
Derleme/Review                 Motor ve ark. 34 

 

Mustafa Kemal Üniv.Tıp Derg, Cilt 5, Sayı 18, Yıl 2014 
 

OBEZİTE VE ADİPOKİNLER 

Obesity and Adipokines 

 

 

Sedat MOTOR*, Mukadder Canan KESKİN*, Recep DOKUYUCU** 

*Mustafa Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Tıbbi Biyokimya AD 

** Mustafa Kemal Üniversitesi Tıp Fakültesi Fizyoloji AD 

 

 

 

ÖZET 

 

Obesite yağ dokusunun aşırı artışı olarak 

tanımlanır. Son yıllarda yapılan çalışmalar, 

beyaz yağ dokusunun, adipokinler olarak 

tanımlanan bir grup biyoaktif polipeptidi 

üretip-sekrete edebilen endokrin bir organ 

olduğunu ortaya çıkarmıştır. Yapılan bu 

çalışmalarda adipokinlerin insülin direnci, 

enflamasyon, hipertansiyon, kardiyovasküler 

ve metabolik bozukluklar gibi obesite ile 

ilişkili bir grup hastalığın gelişiminde önemli 

role sahip olduğu gösterilmiştir. Bu derlemede 

obezite ile ilgili tanımlanmış adipokinler, 

sitokinler ve onların fonksiyonları hakkındaki 

bilgiler verilmiştir. 
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ABSTRACT 

 

Obesity is defined as an excessive increase in 

adipose tissue. Studies in recent years, white 

adipose tissue is revealed as an endocrine 

organ can produce and release several 

bioactive polypeptides known as adipokines. In 

these studies, the adipokines has been shown to 

play an important role in the development of 

diseases associated with obesity including 

insulin resistance, inflammation, hypertension, 

cardiovascular and metabolic disorders. In this 

review, obesity-related adipokines, cytokines 

and their functions are given information 

about. 
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OBEZİTE VE ADİPOKİNLER 

GİRİŞ 

Yağ dokusu miktarında artış olarak tanımlanan obesite gelişmiş ve gelişmekte olan ülkelerde 

sık görülen kronik bir rahatsızlıktır (1). İnsülin direnci, diyabet, ateroskleroz, hipertansiyon, 

kronik böbrek hastalığı ve kardiyovasküler morbidite ve mortalitede artış ile ilişkili 

bulunduğu için ciddi bir halk sağlığı problemidir (2,3). Vücut yağ miktarını direkt ölçmek 

zordur. Günümüzde bu iş için “vücut kitle indeksi” (VKİ, BMI) kullanılmaktadır. Vücut kitle 

indeksi kişinin vücut ağırlığı/boyunun karesi olarak hesaplanır. Yeme alışkanlıkların 

değişmesi ve refah düzeyinin artması ile obezite ve obeziteye bağlı hastalıklarda artış 

görülmektedir. Türkiye Beslenme ve Sağlık Araştırması-2010 ön çalışma raporuna göre 

Türkiye’de obezite sıklığı; erkeklerde %20,5, kadınlarda % 41 toplamda ise % 30,3’tür (4). 

Yağ dokusunun temel görevi enerji depolamaktır. Bu görevi glukozdan yağ asidi 

sentezleyerek veya lipoproteinler ile taşınan yağları depolayarak yerine getirir (5).Yağda 

eriyen vitaminlerin depolanması ve fiziksel koruma sağlaması da yağ dokusunun diğer 

görevleri arasında sayılabilir. Yağ dokusu adiposit, fibroblast, lökosit ve makrofaj hücrelerden 

meydana gelir. Vücutta beyaz yağ dokusu ve kahverengi yağ dokusu olmak üzere iki çeşit yağ 

dokusu vardır. Son yıllarda beyaz yağ dokusunun biyoaktif polipeptidler olan adipokinleri 

salgılayan aktif bir endokrin organ gibi davrandığı keşfedilmiştir (6). 

 

ADİPOKİNLER 

Adipokinler yağ dokusundan salınan hücreden hücreye sinyal taşıyan proteinlere verilen 

isimdir. Adipokinler santral olarak iştah ve enerji tüketimini regüle ederken periferde insülin 

duyarlılığı, oksidatif kapasite ve lipid alımını etkiler. Adipoz dokunun endokrin bir organ 

olduğu, adipokinlerden leptinin ilk olarak 1994 yılında bulunması ile anlaşılmıştır (7). Sonraki 

yıllarda adipoz dokunun birçok adipokin salgıladığı keşfedilmiştir. Adipokinler yağ 

dokusundaki adiposit dışındaki hücrelerden de salgılanırlar. Yağ dokudaki makrofajlardan 

salgılanan tümör nekrosis faktör alfa (TNF-α) ve interlökin 6 (IL-6) da adipokin olarak 

değerlendirilmektedir. Vücuttaki yağ dokusu artışı obeziteye sebebiyet verirken 

kardiyovasküler hastalıklar ve diyabetin morbiditesini de arttırmaktadır. Bu nedenle yağ 

dokunun endokrin organ gibi çalıştığının keşfedilmesinden sonra konu ile ilgili birçok çalışma 

yapılmıştır. Sadece adipokinlerden olan leptin ile ilgili yapılan atıf sayısı 20.000 civarındadır. 
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Adipokinlerin vücut üzerindeki etkisinin oldukça karmaşık bir yapıya sahip olması 

çalışmalarda birbirinden farklı sonuçların çıkmasına sebep olmaktadır (8).  

Leptin 

İlk olarak 1994 yılında hayvanlar üzerinde yapılan bir çalışmada leptin üretiminden sorumlu 

ob geninin 8 yıllık bir çalışma sonucu bulunması ile keşfedilmiştir (7). Leptin latince leptos 

(zayıf, ince) kelimesinden türetilmiştir. Ağırlıklı olarak subkutan beyaz yağ dokusundaki 

adipositlerden üretilir (9). Ana etkisi merkezi sinir sistemi üzerine etki ederek yağ dokusu 

büyümesini kontrol etmesidir (10). 1996 yılında yayımlanan bir hayvan çalışmasında adiposit 

dışından (karaciğer) salgılanması sağlanan leptinin tüm vücut yağlarını bir hafta içinde erittiği 

gösterilmiştir (11). 2004 yılında yapılan bir çalışmada adenovirüs ile yapılan gen tedavisi 

sonucunda karaciğerde üretilen leptinin adipositleri mitokondriden zengin yağ yakan 

hücrelere dönüştürdüğü gösterilmiştir (12). Hayvan çalışmalarında leptin üretiminden sorumlu 

gen mutasyonunda obesite geliştiği ve bu hayvanlara leptin verildiğinde kilo kaybı yaşandığı 

gösterilmiştir. Bu bulgular ışığında leptinin obeziteyi kontrol etmede önemli bir katkısının 

olabileceği düşünülürken obez hastaların önemli bir bölümünde kan leptin seviyesinin yüksek 

olduğu gösterilmiştir (13). Bu nedenle hiperleptinemisi olan obez hastaların endojen leptine 

karşı rezistans geliştirdiği düşünülmüştür. Dışarıdan leptin verilmesi her obez hastada kilo 

kaybını sağlamaz. Bazı obez hastalarda hiperleptinemiye rağmen yağ dokusunda artış devam 

etmektedir. Bunun sebebi leptine karşı direnç gelişmesidir. Leptin rezistansının sebepleri 

olarak; leptinin kan beyin bariyerini geçememesi, hedef nöronlarda etki oluşturamaması ve 

leptine bağlı uyarılmayı inhibe eden bazı proteinlerinde artış olması gösterilmiştir. Antiobez 

etkisinden bağımsız olarak antidiyabetik etkisi olduğu belirtilmiştir. Hayvan çalışmalarında 

Tip 1 ve Tip 2 diyabeti düzelttiği gösterilmiştir. İnsanlarda insülin duyarlılığını arttırdığı ve 

glukoz düzeyinin kontrolüne katkı sağladığı belirtilmiştir (14).  

Leptinin makrofaj aktivasyonu, TNF-α ve reaktif oksijen ürünleri oluşumu, nitrik oksit sentaz 

sentezi ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (15,16). Bu bulgular obeziteye bağlı gelişen 

hiperleptineminin kardiyovasküler sistem üzerinde zararlı etkiye sahip olabileceğini 

göstermektedir.  

 Adiponektin 

1995 yılında bulunan adiponektin iyi adipokin olarak adlandırılır (17). İnsülin duyarlılığını 

arttırdığı iddia edilmiştir (18,19). Antiaterojenik ve anti-inflamatuvar özelliği vardır (6). 

Makrofaj hücrelerinin köpük hücrelerine dönüşmesini engeller dolayısıyla damar koruyucu 
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etkisi vardır (20). Obezite, Tip II diyabet ve koroner arter hastalığında düşük olduğu tespit 

edilmiştir (21). Obezite ve visseral yağ dokusu artışı ile konsantrasyonunun düştüğü ve kilo 

kaybı ile konsantrasyonunun arttığı gösterilmiştir (22). 

Plazminojen Aktivatör İnhibitör-1 (PAI-1) 

Primer olarak hepatosit ve endotelden salgılanır. Visseral beyaz yağ dokusundan salgılanır. 

Plazminojenin aktive olmasını inhibe ederek vasküler homeostazda rol alır. Fibrinolitik 

kapasiteyi azaltarak kardiyovasküler riskin artmasına neden olur (23). Santral obezitesi 

olanlarda arttığı ve kilo kaybı ile azaldığı gösterilmiştir (24,25). Yapılan bir hayvan 

çalışmasında PAI-1 eksikliği olan farelerde obezitenin ve insülin rezistansının engellendiği 

gösterilmiştir. Adipoz dokunun direkt olarak PAI-1 seviyesine katkıda bulunabileceği 

belirtilmiştir (26). Tip 2 diyabeti olan hastaların hem kendisinde hem de çocuklarında PAI-1 

seviyesinin yüksek olduğu bulunmuştur (27). Bu nedenle obezite ile PAI-1 seviyesi artışı 

birlikteliğinin tip 2 diyabet gelişme riski için bir belirteç olduğu iddia edilmiştir (28). 

Anjiotensinojen 

Anjiotensinojen peptitlerin öncülüdür. Anjiotensin I ve II’yi meydana getirir. Anjiotensin 

II’nin kan basıncında regülatör rolü vardır. Anjiotensinojen primer olarak karaciğerde 

sentezlenir. Karaciğer dışında üretildiği başlıca yer adipoz dokudur. Adipoz doku kaynaklı 

angiotensinojen miktarının obezlerde arttığı gösterilmiş ve obezite ile HT arasındaki ilişkinin 

sebebi olabileceği belirtilmiştir (29). Çocuklarda ve yetişkinlerde vücut kitle indeksi ile 

anjiotensinojen seviyesi arasında pozitif bir ilişki olduğu gösterilmiştir (30,31). Adiposit 

kaynaklı anjiotensinojenin sistemik renin-anjiotensinojen sistemine ve kan basıncının 

kontrolüne katkı sağladığı gösterilmiştir (32). 

Serum Amiloid A (SAA) 

Primer olarak adipositlerden salgılanan bir adipokindir (33). Obezitede arttığı, sistemik 

enflamasyon ve ateroskleroz ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (34,35). SAA’ nın düşük molekül 

ağırlıklı lipoprotein ile kompleks oluşturabildiği ve enflamasyon ile ilişkili olduğu 

gösterilmiştir (36). Kardiyovasküler hastalıkların önceden belirlenmesinde faydalı olabileceği 

belirtilmiştir. Amiloid A ve LDL kompleksinin direkt enflamasyon göstergesi olduğu ve stabil 

koroner arter hastalığı olanlarda prognozu tahmin etmede daha duyarlı olabileceği 

belirtilmiştir (37). 
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Resistin 

12.5 kDa ağırlığında bir proteindir (6). İnsülin rezistansına sebep olduğu için bu şekilde 

adlandırılmıştır (38). Farelerde tip 2 diyabete neden olduğu gösterilmiştir (6). Endotel 

hücrelere direkt olarak hasar verdiği gösterilmiştir (39). Morbid obez insanlarda, normal 

kilolu kontrollere göre resistin düzeyinin yüksek olduğu saptanmıştır (40). 

Çinko-Α2 Glikoprotein (ZAG) 

Kansere bağlı kaşeksisi olan hastalarda lipit mobilize edici faktör olarak fonksiyon gördüğü 

gösterilmiştir (41). Kahverengi yağ dokusuna etki ederek termogenezi arttırır (42). Vücut 

Kitle indeksi ve bel çevresi ölçümleri ile zıt bir ilişkisi olduğu gösterilmiştir (43). Başka bir 

çalışmada obezite ile beraber konsantrasyonun arttığı bulunmuştur. Bu sonuç bu adipokine 

karşı rezistans gelişimi olarak yorumlanmıştır. Üretimini azaltan etkenler tam olarak tespit 

edilememiştir. Obezite kaynaklı enflamasyonun konsantrasyonunu azalttığı düşünülmektedir. 

TNF-α verildiğinde konsantrasyonu azalmaktadır (44). 

Apelin  

Metabolizma üzerinde olumlu etkileri olan bir adiponektindir. Kan basıncını düşürür, kalp 

kasılma gücünü hipertrofi yapmadan arttırır (45). Hayvanlarda insülin rezistansını azalttığı 

gösterilmiştir (46). Obez, hiperinsülinemik ve tip 2 diyabet hastalarında konsantrasyonun 

arttığı gösterilmiştir. Bu nedenle obezite dışındaki enflamasyon ve oksidatif stres gibi başka 

faktörlerin apelin konsantrasyonunu etkilediği düşünülmektedir (47).   

Retinol Bağlayıcı Protein 4 (RBP-4) 

Primer üretildiği yer yağ dokusu olmamasına rağmen visseral yağ dokusunda önemli miktarda 

üretilir (48). Obez ve tip 2 diyabet hastalarında arttığı gösterilmiştir (49). İnsülin direncinde 

rol aldığı gösterilmiştir (50). 

Vaspin (Visseral Adipose Tissue-Derived Serine Protease Inhibitor) 

Visseral yağ dokusunda üretilir. Hayvan obezite modelinde Vaspin uygulamasının insülin 

duyarlılığını arttırdığı gösterilmiştir (51). İnsan çalışmalarında ise kilo kaybı ile Vaspin 

seviyesinin azaldığı ve insülin direncinde düzelme olduğu gösterilmiştir (52). Merkezi sinir 

sistemine Vaspin verildiğinde yiyecek tüketiminin akut olarak azaldığı hayvan çalışmasında 

gösterilmiştir (53). 
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Visfatin 

Visseral yağ dokusunda üretilir. İlk olarak glukoz düşürücü etkisi fark edilmiştir (54). Daha 

sonraki çalışmalarda obezite, tip 2 diyabet, metabolik sendrom ve kardiyovasküler 

hastalıklarda arttığı gösterilmiştir (55). Lökosit adezyonunu arttırdığı için aterojenik olduğu 

öne sürülmektedir (56). 

Omentin 

Visseral beyaz yağ dokusunun damar hücrelerinden salgılanır. Visseral yağ hücrelerinde 

insüline bağlı glukoz alımını arttırır (57). Antienflamatuar etkisi ile endotel disfonksiyonu ve 

ateroskleroz üzerine olumlu etkileri vardır (58). Ne yazık ki obez hastalarda konsantrasyonu 

düşük bulunmuştur (58). Koroner hastalığı olanlarda da düşük seviyede olduğu gösterilmiştir 

(59).   

Chemerin 

İmmün hücreler üzerinde kemoatraktan özelliği vardır (60). 2007 yılında adipokin özelliği 

keşfedilmiştir. Hücreden hücreye farklı etki gösterir (61). Yağ hücrelerinde insüline bağlı 

glukoz alımını arttırır (62). Kas hücrelerinde insülin rezistansına sebep olur (63).  

Ghrelin 

Yağ dokusundan salgılanan ve büyüme hormon reseptörü için uyarıcı özelliği olan bir 

adipokindir. İlk defa Kojima tarafından 1999 da tanımlanmıştır (64). Ghrelinin besin alımı ve 

enerji harcanmasının düzenlenmesinde, kısa ve uzun dönemde vücut ağırlığının 

düzenlenmesinde rolü olduğu ve intravenöz uygulanması sonrası akut olarak insülin 

salınımını inhibe ettiğini gösteren çalışmalar vardır (65, 66).  

Pigment epithelium-derived factor (PEDF) 

Yağ hücrelerinde bol bulunan adipokinlerdendir.  PEDF seviyesinin artışı insülin rezistansı ve 

obezite ile ilişkili olduğu kilo verme ile serum seviyelerinin azaldığı gösterilmiştir. Metabolik 

sendromda ve tip 2 diabette serum seviyesi artar. PEDF metabolik sendrom ve metabolik 

sendromun obezite dahil tüm kompenentleri ile yakından ilişkilidir. Vasküler hasara ve 

ateroskleroza karşı koruyucu olabileceği ileri sürülmektedir (67, 68). 

Tümör Nekroz Faktör-α (TNF- α) 

Yağ dokusunun genişlemesinin makrofaj ve diğer enflamatuar hücrelerin infiltrasyonuna 

sebep olduğu bilinmektedir (69). Bu durum düşük yoğunluklu kronik enflamasyon ile 
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benzerlik gösterir (70). Yani makrofajlar aktive olur ve sitokinler salgılanır. TNF-α 

enflamatuar hücre aktivasyonunda merkezi bir role sahiptir. İskelet kasında ve yağ dokusunda 

insülin rezistansına yol açar (71). Diğer adipokinler üzerinde düzenleyici etkisi vardır. 

Adiponektin düzeyini azaltır, leptin ve chemerin düzeylerini arttırır. Hayvan çalışmasında 

TNF-α’nın etkisinin bloke edilmesi obezite gelişimini azaltmış, insülin ve leptin düzeylerini 

düşürmüştür (72,73). 

İnterlökin-6 (IL-6)   

Monoblastlar, fibroblastlar ve yağ dokusundaki damar yapılarından salgılanır. Yağ dokusu, 

enflamasyon olmasa bile IL-6 üretiminin %15-30’dan sorumludur. Diğer adipokinler üzerinde 

düzenleyici etkisi vardır. Adiponektin salgısını azaltır (74). 

SONUÇ  

Adipokinlerin vücut üzerindeki etkileri oldukça kompleks bir yapıya sahiptir. Her bir 

adipokinin vücut üzerindeki etkisi değişik durumlarda farklılık arz etmektedir. Bu nedenle 

çalışmalarda birbirine zıt sonuçlar çıkabilmektedir. Adipositlerden veya yağ dokudaki 

enflamatuar hücrelerden salgılanan adipokinler temel olarak; düşük yoğunluklu enflamasyon, 

insülin direnci oluşturma ve aterojenik etki gibi olumsuz etkiler oluşturabilmektedir. Bunun 

yanında insülin duyarlılığını arttıran ve anti-aterojenik etki yapan adipokinler de vardır. 

Obezitede adipokin seviyelerindeki spesifik değişikliklerin obezitenin sebep olduğu metabolik 

bozukluklarda merkezi bir öneme sahip olabileceği belirtilmektedir. Günümüze kadar konu ile 

ilgili binlerce araştırma yapılmış olmasına rağmen adipokinlerin vücutta oluşturduğu 

karmaşık etki ağını açıklığa kavuşturabilmek ve obezitenin önlenmesinde ve tedavisinde 

adipokinlerden faydalanmak için daha çok çalışma yapılmasına ihtiyaç duyulmaktadır.  
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