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1. GIRIS

Obezite, Birlesmis Milletler ve Batili {ilkelerde epidemik oranlara
yiikselmistir. Diinya Saglik Orgiitiiniin verilerine gére, 2005 yil1 igin, fazla kilolu ve
sisman insan sayisinin 2 milyar oldugu ve 2015 yilinda 3 milyara ulasacagi
hesaplanmistir. Ayrica ¢ocuklar ve yetigkinler arasinda sigsmanlik prevalansi giin

gectikce artmaktadir (Bessesen 2008).

Kilo artisinin etkileyen baslica faktorlerden biri diyetle alinan fazla
kalorilerdir. Toplam enerji alimimin biiylik kismi kalorili tatlandiricili igeceklerden
kaynaklanmaktadir (Pereira 2006). Son otuz yilda, ABD’de fruktoz iceren mesrubat
tiiketimi tige katlanirken, ¢cocuklardaki (6-11 yas) sismanlik orani da iice katlanmistir
(Wang and Beydoun 2007; Nielsen and Popkin, 2004). Sekerli igecek tiiketimindeki
artisin yami sira igeceklere bir de fruktoz eklenmesi, diinya genelinde yayginlasan

sismanlig arttiran 6nemli bir etmen olarak gorilmektedir.

Aslinda, fruktoz meyve, sebze ve bal i¢inde ¢aglardir tiiketilmektedir. Son
otuz yildir tatlandiricilara olan yonelis diyetle seker 6zellikle fruktoz tiikketiminin
artmasina yol agmustir (Elliot et al., 2002, Sigman et al., 2003, Hein et al., 2005).
1960’11 yillarin ortalarinda karbonath alkolsiiz icecekler c¢ogunlukla sukrozla
tatlandirilirken glinlimiizde onun yerini yiiksek fruktozlu misir surubu almistir.
ABD’de igecekler icindeki sekerin % 42’sini, misir surubu kaynakli fruktozun
olusturdugu bildirilmistir (Duffey and Popkin 2008). BM’de de odak noktasi,
fruktozun kaynagi olan hazir gidalarda ve gazli iceceklerde tatlandirici olarak
kullanilan sukrozun vyerini yiiksek fruktozlu misir surubunun (HFCS) almasi

olmustur (Bray et al., 2004).

Insanlar iizerinde yapilan arastirmalarda, enerji gereksiniminin % 15-20’sinin
2 haftadan daha uzun siire fruktozlu iceceklerden saglanmasi durumunda, aglik
trigliserit dilizeyinin belirgin bir sekilde arttig1 gosterilmistir. Bu c¢aligmalarda
fruktozun zararh etkileri kilolu ve yash kisiler ile erkeklerde daha belirgin olarak
ortaya ¢cikmistir (Bantle et al., 2000, Le et al., 2006). Bununla birlikte arastirmalar,
giinliik gereksinimin {izerinde sekerli ve yagh gida tiiketilmesi ve fiziksel aktivite

azligmin metabolik sendrom, obezite, karaciger yaglanmasi, tip 2 diyabet ve



hipertansiyon gelismesini yol actigin1 ortaya koymaktadir (Libuda and Kersting
2009; Stanhope et al., 2009, Hu and Malik 2010).

Genellikle tatlandiricili igeceklerin fazla tiikketimi viicut kilo artisiyla iliskili
bulunmaktadir (Malik et al., 2006). Bu yiizden tavsiye edilen diyetler ek seker
alimin1 azaltmak yoniindedir. Buna karsin hangi tip seker tiirlerinin kisitlanacagi
merak edilen hususlardir (Melanson et al., 2008). Alkolsiiz ve diger igeceklerde
bulunan seker tiirii tercihinin sukrozdan %55 fruktoz-%42 glukoz-%3 disakkarit
igeren yiiksek fruktozlu misir surubuna (HFCS-55) kaymasi 6nemlidir (White 2008).

Diyetteki artmis fruktoz tiiketiminin, fruktozun insulinin sekresyon ve
uretimini uyarmamasindan dolay1 obezite artisina katkisinin olup olmadig
tartisitlmaktadir (Elliot et al., 2002, Bray et al., 2004). Yiiksek fruktozlu misir surubu
ve sukroz seklinde tiiketilen fruktozun obezite ve metabolik sendrom vakalarinin
artmasinda destekleyici bir faktor olabilecegi diisiiniilmektedir (Bray 2004, havel
2005). Nitekim icinde fruktozun da bulundugu kalorili tatlandirict kullanilan
iceceklerle fazla miktarda beslenmenin kilo artis1 ve yaglanmay1 destekledigi cesitli

calismalarda da gosterilmektedir (Melanson et al., 2008, Kanarek et al., 1979).

Son donemlerde deney hayvanlarinda yapilan ¢aligmalara dayanarak, fruktoz
surubunun sukrozdan daha fazla kilo artisina ve obeziteyle iligkilendirilen yiliksek
trigliserit diizeylerine yol ac¢tig1 iddia edilmektedir (Bocarsly et al., 2010). Fruktoz
veya HFCS’nin etkilerinin arastirildigt c¢cok sayida c¢alisma varken, bunlarin

etkilerinin sukrozla karsilastirildig1 arastirma sayisi oldukga azdir.

Calismamizda siganlara standart yemin yaninda ayni kaloride sukroz veya
HFCS c¢ozeltisi seklinde diyet sunulmustur ve sicanlarin ayni kalorideki farkli
suruplara yonelik tiiketim tercihleri ile tiiketilen kalori miktarlarinin obeziteye
etkileri g6zlenmistir. Sonug olarak, aym kalorideki sukroz ve fruktoz surubunun
tiketilen miktarlarinin ayn1 veya farkli olmasi, bir yandan tuketici tercihlerini
gosterirken diger yandan farkli seker tiirlerinin obeziteye etkilerinin anlagilmasina
katki1 saglayacaktir. Eger ayn1 etki gosteriliyorsa HFCS Uzerindeki olumsuz intiba
kalkacaktir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Sukroz

Sukroz (sakkaroz) veya diger adiyla ¢ay sekeri, Ci2H2,01; formiluyle
gosterilen bir glukoz ve bir fruktoz molekiluniin bir araya gelmesiyle meydana gelen
disakkarittir. ~ Sukrozun  sistematik  adi  S-D-fruktofuranozid-(2—1)-a-D-
glukopiranosil seklindedir. Insan beslenmesinde ¢ok onemli bir yere sahip olan
sukroz, sadece bitkiler tarafindan tiretilir. Sukrozun diinyadaki toplam yillik tiretim

miktar1 150 milyon tonun {iizerindedir (Sugar" in Ullmann's Encyclopedia of

Industrial Chemistry 2007).
>\ HOCH

CHQOH

CHQDH

T— —-O

SUKROZ
Sekil 1. Sukrozun kimyasal yapisi

2.1.1. Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Saf sukroz, parlak, beyaz, kokusuz ve kristalli yapida olup, agiza alindiginda
hos, tatli bir cay sekeri tadi verir. Genel olarak sukroz, dogal kaynaklardan elde
edilmis bir maddedir. Bunun yaninda sukrozun ilk yapay dretimi 1953 yilinda

Raymond Lemieux tarafindan gergeklestirilmistir (Lemieux and Huber 1953).

Diger karbonhidratlar gibi, sukrozda da 2:1 oraninda hidrojen ve oksijen
oram vardir. Iki monosakkarit olan a-glukoz ve fruktozun glikozit bagiyla bir araya
gelmesiyle meydana gelir. Anomerik karbonda hidroksil grubu olmadigindan sukroz,

indirgeyici olmayan bir seker tiiriidiir.
2.1.2. Kullanim Sekli

Seker kamis1 ve seker pancari, igerdigi yiiksek sukroz orani sayesinde ticari
saf sukroz Uretiminde siklikla kullanilir. Kamis veya pancarin suyu ¢ikarildiktan

sonra pisliklerinden arindirilir. Ardindan fazla su atilarak derisim arttirilir. Son iiriin
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olarak ise %99,9 oraninda saf sukroz agiga c¢ikar (Kretchmer 1991). Sukroz,
tatlandiric1 olarak kullanilan bir gidadir. Ancak Amerika Birlesik Devletleri gibi
ulkelerde yiiksek fruktoz ihtiva eden musir suruplart tatlandirici  olarak
kullanilmaktadir. Yemek hazirlama asamasinda sik kullanilan bir Griinddr. Bunun
baslica nedeni, tatlandirici olmasi ve kivamda etkin olmasidir. Biskiivi, kurabiye,

kek, turta ve sekerlemelerde yogun olarak sukroza rastlanir (Miraski 2008).
2.2. Fruktoz

Fruktoz, bircok besin maddesinde bulunan alt1 karbonlu bir monosakkarittir.
Beyaz kat1 bir goriiniime sahip olan fruktoz, suda ¢ok kolay ¢oziiniir. Fruktoz; bal,
agac meyveleri, kavun ve karpuzun da oldugu familyadaki meyvelerde, dutsu
meyvelerde, bazi1 kok sebzelerinde monosakkarit ve/veya sukrozun bir bileseni

olarak bulunur.

Diinya ¢apinda her yil dogal olarak 240.000 ton fruktozun ototrof canlilar
araciligryla iretildigi tahmin edilmektedir ("Fructose" in Ullmann's Encyclopedia of

Industrial Chemistry 2004).

Kristal fruktoz ve yiiksek fruktozlu misir surubunun ¢ogu zaman ayni iiriin
olduklart yanilgisina diigiiliir. Kristal fruktoz, genellikle fruktozca zengin bir tiir
musir surubundan Uretilen ve sadece fruktoz igeren bir Urin iken yuksek fruktozlu

misir surubu, degisik miktarlarda glukoz ve fruktoz igeren bir Grinddr,

O

W

HO OH

HO  OH

Sekil 2. Fruktozun kimyasal yapisi
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2.2.1. Kimyasal Ozellikler

Hz0H CH,OH
CH,OH OH

Ho oo ’\D o
—0 OH

/ H A OH
HO—F—H oo h L

H—1—OH DH ik toburanoz (30%)

H——OH \

HO 0 OH

CH,OH oH
CHOH T/OH | -
H OH Gy - OH
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OH  H OH
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Sekil 3. Fruktozun halkali ve halkali olmayan izomerleri arasindaki baglanti

Fruktoz bir alti karbonlu polihidroksiketondur. Glukozun izomeri olan
molekilin kimyasal formull C¢H1,06 seklindedir. Kristalize fruktoz, yar1 asetal ve
i¢ hidrojen baglarindan dolayi, halkali alt1 {iyeli bir yapiya sahiptir. Bu form D-
fruktopiranoz olarak adlandirilir. Cozelti halinde fruktoz denge halinde olup,
karisimin %70t fruktopiranoz ve %22'si fruktofuranoz halindedir. Ayni sekilde
cozeltilerde halkali olmayan yap1 ile beraber diger ii¢ form da diisiik miktarlarda

bulunur (Giirdél F., Ademoglu E. 2006).
2.2.2. Islevsel ve Fiziksel Ozellikler

Fruktozun ticari amaclh olarak yiyecek ve igeceklerde kullanilmasinin en
onemli sebebi, ucuz olmasinin yaninda rolatif tatlilik oraninin yiiksek olmasidir.
Oyle ki, tiim dogal karbonhidratlar iginde en tathis1 fruktozdur. Karsilastirma
yapilacak olursa, fruktoz sukrozdan 1,73 kat daha tatlidir. Fruktozun bir 6zelligi de,
tadinin dil tarafindan sukroz veya dekstroza gore daha erken fark edilebilmesidir.
Ancak fruktozun, sukrozdan daha yiiksek olan tat zirvesi sukrozdan daha erken
soner. Fruktoz ayrica sistemdeki diger tatlarin etkisini arttirabilir (Hanover and
White 1993). Fruktoz, farkli tatlandiricilarla beraber kullanildiginda, sinerjistik
olarak tat duyusunu artirir. Fruktoz ile sukroz, aspartam (diisiik kalorili tatlandirict)

veya sakkarin gibi tatlandiricilarin farkli kombinasyonlarda esit kiitledeki karigimu,


http://tr.wikipedia.org/wiki/Glukoz�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Karbon�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Hidrojen�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Oksijen�
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Hemiketal&action=edit&redlink=1�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Hidrojen_ba%C4%9F%C4%B1�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Kimyasal_denge�
http://tr.wikipedia.org/wiki/S%C3%BCkroz�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Dil_(organ)�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Aspartam�
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Sakkarin&action=edit&redlink=1�

bu sekerlerin ayn1 kiitlede teker teker gosterdigi etkiden ¢ok daha fazladir (Nabors
2001).

Diger biitiin dogal sekerlerden ve seker alkollerinden daha yiiksek bir
¢ozinirliige sahiptir. Bu nedenle fruktozun sudaki ¢ozeltisinden kristallize formunu
elde etmek cok zordur (Hanover and White 1993). Fruktoz, nemi tutmada diger
sekerlerden daha hizliyken; bu nemi dogaya birakmada diger sekerlere gére daha
yavastir (Nabors 2001). Bu seker tiirii, ortamdaki nem orani1 ne kadar diisiik olursa
olsun, her haliikarda yiiksek bir nem tutuculuk 6zelligi sergilemektedir. Bu nedenle
fruktoz, iginde kullanildigi besin maddelerine kalite, yumusaklik ve dogal yoldan

biraz daha uzun raf dmrii saglamaktadir.

Diger bir¢ok disakkarit ve oligosakkaritlere gére donma noktasina daha ¢ok
etki eden fruktoz, i¢inde bulundugu meyvelerin hiicre duvarlarinin biitiinliglini
koruyarak onlart donmaya karst daha dayanikli hale getirmektedir. Ancak bu durum
yumusak veya donmus olarak servis edilen tathilarda istenmeyen bir etki

uyandirabilir (Hanover and White 1993).

Bunlarin disinda fruktoz, nisastanin viskozitesini yukselterek sukrozdan daha
yiikksek viskozite degerine ulastirir. Bunun nedeni, fruktozun nisastayr jelatin
kivamina getirmesi i¢in gereken sicakligi daha fazla diistirmesidir (White and Lauer
1990).

2.2.3. Fruktoz Kaynaklar1 ve Kullanim Sekli

Fruktozun eser miktarda bulundugu baslica besinler meyveler, sebzeler ve
baldir. Bu besinlerde basli basina monosakkarit halde de bulunabilen fruktoz, glukoz
ile birleserek olusturugu sukroz adli disakkaritin igcinde de bulunabilir. Fruktoz,
glukoz ve sukroz besinlerde karsilagilmasi ¢ok olasi olan molekiiller olup, her

besinde farkli oranlarda bulunurlar.

Genel olarak, fruktozu saf olarak igeren besinlerde fruktozun, glukoza orani
yaklagik olarak 1'dir. Bu baglamda fruktoz ile glukoz esit miktarlarda besinlerde yer
alir. Ancak yine de bu oranin daha yiiksek oldugu elma, armut gibi meyvelerin
yaninda kayis1 gibi bu oranin daha diisiik oldugu meyveler de bulunmaktadir (Park
and Yetley 1993).
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Fruktoz dogal olarak bulunmasinin yani sira, yapay olarak tatlandiricilarda ve
yiiksek fruktozlu misir surubunda (HFCS) da bulunmaktadir. HFCS, genelde misir
nisastasinin, kimyasal ve enzimatik hidroliz teknikleri kullanilarak sivilastirma,
parcalama ve izomerizasyon asamalar1 ile iretilmektedir (Parker et al., 2010).
Uretimde musir nisastasini basit sekerler olan glukoz ve fruktoza doniistiirmek icin ii¢
farkli enzim kullanilmaktadir (Ruiz-Matute et al., 2010). Ilk olarak alfa amilaz
enzimi vasitasiyla uygun ortamda nisasta graniilleri hidrolize edilerek dekstrin
zincirlerine parcgalanir. Daha sonra glukoamilaz enzimi ile dekstrin zincirleri bireysel
dekstrin  molekillerine ve en son glukoz, izomeraz enzimi ile fruktoza
doniistiiriilmektedir ~ (Poyrazoglu ~ 2007).  Hidroliz  isleminde  asit de
kullanilabilmektedir (Parrish 2010). Kompleks bir damitma ve kombine prosesten
sonra farkli fruktoz igerikli (%42, %55 ve %90) suruplar elde edilmektedir. Ik
olarak dekstrozun enzimler ile izomerlestirilmesi sonucunda %42’lik fruktoz surubu
tiretilmektedir. Daha sonra bu surup fruktozu tutan kolonlardan gegirilerek %90’lik
yuksek fruktozlu surup ve tekrar %42’lik surup ile karistirilarak %55 fruktozlu misir
serbeti elde edilmektedir. Ayrica bu suruptan kristalizasyon islemi ile kristalize
fruktoz da uretilebilmektedir (Ozcan 2009). Genellikle, dogal tadin korunmasinin ve
orta seviyede bir tatliligin arzu edildigi gidalar ile konservelerde %42°lik; alkolsiiz
icecekler, dondurma ve tatlilarda %55°lik ve ¢ok az bir tatlandirici ile yiiksek seker
tadinin istendigi gidalarda %90’k fruktoz surubu kullanilmaktadir. Misir
nisastasindan yiiksek fruktozlu misir surubu iiretim akim semasi sekil 4’de

gosterilmistir.
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Asagida, bazi ticari tatlandiricilarin karbonhidrat yizdeleri yer almaktadir
(Kretchmer and Hollenbeck 1991).

Tablo 1. Bazi ticari tatlandiricilarin karbonhidrat yiizdeleri

Seker Fruktoz Glukoz Sukroz (Fruktoz-Glukoz) Diger sekerler
Toz seker (50) (50) 100 0
Esmer seker 1 1 97 1
HFCS-42 42 53 0 5
HFCS-55 55 41 0 4
HFCS-90 90 5 0 5
Bal 50 44 1 5
Akcaagac surubu 1 4 95 0
Pekmez 23 21 53 3
Misir surubu 0 35 0 0

HFCS: Yiksek fruktozlu misir surubu

Yiizyillar boyunca pancar ve seker kamisindan elde edilen sukroz baslica
tatlandirict olarak kullanilmis olsa da, HFCS'in gelistirilmesiyle beraber tatlandirici
tiketiminde degismeler yasanmustir. Ancak yaygin olan kaniya zit olarak HFCS
tilketiminin artmasi, toplam fruktoz tiiketimini fazlaca etkilememistir. Clnki toz
sekerin % 50 si fruktoz iken, HFCS f{iriinleri olan 42 ve 55, yaklasik esit miktarlarda
fruktoz icermektedir (Guthrie and Morton 2000).

2.2.4. insanlarda Fruktoz Sindirimi ve Emilimi

Glukaz

Stkroz
:":: ..-':--f.ﬂ":' <:>

Bilkraz Fruktaz

+ =

Sekil 5. Sukraz enzimi yardimiyla sukrozun fruktoz ve glukoza parcalanmasi

Fruktoz besinlerde ya monosakkarit olarak (saf fruktoz) veya disakkarit
(sukroz) yapisinda bulunur. Saf fruktoz sindirime ugramaz ve degisime ugramadan

direk emilir. Sukroz ise ince bagirsaga geldiginde, sukraz enzimi tarafindan fruktoz
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ve glukoz birimlerine ayristirir. Fruktoz ve glukoz da ince bagirsaktan emilerek

karacigere dogru yonlendirilirler.

Bagirsak hiicrelerinin liimene bakan yiiziinde SGLT 1 (sodyum-glukoz
transporter) adi verilen bir tasiyic1 protein bulunur. Bu tasiyici protein iizerinde
sodyum ic¢in iki, glukoz i¢in bir baglanma noktas1 vardir. Sodyumun baglanmasi
proteinde yapisal bir degisime yol acarak glukozun tasiyicitya baglanmasini
kolaylastirir. Bagirsak epitelyum hiicresi icinde sodyum iyonlar1 tasiyicidan
uzaklagtirilir. Bu durumda konformasyonu degisen tasiyicinin glukoza ilgisi azalir ve
glukoz serbestlesir. Hiicre i¢ine glukozla giren sodyum aktif transportla hiicrelerarasi
bosluga atilir. Bu Na"K'-ATPaz pompasi tarafindan saglanir. Glukoz ya basit
difizyonla ya da GLUT2 denilen tasiyicinin yaptigi kolaylastirilmis diftizyonla

hlcreler aras1 bosluga ve oradan kapiler kana gecer (Gurddl ve Ademoglu 2006).

Bir¢cok bilim c¢evresi, mukozal dokuda ger¢eklesen fruktoz emiliminin
GLUTS tagima proteinlerinin yardimiyla kolaylastirilmis difiizyon ile gergeklestigini
kabul etmektedir. Fruktoz derisiminin liimende daha yiiksek olmasindan dolayi,
fruktoz molekiilleri tasima proteinlerinin de araciligiyla diisiik derisime sahip olan
enterositlere akma o6zelligi gosterir. Fruktoz enterositlerden disarrya GLUT2 veya
GLUTS proteinleri aracilifiyla bazolateral c¢eperlerden gecer. GLUT2 proteini bu
islem i¢in daha siklikla kullanilir (Stipanuk and Marsha 2006).
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Sekil 6. Monosakkaritlerin ince bagirsak liimeninden hiicreye ve oradan kana gegisleri.
SGLT 1: Sodyum-glukoz transporter, (1) aktif transport, (2)ve (3) kolaylastirilmig transport,
(4) pasif transport.
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2.2.5. Emilim Kapasitesi ve Oram

Fruktozun monosakkarit haldeki emilim kapasitesi beslenmeye bagli olarak
degisir. Saglikli kisilerde alinan fruktozun %80-90 oraninda absorbe edilebildigi ve
kisiler arasinda absorbsiyon derecesinin degisebildigi bildirilmistir (Cook 1969).
Calismalar, glukoz oraninin fruktoz oranina esit veya esite yakin oldugu durumlarda

emilimin arttigin1 gostermektedir (Fujisawa and Kretchmer 1991).

Fruktoz, sukrozun bir pargasi olarak alindiginda emilim orani en yiiksek
degerini alir. Ciinkii bu durumda her iki monosakkaritin oran1 birbirine tam esittir
(Ushijima et al.,1991). Bu konunun izahi olarak bazi aragtirmacilar, fruktoz emilimi
icin glukoza bagimli bir kotransportun bulundugunu Snermislerdir. Buna ek olarak
fruktoz tasima etkinligi fruktozun viicuda alinma oranmiyla da baglantilir. Liimende
fruktoz varligi, GLUT5 icin mRNA transkripsiyonunda artisa neden olur. Bu da
tasima proteinlerinin artmastyla sonuglanir. Yiiksek fruktozlu diyetlerin ¢ gunliik
bir siiregten sonra tagima proteini miktarini arttirdigl ortaya konulmustur (Ferraris

2001).
2.2.6. Fruktoz Metabolizmasi

Diyetle alinan fruktoz, spesifik bir fruktoz tasiyicist olan GLUTS yolu ile
barsak hiicresine alinir. Glukozun aksine bu islem Na® bagimli degildir ve enerji
gerektirmez. Bagirsak hiicresine alinan fruktoz daha sonra enterositin
basolateralindeki GLUT2 tasiyicilar1 iizerinden kana verilir. Enterosit icinde
fruktozun bir kismi laktata doniismektedir. Bir kismui ise trioz fosfatlar tzerinden

glukoza gevrilmektedir (Bjorkman et al.,1984).
Kana gecen fruktozun ilk duragi karacigerdir (Havel 2005).

Fruktozun hepatik metabolizmasi glukozdan oldukga farklidir. Glukozdan
farkli olarak, fruktoz karacigerde fruktokinaz (Km: 0,5 mM) ile metabolize olur.
Glukozun karacigerdeki fosforillenmesi ise hepatik glukokinaz (Km: 10 mM) ile
gerceklestirilir.

Sekil 7°de karacigerdeki glukoz ve fruktoz metabolizmasi 6zetlenmektedir.

Karacigerde glukoz oncelikle glukokinaz ile glukoz-6-fosfata fosforile olur. Takiben

11


http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Kotransport&action=edit&redlink=1�
http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=GLUT5&action=edit&redlink=1�
http://tr.wikipedia.org/wiki/MRNA�
http://tr.wikipedia.org/wiki/Transkripsiyon_(genetik)�

fruktoz-6-fosfat ve sonrasinda fruktoz 1,6-bifosfata doniistiiriiliir. Bu doniisiimiin
hizi, ATP ve sitrat tarafindan inhibe edilebilen ve glikolizin temel hiz kisitlayict
enzimi olan fosfofruktokinaz tarafindan diizenlenir. Fruktoz 1,6-bifosfat, Krebs
dongiisiine girmeden hemen Once piruvata doniistiiriiliir. Glukozun piruvata hepatik

doniisiimii insiilin tarafindan diizenlenir.
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ATP AMP :glile{inaZ
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3 fosfoglukoizomeraz
ADP — AMP FRUKTOZ 6-P e
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Sekil 7. Karacigerde Fruktoz ile glukoz metabolizmasinin karsilagtirilmasi

Bu surece ters olarak, fruktozun trioz-fosfata doniisiimii instilinden bagimsiz
olarak gergeklesen hizli bir siirectir. Fruktoz glikolizin temel diizenleyici basamagi
yani fosfofruktokinaz basamagini atlar ve glikolitik yola girer. Bu hiz, fruktokinazin
fruktoz i¢in Km’sinin diisiik, yani ilgisinin fazla olmasindan ve ATP ya da sitrat gibi
diizenleyici  yapilarin  negatif  geri  bildiriminden  etkilenmemesinden

kaynaklanmaktadir (Cortez-Pinto et al., 1999).

Fruktozdan dretilen trioz-fosfatin kiigiik bir kismi piruvata doniistiiriiliirek
CO; ve suya okside olur. Diger kiglk bir kismi ise laktata doniistiiriilerek dolagima
saliir (Bjérkman et al., 1989).

Fruktozdan olusan trioz-fosfatin ¢ok biiylik bir kismi1 ise glukoneogenez ile

glukoz ve glikojene doniistiiriiliir (Bode et al.,1981).
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Fruktozdan arta kalan karbon yap1 temelde yag asitlerine doniistiiriilmektedir.
Boylelikle karacigerde lipitlerin oksidasyonunu engelleyerek VLDL yapisina girecek
trigliserit sentezini destekledigi diistiniilmektedir (Topping and Mayes 1972).

Boylece, fruktoz hizla ve higbir kontrol mekanizmasi olmadan glukoz,
glikojen, laktat, piruvat olusumuna neden olabilmektedir. Bu yolagin
dizenlenmesindeki yetersizlik, karacigerde c¢ok diisiik dansiteli lipoproteinlere
(VLDL) doniisen biiyiik miktarda trigliserit sentezi ile sonuglanabilir (Bjorkman et
al., 1984).

Bununla birlikte fruktozun viicutta metabolik olarak kullanilmasi, bir diger
ifadeyle fruktozun karbon atomlarinin temel nihai {iirlinlere doniistimii, bireyin

beslenme ve endokrin durumundan etkilenmektedir (Van den Berghe 1978).

Fruktozun G¢ karbonlu yapilara doniisiimiinden sonra gegen siirecin glukoz
ile ¢ok benzer oldugu bilinmektedir. Viicutta pozitif enerji dengesi oldugu
durumlarda fruktozun da glikojene doniistiigli bilinmektedir. Diger yandan glukoz
karacigerde temel olarak glikojen olarak depolanir ancak yiiksek glukoz seviyelerinin
de gliserol-3-fosfat yapimmi ve bdylece hepatik trigliserit yapimini arttirdigi
bilinmektedir (Waddell and Fallon 1973).

2.2.7. Fruktoz, HFCS ve Viicut Agirhg

Son zamanlarda seker ve sekerle tatlandirilmis iceceklerin obeziteye neden
oldugu belirtilirken bunu net olarak gosterebilen kapsamli ve bilimsel kanita dayali
veri bulunmamaktadir. Yiiksek fruktozlu misir surubunun insulin ve leptin
hormonlari basta olmak iizere bazi diizenleyici mekanizmalar: etkileyerek lipogenezi
arttirdigt ve dolayisiyla obeziteye neden olabilecegi hipotezi yogun bigimde
tartisilmaktadir.

Fruktozun istah {izerine etkileri konusunda bir¢ok calisma yapilmistir.
Glukozlu 6giline kiyasla fruktoz igeren bir 6glinden sonra insiilin saliniminin daha
diisiik oldugu, bu durumun da istah1 artiran ghrelin hormonunda daha ¢ok artis, leptin
hormonunda ise daha ¢ok azalisla sonuglandig: bildirilmistir (Teff et al.,2004).

Bu durum, fruktozun istah1 bastirmada glukozdan daha az etkili oldugu

seklinde yorumlanmistir. Diger taraftan, akut fruktoz aliminda yiikselmeyen leptin
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dizeylerinin 1-4 haftalik fruktozdan zengin beslenme sonucu anlaml sekilde arttigi
gosterilmistir. Bu sonug, uzun sureli yiksek miktarda fruktoz aliminin uzun dénemde

istah1 baskilayabilecegi seklinde yorumlanmistir (Le et al., 2006).

Ayni enerji degerindeki yiiksek fruktozlu misir surubu, sukroz ve sut iceren
igeceklerin tokluk mekanizmasina olan etkileri akut ¢alisma protokolleriyle ortaya
konmaya calisilmistir. Sonug olarak, enerji igerikleri ayni olan yiksek fruktozlu
musir surubu, sukroz ve sut iceceklerinin doygunluk Gzerine olan etkilerinin ayni

oldugu gosterilmistir (Soenen and Westerterp-Plantenga 2007).

Yiiksek fruktozlu misir surubu ve sukrozu birbiri ile karsilastiran ¢aligmalar
birbirini destekler niteliktedir ve istah, doygunluk, insulin, leptin, ghrelin diizeyleri
acisindan HFCS ile sukrozun etkilerinin benzer oldugunu bildirmektedir (Akgun ve
Ertel 1985, Akhavan and Anderson 2007, Melanson et al.,2007).

Yiiksek fruktozlu misir surubu ve saf fruktoz tiiketiminin obezite ile iligkisini
arastiran genis kapsamli epidemiyolojik ¢alismalar da yapilmistir. Vos ve ark. (2008)
Amerika Birlesik Devletlerinde 1988-1994 yillar1 arasinda, 21,483 yetiskin ile 2 yas
ve lizeri gocugun bulundugu, beslenme ve saglik iliskisinin arastirildigi bir ¢alisma
yiriitmislerdir. Bu ¢aligmada fruktoz tliketiminin 1977-1978 yillarina kiyasla (37
g/glin, total diyet enerjisinin %8’1) 1988-1994 yillar1 arasinda (54,7g/gun, total diyet
enerjisinin %10,2’si) arttig1, tiiketimin en fazla 12-18 yas arasi adolesanlarda
(72,8g/glin, total diyet enerjisinin %12,1°i) oldugu bildirilmistir. Bu tlketim
degerlerinin incelenmesi sonucunda; Amerikan halkinin g¢ocuklar dahil diyete
eklenen seker miktarinin total diyet enerjisine katkisinin istenen deger olan %10’un

tizerinde oldugu belirtilmistir.

Bray ve arkadaslar1 (2008) tarafindan Amerika Birlesik Devletlerinde son 35
yilda gorilen obezite artisinin yiiksek fruktozlu misir surubu kullanimindaki artisla

paralel oldugu bildirilmistir.

Ancak 2005 yili Diinya Saglk Orgiitii (WHO) verileri incelendiginde ABD
icin dogru olabilecek asirt HFCS tiiketimi ile obezite arasindaki olasi iliskinin
diinyada bazi iilkelerde gériiliirken bazilarinda gériilmedigi belirtilmektedir. Ornegin
Japonya ve Giiney Kore’de yiksek fruktozlu misir surubu tlketimleri yuksek iken

gerek kadinlarda gerek erkeklerde obezite goriilme sikligi ABD ile kiyaslandiginda
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cok diisiiktlir. Yine Arjantin, Meksika gibi lilkelerde HFCS tiiketimleri diisiik iken
obezite oranlarinin her iki cinsiyette de neredeyse ABD’yi gectigi goriilmektedir
(World Health Organization, 2005). Dolayisiyla tek basina HFCS tiiketiminin obezite
ile iliskilendirilmesinde bazi hatalarin olabilecegi goriilmektedir. Bugiin i¢in ABD
tiketim degerlerine bakildiginda 1970-1998 yillarinda gorilen HFCS tuketim
artisinin  durdugu ve sukroz ile HFCS tiiketim degerlerinin ayni oldugu
belirtilmektedir (White 2008).

Amerika Birlesik Devletlerinde goriilen HFCS tiiketiminin artis1 ile obezite
arasindaki iliskinin Avrupa lilkelerinde goriilmedigi belirtilmistir. Avrupa iilkeleri
incelenecek olursa bu ulkelerde diyette tiketilen fruktozun genellikle sukrozdan
geldigi ve bu iilkelerde HFCS tiiketimlerinin goreceli olarak az olmasina ragmen
obezite oranlarinin aynen ABD’de goriildiigii gibi son yillarda artis gosterdigi

bilinmektedir (Forshee et al., 2007).
2.2.8. Saghga Etkileri

Asint fruktoz tiiketiminin insilin direncine, obeziteye (Elliott et al., 2002),
LDL kolesterollndn ve trigliseritlerin artmasina; dolayisiyla da metabolik sendroma

yol agtigina dair birgok hipotez bulunmaktadir (Basciano et al., 2005).

Kisa donem caligmalarda, fruktoz tiiketmeyen kontrol grubunun olmamasi ve
besin aliminin kontrolsiiz yapilmasi deneylerin sonuca varmasinin Oniine gegen
unsurlardir. Ancak yine de, fruktoz tiiketimiyle obezite arasinda bir iliski

bulunduguna dair raporlar bulunmaktadir (Lustig 2006).

Bunun diginda farelerde yapilan bir arastirmada, fruktozun obezite riskini

arttirdig1 gosterilmistir (Jurgens et al. 2005).

Bantle ve ark. (2000) ise on dort kisilik gonGlli bir deney grubuna yiiksek
fruktozlu besinler vererek olanlar1 gézlemistir. Grupta gozle goérulir bir sorun

yagsanmadig1 gibi, gruptaki bir kisi seker yoksunlugu belirtileri gostermistir.
2.3. Sukroz ile Karsilastirmalar

HFCS ve sukrozu Kkarsilastiran ¢esitli ¢alismalara gore her ikisinin

kullamiminda olusan fizyolojik etkiler bir¢cok yonden benzerlik gdstermektedir.
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Ornegin Melanson ve ekibinin 2006'da yaptigi HFCS ve sukroz icerikli icecekleri
karsilagtiran bir arastirmada her iki sekerin insan viicudundaki kan glukozu, insilin,
leptin ve ghrelin degisimine hemen hemen ayn1 oranda katkida bulundugu sonucuna
vartlmistir (Melanson et al. 2006). Sukrozun %50 fruktoz- %50 glukoz igerdigi;
calismada kullanilan HFCS'nin ise %55 fruktoz - %42 glukoz igerdigi goz Oniine

aliirsa bu durum sasirtici degildir.

Fruktoz, diisik GLUTS5 oranina sahip pankreatik B hiicrelerinin instilin
tiretmesini tetiklemediginden dolayi, diyabet hastalarina 6nerilmektedir (Grant et al.,
1980, Sato et al., 1996). Fruktoz, 19 + 2 ile diisiik bir glisemik indekse sahiptir.
Glukozun glisemik indeksinin 100, sukrozunkinin 68 =+ 5 oldugu gbéz Oniine
aldindiginda fruktozun bu durumu rahatlikla anlasilabilmektedir (Kaye et al., 2002).
Bunun yaninda oda sicakliginda fruktozun sukrozdan %73 daha tatli oldugu

bilinmektedir.

Yemeklerden oOnce tiiketilen fruktozun, yemegin glisemik yanitimi
azaltabilmektedir. Bunun yaninda farkli sicakliktaki yemeklerde kullanilan fruktoz
sukrozla esit tatliliga sahip degildir. Ciinkii farkli sicakliklarda tatlilik oram
degismektedir (Patricia et al., 2002).

2.4. Obezite

Obezite, viicutta asir1 yag depolanmasi sonucu ortaya ¢ikan bir hastalik olup,
bir enerji dengesi sorunudur. Viicuttaki yag oraninin artisi, enerji alimi ve enerji
harcanmas1 arasindaki dengesizlikten kaynaklanir. Obezite cagimizda oOzellikle

endiistrilesmis iilkelerin en sik goriilen saglik problemlerinden biridir (Bray 1996).

Asirt kilo ve obezite terimleri literatirde ve gunlik yazismalarda genellikle
birbirlerinin yerine kullanilsa da, bu iki kavram birbirinden farklidir. Asirt kilo,
boyuna ve yasina gore standarttan daha kilolu olanlar1 belirtirken obezite asir1 viicut
yagini belirtir. Asirt kilolu bireylerde viicut yagi depolar1 fazla olabilir, ama kas
kitlesi fazla olan ¢ok aktif insanlar viicut yaglarinin diisiik olmasina ragmen
boylarina gore normalden biraz daha agir olabilirler. Bu durumda insan asir1 kilolu

olabilmesine karsin, asir1 yagl olmayabilir.
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Obezite geleneksel olarak vicut yag depolarina dayanarak siniflandirilmistir.
Simdilerde ise obezite yasa ve boya gore olan standartlardan ¢ok daha fazla kilolu
olmak seklinde tanimlanmaktadir. Boy standartlarina gore cok daha agir olan
bireylerin fazla miktarda viicut yagi depoladiklar1 kabul edilir (Obezite Tedavi El
Kitab1 Tiirkgesi, 2003).

2.4.1. Obezitenin Epidemiyolojisi

Obezite, herhangi bir yasta baslayabilir. Hayatin ilk yillarindaki obezite ile
hayatin ileri yaslarinda obez olma ihtimali arasinda siki  bir iliski

bulunamamistir (Whitaker et al., 1997).

Yasa gore VKI bebeklik déneminden yetiskin caga kadar bir J-egrisi olustur.
Bu egrinin tepe noktasi genellikle 5-7 yas aralifina denk gelir. Bu tepe noktasi daha
erken yasta olustugu zaman (erken geri tepkili obezite) yetiskin donemde obezite

sans1 daha yiiksektir (Rolland-Cachera etal., 1987; Dietz, 1998).

Yapilan diger c¢alismalarda eriskin ¢agda obez olan hastalarin {igte birinden
daha azinin c¢ocukluk c¢aginda obez olduklar1 saptanmistir. Bu tip obezite genel
olarak yag hiicrelerinin sayisinda artma ile karakterizedir. Eriskin ¢agda baslayan

obezite ise hipertrofik tiptedir (Bray 1989).

Erigkin yas grubunda obezitenin meydana gelmesine en fazla hareketsiz
(sedanter) bir hayat siirdiiriillmesi sebep olmaktadir (Williams Textbook of

Endocrinology 1998).

Altmis yasina kadar kilo artisina rastlanmasi siradan bir olay iken, bu yastan

sonra kilo artisinin olmasi siradan bir olay olarak kabul edilmemektedir (Bray 1989).

Obezitenin baglama yasi hasta i¢in risk faktorii teskil eder. Bu konuda 40 yas
smirt kritik olarak kabul edilir (Bray 1989). Yirmi bes yasinin iizerinde olan
insanlarda VKI degerinin artmasi ile sagligim tehdit eden hastaliklarin goriilme riski
de artmaktadir (Sencer 1991).
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2.4.2. Obezitenin Etyolojisi

Obezite gelismesinde rol oynayan temel etmenler; genetik sebepler, enerji
alimini arttiran sebepler ve enerji kullanimini azaltan sebeplerdir (Pi-Sunyer 1993).

Obezitenin etyolojisini genel olarak Tablo 2’deki gibi 6zetleyebiliriz (Bray, 1989).

Tablo 2. Obezitenin etyolojisi

Niroendokrin obeziteler: Nutrisyonel dengesizlik ve obezite:
Hipotalamik sendrom Yiiksek vaglh, dzellikle doymus yagh divet
Cushing sendromu Kafeterya diyetleri

Hipotiroidi

Polikistik over sendromu Fiziksel inaktivite:

Pstdohipoparatiroidi Postoperatif donem

Hipogonadism Yaglihik

GH eksikligi Is ile ilgili olan

Insulinoma ve hiperinsulinizm

Leptin yetersizligi veya reseptér defekti  Genetik (Dismorfik) obeziteler:
Otozomal resesif

iatrojenik obeziteler: X'e bagh kromozomal

[laglar (psikotropik, kortikosteroid)

Hipotalamik cerrahi

Fiziksel hareketsizlik, obezite gelismesinin en Onemli sebebini
olusturmaktadir. Modern toplumlarda daha az enerji harcanarak islerin yirttlmesi,
televizyon karsisinda daha fazla vakit gegirilmesi viicudun kullanamadigi bu enerjiyi
yag olarak biriktirmesine sebep olmaktadir (Bray 1989, Taras et al., 1989,
Buchowsky and Sun 1996). Yapilan bir ¢aligmada obezitenin baslamasinda fiziksel
hareketsizligin sorumluluk paymin % 67,5 gibi ¢ok 6nemli bir oran oldugu tespit
edilmistir (Bray 1989). Epidemiyolojik calismalara gore erkekler arasinda kilo
fazlahigima en fazla hareketsiz bir hayat siirenlerde rastlanmaktadir (Williams

Textbook of Endocrinology1998).

Diyet kompozisyonu obezite igin baska bir hazirlayici faktordiir. Fazla yagh
besin alanlarda, sukroz ihtiva eden icecekleri tiiketenlerde ve kafeterya tipi gida
tilketenlerde ihtiyagtan fazla olarak alinan enerji yag olarak depo edilmektedir.
Ozellikle doymus (sature) yag tiiketimi ile VKI artis1 arasinda pozitif bir iliski
saptanmustir (Bray GA 1989).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismanim deneysel kism1 SDU Tip Fakiiltesi Hayvan Uretim ve Deneysel
Arastirma Laboratuvari ile Biyokimya Anabilim Dali Arastirma Laboratuvarinda
gerceklestirilmistir. Calisma igin SDU Tip Fakiiltesi Hayvan Etik Kurulundan 26

Nisan 2011 tarih ve 02 sayil1 karar1 ile onay alinmustur.
3.1. Gereg
3.1.1. Deney Hayvanlan

Calismada 3 haftalik 54 Wistar albino cinsi sigan (27 disi ve 27 erkek)

kullanildi. Deney siiresince farelerin su, seker suruplart ve yeme sinirsiz erisimine

(ad libitum) izin verildi.
3.1.2. Kullanilan Cozeltiler

Kontrol grubu disindaki diger gruplarda bulunan deney hayvanlarinin igme
sularma son konsantrasyon % 15 olacak sekilde sukroz ¢ozeltisi ve HFCS- 55 (%55
fruktoz, %45 glukoz) ilave edildi.

3.1.3. Kullanilan Aletler

1. Hassas terazi: Scaltec SPB 33 (Isvigre)
2. Santrifuj: Jouan B4[ (Fransa)
3. Biyokimya Otoanalizori: Olympus AU 2700 (Japonya)

4. Olympus CX-41 mikroskop (Japonya)
3.2. YOntem
3.2.1. Deney Plani

Calismaya baglanmadan bir hafta 6nce disi ve erkek sigcanlarda (8 adedi
stitten kesilmis 8 adedi yetigkin) giinliik yem, sukroz, fruktoz surup tiiketimi ve
meydana gelebilecek kayiplar izlendi. Asil ¢alismada 3 haftalik 54 Wistar albino
cinsi sican (27 disi ve 27 erkek) kullanildi.
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Sicanlar {i¢ gruba ayrildr:
Kontrol grubu: Normal yem + su ile beslenen grup (n=18; 9E, 9D)

Sukroz grubu: Normal yem + sukroz ¢ozeltisi ile beslenen grup (n:18; 9E,
9D)

HFCS grubu: Normal yem + HFCS c¢ozeltisi ile beslenen grup (n:18; 9E,
9D)

Calismada siganlar tekli kafeslere yerlestirildi. HFCS (%55 fruktoz, %45
glukoz) ve sukroz ayni kaloriyi saglayacak sekilde igme suyuyla karistirilip herhangi
bir kisitlama yapmadan 750 ml’lik plastik siselerde sicanlara verildi. Cozeltiler %15
konsantrasyonda ¢ glinde bir hazirlanip buzdolabinda muhafaza edildi.

Siganlar 6 ay boyunca beslendi. Bu siire¢te yem ve surup tiiketimleri giinliik,

viicut agirliklarinin artis1 ise haftalik 6l¢iildi.

Altinc1 ayin sonunda, intraperitoneal olarak uygulanan % 10’luk ketamin
(Alfamin, Alfasan IBV) - % 2’lik ksilazin (Alfamin, Alfasan IBV) ile anestezi altina
sicanlarin kanlar1 abdominal aortadan alindi. Daha sonra histopotolojik inceleme igin

karaciger ve abdominal aortalar alinarak deney sonlandirildi.

Alian kanlarda trigliserit, total kolesterol, HDL-kolesterol, LDL- kolesterol
ve VLDL-kolesterol ¢aligildi. Karaciger ve abdominal aorta ise histopotolojik olarak

degerlendirildi.
3.2.2. Biyokimyasal Parametreler

Deney sonunda abdominal aorttan 4-5 ml kan jelli diiz tiiplere alindi. Bu
tipler 4000 rpm de 10 dk santrifuj edildi. Elde edilen serumlarin trigliserit, total
kolesterol, HDL- kolesterol, LDL- kolesterol, VLDL- kolesterol duzeylerine
spektrofotometrik metodla ¢alisan Olympus AU 2700 (Japonya) otoanalizoriinde
bakildi.

3.2.3. Doku Orneklerinin Hazirlanmasi

Deney hayvanlarindan alinan karaciger ve abdominal aorta doku 6rnekleri,

SDU Tip Fakiiltesi Patoloji Laboratuarinda % 10’luk notral formalin ¢ozeltisinde
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sabitlendi. Rutin takip isleminden sonra 5-6 mikron kalinliginda kesitler alinarak
hematoksilen-eozin boyasiyla boyandi. Doku &rneklerindeki yaglanma dereceleri

Olympus CX-41 marka mikroskopta fotograflar ¢ekilerek degerlendirildi.
3.3. Istatistiksel Analiz

Calismamizdaki tiim verilerin istatistiksel degerlendirmeleri SPSS for
Windows Version 15.0 programui ile yapildi. Veriler normal dagilima uymadigindan
gruplar aras1 anlamlilig1 belirlemek i¢in parametrik olmayan Kruskal-Wallis Varyans
analizi testi kullanildi. Gruplarin ikiserli karsilastirilmalar ise Mann-Whitney U testi
ile yapildi. Istatistiksel anlamlilik degeri % 95 giiven araliginda %35 hata payi ile
p<0,05 olarak kabul edildi.

Degiskenler arasindaki iliskinin varli@i icin ‘Pearson Sira Korelasyon
Analizi’ testi kullanildi. Sonuglar, ortalama + SS ve ortanca (min-maks) olarak

verildi.
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4. BULGULAR

4.1. Yuzde Agirhk Degisimi, Toplam Kilo Artisi, Viicut Kitle Indeksi

Tablo 3’de grup ve cinsiyete gore siganlarin 6 ay sonundaki yiizde agirhik

degisimi, kilolarindaki artis miktar1 ve viicut kitle indeksleri verilmistir.

Cinsiyetler arasi agirliklar kontrol gruplarinda dahi anlamli olarak farkli

oldugundan her cins kendi i¢inde degerlendirilmistir (p<0,05).

Buna gore, erkeklerde % agirlik degisimi HFCS grubunda kontrol grubuna
kiyasla istatistiksel olarak anlamli olmayan, sukroz grubunda ise istatistiksel olarak
anlamli bir artis géstermistir (p<0,05). Disilerde ise HFCS grubunda anlamli olmak

tizere (p<0,05) her iki grupta da kontrole gore artis gozlenmistir.

Hem erkek hem de disilerde kontrole gore hem sukroz hem de HFCS
gruplarinda kilo artis1 gézlenmistir. Bunlardan erkeklerde sukroz, disilerde ise HFCS

deki artiglar istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Viicut kitle indekslerine bakildiginda ise erkeklerde istatistiksel olarak
anlamh bir fark saptanmamustir (p>0,05). Disilerde ise sukroz grubundaki VKI* deki
artis anlamli bulunmazken (p>0,05), HFCS grubunda anlamli olarak yiiksek
bulunmustur (p<0,05).

Tablo 3. Grup ve cinsiyete gore % agirlik artisi, kilo artig1 ve viicut kitle indeksi.

Grup % Agirhik artisi Kilo artis1 (gr) VKIi (gr/cmz)
Erkek | 283,02 27,43 254,55 + 22,62 0,72 £ 0,09
Kontrol | ,.ci 169,47 + 18,47 133,77 + 16,34 0,53+ 0,03
Erkek | 330,68+3921* | 29955+ 30,17*# 0,78 £ 0,06

Sukroz | pyici 192,23 +38,21 145,33 + 19,36 0,58 + 0,04 *
Erkek | 300,81 3528 264,77 + 34,28 0,70 £ 0,08

HFCS | pisi | 205,68 +33,05* 161,48423,05 * 0,59 + 0,02 *

Veriler ortalama + standart sapma seklinde verilmistir. HFCS: Yiiksek fruktozlu musir surubu;
* : Kontrol grubu ile karsilagtirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi); # : HFCS grubu
ile karsilagtirtlinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi).
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Sekil 8. Erkek sicanlarda gruplara gore % agirlik ve kilo artiglari

(HFCS: Yiiksek fruktozlu musir surubu; * : Kontrol grubu ile karsilagtirilinca anlamhi olanlar;
# : HFCS grubu ile kargilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi). Grafiklerdeki
kutucuklarin ortasindaki yatay ¢izgi ortanca, ¢ubuklarin alt ve {ist seviyeleri minimum ve maksimum,
kutu ise verilerin %50’sinin kiimelendigi bolgeyi gostermektedir.)
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Sekil 9. Erkek siganlarda gruplara gore viicut kitle indeksi

(HFCS: Yiiksek fruktozlu misir surubu; * : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar;
# : HFCS grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi). Grafiklerdeki
kutucuklarin ortasindaki yatay ¢izgi ortanca, cubuklarin alt ve {ist seviyeleri minimum ve maksimum,
kutu ise verilerin %50’sinin kiimelendigi bolgeyi gostermektedir.)
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Sekil 10. Disi siganlarda gruplara % agirlik ve kilo artiglar

(HFCS: Yiiksek fruktozlu misir surubu; * : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar;
# : HFCS grubu ile kargilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi). Grafiklerdeki
kutucuklarin ortasindaki yatay ¢izgi ortanca, ¢ubuklarin alt ve iist seviyeleri minimum ve maksimum,
kutu ise verilerin %50’sinin kiimelendigi bolgeyi gostermektedir.)
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Sekil 11. Disi siganlarda gruplara viicut kitle indeksi

(HFCS: Yiiksek fruktozlu misir surubu; * : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar;
# : HFCS grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi). Grafiklerdeki
kutucuklarin ortasindaki yatay ¢izgi ortanca, ¢ubuklarin alt ve {ist seviyeleri minimum ve maksimum,
kutu ise verilerin %50’sinin kiimelendigi bolgeyi gostermektedir.)
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4.2. Toplam Yem, Sivi Tiiketimi ve Toplam Kalori Alimm

Tablo 4°de grup ve cinsiyete gore si¢anlarin 6 ay sonunda tiikettikleri yem,

stvi miktarlar1 ve aldiklar1 toplam kalori degerleri verilmistir.

Buna gore, hem erkek hem de disi siganlarda yem tiketimleri sukroz ve

HFCS gruplarinda kontrole gore daha az, siv1 tiiketimleri ise kontrole gore daha fazla

olmustur (hepsi i¢in p<0,05).

Alman toplam kaloriler ise kontrole gore sukroz ve HFCS gruplarinda daha

fazladir (p<0,05).

Tablo 4. Grup ve cinsiyete gore toplam yem, s1v1 tiiketimi ve toplam kalori alimi

Toplam kalori alim

Grup Yem tuketimi(gr) Sivi titketimi(ml) (kcal)
Erkek | 4014,66+213,04 | 11089,22 421,00 10438,13 + 553,92
Kontrol | )i | 3305,11+139,81 | 1044588 + 322,54 8593,29 + 363,52
Erkek | 2584,66+ 112,34*# | 17794,33 +524,66%# | 1739673 + 366,65*#
Sukroz | i | 2250.80 + 95,88 *# | 15963,66 + 648,24 *# | 15453,91 + 422,30 *#
Erkek | 235156+ 71,14 * | 13508,11 + 464,80 * | 1421891 + 393,65 *
HFCS | pigi | 214133+79,62% | 12800,88+43320* | 13248,00 + 213,39 *

Veriler ortalama + standart sapma seklinde verilmistir. HFCS: Yiiksek fruktozlu musir surubu;
* : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi); # : HFCS grubu
ile karsilagtirtlinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi).
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Sekil 12. Erkek ve disi siganlarda gruplara gore toplam kalori alimi

(HFCS: Yiiksek fruktozlu misir surubu; * : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar;
# : HFCS grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi). Grafiklerdeki
kutucuklarin ortasindaki yatay ¢izgi ortanca, cubuklarin alt ve {ist seviyeleri minimum ve maksimum,
kutu ise verilerin %50’sinin kiimelendigi bélgeyi gostermektedir.)

4.3. Serum Trigliserit, Total Kolesterol, HDL-Kolesterol, LDL-
Kolesterol, VLDL-Kolesterol Duzeyleri

Tablo 5’de grup ve cinsiyete gore 6 ay sonunda sigcan serumlarindaki
trigliserit, total kolesterol, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol

degerleri verilmistir.

Cinsiyetler aras1 agirliklar kontrol gruplarinda dahi anlamli olarak farkli

oldugundan her cins kendi i¢inde degerlendirilmistir (p<0,05).

Buna gore, erkeklerde sukroz grubunda kontrol grubuna gore anlaml bir fark
saptanmazken, HFCS grubunda kontrol grubuna kiyasla serum trigliserit diizeyleri
anlamli derecede artmistir (p<<0,05). Total kolesterol diizeyleri ise kontrol grubuna
gore sukroz ve HFCS grubunda; HFCS grubuna gore ise sukroz grubunda
istatistiksel olarak 6nemli 6l¢iide artmistir (p<0,05).

Disilerde serum trigliserit diizeyi kontrol ve HFCS gruplarina gore sukroz
grubunda anlamli olarak yiikselmistir. HFCS grubunda da kontrol grubuna gore
anlaml duzeyde diismiistiir (p<0,05). Total kolesterol diizeyine bakildiginda kontrol
grubuna goére sukroz grubu ve HFCS grubunun her ikisinde de istatistiksel olarak
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anlamli bir artis saptanmistir (p<0,05). Ayrica sukroz grubunun total kolesterol

diizeyinin HFCS grubuna gore anlamli olarak diisiik oldugu saptanmistir (p<0,05).

Tablo 5. Grup ve cinsiyete gore trigliserit ve total kolesterol dlzeyleri.

Grup Trigliserit (mg/dl) Total kolesterol (mg/dl)

Erkek 57 (36-68) 50 (36-69)

Kontrol Disi 74 (54-106) 54 (47-58)
- _ *

Sukroz Erlfe.k 45 (36-97) 66 (48-89)
Disi 120 (69-139) * # 70 (53-76) * #

- * -

HECS Erlfe.k 68 (35-106) 54 (43-96)

Disi 60 (34-78) * 98 (71-104) *

Veriler ortalama + standart sapma seklinde verilmistir. HFCS: Yiiksek fruktozlu musir surubu;
* : Kontrol grubu ile karsilagtirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi); # : HFCS grubu
ile karsilagtirtlinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi).

Tablo 6’de grup ve cinsiyete gore 6 ay sonunda sigan serumlarindaki HDL-

kolesterol, LDL- kolesterol ve VLDL- kolesterol degerleri verilmistir.

Cinsiyetler aras1 agirliklar kontrol gruplarinda dahi anlamli olarak farkli

oldugundan her cins kendi i¢inde degerlendirilmistir (p<0,05).

Erkeklerde kontrol grubuna gore sukroz grubunda serum HDL-kolesterol
diizeyi anlamli derecede artmistir (p<0,05). LDL- kolesterol duzeyleri kontrol ve
HFCS gruplarina gore sukroz grubunda anlamli olarak artarken, kontrol grubuna
gore HFCS grubunda anlamli olarak diigsmiistiir (p<0,05). VLDL-kolesterol diizeyleri
ise kontrol grubuna gére HFCS grubunda anlaml: olarak artarken, HFCS grubuna

gore sukroz grubunda anlamli derecede azalmistir (p<0,05).

Disilerde ise kontrol grubuna gore sukroz ve HFCS grubunda serum HDL-
kolesterol dlzeyinde anlamli bir artis gozlenmistir. HFCS grubuna gore sukroz
grubunda ise anlamli bir diisiis tespit edilmistir (p<0,05). LDL- kolesterol duzeyleri
kontrol grubuna goére HFCS grubunda anlamli olarak artarken HFCS grubuna gore
sukroz grubunda anlamli olarak diismiistiir (p<0,05). VLDL-kolesterol diizeyleri ise
kontrol ve HFCS gruplarina gore sukroz grubunda istatistiksel olarak anlamli bir artig

gostermistir (p<0,05).
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Tablo 6. Grup ve cinsiyete gore HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol

degerleri.
Grup HDL-kolesterol LDL-kolesterol VLDL-kolesterol
Kontrol Erkek 29 (22-34) 8,4 (7,6-10,8) 11,41 (7,2-13,6)
Disi 33 (26-38) 5,16 (4-9,2) 15,6 (10,8-22,4)
Sukroz Erkek 37 (32-53) * 19,5 (13,4-33,8) * # 8,8 (5,4-19,40) #
Disi 42 (30-62) * # 4.2 (4-152) # 24 (13,8-27,8) * #
HECS Erkek 34 (22-51) 6,9 (5,8-21,6) * 14,5 (12,2-22,2) *
Disi 57 (47-65) * 25,6 (10,6-32,40) * 12,6 (6,8-31,6)

Veriler ortalama + standart sapma seklinde verilmistir. HFCS: Yiiksek fruktozlu musir surubu;
* : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi); # : HFCS grubu
ile karsilagtirtlinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi).
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60 -
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40 -
30 -
20 -
10 -

mg /dl

B TRIGLISERIT

E TOTAL KOLESTEROL
O HDL-kolesterol

B LDL- kolesterol

VLDL- kolesterol

KONTROL

SUKROZ

HFCS

Sekil 13. Erkek siganlarda gruplara gore serum trigliserit, total kolesterol, HDL-kolesterol,

LDL-kolesterol, VLDL- kolesterol diizeyleri

(HFCS: Yiiksek fruktozlu misir surubu; * : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar;
# : HFCS grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi). Veriler
ortalama + standart sapma seklinde verilmistir.)
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B TRIGLISERIT

@ TOTAL Kolesterol
O HDL-kolesterol
LDL- kolesterol
VLDL- kolesterol

mg / dl

KONTROL SUKROZ HFCS

Sekil 14. Disi siganlarda gruplara gore serum trigliserit, total kolesterol, HDL-Kkolesterol,
LDL-kolesterol, VLDL- kolesterol duizeyleri

(HFCS: Yiiksek fruktozlu misir surubu; * : Kontrol grubu ile karsilastirilinca anlamli olanlar;
# . HFCS grubu ile kargilagtirilinca anlamh olanlar (p<0,05, Mann-Whitney U testi). Veriler
ortalama + standart sapma seklinde verilmistir.)

4.4. Korelasyon

Erkek ve disi siganlarda sukroz ve HFCS tlketimi ile serum trigliserit, total
kolesterol, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol, VLDL-kolesterol diizeyleri, kilo artisi,

yiizde agirlik degisimi ve viicut kitle indeksi arasinda bir korelasyon saptanmamastir.

Erkek sicanlarda toplam kalori alimi ile serum total kolesterol, HDL-
kolesterol, LDL-kolesterol diizeylerinde, kilo artist ve yiizde agirhik degisimi

arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (p<0,01).

Disiler si¢anlarda toplam kalori alimi ile serum total kolesterol duzeyinde,
yizde agirhik degisimi (p<0,05) ve vicut kitle indeksi (p<0,01) arasinda pozitif

korelasyon saptanmustir.

Cinsiyetler goz ard1 edildiginde ise sicanlarin toplam kalori alimlar1 ile serum
total kolesterol, HDL-kolesterol (p<0,05), LDL-kolesterol diizeyleri, kilo artisi,
yiizde agirlik degisimive vicut Kitle indeksi (p<0,01) arasinda pozitif korelasyon

saptanmistir.

HFCS tuketimleri ile serum total kolesterol, HDL-kolesterol, LDL-kolesterol

diizeyleri arasinda negatif korelasyon saptanmistir (p<0,05). Ancak kilo artis1, yiizde
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agirhik degisimi ve viicut kitle indeksi arasinda pozitif korelasyon saptanmistir

(p<0,01).

Siganlarin sukroz tuketimleri ile serum LDL-kolesterol diizeyi, kilo artisi,
yiizde kilo degisimi ve viicut kitle indeksi arasinda pozitif, serum trigliserit ve

VLDL- kolesterol diizeyleri arasinda negatif korelasyon saptanmistir (p<0,01).
4.5. Histopatolojik Bulgular

Rutin takip isleminden sonra 2’ser 6rnegin 2 ayri kesit ylizii 1 cm? olacak
sekilde 5-6 mikron kalinliginda hematoksilen-eozinle boyanmis preparatlarda

Olympus CX-41 marka mikroskopla 100X buyttmeyle tim alan tarandi.

Genel olarak Karaciger hiicre dizilimi ve portal alan normaldi. Inflamasyona

ve hepatit bulgusuna rastlanmadi.

Sukroz i¢en gruba ait bir karaciger preparatinda graniiler dejenerasyon

gozlendi. HFCS igen gruba ait bir karaciger preperatinda yaglanmaya rastlandi.

Abdominal aorta preparatlarinda hig¢bir grupta yaglanmaya rastlanmadi.
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200X

Resim 1. Normal karaciger

gerde graniiler dejenerasyon 200X

Resim 2. Karaci
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Resim 4. Karacigerde yaygin yaglanma 400X
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Resim 5. Normal aort duvar1 100X
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5. TARTISMA ve SONUC

Tartisma iki ana bashk altinda yapilacaktir. Once kilo artis1 ve kalori alimi
degerlendirilecek, daha sonra ise lipit profili ile karaciger ve abdominal aorta Uzerine

etkiler tartisilacaktir.
5.1. Kilo Artis1 ve Toplam Kalori Alimi

Erkek sicanlarda hem sukroz hem de HFCS ile beslenme; sivi tiiketimi ve
toplam kalori aliminda anlamli artis, yem tliketiminde ise anlamli azaligla
sonu¢lanmistir. Bununla beraber kilo artist HFCS tiiketenlerde anlamli degilken
sukroz tiiketenlerde anlamli olmustur. HFCS ve sukroz tiiketenler karsilastirildiginda
ise, sukroz tiiketilmesi siv1 tiiketimi, yem tiiketimi, toplam kalori ve kilo aliminda

anlaml artisa yol agmustir.

Disi sicanlarda hem sukroz hem de HFCS ile beslenme; s1v1 tiikketimi, toplam
kalori alimi ve VKi’de anlamli artis, yem tiiketiminde ise anlamli azalisla
sonuclanmistir. Bununla beraber, kilo artisi, erkeklerin tersine, sukroz tiiketenlerde
anlamli degilken HFCS tiiketenlerde anlamli olmustur. HFCS ve sukroz tiiketenler
karsilastirildiginda ise, erkeklere benzer sekilde, sukroz tiiketilmesi sivi tiiketimi,

yem tiiketimi ve toplam kalori aliminda anlamli artisa yol agmustir.

Bugiine kadar yapilan ¢aligmalarda bizim uyguladigimiz konsantrasyon, siire
ve yontemle sukroz ve HFCS uygulamasina rastlanmamistir. Bununla beraber
caligmamiza kismen benzeyen, verilerimizi destekleyen ve ayni zamanda gelisen

cesitli calismalar bulunmaktadir.

Bocarsly ve ark. (2010) farkli konsantrasyonlarda HFCS ve sukroz uygulanan
7 ay siiren bir deney diizenlemistir. ilk 8 haftalik kismida % 8’lik HFCS tiiketen
erkek siganlarin daha az kalori almasina karsin %10’luk sukroz tiiketen sicanlara ve
kontrol grubuna gore 6nemli dl¢iide kilo aldiklar1 gosterilmistir. Caligmanin 6 aylik
kisminda 12 saat ve 24 saat % 8’lik HFCS tiiketimine izin verilen erkek sicanlarin
kontrol grubuna goére viicut agirliklarinda O©nemli Olglide artis oldugunu
saptamiglardir. 7 ay sonunda 24 saat % 8’lik HFCS tiiketimine izin verilen disi

siganlarin 12 saat %10’luk sukroz tiikketimine izin verilen siganlara ve kontrole
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kiyasla anlamli kilo artig1 gosterdikleri bildirilmistir. Bu ¢alismada siganlara verilen
sukroz ve fruktoz konsantrasyonlar1 bizimkinden diistiktiir. Ayrica erkeklerde HFCS
daha fazla kilo alinmasina yol agarken bizim ¢alismamizda sukroz daha fazla kilo
alinmasina yol agmistir. Digilerde ise HFCS verilmesi bizim ¢alismamizda oldugu

gibi kilo aliminda anlaml1 artiga yol agmustir.

Light ve ark. (2009) 8 hafta boyunca % 13’lik glukoz, sukroz, fruktoz ve
HFCS-55 verilen eriskin disilerde yaptig1 ¢alismada, sukroz grubunda kontrole gore
viicut agirhginda anlamli artis yokken HFCS grubunda anlamli bir artis oldugu
gosterilmistir. Bu ¢aligmada gruplarin aldiklar1 enerji degerleri esit olmakla beraber,
HFCS grubundaki artis sukroz grubuna goére de anlamli olarak yiiksek olmustur.
Aragtirmacilar bunun sebebinin kilo artisina daha fazla yol acan fruktoz miktarindaki
fazlaliga baglamislardir ki sukrozda fruktoz miktar1 %50 iken HFCS’de % 55’tir. Bu
calisma sonuglart bizim ¢aligmamizla kismen uyumludur. Bizim c¢alismamizda
sukroz grubu HFCS’ye gore daha fazla kalori almasina ragmen daha fazla kilo
almamistir. Bununla beraber HFCS, kontrol grubuna gore anlamli kilo artisina yol
acmistir. Normal kilolu kadinlarda enerjinin %30’unu karsilayacak sekilde 2 giin
stiresince HFCS ve sukroz verilerek glukoz, instlin, leptin, ghrelin ve istah iizerine
etkilerin arastirildigi bir ¢alisma yapilmistir. Bu g¢alisma verilerine gore glukoz,
instilin, leptin, ghrelin diizeylerinde sukroz ve HFCS’nin ortak etkilerinin oldugunu,
istah tizerinde ise ilk giin bir fark yokken sinirsiz beslenmeye izin verildigi 2. gun
sonunda sukrozun yemeye tesvik ettigi gdsterilmistir. Istah iizerine bu etkinin pek
acik olmamakla beraber HFCS ve sukrozun igerigindeki fruktoz oranindan dolay1 ve
calismalarindaki glisemik cevaplarda iki tatlandirict icin de farkli etki
saptamadiklarindan diisiik ihtimalli bile olsa da sukrozun glisemik indeksinin yiiksek
oldugundan istah arttiric1 etkisinin olabilecegini iddia etmislerdir (Melanson et al.
2007).

Novelli ve ark. (2007) erkek siganlara sinirsiz % 30’luk sukroz verdiklerinde
30 giin sonra viicut agirliklar1 anlamli olarak artmistir. Bizim calismamizda daha
diisiik ancak daha uzun siireli sukroz verilmis olsa da bu c¢alisma sonuglar1 da bizim

verilerimizle uyum igindedir.
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Erkek siganlara 10 hafta siiresince aralikli olarak %12,5’luk HFCS verilen bir
aragtirmada anlamli kilo artig1 saptanmamustir (Figlewicz et al. 2009). Bu sonuglar da

bizimkilerle uyumludur.

Goodson ve ark. (2001) erkek Lister Hooded cinsi siganlarda 90 giin siiren bir
calisma yapmislardir. Kontrol grubuyla esit kaloriye sahip sukroz diyetinin viicut
agirligini sabit tutacak miktarda beslenmeye izin verildigi ilk 18 gunliik asamasinda,
enerji aliminin kontrole gore anlamli decerede fazla oldugu halde sukroz diyetiyle
beslenen grupta viicut agirliginin sabit oldugunu bulmuslardir. Beslenmenin sinirsiz
birakildig: ikinci agamada ise enerji aliminda kontrole gére anlamli bir fark olmadigi
halde sukroz diyetiyle beslenen grupta viicut agirligmin daha diisiik oldugunu
saptamislardir. Bu c¢alismadaki bizim calismamizda beslenmenin sinirsiz oldugu
durumda viicut agirligt anlamh olarak arttigindan bizim verilerimizle uyumlu
degildir.

% 60’11k fruktoz iceren yemle 20 ve 8 hafta beslenen iki ayr1 ¢alismada erkek
siganlarda anlaml kilo artis1 gozlenmistir (Abdullah et al., 2009, De Moura et al.,
2009). Bizim ¢alismamizda sukroz grubunda kilo artisi olurken HFCS grubunda

anlamli artis olmamustir.

Jurgens ve ark. (2005) erkek farelerde, 73 glin, % 15’lik fruktoz, % 10’luk
sukroz ve sentetik tatlandiriciyla hazirlanmis ¢ farkli icecekle beslenmenin
yaglanma ve enerji metabolizmasina etkilerini arasgtirmiglardir. Fruktoz grubunda
viicut agirhigr diger iic gruba kiyasla anlamli derecede artarken, sukroz ve
tatlandiricili igecek tiiketen farelerin viicut agirliklarinda kontrol grubuna gore
anlaml bir degisiklik olmamistir. Bu calismanin sukroz verileri viicut agirliginda
anlaml bir artis saptadigimiz bulgularimizla ¢elismektedir. Bu uyumsuzlugun ¢esitli
nedenleri olabilir; birincisi uygulama siiresidir ki biz bu solusyonlar1 6 ay sureyle
uyguladik. Ikinci bir faktér uyguladigimiz solusyonun konsantrasyon farkidir ve

ticiincii bir faktor deneyde kullanilan hayvanin cinsinin farkl olabilir.

Owen ve ark. (1979) yaptiklar1 bir ¢calismada HFCS ile beslenen siganlarin
bizim bulgularimizin tersine sukroz tiiketenlere gore daha fazla kilo aldiklarimi

gostermislerdir.
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Avena ve ark. (2008) yaptiklart bir aragtirmada % 10 luk sukroz erkek
sicanlarda 28 giiniin sonunda kilo degisimi ve kalori aliminda anlamli farka sebep
olmamistir. Bizim caligmamizla c¢elisen bu c¢alismada kullanilan solusyonun

yogunlugunun diisiikligl ve siire temel faktorler olabilir.

Toplu olarak bakildiginda kilo ve kalori alimiyla ilgili erkek sicanlardaki
bulgularimiz ¢aligmalarin  ¢ogunluguyla uyumludur. Uyumsuzlarin muhtemel
nedenleri; deney hayvanlariin tiirii ve cinsi, ¢alisma siireleri, deney hayvanlarina
uygulanan sukroz ve HFCS’nin konsantrasyonlari ve diyete eklenme sekillerinin
farkli olmasi olabilir. Disilerle ilgili yapilmis ¢cok az ¢alisma vardir. Bu ¢aligmalarin
sonuglartyla bizim sonuglarimiz tamamen uyumludur. Bu uyumluluk, HFCS’nin
konsantrasyonu, deney hayvanina verilis sekli ve calisma siiresinin uyumluluguyla
ilgili olabilir.

Erkek ve disi siganlara hem sukroz hem de HFCS verilmesi daha az yem
tilketimine yol agmustir. Bununla beraber sukroz ve HFCS tiiketimine bagli olarak
kontrol grubuna gore kalori alimi anlamli olarak yiiksek olmustur. Ayrica, hem erkek
hem de disi siganlarda sukroz grubunda tiiketilen kalori miktar1 HFCS grubuna gore
daha fazla bulunmustur. Farkli miktarda kalori alinmasinda hem yem hem de sukroz
cozeltisi seklinde sivi tliketiminin fazla olmasi etkili olmustur. Erkek sicanlar,
sukrozu HFCS’den daha ¢ok tiiketmislerdir. Tiiketilen sukroz da istah artisina yol
acarak daha fazla yem tiiketimine yol agmis olabilir. Erkek si¢anlarda kilo artisi
kontrol grubuna gore sukroz grubunda anlamli iken HFCS grubunda anlaml
olmamistir. Disi siganlar da erkekler gibi sukrozu HFCS’den daha ¢ok
tiiketmislerdir. Buna bagli olarak sukroz grubu daha fazla kalori almistir. Ancak,
fazla kalori alan disi sukroz grubunda kilo artisinin daha fazla olmasi beklenirken
HFCS grubunda kontrole gore daha fazla olmustur. Buna ek olarak hem sukroz hem

de HFCS tiiketimi disilerde VK1’lerin artisina yol agmustir.

Sonugta erkeklerde sukroz, disilerde ise HFCS daha fazla kilo artisina yol
acmaktadir. Bunun sebebi erkek ve disilerdeki karbonhidrat metabolizmasindaki bir
farktan kaynaklanabilir. Aslinda sukroz ve HFCS arasinda glukoz/fruktoz oranlari
sukrozda %50/%50, HFCS’de ise %55/%45 olup aralarinda bariz bir fark yoktur.
Dolayisiyla sukrozda bulunan dogal glukoz ve fruktozun, HFCS’de bulunan ve
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nisastadan elde edilen glukoz ve fruktozun farkli metabolize edilebilecegi ihtimali

akla gelmektedir.

5.2. Lipit Profili ile Karaciger ve Abdominal Aorta Yaglanmas1 Uzerine
Etkiler

Kontrole kiyasla erkek si¢anlarda sukroz ile beslenme; serum total kolesterol,
HDL-kolesterol, LDL-kolesterol diizeylerinde anlamli artigla sonuglanirken HFCS
ile beslenmenin de serum trigliserit ve VLDL-kolesterolii arttirdigi, LDL- kolesterol
diizeyini ise anlamli derecede disiirdigii saptanmistir. VLDL-kolesretoroldeki

yiikseklik kontroliin yaninda sukroz grubunda da anlamli olmustur.

Disi siganlarda kontrole kiyasla hem sukroz hem de HFCS ile beslenmenin;
serum total kolesterol ve HDL-kolesterol diizeylerini arttirdigi saptanmistir. Sukroz
ile beslenmenin serum trigliserit ve VLDL-kolesterol diizeylerini arttirken, HFCS ile
beslenmenin LDL- kolesterol diizeyini diistirdiigii, trgliserit diizeyini ise anlamli
olarak arttirdig1 saptanmistir. Buna ek olarak HFCS’ye kiyasla sukrozla beslenme
serum VLDL-kolesterol diizeyinde anlamli artisla sonuglanmistir. Sukrozla

kiyaslandiginda ise HFCS tiiketimi LDL-kolesterolii anlamli olarak artirmistir.

Bocarsly ve ark. (2010) farkli konsantrasyonlarda HFCS ve sukroz uygulanan
7 ay siiren bir deney diizenlemistir. Caligmanin 6 aylik kisminda 12 saat ve 24 saat %
8’lik HFCS tiiketimine izin verilen erkek si¢anlarin kontrol grubuna gore serum TG
diizeylerinde 6nemli 6lgiide artis oldugunu saptamiglardir. 7 ay sonunda 24 saat %
8’lik HFCS tiiketimine izin verilen disi sicanlarin 12 saat %10’luk sukroz tiikketimine
izin verilen sicanlara ve kontrole kiyasla serum trigliserit yiikselisi gosterdikleri
bildirilmistir. Bu c¢alismada bulunan 6 aylik erkek siganlardaki trigliserit artisi
bizdeki artigsla uyumludur. Disi sicanlarda 7 aylik HFCS verilmesi sukroz ve kontrole
gore trigliserit diizeyini artirirken, bizim ¢alismamizda diistirmiistiir. Ayrica bizim

calismamizda 6 ay stireyle % 15’lik HFCS verilmistir.

Novelli ve ark. (2007) erkek siganlara sinirsiz % 30’luk sukroz verdiklerinde
30 glin sonra, total kolesterol, LDL- kolesterol diizeyleri yiiksek bulunmustur. Bunun

yaninda VKI ve trigliserit diizeyi arasinda pozitif korelasyon saptanmustir. Bizim
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calismamizda da bu calismaya benzer sekelde total kolesterol ve LDL-kolesterol

diizeyleri yiiksek bulunmustur.

Figlewicz ve ark. (2009) 10 hafta siiresince aralikli olarak erkek siganlara
%12,5’luk HFCS uygulamasiyla serum trigliserit, total kolesterol, VLDL-kolesterol
diizeylerinde artisa yol agtigini gdstermistir. Bu ¢aligmadaki trigliserit ve VLDL-
kolesreteroldeki artiglar bizim verilerimizle uyumlu iken total kolesteroldeki artis
bizimle gelismektedir. Bizim ¢alismamizda total kolesterol duzeyinde anlamli bir

fark saptanmamustir.

HFCS ve sukroz yaninda fruktozun etkilerinin arastirildigt caligma

sonuclarini tartismanin da faydali olacag: diistiniilmiistiir.

De moura ve ark. (2009) eriskin erkek sicanlarda yaptiklari aragtirmada %
10’luk fruktoz vermisler ve metabolik parametrelerde bir farklilik saptamamuislardir.
% 60’11k fruktoz igeren diyet tiiketen sicanlarda ise serum total kolesterol, trigliserit,
HDL, LDL diizeyleri yiiksek bulunmustur. Benzer sekilde Abdullah ve ark. (2009)
erkek siganlar1 % 60°lik fruktoz iceren sentetik yemle 20 hafta boyunca beslemisler
ve serum trigliserit, total kolesterol diizeylerinde Onemli derecede artis
gOzlemislerdir. Fakat LDL-kolesterol dizeyinde anlamli bir artis gézlenmemistir.
Bizim ¢alismamizda sukroz grubunda total kolesterol, HDL-kolesterol ve LDL-
kolesterol, HFCS grubunda ise trigliserit ve VLDL-kolesterol diizeylerinde anlaml

artis, LDL-kolesterol diizeyinde ise anlaml1 azalig saptanmustir.

Yaptigimiz g¢alismada sukroz grubundaki 18 sicandan sadece 1 sicanin
karacigerinde graniiler dejenerasyon tesbit edilmistir. HFCS grubunda ise yine 18
sicandan sadece 1 sicanda yaglanma gézlenmistir. Aortun histolojik incelenmesinde
ise herhangi bir yaglanma bulgusuna rastlanmamistir. Bu bulgulardan siganlara
verdigimiz %15°lik sukroz ve HFCS’nin karaciger ve aortta yaglanmaya yol
acmadigin1 sOyleyebiliriz. Bizim ¢aligmamizla tam olarak ayn1 olmamakla beraber
Jurgens ve ark. (2005) 73 giin boyunca erkek farelere %15’lik fruktoz ve % 10’luk
sukroz vermisler ve fruktozun karacigerde yaglanmayr arttirdign fakat sukrozun
artirmadigini1 gostermislerdir. Bizim ¢alismamizda % 15 lik sukroz kullanilmistir ve
%10’luk kullanilan ¢aligmadakine benzer sonuglar ¢ikmistir. Yine, Abdullah ve ark
erkek sicanlar1 % 60’lik fruktoz igeren sentetik yemle 20 hafta boyunca besledikleri
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baska bir ¢aligmada fruktozla beslenen grubun karaciger dokularinda mikro ve makro
vezikiiler yaglanma, orta derecede inflamasyon ve yigilmig safra pigmenti
gormiiglerdir. Bizim verilerimizde HFCS ile beslenen grupta histopatolojik olarak bir
yaglanma bulgusuna rastlanmamistir. Calismadaki verilerin uyumsuzlugu fruktozun,
deney hayvanina verilis sekli ve ¢aligma siiresiyle ilgili olabilir. Bu durumda sukroz
ve HFCS’nin karaciger ve aort yaglanmasi iizerine etkilerini gérmek ic¢in daha

yuksek konsantrasyonda verilmesi gerektigi anlasilmaktadir.

Toplu olarak bakildiginda lipit profili, karaciger ve abdominal aortada
yaglanma tizerine etkiler ile ilgili erkek ve disi siganlardaki bulgularimiz genel olarak
diger c¢aligmalarla uymaktadir. Bu uyumluluk, HFCS’nin konsantrasyonu, deney

hayvanina verilis sekli ve ¢alisma siiresinin benzerligi nedeniyle olabilir.

Hem sukroz hem de HFCS’nin fazla tiiketilmesi erkek ve disi sicanlarda total
kolesterol ve HDL-kolesterol duzeylerinde anlamli artisla sonuglanmigtir. Erkek
siganlarda artmig sukroz tiiketimi LDL-kolesterolu arttirirken, artmig HFCS tiiketimi
LDL-kolesterolii diisiirmiistiir. Buna ek olarak HFCS tlketimi, VLDL-kolesterol ve
trigliseriti arttirmistir. Disilerde ise artmis sukroz tiiketimi trigliseriti yiikseltip LDL-
kolesterolii disiiriirken, artmig HFCS tiiketimi trigliseriti diistirip LDL-kolesterol
arttirmaktadir. Bununla beraber HFCS tliketiminin disilerde, kontrole ve artmis
sukroz tiikketimine kiyasla, VLDL-kolesterolii arttirdig1 saptanmistir. Erkek ve disi
siganlarda sukroz ve HFCS’nin kan lipitleri lizerine etkilerinin degisken olmasi
tiikkettikleri yem, sekerli ¢ozelti, toplam kalori miktarlar1 ile hormonal etkilere baglh

olusan metabolizmadaki farkliliklardan kaynaklanabilir.
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SONUC

Glinimiizde basinda ve bilimsel ¢evrelerde HFCS’nin obezite, metabolik
sendrom gibi ciddi sonuglara yol agtig1 tartisilmaktadir. Calismamizda siganlara
standart yemin yaninda ayni kaloride sukroz veya HFCS c¢ozeltisi seklinde diyet
sunulmustur ve siganlarin ayni kalorideki farkli suruplara yonelik tiiketim tercihleri

ile tiiketilen kalori miktarlarinin obeziteye etkileri gozlenmistir.

Her iki cinsiyette de sukroz HFCS’ye gore daha fazla tiiketilmis ve daha fazla
yem ile Kkalori tiiketimine yol agmistir. Bunun nedeni, sukrozun tadinin daha ¢ok

begenilmesi veya istah arttirici etkisinin HFCS’ye gore daha fazla olmasi olabilir.

Obezite veya kilo alimina etkisi cinsiyetler arasinda alinan kaloriyle orantili
olmamistir. Hem erkek hem de disi siganlarda kontrol grubuna gére daha fazla kalori
tilketilmis olmakla beraber; sukroz erkek, HFCS ise disi si¢anlarda kilo artigina yol
acmistir. Bunun nedeni, cinsiyetler arasi karbohidrat metabolizmasindaki farklilik

olabilir.

Ne HFCS ne de sukroz karaciger ve abdominal aortada yaglanmaya yol
acmistir. Bu sonugtan, tiiketilen sukroz ve HFCS miktarlarinin her ne kadar viicutta
yaglanmay1 arttirarak kilo artisina yol agsa da, karaciger ve abdominal aortanin

histolojik yapisini degisterecek konsantrasyonda olmadig1 anlagilmaktadir.

Sukroz ve HFCS’nin total kolesterol ve trigliserit metabolizmasina etkileri,
erkek ve disilerde oldukca degiskenlik gostermektedir. Bunun nedeni, tiikettikleri
yem, sekerli ¢ozelti, toplam kalori miktarlar1 ile hormonal etkilere bagli olusan

metabolizmadaki farkliliklardan kaynaklanabilir.

Mevcut bulgulardan sukroz ve HFCS’nin obeziteyi arttirici ve kan lipit
profilini olumsuz yonde etkileyecegi yonde bariz bir farklilik gostermedigi; ancak
etkilerinin cinsiyetlere gore farklilik arz ettigi sGylenebilir. Etkilerinin daha belirgin
goOzlenlenebilmesi igin ayni kalori degerinin tiiketildigi daha yluksek miktarda sukroz

ve HFCS’nin verildigi ¢aligmalarin yapilmasi faydali olacaktir.
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OZET

Yiiksek Fruktozlu Misir Surubu ve Sukroz Tiiketiminin Wistar Albino Cinsi

Sicanlarda Obezite Uzerine Etkisi

Calismamizda siganlarin ayni kalorideki farkli suruplara yonelik tiiketim
tercihleri ile tiiketilen kalori miktarlarinin obeziteye etkileri arastirilmistir.

54 adet 3 haftalik Wistar albino cinsi sigan (27 disi ve 27 erkek) ¢aligmaya
dahil edildi. Siganlar kontrol (n=18; 9E, 9D), sukroz (n:18; 9E, 9D) ve HFCS
(yiiksek fruktozlu misir surubu) (n:18; 9E, 9D) olarak ii¢ gruba ayrildi. Siganlara
standart yemin yaninda kontrol grubuna ¢esme suyu; sukroz grubuna sukroz; HFCS
grubuna ise HFCS cozeltisi verildi. HFCS ve sukroz %15 konsantrasyonda i¢cme
suyuyla karistirildi. Siganlar 6 ay boyunca beslendi ve bu siiregte siganlarin kilo
takibi yapildi. Deney sonunda alinan kanlarda trigliserit, total kolesterol, HDL-
kolesterol, LDL- kolesterol ve VLDL-kolesterol duzeyleri calisildi. Karaciger ve
abdominal aorta ise histopatolojik olarak degerlendirildi.

Erkek ve disi sicanlarda hem sukroz hem de HFCS ile beslenme; sivi
tiketimi, toplam kalori aliminda, serum total kolesterol ve HDL-kolesterol
duzeylerinde anlamli artigla, yem tiiketiminde ise anlamli azalisla sonuglanmustir.
HFCS ve sukroz tiiketenler karsilastirildiginda ise, sukroz tiiketilmesi siv1 tiiketimi,
yem tiiketimi, toplam kalori ve kilo aliminda anlamli artisa yol agmistir. Kilo artisi
erkeklerde sukroz, disilerde ise HFCS tiiketenlerde anlamli bulunmustur. Erkek
sicanlarda sukroz tiiketimi LDL-kolesterolii arttirirken, HFCS tiiketimi LDL-
kolesterolii diistirmiistiir.

Sonugta, sukroz ve HFCS’nin obeziteyi arttirici ve kan lipit profilini olumsuz
yonde etkileyecegi belirgin bir fark gostermedigi; ancak etkilerinin cinsiyetlere gore
farklilik gosterdigi  soOylenebilir. Daha belirgin farkliliklar i¢in ayn1 kalorinin
tiikketildigi daha yiiksek miktarda sukroz ve HFCS’nin verildigi c¢alismalarin
yapilmasi1 faydali olacaktir.

Anahtar kelimeler: HFCS, sukroz, trigliserit, kilo artisi1, obezite
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ABSTRACT

Effects Of High Fructose Corn Syrup and Sucrose Consumption in Wistar
Albino Rats on Obesity

In the present study it is aimed to investigate the effects of different isocaloric
syrups on obesity and also to determine the consumption preference of the rats.

Fiftyfour, 3 weeks-old, Wistar Albino rats (27 female, 27 male) were
included to the study. Rats were divided into 3 groups as control (n=18; 9F, 9M) ,
sucrose (n=18; 9F, 9M) and HFCS (n=18; 9F, 9M) groups. All of the groups were
fed up with standart chow, in addition tap water to Control group, sucrose to Sucrose
group and HFCS sloution to HFCS group were given. Mixtures were prepared at
15% concentration by mixing with tap water. Rats were fed up for six months and
their weights were monitored. At the end of the study, serum triglyceride, total
cholesterol, HDL-cholesterol, LDL-cholesterol and VLDL-cholesterol levels were
analysed and also liver and abdominal aorta were histopathologically estimated.

Male and female rats in both sucrose and HFCS groups, while significantly
decreased chow consumptions were detected, sugar solutions and calori
consumptions, levels of serum total cholesterol and HDL-cholesterol were
significantly increased. In Sucrose group significantly higher consumption of liquid,
chow and calori were detected compared to HFCS. However, weight gain was
significantly high in sucrose group in male rats, weight gain was significantly high in
HFCS group in female rats. Whereas sucrose consumption caused increase in LDL-
cholesterol, HFCS consumption caused decrease in LDL-cholesterol.

In conclusion, it can be expressed generally that there is no significant
difference between sucrose and HFCS solutions about inducing obesity and affecting
negatively on blood lipid profile however there have been different effects between
these two solutions which may be related to gender. To observe significant effects, it
should be useful to restudy with more concentrated sucrose and HFCS solutions.

Key words: HFCS, sucrose, triglyceride, weight gain, obesity
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