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ÖZET 

 

Dünyada yaygınlığı giderek artmakta olan obezite, yağ kütlesinin yağ-

sız kütleye göre daha fazla olmasıdır ve çeşitli hastalıkları berabe-

rinde getirmesi nedeniyle endişe verici bir hale gelmiştir. Obezitede 

adipoz doku miktarının artması sonucunda salınan inflamatuar sito-

kinler kronik inflamasyonu tetiklemektedir. İnflamatuar sitokinlerin çe-

şitliliği ve hasara yol açtıkları dokular sonucu diyabet ve kardiyovas-

küler hastalıklar gibi kronik hastalıkların artışı görülmektedir. Bu der-

lemede; kronik bir hastalık olarak kabul edilen obezitenin inflamatuar 

sitokinler ve son dönem çalışılan leptin, lipoprotein ilişkili fosfolipaz A2 

gibi biyomarkerların kronik inflamasyonu tetikleme sürecinin incelen-

mesi amaçlanmaktadır. 
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ABSTRACT 

 

Obesity, the prevelance of which is increasing in the world, has be-

come a concernbecause of the fat mass is higher than the lean mass 

and It brings with it various diseases. Inflammatory cytokines released 

as a result of the increase in the amount of adipose tissue in obesity 

trigger chronic inflammation. As a result of the diversity of inflamma-

tory cytokines and the tissues they cause damage, an increase in 

chronic diseases such as diabetes and cardiovascular diseases is ob-

served. In this review; it is aimed to examine the chronic inflammation 

triggering process of obesity, which is accepted as a chronic disease, 

by inflammatory cytokines and biomarkers such as leptin, lipoprotein-

related phospholipase A2, which have been studied recently. 
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GİRİŞ 

Dünya Sağlık Örgütü’ne (DSÖ) göre obezite, vücudun 

yağ kütlesinin yağsız kütlesine göre aşırı artmasıyla 

karakterize metabolik bir hastalıktır (WHO, 2022). 

Genellikle insülin direnci başta olmak üzere Tip 2 di-

yabet (DM), kardiyovasküler hastalık gibi bir dizi 

metabolik hastalık ile ilişkilendirilir (Chen ve diğerleri, 

2022). Batı toplumlarında, çocukluk çağı obezitesinde 

önemli derecede artış gözlenmekte, günümüz çocukluk 

çağı obezitesi, neredeyse salgın oranlarına yak-

laşmakta ve en yaygın halk sağlığı sorunlarından biri 

haline gelmektedir. Çocukluk çağındaki vücut ağırlığı 

artışı yetişkinlikte devam etmekte ve aşırı ağırlık 

artışının patofizyolojisi genetik faktörler, çevre ve biy-

olojik faktörler arasındaki etkileşimlerle karmaşık bir 

hale gelmektedir (Kumar ve Kaufman, 2018). 

İnflamasyon, organizmaya karşı her türlü zararlı, tahri-

bata yol açıcı, yabancı ve yıkıcı etkene, etkiye karşı or-

ganizma tarafından verilen doğal savunma yanıtıdır ve 

bu yanıt immün sistemin doğal bir bileşenidir (Kiss ve 

diğerleri, 2022). Doku ve organların homeostazını 

korumak için tasarlanmış olan biyolojik olaylar dizisidir. 

Vücudun vermiş olduğu bu biyolojik yanıt, öncelikle 

hücre hasarına yol açan etkenleri ortadan kaldırır ve 

hasara yol açan zararlı etkenleri olduğu yerlerde elver-

işsiz tutarak kontrol altına alır. Sonrasında hücrenin 

hasarı sonucu oluşan nekroz hücreleri ve atık dokuları 

uzaklaştırır ve dokunun yeniden yapılanmasını sağlar 

(Koçak ve diğerleri, 2021). Bunlarla birlikte inflamasyon 

hem zararlı antijenleri hem de hasarlı dokuları seyrelt-

meye veya yok etmeye yarayan hücrelerin yaralanması 

ve tahrip olmasına karşı koruyucu bir tepki oluşturmak-

tadır. İnflamasyonun; akut ve kronik inflamasyon olmak 

üzere iki ana tipi bulunmaktadır. Akut inflamasyon; in-

flamasyonun kısa süreli, ödemin eşlik ettiği ve lökosit-

lerin rol oynadığı türüdür. Kronik inflamasyon ise uzun 

süre devam eden, lenfosit ve makrofajların rol oynadığı, 

kan damarlarının ve bağ dokusunun çoğalması ile 

karakterize olan türüdür (Mehrzad ve diğerleri, 2023). 

Genellikle akut inflamasyon, zararlı uyaranları gidererek 

ve organizmanın normal sağlıklı durumunu geri kazan-

dırmaya yardımcı olur. Ancak inflamasyon, organiz-

mada kişinin kendi var olan dokularına karşı oluşmaya 

başladığında ve gelişip kontrolsüz bir hal aldığında 

kronik inflamasyon oluşmaktadır. Aynı zamanda kronik 

inflamasyon, hücrelerin kendilerinden çok farklı hücre 

veya doku gruplarına dönüşebilme yeteneğini indükley-

erek çeşitli ciddi hastalıkların temelini oluşturabilmekte-

dir (Rohm ve diğerleri, 2022). Organizmada kronik in-

flamasyon geliştiği zaman kanser, diyabet, obezite gibi 

komplikasyonlar ortaya çıkmaktadır. İnflamasyon 

mekanizması; interlökinler, interferonlar, tümör nekroz 

faktör-alfa (TNF-α), mitojen aktif protein kinazlar (MAP-

kinazlar), toll-like reseptörler, nükleer faktör kappa B 

(NF-κB) gibi kemokin, kemokin reseptörleri ve 

sitokinlerden oluşan çok sayıda önemli düzenleyici fak-

törü içermektedir (Özbayer ve diğerleri, 2018).  

Multifaktöriyel nedenlere bağlı olarak oluşabilen obezite 

üzerinde beslenme alışkanlıkları da kilit bir rol oynamak-

tadır. Yaşam tarzında var olan değişiklikler, yerleşik bir 

yaşam tarzına geçişin olması, yüksek oranda işlenmiş, 

yüksek yağ içeriğine sahip olan veya besin ögesi 

bakımından yetersiz olan yiyeceklerin tüketimi; adipoz 

doku artışına, hafif şişmanlık ve obezitenin gelişmesine 

zemin hazırlamaktadır (Parikh ve diğerleri, 2022). 

Yeterli ve dengeli beslenme alışkanlığı hafif 

şişman/obezite riskini azaltırken, basit karbonhidrattan 

zengin yiyeceklerin (örneğin şekerli içecekler) tüketimi 

genellikle obezite riskinin artmasıyla ilişkilidir (Rubio-To-

mas ve diğerleri, 2022). Obezitenin, Tip 2 DM ve 

ateroskleroz dahil beslenme ilişkili hastalıkları 

tanımlayan sub-akut kronik inflamasyonun metaboliz-

masını bozduğu, burada hücre aracılarının, özellikle 

sitokinlerin, insülin sinyalleri gibi bir dizi metabolik yolu 
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engellediği ileri sürülmektedir. İnflamatuar süreçlerin 

metabolik süreçler üzerine olan olumsuz etkisi 

araştırılmış ve adipoz, kas, karaciğer, pankreas ve 

beyin dahil birçok metabolik doku ile ilişkilendirilmiştir. 

Bu sebeple sub-akut kronik inflamasyon, obezite başta 

olmak üzere Tip 2 DM ve kardiyovasküler hastalıkların 

karakteristik özelliği olmaktadır (Roche, 2019). İn-

flamasyon ve metabolizma arasında dinamik, kompleks 

ve karşılıklı etkileşim içeren bir ilişki bulunmaktadır ve 

obezite veya obeziteye bağlı komorbiditeler kronik in-

flamasyon, enerji dengesinde bozulma ve bağırsak 

mikrobiyota disbiyozu ile yakından ilişkilidir (Şekil 1). Bu 

derlemede, obezitenin inflamatuar sitokinler ve kronik 

inflamasyonla ilişkisinin incelenmesi amaçlanmaktadır.  

GENEL BİLGİLER 

Adipoz Doku 

Adipoz doku, enerji metabolizmasında önemli rol üs-

tlenen tek tip hücreleri, adipozitleri, içeren bağ dokudur. 

Günlük enerji alımının değişiklik göstermesi ile organiz-

manın ihtiyacını karşılayabilmek amacıyla enerji 

trigliserit formunda depolamaktadır. Trigliseritlerin 

içeriğinde su bulunmadığından dolayı enerji içerikleri 

daha fazladır, bu nedenle depolanma açısından karbon-

hidrat ve proteinlere göre daha avantajlıdırlar ve adi-

pozitlerde depolanırlar. Obezite ile ilişkili inflamasyonda 

oldukça önemli olan adipoz dokunun; işlevsel olarak 

beyaz ve kahverengi olarak iki tipi vardır.  

 

 

Şekil 1. Obezitenin Yol Açtığı Metabolik Sorunlar (Biorender programında hazırlanmıştır.) 
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Beyaz adipoz doku yetişkinlerdeki ana adipoz doku olup 

enerjiyi depolayan, hormonları ve adipokinleri 

salgılayan, metabolizma ve insülin direncinin kontrolünü 

sağlayan ve inflamasyon ile ilişki halinde bulunan tiptir 

(Eley ve diğerleri, 2021; Kojta ve diğerleri, 2020). 

Kahverengi adipoz doku; özellikle küçük memelilerde ve 

yenidoğanlarda bulunur ve doğumdan sonraki 10 yılda 

azalır, termojenez yoluyla bazal ve indüklenebilir enerji 

kullanımını etkilemektedir (Eley ve diğerleri, 2021).  

Beyaz adipoz doku birçok farklı hücre tiplerinden 

oluşmaktadır. Bunlara fibroblastlar, preadipositler, ol-

gun adipositler ve makrofajlar örnek verilebilir. Beyaz 

renkli adipoz dokusu viseral ve deri altı bölgelerinde de-

polanmaktadır. Enerjiyi trigliserit formunda depolayan 

beyaz adipoz doku, sistemik homeostazı düzenlemek 

için adipokin isimli biyolojik aktif peptitleri salgılar (Rana 

ve Neeland, 2022). Obezitede, hiperplazi ve hipertrofi 

kaynaklı beyaz adipoz doku hücrelerinde artış olmak-

tadır. Bu durum metabolik olarak düzensizliğe, adiposit-

lerin hipertrofisine ve pro-inflamatuar sitokinler olan 

TNF-a ve interlökin-6 (IL-6) salgılanmasına neden 

olmaktadır (Sleigh ve diğerleri, 2022). Beyaz renkli adi-

poz doku endokrin, parakrin ve otokrin etki gösteren ad-

ipokin ve adipositokin olarak adlandırılan biyoaktif pep-

titler de salgılamaktadır. Bu maddelerin arasında 

plazminojen aktivatör inhibitörü-1 (PAI-1), TNF-a, resis-

tin, leptin ve adiponektin yer almaktadır (Yousefirad, 

2020). Obezitede adipoz dokunun hiperplazisine adipoz 

dokudaki inflamatuar değişiklikler eşlik ederek 

dolaşımdaki sitokinlerin, kemokinlerin ve akut faz reak-

tanlarının gen ekspresyonunun artmasına bağlı olarak 

hafif derecede yükselen düzeyleri ile karakterize kronik 

düşük dereceli sistemik inflamasyona katkıda 

bulunduğu öne sürülmektedir (Chait ve Hartigh, 2020; 

Magkos ve diğerleri, 2016). Magkos ve ark. (2016) yap-

mış oldukları randomize kontrollü çalışmada 

katılımcıların %5 vücut ağırlık kaybından sonra vücut 

adipoz doku kütlesinde azalma, karın içi adipoz doku 

hacminde ve intrahepatik trigliserit içeriğinde azalma ile 

leptin ve C reaktif protein (CRP) plazma konsantrasyon-

larında anlamlı düşüş görülmüş ancak bu ağırlık 

kaybının adiponektin konsantrasyonunu etkilemediği 

bulunmuştur (Magkos ve diğerleri, 2016). Fisk ve ark. 

(2022) yaptıkları bir müdahale çalışmasında ise normal 

vücut ağırlığında olan bireyler ile obez bireylere 12 hafta 

boyunca anti inflamatuar etkinliği bulunan omega-3 yağ 

asitleri takviyesi verilmiştir. Çalışma sonucunda yapılan 

beyaz adipoz doku biyopsisinde, obezitenin in-

flamasyon ve immün yanıtta rol oynayan genlerin ek-

spresyonunu değiştirdiği görülmüştür. Müdahale sonu-

cunda normal vücut ağırlığındaki bireylerde immün ve 

inflamatuar yanıtta rol oynayan genlerin ekspersyonu 

obez bireylere göre daha büyük etki ile azalmıştır (Fisk 

ve diğerleri, 2022). 

Kronik İnflamasyon 

Obezite, kronik inflamasyon sürecinde rol oynamaktadır 

ve inflamasyon aynı zamanda çoklu uyaranların etkisi 

altında kalarak genişletilmiş ve geri dönüşü olmayan bir 

durum olan hücre yaşlanmasını da tetiklemektedir (Cai-

ado ve diğerleri, 2021). İnflamasyon lokal veya sistemik 

olsa da enerjinin immün sistemde kullanılmasını 

sağlayarak metabolik, endokrinolojik ve nöro-

endokrinolojik değişikliklere sebep olmaktadır (İnkaya, 

2021).  İnflamatuar süreçler sırasında meydana gelen 

önemli olayların başında vasküler sistemlerde 

geçirgenliğin artışı, lökositlerin artışı ve birikmesi, in-

flamatuar mediyatörlerin salınması yer almaktadır. İn-

flamasyon sebebiyle oluşabilen doku hasarlarının 

iyileştirilmesi için kimyasal sinyal yolakları başlatılır. 

Sinyal yolaklarının ürünleri, lökositlerin genel 

dolaşımdan hasara uğrayan alana doğru yönelimini ak-

tifleştirmektedir. İnflamatuar tepkileri stimüle eden 

sitokinleri üreten aktif lökositler inflamasyon yanıt sü-

recini başlatmış olmaktadır (Yousefirad, 2020).  
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Şekil 2. İnflamasyon Hipotezi (Biorender programında hazırlanmıştır.) 

 

 

Metabolik komplikasyonlar vücut ağırlığının artışı duru-

munda, anormal inflamatuar yanıt ve reaktif oksijen tü-

rlerinin üretiminin artmasıyla daha da kötüleşebilir. Pro-

inflamatuar yanıtın toksik reaktif oksijen türlerinin 

oluşumu ve ardından oksidatif stres oluşumu ile ilişkili 

olduğu bilinmektedir. Obez bireylerde bulunan adiposit-

ler, TNF-α ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin ek-

spresyonunu aktive eder ve sekresyonunu artırır, bu du-

rum adipokin profilinin değişiklik göstermesine yol açar 

(Dludla ve diğerleri, 2019). Obez bireylerde inflamasyon 

öncelikli olarak adipoz dokular aracılığı ile meydana ge-

lir. Vücut adipoz doku miktarı fazla olan kişilerde adipoz 

doku tarafından aşırı miktarlarda TNF-α ve IL-6 gibi in-

flamatuar sitokinler salgılanır ve bu sitokinler kara-

ciğerde C reaktif protein (CRP) üretimini uyararak kronik 

inflamasyonu tetikler. Vücuttaki adipoz dokuda olan 

artış ile inflamasyon mediyatörlerinin salınımı da art-

makta ve obezitenin istenmeyen sonuçlarına neden olur 

(Kawai ve diğerleri, 2020). Enerji metabolizmasının 

düzenlemesinde rol oynayan proinflamatuar sitokin IL-

6’nın obez bireylerde plazma konsantrasyonu yüksektir. 

IL-6’nın yüksek olması lipit metabolizmasında lipolizi ve 

yağ asidi oksidasyonunu uyarır. Wedell-Neegard ve ark. 

(2019) yaptıkları müdahale çalışmasında, egzersiz ile 

viseral adipoz doku kütlesi azalan obez bireylerde IL-6 

seviyelerinin azaldığı ve egzersizle birlikte IL-6 

blokajının ortadan kalktığı görülmüştür (Wedell-Nee-

gard ve diğerleri, 2018). Kronik inflamasyonun ilerleyiş 

sürecinde üç farklı hipotez bulunmaktadır. İlk olarak in-

flamasyon hipotezinde obezitenin, adipoz dokuda mak-

rofajların geçişini sağlayarak inflamatuar molekülleri 

ürettiği insüline duyarlı dokular ve β hücrelerinde 
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patolojik değişikliklere neden olarak kronik inflamasy-

ona neden olduğunu ileri sürülmektedir (Şekil 2). 

İkinci hipotez ise, kronik olarak bireyin günlük alması 

gerekenden daha fazla miktarda besin alımı obez birey-

lerde pro-inflamatuar süreci tetikler. İçeriğinde yüksek 

miktarda glukoz, doymuş serbest yağ asidi ve lipit 

içeren diyetle beslenmenin kemokin ve sitokin üretimini 

indükleyerek inflamasyon gelişimine paralel bir sürece 

neden olduğu bildirilmiştir. Organizmaya potansiyel 

olarak zararlı olan lipit bileşenleri ve metabolitleri, kara-

ciğer ve β-hücreleri gibi periferik hücreler üzerinde si-

totoksik etkiler gösterebilir. Böylece dokuların 

fonksiyonlarını, hayatta kalma yeteneğini ve rejenera-

syonlarını zayıflatabilir (Özbayer ve diğerleri, 2018). 

Genç obez bireylerde anti inflamatuar diyet (düşük 

glisemik indeksli, tam tahıllı ürünlerin, renkli sebze ve 

meyvelerin, yağlı tohumların, balık, zeytinyağı, si-

yah/yeşil çayın, çok fazla baharat ve otların bulunduğu 

diyet çeşididir) ile yapılan randomize kontrollü 

çalışmada müdahale grubundaki bireylerin kontrol grub-

una göre vücut adipoz doku yüzdesinde ilk ölçüme göre 

CRP, IL-6 ve TNF-α düzeylerinde anlamlı derecede 

azalma olduğu görülmüştür (Jovonovic ve diğerleri, 

2020). Beyaz adipoz doku hücrelerinin endokrin bir or-

gan gibi işlev görmesi, otokrin ve parakrin fonksiyonu 

olan çeşitli hormonların salgılaması “adipokin hipotezi” 

denilen üçüncü bir hipotez ile açıklanmaktadır. Obez bi-

reylerdeki adipoz dokunun genişlemesiyle bu endokrin 

faktörlerin sekresyonunun işlevsizliğine neden olması, 

insülinin fonksiyon göstereceği hedef dokulardaki 

metabolik işlevinin bozulmasına ve nihayetinde insülin 

üreten β hücrelerinde işlev bozukluğuna yol açmaktadır. 

Obezitede görülen kronik inflamasyonun; β hücrelerinin 

bulunduğu adacıklardaki makrofajların artışı ile pank-

reatik endokrin fonksiyonunu etkilediği görülmüştür. 

Adacık hücrelerinde proinflamatuar makrofajlar ar-

tarken anti inflamatuar makrofajların azaldığı görül-

müştür (Ying ve diğerleri, 2019). 

İnflamatuar Sitokinler 

Monositler, makrofajlar ve lenfosit gibi immün hücrel-

erden yüksek oranda sitokinler salgılanmaktadır. İn-

flamatuar sitokinler; interlökinler, koloni uyarıcı faktörler 

(CSF), interferonlar (IFN), tümör nekroz faktörler, trans-

forme edici büyüme faktörleri (TGF) ve kemokinler 

olarak sınıflandırılmaktadırlar. İmmün hücrelerde 

üretilen sitokinlerin salgılanma nedenleri lökositleri en-

feksiyon veya yaralanma bölgesine alınmasını sağla-

maktır. Böylece sitokinler inflamasyona ve enfeksiyona 

karşı verilen immün yanıtı düzenlerler. Bununla birlikte, 

fazla miktarda üretilen inflamatuar sitokinler doku 

hasarına, hemodinamik değişikliklere, organ yetmezli-

klerine ve sonuç olarak ölüme yol açabilir (Wu ve Bal-

lantyne, 2020). 

Hafif şişman ve obez yetişkinlerde dolaşımdaki inflam-

atuar sitokinlerden olan TNF-α, IL-6 ve CRP seviye-

lerinin değişiklik gösterdiği bildirilmektedir. Metabolik 

fonksiyon değişikliklerine neden olan beden kütle in-

deksinin (BKİ) yükselmesiyle inflamasyon aracı mad-

delerin salınımı da artar, bunun sonucunda inflamasyon 

ürünleri obeziteye bağlı olumsuz sonuçlara neden 

olmaktadır. Örneğin Hermsdorff ve ark. (2011) yaptıkları 

çalışmada; bel çevresi ve bel/kalça oranı ölçümüne 

göre abdominal adipoz doku birikiminin fazla olmasının; 

CRP, kompleman faktörü C3, IL-6 ve retinol bağlayıcı 

protein-4 konsantrasyonları üzerine etkisi olduğunu 

bulmuştur (Hermsdorff ve diğerleri, 2011). Obez olma-

yan sağlıklı bireylerde yapılan bir çalışmada yine ab-

dominal yağlanma ile CRP arasında pozitif ilişki bulun-

muştur (Stranahan, 2022).  

Yetişkinlerde daha sık görülen inflamatuar sitokinlerin 

rol oynadığı otoimmün hastalıklar çocuklarda da görüle-

bilmektedir. Günümüzde çocukların, yetişkinlik döne-

minde daha sık rastlanan ve obezite ile ilişkili bulundu-

rulan metabolik hastalıkların tanısını alması 
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yaygınlaşmıştır. CRP seviyesinin vücut adipoz doku ile 

ilişkili olduğuna dair son yıllarda çocuklar ve           ado-

lesanlar üzerinde yapılan geniş çapta çalışmalar bulun-

maktadır. Bir müdahale çalışmasında, obez adolesan 

ve çocuklara 9 ay süresince haftada 3 gün 60 dakika 

aerobik egzersiz yaptırılmıştır. Çalışma sonucunda BKİ, 

vücut yağ yüzdesi, açlık insülin, TNF-α ve IL-6’da an-

lamlı düşüşler görülmüştür (Lee, 2021). Yapılan başka 

bir çalışmada hafif şişman çocuklarda CRP, IL-6 ve 

TNF-α gibi inflamasyon ile ilişkili proteinler dolaşımda 

daha yüksek düzeylerde tespit edilmiştir. Hafif şişman 

ve obez çocuklar için yürütülen bir yıl boyunca her bir 

katılımcı ile 20 görüşme gerçekleştirilen müdahale 

çalışması (beslenme ve fiziksel aktivite eğitimi) sonu-

cunda serum leptin düzeylerinde düşüş ve aynı za-

manda inflamasyon ilişkili proteinlerde (IL-8, IL10, TNF-

α) düşüş gözlenmiştir. Bu düşüşün daha çok fiziksel ak-

tivite düzeyi ile ilişkili olduğu görülmüştür (Console ve 

diğerleri, 2019). Türkiye’de 5-16 yaş arası 59 obez 

hasta ve 40 normal vücut ağırlığındaki kontrol grubu 

çocukta yapılan çalışmada çocukluk çağı obezitesinin 

demir eksikliğine etkisi ve inflamasyon ile bağlantısı 

araştırılmıştır. İnflamasyon biyobelirteçleri olarak CRP, 

leptin ve IL-6 kullanılmıştır. Hasta ve kontrol grubu 

arasında leptin ve CRP düzeyleri açısından anlamlı fark 

(p<0,001) bulunurken IL-6 ile anlamlı bir fark bulun-

mamıştır (Seyrek ve diğerleri, 2016). Adipositler tarafın-

dan salgılanan leptin genellikle obezitede değişikliği 

görülen ve besin alımı ve metabolizmasında görevli ad-

ipoz doku miktarı ile orantılı olarak değişen sitokin ben-

zeri bir peptittir. Leptinin, enerji homeostazının düzen-

lenmesinde ve obezitenin düzenlenmesinde rolü vardır. 

Adipoz doku miktarı arttıkça serum leptin düzeylerinin 

de arttığı ve bunun kan-beyin bariyeri seviyesinde 

direnç gelişmesine yol açabileceği öne sürülmüştür. Bu 

durum, daha az miktarda leptinin beyne ulaşacağını ve 

böylece vücut ağırlığının düzenlenmesi için sinyal yolu-

nun aktivasyonunun azalmasına yol açacağını be-

lirtmektedir (Obradovic ve diğerleri, 2021). Çeşitli 

çalışmalar, obez farelerin intraserebro-ventrikülere duy-

arlı olduğunu, ancak deri altı veya intraperitoneal veya 

leptin uygulamasına duyarlı olmadığını göstermiştir. 

Leptin aktivitesinin eksikliğinin kan beyin-bariyeri 

geçirgenliğinde %35 azalmaya bağlı olduğunu 

göstermektedir. Kan beyin bariyerinden geçen leptin 

düzeyleri azalırken vücut ağırlığının kontrolü de zor-

laşmaktadır. Bozulmuş olan bu leptin aktivitesi yağsız 

dokularda fazla miktarda adipoz doku birikimine yol 

açmaktadır. Ayrıca obez bireylerde beyin-omurilik 

sıvısı/serum leptin oranı 4-5 kat daha düşüktür. Bu ver-

iler, leptinin beyine erişiminin azalmasının obezitede 

leptin direncinin kaynağı olduğunu ve vücut ağırlığında 

daha fazla artış olduğunu göstermektedir (Izquierdo ve 

diğerleri, 2019; Şahin ve Tozcu, 2022)  

Metabolik değişiklikler makrofaj aktivasyonunu ve mak-

rofajların fonksiyonlarının kazanılmasını düzenlemeye 

yardımcı olur. İnflamasyona karşı makrofajların 

oluşumu viseral adipoz dokuda subkutan dokuya göre 

daha fazla görülmüştür. Anti-inflamatuar adiponektinin 

gen ekspresyonu viseral adipoz dokuda subkutan 

dokuya göre daha düşük bulunmuştur. Yakın zamanda 

viseral yağdan ayrıştırılmış endotel hücrelerinin an-

jiyogenez ve inflamasyon ile ilişkili gen ekspresyonunun 

subkutan dokudaki hücrelerin viseral hücrelerine 

kıyasla daha fazla olduğu bulunmuştur (Yan ve Harng, 

2020). 

Lipoprotein ile ilişkili fosfolipaz A2 (Lp-PLA2); lizofosfa-

tidilkolin ve oksitlenmiş yağ asitleri gibi proinflamatuar 

mediatörlerin üreticisi olan oksitlenmiş LDL'nin (oxLDL) 

oluşumunu destekleyen fosfolipaz A2 enzim ailesinin bir 

üyesidir (Jackisch ve diğerleri, 2018). İnflamatuar 

biyobelirteç olan Lp-PLA2 esasen plazma trombosit ak-

tive edici faktör (PAF) asetilhidrolaz olup metabolik has-

talık durumlarında artmakta ve vasküler sistem in-
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flamasyonunda önemli bir rol oynamaktadır. İnsan adi-

poz doku adipositleri, LDL-kolesterol ve oxLDL tarafın-

dan indüklenen ekspresyon ile aktif Lp-PLA2 kaynakları 

gibi görünmektedir. Lp-PLA2 hücre zarlarına ve lipopro-

tein içindeki fosfolipit bileşenlerin bütünlüğüne tehdit 

oluşturmadan oxLDL türlerini bozma yeteneğine sahip 

olduğu belirtilmektedir.  İnflamasyon ve aterogenezde 

önemli rol oynayan bir enzim olarak görev yapmaktadır. 

Lp-PLA2 plazmada, yüksek yoğunlukta apolipoprotein 

B ve LDL ile ilişkiliyken bir kısmı da HDL ile ilişkilidir. 

Koroner kalp hastalıklarında bu sebeple önemli bir yeri 

vardır, plazmada seviyeleri artmıştır. Lp-PLA2’nin çeşitli 

lipoproteinlere bağlaması ile farklı fizyolojik tepkiler üret-

tiği; LDL ile ilişkili Lp-PLA2 proinflamauar ve aterojenik 

aktiviteler sergilerken, HDL ile ilişkili Lp-PLA2 anti-

inflamatuvar ve antiaterojenik etkiler gösterebilmektedir 

(Huang ve diğerleri, 2019). Fakat farklı lipoproteinlere 

bağlı Lp-PLA2 biyolojik aktiviteleri çalışılmamıştır. Obe-

zite durumunda adipoz doku artışı ve plazma LDL 

düzeylerinin artışı ile adipositlerden artan Lp-PLA2 pro-

teini dolaşımdaki oxLDL seviyelerinin artmasına katkıda 

bulunabilir. Bu durumda inflamasyonun daha fazla art-

masına yol açabilir ve aterosklerotik riski artırabilir (Kur-

niawan ve diğerleri, 2021). Tzotzas ve ark. (2008) 

yaptıkları çalışmada obez olup DM ve herhangi bir 

kardiyovasküler hastalığı kendisinde ve/veya ailesinde 

bulunmayan kadın katılımcılara 4 ay süresince tıbbi 

beslenme tedavisi uygulanmış ve çalışma sonucunda 

katılımcıların BKİ, vücut ağırlıkları, bel çevreleri, vücut 

yağ yüzdeleri ile apolipoprotein B ve Lp-PLA2 düzeyle-

rinin anlamlı derecede azalma görülmüştür (Tzotzas ve 

diğerleri, 2008). 

SONUÇ VE ÖNERİLER 

Sonuç olarak prevalansı gittikçe artan obezite, organiz-

mada proinflamatuar süreci tetiklemektedir. Çocukluk-

tan yaşlılığa kadar olan tüm dönemlerde adipoz doku 

miktarı ile orantılı olarak bu durum artış göstermektedir. 

İnflamatuar sitokinlerin dokularda ve plazmada artışı 

çeşitli metabolik hastalıkların da görülmesine neden 

olmaktadır. Adipoz dokunun sahip olduğu ve endokrin, 

parakrin ve otokrin fonksiyonları nedeniyle lokal veya 

sistemik vücudun herhangi bir bölümünde gözlenen 

hastalıkların yanında kronik bulaşıcı olmayan bir has-

talık olarak tanımlanan obezite, insan vücudunda çeşitli 

inflamasyon mediyatörlerinin salınmasına neden 

olmaktadır. Çocukluk çağından itibaren artan yağ 

dokusundan salınan sitokinler ve diğer inflamatuar be-

lirteçlerin yarattığı sonuçlar gelecekte çeşitli hastalıklara 

sebep olarak gösterileceği düşünülmektedir. Obezite 

ilişkisi hala araştırma aşamasında olan bazı mediyatör-

lerin, leptin Lp-PLA2, çeşitli biyomarkerlerin ve mak-

rofajların araştırmaları devam etmekte olup konu ile ilgili 

daha fazla araştırma yapılmasına ihtiyaç duyulmaktadır. 
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