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Abstract Öz 
In recent years, the role of chronic low grade inflammation 
in the emergence of chronic diseases has been emphasized. 
Chronic low grade inflammation is a metabolic process 
characterized by systemic circulation and increased 
inflammatory mediators and some proinflammatory 
cytokines in various tissues. C-reactive protein (CRP), 
tumor necrosis factor-α (TNF-α), interleukin-1 (IL-1), 
interleukin-4 (IL-4), interleukin-6 (IL-6), toll like receptor-
4 (TLR-4) are some proinflammatory molecules that play 
a role in the chronic low grade inflammation. Recent 
studies have shown that fructose and saturated fatty acids, 
which are consumed with increased consumption of 
processed foods in the current diet, might trigger  chronic 
low grade inflammation. In this review, the effects of 
dietary high fructose and saturated fatty acids on 
development of chronic low grade inflammation through 
some proinflammatory mediators were examined.  

Son yıllarda kronik hastalıkların ortaya çıkmasında, kronik 
düşük derece inflamasyonun rolü üzerinde durulmaktadır. 
Kronik düşük derece inflamasyon, sistemik dolaşım ve 
çeşitli dokularda inflamatuvar medyatörlerin ve bazı 
proinflamatuvar sitokinlerin artışı ile karakterize olan 
metabolik bir süreçtir. C reaktif protein (CRP), tümör 
nekrozis faktör-α (TNF-α), interlökin-1 (IL-1), interlökin-
4 (IL-4), interlökin-6 (IL-6), toll benzeri reseptör-4 (TLR-
4) kronik düşük derece inflamasyonda rol oynayan bazı 
proinflamatuvar moleküllerdir.  Güncel çalışmalarda, hazır 
ve işlenmiş besinlerin tüketimiyle artan fruktoz ve doymuş 
yağ asitleri alımının kronik düşük derece inflamasyon 
oluşumunda etkileri olduğu gösterilmektedir. Bu 
derlemede, diyetle yüksek fruktoz ve doymuş yağ asitleri 
alımının, proinflamatuvar medyatörler aracılığıyla kronik 
düşük derece inflamasyon oluşumuna etkisi incelenmiştir. 
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GİRİŞ 

Günümüzde kronik hastalıklar, ölümle 
sonuçlanabilen temel halk sağlığı sorunlarındandır. 
Kardiyovasküler hastalıklar, diyabet, kanser ve 
obezite gibi bulaşıcı olmayan kronik hastalıkların 
prevalansının dünya genelinde giderek arttığı kayıtlara 
geçmektedir1. Kronik dejeneratif hastalıkların 
başlangıç ve prognozunun altında yatan temel olası 
mekanizmanın uzun süreli düşük derecede 
inflamasyon ve bu süreci stimule ettiği düşünülen 

tüketime hazır yüksek yağlı ve karbonhidratlı besinler 
gibi faktörlerin varlığı bu alanda yapılan çalışmaları da 
arttırmaktadır2,3. 

Son yıllarda kronik hastalıkların ortaya çıkmasında 
kronik düşük derece inflamasyonun rolü üzerinde 
durulmaktadır4,5. Kronik düşük derece inflamasyon, 
sistemik dolaşım ve çeşitli dokularda inflamatuvar 
medyatörlerin artışı ile karakterize olan metabolik bir 
süreç olarak tanımlanmaktadır6. C reaktif protein, 
TNF-α, IL-1, IL-4, IL-6, TLR-4 gibi moleküllerin 
karaciğer, adipoz doku, iskelet kası gibi çeşitli 
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dokularda artan inflamasyon ile ilişkili olduğunu 
gösteren çalışmalar bulunmaktadır7,8. Birçok diyet 
bileşeni, inflamatuvar medyatörlerin salınımına sebep 
olabilmektedir9. Yüksek fruktoz içeren diyetlerin 
insan metabolizması üzerinde etkilerini araştıran 
çalışmalarda, fazla miktarda fruktoz tüketiminin 
vücutta inflamatuvar sitokinleri artırdığı 
gösterilmiştir10. Fruktozun yanı sıra yüksek fruktozlu 
mısır şurubu ve sükroz bazlı tatlandırıcıların 
tüketimiyle de benzer etki gözlemlenebilmektedir10. 
Doymuş yağ asitlerinden zengin diyetlerin TLR-4 
aracılığıyla inflamatuvar yanıt oluşumunda ve adipoz 
doku inflamasyonunda rol oynayabildiği 
bildirilmiştir11. 

Modern diyette hazır ve işlenmiş besinlerin 
tüketiminin artmasıyla birlikte fruktoz ve doymuş yağ 
asitleri alımı da her geçen gün artmaktadır12. İşlenmiş 
besinlerle fazla miktarda alınan doymuş yağ asitleri 
veya fruktoz şurubu içeren diyetlerin kronik düşük 
derecede inflamasyona yol açarak uzun vadede kronik 
hastalıkların etiyolojisinde yer aldığı 
düşünülmektedir9,10,13. Bu nedenle bu derlemenin 
amacı, diyetle yüksek fruktoz ve doymuş yağ asitleri 
alımının, proinflamatuvar sitokinler aracılığıyla kronik 
düşük derece inflamasyon oluşumuna etkisini 
incelemektir.  

Kronik düşük derece inflamasyon 

İnflamasyon, konakçıyı enfeksiyon ve çevresel 
hasarlardan koruyan doğal bir savunma 
mekanizmasıdır. Konakçıya zarar veren patojenleri 
inhibe etmesinin yanı sıra, doku onarımı sürecinde ve 
enfekte olan veya hasar görmüş dokularda 
homestazın sağlanmasında etkin rol 
oynamaktadır14,15. 

İnflamasyon, akut ve kronik inflamasyon olarak 
sınıflandırılmaktadır (Tablo 1)6. Akut inflamasyon, 
vücudun inflamatuvar faktörlere karşı göstermiş 
olduğu ilk yanıttır.  Enfeksiyon bölgesine plazma ve 
lökosit transferinin artmasıyla birlikte, kısa süre 
içerisinde sonuçlanmaktadır14. Kronik inflamasyon 
ise inflamasyonlu bölgede bulunan hücrelerin 
progresif olarak değişikliğe uğraması ile karakterize 
olup, düşük ve yüksek derece kronik inflamasyon 
olarak sınıflandırılmaktadır. Yüksek derece kronik 
inflamasyonda, hasar bölgesinde ya da sistemik 
dolaşımda aktif inflamatuvar hücrelerin ve 
inflamatuvar belirteçlerin anlamlı düzeyde artışı 
görülmektedir16. Düşük derece kronik inflamasyonda 
ise inflamatuvar belirteçler minimal ya da yok 
denecek kadar az düzeydedir6,14,15 ve artan pro-

inflamatuvar sitokinlerle birlikte insüline bağımlı 
dokularda makrofaj ve T hücreleri başta olmak üzere 
immün hücrelerin dokulara infiltrasyonunda bir artış 
görülmektedir17. Ancak artan pro-inflamatuvar 
molekül düzeyleri ve immün hücre infiltrasyonu, bu 
dokularda herhangi bir yapısal değişikliğe ya da 
fonksiyonel bir bozukluğa yol açmamaktadır17. Genel 
popülasyonda düşük derece inflamasyonun 
tanımlanması için kanda CRP, lökosit seviyeleri ve 
platelet sayımı ile granulosit/lenfosit oranı 
kullanılarak oluşturulan INFLA skorlaması 
bulunmaktadır18. Düşük derece uzun süreli (kronik) 
inflamasyon, bazı kronik hastalıkların etiyolojisinde 
yer almaktadır. Son çalışmalarda kronik düşük derece 
inflamasyonun, obezite ve diğer kronik hastalıkların 
metabolik göstergesi olmak üzere başlıca adipoz 
doku, karaciğer gibi çeşitli organlarda artışı 
gösterilmiştir. 

Kronik düşük derece inflamatuvar yanıt sürecinde 
farklı organlardan pro-inflamatuvar sitokinler (TNF-
α, IL-1, IL-6), kemokinler (CCL-3, CCL-5) ve 
büyüme faktörleri (TGF-β) gibi peptid yapılı kimyasal 
maddeler salınmaktadır17. Bu süreçte, adipoz doku ve 
karaciğer ile diğer organlar rol oynamaktadır19. 
Adipoz dokuda eksprese edilen ve sistemik dolaşıma 
katılan inflamasyon ilişkili hormon (leptin, 
adiponektin, visfatin), akut faz proteinleri (CRP, 
SAA), proinflamatuvar sitokinler (TNF-α, IL-1, IL-6, 
IL-7, IL-8), kemokinler (MIP-1α, MIP-1β) sonucu 
adipoz doku inflamatuvar bir kaynağa 
dönüşmektedir17. Buna paralel olarak karaciğer, 
böbrek, iskelet kasları ve diğer dokularda artan 
proinflamatuvar sitokinlerin (TNF-α, IL-1, IL-6, IL-
7, IL-8) düzeyi, serumda akut faz proteinleri (CRP, 
fibrinojen) ve proinflamatuvar sitokinlerin (TNF-α, 
IL-1, IL-6, IL-7, IL-8) artışı ile sonuçlanmaktadır. 

Doku hasarı (dejenerasyon), metabolik stres, diyetle 
doymuş yağ asitleri ve serbest şeker (glukoz ve 
fruktoz gibi monosakkaritler ile sükroz veya çay 
şekeri gibi disakkaritler) gibi bazı besin ögelerinin aşırı 
alımı birçok faktörü etkileyerek inflamatuvar yanıtın 
başlamasına veya uzun süre devam etmesine neden 
olabilmektedir6,14. 

İnflamatuvar yanıt sürecinde tetikleyici faktörden 
bağımsız olarak, bazı hücresel yolaklar aktive 
olmaktadır. Bu hücresel yolaklara TLR ya da birçok 
sitokin salınımı ile endoplazmik retikulum stresinden 
sorumlu bir inflamazom olan nükleer faktör kappa B 
(NF-κB) örnek verilebilir. Oluşan inflamatuvar yanıt, 
TNF-α, IL-1, IL-6, CRP gibi pro-inflamatuvar 
medyatörler ve CCL-3, CCL-5 gibi kemokinler ile 
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ICAM-1, VCAM-1 gibi adhezyon molekülleri olmak 
üzere birçok kimyasal medyatörün salınımına neden 
olmaktadır20. İnflamasyon kaynağı ve tetikleyici 
faktörler elimine edildiğinde, kontrol mekanizmaları 
inflamasyonu sonlandırmak için antiinflamatuvar 
sitokinlerin (IL-4, IL-10) salınımını artırır, 
proinflamatuvar sitokinlerin (TNF-α, IL1-β, IL-6) 

salınımını inhibe eder. Sağlığın ve homestazın 
korunması için inflamasyonun kontrol altında 
tutulması önemlidir. Kontrol altına alınamayan 
inflamatuvar yanıt hücre, doku ve organ hasarına 
ilerleyen patolojik sonuçlara ve dejeneratif kronik 
hastalıkların oluşumuna neden olabilmektedir6,14,15. 

Tablo 1. Akut, kronik ve kronik düşük derecede inflamasyonun sınıflandırılması. 

 Akut İnflamasyon Kronik İnflamasyon Kronik Düşük Derece 
İnflamasyon 

Tetikleyici 
Faktör 

Patojen, doku hasarı Akut inflamasyonun 
çözümlenememesi, persistant 
yabancı cisim varlığı, otoimmün 
reaksiyonlar 

Metabolik bozukluklar, bazı 
kronik enfeksiyonlar ve olası 
diyet bileşenleri 

Yanıta Dahil 
Olan Hücreler 

Nötrofiller ve diğer 
granülositler, mononükleer 
hücreler (monositler ve 
makrofajlar), T Hücreleri 

Mononükleer hücreler 
(monositler, makrofajlar, T 
hücreleri, B hücreleri), 
nötrofiller, fibroblastlar 

Mononükleer hücreler 
(monositler, makrofajlar, T ve 
B hücreleri), nötrofiller, 
adipozitler 

Primer 
Medyatörler 

Vazoaktif aminler, 
Eikozanoidler, kemokinler 
ve sitokinler 

Sitokinler, Kemokinler, 
eikosanoidler, büyüme faktörleri, 
reaktif oksijen türleri, hidrolitik 
enzimler 

Sitokinler, kemokinler, 
adipokinler, eikosanoidler, 
reaktif oksijen türleri, 
hidrolitik enzimler 

Başlangıç Hızlı Gecikmiş  Gecikmiş  
Sonuç Rezolüsyon, apse oluşumu, 

kronik inflamasyon 
Doku yıkımı, fibrozis, nekrozis Herhangi bir doku harabiyeti 

görülmeksizin, doku hasarı, 
artmış insülin direnci, 
intraselüler lipit birikimi 

(6)’den uyarlanmıştır. 
 

Kronik hastalıkların (obezite, kardiyovasküler 
hastalıklar ve diabetes mellitus vb.) ortaya çıkışı, 
prognozu ve kronik hastalığa bağlı oluşan akut ve 
kronik komplikasyonların seyri, organizmanın 
inflamasyon durumundan etkilenmektedir (Tablo 2). 
Literatür incelendiğinde özellikle hazır ve işlenmiş 
besinlerin fazla tüketiminden kaynaklanan yüksek 
fruktoz ve doymuş yağ asitleri alımının, akut faz 
proteinleri, proinflamatuvar sitokinler, endotelyal 
disfonksiyon ve oksidatif stres mekanizmalarının 
aktivasyonu sonucu kronik hastalıkların etiyolojisinde 
rol oynadığı gösterilmiştir. Kronik düşük derece 
inflamasyon belirteçleri olarak lökosit 
konsantrasyonu, serum ve plazma akut faz proteinleri 
ve proinflamatuvar sitokinleri ile adhezyon 
molekülleri konsantrasyonunun farklı yaş 
gruplarındaki obez bireylerde daha yüksek olduğu 
gösterilmiştir21. Bu bireylerde ağırlık kaybı sonucunda 
bu moleküllerin seviyelerinin azaldığı da 
saptanmıştır14.  

Benzer şekilde inflamasyonun aterosklerozun erken 
patofizyolojisinde de etkin olduğu görüşü uzun 
süredir kabul görmektedir22. Hasar görmüş arterlerde 
artmış total lökosit konsantrasyonu ve buna bağlı 
oluşan inflamatuvar medyatörlerin salınımının, 
aterosklerozun ilerlemesine yol açtığı gösterilmiştir. 
İnflamasyon medyatörü olarak artan kemokin ve 
sitokin düzeylerinin köpük hücre oluşumunu 
uyardığı, ilerlemiş aterosklerotik plağa yol açtığı ve 
sonuç olarak plak yırtılmasına (rüptür) neden olduğu 
yayınlanmıştır22. İnflamasyonun arter duvarları 
üzerindeki bu rolünün yanısıra çoklu organlı 
kardiyometabolik disfonksiyon üzerinde de etkileri 
bulunmaktadır. Özellikle proinflamatuvar sitokinlerin 
(TNF-α, IL-1β ve IL-6) lokal ve sistemik artışı sonucu 
adipoz doku, karaciğer ve iskelet kasında insülin 
sinyalizasyonundaki bozulmaların insülin direnci ile 
sonuçlandığı gösterilmiştir. İnsülin direnci kronik 
hastalıkların temelinde bulunmakta ve dokularda 
glukoz ve lipit metabolizmalarında bozulmalara yol 
açmaktadır23.  
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Tablo 2. Obezite, Tip 2 DM ve kardiyovasküler hastalıklarda kronik düşük derece inflamasyonla ilişkili 
belirteçler.  

 Obezite Tip 2 DM Kardiyovasküler 
Hastalıklar 

İnflamatuvar 
yanıtın temel 
moleküler 
düzenleyicileri 

Metabolik stres durumuna 
yanıt olarak makrofajların 
adipoz dokuya infiltrasyonu, 
gut mikrobiyota 

Metabolik stres durumuna 
yanıt olarak makrofajların 
adipoz dokuya infiltrasyonu 

Damar çeperlerinde 
makrofajların okside-LDL 
seviyelerinin artışı, endotel 
hasar 

Doku belirteçleri Adipoz doku: inflamatuvar 
hücre infiltrasyonu (başlıca 
makrofajlarda), inflamatuvar 
gen ekspresyonu ve sitokin 
ekspresyonu 

Adipoz doku: inflamatuvar 
hücre infiltrasyonu (başlıca 
makrofajlarda), inflamatuvar 
gen ekspresyonu ve sitokin 
ekspresyonu 

Damar çeperi ve plaklar: 
makrofaj ve T hücre 
infiltrasyonu 

Kan selüler 
belirteçleri 

Total lökosit, total nötrofil, 
granülositler, monositler, T 
hücreleri 

Total lökosit Total lökosit 

Çözünür 
inflamatuvar 
belirteçler 

CRP, SAA, fibrinojen, 
sitokinler (TNF-α, IL-1, IL-
1ra, IL-6, IL-8, IL-17, IL-
18, TNFR, leptin), 
kemokinler (MCP-1, MIP-
1α), vWF, adhezyon 
molekülleri (VCAM-1, 
ICAM-1, E-selektin, P-
selektin), PAI-1, 
adiponektin 

CRP, SAA, fibrinojen, 
sitokinler (TNF-α, IL-1, IL-
1ra, IL-6, IL-8, IL-17, IL-
18, TNFR, leptin), 
kemokinler (CCL2, CCL3, 
CCL5), vWF, adhezyon 
molekülleri (VCAM-1, 
ICAM-1, E-selektin, P-
selektin), PAI-1, 
adiponektin 

CRP, SAA, fibrinojen, 
sitokinler (TNF-α, IL-1, IL-
1ra, IL-6, IL-8, IL-17, IL-18, 
TNFR, leptin), kemokinler 
(CCL2, CCL3, CCL5), vWF, 
adhezyon molekülleri 
(VCAM-1, ICAM-1, E-
selektin, P-selektin), PAI-1, 
adiponektin 

(6)’den uyarlanmıştır. CRP: C reaktif protein, SAA: Serum Amiloid A, TNF-α: Tümör nekrozis faktör-α, IL-1: İnterlökin-1, IL-1ra: 
İnterlökin-1 reseptör antagonisti, IL-6: İnterlökin-6, IL-8: İnterlökin-8, IL-17: İnterlökin-17, IL-18: İnterlökin-18, TNFR: Tümör 
nekrozis faktör reseptör, MCP-1: Monosit kemotaktik proteini-1, MIP-1α: Makrofaj inflamatuvar proteini-1α, vWf: Von willebrand faktör, 
VCAM-1: Vasküler hücre adhezyon molekülü-1, ICAM-1: Hücre içi adhezyon molekülü-1, E-selektin: Endotelyal lökosit adhezyon 
molekülü, PAI-1: Plazminojen aktivatör inhibitör-1 
 
 

Fruktoz ve kronik düşük derece inflamasyon 

Fruktoz vücuda birkaç farklı formda alınan ketoz 
yapılı bir glukoz izomeridir24. Yüksek fruktozlu mısır 
şurubu (sentetik fruktoz) ve sükroz ilave şeker 
kaynakları iken; bal, taze sebze ve meyveler ise 
diyetteki doğal fruktoz kaynaklarını 
oluşturmaktadır25. Özellikle son 40 yılda fruktozun, 
yüksek fruktozlu mısır şurubu (YFMŞ) ya da sükroz 
içeren içecekler içerisinde tatlandırıcı olarak kullanımı 
artış göstermektedir26. Diğer tatlandırıcılara kıyasla 
tatlılık derecesi yüksek, maliyeti düşük olan yüksek 
fruktozlu mısır şurubu besin endüstrisinde sıklıkla 
kullanılmaktadır. Amerika’da YFMŞ’nin tüm 
tatlandırıcılar içerisindeki kullanım oranı 1970’lerden 
2004’lü yıllara gelindiğinde %0,5’ten %42’lere çıktığı 
belirlenmiştir. Benzer şekilde aynı sürede bireylerin 
fruktoz tüketimine bakıldığında günlük 45,7 gramdan 
53,7 grama; YFMŞ tüketiminin de günlük 0,5 
gramdan 52,4 grama kadar çıktığı rapor edilmiştir27. 

Diyetle alınan fruktoz ince barsaklardan emilerek 
karaciğere taşınmakta ve başlıca karaciğerde 
metabolize edilmektedir28. Fruktoliz özetle 

fruktozun, fosforilasyon sonucu de novo lipogenez ile 
yağ asitlerine dönüştürülmesi sürecidir. Fruktoz, 
glikolizin hız kontrol evrelerinden olan 
fosfofruktokinaz aşamasını atlayarak metabolik 
yolaklara bir sonraki basamaktan katılmaktadır. Bu 
nedenle fruktoz metabolizması sonucu plazma ve 
dokularda de novo lipogenez ile yüksek miktarda 
serbest yağ asitleri (SYA) ve trigliserit (TG) oluşumu 
gözlenmektedir29.  

Yüksek fruktoz tüketimi sonucunda bu durum ayrıca 
ATP’nin tüketilmesi, AMP yıkımının artması ve 
karaciğerde ürik asit seviyelerinin artmasıyla 
metabolik stres durumunu meydana getirmektedir. 
Sonuç olarak yüksek fruktoz metabolizması sonucu 
artan serbest yağ asitleri, trigliserit, keramid, ürik asit 
gibi metabolitlerin üretimi artmakta ve buna bağlı 
olarak serum ve dokularda düzeyleri 
yükselmektedir28,30. Yüksek fruktoz tüketimi sonucu 
artan bu metabolitlerin doku ve organlar üzerinde 
doğrudan ya da dolaylı olarak etkisi sonucu doku ve 
organların fonksiyonlarının bozulması oksidatif stres 
ve inflamatuvar yanıtı meydana getirebilmektedir. 
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Diyetle yüksek fruktoz, glukoz/fruktoz şurubu ve 
sükroz bazlı tatlandırıcıların tüketiminin kronik düşük 
derece inflamasyon üzerindeki etkisi özellikle son 
yıllarda üzerinde çalışılan güncel bir konudur31,32. 
Yüksek fruktoz tüketimine bağlı olarak plazma ve 
karaciğerde artmış trigliserit düzeylerinin yağ 
asitlerinin β-oksidasyonunu artırarak reaktif oksijen 
türleri üretimini artırdığı gösterilmiştir29. Yüksek 
fruktoz içeren diyetlerin uzun süreli alımı sonucu 
reaktif oksijen türleri artışı ile bunların serum, doku 
ve organlardan detoksifikasyonu arasında oluşan 
dengesizlik oksidatif strese yol açabilmektedir. 

Oksidatif stres doku ve organlarda inflamatuvar yanıt 
oluşturarak TNF-α, IL-1β, IL-6, CRP gibi 
proinflamatuvar moleküllerin salınımına yol 
açmaktadır. Yapılan bir hayvan çalışmasında 3 hafta 
boyunca farelere verilen yüksek fruktoz (%35 enerji) 
içeren diyetin hepatik indüklenebilir nitrik oksit 
sentetaz (iNOS) ve okside glutatyon/glutatyon 
(GSSG/GSH) seviyelerini artırarak oksidatif strese 
yol açtığı ve yüksek fruktozla beslenen farelerin 
özellikle adipoz dokularında makrofajların 
infiltrasyonu sonucu TNF-α düzeylerini artırdığı 
bulunmuştur33. Diğer bir çalışmada yüksek 
fruktozun, periferik mononükleer kan hücrelerinde 
apoptozu uyarmakla birlikte, ileri oksidasyon protein 
ürünleri ve reaktif oksijen türleri üretimi ile serum IL-
6 ve IL-12 seviyelerini artırdığı yayınlanmıştır34. 
Benzer şekilde, 16 hafta boyunca alınan enerjinin 
%30’unun fruktozdan karşılandığı ratların karaciğer 
dokularında MCP-1 ve TNF-α düzeylerinde artış 
gözlenmiştir35. Ancak yapılan bir başka hayvan 
çalışmasında ise 2 hafta süre ile enerjisinin %10’unun 
fruktozdan karşılandığı durumda farelerde oksidatif 
stres ve inflamasyona yol açmadığı gösterilmektedir36. 

Benzer şekilde yapılan bir insan çalışmasında da 8 gün 
süreyle tüketilen fruktoz ve YFMŞ ilaveli 
tatlandırıcıların (%25 enerji) IL-6, CRP düzeylerini 
artırmadığı gösterilmiştir10. Yine yapılan bir başka 
insan çalışmasında hafif şişman/obez bireylere 10 
hafta süreyle enerjinin %25’inin fruktozdan 
sağlandığında MCP-1, TNF-α, IL-6, CRP, ICAM-1 
seviyelerinde bir değişiklik olmadığı saptanmıştır37. 
Hiperkalorik koşullarda hafif şişman ve obez 
bireylere 2 hafta süreyle tükettirilen fruktoz ilaveli 
içeceklerin CRP, IL-6, TNF-α seviyelerini 
etkilemediği bildirilmiştir38. Ancak öte yandan sağlıklı 
bireylerde 3 hafta boyunca 40/80 g/gün fruktoz 
ilaveli içecek tüketiminin bireylerin CRP ve 
adiponektin düzeylerini artırdığı yayınlanmıştır39. 

Sonuç olarak, incelenen güncel çalışmalara 
bakıldığında yüksek fruktozlu diyetin tüketim miktarı, 
tüketim süresi ve fruktozun başlıca tüketilen 
kaynağına bağlı olarak moleküler seviyede 
inflamatuvar süreçleri aktive ettiği gözlenmektedir. 
Ancak, insan çalışmalarında fruktozun lipogenez, 
insülin direnci gibi kronik hastalıklar için risk taşıyan 
etmenleri uyarmasına rağmen kanda CRP dışında 
diğer inflamatuvar belirteçlere doğrudan bir etkisinin 
olduğunu söylemek için yeterli kanıt 
bulunmamaktadır (Tablo 3). 

Doymuş yağ asitleri ve kronik düşük derece 
inflamasyon 

Tüketime hazır işlenmiş besinlerin içerisinde bulunan 
palm yağı, hayvansal kaynaklı besinler (süt ve süt 
ürünleri, et ve et ürünleri vb.) diyetle alınan doymuş 
yağ asitlerinin temel kaynaklarını oluşturmaktadır40. 
Ülkemizde Türkiye Beslenme ve Sağlık Araştırması 
(TBSA,2010) verilerine göre yetişkin bireylerin 
yaklaşık 50-65 g/gün yağ tükettiği ve günlük alınan 
enerjinin %30-35’sini yağlardan geldiği saptanmıştır. 
Diyetle alınan yağın büyük çoğunluğu triasilgliserol 
(95%) formunda olup, serbest yağ asitleri ve 
fosfolipidler de bulunmaktadır24. Batı tarzı diyette 
işlenmiş besin tüketimlerinin artmasıyla birlikte 
tüketilen doymuş yağ asitleri miktarı da giderek 
artmaktadır. Ulusal ve uluslararası rehberlerde 
çoğunlukla tüketilmesi gereken yağ miktarları 
üzerinde durulmakla birlikte, diyetin yağ asitleri 
örüntüsünün de önemli olduğu vurgulanmaktadır41,42. 
Tüketilen yağ asidi türü vücutta kronik hastalıklar ile 
ilişkili inflamasyon ve oksidatif stres belirteçleri ile 
vasküler endotelyal adhezyon molekülleri üzerinde 
etkili olabilmektedir9,11.  

Diyetle alınan toplam yağ miktarı vücutta 
inflamasyonu başlatma potansiyeline sahiptir43. 
Yüksek yağ tüketiminin yanısıra yüksek doymuş yağ 
asitleri tüketimi de organ ve dokularda inflamatuvar 
yanıt oluşumuna neden olmaktadır44. Diyetimizde yer 
alan yalnızca toplam yağ miktarı değil, yağ asitlerinin 
doymuşluk oranı arttıkça inflamasyonun arttığı 
bildirilmiştir45. Hücre kültürü ve hayvan 
çalışmalarında diyetle yüksek SFA alımının organ ve 
dokularda metabolik strese yol açarak pro-
inflamatuvar belirteçlerin üretimini ve salınımını 
stimule ettiği gösterilmiştir46-49. Yapılan bir in vitro 
hücre kültürü çalışmasında primer hepatositlere 
uygulanan SFA’nın (0,5 mmol/L) NF-κB’yi aktive 
ederek nod benzeri reseptör-3 (NLRP3) 
inflamazomunu uyardığı ve IL-1β salınımını artırdığı 
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yayınlanmıştır49. Benzer şekilde adipozit ve 
monosit/makrofaj hücre kültürü çalışmalarında da 
doymuş yağ asitlerinin NF-κB aktivasyonu ile TLR-4 
yolağını aktive ederek, inflamatuvar belirteçlerden 
TNF-α salınımını artırdığı saptanmıştır48. Yapılan bir 
hayvan çalışmasında 16 hafta süreyle diyetteki toplam 
yağ miktarı (%40 enerji) sabit tutularak, diyetin 
doymuş yağ asidi içeriği (%6, %12, %24 enerji) 
artırıldığında, farelerin kalp, karaciğer, iskelet kasları 
ve adipoz dokuda oksidatif stres ve endoplazmik 

retikulum stresine neden olduğu, c-Jun N-terminal 
kinaz (JNK) ve NF-κB yolaklarını aktive ederek 
inflamatuvar belirteçleri olan TNF-α, IL-6, MCP-1, 
TLR-2, TLR-4 gibi proinflamatuvar sitokinleri 
artırdığı saptanmıştır46,47. Yine benzer bir çalışmada 8 
hafta boyunca yüksek doymuş yağ asitleri (%5 g/yem) 
içeren diyetle beslenen farelerin hipokampüsünde 
TLR-2 ve TLR-4 ile endoplazmik retikulum stresini 
uyardığı ve bunun sonucunda proinflamatuvar 
belirteçlerin salınımını uyardığı gösterilmiştir50.   

Tablo 3. İnsanlarda diyetle fruktoz tüketiminin kanda inflamasyon belirteçleri üzerine etkisi 

Fruktoz Tüketim 
Düzeyi/Süre 

Örneklem Belirteçler  Sonuçların Özeti Referans 

40-80 g/fruktozlu İçecek 29 sağlıklı birey CRP, 
adiponektin 

CRP seviyesinde artış, 
Adiponektin seviyesinde 
artış  

(39) 

YFMŞ ve fruktoz ilaveli düşük 
yağlı süt (E%18-9) / 10 hafta  

267 sağlıklı birey CRP CRP seviyelerinde anlamlı 
bir farklılık saptanmamıştır 

(55)  

Fruktoz ilaveli içecek (E%25) 
/ 10 hafta 

31 hafif 
şişman/obez birey 

MCP-1, CRP, 
ICAM-1, IL-6, 
TNF-α 

MCP-1, CRP, IL-6, TNF-
α, ICAM-1 seviyeleri 
arasında anlamlı bir fark 
saptanmamıştır 

(37) 

Fruktoz ilaveli içecek (99 
g/gün) /4 hafta 

24 hafif şişman 
adölesan 

CRP CRP seviyelerinde anlamlı 
bir farklılık saptanmamıştır 

(56)  

85 g/gün fruktoz vs 17 g/gün 
fruktoz tüketimi / 8 hafta  

51 morbid obez 
PCOS’lu kadın 
birey 

CRP CRP düzeyleri arasında 
anlamlı bir farklılık 
saptanmamıştır 

(57) 

E%25 fruktoz / 2 hafta 
(izokalorik/hiperkalorik) 

32 hafif şişman 
erkek birey 

CRP, IL-6, 
TNF-α 

CRP, IL-6, TNF-α 
seviyelerinde anlamlı bir 
farklılık saptanmamıştır 

(38) 

E%8, E%18, E%30 YFMŞ 
ilavesi / 10 hafta 

355 hafif şişman/ 
obez birey 

CRP CRP seviyelerinde anlamlı 
bir farklılık saptanmamıştır 

(58) 

50 g/gün YFMŞ / 2 hafta 55 sağlıklı ve 
bozulmuş glukoz 
toleransı olan 
bireyler  

CRP, IL-6 CRP, IL-6 seviyelerinde 
anlamlı bir farklılık 
saptanmamıştır 

(59) 

150 g /gün fruktoz / 4 hafta 20 sağlıklı birey CRP, MCP-1,       
E-selektin 

CRP, MCP-1, E-selektin 
seviyelerinde anlamlı bir 
farklılık saptanmamıştır 

(60)  

70 g/gün fruktoz /4 hafta 55 hafif 
şişman/obez birey  

CRP CRP seviyelerinde anlamlı 
bir farklılık saptanmamıştır 

(61) 

YFMŞ: Yüksek fruktozlu mısır şurubu, E: Enerji, CRP: C reaktif protein, PCOS: polikistik over sendromu, MCP-1: monosit kemotaktik 
protein-1, TNF-α: Tümör nekrozis faktör-α, IL-6: interlökin-6,  ICAM-1:  Hücre içi adhezyon molekülü-1 
 

İnsan çalışmaları değerlendirildiğinde günlük diyette 
SFA tüketiminin artışı ile plazma akut faz proteinleri 
(CRP, e-selektin, fibrinojen) ve pro-inflamatuvar 
sitokinler (TNF-α, IL-1β, IL-6) ile endotel hasar 
belirteçleri (ICAM-1, VCAM-1) düzeylerini artırdığı 
epidemiyolojik veriler kullanılarak gösterilmiştir 
(Tablo 4). Erkek bireylerde 5 hafta süreyle günlük 
alınan toplam enerjinin %8-12’sinin doymuş yağ 
asitlerinden tüketilmesinin plazma CRP ve IL-6 

seviyelerini artırdığını, ancak e-selektin ve fibrinojen 
düzeylerini etkilemediği saptanmıştır51. Yapılan bir 
başka insan çalışmasında ise 4 haftalık süreyle yüksek 
doymuş yağ asitleri (%25 enerji) içeren bir diyetle 
beslenme sonucu 7 hafif şişman/obez bireylerde 
plazma pro-inflamatuvar ve oksidatif stres 
belirteçlerinin etkilemediği yayınlanmıştır52. Benzer 
şekilde 54 obez birey üzerinde yapılan bir çalışmada, 
verilen izokalorik doymuş yağ asitlerinden zengin 
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diyetin proinflamatuvar sitokinlerden IL-6 ve IL-1β 
düzeylerini artırmadığını göstermiştir53. Bunun 
yanısıra hafif şişman/obez bireylere (n=11) verilen 
yüksek doymuş yağ asitleri içeren test öğünü 
sonrasında verilen diyetin akut olarak ICAM-1 
seviyelerini artırdığı, ancak inflamatuvar belirteçlerin 
düzeylerini etkilemediği yayınlanmıştır54 (Tablo 4).  

Sonuç olarak yüksek doymuş yağ asitleri içeren diyetle 
beslenmenin moleküler seviyede inflamatuvar 
süreçleri aktive ettiği hücre kültürü ve laboratuvar 
hayvanları üzerinde gösterilmiştir. Günlük diyetle 
yüksek SFA alımı alışkanlığının (habituel) 
inflamasyon üzerine etkisini gösteren gözlemsel 
çalışmalar literatürde oldukça kısıtlı olup; birbirinden 
farklı sonuçlar yayınlanmıştır. 

Tablo 4. İnsanlarda diyetle doymuş yağ asidi tüketiminin inflamasyon belirteçleri üzerine etkisi 

SFA tüketim düzeyi/Süre  Örneklem Belirteçler Sonuçlar Referanslar 
Doymuş yağ asitleri-Plazma 374 birey/Kesitsel IL-6, TNF-α, 

CRP, 
Plazma IL-6 seviyelerinde 
artış (0.02±0.0008), 
Plazma TNF-α 
seviyelerinde artış 
(0.17±0.10), Plazma CRP 
seviyelerinde artış 
(0.11±0.04) 

(62) 

Doymuş yağ asitleri / 24 
saatlik geriye dönük diyet 
hikayesi 

4900 birey/kesitsel CRP Diyetle doymuş yağ asidi 
tüketimi ılımlı olarak CRP 
düzeylerini 
yükseltmektedir. (3. 
çeyreklik OR 1.58; 4. 
çeyreklik OR 1.44) 

(51) 

Doymuş yağ asitleri/ diyet 
hikayesi (1 ay) 

443 kadın 
birey/kesitsel 

CRP SFA tüketimi ile CRP 
düzeyleri arasında herhangi 
bir ilişki görülmemiştir 
(OR: 1.22) 

(63) 

Doymuş yağ asitleri/ 
semikantitatif besin tüketim 
sıklığı 

335 metabolik 
sendromlu birey 

CRP 1 yılsonunda CRP 
düzeylerini anlamlı ölçüde 
artırmaktadır. 

(64) 

Serum kolesterol esterleri, 
serum yağ asitleri 
kompozisyonu 

264 yaşlı 
birey/kesitsel 

CRP, IL-2, IL-
6, IL-8, TNF-α, 
VCAM-1, 
ICAM-1, MCP-
1 

Yüksek serum SFA 
düzeyleri CRP düzeylerini 
artırmaktadır.   

(65) 

Enerjinin %8’i 12-16 karbon 
içeren doymuş yağ asitleri  

50 erkek 
birey/randomize 
çapraz (5 hafta) 

CRP, IL-6, e-
selektin, 
fibrinojen 

Plazma CRP ve IL-6 
düzeyleri anlamlı düzeyde 
yüksek bulunmuştur.  

(66) 

Total SFA ve alt grup 
tüketimleri/semikantitatif 
besin tüketim sıklığı/Plazma 

395 sağlıklı 
birey/kesitsel  

CRP, 
adiponektin 

Erkek bireylerde CRP 
düzeyleri ile laurik asit ve 
miristik asit istatiksel 
anlamlı bir ilişki 
bulunmuştur.  

(67) 

OR: odds ratio, IL-6: interlökin 6, TNF-α: Tümör nekrozis faktör-α, CRP: C reaktif protein, GM-CSF: Granülosit-makrofaj koloni 
stimulatör faktör, IL-2: İnterlökin-2, IL-8: İnterlökin-8, MCP-1; monosit kemotaktik protein-1,  VCAM-1: Vasküler hücre adhezyon 
molekülü-1, ICAM-1: Hücre içi adhezyon molekülü-1, E-selektin: Endotelyal lökosit adhezyon molekülü 
 

SONUÇ VE ÖNERILER 

Kronik hastalıklardan korunmada sağlıklı ve dengeli 
beslenmenin önemi uzun süredir bilinmektedir. 
Sağlıklı ve dengeli bir beslenme örüntüsünde ulusal ve 
uluslararası rehberlere göre doymuş yağ asitlerinden 
sağlanan enerjinin toplam enerjiye katkısının <%10 

olması; ilave şekerin ise <%10 olması gerektiği 
önerilmektedir. Ancak SFA için bu değerin <%7 
olmasının kardiyovasküler hastalıklar açısından; ilave 
şekerin ise <%5 olmasının diyabet başta olmak üzere 
birçok kronik hastalıklar açısından yararlı etkiler 
gösterebileceği bilinmektedir. Güncel çalışmalar 
değerlendirildiğinde, işlenmiş ürünlerin tüketiminin 
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artmasıyla birlikte diyette fruktoz ve doymuş yağ 
asitleri önerilerin üzerinde alınmaktadır. Bu durumun 
artan adipozite ile paralel olarak kronik düşük derece 
inflamasyona yol açarak uzun vadede kronik 
hastalıklara sebep olabileceği ve biyokimyasal 
mekanizmalar açısından tedavi süreçlerini 
etkileyebileceği gösterilmiştir. Sonuç olarak, yüksek 
doymuş yağ asitleri ve fruktoz tüketiminin moleküler 
seviyede inflamatuvar süreçleri aktive edebildiği 
birçok hücre kültürü ve hayvan çalışmaları ile 
desteklenmektedir. Ancak her iki besin ögesinin yer 
aldığı ve hiperplazik adipozitenin etkilerinin insanlar 
üzerinde değerlendirildiği çalışmalar yeterli değildir. 
Ayrıca rehberler dışında diyet ile ilintili herhangi bir 
güncel öneri geliştirebilmek için düşük derecede 
inflamasyonu gösteren kronik hastalığa özgü 
metabolomik ve genomik biyobelirteçlerin 
belirlenmesi ve kullanılmasına yönelik araştırmalara 
ihtiyaç vardır. 
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