BOLUM 2 2

OBEZITE VE KEMOKINLER

Giris

Obezite, metabolizmada 6nemli endokrin ve
metabolik gorevler lstlenen yag dokusunun nor-
malden fazla olmasi ile karakterize olan, fizyolo-
jik, hormonal, sistemik ve metabolik bir hastalik-
ar (1).

Obezitede adipoz doku nedeniyle meydana
gelen inflamasyon, insdlin duyarhhigini etkileye-
rek diyabet gelisimine neden olabilir. Beden yag
kitlesinin artmasi adipoz dokuda timor nekroz
faktor (TNF)-a ve interlokin (IL)-6 gibi inflamatu-
ar sitokinlerin salgilanmasini arttirir ve boylelikle
kronik inflamasyon tetiklenir (2, 3). Beden kitle
indeksinin artmasi ile inflamatuar dizenleyicile-
rin sentezi tetiklenir ve bu da obezitenin isten-
meyen sonuglarina neden olur (2).

Obezitenin, yag dokusunda makrofajlarin ge-
¢cisini saglayarak inflamatuar molekuller Urettigi,
insiline duyarl dokular ve B hiicrelerinde pa-
tolojik degisiklikler yaptigi ve bu sayede kronik
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inflamasyona neden oldugunu bilinmektedir (4).
Diger bir durum da, kronik asiri besin aliminin
obezitede inflamasyon tetikleyici siiregleri tetik-
lemesidir. Asiri miktarda glukoz, doymus serbest
yag asidi ve lipid iceren diyetle beslenme, kemo-
kin ve sitokin Gretimini indlkleyerek inflamasyon
gelisimine neden olur (5).

Obezitenin temel nedeni, kalori alimt ile ener-
ji harcamasi arasindaki uzun siireli dengesizliktir
ve bu da artan lipid depolanmasi ve yag dokusu
genislemesi ile sonuglanir. Yag dokusu, iki ana
hicre tipinden olusur: adipositler ve stromovas-
kiler mononiikleer hiicreler yani yerlesik |6ko-
sitlerdir. Yag dokusu, farkli islevlere hizmet eden
beyaz ve kahverengi formlarda olusur (6).

Kahverengi yag dokusunun (BAT) ana rold,
cevresel sicaklik veya diyete yanit olarak diizen-
lenmis 1s1 Uretimi slireci, yani adaptif termoje-
nezdir. Adaptif termojenezin g alt kategorisi var-
dir. Soguga maruz kalma, iskelet kasinda titreme
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glcli kemoatraktan molekdillerden biri oldugu
bilinmektedir. CXCL8, endotel hiicreleri, fibrob-
lastlar, epitel hiicreleri, notrofiller, monositler, T
hicreleri ve NK hiicrelerinin de dahil oldugu bir
cok hiicre tarafindan tretilir (53).

IL-8 (CXCL8), in vitro olarak insan adipositleri
tarafindan da Uretilir ve salgilanir. Normal glukoz
toleransi olan obez kisilerde plazma IL-8 kon-
santrasyonlarinin arttgi ve vicut kitle indeksi,
bel-kalca orani, viicut yag ylizdesi, yag kitlesi ve
tumor nekroz faktori - a sistemiile iliskili oldugu
da gosterilmistir (17).

Son zamanlarda, CXCL8'in obeziteye bagli as-
tima neden oldugu ve bunun ciddi doku iltiha-
bina yol acabilecegi rapor edilmistir. Yapilan bir
calismada Huh-7 hicrelerinin serbest yag asidi
(FFA) ile indiklenmesinin CXCL8'nin ekspres-
yonunu arttirdigl, baska bir calismada diyabetli
yagl karaciger 6rneklerinden izole edilmis pri-
mer pankreas preadipositlerinde ve farklilasmis
adipositlerde CXCL8 ekspresyonunun arttigi be-
lirlenmistir (17, 54).

Sonu¢

Kiresel obezite salgininin acil ve uzun vadeli
sonuglari géz 6niinde bulunduruldugunda, obe-
zite ve obezite iliskili instlin direnci, tip 2 diyabet,
kardiyovaskiiler hastalik komorbiditelerinin geli-
simini destekleyen mekanizmalarin anlasiima-
s 6nem arz etmektedir. Obeziteyi yonlendiren
kronik inflamasyon, kemokin sistem tarafindan
blylk olcide desteklenir, bu da kemokinleri ve
kemokin reseptorlerini obezite ile miicadele icin
cekici terapotik hedefler haline getirir.
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