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M
oleküler biyolojide yıllar 
önce keşfedilen, sant-
ral dogma olarak da 
bilinen “DNA RNA’yı, 
RNA proteini yapar.” 
ilkesi ile, DNA dizi-

sindeki değişikliklerin protein yapısında 
farklılıklara yol açtığı ortaya konmuştur. 
Ancak bir genin proteine dönüşümü 
yolculuğunda, DNA dizisi dışında da 
birçok faktörün etkili olduğu bilinmek-
tedir. Latince “epi” ön eki, eklendiği 
kelimeye “üzerinde, üstünde” manasını 
vermektedir. Epigenetik terimini, DNA 
dizisi farklılıkları dışında gen aktivitesini 
geri dönüşümlü olarak değiştiren süreçler 
olarak tanımlayabiliriz. En iyi bilinen epi-
genetik mekanizma, DNA metiltransferaz 
(DNMT) ailesindeki enzimler tarafından 
katalize edilen “metilasyon”dur. DNA’ya 
metil grubu eklenmesi ile, transkripsiyonel 
inhibisyon sağlanmaktadır.  Ek olarak, 
histon modifikasyonu, fosforilasyon, 
ubiquitinilasyon ve sumuilasyon, bilinen 
onlarca epigenetik süreç arasında en 
çok araştırma konusu olan konulardır. 

1944 yılı kışında Hollanda’da yaşanan 
kıtlık döneminde gebe olan annelerin 
çocuklarının gözlenmesi ile beslenme-
nin multifaktöriyel genetik hastalıklar 
üzerine etkilerini bir kez daha ortaya 
koymuştur. Gebeliğin ilk üç ayında aç-
lığa maruz kalan anneler, normal do-
ğum ağırlığına sahip çocuklar dünyaya 
getirirken, bu çocuklar yetişkinlik dö-
neminde, kontrol grubuna göre anlamlı 
düzeyde obezite ve kardiyovasküler 

hastalık (KVH) tanısı almışlardır. Gebe-
liğin son aylarında açlığa maruz kalan 
anneler ise, düşük doğum ağırlığına 
sahip çocuklar dünyaya getirmişlerdir. 
Bu bireylerde ayrıca insülin direnci ve 
hipertansiyon açısından belirgin bir risk 
artışı gözlenmiştir (1). Doğum öncesi 
ve yaşamın erken dönemlerinde uygu-
lanan beslenme farklılıklarının yaşamın 
ilerleyen yıllarında bireyleri  KVH, insülin 
direnci, obezite gibi bazı multifaktöriyel 
hastalıklar açısından riskli hale getir-
mesi, beslenmenin epigenetik süreçler 
üzerindeki etkisini akla getirmektedir. 
Ayrıca bu dönemdeki epigenetik deği-
şikliklerin daha kalıcı etkilere yol açtığı 
tahmin edilmektedir (2).

Gıda bileşenlerinin kanserden korunma-
da ya da kansere yakalanmada önemli 
rolleri olduğu bilinmektedir. Yeşil yap-
raklı sebzelerin içeriğinde yer alan folat, 
kivi, erik ve hububatta yer alan sinnamik 
asit, kırmızı üzümden resveratrol, se-
lenyum ve E vitamini epigenetik modi-
fikasyona katkıda bulunan, kanserden 
koruyucu içeriklerdir (3). Soya fasülye-
sinde bulunan polifenoller de androjenik 
reseptörlerin ekspresyonunu baskıla-
yarak kansere karşı korumaktadır. DNA 
metilasyonu denince, ilk akla gelen gıda 
içerikleri, vitamin ve minerallerdir. Bunla-
rın başında metilentetrahidrafolat redük-
taz (MTHFR) varyantları ile sıkı ilişkileri 
bilinen folik asit ve B12 vitaminleri gel-
mektedir. Özellikle bireylerde homosis-
tein düzeyi yüksekliği ile birlikte MTHFR 
varyantları (C677T ve A1298C) tespit 

edildiyse folik asit planlanmalıdır. Folik 
asidin, bazı santral ve periferik sinir sis-
temi anomalilerine karşı koruyucu rol oy-
nadığı bilinmektedir.  Folat ayrıca, DNA 
metilasyonu için gerekli olan AdoMet’in 
sentezi için bir karbon kaynağıdır (4). 
Ayrıca, bağırsak bakterileri, kofaktörle-
rin sentezi için gerekli olan kobalamin 
(B12 vitamini), riboflavin (B2 vitamini) 
ve folatı (B9 vitamini) sentezlemektedir. 
Diğer taraftan E vitamini, farelerde toksik 
madde alımlarından sonra oluşan hasar 
üzerine iyileştirici etki göstermektedir. 
DNA hasarına koruyucu özellikleri ile A 
vitamini, C vitamini, selenyum, çinko ve 
kalsiyumun kansere karşı koruyucu ol-
duğu bilinmektedir. Kolin gibi diğer metil 
verici besinler de DNA metilasyon duru-
munu değiştirebilmektedir.

2003 yılında insan genom projesinin 
tamamlanması ile bireyler arasında 
yaklaşık bin bazdan birinde değişiklik 
gözlenmiştir. Tek nükleotid polimorfizmi 
(TNP) olarak isimlendirilen bu değişikler, 
doğrudan hastalık nedeni olmamasına 
rağmen, belirli hastalıklar için yatkınlık 
oluşturabilir. Aynı zamanda bu TNP’ler, 
bireylerin beslenme alışkanlıklarını ve 
gıda içeriklerine tepkisini belirleyebilir. 
Örneğin insanlarda yaşla birlikte laktaz 
enzimi aktivitesi azalarak laktoz intole-
ransı gelişmektedir. Ancak MCM6 gen 
varyantları taşıyan bireylerde, laktaz 
geninin ekspresyonunun arttığı ve do-
layısıyla intoleransın gelişmediği göz-
lenmektedir (5). Bu örnekten de yola 
çıkarak, genetik varyasyonların sadece 
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hastalıkların tanı ve tedavisinde değil, 
beslenme alanı da dahil olmak üzere 
bireyselleştirilmiş tıp alanında yaygınla-
şarak kullanılacağı bir gerçektir. 

Gıdaların, bir bireyde genetik bilginin 
ifadesini nasıl etkilediği ve bireyin ge-
netik yapısının besin metabolizması ve 
diğer biyoaktif bileşenlere nasıl tepki 
verdiğinin araştırılması olarak tanım-
lanan nutrigenomik, kısaca besin-gen 
etkileşimini inceleyen bir disiplindir (6). 
Nutrigenomik, besin-gen etkileşimini üç 
başlık altında incelemektedir. İlki, besin 
maddeleri, reseptörler ile etkileşerek 
DNA’ya bağlanabilen bir transkripsiyon 
faktörü gibi davranabilir ve gen ifadesini 
değiştirebilir. İkincisi, besin maddeleri, 
gen ifadesini etkileyen DNA metilas-
yonu ve kromatin yeniden şekillenmesi 
gibi epigenetik etkileşimler yaratabi-
lir. Üçüncüsü ise bireyler arasındaki 
TNP’ler nedeniyle diyet yanıtına verilen 
cevap değişebilir (7). Şüphesiz ki bu 
disiplinin gelişmesine katkı sağlayacak 
en önemli etmen, epigenetik çalışmalar-
dan elde edilecek verilerdir.

Genetiği değiştirilmiş organizmalar 
(GDO), modern biyoteknolojinin gen 
veya hücre teknikleri kullanılarak gene-
tik materyali değiştirilmiş bir organiz-
madır (8-9). Modern biyoteknolojinin en 
yaygın ve tartışmalı ürünlerinden biridir. 
Modern biyoteknolojinin getirdiği bi-
limsel ilerlemeler sonucu ortaya çıkan 
GDO’ların; gıda, çevre, tıbbi ve endüst-
riyel alanlardaki geniş potansiyel uygu-
lamalarının yanı sıra hem yararlı hem 
de olumsuz, kısa ve uzun vadeli çok 
çeşitli potansiyel etkileri bulunmaktadır 

(10-11).  Dünya halk sağlığı problemle-
rinin başında gelen yetersiz beslenme 
sorunu, besin miktarının artırılması ve 
içeriğinin zenginleştirilmesi ile çözüm-
lenmeye çalışılmaktadır. Süreçle birlikte 
gıda çeşitliliği artmasına rağmen, insan 
sağlığını olumsuz etkileyebilecek yan 
ürünler gıda maddelerine eklenmiştir. 
Geliştirilen bu besinlerin, diğer bekle-
nen yan etkisi ise alerjik reaksiyonlar-
dır. Genetiği değiştirilmiş organizma-
lara (GDO) eklenen direnç genleri ise 
mikrobiyolojik ajanlara transfer olarak 
enfeksiyonlara karşı alınan tedbirlerin 
yetersiz kalmasına neden olabilir (12). 
GDO’lu ürünler, içerdikleri toksik etki ile 
genetik modifikasyona zarar verebilir 
ve bireyleri kanser başta olmak üzere 
birçok multifaktöriyel hastalık açısından 
riskli hale getirebilir (13). 

Beslenme ve gen etkileşimi konusunun, 
epigenetik süreçler, TNP’lerin anlamlan-
dırılması, GDO’lu ürün metabolitlerinin 
insan sağlığına etkisi başta olmak üze-
re aydınlatılmaya muhtaç birçok yönü 
bulunmaktadır. Ciddi gelişmelerin ya-
şanması, nutrigenomik, metabolizma, 
biyokimya, klinik genetik ve proteomiks 
disiplinlerinin birlikte çalışması ile müm-
kün olacaktır. Bireye özgü diyetlerin 
başarılı bir şekilde uygulanması için 
bu konulara ilgili, gerekli eğitimi almış 
ve güncel gelişmeleri yakından takip 
eden diyetisyenlere ihtiyaç duyulacak-
tır. Yakın gelecekte, sağlığın korunma-
sını hedef alan uygulamaların yanında, 
hipertansiyon, diabet, KVH gibi birçok 
multifaktöriyel hastalıkların tedavisinde 
bireye özgü diyetlerin daha etkin rol oy-
nayacağı beklenmektedir. 
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