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Ozet

Fruktoz tiiketimi; yiiksek fruktozlu musir surubu ya da sukroz olacak sekilde giinliik
beslenmemizde 6zellikle son yillarda artmistir. Modern diinyada ¢ocukluk ve genglik déneminde
misir kaynakli fruktozla yapilan yiyecek icecek tiikketimi onemli bir yer almaktadir. Yiiksek
fruktozlu besinler ozellikle fiziksel hareketsizlik ve tiiketim fazlaligi ile birlikte, kronik
hastaliklarin (hipertansiyon, obesite, metabolik sendrom, bobrek hastaligi, tag) gelisiminde 6nemli
bir rol oynayabilir. Bu yazida fruktozdan zenginlestirilmis islenmis gidalarin, bdbrek hastaliklar
ile iligkisinden bahsedilmistir.
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Abstract

Fructose consumption has increased in recent years especially as high fructose corn syrup or
sucrose in daily nutrition. Food and beverage consumption with made from fructose is an
important during the period of childhood and youth in the modern world. High-fructose foods,
specifically together with physical inactivity and excess consumption, may be play an
development of chronic diseases such as hypertension, obesity, metabolic syndrome and kidney
disease. In this article, processed foods enriched with fructose the effect of kidney diseases are
discussed.
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Giris

Fruktoz tiiketimi; yiiksek fruktozlu musir surubu ya da sukroz seklinde ozellikle
karbonatli igecek tatlandiricist olarak son 30 yilda belirgin artis gostermistir [1-3].
Modern diinyada hizla artan c¢ocukluk ve genglik donemi kronik hastaliklarinda,
kullanim1 yaygin olan ve giderek artan musir kaynakli fruktozla yapilan yiyecek igecek
tiketimi O6nemli rol oynamaktadir [2, 4-8]. Yapilan epidemiyolojik ve deneysel
calismalarda ylksek fruktozlu besinlerin 6zellikle fiziksel hareketsizlik ve tiiketim
fazlalig1 ile birlikte, kronik hastaliklarin (hipertansiyon, obesite, metabolik sendrom,
bobrek hastaligi, tas) gelisiminde onemli bir rol oynayabilecegi ileri siiriilmiistiir. Bu
tcliinlin temelindeki sorunun ise fruktoz olabilecegi dzellikle belirtilmistir [2, 9]. Fruktoz
tilketimi ile obesite, metabolik sendrom ve hipertansiyon arasindaki iliski ile ilgili
caligmalar yapilmistir [2, 10-14]. Bu yazida dogal olmayan fruktoz ile zenginlestirilmis
islenmis gidalari, bobrek hastaliklari lizerine etkileri anlatilmistir.
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Fruktoz

Sukroz, bitkisel nisastada en ¢ok bulunan disakkarit olup son derece ucuz ve kolay bir
enzimatik yontemle glukozla fruktoza ayrilabilir [4, 15]. Glukoz ve fruktoz benzer
formiile sahiptir. Fruktoz; meyve sekeri olarak da bilinir. Glukoz ile ayn1 enerji yiikiine
sahiptir [4, 16]. Ancak fruktoz; glukoz gibi doyma ve tokluk hissi olusturmaz, bunun
sonucunda ise daha cok tiiketilir [4, 17]. En 6nemli fruktoz kaynagi hazir gida {liretiminde
yaygin olarak kullanilan yiiksek fruktozlu misir surubudur. Glukozun fruktoza
izomerizasyonu, yiiksek fruktozlu misir surubu olusumunda 6nemli bir ticari asamadir [4,
18]. Aglik kan fruktozu 1 mg/dL diizeyindedir [4, 19]. Fruktoz ince barsaktan absorbe
olur [20]. Biiylik oranda karacigerde metabolize edilir (Sekil 1) [2, 4, 21, 22]. Ancak,
glukoz ile fruktoz metabolik siirecte bazi farkliliklar gosterir. Fruktoz hiicrelere girisinden
sonra fruktokinaz ile fosforile edilir, fruktoz-1-fosfata doniistiiriiliir. Fosforilasyon
sirasinda adenozin trifosfat (ATP) tiikkenir ve intraselliller fosfat diizeyi azalir. Bu
basamak glukokinazla olan glikozun fosforilasyonundan farklidir.  Glukoz
metabolizmasinda, ATP tiikenmesi ve asir1 fosforilasyon bir feedback sistemi ile (hiz
kisitlayici enzim araciligiyla) onlenir [1, 23-25]. Fruktoz ise glukozdan farkli olarak;
devam eden reaksiyonlar ile ya glukoneogenez ile glukoz olusumuna ya da de novo
trigliserid sentezine yonlendirilir. Bu durum glukoz metabolizmasina gore farklidir [3, 4,
16]. Glukozdan trigliserid iiretilmesi bazi metabolik siireclerle (glikojen olusturma, yag
asidi yerine glukoz olusumu ve fosfofruktokinazin hiz kisitlayici enzim etkisi) kontrol
altinda tutulurken, bu siire¢ fruktoz metabolizmasinda farklidir [3, 4, 20, 26]. Fruktozun
fruktoz-1-fosfata doniisimii asamasinda hiz kisitlayici enzim etkisi yoktur. Bu nedenle
fruktoz kaynakli ara metabolitler glikoliz yoluna dahil olarak gliserol ve yag asidi
sentezinde kullanilir ve trigliserid olusumuna neden olurlar [2-4, 26].

Frultoz
Fruktokinaz
Fruktoz-1-Fosfat

Aldolaz

Trioelar (Ghszeraldehit, Diudroksiaseton fosfat, Ghseraldehit-3-Fosfat)

Glukoneogenez De novo Lpogenez

Glukoz Laktat Tag asidi

Sekil 1. Fruktozun karacigerde metabolize edilmesinin basamaklar: [2-4, 20].

Yiiksek miktarda fruktoz tiiketimi sonucunda da; serum yag asiti diizeyleri artar ve
insiilinden bagimsiz yag depolanmasina neden olarak obesiteye (6zellikle de abdominal
bolgede yaglanmaya) neden olur. Hipertansiyon, obesite, metabolik sendrom gibi kronik
hastaliklar i¢in risk artar [4, 27]. Fruktozun metabolize edilmesi sirasinda intraselliiler
ATP azalmasi goriliir ve adenozin monofosfat (AMP) sonunda {irik asite doniistir [1, 23].
Fruktoz alimindan sonraki 30-60 dakika icerisinde iirik asit yalnizca hiicre igerisinde
degil ayn1 zamanda dolasimda da artar [1, 23-25].
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Tarihge

Sekerden dnce baslica tatlandirict baldi. Ozellikle diisiik sosyoekonomik diizeyde olanlar,
normal beslenmelerinde hicbir tatlandiric1 kullanmiyorlardi. Sofralarda genellikle nisasta,
arpa, bugday, yulaf ve ¢avdar bulunurdu. Yeni Gine’de ve Hindistan yarimadasinda ilk
defa seker kamisindan seker elde edildi. Avrupa’ya orta ¢agda tanitildi, krallarin ve asir1
zenginlerin sofralarina girdi. Zaman iginde seker temininin artmasiyla kullanimi da artt1.
Ingiltere’ de kisi basina diisen ortalama seker tiikketimi 1700°1ii yillarda 1.8 kg/y1l ve 1800
yilinda 8.1 kg/y1l, 1950’lerde ortalama 45 kg/y1l’a, artmustir [2].

Bugiin Fruktoz

Yiiksek fruktozlu misir surubu, Amerika Birlesik Devletleri’inde (ABD) 1970’lerin
baslarinda ilave bir tatlandirici olarak tanitildi. Yaygin olarak mesrubat, meyveli igecek,
kurabiye ve diger islenmis yiyecekleri tatlandirmada kullanildi. Bunun masa sekerine
gore raf omrii ve maliyetle ilgili baz1 avantajlar1 vardi (Tablo1) [2, 3, 10].

Tablo 1. Yiiksek fruktozlu misir surubunun tercih edilme sebepleri [2, 3, 4, 18].

Daha tath

Nemlendirme 6zelligi

Renk ve tat gelistirme

Donma noktasina diisme

Osmotik kararlilik

Pek ¢ok iiriin ile kolayca karigabilme

Yiyeceklere ve mesrubatlara uygulanan hem fiziksel hem fonksiyonel 6zelliklere katki
saglama

Glukoz ile ayn enerji yiikiine sahip olma

e  Glukoz gibi doyma ve tokluk hissi olusturmamasi (ikinci acikma hissini 6ne ¢eker, daha

cok tiiketilir)

e Raf 6mrii uzun

e Maliyeti az

e  Sukrozdan daha giiclii bir tatlandirici1 (Sukroz 100 birim, friiktoz 173 birim, glukoz 74
birim tatliliga sahip)

Ozellikle sanayi gelisimiyle birlikte son 30 yilda kullanimi giderek artmistir. ABD'de son
35 yilda fruktozdan zengin musir surubu tiiketimi kisi bagina yilda 0.3 gramdan 33 kg'a
yiikselmistir [28]. Gida sektdriinde, kullanimi en fazla artan gida katkist yiiksek fruktozlu
misir surubudur. Bu siiregte sukroz yani misir nigastasi kullanimi ise belirgin bir sekilde
azalmigtir [2, 28]. Yiiksek tuz ve protein alimi ile bobrek hastaligi olugma riski ya da
yiiksek yagli beslenme ile aterosklerotik fenotip arasindaki iliskiye benzer sekilde,
fruktoz iceren besinlerin hipertansiyon, obesite ve metabolik sendrom ve daha sonra
bobrek hastaligl gelistirmede 6nemli rol oynayabilecegi deneysel ve klinik ¢alismalarda
ileri slirlilmiistiir [2].

Fruktoz ve nefrolitiazis

Bobrek tasi yaygin goriilen bir hastaliktir. Yasam boyunca yaklasik olarak kadinlarin
%51 erkeklerin ise %10 bobrek tasi ile karsilagir ve tas olusumunda diyet 6nemli bir risk
faktoriidiir [29]. Yaygmlig1 ve goriilme siklig1 diinyanin sanayilesmis kisimlarinda daha
yiiksek olan bobrek tasi, bazi yazarlar tarafindan bir bolluk hastaligi olarak da
tamimlanmaktadir. Bunda son yillarda degisen beslenme alisgkanliklarmin biiyiik katkist
oldugu aciktir [30]. Fruktoz tiiketiminde artigla birlikte bobrek tasi olusma riskinde artig
oldugunu gosteren ¢alismalar yayinlanmstir [31]. Yapilan ¢alismalarda; tas dykiisii olan
olgularin yaklasik yarisinda izlemdeki 10 yil iginde tekrar tas olustugu gosterilmis ve
beslenmenin bu siirecteki etkin faktorlerden oldugu belirtilmistir. Epidemiyolojik
calismalarda yiksek fruktozlu musir surubu kullanimindaki artisla parelel olarak,
nephrolithiasis goriilme sikliginda da bir artis oldugu bildirilmistir [29, 30]. Bébrek tasi
olan 4902 hastanin degerlendirildigi bir ¢alismada, serbest fruktoz tiiketimi; yas, viicut
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kitle indeksi ve tiazid kullamimindan bagimsiz olarak bobrek tasi olugma riskinin
artmastyla iligkili bulunmustur. Fruktoz olmayan karbonhidratlarin alimi ise bobrek tasi
olugma riski ile baglantili bulunmamustir [29, 30]. Fruktoz ve tas olusum riski arasindaki
mekanizmalar tam olarak bilinmemekle birlikte fruktoz aliminin idrar olusumu iizerine
etkisiyle iligkili olabilecegi bildirilmistir. Fruktoz alimi o6zellikle diisik magnezyum
diizeyi ile birlikte kalsiyum metabolizmasini degistirebilir. Yapilan calismalarda, fruktoz
acisindan zengin beslenen sicanlarda magnezyum eksik diyetle birlikte nefrokalsinozis
gelisme riskinin 8 kat yiliksek oldugu saptanmustir [29, 30]. Fruktoz alimi ayni1 zamanda
idrarda okzalat atilimini arttirir. Bu durum ise, kalsiyum okzalat tasi i¢in 6nemli bir risk
faktoriidiir [29, 31]. Saglikli kisilerle yapilan bir ¢alismada intravendz fruktoz (35gr)
verilmesi glukoz verilmesine kiyaslandiginda; fruktozlu grupta idrar okzalat atiliminin
%60 fazla oldugu saptanmustir [29]. Insiilin direnci de iirik asit iliskili bobrek tast
olugumu i¢in bir risk faktoriidiir. Fruktoz alimi insiilin duyarliligin1 azaltmaktadir. Ayrica
fruktoz tirik asit seviyelerini de arttirmaktadir [29-31].

Ozetle; yiiksek fruktozla olan beslenme; hipomagnezemi, hiperiirisemi, iirik asit
atiliminin artmasi, yiiksek okzalat atilimi (6zellikle diisiik B6 vitamini alimiyla birlikte)
ve hiperkalsiiiri tas olusum riskini arttirmaktadir [29, 30].

Fruktoz, obesite ve metabolik sendrom

Obesite ABD’deki yetiskinlerin iicte birini ve ¢ocuklarin altida birini etkilemekte ve
artmaya devam etmektedir [2, 32]. Obesitenin bir komplikasyonu olan diyabetin
toplumun % 7 sini etkiledigi, bunlarin yaklasik ligte birinde ise retinopati veya nefropati
gibi ¢esitli komplikasyonlarin olustugu belirtilmistir. Bunlarla baglantili olarak
hipertansiyon ve bobrek hastaligi da artmaktadir [2]. Fruktoz alimmin da epidemik
obesite ile iliskisi saha ¢alismalarinda gosterilmistir [1, 9]. Metabolik sendrom; obesite,
bozulmus glukoz toleransi, hiperinsiilinemi, dislipidemi ve hipertansiyonu i¢ine alan
Klinik bir tablodur [9, 24, 33]. Prevalansi 6zellikle ABD’de toplumun 6nemli bir kismini
etkilemektedir [24, 34]. Ulkemizde de metabolik sendromun &nemli bir halk sagligi
problemi oldugu ve bu konuda koruyucu 6nlemler alinmasi gerektigi bildirilmistir [35].
Klinik ¢aligmalar ile, sukroz ozellikle de fruktozun metabolik sendroma yol agabildigi
gosterilmistir. Yapilan bir ¢aligmada diyetlerine sukroz (200 g/giin) eklenen geng
erkeklerin serum trigliserid diizeylerinin arttig1 ve {igte birinde hiperinsiilinemi gelistigi
gosterilmistir [2]. Raben ve ark. [36] da yaptiklar1 ¢aligmada sukroz takviyesi ile viicut
agirhigimda artma, serum TG diizeyinde ve sistolik kan basincinda yiikselme saptamislar.
Diger ¢alismalarla da fruktoz ya da sukroz ile zenginlestirilen diyetlerle bozulmus glukoz
toleransit ve insiilin rezistans1 gelistigi bildirilmistir [2, 28]. Nakagawa ve ark. [24]
fruktozla beslenen siganlarda metabolik sendrom gelisirken ayni miktarda glukoz verilen
siganlarda gelismedigini saptamuslar [24]. Fruktoz ile beslenen farelerde metabolik
sendrom gelistigi ve metabolik sendrom gelisenlerde ise renal hipertrofi, afferent
arteiollerde kalinlagma, glomeruler hipertansiyon ve kortikal vazokonstruksiyon olustugu
gosterilmistir [9, 23].

Fruktoz ve iirik asit

Onceki yillarda iirik asit konsantrasyonlarindaki artisa sadece gut hastaligina sebep olan
potansiyel bir risk faktorii olarak bakilmis olsa da son calismalarda kardiyovaskiiler ve
renal hastaliklarla iligkisi gosterilmistir [2]. Hipertansiyon olan bireylerin %25-50’sinde
irik asit yiiksekligi mevcuttur [2, 37]. Ayrica hiperiirisemi 06zellikle kadinlarda
kardiyovaskiiler mortalite icin bir risk faktorii olarak kabul edilir [37-39]. Urik asit hem
vaskiiler diiz kas hiicre ¢ogalmasini hem de kemotaktik ve inflamatuvar maddelerin
salmimin1 harekete gecirir, monosit kemotaksisine sebep olur, endotelyal hiicre
boliinmesini ve goglinii dnler, adipositlerde oksitatif strese sebep olur, bu da adiponektin
salinnminin  zayiflamasiyla sonuglanir [2]. Urik asit endotelyal nitrik oksit (NO)
konsantrasyonlarimi diislirmekte olup aynmi zamanda endotelyal fonksiyon bozukluguyla
giiclii bicimde baglantilidir. Endotelyal nitrik oksitte bir azalma hipertansiyon ve insiilin
direnci dahil metabolik sendromun bir¢ok komponentine zemin hazirlar [2].
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Yiksek fruktozla beslenen deney hayvanlarinda; serbest oksijen radikalleri artar, bu
durum da NO iiretimine zarar verir [40-43]. Nitrik oksit sentataz aktivitesi fruktozla
beslenen rat aortalarinda azalir [40, 44]. Hem nitrik oksit sentetaz aktivitesinin azalmasi
hem de serbest oksijen radilakallerinin iiretimi ikisi birlikte NO biyoyararlanimini
azaltabilir [40]. Yapilan hayvan deneylerinde iirik asitin; makula densada nitrik oksit
sentezinin inhibe edilmesi, bobrek i¢i reninin uyarilmasi ve nitrik oksit
biyoyararlamiminin azalmasi ile hipertansiyon gelistirebildigi gosterilmistir. Ilerleyen
zamanda bunlarda renal arteioskleroz olustugu da saptanmistir [2]. Ayrica fruktoz, renal
tiibiiler epitelial hiicrelerdeki monosit kemotaktik protein 1 (MCP-1) gibi inflamatuvar
mediatorleri de uyarir [2, 45]. Urik asit diizeylerindeki azalmanin, metabolik sendrom,
hiperinsiilinemi, insiilin direnci ve hipertansiyonda iyilestirici, ilerlemeyi durdurucu etkisi
olabilir [2, 24]. Fruktoz iirik asiti arttirir [25]. Hiperiirisemi ise; hipertansiyon, sistemik
inflamasyon, insiilin rezistansi, obesite, dislipidemi, kardiyovaskiiler hastalikla ve renal
hasar ile iliskilidir (Sekil 2) [23, 24, 28, 40, 46, 47]. Fruktoz lirik asit konsantrasyonlarini
yiikselten tek sekerdir [2]. Gao ve ark. [28] 4073 kisi (1988 erkek ve 2085 kadin) ile
yaptiklar1 calismada, gilinliikk beslenmelerinde tatlandiricili  yiyeceklerin  fazla
tiikketilmesiyle serum {irik asit seviyelerindeki yiikseklik arasinda iligki saptadiklarini
bildirmislerdir. Fruktoz igerikli biiyiik bir 6giin yenildikten sonra serum {irik asit
konsantrasyonlar1 1-4 mg/giin kadar yiikselebilir [2].

Fruktoz alitr

ATP titketimiyle fruktolinaz ile metabolize (astlayct mekanzma yok)

Artrg laldile asit ve iirile asit dizevlent

Urik astt dizeyinde artig
WS hastalik

Bihrekte tag
Hipertansiyon

Bibrek hasart

Sekil 2. Fruktoza bagh iirik asit yiiksekligi ile iliskili renal hastahklar [2].

Baz1 calismalarda obesite, bobrek hastaligl ve kardiyovaskiiler hastaliklar kompleks ve
multifaktdriyel olmalarina karsin {irik asidin bu hastaliklarda bagimsiz bir risk faktorii
oldugu 6ne siirilmistiir [2].

Fruktoz Hipertansiyon

Yapilan epidemiyolojik ve deneysel calismalarda beslenmenin metabolik sendrom ve
hipertansiyon ile iligkisi gosterilmistir [1]. Ayrica fruktoz tiiketimi ile hipertansiyon
arasinda iligki saptanmistir [2, 9, 48-50]. Ancak bu mekanizma tam olarak
acgiklanamamis, bazi hipotezler ileri siirilmistiir [1, 2]. Metabolik sendrom, hiperiirisemi,
endotelial NO diizeylerindeki baskilanma kan basinci artisina sebep olur [2]. Ayrica Tran
ve ark. [51] yaptiklar1 calismada fruktozdan zengin beslenen deney hayvanlarinda
kuvvetli vazokonstruktdr olan endotelin-1 (ET-1)’in arttigin1 gostermislerdir. Endotelin-1
de Anjiotensin II (AIl) diizeylerini etkileyerek fruktozdan zengin beslenmede
hipertansiyona katkida bulunur. ET1 ile birlikte aym1 zamanda trombaxan A2 de artar
[52]. Modero ve ark. [1] ise fruktoz alimmin akut donemde gecici hiperiirisemi, santral
sinir sistemi aktivasyonu, oksidatif strese yol agarak epizodik hipertansiyona, fruktoz
aliminin devam etmesi halinde de izleyen donemde kronik etkileri (damarlarda endotelial
disfonksiyon, ince barsakta sodyum ve su reabsorbsiyonunun artmasi, bdbrekte
vazokonstruksiyon, sodyum reabsorbsiyonu ve bdbrek hasari) ile hipertansiyona sebep
oldugu fikrini ileri siirmiiglerdir. Fruktoz alimi ayni zamanda sistemik hipertansiyon
yoluyla hedef organlardaki (bobrek, endotel, kalp) hasar ile de iliskilidir [2].

Cumbhuriyet Tip Dergisi Cumbhuriyet Tip Derg 2011; 33: 499-507
Cumhuriyet Medical Journal Cumhuriyet Med J 2011; 33: 499-507



504

Fruktoz ile bobrek patolojisi ve fonksiyonu

Kizhner ve ark. [3] uzun dénem fruktoz aliminin glukoz veya sukroza gore bobrek
morfolojisi ve bdbrek fonksiyonlari iizerine etkilerini arasgtirmiglardir. Bu calismada
deney hayvanlar1 16 ay siireyle fruktoz, glukoz veya sukroz ile beslenmis, kontrol
grubunda da su kullanilmistir. A¢lik serum fruktoz, glukoz, kreatinin ve idrar glukoz
seviyeleri arasinda fark olmadigini ancak fruktoz grubunda; artmis idrar fruktoz
diizeyleri, yiiksek kreatinin klirensi ve belirgin proteiniiri gozlenmistir. Histolojik
degerlendirmede ise; fruktozla beslenen grupta kronik inflamatuvar infiltrasyonla kortikal
tubuler nekroz, tiibiiler hyalin birikimi, bowman kapsiiliinde kalinlasma, kollajen
depositlere bagli mesengial genigsleme ve tiibiiler hiicrelerde hemosiderin olusumunu
saptamislardir. Sukroz molekiiliiniin yarisini olusturan fruktoz yiiksek sukrozlu diyetlerin
etkilerinden de biiyilk oranda sorumludur. Sukroz ya da fruktoz ile zenginlestirilmis
diyetler fare bobreginde farkli sekillerde patoloji olusturur. Farelere uzun siire sukrozdan
zengin diyet verilen bir c¢alismada; diyabetiklerdekine benzer degisiklikler (difiiz
glomerulosklerozis) ve artmis proteiniiri goriilmiistiir. Baska bir ¢alismada ise; fruktoz
tiikketiminin idrar fruktoz seviyelerini arttirdig1, hiperfiltrasyona ve belirgin proteiniiriye
neden oldugu bildirilmistir [2]. Manitius ve ark. [53] 2 hafta siireyle fruktoz ve nisasta ile
beslenen ratlardaki glomeruler filtrasyon orani ve bobrek morfolojisini degerlendirmisler,
fruktozla beslenen gruptaki glomeruler filtrasyon oranin1 %15 daha yiiksek
(hiperfiltrasyon), glomerulde mesengial hiicrelerde hiperplazi saptamislardir. Deneysel
caligmalarda saptanan renal degisiklikler; renal hipertrofi, arteriolopaty, glomeruler
hipertansiyon ve Kkortikal vazokonstruksiyondur [9, 23, 54]. Cerrahi yontemle bobrek
dokusunun 5/6’s1 alinmis siganlarda; fruktozun proteiniiriyi arttirdigi, bdbrek
fonksiyonlarim kétiilestirdigi ve de glomerulosklerozu arttirdigi ancak dekstroz verilen
grupta bobrek fonksiyonlarimin bozulmadigi bildirilmistir [23]. Fruktoz, kronik bobrek
yetersizligi progresyonunu arttirir [55]. Bobrek fonksiyonunu ve morfolojisini negatif
olarak etkiler, bu etkilenmenin mekanizmasinin daha detayli olarak arastirilmasi
gerekmektedir [2].

Sonug olarak yiiksek miktarda fruktoz tiiketimi, dogrudan veya dolayli olarak bobrek
hastaliklar1 ve toplum saghigi ile yakindan iligkili olup negatif etkileri vardir. Hem
cocuklarmm hem de ailelerin koruyucu hekimlik uygulamalari igerisinde bu agilardan
bilgilendirilmesi gelecek saglikli nesiller agisindan énemlidir.
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