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Ozet: Son yillarda yapilan ¢alagmalarda deneysel
olarak olugturulmusg inflamasyondaki édemin EPA ile
azaltildigy, bu etkinin ise LTBg sentezini artirip, PGE,
sentezini azaltarak olugturdugu gézlenmigtir. Ayrica
n-3 yag asitlerinden zengin balik yaguun sitokinazin
dokulardaki diizeyinde modulasyonlarla inflamasyo-
nu azalttigr belirlenmigtir.

Bu derlemede aikosanoidlerin inflamatuar barsak
hastaliklarindaki etkinligi irdelenmigtir.

Anahtar kelimeler: Aikosanoid, inflamatuar barsak
hastaliklarn.

Insanlar ve hayvanlar n-3, n-6 pozisyonundaki
¢ift baglan sentezleyememektedir. Bundan dola-
y1 bu yag asitlerinin oncileri olan linoleik asitin
diyetle alimas1 gerekmektedir. Ayrica organiz-
mada n-3 ve n-6 yag asitleri birbirine déniise-
mezler. Linolenik asitten sentezlenen 20 c'lu 4
¢ift bag icerenarasidonik asit (AA) ve diger 20
c'lu ¢ok derecede doymamis elzem yag asitlerin-
den eicosanoidler sentezlenmektedir (1,2).

Eikosanoidler, hiicrelerdeki birgok olayr ve or-
ganlarin fonksiyonlarim etkilemkte, birgok me-
tabolik ve fizyolojik olayda diizenleyici rol oyna-
maktadirlar. Farkli  eikosanoidlerin  farkh
durumlarda sentez edilip etkilerini géstermele-
rinde rol oynayan faktorler son derece karmasik-
tir ve heniiz iyi bilinmemektedir. Ancak vicut
dokularindaki yag asidi bilesiminin, sentez edi-
len eikosanoid miktarini ve tipini etkiledigini
gosteren kamitlar bulunmakta, vicut dokulari-
nin yag asidi bilesimini belirleyen faktor de di-
yetin yag bilesimi olmaktadir (3). Diyetle alinan
yag asitleri bilesimi Sekil-' de gosterilmistir.

Giilhane Askeri Tip Akademisi Diyet Uzmani.

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

Recent investigations has shawed that oedema in ex-
perimentally. Inflammed tissues is decreased by EPA,
and it is observed that this effect is due to increasing
LTByg synthesis and decreasing PGE, synthesis. Also
it is cleared that modulating the trssue levels of cytoki-
nase, fish oil, rich in n-3 fatty acids, decreases inflan-
mation.

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

Key words: Inflammatory bowel disease, eicosanoids.

Eikosanoidler 2 sinif altinda incelenir.

1. Siklooksijenaz yolu ile olusan prostonoidler
(prostoglandin, prostosiklin, tromboksan)

2. Lipoksijenaz yolu ile olusan lokotrienler (LT)

Lokotrienler ve hidroksi yag asitleri, lipooksije-
naz siklusu iizerinden arasidonik asit veya eiko-
sapentaenoik asitten yapilir. Lokositlerde, len-
fositlerde ve trombositlerde farkl lokotrienlerin
sentez edilmesine yol agan farkli lipoksijenazlar
vardir (1,3).

Lokotrienler; lokosit, mastositoma hicreleri,
makrofaj ve notrofillerde sentezlenen eikosano-
idlerin bir grubudur. Immiinolojik ve immiinolo-
jik olmayan uyanlara kars1 sentezlenirler (1,4).
Insan nétrofillerinde l6kotrien B, (LTB,) kemo-
tatik bir ajandir. Lokosit kemotaksisine notrofil
yapismasina neden olur. Bu etkinliginden dolay:
LTB, inflamasyonu yol agmaktadir.

n-3 yag asitlerinden zengin balik yag verilen ki-
silerin nétrofil ve monositlerinde LTB, yapimi-
nin balik yag: verilmeyen kigilerden onemli de-
recede diisiik oldugu belirlenmistir. Insanlarda
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eikosopentaenoik asit (EPA) alimi ile nétrofil
kemotaksisi ve yapismasi azalmaktadir. Ciinkii
EPA'dan sentezlenen LTB;, LTB,'e gore biyoloji-
ik yonden ¢ok daha az aktiftir. EPA alim ile
arasidonik asitin kullanimi azalarak LTB, yeri-
ne, daha zayif kemotaksi ve inflamasyona
neden olan LTB; sentezinde artis olmaktadir
(1,5). Bu durum EPA'min inflamasyon olayin
ni¢in azaltthigin1 agiklayabilmektedir. Ayrica
EPA, arasidonik asit ile yer degistirdiginden
prostoglandin E2 (PGE,) sentezinde bir azalma
olabilmektedir. PGE, 'min hayvan ve insanlarda
inflamasyonda etkin oldugu bilinmektedir.
EPA'dan zengin diyet tiitketen toplumlarda, ro-
matizmal artrit, ilseratif kolit, psoriasis insi-
dansmin diger toplumlardan diigiik oldugu sap-
tanmigtir.  Hayvanlarda  deneysel olarak
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olusturulmus inflamasyondaki 6demin EPA ile
azaltildigi, bu etkinin ise LTB; sentezini artirip,
PGE, sentezini azaltarak olusturdugu gozle-
mistir.

Son yillarda yapilan ¢ahsmalarda ayrica n-3
yag asitlerinden zengin bahk yaginin sitokina-
zin dokulardaki diizeyinde modiilasyon veya ei-
kosanoid sentezindeki degismelerle de inflamas-
yonu azalttigr bildirilmigtir. (6) Prednisone ve
Sulfasalizin tedavisi sonlandiktan sonra 4 ay
sure ile 18 maxepa kapsiliinin (3,24 gr EPA,
3,16 gr DNA) aktif ilseratif kolitli hastalara ve-
rilerek yapilan ¢calismada, balik yaginin rektal
dializat LTB, diizeyinde azalmaya neden oldu-
gu saptanmigtir. Ayrica hastalarin histolojik
bulgularinda ve agirllk kazanmalarinda da
olumlu etkisi oldugu ortaya konmustur (7). 11
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tlseratif kolitli hastada yapilan ¢alismada ise 8
ay stire ile giinde 4,2 g. verilen n-3 yag asidinin
mukozal LTB, diizeyinde anlaml bir farkhhga
neden olmadig1 vurgulanmistir (8).

43 tulseratif kolitli hastadan rastgele se¢ilmis 16
hastaya maxeha. 19'una primerose yagi, 8'ine
ise zeytinyag placebo olarak verilmistir. Prime-
rose yag alanlarda diskilama siklig1 maxepa ile
kargilastinldiginda 6 ayda anlamh sekilde di-
zelmis ve tedavi tamamlandiktan sonra 3 ay de-
gismemistir. Calismacilar iilseratif kolitte tera-
patik amagla balk yagh kullanilmamasim,
ancak primerose yaginin faydal etkilerinin ola-
bilecegini savunmuslard: (9). 10 hastaya 15 g.
maxepa kapsiili (2,7 g EPA) verilerek yapilan
calismada ise prednisone kullanan 5 hastadan
4'iinde steroid dozunun azaltildigi, 3 hastada
herhangi bir gelisme olmadigi saptanmistir.
Sigmoidoskopik bulgular ve giinlik gaita agirh-
ginda tedaviye cevap alinms ve tlseratif kolitte
diyetsel olarak balik yag: ilavesinin olumlu etki-
leri olabilecegi bildirilmistir (10).

0,6 g EPA igeren lipid emiilsiyonu ile 2 hafta pa-
renteral olarak beslenen 10 aktif Crohn hastasi-
nin tedavi 6ncesi 16kotrien B5 dizeyi saglhiklilar-
dan olduk¢a diisik bulunmus, balik yag
ilavesinden sonra bu miktar anlamli derecede
artmistir. LTB;/LTB, orani da artms, LTB, di-
zeyinde farklilik gorilmemistir. Aktif Crohn
hastalarinda giinde 0,6 gr EPA'nin intravenoz
verilmesinin lokotrienleri etkiledigi ve Crohn
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hastahiginin klinik dizelmesi ile EPA iligkisi
agisindan bu konuda ileri dizeyde ¢alismalarin
yapilmasi gerekliligi vargulanmistar (11).

73 aktif inflamatuvar barsak hastas1 ve 107
kontrol tzerinde yapilan ¢alismada, deneklerin
plazma yag asidi profili gaz likit kromotografi
ile olgilmustir. Aktif ilseratif kolit ve Crohn
hastalarin plazma - linoleik ve DNA dizeyleri
kontrollerden anlamh derecede yiiksek, dihomo-
linolenik asit dizeyi ise diisiik bulunmustur.
Agir hastalarda plazma n-3 yag asitleri (18:3n3
ve C22: 6n3) dizeylerinin saghklilardan diisik
oldugu saptanmistir. Bu bulgularla aktif iflama-
tuvar barsak hastaliklarinda ¢ok derecede doy-
mamis uzun zincirli yag asitlerinin tiiketiminin
artmasi ile biosentezlerin arttigir bildirilmistir.
n-3 poliunsature yag asitlerinin dokulardaki ei-
kosanoid sentezi ile ilgili olmalar1 nedeni ile
inflamatuvar barsak hastaliklarimin tedavisin-
de kullanilmalarinin hentiz agiklik kazanmadig:
savunulmustur (12). Aym ¢alismada malnutris-
yon tanas1 konan hastalarin a¢hk plazma yag
asitlerinin 6l¢gimi yapilmigtir. Malnutrisyonlu
hastalarda plazma stearik asit (C18: 0), n-3, n-6
serilirinn disiik oldugu, linoleik (C18:2n6) ve
linoleik asit (C18: 3n3) diizeylerinde ise diger
gruplara gore bir farkhilhik olmadig1 ortaya kon-
mustur. Cok derecede doymamis uzun zincirli
yag asitleri diizeylerindeki disiikliik elongaz ve
desaturaz aktivitelerinin yetersiz olmasina bag-
lanmistir (13).
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