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ÖZET
Amaç: Diyet ile alınan trans yağ asit izomerlerinden trans-9 18:1 oktadekanoik asit izo-
merinin, sıçanlarda çözünebilir hücre adezyon molekülleri (sICAM-1: çözünebilir hüc-
relerarası adezyon molekülü-1 ve sVCAM-1: çözünebilir vasküler hücre adezyon mo-
lekülü-1) ve insülin benzeri büyüme faktörü-1 (IGF-1) düzeylerine etkileri araştırıldı.

Yöntem: Aynı yemle iki hafta beslenen sıçanlar; kontrol ve deney grubuna ayrıldı. De-
ney grubunun diyetlerine 10 gün süre ile 50 mg/gün trans-9 18:1 oktadekanoik asit izo-
meri ilave edildi. Daha sonra her iki grubun serumlarında gaz kromatografi analizleri 
ile yağ asit kompozisyonları incelendi.

Bulgular: Deney grubunda trans–9 18:1 yağ asidi seviyesi kontrol grubuna göre yük-
sekti (p<0,01). Trans-9 18:1 oktadekanoik asit ile beslenen sıçanlarda hücre adezyon 
molekülleri (sICAM-1 ve sVCAM-1) seviyeleri artmış (p<0,01), IGF-1 seviyeleri ise 
azalmıştı (p<0,05).

Sonuç: Çalışmamızın bulguları göstermektedir ki, diyette trans yağ asit izomerlerinin 
yüksek olması; hücre adezyon molekülleri (sICAM-1 ve sVCAM-1)’nin yükselmesinde 
ve IGF-1 seviyelerinin azalmasında bir faktördür. Bu nedenle, bu parametrelerin koro-
ner arter hastalığı, aterosklerozis ve diğer patolojik vakalarda ölçümü faydalı olabilir. 
Bu parametrelerin erken teşhiste de faydalı olabileceği düşünülmektedir.

Anahtar kelimeler: Trans yağ asidi, Trans-9 18:1 oktadekanoik asit, elaidik asit 
(C18:1ω-9), oleik asit, sICAM-1, sVCAM-1, IGF-1.

ABSTRACT
Objective: The effects of trans-9 18:1 octadecenoic acid isomer from the fatty acid iso-
mers taken with diet on soluble cell adhesion molecules (sICAM-1: Soluble intercellular 
adhesion molecule-1 and sVCAM-1: Soluble vascular cell adhesion molecule-1) and in-
sulin like growth factor-1 (IGF-1) levels were investigated on rats.

Method: The rats which were fed for two weeks by the same diet were separated into ex-
perimental and control groups. Fifty mg/day trans-9 18:1 octadecenoic acid isomer was 
added to the diet of experimental group for 10 days. Following the completion of special 
diet, fatty acid composition in both groups was studied by gas chromatography analysis.

Results: Trans-9 18:1 fatty acid level in the experimental group was higher than control 
group (p<0.01). The soluble cell adhesion molecules (sICAM-1 and sVCAM-1) increased 
(p<0.01) and IGF-1 levels decreased (p<0.05) in rats fed with trans-9 18:1 octadecenoic 
acid.

Conclusion: Our results indicate that, high levels of dietary trans fatty acid isomers are 
a factor in the increasing of cell adhesion molecules (sICAM-1, sVCAM-1) levels and 
decreasing of IGF-1 levels. Hence, measurement of these parameters may be beneficial 
in patients with coronary artery disease and atherosclerosis, as well as in other patho-
logical cases. We believe that these parameters may also be useful for early diagnosis.

Key words: Trans fatty acid, Trans-9 18:1 octadecanoic acid, elaidic acid (C18:1ω-9), 
oleic acid, sICAM-1, sVCAM-1, IGF-1.
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Giriş
Trans yağ asitleri, trans konfigürasyonunda en az bir çift 
bağ bulunan mono veya çoklu doymamış yağ asitleri-
dir. Bu asitlerde çift bağ açısı cis-izomerlere göre daha 
küçük, açil zinciri daha doğrusaldır. Dolayısıyla, erime 
noktası ve termodinamik stabilitesi daha yüksek olan 
farklı fiziksel özellikte ve daha az hareketli bir molekül 
oluşturmaktadır. Diyetle aldığımız yağların içeriğinin 
insan sağlığı açısından büyük önemi olacağı şüphesizdir. 
İnsan diyeti ile alınan lipid türlerinden trans yağ asitleri 
(trans fatty acid – TFA), ruminal aktiviteden dolayı süt 
kaynaklı yağlarda ve ayrıca sanayide hidrojenasyonla 
oluşmaktadır. Margarinler, unlu mamul yağları (gıda 
sanayinde kullanılan sertleştirilmiş yağ) ve fırın ürün-
leri nispeten daha fazla TFA içermektedir [1].
Hücre adezyon molekülleri, bir hücrenin başka bir hücre 
veya ekstrasellüler matriksle ilişkisini sağlayan memb-
ran bağımlı proteinlerdir. Organizmada hücreler arası 
uyum hücre içi ve hücre dışı bazı faktörler yardımıyla 
sağlanmaktadır. Bu faktörlerin bir grubunu da adezyon 
molekülleri oluşturmaktadır. Bu moleküller embriyonal 
gelişimde, hücre büyümesinde, hücre farklılaşmasında, 
kanser gelişmesinde, lökosit migrasyonunda, endotel 
hasarında ve enflamasyonda rol oynarlar [2-5]. Aterosk-
lerozun erken dönemlerinde endotel hücrelerinde sen-
tezlenen hücre adezyon moleküllerinden vasküler hücre 
adezyon molekülü-1 (vasculer cell adhesion molecule-1 

– VCAM-1) ve hücrelerarası adezyon molekülü-1 (inter-
cellular adhesion molecule-1 – ICAM-1) ile monositle-
rin endotele adezyonunda artma görülür [6].
İnsülin benzeri büyüme faktörü (insulin like growth fac-
tor – IGF) sisteminin vücutta yaygın olarak bulunduğu 
bilinmektedir ve gerek fizyolojik ve gerekse patolojik 
(diyabet, kanser, beslenme bozuklukları) pek çok du-
rumda önemli rol oynar [7]. Diyabetli olmayanlardaki 
büyüme hormonu ve insülin benzeri büyüme faktörü-1 
(insulin like growth factor-1 – IGF-1) eksikliği prematür 
ve artmış aterosklerozla ilişkilidir [8,9].
Bu bilgiler ışığında diyet ile alınan trans-9 18:1 okta-
dekanoik asit izomerinin çözünebilir hücre adezyon 
molekülleri (Soluble Intercellular Adhesion Molecule-1 
– sICAM-1; Soluble Vascular Cell Adhesion Molecule-1 
– sVCAM-1) ve IGF-1 düzeylerine etkilerini araştırmayı 
amaçladık.

Gereç ve Yöntem
Çalışmamız, Selçuk Üniversitesi Deneysel Tıp Araştır-
ma ve Uygulama Merkezi (SÜDAM) deney hayvanları 
etik kurul raporu alınarak yapılmıştır. SÜDAM’dan te-
min edilen Sprague Dawley cinsi; ortalama 300 gram 
ağırlığında olan, 6 aylık 45 erkek sıçan, iki hafta süreyle 
oda ısısında (20 ± 1oC), %35–40 nisbi nemde ve saatte 
15 kez oda hava değişimi yapılan odalarda her kafes-
te 5 hayvan olacak şekilde yağsız sıçan pellet yemi ile 
beslendi. Beslenilen sıçanların önlerinde devamlı su 
bulunduruldu ve 12/12 fotoperiyot uygulandı. Beslenme, 
Destaillats ve arkadaşlarının [10] kullandıkları yöntem 

izlenerek gerçekleştirildi. Sıçanlar iki hafta süresince 
yağsız sıçan pellet yemi ile beslendikten sonra rastge-
le iki gruba ayrıldı. Sıçanlar gruplara ayrıldıktan sonra 
çalışma aynı ortamda sürdürüldü. Birinci grup (kontrol 
grubu: 20 sağlıklı sıçan) aynı yemle 10 gün daha bes-
lenmeye devam edildi. İkinci grubun (deney grubu: 25 
sağlıklı sıçan) beslenmeleri ise yine 10 gün süre ile fakat 
önceki yemlerine 50 mg/gün trans–9 18:1 yağ asidi (elai-
dik asit) izomeri ilave olarak sabahları her gün aynı saat-
te gavaj yoluyla verildi. Beslenmenin 24. günü sonunda 
sıçanların her birine sırasıyla eter inhalasyonu yapılarak, 
kalplerinden kanları alındı ve hipovolamik şok netice-
sinde yaşamları sonlandırıldı. Sıçanlardan alınan kanlar 
jelli biyokimya tüplerine ve EDTA’lı tüplere alındı. Jelli 
biyokimya tüpüne alınan kan numuneleri 15 dakika oda 
ısısında pıhtılaşmaya bırakıldı. EDTA’lı tüplere alınan 
kan numuneleri ise yavaşça karıştırıldı. Daha sonra kan 
numuneleri 1000xg’de toplam 10 dakika santrifüj edi-
lerek serum ve plazma örnekleri elde edildi. Serum ve 
plazma örnekleri çalışma gününe kadar -80oC’de sak-
landı. Parametrelerden; sICAM-1, sVCAM-1 ve IGF-1, 
plazma örneklerinden ELISA yöntemi ile her paramet-
renin kendine özgü kiti ile çalışıldı.
Serum örneklerinden serum yağ asit kompozisyonla-
rının analizleri ise Selçuk Üniversitesi Fen Fakültesi 
Biyoloji Bölümü Laboratuvarındaki gaz kromotografi 
cihazında yapıldı. Analiz KOH, n-hekzan, kloroform, 
bortriflorür-metanol kompleksi, NaCl kimyasalları ve 
HP 88 100 m x 0,25 mm, 0,2 µm kapiller TFA kolonu 
kullanılarak gerçekleştirildi. Serum numunelerinin ha-
zırlanmasında Folch ve ark. [11] metotlarından, yağ asit-
lerinin gaz kromotografik analizleri için metilleştirme-
de Moss ve ark. [12] metotlarından yararlanıldı. Sayısal 
değerlerin ortalamaları, standart sapmaları hesaplandı. 
Deney ve kontrol grubu değerlerine ilişkin ortalama 
değerlerin karşılaştırılması, t ve p değerlerinin bulun-
masında Minitab 12 programında iki örnek T testi kul-
lanılarak yapıldı.

Bulgular
Bulgular incelendiğinde; serumdaki trans–9 18:1 yağ 
asidi, sICAM-1 ve sVCAM-1 değerlerinin deney gru-
bunda kontrol grubuna göre artmış (p< 0,01) olduğu, 
IGF-1 değerlerinin, ise azalmış (p<0,05) olduğu görüldü. 
Bu bulgularımız Tablo 1 ve Şekil 1-4’de görülmektedir.

Tartışma
Bitkisel yağlara uygulanan hidrojenlendirme işlemi o ya-
ğın kimyasal ve fiziksel özelliklerini değiştirir ve trans 
yağ asitleri (TFA) oluşumuna yol açar. Oluşan TFA’nın 
büyük bir bölümünü ise trans-C 18:1 yağ asidi oluşturur. 
Trans izomerlerinin de insan sağlığı üzerine olumsuz et-
kileri bulunmaktadır [1]. Sağlıklı kişilerde diyetle TFA 
alımı inflamasyonu artırır. Kalp hastalığı ile sistemik 
inflamasyon çok defa birlikte seyreder. Kalp hastalığını 
sekonder olarak önlemek için TFA alımına dikkat etmek 
önemlidir [13]. Diyete TFA ilavesinin, çözünebilir hücre 
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adezyon moleküllerinin (sICAM-1, sVCAM-1) plazma 
konsantrasyonlarını kontrol grubuna göre yükseltti-
ği bildirilmiştir (p<0,01) [14]. TFA alımındaki artışın 
kardiyovasküler hastalıklara yakalanma riskinin artı-
şına neden olduğu bilinmektedir [14-19]. Diyetle TFA 
alımındaki artışın diyabet için de risk faktörü olduğu 
belirtilmiştir [17,19].
İnflamatuvar sinyallerine ve insülin rezistansına karşı 
oluşan cevaplar farklı yağ asitlerinde farklılıklar göste-
rir ve TFA alımının artışının insülin rezistansını artı-
rabileceği [20], hatta C-18 TFA’lar ile zenginleştirilmiş 
tek bir yemeğin bile insülin direncini anlamlı bir şekilde 
artırabildiği belirlenmiştir [19].
Koroner arter hastalığı (coronary artery disease – CAD) 
olan kişilerde çalışmamızda incelediğimiz parametre-
lerden sICAM-1, sVCAM-1 düzeylerinin yüksek olduğu 
(p<0,05), kardiyovasküler hastalıklardan dolayı oluşa-

cak ölümler ile bu moleküllerin düzeyleri arasında iliş-
kinin bulunduğu, özellikle sVCAM-1’in kardiyovasküler 
hastalıkların klasik risk faktörlerine ilave edilebileceği 
bildirilmiştir [21]. Stabil anjina pektorisli hastalar-
da CAD’ın derecesi ile sICAM-1, sVCAM-1 düzeyleri 
arasındaki ilişki araştırılmış ve sICAM-1, sVCAM-1 
düzeylerinin ciddi CAD hastalarında önemli stenozu 
olmayan CAD hastalarına göre yükseldiği ve bu bilgi-
lere dayanarak da sVCAM-1 düzeylerinin stabil anjina 
pektorisli hastalarda CAD’ın bir belirleyicisi olabilece-
ği belirtilmiştir [22]. Ek olarak, sICAM-1 gibi adezyon 
proteinlerinin erken aterosklerozis ve diğer bazı hasta-
lıklar için önemli belirleyicilerden biri olabileceği [23], 
akut miyokard enfarktüs (AMİ)’lü hastalarda sICAM-1 
ölçümlerinin anjioplastiden sonra erken restenosis riski-
nin önceden haber vericisi olarak yardımcı olabileceği 
[24] bildirilmiştir.

Tablo 1. Trans-9 18:1 yağ asidi, sICAM-1, sVCAM-1 ve IGF-1 değerlerinin kontrol ve deney grubu değerleri ile karşılaştırılması.

Testler Kontrol x ± SD Deney x ± SD T P

Trans- 9 18:1 yağ asidi % 0,34 ± 0,27 0,75 ± 0,18 2,77 0,006

sICAM-1 (pg/ml) 316,07 ± 32,10 498,07 ± 43,56 3,36 0,002

sVCAM-1 (ng/ml) 3,85 ± 0,15 4,62 ± 0,19 3,08 0,004

IGF-1 (ng/ml) 2018,5 ± 102,08 1678,2 ± 70,13 2,74 0,010

 

 

Şekil 1. Trans-9 18:1 yağ asidi değerlerinin kontrol ve deney grubunda 
karşılaştırılması.

Şekil 3. sVCAM-1 değerlerinin kontrol ve deney grubunda 
karşılaştırılması.

Şekil 2. sICAM-1 değerlerinin kontrol ve deney grubunda 
karşılaştırılması.

Şekil 4. IGF-1 değerlerinin kontrol ve deney grubunda 
karşılaştırılması.
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Diyabetli hastalardan 60 yaş ve üzeri olanların sICAM-1 
ve sVCAM-1 düzeylerinin diyabetli olmayanlara göre 
yüksek olduğu ve bu moleküllerin ölçümünün beyin ha-
sarının erken döneminin teşhisi ve sessiz beyin enfark-
tüsünün başlangıç aşamasının teşhisi, yahut ilerlemesini 
önleyici tedavi için faydalı olabileceği [25], sVCAM-1 
düzeyinin tip II diyabetli hastalarda kontrol grubu-
na göre yüksek olduğu (p<0,05), sVCAM-1 düzeyinin 
yüksekliğinin diyabetli olgularda kronik endotel hücre 
hasarının ve artmış lökosit aktivasyonunun erken gös-
tergesi olabileceği [26], kronik böbrek yetmezliği olan 
hastalarda sICAM-1 ve sVCAM-1 düzeylerinin sağlıklı 
kontrollere göre yüksek olduğu [27], Behçet hastaların-
da sICAM-1 düzeylerinin kontrollere göre yüksek oldu-
ğu [28], mesane kanserli vakalarda sICAM-1’in mesane 
kanserinin ilerlemesinde önemli bir rol oynayabildiği, 
sICAM-1 seviyesinin yüksekliğinin tümörün büyüklü-
ğü ile ilişkili olabileceği [29] bildirilmiştir.
ST yükselmeli miyokard enfarktüsü olanlarda serum 
IGF-1 düzeyinin belirgin olarak azaldığı ve IGF-l’in bir 
nekroz göstergesi olabileceği [30], nispeten genç erkek-
lerde düşük IGF-1 konsantrasyonları ile koroner arter 
hastalığının ilişkili olduğu ve IGF-1 yetersizliğinin po-
limetabolik sendromun (insülin direnci veya yağ meta-
bolizması düzenlenmesi gibi) bir parçası olabileceği [8] 
bildirilmiştir.
Hücre adezyon molekülleri, bir hücrenin başka bir 
hücre veya ekstrasellüler matriksle ilişkisini sağlayan 
membran bağımlı proteinlerdir. Bu proteinler, hücrede 
transmembranöz olarak yer alırlar. Adezyon sırasında 
moleküllerin sayısı veya afiniteleri artar. Adezyon mo-
lekülleri ya hücre içinde granüller halinde depo edilip 
gerektiği zaman hızlıca hücre membranında yerini alır 
veya hücreler tarafından yeni baştan sentezlenirler. Bu 
moleküller kanser gelişmesinde, lökosit migrasyonunda, 
embriyonal gelişimde, endotel hasarında ve enflamas-
yonda rol oynarlar [2,5].
IGF sistemi organizmada her yerde bulunur ve normal 
fizyoloji ve patolojik durumlarda çok çeşitli rollere sa-
hiptir. Normalde; büyüme, gelişme, pek çok dokunun 
farklılaşması gibi önemli fonksiyonları düzenlemesine 
rağmen, IGF sistemindeki sapmalar ise çeşitli patolojik 
durumlarla (kanser, akromegali, büyümede gecikme, 
diyabet ve diyabet ile birlikte olan komplikasyonlar; re-
tinopati, nefropati, nöropati ve insülin direnci) açık bir 
şekilde birlikte seyreder [7].
CAD’lı genç erkeklerde CAD ile düşük IGF-1 konsant-
rasyonlarının ilişkili olduğu ve IGF-1 yetersizliğinin 
polimetabolik sendromun bir parçası olduğu bildirilmiş, 
IGF-1 üretiminin yetersiz olduğu durumlarda büyüme 
hormonu sekresyonunun anormal olduğu ve diğer meta-
bolik sonuçlara (insülin direnci veya yağ metabolizması 
bozukluğu veyahut her ikisi de) neden olduğu bildiril-
miştir [8].
Dolaşımdaki IGF-1 insüline benzer şekilde damar yata-
ğındaki nitrik oksidi (nitric oxide – NO) sitümüle etti-
ği bildirilmiştir [9]. Diyabetli olmayanlardaki büyüme 

hormonu ve IGF-1 eksikliği prematür ve artmış aterosk-
leroz ile ilişkilidir. Miyokard enfarktüslü diyabetli olma-
yan hastaların sağlıklı kontrol grubuna göre daha düşük 
IGF-1 düzeyine sahip olduğu gösterilmiştir [8,9].
Bu bilgiler ışığında görüldüğü gibi birçok hastalıkta 
sICAM-1, sVCAM-1 ve IGF-1 değerleri araştırılmış ve 
önemli bulgular elde edilmiştir. Elde edilen bu bulgular 
hastaların teşhis ve takibinde kullanılması yanında has-
talıklara ait bulguların etiyolojik nedenlerinin de araştı-
rılması gerekmektedir. Bilindiği gibi pek çok hastalıkta 
etiyolojik nedenler belirlendiği zaman hastalıkların te-
davisinde ve önlenmesinde başarı derecesi artmaktadır. 
Araştırılan bu parametrelerin değişiminde diyetle alınan 
yağların önemli bir faktör olabileceğini düşündük. Ça-
lışmamızda diyetlerine trans-9 18:1 yağ ilave edilen de-
ney grubu kanlarında trans-9 18:1 yağ asitleri düzeyleri 
kontrol grubuna göre yüksek bulundu (p<0,01). Kontrol 
grubunun kanlarında da trans-9 18:1 yağ asidi bulunma-
sının nedeni tam olarak anlaşılamamış olmakla birlik-
te; deney grubu rasyonuna trans-9 18:1 yağ asidi ilave 
etmeden önce tüm sıçanların beslendiği rasyonlarda 
trans-9 18:1 yağ asidinin mevcut olduğunu düşündür-
mektedir. Çalışmamızın amacı tüm sıçanlar için kulla-
nılan rasyonların yağ içeriğini araştırmak olmadığı için 
tüm sıçanlar için kullanılan rasyonun yağ içeriğine ba-
kılmamıştır. Esas maksadımız trans-9 18:1 yağ asidi ila-
vesi veya beslenmede arttırıldığı durumlarda sICAM-1, 
sVCAM-1 ve IGF-1 değerleri üzerine etkilerini ve enf-
lamasyona etkisini araştırmaktı. Diyetlerine trans-9 18:1 
yağ asitleri ilave edilen sıçanların kanlarında trans-9 
18:1 yağ asitleri düzeylerinin kontrol grubu düzeyle-
rine göre yüksek olduğu ve aynı zamanda çözünebilir 
hücre adezyon molekülleri (sICAM-1 ve sVCAM-1)’nin 
plazma konsantrasyonlarının kontrol grubunun plazma 
konsantrasyonlarına göre yüksek olduğu (p<0,01), IGF-1 
plazma konsantrasyonlarının ise kontrol grubunun plaz-
ma konsantrasyonlarına göre düşük olduğu (p<0,05) 
görüldü (Tablo 1). Bu bulgularımız ışığında insanların 
diyetlerine çeşitli yollarla giren veya ilave edilen trans-9 
18:1 oktadekanoik yağ asitlerinin insanlarda da çözüne-
bilir hücre adezyon molekülleri (sICAM-1 ve sVCAM-1) 
ile IGF-1 değerlerini etkileyebileceğini düşünmekteyiz. 
Bu parametrelerin olumsuz yönde etkilenmesinin de 
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ve diğer ülkelerden Kanada, İngiltere, Danimarka gibi 
ülkelerde de trans yağ içeren ürünlerin içerdikleri trans 
yağ miktarlarını belirtme ve kısıtlama zorunluluğu geti-
rilmiş olması konunun önemini belirtmektedir [31].
Sonuç olarak; tüm bu bilgilerin ışığı altında, yağların 
diyetle alınmalarının ve gıda endüstrisi ile besinlerde 
oluşan veya ilave edilen trans-9 18:1 oktadekanoik yağ 
asitlerinin çeşitli etkilerini ve insan sağlığı üzerinde yol 
açabilecekleri olumsuz etkilerinin göz önünde bulun-
durulmasının gerektiği ve trans yağların kullanımı ile 
ilgili düzenlemelerin getirilmesinin toplum sağlığı açı-
sından önem taşıyacağı kanaatine vardık.
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