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OZET

KATI ve SIVI YAG TUKETIMININ PLAZMA LiPOPROTEIN FRAKSIYONLARI
UZERINE OLAN ETKiLERININ ARASTIRILMASI

Recep GOKCE
Doktora Tezi, Biyoloji Boliimii
I. Damigman: Prof. Dr. Idris AKKUS
II. Danigman: Y. Dog. Dr. Mustafa YONTEM
Temmuz, 1997

Bu calima tereyagi, margarin, aygicek yagi, zeytinyagl ve musirdézii yaglarimin
ateroskleroz riski ve serbest radikallerden etkilenme derecelerini ortaya koymak amaciyla Avian
Jfarms tiirli civeivler lizerinde gergeklestirildi. Bu amagla, her bir yag ve kontrol grubu i¢in
30'ar adet olmak iizere toplam 6 gruptan olusan sifir yas 180 adet civciv alindi. Civcivler 45
giin siire ile beslendi ve bu siire i¢inde yemlerine %5'ten baslayip %7'ye varincaya kadar artan
oranda yag ilave edildi. 45 giinliik siire sonunda civcivler kesilerek serumlarinda total
kolesterol, HDL~ko]esterol, HDL,-kolesterol, HDL;-kolesterol LDL-kolesterol ve reaktif
oksijen metabolitleri (d-ROM) seviyesi bakildi. Biitiin analizler ticari kitler kullanilarak

spektrofotometrik olarak gerceklestirildi.

Sonugta, tereyag: ile beslenen grupta total kolesterol ve HDL kolesteroliin en yiiksek,

d-ROM seviyesinin ise en diisiik oldugu goriildii.

Yiiksek d-ROM seviyesi okside LDL olusumu ve dolayist ile ateroskleroz riskini
arttirir.  Yitksek HDL-K diizeyi ateroskleroz aleyhine; yiiksek kolesterol, diistik HDL,-K ve
yiiksek d-ROM dizeyleri ateroskleroz lehinedir. Ayrica yiiksek d-ROM diizeyi diger birgok

hastaligin da sebeplerindendir.

Bu bulgulardan, tereyagmin ihtiva ettigi yiiksek kolesterol bakimindan diger yaglara
gore daha aterojenik, ancak az okside olmas: bakimindan gerek ateroskleroz ve gerekse diger

hastaliklar yoniinden daha faydali oldugu, HDL-K bulgularimizdan margarinin de ateroskleroz

yoniinden Snemli bir risk faktdrii oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Tereya§i, margarin, aycicek yagi, zeytinyagi, misirdzii yagi,

T. Kolesterol, HDL-Kolesterol, HDL,-Kolesterol, HDL,-Kolesterol, LDL-Kolesterol, d-ROM.
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This study was carried out on Avian farms chickens in order to determine the
atherosclerotic effect of butter, margarine, sunflower oil, olive oil and corn oil and the degree
of their susceptibility to free radical effects. For this reason, 180 chickens of zero age were
used in six groups. One group was taken as control and the other five groups were for each of
the oils. The chickens had been fed for 45 days and oils were added to their feed by an
increasing rate of 5 to 7%. At the end of that period, the chickens were cut and serum levels of

total cholesterol, HDL-cholesterol, HDL,-cholesterol, HDL,-cholesterol, LDL-cholesterol and

reactive oxygen metabolits (d-ROM) were measured in their serums. All of the analysis were

made spectrophotometrically by using commercially available kits.

At the end of the study, total cholesterol and HDL-C levels were highest, whereas

d-ROM levels were lowest in butter fed group.

High d-ROM level increases the formation of oxidised LDL and hence the risk of
atherosclerosis. High levels of cholesterol and d-ROM and low level of HDL,-C are in favour
of atherosclerosis. High level of HDL-C is against of atherosclerosis. In addition, high d-ROM

level is cause of many other diseases.

From these results, butter was concluded to be more atherogenic than the other oils in
respect to its high cholesterol content, but also more useful than the others due to its low
susceptibility to oxidation which is a significant risk factor for atherosclerosis and other

.diseases. From our HDL,-C results, margarine was also concluded to be a significant risk factor

for atherosclerosis.

Key Words: Butter, margarine, sunflower oil, corn oil, olive oil, T. Cholesterol, HDL-

Chol., HDL,-C., HDL,-C., LDL-C., d-ROM.
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1. GIRiS

Gelismis ve gelismekte olan iilkelerde hayat standardi ve dolayisiyla ortalama insan
Omriiniin yiitkselmesiyle birlikte kalp-damar hastaliklarinda gozlenen artis, insanlari daha
saglikli beslenmeye zorlamaktadir. Bu hastaliklarin basinda da ateroskleroz gelmektedir.
Guniimiizde hekimler bu gesit hastalara, yagli yiyeceklerden ve 6zellikle de kolesterol

muhtevasindan dolay1 hayvansal yaglardan kaginmalarini tavsiye etmektedirler.

Yaglar, yapilarinda bulundurduklart yag asidleri kompozisyonu bakimindan farklilik
gostermektedir. Bitkisel yaglar uzun zincirli doymamis yag asidleri, hayvansal yaglar ise genel
olarak doymus yag asidleri bakimindan zengindir. Hayvansal yaglar kolesterol muhtevalari
bakimindan kalp-damar hastaliklart igin risk olustururken, sivi yaglar da yapilarindaki
doymamig yag asidlerinin oksidasyonu sonucu risk olusturmaktadir. Ciinkli, doymanus yag
asidlerinin ¢ift baglari kolayca oksitlenerek serbest radikal olustururlar. Serbest radikaller.
basta yaslanma ve kanser olmak iizere bir¢ok hastalifa sebep olurlar. Ayrica okside-LDL

olusmasini netice verirler. Okside-LDL ise ateroskleroz igin ¢ok dnemli bir risk faktoriidiir.

Iste, biz bu calismada son yillarda ateroskleroz igin bilinen hiperkolesterolemi ve
hiperlipidemi yaninda, yaglarin serbest radikallerden etkilenme ve lipid peroksidasyonuna

sebep olma derecelerini aragtirmay: amagladik.
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2. GENEL BILGILER
2.1. Serbest Radikaller

Prooksidan olarak bilinen reaktif oksijen molekiillerinin (ROM) meydana ¢ikmasi,
normal aerobik yasamn bir sonucudur. Prooksidanlarin diizenli tesekkiilii ve enzimatik veya
nonenzimatik antioksidanlarin etkileri dengededir. Oksidatif stres, birgok hastaligin basta gelen
sebebidir. Homeostaziste antioksidan kapasitenin devamh rejenerasyonuna ihtiya¢ vardir, Bu
olmazsa oksidatif hasar sonucu fizyopatalojik olaylar gogalir (Bast et al., 1991; Halliwell, 1991;
Sies, 1991).

Serbest radikal, eslenmemis elektronu bulunan molekiil veya atomlardir (Akkus, 1995;

Halliwell, 1991, 1993,1994).

Atomlarda elektronlar orbital olarak bilinen bdlgelerde yer alir. Her orbital maksimum
kars: yonde donen iki elektron tasir. Cogu biyolojik molekiil ¢ift elektron ilitiva eder ve radikal
degildir. Eslenmemis elektronlar, atom veya molekiiliin kimyasal reaktivitesini degistirir ve
aktif yvapar. Bu yiizden radikallerin kimyasal reaktivitesi agirs derecede yiiksektir (Akkus, 1995;

Freeman and Crapo, 1982).

Radikaller degisik yollarla diger molekiiller ile reaksiyona girerler. Eger iki radikal
karsilagirlarsa tek elektronlarimi birlestirebilirler ve bir kovalent bag yaparlar. Ornegin, bir
hidrojen atomu tek bir elektron ile radikaldir ve iki hidrojen atomu kolaylikla birleserek

diatomik hidrojen molekiiliine doniisebilirler (Freeman and Crapo, 1982; Halliwell, 1991,

1994).
H+H — H2

Radikaller, gesitli yollarla nonradikal bilesikler ile reaksiyona girebilirler. Bir radikal,
cift elektronlu bir molekiilden elektron alabilir veya elektron verebilir. Bir radikal bir
nonradikale katilabilir. Bu {i¢ tip reaksiyondan hangisi olursa olsun nonradikal, radikale

déniisiir. Boylece bir radikal digerini meydana getirir (Halliwell, 1991).
2.1.1. Serbest oksijen radikalleri ve reaktif oksijen tiirleri

Biyolojik sistemlerdeki en 6nemli serbest radikaller, oksijenden olusan radikallerdir.
Bunlar oksijenin kendisi, stiperoksid, hidrojen peroksid, gecis metallerinin iyonlar: ve hidroksil

radikali olup, ilk dérdiiniin ¢esitli reaksiyonlari ile sonuncusu meydana gelir.
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Oksijenin elektronlari o sekilde dagilmislardir ki, bu elektronlardan iki tanesi
eslesmemistir. Bu ylizden oksijen bazen bir "diradikal" olarak da degerlendirilir. Oksijenin bu
ozelligi, onun diger radikallerle kolayca reaksiyona girmesini saglar. Oksijen, en son suya
indirgenir. Bu arada kismi reaksiyonla, ¢ok sayida yiiksek derecede reaktif iiriinler olusabilir
(Bast, et al., 1991).

2.1.1.1. Siiperoksid radikali

Hemen tiim aerobik hiicrelerde oksijenin bir elektron alarak indirgenmesi sonucu,

serbest siiperoksid radikal anyonu (O, ) meydana gelir (Halliwell, 1991, 1993,1994).
O+ ——— 0O;™

Stiperoksid, bir serbest radikal olmakla birlikte kendisi direkt olarak fazla zararh
degildir.  Asil Onemi, hidrojen peroksid kaynafi olmasi ve ge¢is metalleri iyonlarinin

indirgeyicisi olmasidir (Halliwell and Gutteridge, 1990; Klebanoff, 1980).

Siiperoksid, diisiik pH degerlerinde daha reaktif olup oksidan perhidroksil radikali
(HO,) olusturmak iizere protonlanir. Fizyolojik pH'da protonlanmis formu %l'den azdir.
Siiperoksid anyonu, hem rediikleyici hem de oksitleyici &zellige sahiptir. Siiperoksid ile
perhidroksil radikali birbirleriyle reaksiyona girince, biri okside olur, digeri indirgenir. Bu
dismutasyon reaksiyonunda oksijen ve hidrojen peroksid olusur (Halliwell and Gutteridge,
1990; Klebanoff, 1980).

HOy + Oy~ + H —— 0, + Hy0;
Indirgenmis gegis metallerinin otooksidasyonu da siiperoksid meydana getirebilir.
Fey" + Oy —— Fey + 05~
Cu'+ 0y —— Cu"+05~
Bu reaksiyonlar geri doniistimliidiir (Cheeseman and Slater, 1993).
2.1.1.2. Hidrojen peroksid

Molekiiler oksijenin, gevresindeki molekiillerden 2 elektron almasi veya siiperoksidin
bir elektron almast sonucu peroksid olugur. Peroksid molekiilii, 2 hidrojen atomu ile birleserek
hidrojen peroksidi (H,O;) meydana getirir (Cheeseman and Slater, 1993; Klebanoff, 1980).

H,0,, membranlardan kolayca gegebilen, uzun 6miirlii bir oksidandir (Lunec and Blake, 1990).



Oy~ + e +2H ——» H,0,
Oz +2e +2H —— H202 :

Ancak, biyolojik sistemlerde hidrojen peroksidin asil {retimi siiperoksidin
dismutasyonu ile olur. Iki siiperoksid molekiilii, iki proton alarak H,O, ve molekiiler oksijeni
olustururlar.  Reaksiyon sonucu radikal olmayan iiriinler meydana geldiginden, bu bir

dismutasyon reaksiyonu olarak bilinir.

20;~ +2H" ———— H;0,+ 0,

Hidrojen peroksid bir serbest radikal olmadig1 halde, reaktif oksijen tiirleri icine girer
ve serbest radikal biyokimyasinda Snemli bir rol oynar. Ciinkii, siiperoksid ile reaksiyona

girerek, en reaktif ve zarar verici serbest oksijen radikali olusturmak iizere kolaylikla yikilabilir.
HgO’_) + 03'— — OH+OH + 02

Bu reaksiyona "Haber-Weiss" reaksiyonu .adi verilir. Haber-Weiss reaksiyonu ya
katalizor varliginda veya katalizdrsiiz cereyan edebilir. Ancak, katalizorsiiz reaksiyon oldukca
yavas ilerler. Demirle katalizlenen ikinci sekli ise ¢ok hizlidir. Bu reaksiyona "Fenton
reaksiyonu" adi verilir. Demir, bu reaksiyonu asagidaki sekilde katalizler (Cheeseman and
Slater, 1993; Halliwell and Gutteridge, 1990; Lunec and Blake, 1990; Klebanoff, 1980; Sies
1991; Weiss and Lobuglio, 1982).

Oy~ + Fe3+ — O+ Fe{'
Fe{' + H,Oy ———— Fe3+ +OH +°'OH

EDTA gibi baz selatlayici ajanlar hidroksil radikal olusumunu Haber-Weiss
reaksiyonu yoluyla stimiile ederken, dietilentriamin pentaasetik asid (DTPA) gibi bazilar
inhibe ederler. EDTA, demir iyonlarinm lipid peroksidleri ile reaksiyon hizimi ise diigiiriir

(Klebanoff, 1980) .
2.1.1.3. Hidroksil radikali

Hidroksil radikali (OH), ge¢is metalleri varhifinda hidrojen peroksidin indirgenmesiyle
(Fenton reaksiyonu ile) meydana gelir. Suyun yiiksek enerjili iyonize edici radyasyona maruz

kalmasi sonucunda olusur.

H-O-H — H.+OH
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Hidroksil radikali, son derece reaktif bir oksidan radikaldir. Yarilanma Smri cok
kisadir. Olustugu yerde bilyiik hasara sebep olur (Cheeseman and Slater, 1993; Halliwell and
Gutteridge, 1990; Klebanoff, 1980; Lunec and Blake, 1990; Sies 1991; Weiss and Lobuglio,
1982).

2.1.1.4. Singlet oksijen

Singlet oksijen (10,), ortaklanmamis elektronu olmadig: icin radikal olmayan reaktif
oksijen molekiiliidiir. Serbest radikal reaksiyonlart sonucu meydana geldigi gibi, serbest
radikal reaksiyonlarmin baslamasma da sebep olur. Oksijenin elektronlarindan birinin enerji
alarak kendi spininin ters yoniinde olan baska bir orbilate yer degistirmesiyle olusur. Delta ve
sigma olmak lizere 2 sekli vardir. Singlet oksijen, uyarilmis elektronlarin daha diisiik enerji
seviyelerine inmesiyle 151k yayar. Singlet oksijenin kimyasal bir bilesikle etkilesimi sonucu
kemiluminesans meydana gelmesi ve bunun &l¢iilmesiyle reaktif oksijen tiirlerinin direkt tayini
yapilabilmektedir (Babior, 1984; Halliwell and Gutteridge, 1990; Klebanoff, 1980; Lunec and
Blake, 1990; Sies, 1991; Weiss and Lobuglio, 1982).

Serbest oksijen radikalleri diginda karbon merkezli radikaller (R'), peroksil radikalleri
(ROO), alkoksil radikalleri (RO, thiyl radikalleri (RS") gibi 6nemli radikaller de vardir
(Cheeseman and Slater, 1993). Peroksil radikali, poliansatiire yag asidlerinden meydana gelen

yar1 6mrii uzun olan bir radikaldir (Sies, 1991). .

2.1.2. Serbest radikallerin etkileri

Serbest radikaller hiicrelerin lipid, protein, DNA, karbonhidrat ve enzim gibi tiim
onemli bilegiklerine etki ederler. Mitokondrideki aerobik solunumu ve kapiller permeabiliteyi

bozarlar. Hiicrenin potasyum kaybint ve trombosit agregasyonunu arttiririar.

Proteaz, fosfolipaz, elastaz, siklooksijenaz, ksantin oksidaz, lipoksijenaz, triptofan
dioksijenaz ve galaktoz oksidaz gibi litik enzimleri aktiflestirirken, alfa-1- antitripsin gibi baz

savunma sistemlierini inaktive ederler (Akkus, 1995).
2.1.2.1, Serbest radikallerin membran lipidlerine etkileri

Serbest radikaller, savunma mekanizmalarinin kapasitesini asacak oranlarda olustukian
zaman organizmada ¢esitli bozukluklara yol agarlar. Biyomolekiillerin tim bilyiik siniflar
serbest radikaller tarafindan etkilenir, fakat lipidler en hassas olanlaridir (Cheeseman and

Slater, 1993). Membrandaki kolesterol ve yag asidlerinin doymamis baglari, serbest



radikallerle kolayca reaksiyona girerek peroksidasyon olustururlar (Freeman and Crapo, 1982;
Halliwell and Gutteridge, 1984; Lunec and Blake, 1990). Poliansatiire yag asidieri (PUFA)nin
oksidatif yikimi, lipid peroksidasyonu olarak bilinir ve olduk¢a zararhidir. Ciinkii, kendi
kendini devam ettiren zincir reaksiyonu seklinde ilerler. Lipid peroksidasyonu ile meydana

gelen membran hasar1 geri doniisiimstizdiir (Winrow, et al., 1993).

Lipid peroksidasyonu, organizmada olugan bir serbest radikal etkisi sonucu membran
yapisinda bulunan poliansatiire yag asidi zihcirinden bir hidrojen atomu uzaklastiriimas: ile
baslar. Bunun sonucu yag asidi zinciri bir lipid radikali niteligi kazanir, Olugan lipid radikali
dayantksiz bir bilegiktir ve bir dizi degisiklige ugrar. Molekiil i¢i ¢ift baglarin pozisyonlarinin
degismesiyle dien konjugatlar: ve daha sonra lipid peroksil radikali meydana gelir. Bu lipid
peroksil radikalleri, membran yapisindaki diger poliansatiire yag asidlerini etkileyerek yeni
lipid radikallerinin olusumuna yol agarken, kendileri de a¢iga ¢ikan hidrojen atomlarin: alarak
lipid hidroperoksidlerine doniigiirler. Boylece olay kendi kendine katalizlenerek devam eder

(Deby and Pincemail, 1988; Erden, 1992; Valenzuela, 1990).

Lipid peroksidasyonu toplayici reaksiyonlarla sonlandirilabilir ya da otokatalitik

yayilma reaksiyonlariyla devam edebilir ( Freeman and Crapo, 1982).

Plazma membrani ve organel lipid peroksidasyonu, daha &nce bahsedilen serbest
radikal kaynaklarinin hepsiyle stimiile edilebilir ve metallerin varhigtyla arttirtlir. Bu metaller
redoks katalisti olarak gérev yaparlar ve siiperoksid ve hidrojen peroksidin daha giiglii
oksidanlara doniisiimiinii katalizler (Freeman and Crapo, 1982; Halliwell and Gutteridge,

1984).

Lipid peroksidasyonu sonucu olugan lipid hidroperoksidlerinin yikimi, gecis metalleri
iyon katalizini gerektirir. Lipid hidroperoksidleri yikildiginda ¢cogu biyolojik olarak aktif olan
aldehidler olusur. Bu bilesikler, hiicre diizeyinde metabolize edilirler veya bagla11g1¢taki etki
alanlarindan diffiize olup hiicrenin diger boliimlerine hasar yayabilirler (Cheeseman and Slater,
1993; Erden, 1992; Valenzuela, 1990; Winrow, et al,, .1993). Ug ya da daha fazla ¢ift bag
ihtiva eden yag asidlerinin peroksidasyonu, malondialdehid (MDA) meydana getirir ki, bu da
tiobarbiitirik asidle lgiilebilir. Sekil 2.1°de linolenik asidden MDA ve diger peroksidasyon
tiriinleri olusumu goriillmektedir (Deby and Pincemail, 1988; Erden, 1992; Valenzuela, 1990).
Bu yontem lipid peroksid diizeylerinin Sl¢tilmesinde siklikla kullamilir. MDA, yag asidi
oksidasyonunun spesifik ya da kantitatif bir indikatorii degildir, fakat lipid peroksidasyonunun

derecesiyle korelasyon gosterir (Erden, 1992; Freeman and Crapo, 1982; Valenzuela, 1990).



Lipid peroksidasyonu ¢ok zararli bir zincir reaksiyonudur. Direkt olarak membran
yapisina ve indirekt olarak reaktif aldehidler iireterek diger hiicre bilesenlerine zarar verir.
Boylece, birgok doku hasar1 ve hastalifa sebep olur (Cheeseman and Slater, 1993). Lipid
radikallerinin hidrofobik yapida olmasi yiiziinden reaksiyonlarin ¢ofu membrana bagh
molekiillerle meydana gelir. Membran permeabilitesi ve mikroviskosite ciddi sekilde etkilenir.
Peroksidasyonla olusan MDA, membran komponentlerinin ¢apraz baZlanma ve
polimerizasyonuna sebep olur. Bu da deformasyon, iyon transportu, enzim aktivitesi ve hiicre
yiizey bilesenlerinin agregasyonu gibi intrinsik membran 6zelliklerini degistirir. Bu etkiler.

MDA'nn nigin mutajenik, genotoksik ve karsinojenik oldugunu agiklar (Freeman and Crapo.
1982).
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Sekil 2.1. Linolenik asidden malondialdehid ve diger peroksidasyon iiriinleri olugumu
(Deby and Pincemail, 1988; Erden, 1992; Valenzuela, 1990).

A: Baglama, B: Dien konjugasyonu ve serbest radikal stabilizasyonu, C: Molekiiler oksijen
saldirist, D: Lipid peroksil radikali, E: Lipid endoperoksi radikali, F: Molekiil i¢i diizenleme.
G: Radikal zincir reaksiyonu (ilerleme), H: Lipid hidroperoksi pargalanmasi, I: Lipid alkoksil
radikali, J: Malondialdehid, K: Alkil radikali, L: Lipid aldehid.



2.2. Lipidler

Lipidler, gercekten ya da potansiyel olarak yag asidleri ile iliskileri olan heterojen bir
grup bilesiklerdir. Suda nisbi olarak ¢6ziinememe, eter, kloroform ve benzen gibi polar olmayan
¢oziicilerde ¢oziinebilme seklinde ortak Ozellikleri vardir. Bu sebeple lipidler kati yaglari,

mumlar: ve bunlarla iliskili bilesikleri ihtiva ederler (Mayes, 1993 a).

Lipidler, sadece enerji degerleri yiiksek oldugu igin degil, dogal yiyecek
maddelerindeki yaglarda bulunan yagda ¢6ziinebilen vitaminler ve esansiyel yag asidleri nedeni

ile de diyetin 8nemli yap1 taslarindandir.

Lipidler, kimyasal yapilarina gore kolesterol, yag asidleri, agilgliseroller, apolipo-

proteinler ve lipoproteinler olmak izere bes gruba ayrilirlar (Stein and Gary, 1994).

2.2.1. Kolesterol

Kolesterol, yiiksek molekiil agirligina sahip kat: bir alkoldiir. Dokularda ve plazma
lipoproteinlerinde serbest kolesterol halinde ya da uzun zincirli yag asidleri iie birlesmis olarak
ester-kolesterol halinde bulunur. Birgok dokuda kolesterol, asetil-KoA'dan sentez edilir ve
sonunda viicuttan safra igine koléstgrol veyva safra tuzlari seklinde atilir. Kolesterol viicutta
kortikosteroidler, seks hormonlar, safra asidieri ve D vitamini gibi diger steroidlerin &n
maddesidir. Hayvan metabolizmasinin tipik bir firtinii oldugundan yumurta sarisy, et, karaciger
ve beyin gibi hayvansal kokenli besin maddelerinde bulunur (Matheus and Holdevan, 1990;
Mayes, 1993 b; Stein and Gary, 1994). Kolesterol, membranlarin ve plazma lipoproteinlerinin
dis tabakasinin gerekli bir yapisal bilesenidir. Ince barsaktaki kolesterol diyet, safra, barsak
sekresyonu ve hiicrelerden gelir.  Normalde ince barsaktaki biittin kolesterol serbest
kolesteroldiir. Ciinki, diyet i¢inde bulunan ester kolesterol, pankreas ve ince barsak tarafindan
salgilanan kolesterol esterazlar tarafindan hizlica hidrolize edilirler. Bu da barsaklardan diger
lipidlerle birlikte emiliminden once, safradaki kolesterol ve diyetteki serbest kolesterol ile
karigir ve silomikronlar igine katilir. Absorbe olunan kolesteroliin %80-90" barsak mukozas:
iginde uzun zincirli yag asidleri ile esterlesir. Karacigerde bulunan VLDL, kolesteroli
plazmaya tasir. VLDL igindeki kolesteroliin biiyiik bir kismi, karaciger tarafindan alinip
tutulan VLDL kalintisi iginde kalir veya LDL'ye gevrilir. Bu da karacierde ve ekstrahepatik
dokularda bulunan LDL reseptorleri tarafindan alinip tutulur (Mayes, 1993 b). Buna ek olarak
lipoproteinler, membranlardan ve diger lipoproteinlerde bulunan kolesterol ile kolayca dengeye
giren serbest kolesterolii de dolagima tasir. Total kolesterolin %70 kadari vaskiiler

kompartmanda esterifiye olur. Esterifikasyon dnemlidir, ¢iinkii bu, lipoproteinlerin lipid tagima



kapasitesini belirler. Reaksiyon plazmada, lesitin-kolestero! agiltransferaz (LCAT), hiicre
icinde ise, agil-kolesterol agiltransferaz (ACAT) tarafindan katalizlenir (Mayes, 1993 b; Stein
and Gary, 1994). Ester-kolesterol, kolesteroliin birgok dokuda bulunan depo seklidir.
Kolesterol esteri, lipoproteinlerin merkezinde bir yiik olarak tasimir. LDL-K, kolesterol
esterinin bircok dokuya aliniminda bir aracidir. Serbest kolesterol, dokulardan HDL aracihig:
ile ayrilir ve safra asidlerine donistiiriilmek iizere karacigere tasinir. Kolesteroliin yaklasik1/3*ii
burada safra asidlerine donistiiriiliir. Safra asidlerinin dnemli bir kismi barsaklardan tekrar
emilerek karacigere gelir. Boylece kolesteroliin enterohepatik bir dolasimi olusur. Geriye
kalan kolesteroliin bir kismi steroid hormanlarinin metaboliti tarzinda idrarla atilir. Bu miktar
¢ok azdir. Dolayisi ile, kolesteroliin sentezi ve alinmasi kolay, harcanmasi ve atilmasi zordur.

Fazla alindiginda hiperkolesterolemiye sebep olur (Férkkild and Miettinen, 1990; Stein, 1986).

Kolesterol, safra taslarinin da temel yapitasidir. Besinlerle alinan ya§, protein ve
karbonhidratlarin miktari, serum kolesterol seviyesi lizerine ¢ok defa Snemli bir etkive sahiptir.
Ciinkii, kolesteroliin %70-80'i endojen kaynaklidir ve besinler ile alinan miktar azaldigi zaman

endojen kolesterol iiretimi giinlitk miktar1 karsilamak iizere artar (Donald, 1994; Yardimc,

1993).

Kolesteroliin patolojik olaylardaki temel etkisi, aterosklerozun olusumunda rol
oynayarak serebrovaskiiler, koroner ve periferik damar hastaliklarima yol agmasidir (Matheus
and Holdevan, 1990; Mayes, 1993 b; Stein and Gary, 1994). Ailesel hiperkolesterolemisi
bulunan bir kiside koroner arter hastaligi 10 kat artar (Wiklund, et al., 1990). Yiiksek kan
kolesterolii ve trigliserid seviyesinin damarlar {izerindeki zararli etkileri ¢ok gen¢ yaslardan
itibaren baglar. Hiperkolesterolemili kigilerde damar endotelinde yapisal ve fonksiyonel
degisiklikler goriiliir, damar duvarinda kolesterol ve lipid birikimi baslar ve erken yaslarda

ateroskleroz gelisir (Kurt ve Aslan, 1993; Stander, 1990; Yardimci, 1993).

Kolesteroliin, hiicre zarinin yapisina da girdigi belirtiimektedir (Stein, 1986).

2.2.2.Yag asidleri

Yag asidleri, doymus ve doymamis yag asidleri olmak iizere ikiye ayrilir. Uzun
hidrokarbon kuyruguna sahip olan ve tek bag ihtiva eden yag asidleri, doymus yag asidleridir.
Doymamis yag asidleri ise yapilarinda bir ya da birden fazla ¢ift bag bulundururlar. Genel
olarak tabiatta doymamis yag asidleri, doymuglara oranla yaklagik iki kat daha fazla bulunur.

Doymamis yag asidleri yapilarinda bir tane ¢ift bag ihtiva ederlerse monoansatiire yag asidi
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(MUFA), birden fazla ¢ift bag ihtiva ederlerse poliansatiire yag asidi (PUFA) olarak
adlandirilirlar (Huang, et al., 1990).

Yag asidleri, baslica dogal kati ve sivi yaglarda esterleri halinde bulunurlar. Ancak,
plazmada bir transport sekli olan serbest yag asidi olarak esterlegsmemis halde de bulunabilirier

(Mayes, 1993 a).

Yaglarimn bitytik bir kism diyetten karsilanir. Bununla birlikte insan, yag asidlerinin bir
¢ogunu sentezleyebilir. Memelilerin sentez edemedigi yag asidlerinden linoleik asid 6zellikle
bitkisel yaglarda bulunur; prostaglandin sentezinde ve santral sinir sisteminin miyelizasyonunda
rol oynar (Mayes, 1993 c; Stein and Gary, 1994). Linoleik asidden karbon zincirinin uzamas:
(elongasyon) ve ¢ift bag sayisinin artmasi (desaturasyon) sonucu aragidonik asid meydana gelir
(Watkins, 1991). Bazi hayvan tiirlerinde, dzellikle kedide desaturasyon enziminin aktivitesi
diisiik oldugundan, déniisiimii de yavas olmaktadir. Insanlarda ise bu déniistimiin olup-olmadig:

hakkinda kesin bir bilgi bulunmamaktadir (Balevi, 1996; Leaf and Weber, 1988).

Linolenik asid ise balik yaginda bol miktarda bulunur (Watkins, 1991). Ayrica
bitkilerin yesil yapraklarinda da rastlanir ve bitki kloroplastlarinda linoleik asidin desatiire
edilmesiyle meydana getirilir.  Linolenik asidin elongasyon ve daha ileri diizeyde
desaturasyonu, hayvanlarda eikosapentaenoik asid (EPA, C:20) ve dokosahekzaenoik asidin

(DHA,C:22) iretimini saglar (Leaf and Weber, 1988).

Karbon sayisi 10'a kadar olan biitiin doymus yag asidleri ile doymamis yag asidlerinin
tamami ( yapilarindaki ¢ift baglardan dolayr) oda 1sisinda sivi, karbon sayist 10'dan yukari olan
doymus yag asidleri ise kati haldedir. Yag asidlerinin karbon sayisi arttikga vag asidi

sertlesmeye ve erime noktas! yiikselmeye baglar (Huang, et al., 1990).

Uzun zincirli yag asidleri mitokondride, enerji {iretimi igin B-oksidasyon olarak bilinen
bir dizi reaksiyon sonucu okside olurlar. Oksidasyon sonucu olusan asetil-KoA, oksalasetatla
reaksiyona girerek sitrati meydana getirir. Sitrat, Krebs siklusunun major kompenentidir. B~

oksidasyondan meydana gelen kimyasal enerji, metabolik olaylar i¢in salimr ve ATP gibi

yiiksek enerjili bilegikler haline doniistiiriiliir (Mayes, 1993 c; Stein and Gary, 1993).

2.2.3,Lipoproteinler

Kompleks lipidler, kanda lipoprotein adi verilen suda ¢6ziiniir makromolekiil
kompleksleri halinde tasinirlar. Lipoproteinlerin genel fonksiyonu, ¢dziinmeyen lipidlerin

kanda ¢&ziinebilir lipid ve protein kompleksleri halinde tasmmast igin bir ara¢ gorevi almasi, bu



lipidler arasinda trigliseridler, kolesterol esterleri, serbest kolesterol ve fosfolipidlerin
bulunmasidir. Cesitli lipoproteinlerle iliskili, apolipoprotein adi verilen yaklasik on degisik

protein yapist bulunmaktadir (Stein and Gary, 1994).

Lipoproteinlerin genel yapisi, hidrofob lipidlerin (trigliserid ve kolesterol esterleri) bir
¢ogunu ihtiva eden bir ¢ekirdek ile protein, serbest kolesterol ve fosfolipidierden (¢oguniukia
suda ¢6ziinebilir maddelerdir) olugan bir yiizey tabakasindan meydana geien kiiresel bir partikiil
seklindedir. Lipoproteinlerin ylizeyinde ©zgiil apolipoproteinlerin  yer almasi, ¢esitli
lipoproteinlerin gelecegini belirler. Dolayisiyla, lipoproteinlerin metabolizmasint ve lipid
anomalileri ile iligkili hastaliklar1 anlayabilmek icin her apoproteinin lipid metabolizmasinin

diizenlenmesindeki roliinii dikkate aimak gerekmektedir (Mahley, 1993; Tietz, 1987).

Plazma lipoproteinlerinin sentez edildigi baslica yerler barsak ve karacigerdir. Lipid

tasinmasinda gesitli roller iistlenen baslica alt1 lipoprotein sinifi bulunmaktadir.

Lipoproteinler yogunluklarina, elektroforetik mobilite ve igerdikleri apoproteinlere gére

siniflandiribirlar (Mahley, 1993).

2.2.3.1. Silomikronlar

Silomikronlar, plazma lipoproteinlerinin en bilyiik olanlaridir (Mahley, 1993). Yaklagik
%98-99 lipid ve %1-2 proteinden olugmaktadir. Diyetle alinan yaglarin transportundan
sorumludur. Intestinal epitel hiicrelerinden sentez edilir ve salinirlar (Stein and Gary, 1994).
Yagh bir diyetin emilimi siiresince TG ve kolesterol esterlerinin, Apo B-48, A-1 ve A-IV ile
barsak duvari iginde birlesmeleriyle olusurlar.  Lenfatikler yoluyla dolagima girerler
(Bhagavan, 1992; Lewis, 1990; Mayes, 1993 d; Ross, 1992). LPL (lipoprotein lipaz)
diizenlemesiyle siiratle dolasimdan temizlenir ve aglikta kanda bulunmazlar. Gorevleri;
kolesterol ve trigliseridleri, barsak liimeninden metabolize olacaklar: ya da depolanacaklar yere
tagimaktir.  Silomikron artiklarinin  damar endotelini  zedeleyerek aterojenik olduklar

diisiiniilmektedir (Calbreath, 1992; Ross, 1992).
2.2.3.2. Cok diisiik dansiteli lipoproteinier (VLDL)

Trigliseridden zengin bir lipoproteindir (Stein and Gary, 1994). Plazmada
ultrasantrifugasyon ile ayrilan partikiiller olup %85-90 lipid ve %10-15 proteinden
olusmaktadir (Mahley, 1993). VLDL, muhtemelen serbest yag asidleri gibi prekiirsoriinden
karacigerde sentezlenen TG ve kolesteroliin transportunda gorev alir (Bhagavan, 1992; Ross,

1992; Stein and Gary, 1994). Plazma VLDL'sinin ¢ogu karaciger kdkenlidir (Mayes. 1993 d).



Karacigerin kendi VLDL'sini anlamli &lgiide metabolize etmedigi gosterilmis oldugundan.
karacigerdeki VLDL'nin ekstrahepatik dokulardaki metabolizmalarindan sekonder olarak ortaya
¢tkmis olmasi muhtemeldir. VLDL'nin triagilgliserolleri LPL tarafindan hidroliz edilir (Mayes.

1993 d).
2.2.3.3. Orta dansiteli lipoproteinler (IDL)

VLDL'nin yikim firtinii (Bhagavan, 1992), LDL'nin yapitasidir. Normal kosullarda
plazmada ¢ok diigiik konsantrasyonlarda bulunmaktadir. Aterojenik oldugu kabul edilmektedir.
IDL, esit miktarda TG ve kolesterol ihtiva eder. Major apoproteini B ve E'dir (Mahley, 1993;
Ross, 1992).

2.2.3.4. Diisiik dansiteli lipopreteinler (LDL)

Plazmadaki baglica kolesterol tasiyici lipoproteinlerdir. Plazmadaki toplam kolesteroliin
yaklasik %701 LDL'de bulunmaktadir. LDL, yaklasik %75 lipid ve %25 proteinden
olugsmaktadir (Mahley, 1993). LDL, bir polipeptid zincir olan apoprotein B-100 ihtiva eder.
Apo B-100, ozellikle karaciger parankim hiicreleri tarafindan LDL'nin spesifik tutulumunu

kolaylastiran, LDL i¢in iki temel bagin birisidir (Utermann, 1989).

LDL, kolesteroliin viicuttaki dagiliminda aktif rol oynar (Lawn, 1993). Kolesteroliin
periferik dokulara dagilimi, hedef hiicrelerin plazma membrani tizerindeki LDL'nin spesifik
reseptoriine baglanmasiyla diizenlenir (Bhagavan, 1992). Hiicreler, lipoprotein yiizeyindeki apo
B-100'tt baglayan LDL reseptorleri araciligi ile kandan LDL'yi alarak kolesterole sahip olurlar
(Albers, et al. 1977). LDL'nin yaklasik %50'si ekstrahepatik dokularda, %50si de karacigerde
yikilir (Mayes, 1993 d).

Deneysel ¢aligmalar LDL'nin kimyasal modifikasyonunun (asetil LDL, asetoasetil
LDL, malonaldehid LLDL) makrofajlar tarafindan kolesterol alinimini arttirdigini gostermisdir.
Bu kimyasal modifiye LDL'ler makrofajlarda LDL reseptorierinden farkl "asetil LDL reseptor"
veya diger adiyla "scavanger reseptorier" tarafindan alimirlar. Ancak, bu kimyasal modifiye
LDL'lerin insan arter duvarinda invivo olusup-olusmadigi heniiz bilinmemektedir (Kurt ve
Aslan, 1993; Lewis, 1990; Mayes, 1993 d; Yardimei, 1993). LDL oksidasyonunun dolagimda
olugmadig: tahmin edilmektedir. Zira LDL, phlazma icinde okside olursa dakikalar i¢inde hemen
karaciger tarafindan alimir. Buna karsilik arter duvarinda antioksidanlarin yetersiz oldugu
mikrogevrede okside-LDL olusabilir (Mayes, 1993 d; Yardimci, 1993). Monosit/Makrofajlar ve
diiz kas hiicreleri, tizerlerindeki LDL reseptorii aracihigi ile okside-LDL'yi almakta ve foam

hiicrelerine doniismektedir. Okside-LDL lipoksijenazi uyararak makrofajlardan O, salimimina



vol agmakta ve oksidatif zedelenmenin ilerlemesine neden olmaktadir. Bd&ylece okside-LDL,

inflamasyona, damar endotelinin zedelenmesine ve tromboza yol agmaktadir (Yardimci, 1993).

Sigara, LDL'nin oksidasyonuna sebep olmakta ve makrofajlara LDL'nin ahnimm
uyarmaktadir (Craig, et al. 1990; Scheffler, et al., 1990; Wolf, 1990).

Plazmadan LDL-K'in eliminasyonunda azalma, plazma LDL-K seviyesinde
viikkselmeye; LDL-K'liin makrofajlar ve diiz kas hiicreleri tarafindan alimminda artmaya:
arteriyel duvarda kolesteroliin birikmesine ve neticede prematiir ateroskleroza neden olmaktadir

(Bergesio, et al., 1992; Henry, 1991; Scanu and Flees, 1990).

2.2.3.5. Yiiksek dansiteli lipoproteinler (HDL) ve alt gruplar: (HDL, ve HDL;)

HDL yaklasik %50 lipid, %50 protein ihtiva eder (Mahley, 1993). Hem karaciger, hem
de barsakta sentez edilir ve salinir. HDL, ve HDL;, HDL'nin dansitelerine gére (HDL, igin
1063-1125, HDL; igin 1125-1210 g/ml) alt gruplaridir. HDL alt gruplar, kimyasal ¢oktiirme ve

ultrasantrifugasyon metodlari ile ayrilirlar (Craig, et al., 1990).

HDL, kolesteroliin diger dokulardan karacigere tasinmasinda rol alir. Lesitin kolesterol
acil transferaz (LCAT) enzimi, kolesteroliin esterleserek HDL; molekiiliine alinmasina ve
HDL;'ve déniismesine aracilik eder. HDL, molekiilii de kolesteroliin karacigere taginmasini

saglar. Ciinkii HDL,-K, yiiksek oranda Apo A-1 ihtiva eder (Kurt ve Aslan, 1993).

Klinik olarak HDL-K ve alt gruplarinin seviyelerinin diisiikliigii, koroner arter hastahig
riskinin artmasiyla birliktedir (Bhagavan, 1992). Plazma HDL seviyesi arttikga, arter duvarini
da kapsayacak sekilde periferik dokulardan kolesteroliin uzaklastiriimasi ve Kkaracigere
tasinmasi artar. Bdylece kan HDL seviyesinin yiikselmesi aterosklerozdan koruyucu bir etki
yapar (Kurt ve Aslan, 1993). HDL-K seviyesini diizenleyen bir faktdr olan plazma Kolesterol
ester transfer protein (CETP), HDL-K igindeki kolesterol esterlerinin ve LDL ile VLDL'deki
trigliseridlerin transferini kolaylagtiran hidrofobik bir glikoproteindir. CETP eksikliginde m-
RNA'nin normal fonksiyonunu onleyen bagli dondr tarafindaki bir nokta mutasyonunda,
etkilenen sahislarda plazma HDL-K seviyesi 6nemli oranda yiikselmekle birlikte, LDL-K
seviyesi diiger. CETP eksikligi olan ailelerde prematiir ateroskleroza ait higbir delil yoktur.
Bu caligmalar, CETP'in rolini ve HDL-K'lin antiaterojenik Ozelligini desteklemektedir.
Bununla birlikte HDL-K seviyesini yiikselten biitiin faktorler ateroskleroza karsi Onleyici
olmayabilir. Ciunkii TG'den zengin HDL'nin artisina sebep olan hepatiklipaz yetmezligi

prematiir ateroskleroz ile birliktedir (Bhagavan, 1992). HDL'nin epidemiyolojisi Amerika'da



genis bir populasyonda arastiritmustir. Genetik oldugu kadar cevresel ve sosyoekonomik
faktorlerin HDL-K seviyesini etkiledigi ve koroner arter hastaliina karsi proflaktik bir

Slgiimiin yapilmas: gerektigi kanaatine variimigtir.

Ostrojen, HDL-K'ii arttirmakta ve LDL-K'ii azaltmaktadir. Testosteron ise tersi bir etki
yapmaktadir. Ostrojen ve Ostrojen-progesteron tedavisi yapilan postmenapozal kadinlarda
LDL-K seviyesi diismekte ve koroner arter hastalifi mortalitesi azalmaktadir (Bush, et al.,

1988).

HDL-K, alt gruplani ve HDLy/HDL; orani, farkli ¢alismalarda tayin edilmistir. Bu
calismalara gére HDL,'nin esas antiaterojenik lipoprotein oldugu gosterilmistir (Ortola, et al..

1992; Paul, et al., 1991).
2.3. insan Gidast Olarak Yagin Onemi

Kat1 ve sivi yaglar, insan ve hayvan diyetlerinin asli besin unsurlaridir. Yaglar, gida
maddelerini olusturan gesitli grup bilesikler icerisinde enerjice en konsantre kaynag: teskil
ederler. Esansiyel nitelige sahip ¢esitli yag asidlerini ihtiva ederler. Bu yag asidleri, hormonlar
ve prostaglandinlerin prekiirsoriidiirler. Yaglar, yemeklerden sonra tokluk hissine katkida
bulunurlar. Gidalarin daha lezzetli olmasina hizmet ederler. Ayrica yaglar, yagda ¢oziinen

vitaminler igin tagiyici fonksiyona sahiptirler (Isiksolugu, 1986; Nas ve ark., 1992).

Kati ve sivi yaglar, pek¢ok gidada farkli miktarlarda meveuttur. Siit ve siit firfinleri, et,
tavuk, balik, sert kabuklu meyveler, bazi sebzeler diyet yaginin asil kaynagin teskil ederler.
Pekgok meyve ve sebze, yaglar ¢ok az miktarda igerirler. Bu tip gidalardan yag dogrudan
dogruya alinarak tiiketilir. Cesitli veriler, giinlilk yag tiiketiminin kalori esasina gére, toplam

kalorinin %38'i civarinda oldugunu gostermektedir (Nas ve ark., 1992).

2.3.1. Yag nedir?

Kati ve swvi yaglar, yag asidleri ve gliseroliin hakim oldugu triesterlerdir. Genelde
trigriseridler olarak isimlendirilirler. Bu bilesikler, suda ¢dziinmedigi halde pek gok organik
¢oziiciide ¢oziiniirler. Sudan daha diisik yogunluga, normal oda sicakhiginda sividan katiya
kadar degisen bir erime aralifina sahiptirler. Oda sicakliginda kat: formda iseler kati yaglar
(fais), sivi formda iseler sivi yaglar (oils) olarak tanimlanirlar. Yaglarin katilik veya sivilik

durumu, onlarin fiziksel 6zelligiyle ilgilidir.



Lipid terimi kimyasal maddelerin farkh gruplarini  kapsamaktadir. Lipidler,
trigliseridlere ilaveten mono ve digliseridier, fosfatidler, serebrositler, steroller, terpenler, yag
alkolleri, yag asidleri, yagda ¢Gziinen vitaminler (A, D, E, K) ve diger baz bilesenleri de ihtiva

eden bilesikler toplulugudur (Nas ve ark ., 1992).

2.3.2. Gida olarak tiiketilen 6nemli yaglar ve 6zellikleri
2.3.2.1. Tereyad

Evcil kara hayvanlarinin siitlerinden elde edilmektedir. %28-31 tek bagli doymamis
yag asidlerini (MUFA), %1-3 ¢ok bagli doymamis yag asidlerini (PUFA) ve %63-70 doymus
yag asidlerini ihtiva eder. Oleik, palmitik ve stearik asidiere ilaveten diisitk molekiil agirhgina

sahip yag asidlerinin genis bir grubunu, az miktarda olsa bile igerir.

Tereyags, saf yag %80'den daha az miktarda icermemelidir. Uriin igindeki yag kismi
su, kazein, mineraller ve diger ¢dziinebilir siit kat1 bilesenlerini iceren sulu bir sistemde plastik
matriks olarak islev goriir. Tereyag: i¢erisinde bulunan yag disindaki kat1 fraksiyon, tereyag:

agirhginin %1'i civarindadir.

Genellikle de tereyag: agirhgimn %1.5-3.0'ti diizeyinde tuz ilave edilir. Ayrica tereyag:
vitamin A ve daha az diizeyde de vitamin D ihtiva eder. Nisbeten kisa zincirli doymus yag

asidleri icermesiyle karakterizedir.

inek siitiinden elde edilen yag, en nemli ve belli bash tereyagidir. Tereyad, yemeklik

ve kahvaltilik olarak tiiketiimektedir (Nas ve ark.., 1992).
Tereyaginin yag asidi kompozisyonu ¢izelge 2.1'de goriildiigi gibidir (Martin, 1986).

Cizelge 2.1. Tereyaginin yag asidi kompozisyonu

Doymus yag asidleri % agirhik Doymamis yag asidleri % agirhik
Palmitik asid 252 Oleik asid 29.5
Stearik asid 9.2 Linoleik asid 3.6
Digerleri 256 | Digerleri 6.9
Toplam 60.0 Toplam 40.0

(Martin, 1986).
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2.3.2.2. Margarin

Margarin kelimesi, Yunanca "inci" anlamina gelen "margaron"dan gelmektedir. 1869
yilinda 1II. Napolyon'un agtif1 bir yarigmayla tereyagi benzeri ve emiilsiyon halinde bir {iriin
{iretilmesi istenmistir. 1870 yilinda "Mage Mouries" tarafindan margarin formiilii bulunmustur.
Bu formiil bugiine kadar g¢esitli degisikliklere ugramis, ancak margarin Giretiminden higbir

zaman vazgegilmemistir.

Bitkisel margarinler, gesitli bitkisel yaglarin kismi hidrojenasyonu sonucu elde edilen
sertlestirilmis rafine yaglardan veya bu yaglara gesitli bitkisel rafine yaglarin karistiriimasiyla
elde edilen ve igerisinde emiiisiyon halinde su ve/veya siit veya sivi siit {iriinleri bulunabilen
yaglardir. Hayvansal margarinler ise, siit yagi disinda, sihhatli kasaplik hayvan yaglarinin
eritilip bu yaglarin rafinasyonundan sonra degisik fazlardaki yaglar ve/veya yemeklik sivi veya
sertlestirilmis yaglarla, margarin tiretim teknigine gore liretilen margarinlerdir (Nas ve ark..

1992).

Margarinde esas olarak iki faz mevecuttur: Yag fazi, ¢esitli sivi ve kati yaglarin
karisimi olup, margarinin tiiketildigi sicaklikta uygun katiligini saglayabilmek i¢in gerekli kati
yag nisbetini, yagda c¢oziinen vitaminleri, esanslar, renk maddeleri ve emiilsifiye edici
maddeleri ihtiva eder. Su faz1 ise fermentie edilmis siit, tuz, koruyucu maddeler ve

antioksidantlar: biinyesinde bulundurur.

Kahvaltihk Margarin: Tereyag: kivaminda ve emiilsiyon halinde ekmege rahathkla

siiriilebilen margarinlerdir. Kahvaltilik margarinlerde asagidaki maddeler bulunmaktadir:

1. %82 oraninda bitkisel yag

2. Tuzen ¢ok %0.2

3. %0.2'ye kadar benzoik asid ve renk maddesi
4. %S5'e kadar bitkisel lesitin

5. Vitamin
Kahvaltilik margarinin erime noktas: en ¢ok 36°C olmalidir.

Kahvaltilik margarinlere vitamin A ve D, renk maddeleri, lesitin, mono ve digliseridler.
koku maddeleri ve koruyucu madde (benzoik asid) ilave edilmektedir (Inklaar and Fortuin.

1969; Nas ve ark., 1992).



Yemeklik (Mutfak) Margarin: Yemeklik margarinler asagidaki 6zellikleri tasiyan

margarinlerdir.

1. En az %99 bitkisel yag icermeli
2. Asidite %0.2 olmali
3. Erime noktasi en ¢ok 36°C olmal

4. Vitamin ilavesi serbesttir. Ancak ilave edilirse etikette cins ve miktar: belirtiimelidir.

5. Renk maddeleri kullanilabilir.

Yemeklik margarin emiilsiyon olmayan bir @iriindiir. Uretimi kahvaltilik margarine

gbre daha basittir,
Margarinin yag asidi kompozisyonu ¢izelge 2.2.'de goriilmektedir (Nas ve ark., 1992).

Cizelge 2.2. Margarinin yag asidi kompozisyonu

Tekli doymamus yag asidleri | Coklu doymamis yag asidleri | Doymus yag asidleri (%)
(MUFA) (%) (PUFA) (%)

45-66 14.35 18-21

(Nas, v.d., 1992).
2.3.2.3. Aycicek yagi

Aygicek yagi, Helianthus annuus bitkisinin tohumlarindan elde edilir.  Aycigegi
tohumlars %22-36 arasinda yag ihtiva eder. Diinyada genis bir tiiketim alanmi bulan bu yag,

bitkisel yaglar igerisinde ikinci sirada titketim alani bulmugtur.

Yag, kabugu soyulan tohumlardan hidrolik veya vidali preslerle presleme veya solvent
ekstraksiyonu yoluyla elde edilir. Elde edilen ya$, sortening ve margarin imalatinda
kullanilabildigi gibi esas olarak kizartma ve salata yagi, agik kehribar rengindedir. Rafine
yaglari ise, diger yaglarin rengine benzer sekilde acik saridir. Ham aygigek yagi, pamuk tohumu
ve misir yagindan az olmakla birlikte, baz: fosfatidleri ve musilajli maddeleri igerir. Serbest yag
asidi muhtevasi ise diZer yagh tohumlarda oldugu gibi %0.5 ve daha yiiksek diizeyde
bulunabilmektedir. Aycicek yags, hosa gitmeyen bir kokuya sahip ise de bu koku deodorizasyon

(koku giderme) asamasinda yagdan uzaklastirilir.



Aygicek yagi, yaklasik %15 doymus, %85 doymamis yag asidi ihtiva eder. [klim,
sicaklik, genetik faktorler, tarlada tohumun bulunus pozisyonu yagin kompozisyonunu énemili

derecede etkiler.

Aygicek yag1 mumlar, hidrokarbonlar, steroller ve ¢ok az miktarda da antioksidantlar
icermektedir. Aygicek yaginin yag asidi kompozisyonu Cizelge 2.3'te gbriildiigi gibidir (Nas ve
ark.,1992).

Cizelge 2.3. Aycicek yagnin yag asidi kompozisyonu

Doymus yag asidleri % Agirhk Doymamis yag asidleri % Agirhik
Palmitik asid 3-6 Oleik asid 14-43
Stearik asid 1-3 Linoleik asid 44-75
Arashidik asid 0.6-4 Linolenik asid iz-2
Behenik asid iz-0.8

Lignoserik asid iz-0.4

Toplam 8.7-14.2 | Toplam 85-91

(Nas, v.d., 1992).
2.3.2.4. Zeytinyag

Zeytinyagi, diinyanin en 6nemli ve en eski yaglarindan biridir. Ozellikle Akdeniz
iilkelerinde kullanim alami bulmustur. Zeytinyad: esas olarak kizartma ve salata yagi olarak
tiiketilmektedir. Ayrica sabun yapimi, tekstil yaglar1 {retimi ve sulfonath bilesiklerin

{iretiminde de kullanilabilmektedir.

Zeytinyagy, stirekli yesil kalan Olea europa agacinin meyvesinden ezme ve presleme
yoluyla elde edilmektedir. Tam meyvede kuru maddede %35-70 yag bulunmaktadir. Meyve
pulpunda ise kuru maddede %75'in iizerinde ya§ mevcuttur. Yag, genellikle yesilimsi-sari
renkte olup, kendine 6zel bir aroma ve kokuya sahiptir. Diger bitkisel yaglardan farkl olarak
iyi hammaddeden uygun metodlarla elde e&ilen kaliteli zeytinyag: rafinasyon, koku giderme
veya diger isleme muameleleri yapilmaksizin gida olarak tiiketilebilmektedir. Ancak, disiik
kaliteli zeytinyaglari rafine edilerek ve yiiksek kaliteli yaglarla karigtirilarak tiiketime

sunulurlar.



Yaglarda presileme genelde iki kademede gerceklestirilmektedir. ilk presleme
sonucunda yiiksek kalitede "virgin" yag: olarak isimlendirilen zeytinyag: elde edilir. Daha
sonraki presleme islemlerinde daha diisiik kalitelere sahip vyaglar iiretilir. Ticaretteki
zeytinyaglar: farkl kaynaklardan elde edilen ve farkli kaliteye sahip stok yaglarinin karigimidir.
Presleme sonucu posada kalan yag solvent ekstraksiyonu ile gikariimaktadir. Bu yag genellikie
yemeklik yag olarak kullanilmayip, sabun f{iretimi veya diger endiistriyel amaglarla
kullanilmaktadir. Ekstraksiyonu iyi bir sekilde yapilan posa zeytinyaglari, uygun rafinasyon

teknikleri uygulanarak yenebilir yag olarak da kullanima sunulurlar.

Aromas: yiiksek, diisiik kaliteli yaglar pamuk tohumu ve soya fasiilyesi yag: gibi daha

hafif aromaya sahip yaglarla karigtirilabilir.

Farkli yorelerden elde edilen zeytinyaglarinin iyot sayilar birbirinden ¢ok az
farkliliklar gosterebilmektedir. Linoleik asid muhtevasinin diisiiklagiinden dolay: oksidasyona

kars: diger yaglardan daha stabildir.

Zeytinyaginin yag asidi kompozisyonu gizelge 2.4'te goriillmektedir (Nas ve ark., 1992).

Cizelge 2.4. Zeytinyaginin yag asidi kompozisyonu
g Y p

Doymus yag asidleri % Agirhk | Doymamis yag asidleri % Agirhk
Miristik asid 0.1-1.2 Oleik asid 65-85
Palmitik asid 7-16 Linoleik asid 4-15
Stearik asid 1-3

Arahsidik asid 0.1-0.3

Toplam 9-19  |Toplam 81-91

(Nas, vd., 1992)
2.3.2.5. Misirdzii yag:

Misir, 6nemli bir tarla tirlinli olmakla birlikte cok az bir kismi musir yag: eldesinde
kullanilmaktadir. Misirdzti yagt, misirin (Zea mays) yas veya kuru 6giitiilmesi sonucu elde
edilen bir yan tirlintidéir. Misirdzti yagi, salata yagi ve margarin olarak yemeklik maksatlarla

kullanilirken, gida dig1 uygulamalarda da ¢ok dnemli oranda kullanilmaktadir. Yiiksek diizeyde



goklu doymamis ve az miktarda doymus yag asidi muhtevasindan dolayr yemeklik olarak

6nemli bir kaynaktir.

Misirdzii yaginda oleik ve linoleik asidler yaklagik 1:2 oranmnda bulunur ve yag
asidlerinin %80'inden fazlasim olugtururlar. Linolenik asid, yok denecek kadar az veya eser
miktarda bulunur. Palmitik asid %8.1'lik seviyesiyle en fazla bulunan doymus yag asididir.

Tamamen doymus yag asidlerinden olusan trigliserid bulunmaz (Nas ve ark., 1992).
Misirdzii yaginin yag asidi kompozisyonu Cizelge 2.5'te goriilmektedir (Martin, 1986).

Cizelge 2.5. Misirdzii yaginin yag asidi kompozisyonu

Doymus yag asidleri % Agirhk | Doymamis yag asidleri % Agirhk
Palmitik asid 8.1 Oleik asid 30.1
Stearik asid 2.5 Linoleik asid 56.3
Digerleri 0.1 Digerleri 2.9
Toplam 10.7 Toplam 89.3

(Martin, 1986).



3. MATERYAL ve METOD

3.1. Materyal

3.1.1. Hayvan materyali

Her grupta 30’ar adet Avian farms hibrit civcivin bulundugu 6 grupta, toplam 180 adet
civeiv kullanildi.  Cahsma Konya'da 6zel bir tavuk ciftliginde gergeklestirildi. Civcivierde
ateroskleroz daha ¢abuk gelistigi ve lipid metabolizmasi bozukluklar: daha ¢abuk goriilebildigi

i¢in caligmamizda civciv kullamldi (Fuhrmann, H. and Sallmann, H.P., 1995 a, b; Klaus,A.M.,

et al., 1995).

3.1.2. Yem materyali

Cizelge 3.1'de karisimi ve Cizelge 3.2'de analizi verilen rasyon, Ozel bir vem

fabrikasinda itina ile hazirlandi.

Cizelge 3.1. Yem hammaddeleri ve yiizde agirliklar

Yem Hammaddeleri %
Misir 40
Bugday 25
ATK (Aygicek tohumu kiispesi) 8.20
SFK (Soya fasiilyesi kiispesi) 20
Balik unu 5
Mermer tozu 0.30
DCP (Dikalsiyum fosfat) 0.70
Lizin 0.25
Metionin 0.01
Mineral (1) 0.10
Tuz 0.30

1: Mineral karmasi (her kg'inda), Mn: 80.000 mg, Fe: 35.000
mg, Zn: 50.000 mg, Cu: 5.000 mg, I: 2.000 mg, Co: 400 mg,

Se: 150 mg
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Cizelge 3.2. Yemin analizi

Agirhik 100
Kuru madde 89.20
Ham protein 20.93
Ham seliiloz 491
Ham kiil 5.31
Ham yag 2.83
Met-Sis : 0.73
Lizin 1.01
Kalsiyum 0.90
Fosfor 0.68
Metabolik enerji 2830 k. Kal/kg
3.2. Metod

3.2.1. Deneme Diizeni

Denemenin baslangicinda 200 adet sifir yas civciv satin alinarak tavuk ¢iftliginde
dnceden dezenfekte ederek hazirladigimiz yerde beslenilmeye baglandi. Ilk hafta biitiin

civcivler birarada bulundu. Bu siire iginde 20 tanesi patojen olmayan sebeplerle 6idii.

Ikinci haftanmn basinda civcivler Tesadiifi Ornekleme Metoduyla, her grupta 30 adet
civciv olacak sekilde 6 gruba ayrildi. Her bir grup, ayri ayri bimelere yerlestirildi. B&lmelerin
tim sartlarmin (biiyiikliik, 1gtk alma, i1sinma, havalanma, yemlik ve suluklar) esit olmasi
saglandi. Caligmaya eyliil aymin ikinci yarisindan sonra baslanildigindan geceleri soba

yakilarak civcivler i¢in uygun 1simin varhgi saglandi.
3.2.2. Yemleme

Biitiin civcivler denemenin ilk haftasinda sadece, Cizelge 3.1'de verilen yem karigimiyla
beslendi. Ikinci haftadan itibaren yaglarin kullanilmasina baslandi. Buna gére kontrol grubu

tim deneme siiresince Cizelge 1'de verilen yem karngimiyla beslendi. Diger gruplardan 1.
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grubun yemine tereyagi, 2. grubun yemine margarin, 3. grubun yemine aygicek yagi, 4. grubun
yemine zeytinyagi, 5. grubun yemine de musirézii yagi karistirilarak hazirlandi. Rasyona ikinci
ve {igiincii haftada %35, dordiincii ve besinci haftada %6, altinci ve yedinci haftada %7 oraninda
yag ilave edildi. Tereyag: ve margarinin yanmamasina 6zen gosterildi. Bunun i¢in kisik ateste

eritildikten hemen sonra yeme karistirildi. Yemleme ad libitum olarak yapildi.

Kan alinacak gruplar 6nceden tespit edilerek 16 saat ag¢ birakildi. Kan alimi, giinde 2

grup olmak iizere 3 giinde tamamlandi.

3.2.3. Kan alim

Vena axillaris’den 8-10 ml kan diiz tiipe alindi. Pihtilastiktan sonra soZutmal:
santrifiijjde +4°C'de 5000 devir/dakika 20 dakika santrifiij edildikten sonra serumlari ayrild.
Biitiin parametreler bu serumlarda ayni giin calisildi. Analizler, S.U. Tip Fakiiltesi Biyokimya

Laboratuvari’nda yapildi.

3.2.4. Kullanilan cihazlar ve malzemeler

- Ayarlanabilir Otomatik Pipetler (50-1000 pl): Oxford, irlanda

- Disposable plastik enjektor (10 ml°lik): Almanya

- Hassas Terazi: Bosch-2000, D-7455 (Almanya)

- Muhtelif ebatlarda cam ve polipropilen tiipler: Teknik Cam, Tiirkiye
- Otoanalizor: Technicon RA-XT (A.B.D)

- Sogutmal: Santriftij: Hettich Universal 30 RF (Almanya)

- Vorteks: Niive-NM 110 (Tirkiye)

3.2.5. Kullanilan kimyasal maddeler

- Dekstran sulfat (m.a.50.000), Sigma (A.B.D)
- Hidroklorik asid (HCI), Merck (Almanya)
- Magnezyum klorid (MgCl, .6H,0) E. Merck, D-6000 Darmstadt (Almanya)

- Sodyum hidroksid (NaOH), Merck, 535 C 549562 (Almanya)



3.2.6. Yapilan analizler

Kolesterol tayinleri: Total kolesterol, HDL-kolesterol ve alt gruplart ile LDL-
kolesterol su sekilde calisildi:

500 pl reaktife 5 pl serum ilave edildi, 5 dk 37 °C’de inkiibe edildi. 500 nm dalga

boyunda okunarak otoanaliztr tarafindan sonuglar otomatik olarak hesaplandi.

3.2.6.1. Total kolesterol tayini

Enzimatik kolorimetrik metodla ¢alisan Biotrol marka ticari kit kullanilarak Technicon
RA-XT otoanalizérde gergeklestirildi (Cholesterol enzymatique color II. Biotrol assistance,

Commendestients France. Cat No: A 01275). Tayin prensibi asagidaki gibidir.

Prensip: Serum ornekleri kolesterol ester hidrolaz, kolesterol oksidaz, peroksidaz.
hidroksi benzoat ve 4-amino antipirin ihtiva eden kitdeki calisma soliisyonu ile reaksivona

sokulur.
Kolesterol ester

hidrolaz
Kolesterol ester > Serbest kolesterol + R-COOH

Kolesterol

oksidaz
Kolesterol + O, + H,O — Kolest-4-en-3-one + H-0,

Peroksidaz .
2H,0, + 4-Aminoantipirin + Fenol + Renkli bilesik + 4 H,O

3.2.6.2. HDL-kolesterol ve alt gruplarinin tayini

Warnick ve arkadaslari (Warnick, et al.,, 1982)nin gergeklestirdigi ¢ift presipitasyon
metoduyla ¢aligildi. Bunun i¢in 6nce litresinde 10 gr dekstran sulfat (mol ag. 50.000) ve 0.5
mol MgCl, .6H,0 ihtiva eden ¢aligma soliisyonu I; yine litresinde 10 gr dekstran sulfat ve 1.5
mol MgCl, .6H,0 olacak sekilde ¢aligma soliisyonu II hazirlandi. Soliisyonlarin pH'st 7.0
olacak sekilde 0.1 N HCI veya NaOH ile ayarlandi. Calisilacag: giin hazirlandig: igin igerisine

prezervatif konulmadi.

Once 1 ml serum tiipe aktarildi, iizerine 100 ul Lgdzeltiden ildve edilip vorteksle
karistirildiktan sonra oda 1sisinda 15 dakika bekletildi. Sonra 1500 dev/dk’da sogutmali
santrifijde 4°C’de 30 dakika santrifiij edildi. Santrifiigasyon sonunda tiipiin {izerindeki

siipernatandan deney kiivetlerine alinarak kolesterol tayin edildi. Tayin edilen bu kolesterol



total HDL-K idi. Kalan siipernatandan 0.5 ml almip baska bir tiipe aktarildi. Uzerine 50 ul

¢ozelti 1I'den ilave edildi ve vorteksle karistiriidiktan sonra oda 1sisinda 15 dakika bekletildi.
Sonra 1500 dev/dk'da sogutmali santrifiijde 4°C’de 30 dakika santrifiij edildi. Bu sekilde
HDL,-K ¢oktiiriildii. Siipernatandan kolesterol tayin edildi. Tayin edilen kolesterol, HDL;-K
idi. Total HDL-K'den HDL3-K ¢ikartiimak suretiyle HDL,-K bulundu.

Prensip:

Serum + Coktiirtici reaktif ————— Presipitant (LDL+VLDL) + Siipernatan (HDL)
(fosfotungustik asid + Mg"™)
3.2.6.3. LDL-kolesterol tayini

Boehringer marka ticari kit kullanilarak technicon RA-XT marka otoanalizérde ¢alisildi

(LDL Cholesterol (PVS method) Boehringer Mannheim GmbH Diagnostic. Cat No: 726290).

Prensip: Serumda bulunan LDL polyvinil sulphate (PVS) ilavesi ile ¢oktiiriiliir.
Santrifiij edildikten sonra siipernatanda kalan kolesterol tayin edilir. Siipernatan kolesteroli

total kolesterolden ¢ikartilarak LDL-kolesterol hesaplanir.

3.2.6.4. d-ROM tayini

Diacron marka ticari kit kullanmildi. Analiz, RA-XT marka otoanalizérde asagidaki gibi
calisildi (d-ROM's. Diacron S.r.l. Diagnostics. Division, Via Zircone n.8-58100 Grosseto,
Italy):

500 pl reaktife 5 ul serum ilave edildi, 10 dk 37 °C’de inkiibe edildi. 500 nm dalga

boyunda okundu ve standartla karsilastirilarak sonuclar hesaplandi.

Numunenin optik dansitesi
Standardin optik dansitesi

x Standart konsant.

Numunenin konst.=

d-ROM'un prensibi asagidaki sekildedir:

Bu metod, gegis metallerinin selat formlarmin transportu ve proteinlerde depolanma
neticesinde ortaya g¢ikan ve serbest radikal reaksiyonunu FENTON reaksiyonuna gore

katalizleme esasina dayanir.

H,0, + Fe? —— 4 Fe™*+OH +OH"



Ya da asagidaki semaya gore radikalik iireme seklinde ifade edilebilir.

Lipid - O-O-H + Fe? ¢
(peroksilipid)
Lipid - O + Fe®
(Rad. alkoksilipid)

Lipid -O - OH + Fe*
(Peroksilipid)

Lipid - O - O" + Fe™
(Rad. peroksilipid)

Ortaya ¢ikan radikallerin miktar: direkt olarak plazmadaki peroksidlerin miktariyla

orantilidir. Bu ortaya ¢ikan radikaller, aminoaromatik molekiiller tarafindan asagidaki gibi

baglaniriar.

R\ b JE

N N Y/ NH; + R ———
R
+ +

R\ AN
[ [

R” R”

3.2.7. Istatistiki analiz

Bulgular, "Istatistiki olarak kantitatif ortalamalarin incelenmesi" metodu ile
degerlendirildi (Dtizglines ve ark., 1983). Bu maksatta biitiin parametrelerin aritmetik
ortalamalart ve standart sapmalari bulunarak yagl rasyonla beslenen gruplara ait bulgular
kontrol grubuna ait bulgularla karsilagtiriimak suretiyle t ve p degerleri hesaplandi. Ayrica,
IBM marka bilgisayarda Windows altinda ¢alisan SPSS paket istatistik programi kullanilarak

biitiin gruplar ve bulgular i¢in varyans analizi yapildi.



4. BULGULAR

4.1. Bulgulara Ait "t" Testi Sonuclar

Biitiin gruplara ait parametrelerin aritmetik ortalamalar1 ve standart sapmalar ¢izelge

4.1'de, kontrol grubu ile diger gruplara ait bulgularin karsilastiriimast da Cizelge
4.2.3,4,5,6,7'de verilmistir.
Cizelge 4.1. Biitiin gruplarin parametrelerine ait toplu sonuglar (mg/dl)

Grup T.Kolest. HDL-K HDL,-K HDL;-K LDL-K d-ROM
Kontrol 148.81:19.61 | 46.60+18.99 | 26.08£11.92 | 25.43+8.49 | 98.20+18.05 | 28.63%14.39
Tereyagi 160.71£22.49 | 57.96+14.47 16.00+5.09 43.50+£10.40 | 98.85£19.45 | 42.58+18.35
Margarin | 145.41225.71 | 48.00+13.07 | 12.694¢4.09 | 35613833 | 91.1323.40 | 47.11219.86
Aycicek y. 140.81£17.06 { 39.32%10.16 16.11%4.77 26.11£6.18 98.71£14.83 | 51.94%22.03
Zeytinyagy | 154.43£15.43 | 50.18£13.47 | 25.1810.58 | 25.0424.89 | 100.8617.16 | 50.40+36.92

141.33+18.74 | 45.64+£13.88 | 23.29+12.79 25.19+6.51 90.24+19.69 { 71.52%32.76

Misirdzii y.




Cizelge 4. 2. Kontrol grubu ile diger gruplara ait T. Kolesterol degerlerinin karsilastiriimasi

Parametre Grup n X +SD t )
Total Kontrol 30 148.80+19.61 215 0.025
Kolesterol Tereyagi 28 160.71+22.49
0.54 NS
Margarin 22 145.41£25.71
1.61 NS
Aycicek yag1 26 140.81£17.06
1.21 NS
Zeytinyagi 28 154.43£15.43
1.47 NS
Misirdzii yag: 27 141.33+18.74

NS: Onemsiz

Cizelge 4.2°de goriildiigii gibi tereyagi grubuna ait T. Kolesterol degeri, kontrol

grubuna ait T. Kolesterol degerine gore énemli derecede (p<0.025) yiiksek bulunmustur. Diger

gruplara ait T. kolesterol degerlerinde ise istatistiki agidan Snemli bir fark bulunamadi.



Cizelge 4. 3. Kontrol grubu ile diger gruplara ait HDL-Kolesterol degerlerinin karsilastiriimasi

Parametre Grup n X +SD t p
HDL Kontrol 30 46.60+£18.99 2.4 0.01
Kolesterol Tereyagi 24 57.96+14.47
0.29 NS
Margarin 20 48.00=13.07
1.80 0.05
Aycicek yagi 28 39.32+10.16
0.82 0.4
Zeytinyagi 28 50.18%13.47
0.22 NS
Misirozi yagi 28 45.64+13.88

NS: Onemsiz

Cizelge 4.3°de goriildiigii gibi tereyag: grubuna ait HDL-kolesterol degeri, kontrol

grubuna ait HDL-kolesterol degerine gore Snemli derecede (p<0.01) yiiksek, aycicek yagi

grubuna ait HDL-kolesterol degeri, yine kontrol grubuna gére 6nemli derecede (p<0.05) diisiik

bulunmustur. Diger gruplar arasinda istatistiki agidan 6nemli bir fark bulunamadi.



Cizelge 4. 4. Kontrol grubu ile diger gruplara ait HDL,-Kolesterol degerlerinin karsilastiriimasi

Parametre Grup n X+SD t p
HDL, Kontrol 24 26.08+11.92 3.52 0.00]
Kolesterol Tereyad: 20 16.00+5.09
4.15 0.001
Margarin 16 12.69+4.09
3.44 0.001
Aygicek yagi 19 16.11£4.77
0.29 NS
Zeytinyag) 28 25.18+10.58
0.78 NS
Misirdzil yag) 2% 23.2012.79

NS: Onemsiz

Cizelge 4.4°de goriildiigii gibi kontrol grubuna ait HDL,-kolesterol degeri tereyagi,
margarin ve aygicek yag:i gruplarina ait HDLs-kolesterol degerlerine gére Snemli derecede
(p<0.001) yitksek bulunmustur. Diger gruplar arasinda istatistiki olarak Onemli bir fark

bulunamadi.



Cizelge 4. 5. Kontrol grubu ile diger gruplara ait HDL;-Kolesterol degerlerinin kargilastiriimas;

Parametre Grup n X +SD t P
HDL, Kontrol 28 25.43+8.49 6.9 0.001
Kolesterol Tereyag) 24 43.50+£10.40
3.99 0.001
Margarin 18 35.61+8.33
0.34 NS
Aygigek yagi 28 26.11+6.48
0.19 NS
Zeytinyagi 28 25.04+4.89
0.12 NS
Misirzii yag: 26 25.19+6.39

NS: Onemsiz

Cizelge 4.5°de goriildiigli gibi tereyagi ve margarin grubuna ait HDLj;-kolesterol

degerleri, kontrol grubuna gére dnemli derecede (p<0.001) yiiksek bulunmustur. Diger gruplara

ait HDLs-kolesterol degerleri ise, istatistiki bakimdan nemsiz bulundu.



LI

Cizelge 4. 6. Kontrol grubu ile diger gruplara ait LDL-Kolesterol degerlerinin karsilastiriimasi

o

Parametre Grup n X+SD t p
LDL Kontrol 28 98.20+18.05 0.13 NS
Kolesterol Tereyag: 24 98.85+19.45
1.14 NS
Margarin 17 91.13£23.40
0.11 NS
Aycicek yagi 27 98.71+14.83
0.56 NS
Zeytinyag1 28 100.86+17.16
1.54 0.05
Misir6zii yag: 25 90.24+19.69

NS: Onemsiz

Cizelge 4.6°da goriildiigii gibi misirdzii yag) grubuna ait LDL-kolesterol degeri, kontrol

grubuna gore dnemli derecede (p<0.05) diisitk bulunmugtur. Diger gruplar arasinda istatistiki

acidan anfamlr bir fark bulunamadi.



Cizelge 4. 7. Kontrol grubu ile diger gruplara ait d-ROM degerlerinin karsilastiriimas:

(¥

LI

Parametre Grup n X = SD t P
Kontrol 30 28.63x14.39 318 0.001
d - ROM Tereyagi 26 42.58+18.35
3.93 0.001
Margarin 23 47.11£19.86
4.68 0.001
Aycicek yagi 24 51.94+22.03
2.99 0.005
Zeytinyagi 28 50.40£36.92
6.51 0.0001
Misirdzii yag: 27 71.52432.76

Cizelge 4.7°de goriildiigi gibi kontrol grubuna ait d-ROM degeri, yag gruplarina gére

6nemli derecede diisiik bulunmugtur. Anlamlilik kontrol-zeytinyag: kargilastirmasinda p<0.003.

kontrol-misirdzii yag: karsilastirmasinda p<0.0001, kontrolle diger gruplar arasinda ise p<0.001

seklindedir.

4.2. Varyans Analizi Sonuclar

Gruplarn aritmetik ortalamalarina gore, herbir parametre igin kiigiikten biiyiige dogru

stralanisi ile istatistiki agidan 6nemlilik durumlar agagidaki tablolarda ayri ayr1 goriilmektedir.



Cizelge 4.8. T. Kolesterol parametresine ait bulgularin karsilastirilmasi

Grup F p

Grup n x 3151(2 014 |1 ) 417 0.014
Aycicek yagi (3) 26 140.81

Misirozii yagi (5) 27 141.33

Margarin (2) 22 145.41

Kontrol (0) 30 148.81

Zeytinyag (4) 28 154.43

Tereyag (1) 28 160.71 | * |*

* : Cizelge 4.8'de goriildiigii gibi, tereyag: grubuna ait T. kolesterol degeri, aycicek ve misirdzii
yag1 gruplarina ait T. kolesterol degerlerine gore 6nemli derecede (p<0.01) farkli (yiiksek)

bulunmustur. Diger gruplara ait T. kolesterol degerleri arasindaki fark nemsizdi.

Cizelge 4.9. HDL-K parametresine ait bulgularin karsilastiriimasi

Grup F p

Grup n X 3(5(01]2 (4|1} 467 0.0005
Aycicek yagi (3) 28 39.32

Misirdzii yag (5) 28 45.64

Kontrol (0) 30 46.60

Margarin (2) 20 48.00

Zeytinyagi (4) 28 50.18

Tereyag: (1) 24 57.96 L

* 1 Cizelge 4.9'da goriildiigii gibi, tereyagi grubuna ait HDL-K degeri de aycicek ve misirdzii
yag: gruplarina ait HDL-K degerlerine gore 6nemli derecede (p<0.001) farkii (yiiksek)

bulunmustur. Diger gruplara ait HDL-K degerleri arasindaki fark énemsizdi.



Cizelge 4.10. HDL,-K parametresine ait bulgularin karsilastiriimasi

(8}
w

Grup F p

Grup n X 35 7.33  0.00001
Margarin (2) 16 12.69

Tereyag: (1) 20 16.00

Aycicek yagr (3) 19 16.11

Misirézii yag (5) 24 23.29

Zeytinyagi (4) 28 25.18 *

Kontrol (0) 24 26.08 *

*: Cizelge 4.10.'da goriildiigii gibi, kontrol grubu ve zeytinyag: grubuna ait HDL,-K degeri,

tereyag1 ve aycigcek yagi gruplarina ait HDL,-K degerlerine gore;

Misirdzii yag: grubuna ait HDL,-K degeri de margarin grubuna ait HDL,-K degerine

gbre 6nemli derecede (p<0.00001) farkl (yiiksek) bulunmustur.

Cizelge 4.11. HDL;-K parametresine ait bulgularin karsilastiriimas:

Grup F P

Grup n X 013 24.89 0.00001]
Zeytinyag (4) 28 25.04

Musirozii yagi (5) 26 25.19

Kontrol (0) 28 25.43

Aycicek yagi (3) 28 26.11

Margarin (2) 18 35.61 L

Tereyag (1) 24 43.50 *

* 1 Cizelge 4.11.'de goriildiigii gibi, tereyag1 grubuna ait HDL;-K degeri, diger biitiin gruplara

ait HDL;-K degerlerine gore;

Margarin grubuna ait HDL;-K degeri de zeytinyag:, misirdzii yagi, kontrol grubu ve
aycicek yagi grubuna ait HDL;-K degerlerine gore 6nemli derecede (p<0.00001) farkl: (viiksek)

bulunmustur.,



Cizelge 4.12. LDL-K parametresine ait bulgularin karsilastiriimas:

F p

GRUP n X 136  0.24
Msirdzii yag (5) 25 90.24

Margarin (2) 17 91.13

Kontrol (0) 28 98.20

Aygicek yag (3) 27 98.71

Tereyag (1) 24 9.8.85

Zeytinyag (4) 28 100.86

LDL-K degerleri arasinda istatistiki agidan dnemli bir fark bulunamadi.

Cizelge 4.13. d-ROM parametresine ait bulgularin kargilastiriimas:

Grup F p
Grup n X 0124135 844 0.00001
Kontrol (0) 30 28.63
Tereyag (1) 26 42.58
Margarin (2) 23 47.11
Zeytinyagi (4) 28 5040 | *
Aycicek yag (3) 24 51.94 | *
Misirozii yagi (5) 1 27 71.52 % | * |* |*

*: Cizelge 4.13'de goriildiigli gibi misirdzii yag1 grubuna ait d-ROM degeri kontrol, tereyagi,
margarin ve zeytinyag: gruplarina ait d-ROM degerlerine gbre; aycicek yagi ve zeytinyagi
gruplarma ait d-ROM degeri de kontrol grubuna gére Snemli derecede (p<0.00001) farkh
(yiiksek) bulunmustur. )



Yemlerine yag karistirilarak beslenen civeiv gruplari ve kontrol grubuna ait her bir

parametre igin ayri ayri diyagram ¢izilmis olup, bunlar asagidaki sekillerde gosterilmistir.
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Sekil 4.1. Bitiin gruplara ait T. kolesterol seviyelerini gdsterir diyagram

T: Tereyagt, M1: Margarin, A: Aycicek yagi, Z: Zeytinyagi, M2: Misirézii yagi
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Sekil 4.2. Biitiin gruplara ait HDL-kolesterol seviyelerini gosterir diyagram

T: Tereyag:, M1: Margarin, A: Aycicek yagi, Z: Zeytinyagi, M2: Misirdzil yagi
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Sekil 4.3. Biitiin gruplara ait HDL,-kolesterol seviyelerini gosterir diyagram

T: Tereyagi, M1: Margarin, A: Aygicek yag1, Z: Zeytinyagi, M2: Misirdzii yagi
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Sekil 4.4. Biitiin gruplara ait HDL;-kolesterol seviyelerini gosterir diyagram

T: Tereyagi, M1: Margarin, A: Aygicek yagi, Z: Zeytinyag1, M2: Misirdzii yagi
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Sekil 4.5. Biitiin gruplara ait LDL-kolesterol seviyelerini gésterir diyagram

T: Tereyagi, M1: Margarin, A: Aycicek yag1, Z: Zeytinyagi, M2: Misirdzii yag:
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Sekil 4.6. Biitiin gruplara ait d-ROM seviyelerini gosterir diyagram

T: Tereyagi, M1: Margarin, A: Aygicek yag1, Z: Zeytinyagi, M2: Misirézii yagi




5. TARTISMA

5.1. Analiz Metodlarmim Tartisiimasi

Calismamizda, HDL alt gruplar hari¢ diger biitiin parametreler ticari kitler kullanilarak
rutin metodlarla gerceklestirildi. HDL alt gruplar tayini, kullanilan kitler ve tayin metodian ile

d-ROM metodu asagida tartigiimustir.
5.1.1. HDL alt gruplarinin tayin metodunun tartisiimasi

HDL alt gruplarini tayinde en yaygin kullamilan ve giivenilir metod
ultrasantrifugasyondur (Olmos, et al., 1992). Ancak bu metodun pahali olusu, zaman almasi ve
laboratuvarda bulunmamasi, yeni metodlarin gelistirilmesini zorunlu kilmistir (Gidez, et al.,
1982). Bu amagla son yillarda yaygin olarak kullanilan ve kimyasal bir metod olan gift
presipitasyon yontemi gelistirilmigtir (Buring, et al., 1992; Durrington, et al., 1986; Ferrer, et
al., 1992; Gidez, et al., 1982; Luc, et al., 1991; Mc Namara, et al.,, 1994; Olmos, et al., 1992;
Schmidt, et al., 1985). Yapilan g:allsmal.ar, bu yodntemle elde edilen sonuglarmn,
ultrasantrifugasyonla elde edilen sonuglara ¢ok yakin oldugunu ve her iki yéntem arasinda

oldukga yiiksek bir korelasyon bulundugunu gostermistir (Akman ve ark., 1994).

Biz bu calismada, Warnick ve ark. (Warnick, et al., 1982)nin ¢ift presipitasyon
metodunu kullandik. Bu metoda goére cift presipitasyon isleminde birinci ¢8ktiiriicii olarak
litresinde 10 gr dekstran sulfat (m.a. 50.000) ve 0.5 mol MgCl, ihtiva eden ¢bzelti, ikinci
¢oktiiriicii olarak da, yine litresinde 10 gr dekstran sulfat (m.a 50.000) ve 1.5 mol MgCl, ihtiva
eden ¢ozelti kullanildi. Hazirlanan ¢ozeltilerin pH's1 7.0 olacak sekilde ayarlandi. Birinci ve

ikinci ¢oktiirmeler i¢in numuneler 1500 dev/dak'da 4°C'de 30 dakika siire ile santrifiij edildi.

HDL alt gruplarinin tayininde arastirmacilar farkl ¢éktiiriiciiler ve farkli santrifugasyon
islemleri de kullanmiglardir. Nitekim Gidez ve ark. (Gidez, et al., 1982), ilk ¢ktiiriicii olarak
heparin Mn*1i ¢ozeltiyi, ikinci ¢oktiiriicii olarak da dekstran sulfat (m.a. 15.000) MgCl,'la
¢ozeltiyi kullanmislardir. Bu arasgtirmacilar birinci ¢8ktiirme islemini 2700 dev/dak'da 4°C'de

bir saat, ikinci ¢Sktiirme iglemini ise yine 2700 rpm'de 4°C'de yarim saatte gergeklestirmislerdir.

Ortola ve ark. (Ortola, et al., 1992)-ise, ilk ¢oktiiriicli olarak litresinde 20 gr dekstran
sulfat (m.a. 50.000) ve 0.6 mol MgCl,, ikinci ¢oktiiriicii olarak da litresinde 20 gr dekstran

sulfat (m.a. 50.000) ve 3 mol MgCl, kullanmislardir. Bu arastirmacilar da birinci ¢oktiirme
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islemini 1200 dev/dak'da 30 dakika, ikinci ¢8ktiirme islemini 1200 dev/dak'da 60 dakikada

gerceklestirmislerdir.

Warnick ve ark. (Warnick, et al., 1982) 'nin, kendi metodlarini Gidez ve ark. (Gidez, et
al., 1982)'nin metodu ve ultrasantrifugasyonla karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda, her ii¢ metodla
elde edilen sonuglarin son derecede uyumlu oldugunu géstermiglerdir. Bu yiizden biz de

Warnick ve ark. (Warnick, et al., 1982) 'nin metodunu kullandik.

HDL-K ve HDL3;-K tayinleri yukaridaki ¢oktiirme islemi ile ayrilan fraksiyonlarda.
biotrol marka ticari kit kullanilarak gerceklestirildi (Cholesterol libre enzymatique color.
Biotro! assistance, Commandes Clients France. Cat. no: A 01371). Burada dikkat edilmesi
gereken bir husus, dekstran sulfat ihtiva eden numunelerde serbest kolesterol tayin ederken,
tampon olarak kullanilan potasyum tuzlarinin kolorimetrik Sl¢timii interfere etmesidir. Dolayisi
ile tampon olarak ya potasyum tuzlari diginda bir tampon ya da diisiik konsantrasyonlu
potasyum tamponu kullanmak (0.1 mol ve alt1 olarak bildirilmistir) gerekir (Gidez, et al., 1982).
Bizim kullandiZimiz ticari kitteki potasyum konsantrasyonu 0.1 mol/lt'dir. Bu potasyum
konsantrasyonlarinda meydana gelen interferansin énemsiz oldugu bildirilmistir (Olmos, et al.,

1992).
5.1.2. d-ROM metodunun tartisilmasi

Serbest radikalleri dogrudan lgmek zordur. Onun i¢in bunlarin yerine oksidasyon
tiriinleri Slgiiliir. Bu tiriinlerden en ¢ok &lgiileni ise MDA'dir. MDA ise, en hassas sekilde
HPLC (yiiksek basingh likid kromatografisi) ile dlgiiliir. Ayrica, manuel metodiarla da MDA
Olciilebilmektedir (Holley and Cheeseman, 1993; Jain, et al., 1989). Ancak, HPLC her verde
bulunamayan ve pahali bir sistem oldugundan bunun yerine gogunlukia manuel metodla MDA
tayini tercih edilmektedir (Pryor and Castle, 1984; Slater, 1984). Fakat, bu &l¢iim metodu da
cok hassas degildir. Bu yiizden, bunun yerine serbest oksijen radikallerini veya iriinlerini
dogrudan Olgebilen daha basit ve giivenilir metodlarin gelismesine ¢aligilmaktadir.
Calismamizda kullandigimiz d-ROM kiti boyle bir Sl¢lim metodur. Bu kit, 1996 yilinda imal
edilerek piyasaya siiriildiigiinden, daha ¢ogu arasgtirmaci tarafindan bilinmemektedir. Ancak,
kit prospektiisiinde bu metodun 400 saglikli kisi ile degisik hastaliklari olan 2000 kiside test
edildigi ve olumiu sonuglar alindigi, d-ROM testiyle birlikte her tiirld kiinik analiz
laboratuvérlarmm, serbest radikaller tarafindan perokside olmus ve plazmada bulunan biitiin
elementlerin miktarlarin1 ¢ok kisa bir zaman igerisinde Slgmek suretiyle hastalarmin okside

durumlarini degerlendirebilecekleri belirtilmektedir.
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Gerek bizim yaptigimiz 6n calismalar, gerekse kiti gelistiren kisilerin yaptiklar
caligmalar bu kitin MDA 8lglimiinden daha saglikli sonuglar verdigini gostermektedir. Biz de
bu yiizden ¢aligmamizda MDA tayini yerine bu kiti kullanmay: tercih ettik. Kitin kullanimi

hem ucuz, hem gayet kolay ve hem de sonuglar1 giivenilirdir.
5.2. Bulgularin Tartisilmas:

Yemlerine belli oranlarda yad ilave ettifimiz 5 ayr grup ile yagsiz yem verilerek
(kontrol grubu) beslenen civcivlere ait bulgular Cizelge 4.1'de verilmistir. Cizelgeden de
goriildiigl gibi, tereyag grubuna ait serum kolesterol seviyesi, diger biitiin gruplarinkine gore
onemli oranda yiiksek bulunmustur ki, bu beklenen bir bulgudur. Ciinkii, bilindigi gibi,
hayvansal yaglar kolesterol bakimindan zengindir. Literatiirde ¢calismamiza benzer herhangi bir
calismaya rastlayamadik. Ancak, tereyaginin % 60-70 oraninda doymus yag asidi ihtiva ettigi
(Martin, 1986; Nas ve ark., 1992}, kolesteroliin birincil hayvansal kati yag sterolii oldugu (Nas
ve ark., 1992) ve doymus yag asidi bakimindan zengin diyetle beslenenlerin kanlarinda
kolesterol seviyesinin 6nemli derecede yiiksek ¢iktig1 kaydedilmistir (Dyerberg, 1986; Martin,
1986).

Yapilan varyans analizinde de tereyag ile beslenen grubun serum kolesterol seviyesi,

diger biitiin gruplarinkine gore daha yitksek bulunmustur.

Yemlerine margarin, aycicek yagi, zeytinyag: ve misirdzii yagi ildve edilen gruplarin
serumlarinda belli seviyede kolesterol bulunmasinin sebebi, civciv yemlerindeki ¢esitli
hammaddelerden (balik unu gibi) kaynaklanmaktadir. Ayrica, bitkisel yaglarda da eser
miktarlarda kolesterol bulundugu (Nas ve ark., 1992) ve organizmada da &nemli miktarda

sentezlendigi bildirilmistir (Martin, 1986; Yenson, 1984).

Kontrol grubundaki kolesterol varlifi da yine yem hammaddeleri ve organizmada

sentezlenmesinden kaynaklanmaktadir.

Kolesterol ve doymus yag asidlerinden zengin diyet, diisitk dansiteli lipoprotein (LDL)
seviyelerini arttirarak aterogenezi hizlandirir. Makrofajlar, tizerlerindeki LDL reseptorleri
vasitasiyla kolesterol ve lipidleri alirlar. Boylece dokular, biriken kolesterolden temizlenmis
olurlar. Aterosklerotik lezyonlarda bu yol fazlaca kullanilir ve képiik hiicreleri meydana gelir
(Ak ve oto, 1988; Esterbauer, et al., 1993; Halliwell, 1993; Liu, et al, 1992). Damar
duvarlarinda biriken kolesterol ve lipidler, burada okside olarak kolesteroliin oksidasyon

tirtinlerine (oksisterollere), LDL ise okside-LDL ‘ye (O-LDL) doniistir. O-LDL, lipoksijenazi
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uyararak makrofajlardan oksijen radikali salinimina yol agar. Bu olay, zedelenmenin

ilerlemesine sebep olur.

Oksisteroller, hiicre membranlarina girerek, membranlarin yapr ve fonksiyonlarmi
bozarlar. Diiz kas hiicrelerinde Na-K'ATPaz aktivitesine bagli iyon tasinimimnin aksamasiyla
hiicre i¢i kalsiyum birikimi olur ve kasilma meydana gelir. Bu da aterosklerotik bélgede kan
akiminin daha da azalmasina yol agar. Oksisterolleri tagiyan LDL, dogal LDL'den ¢ok daha
kuvvetli bir aterojenik maddedir (Yardimei, 1993).

Gruplara ait serum HDL-Kolesterol (HDL-C) seviyeleri Cizelge 4.3 ve 4.9'da
karsilastiriimistir. Bu ¢izelgeden de goriildtigli gibi, tereyagi grubuna ait HDL-C seviyesi diger
gruplarinkine gore istatistiki agidan dnemli oranda yiiksek bulunmustur. Bilindigi gibi, serum
HDL-C seviyesinin yiiksek olmasi organizmanin lehine bir durumdur. Ciinkii yapilan
arastirmalar, kanda HDL-C seviyesi arttikga arter duvarimi da kapsayacak sekilde periferik
dokulardan kolesteroliin uzaklastifint ve karacigere tasinmasinin arttigini, bdylece kan HDL-C
seviyesinin yiikselmesiyle ateroskleroza karsi koruyucu bir etkinin olustugunu géstermistir
(Kurt ve Arslan, 1993; Martin, 1986). Neticede koroner kalp hastalifinin goriilme riski de
azalir (Mahley, 1993).

Bulgularimiz, tereyaginin HDL-C artisi ile antiaterojenik bir etkiye sahip oldugu
seklinde bir izlenim vermektedir. Bu bulgu, tereyaginin ihtiva ettigi yiiksek kolesterolden
dolay: aterojenik oldu@u tarzindaki bilgilere ters dilsmektedir. Yani, tereyagmin aterojenik
etkisinin HDL-C artist ile bertaraf edildigi anlasiimaktadir.  Ancak, HDL-C'in asil
antiaterojenik fraksiyonunun HDL,-C oldugu, HDL;-C'iin ise bu hususta herhangi bir etkisinin

olmadiZ1 bilinmektedir (Ortola, et al., 1992; Paul, et al., 1991).

Cizelge 4.4 ve 4.10'da goriildiigti gibi gahiymamizda tereyagi grubuna ait HDL,-C
seviyesi, dider gruplarinkine gore ¢ok daha diisiik bulunmugtur. Bu da tereyaginin digér yaglara
gore daha aterojenik oldugunu gdstermektedir. Ote yandan, bu bulgumuzun diger 6nemli bir
ozelligi, aterosklerotik risk yoniinden HDL-C alt fraksiyonlarmin total HDL-C'ye gére daha
anlamli oldugunu gostermesidir. Ciinkil, bulgularimizdan anlagilacagi gibi sadece total
HDLC’ye bakilirsa tereyagmin antiaterojenik oldugu sdylenebilir. Ancak, HDL-C alt

fraksiyonlarinm tayini bunun bdyle olmadigin agikar bir sekilde gdstermektedir.

Literatiirde bu konuda yapilmis herhangi bir ¢aligmaya rastlayamadik. Dolayis: ile

¢aligmamiz bu konuda yapilmis ilk ¢aligma mahiyetindedir.
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Ote yandan HDL,-C bulgularina gdre margarinin en aterojenik etkiye sahip bir yag
oldugu sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Margarinin bu etkisinin nereden kaynaklandig

bilinmemektedir. Dolayisi ile daha ileri diizeyde arastiriimas: gerektigi kanaatindeyiz.

Cizelge 4.7 ve 4.13'de tiim gruplara ait d-ROM degerleri karsilagtiriimistir. Bu
cizelgeden goriildigli gibi, tereyagh rasyonla beslenen civcivlere ait d-ROM seviyesi diger
yaglarla olusturulan rasyonla beslenen gruplara gore oldukg¢a diisiik bulunmustur ki, bu da
olduk¢a 6nemli bir bulgudur. Ciinkii, d-ROM seviyesi hangi yagin serbest radikallerden ne
oranda etkilendigini gostermektedir. Ayrica, yemlerinde yag kisitlamast yapilan kontrol
grubunda d-ROM diizeyinin diger tiim gruplarinkinden ¢ok daha diisitk oldugu gériilmektedir.
Bu da diyette yag kisitlamasinin, serbest radikal olusumu bakimindan &nemli oldugunu

gOstermektedir.

Yaglarin oksitlenmesi, yagin doymamushg ile ilgilidir (Nas ve ark.,, 1992).
Doymamuislik ne kadar fazla ise oksitlenme de o kadar fazla olur. Bulgularimiz da bu sekildedir.
Cilinkii, doymamishik bakimindan sivi yaglar misirézii>aygicek>zeytinyag seklindedir. d-ROM
bulgularimiz da buna uymaktadir. Zeytinyagi, oleik asid bakimindan zengindir. Oleik asidin
hem peroksidasyona karsi direngli oldugu hem de gerek in vivo gerekse in vitro sartlarda
muhtemelen serbest demiri tutmak suretiyle lipid peroksidasyonunu engelledigi kaydedilmistir
(Mirella, et al., 1993). E vitamini bakimindan misirézii ve aygicek yaglari, zeytinyagindan daha
zengindirler. Ancak, bulgularimizdan anlasildigina gére bu miktardaki E vitamini, adi gecen
yagli peroksidasyona karst korumak igin yeterli degildir. Dolay1s! ile bu yaglara disaridan belli

miktarda antioksidan katilmasinin faydali olacagi kanaatindeyiz.

Oksidasyon, organizmadaki diger lipidlerin oksidasyonunu da arttirir. Bunlardan
Ozellikle LDL oksidasyonu onemlidir. Ciinkii, LDL oksidasyonu aterosklerozun basta gelen
sebeplerindendir (Gey, et al., 1991; Halliwell, 1993; Hennekens and Gaziano, 1993; Liu, et al.,
1992). LDL oksidasyonu, LDL muhtevasindaki doymamis yag asidlerinin lipid peroksidasyonu
olay: ile yikilarak birgcok aldehidin ve diger peroksidasyon iiriinlerinin olustugu bir serbest
radikal olay: olup, LDL fosfolipidlerindeki poliansatiire yag asidlerinin peroksidasyonu ile
baglar. O-LDL'nin aterojenik olaya 4 mekanizma ile katildig bildirilmistir (Esterbauer, et al.,

1993; Steinberg,1991):

1. O-LDL, makrofajlar tarafindan kolesterol birikmesi sonucunda "scavanger
reseptdrler” araciliftyla ahnir, bdylece kopiik hiicresi ve lezyon olusumuna katilir.

2. O-LDL, monositler i¢in diiz kas hiicreleri ve endotelden salinan faktorier gibi
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O-LDL, makrofajlarin damar duvarindan plazmaya gegisini engelleyerek arter duvarindaki kalis

siiresini de uzatir.

3. O-LDL, arter duvarindaki hiicreler i¢in sitotoksikdir. Hiicresel hasar, endotel hasar

olusturabilir.
4. O-LDL'nin, EDRF (endotel kaynakli gevsetici faktdr) aracilifiyla olan diiz kas

gevsemesini inhibe ettigi bilinmektedir.
Sonug Olarak,

1.Tereyagi, muhtevasindaki yiiksek kolesterol ydniinden ateroskleroz i¢in énemli bir

risk faktoriidiir.

2. Tereyag: tiiketiminde serum HDL-C seviyesi diger yaglara gore daha yiiksektir. Bu
durum tereyaginin, ateroskleroz yoniinden koruyucu oldugu izlenimini vermektedir. Ancak,
ayni grupta asil antiaterojenik fraksiyon olan HDL,-C'iin diisiik olmasi yine tereyagimnin
aterojenik roliinii gGstermektedir ve ateroskleroz riski yoniinden HDL-C'iin alt fraksiyonlart

tayininin daha dnemli oldugu anlasilmaktadir.

3. Tereyagi, kolesterol yoniinden difer yaglara goére aterojenik ise de, lipid
peroksidasyonuna olan direnci bakimindan diger yaglara, dzellikle de sivi yaglara gére daha
avantajhdir. Ciinkii, lipid peroksidasyonu da O-LDL olusumu ile aterojenitenin énemli bir

sebebidir. Ayrica, lipid peroksidasyonu diger birgok hastaligin da 6nemli sebeplerindendir.

4. Biitiin bu bulgulardan tereyaginin aterojenik oldugu anlasiimakla beraber, diger

yaglarin da aym riski tasidiklar: hatta bu riskin belki de daha fazla oldugu stylenebilir.

5. Bulgularimizdan, lipid peroksidasyonu y&niinden yaglarin Misiréziiyagi> Aygicek

yagi>Zeytinyagi>Margarin>Tereyag1 seklinde siralandig: anlagiimaktadir.

6. incelenen yaglarda en diisiik HDL,-C diizeyi margarin grubunda bulunmustur. Bu,

margarinlerin de aterojenik etkiye sahip oldugunu gostermektedir.

7. Yaglarin aterojeniteye olan etkilerinin yukaridaki bulgular 1s18inda daha genis

populasyonlarda aragtiriimasi faydal olacaktir.

8. Ateroskleroz riski agisindan kan kolesterslii ile okside- LDL'den hangisinin daha
o6nde geldiginin ve boylece yag tiiketiminin nasil ayarlanmas: gerektiginin arastirtimasinin

faydali olacag kanaatindeyiz.



49

KAYNAKLAR DiZiNi

Ak, A. ve Oto, A., 1988, Oksijen serbest radikalleri, Tiirkiye Klinikleri Kardiyoloji Dergisi,
1,1, 35-39.

Akkus, {., 1995, Serbest radikaller ve fizyopatolojik etkileri, Mimoza basim, yayim ve dagitim
A.S., Konya, 157 s.

Akman, S., K&kcan, E., Gii¢lii, A., Onkol, M. ve Karaca, L., 1994, Coktiirme yontemleri ile
HDL alt gruplarinin ayrilmasi ve miktarimn, belirlenmesi, XII. Ulusal Biyokimya
Kongresi, Kongre Ozet Kitabi, Istanbul, C-103.

Albers, J.J., Adolphson, J.L. and Hazzard, W.R., 1977, Radioimmunoassey of human plasma
Lp (a) lipoprotein, J. Lipid Res., 18, 331-338.

Babior, B.M., 1984, Oxidants from phagocytes: Agent of defence and destruction, Blood, 64,
959-966.

Balevi, T., 1996, Tavuk rasyonlarina katilan gesitli yaglarin performansa ve iirlinlerin yag asidi
kompozisyonlarina etkileri, Doktora tezi, S.U. Saglik Bilimleri Enstitiisii, 73 s.

Bast, A., Haenen, GR.M.M. and Doelman, C.J.A., 1991, Oxidants and antioxidants: State of
the art., Am. J. Med., 91, 3, 2-13.

Bhagavan, N.V., 1992, Medical Biochemistry, Jones and Bartlett Publishers, London, 447-467.

Bergesio, F., Monzani, G. and Ciuti, R., et. al., 1992, Lipids and apolipoproteins change during
the prossesion of chronic renal failure, Clinical Nephrology, 35, 5, 264-270.

Buring, J.E., O'connor, G.T. and Goldhaber, S.Z., 1992, Decreased HDL, and HDL;
cholesterol, Apo A-I and Apo A-ll and increased risk of myocardial infarction,
Circulation, 85, 1, 22-29.

Bush, T.L., Fried, L.P and Barret-Connor, E., 1988, Cholesterol, lipoproteins and coronary
heart disease in women, Clinical Chemistry, 34, 8 B, 60-70.

Calbreath, D.F., 1992, Clinical Chemistry a Fundamental Textbook, WB., Saunders Company,
Philadelphia, 279-303. '

Cheeseman, K.H. and Slater, T.F., 1993, An introduction to free radical biochemistry, Br. Med.
Bull., 49, 3, 479-480.

Craig, W.Y., Palomaki, G.E., Johnson, M.A. and Haddow, J.E., 1990, Cigarette smoking-
associated changes in blood lipoprotein levels in the 8-to 19-years old age group: A
metaanalysis, Pediatrics, 85, 2, 155-157.



50

KAYNAKLAR DIZIiNi (devam)

Deby, C. and Pincemail, J., 1988, Oxygen toxicity, free radicals and defense mechanisms,
Recent Result in Pharmacology and Clinic, Springer-Verlag, Berlin, Heidelberg, New
York, 56-70.

Donald, A., 1994, Kolesterol 6lglimleri, risk“ihtimallerinin hesaplanmas: i¢in yeterli mi? XII.
Ulusal Biyokimya Kongresi, Kongre Ozet Kitabi, Istanbul, A - 03.

Durrington, P.N., Hunt, L. and Ishola, M., 1986, Serum apolipoproteins A-l and B and
lipoproteins, in middle aged men with and without previous myocardial infarction, Br.
Heart. J., 56, 206-212.

Diizgiines, O., Kesici, T. ve Giirbiiz, F., 1983, Istatistik Metodlari-I, Ankara Universitesi
Basimevi, Ankara, 25-84.

Dyerberg, J., 1986, Linolenate-derived polyunsaturated fatty acids and prevention of
atherosclerosis, Nutrition Reviews, 44, 4, 125-134.

Erden, M., 1992, Serbest radikaller, Tiirkiye Klinikleri Tip Bilimleri Dergisi, 12, 201-207.

Esterbauer, H., Wag, G. and Puhl, H., 1993, Lipid peroxidation and it's role in atherosclerosis,
British Medical Bulletin, 49, 566-576.

Esterbauer, H., Rotheneder, M.D., and Srienal, G., 1991, Role vitamin E in preventing the
oxidation of low-density lipoprotein, Am. J. Clin. Nutr., 53, 314-324.

Farkkild, M. and Miettinen, T.A., 1990, Lipid metabolism in bik acid malabsorption, Ann.
Med., 22, 5-13.

Ferrer, M., Game, G.L., and Adams, P.C., 1992, A simple sensitive technique for classification
of apolipoprotein (a) isoform by sodium dodecyl sulphate-polyacrilamide gel
electrophoresis, Clin. Chem. Acta, 207, 15-25.

Freeman, B.A. and Crapo, J.D., 1982,Free radicals and tissue injury, Lab. Invest, 47,412-426.

Fuhrmann, H. and Sallmann, H.P., 1995 a, The influence of dieatry fatty acids and vitamin E on
plasma prostanoids and liver microsomal alkane production in brolier chickens with
regard to nutritional encephalomalacia, J. Nutr. Sci. Vitaminol, 41, 1353-1361.

Fuhrmann, H. and Sallmann, H.P., 1995 b: Phospholipid fatty acids of brain and liver are
modified by o-tocopherol and dieatry fat in growing chicks, Bri. of Nutr., 76, 109-122.

Gey, K.F., Puska, P. and Jordon, P., 1991, Inverse correlation between plasma vitamin E and
mortality from ischemic heart disease in cross-curtural epidemiology, Am. J. Clin.
Nutr., 53, 326-334.



51

KAYNAKLAR DiZiNi (devam)

Gidez, L.I., Miller, G.J. and Burstein, M., 1982, Seperation and quantitation of subclasses of
subclasses of human plasma high densty lipoproteins by simple precipitation procedure,
J. Lipid Res., 23, 1206-1223.

Halliwell, B., 1991, Reactive oxygen species in living systems: Source, biochemistry and role
in human, Am. J. Med., 91, 3, 14-22.

Halliwell, B., 1993, Free radicals and vascular disease: How much do we know?, British Med.
J., 307, 885-886.

Halliwell, B., 1994, Free radicals, antioxidants and human disease: Curiosity, cause, or
consequence?, The Lancet, 344, 721-724.

Halliwell, B. and Gutteridge, J.M.C, 1990, Role of free radicals and catalytic metal ions in
human disease: An overview, Methods Enzymol, 186, 1-85.

Halliwell, B. and Gutteridge, J.M.C, 1984, Lipid peroxidation, oxygen radicals, cell damage
and antioxidant therapy, The Lancet, June 23, 1396-1397.

Hennekens, C.H. and Gaziano, J.M., 1993, Antioxidants and heart disease: Epidemiology and
clinical evidence, Clin. Cardiol, 16, I-10, I-15.

Henry, J.B., 1991, Clinical diagnosis and management by laboratory methods In: Lipid and
dislipoproteinemia, 18 th, ed, WB., Saunders Company, Philadelphia, 188-214.

Holley, A. and Cheeseman, K.H., 1993, Measuring free radical reactions in vivo, British Med.
Bull., 49, 3, 494-505.

Huang, Z., Leibovitz, H., Lee, C.M. and Millar, R., 1990, Effect o dietary fish oil on omega-3
fatty acid levels in chicken eggs and thigh flesh, Am. Che. Soc., 38, 3, 743-747.

Inklaar, P.A. and Fortuin, J., 1969, Determining the emiilsifying and emulsion stabilizing
capacity of protein meat additives, Food Technol, 23, 103.

Jain, S.K., Mc. Vie, R., Duett, J. and Herbst, J.J., 1989, Erythrocite membrane lipid
peroxidation and glycosylated hemoglobin in diabetes, Diabetes, 38, 1539-1543.

Klaus, A.M., Fuhrmann, H. and Sallmann, H.P., 1995, Peroxidative and antioxidative
metabolism of the brolier chicken as influenced by dieatry linoleic acid and vitamin E,
Arch., Gefliigelle, 59, 2, 135-144.

Klebanoff, S.J., 1980, Oxygen metabolism and toxic properties of phagocytes, Ann. Int. Med.,
93, 480-489.



wh
to

KAYNAKLAR DiZiNi (devam)
Isiksolugu, M., 1986, Beslenme, Milli Egitim Basimevi, 421 s.

Kurt, [. ve Arslan N., 1993, Ateroskleroz patogenezinde lipoproteinlerin rolii ile ilgili yeni
goriisler, T. Klin. Tip Bilimleri Dergisi, 13, 137-141.

Lawn, R.M., 1993, Lipoprotein (a) kolesterol taginiminm gergekiestirmekte ve kan pihtilariyla
baglanarak kalp krizi riskinin artmasmna neden olmaktadir. Bu protein ve diger kan
proteinleri arasindaki karsilastirma, olaymn nigin ve nasil gergeklestigi hakkinda bilgi
vermektedir, (Cev. M. Kiremitgi), Bilim Teknik Dergisi, 300-303.

Leaf, A. and Weber, P.C., 1988, Cardiovascular effects of omega-3 fatty acids, The New Engl.
J. of Med., 318, 9, 549-557.

Lewis, B., 1990, Hiperlipidemia, In: Cohen, R.D., Lewis, B. and Denman, A.M., The metabolic
and molecular basis of acquired disease, WB., Saunders, L.ondon, 860-920.

Liu, K., Cuddy, E. and Pierce, G.N., 1992, Oxidative status of lipoproteins in coronary disease
patients, Am. Heart Journal, 123, 2, 285-290.

Luc, G., Bard, J.M. and Lussier-Cacan, C.S., 1991, High-density lipoprotein particles in
octogenerians, Metabolism, 140, 12, 1238-1243.

Lunec, J. and Blake, D., 1990, Oxygen free radicals. Their relevance to disease processes, In:
Cohen, R.D., Lewis B. and Albert K., The Metabolic and Molecular Basis of Acquired
Disease, Balliere Tindall, London, 189-212.

Mahley, R.W., 1993, Aterogenezin Hiicresel ve Molekiiler Biyolojisi, Kolesterol Taginmasi ve
Lipoprotein Metabolizmasi, (Cev. O. Gokdemir ve K. E. Palaoglu), 191 s.

Martin, D. W., Mayes, P.A. and Rodwell, V.W., 1986, Harper'in Biyokimyaya Bakisi, (Cev. N.
K. Mentes ve G. Mentes), Bornova-Izmir, 442 s.

Matheus, C.K. and Holdevan K. E., 1990, Biochemistry, The Benjamin/Cummings Publishing
Company California, 604-643.

Mayes, P.A., 1993 a, Lipids of Physiologic Significance, In: Murray, R.K., Granner, D.K.,
Mayes, P.A. and Rodwell, V.W., Harper's Biochemistry, 23" ed., Lange Medical
Publication, London, 142-153.

Mayes, P.A., 1993 b, Cholesterol synthesis, transport and excretion, In: Murray, R.K., Granner,
D.K., Mayes, P.A. and Rodwell, V.W., Harper's Biochemistry, 23" ed,, Lange
Medical Puplication, London, 267-278.



W
L)

KAYNAKLAR DiZiNi (devam)

Mayes, P.A., 1993 c, Biosynthesis of fatty acids, In: Murray, R.K.,Granner, D.K., Mayes, P.A.
and Rodwell, V.W., Harper's Biochemistry, 23" ed., Lange Medical Puplication,
London, 212-231.

Mayes, P. A., 1993 d, Lipid transport and storage, In: Murray, R.K., Granner, D.K., Mayes,
P.A. and Rodwell, V.W., Harper’s Biochemistry, 23™ ed., Lange Medical Publication,
London, 250-265.

Mc Namara, J.R., Haung, C. and Massoy T., 1994, Modification of the dextran-Mg+2 high-
density lipoprotein cholesterol precipitation method for use with previously frosen
plasma, Clin. Chem., 40, 2, 233-239.

Nardini, M., Scaccini, C., Massimo, D’Aquino, M., Benedetti, P.C., Paola, Di Felice, M. and
Tomassi, G., 1993, Lipid peroxidation in liver microsomes of rats fed soybean, olive
and coconut oil, J. Nutr., Biochem., 4, 39-43.

Nas, S., Gokalp, H.Y. ve Unsal, M., 1992, Bitkisel Yag Teknolojisi, Atatiirk Universitesi
Yayinlar, 1-184.

Olmos, J.M., Lasuncion, M.A. and Herrera, E., 1992, Dextran sulphate complexes with
potassium phosphate to interfere in determinations of high-density lipoprotein
cholesterol, Clin. Chem., 38, 2, 233-237.

Ortola, J., Castineiras, M.J. and Fuentes, A., 1992, X. Biological variation data applied to the
selection of serum lipid ratios used as risk markers of coronary heart disease, Clin.
Chem., 38, 1, 56-59.

Paul, S.B., Robert, I.L. and Bsil, M.R., 1991, Lipids and dislipoproteinemi, In: John, B.H., eds.,
Clinical Diagnosis Management By Laboratory Methods, 18th ed., WB., Saunders
Company, Philadelphia, 188-288.

Pryor, W.A,, and Castle, L., 1984, Chemical methods for the detection of lipid hydroperoxides,
Methods in Enzimology, 105, 293-299.

Ross, R., 1992, The pathogenesis of atherosclerosis In: Braunwald, E., ed., Heart Disease A
Textbook of Cardiovascular Medicine, 4™ WB., Saunders Company, Philadelphia,
1106-1160.

Scanu, A.M., and Flees, G.M., 1990, Lipoprotein (a) heterogenity and biological relevance, J.
Clin. Invest, 85, 1709- 1715.

Scheffler, E., Huber, L., Fruhbis, J., Schultz, 1., Ziegler, R. and Dresel, H.A., 1990, Alteration
of plasma low densty lipoprotein from smokers, Atherosclerosis, 82, 261-265.



KAYNAKLAR DIZiNi (devam)

Schmidt, S.B., Wasserman, A.G. and Muesing, R.A., 1985, Lipoprotein and apolipoprotein
levels in angiographically defined coronary atherosclerosis, Am. J. Cardiol, 55, 1459-
1462.

Sies, H., 1991, Oxidative stress: From basic research to clinical application, Am. J. Med., 91. 3,
31-38.

Slater, T.F., 1984, Overview of methods used for detecting lipid peroxidation, Methods in
Enzimology, 105, 283-293.

Stander, S., 1990, Atherogenesis and the role of lipoproteins, Scand J. Clin. Lab. Invest, 50,
suppl 199, 14-16.

Stein, E.A., and Gary, L.M., 1994, Lipids, Lipoproteins and apolipoproteins, In: Garl A.B.,
Edward, R.A. eds., Tietz, Text book of Clinical Chemistry: 2" ed., WB.. Saunders
Company, Philadelphia, 1002-1093.

Stein, E.A., 1986, Lipids, lipoproteins, In: "Text-book of Clinical Chemistry" Ed. Tietz. N.W.,
WB., Saunders Company, Philadelphia, §29-900.

Steinberg, D., 1991, Antioxidants and atherosclerosis, Circulation, 84, 3, 1420-1425.

Tietz, N.W., 1987, Fundamentals of Clinical Chemistry, 3™ ed., WB., Saunders Company,
Philadelphia, 449 p.

Utermann, G., 1989, The mysteries of lipoprotein (a), Science, 246, 904-910.

Valenzuela, A., 1990, The biological significance of malondialdehyde determination in the
assessment of tissue oxidative stress. Life Scien., 48, 301-309.

Warnick, R.R., Benderson, J.M. and Albers, J.J., 1982, Quantitation of high-density
lipoprotein subclass after seperation by dextran sulphate and Mg™ precipitation, Clin.
Chem., 28, 7, 1574.

Watkins, B.A., 1991, Importance of essential fatty acids and their derivatives in pouitry, J.
Nutr., 121, 1475-1485.

Weiss, S.J. and Lobuglio, A.F., 1982, Phagocyte-generated oxygen metabolited and cellular
injury, Lab. Invest., 47, 5-18.

Wiklund, O., Angelin, B. and Oloffson, S.O., et all., 1990, Apolipoprotein (a) and ischemic
heart disease in familial hypercholesterolemia, Lancet, 335, 1360-1363.



KAYNAKLAR DiZiNi (devam)

Winrow, V.R., Winyard, P.G., Morris, C.J. and Blake, D.R., 1993, Free radicals in
inflammation: Second messengers and metiators of tissue destruction, Br. Med. Bull.,
49, 3, 506-522.

Wolf, N., 1990, Atherosclerosis:Pathogenesis and factor affecting its progression, In: Cohen,
R.D., Lewis, B., Alberti, K.G.M.M. and Denman, A.M. eds., The Methabolic and
Molecular Basis of Acquired Disease, WB. Saunders, London, 1531-1538.

Yardimel, S., 1993, Damar sisteminin yaslanmasi, aterosklerozun etyopatogenezi ve korunma
6nlemleri, Tiirk J. Cardiol, 6, 217-225.

Yenson, M., 1984, insan Biyokimyasi, Beta Basim-Yayim Dagitim A.S. Istanbul, 837 s.

Yia-Herttuala, S., 1991, Macrophages and oxidized low density lipoproteins in the pathogenesis
of atherosclerosis, Ann. Med., 23, 561-567.



OZGECMIS

1959 yilinda Adana, Saimbeyli Iigesi Naltas kdyiinde dogdu. ilkokulu ayni kdyde,
ortaokulu Saimbeyli Ortaokulu’nda, Lise grenimini de Mersin’de bitirdi. 1985 yilinda S.U.
Egitim Fakiiltesi Biyoloji Ogretmenligi boliimiine girerek 1989 yilinda mezun oldu. Ayni yil
S.U. Biyokimya (T1p) Anabilim Dali’nda Yiiksek Lisans programini kazandi ve 1992°de bitirdi.
1994 yilinda Dumlupinar Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Boliimii doktora
programini kazand. '

Halen, S.U. Tip Fakiiltesi Patoloji Laboratuvarinda Saghk Teknisyeni olarak
caligmaktadir. Evli ve 4 gocuk babasidir.



