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Obezitenin onlenmesi ve tedavisinde diyet fitokimyasallarinin
olas1 rolleri

Biisra TURAN DEMIRCI'

, Zehra BUYUKTUNCER?

OZET

Obezite, asin ve anormal vyag birikimi ile
karakterize olan ve sagligi olumsuz etkileyen kronik
metabolik bir bozukluk olarak tanmimlanmaktadir.
Son yillarda tim dinyada artis gosteren obezite, tip
2 diyabet, kalp hastaliklari, hipertansiyon ve cesitli
kanser tirleri gibi metabolik ve kronik hastaliklarla
iliskilendirildiginden saglik hizmetleri icin blyuk bir yiik
olusturmaktadir. Diyet ve fiziksel aktivite basta olmak
lizere yasam tarzi ve davranis degisikligi miidahaleleri,
obezitenin onlenmesi ve tedavisi icin hala onemli
kose taslaridir. Bunlarin yaninda, bitkisel Uriinlerin
obezite tedavisini destekleyici potansiyelleri de son
yillarda biiyiik ilgi gormektedir. Fitokimyasallar, dogal
olarak meyveler, sebzeler, tahillar ve diger bitkisel
Uriinlerde bulunan ve genellikle bitkilerin renk, tat
ve koku gibi organoleptik ozelliklerinden sorumlu olan
biyoaktif bilesenlerdir. Diyetle alinan bu biyoaktif besin
bilesenlerinin, antioksidan, hipolipidemik, hipotansif,
antiaterojenik, antidiyabetik, hepatoprotektif,
noroprotektif, antikanser ve anti-inflamatuar 6zellikler
gostererek saglig1 gelistirici etkilere sahip olduklan
bilinmektedir. Obezite ve iliskili komplikasyonlarin
onlenmesi ve tedavisinde potansiyel faydalar1 en cok

dikkat ¢ceken ve siklikla calisilan diyet fitokimyasallar

ABSTRACT

Obesity is defined as a chronic metabolic disorder
in which excessive and abnormal fat accumulation
that negatively affects health. Obesity is one of major
burdens to health services due toitsincreasing worldwide
prevalence in the recent years and associations
with metabolic and chronic diseases such as type 2
diabetes, heart diseases, hypertension and various
types of cancer. Lifestyle and behavior modification
interventions, especially the modification of diet and
physical activity level, are still important cornerstones
for the prevention and treatment of obesity. In addition
to lifestyle modifications, the potential of plant based
products in obesity management has gained great
attention in recent years. Phytochemicals are bioactive
components naturally found in fruits, vegetables,
cereals, and other plant based products, and generally
responsible for the organoleptic properties of plants,
such as color, taste and smell. It is known that dietary
bioactive components have antioxidant, hypolipidemic,
antidiabetic,

hypotensive, antiatherogenic,

hepatoprotective, neuroprotective, anticancer and
anti-inflammatory properties that promote health.
Dietary phytochemicals with potential benefits in

the prevention and treatment of obesity and related
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arasinda  polifenoller, ~ terpenoidler, ~organosillfiirler

ve fitosteroller yer almaktadir. Son donemde
yapilan calismalar antioksidan ve anti-inflamatuar
aktivite gosteren biyoaktif bilesenlerin termogenez
oksidatif

azaltarak agirlik kaybinm

ve total enerji harcamasini arttirarak,

stres ve inflamasyonu
destekleyebildigini gostermektedir. Buna ek olarak,
fitokimyasallarin, adipogenez lizerindeki rolleri dahil
olmak lizere obezite ile ilgili fizyolojik ve molekiiler
bildirilmektedir.

Bu derlemede in vitro, in vivo ve epidemiyolojik

yolaklar diizenleyebildigi  de
calismalardan elde edilen kanitlar cercevesinde, diyet
fitokimyasallarinin adipoz doku gelisimi ve preadipozit
farklilasmasin1 baskilayabilme, mevcut adipozitlerin
apoptozunu indikleyebilme, lipolizi uyarabilme ve
boylece yag dokusunu azaltabilme; istah1 baskilayarak
alimn1  azaltarak

ve enerji agirtbk  yonetimini

destekleyebilme potansiyelleri tartisitmistir.

Anahtar Kelimeler: Diyet fitokimyasallari, obezite,

adipogenez

complications include polyphenols, terpenoids,
organosulfurs, and phytosterols. Recent studies show
that bioactive components with antioxidant and anti-
inflammatory activity can support weight loss by
increasing thermogenesis and total energy expenditure
and reducing oxidative stress and inflammation.
In addition, it is reported that phytochemicals can
regulate physiological and molecular pathways involved
in obesity, including their role in adipogenesis. In this
review, the potential roles of dietary phytochemicals
in the suppression of adipose tissue development and
preadipocyte differentiation, induction of apoptosis of
present adipocytes and stimulation of lipolysis, thereby,
reduction of body fat mass; and also in suppression of
appetite and reduction of dietary energy intake, and
hence management of body weight were discussed
within the framework of the evidence obtained from in

vitro, in vivo and epidemiological studies.

Key Words:

adipogenesis

Dietary phytochemicals, obesity,

GIRIS

Obezite,
karakterize olan ve sagligi olumsuz etkileyen kronik

asin ve anormal yag birikimi ile
metabolik bir bozukluktur. Dunya capinda bir halk
saglig1 krizi olarak goriilen obezite, morbidite,
mortalite ve ekonomi Uzerindeki etkileri nedeniyle
artan bir endise alamdir (1). Obezitenin temel nedeni
diyetle enerji alimi ile metabolik ve fiziksel aktivite
yoluyla harcanan enerji arasindaki dengesizliktir ve
bu dengede genetik, fizyolojik, cevresel, psikolojik,
sosyal ve ekonomik pek cok etmenin rol oynadig
kabul edilmektedir (1). Adipozitlerin hipertrofisi ve
hiperplazisi ile artan yag dokusu, metabolizmadaki
aktif roli nedeniyle anahtar bir endokrin organ

olarak kabul edilmektedir. Obezite, yag dokusunun
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metabolik ve endokrin fonksiyonlarini degistirerek
cesitli komplikasyonlara neden olan hormon, yag
asidi ve proinflamatuar molekillerin  salinimin
arttirmakta ve bu yiizden kronik dusuk dereceli
inflamasyona neden olmaktadir. Adipoz dokudan
salinan proinflamatuar mediyatorler endotelyal
hasara ve serbest radikal olusumuna neden olmakta
ve oksidatif strese yol agmaktadir (2). Bu anlamda,
biyoaktif diyet

bilesenlerinin termogenezi ve enerji harcamasin

antioksidan ve anti-inflamatuar

arttirmanin yani sira inflamasyon ve oksidatif stresi
azaltarak da agirlik kaybin1 destekleyebilecekleri
gosterilmistir (3).



Son yillarda agirik yonetimi
saglanan ilerlemelerin yaninda, giivenilir ve etkili

stratejilerinde

alternatif dogal tedavi yontemlerine olan ilgi artrmstir.
dogrultusunda,
adipoz doku gelisimi ve preadipozit farklilasmasini

Bu ilgi diyet fitokimyasallarimin

baskilayabilme, mevcut adipozitlerin apoptozunu
indiikleyebilme, lipolizi uyarabilme ve bdylece yag
dokusunu azaltabilme; istah1 baskilayarak ve enerji
alimini azaltarak agirlik yonetimini destekleyebilme
potansiyelleri (4-11). Bu
derlemenin amaci, in vitro, in vivo ve epidemiyolojik

arastinlmaktadir

calismalardan elde edilen kanitlar cercevesinde,
diyetle alinan fitokimyasallarin anti-obezite etkileri
ve olas1 mekanizmalarini tartismaktir.

Diyet Fitokimyasallari

Fitokimyasallar, dogal olarak meyveler, sebzeler,
tahillar ve bitkisel
ve genellikle bitkilerin renk,
organoleptik ozelliklerinden sorumlu olan biyoaktif

diger urlinlerde  bulunan

tat ve koku gibi

besin bilesenleridir. Diyet fitokimyasallarinin kimyasal
yapilar1 ve kaynaklarina bagl olarak, antioksidan,
anti-inflamatuar, ostrojenik/anti-ostrojenik,
imminomodiilator ve anti-kanserojen gibi cesitli
biyolojik aktiviteler gosterebildikleri bilinmektedir
(12).
obezitenin onlenmesi
etkileri olabilecegi bildirilmekte ve bu etkiler lipit

emilimi ve metabolizmasi, enerji alimi, termogenez

Son donemde, diyet fitokimyasallarinin

ve tedavisinde potansiyel

ve adipogenezin diizenlenmesi gibi metabolik yolaklar

uzerindeki  etkinlikleriyle iliskilendirilmektedir.

Obezitenin oOnlenmesi ve tedavisinde potansiyel
faydalan en cok dikkat ceken ve siklikla calisilan diyet
fitokimyasallari arasinda polifenoller, terpenoidler,
organosilfurler ve fitosteroller yer almaktadir (Sekil
1) (3).

Polifenoller

Polifenoller kimyasal olarak birden fazla fenol
sayida hidroksil
bilesiklerdir ve cogu hidroksil gruplarina baglanmis

birimi ve cesitli grubu iceren

en az bir sekere (glikozid) sahiptir. Yapilarindaki fenol
halkalarinin sayisina ve yapisal elementlere gore

Kafeik asic
Ferulik asit

Basit Fenolik Asitler
Klorajenik asit

—{ Stilbenler H Resveratrol |
—{ Kurkuminoidler H Kurkumin |
POLIFENOLLER |>—{ Lignanlar

Matairesinol
Sckoizolarisiresinol

Kaempfierol
Flaveaoller

Kuersetin
1 Flavanaller Proantosivanidinler

| Katesinler
_-{‘I Antosiyaninler H Siyanidin |
~| Flavonlar H Luseolin l
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Lutein
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Sitasteral

Sekil 1. Diyette yaygin bulunan fitokimyasallarin
siniflandirilmasi (3).

siniflara aynlan polifenoller bitkilerde farkli kimyasal
formlarda bulunmaktadir (13). Bitkilerin, ultraviyole
radyasyon ya da patojen saldinsi gibi etmenlere kars
savunmasinda rol oynayan ikincil metabolitleridirler ve
yenilebilir bitkilerde zengin olarak bulunduklarindan
insan diyetinin onemli bir parcasini olusturmaktadirlar
(14). Temel diyet kaynaklar1 arasinda meyve ve

sebzeler gosterilmektedir  (13).  Polifenollerin,
antioksidan, hipolipidemik, hipotansif, antiaterojenik
antidiyabetik, hepatoprotektif, noroprotektif,

antikanser ve anti-inflamatuar o6zellikleri ile saglhik
uzerine faydalan calismalarda gosterilmektedir (3,
15).

Basit fenolik asitler, hidroksibenzoik asit ve
hidroksisinnamik asit (p-kumarik, kafeik, ferulik ve
klorojenik asit) olmak Uzere iki grupta simiflandiritir
ve hidroksisinnamik asitler besinlerde daha yaygin
kafeik

olarak bulunmaktadir (3). Kumarik asit,
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asit ve ferulik asit gibi hidroksisinnamik asit
turevlerinin, proinflamatuar adipokinleri azaltirken
anti-inflamatuar adipokinleri arttirma, adipozit
farklilasmasini onleme ve lipit profilini dizenleme gibi
mekanizmalarla obezite ve iliskili komplikasyonlar
azaltabilecegi bildirilmistir (4). Ferulik asit, tahil
kepegi, tam tahilli besinler, turuncgiller, kahve ve
sebzelerde bulunan fenolik bir bilesiktir. Ferulik
asidin obezite Uzerine etkisini arastiran hayvan
calismalarinda 7-15 hafta arasinda degisen siirelerde
diyetin %0.5’i kadar ya da gunlik 10-50 mg/kg
araliginda verilen ferulik asidin lipit profilini (16) ve
glisemik yamit1 (17) diizenledigi, viseral yag birikimi ve
agirlik kazanimint azalttigr (18) gosterilmistir. Ayrica
serum leptin diizeyini disiirdigii ve grelin diizeyini
arttirdigi (18), serum timor nekroz faktor a (TNF-a) ve
monosit kemoatraktan protein 1 (MCP-1) diizeylerini
disirdiigi.  ve adiponektin arttirdig
(17).

ferulik asidin glukoz-6-fosfat dehidrogenaz ve yag

dizeyini
saptanmistir Bu etkilerin mekanizmasinin,
asidi sentaz gibi hepatik lipojenik enzimler ile
fosfoenolpiruvat karboksilaz ve glukoz-6-fosfataz
gibi hepatik glikoneojenik enzimlerin aktivitesini
belirleyen genlerin ekspresyonunun diizenlemesindeki
rolu ile iliskili oldugu diistiniilmektedir (17).
Stilbenler biyolojik aktiviteleri nedeniyle yogun
ilgi ceken bir polifenol sinifidir ve yapisal olarak
monomerik ve oligomerik stilbenler olmak iizere ikiye
ayrilmaktadir. Bu simf icerisinde siklikla calisilan
biyoaktif bilesik olan resveratrol, uzim, kirmz
sarap, yer fistig1 ve yaban mersininde bulunmaktadir
(13).
kardiyovaskiiler hastaliklara kars1 koruyucu roliine

Resveratroliin antioksidan ozelligine,
ve Ostrojenik aktivite gostermesine yonelik genis
bir literatur bilgisi mevcuttur (19). Obeziteye iliskin
olarak, adipozitlerde yapilan in vitro calismalarda
20-100 pM araligindaki
sureyle resveratrol ~muamelesinin  adipogenezi
baskilayabilecegi bildirilmistir (19, 20). Bu etkiyi,
preadipozitlerin farklilasmasinda etkili olan CCAAT
(C/EBPa),

diizenleyici elementi baglayan protein 1c (SREBP-1c),

yogunluklarda 2-8 giin

gliclendirici baglama proteini sterol
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yag asidi baglayic1 protein 4 (FABP4) ve peroksizom
proliferator ile aktive olan reseptor gama (PPARy)
gen ekspresyonlarini azaltarak sagladigina yonelik
ortak gorus bulunmaktadir (19, 20). Ayrica, in vivo
calismalarda resveratroliin yag asidi sentaz (FAS) ve
lipoprotein lipaz enzimlerinin gen ekspresyonunu ve
aktivitesini baskilayarak de novo lipogenezi azalttig1,
kahverengi yag hiicrelerinde eslesme bozucu protein
1 (UCP1) ve sirtuin 1 (SIRT1) gen ekspresyonunu
diizenleyerek termogenezi arttirdigi gosterilmistir
(19, 21). Hayvanlarda viicut yag kiitlesinde azalmayla
sonuclanan bu etkilerin genis bir resveratrol doz
araligi (15-1000 mg/kg/glin) ve calisma siiresi (6-
12 hafta) (21-23).
Resveratroliin obezite yonetiminde takviye olarak
kullanilabilirligine  yonelik  klinik  calismalarda,
farkli (150-3000 mg/glin) ve surelerde (4-
12 hafta) resveratrol desteginin olumlu etkisine

ile saglandigi goriilmektedir

doz

yonelik elde edilen bulgular celiskilidir (24, 25).
Diger taraftan, randomize kontrollii calismalarin
dahil edildigi bir meta-analizde, obez bireylerde lic
aydan uzun sureli ve gunluk 500 mg’dan daha dusuk
resveratrol midahalelerinin viicut agirligi ve beden
kiitle indeksinde (BKi) 6nemli bir azalma sagladig
bildirilmistir (25).

Kurkuminoidler, Curcuma (zerdecal) ve Zingiber
(zencefil) tiirlerinde dogal olarak bulunan sar renkli
pigmentler olarak bilinir ve genellikle saglik lizerine
potansiyel faydalar1 gosterilen turevi kurkumindir
(5). Obezitenin onlenmesinde kurkuminin etkinliginin

gosterildigi  hiicre  kiiltiri  calismalarinda, 10-
30 pM kurkuminin C/EBPa, PPARy ve FAS gen
ekspresyonlarini  baskiladigi ve mitotik klonal

genisleme siirecini inhibe ettigi bildirilmistir (5, 26).
Hayvan calismalarninda, diyetle kurkumin aliminin
(40-80 mg/kg/giin, 12-28 hafta) sterol diizenleyici
elementi baglayan proteinlerin (SREBP) hedef gen
ekspresyonlarinda azalma saglayarak lipit profilini
iyilestirdigi, insiilin duyarliigim arttirdigi ve viicutta
yag birikimini azalttig1 saptanmistir (27, 28). Insan
calismalarinda kurkumin takviyesinin (500 mg-1 g/
glin, 4-8 hafta) serumda TNF-a, interlokin 6 (IL-6),



donustiriict buyume faktori beta (TGF-8) ve MCP-
1 gibi proinflamatuar sitokin diizeylerini azaltarak
obeziteyle iliskili inflamasyon Uzerinde iyilestirici
etkisi olabilecegi gosterilmistir (5, 29).

Lignanlar iki fenilpropan biriminden olusan,
bitkilerde glikozit formda bulunan fitokimyasal
grubudur. Sekoizolarisiresinolve matairesinoliyibilinen
lignan turevleridir ve en zengin besin kaynaklar1 keten
tohumudur. Bu bilesikler tiiketildiklerinde bagirsak
mikrobiyotas1 tarafindan enterolakton ve enterodiole
donusturulerek biyoaktif ozellikler gostermektedir.
Ozellikle 6strojen benzeri 6zellikleriyle hormon iliskili
obezite riskini azaltabilecekleri dusunilmektedir (13).
Kang ve ark. (30, 31) in vitro ve in vivo calismalarda

diglikozidin
baskilayarak

sekoizolarisiresinol adipojenik
lipit

azalttigini, UCP1 ve PPARYy gibi termojenik faktorleri

gen
ekspresyonlarini birikimini
arttirarak beyaz yag dokusunun kahverengilesmesini
sagladigini bildirmislerdir. Bu etkilerin altinda yatan
mekanizma olarak AMP ile aktive olan protein kinaz
(AMPK-a) etkinligini arttirmasi distinilmektedir (31).
Lignanlarin anti-obezite etkilerinin gosterildigi insan
calismalan sinirlidir. Diyetle lignan aliminin genc erkek
bireylerde obezite prevalansiyla negatif korelasyon
gosterdigini (32) ve tip 2 diyabetli bireylerde iic ay
suresince 600 mg/giin sekoizolarisiresinol diglikozit
takviyesinin abdominal yaglanmay1 azalttigim (33)
bildiren ¢alismalar bulunmaktadir.

Flavonoidler temel olarak iki fenol ve bir
heterosiklik halka iceren 15 karbon iskeletinden
olusan ortak kimyasal yapiya sahip 10000’den fazla
fitokimyasali iceren genis bir ailedir. Meyveler ve
bitkisel

urtinlerde bulunmaktadirlar. Flavanoidler, flavonoller,

sebzeler basta olmak Uzere cok cesitli

flavanoller, antosiyaninler, flavonlar, flavanonlar
ve izoflavonlar olmak uzere alt1 farkli grupta ele

alinmaktadir (Sekil 1) (3).

Flavonoller genellikle glikozit formda bulunan ve
biyosentezleri giines 1s181na bagli olarak degistiginden
bitkilerdeki yogunluklan cesitlilik gosteren biyoaktif
bilesiklerdir. Zengin kaynaklari arasinda sogan, kivircik
yaprakli lahana, pirasa, brokoli ve yaban mersini

bulunmaktadir (13). Kersetin, obezite lzerine etkileri
siklikla calisilan bir flavonoldir ve in vitro kosullarda
25-50 pM araligindaki konsantrasyonlarinin lipolizi
arttirdigl, adipozitlerin kahverengilesmesini sagladigi,
lipogenez ve adipogenezi baskiladig1 gosterilmistir (5,
34). Hayvan calismalarinda kersetinin farkli dozlarinin
(10-100 mg/kg/giin), viicut agirligin1 ve yag kiitlesini
azalttig, kan glukoz diizeyini diizenledigi bildirilmistir
(35, 36). Etki mekanizmalan arasinda C/EBPB, C/
EBPa, PPARy ve FABP4 gibi adipojenik faktorleri
baskilamasi, IL-1B8 ve IL-6 gibi inflamatuar sitokinlerin
salinimin1 azaltmas1 ve IL-10 gibi anti-inflamatuar
sitokinlerin salinimim arttirmasi gosterilmistir (5, 36).
Klinik calismalarda, 8-12 hafta boyunca 100-150 mg/
giin kersetin aliminin obez bireylerde viicut agirlig,
viicut yag ylizdesi ve bel cevresi dlciimleri ile kan
glukoz ve leptin diizeylerinde azalma sagladig rapor
edilmistir (37, 38).

Flavanoller, formda

monomer (katesinler)

ve polimer formda (proantosiyanidinler) olmak
lizere cesitli caylar, meyveler, kakao ve cikolatada
yesil caydaki
polifenollerdir ve ozellikle epigallokatesin gallattin
(EGCG)

lipogenezi ve lipit emilimini azaltma, plazma lipit,

bulunmaktadir. Katesinler temel

adipozit farklilasmas1 ve cogalmasini,
glukoz, insilin ve leptin duzeylerini dusurme ve
mekanizmalarla anti-
(6).
Hayvan calismalarinda 4-16 hafta sireyle diyete 3.2
g/kg (yaklasik 10 kupa yesil cay/2000 kkal diyet)

ya da %0.5-1 EGCG ilavesinin vicut agirliginda ve

termogenezi arttirma gibi

obezite 0Ozellik gosterdigi disuniilmektedir

inflamatuar sitokin dizeylerinde azalma sagladig
bildirilmistir (39, 40). Yesil cay katesinlerinin obezite
ve iliskili komplikasyonlara etkisine yonelik klinik
mudahale calismalarinin sayisi oldukca fazla olmakla
birlikte orneklem turl, kullanilan miktar ve uygulama
suresi acisindan yontemsel farkliliklar bulunmaktadir
(41). Genel olarak, 8-12 hafta suireyle 300-690 mg/giin
katesin tiiketiminin viicut yag kiitlesi ve BKi lizerinde
olumlu etkiler saglayabildigi bildirilmistir (41, 42).
Antosiyaninler cicek ve meyvelerin epidermal
hiicrelerinde cozunen, pembe, kirmizi, mavi veya

Turk Hij Den Biyol Derg

559



560

mor renkten sorumlu bilesiklerdir. Cilek, kiraz,
alic, seftali, Uzim, elma ve erik gibi meyveler ile
kirmizi sogan, kirmizi turp, siyah fasulye, patlican
ve kirmizi lahana gibi sebzelerde baskin olarak
bulunmaktadirlar. Siyanidin besinlerde en fazla
bulunan antosiyanin turevidir (13). Hicre kultiru
calismalarinda, (10-100
MM) muamelesinin PPARy, C/EBPa gibi adipozite

ozgu faktorlerin gen ekspresyonlarim

siyanidin-3-0-B-glikozit

azaltarak,
adiponektin salinim1 ve AMPK aktivitesini arttirarak
daha kiicuk ve insiline duyarli adipozitlerin olusumunu
sagladig bildirilmistir (7, 43). Hayvan calismalarinda
ise, 12 hafta suresince diyetle 1 g/kg siyanidin-3-
0-B-glikozit alimimin agirlik kazanimi, viseral yag
dokusu ve plazma trigliserit diizeylerinde azalma ile
sonuclandig1 gosterilmistir (7, 44). Bu etkiler plazma
ve iskelet kasinda lipoprotein lipaz aktivitesinde artis
saglama ve UCP1 ekspresyonunu arttirarak enerji
harcamasi ve termojenik kapasiteyi gelistirme gibi
mekanizmalarla iliskilendirilmistir (7, 44).

Flavonlar meyve ve sebzelerde c¢ogunlukla
glikozit formda bulunan bir fitokimyasal sinifidir ve
siklikla calisilan tirevleri luteolin ve apigeninin besin
kaynaklan arasinda havuc, biber, kereviz, maydanoz
ve 1spanak bulunmaktadir (13). Apigenin ve luteolinin
10-50 pM konsantrasyonlarinin in vitro kosullarda
AMPK aktivitesini arttirdigi, adipojenik transkripsiyon
lipit  birikimini
azalttigr bildirilmistir (45). Hayvan calismalarinda

faktorlerinin  ekspresyonunu ve
ise, 12 hafta siiresince diyete eklenen 5-50 mg/kg/
glin apigenin ve luteolinin agirlik artisi, viicut ve
deri alt1 yag depolanmasi ve adipozit hipertrofisini
baskiladigi, glukoz toleransi ve insiilin duyarliigim
gelistirdigi gosterilmistir (46, 47). Bu bilesiklerin yag
dokusu anjiyogenezi ve hiicre apoptozunu diizenleme
ve TNF-q, IL-6 gibi inflamatuar sitokinlerinin Gretimini
azaltma gibi mekanizmalarla etkinlik gosterdigi
dusunulmektedir (45).
Flavanonlar greyfurt, portakal ve limon gibi
turuncgillerde aglikon formda bulunan flavonoidlerdir.
Naringenin, hesperidin ve eriodiktiol en iyi bilinen
ornekleridir (13).

Naringeninin glukoz ve lipit
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homeostazin1 dizenleyerek anti-obezite etkinlik
gosterdigi  duslinilmektedir (48). Naringeninin, in
vitro (6-50 g/mL) ve in vivo (%0.003-3.0 ya da 10
mg/kg, 4-6 hafta) calismalarda adipogenezi inhibe
ettigi, yag asidi oksidasyonu ve lipogenez iliskili gen
ekspresyonlarini diizenleyerek plazma ve karacigerde
total trigliserit ve kolesterol diizeylerini azalttigi
gosterilmistir (48-50).

izoflavonlar benzerlik

ostrojenlere  yapisal

gosteren, steroid olmamalarina karsin 0Ostrodiol
molekuliine benzer sekilde 7’ ve 4’ pozisyonlarinda
hidroksil

reseptorlerine

grubuna sahip olan ve Ostrojen

baglanabilme affinitesi gosteren
flavonoidlerdir. izoflavonlarin insan beslenmesindeki
ana kaynaklar soya, soya uriinleri ve baklagillerdir.
Genistein, daidzein ve glisitein en iyi bilinen
izoflavonlardir (13). Hucre kilturu calismalarinda
0-200 pM araliginda degisen genistein uygulamasinin
PPARy, C/EBPa, SREBP-1c ve FAS ekspresyonlarini
baskiladigr bildirilmistir (8). Hayvan calismalarinda,
150-1500 mg/kg/

glin izoflavon takviyesinin vicut agirligi, visseral

2-26 hafta siresince yapilan

yag dokusu, plazma lipit diizeyleri, serum leptin
diizeyi ve adipozit boyutunda azalma sagladigi rapor
edilmistir (8, 51). Klinik calismalarda izoflavonlarin
(10-160 mg/giin, 8 hafta-1 yil) abdominal yaglanma
ve inflamatuar sitokinleri azalttig1, glukoz, insilin ve
lipit diizeylerini iyilestirdigi gosterilmistir (8, 52).
Terpenoidler (izoprenoidler)

Terpenoidler (izoprenoidler) yapisinda izopren
birimi bulunan ve karbon atomu sayilarina gore
farkl gruplara ayrilan genis bir fitokimyasal sinifidir.
Karotenoidler tetraterpen yapida, genellikle bitki
ve baz1 fotosentetik mikroorganizmalar tarafindan
uretilen kirmizi, turuncu, sar1 ve yesil renkten sorumlu
yagda coziinen pigmentlerdir. Temel diyet kaynaklar
meyve ve sebzelerdir; az miktarda da ekmek, yumurta
ve yaglarda bulunmaktadirlar. Giicli antioksidan
hidrokarbonlar

(ksantofiller)
olmak Uzere ikiye aynlir ve siklikla calisilan drnekleri

ozellik gosteren karotenoidler,

(karotenler) ve oksijenli tirevleri

B-karoten, a-karoten, B-kriptoksantin, laykopen,



lutein ve zeaksantindir (9). Bu bilesiklerin obezite ile
iliskili potansiyel faydalar, adipozit farklilasmasinin
oksidatif
stresin, adipoz doku kaynakli duzenleyici sinyallerin

kontroli, adipozit metabolizmasinin,
ve inflamatuar faktorlerin Uretiminin duzenlenmesi
gibi mekanizmalarla aciklanmaktadir (9). in vitro
calismalarda 2-20 pM B-karotenin adiponektin,
glukoz tasiyict1 4 ve PPARy protein ekspresyonlarini
inhibe
gosterilmistir (9,  53). Hayvan

4-24 hafta diyete 2-15 mg/kg
araliginda laykopen ilavesinin serum lipit diizeylerini

dizenleyerek
edebilecegi
calismalarninda,

adipozit  farklilasmasin

azalttigi, yag dokusu mobilizasyonu ve insilin
direncini diizelttigi, leptin, resistin, IL-6 ve MCP-1 gen
ekspresyonlarinda azalma saglayarak inflamasyonu
diistirdiigli rapor edilmistir (9, 54). Obezite ve ilgili
saglik parametreleri ile karotenoidlerin iliskisine
temel olarak

yonelik  kanitlar epidemiyolojik

calismalara dayanmaktadir. Diyetle B-karoten ve
laykopen basta olmak uzere toplam karotenoid
alimindaki artis daha dusiik bel cevresi, visseral
ve deri alt1 yag kiitlesi, BKi ve metabolik sendrom
prevalansi ile iliskili bulunmustur (55). Ayrica, obez
bireylerde karotenoidlerin serum ve adipoz dokudaki
diizeylerinin normal bireylere gore daha disiik oldugu
bildirilmistir (9).
Organosiilfiirler
Organosiilfirler sarimsak, sogan, pirasa gibi
Allium bitkilerde baskin olarak bulunan biyoaktif
bilesiklerdir. Siklikla calisilan tirevleri allisin, alliksin
ve allil siilfitlerdir. Sarimsak ve sogan organosiilfirleri,
kolesterol biyosentez yolunda kritik bir enzim olan
HMG-CoA

kolesterol sentezini azaltan, kan basincini dsiiren,

rediktaz inhibisyonuyla hepatositlerin

spesifik olmayan bagisikigi uyaran, giicli anti-

trombik, hipoglisemik ve lipit dusurici ajanlar
olarak bilinmektedir (10). Obeziteyle ilgili potansiyel
faydalan incelendiginde sarimsakta bulunan diallil
trisulfitin (0-75 pyM) in vitro olarak C/EBP, PPARy ve FAS
ekspresyonlarini baskilayarak lipit birikiminde azalma
sagladigr saptanmistir (56). Hayvan calismalarinda,
5-8 hafta formlarda

surelerle farkli (sarimsak

ekstrakti, sarimsak yagi vb.) sarimsak tiiketiminin
viicut agirligi, epididimal yag birikimi, hiperlipidemi
ve hiperkolesterolemiyi azalttig1, adipogenez ile
iliskili gen ekspresyonlarini baskiladig1 gosterilmistir
(10, 57). Klinik calismalarda sonuclar celiskilidir ve
genel olarak 4-12 hafta siireyle sarimsak takviyesinin
BKi’nde degisiklik saglamadigi, bel cevresi ve kan
basincin1  azalttigl, lipit profilini ve inflamatuar
parametreleri iyilestirdigi bildirilmistir (10).
Fitosteroller ve fitostanoller

Fitosteroller bitkisel besinlerin yapisinda dogal
olarak bulunan ve yapisal olarak kolesterole benzeyen
besin bilesenleri iken, fitostanoller ise fitosterollerin
hidrojenizasyonu ile olusan doymus yapilardir. Besin
kaynaklar arasinda, bitkisel yaglar, yagl tohumlar ve
baklagiller bulunmaktadir. Obezite iizerine potansiyel
bildirilen
brasikasterol,

etkileri fitosteroller, kampesterol,

stigmasterol ve sitosteroldur. Bu
bilesiklerin mekanik olarak bagirsak limeninde misel
olusumu icin kolesterol ile rekabet ettigi ve boylece
lipit emilimini azaltarak serum total ve LDL kolesterol
diizeylerini disurdiigi bilinmektedir (11). Hayvan
modellerinde, 6-8 hafta sliresince %0.25-2 oraninda
yapilan fitosterol takviyesinin, doza bagimli olarak
vicut agirligini, deri alt1 ve ic organ yaglanmasini
azalttigi (58), serum ve karaciger trigliserit diizeylerini
diisiirdiigii gosterilmistir (59). Aynica, fitosterollerin
fekal palmitat ve stereat atimini arttirdigi saptanarak,
bu bilesiklerin lipit profilindeki olumlu etkileri yag
asidi emiliminde azalma saglayarak gosterebilecekleri
bildirilmistir (59). Klinik calismalarda, fitosterollerin
obez ve hiperlipidemili bireylerde viicut agirligi
ve lipit profilini iyilestirici etkilerinin daha fazla
oldugu gorilmektedir (11, 60). Hiperkolesterolemili
bireylerde 4 hafta suresince 1,9 g/gin bitkisel
stanol esteri kullamiminin antropometrik olciimlerde
degisiklik saglamadigi ancak serum total ve LDL
kolesterol diizeylerini diistirdiigui rapor edilmistir (60).
Randomize kontrollii calismalarin dahil edildigi bir
meta-analizde fitosterol takviyesinin viicut agirligi,
yag yiizdesi ve bel cevresini etkilemedigi ancak BKi’ni
diistirdiigu bildirilmistir (11). Yalmizca hiperlipidemili

Turk Hij Den Biyol Derg

561



562

ve BKi 225 kg/m? olan bireylerde alt grup analizi
yapilarak, 16 hafta ve daha uzun sirelerde 1-2 g/
giin fitosterol takviyesinin viicut agirligi ve BKi’ni
azaltabilecegi onerilmistir (11).

SONUC
Son donemde vyapilan in vitro, in vivo,
epidemiyolojik  ve  klinik  calismalar  belirli

fitokimyasallarin diyetle aliminin veya bu biyoaktif
bilesenleri iceren besinlerin tiiketilmesinin enerji ve
lipit metabolizmasin, insilin direncini ve inflamatuar
yaniti diizenleyerek agirlik kaybini kolaylastirabilecegi
ve agirlik kazamimin nleyebilecegini gostermektedir.
Mevcut bilgiler, bu fitokimyasallarin potansiyel anti-
obezite etkilerinin bagirsaktan lipit emiliminin ve
anabolik yolaklarin baskilanmasi, karaciger ve diger
dokulardaki
uyarilmasi, adipoz doku anjiyogenezinin inhibisyonu,

adipozitlerin  katabolik yolaklarinin

olgun adipozitlerin apoptozunun desteklenmesi
ve adipoz doku kaynakli inflamatuar sitokinlerin
salinim1  azaltilirken anti-inflamatuar sitokinlerin
salinimimin  arttinlmas1 gibi cesitli mekanizmalar
bildirmektedir.

profili,

yoluyla  olusabilecegini Ancak,

calismalardaki orneklem kullamlan

fitokimyasal bilesigin formu ve dozu, miidahale siiresi

CIKAR CATISMASI

gibi yontemsel farkliliklar sonuclarin genellenmesini
guclestirmektedir. Buna ek olarak, fitokimyasallarin
obezite iizerine olumlu etkileri oldugunu gosteren
calismalarda kullanilan dozlarin olduk¢a ylksek
oldugu, diyetle bu miktarlara ulasmanin giic
oldugu ve diyet takviyeleri ile ulasilan dozlarin ise
cesitli

sorgulanmas1 gerektigi kaydedilmistir. Ayrica, bu

etkilesimler cercevesinde giivenilirliginin
bilesiklerin biyoyararliliklarinin bireye o©zgii olarak
degistigi ve aym miktarda alimin her bireyde aym
etkileri gostermeyebilecegi de unutulmamalidir. Tim
sonuclar degerlendirildiginde, diyetle fitokimyasal
alimininobezite veiliskili komplikasyonlarin onlenmesi
ve tedavisinde umut verici etkilerinin oldugu g6z
ard1 edilmemekle beraber bu bilesiklerin uzun sureli
ve guvenilir kullanimim tavsiye etmek icin yeterli
kamt yoktur. lyi dizayn edilmis, uzun siireli ve doz
yanit iliskisinin gozlemlenebilecegi yeni calismalara
ihtiyac duyulmaktadir. Bu sonuclar dogrultusunda,
diyetin bir parcasi olarak fitokimyasallardan zengin
cesitli meyve ve sebzelerin giinliik olarak tiiketiminin
saglikli bireylerde viicut agirliginin  korunmasina,
obez bireylerde ise viicut agirigini azaltmaya ve
metabolik profili iyilestirmeye yardimci olabilecegi
onerilmektedir.

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir cikar catismasi bildirmemislerdir.
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