqi et al., 2024; Kumari et al., 2026;
Manoharan & Selvan, 2026; Peteliuk et al., 2021; Sadhu et al.,
2024; Wazir et al., 2025).

Stevia is resistant to enzymes in the stomach and small
intestines thanks to the B-glycosidic bonds it contains. Stevia,
which remains intact until the colon, is metabolized in the intestinal
microbiota from the Bacteroidaceae family (Kwok et al., 2024,
Purkayastha et al., 2016). In humans, this microbial degradation
releases steviol, leading to its passage into the bloodstream and
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conversion to glucuronide in the liver, which is eventually excreted
through the urine (Roberts et al., 2016).

2. Stevia Use and Safety

Global interest in health-promoting sugar supplements, in
addition to being a natural sweetener, has led to the inclusion of
stevia and its derivatives in commercial products (da Silva et al.,
2025). Considered a potential substitute for sucrose due to its high
sweetening power and calorie-free nature, stevia finds widespread
use in the food industry thanks to the high stability of its steviol
glycosides to heat and pH changes, their water solubility, and their
non-fermentation  properties  (Schiatti-Siso et al.,, 2023).
Commercially sold stevia sweeteners differ in sweetness intensity
and sensory profiles due to variations in the composition of their
glycoside mixtures. Nutritional content also varies depending on
the form of stevia, such as dried leaves, liquid extract, or refined
powder (Ribeiro et al., 2021). Some minor glycosides, such as
Rebaudioside D, M, N, and O, which are present in trace amounts
in stevia, have more enhanced sensory properties than major
glycosides like stevioside and rebaudioside A because they contain
additional glucose units (Purkayastha et al., 2016, 2020). When
stevia is used as a sugar substitute in food products, it needs to be
supported with bulking agents and stabilizers to maintain the
sensory and textural quality of the final product. Selecting the right
glycoside combinations allows for the masking of undesirable
tastes and odors in the flavor profile (Schiatti-Siso et al., 2023).
Modern biotechnological techniques improve sweetness and reduce
bitterness by adding additional glucose groups to the major
glycosides (JECFA, 2019). Furthermore, the natural origin of stevia
and its potential as an alternative to the modern consumer's search
for clean label products also make this plant important. Stevia is

5
--64--



not only a sweetener but is also considered an important ingredient
used in the development of functional foods with high antioxidant
capacity (Schiatti-Siso et al., 2023).

Although the health problems caused by the use of refined
sugar have led children and pregnant women to use low-calorie
sweeteners, problems regarding their long-term and regular use
persist (Kumari et al., 2026). While stevia and steviol glycosides
are sweeteners reviewed and approved by the Food and Drug
Administration (FDA) and the European Food Safety Authority
(EFSA), they still present critical gaps for children, pregnant
women, and individuals taking chronic medications. Based on a
two-year carcinogenicity study in rats, EFSA (2024) established an
acceptable daily intake (ADI) of 4 mg/kg/day in steviol equivalents
for steviol glycosides. Steviol glycosides are food additives known
as E960, permitted for use in various foods under specific
production and quality standards in the European Union
(Manoharan & Selvan, 2026). In vivo and in vitro studies have
shown that these compounds, which are known not to accumulate
in the body metabolically and are excreted in the urine, do not pose
a risk of carcinogenicity, genotoxicity, or fertility toxicity. When
their effects on diabetes and glucose metabolism were examined, it
was found that both healthy individuals and patients with type 2
diabetes tolerated the daily doses well. It was determined that the
use of 1000 mg of Stevia rebaudiana A daily for 16 weeks did not
lead to any adverse changes in glucose homeostasis in patients with
type 2 diabetes (EFSA, 2024).

3. Effects of Stevia on Glycemic and Insulin Response

Presented as an effective sugar alternative, stevia is quite
beneficial for glycemic control, especially in individuals managing

diabetes, as it does not cause sudden increases in blood sugar levels
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(Kumari et al., 2026; Manoharan & Selvan, 2026). In chronic
diabetes, which disrupts carbohydrate, fat, and protein metabolism,
there is insufficiency in insulin secretion, decreased insulin
sensitivity, or a deficiency in both (Febrina et al., 2025; Wibowo et
al., 2026). In the management of diabetes, which is known to occur
with the development of insulin resistance in target tissues,
controlled progression of blood glucose levels is a fundamental
approach in preventing potential complications. Steviol glycosides,
particularly stevioside, of the Stevia rebaudiana plant, which stands
out with its antihyperglycemic properties, increase insulin
sensitivity and ensure that insulin is used effectively in cells. This
property of the plant is important for individuals with insulin
resistance. (Manoharan & Selvan, 2026; Mousavi et al., 2023;
WHO, 2023; Wibowo et al., 2026). Stevioside, which has
hypoglycemic effects, increases insulin secretion, improves insulin
sensitivity, and lowers blood sugar by reducing glucagon secretion.
In hyperglycemia, it increases insulin secretion within
physiological limits and regulates the glycemic response through its
insulinotropic effect, which is demonstrated by supporting
pancreatic beta (B) cells (Carrera-Lanestosa et al., 2017; Kunt &
Cevher, 2023; Manoharan & Selvan, 2026). Chen et al. (2018)
reported that blood sugar levels decreased in a dose-dependent
manner and postprandial glucose spikes decreased after stevioside
administration. Stevioside inhibits phosphoenolpyruvate
carboxylase, suppressing excessive glucose production in the liver,
while simultaneously stimulating insulin secretion and glucose
uptake in peripheral tissues. By inhibiting a-glucosidase and a-
amylase enzymes, which break down complex carbohydrates into
absorbable glucose molecules in the digestive system, stevia
glycosides slow carbohydrate absorption and ultimately limit
glucose spikes (Carrera-Lanestosa et al., 2020; Kunt & Cevher,
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2023;). Furthermore, the antioxidant properties of the flavonoid and
phenolic compounds in this plant contribute to diabetes control by
reducing oxidative stress and consequently cellular damage (Kunt
& Cevher, 2023). Diabetes mellitus is a degenerative disease
associated with oxidative stress. Stevia leaves, thanks to their
antioxidant compounds, have the ability to protect the body from
free radicals and prevent oxidation (Samosir et al., 2026). Given
the relationship between cardiovascular diseases and diabetes,
blood pressure management is crucial in individuals with diabetes.
Ali et al. (2024) reported that stevia may have additional
cardiovascular benefits besides regulating blood pressure.
However, extensive studies are needed before stevia may be
incorporated into diabetic treatment procedures.

4. The Role of Stevia in Diabetes Management

Stevia does not affect blood glucose levels like traditional
sugars and is therefore seen as a potential solution in diabetes
management (Manoharan & Selvan, 2026; Patel & Navale, 2024).
Stevia glycosides are prominent not only in terms of sweetness, but
also in regulating blood glucose levels and showing antioxidant
effects (Purkayastha et al., 2016, 2020). According to the results
obtained from animal experiments on the effects of stevia use, it
appears that stevia reduces blood glucose levels, increases insulin
sensitivity and provides metabolic improvements by supporting
glucose uptake in peripheral tissues. In clinical studies, the
suppressive effect of stevia, especially on the postprandial blood
glucose level, comes to the fore, showing that it has a positive
effect on glycemic fluctuations (Kunt & Cevher, 2023). Steviol and
its derivatives stimulate insulin secretion from pancreatic B-cells
and promote glucose utilization through calcium-dependent
intracellular signaling pathways. The insulinotropic effect of stevia
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is glucose dependent and this effect reduces the risk of
hypoglycemia. This effect makes steviol glycosides especially
advantageous for diabetes management (Manoharan & Selvan,
2026; Sukhmani et al., 2018). It is also reported that stevia is an
important compound in terms of reducing oxidative stress and
regulating metabolic processes, and ultimately preventing diabetic
complications, thanks to its antioxidant properties. Although
comprehensive and large-scale clinical studies are needed to
confirm its effects in the long term, the available information
suggests that stevia is a reliable agent for diabetic individuals (Kunt
& Cevher, 2023). Mora et al. (2026) show that beyond its natural
sweetness, Stevia may improve metabolic disorders associated with
obesity and type 2 diabetes.

Conclusion

Based on information obtained from the literature, steviol
glycosides derived from Stevia rebaudiana appear to be a healthy
and reliable alternative agent that may be used without increasing
the glycemic index compared to sugar. Its lack of energy and its
inhibitory effect on sudden blood glucose spikes highlight the use
of stevia as a functional sweetener in diabetes management. While
extensive studies are needed regarding the effects of long-term use,
current research shows that short-term use yields positive and
reliable results. As long as the determined daily safe dose is not
exceeded, stevia may be considered an effective nutritional
component that may be used to satisfy the sweet cravings of
diabetic patients and to ensure glycemic control. However, more
comprehensive studies are needed to determine the applicability of
stevia both as a functional food component in the food industry and
by demonstrating its health benefits.
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Introduction

Artificial sweeteners have become a fundamental
component of modern diets with the increasing demand for low-
calorie foods and beverages. Aspartame, defined as L-aspartyl-L-
phenylalanine methyl ester, is approximately 160-220 times
sweeter than sucrose and is similar to sucrose in terms of energy
content, containing 4 calories per gram. Its low cost has made this
sweetener one of the most widely used sweeteners in the global
food market (Butchko et al., 2002; Cadirci et al., 2020; Magnuson
et al., 2007; Sen, 2023; Yang et al., 2026). Aspartame has a wide
range of uses, including diet soft drinks, chewing gums, breakfast
cereals, desserts, and various pharmaceutical products (EFSA,
2013). The role of artificial sweeteners in public health is
frequently debated, particularly in the context of managing obesity
and type 2 diabetes, due to their potential to reduce calorie intake
(Runpeng et al., 2017).

According to current consumption data, global intake of
aspartame and similar artificial sweeteners has been found to be
constantly increasing (Popkin & Hawkes, 2016; Sylvetsky et al.,
2017). In some populations, especially intense consumption of diet
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beverages may lead to reaching or exceeding the acceptable daily
intake (ADI), resulting in various exposures (Bellisle &
Drewnowski, 2007; Fowler et al., 2008).

The fact that aspartame's metabolic products can cross the
blood-brain barrier and potentially affect neurotransmitter systems
has led to aspartame's neurological and behavioral effects being a
focus of scientific and public attention for years (Humphries et al.,
1997; Stegink, 1987). Some researchers suggest that aspartame
metabolites, phenylalanine and aspartic acid, disrupt the delicate
biochemical balance in the central nervous system, altering
neurotransmitter levels and potentially leading to exotoxicity
(Choudhary, 2025; Choudhary & Singh, 2026a,b; Olney & Ho,
1970; Shaber et al., 2023).

The aim of this study is to investigate the neurological,
cognitive, and behavioral effects of aspartame and its relationship
with neurological diseases in light of current literature.

1. Aspartame

Aspartame, known by the code E951, is recognized in the
global market under brand names such as Equal, Spoonful,
NutraSweet, and Canderel, as well as the trade name AminoSweet,
which has been in use since 2009 (Sevindik, 2018). Aspartame is a
dipeptide composed of two amino acids (phenylalanine and aspartic
acid) and a methyl ester (Tandel, 2011). After entering the body, it
is metabolized naturally. It can be easily used in a wide variety of
food groups along with natural and artificial sweeteners. It does not
cause tooth decay and does not have a laxative effect. The stability
of the aspartame molecule depends on environmental factors such
as temperature, pH, and humidity. Because its structure is unstable
against prolonged heat, it is not suitable for use in cooking
processes (Cadirci et al., 2020; Celik, 2014). After ingestion, it is
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rapidly and completely hydrolyzed in the gastrointestinal system by
esterase and peptidase enzymes, breaking down into three main
components: 50% phenylalanine, 40% aspartic acid, and 10%
methanol. All of these released components are absorbed by the
intestinal mucosa and enter the bloodstream (Choudhary, 2018;
Czarnecka et al., 2021).

The most important advantage of aspartame over other
artificial sweeteners is that it has a near-perfect taste quality that is
similar to sucrose. After consumption, it does not leave a metallic,
bitter or chemical taste like sweeteners such as cyclamate and
saccharin (Rocha-Selmi et al., 2013). However, various symptoms
and health problems are reported related to aspartame consumption.
The most common ones include headache, mood swings, nausea,
vomiting, abdominal pain, visual disturbances, diarrhea, memory
loss and fatigue. In addition, it is associated with the fact that it
may trigger the emergence of a number of different health
problems such as fibromyalgia, cramps, depression, anxiety,
systemic lupus erythematosus, brain tumors, epilepsy, multiple
sclerosis, Parkinson's, Alzheimer's, cancer, diabetes, and birth
defects, or cause the exacerbation of existing problems (Butchko et
al., 2002; Sevindik, 2018).

Phenylalanine and aspartic acid metabolites are of critical
importance in terms of neurological effects. Phenylalanine crosses
the blood-brain barrier via the transport system used for large
neutral amino acids and is a precursor to tyrosine (Choudhary &
Lee, 2018; Humphries et al., 2008; Rycerz & Jaworska-Adamu,
2013). Increased plasma phenylalanine concentrations lead to
competition for the blood-brain barrier transporter with other
precursor amino acids such as tyrosine and tryptophan, altering the
rates of precursor amino acids entering the brain (Choudhary, 2025;
Choudhary & Singh, 2026a,b; Olney & Ho, 1970; Shaber et al.,
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2023; Spiers et al., 1998). This can affect the biosynthesis of
catecholamines such as dopamine (a precursor to tyrosine),
norepinephrine, and serotonin (a precursor to tryptophan)
(Humphries et al., 2008). Aspartic acid, on the other hand, is
considered an analogue of glutamate, an excitatory
neurotransmitter. However, it has been reported that aspartic acid
has a significantly limited ability to cross the blood-brain barrier at
normal consumption doses (EFSA, 2013; Humphries et al., 2008).
The excitotoxicity potential of high doses of aspartic acid intake is
still a subject of debate (Olney, 1988). Methanol, the third product
of metabolism, is rapidly converted in the liver to formaldehyde
and then to formic acid by alcohol dehydrogenase and aldehyde
dehydrogenase enzymes. During this metabolic conversion,
reactive species such as superoxide anions and hydrogen peroxide
are produced. This leads to the destructive of proteins and
consequently to changes in enzymatic functions at the cellular level
(Ashok & Sheeladevi, 2015; Choudhary, 2026; Fogel et al., 2026;
Skrzydlewska et al.,, 2000). While formaldehyde is a highly
reactive and toxic compound, formic acid can cause metabolic
acidosis and potential neurotoxicity by inhibiting mitochondrial
respiration (Kavet & Nauss, 1990; Tephly, 1991). In contrast, the
amount of methanol derived from aspartame is generally lower
than the amount of naturally occurring methanol from other foods
such as fruit juices and alcoholic beverages, and it is argued that it
is not high enough to lead to toxic formic acid accumulation
(Butchko et al., 2002; EFSA, 2013). Nevertheless, the risk of
methanol accumulation in vulnerable populations such as pregnant
women and young children with chronic and high-dose exposure
remains an important area of research (Czarnecka et al., 2021,
Shaber et al., 2023).

Aspartame, approved for use by the FDA, was first used as
an additive in dry food products in 1981 and later in the carbonated
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beverage market in 1983 (Sen, 2023). Aspartame is present in
carbonated beverages, soft drinks, and beverage powders, as well
as low-calorie yogurts, chewing gums, sweets, bakery products,
breakfast cereals, confectionery, and some pharmaceutical
formulations (Celik, 2014; Magnuson et al., 2007; Rashidian &
Fattahi, 2009). The most important source of aspartame exposure is
diet, carbonated, and sugar-free beverages (Biernikiewicz et al.,
2025; Fogel et al., 2026). A can of diet soda may contain
approximately 180-200 mg of aspartame, which is well below the
average adult's ADI (EFSA, 2013). However, daily and multiple
consumption can increase cumulative exposure, especially for high-
consumption groups (Choudhary, 2026). Current population studies
show that in consumer groups with high aspartame intake, levels
generally remain below the ADI (Butchko et al., 2002; EFSA,
2013). However, some studies have also reported that in the highest
percentiles of US and European populations, children and adults
approach or rarely exceed the ADI (Chattopadhyay et al., 2014;
Sylvetsky et al., 2017). These findings highlight the need for
further investigation of dose-dependent interactions where
neurological and behavioral effects could theoretically occur (Fogel
et al., 2026; Shaber et al., 2023). In particular, potential neurotoxic
effects in consumers with high aspartame intake should be
investigated in the context of genetic factors or concomitant health
conditions such as phenylketonuria (Lajtha et al., 1994).

1.1. Aspartame Use and Safety

Experimental studies have linked aspartame metabolites to
potential neurotoxicity and possible carcinogenic and metabolic
effects, leading to intense debate about the safety of aspartame for
human consumption (Bai et al., 2026; Fogel et al., 2026). The
safety of aspartame is continuously reviewed by international
regulatory bodies.
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In its comprehensive systematic risk assessment of
aspartame in 2013, the European Food Safety Authority (EFSA)
reviewed the available evidence and concluded that aspartame is
safe when consumed below the ADI of 40 mg/kg/day, except for
individuals with phenylketonuria. In the scientific literature
reviewed, EFSA found no consistent or sufficient evidence to
support neurological and behavioral effects (EFSA, 2013). This
assessment is one of the most comprehensive analyses to cover all
potential health effects, including neurotoxicity, carcinogenicity,
and reproductive toxicity.

In 2023, the World Health Organization (WHQO) and the
International Agency for Cancer Research (IARC) classified
aspartame in Group 2B, meaning it is possibly carcinogenic to
humans (WHO, 2023). However, this classification is based solely
on hazard identification and does not encompass risk assessment at
current exposure levels. In the same year, the WHO/JECFA
committee maintained the ADI (Application Daily Intake) of
aspartame at 50 mg/kg body weight/day and concluded that current
consumption levels do not pose a health risk to the general
population (WHO, 2023). These values represent safe exposure
limits where long-term consumption is assumed not to have
adverse health effects.

The FDA has reviewed the safety of aspartame numerous
times and maintains its view that consumption below the current
ADI of 50 mg/kg/day is safe. The FDA has evaluated numerous
studies examining the neurological effects of aspartame and
concluded that the findings did not provide consistent evidence that
it is a primary cause of reported adverse effects such as headache,
seizures, and behavioral changes (Butchko et al., 2002; FDA,
2018).

--83--



Adequate and balanced nutrition during pregnancy is crucial
for the health of both mother and baby (Czarnecka et al., 2021; von
Poser Toigo et al., 2015). It has been reported that consuming
aspartame within its ADI (acceptable daily intake) values does not
have a direct toxic effect on the mother and fetus. However, studies
in animals indicate that maternal aspartame intake during
pregnancy and breastfeeding may lead to changes in insulin
sensitivity and glucose tolerance (Nettleton et al., 2020; Oncel &
Sékmen, 2026). Goran et al. (2019) reported that even low amounts
of methanol, an aspartame metabolite, can cause premature birth.
Ali (2017) states that aspartame metabolites may cross the placenta
from mother to baby.

2. Neurological Effects and Mechanisms

The potential interactions of aspartame on the neurological
system stem from the interactions of three metabolites with
neurobiological systems.

2.1. Excitotoxicity

Aspartic acid is considered an excitatory amino acid that
functions like glutamate in the central nervous system (Lipton &
Rosenberg, 1994). High concentrations of aspartic acid and
glutamate can lead to excitotoxicity, causing neuronal death, by
over-activating N-methyl-D-glutamate (NMDA) receptors, known
as key glutamate ion channels involved in learning, memory, and
signal transduction in the central nervous system (Olney & Ho,
1970). Although it is generally accepted that ordinary aspartame
consumption does not cause levels of free aspartic acid that can
cross the blood-brain barrier (EFSA, 2013; Humphries et al., 2008),
it is considered a theoretical risk in individuals with impaired
blood-brain  barrier integrity or neurological sensitization
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(Choudhary, 2026; Fogel et al., 2026; Rycerz & Jaworska-Adamu,
2013).

2.2. Effects of Phenylalanine, Tyrosine, and Neurotransmitters

High levels of phenylalanine from aspartame compete for
the large neutral amino acid transporter (LNAA), a specialized
carrier protein system that facilitates the passage of large, neutral
amino acids across cell membranes, primarily the blood-brain
barrier, such as tyrosine and tryptophan, across the blood-brain
barrier (Choudhary, 2025; Choudhary & Singh, 2026a,b; Olney &
Ho, 1970; Shaber et al., 2023; Spiers et al., 1998). This change in
the phenylalanine/LNAA ratio could theoretically suppress the
synthesis of neurotransmitters such as dopamine and serotonin
(Magnuson et al., 2007). Some studies in animal models have
shown that high doses of aspartame intake can cause transient
changes in serotonin and dopamine levels in the brain (Spiers et al.,
1998). Such neurotransmitter imbalances have been associated with
changes in cognitive and emotional processes, such as learning,
memory, mood, and behavioral responses (Choudhary &
Loganathan, 2025; Humphries et al., 1997).

2.3. Neurotoxic Potential of Methanol and Formic Acid
Metabolism

Methanol, formed as a result of aspartame metabolism, is rapidly
converted in the body to formaldehyde and then to formic acid by
alcohol dehydrogenase and aldehyde dehydrogenase enzymes
(Choudhary, 2026; Fogel et al., 2026; Tephly, 1991). While
formaldehyde is a highly reactive and toxic compound, formic acid
can cause metabolic acidosis and potential neurotoxicity by
inhibiting mitochondrial respiration (Kavet & Nauss, 1990).
However, the amount of methanol derived from aspartame is
generally lower than the amount of naturally occurring methanol
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from fruits and vegetables, and it is argued that it is not high
enough to lead to toxic formic acid accumulation (Butchko et al.,
2002; EFSA, 2013). Nevertheless, the risk of methanol
accumulation in vulnerable populations such as pregnant women
and young children due to chronic and high-dose exposure remains
an important area of research (Czarnecka et al., 2021; Shaber et al.,
2023).

2.4. Oxidative Stress and Neuroinflammation

Oxidative stress is a condition that develops as a result of
the excessive production of reactive oxygen radicals, nitrogen
radicals, or the inadequacy of the body's antioxidant buffer
systems. The main indicators of oxidative stress are the increase in
pro-oxidant levels, such as reactive oxygen and nitrogen radicals,
which can lead to cell damage and breakdown, or the decrease in
antioxidant levels. The increase in reactive oxygen and nitrogen
radicals creates a toxic effect on cells, damaging the cell's
structures such as proteins, lipids, and DNA. This damage plays a
role in the pathogenesis of many diseases (Biiyiik, 2024; Karabork,
2025; Shaber et al., 2023).

Aspartame is thought to trigger oxidative stress and
neuroinflammatory pathways (Choudhary & Lee, 2018; Choudhary
& Singh, 2026a,b). Exposure to aspartame increases both lipid
peroxidation and accelerates the formation of reactive oxygen-
nitrogen radicals (Griebsch et al., 2023; Karabork, 2025 Prokic et
al., 2014). Shaber et al. (2023) reported that aspartame leads to
significant reductions in the activity of antioxidant enzymes in both
the liver and kidney. Abhilash et al. (2013) showed that long-term
aspartame consumption can disrupt the antioxidant and pro-oxidant
balance in the brain, leading to oxidative stress. In animal studies,
high doses of aspartame have been reported to increase the
production of reactive oxygen species in brain tissue, decrease
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antioxidant enzyme levels, and increase lipid peroxidation (Ashok
& Sheeladevi, 2015; Choudhary & Singh, 2026a,b; Fogel et al.,
2026). Fogel et al. (2026) stated that aspartame has potential
neurotoxic effects in their literature review. Experimental studies
reveal that aspartame exposure leads to an increase in oxidative
stress markers and neuronal loss in various brain regions
(Choudhary & Singh, 2026a; Fogel et al., 2026). Yang et al. (2026)
suggested that aspartame affects hypothalamic development at the
transcript level. In the study, it was found that in mice in the
aspartame group, neuronal necrosis in the paraventricular nucleus
of the hypothalamus increased and the Wnt/B-catenin signaling
pathway was significantly activated.

Aspartame also acts as a chemical stressor, increasing
plasma cortisol levels and leading to excessive free radical
production. This can increase the brain's sensitivity to oxidative
stress (Sonmez, 2024; Warner, 2024). Bai et al. (2026) state that
aspartame exacerbates cerebral ischemia-reperfusion injury-related
damage in a stress-dependent manner, involving mitochondrial
dysfunction, accumulation of reactive oxygen species, and
ERK/CREBL1 suppression. Oxidative stress is one of the key
mechanisms that can lead to neuronal damage and apoptosis
(Choudhary & Lee, 2018). Furthermore, increases in cytokines and
chemokines such as IL-1B and TNF-a, which are markers of
neuroinflammation, have been observed, suggesting that chronic
aspartame intake may initiate microglial activation, predisposing to
cognitive  dysfunction (Choudhary & Loganathan, 2025;
Choudhary & Singh, 2026a,b).

2.5. Microbiota-Brain Axis Effects

Aspartame and other artificial sweeteners have been
reported to alter gut microbiota composition, such as increasing or
decreasing certain bacterial species, and these changes can lead to
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glucose intolerance (Nettleton et al., 2020; Oncel & Sokmen, 2026;
Suez et al., 2014). Microbiota changes may also increase intestinal
permeability by affecting the production of metabolites such as
short-chain fatty acids and alter the systemic circulation of
neurotransmitter precursors. This can indirectly lead to behavioral
and neurological consequences (Choudhary, 2026; Cryan & Dinan,
2012).

3. Behavioral and Cognitive Effects

In light of aspartame's potential neurological mechanisms,
its effects on learning, memory, and emotional states have been
extensively studied in both animal and human studies. Memory and
learning impairments, explained by processes such as
downregulation of gamma-aminobutyric acid signaling and
upregulation of glutamate signaling in the amygdala, and
behavioral and mood disorders indicating depression and anxiety,
have been observed in studies conducted below the ADI level
approved by the Food and Drug Administration for aspartame
(Fogel et al., 2026). Choudhary & Singh (2026a) state that the ADI
level of aspartame for humans urgently needs to be re-evaluated in
their study showing that aspartame exposure leads to dose-
dependent oxidative stress.

3.1. Learning and Memory

In animal models, chronic high-dose aspartame exposure
has been associated with impairments in spatial learning and
memory performance (Choudhary & Loganathan, 2025; Choudhary
Singh, 2026b; Fogel et al., 2026). In rats undergoing Morris water
maze tests, a classic behavioral neuroscience method used to assess
spatial learning and memory in rodents, an increase in errors was
observed. This was associated with changes in hippocampal
plasticity and synaptic function (Choudhary & Lee, 2018;
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Choudhary & Loganathan, 2025). It is suggested that these
cognitive effects are linked to aspartame-induced oxidative stress,
neuroinflammation, and changes in the dopaminergic/serotonergic
systems (Choudhary & Singh, 2026a; Choudhary & Loganathan,
2025).

3.2. Anxiety and Depressive Behavior

One of the most debated behavioral consequences of
aspartame is its effects on mood and emotional responses. Evidence
from animal studies suggests that chronic aspartame intake can
increase anxiety-like and depressive-like behaviors (Choudhary &
Loganathan, 2025; Fogel et al., 2026). For example, open-field and
elevated plus maze tests in rats revealed increased anxiety
behaviors, particularly after high-dose exposure (Choudhary &
Lee, 2018). Small-scale, double-blind clinical trials in humans have
shown that high-dose aspartame intake may increase irritability,
depressive symptoms, and anxiety (Walton et al., 1993; Spiers et
al., 1998). However, these results are generally inconsistent with
larger randomized controlled trials (Choudhary, 2025; Choudhary
& Singh, 2026a,b; Olney & Ho, 1970; Shaber et al., 2023; Spiers et
al., 1998).

3.3. Changes in Activity and Reaction Time

Some studies have examined the effects of aspartame
consumption on hyperactivity and reaction time, particularly in the
child population (Tandel, 2011). In animal models, increased
activity levels have been reported as a result of metabolic changes
and neurotransmitter interactions (Ashok & Sheeladevi, 2015;
Fogel et al., 2026). While some reports in human studies suggest a
link between low-calorie sweetener intake and behavioral changes
in children, the overall evidence is inconsistent (Butchko et al.,
2002; McCann et al.,, 2007). Dose is particularly critical in
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evaluating these behavioral effects because animal models often
use doses far exceeding human ADI values, limiting the direct
generalization of findings to the human nutritional context (Fogel
et al., 2026; Shaber et al., 2023).

3.4. Randomized Controlled Trials

The most reliable evidence regarding the neurological and
behavioral effects of aspartame comes from randomized controlled
trials and large-scale observational studies. Double-blind, placebo-
controlled randomized controlled trials in humans are the gold
standard for evaluating the neurological and behavioral effects of
aspartame (Spiers et al., 1998; Walton et al., 1993). Most
randomized controlled trials have shown that at normal
consumption levels below the ADI, aspartame does not have a
significant negative effect on cognitive function, mood, or behavior
in the short term (Butchko et al., 2002; EFSA, 2013; Jacobson et
al., 2026). However, some small studies examining aspartame at
high doses near or above the ADI have reported transient increases
in anxiety and depressive symptoms (Walton et al., 1993). This
inconsistency points to dose dependence and individual sensitivity
of participants. The lack of long-term, high-quality randomized
controlled trials to assess the effects of chronic exposure is a
significant methodological limitation (Butchko et al., 2002;
Czarnecka et al., 2021).

4.5. Observational Studies

Large-scale observational (cohort) studies are important in
examining the relationships between long-term exposure and
neurological outcomes (Ruanpeng et al., 2017). Data from cohorts
such as the Framingham Heart Study have associated the
consumption of beverages containing artificial sweeteners with an
increased risk of depression, cognitive decline, and stroke/dementia
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(Fogel et al., 2026; Pase et al., 2017). While such associations often
show a dose-response relationship, such as higher consumption
leading to higher risk, these findings should be approached with
caution due to confounding factors such as reverse causality, for
example, individuals with pre-existing metabolic problems
choosing diet drinks, lifestyle, or obesity/diabetes status (Bellisle &
Drewnowski, 2007; Ruanpeng et al., 2017). Therefore,
observational data require careful interpretation as they only show
an association rather than causality.

5. The relationship between aspartame and neurological
diseases

Choudhary (2026) mentions that aspartame doses taken
within acceptable daily intake amounts can exacerbate
neuroinflammation and cognitive decline, especially during critical
developmental periods or in the presence of concomitant diseases
such as obesity. Furthermore, it is suggested that populations with
pre-existing neurocognitive deficits, such as individuals with
Parkinson's disease or diabetes, may have increased vulnerability to
neurocognitive damage when consuming aspartame (Fogel et al.,
2026). Potential links between chronic aspartame consumption and
the development or exacerbation of symptoms of specific
neurological diseases are suggested. It is thought that aspartame
leads to increased levels of aspartic acid and phenylalanine in the
blood, and this may cause adverse neurological or behavioral
effects. Studies have shown that aspartame and its metabolites
increase the risk of serious neurodegenerative diseases such as
Alzheimer's, Parkinson's, MS, and brain tumors (Choudhary and
Lee, 2018; Czarnecka et al., 2021; Villareal et al., 2016). Aspartic
acid has been reported to cause damage or death of nerve cells,
spinal cord injury, paralysis, or hearing loss (Krishnasamy, 2020).

5.1. Migraine
--91--



Aspartame has been reported as a trigger factor commonly
reported by migraine and headache patients (Pala et al., 2026;
Shaber et al., 2023; Xia et al., 2026). It is thought that
phenylalanine metabolites and possible interactions on the
dopaminergic system can trigger migraine through neurovascular
mechanisms (Sun-Edelstein & Mauskop, 2009). The phenylalanine
metabolite has the ability to affect serotonin production in the
brain, and therefore it is hypothesized that this amino acid may
affect migraine. Serotonin, which is dependent on the presence of
L-tryptophan, affects pain-related cerebrovascular events in
migraine-type headaches. L-tryptophan and serotonin compete to
cross the blood-brain barrier and reach the brain. This competition
leads to a decrease in serotonin levels in the brain (Karabork, 2025;
Koehler & Glaros, 1988; Pala et al., 2026).

Aspartame metabolites carry risks of negatively affecting
neurons and astrocytes. Phenylalanine, which crosses the blood-
brain barrier, can disrupt the production processes of important
neurotransmitters in the brain. Aspartic acid, a metabolite of
aspartame, acts as a neurotransmitter that stimulates the central
nervous system. Methanol, another metabolite, is converted into
highly toxic derivatives (Humphries et al., 2007; Sen, 2023). In a
study comparing aspartame and placebo in individuals with
headache complaints, continued aspartame consumption was
reported to cause an increase in headache frequency (Ghusn et al.,
2023). Although case series and clinical reports show an increase in
the frequency and severity of migraines after aspartame
consumption, the results of double-blind and placebo-controlled
studies are inconsistent (Lipton et al., 1989; Pala et al., 2026;
Shaber et al., 2023; Xia et al., 2026). This discrepancy can be
explained by the multifactorial nature of migraine and individual
differences in susceptibility (Pala et al., 2026; Shaber et al., 2023;
Xiaetal., 2026 ).
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5.2. Epilepsy and Seizure Threshold

The effects of aspartame metabolites, particularly
phenylalanine and aspartic acid, on epilepsy and seizure threshold
have been studied due to their potential to increase neuronal
excitability (Oncel & Sokmen, 2025; Shaber et al., 2023). Some
evidence exists in animal models that high doses of aspartame
lower the seizure threshold and increase seizure activity
(Choudhary & Loganathan, 2025; Humphries et al., 1997).
However, controlled clinical trials in humans have not provided
conclusive evidence supporting aspartame as a risk factor for
seizures at normal consumption levels (Rowan et al., 1995).

5.3. Dementia and Cognitive Decline

The potential association of aspartame and other artificial
sweeteners with the risk of dementia and long-term cognitive
decline has become a major focus of large cohort studies in recent
years. A study analyzing data from the Framingham Heart Study
linked soda consumption with high amounts of artificial sweeteners
to an increased risk of dementia and stroke (Pase et al., 2017).
However, while these observational studies do not prove causality,
this association may also be due to confounding factors such as
retrospective reporting or underlying metabolic conditions
(Ruanpeng et al., 2017). Possible links to neurodegenerative
diseases are explained by long-term mechanisms such as chronic
oxidative stress, neuroinflammation, and microbiota changes
(Choudhary, 2026; Choudhary & Lee, 2018). The hypothesis that
the accumulation of amyloid plagues, which play a role in
Alzheimer's disease pathology, may be affected by aspartame-
induced oxidative stress is an active area of research (Sharma et al.,
2026).
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6. Areas of Debate, Research Gaps, and Methodological
Limitations Regarding Aspartame Use

A complete scientific consensus on the neurological and
behavioral effects of aspartame has not been reached due to
inconsistencies in the findings. The most important areas of debate
are listed below:

» Dose-effect relationship; the extent to which high
aspartame doses used in animal studies, far exceeding the ADI,
can be transferred to the human nutritional context (Fogel et al.,
2026; Shaber et al., 2023),

> Individual sensitivity; the existence of subgroups
with increased sensitivity due to genetic predisposition to
aspartame metabolites such as phenylalanine and methanol, or
due to concomitant neurological disorders such as
phenylketonuria and migraine (Humphries et al., 1997),

» Chronic low-dose effects; The fact that most of the
current randomized controlled trials are short-term means that
the long-term effects of chronic, low-dose exposure over years,
via neuroinflammation, oxidative stress, and microbiota, have
not yet been fully elucidated (Choudhary & Lee, 2018; Jacobson
et al., 2026; Suez et al., 2014).

Furthermore, there are significant gaps and methodological
limitations in the literature examining the neurological and
behavioral effects of aspartame.

» Lack of long-term randomized controlled trials; the
biggest limitation is the absence of long-term randomized
controlled trials with sufficient power designed to evaluate the
consequences of chronic exposure (Jacobson et al., 2026). Short
follow-up periods and restrictive sample sizes identify systemic
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limitations in human studies and likely mask the cumulative
harmful effects in sensitive populations (Choudhary, 2026).

» Insufficient use of biomarkers; studies often fail to
adequately measure critical biomarkers such as the
phenylalanine/LNAA ratio and neurotransmitter levels.
Furthermore, there is a need for standardized and routine
measurement of neuroinflammation (cytokines) and oxidative
stress markers (Choudhary, 2026; Choudhary & Lee, 2018).

» Incorrect measurement of exposure; in observational
studies, aspartame intake is usually measured with self-reported
dietary frequency questionnaires, leading to misclassification of
exposure and reduced validity of results (Ruanpeng et al., 2017).

» Animal-human dose differences; high doses used in
animal models prevent reliable generalization of results to
humans (Butchko et al., 2002).

Conclusion

Studies on the neurological and behavioral effects of
aspartame and regulatory assessments indicate that, except for
individuals with phenylketonuria, aspartame consumed below ADI
values is considered safe for the general population. Although
biological mechanisms such as excitotoxicity, neurotransmitter
imbalance, and oxidative stress, known as interactions of aspartame
with neurobiological systems, have been identified, consistent
human data showing that these mechanisms lead to clinically
significant neurological or behavioral consequences at normal
dietary exposure levels are limited. The associations reported in
observational studies regarding mood changes and cognitive
decline are at the correlation level rather than causality and should
be interpreted cautiously due to various confounding factors.
Current clinical and public health approaches recommend keeping
aspartame consumption within ADI value limits. However, the
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importance of personalized dietary recommendations for vulnerable
groups such as migraine sufferers and individuals with
phenylketonuria is emphasized. Future research might focus on
more robust and long-term randomized controlled trials evaluating
the long-term effects of low-dose exposure on microbiota,
neuroinflammation, and oxidative stress.
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