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1. GİRİŞ 

1.1. Yapay Tatlandırıcılar 

Yapay tatlandırıcılar, şeker içermeyen ancak tatlı bir lezzet sağlayan ve 

genellikle şekere kıyasla daha az enerji içeren bileşiklerdir. İlk olarak 1879 

yılında sakarin ile birlikte piyasaya sunulan bu tatlandırıcılar, özellikle şeker 

tüketimini ve enerji alımını azaltma avantajları nedeniyle son yıllarda düşük 

kalorili diyet uygulayan bireyler ve diyabet hastaları tarafından yaygın olarak 

tercih edilmektedir. Yüksek yoğunluklu tatlandırıcılar ise şekerden çok daha 

yüksek tatlılık seviyesine sahip olmaları ve enerji içermemeleri nedeniyle 

kullanımda öne çıkmaktadır (FDA, 2024). Amerika Birleşik Devletleri Gıda ve 

İlaç Dairesi (Food and Drug Administration, FDA), belirli koşullar altında altı 

yüksek yoğunluklu yapay tatlandırıcının güvenli kullanımını onaylamaktadır. Bu 

tatlandırıcılar sakarin, aspartam, asesulfam potasyum, sukraloz, neotam ve 

advantamdır (FDA, 2024).  

Keşfedilen ilk yapay tatlandırıcı olan sakkarin, 1879 yılından bu yana 

kullanılmakta olup sofra şekerinden (sükroz) 200 ila 700 kat daha tatlıdır. Meyve 

sularında, meşrubatlarda, işlenmiş pek çok üründe belirli koşullar altında 

kullanımı FDA tarafından onaylanmıştır. 1970’lerin başlarında laboratuvar 

farelerinde mesane kanseri ile ilişkilendirilmesi ile güvenirliliği tekrar gündeme 

gelmiş, akabinde yapılan 30’dan fazla insan çalışmasında aynı olumsuz sonuç 

elde edilmediğinden insan tüketimi için güvenli olduğu bildirilmiştir. 2000 

yılında ise Ulusal Sağlık Enstitüleri Toksikoloji Programı tarafından potansiyel 

karsinojenler listesinden çıkarılmış, ürün etiketlerinde sakkarin içeriğine dair bir 

uyarıya gerek olmadığı bildirilmiştir (FDA, 2024). 

Aspartamın kullanımı ise 1981 yılında FDA tarafından belirli koşullar altında 

onaylanmıştır. Meşrubatlar, sakızlar, instant kahve, çay, jelatinler, pudingler, 

dolgular, kahvaltılık gevrekler, süt ürünleri gibi pek çok üründe kullanılmaktadır. 

1996 yılında FDA tarafından ‘Genel Amaçlı Tatlandırıcı’ olarak tanımlanmıştır. 

Isıya dayanıksızdır, dolayısıyla fırıncılık ürünlerinde kullanımı uygun değildir. 

Sükrozdan 200 kat daha tatlı olan aspartam, çok az miktarda enerji içerir 

(Sükrozun %2’si kadar), bu sebeple besleyici olan tatlandıcı olarak geçer. FDA 

verilerine göre aspartamın belirli koşullar altında genel nüfus için güvenilirliğini 

destekleyen 100’den fazla çalışmayla en detaylı incelenen maddelerden biridir. 

Bununla birlikte aspartamın bir bileşeni olan fenilalanini metabolize etmede 

zorluk yaşayan fenilketonüri (PKU) hastası bireyler için aspartam tüketimi hayati 

risk taşımaktadır. PKU'lu bireyler için aspartam içeren ürünlerin fenilalanin 

içeriğini bildiren bir ifade besin etiketlerinde belirtilmelidir (FDA, 2024). 



Uluslararası Kanser Araştırmaları Ajansı (IARC) ve Gıda Katkı Maddeleri 

Ortak Uzman Komitesi (JECFA) tarafından 14 Temmuz 2023'te yayımlanan 

sonuçlara göre aspartam, "insanlar için muhtemel kanserojen" olarak 

sınıflandırılmıştır. Ancak FDA, bu sınıflandırmaya katılmamakta ve aspartamın 

onaylı koşullar altında kullanımının güvenli olduğunu vurgulamaya devam 

etmektedir (FDA, 2024). 

Asesulfam Potasyum (Ace-K), 1988 yılında FDA tarafından belirli koşullar 

altında kullanımı onaylanmış, 2003 yılında kırmızı et ve kümes hayvanları eti 

hariç besinlerde ‘Genel Amaçlı Tatlandırıcı’ ve lezzet artırıcı olarak tanımlanmış, 

besleyici olmayan tatlandırıcıdır. Sükrozdan yaklaşık 200 kat daha tatlıdır ve 

genellikle diğer tatlandırıcılar ile bir arada bulunmaktadır. Isıya dayanıklıdır, 

yüksek sıcaklıklarda bile tatlılığını korur, bu da fırıncılık ürünlerinde şeker yerine 

kullanılmasını sağlar. Genel olarak dondurulmuş tatlılar, şekerler, içecekler ve 

unlu mamullerde kullanılır. FDA verilerine göre 90'dan fazla çalışma güvenliğini 

desteklemektedir (FDA, 2024). 

Sukraloz kullanımı 1998 yılında FDA tarafından 15 besin için belirli koşullar 

altında onaylanmış ve 1999 yılında ise ‘Genel Amaçlı Tatlandırıcı’ olarak 

tanımlanmıştır. Fırıncılık ürünleri, meşrubatlar, sakızlar, jelatinler, dondurulmuş 

tatlılar gibi pek çok besinde kullanılmaktadır. Sükrozdan 600 kat daha tatlıdır.  

Ace-K gibi ısıya dayanaklıdır. FDA verilerine göre 110’dan fazla çalışma 

sukralozun güvenirliliği bakımından incelenmiştir (FDA, 2024). 

Sükrozdan 7,000 ile 13,000 kat daha tatlı olan neotame, 2002 yılında Genel 

Amaçlı Tatlandırıcı olarak kullanılmaya başlanmış, et ürünleri hariç besinlerde 

lezzet arttırıcı olarak da tanımlanmıştır.  Isıya dayanaklıdır. Bağışıklık sistemi, 

üreme sistemi ve sinir sistemi üzerine etkileri de dahil olmak üzere olası toksik 

etkileri tanımlamak için yapılan 113’ten fazla hayvan ve insan çalışması FDA 

tarafından incelenmiş ve güvenliği onaylanmıştır (FDA, 2024). 

Advantame: Sükrozdan 20 000 kat daha tatlı olan besleyici olmayan yapay 

tatlandırıcıdır. 2014 yılında genel amaçlı tatlandırıcı ve lezzet artırıcı olarak et 

ürünleri hariç besinlerde belirli koşullarda kullanımı onaylanmıştır. Isıya 

dayanıklıdır. Güvenliğini belirlenirken bağışıklık sistemi, üreme sistemi, 

gelişimsel sistemler ve sinir sistemi üzerindeki etkileri de dahil olmak üzere olası 

toksik etkileri tanımlamak için tasarlanan 37 hayvan ve insan çalışmasından elde 

edilen veriler gözden geçirilmiştir (FDA, 2024). Aşağıdaki tabloda yüksek 

yoğunluklu yapay tatlandıcıların sükroza göre tatlılık dereceleri ve günlük kabul 

edilebilir alım miktarları gösterilmiştir. 



Tablo 1: Yüksek yoğunluklu yapay tatlandırıcıların tatlılık dereceleri ve günlük kabul 

edilebilir alım miktarları. 

Yüksek Yoğunluklu 

Yapay Tatlandıcılar 

Sükroza Göre 

Tatlılık Derecesi 

Günlük Kabul Edilebilir Alım 

Miktarları (mg/kg/gün) 

(ADI/Acceptable Daily Intake) 

 

Sakkarin 200-700 kat 15 

Aspartam 200 kat 50 

Asesulfam K 200 kat 15 

Sukraloz 600 kat 5 

Neotame 7,000-13,000 kat 0,3 

Advantame 20,000 kat 32,8 

   (FDA, 2024) 

Şeker alkolleri (Maltitol, Ksilitol, Eritrol, Sorbitol) kimyasal olarak hem 

şekerlerin hem de alkollerin karakteristik özelliğini taşıyan karbonhidratlardır 

(Grembecka, 2015). Ticari olarak şeker ve nişastadan elde edilmekle birlikte 

meyvelerde ve sebzelerde de doğal olarak az miktarda bulunur. Ticari olarak 

üretilen şeker alkolleri, düşük kalorili tatlandırıcılar olarak besinlere eklenir; 

sakızlar, sütlü tatlılar, dondurulmuş besinler, tahıl bazlı tatlılar, sert ve yumuşak 

şekerlemeler, aromalı reçeller, jöleler gibi pek çok besinde bulunabilir. Sükroza 

kıyasla 1 gramlarında daha düşük enerjiye sahiptirler. Çoğunlukla yapay 

tatlandırıcılar ile birlikte kullanılırlar. Besin içerisinde kullanıldığında şeker 

alkolleri besine hacim ve yapı kazandırır, nemi muhafaza eder, ısı ile meydana 

gelebilecek kahverengileşmeyi önler. Özellikle sert sakızlarda yüksek miktarda 

kullanımı ile ağızda serinlik hissi verir. Şekerlerin aksine şeker alkolleri ağızda 

bakteriyel reaksiyona neden olmaz dolayısıyla diş çürüklerine yol açmaz. İnce 

bağırsakta tamamen emilmediği için ve sükroza göre daha yavaş metabolize 

olduğu için kan glukoz düzeylerinde daha yavaş artışa neden olur. Kalın 

bağırsakta bakteriler tarafından fermente edilirler. Bu sebeple yüksek miktarda 

alımları bazı kişilerde karın ağrısı, şişkinlik ve diyareye neden olabilir. Şeker 

alkollerini içeren besinlerin etiketlerinde aşırı tüketiminin laksatif etkiye yol 

açacağı uyarısı bulunmalıdır (Grembecka, 2015). 

1.2. Mikrobiyota 

Bağırsak mikrobiotası, insan vücudunda en fazla alana sahip olan, adeta bir 

organın işlevsel özelliğine sahip olan ve pek çok mikroorganizmanın meydana 

getirdiği bir canlı ekosistemi olarak tanımlanabilir (Özdemir & Demirel, 2017). 

Bu ekosistem içerisindeki en temel bakteri filumları (şubeleri) Firmicutes, 

Bacteriodes, Verrucomicrobia, Proteabacteria, Actinobacteria ve 

Fusobacteria’dır (Blandino, Inturri, Lazzara, Di Rosa, & Malaguarnera, 2016). 



Bu şubeler içerisinde sayıca en baskın olanları Firmicutes ve Bacteroides’dir. 

Mikrobiotanın %90’ınından fazlasını bu iki grup bakteri oluşturur, diğer dört 

grup bakteri ise %2 ila %10 arasında bulunur (Blandino et al., 2016). Bağırsak 

mikrobiotası üzerinde yapılan son çalışmalarda da tip 2 DM, obezite gibi 

metabolik hastalıkların gelişimi, bozulmuş bağırsak mikrobiotası özellikle de 

mikrobiotanın %90’ını oluşturan firmicutes ve bacteroides dengesinin bozulması 

(firmicutes artışı, bacteroidetes azalması) ile ilişkilendirilmiştir (Nettleton et al., 

2009).  

İnsan vücudunda bağırsak mikrobiotası doğumdan önce oluşmaya 

başlamaktadır. Doğum ile bilikte bakteriyel maruziyetin artması ile mikrobiota 

gelişmeye başlamakta, ek besinlere geçiş ile de gelişmeye hızla devam 

etmektedir. 2-3 yaşlarına gelindiğinde ise bir yetişkinin mikrobiota çeşitliliğine, 

kompozisyonuna ve fonksiyonuna neredeyse erişilmiştir (Özdemir & Demirel, 

2017). Bir yetişkin mikrobiotasına sahip olma ise 4 yaş civarında gerçekleşir 

(Blandino et al., 2016). Bu süreç içerisinde mikrobiota; bebeğin doğum şekli, 

annenin mikrobiotası, anne sütü alımı, çevresel bakteriyel maruziyet, beslenme 

durumu, ilaç kullanım durumu, genetik faktörler gibi hem endojen hem de 

ekzojen pek çok faktörden olumlu veya olumsuz etkilenebilmektedir (Blandino 

et al., 2016). Söz konusu bu faktörler arasında beslenme, değiştirilebilir etkili bir 

faktör olarak ön plana çıkmaktadır (Özdemir & Demirel, 2017).  

Mikrobiyotanın fonksiyonları; yapısal-histolojik fonksiyonları, metabolik 

fonksiyonları ve koruyucu fonksiyonları olarak sınıflandırılabilir. Kolonik 

mikroorganizmalar ve metabolik faaliyetleri sonucu intestinal hücre büyümesi ve 

farklılaşması, neoplastik hücrelerin non-neoplastik hücrelere dönüşümü, 

intestinal mikrovilli gelişimi, mikrovillusların mikrovaskülarizasyonu, dışkı 

hacminin ve transit geçiş hızının artışı sağlanır. Metabolik fonksiyonları arasında 

vitamin sentezi, aminoasit sentezi, safranın biyotransformasyonu, glikoz ve 

kolesterol metabolizmasının düzenlenmesi gibi görevler sayılabilir. Ayrıca 

mikrobiyota bağırsak hücreleri için enerji sentezi yapmaktadır. Karbonhidratların 

fermentesyonu ile kısa zincirli yağ asitleri (Bütirat, asetat, propiyonat) ve laktik 

asit oluşur. Enerji sağlamanın yanısıra kısa zincirli yağ asitleri intestinal epitel 

doku üzerinde koruyucu etkiye sahiptir, özellikle bütiratın inflamatuar yanıtları 

inhibe ettiği bilinmektedir. Öte yandan bağırsak kaynaklı lenfoid doku (GALT) 

aracılı immun sistem regülasyonu yine mikrobiyota sayesinde sağlanmaktadır.  

Nitrozaminler, heterosiklik aminler ve safra asitleri gibi potansiyel risk oluşturan 

maddelerin matebolizmasında da mikrobiyotanın yararlı etkileri bilinmektedir 

(Dere H, 2017). 



Bağırsak mikrobiyotası, glikoz ve lipit metabolizmasında aktif role sahiptir, 

bazı besin öğelerinin sentezinde görevlidir, metabolik süreçlerde düzenleyici ve 

koruyucu etkisi vardır. Büyüme gelişmenin desteklemesinde, bağışıklık 

sisteminin meydana gelmesinde oldukça önemlidir (Jin, Wu, Zeng, & Fu, 2017). 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda, bağırsak mikrobiotasının bozulması ve 

fonksiyonel yeterliliğinin azalması olarak açıklanan intestinal disbiyozis denilen 

durumun, obezite, metabolik sendrom, diyabet pek çok hastalığın 

fizyopatolojisinde rol oynayabileceğini ortaya koymuştur (Blandino et al., 2016).  

Obez bireylerde diyetin mikrobiyota üzerine ve mikrobiyotanın da vücut 

ağırlığındaki artış üzerine etkileri bildirilmektedir. Yüksek yağlı diyetler 

mikrobiyotada gram negatif bakterilerin artışını sağlamakta, buna bağlı olarak 

lipopolisakkaritlerde artış ve metabolik endotoksemi görülmektedir. Öte yandan 

şişman bireylerin fekal kısa zincirli yağ asitleri zayıf bireylerden daha yüksektir. 

Şişman bireylerdeki yüksek kısa zincirli yağ asidi düzeyi diyetteki farklılıklara 

ya da kısa zincirli yağ asidi emilimine bağlı değildir. Kısa zincirli yağ asitlerinden 

propionat üretimi çoğunlukla Bactroideslere, bütirat üretimi ise Firmicutese 

atfedilmistir. Kısa zincirli yağ asitleri mukus üretimi ile intestinal bariyer 

fonksiyonunu etkiler ve tight junction proteinleri uyarırlar. Bakteriyel kısa 

zincirli yağ asitleri enerji oluşumu üzerine direk etkilerinden başka intestinal 

motilite ve intestinal hormon üretimi üzerinde indirek etkileri ile de rol oynar. 

Asetat ghrelin artışını uyararak iştahı artırabilir. Öte yandan glukagon benzeri 

peptid-1 (GLP-1) denilen ve beyinde anoreksik etkiler oluşturan inkretin 

hormonun da kısa zincirli yağ asitlerinin uyarımı ile salgılandığı bilinmekte olup, 

bu konuda henüz aydınlatılamamış mekanizmalar da mevcuttur. Bağırsakta FİAF 

(fasting-induced adipose factor) adı verilen bir ekspresyon faktörü üretilmektedir. 

FİAF lipoprotein lipazı (LPL) inhibe ederek trigliseritlerden yağ asitlerinin 

ayrılması ve dokular tarafından kullanımını engeller. Bozulmuş barsak 

mikrobiyotasının intestinal hücrelerde LPL aktivitesini inhibe eden FİAF 

üretimini azalttığı gösterilmiştir. Ayrıca barsak permeabilitesi ve adipogenezisi 

kontrol eden endokannabinoid sistem ile mikrobiyota arasında ilişki olduğu da 

gösterilmiştir. Barsak florasındaki değişim, tight junction proteinlerin 

ekspresyonunun azalmasına ve barsak mukoza permeabilitesinde artışa yol 

açarak endotoksemiye neden olur (Whelan, 2018).  

2. YAPAY TATLANDIRICILARIN MİKROBİYOTA İLE İLİŞKİSİ 

İlk yapay tatlandırıcı olan sakkarinin keşfiyle yapay tatlandırıcıların 

beslenmedeki rolü üzerine başlayan tartışmalar, yapay tatlandırıcıların güvenliği 

ve yeterliliği hakkında devam etmiş ve 135 yıldan uzun süredir tartışma konusu 



olmuştur (Mattes, 2016). Son yıllarda yapılan çalışmalarda da yapay 

tatlandırıcılar ile obezite prevelansının artması arasında ilişkiler kurulmaya 

başlanmıştır (Fowler et al., 2008; Popkin & Nielsen, 2003; Yang, 2010). Ayrıca 

aspartam ve sakkarin kullanımının iştah artışı ile sonuçlandığını bildiren 

çalışmalar da mevcuttur. Vücut ağırlığının denetimindeki etkisi savunan 

çalışmaların aksine sakkarin alanlarda glukoz alanlara göre anlamlı ağırlık 

kazanımı ve adiposite artışı rapor edilmiştir (Swithers & Davidson, 2008). 1986 

yılında 78649 kadın ile yapılan Amerikan Kanser Birliği çalışmasında 1 yıl 

süresince yapay tatlandırıcı kullanımı, anlamlı olarak ağırlık kazanımı ile 

ilişkilendirilmiştir (Stellman & Garfinkel, 1986). 

2.1. Hayvan Çalışmaları: 

Yapay tatlandırıcıların mikrobiota üzerine etkisini inceleyen ilk rapor 1980 

yılında Anderson ve Kirkland tarafından sunulmuştur. Buna göre, %7,5 sakkarin 

içeren içecek verilen ratlarda aerobik (aerobik bakterilerin arttığı) ve anaerobik 

bakteri (anaerobik bakterilerin azaldığı) oranının değiştiği, disbiyozis sonucu 

olumsuz sağlık etkilerinin ortaya çıktığı öne sürülmüştür (Anderson & Kirkland, 

1980).  

Bu çalışmadan bir sonraki çalışma olan Abou-Donia ve arkadaşları tarafından 

yapılan kültür çalışmasında sukraloz uygulamasının rat mikrobiomundaki 

patojen olmayan mikroorganizmalarda %70’e kadar azalmalar gözlendiği 

bildirilmiştir (Abou-Donia, El-Masry, Abdel-Rahman, McLendon, & Schiffman, 

2008).  

Bir çalışmada ratlar, aspartam eklenmiş su içen standart diyet alanlar, sade su 

içen standart diyet alanlar (%12 yağ içeren) ve aspartam eklenmiş su içen yüksek 

yağlı (%60 yağ içeren) diyet alanlar, sade su içen yüksek yağlı diyet alanlar olarak 

4 gruba ayrılmıştır. Her bir grupta 9-12 adet rat bulunmaktadır ve standart diyetin 

enerjinin yağdan gelen yüzdesi %12 iken, yüksek yağlı diyetin enerjinin yağdan 

gelen yüzdesi %60 olarak belirlenmiştir. Aspartamlı su içen ratların suyundaki 

aspartam miktarı 5-7 mg/kg/gün olarak hesaplanmıştır. Çalışma 8 hafta sürmüştür 

(Palmnäs et al., 2014). Çalışma, obez modellerde kronik ve düşük dozda aspartam 

tüketiminin antropometrik, metabolik ve mikrobiyal parametreler üzerine etkisini 

incelemeyi amaçlamıştır. Sonuçta yüksek yağlı diyet alanlarda standart diyet 

alanlara göre vücut ağırlığında anlamlı artış gözlenmiştir. Kemik mineral 

yoğunluğu bakımından gruplar arasında anlamlı fark gözlenmemiştir. Yüksek 

yağlı diyet alan ratlarda aspartamdan bağımsız olarak trigliserit düzeylerinde 

anlamlı artış gözlenmiştir. Aspartam alan hem yüksek yağlı hem de standart diyet 

alan ratlarda, ilgili kontrol gruplarına kıyasla daha (sırasıyla %25 ve %17) 



anlamlı olarak az enerji alınmış, daha fazla sıvı tüketilmişti. Aspartam alan her 

iki grupta, almayanlara göre kan glukoz düzeyleri anlamlı olarak daha yüksek 

bulunmuştur. Sade su tüketen grup ile kıyaslandığında aspartam alan grupta daha 

az kalori alınmış, daha az ağırlık kazanımı gözlenmiş ve daha iyi bir vücut 

kompozisyonuna sahip olmuşlardır. Fakat buna rağmen, vücut 

kompozisyonundan bağımsız olarak hem standart diyet alan hem de yüksek yağlı 

diyet alan hayvanlarda aspartam kan glukozu düzeylerini yükseltmiş, insulin 

tolerans testinde insulin ile uyarılmış glikoz atımını bozmuştur (Palmnäs et al., 

2014). Bağırsak mikrobiyal fekal analizinde de aspartamın total bakterileri, ve 

clostridium leptum ve enterobakteriaceae miktarını artırdığı gösterilmiştir 

(Palmnäs et al., 2014).  Yüksek yağlı diyet alan ve aspartamlı su içen hayvanlarda, 

yüksek yağlı diyet alan ve sade su içen hayvanlara kıyasla, roseburia türleri 

anlamlı olarak daha fazla miktarda gözlenmiştir (Palmnäs et al., 2014). 

Çalışmada ayrıca aspartam bakteriyel bir son ürün olan ve oldukça glikojenik bir 

kısa zincirli yağ asidi olan propiyonat artışı ile ilişkilendirilmiştir. Araştırmacılara 

göre bu durum, insulin toleransı üzerindeki aspartamın olumsuz etkilerini 

açıklayabilmektedir (Palmnäs et al., 2014).  

Başka bir çalışmada farelerde sakkarinin bağırsak mikrobiyotasını ve 

bağırsağın metabolik fonksiyonlarını değiştirerek karaciğerde inflamasyonu 

tetiklediği bildirilmiştir (Bian et al., 2017). Çalışmada 20 adet fareye 1 hafta 

boyunca standart diyet verilmiş, ardından randomize olarak iki eşit gruba 

ayrılmıştır. Çalışma grubuna 0,3 mg/ml sakkarin çözdürülmüş su, kontrol 

grubuna ise sade su verilmiştir. Çalışma 6 ay sürmüş, 3. ve 6. Ayda fekal ve 

biyokimyasal parametreler değerlendirilmiştir. Çalışma grubundaki farelerin 

karaciğerinde, indüklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) ve tumor nekroz faktör 

alfa (TNF-a) anlamlı olarak yüksek bulunmuştur. Sakkarin uygulaması bağırsak 

mikrobiyotası üzerinde de anlamlı değişimlere sebep olmuştur. Başlangıçta 

gruplar arasında bakterilerin göreceli miktarları arasındaki fark anlamlı değilken, 

hem 3. ayda hem de 6. ayda anlamlı değişimler gözlenmiştir. Sakkarin verilen 

grubun fekal analizlerinde 3. ayda anlamlı artış görülen bakteriyel türler; 

Sporosarcina, Jeotgalicoccus, Akkermansia, Oscillospira, Corynebacterium; 

6.ayda anlamlı artış görülen bakteriyel türler; üçünün de artışı inflamasyonla 

ilişkili olan Corynebacterium, Roseburia, Turicibacter olarak gözlenmiştir. 

Sakkarin verilen grupta, sakkarin almayan gruba göre anlamlı olarak azalan 

bakteriyel türler ise 3. ayda Anaerostipes, azalması inflamasyon ile ilişkili olan 

Ruminococcus; 6.ayda ise Ruminococcus (azalması başka bir çalışmada kolit ile 

ilişkilendirilmiş), Adlercreutzia, Dorea (azalması başka bir çalışmada  

inflamatuar bağırsak hastalıklarıyla ilşkilendirilmiş) bulunmuştur (Bian et al., 



2017). Uygulama öncesinde ve sonrasında gruplar arasında vücut ağırlıkları 

bakımından anlamlı fark gözlenmemiştir. Sakkarin alan farelerde 6 ayın sonunda, 

inflamasyona yol açabilecek bakteriyel toksinlerde artış gözlenmiştir. Gruplar 

arasında inflamasyon ile ilişkili fekal metabolitlerde anlamlı farklılıklar 

saptanmıştır (Bian et al., 2017). Sonuç olarak farelerde 6 ay süreyle sakkarin 

tüketimi, bağırsakta bazı  bakteriyel proinflamatuar mediatörlerin aktivitesini 

artırmış, anti-inflamatuar metabolitlerin düzeyini düşürmüş, mikrobiyota 

üzerinde değişikliklere neden olmuş, ve bakteriyel değişimler karaciğerde TNF-

a ve iNOS gen aktivasyonunu artırmıştır (Bian et al., 2017).  

Domuz yavruları ile yapılan 2 hafta süren bir çalışmada, 3 gruba ayrılan 

deneklerde, 1 gruba tahıl ve soya bazlı standart diyet; 2. Gruba standart diyete ek 

olarak laktoz (%5), 3.gruba ise sakkarin ve neosperidin (%0,015) verilmiş. 

Sonuçta sakkarin ve neosperidin alan grubun fekal örnekleri incelendiğinde 

lactobacillus miktarında ve laktik asit konsantrasyonlarında anlamlı artış 

gözlenmiştir. Bu çalışma, yapay tatlandırıcıların prebiyotik özelliğini öne süren 

ilk çalışma olmuştur (Daly et al., 2014). 

Suez ve arkadaşlarının yaptığı bir başka hayvan çalışmasında yapay 

tatlandırıcı tüketiminin bağırsak mikrobiotasını bozarak glukoz intoleransını 

tetikleyebildiği öne sürülmüştür (Suez et al., 2014). Çalışmada sakkarin, sukraloz 

ve aspartam, 10 haftalık C57Bl/6 farelere verilmiştir. Yapay tatlandırıcıların 

dozu, toksik olduğu rapor edilen düzeyin altındadır (sakkarin, sukraloz ve 

aspartam için sırasıyla 6.3 g/kg; 16 g/kg; 4 g/kg). Kontrol grubu için ise %10’luk 

sukroz ve glukoz solüsyonları kullanılmıştır. Uygulamanın 8. haftasında glukoz 

ve su alan kontrol grubu farelerinde bağırsakta mikrobiyal kompozisyonda bir 

değişim gözlenmezken, yapay tatlandırıcı grubunda bağırsak mikrobiyal 

kompozisyonu değişmiş, Bacteroides ve Clostridiales sınıfı bakterilerinde 

anlamlı artış gözlenmiştir. Uygulamanın 11. Haftasında ise çalışma grubunda 

glukoz intoleransının meydana gelmiş, bunun sebebi olarak değişen mikrobiota 

gösterilmiştir. Ayrıca çalışma grubundaki farelerden steril farelere fekal 

transplantasyon ile bu zararlı etkilerin aktarılabildiği de rapor edilmiştir (Suez et 

al., 2014).  

Ksilitolun de bağırsak mikrobiotası üzerine etkileri olduğu bilinmektedir. İlk 

kez 1985 yılında ksilitolun mikrobiota üzerine etkisini araştırmak amacıyla 

yapılan bir çalışmada ratlarda 4 hafta boyunca ksilitol alımı bağırsakta gram 

negatif bakteri azalması ve gram pozitif bakteri artışı ile ilişkilendirilmiştir, 

insanlarda ise tek seferlik 30 gram doz benzer bir eğim oluşturmuştur (Salminen, 

Salminen, Koivistoinen, Bridges, & Marks, 1985). Yine ksilitolun bağırsak 



mikrobiotasına etkilerini incelemek için 2013 yılında Tamura ve arkadaşlarının 

yaptığı çalışmada, 28 gün boyunca daidzeine %5 ksilitol eklenen ratlarda, kontrol 

grubuna göre; çeşitli enfeksiyonlarla ilişkilendirilen Bacteroides türlerinde 

anlamlı azalma rapor edilmiştir. Bunun yanında plazma total kolesterol düzeyleri 

anlamlı olarak azalmış, fekal lipit komponentleri ve idrardaki equol miktarını ise 

anlamlı olarak artmıştır (Tamura, Hoshi, & Hori, 2013).  

Sorbitolun bazı Lactobasilus sınıfları tarafından kullanıldığı ve insanda 

Bifidobakteriler tarafından karbon kaynağı olarak kullanıldığı bildirilmiştir 

(Gültekin, Öner, Savaş, & Doğan, 2017). Sorbitol alan ratlarda bütirat düzeyleri 

daha yüksek, asetat/propiyonat oranları ise daha düşük bulunmuş, buna bağlı 

olarak kan lipitlerinde olumlu değişimler olabileceği rapor edilmiştir (Sarmiento-

Rubiano, Zúniga, Pérez-Martínez, & Yebra, 2007).  

2.2. İnsan Çalışmaları 

Diyabetik olmayan 381 birey (%44 erkek, %56 kadın, ortalama yaş 43,3) ile 

yapılan bir çalışmada, kalorisiz yapay tatlandırıcı kullanımı ile artmış vücut 

ağırlığı, bel-kalça oranı, yüksek açlık kan glukozu, HbA1c ve OGTT ve artmış 

alanin aminotransferaz (ALT) gibi bazı metabolik sendrom ile ilişkili 

parametreler arasında ilişki bulunmuştur. Bunun yanı sıra 3 ayın sonunda 

tatlandırıcı tüketimi ile Enterobacteriaceae, Deltaproteobacteria ve 

Actinobacteria sınıfı arasında pozitif korelasyon gözlenmiştir (Suez et al., 2014). 

Sağlıklı bireylerle yapılan yüksek yoğunluklu tatlandırıcı tüketimi ile bağırsak 

mikrobiotası arasındaki ilişkiyi inceleyen kesitsel bir çalışmada, aspartam ve 

asesulfam K tüketen ve tüketmeyen katılımcılar arasındaki farklar incelenmiştir. 

Tatlandırıcı alan katılımcılara 4 gün boyunca aspartam (7 birey) ve asesulfam-K 

(7 birey) verilmiştir. Çalışmada aspartam kullanımı 5,3 mg/gün ile 112 mg/gün 

arasında değişirken Ace-K kullanımı 1,7 mg/gün ile 33,2 mg/gün arasındaydı. 

Ayrıca tüm katılımcıların 4 günlük besin tüketim kayıtları alınmış ve 5. Gün fekal 

örnekleri sağlanmıştır. Her iki tatlandırıcıyı tüketen veya hiçbirini tüketmeyen 

bireyler arasında ortalama bakteriyel artışta anlamlı fark gözlenmemiş olsa da 

bakteriyel çeşitlilikte anlamlı farklar gözlenmiştir (Frankenfeld, Sikaroodi, 

Lamb, Shoemaker, & Gillevet, 2015). 

Normal beden kütle indeksi (BKİ) düzeylerine sahip sağlıklı gönüllü bireyler 

ile yapılan ve arka arkaya 3 periyot ile yürütülmüş olan bir çalışmada 1. Periyotta 

22,8 gram maltitol eklenen çikolataların (50 gram) tüketimi 2 hafta tüketimi, 

2.periyotta 34,2 gram maltitol eklenen çikolataların (75 gram) yine 2 hafta 

tüketimi ve son olarak 3. Periyotta da 45,6 gram maltitol eklenen çikolataların 



(100 gram) 2 hafta tüketimi sağlanmıştır.  Sonuçta bifidobacteriada anlamlı bir 

artış gözlenmiştir. Bunun yanında kısa zincirli yağ asitleri olan asetat, propiyonat 

ve butirat miktarlarında da artış rapor edilmiştir. Çalışmada maltitolun prebiyotik 

etkisi üzerinde durulmuştur (Beards, Tuohy, & Gibson, 2010). 

Eritritolun insan mikrobiotası üzerindeki etkisini araştıran bir çalışmada da, 3 

gönüllü sağlıklı bireyden alınan fekal örnekler in vitro koşullarda eritritol ile 24 

saat inkübe edilmiş, sonuçta kısa zincirli yağların üretiminde bir değişim 

olmamış, pH değişimi ve gaz oluşumu gözlenmemiş ve eritritolün fermente 

olmadığı sonucuna ulaşılmıştır (Arrigoni, Brouns, & Amado, 2005).  

Şeker alkollerinin çoğu mikrobiota üzerine olumlu etkiler sağlamakla birlikte, 

diyare, gaz, karın ağrısı gibi bazı intestinal semptomları artırabileceği özellikle 

spastik kolon gibi bağırsak problemlerinde olumsuz etki yaratabileceği de 

bilinmektedir (Gültekin et al., 2017). 

3. OLASI MEKANİZMALAR 

Özellikle enerji içermeyen yapay tatlandırıcıların sağlık üzerine olası 

metabolik yan etkilerinin altında yatan mekanizmalar bozulmuş mikrobiyota, 

bozulmuş tatlı tat algısı, insulin ve inkretin hormon salınımlarında değişim, 

adipogenezin upregulasyonu çevresinde dönmektedir  (Pepino, 2015; Rother, 

Conway, & Sylvetsky, 2018):  

• Enerji içermeyen yapay tatlandırıcılar, glikoz ve enerji homestazını 

kontrol etmeye katkıda bulunan öğrenilmiş cevapları engelleyebilir. 

• Endotoksikasyona neden olabilir, bağırsak mikrobiyotasını değiştirerek 

glukoz intoleransını tetikleyebilir, inkretin hormon salınımını değiştirebilir.   

• Tatlı tat algısını bozabilir, iştah artışına sebep olabilir. 

• Enerji içermeyen tatlandırıcıların diş çürüklerini önleyici bakteriostatik 

etkisinin sindirim kanalı mikrobiyotasını da etkilediği öne sürülmektedir.  

• T1R2, T1R3 tatlı tat reseptörleri sadece dilde değil, pankreatik beta 

hücrelerinde ve ince bağırsakta bulunmaktadır.  

• Yapay tatlandırıcılar tatlı tat reseptörleri üzerinde glikoz gibi etki 

gösterip intestinal glikoz emilimini ve insülin salgılanmasını artırabilir.  

• Ratlar üzerinde yapılan bir çalışmada barsaklarda yer alan tat reseptörleri 

tarafından tatlandırıcıların glukoz gibi algılandığını, GLP-1 ile GIP hormonlarını 



salgılattıkları böylece glukoz emiliminin arttığı görülmüştür (Pepino, 2015; 

Rother et al., 2018).  

4. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Yapay tatlandırıcıların mikrobiyota üzerindeki etkileri, son yıllarda artan bir 

ilgiyle araştırılmaktadır. Literatürdeki çalışmalar, bu bileşiklerin bağırsak 

mikrobiyotasında belirgin değişimlere yol açabileceğini ve bu değişimlerin 

metabolik sağlık üzerinde olumsuz etkiler doğurabileceğini göstermektedir. 

Özellikle sakkarin, aspartam ve sukraloz gibi tatlandırıcıların disbiyozise neden 

olarak glikoz toleransını bozabileceği, inflamatuar yanıtları artırabileceği ve 

metabolik hastalık riskini yükseltebileceği öne sürülmektedir. Ancak, hayvan 

modelleriyle yapılan çalışmaların bulguları doğrudan insan popülasyonlarına 

genellenemez. 

Yapay tatlandırıcılar farklı kimyasal yapılar gösterir ve besinler içerisinde 

değişen miktar ve oranlarda, tek başına veya diğer tatlandırıcılarla birlikte 

bulunabilir. Ayrıca, bireysel faktörler (yaş, cinsiyet, vücut ağırlığı, beslenme 

durumu, genetik yapı ve maruziyet sıklığı gibi) bu bileşiklerin olası etkilerini 

değiştirebilir. Bunun yanı sıra, yapay tatlandırıcılar yalnızca besinler yoluyla 

değil, ilaçlar ve diş macunu gibi ürünler aracılığıyla da vücuda alınabilir. Bu 

durum, maruziyetin miktarını belirlemeyi zorlaştırmakta ve ilgili çalışmaların 

sonuçlarını etkileyebilmektedir. 

Mevcut bulgulara rağmen, yapay tatlandırıcıların uzun vadeli sağlık etkileri 

konusunda bilimsel bir görüş birliği bulunmamaktadır. Bazı çalışmalar, bu 

bileşiklerin iştah ve kilo yönetimi üzerinde olumsuz etkiler yaratabileceğini öne 

sürerken, diğerleri bireysel farklılıkların bu etkileri şekillendirdiğini 

göstermektedir. İnsan çalışmalarında, katılımcıların yaşam tarzı, beslenme 

alışkanlıkları ve genetik faktörleri gibi değişkenlerin yeterince kontrol 

edilmemesi, sonuçların genellenebilirliğini sınırlandırmaktadır. Bu nedenle, 

yapay tatlandırıcıların uzun süreli etkilerinin daha iyi anlaşılabilmesi için daha 

kapsamlı ve iyi tasarlanmış insan çalışmalarına ihtiyaç duyulmaktadır. 

Gelecekte yapılacak araştırmalarda, daha uzun süreli ve geniş katılımcı 

gruplarını içeren randomize kontrollü çalışmaların gerçekleştirilmesi 

gerekmektedir. Ayrıca, farklı yapay tatlandırıcı türlerinin bağırsak mikrobiyotası 

üzerindeki spesifik etkilerinin ayrıntılı şekilde analiz edilmesi önemlidir. Bu 

çalışmaların sonuçları, yapay tatlandırıcıların güvenliği konusunda daha kesin 

yargılara varılmasına ve halk sağlığı açısından uygun tüketim rehberlerinin 

oluşturulmasına katkı sağlayacaktır. 



Bireylerin yapay tatlandırıcı tüketiminde dikkatli olması ve aşırı tüketimden 

kaçınması önemlidir. Klinik bulgular kesinleşene kadar, doğal tatlandırıcı 

alternatiflerine yönelmek veya tatlılık eşiğini düşürecek beslenme alışkanlıkları 

geliştirmek daha sağlıklı bir yaklaşım olabilir.  
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Giriş  

Sebzeler, pek çok besin ögesi ile fitokimyasallardan zengin bitki grubu olarak 

tanımlanır. Kök, gövde, yaprak, olgunlaşmamış çiçek tomurcuğu ve meyve gibi 

farklı kısımları tüketilebilen sebzeler, insan sağlığı açısından büyük önem taşır. 

Yapraklı sebzeler, halk arasında "yeşillikler", "sebze yeşillikleri" veya "yapraklı 

yeşillikler" olarak adlandırılır (Pateiro vd., 2023). Sebzelerin sağlık üzerinde 

önemli etkileri, içerdikleri zengin besin ögeleri ve biyoaktif bileşiklerden 

kaynaklanmaktadır. Beta-karoten, askorbik asit, riboflavin, folik asit gibi 

vitaminler ile kalsiyum, demir ve fosfor gibi minerallerden zengin olan yeşil 

yapraklı sebzeler, aynı zamanda esansiyel yağ asitleri, amino asitler ve diyet lifi 

gibi bileşenleri de içerirler. Bu özellikleriyle yeşil yapraklı sebzeler, günlük 

beslenmenin "koruyucu besinleri" olarak tanımlanır. (Kumar vd., 2020).  Dünya 

Sağlık Örgütü ve ulusal beslenme rehberleri tarafından 5 porsiyon (400 g/gün) 

sebze ve meyve tüketilmesi önerilmektedir. Bu miktarın en az iki porsiyonunun, 

yeşil yapraklı sebzelerden karşılanması önerilmektedir (TÜBER, 2022).  

Doğada, besleyici değeri yüksek pek çok yeşil sebze bulunmaktadır.  Ispanak, 

marul, pazı, kara lahana, roka, semizotu, maydanoz, kuzukulağı ve brüksel 

lahanası en sık tüketilen sebzelerdir. (Kumar vd., 2020). Yeşil yapraklı sebzelerde 

bulunan biyoaktif bileşikler, diyet lifi, vitaminler, mineraller, fenolik bileşikler, 

fitik asit, fitoöstrojenler, çoklu doymamış yağ asitleri, sülfür bileşenleri ve terpen 

türevleridir (Pateiro vd., 2023). Sağlıklı beslenme ve sürdürülebilir tarımın 

öneminin arttığı günümüzde, doğru pişirme yöntemleriyle sebzelerin besin 

değerinin en iyi şekilde korunması, toplum sağlığını iyileştirmek için kritik bir 

konudur. 

1. Yeşil Yapraklı Sebzelerin Besin İçeriği  

Yeşil yapraklı sebzeler, C, A, K ve folik asit gibi önemli vitaminler, lif ve 

antioksidanlar gibi sağlığa faydalı bileşenler açısından oldukça zengin besinlerdir 

(Şekil 1) (Mungofa vd., 2022).  

 

Şekil 1. Yeşil Yapraklı Sebzelerde Bulunan Besin Ögeleri ve Bileşenleri 



1.1. Enerji ve Makro Besin Ögeleri 

Yeşil yapraklı sebzelerin enerji ve makro besin öğeleri değerleri düşüktür. 100 

g yeşil yapraklı sebze 10-50 kalori, 1-5 g karbonhidrat, 1-3 g protein ve 0-1 g 

arasında değişen yağ içerir (Tablo 1). Buna karşın su içerikleri oldukça yüksektir 

(%70-98). Bu özellikleriyle yeşil yapraklı sebzelerin, günlük enerji ve protein 

gereksinmelerinin karşılanmasında önemli bir katkılarının olmadığı 

bilinmektedir (Yiğit ve Ay Yiğit, 2020).  

Tablo 1. Bazı Yeşil Yapraklı Sebzelerin Enerji ve Besin Ögesi İçerikleri (100 

g)(TURKOMP) 

Bileşen Ispanak Pazı Semizotu Isırgan Karalahana Maydanoz Roka Dereotu 

Enerji (kkal)  24 22 22 54 51 37 26 46 

Protein (g)  2,49 1,44 2,64 3,44 0,45 3,39 2,57 2,95 

Yağ (g) 0,49 0,25 0,12 0,69 0,39 0,56 0,27 0,97 

Karbonhidrat (g) 1,37 2,74 1,77 6,6 10,27 2,82 2,38 5,27 

Toplam lif (g) 2,27 1,7 1,59 3,9 2,14 3,42 1,94 1,98 

Çözünür lif (g) 0,67 0,48 0,49 0,52 0,58 1,37 0,43 0,38 

Çözünmez lif (g) 1,6 1,23 1,1 3,37 1,56 2,05 1,52 1,59 

Su (g) 91,38 92,54 92,48 81,99 85,55 88,05 91,26 87,09 

A vitamini (RE) 666 334 300 653 415 772 237 680 

Beta-karoten (µg) 7987 4005 3606 7831 4983 9261 2848 8156 

C vitamini (mg) 35,7 28,3 24,6 74,7 97,2 188,9 109,4 100,9 

Folat (µg) 264 211 46 183 89 172 60 125 

Lutein (µg) 10012 4781 2438 9467 6814 11558 1762 3837 

K-1 vitamini (µg) 336,4 431,9 303,4 429 713 376 383,7 407,4 

Kalsiyum (mg) 143 110 155 828 569 146 229 231 

Fosfor (mg) 29 22 46 97 64 38 48 59 

Magnezyum (mg) 116 95 118 135 48 44 54 89 

Potasyum (mg) 529 233 414 639 543 526 397 452 

Demir (mg) 9,71 3,02 4,45 13,14 3,1 4,76 6,11 4,4 

Sodyum (mg) 77 282 41 17 36 75 14 125 

Çinko (mg) 0,42 0,22 0,74 0,98 0,74 0,49 0,54 0,6 

 

1.2. Diyet Lifi 

Diyet lifi, bitki dokularının hücre duvarlarında bulunan, sindirim 

enzimlerinden etkilenmeyen bileşenlerdir. Sindirime dirençli özelliğinden dolayı 

diyet lifi, gastrointestinal sistem boyunca büyük ölçüde kimyasal yapısını 

koruyarak ilerler ve dışkı yoluyla atılır. Diyet lifi, çözünür ve çözünmez olmak 

üzere iki ana gruba ayrılır. Çözünür lif, suda çözünerek jel benzeri bir yapı 

oluştururken, çözünmeyen lif bağırsak hareketlerini düzenlemeye yardımcı olur 

(Singh, 2022). Yeşil yapraklı sebzeler, lif açısından zengin kaynaklar arasında 

yer alır. İçerdikleri selüloz, hemiselüloz ve pektin gibi bileşenler, yeşil yapraklı 

sebzelere sertlik kazandırır (Arasaretnam vd., 2018). Bir porsiyon pişmiş yeşil 

yapraklı sebze ortalama 3-6 g diyet lifi içerir. Ispanak, lahana ve marul gibi yeşil 

yapraklı sebzeler, toplam diyet lifi içeriği açısından öne çıkan sebzelerdir (Singh, 

2022). Yeşil yapraklı sebzeler, içerdikleri yüksek lif sayesinde kardiyovasküler 

hastalıklar, kolon kanseri, konstipasyon, diyabet, divertikülöz ve obezite gibi 

hastalıkların riskini azaltırlar (Thakur vd., 2022). 
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https://turkomp.tarimorman.gov.tr/foodanalysisresult-lahana-kara-246?comp=ZN
https://turkomp.tarimorman.gov.tr/foodanalysisresult-maydanoz-263?comp=ZN
https://turkomp.tarimorman.gov.tr/foodanalysisresult-roka-256?comp=ZN
https://turkomp.tarimorman.gov.tr/foodanalysisresult-dereotu-255?comp=ZN


1.3. Vitaminler 

Yeşil yapraklı sebzeler, enerji metabolizması, bağışıklık ve sindirim sistemi 

gibi temel işlevlerde önemli rol oynayan C vitamini başta olmak üzere A, D, E, 

K ve B grubu vitaminlerden zengin bir besin grubudur. Taze ve genç yapraklar 

olgun bitkilere göre, marul ve lahana gibi sebzelerin dış yaprakları da iç 

yapraklarına göre daha fazla C vitamini içerir (Arasaretnam, 2018). C vitamini, 

bağışıklık sistemini güçlendirir, kollajen üretimini destekler ve güçlü bir 

antioksidan olarak vücudu serbest radikallerin zararlarından korur. Yeşil yapraklı 

sebzeler, göz sağlığını destekleyen β-karoten (%25-30), α-karoten, γ-karoten ve 

lutein (%45) vb. karotenoidler açısından zengindir (Thakur vd., 2022). B grubu 

vitaminlerden biri olan folik asit, kırmızı kan hücresi üretimi ve DNA sentezi için 

kritik öneme sahiptir. Yeşil yapraklı sebzeler, folik asit gereksiniminin 

karşılanmasında önemli kaynaklardan birini oluşturur (Kumar vd., 2020). Benzer 

şekilde, hücre duvarlarını güçlendiren ve oksidatif strese karşı koruma sağlayan 

E vitamini, bu sebzelerde bol miktarda bulunur. K vitamini açısından da zengin 

olan yeşil yapraklı sebzeler, kan pıhtılaşması gibi hayati süreçlerde önemli bir rol 

oynarlar (Jideani vd., 2021). 

1.4. Mineraller 

Mineraller, vücudun sağlıklı işleyişi için gerekli olan inorganik bileşiklerdir. 

Vücut, demir, kalsiyum, çinko ve selenyum gibi mineralleri kullanarak sıvı 

dengesini sağlar, kemik yapısını güçlendirir, kas kasılmasını ve karbonhidrat 

metabolizmasını düzenler (Arasaretnam vd., 2018). Magnezyum, insan 

vücudunda 300'den fazla biyokimyasal süreçte yer alırken, çinko bağışıklık 

sisteminin düzgün çalışmasında önemli bir rol oynar. Minerallerin dengesizliği, 

çeşitli sağlık sorunlarına yol açabilir. Örneğin demir eksikliği kadınlar ve 

çocuklarda anemiye, çinko eksikliği gastrointestinal ve bağışıklık sistemi 

işlevlerinde bozulmalara neden olabilir (Kumar vd., 2020). İnsan vücudu, 

mineralleri sentezleyemez, bu nedenle minerallerin günlük besinlerle 

karşılanması gerekmektedir (Arasaretnam vd., 2018). Yeşil yapraklı sebzeler, 

büyüme ve metabolizma için hayati önemi olan pek çok mineral içerir. Öne çıkan 

mineraller arasında demir (Fe), kalsiyum (Ca), fosfor (P), bakır (Cu), çinko (Zn), 

sodyum (Na) ve klor (Cl) yer alır. Ispanak, kara lahana, kuzukulağı ve turp 

yaprakları minerallerden zengin yeşil yapraklı sebzelerdir. Özellikle bengal 

mercimeği yapraklarında toplam demir ve iyonize edilebilir demir içeriği yüksek 

düzeydedir. Bakır, manganez ve çinko içeriği ise ıspanakta maksimum 

seviyededir (Gupta vd., 2020). Yeşil sebzelerde bulunan mineraller, vitaminlere 

göre, pişirme ve gıda işleme sırasında daha stabil kalır ve besin değerini daha iyi 

korur (Kumar vd., 2020). 



1.5. Antioksidanlar ve Fenolik Bileşikler 

Yeşil yapraklı sebzeler, serbest radikalleri etkisiz hale getiren güçlü 

antioksidanlar ve fenolik bileşikler açısından zengin olup, bu özellikleri 

sayesinde insan sağlığı üzerinde önemli koruyucu etkilere sahiptir. Serbest 

radikaller, hücresel hasara yol açarak diyabet, kalp hastalıkları ve kanser gibi 

kronik hastalıkların gelişimine neden olabilmektedir. Yeşil yapraklı sebzelerin 

düzenli tüketimi, oksidatif stresin önlenmesine yardımcı olarak bu hastalıkların 

riskini azaltmada önemli bir rol oynamaktadır (Gupta vd., 2020). Askorbik asit, 

polifenoller, karotenoidler ve flavonoidler yeşil yapraklı sebzelerde bulunan 

başlıca antioksidan bileşiklerdir.  Özellikle ıspanak ve kara lahana gibi sebzeler, 

yüksek polifenol ve flavonoid içerikleri ile güçlü antioksidan aktiviteler sergiler. 

Ispanak, klorojenik asit, kuersetin, ferulik asit ve kaempferol gibi fenolik 

bileşiklerin yanı sıra lutein gibi karotenoidlerden de zengin bir kaynaktır. Bu 

bileşikler, reaktif oksijen türlerini nötralize etme kapasitesine sahip olup, 

hücrelerin oksidatif hasardan korunmasına katkıda bulunur (Shetty vd., 2013; 

Pateiro vd., 2023). 

Yeşil yapraklı sebzeler doğada 8.000 farklı türü olan fenolik bileşiklerin 

önemli bir kaynağıdır. Fenoller, bitkilerdeki antioksidan aktivitelerin büyük bir 

kısmından sorumlu olan en geniş fitokimyasal grubunu oluşturur (Arasaretnam 

vd., 2018). Fitokimyasalların bileşimi ve konsantrasyonu, elde edildikleri bitki 

kısımlarına göre değişiklik gösterir.  Örneğin meyve veya gövde gibi diğer bitki 

parçalarından elde edilenlere göre yaprakların daha fazla çeşit ve yoğunlukta 

biyolojik olarak aktif bileşik içerdiği gösterilmiştir (Pateiro vd., 2023). 

Antioksidan bileşiklerin miktarları ve çeşitliliği; genotip, coğrafi köken, 

yetiştirme koşulları ve bitkinin olgunluk seviyesi gibi faktörlerden etkilenir. 

Ayrıca, ekstraksiyon yöntemleri ve koşulları, elde edilen özütlerin kalitesini ve 

etkinliğini belirlemede önemli rol oynar (Pateiro vd., 2023).  

1.6. Yeşil Yapraklı Sebzelerdeki Anti-Nutrisyonel Faktörler  

Yeşil yapraklı sebzeler, zengin besin içeriğine rağmen anti-nutrisyonel 

faktörler nedeniyle besin emilimini olumsuz etkileyebilir. Anti-nutrisyonel 

faktörler, bitkilerin savunma mekanizması olarak ürettikleri, biyoyararlanımı 

engelleyen kimyasallardır. Kimyasalın türü ile etkisi bitkinin türüne, yetiştirme 

koşullarına ve kullanılan kimyasallara bağlı olarak değişir (Thakur vd., 2019; 

Sinha ve Khare, 2017). Yeşil yapraklı sebzelerde yaygın olarak nitrat, oksalat, 

tanen ve fitik asit gibi anti-nutrisyonel bileşikler bulunur. Bu bileşiklerin 

aşırı tüketimi, besin alımını kısıtlayarak uzun vadede sağlık sorunlarına 

yol açabilir (Singh, 2022). 



Nitrat, çevresel koşullar, gübre kullanımı ve bitki genetiği gibi faktörlere bağlı 

olarak yüksek seviyelerde bulunabilir. Metabolik dönüşümleri sonucu nitrit ve N-

nitroz bileşiklerine dönüşerek sağlık riskleri oluşturabilir (Luetić vd., 2023). 

Oksalatlar, çözünür ve çözünmeyen formlarıyla minerallerin emilimini 

engelleyerek böbrek taşı oluşumuna yol açabilir (Thakur vd., 2022; Singh, 2022). 

Tanenler, proteinlere bağlanarak sindirimi ve biyoyararlanımı azaltır, ayrıca 

demir emilimini engeller (Olivas-Aguirre vd., 2014; Thakur vd., 2022). Fitik asit 

ise fosfor, kalsiyum ve magnezyum gibi minerallerle bağlanarak emilimlerini 

kısıtlar ve biyoyararlanımı düşürür (Gibson vd., 2018). Bu bileşenlerin miktarları 

çevresel ve tarımsal uygulamalara göre değişiklik gösterebilir. 

2. Yeşil Yapraklı Sebzelerin Sağlık Üzerindeki Etkileri 

Yeşil yapraklı sebzeler, zengin fitokimyasal bileşik ve antioksidan içerikleri 

sayesinde sağlık üzerinde birçok olumlu etki göstermektedir (Şekil 2). Örneğin, 

insülin duyarlılığını artırarak anti-diyabetik özellikler sergileyebilir, 

kardiyovasküler hastalıkların önlenmesine katkıda bulunabilir, kan basıncını 

düşürerek anti-hipertansif etkiler sağlayabilir ve kanserle mücadelede faydalı 

olabilirler. Ayrıca, bağırsak sağlığını destekleyerek sindirim sistemi üzerinde 

olumlu etkiler yaratabilirler. Bu sağlık yararları, flavonoidler, karotenoidler ve 

glukosinolatlar gibi biyolojik olarak aktif bileşenlerin etkisiyle 

ilişkilendirilmektedir (Aslam vd., 2020). 

 

Şekil 2. Yeşil Yapraklı Sebzelerin Sağlık Etkileri 

 



2.1. Kalp Koruyucu Etkileri 

Kardiyovasküler hastalıklar (KVH), dünya genelinde en yaygın ölüm 

nedenleri arasındadır ve inme, kalp yetmezliği, hipertansiyon, romatizmal kalp 

hastalığı ve periferik arter hastalığı gibi birçok durumu içerir (Yalçın ve Özen, 

2024). Kardiyovasküler hastalıklar için risk faktörleri arasında sigara içmek, yaş, 

fiziksel hareketsizlik, alkol tüketimi, obezite, aile öyküsü, diyabet, yüksek 

kolesterol seviyesi, yoksulluğun yanında yetersiz sebze ve meyve tüketimi de 

belirtilmektedir (Aslam vd., 2020). Sebzeler ve meyvelerin kalp hastalıkları 

riskini azaltma üzerindeki etkisiyle ilgili çok az veri bulunmaktadır. Bir meta-

analizde, yeşil yapraklı sebze tüketiminin KVH insidansını %7 oranında azalttığı 

ve serebral infarktüs, kalp hastalıkları gibi diğer KVH olaylarıyla ters orantılı 

olduğu gösterilmiştir (Ojagbemi vd., 2021). Sekiz çalışmanın dahil edildiği başka 

bir meta-analiz çalışmasında, yeşil yapraklı sebzelerin kardiyovasküler 

hastalıkların insidansını %15,8 oranında anlamlı bir şekilde azalttığı 

belirlenmiştir (Pollock, 2016).  

Yeşil yapraklı sebzeler, hipertansiyon ve kardiyovasküler hastalıklara karşı 

koruyucu etkiler sağlayan biyolojik olarak aktif bileşikler içermektedir. Alfa-

tokoferol, karotenoidler, kumarinler ve omega-3 yağ asitleri gibi bileşikler, güçlü 

antioksidan özellikleri sayesinde serbest radikalleri etkisiz hale getirir, kan 

basıncını düzenler ve LDL seviyelerini düşürür. Bu sebzeler aynı zamanda nitrat 

açısından zengin bir kaynak olup, inme ve kardiyovasküler hastalıkların 

önlenmesinde önemli bir rol oynar (Aslam vd., 2020). Nitrat tüketiminin kan 

basıncını düşürme, trigliserit seviyelerini azaltma ve ateroskleroz gibi ciddi sağlık 

sorunlarını önleme potansiyeline sahip olduğu gösterilmiştir. Yirmi üç yıl süre ile 

izlenen bir çalışmada, sebzelerle yüksek (141 mg/gün) ve orta düzeyde (60 

mg/gün) alınan nitratın sırasıyla: kan basıncını düşürdüğü, kardiyovasküler 

hastalık riskini %15 oranında azalttığı belirtilmiştir (Bondonno vd., 2021).  

2.2. Kanser Önleyici Özellikleri 

Hücresel işlevler için önemli olan serbest radikaller, DNA hasarına ve hücre 

döngüsünün bozulmasına neden olarak kanser gibi hastalıkların gelişmesine 

zemin hazırlar. Kanserin oluşumu, oksidatif stres, iltihaplanma ve genetik 

faktörlerin etkileşimiyle şekillenir. Oksidatif stresin artması ve mitokondriyal 

bozukluklarla daha da şiddetlenir (Oluwole vd., 2021). Kanser kaynaklı 

ölümlerin yaklaşık üçte birinin, yaşam tarzı ve diyetle ilgili risk faktörlerinden 

kaynaklandığı belirtilmektedir. Diyet ilgili faktörler arasında yüksek yağ alımı, 

düşük sebze ve meyve tüketimi bildirilmektedir (Hurtada-Barroso vd., 2020). 

Serbest radikaller, vücudun savunma sistemi ve antioksidanlar (örneğin 



fitokimyasallar) tarafından nötralize edilmektedir. Yeşil yapraklı sebzelerde 

bulunan antioksidan ve fitokimyasallar (beta-karoten, fenil izotiyosiyanat, 

sülforafan ve selenyum S-metil sistein sülfoksit, kükürtlü flavonoidler, 

glukozinolatlar, antosiyaninler ve karotenoidler) NRF2 aktivasyonu, anti-

inflamatuar etkiler ve östrojen metabolizması üzerindeki düzenlemeler ile kanseri 

önlediği iddia edilmektedir (Aslam vd., 2020).  

Kolorektal kanser hastalarının yaşam tarzlarının incelendiği bir çalışmada, 

daha fazla et, daha az yeşil yapraklı sebze tükettikleri belirlenmiştir (Tamakoshi 

vd., 2017). Yeşil yapraklı sebzelerin, kırmızı etin yol açtığı DNA hasarını ve 

kolorektal kanser riskini azaltma potansiyelinin incelendiği randomize kontrollü 

bir çalışmada, 4 hafta boyunca günlük 1 porsiyon pişmiş yeşil yapraklı sebze 

tüketiminin, Vitamin K1 seviyelerinin arttığı, DNA hasarı ve iltihap belirteçleri 

olan 8OHdG ve TNFα seviyelerini azalttığı gösterilmiştir (Fruge vd., 2021). 

2.3. Anti-diyabetik Etkileri 

Diyabet, kronik, endokrin, metabolik bir hastalıktır (Dilworth vd., 2021). Bitki 

bazlı doğal bileşiklerin diyabet tedavisinde etkili olabileceği ve ilaçların yan 

etkilerini azaltmada yardımcı olabileceği ileri sürülmüştür. Biyoaktif 

bileşiklerden zengin olan yeşil yapraklı sebzelerin, glikoz metabolizmasını 

düzenledikleri, insülin direncini azalttıkları ve böylece glisemik kontrolün 

iyileşmesinde önemli bir rol oynadıkları belirtilmektedir (Ansari vd., 2024).  

Yeşil yapraklı sebzelerde bulunan fenolik bileşiklerin diyabet üzerindeki 

olumlu etkileri çeşitli çalışmalarla ortaya konmuştur. Örneğin, semizotu, pazı ve 

hindiba yaprağı tozlarının, streptozotosin ile indüklenen tip 2 diyabetlilerde 

metformine göre daha güçlü hipoglisemik etkiler sağladığı ve karaciğer ile 

pankreas hasarlarını iyileştirdiği gösterilmiştir (Helmy vd., 2024). Benzer 

şekilde, ıspanak, hardal ve lahana yaprağı ekstrelerinin ile  diyabetlilerde 

metabolik ve histolojik iyileşmeler sağladığı, lahana ekstresinin  diyabetik stresi 

en etkili şekilde azalttığı saptanmıştır (Mehmood vd., 2023). Haftalık eğitim 

seminerleriyle çiğ sebze tüketimi artırılan diyabetli bireylerde, 12 haftanın 

sonunda kan şekeri, vücut ağırlığı, bel çevresi ve toplam kolesterol düzeylerinin 

anlamlı olarak düştüğü, insülin yanıtının iyileştiği gözlenmiştir. Elde edilen bu 

olumlu sonuçlar, yeşil yapraklı sebzelerin düşük glisemik indeksi, yüksek 

çözünür lif ve fitokimyasal içeriğine bağlanmıştır (Yen vd., 2022). 

2.4. Bağırsak Sağlığı Üzerine Etkileri 

İçerdikleri zengin diyet lifi nedeniyle yeşil yapraklı sebzelerin, bağırsak 

sağlığı üzerine, pek çok önemli etkilerinin olduğu bilinmektedir. Çözünen ve 



çözünmeyen olarak iki şekilde sınıflandırılan diyet lifinin başlıca bileşenleri 

polisakkaritler ve lignindir (Tim vd., 2023). Çözünmeyen diyet lifi, sindirim 

sistemi boyunca yapısını koruyarak bağırsak hareketlerini düzenler ve 

konstipasyonun önlenmesinde ve tedavisinde önemli bir rol oynarken; çözünür 

diyet lifi su çekerek jelatinimsi bir yapı kazanır ve dışkı kıvamını iyileştirerek 

hem kabızlığın hem de hemoroidlerin tedavisinde fayda sağlar (Aslam vd., 2020). 

Meyve ve sebzelerden alınan diyet lifinin, her 1 gram lif başına dışkı ağırlığında 

4,7 gramlık bir artış sağladığı belirtilmiştir (Dahl ve Stewart, 2015). 

Yeşil yapraklı sebzeler günlük lif gereksiniminin %30-40’ını karşılar. 

Bağırsak enfeksiyonlarına karşı koruma sağlar. Metabolizma ile bağışıklık 

sistemi dengesinin korunmasına katkıda bulunur (Aslam vd., 2020). Ayrıca, bu 

sebzelerdeki fermente edilebilir liflerin kolonda, asetat, propiyonat ve bütirat gibi 

kısa zincirli yağ asitlerini ürettikleri, bu yolla bağırsak pH’sını düşürerek mineral 

emilimini artırdıkları,  zararlı bakterilerin üremesini engelledikleri bilinmektedir. 

Özellikle bütirat, bağırsak hücrelerinin enerji kaynağı olarak kullanılır ve 

bağırsak mukozasının bütünlüğünü destekler. Bu süreç, yalnızca bağırsak 

sağlığını iyileştirmekle kalmaz, aynı zamanda bağışıklık sistemini güçlendirerek 

genel sindirim fonksiyonlarını optimize eder. Bağırsakları kanser dahil pek çok 

hastalıktan korur (Alina vd., 2024; Dahl ve Stewart, 2015).  

3. Pişirme Yöntemlerinin Besin Değeri Üzerindeki Etkileri  

Günlük beslenmede sebzelerin çoğu pişmiş, azı çiğ olarak tüketilmektedir. 

Pişirme yöntemleri arasında haşlama, buharda pişirme, kızartma, mikrodalgada 

pişirme ve basınçlı pişirme yer almaktadır (Zhao vd., 2019). Sebzelerin 

pişirilmesinde öncelikle besin içeriği ve sağlık açısından faydalı bileşenlerin 

korunması esas alınmakla birlikte, kişisel tat tercihlerine ve pratikliğe de önem 

verilmektedir (Putriani vd., 2020).  Geleneksel ve güncel çalışmalarla, ısıl 

işlemlerin sebzelerin fiziksel, duyusal ve biyoaktif özelliklerini etkileyebileceği, 

bu etkinin sebzenin türüne, kalitesine ve kullanılan pişirme yöntemine bağlı 

olarak hem olumlu hem de olumsuz sonuçlar doğurabileceği ortaya konmuştur 

(Cano-Lamadrid ve Artés-Hernández, 2022; Razzak vd., 2023).  

Pişirme işlemi, sebzelerdeki besin ögelerinin kaybına, dokularının 

yumuşamasına, renk değişikliklerine ve aroma oluşumuna yol açabilmektedir. 

Bazı biyoaktif bileşiklerin biyoyararlanımı, pişirme süreci sırasında artarken, 

anti-nutrisyonel bileşiklerin inaktivasyonu ya da kaybı da gözlenebilmektedir. Bu 

değişikliklerin büyük bir kısmı, sebzelerin besin matrisinin, özellikle diyet lifi 

içeriğinin bozulmasıyla ilişkilidir. Isıl işlem sırasında, besin matrisinden salınan 

düşük moleküler ağırlıklı bileşikler ve su, sebzelerin biyolojik aktivitelerini 



etkileyebilir. Ayrıca, bu bileşikler lifler ve diğer besin öğeleriyle etkileşime 

girerek kompleksler oluşturabilir, bozulma reaksiyonlarına (örneğin C vitamini 

oksidasyonu) yol açabilir veya aktif yapılara dönüşerek bazı besin öğelerinin 

biyoyararlanımını artırabilir (Arias-Rico vd., 2020).  

3.1. Haşlama 

Haşlama, yiyeceklerin 100 °C sıcaklıkta suya daldırılarak pişirilmesi 

işlemidir. Yeşil yapraklı sebzelerin pişirilmesinde yaygın olarak kullanılan 

yöntemlerden biridir. Haşlama işlemi, hücresel membranların bozulmasına, 

turgor kaybına ve hücreler arası yapışma gücünün azalmasına yol açarak, 

sebzelerde yumuşama ve sertlik kayb gibi fiziksel değişikliklere neden olan bir 

pişirme yöntemdir. Haşlama süresi, sebzenin türüne ve tüketicilerin doku, renk 

ve tat gibi tercihlerine bağlı olarak değişkenlik gösterir (Putriani vd., 2020).  

Isıl işlem sırasında bitki hücre duvarı bileşenlerinin bozulması, fenolik 

bileşiklerin kaynatma suyuna geçmesine ve toplam fenolik içerikte önemli 

derecede azalmaya neden olabilir (Moyo vd., 2020). Fenolik bileşikler ve C 

vitaminindeki kayıplara karşın, sebzelerin yağda çözünebilen β-karoten ve lutein 

bileşenleri pişirme suyuna daha az geçtikleri için kayıplar daha az olduğu 

belirlenmiştir (Mehmood ve Zeb, 2020). Benzer şekilde suda çözünen bileşikler 

de haşlama suyuna geçebileceğinden besin değerinde ve biyoyararlanımda 

azalmalar görülebilir. Bu kayıplar, haşlama süresi ve sıcaklığına bağlı olarak daha 

belirgin hale gelir (Putriani vd., 2020). Örneğin kaynar suda 3 ve 15 dakika 

süreyle pişirilen ıspanaktaki fenolik bileşik miktarındaki kaybın, süreye bağlı 

olarak %78'den %93’e yükseldiği, ıspanak aynı süreyle buharda pişirildiğinde, 

fenolik bileşik miktarındaki kaybın %54 olduğu gözlenmiştir. Benzer şekilde, 15 

dakika kaynar suda pişirilen pazıdaki fenolik bileşik miktarındaki kaybın %79,6, 

buharda pişirildiğinde %49,8 olduğu belirlenmiştir (García-Rodríguez vd., 2018). 

Uzun süreli haşlama, özellikle asidik koşullarda, klorofil türevleri olan feofitin 

oluşumunu artırabilir. Feofitin oluşumu, nemli ısıda pişirme yöntemlerinde kuru 

ısıtma yöntemlerine göre daha fazladır. Bu fark, nemli ısının organik asitlerin 

serbest kalmasını daha fazla teşvik etmesinden kaynaklanabilir (Mehmood ve 

Zeb, 2020). Özetle haşlama işlemi genellikle sebzelerdeki fenolik bileşik 

içeriğinde, belirgin bir azalma meydana getirirken, askorbik asit içeriği üzerinde 

de yıkıcı bir etki yaratır.  

3.2. Buharda Pişirme 

Buharda pişirme, sebzelerin kaynayan suyun ürettiği buhar ile pişirilmesi, su 

ile doğrudan temas etmemesi prensibine dayalı bir pişirme yöntemidir (Moyo vd., 



2017). Buharda pişirme, özellikle suda çözünebilen fitokimyasal bileşiklerin 

korunması açısından en uygun pişirme yöntemlerinden biri olarak kabul 

edilmektedir (Mehmood ve Zeb, 2020). Bununla birlikte, buharda pişirme 

sırasında fitokimyasal bileşiklerin kaybı, çoğunlukla termal bozunma nedeniyle 

meydana gelir. Bu süreç, işleme sıcaklığı ve süresi gibi faktörlere bağlı olarak 

farklılık gösterebilir (Putriani vd., 2020).  

Buharda pişirme yönteminin sebzelerin besin değerine etkisi konusunda pek 

çok çalışma yapılmıştır. Thi ve ark. (2015) su ıspanakları üzerinde yaptıkları 

karşılaştırmalı çalışmasında, buharda pişirmenin, çiğ ya da haşlama yöntemlerine 

kıyasla, daha yüksek antioksidan aktivite sağladığı belirtilmiştir. Sharma ve ark. 

(2022), ısırgan otunun buharda pişirilmesinin, çiğ ve haşlanmış yapraklara 

kıyasla, daha az fenolik bileşik ve flavonoid kaybına yol açtığı ve antioksidan 

özelliklerinin %64,63 oranında arttığı gösterilmiştir. Delchier ve ark. (2012), 

yeşil fasulye ve ıspanak üzerinde yaptıkları çalışmada, buharda pişirmenin folat 

ve lutein konsantrasyonlarını koruduğunu, ancak her iki sebzede de askorbik asit 

miktarını azalttığını belirtmiştir. Rana ve ark. (2021) tarafından gerçekleştirilen 

bir çalışmada, yeşil fasulye, lahana ve hardal yaprağına uygulanan tüm pişirme 

yöntemlerinde, toplam flavonoid içeriği azalırken, buharda pişirme ile fenolik 

bileşiklerin arttığı ve β-karotenin en iyi şekilde korunduğu gözlenmiştir. Azima 

ve ark. (2020) çalışmasında, buharda pişirmenin yeşil yapraklı sebzelerde toplam 

fenolik içerik ve vitamin C üzerinde daha koruyucu bir etkisi olduğu 

vurgulanmıştır. Vitamin C kaybı, haşlama ve soteleme yöntemlerine kıyasla 

buharda pişirme ile daha düşük seviyede gerçekleşmiştir. 

3.3. Mikrodalgada Pişirme 

Mikrodalga pişirme, hızlı ısıtma, kısa sürede pişirme, güvenli kullanım, 

kolaylık ve düşük bakım gereksinimi gibi avantajlarıyla, günümüzde en çok 

tercih edilen pişirme yöntemlerinden biri haline gelmiştir (Salazar-González vd., 

2012). Sebzelerin mikrodalga ile pişirilmesi, genellikle su eklenerek 

gerçekleştirilir.  Pişirme sırasında eklenen su, suda çözünebilen fitokimyasal 

bileşiklerin sızmasına ve bozulmasına yol açabilmektedir. Bu durum, termal 

parçalanma, su eklenmesine bağlı sızma ve oksidasyon gibi mekanizmalarla 

ilişkilendirilmektedir (Wu vd., 2019).  

Mikrodalga pişirmenin, diğer geleneksel pişirme yöntemlerine kıyasla, 

besinlerin lezzeti ve kalitesi üzerinde olumsuz etkisinin az daha az etkiye sahip 

olduğu belirtilmiştir. Mikrodalga pişirme sırasında sebzelerin biyoaktif 

içeriklerinin çok az etkilendiği veya hiç etkilenmediği belirtilmektedir 

(Mehmood ve Zeb, 2020). Odit ve ark. (2022) yaptığı bir çalışmada mikrodalgada 



pişirmenin, sebzelerdeki C vitaminini haşlama ve buharda pişirme yöntemlerine 

kıyasla daha iyi koruduğu belirlenmiştir. Mikrodalga pişirme, sebzelerin 

biyoaktif bileşenleri üzerinde daha az etki yaparak, fenolik içerik ve karotenoid 

biyoyararlılığında artış sağlarken, askorbik asit içeriği üzerinde ise daha hafif bir 

etki göstermektedir (Mehmood ve Zeb, 2020). Chib ve arkadaşlarının (2022) 

yaptığı çalışmada, mikrodalga pişirmenin Amaranthus yapraklarında, geleneksel 

pişirme ve basınçla pişirme yöntemlerine kıyasla en yüksek besin değerlerini (β-

karoten, ham protein ve demir) sağladığı, aynı zamanda anti-besin maddelerinin 

(oksalat ve saponinler) seviyelerini en düşük düzeye indirdiği gözlenmiştir. 

Duyusal değerlendirmeler, mikrodalga pişirmenin yaprakların en yüksek kabul 

edilebilirliğine sahip olmasını sağladığını göstermiştir. Razzak ve arkadaşlarının 

(2023) yaptığı bir çalışmada, mikrodalgada pişirmenin yeşil yapraklı sebzelerde 

askorbik asit kaybını minimuma indirerek, başlangıçtaki içeriğin %90'ından 

fazlasını koruduğu ortaya konmuştur. Rana ve arkadaşlarının (2021) 

araştırmasında mikrodalga pişirmenin, yeşil fasulye, lahana ve hardal yaprağı 

gibi sebzelerde polifenol içeriğini artırırken, askorbik asit kaybını en aza 

indirerek bu bileşiği yüksek oranda koruduğu bulunmuştur. Bu bulgular, 

mikrodalga pişirmenin, sebzelerin lezzet ve besin değerini koruma konusunda 

etkili bir yöntem olduğunu ortaya koymaktadır. 

3.4. Basınçlı Pişirme 

Basınçlı pişirme, suyun kaynama noktasından daha yüksek sıcaklıklarda ve 

daha kısa sürede gerçekleşen bir pişirme yöntemdir. Sebzelerin basınçlı 

pişirilmesi, mikrodalga pişirmede olduğu gibi genellikle su eklenerek 

gerçekleştirilir.   

Pişirme sırasında eklenen su, suda çözünebilen fitokimyasal bileşiklerin 

sızmasına neden olabilmektedir. Sebzelerdeki vitaminlerin pişirme işlemi 

sırasında kolayca kayba uğradığı, ancak basınçlı pişirme yöntemiyle pişirme 

süresinin önemli ölçüde kısaltılması sayesinde bu kaybın daha az olduğu 

belirtilmektedir (Putriani vd., 2020). Hailemariam ve Wudineh (2020), düdüklü 

tencere ile pişirilen Etiyopya kara lahanasında 10 dakikada %31,8, lahanada 

%36,9 askorbik asit korunumu sağlanırken, açık tencere ile pişirme oranlarının 

sırasıyla %26,8 ve %30,9 olduğunu bildirmiştir.  

Veda ve arkadaşlarının (2010) yaptığı çalışmada, diğer yeşil yapraklı sebzeler 

arasında basınçlı pişirmenin kişniş yapraklarında %84,2, ıspanakta %52,8, nane 

yapraklarında %35,1 ve moringa yapraklarında %33,9 oranında β-karoten 

biyoyararlanabilirliğini artırdığı belirlenmiştir. Bu artışların, basınçlı pişirme 



işlemi sırasında sebze dokularının yumuşamasıyla β-karotenin daha kolay serbest 

kalmasına bağlı olduğu ifade edilmiştir. 

Thummakomma ve ark. (2018) çalışmasında sebzelerde basınçlı pişirmenin 

antioksidan aktiviteyi anlamlı şekilde artırdığı gözlemlenmiştir. Bu etki, sebze 

matrislerinin yumuşamasıyla fitokimyasal bileşiklerin ekstrakte edilebilirliğinin 

artması, fenolik bileşiklerin pektin veya selüloz ağlarından serbest kalması ve 

ikincil metabolitlerin oluşması ile açıklanabilir. Ayrıca, basınç altında oksidatif 

enzimlerin inaktive olması ve flavonoid konjugatlarının aktif aglikonlara 

dönüşmesi bu mekanizmaların parçasıdır. Geleneksel pişirme yöntemlerine 

kıyasla, düdüklü tencereyle pişirmenin belirgin avantajları vardır. Hızlı pişirme, 

fenolik bileşiklerin bozulmasını engellerken, yüksek basınç bu bileşiklerin 

salınımını artırarak besin değerinin korunmasına yardımcı olur. Bu nedenle, 

yüksek basınçlı pişirme, besin ögelerinin korunmasında etkili bir yöntem olarak 

ön plana çıkmaktadır (Putriani vd., 2020). 

Sonuç 

Yeşil yapraklı sebzeler, besleyici değerleri ve sağlık üzerindeki olumlu 

etkileriyle günlük beslenmenin önemli besin gruplarından birini oluştururlar. 

Vitaminler, mineraller, antioksidanlar ve fenolik bileşikler açısından zengin olan 

bu sebzeler, kardiyovasküler hastalıklar, kanser, diyabet ve bağırsak sağlığı gibi 

çeşitli sağlık sorunlarının önlenmesinde önemli bir rol oynamaktadır. Yeşil 

yapraklı sebzelerdeki besin ögelerinin korunması ve biyoyararlanımının 

artırılması, pişirme yöntemlerine bağlıdır. Haşlama, buharda pişirme, 

mikrodalgada pişirme ve basınçlı pişirme gibi farklı pişirme teknikleri, sebzelerin 

besin değerlerini koruma veya değiştirme açısından farklı etkiler gösterir. 

Yeşil yapraklı sebzelerin sağlık üzerindeki olumlu etkilerini en üst düzeye 

çıkarabilmek için uygun pişirme yöntemlerinin tercih edilmesi, bireylerin genel 

sağlık düzeyinin iyileştirilmesinde kritik bir öneme sahiptir. Bu derlemede 

sunulan bilgiler, bireysel ve toplumsal düzeyde yeşil yapraklı sebzelerin daha 

fazla tüketilmesi gerektiğini vurgularken, doğru pişirme tekniklerinin 

uygulanmasının sağlık üzerindeki olumlu etkilerini ortaya koymaktadır. Buharda 

pişirme, az suyla haşlama ve mikrodalgada kısa süreli pişirme gibi yöntemler, 

besin kayıplarını en aza indirerek sebzelerin sağlık yararlarını artırmaya yardımcı 

olur. Bu sayede, bireylerin sebze tüketimini teşvik etmek ve genel sağlık 

durumlarını iyileştirmek mümkün olacaktır. 
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GİRİŞ 

Periferik nöropatiler periferik motor, duyusal ve / veya otonomik aksonların 

dejenerasyonu ile karakterize bir grup bozukluktur. Spesifik semptomlar, 

etkilenen akson tipine bağlıdır: motor aksonal dejenerasyon, ilerleyen kas 

güçsüzlüğü ve israfına yol açar, duyusal aksonların dejenerasyonu, uyuşukluk, 

parestezi, ağrı ve ilerleyici duyu kaybına yol açabilir ve otonomik aksonların 

dejenerasyonu, organ disfonksiyonuna yol açar. Periferik nöropati, diyabet ve 

ekstremite iskemisinin sık görülen bir komplikasyonudur ve kemoterapinin sık 

görülen bir yan etkisidir. Bu “edinilmiş” periferik nöropatiler, dört kategoriye 

ayrılan kalıtsal periferik nöropatilerden (IPN'ler) ayrılır (Busmann J ve ark.2017). 

Motor veya motor baskın nöropatiler motor aksonu ve / veya çevreleyen 

miyelini etkileyen hastalık süreçlerinden kaynaklanabilir. Alt motor nöron 

sendromu (LMNS), spinal motor nöronun kendisini etkileyen bir hastalık 

sürecinden kaynaklanır (Verschueren A.2017). 

Periferik sinir rejenerasyonundaki güncel deneysel araştırmalar, farmakolojik 

ajanlar, karmaşık sinir kanallarının biyomühendisliği, pluripotent kök hücreler ve 

gen terapisi kullanılarak rejenerasyon sürecini hızlandırmayı amaçlamaktadır. 

Nöronal ölümleri azaltarak ve aksonal büyümeyi teşvik ederek sinir onarımını ve 

rejenerasyonu iyileştirmek ve hızlandırmak için birkaç küçük molekül, peptit, 

hormon, nörotoksin ve büyüme faktörü çalışılmıştır. Moleküler yolaklarda 

spesifik adımları hedeflemek, aynı zamanda, sinir hasarından sonra potansiyel 

olarak daha iyi bir fonksiyonel iyileşmeye yol açan amaca yönelik farmakolojik 

müdahaleye izin verir(Panagopoulos GN ve ark.2017). 

Bununla birlikte, sinir sistemi içinde, nöroglia olarak adlandırılan nöronal 

olmayan hücreler, hemen hemen tüm nörolojik bozuklukların patofizyolojisinde 

önemli bir rol oynadıkları bilinmesine rağmen, büyük ölçüde göz ardı 

edilmişlerdir. (Madhusudanan P ve ark 2017). Nörolojik hastalıkların tedavisinde 

nöroglia hedefli uygulama sistemlerinin çok fazla gerekli etkiyi sağlayacağı hala 

tespit edilmeye devam etmektedir. Bununla birlikte, şimdiye kadar anlaşılan şey, 

nöroglia'nın, yaşamsal bir bileşenin tümünü oluşturmasıdır. 

Kanıtlar, beynin kendi başına yeterli miktarda nörotransmiter madde 

üretemediğini ve bu nedenle bunları periferik dolaşımdan aldığını gösterir. 

Beynin nöronlarının çeşitli nörotransmitterler (serotonin, asetilkolin ve 

muhtemelen katekolaminler dopamin ve norepinefrin) yapma ve salma 

yeteneklerinin doğrudan kandaki amino asitler ve kolin konsantrasyonuna ve 

büyük olasılıkla son zamanlarda sindirilmiş besinlerle ilgili olabileceği 

düşünülmektedir(Lambs S.1983). 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Verschueren%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28434507
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Panagopoulos%20GN%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27783836
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Madhusudanan%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27553075
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Beslenme ile ilişkili hastalıklar arasında, sinir sistemini etkileyen özel bir 

drum ve önem vardır.(Nightingale ve ark.2009).Beslenme durumu ile optik veya 

periferik nöropatiler arasındaki bağlantılar ortaya konmuştur (Nightingale ve 

ark.2009).Beslenme nöropatileri akut olarak, subakutolarak veya Kronik olarak 

ortaya çıkabilir, demiyelizasyon veya aksonal olabilirler. Myeloneuropati, 

beslenme nöropatileri ile birliktede görülebilir. 

1.Nöron Metabolizması 

Beyin, vücudun kütlesinin sadece% 2'sidir, ancak günlük enerjinin % 20'sini 

tüketir (Rolfe ve Brown, 1997). Olgun beyinde, glikojen çoğunlukla astrositlerde 

depolanır (Alberini CM2018). Glikoz yoksunluğu veya yoğun nöral aktivite gibi 

yüksek enerji talebi koşulları altında, metabolik substratları (yani pirüvat ve 

laktat) hızla sunmak için katabolize edilebilir .Beynin enerji talepleri hem 

yoğunluğu hem de anlık moment dinamiklerinde dikkate değerdir 

. Glikoliz ve oksidatif fosforilasyon arasındaki geçici ayrılma, astrosit-

nöronun laktat mekiği önerisine yol açtı. stimülasyon sırasında, astrositlerde 

artmış glikoliz ile üretilen laktat, birincil enerji kaynağı olarak nöronlar 

tarafından alınır. Ancak, bu fikre ilişkin doğrudan kanıt eksiktir ve kanıtlar, 

nöronların kapasiteye sahip olduğunu desteklemektedir. 

Beyinde astrositlerin oynadığı ana rollerden biri, yüksek enerji talepleriyle 

nöronlara yardımcı olmaktır. İn vitro ve in vivo modellerde artmış nöronal 

aktivitesi sırasında astrositlerin glikolitik metabolik yollarına geçtiklerini, bu da 

artan glükoz yakalama ve kullanımının ve daha sonra laktatın salınmasına neden 

olduğunu göstermiştir. Sınırlayıcı olmayan oksijenin varlığında meydana gelen 

bu metabolik cevap aerobik glikoliz olarak adlandırılır. Astrositlerin aerobik 

glikolizini tercih edebileceği fikri, on kat daha yüksek verimle ATP üretmelerini 

sağlayan önemli bir mitokondri yoğunluğuna sahip oldukları ölçüde şaşırtıcıdır. 

Uzun süre tartışılan bir soru, nöronların doğrudan glikoz ithal edip 

etmediğidir, uyarılmış nöronların yüksek enerji talepleri astrositler tarafından 

desteklenir, astrositler aerobik glikoliz ile üretilen laktat ile nöronları 

besler,böylece nöronal fonksiyonlar için aktivitenin indüklediği enerji için 

gerekli enerjiyi sağlar. 

Astrositlerin nöronlara kıyasla daha yüksek glikolitik yapısı, mitokondriyal 

solunum zinciri enzimlerinin farklı ekspresyon seviyelerine bağlı olabilir. 

Mitokondrilerin kendi iyonik bileşimlerini, metabolizmalarını hücresel enerji 

taleplerine uyarlayabilen sitosolik iyon konsantrasyonlarındaki değişikliklerin 

sonucu olarak düzenledikleri gösterilmiştir. Önceki çalışmalarda lokalize bir 
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ATP mikro bölgesini içeren hızlı mitokondriyal geçişler, mitokondriyal solunum 

zincirinin aktivitesini geçici olarak arttıran primer kültürlenmiş kortikal 

astrositlerde Na + aracılı bir mitokondriyal depolarizasyonu tetikler. Astrositler, 

her ikisi de nöronal aktivite sırasında hücre dışı alana salınan glutamat ve 

potasyumu temizler. Bu süreçler, enerji metabolizmasıyla yakından bağlantılıdır. 

Artmış astrosit glutamat tutulumu sitosolik ve mitokondriyal asidifikasyona 

neden olur, hücre dışı potasyum bikarbonat bağımlı hücresel alkalinizasyonu 

indükler(Rimmele ve ark.2018). 

Astrocyte–neuron lactate shuttle (ANLS) hipotezi, nöronal aktivitenin 

astrositlerde artmış glikolizlere yol açtığını ve bunun da birincil enerji kaynağı 

olarak nöronlar tarafından alınan laktatın salınmasına yol açtığını öne sürdü 

(Magistretti et al. 1993) yapılan diğer çalışmalar, astrositler ve nöronlar 

arasındaki düzenlenmiş bir laktat akı fikrini desteklemektedir.(Bittar ve 

ark.1996). ANLS hipotezinin ilk önerisi sinapslarda nöronlar tarafından bir 

nörotransmitter olarak salınan glutamatın astrositler tarafından alındığı zaman, 

taşınan Na + iyonlarının ATP-güdümlü Na + pompasını uyararak ATP ve laktatın 

glikolitik üretimini teşvik etmesidir. . Astrositler tarafından salınan metabolik 

substrat baskın olarak laktattır ve glukoz değildir. Astrositler gerçekten de 

glikozdan laktat üretebilirler (Hertz ve ark. 1988; Magistretti ve ark. 1993) ve bu 

laktat üretiminöronal aktivite sırasında yükselen glutamat ve potasyum ile 

uyarılabilir. Astrositlerin laktat ihraç edip etmediği veya alternatif olasılık, 

nöronların aktivasyon sırasında birincil yakıt olarak glikoz kullanmalarıdır. 

Nöronların glikolitik kapasitesi fazladır, glikoz metabolizması için gereken tüm 

enzimleri eksprese eder ve glikozu metabolize edebilir (Bak ve ark, 2009) .Beyin 

hücrelerinden elde edilen gen ekspresyonu verileri, nöronların glikoliz için iyi bir 

şekilde donatıldığını ve çoğu glikolitik enzim için astrositlerden daha yüksek 

mRNA ekspresyonu seviyelerine sahip olduklarını göstermektedir. 

Etkinleştirilen nöronların kullandığı yakıt olarak glikoz veya laktat seçimi ile 

sunulduğunda? Uyarılmamış kültürlenmiş nöronlar kullanılarak yapılan 

çalışmalar( Bouzier-Sore ve ark. 2006), istirahat nöronlarının tercihli olarak 

glukoz üzerinde laktat tükettiğini bildirmişlerdir. Bununla birlikte, laktat ve 

piruvatınredoks-dengeli bir karışımı yerine, saf bir laktatınalternatif bir yakıt 

olarak kullanılması nöronlarda düşük sitosolik NADH redoks oranını anormal 

olarak yükseltir (in vitro olarak)( Hung ve ark.2011). Nöronların, astrositlere göre 

daha düşük bir glikolitik hıza sahip oldukları bilinmektedir. Buna karşılık 

astrositlerin, yüksek laktat üretim verimleriyle belirtildiği gibi nöronlardan daha 

güçlü bir glikolitik metabolizma sergilerler. Matematiksel bir model kullanarak, 

ekzojen glukoz ve laktatın nöronal oksidatif metabolizmaya nispi katkısını 
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tahmin edildiğinde glikoz için% 25 ve laktat için% 75'i temsil eder. Hep birlikte, 

ayrı astrositik ve nöronal kültürler üzerinde elde edilen bu sonuçlar, ağırlıklı 

olarak astrositler tarafından üretilen laktatın, istirahat fizyolojik koşullar altında 

in vivo olarak nöronlar tarafından bir ek yakıt olarak kullanıldığı fikrini 

desteklemektedir Bouzier-Sore ve ark 2006). 

Şekil 1: Glikoz çevredeki kılcal damarlardan astrositler tarafından alınır. 

Glikoz taşıyıcıları (GLUT1) yoluyla. Glikoz daha sonra astrositlerde glikojen 

olarak depolanabilir veya piruvat olmak için glycolysis e uğrayabilir. 

Astrositlerde piruvat, mitokondri içine aktarılabilir veya astrositten dışarıya 

çıkartılabilen laktat haline dönüştürülebilir. Bu laktat Monokarboksilat taşıyıcı 1 

veya 4 (MCT1 / 4) tarafından astrosit dışına ihraç edilebilir ve MCT2 ile 

nöronlara aktarılır. Nöronlarda, astrositik türevli laktat, tekrar piruvat haline 

dönüştürülür ve ATP'yi oluşturmak için mitokondriya aktarılır. Glikoz ayrıca 

kılcallardan glikoz taşıyıcısı (GLUT3) yoluyla nöronlara aktarılabilir (Alberini 

CM ve ark2018). 

 

 

Beyin uyarım sırasında, glikozun laktat'a glikolizi, geçici olarak 

mitokondriyal yakıt oksidasyon oranını aşar; Her ne kadar artan enerji talebi esas 

olarak nöronlar içinde gerçekleşse de, bazıları bu glikolizin esas olarak 
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astrositlerde oluştuğunu ve bunun ardından birincil yakıt olarak nöronlara laktat 

aktaracağını öne sürmüşlerdir (Díaz-García CM ve ark. 2017). 

Şekil.2 Bir  Uyarım Sırasında Glikozun Laktat’a Glikolizi 

 

Nöronlarda ve diğer hücrelerde, sinaptik iletim için yüksek seviyelerde ATP 

gereklidir. Bu nedenle, mitokondri hücreleri gerekli miktarda  enerji sağlamak 

için  gereklidir. Mitokondri, hücrede çeşitli roller gerçekleştiren son derece aktif 

organellerdir. Oksidatif stres ve mutasyonlar şeklinde mitokondriyal 

disfonksiyon, Parkinson (PD), Alzheimer (AD) ve Huntington hastalıkları (HD) 

gibi çeşitli nörodejeneratif hastalıkların patogenezine katkıda bulunabilir. 

Kompleks Anormallikleri elektron taşıma zinciri, bazı nörodejeneratif 

hastalıklarda, ATP üretimini inhibe ederek mitokondriyada büyük hasara neden 

olabilecek reaktif oksijen türleri üretmektedir. Nükleotit ve mitokondriyal 

DNA'daki mutasyonlar, patogenez olmasına rağmen nörodejeneratif hastalığa 

katkıda bulunabilir. PD'de, PINK1 ve parkin genlerindeki nükleer genom 

mutasyonları, nörodejenerasyonda yer alırken, APP, PSEN1 ve PSEN2'deki 

mutasyonlar, AD'nin klinik semptomlarının çeşitliliği . Mutant htt proteinin 

HD'ye neden olduğu bilinmektedir . Bu nörodejeneratif hastalıkların bazı 

nedenlerini belirlemek için çok fazla ilerleme kaydedilmiştir, ancak kalıcı 

tedaviler henüz geliştirilmemiştir (Arun ve ark.2016). 

 İnsülin ve IGF-1'in mitokondriyal fonksiyonu geliştirdiği ve nöronlarda, 

özellikle striatal hücrelerde ROS üretimini azalttığı gösterilmiştir. Glikoz beyin 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=D%C3%ADaz-Garc%C3%ADa%20CM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=28768175
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için en önemli enerji kaynağıdır, dolayısıyla glikoz metabolizmasını içeren 

disfonksiyon, metabolik yetersizliğe ve nörodejenerasyona yol açar (Arun ve 

ark.2016). 

2.Nöropatinin Tanımı ve Sınıflandırılması 

Polinöropati, pek çok periferik siniri tutan jeneralize nispeten homojen bir 

süreçten bahseden spesifik bir terimdir. Periferiknöropati ve/veya polinöropati ile 

sıklıkla eşanlamlı kullanılan fakat radikülopatileri ve mononöropatileride içeren 

periferik sinir sistemin herhangi bir hastalığınıda tanımlayan daha az spesifik bir 

terimdir. Periferiknöropati ve/veya polinöropati ile sıklıkla eşanlamlı olarak 

kullanılan nöropatiise, santral ve periferik sistem hastalıklarını daha genel ifade 

eden bir terimdir. Mononöropati mültipleks terimi komşu olmayan sinirlerin 

eşzamanlı ya da ardı sıra tutulumlarını anlatır. Dar manada, bu terim 

multiplikompressifmononöropatileri de tarif edilebilir, ancak daha spesifik 

manada vasanervorumlarıaffekte eden sistemik vaskülitik süreçlere bağlı multipl 

sinir infarktlarınıtanımlar. Brakiyal yada lomberpeksus tutulumları ‘’pleksopati’’ 

terimi ile ifade edilir. Tipik olarak enfeksiyon veya otoimmünite sonucu sinirlerin 

enflamatuar bozukluğu için ‘’nörit’’ terimi kullanılabilir. Periferiknöropatilerde 

patolojik prosesperiferik siniri diffuz olarak tutar. Motor, duyusal ve otonom sinir 

lifleri birlikte ya da ayrı ayrı tutulabilirler. Sınıflama, tutulan sinir lifi tipine, 

majör değişikliğin aksonda veya miyelinde olup olmadığına ve altta yatan sebebe 

dayanarak yapılabilir. Ayrıca etiyolojiye ışık tutmak gayesiyle birbirinden farklı 

pek çok nöropati sınıflandırılması yapılmıştır. Ortaya çıkış süresi ilen yapılan 

sınıflandırma e n uygun gibi görülmektedir(Tablo 1)(Deniz ve ark 2013). 

Tablo 1 Polinöropatiler 

I.Akut başlangıçlı PNP ler(motor bulgularının baskın olduğu, çeşitli otonomik ve sensoriyel 

bulguların eşlik ettiği  

A.Gullain-Barre sendromu 

B. Akut Aksonal form 

C.Akut Sensoriyel Nöropati-Nöropati sendromu 

D.Difterik PNP ler 

E.Bazı Toksik PNP ler(talyum, triortokrezil fosfat) 

F.Nadiren Paraneoplastik PNP ler 

G.Akut Pandisotonomik PNP ler 

H.Kene Paralizisi 

I.Ağır hastalık PNP si 

 

II: Subakut Başlangıçlı Sensorimotor PNP ler 

A.Simetrik PNP ler 

1.Nutrisyonel drumlar, alkolizm, pellegra, Vit B12 yetmezliği, kronik intestinal hastalıklar 

2.Ağır Metal ve çözücülerle zehirlenme durumları; arsenik, civa, talyum metil n-butil keton, n-

heksan, metilbromid, etilen oksit organofosfatlar, akrilaamid 
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3.İlaç toksisitesi; isozamid, ethionamid, hidralazin, nitrofurantoin, disulfiram, amitriptilin, 

karbondisülfit, vincristin, sisplatin, kloramfenikol, fenitoin, pridoksin, talidomid, kliokuinol, L-

triptofan, v 

4. Üremik PNP 

5. Subakut inflamatuar PNP 

B. Asimetrik PNP’ler 

1. Diabetes Mellitus 

2. Poliarteritis nodoza ve diper inflamatuar anjiopatik NPler (Churg-Strauss, hipereosinofilik, 

romatoid, lupus, Wegener granülomatozu, 

izole periferik sitem vasküliti) 

3. Miks krioglobulinemia 

4. Sjögren-sicca sendromu 

5. Sarkoidoz 

6. Periferik vasküler hastalıkla giden iskemik nöropati                                                                                

7. Lyme hastalığı 

C. Nadir sensoriyel NPler 

1. Warterberg gezici sensoriyel NPsi 

2. Sensoryel NP 

D. Poliradikülopatiler 

1. Neoplastik infiltrasyon 

2. Granulamatöz ve infeksiyoz infiltrasyon; Lyme, sarkoidoz gibi 

3. Spinal hastalıklar, osteoartritik spondilitis 

4. İdiopatik poliradikülopati 

III. Kronik sensorimotor PNPler 

A.  Akkiz PNPler 

1. Paraneoplastik, karsinoma, lenfoma, myeloma ve diğer maligniteler 

2. Kronik inflamatuar demyelinizan PNP (CIDP) 

3. Paraproteinemiler 

4. Üremi 

5.Beriberi 

6. Bağdokusu hastalıkları 

7. Amiloidozis 

8. Lepra 

9. Hipertiroidizm 

10. Yaşlıların benign sensoryel NPs 

B. Herediter PNPler 

1. Sensorimotor herediter PNPler 

a. Charcot-Marie-Tooth, herediter motor-sensoryel NP (HSMN Tip I ve II) 

b. Dejerine-Sottas hipertrofik PNP 

c. Rousy- Levy PNPsi 

d. Basınca duyarlı herediter NPler 

2. Bir metabolik bozukluğa bağlı herediter NPler 

a. Refsum hastalığı 

b. Metakromatik lökodistrofi 

c. Globoid cisimli lökodistrofi (Krabbe hastalığı) 

d. Adrenolökodistrofi 

e. Amiloid nöropati 

f. Porfirik PNP 

g. Anderson-Fabry hastalığı 

h. Abetalipoproteinemi Tangier hastalığı 

3. Herediter motor sendromlar 

a. Herediter ALS-dominant, resesif X’e bağlı cukluk çağında başlayanlar 

b. Bulber sendromlar 

c. Spinal musküler atrofi 
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d. Distal SMA- Herediter motor nöropati. Dominant, resesif, X’e bağlı 

4. Herediter duysal nöopatiler ve familyal disotonomi 

a. Otozomal dominant duysal nöropatiler 

• Herediter duysal nöroopati tip 1 (HSN-1) 

b. Otozomal resesif duysal nöropatiler 

• Konjenital duysal otonomik nöropati tip 2(HSAN-2) 

• Familyal disotonomi (HSAN-3 veya Riley-Day Sendromu) 

• Konjenital duysal nöropati ve anhidrozis (HSAN-4) 

5. Merkezi sinir sistemi tutulumuyla birlikte giden herediter nöropatiler 

a. Dev aksonal nöropati 

b. Friedreich Hastalığı 

c.Nöroakantositoz 

IV. Mitokondrial hastalıklarla birlikte görülen NPler 

V. Rekürren PNPler 

A. GBS 

B. Porfiri 

C. CIDP 

D. Mononöropati multipleksin bazı formları 

E. Beriberi veya intoksikasyonlar 

F. Refsum hastalığı, Tangier hastalığı 

VI. Mononöropati veya pleksopati sendromu 

A. Brakial pleksus PNPleri 

B. Brakial mononöropatiler 

C. Kozalji 

D. Lumbosakral pleksopatiler 

E. Krural mononöopatiler 

F. Gezici sensoryel NP 

G. Tuzak nöropatiler 

 

Nöropati, periferik sinirlerin hasarı ya da bir hastalığı olarak tanımlanır. 

Nöropati, motor, duysal ya da miks sensorimotor olabilir. Nöropati, vücutta 

simetrik olarak pek çok sinirde (polinöropati), tek bir sinirde (mononöropati) ya 

da düzensiz bir dağılım içinde multipli sinirlerde (mononöropati multipleks) 

meydana gelebilir. Otonomik nöropati, geniş nöropatik sürece eşlik edebilir ya 

da bağımsız olarak ortaya çıkabilir. Nöropatiler, etkilenmiş sinir lifi tipine, major 

değişikliğin aksonal ya da demiyelizan olup olmadığına, sebep olucu ajana bağlı 

olarak sınıflandırılır.(Deniz ve ark.2013) Nöropati nöronunperiferik uzantısının 

hastalığına verilen addır. Kraniyal sinirlerin tutulması durumunda karaniyal 

nöropati terimi kullanılır. Medülla sipinalisten çıkan sinirlerin hastalığına ise 

periferik nöropati, eğer birkaç periferik sinirde lezyon varsa multipl 

mononöropati terimleri kullanılır. Pek çok periferik sinirde birden lezyon 

saptanmışsa polinöropati terimi tercih edilir. Polinöropati pek çok periferik 

sinirin birlikte tutulmasıyla ortaya çıkan, motor, duyusal ve otonom belirtilerle 

niteli bir sendromdur. Diyabet, üremi, alkol, toksikmaddeler, ağırmetaller, bazı 
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ilaçlar, kollejen doku hastalıkları, herediter bozukluklar ve kanserin uzaketkileri 

polinöropatiye neden olabilir (Tablo 2) (Yaltkaya ve ark.200). 

Tablo 2 Polinöropati Etiyolojisi 

İDİYOPATİK 

Guilain-Barre sendromu 

Herediter sensorimotor nöropatiler 

Herediter duyusal nöropatiler 

Friedreich ataksisi 

Familial amiloidoz 

TOKSİK VE YATROJENİK 

Alkol 

Hekzakarbonlar 

Organofosfatlar 

Arsenik 

Kurşun 

Civa 

Talyum 

Vincristine 

Phenytoin 

INH 

Dapsone 

METABOLİK ve NUTRİSYONEL 

Diabetes mellitus 

Üremi 

Karaciğer hastalığı 

Hipotroidi 

Akromegali 

B12 vit eksikliği vb… 

ENFEKSİYÖZ VE GRANÜLOMATÖZ 

AIDIS 

Lepra 

Sarkoidoz 

Difteri 

 

HEREDİTER METABOLİK 

Porfiri 

Refsum hastalığı 

Metakromatik lökodistrofi 

Krabbe hastalığı 

Fabry hastalığı 

KOLLEJEN DOKU HASTALIKLARI 

Poliarteritis nodoza 

Romatoid artrit 

Lupus eritematozus 

PARANEOPLASTİK  

 

3.Nutrisyonal Nöropatiler 

Beslenme ve periferik nöropati arasındaki ilişkinin ilk araştırması, 19. 

yüzyılda, beriberi'den gelen polinöropati ve kalp yetmezliğinin epidemik oranlara 

ulaşmasıyla başlamıştır. 1897'de, Dr. Eijkman, güvercinlerde, zamanın tahıl 

değirmenlerinin ürettiği cilalı pirinçten sıyrılan besin bakımından zengin pirinç 

kabuklarını besleyerek hastalığı iyileştirdi. Vitaminler üzerindeki çalışmaların 

çoğu 1900'lere kadar uzanıyor. Özellikle tıamin ve disülfid türevlerinin kullanımı 

Batı tıbbında ihmal edilmektedir. 

Beriberi, 17. yüzyılda, Brontius'un Hollanda Doğu Hint Adaları'nda 

sensorimotor polinöropatisi vakaları bildirdiği zaman anlatılmıştır. Gizem 
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maddesi 1911'de "vitamin" olarak nitelendirildi ve 1936'da "tiamin" olarak 

değiştirildi, çünkü bir amin ve sülfür içeren moleküler yapı karakterize edildi. 

Yüzyılın başlarında, beriberinin erken çalışmaları, tiaminin keşfi ve eksiklik 

hastalıklarının anlaşılmasına modern yaklaşım gelişmesi ile sonuçlanmıştır. 

Beslenmebilimindeki gelişmeler serisini vitaminlerin keşfi izlemiştir. Bu 

gelişmelere rağmen beslenme eksikliği ile ilişkili bazı hastalıklar özelliklede sinir 

sistemiyle ilişkili olanlar dünya çapında önemli sağlık sorunları olmaya devam 

etmektedir. Diyetin yüksek oranda öğütülmüş pirinç içerdiği uzak Doğu 

toplumlarında hala önemli oranda beriberi sıklığı vardır. Diğer azgelişmiş 

ülkelerde, eksiklik hastalıkları kronik diyet azlığına bağlı olup, endemiktir. 

Afrika ülkelerinin çoğunda olduğu gibi, şiddetli açlığın sinir sistemi üzerine olan 

sonuç etkisini düşünmek alarm vericidir. Amerika ve diğer batı toplumlarında 

eksiklik hastalıkları hala görülebilmektedir. Bu drum önemli olan alkolizmin 

yaygınlığına bağlanmaktadır. Daha az neden ise diyetteki besinlerin 

absorbsiyonundaki bozulmaladır(celiac spru,pernisiyöz anemi,şişmanlık veya 

başka bir nedenin tedavisi için gastrointestinal traktın bir kısmının cerrahi olarak 

çıkarıldığı hastalarda görülür).Vitamin antagonistlerinin veya tüberküloz 

tedavisinde kullanılan ve pridoksin metabolizmasını bozan izonikotinik asit  

hidrazid gibi bazı ilaçların alımının indüklediğieksikliklerde vardır. Sinir 

sisteminin beslenme ile ilişkili hastalıkları basitçe vitamin yoksunluğu anlamına 

gelmez. Pratik olarak her zaman, dolaşım dolaşım anomalileri, deri altı yağ ve 

kas kitlesinde azalma gibi beslenme azlığının genel belirtileri birliktedir. İnfant 

ve genç çocuklarda, protein ve kalori alımındaki azalma (protein-kalori 

malnutrisyonu veya PCM olarak bilinir.) vücut büyümesine yıkıcı bir etkide 

bulunur. Beslenme ile ilişkili hastalıkların bir karakteristiğide sadece belli 

metabolik hastalıkların paylaştığı, santral ve periferik sinir sisteminin ikisini 

etkileme potansiyelleridir.(Ropper ve ark.2006).Yetersiz beslenme sinir 

sisteminin tüm bölgelerini etkileyebilir. Yetersiz beslenme için risk faktörleri 

şunlardır: alkol kötüye kullanımı, yeme bozuklukları, yaşlılık, hamilelik, evsizlik 

ve daha düşük ekonomik durumu. GI kanalını etkileyen herhangi bir tıbbi durum, 

aynı zamanda, esansiyel emilimini de bozabilir. Vitaminler. İnflamatuar bağırsak 

hastalarında beslenme eksiklikleri tanımlanmıştır. Yağ malabsorpsiyonu, kronik 

karaciğer hastalığı, pankreatik hastalık, gastrit ve küçük bağırsak rezeksiyonları. 

Total Parenteral nutrition beslenmesi (TPN) alan hastalar da vitamin için risk 

altındadır. Eksiklik ve TPN formülasyonları, ekleri içerecek şekilde dikkatli bir 

şekilde formüle edilmeli vitamin ve eser elementler eklenmelidir. Gastrik bypass 

ameliyatı sonrası nörolojik komplikasyonlar giderek daha sık görülmektedir. 

Beslenme nöropatileri akut olarak, subakutolarak veya Kronik olarak ortaya 
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çıkabilir, demiyelizasyon veya aksonal olabilirler. Myeloneuropati, beslenme 

nöropatileri ile birliktede görülebilir. Myeloneuropatiler B12 vitamini ve bakır 

eksiklikleri ile tanımlanmıştır. Myeloneuropathi hastaların hem üst motor nöron 

hem de alt motor nöronlarında klinik bulgu verebilir. Periferik nöropati 

miyelopatinin belirtilerini maskeleyebilir ve tanı sorunu oluşturabilir. Hiper 

refleksi anın şiddeti periferik nöropati varlığında değerlendirilmesi güç olabilir 

ve ayak bileği gerginliği olmayabilir. Kas güçsüzlüğü ayak parmağı ekstansörünü 

zayıflatır, bu yüzden Babinski işareti mevcut olmayabilir. (Hammond ve 

ark.2013) 

Büyüme, gebelik, yaşlanma, savaşlar, esir kampları, yoksulluk ve kronik 

alkolizm gibi sebepler yanı sıra büyük gastrointestinal hastalıklar ve operasyonlar 

sonucunda ortaya çıkan intestinal emilim bozuklukları, anoreksiya nervosa ve 

INH eksikliği gibi metabolik antagonist ajanların kullanımı ağır nutrisyonel 

bozukluklar meydana gelebilir(Sevindik ve ark.2014). 

3.1:Niasin Eksikliği 

Niasin (nikotinik asit, vitamin B3) triptofan metabolizmasının bir son ürünü 

olup, nikotinamid adenin dinükleotid (NAD) ve NADH koenzimlerinin içinde 

yer alır. Niasinin eksik alımı gelişmiş ülkelerde enderdir ancak mısırın temel 

besin maddesiolduğu ülkelerde görülebilir. Alkolizm ve malabsopsiyonu olan 

hastalarda da endemik olmayan pellegragöülebilir. Pellagra salgını, yüzyıllardır 

mısır yiyen popülasyonlarda ortaya çıkmıştır.  İnsanlarda “4 D” (dermatit, 

demans, ishal ve ölüm) ile karakterize olan hastalık Niasin eksikliğinde pellegra 

olarak ortaya çıkar (Kırkland ve ark.2014).Dermatit, güneşe maruz kalmanın bir 

sonucu olarak ortaya çıkması nedeniyle benzersizdir. Deneysel modeller niasin 

eksikliğine yanıt olarak genomik instabilite göstermiştir.(Kırkland jB,2012). 

Karsinoid sendromda triptofanın seretonineaşırı dönüşümü ile de niasin 

eksikliği oluşabilir. Vitamin B6 ve nötral amino asitlerin besinlerle eksik 

alınmasıyla da niasin eksikliği görülebilir. Hartnup hastalığı’nda triptopfan 

transportunda bozukluk nedeniyle niasin ihtiyacıartmıştır, bu nedenle pellegra 

benzeri bir tablo oluşabilir.(Sevindik ve ark 2014). Pellagra, gelişmiş ülkelerde 

niasin takviyesi ile büyük ölçüde ortadan kaldırılmıştır, ancak niasin subklinik 

eksiklikleri devam eder ve bunların hastalık duyarlılığı ile ilişkisi üzerinde 

çalışılmıştır. Niasin takviyesinin faydaları deneysel olarak gözlemlenmiştir. 

Niasin desteğinin faydaları, kanser, kardiyovasküler hastalık, cilt sağlığı, akıl 

sağlığı ve oksidan akciğer hasarının deneysel modellerinde gözlenmiştir.(Meyer-

Ficca M ve ark.2016). yüksek besin takviyeleri ile birlikte nikotinik asit ve 

triptofanın bir araya gelmesi nedeniyle iyi ND kaynaklarıdır. Balık ve etler, 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Meyer-Ficca%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27184282
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Meyer-Ficca%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27184282
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sindirim sırasında NAD / NAD (P) 'den elde edilen yüksek triptofan ve 

nikotinamid konsantrasyonları nedeniyle mükemmel NE'lerdir. Son olarak, un ve 

tahıl ürünlerinin zenginleştirilmesi çoğu gelişmiş ülkede gerçekleşmektedir. 

.(Meyer-Ficca M ve ark.2016). 

Niasin basit difüzyon ile bağırsakta emilir. Niasin için yetişkinler için 

RDAGünde 16mg - 16mg  Niasin ve türevleri karbonhidrat metabolizmasında 

önemlidir (Hammond ve ark.2013). 

Niasin Eksikliğinin klinik özelliği: 

Erken nörolojik semptomlar ağırlıklı olarak apati dahil olmak üzere 

nöropsikiyatriktir. dikkatsizlik, sinirlilik ve depresyon. Tedavi olmadan 

semptomlar stupor veya komaya ilerleyebilir. İzole niasinin nöropatiye neden 

olduğu bilinmemektedir ve niasin eksikliği olan hastaların çoğunda niasin tek 

başına nöropati gelişmeyeceği için başka beslenme eksiklikleri vardır(Kumar 

N.2007). 

Tedavi için günde iki veya üç kez 50 mg nikotinik asidin oral replasmanı 

tavsiye edilir, ancak doz aşınmadan dolayı kısıtlanabilir. Nikotinamid, nikotinik 

asidi tolere edemeyen hastalarda bir ikame olarak kullanılabilir. B12 vitamini 

veya tiyamin eksikliği olan herhangi bir hastada pellagra 

düşünülmelidirHammond N ve ark.2013). 

3.2. Tiamin Eksikliği 

Tiamin karbonhidratların metabolizmasında bir koenzim olarak işlev 

görür.(Butterworth ve ark.2006). Tiamin (veya B-1 vitamini), glikozun 

metabolizmasında yer alan bazı önemli biyokimyasal reaksiyonları katalize eden 

(Şekil 3) ve bu nedenle normal doku ve organ fonksiyonu için kritik öneme sahip 

olan temel bir mikro besindir (Kerns ve ark.2015). 

  

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Meyer-Ficca%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27184282
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Şekil 3 Bir Kofaktör Olarak Tiamini Gerektiren Başlıca Biyokimyasal 

Reaksiyonlar. 

 

Tiamin, glikoz metabolizmasında önemli bir kofaktör olduğundan eksikliği, 

kalp yetmezliği, ataksi ve felce yol açan nöropati, konfüzyon veya deliryumu 

içeren ciddi (veya ölümcül) kardiyovasküler ve nörolojik komplikasyonlara yol 

açabilir. Genel olarak, kardiyak etkiler ıslak beriberi olarak adlandırılır, periferik 

nörolojik belirtiler kuru beriberi olarak adlandırılır ve deliryum veya zihinsel 

karışıklık Wernicke ensefalopatisi olarak adlandırılır. Fullblown rağmen beriberi 

veya Wernicke ensefalopatisinin klasik eksiklik sendromlarıdır. Kernes ve 

ark.2015).Sadece şiddetli tiamin eksikliği olan hastalarda, marjinal yetersizlik 

(tiamin depolarının bir hastanın refahını etkilemek için yeterince tükenmiş olması 

ve laboratuvar testlerinde saptanması ancak klasik klinik belirtileri oluşturmak 

için yeteri kadar tüketilmemiş olması) semptomlara yol açabilir ve belirlenmesi 

zordur çoğu zaman gözden kaçan (Tablo 3) (Karnes ve ark 2015). 
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Tablo 3 Tiamin Eksikliğinin Semptom ve Bulguları 

Gastrointestinal Nörolojik Kardiyovasküler 

Anorexia Sinirlilik ve duygusal 

kararsızlık 

Göğüs ağrısı 

Miğde bulantısı ve kusma Depresyon Taşikardi 

Dysphagia Yorgunluk Kardiomegali 

Abdominal discomfort Genelleştirilmiş Halsizlik Dekompanse sistolik kalp 

yetmezliği 

Konstipasyon Uyku bozukluğu Genişleyen nabız basıncı 

 Myalji Hipotansiyon 

 Kas Krampları  Kardiyojenik Şok 

 Periferik nöropati (parestezi 

dahil, nöropatik ağrı, azalmış 

refleksler ve titreşim / 

pozisyon azaldı) 

 

 Sense  

 Ataxia  

 Oftalmopleji  

 Körlük  

 Confusion  

 Ajitasyon  

 Hafıza kaybı  

 Koma  

Tiamin ince bağırsakta emilir. Düşük konsantrasyonlarda tiamin, jejunum ve 

ileumda aktif transport ile emilir (Butterworth 2006). Yüksek konsantrasyonda 

emilim pasif difüzyon ile gerçekleşir. Gastrointestinal alımından sonra, tiamin 

karaciğer portal kan ile taşınır. Tiamin eksikliğine en hassas bölgeler Kaudal 

beyin ve cerebellum gibi en yüksek oranlarına sahip olanlardır (Rindi ve 

ark1980). Tiaminin yarı ömrü sadece 10 ila 14 gündür(Kumar N.2007). Tiamin 

eksikliğinin nedenleri arasında, azalmış alım, azalan absorpsiyon, kusurlu taşıma, 

artan kayıplar ve geliştirilmiş gereksinimler yer alır.(So 2004)(Butterworth 

2006)(Reuler ve ark 1985).Kalıcı kusma, anoreksiya nervoza, diyet, 

malnütrisyon, ciddi gastrointestinal veya karaciğer ile tiamin eksikliği 

görülebilir. Hastalık, gastrointestinal cerrahi (bariyatrik cerrahi dâhil) ve AIDS 

Alkolizmde tiamin eksikliği yetersiz beslenme alımından kaynaklanır, azaltılmış 

gastrointestinal emilim ve azaltılmış karaciğer tiamin depoları. Ek olarak, alkol, 
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gastrointestinal sistemde tiaminin taşınmasını önler ve tiyaminin TDP'ye 

fosforilasyonunu bloke eder(Rindi 1986) ]. Tiamin gereksinim, vücudun 

metabolizma oranına bağlıdır yüksek metabolik talep veya yüksek glukoz alımı 

dönemlerinde en büyük olmak. Yüksek riskli hastalarda tiamin eksikliği 

belirtileri görülebilir. Yoğun egzersiz ve yüksek karbonhidrat alımı döneminde 

tiamin gereksinmesi artar.  

Kronik alkolizm, yetersiz diyet alımı ve vitamin emiliminin zayıflaması 

sonucunda tiamin eksikliği ile sonuçlanır. Ek olarak, alkolün beyinde tiamin 

fosforilasyonunu tiyamin pirofosfata (TPP) indirgediğini gösteren kanıtlar vardır. 

TPP, piruvat dehidrojenaz kompleksi (PDHC), alfa-ketoglutarat dehidrogenaz 

(alfa KGDH) ve transketolaz (TK), serebral glikoz ve enerji metabolizmasında 

yer alan üç enzim için bir kofaktördür. Sıçandaki piridinamin kaynaklı tiamin 

eksikliği, beyindeki alfa KGDH'nin erken, seçici, tersine çevrilebilir 

redüksiyonları ile sonuçlanır; PDHC faaliyetleri etkilenmez. Alfa KGDH'nin 

azaltılmasına, azalmış aspartat, glutamat ve GABA ve aynı zamanda tiamin 

eksikliği olan hayvanların beynindeki eş zamanlı olarak artan alanin eşlik eder. 

Azalmış PDHC'den ziyade azalmış alfa KGDH'nin, 1930'larda ilk olarak Peters 

tarafından bildirilen tiamin eksikliği ensefalopatisinde 'biyokimyasal lezyon' 

oluşturduğu ileri sürülmektedir. Yeterince uzamış ve şiddetli ise, tiamin eksikliği 

beyin hücresi ölümüne yol açar. Muhtemel mekanizmalar arasında, her ikisi de 

alfa KGDH aktivitesindeki azalmadan kaynaklanabilen, serebral enerji 

metabolizmasının ve laktatın odak birikiminin yer alması yer alır. Ek olarak, ciddi 

tiamin eksikliğindeki beyin hücresi ölümünün, eksitotoksik amino asitlerin aşırı 

salınımından kaynaklanabileceği önerilmiştir. Karşılaştırılabilir mekanizmalar 

hücre ölümüne ve insanlarda Wernicke-Korsakoff Sendromunun tiamine yanıt 

vermeyen semptomlarının patogenezinde yer alabilir (Butterworth RF.1989). 

Yetişkinler için RDA, erkekler için günde 1,2 mg ve günde 1,1mg’dır. 

Kadınlar(Butterworth ve ark.2006)(Kumar ve ark.2007) En yüksek tiamine 

konsantrasyonları mayada ve tahıl bulunur. Çoğu hububat ve ekmekler tiamin ile 

zenginleştirilir. Organ etleri iyi bir tiamine kaynağıdır. Süt ürünleri, deniz 

ürünleri ve meyveler zayıf kaynaklardır. Tiamin katı ve sıvı yağlarda meydana 

gelmez. Uzun süreli yemek pişirmek, ekmek pişirmek ve sütün pastörizasyonu, 

tiamin kaybının potansiyel sebepleridir. 

Tiamin eksikliği tanısı konulduğunda veya şüphelenildiğinde, uygun 

beslenme tekrar sağlanıncaya kadar tiamin replasmanı sağlanmalıdır Çoğu 

hastada bazı iyileşme beklenir, ancak bu genellikle yavaş bir şekilde ortaya çıkar 

ve şiddetli nöropatisi olan hastalarda kalıcı defisitler olabilir. Bireylerin tiamin 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Butterworth%20RF%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=2675860
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eksikliğine yol açabilecekleri birçok farklı yol vardır (Tablo 4).)(Karnes ve ark 

2015).Tiamin hem sinirlerde hem de beyin dokusunda bulunur. Tiaminin 

nörofizyolojideki rolü belirsizdir, fakatBir koenzim rolünden bağımsız olarak 

önemli görünmektedir. TPP’nin sodyuma ve potasyuma bağlı gradientslerle 

sinrileri uyardığıı düşünülmektedir(Jennifer ve ark.2008). 

Tablo 4 Tiamin Eksikliğinin Potansiyel Mekanizması 

Azalmış 

alım/absorbsiyon 

Artmış 

Yıkım/inaktivasyon 

Aşırı 

Kayıplar 

Artmış 

Kullanım/metabolizma 

Zayıf diet quality 

Aşırı alkoll 

Aşırı basit şeker 

tüketimi,sütürünleri,yağ 

 

Yetersiz tam tahıl ve 

krubaklagil 

Anoroxia 

Uzamış kusma 

Bağarsak 

malabsorsiyonu (Ör:, 

duodenal bypass, kısa 

bağırsak sendromu, 

Crohn’s hastalığı, proton 

pompa inhibitörleri) 

Polyphenols 

(Ör:Kahve ve çay 

içindekiler,  

Thiaminases 

(ör:.çiğdeniz ürünleri 

veinsan bağarsak 

florası) 

Hypomagnesemia 

Isı işlemi görmüş 

besinler 

Gıda ışınlamaları 

Uzun süre Parenteral 

beslenme 

 

Diüretikler 

Peritonal veya 

hemodiyaliz 

Diyabetteki 

renal kayıplar 

Yüksek karbonhidratlı 

diyet 

Hypermetabolic 

öen:hyperthyroidism) 

Yorucu aktivite 

Akut hastalıklar/ateş 

Hamileleik ve laktasyon 

Adolescent büyüme 

Major travma 

Major ameliyatlar 

Refeeding syndrome 

Kemotherapeutic ajanlar 

(örn: 5-flourouracil) 

 

Tiamin eksikliğinin klinik belirtileri: 

Semptomlar genellikle haftalar ya da aylar boyunca yavaş yavaş gelişir, ancak 

bazen Gullain Barré Sendromu'nu taklit eden birkaç gün boyunca hızlı bir şekilde 

kendini gösterir. Yorgunluk,irritabilite ve kas krampları beslenmeyle ilgilitiamin 

eksikliğinden birkaç gün sonra ortaya çıkabilir. Tiamin eksikliğinin klinik 

özellikleri ayak parmağı ve ayaklarda distal duyu kaybı, yanma ağrıları, parankim 

veya kas güçsüzlüğü ile başlar . Alt bacaklarda sıklıkla sık görülen ağrı ve kramp 

vardır. Tedavi edilmeden bırakıldığında, nöropati bacaklarda artan güçsüzlüğe 

neden olur ve sonunda ellerindeki sensorimotor nöropatiye dönüşür. Beriberi 

rekürren laringeal sinirin tutulumunu içerebilir, ses kısıklığı ve kranial sinir 
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tutulumunu dil ve yüz zayıflığı olarak gösterir. Okülomotor kas güçsüzlüğü ve 

nistagmus, beriberi'ye atfedilmiştir, ancak bu tezahürlerin eşlik eden Wernicke 

hastalığına bağlı olması daha olasıdır. Tiamin eksikliği olan polinöropatili 

hastaların yaklaşık% 25'inde de Wernicke ensefalopatisi olabilir.oftalmopleji, 

ataksi, nistagmus ve ensefalopati olarak kendini gösterir( Hammond N ve ark 

2013). 

Tiamin eksikliği tedavisi: 

Tiamin eksikliği tanısı konulduğunda veya şüphelenildiğinde, uygun 

beslenme tekrar sağlanıncaya kadar tiamin replasmanı sağlanmalıdır. Tiamin 

genellikle 100 mg'lık bir ilk dozda intravenöz veya intramüsküler olarak verilir, 

ardından günde 100 mg'dır. Nörolojik iyileşme, motor belirtilerin duyusal 

semptomlardan daha iyi yanıt vermesi ile 3–6 ay sürerken, kardiyak bulgular 

birkaç saat içinde iyileşebilir. Çoğu hastada bir iyileşme beklenir, ancak bu 

genellikle yavaş bir şekilde ortaya çıkar ve şiddetli nöropatisi olan hastalarda 

kalıcı defisitler olabilir (Hammond N ve ark,2013). 

3.3. Pridoksin (Vitamin B6) Eksikliği 

B6 vitamini ya da piridoksin, bir eksiklik ya da fazlalığın bir nöropatiye neden 

olmasıyla benzersizdir. Piridoksin diyette kolayca bulunur ve B6'nın besin 

yetersizliği nadirdir. B6 sentezini vücut yapamaz, bu nedenle diyet alımı 

önemlidir. Emilimden sonra, piridoksin, çok sayıda metabolik reaksiyonda 

önemli bir ortak faktör olan piridoksal fosfata dönüştürülür. 

Vitamin B6 hücresel fonksiyonlar ve büyüme için gereklidir. Niasin, folat ve 

karnitin metabolizması için vitamin B6 kullanılır. Erişkinlerin günlük diyetinde 

1,5-2mg vitamin B6 yeterlidir. İzole vitamin B6 eksikliği izoniazid (INH), 

hidralazin ya da penisilamin kullanan hastalarda görülebilir. Bu ilaçlar yapısal 

olarak piridoksinebenzediğinden pridoksin koenzim aktivitesini bozarlar. Hamile 

ve süt veren kadınlar ile yaşlılarda vitamin B6eksikliği gelişme riski daha 

fazladır. Kronik alkolizm, çölyak hastalığı ve böbrek yetmezliğinde de 

görülebilir. Direkt vitamin B6 ölçümleri ile eksiklik saptanabilir. Vitamin B6 

eksikliğine bağlı polinöropati yavaş başlangıçlıdistal, motor ve duysal defisitler 

ile karakterizedir. INHkullananların yaklaşık yarısında miyelinli ve 

miyelinsizliflerde aksonal dejenerasyon ile giden nöropati gelişe-bilir. INH 

tedavisi alanlarda ek pridoksin (100 mg/gün)önerilmektedir. Buna karşın yüksek 

doz pridoksin de(>500 mg/gün) duysal ağırlıklı bir polinöropatiye neden olabilir. 

Elektrodiagnostik çalışmalarda duysal yanıt am-plitüdlerinin düşük ya da kayıp 
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olduğu, motor iletihızlarının ise korunduğu izlenir. Sinir biyopsisinde kalınve 

ince miyelinli lif hasarı saptanır (Sevindik ve ark,2014). 

Piridoksin için RDA, günlük 100 mg üst sınır ile günlük 1,3 mg'dır(Intakes 

A:R,1998). 50 mg ila 100 mg vitamin B6 dozları esas olarak, piridoksin eksikli 

nöbetleri ve toksisiteyi önlemek için bazı ilaçları alan hastalar gibi belirli 

durumlarda kullanılmalıdır. Vitamin B6 eksikliği en yaygın olarak, B6 

antagonistleri olan, yani isoniazid olan bazı ilaçlar ile tedavi edilen hastalarda 

görülür. , fenelzin(Heller ve ark,1983) hidralazin (Raskin ve ark.1965) ve 

penisillamin. Kronik hemodiyaliz alan hastalarda B6 eksikliği de 

görülebilir(Corken ve ark.2011). B6 vitamini eksikliği de, kronik alkolizme bağlı 

malnütrisyondan ve hamile veya emziren kadın gibi yüksek metabolik ihtiyaçları 

olan hastalardan kaynaklanabilir. B6 vitamini toksisitesi için risk faktörleri, 

eklerin aşırı alımıdır (Silvia ve ark.2006)(Gdyani ve ark2008).Vitamin B6 

hücresel fonksiyonlar ve büyüme için gereklidir. Niasin, folat ve karnitin 

metabolizması için vitamin B6 kullanılır. Erişkinlerin günlük diyetinde 1,5-2 mg 

vitamin B6 yeterlidir.  

Vitamin B6 yetersizliğinin klinik belirtileri: 

Pellagra, nikotinik asit (niasin veya B3) eksikliğinin klinik belirtisidir. 

Pellagra'nın klasik klinik üçlüsü dermatit, demans ve diyaredir. Pellagra bir 

zamanlar Amerika Birleşik Devletleri ve Avrupa'da endemikti ve hala zaman 

zaman karşılaşıyor. Pellagalı modern hastaların çoğunun evsizlik gibi 

malnütrisyon için başka risk faktörleri vardır(Kertesz SG.2001). 

Bebeklerde, piridoksin eksikliği nöbet nedenidir. Yetişkinlerde B6 eksikliğine 

bağlı nöropati ayaklarda uyuşukluk, parestezi veya yanma ağrıları ile başlar ve 

daha sonra bacakları ve sonunda elleri etkilemek için yükselir. Nörolojik 

muayenede azalmış distal duyu, derin tendon reflekslerinde azalma, ataksi ve 

hafif distal güçsüzlük ile uzunlamasına bağlı bir polinöropati ortaya 

çıkar(Hammond ve ark.2013).Piridoksin (B6) aşırı dozuna bağlı olarak yeni 

tanınmış bir nörotoksik hastalık tablosutanımlanmıştır. Semptomlar, daha önce 

ekstremitelerde belirgin olan ve ekstremite travması öyküsü bulunmadığı sürece, 

çoğunlukla bilateral olarak görülen parestezi, hiperalestezi, kemik ağrıları, kas 

zayıflığı, uyuşukluk ve fasikülasyon olarak tanımlanmıştır(Dalton ve ark1987) . 

B6 vitamini eksikliği tedavisi: 

İzoniazid veya hidralazin ile tedavi edilen hastalar için günde 50 mg'lık B6 

vitamini takviyesi önerilmektedir. Hemodiyalize giren hastalar için günlük B6 

dozları 10 mg ila 50 mg arasındadır(Corken M ve ark.2011). B6 toksisitesinin 
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tedavisi eksojen B6'yı durdurmaktır. Hastalar kademeli bir iyileşme başlamadan 

önce B6 vitamini kesildikten 2-3 hafta sonra semptom ilerlemesine devam 

edebilirler. 

3.4. Folat Eksikliği 

Folat, koenzim ve ko-substrat olarak nükleik asit ve ami-noasitlerin 

metabolizmasında rol alır. Tek başına eksikliği nadirdir, genellikle diğer 

eksiklikler ile birliktegörülür. Alkolizmde, ince barsak hastalığında, blind-loop 

sendromunda, parsiyel gastrektomide, atrofik gas-tritte,  antiasidlerle tedavi 

sırasında gastrik asidinnötralize olduğu durumlarda görülebilir. Hemolitik 

anemide, hamilelerde ve emziren kadınlarda folat ihtiyacı artmıştır.  

 Folat eksikliği klinik belirtileri 

Vitamin B12 ve folik asit eksiklikleri birbirinden morfolojik olarak ayırt 

edilemeyen megaloblastik anemiye yol açtığı gibi, iç içe geçmiş benzer 

nöropatolojik mekanizmalarla nöropsikiyatrik sendromlara yol açabilir. Vitamin 

B12 ve folik asit tüm yaş gruplarında santral sinir sistemi fonksiyonlarında 

vazgeçilemez rollere sahiptir. Vitamin B12 eksikliği malnütrisyonu olan 

çocuklarda veya katı vejeteryan olan annelerin çocuklarında görülür. 

Hematolojik ve nörolojik bulguları olan pernisiyöz anemili annelerin 

çocuklarında da görülebilir. Folik asit eksikliği diyetteki eksiklik veya emilim 

bozukluğu sonucu ortaya çıkabilir. Megaloblastik anemi; çocuklarda en sık 6 ay 

ile 2 yaş arası beklenir, 5 yaşından sonra ise nadiren gelişir. Beş yaşından sonra 

megaloblastik anemi gelişen çocukların çoğunda kronik ishal, malabsorbsiyon 

sendromu veya cerrahi olarak bağırsak operasyonu öyküsü bulunur. Bu makalede 

özellikle üstünde durulacak olan vitamin B12 eksikliği ya da folik asit eksikliği 

olan olgularda megaloblastik anemi olmadan nörolojik bulguların 

görülebileceğidir. Anemi veya hematolojik bulgular olmadan gelişen nörolojik 

semptomlar daha şiddetlidir. Hematolojik bulgular ile nörolojik bulgular arasında 

ters korelasyon olduğu bildirilmiştir. Biri ne kadar ağır ise diğeri o kadar hafif 

şiddette olabilmektedir. Önceki bilgilerimize göre, vitamin B12 eksikliğinde B12 

vitamini verilmeden, sadece folik asidin verilmesi anemiyi ve makrositozu 

düzeltir, ancak nörolojik bozuklukların tanı ve tedavisini geciktirir. Ancak son 

yıllarda bazı yazarlar, vitamin B12 eksik iken folik asit verilmesinin nörolojik 

sistem için toksik olduğunu öne sürmüş, olayın ayrı bir boyutuna dikkat 

çekmişlerdir(Azık ve ark.2015). 

Folat eksikliği, eklem pozisyon ve vibrasyon duyusunun bozulduğu, derin 

tendon reflekslerinin kaybolduğu aksonal duysal nöropatiye neden olur. Ek 
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olarakomurilik tutumumu bulguları da eşlik edebilir, alt ekstremitelerde spastisite 

ve ekstansör taban cildi refleksisaptanır. Folat eksikliğine bağlı nöropati, 

kobalamin eksikliğine bağlı olana benzer ancak daha hafiftir. Şiddetliolgularda 

ensefalopati bulguları da görülebilir. Makrositik aneminin bulunması folat veya 

kobalamin eksikliğiiçin önemli bir bulgudur. Klinik olarak ağır folik asit 

eksikliklerinde serum homosistein düzeyi de artmış bulunabilir. Hastalarda 

subakut kombine dejenerasyondanayırtedilemeyen bir klinik tablo vardır ve folat 

tedavi-sine hızlı cevap verir(Sevindik ve ark.2014).Özelikle yaşlılarda aşırı folat 

alamı ilie ilgili uyarılar rapor edilmektedir(Green R.2016).Kronik alkolizm ve 

ilişkili beslenme bozukluğu olan hastalar. Ek olarak, folat eksikliği nöropatinin 

ayırıcı tanısı olarak düşünülmelidir(Koike ve ark.2012). 

Anoreksiya nervoza ve ilişkili malnutrisyon bütün organ sistemlerinde 

komplikasyona neden olabilmektedir. Yaygın kas güçsüzlüğü, hastalığın bilinen 

bir komplikasyonudur ve hipokalemi, myopati veya nöropatiye bağlı gelişebilir 

(2,3). Hipokalemi ve myopati iyi tanımlanmış olmakla birlikte, az sayıda olguda 

periferal nöropati bildirilmiştir. Diğer taraftan, aksonal nöropatiye neden olan 

folik asit eksikliği nadirdir(Bayram ve ark.2014). 

Folat eksikliği tedavisi: 

Fola Çocuklarda 100 mikrogram/kg dozunda oral folik asit diyete bağlı veya 

sekonder emilim bozukluklarında yeterli bir dozdur. Günlük 1 mg folik asit her 

durumda yeterlidir (Azık ve ark.2015).  

3.5. Kobalamin(Vitamin B12) Eksikliği 

İntrasellüler olarak kobalamin, metiyonin ve suksinil-CoA adı verilen iki ayrı 

koenzimin yapımında kullanılır. Nörolojik semptomlardan metiyonin 

sentezindeki bozukluğun sorumlu olduğu düşünülmektedir. Kobalamin ve folat, 

DNA sentezinin doğru yapılabilmesi için gerekli vitaminlerdir. Bozulmuş DNA 

sentezi, oligodendrositlerin büyümesini ve miyelin yapımını etkiler. Et, süt 

ürünleri ve balık gibi hayvansal kaynaklar kobalaminin temel diyet kaynağını 

oluşturur. Günlük gereken miktarın fazlası karaciğerde depolanır, fazlalılığının 

herhangi bir yanetkisi bildirilmemiştir. Kobalamin eksikliği, yaşlılarda ve 

pernisyöz anemisi olan hastalarda sıkt görülür. Bu durum ilerleyici otoimmun 

pariyetal hücre hasarı sonucu intrinsik faktöreksikliğinden kaynaklanır. Vitamin 

B12’nin malabsorp-siyonu mide ve terminal ince barsak rezeksiyonları sonucu  

da  görülebilir.  Bariyatrik cerrahi sonrası,  sıkı vejeteryan diyet uygulayanlarda 

ve barsak parazit enfeksiyonlarında da ender olarak ortaya çıkabilir. Hamilelikte, 

oral kontraseptif ve proton pompa ihibitörükullananlarda, multipl miyelomda da 
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düşük B12 seviyeleri tespit edilebilir. Intraoperatif yüksek dozda nitrözoksit 

kullanımı akut/subakut seyirli vitamin B12’ye bağlı nörolojik sendromlar 

oluşturabilir. Vitamin B12’nin eksikliğinde oluşan klinik tablo makrositik anemi, 

atrofik glossit ile birlikte periferik ve merkezi sinir sistemi tutulumudur. Sinir 

sistemi tutulumu bulguları periferik polinöropati, optik atrofi, omuriliğin 

posterior ve lateral kolon (omuriliğin subakut kombine dejenerasyonu) ve beyin 

lezyonlarıdır. Periferik polinöropati, paresteziler ve kalın lif tipi duyu kaybı 

(vibrasyon ve propriosepsiyon kaybı) ile karakterizedir. Bu bulgular ellerden 

başlayabilir ya da ellerde baskınolabilir. Omurilik bulguları daha çok torasik ve 

servikalkordun tutulumuna bağlı ortaya çıkar, gövdede seviyeveren his kusuru, 

ekstremite güçsüzlüğü, spastisite veekstansör taban cildi refleksi gibi üst motor 

nöron bulgularını içerir. Vitamin B12 eksikliği otonom disfonksiyon ve ortostatik 

hipotansiyona da yol açabilir. Dengesizbir yürüyüş, pozitif Romberg bulgusu, 

duysal ataksi, yaygın refleks artışı yanı sıra aşil refleksinin kaybı ko-balamin 

eksikliğini düşündürmelidir. Sinir ileti çalışmaları nonspesifiktir, duysal ampli-

tüdlerde düşüklük ya da kayıp saptanır. İleti hızları isekorunmuştur. Omurilik 

arka kordonunda T1 ağırlıklı ke-sitlerde hipointens, T2 ağırlıklı kesitlerde ise 

hiperintenslezyonlar saptanır. Dorsal ve lateral kolonlarda geçiciözellikte 

kontrast tutulumu bulunabilir. Görsel ve somatosensoriyel uyarılmış 

potansiyeller MSS tutulumunda bozuktur.  Sural sinir biyopsisinde 

aksonaldejenerasyon bulguları izlenir. Tanı serum folat düzeyinormal iken serum 

vitamin B12 düzeyinin düşük (<170pg/mL) bulunması ile konur. Hastaların 

%30’unda makrositik anemi görülmeyebilir. Replasman tedavisi ile anemi 

düzelir, nörolojikkomplikasyonların da tedavininin 3-6.  Aylarındadüzelmesi 

beeklenir.  Nörolojik tablonun prognozu, başlangıçtaki nörolojik bulguların 

şiddetine, semptomların süresine ve hemoglobin düzeyine bağlıdır. Aneminin 

derecesi ile nörolojik semptomların şiddetiarasındaki ters ilişkinin nedeni henüz 

anlaşılamamıştır. Eğer B12 seviyesinin düzelmesine rağmen semptomlarilerlerse 

bakır eksikliğine bağlı nöromiyelopati gibi diğerhastalıklar araştırılmalıdır 

(Sevindik ve ark.2014) 

Diğer etiyolojiler arasında diyet yetersizliği ve malabsorpsiyon yeralır. Klinik 

olarak, Vitamin B12 eksikliği esas olarak nörolojik ve psikiyatrik belirtilerle 

kendini gösterir. Nörolojik bozukluk genellikle paraestezi, uyuşma ve ataksi 

olarak ortaya çıkar Laboratuvar incelemeleri, bu eksikliğin etiyolojilerinin 

tanısında ve belirlenmesinde önemli bir rol oynamaktadır. VB12 eksikliğinin 

tanısında hayati öneme sahip laboratuvar incelemeleri arasında ortalama kan 

hacmi (MCV), periferik kan yayması (ovalomakrositoz) yeralı rve hipersegmente 

edilmiş nötrofiller), siyanocobalamin düzeyleri, serum metilmalonik asit ve 
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homosistein. Vit B12 eksikliğinin erken teşhisi, zamanında tedavi için ve önemli 

morbiditeyi açıklayabilecek uzun süreli komplikasyonların önlenmesinde çok 

önemlidir. (Ekabe ve ark.2017)B12 vitamini eksikliği ve periferik nöropati 

arasındaki ilişki bir dizi önceki çalışmalarda gösterilmiştir. Metformin, dünya 

çapında tip 2 diabetes mellitus (DM) için vazgeçilmez birinci basamak tedavidir. 

Metformin kullanımının olumsuz etkilerinden biri B12 vitamini eksikliğidir fakat 

çalışmalarda metformin kullanımına bağlı olarak B12 vitamini eksikliğiPeriferik 

nöropati sıklığını anlamlı olarak arttırmadığı gösterilmiştir.(Olt ve ark.2017)B12 

vitamininin kronik eksikliği, optik nöropati ve görme kaybına neden olduğu kesin 

olarak kanıtlanmış tek besin yetersizliğidir. Bunun gerçekleştiği mekanizma 

bilinmemektedir. Optik nöropatiler, retinal ganglion hücrelerinin (RGC) ölümü, 

akciğerine optik sinir boyunca aksonları yansıtan nöronlar ile ilişkilidir. RGC 

aksonlarının yaralanması, hücre içi süperoksitin patlamasına neden olur ve bu da 

RGC apoptosisi işaret eder. Vitamin B12'nin (kobalamin) son zamanlarda 

süperoksit dismutaza benzer bir hız sabitine sahip bir süperoksit tutucu olduğu 

gösterilmiştir. B12 vitamini eksikliğinin bilinmeyen mekanizmalarla optik bir 

nöropatiye neden olduğu ve güçlü bir süperoksit tutucu olduğu düşünüldüğünde, 

bir vitamin B12 vitameri olan kobalaminin süperoksit ile ilişkili bir mekanizma 

yoluyla RGC'ler için bir endojen nöroprotektan olarak işlev görebileceğini 

göstermektedir(Chan ve ark.2018). 

Kemoterapinin neden olduğu periferal nöropati (CIPN) hastaları için 

hâlihazırda halen kesin koruyucu veya tedavi seçenekleri bulunmamaktadır. C 

vitamini önlenmesinde B vitaminlerinin bir rol oynadığı bulunmuştur, ancak olası 

koruma ve tedavi seçeneklerini belirlemek için daha ileri çalışmalara ihtiyaç 

vardır(Schloss ve ark.2017).Genç Vejetaryenler B12 vitamini eksikliği ve 

nöropsikiyatrik ve nörolojik problemler gelişmeye daha eğilimlidir(Kapoor ve 

ark.2017). 

 Vitamin B12 eksikliği nöropatisi, yaşlıları etkileyen nadir bir zayıflatıcı 

hastalıktır. Ancak; Nöropatik semptomları olan genç yetişkinler, yüksek bir 

şüphe indeksi getirmektedir. Periferik kan yaymaları ve tam kan sayımı, kaynak 

sınırlı ayarlarda yeterince tanısaldır(Ekabe ve ark 2017). 

Myeloneuropathy sık karşılaşılan bir durumdur ve sıklıkla bir teşhis sorunu 

oluşturur. Çeşitli beslenme, toksik, metabolik, enfektif, inflamatuar ve 

paraneoplastik bozukluklar miyelonöropati ile ortaya çıkabilir. B12 vitamini, 

folik asit, bakır ve E vitamini eksiklikleri, omuriliğin subakut kombine 

dejenerasyonunun klinik görüntüsüyle miyelonöropatiye yol açabilir. Enfektif 

nedenler arasında chikungunya virüsünün miyelonöropatiye benzer bir sendrom 
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ürettiği gösterilmiştir. İnsan immün yetmezlik virüsü (HIV) enfeksiyonun da 

görülen Vacuolar miyelopati klinik olarak subakut kombine dejenerasyona çok 

benzemektedir. Altta yatan bir malignite ile ilişkili bir immün aracılı bozukluk 

olan bir paraneoplastik miyelonöropati, meme kanseri ile nadiren görülebilir. 

Tropikal miyelonöropatiler, birbiriyle örtüşen iki klinik varlığa - tropikal ataksik 

nöropati ve tropikal spastik paraparezi - sınıflandırılır. Tropikal spastik 

paraparesis, kronik noncompressive miyelopati, sık sık Güney Hindistan'dan 

bildirilmiştir. Miyelonöropatinin doğru teşhisini yapmak, kompresif 

miyelopatiler tanısal kafa karışıklığına neden olabileceğinden önemlidir. 

Omuriliğin subakut kombine dejenerasyonunda manyetik rezonans görüntüleme 

(MRG), tipik olarak servikal spinal kordun T2 ağırlıklı görüntülerinde 

karakteristik sinyal değişiklikleri gösterir. Miyelonöropatinin varlığı 

belirlendikten sonra, tüm bu hastalar bir test bataryasına tabi tutulmalıdır. B12 

vitamini, folik asit, A, D, E ve K vitaminleri, demir, metil malonik asit, 

homosistein ve kalsiyum düzeyleri ile birlikte kan düzeyleri değerlendirilmelidir. 

Nörolojik tutulum paterni ve biyokimyasal testlerden oluşan bir pilden elde edilen 

sonuçlar genellikle doğru tanıyı oluşturmaya yardımcı olur(Garg ve ark2016). 

Vit B12 klinik semptomları: 

Vitamin B12 (kobalamin) eksikliği hematolojik, nörolojik ve psikiyatrik 

belirtiler. Subakut kombine dejenerasyon, nöropsikiyatrik semptomlar, periferik 

nöropati ve optik nöropati B12 eksikliğinin klasik nörolojik sonuçlarıdır. Hastalar 

normal hematolojik tablodan bağımsız olarak nörolojik semptomlar 

gösterebilirler. B12 eksikliği ile ilişkili nöropati genellikle ayaklardaki duyusal 

semptomlarla başlar. Kriptojenik duyusal polinöropatiden (CSPN) vitamin B12 

eksikliği ile ilişkili polinöropatiyi ayırt etmek sadece klinik nedenlerle zor 

olabilir. B12 vitamini eksikliği ile ilgili periferik nöropati semptomların 

başlangıcı ve üst ve alt ekstremitelerin eşlik eden tutulumlardır.Bazen duyusal 

belirtiler ilk önce üst ekstremitelerde veya “uyuşmuş el sendromu” nda görülür. 

Miyelonöropati bulguları sıklıkla önemli propriosepsiyon ve titreşim, artmış ton, 

kortikospinal sistem dağılımındaki zayıflık, (kalça ve diz fleksörleri), diz ve kol 

refleksleri, Hoffman'ın parmaklardaki işaretleri ve ayak parmaklarındaki 

ekstansör plantar cevaplardan oluşmaktadır burada B12 vitaminiyle birlikte 

bakırda sorumlu olubalir. B12 eksikliği durumları altında merkezi sinir sistemi 

miyelin yıkımını ve vakuolizasyonunu göstermiştir(Weir DG ve ark.1995). 

Omurilikte görülen demiyelinizan özelliklerin tersine, B12 vitamini 

polinöropatisinde sinir biyopsileri ve sinir iletim çalışmalarında aksonal nöropati 

görülür.  
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Anti-intrinsik faktör ve anti-paryetal hücre antikorları, yüksek özgüllük ve 

yüksek duyarlılık ve düşük özgüllük  Için düşük duyarlılık ile pernisiyöz 

aneminin tanısında yardımcı olabilir ( Hammond N ve ark.2013). 

B12 Vitamini eksikliği Tedavisi: 

Erken tanı önemlidir çünkü ilerlemiş hastalığı olan hastalar majör olarak 

bırakılabilir.artık sakatlık. Ortak tedavi rejimi 1000 mcg'nin uygulanmasını 

içerir.5-7 gün boyunca kas içi günlük, ardından 1000 mcg IM aylık. Diğer 

yaklaşımlar, dört hafta boyunca haftada bir kez enjeksiyonlar ve daha sonra aylık 

enjeksiyonlardır. Muhtemelen kabul edilebilir. Yetersiz tedaviyi veya 

uyumsuzluğu önlemek için bazen B12 seviyeleri izlenmelidir. İlk ciddiyet ve 

semptomların süresi ve ilk hemoglobin ölçümleri, kobalamin tedavisinden sonra 

kalan nörolojik hasar ile ilişkilidir. Anemi şiddeti ile nörolojik hasar arasındaki 

bu ters ilişki anlaşılmamıştır. Nörolojik bir yanıt oluşursa, tedavinin ilk altı 

ayında bunu yapar, ancak zamanla daha fazla iyileşme olabilir. Öte yandan, bazen 

tedavi sadece daha fazla nörolojik bozukluğu önler ve genellikle hastalar 

tedaviden önce bulunan nörolojik defisitlerle kalır. Gıda-kobalamin 

malabsorpsiyonu olan hastalar serbest kobalamin emebilir ve bu nedenle oral 

kobalamin takviyesi ile tedavi edilebilir. Oral kobalamin replasman tedavisi de 

pernisiyöz anemi hastaları için bir seçenek olabilir. Günlük kobalamin 

gereksinimi 1 ila 2 μg arasındadır ve oral yolla uygulanan kobalaminin yaklaşık% 

1'i pernisiyöz anemi hastaları tarafından absorbe edilebilir. Bu nedenle, teorik 

olarak, günde 1000 mg oral kobalamin dozu yeterli olmalı. Oral kobalamin kas 

içine tercih edilebilir gibi görünse de Enjeksiyonlar, parenteral tedavi aslında 

daha az pahalıdır (eğer kendi kendine uygulanırsa). Nörolojik defisitli hastalarda 

oral replasmanla ilgili ikna edici verilerin bulunmadığı düşünüldüğünde, 

yazarların pratiği pernisiyöz anemi olduğunda intramüsküler kobalamin 

tedavisini kullanmaktır. Bununla birlikte, birkaç ay sonra oral tedaviye geçmek 

ve MMA veya Hcy seviyelerini periyodik olarak izlemek makul bir uzlaşma 

olabilir. Folik asit tedavisinin B12 eksikliği ile ilişkili nöropatiyi hızlandırdığı 

veya şiddetlendirdiğini gösteren kesin bir kanıt yoktur, ancak folik asitin 

farmakolojik dozları, kobalamin eksikliğinin hematolojik anormalliklerini tersine 

çevirebilir, bu da semptomların erken tanınmasını maskeleyebilir ve bu nedenle 

nörolojik semptomların gelişmesine veya ilerlemesine neden olur (Hammond N 

ve ark.2013). 
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3.6. Vitamin E eksikliği 

E vitamini diyette bol miktarda bulunur ve hayvansal yağ, fındık, bitkisel 

yağlar ve tahıllarda bulunur. Alfa tokoferol, insanlarda biyolojik olarak aktif E 

vitamini formudur. Vitamin E şilomikronlara dahil edilir ve bağarsaklardan pasif 

olarak emilir, şilomikronlar yoluyla dokulara verilir,  emilim sürecinde yağ 

asitleri, monogliserit ve safra asitleri gereklidir. E vitamini, alfa-tokoferol transfer 

proteini (TTP) yoluyla çok düşük yoğunluklu lipoproteinlere (VLDL) transfer 

edildiğinde, şilomomikronlara verilir. E vitamini eksikliklerinin çoğu 

malabsorpsiyon veya transport problemi olan hastalarda ortaya çıkar. 

Malabsorpsiyonu olan kistik fibrozlu hastalar E vitamini eksikliği geliştirebilir. 

Kolestatik karaciğer hastalığı,  kistik fibroz,  çölyak hastalığı, intestinal 

rezeksiyon operasyonları sonrası veabetalipoproteinemi gibi yağ 

absorpsiyonunun bozukluğu durumlarda çocuklarda ve genç erişkinlerde 

ciddivitamin E (α-tokoferol) düşüklüğü gelişebilir. Yağ mal-absorpsiyonu 

olmaksızın vitamin E eksikliği degörülebilir (ailesel vitamin E eksikliği). Uzun 

süreli vitamin E eksikliği spinoserebellar sendrom, kalın lif tipi duysal nöropati, 

ataksi, propriyosepsiyon kaybı,  oftalmopleji ve pigmenter retinopatiye yol 

açabilir. Bazı olgularda miyopati ve periferik sinir tutulumuön plandadır. Kronik 

kolestazı olan erişkinlerde vitaminE depolarının tükenmesi 2 yılı, nörolojik 

bulguların ortaya çıkması ise 5-10 yılı bulabilir. Vitamin E bir antioksidan ve 

serbest radikal temizleyicisidir. Eksikliğinde, periferik sinirlerin kalın 

çaplıduysal aksonlarını ve omuriliğin arka kolonlarını etkileyen santral ve 

periferik distal aksonopati ortaya çıkar. Sural sinir biyopsilerinde geniş çaplı 

miyelin kılıflarının Schmidt-Lanterman aralıklarında lipofuskin-benzeri 

birikimler saptanır. Elektrodiagnostik olarak normalmotor ileti hızları, kayıp ya 

da düşük duysal sinir am-plitüdleri izlenir. Uyarılmış potansiyel çalışmaları 

daanormal bulunabilir (Sevindik ve ark.2014). 

E vitamini eksikliğinin esas olarak spinoserebellar ile sonuçlandığı 

bilinmektedir. Sendrom ve periferik sinir sisteminin tutulumu daha az görülür. E 

vitamini eksikliği olan ataksik nöropati vakalarının çoğunda genetik olarak 

aracılık edilen kromozom 8q13 üzerinde alfa-tokoferol transfer proteini (TTPA) 

geninde bir mutasyonla ilişkili olduğu bildirilmiştir (Wysota ve ark,2017). İzole 

vitamin E eksikliği (AVED) ile birlikte Ataksi, alfa tokoferol transfer protein 

genindeki bir mutasyonun neden olduğu nadir bir otozomal çekinik durumdur. 

Friedreich ataksisinden klinik olarak neredeyse ayırt edilemez ancak uygun 

tedavi ile yıkıcı nörolojik özellikleri önlenebilir. Hastalar ilerleyici serebellar 

ataksi, piramidal spastisite ve derin tendon refleksleri olmayan bir nöropati kanıtı 
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ile başvurabilirler. Progresif ataksi ile başvuran genç bir hastanın ilk 

değerlendirmesinde bu durumun taranması önemlidir ve potansiyel terapötik ve 

genetik danışmanlık kapsamında uzun süre devam eden ataksisi olan hastalarda 

tanı koyulmadan düşünülmelidir(Bonello ve ark.2016). 

E vitamini diyette bol miktarda bulunur ve hayvansal yağ, fındık, bitkisel 

yağlar ve tahıllarda bulunur. E vitamininin hidrofobikliği, biyoyararlanımını 

düzenlemek ve adipoz doku, beyin ve karaciğer gibi lipid bakımından zengin 

dokularda birikmesini önlemek için nakil ve metabolik zorlukları ortaya 

çıkarmaktadır. Etanol (aTA), süksinat (aTS) veya fosfat (aTP) içeren esterleri gibi 

E vitamininin (a-tokoferol, aT) suda çözünebilir öncüleri, suda ve suda serbest 

radikallerle reaksiyona karşı stabiliteyi arttırmışlardır; lipit çözülebilir E 

vitaminine alındıklarında hızla dönüştürülürler. Bunedenle, bu öncülerin intakt 

moleküller olarak biyoyararlanımı düşüktür; bununla birlikte, en azından aTS ve 

aTP için, son araştırmalar, sinyal transdüksiyonu ve gen ekspresyonu ve 

proliferasyon, hayatta kalma / apoptoz, lipit alımı ve metabolizması, fagositoz, 

uzun süreli potansiyelizasyon, hücre göçü arasında değişen hücresel olayların 

modülasyonu üzerinde benzersiz düzenleyici etkiler ortaya çıkarmıştır. telomer 

bakımı ve anjiyogenez. Ayrıca, aTP'ye dayanan bazılarının dâhil olduğu E 

vitamininin suda çözünebilir türevleri, ilaçların ve diğer moleküllerin (aT ve 

aTP'nin kendisi, vitamin D3, karnosin, kafein, dokosaheksaenoik asit dahil olmak 

üzere, vitaminlerin, hedefli ve hedefli ulaştırılması için nano-moleküllerin 

bileşenleri olarak giderek daha fazla kullanılmaktadır DHA), insulin) ve koenzim 

Q10 gibi kofaktörler. Bu derlemede, aTP'nin hücre ve dokulardaki kimyasal 

özellikleri, taşınması, metabolik yolları ve aksiyon mekanizmalarının moleküler 

mekanizmaları özetlenmiş ve bir dizi hastalığın önlenmesinde olası rolü ile 

birlikte perspektif haline getirilmiştir(Zingg J.M,2017) 

E vitamini eksikliğinde primer nörolojik defisit spinoserebellar sendromu 

iken, genellikle eşzamanlı büyük bir lif duyusal baskın aksonal periferik nöropati. 

C vitamini eksikliği şiddetli ortamda ortaya çıkar.yağ malabsorbsiyonu (örn., 

biliyer disfonksiyon, kistik fibroz) veya genetik bozukluklar (örn. E vitamini 

eksikliği veya abetalipoproteinemi ile birlikte ataksi). E vitamini eksikliğini 

tedavi etmek için kullanılan tedaviler, yağ emilimini ve oral E vitamini desteğini 

iyileştirmeyi içerir (Nathan ve ark.2014). 

E vitamini eksikliği ile ilişkili en yaygın bulgular arasında derin tendon 

refleksleri, trunkal ve ekstremite ataksisi kaybı, titreşim ve pozisyonun azalması, 

oftalmopleji, kas zayıflığı, pitoz ve dizartri sayılabilir. Saccadic göz hareketleri 

yavaş olabilir ve ilerleyici bakış bozukluğu oluşabilir. Bazı hastalarda etkilenen 
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gözde medial rektus fonksiyon bozukluğu ve ilişkili nistagmus olabilir. Ciddi E 

vitamini eksikliği duyusal aksonopati, radikülopati ve periferik nöropatiler ile 

ilişkilidir. Vitamin E nöropatisi ve miyopati sıklıkla tedavi edilebilir ve önerilen 

günlük E vitamini dozu günlük 400 IU'dur. Asemptomatik cerrahi sonrası 

hastalarda önerilen takviye E vitamini açısından zengin bir standart multivitamin 

formülasyonudur (Daniell ve ark2012). 

Şekil 4 α-tokoferil fosfatın subapoptotik konsantrasyonları ile CD36 

aktivitesinin modülasyonu ile hastalıkların önlenmesi için model. aT ve daha 

fazla aTP, CD36 içselleştirmesinin indüksiyonuna yol açan konformasyonel bir 

değişikliği tetikleyerek CD36 hücre yüzey açıklamasının azaltılmasına yol açar. 

Sonuç olarak bakteri, virüs, parazitler, yağ asitleri, oxLDL ve kolesterol 

kristalleri gibi diğer CD36 ligandlarına verilen yanıt, enfeksiyon, enflamasyon, 

ateroskleroz, insülin direnci, lipotoksisite, kanser ve metastazın azalmasına yol 

açabilir. CD36 ile aTP'nin alınması ayrıca, hTAP aracılı lipit değişimi ve vasküler 

endotelyal büyüme faktörünün (VEGF) artmış ekspresyonu yoluyla PI3K / Akt 

sinyal transdüksiyonunun aktivasyonuna da yol açar. Artan anjiyogenez, 

vaskülojenez ve hücre sağkalımı, fetal rezorpsiyon, iskemi / reperfüzyon hasarı 

ve nörodejeneratif hastalıkların önlenmesine neden olabilir. Yüksek 

konsantrasyonlarda, aTP, mitokondri ve bunların metabolizmasında CD36 aracılı 

yağ asitlerinin taşınmasını azaltarak “mitokan” olarak hareket ederek veya 

lipotoksisite indükleyerek kanser ve metastazı önleyebilir (Zingg,2018) 

 

Şekil 4 ΑTP İle Membran Özelliklerinin Değiştirilmesi ve Protein-Membran Etkileşimleri 
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ATP fosfat grubunun negatif yükü, daha fazlaFosforile messenger lipitler ve 

dolayısıyla muhtemelen daha iyi modüle edebilir Spesifik ve nonspesifik protein-

membran etkileşimleri Zingg, 2006, 2015; Zingg ve Azzi, 2006; Zingg, Meydani 

ve diğerleri, 2010) .αTP fosforile için bilinen benzer bir “ikinci mesajcı” rol 

oynayabilir.Membran eğriliğini etkileyen ve hücre içi olarak işlev gören PIP'lerin 

formlarıkinazlar, fosfatazlar gibi enzimleri çekerek ve NADPH, plazma 

membranına oksidaslar ve aktivasyon / inaktivasyona neden olur.Aslında, aT ve 

aTP, sinyalleme ve gen ekspresyonunu etkiler.belirli enzimlerin membran ile 

etkileşimini etkilemek,PI3K, Akt, PHLPP1, PP2A ve PKC olarak (Şekil 3) 

(Huang ve diğ., 2013;Kempna ve arkadaşları, 2004; Munteanu ve arkadaşları, 

2006; Zingg, 2015; Zingg,Libinaki ve arkadaşları, 2010). Dahası, protein 

alanlarının bağlanması mümkün olabilir.Plazma membranında özellikle aTP'ye 

ve bağlanma ya aktive olabilir.(Zingg ve ark,2018) 

Şekil 5 α-Tokoferol Fosfat İle Sinyal İletimi İçin Model 

 

E vitamini eksikliğinin klinik belirtileri: 

Alfa tokoferol yağ dokularında depolandığından, E vitamini eksikliği 

belirtileri ortaya çıkması 5-10 yıl sürebilir. Semptomların başlangıcı genellikle 

yavaş ve ilerleyici olur. E vitamini eksikliğinin klinik özellikleri, Friederich 

ataksisi ile benzerlik gösterir ve ataksi, hiporefleksi ve propriosepsiyon kaybı ve 

titreşimi içerir. Nörolojik muayene ile ilgili diğer bulgular arasında dizartri, 
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nistagmus, oftalmoparezi, retinopati, baş titübasyonu, azalmış duyu ve proksimal 

kas güçsüzlüğü sayılabilir. E vitamini eksikliğindeki sinir iletim çalışmaları 

duyusal baskın aksonal nöropatiyi göstermektedir. Sinir biyopsisi, büyük 

miyelinli liflerin kaybını rejenerasyon kanıtıyla gösterir(Zouari M ve ark1998). 

Elektromiyografi genellikle normaldir, ancak hafif denervasyon belirtileri 

görülebilir. 

E vitamini eksikliği tedavisi: 

 E vitamini eksikliğinin tedavisi nörolojik semptomların ilerlemesini tersine 

çevirebilir veya durdurabilir. Tedavi, günde iki kez E vitamini uluslararası 

ünitelerinin oral takviyesiyle başlar ve serum E vitamini düzeylerinin 

normalleşmesine kadar dozda kademeli bir artışla başlar. Abetalipoprotienemisi 

olan hastalar serum E vitamini seviyelerini normalize etmek için çok fazla E 

vitamini gerektirir. Malabsorpsiyon sendromları, E vitamininin suyla karışabilir 

veya kas içi preparatları ile tedavi gerektirebilir ( Hammond ve ark.2013). 

3.7. Bakır Yetersizliği 

Bakır eksikliği, insanlarda hematolojik anormalliklerin bir nedeni olarak uzun 

zamandan beri bilinmektedir, ancak 2001 yılına kadar bakır eksikliğine bağlı 

nörolojik anormallikler bildirilmemiştir O zamandan beri bakır eksikliğinin 

miyelopati veya bir miyelonöropatiye neden olduğu bildirilmiştir (Kumar 

N.2006). 

Bakır, vücuttaki birçok oksidatif reaksiyonda gereklidir. Bu tepkimeler, hücre 

için toksik olan serbest radikaller oluşturabilir ve böylece hem bakırın emilmesi 

ve atılması hücreler tarafından sıkı bir şekilde düzenlenir. 

Bakır günlük diyetimizde bulunan ve emilen önemli bir eser elementtir. Bakır 

kaynakları çoğu batı diyetinde yaygındır ve bakır açısından zengin gıdalar 

arasında deniz ürünleri, fındık, buğday ve tahıllar bulunur. Diyet bakırını çözmek 

için mide asidine ihtiyaç vardır. Daha sonra, bağırsaklarda hem aktif hem de pasif 

mekanizmalar tarafından emilir. Diyet bakırının düşük olduğu ve diyet bakırının 

yüksek olduğu durumlarda pasif difüzyon ile artırıldığı zaman aktif taşıma 

mekanizması baskındır. Diyetik bakırın çözündürülmesi için büyük asit 

gereklidir. Bakır seruma girdiğinde plazma proteinlerine bağlanır ve portal ven 

yoluyla karaciğere nakledilir. Burada, hücrelere teslim edilmek üzere bakır, 

seruloplazmin içine katılmıştır. Bakır malzemeleri yüksek ise, karaciğer safra 

aracılığı ile fazla bakır atıyor. Kofaktör olarak ve redoks reaksiyonlarında yer 

alan cuproenzimlerin yapısal bileşeni, bakırdır. 
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Bakır eksikliğinin en sık nedeni, önceki gastrik cerrahidir. Aşırı çinko 

takviyesi alımından ekzojen çinko alımı (Rowin J ve ark 2005) veya daha yaşlı 

çinko içeren protez kremlerin kullanılması  (Nations SP ve ark.2008) de nörolojik 

belirtilerle birlikte bakır eksikliğinin bir nedeni olarak kabul edilmiştir. Hem 

çinko hem de bakır enterositlerde metallothionein'e bağlanır. Aşırı çinko alımı bu 

komplekslerin düzenlenmesine yol açar ve bakır bu çinko için çinko öncüsü 

bakırdan çinkoyu değiştirmeye karşı daha yüksek bir afiniteye sahiptir. Çinko 

daha sonra kan dolaşımına emilir ve bakır / metalotiyonin kompleksi enterosit 

içinde kalır ve bu hücrelerin normal bir şekilde dağılmasını takiben dışkı içinde 

atılır. Bakır eksikliği ve aşırı demir tüketimi ve malabsorpsiyon sendromları ile 

ilişkili olarak da görülebilir (Rowin J ve ark 2005).    . 

 Beynin normal gelişimi ve işlevi için gerekli olan, hematopoez ve vasküler 

ve iskelet dokusunun işlevi için bakır gereklidir. Yetişkinlerde kazanılmış bakır 

eksikliği (ACD) nadirdir ve genellikle bozulmuş sindirim emiliminden 

kaynaklanır. Uzamış parenteral beslenme veya bakır emilimi ile rekabet eden 

çinko kronik alımı bakır yetersizliğine yol açabilir, Ayrıca, Wilson hastalarında 

kronik olarak çinko tedavi olarak kullanılır. ACD, geri dönüşümlü miyelodisplazi 

ve miyelopatinin bir sebebidir ama sıklıkla yanlış tanı konur. Bakır takviyesi 

hematolojik olarak hızlı bir şekilde normale döner. Rahatsızlıklar ve bakır 

dengesi nörolojik iyileşme daha uzun sürer(Poujois ve ark,2018). 

Klinik bakır eksikliği artık daha sık tanınıyor. Hematolojik olarak anemi 

(mikrositik, normositik veya makrositik) ve nötropeni olarak ortaya çıkabilir. 

Trombositopeni nispeten nadirdir. Nörolojik olarak, subakut kombine 

dejenerasyonu sitimüle eden miyelopati ve periferik nöropati olarak ortaya 

çıkabilir. Kemik iliği bulguları myelodysplasia'yı taklit edebilir ve bu da kemik 

iliği transplantasyonu için uygun olmayan yönlendirmeye neden olur. Benzer 

sunumları olan diğer durumlar arasında enfeksiyonlar, ilaç toksisitesi, 

otoimmünite, B12 eksikliği, folat eksikliği, miyelodisplastik sendrom, aplastik 

anemi ve kemik iliği tutulumu olan lenfoma yer alır. Bakır eksikliği için ortak 

risk faktörleri; kısmi cerrahi, diyet yetersizliği, malabsorpsiyon ile enteropatiler 

ve uzun süreli intravenöz beslenme (total parenteral beslenme) şeklindedir. 

(Wazir ve ark.2017). 

İnsanlarda bakır metabolizmasına genel bir bakış Şekil 3'te vurgulanmıştır. En 

yüksek bakır içeriği karaciğerde bulunur. Yetişkin bir insan vücudundaki toplam 

bakır miktarı yaklaşık 50-120 mg'dır. Karaciğer, bakır hemostazında rol oynayan 

temel organdır. Bakır için önerilen diyet ödeneği (RDA) yetişkinlerde 900 mcg / 

gündür. Bakır ağırlıklı olarak mide ve duodenumda emilir. P tipi ATPaz 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Poujois%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29034989
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(ATP7A), Menkes hastalığında eksik olan bağırsak bakır taşıma proteinidir. 

İkincisi, ATP7A geninin inaktive edici bir mutasyonunun neden olduğu x'e bağlı 

bir genetik bozukluktur. Şiddetli bakır eksikliği, ilerleyici nörolojik düşüş ve 

erken çocukluk ölümüyle karakterizedir(Wazir ve ark.2017).Bakır eksikliğinin 

nedenleri Tablo 5 de listelenmiştir. Edinilmiş bakır eksikliğinin en yaygın nedeni 

bariatrik cerrahiye bağlı malabsorbsiyondur(Prodan C.I,2009) (Kumar N.2014). 

Tablo 5 Bakır Eksikliğinin Yaygın Nedenleri 

Bakır Malabsorbsiyonu 

Gastrik ameliyatlar,Gastrik bypass veya Gastrektomi 

İnflamatuar barsak hastalığı, kistik fibroz ve Enteropatiler,Çölyak hastalığı 

Bakır şelatlarının aşırı kullanımı(Chelators) 

Çinko takviyesi aşırı, aşırı parenteral dozu,denture cream yeme 

Kronik total parenteral beslenme, uzamış jejunal enteral beslenme 

Diyetle düşük bakır alımı 

Bilinmeyen nedenler 

 

Bakır eksikliğinin nörolojik sekelleri artık nörolojik disfonksiyonun önemli, 

potansiyel olarak tedavi edilebilen bir nedeni olarak kabul edilmektedir. 

Hipokupraemia tezahürleri çeşitlidir ve merkezi sinir sistemi (CNS) 

demiyelinizasyonu,  izole optik nörit  ve motor nöron hastalığı içerebilir. Bununla 

birlikte, bakır eksikliğinin en yaygın nörolojik görünümü myelopatiye sekonder 

progresif duyusal ataksi olarak kabul edilmektedir. Bakır eksikliği olan 

miyelopati hastalarının klinik, radyolojik ve elektrofizyolojik incelemeleri, 

duyusal ataksinin öncelikle subakut kombine dejenerasyonda görülenle benzer 

arka kolon disfonksiyonu; Bununla birlikte, periferik nöropati bildirilmiştir. 

Sıklıkla santral patolojiye eşlik eder. Periferal nöropati, bakır eksikliğinin 

nörolojik belirtilerinin bir bileşeni olarak kabul edilmesine rağmen, klinik olarak 

sistemik olarak tanımlanmamıştır. Özellikleri, fizyolojik özellikleri veya 

patolojik bulguları. öncelikle aksonal özellikleri olan periferik nöropati. Bununla 

birlikte, elektrofizyolojik bulgularla ilgili daha spesifik veriler sağlanmamıştır. 

Miyelopati yokluğunda nöropati bakır eksikliği durumunda tanımlanmıştır. Bakır 

eksikliği olanlarda sinir patolojisinin resmi değerlendirilmesi periferik nöropati 

yapılmamıştır; sadece birkaç bireysel olgu raporu, aksonal kayıp ile karakterize 

patolojik bulguları kısaca tartışmaktadır (Taylor ve ark,2017).Şekil 6 Bakır 

eksikliği olan hastalardan elde edilen sural sinir biyopsileri nöropatisi. Epineurial 

perivasküler mononükleer hücre infiltratları (A) H & E, (B) lökosit ortak antijen 

ve (C) düz kas üzerinde görülen aktin immünohistokimyasal preparatlar minimal 

bozulma gösterir damar duvarı yıkımı olmayan damar duvarı. Metilen mavisi 

epoksi bölümler hafif lif kaybı ve (D) rejeneratif kümeleri (oklar) göstermektedir 

ve dejeneratif profiller (oklar) ile şiddetli lif kaybı (E). Diş çekilmiş fiber 
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preparatlar (F) miyelin ovaller (oklar) ve boş ipliklerini gösterir Aksonal 

dejenerasyon düşündüren(okuçları).(Taylor ve ark,2017). 

Şekil 6 Bakır Eksikliği Olan Hastalardan Elde Edilen Sural(Sural Sinir Denilen 

Ayak Bileğinin Dış Tarafından Geçen Bir Duyu Siniri) Sinir Bbiyopsileri Nöropatisi. 

 

klinik özellikleri, fizyolojik testleri (NCS, iğne elektromiyografi (EMG), 

somatosensoriyel uyarılmış potansiyeller (SSEP), kantitatif duyusal test (QST) 

ve otonomik refleks testi (ARS) dahil olmak üzere nörolojik hastalık, bakır 

eksikliği olan hastaların büyük bir kohortunda periferik sinir biyopsisi 

bulgularının detaylı bir analizi yoluyla termoregülatör ter testi (TST)) ve sinir 

patolojisi (Taylor ve ark,2017). 

Ruminantlarda, genellikle ikincil bakır eksikliği esas olarak azalan bakır 

emilimi nedeniyle oluşur. Mo, S, Ca (kalsiyum karbonat gibi) fazla alımı, Zn, Fe, 
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Mn, Co, Pb ve Cd.  Selenium diyet bakırın, gastrointestinal emilimini azaltabilir 

(Sousa ve ark.2017). 

Son zamanlarda, bakır eksikliği periferik nöropati ile ilişkiliendirildi, bu da 

akut körlüğe, paresteziye, idrar kaçırmaya ve ekstremitelerde nosisepsiyon 

kaybına yol açıyordu(Sousa ve ark.2017). 

Bakır eksikliği klinik belirtileri: 

Hastaların çoğunda yürüme zorluğu ve alt ekstremite parestezi mevcuttur. 

Nörolojik muayenede, dorsal kolon disfonksiyonu ve duyu ataksisine bağlı 

propriosepsiyon ve vibrasyon kaybını ortaya koymaktadır. Mesane 

disfonksiyonu, tembel diz gerilmeleri ve ekstansör plantar refleksler gibi üst 

motor nöron bulguları da ortaya Bakır miyelopatisi olan hastalarda nörofizyolojik 

çalışmalar anormaldir. Sinir iletim çalışmaları karışık, motor ve duyusal aksonal 

polinöropati ile uyumludur ( Kumar N,2006). 

Bakır eksikliği tedavisi: 

Aşırı çinko alımı nedeniyle bakır eksikliği olan hastalarda, eksojen çinko 

kesilmesi önemlidir. Günde iki kez 2 mg elemental bakırın değiştirilmesi, tercih 

edilen bakır değiştirme yöntemidir. Kliniğimiz bir ay boyunca 2 mg haftalık IV 

infüzyonu ile oral replasmanı birleştirir. Bakır tuzları (bakır glukonat veya bakır 

klorür) intravenöz olarak verilebilir. Bakır eksikliğine bağlı hematolojik 

anormallikler sıklıkla ve hemen yanıt verir. Bakır replasmanı nörolojik 

anormalliklerin ilerlemesini durduracak olsa da, hastalar genellikle rezidüel 

semptomlarla kalmaktadır ( Kumar N, 2006). 

3.8. Bariatrik Cerrahi Nöropatisi 

Obezite iskemik kalp hastalığı, hipertansiyon, inme, diabetes mellitus, 

dislipidemi ve hatta depresyon riskini önemli ölçüde artırır. Kilogram cinsinden 

ağırlık olarak tanımlanan vücut kitle indeksinin (BMI) metre karesi (kg / m2) 

cinsinden boylara bölünmesi ile hesaplanır ve29.9 arasında değişen bir BMI aşırı 

kilolu olarak kabul edilir,> 30 obez olarak kabul edilir ve> 40 (veya birlikte-

hastalıkların varlığında ≥35) morbid veya ciddi obezdir. Suudi Arabistan'ın 

istatistikleri, Suudilerin% 72,5’inin aşırı kilolu veya obez olduğunu 

göstermektedir. Bariatrik ameliyatlar, yaşam kalitesini ve obezite ile ilişkili erken 

ölümleri iyileştirmek için morbid obeziteyi yönetmek için yaygın olarak 

kullanılmaktadır. Morbid obezite prevalansının artmasıyla birlikte, bariatrik 

cerrahilerin sayıları da artmakta, bu da mikrobesin (vitaminler ve esansiyel 

mineraller) eksikliklerinden dolayı daha fazla nörolojik komplikasyonlara neden 
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olmaktadır. Laparoskopik sleeve gastrektomi (LSG), popüler modalitedir ve 

Suudi en yaygın kilo azaltma prosedürüdür (% 88). Beslenme eksikliklerine bağlı 

nörolojik komplikasyonların tahmini insidansı yılda% 16'ya kadar çıkmaktadır. 

Kilo kaybı ameliyatlarını komplike eden periferik nöropatiler nadirdir ve bunlar 

arasında Guillain-Barre sendromuna (GBS) benzeyen akut aksonal 

polinöropatiler çok nadirdir ve farklı İngiliz literatüründe bir düzineden daha az 

vaka bildirilmiştir(Yasawy ve ark.2017). 

Tablo 6 da Bariyatrik cerrahi sonrası vitamin eksikliğine bağlı görülen spesifik nörolojik 

komplikasyonlar yer almaktadır (Becker ve ark.2012). 

Tablo 6 Bariatrik Cerrahi Sonrası Vitamin Yetersizlikleri İle İlişkili Spesifik Nörolojik 

Komplikasyonlar 

Vitamin/Nutrient İnsidans Komplikasyonlar 

Vitamin A  %10 Xerophthalmia, gece körlüğü, 

azalmıi imünite 

Vitamin B1  Yaygın <%1 semptomatik Wernicke’s encephalopathy, 

Korsakoff syndrome,  ve 

Beriberi <1% symptomatic 

(dry/wet) 

VitaminB12  Myelopathy, neuropathy, 

dementia, and depression 

Folat %30-70 Macrocytic anemia and B12 

vitaminieksikliğine bağlı 

yorgunluk. 

Vitamin D %1-10 Myopathy 

Vitamin E %50-60 Peripheral neuropathy, 

myopathy 

Bakır Seyrek çünkü diagnostik 

değil 

Myelopathy, sensory ataxia 

Vitamin B2 %14 Burning feet syndrome 

Vitamin B6 %17 Polyneuropathy 

Bariatrik cerrahi sonrası ilişkili nörolojik komplikasyonların önlenmesi için, 

vitamin takviyesi ve hasta eğitiminin önemi ve nörolojik komplikasyonların 

azaltılmasındaki rolleri her zamankinden daha da önemlidir. Bariatrik cerrahi 

sonrası nörolojik komplikasyonların, beslenme takviyelerinin yanı sıra rutin 

tarama ile yakın takibi de içerecektir. Ameliyattan 6 ay sonra seçilen 

mikrobesinlerin rutin olarak izlenmesi, semptomatik hale gelmeden ve bariatrik 

cerrahinin genel komorbiditelerini geliştirmeden önce eksikliklerin tespit 
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edilmesine yardımcı olabilir.Bariatrik cerrahiden sonra B vitamini eksikliğine 

bağlı beslenme nörolojik bozuklukları nispeten nadirdir. Nörolojik bozukluklar 

çoğu hastada (% 85) vitamin replasmanları ile tersine çevrilebilirken, Wernicke-

Korsakoff syndrome(WKS)'li hastalarda kalıcı kalıcı nörolojik semptomlar 

yaygındır (Punchai ve ark.2017). 

Gastrointestinal (GI) traktusun kalori emilimini azaltma ve sonuçta kilo 

kaybına yol açma amacı ile cerrahi olarak manipüle edildiği bariatrik cerrahi, 

nöroftalmologlarla ilişkilidir çünkü bu, kilo ile ilişkili nöro- oftalmik hastalık ve 

nöro-oftalmik semptomlar ve bulgular, değiştirilmiş kalorik absorpsiyona eşlik 

edebilecek besin eksikliğinden kaynaklanabilir. Bariatrik cerrahi ile ilgili 

literatürün gözden geçirilmesinde karşılaşılan bir soruşturma, oftalmoloji, 

nöroloji, genel cerrahi, obezite gibi çok sayıda uzmanlık alanını kapsamasıdır 

(Moss H:E,2016). 

Nörolojik komplikasyonlar sıklıkla morbid obezite için kilo azaltma 

ameliyatları ile tanınır. Kilo kaybı ameliyatını komplike eden periferik 

nöropatilerin yelpazesi geniştir ve bunlar arasında Guillain-Barre sendromuna 

benzeyen akut aksonal periferik nöropati nadirdir ve sadece bir düzine vakadan 

daha azı bildirilmiştir. Bariatrik cerrahi sonrası akut polinöropati gelişen ve 

başlangıçtan itibaren 4 hafta içinde hızla ilerleyen üç olgu sunulmaktadır. Tüm 

hastalar agresif parenteral Vitamin B1 ve B12 replasman tedavisine cevap 

verdiler. Bu vakalar, bariatrik cerrahinin morbid obeziteyi tedavi etmek için ümit 

verici bir seçenek olmasına rağmen; Mikronutrient eksikliklerinden dolayı 

potansiyel nörolojik komplikasyonlardan yoksundur. Akut polinöropati tanısında 

gecikme uzun dönem sekellerini kötüleştirebilir. Düzenli aralıklarla dikkatli 

beslenme takibi ile multidisipliner bir ekip yönetimi, bariatrik cerrahi sonrası bu 

komplikasyonları önlemek için erken tanı ve müdahale için tüm hastalarda çok 

önemlidir (Moss H:E,2016). 
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Tablo 7  Vitamin Ve Mineral Eksikliğinin Sonuçları (Moss H:E,2016). 

Nutrient 

eksikliğ

i 

Eksiklik septom ve bulguları Test Nutri

ent 

tüket

me 

zama

nı 

Neuro-

ophthalmic 

Nörolojik Diğer 

Vitamin 

A 

xerophthal

mia, 

keratomalac

ia, 

nyctalopia 

 Ümminite azalması,kuru cilt Serum 

retinol 

Aylar 

Vitamin 

B1 

(Tiamin

) 

nystagmus, 

ophthalmop

aresis, optic 

neuropathy 

ataxia, 

amnesia, 

confusion, 

peripheral 

neuropathy  

Kardiyak yetmezlik clinical 

diagnosis

; 

erythrocy

te 

transketol

ase 

activitesi,  

tam kan 

thiamine 

Hafta

lar 

Vitamin 

B2 

(Ribofla

vin) 

Corneal 

vascularizat

ion 

burning 

feet 

sendromu  

Eflatun dil 

angular cheilitis 

serum B2 

(recent 

intake) 

idrar B2 

atımıı 

Erythrocy

te 

glutathio

ne 

reductase 

aktivitesi  

Hafta

lar 
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Vitamin 

B6 

(pyrido

xine) 

 polyneurop

athy 

anemia, 

nephrolithiasis, 

dermatitis 

İdrar B6, 

erythrocy

te 

transamin

ase 

activitesi  

Hafta

lar 

Vitamin 

B12 

optic 

neuropathy 

posterior & 

lateral  

myelopathy

,  

dementia, 

depression, 

ataxia, 

polyneurop

athy 

anemia, 

atrophic glossitis 

serum B12 

düzeyi, 

methylma

lonic 

acid, 

homocyst

eine 

Hafta

lar-

yıllar 

Folate 

 

 Peripheral 

Nöropathy 

Myelopath

y 

Anemi Kırmızı 

kan 

hücresil 

folate, 

homocyst

eine 

Aylar 

Vitamin 

D 

 myopathy, 

Yüz 

seğirmesi 

Kas-iskelet 

ağrısı  

hypocalcemia, 

hyperparathyroidism 

25-OH-

Vitamin 

D, 

parathyro

id 

hormone 

Aylar 

Vitamin 

E 

slow 

saccades, 

ophthalmop

legia 

retinopathy 

polyneurop

athy, 

myopathy, 

spinocerebe

llar 

 yağ 

malabsop

tion 

markırı 

α-

tocophero

l level** 

Aylar

-

Yıllar 
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Bakır optic 

neuropathy 

myelopathy

, 

polyneurop

athy, 

cognitive 

deficits 

Anemi,Nöropati,Hepatospleno

megali,Karışık saç,depigmente 

cilt,geç yara iyileşmesi 

serumbak

ır, 

serulopla

zmin 

düzeyi, 

24-saatlik 

urine 

bakır, 

erythrocy

te bakır-

çinko 

superoxid

e düzeyi  

Aylar

-

Yıllar 

Çinko Gece 

Körlüğü 

 Dermatologic değişiklikler, 

alopecia, 

pica, 

immune ,dysfunction, 

dysgeusia, 

erectile dysfunction 

erythrocy

te çinko 

düzeyi 

Aylar 

Demir  Laterji Anemi Demir 

durumu 

Yaşa 

ve 

cinsiy

ete 

bağlı 

değişi

r 

Selenyu

m 

İskelet-kas 

disfonksiyo

nu 

Yorgunluk cardiomyopathy, 

ishal, 

metabolic kemik hastalıkları  

Selenyum 

düzeyi 

 

 

3.9.Akut Nutrisyonel Aksonal Nöropati  

Ağırlık kaybı olan, sıklıkla şiddetli kusma ile ilişkili olan ve daha önce alkol 

kötüye kullanımı, BS, gastrektomi veya yeme bozukluğu olan hastalarda 

tanımlanan akut aksonal nöropatinin bir sendrom olduğunu ve bunun beslenme 

eksikliğinden kaynaklandığınıöneriyoruz. Bir mikro besin bozukluğunu neden 

olarak belirleyemedik ve tiamin ve diğer suda çözünen vitaminlerin eksikliğiyle 
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çok faktörlü bir soyundan şüphelenemedik. Bu sendromun bu farklı klinik 

ortamlarda tanınması önemlidir, çünkü düşük maliyetle kolayca erişilebilen ve 

endike olmadığı zaman immünoterapilerin önlenmesini hedefleyen mikrobesin 

eksikliğinin hedeflenmiş tedavisindeki gecikmeyi azaltacaktır.(Hamel ve 

ark.2018). 

3.10.Deniz Ürünleri İle İlgili Nöropati 

Metilmercury esas olarak aquaticekosistemlerde bulunur vebalıkta 

birikmektedir. Kirlenmiş balıkların tüketimiİnsan tarafından cıvaya maruz 

kalmanın ana yoludur. Civa Öncelikle merkezi sinir sistemini etkiler(Bosch ve 

ark.2015) 

Nöral sodyum kanallarını bloke eden deniz ürün-leri toksinlerinin oral olarak 

alınması, deniz kıyıla-rında ve adalarda yaşayan bireylerde zehirlenmeyeneden 

olur. 

3.11.Ciguatera Zehirlenmesi 

Avrupalı kolonistler karayip adalarına yerleştiklerinde nörolojik sorunlarla 

karşılaştılar. Cigua tüm davaların nedeni olduğu düşünülüyordu.Ciguatera'nın 

nörolojik belirtileridramatik ve çoğu zaman esrarengizdir.Ciguatera'nın ayrıntılı 

nörolojik etkileriİlk olarak Surgeon Teğmen tarafından açıklandı. Ciguatera, 

tropikal ve subtropikal ciguatoxic balıkları yedikten sonra meydana gelen bir 

zehirlenme şeklidir. Ciguatoksinler, istinat membranı potansiyelinde voltaja 

duyarlı Na + kanallarına bağlanan ve nöron hipereksitabilitesine ve aynı zamanda 

Ranvier düğümlerinin şişmesine neden olan ısıya karşı kararlı, lipit çözünebilir 

siklik polieter bileşikleridir(Achaibar ve ark.2007). 

3.12.Tropikal Ataksik Nöropati 

Tropik bölgelerde yaygın olan tropik ataksik nöropati, mortalitenin artmasının 

yanı sıra önemli bir sakatlığa neden olmakta ve tanımlanmasından bir yüzyıl 

sonra bile etkili bir tedavi veya tedavi olmaksızın esrarengiz bir hastalık olarak 

kalmaktadır. İlk olarak 1897'de Jamaika'da tarif edilen ve 1959'da tropik ataksik 

nöropati olarak nitelenen sendrom, bilateral optik atrofi, bilateral duyusal nöral 

sağırlık, baskın arka kolon tutulumu ve piramidal yol myelopatisi, ataksik 

polinöropati ile karakterizedir. Tam etiyopatogenezi henüz çözülmemiştir ve 

malnütrisyon, vitamin B eksiklikleri, malabsorbsiyon, kötü protein tüketimi, 

kronik siyanür ve nitril toksisitesini içeren ve manyok ekimi alanlarında güçlü bir 

jeospatial endemik prevalansı olan çeşitli faktörler önerilmiştir. Bu derlemede, 

hastalığın patogenezi ve ayırıcı tanısı ile ilgili tarih, epidemiyoloji, klinik 
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özellikler ve çelişkileri özetlemekte ve tropiklerde sık görülen bu zayıflatıcı 

bozukluğa yönelik ileri araştırmalar için potansiyel alanları tanımlamaktayız. 

Multifaktöriyel etiyopatogenezi, tedavi için yeni yollar tanımlamak için araştırma 

ve uluslararası işbirliği için potansiyel fırsatlar sunmaktadır(Netto ve ark.2016). 

3.13.Alkol 

Alkolle ilişkili periferik nöropati (ALN) duyusal, motor ve otonomik 

disfonksiyona neden olan potansiyel olarak zayıflatıcı bir alkolizm 

komplikasyonudır. Alkol özellikle tiamin eksikliğinin bir parçası olarak 

nütrisyonel nöropati olarak değerlendiriliyordu. Ancak son zamanlarda alkolün 

kendisininnöropatiye yol açtığı ve nöropatiyi artırdığı gösterilmiştir. Bu nedenle 

alkole bağlı nöropatilerindaha çok toksik nöropatiler içersinde değerlendirilmesi 

önerilmektedir. Alkol ile ilişkili nöropati önemli ölçüde dizabiliteye neden 

olabilen duysal, motor ve otonomik disfonksiyona neden olan kronik alkolizmin 

birkomplikasyonudur. Alkol distal daha çok aksonalsensorimotor polinöropatiye 

neden olur(Mellion ve ark.2011). 

3.14.Diabetik Nöropatiler 

Diyabetik nöropati (DN), kronik diyabetiklerin% 50'sinden fazlasında en 

yaygın ve en az anlaşılan komplikasyon olarak görülmektedir. Diyabetik 

nöropatinin patogenezinde artmış serbest radikal oluşumu ve / veya oksidatif 

stresle sonuçlanan antioksidan savunmasındaki bir kusur vardır (Coppey ve 

ark.2001).Antioksidanlar, hücrenin normal bir savunma mekanizması olarak 

endojen olarak veya diyetten ekzojen olarak elde edilebilir. Örnekler, enzimatik 

antioksidanlarısüperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT), glutatyon Stransferaz 

(GST), glutatyon peroksidaz (GPx) ve indirgenmiş glutatyon (GSH), ürik asit, 

karotenoidler, flvonoidler, lipoik asit ve vitaminler A gibi enzimatik olmayan 

antioksidanlar, C ve E. SOD, su üretmek için CAT ve GPx tarafından etkilenen 

hidrojen peroksit oluşturmak için süperoksit anyonunu ( O2−) değiştirir. GST, 

reaktif elektrofilik türlerin, GSH ile konjugasyonları sonucu kolaylıkla atılabilir 

ürünler olan hidrofilik formlara dönüştürür. Lipid peroksidasyon sürecinin 

sonlandırılmasında C ve E vitaminleri ve lipoik asit bulunur (Vallianou ve 

ark.2009)(Oyenihive ark.2015). Bazı özel proteinler ayrıca peroksiredoksinler, 

tioredoksinler ve glutaredoksinler gibi antioksidanlar olarak işlev 

görürler(Rahman ve ark2006).Yüksek konsantrasyonlarda hidrojen peroksidin 

(H2O2) doğrudan insülin sinyalizasyonunu (fosfatidilinositol-3-kinaz bağımlı 

yolağı) uyardığı ve diyabet başlangıcından önce insülin dirinceni yol açtığı 

gösterilmiştir. (Pitocco ve ark 2010)(Higaki ve ark,2008). 
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Yüksek glikozun, diyabetik nöropatide sinirlere zarar verebilen süperoksit 

anyonu ve peroksinitrit iyonunda bir artışa neden olduğu gösterilmiştir(Ziegler 

ve ark.2004). Deneysel çalışmalar, yüksek glikozun embriyonik duyu 

nöronlarında mitokondriya bağlı bir yolla apoptosisi indüklediğini ortaya 

koymuştur(Vincent ve ark.2004). Hipergliseminin iyi çalışılmış, birbiriyle 

bağlantılı birkaç yolla oksidatif stres oluşturduğu ileri sürülmüştür. 

Şekil 7 Protein Kinazın Hiperglisemiye Bağlı Aşırı Aktivasyonu Sinir 

Disfonksiyonuna Yol Açar 

 

 

 

Şekil 8 Diyabetik nöropati (DPN) ve metabolik sendromla ilişkili kriptojenik 

duyusal periferik nöropatisi, muhtemelen yaygın hastalık mekanizmalarını 

paylaşır. İnsülin direnci, tip 2 diyabetin temel metabolik bir özelliğidir. Obezite 

ve insülin direnci, her biri doğrudan aksonal hasara yol açacak şekilde, doğrudan 

aksonal hasarın yanı sıra endotelyal hasar ve anormal vasküler reaktiviteye 

yakınsayan örtüşen ve kendi kendini güçlendiren mekanizmalara yol açar. 

AGE'ler, gelişmiş glikozilasyon son ürünleri FA, yağ asidi; FFA, serbest yağ 
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asitleri; eNOS, endotelyal nitrik oksitler sintazı; NADPH, nikotinamid adenin 

dinükleotid fosfat hidrojeni; NO, nitrik oksit; ROS, reaktif oksijen türleri; TNFα, 

tümör nekroz faktörü alfa.(Stino ve ark.2017). 

Şekil 8 Diyabetik Nöropati (DPN) Ve Metabolik Sendromla İlişkili Kriptojenik Duyusal Periferik 

Nöropatisi 

 

Geçtiğimiz on yıl. Giderek artan sayıda antioksidanve antioksidan taklit edici 

maddeler in vivo hayvan deney modellerinde test edilmiştir(Cameron ve 

ark.1994).(Negi ve ark.2011). Dikkate değer antioksidanların örnekleri vitamin 

A, C ve E, kurkumin, 𝛼lipoik asit, melatonin, asetil-L-karnitin ve flvonoidlerdir. 

Ilerleyen antioksidanlar arasında bu çalışmalar insanlar üzerinde devam etmek 

Alfa-Lipoik Asit (ALA). Klinikte denemeler sonucu en başarılı antioksidan 

olduğu düşünülmektedir.(Negre-Salvayre ve ark.2008). ALA bitkilerde 

biyosentez olabilir, hayvan vücuduna alındığında dihidrolipoik aside (DHLA) 

metabolize olur.Vücutta hem ALA hemde DHLA fonksiyon görürür.ALA 

mitokondriyal enzimler için kofaktördür(Packer ve ark.2001). Diabetik deneysel 

hayvan modellerinde, ALA nın lipid peroksidasyonunu azalttığı, oksidatif 

stresiazaltığı, sinir kan akımını geliştirdiği, distal duyusal ve motor sinir iletimini 

artırdığı bildirilmektedir. Almanyada diabetik nöropatide ALA (600 mg/day) 

kullanımı lisans almıştır.(Shakher ve ark.2011) 
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3.15.Nutrisyon ve Miyelinizasyon 

Omega-3 yağ asitleri (özellikle DHA) ve demir de miyelinasyon için gerekli 

besinlerdir. Oligodendrositlerin üzerindeki bu miyelin yapı blokları ile beslenme 

müdahaleleri daha önce yayınlanmıştı (Bartzokis, 2011b). Sonraki bir raporda, 

peroksizom bağımlı enzimde, DHA sentezinin son adımını katalize eden genetik 

bir bozukluğun, etkilenen bireyleri DHA eksikliği riski altında bırakabileceği ileri 

sürülmektedir (Astarita ve ark. 2010). Böylesi mutasyonlara sahip bireylere, 

DHA açıklarının bildirildiği şizofreni, MDB, otizm ve AD gibi hastalıkların 

önlenmesi ve tedavi edilmesi için DHA takviyesinden özellikle yardım 

edilmelidir (Bartzokis, 2011b'de gözden geçirilmiştir). Metabolizmanın bu 

genetik varyantlarının bu bozuklukların patofizyolojisine katkısı tam olarak 

kalmaktadır. 

B12 vitaminleri ve folat gibi bazı besin maddeleri GSK3 inhibitör etkilere 

sahiptir. Tersine, B12 vitamini eksikliği veya sonuçta oluşan 

hiperhomosisteinemi de GSK3 fosforilasyonunu / inhibisyonunu azalttığı 

gösterilmiştir (Nicolia ve ark., 2011; Zhuo ve ark., 2011). (Şekil 3) ve böylece 

miyelinasyona zarar verebilir (Azim ve Butt, 2011). Bu, epidemiyolojiyi (Clarke 

ve ark. 1998; Kim ve ark., 2008) ve hayvan modelini (Chan ve Shea, 2007; Zhuo 

ve ark., 2011) bu beslenme eksiklikleri ile artan AD riski arasındaki ilişkileri 

bildiren çalışmalara açıklamaya yardımcı olabilir. beyaz cevher eksiklikleri kadar 

(de Lau ve ark., 2009; Graber ve ark., 2011) (Bartzokis, 2011a'da gözden 

geçirilmiştir). 

3.16.Toksisiteye Bağlı Bir Periferik Nöropatinin Etiyolojisi veya Vitamin 

Eksikliği 

Toksinler, ilaç yan etkileri ve vitamin eksiklikleri sıklıkla periferik sinir 

sistemine zarar verir.Bu duyarlılık, hücre gövdesi ve distal aksonu birkaç metre 

uzakta olabilen bir nöronun metabolik taleplerinin bir sonucu olabilir. Periferik 

sinir sistemi bu durumlarda etkilenen birincil organ sistemi olabileceği gibi, 

periferik nöropati sıklıkla çoklu sistem disfonksiyonu kümesinde ortaya çıkar 

(Tablo8)(Staff ve ark.2014). 
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TABLO 8 İpuçlarını Sağlayabilen Diğer Sistemler Katılımı, Toksisiteye Bağlı Bir 

Periferik Nöropatinin Etiyolojisi veya Vitamin Eksikliği 

Sistem Katılımı Toksisite veya Eksiklik 

MERKEZİ SİNİR SİSTEMİ 

 

Cognitive 

Vitamin B12eksikliği,Niasin 

eksikliği(pellegra), tiamin (vit B1) 

eksikliği(Wernicke-Korsakoff 

sendromu),arsenik toksisitesi,civa 

toksisitesi,disulfiram toksisitesi 

Serebellum Vitamin E eksikliği,civa toksisitesi 

Kortikosipinal Vitamin B12 eksikliği,Bakır toksisitesi 

Posterior column Vitamin B12 eksikliği,bakır toksisitesi 

ZAR 

 

Deri 
Tiamin eksikliği(Beriberi),arsenik 

toksistesi,Thallium toksistesi 

Tırnaklar Arsenik toksisitesi,Tallium toksistesi 

İSKELETKASI 

KaslarVitamin E eksikliği(miyopati) 

GASTROİNTESTİNAL 

İntestinal                                                                                      Vitamin E eksikliği,arsenik 

toksisitesi,Thallium toksistesi     

KaraciğerVitamin E eksikliği, arsenik toksistesi 

 

KARDİYOVASKULER 

KardiakTiamin eksikliği(Islak beriberi) 

RENAL 

BöbreklerCiva toksistesi 

HEMATOLOJİK 

Anemi                                                                                        Vitamin B12 eksikliği,Bakır 

eksikliği 

PansitopeniArsenik toksisitesi 
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Giriş 

Karotenoidler, doğada yaygın olarak bulunur. Karotenoidler, sarı ve kırmızı 

konjuge polien pigmentlerin önemli bir bileşenidir (Delgado-Vargas, Jiménez, & 

Paredes-López, 2000). Foto-oksidatif koruma, fotosentez, görme ve hücresel 

farklılaşma gibi çeşitli rollere sahip olan karotenoidler, fotosentetik bitkiler ve 

mikroorganizmalar tarafından sentezlenirler (Álvarez, R., Vaz, B.N., 

Gronemeyer, H., & de Lera, A.N.R. 2013). Wachenroder’in 1831 yılında yapmış 

olduğu havuçlardan β-karoten izolasyonu araştırmalarının sonucunda verilerden 

elde ettiği kristallere ‘karoten’ adını vermiş ve günümüzde kullandığımız 

‘karotenoidler’ ifadesi ortaya çıkmıştır (Woutersen et al., 1999). Karotenoidler 

vücutta sentezlenemediği için kişiler bu bileşikleri dışarıdan gıda veya takviye 

şeklinde almalılardır. Hem gıda zincirinde (yaklaşık 100 kadarı) hem de insan 

diyetlerinde bulunan karotenoidler aslında bitki, mantar, alg ve bakterilerde de 

doğal formda bulunmaktadırlar (Milani, Basirnejad, Shahbazi, & Bolhassani, 

2017). Vücutta yaklaşık 30 ila 40 karotenoid bulunmaktadır. Vücutta en çok 

bulunan karotenoidler sırasıyla β-karoten, likopen, β-kriptoksantin, zeaksantin ve 

luteindir. Bu karotenoidlerin aynı zamanda endüstriyel formları da üretilerek 

besin desteği şeklinde de karşımıza çıkmaktadırlar. Aynı zamanda besin ve 

farmasötik işlemlerde renklendirici olarak da kullanılmaktadır (Milani, 

Basirnejad, Shahbazi, & Bolhassani, 2017; Zimmer & Hammond, 2007). Son 

yıllarda karotenoidler geniş çapta incelenmiştir ve karotenoidlerin 

metabolizması, işlevleri ve biyoyarlanımı ile ilgili bilgiler ortaya konmaktadır. 

Bu bölüm, karotenoidlerin sağlık üzerine etkilerinin karşılaştığı çok sayıda 

araştırmanın incelenmesiyle oluşturulmuştur. 

1. Karotenoidlerin Yapısı 

Karotenoidler; hidrokarbon olan karotenler ve oksijen içeren 

ksantofiller/oksikarotenoid adlı iki sınıftan oluşmaktadır (Pénicaud et al., 2011). 

C ve H atomları ile karakterize olan karotenler ve bu atomlara ek çeşitli oksijenli 

gruplar olan ksantofiller olarak karotenoidler iki sınıfa ayrılmaktadır. İkisi 

arasında bulunan en önemli fark ise ksantofillerde oksijenin bulunmayışıdır. 

Yarısı karotene, diğer yarısı ise ksantofile benzeyen aynı zamanda her ikisinin de 

yapısal özelliklerine sahip olan karaotenoid türü kriptoksantinlerdir (Crupi et al., 

2012). Besinlerin içinde bulunan karotenoidler 8 izoprenoid biriminden 

oluşmaktadır. Aynı zamanda karotenoidler C40 tetraterpenoidlerine sahiptirler 

(Kiokias, Proestos, & Varzakas, 2016). 22 C'lu merkezi bir konumdan ve 9 C 

atomlu iki terminal birimden oluşan karotenoid moleküllerinin doğrusal ve 

simetrik iskeleti bulunmaktadır. Bu birimler arasında asiklik olan likopen 
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sayılabilirken uçlar siklize olabilir. Bunlara örnek olarak α, β-karoten veya γ-

karoten şeklinde sayabiliriz. Diğer durumda ise oksijenli fonksiyonel grupların 

bağlanmasıyla alkol, keton, ester veya epoksit yapılar karşımıza çıkabilir 

(Bernaerts et al., 2020). 

Karotenoidlerin neredeyse binlerce kombinasyonu olabilir. Bunun en büyük 

nedeni ise bu moleküllerin stereojenik merkez konjüksiyonunun cis/trans 

konfigürasyonlarının çeşitli izomerleridir. Bitki, bakteri ve mantar tarafından 

sentezlenen ve renklendirilen 600'den fazla karotenoid vardır. Çeşitli 

karotenoidler 400 ile 550 nm arasındaki kapsayıcı bir aralıkta ışığı emebilen ve 

kararsızlıklarının sebebi olan konjuge bağ sistemi tarafından ayırt edilebilir.  

Karotenoidlerin doğal trans konfigürasyonundaki çift bağlar hava veya ışığa 

maruz bırakıldıklarında oksitlenip asitler bu çift bağları etkiler ve çeşitli cis - trans 

stereoizomerler oluşabilir (Crupi, Preedy, & Antonacci, 2012). Cis-karotenoidler 

biyolojik sistemlerde çok bulunmaz ve biyolojik gereksinimin, membran 

yerleşiminin, izomerlerin sınırlanmasında aktif rol oynar. Bu bileşiklerin gıda 

işlemeleri esnasında özellikle sıcaklıkta mesela mikrodalga ısıtma, kurutma, 

pişirme, fırınlama veya konserve yapımında trans-izomerlerin izomerizasyonu 

gerçekleşebilir ve cis-izomerlerin oranı artabilir (Chandler & Schwartz, 1988). 

Hem karotenoid hem de okside olmuş formlarının kimyasal analizi, çeşitli cis-

trans izomerik formların oluşumu ve çeşitli faktörlerin yanında ısı, ışık, oksijen 

ve asitlere karşı olan instabiliteleri sebebiyle karışık olduğu belirtilmektedir 

(Oliver & Palou, 2000). Ultra yüksek performanslı sıvı kromatografisi (UHPLC) 

son dönemlerde karotenoid çeşitlerinin belirlenmesi için kullanımı sayesinde 

karotenoidlerin hızlı analizi ve ayrıştırılması mümkün hale gelmiştir (Maurer et 

al., 2014). Karotenoidler genellikle biyolojik kökenlerine göre isimlendirilir. Bu 

durum, bileşikler ile ilgili tartışmayı kolaylaştıracak isme yönelik bir yaklaşım 

sunar. Örneğin; havuçtan elde edilen karoten, Zea mays'tan elde edilen zeaksantin 

ve Macula lutea'dan elde edilen lutein gibi (Harrison & Curley, 2016). β-karoten, 

karotenler arasında en yaygın olan formdur. Kayısı, mango, kiraz, havuç ve 

üzümlerde bulunan ve daha düşük konsantrasyonlara sahip α-karoten ve γ-

karoten diğer yaygın formlarda olan bileşiklerdir. Asitlik derecesi yüksek olan 

karpuz ve domates gibi kırmızı etli meyvelerin pigmenti olan likopen en yaygın 

olan formdur. Lutein (all-trans) ise ksantofiller açısından en yaygın olan formdur.  

Yeşil sebzelerde bulunan zeaksantin ve epoksiksantofiller, neoksantin, 

viyolaksantin, luteoksantin ve lutein-5,6-epoksit daha az miktara sahiptir 

(Meléndez-Martínez et al., 2022).  
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2. Karotenoidlerin Kaynakları 

Besinlerde bulunan karotenoid içerikleri değişkenlik gösterir. Bu değişkenliği 

oluşturan etmenler ise besin türü, olgunluk, mevsim, iklim, çeşitlilik, işleme ve 

depolama koşullarıdır. Karotenoidler kararlı bileşiklerdir ancak pişirme ve 

depolama koşulları kararlı yapılarını etkiler. Özellikle yüksek sıcaklıklara maruz 

kaldıklarında bileşikler tahribata uğrar. Karotenoid bileşiklerin biyoyararlanımını 

belirlemek için yapılan pek çok araştırmanın sonucunda bu bileşiklerin 

emilimlerinin içsel ve dışsal faktörlerden etkilenebileceği görülmüştür (Moran, 

Mohn, Hason, Erdman, & Johnson, 2018; Chacón-Ordóñez, Carle, & 

Schweiggert, 2019). Karotenoidlerin biyoerişilebilirliğini azaltabilecek matrisin 

çeşitli özelliklerinin dahil edildiği diyet faktörleri içsel faktörleri oluşturmaktadır. 

Örneğin; besin işleme veya karotenoidlerin emilimlerini artırabilecek yağ ve 

yağda çözünen mikro besinlerin varlığı karotenoidlerin biyoerişilebilirliğini, 

biyoyararlanımını ve bozunmasını artırabilir ve/veya azaltabilir (Meléndez-

Martínez et al., 2021). Konakçıyla ilgili faktörler olan hastalıklar, alışkanlıklar, 

yaş, cinsiyet ve genetik polimorfizmler karotenoidlerin emilimlerini ve 

metabolizmalarını olumlu veya olumsuz şekilde etkileyebilen dışsal faktörleri 

oluşturmaktadır (Riso, Brusamolino, Moro, & Porrini, 2009). Besinlerde bulunan 

karotenoid miktarı; 0-0,1 mg/100 g düşük doz, 0,1-0,5 mg/100 g orta doz, 0,5-2 

mg/100 g yüksek doz veya >2 mg/100 g aşırı yüksek doz olmak üzere 4 grupta 

toplanabilir. Elbette besin içeriklerinde bulunan bileşiklerin tarımsal işlemler, 

iklim, pişirme, işleme ve depolama gibi faktörlerden etkilenebileceğini 

unutmamak gerekir (Dias et al., 2018). 

Karotenoidler, bitki ve mikroorganizmalar tarafından sentezlenip, insan ve 

hayvan tarafından sentezlenememektedir. Ancak, memelilerde %10’dan daha 

düşük miktarda provitamin A şeklinde rol oynayıp retinole metabolize 

edilebilmektedir. Bu durumun aslında yaklaşık üç milyar yıl önce bakterilerde 

ortaya çıktığı ve pigment içeriklerine sahip olup bitki hücrelerini fotosentez 

işlemi esnasında ışığın olumsuz etkilerinden koruduğu bildirilmektedir (Omoni, 

Akuko, 2005; Rao, 2007). Meyve ve sebzelerde bulunan pro-vitamin A 

karotenoid miktarları hem iklim değişikliğinden hem de güneşin UV 

indeksindeki değişikliklerden olumlu yönde etkilendiği belirtilmiştir (Dzomeku 

et al., 2020).  

Pro-vitamin A karotenoidi yaygın olarak biber çeşitleri ve havuç gibi turuncu 

ve sarı sebzelerde, ıspanak, semizotu, kara lahana, marul vb. yeşil yapraklı 

sebzelerde bol miktarda bulunan β-karotendir (Lopez et al., 2014).   Domates 

(299 µg/gün), havuç (573 µg/gün), ıspanak (128,1 µg/gün), (15,3 mg/gün), 
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portakal (12 mg/gün) ve muz (11,2 mg/gün) karotenoidin karşılanmasına en fazla 

katkıda bulunan sebze ve meyveler arasındadır (Beltran & Stange, 2016). 

Domates, pembe greyfurt, papaya gibi pek çok kırmızı meyvede lipofilik kırmızı 

pigment olan likopen bulunur. Likopen, Provitamin A molekülü için elzem olan 

β-ionon halkasından eksiktir. Bu sebepten ötürü provitamin A aktivite özelliği 

taşımamaktadır (Harrison & Curley, 2016).  En yaygın likopen içeriğine domates 

ve domatesten yapılan ürünler sahiptir. Bu içeriği iklim, coğrafi koşullar ve 

ürünün işlenme teknikleri değiştirebilir (Przybylska, 2020). 

Vücutta A vitaminin üretimi olmadığı için retinol ve retinil esterleri şeklinde 

hayvansal kökenli kaynaklar olarak önceden oluşturulmuş A vitamini şeklinde 

veya provitamin A karotenoidi şeklinde dışardan almak gereklidir (Eggersdorfer 

& Wyss, 2018; Xavier, 2016).  Gelişmiş ülkelerde günlük önceden oluşturulmuş 

A vitamini, hayvansal kaynakların >%70'ini oluşturmakta iken <%30'u bitkisel 

kaynaklardan elde edilen provitamin A karotenoidlerden gelmektedir. 

Gelişmekte olan ülkelerde ise günlük A vitamini alımının >%70'i meyve ve 

sebzelerde bulunan provitamin A karotenoid bileşiklerinden gelmektedir (Tang, 

2010).  Provitamin A ksantofili olarak önemli olan bir diğer karotenoid çeşidi ise 

β-Kriptoksantindir.  

β-kriptoksantin, yoğun olarak hurma meyvesinin hem kabuğunda hem de 

posasında bulunmaktadır. Bu yoğunluğu ise hurma meyvesinin çeşitliliği 

etkilemektedir (Veberic et al., 2010).  Aynı zamanda, β-Kriptoksantin 

monopalmitat, tam olgunlaşmış Goji meyvelerinde bulunan toplam karotenoid 

içeriğinin %5'ine sahiptir. Bununla birlikte esterleşmiş β-kriptoksantin deniz 

iğdesi meyveleri ve yenidünyada bulunmaktadır (Pop et al., 2014). Küresel 

pazarda ise egzotik meyveler arasında popüler olan papaya ve sarı çarkıfelek 

meyveleri de β-kriptoksantin için iyi kaynaklar olarak sayılabilir (Pertuzatti et al., 

2015).  

Zeaksantin, portakal ve kırmızı biberler açısından zengin kaynaklardır fakat 

çeşitli araştırmalar bu aktif bileşiğin goji meyvelerinde (35,7 mg/100 g kuru 

ağırlık) ve Romanya deniz iğdesinde (19,3–42,4 mg/100 g kuru ağırlık) çok fazla 

olduğunu belirtmiştir (Zhou et al., 2020). Ispanak, kara lahana, tere, brokoli, 

maydonoz, marul, semizotu ve brüksel lahanası gibi koyu yeşil yapraklı 

sebzelerde bulunan kartoneoid bileşiği luteindir (Reif et al., 2013).    

Lutein, zeaksantin, β-kriptoksantin ve α- ve β-karoten tahıl tanelerinde de 

bulunmaktadır. Özellikle sarı mısır, yüksek karotenoid konsantrasyonuna sahip 

olarak tarihsel açıdan tek tahıl olarak kabul görmüştür. Mısır tanesinde bulunan 

karotenoid içeriği, yulaf, buğday veya arpadan yaklaşık otuz kat daha fazladır. 
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Karotenoid konsantrasyonu işlemeyle düşmektedir. Buğday türünün %85'inden 

fazlasını karotenoid konsantrasyonu açısından lutein oluşturmaktadır. Ekmek 

(4,5–6,3 mg/g) ve makarna (0,08–0,12 mg/g) kuru ağırlığa karşılık gelen değişen 

miktarlarda lutein ve zeaksantin içerir (Hidalgo, Brandolini, & Pompei, 2010). 

Özellikle β-karoten ve lutein gibi karotenoidler yumurta sarısında, sığır eti 

yağında ve sütte düşük oranda bulunmalarına rağmen süt ürünlerinin duyusal 

niteliklerinde aktif rol alırlar. Tereyağı ve farklı peynir türlerinin sarı rengini β-

karoten konsantrasyonu etkilerken özellikle peynir yapımı işleminde ciddi 

miktarda retinol kayıpları olur (Noziere et al., 2006). Balıklar çok çeşitli 

karotenoidlere sahiptir. Karotenoid içeriklerinden özellikle, ksantofillerin 

karotenlerden daha fazla emildiği ve biriktiği belirtilmektedir (Meléndez-

Martínez et al., 2022). Ksantofiller arasında en yaygın bulunan karotenoid türleri 

zeaksantin, astaksantin, tunaksantin ve lutein olup bu türler deri, karaciğer, kas, 

göz, beyin ve bağırsak dokularında birikir. Örneğin alabalık kaslarının lutein, 

zeaksantin, kantaksantin, β-kriptoksantin ve astaksantin gibi karotenoidlerden 

zengin olduğu belirtilmiştir (Perez Fernández et al., 2017).  

Mantarlar, bakteriler veya böceklerin, çeşitli amaçlar için yetiştirme 

koşullarını optimize etme yeteneği ve üretim faydaları gibi pek çok özellikleri 

sebebiyle araştırılabilecek ek karotenoid kaynaklardır (Baiano, 2020). 

3. Karotenoidlerin Metabolizması 

Çok sayıda bilimsel kanıt, karotenoidlerin hücrelerin kloroplastındaki 

proteinlere ve belirli diğer büyük moleküllere bağlı olduğunu doğrulayan çok 

sayıda bilimsel kanıt mevcuttur (Arballo, Amengual, & Erdman, 2021). 

Karotenoidler, sulu çözeltilerde çözünmeyen lipofilik bileşikler olarak kabul 

edilmektedir. Midede lipid ve safra bileşenleri karışarak misillerin yapısına 

geçerler ve enterositlerin apikal yüzeyine taşınırlar. Kapsüllenmiş karotenoid 

sayısı, karotenoidin polaritesi ve misellerin lipid bileşimi ve doygunluğundan 

etkilenirler. Son çalışmalar moleküler geometrinin polariteden daha önemli 

sayılabileceğini göstermektedir. Karotenoid çeşitlerinden likopen, lutein, 

zeaksantin emilim öncesinde bozulmaz veya oksidatif bölünmeye uğrayabilir. 

Aynı zamanda, lutein ve zeaksantin esterleri emilmeden önce bağırsak lümeninde 

lipaz tarafından hidrolize edilir (Rodríguez-Concepción et al., 2018). 

Yapılan çalışmalarda beta-karotenin emiliminde %3 ila % 80 arasında 

değişiklik olabileceği gösterilmektedir Yapılan çalışmalarda beta-karotenin 

emiliminde %3 ila %80 arasında değişiklik olabileceği gösterilmektedir (van 

Lieshout, West, & van Breemen, 2003). Karotenoidler, taşıyıcı proteinlere 

bağlanmadan önce vücutta enterositler tarafından pasif difüzyon veya reseptör 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/lipid-composition
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destekli taşıma yolu ile emilirler. Vücuda alınan karotenoidlerin en az %40'ı 

metabolik süreçler esnasında değişime uğramazlar (Castenmiller, 1998). 

Karotenoidlerin biyokimyasal reaksiyonları sonucu üretilen retinoidlerin 

hücresel ve nükleer reseptörleri bulunur. Bu bileşikler lef sistemine salgılanmak 

için şilomikronlara verilir.  HDL yolu, polar metabolit olan apokarotenoidleri ve 

ksantofilleri salgılamak için kullanır. Aynı zamanda, bazı karotenoidler, büyük 

ölçüde in vivo bilinmeyen farklı metabolik yollara da sokulur (Niesor et al., 

2014). Oksijene sahip olan likopenler, in vivo oksidasyonunun yan ürünü 

sonucunda doğal fizyolojik etkilere sahip olabilir (Yokota et al., 2003). 

Diğer karotenoidler gibi likopen de besin alımından sonra yağ asitleri ve safra 

asitleriyle miçel oluşturur ve duodenuma salınır. Likopen içeren hidrofobik 

miseller sindirilmek üzere pasif difüzyonla ince bağırsaktaki şilomikronlara 

paketlenir. Likopen miktarının yarısını trans ve cis izomerleri oluştururken, β-

karoten oksijenaz 2 (BCO2) tarafından eksantrik olarak parçalanarak yakın 

süreçte olumlu etkileri vurgulanan likopenaller, likopenoller ve likopenoik asitler 

ortaya çıkar (Arballo, Amengual, & Erdman, 2021). Aynı zamanda, 

gastrointestinal sistemdeki ışık, oksijen ve enzimler besin yoluyla alınmış 

likopenin biyoerişilebilirliğini ve biyoyararlanımını bozabilmektedir (During, 

Dawson, & Harrison, 2005). Literatür araştırmaları, nanokapsülün likopeni 

fiziksel dış etkilerden ve vücuttaki sindirim sistemindeki enzim 

reaksiyonlarından korumak için potansiyel bir form olduğunu, biyoerişilebilirlik 

ve terapötik tedaviler için faydalı bir gıda takviye bileşeni olduğunu 

vurgulamaktadır (Anwar et al., 2022). Karotenoidlerin yarısından fazlası (likopen 

durumunda) kan plazmasında cis izomerleri şeklinde iken, besinlerde genellikle 

trans izomerleri şeklinde bulunur (Rowles &. Erdman, 2020).  

Bazı çalışmalar, likopen trans izomerinin cis izomerine kıyasla daha düşük 

biyoyararlanıma sahip olduğunu belirtmektedir. Bu durumun nedeni olarak cis 

izomerlerin kısa oluşu, düşük kümeleşme göstermeleri ve safra asidi miçel 

kısmında daha fazla çözündükleri söylenebilir. Likopen cis izomer formları 

bağırsak epitelinden seçici şekilde emilmelerinden dolayı dolaşımda yaygın 

şekilde bulunur (Unlu et al., 2007).  

Oksijen içeren ksantofil ile hidrokarbon içeren karotenoidlerin lipoproteinler 

arasındaki dağılımı farklılık gösterebilir. Örneğin, daha az polar içeriğe sahip 

karotenlerin neredeyse %65 ile %75’i LDL ile ilişkili bir bağlantılıya sahip iken 

%15’ten azı HDL ile korelasyona sahiptir. Polar içeriği daha yüksek olan 

ksantofillerin neredeyse yarısından fazlasının HDL ile daha güçlü bir ilişkiye 

sahiptir (Romanchik, Morel, & Harrison, 1995). 

https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/retinoid
https://www.sciencedirect.com/topics/neuroscience/retinoid
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/cell-nucleus-receptor
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/cis-isomer
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4. Karotenoidlerin Etki mekanizması 

Karotenoidler, kronik hastalıkların önlenmesi ve tedavisi ile ilişkili 

olabilmektedir. Bitkisel besinlerden zengin bir diyet bileşimi, provitamin A 

potansiyeli olan karotenoidler temel mikro besinler olarak işlev görebilir 

(Burrows et al., 2015). 

4.1. Pro- Vitamin A Fonksiyonu 

β halkaları içeren karotenoidlerin fizyolojik açıdan potansiyel etkileri için 

provitamin A aktivitesi odak nokta olmuştur.  Dünya çapında mikro besin öğesi 

ekliklerinden olan A vitamini eksikliği bir halk sağlığı sorunudur. Memelilerde, 

provitamin A karotenoidleri retinole  ve gen düzenlemesinde aktif rol oynayan 

11- cis -retinal ve retinoik asit gibi retinoidlere dönüştürülür (Grune et al., 2010). 

A vitamini, yaklaşık 700 genin düzenlenmesini sağlayan güçlü bir gen 

düzenleyicisidir. Aynı zamanda, memelilerde retinal görsel kromofor olduğu için 

A vitamini görme fonksiyonunda oldukça etkilidir. Buna ek olarak, A vitamini 

lipid metabolizması ve obezite üzerinde β-karoten ile birlikte rol oynamaktadır 

(Coronel, Pinos, & Amengual, 2019). 

Gelişmekte olan ülkelerde özellikle yoksul ve kırsal alanlarda körlük ve/veya 

bağışıklık ile ilgili bozuklukları önlemek amacıyla A vitamini veya β-karoten 

takviyesinin uygulanması kolay olmayabilir.  Şeker, yağ ve tahıl ürünleri gibi 

yaygın olarak kullanılan besinlerin içerisine A vitamini eklenebilir fakat bu 

besinlerin hedef kitleye ulaşması ve bireylerin zenginleştirilmiş besinleri 

istenilen miktarda tüketmesini sağlamak güç olabilir. Bireylere A vitamini ve β-

karoten içeren besinleri tüketmeleri gerektiğini içeren eğitimler ve/veya bu 

besinlerin yetiştirilmesini sağlayan sürdürülebilir tarım programlarının 

uygulanması seçenekler arasındadır. Mesela, pek çok ülkede yaygın tüketilen 

havuç, portakal ve tatlı patates gibi karotenoidler açısından oldukça zengin olan 

ve özellikle yüksek miktarlarda β-karoten içeren çeşitli besinler yetiştirilmiştir.  

Provitamin A içeriği artırılmış olan altın pirinç gibi içeriği zenginleştirilmiş 

ürünler, transgenik yöntemler kullanılarak üretilebilir fakat β-karoten’in günlük 

önerilen alımı konusunda henüz fikir birliği bulunmamaktadır. Ayrıca, 

karotenoidlerin biyoyararlanımı farklı bitki ve yağ miktarı açısından değişkenlik 

göstermektedir (Gurmu, Hussein, & Laing, 2014). 

4.2. Göz Sağlığı 

Gözlerin sürekli olarak ışığa ve oksijene maruz kalması, yüksek şiddette 

fototoksik ve oksidatif stres üretimine sebep olmaktadır. Özellikle 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/retinol
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karotenoidlerin, göz fonksiyonları üzerinde ışık ve oksijenin zararını önlemek ve 

yaşa bağlı hücresel ve doku bozulmalarını engellemedeki rolünü değerlendirmek 

için pek çok çalışma yürütülmüştür (Koushan, Rusovici, Li, Ferguson, & Chalam, 

2013). Kişilerde ksantofiller lutein, zeaksantin ve mezo-zeaksantin (luteinin 

metabolik bir ürünü) makula pigmenti olarak foveada ve retinanın iç pleksiform 

tabakasında birikir ve kısa dalga boylu yüksek yoğunluklu ışığın olumsuz 

etkilerine karşı retina zarını koruyarak görme keskinliğinde iyileştirme sağlar. 

Yapılan epidemiyolojik ve klinik araştırma verileri sonucunda, besinlerde 

bulunan ve diyetle alınan lutein ve zeaksantinin yaşa bağlı makula dejenerasyonu 

(AMD) riskini düşürmede önemli bir rolü olduğu kanıtlanmıştır (Black, Boehm, 

Edge, & Truscott, 2020; Arunkumar, Gorusupudi, & Bernstein, 2020). 

Oksidatif stres, prematürite retinopati ve diyabetik retinopatinin gelişiminde 

önemli bir rol oynamaktadır. Yapılan prospektif çalışmalar; non-proliferatif 

diyabetik retinopatili hastalarda serum lutein ve zeaksantin seviyelerinin sağlıklı 

kişilere kıyasla ciddi anlamda daha düşük olduğunu göstermiştir (Gong & Rubin, 

2015). 

4.3. Cilt Sağlığı 

Karotenoid içeriği zengin olan bir beslenmenin hücresel hasar, erken cilt 

yaşlanması ve cilt kanserini engelleyebileceği bilinmektedir (Meinke et al., 

2013). Özellikle beta-karoten, astaksantin, lutein, zeaksantin ve fukoksantin, 

güneş ışığının zararlı etkilerine karşı cilt koruyucu etkiler göstermektedir (Talero 

et al., 2015). Karotenoidlerin , güneşin UV ışığına bağlı zararlara karşı temel 

savunmayı artırarak cildi güneş yanıklarından koruması ve cilt özelliklerini 

iyileştirmesi nedeniyle kozmesötiklerde yaygın olarak kullanılmaktadır 

(Melendez-Martinez, Mapelli-Brahm, Stinco, 2018; Donoso et al., 2021). 

Karotenoidlerin esas etki mekanizması, tekli oksijen ve serbest radikallerle 

savaşmasıdır. Aynı zamanda, bu aktif bileşikler strese bağlı sinyalleşmeyi 

ayarlayarak iltihap gibi hücresel ve doku tepkilerini iyileştirir (Böhm, Edge & 

Truscott, 2012). 11 klinik çalışmanın sistematik incelemesi sonucunda, 2 ila 16 

hafta boyunca 3 ila 6 mg/gün astaksantin takviyesinin cilt dokusunu, cilt 

görünümündeki kırışıklıkları ve nem içeriğini olumlu yönde etkilediği 

görülmüştür (Ng et al., 2021). 

4.4. Kardiyovasküler Hastalıklar 

Kardiyovasküler hastalıklar dünyada başlıca hastalıkların ve ölüm faktörünün 

başında gelmektedir. Sigara içmek, yüksek kolesterol ve kan basıncına sahip 

olmak koroner hastalıklar için önemli risk faktörleridir. Kan atardamarlarının 
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hasar görmesi ve yeniden şekillenmesi sonucu oluşup kan akışının 

engellenmesine neden olan Ateroskleroz, kalbi ve beyni etkileyen 

kardiyovasküler hastalıkların en çok görülme nedenidir (Shanely et al., 2020). 

Yapılan pek çok klinik çalışmada karotenoidlerin antioksidan özelliklerini ve 

bunların koroner arter hastalığı riskiyle ilişkisi incelenmiştir (He & Zuo, 2015). 

Hipertansiyon hastalığının başlıca nedenleri arasında inme, kalp krizi, böbrek 

yetmezliği gibi hastalıklar yer almaktadır. Karotenoidler arasında likopenin 

sistolik kan basıncı130 mmHg olan bireylerde önemli ölçüde düşürdüğü 

belirtilmektedir (Asbaghi et al., 2022). Benzer şekilde, yapılan bilimsel 

çalışmalarda daha fazla karotenoid alımı ile kardiyovasküler hastalık riskinin 

azalması arasında olumlu ilişkiler gösterilmiştir (Cheng et al., 2019).  

Kalp koruyucu bir besin takviyesi olan likopenin kardiyovasküler hastalıkları 

engelleme üzerindeki etkisi epidemiyolojik çalışmalarla desteklenmektedir. 

Likopen, ateroskleroz ile ilişkili olan güçlü oksidanların bazılarını yok edebilir 

ve kolesterolün oksidasyonunu azaltabilir. Likopen takviyesi, kandaki likopen 

düzeylerini artırır, oksidatif stres seviyelerini düşürür ve antioksidan durumunu 

iyileştirir (Przybylska, 2020). Epidemiyolojik ve insan müdahale çalışmalarından 

elde edilen çelişkili verilerin de mevcut olmasına rağmen likopen, hayvan 

çalışmalarında serum kolesterolünü düşüren, in vitro güçlü antioksidan aktivite 

gösteren bir karotenoid çeşididir (Böhm, 2012; Müller, Caris-Veyrat, Lowe & 

Böhm 2016).  

Karotenoid çeşitlerinden luteinin de kardiyovasküler hastalıklar üzerinde 

etkili olabileceğine dair bazı kanıtlar bulunmaktadır: genellikle gözlemsel 

çalışmaları içeren bir meta-analizde diyetle fazla karotenoid alımının koroner 

kalp hastalığı ve felç riskinin daha düşük olması sonucuna varılmıştır 

(Leermakers et al., 2016).  

4.5. Tip 2 Diyabet 

Tip 2 diyabet, yüksek kan şekeri seviyeleri ile karakterize olan kronik bir 

metabolik hastalıktır.  

Bu hastalık aynı zamanda kardiyovasküler sistem başta olmak üzere 

böbreklere ve solunum sistemleri gibi diğer sistemlere de ciddi hasar verir. 

Meyve ve sebze ağırlıklı zengin bir diyetin benimsendiği sağlıklı bir yaşam tarzı, 

glisemik indeks kontrolü ve diyabetin önlenmesi için büyük önem taşır. Yapılan 

son meta-analiz çalışmalarında, besin alımları ve dolaşımdaki karotenoid 

konsantrasyonları ile diyabet riski arasındaki ilişkiler incelenmiştir. Bunun 

sonucunda, diyetle yüksek miktarda sebze ve meyvenin alınmasıyla dolaşımdaki 
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toplam karotenoid konsantrasyonlarının (özellikle β-karoten) diyabet riskini 

azalttığı ve açlık kan şekerini düşürücü bir etki gösterdiği görülmüştür. Olumlu 

sonuçları olmasına rağmen nedenselliği doğrulamak için diyabetin önlenmesinde 

karotenoidlerin etkilerinin daha fazla araştırılmasına ihtiyaç duyulmaktadır 

(Inoue et al., 2023; Jiang et al., 2021). 

4.6. Kanser 

Karotenoidler, kanser gelişimini ve yayılmasını yavaşlatmada etkin rol 

oynabilmektedir (Fakhri, Abbaszadeh, Dargahi & Jorjani, 2018). Oksidatif stres, 

kanserlerin başlangıcı ve ilerlemesine neden olan bir faktördür. Bunu DNA 

mutasyonlarını arttırarak, DNA’ya hasar vererek, gen değişikliği yaparak ve 

hücre proliferasyonuna neden olarak yapar. Karotenoidlerin ise pek çok kanser 

çeşidine özellikle meme, prostat, melanom ve ürogenital kanserine karşı koruma 

sağlayabileceği belirtilmektedir (Mileo & Miccadei, 2016).  

Karotenoid alımı ile prostat kanseri riski arasında pek çok epidemiyolojik 

çalışma yapılmıştır. Araştırmaların sonucuna göre karotenoidlerin cis-likopenin 

artan biyoyararlanımı nedeniyle kanseri engelleyici bir aktiviteye sahip olduğu 

görülmüştür (Chen et al., 2015). Kanser üzerindeki olumlu etki mekanizması ise 

hücreler arası boşluk bağlantıları iletişiminin uyarılmasıdır: β-karoten, 

kantaksantin ve lutein, hücreler arası boşluk bağlantısı iletişimini etkili bir şekilde 

indükleyebilirken; α-karoten ve likopenin etkisi daha zayıftır (Basu, Del Vacchio, 

Flider & Orthoefer, 2001). Karotenoidler arasında, likopenin kanserin hızlı bir 

şekilde ilerlemesini engelleyebilecek güçlü etkilere sahip olduğunu söylemek 

mümkün (Woodside, McGrath, Lyner & McKinley, 2015). Melanom, yüksek 

metastatik potansiyeli ve hızlı ilerlemesi nedeniyle en kötü prognoza sahip olan 

bir cilt kanseri çeşididir. Karotenoidlerin bu hastalığı önlemedeki yararlı etkileri 

büyüktür.  Özellikle, likopenin belirgin bir kanser önleyici aktiviteye sahip 

olduğu araştırmalar ile ortaya konmuştur. Bu etkinin ise apoptoz, hücre döngüsü 

dinamikleri ve/veya in vivo hareketlerinin hücresel antioksidanlar olarak etkili 

bir modülatör rolü üzerinden gerçekleştirdiği söylenebilir (Zhang, Chu & Liu, 

2014).  

5. Sonuçlar 

Karotenoidler, meyve ve sebzelerde bulunan antioksidan bileşiklerdir. Ancak, 

hayvansal kaynaklı yiyeceklere alternatif kaynak olan makroalgler ve böceklerde 

de karotenoidlerin bulunması son zamanlarda gündemde yer almaktadır. 

Besinlerde bulunan biyoaktif bileşiklerin içeriğinin yanı sıra, karotenoidlerin 

biyoyararlanımları vücuttaki faydalı işlevler için oldukça önemlidir. Bu 
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yararlanım farklı besinler ve fitokimyasalların varlığından güçlü bir şekilde 

etkilenir. Epidemiyolojik çalışmalar ve klinik denemeler, karotenoidlerin birçok 

kronik hastalığın, özellikle bazı kanser türleri ve kardiyovasküler hastalıklar ile 

göz ve cilt hastalıklarının önlenmesi ve tedavisindeki etkinliğini 

değerlendirmiştir. Karotenoid alımı oksidatif stresi azaltarak kardiyovasküler 

hastalıklar, nörolojik bozukluklar, tip 2 diyabet ve çeşitli kanser türleri dahil 

olmak üzere diğer kronik hastalıkların risklerini düşürmeyi sağlar.  

Karotenoidlerin antioksidan ilişkisi, serbest radikalleri ve tekli oksijeni 

temizleme yetenekleriyle bağlantılıdır.  Antioksidan ve sağlık ilişkisinin yanında 

karotenoidler aynı zamanda doğal pigmentler olup kozmetik yararlar da 

sağlayabilirler. Güncel araştırmalar besinlerden veya besin takviyelerinden gelen 

karotenoidlerin biyoyararlanımını ve metabolizmasını incelemeye odaklanmıştır. 

Geniş uygulama alanları nedeniyle büyük ilgi duyulan karotenoidler çok sayıda 

klinik çalışmanın konusu olmuştur ve etkinliğinin öneminin anlaşılması 

açısından olmaya da devam etmektedir.  
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GİRİŞ 

Obezite morbidite, mortalite ve sağlık hizmeti maliyetlerini arttırmaktadır 

(Abdelaal vd., 2017). Bu sürece neden olan faktörler arasında gıda güvencesizliği 

oranlarının yüksek olması, yağ, şeker oranı ve enerji yoğunluğu yüksek olan 

besinlerin daha fazla tüketilmesi ve fiziksel aktiviteye elverişli ortamlara sınırlı 

erişim olduğu belirtilmiştir (Dhurandhar, 2016; Hill-Briggs vd., 2020). 

Abdominal obezite ve insülin direnci, kardiyovasküler hastalıklara ve 

morbiditeye neden olan metabolik sendrom için risk faktörleri olarak 

bilinmektedir (Liang vd., 2023). 

Ağırlık kontrolü sürecinde bir ya da iki öğün için besin gereksinimlerini 

karşılamak üzere formüle edilen öğün yerine geçen ürünler, sıvı karışımlar, enerji 

barları, tozlar ve önceden paketlenmiş yemekler gibi özel olarak işlenmiş enerji 

miktarı belirlenmiş gıda ürünleri olarak tanımlanmaktadır (Chen vd., 2024). Bu 

ürünler bir öğün yerine tüketilebilmekte, porsiyon kontrolü bulunmakta ve hızlı 

ağırlık kaybı vaat etmektedir. İlk zamanlarda üretilen öğün yerine geçen ürünler 

tadı tüketime uygun olmadığı için beslenme planına uyumunun düşük olduğu 

düşünülmekteydi. Günümüzde öğün yerine geçen ürünler tat ve uygulama şekli 

bakımından önemli ölçüde daha ilgi çekici hale gelmiştir (Hartmann vd., 2016).  

Düşük ve çok düşük enerjili öğün yerine geçen ürünlerin hafif şişman ve obez 

bireylerde ağırlık kaybını destekleyebileceği rapor edilmiştir (Parretti vd., 2016; 

Hamdy ve Zwiefelhofer, 2010). Bu ürünleri kullanan katılımcıların kullanım ve 

hazırlama kolaylığı nedenleriyle tercih ettiği belirlenmiştir. Ayrıca, katılımcılar 

bireysel beslenme ve fiziksel aktivite planı uygulamanın zorluğuna karşı bu 

ürünlerin ağırlık kaybını hızlı ve kolay olarak sağladığını beyan etmiştir (McGill 

vd., 2021). Bu derlemede, öğün yerine geçen ürünlerin vücut ağırlığı üzerine 

etkisi güncel literatür bilgilerine göre incelenmiştir. 

Öğün Yerine Geçen Ürünler 

Öğün değiştirme yöntemi, ağırlık kaybını desteklemek yaşam tarzı 

müdahalesi olarak bilinmektedir. Bu yöntemde, bir veya iki geleneksel besin 

bazlı öğünü (kısmi) veya tüm öğünleri (toplam) porsiyon kontrolü sağlayarak, bar 

veya sıvı karışım ile değiştirmeyi içermektedir. Öğün değiştirme yöntemi, 

ürünlerin tüm veya belirli öğünlerde tüketildiği aktif ağırlık kaybı aşaması ve 

geleneksel yiyeceklerin tekrar tanıtıldığı ağırlık koruma aşaması olmak üzere iki 

aşamadan oluşmaktadır. Bu aşamalara genellikle hekim, diyetisyen ve/veya 

psikologdan oluşan disiplinler arası ekip tarafından sağlanan tıbbi izlem ve yaşam 

tarzı eğitimi eşlik etmektedir (Durbin vd., 2025). 
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Öğün değiştirme yöntemi ilk olarak kırk yıldan uzun süre önce, temel besin 

gereksinimlerini korurken hızlı ağırlık kaybını teşvik etmek için çok düşük 

enerjili diyetin (>800 kkal/gün) içeriği olarak ortaya çıkmıştır (Walls vd., 1989). 

Günümüzde, protein kalitesini ve besin ögesi takviyesini iyileştirmek için 

formüller geliştirilmiş ve bu da öğün yerine geçen ürünler besin ögesi içeriği 

bakımından yoğun düşük enerjili diyetin (1000-1200 kkal/gün) temel bileşeni 

olarak kullanılmaktadır. Hastalar, geleneksel gıda bazlı beslenme programı için 

belirli öğün yerine geçen ürünlerin maliyetinin doğal besinlere göre daha uygun 

olduğunu düşünebilmektedir. Ancak hastaların aile üyeleri için besin temelli 

beslenme programının yanı sıra bu ürünleri maliyeti daha yüksek olabilmektedir 

(Durbin vd., 2025). 

Beslenme ve Diyetetik Akademisi, öğün değiştirme yöntemi etkili diyetle 

ilişkili ağırlık yönetimi stratejisi olarak desteklemektedir. Buna ek olarak, 

zenginleştirilmiş öğün değiştirme yöntemi kullanan hastalar, standart beslenme 

programı uygulayan hastalara göre vitamin ve mineral gereksinimini 

karşılayabileceğini belirtmiştir. Ayrıca, porsiyon kontrollü, besin ögeleri içeriği 

yeterli öğün ikamesi olarak bu yöntemin, karar verme yükünü ortadan 

kaldırdığını ve aşırı düzeyde enerji alımında yol açabilecek yiyecek çeşitliliğini 

ortadan kaldırdığını rapor etmiştir. Ancak, sınırlı karar verme ve yiyecek 

çeşitliliği, hastanın öğün yerine geçen ürünleri tüketmekten yorulmasına neden 

olabilmekte ve sosyal ortamlarda ya da başkaları için yemek hazırlarken oluşan 

besin tüketim isteği, bu yönteme uyumu zorlaştırmaktadır. Buna ek olarak, 

hastaların bu yöntemden doğal besin içeren standart beslenme programına geçiş 

süreci konusunda endişeler devam etmektedir. Son olarak, barlar ve sıvı ürünler 

işlenmiş ürünler olması nedeniyle "tam besinler" olarak kabul edilmemektedir 

(Ashley vd., 2007; Annunziato vd., 2009). 

Öğün Yerine Geçen Ürünlerin Kullanımı 

Öğün yerine geçen ürünlerin kullanım durumu değerlendirildiğinde, 

Avustralya'da ağırlık yönetimi için hastaların ortalama %7'sine öğün değiştirme 

yöntemi uygulandığı rapor edilmiştir. Bu bulgular, ağırlık kontrolünde bu 

yöntemin entegre edilmesinde engeller olduğunu göstermektedir. Bu engeller 

arasında beslenme danışmanlığı sağlamak için eğitimin yetersiz olması ve birincil 

bakım ziyaretleri sırasında zaman eksikliği yer almaktadır (Maston vd., 2020). 

Bu nedenle, ilaç ya da cerrahi müdahaleyi önlemek veya ertelemek isteyen 

hastalar için etkili yaşam tarzı müdahalesi olarak öğün değiştirme yöntemi 

önerebilir. Son olarak, bariatrik cerrahi uygulanan hastalar için klinik uygulama 

kılavuzları, prosedür öncesi glisemik kontrol dahil olmak üzere eşlik eden 
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hastalıkları iyileştirmek için hastalara öğün yerine geçen ürünlerin yer aldığı tıbbi 

beslenme tedavisini önermektedir (Mechanick vd., 2020). 

Vücut Ağırlığı Üzerine Etkisi  

Mineraller ve vitaminlerle zenginleştirilmiş ticari olarak temin edilebilen 

ürünlerden oluşan öğün yerine geçen ürün kullanımı, günlük öğünlerin yerine 

kullanılan beslenme planlarını ve günde bir veya iki öğünün yerine kullanılan 

kısmi öğün değiştirme planlarını içermektedir. Yapılan sistematik derleme ve 

meta-analiz çalışmasına göre, öğün yerine geçen düşük enerjili diyetlerin (1000-

1500 kkal/gün) ağırlık kaybına etkisi doğal besinleri içeren düşük enerjili 

diyetlere göre daha fazla olduğu rapor edilmiştir. Buna ek olarak, optimum ağırlık 

kaybı için günlük toplam enerji gereksinimin %30-%60'ının öğün yerine geçen 

ürünlerden oluşması ile sağlandığı belirlenmiştir (Min, 2021). Obez bireylerde 

yapılan başka çalışmada, öğün yerine geçen ürünün (388 kkal) akşam öğünü 

yerine kullanımının vücut kompozisyonu ve metabolik parametreler üzerindeki 

etkisini değerlendirmiştir. Buna göre, on iki hafta sonucunda bireylerde vücut 

kompozisyonunda ve metabolik parametrelerde iyileşmeye katkıda bulunduğu 

belirtilmiştir (Guo vd., 2018). 

Altı aylık öğün değiştirme planının vücut kompozisyonu, abdominal ve 

subkutan yağ miktarı üzerine etkilerinin incelendiği çalışmada, katılımcılar iki 

gruba ayrılmıştır. Müdahale grubuna soya, yoğurt, bal karışımını içerek düşük 

enerjili beslenme planı (ilk 6 hafta boyunca 2 öğün, sonraki haftalarda 1 öğün) 

verilirken kontrol grubunda bireysel beslenme, fiziksel egzersiz ve motivasyon 

planı uygulanmıştır. Çalışmanın sonucunda, ağırlık ve beden kütle indeksi (BKİ) 

düzeyindeki azalma müdahale grubunda altı haftada daha fazla olduğu ancak 

altıncı ayda bu durumun kontrol grubunda daha fazla olduğu rapor edilmiştir. 

Buna ek olarak, abdominal yağ azalmasının ve kan glukozunun düşmesinin 

kontrol grubunda daha fazla olduğu belirlenmiştir (König vd., 2015). Öğün yerine 

geçen yüksek proteinli, düşük glisemik indeksli ürünün leptini önemli düzeyde 

azalttığı rapor edilmiştir (Kempf vd., 2022). Öğün değiştirme planının uzun 

sürede (3 yıl) ağırlık yönetimine etkisinin incelendiği çalışmada, BKİ ve vücut 

yağının azalmasının altıncı ayda en fazla olduğu rapor edilmiştir. Ancak, vücut 

ağırlığı ve yağ kütlesinde birinci yıldan üçüncü yıla kadar %5 oranında yükselme 

olduğu belirlenmiştir. Öğün yerine geçen ürünlerin BKİ>35 kg/m² olan bireylerin 

bir yıllık gözlem sürecinde motivasyonlarını korumalarını olumlu düzeyde 

etkilediği saptanmıştır (Kruschitz vd., 2017). Öğün değiştirme programının 

ağırlık kaybı ve koruma döneminden sonra obez bireylerde vücut ağırlığı, vücut 

kompozisyonu, inflamasyon ve oksidatif stres parametreleri üzerine etkisinin 
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değerlendirildiği randomize kontrollü çalışmada, öğün yerine geçen ürünleri 

kullanan bireylerin ağırlık koruma döneminde kaybettiği ağırlıktan daha fazla 

kazandığı rapor edilmiştir. Her iki grupta da 40. haftada biyokimyasal ve klinik 

göstergelerde iyileşmeler yaşandığı belirlenmiştir (Davis vd., 2010). 

Menopoz sonrası dönemde olan obez kadınlarla yapılan çalışmada, günlük 

enerji gereksiniminin tamamen ya da belirli miktarının öğün yerine geçen ürünler 

kullanılarak ağırlık kaybına etkisi incelenmiştir. Her iki grupta da besin alımının 

azalması ile ağırlık kaybının olduğu belirlenmiştir (Pattinson vd., 2021). Obez 

kadınlarla yapılan başka çalışmada, günde iki kez öğün yerine geçen ürün 

kullanımının düşük enerjili beslenme programına göre ağırlık kaybında belirgin 

etkisinin olmadığı ancak mikro besin ögesi düzeylerini olumlu yönde etkilediği 

rapor edilmiştir. Buna göre, kısmi öğün değişimi planının mikro besin ögesi 

eksikliği olan obez bireyler için iyi alternatif olabileceği belirtilmiştir (Tovar, 

2012). Gebelik öncesi dönemde hafif şişman ve obez kadınlarda kısmi öğün 

değiştirme planı uygulamasının ağırlık kaybına etkisini incelendiği çalışmada, 

müdahale grubunda günlük enerji gereksiniminin %30’undan daha az enerji 

içeren ve sıvı karışımlar ile protein oranı yüksek öğün uygulanırken kontrol 

grubunda standart beslenme programı ile fiziksel aktivite planlanmıştır. On 

haftanın sonucunda kısmi öğün değiştirme programı uygulayanların ağırlık 

kazanımı daha fazla ancak istatistiksel olarak anlamlı olmadığı rapor edilmiştir. 

Buna ek olarak, standart beslenme programı uygulayan grupta ise bel çevresinin 

anlamlı düzeyde daha fazla azaldığı belirtilmiştir (Muirhead, 2021).  

Davranış Değişikliği Üzerine Etkisi 

Vücut ağırlığının uzun süreli kontrolünü iyileştirmek yaşam tarzı değişikliği 

içeren programlarda ağırlık kaybının sürdürülmesinde belirli zorluklar 

yaşanmaktadır. Bunlar arasında ilk olarak yiyecek ortamının (yüksek enerjili 

yiyeceklerin bulunması) ve yiyeceğin (porsiyon ve enerji yoğunluğu) iştah ve 

ağırlık yönetimini önemli düzeyde etkilemesi yer almaktadır. Buna göre, bireysel 

olarak yiyecek ortamlarının değiştirilmesinin tedavinin temel bileşeni olması 

gerektiği rapor edilmiştir. İkinci olarak, öz kontrol becerilerindeki değişimlerin 

(örn. öz izleme, uyaran kontrolü ve motivasyonu artırma) sürdürülebilir olmadığı 

ve uygulama sonucunda ağırlık kazanımının tekrarlanması yer almaktadır. Son 

olarak, obez bireyler çevredeki besinlere karşı hassas olduğu için yiyecek 

ortamlarında beslenme değişikliklerini sürdürülebilir ve doğrudan değiştiren 

yaklaşımları benimsemesi yer almaktadır (Jansen vd., 2008; Nederkoorn vd., 

2010). 
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Ağırlık kaybının korunmasını kolaylaştırmak için öğün yerine geçen ürünlerin 

ve standart beslenme programının etkisini değerlendirmek için yapılan 

çalışmada, bireyler iki yıl takip sonucunda ağırlık kaybı yaşamıştır. Standart 

beslenme programı uygulayan ve öğün yerine geçen ürün kullanmayan gruptaki 

bireylerin ağırlık koruma aşamasında öğün yerine geçen ürün kullanan gruba göre 

anlamlı düzeyde daha az ağırlık kazandığı rapor edilmiştir. Buna göre, obezite 

için yaşam tarzı değişikliği programları sonucunda ağırlık kayıplarının uzun 

sürede korunduğu belirtilmiştir (Lowe, 2014).  

Öğün yerine geçen ürünler vücut ağırlığını düzenlemek için kullanılmakta 

ancak bu ürünleri bireylerin yeme davranışını etkileme mekanizması 

bilinmemektedir. Bireylerin enerji yoğunluğu fazla beslenme örüntülerini 

tükettikten sonra telafi edici davranışları ve öğün yerine geçen ürünleri tüketimi 

arasındaki ilişkiyi değerlendiren çalışmada, bu ürünlerin aşırı düzeyde enerji 

alımını telafi edebildiği rapor edilmiştir. Ayrıca, bireylerin ağırlığın yönetiminde 

temel bileşenlerden biri olan fiziksel aktivite yerine öğün yerine geçen düşük 

enerjili ürünlerin kullanımının daha kolay olduğunu beyan ettiği bildirilmiştir 

(Hartman vd., 2016).  

Obezitenin davranışsal tedavisinde öz kontrol becerilerinde kalıcı 

iyileştirmeler elde etmede zorluklar yaşanmaktadır. Bireylerin çevresel faktörleri 

ağırlık kaybının uzun süreli kontrolünde uyumlu hale getirmesi önemlidir. Öğün 

yerine geçen ürünler, çevresel faktörleri kontrol altına almanın bir yöntemi olarak 

düşünülmektedir. Ağırlık kaybının ilk sürecinde ve ağırlık koruma döneminde 

porsiyon kontrolünün ve düşük enerjili öğün tüketiminin sağlanması bakımından 

uygulanabilir olması bakımından tercih edilmektedir (Durbin vd., 2025). 

Sonuç ve Öneriler 

Öğün yerine geçen ürünler ile planlanan öğün değiştirme yönteminde günlük 

enerji alımı azaltılarak ağırlık kaybını arttırılmaktadır. Bu ürünler porsiyon 

kontrollü olarak, besin ögelerini içeren öğün ikamesi olarak kullanıldığında, 

besin tercihine ilişkin karar verme aşamasını ortadan kaldırarak ve enerji 

yoğunluğu fazla besinlerin çeşitliliğini azaltarak ağırlık kaybını teşvik ettiği 

belirtilmiştir. Ancak, bu ürünlerin uzun süreli kullanımı sonucunda kaybedilen 

ağırlığın daha fazla olarak kazanıldığı rapor edilmiştir. Buna ek olarak, sosyal 

ortamlarda, aileye özgü yemek hazırlarken ve yeniden besin temelli standart 

beslenme programına geçişlerde yaşanan zorluklar nedeniyle olumsuz etkileri 

olduğu belirtilmiştir. Öğün yerine geçen ürünlerin işlenmiş ürünler olması 

nedeniyle uzun süreli olarak alımı yerine besin temelli standart beslenme 

programlarının sürdürülebilirlik kapsamında düzenlenerek uygulanması ağırlık 

kontrolünde yararlı olacaktır. 
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