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Kakao ve Cikolatada Bulunan Polifenollerin
Kardiyovaskiiler Saglik ile Iligkisi

The Relationship Between Cardiovascular Health
and Polyphenols Found in
Cacao and Chocolate: Review

OZET Gikolata; Theobroma cacao L. agacinin gekirdeginden elde edilen kuru, toz haline getirilmis
bir tiriin olan kakaoya seker, yag, diger ek maddeler ve bir miktar siit eklenerek elde edilen islen-
mis bir {irtindiir. Zengin polifenol igeriginden dolay1 antioksidan ézellige sahip olan ve fonksiyo-
nel besin olarak degerlendirilen kakaonun ve ¢ikolata gibi kakao igeren triinlerin tiiketiminin,
Diinya’da ve Tiirkiye’de 6liim nedenlerinin basinda gelen kardiyovaskiiler hastaliklar tizerine pek
¢ok olumlu etkinin oldugu bilinmektedir. Kakao ve gikolata polifenollerinin bu etkilerinin ¢ogun-
lukla nitrik oksit biyoyararliligini artirmas: ile iligkili oldugu belirtilmektedir. Bu durum, polife-
nollerin endotel fonksiyonunu gelistirmesi, platelet fonksiyonunu azaltmas: ve potansiyel olarak
kan basinci, insiilin direnci ve kan lipitleri tizerine olumlu etki gostermesi ile agiklanabilmektedir.
Avrupa Gida Giivenligi Otoritesinin goriisiine gore normal kan akimini saglayan endotelyuma bagh
vazodilatasyonun siirdiiriilmesine yardimec: olabilmesi igin giinlitk 200 mg kakao flavanoli alin-
malidir. Bu miktar, dengeli bir diyet gercevesinde 2,5 g yiiksek flavanol iceren kakao tozu veya 10
g yiiksek flavanol iceren bitter gikolata ile saglanabilmektedir. Ancak, ¢ikolata ve kakao tirtinleri-
nin uzun dénem titketiminin uygulanabilirligi hentiz net degildir. Saglik tizerine pek ¢ok olumlu
etkisinin yani sira; enerji, doymus yag ve seker igeriginin yiiksek olmasi s6z konusu oldugundan, ¢i-
kolata tiiketimine iligkin verilecek olan 6nerilerde miktar/siklik kontroliiniin iyi yapilmas: 6nem ta-
simaktadir. Bu nedenle, ¢gikolata ve kakao tiiketiminde optimal dozun, yiiksek dozun yan etkilerinin
belirlenmesi ve uzun dénem etkilerinin netlestirilmesi amaciyla biiyiik 6rneklemlerle yapilacak
plasebo kontrollii caligmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Kakao; polifenoller; kalp ve damar hastaliklari

ABSTRACT Chocolate is a processed product made by adding sugar, fat, other additives and a litt
le milk together with cacao-a dry and powder product obtained from the core of the tree Theobroma
cacao L. It is known that the consumption of cacao, having antioxidant properties due to the rich
polyphenol content and considered as functional food, and cacao containing products like choco-
late, has many positive effects on cardiovascular diseases leading mortality mostly in the world and
Turkey. It is reported that these effects of cacao and chocolate polyphenols are associated with their
increasing nitric oxide(NO) bioavailability. This can be explained by polyphenols’ improving en-
dothelial function, decreasing platelet function and having potentially positive effect on blood pres-
sure, insulin resistance and blood lipids. According to European Food Safety Authority, 200 mg/day
cacao flavanol should be intaken to help maintain endothelium-dependent vasodilation, con-
tributing to normal blood flow. This amount can be provided by 2.5 g of high-flavanol cacao pow-
der or 10 g of high-flavanol dark chocolate, both can be consumed in the context of a balanced diet.
However, the applicability of long-term consumption of chocolate and cacao products isn’t yet
clear. Besides, many positive effects on health, the recommendations related to chocolate con-
sumption/frequency control should be made carefully because of high energy, saturated fat and
sugar content. Therefore, there is need for placebo-controlled studies with large samples to deter-
mine the optimal dose and adverse effects of high dose and clarify the long term effects in the con-
sumption of cacao and chocolate.

Key Words: Cacao; polyphenols; cardiovascular diseases
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ntik Inkalar déneminde cikolatanin, “Tan-
Arl’mn Icecegi” olarak adlandirilmasindan

dolay1 kakao agacina, Yunanca Tanri anla-
mina gelen “theo” ve icecek anlamina gelen
“broma” sozciiklerinden olusan “Theobroma cacao”
ismi verilmistir.! Kakao agacinin ilk kez ehlilesti-
rilip tiretildigi Meksika Korfezi kiyilarinin algak te-
pelerindeki topraklarin, Maya Kralligi (M.O.
1500-400) ait oldugu, daha sonralar1 ise Tolteks ve
Aztekler tarafindan yetistirildigi bilinmektedir.?

Kakao ve ¢ikolatanin tedavi amach kullanimi
Yeni Diinya’da ortaya ¢ikmis ve 1500t yillarinn
ortalarinda Avrupa’ya yayilmistir. Bu uygulamala-
rin kékeni Olmek, Maya ve Meksika (Aztek)’ya da-
yanmaktadir. On altinci yiizyildan 20. ytizyihin ilk
donemlerine kadar kakao ve ¢ikolatanin; ¢ok zayif
bireylere viicut agirligi kazandirilmasi, bitkin ve
yorgun hisseden bireylerin sinir sistemlerinin uya-
rilmasi, mental yorgunluk, bobrek taslar, istahsiz-
Iik ve anemi tedavisi gibi pek ¢ok amagla
kullanildig: bilinmektedir.?

Gilinimiizde ise kakao ve ¢ikolatanin, kardi-
yovaskiiler hastaliklar KVH basta olmak tizere kan-
ser, norodejeneratif hastaliklar ve diyabetle iligkisi
oldugu bildirilmekte, saglik iizerine etkilerinin an-
lagilmasi, gelistirilmesi ve etki mekanizmalarinin
aydinlatilmasi i¢in ¢aligmalar yiiritilmektedir.*”

Bu derleme calisma, kakao ve ¢ikolatada bulu-
nan polifenolik maddelerin KVH’larla iligkisini in-
celemek amaciyla yapilmistir.

I KAKAONUN BILESIMi VE OZELLIKLERI

Kakao; Theobroma cacao L. agacinin ¢ekirdeginin
kuru, toz haline getirilmesiyle elde edilmektedir.?
Kakao tozunun yaklasik %26-40’1 posa, %15-20’si
protein, %15’i karbonhidrat ve %10-24’ (¢ogun-
lukla %10-12) lipittir. Ayrica gesitli vitaminler ve
magnezyum, sodyum, potasyum, bakir, ¢inko vb
mineraller de bulunmaktadir.’

Kakao gekirdeginin kuru agirhiginin yaklasik
%6-8ini polifenoller olugturmaktadir.'” Kakao, cay
ve kirmizi saraba gore daha yiiksek konsantras-
yonlarda flavonoid icermekte bu 6zelligi nedeni ile

de fonksiyonel besin olarak tanimlanmaktadar.!"1?

I CIKOLATANIN BILESIMi VE OZELLIKLERI

Kakao terimi dogal bir iiriinii tanimlarken, ¢ikolata
kakaoya seker, yag, diger ek maddeler ve bir mik-
tar siit eklenerek elde edilen iglenmis tirtint ifade
etmektedir.'® Cikolatanin temel bilesiminde kakao
kuru maddesi, kakao yag: ve seker bulunmaktadar.

Cikolatanin yaklagik %50-60"1 karbonhidrat,
%32-37’si yag ve %3-7’si proteindir. Bunlara ek
olarak ¢ikolata theobromin, mineraller (potasyum,
magnezyum), iz elementler ve vitaminleri de iger-
mektedir.'” Tablo 1’de cesitlerine gore gikolatala-
rin makro besin Ggesi bilesenleri gorillmektedir.!

Cikolata, Tiirk Gida Kodeksi (TGK) nin Kakao
ve Gikolata Uriinleri Teblig Taslagi'na gore, icer-
digi kakao oranlar1 agisindan cesitlilik gostermek-
tedir. Temel olarak “beyaz ¢ikolata”, “sttli
cikolata”, “bol siitlii ¢ikolata” ve “cikolata, sade ¢i-
kolata” olarak gruplandirilabilmektedir. Bunlara ek
olarak “chocolate ala taza”, “chocolate familiar a la
taza” gibi tlirler de bulunmaktadir. “Beyaz ¢iko-
lata”; kakao yagy, siit veya siit iiriinleri ile sekerler-
den elde edilen ve bilesiminde en az %20 kakao
yag1 ve en az %14 siit kuru maddesi olan, siit kuru
maddesinin; siit yag: icerigi en az %3,5 olan tiriin
olarak belirtilmektedir. “Siitlii ¢ikolata”; kakao
iriinleri, sekerler ve siit veya siit iirlinlerinden elde
edilen ve bilegsiminde en az %25 kakao kuru mad-
desi, en az %14 siit kuru maddesi, en az %?2,5 yag-
s1z kakao kuru maddesi, en az %3,5 siit yag1, en az
%325 toplam yag (kakao yag: ve siit yag1) bulunan
uriint ifade etmektedir. “Bol siitlii ¢ikolata;” top-
lam kakao kuru maddesinin her biri en az %20, siit
kuru maddesi ve, yagsiz kakao kuru maddesi en az
%2,5, siit yag1 en az %5, toplam yag (kakao yagi ve
slit yag1) orani en az %25 olan ¢ikolatadir. “Ciko-
lata, sade ¢ikolata” ise kakao tiriinleri ile sekerler-
den elde edilen, en az %18 kakao yag1 ve en az %14
yagsiz kakao kuru maddesi iceren, toplam kakao

TABLO 1: Bitter, sitlii ve beyaz ¢ikolatanin bilesenleri.”
Cikolatanin tiirii Karbonhidrat (%) Yag (%) Protein (%)
Bitter ¢ikolata 63,5 28,0 50
Sitli gikolata 56,9 30,7 7,7
Beyaz cikolata 58,3 30,9 8,0
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kuru maddesi igerigi en az %35 olan iiriini ifade
etmektedir.!

I CIKOLATANIN YAPIM SURECI

Cikolata iiretiminde kullanilan temel maddeler;
kakao cekirdegi/kakao likorii, kakao yagi, seker,
siit, lesitin, vanilin ve tuzdur. Kakao ¢ekirdeginin
oguttilmesi ile elde edilen kakao likori, ¢ikolata
irtinlerinin lezzeti tizerine en biiyiik etkiye sahip
etmendir. Presleme ile kat1 kismindan ayrilan yag,
bitkisel kaynakli olmasina ragmen kat1 bir yagdur.
Cikolatanin yag asidi bilesimi; %25-35 palmitik
asit, %30-35 stearik asit, %38 oleik asit, %2 lino-
leik asitten olugmaktadir.'

Cikolata iiretim basamaklar: iiriin tipine gore
farkliliklar gostermekle beraber, temelde karis-
tirma, inceltme, konglama, temperleme ve sogutma
islemleri olmak tizere bes asamada gerceklesmek-
tedir.!316

¥ kakao Ve GIKOLATA POLIFENOLLERI

Kakaonun igerisindeki toplam polifenol miktari,
tohumun kuru agirhiginin %6-8’i kadardir. Kakao-
dan ¢ikolata yapimu siirecinde fermentasyon isle-
minin ardindan polifenoller kayba ugramakta ve
son uriinde genel olarak yaklagik %20 civarinda
bulunmaktadir.'” Ayrica, TGK’i 2015 y1li Kakao ve
Cikolata Uriinleri Teblig Taslag1 cercevesinde ce-
sitli cikolatalarin iiretiminde kakao yagina ek ola-
rak bitkisel yag ve hindistan cevizi yag: kullanimi
na izin verilmesi sebebiyle son iirtiniin polifenol
iceriklerinde farkliliklar olusabilmektedir.

Wollgast ve Anklam, kakao ¢ekirdegi polife-
nollerini sirasiyla; katesin (%37), antosiyanin (%4)
ve prosiyanidinlerin (%58) olusturdugunu rapor et-
miglerdir.!® Flavanoller, kakao polifenollerinin en
o6nemli grubunu olusturmaktadir. Flavanolleri;
monomer [katesin, epikatesin ve tiirevlerinin (+) ve
(-) izomerleri] ve (epi) kategin alt tirtinlerinden
meydana gelen polimerler (proantosiyanidinler)
olusturmaktadir. Flavan-3-ol, katesin ve epikate-
sin, oligomerik prosiyanidinler ¢ikolatada bulunan
temel flavonoidlerdir. (-) -Epikatesin kakao ¢ekir-
degi polifenollerinin yaklasik olarak %35’ini olus-
turmaktadir.’®

Son zamanlarda yapilan epidemiyolojik ¢alig-
malar, prosiyanidin monomerlerinin koroner kalp
hastaliklar1 (KKH) riskini azalttigini ortaya koy-
maktadir.”*?! Prosiyanidin monomeri olarak (+)-
katesin ve (-)- epikatesin alimlar1 ile KKH’den
oliimler arasinda ters iligki oldugu bildirilmekte-
dir.”2

BIYOYARARLILIKLARI

Flavanollerin biyolojik aktivitesi biiyiik 6l¢iide bi-
lesenin biyoyararliligina baglidir. Emilim, ara me-
tabolitler, emilim sonrasi doku ve hiicrelere
dagilimi, biyoaktif formlar1 gibi faktorler dikkate
alinmalidir.”

Emilim akut tiiketimin ardindan hizlanmakta
ve flavonoidler iki saat icerisinde kanda maksimum
konsantrasyona ulagmaktadir.?* Emilim, bireyler
arasinda ve molekiil biiyiikliiklerine bagh olarak
farklilik gostermektedir. Monomerler, katesin ve
epikatesin, mikromolar konsantrasyona ulagirken,
prosiyanidinler yalnizca nanomolar diizeye ulas-
maktadir. Monomerler arasinda da varyasyonlar
bulunmakta olup kateginler, epikatesin konsant-
rasyonunun %10’undan daha azina ulagmaktadir.
Eslik eden 6giniin tiird eger lipit ve proteinden
zengin ise emilimi etkilememektedir. Ancak, kar-
bonhidrattan zengin bir 6giin tiiketiliyorsa emilim
%40’a kadar ulagabilmektedir.?>?’

Bitter ¢ikolata (951 mg katesin/40 g), siitlii ¢i-
kolatadan (394 mg katesin/40 g) daha fazla flavo-
noid igerigine sahiptir. Ayrica, bitter ¢ikolatanin
biyolojik etkisi de siitiin flavonoidlerinbarsaktan
emilimini inhibe edebilme olasilig1 nedeni ile siitlii
gikolatadan daha fazla olabilmektedir.?®

| KAKAO VE GIKOLATANIN KARDIYOVASKULER
HASTALIKLARLA ILiSKiSi

KVH’ler diinya capinda, mortalite ve morbiditenin
major nedeni olma yolunda gittikce artan bir rol
ustlenmektedir. Avrupa’da biitiin 6liimlerin %47’si
KVH’ler nedeni ile meydana gelmektedir.” Tim
diinyada KVH’lerden 6liim oraninin 1990-2020
yillar1 arasinda, %28,9’dan %36,3’e yiikselecegi 6n-
gortilmektedir.*
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Tiirkiye’de ise oliim nedenleri arasinda,
KVH’ye bagh climler birinci sirada gelmektedir.?!
Tiirkiye Kronik Hastaliklar ve Risk Faktorleri Sik-
lig1 Caligmas1 (2011)’na gore bes yas istil niifusta
KKH siklig1 erkeklerde % 4, kadinlarda %2’dir.
KKH siklig1, erkeklerde yasla birlikte artig goster-
mektedir. KKH siklig1 20 yas tizeri grupta erkek-
lerde %5,0, kadinlarda %2,6; 30 yas tizeri grupta
erkeklerde %6,1, kadinlarda %3,3 iken; 75 yas iistii
grupta ise %20’ye yaklagsmaktadir.

Son zamanlarda kakao ve ¢ikolatanin kardiyo-
vaskiiler saglik iizerine etkilerini arastiran ¢aligma-
larin sayis1 giderek artmaktadir. Djousse ve ark.
cikolata titketiminin KVH prevalansi ile ters yonde
iligkili oldugunu bildirmislerdir.®® Ding ve ark. ta-
rafindan yapilan deneysel, gézlemsel ve klinik 136
caligmanin sistematik derlemesinde, kakao ve ¢i-
kolatanin kan basincini diigiirerek antiinflamatuar,
antiplatelet 6zellik gostermesi, diisitk dansiteli li-
poprotein kolesterol [Low Density Lipoprotein
(LDL-K)] oksidasyonunu azaltirken yiiksek dansi-
teli lipoprotein kolesterol [High Densty Lipopre-
(HDL-K)]
mekanizmalarla KVH’ler iizerine olumlu etkilere

tein diizeyini  artirmasi

gibi

sahip olabilecegi belirtilmistir.?®

Yapilan ¢aligmalarda, ¢ikolatanin da i¢inde bu-
lundugu cesitli kakao iirtinlerinin yani sira kakao
iireticileri tarafindan kakaonun saglik yararlarini
gelistirmek icin polifenol, metilksantin, diyet po-
sasin1 artirarak ve enerji icerigini diistirerek (yag ve
seker icerikleri) tiretilen yeni tiriinler de kullanil-
maktadir.?** Caligmalarda, kakaonun saghk tize-
rine etkisinin temel olarak icerdigi polifenollerden
kaynaklandig: belirtilmekte ve bu etkiye iligkin ¢e-
sitli mekanizmalar ortaya konulmaktadar.3*3

POLIFENOLLERIN ETKi MEKANIZMALARI

Endotel Fonksiyonuna Etkisi

Endotelyum, yiiksek bir secici gecirgenlige sahip
olan, biitlin kan damarlarini saran, nontromboje-
nik, diiz ve siirekli bir ylizeydir. Cok ¢esitli vazo-
aktif madde sentezler ve salgilar. Endotelyumdan
uretilen en 6nemli vazodilator nitrik oksit (NO) tir.
Endotelden vaskiiler diiz kas hiicrelerine diftizyo-
nunun ardindan, NO intraseliiler siklik kuanozin

monofosfat konsantrasyonunu artirir ve vaskiiler
genislemeyi saglar. NO yalnizca vazodilatasyonu
saglamakla kalmaz, ayni zamanda l6kosit adezyon
ve migrasyonunu, diiz kas hiicre proliferasyonunu,
platelet adezyon ve agregasyonunu da 6nler.?®

Endotelyum kendi tonusunu diizenleyerek
kan akim ve dagilimini lokal ortam degisikliklerine
gore ayarlar. Cogu damar akim artisina, yani ge-
rilme stresine (shear stres) dilatasyon yanit1 ver-
mekte ve bu olaya “akim aracili dilatasyon”
(flow-mediated dilation, FMD) denilmektedir. En-
dotel fonksiyonun gostergesi olan FMD’nin ana
mediyatori endotel kaynakli NO’dur.* NO’nun-
plazma konsantrasyonlar:1 FMD ile korelasyon gos-
termektedir.*

Endotel hiicre disfonksiyonu, KVH igin bir
risk faktoriidiir. Bu nedenle in vivo ve in vitro ca-
ligmalarda oldukga iizerinde durulan bir konudur.*

In vivo ortamda kakao polifenolleri, NO biyo-
yararliligini artirir. Bu durum kardiyovaskiiler sis-
tem i¢in koruyucu niteliktedir. Yapilan bir
calismada {i¢ hafta boyunca giinliik 50 g bitter ¢i-
kolata tiiketiminin ardindan saglikli bireylerden
izole edilen plateletler tarafindan NO iiretiminin
arttif1 saptanmustir.*? Sies ve ark.nin goniilli bi-
reylerde farkli miktarlarda flavanol igeren kakao
iceceklerinin etkilerini kargilagtirdiklar1 ¢aligmada,
endotelyal fonksiyonu azalmis bireylerin flavanol-
den zengin kakao tiiketmelerinden iki saat sonra ,
plazma NO konsantrasyonlarinda saglikli kontrol
grubunun ortalama konsantrasyonlarina yakin bir
degere ulasabilecek sekilde bir artig oldugu ve
FDM'nin iki katina ¢iktig1 saptanmigtir.*® Hermann
ve ark. nin yaptig1 calismada, 40 g ticari bitter ¢i-
kolatanin (%741 kakao) sigara tiiketen saglikli
geng bireylerde FDM’yi %80 oraninda iyilestirdigi,
saptanmis, fakat ayni etki beyaz c¢ikolata (%4
kakao) i¢in tespit edilememistir.*3

West ve ark., dort hafta boyunca giinliik 37 g
bitter ¢ikolata ve sekersiz kakao igecegi (toplam
kakao=22 g/giin, total flavanol= 814 mg/giin) tiike-
timinin brankiyal arterde vaskiiler konstriiksi-
yonda 6nemli derecede azalma sagladigini saptamis
ve bu sonucun NO sentezindeki artigla iligkili ola-
bilecegini ileri siirmiiglerdir.** Aym ¢aligmada, ¢i-
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kolata ve kakao tiiketen grupta yer alan kadin bi-
reylerde, arteriyel sertlik gostergesi olan sertlik in-
deksinin 6nemli 6l¢iide azaldig: belirtilmistir.

Shiina ve ark. 39 saglikli erkek bireyle yaptik-
lar1 ¢aligmada, iki hafta boyunca flavonoidden zen-
gin bitter ¢ikolata (45 g, 200 kcal, 550 mg/giin
kakao polifenolii) titkketenlerin, flavonoid icerme-
yen beyaz ¢ikolata (35 g, 140 kcal, 0 mg/giin kakao
polifenolii) tiiketen kontrol grubuna gore koroner
dolagimlarinda 6nemli gelismeler meydana geldigi
ni bildirmiglerdir.?® Bu gelismelerin oksidatif stres
parametreleri, kan basinc ve lipit parametrelerin-

deki degisiklikler ile iliskili oldugu bildirilmistir.

Kan Basincina Etkisi

Hipertansiyonun diizenlenmesinde temel yakla-
simlardan biri diyetin modifiye edilmesidir.”” Bu
baglamda, diyete kakao ve ¢ikolatanin eklenmesi-
nin kan basincinin diisiiriilmesinde etkili oldugunu
gosteren ¢aligmalar mevcuttur.®”#

Kakaonun kan basinci iizerine etkilerini agik-
lamak i¢in bir takim mekanizmalar 6ne siiriilmek-
tedir. Kan basincinin diizenlenmesindeki rolleri
nedeni ile, NO varlig1 ve endotelyal fonksiyondaki
gelismelerin kakao tiiketimiyle iligkisinin, kakao ve
cikolatanin antihipertansif etkisini agiklayabilecegi
ifade edilmektedir. Bununla birlikte kakaonun da
icinde bulundugu flavanol ve flavanolden zengin
besinlerin in vitro ortamda anjiyotensin doniistii-
riici enzim [Angiotensin- converting enzyme
(ACE)] aktivitesini inhibe edebilecegini gosteren
kanitlar da bulunmaktadir.***” Anjiyotensin I, al-
dosteron ve antidiliretik hormonu (vazopressin)
stimiile eden anjiyotensin II'ye doniiserek viicutta
sodyum ve s1v1 retansiyonunu artirmaktadir. ACE
vazodilator olan bradikinin ve kallidini inaktive et-
mektedir. Insanlarda ACE inhibisyonunun kakao
flavanollerinin antihipertansif aktivitesinde etkili
olup olmadig heniiz netlik kazanmamigtir.*®

Hipertansif bireylerde 15 giin siiresince giin-
lik 100 g cikolata (500 mg polifenol) tiikketimi ile
kan basincinda azalma (4 mmHg) olustugu bildiril-
mistir.*” Normotansif bireylerle yapilan bir ¢alis-
mada, 14 giin boyunca giinliik 105 g ¢ikolata (168
mg flavanol) tiikketiminin ardindan benzer bulgu-
larin oldugu, ayrica oksidatif stres belirteclerinde

de azalmalar olugtugu bildirilmistir.” Kakao uygu-
lamas: ile takip edilen hipertansif hastalarin bu-
lundugu bes randomize kontrollii galismanin meta
analizinde, kan basincinda antihipertansif ilaglarin
etkisine benzer sekilde azalmalar (4,7 mmHg sisto-
lik ve 2,8 mmHg diastolik basing) gozlenmistir.*
On ¢ hipertansiyonlu hastanin dahil edildigi ke-
sitsel bir caligmada, giinliik 100 g ¢ikolata tiiketimi,
uygulamadan 14 giin sonra sistolik kan basincinda
anlamli diizeyde bir azalma ile iligkili bulunmus-
tur.® Ancak yapilan bir caligmada iki hafta boyunca
flavanolden zengin (900 mg flavanol/giin) kakao
icecegi tiikketiminin kan basincina etki etmedigi de
bildirilmigtir.>

Cikolatanin kan basincini distiriicii etkisinin
degerlendirildigi miidahale ¢aligmalarinin ¢ogunda
kullanilan ¢ikolata miktar1 ~100 g/gtin’diir. Cikola-
tanin enerji ve yag icerigi géz oniinde bulundurul-
dugunda bu miktarin ginliik tiiketilebilecek
degerlerin tizerinde oldugu goriilmektedir. Ancak
yapilan bir ¢calismada, 18 hafta boyunca giinliik yal-
nizca ~ 6 g bitter ¢ikolata tiiketiminin sistolik kan
basincini ortalama 2,9 mmHg, diastolik kan basin-
cini ise ortalama 2,1 mmHg diisiirdiigii saptanmis-
tir.>! Zutphen Yagh Caligmasi’nda giinliik 4 g kakao
tiiketen (yaklagik 10 g bitter ¢ikolataya es deger)
erkeklerin, kakao tiiketmeyen erkeklere gore sis-
tolik kan basinglarinin ortalama 3,7 mmHg, diyas-
tolik kan basinglarinin ise ortalama 2,1 mmHg daha
disiik oldugu saptanmgtir.>

Oksidatif Stres ve Kan Lipitleri Uzerine Etkisi

Oksidatif stres veya serbest radikallerin eliminas-
yonunun azalmasi ile birlikte iiretiminin artmasi
arasindaki dengesizlik, LDL-K oksidasyon sebeple-
rinden biri olarak tanimlanmaktadir. Serbest radi-
kaller, NO biyoyararliligini azaltmakta ve vaskiiler
endotelyal hiicreler i¢in sitotoksik 6zellik tagimak-
tadir. Oksidatif stres DNA, lipit, protein gibi mole-
kiillere zarar vermekte ve endotelyal fonksiyonun
bozulmasina neden olmaktadir.>>*

Yapilan ¢aligmalar sonucunda kakao ve bitter
¢ikolatanin HDL-K konsantrasyonunu ve plazma
antioksidan kapasitesini artirdigi, lipit oksidasyon
driinlerinin olusumunu azalttig1 bildirilmistir.>>>’
Kakaonun HDL-K’y1 {izerine artirici etkisinin
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¢opeii reseptor B Tip 1 ekspresyonunda, sterol dii-
zenleyici element baglayic1 proteinde, ATP bagla-
yic1 kaset tastyic1 Al ve apolipoprotein Al’de artis
saglamasiyla iligkili olabilecegi distintilmektedir.®
Kakaonun LDL-K disiiriicii etkisinin;

1) Sindirim kanalinda kolesteroliin absorisiyo-
nunun inhibe edilmesinden,

2) Karacigerde LDL-K biyosentezinin inhibis-
yonundan,

3) Apolipoprotein B100’iin hepatik sekresyo-
nunun baskilanmasindan,

4) Karacigerde LDL-K reseptorlerinin ekspres-
yonun artmasindan kaynaklanabilecegi ifade edil-
mektedir.>*

Saglikli goniillii bireylerle yapilan bir calig-
mada, iki haftalik bir periyotta 24 g'in iizerinde
kakao aliminin (giinliik 1,74 g polifenol ve 0,21 g
katesin) LDL-K’nin oksidatif duyarhiliginda azalma
sagladig saptanmigtir.”® Baba ve ark.nin yaptig1 ¢a-
lismada dort hafta boyunca giinlik 13 g ve tizeri
kakao tiiketiminin okside LDL-K diizeylerini azalt-
t181 saptanmistir. Bu etki ozellikle ¢aligmanin ba-
sinda LDL-K konsantrasyonu >3,23 mmol/L olan
bireylerde belirlenmistir.>® Benzer sekilde Baraibar
ve ark.nin yiiriittiigl ¢calismada, dort hafta siire-
since hipokalorik bir diyette, hazir olarak verilen
ogline ek olarak tiiketilen giinliik 1,4 g kakao eks-
traktinin (toplam 645,3 mg polifenol) orta yas bi-
reylerde, o6zellikle erkeklerde oksidatif durumu
(okside LDL-K) iyilestirdigi saptanmigtar.*

Saglikli (n=24) ve orta diizeyde hiperkoleste-
rolemik (200-240 mg/dL, n=20) bireylere iki haf-
talik hazirlik siirecinin ardindan doért hafta 400
mL/giin olacak sekilde tek basina siit ve sonraki
dort hafta ise siit igerisine toplamda giinliik 43,5
mg flavanol icerecek sekilde iki sase (7,5 g/sase) ¢o-
ziilebilir kakao driinii tiikettirilen caligmada,
kakao uygulamasinin bireylerin viicut agirligi ve
diger antropometrik 6l¢limlerini degistirmeden,
HDL-K seviyelerinde iyilesme saglandig: saptan-
magtir.®

Nanetti ve ark. {i¢ hafta boyunca giinliik 50 g
flavonoidden zengin bitter ¢ikolata tiiketiminin

saglikli bireylerde viicut agirliginda veya bel cev-
resinde artis olmaksizin HDL-K’da 6nemli dere-
cede artma, trigliserid konsantrasyonlarinda ise
6nemli ol¢iide azalma saglayarak lipoprotein pro-
fillerini iyilestirebilecegini ve bu etkinin kardiyo-
vaskdiler sistem i¢in koruyucu olabilecegini ortaya
koymuslardir.*? Bu koruyucu etkinin erkeklere ki-
yasla kadinlarda, 6zellikle strojen seviyesinin azal-
d181, oksidatif stres ve dolayisiyla kardiyovaskiiler
riske daha yatkin héle geldigi menopoz déneminde,
daha fazla olabilecegi bildirilmistir.

Hayvan ve insan ¢aligmalarinda kakao/cikolata
tliketimi ve polifenol aliminin serum LDL-K kon-
santrasyonunu ve oksidasyona duyarliligini azalt-
tig1 ancak, serum HDL-K konsantrasyonunu
artirdigl vurgulanmasina ragmen, ¢aligmalarin ¢o-
gunda lipit profili izerine notr bir etkiye sahip ol-
dugu gosterilmistir.®*? Bununla birlikte dikkat
ceken bir diger nokta, kakao bitkisinden elde edi-
len ve bitter ¢ikolatada daha fazla oranda bulunan
kakao yagidir. Kakao yaginin ortalama %33’ti oleik
asit (cis-18:1 tekli doymamis), %25’i palmitik asit
(16:0 doymus) ve %33’ii stearik asittir. Ozellikle et
ve siit iiriinlerinde bulunan uzun zincirli doymus
yag asidi olan stearik asidin (18:0), diyetteki doy-
mus yaglar icerisinde nonaterojenik etkiye sahip
oldugu 6ne siiriilmektedir.®! Ayrica, doymus yag-
larin total kolesterol ve LDL-K seviyelerini artira-
rak olumsuz etki gosterdigi diistiniilmekle birlikte,
farkli ¢alismalarda stearik asidin nonkolesterole-

mik etkiye sahip olabilecegi belirtilmistir.5>¢*

Cikolata ve gesitli bilesenlerinin lipit diizey-
leri izerine etkileri kesin degildir. Daha biiytik 6r-
neklemlerle iyi dizayn edilmis kontrollii ¢aligma
lara ihtiyag vardir. Yiiksek yag icerigine ragmen
kakaonun tek basina lipit metabolizmas: iizerine
olumsuz etkisi belirtilmemis olsa da gikolata tiriin-
lerinin palm yag gibi islenmis yag ve siit icerdigi
unutulmamalhidir.®!

Platelet Fonksiyonuna Etkisi

Plateletler, koroner arter hastaliklarinda temel ola-
rak rol oynarlar. Aterojenik lezyonlarin erken do-
nemlerinde bulunurlar. Ayrica, plak olusumu ile
iligkili olan erken inflamatuar olaylara, ilerlemis ve
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stabil olmayan plaklarin yikimi (riiptiirii) sonrasi
olusan trombojenik siirece katkida bulunurlar.®®
Yapilan ¢aligmalarda, tek doz polifenol aliminin ar-
dindan platelet reaktifliginde ve plateletle iligkili
primer homeostazisda azalma saptanmigtir. Benzer
sekilde yapilan ¢aligmalarda kakao polifenollerinin
antiagregasyon etkisi ortaya konulmugtur.>¢

Rein ve ark. yaptiklari ¢aligmada, ¢aligma bag-
langicinda flavonoidden zengin kakao icecegi, ka-
fein iceren kontrol icecegi ve su tiiketiminden iki
ile alt1 saat sonra platelet aktivasyon belirteclerini,
platelet mikro-partikiil olusumunu ve primer agre-
gasyonu degerlendirmislerdir. Arastirmacilar, ¢a-
lisma sonucunda iki ve alt1 saat sonra kakao
icecegine yanit olarak platelet aktivasyon belirteg-
lerinde ve platelet agregasyon yeteneginde azalma
meydana geldigini bildirmiglerdir.>

Kakaonun platelet fonksiyonundaki etkisine
iligkin one siiriilen mekanizmalardan biri de,
NO’nun platelet reaktivasyonunu azaltabilme 6zel-
ligi ile ilgilidir. Flammer ve ark. yaptiklar calis-
mada, 22 kalp transplant hastasinda, flavonoidden
zengin bitter ¢ikolatanin koroner vaskiiler ve pla-
telet fonksiyonlar iizerine etkilerini aragtirmiglar-
dir. Calisma sonucunda, flavonoidden zengin 40
g'lik bitter cikolatanin (0,27 mg/g katesin, 0,9 mg/g
epikatesin, toplam polifenol es degeri: 15,6 mg epi-
katesin es degeri/g) koroner arter ¢apim artirdigy,
endotelyum bagiml koroner vazomosyonu iyiles-
tirdigi ve platelet adezyonunu azalttig1 gosterilirken,
kontrol grubunda ise degisiklik saptanmamugtir.*’

Murphy ve ark., kakaonun, bir platelet aktivas-
yon belirteci olan platelet P-selektin ekspresyonunu,
adenozin difosfat ve kollajen tarafindan uyarilan pla-
telet agregasyonunu 6nemli 6l¢iide azalttigini belir-
lemislerdir.®® Sigara icen saglikli gen¢ bireylerde
yapilan bir caligmada, gerilme stresine (shear-strese)
bagl platelet testi ile degerlendirme sonucunda, bit-
ter ¢ikolatanin platelet adezyonunda azalma sagla-
dig1 saptanmugtir.®® Carnevale ve ark.nin yaptiklari
calismada, sigara icen bireylerde bitter ¢ikolata tii-
ketiminin platelet reaktif serbest radikalleri (ROS) (-
%48, p<0,001) ve NOX2 aktivasyonunu (-%22,
p<0,001) azalttig1 saptanmus, fakat ayni etki saglikli
bireylerde saptanmamigtar.®

inflamasyona Etkisi

Kronik ve akut inflamasyon, ateroskleroz ve endo-
tel disfonksiyonun gelisiminde temel mekanizma-
lardan biridir.® Endotel disfonksiyon nedeni ile NO
biyoyararliliginin azalmasi sonucu, niikleer trans-
kripsiyon faktorii (NFkB) niin inhibe edilmesinde
azalma meydana gelmektedir. NFkB, adezyon mo-
lekiilleri, sitokinler ve aterogenezde gorev alan
diger molekiilleri iceren proinflamatuar proteinleri
kodlayan genin aktiflestirici bolgesine baglanmak-
tadir. NO ise inflamatuar hiicreleri endotelyuma
¢eken ve damar duvarlarina migrasyonunu saglayan
sitokin ve hiicre adezyon molekiillerinin sentez ve
ekspresyonunu inhibe etmektedir.>® Flavonoidlerin
NFkB aktive eden intraseliiler reaktif oksijen tiirle-
rini azaltarak sitokin transkripsiyonunu inhibe ede-
bilecegi bildirilmistir.”® Mao ve ark. yaptiklar
calismada, kakao flavanollerinin inflamatuar yanitta
gorev alan sitokinleri ve eikosanoidleri azaltabile-
cegini ortaya koymuslardir.”

Insanlarda kronik inflamasyonun tanimlan-
mast i¢in pek ¢ok biyo belirte¢ kullanilmaktadar.
Kardiyovaskiiler riski degerlendirmek igin ¢oklu
biyobelirteclerin degerlendirilmesi 6nerilmesine
ragmen, yiiksek C-reaktif protein (CRP) konsant-
rasyonu yiiksek riskli KKH ile iligkilendirilmekte-
dir.>* En az bir yildir ¢ikolata titketmeyen bireyler
ile diizenli ¢ikolata tiiketen bireylerin karsilastiril-
dig1 bir caligmada, orta diizeyde kakao tiiketimi ile
inflamasyon arasinda 6nemli bir korelasyon bulun-
mugtur. Her ti¢ giinde bir porsiyon (20 g) bitter ¢i-
kolata tiiketen (giinde yaklasik 6,7 g) bireylerin
serum CRP konsantrasyonlarinin hig titketmeyen bi-
reylere gore daha disiik oldugu saptanmigtir.””
Ancak Mathur ve ark.nin yaptiklar ¢aligmada, alt1
hafta boyunca bitter ¢ikolata bar (36,9 g, 651 mg pro-
siyanidin) ve kakao tozu ile yapilan igecek (30,9 g,
651 mg prosiyanidin) tiiketiminin LDL-K oksidas-
yon duyarhiliginda 6nemli bir azalma saglamasina
ragmen, inflamatuar belirtecler [kan interlokin (IL)-
1B, IL-6, tiimor nekrozis faktor-o ve P selektin] tize-
rinde bir etkinin goriilmedigi ifade edilmigtir.”

Serum CRP konsantrasyonu KVH i¢in bir gos-
terge olmasina ragmen, yiiksek serum konsantras-
yonlarinin hastaligin sonucu olup olmadig: veya
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hastaligin gelismesine katkida bulunup bulunma-
digini belirlemek icin yeterli degildir. Bu nedenle
kakao tiirtinlerinin/tek tek iiriin bilegenlerinin
uygun alim diizeyleri ve daha diigitk CRP diizeyle-
rinin hastaligin prognozunun iyilesmesinde ve sag-
likl1 popiilasyonda riskin diismesinde etkili olup
olmadig: heniiz degerlendirilmemigtir.”> Bununla
birlikte, kakaonun oksidatif stres ve saglik belir-
tecleri iizerine olumlu etkileri oldugu gosterilse de
epidemiyolojik caligmalar1 desteklemesi ve hasta-
liklar 6nleyebilmesi igin stres altindaki bireylerle
yapilan uzun dénemli, randomize klinik ¢aligma-
larina ihtiyag vardir.”

insiilin Direncine Etkisi

Insiilin direnci KVH’ler i¢in 6nemli bir risk fakto-
riddiir. Insiilin duyarhiligi, kismen insiilin aracil
NO sentezine bagimlidir.®' Bu nedenle flavanoller
ve iligkili fenolik antioksidanlar, NO biyoyararlili-
g1 artirarak, reaktif oksijen ve nitrojen tiirleri-
nin olusumunu azaltarak insiilin direncine kars rol
oynayabilmektedir.>*

Obez fareler tizerinde yapilan bir ¢aligmada 10
hafta %8 kakao tozu suplementasyonunun insiilin
direncini ve obezite iligkili yagl karaciger hastalig1-
nin siddetini azalttig1 gosterilmistir. Ayrica, kakao
suplementasyonunun IL6 (IL-6, %30,4) ve monosit
kemoatraktan protein-1 seviyelerini (%25,2) azalt-
t181 ve yiiksek miktarda yag iceren diyet tiiketen fa-
relere kiyasla adiponektin diizeylerini (%33,7)
artirdigida bildirilmigtir.”” Yapilan bir bagka calis-
mada, kakao likérii prosiyanidinleri ile yapilan diyet
suplementasyonunun diyabetik farelerde doza bagh
olarak hiperglisemi gelisimini 6nlediginin rapor edil-
meside bu sonucu desteklemektedir.”

Saglikh goniillillerde yedi giinlitk kakaosuz bir
deneme siirecinin ardindan, 15 giin siiresince 500 mg
polifenol iceren 100 g bitter ¢ikolata ve polifenol
icermedigi kabul edilen 90 g beyaz ¢ikolata uygula-
masi sonucunda, bitter ¢ikolata titketen saglikli bi-
reylerde insiilin duyarhiliginin iyilestigi bildiril-
mistir.” Bozulmus glukoz tolerans: olan hipertansif
bireylerde flavonoidden zengin ¢ikolata uygulamasi
sonras! pankreatik beta hiicre fonksiyonunda ve in-
stilin duyarliiginda 6nemli 6lgiide artiglar saptan-
mistir. Pankreatik beta hiicre fonksiyonunda ve

instilin duyarliliginda olusan bu artisin direkt ola-
rak FHD’dedeki artis ile korelasyon gosterdigi bu-
lunmustur. Bu sekilde flavonoidlerin NO-bagimlh
vaskiiler fonksiyon ile insiilin duyarlilig: {izerine
etkisinin mekanik agidan baglantili olabilecegi be-
lirtilmektedir.?” Ancak, kakao titketiminin insiilin
direnci ve metabolik bozukluklar {izerine etkisini
inceleyen calisma sayis1 yetersizdir. Bunun en
6nemli sebeplerinden biri, diyabetik bireylerde ka-
kaonun ve cikolatanin metabolik etkilerinin ¢ali-
silmasinin zor olmasidir.%!

[ SONUC VE ONERILER

Zengin polifenol iceriginden dolay: antioksidan
ozellige sahip olan ve fonksiyonel besin olarak de-
gerlendirilen kakao ve iiriinlerinin tiiketiminin,
diinyada ve Tiirkiye’de 6liim nedenlerinin basinda
gelen KVH tizerine pek ¢ok olumlu etkileri bildi-
rilmistir. Yapilan caligmalarda, kakao ve ¢ikolata
tiiketimi ile kan basinc: ve KHV riski arasinda ters

I'.37’45

bir iligki oldugu rapor edilmisti

Kakao ve ¢ikolatanin kardiyovaskiiler saglik
iizerine yararh etkileri cogunlukla NO biyoyararli-
ligini artirmasi ile iligkilidir. Bu durum, kakao ve
cikolatada bulunan polifenollerin endotel fonksi-
yonunu gelistirmesi, platelet fonksiyonunu azalt-
mas1 ve potansiyel olarak kan basinci, insiilin di-
renci ve kan lipitleri iizerine olumlu etki goster
mesi ile agiklanabilmektedir. Daha fazla ¢alismaya
ihtiya¢ duyulmasina ragmen, mevcut veriler ka-
kaonun yararl etkilerinin temel olarak flavanol,
ozellikle de epikatesin ve prosiyanidin igeriginden
ileri geldigini gostermektedir.®!

Kardiyovaskiiler riskin azaltilmasi, ateroskle-
roz gelisiminin potansiyel olarak geciktirilmesi i¢in
giinliik diyette flavonoidden zengin kakao ve ¢iko-
latanin orta diizeyde tiiketimi 6nerilmektedir. Bu
baglamda Avrupa Gida Giivenligi Otoritesi, normal
kan akimini saglayan endotelyuma bagh vazodila-
tasyonun siirdiiriilmesine yardimci olabilmesi i¢in,
giinliik 200 mg kakao flavanoliiniin alinmasini
uygun bulmustur. Bu miktarin dengeli bir diyette
2,5 g yiiksek flavanol igeren kakao tozu ile veya 10
g yiiksek flavanol iceren bitter ¢ikolata ile saglana-
bilecegi belirtilmektedir.”” Ancak, c¢ikolata ve
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kakao iirtinlerinin uzun dénem titketiminin uygu-
lanabilirligi heniiz agikliga kavugmamigtir.®! Bu ne-
denle, c¢ikolata ve kakao tiikketimi Onerisi
yapabilmek i¢in yiiksek dozun yan etkileri ile op-
timal dozun belirlenmesi ve uzun dénem etkileri-
nin netlestirilmesi amaciyla bityiikk 6rneklemlerle
yapilacak plasebo kontrollii uzun dénem ¢aligma-
lara ihtiya¢ vardir.***® Bu caligmalar yapilirken,
dretim siirecinde polifenol konsantrasyonlar:
onemli ol¢lide azaldig: i¢in ve bununla birlikte
TGK’i 2015 yil Kakao ve Gikolata Uriinleri Teblig
Taslag1 cercevesinde kakao yagina ek olarak bitki-
sel yag eklenebilmesine bagl polifenol iceriginde
degisiklikler meydana gelebilecegi i¢in son iirtiniin
flavanol icerikleri 6zellikle dikkat edilmesi gereken
noktalardan biridir.”® Dikkat edilmesi gereken bir

ketiminin ¢ikolata seklinde olmasidir.” Saglik tize-
rine pek ¢ok olumlu etkisinin yani sira enerji, doy-
mus yag ve seker iceriginin yiiksek olmasi nedeni
ile yapilan ¢aligmalarda ve ¢ikolata tiiketimine ilig-
kin verilecek olan 6nerilerde miktar/siklik kontro-
liiniin iyi yapilmas: 6nem tasimaktadir.

Cikolatanin yararl etkilerinin yani sira ka-
kaonun etki ve etkilesim mekanizmalarinin netleg-
tirilmesine ihtiyag vardir. Ancak, bu konuda yapilan
calisma say1si yeterli degildir. Tirkiye’'deki kakao
iireticilerinin yurt disindakilere benzer sekilde biyo-
aktif bilesenlerden ve posadan zenginlestirilmis,
enerjisi ve yag icerigi azaltilmis yeni kakao tirtin-
lerinin gelistirilmesine tegvik edilmesi, bu iiriin-
lerin yapilacak olan in vivo ve in vitro deneysel
caligmalarda kullanilmas: agisindan yararl ola-

diger nokta diinya ve Tiirkiye genelinde kakao tii- caktir.
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