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OZET
PiIYASADA PROTEINLI VEYA VEGAN PROTEIN KAYNAGI
OLARAK SATISA SUNULAN BAZI URUNLERIN GLIOKSAL
VE METILGLIiOKSAL DUZEYLERININ BELIRLENMESI
Biisra KARATAY
Yiiksek Lisans, Beslenme ve Diyetetik
Tez Danigmani: Dr. Ogr. Uyesi Serap ANDAC OZTURK
Mart, 2022 — 79 Sayfa

Ileri glikasyon son iiriinleri (AGE); genis, heterojen ve karmasik bilesikler grubunu
temsil etmektedir. Bu ¢alismanin amaci; piyasada proteinli veya vegan protein kaynagi
olarak satisa sunulan bazi iriinlerin glioksal ve metilglioksal diizeylerinin
belirlenmesidir. Bu kapsamda; Istanbul’daki farkli marketlerden satin alinan
proteinden zengin 23 iriiniin glioksal (GO) ve metilglioksal (MGO) igerikleri analiz
edilmistir. Incelenen &rneklerde GO ve MGO igerikleri Yiiksek Performansli Sivi
Kromatografisi (HPLC) yontemi ile belirlenmistir. Uriinlerin GO igeriklerinin; 2,04-
92,42 ng/100g arasinda degistigi, MGO igeriklerinin ise 2,51-96,59 ng/100g arasinda
degistigi goriilmistiir. GO igerigi en yiiksek olan iiriiniin kakaolu siit (92,42 pg/ 100g),
en disiik olan {riiniin ise yer fistikli muz aromali siit (2,04 pg/100g) oldugu
bulunmustur. MGO igerigi en yiiksek olan tiriin kakaolu bademli protein bar (96,59
ug/100g), en diisiik olan iirlin ise c¢ilekli siit (2,51 pg/100g) olarak saptanmistir.
Caligmamizda, genel olarak siit ve meyve suyu lirlinlerinin GO ve MGO igerikleri,
diger numunelere kiyasla daha diisiik oldugu, kakaolu siit haricinde, saptanmuistir.

Bununla birlikte genel olarak numunelerin GO ve MGO igeriklerinin cips, kraker gibi

iriinlere kiyasla daha diisiik oldugu gézlemlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Glioksal, Metilglioksal, ileri Glikasyon Son Uriinleri, Proteinli

Uriin, Vegan Protein Kaynagi



ABSTRACT
DETERMINATION OF GLYOXAL AND METHYLGLIOXAL
LEVELS OF SOME PRODUCTS SOLD AS PROTEIN OR
VEGAN PROTEIN SOURCES IN THE MARKET
Biisra KARATAY
Master, Nutrition and Dietetics
Thesis Advisor: Assist. Prof. Dr. Serap ANDAC OZTURK
March, 2022 — 79 Pages

Advanced glycation end products (AGES); represents a large, heterogeneous and
complex group of compounds. The aim of this study; is to the determination of glyoxal
and methylglyoxal levels of some products sold as protein or vegan protein source in
the market. In this context; the glyoxal (GO) and methylglyoxal (MGO) contents of
23 protein rich products purchased from different markets in Istanbul were analyzed.
GO and MGO contents of the analyzed samples were determined by High Performance
Liquid Chromatography (HPLC) method. The GO content of the products; was ranged
between 2,04-92,42 ng/100g, and the MGO contents varied between 2,51-96,59
1g/100g. The product with the highest GO content was cocoa milk (92,42 pg/ 100g),
while the product with the lowest GO content was peanut banana flavored milk (2,04
ug/100g). The product with the highest MGO content was cocoa almond protein bar
(96,59 ng/100g), while the product with the lowest MGO content was strawberry milk
(2,51 png/100g). In our study, it was determined that the GO and MGO contents of milk
and fruit juice products were lower than other products in the study, except for cocoa
milk. In our study, it was determined that the GO and MGO contents of milk and fruit
juice products were generally lower than the other samples, with the exception of
cocoa milk. However, in general, it has been observed that the GO and MGO contents

of the samples were lower than the products such as chips and crackers.

Keywords: Glyoxal, Methylglyoxal, Advanced Glycation End Products, High Protein
Products, Vegan Protein Sources.
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BIiRINCI BOLUM

GIRIS

1.1. Amag

Bu ¢alismada, piyasada proteinli veya vegan protein kaynagi olarak satisa sunulan bazi
rtinlerin  glioksal (GO) ve metilglioksal (MGQO) diizeylerinin belirlenmesi

amaglanmustir.

1.1. Arastirmanin Onemi

Genis, heterojen ve karmasik bilesikler grubunu temsil eden ileri glikasyon son
tiriinleri (AGE), indirgeyici sekerler ile proteinler, niikleik asitler ve lipidlerin serbest
amino gruplart arasindaki non-enzimatik glikasyonundan endojen olarak
retilmektedir (Sergi vd., 2021). AGE’ler, organizmada endojen yolla olusabildikleri
gibi sigara veya besinler gibi ekzojen kaynaklarla da insan viicuduna alinabilmektedir
(Sharma vd., 2015). Besinler yoluyla alinan AGE’lerin olusum hizini besin 6geleri,
(protein>yag>karbonhidrat), gida isleme yontemleri (Luevano-Contreras & Chapman-
Novakofski, 2010), pisirme siiresi ve yontemleri, sicaklik, pH, nem ve demir (Fe*?),

bakir (Cu*?) gibi baz1 metal iyonlarinin varligi etkilemektedir (Brinkley vd., 2020).

Giinlimiizde beslenme aligkanliklarinin degismesiyle birlikte (Szydtowska vd., 2020),
diyet AGE’lerine (d-AGE) maruz kalma riski ve bu durumun beslenmeye olan etkisi
son yillarda siklikla arastirilan konulardan biri olmustur (Y1lmaz ve Karabudak, 2018).
Besinlerin lezzetini, gériiniimiinii, rengini giizellestirmek, raf dmriinii uzatmak ve gida
kaynakli olusabilecek hastaliklar1 dnlemek amaciyla yapilan 1s1l islem uygulamalari
(Arslan vd., 2021; Vlassara & Uribarri, 2004) ve bu uygulanan 1s1l iglemler, besinlerde
AGE'ler de dahil olmak fizere ¢esitli zararli maddelerin olusma tehlikesini
dogurmaktadir (Peppa vd., 2021). Ayn1 zamanda bu islemlerin besinlerde var olan
AGE igeriklerini artirmasi (Vicil ve Ulutas, 2020), d-AGE’lerin endojen yolla iiretilen
AGE’lere gore daha yliksek oranda olusmasi ve viicutta absorbe edilerek viicut AGE
havuzunun artisinda etkin rol oynamasi (Zhang vd., 2020), modern beslenmenin biiyiik
bir AGE kaynag1 oldugu gergegini ortaya koymaktadir (Uribarri vd., 2010). Cesitli

calismalar, d-AGE’lerin serum AGE diizeyleri, inflmasyon belirtecleri, metabolik



fonksiyon bozukluklar1 ve beklenen yasam siiresini olumsuz etkiledigi ilizerinde
durarak (Chen vd., 2018), d-AGE'lerin viicudu birgok kronik hastaligin gelismesine
yatkin hale getirdigini diistindiirmektedir (Arslan vd., 2021). Bu baglamda, bir
besindeki AGE igerigini ve miktarini bilmek 6nemlidir (Gill vd., 2019). Yag ve protein
bakimindan zengin olan besinlerin genellikle AGE miktar1 fazla olmakta (Uribarri vd.,
2010) ve pisirme sirasinda yeni AGE olusumunun artmasina yol agmaktadir (Brinkley
vd., 2020).

Proteinin; saglikli yaslanmaya olan olumlu etkisi ve saglikli beslenmedeki etkin roli
biiyiiktiir (Henchion vd., 2017). Tiketildiginde tokluk hissi olusturmasi, hizl
atistirmalik olarak tasarlanmis olmasi, kas ve iskelet sistemindeki islevleri, egzersizle
desteklendiginde kas giicii ve kiitlesinde artis saglamasi (Malecki vd., 2020), son
zamanlarda esas bileseni protein olan iirlinleri son derece ilgi ¢ekici hale getirmistir.
Bununla birlikte, bitki bazli protein kaynaklarindan elde edilen, vegan gibi 6zel
tilkketici gruplarinin tercih ettigi vegan protein kaynakli tirlinler, veganlar igin iyi bir
alternatif tercih olusturmaktadir (Banach vd., 2016; Matecki vd., 2020). Giiniimiizde
tiketiciler tarafindan bitki bazl et alternatiflerinin tercihi biraz artmis goriilse de hala
diisiik seviyede bulunmaktadir. Lezzet, vegan et alternatiflerinin ve bitki bazli bir
diyetin kabuliinde 6nemli bir etkendir. Market alisverislerinde sagliga ve dogalliga
daha fazla 6nem veren tiiketiciler, bitki bazli yemekleri daha sik tiiketme egiliminde
olmaktadir (Kilian & Hamm, 2021).

Literatiirde ¢esitli besinlerin AGE igerikleri, beslenme ile iligkili hastaliklar gibi ¢esitli
konularda ¢alismalar bulunmakla beraber (Golberg vd., 2004; Uribarri vd., 2010),
giiniimiizde tiiketimi artan yiiksek proteinli iiriinlerin AGE onciillerinin igerikleri ile
ilgili galismalar sinirlidir. Bu nedenle mevcut ¢alismada, piyasada proteinli veya vegan
protein kaynagi olarak satisa sunulan bazi iriinlerin GO ve MGO diizeylerinin
belirlenmesi amaglanmistir. Calismadan elde edilecek sonuglar neticesinde piyasada
proteinli veya vegan protein kaynagi olarak satisa sunulan iirinlerin GO ve MGO
icerikleri belirlenecek ve bu triinlerin d-AGE Onciilleri olarak AGE havuzuna

yapabilecegi katki agisindan bir 6n veri saglanmaya caligilacaktir.



IKINCi BOLUM

GENEL BIiLGILER

2.1. ileri Glikasyon Son Uriinleri

AGE’ler, proteinler, lipidler veya niikleik asitler lizerindeki indirgeyici sekerlerle amin
kalintilar1 arasinda non-enzimatik reaksiyon sonucunda meydana gelen geri doniisiimii
olmayan molekiiler bilesiklerdir (Goh & Cooper, 2008; Ruiz vd., 2020). Bu non-
enzimatik reaksiyon, yirminci yiizyil baslarinda Fransiz kimyaci Louis Camille
Maillard (1878-1936) tarafindan ag¢iklanmistir ve maillard reaksiyonu olarak
taninmaya baglanmistir (Toprak, 2014). Besinlere uygulanan 1s1l islemler sonucunda
veya depolama siiresinde meydana gelen esmerlesmelerin (kahverengilesme) nedeni

maillard reaksiyonlaridir (Yildiz vd., 2010).

Giiniimiizde tim AGE’ler tam olarak belirlenememis olmakla birlikte, cogunlugu
model AGE’ler olarak tanimlanmaktadir (Sohtorik, 2008). Yapisal olarak belirlenmis
bircok AGE cesidi bulunmaktadir (Fu vd., 1996; Vlassara & Uribarri, 2004). insan
kan1 ve dokulari ile besinlerde bulunan karboksimetil-lisin (CML), karboksietil-lisin
(CEL), piralin, pentosidin ve metilglioksal-lizin dimer (MOLD) tanimlanmis bazi
AGE tiirevlerindendir (Perrone vd., 2020). AGE olusumunun 6nciillerinden olan GO
ve MGO, reaktif a-dikarbonil bilesikleridir ve islenmis besinlerle biyolojik sistemlerde
en sik goriilen tiirler arasinda yer almaktadir (Yaman, 2021). Glikoza gore daha ytliksek
reaktiviteye sahip olma 6zelliklerinden dolay1 bu bilesikler, maillard reaksiyonlarini
hizlandiran reaktif ara maddeler olarak da bilinmektedir (Lund & Ray, 2017).

Heterojen yapiya sahip olan AGE’ler, floresans olma ve ¢apraz bag yapma
durumlarina gore 3 kisimda incelenmektedir. Floresans ¢apraz bagli AGE’ler
pentosidin ve crossline iken, non-floresans ¢apraz bagli AGE’ler glikozepan, MOLD
ve glioksal-lizin dimer (GOLD)’dur. Hem floresans vermeyen hem de c¢apraz bag
yapmayan AGE’ler ise; CML, CEL ve piralindir (Luevano-Contreras & Chapman-
Novakofski, 2010; Poulsen vd., 2013).

AGE’ler, endojen yolla viicutta olusabildigi gibi sigara ve besin yoluyla ekzojen olarak
da viicuda alinabilmektedir (Ruiz vd., 2020). Viicut AGE havuzu, endojen ve ekzojen
kaynakli AGE’lerin toplamindan olugmaktadir (Vlassara, 2008). Ekzojen AGE’ler,



pismis veya islenmis besinleri, icecekleri ve diger besin maddelerini igermektedir
(Chen vd., 2018). Ekzojen AGE’ler ile ilgili giderek artan kanitlar, ekzojen AGE’lerin
yap1 ve fonksiyon olarak endojen AGE’lerden ayirt edilemez hale geldigini ve
dolasimdaki AGE havuzunu 6nemli derecede artirdigini gostermektedir (Cai vd.,
2002). Son zamanlarda ekzojen ve endojen AGE'lerin birlikte hareket edip AGE'lerin
patojenik etkisine katkida bulunarak glikotoksin yiikiinii artirdiklar1 (Snelson &
Coughlan, 2019), ekzojen AGE’lerin endojen kaynakli AGE’lere gore daha fazla
miktarda olustugu (Rungratanawanich vd., 2021) ve AGE havuzuna endojen
AGE'lerden daha fazla katkida bulundugu diisiiniilmektedir (Chen vd., 2018).

2.1.1. ileri Glikasyon Son Uriinlerinin Olusum ve Etki Mekanizmasi

AGE'lerin olusumu, ¢ok asamali reaksiyonlar1 igeren karmasik molekiiler bir siirectir
(Gkogkolou & Bohm, 2012). AGE’lerin, karbonil ve oksidatif stres (OS) kosullarinda
olusumlar1 hizlanmaktadir (Rolo & Palmeira, 2006). Tim viicut proteinlerinde
olusabilen AGE’ler, goz, bobrek, karaciger, damarlar, iireme dokulari, kas, kemik ve
beyin olmak {iizere gesitli dokularda birikmektedir (Fishman vd., 2018). AGE’lerin
olusum basamaklar1 incelendiginde; birinci asamada, indirgeyici sekerin karbonil
grubu ile proteinin amin grubu reaksiyona girerek saatler igerisinde gergeklesen
kararsiz ve geri doniisimlii formda bir bilesik olan Schiff Bazi molekiillerini
olusturmaktadir. Ikinci asamada ise Schiff bazi giinler igerisinde “Amadori iiriinleri”
olarak da bilinen daha stabil bilesiklere doniismektedir. Bu bilesiklere Glikolize
hemoglobin (HbAlc) 6rnek olarak verilebilir (Dyer, 1993). Amadori {iriinleri ise
ardindan diisiik molekiil agirlikli reaktif a-dikarbonil iiriinlerine, sonrasinda da haftalar
veya aylar icerisinde AGE’lere doniismektedir (Yilmaz ve Karabudak, 2018).
AGE’lerin maillard reaksiyonu disinda olusumu i¢in tanimlanmis diger mekanizmalar
ise; glikozun reaktif oksijen tiirleri tarafindan otoksidasyonu, lipid peroksidasyonu ve
glikozun sorbitole ve sorbitoliin fruktoza doniistiigii poliol yoludur (Meerwaldt vd.,
2008; Uribarri & Tuttle, 2006).

AGE!'ler, etkilerini iki ana mekanizma ile gostermektedir. Birincisi, proteinlerle ¢capraz
bag yaparak dogrudan dokularin yapi ve fonksiyonlarini degistirmesi, iKincisi ise
cesitli reseptor aracili ve reseptor aracisiz mekanizmalar iizerinden OS’nin artmasina

ve Interlokin-1 (IL-1), tiimor nekroz faktor-alfa (TNF- ) gibi sitokinlerin saliniminin



artmasina yol agarak inflamasyona neden olmasidir (Cooke, 2017; Gupta & Uribarri,
2010). Hiicrelerin bu sekilde stimiile edilmesiyle, bazal membranda kalinlagmalar ve
dokularin sekillerinde degisiklikler meydana gelmektedir (Kiling, 2011). En fazla
bilinen AGE reseptorii; gelismis glikasyon son tiriinleri igin spesifik membrana baglh
reseptor (RAGE)’dir. AGE’ler etkilerini RAGE ile etkilesimleri araciligiyla
gostermektedir. AGE'ler RAGE’lere baglanarak, hiicre igi Sinyalizasyonu stimiile
edip, inflamatuvar sitokinlerin ve proteazlarin sentezi uyarmakta ve insiilin benzeri
biiyiime faktorlerinin ekspresyonuna yol agmaktadir (lvanova, 2005; Snelson &
Coughlan, 2019; Stirban vd., 2014; Toprak, 2014).

2.1.2. ileri Glikasyon Son Uriinlerinin Sindirim, Emilim, Biyoyararhlig ve

Atilimi

Yiiksek ve diisiik molekiil agirlikli AGE’lerin emilim hizlar1 farklilik gostermektedir.
Yiiksek molekiil agirlikli AGE’ler, diisitk molekiillii agirlikli AGE’lere gore daha
yavas bir emilim hizina sahiptir (Poulsen vd., 2013). Viicutta d-AGE alimi1 artmasinin
dolasimdaki AGE miktarini artirmasi, d-AGE’lerin viicutta absorbe edilerek dolasima
girdigini ve AGE havuzuna katkida bulundugunu kanitlamaktadir (Ruiz vd., 2020).
Viicuda alinan d- AGE’ lerin yaklasik olarak %10’u absorbe edilmekte, %70’ lik kism1
ise viicutta kalarak toplam AGE yikiinii artirmaktadir (Koschinsky vd., 1997).
Absorbe edilen kisim, viicutta 72 saate kadar kalmaktadir (He vd., 1999). Geriye kalan
kismu ise sindirimden ti¢ giin sonra idrar ve diskiyla atilmaktadir (Sharma vd., 2015).
Insanlar iizerinde yapilan bir ¢alismada; viicuda alindiktan sonra emilimi gerceklesen
AGE'lerin 1/3'linlin 48 saat iginde idrarla atildigi1 bildirilmistir. (Erim, 2019). AGE
atilimi i¢in diger bir yol ise diski ile atilim yoludur. Ayrica, serum CML'nin ¢ok az bir
kisminin da anne siitiine gegtigi belirtilmektedir (Chen & Guo, 2021). AGE emiliminin
belirteci olarak siklikla tiriner CML oOl¢iimii kullanilmaktadir. Bunun nedeninin
saglikli bobrek fonksiyonu olan bireylerin d-AGE aliminda kisa siireli degisikliklere
hizli bir sekilde yanit vermesi gosterilmektedir (Tessier, 2010). AGE’lerin
biyoyararliligi ile ilgili veriler ise sinirlidir (He vd., 1999).



2.1.3. Diyet Kaynakl ileri Glikasyon Son Uriinleri

Gilinden giine artan islenmis Dbesinlerin tiiketimi, non-enzimatik esmerlesmenin
etkisiyle olusan AGE’lere maruz kalma ile sonu¢lanmaktadir (Almajwal vd., 2020).
Bu durum, viicutta endojen olarak iiretilen AGE’ler disinda ekzojen olarak olusan d-
AGE’leri akla getirmektedir (Uribarri vd., 2010).

Karbonhidrat bakimindan zengin besinlerin AGE igerigi, yag ve protein bakimindan
zengin olan hayvansal kaynakli besinlere kiyasla daha diisiik bulunmaktadir. Bunun
nedeni, bu besinlerin yiiksek su icermeleri ile vitamin ve antioksidan igeriklerinin fazla
olmasma baglanmaktadir. Ayrica bu grupta indirgen olmayan sekerlerden olusan
polisakkarit sayisinin fazla olusu da AGE igerigine etki etmektedir (Brinkley vd.,
2020; vd., 2021; Uribarri vd., 2010).

Giinliik AGE alim miktarinin 5000-8000 kU/giin oldugu tahmin edilmektedir (Uribarri
vd., 2010). Besinlerdeki AGE igerigini ve giinlik AGE alimini belirlemeye yonelik
yapilmis bir ¢alismada; saglikli bireyler ile diyabet, bobrek yetmezligi gibi kronik
hastalig1 olan bireyler ¢alismaya dahil edilmistir. Calismaya gore; gilinliik d-AGE alim1
sonuglar1 4000-24.000 kU/giin araliginda bulunmustur. Saglikli olan bireyler i¢in
giinlik d-AGE alimi sonuglar1 ise 9000-23.000 kU/giin araliginda bulunmustur.
Calismadaki celigkili sonuglar, farkli besin kayit yontemlerine baglanmistir (Nowotny
vd., 2018). Besinlerde siklikla rastlanan AGE'ler; CEL, CML, piralin veya MGO
tiirevli MG-H1 N5-(5-hidro-5metil-4-imidazolon-2-il) L-Ornitin gibi
hidroimidiazolon’dur (Delgado-Andrade vd., 2012). Bu bilesikler ayni zamanda,
besinlere aroma renk ve lezzet katmaktadir (Prasad vd., 2019). AGE igerigi zengin
diyetle beslenen saglikli bireylerin serum AGE diizeyleri, AGE igerigi diislik diyetle
beslenen saglikli bireylere gore daha yiiksektir (Y1lmaz ve Karabudak, 2018). Uribarri
ve digerleri (2010), protein igerigi yiiksek besinlerin AGE igeriklerine yonelik bir
calisma yapmis ve ¢alismada en fazla AGE igeriginin kirmizi ette en az ise yumurtada
oldugunu gozlemlemistir. Benzer yontemlerle hazirlanan besinlerin karsilastirildigi bir
bagka ¢alismada ise; en yiiksek AGE igerigi sigir eti ve peynirde bulundugu, bu
siralamanin tavuk eti, balik ve yumurta ile devam ettigi bildirilmistir. Etler arasinda
ise kuzu etinin AGE igeriginin en diisiik seviyede oldugu gézlemlenmistir. Peynir gibi
pisirilmemis bir besinde bile AGE miktarinin yiiksek goriilmesi, peynirin
pastorizasyon ve kiiflendirme gibi islemlere olan maruziyetine baglanabilecegi

bildirilmistir (Uribarri vd., 2010; Sharma vd., 2015).
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2.1.4. Diyet Kaynakh fleri Glikasyon Son Uriinlerinin Olusumunu Etkileyen

Etmenler

Besin hazirlama ve isleme yontemleri birgok gliko ve lipoksidasyon tepkimeleri ile
kararsiz karbonil tiirevlerinin meydana gelmesine neden olmaktadir. Modern
beslenmede 6zellikle son yillarda 1s1, dehidratasyon, iyonlagsma gibi yiyecek alaninda
uygulanan bu igslemler d-AGE gibi ¢esitli toksik maddelerin tiretimine yol agmaktadir
(Peppa vd., 2021). Besinlerdeki d-AGE’lerin olusum hiz1 ve gesitliligine etki eden
faktorlerin;  d-AGE  olusum  hizi;  besin  Ogelerinin  kompozisyonu
(protein>yag>karbonhidrat), besin isleme yontemleri (Luevano-Contreras &
Chapman-Novakofski, 2010), pisirme siiresi, yontemi, sicaklik, nem, pH, bazi eser
elementlerin (Cu*2, Fe*?) ve pro ve antioksidanlarm varlig1 oldugu belirtilmektedir
(Brinkley vd., 2020; Sharma vd., 2015).

2.1.4.1. Pisirme

Pisirme yontemleri, yeni AGE olusumu ile d-AGE igerigine katkida bulunmaktadir
(Uribarri vd., 2010). Bir besinin makro besin kompozisyonunu degistirmeden, pisirme
yonteminde degisiklik yapilmast d-AGE’yi 6nemli derecede etkilemektedir (Arslan
vd., 2021). En yiiksek AGE igerigine sahip olan besinler, kuru kosullar altinda
sicakligin yiiksek oldugu ve uzun siire pisirme isleminin yapildig1 hayvansal kaynakli
besinlerdir (He vd., 1999). Pisirme yontemleri karsilastirildiginda pisirme sirasinda
olusan AGE miktar1, barbekii> firinda kizartma > derin kizartma > kavurma > haslama
seklinde siralanmaktadir (Goldberg vd., 2004). Yapilan ¢alismalarda 6zellikle yiiksek
sicaklik  ve diisik su seviyesinin oldugu pisirme yontemlerinde, AGE
konsantrasyonlarinin arttigi goriilmiistiir (Forster vd., 2005; Gupta & Uribarri, 2010;
Mastrocola vd., 2020). Kavurma, derin yagda kizartma gibi yiiksek 1sida pisirmenin
AGE igerigini artirdigi, buharda pisirme, haslama gibi daha diisiik sicaklikta, daha
yuksek su igerigi ve daha uzun siireli pisirme tekniklerinde ise AGE igeriginin azaldig1
goriilmektedir (Chen vd., 2018; Garay-Sevilla vd., 2021; Snelson & Coughlan, 2019).
Etler i¢in 1zgara gibi kuru 1sida (rosto gibi) pisirme yontemleri ve diisiik sicaklikta
haslama veya buharda pisirme gibi nemli 1sinin oldugu pisirme ydntemleri
kiyaslandiginda AGE igeriginin kuru 1sida 1/4 kat daha fazla oldugu goriilmektedir
(Uribarri vd., 2010). Goldberg ve digerlerinin (2004) 250 besinin CML diizeylerinin



analizine yonelik yaptiklart bir ¢calismada; tim besin kategorilerinde bulunan AGE
miktarinin, pisirme sicakligi, pisirme siiresinin uzunlugu ve nem varligi ile ilgili
oldugu ve pisirme tekniklerinden kizartmanin en yiiksek AGE seviyelerine neden
oldugu, bunu kavurma ve kaynatmanin izledigi belirtilmistir. Ayrica tiim kategorilerde
daha yiiksek sicakliga maruz kalmanin, numunenin esit agirligi i¢in daha biiyiik bir

AGE igerdigi bildirilmistir.

2142, Is1

Besinlere uygulanan 1s1l islemler, AGE olusumunu hizlandirmaktadir. Besinlere tat,
renk vermek ve raf dmriinii arttirmak amach uygulanan 1sil islemler, AGE’leri etkin
duruma getirerek, bu tiir besinleri tiiketen bireylerde serum AGE diizeylerinde artisa
sebep olmaktadir (Vicil ve Ulutas, 2020). AGE bilesikleri 1s1l islem basamaklarinda
maillard reaksiyonlari esnasinda ortaya ¢ikmaktadir (Catak, 2020; Poulsen vd., 2013).
Bu durum, protein ve indirgeyici seker igeren tiim besinlerde olusmakta ve islem stiresi
ve sicakligiyla orantili olarak artmaktadir (Bettiga vd., 2019). Isil isleme maruz kalan
besinlerdeki AGE igerikleri, 1s1l isleme maruz kalmayanlara kiyasla 10-100 kat daha
fazladir (Uribarri vd., 2010). Besinlere yapilan kuru 1s1 uygulamasi, pigsmemis
durumdaki besinlere gore on ile yiiz kattan fazla yeni AGE olusumuna yol agmaktadir
(Chen vd., 2018). Kuru 1sinin kullanildigi besin isleme ve pisirme tekniklerinin
(kizartma, kavurma, firinlama, 1zgara, barbekii) AGE olusumundaki etkisi diger
yontemlere gore daha fazladir (Snelson & Coughlan, 2019). Yapilan bir ¢alismada,
karbonhidrat igerigi yiiksek besinler arasinda AGE diizeylerine bakilmis ve AGE
diizeylerinin kraker, cips ve kurabiyelerde en yiiksek diizeyde oldugu goriilmiis, bu
besinlerin yapiminin kuru 1s1 ile olmasinin sonuglardaki 6nemli faktorlerinden biri

olabilecegi belirtilmistir (Uribarri vd., 2010).

2.1.4.3. Nem

Nem seviyesinin  yiikseldigi durumlarda sulu fazdaki reaktiflerin  su
konsantrasyonundaki azalmasindan dolay1 reaksiyon hizinda diisme gozlenmektedir
(Y1lmaz ve Karabudak, 2016). Nemin yiikselmesi reaksiyonun baslamasini onleyip

AGE olusumunu, azaltirken, nemin diismesi AGE olusumunu artirmaktadir. (Nowotny
vd., 2018).



2.1.4.4. pH

Amino gruplarinin asidik kosullarda protonlanmasi ve glikozilamin olusumunun
engellenmesi gibi ¢esitli mekanizmalar maillard reaksiyonunun asidik ¢ozeltilerde
daha yavas olusmasina yol agmaktadir. Maillard reaksiyonunun hizi, pH seviyesiyle
dogru orantili olarak artmakla birlikte, pH 10’a yaklastiginda hizin en ytiksek seviyeye
geldigi bildirilmektedir (Sharma vd., 2015; Uribarri vd., 2010; Yilmaz ve Karabudak,
2016). Sodyum bikarbonat (NaHCO3) olarak bilinen kabartma tozunun besinlere
eklenmesi pH seviyesini artirarak AGE olusumunu hizlandirmaktadir. Daha ¢ok
etlerde uygulanan asitte pisirme tekniginde sirke, domates suyu veya limon suyu
kullanim1 ise AGE {iretimini %50'ye kadar azaltmaktadir (O’Brien & Morrissey,
1989).

2.1.5. Tleri Glikasyon Son Uriinleri Ol¢iim Yéntemleri

AGE’leri analiz etmede bircok yontem kullanilmaktadir. Gaz kromatografisi ve
yiiksek performanshi sivi kromatografisi (HPLC)’nin kiitle spektroskopisi ile
kullan1ldig1 yontemler, en dogru sonuca yaklastiran yontemlerdir. Serbest formda veya
proteine bagl sekilde bulunan birgok glikasyon ara ve son iriinleri bu O6l¢iim

yontemleri sayesinde belirlenmektedir (Kiling, 2011).

Gill vd., (2019), diyet AGE'lerini analiz etmek i¢in kullanilan yontemleri asagida
goriildiigi sekilde belirtmistir:

e Enzim baglantili immiinosorbent tahlili (ELISA),
e HPLC,
e AGE’lerin fluoresans ozelliklerinden yararlanilan Fluorometri,

e Gaz kromatografisi- kiitle spektroskopisi (GC-MS).

AGE igerigini belirleyen bir¢ok ¢alismada; ELISA yontemi kullanilarak CML
konsantrasyonlar1 belirlenmistir. Cogunlukla CML ve MGO diizeyleri birbiriyle
uyumlu AGE igerigi gostermektedir (Goldberg vd., 2004; Uribarri vd., 2010).
Goldberg vd., (2004) ve Uribarri vd., (2010) tarafindan d-AGE analizi i¢in ¢esitli
yontemler olusturulmustur. Bununla ilgili ilk diyet AGE veri taban1 2004 yi1linda CML
Olciimii yapilarak olusturulmustur. ELISA yonteminin kullanildigi bu caligmada

analizler, monoklonalanti-CML antikoruna bakilarak yapilmistir (Nowotny vd., 2018).



2.1.6. Tleri Glikasyon Son Uriinlerinin Hastaliklar Uzerindeki Etkileri

Endojen olarak AGE’lerin olusumu metabolizma igin dogal bir siire¢ olmakla birlikte
yasam boyu devam etmektedir (Wang vd., 2019). Organizmaya alinan d-AGE’ler,
viicuttan tam olarak atilamadan kanda serbest bir sekilde dolagsmaktadir. AGE’lerin
artan serum diizeyleri, ¢esitli patojenik tabloya yol acabilecek bazi mekanizmalar ile
iliskilendirilmektedir. Bunlar OS, endotel disfonksiyon ve inflamasyondur
(Mastrocola vd., 2020). Bu olusumlar sonucunda, bir¢ok hastaligin baslamasi1 veya
siddetlenmesi gerc¢eklesmektedir (Cai vd., 2004; Henle, 2003; Peppa 2021; Sharma
vd., 2015).

2.1.6.1. Yaslanma Uzerindeki Etkileri

Yaslanma, yasin ilerlemesiyle birlikte organlarin islev ve yapisal biitiinliikklerinde
azalmaya yol agan dogal bir stirectir (Luevano-Contreras & Chapman-Novakofski,
2010). Bu siiregte, AGE’ler birgok hiicre ve dokuda hasar olusturmaktadir (Yilmaz ve
Karabudak, 2018). Yaslanma mekanizmasinin altinda yatan nedenlerin AGE-RAGE
etkilesimi yoluyla olusan OS artist ve AGE’lerin viicutta birikimi oldugu
diisiiniilmektedir (Cai vd, 2007). Yapilan ¢alismalarda AGE’lerin perikardiyal sivida,
kikirdakta ve deride biriktigi goriilmiistiir (Toprak, 2014; Schréter & Hohn, 2018).
Saglikli bireylerde viicuttaki AGE seviyesi yaslanmaya bagli olarak artsa da AGE
metabolitleri bobrekler yoluyla uzaklastirlmaktadir (Prasad vd., 2019). Ancak
yaslanma ile renal fonksiyonlarda azalma goriildiigiinden, AGE metabolitleri viicuttan
uzaklastirilamayarak bobrekler ve daha bir¢ok organda hasara neden olmaktadir (Suji

& Sivakami, 2004).

2.1.6.2. Diyabetes Mellitus Uzerindeki Etkileri

Diyabette AGE olusumu glikoz seviyesiyle iliskili olarak hipergliseminin
sonuclarindan biri olarak ortaya ¢ikmaktadir (Toprak, 2014). Normal sartlar altinda
yavas sekilde ilerleyen AGE olusumu, hiperglisemi ve hiicre i¢i OS durumlarinda
hizlanmaya baglamaktadir (Schmidt vd., 1994). Kan glikoz seviyesi yiikseldiginde
endojen AGE olusumu artmaktadir. Ayrica, asir1 seker (6zellikle fruktoz) tiiketiminin
oldugu bir beslenme programinin endojen AGE olusumuna katkis1 biiyiik oldugundan

(Snelson & Coughlan, 2019), kan glikoz seviyesinin diizenli takibi, diyabette
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olusabilecek komplikasyonlar1 onlemenin yani sira dolayli olarak endojen AGE

tiretimini de inhibe etmis olmaktadir (Huang vd., 2019).

OS; diyabette artarak GO ve MGO gibi reaktivitesi yiiksek a-dikarbonil bilesikleri
olusturmaktadir. Ozellikle MGO; en giiglii glikasyon temsilcisi olarak goriilmektedir
(Kir, 2019). Yapilan klinik calismalarda Tip 2 diyabet hastalarinin plazmalarinda
yiiksek miktarlarda a-dikarbonil bilesikleri goriilmiistiir. Ayni ¢alismada; GO ve MGO
bilesiklerinin pankreas hiicrelerinde insiilin proteininin amino gruplarina kovalent
sekilde baglandig1 ve AGE'lerin olusumuna yol actig1 bildirilmistir. Bu durumun ise
insiilin direncine neden olarak hiicresel glikoz alimini azalttig1 belirtilmistir (Nowotny
vd., 2015). Bununla beraber; AGE’lerin viicut proteinleriyle ¢apraz baglar yaparak
damar ve doku yapilarin1 bozmalariyla doku ve organlarda birikimi, endojen AGE
tretimi ile iligkili olup cesitli diyabetik komplikasyonlara yol a¢gmaktadir (Hagat,
2007; Rojas vd., 2021). Komplikasyonlara yol agan diger etki ise; AGE’ lerin
reseptorler yolu ile sinyal yolaklarini aktive ederek sitokinlerin sentezi ve salinmasina
yol agarak bir¢ok metabolik degisikliklere sebep olmasi gosterilmektedir (Ding &
Keller, 2005). Yapilan bir ¢alismada; Tip 2 diyabet hastalarina dort ay boyunca
AGE’lerden kisith diyet verildiginde inflamasyon belirtecleri ve leptin plazma
diizeylerinde azalma insiilin duyarliligi veadiponektin seviyelerinde ise artma oldugu

bildirilmistir (Poulsen vd., 2013).

2.1.6.3. Kardiyovaskiiler Hastahklar Uzerindeki Etkileri

Kardiyovaskiiler hastaliklar, koroner kalp hastalig1, serebrovaskiiler hastalik, periferik
arter hastaligi, romatizmal ve konjenital kalp hastaliklar1 olarak genis bir yelpazeyi
kapsamaktadir (Stewart vd., 2017). Ateroskleroz, iskemik kalp hastaliginin altinda
yatan nedenlerden biridir (Nowotny vd., 2015). AGE'ler zamanla hiicre i¢inde
birikerek kalp ve damar sisteminin yapt ve fonksiyonunda degisiklige sebep
olmaktadir. Bunun sonucunda arteriyel sertlesme, kalp kasinda gevseme
anormallikleri, aterosklerotik plak meydana gelmesi ve endotelyal fonksiyon
bozuklugu tablosu ortaya ¢ikmaktadir (Luevano-Contreras ve Chapman-Novakofski,
2010). Atesosklerotik lezyonlar, kan damari duvarindaki proteinlerle ¢apraz bag
yapmalar1 nedeniyle damar sertligi olusmasina ve doku hasarina yol agmaktadir

(Semba vd., 2014).
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AGE’ler, nitrik oksit aktivitesinin azalmasina yol agarak kan damarlarinin
sertlesmesine bunun sonucunda da hipertansiyon olusmasina katkida bulunmaktadir.
Ayrica kan damarlarinda piht1 birikmesine neden olarak, inme ve miyokard infarktiisii
tablosunu meydana getirmektedir (Erim, 2019). AGE’ler 6zellikle diyabetteki gibi OS
ve inflamasyonun etkisiyle kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisimi ve ilerlemesinde
etkili olmaktadir. Insiilin direnci ve kandaki yiiksek yogunluklu lipoproteinin (HDL)
diisiik diizeyleri, kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in 6nde gelen risk faktorleridir. Yapilan
calismalarda; diyetteki AGE alim miktarlarinin artmasiyla kan insiilin diizeylerinin

yiikselip, HDL diizeylerinin ise diistiigii gézlemlenmistir (Stirban vd., 2014).

2.1.6.4. Norodejeneratif Hastaliklar Uzerindeki Etkileri

Norodejeneratif hastaliklar yiiksek miktarda OS, beyin ve periferik dokularda ise
diisik miktarda antioksidan miktar1 ile kendini gostermektedir. OS, AGE’lerin
iretilmesine sebep olan lipid peroksidasyonu ve glikoksidasyon reaksiyonlarini
uyarmaktadir (Vistoli vd., 2013). OS ve oksidatif protein hasarinin, Alzheimer,
Parkinson, Huntington ve amiyotrofik lateral skleroz gibi nérodejeneratif hastaliklarin
patogenezinde etkisi bulunmaktadir. Bu durum sinir hiicrelerinin ¢ekirdeginde ve
sitoplazmasinda patolojik protein oligomerlerinin ve kiimelerinin meydana gelmesini
hizlandirmaktadir (Moldogazieva vd., 2019). OS ve kronik inflamasyon, Alzheimer
icin primer risk faktoriidiir. Bu durumun, AGE’lerin kimyasal, pro-oksidan ve
inflamatuvar yanitlardaki fonksiyonlarindan kaynaklandig1 diistiniilmektedir. Yapilan
bir ¢aligmada; Azheimer hastalarinin beyin dokusunda ayni yas grubundaki saglikli
bireylerle kiyasla daha yiiksek AGE ve RAGE diizeyleri gozlemlenmistir (Cooke,
2017). AntiAGE antikorlar1 araciligiyla Alzheimer hastalarinin beyinlerindeki amiloid
plaklarda ve norofibriler yumaklarda AGE'ler saptanmistir (Suji & Sivakami, 2004).
MGO’nun Alzheimer'de AGE olusumuna sebep olan esas karbonil tiirlerinden biri
oldugu diisliniilmektedir (Moldogazieva vd., 2019). AGE'lerin degisik formlarinin,
Alzheimer’de beyindeki noéronal plaklarin serum ve beyin omurilik sivisinda agik
sekilde biriktigi goriilmiistiir. Birikmis AGE'lerin, amiloid beta, tau ve amiloid 6ncii
proteinin meydana gelmesini artirabilecegi ve agregatlarda c¢ogalmaya neden

olabilecegi bildirilmektedir (Chen vd., 2006).
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Serebrovaskiiler rahatsizligir olan yasl bireylerde, kortikal néronlarda ve serebral
damarlarda CML bulunmasi, AGE ve biligsel bozulma iligkisi hakkinda fikir
vermektedir (Semba vd., 2010). Demans ve diyet AGE'lerinin etkisinin arastirildig: bir
calismada; yasa bagli demansin diyet AGE’leriyle, 6zellikle de MGO ile iliskili oldugu
gosterilmistir (Gill vd., 2019). Diyabetli bireylerde Alzheimer olusma riskinin arttig1
bildirilmektedir. Alzheimer hastalig1 olan diyabetik bireylerin beyinlerinde AGE'lerin
daha fazla biriktigi ve RAGE'nin artt1i1 belirlenmistir (Semba vd., 2010). Ilerleyici bir
norodejeneratif hastalik olan Parkinson hastaligi, substantia nigra pars compacta'da
noronal hiicre kaybi ile olusmaktadir. Yapilan ¢aligmalara gore; AGE’lerin a -
siniiklein birikmesini ve Lewy cisimciklerinin olusumunu artirarak Parkinson
hastaliginin patogenezinde fonksiyonunun oldugu bildirilmektedir (Li vd., 2012;
Rowan vd., 2018).

2.1.6.5. Bobrek Hastaliklar1 Uzerindeki Etkileri

Bobrekler; AGE metabolizmasinda 6nemli fonksiyonlara sahiptir. Bobrekte meydana
gelen herhangi bir hasar, serum AGE diizeylerini artirmaktadir. Serum AGE
diizeylerindeki artis da bobrekte hasar olusturmakta ve kompleks bir durum
olugsmaktadir (Demirel ve Yildiran, 2018). Bobrek fonksiyonlarinda herhangi sorun
olamayan bireylerde; AGE'lerin atimi idrarla yapilir. Bununla birlikte, hemodiyaliz
veya periton diyalizi gerektiren son donem bobrek hastaligi olan hastalarinda, endojen
AGE birikiminin nedeni diyaliz esnasinda bozulmus iiriner atim ve sinirli klirens
olmaktadir (Yacoub vd., 2017). AGE’lerin bobreklerden idrarla atiminin sagliklh
bireylerde emilen miktarin yaklasik %30°u oldugu diistiniilmektedir. Bu oran bobrek
hastalarinda ise %5°e kadar diisiis gostermektedir (Andrade vd., 2012). Diyabete bagh
bobrek yetmezligi; AGE’lerin en temel komplikasyonudur. Bu komplikasyon,
glikooksidasyon, yiiksek glisemi diizeyleri ve OS’ye bagli olarak olugmaktadir
(Lutgers vd., 2006). Kronik bobrek hastaligi olan bireylerde glikotoksin alimini
azaltilirsa, glikotoksinlere bagli bobrek hasarinin ve mortalite oraninin, OS ve

inflamasyonun azalmasina bagl olarak azaldig1 goriilmiistiir (Kutlu, 2016).
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2.1.6.6. Obezite Uzerindeki Etkileri

Modern diyetlerde yer alan yiiksek oranda islenmis besinler obezitenin gelisimine
katkida bulunarak patolojik etki gostermektedir. Diinya ¢apinda goriilen obezite
insidansi, yiiksek diizeyde ekzojen AGE ig¢eren Bati tarz1 diyetlere paralel olarak artis
gostermektedir. Viicutta d-AGE aliminin artmast sonucunda, dolasimdaki AGE’ler
onemli 6l¢iide yiikselmektedir. Yiiksek d-AGE alimi, yag dokusu ve 6nemli metabolik
organlarda AGE’lerin birikimine neden olarak kilo alimini tegvik etmekte ve bozulmus
glikoz toleransi ile insiilin duyarliligina neden olmaktadir (Ruiz vd., 2020). Uribarri
ve digerleri (2015) tarafindan yapilan bir ¢alismada; obez bireylerin (ortalama viicut
kiitle indeksi 33,2 kg/m?) hafif kilolu katilimcilara (ortalama viicut kiitle indeksi 26,3
kg / m?) kiyasla daha yiiksek AGE'ler (CML ve MGO) diizeylerine sahip olduklarini
bildirilmistir. Semba ve digerleri (2011) tarafindan yapilan viicut yag kiitlesi ve CML
diizeyleri arasindaki iligkiyi inceleyen bir ¢aligmada ise; dolagimdaki CML diizeyiyle
viicuttaki yag kiitlesi arasinda negatif iliski bulunmus olup, obezitede daha diisiik
serum CML goriilmesi sebebinin de AGE'lerin adipoz dokuda birikmesi veya

tutulmasi nedeniyle olabilecegi gosterilmistir.

2.1.6.7. Kanser Hastaliklar1 Uzerindeki Etkileri

Kanser biiyiime nitelikleri bozulmus hiicrelerin klonal c¢ogalmasidir ve somatik
genetik hastaliklarin en yaygin ve en karmasik olanidir (Futreal vd., 2001). Kanser
hiicreleri, enerji ihtiyaglarini karsilamak igin glikoz alimini arttirir ve glikolize yol
acarak hiper glisemik kosullarin olugsmasina katkida bulunarak, kanser hiicrelerinde
glikasyon artisina ve viicutta AGE birikiminin hizlanmasma yol agar. Bunun
sonucunda; insiilin direnci, OS ve inflamatuvar dongii uyarilarak timor gelisimi ve
kanser patogenezi tablosu ortaya cikar (Bellier vd., 2019; Palanissami & Paul, 2018;
Peppa vd., 2021). Yapilan bir ¢alismada, AGE’lerin bazi kanserli dokularda birikim
gosterdigi saptanmig olup bu birikimin malign tiimérlerde daha fazla, benign
tiimdrlerde ise daha az goriildiigii bildirilmistir (Kutlu, 2016). Insan tiimérlerinde ilk
AGE olusumu; CML ve argprimidin olan glikasyon firiinlerinde gortilmiistiir.
Immiinohistokimyasal boyama yontemi ile belirlenen bu tiimérler; larenks skuaméoz
hiicreli karsinomlar, meme ve kolon adenokarsinomlar1 ve leiomyosarkomlardir
(Schroter & Hohn, 2018). Kolorektal karsinom dokusunun, normal kolon mukozasi ile

kiyaslandiginda tiimorlii dokunun daha yogun AGE igerigi sergilenmektedir. Yapilan
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bir calismada; diyabeti olmayan mide kanserli hastalarda glikoz kaynakli AGE'lerin
serum diizeylerinin benzer yastaki saglikli bireylere gore belirgin sekilde arttigi
gozlemlenmistir (Wang vd., 2019). Kemik lezyonlar1 olan miyelom hastalarinin

tiikkiirtigiinde ise AGE miktarlarinin artig1 goriilmiistiir (Katz vd., 2017).

2.1.6.8. Osteoporoz Uzerindeki Etkileri

Osteoporoz; her yasta ortaya cikabilen, yashh ve diyabet hastalarinda ise daha sik
goriilen, kemik kiitle, yogunlugu ve kuvvetinde bozulma ile kendini gosteren ve
sonucunda kemiklerde kirilgan bir yapi olusmasina yol agan ilerleyici metabolik
kemik hastaligidir (Cosman vd., 2014; Sanguineti vd., 2014). Kemik matriksinde
bulunan ve uzun bir dmre sahip olan Tip 1 kolajen, AGE’ler tarafindan degisime
ugramaya duyarh hale gelebilir. Kolajen yapisinda yasla birlikte kemik kalitesinin
bozulmasi gibi olumsuz degisiklikler goriilmeye baslamaktadir. 65 yas tistii bireylerde
de hem kortikal hem de trabekiiler kemikte bulunan kolajende, pentosidin seviyesi
yiiksek bulunmustur (Chen vd., 2018).

2.1.6.9. Karaciger Hastaliklar1 Uzerindeki Etkileri

AGE ve RAGE'nin Non-alkolik steatohepatit ve siroz gibi karaciger hastaliklarinda
etkisi olduguna dair kanitlar bulunmaktadir (Semba vd., 2010). Non alkolik
steatohepatitli hastalarin karacigerinde immunohistokimyasal yontemler kullanilarak
AGE’ler tespit edilmistir. Serum AGE seviyeleri ile karaciger bozuklugu birbiriyle
baglantili ¢ikmistir (Santos vd., 2013). Bat1 tarz1 beslenme ile asir1 kalori alimi; insiilin
direnci, diisik yogunluklu lipoprotein (LDL), glikoz intoleransi gibi belirteclerle
baglantilidir ve bu durum metabolik sendrom tablosuna kadar gidebilmektedir.
Hepatositlerde biriken AGE'ler programlanmis hiicre 6liimii ve inflamasyonu stimiile
ederek hiicresel disfonksiyona, yaglanmaya yol acgarak alkolsiiz yagl karaciger
hastalig1 tablosuna neden olur (Rungratanawanich vd., 2021). Karacigerde anormal
yag birikimiyle kendini gdsteren non-alkolik yagl karaciger hastaliginda bir¢ok etken
birlikte hareket etmektedir. AGE'lerin de bu faktorlerden biri gibi etki ederek alkole
bagli olmayan yagli karaciger hastaligi patogenezinde etkili olabilmektedir (Pereira
vd., 2017).
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2.1.6.10. Bagirsak Mikrobiyotas1 Uzerindeki Etkileri

Bagirsak mikrobiyotasi, genel olarak kolonda yer alan kompleks bir ekosistemdir
(Leeming vd., 2019). Birgok islenmis besinde katki maddeleri bulunmasi ve yiiksek
1s11 uygulamalar bu besinlerde AGE miktarlarini 6nemli derecede arttirabilmektedir
(Uribarri vd., 2010). Yiiksek oranda islenmis besinler, insan bagirsak mikrobiyotasinin
bilesimini negatif yonde etkilemektedir (Nowotny vd., 2018). Yapilan in vivo ve in
vitro ¢alismalarda; CML'nin insan bagirsak mikrobiyotasi tarafindan %40 oraninda
bozunabilecegi, enerji, karbon ve nitrojen kaynaklar1 olarak kullanilabilecegi fikri 6ne
stiriilmiistiir (Lund & Ray, 2017). In vivo yapilan bir ¢alismada; AGE’lerin Bacillus
stearothermophilus'un biiyliime hizin1 azalttig1 goriilmiis, bazi bakterilerin de glikasyon
enzimlerine sahip oldugu fikrine varilmistir (Snelson & Coughlan, 2019). Viicuda
alman d-AGE’lerin ¢ogunun molekiil agirligi fazla oldugundan, bagirsakta absorbe
edilemeyip, gastrointestinal kanaldan kolona gegerek bagirsak mikrobiyotasi
tarafindan metabolize edilmektedir. Bu yilizden, d-AGE'ler bagirsak florasi ile birey
arasindaki dengenin bozulmasina yol acarak cesitli bagirsak hastaliklarini

indiiklemektedir (Chen & Guo, 2021).

2.1.6.11. Sarkopeni Uzerindeki Etkileri

Sarkopeni kas kiitlesi ve giiciinde ilerleyici bir azalma ile kendini gdsteren iskelet kasi
bozuklugudur (Cruz vd., 2019). AGE’lerin iskelet kas dokusunun ¢evresindeki bag
dokusuyla capraz bag yapmalari sonucu OS ve RAGE aracili inflamasyonun
artmastyla kas islevlerinde azalmaya dolayisiyla sarkopeni olusumuna yol agmaktadir

(Chen vd., 2018; Luevano-Contreras & Chapman-Novakofski, 2010).

2.1.6.12. Polikistik Over Sendromu Uzerindeki Etkileri

Polikistik over sendromu (PCOS); iireme ¢agindaki kadinlarda goriilen, nedenlerine
bakildiginda birgok genetik ve c¢evresel etkenlerin oldugu, yumurtlamanin olmamasi
ve viicutta yiliksek diizeyde androjen hormonlari ile karakterize yaygin bir jinekolojik
ve endokrinolojik hastaliktir (Toptas ve Aksu, 2021). AGE'ler yoniinden zengin bir
diyetle beslenen hayvanlarin serum AGE seviyelerinde 6nemli bir artis goriilmektedir.
Serum insiilin ve androjen seviyelerindeki yiikselmeyle, yumurtalik dokusunda AGE

birikimi artisi, PCOS patofizyolojisinde AGE arasindaki iliskiye isaret etmektedir
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(Tantalaki vd., 2014). PCOS’lu kadinlarda belirlenen yiiksek AGE seviyeleri ile
insiilin direnci arasinda pozitif bir korelasyon goriilmistiir. Bu bireylerin polikistik
overlerinde immunohistokimyasal tekniklerle yapilan arastirmada AGE artisi
gozlemlenmistir (Diamanti-Kandarakis vd., 2007). PCOS’lu kadmlarin kan
dolasimindaki AGE seviyelerinde ve yumurtaliktaki AGE’lerin RAGE gibi
proinflamatuar reseptorlerinin ortaya ¢ikmasinda bir artis oldugu gosterilmistir (Basta,
2008). Diamanti-Kandarakis ve digerleri (2008) tarafindan, 100t PCOS tanili kadin
olmak tizere toplamda 293 kadin igeren bir ¢alismada; PCOS'un dolasimdaki AGE
diizeylerini etkiledigi ortaya konmustur. Yapilan bir ¢calismada; testesteron seviyeleri
ile AGE seviyeleri arasinda pozitif bir iligki bulunmustur (Ruiz vd., 2020). Farkli bir
calismada; PCOS’lu hastalarin diisiik AGE igerikli beslenmesinin OS’yi azalttigi,

hormonal durumu ise iyilestirdigi gozlemlenmistir (Tantalaki vd., 2014).

2.1.6.13. Dis ve Goz Uzerindeki Etkileri

Serumdaki AGE diizeylerindeki artig, bu iiriinlerin diseti olugu sivisina gegerek OS,
vaskuler yaralanma ve sitokin cogalmasina yol acarak periodontal membranda hastalik
yapict sonuglara neden olmaktadir (Firat ve Dag, 2009). AGE’ler organizmanin
yaslanmasiyla lens ve retinada birikim gostermektedir. Lensin seffafligin1 koruyan
kristalin proteinleri glikasyona ve lens proteinleriyle yapmis olduklar1 ¢apraz baglara
kars1 oldukga duyarlidir (Semba vd., 2010). Lenste bulunan bu kristalinlerin, AGE’lere
maruziyeti gézde opaklasma ve goérme kusurlarima yol agmaktadir (Kiling, 2011).
AGE’lerin; gorme kaybi, makiila dejenerasyonu, katarakt, diyabetik retinopati ve géz
tansiyonuyla da baglantili oldugu bulunmustur. Bu baglanti, g6z dokularinda biriken
AGE’lerin yaptiklart ¢apraz baglar ve viicuttaki OS’yi artirmasia atfedilmektedir
(Kutlu, 2016). Ayrica AGE’lerin lens proteinlerinde birikiminin gozde diyabete bagl
katarakt olusma riskini artirdig1 diistiniilmektedir (Toprak, 2014).

2.1.6.14. Coronavirus 2019 (COVID-19) Uzerindeki Etkileri

Coronaviriis 2019 (COVID-19), etkeninin siddetli akut solunum sendromu
koronaviriis -2'nin (SARS-CoV-2) oldugu ve ilk olarak Aralik 2019°da Cin’in Wuhan
kentinde ortaya ¢ikmis olan bulasici bir hastaliktir (Lai vd., 2020; Rojas vd., 2021).

AGE!'ler, konake1 hiicre 6liimiinii stimiile ederek organ hasarina yol acabilmektedir.
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Bronkoalveolar lavaj sivisinda bulunan ¢oziiniir RAGE seviyelerinin birgok akciger
hastaliginin seyri ile iliskisi oldugu goriilmistiir (Chen & Guo, 2021). Organizmada
yaslanma ve hipergliseminin yarattig1 fizyolojik ve patolojik sonuglar sebebiyle
viicuttaki AGE tretimi artmaktadir. Bu durum yash popiilasyonda, COVID-19 ile
baglantili akciger hastaliklarini stimiile edebilmektedir (Chaudhuri vd., 2018).
COVID-19 reseptorii olan anjiyotensin doniistiiriicii enzim-2, alveolar (Tip 1 ve Tip
2) epitel hiicreleri ve makrofajlarla birlikte farkli hiicrelerde goriilmektedir. Bunun
yaninda; RAGE reseptorii, Tip 2 olan epitel hiicresinin yiizeyinde AGE'ler ile
tepkimeye girerek Niikleer Faktorii Kappa B’nin etkinlesmesiyle sitokin firtinasi

denilen tabloyu ortaya ¢ikarmaktadir (Sellegounder vd., 2021).

Son zamanlarda, COVID-19 hastalarindan alinan plazma 6rneklerinden olusturulan
hiicre dis1 vezikiillerin ig¢inde yeni tanimlanmis bir RAGE baglayict protein
gozlemlenmistir. Hastalardan alinan periferik kan mononiikleer hiicrelerinde bu
proteini kodlayan genin (S100A12) artis géstermesiyle plazmadaki EN-RAGE (AGE
baglayici protein i¢in hiicre dis1 yeni tanimlanmis reseptor) seviyeleri pozitif iliskili

bulunmustur (Dozio vd., 2020).

2.2. Proteinden Zengin Uriinler ve Vegan Protein Kaynakh Uriinler

Proteinler, biliylime ve gelismede etkili, kas kiitlesini artirmaya yardimci, viicutta doku
olusumu ve onariminda goérevli bilesenlerdir (Hermann vd., 2005). Bir besinde
proteinden gelen enerji degerinin en az %20 oldugu triinler yiiksek proteinli iiriinler
olarak, proteinden gelen enerji degerinin en az %30 oldugu iriinlerin ise
artirilmig/daha fazla proteinli tirlinler olarak kabul edildigi bildirilmektedir (Tiirk Gida
Kodeksi Beslenme ve Saglik Beyanlart Yonetmeligi 2017).

Giinlimiizde esas bileseni protein olan yiiksek proteinli veya proteinden zengin
tirtinler, tiiketildiginde tokluk hissi olusturmasiyla, kas giiciinii artirmak i¢in sporcular
tarafindan kullanilmasiyla, sarkopeni gelisme riski olan yash bireylerin beslenmesinde
tercih edilmesiyle, hizli atistirmalik besin 6zelligiyle ve bitki bazli tiirlerinin vegan
protein kaynagi olarak 6zel tiiketici gruplarinin kullandig iiriinler olmasiyla; giinden

giine popiiler olmaya baslamistir (Banach, 2016; Matecki vd., 2020).
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Vegan iirlinler literatiirde sekonder hayvansal iiriinler dahil olmak iizere higbir
hayvansal {irliniin tiikketilmedigi ve kullanilmadigi (deri, yiin, ipek dahil) bir beslenme
ve yasam tarzini benimseyen veganlarin tiikettigi Uriinler (Tungay, 2018) olarak
bilinmektedir. Hayvansal kaynakli hi¢bir besinin tiiketilmedigi beslenme tipi olan
vegan beslenmede vegan protein kaynagi olan bitkisel bazli tirtinler tercih edilmektedir

(Akpnar vd., 2019).

Protein barlar; besin barlari arasinda en genis kullanim alanina sahip olup, piyasadaki
bar pazarmin %34’inl kapsar ve geleneksel olarak tiiketilen atistirmaliklara bir
alternatif sunarlar (Rajabi, 2017; Zhang vd., 2020). Protein barlar soya veya siit
kaynaklarindan elde edilen proteinler ile seker veya poliol bazli suruplar olmak tizere
iki ana bilesenden olusmaktadir. Protein barlarin igeriginde genel olarak %20-50
oraninda protein bulunmaktadir (Li vd., 2008). Bar yapiminda protein olarak peynir
alt1 suyu proteinleri pliriizsiiz bir tat vermeleri ve karamel benzeri bir dokuya katkida
bulunmalar1 nedeniyle kullanilmaktadir (Liu vd., 2009). Barlarin sertligi, depolama
stirasinda tiyol—disiilfiir degisim reaksiyonlarindan veya indirgeyici sekerler ile reaktif
lizin kalintilar1 arasindaki maillard reaksiyonlarindan kaynakli olabilmektedir (Zhou
vd., 2008). Besin degerini artirmak igin lif, antioksidan vitaminler, mineraller de
igerebilen tiikketimi basit, kolay ulasilabilir iriinler (El-Salam & EI-Shibiny, 2020;
Veggi vd., 2018) olan proteinli barlar; piyasada iiretimi ve tiiketiciler tarafindan
kullanimi hizla artmakta olan iiriin gruplarindan biridir. Protein barlar, genel olarak
egzersize ilgisi olan bireylerin veya sporcularin spordan sonra kas olugmasina
yardimc1 olma veya kas giiciinii artirma amagli kullandiklar iiriinlerdir (Rajabi, 2017,
Tiwari vd., 2017). Yiiksek proteinli iiriinlerde yer alan peynir alt1 suyu proteinleri;
sporcu beslenmesinde yiiksek protein tilketme amagli veya 6zel beslenme amagli besin

ve iceceklerde yer almaktadir (Ozcan ve Delikanli, 2011).

2.2.1. Proteinden Zengin Uriinler ve ileri Glikasyon Son Uriinleri

AGE, c¢ig hayvansal kaynakli besinlerde dogal olarak yer almaktadir ve pisirme
uygulamasit AGE olusumunu tetiklemektedir (Uribarri vd., 2010). Protein ve yag
bakimindan zengin olan hayvansal kaynakli besinlerin ¢ogunlukla AGE igerikleri
yuksek olup, pisirme esnasinda yeni AGE olusma riskini artirmaktadir (Goldberg vd.,

2004). Besinlerin yiiksek 1s1 ile islem gormesi ve lezzetlerini arttirmak igin yapilan
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kavurma ile karamelizasyon igslemleri MGO'nun olugsmasina zemin hazirlayarak bu tiir
besinleri tiiketen bireylerde AGE seviyesinin artmasina yol agmaktadir (Vicil ve
Ulutas, 2020). MGO igerigi yiiksek besinler ¢ogunlukla protein ve yag igerigi

bakimindan zengin besinlerdir (Yilmaz ve Karabudak, 2016).
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UCUNCU BOLUM

MATERYAL VE METOT

3.1. Arastirmanin Amaci ve Tipi

Bu ¢alismada; piyasada proteinli veya vegan protein kaynagi olarak satigsa sunulan bazi
tiriinlerin GO ve MGO diizeylerinin belirlenmesi amacglanmistir. Aragtirmanin tipi

deneyseldir.

3.1.1. Arastirmanin Zamani, Yeri ve Orneklem Secimi

Calisma, Istanbul Sabahattin Zaim Universitesi Beslenme ve Helal Gida AR-GE
Laboratuvari’nda Aralik 2021°de gerceklestirilmistir. Calisma kapsaminda kullanilan
numuneler; Istanbul’daki farkli marketlerden satin alinan ve ambalajinda proteinli,
vegan protein kaynagi gibi vurgularla satisa sunulmus olan triinlerdir. Bu kapsamda
calismada; protein bar (14), siit tirtinii (6), meyve suyu (2), proteinli ekmek (1) olmak
tizere toplam 23 iirlin incelenmistir. Calismamizdaki 4 iirlin; Tiirk Gida Kodeksi
Beslenme ve Saglik Beyanlar1 Yonetmeligi (2007)’e gore belirlenmis olan yiiksek
proteinli iirlinlerin 100 gramlarindaki proteinden gelen enerji degerinin en az %20

olma sartin1 tasimamasindan dolay1 ¢alismamizdan ¢ikarilmistir.

3.2. Materyal

3.2.1. Kullanilan Kimyasallar, Cihazlar ve Malzemeler

Arastirmada GO ve MGO tayini i¢in kullanilan kimyasallar Tablo 3.1°de, cihazlar

Tablo 3.2’de, malzemeler ise Tablo 3.3’te belirtilmistir.
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Tablo 3.1: Kimyasallar

Kimyasallar Marka

Etanol Sigma — Aldrich
Metanol Sigma — Aldrich
Hidroklorik asit Sigma — Aldrich
Asetonitril Sigma — Aldrich
4-nitro-1,2-Fenila diamin ~ Sigma — Aldrich
GO Sigma — Aldrich
MGO Sigma — Aldrich
Distile su Sigma — Aldrich

Tablo 3.2: Cihazlar

Cihazlar

Marka

Yiiksek Performansh Sivi Kromatografisi

(HPLC)

UFLC-Shimadzu

Analitik terazi (+0,0001 g hassasiyette)

Radwag AS 220.R2

Ultrasonik su banyosu

Selecta Ultrasons H-D

Kolon Inertsil ODS-3
Santrifiij cihazi Hitach1 CR22N
Manyetik Karistirict Isolab

Etiiv (13043 °C’ye ayarlanabilen) Memmert
Ultra Turrax IKA

pH metre

HANNA HI/2211PH/ORP
Meter

Stizme sistemi ve 0,22 pm filtre

Otoklav

Selecta Presoclave — 11

Otomatik pipet

Tablo 3.3: Malzemeler

(Axypet- Autoclavable)

Malzemeler Marka
1mL,2mL,3mL ,4 ml5mL ve 10 mL’lik cam pipetler  Isolab
Amber renkli balon jojeler Isolab
Analiz sigeleri (50 mL’lik agz1 kapakli) Isolab
Cam tiipler ve falkon tiip Isolab
HPLC vialleri Isolab
Adi filtre kagidi ve 0.2 pum filtre Isolab
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3.3. Metot
3.3.1. GO ve MGO Tayini
a) Cozeltilerin Hazirlanmasi

Calisma kapsaminda kullanilacak ¢dzeltilerin  ¢alismanin  yapilacagi zaman
hazirlanmasi Onerilir. Mobil faz, slizme cihazindan siiziilerek ve ultrasonik su

banyosunda gazi alinarak kullanilir.

Sodyum Asetat Tampon (0,5 M): 41,01 g olacak sekilde sodyum asetat hassas terazi
ile tartildi. 1L’lik balon joje igerisine Olgiilen sodyum asetat eklendikten sonra hacmi

distile su ile tamamlandi. Asetik asit kullanilarak pH metre ile pH’1 3’e ayarlandu.

4-Nitro-1,2-Fenildiamin Cozeltisi: Cozelti 100 mL’lik balon joje igerisinde
hazirlandi. 50 mg 4-Nitro-1,2-Fenildiamin balon jojeye konuldu ve iizerine hacim 100

mLolacak sekilde metanol eklendi ve manyetik karistirict yardimiyla ¢6zdiirtildii.

Hidroklorik Asit Cozeltisi (0,1 N): Cozelti 1 L’lik balon joje icerisinde hazirlandi.

Balon jojeye 8,28 ml hidroklorik asit eklendi ve distile su ile hacim 1 L’ye tamamlanda.
b) Standart Cézeltinin Hazirlanmasi

Stok standart ¢ozelti hazirlamak i¢in; GO ve MGO 0,1 mL olacak sekilde 100 mL’lik
balonjoje igerisine alind1 ve hacmi metanol ile tamamlandi. Hazirlanan stok standart

cozeltiden gerekli seyreltmeler yapilarak 2 ppm hazirland1 ve HPLC’ye verildi.

HPLC Kosullar

Uriinlerin GO ve MGO analizleri HPLC kullanilarak yapilmistir. HPCL kosullart
Mahar ve digerleri (2010) tarafindan agiklanan HPLC kosullarinda baz1 degisiklikler

yapilarak uygulanmistir.

Dedektor: UV-VIS

Pompa: LC 20AT

Mobil faz: Metanol/Su/Asetonitril (42/56/2)
Dalga Boyu: 255 nm

Enjeksiyon Hacmi: 10 pl
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Akis Hizi: 1mL/dk
Kolon: Inertsil ODS-3V
Kolon Sicakligi: 30°C

GO ve MGO Standartlar1 ve Ornek HPLC Kromatogramu sirastyla Sekil 3.1 ve Sekil

3.2’de sunulmustur.
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Sekil 3.1: GO ve MGO Standartlart HPLC Kromatogram

50

Det.A Ch1

40

30

o
4 o
20
] o
miJ ULJ L \
ol ; ’ _‘/\ .
L T T T
10 15 20

(o] 5

T
25

Sekil 3.2: GO ve MGO Ornek HPLC Kromatogrami

¢) Orneklerin Hazirlanmast ve Analiz

Homojenize edilmis her numune 5 g olacak sekilde, 50 mL'lik bir falkon tiipe alindi,
tizerine 25 ML metanol eklendi ve karigim ultra turrax homojenizator ile 1 dakikada
homojen hale getirildi. Daha sonra 8000 rpm’de 5 dakika boyunca santrifiij edildi.
Santrifiij edilen s1vi numuneden 0,5 mL alindi ve 10 mL’lik cam tiipe konuldu, iizerine
1 mL sodyum asetat tampon ¢dzeltisi (0.1 M, pH: 3) eklendi. Ardindan tiirevlendirme

islemi i¢in tizerine 0,5 mL 4-nitro-1,2-fenilenediamin (50 mg/50 mL methanol)
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cozeltisinden ilave edildi ve bu karisim 70 C’de 30 dakika boyunca su banyosunda
bekletildi. Son olarak numuneler, 0.45 mikronluk seliilloz asetat filtresi kullanilarak

stizlildii, viallendi ve HPLC'ye enjekte edildi.

3.3.2. istatistiksel Analiz

Analizler ii¢ tekrarli olarak yapilmistir. Bilesenler ile GO ve MGO olusumunu
iliskilendirmek igin ¢ok degiskenli istatistiksel analizler yapilmistir. Tiim istatistiksel
analizler JMP PRO 16 kullanilarak yapildi.
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DORDUNCU BOLUM

ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Uriin Icerikleri

Piyasada proteinli veya vegan protein kaynagi olarak satisa sunulan bazi tirtinlerin GO
ve MGO diizeylerinin belirlenmesinin amaglandig1 bu ¢alismada; Istanbul’daki farkli
marketlerden satin alinan protein bar (14), siit tiriinii (6), meyve suyu (2) ve proteinli

ekmek (1) olmak tizere toplamda 23 farkli iiriin incelenmistir.

Uriinlerin etiketlerinde beyan edilen karbonhidrat igeriklerinin 4-49,4 g/100 g
arasinda, protein igeriklerinin 3 -32,9 g/100 g arasinda Ve yag igeriklerinin ise ve 0-

21,8 g/100 g arasinda degistigi goriilmiistiir. Uriinlerin etiketlerinde beyan edilen

karbonhidrat, protein ve yag igerikleri Tablo 4.1°de ayrintili olarak sunulmustur.

Uriin igerikleri ile GO ve MGO miktarlarina olan etkilerinin ortaya konulabilmesi
adina tirtinler 100 gramlarinda icermis olduklar1 protein miktarlarina gore kategorize
edilmistir. Buna gore iriinler 3-10 g, 11-20 g, 21-30 g ve 30 g iizeri olarak

siniflandirilmastir.
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Tablo 4.1: Uriinlerin Etiketlerinde Beyan Edilen Karbonhidrat, Protein ve Yag

icerikleri
Uriin  Uriin tiirii ve ana  Karbonhidrat  Protein Yag Protein
no icerigi (9/100 g) (0/100g) (g/100 g) araligy
(9/100g)
1 Soya siitli, muzlu 7.3 3 1.8 3-10
o Meyvesuyu, 15 5 0 3-10
karisik meyveli
3 Meyvesuyu, 13 5 0 3-10
karisik meyveli
4 St yer fisukl, 5.6 5.2 03 3-10
muz aromali
5 Siit, ¢ilekli 5.9 5.2 0,3 3-10
6 Siit, ¢ilek aromali 5.8 6 0.1 3-10
7 Siit, kakaolu 6.5 8.2 0.5 3-10
8 Proteinli yogurt 4 12 2 11-20
g  Protin bar, 46.6 17.3 9 11-20
kakaolu
go ~ Protein bar, orman 48.3 17.5 9.1 11-20
meyveli
g1 Protein bar, 49.4 19.6 2.8 11-20
portakalli
12 Protein bar, findikl 38.1 19.6 12.2 11-20
13 Proteinli ekmek 7.5 22 13.1 21-30
Protein bar,
14 kakaolu, cilekli 34.3 24.5 7.8 21-30
15 Protein bar, yogurt 36 24.7 8.4 21-30
aromal1, ahududulu
Protein bar, yer
16 fistikl, kakaolu 17.7 25.2 21.8 21-30
17~ Proteinbar, fistk 36 254 115 21-30
ezmeli
1g  Protwin bar, 414 28.6 6 21-30
bademli
19 Protein bar, findikli 41.7 28.6 6 21-30
Protein bar, fistik
20 . 34.9 29.2 10.8 21-30
ezmeli
py  Proteinbar, antep 39.2 30 105  21-30
fistikll
22 Protein bar, ¢ilekli 40.2 30.3 14.1 30 tizeri
g3 Protein bar, 38.1 32.9 85 30 izeri

kakaolu, bademli
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Uriinler icerisinde karbonhidrat orani en yiiksek olan iiriiniin portakall1 protein bar, en
az olan {iriiniin ise yogurt oldugu, protein orani en yiiksek olan {iriiniin kakaolu bademli
protein bar, en az olan {riiniin muzlu soya siitii oldugu, yag orani en yiiksek olan
iriiniin yer fistikli kakolu bar, en az olan iiriiniin ise karisik meyve sularinin oldugu

goriilmiistiir.

Uriinlerin etiketlerinde beyan edilen karbonhidrat, protein ve yag icerikleri Sekil

4.1’de sunulmustur.
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Sekil 4.1: Uriinlerin etiketlerinde beyan edilen karbonhidrat, protein ve yag

icerikleri

4.2. Uriinlerin GO Miktarlar

Uriinlerin GO miktarlarmin 2,04-92,42 ng/100g arasinda degistigi goriilmiistiir.
Uriinler arasinda GO miktar1 en yiiksek olan {iriiniin kakaolu siit (92,42 pg/ 100g), en

diistik olan iiriiniin ise yer fistikli muz aromali siit (2,04 ng/100g) oldugu bulunmustur.

Protein igerigi 3-10 g olan tirlinlerde en diisiik GO miktarinin yer fistiklt muz aromal
stitte, en yliksek GO miktarinin ise kakaolu siitte, protein igerigi 11-20 g olan tirlinlerde
en diisik GO miktariin proteinli yogurtta, en yiiksek GO miktarmin ise orman
meyveli protein barda, protein igerigi 21-30 g olan {irlinlerde en diisiik GO miktarinin

yer fistikli ve kakaolu protein barda, en yiiksek GO miktarinin ise yogurt aromali ve
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ahududulu protein barda, protein igerigi 30 g lizeri olan iriinlerde en diisik GO
miktarinin ¢ilekli protein barda, en yiiksek GO miktarinin ise kakaolu bademli protein
barda oldugu bulunmustur. Siit ve siit tirtinlerindeki GO miktarlarinin genel olarak
2,04-3,69 ng / 100 arasinda oldugu bulunmustur. En yliksek GO miktar1 olan siitlin
kakaolu siit, en diisiik GO miktar1 olan siitiin ise Yyer fistikli muz aromal: siit oldugu
goriilmiistiir.

PR

Protein barlardaki GO miktarlarinin 6,99-31,91 pg / 100 g arasinda degistigi
goriilmiistiir. En yiiksek GO miktar1 olan protein barin orman meyveli protein bar, en

diisitk GO miktar1 olan protein barin ise ¢ilekli protein bar oldugu bulunmustur.

Proteinli ekmegin GO miktar1 9,88 pg / 100 g bulunmustur. Karisik meyve sularinin
ise ayn1 GO miktarinda (3,69 pg / 100 g) oldugu gorilmiistiir.

4.3. Uriinlerin MGO Miktarlar:

Uriinlerin MGO miktarlarinin 2.51-96.59 pg/100g arasinda degistigi goriilmiistiir.
Uriinler arasinda MGO miktar1 en yiiksek olan iiriiniin kakaolu bademli protein bar
(96,59 pg/ 100g), en diisik olan iriiniin ise ¢ilekli siit (2,51 pg/100g) oldugu

bulunmustur.

Protein igerigi 3-10 g olan iirtinlerde en diisiik MGO miktarinin ¢ilekli siitte, en yiiksek
MGO miktarinin ise kakaolu siitte, protein icerigi 11-20 g olan iirlinlerde en diigiik
MGO miktarmin proteinli yogurtta, en yiiksek MGO miktarinin ise orman meyveli
protein barda, protein igerigi 21-30 g olan iriinlerde en diisik MGO miktarinin
proteinli ekmekte, en yiiksek MGO miktarinin ise antep fistikli protein barda, protein
igerigi 30 g iizeri olan iirlinlerde en diisiik MGO miktariin ¢ilekli protein barda, en

yiiksek MGO miktarinin ise kakaolu bademli protein barda oldugu bulunmustur.

Siit ve siit iirtinlerindeki MGO miktarlarinin genel olarak 2,51- 6,97 pg/ 100 g arasinda
degistigini ancak kakaolu siitte bu oranin 37,26 pg / 100 g oldugu saptanmistir. En
ylksek MGO miktar1 olan siitiin kakaolu siit, en diisiik MGO miktar1 olan siitiin ise
cilekli siit oldugu goriilmektedir.

Protein barlarda saptanan MGO miktarlarmin ise 24,6-96,59 pg / 100 g arasinda

PR

degistigi gorilmiistiir.
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Proteinli ekmegin MGO miktar1 11,75 pg / 100 g bulunmustur. En yiiksek MGO
miktart olan protein barin kakaolu bademli protein bar, en diisik MGO miktari olan
protein barin ise bademli protein bar oldugu goriilmiistiir. Karisik meyve sulariin ise
MGO miktar1 sirastyla 6,97 ug / 100 g ve 5,68 ng / 100 g bulunmustur. Uriinlerde
analiz edilen GO ve MGO miktarlar1 Tablo 4.2’de sunulmustur.

Tablo 4.2: Uriinlerde Analiz Edilen GO ve MGO Miktarlar:

Uriin Uriin tiirii ve ana icerigi GO MGO
no (1g/100 g) (1g/100 g)
1 Soya siitii, muzlu 2.89+0.13 5.27+0.24
2 Meyve suyu, karisik meyveli* 3.69+0.17 6.97+0.32
3 Meyve suyu, karisik meyveli** 3.69+0.17 5.68+0.26
4 Siit, yer fistikli, muz aromali 2.04+0.09 3.51+0.16
5 Siit, cilekli 2.30+0.10 2.51+0.11
6 Siit, ¢ilek aromali 3.02+0.14 4.30+0.19
7 Siit, kakaolu 92.42+4.18 37.26+1.69
8 Proteinli yogurt 2.66+0.12 7.75+0.35
9 Protein bar, kakaolu 22.39+1.01 42.04+1.90
10 Protein bar, orman meyveli 31.91+1.44 68.78+3.11
11 Protein bar, portakalli 15.07+0.68 57.3742.60
12 Protein bar, findikhi 13.66+0.62 63.23+2.86
13 Proteinli ekmek 9.88+0.45 11.75+0.53
14 Protein bar, kakaolu, ¢ilekli 17.09+0.77 43.36+£1.96
15 g;ﬁf&gmr yogurt aromal, 19.0340.86  57.35+2.59
16 Protein bar, yer fistikli, kakaolu 8.00+0.36 53.83+2.44
17 Protein bar, fistik ezmeli 11.27+0.51 50.03+2.26
18 Protein bar, bademli 12.44+0.56 24.60+1.11
19 Protein bar, findikli 9.94+0.45 59.89+2.71
20 Protein bar, fistik ezmeli 11.99+0.54 61.83+2.80
21 Protein bar, antep fistikl1 15.06+0.68 74.62+3.38
22 Protein bar, ¢ilekli 6.99+0.32 30.77+£1.39
23 Protein bar, kakaolu, bademli 18.44+0.83 96.59+4.37

*{riin seftali, muz, elma ve bezelye proteini igermektedir.

** Uriin gilek, karpuz, elma ve bezelye proteini igermektedir.
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4.4. Uriin Icerikleri ile GO Miktarlar1 Arasindaki fliski

3-10 g aras1 protein igeren iiriinlerde; protein, tuz ve yag bilesenleri ile GO olusumu
arasinda pozitif etki gézlenirken; karbonhidrat ve lifin etkisi negatif bulunmustur. Tuz
konsantrasyonu 0,86 r degeri ile en etkili bilesen olarak saptanmuistir. Protein igerigi 3-

10 g olan iiriinlerle GO miktarlar1 arasindaki iliski Sekil 4.2’de sunulmustur.
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Sekil 4.2: Protein igerigi 3-10 g olan iiriinlerle GO miktarlar: arasindaki iliski

Protein igerigi 11-20 g olan {iriinlerde tuz hari¢ diger tiim bilesenlerin GO olusumuna
etkisi pozitif bulunmustur. Karbonhidrat konsantrasyonu 0,80 r degeri ile en etkili
bilesen olarak saptanmigtir. Protein igerigi 11-20 g olan iirinlerle GO miktarlar

arasindaki iligki Sekil 4.3’te sunulmustur.
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Sekil 4.3: Protein icerigi 11-20 g olan iiriinlerle GO miktarlar arasindaki iliski

Protein igerigi 21-30 g olan {riinlerde karbonhidrat hari¢ diger tiim bilesenlerin GO
olusumuna etkisi negatif bulunmustur. Karbonhidrat konsantrasyonu 0,44 r degeri ile
en etkili bilesen olarak saptanmistir. Protein igerigi 21-30 g olan {iriinlerle GO

miktarlar arasindaki iliski Sekil 4.4°te sunulmustur.
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Sekil 4.4: Protein igerigi 21-30 g olan iiriinlerle GO miktarlar1 arasindaki iliski
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4.5. Uriin icerikleri ile MGO Miktarlar1 Arasindaki fliski

Protein igerigi 3-10 g olan {iriinlerde tuz ve protein bilesenleri MGO olusumuna pozitif

etki etmesiyle en etkili ajan olarak goriilmiistiir. Protein igerigi 3-10 g olan tiriinlerle

MGO miktarlar1 arasindaki iliski Sekil 4.5°te sunulmustur.

Scatterplot Matrix
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Sekil 4.5: Protein icerigi 3-10 g olan iiriinlerle MGO miktarlar1 arasindaki iliski

Protein igerigi 11-20 g olan iiriinlerde MGO olusumunda

tiim bilesenler arasinda

pozitif bir korelasyon gozlemlenmistir. Lif icerigi en yiiksek r degerine sahiptir.

Protein igerigi 11-20 g olan iiriinlerle MGO miktarlart arasindaki iligski Sekil 4.6’da

sunulmustur.
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Sekil 4.6: Protein icerigi 11-20 g olan iiriinlerle MGO miktarlar1 arasindaki
iliski

Protein igerigi 21-30 g olan iirtinlerde MGO olusumunda lif ve tuz miktar hari¢ diger
tim bilesenler ile MGO arasinda pozitif bir korelasyon gozlemlenmistir. Protein
iceriginin 0,59 ile en yiiksek r degerine sahip oldugu goriilmiistiir. Protein igerigi 21-

30 g olan iiriinlerle MGO miktarlari arasindaki iliski Sekil 4.7°de sunulmustur.
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Sekil 4.7: Protein icerigi 21-30 g olan iiriinlerle MGO miktarlar: arasindaki
iliski
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BESINCi BOLUM

TARTISMA VE DEGERLENDIRME

5.1. Uriinlerin GO Miktarlar1 ve Uriin iceriklerinin GO Miktarlarina EtKkisi

Calismamizda yer alan {irlinlerin GO miktarlarinin 2,04-92,42 pg/100g arasinda
degistigi goriilmistiir. Yaman ve digerlerinin (2022) cikolata, gofret, kek, cips ve
kraker gibi atistirmaliklarin GO ve MGO diizeylerinin belirlenmesi iizerine yaptiklari
bir calismada; atistirmaliklardaki GO miktarlarinin ¢ikolatalarda 20-258 pg / 100 g,
biskiivilerde 35-224 pg / 100 g, gofretlerde 45-380 pg / 100 g, keklerde 91-292 pg /
100 g, cipslerde 4-34 ug / 100 g, krakerlerde ise 7-51 pug / 100 g arasinda degistigini
bulmuslardir. Uribarri ve digerlerinin (2010) 549 besinin CML igerigine yonelik
yaptiklart bir ¢alismada; biskiivilerin CML diizeylerinin 823-1,470 kU / 100 g,
cipslerin 377- 2883 kU / 100 g, krakerlerin ise 137- 2,177 kU / 100 g arasinda oldugu
bulunmustur. En yiiksek d-AGE seviyesi kraker, cips ve kurabiye gibi kuru 1sida
islenmis besinlerde bulunmustur. Goldberg ve digerlerinin (2004) yaptiklar1 bir
calismada bircok atistirmalik ve tahil tiirii besinlerin ¢esitli sekil ve yogunluklarda
yuksek basing altinda bir ekstriizyon islemine tabi tutuldugu ve bu durumun
glikooksidasyona tesvik eden termal bozulma, dehidrasyon, depolarizasyon ve
rekombinasyon gibi bilylik kimyasal degisikliklere yol agabilecegi bildirilmistir.
Maasen ve digerlerinin (2020) Bati1 diyetinde yaygin olarak tiiketilen 223 yiyecek ve
igecekler iizerine yaptiklari bir ¢alismada; GO, MGO ve 3-deoksiglukozon (3-DG)
analiz edilmis olup, toplam dikarbonil konsantrasyonlarinin kuru meyvelerde, biskiivi,
kek ve sekerlemelerde en yiiksek oldugu (>400 mg/kg) bulunmus, ¢ay, siit {irlinleri,

alkolsiiz igecekler ve piringte ise en diisiik degerler (<10 mg/kg) gézlemlenmistir.

Calismamizdaki tiriinler arasinda GO miktar1 en yiiksek olan iiriiniin kakaolu siit, en
diisiik olan {irtiniin ise yer fistikl1 muz aromali siit oldugu bulunmustur. Calismamizda
stit Girtinlerinin GO miktarlarinin 2,04-92,42ug / 100 g arasinda degistigi goriilmiistiir.
Siit dirlinleri icerisinde en yiiksek GO miktarina sahip siitiin kakolu siit, en diisiik GO
miktarina sahip olan siitiin ise yer fistikli muz aromali siit oldugu goriilmiistiir.

Calismamizda siit ve siit tiriinlerinin GO ve MGO igerikleri, kakaolu siit haricinde

oldukca diistik bulunmustur. Nem orani yiiksek olan iirtinlerde GO ve MGO olusumun
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diisiik oldugunu belirten ¢alismalar bulunmaktadir (Goldberg vd., 2004; Urinarri vd.,
2010).

Calismamizda siit ve siit Giriinlerinin etiketleri {izerinde beyan edilen yag miktarlar
diisiik diizeyde olup, 0,1 ile 1,8 g/100 g arasinda degistigi goriilmiistiir. Uribarri ve
digerlerinin (2010) yaptig1 ¢calismada da benzer sekilde yag igerigi diisiik olan siit ve
stit Uriinlerinin AGE igeriginin de diisiik oldugu belirtilmistir. Assar ve digerleri
(2009), kiitle spektrometresi yontemiyle ile tam yagli ve yagsiz siitlerdeki CML
igeriklerini incelemis ve tam yagh siitteki CML igeriginin yagsiz siite kiyasla daha
yiiksek oldugunu saptamislardir. Calismamizdaki siit tiriinlerinin diisiik yag icermesi
bu sonuca katki vermis olabilir. Siitte bulunan vitamin ve mineral baglayici proteinler
GO ve MGO' yu baglayarak miktarlarin1 azaltabilmektedir (Yaman, 2021).
Calismamizdaki siit tiriinlerinin vitamin ve mineral baglayici proteinler icermesi de bu
sonuca katki vermis olabilir. Diger taraftan; siit ve siit lirlinlerinin, indirgen sekerleri
ve lizin, arjinin gibi aminoasit gruplarini diger besinlere gore daha yliksek diizeyde
icermesinin, 1s1l etkili non-enzimatik esmerlesme tepkimelerine daha duyarli hale
gelmesine yol agtigi bildirilmektedir (Dattatreya vd., 2007). Calismamizda genel
olarak siitlerin GO igerikleri literatiirle uyumlu olarak diisiik bulunmus olmakla
birlikte (Goldberg vd., 2004; Uribarri vd., 2010), kakaolu siitin GO miktar1 diger
triinlere kiyasla yiiksek bulunmugtur. Maillard reaksiyonlari, sicaklik 50°C'nin
tizerinde olugsmaya basladigi ve pH degerinin 4 ile 7 arasinda oldugu kosullarda
meydana gelmektedir (Chevallier vd., 2000). Tokusoglu, Akalin ve Unal (2006)
tarafindan elde edilen sonuglar, siit {iriinlerindeki AGE olusumunun, siit tiriinlerinin
imalat1 sirasinda uygulanan 1s1 yiikii veya siit tozu ilavesinden kaynaklanabilecegine

isaret etmektedir.

Kakao yapim agamasi fermentasyon, kurutma, kavurma gibi ¢ok asamali bir siiregten
olusmaktadir. Kakao ¢ekirdekleri kavurma islemi, 60-70 dakika boyunca ve 115-120
°C'de ger¢eklesmektedir (Mohamadi Alasti vd., 2019). Yiiksek 1s1 kosullarindaki bu
isleme teknikleri, maillard reaksiyonu, seker otooksidasyonu veya karamelizasyon
yoluyla maillard iriinleri a-dikarbonillerin olusumunu artirmaktadir (Barisi¢ vd.,
2019). Literatiirde ¢calismamizin aksine Zhang ve digerleri (2020), farkli kavrulmus
kakao ¢ekirdeklerinden elde edilen melanoidinlerin, 35 °C ve pH 7.0'da sulu peynir
alt1 suyu proteini ve glikoz, GO ve MGO ¢ozeltisinde d-AGE’lerin olusumuna olan

etkisini arastirdigi bir ¢alismada; kakao melanoidinlerinin, a-dikarbonillerin peynir
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altt suyu proteini ile reaksiyonunu inhibe ettigini bildirmektedir. Kakao
melanoidinlerinin antiglikasyon aktivitesinin de kavurma derecesi ile iliskili oldugu
sOylenmektedir. Bu sonuglar, siddetli kavurma kosullarinin, melanoidine bagh
proteinlerin amino gruplari ile polifenoller ve seker dahil olmak {izere diger bilesenler
arasindaki reaksiyonu destekledigi ve bunun da serbest amino gruplarinda azalmaya

yol actig1 seklinde yorumlanmistir (Wang, Qian & Yao, 2011).

Iyi bilinen karbonil temizleyicilerinden olan katesin ve tiirevleri, kakao
melanoidinlerinde baskin polifenollerdir ve ara kavurma kosullari, yiiksek molekiiler
agirlikli kakao melanoidinlerinin en yiiksek toplam fenolik igerigine ve antioksidan
aktivitesine yol agmaktadir (Oracz vd., 2019). Quiroz-Reyes & Fogliano (2018), hem
kavurma sicakliginin hem de kavurma siiresinin kakao melanoidinlerinin verimini,
polifenol igerigini ve antioksidan aktivitesini 6nemli dlglide etkiledigini bildirmistir.
Bununla birlikte diger iiriinlerden farkli olarak ilgili lirtindeki tuz miktar1 diger
iriinlere kiyasla daha yiliksek diizeydedir. Tuzun antioksidan enzimleri inhibe
etmesinden dolay1r bdyle bir artis goriilmiis olabilir. Besinlerde bulunan tuz,
antimikrobiyal etki goOstermenin yani sira antioksidan enzimlerin aktivitesini
azaltmaktadir. Bilindigi gibi antioksidan enzimler lipid oksidasyonunu
engellemektedir (Mariutti & Bragagnolo, 2017). Tuz igeren besinlerde, tuzun
antioksidan enzimlerin aktivitesini azaltmasindan dolay1 lipid oksidasyonun artacagi

ve boylece a-dikarbonil bilesiklerinin artabilecegi diisiiniilmektedir (Yaman, 2021).

Calismamizda bulunan siitler icerisinde en diisiik GO miktarina sahip olan siitiin yer
fistikli muz aromali siit oldugu gorilmistiir. Siitiin igeriginde B1, Bs, Be vitamini
bulunmaktadir. Pridoksamin ve tiamin pirofosfat gibi B1 ve Be vitamini tiirevlerinin
AGE’lerin olusumuna kars1 inhibitor aktiviteleri, agirlikli olarak reaktif a-dikarbonil
bilesikleri temizleme yetenekleri ile iligkilidir (Sharma vd., 2015). Siitiin bu
vitaminleri bulundurmasi, AGE miktarlarinda azalmaya neden olmus olabilir. Ayni siit
irlinlin iceriginde diger siitlerden farkli olarak L-karnitin bulundugu goriilmiistiir. L-
karnitin, antioksidan bir molekiildiir. Giilgin (2006)’nin yaptig1 in vitro ¢aligmada; L-
karnitinin, Oz ve H20: siipiiriicii ve metal selatlayic etkisi gosterilmistir. Tiim bunlarin

ilgili sonuca katk1 vermis olabilecegi diistiniilm{istir.

Calismamizda soya siitiiniin GO ve MGO miktar1 diisiik bulunmustur. Literatiirde ise
soya fasulyesinin yiiksek konsantrasyonlarda ¢dziiniir protein icermesinden ve soya

fasulyesi proteinin non-enzimatik esmerlesme reaksiyonlarina en yatkin amino asit

37



olan bol miktarda lizin igermesinden dolay1 soya fasulyesi liriinlerinin kolayca AGE
olusturabilecegi bildirilmektedir (Horiuchi vd.,1991). Bu sonucla ¢elisir sekilde
calismamizda soya siitiiniin GO ve MGO miktarlariin diisiik bulunmasi, {liriin tiiri
olarak siit olmasmin yani sira, vitamin olarak B2, Bi> ve D vitaminini icermesinden
ayni zamanda iriiniin meyveli siit olmasindan kaynakli olabilir. Meyvelerde bulunan
fenolik bilesiklerin yiiksek antioksidan &zelliklere sahip olmasinin ¢esitli
mekanizmalarla lipid oksidasyonunun onlenmesinde etkili oldugu (Lorenzo &
Munekata, 2016) belirtilmektedir.

Siit Uirtinlerinde protein, tuz ve yag bilesenlerinin GO olusumuna etkisi pozitif iken;
karbonhidrat ve lifin etkisi negatif olarak saptanmistir (Sekil 4.2). Tuz konsantrasyonu
en etkili bilesen olarak goriilmiistiir. Besinlerde in vitro ortamda yaglarin oksidasyona
ugramasiyla reaktif a-dikarbonil bilesiklerinin olustugu diisiiniilmektedir (Zamora &
Hidalgo, 2005). Mariutti & Bragagnolo (2017); lipidlerin oksidasyonunun hem
enzimatik hem de non-enzimatik ortamda tuz ilavesiyle ve oksijen varliginda
olusabilecegini bildirmistir. Sodyum kloriir antimikrobiyal gida katki maddesi olarak
kullanilmaktadir, bununla birlikte tuz ilavesi antioksidan enzimlerin aktivitesini
azaltmaktadir. Antioksidan enzimler, lipid oksidasyonunun engellenmesinde son
derece onemlidirler (Mariutti & Bragagnolo, 2017). Calismamizda ilgili {irlinlerde
tuzun antioksidan enzimlerin aktivitesini azaltmis olabilecegi, dolayisiyla lipid
oksidasyonu ve boylece a-dikarbonil bilesiklerinin artmasina katki sunmusg olabilecegi

distintiilmiistiir.

Calismamizda proteinli yogurdun GO miktarinin 2,66 pg /100 g oldugu bulunmustur.
Siit driinlerinde icerdikleri su oranlarina goére AGE diizeylerinde farkliliklar
goriilmektedir. Yogurt ve siit, peynire gore su bakimindan daha zengindir bu yiizden
AGE igerigi peynire gore daha diisiik diizeydedir (Feng vd., 2021). Uribarri ve
digerlerinin (2010) yaptiklar1 ¢alismada; yogurt, puding ve dondurma gibi nem
seviyesi yiiksek olan siit ve siit Uiriinlerinin AGE igerikleri diisilk bulunmustur. Bu
sonug; d-AGE igeriginin besin bilesimine bagli olmasimin yaninda, besin bilesimi
formunun da AGE olusumunda 6nemli bir faktor oldugunu gostermektedir (Luevano-

Contreras vd., 2012).

Calismamizda Karisik meyve sularinin GO miktarlari ayn1 miktarda (3,69 ug / 100 g)
bulunmustur. Meyve sularinda da siit tiriinleri gibi GO ve MGO miktarlart diisiik

bulunmustur. Besinlerde nem miktar1 azaldikca maillard reaksiyonu ve AGE
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olusumunda artis olurken, nem yiikseldik¢e tepkime baslamasi Onlenmektedir
(Nowotny vd., 2018). Uribarri ve digerlerinin (2010) yaptiklari bir ¢aligmada;
karbonhidrat oran1 daha yiiksek olan besinlerin et ve yag gruplaryla
karsilastirildiginda, AGE igeriginin ¢ogunlukla daha diisiik oldugu gézlemlenmis ve
bu durumun besinlerdeki su miktarinin daha fazla olmasiyla birlikte, karbonhidrat
grubunun indirgeyici olmayan sekerlerden meydana gelmelerinden kaynaklandigi

belirtilmistir.

Calismamizda proteinli ekmegin GO miktar1 9,88 ug/100 g bulunmustur. Literatiirde
tahil, baklagil, ekmek, sebze, meyve ve siit {rlinlerinin, ilave yaglarla
hazirlanmadiklar1 takdirde, genel olarak AGE igeriklerinin diisiik oldugu
bildirilmektedir. Ayrica tahil grubundaki polisakkaritlerin ¢ogunun indirgeyici
olmayan sekerlerden olustugu ve AGE'lere neden olma olasiliginin bu nedenle diisiik
oldugu bildirilmektedir (Uribarri vd., 2010). Literatiirde ¢alismamizin aksine Henle
(2003), besinlerde en yiiksek AGE konsantrasyonlarinin islenmis etlerde, tahillarda ve
unlu mamiillerde bulundugunu bildirmistir. Benzer sekilde, Kim ve digerlerinin (2020)
diyet modellerinin AGE {izerindeki etkileri {izerine yaptiklari ¢alismada; tam tahillar,
stit iiriinleri, kuruyemisler ve baklagillerden acisindan zengin bir diyete kiyasla rafine
tahillar igeren kirmizi ve islenmis et icerigi yiliksek olan diyetin plazma CEL
konsantrasyonunu 6nemli derecede arttirdigini gostermistir. Uribarri ve digerlerinin
(2010) yaptiklar bir ¢aligmada; ekmeklerin CML diizeyleri 23-607 kU/ 100 g arasinda
bulunmus, en yiiksek degerin kizarmis Yunan ekmeginde, en diisiik degerin ise beyaz
Italyan ekmekte oldugu goriilmiistiir.

Caligmamizda protein barlardaki GO miktarlarinin 6,99-31,91 pg / 100 g arasinda
degistigi goriilmiistiir. Protein barlar icerisinde en yiiksek GO miktarina sahip olan
protein barin orman meyveli protein bar, en diisiik GO miktarina sahip olan protein
barin ise ¢ilekli protein bar oldugu bulunmustur. Uribarri ve digerlerinin (2010)
yaptiklar1 bir calismada ise; barlarin CML diizeyleri 507- 3,177 kU / 100 g arasinda
bulunmus olup, en yiiksek degerin gronolali, fistik ezmeli, ¢ikolatali barda, en diisiik
degerin ise gronolali, parca c¢ikolatali barda oldugu goriilmistir. Maasen ve
digerlerinin (2021) yaptiklar1 bir calismada; ¢ikolatanin yiiksek miktarda toplam
dikarbonil (26-555 mg/kg) igerdigi belirtilmistir. Calismamizda protein barlar arasinda
en yiiksek GO igerigi orman meyveli protein barda goriilmesinin nedeni; 1sil islem

gormiis meyvedeki fruktozdan kaynakli olabilir. Yusufoglu ve digerlerinin (2020)
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yaptig1 bir calismada; meyve bazli 1s1l isleme tabi tutulan besinlerin, karamelizasyon
ve seker otooksidasyonu nedeniyle yiiksek diizeyde AGE onciilleri igerdigi
gosterilmistir. Yaman ve digerlerinin (2022) kek, cips, gofret gibi atistirmaliklar
izerine yaptiklar bir calismada; kekler arasinda meyveli kekin en yiiksek GO ve MGO

seviyesine sahip oldugunu bulmuslardir.

Calismamizda protein barlar arasinda ¢ilekli protein barda en diisik GO igerigi
bulunmustur. Cilekli protein bar bitkisel yag tiirii olan palm yag1 igermektedir. Palm
yag1 onemli miktarda o-, B-, y-, 8- tokoferol ve tokotrienol, karotenoid, sterol ve
koenzim Q10 igermektedir (Duman ve Keser, 2018). Yapilan bir ¢alismada, palm
yaginda bulunan fenolik bilesiklerin antioksidan etkiye sahip oldugu belirtilmistir (Ji
vd., 2015). Besinlerde antioksidan 6zellik gosteren bilesiklerin yer almasi besinlerin
AGE igeriklerini diigiirmektedir (Nowotny vd., 2015). Calismamizdaki diger meyve
iceren barlardan farkli olarak ¢ilekli barda bulunan palm yaginin AGE igerigini
diisiirmede etkisi olmus olabilir. Bunun yaninda; cilekte yiliksek miktarda C vitamini,
folat, antosiyanin ve elajitaninler gibi major antioksidan maddeler bulunmaktadir.
(Caglar ve Demirci, 2017). Antioksidan 6zellik gosteren bilesikler, besinlerde olusan

AGE’lerin azalmasinda etkili olmaktadir (Nowotny vd., 2015).

Protein igerigi 21-30 g olan {irlinlerde karbonhidrat hari¢ diger tiim bilesenlerin GO
olusumuna etkisi negatif bulunmustur. Karbonhidrat en etkili bilesen goriilmiistiir.
Maasen ve digerlerinin (2021) yaptiklari bir galismada; amonyum bikarbonat, karamel
surubu veya fruktoz igeren kurabiyelerin daha yiiksek o-dikarbonil
konsantrasyonlarina sahip olabilecegi bulunmustur. AGE olusumunda reaksiyona
giren karboniller esas olarak indirgen sekerlerdir. Monosakkaritler, indirgeyici
disakkaritler, oligo ve polisakkaritler AGE'lerin olusumuna katilabilir (Zamora &
Hidalgo, 2005). Bu gruptaki iiriinlerde kuru meyve olarak hurmanin yer almasi GO
olusumunda etkili olmus olabilir. Uribarri ve digerlerinin (2010) yaptig1 ¢aligmada;
sebze ve meyvelerin su miktarlarinin dolayisiyla da nem tutma kapasitelerinin

azalmasiyla AGE igeriklerinin arttig1 belirtilmistir.

5.2. Uriinlerin MGO Miktarlar ve Uriin iceriklerinin MGO Miktarlarna Etkisi

Caligmamizda yer alan {riinlerin MGO miktarlarinin 2,51-96,59 pg/100g arasinda
degistigi goriilmistiir. Yaman ve digerlerinin (2022) ¢ikolata, gofret, kek, cips ve
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kraker gibi atistirmaliklarin GO ve MGO diizeylerinin belirlenmesi {izerine yaptiklari
bir ¢calismada; atistirmaliklardaki MGO miktarlarinin ¢ikolatalarda 50-274 ug / 100 g,
biskiivilerde 32-1573 pg / 100 g, gofretlerde 29-1021 ug / 100 g, keklerde 422- 1213
ng / 100 g, cipslerde 28-1099 ug / 100 g, krakerlerde ise 226-240 pg / 100 g arasinda
degistigini bulmuslardir. Atistirmaliklarda basta ¢ikolata, biskiivi, kek ve cips olmak
tizere genel olarak GO miktar1 gibi MGO miktarinin da yiiksek oldugunu ve gikolata
numuneleri arasindaki GO ve MGO miktarindaki farkliliklarin raf dmrii ve saklama
kosullarina baglanabilecegini bu durumun da AGE olusumunu hizlandiran lipid
peroksidasyonunu artirabilecegini bildirmislerdir. Uribarri ve digerlerinin (2010) 549
besinin CML igerigine dayali olarak yaptiklari bir ¢alismada; CML sonuglarindan
sonra se¢ilen bazi besinlerin MGO diizeyleri analiz edildiginde; CML'de oldugu gibi,
protein ve yag orani yiiksek besinlerin karbonhidrattan zengin besinlere gore daha
yiiksek miktarlarda MGO igerdigi ve farkli pisirme teknikleri ile hazirlanan besinlerin

CML ve MGO igerikleri arasinda oldukg¢a anlamli bir korelasyon gozlenmistir.

Calismamizdaki triinler arasinda MGO miktar1 en yiiksek olan iiriiniin kakaolu

bademli protein bar, en diisiik olan iiriiniin ise ¢ilekli siit oldugu bulunmustur.

PN

Siit tirtinlerinde bulunan MGO miktarlariin 2,51-37,26 pg / 100 g arasinda degistigi
goriilmiistiir. MGO miktar1 en yiiksek olan siitiin kakaolu siit, en diisiik olan siitiin ise
cilekli siit oldugu bulunmustur. Calismamizda siit ve siit tirlinlerinin GO ve MGO
igerikleri, kakaolu siit haricinde olduk¢a diisiik bulunmustur. Nem orani1 yiiksek olan
tirinlerde  AGE olusumun diisiik oldugunu belirten calismalar bulunmaktadir
(Goldberg vd., 2004; Urinarri vd., 2010). Uribarri ve digerlerinin (2010) yaptiklar bir
caligmada; siitlerin CML diizeylerinin 0-34 kU / 100 mL arasinda oldugu goriilmiistiir.
Goldberg ve digerlerinin (2004) yaptiklar: bir ¢caligmada; inek siitii ve anne siitliniin
CML diizeyleri aynit bulunmus olup 0,05 kU/mL olarak gozlemlenmistir. Ayni
calismada; bebek formiilalarindaki AGE igeriginin insan veya inek siitiinden 100 kat
daha yiiksek oldugu bulunmustur. Calismamizda kakaolu siitiin yag icerigi diisiik
olmasina ragmen, diger siitlere oranla daha yiiksek GO ve MGO degerine sahip oldugu

gOriilmiistiir.

Protein igerigi 3-10 g olan iirlinlerde tuz ve protein bilesenleri MGO olusumuna en
fazla pozitif etki eden bilesenler olarak saptanmistir. GO miktarlarinda oldugu gibi
kakaolu siitiin tuz iceriginin yiiksek olmast MGO olusumunu da pozitif etkilemistir.

Ayn1 zamanda kakaolu siitiin bu grupta en yiiksek protein miktarina sahip olmasi,
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besinlerdeki d-AGE’lerin olusum hiz1 ve gesitliligine etki eden faktorlerden besin
ogelerinin kompozisyonuna (protein>yag>karbonhidrat) (Brinkley vd., 2020) da
atfedilebilir.

Calismamizda siit iriinlerinden MGO miktar1 en diisiik olan {iriin ¢ilekli siit
bulunmustur. Cilekli siit giiglii bir antioksidan olan likopen, vitaminlerden ise Bi
vitamini, Bz vitamini, Be vitamini ve Bi, vitaminini icermektedir. Besinlerde yer alan
antioksidan ve vitaminlerin AGE miktarini azaltic1 etkisi oldugu diisiiniilmektedir

(Uribarri vd., 2010).

Calismamizda karisik meyve sularinin MGO miktarlar sirastyla 6,97 ng/100 g ve 5,68
ug/100 g bulunmustur. Calismamizdaki meyve sularinin MGO miktarlar1 birbirine
yakin ve diisiik diizeyde bulunmugstur. Uribarri ve digerlerinin (2010) yaptiklar1 bir
calismada; meyve sularinin CML diizeylerinin 0-6 kU / 100mL arasinda oldugu
goriilmiistiir. Degen ve digerlerinin (2012) yaptiklar1 bir ¢alismada ise; 3-DG’nin

meyve sularinda 410 mg/L'ye varan konsantrasyonlarda oldugu goriilmiistiir.

Calismamizda protein barlarin MGO miktarlar1 GO miktarlarindan daha fazla
bulunmustur. Besinlerin yiiksek 1s1 ile islem gormesi ve lezzetlerini arttirmak icin
yapilan kavurma islemleri MGO'nun olusmasina zemin hazirlayarak bu tiir besinleri
tilkketen bireylerde AGE seviyesinin artmasina yol agmaktadir (Vicil ve Ulutag, 2020).
Calismamizda MGO miktari en yiiksek olan protein barin kakaolu bademli protein bar
oldugu goriilmiistiir. Besinlerin igerisine badem, findik gibi yagli tohumlar eklenmesi
AGE firetimini hizlandirmaktadir (Story vd., 1996). Uribarri ve digerlerinin (2010)
yaptiklar1 bir ¢alismada; kurabiye, cips ve krakerlerde yliksek AGE diizeylerinin
bulunmasinin bu besinlerin yumurta, findik, tereyagi, siviyag ve peynir igeriyor
olmasindan kaynaklanabileceigini bildirilmistir. Kakolu bademli protein bar ayni
zamanda barlar arasinda en yiiksek protein igerigine sahiptir. Besinler yoluyla alinan
AGE’lerin olusum hizini, besin 0Ogelerinin bilesimi (protein>yag>karbonhidrat)
belirlemektedir (Luevano-Contreras & Chapman-Novakofski 2010). MGO igerigi
yiiksek besinler cogunlukla protein ve yag igerigi bakimindan zengin besinler oldugu
vurgulanmaktadir (Yilmaz ve Karabudak, 2016). Scheijen ve digerlerinin (2016)
yaptig1 bir ¢alisma, sonuglarimizla benzer sekilde, 1siya maruz birakilarak hazirlanan
besinlerde, kuruyemis veya tahil igeren iiriinlerde AGE seviyeleri yiiksek bulunurken,
kisa veya 1s1l islem gormemis, diisiik proteinli veya karbonhidratli besinlerin ise AGE

iceriginin diisiik oldugu gosterilmistir.
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Yer fistikli ve ham kakaolu protein barda yer fistiginin pargcalanmis yapisi a-dikarbonil
bilesikleri olusmasina yol acabilir. Kabuklu yemiglerde bulunan yag igeriginin lipid
peroksidasyonu ile AGE olusturabilecegi ve kiiciik pargaciklara ayristirma isleminin

bu etkiyi daha da arttiracagi bildirilmektedir (Scheijen vd., 2016).

Protein barlar arasinda badem, findik fistik gibi yagl tohum igeren barlarin meyve
icerenlere gore daha fazla MGO igerdigi gozlemlenmistir. Sert kabuklu meyveler
yiiksek miktarda vitamin ve mineral, yag ve protein kaynak igeren besinlerdir. Protein
ve yag orani yliksek besinler, MGO olusumuna yol agmaktadir (Poulsen vd., 2013).
Yaman ve digerlerinin (2020) baz1 besinlerin GO ve MGO igeriklerinin belirlenmesi
tizerine yaptiklar1 bir ¢alismada; cips ve kraker gibi yag iceriginin fazla oldugu ve
yiiksek 1s1l islem gormiis atistirmalik iiriinlerin daha yiiksek miktarda AGE onciilleri
icerdikleri; diisiik yag icerigine sahip olan kahvaltilik tahillarin ise daha diisiik
miktarda AGE 0Onciilii i¢eriklerine sahip oldugu bulunmustur. Benzer bir ¢alismada
Yaman ve digerleri (2022); findik iceren gofretlerde yiiksek diizeyde GO ve MGO
degerleri bulmuslar, ayn1 sekilde findik gibi kabuklu yemislerdeki yag igerigi
nedeniyle, lipid peroksidasyonu yoluyla AGE'lerin olusumunun gerceklesebilecegini,
ozellikle de findigin gofret icinde parcalanmis halde olmasinin lipid peroksidasyonunu
arttirabilecegini bildirmislerdir. Bununla birlikte; yaglarin bozunma siirecinde 6nemli
faktorlerden biri olan olan lipid peroksidasyonunun bir iiriinii ve doymamis yag
asitlerinin  peroksidasyonuyla iretilen olduk¢a reaktif bir dialdehit olan
malondialdehitin (MDA), besinlerdeki lipid peroksidasyonunun belirlenmesinde
giivenilir bir gosterge olarak kullanilsa da, 6zellikle islenmis ve yag icerigi yiiksek
olan atistirmalik iiriinlerde lipid peroksidasyonu i¢in GO ve MGO analizlerinin ihmal

edilmemesi gerektigi vurgulanmistir.

Yusufoglu ve digerleri (2020); kirmizi meyvelerden yapilan iiriinlerin yiiksek miktarda
antosiyanin igermesinden dolayr GO ve MGO olusumunu onleyebilecegini ve kirmizi
meyvelerle yapilan {irlinlerin  diisiik miktarda MGO igerdigini belirtmektedir.
Meyveler ayn1 zamanda yiiksek oranda vitamin igerirler ve vitaminler oksidasyon
hasarini azaltmaktadirlar (Song vd., 2021). Song ve digerlerinin (2021) yaptig1 bir
calismada; meyvelerde bulunan C vitamininin oksidasyon hasarmi azalttigi,
olusturdugu iyonik bag sonucu proteinleri baglayarak yapilarin1 korudugu ve bu
baglanmayla endojen AGE iiretimini azalttigi ve sorbitol yolunu inhibe ederek,

glikasyonda oldukga aktif bir bilesik olan fruktoz iiretimini azaltig1 bildirilmektedir.
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Meyveli barlarda C vitamini ve fenolik bilesikler agisindan zengin olan hindiba kokii
lifi bulunmaktadir. Fenolik bilesikler yiiksek antioksidan 6zelliklere sahip olup ¢esitli
mekanizmalarla lipid oksidasyonunu onlemektedir (Lorenzo & Munekata, 2016).
Calismamizda MGO miktar1 en diisiik olan protein barin bademli protein bar oldugu
goriilmiistiir. Bademli protein bar ile findikli protein bar makro besin bilesimi
acisindan benzer oldugu halde findikli barin MGO degeri daha yiliksek bulunmustur.
Raf omrii ve depolama kosullar lipid peroksidasyonunu yolu ile AGE olusumuna
katkida bulunmaktadir (Ravichandran vd., 2019).

Protein igerigi 11-20 g olan iiriinlerde MGO olusumunda tiim bilesenler arasinda
pozitif bir korelasyon gozlemlenmistir. Lif igeriginin en yiiksek r degerine sahip
oldugu goriilmiistiir. Bu grupta proteinli yogurt harig tiim {irtinler hindiba kokii lifi ve
hurma i¢ermektedir. AGE olusumunda lipid peroksidasyonundan daha ¢ok GO’nun
etkilendigi, MGO’nun ise daha ¢ok fruktoz katabolizmasi ile iliskisinin bulundugu
belirtilmektedir (Singh vd., 2001). Scheijen ve digerlerinin (2015) yaptig1 bir
calismada; yiiksek miktarda glikoz ve fruktoz igeren besinlerin MGO degerlerinin
daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Fruktoz, diger indirgen sekerler gibi proteinler ve
amino asitlerle 1s1l islem uygulamasi sirasinda gergeklesen enzimatik olmayan
esmerlesme reaksiyonu olan maillard reaksiyonuna girmektedir (Takeuchi vd. 2015).
Dolayisiyla triinlerdeki hurma katkisinin bu noktada etkili olmus olabilecegi

diistinilmiistiir.

Protein igerigi 21-30 g olan tiriinlerde MGO olusumunda lif ve tuz miktar1 hari¢ diger
tiim bilesenler ile MGO arasinda pozitif bir korelasyon goriilmiistiir. Protein igeriginin
en yliksek r degerine sahip oldugu goriilmiistiir. Bu grupta en yiiksek MGO degerine
sahip iiriin antep fistikli protein bardir. Antep fistikli protein barda demir siilfat, ¢inko
siilfat, bakir siilfat bulunmaktadir. Fe *2, Cu *2 gibi oksidasyon katalitik kabiliyetine
sahip bazi metal iyonlar1 non-enzimatik glikasyonda onemlidir. Aerobik kosullar
altinda, bu oksitlenmis metal iyonlari, sekerlerin, proteinlerin, niikleik asitlerin ve
AGE olusumuna katilan diger maddelerin oksidasyonunu katalize edebilir ve serbest
radikallerin ve karbonil bilesiklerinin tretimini tesvik edebilir. Lipidler, metal
iyonlarinin varhiginda kolayca peroksitlenmis serbest radikaller olusturmakta ve
oksijen varligi, lipidlerin daha fazla oksidasyonuna yol a¢gmaktadir (Trnkova vd.,
2015). Protein orani yiiksek besinlerin yag oranlarinin da fazla olusu, karbonhidrat

oran1 zengin olan besinlere kiyasla daha yiliksek miktarlarda MGO olusumlarina yol
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acmaktadir (Poulsen vd., 2013). Calismamizda da 21-30 g protein i¢eren grupta protein

icerigi ile MGO olusumunu arasinda pozitif korelasyon gézlemlenmistir.
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SONUC ve ONERILER

AGE’ler heterojen ve karmasik bilesiklerdir. Viicuttaki endojen iiretimi diginda
ekzojen olarak besinler yoluyla da organizmaya alinabilmektedir. Besinler yoluyla
alian AGE’lerin olusum hizini, besin 6gelerinin bilesiminin belirlemesinin yani1 sira
iiretim asamalarindaki kosullar, sicaklik, pH, nem, pisirme yontemi, raf omrii ve
depolama kosullar1 da belirlemektedir. GO ve MGO, AGE'lerin 6ncii bilesikleri olarak
bilinmektedir.

Protein barlar da dahil olmak tizere yiiksek proteinli lirlinler son zamanlarda son derece
popliler hale gelmistir. Proteince zenginlestirilmis veya ana bileseni protein olan
tirtinler genis bir tiiketici kitlesine hitap etmektedir. Bu tiriin tiirii, hizli atistirmaliklar
(gecici olarak acgligi gidermek igin amacli), spor beslenmesinde (kas giiciinii ve
bliylimesini artirmada) veya sarkopeni gelistirme riski tasiyan yasli bireylerin
beslenmesine yonelik {iriinler kategorisinde kullanilmaktadir (Banach, 2016; Matecki
vd., 2020). Piyasadaki yiiksek proteinli iiriinlere olan ilginin bir sonucu olarak,
tireticiler tiiketicilerin gereksinimlerini karsilamak ve saglikli ve fonksiyonel
beslenmede yenilikgi tirtinler gelistirmek amagl siirekli yeni tarifler gelistirerek farkli
tirde bircok yiliksek proteinli iirliin satisga sunmaktadir (Malalecki vd., 2020).
Tiiketildiginde tokluk hissi olusturmasi, hizli atistirmalik olarak tasarlanmis olmasi,
kas ve iskelet sistemindeki islevleri, egzersizle desteklendiginde kas giicii ve
kiitlesinde artis saglamas1 (Malecki vd., 2020), son zamanlarda esas bileseni protein
olan {irlinleri son derece ilgi ¢ekici hale getirmistir. Bununla birlikte, bitki bazli protein
kaynaklarindan elde edilen, vegan gibi 6zel tiiketici gruplarinin tercih ettigi vegan
protein kaynakli iirlinler, veganlar i¢in iy1 bir alternatif tercih olusturmaktadir (Banach

vd., 2016; Matecki vd., 2020).

Bu calisma, piyasada proteinli veya vegan protein kaynagi olarak satigsa sunulan bazi
triinlerin GO ve MGO igerikleri incelenmistir. Bu kapsamda 23 farkli iriin

incelenerek sonuglara ulagilmistir:

1. Numunelerde saptanan GO igeriginin 2,04-92,42 png/100 g arasinda oldugu
goriilmiistiir. GO miktarinin siit iiriinlerinde 2,04-92,42 png/100 g arasinda,
protein barlarda 6,99-31,91 ug/100 g arasinda degistigi goriliirken, proteinli
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ekmegin GO miktar1 9,88 pg / 100 g bulunmustur. Karisik meyve sulariin ise
ayn1 GO miktarina (3,69 ug / 100 g) sahip olduklar1 goriilmiistiir.

2. Numuneler arasinda en yiiksek GO miktarina sahip olan iiriiniin kakaolu sit,
en diisitk GO miktarina sahip olan {iriiniin ise yerfistikli muz aromali siit oldugu
goriilmiistiir.

3. Numunelerde saptanan MGO igeriginin 2,51-96,59 pug /100 g arasinda degistigi
goriilmiistiir. MGO miktarinin siit tiriinlerinde 2,51-37,26 ug /100 g arasinda,
protein barlarda ise 24,6-96,59 pg /100 g arasinda degistigi goriismiistiir.
Proteinli ekmegin MGO miktar1 11,75 pg /100 g bulunmustur. Karigik meyve
sularinin ise MGO miktar1 sirasiyla 6,97 pg/100 g ve 5,68 pg/100 g
bulunmustur.

4. Numuneler arasinda en yiiksek MGO miktar1 olan {riiniin kakaolu bademli

protein bar, en diisik MGO miktar1 olan {riiniin ise ¢ilekli siit oldugu

gorilmiistir.

Calismamizin GO ve MGO sonuglar1 dogrultusunda; incelenen iirlinlerin protein
igeriklerinin 6nemli olmasinin yani sira yag, karbonhidrat, lif, tuz i¢eriklerinin de AGE
olusumunda etkili oldugu goriilmiistiir. Genel olarak tirtinlerin GO ve MGO igeriginin,
karaker, cips gibi {irlinlere kiyasla, daha diisiik oldugu soylenebilir, bununla birlikte
tirtinlerin GO ve MGO igeriklerinin belirlenmesinin, d-AGE igerigine olan katkilarinin

belirlenmesi noktasinda 6nemli oldugunu diistiniilmiistiir.

Calismamizda incelenen iirlinler arasindaki GO ve MGO miktarlarindaki farkliliklarin
sebebi triinlerin i¢erdikleri bilesenler disinda iiriin matriksleri de olmus olabilir. Bu
nedenle; triinlerin verileri yorumlanirken, d-AGE igeriginin besin bilesimine bagh
olmasinin yaninda tiriin matrikslerinin de goz 6niinde bulundurulmasi gerekmektedir.

Bu durum ¢alismamizin kisithiligi olmustur.

Literatiirde proteinden zengin {irlinlerin ileri glikasyon son iirtinlerinin onciilleri ile
ilgili ¢alismalar siirlidir. Bu nedenle bu tiir besinlerdeki a-dikarbonil bilesiklerinin

olusumunu kapsamli bir sekilde arastirmak i¢in daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir.
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