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Ozet

Kemik metabolizmasi hormonlarin, lokal sitokinlerin, inflamatuar markerlerin rol aldigi karmasik bir
mekanizmaya sahiptir. Aspir yagi ise son zamanlarda daha fazla tercih edilmeye baslanan ve saglik
Uzerinde cesitli etkileri olan bir yagdir. Bu ¢alismada aspir yagi ve kemik metabolizmasi arasindaki iligki
hormonal olarak, lokal sitokinler ve inflamasyon Uzerinden son olarak insilin benzeri biiyime faktorleri
Uzerinden tartisiimistir.

Anahtar kelimeler: Aspir yagi, kemik metabolizmasi, kemik saghgi

Abstract:

Bone metabolism has a complex mechanism involving hormones, local cytokines, and inflammatory
markers. Safflower oil, on the other hand, is an oil that has been preferred more recently and has various
effects on health. In this study, the relationship between safflower oil and bone metabolism was discussed
in terms of hormonal, local cytokines and inflammation, lastly insulin-like growth factors.
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1. Girig

Kemik dislerin mina ve dentin katmanlarindan sonra vicudun en sert dokusudur. Kemik dokunun en
6nemli goérevi destek ve i¢ organlarin korunmasidir. Ayni zamanda iskelet kaslarinin iglevini yerine
getirmesini saglayarak vicut hareketlerini de olusturur. Kemiklesmenin bazi hormonlar, mineraller

(kalsiyum, fosfor), beslenme sekli ve genetik faktorlere bagli olarak degisimler gosterdigi bildirilmistir.
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Yolakta 6strojenin yani sira inflamatuar markerler ve 6zellikle prostaglandin E2 slregte etkili olmaktadir.
Kemik metabolizmasi bu kadar karmasik ve multifaktoriyel oldugundan, diyetteki yag asidi alim gesidi ve
miktarinin osteoporoz gibi hastaliklarin tedavisinde kullanilip kullanilamayacagi sorusunu akla
getirmektedir.

Aspir yadinin son zamanlarda gida sanayisinde tercih edilen bir yag olmasi sebebiyle kemik
metabolizmasi lzerindeki etkileri arastiriimistir. Sonug¢ olarak aspir yagi tiketiminin kemik gelisimi ve
osteoporoz tedavisi igin olumlu etkileri olabilir ancak literatiirde daha gui¢li kanitlara ihtiyag vardir.

Aspir Yagi

Aspir yaginin kompozisyonunu arastiran bir ¢alisma sonucunda, aspir yaginda palmik asit oraninin
%4,36-9,63 arasinda, stearik asit oraninin %1,75-4,22 arasinda, oleik asit oraninin %5,1-12,4 arasinda,
linoleik asit oraninin %73.58-88.46 arasinda, linolenik asit oraninin %0,01-0,26 arasinda ve arasidonik asit
oraninin %0,01- 0,56 arasinda yer aldi§i tespit edilmistir (Kurt, Celik, Hacikamiloglu, Ozyilmaz, ve Senel,
2017).

Aspir yagi, 1966 yilindan bu yana aspir yagi yemeklik yagd olarak kullaniimaktadir, kalitesi ve icerdigi
yuksek doymamis yag miktari nedeniyle kullanimi giderek artmaktadir. Yemeklik yag olarak kullanimi
diginda gida endustrisinde margarin Uretimi igin ¢esitli hidrojene yagdlar ile birlikte; pastacilik ve kek
urinlerinde sorteningler ile karistirilarak kullaniimaktadir. Ayrica aspir yagi, farkli ¢cesnilerde ve kurutulmus
meyvelerde de dogal aromasi sebebiyle kullanim alani bulmaktadir (Geng, 2019).

Aspir Yagi1 ve Kemik Metabolizmasi

Kalsiyum Mobilizasyonu ile Aspir Yag Tiiketimi lligkisi

Kalsiyum mobilizasyonu kalsitonin, parathormon ve glukokortikoidler tarafindan dizenlenmektedir.
Kalsitonin tiroid bezinin C hicrelerinde Uretiimektedir, 32 aminoasitli bir peptittir ve kemik yikimini dnler.
Kalsitonin reseptorleri araciligiyla osteoklastlarin faaliyetini hizla baskilar. Parathormon (PTH) ve
kolekalsiferoliin aksine kalsitonin osteoklast aktivitesini inhibe etmektedir. Serum kalsiyum seviyesi
9,5mg/dl seviyesine ulasmadan kalsitonin salinimi gerceklesmez. Beta adrenaljik agonistler, dopamin ve
Ostradiol kalsitonin salinimini arttirir (Atbinici, Sipahioglu, Aksoy, Baykara, ve Isikan, 2015).

Parathormon 1a-hidroksilaz aktivitesini arttirmakta ve D vitamini Gzerinden intestinal kalsiyum emilimini

saglamaktadir (YlUzugllen ve Erdogdu, 2020). Paratiroid bezinden salgilanir. Dislk kalsiyum duzeyi
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(hipokalsemi) sentezini uyarir bu sekilde plazma kalsiyum diizeyleri arttirilir, yiiksek kalsiyum diizeyi ile de
(hiperkalsemi) hormon inhibe olur. Bobreklerde bulunan 1-a-hidroksilaz enziminin aktivasyonu ile D
vitaminin inaktif formundan aktif formuna dénustirerek bagdirsaklardan kalsiyum geri emilimini arttirmasi ile
indirekt etkisidir, bu sayede plazmda serum kalsiyum dengesi korunmus olur (Ari, 2021).

Glukokortikoidin en az u¢ ay 5 mg/gun kullanimi oldugunda kemik kaybi igin risk baglamig olur, kemik
kaybi ilk yilda en yuksektir. Oral bifosfanatlar steroid osteoporozunda ilk tedavi segenegidir (Ciftci vd.,
2017). Glukokortikoide bagli osteoporoz elli yasindan genc¢ poplilasyonda sekonder osteoporoz nedenleri
arasinda ilk sirada yer almaktadir. Kemik erimesi ve kiriklarinin yiksek dozlarda steroid kullanan kisilerde
arttigina dair veriler oldukga giglidur. Glukokortikoidlerin kemik tzerine dogrudan etkileri diginda, sitokin
artisi, endokrin sistem degisiklikleri, negative kalsiyum balansi olusturmasi ve miyopati gelistirmesi
osteoporoz ve kirik gelisimine yol agan mekanizmalarin baslicalaridir (Uygur ve Goas Yavuz, 2017).

Glukokortikoidlerin indirekt etkisi ise, kalsiyumun gastrointestinal sistemden geri emiliminin azalmasi,
bdbrekte kalsiyum atihminin artmasina yol agan kalsiyum metabolizmasi Gzerinde dolayli etkisidir. Ayrica,
glukokortikoidler seks steroid hormonlarinin Uretimini azaltir ve olugsan hipogonadizm, kemik
rezorpsiyonunun artmasina neden olabilir (Ersu, Et6z, Akyol, ve Tanyeri, 2020) .

Kalsiyum mobilizasyonu ve aspir yagi tiketimi arasindaki iligki net olarak agiklanamamigtir. Ancak
yapilan bazi caligmalara gore aspir yagi tiuketiminin kemik metabolizmasini gelistirdigi goriimektedir.
Ornegin, siganlarla yapilan bir galismada osteoporotik siganlar gruplara ayriimis ve tedavi olarak aspir,
ipriflavon veya 6strojen uygulanmistir. Serum alkalen fosfataz (ALP) aktiviteleri, kontrol grubuna ipriflavon
ve aspir grubuna kiyasla ¢ok az artmig, ancak Ostrojen grubunda 6nemli dlgiide azalmigtir. Sonucta
hastaliga bagl olarak osteoporoz ile induklenen siganlarda kemik matrisi tahrip olmustur. Ancak bes hafta
boyunca 6strojen kombinasyonu ile aspir ve ipriflavon uygulamasinda kemik kaybi olmamistir. (Kim, Lee,
ve Rhee, 2003).

Konjuge linoleik asidin kemik mineral yogunlugu Uzerindeki yararli etkileri farelerde, sicanlarda ve
insanlarda bildirilmistir. Yapilan bir gaismada yumurtaliklari alinmig fareler, aspir yagi veya konjuge linoleik
asit iceren bir diyetle beslenmigtir. Aspir yagi grubunda énemli élcide daha dusuk femoral, tibial ve lomber
kemik mineral yogunlugu tespit edilmistir. Bu calisma aspir yaginin kemiklesme Uzerindeki etkisini

gOstermektedir (Rahman, Fernandes, ve Williams, 2014).
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Estradiol ve Aspir Yagi Tiiketimi
Ostrojen eksikligi, osteoporozun en iyi bilinen nedenlerinden biridir. Ostrojen eksikliginin gorildigi over
fonksiyonlarinin kaybina baglh durumlarda yerine koyma tedavisi en sik kullanilan tedavi yéntemidir
(Omeroglu vd., 2003). Ostrojen kalsiyum emilimini ve kas gelisimini etkileyerek kemiklesme (zerinde rol
oynamaktadir (Oziinal ve Erzurum-Alim, 2022).

Bir calismada yumurtaliklari alinmis siganlar 12 hafta boyunca, n-6 / n-3 ¢oklu doymamis yag asitleri
(PUFA) orani 5: 1 veya 10: 1 olan aspir yagi veya yiiksek oleatl aspir yagi ile beslenmistir. Sonug olarak,
5:1 oraninda PUFA igeren aspir yagli ve yuksek oleatl aspir yagli gruplarda 6strojen yoklugunda femur
kemik mineral yogunlugu korunmustur (Watkins, Li, ve Seifert, 2006).

Bagka bir calismada balik ve aspir yagi diyetinin neden oldugu vicut kompozisyonundaki degisikliklerdeki
peroksizom proliferatdr aktive edici reseptdor gama (PPARYy)'nin roli incelenmistir. Sonugta, genotipten
bagimsiz olarak, iskelet seviyesinde, balik yagdi vertebral kemik mineral yogunlugunu ve mikro yapiyi
korumustur (Bonnet, Somm ve Rosen, 2014).

Prostaglandin E2, inflamasyon ve Aspir Yag: Tiiketimi

Akut inflamasyon, endojen veya eksojen ters uyaranlarla baslar ve normal homeostatik mekanizmalarla
¢ozulmezse dogasi geredi kronik hale gelebilir. Dizensiz inflamasyon, artan kemik rezorpsiyonuna ve
baskilanmis kemik olusumuna yol agar. Enflamatuar hicreler (polimorfonukleer I6kositler ve monosit-
makrofaj-osteoklast soyunun hicreleri) ve kemik iyilesmesiyle ilgili hiicreler (mezenkimal kék hicre-
osteoblast soyundan ve vaskiiler soydan hiicreler) arasindaki iliski kemigin olusumu, onarimi ve yeniden
sekillenmesi igin gereklidir (Loi vd., 2016).

Akut hastalik sirasinda, enflamatuar hticreler ve sitokinler, kemik hicrelerinin aktivitesini modiile ederek,
goérunuste immuin yanit icin metabolik gereksinimleri saglamak icin kalsiyumu harekete gegirirler. Uzun
sureli, kronik inflamatuar durumunda, kalsiyum kemik dengesini olumsuz etkilenir (Mazzaferro vd., 2020).

Kemik doku homeostazi surekli anabolik ve katabolik eylemlerle yasam boyunca sekillendirilir. Bir dizi
hormon, sitokin buyime faktorleri ve gesitli hicrelerin kemik ylzeylerine yakinligi bu sureci etkiler. Kemik
mikro ortamindaki enflamatuar degisiklikler, hem agiri kemik kaybina hem de kemik olusumuna yol acan
degisikliklere neden olur (Adamopoulos, 2018). Osteoartrit ve kikirdak dokusunda lezyonlar, siklikla

karsilasilan hastaliklardir. Kemik metabolizmasinin yani sira bu hastalik siregleri ile iligkili yolaklarda
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prostaglandin E, rol almaktadir (Haversath, Catelas, Li, Tassemeier, ve Jager, 2012). Osteoblastik hiicreler
tarafindan salgilanan prostaglandin E2'nin (PGE2), merkezi sinir sistemi yoluyla sempatik aktiviteyi inhibe
ederek kemik olusumunu dizenlemek igin duyu sinirlerinde PGE2 reseptdor 4'U (EP4) aktive ettigi
bilinmektedir. Osteoblastlar tarafindan salgilanan PGE2, kemik yodunlugu azaldiginda artar. Spesifik
olarak, duyu sinirlerindeki EP4 geninin veya osteoblastik hiicrelerde siklooksijenaz-2 geninin (COX2)
nakavt edilmesi, yetigkin farelerde kemik hacmini énemli 6l¢iide azaltir. Bu nedenle, PGE2'nin kemik
homeostazini kontrol etmek ve rejenerasyonu desteklemek igin duyusal sinire aracilik ettigi
disunldlmektedir (Chen vd, 2019).

Aspir yaginin inflamatuar markerler ile iligkisini arastiran bir calismada; fareler 1 yasina gelene kadar
%1’lik ve %4’lUk balik yagi iceren diyet ile %4’luk aspir yag iceren diyetle beslenmiglerdir. Sonug olarak
interlokin-10 (IL-10), interldkin-12 (IL-12) ve interferon-0 (IFN-0) salinimlari ise aspir yadi grubunda balik
yagi gruplarina kiyasla daha dusik bulunmustur (Abou-Saleh, Ouhtit, Halade, ve Rahman, 2019).

insiilin Benzeri Bilyiime Faktérii ve Aspir Yagi Tiiketimi

Ostrojen kemik metabolizmasi (izerine dogrudan etkisi olan bir hormondur. Kalsitoninin kemik tizerindeki
Ostrojen etkisinin aracisi ve dolayisiyla post-menapozal osteoporozun patogenetik faktéri oldugu 6ne
surtlmistir (Agnusdei, Civitelli, Camporeale, ve Gennari, 1990).

Blylime hormonu (GH) ve aracisi, insllin benzeri buyime faktéri-1 (IGF-1), somatik blUylimeyi,
metabolizmayi ve yaslanmanin birgok yonini diizenler. Bu nedenle, GH/IGF'nin etkileri onlarca yildir birgok
doku ve organda incelenmistir. GH ve IGF-1, diger bircok duzenleyici hormon, reseptér, baglayici protein
ve proteazdan olusan hipotalamik/hipofiz somatotrofik ekseninin bir pargasidir. insanlarda, GH/IGF etkileri
pubertal blylme sirasinda zirve yapar ve hicre digi matris Uretiminin uyarilmasi ve kemik mineral
yogunlugundaki artislar yoluyla iskelet edinimini diizenler (Dixit, Poudel, ve Yakar, 2021).

Hipofiz bezinden salgilanan buyime hormonu, dolagsimdaki IGF-1'in ¢odunlugu hepatik olarak
uretilmesine ragmen, hemen hemen her dokudaki hicreleri IGF-1 salgilamasi i¢in uyarir. Aslinda, sistemik
IGF-1 konsantrasyonlarinin hem menopoz éncesi hem de menopoz sonrasi kadinlarda kemik mineral
yogunlugu (BMD) ile iliskili oldugu bulunmustur ve siklikla kemik olusumunun bir belirteci olarak kullanilir.
Yumurtaliklar tarafindan Uretilen seks steroidleri, yani estradiol, osteoklastlar ve osteoblastlar tizerindeki

Ostrojen reseptorlerine baglanarak kemik erimesine aracilik eder. Spesifik olarak, yeterli dstrojen seviyeleri
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osteoklast apoptozunu artirarak ve osteoblast apoptozunu azaltarak asiri kemik rezorpsiyonunu énler, bu
da oOstrojen Uretimindeki menopozal azalma ile ortaya ¢ikan kemik kitlesindeki hizli disisu agiklamaya
yardimci olur. Endojen &strojen konsantrasyonlari ile GH/IGF-1 dinamikleri arasinda belgelenmis
korelasyonlar olmasina ragmen, bu iliski yasam boyunca seks steroid dinamikleri dalgalandikga ve
muhtemelen GH stimilasyonuna doku yaniti azaldik¢a degisir. Endojen seks steroidlerinin kemik saghgi
Uzerindeki bilinen roliniin yani sira, eksojen formilasyonlar GH ve IGF-1 Uretimini daha fazla modile
ettiginden, eksojen O&strojen uygulamasinin etkisi ilgi ¢ekicidir. Bununla birlikte, GH ve IGF-1
modulasyonunun etkisi ve kapsami, buyuk élgiide uygulama yasi ve uygulama yoluna bagh gérinmektedir
(Southmayd ve De Souza, 2017).

Osteoporozla indiklenen yumurtaliklari alinmis si¢anlar Gzerinde aspir yag: etkilerini arastiran bir
¢alismada, otuz giin sonra IGF-I, IGF-II, instlin benzeri biylime faktéri baglayici protein-3 (IGFBP-3) ve
alkalen fosfataz seviyeleri aspir yagi alan grupta anlamli olarak artmistir (p <0,05) (Alam vd., 2006).
Yapilan bir galismada doért aylik siganlar ovariektomiye tabi tutulmus, ardindan 30 giin aspir tohumu yagi
(0.03 g / kg) uygulanmistir. Siganlarinda aspir tohumu yagi muamelesinden on ve 20 gin sonra, serum
IGF-I, -l ve IGFBP-3 seviyeleri kontrol gruplarindan farkli bulunmamistir, ancak 30 glinde serum IGF-I, -Il
ve IGFBP-3 seviyeleri diger iki gruba gore daha yukselmistir (p <0.05). Aspir yagi kemik alkalen fosfataz
seviyelerini de arttirmis ancak serum 0&strojen seviyeleri ve femur / viicut agirhdi oraninda higbir fark
bulunamamistir. Sonug olarak aspir tohumunun osteoporozla indiiklenen yumurtaliklari alinmis siganlarin
iyilestirilmesinde olasi bir roli oldugu sonucuna variimistir (Kim, Park, ve Kim, 2003).

2. Sonug

Aspir yadl son zamanlarda gida sanayisinde siklikla tercih edilen bir yag olmustur. Kullaniminin
artmasiyla birlikte aspir yagi Uzerindeki ¢calismalar da artmaktadir. Aspir yagi tiketiminin kemik gelisimi ve
osteoporoz tedavisi igin olumlu etkileri olabilir. Ancak literatlirde daha gugli kanitlara ve insan galismalarina

ihtiyac vardir.
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