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Ozet

Obezite, yiikselmis yag asit sirkiilasyonu, hipertansiyon, hiperlipidemi, diyabet ve insiilin direncinin artms riski
ile iligkili bulunmustur. Bu bozukluklardan bazilar1 yag asit metabolizmasinda bir degisime sebep olabilir. Obez
bireylerde artmis plazma yag asit diizeyleri B-oksidasyonu hizlandirmaya ve insiilin sensivitesini etkilemeye
katkis1 olabilir. Yag asit kompozisyonu hastalik riskinin bir gostergesi olarak kullamilabilir ¢iinkii yag asit
kompozisyonunun degisimi kardiyovaskiiler hastalik ve metabolik hastaliklar ile iliskili bulunmustur.
Doymamis yag asitlerini sentezleyen enzimlere desatiiraz denir. Delta 9, 6 ve 5 desatiiraz enzimleri uzun zincirli
yag asitlerinde spesifik pozisyonlarda cift bag olusturmakla goérevlidirler. Yag asitlerinin zincir uzatma
isleminden sorumlu olan enzimlere elongaz adi verilir. Bu derlemede obez Kkisilerde plazma yag asit icerigi,
desatiiraz ve elongaz enzim aktiviteleri giincel yayinlara isaret ederek gozden ge¢irilmistir.
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Abstract

Obesity is associated with an increased risk of insulin resistance, diabetes, hyperlipidemia, hypertension and
elevated circulating fatty acids. Some of those abnormalities may be caused by an altered fatty acid metabolism.
Increased plasma fatty acids in obese individuals may contribute to accelerate of f-oxidation and may also affect
insulin sensivity. Fatty acid composition is used as an indicator of disease risk, because its alteration has been
related to metabolic disease and cardiovascular disease. Desaturase are involved in the endogenous synthesis of
polyunsaturated fatty acids. The delta 9, 6 and 5 desaturases introduce a double bond at specific positions on
long chain fatty acids. Fatty acids of the enzymes responsible for chain extension process is called the elongase.
In this paper, we review estimated, addressing the recent studies, plasma fatty acid composition, desaturase and
elongase activity in obese people.
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diyabet ve insiilin  direncinin  artis1  ile
iligkilendirilmistir  (1-4). Bu  bozukluklardan
bazilar1 yag asit metabolizmasinda bir degisime
sebep olabilir. Obez bireylerde artmig plazma yag
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asit diizeyleri, B-oksidasyonu hizlandirmaya ve
insiilin sensitivitesini etkilemeye katkis1 olabilir
(3). Bununla beraber, serum serbest yag asidi
kompozisyonu kismen diyetteki yag asidi
kompozisyonunu yansitmaktadir (5-7).

Yag asitleri, polar bir karboksil grup baglanmis
ve nonpolar bir hidrokarbon =zinciri igeren
amfipatik bilesiklerdir (8,9). Yag asitleri, dogal
membranlarin ¢ok Onemli yapisal elemanlart olup
membranlarin biiylik pargasini olustururlar (9).
Doymus ve doymamis yag asitlerinin her ikisi de
fosfolipit molekiillerinin fosfatidil gruplarinda iki
zincir baglantida insa gérevi goriirler. Uzun zincirli
yag asitleri fosfolipit veya kolesterol esteri
yapiminda kullanildigi halde kisa zincirli yag
asitleri (esterlesmemis serbest) membran yapisinda
bulunurlar. Membran yapisinda %3-10 arasinda
serbest yag asiti bulunur (8,9).

Yag asitlerinin metabolik enerji kaynagi ve hiicre
homoestazisinde 6nemli rol aldigi, insan immun
sistemini etkiledigi ve bazilarinin antimikrobiyal
ve antikanser aktivite gosterdigi savunulmaktadir
(8-10). Dogal yaglarda bulunan yag asitleri genelde
diz zincir tiirevleri olup doymus ve doymamis yag
asitleri olmak tizere 2 sekilde siniflandirilir (11).

Karbon-karbon atomlar: arasinda tek bir kovalent
bagdan (-C-C-) olusan ve oda sicakliginda genelde
kat1 olan yag asitleri doymus yag asitleri (saturated
fatty acid; SFA) olarak adlandirilirlar. Bu yag
asitlerince zengin olan yaglara da doymus yaglar
denir. Laurik asit (C12:0), miristik asit (C14:0),
palmitik asit (C16:0), stearik asit (C18:0), arasidik
asit (C20:0) ve behenik asit (C22:0) bitkisel

yaglarda bulunan en Onemli doymus yag
asitleridirler (11).
Karbon zinciri tizerinde ¢esitli konumlarda,

karbon- karbon arasinda bir veya daha fazla
kovalent ¢ift bag iceren yag asitleri doymamis yag
asitleri olarak isimlendirilirler. Bu yag asitlerince
zengin olan yaglara da doymamis yaglar denir
(10,11). Yapilarinda bir ¢ift bag iceren yag asitleri
tekli doymamis yag asitleri (monounsaturated fatty
acid; MUFA) veya monoenoik yag asitleri olarak
isimlendirilir. Bu grubun en Onemli iki tyesi,
palmitoleik asit (C16:1) ile oleik asittir (C18:1).
Birden fazla ¢ift bag iceren yag asitleri ise ¢oklu
doymamis yag asitleri (polyunsaturated fatty acids;
PUFA) veya polienoik yag asitleri olarak
isimlendirilir. Linoleik (C18:2), linolenik (C18:3),
aragidonik (C20:4), eikosapentaenoik (C22:5) ve
dokosahexaenoik (C22:6) asitler ¢oklu doymamis
yag asitlerinin en  Onemlileridirler.  Coklu
doymamis yag asitlerinden bazilar1 esansiyel yag
asitleri olup bunlar linoleik ve linolenik asittir
(10,11).
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Obezite de Plazma Yag Asit icerigi

Obezite de, plazma serbest yag asitleri diizeyinin
sadece diyet ile degil, ayn1 zamanda artmis adiposit
tiretimine paralel olarak serbest yag asitlerinin
denovo sentezi ile de arttig1 kaydedilmistir (12).

Miristik  asit  veya  tetradekanoik  asit,
(CH3(CH2)12COOH) sut driinlerinde yaygin
bulunan bir doymus yag asitidir. Hiicre zarinin
sitoplazma tarafinda bulunan proteinlerin amino
ucundaki glisin veya sistein grubuna miristat veya
palmitat bagli oldugu sik¢a gorilir. Bu sayede
protein zara takili kalir. Ayrica, reseptor aracili
kinazlarin hiicre zarinda kalabilmesi i¢in sondan
ikinci glisin grubunda bir miristat baglidir (13).
Yapilan ¢alismalarda plazma miristik asit diizeyleri
obezler de kontrol grubuna goére anlamli derecede
yiksek bulunmustur (14-17). Obezler de miristik
asit diizeyindeki yiiksekligin sebebi bilinmemekle
beraber bunun diyetten ve beslenme
aligkanligindan kaynaklandigi diisiintilmektedir.
Miristik asit kan diizeyinin yiiksekligi sadece
obezite i¢in degil diyabet, kardiyovaskiiler hastalik
ve bazi kanserler ic¢in de risk olusturmaktadir.
Yapilan bir ¢calismada kardiyovaskiiler hastaliktan
6lum ile miristik asit diizeylerinin pozitif
korelasyon gosterdigi tespit edilmistir (13).

Palmitik asit (heksadekanoik asit)
(CH3(CH2)14COOH) hayvan ve bitkilerde bulunan
en yaygin doymus yag asitidir. Isminden de
anlagilacagi iizere palmiye agacinin yaginda,
palmiye c¢ekirdeginde, tereyagi, peynir, siit ve ette
de bulunur. Canlilarda yag asitlerinin olusumunda
(lipogenez) ilk sentezlenen yag asidi palmitik
asittir (18,19). Daha uzun zincirli yag asitleri
ondan {retilir. Hiicre zarinda bulunan bazi
proteinlerin sistein gruplarina palmitat bagli olup
bu sayede protein zara takili kalir. Palmitik asitten
zengin bir diyetle beslenme durumunda serum total
kolesterol diizeyleri laurik asit ile beslenmeye gore
daha yiiksek bulunmustur. Ayrica, palmitik asitin
oleik asite gore serum disik yogunluklu
lipoprotein (LDL) diizeylerini daha g¢ok artirdigi
ifade edilmistir (18-20).

Literatiirde bir ¢ok ¢alisma da kan palmitik asit
diizeyi ile obezite arasinda korelasyon oldugu
bildirilmistir (15,16,21). Yiksek karbohidrat ve
yag tiketimi  elbette palmitat artis1 ile
sonuglanacaktir. Dolayisi ile, yiikksek yaglh diyet ve
fazla karbohidrat tiiketimininin obeziteye neden
oldugu bir durumda obezler de palmitik asit
yuksekligi beklenen bir bulgudur.

Palmitoleik asit tekli doymamis yag asitlerinden
biridir ve endojen lipogenezin 6nemli bir Uriintidiir.
Obez cocuklarda plazma palmitoleik asit diizeyinin
ozellikle abdominal bolgede adiposit miktarindaki
artig ile korelasyon gosterdigi bildirilmistir (4).
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Behenik asit (dokosanoik asit) (C,H4y;COOH)
uzun zincirli doymus bir yag asitidir. Ben (behen)
agacindan ekstrakte edilen ben yaginda, kanola ve
yer fistiginda bol miktarda bulunur. Ticari olarak
sa¢ diizlestirme ve nemlendirme riinlerinde
kullanilir. Diyet yag1 olarak behenik asit ¢ok uzun
zincirli bir yag asiti oldugu i¢in zayif absorbe
edilir. Insanlarda kolesterol yiikseltici etkisinin
oldugu bildirilmistir (22). Literatiirde, obez
kigilerde behenik asit diizeyini Olgen az sayida
calismaya vardir (14,23). Bu g¢alismalarda
genellikle obez kisiler ile kontrol grubuna ait
behenik asit diizeyleri arasinda 6nemli bir fark
bulunamamistir.

Linoleik asit misir, soya ve safran gibi bazi
bitkilerin yaglarinda yiiksek miktarda bulunan ®-6
coklu doymamis esansiyel bir yag asitidir (24).
Linoleik asit eikozapentaneoik asit (EPA) ve
dokozapentaeoik asit (DHA) ise ®-3 pozisyonunda
cift bag iceren doymamis yag asitleridirler
(1,25,26). Bu yag asitleri viicut i¢in gerekli olup
insan viicudunda iretilemediginden gidalarla
disaridan alinmalart gerekir (1,25,26). Bu yag
asitlerindeki cift baglar onlarin esnekligini artirir.
Hiicre zarinda linolenik asit, EPA ve DHA yag
asitlerini igeren fosfolipitler doymus yag asitli
fosfolipitlere kiyasla daha gevsek bir sekilde
istiflenirler ve bu yiizden bu yag asitlerinden
olusan membranlar daha akigkan olurlar. Bu yag
asitlerinin beyin gelisimi ve sinir hiicrelerinin
yenilenmesinde, hipertansiyon, menopoz
problemlerinde, koroner kalp hastalig1 riskini
azaltmada, enflamasyonu c¢ogaltan bazi faktorleri
engelleme de rol oynadig1 kaydedilmistir (1,25,26).

Aragidonik asit, ®-6 ¢oklu doymamis bir yag
asidi olup memeli hiicre membraninin major bir
bilesenidir. Biitiin fosfolipitlerdeki yag asitlerinin
%?25’ten fazlasini olusturur. Diyette balik, yumurta
ve et gibi bazi gidalarla alindig1 gibi karacigerde
linoleik asitten de sentezlenebilmektedir.
Arasidonik asidin viicutta ¢ok 6nemli fonksiyonlar1
vardir (27). Cinkii prostaglandin, lokotrien ve
lipoksin gibi ¢ok onemli molekiillerin sentezinde
kullanilir.  Arasidonik asidin  yiiksek  doku
dizeylerinin stres, diyabet, obezite, meme kanseri,
koroner kalp hastaligi dahil bir ¢ok hastalik
durumu ile iligkili oldugu bulunmustur (27).

Micallef ve ark. obez kisilerde EPA ve DHA
diizeylerinin saglikli kontrollere goére anlamli
derecede diisitk oldugunu bulmuslardir (1). Klein-
Platat ve ark. sisman adelosanlarda DHA
diizeylerini kontrol grubuna goére anlamli diizeyde
disiik bulmuslardir (12). Ayni arastirmacilar, her
iki gruba ait plazma EPA, arasidonik asit, linoleik
asit ve linolenik asit diizeyleri arasinda ise
istatistiksel olarak anlaml bir fark
bulamamislardir. Rodriguez ve ark. obez kisilerde
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plazma arasidonik asit, EPA ve DHA diizeylerini
kontrol grubuna goére yliksek bulunmustur (15).

Gil-Campos ve ark. obez ¢ocuklarda miristik asit,
palmitik asit, palmitoleik asit, oleik asit, linolenik
asit ve eikopentaenoik asit diizeylerinin kontrol
grubuna gore biraz yiiksek fakat istatistiksel olarak
O6nemsiz oldugunu, palmitoleik asit diizeyinin ise
istatistiki agidan anlamli derecede yiiksek oldugunu
bulmuslardir (16). Kawashima ve ark. abdominal
obez kisilerde plazma palmitik asit, palmitoleik
asit, oleik asit, arasidonik asit, EPA ve DHA
diizeylerinin kontrol grubuna goére daha yiiksek
oldugunu, her iki gruba ait stearik asit ve linoleik
asit diizeylerinin ise farkli olmadigini bulmuslardir
(21). Fernandez-Real ve ark. asir1 kilolu kadin ve
erkek kisilerde miristik asit, palmitoleik asit, oleik
asit, linoleik asit, linolenik asit, arasidonik asit ve
DHA diizeylerinin kontrol grubuna goére daha
yiksek oldugunu bulmuslardir (14). Baska bir
calismada, obez ¢ocuklara ait plazma miristik asit,
palmitik asit ve oleik asit diizeyleri normal kilolu
cocuklara  gore  Onemli  diizeyde  yiiksek
bulunmustur (17). Ayni ¢alismada miristik asit ve
aragidonik asit diizeylerinin yasla korelasyon
gosterdigi, palmitik ve stearik asit diizeylerinin ise
cinsiyetle korelasyon gosterdigi bulunmustur (17).
Rodriguez ve ark. obez kisilerde plazma fosfolipid
miristik asit, palmitik asit, aragidik asit, arasidonik
asit, EPA ve DHA diizeylerinin kontrol grubuna
gore daha yiiksek oldugunu goéstermislerdir (15).
Klein-Platat ve ark. sisman adelosanlarda plazma
stearik asit ve palmitoleik asit diizeyini normal
kilolu adolesanlara gore daha yiiksek, DHA
diizeyini ise daha diisik bulmuglardir (12). Gil-
Campos ve ark. obez g¢ocuklarda plazma MUFA
duzeylerini kontrol grubuna goére biraz yiiksek,
PUFA diizeylerinin ise biraz diisiik oldugunu fakat
bu farkin istatiski ac¢idan anlamli olmadigini
gostermislerdir (16).

ob/ob fareler iizerinde yapilan c¢alismalarda,
karaciger fosfolipitlerindeki arasidonik asit ve
dihomo-y-linolenik asit diizeyleri yiiksek; linoleik
asit ise daha diisiik bulunmustur. Bazi ¢aligmalarda
obez zucker farelerde linoleik asit’in arasidonik
asitin sentezini hizlandirdigi, y-linolenik asitle
beslenmenin farelerde viicut agirligini azalttig:
gosterilmistir (3).

Bir in vivo c¢alismada linoleik asitten zengin
yiksek bir yag diyetinin adipoz dokunun artigina
neden oldugu ve disik yag diyeti ile
karsilastirildiginda leptin gen ekspresyonunda bir
artisa neden oldugu goézlenmistir. Halbuki omega-3
yag asitleri veya y-linolenik asit ile siirdiiriilen
doymus yagdan zengin diyetler ile karsilastirilmis
calismalarda boyle sonuglar goriilmemistir (24).

Yapilan c¢alismalarda obez kisilerde normal
agirlikli kisilere kiyasla plazma ve adipoz doku v-
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linolenik asit, dihomo-y-linolenik asit, DHA,
aragidonik asit ve n-6 PUFA diizeylerinin daha
yiksek oldugu gosterilmistir. Obez ¢ocuklar
tizerinde yapilan calismalarda yetigkinlerde ¢ikan
sonuglara paralel olarak obez c¢ocuklarin kontrol
grubundaki c¢ocuklara gore daha yiiksek plazma
omega-6 yag asiti diizeylerine sahip oldugu
bulunmustur (28).

Fernandez-Real ve ark. ile Rodriguez ve ark. asiri
kilolu kisilerde MUFA diizeylerini kontrol grubuna
gore anlamli derecede yiiksek PUFA diizeylerinin
ise anlamli derecede dusiik oldugunu bulmuslardir
(14,15). Micallef ve ark. obez kisilerde plazma ®-3
PUFA duzeylerinin kontrollere goére anlaml
derecede diisiik oldugunu bulmuslardir (1). Klein-
Platat ve ark. metabolik sendromlu kisilerde
PUFA/SFA orant ve PUFA konsantrasyonunu
obezite ve inflamasyon belirtecleri (CRP ve IL-6)
ile ters iligkili bulmuslardir. Ayrica, ®-3 PUFA
dizeyinin ise anlamli derecede disiik oldugunu
tespit etmislerdir (12).

Obezitede Desatiiraz ve Elongaz Enzim
Aktivitelerinin Degerlendirilmesi

Doymamis yag asitlerini sentezleyen enzimlere
desatiiraz denir. Delta 9, 6 ve 5 desatiiraz enzimleri
uzun zincirli yag asitlerinde spesifik pozisyonlarda
¢ift bag olusturmakla gorevlidirler (21). Delta-9-
desatliraz (D9D) MUFA yag asitlerini sentezlerken
delta-6-desatiiraz  (D6D) ve delta-5-desatiiraz
(D5D) ®-3 ve -6 PUFA’lar1 sentezlemekle
gorevlidir. Insanlarda desatiiraz ve elongaz
aktivitelerini dogrudan plazmada 6l¢gmek miimkiin
degildir. Dolayis: ile, ancak 6l¢lilen bazi plazma
yag asitleri orani ile bu enzim aktiviteleri
hesaplanabilmektedir  (21). (D6D  aktivitesi:
linolenik asit / linoleik asit, D5D aktivitesi:
aragidonik asit / linolenik asit, D9D aktivitesi :
palmitoleik asit / palmitik asit diizeyi, elongaz
aktivitesi : stearik asit / palmitik asit).

Yapilan bazi ¢aligmalarda diyabet, ateroskleroz,
obezite ve metabolik sendromlu hastalarda D9D ve
D6D aktivitesinin yiiksek, D5D aktivitesinin ise
dusiik oldugu gosterilmistir (21). Yag asitlerinin
zincir uzatma isleminden sorumlu olan enzimlere
elongaz adi verilir. Genelde, obez kisilerde
palmitik asit diizeyinin arttig1 stearik asit diizeyinin
ise azaldigi ve buna paralel olarak elongaz
aktivitesinin diistiigii tespit edilmistir (29).

Kawashima ve ark. abdominal obez erkeklerde
D5D ve elongaz aktivitesini kontrol grubuna gore
anlamli derecede disiik, D6D aktivitesini ise
anlamli derecede yiiksek bulmuglardir. Her iki
gruba ait D9D aktivitesi arasinda ise istatistiksel
olarak o6nemli bir fark bulamamiglardir (21).
Haugaard  ve ark. kontrol ~ grubu ile
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karsilastirildiginda  obez  kisilerde  elongaz
aktivitesini anlamli derecede disik ve D6D
aktivitesini anlamli derecede yiiksek bulmuslardir
(29). Her iki gruba ait D5D ve D9D aktiviteleri
arasinda ise anlamli bir fark bulamamislardir.
Okada ve ark. obez ¢ocuklar da plazma D6D
aktivitesini saglikli normal kilolu ¢ocuklara gore
anlamli derecede yiiksek bulmuslardir (3).

Sonug olarak, obez kisilerde ¢ogunlukla doymus
yag asitleri, SFA ve MUFA diizeylerinin arttig1
PUFA  diizeylerinin  azaldigmm1  soylenebilir.
Arastirma  bulgularinin  bazi  arastirmacilarin
bulgularindan farkli olusunun, ¢aligma gruplarinin
beslenme aligkanliklari veya diyet farkliliklar1 ve
bolgesel farkliliklarla birlikte, obez ve kontrol
gruplar1 belirlenirken alinan kriterlerin  farkli
olabilmesinden kaynaklanabilecegi goriisii yaygin
olarak bildirilmektedir (30).
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