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OZET

1950'li yillardan 1960'arin baslarina kadar siiren donemdeki Akdeniz yasam tarzi ve beslenme sekli "Akdeniz
diyeti" olarak tanimlanmaktadir. Bu diyetin temel yonleri, yiiksek miktarda zeytinyagi, baklagiller, tam
tahillar, meyve ve sebzeler; orta ile yiiksek miktarda balik ve orta diizeyde kiimes hayvani, siit iiriinleri
tilketimleriyle birlikte fiziksel ve sosyal aktivitelerin birlestirilmesidir. Genellikle az miktarda et ve tath
tlketimi icermektedir Akdeniz diyeti’nin kiside saglikli olma halini artirdigini; obeziteyi, kalp-damar
hastaligini, diyabeti, ndrodejeneratif hastaliklar1 ve non-alkolik yagli karaciger hastaligini (NAYKH)
azalttigin1 gostermektedir. Boylece Akdeniz diyeti uygulayan kisilerde, kronik hastaliklar, bir¢ok kanser
tiirlerini ile bu hastaliklara bagl 6liimler azalmaktadir. Bununla beraber Akdeniz bdlgesinde yasayan niifus
bugiin geleneksel beslenme aligkanliklarini terk edip, bati tipi beslenme tarzina gegmektedir. Bu da NAYKH
ve diger kronik hastaliklar i¢in risk yaratmaktadir. NAYKH, diinyadaki en yaygin karaciger hastaliklarindan
biri olup, benign bir seyir izleyebilecegi gibi kronik karaciger hastaligi, siroz veya karaciger kanserine ilerleme
riski de tastyan onemli bir saglik sorunudur. NAYKH tedavisinde diyet ve yasam tarzi degisikliginin onemi
biiyiiktiir. Bu baglamda Akdeniz diyeti gibi saglikli bir beslenme paterni uygulamasi, NAYKH gibi metabolik
bozukluklarin énlenmesi ve iyilestirilmesinde 6nemli rol oynamaktadir.

Anahtar kelimeler: Non alkolik yagli karaciger hastaligi, Akdeniz diyeti, Karaciger sirozu, Beslenme ve
metabolizma hastaliklar

ABSTRACT

Mediterranean diet and non-alcoholic fatty liver disease

The Mediterranean lifestyle and diet from the 1950s to the early 1960s is defined as the "Mediterranean diet".
The principal aspects of this diet include high consumption of olive oil, legumes, whole grains, fruits, and
vegetables; moderate to high consumption of fish; moderate consumption of poultry and dairy products
coupled with physical and social activities. The diet usually also includes low consumption of meat and
dessert. Mediterranean diet promotes a healthy life style by reducing obesity, cardiovascular diseases, diabetes,
neurodegenerative diseases and non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD). Thus, chronic diseases, many
types of cancer and deaths related to these diseases are reduced in people who follow the Mediterranean diet.
However, as the population living in the Mediterranean region today abandons their traditional eating habits
and adopts a Western type of diet, they will be at increased risk of catching NAFLD and other chronic
diseases. NAFLD is one of the most common liver diseases in the world, and poses an important health
problem that can follow either a benign course, or progress to chronic liver disease, cirrhosis or liver cancer.
An evidence-based medicine with proven efficacy is not yet present in the specific treatment for NAFLD. The
change in diet and life style is of great importance in NAFLD treatment. In relation to this, a healthy diet
practice such as the Mediterranean diet could play a fundamental role in the prevention and healing of
metabolic disorders such as NAFLD.
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GiRiS

Akdeniz havzasinda en az 16 iilke yer almaktadir.
1950'l yillardan 1960'larin baglarina kadar siiren
donemdeki Akdeniz yasam tarzi ve beslenme sekli
"Akdeniz diyeti" olarak tanimlanmaktadir. Gliney
Italya, Yunanistan, Ispanya ve Girit Adasi’nda bu
diyet tipik olarak uygulanmakla beraber; Ulkeler ve
bolgeler gore heterojenite gosterir [1, 2, 3]. Ulkemizde
de Ege Bolgesi'nin beslenme aligkanliklar geleneksel
Akdeniz diyetiyle benzer 6zellikler tagimaktadir.
Akdeniz diyetinin kokeni, 5000 yil kadar dncesinden
“Bereketli hilal”” bdlgesinden koken almis olup,
Akdeniz havzasina yayilirken sosyo-kiiltiirel yapi, dini
inaniglar ve diger bolgelerdeki habitattan etkilenerek,
karsilikli  degis tokuslar yasanmustir. Ilk olarak
1960'larda Minnesota Universitesi'nden Ancel Keys
tarafindan Akdeniz diyetinin saglik iizerine faydalar
“Yedi Ulke Caligmas1’’ ile ortaya konmustur [2, 3].
UNESCO 2013 yilinda Akdeniz diyetini’’ insanligin
Somut Olmayan Kiiltiirel Mirast’’ olarak niteledi. Bu
diyet kapsaminda UNESCO’nun hazirladigi listede
Kibris, Hirvatistan, Ispanya, Yunanistan, italya, Fas
ve Portekiz bulunmaktadir [4].

Yapilan bilimsel ¢aligmalar, Akdeniz diyeti’nin kigide
saglikli olma halini artirdigini; obeziteyi, kalp-damar
hastaligini, diyabeti, norodejeneratif hastaliklar1 ve
non-alkolik yagh karaciger hastaligmi (NAYKH)
azalttigim gostermektedir. Boylece Akdeniz diyeti
uygulayan kisilerde, kronik hastaliklar ve birgok
kanser tiirleri ile bu hastaliklara bagli &liimler
azaltmaktadir [5].

Sarap

Sekil 1. Akdeniz diyet piramidi
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Bununla beraber Akdeniz bolgesinde yasayan niifus,
bugiin geleneksel beslenme aligkanliklarini terk edip,
bati tipi beslenme tarzina geg¢mektedir. Bu da
NAYKH ve diger kronik hastaliklar igin risk
yaratmaktadir [3].

AKDENIZ BESLENME PiRAMIDI

Akdeniz diyetinde; gunluk olarak meyve, sebze, tam
tahil, bakliyat, sert kabuklu kuruyemisler, bol zeytin
ve zeytinyag tiikketimi yer almaktadir. Ayrica haftada
2-4 kez siit ve siit Urlinleri, yumurta, kanatli, balik ve
deniz Uriinleri (karides, istiridye vb), tuketilmektedir.
Akdeniz diyeti az miktarda kirmizi et ve tath tiikketimi

icermektedir. Bu diyette su tuketimi oldukca
onemlidir. ~ Yemeklerin  ayakiisti ve  hizlica
atigtirilmas1  yerine, yemek sofralarinda aile ve

dostlarla birlikte yenilmesi tavsiye edilmektedir.
Akdeniz diyetinde, sinirli diizeyde az miktarda kirmizi
sarap tiiketimine izin verilir. Ayrica, giinlik yapilan
egzersizler (yiiriiyis, bisiklete binme ya da basketbol,
voleybol, dans) bu diyetin 6nemli pargalarindandir
(Sekil 1) [6, 7, 8]

NON-ALKOLIK YAGLI KARACIGER
HASTALIGI (NAYKH) FiZYOPATOLOJiSi
Non-alkolik yagl karaciger hastaligi (NAYKH), Bati
toplumlarinin =~ %17-46’sm1  etkilemektedir. Non-
alkolik yagli karaciger hastalifinda, organ agirliginin
%S5’ini asan yag birikimi mevcuttur. NAYKH; fazla
alkol tiiketimi, otoimmun, infeksiyoz veya baska bir
etiyolojik faktoriin belirlenmedigi durumunda ortaya
¢tkmaktadir [9, 10].

& Kirmizi et ve tathlar
N

Kiimes hayvanlari,
Yumurta, Peynir ve Yogurt

Balik ve Deniz tirtinleri
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Meyve, Sebze, Tahil (6zellikle
Bugday), Zeytinyag, Fasiilye,
Kuruyemis, Bakliyat, Yesil
otlar ve Baharat

Fiziksel aktivite, masada
, ailecek veya arkadaslarla
yenilen yemek



NAYKH etiyolojisinde, diabetes mellitus, obezite,
hiperlipidemi gibi metabolik ve konjenital nedenler,
cevresel faktorler ve bazi ilaglar yer almaktadir.
Etiyolojide en 6nemli faktor, insiilin direncidir. Insiilin
direncinde ise genetik yatkinlik, enerji aliminda artis,
obezite (Ozellikle santral) ve sedanter yasam en
onemli risk faktorlerini olugturmaktadir [10, 11].

NAYKH c¢ogu kez benign bir durumdur. Ancak
NAYKH’da steatozla birlikte hiicresel hasar,
inflamasyon ve bazen de fibrozisin bulunmasi alkol-
dis1 steatohepatit (NASH) olarak adlandirilir. NAYKH
basit steatozdan, NASH bazen de siroza ve karaciger

kanserine  kadar  ilerleyen  tablolara  neden
olabilmektedir [10, 12].
Yaglh karaciger, metabolik sendromun hepatik

komponentidir. Lipid birikimi, insulin direnci ve
inflamasyon gibi metabolik bozukluklar NAYKH
patogenezinde rol oynamaktadir. Hem dogustan gelen
hem de kazanilmig bagisiklik hiicreleri, insiilin direnci
ve NASH geligimine aracilik etmektedir. Asirt hepatik
lipid birikimi, makrofaj/Kupffer hiicrelerini aktive
ederek insiilin direncini siddetlendirmesi yaninda,
hepatik inflamasyon ve fibrogenezi artirmaktadir.

Oksidatif streste NASH'in ilerlemesine katkida
bulunan faktérlerdendir [13].
Normalde insiilin, karacigerde anabolik

metabolizmay: tesvik ederek glukoz tiikketimini artirir
ve lipid sentezini saglar. Ancak insiilin direnci olan
bireylerde karaciger glukoz iiretimini engelleyemez ve
paradoksal olarak karaciger lipid sentezi artar, bu da
hiperglisemi ve hipertrigliseridemiye yol acar [14].
Sistemik insulin direnci, adiponektin dizeylerini
azaltirken leptin konsantrasyonlarmi artirir. Diger
taraftan dolagimdaki insiilin seviyeleri yiliksek olsa

; y ?(ilukagon
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bile, yag dokusu lipoliz baskilanmaz ve plazma
serbest yag asidi konsantrasyonu artar [15].
Dolagimdaki serbest yag asitlerinin (SYA) artmis
seviyeleri  periferik  insiilin  direncine  katkida
bulunmaktadir. Ayrica, SYA'lar toll benzeri reseptdr 4
(TLR 4) igin ligand olarak hizmet ederek ve sitokin
iretimini  indiikleyerek  inflamasyona  katkida
bulunabilir, boylelikle NAYKH'ye olusumuna ya da
siddetlenmesine katkida bulunmaktadir [16].

NAYKH hastalarinda artmis glukagon seviyeleri
bildirilmistir.  Degismis  insiilin/glukagon  orani,
karacigerde lipojenez (DNL), glikogenoliz ve
glukoneogenezin tesvik eder ve boylece karaciger
glukoz iiretimini ve karaciger insiilin direncini artirir.
Gastrointestinal sistem tarafindan salgilanan birkac
hormon, glukoz/lipid metabolizmasini, gida alimin
diizenler ve boylece NAYKH'nin gelisiminde rol
oynayabilir [15, 17].

NAYKH'i  bireylerin  karacigerinde  bozulmus
Glukagon Benzeri Peptid-1 (GLP-1) salinimi ve
azalmis GLP-1 reseptor diizeyleri bildirilmistir, bu da
karaciger glukoz ve lipid metabolizmasini daha da
bozar. Ghrelin istahi ve insiilin salinimini diizenler ve
artmig agilli/deacile ghrelin orami anti-inflamatuar
Ozellikler sergiler. Karaciger, ateroskleroz olusturan
diisik yogunluklu lipoprotein (LDL) partikiillerinin
iretimini artirarak insiilin direncini daha da artiran
Selenoprotein P (SeP) dahil birka¢ hepatokin salgilar
ve oksidatif stresi tesvik eder. Adipéz dokular,
inflamasyonu diizenleme, yag asidi oksidasyonu ve
enerji harcanmasi, insiilin direnci ve insiilin
salimmmiyla iligkili olan leptin ve adiponektin gibi
adipokinler salgilar [13, 16, 15] (Sekil 2).
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Sekil 2: NAYKH Patogenezi (BAT: Kahverengi yag dokusu, WAT: Beyaz yag dokusu, SeP: Selenoprotein P, FFA: Serbest
yag asidi, DNL: De novo lipogenesis, FC: Serbest kolesterol, GNG: Glikogenezis, GLP-1: Glukagon benzeri peptid 1) Bu
resim, Petta S, Gastaldelli A, Rebelos E, ve digerleri tarafindan yazilan 'Pathophysiology of Non-Alcoholic Fatty Liver
Disease' baslikli makaleden alinmistir (Int J Mol Sci, 2016; 17(12): 2082-2108). Bu ¢aligma Creative Commons Attribution

(CC BY) lisanst altinda yaymlanmustir.
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Bagirsak mikrobiyata dengesinin bozuldugu durum
olarak tanimlanan disbiyozisde, patojen bakterilerce
Uretilen trimetilamin N-oksit (TMAOQO) ve bakteri

hiicre =~ duvarindaki  lipopolisakkaritler ~ (LPS)
karacigerde yag birikimi siirecine katki saglamaktadir
[18, 19].

Sonug olarak; patogenezde ‘‘goklu paralel vurus”’
(Multiple hit-hypothesis/multiple parallel-hit model)
modeli rol oynamaktadir. Ancak patogenezde halen
aciklanmaya muhtag¢ noktalar vardir. Bununla beraber,
NAYKH olusumunda yer alan mekanizmalar ve
NASH sonrada siroza kadar ilerlemede; bireyin hem
metabolik profili hem de genetik yatkinliginin 6nemli
rol oynadigin1 sdylemek miimkiindiir [19, 20, 21].

AKDENIiZ DIYETI’NIN, NAYKH
OLUSUMUNUN ONLENMESI VE
TEDAVISINDEKI YERIi

Akdeniz diyeti gibi saglikli bir beslenme paterni
uygulamasi, NAYKH gibi metabolik bozukluklarin
onlenmesi  ve iyilestirilmesinde  6nemli  rol
oynamaktadir. Bunun nedeni Akdeniz diyetinin;
diigiik-orta glisemik indeksli karbonhidrat igermesi
(6zellikle tam tahil) yani sira; mikro besin (A, C, D, E
ve mineraller), fitokimyasal, Omega 3 (n-3 PUFA),
Omega 9 (n-9 MUFA), diyet lifi, prebiyotik,
probiyotik acisimdan zengin olmasindan
kaynaklanmaktadir [20, 22].

Aksine ‘‘Bat1 tipi beslenme’” (Western diet) ile fazla
tiiketilen; sature yaglar, trans yaglar, yiiksek glisemik
indeksli karbonhidratlar, fruktoz gibi basit sekerler ve
hayvansal proteinler (kirmizi et ve islenmis et
tiriinleri) ise metabolizmay1 olumsuz etkiler, total ve
visseral yag kitlesini artirmaktadir.Dolayisiyla bu tiir
beslenme NAYKH olusumuna zemin hazirlamaktadir
[22, 23].

Fizyopatoloji bdliimiinde de deginildigi gibi; obezite
ve insiilin direncinin varligi, SYA’lerinin karacigerde
birikimine yol acar, daha sonra hepatik yag asidi
oksidasyonunda artig, hepatoseliiler yaralanmaya
neden olan reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) asir1
iretimi ile sonuglanmaktadir. Durumun kronik hale
gelmesi nihayetinde fibrojeneze ve hastaligin siroz
asamasina kadar ilerlemesine yol acabilmektedir [20].
Bu noktada, beslenme ve fiziksel aktivite gibi yasam
tarz1 degisiklikleri, NAYKH' yi 6nlemek ve yonetmek
icin onemli anahtar faktorleri temsil etmektedir. Keza
NAYKH i¢in 6zgiin tedavide, kanita dayali olarak
etkinligi gosterilmis bir ila¢ heniiz mevcut degildir.
Bununla birlikte NAYKH olusumunda 6nemli rol
oynayan ‘‘diisiik dereceli inflamasyon’’ Akdeniz diyet
tarzinda beslenme ile azaltilabilmektedir [10, 20].
Literatiirde, Akdeniz tarzi yasam ya da beslenmenin,
NAYKH gelisimini ve ilerlemesini azalttigini gosteren
¢ok sayida caligma vardir. PubMed veri tabaninda
Akdeniz diyeti ile NAYKH iligkisini arastiran toplam
280 adet makale bulunmaktadir. PubMed’de son bes
yilda yapilan 25 klinik randomize arastirma
bulunmaktadir. Bunlardan en 6nemli 9 tanesi Tablo
1’de yer almaktadir.
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Framingham Heart Study ve The European
Association for the Study of the Liver (EASL) rehberi
NAYKH’da Akdeniz diyetinin faydasina vurgular.
Framingham Heart Study sonuglarinda; Akdeniz diyet
skoru ile uyumlu olarak, karacigerde yag birikimi ve
NAYKH baglama riski daha az bulunmustur.
Aragtirmacilar, diyetin 6zellikle NAYKH i¢in yiiksek
genetik risk tasiyanlar ig¢in 6nemli oldugunu
bildirmiglerdir. MEDINA denemesinde, NAYKH
kohortunda, Akdeniz diyetinin kilo kaybindan
bagimsiz  olarak karaciger yag1 ve insiilin
hassasiyetinde anlamli yarar sagladigi ve bu
degisikliklerin 12 ay devam ettigi bildirilmistir [33].
2019°da The European Association for the Study of
the Liver (EASL) rehberinde NAYKH’da Akdeniz
diyetini Onerilmektedir. NAYKH’da Akdeniz diyeti
bilesenlerinin hastaligin tedavisinde fayda sagladigi
belirtilmistir. NAYKH tedavisinde kilo kayb1 olmadan
bile karaciger yagini azaltabilen, kardiyovaskiiler
hastalik ve diyabette fayda saglayan Akdeniz diyetine
vurgu yapilmistir [34].

TARTISMA

NAYKH’da Akdeniz diyeti uygulamasinin faydalarini
ortaya koyan arastirmalardan belli baglilarina goz
attigimizda asagidaki sonuglara ulagmaktayiz.
Kontogianni ve arkadaglart (2014), yaptiklar
caligmada ise Yunanistan’da 73 NAYKH’li hastada,
Akdeniz diyetine uyum ve NAYKH varlig1 ve siddeti
arasindaki iliski aragtirmiglardir. Hastalarda
demografik ve antropometrik degerlendirmeler, gesitli
biyokimyasal ve inflamatuar markerlar incelenmistir.
58 hastada transient elastografi ile karaciger sertligi ve
34 hastada karaciger biyopsisi yapilmistir. Kontrol
grubuna ise 58 saglikli hasta alinmistir. Akdeniz
diyetine uyum; alanin aminotransferaz (ALT) (p=
0,03), insilin dizeyi (p=0,001), insulin rezistans
indeksi (p= 0,005) ve steatoz siddeti (p=0,006) ile
negatif korele, serum adiponektin diizeyi ile pozitif
korele (p= 0,04) bulunmustur. NASH’11 hastalar, basit
yaglt karaciger hastalarina gore, Akdeniz diyetine
daha az uyum gostermislerdir (29,3£3,2 vs. 34,1+4 4,
p=0,004). Cinsiyet ve abdominal yag diizeyi
ayarlandiktan sonra, lojistik regresyon analizinde,
Akdeniz Diyeti (MedDiet) Skorunda bir tnitelik artis,
NASH oranini %36 azaltmistir (odds orani: 0,64, 95%
giiven aralhigr: 0,45-0,92). Hasta ve kontrol grubu
arasinda, MedDiet Skoru farklilik gdstermemistir.
Yapilan bu ¢aligmanin sonucunda; Akdeniz diyetine
daha yiiksek uyumun, NAYKH ihtimalini azaltmadig:
fakat insiilin direncinin daha az ve karaciger
hastaliginin daha az siddetli oldugu yorumu
yaptlmustir [35].

Trovato ve arkadaslarmin (2015), italya’da yaptiklari
bir ¢alismada; non-diabetik, yaslar1 50,13+13,68, VKI
31,0145,18 kg/m2 olan, ultrasonografi ile NAYKH
tanist konulan, 90 hastaya (Kadin=46, Erkek=44),
Akdeniz diyeti uygulamislardir. Hastalar 6 ay boyunca
izlenmistir. USG kontrolleri; diyetin 1.ay1, 3.ay1 ve
6.ay1 sonunda yapilmistir. Calismada ultrasonografi
olarak, yaglanmada anlamli azalma 6. ayin sonunda
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Tablo 1. Akdeniz diyeti ile NAYKH iligkisini inceleyen dnemli klinik aragtirmalar

Makale Ad1 Makalenin Konusu Sonuc¢ Yil Referans
Adherence to Mediterranean Metabolik Sendrom (MetS) hastalarinda Caligmanin sonucunda, Akdeniz diyetine yiiksek uyum gdsteren 2022 [24]
Diet and NAFLD in Patients yasam tarzi miidahalesi sonras1 Akdeniz bireylerin, viicut kitle indeksi (BMI), viicut agirligi, bel ¢evresi
with Metabolic Syndrome: diyetine uyumunun non-alkolik yagl (WCQ), sistolik kan basinc1 (SBP), diyastolik kan basinci (DBP) ve
The FLIPAN Study karaciger hastaligi (NAFLD) tizerindeki karaciger i¢i yag icerigi (IFC) gibi MetS 6zelliklerinin daha iyi
etkisini degerlendirmektir. durumda oldugu ve IFC degerlerinin daha iyi oldugu gozlenmistir.
Effect of green-Mediterranean  Yesil-Mediterren (MED) diyetinin, 6zellikle ~ Yesil-MED diyetini uygulayan katilimcilarin diger saglikli 2021 [25]
diet on intrahepatic fat: the kirmizi/iglenmis etlerin sinirl oldugu ve beslenme stratejilerine gore daha fazla IHF kaybi yasadigini ve
DIRECT PLUS randomised yesil bitkiler ile polifenollerle NAFLD prevalansinin yari yartya azaldigini géstermektedir. Bu,
controlled trial zenginlestirilmis bir versiyonunun non- ozellikle kirmizi/ islenmis et tiiketiminin azaltilmasi ve yesil ¢ay,
alkolik yagl karaciger hastaligi (NAFLD) ceviz gibi yesil bitki proteini/polifenol kaynaklarinin artirilmasiyla
tizerindeki etkinligini incelemektir. Bu etki elde edilmigtir.
intrahepatik yag (IHF) kaybi ile
yansitimistir.
Impact of a Mediterranean Non-alkolik yagl karaciger hastalig1 MedDiet ve LFD arasinda NAFLD hastalarinda karaciger ve 2022 [26]
diet on hepatic and metabolic =~ (NAFLD) hastalarinda Akdeniz diyeti metabolik sonuglarda farklilik olmadigin1 gostermektedir. Ancak
outcomes in non-alcoholic (MedDiet) ile diisiik yagl diyet (LFD) LFD, IHL ve insiilin direnci lizerinde olumlu etkiler gostermistir.
fatty liver disease: The arasinda karaciger i¢i yag (IHL) azalmasini Bu nedenle, bu ¢aligma, serbest yasayan yetigkinlerde NAFLD i¢in
MEDINA randomised proton manyetik rezonans spektroskopisi ile  beslenme miidahalelerinin saglanmasinin zorluguna dikkat
controlled trial karsilastirmaktir. Tkincil sonuglar arasinda cekmektedir.
homeostatik modelleme degerlendirmesi
(HOMA-IR) ile insiilin direnci, biyoelektrik
empedans analizi (BIA) ile visseral yag,
karaciger sertlik 6l¢tiimii (LSM) ve diger
metabolik sonuglar yer almaktadir.
Physical Activity and Low Non-alkolik yaglh karaciger hastalig1 Akdeniz diyeti (LGIMD) NAFLD skorunu diisiirmede etkili bir 2020 [27]

Glycemic Index
Mediterranean Diet: Main and
Modification Effects on
NAFLD Score. Results from a
Randomized Clinical Trial

(NAFLD) puanini degerlendirmek ve bu
hastaligin skorunu diisiirmeye yonelik iki
farkl: fiziksel aktivite programinin (PA),
Low Glycemic Index Mediterranean Diet
(LGIMD) diyetinin ve bunlarin birlesik
etkisinin degerlendirilmesidir.

diyet stratejisi olarak goriilmektedir, ancak bu etki PA1 veya PA2
gibi fiziksel aktivite programlart ile birlestirildiginde daha etkili
hale gelmektedir. Sonuglar, Akdeniz diyetinin NAFLDin
tedavisine olumlu katki saglayabilecegini gostermektedir, 6zellikle
fiziksel aktivite ile birlestirildiginde.
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The Metabolic and Hepatic
Impact of Two Personalized
Dietary Strategies in Subjects
with Obesity and
Nonalcoholic Fatty Liver
Disease: The Fatty Liver in
Obesity (FLiO) Randomized
Controlled Trial

A Mediterranean Diet Rich in
Extra-Virgin Olive Oil Is
Associated with a Reduced
Prevalence of Nonalcoholic
Fatty Liver Disease in Older
Individuals at High
Cardiovascular Risk
Lifestyle Modification:
Evaluation of the Effects of
Physical Activity and Low-
Glycemic-Index
Mediterranean Diet on
Fibrosis Score

Ad Libitum Mediterranean
and Low-Fat Diets Both
Significantly Reduce Hepatic
Steatosis: A Randomized
Controlled Trial

Effects of two personalized
dietary strategies during a 2-
year intervention in subjects
with nonalcoholic fatty liver
disease: A randomized trial

Kilo fazlalig1 veya obeziteye sahip NAFLD
hastalarinda iki farkli kigisellestirilmis enerji
sinirl diyetin, 6 aylik takip sonrasinda
karaciger durumu iizerindeki etkilerini
degerlemektir.

Karaciger steatozisinin {i¢ farkli diyetle
iligkisini arastirmaktir: bir Mediteren diyet
(MedDiet) + ekstra sizma zeytinyagi
(EVOO), MedDiet + findik veya bir kontrol
diyet.

Orta ve siddetli NAFLD derecesine sahip
bireylerde iki farkl fiziksel aktivite (FA)
programinin, Diisiik Glikemik Indeksli
Akdeniz Diyeti (LGIMD) veya bunlarin
birlesik etkisinin karaciger fibrozis
parametreleri lizerindeki ana etkisini
degerlemektir.

Non-alkolik yaglh karaciger hastalig1
(NAFLD) olan bireyler iizerinde, kilo
kaybina bakilmaksizin iki farkli diyetin
(Akdeniz diyeti ve diisiik yagh diyet)
etkilerini incelemektir.

NAFLD'l fazla kilolu/obez bireylerde iki
kisisellestirilmis enerji kisitlamali diyet
stratejisinin uzun vadeli etkilerini
degerlendirmektir. Bu etkiler, kilo kayb,
metabolik ve karaciger sonuglari tizerinde
incelenmistir.
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Coklu regresyon modelleri, kilo kaybi, Akdeniz Diyeti'ne 2019
(MedDiet) uyum ve karaciger yag igeriginin azalmasi arasinda bir

iliski oldugunu géstermistir ve 6 ay sonra karaciger yag iceriginin
%40.9'luk degiskenligini tahmin etmektedir. Ayrica, diyetin

antioksidan kapasitesi, karaciger yag igerigi ile ters

iligkilendirilmistir. MedDiet'e daha yiiksek uyum gosteren

katilimeilar, viicut agirligi, toplam yag kiitlesi ve karaciger yagi

tizerinde daha biiyiik bir azalma gdstermistir.

(28]

EVOO ile desteklenmis bir enerji sinirlamasi olmayan MedDiet'in, 2019
yiiksek kardiyovaskiiler risk tasiyan yasl bireylerde karaciger

steatozisinin prevalansini azaltmada etkili oldugunu gostermektedir.

Bu sonuglar, MedDiet'in NAFLD yonetiminde olumlu bir rol

oynayabilecegini igaret etmektedir.

[29]

LGIMD ve LGIMD + Aerobik Fiziksel Aktivite ile LGIMD +
Aecrobik ve Direng Fiziksel Aktivite tedavilerinin karaciger fibrozis
skorunu azalttigin1 géstermektedir. Ancak, dogrudan Akdeniz
diyetinin etkileri ile ilgili daha fazla ayrint1 verilmemistir. Bu
sonugclar, bu diyet ve fiziksel aktivitenin birlestirilmis etkilerinin
NAFLD ydnetiminde olumlu olabilecegini isaret etmektedir.

2023 [30]

Akdeniz diyeti ve diigiik yagl diyetin her ikisi de NAFLD'li 2018
bireylerde karacigerdeki yaglanmay1 benzer sekilde azaltmistir.
Yani, bu ¢aligma sonuglarina gore Akdeniz diyeti, NAFLD'ye

etkiler agisindan diisiik yagh diyetle benzer sonuglar vermektedir.

[31]

American Heart Association (AHA) ve Fatty Liver in Obesity 2021
(FLiO) diyetleri, 2 yil siiren bir izlemde, fazla kilolu/obez ve

NAFLD'li katilimcilarin viicut agirligi, viicut kompozisyonu,

metabolik ve karaciger durumunu olumlu bir sekilde

iyilestirebilmistir. Bu bulgular, her iki stratejinin de NAFLD

yonetimi i¢in uygun alternatifler oldugunu gostermektedir. Bununla
birlikte, FLiO stratejisi, metabolik ve karaciger parametrelerinde

daha kalic1 faydalar sunabilir.

[32]
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gozlemisler ve bu azalmanin viicut kitle indeksinden
bagimsiz oldugu bulunmustur [36].

Gelli ve arkadaslarinin (2017), Italya’da yaptiklar1 bir
baska caligmada; Akdeniz diyetinin ve egzersizin,
NAYKH’nin siddeti, kilo kaybi, metabolik ve
antropometrik indeksler ve karaciger enzimlerine
etkisini incelemislerdir. NAYKH’li 46 yetigkin hasta,
6 ay siire ile Akdeniz diyeti uygulanmistir. Caligmada
hastalar, fiziksel aktivitede bulunmalar1 konusunda
motive edilmislerdir. Glinlik yiiriiylis siirelerini
artirmalar1, otobiisten 1 durak O6nce inmeleri, bisiklet
kullanmalar1  veya ev egzersizleri yapmalar
Onerilmistir. Arastirmada Onerilen fiziksel aktivite
haftada ortalama 3 saat olmustur. Diyet baslangicinda;
35°i fazla kilolu (VKI >25 kg/m2), 11°i normal kiloda
iken, diyet sonunda, fazla kilolu hastalarin 7’si normal
kiloya inmis, 12’si %7 oraninda kilo verdigi
gozlenmistir. Bel ¢evresi, bel/kal¢a orant azalmistir.
Tilm hastalarda; aspartat aminotransferaz (AST),
alanin aminotransferaz (ALT) ve gama glutamil
transferaz (GGT) degerleri anlamli olarak azaldigi,
ozellikle ALT daha fazla azaldigi saptanmistir.
Calismada, toplam kolesterol, diisiik yogunluklu
lipoprotein (LDL) kolesterol ve yiiksek yogunluklu
lipoprotein (HDL) kolesterol, trigliserit, aglik kan
sekeri (AKS), insiilin hassasiyet testleri; baslangic
degerine gore anlamli  diizelme gostermistir.
Ultrasonografide; steatoz derecesi 2 veya daha yuksek
olan hastalarin yilizdesi % 93'ten % 48'e diistii ve 9
hastada (% 20) steatoz diizeldigi saptanmistir. Bu
¢alismanm sonucunda; NAYKH’de, uygulanan diyet
ve yasam stili ile karaciger yaglanma siddeti, kilo
verme ve antropometrik indekslerin, kan yaglar ve
karaciger enzimleri ile birlikte normale dondiigii
goriilmiistiir. Ayrica bu calismada bircok degerde 3.
aymn sonunda anlamli diizelme oldugu gorilmistiir
[37].

Baratta ve arkadaslari (2017), yaptiklar bir ¢alismada;
NAYKH’li hastalarda, Akdeniz diyetine
uyumlulugun, klinik ve laboratuvar testlerine etkisini
degerlendirmislerdir. Caligmaya; ayaktan izlenen, bir
veya birden fazla kardiyovaskiler risk faktorl pozitif;
tip 2 diyabetes mellitus, arteriyal hipertansiyon, kilo
fazlasi/obezite ve dislipidemisi olan 584 hasta
almmistir.  Karacigerde yaglanma USG ile
degerlendirilmistir. Akdeniz diyetine uyumluluk, 9
diyet faktorii dikkate alinarak, diisiik, orta ve yiiksek
olarak derecelendirilmistir. Insulin direnci, (HOMA-
IR > 3,8) olmasi ile olarak tanimlanmistir. Hastalarin
yasinin; 56,2124 yil ve %38,2’sinin kadin oldugu
belirtilmistir. ~ Karacigerde yaglanma, hastalarin
%82,7’sinde belirlenmistir. Yaglanma sikligi, diyete
uyumu yiiksek hastalarda, uyumlulugu diisiik olan
hastalara gore anlamli olarak daha az bulunmustur
(%71,4’e karsilik 9%96,5, p <0,001). Calismada;
Akdeniz diyetine yiiksek uyumlu hastalarda, diisiik
uyumlu hastalara gére, ALT diizeyi, instlin direnci ve
bel cevresi, istatistiksel olarak yiiksek derecede
anlamli diigiik bulunmustur. Yapilan bu g¢aligmada
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Akdeniz diyetinin, NAYKH sikligin1t ve insiilin
direncini azalttig1 gozlenmistir [38].

Katsagoni ve arkadasglart (2018), Yunanistan’da
yaptiklart bir ¢alismada; 63 fazla kilolu/obez hasta, 6
ay sireli, randomize kontrollii ¢alismaya almislardir.
Caligmada karaciger USG ile degerlendirilmistir.
Hastalar; kontrol grubu, Akdeniz diyet grubu, Akdeniz
yasam stili grubu olarak 3 gruba ayrilmistir. Kontrol
grubuna saglikli yasam stili ile ilgili yazili bilgi
verilmistir. Akdeniz yasam stili grubuna fiziksel
aktivitelerini artirmalart ve uyku aliskanliklarim
diizeltmeleri icin yol gosterilmistir. Altt ay sonunda;
calismayr hastalarin  %88,8’i tamamlamistir. Bu
calismada hem Akdeniz diyeti, hem Akdeniz yasam
stili grubunda, kontrol grubuna gore, kilo kaybinin
daha fazla oldugu bulunmustur (p<0.05). Akdeniz
yasam stili grubunda; ALT normallesmesi (p=0.009)
ve karacigerin sertligi (p=0.004), kontrol grubuna gore
istatiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmustur.
Caligma sonucunda Akdeniz yagam stili, kilo kaybi ile
birlikte, NAYKH’da tedavi secenegi olarak
degerlendirilmistir [39].

Plauth ve arkadaslarinin (2019), yaptiklar1 ¢aligmada
girisimsel 7 ve gozleme dayali 5 arastirma; Akdeniz
diyetinin, kilo verme, insilin hassasiyetinde artma,
NAYKH ve fibrozisde azalma saglandigin
gostermistir. NAYKH nin Onlenmesinde net etkisi
gosterilememistir [40].

Yapilan caligmalar, Akdeniz diyetinin,
kardiyovaskiiler hastalik (KVH) ve diyabet riskini
azalttigmi desteklemistir. Insiilin direnci ve obezite,
NAYKH’de de etiyolojik faktdrdiir. Akdeniz diyetine
tam uyulmasi, NAYKH gelisme olasiligini ortadan
kaldirmamakla birlikte, NAYKH’1i hastalarda, insiilin
direncinin daha diigiik ve karaciger hastaliginin daha
az siddetli oldugu gozlenmistir. NAYKH hastalarinda,
rutin diyetle karsilastinldiginda; kilo kaybi olmasa
bile, karaciger yaglanmas1 azalmakta, insiilin direnci
olan hastalarda insililine hassasiyet artmaktadir.
Manyetik Rezonans Goriintileme (MRG) bulgularina
gore, ansature yagdan zengin ve karbonhidrati diigiik
bu diyetle, diisik yagh diyet karsilastirildiginda,
ektopik yag depolarmin; karaciger, kalp ve
pankreastaki yagin mobilize oldugu gésterilmistir.
Akhloghi ve arkadaslarinin (2020) yayinladiklart bir
meta-analizde; literatirdeki NAYKH ve Akdeniz
diyeti iliskisini inceleyen gozlemsel ve klinik
calismalar, yayn dili ve tarihi kisitlamast yapilmadan
taranmistir. Meta-analize; viicut kitle indeksi (VKI),
bel ¢evresi, kan basinci, trigliserit, kolesterol
fraksiyonlari, glukoz, insiilin, insiilin direnci ve
karaciger transaminaz degerleri agisindan arastirilan
caligmalar dahil edilmistir. Yedi gézlem raporu ve 6
klinik ¢aligma dahil edilme kriterlerini karsilayip ve
meta-analize girmistir. Akdeniz diyeti uygulamasi
NAYKHnin en o6nemli risk faktorlerinden; VKI,
serum trigliseritler ve insiilin direncinde iyilesme yolu
ile fayda sagladig1 sonucuna varilmistir [41].

18 aylik bir randomize klinik ¢alismada, abdominal
obezite/dislipidemisi olan 294 katilimci {i¢ gruba



ayrildi. Tk gruptaki katilimcilara fiziksel aktivitelerini
artirma konusunda rehberlik yapildi ve saglikli bir
beslenme plani ile ilgili temel bilgiler verildi. Ayni
bilgiler ikinci gruba da verildi; bu gruba ayrica
kalorisi diisiik, basit karbonhidratlar agisindan fakir,
sebzeler agisindan zengin, kirmizi etin daha az, kiimes
hayvanlar1 ve baligin daha fazla yer aldig1 geleneksel
bir Akdeniz diyeti uygulandi. Ugiincii gruba ise ikinci
gruba verilen onerilere ek olarak yesil cay ve ceviz
gibi yesil Dbitki bazli proteinler/polifenollerle
giiclendirilmis ve kirmizi/islenmis ettin daha da
siirlandirildigi yeni onerilen “’Yesil-Akdeniz diyeti
stratejisi’” uygulandi. Calismada, Yesil-Akdeniz diyeti
stratejisi, diger saglikli beslenme stratejilerine gore
proton manyetik rezonans spektroskopisi (MRS) ile
olgiilen  intrahepatik yag kaybm iki katna
¢ikarabildigi ve NAYKH'yi ise yar1 yariya
azaltabildigi ortaya kondu [42].

2022 yilinda yapilan sistematik bir derleme ve meta-
analiz sonucunda, NAYKH tedavisinde Akdeniz
diyetnin uygulamasmin etkili olabilecegi sonucuna
varilmistir.

Yapilan bir meta-analiz ¢alismasinda, yetigkinlerde
Akdeniz Diyeti ve Kalori Kisitlamast ve Akdeniz
Diyeti birlesenleri iceren miidahalelerin NAYKH
belirtecleri Uzerindeki etkilerini igeren randomize ve

kontrollii klinik caligmalariin verilerinin
sentezlenmesi  amaclanmistir.  Toplamda 3037
katilimciyla  gerceklestirilen  caligma,  Akdeniz

diyetinin, kalori kisitlamasiyla birlikte uygulandiginda
NAYKH belirteglerini azaltmada etkili oldugunu
gostermektedir. Bu c¢aligmada, Akdeniz diyetinin,
alanin aminotransferaz (ALT), aspartat

KAYNAKLAR

1. Zadék Z, Hyspler R, Ticha A, Solichovd D, Bléha V,
Melichar B. Polyunsaturated fatty acids, phytosterols and
cholesterol metabolism in the Mediterranean diet. Acta
Medica-Hradec Kralove. 2006;49(1):23-76.

2. Dernini S, Berry EM. Mediterranean diet: from a healthy
diet to a sustainable dietary pattern. Front Nutr.
2015;2(15):1-7.

3. Radd-Vagenas S, Kouris-Blazos A, Singh MF, Flood
VM. Evolution of Mediterranean diets and cuisine: concepts
and definitions. Asia Pac J Clin Nutr. 2017;26(5):749-63.

4. United Nations Educational, Scientific and Cultural
Organization (UNESCO). Mediterranean diet. UNESCO
2010 https://ich.unesco.org/en/RL/mediterranean-diet-00884
Accessed: 10.06.2023.

5. Benyaich A. The effects of the mediterranean diet on
chronic diseases: cardiovascular diseases, oxidative stress,
dyslipidemia, diabetes mellitus, blood pressure, cancer,

neurodegenerative disease and obesity.J Appl Adv
Res. 2017;2(6):333-55.
6. Willett WC, Sacks F, Trichopoulou A, et al,

Mediterranean diet pyramid: a cultural model for healthy
eating. AmJ Clin Nutr. 1995; 61(6):1402-06.

7. Billingsley HE. Carbone S. The antioxidant potential of
the Mediterranean diet in patients at high cardiovascular
risk: an in-depth review of the PREDIMED. Nutr diabetes.
2018;8(1):13-21.

29

Troia Med J 2024;5(1):22-30
DOI: 10.55665/troiamedj.1363991

aminotransferaz (AST), Yaghh Karaciger Indeksi
(FLI), hepatik steatoz ve karaciger sertligi gibi
belirtegler iizerinde olumlu etkilere sahip oldugunu
ortaya koymaktadir. Calismada elde edilen bulgular,
Akdeniz  diyetinin  NAYKH  o6nemli bir rol
oynayabilecegini vurgulamaktadir [43].

SONUC

Akdeniz diyeti, masa basinda olusturulmus bir diyet
degildir. Binlerce yil oncesine dayanan saglikli bir
yasam tarzi olarak kabul edilmektedir. Akdeniz
diyetinin, kalp-damar hastaliklari, diyabet, obezite ve
diger kronik hastaliklarin riskini azalttig1, baz1 kanser
tirlerini 6nledigi ve yasam kalitesini artirdig1 bircok
bilimsel ¢alisma tarafindan desteklenmektedir.
Diinyadaki en yaygin karaciger hastaligi olan
NAYKH benign seyirli olabilecegi gibi, kronik
karaciger hastaligi, siroz ya da karaciger kanserine
dogru ilerleme riski de tasidigi i¢in énemli bir saglik
sorunudur. NAYKH tedavisinde diyet ve yasam tarzi
degisikliginin Onemi biiyiiktir. Akdeniz diyeti,
saglikli ve aym1 zamanda stirdiiriilebilir bir beslenme
patenidir. Bu yoniine ilaveten, diyetin bilesenlerine
ulasabilmenin kolay oldugu avantajli bir cografyada
yasadigimiz diisiiniildigiinde, NAYKH’l1 hastalara
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oldugu diistiniilmektedir.
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