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1. GIRIS

Canli organizmada enerjinin depo edilmis bi¢imi olarak kullanilan lipitler yag
asitlerinin tiirevleridir. Yag asitlerinin biiylik bir kismu organizmada hiicresel yap1
eleman1 olarak yag acil esterleri seklinde, az bir kismi ise serbest halde
bulunmaktadir. Lipitler birgok organizmada baslica depo enerji seklidir. Fosfolipitler
ve steroller biyolojik zarlarin temel yapitaglaridir (Nelson ve Cox, 2005).
Lipoproteinler hiicre zar1 hem de stoplazmadaki mitokondrilerde goriilen onemli
hiicresel yapitaslar1 olup kanda lipitlerin tasinmasinda gorev alirlar(Murray ve ark,

2004).

Dogal olarak meydana gelmis yaglarda ¢ift baglar genellikle cis
konfigiirasyonundadir. Trans yag asitleri(TFA) trans konfigiirasyonunda bir veya
birden fazla ¢ift bag bulunan mono veya ¢oklu doymamis yag asitleridir (Tasan ve

Daglioglu, 2005).

Diyetle alinan TFA ¢esitli hastaliklarin olusmasinda 6nemli yer tutar. insan
diyetindeki toplam enerjinin %30’dan fazlasinin yaglardan gelmesi ve 6zellikle trans
yag icerigi yiiksek gidalarin tiiketiminin ¢ok olmasi kalp hastaliklarina yakalanma

riskini artirmaktadir.

TFAlar, doymus yag asitlerine benzer metabolize edilirler ve doymus yag
asitleri gibi LDL (al¢ak yogunluklu lipoprotein) kolesterol diizeyini yiikseltirken
HDL (yiiksek yogunluklu lipoprotein) kolesterol diizeyini diistiriirler (Murray ve ark,
2004). Son zamanlarda yapilan bir¢ok calismada doymus yag asitlerinin diyeti ile
TFAlarin diyeti karsilastirildiginda, ikisinin de plazma trigliserit konsantrasyonunda
artisa ve HDL kolesterol seviyesinde bir azalmaya sebep oldugu belirtilmistir

(Rivelesse ve ark 2003, Rasmussen ve ark, 2006).

Doymus yag asitleri zar akiskanligini azaltirken, doymamis yag asitlerinin cis
izomerleri akiskanlig1 arttirma, trans izomeri azaltma egilimi gosterirler (Giirdol ve
Ademoglu, 2006). Hiicre zar akiskanligindaki degisiklikler membranin lipit
bilesimine ileri derecede baglidir. Akigkanlik bilesimindeki yag asidi ve kolesterol
tarafindan kontrol edilir. Akiskanlik iizerine 1s1 ve bilesimin etkileri de arastirilmistir.
Hiicreler dis sartlar degistiginde sabit bir akigskanligi saglamak i¢in lipid bilesimini
yeniden diizenledigi tespit edilmistir (Nelson ve Cox, 2005).



Hiicre zarindaki trans yag asidi konsantrasyonu arttikca viskozite artar,
akiskanlik azalir. Hiicre zarindaki TFAlarin artis1 reseptor ve enzim aktivitesinde de

degisikliklere neden olabilmektedir.

Bu calismada, diyet ile alinan trans-9 18:1 octadecanoik asit izomerinin, hiicre
zar akigskanligi tizerine etkisi sonucu meydana gelen degisikliklerin, karaciger hiicre

zar1 Na/K ATP’az enzim aktivitesi ve lipit metabolizmasi ile iliskilerini arastirdik.



2. LITERATUR BILGI
2.1.Lipidler

2.1.1. Lipidlerin tanim

Lipidler, birbirleriyle kimyasaldan ziyade fiziksel nitelikler yoniinden iliskili
heterojen bir grup bilesiktir. Bunlarin ortak 6zellikleri suda gorece ¢oziinmeyip, eter,
kloroform ve benzen gibi polar olmayan ¢ozgenlerde ¢oziinmelidir (Murray ve ark,

2004).

Endojen olarak organizmada sentezlenebilen bu bilesikler hayvansal ve bitkisel
besinlerle de ekzojen olarak saglanmaktadir. Lipidler yapilarinda bulunan yag asidi

cesitlerine gore degisik fonksiyonlar istlenirler. Bunlar sdyle 6zetlenebilir.

= Lipidler yiiksek enerjili bilesiklerdir. Organizmanin enerji deposu olarak is
goriir ve metabolik yakit saglarlar.

» Deri altinda ve bazi organlarin g¢evresinde 1s1 yaliticis1 ve koruyucu olarak
gorev yaparlar.

= Biyolojik membranlarda fonksiyonel ve yapisal bilesikler olarak yer alirlar.

= Elektriksel yalitict olarak etki ederek, miyelinli sinirler boyunca
depolarizasyon dalgalarinin yayilmasini saglarlar. Bu nedenle sinir dokusunun i¢inde

bulunan lipid bilesenleri fazladir.

Lipidler kimyasal yapilarina gore yag asitleri, acilgliseroller, kolesterol,

apolipoproteinler ve lipoproteinler olmak {izere beg gruba ayrilir.

2.1.2. Yag asitlerinin genel yapisi ve siniflandirilmasi

Dogada bulunan ve yapilar1 bugiine kadar agiklanan 200 kadar yag asidi vardir.
Bugiine kadar yapisi agiklanan yag asitleri en az iki ve en ¢ok yirmi altt karbon

atomu igerirler (Giirdol ve Ademoglu, 2006).

Dogada bulunan yag asitlerinin farkli yapilarina karsin, belirli gruplar halinde

incelendiginde kendi aralarinda homolog seriler olusturduklar1 goriiliir.



Genel bir kaide olarak, zincir yapist dallanma gostermeyen ya da diiz zincirli
yag asitleri seklinde adlandirilan yag asitleri yapilarinda ¢ift sayida karbon atomu
icerirlerken, zincir yapisi dallanma gosteren izo-yag asitlerinin igerdigi karbon atomu
sayisi ¢ift ya da tek sayida olabilmektedir. Ancak yag asitlerinin zincir yapisindaki
farkliliklar sadece diiz ya da dallanmis yapida olmalari ile sinirli degildir. Substitiie,
doymus, doymamis veya halkali yapida olup olmamalarina gore de farkliliklar ortaya

c¢ikabilmektedir.

o Diiz zincirli yag asitleri
-Doymus yag asitleri
-Doymamis yag asitleri
-Cift bag iceren yag asitleri (Alken yapisinda olanlar)
- Uglii bag igeren yag asitleri (Alkin yapisinda olanlar)

o Substitiie olmus yag asitleri
o Halka iceren (siklik) yag asitleri
o Dallanmus zincirli (izo-) yag asitleri

2.1.2.1. Yag asitlerinde izomeri

Organik bilesiklere 6zgili olan izomeri yag asitlerinde de fiziksel ve kimyasal
ozellik farkliliklarina neden olan tiim izomeri sekilleri s6z konusudur. Yaglarin
degisik kosullarda hidrojenasyonu sirasinda, zincirde farkli yerlerde bulunan ¢ift
baglarin doymasi ya da yaglarin oksidatif tepkimeler sirasinda doymamis baglarin

metil ve karboksil yoniinde kaymasi ile ortaya ¢ikmaktadir (Saldamli, 2005).

Doymamis yag asitlerinde belirlenen 6nemli izomeri ¢esitleri yerel (pozisyon)

ve uzay (geometrik) olarak iki grupta incelenir (Saldamli, 2005).

Yerel izomeri sekillerinde zincir tizerindeki belirli atom veya islevsel gruplarin
farkl1 yerlesim gostermesinden doymamis yag asitlerindeki ¢ift ya da iiclii doymamis
baglarin ayn1 sayida olmalarina karsin zincir {izerindeki yerlerinin farkli karbon

atomlar1 olmasindan kaynaklanmaktadir.



Zincir izomeri olarak adlandirilan birinci izomeriye, izovalerik asitle ayni
kapali formiille gosterilen kaproik asitin molekiil yapist ve buna baglh ozellikleri

birbirinden ¢ok farkli olmasi 6rnek olarak gosterilebilir (Saldamli, 2005).

Geometrik izomeri cift baglar ucundaki karbon atomlarina bagli karbon

atomlarinin konfigiirasyonuna gore sekillenir; cis ve trans olarak iki izomer olusur

(Mensink ve Katan, 1990).

Cis konumda bu iki komsu karbon ¢ift bagin ayn tarafindadirlar. Cift bagla
birbirine bagli atomlar bu bagin ekseni etrafinda dénemediklerinden, cis izomeri
durumunda yag asidinin zinciri bu noktada biikiik olur ve zincirin hareket serbestisi
azalir. Bir zincirde ne kadar ¢ok cis konumlu ¢ift bag olursa zincirin esnekligi o
derece azalir. Cok sayida cis bagi olan yag asitleri serbestce hareket edebildikleri bir
ortamda oldukga egri bir bigimleri olur. Ornegin, bir tane ¢ift bagh oleik asitte bir
"kdse" bulunur; linolenik asit, iki ¢ift bagiyla belirgin bir egrilige sahiptir; alfa-
linolenik asit ise ii¢ cis bagindan dolay1 ¢engel goriinimlii olmayi1 tercih eder.
Hareket serbestisi olmayan ortamlarda, Orne8in yag asitleri lipit zarinda
fosfolipitlerin parcasi iken veya yag damlaciklarindaki trigliseritlerin parcasi iken,
cis baglar1 yag asitlerinin siki istiflenmelerine engel olur, bu da lipit zarinin veya yag

damlasiin ergime sicakligini azaltir (Saldamli, 2005).

Trans konumda c¢ift bagli karbonlara komsu iki karbon ¢ift bagin karst
taraflarinda yer alirlar. Bu yiizden zincir fazla egilmez ve bu tiir yag asitlerinin
sekilleri doymus yag asitlerine benzerler. (Sekil 2.1.) Cift bag cis pozisyonunda ise

hidrokarbon zincirine 30°C’lik ag1 yapar (Giird6l ve Ademoglu, 2006).
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Doymus yag asitleri Doymus ve doymamis yag asitlerinin karigimi

Sekil 2.1. Doymus ve doymamis yag asitlerinin kiimelenmesi (Nelson ve Cox, 2005).



Doymamis yag asitlerinin sekilleri arasindaki farklar, ayrica doymus ve
doymamuigslar arasindaki sekil farklari, biyolojik siirecler ve biyolojik yapilarin (hiicre

zarlar gibi) 6zelliklerini belirlemekte 6nemli rol oynarlar.
2.1.2.2. Trans yag asitleri

Trans yag asitleri trans konfigiirasyonunda bir veya birden fazla cift bag
bulunan tekli veya ¢oklu doymamis yag asitleridir. Dogal olarak meydana gelmis
yaglarda c¢ift baglar genellikle cis konfigiirasyonundadir. Diisiik aktivasyon
enerjisinden dolay1 TFAlar yiiksek sicakliklarda oldukca kolay olusur.

TFAlarin tek dogal kaynagi gevis getiren hayvanlarin rumenlerinde
biyohidrojenasyonla gergeklesip bu hayvanlarin siitlerinde ve yaglarinda az miktarda
bulunan trans-11 18:1 oktadecenoik asittir. Diger taraftan kismen hidrojenize edilmis
yaglarda TFAnin 6nemli bir kaynagini teskil etmektedir. Siv1 yaglarin katilagtirilmasi
sirasinda uygulanan hidrojenasyon igleminin iglem kosullar1 ve kullanilan katalizor
cesidine bagl olarak cis formundaki yag asidi izomerlerinin onemli 6lgiide trans
formundaki yag asit izomerlerine doniismesi ile karakterize olurlar. Bu
izomerizasyon biiyiik Olciide trans 18:1 izomerle sonuglanir. Rafine edilen yaglarda
deodorizasyon/buhar distilasyonu sirasinda esas olarak trans 18:2 ve trans 18:3

izomerleri olusur(Greyt, 1998).

Kismen yada selektif teknikle sertlestirilmis hidrojene yaglarla, su buhari
distilasyonu uygulanmis yaglarda olustugu bilinmektedir. Oleik asitin azotoksit veya
kiikiirt gibi kimyasallarla muamele edilmesi halinde trans-9 18:1 oktadecenoik asidin
45°C’de ergiyen kristaller halinde ortamdan ayrildigi deneysel olarak ispatlanmigtir
(Saldamli, 2005).

I|{ H H \ /(CH2)7-COOH
CH3-(CH») 7 - C=(|3 -(CH»)7-COOH /CZC \
CH;-(CHy); H
Oleik asit Elaidik asit
(cis-9 18:1 oktadecenoik asit) (trans-9 18:1 oktadecenoik asit)



2.1.3. Lipoproteinler

Lipidler plazmanin sulu yagisindan dolayr smurli olarak ¢o6ziindiiklerinden,
taginmalar1 icin stabilize edilmeleri gerekir. Lipoproteinler kanda lipidleri tasiyan
0zel komplekslerdir. Her bir lipoprotein smifi, farkli miktarlarda bulunan benzer

bilesenlerden olusur.

Lipoproteinler hidrofobik i¢ kismu ve hidrofilik yiizeyi ile makromolekiiler
bilesiklerdir. I¢ kismi triagilgliserol ve kolesterol esterleri icerir. Amfipatik

molekiillerden olan yiiz kismu ise, kolesterol fosfolipidler ve apoproteinlerden olusur.

Kan plazmasinda dort 6nemli lipoprotein vardir, bunlar %50-90 oraninda lipid
ihtiva ederler. Lipoproteinler yogunluklarina goére smiflandirilirlar. Lipidler
proteinlerden daha az yogunluga sahiptir. Bu nedenle bir lipoproteinin lipid miktar1
ne kadar fazla ise dansitesi o kadar diisiiktiir (Tablo 2.1). Klinik dl¢timlerde plazma

lipoproteinleri, yapilarindaki proteinler nedeniyle elektroforetik olarak o, pre f ve

f’ya goc eden partikiiller olarak ayrilir(Giirdol ve Ademoglu, 2006).

Tablo 2.1. Lipoproteinlerin siniflandirmasi

Tipi Yogunluk(gr/cm?) Apoprotein
Silomikron <0.94 Apo,A,B,C
Cok Diisiik Dansiteli Lipoporoteinler(VLDL) 0.940-1006 Apo,B,C,E
Diisiik Dansiteli Lipoproteinler(LDL) 1.006-1.063 Apo,B
Yiiksek Dansiteli Lipoproteinler(HDL) 1.063-1.210 Apo,A

Silomikronlar: Insan lipoproteinlerinin en biiyikk siifi  olup, ince

bagirsaklardan dokulara triagilgliserol ve kolesterol tagtyan lipoproteinlerdir.

Cok Diisiik Dansiteli Lipoproteinler(VLDL): Karacigerden dokulara

triagilgliserol, kolesterol ve kolesterol esterleri tagiyan lipoproteindir.



Diisiik Dansiteli Lipoproteinler(LDL): Cok diisiik dansiteli lipoproteinlerin
lipid kisimlarinin pargalanmasiyla meydana gelirler. Kolesteroliin periferik dokulara
dagilimi, hedef hiicrelerin plazma membram iizerindeki LDL spesifik reseptoriine
baglanmasiyla diizenlenir (Bhavagan ve ark, 1992). Karaciger disindaki dokularda
kolesterol sentezini diizenler. Yapisinda en fazla kolesterol bulunduran

lipoproteindir.

Yiiksek Dansiteli Lipoproteinler(HDL): Yapilarinda protein ve fosfolipit
fazla miktarda bulunur. Hem karaciger hem de bagirsakta sentezlenip salinir. HDL,
ve HDL; alt gruplaridir. HDL alt gruplari, ultrasantrifiigasyon ve kimyasal ¢oktiirme
ile ayrilir (Luc ve ark, 1991).

Bu lipoproteinler apoprotein bir kabukla ve polar lipidlerle ¢evrilmis
hidrofobik lipidlerin bir halkasindan ibarettir. Apoproteinlerin 8 tipinin 6zellikleri
bilinmektedir. Bunlar, Apo A-I, A-II, B, C-1, C-II, C-III, D ve E olup ¢oziinebilir
yikksek hidrofobik lipidlerle kompleks haldedirler. Bu yapilarin protein
komponentleri, spesifik yerlere partikiiler lipidlerin girmesini ve ¢ikmasini organize

ederler.

Plazma lipoproteinleri, karaciger ve bagirsak tarafindan sentez edilir ve
salgilanirlar. Silomikronlar triacilgliserol yoniinden zengindirler ve %2 den daha az
bir protein igerigine sahiptirler. Silomikronlardaki triacilgliseroller, birka¢ dakika
icerisinde adipoz dokunun kapillarlarinda ve diger periferal dokularda lokalize olmus
lipazlar tarafindan hidrolize edilirler. Kalinti kolesterol olarak bilinen kolesterol
artiklar1 karaciger tarafindan toplanir. Cok diisiik dansiteli lipoproteinler, dncelikle
karaciger tarafindan sentez edilir. VLDL, endojen olarak sentezlenmis
triacilgliserolleri adipoz dokulara birakirlar. Kolesterol kalintilari, kolesterol esterleri
yoniinden zengin olan LDL ile taginirlar. LDL'nin rolii, kolesterolii periferal dokulara
tasimak ve bu yerlerde kolesterol sentezini diizenlemektir. Karacigerde sentezlenen
HDL fosfolipid ve kolesterol yoniinden zengindirler. HDL’nin rolii kolesterolii

periferal dokulardan karacigere tagimaktir.



2.1.4. Kolesterol

Plazma ve intraselliiler membranlarin baglica bileseni olan kolesteroliin plazma
diizeyi saglikli kisilerde 150-200mg./100ml. dir. Plazmada total kolesteroliin ¥ ester,
Ya serbest halde bulunur ve lipoproteinlerin i¢inde taginir. Bireylerin kan kolesterol
derisiminin belirlenmesinde kalitimsal etmenler en biiyiilk rolii oynar. Kan
kolesteroliiniin azaltilmasinda etkili ¢evresel ve besinsel etmenler arasinda en yararl
olani, beslenmede kullanilan doymus yag asitlerinin yerine doymamis yag asitlerinin

gecirilmesidir (Murray ve ark, 2004).

Doymamis yag asitlerinin kolesterol diisiiriicii etkisi; LDL reseptor sayisinin bu
yag asitleriyle artis yoniinde diizenlenmesi, doymus yag asitleriyle de azalig yoniinde
diizenlenmesi nedeniyle, LDLnin katabolik hizindaki artisa bagli olarak kolesteroliin
plazmadan dokulara ge¢isinde artmadan kaynaklandigi konusunda kanitlar

bulunmaktadir (Murray ve ark, 2004).
2.2. Hiicre Zar
2.2.1. Hiicre zarimnin yapisi

Hiicre zar hiicreyi saran, bulundugu ¢evreden ayiran ince ve elastik bir yapida
7,5-10 nanometre kalnhigindadir. Hiicreyi kesintisiz kusatarak hiicreye sekil

kazandirir. Hiicre zar1, hiicre membrani ya da plazmalemma olarak isimlendirilir.

Biyolojik zarlar lipid ikili tabakadan olusur. Her iki tarafta periferal ve
integral proteinler bulunur. Zar lipidleri ikili tabakanin iki tekli tabakasi arasinda
asimetrik olarak dagilmigtir, fakat bu asimetri zar proteinlerinde oldugu gibi sart
degildir (Sekil 2.2.). Ornegin, plazma zarinda belirli lipidler tipik olarak &ncelikle
dis tekli tabakada ve digerleri i¢ tekli tabakada bulunur, fakat nadiren bir lipit bir
tarafta bulunabilir diger tarafta bulunmayabilir (Nelson ve Cox, 2005). Lipid g¢ift
tabakasinin meydana gelmesinde en etkili gli¢ hidrofobik etkilesimlerdir. Bu etki
sulu ortamda proteinlerin tutulmasinda da Onemli role sahiptir. Hidrokarbon
kuyruklar arasinda van der Waals baglar1 vardir. Ayrica polar bas gruplarla su

molekiilleri arasinda hidrojen baglari ve elektrostatik etkilesimler vardir.
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Sekil 2.2. Hiicre zarmin yapist (www.genetikbilimi.com).

Zarlarin biyolojik etkinlikleri onemli fiziksel Ozelliklerinden
kaynaklanmaktadir. Zarlar esnektir, kendi kendini tamir edebilir ve segici olarak
polar katilara gecirgendir. Esneklikleri hiicre biiytimesi ve hareket esnasinda hiicreye
sekil degistirebilme olanagi saglar. Kirilma ve tekrar yapisabilme kabiliyetleri ile iki
zar eksositozda oldugu gibi fiizyon (birlesme) veya endositozda oldugu gibi tek zarh
boliim hiicresel yiizeylerde biiyiik yariklar olusturmadan iki boliim olusturmak i¢in

fizyon (bdliinerek ayrilma) yapabilirler (Nelson ve Cox, 2005).

Hiicre zar1 ayn1 zamanda yukli parcaciklara karst segici-gecirgenlik
gostermesi, sinir iletiminin temelini olusturan elektriksel o6zellikleri agisindan da

uygundur.

2.2.2. Hiicre zarindaki yapisal lipidler

Biyolojik membranlarin ana yapisini, polar molekiillerin ve iyonlarin gecisinde
bir engel olarak rol oynayan ¢ift tabakali lipidler olusturur. Hiicre membranini
olusturan lipid tabakasinin son derece 6nemli bir gorevi vardir. Hiicrenin hayatta kalmast,
hiicre zarinin hem iceriden hem de disaridan su gegirmemesine baghdir. Ayn1 zamanda
%70' su olan hiicreye, suyun da siirekli olarak giris-¢ikis yapmasi gereklidir. (Nelson ve

Cox, 2005).

Hiicrede bulunan lipitlerin ¢ogundaki hidrokarbon zinciri uzunlugu, genellikle
16 ila 18 karbon atomu kadardir. Bu zincir uzunlugu birka¢ nedenden dolay1 en ideal

degerdedir.
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18 karbondan daha uzun zincirler biyolojik kullanim acgisindan hi¢ ¢oziiniir
degildir, su i¢inde hi¢bir sekilde hareket edemezler. 16 karbondan daha az olanlar da
cok fazla ¢6ziiniirdiir. Bu uzunluktaki zincirlerden olusan lipitler de ya sividirlar ya
da canlilardaki metabolizma siireglerinin gerceklestigi sicakliklarda siviya yakin

haldedirler (Saldamli, 2005).

Plazma zar lipitlerinin %50-60 kadarmi fosfolipidler, %20 kadarin1 kolestrol
geri kalanin1 da glikolipidler olusturur. Lipid ¢ift tabakanin catisini amfipatik
molekiiller olan fosfolipidler ve glikolipidler kurar. Cift tabaka olusumuna
katilmayan kolesterol membran akiskanliginin diizenlenmesinde rol oynar (Giirdol,

Ademoglu, 2006).

Zarlarda en sik bulunan sterol, hemen sadece memeli hiicresi plazma zarlarinda
bulunan, ama daha az miktarda mitokondriler, golgi aygit1 ve ¢ekirdek zarlarinda yer
alan kolesteroldiir. Genelde plazma membraninin dis tarafina dogru gidildik¢e daha
bol bulunur. Fosfolipid tabakalarinin arasinda hidroksil grubu sulu fazda diger sterol
kismi zarin igine dogru yerlesmistir (Murray ve ark, 2004). Yiiksek 1silarda esnek
olmayan sterol halkas1 fosfolipidlerin acil =zincirleri ile etkilesir. Bunlarin

hareketlerini kisitlar ve boylece membranin akiskanligi azaltir.

2.3. Plazma Membrani1 Na/K ATPaz1

1957 yilinda Jens Skou ATP yi hidroliz eden bu enzimi kesfetmistir. Bu enzim
tim memeli hiicrelerin membranlarinda bulunmaktadir. Sodyum pompasi hiicre
membraniin iki tarafindaki iyon gradientlerinin diizenlenmesi ve korunmasinda
sorumlu ana protein olarak karsimiza c¢ikar ve bu nedenle hiicrelerin diizgiin
caligmasi, membran potansiyelinin ve ozmotik dengenin korunmasi i¢in mutlaka

gereklidir (Koksoy, 2002).

Hemen hemen tiim hiicre ¢esitlerinde hiicre i¢i sodyum derisimi diisiik,
potasyum derisim yiiksektir ve Na/K ATPaz enzimi plazma membranin bir
tarafindan Obiir tarafina aktif transport saglar. Bircok hayvan hiicresi hiicre ici
potasyum konsantrasyonu 120Mm ve 160Mm arasinda korunurken, hiicre ici

sodyum konsantrasyonu genellikle 10Mm’den daha azdir (Wills, 1985).
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Na/K ATPaz yapist ve enzimatik 6zellikleri iyi tanimlanmis bir aktif transport
sistemidir. Na,K-ATPaz iki subiiniteden meydana gelen ve bir ATP molekiiliiniin
hidrolizinden agi3a ¢ikan enerjiyi kullanarak 3 Na' iyonunun hiicre disina, 2 K*
iyonunun hiicre i¢ine translokasyonunu saglayan integral membran proteinidir. Sekil

2.3.”de bu mekenizma sematize edilmistir.
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Sekil 2.3. Na/K ATPaz’in mekanizmasi (http://sports.ankara.edu.tr)

Tiim hiicreler iirettikleri ATP’nin biiyiik bir yiizdesini hiicre i¢i Na' ve K"
konsantrasyonlarini saglamak icin kullanirlar. ATP hidrolizinden saglanan enerji,
Na“" ve K™un elektrokimyasal bir gradientle endergonik transpotunu saglar. Bu
olayin gerceklesmesi hakkinda ortaya atilan bir gorlise gore; Na/K ATPaz enzimi
transport olay1 esnasinda sodyum varliginda ATP tarafindan fosforile edilir. Na/K

ATPaz iki 6nemli komponentten olusur.

Caliismalara gore ATP, Na/K ATPaz’ sadece Na varliginda fosforile eder.
Ayni1 zamanda Aspartil Fosfat deposu da yalnizca K varliginda hidroliz i¢in substrat
olur. Bu da enzimin iki tane konformasyonel bdlgeden olustugunu ispatlar. Bu iki
bolge E; ve E,’dir. Bu iki bdlgenin, degisik gorevlere sahip farkli alt boliimleri
vardir. Degisik katalitik aktivite ve degisik baglanma spesifiteleri gostermeleri 6rnek

olarak verilebilir (Montogomery ve ark., 1993).
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E1 kapali, ige bakan ve yiiksek afiniteli Na baglayic1 boliime sahiptir ( Km=0,2
mM, bu da intraseliiler sodyumunkinden kiigiik) ve Na" ile baglandig1 zaman aktive
tirtin EI-P’ nin olugmast i¢in ATP ile reaksiyona girer. E2-P disa bakan yiizde ve
yiiksek K baglayici affiniteli bolimdiir ve K baglandigi zaman Pi+E2’yi olusturmak

i¢in hidrolize olur.
2.4. Trans Yag Asitlerinin Hiicre Zarna Etkisi

Trans yag asiti iceren cesitli gida maddeleri ¢ok eski ¢aglardan bu yana insan
beslenmesinde yer almaktadir. Beslenmedeki TFAnin ana kaynagi margarinlerdir ve
margarinlerde %15-27 oraninda trans yag asidi bulunmaktadir. Trans yag asidi

tiikketiminin birgok olumsuz etkileri bulunmaktadir.

Bu etkilerle ilgili 1996 yilinda AOCS (Amerikan yag kimyasi dernegi) nin
ABD Chicago’da diizenlenen sempozyumunda TFA ile ilgili olumsuzluklar su

sekilde siralanmustir.

—Aliman miktara bagli olarak HDL kolesterol miktarmi diisiiriir, LDL

kolesterol miktarin1 arttirir. Toplam kolesterol miktarini %20-30 arttirir.
—Diyabet riskini ytikseltir.
—Bagisiklik sistemini etkiler.

—Hiicre boyutu, hiicre sayisi, lipid sayis1 ve yag asidi bilesiminde degisiklige

sebebiyet verir.
— Gerekli yag asidi eksikligini arttirir. Diigiik kilo ile doguma neden olur.

— Alyuvarlarin insiiline tepkisini azaltir, bdylece seker hastalarinda potansiyel

olarak istenmeyen etkiler olusturur.

TFA, cis-doymamis yag asitlerinden ¢ok doymus yag asitlerine benzer
metabolize edilirler ve doymus yag asitleri gibi LDL kolesterol diizeyini yiikseltirken
HDL kolesterol diizeyini diisiirtirler. Kan kolesteroliindeki yiikselis ile kalp-damar
hastaliklar1 arasindaki iliski incelendiginde kalp-damar rahatsizliklar1 olanlarda
cogunlukla kandaki LDL ile tasmnan kolesteroliin yiiksek oldugu gozlenmistir.
HDL’nin kanda yiikselmesi durumunda ise kolesterol karacigere tasinarak safra ve

benzeri iirlinlere indirgenmekte ve bdylece damar sertligi olasiligi azalmaktadir.
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Bilinen c¢alismalarda TFAnin tiiketiminin HDL kolesterol konsantrasyonunun
diisiirdiigii, LDL kolesterol konsantrasyonu ve trigliserit diizeyini artirdig
goriilmiistiir (Linchtenstein ve ark 2003, Zock ve ark 1992, Sundram ve ark 1997,
Wijendran ve ark 1992).

Doymamis yag asitlerinin trans formunun cis formuna goére viicutta
oksidasyonu zor oldugundan viicutta kullanim oranmi az, birikme orani ¢ok fazladir.
Yapilan ¢aligmalarda trans-9 18:1 elaidik asitin tiim viicuttaki kullanim orani cis
formuna gore cok diisiik oldugu goriilmistiir. Trans 18:1 izomerleri trans 18:2
izomerlerine gore viicutta daha az bulunur. Alinan trans yag asidi miktar1 arttik¢a

esansiyel yag asitlerinin eksikliginin arttig1 gorilmiistiir (Greyt, 1998)

Kolesterol, zar akiskanliginda spesifik ve karmasik bir etkiye sahiptir. Gegis
1s1s11 belirgin bir sekilde etkilemedigi fakat absorbsiyon hizini diisiirdiigii ve gegisi
uzattig1 da goriilmektedir. Bu, kolesteroliin, gecis 1s1sinin iistiinde zar1 pekistirdigi ve
altinda ise zarin olugmasindaki diizenliligi engelledigi, hipotezinin ortaya atilmasina

yol agmistir (Murray ve ark, 2004).

Yapilan son g¢alismalar beslenme aligkanliklarinin 6nemini vurgulamaktadir.
Yeterli ve dengeli beslenme programi ig¢inde yiiksek MUFA (tekli doymamis yag
asidi) alimi kan kolesterolii, LDL kolesterol, VLDL kolesterol, TG (trigliserit)
diizeylerini diisiirmekte, HDL kolesterol diizeyini ise yiikseltmektedir. Doymus yag
asitlerinin ve TFAlarin ise plazma trigliserit konsantrasyonunda artisa ve HDL
kolesterol seviyesinde bir azalmaya sebep oldugu belirtilmistir. TFAlarin ana
kaynagi olan margarinlerin olumsuz etkilerinden dolay1r beslenmeden c¢ikarilmasi

gerektigi diistiniilmektedir.
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3. MATERYAL VE METOD
3.1. Materyal
3.1.1. Vakalarin Olusturulmasi ve Gruplandirma

Selguk Universitesi Deneysel Tip Arastirma ve Uygulama Merkezi’'nden temin
edilen 6 aylik ortalama 300g. agirliginda Sprague Dawley cinsi erkek 45 rat iki hafta
sireyle 20+ 1 °C oda 1sisinda, %35-40 nisbi nemde ve saatte 15 kez oda hava
degisimi yapilan odalarda her kafeste 5 hayvan olacak sekilde yagsiz rat pellet yemi
ile beslendi ve dnlerinde devamli su bulunduruldu. Kullanilan rat yeminde kullanilan

hammaddeler tablo 3.1°de, kullanilan rat yeminin bilesimi tablo 3.2’de verilmistir.

Tablo 3.1. Rat yemi bilesiminde kullanilan hammaddeler

Tahillar ve tahil trinleri

Nisasta sanayi yan lriinleri

Mermer tozu

Yagl tohum kiispeleri

DCP

Sodyum bikarbonat

Tuz

Melas

Sentetik aminoasitler

Vitamin ve mineral premiksler

Kiif 6nleyici ve antioksidanlar

Kullanilan yemin 6zellikleri

= Yiiksek kaliteli protein kaynaklar1 kullanilmistir.
= Esansiyel aminoasitlerce zengindir.
= Sindirilebilirligi yiiksektir.

* Yag haricinde ratlarin tiim besin madde ihtiyaglarini karsilar.
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Tablo 3.2. Kullanilan rat yeminin bilesimi

Kuru Madde En az %388
Ham Protein En az %23
Ham seliiloz En ¢ok %35
Ham kiil En ¢ok %38
HCI’de Coz. Kiil En ¢ok %1
Kalsiyum Enaz- Encok | %I1-1,3
Fosfor En az 20,9
Sodyum En az- En ¢ok | %0,5-0,6
NaCl En ¢ok %1
Lizin En az %1,35
Metiyonin En az %0,45
Sistin En az 90,35
Vit.A En az 15000 IU/kg
Vit.D En az 3300 IU/kg
Vit.E En az 40 mg/kg
Vit.B2 En az 5 IU/kg
Vit.B12 En az 20 mcg/kg
Vit.K3 En az 5 mg/kg
Metabolik Enerji En az 3100 | kcal/kg.

Ratlarin beslenmesi Destaillats ve ark. ¢alismalarindaki periyoda gore yapildi

(Destaillats ve ark. 2005). iki haftalik yagsiz rat pellet yemi ile beslenmeden sonra

ratlar rastgele iki gruba ayrildi. Ayn1 ortamda ¢alismaya devam edildi.

1. Grup (kontrol grubu): 20 saglikli rata yagsiz diyete 10 giin daha devam edildi.

2. Grup (calisma grubu): 25 saglikli rata rasyonlarina ilaveten sabahlar1 gavaj yoluyla

50mg/giin elaidik asit izomeri (trans-9 18:1 oktadecenoik asit izomeri) 10 giin

stireyle verildi.
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3.1.2. Numunelerin Alinis1 ve Hazirlanisi

Tiim ratlarm 24.giin sonunda Selcuk Universitesi Deneysel Tip Arastirma ve
Uygulama Merkezi’'nde eter inhalasyonu yapilarak, kalpten kanlart alindi ve

hipovolamik sok neticesinde yasamlar1 sonlandirildi.

Alinan kan numuneleri jelli biyokimya tiipline alindi. Kan alimini takiben
serum Ornegi 3000 devir/dakika toplam 10 dakika santrifiij edilerek elde edildi.
Serum numuneleri ikiye ayrilip bir kistm numuneler GS (gaz kromotografi) ile yag
asit kompozisyonu tayini, ikinci kisim numuneler trigliserit, total kolesterol, HDL
kolesterol HDL, kolesterol, HDL; kolesterol, Apo-A ve Apo-B tayinleri ¢alisiimak

tizere -80°C’de saklandh.

Karaciger loblarindan doku oOrnekleri alindi. Calisma igin serum fizyolojik

iceren cam tiiplere konuldu ve tiipler kodlanarak etiketlendi.

Selcuk Universitesi Biyokimya Arastirma
Laboratuari’nda serum fizyolojik i¢indeki karaciger
dokularinda Harik ve ark. metodu kullanild.
Karaciger dokusundan 1g. tartilarak {izerine 0,32 M
sukroz ve 0,5mM EDTA igeren 5 ml. tris-HCI
tamponu (pH=7,4) ilave edilip homojenize edildi.
Homojenat +4°C’de 3000rpm. de 10dk. santrifiij
edildi. Olusan siipernatan almip, +4°C’de 11000
rpm.de 90 dk. santrifiij edildi. Olusan pellete
1ml.tris-HCI tamponu ile muamele edildi. Tki kisma
ayrildi. Bir kissm GS ile yag asit kompozisyonu

calistimak iizere, ikinci kisim Na'/K* ATPaz

aktivitesi ¢alisilmak tizere -80°C’de sakland.
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3.1.3. Kullanilan Cihazlar:

1. Sogutmali santrifiij: Hettich Universal 30RF

2. Homojenizatdr: Microson XL Ultrasonic Cell Disrurtor

3. Hassas Terazi: Nive-NM 110

4. Vorteks: Niive 400

5. Gaz kromografi: Hewlett-Packard Agilent model 6890N

6. Benmari: Nive 400

3.1.4. Kullanilan Reaktifler:

Elaidic Acid (Trans-9 18:1 oktadecenoik asit ), cat no: sigma E-4637

1. Karaciger dokusu Na/K ATPaz tayini icin;

Tris, cat no: sigma 8168

HCI, cat no: sigma 920-1

NacCl, cat no: sigma 9625

MgCl,, cat no: sigma 8266

Na,ATP, cat no: sigma A7699

SDS, cat no: sigma L 4509

EDTA, cat no: sigma E-1644

2.HDL, kolesterol ve HDL 3 kolesterol dl¢iimleri i¢in;

Dekstran siilfat, cat no: D-8787 -5G.(Ma:50000)

MgCl,.6H,0, cat no: sigma M 0250
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3.Gaz Kromotografisi ile yag asit kompozisyonunun tayini icin;

KOH, cat no: merk B 415

n-hekzan, cat no: merk K 606

Kloroform, cat no: merk K630

Bortrifloriir-metanol kompleksi, cat no: merk S624

NaCl, cat no: sigma 9625

3.1.5. Kullamlan Cozeltiler;

1. Karaciger dokusu Na/K ATPaz tayini icin;

0,1N HCI ¢ozeltisi: Bir miktar distile su iizerine 8,3ml. HCI asit ilave edilip son

hacim litreye tamamlandi.

0,08M Tris ¢bzeltisi: Bir miktar distile su icerisinde 9,688g. tris ¢oziildiikten

sonra son hacim litreye tamamlandi.

Yikama Cozeltisi: Bir miktar distile su i¢erisine 26,56ml. 0,1N HCI, 0,08M tris

cozeltisi eklendi. 9,125g. NaCl tartilip ¢ozeltiye ilave edilip son hacim litreye

tamamlandi.

10mM pH=7.4 tris tamponu: Bir miktar distile su tzerine 42,5ml. 0,IN

HCI’den, 50ml. 0,08M tris ¢6zeltisinden eklenip son hacim litreye tamamlandi.

Medium ¢dzeltisi: Bir miktar distile su igerisinde 5,85g. NaCl, 0,3728g. KClI,
1,2198g. MgCl,.6H,0, 0,0372g. EDTA ve 1,65g. Na,ATP c¢oziildii. Uzerine
159,41ml. HCI ve 187,54ml. 0,08M tris ilave edilip son hacim litreye tamamlandi.

%10’luk Sodyum Dodesil Siilfat (SDS) ¢dzeltisi: 10g. SDS tartilip bir miktar

suda ¢oziildii ve son hacim 100ml’ye tamamlandi.
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2. HDL; kolesterol ve HDL; kolesterol tayini i¢cin:

Dekstran stilfat soliisyonu: 10g. Dekstran stilfat ve 0,5 mol MgCl,.6H,0O

(Ma:203,5 olduguna gore, 101,75g.) bir miktar suda ¢oziiliip son hacim litreye

tamamlanir.

Dekstran siilfat soliisyonu: 10g dekstran siilfat ve 1,5 mol MgCl,.6H,O

(Ma:203,5 olduguna gore, 305,25g.) bir miktar suda ¢oziiliip son hacim litreye

tamamlanir.

3. Serum ve karaciger dokusu yag asit kompozisyonu tayini icin:

%2’lik metanolik NaOH c¢ozeltisi: 20 g. NaOH iizerine litreye tamamlanincaya

kadar methanol ilave edildi.

%6’ ik KOH c¢ozeltisi: 6g. KOH {izerine 100ml.ye tamamlanincaya kadar

distile su ilave edildi.

Kloroform/hekzan (1/4) karisimi: 250ml. kloroform ile 750ml. hegzan karigimi

hazirlandi.
3.2. Metod
3.2.1. Karaciger dokusu Na/K ATPaz enzim aktivitesi tayini

Selcuk Universitesi Biyokimya Arastrma Laboratuari'nda daha onceden
homojenize edilmis -80°C’de saklanmis numuneler ¢6ziildi ve Harik ve ark.
metoduna gore tayin edildi. Bu numunelerden 200 « 1. alindi ve iizerine 800 u l.
medium c¢ozeltisi ilave edildi. 37°C’de 10dk. inkiibe edildi. Daha sonra su
banyosundan ¢ikarilarak hi¢ bekletilmeden reaksiyonu durdurmak igin 50 u1
%10’luk SDS ilave edildi. Alt iist edilerek siipernatandan Boehringer-Mainkeimin
photometer 5010marka spektrofotometrede, Diasis Diagnostic Systems marka
inorgonik fosfor ve Spinreact marka mikroprotein ticari kitleri kullanilarak Sistem
Tibbi Tahliller Laboratuari’nda inorganik fosfor ve mikroprotein tayini yapildi.

Sonug  mol Pi.mg protein™.10 dk™ olarak hesapland.
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3.2.2. Serumda trigliserit, total kolesterol, LDL kolesterol, HDL kolesterol,
Apo-A ve Apo-B tayinleri

TG, HDL kolesterol, total kolesterol tayinleri Nakiboglu Hastanesi Dade
Behring marka, RXL HM model biyokimya otoanalizérlerinde yapilmistir.

Apo-A ve Apo-B tayinleri Meram Devlet Hastanesi Dade Behring marka PRO-

SPEC model nefelometre ile human kiti ile yapilmistir.
3.2.3. Serumda HDL,; kolesterol ve HDL; kolesterol tayini

HDL, kolesterol ve HDL; kolesterol tayinleri ¢ift prespitasyon yontemine
dayanan Warnick ve arkadaglarinin metodu kullanildi. Nakiboglu Hastanesi Dade
Behring marka, RXL HM model biyokimya otoanalizérlerinde HDL kolesterol
Olctimii yapildi.

Bu metotta 1ml. serum tizerine 100 1, litresinde 10g. dekstran siilfat ve

0,5mol MgCl,.6H,0O soliisyonu ilave edilip karistirildiktan sonra santrifiijde 3200
rpm de santrifiij edilip, siipernatandan HDL kolesterol tayin edildi. Ayn

stipernatandan 0,5 ml. alinip tizerine 50 x 1, litresinde 10 g. dekstran siilfat ve 1,5mol

MgCl,.6H,0 igeren soliisyon karistirilip santrifiigasyon tekrarlandi. Ikinci
santrifiigasyonda HDL, kolesterol ¢oktiirtildiigii i¢in, bulunan kolestrol HDL;
kolesterol oldu. Aradaki farktan HDL, kolesterol hesaplandi.

3.2.4. Karaciger dokusunda ve serumda yag asit kompozisyonunun tayini

Karaciger dokusu ve serum yag asit kompozisyonlarmin analizleri Selguk
Universitesi Biyoloji Béliimiinde HP (Hewlett Packard) Agilent marka, 6890N
model, FID (Flame Ionization Detector, alev iyonlagtirict dedektor) dedektorlii

otomatik injektdrlii gaz kromotografi cihazi ile gergeklestirildi.

Karaciger ve serum numunelerinin yag asit esterlerinin hazirlanmasinda Folch
ve ark. (1957)’nmin metodlarindan yararlanildi. Yag asitlerinin gaz kromotografik
analizleri i¢in Moss ve ark. (1974) metodundan yararlanilarak gerceklestirildi. Yag
asitlerinin metillestirilmesinde BF;-CH3OH (bortrifloriir-methanol) kompleksi

kullanildi.
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Sabunlagtirma:
1. Kapakli deney tiipiindeki ¢6ziicii N, gazi altinda uguruldu.

2. Kapakli deney tiiplindeki kolonlara 10ml. metanolde %6’lik KOH ¢dzeltisi
konulup, siirekli karistirilarak95°C’de 1saat sabunlastirildi. Kapakli deney tiipii
calkalanarak kopiirtiiliip N, gazi altinda uguruldu.

3. Kalan kisim ayirma hunisine alinip, tizerine 10ml. Kloroform/hegzan(1/4)

karisimi ilave edilerek karisim 100 kez ¢alkalandi. Bu islem 3 kez tekrarlandi.

4. Faz olustuktan sonra alttaki faz ikinci bir ayirma hunisine alindi ve pH’s1
Olciildi. pH ‘s1 2 oluncaya kadar 8N’lik H,SO4 damla damla ilave edildi. Uzerine
10ml. kloroform/hegzan ilave edilip 100 kez calkalanip iistteki faz alindi. Bu islem 3
kez tekrarlandi.

Metillestirme:

1.  Aynilan faz kiigiik cam tiipe alinip ¢oziicii N, gazi altinda uguruldu.

2. 2.3ml. BF;-CH30H ilave edilip benmaride 95°C’de 15 dakika bekletildi.

3.  Benmariden alinan tiip sogutulup ayirma hunisine alindi. Uzerine 5ml.
doymus NaCl, 5ml. kloroform/hegzan(1/4) ilave edilip huni 100 kez calkalanip
dinlendirildi.

4. Ustteki kalan ¢oziicii metillesmis yag asitleri temiz bir deney tiipiine
almnir.

5. Tiipteki ¢oziicii 2-3ml. kalacak sekilde N, gazi altinda uguruldu.

6. Numune ependorfa aktarilarak -30°C’de ¢alisilincaya kadar saklandi.

Gaz kromotografi cihazinin injektor blogu sicakligi 240°C, dedektdr blogu
sicaklhigi 250°C, firin sicakligi ise 160°C olarak ayarlandi. Kolona sicaklik programi
uygulandi. Kolon firin sicakligi 160°C’den baslayip 2 dakika devam etti, dakikada
4°C artarak 185°C’ye ulasild1 ve dakikada 1°C artarak 200°C’ye ulasip bu sicaklikta
46,75 dakika daha bekletildi. Tasiyict gaz olarak helyum kullanildi, akis hizi

dakikada Imililitre ve hava akis hizi1 dakikada 30mililitre olarak ayarlandi.
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Analiz i¢in metillestirilmis yag asidi numunelerinden bir mikrolitre gaz

kromotografi cihazina injekte edildi. Gaz kromotografi cihazinda numuneler 3

tekrarl olarak analizlendi.

Kromotogramdaki piklerin hangi yag asidine ait oldugu standartlarin bagil

alikonma zamanlar1 (reletive retantion time) ile karsilastirilarak belirlendi. Tablo

3.3’de 6rnek bir standart yag asit kompozisyonu kromotogrami gosterilmistir.

Kromotogramdaki piklerin % alan miktarlarinin aritmetik ortalamasi ve

standart sapmalar1 hesaplanarak tablo halinde verildi.

Tablo 3.3. Gaz komotografisi serum standart yag asit kompozisyonu kromotogrami

I=caprylic (C8:0); 2=capric (C10:0); 3=lauric (C12:0);
4=myristoleic (C14:1, n-5); 5=octadecatetracnoic (C18:4);
6=eicosapentaenoic (C20:5, n-3); 7=a-linolenic (C18:3, n-3);
8=y-linolenic (C18:3, n-6); 9=myristic (C14:0);
10=docosahexaenoic (C22:6, n-3); 11=palmitoleic (C16:1, n-7);
12=arachidonic (C20:4, n-6); 13=linoleic (C18:2,cis,cis, n-6);
14=linoelaidic (C18:2,trans,trans, n-6); 15=eicosatrienoic
(C20:3, n-3) and dihomo-y-linolenic (C20:3, n-6); 16=palmitic
(C16:0); 17=docosatetraenoic (C22:4, n-6); 18=oleic
(C18:1,cis, n-9); 19=elaidic (C18:1,trans, n-9); 20=cicosadienoic
(C20:2, n-6); 21=margaric (C17:0) (internal standard);
22=docosatrienoic ~ (C22:3, n-3); 23=stearic (C18:0);
24=eicosenoic (C20:1, n-9); 25=eicosenoic (C20:1, n-12);

- 26=docosadienoic (C22:2, n-6); 27=eicosenoic (C20:1, n-15);

50, 28=arachidic (C20:4); 29=erucic (C22:1, n-9) acid hydrazide.
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4. BULGULAR

Diyet ile trans-9 18:1 oktadecenoik asit verilen ¢alisma grubu ile kontrol

grubunun karaciger dokusu yag asit kompozisyonlarinin gaz kromotografi dl¢timii ile

hesaplanan alan degerleri tablo 4.1°de verildi.

Tablo:4.1.Calisma ve kontrol grubunda karaciger dokusu yag asit kompozisyonunu

Kontrol Calisma
Yag Asidi (% alan) xtSD x+SD
C14:0 0,49+ 037| 0,49+ 0,45
C15:0 0,31£0,06| 0,35+ 0,26
C15:1 0,16£0,07| 0,19+ 0,20
C16:0 17,60+ 1,65| 18,38+ 3,79
C16:1t 023+0,14| 0,23+ 0,09
C1l6:1 1,35£0,55| 1,02+ 0,50
C17:0 0,67£0,09| 0,70 0,15
Cl17:1 044+£0,11| 0,38% 0,13
C18:0 21,29+ 1,23 21,58+ 2,16
C18:119 0 035+ 0,32
C18:1 9,62+ 0,58 9,35+ 1,82
C18:2 6n 15,52+0,72| 16,69+ 1,86
C 18:3 3n 0,33£0,07| 0,29+ 0,14
C18:3 6n 0,14£0,08| 0,17 0,07
C 20:1 023£0,13| 0,33+ 0,41
C20:2 0,20£0,09| 0,17 0,11
C 20:4 6n 25,52+ 2,19| 23,39+ 4,41
C20:5 0,34+£0,18| 0,29+ 0,28
C22:4 0,38€0,14| 0,46% 0,15
C24:1 026x0,14| 0,23 + 0,12
C22:5 0,78€£0,37| 0,72+ 0,30
C22:6 2,45+0,42| 2,91+ 0,67
Diger yag asitleri 1,24+ 0,701 1,32 £ 0,95
TOPLAM 99,87+£0,70| 99,99 £ 0,95

Serumda ve karaciger dokusunda, c¢alisma ve kontrol grubunun yag asit

kompozisyonlar1 incelendi ve ¢alisma grubunda trans—9 18:1 yag asidinin olustugu

belirlendi. Calisma grubundaki C18:2 6n degerinde artis, C20:4 6n degerinde azalig

belirlendi (p<0,05).
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Ayni ratlardan alinan serum numunelerinde 6l¢iilen HDL, HDL,, HDL;, LDL

kolesterol, trigliserit, total kolesterol degerleri tablo 4.2°de verildi.

Tablo 4.2.Kontrol ve ¢alisma grubunda HDL, HDL,, HDL;, LDL kolesterol, trigliserit, total

kolesterol degerlerinin karsilastiriimasi

Kontrol Calisma t P
(mg/dl) xtSD xtSD
HDL kolesterol 29,11+ 3,62 24,55+ 3,98 3,84 0,000
HDL,; kolesterol | 2521+ 3,07 21,05+ 4,06 3,73 0,001
HDL; kolesterol 3,89+ 1,45 3,64+ 1,14 0,63 0,534
LDL kolesterol 16,60+ 9,46 21,8+ 10,9 -1,65 0,107
Total kolesterol 61,4 11,7 59,6+12,3 0,48 0,636
Trigliserit 78,6+ 13,0 79,0%+ 13,0 -0,10 0,92

HDL kolesterol ve HDL2 kolesterol degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel

olarak anlaml sekilde azalmis oldugu belirlendi (p<0,05). HDL3, total kolesterol ve

trigliserit degerlerinde istatiksel agidan bir fark bulunmadi (p>0,05).

Tablo 4.3.Kontrol ve calisma grubunda Na/K ATPaz (g mol Pi.mg protein”.10 dk™)

degerlerinin karsilagtirilmast

Kontrol Calisma t P
x*tSD xx*SD
Na/K ATPaz 2,930+0,714 | 2,971%+0,500 -0,21 0,837

Tablo 4.3’de gosterilen Na/K ATPaz aktivitesi degerleri karsilastirildiginda

kontrol ve ¢aligma gruplar1 arasindaki fark anlamli bulunmadi (p>0,05).

Trans-9 18:1 yag asidi alimi ile HDL kolesterol, HDL, kolesterol, HDL;
kolesterol, LDL kolesterol, trigliserit, total kolesterol, Na/K ATPaz aktivitesi

arasindaki korelasyon istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05).

Apo-A ve Apo-B degerleri veteriner kiti bulunamadigi i¢in human kiti ile

calisilmig. Sonuglar kayda deger bulunamamustir.
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S5.TARTISMA VE SONUC

Doymus ve trans yaglarin insan sagligt ve beslenme fizerindeki etkileri
arastirmalara yol acan konulardir. Cesitli bilimsel ¢alismalarda, trans izomerlerinin
insan sagligi iizerine olumsuz etkilerinin bulundugu belirtilmektedir(Lichtenstein ve

ark. 2003, Rozenn ve ark. 2006).

TFA dogal olarak gevis getiren hayvanlarin siit ve etinde az miktarda
biyohidrojenizasyon yoluyla bulunmaktadir. Ruminant hayvanlar tarafindan tiiketilen
yaglardaki ester baglari mikrobiyal lipazlar tarafindan katalizlenen reaksiyon ile
hidroliz edilir. Bu olusum doymamis yag asitlerinin biyohidrojenasyonu igin
gereklidir. Oksijensiz ortamda, bakteriler yag asitlerinin ¢ift baglarin1t metabolizma
sirasinda tretilen hidrojen i¢in akseptor olarak kullanir. Bu islem, doymamis yag

asitlerinin doymasina ve TFAnin olusmasina yol agmaktadir (Sanders, 1988).

Trans yag igerigi yiiksek yaglarin biiyiik capli ticari Uretimleri, gelisen
margarin endiistrisiyle baslamistir. Margarin ve sorteningler genellikle kismi
hidrojenasyon yontemiyle elde edilen bitkisel yaglardan {retilmektedir.
Hidrojenasyon islemleri siiresince, doymamis yag asitlerinin trans izomerleri

meydana gelmektedir.

Tasan ve Daglioglu (2005), yaptiklar1 ¢alismada bitkisel yaglara uygulanan
hidrojenasyon iglemi o yagin kimyasal fiziksel ve kimyasal Ozelliklerini
degistirdigini belirtmislerdir. Hidrojenasyon kosullarina bagl olarak ¢ tip reaksiyon
meydana geldigini aciklamislardir. Hidrojen, cis-karbon-karbon cift bagina ilave
edilip hidrojen ile doymus hale getirilebilir. Cis formu hidrojen almadan trans
formuna izomerize olabilir veya c¢ift bagin yag asidi molekiilii boyunca hareketiyle

pozisyon izomeri olusabilecegi belirtilmektedir.

Duchateau ve ark (1996), yaptiklart calismada rafine sivi yaglarda trans
izomerler kismi hidrojenize edilmis yaglardaki izomerlerden tip ve miktar
bakimindan farkli oldugunu belirtmektedirler. Kismi hidrojenize bitkisel yaglarda
trans-C ;3. en fazla bulunan yag asidi oldugunu, rafine siv1 yaglarda ise daha ¢ok di

ve trienoik TFA bulundugu belirtilmektedir.
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Rozenn ve ark (2006), calismalarinda yaslh yetiskin kalp hastalarindan alinan
plazma numunelerinde total lipid ve trans yag asidi miktarni GC ile tayin etmisler ve
Ol¢iimlerde 5 trans 18:1 yag asidi izomeri, 3 trans 18:2 yag asidi izomeri ve 2 trans
16:1 izomeri belirlemiglerdir. Yash yetiskinlerdeki kalp hastaliklarinda, ani kalp
Oliimiiniin ilk basta geldigini belirtmisler ve kirmizi kan hiicre membranlarinda trans
18:1 yag asidi izomerini yiiksek diizeyde bulundugunu, trans 18:1 yag asit

izomerlerinin alimi ile ani kalp 6liimii arasinda iliski oldugunu belirtmislerdir.

Larque ve ark (2000), trans yag asidi alimiyla rat siitiindeki trans yag asidi
miktarinin nasil degistigini arastirmislar ve siitlerde yapilan GC analizleri sonucunda,
kontrol grubuna gore total trans yag asidi miktarinda artis oldugunu belirtmislerdir.
Bununla birlikte trans yag asidi alimi1 olan grupta trans 18:1 yag asidi ve cis/trans

16:1 yag asidi izomerlerinin miktarinda yiikselme oldugunu belirtmislerdir.

Dlouhy ve ark (2003), koroner kalp hastalarinda deri alti yaglarinda GC
yontemiyle yag asit kompozisyonunu arastirmislar ve diyetteki trans 18:1 yag asidi

ile koroner kalp hastalig1 arasinda iliski oldugunu belirtmislerdir.

Hayvanlar iizerinde gerceklestirilen cesitli calismalar gostermistir ki, TFA
desaturaz aktivitesini engellemekte ve bu durum 18:2 n-6’nin biyolojik olarak dnemli
metabolit arasidonik aside (20:4 n-6) doniismesinde bozuklukla sonuglanmaktadir

(Anderson ve ark 1975, Lawson ve ark 1983, Mahfouz ve ark 1984).

Calismamizda trans-9 18:1 octadecenoik asit izomerinin aliminin rat
serumundaki ve karaciger dokusundaki yag asit kompozisyonunu nasil etkiledigini
inceledik. Calisma grubunda trans—9 18:1 yag asidi belirlenirken kontrol grubunda
rastlanmamasi, trans—9 18:1 oktadecenoik asit izomerinin viicutta sentezlenmeyip
diyetle alindigin1 gostermektedir. Calisma grubundaki C18:2 6n degerindeki artis ve
C20:4 6n degerindeki azalis, trans—9 18:1 oktadecenoik asit izomerinin desaturaz
aktivitesini etkiledigini, C18:2 6n yag asidinin C20:4 n6 yag asidine doniisiimiinii

engelledigini gostermektedir.

Serumlardaki yag asit kompozisyonlar1 incelendiginde karaciger dokusu ile
orantilt trans-9 18:1 oktadecenoik asit icerdigi goriildii. Karaciger dokusu ve serum

yag asit kompozisyonunun paralel oldugu belirlendi.
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Zock ve Katan (1997) arastirmalarinda, TFA(trans yag asidi)’larin LDL
kolesterol ve lipoprotein(a) seviyelerini yiikselttigi, HDL kolesterol seviyesini ise
diisirdiigli, bunun sonucunda da koroner kalp hastaligi riskinin yiikseldigi
belirtiliyor. Ozellikle fast-food zincirlerinde kullanilan kizartma yaglarinin %30 un
tizerinde TFA bulunduguna dikkat ¢ekerek, yag iireticilerinin bu tip iiriinlerde de

TFA igerigini olabildigince diisiirmeleri gerektigi belirtmislerdir.

Ascherio ve Willett (1997) arastirmalarinda, TFA tiiketiminin ABD’de yilda
30.000 erken olim vakasi ile iliskilendirilebilecegi ileri siiriiliiyor. Bu rakamin
epidemiyolojik calisma sonuglar1 ile uyumlu oldugunu vurgulayan arastirmacilar,
beslenme agisindan bilinen herhangi bir yarar1 olmayan TFA’larin tiiketiminin resmi

politikalar ile kisitlanmasi gerektigini belirtiyorlar.

TFA’lardan alinan enerjinin (%2) doymamis yag ile degistirilmesi ile koroner
hastalik riskinin %53 oraninda azaltmaktadir. Ayni1 sekilde, doymus yaglardan alinan
enerjinin (%5) doymamis yaglarla degistirilmesi de, koroner hastalik riskini %42

oraninda azaltmakta oldugu belirlenmistir (Hu ve ark 1997).

Pedersen ve ark (1998) calismalarinda, Norveg’te 1958 yilinda 15g/giin olan
TFA tiiketiminin 30 yilda 4g/gilin’e diistiigii belirtilirken, en az bunun kadar énemli
ve c¢cok daha fazla miktarlarda tiiketilen doymus yaglara da kalp sagligi agisindan
dikkat edilmesi gerektigini belirtmislerdir.

Tiiketilen yag ile koroner kalp hastaliklarindan kaynaklanan 6liim vakalar
arasindaki  iligkinin  ortaya konulmasindan sonra yapilan c¢alismalarda
doymus/doymamis yag asitleri arasindaki oranin ve kolesteroliin lipit
metabolizmasindaki etkisi ve kalp hastaliklariyla iligkisi net bir sekilde belirlenmistir

(Zyriax ve Windler, 2000).

Kandaki toplam kolesterol konsantrasyonundaki veya LDL kolesterol
miktarindaki artisin kalp damar hastaliklarina yakalanma riskini artirdigi, HDL

kolesterol miktarindaki artis ise bu riski diisiirdiigii belirlenmistir (Feldman, 1999).

Doymus ve TFAlarin alimi ile plazma lipit diizeylerinin artis1 arasinda iligki
oldugunu, cis doymamis yag asitleri yerine doymus ve TFAlar geldiginde her ikisin

de nispeten total ve LDL kolesterol diizeylerini artirdigini ileri stirmiislerdir (Mersink
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ve Katan 1990). Doymus yag asitleri yerine TFA geldiginde, HDL kolesterol
diizeyinin azaldigi, trigliserit diizeyinin ylikseldigi ve total kolesteroliin HDL

kolesterole oraninin azaldigini belirtmiglerdir (Lichtenstein ve ark. 2003).

Peter ve ark (1992) yaptiklar1 caligmada diyetle alinan TFAlarin serum LDL
kolesterol diizeyine ve serum HDL kolesterol diizeyine nasil etki ettiklerini
aragtirmak amaciyla yaptiklari calismada, LDL kolesteroliin yiikseldigini, HDL
kolesteroliin diistiigiinii ve HDL/LDL oraninin azaldigini, trigliserit diizeyinin fazla

degismedigini belirtmislerdir.

Wijendran ve ark (2003), calismada, gerbillerin belirli diyetsel SFA’larin
(0zellikle 16:0 ve 18:0) trans-18:1 ile degistirilmesine kars1 lipoprotein yanitlarini
karsilastirmislardir. Belirli bir bicimde, trans yag diyetleri, 18:0 yoniinden zengin
olan diyetle karsilastirildiginda plazma TC diizeyini yiikselmis ve hem 16:0
yoniinden zengin hem de 18:0 yoniinden zengin diyetlerle karsilastirildiginda plazma
TG diizeyini biliylik oranda yukari ¢ekilmistir. Plazma TG ve VLDL (¢ok diisiik
yogunluklu lipoprotein) kolesterol diizeylerindeki belirgin artis gostermektedir ki,
TFAnin neden oldugu lipeminin 6nemli bir yoni, gerbillerde bozulmus TG

metabolizmasiyla sonuglanmasi oldugunu belirtmislerdir.

Trans yag diyetleriyle beslenen gerbillerde artan karaciger trans-18:1 ve trans-
18:2 CE ve daha diisiik cis-18:1n-9 CE ylizdesi, 18:0 yoniinden zengin diyetle
beslenen gerbillerle karsilastirildiginda gostermektedir ki, ACAT(Ag¢il-KoA-
kolesterol aciltransferaz), trans yag asidi tiiketimi esnasinda hem trans-18:1 hem de
cis-18:1’den yararlanmistir. TFA, gerbillerde diyetsel 16:0 veya 18:0’le
degistirildiginde, plazma TG ve karaciger agirliinda 6nemli bir artisa neden
olmustur. Bundan baska, TFAnin olumsuz lipemik etkileri, 16:0 ve 18:0’le
karsilastirildiginda zaman igerisinde daha da koétiilesmeye devam etmistir. Bu durum
TFAnin alimmin siirdiirtilmesi halinde Tip II diyabet mellitus ve CHD i¢in bilinen
bir risk faktorii olan hipertrigliseridemiye yol agarak TG metabolizmasina zarar

verebilecegini gostermektedir (Wijendran ve ark 2003).

Trans yag asidinin neden oldugu hipertrigliserideminin temelini olusturan
mekanizma iyi karakterize edilmemistir. Bir olasilik, bastirilmis hepatik reseptorii

araciligiyla TG yoniinden zengin lipoproteinlerin alimi nedeniyle bozulmus TG
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klerensi ve/veya 18:0 veya 16:0’ya baglh olarak adipoz ve iskeletsel kas vasitasiyla
bozulmus VLDL-TG disar1 atilmasidir. ikinci bir olasilik, trans-18:1 iskeletsel kasta
ve adipozda insiilin faaliyetini azaltmigtir ve asilasyon stimulating protein (ASP)
aktivitesini zayiflatmistir, yag asitlerinin basarisiz geri doniisiimiine neden olmus ve
hipertrigliseridemiye yol ac¢mustir. Aslinda, Matthan ve ark.(2001) tarafindan
gerceklestirilen yeni bir calismada, TFAnin ASP aktivitesine zarar verdigi, bu
durumun, adipoz dokunun VLDL TG alimimi azalttigit ve orta derecede
hiperkolesterolemik postmenapozal kadinlarda plazma TG seviyesini yiikselttigi

bildirilmistir (Wijendran ve ark 2003).

Cesitli klinik ¢calismalarda yiiksek trans yag asidi alimiyla birlikte plazma TG
diizeyinde Onemli bir artig gozlenirken, diger ¢alismalarda (Roos ve ark 2001,

Almendingen ve ark 1995) bu tiir bir etki belirtilmemistir.

Gortildiigi gibi yapilan bir¢ok klinik ve epidemiyolojik ¢aligmalarda, diyetle
aliman TFAnin plazma lipit profilini etkiledigini belirlenmistir. Alinan TFA ile HDL
kolesterol ve LDL kolesterol arasindaki iliski dikkat ¢ekicidir. TFA alimiyla HDL

kolesteroliin azalmakta oldugu ve LDL kolesteroliin artmakta oldugu goriilmistiir.

Kalp hastaligiyla negatif korelasyon gosteren HDL alt franksiyonunun HDL,
olduguna inanilmaktadir. Bizim ¢alismamizda ise HDL kolesterol ve HDL,

kolesterol seviyeleri kontrol grubuna gére anlamli olarak diigiik bulundu (p<0,05).

Calismamizda HDL kolesterol ve HDL, kolesteroliin algalmasi trans-9 18:1
oktadecenoik asit izomerinden kaynaklandigi sonucuna varildi. LDL kolesterol
diizeyindeki artig ise istatistiksel olarak Onemli bulunmadi. Trigliserit ve total

kolesterol degisimleri istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Yag asit molekiilii icerigi membran fosfolipidlerinde muhtemel hasara yol
acabildigini, fosfolipidlerin ve biyolojik sistemlerin lipid membran yap1 ve fonksiyon

iliskisini etkiledigini belirtmislerdir (Odutuga ve ark, 1997).

Jimoh ve ark (2007), ¢caligmalarinda 10 giin boyunca diyetlerine birinci gruba
yer fistig1 yagi, ikinci gruba yer fisig1 yagini okside edip verdikleri ratlarda karaciger,
beyin, akciger, bobrek ve kalp dokularinda Na/K ATPaz aktivitesini 0l¢miislerdir.
Fistik yagi ile beslenen grupta Na/K ATPaz aktivitesi beyin ve bobrek dokularinda
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yuksek bulunmus. Karaciger, kalp ve akciger dokularinda kayda deger bir degisme

olmadigini belirtmislerdir.

Woolett ve ark (1992), PUFA, karaciger LDL reseptorii aktivitesini tamamen
diizenledigi ve diyet kolesteroliin varliginda hepatik alimi ve plazma kolesteroliiniin
klerensini arttirdigi gosterilmistir. Buna ek olarak, PUFA ve cis-18:1 ACAT
aktivitesini gelistirmekte ve karaciger CE (kolesterol esterleri) igerigini SFA

(doymus yag asidi)’yla baglantili olarak arttirmaktadir.

Ghafoorunissa (2001), c¢alismasinda siganlart %6en trans yag asidiyle
beslemenin diyetsel 18:2 n-6 diizeylerinin diisiik olmasi halinde (%2en) intestinal
BBM PUFA(poli doymamis yag asitleri) kompozisyonunda degisiklige yol ac¢tigini
belirtmektedir. BBM PUFA kompozisyonundaki degisikliklere ragmen, akigskanlikta
degisme olmadigin1 ve bunun nedeninin, membran akiskanligin1 belirleyen baglica
etkenler olabilecegini, sdyle ki, doymus olmama derecesinde ve kolesteroliin
fosfolipidlere molar oraninda degisiklik olmadigini belirtmistir. Diyette daha yiliksek
diizeyde 18:2 n-6 bulundugunda, TFA intestinal BBM PUFA kompozisyonunda
degisiklige neden olmadigini belirtmistir.

Mevcut ¢alismada BBM PUFA komposizyonundaki degisikliklere ragmen,
ekstrinsik (sukraz, y glutamiltranspeptidaz) ve intrinsik (D-glikoz ve L-l6sin)

proteinlerin aktivitelerinde, alkalin fosfataz hari¢ degisiklik olmamustir.

Membran akigkanliginda degisiklik gergeklesmeksizin alkalin fosfataz
aktivitesinde meydana gelen artis diyetsel TFA nedeniyle enzimin yakininda bulunan
lipit mikrogevrede meydana gelen yapisal degisimden kaynaklanabilmektedir. Bu tiir
degisimler genel akiskanlikta degil, bu kiiclik etki alanlarindaki lipit akigkanliginda
degisiklige neden olabildigini, bu suretle alkalin fosfataz aktivitesinde degisiklige
neden oldugunu belirtmislerdir (Ghafoorunissa 2001).

Ekstrinsik enzimler (disakkaridaz, 16sin aminopeptidaz ve vy glutamil
transpeptidaz) membran lipidlerinden etkilenmezler. Ancak, membran lipid
kompozisyonundaki degisimler, intrinsik proteinlerin (alkalin fosfataz ve glikoz ve
aminoasit tasgiyici) aktivitelerinde degisiklige neden olabilmektedir (Brasitus ve ark

1979).
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Calismamizda trans-9 18:1 oktadecenoik asit izomeri ile beslenen ratlarin
karaciger hiicresi zar lipit bilesiminde trans-9 18:1 oktadecenoik asit izomeri
belirlendi, Na/K ATPaz aktivitesi degerleri kontrol ve g¢aligma gruplar1 arasinda

karsilastirildiginda fark anlamli bulunmadi (p>0,05).

Trans yag asitleri ile yapilan ¢aligmalarin etkisi ile, bircok gelismis tilkede
gidalardaki ve Ozellikle de margarinlerdeki TFA oranit %50’lerden %5’lerin altina
diisiiriildi. Tirkiye de 1995 yilinda ilk defa trans yag icermeyen margarin piyasaya
siriildii. 1997 yilinda da tiim kase margarinlerindeki TFA oranim1 %]1’in altina
indirdi. Bunu izleyen yillarda da paket margarinlerdeki trans yaglar1 %2’nin altina
diisiirdii. Koroner kalp hastaliklarindan korunmada bu derece 6nemli bir konunun,
tilkemiz glindeminde daha fazla yer alarak tartisilmasi, diger yag iireticilerini de ayni
hassasiyeti gostermeye tesvik edecek ve toplum sagligimizin iyilestirilmesine 6nemli

katk1 saglayacaktir.
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6. OZET

S.U.Saglik Bilimleri Enstitiisii
Biyokimya (T1p) Anabilim Dali
Yiiksek Lisans Tezi

KONYA-2007

Ayse KAYA

Diyet ile alinan trans yag asit izomerlerinden trans-9 18:1 octadecanoik asit
izomerinin, ratlarda hiicre zar akigkanligi lizerine etkisi sonucu meydana gelen
degisikliklerin, karaciger hiicre zar1 Na/K ATPaz enzim aktivitesi ile iligkilerini
arastirdik. Ayn1 zamanda trans-9 18:1 oktadecenoik asit izomerinin ratlarda lipit

metabolizmasini etkileyip etkilemedigini arastirdik.

Iki gruba ayirdigimiz ratlarda ¢alisma grubuna 10giin siire ile 50mg/giin trans-9
18:1 oktadecenoik asit izomeri verildikten sonra serum ve karaciger dokusunda gaz
kromotografi analizleri ile yag asit kompozisyonu incendi. Calisma grubunda trans—9
18:1 yag asidi belirlenirken kontrol grubunda rastlanmadi. Bu da trans-9 18:1
oktadecenoik asit izomerinin viicutta dogal olarak bulunmadigin1 gosterdi. Calisma
grubundaki C18:2 6n degerindeki anlamli artis ve C20:4 6n degerindeki anlaml
azalis, trans—9 18:1 oktadecenoik asit izomerinin desaturaz aktivitesini etkilemis
olabilecegi, C18:2 6n yag asidinin C20:4 n6 yag asidine donlsimiini

engelleyebilecegi kanaatine varildi.

Trans-9 18:1 oktadecenoik asit ile beslenen ratlarda HDL kolesterol, HDL,
kolesterol diizeylerinde artis belirlendi. HDLj3; kolesterol, LDL kolesterol, total

kolesterol, trigliserit ve Na/K ATPaz aktivitesi degerlerinde degisme gozlenmedi.

Bulgularimiz litaratiir 15181nda tartisildiginda TFAlarin serum HDL kolesterol
ve HDL, kolesterol seviyelerini degistirdigini ve bu sonucunda TFA igerikli

beslenmenin kalp hastaliklarin1 yakalanma riskini arttirabilecegi kanaatine varildi.
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7. SUMMARY

Selcuk University
Graduate School of Health Sciences
Department of Biochemistry (Medicine)
Master of Sciences Thesis
KONYA -2007

Ayse KAYA

The relationships between the variations due to the effect of trans-9 18:1
octadecanoic acid isomer from the trans fatty acid isomers taken with diet on the cell
membrane fluidity of rats and the Na/K ATPaz enzyme activity of the liver cell
membrane were investigated. At the same time, it was researched whether the trans-9

18:1 octadecanoic acid isomer affects the lipid metabolism of the rats or not.

Dividing the rats into two groups, the study group took trans-9 18:1
octadecanoic acid isomer with 50mg/day dosage for 10 days and then the gas
chromatography analyses and fat acid composition in the liver tissue were
researched. Since there was met trans-9 19:1 fat acid in the study group, none was
detected in the control group; which proves that the trans-9 18:1 octadecanoic acid
isomer naturally do not exist in the body. It was believed that the considerable
increase in the C18:2 6n and considerable decrease in the C20:4 6n values of the
study group might influence the desaturase activity of the trans-9 18:1 octadecanoic
acid isomer and prevent the transformation of the C18:2 6n fat acid into C20:4 n6 fat

acid.

The rats fed with trans-9 18:1 octadecanoic acid presented increases in the
HDL cholesterol and HDL,; cholesterol levels. No changes were seen in the amounts
of the HDL; cholesterol, LDL cholesterol, total cholesterol, triglyceride and Na/K
ATPaz activity.

When our results were discussed in the light of the literature, it was stated that
the TFAs change the serum HDL cholesterol and HDL, cholesterol levels, and

consequently this condition can increase the risk of the heart diseases.
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10. TESEKKUR

Ilgi ve destegini gérdiigiim S.U. Tip. Fakiiltesi Biyokimya Anabilim Dali
ogretim iiyelerine, S.U. Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Béliimii dgretim iiyesi
Abdurrahman AKTUMSEK ve deney siiresince kendilerinden yardim aldigim Yavuz
CAKMAK ve Ozmen GULER’e ve calismalarim siiresince her zaman yanimda olan

esim Alpaslan KAY A’ya tesekkiir ederim.
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