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v
Ozet

Gelismis ve gelismekte olan ilkelerde bireyler giinliik
enerji alimlart igin genellikle {i¢ 6giin beslenme modelini
kullanmaktadir. Alinan enerjinin fazla olmasi ve sedanter
yasamin birlikteligi obeziteye ve beraberinde getirdigi
kronik hastaliklara zemin hazirlamaktadir. Obezite zemin
hazirladigr komplikasyonlar ile saglik maliyetini arttiran,
yasam kalitesini ise azaltan bir faktor olarak gosterilmektedir.
Tiim bunlar g6z 6niine alindiginda obezitenin dnlenmesinin
ve tedavisinin olduk¢a 6nemli oldugu vurgulanmaktadir.
Obezitenin tedavisinde diyet ve davranis tedavisi 6n planda yer
almaktadir. Diyet tedavisi i¢in yeni yaklagimlar gelistirilmistir
ve bu yaklasimlardan biri de aralikli aglik diyetleridir. Bu diyet
sekli birbirini takip eden yeme ve aclik desenlerinden olusan
beslenme dongiisiinii igermektedir. Aralikli aglik diyetleri
temel olarak doniisiimli aglik, zaman kisitli beslenme ve
dini orucu kapsamaktadir. Donilisiimli aglik; besinlerin
arzu edildigi zamanda, istenildigi kadar olarak tiiketildigi
beslenme giinleri ile bireylerin enerji ihtiyaglarinin %25’ini
tilkettigi aglik giinlerinden olusmaktadir. Zaman kisitlt
beslenme terimi, besin alimiin her giin 8 saat veya daha az
bir zaman dilimi ile kisitlandig1 bir beslenme diizenini temsil
etmektedir. Dini orug ise, bir ay boyunca (29-30 giin) safak
ve giin batimi arasinda yeme ve igmekten kaginma anlamina
gelmektedir. Obezite tedavisinde yeni beslenme yaklagimi
olan aralikli aglik diyetlerinin viicut agirligi denetimi ve
metabolizmada etkili olan biyobelirtegleri diizenledigi
yapilan ¢aligmalarca gosterilmistir. Ancak uygulanan araliklt
aclik diyeti modeline gore agirlik denetimi ve saglik ¢iktilari
farklilik gostermektedir. Bu derlemede aralikli aglik diyetleri
ile meydana gelen fizyolojik adaptasyon degisiklikleri ile
viicut agirligi denetimi ve saglik c¢iktilart {izerindeki etkisi
sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Aralikli Ac¢lik, Doniigiimlii A¢lik, Zaman
Kisith Beslenme.

Abstract

In developed and developing countries, individuals usually
use a three-meal diet for daily energy intake. The fact that
high energy intake and the coexistence of the sedanter life is
the basis for the chronic diseases that it brings with obesity.
Obesity is shown as a factor that increases the cost of health
and decreases the quality of life with the complications.
Considering all these, it is emphasized that prevention and
treatment of obesity is very important. In the treatment
of obesity, diet and behavior therapy are at the forefront.
New approaches to diet therapy have been developed, and
one of these approaches is intermittent fasting diets. This
diet consists of a feeding cycle of consecutive eating and
starvation patterns. Intermittent fasting diets include alternate
day fasting, time-restiricted feeding, and religious fasting.
Alternate day fasting; the food is consumed as ad libitum
and it consists of the days of hunger in which individuals
consume 25% of their energy needs. Time-restiricted feeding
represents a diet where food intake is limited to 8 hours or less
per day. Religious fasting means avoiding eating and drinking
between dawn and sunset for a month (29 ve30 days). In the
treatment of obesity, intermittent fasting diets, which are the
new nutritional approach, have also been shown to regulate
body weight as well as biomarkers which are effective in
metabolism. However, according to the intermittent fasting
diet model, weight control and health outcomes differ. In this
review, the effects of physiological adaptation changes with
intermittent fasting diets on body weight control and health
outcomes are presented.

Keywords: Intermittent Fasting, Alternate Day Fasting,
Time-Restiricted Feeding.

v
Giris

Obezite, hem geligsmis hem de gelismekte olan tilkelerde her
gegen giin artig gosteren global bir saglik problemi haline
gelmistir (1). Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 2014 yilinda
yayinlanan raporda 18 yas ve Ustii yetiskinlerin, %39 unun
(1,9 milyon) fazla kilolu ve bunlarm %13’tiniin (600 milyon)
obez oldugu gosterilmistir (2). Obezite; tip2 diyabet,
kardiyovaskiiler hastaliklar, kanser gibi bulasici olmayan

kronik hastaliklar i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir (3). Obezite
olumsuz saglik ¢iktilarinin yani sira mali bir yiik olusturdugu
icin bu durum yonetiminde etkili yaklagimlarin gerekliligini
gostermektedir.

Obezitenin tedavisinde agirlik yonetimi yaklagimlar; sagliksiz
davraniglar1 degistirmek, agirlik kaybini tesvik etmek ve
agirhik kazanimini 6nlemek icin diyet, fiziksel aktivite ve
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psikolojik unsurlar gibi ¢esitli yagam tarzi miidahalelerini
icermektedir (4). Agirlik yonetimi igin yeni yaklasimlar da
gelistirilmistir. Ancak obezitenin tedavisinde kanita dayali
yaklagimlar saglamak i¢in, bu yeni yaklasimlarin potansiyel
etkinliklerinin arastirilmasi olduk¢a 6nemlidir.

Bu yeni yaklasimlardan biri olan aralikli acglik diyetleri;
dontigimli aglik, zaman kisitli beslenme ve dini orucu
kapsamaktadir (5). Tim organizmalarin hayatta kalma ve
iireme basarisi, besin elde etme yeteneklerine baglidir. Ancak
besin yoklugu donemlerinde de hayatta kalmalarini saglayan
davranigsal ve fizyolojik adaptasyonlart gelismistir (6).
Memeliler, tiirlere bagl olarak degisen uzunluklardaki aglikta
enerji depolari olarak iglev goren karaciger ve yag dokusuna
sahiptir. Metabolik, endokrin ve sinir sistemlerin aglik
halindeyken yiiksek diizeyde fiziksel ve zihinsel performans
saglayan sekillerde gelistigi belirtilmistir (5). Ancak bu diyet
yaklagiminin saglik ¢iktilar1 {izerindeki etkisinin biyolojik
siirecleri net olarak tanimlanmamuistir.

Bu derlemede aralikli aclik diyetlerinin aglik periyotlarinda
gelisen fizyolojik adaptasyonlarn agirlik denetimi ve diger
saglik ciktilar1 tizerindeki etkileri incelenmistir.

Aralikh A¢chk

Aralikli aghik birbirini takip eden yeme ve aglik paternlerinden
olusan beslenme dongiisiinii kapsamaktadir (7). Aralikli enerji
kisitlamasi, agirlikli olarak ¢ok diisiik enerji saglayan diyetlere
dayanan aralikli besin alimi donemleri ile saglanmaktadir.
Cok diisiik enerjili diyetler 800 ve daha az kkal/giin olan
enerjiyi icermekte ve yetigkin obezite tedavisinde 12 haftadan
daha uzun siire kullanilmasi 6nerilmemektedir (8). Araliklt
aclik diyetlerinin ¢ikis noktast olan 5:2 diyet seklini igeren
doniistimli aglik diyetleridir. Bu diyet sekli; bes giin diizenli
beslenmeyi, iki giin kadinlar i¢in <500 kkal/giin enerji alim1
erkekler i¢in <600 kkal/giin enerji alimini igermektedir (9).

Daha once de belirtildigi gibi aralikli aglik diyetleri;
doniistimlii acglik, zaman kisitli beslenme ve dini orucu
icermektedir (5). Aralikli aghk diyetleri ile ilgili yapilan
calismalar diyet modeli ve ¢alisilan tiire bagl olarak kantitatif
farkliliklar gosterse de tiim aralikli aghik diyetleri; diisiik
veya normal aralikta kan glukoz diizeylerinin korunmasi,
glikojen depolarmin tiikenmesi ya da azalmasi, yag asitlerinin
mobilizasyonu ve ketonlarin olusumu, dolasimdaki leptinin
azalmasi ve adiponektin diizeylerinin yiikselmesi gibi bazi
temel metabolik degisikliklere yol agmaktadir (10, 11). A¢lik
doneminde hem keton kullanimina metabolik kayma hem
de beynin ve otonomik sinir sisteminin besin yoksunluguna
kars1 adaptasyon yanitlari, aralikli aglik diyetlerinin saghgi
destekleyici ve hastaliklar1 onleyici etkilerinde 6nemli bir
rol oynamaktadir (12-14). Aralikli aclik diyetleri sirasinda
toplam enerji alim1 genellikle azaldig igin verilen fizyolojik
cevaplara toplam enerji kisitlamasinin ne Olgiide aracilik
ettiginin bilinmesinin 6nemli oldugu diisiiniilmistiir.
Doniisiimlii Achk

Doniistimli aglik, 8-12 hafta sonra viicut agirlhigini %4-8
oraninda azaltabilen yenilik¢i bir diyet yaklagimidir (15, 16).
Besinlerin arzu edildigi zamanda, istenildigi kadar tiiketildigi
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beslenme giinleri ile doniisiimli olarak bireylerin enerji
ihtiyaglarmin %25’ini tiikettigi aglik giinlerini icermektedir
7.

2007 yilinda yapilan c¢alismada dontisimli aghik ve
%15-40’lik enerji kisitlamasmin aglik insiilini ile glukoz
konsantrasyonlarinin ~ azaltilmast iizerindeki etkisi
kargilagtirilmis, sonuglar benzer bulunmustur (18). Hayvanlar
iizerinde yapilan g¢aligmalarda, doniisimlii aclhigin toplam
plazma kolesterolii ve trigliserid (TG) konsantrasyonlarini
diistirdiigii ve hiicre proliferasyonu gibi kanser risk faktorleri
iizerinde yararl: etkileri oldugu saptanmistir (19, 20).

Dontisimli achigin sagliga olumlu etkisi acisindan ilk
kaniti, erken dénemde bu beslenme sekli uygulanan ratlarin;
arzu edildigi zamanda, istenildigi kadar tiiketimi olan
kontrol grubuna gore iki kat daha uzun siire yasadiklarinin
saptanmasi olmustur (21, 22). Doniistimlii aglik diyetine orta
yasta baglandiginda, arzu edildigi zamanda, istenildigi kadar
tilketimi olan benzer yas araligindaki kontrol grubuna gore
%30-40 daha uzun yasadig1 saptanmis ve bu yasam siiresinin
egzersizle arttirilabilecegi one striilmistir (23). Viicut
kompozisyonu ve enerji metabolizmasi tizerinde ¢oklu etkileri
tanimlanmistir. Doniistimlii aglik uygulanan farelerde yag
kiitlesinde 6zellikle viseral yaglanmada azalma gergeklesirken
yagsiz viicut kiitlesinin korundugu saptanmistir (24). Yapilan
bir ¢aligmada, doniistimlii aglik uygulanan vaka grubu ile
arzu edildigi zamanda, istenildigi kadar tiiketimi olan kontrol
grubunun agirliklart benzer olarak bulunmus ancak glukoz
metabolizmasinda ve yag asidi mobilizasyonunda oldukca
onemli farklar saptanmistir. Doniistimlii aclik uygulananlarda
glukoz ve insiilin seviyeleri diisiikken hidroksi biitirat
seviyeleri yiiksek bulunmustur (25). Beyin Kaynakli Notrofik
Faktor (BKNF) haplo yetmezliginin bir sonucu olarak
ratlarda gozlenen hiperfaji ve obezitenin neden oldugu
insiilin direncinin doniistimli aglik beslenme modeli ile geri
dondiiriilebildigi, dontisiimlii agligin dolagimdaki insiilin ve
leptin seviyelerini azalttig1 belirtilmistir (26).

2005 ve 2012 yillarinda saglikli yetiskinler lizerinde yapilan
kiiglik 6rneklemli 3 miidahale ¢alismasinda doniistimlii agligin
metabolik etkileri arastirilmistir (27-29). Bu ¢aligmalardan
Heilbronn et al (28) ve Horne et al (29) tarafindan yapilan
caligmalarda 6nemli bir agirlik kaybi oldugu bildirilmistir.
Bu agirlik kaybi etkisinin yag oksidasyonundaki artisa (15
g/glin) bagh olarak gozlendigi One siirilmiistir. 3 hafta
dontigiimli aglik uygulanan Heilbronn et al (28) calismasinda
katilimeilarin ortalama %2,5 oraninda agirlik kayb1 yasadigi
saptanmustir (p<0.001). 2 hafta uygulama yapilan Halberg et
al (27) calismasinda ise viicut agirligi agisindan anlamli bir
fark saptanmamustir. 2005 yilinda yapilan ¢aligmalarin birinde
insiilin seviyelerinde (27), digerinde glukoz seviyelerinde
azalma meydana gelirken (28), 2012 yilinda yapilan
calisjmada hem insiillin hem glukoz seviyelerinde azalma
oldugu gosterilmistir (29). 2013 yilinda saglikli ve fazla kilolu
bireyler iizerinde doniisiimlii aghigm 12 hafta uygulandig:
randomize kontrollii bir ¢alismada agirlik kaybinin ortalama
%6 oldugu belirlenmis ve doniisiimlii agligin agirlik kaybi icin
etkili bir strateji oldugunu gosterilmistir (30). Caligmalarda
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gozlenen tutarsizligin doniisiimlii a¢lik uygulama stirelerine
bagli oldugu diistiniilmektedir.

Dontistimli agligin viicut agirligi ve koroner kalp hastaligt
(KKH) riskini azaltma tizerindeki etkilerini test etmek icin
yapilan calismalarda donlisimli ac¢ligin; 8-12 haftalik
tedavide agirlik kaybr (viicut agirhiginda %5-6 azalma) ve
viseral yag kiitlesi kaybi (bel c¢evresinde 5-7 cm azalma)
icin etkili oldugunu gosterilmektedir (15,16,31). Obezler
iizerinde yapilan bu calismalar gbéz Oniine alindiginda
doniistimlii achigin, yagsiz kiitlenin tutulumuna yardimci
olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu olumlu viicut kompozisyon
degisikliklerine ek olarak, KKH riskinde de gelismeler
kaydedilmigtir. Kisa siireli olarak uygulanan doniigiimlii
aclikta; Diisiik yogunluklu lipoprotein olan LDL (Low
Density Lypoprotein) kolesterol konsantrasyonlar1 (%20-25)
ile TG konsantrasyonlarinda (%15-30) azalma, LDL partikiil
biiytkligiinde ise artis gézlenmistir (15, 16, 29). Heilbron et
al (28) yaptig1 calismada da dolagimdaki ytliksek yogunluklu
lipoprotein olan HDL (High Density Lypoprotein) kolesterol
konsantrasyonlari artarken TG konsantrasyonlarinin azaldigi,
bu etkinin viicut agirhigindaki (%2,5) ve yag kiitlesindeki (%4)
azalmaya paralel olarak ortaya ¢ikabilecegi dne siirtilmiistiir.
Ancak lipid seviyelerindeki degisikliklerin cinsiyete 6zgii
oldugu saptanmigti. HDL kolesterol konsantrasyonlarinda
artis sadece kadinlarda ve TG konsantrasyonlarinda azalma
ise sadece erkeklerde tespit edilmistir (28). Bu cinsiyete
dayali farkliliklar i¢in net bir agiklama yapilmamuistir.
Tiim bu durumlarla birlikte adipokin diizeylerinde artis ve
leptin ile rezistin diizeylerindeki azalmaya bagl olarak kan
basimcinda goriilen azalma nedeniyle doniigiimlii agligin obez
yetiskinlerde agirlik kayb1 ve KKH riskinin azaltilmasinda
etkili olabilecegini diisiindiirmektedir. Ayrica adipokin
seviyelerindeki artisin insiilin duyarliliginin artmasinda etken
olabilecegi de belirtilmistir (28, 31).

Dontistimli aclik uygulamasinin baslangicindan itibaren bir
hafta icerisinde dinlenme kalp hizinda énemli 6l¢iide azalma
meydana geldigi ve bu azalmanin iki hafta boyunca hem
aclik hem de beslenme giinlerinde devam ettigi saptanmistir.
Bu beslenme seklinin BKNF sinyalini uyararak beyin sap1
kolinerjik ndronlarinda aktivitenin artmasma ve bunun
sonucunda istirahat kalp hizinda ve kan basincinda azalmaya
neden oldugu saptanmistir. Bu uyarim egzersizle benzer bir
yolaga sahiptir (32). Bu nedenle egzersiz ve dontigiimlii aglik
uygulamas1 kombinasyonlarmin optimal kardiyovaskiiler
saglikla iliskilendirilebilecegi  diistiniilmiistiir. =~ Ancak
normal beslenmeye geri doniildiigiinde kalp hizinin da
doniistimli aclik uygulamasi dncesi donemdeki seviyelerine
ciktiglr gorlilmiis olup, doniisiimlii aclik uygulamasinin
kardiyovaskiiler sagligi yalnizca uygulandigi dénemde
gelistirebildigi belirtilmistir (32, 33).

Zaman Kisith Beslenme

Zaman kisitli beslenme terimi, besin alimimin her giin 8 saat
veya daha az bir zaman dilimi ile kisitlandig1 bir beslenme
diizenini icermektedir. Bu beslenme diizeni sirkadiyen saatleri
etkileyerek metabolik islevleri diizenlemektedir. Bu aralikli
aclik modelinin enerji metabolizmasi sirkadiyen regiilasyonu
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iizerindeki etkileri; periferal dokularda veya santral sirkadiyen
kontrol merkezi (SKM) hiicre saatindeki degisikliklerin bir
sonucu olarak ortaya ¢ikabilmektedir (5).

Rothchild et al (34) tarafindan yapilan ve heterojen ¢aligma
icerigine sahip metaanaliz calismasinda, farelerde zaman
kisitl beslenmenin insiilin duyarlili§int arttirmasinin yant
sira; viicut agirlhigi, total kolesterol, trigliserit, glukoz, instilin,
interlokin-6 (IL-6) ve tiimor nekroz faktor alfa (TNF-o)’daki
azalmalar ile iliskili oldugu sonucuna varilmistir. Beslenmeleri
normal nokturnal yeme siireleriyle sinirli olan fareler arzu
edildigi zamanda, istenildigi kadar beslenenlerle esdeger bir
enerji tiketmis olmalarina ragmen obezite, hiperinsiilinemi,
hepatik steatoz ve enflamasyon korunumlarimin daha yiiksek
oldugu belirtilmistir. Yapilan calismalarda zaman kisith
beslenmenin besin alimint veya besin kompozisyonunu
degistirmeden yiiksek yagli diyet tiketiminin neden
oldugu metabolik hastaliklarin olumsuz etkilerini 6nledigi
gosterilmistir (35).

Insanlar iizerinde yapilan metaanalizde zaman kisitli beslenme
icin 3-4, 7-8 ve 10-12 saatlik araliklar ile besin tliketimleri
mevcut olup, 10-12 saatlik aralikla besin tiiketenleri iceren
bireylerin olusturdugu grupta viicut agirligindaki azalmanin
tutarli ve anlamli oldugu saptanmistir. Viicut agirhigi, total
kolesterol, trigliserit, glukoz, insiilin, IL-6 ve TNF-a ve
instilin duyarliligindaki degisimlerin hayvan caligmalariyla
benzer oldugu belirtilmistir (34).

Gece ag kalma siiresinin uzun oldugu zaman kisitli beslenme
miidahalelerinin etkileri de arastirilmisti. 29 normal
viicut agirligina sahip erkek birey iizerinde yapilan capraz
gecisli bir calismada, on bir saatlik gece agligini igeren
zaman kisith beslenme miidahelesi ile giinliik aligkanliklar
ve yeme diizenlerini devam ettirdikleri kontrol durumu
karsilastirildiginda miidahale durumunda agirhik degisimi
istatistiksel olarak anlamli diizeyde farkli bulunmustur (agirlik
kayb1 %1,3). Ancak bu g¢alismada biyobelirtegler agisindan
degerlendirme yapilmamustir (36). 8 hafta boyunca 6gleden
sonra bir 6gin tiiketimi ile giinde ii¢ 6gilin olarak tiikketilen
bir izokalorik diyet karsilastirildigi ¢alismada, zaman kisitl
beslenme grubundaki bireylerin sabahki glukoz seviyelerinin
daha yiiksek, gecikmis insiilin yanitina da daha egilimli
olduklar1 tespit edilmistir (37). Giinliik bir 6giin tiiketimi,
glukoz seviyelerinin yani sira HDL diizeylerindeki degisimle
de iligkili bulunmustur (38).

Yapilan hayvan ve insan ¢alismalari, zaman kisitli beslenmenin
plazma lipitleri, aglik glukozu ve insiilin seviyeleri, insiilin
duyarliligi ve bazi enflamatuar sitokinler dahil olmak tizere
cesitli metabolik risk faktorleri acisindan c¢eliskili sonuglar
barindirmaktadir. Bu metabolik degisiklikleri uyaran
yolaklart belirlemeye yonelik yapilacak randomize kontrollii
calismalara gereksinim vardir.

Dini Oru¢ (Ramazan Modeli)

Orug, bir ay boyunca (29-30 giin) safak ve giin batimi arasinda
yeme ve igmekten kacinma anlamimna gelmektedir. Besin
aliminin zamanlamasi ve bilesiminde degisim gozlenir (39).
Safaktan hemen Once bir 6glin ve aksam hava karardiktan
sonra bir 0giin alinan beslenme diizenini igermektedir.
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Uyku zamanlarinda ve desenlerinde safaktan once tiiketilen
6giin nedeniyle kaymalar gozlenmektedir (40). Mevsime ve
iilkenin cografi konumuna bagli olarak aglik siireleri 9-20 saat
arasinda degisebilmektedir. Herhangi bir enerji kisitlamasi
barindirmayan bu beslenme modeli, besin ve sivi alimindaki
sikligin azalmasina bagl olarak metabolizmada degisiklikler
meydana getirebilmektedir (41).

Ogle ogiiniiniin atlanmas1 ve &giinler arasindaki uzun
bosluk; istahi, besine karsi hormonal tepkileri ve enerji ve
glikoz metabolizmasim etkilemektedir. Ozellikle kahvalti
yapilmamasinin, egzersizle indiiklenen diisiik bir termojenez
ile iligkili oldugu gosterilmis ve diyabetli bireylerde besine
yanit olarak salgilanan insiilin ve glukagon benzeri peptit-
1’de azalma oldugu saptanmistir (42, 43).

Sirkadiyen ritimler, tiroid fonksiyonlar1 (44), serum kortizol
diizeyleri (45), plazma leptin, adiponektin ve néropeptid Y
(46-48) seviyeleri bu beslenme diizeninin yol a¢tig1 metabolik
ve hormonal degisikliklerdendir. Ramazan modelinde tiroid
fonksiyonlar1, noropeptid Y diizeylerinin azaldigi, serum
leptin, kortizol seviyelerinin ise arttig1 belirtilmistir. A¢liga
yanit olarak artan kortizol seviyelerinin insiilin direncinde
etkili oldugu gosterilmistir (41).

2014 yilinda yayimlanan Ramazan ay1 boyunca bireylerin
agirlik degisiminin incelendigi bir metaanaliz ¢aligmasinda;
bu beslenme modeli ile %62 oraninda istatistiksel olarak
anlamli agirlik kaybi oldugu saptanmistir (49). Saghkli
geng erkekler ve kadmlart igeren 30 kohort g¢aligmanin
meta-analizinde, Ramazan modelinin viicut agirligina ek
olarak biyobelirtegler {izerine etkisi incelenmistir. Her
iki cinsiyet grubunda da LDL kolesterol ve aclik plazma
glukozu seviyelerinde azalma gozlenirken, HDL kolesterol
seviyelerinin sadece kadin katilimcilarda yiikseldigi, agirlik
ve trigliseritteki diislisiin ise sadece erkek bireyleri kapsadigi
saptanmustir (50). Calismalarda Ramazan modelinin IL-6, IL-
1B, TNF-a ve l6kosit ve monosit sayilar1 gibi inflamasyon
belirteglerini azalttig1 gosterilmistir (51).

Ramazan modelinde goézlenen viicut agirligi kaybinmn, bu
beslenme diizenin son bulmasindan kisa bir siire sonra
tekrar kazanilma egiliminde oldugu belirtilmistir (52). Bu
calismalarin aclik periyotlarinin diinya iizerinde yasanan
cografi konuma ve mevsime gore degisiklik gostermesi
kontroliin yeterince saglanamamasina neden olmaktadir.
Bunun yani sira sirkadiyen ritimde goriilen olumsuz
degisimler ve kronik hastalik durumlarinda uygulanamamasi,
stirdiiriilebilirliginin zor olmasi gibi durumlar bu beslenme
modelinin agirhk kaybi icin Onerilebilirligini  ortadan
kaldirmaktadir.

Ayrica aralikli aghik diyetleri, sirkadiyen ritimler tizerindeki
etkisine bagli olarak mikrobiyotayr da etkiledigi One
stiriilmistiir. Aralikli aghk diyetlerinde asetat ve laktat gibi
fermantasyon {rlinlerinin yiikselmesine ve monokarboksilat
transporter 1 ekspresyonunun selektif upregiilasyonuna
bagl olarak, bagirsak mikrobiyota bilesimini gelistirdigi
belirtilmistir ~ (53).  Calismalar,  obez  bireylerde
bagirsak mikrobiyotasinin  bilesimindeki ve metabolik
fonksiyonlarindaki degisikliklerin, bagirsak gegirgenligini
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ve obezite ile iliskili hastaliklarin belirteci olan sistemik
inflamasyon gelisiminde etken bakteriyel translokasyonu
degistirebildigini gostermektedir (54).

Aralikli aclik diyetlerinin, SIRT3 ve PGC-1a’nin aracilik ettigi
artan mitokondrial biyojenez ve mitokondrial diren¢ igeren
mekanizmalar ile hipokampus ve diger beyin bdlgelerindeki
ndronlarda mitokondrial fizyolojiyi etkileyebilecegine dair
kanitlar da mevcuttur. PGC-1a mitokondrial biyojenezde rol
oynayan genlerin ana diizenleyicisi, SIRT3 ise oksidatif stres
ve apoptozu baskilayan bir mitokondrial protein deasetilaz

olarak gorev yapmaktadir. Aralikli aglik diyetlerinde
ndronlarin  metabolik adaptasyonlari, kontrol grubuyla
kiyaslandiginda, bilissel islevdeki iyilesmeye katkida

bulunabilmektedir (55, 56).

Sonuc¢

Obezite tedavisinde yeni beslenme yaklasimi olan aralikli
aclik diyetlerinin viicut agirligi denetimi ile birlikte
metabolizmada etkili olan biyobelirtecleri de diizenledigi
yapilan galismalarca gosterilmistir. Aralikli aglik diyetlerinin
bahsedilen olumlu etkilerinin yaninda baz1 kemirgen
modellerinde yan etkileri bildirilmistir. Ornegin; 1 ay boyunca
doniistimli aglik uygulanan ratlarda glukoz toleransi artarken,
8 ay boyunca dontisiimlii aglik uygulanan ratlarda bozulmus
glukoz toleransi saptanmistir (57). Aralikli aglik uygulamasi
ile hiperkolesterolemik (diisiik dansiteli lipoprotein reseptor
eksikligi) farelerin glukoz metabolizmasinin olumsuz
etkilendigi yapilan ¢alismalarca gosterilmistir (31). Yapilan
calismalarin ¢ogu kii¢iikk 6rneklemli ve kisa siire takiplidir
(<6ay). Aralikli aclik diyetlerinin uzun donem etkilerini
belirten galismalar gereklidir.

Agirhik kaybmi hedefleyen diyetler; fiziksel fonksiyonu
siirdiirmek, dinlenme metabolik hizindaki diisiisii azaltmak ve
agirlik kazanimii 6nlemek i¢in viicut yag kaybini maksimum
diizeye ¢ikarmay1 ve yagsiz kiitle kaybint minimum diizeye
indirmeyi amacglamaktadir. Aralikli aglik diyetleri verilerinin
yagsiz viicut kiitlesini korunumunu gostermek igin yeterli
giice sahip olmadigi belirtilmistir (58). Fazla kilolu ve obez
bireyler lizerinde yapilan agirlik kaybi ¢alismalarinda araliklt
aclik ve siirekli enerji kisitlamast uygulamalarindaki yagsiz
kiitle kaybimin benzer oldugu ve yagsiz kiitle korunumunun
besin zamanlamasi ile degil diyetin protein igerigiyle bagintili
oldugu gosterilmistir (11, 14, 59).

Ayrica bu diyetin her birey tarafindan uygulanabilir
olmadiginin da belirtilmesi gerekir. Normal agirlik ve normal
beden kiitle indeksine sahip bireylerin aralikli aglik diyetleri
siirdiiriilebilirliginin de diisiikk oldugu saptanmistir. Aralikli
aclik diyetinin kisitlama giinlerinde giinliik rutin aktivitelerini
yiiritmede zorluk ¢ektikleri belirtilmistir (60, 61). Bunlara
ek olarak aralikli aglik diyetlerinin normal viicut agirhig
ve normal beden kiitle indeksine sahip bireylerde agirlik
kazanimini onledigine dair ¢alismalar da yetersizdir. Mevcut
calismalarin tutarsiz sonuglari uzun siire takipli randomize
kontrollii ¢alismalarm yapilmasinin gerekliligini ortaya
koymaktadir.
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