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OZET

Amag: Obezite ve diyabet butin dinyada ciddi bir arti
gostermektedir. Fruktoz, glukoz ve nisasta bazli seker iceren
gidalarin alimi metabolik sendrom icin potansiyel bir risk
olusturmaktadir. Yiksek fruktozlu misir surubu’nun (HFCS)
onemli etkisi obezite ve diyabettir. Biz ¢aligmamizda; glukoz,
fruktoz ve nisasta bazlt sekerlerle beslenen ratlarda, Na*/K+*-
ATPaz aktivitesi ile glukoz transporter (GLUT) 2, resistin,
adiponektin ve diger biyokimyasal belirtecleri arastirmayi
amagcladik.

Gereg ve Yontem: Calisma ratlar tizerinde gerceklestirildi ve
3 grup olusturuldu. Kontrol grubuna normal diyet (%70
karbonhidrat, %20 protein ve %10 yag), ikinci gruba yiksek
fruktoz igerikli diyet [%70 karbonhidrat (%87 fruktoz ve %713
mustr nisastast), %20 protein ve %10 yag] ve son gruba yiiksek
stikroz icerikli diyet [%70 karbonhidrat (%87 sukroz ve %13
musir nisastast), %20 protein ve %10 yag] yemi verilerek
beslenmeleri saglandi. Ratlar 8 hafta boyunca beslendi ve bu
siirecte kilo takibi yapildi. Deney sonunda alinan kanlarda
HbAlc, Glukoz, Adiponektin, Resistin diizeyleti belirlendi.
Karaciger dokusunda GLUT2 diizeyleri ile Na*/K*-ATPaz
enzim aktivitesi degerlendirildi.

Bulgular: Ratlarda hem sitkroz hem de HFCS ile beslenme
sonucunda anlamli kilo artist gézlenmis (p<<0.05); HbAlc,
Glukoz, Resistin, GLUT2 diizeylerinde kontrol grubuna gére
degisme gézlenmezken (p>0.05), adiponektinde anlamli artis
olmustur (p<0.001). Fruktozdan zengin beslenme ile karaciger
Na*/K*-ATPaz aktivitesi degetlerinde anlamlt  azalma
olmustur (p<0.05).

Sonug: Fruktozla zengin beslenmenin obezite icin 6nemli bir
risk faktori oldugu ve Nat/K*-ATPaz aktivitesindeki
degisimlere aracilik ettigi sonucuna vardik. Adipositlerden
salgilanan  inflamasyon ve instlin rezistanst ile iligkili
adiponektin iki aylik HFCS ve stikroz ile beslenme sonucunda
anlamli diizeyde artmustir ancak uzun sireli fruktoz ile
beslenmede  adipositokinlerin  arastirilmasi  yeni  tedavi
stratejilerinin gelistirilmesini miimkiin kilabilecektir.

Anahtar Kelimeler: Adiponektin, fruktoz, glukoz,
yuksek fruktozlu misir surubu, Na*/K*-ATPaz, resistin

ABSTRACT

Objective: All over the world, shows a significant
increase in obesity and diabetes. Intake of foods that
contain fructose, glucose and starch-based sugar is a
potential risk for metabolic syndrome. Obesity and
diabetes are important effects of high fructose corn
syrup (HFCS). We aimed to research, activity of
Na*/K*-ATPase in addition to glucose transporter
(GLUT) 2, resistin, adiponectin and other biochemical
markers in rats fed glucose, fructose and starch-based
sugars.

Materials and Methods: Study was performed on rats
and 3 groups were included in the study. Rats were fed
with chows that were given either normal diet for control
group (70% carbohydrate, 20% protein and 10% fat),
high fructose (70% carbohydrate (87% fructose and 13%
starch), 20% protein and 10% fat), or high sucrose (70%
carbohydrate (87% sucrose and 13% starch), 20% protein
and 10% fat). Rats were fed with chows for 8 weeks.
In this process, the weight of the rats were followed. At
the end of the experiment, blood is taken in all groups.
Level of HbAlc, glucose, resistin and adiponectin were
studied. GLUT2 and Na*/K*-ATPase activity wete
studied in the liver tissue.

Results: A significant increase in adiponectin levels were
determined in rats fed both HFCS and sucrose
(p<0.001). A significant decrease in level of Na*/K*-
ATPase activity were determined in rats fed both HFCS
and sucrose (p<0.001). There was no significant
differance level of HbAlc, glucose, resistin and GLUT2
in rats fed sucrose or HFCS (p>0.05).

Conclusions: Fructose-rich diet has an effect on changes
in the ATPase activity and is a major risk factor for
obesity.
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Fructose Corn Syrup, Na*/K*-ATPase, resistin
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Aksoy ve atk. /Fruktoz’un Na*/K* ATPaz, GLUT ve Adipositokinlere Etkisi

Girig

Fruktoz, yapisal olarak glukoz ile ayni kimyasal
formiile sahip ancak glukozda birinci karbondaki
aldehid grubu yerine ikinci karbonunda keton
grubu bulunduran bir monosakkarittir. Sakkaroz
veya diger adlariyla stkroz veya cay sekeri, bir
glukoz ile bir fruktoz molekilinin bir araya
gelmesiyle meydana gelen bir disakkarittir (1).

Nisasta Bazli Seker (NBS), musirdan elde edilen
nisasta hidrolizatinin icerdigi glukozun, enzimler
yardimiyla degisen oranlarda fruktoza cevrildigi bir
trindir. En yaygin kullanilan formlarinin NBS-55
(%55 fruktoz, %41 glukoz, %4 glukoz polimerleri)
ve NBS-42 (%42 fruktoz, %53 glukoz, %5 glukoz
polimerleri)oldugu bilinmektedir (1).

Yiksek  fruktozlu = misir  surubu  tiketimi
ginimiizde artmistir. Fruktoz lezzeti artirdigr ve
doyma hissini geciktirdigi icin asir1 gida tiketimi
ile birlikte saglik risklerini ortaya ¢ikarmaktadir (2).
Fruktozun sindirimi, absorpsiyonu ve metabolizmasi
glukozdan farklidir. Fruktoz, glukoz transporter
(GLUT) 5 ile bagirsaklardan absorbe edilmekte ve
daha sonra GLUT2 araciligi ile kan damarlarina difiize
olmaktadir.  Glukozun  aksine,  bagirsaklardan
fruktozun absorpsiyonu ATP hidrolizini gerektirmez
ve sodyum absorpsiyonundan bagimsizdir. Bu da

karaciger tarafindan asin  fruktoz alim  ile
sonuclanmaktadir (3).
Nat/K*-ATPaz elektrokimyasal gradyant

diizenlemeye yardimer integral zar proteinlerinden
birisidir. Plazma zari boyunca meydana gelen hayati
reaksiyonlar i¢in 6nemli olan dinlenme potansiyelini
saglar ve birgok hiicresel mekanizma tzerinde
etkilidir. Na*/K*-ATPaz, ti¢ sodyum iyonunu hiicre
disina pompalarken, iki potasyum iyonunu hiicre
icine pompalar. Hiicre hacminin siirdiirilmesinde
buytik 6nemi olan Na*/K*-ATPaz, osmotik basingtan
dolay1 hiicrenin sisme ve parcalanmasint da Snler (4).

Diabetes mellitus (DM) hastalarinda Nat/K*-
ATPaz aktivitesinin distigi bildirilmistir. Ancak
saglikli kisilerde hipergliseminin etkisi buna zittr.

Cunktt  verilen  glukoz  sagliklt  kisilerde
hiperinsiilinemiye yol acar. Insiilinin ise bu enzim
aktivitesi Uzerine stimulatér etkisi  oldugu

bilinmektedir (5).

Adipositler periferik instlin duyarliligina katkida
bulunabilecek ¢ok sayida hormonal mediatér
salgilar. Resistin yag hicresinde bol miktarda
bulunan bir hormon olup obezitede diizeyleri
artan ve glukoz homeostazinda instlinin etkisine
z1t etkiler olusturan bir polipeptit molektldir (6).

Adiponektin, sadece yag dokusunda sentez edilip
salnan bir sitokin olmasindan ve iyl tanimlanmig

antiaterojenik, antienflamatuar ve insilin duyarhligini
arttirict etkilerinden dolayt yag dokusunun en 6nemli
adipositokinidir. Bu ise adiponektin konsantrasyonu,
yapilan prospektif ve karsilastirmali calisgmalarda
bircok hastalik ile iliskilendirilmistir. Obezite,
hipertansiyon, DM ve hiperlipidemide seviyelerinin
azaldig1 saptanmustir (7).

Biz calismamizda; yiksek fruktozlu misir surubunun
ve astrt fruktoz tiiketiminin, metabolik etkilerini; doku

Na*/K*-ATPaz aktvitesi, GLUT duzeyleri ile
resistin,  adiponektin  ve  diger  biyokimyasal
belirteclerin =~ kan  duzeylerini  6lgmek  suretiyle
belirlemeyi amacladik.
Gereg¢ ve Yontem
Bu deneysel calisma Necmettin =~ Erbakan

Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Deneysel Tip
Arastirma ve Uygulama Merkezi'nde (NEUDAM)
gerceklestirildi. Etik kurulu onayr (14.12.2011
tarihli ve 2011-135 sayily) alinarak baslatilan
calismada deney hayvanlarit NEUDAM’den temin
edildi.

Calismada 11 haftalik, agirliklart ortalama 250-300
gr olan 30 adet Wistar-Albino disi rat kullanilds.
Deney stiresince sicanlarin su ve seker suruplari
iceren yemlere sinirsiz erisimine izin verildi.

Ratlar ¢ gruba ayrildi:

Kontrol grubu: Normal yem + su ile beslenen
grup [%70 glukoz, %20 protein, %10 yag] (n=10)
Yiiksek fruktozlu misir surubu (HFCS) grubu:
Normal yem + HFCS ¢6zeltisi ile beslenen grup
[%70 karbonhidrat (%87 fruktoz, %13 muisir
nisastast), %20 protein, %10 yag] (n=10)

Stikroz grubu: Normal yem + yiksek stukroz ile
beslenen grup [%70 karbonhidrat (%87 siikroz, %13
mustr nisastast), %20 protein, %10 yag] (n=10)

Calismada sicanlar tekli kafeslere yerlestirildi.
Kontrol grubu disinda, HFCS ve sikroz aym
kaloriyi saglayacak sekilde igme suyuyla karistirilip
ratlara verildi. Cozeltiler %20 konsantrasyonda iki

ginde bir hazirlanip buzdolabinda muhafaza
edildi.
Ratlarin  iki aylik beslenme sirecinde viicut

agirliklart haftalik 6l¢tldi. Calisma sonunda ratlar
intraperitoneal 50 mg/kg dozdaki ketamin ile
uyutuldu. Anestezi altinda intrakardiyak 3-4 ml
kan 6rnegi alinip, Etilendiamin tetraasetik asitli
(EDTA) ve jelli biyokimya tipine konuldu.
Biyokimya tiipline alinan kan numuneleri oda
isisinda pthtilastiktan sonra 3000g’de 10 dakika
santriftj edildi ve serum 6rnegi elde edildi. Serum
Ornekleri analiz edilinceye kadar -20 °C’de
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saklandi. Adiponektin, resistin ve glukoz Ol¢imi
serum numunelerinden; HbAlc 6lcumu EDTA’L
tam kandan yapildi. Sakrifiye edilen ratlardan
alinan karaciger dokusu Na*/K*-ATPaz enzim
aktivitesi ve GLUT2 6l¢timleri yapilincaya kadar -
80°C'de saklandi. Adiponektin, resistin, GLUT2
diuzeyleri ve Na*/K*-ATPaz enzim aktivitesi
6lgimit NEU Meram Tip Fakiiltesi Biyokimya
Anabilim dalinda gerceklestirildi.

Adiponektin ve Resistin Olgiimii

Serum adiponektin ve resistin dizeyleri Enzyme-
Linked Immuno Sorbent Assay (ELISA) yontemi
ile  belitlendi. Serum  adiponektin  6l¢imi
EMAZ2500-1 AssayMax rat Adiponektin ELISA
kiti ile Olculdd, sonug¢ birimleri ng/ml olarak
verildi. Rat resistin ELISA kiti (E0847r, EIAab
R&D sistemleri) kullanilarak resistin diizeyleri
ng/mL seklinde rapor edildi.

Karaciger Dokusu Na*/K*-ATPaz
Aktivitesi Tayini

Enzim

Na*/K*-ATPaz enzim aktivitesi 6l¢iimii, Harik ve
ark. (8) metoduna gore yapildi. 1 gr doku tizerine
0.32 M sukroz ve 0.5 mM EDTA iceren 5 ml.
Tris-HCI tamponu (pH=7.4,10 mM) ilave edilip
homojenize edildi. Homojenat 3000 rpm de 10 dk.
santrifiyj edildi. (+4°C’de) Olusan stpernatan
alinip, 11000 rpm de 90 dk. +4°C’de santrif(j
edildi. Santrifdj sonrast siipernatan atildi. Olusan
pellete 1 ml Tris-HCI tamponu ile muamele edildi.
Bu numuneden 200 uplt alindt ve tzerine 800 plt
medium (100 mM NaCl, 5 mM KCl, 6 mM MgCl,,
0.1 mM EDTA ve 3 mM NaATP) eklendi.
Inkiibasyon sonrast %10 luk Sodyum Dodesil
Sialfat’dan 50 plt ilave edilip reaksiyon durduruldu.
Bulanikligi gidermek i¢in 5500 rpm’de 10 dakika
santrifiij edildi. Elde edilen bu karisgimdan
Beckman  Coulter  Synchron  LX  marka
otoanalizorde Beckman marka inorganic fosfor ve

mikroprotein ticari kitleri kullanilarak inorganik
fosfor ve mikroprotein Ol¢imi yapildi. Sonug
pmolP;.mg.prt-1.10dk-! olarak hesaplandu.

Karaciger Dokusunda GLUT 2 Tayini

-80°C’de saklanmis karaciger numuneleri fosfat
tamponu (pH=7.38; 0,1 M) ile mekanik
homojenizatér kullanilarak homojenize edildi.
Homojenat 5000 rpm’de 5 dk. Santrifiij edildi.
Supernatan alindi ve GLUT2 (ng/ml); rat
facilitated glucose transporter member 2, SLC2A2
ticari ELISA kiti (E9059r, EIAab R&D sistemleri)
kullanilarak dretici firmalarin Onerilerine gbre

calisildi.

Calismamizdaki ~ tim  wverilerin  istatistiksel
analizinde SPSS for Windows Version 16.0
programi kullanildi. Gruplar arasindaki farkin

6nemli olup olmadigini tesbit etmek i¢in tek yonli
varyans analizi (ANOVA) testi ve Post Hoc
testlerden TUKEY HSD testi yapilmistir. Gruplar
arast anlamlihg belirlemek icin gruplarin ikiserli
karsilastirilmalart Mann-Whitney U testi ile yapildi.
GLUT2 ve Na*/K+-ATPaz parametreleri icin
Brown Forsythe ANOVA testi ve Post Hoc
Games Howell testi yapimustir. Sonuglar,
Ortalama % Standart Sapma (Mean * SD) seklinde
ifade edilmistir.

Bulgular
Deney hayvanlarinin 8 hafta boyunca kilo
degisimleri mixed modellemesi kullanilarak

incelendiginde, HFCS ve stikroz grubu kontrol
grubuna goére istatistiksel olarak anlamli derece
yiksekti (p<<0.05) (Sekil 1) (Tablo 1).

Kontrol, HFCS ve sitkroz gruplart HbAlc
degerleri karsilastirildiginda, istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.05) (Tablo 2)
(Sekil 2).

Tablo 1. Ratlarin gruplara gére agirlik (Mean (gr) + Standart sapma (SD)) degisimleri

Baslangic 1. Hafta 2. Hafta 3. Hafta 4. Hafta

Mean(gr)+ SD Mean® SD Mean® SD Mean® SD Mean® SD
Kontrol 280+44 283143 286142 290+41 298137
HFCS 270+37 289+38 292146 322160 322168
Stikroz 290125 317435 331£37 340£42 341144

5. Hafta 6. Hafta 7. Hafta 8. Hafta

Meant SD Meant SD Meant SD Meant SD
Kontrol 303134 309+38 308+43 308%45
HFCS 335%75 328+69 348+83 358+82
Stkroz 340142 344146 355146 354%50
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Kontrol
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Sekil 1. Her rat i¢in agirliklarin (gr) zamana gore degisimleri. Hafta 1 baglangici, hafta

9 ise son Slgimi géstermektedir.

Tablo 2. Kontrol, HFCS ve siikroz gruplar
HbAlc degerleri (Mean (%) T Standart sapma
(D))

Parametre  Gruplar Mean® SD  p degeri
KONTROL 4.32%0.10
HbAlc  HFCS 4.41£0.17  0.276"
(o) SUKROZ  4.39%0.19  0,188"

*Hgili grubun, Mann-Whitney testi kullanilarak kontrol
grubu ile karsilastirilmasindan elde edilen p degeri

HFCS ve Siikroz gruplart adiponektin diizeyleri
karsilastirildiginda  istatistiksel ~ olarak anlamli
farkliik yoktu (p>0.001) ancak kontrol grubu
adiponektin degerleri diger gruplara gbre anlaml
derece disikttd (p<0.001) (Tablo 3) (Sekil 3).

Resistin - diizeyleri icin yapilan karsilastirmada
gruplar arasinda anlamli farklilik yoktu (p>0.05)
(Tablo 4) (Sekil 4).

5.00-]
—
[ i
% 004
—_—
E, 2,00
=
-
E 1.00=)
0,00 T T T
W HFCE EadiraE
CGruplar

Sekil 2. Ratlarda gruplara gére HbAlc (%) degisimleri situn grafigi. Gruplar karsilastirildiginda, istatistiksel olarak

anlamli farklilik bulunmada.
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Tablo 3. Kontrol, HFCS ve Siikroz gruplarinin Adiponektin degerleri (Mean (ng/mlL) * Standart sapma

(SD)) karsilastirmalari

Adiponektin (ng/mL) Kargilagtirilan Gruplar ~ Mean® SD p degeri
Kontrol- HFCS 0.3210.24-1.39%0.30 p<0.001
Kontrol-Siikroz 0.321+0.24-1.39%+0.19 p<0.001
HFCS- Siikroz 1.39£0.30-1.39£0.19 p>0.001
2.00=
' —
E 1 50 -1
g 1
£
g
1
B o 50— —_
=
000 T T T
Horstrol HFCS TulroT
Gruplar

Sekil 3. Ratlarda gruplara goére Adiponektin diizeyleri

(ng/mL) degisimi stutun grafigi.

Kontrol grubu adiponektin degerleri diger gruplara gore istatistiksel olarak anlamli derece

diisiiktii.

Tablo 4. Kontrol, HFCS ve siikroz gruplarinda
Resistin seviyeleri (Mean (ng/mL) * Standart
sapma (SD))

Parametre  Gruplar Mean® SD p degeri
KONTROL 0.037%0.013

Resistin HFCS 0.032£0.016  0,487*

(ng/ml)  SUKROZ 0.034£0.010 0,639

“Tlgili grup Mann-Whitney Testi kullanilarak kontrol
grubu ile karsilastirilmistir.

Gruplar arast glukoz dizeyleri karsilastirildiginda
istatistiksel ~ olarak  anlamli  derece  farklilik
bulunmadi (p>0.05) (Tablo 5) (Sekil 5). HFCS ve
sikroz gruplart glukoz dizeyleri arasindada
anlaml bir fark yoktu (p=0.99).

GLUT2 degerleri icin yapilan karsilastirmada
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
bulunmad: (p>0.05) (Tablo 6) (Sekil 6). HFCS ve
stikroz gruplart GLUT2 degerleri arasindada
anlaml fark yoktu (p=0.948).

LY-28

L e

0,05

[y

Resistin diizeyleri (nz/mL)

& 0 =

000

T
ol o

HFES: Sukroz

Gruplar

Sekil 4. Ratlarda gruplara gore Resistin (ng/mL) degisimleri sttun grafigi. Gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu.
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Tablo 5. Kontrol, HFCS ve siikroz gruplarinda
Glukoz seviyelerinin (Mean (mg/dL) * Standart
sapma (SD)) kargilastirilmast

Tablo 6. Kontrol, HFCS ve siikroz gruplarinda
GLUT2 seviyeleri (Mean (ng/mL) % Standart

sapma (SD))

Parametre Gruplar Meant SD p degeri Parametre Gruplar Meant SD p degeri
KONTROL 182.10%33.14 KONTROL  68.84+5.02

Glukoz ~ HFCS 247.60%75.49 p=0.177" GLUT2  HFCS 80.14£20.80 p=0.263"

(mg/dL) SUKROZ  240.20£53.78 p=0.084" (ng/ml) “SUKROZ  76.90+25.18 p=0.598"

“Tlgili grup Mann-Whitney Testi kullanilarak kontrol

grubu ile karsilastirilmistir

400,00+

%‘ 300,00

I

"E'f 200,00

S

g 100,00
0,0

*Ugﬂi grup Games Howell testi kullanilarak kontrol

grubu ile karsilastirilmigtir

Mool

Lj
HFCS Sukras

Gruplar

Sekil 5. Ratlarda gruplara gére Glukoz (mg/dL) degisimleri siitun grafigi. Gruplar arast
glukoz diizeyleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamlt derece farklilik yoktu.
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Sekil 6. Ratlarda gruplara gore karaciger dokusundaki GLUT2 (ng/mL) degisimleri
stitun grafigi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadu.
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Tablo 7. Kontrol, HFCS ve siikroz gruplart Na*/K*-ATPaz enzim aktivitesi seviyelerinin karsilagtirilmasi
(Mean (umolPi.mg.prt-1.10dk 1) £ Standart sapma (SD))

Parametre Gruplar Meant SD p degeri
Na*/K*-ATPaz enzim aktivitesi KONTROL 1.28%0.46
(umolPi.mg.prt-.10dk 1) HFCS 0.65+0.14 p=0.005"
SUKROZ 0.85+0.12 p=0.045"

“ilgili grup Games Howell testi kullanilarak kontrol grubu ile karsilastirilmigtir.
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Sekil 7. Ratlarda gruplara gore Na*/K*-ATPaz enzim aktivitesi diizeyleti (nmolPimg.ptt
1.10dk 1) situn grafigi. Kontrol grubu enzim aktivitesi degerleri diger gruplara gore

istatistiksel olarak anlamli derece ylksekti.

Karaciger dokusu Na*/K*-ATPaz enzim aktivitesi
duzeyleri karsilastirildiginda tiim gruplar arasinda
istatistiksel ~olarak anlamli  farklilik  bulundu
(p<0.05) (Tablo 7) (Sekil 7). HFCS ve siikroz
gruplari kargilastirildiginda, sitkroz grubu Na*/K*-
ATPaz enzim aktivitesi degerleri HFCS grubuna
gbre istatistiksel olarak anlamli derece yiksekti
(p=0.011).

Tartisma

Fruktoz icerigi yiksek seker tiiketimi diyetle
indiklenen saglik sorunlart ile baglantiidir (9). Vos ve
ark. (10) fruktoz tiketiminin son ydlarda arttigint ve
tiketimin en fazla 12-18 yas arast adélesanlarda
oldugunu bildirmistir. Yiksek fruktoz iceren diyetle
beslenmenin, glukoz intoleranst ve insiilin direnci, tip
2 diyabet, obezite, hipertansiyon ve kardiyovaskiiler
hastaliklara yol a¢tig1 gosterilmistir (11).

Asirt fruktoz tiketiminin, olusturacagt metabolik
degisiklikleri belirlemeyi amacladigimiz ¢alismamizda
HFCS ve stkroz verilen grupta kontrol grubuna gore
anlaml kilo artist gbzlendi. Bu durum yiiksek fruktoz
icerikli diyetle beslenmenin obezite i¢in 6nemli bir

risk faktéri olabilecegini dusiindiirmektedir. Rizkalla
ve ark. (3) fruktoz icerikli diyetle beslenenlerde, pek
cok genetik ve cevresel faktor tarafindan da etkilenen
obeziteye yatkinlik olustugunu gostermistir. Bray ve
ark’da (12) Amerika Birlesik Devletlerinde son 35
yilda goriilen obezite artiginin HFCS kullanimindaki
artisla paralel oldugunu bildirmislerdir.

Light ve ark. (13) HFCS-55’in, siikroza gore vicut
agirliginda  anlamh  bir  artisa  neden  oldugunu
gOstermistir.  Arastirmaciar  bunun  sebebini  kilo
artisina daha fazla yol acan fruktoz miktarindaki
fazlaliga baglamiglardir ki sitkrozda fruktoz miktari
%50 iken HFCSde %55’tir. Bu calisma sonuclart
calismamizla kismen uyumludur. Bizim calismamizda
baslangic kilo degerleri de dikkate alindiginda, son
Ol¢imde stkroz grubuna gére HFCS grubunda daha
fazla kilo artis1 olmustur.

Novelli ve ark. (14) %30luk  sitkroz
verdiklerinde 30 glin sonra vicut agirliklarinda anlaml
artts gozlemledi. Bizim ¢alismamizda ise Novelli ve
ark.'nin (14) ¢alismasina gére daha uzun streli sitkroz
verilmis olup, sikroz grubunda HFCS verilen gruba
gore daha az kilo artis1 gbzlenmistir.

ratlara
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Bizim bulgularimizdan farkli olarak Sheludiakova ve
ark. (15), serbest ya da baglt fruktoz iceren diyetlerin
metabolik etkilerinin karsiastirlldigt bir ¢alismada,
hayvanlarin total enerji alimimnin %25 fazla olmasina
karsin vicut agirhiginda bir degisiklik olmamugtir. Buna
karsilik fruktoz agirlikli beslenen hayvanlarda karin
bélgesi yaglanmast, plazma trigliserit dizeyinde artis
ve glukoz toleransinda azalma oldugu saptanmustir.

Genellikle  adiponektin =~ diizeyleri  obezitenin
gelismesiyle bitlikte azalmaktadir. Ayrica adiponektin
diizeyleri tip 2 diyabetes mellitus ve kardiyovaskiiler
sistem hastaligi olanlarda Onemli derecede daha
dusiktir  (16,17).  Yamamoto ve ark. (18)
adiponektinin instlin direnci ile negatif kotelasyon
gOsterdigini tespit etmislerdir (18).

Alzamendi ve ark. (19) 3 hafta boyunca fruktozla
beslenmis laboratuvar hayvanlarinda plazma serbest
yag asitleri, leptin, adiponektin diizeylerinde artis
oldugu ve insilin direnci gelistigini rapor etmislerdir.
Calismamizda da kontrol grubuna gére HFCS ve
stikroz grubu adiponektin diizeyi artmistir ancak
sikroz ve HFCS gruplart kiyaslandiginda farkliik
gbzlenmemistir. Azalmasint bekledigimiz obezite ile
yakindan iligkili marker olan adiponektindeki artis,
ratlarda beklenen degisikligin goriilmesi icin kronik
yiksek  dozda  fruktoza  maruziyetin = gerekli
olabilecegini distindirmistir.

Adipoz dokuda iretilen bir diger adipokin olan
resistin de instlin direnci ile ilgilidir (20). Bizim
calismamizda HFCS ve Sikroz grubunda resistin
dizeylerinde anlamli degisiklik olmamasi, instlin
direnci olusmas: icin iki aylik siirenin yeterli
olmadigini disindirmustir.

Ackerman ve ark. (21) yaptiklart ¢alismada,
fruktozdan zengin diyetle beslenen sicanlarin
karaciger histolojisi incelendiginde  fruktozla

beslenen grupta makrovezikiller ve mikrovezikiler
steatoz, lobiler inflamasyon ve fibrozis gelistigini
saptamiglardir.

Sanchez-Lozada ve ark. (22) diyet suyu icinde
sikroz ile fruktoz-glukoz kombinasyonunun
karsilastirildigs bir calismada, karaciger trigliserit
dizeyi ile karaciger yaglanma dulzeyinin stkroz
grubuna goére fruktoz-glukoz grubunda arttigt
bildirilmistir. ~ Serbest  fruktoz glukoz
kombinasyonunun, stkroz icindeki bagli fruktoz-
glukoz’a go6re karaciger Uzerinde daha zararh
olabilecegi  bu  ¢alismanin  bulgulart  ile
gosterilmistir.

ve

Yemekten sonra emilerek portal dolasima katilan
glukozu karacigere tasidigt icin GLUT2 kan sekeri
regiilasyonunda 6nemli role sahiptir. GLUT2 ile
pankreas hiicrelerine tasinan glukoz instlin salinimina
ve karaciger dokusu icerisine daha ¢ok karbonhidratin

girmesine neden olur bu da dokuda hasara neden
olabilir. Bizim c¢alismamizda HFCS ile beslenen
ratlarin karaciger GLUT2 dizeylerinde anlamlt bir
artis gbzlenmedi.

Fruktozla beslenen ratlarda lipoik asidin insilin
duyarliligi, kan basinct ve eritrosit membran pompa
aktiviteleri Uzerine etkisinin arastirildig bir ¢alismada;
Na*/K*-ATPaz aktivitesinin azaldigi rapor edilmisgtir
(23). Insiilin diizenlenmesi, doku spesifitesi, hiicre ici
dagilimi ve fonksiyonlari ile ilgili olarak, GLUT ve
Na*/K+*-ATPaz’in alt birimleri arasinda bir paralellik
gozlemlenmistir. Koricanac ve ark. (24) diyet ve
hormon tedavisi ile degisen instlin dizeylerinin,
kardiyak GLUT ve Na*/K*-ATPaz alt birimlerindeki
degisimlere aracilik edebilecegi sonucuna varmislardur.
Caligmamizda HFCS ve siikroz gruplarinda karaciger
dokusu Na*/K+-ATPaz’t azalmistir. Bu azalma
fruktozun daha c¢ok oldugu HFCS grubunda, siikroz
grubuna gore daha fazladir. Doku Na*/K*-ATPaz
azalmasinin obezite ile olusan hiperinsilinemi ile
iligkili oldugu ortaya konmustur (25).

Glukoz diizeylerini de degerlendirdigimiz
calismamizda gruplar arasinda anlaml  farklilik
gozlenmedi. Fruktozun metabolik etkilerini daha iyi
gorebilmek icin  kontrol grubu glukoz agirlikl
beslendiginden, bu grupta glukoz diizeylerinin
beklenenden yiiksek ¢iktigint diissinmekteyiz.

Sonug olarak, karaciger dokusu Nat/K*-ATPaz
degerleri HFCS ve siikroz gruplarinda azalmstir.
Bu azalma fruktozun daha ¢ok oldugu HFCS
grubunda, siikroz grubuna gére daha fazladir.
Fruktozdan zengin diyetle beslenmenin Nat/K*-
ATPaz aktivitesindeki degisimlere aracilik ettigi
sonucuna vardik. Obezite ve diyabet ile iliskili
Nat/K*-ATPaz duzeylerindeki bu anlamli degisim
bircok hiicresel fonksiyonunu etkileyebilir. Ayrica
adipositlerden salgilanan inflamasyon ve insilin
rezistanst ile iliskili adiponektin iki aylik HFCS ve
siikroz ile beslenme sonucunda anlamli diizeyde

artmistir. Yiksek adiponektinin instlin
sensitivitesinde iyilesme sagladigt  bilinmekle
birlikte wuzun sureli fruktoz ile beslenmede
adipositokinlerin  arastirtlmast  yeni  tedavi
stratejilerinin gelistirilmesini miumkiin
kilabilecektit.
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