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OZET

Obezite, giiniimiizde diinya genelinde ¢cok onemli bir saghk sorunudur. Her ne kadar Kisiye 6zgii
bir klinik durum olsa da, biiyiiyen bir toplum sorunu halini almaktadir. Bu sorunu ¢oézmek igin
bircok gida takviyesi, herbal preparat veya ila¢ denenmektedir. Ancak ilaglar ile elde edilen ba-
sar diisiiktiir, diger iiriinlerin ise bircok yan etkisi vardir. Bu ¢alismada Tiirkiye’de kilo verme
amactyla pazarlanan toz ve likit karisumlar belirlenmis ve bu iiriinlerde bulunan temel ve yar-
dimci maddeler incelenmistir. Piyasada bu formlarda 37 adet toz karisim, 5 adet likit ve 3 adet
icilebilir ampul olmak iizere toplam 45 adet iiriin oldugu belirlenmistir. Mevcut 37 adet toz ka-
risimin 22 (%59)’sinde temel madde olarak peynir alti suyu proteini (whey proteini) bulundugu;
likit ve ampul formundaki iiriinlerin tiimiinde ise etken madde olarak karnitin oldugu tespit edil-
mistir. Bu maddelerin olasi zit etkileri ile ila¢ etkilesmeleri toksikolojik acidan de§erlendirilmis-
tir. Ulkemizde de yaygin ve kontrolsiiz kullanima sahip bu iiriinlerin ézellikle yasl, cocuk ve kro-
nik hastaligi olan gruplar basta olmak iizere riskli gruplarda kullaniminda dikkatli olunmasz ge-
reklidir.

Anahtar Kelimeler: Obezite, toz karisimlar, likit preparatlar, peynir alti suyu proteini, karnitin.

ABSTRACT

Toxicological evaluation of powder mixtures and liquid products for
weight loss marketed in Turkey

Obesity has become a serious health problem around the world today. Though it is a clinical situ-
ation belonging to oneself, it is getting a growing social matter. A lot of food supplements, herbal
preparations and drugs are being tested to solve this situation. However, the success achieved is
low with the drugs; other products have many side effects. In this study, powder and liquid mix-
tures for weight loss marketed in Turkey have been determined and the basic and subsidiary com-
ponents have been investigated. A total of 45 products are marketed in Turkey where 37 of them
are powder mixtures, 5 liquid products and 3 are drinkable ampoules. 59% of powder mixtures
have whey protein as a basic ingredient; carnitine is the basic component in all liquid and ampo-
ule forms. The side effects and drug interactions have been evaluated in toxicological perspective.
As these products seem to have a widespread and uncontrolled use, they should be used with ca-
ution in risky populations such as elderly, children and in people with chronic disease.

Key Words: Obesity, powder mixtures, liquid products, whey protein, carnitine.
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GiRiS

Oberzite insanlarda ve diger memelilerde yag doku-
su olarak depolanan enerji kaynaginin cesitli saglik
problemlerine ve mortaliteye neden olabilecek sekilde
asirt artisidir ve “kompleks hastaliklar” adi verilen bir
grup hastaligin icinde incelenmektedir [1-4]. Her ne ka-
dar kisiye 0zgii bir klinik durum olsa da, ciddi ve biiyii-
yen bir toplum saglik sorunu halini almaktadir. Bunun
nedeni, asir1 viicut agirlhiginin ve obez kisilerde ¢zellik-
le karin bolgesinde biriken yagin basta kardiyovaskiiler
hastaliklar ve diabetes mellitus 2 olmak tizere, uyku ap-
nesi, inme ve osteoartrit gibi durumlarin predispozis-
yon faktorii olmasidir [1]. Bu hastaliklarin disinda, Kisi-
nin ruh halinin bozulmasi ve sosyal izolasyona ugra-
masi gibi psikolojik sorunlar da ortaya ¢ikabilir.

Obezite, beden kitle indeksi (BKI)'nin degerlendiril-
mesi ile anlasilabilir. Bunun disinda bel cevresi ve bel-
kalca cevresinin degerlendirilmesi ile de belirlenebilir
[2]. Glintimiizde obeziteyi dnlemek veya kilo vermek
amactyla bircok ila¢ ve preparat kullanilmaktadir; an-
cak bunlarin hicbiri kesin ¢6ziim olamamaktadir. Kisi-
nin davranis degisikligiyle beraber diyet uygulamasi ve
piyasada olan iki ilagtan (sibutramin ve orlistat) birini
kullanmas: durumunda viicut agirliginda bir kaybin
olabilecegi cesitli calismalarla gosterilmistir. Ilaglar di-
sinda piyasada bulunan bircok preparatin da kilo ver-
meye destek olabilecegi iddia edilmektedir. Bu prepa-
ratlar tablet, kapsiil, bant, surup, ampul veya toz seklin-
de hazirlanmakta ve kullanicilarin tiiketimine sunul-
maktadir. Ancak bunlardan ¢ogu ya hastaya zaman
kaybettirmekte ya da bircok ters etki olusturarak 6liime
kadar gidebilen tablolara neden olmaktadir.

Zayiflama amaciyla kullanilan toz karisimlar ve likit
preparatlar son yillarda olduk¢a popiilerdir ve tilkemiz-
de de eczanelerde ve/veya internet araciliiyla satilmak-
tadir. Obeziteye karsi kullanilan tirtinlerin bu derecede
arttigi gintimiizde bu triinlerin kullanimina iligskin de-
tayl arastirmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bu tirtinlerin i¢inde en siklikla bulunan temel etken
maddeler, peynir alt1 suyu proteini (whey proteini), so-
ya proteini, kreatin, aminoasitler, kafein, karnitin, kafe-
in, psyllium (karniyarik otu, sinirli ot), seliilloz, defne
yapragt ve misir puskili olarak siralanabilir.

Stit ve stit drtinleri ile kalsiyum alinmasinin kilo
verme ve lipid akiimiilasyonunun azalmasinda kalsi-
yum suplementasyonundan %50-100 daha etkin oldu-
gu bilinmektedir. Bunun nedeni, siit trtinlerindeki
“peynir alt1 suyu” proteinlerinin anjiyotensin déntistii-
ricti enzim (ADE) tizerindeki inhibitor etkisidir. Bilindi-
gi gibi anjiyotensin-II adiposit yag asit sentaz ekspres-
yonunu artirir ve ADE inhibisyonunun farelerde ve hi-
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pertansif hastalarda viicut agirligini azalttigi belirlen-
mistir. Stit tirtinlerindeki dallanmis zinciri olan amino-
asitler, adipoz dokuda otokrin renin-anjiyotensin siste-
mi tlizerinde ADE’yi inhibe ederek etki gosterir. Bu da
stittin icerdigi kalsiyumla beraber kilo vermedeki pozi-
tif etkisini artirir [5].

S6z konusu triinlerde kullanilan ana etken madde-
lerden bir digeri soya proteinidir. Soya proteini, soya fa-
sulyesinin cok 6nemli bir bilesenidir ve diyetsel prote-
in icin 6nemli bir kaynaktir. Soya fasulyelerinin prote-
in icerigi yetistigi yere gore %36 ile %56 arasinda degis-
mektedir. Diyetsel proteinler arasinda soya proteinleri
esansiyel aminoasitler ve diger birgok makrontitrientle-
ri iceren yiiksek biyolojik degere sahip hayvan protein-
lerine yaklasik es degerde protein iceren tam bir prote-
in kabul edilir. Soya proteinleri bitkisel kaynakli prote-
inler icinde ¢ok 6nemli bir yere sahiptir. Bunun nedeni
izoflavonlarla olan iligkileridir. Soyada en ¢ok bulunan
proteinler 7S globulin (konglisin) ve 118 globulin (glisi-
nin) bitkinin toplam protein iceriginin %80’ini olustur-
maktadir. Diger depo proteinleri 2S, 9S ve 15S protein-
leridir. Ayrica, soyada lektin ve proteaz inhibitorleri de
bulunmaktadir [6,7].

Kreatin, omurgali canlilarda kaslara enerji saglan-
masina yardimci olan azot iceren organik bir asittir. In-
sanlar ve hayvanlarin diyetle aldiklar1 kreatinin biiyiik
bir kism1 etten olmaktadir. Ayrica, viicutta arjinin, gli-
sin ve metiyoninden sentezlenir. Kreatinin néromuskii-
ler bozukluklarin tedavisinde kullanilabilecegi belirtil-
mistir. Bu diistinceden hareketle nérodejeneratif hasta-
liklarin (artrit, konjestif kalp yetmezligi, Parkinson has-
talig1 gibi) tedavisinde de kullanilabilecegi onerilmistir
[8]. Kreatin monofosfat yagsiz kas ve kas lifi oranini ar-
tirir ve yorgunluga direnci yiikseltir. Ayrica, egzersize
adaptasyonu saglar [9-14].

Karnitin (3-hidroksi-4-N-trimetilammoniobutano-
at) ise lizin ve metiyonin aminoasitlerinden karaciger
ve bobrekte sentezlenen bir kuaterner amonyum bilesi-
gidir. Kalp hastaliklarinda, atletik performansin artiril-
masinda ve dolasim bozukluklarinin (yavas dolasimin)
diizeltilmesinde kullanilir. Ayrica, kilo verilmesine yar-
dimci oldugu bildirilmektedir. Kan kolesterol diizeyleri-
ni de distirdigi belirtilmektedir. En yiiksek karnitin
kirmiz: etle beraber alinir. Ayrica, siit ve ekmek de kar-
nitin icermektedir. Meyve, sebze ve tahillar ise diisiik
miktarlarda karnitin icerir [15-18].

Karnitin, yag asitlerinin sitozolden mitokondriye
tasinitminda gorevlidir. Mitokondriyal matrikse yag
asitlerinin uzun zincirli acil gruplarin tasir ve bu grup-
lar sitrik asit siklusunda beta-oksidasyonla asetata do-
niistirken viicut icin gerekli enerji elde edilir. Viicut ya-
ginin tiiketimi ve atilimindan sorumludur [15].
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Karnitinin cesitli gidalarda alinimi énemlidir, ancak
esansiyel degildir. Zira viicut kendi karnitinini sentezle-
yebilir. Viicuttaki total karnitinin %75’i karnitin, lizin
ve metiyonin iceren besinlerle alinir. Kalsiyum, demir,
sodyum ve potasyum gibi siki bir sekilde diizenlenen
besin dgelerinin aksine gidalarla alinan karnitin diizey-
leri plazma karnitin konsantrasyonlari ile korele halde-
dir (r= 0.64, p< 0.05) [19,20]. Insanlardaki karnitin dii-
zeyleri viicut bilesimi, cinsiyet ve diyetle dogrudan
orantilidir. Erkeklerde, kas Kitlesi fazla olan Kisilerde ve
protein agirlikli beslenenlerde karnitin diizeyleri ytik-
sektir [20]. Zay:if bireylerde karnitin alimi kisitlandigin-
da plazma total ve serbest karnitin konsantrasyonlar:
ve idrar serbest karnitin konsantrasyonu azalmaktadir.
Ancak obez bireylerde karnitin kisitlamasina gidilmesi
ile farkli yanitlar alinmaktadir [21].

Bu calismada, Tirkiye’de kilo verme amaciyla ecza-
nelerde veya internet araciligiyla satis1 yapilan toz kari-
simlar ile likit preparatlarin incelenmesi ve bu {riinle-
rin kullanimiyla ortaya cikabilecek toksik etkilerin de-
gerlendirilmesi amaglanmaistir.

GEREC ve YONTEM

Tirkiye'de satilan toz, likit ve ampul formunda bu-
lunan ve kilo vermeye yardimci oldugu ileri siiriilerek
satilan driinlere dair bilgi oncelikli olarak T.C. Tarim
Bakanligi ve Ankara Il Tarim Miudurlagiine basvurula-
rak edinilmeye calisilmistir. Takiben bu trtinlere dair
genis kapsamli bir eczane, ila¢ deposu ve internet aras-
tirmasi yapilmistir. Tiirkiye’de kilo verme amaciyla ec-
zane ve eczane dist alanlarda satilan, 45 adet toz ve li-
kit karisim oldugu belirlenmistir. Bu trtinlerden 37’si
toz karisim, 5’1 likit, 3'it ampul formundadar.

Bu dirtinlerin icindeki temel etken maddeler ve yar-
dimc1 maddeler dikkate alinarak literatiir taramasi ya-
pumuis, icerdikleri bu maddelerin zit etkileri, olas1 ila¢
etkilesmeleri ve bu preparatlarin kilo vermek amaciyla
kullanim1 sonucu ortaya ¢ikabilecek toksikolojik sonuc-
lar degerlendirilmistir.

BULGULAR

Ulkemizde satilan kilo vermeye yardima toz kari-
simlarin icinde bulunan etken ve yardimct maddelerin
urtinlere gore dagilimi Tablo 1 ve Tablo 2’de verilmistir.
Tirkiye’de eczaneler ve eczane dis1 ilgili alanlarda sati-
lan toz karisimlardaki temel maddelerin bu triinler
icinde bulunma orani ytizde olarak Sekil 1’de belirtil-
mistir. Mevcut 37 toz karisimin 22 (%59)’sinde temel
madde olarak peynir alt1 suyu proteini bulundugu be-
lirlenmistir. Peynir alt1 suyu proteinini, %10.8 ile soya
proteini ve kreatin takip etmektedir. Esansiyel ve esan-
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siyel olmayan aminoasit kombinasyonlarini temel et-
ken madde olarak iceren toz karisimlar ise %5 oranin-
dadir. Tirkiye’de satilan toz karisimlardaki yardimci
maddelerin bu tirtinler i¢cinde bulunma oranlar ise ytiz-
de olarak $ekil 2’de goriilmektedir. Mevcut driinlerin
%43’'tinde esansiyel ve esansiyel olmayan aminoasit
kombinasyonlar1 yardimci madde olarak yer alirken,
kalsiyum %27 ile ikinci sirada, kazein %10 ile ticiinci
sirada bulunmaktadir. Kilo vermek amacli kullanilan li-
kit preparatlarin ve icilebilir ampullerin tiimiinde ise
temel etken madde L-karnitindir.

S6z konusu triinlerin kullanimi ile gbzlenebilecek
olas1 zit etkilerin basinda allerjik reaksiyonlar ve gastro-
intestinal problemler sayilabilir. Etken ve yardimci
maddelere baglh ortaya ¢ikmasi muhtemel tim zit etki-
ler Tablo 3’te verilmistir. Bu preparatlara iliskin ilag et-
kilesmeleri ise Tablo 4’te belirtilmistir. Gortaldigu gibi
bu maddelerin basta kronik kullanimi s6z konusu olan
ve terapotik indeksi dar olanlar olmak {izere ilaglar ile
birlikte kullanimi durumunda 6nemli etkilesmeler goz-
lenebilmektedir. Bununla beraber, bu maddelerin kilo
verilmesine yardimci oldugunu gosteren bircok galisma
da bulunmaktadir. Ancak, istenmeyen etkileri ve olasi
ilag etkilesmeleri goz oniine alindiginda kullaniminda
dikkatli olunmasi gerektigi anlasilmaktadir.

TARTISMA

Tiirkiye’de kilo verme amaciyla satilan toz ve likit
preparatlarin belirlendigi bu c¢alismada, bu preparatla-
rn icerdikleri maddelere dair kapsaml bir literatiir de-
gerlendirmesi yapilmis ve etken maddelerinin olasi zit
etkileri ve ila¢ etkilesmeleri irdelenmistir. Bu kapsamda
eczanelerde satis1 yapilan veya internet araciligiyla pa-
zarlanan 45 urtin oldugu belirlenmistir. Bu trtinlerin
onemli bir kismini (%59) toz karisimlar olusturmakta-
dir. Diger taraftan, bes adet likit, {i¢ adet de ampul for-
munda iriin belirlenmistir. Eczanelerin yani sira inter-
net tizerinden de satiglarinin yapiliyor olmas: kontrol-
stiz ve kolay ulasim olanaginin bulundugunu goster-
mektedir. Bu durum da, olas1 toksik etkilerinin ve ila¢
etkilesmelerinin degerlendirilmesinin ve bu konuda ge-
rekli uyarilarin yapilmasinin son derece énemli oldu-
gunu distindiirmektedir.

Kalsiyum, zayiflama amaciyla kullanilan toz karisim-
larin %27’sinde yardimct madde olarak bulunmaktadir.
Bu preparatlarda siklikla yardimci madde olarak kullani-
lan kalsiyumun Kkilo verdirici etkisine dair son yillarda
bircok calisma yapilmis ve bu etkiyi dogrular nitelikte
sonuclar elde edilmistir. Cok merkezli olarak, fazla kilo-
lu 100 hasta tiizerinde yapilan bir calismada 1400
mg/giin kalsiyum uygulamasi 600 mg/giin kalsiyum ice-
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Tablo 1. Ulkemizde satilan kilo vermeye yardimcei toz formundaki preparatlarin iginde bulunan etken maddelerin Grinlere gore dagilimi

Peynir
) alti suyu Soya Amino- Psyllium Defne Misir
Uriin proteini  proteini Kreatin asitler  husk  L-karnitin  Kafein Selilloz  yaprag: piiskiilii
Uriin 1 +
Uriin 2 +
Uriin 3 o
Uriin 4 +
Uriin 5 +
Uriin 6 +
Uriin 7 +
Uriin 8 5
Uriin 9 +
Uriin 10 +
Uriin 11 +
Uriin 12 +
Uriin 13 +
Uriin 14 +
Uriin 15
Uriin 16 +
Uriin 17
Uriin 18 + +
Uriin 19 +
Uriin 20 4
Uriin 21 ¥
Uriin 22 +
Uriin 23 +
Uriin 24 +
Uriin 25 +
Uriin 26 +
Uriin 27 +
Uriin 28 +
Uriin 29 ¥
Uriin 30 4
Uriin 31 +
Uriin 32 +
Uriin 33 +
Uriin 34 +
Uriin 35 4
Uriin 36 ¥
Uriin 37 +
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Tablo 2. Ulkemizde satilan kilo vermeye yardimcei toz formundaki preparatlarin iginde bulunan yardimei maddelerin Grinlere gére dagilimi

Barut
) Amino- Gliko- Isirgan Altin agaci
Uriin  asitler Kalsiyum Kazein Vitamin Laktoprotein makropeptid Aminogen Kafein otu otu Papaya ekstresi
Uriin 1 +
Uriin 2 +
Uriin 3 5
Uriin 4 +
Uriin 5 +
Uriin 6 +
Uriin 7 +
Uriin 8 5
Uriin 9 +
Uriin 10 +
Uriin 11 +
Uriin 12 +
Uriin 13 +
Uriin 14 +
Uriin 15
Uriin 16 +
Uriin 17
Urin 18 + +
Uriin 19 +
Uriin 20 "
Uiin21  +
Uiin22  +
Urin 23 +
Uriin24  +
Urin25  +
Urin 26+
Urin27  +
Uriin 28+
Urin29  +
Uriin 30 4
Uriin31  +
Urin32  +
Urin 33 +
Uriin34  +
Uriin35  +
Urin36  +
Uriin37  +
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Sekil 1. Tlrkiye'de satilan toz karigimlardaki temel maddeler.
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Sekil 2. Tlrkiye'de satilan toz karigimlardaki yardimei maddeler.

ren bir diyetle karsilastirilmis, kilo kaybi ve viicut yag
oranini anlamli sekilde degistirmezken, siit tirtinlerine
dayali, glinde ii¢ kez siit igilerek ve siit trtinleri tiiketile-
rek beraberinde 1400 mg/giin kalsiyum kullanilmasinin
kilo verilmesine yardimci oldugu bildirilmistir [22]. Eris-
kin kadinlar tizerinde yapilan iki farkli randomize, ¢ift-
kor, plasebo-kontrollii bir calismada ise kalsiyum suple-
mentasyonunun vicut agirhgini degistirmedigi belir-
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lenmistir [23,24]. Plasebo kontrolli ve 30 ay devam
eden 1471 postmenopozal kadin iizerinde yapilan bir
baska calisgmada ise, 1000 mg/giin kalsiyum kullanimi-
nin kilo vermeye yardimci oldugu bildirilmistir [25]. Bu
calismalarda yiiksek doz kalsiyum kullaniminin ortaya
¢ikarabilecegi zit etkiler degerlendirilmemistir. Diger ta-
raftan, Kkalsiyum ile beraber peynir alt1 suyu proteini
kullanim1 veya sadece protein agirlikli diyetin de kilo
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Tablo 3. Ulkemizde satilan kilo vermeye yardimel toz ve likit preparatlarin icinde siklikla bulunan etken ve yardimer maddelerin zit etkileri

21t etkiler

Peynir alti suyu proteini [26] ~ + Nadiren de olsa peynir alti suyu proteinlerine alleri gelisebilir.
Soya proteini [27-30] + Soya proteinine karsi allerji gelisme riski yiksektir.
* Yiiksek soya proteini tiketiminin karinda sisme, bulanti ve konstipasyona neden olabilecegi bildirilmistir.

Yiiksek soya proteini tiketiminin kognitif fonksiyonlarda azalma ve demansa neden olabilecegini bildiren
calismalar mevcuttur.

Yiiksek soya proteini alan kadinlarda endometriyal patolojinin eslik ettigi uterus kanamalari bildirilmistir.

Soya proteinlerinin tiroid hormonu diizeylerini azalttig, tiroid stimile edici hormon diizeylerini ise yiik-
selttigi bildirilmistir.

Soya proteinlerinin akut migren ataklarini artirdigi bildirilmistir.
+ Meme, over ve uterus kanseri gegiren kadinlarda soya proteini tiiketimi onerilmez.

Kreatin [31,32] + Istah kaybi, midede rahatsizlik hissi, ishal ve bulantiya neden olabilecegi bildirilmistir.
+ Kas kramplarina ve kas yikimina neden olabilecegi bildirilmistir.
+ Viicut agirliginin artisina neden olabilir.
* Isiya toleransin diismesi, kan hacminin azalmasi ve elektrolit dengesizligi gozlenebilir.
+ Bobrek hasarina neden olabilir. Bobrek yetmezligi olan kisilerde kullanilmamalidir.
* Yiiksek doz kullanimi viicut formaldehid diizeylerinin artisina ve ciddi yan etkilere neden olabilir.
+ Alt bacakta “kompartiman sendromu” riskini artirabilir.
+ Kreatin potansiyel bir hepatotoksindir ve karaciger fonksiyonlarini etkileyebilir.
Aminoasitler [33-36] + Yiiksek miktarda aminoasit ve protein tiiketmenin bobrek hasarina ve kan basincinda yikselmeye neden

olabilecegi bildirilmistir.

Psyllium husk [37] Mide sikayetlerine (siskinlik, midede doluluk hissi, bagirsak gazi, bulanti, hazimsizlik),

Ozefageal obstriiksiyona,

Allerjik/anafilaktik reaksiyonlara (deride kizarikliklar hatta anafilaksi),

Hipersensitiviteye neden olabilir.
L-karnitin [38-41] + Dispepsi,
Mide sikayetleri,

+ [shal,

Gormede bulaniklik,

Gegici sac kaybi, deride kizariklik,

Tutariklar, hafif miyasteni benzeri semptomlar,

Grip benzeri hastalik,
o Agr,

+ Farenjit,

Bas agrisi,

+ Hipertansiyon,

* Yiiksek dozlarda viicutta kotl koku, en sik gozlenen zit etkilerdir.
Kafein [42-44] Kafeinin asiri doz etkileri 1.5 g ile gorliimeye baslar.
+ Psikolojik ve santral sinir sistemi etkileri (depresyon, sersemlik, irritabilite, sinirlilik, 6fori),
+ Norolojik etkiler (bas donmesi, bas agrisi, bulanik gorme),
« Kardiyovaskiiler sistem etkileri (postiiral hipertansiyon, aritmik tasikardi, palpitasyonlar),

+ Gastrointestinal etkiler (gastrointestinal reflii hastaligi, agiz kurulugu, konstipasyon, asiri dozda bulanti,
kusma, abdominal spazm),

+ Kas-iskelet sistemine etkileri (kasiima, kaslarda aritmik spazmlar) en sik rastlanan yan etkilerdir.
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Tablo 3. Ulkemizde satilan kilo vermeye yardimci toz ve likit preparatlarin icinde siklikla bulunan etken ve yardimei maddelerin zit etkileri
(devami)

it etkiler

Defne yaprag [45-50] + Defne yapradi gastrointestinal sikayetlere, solunum sorunlarina ve astima kadar giden problemlere ne-
den olabilir.

Bitkiden elde edilen esansiyel yagin sedatif 6zellikleri oldugu ve motor aktivitede azalmaya neden olabi-
lecegi belirtilmistir.

Kalsiyum [51-58]

Uzun stire ytiksek doz kullanimi bobrek taglarina ve bobrek hasarina neden olabilir.

Yiiksek doz kalsiyum istah kaybi, bulanti, kusma, konstipasyon, abdominal agri, agiz kurulugu, susama
hissi, sik idrar, bobrek ve kalpte kalsiyum birikmesine neden olur.

Hiperkalsemi gelisirse, konflizyon, deliryum, koma ve 6liime kadar giden bir tablo olusturabilir.

Yiksek doz kalsiyum kullanimi ile lipoliz ve termojenezde bir artis gorulur. Ancak bu durumda lipid pe-
roksidasyonunun da artmasi s6z konusudur.

Prostat kanseri ve yiksek kalsiyum alimi arasinda bir iliskinin oldugunu belirten ¢alismalar mevcuttur.
Gunliik 600-2000 mg kalsiyum aliminin prostat kanseri gelisimini hizlandirdi§i belirtilmistir. Ancak bu ko-
nuda yapilan calismalar yeterli degildir. Giinlimiizde 19 yas ve Uzeri erkeklere 1000-1200 mg/giin kalsi-
yum almalari ve bu alimin 2500 mg/giin dozu gegmemesi dnerilmektedir.

Tablo 4. Ulkemizde satilan kilo vermeye yardimei toz ve likit preparatlarin icinde siklikla bulunan etken ve yardimci maddelerin ilag etkilesmeleri

Etkilesmeler

Peynir alti suyu proteini [59,60] ¢ Digoksin: Kalsiyum suplemanlari digoksinin kan diizeyini diistirir. Ayrica, kalsiyum ve D vitamini suple-
manlariyla beraber digoksin kullanimi hiperkalsemi riskini artirir.

Florokinolonlar: Kalsiyum suplemanlari siprofloksasin gibi florokinolonlarin absorpsiyonlarini azaltir.
L-tiroksin: Kalsiyum suplemanlari hipotiroidizm tedavisinde kullanilan L-tiroksinin absorpsiyonunu azaltir.
Tetrasiklinler: Kalsiyum suplemanlari tetrasiklin turi antibiyotiklerin absorpsiyonunu azaltir.

Tiludronat disodyum: Kalsiyum suplemanlari Paget hastaliginin tedavisinde kullanilan tiludronatin ab-
sorpsiyonunu azaltir.

Fenitoin: Kalsiyum suplemanlari antikonviilzan olarak kullanilan fenitoinin absorpsiyonunu azaltir.
Tiazid tiirti diiiretikler: Kalsiyum ve D vitamini suplemanlariyla beraber tiazidlerin kullanimi hiperkalsemi
ve hiperkalsitiri riskini artirir.

Glukokortikoidler: Prednizon gibi glukokortikoidler kalsiyum deplesyonuna neden olur. Mineral yaglar ve
stimiilan laksatifler. Bu tip laksatifler diyetle veya supleman olarak alinan kalsiyumun absorpsiyonunu
azaltir.

Aliiminyum veya magnezyum iceren antiasitler: Bu antiasitler Griner kalsiyum atilimini artirir.

Soya proteini [61] Soya proteinlerinin anastrozol, eksemestan, letrozol gibi aromataz inhibitorlerinin etkisini azaltabilecegi
bildirilmistir.
Soya proteinlerinin varfarin ile etkilesebilecegi bildirilmistir.

Kreatin [62] Teorik olarak insilin ile etkilesebilecedi bildirilmistir.

Yine teorik olarak aminoglikozidler, galyum nitrat, takrolimus ve valasiklovir ile etkilesebilir.
Asetaminofen, santral sinir sistemi depresanlari ve ergotamin ile etkilesebilir.

Probenesid ile beraber kullanimi kreatin diizeylerini artirarak kreatinin yan etkisinin artisina neden olabilir.
Hidroklorotiazid ve furosemid gibi diiretiklerle beraber kullanilmamalidir. Elektrolit kaybi ve dehidratas-
yon ortaya ¢ikabilir.

Kreatinin trimetoprim, simetidin, ibuprofen, siklosporin, amikasin, gentamisin ve tobramisin ile beraber
kullanimi bobrek hasari olusturma riskinin artmasina neden olur.

Lovestatin gibi kolesterol dusuriicu ilaclarin etkisini artirabilir.

Kafein ve efedrin ile beraber kullanimi inme riskini artirabilir.

A, D, E ve K gibi yagda ¢oziinen vitaminlerin etkinligini azaltabilir.
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Tablo 4. Ulkemizde satilan kilo vermeye yardimel toz ve likit preparatlarin icinde siklikla bulunan etken ve yardimei maddelerin ilag etkilesme-

leri (devami)

Etkilesmeler
Psyllium husk [63,64] ¢ Psylliumun kalsiyumun emilimini azalttigi bildirilmistir.

¢ Psyllium ile beraber lityum kullanimi lityumun kan konsantrasyonlarini azaltir.
L-karnitin [65] + Tiroid hormonu kullanan kisilerin karnitin kullanmasi onerilmez.

Ozellikle valproik asit ve ayrica fenitoin gibi antiepileptik kullanan kisilerin karnitin diizeylerinin diistigi
belirtiimektedir. Bu nedenle bu ilaglari kullanan kisilerin karnitin takviyesi almasi gerektigi bildirilmistir.
Azidotimidin, doksorubisin ve isotretinoin kullanan kisilerde L-karnitin takviyesi ile ilaclarin 6zellikle kas-

lar uzerine olan toksik etkilerinin onlenebildigi gosterilmistir.

Kafein [66,67]

neden olabilir.
Seliiloz [68]
Defne yapragi [69]

ken dikkatli olunmalidir.

Kalsiyum [70]

Kafein bronkodilator astim ilaclariyla beraber alindiginda etkilerini artirabilir.
Kafein kinolon tiri antibiyotiklerle beraber alindiginda ekstabilite ve sinirlilik olusturabilir.
Kafein diazepam, lorazepam ve alprozolam ile beraber alindiginda ekstabilite, sinirlilik ve hiperaktiviteye

Seliilozun kalsiyumun emilimini azalttigi bildirilmistir.

Defne yapragdi ekstraktlarinin antikonvilzan etkileri oldugu icin diger antikonviilzanlarla beraber kullanir-

Alkol ekstraktlari ADE inhibitorleri ile etkilesebilir.
Antikonviilzan etkilerinden dolayi diger antikonviilzanlarla beraber kullanirken dikkatli olunmalidir.

Kalsiyum ve hisfosfonat bir arada kullanilmamalidir.

Kafein Uriner kalsiyum atilimini artirmaktadir.

Antikonviilzanlar kalsiyum emilimini azaltir.

Kolesteramin vitamin D ve kalsiyum absorpsiyonunu azaltir.

Digoksin ile etkilesmesi sonucu kalp ritminde bir bozulmaya neden olabilir.

Florokinolon antibiyotiklerle kalsiyum gastrointestinal kanalda etkileserek kompleks olusturur. Bu neden-

le ayni anda alinmalari her ikisinin de absorpsiyonunun azalmasina neden olur.

inozitol kalsiyumun absorpsiyonunu azaltmaktadir.

Mineral yaglar ve laksatifler kalsiyum absorpsiyonunu azaltir.

Yiiksek doz lup ditiretikleri kalsiyumun absorpsiyonunu azaltir.

Orlistat kalsiyumun malabsorpsiyonuna neden olur.

Proton pompasi inhibitorleri kalsiyumun absorpsiyonunu azaltir.

Kalsiyum sotalol ile kompleks olusturarak ilacin absorpsiyonunu azaltir.

Ayni anda kalsiyum ve tetrasiklin kullanimi tetrasiklinlerin absorpsiyonunu azaltir. Tiazid grubu ditiretik-

ler bobreklerden kalsiyum atilimini azaltir.

ADE: Anjiyotensin donisttirlicii enzim.

verdirebilecegi belirtilmektedir; ancak ytiksek doz prote-
in tiiketiminin bobrek yetmezligine kadar gidebilen bir
tablo olusturabilecegi unutulmamalidir [5,33].

Peynir alt1 suyu proteinleri ile gozlenebilecek en
onemli istenmeyen etkinin allerjik reaksiyonlar oldugu
bildirilmektedir. Ancak, Tablo 4’te 6zetlendigi gibi bazi
onemli ila¢ etkilesmelerinin olabilecegine isaret edil-
mektedir. Ozellikle, digoksin kullanan hastalarin ve ti-
roid hormon tedavisi goren hipotiroidi hastalarinin
peynir alt1 suyu proteini iceren preparatlar: kullanimin-
dan ka¢inmalar1 6nemlidir. Diger taraftan, florokinolon
ve tetrasiklin grubu antibiyotiklerin bu trinler ile bir-
likte kullanimi1 da 6nerilmemektedir [59,60].

Soya proteinleri ve izoflavonlarin obezitede yararl
olabilecegini gosteren ¢ok sayida hayvan ve insan calis-
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mas1 bulunmaktadir. Hayvan calismalarinin sonuclari,
soya proteini aliminin vicut agirhigini ve viicut yagi
akiimtilasyonunu azalttig1, instilin direncini artirdigini
gostermistir [71,72]. Hayvanlarda soya proteini tiiketi-
minin lipid diizeylerini azaltmasinin nedeni intestinal
kolesterol absorpsiyonunu diisiirmesi, fekal safra asidi
atilimini ve disiik dansiteli lipoprotein (LDL)'in uzak-
lastirilmasini artirmasidir. Ayrica, diyetsel soya tiiketi-
mi dogrudan hepatik kolesterol metabolizmasini etkile-
mekte ve LDL reseptor aktivitesini degistirmektedir [73-
75]. Lovati ve arkadaslarinin hiperkolesterolamik sican-
larda yaptig1 bir ¢alismada soya proteini iceren diyetle
besleme ile hepatik metabolizmadaki degisiklikler so-
nucu hepatositlerce LDL ve beta-cok diistik dansiteli li-
poprotein (VLDL) uzaklastirilmasinin arttigi saptanmis-
tir [73]. LDL-reseptor eksikligi olan (LDLr-null)
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C57BL/6] farelerde yapilan bir calismada soya proteini-
nin LDL-reseptor aktivitesine ek bir destek verdigi belir-
lenmistir. Ayrica, “wild type” farelerin soya protein
izolat1 ile beslenmesinin total kolesterol, LDL-C ve
VLDL-C'nin plazma konsantrasyonlarinda belirgin
azalmalara yol actigr gortilmistiir. Diger taraftan,
LDLr-null farelerde soya protein izolatinin plazma li-
pidlerinde belirgin bir distis yaratmadigi belirlenmis-
tir. Bu da soya izoflavonlarinin LDL-reseptor aktivitesi-
ni artirarak lipid dizeylerini diistirdigini isaret et-
mektedir. Normal ve yiiksek kolesterolii olan insanlar-
da soya proteini ile yapilan ilk calismalarda, diyetsel
soya proteininin instilin/glukagon oranini azalttig1 ve
bunun da soya proteinlerinin hiperkolesterolemik et-
kilerine katkida bulunabilecegi belirtilmistir [76].

Soya proteinlerinin kolesterol diisiirticii etkilerini
farkli mekanizmalarla gosterdikleri disiintilmektedir.
Yakin zamanda yapilan bir calismada, obez Zucker si-
canlarinin izoflavonlarda zenginlestirilen bir soya pro-
tein konsantresi (HDI) ile alt1 hafta beslenmesinin kara-
ciger yaglanmasini ve plazma alanin transaminaz ve as-
partat transaminaz diizeylerini distrdigu gosterilmis-
tir [77]. Ayrica, mitokondriyal ve peroksizomal beta-ok-
sidasyonun, plazma triacil gliserol diizeylerinin ve kara-
cigerde acil-CoA karboksilaz, yag asidi sentetaz ve glise-
rol-3-fosfat aktivitelerinin arttigi, hepatik VLDL resep-
tor mRNA dizeylerinin azaldigi belirlenmistir. Ancak
karacigerde goriilen VLDL reseptor gen ekspresyonun-
daki azalisin, epididimal yag veya iskelet kaslarinda go-
rilmedigi belirlenmistir. Bu da HDI ile besleme sonrasi
triacilgliserolce zengin lipoproteinlerin plazmadan
azalmis klerenslerinden sorumlu primer organin karaci-
ger oldugunu gostermektedir.

Obez bireylerde, diyetsel soya proteininin viicut
agirligi, viicut yag: ve de plazma lipidlerini distirdii-
glini gosteren calismalar bulunsa da uzun donem di-
yetsel soya proteini ile beslenmenin obezite tizerinde-
ki etkileri hentiz sinirlidir. Lovati ve arkadaslar tara-
findan yapilan bir c¢alismada hiperkolesterolemisi
olan hastalarda soya proteini aliminin ytiksek koleste-
rol aliminda bile mononiikleer hiicrelerce LDL degre-
dasyonunu azaltti1 belirlenmistir [74]. Yirmi dort
obez bireyde (yas= 25-42, viicut agirlig1 ideal agirlikla-
rinin en az %50 fazlasi) yapilan bir diger calismada ise
bir gruba kazein, bir gruba soya proteini agirlikli esit
oranda protein iceren kalorisi diisiik diyetler verilmis-
tir. Bireylere ilk 15 giin 375 kcal/giin ve takip eden 45
glin icin 425 kcal/gtin’lik diyet uygulanmistir. Siire
sonunda her iki grupta da kilo azalmasi belirlenmistir;
ancak iki grup arasinda fark bulunmamistir. Kalori ki-
sitlamasinin uygulandig: stirede her iki grupta da total
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plazma kolesterol, VLDL kolesterol ve LDL kolesterol
diizeylerinin belirgin sekilde azaldigl, ancak diisiisiin
soya protein grubunda daha fazla oldugu belirlenmis-
tir. Ayrica, plazma trigliserid diizeyleri sadece soya
protein grubunda azalmistir. Sonucta uzun stireli kalo-
risi diisiik diyet uygulamasi gerektiren obez hastalarda
soya proteini uygulamasinin faydali olabilecegi belir-
tilmistir [78].

Otuz alt1 asir1 kilolu/obez kadin tizerinde yapilan bir
diger calismada ise, 16 hafta boyunca esit oranda enerji
iceren kirmiz1 et agirlikli veya soya protein agirlikli diyet-
ler uygulanmus, stire sonunda her iki grupta da viicut
agirhginin %9’u kadar bir agirlik azalist saptanmustir [79].
Diger taraftan BKi= 29-30 kg/m? olan 30 obez eriskinde
yapilan bir calismada bir gruba geleneksel diistik kalorili
bir diyet, digerine ise disiik kalorili soya diyeti sekiz haf-
ta boyunca uygulanmistir. Uygulama siiresi sonunda so-
ya grubundaki viicut yagindaki azalma diger gruba oran-
la %0.8 daha fazla bulunmustur [80]. Ancak her iki ¢alis-
mada da serum kolesterol, trigliserid ve aclik glukozunda
her iki grup arasi fark bulunamamuistir [79,80].

Bir diger calismada, soya-bazli diistik kalorili diyetle
beslenenlerin kontrole gore daha fazla kilo verdikleri (7
kg'a karst 2.9 kg), bu grupta gozlenen LDL kolesterol
diizeylerindeki azalmanin kontrol grubuna oranla daha
yiiksek oldugu belirlenmistir [81]. Benzer sekilde De-
ibert ve arkadaslar tarafindan da soya proteini ile bes-
lenmenin yagsiz viicut agirliginda bir degisim yapmak-
sizin dogrudan viicut yag oraninda bir disis sagladigi-
na isaret eden sonuclar elde edilmistir. [82]. Ancak, so-
ya insanda en cok allerji yapan sekiz besinden biridir.
Hatta yer fistigindan sonra en cok allerjiye neden olan
besin olarak kabul edildigi belirlenmistir [83]. Soya al-
lerjisine ¢ocuklarda (%3-4) eriskinlere oranla daha sik
rastlanmaktadir [84-86]. Soyada bulunan ve allerji yap-
ma potansiyeli olan proteinler b-konglisinin, glisinin,
soya vakuoler protein, Kunitz tripsin inhibitori, IgE ve
IgG4-baglayici proteinlerdir [87-89]. Soya protein aller-
jisine karst su an bilinen ve uygulanan tek yontem so-
ya proteini iceren gidalarn tiiketmemektir. Ayrica, soya
bitkisinin 6strojenik etkileri de dikkate alindiginda
ylksek miktarda tiiketiminin dogrulugu tartismalidir
[27-29,84]. Tlag etkilesmeleri yoniinden de kullanimin-
da dikkatli olunmas: gereklidir (Tablo 4).

Kafein, karnitin ve kolinin egzersizle veya egzersiz
olmadan viicut agirligi, yag kitlesi, serum leptin kon-
santrasyonlar1 ve metabolik indeksler iizerine etkileri-
nin incelendigi bir calismada, 20 erkek, 7 haftalik Spra-
gue-Dawley sicanlar1 kontrol ve uygulama grubu olarak
ikiye ayrilmis, uygulama grubu sirasiyla 0.1, 5 ve 11.5
g/kg kafein, karnitin ve kolin iceren diyetle beslenmis-
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tir. Ayrica, kontrol ve uygulama gruplar ikiye ayrilarak
gruplardaki sicanlarin yarisina egzersiz yaptirilmis, ya-
risina ise yaptirilmamistir. Hayvanlarin yem tiiketimle-
ri ve viicut agirliklar1 28 giin boyunca izlenmistir. Bu
siire sonunda sicanlar dekapite edilmis, kan ve doku 6r-
nekleri toplanmistir. Gruplarin yem tiiketimleri ayni
bulunmus, ancak egzersiz uygulanan sicanlarin viicut
agirliklari, yag kitleleri ve epididimal, inguinal ve peri-
real bolgelerdeki total lipidler belirgin bir sekilde azal-
mustir. Uygulama grubunda serum trigliserid diizeyleri-
nin belirgin bir sekilde azaldigi, iskelet kas diizeylerinin
ise istatistiksel olarak anlamli bir sekilde arttig1 bulun-
mustur. Serum leptin konsantrasyonlarinin ise egzersiz-
le veya kafein, karnitin ve kolin iceren diyetle beslenen
hayvanlarda belirgin bir sekilde azaldig1 ve bunun vii-
cut agirhig azalisiyla korele oldugu belirlenmistir (r=
0.55, p< 0.001). Ayrica, serum glukoz konsantrasyonla-
rinin da viicut agirhigr azalisiyla paralel oldugu gozlen-
mistir (r= 0.51, p< 0.05). Ancak hayvanlarda goriilen
viicut agirhigr azalmasinin hafif egzersizle es deger oldu-
gu ve hem egzersiz, hem de bu diyetle beslenen hay-
vanlarda viicut agirligi, serum leptin konsantrasyonlari
ve serum glukoz konsantrasyonlarinda ek bir diisiis ol-
madig1 goriilmustiir. Bu nedenle kafein, karnitin ve ko-
lin iceren diyetin ancak hafif egzersiz kadar etkin oldu-
gu belirtilmistir [90].

Bir diger calismada, karnitinin a¢ birakilan normal
kiloda ve obez disi Zucker sicanlar tizerindeki etkileri
incelenmistir. Karsilastirmalar O, 3, 6, veya 9 giin ac bi-
rakilan hayvanlar arasinda yapilmistir. Total plazma
karnitininin obezite veya agliktan etkilenmedigi, ancak
serbest plazma karnitininin aclikta azaldig1 gozlenmis-
tir. Ayrica, plazma asit-coziiniir agilkarnitin diizeyleri-
nin asit-¢oziinir agilkarnitin diizeylerinin normal kilo-
daki hayvanlara gore obezlerde daha disiik oldugu ve
hem normal kiloda, hem de obez hayvanlarda aglikla
artt1g1 bulunmustur. Plazma asit-¢éztintir olmayan kar-
nitinin ise obeziteden etkilenmedigi, ancak aglikla art-
t1g1 belirlenmistir. Karaciger serbest ve asit-¢oziintr agil-
karnitin diizeylerinin obez hayvanlarda normal kiloda-
kilerden daha dusiik oldugu ve acligin karaciger serbest
ve asit-cOziiniir olmayan acilkarnitin diizeylerini artir-
dig1 saptanmistir. Bu sonuglardan hem normal kilodaki
hem de obez sicanlarin aglikta karnitin diizeylerini ko-
ruduklar1 ve karaciger karnitin diizeylerinin azaldigi so-
nucu elde edilmistir [91].

Son yillarda yapilan calismalar arjinin ve sitriilince
zengin kavun ile beslenmenin metabolik sendrom i¢in
risk faktorleri olan plazma glukoz, homosistein ve asis-
temin dimetilarjinin diizeylerini diistirdigtint goster-
mektedir [92]. Ayrica, yine bu aminoasitlerin obez di-
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yabetik Zucker sicanlarda tip I ve tip II diyabette kardi-
yovaskiiler fonksiyonun bir gdstergesi olan endotel ba-
gimli gevsemeyi azalttig1 belirlenmistir [93,94]. Bunun
yani sira arjininin Zucker diyabetik obez sicanlarda ve
diyetle indiiklenmis obezitesi olan sicanlarda beyaz
adipoz dokuyu azalttig1 ve kahverengi adipoz dokuyu
artirdig: bildirilmistir [93,95,96]. Arjinin ve/veya meta-
bolitleri (nitrik oksit ve poliaminler) kahverengi adipo-
zitlerin proliferasyonunu, farklilasmasini ve fonksi-
yonlarini artirmaktadir. Ayrica, arjinin suplementasyo-
nu ile hem iskelet kas kitlesi, hem de tiim viicut insii-
lin hassasiyeti artmaktadir [97]. Tip II diyabeti olan ve
obez eriskin bireylerde ise oral arjinin uygulamasinin
viicut yag kitlesini azalttig1 belirlenmistir [98]. Tan ve
arkadaslar1 misir veya soya-bazli diyet ile beraber arji-
nin suplementasyonu yapilan domuzlarda tim viicut
yag oraninin distiigini ve protein depozisyonunun
basladigini bildirmislerdir [99]. Ayrica, dallanmis zin-
cirli aminoasit transaminaz “knockout” farelerde art-
mis dallanmis zincirli aminoasit diizeylerinin kas pro-
tein sentezini artirdigi, kas kitlesini azalttig1 ve tim
viicut enerji ttuketimini artirdigi belirtilmistir [100].
Epitelde nitrik oksit tretimini 16sin inhibe eder, arji-
nin ise artirir. Ayrica, yiiksek plazma arjinin konsant-
rasyonlarinin nitrik oksit miktarlarini artirdigi ve vas-
kiler instilin hassasiyetini sagladig: belirtilmistir [98].
Bu nedenle 6zellikle diyetsel arjinin suplementasyonu-
nun obeziteye kars1 etkili olabilecegi dustintilebilir. An-
cak fazla miktarda aminoasit ve protein tiiketiminin
bobreklere getirebilecegi yiik unutulmamalidir.

SONUC

Bilindigi gibi obezite gelismis tilkeler i¢in ¢cok 6nem-
li bir halk saglig1 problemidir; obeziteyi hem genetik,
hem de cevresel faktorler etkilemektedir [101]. Obezite-
nin ¢6ziimi icin tek basina bir ila¢ veya uygulamanin
yararli olamayacag: bilinmektedir.

Ulkemizde birgok iiriin kilo verdirdigi iddiasiyla pa-
zarlanmakta ve bilingsizce tiiketime sunulmaktadir.
Bunlar arasinda zayiflama caylar1 6nemli yer tutmakta-
dir [102]. Ayrica, zayiflama bantlari, tablet, kapsiil, toz
ve likit karisim formunda gesitli preparatlar bilingsizce
kullanilmaktadir. Ulkemizde de yaygin ve kontrolsiiz
kullanima sahip toz karigimlar, likit ve ampul formun-
daki trtinlerin kullaniminda olast istenmeyen etkileri
ve ila¢ etkilesmeleri goz ontine alindiginda, ozellikle
kronik olarak ila¢ kullanan bireyler ile ¢cocuk ve yash
popiilasyon basta olmak tizere dikkatli olunmasi gerek-
tigi anlasilmaktadir. Bu tirtinlerin kullaniminda mutla-
ka doktor ve/veya eczaciya danisilmasi gerektigi vurgu-
lanmalidir.

215



Erkekoglu, Giray ve Sahin

Kaynaklar

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

216

National Institute for Health and Clinical Excellence. Clini-
cal guideline 43: obesity: the prevention, identification, as-
sessment and management of overweight and obesity in
adults and children. London: NIH, 2006.

World Health Organization Technical report series 894:
obesity: preventing and managing the global epidemic. Ge-
neva: World Health Organization, 2000.

WHO. Obesity: preventing and managing the global epide-
mic: report of a WHO consultation on obesity, Geneva.
World Health Organization, 1997.

Ford ES, Giles WH, Dietz WH. Prevalence of the metabolic
syndrome among US adults: findings from the third Nati-
onal Health and Nutrition Examination Survey. JAMA
2002; 287:356-9.

Zemel MB. The role of dairy foods in weight management.
J Am Coll Nutr 2005; 24:537-46.

Garcia MC, Torre M, Marina ML, Laborda F. Composition
and characterization of soybean and related products. Crit
Rev Food Sci Nutr 1997; 37:361-91.

Haytowitz DB, Mathews RH. Legumes and legume pro-
ducts. Washington, DC: US Department of Agriculture,
1986; 192-9.

Tarnopolsky M, Martin J. Creatine monohydrate increases
strength in patients with neuromuscular disease. Neuro-
logy 1999; 52:854-7.

Burke DG, Silver S, Holt LE, Smith Palmer T, Culligan CJ,
Chilibeck PD. The effect of continuous low dose creatine
supplementation on force, power, and total work. Int ]
Sports Nut Exerc Metab 2000; 10:235-44.

Hespel P, Op’t Eijjnde B, Van Leemputte M, et al. Oral cre-
atine supplementation facilitates the rehabilitation of disu-
se atrophy and alters the expression of muscle myogenic
factors in humans. J Physiol 2001; 536:625-33.

Kreider RB, Ferreira M, Wilson M, et al. Effects of creatine
supplementation on body composition, strength, and
sprint performance. Med Sci Sports Exerc 1998; 30:73-82.
Eckerson JM, Stout JR, Moore GA, et al. Effect of creatine
phosphate supplementation on anaerobic working capa-
city and body weight after two and six days of loading in
men and women. J Strength Cond Res 2005; 19:756-63.
Vandenberghe K, Goris M, Van Hecke P, Van Leemputte M,
Vangerven L, Hespel P. Long-term creatine intake is benefi-
cial to muscle performance during resistance training. J
Appl Physiol 1997; 83:2055-63.

Volek JS, Duncan ND, Mazzetti SA, et al. Performance and
muscle fiber adaptations to creatine supplementation and
heavy resistance training. Med Sci Sports Exerc 1999;
31:1147-56.

Steiber A, Kerner J, Hoppel CL. Carnitine: a nutritional, bi-
osynthetic, and functional perspective. Mol Aspects Med
2004; 25:455-73.

Steiber AL, Weatherspoon LJ, Spry L, Davis AT. Serum car-
nitine concentrations correlated to clinical outcome para-
meters in chronic hemodialysis patients. Clin Nutr 2004;
23:27-34.

Sachan DS, Hongu N, Johnsen M. Decreasing oxidative
stress with choline and carnitine in women. J Am Coll Nutr
2005; 24:172-6.

Karlic H, Lohninger A. Supplementation of L-carnitine in
athletes: does it make sense? Nutrition 2004; 20:709-15.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

235.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

33.

36.

37.

Lennon DL, Shrago ER, Madden M, Nagle FJ, Hanson P. Di-
etary carnitine intake related to skeletal muscle and plasma
carnitine concentrations in adult men and women. Am J
Clin Nutr 1986; 43:234-8.

Lombard KA, Olson AL, Nelson SE, Rebouche CJ. Carnitine
status of lactoovovegetarians and strict vegetarian adults
and children. Am ] Clin Nutr 1989; 50:301-6.

Hoppel CL, Genuth SM. Carnitine metabolism in normal-
weight and obese human subjects during fasting. Am J
Physiol 1980;238:409-15.

Zemel MB, Thompson W, Milstead A, Morris K, Campbell
P. Calcium and dairy acceleration of weight and fat loss du-
ring energy restriction in obese adults. Obes Res 2004;
12:582-90.

Shapses SA, Heshka S, Heymsfield SB. Effect of calcium
supplementation on weight and fat loss in women. ] Clin
Endocrinol Metab 2004; 89:632-7.

Barr SI. Increased dairy product or calcium intake: is body
weight or composition affected in humans? J Nutr 2003;
133:245-8.

Reid IR, Horne A, Mason B, Ames R, Bava U, Gamble GD.
Effects of calcium supplementation on body weight and
blood pressure in normal older women: a randomized
controlled trial. Clin Endocrinol Metab 2005; 90:3824-9.
Wal JM. Cow’s milk proteins/allergens. Ann Allergy Asthma
Immunol 2002; 89(6 Suppl 1):3-10.

Duerias-Laita A. Hypersensitivity to generic drugs with soy-
bean oil. N Engl ] Med 2009; 361:1317-8.

Ballmer-Weber BK, Vieths S. Soy allergy in perspective. Curr
Opin Allergy Clin Immunol 2008; 8:270-5.

Hogervorst E, Sadjimim T, Yesufu A, Kreager P, Rahardjo TB.
High tofu intake is associated with worse memory in el-
derly Indonesian men and women. Dement Geriatr Cogn
Disord 2008; 26:50-7.

Domingo JL. Toxicity studies of genetically modified
plants: a review of the published literature. Crit Rev Food
Sci Nutr 2007; 47:721-33.

Persky AM, Rawson ES. Safety of creatine supplementation.
Subcell Biochem 2007; 46:275-89.

Lattavo A, Kopperud A, Rogers PD. Creatine and other
supplements. Pediatr Clin North Am 2007; 54:735-60.
Praga M. Synergy of low nephron number and obesity: a
new focus on hyperfiltration nephropathy. Nephrol Dial
Transplant 2005; 20:2594-7.

Hoy WE, Hughson MD, Bertram JF, Douglas-Denton R,
Amann K. Nephron number, hypertension, renal disease,
and renal failure. ] Am Soc Nephrol 2005; 16:2557-64.
Bagby SP. Maternal nutrition, low nephron number, and
hypertension in later life: pathways of nutritional program-
ming. J] Nutr 2007; 137:1066-72.

Bellissimo N, Desantadina MV, Pencharz PB, Berall GB,
Thomas SG, Anderson GH. A comparison of short-term ap-
petite and energy intakes in normal weight and obese boys
following glucose and whey-protein drinks. Int J Obes
2008; 32:362-71.

Ramkumar D, Rao SS. Efficacy and safety of traditional me-
dical therapies for chronic constipation: systematic review.
Am J Gastroenterol 2005; 100:936-71.

HACETTEPE TIP DERGISI



38.

39.

40.

41.

42.

43.

44.

435.

46.

47.

48.

49.

50.

S1.

52.

53.

54.

S55.

Tiirkiye'de zayiflama amaciyla kullanilan toz karisimlarin ve

Lango R, Smolenski RT, Narkiewicz M, Suchorzewska ],
Lysiak-Szydlowska W. Influence of L-carnitine and its deri-
vatives on myocardial metabolism and function in ische-
mic heart disease and during cardiopulmonary bypass. Car-
diovasc Res 2001; 51:21-9.

Plioplys AV, Plioplys S. Amantadine and L-carnitine treat-
ment of chronic fatigue syndrome. Neuropsychobiology
1997; 35:16-23.

Brass EP, Adler S, Sietsema KE, Hiatt WR, Orlando AM,
Amato A; CHIEF Investigators. Intravenous L-carnitine inc-
reases plasma carnitine, reduces fatigue, and may preserve
exercise capacity in hemodialysis patients. Am ] Kidney Dis
2001; 37:1018-28.

Hathcock JN, Shao A. Risk assessment for carnitine. Regul
Toxicol Pharmacol 2006; 46:23-8.

Leson CL, McGuigan MA, Bryson SM. Caffeine overdose in
an adolescent male. J Toxicol Clin Toxicol 1988; 26:407-15.
Abbott PJ. Caffeine: a toxicological overview. Med ] Aust
1986; 145:518-21.

Higdon ]V, Frei B. Coffee and health: a review of recent hu-
man research. Crit Rev Food Sci Nutr 2006; 46:101-23.
Rivera D, Obo6n C. The ethnopharmacology of Madeira and
Porto Santo Islands, a review. ] Ethnopharmacol 1995;
46:73-93.

Devi SL, Kannappan S, Anuradha CV. Evaluation of in vit-
ro antioxidant activity of Indian bay leaf, Cinnamomum
tamala (Buch.-Ham.) T. Nees & Eberm using rat brain
synaptosomes as model system. Indian J Exp Biol 2007;
45:778-84.

Diaz-Maroto MC, Pérez-Coello MS, Cabezudo MD, Facultad
de Ciencias Quimicas (UCLM), Campus Universitario, s/n,
13071 Ciudad Real, Spain. Effect of drying method on the
volatiles in bay leaf (Laurus nobilis L.). ] Agric Food Chem
2002; 50:4520-4.

Matsuda H, Kagerura T, Toguchida I, Ueda H, Morikawa T,
Yoshikawa M. Inhibitory effects of sesquiterpenes from bay
leaf on nitric oxide production in lipopolysaccharide-acti-
vated macrophages: structure requirement and role of heat
shock protein induction. Life Sci 2000; 66:2151-7.
Broadhurst CL, Polansky MM, Anderson RA. Insulin-like bi-
ological activity of culinary and medicinal plant aqueous
extracts in vitro. ] Agric Food Chem 2000; 48:849-52.
Skok P. Dried bay leaf: an unusual cause of upper gastroin-
testinal tract hemorrhage. Endoscopy 1998; 30:40-1.
Heaney RP. Calcium supplementation and incident kidney
stone risk: a systematic review. ] Am Coll Nutr 2008;
27:519-27.

Curhan GC, Willett WC, Rimm EB, Stampfer MJ. A pros-
pective study of dietary calcium and other nutrients and
the risk of symptomatic kidney stones. N Engl ] Med 1993;
328:833-8.

Bihl G, Meyers A. Recurrent renal stone disease-advances in
pathogenesis and clinical management. Lancet 2001;
358:651-6.

Hall WD, Pettinger M, Oberman A, et al. Risk factors for
kidney stones in older women in the southern United Sta-
tes. Am ] Med Sci 2001; 322:12-8.

Chan JM, Giovannucci E, Andersson SO, Yuen ], Adami
HO, Wolk A. Dairy products, calcium, phosphorous, vita-
min D, and risk of prostate cancer (Sweden). Cancer Causes
Control 1998; 9:559-66.

Cilt 40 » Sayi1 4 » 2009

56

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

likit preparatlarin toksikolojik acidan degerlendirilmesi

Chan JM, Stampfer MJ, Ma ], Gann PH, Gaziano JM, Gi-
ovannucci EL. Dairy products, calcium, and prostate cancer
risk in the Physicians’ Health Study. Am J Clin Nut 2001;
74:549-54.

Schuurman AG, van den Brandt PA, Dorant E, Goldbohm
RA. Animal products, calcium and protein and prostate
cancer risk in the Netherlands Cohort Study. Br J Cancer
1999; 80:1107-13.

Kristal AR, Stanford JL, Cohen JH, Wicklund K, Patterson
RE. Vitamin and mineral supplement use is associated with
reduced risk of prostate cancer. Cancer Epidemiol Biomar-
kers Prev 1999; 8:887-92.

Shannon MT, Wilson BA, Stang CL, eds. Health professi-
onals drug guide. 1% ed. Stamford, CT: Appleton and Lan-
ge, 2000; 182-9.

Jellin JM, Gregory P, Batz F, Hitchens K. Pharmacist’s let-
ter/prescriber’s letter natural medicines comprehensive da-
tabase. 3" ed. Stockton, CA: Therapeutic Research Facility,
2000; 155-72.

Britt KL, Simpson ER, Findlay JK. Effects of phytoestrogens
on the ovarian and pituitary phenotypes of estrogen-defici-
ent female aromatase knockout mice. Menopause 2005;
12:174-85.

Persky AM, Brazeau GA, Hochhaus G. Pharmacokinetics of
the dietary supplement creatine. Clin Pharmacokinet 2003;
42:557-74.

Heaney RP, Weaver CM. Effect of psyllium on absorption of
co-ingested calcium. Am Geriatr Soc 1995; 43:261-3.
Perlman BB. Interaction between lithium salts and ispaghu-
la husk. Lancet 1990; 335:416.

Kelly GS. L-Carnitine: therapeutic applications of a con-
ditionally-essential amino acid. Altern Med Rev 1998; 3:
345-60.

Mackay DC, Rollins JW. Caffeine and caffeinism. ] R Nav
Med Serv 1989; 75:65-7.

James JE, Stirling KP. Caffeine: a survey of some of the
known and suspected deleterious effects of habitual use. Br
J Addict 1983; 78:251-8.

Heaney RP, Weaver CM. Effect of psyllium on absorption of
co-ingested calcium. ] Am Geriatr Soc 1995; 43:261-3.
Sayyah M, Valizadeh ], Kamalinejad M. Anticonvulsant ac-
tivity of the leaf essential oil of Laurus nobilis against
pentylenetetrazole-and maximal electroshock-induced se-
izures. Phytomedicine 2002; 9:212-6.

Whiting SJ, Wood R, Kim K. Calcium supplementation. Am
Acad Nurse Pract 1997; 9:187-92.

Greaves KA, Wilson MD, Rudel LL, Williams JK, Wagner JD.
Consumption of soy protein reduces cholesterol absorption
compared to casein protein alone or supplemented with an
isoflavone extract or conjugated equine estrogen in ovari-
ectomized cynomolgous monkeys. J Nutr 2000; 130:820-6.
Wright SM, Salter AM. Effects of soy protein on plasma
cholesterol and bile acid excretion in hamsters. Comp Bi-
ochem Physiol 1998; 119:247-54.

Lovati MR, Allievi L, Sirtori CR. Accelerated early catabo-
lism of very low density lipoprotein in rats after dietary soy
protein. Atherosclerosis 1985; 56:243-6.

Lovati MR, Manzoni C, Canavesi A, et al. Soybean protein
diet increases low density receptor activity in mononuclear
cells from hypercholesterolemic patients. J Clin Invest
1987; 80:1498-1502.

217



Erkekoglu, Giray ve Sahin

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

218

Kirk EA, Sutherland P, Wang SA, Chait A, Leboeuf RC. Di-
etary isoflavones reduce plasma cholesterol and atheroscle-
rosis in C57BL/6 mice but not LDL receptor-deficient mice.
J Nutr 1998; 128:954-9.

Hubbard R, Kosch CL, Sanchez A, Sabate J, Berk L, Shavlick
G. Effect of dietary protein on serum insulin and glucagon
levels in hyper-and normocholesterolemic men. Atherosc-
lerosis 1989; 76:55-61.

Gudbrandsen OA, Wergedahl H, Mork S, Liaset B, Espe M,
Berge RK. Dietary soya protein concentrate enriched with
isoflavones reduced fatty liver, increased hepatic fatty acid
oxidation and decreased the hepatic mRNA level of VLDL
receptor in obese Zucker rats. Br J Nutr 2006; 96:249-57.
Bosello O, Cominacini L, Zocca I, et al. Short-and long-
term effects of hypocaloric diets containing proteins of dif-
ferent sources on plasma lipids and apoproteins of obese
subjects. Ann Nutr Metab 1998; 32:206-14.

Yamashita T, Sasahara T, Pomeroy SE, Collier G, Nestel PJ.
Arterial compliance, blood pressure, plasma leptin, and
plasma lipids in women are improved with weight reducti-
on equally with a meat based-diet and a plant-based diet.
Metabolism 1998; 47:1308-14.

Liao FH, Shieh M]J, Yang SC, Lin SH, Chien YW. Effective-
ness of a soy-based compared with a traditional low-calorie
diet on weight loss and lipid levels in overweight adults.
Nutrition 2007;23:551-6.

Allison DB, Gadbury G, Schwartz LG, et al. A novel soy-ba-
sed meal replacement formula for weight loss among obe-
se individuals: a randomized controlled clinical trial. Eur J
Clin Nutr 2003; 57:514-22.

Deibert P, Konig D, Schmidt-Trucksaess A, et al. Weight loss
without losing muscle mass in pre-obese and obese subjects
induced by high-soy-protein diet. Int ] Obes Relat Disord
2004; 28:1349-52.

Ballmer-Weber BK, Vieths S. Soy allergy in perspective. Curr
Opin Allergy Clin Immunol 2008; 8:270-5.

Cordle CT. Soy protein allergy: incidence and relative seve-
rity. J Nutr 2004; 134:1213-9.

Cantani A, Lucenti P. Natural history of soy allergy and/or
intolerance in children, and clinical use of soy-protein for-
mulas. Pediatr Allergy Immunol 1997; 8:59-74.

Zeiger RS, Sampson HA, Bock SA, et al. Soy allergy in in-
fants and children with IgE-associated cow’s milk allergy. J
Pediatr 1999; 134:614-22.

Ogawa T, Bando N, Tsuji H, Nishikawa K, Kitamura K. Alp-
ha-subunit of beta-conglycinin, an allergenic protein re-
cognized by IgE antibodies of soybean-sensitive patients
with atopic dermatitis. Biosci Biotechnol Biochem 1995;
59:831-3.

Awazuhara H, Kawai H, Maruchi N. Major allergens in soy-
bean and clinical significance of 1gG4 antibodies investiga-
ted by IgE- and IgG4-immunoblotting with sera from soybe-
an-sensitive patients. Clin Exp Allergy 1997; 27:325-32.

89.

90.

91.

92.

93.

94.

93.

96.

97.

98.

99.

100.

101.

102.

Ogawa T, Samoto M, Takahashi K. Soybean allergens and
hypoallergenic soybean products. J Nutr Sci Vitaminol
2000; 46:271-9.

Hongu N, Sachan DS. Caffeine, carnitine and choline supp-
lementation of rats decreases body fat and serum leptin
concentration as does exercise. J Nutr 2000; 130:152-7.
Brady LJ, Knoeber CM, Hoppel CL, Leathers CW, McFar-
land D, Brady PS. Pharmacologic action of L-carnitine on
hypertriglyceridemia in obese Zucker rats. Metabolism
1986; 35:555-62.

Marliss EB, Chevalier S, Gougeon R, et al. Elevations of
plasma methylarginines in obesity and ageing are related to
insulin sensitivity and rates of protein turnover. Diabetolo-
gia 2006; 49:351-9.

Fu WJ, Haynes TE, Kohli R, et al. Dietary L-arginine supple-
mentation reduces fat mass in Zucker diabetic fatty rats. J
Nutr 2005; 135:714-21.

Kohli R, Meininger CJ, Haynes TE, et al. Dietary L-arginine
supplementation enhances endothelial nitric oxide synthe-
sis in streptozotocin-induced diabetic rats. ] Nutr 2004;
134:600-8.

Jobgen W, Meininger CJ, Jobgen SC, et al. Dietary L-argini-
ne supplementation reduces white fat gain and enhances
skeletal muscle and brown fat masses in diet-induced obe-
se rats. J Nutr 2009; 139:230-7.

Wu G, Collins JK, Perkins-Veazie P, et al. Dietary supple-
mentation with watermelon pomace juice enhances argini-
ne availability and ameliorates the metabolic syndrome in
Zucker diabetic fatty rats. ] Nutr 2007; 137:2680-5.

Wu G, Meininger CJ. Nitric oxide and vascular insulin re-
sistance. Biofactors 2009; 35:21-7.

Lucotti P, Setola E, Monti LD, et al. Beneficial effects of a
long-term oral L-arginine treatment added to a hypocaloric
diet and exercise training program in obese, insulin-resis-
tant type 2 diabetic patients. Am ] Physiol Endocrinol Me-
tab 2006; 291:906-12.

Tan B, Yin Y, Liu Z, et al. Dietary L-arginine supplementati-
on increases muscle gain and reduces body fat mass in gro-
wing-finishing pigs. Amino Acids 2009; 37:169-75.

She P, Reid TM, Bronson SK, et al. Disruption of BCATm in
mice leads to increased energy expenditure associated with
the activation of a futile protein turnover cycle. Cell Metab
2007; 6:181-94.

Stisleyici Duman B, Kayhan FE, Sesal C. Obezite genetigi.
Tiirkiye Klinikleri ] Med Sci 2009; 29:520-5.

Saracoglu A, Ergun B. Tirkiye’de satilan baz1 bitkisel zayif-
lama caylarinin icerikleri ve bu ¢aylarin kullanimina bagh
ortaya cikabilecek istenmeyen etkiler. Tiirkiye Klinikleri ]
Med Sci 2006; 26:355-63.

HACETTEPE TIP DERGISI



