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Oz

Obezite, sikhigi gittikge artan ve ciddi saglik sorunlarina yol agan metabolik bir rahatsizliktir. Viicutta sagligi
bozabilecek diizeyde yag birikimi obezitede gozlenen temel sorundur. Yag miktarindaki artisin yani sira yag
dokudan salgilanan sinyal molekiilleri ve adipokin salimiminda degisiklikler, enerji metabolizmasinin
regiilasyonunda bozulmalar, lipid ve glikoz homeostazisi bozukluklari1 da obezitede gozlenmektedir. Kiikiirtlii bir
amino asit olan taurinin obezite lizerindeki etkileri son yillarda tartisma konusu olmustur. Taurinin; obezite
durumunda ortaya ¢ikan bu metabolik bozukluklar iizerindeki olumlu etkileri, sitolojik, histolojik ve biyokimyasal
diizeyde yapilan caligmalarla farkli mekanizmalar {izerinden gosterilmistir. Ancak; son zamanlarda obezite
tedavisinde arastirilan beyaz yag doku kahverengilesmesi tizerinde taurinin etkinligi ise belirsizligini korumakta
olup bu konuda kapsamli ¢aligmalarin yapilmasina ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu derlemede, taurinin obezite ve yag
doku tizerinde hangi mekanizmalarla etki ettigi ele alinmustir.
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Abstract

Obesity is a metabolic disorder with increasing prevalence and serious health problems. Fat accumulation in the
body that can disrupt health is the main problem observed in obesity. In addition to increase in the amount of fat,
signal molecules secreted from adipose tissue and changes in adipokine release, disturbances in regulation of
energy metabolism and lipid and glucose homeostasis disorders are also observed in obesity. The effects of taurine,
a sulfuric amino acid, on obesity have been controversial in recent years. The positive effects of taurine on these
metabolic disorders in the case of obesity have been demonstrated by different mechanisms by studies on
cytological, histological and biochemical levels. However, the efficiency of taurine on white adipose tissue
browning, which has recently been investigated in the treatment of obesity, remains unclear, and extensive studies
are needed to be made on this topic. In this review, the mechanisms by which taurine acts on obesity and adipose
tissue are discussed.
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Giris

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan obezite; viicutta sagligi bozabilecek Slciide
anormal veya asirt yag birikimi olarak tanimlanmaktadir (WHO, 2018). Ciddi sosyal ve
psikolojik yonleri olan, neredeyse tiim yas gruplarini ve sosyo-ekonomik diizeyleri etkileyen,
hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde sorun olusturan kompleks bir hastaliktir (WHO,
2017). Basit karbonhidrat ve doymus yaglardan zengin, yogun miktarda enerji igeren;
karbonhidrat, yag ve protein icerigi ve miktar1 oldukca gesitlilik gdsteren Bati tarzi diyet
tiiketiminin diinyada yayilmasinin bir sonucu olarak obezite goriilme oran1 1975'den 2016’ya
kadar neredeyse ii¢ katina ¢ikmustir (Varlamov, 2017; WHO, 2018). insanlarda obezite; beden
kiitle indeksi (BKI), viicut yag bilesimi, viicut yag dagilimu ile bel cevresi ve bel/kal¢a oranina
dayanan yontemlerle degerlendirilmektedir (Thibault, 2013). Obezitenin, makrofaj
infiltrasyonu ve proinflamatuvar sitokinlerin artmis tiretimi ile karakterize edilen kronik bir
inflamatuvar durum oldugu iyi bilinmektedir (Murakami, 2017). Bu durumlar insiilin direncinin
ve obeziteye bagli komplikasyonlarin gelisiminde rol oynar (Murakami, 2015).

Obezite temelli hastaliklarin patogenezinde agirlik artisiyla olusan fiziksel sorunlar ile
hatal1 beslenme aligkanliklarinin olusturdugu metabolik sorunlarin yani sira bir endokrin doku
olarak yag doku (adipoz doku) da rol almaktadr. Iki yiiz altmistan fazla farkli protein ve peptid
salgilayan adipoz doku, 6nemli bir endokrin organ olarak da anilmaktadir (Giirbiiz, Yetis ve
Celikcan, 2016). Adipoz doku sadece trigliserit (TG) depolanmasi ile degil besinle ilgili ndronal
ve hormonal sinyallere yanit olusturarak; ayrica beslenme, termogenez, bagisiklik sistemi ve
ndroendokrin fonksiyonlar1 kontrol eden leptin, adiponektin, rezistin, omentin, retinol baglayici
protein-4, fibroblast biiytime faktori-21 (FGF-21), visfatin, apelin, adipsin gibi adipokinlerin
salgilanmasini saglayarak enerji homeostazinda 6nemli bir rol oynamakta olan son derece aktif
bir dokudur (Cesur veGokgimen, 2012; Giirbiiz ve dig., 2016). Enerji dengesi siki bir sekilde
diizenlenmesine ragmen; asir1 yeme davranisi ve hareketsiz yasam tarzi adipoz doku ve diger
periferik dokularda asir1 lipid birikimini tetiklemektedir (Murakami, 2017).

Taurin (2-aminoetan siilfonik asit), bir karboksilik asit grubunun yerine ge¢mis bir
stilfonik asit grubuna sahip olarak diger amino asitlerden farklilik gdsteren kiikiirtli bir amino
asittir. Memelilerin beyin, kalp, karaciger, nétrofil, retina ve bdbreklerinde yiiksek
konsantrasyonlarda bulunmaktadir (Sattari ve Mashayekhi, 2015). Memelilerde en ¢ok bulunan
(viicutta %0,1 oraninda; hiicre i¢i 20-50 milimolar diizeyinde) serbest amino asitlerden biridir.
Diger hiicre i¢i amino asitler ise mikromolar konsantrasyonlarda bulunmaktadir. Endojen

olarak metionin ve sistein amino asitlerinden sistein dioksijenaz (CDO) ve sistein siilfinat
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dekarboksilaz (CSD) enzimleri aracilifiyla sentezlenebilmesinin yani sira, 6zellikle balik ve
kabuklu deniz {irlinleri araciligiyla diyetle de alinabilmektedir. Endojen sentez sirasinda olusan
molekiillerden hipotaurinin taurine oksidasyonunun enzimatik reaksiyon olup olmadig: hala
belirsizligini korumaktadir. Taurin, hiicre homeostazisinin temel bir diizenleyicisi olarak kabul
edilmektedir (Murakami, 2015, 2017, Wen ve dig., 2018). Taurinin safra asidi
konjugasyonundaki islevi iyi bilinmekte olup; bunun yami sira son zamanlarda osmotik
regiilasyon, antioksidan aktivite, glikoz ve lipid metabolizmasinin modiilasyonu,
antiinflamasyon, kalsiyum iyonu (Ca?*) modiilasyonu, hiicre membran1 stabilizasyonu ve
néromodiilasyon gibi etkilerinin de bulundugu ortaya ¢ikmistir (Murakami, 2015, 2017).
Taurin, hiicresel diizeyde bir anti-obezite ajani olarak gérev yapabilmektedir. Taurin, lipid
birikiminde hiicresel yolaklart modiile ederek ve mobiliteyi uyararak yag birikimini azaltmada
onemli bir rol oynamaktadir (Sattari veMashayekhi, 2015). Sadece taurin degil, ayn1 zamanda
taurin ile konjuge olmus safra asitleri ve viicutta taurinin doniisimii ile olusan taurin
kloraminlerinin (Tau-ClI) de obezitenin ilerlemesini etkileyebildigi belirtilmektedir (Murakami,
2015). Her ne kadar taurinin anti-obezite etkisinden sorumlu olan mekanizmalar agiklanmaya
devam etse de taurinin lipit metabolizmasi, enerji harcamasi, oksidatif stres ve inflamasyonun
baskilanmasi gibi birden ¢ok etki mekanizmasina sahip oldugu bildirilmistir (Murakami, 2015,
2017). Bu derlemenin amaci; bir amino asit olan taurinin obezite ve yag doku iizerindeki
etkilerini incelemektir.
Taurinin Obezite Uzerindeki Etkileri

Taurinin, obezite ile iliskisinde lipit ve glikoz metabolizmasini diizenledigi, enerji
harcamasini arttirdigi, inflamasyonu baskiladigi ve istahi inhibe ettigi bildirilmistir. Diyetle
diizenli taurin aliminin, obezite, diyabet, hiperlipidemi ve hipertansiyon gibi metabolik hastalik
riskini azalttig1 6ne siiriilmiistiir. Giinliik diyetinde daha fazla oranda balik tiiketenlerin; kirmizi
et tiiketimi ¢ok olanlardan veya vejetaryenlerden daha yliksek viicut taurin seviyelerine sahip
olmas1 beklenmektedir (Murakami, 2017). Taurin desteginin, plazma taurin seviyesini artirdigi,
inflamatuvar ve oksidatif belirteglerin plazma seviyelerini azalttigi ve insanlarda plazma
adiponektin seviyesini arttirdigi bildirilmistir. Bu da taurinin, adipozitler tarafindan sentezlenen
ve salinan; obeziteye karsi islevleri olan onemli bir amino asit oldugunu gostermektedir
(Murakami, 2015). Taurinin metabolik disfonksiyonlart inhibe ettigi molekiiler mekanizmay1
daha fazla acikliga kavusturmanin 6nemli oldugu belirtilmistir (Kim ve dig., 2019).

Taurinin viicut agirligini azaltmada bir destek olarak kullanimi ve etkileri yiiksek yaglh

diyetle (HF) obezite olusturulan hayvanlarda gosterilmistir (Cao, Jin, Li, Zhou ve Yang, 2016).
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Yapilan bir ¢alismada; 6 hafta siiresince kontrol diyeti veya proteinden kisitli diyet tiikettikten
sonra 8 hafta siiresince HF ile beslenen siitten kesilmis C57BL/6 1rki farelerin yarisinin igme
sularina %35 oraninda taurin destegi yapilmistir. Miidahale sonrasinda taurin desteginin
hipotalamik insiilin etkisini artirarak asir1 yeme davranigini, glikoz intoleransini ve obeziteyi
onledigi gosterilmistir (Camargo ve dig., 2013). Kontrol diyeti, HF veya HF + taurin (%3 w/v)
ile 8 hafta boyunca beslenen 5 haftalik Sprague-Dawley irki sicanlar arasinda serum
adiponektin diizeyleri HF ile obezite olusturulmus taurinli su tiikketen grupta HF grubuna kiyasla
daha ytliksek bulunmustur. Serum taurin diizeyleri serum total kolesterol (TC) diizeyi ile negatif;
serum adiponektin diizeyiyle pozitif iliskili bulunmustur. Diyete taurin eklenmesinin obezite
tizerindeki olumlu etkileri bu mekanizmalarla gosterilmistir (You, Zhao, Kim ve Chang, 2013).
Bagka bir calismada 14 hafta boyunca %5 taurin desteginin %60 yag iceren HF ile obezite
olusturulan C57BL/6J farelerinde viicut agirlik kazanimini, beyaz yag doku (BYD) agirligini,
makrofajlar tarafindan adipoz doku infiltrasyonunu anlamli derecede azalttigi; inflamatuvar
sitokinlerin iiretimi ve hiperglisemi gelisimini baskiladig1 gosterilmistir (Lin ve dig., 2013).
Adipoz dokudaki makrofaj miktar1 yaglanma ile dogrudan iliskilidir. Visseral yag dokudaki
(VYD) makrofaj miktari, derialti yag dokudakinden (DYD) fazladir. Ayrica DYD ve VYD,
adipokin sentezleme yetenekleri acisindan farklilik gostermektedir (Berkdz veYalin, 2008).
Erkek Wistar siganlarinin diyetlerine 14 giin boyunca %5 oraninda taurin eklenmesinin; hepatik
kolesterol esteri sentezini anlamli derecede azaltip yag asit oksidasyonunu anlamli derecede
artirdig1 gostermistir (Fukuda, Yoshitama, Sugita, Fujita ve Murakami, 2011).

Taurinin obezite lizerindeki etkilerini inceleyen insanlar {izerinde yapilan ¢aligma sayisi
sirlidir. 16°s1 obez 20-45 yas aras1 24 kadin tizerinde yapilan bir ¢caligmada 8 hafta siiresince
3 gram/giin (g/glin) taurin desteginin plasebo grubuna kiyasla plazma taurin diizeylerini %97
oraninda, plazma adiponektin diizeylerini %12 oraninda artirdigi; inflamatuvar belirte¢ olan
yiiksek duyarlikli C reaktif protein (CRP) diizeylerini %29 oraninda azalttigi gosterilmistir.
Viicut agirligi agisindan gruplar arasinda anlamli bir farklilik gézlenmemistir (Rosa, Freitas,
Deminice, Jordao ve Marchini, 2014). Yas ortalamas1 20,3 olan 30 iiniversite 6grencisi lizerinde
yapilan bir arastirmada 7 hafta siiresince 3g/giin oral taurin desteginin bireylerin viicut agirligini
ve plazma TG diizeylerini taurin eklenmeyen gruba kiyasla anlamli derecede azalttig
gosterilmistir (Zhang ve dig., 2004). 2015 yilinda yayimlanan bir arastirmada taurin igerigi
yiiksek olan ¢ok sayida deniz {iriinii tiikketiminin; 24 saatlik idrar taurin/kreatinin oranina gore
azalmis obezite, diyabet, dislipidemi ve hipertansiyon gibi metabolik hastalik gelisme riski ile

iliskili oldugu gosterilmistir (Sagara ve dig., 2015). Yapilan ¢alismalara bakildiginda taurinin
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etkinliginin miidahale dozuna veya siiresine ve insanlarda se¢ilen hasta modeline bagl
olabildigi bildirilmistir (Murakami, 2017).
Yag Doku ve Taurinin Yag Doku Uzerindeki Etkileri

Kahverengi ve beyaz yag doku

Endokrin bir organ olarak adipoz doku regiilasyonunun bozulmasinin pozitif enerji
dengesinin olugsmasinda birincil etmen oldugu 6ne siirilmiistiir (Hall, 2017). Kemirgenler insan
obezite ¢aligmalarinda en ¢ok kullanilan klinik 6ncesi model olmasina ragmen kemirgenlerin
adipoz doku depolari insanlardan olduk¢a farklidir. Bu depolardaki adipozitler metabolik
cesitlilik gdstermekte ve dogasi geregi tiirler arasinda degismektedir. insan ve kemirgenlerde
adipoz dokuda artigla iliskili yapisal ve hormonal faktorler gogunlukla benzerdir (Chusyd,
Wang, Huffman ve Nagy, 2016). Adipoz doku; geleneksel olarak kahverengi yag doku (KYD)
ve BYD olarak siniflandirilsa da son yillarda bej yag dokunun da varligi tanimlanmistir
(Marroquin veWilloughby, 2015). Temel fonksiyonu fazla tiiketilen enerjinin TG olarak
depolanmasi olan BYD; viicut agirliginin %10-20’sini olusturmakta olup viicutta en cok
bulunan adipozit tiirii beyaz adipozitlerdir (Berkéz veYalin, 2008; Marroquin veWilloughby,
2015; Sanchez-Gurmaches, Hung ve Guertin, 2016). Obezitenin en karakteristik 6zelligi yag
dokusundaki agir1 artigtir. BYD obezite ile birlikte artis gostermektedir (Berk6z veYalin, 2008).

Yakin ge¢mise kadar yetiskinlerde metabolik aktif KYD bulunmadigi, KYD’nin
kemirgenlerde ve yeni doganlarda bulundugu; dogumdan sonraki birka¢ yil igerisinde bu
dokunun hizla kayboldugu, yetiskinlerde sadece bu dokudan kalan kalint1 miktar1 kadar KYD
bulundugu kabul edilmekteydi. Son ¢aligmalarda yetigkinlerde de metabolik aktif KYD
bulundugu; ancak bu dokunun kemirgenlerden farkli yerlesime sahip oldugu gosterilmistir
(Cypess ve dig., 2009; Nedergaard, Bengtsson ve Cannon, 2007; Sanchez-Gurmaches ve dig.,
2016). KYD’nin temel gorevi enerji harcanmasini ve hiicrede depolanan enerjinin adenozin
trifosfat (ATP) {iiretimi olmadan 1s1 olarak salinimini yani “non shivering” termogenezi
saglamaktir (Berkdz veYalin, 2008; Sanchez-Gurmaches ve dig., 2016). Burada sorumlu
mekanizmada 1s1, mitokondriyel i¢ membran boyunca proton gradiyentinin yayilmasi ile
tiretilmektedir ve bu islem mitokondriyel uncoupling protein-1 (ayirici protein-1) (UCP-1)
bagimhidir (Trayhurn, 2016). Kahverengi adipozitlerin UCP-1 ekspresyonlart yiiksektir
(Berkoz veYalin, 2008; Marroquin veWilloughby, 2015; Sanchez-Gurmaches ve dig., 2016).
KYD’nin karakteristik genleri UCP-1, peroksizom proliferatér aktive reseptor-gama
koaktivator 1-alfa (PGC-1a), 16 iceren PR etki alan1 proteini (PRDM16), B-3 adrenoreseptor
ve deiyodinaz tip II’dir (Reddy, Tan, Barber ve Randeva, 2014).
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Bej yag doku

Son zamanlarda varligi ortaya ¢ikan bej yag doku ayrica “brite” (beyaz hiicrelerde
kahverengilesme) veya “kahverengi benzeri adipoz doku” olarak bilinmektedir (Marroquin
veWilloughby, 2015; Zafrir, 2013). Yap1 olarak BYD’ye benzer ancak bazi uyaranlar altinda
(B-adrenerjik uyarilma, diyet veya soguga maruziyet) 1s1 iiretimini ve enerji harcamasini artirma
yeteneklerine sahiptir. Bu da islev olarak KYD’ye benzemesini saglar. Bej adipozitler, derialti
ve visseral BYD i¢inde eksprese edilmektedir. Karakteristik genleri; transmembran proteini 26
(TMEMZ26), t-box protein 1 (TBX1) ve kisa boylu homeobox 2 (SHOX2)’dir (Marroquin
veWilloughby, 2015). Bej adipozitler irisin gibi uyaranlara yanit olarak BYD’nin
farklilasmasiyla veya kahverengi oncii-adipozitlerden olusturulabilmektedir (Reddy ve dig.,
2014). Irisin gibi baz1 molekiiller bej adipozitlerin gelisimini etkileyebilmekte olup PGC-1a,
FGF-21 ve PRDM16 gibi baz1 molekiiller de hem bej hem de kahverengi adipozitlerin
gelisimini etkilemektedir (Zafrir, 2013). BYD’ye KYD benzer o6zellik kazandiran
mekanizmalar yani “BYD’nin kahverengilesmesi” diyet kaynakli obezitenin Onlenmesi ve
insiilin duyarliliginda artig gibi olumlu etkilere yol acabilmektedir. Kemirgenlerde BYD’ nin
kahverengilestirilmesinin; irisin ve FGF-21 gibi hormonlar ve sitokinler ve ayrica PRDM16
yoluyla transkripsiyonel modiilasyon ile saglanabilecegi belirtilmistir (Qiang ve dig., 2012).
Bej yag doku da KYD gibi UCP-1 proteini araciligiyla mitokondriyal enerjinin 1s1 olarak
salinimini saglar. Termogenezle ilgili UCP1 ve PGC-1a gibi genleri eksprese eder (Sudhakar,
Silambanan ve Ramakrishnan, 2018). Bej yag dokuda UCP-1 ekspresyonu uyarilmamis
durumda azdir (Okla, Kim, Koehler ve Chung, 2017).

Taurinin Yag Doku Uzerindeki Etkileri

Taurin, BYD, karaciger ve bobrekte aktif olarak sentezlenmektedir (Murakami, 2015,
2017; Wen ve dig., 2018). Taurin sentezinde yer alan CDO enzimi karaciger, BYD ve KYD
gibi dokularda yiiksek diizeyde eksprese edilmektedir (Wen ve dig., 2018). Taurinin adipoz
doku iizerindeki dogrudan etkisinin, obezite patogenezinde en Onemli faktdr oldugu
diistiniilmektedir (Murakami, 2017). BYD’nin taurin sentezleme aktivitesi; adipozitlerin
farklilagsma ve hipertrofi siirecinde degismektedir (Kim ve dig., 2019). Obez farelerde adipoz
doku taurin sentezinin azaldigi, obezitenin kan taurin diizeyinin azalmasina neden oldugu ve
bunun daha sonra obeziteyi tesvik ederek bir kisir dongii olusumuna yol agtig1; diyete taurin
eklenmesinin bu kisir dongiliyli bozarak obeziteyi Onleyebilecegi ileri siiriilmektedir

(Tsuboyama-Kasaoka ve dig., 2006).
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Yapilan bir caligmada 5 hafta siiresince intraperitonal olarak giinliik viicut agirlig:
kilogrami basina 0,1-0,2 g (0,1-0,2 g/kg v.a/giin) taurin desteginin sig¢anlarin viicut
sicakliklarimi, KYD agirliklarini, yag dokusundaki PGC-la diizeylerini ve KYD PGC-la
ekspresyonlarint kontrol grubuna kiyasla anlamli derecede artirarak enerji metabolizmasini
diizenleyip obeziteyi Onledigi gosterilmistir (Cao ve dig., 2016). Aktif KYD, termogenezin
stirdiiriilebilmesi i¢in FGF-21 gibi adipokinler salgilayarak endokrin bir organ olarak gorev
yapmaktadir (Sanchez-Gurmaches ve dig., 2016). KYD aktivitesinin insanlarda BK1 ile ters
iligkili oldugu, obez bireylerde zayif bireylere kiyasla daha az bulundugu ve yasla birlikte
azaldig1 belirtilmistir (Sanchez-Gurmaches ve dig., 2016; Trayhurn, 2016). Kemirgenlerde de
obezite gelisimi ile negatif iligkili oldugu bildirilmistir (Zafrir, 2013).

Bir ¢alismada; HF ile obezite olusturulup 8 hafta siiresince igme sularina %35 oraninda
taurin eklenen erkek C57BL/6J ki farelerde viicut agirligi, peri-epididimal yag ve
retroperitoneal yag agirliginin anlamli derecede azaldigi; AMP ile aktive edilmis protein
kinazda (AMPK) artigla iliskilendirilen karaciger glikoz kontroliiniin diizeldigi gosterilmistir
(Batista ve dig., 2013). Yagdan gelen enerji oran1 %45 olan bir HF ile obezite olusturulmus
ICR tiirii farelerde igme sulara 28 hafta boyunca %2 oraninda taurin eklenmesiyle BYD’de
adipogenezle ilgili genler olan peroksizom ploriferator aktive reseptor alfa (PPAR-a), PPAR-
gama (PPAR-y), CCAAT arttirici-baglayici protein alfa (C/EBP-a) ve C/EBP-B’nin down-
regiilasyonu ve dolayisiyla adipogenezde azalma gozlenmistir. Ayrica taurin tasiyici
ekspresyonu ile adiponektin, leptin, interlokin-6 (IL-6) gibi yag doku spesifik genlerin benzer
sekilde diizenlendigi gosterilmistir (Kim ve dig., 2019). Siitten kesilme zamanindan 12. aya
kadar igme sularma %35 oraninda taurin eklenen disi, genetik olarak leptin eksikligi bulunan
obez farelerde (ob/ob) taurin destegi, retroperitoneal ve perigonadal BYD ile skapulalar arasi
KYD agirliklarini taurin eklenmeyen gruba kiyasla anlamli derecede degistirmese de plazma
TG diizeylerini Ve insiilin salinimini anlaml derecede diistirmiistiir. Taurin eklenmesi ayrica
glikoz toleransini ve insiilin duyarliligini diizeltmistir. Bu durum kismen iskelet kasinda artmis
AMPK aktivitesine baglanmistir (Borck ve dig., 2018).

Igme suyuna eklenen %0,35-0,7 oraninda taurinin, hamsterlarda %7 oraninda tereyag
iceren bir HF’ye bagli gelisen non-alkolik hepatik steatozu iyilestirdigi, PPAR-a. ve UCP-2 gen
ekspresyonunu up-regiile ederek karacigerde beta (f3)-oksidasyonu ve enerji harcamasini
artirdigr bildirilmistir (Chang ve dig., 2011). BYD’de eksprese edilen UCP-2 proteini
fonksiyonel olarak KYD UCP-1’ine benzerdir. UCP-1’in aksine UCP-2 sogukla uyarilan

termogenezde gorev almamaktadir. Pankreas B-hiicrelerinde ATP iiretimini kontrol ederek
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insiilin salgilanmasini diizenler. Bu hiicrelerdeki ekspresyonu da baslica KYD’de eksprese
edilen PGC-1a aktivitesi ile baglantilidir (Donadelli, Dando, Fiorini ve Palmieri, 2014; Erden,
Tekin, Kirbag ve Sandal, 2015; Marroquin veWilloughby, 2015; Rousset ve dig., 2004). Diyete
eklenen taurinin, HF ile indiiklenen obez farelerin BYD’lerinde PGC-1a, PPAR-a, PPAR-y ve
UCP-2 mRNA ckspresyonunu artirdigi gosterilmistir (Tsuboyama-Kasaoka ve dig., 2006).
Taurinin, adipoz dokularindaki yag yakimini; enerji harcamasinin gii¢lii bir diizenleyicisi olan
PGC-1a artisiyla uyardigr ve BYD’de -oksidasyon ile enerji harcamasini artirarak da anti-
obezite etkisi gosterdigi belirtilmistir (Murakami, 2015). Taurinin yag asidi 3-oksidasyonunu
artirlp yag dokusu hipertrofisini azalttigi da 6ne siiriilmiistir (Haidari, Asadi ve Ahmadi-
Angali, 2019).
Taurin-Obezite Iliskisinde Sirtuinlerin ve Yag Doku Kahverengilesmesinin Rolii
Kafeterya diyeti (CAF); Bat1 toplumlarinda siklikla ve yaygilikla tiiketilen, lezzeti ve
enerji yogunlugu yiiksek cesitli besinlerden olusan, obezite ve obezite ile iliskili hastalik
pandemisi ile iligkili olan bir diyettir (Buyukdere, Gulec ve Akyol, 2019; Sampey ve dig.,
2011). CAF ile obezite olusturulan erkek albino siganlarda CAF, siganlarin serum adiponektin
ve hepatik sessiz bilgi regiilatorii-1 (sirtuin-1/SIRT1) diizeylerini anlamli derecede diisiirmiis;
serum IL-6 ve FGF-21 diizeylerini ise anlamli derecede yiikseltmistir. 12 hafta siiresince oral
yoldan distile suda ¢6zdiiriilmiis 500 mg/kg v.a/glin taurin verilen siganlarin serum IL-6 ve
FGF-21 diizeylerinin anlamli derecede distiigli; serum adiponektin ve hepatik SIRT1
diizeylerinin anlamli derecede arttig1 goézlenmistir. Bu ¢alismada CAF tiiketiminin hepatik
SIRT-1"1 uyararak FGF-21 ekspresyonunu, iiretimini ve karacigerden salinimini artirdigy,
taurinin de SIRT-1 — FGF-21 eksenini engelleyerek ve hepatik SIRT1’i artirip FGF-211
azaltarak zararl etkileri 6nledigi gosterilmistir (Abd Elwahab, Ramadan, Schaalan ve Tolba,
2017). 2019 yilinda yayimlanan giincel bir arastirmada 14 hafta boyunca HF uygulamasiyla
obezite olusturulan C57BL6 1k erkek farelerde 5 hafta siiresince intraperitonal olarak 150
mg/kg v.a/giin taurin uygulamasinin; farelerin kilo alimlarini, viicut yag yiizdelerini ve inguinal
BYD biiyiikliiklerini anlamli derecede azalttigi gosterilmistir. Taurin uygulamasimin ayrica
insiilin duyarliligim1 anlamli derecede diizelttigi, enerji harcamasini ve adaptif termogenezi
anlamli derecede artirdigi da bildirilmistir. Bunlarin yani sira taurin desteginin, inguinal
BYD’de termogenik ozellige sahip genler olan UCP1 ve PGC-la genlerinin ekspresyon
diizeylerini anlamli derecede artirarak inguinal BYD’nin kahverengilesmesini uyardigi da

ortaya konmustur (Guo, Li, Peng, Guo ve Tang, 2019).
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Diyetsel faktorler; KYD aktivasyonu ve termogenezin ¢evresel diizenleyicileri olarak
gorev yapabilmektedir (Okla ve dig., 2017). BYD’nin kahverengilesmesinin obezite ve buna
bagli komplikasyonlarla miicadelede giiglii bir strateji olabilecegi ve diyetin, sogukla ve B-
adrenerjik uyarilma disinda kahverengilesmeyi uyarmada bir rolii olabilecegi belirtilmistir
(Garcia-Ruiz ve dig., 2015). UCP-1, PPAR-a, PPAR-y, AMPK/PGC-1a, PRDM16 basta olmak
tizere farkli sinyalizasyon Yyollar1 araciligiyla epigenetik modiilasyon ve 33-adrenerjik reseptor
aktivasyonu ile kahverengi ve bej adipozit termogenezinin baslatildig1 belirtilmistir (Okla ve
dig., 2017). Karaciger kaynakli FGF-21, iskelet kas1 kokenli irisin ve sirtuin proteinleri gibi
proteinler beyaz adipozitlerin kahverengi benzeri 6zellikler kazanmasinda yani BYD’de
kahverengilesmenin uyarilmasinda 6nemli metabolik regiilatorlerdir (Lo veSun, 2013;
Sudhakar ve dig., 2018; Tapia ve dig., 2018). Sirtuinler; metabolik homeostazda Kilit rol
oynayan nikotinamid adenin diniikleotid® bagiml bir protein deasetilasyon enzimi grubudur.
Ozellikle SIRT1, genom stabilitesini, transkripsiyonunu ve epigenetik diizenlemeye katkida
bulunan birgok enzim aktivitesini etkiler. Yedi sirtuin geninin tamami insan ve kemirgen KYD,
BYD ve karacigerinde eksprese edilmektedir. Ekspresyon diizeyleri farklilik gostermekle
birlikte insanlarda ve deneysel obezite modellerinde SIRT1 ekspresyon diizeylerinde azalma
gosterilmistir. SIRT1'in, KYD farklilasmasi ve aktivasyonu ile BYD'nin kahverengilesmesini
uyarirken, BYD’nin biiylimesini geciktirmede rol oynadig1 gosterilmistir. Sirtuinlerin obeziteye
kars1 ve kahverengilesmedeki deasetilasyon aktivitesi hedef genleri arasinda PPAR-a, PPAR-
v, PGC-1a, PRDM16 yer almaktadir (Sudhakar ve dig., 2018).

Sonug¢ ve Oneriler

Obezite, diinyada gittikge yayginlasan ve kiiresel sonuglar1 olan bir halk sagligi sorunu
olup insiilin direnci, dislipidemi, kardiyovaskiiler hastaliklar gibi yaygin olarak gdoriilen kronik
rahatsizliklar i¢in bir risk faktoriidir. Kiikiirtlii bir amino asit olan taurinin obezite tizerindeki
etkileri son yillarda tartisma konusu olmustur. Taurinin 6zellikle adipoz doku iizerinde etki
ederek viicutta KYD miktarin1 ve enerji harcamasini artirma, enerji metabolizmasini regiile
eden KYD spesifik PGC-1a gibi genlerin ekspresyon diizeylerini diizenleme, bir adipokin olan
FGF-21’in obezite durumunda artmis diizeylerini azaltma, son yillarda obeziteye karsi
ozellikleri gosterilen sirtuin-1 proteini ile adiponektin seviyelerini artirma; ayrica glikoz ve
lipid metabolizmasin1 diizenleme gibi etkileri bulunmaktadir. Son yillarda obeziteye karsi
verilen miicadelede BYD kahverengilesmesi olduk¢a 6n plana ¢ikmaktadir. Taurinin; FGF-21,

irisin, UCP1, sirtuinler ve bej yag dokuya spesifik molekiiller aracihigiyla yag doku
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kahverengilesmesi iizerinde olumlu etki gosterip gostermedigi ise heniiz net olmayip bu konuda

yapilmis kapsamli ¢calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Cikar Catismasi
Yazarlar ya da yazi ile ilgili bildirilen herhangi bir ¢ikar ¢atismasi yoktur.
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