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Ozet: Son yillarda yapilan qala:;malarda deneysel 
olarak olu:;turulmll§ infZamasyondaki odemin EPA ile 
azaltildigi, bu etkinin ise LTB5 sentezini artirip, PGE2
sentezini azaltarak olu:;turdugu gozlenmi:;tir. Ayrica 
n-3 yag asitlerinden zengin balik yagmm sitokinazm
dokulardaki diizeyinde modulasyonlarla infZamasyo
nu azalttigi belirlenmi:;tir.

Bu derlemede aikosanoidlerin infZamatuar barsak 
hastaliklarmdaki etkinligi irdelenmi:;tir. 

Anahtar kelimeler: Aikosanoid, inflamatuar barsak 
hastahklan. 

insanlar ve hayvanlar n-3, n-6 pozisyonundaki 
cift.baglan sentezleyememektedir. Bundan dola
y1 bu yag asitlerinin onculeri olan linoleik asitin 
diyetle ahmas1 gerekmektedir. Aynca organiz
mada n-3 ve n-6 yag asitleri birbirine di:inii�e
mezler. Linolenik asitten sentezlenen 20 c'lu 4 
cift bag icerenarasidonik asit (AA) ve diger 20 
c'lu cok derecede doymam1� elzem yag asitlerin
den eicosanoidler sentezlenmektedir (1,2). 

Eikosanoidler, hucrelerdeki bircok olay1 ve or
ganlarm fonksiyonlanm etkilemkte, bircok me
tabolik ve fizyolojik olayda duzenleyici rol oyna
maktadirlar. Farkh eikosanoidlerin farkh 
durumlarda sentez edilip etkilerini gosterrnele
rinde rol oynayan fakti:irler son derece karrna�1 k
tir ve heniiz iyi bilinmemektedir. Ancak vucut 
dokularmdaki yag asidi bile�irninin, sentez edi
len eikosanoid miktanm ve tipini etkiledigini 
gi:isteren kamtlar bulunmakta, vucut dokulan
nm yag asidi bile�imini belirleyen fakti:ir de di
yetin yag bile�imi olmaktadir (3). Diyetle alman 
yag asitleri bile�irni $ekil-' de gi:isterilmi�tir. 

Gulhane Askeri Tip Akadernisi Diyet Uzrnam. 

Summary: n-3, n-6 FATTY ACID AND INFLAMMA
TORY BOWEL DISEASE 

Recent investigations has shawed that oedema in ex
pcrime;ntally. InfZammed tissues is decreased by EPA, 
and it is observed that this efl'ect is due to increasing 
LTB5 synthesis and decreasing PGE2 synthesis. Also
it is cleared that modulating the trssue levels of' cytoki
nase, fish oil, rich in n-3 fatty acids, decreases infZan
mation. 

In this study, efficiency of' eicosanoids in inflammatory 
bowel disease is reviewed. 

Key words: Inflammatory bowel disease, eicosanoids. 

Eikosanoidler 2 sm1f altmda incelenir. 

1. Siklooksijenaz yolu ile olu�an prostonoidler
(prostoglandin, prostosiklin, tromboksan)

2. Lipoksijenaz yolu ile olu�an li:ikotrienler (LT)

Li:ikotrienler ve hidroksi yag asitleri, lipooksije
naz siklusu iizerinden ara�idonik asit veya eiko
sapentaenoik asitten yap1hr. Li:ikositlerde, len
fositlerde ve trombositlerde farkh li:ikotrienlerin 
sentez edilmesine yol apn farkh lipoksijenazlar 
vardir (1,3). 

Lokotrienler; li:ikosit, mastositoma hucreleri, 
makrofaj ve notrofillerde sentezlenen eikosano
idlerin bir grubudur. immunolojik ve immunolo
jik olmayan uyanlara kaq1 sentezlenirler (1,4). 
insan notrofillerinde li:ikotrien B4 (LTB4) kemo
tatik bir ajand1r. Li:ikosit kemotaksisine notrofil 
yap1�masma neden olur. Bu etkinliginden dolay1 
LTB

4 
inflamasyonu yol acmaktadu. 

n-3 yag asitlerinden zengin bahk yag1 verilen ki
�ilerin notrofil ve monositlerinde LTB

4 
yap1m1-

nm bahk yag1 verilmeyen ki�ilerden onemli de
recede du�uk oldugu belirlenmi�tir. insanlarda
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eikosopentaenoik asit (EPA) ahm1 ile notrofil 

kemotaksisi ve yap1�mas1 azalmaktad1r. <;unkii 

EPA'dan sentezlenen LTB5, LTB
4
'e gore biyoloji

ik yonden cok daha az aktiftir. EPA ahm1 ile 

arasidonik asitin kullamm1 azalarak LTB
4 

yeri

ne, daha zay1f kemotaksi ve inflamasyona 

neden olan LTB
5 

sentezinde artI� olmaktadir 

(1,5). Bu durum EPA'nm inf1amasyon olaym1 

nicin azaltbgm1 apklayabilmektedir. Aynca 

EPA, ara�idonik asit ile yer degi�tirdiginden 

prostoglandin E2 (PGE
2
) sentezinde bir azalma 

olabilmektedir. PGE
2 

'nin hayvan ve insanlarda 

inflamasyonda etkin oldugu bilinmektedir. 

EPA'dan zengin diyet tiiketen toplumlarda, ro

matizmal artrit, iilseratif kolit, psoriasis insi

dansmm diger toplumlardan dii�iik oldugu sap

tanm1�tir. Hayvanlarda deneysel olarak 

olu�turulmu� intlamasyondaki odemin EPA ile 
azaltild1g1, bu etkinin ise LTB

5 
sentezini artmp, 

PGE
2 

sentezini azaltarak olu�turdugu gozle
mi�tir. 

Cilt 5, Sayi 2, 1994 

Son y1llarda yap1lan cah�malarda aynca n-3 
yag asitlerinden zengin bahk yagmm sitokina

zm dokulardaki diizeyinde modiilasyon veya ei
kosanoid sentezindeki degi�melerle de inflamas
yonu azalttig1 bildirilmi�tir. (6) Prednisone ve 
Sulfasalizin tedavisi sonland1ktan sonra 4 ay 
sure ile 18 maxepa kapsiiliiniin (3,24 gr EPA, 
3, 16 gr DNA) aktif iilseratif kolitli hastalara ve
rilerek yap1lan cah�mada, bahk yagmm rektal 

dializat LTB
4 

diizeyinde azalmaya neden oldu
gu saptanm1�t1r. Aynca hastalarm histolojik 
bulgularmda ve agirbk kazanmalarmda da 
olumlu etkisi oldugu ortaya konmu�tur (7). 11 
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i.ilseratif kolitli hastada yap1lan cah§mada ise 8 
ay sure ile giinde 4,2 g. verilen n-3 yag asidinin 
mukozal LTB

4 
di.izeyinde anlamh bir farkhhga 

neden olmad1g1 vurgulanm1§tlr (8). 

43 i.ilseratifkolitli hastadan rastgele secilmi§ 16 
hastaya maxeha: 19'una primerose yag1, S'ine 
ise zeytinyagi placebo olarak verilmi§tir. Prime
rose yagi alanlarda d1§k1lama s1khg1 maxepa ile 
kar§1la§tmld1gmda 6 ayda anlamh §ekilde di.i
zelmi§ ve tedavi tamamland1ktan sonra 3 ay de
gi§memi§tir. Qah§mac1lar i.ilseratif kolitte tera
patik amacla bahk yag1 kullamlmamas1m, 
ancak primerose yagmm faydah etkilerinin ola
bilecegini savunmu§lard1 (9). 10 hastaya 15 g. 
maxepa kapsi.ili.i (2,7 g EPA) verilerek yap1lan 
cah§mada ise prednisone kullanan 5 hastadan 
4'i.inde steroid dozunun azaltild1g1, 3 hastada 
herhangi b_ir geli§me olmad1g1 saptanm1§tir. 
Sigmoidoskopik bulgular ve gi.inli.ik gaita agirh
gmda tedaviye cevap almm1§ ve i.ilseratifkolitte 
diyetsel olarak bahk yag1 ilavesinin olumlu etki
leri olabilecegi bildirilmi§tir (10). 

0,6 g EPA iceren lipid emi.ilsiyonu ile 2 hafta pa
renteral olarak beslenen 10 aktif Crohn hastas1-
nm tedavi i:incesi li:ikotrien B5 di.izeyi saghkhlar
dan oldukca di.i§i.ik bulunmu§, bahk yag1 
ilavesinden sonra bu miktar anlamh derecede 
artmi§tir. LTB/LTB

4 
oram da artmi§, LTB

4 
di.i

zeyinde farkhhk gi:iri.ilmemi§tir. Aktif Crohn 
hastalarmda gi.inde 0,6 gr EPA'nm intraveni:iz 
verilmesinin li:ikotrienleri etkiledigi ve Crohn 
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hastahgmm klinik duzelmesi ile EPA ili§kisi 
apsmdan bu konuda ileri duzeyde cah§malarm 
yap1lmas1 gerekliligi vurgulanmi§tir (11). 

73 aktif inflamatuvar barsak hastas1 ve 107 
kontrol i.izerinde yap1lan cah§mada, deneklerin 
plazma yag asidi profili gaz likit kromotografi 
ile olculmi.i§ti.ir. Aktif i.ilseratif kolit ve Crohn 
hastalarm plazma - linoleik ve DNA di.izeyleri 
kontrollerden anlamh derecede yi.iksek, dihomo
linolenik asit di.izeyi ise dii§iik bulunmu§tur. 
Agir hastalarda plazma n-3 yag asitleri (18:3n3 
ve C22: 6n3) di.izeylerinin saghkhlardan dii§i.ik 
oldugu saptanmi§tlr. Bu bulgularla aktififlama
tuvar barsak hastahklarmda cok derecede doy
mam1§ uzun zincirli yag asitlerinin ti.iketiminin 
artmas1 ile biosentezlerin artbg1 bildirilmi§tir. 
n-3 poliunsature yag asitlerinin dokulardaki ei
kosanoid sentezi ile ilgili olmalan nedeni ile
inf1amatuvar barsak hastahklarmm tedavisin
de kullarnlmalarmm henuz apkhk kazanmad1g1
savunulmu§tur (12). Ayrn cah§mada malnutris
yon tanas1 konan hastalarm achk plazma yag
asitlerinin olcumu yap1 lmi§br. Malnutrisyonlu
hastalarda plazma stearik. asit (C18: 0), n-3, n-6
serilirinn di.i§iik oldugu, ·1inoleik (C18:2n6) ve
linoleik asit (ClS: 3n3) duzeylerinde ise diger
gruplara gore bir farkhhk olmad1g1 ortaya kon
mu§tur. Qok derecede doymam1§ uzun zincirli
yag asitleri di.izeylerindeki di.i§i.ikli.ik elongaz ve
desaturaz aktivitelerinin yetersiz olmasma bag
lanmi§tlr (13).
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