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OZET

Eliminasyon Diyetinin Oksidatif Stres ve inflamasyon Uzerine Etkisinin

Degerlendirilmesi

Inflamasyon, doku hasari, patojenler ve zarar veren uyaranlara kars1 viicudun verdigi
biyolojik bir tepkidir. Inflamasyon olusumunu pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar
bilesenlerin net etkisi belirler. Oksidan-antioksidan dengenin bozulmasi inflamasyonu
artirmaktadir. Beslenme ile bagirsak inflamasyonu arasinda iliski vardir. Son yillarda bazi
hekimler ve diyetisyenler, saglikli kilo vermek isteyen danisanlarina rutin olarak gluten,
kazein ve laktoz icermeyen eliminasyon diyetini dnermektedir. Bu ¢alismanin amaci, bu

diyetin oksidatif stres ve inflamasyon tizerindeki etkisini degerlendirmektir.

Calisma grubu herhangi bir bilinen hastaligi olmayan 31 bireyden (29’u kadin)
olusturuldu. Bireylere diyetisyen kontroliinde 6 hafta eliminasyon diyeti uygulandi.
Eliminasyon dncesi ve sonras1 hastalarin kilosu, boyu ve VKI degerleri ile hastalardan alinan
kan numunelerinden inflamasyon i¢in tam kan sayimi parametreleri (beyaz kiire, ndtrofil,
lenfosit, immatiir graniilosit, trombosit sayis1), ESH, CRP, galektin-1, galektin-3, TNF-a ve
IL-10 oksidatif stres i¢cin TOS, TAS ve OSI 6l¢tldii.

Diyet sonrasindaki bulgular diyet éncesine gore karsilastirildiginda kilo, VKI, ESH,
lenfosit, trombosit ve galektin-3 degerlerinde istatiksel olarak anlamli fark bulundu
(p<0.05). TAS, TOS, OSI, TNF-a, IL-10, galektin-1, CRP, beyaz kiire, nétrofil, immatiir
graniilosit, notrofil/lenfosit orani ve sistemik immun-inflamatuar indeks degerlerinde ise

anlamli fark saptanmadi (p>0.05).

Sonug olarak bilinen hastaligi ve besin alerjisi olmayan ve saglikli olarak kilo vermek
isteyen kisilere uygulanan gluten, kazein ve laktoz icermeyen diyetin kilo kaybi ile viicut
kiitle indeksinin azalmasina katki saglamaktadir ancak oksidan-antioksidan, inflamasyon-

antiinflamasyon iizerinde 6nemli bir etkiye sahip olmadig: diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Eliminasyon diyeti, inflamasyon, Oksidatif stres
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ABSTRACT

Evaluation of the Effect of the Elimination Diet on Oxidative Stress and

Inflammation

Inflammation is a biological response of the body to tissue damage, pathogens, and
harmful stimuli. The formation of inflammation is determined by the net effect of pro-
inflammatory and anti-inflammatory components. The disruption of the oxidant-antioxidant
balance increases inflammation. There is a relationship between nutrition and gut
inflammation. In recent years, some physicians and dietitians have routinely recommended
a gluten-, casein-, and lactose-free elimination diet to individuals who aiming for healthy
weight loss. This study aimed to evaluate the effect of this diet on oxidative stress and

inflammation.

The study group consisted of 31 individuals (29 women) with no known diseases.
Participants followed an elimination diet for six weeks under the supervision of a dietitian.
Before and after the elimination period, participant’s weight, height, and BMI were
measured. Blood samples were collected to analyze complete blood count parameters (white
blood cells, neutrophils, lymphocytes, immature granulocytes, platelet count), ESR, CRP,
galectin-1, galectin-3, TNF-a and IL-10 for inflammation, as well as TOS, TAS and OSI for

oxidative stress.

When comparing post-diet findings with pre-diet values, statistically significant
differences were found in weight, BMI, ESR, lymphocytes, platelets, and galectin-3 levels
(p<0.05). However, no significant differences were observed in TAS, TOS, OSI, TNF-a, IL-
10, galectin-1, CRP, white blood cells, neutrophils, immature granulocytes,

neutrophil/lymphocyte ratio, and systemic immune-inflammatory index (p>0.05).

In conclusion, a gluten-, casein-, and lactose-free diet contributes to weight loss and
a decrease in body mass index in individuals without known diseases or food allergies who
aim for healthy weight loss. However, it is not considered to have a significant effect on the

oxidant-antioxidant and inflammation-anti-inflammation balance.

Keywords: Elimination diet, Inflammation, Oxidative stres
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1. GIRIS VE AMAC

Inflamasyon canli dokunun doku hasarina karsi cevap verdigi fizyolojik bir siiregtir
(1). Bu siireg uzadiginda patolojilere neden olmaktadir. Bagirsaklar giinlimiizde en sik
inflamasyon goriilen organlardandir. Diyet ve diyet bilesenleri bu inflamasyonda énemli bir
role sahiptir. Cesitli besinlerden alinan anti-inflamatuar ve pro-inflamatuar bilesenler
insandaki inflamatuar cevabin olusumunda belirleyicidir (2). Inflamasyon patogenezinde
sitokinler ve galektinler rol oynamaktadir. Aktive makrofaj (M1) ve T hiicrelerinden (TH-
1, TH-17) salman TNF-qa, IL-1, IL-6 sitokinleri pro-inflamatuar etki gosterirken, M2
makrofajlarindan salinan IL-10 anti-inflamatuar etki gostermektedir (3). Galektin-3, M1
makrofajlarin M2 makrofajlara doniismesini inhibe ederek pro-inflamatuar etki
gostermektedir (4). Galektin-1, M1 makrofajlarin M2 makrofaja doniismesini stimiile ederek

ve aktive olmus T hiicrelerini inhibe ederek anti-inflamatuar etki gostermektedir (5).

Oksidatif metabolizmada normal sartlarda oksidan ve antioksidan sistem denge
halinde bulunur. Fakat patolojik bir durum ortaya ¢iktiginda, oksidan diizeyi arttig1 ve/veya
antioksidan diizeyi azaldiginda dengenin oksidatif yone kaymas1 oksidatif stres olusumuna
sebep olur. Hiicrenin ¢ekirdeginde, mitokondrisinde ve membranlarda hasar olusumuna
neden olan oksidan hiicreler inflamasyon artirict etki gosterirler. Bilhassa DNA {izerinde
olumsuz etki olusturan serbest radikaller viicutta geri doniisii olmayan bir hasara sebebiyet
verebilir. Viicudun savunmasindan sorumlu olan antioksidan sistem, yiiksek kimyasal
aktiviteye sahip olan serbest oksijen radikallerini notralize ederek olumsuz tesirlerini
minimuma indirir. Insan viicudu iki farkl1 savunma sistemine sahiptir. Bu iki sistemden biri
siiperoksit dismutaz (SOD), katalaz ve glutatyon peroksidaz (GPX) benzeri antioksidan
enzimleri igeren enzimatik sistemdir. Digeri ise proteinleri, C ve E vitamini basta olmak
lizere vitamin gesitlerini, indirgenmis glutatyon (GSH) ve B-karoteni igeren non-enzimatik
sistemdir. Toplam oksidan diizey (TOS) ve toplam antioksidan diizey (TAS) degerleri

kullanilarak viicudun oksidan dengesi hesaplanabilir (6).

Belirlenmis bazi besinlerin gegici siire zarfinda kisinin beslenmesinden ¢ikarilarak
bu siire sonunda tek tek beslenmeye dahil edilmesi suretiyle gelisen reaksiyonlarin takip
edildigi diyet eliminasyon diyeti olarak adlandirilmaktadir (7). Gluten, kazein ve/veya laktoz
icermeyen diyetler en sik uygulanan eliminasyon diyetleridir (8). Eliminasyon diyeti ile
besin alerjisi, ¢olyak ve eosinofilik 6zefajit hastaliklarinin yani sira migren ve otizm gibi

hastaliklarda da olumlu sonuglar alindigi literatiirde bildirilmektedir (8,9,10). Son yillarda



bazi hekimler ve diyetisyenler saglikli kilo vermek i¢in bagvuran danisanlarina rutin olarak
eliminasyon diyeti yaptirmaktadir. Arastirdigimiz kadar1 ile eliminasyon diyetinin

inflamasyon ve oksidatif stres patogenezi tizerine etkisi literatiirde bulunmamaktadir.

Bu ¢alismada bilinen herhangi bir besin alerjisi bulunmayan bireylerde eliminasyon

diyetinin inflamasyon ve oksidatif stres iizerine etkisi incelenecektir.

Eliminasyon diyetinin inflamasyon ve oksidan-antioksidan denge {iizerindeki
etkisinin incelenmesi amaglanmaktadir. Ayrica inflamasyon ve antioksidan denge arasindaki
iliskiler ve diyet uygulayan kisilerin rutin baktirdigi inflamasyonla iliskili parametrelerle

iligkisi degerlendirilecektir.



2. GENEL BILGILER
2.1. inflamasyon

Inflamasyon, viicudun savunma sisteminin enfeksiyona, yaralanmalara, patojenlere
ya da toksik bilesiklere verdigi yanittir. Bagisiklik sistemi bu zararli uyaranlar1 ortadan
kaldirarak iyilesme siirecini baslatir. Bu da inflamasyonun saglik i¢in miithim bir savunma
mekanizmas1 oldugunun gdstergesidir. Inflamasyon esnasinda viicutta akut olarak
gerceklesen hiicresel ve molekiiler etkilesimler yaralanma ya da enfeksiyonun olusturdugu
etkiyi en aza indirerek viicudun homeostazini saglar. Lakin akut inflamasyon kontrol altina

alinamaz ise kroniklesebilir ve gesitli kronik inflamatuar hastaliklara doniisebilir (6).

Yaralanma ya da enfeksiyona karsi inflamatuar yanitin ilk karakterize belirtileri
kizariklik, 5dem, 1s1, agr1 ve doku fonksiyon kaybidir. inflamatuar siire¢ esnasinda meydana
gelen 6nemli mikro dolasim olaylar1 vazodilatasyon, mikrovaskiiler gecirgenlik artisi,
16kosit ekstravazasyonudur (11). Lokositler endotel boyunca birikir (marjinasyon),
yuvarlanarak (Rolling) endotele yapisir (adezyon), ardindan damar disina ¢ikarak
(transmigrasyon) kemotaksis gergeklesir. Bunun sonucunda inflamatuar mediatorler

salinarak inflamasyonun akibetini belirler (12).
2.1.1. inflamasyon Cesitleri

Inflamasyon viicudun savunma sistemine ve uyarana maruz kalma siirecine bagl
olarak akut ya da kronik olarak degerlendirilmektedir. Uyaran ya da travmaya karsi
gosterilen ilk tepki ile baslayan, birka¢ giin veya birka¢ hafta sonunda sona eren akut
inflamasyon viicudun akut yanitin1 teskil eder. Akut inflamasyonda uyarana maruziyet
ortadan kalkmazsa ya da inflamasyona sebep olan etken yok edilmezse kronik inflamasyona
doniisebilir ve beraberinde doku fibrozu, nekroz ve otoimmiin hastaliklarin olusmasina
neden olabilir (13).

2.1.2. inflamatuar Yamt

Inflamatuar siire, enfeksiyona sebep olan ajanlari yok etmek ve hasar gdrmiis
dokuyu onarmak amaciyla gerceklesen, immiin sistem tarafindan baslatilan ve kontrol edilen

komplike bir biyokimyasal ve hiicresel olaylar zinciridir (14).

Inflamatuar yamt, mikroorganizmalarin saldirisi, kimyasal toksinlere maruz kalma,
fiziksel yaralanma gibi farkl: tetikleyiciler tarafindan olusabilmektedir. Inflamatuar yanitin

olusumunda birbirini takip eden olaylar gerceklesir. Oncelikle etkilenmis bolgeye kan akis

3



artar. Bunu kapiller gecirgenlik artis1 takip eder ve son olarak I6kositler kapillerden
cevredeki interstisyel bosluklara dogru go¢ hareketi yaparak inflamasyon bdlgesine yerlesir

(15).

2.1.3. inflamasyon Biyobelirtecleri
2.1.3.1.CRP

Enfeksiyon hastaliklarinin tespit edilmesinde klasik duyarli akut faz reaktani olarak
kullanilan C-Reaktif Protein (CRP), inflamasyonun énemli bir belirtecidir. Yarilanma 6mrii
19 saat olan CRP’nin, normal sartlar altinda serum konsantrasyonu diisiikken cesitli

uyaranlara tepki olarak hizli bir sekilde artar (16).

Biiyiik oranda IL-1 ve IL-6 varliginda hepatositlerden salgilanmakla beraber az
miktarda monositlerden, makrofajlardan ve diiz kas hiicrelerinden de {iretilmektedir.
Inflamatuar bir uyarana maruz kaldiktan sonra normal degerinin 100 katina ¢ikma

potansiyeli olan, pratikte en fazla kullanilan bir akut faz reaktanidir.

Pro-inflamatuar siirecte diizeyi artan CRP hem viicuda giren patojenleri hem de
hasara ugramis hiicreler tanir ve bunlarin temizlenmesinde gorev alir. Fagositik hiicreleri
aktive ederek hiicresel kalintilari, apoptotik hiicreleri ve viicuda giren patojenleri disari

atmada etkili rol oynar (17).

2.1.3.2. Eritrosit Sedimentasyon Hizi

Eritrosit sedimentasyon hizi1 (ESH), enfeksiyon durumunda, otoimmiin hastaliklarda
artan inflamasyonu tespit etmede yararlanilan bir 6l¢limdiir. Tek basina herhangi bir
rahatsizliga 6zgli olmayan bu deger diger testlerle beraber inflamasyonu degerlendirmede

yaygin sekilde kullanilmaktadir (18).

Spesifik bir tarama testi olmayan ESH, inflamatuarin akut faz yanitini tespit etmek
ve kronik siiregleri takip etmek amaciyla tercih edilmektedir. Hastanin fiziksel muayene
bulgular1 ve klinik hikayesi ile birlikte degerlendirildiginde anlam kazanmaktadir. ESH
degerindeki degisim yaklasik 3 giinii buldugundan hastaligin takibinde ¢ok kisa siireli bu

testin degerlendirmeye alinmasi yeterli sonuca ulagtirmaz (19).

ESH testi, hastaya ait kan 6rnegindeki kirmizi kan hiicrelerinin (RBC) ya da diger
adi ile eritrositlerin deney tiipiiniin dibine diisme hizin1 6lgmektedir. Gergeklesen diisme
islemi sedimentasyonu ifade eder. Aslinda bu diisme yer c¢ekimi kuvveti tarafindan

gerceklesse de plazmada bulunan pek ¢ok faktor bu diisme hizina tesir etmektedir (18).
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2.1.3.3. Lokositler

Lokositler diger ismiyle akyuvarlar graniiler ve agraniiler olmak iizere ikiye ayrilir.
Graniiler 16kositler notrofil, bazofil ve eozinofil graniilositleri; agraniiler lokositler ise
lenfosit ve monositlerden olusur. Lokositler kemik iliginde tretilir. Akut veya kronik bir
inflamatuar uyarana kars1 kemik iliginin yaniti1 olarak normal degerlerin istiinde 16kosit
salgilanir ve bu durum 16kositoz olarak adlandirilir. Bu sebeple inflamasyonun seviyesi

belirlenirken 16kosit miktarina bakilir (20).
Notrofil

Periferik kan igerisinde en fazla bulunan graniiler 16kositler notrofillerdir. Antijenik
Ozellige sahip maddeleri fagosite ederek sindirirler (21). Lokositlerin %50-65’1ik kismi
notrofillerden olusur. Akut faz cevabinin olusmasinda etkisi olan nétrofillerin eksikligi
durumunda ya da fonksiyonlarmin bozulmasi sonucu deride veya solunum yollarinda
bakteriyel ya da fungal enfeksiyonlar goriilebilir. Noétrofiller akut inflamasyon ve/veya
bakteriyel enfeksiyonlarda artmaktadir ve bu durumlarin degerlendirilmesinde biyobelirteg

olarak kullanilmaktadir (22).
Lenfosit

Notrofillerin ardindan kanda en yiiksek oranda goriilen 16kositler lenfositlerdir.
Hiicresel bagisikliktan sorumlu T lenfositler iken humoral bagisikliktan sorumlu B
lenfositlerdir. B lenfositler antijen ile karsilastiginda onu tanir ve immiinglobulin denilen
antikorlar1 sentezleyerek viriislerin konak hiicresine baglanmasina engel olur. T lenfositler
makrofajlarin sundugu antijeni tanimanin yani sira B lenfositlerin antikor liretmesine de
katkida bulunur. Ayrica makrofajlarin aktive olmasini saglayarak hiicresel immiinitenin
baglamasin1 saglar. Lenfosit miktart 6zellikle kronik inflamasyon ve viral enfeksiyon
durumunda arttigindan bu durumlarin degerlendirilmesinde kullanilan bir biyokimyasal
belirtectir (22).

Notrofil/ Lenfosit Orani

Inflamasyonun seviyesini belirlemede nétrofil, lenfosit ve trombositler sik dlgiilen
biyobelirteglerdir. Artan inflamatuar cevapla birlikte yiikselen kortizol miktar1 kanda
lenfosit diizeylerinin diismesine sebep olmaktadir. Ayrica artan inflamatuar cevap kandaki
notrofil sayisinda da artisa sebebiyet vermektedir. Yakin zamanda nétrofillerin lenfositlere

oraninin kanser ve sistemik inflamatuar hastaliklarda biyobelirteg olarak kullanilabilecegi
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belirtilmistir. Notrofil/lenfosit orani; mutlak nétrofil miktari, mutlak lenfosit miktarina

boliinerek hesaplanmaktadir (22).

Immatiir Graniilosit (1G)

Immatiir graniilosit diger adiyla olgunlasmamis graniilosit, kemik iliginde bulunan
graniilosit Onciilleri olan myelosit, promyelosit, metamyelosite verilen ortak isimdir.
Enfeksiyon durumunda ve sistemik inflamatuar rahatsizliklarda artan miyeloid hiicre
tretimini belirtmekte kullanilir. IG degeri rutin tam kan sayimi otoanalizorlerinde
olgtilebilmektedir. Literatiirde immatiir graniilosit artisinin perfore ve non-perfore apandisit
ayriminda kullanildigima ayrica pulmoner emboli, akut miyokart infarktiisii gibi ciddi

durumlarda da artig gosterdigine dair ¢alismalar bulunmaktadir (23).
2.1.3.4. Trombosit

Trombositler, diger ismiyle plateletler ¢ekirdegi olmayan hiicrelerdir. Kemik iligi ve
akcigerlerde bulunan megakaryositler tarafindan {iretilmektedir (24). Eritrositleri takiben
dolasimda en fazla bulunan ikinci kan hiicreleridir. Viicudun homeostazinin saglanmasinda
ve inflamasyonda 6nemli role sahip olan plateletlerin gérevlerini gergeklestirebilmeleri i¢in
aktiflesmeleri gerekir (25). Damarlarin hasarlanmasi ve inflamasyon benzeri durumlarda
aktif hale gelerek I6kositlerin bu ortama toplanmasini saglarlar. Ortamda bulunan 16kositler
ile etkilesim igine girip sitokinlerin salinimini uyarmak kosuluyla inflamasyonda rol
oynarlar. Ayrica inflamasyon durumunda trombopoetin ve interlokin gibi sitokinlerin

salinmasi ile birlikte reaktif trombositoz gelisebilmektedir (26).
2.1.3.5. Sistemik Immiin-Inflamatuar Indeks (SII)

Sistemik immiin-inflamatuar indeks son yillarda kullanilmaya baslanan bir
inflamasyon belirtecidir. Kanser, kardiyovaskiiler sistem hastaliklari, enfeksiyoz
rahatsizliklar ve bilhassa inflamatuar rahatsizliklarda siklikla kullanilmaya baslanmistir. Bu
deger mutlak notrofil sayist ile trombosit sayisinin ¢arpimi mutlak lenfosit sayisina

boliinmek suretiyle hesaplanmaktadir (22).
Sll=(trombosit sayist x notrofil sayisi)/lenfosit sayisi
2.1.4. Pro-inflamatuar Sitokinler

Sitokinler, genel olarak T hiicreleri ve makrofajlar tarafindan salgilanan protein

yapili molekiillerdir. Yalnmizca lenfositlerin sitokinlerin kaynagi oldugu sanildigindan



baslangigta onlara lenfokin adi verilmistir. Akabinde monositlerin de sitokin {iirettiginin
anlasilmasi ile beraber monokin ismi kullanilmistir. Giiniimiizde bu mediatorlerin yalnizca
lenfoid hiicreler tarafindan salgilanmadigi anlasilmis ve sitokin ismi daha yaygin olarak
kullanilmaya baslanmistir. Ayrica bir 16kosit tarafindan iiretilen ve diger l6kositler lizerinde

etki eden sitokinler igin interlokin adi1 kullaniimaktadir (27).

Sitokinler, onlar1 salgilayan hiicreler {izerinde otokrin etki gosterirken yakindaki
hiicreler lizerinde parakrin etki ya da kimi zaman uzak hiicreler {izerinde endokrin etki
gosterebilirler. Farkli hiicre tipleri ayni sitokini salgilayabildigi gibi tek bir sitokin birkag
farkli hiicre tipine etki edebilir (pleiotropi). Viicuttaki benzer goérevler farkli sitokinler
tarafindan uyarilabilir. Siklikla bir sitokin hedef hiicrelerini ek sitokinler liretmeye tesvik
ettiginden bir kaskad halinde iretilirler. Sitokinler ayrica sinerjik veya antagonistik olarak

etki edebilirler.

Pro-inflamatuar sitokinler daha ¢ok aktive makrofajlar tarafindan iiretilmekte ve
inflamatuar reaksiyonlarin yukari dogru regiilasyonunda rol almaktadir. IL-1f3, IL-6 ve TNF-
a gibi bir takim pro-inflamatuar sitokinlerin patolojik agr1 siirecinde etkisi oldugunu

gosteren fazla sayida ¢alisma bulunmaktadir (28).
2.1.4.1. TNF-a

Kaseksin olarak bilinen TNF-0, esasen monosit ve makrofajlar tarafindan
sentezlenen ve bazi kosullarda T-lenfosit, notrofil, mast hiicresi, fibroblast ve endotel
hiicreleri tarafindan da iiretimine katki sunulan bir tiir glikoproteindir. TNF-o, 212
aminoasitten olugmus, i monomerli glikoprotein yapisinda bir sitokindir. Fiziksel stres
veya doku yaralanmasi sonrasi kanda ilk saptanabilen sitokin olan TNF-a pek ¢ok otoimmiin
hastalikta inflamasyonun baslamasinda ve devam ettirilmesinde &nemli role sahiptir.
Lipopolisakkaritler basta olmak {izere c¢esitli uyaranlar tarafindan sentez ve salinimi
baslatilmaktadir. Bilhassa viriis, timor hiicreleri, parazit, immiin kompleks olusumu,
kompleman sistemin aktivasyonu, IL-1, IL-2 ve interferon-y ile artig saglanmaktadir. Hatta,
kendisi ile dahi salinimi indiiklenebilmektedir. Bunlarin aksine IL-10 ve prostaglandin ise
salinimini baskilamaktadir (29). 2010 yilindan sonra yapilan bazi arastirmalar oksidatif

stresin de TNF-a salinimini artirip kronik inflamasyonu destekledigini gostermektedir (30).

Inflamatuar hastaliklarin gelisimi esnasinda degisik asamalarda cesitli hiicrelerde

farkli etkileri bulundugundan pleiotropik etkili bir sitokin oldugu sdylenebilir. Diisilik



konsantrasyonlarinda inflamasyona karsi savunma sistemini aktive ederken, yiiksek

konsantrasyonlara ulastiginda inflamasyona ve doku hasarina sebep oldugu tespit edilmistir.

Akut inflamasyon durumunda TNF-o endotel hiicrelerini adezyon molekiilleri ve
gbcten sorumlu sitokinleri tiretmek adina uyarmaktadir. Nihayetinde enfeksiyon bolgesine
notrofil ve makrofajlarin yapismasina aracilik ettigi sdylenebilir. Siklooksijenaz-2 (COX-2)
ve prostaglandin liretiminde artis saglarken ates olusumu icin hipotalamus iizerinde etki
gostermektedir. IL-1 ve IL-6 uyarimina neden olmakta ve akut faz yaniti olusmasinda rol
oynamaktadir. TNF-a enerji metabolizmanin diizenlenmesinde de etkin bir role sahiptir.
Bunlara ek olarak, viral replikasyonu baskilamakta ve makrofajlarin patojenleri ortadan

kaldirmasini saglamaktadir (31).
2142 1L-1

IL-1, 17 kilodalton (kDa) molekiiler agirliga sahip bir glikoproteindir.
Proinflamatuvar sitokin ailesinden olan Interlokin-1 (IL-1), inflamasyonun baslatilmasinda
ve devaminda 6nemli bir rol oynamaktadir. IL-1 ailesi, baslica IL-1a, IL-1p ve antagonist
reseptorii IL-1Ra’dan olusmaktadir. Inflamatuar cevabin tetiklenmesi sirasinda gorev alanlar

IL-1a ve IL-1P iken, bu cevabin diizenlenmesine katkida bulunan IL-1Ra’dir (32).

Inflamatuar siireglerin erken asamalarinda onemli rol oynayan IL-1 makrofajlar,
monositler ve dendritik hiicreler gibi bagisiklik hiicreleri tarafindan iiretilir. IL-1 salinimi
gerceklestikten sonra hedef hiicrelerin spesifik reseptorlerine baglanip hiicresel sinyal
yollarimi aktif hale getirir. Bu proses, ¢ogunlukla niikleer faktor-kappa B (NF-kB) ve
mitojenle aktif hale gelen protein kinaz (MAPK) yolaklari iizerinden gergeklesmektedir (33).
IL-1, inflamasyon alanina 16kositlerin gé¢ etmesini tesvik ederken damar gegirgenliginin de
artmasina sebep olur. Ayni zamanda, 1L-6 ve TNF-a gibi diger proinflamatuar sitokinlerin
tiretimini uyarir. 1L-13, KOAH inflamasyonundaki baslica diizenleyicilerden biri olup ROS
seviyelerinde artiga sebep olmaktadir (34).

2.14.3.1L-6

Interlokin-6 (IL-6), homeostatik dengenin korunmasinda gorevli bir sitokindir.
Viicudun homeostazi, enfeksiyonlar ve doku zedelenmeleri sebebiyle bozuldugunda, IL-6
tiretilerek akut faz ve bagisiklik sisteminin aktive olmasina katki saglar. Fakat IL-6 diizensiz
ve asir1 miktarda sentezlenirse, akut sistemik inflamatuar cevap sendromuyla beraber, kronik

immiin kaynakli rahatsizliklarda patolojik etkiye sebep olmaktadir (35).



IL-6 immiin sistem, inflamasyon ve metabolik siire¢lerde 6énemli bir rolii olan ¢ok
yonlii bir sitokindir. Bilhassa akut faz cevabinda dnemli bir diizenleyici olup CRP gibi
inflamatuar proteinlerin hepatositlerden salinimini uyarir. Bununla birlikte adaptif immiin

cevabi sekillendirip B hiicrelerinin farklilagsmasi ve antikorlarin {iretim asamasinda da aktif

rol alir (36,37).
2.1.5. Anti-inflamatuar Sitokinler

Anti-inflamatuar sitokinler, pro-inflamatuar sitokin cevabini kontrol altina alan
bagisiklik diizenleyici molekiillerdir. Sitokinler, immiin cevabi diizenlemek igin 6zel sitokin
inhibitdrleri ve ¢oziiniir sitokin reseptorleri ile birlikte hareket eder. inflamasyondaki
fizyolojik rollerinin yan1 sira sistemik inflamatuar hastaliklardaki patolojik rolleri gittikce
onem kazanmaktadir. Onemli anti-inflamatuar sitokinler arasinda interldkin (IL)-1 reseptor

antagonisti, 1L-4, IL-10, IL-11 ve IL-13 bulunur (28).
2.1.5.1. 1L-10

IL-10 viicutta T hiicreleri, makrofajlar ve dentritik hiicreler gibi immiin hiicreleri
tarafindan salgilanmaktadir. Bagisiklik sistemini diizenleyici anti-inflamatuar bir sitokin
olan IL-10 inflamasyonun kontrol altina alinmasinda 6nemli bir géreve sahiptir. 1L-10
inflamatuar cevabin dengelenmesini pro-inflamatuar sitokinlerin iiretimini baskilamak
yoluyla saglamaktadir. Bu etkisini IL-6 ve TNF-a. liretimini baskilayan makrofaj iizerinden
yapmaktadir (38,39). IL-10 eksikligi birgok otoimmiin ve inflamatuar rahatsizliklarin
patogenezine etken olurken, fazlalif1 viicudun immiin cevabini baskilayarak patojenlerin

atilmasini zorlagtirabilmektedir (40).
2.1.6. Galektinler ve inflamasyon

Galektinler, sahip oldugu yapiyr zaman geg¢se de korumus, bagisiklik sisteminde
onemli rolleri olan B-galaktozid baglayici lektin ailesine ait molekiillerdir. Galektinler,
galektin-ligand etkilesimini saglayan karbohidrat tanima alanlarina sahiptirler (41).
Galektinler hiicrenin aktivasyonunu, sitokinlerin salinmasini, migrasyon ve apoptoz gibi

olaylarin gelisimini tetikleyebilirler. Bu sebeple de inflamasyonda rol alirlar (42).
2.1.6.1. Galektin-1

Galektin-1 B-galaktozitlere 6zel olarak baglanabilen, hem normal hem patolojik
dokular tarafindan degisik sekillerde eksprese edilen, ¢ok cesitli biyolojik rollere sahip olan

mithim bir proteindir. Bu protein hem intraselliiller hem de ekstraselliiler role sahiptir.
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Intraselliiler roliinii B-galaktozidlerden bagimsiz olarak gergeklestirmektedir. Ekstraselliiler

rollerini ise karbohidrat motifleriyle baglant1 kurmak yoluyla ger¢eklestirmektedir (43).

Galektin-1 inflamasyonun kontrol edilmesinde ve immiin sistemin diizenlenmesinde
aktif rol alan bir proteindir. Pro-inflamatuar sitokinlerin baskilanmalar1 ve T hiicre
apoptozunun indiiklenmesi yoluyla inflamatuar cevabin dengede kalmasina katki saglar
(44). Literatiirde, otoimmiin hastaliklarda Galektin-1’in ROS {iretimini baski altina alarak
inflamasyonu azalttigina dair c¢alismalar mevcuttur (45). Galektin-1 proinflamatuar
sitokinlerden biri olan interlokin-2 (IL-2)’nin sekresyonunu baskilarken, anti-inflamatuar
sitokinlerden IL-10'un salgilanmasini artirir. Galektin-1’in, in-vivo ortamlarda T hiicre

aktivasyonunu bloke ederek immiin diizenleyici etki olusturdugu gozlemlenmistir (43).
2.1.6.2. Galektin-3

Galektin-3 yaklasik olarak 30 kDa agirliga sahip ve 110-130 aminoasitten meydana
gelmis bir proteindir. Galektin-3 wviicutta bircok dokuda bulunan, intraselliiler ve

ekstraselliiler etkisi olan bir lektindir (43).

Galektin-3 pro-inflamatuar ve anti-inflamatuar etkiler gostererek hem inflamatuar
sistemi diizenleyen hem de immiin sistemi dengede tutan ¢ok fonksiyonel bir proteindir (46).
Bu protein apoptoz ve hiicre adezyonunda rol alir. Literatiirde, galektin-3’{in oksidatif stres
vasitastyla inflamatuar cevabi artirdigl ve fibréz gelisimine neden oldugu bildirilmektedir
(47). Inflamatuar yolaklarda énemli bir rol iistlendigi bilinen galektin-3’{in anti-inflamatuar
bir sitokin olan IL-10'un sekresyonunu azaltip, arttirilmis bir inflamatuar cevaba sebep

oldugu distiniilmektedir (43).
2.1.6.3. Galektin-4

Galektin-4, hipokampal néronlar ve kortikal noéronlar tarafindan salgilanan bir

proteindir (43).

Galektin-4 viicuttaki inflamasyon siirecini ve bagisiklik cevabini diizenleyen bir
proteindir (48). Hem pro-inflamatuar hem de anti-inflamatuar etki gésteren bir protein olan

galektin-4 bu yonii ile bagisiklik sisteminin dengelenmesinde dnemli bir role sahiptir (49).
2.2. Oksidatif Stres

Yoriingesinde eslesmemis bir elektronu bulunan ve reaktif 6zelligi yiiksek olan

molekiillere serbest radikal ad1 verilir. Bunlarin cogu fazlaca reaktiftir ve diger molekiillerle
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elektron aligverisi yapabilir (50). Serbest oksijen radikalleri, normal biyolojik aktivitelerde
oksijen metabolizmasinin yan firiinleri olarak iiretilen yliksek kimyasal aktiviteye sahip
oksijen igeren molekiillerdir (51). Insan viicudu bu serbest oksijen radikallerini nétralize
edebilecek bir savunma sistemine sahiptir ve buna antioksidan sistem adi verilir.
Antioksidan sistem ve bu oksidan iriinler denge halindeyken dengenin oksidan lehine

kaymasi sistemde oksidatif stres olusturur ve hiicrede hasara neden olabilir (52).

Kronik hastaliklarin birgogunun altinda yatan sebep inflamasyon ve oksidatif strestir.
Reaktif oksijen tiirlerinin normalden fazla iiretimi pro-inflamatuar sitokinlerde artisa ve
immiin sistemin normalin disinda tepki vermesine neden olur (53). Oksidatif stres, basta
kanser olmak tizere kalp hastaliklari, yiliksek tansiyon, diyabet ve inflamatuar hastaliklar gibi
birgok hastaligin patogenezinden sorumludur (36). TNF-a, IL-1, IL-6, galektin 3 gibi pro-
inflamatuar molekiiller oksidatif stresi tetiklerken IL-10, galektin-1 ve galektin-4 dengeyi

saglamaya g¢alisgir (45).
2.2.1. Toplam Antioksidan Seviye, Toplam Oksidan Seviye, Oksidatif Stres indeksi

1990’1arin basinda MILLER ve arkadaslar1 biyolojik bir 6rnekteki tek bir bilesigin
degil tiim antioksidanlarin antioksidan kapasitesini Ol¢ebilen total antioksidan kapasite

testini gelistirdi (54).

Toplam oksidan kapasite (TOS) ve toplam antioksidan kapasite (TAS), biyolojik
sistemlerdeki oksidatif ve anti-oksidatif dengeyi degerlendirmede kritik belirteglerdir. TOS
ve TAS arasindaki dengesizlik ¢ok sayida inflamatuar ve dejeneratif hastalikta rol oynayan
bir durum olan oksidatif strese yol agabilir. TOS degerinin TAS degerine boliimiiyle ulasilan
oksidatif stres indeksi (OSI) degeri oksidan-antioksidan dengenin daha iyi degerlendirilebilir

olmasini saglar (6).
2.3. Diyet

Yunanca yasam yolu ya da yasam tarzi anlamina gelen ‘‘dieta’” kelimesinden
esinlenerek kullanilmaya baglanan diyet, saglig1 korumak ya da daha iyi bir hale getirmek,
diizenlemek sebebiyle uygulanmasi Onerilen beslenme seklidir. Diyet bireyin yasam
kalitesini artirmak ve kilo vermesini saglamak amaciyla uygulanabildigi gibi mevcut
hastaliklarin seyrini degistirip kisinin sagligini diizenlemek amaciyla da uygulanmaktadir

(55).
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2.3.1. Eliminasyon Diyeti

Eliminasyon diyeti, belirlenmis gida gruplarinin belirli bir siire boyunca
beslenmeden ¢ikarilmasi ve bu siire sonunda tekrar beslenme diizenine eklenmesi ile
bireylerde olusan duyarlilik ve gida intoleranslarini tespit etmeyi hedefleyen bir beslenme
seklidir (56). Bu diyetle amaglanan bireylerde bulunan gastrointestinal sikayetleri azaltmak

ve inflamasyonu kontrol altinda tutarak saglik durumunu daha iyi bir hale getirmektir (57).

Eliminasyon diyeti genellikle herhangi bir besin ya da besin grubuna duyarliligi,
hassasiyeti ya da alerjisi oldugundan siiphe edilen bireylerde bu durumlara sebep olan

besinlerin belirlenerek beslenme diizeninden ¢ikarilmasini gerektirir (7).

Eliminasyon diyetinde kisiye 6zel beslenme diizeni olusturulabildigi gibi kazein,
seker ve gluten iceren gidalarin bir siire beslenmeden ¢ikarildig: iiclii eliminasyon diyeti
siklikla doktorlar ve diyetisyenler tarafindan hazirlanmaktadir. Diyetten ¢ikarilan gidanin
tiriine baglh olarak uzun vadede bireyin saglik durumundaki degisimler farklilik
gosterebilmektedir. Uzun vadede eliminasyon diyetlerinin olusturdugu etkiye dair bilginin
arastirilmasi i¢cin daha fazla calismaya ihtiya¢ duyulmaktadir. Simdiye kadar yapilan
caligmalar incelendiginde eliminasyon diyetinin genellikle digski mikrobiyota igerigini ve

irritabl bagirsak sendromu semptomlarini etkiledigi goriillmektedir (58).

Gidalar 6nemli inflamasyon kaynaklarindan biridir. Saglikli oldugu diisiiniilen baz1
besinler farkli kisilerde farkli reaksiyonlara sebep olabilir. Bir besinin bir kisiye zarar
vermemesi bir bagka kisiye de zarar vermeyecegi anlamina gelmez. Bazi besinler bazi
insanlarda duyarlilifa neden olabilir. Duyarliliga sebep olan bu besinler belli bir zaman
diliminde o kisilerin beslenmesinden ¢ikarilir. Potansiyel antijenleri temsil eden bu gidalar
sayet organizmada immiin bir reaksiyona sebep olursa sik tiiketilmeleri kronik inflamatuar

rahatsizliklara neden olabilir (59).
2.3.2. Eliminasyon Diyeti Tiirleri
2.3.2.1. Gluten ve Glutensiz Diyet

Gluten, bugday, ¢avdar, arpa ve yulaf gibi tahillarin endosperm kisminda bulunan
1stya dayanikli bir depo proteindir. Glutenin yapisinda prolaminler ve gluteninler bulunur.

Bugdayda prolaminlere gliadin, arpada hordein, cavdarda secalin ve yulafta avenin denir.
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Bugdaym %15-20’sini sitoplazmik proteinler olustururken %80-85’ini depolama
proteinleri olusturur. Sitoplazmik proteinler albiiminler ve globiilinler olarak ikiye ayrilir.

Depolama proteinlerinin ise %30-40’1n1 gliadinler, %40-50sini gluteninler olusturur (60).

Glutenin, gliadin ve bunlarin birlesmesiyle olusan gluten yapisi sirasiyla Sekil 1-2-

3’te gosterilmistir.
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Sekil 1. Glutenin kimyasal yapis1 (61)

Sekil 2. Gliadin kimyasal yapisi (61)
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Sekil 3. Glutenin ve gliadin birlesmesiyle olusan gluten yapisi (62)

Glutenin yapisinda bulunan proteinler esansiyel bir amino asit olan lizin
eksikliginden dolay1 yiiksek biyolojik degere sahip degildir. Glutenin hamura vizkoelastik

0zelligini verdiginden dolay1 gida endiistrisinde 6nem teskil eder.

Glutenin bazi durumlarda inflamatuar, immiinolojik ve otoimmiin reaksiyonlarda
tetiklenebilen baz1 olumsuz etkileri tespit edilmistir. Gluten, ¢6lyak hastaligi, gluten ataksi
ve bazen de diyabet gibi genis spektrumlu bozukluklara neden olabilir. Bu alanda birgok

caligma yiriitilmis ve glutenle iligkili bozukluklarin etkisi ve iliskisi bulunmustur (61).

Inflamasyonla miicadelede glutenin diyetten ¢ikarilmasi kritik bir rol oynar. Bugday,
cavdar ve arpa gibi tahillarda bulunan bir protein kompleksi olan gluten ¢lyak hastalarinda
bagirsaklarda mithim inflamasyonlara sebep olmaktadir. Ayrica ¢6lyak olmadigi halde
gluten duyarliligi olan bireylerde (NCGS) gluten tiiketimi ile inflamatuar yanitlar ortaya
cikmistir (63). Bu kisilerde glutenin beslenmeden ¢ikarilmasi bagirsak gegirgenliginin ve
sistemik inflamasyonun azalmasina katkida bulundugu diisiiniilmektedir. Son dénemlerde
yapilan ¢caligmalarda glutenin immiin sistemi harekete gecirerek pro-inflamatuar sitokinlerin
salinimina yol agtigi belirtilmektedir. Bu durum glutenin otoimmiin hastaliklarda
inflamasyonu tetikleyen 6nemli bir unsur oldugunu goézler 6niine sermektedir. Ayrica gluten
tiketimi bagirsak gecirgenligini artirir, mikrobiyom/disbiyom oranmin bilesimini ve

cesitliligini degistirir, oksidatif stresi artirir (64). Buna ek olarak gluten tiiketimi bagirsak
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epitelinde zonulin salinimini artirarak bagirsak gecirgenliginin artmasina sebep olmaktadir.

Bu artis otoimmiin hastaliklarin patogenezinde 6nemli bir etkendir (65).
2.3.2.2. Kazein ve Kazeinsiz Diyet

Kazein, inek siitiindeki protein igeriginin yaklasik %80'ini olusturan dogal olarak
olusan bir makromolekiildiir; her bir bileseni birincil, ikincil ve iic¢iinciil yapi, amino asit
bilesimi ve molekiiler agirlik bakimindan farklilik gosteren a-kazein, k-kazein, B-kazein ve

v-kazein gibi ¢esitli elektroforetik fraksiyonlara ayrilabilen bir fosfoproteindir.

Proteinler muhtemelen yasam i¢in gerekli olan lipitler ve karbohidratlarla birlikte en
onemli biyokimyasal molekiil sinifidir. Kazein, siitte bulunan ve bir¢ok gidada baglayici
madde olarak bagimsiz olarak kullanilan bir proteindir. Yapist amino asitlerin varligindan
olusur. Amino asitler fenolik hidroksi gruplari, peptit baglarinin varligi gibi ¢esitli kimyasal
olarak reaktif gruplara sahiptir. Kazein ayrica amino gruplari, ketonlar ve hidrazin gruplar

icerir (66). Kazein yapis1 Sekil 4’te gosterilmistir.

HoN YNH
NH OH
CHj
O CH; O O
NH NH\/I'k NH,
HoN “ NH NH 1 OH
O 0O O CH,
CHj

Sekil 4. Kazein kimyasal yapisi (66)

Bazi bireylerde intoleransa sebep olan kazein, siit ve siit {irtinlerinde bulunan bir
protein tiiriidiir. Kazein diyetinde siit ve siit iirlinleri beslenmeden komple ¢ikarilarak onlarin

yerine badem siitii, hindistan cevizi siitii ve soya siitii gibi alternatif tirtinler kullanilmaktadir.
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Kazeinin bagirsak gecirgenligini arttirip inflamatuar yanitlan tetikleyerek gastrointestinal
hastaliklara sebep oldugunu gosteren ¢alismalar bulunmaktadir (67). Literatiirde bulunan
bazi caligmalarda otizm spektrum bozuklugu olan ¢ocuklarda kazeinden kisith diyetin
cocuklarin davramigsal ve biligsel becerilerinde olumlu degisikliklere sebep oldugu

gozlendiginden dolay1 bu diyet bu hastaligi olan bireyler i¢in 6nerilmektedir (68).
2.3.2.3. Laktoz ve Laktozsuz Diyet

Laktoz, glukoz ve galaktozun B-glikozidik bag ile baglanmasiyla olusan, memelilerin
siitlinde bulunan bir disakkarittir. Laktoz yogurt ve peynir gibi diger siit iiriinlerinde de
bulunmaktadir. Ayrica ilag ve gida sektdriinde dolgu maddesi ve tatlandirici olarak da

kullanilmaktadir (69). Laktoz yapist Sekil 5’te gosterilmistir.

CH,OH CH,OH
O. OH

OH

OH OH

Sekil 5. Laktoz kimyasal yapis1 (69)

Insanlarda laktozun viicutta sindiriminden sorumlu laktaz enzimi eksikligi
sonucunda; siit ve siit Uriinleri tiiketimi sonras1 bazi sindirim bozukluklar1 ortaya ¢ikabilir.
Bu rahatsizlik laktoz intoleransi olarak tanimlanmaktadir. Laktoz intoleransi olan bireylerde
slit ve/veya slit {irlinlerinin beslenme ile alinmasinin ardindan kolonda sindirilmeden kalan
laktoz sebebiyle siskinlik, gaz ve karin agrist benzeri semptomlar goriilebilir. Bu tarz
sikayetleri olan bireylere laktozun beslenmeden elimine edildigi laktozsuz diyet uygulanir
(70). Laktozsuz diyette siit ve siit iiriinleri bir siireligine beslenmeden ¢ikarilmaktadir. Gerek
duyulursa bunlara alternatif olarak laktozsuz siit, soya siitii veya badem siitii gibi {iriinler
kullanilabilmektedir (67).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Gerec
3.1.1. Kullanilan Cihazlar ve Laboratuvar Malzemeleri

Calismalar esnasinda kullanilan cihaz ve laboratuvar malzemeleri Tablo 1°de

verilmistir.

Tablo 1. Calismada kullanilan cihaz ve laboratuvar malzemeleri

Kullanilan Cihaz ve Laboratuvar Malzemeleri Uretici Firmalar

Derin Dondurucu (-80) Thermo Electron Corporation
Santrifiyj Eppendorf, Centrifuge 5810
Vorteks IKA Vortex, Genius 3
Otomatik Pipetler Socorex, Isolab, Ependorf
Mikropleyt Okuyucu Versa max - Moleculer Devices
Mikropleyt Yikayici Bio Tek - EIX50

Inkiibator Shel Lab - Shaking Incubator
Saf Su Aritma Cihazi PURELAB - Classic

Viicut Agirlig1 Terazisi Tanita MC 580
Mikrosantrifiij Tiipleri ISOLAB Laborgerite GmbH
200 pL Pipet ucu ISOLAB Laborgerate GmbH
1000 uL Pipet ucu ISOLAB Laborgerite GmbH

3.1.2. Kullanilan Kitler

Calismalar esnasinda kullanilan Kitler ve tiretici firmalar1 Tablo 2°de verilmistir.

Tablo 2. Calismada kullanilan Kitler ve iiretici firmalar

Kullanilan Kitler Uretici Firmalar

Human Interleukin 10 (IL-10) ELISA Kit BT LAB E0102Hu (Lot:202412001)
Human Tumor Necrosis Factor Alpha (TNF-a) BT LAB E0082Hu (Lot:202412001)
Total Antioxidant Status (TAS) Assay Kit Rel Assay Diagnostics (Lot:AK24158A)
Total Oxidant Status (TOS) Assay Kit Rel Assay Diagnostics (Lot:AK241750)
Human Galectin-3 ELISA Kit BT LAB E1951Hu (Lot:202412001)
Human Galectin-1 ELISA Kit BT LAB E2989Hu (Lot:202412001)

3.2. Yontem

Bu ¢alisma, Karadeniz Teknik Universitesi Tibbi Biyokimya ABD ve Diyetisyen

Biisra Seyhan ile ortak yiiriitiildii. Calismanin yiiriitilmesi i¢in Karadeniz Teknik
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Universitesi, Tip Fakiiltesi, Bilimsel Arastirmalar Etik Kurulundan 2023/160 protokol
numarast ile onay alind1 (Bkz. Etik Kurul Onayn).

3.2.1. Calisma Grubu

Calisma grubu Ozel bir diyet merkezine kilo vermek amaci ile bagvuran ve
eliminasyon diyeti (gluten, kazein, laktoz) uygulanan goniillii bireylerden secildi. Akut
veya kronik organ (karaciger, bobrek) rahatsizligi; enfeksiyon hastaliklar1 ve kanser
hastalig1 olanlar, hamileler ve diyet disinda herhangi bir ila¢ baslanan veya sigara/alkol

kullanmayi birakan kisiler ¢alismaya dahil edilmedi.

Calismaya 2 erkek 39 kadin olmak iizere 41 goniillii birey katildi. Goniilliiler,
aragtirma hakkinda bilgilendirildikten sonra aydinlatilmis onam formunu imzalayarak
calismaya dahil edildi (bkz. Aydinlatilmig Goniilli Onam Formu). Bu kisilere ayni
diyetisyen tarafindan 6 haftalik gluten, kazein ve laktoz igermeyen diyet (eliminasyon
diyeti) uygulandi. Bireylerin bilinen gluten hassasiyeti veya ¢dlyak hastaligt mevcut
degildi. Uygulanan bu diyet esnasinda enfeksiyon geciren bir kisi ile diyete uyum
saglayamayan 9 kisi caligma grubundan cikarildi. Sonug olarak 2’si erkek 31 kisi ile

caligma tamamlandi.

Calismada yer alan bireylerden eliminasyon diyeti 6ncesinde ve 6 hafta sonrasinda
boy ve kilo 6l¢iimii yapilarak viicut kiitle indeksleri hesaplandi. Bu siirecteki rutin doktor
kontroliinde alinan kan Orneklerinden inflamasyon ile ilgili parametrelerin (I16kosit,
notrofil, lenfosit, trombosit sayilari ile ESH ve CRP) yani sira diger biyokimyasal
belirtegler (glukoz, insiilin, HOMA-IR, ALT, AST, GGT, BUN, kreatinin, lipit, elektrolit
ve mineral diizeyleri) kaydedildi. Ayrica aragtirma parametrelerinin 6l¢iilmesi i¢in sabah
8-10 saatleri arasinda ag¢ iken (8-12 saatlik aclik) 5 mL serum separatorlii jelli biyokimya
tiipiine kan 6rnekleri alindi. Alinan 6rnekler dik pozisyonda 30 dakika bekletildikten sonra
3000 rpm’de 10 dakika santrifiij edildi. Numunelerden elde edilen serum o6rnekleri 1,5
mL’lik mikrosantrifiij tiiplerine ayrilarak analizler yapilana kadar -80°C’de calisilmak

uzere saklandi.

Calismaya dahil olan bireylerin giinliik kalori alim1 ortalama 2400 kcal olup besin
iceriginin %50’den fazlas1 karbohidrattan olugmaktaydi. Besin igerigi %45 karbohidrat,
%30 yag, %25 proteinden hazirlanan diyet listesi ile giinliik ortalama 1400 kcal alindi.
Ornek diyet listesi ekte verilmistir. Bireylerin diyete uyumlar, haftalik gerceklestirilen
diyetisyen kontrolleri sirasinda degerlendirildi.
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Calismadaki bireylerin verileri diyet Oncesi ve diyet sonrasi grup olarak
degerlendirildi. Ayrica viicut kiitle indeksi degerlerine gore 18-24.9 olanlar normal,

25-29.9 olanlar hafif kilolu, 30 ve iizeri olanlar obez olarak gruplandirildi.
3.2.2. TOS Degerlerinin Ol¢iimii

Serum TOS degerleri Erel tarafindan gelistirilen yontem kullanilarak belirlendi.
Olgiimler Rel Assay Diagnostic Assay Kit (Total Oxidant Status, Lot:AK241750)
kullanilarak yapildi. Y6ntem, numunelerdeki oksidan molekiillerin demir iyonu selatlayici
kompleksini ferrik iyona oksitlemesi esasina dayanir. Ferrik iyonun asidik ortamda
olusturdugu kromojen renkli kompleks spektrofotometrik olarak olgiilerek numunedeki
toplam oksidan molekiil miktar1 tespit edildi. Standart olarak H,O, (Hidrojen Peroksit)
kullanildi ve sonuglar pmol H,O, Equiv./L olarak hesaplandi. TOS degerleri asagidaki

formiil kullanilarak hesaplandi.

AAbs Numune

TOS (umol H,0, Equiv./L)= e s

x 10 (umol H,O; Equiv./L)

3.2.3. TAS Degerlerinin Olciimii

Serum TAS degeri Erel tarafindan gelistirilen yontem kullanilarak belirlendi.
Olgiimler Rel Assay Diagnostic Assay Kit (Total Antioxidant Status, Lot:24158A)
kullanilarak yapildi. Bu yontemin esasi, numunedeki antioksidan molekiillerin mavi renkli
2,2-azinobis (3-etilbenzothiazollin-6-sulfonik asit) (ABTS) molekiiliinii renksiz ABTS
molekiiliine indirgemesine dayanmaktadir. Numunelerdeki renk degisimi spektrofotometrik
olarak olgiiliir ve bu antioksidan seviyesi ile ilgili bilgi verir. Standart olarak Trolox
kullanildi ve sonuglar mmol Trolox Equiv./L olarak hesaplandi. TAS degerleri asagidaki

formiil kullanilarak hesaplandi.

[AAbs H,O-AAbs Numune]
[AAbs H,O- AAbs Standart]

TAS (mmol Trolox Equiv./L)=

3.2.4. OSI Degerlerinin Hesaplanmasi

TOS ve TAS degerlerinin dl¢lilmesinin ardindan, TAS degerlerinin birimi mmol
troloks esdegeri/L'den pmol troloks esdegeri/L'e doniistiiriildii ve asagidaki formiil

kullanilarak OSI degerleri hesaplandi.
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OSI = [(TOS, umol H,0O, Equivalent/L) / (TAS, umol trolox equivalent/L)] x 100

3.2.5. TNF-a Degerlerinin Olciimii

Serum TNF-a degerleri “‘Sandvi¢ ELISA”’ yontemi (BT LAB, Katalog No:E0082Hu,
Lot:202412001) kullanilarak belirlendi. TNF-a 6lglimii kit protokoliine uygun olarak yapildi.
Standart grafigi (Sekil 6) kullanilarak serum TNF-o konsantrasyonlari hesaplandi. Sonuglar
ng/L olarak verildi.
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Sekil 6. TNF-o standart grafigi
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3.2.6. IL-10 Degerlerinin Ol¢iimii

Serum IL-10 degerleri ‘‘Sandvi¢ ELISA’’ yontemi (BT LAB, Katalog No: E0102Hu,
Lot:202412001) kullanilarak belirlendi. 1L-10 6l¢iimii kit protokoliine uygun olarak yapildi.
Standart grafigi (Sekil 7) kullanilarak serum IL-10 konsantrasyonlar1 hesaplandi. Sonuglar
pg/mL olarak verildi.
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Sekil 7. I1L-10 standart grafigi
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3.2.7. Galektin-3 Degerlerinin Ol¢iimii

Serum Galektin-3 degerleri ‘‘Sandvi¢ ELISA’’ yontemi (BT LAB, Katalog No:
E1951Hu, Lot:202412001) kullanilarak belirlendi. Galektin-3 6l¢iimii kit protokoliine uygun
olarak yapildi. Standart grafigi (Sekil 8) kullanilarak serum Galektin-3 konsantrasyonlari
hesaplandi. Sonuglar pg/mL olarak verildi.
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Sekil 8. Galektin-3 standart grafigi
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3.2.8. Galektin-1 Degerlerinin Ol¢iimii

Serum Galektin-1 degerleri ‘‘Sandvi¢ ELISA’’ yontemi (BT LAB, Katalog
N0:E2989Hu, Lot:202412001) kullanilarak belirlendi. Galektin-1 olgtimii kit protokoliine
uygun olarak yapildi. Standart grafigi (Sekil 9) kullamlarak serum Galektin-1

konsantrasyonlart hesaplandi. Sonuglar ng/mL olarak verildi.
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Sekil 9. Galektin-1 standart grafigi

3.2.9. inflamasyonla iliskili rutin bakilan parametreler (CRP, Sedimentasyon, Likosit,

Nétrofil, Lenfosit, Immatiir graniilosit, Trombosit)

Rutin doktor kontroliinde takip edilen parametreler KTU Farabi Hastanesi Arastirma ve
Uygulama Merkezinde 6l¢iildii. Lokosit, nétrofil, lenfosit, immatiir graniilosit, trombosit
testleri Sysmex XN-1000 (Tokyo, Japonya) tam kan sayimi otoanalizoriinde kendi orijinal
reaktifleriyle ¢alisildi. ESH testi Vision C Sedimentasyon otoanalizoriinde (Shenzhen, Cin),
CRP testi Beckman Coulter AUS800 (Shizuoka, Japonya) otoanalizoriinde

immuntiirbidimetrik yontem ile kendi orijinal reaktifleri kullanilarak 6l¢iildii.

3.2.10. Glukoz, Insiilin, Lipit Testleri, Karaciger ve Bobrek Fonksiyon Testleri,

Elektrolit ve Mineral Parametreleri

Rutin istenen biyokimyasal parametrelerden ¢alismamiza dahil edilen parametreler;

23



glukoz, insiilin, insiilin direnci hesabi (HOMA-IR), total kolesterol, trigliserit, HDL-K, LDL-
K, alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), gama glutamil transferaz
(GGT), kan tire azotu (BUN), kreatinin, sodyum, potasyum, kalsiyum, inorganik fosfat ve
magnezyum olup bu testler Karadeniz Teknik Universitesi Farabi Hastanesi Tibbi Biyokimya
Laboratuvari’'nda &lgiildii. Insiilin testi kemiliiminesans immunassay yontemle Siemens
Immulite 2000 XPi otoanalizdriinde, diger testler Beckman Coulter AU 5800 (Shizuoka,
Japonya) otoanalizdriinde cihazlarin orijinal kitleri kullanilarak ¢alisildi. HOMA-IR degerleri
aclik glukoz (mg/dL) ve insiilin (uIU/mL) degerleri ¢arpiminin 405’e boliinmesiyle elde
edildi.

3.3. Kullamlan istatistiksel Yontemler

Verilerin istatiksel analizi SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) (IBM
SPSS 23, ABD) programi kullanilarak gergeklestirildi. “Shapiro Wilk™ testi ile parametrelerin
normal dagilim gosterip gostermedikleri degerlendirildi. Normal dagilim gdsteren
parametrelerin sonuglari ortalama + standart sapma (SD), normal dagilim gostermeyen
parametrelerin sonuglart medyan (%25-75 Ceyreklikler) seklinde verildi. Ayrica testlere ait
minimum ve maksimum degerler de belirtildi. Diyet dncesi ve sonrast normal dagilima uyan
parametreleri karsilagtirmak i¢in “paired T” testi, normal dagilima uymayan parametreleri
karsilastirmak igin “Wilcoxon” testi uygulandi. Viicut kiitle indeksine goére olusturulan
normal, hafif kilolu ve obez gruplarindaki diyet 6ncesine ve diyet sonrasina ait parametrelerin
degerlerini karsilagtirmak i¢in normal dagilima uyuyorsa “ANOVA” testi, normal dagilima
uymuyorsa “Kruskall Wallis” testi, grup i¢indeki ikili degerlendirmeler normal dagilima uyan
testler icin “Student t” testi, normal dagilima uymayan parametreleri degerlendirmek igin
“Mann-Whitney U” testi kullamldi. Ug degiskene sahip parametrelerin ikili
degerlendirilmesinde “Bonferroni Diizeltmesi” yapildi. p<0.05 degeri istatistiksel olarak
anlaml1 kabul edildi. Bonferroni diizeltmesi uygulananlar i¢in p<0.017 degeri istatistiksel

anlamlilik olarak degerlendirildi.
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4. BULGULAR
Calismamiza katilan yetigkin bireylere ait sonuglar ve analizler asagida verilmistir.
4.1. Calismaya Katilan Bireylerin Antropometrik Degerlerine Ait Bulgular

Calismaya katilan bireylerin eliminasyon diyeti Gncesi ve sonrasina ait antropometrik
degerler Tablo 3’de verildi. Diyet dncesi ve sonrasi agirlik ve viicut kiitle indeksi (VKI)

degerlerinde istatiksel olarak anlamli fark bulundu.

Tablo 3. Diyet dncesi ve diyet sonrasi bireylere ait antropometrik degerler

Diyet Oncesi Diyet Sonrasi p
Ortalama + SD Ortalama + SD
(min-max) (min-max)
Yas (yil) 41+9.3
(23-61)
Boy (cm) 163+7.1
(148-178)
Agirlik (kg) 74.7+£17.4 68.9+15.9 <0.01
(42-113) (38-108)
VKI (kg/m2) 28 +5.69 25.8 £5.18 <0.01
(18.8-40.3) (17.3-37.8)

p; "Paired t" testine gore ve sonuglar ortalama + SD (min-max) seklinde verildi.

Viicut kiitle indeksine gdre normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet 6ncesi
(DO) ve diyet sonras1 (DS) bireylere ait antropometrik degerler Tablo 4°de verildi. Gruplar
arasinda agirhk ve VKI degerlerinde anlamli fark bulundu. Her grupta diyet dncesi ve

sonrasina ait agirlik ve VKI degerlerinde istatiksel olarak anlaml1 azalma saptandi.

25



Taplo 4: Viicut kiitle indeksine gére normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet 6ncesi
(DO) ve diyet sonras1 (DS) bireylere ait antropometrik degerler

Parametre Normal (n=10) Hafif Kilolu Obez (n=11) p
(n=10)
DO DS DO DS DO DS DO DS

Yas (y1l) 40 (36 - 43) 40 (33 - 45) 42 (33 -53) 0.82

Boy (cm) 1.60 + 0.06 1.66 + 0.08 1.63+0.07 0.17

Agirhik 57.5 52.6 733 65.1 92.1 79.9  <0.001 <0.001
(kg) (51.5- (50.5- (67.9- (63.8- (80- (76-

60.4) 58.3) 84.6)% 76)"2  102.1)*P 96.5b) ’
a,

VKi 224(205 21.4(186  27.2 25.0 33.7 29.3  <0.001 <0.001
(kg/m2) -23.3) ~223)" (26.4- (24.8- (30.9-  (28.2-

276 2552 3653 363)"
a,b

p; DO veya DS gruplar arasinda "ANOVA" testine gore ve sonuglar ortalama = SD seklinde verildi.

p; DO veya DS gruplar arasinda "Kruskal Wallis" testine gére ve sonuglar medyan (Q1-Q3) seklinde verildi.
*; Grup icinde (normal, hafif kilolu, obez) DO ve DS arasinda anlamli fark

a; DO veya DS gruplarinda normal viicut kitle indeksi grubuna gére anlamli fark

b; DO veya DS gruplarinda hafif kilolu grubuna gére anlamli fark

4.2. Calismaya Katilan Bireylerin Oksidatif Stres Ile ilgili Biyobelirteclerine Ait

Bulgular

Calismaya katilan bireylere ait diyet oncesi ve diyet sonrasi oksidatif stres ve
inflamasyon  biyobelirteglerine ait bulgular Tablo 5°te verildi. Oksidatif stres
biyobelirtegleri incelendiginde TOS, TAS ve OSI degerlerinde istatiksel olarak anlamli

fark saptanmadi.

Tablo 5. Diyet dncesi ve diyet sonrasi oksidatif stres ile iligkili belirtegler

Parametreler Diyet Oncesi Diyet Sonrasi p
TOS (umol H.0; Equiv./L) 4.15+1.07 474 +223 0.18
(2.47 — 6.66) (1.39-10.7)
TAS (mmol Trolox Equiv./L) 1.48 £0.46 1.45+0.41 0.79
(0.502 - 2.22) (0.652 — 2.51)
oSl 0.257 [0.226-0.341]  0.334[0.211-0.426] 0.40
(0.167 — 0.843) (0.133 -0.833)

p; "Paired t" testine gore ve sonuglar ortalama + SD (min-max) seklinde verildi.

p; "Wilcoxon" testine gore ve sonuglar medyan [Q1-Q3] (IQR-%25-75) (min-max) seklinde verildi.

Viicut kiitle indeksine gdre normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet 6ncesi
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(DO) ve diyet sonras1 (DS) oksidatif stres ile iliskili belirtegler Tablo 6’da verildi. Diyet
Oncesi veya diyet sonrasi gruplarin {iglii ve ikili degerlendirmelerinde ve her gruptaki diyet

oncesi ve sonrast TOS, TAS ve OSI degerlerinde istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Tablo 6. Viicut kiitle indeksine gore normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet dncesi
(DO) ve diyet sonrasi (DS) oksidatif stres ile iliskili belirtecler

Parametre Normal (n=10) Hafif Kilolu (n=10) Obez (n=11) p
DO DS DO DS DO DS DO DS
TOS 437+1.14 430+ 3.95+ 522+ 415+ 474+ 069 0.67
2.04 0.87 2.32 1.21 2.42
TAS 1.33 1.40 1.46 (1.26- 1.47 1.36 1.42 0.57  0.99
(0.94-1.88)  (0.99- 1.98) (1.11 - (1.12- (1.30-
1.87) 1.81) 1.89) 1.70)
oSl 0.30 0.36 0.24(0.21 0.36(0.27 0.25(0.22 0.23 0.14 0.68
(0.26-0.42) (0.18— -0.33) —0.46) —0.41) (0.21 -
0.43) 0.43)

p; DO veya DS gruplar arasinda "ANOVA" testine gore ve sonuglar ortalama + SD seklinde verildi.

p; DO veya DS gruplar arasinda "Kruskal Wallis" testine gore ve sonuclar medyan (Q1-Q3) seklinde verildi.
*; Grup i¢inde (normal, hafif kilolu, obez) DO ve DS arasinda anlaml fark

a; DO veya DS gruplarinda normal viicut kitle indeksi grubuna gére anlaml fark

b; DO veya DS gruplarinda hafif kilolu grubuna gére anlamh fark

4.3. Cahsmaya Katilan Bireylerin Inflamasyon ile ilgili Biyobelirteclerine Ait

Bulgular

Calismaya katilan bireylerin inflamasyon ile ilgili degerlendirilen TNF-a, IL-10,
galektin 3, galektin 1, CRP, ESH, beyaz kiire, notrofil, lenfosit, trombosit, ndtrofil/lenfosit
orani, sistemik immun-inflamatuar indeks (SII) ve immatiir graniilosit belirteglerine ait

degerler Tablo 7°de verildi.

Inflamasyon ile ilgili belirtecler degerlendirildiginde galektin-3, ESH, lenfosit ve
trombosit sayilarinda istatiksel olarak anlamli fark var iken TNF-o, IL-10, galektin-1,
CRP, beyaz kiire, olgunlasmamis (immatiir) graniilosit, ndtrofil, ndtrofil/lenfosit oran1 ve

sistemik immun-inflamatuar indeks (SII) diizeylerinde anlaml1 fark tespit edilmedi.
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Tablo 7. Diyet oncesi ve diyet sonrasi inflamasyon ile iliskili belirtecler

Parametreler Diyet Oncesi Diyet Sonrasi p
TNF-o (pg/mL) 52.4 [37.7 -93.3] 53.7 [36.2 — 82.3] 0.58
(28.3-1100) (23.8-970)
IL-10 (ng/L) 81.7 [67.8 — 140] 97.3[80.9 —123] 0.48
(59.7 — 960) (64.7 — 840)
Galektin 3 (pg/mL) 194 [130 - 276] 204 [166 — 296] 0.01
(117 - 1669) (105 —1319)
Galektin 1 (ng/mL) 4.7[3.6-6.8] 59[3.9-11.3] 0.17
(2.6 —89.9) (2.2-72.7)
CRP (mg/L) 2.2 [0.85—4.45] 1.35[0.80 — 3.35] 0.08
(0.3-12.6) (0.2-24.2)
ESH (mm/saat) 15 [7 —20] 11 [6-16] 0.007
(3—-44) (3—-25)
Beyaz Kiire (x10"3/uL) 6.19 [5.42 - 8.18] 6.26 [4.96 — 7.49] 0.18
(4.01-12.9) (4.15-13.4)
Notrofil (x10"3/uL) 3.25 [2.67 — 4.40] 3.28 [2.71 — 4.54] 0.58
(2.37-7.18) (1.99 - 8.84)
Lenfosit (x1073/uL) 2.47+£0.82 2.26+0.81 0.006
(0.99 — 4.30) (0.96 — 4.16)
Trombosit (x1073/uL) 260 [233 —303] 247 [228 — 288] 0.013
(192 - 461) (175-371)
Notrofil/Lenfosit Orani 1.33[1.10 - 2.21] 1.50 [1.04 - 2.51] 0.22
(0.80-2.92) (0.92 - 3.40)
Sistemik immiin inflamatuar 365 [296 — 547] 410 [286 — 618] 0.85
indeks [(Notrofil/Lenfosit) x (185 -933) (172 - 812)
Trombosit)]
Immatiir graniilosit (x10"3/uL) 0.01 [0.01 - 0.02] 0.01[0.01 - 0.02] 0.33
(0.01-0.12) (0.01-0.03)

p; "Paired t" testine gore ve sonuglar ortalama + SD (min-max) seklinde verildi.
p; "Wilcoxon" testine gére ve sonuglar medyan [Q1-Q3] (%25-75) (min-max) seklinde verildi.

Viicut kiitle indeksine gore normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet oncesi
(DO) ve diyet sonras1 (DS) inflamasyon ile iliskili belirtecler olan TNF-o, IL-10, galektin-
3, galektin-1, CRP, ESH, beyaz kiire, notrofil, lenfosit, trombosit, nétrofil/lenfosit orani,
sistemik immun-inflamatuar indeks (SIl) ve olgunlasmamis (immatiir) graniilosit,
diizeylerine ait degerler Tablo 8’de verildi. Diyet 6ncesinde TNF-a ve CRP testinde, diyet
sonrasinda CRP ve trombosit testinde gruplar arasi istatiksel olarak anlamli fark saptandi.
Diyet Oncesi degerlerinde obez grupta hafif kilolu grubuna gére TNF-a testinde normal
kilolu gruba gore CRP testinde anlamli farklilik tespit edildi. Diyet sonrasi1 degerlerinde obez
grupta hafif kilolu ve normal kilolu gruba gére CRP testinde anlamli fark bulundu. Hafif
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kilolu ve obez gruptaki diyet dncesi ve diyet sonrasi galektin-3 testinde istatiksel olarak

anlamli fark oldugu gorildii.

Tablo 8. Viicut kiitle indeksine gore normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet dncesi
(DO) ve diyet sonrasi (DS) inflamasyon ile iligkili belirtecler

Parametre Normal (n=10) Hafif Kilolu Obez (n=11) p
) (n=10)
DO DS DO DS DO DS DO DS
TNF-o (pg/mL) __ 54.9 (37.9- 57 69.8 57.4 405 408 0037 046
87.8) @419-  (509-  (356- (3836- (3L5-
82.3) 517) 442) 52.4)P 72.9)
) 76.1 (67.3- 86 113 120 795 974 045 037
IL-10 (ng/L) 161) (784—  (708- (845  (67.4-  (85.7-
116)  424) 412) 131)  114)
: 100 (145-248) 185 196 264 157 204 046 023
?al/erﬁtlir)\ 3 (40- (43 (A77- (123 (175
P9 248 911) 946) 235) 290)
: 410(328- 505 580 10.4 470 410 05  0.06
Gal/ektlin 1 5.55) 3.10-  (360-  (5.90-  (3.80-  (3.40-
(ng/mL) 678)  406)  301)  680)  105)
0.60(0.43-  0.80 2.0 1.05 335 320 0013 0005
CRP (mg/L) 1.38) (0.33-  (095-  (0.60- (235  (20-
110) 448 175 582  4.38)
a,b
11(5-19) 9(5-16) 15(7-16) 9(6-12) 19(13- 15(10- 015 0.08
ESH (mm/saat) 24) 22)
) 659 (4.77- 640 597 5.85 694 628 046 071
B%iz;ﬁge 8.35) (G.05 (515 (472~ (543  (5.27-
(x10"3/uL) 707y 713)  772)  913)  891)
) 345(2.88— 373 301 3.11 368 321 038 081
N‘igfgl/l . 4.51) (263  (249- (232-  (272-  (2.80-
(x1073/uL) 450)  365)  486)  521)  4.90)
, 223+072 195+ 238+ 222+ 277+ 254+ 035 032
I(‘;lngfg’;LL) 050  0.77 0.84 094 094
: 300 (240-368) 288 250 227 262 247 011 0.039
Tr;)gll;?sg (243-  (204-  (186-  (238- (234
(x10"3/uL) 323)  281) 268)  321)  299)
) 17715 207 1.25 1.49 132 145 054 060
gom’ﬁl/ Lenfosit 2.50) (L16- (095  (097- (123  (1.22-
rant 2.65) 2.33) 3.29) 1.71) 1.89)
31 532 (361-678) 607 307 349 363 303 012 020
(398-  (258- (215 (292  (322-
719) 483 654) 525)  460)
: ) 0.5(0.10- 015 0.0 0.10 020 010 044 098
Immf‘fur. 0.20) (010-  (010-  (010-  (0.10-  (0.10-
zo’r‘ﬂl‘r(;‘i;s“L) 0.20) 0.20) 0.20) 0.23) 0.23)
x10"3/p

p; DO veya DS gruplar1 arasinda "ANOVA" testine gore ve sonuglar ortalama + SD seklinde verildi.

p; DO veya DS gruplar arasinda "Kruskal Wallis" testine gore ve sonuclar medyan (Q1-Q3) seklinde verildi.
*: Grup i¢inde (normal, hafif kilolu, obez) DO ve DS arasinda anlaml1 fark

a; DO veya DS gruplarinda normal viicut kitle indeksi grubuna gére anlamli fark

b; DO veya DS gruplarinda hafif kilolu grubuna gére anlamli fark
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4.4. Calsmaya Katilan Bireylerin Glukoz, Insiilin, Lipit Testleri, Karaciger ve

Bobrek Fonksiyon Testleri, Elektrolit ve Mineral Testlerine Ait Bulgular

Calismaya katilan bireylerin glukoz, insiilin, lipit testleri, karaciger ve bobrek fonksiyon

testleri, elektrolit ve mineral testlerinin diyet oncesi ve diyet sonrasi degerleri Tablo 9°da

verilmistir. Diyet Oncesi ve sonrast ALT ve GGT testinde istatiksel olarak anlamli fark

oldugu saptandi.

Tablo 9. Diyet dncesi ve diyet sonrasi glukoz, insiilin, lipit testleri, karaciger ve bobrek

fonksiyon testleri, elektrolit ve mineral testlerine ait bulgular

Parametreler Diyet Oncesi Diyet Sonrasi p
Glukoz (mg/dL) 91 [85-98] 92 [87-95] 0.92
(67 — 186) (80 — 133)
Insiilin (uIU/mL) 6.1 [3.55 — 8.5] 5.27 [2.39 — 8.06] 0.2
(2-25.4) (2-19.4)
HOMA-IR 1.39[0.81 —1.79] 1.13[0.56 — 1.81] 0.2
(0.33-6.52) (0.43 - 4.79)
Total Kolesterol (mg/dL) 206 + 46 199 +£46.6 0.14
(115 — 314) (129 — 297)
Trigliserit (mg/dL) 85 [65 - 144] 80 [60 - 121] 0.13
(39 —538) (40 — 303)
HDL-K (mg/dL) 55.6 + 12.7 533+11.3 0.07
(32 — 80) (30— 76)
LDL-K(mg/dL) 133+ 37.8 136 +38.9 0.58
(77 - 212) (75 — 203)
ALT (U/L) 21 [15 - 29] 17 [12 - 25] <0.01
(9-74) (8 -53)
AST (U/L) 2319 - 27] 20 [18 - 23] 0.07
(6 —62) (13-47)
GGT (U/L) 17 [12 - 23] 12 [10 - 16] <0.01
(9 - 58) (8 — 40)
BUN (mg/dL) 10 [9 - 13] 10 [8 - 13] 0.36
(5-20) (4-21)
Kreatinin (mg/dL) 0.71[0.63 -0.78] 0.70 [0.61 — 0.79] 0.77
(0.48 — 0.94) (0.51 - 1.16)
Sodyum (mmol/l_) 139+2 138+£2 0.26
(134 — 144) (134 — 142)
Potasyum (mmol/L) 4.5 [4.30 — 4.80] 4.5 [4.30 — 4.60] 0.43
(4-5.1) (4.1-5.4)
Kalsiyum (mg/dL) 9.60 +0.28 9.71 £0.32 0.054
(9.1-10.1) (9.0 -10.2)
Inorganik fosfat (mg/dL) 3.45+0.48 3.47+0.49 0.82
(2.65 — 4.76) (2.44 — 4.38)
Magnezyum (mg/dL) 2.01+0.17 1.99+0.18 0.64
(1.70 — 2.46) (1.72 - 2.41)

p; "Paired t" testine gore ve sonuglar ortalama + SD (min-max) seklinde verildi.

p; "Wilcoxon" testine gore ve sonuglar medyan [Q1-Q3] (%25-75) (min-max) seklinde verildi.
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Viicut kiitle indeksine gdre normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet 6ncesi
(DO) ve diyet sonras1 (DS) glukoz, insiilin, lipit testleri, karaciger ve bobrek fonksiyon

testleri, elektrolit ve mineral testlerinin degerleri Tablo 10’da verilmistir.

Diyet dncesinde insiilin, HOMA-IR, trigliserit ve kreatinin testinde, diyet sonrasinda
insiilin, HOMA-IR, trigliserit, ALT, GGT ve kreatinin testinde gruplar arasi istatiksel olarak
anlamli fark tespit edildi. Diyet oncesi degerlerinde hafifkilolu grupta normal kilolu grubuna
gore trigliserit ve kreatinin testinde, obez grupta normal kilolu grubuna gore trigliserit ve
GGT testinde, obez grupta hafif kilolu grubuna gore insiilin testinde istatiksel olarak anlamli
farklilik saptandi. Diyet sonrasi1 degerlerinde hafif kilolu grupta normal kilolu grubuna gore
instiliny HOMA-IR ve kreatinin testinde, obez grupta normal kilolu grubuna gore insiilin,
HOMA-IR, trigliserit, ALT ve GGT testinde, obez grupta hafif kilolu grubuna gore ALT ve
GGT testinde istatiksel olarak anlamli farklilik bulundu.

Diyet oncesi ve sonrast degerler grup i¢inde degerlendirildiginde normal kilolu
grupta insiilin, HOMA-IR, ALT, GGT kalsiyum testinde, hafif kilolu grubunda total
kolesterol, HDL-K, ALT ve GGT testinde, obez grubunda GGT testinde istatiksel olarak

anlaml fark oldugu gortldi.
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Tablo 10. Viicut kiitle indeksine gore normal, hafif kilolu ve obez gruplardaki diyet dncesi
(DO) ve diyet sonras1 (DS) glukoz, insiilin, lipit testleri, karaciger ve bobrek fonksiyon
testleri, elektrolit ve mineral testlerine ait bulgular

Parametre Normal (n=10) Hafif Kilolu Obez (n=11) p
(n=10)
DO DS DO DS DO DS DO DS
Glukoz (mg/dL) 91(87-98)  91(88- 93(84- 93(89- 89(84- 91(85- 0.83 0.73
95) 100) 94) 96) 96)
[nsiilin (uIU/mML)  3.93 (2.53- 2.13 4.67 6.46 8.5 7.23  0.019 0.001
7.19) (2.0 - (3.16-  (3.07—-  (6.86-  (6.75-
3.70) 633  g52)?  134)°  100)?
HOMA-IR 0.91 (0.60- 0.51 1.07 1.42 1.77 1.72  0.027 0.01
1.58) (0.44-  (0.81- (0.70- (1.43-  (1.33-
084) 145  19g@ 318  ,37)@
Total Kolesterol 193 £ 46 193+ 215437 194+ 209+54 210+ 0.58 0.67
(mg/dL) 49 45 48
Trigliserit 64 (53-74) 63 (55- 96 (76-  82(69- 117 (91- 121 0.003 0.03
76) 170) 2 154) 169)2 (70-
(mg/dL) 144) @
HDL-K (mg/dL) 58+12 56+10 61+11 55+11 49+13 49+13 0.1 0.34
LDL-K(mg/dL) 127 + 38 135+ 136+37 130+ 136 +41 142+ 082 076
40 41 39
ALT (U/L) 18 (13-23) 14 (10- 23 (13- 16(12- 24(20- 25(20- 0.16  0.004
) 23" 29) 28) &P
AST (U/L) 23 (17-28) 20 (17- 22(15- 19(17- 23(19- 22(20- 0.73 0.2
24) 28) 22) 30) 28)
GGT (U/L) 13 (10-17) 11(9- 16(11- 11(9- 20(16- 16(13- 0.051 0.01
12" 20) 13)°  29)2 17y "3
b
BUN (mg/dL) 10.4 (9.0- 9.0 12.5 10.5 10.0 10.0 026 0.74
15.0) (8.0- (9.8- (8.0- (8.0- (9.0-
11.8) 14.0) 15.3) 12.0) 13.0)
Kreatinin 064+008 065+ 079+ 080+ 071+ 070+ 0.008 0.027
(mg/dL) 0.09 0.1°2 0.16° 0.1 0.1
Sodyum 138 (137- 137 139 139 139 139 049 0.2
(mmol/L) 140) (136-  (138- (137- (137- (138-
139) 140) 140) 140) 140)
Potasyum 452 +0.29 460+ 4.62+ 4.44 + 449 + 445+ 0.65 0.38
(mmoI/L) 0.35 0.34 0.25 0.35 0.25
Kalsiyum 953+0.28 988+ 970+ 966+ 956+ 960+ 035 011
(mg/dL) 031" 031 0.35 0.23 0.24
inorganik fosfat 3.63+0.58 3.59+ 3.52 + 3.48 + 3.23+ 3.36 £ 0.14 0.58
(mg/dL) 0.4 0.42 0.63 0.38 043
Magnezyum 1.95+0.12 195+ 206+ 199+ 20+ 2.02+ 0.33 0.6
(mg/dL) 0.11 0.17 0.17 0.19 0.18

p; DO veya DS gruplar arasinda "ANOVA" testine gore ve sonuglar ortalama = SD seklinde verildi.
p; DO veya DS gruplar arasinda "Kruskal Wallis" testine gore ve sonuglar medyan (Q1-Q3) seklinde verildi.

*; Grup i¢inde (normal, hafif kilolu, obez) DO ve DS arasinda anlamli fark

a; DO veya DS gruplarinda normal viicut kitle indeksi grubuna gére anlamli fark
b; DO veya DS gruplarinda hafif kilolu grubuna gére anlamli fark
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5. TARTISMA VE SONUC

Viicutta gergeklesen biyolojik olaylarda oksijen metabolizmasinin yan {iriinii olarak
ac1ga ¢ikan serbest oksijen radikalleri, yiiksek kimyasal aktiviteye sahip molekiillerdir (52).
Normal sartlarda insan viicudu bu molekiilleri antioksidan savunma sistemi ile nétralize
edebilirken, patolojik durumlarda bu oksidan molekiillerin miktarlarinin asirt artmasi veya
antioksidan savunma sistemi etkisinin azalmasi oksidatif stres olusturarak hiicrede hasara
sebep olabilir. Oksidatif stres, basta kanser olmak iizere kalp hastaliklari, yiiksek tansiyon,

diyabet ve inflamatuar hastaliklar gibi bir¢ok hastaligin patogenezinden sorumludur (53).

Inflamasyon, enfeksiyon, doku hasari, yaralanma, toksik bilesikler veya patojenlere
karst viicudun savunma sisteminin verdigi biyolojik bir cevaptir (6). Savunma sistemi
viicuda zarar veren bu uyaranlari uzaklastirmak suretiyle kendini korumaya yonelik hiicresel
aktiviteler baslatir. Pro-inflamatuar 6zellik gosteren TNF-a, IL-1, IL-6, galektin-3 ve anti-
inflamatuar etkileri olan IL-10, galektin-1, galektin-2 ve galektin-4 salgilayarak homeostazi

saglamaya galisir (3).

Viicutta inflamasyon olusumunda rol oynayan etkenler arasinda beslenme yer
almaktadir. Beslenme ile alinan gidalarin inflamasyon {izerine etkisini arastirmak amaciyla,
besinlerin icerdikleri inflamatuar ve anti-inflamatuar molekiillerin diizeyine gore her besin
icin “diyet inflamatuar indeksi” nin hesaplandigi calismalar literatiirde mevcuttur. Son
donemlerde beslenmenin viicuttaki inflamasyon iizerine etkisine dair ¢alismalar artarak
devam etmektedir. Gidalardaki toksinler ve/veya metabolitler direkt etki ile inflamasyon
olusumunu baglatabilir. Ayrica gida icerigindeki maddeler inflamasyon siirecinde yer alan

pro- ve anti- inflamatuar bilesiklerin diizenlenmesinde 6nemli rol oynayabilir (1).

Beslenmenin diizenlenmesi i¢in ¢esitli diyetler uygulanmaktadir. Son yillarda bazi
tip hekimleri ve diyetisyenler tarafindan sik¢a uygulanmasi artan diyetlerden birisi gluten,
kazein, lektin, laktoz, histamini tetikleyerek alerji olusturan ilgili maddeyi igeren besinleri
tiketmemek olan eliminasyon diyetidir (7). Alerjisi olmayan kisilerin beslenmesinden
genellikle gluten, kazein ve laktoz ¢ikarilmaktadir. Literatiirde glutenin patogenezinde rol
oynadig1 ¢olyak hastaligr ile ilgili cok sayida ¢aligma bulunmaktadir. Colyak hastaliginda
glutensiz diyet tedavi etmek amaci ile uygulanmaktadir (71). Romatoid artrit gibi
inflamatuar hastaliklarda glutensiz diyet ¢alismalar1 mevcuttur ve prospektif olarak izlenen
hastalarin semptomlarinda azalmalar gosterilmistir (72). Ayrica otizm spektrum bozuklugu

olan ¢ocuklarda gluten ve kazein eliminasyonun yapildigi caligmalar mevcuttur (68,73).
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Laktoz intoleransi, laktoz malabsorbsiyonu veya laktaz eksikligi olan kisilerde laktozun
oldugu siit ve siit iirlinlerinin beslenmeden ¢ikarilmasini 6neren g¢alismalar literatiirde
mevcuttur (74,75). Gluten, kazein ve laktoz eliminasyon diyetinin herhangi bir hastaligi
olmayan kisilerdeki sonuglarina iliskin kisitli sayida ¢alisma vardir. Ancak bu diyetlerin son

zamanlarda hastalig1 olmayan kisilere uygulama siklig1 artmaktadir.

Bu calismada bilinen besin alerjisi olmayan, saglikli kilo vermek veya dengeli
beslenmek i¢in diyetisyene bagvuran kisilerde diyetisyen tarafindan uygulanan gluten,
kazein ve laktoz igermeyen eliminasyon diyetinin inflamasyon parametreleri ve oksidatif
stres degerleri {izerinde etkisi olup olmadigi belirlendi. Bu amag ile 6nerilen eliminasyon
diyetini uygulayan 29’u kadin 2’si erkek toplam 31 birey caligmaya dahil edildi. Bu
bireylerin se¢ciminde inflamasyon ve oksidatif stres diizeyini etkileyebilecek diger faktorler
siirlandirildi. Bu faktérler dahilinde akut veya kronik organ (karaciger, bobrek) hastaligi,
kanser veya enfeksiyon hastaligi bulunan, ayrica hamile olan ve diyet siiresince herhangi bir

ilag baglayan veya sigara/alkol birakan/baslayan kisiler ¢alismaya dahil edilmedi.

Eliminasyon diyeti uygulamasini rutin olarak Oneren bir 6zel diyet merkezine
bagvuran bireyler calismaya dahil edilmistir. Katilimcilarin cinsiyet dagilimi incelendiginde,
kadinlarin 6zel diyet merkezlerine bagvurma egilimlerinin erkeklere kiyasla daha yiiksek
oldugu gozlemlenmistir. Caligmamiza dahil olan bireylerde eliminasyon diyeti ile kilo
kaybinin oldugu ve viicut kiitle indeksinin azaldig1 tespit edildi. Literatiirdeki ¢alismalarda
kilo kaybu ile iligkili geligkili bulgular mevcuttur. Bazi ¢alismalarda kilo kayb1 gézlenirken,
bazi ¢alismalarda ise kilo artis1 gézlenmistir. Kilo artisinin gluten icermeyen hazir iiriinlerin
bugday iceren lriinlere oranla seker, yag ve sodyum igeriginin daha fazla miktarda
olmasindan kaynaklandigi diistiniilmiistiir (76). Calismamizdaki diyet sonrasi Kkilo
degerindeki azalma nedeninin genellikle kisilerin kilo vermek amaciyla uyguladiklar: bu
diyetlerdeki enerji aliminin kisitlanmasi oldugunu diisiinmekteyiz. Kilo kayb1 bireyin enerji
alimi ile enerji harcamasi arasindaki farkla iligkilidir. Kalori alimini harcamanin altina
diistirmek, enerji acgigiyla iliskili olan tahmin edilebilir bir baslangi¢ Kilo kayb1 oraniyla
sonuglanacaktir. Calismamiza gore kilo vermek amaciyla bu diyetin uygulanabilecegini

diistinmekteyiz.

Calismamizda eliminasyon diyeti sonrasinda diyet oncesine kiyasla hafif kilolu ve
obez grubunda daha yiiksek TOS ve OSI degerleri elde edildi ancak bu fark istatiksel olarak

anlamli degildi. TAS degerlerinin ise diyet dncesi ve diyet sonrasi grupta benzer oldugu
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gozlendi. Kaplan M ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada gluten duyarli enteropatisi olan
hastalarin kontrol grubuna gore daha yiiksek TOS ve OSI, daha diisiik TAS degerleri oldugu
tespit edildi. Bu ¢alismada gluten duyarli enteropatisi olan hastalar ayrica gluten iceren ve
gluten icermeyen diyet uygulanarak degerlendirildi ve gruplar arasinda TOS ve TAS
degerlerinde anlamli fark saptanmadi (77). Calismamiz da gluten duyarliligi olmayan
kisilerde yapilmis olup benzer sekilde diyet sonrasinda oksidatif stres parametrelerinde fark
gozlemlenmedi hatta TOS ve OSI degerlerinin arttig1 saptandi. Bunun nedeni gluten, kazein
ve laktoz icermeyen diyeti uygulamanin zor olmasindan kaynaklanabilir. Bu zorluk kisilerin

beslenme kisitliligina toleranslarinin az olmasina bagli olabilir.

Calismamizda ¢olyak veya gluten hassasiyeti olmayan kisilerde eliminasyon (gluten,
kazein ve laktoz) diyetinin anti-inflamatuar 6zelligi olan IL-10 sitokin ve galektin -1
diizeylerinde artisa neden oldugu gézlendi ancak bu artigin istatiksel olarak anlamli olmadig:
belirlendi. Diyet sonrasi pro-inflamatuar sitokin olan TNF-a diizeyi diyet 6ncesine gore
benzerdi. Pro-inflamatuar etkisi olan Galektin-3 diizeyinde ise istatiksel olarak anlamli artis
oldugu bulundu. Bu artisin o6zellikle hafif kilolu ve obez grubunda oldugu saptandi.
Galektinler karbohidrat (lektin) baglayict bolgeleri olan bagirsak inflamasyonunun
diizenlenmesinde 6nemli oldugu son yillarda yapilan ¢alismalarda gésterilmis bilesiklerdir
(78,79). Caligmamiz bildigimiz kadariyla hastaligt olmayan bireyler igin eliminasyon
diyetinde bagirsak inflamasyonunun diizenlenmesi ile iliskili oldugu gosterilen galektin-1
ve galektin-3 diizeylerinin degerlendirildigi ilk caligmadir. Galektin-1’in ¢6lyak hastaliginin
progresyonunun degerlendirilmesinde kullanilmasi onerilmektedir (5).  Galektin-1’in
bagirsak inflamasyonunu azaltict etkilerinden birisi anti-inflamatuar sitokin olan IL-10
diizeyini artirmasidir. Caligmamizda benzer sekilde diyet sonrasi galektin-1 ve [L-10
diizeyleri birlikte artmistir. Galektin-3 bir¢ok hastalikta pro-inflamatuar 6zelligi gosterilmis
olup son yillarda inflamatuar ve fibrotik hastaliklarin tedavisinde hedef molekiil olarak
calisilmaktadir (79). Calismamizda TNF-o diizeyinin degismeyip galektin-3 diizeyinin
artmasi eliminasyon diyeti ile lektin tiiketiminin diyet 6ncesine oranla daha fazla olabilecegi
veya diyetteki lektin oraninin artmasina bagli olabilecegini diisiinmekteyiz. Colyak hastaligi
(71), gluten duyarlilig1 (62), kazeine bagl inek siitii alerjisi (66) ve laktoz intoleransi (76)
gibi belirli hastalig1 olan kisilerde pro-inflamatuar sitokinler ytiksektir ve tedavilerinde 6miir
boyu ilgili maddenin elimine edildigi diyet uygulanir. Bu hastaliklardaki diyet uyumu

hastaligin seyri agisindan onem arz etmektedir. Ayrica otizm spektrum bozuklugu gibi
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psikiyatrik hastaliklarda gluten ve kazeinin diyetten ¢ikarilmasinin davranis ve bilisgsel

becerilerde olumlu degisikliklere sebep oldugu gosterilmistir (68,73).

Inflamasyon i¢in rutin klinik incelemede degerlendirilen tetkiklerde sedimentasyon,
lenfosit ve trombosit sayisi iizerine eliminasyon diyetinin inflamasyonu azalttigi yoniinde
bulgular olmakla birlikte 16kosit, CRP, nétrofil, immatiir graniilosit, notrofil/lenfosit orani
ve sistemik immiin inflamatuar indekste anlamli degisim olmadigi gdzlendi.
Notrofil/lenfosit oran1t ve SII degerlerinde artis olmakla birlikte bunun istatiksel olarak
anlamli olmadig1 gozlendi. Glutenin bagirsak inflamasyonu olusturmasinda esas sorumlu
hiicreler lenfositlerdir (71). Calismamizda benzer sekilde diyet sonrasi lenfosit sayisinda
azalma tespit edildi. Beklenmedik sekilde notrofil sayisinin diyet dncesi ve sonrasi diizeyleri
benzer olmasina ragmen lenfosit sayisindaki diisiikliik nétrofil/lenfosit oraninda anlamli
degisiklige sebep olmadi. Sll indeks degerinde istatiksel olarak anlamli artisin olmamasini

lenfosit ve trombosit sayilarinin birlikte azalmasindan kaynaklandigini diisiinmekteyiz.

Eliminasyon diyeti, bilhassa gluten igermeyen diyet yiiksek maliyetlidir. Ayrica
gluten icermeyen tirlinler, daha az lif ve daha fazla doymus yag asidi igerirken daha yiiksek
glisemik indekse sahiptirler. Ek olarak bu tarz firlinlerin genellikle kalsiyum, c¢inko,
magnezyum ve demir acisindan da fakir oldugu dolayisiyla bireylerde besin eksikliklerine
yol agabildigine dair ¢aligmalar mevcuttur (80). Calismamizda diyet 6ncesi ve diyet sonrasi
elektrolit ve mineral diizeyleri, grup ve alt gruplar bazinda incelendiginde, yalnizca normal

kilolu grupta diyet sonrasinda kalsiyum diizeyinde anlaml1 bir artis gézlendi.

Sonu¢ olarak gluten, kazein ve laktoz icermeyen eliminasyon diyetinin
calismamizdaki sonuglar1 tiim parametrelerle birlikte degerlendirildiginde glutene kars:
alerjisi olmayan kisilerde oksidan-antioksidan, inflamasyon-antiinflamasyon dengesine
onemli oranda katki vermedigini diisiinmekteyiz. Kilo vermek amacli bu diyetin
uygulanabilecegini ancak inflamasyonu azaltmak ve/veya oksidatif stresi diisiirme
antioksidan kapasiteyi artirma amaci ile bu diyetin uygulanmasinin gerekli olmadigim

diistinmekteyiz.
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Ek 1. Ornek Diyet Listesi

AD-SOYAD:
TARIH:
* 2 haslanmis yumurta
*10 zeytin
KAHVALTI * Yarim avakado
09:30 * 2 salatalik
* 1 karabugday patlagi
* Yesil cay
ARA
15:00 * 1 avug ¢ig findik
AKSAM * 1 kase ilikli kemik suyu ile sebze ¢orbasi
18:30 * 6 yemek kasig1 kiymali/etli sebze yemegi
* Mevsim salata
SR(,)A(\) * Bitki Cay1
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Ek 2. Gonillii Onam Formu

| |

Arastirma Projesinin Adi: Eliminasyon Diyetinin Oksidatif Stres Ve Inflamasyon Uzerine

Etkisinin Degerlendirilmesi
Sorumlu Arastiricimin Adi: Dr. Ogr. Uyesi Hiiseyin YAMAN
Diger Arastiricilarin Adi: Zehra KALKISIM, Dyt. Blisra SEYHAN

“Eliminasyon Diyetinin Oksidatif Stres Ve Inflamasyon Uzerine Etkisinin
Degerlendirilmesi’’isimli bir calismada yer almak {izere davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu
calisma, arastirma amacli olarak yapilmaktadir. Calismaya katilma konusunda karar
vermeden Once arastirmanin neden ve nasil yapildigini, sizinle ilgili bilgilerin nasil
kullanilacagini, ¢aligmanin neler igerdigini, olas1 yararlarini, risklerini ve rahatsizliklarim
bilmeniz 6nemlidir. Liitfen asagidaki bilgileri dikkatlice okumak i¢in zaman ayirin ve bu
bilgileri ailenizle ve/veya doktorunuzla tartisin. Calisma hakkinda tam olarak bilgi sahibi
olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger katilmak isterseniz sizden bu formu

imzalamaniz istenecektir.

Bu calismaya diyetisyeninizin tavsiyesi lizerine eliminasyon diyetini (Eliminasyon
diyeti, belirli gida gruplarinin belirli bir siireligine beslenme diizeninden ¢ikarilmasi, daha
sonra cikarilan gidalarin yavas yavas ve teker teker beslenme diizenine geri eklenmesi ve
olasi reaksiyonlarin izlenmesini igeren bir diyettir) uygulayacaginiz igin davet

edilmektesiniz.

Bu ¢alismanin amaci eliminasyon diyeti uygulanacak olan yetigkin bireylerde diyet
oncesi ve sonrast iltihap stireglerini etkileyen faktorlerin incelenmesidir. Diyetisyeninizin
tavsiyelerine tam uymaniz ve diyet disinda rutininizde herhangi bir degisiklik yapmamaniz

aragtirmanin saglikli yiiriitiilebilmesi agisindan 6nem teskil etmektedir.

47



Ek 2. (Devam)

Bu calismada diyetisyeninizin size 6nerecegi tahlillere ek olarak 1 tiip (Sml) fazladan
kan numunesi alinacaktir. Bu islem diyet 6ncesi ve diyet sonrast 6. Haftada olmak {izere 2
kere gerceklestirilecektir. Arastirmada diyet 6ncesi ve sonrast verdiginiz kan 6rneklerinden
TNF-a, IL-10, galektin-1, galektin-3, TAS, TOS testleri KTU Tip Fakiiltesi Tibbi
Biyokimya Anabilim Dalinda ¢alisilacaktir. Bu ¢alismalar i¢in sizden herhangi bir {icret

alinmayacak olup size de herhangi bir 6deme yapilmayacaktir.

Bu aragtirmaya katilim istege bagli olup istediginiz zaman, herhangi bir cezaya veya
yaptirnma maruz kalmaksizin, hicbir hakkinizi kaybetmeksizin arastirmaya katilmayi

reddedebilirsiniz veya arastirmadan ¢ekilebilirsiniz

Kimliginizi ortaya cikaracak kayitlar gizli tutulacak, kamuoyuna agiklanamayacak;
aragtirma sonuglarinin yayimlanmasi halinde dahi kimliginiz gizli kalacaktir. Izleyiciler,
yoklama yapan kisiler, Etik Kurul, Kurum ve diger ilgili saglik otoritelerinin istemesi
halinde orijinal tibbi kayitlariniza dogrudan erisimleri bulunabilecek, ancak bu bilgilerin

gizli tutulacaktir.

Bu calisma siiresince aragtirma hakkinda daha fazla bilgi temin edebilmek icin 24
saat boyunca Zehra Kalkisim’a ulasabilirsiniz. Diyetle ilgili bilgiler i¢in diyetisyeniniz
Biisra Seyhan’a danisabilirsiniz.

Calismaya 31 kisi dahil edilecek olup bu kisi sayisina ulasildiginda analizler

yapilarak ¢aligma sonlandirilacaktir.

Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki tiim agiklamalar1 okudum. Bana,
yukarida konusu ve amaci belirtilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama asagida adi
belirtilen arastirmaci tarafindan yapildi. Aragtirmaya goniillii olarak katildigimi, istedigim

zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi biliyorum.

S6z konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin kendi rizamla

katilmay1 kabul ediyorum

“Eliminasyon Diyetinin Oksidatif Stres Ve Inflamasyon Uzerine Etkisinin

Degerlendirilmesi’’ arastirmasi kapsaminda alinan kan 6rneklerimin;
o Sadece yukarida bahsi gegen arastirmada kullanilmasina izin veriyorum

o lleride yapilmas1 planlanan tiim arastirmalarda kullanilmasina izin veriyorum
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Ek 2. (Devam)

o Higbir kosulda kullanilmasina izin vermiyorum

Goniillii Adi Soyadt: Tarih ve Imza:

Adres ve Telefon:

Sorumlu
Arastirmacinin Adi Tarih ve Imza:

Soyadi:

Adres ve Telefon:
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Ek 3. (Devam)

KTO Tir FAKOLTESI BILIMSEL ARASTIRMALAR
ETIK KURULU KARAR FORMU

“Eliminasyon Diyetin Oksidatif Stres ve Inflamasyon Uzerine

ARASTIRMANIN ACIK ADT | & yisinin Deerlendirilmesi”

ARASTIRMANIN 2023/160
PROTOKOL/PLAN KODU

Koo emmaaet " | D, . Uyesi Hiseyin YAMAN
TIRM . Ofr. i i
ummfxovsovwn & Ugest Hitaeym
KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ Tibbi Biyokimya
UZMANLIK ALANI
TEZ SAHIBI/DIGER
ARASTIRICILAR,
ONVANVADUSOYADL | Yiik. Lis.Or.Zehra KALKISIM, Dyt.Busra SEYHAN

DESTEKLEYIC!

NATOTE NYNASYE

ARASTIRMANIN NITELIG

ARASTIRMANIN TORO TEZ AKADEMIK AMAGL! [

ARASTIRMAYA KATILAN TEK MERKEZ QOR MERKEZLI ULUSAL
MERKEZLER ® =] (m]

Versiyon

Numarast Dill

Belge Adi Tarihi

ARASTIRMA PROTOKOLOVPLANI

Torkge 3 Ingitizee Diger [
1 R FORMU
BILGILENDIRILMIS GONOLLO OLUR FO Torkge (] lngilizce 0 -

OLGU RAPOR FORMU Torkge [0 Ingilize ] Diger

DECERLENNQEN

BELGELER

Belge A Agtklama

TORKGE ETIKET ORNEG| O
TA

ARASTIRMA BUTCES]
[ BIYOLOJIX MATERYEL TRANSFER FORMU

[TLAN
YILLIK DILDIRIM
SONUC RAPORU
GOVENLILIK B IMLER!

DIGER; o

DEGERLENDIRILEN DIGER BELGELER

Sayfal
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OZGECMIS

KiSISEL BILGILER

Ad1 Soyadi : Zehra KALKIfM

Uyrugu :TC

Dogum Tarihi

Telefon (is)

E-Posta

Yazisma Adresi (is)

EGITIM BILGILERI

Derece Mezun Oldugu Kurumun Adi
Lisans Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
Lise Akgaabat Anadolu Lisesi

AKADEMIK/MESLEKI DENEYIMi

Gorevi Kurum
1. Eczac Yagmur Eczanesi
YABANCI DIL

Ingilizce
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