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Kurkuminin Metabolik Sendrom Bilesenleri

Uzerine Etkileri

Effects of Curcumin on
Metabolic Syndrome Components

OZET Kurkumin, zerdegal olarak bilinen Curcuma longa isimli bitkinin koklerinden elde edil-
mektedir. Kurkuminin glikoliz aktivasyonu, hepatik glukoneogenezin inhibisyonu ve lipit meta-
bolizmasinin azaltilmas: yoluyla glukoz homeostazina aracilik etmektedir. Niikleer faktor-kappa B
inhibitori olan kurkumin insiilin direncinin hafifletilmesinde yardimcidir; peroksizom prolife-
ratorii aktive reseptér gamayi aktive ederek hipoglisemik etkiler géstermekte ve boylece kan
glukoz seviyelerindeki artislar1 baskilayabilmektedir. Kurkuminin insiilin sekresyonu tizerinde
bir etkiye sahip olabilecegini gosteren ¢aligmalar mevcuttur. Arterlerdeki Ang II Tip-1 reseptorii
ekspresyonunu diizenleyerek metabolik sendromun 6nemli bilesenlerinden biri olan hipertan-
siyon gelisimini 6nleyebilmektedir. Kurkuminlerin trigliserid diisiiriicii etkileri gesitli deneysel
calismalarda dogrulanmistir. Trigliserid sentezini diisiiren ve yag asidi oksidasyonunu artiran
lipit metabolizmas: tizerindeki etkisine ek olarak, kurkuminin bazal metabolik hizi ve bazi si-
tokinlerin salinimini artirarak viicut agirligini da azaltabilecegini gosteren kanitlar bulunmak-
tadir. Kurkuminlerin hepatik yag birikimini azalttig1 ve lipojenik faktorleri asag: regiile ederek
steatozu 6nledigi saptanmistir. Ayrica, sistemik inflamasyonun biyobelirteglerini, hepatosit ha-
sarin1 ve oksidatif stresi azaltmakta, instilin duyarliligini ve glisemik kontrolii gelistirmektedir.
Kurkumin, hepatik enzimler HMG-CoA rediiktaz ve agil CoA kolesterol agiltransferazi baskila-
yarak hepatik kolesterol ve total kolesterol seviyelerini diisiirmektedir. Ek olarak, hepatik yagh
asit sentaz aktivitesini inhibe etmekte ve yag asitlerinin beta oksidasyonunu artirmaktadir. Kur-
kuminin metabolik sendromun neden oldugu parametreleri diizelterek ve olumsuz etkilerini orta-
dan kaldirarak metabolik sendromun tedavisinde umut verici bir ajan oldugu diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Kurkumin; metabolik sendrom; diabetes mellitus; hipertansiyon

ABSTRACT Curcumin is derived from the roots of the plant Curcuma Ionga known as turmeric.
Curcumin mediates glucose homeostasis through activation of glycosis, inhibition of hepatic glu-
coneogenesis and reducing lipid metabolism. As a nuclear factor kappa B inhibitor, curcumin helps
to alleviate insulin resistance; activates peroxisome proliferator-activated receptor gamma and shows
hypoglycemic effects and thus suppresses increases in blood glucose levels. There are studies show-
ing that curcumin may have an effect on insulin secretion. By regulating the expression of the Ang
II Type-1 receptor in the arteries, it can prevent the development of hypertension, an important
component of the metabolic syndrome. The triglyceride-lowering effects of curcumin were con-
firmed in various experimental studies. In addition to the effects on the lipid metabolism, there is
some evidence that curcumin can reduce body weight by increasing the basal metabolic rate and
release of some cytokines. Curcumin was found to reduce hepatic fat accumulation and prevent
steatosis by down-regulating lipogenic factors. In addition, it reduces the biomarkers of systemic in-
flammation, hepatocyte injury and oxidative stress, and improves insulin sensitivity and glycemic
control. Curcumin reduces hepatic cholesterol and total cholesterol levels by inhibiting hepatic en-
zymes HMG-CoA reductase and acyl CoA cholesterol acyltransferase. In addition, it inhibits hepatic
fatty acid synthase activity and increases beta oxidation of fatty acids. Curcumin is a promising
agent in the treatment of metabolic syndrome by correcting the parameters caused by the metabolic
syndrome and eliminating its negative effects.

Keywords: Curcumin; metabolic syndrome; diabetes mellitus; hypertension
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itkisel ajanlar, alternatif ve tamamlayici tipta
Ben ¢ok kullanilan tiriinlerdir. Epidemiyolo-

jik calismalarla elde edilen veriler, kirmizi
tztimdeki resveratrol, soyadaki genistein ve zerde-
caldaki kurkumin gibi diyetle alinan bazi kimya-
sallarin antioksidan, anti-inflamatuar, antikanser
ozellikleri bulundugu fikrini desteklemektedir. Bu
ozellikler sayesinde genis cesitlilik gosteren bircok
hastaligin 6nlenmesinde ve tedavisinde 6nemli bir
role sahip oldugu bilinmektedir.

Zingiberaceae familyasinin 6énemli iiyelerin-
den biri olan ve halk arasinda “zerdecal” olarak bi-
linen Curcuma Ionga; 1 m’ye kadar boylanabilen
etli, sar1 ¢icekli, biiyiik yaprakli ve yumrulu ¢ok
yillik otsu bir bitkidir. Curcuma longa'dan izole
edilen bilesenlerin giiglii bir antioksidan etki gos-
terdigi ve lipit oksidasyonu iizerinde oldukga
onemli oldugu saptanmistir.”?

Kurkuminoidler (kurkumin, demetoksi-kur-
kumin, bisdemetoksi-kurkumin) zerdecalin ana bi-
lesenini olusturmaktadir. Erime 1s151 183°C olan
kurkuminin molekiil formiili Cy;H,,Og4 olup, zer-
decalin %3-5’ini olusturmaktadir. Asidik 6zellik
gostermekle birlikte; aseton, etanol ve metanolde
¢oziiniirken suda ¢oztinmemektedir. Kurkuminin
1518a duyarli oldugu ve bu nedenle kurkumin ige-
ren Orneklerin 1518a kars1 korunmas gerektigi be-
lirtilmektedir.
edilmesine ragmen; emilimi yavas, biyoyararliligi

Kurkumin olduk¢a iyi tolere

diisiik ve sistemik eliminasyonu hizlidir. Ancak
kapsamli farmakolojik veriler hélen eksiktir.> Sag-
liklr bireylerde kurkuminin giivenligi ve maksi-
mum tolerans dozunu incelemek amaciyla
gerceklestirilen ¢aligmalarda, 12 g/giin’e kadar kur-
kumin aliminin katihmcilar iizerinde herhangi bir

zararh etki gostermedigi saptanmigtar.®

I METABOLIK SENDROM

Metabolik sendrom, Tip 2 diyabet ve kardiyovas-
kiiler hastalik riskini artiran metabolik orijinli risk
faktorleri demeti olarak tanimlanmaktadir. Bu risk
faktorleri; aterojenik dislipidemi, yiiksek kan ba-
sinct, yitksek plazma glukozu ile birlikte, protrom-
botik ve proinflamatuar durumun artmas: seklinde
siralanabilir. Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabo-
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lizma Dernegi Metabolik Sendrom Caligma Gru-
bu'na gore metabolik sendrom; insiilin direnci ile
baslayip abdominal obezite, glukoz intolerans: veya
diabetes mellitus, dislipidemi, hipertansiyon ve ko-
roner arter hastalig: gibi sistemik bozukluklarin
birbirine eklendigi 6liimciil bir endokrinopatidir.”

iNSULIN DIRENCI, TiP 2 DM VE KURKUMIN iLiSKiSi

Deneysel ¢aligsmalar, kurkuminin etkili bir antidi-
yabetik ajan oldugunu ileri siirmektedir. Kurkumi-
nin glukoliz aktivasyonu, hepatik glukoneogenezin
inhibisyonu ve lipit metabolizmasinin azaltilmas:
yoluyla glukoz homeostazina aracilik ettigi diisii-
niilmektedir. Oral kurkumin takviyesi, genetik di-
yabetik KK-Ay farelerinde ve streptozotosin ile
uyarilan diyabetik sicanlarda goriilen hiperglisemi
tedavisinde etkili bulunmugtur.®

Niikleer faktor-kappa B (NF-xB) inhibitorii
olan kurkuminin insiilin direncinin hafifletilme-
sinde rolii oldugu diisiiniilmektedir. Ayrica, pe-
roksizom proliferatorii aktive reseptér gama
(PPARY)’y1 aktive ederek hipoglisemik etkiler gos-
terdigi ve boylece kan glukoz seviyelerindeki artis-
lar1 inhibe ettigi bildirilmektedir. Adipoz ve
karaciger dokusunda artan endoplazmik retikulum
stresi obezite ile iligkilidir. Bu stresi azaltabilen bi-
lesiklerin, obezite fare modellerinde insiilin diren-
cini ve glisemik durumu iyilestirdigi bulunmustur.
Genetik olarak obez farelerde kurkumin tedavisi,
hemoglobin Alc (HbAlc) ylizdesinde ve insiilin di-
rencinde énemli bir diisiise neden olmustur.’

Prediyabetik populasyonda Tip 2 diabetes mel-
litus (Tip 2 DM) gelisimini geciktirmede kurkumi-
nin etkinligini degerlendirmek icin yapilan bir
calismada, 9 ay siireyle kurkumin kullanimi sonu-
cunda Tip 2 DM tanisi alan birey bulunmaz iken,
plasebo alan gruptaki bireylerin %16,4’i Tip 2 DM
tanisi almistir. Kurkumin ile tedavi edilen grup pla-
sebo grubundan daha yiiksek bir HOMA- (sira-
siyla 61,58 ve 48,72; p<0,01) ve daha disik
C-peptidi (sirasiyla 1,7 ve 2,17; p<0,05) olan daha
iyi bir toplam f-hiicresi fonksiyonu gostermistir.
Ayrica, kurkumin ile tedavi edilen grupta, plasebo
grubuna kiyasla daha diisiik bir HOMA-IR seviyesi
(sirastyla 3,22 ve 4,04; p<0,001) ve daha yiiksek adi-
ponektin diizeyi (sirastyla 22,46 ve 18,45; p<0,05)
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belirlenmistir. Kurkumin 6ziitiiniin antiinflama-
tuar ve antidiyabetik 6zellikler gosterdigi, Tip 2
DM gelisimini geciktirebilecegi, B-hiicresi fonksi-
yonlarini iyilestirebilecegi ve insiilin direncini
azaltabilecegi bildirilmistir."

Kurkuminin saglikli kisilerde postprandiyal
plazma glukozu, insiilin seviyeleri ve glisemik in-
deks (GI) iizerindeki etkilerinin aragtirildig1 bir ca-
lismada, saglikli 14 goniilli degerlendirmeye
alinmug; plasebo veya 6 g kurkumin iceren kapsiil-
ler ile birlikte standart 75 g oral glukoz tolerans
testi (OGTT) uygulanmstir. Glukoz ve insiilin se-
viyelerini o6l¢mek igin vendz kan Ornekleri,
OGTT nin baglangicindan sonra sirasiyla 15 ve 30,
45, 60, 90 ve 120 dk sonra toplanmigtir. Kurkumi-
nin yutulmasi, postprandiyal serum instilin seviye-
lerini artirmigtir, ancak saglikli deneklerde plazma
glukoz seviyelerini veya GI'yi etkilememistir. So-
nuglar, kurkuminin insiilin sekresyonu iizerinde
bir etkiye sahip olabilecegini gostermektedir.'!

Diyabetik sicanlarin iskelet kasinda kurkumi-
nin serbest yag asitleri [free fatty acids (FFA)]'ni
azaltarak ve yag asidi oksidasyonunu artirarak in-
stilin direncini azalttig1 saptanmigtir. Na ve ark.,
fazla kilolu/obez Tip 2 DM’li hastalara rastgele ola-
rak 3 ay boyunca kurkumin (300 mg/giin) veya pla-
sebo verdiklerinde, hastalarda kurkuminin a¢hk
kan glukozu (p<0,01), HbAlc (p=0,031) ve insiilin
direncini (HOMA-IR) (p<0,01) 6nemli diizeyde
azalttigim1 bulmuslardir. Kurkuminler lipoprotein
lipaz aktivitesinde artiga; ayrica serum total FFA’la-
rinda (p<0,01) ve trigliseridlerde (p=0,018) anlamlh
bir diisiise neden olmustur. Bu bulgular, Tip 2
DM’de kurkuminlerin glukoz diisiiriicii bir etkisi
oldugunu, bunun da kismen yag asidi oksidasyonu
ve kullaniminin tegvik edilmesinden kaynaklana-
bilecek serum FFA’larindaki azalmaya bagh oldu-
gunu disindirmektedir.'

Adiposit yag asidi baglayici protein [adipocyte
fatty acid-binding protein (A-FABP)] adipositler
tarafindan iiretilen major bir sitoplazmik prote-
indir ve hiicre i¢i yag asidi trafigine aracilik et-
bir

zamanlarda, A-FABP’nin metabolik sendromla

mede oOnemli rol oynamaktadir. Son

yakindan iligkili oldugu bulunmustur. Dolagimdaki
A-FABP, metabolik sendrom ve Tip 2 DM insidan-
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sin1 tahmin etmek i¢in bir belirte¢ olarak kullani-
labilmektedir. Insan arastirmalarindan elde edilen
sonuglar, serum A-FABP diizeyinin, hem obez hem
de Tip 2 DM hastalarinda serum lipitleri, C-reaktif
protein (CRP) ve interl6kin-6 (IL-6) diizeyleri ile
pozitif olarak iligkili oldugunu ortaya koymustur.
Bu sonuglar, A-FABP’nin, metabolik sendromda
hem metabolik hem de inflamasyon yollar1 ile ilis-
kili bir rolii olabilecegini gostermektedir.'

Tip 2 DM’li bireylere ii¢ ay siireyle kurkumin
takviyesi yapildiginda, serum A-FABP, CRP, timor
nekrozis faktor-alfa (TNF-a) ve IL-6 diizeylerinin
o6nemli 6lciide azaldig: saptanmistir. Ayrica, kur-
kumin takviyesi ile serum siiperoksit dismutaz
(SOD) aktivitesi 6nemli derecede artmistir. Serum
A-FABP diizeylerindeki degisiklik, kurkumin ile
takviye edilen kisilerde glukoz, FFA ve CRP dii-
zeylerindeki degisikliklerle pozitif korelasyon gos-
termistir. Bu sonugclar, kurkuminlerin kismen
serum A-FABP seviyesinde azalma ile Tip 2 DM’de
antidiyabetik etkiler gosterebilecegini diistindiir-
mektedir.'

11B-hidroksisteroit dehidrojenaz 1 (11B-
HSD1), metabolik sendromu alevlendirmek i¢in
karaciger ve yag dokularinda lokal olarak gluko-
kortikoidleri aktive etmektedir. Doku spesifik bir
seviyede glukokortikoid eylemler 113-HSDI1 en-
zimleri tarafindan kontrol edilmektedir. 11f3-
HSD1, karaciger, adipoz ve iskelet kaslar1 dahil
olmak tizere bircok dokuda eksprese edilmektedir.
118-HSD1 aktivitesinin artmas: sonucu kronik ola-
rak yiikselen lokal glukokortikoid etki; obezite, in-
stilin direnci, Tip 2 DM ve kardiyovaskiiler
komplikasyonlar ile karakterize olan metabolik
sendromla iligkilendirilmigtir."

Kurkumin, insan ve si¢can 113-HSD1’in, reka-
betgi bir inhibitorii olup metabolik sendrom teda-
visinde segici inhibit6r olarak kullanilabilmektedir.
Kurkumin, 113-HSD2 tizerindeki inhibitor etki po-
tansiyelleri agisindan test edilmistir. Iki ay siireyle
yiiksek diizeyde yag iceren diyetle beslenen meta-
bolik sendromlu obez siganlarin diyetine 200
mg/kg kurkumin eklenmesiyle serum glukoz, ko-
lesterol, trigliserid, diisitk yogunluklu lipoprotein
[low density lipoprotein (LDL)] seviyelerinin
azaldig: belirlenmistir. Sonug olarak, kurkuminin
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metabolik sendromun tedavisinde 113-HSD1 in-
hibisyonu i¢in bir potansiyel tagidig: gosterilmis-

tir.'°

HIPERTANSIYON VE KURKUMIN iLiSKiSi

Esansiyel hipertansiyonun altinda genellikle in-
siillin direnci bulunmaktadir. Insiilinin santral
sempatik aktiviteyi artirip, bobrekten su ve tuz tu-
tulumunu uyarmasiyla beklenen hipertansif etkisi,
normal fizyolojik kosullar altinda olusturdugu pe-
riferik damar genislemesine bagh hipotansif etki-
siyle dengelenmistir. Insiilin direnci varliginda,
periferik vazodilator etkisine de direng gelistigin-
den dengelenememis vazopresor etkisiyle hiper-
tansiyon olusturdugu diisintilmektedir."”

Renin-anjiyotensin sistemi (RAS), arteriyel
kan basincinin en 6nemli diizenleyicilerinden biri-
dir ve RAS aktivasyonu, hipertansiyonun patoge-
nezine bagldir. Baglica RAS efektor peptidi olan
anjiyotensin II (Ang II), iki farkl reseptore baglan-
maktadir: Ang II Tip-1 reseptorii (AT1R) ve Ang IT
Tip-2 (AT2R) reseptorii. Cogu Ang II hareketi
ATIR yoluyla iletilmektedir. Bu nedenle, AT1R
antagonistleri hipertansiyonu olan hastalarda kan
basincini diistirmektedir.'®

Kurkuminin vaskiiler diiz kas hiicrelerinde
ATIR ekspresyonunu nasil diizenledigi ve Ang II
ile indiiklenen hipertansiyonda bu diizenlemenin
fizyolojik 6neminin arastirildig: bir ¢calismada elde
edilen sonuglar, kurkuminin vaskiiler diiz kas hiic-
relerinde konsantrasyon ve zamana bagl bir se-
kilde AT1R ekspresyonunu azalttigini gostermistir.
Kurkuminin, arterlerdeki AT1R ekspresyonunu
diizenleyerek hipertansiyon gelisimini 6nledigi or-
taya konmugtur."”

Bityiik bir kurkumin metaboliti olan tetrahid-
rokurkumin [tetrahydrocurcumin (THC)], gii¢lii
antioksidan ve kardiyoprotektif 6zelliklere sahip-
tir. Nakmareong ve ark., N-nitro-L-arginin metil
ester (L-NAME) ile indiiklenen hipertansiyonu
olan siganlarda THC’nin hemodinamik durum, aor-
tik esneklik ve oksidatif stres iizerindeki etkisini
degerlendirdikleri caligmada, hipertansif durumun
kuruldugu dort ve besinci haftalarda giinde 50 veya
100 mg/kg dozunda THCyi giinliik olarak uygula-
miglardir.?
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L-NAME uygulamasindan sonra sicanlarda
kan basinci, periferik vaskiiler direng, aort sertligi
ve oksidatif streste belirgin artiglar bulunmus; THC
uygulamasi, aortik duvar kalinligini ve sertligini
azaltarak bu zararl etkileri 6nemli 6l¢iide tersine
cevirmigtir. Gozlemlenen bu olumlu etkiler artmig
aortik endotelyal nitrik oksit sentaz ekspresyonu,
artmig plazma nitrat/nitrit, azaltilmig stiperoksit
iretimi ile azalan oksidatif stres ve artmis kan glu-
tatyonu ile iligkilendirilmistir. Bu ¢aligma, THC’nin
nitrik oksit yetersizligi kosullar1 altinda kardiyo-
vaskiiler degisikliklere karsi korunmak igin bir
besin takviyesi olarak kullanilabilecegini diisiin-
dirmektedir.?

Hipertansiyonla iligkili endotelyal disfonksi-
yon, biiyiik 6l¢iide siklooksijenaz-2 [cyclooxyge-
nase-2 (COX-2)]
olusumuna baglidir. Deneysel ve klinik bulgular,

ile fazla vazokonstriktor

hipertansiyonda endotelyal disfonksiyonun bag-
langicinda ve gelisiminde COX-2 tarafindan iire-
tilen vazokonstriiktorler ve reaktif oksijen
tiirlerinin 6nemli rol oynadigini gostermekte-
dir.?"*? Demetoksikurkumin [demethoxycurcu-
min (DMC)]'in Wistar-Kyoto si¢anlarinin renal
arterlerinde Ang II'nin neden oldugu endotelyal
disfonksiyonu 6nledigi gosterilmis ve DMC’nin
COX-2 ekspresyonunu azaltabilecegi ve hiper-
tansiyonda endotel fonksiyonu iyilestirebilecegi
bildirilmigtir.?

DiSLIPIDEMILER VE KURKUMIN iLiSKisi

Kurkuminlerin trigliserid diisiirticii etkileri gesitli
deneysel caligmalarda dogrulanmistir. Saghkl bi-
reylerde randomize kontrollti caligmalarda, kurku-
minler, obezite ve dislipidemisi olan hastalar ve
diyabetli olanlarda plazma trigliserid diizeylerini

etkin bir sekilde diistirmiigtiir.?*2

Trigliserid diistiriicii etkilerine ek olarak, kur-
kuminlerin hepatik yag birikimini azalttig1 ve li-
pojenik faktorleri asag1 regiile ederek steatozu
onledigi (sterol diizenleyici element baglayici pro-
tein-1, yag asidi sentazi, asetil-CoA karboksilaz, asil
koenzim A: kolesterol asiltransferaz, 3-hidroksi-
3-metilglutaril-koenzim A rediiktaz) ve karaci-
gerde adenozin monofosfat ile aktive olan protein
kinaz sinyalini aktive ettigi saptanmigtir.”’
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Kurkuminler ayrica, sistemik inflamasyonun
biyobelirteglerini (CRP ve NF-kB ile iligkili sito-
kinler), hepatosit hasarini ve oksidatif stresi azalt-
makta, insiilin duyarliligini ve glisemik kontrolii
gelistirmektedir. PPAR-a ve PPAR-y’1 aktive et-
mekte, yag asidi B-oksidasyonunu ve agirlik kay-
bini tegvik etmektedir. Tiim bu etkiler nonalkolik
yagh karaciger hastaliginin 6nlenmesi, metabolik
sendrom ve obezite tedavisinin merkezinde rol al-
maktadir. Lipoprotein lipaz da dahil olmak tizere
coklu hedefler ile etkilegimleri nedeni ile kurku-
minlerin trigliserid bakimindan zengin lipoprote-
inlerin hem sentezini hem de katabolizmasini
etkilemesi beklenmektedir.?®

Hidroksi metil glutaril CoA (HMG-CoA) re-
diiktaz, karacigerdeki kolesterol biyosentezinde yer
alan bir enzimdir. Kurkuminin karaciger HMG-
CoA rediiktaz aktivitesini inhibe edebildigi ve ka-
racigerde bu enzimi kodlayan HMGR geninin
aktivitesini azaltabildigi gosterilmistir. HMG-CoA
rediiktaz inhibitorleri, hepatosit membranindaki
LDL reseptoriinii artirarak kolesterol seviyesini dii-
stirmekte ve boylece LDL'nin eliminasyonunu ar-
tirmaktadir.”’

Kurkumin, hepatik enzimler HMG-CoA re-
diikktaz ve acil CoA kolesterol aciltransferazi
(ACAT) baskilayarak hepatik kolesterol ve total ko-
lesterol seviyelerini diisiirmektedir. Ek olarak he-
patik yagl asit sentaz (FAS) aktivitesini inhibe
etmekte ve yag asitlerinin beta oksidasyonunu ar-
tirmaktadir. Kurkuminin FAS’yi 6zellikle diigtir-
mesi, yag depolanmasinda etkili bir azalmaya yol
agmigtir.*

Kolesterol 7a-hidroksilaz (CYP7A1), safra asi-
dinin kolesterolden biyosentezinde hiz sinirlayici
adimi katalize eden, karacigere 6zgii bir enzimdir.
Kurkuminin hipokolesterolemik roliinii belirleye-
bilmek i¢in yapilan bir caligmada, erkek Sprague-
Dawley sicanlarina %45 oraninda yiiksek yagl bir
diyet veya 8 hafta boyunca kurkumin (agirhikca
%0,1) ile takviye edilmis ayn1 diyet uygulanmistir.
Kurkumin diyeti kontrol grubuna gore serum trig-
liseridi %27, total kolesteroli %33,8 ve LDL-koles-
terolii %56 oraninda azaltmistir. Kurkumin
takviyeli diyet de kontrol grubuna gore aterojenik
indeksi 6nemli 6l¢iide (%48) diigtirmistiir. Kurku-
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min takviyeli diyetle beslenen siganlarda kontrol
grubu ile kargilagtirildiginda, hepatik serum trigli-
serid diizeyi %41 oraninda anlamli olarak azalmis-
tir (p<0,05). Kurkumin diyeti kontrol grubu ile
kargilagtirildiginda, hepatik CYP7A1 mRNA diize-
yini 2,16 kat artirmistir (p<0,05). Bu bulgular,
CYP7A1 gen ekspresyonundaki artigin, kurkumi-
nin hipokolesterolemik etkisini kismen de olsa
agiklayabilecegini diigiindtirmektedir.®!

Asai ve ark., orta derecede yiiksek yagh diyetle
(15 g soya yag1/100 g diyet) beslenen sicanlarda
kurkumin takviyesinin etkisini degerlendirdikleri
calismada, siganlar ii¢ gruba ayirmiglardir (Kont-
rol (CONT): Sadece diyet alan; CURO,2: 0,2 g kur-
kumin/100 g diyet; CUR1,0: 1 g kurkumin/100 g
diyet). Curl,0 sicanlarinda karaciger triagilgliserol
ve kolesterol konsantrasyonlar: ile ¢ok diisiik yo-
gunluklu lipoprotein [very low density lipoprotein
(VLDL)] fraksiyonundaki plazma triagilgliserolleri
CONT si¢anlarindan anlaml olarak daha diisitk bu-
lunmustur. Hem CURO0,2 hem de CUR1,0 siganla-
rinin hepatik asil-CoA oksidaz aktivitesi, CONT
sicanlarindan 6nemli 6lciide daha yiiksek ¢ikmig-
tir. Ayrica, epididimal adipoz doku agirlig1, doza
bagiml bir sekilde kurkuminlerin alimi ile 6nemli
ol¢tide azalmigtir. Bu sonuglar, diyetsel kurkumin-
lerin muhtemelen yag asidi metabolizmasindaki
degisimlere bagh olarak in vivo lipit diisiiriicii po-
tansiyele sahip oldugunu gostermektedir.*

Bagka bir caligmada ise hiperlipidemi modeli
olusturmak icin erkek sicanlar yiiksek yagl bir
diyet [high-fat diet (HFD)] ile beslenmistir. Kur-
kumin ve piperinin birlikte uygulanmasi serum ve
karacigerde total kolesterol, trigliserid ve LDL-ko-
lesterol seviyelerini diisiiriirken yiiksek yogunluklu
lipoprotein [high density lipoprotein (HDL)]-ko-
lesterol seviyelerini 6nemli 6l¢iide artirmigtir. Kur-
kumin ve piperinin birlikte uygulamasi, ApoAl,
lesitin kolesterol agiltransferaz (LCAT), kolesterol
7a-hidroksilaz (CYP7A1) ve diisiik yogunluklu li-
poprotein reseptorii (LDLR) aktivitesinin ve gen
ekspresyonunun 6nemli bir yukar regiilasyonuna
neden olmustur. Bu sonuglar, kurkumin ve piperi-
nin birlikte uygulanmasinin, HLP’nin tedavisi i¢in
umut verici bir kombinasyon olup; ApoAl,
CYP7A1, LCAT ve LDLR’nin aktivitesini ve gen
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ekspresyonunu artirarak kurkuminin hipokoleste-
rolemik etkilerini gii¢lendirdigini gostermistir.*

OBEZITE VE KURKUMIN iLiSKiSi

Kurkumin, enerji metabolizmasinin modiilasyonu,
inflamasyon ve anjiyogenezin baskilanmas: gibi ge-
sitli mekanizmalarla adipozite ve lipit metaboliz-
masi tizerinde 6nemli bir etkiye sahiptir. Vaskiiler
endotelyal biiytime faktorii [vascular endothelial
growth factor (VEGF)], bazik fibroblast biiyiime
faktorii ve epidermal biiyiime faktorii yani sira an-
jiyopoietin ve hipoksi-indiiklenebilir faktérler-1 o
dahil olmak tizere cesitli faktorlerin asag: regiilas-
yonu yoluyla, kurkumin anjiyogenezi bastirmakta-
dir.? Adipoz dokudaki anjiyogenezin inhibisyonu,
adipoz doku biiyiimesini ve dolayisiyla obeziteyi
onlemek icin bir strateji olarak kullanilabilmekte-
dir.

Kurkumin takviyesinin, adipogenez ve lipoge-
nezde esas olarak adipoz dokuda bulunan ve temel
transkripsiyon faktorleri olan PPARy ve CCAAT
baglayici protein o (C/EBPa)’'nin transkripsiyon
faktorlerini baskiladigi bulunmustur. Kurkumin
ayrica, adipoz dokunun biiyime ve gelismesine
neden olan preadipozitlerin adipozitlere dontiisii-
minii baskilamaktadir. Kurkumin bu etkisini
kismen PPARy transkripsiyon faktoriintin eks-
presyonunu baskilayarak gerceklestirmektedir. Bu
nedenle, bu transkripsiyon faktorlerinin kurkumin
ile baskilanmasi, kurkuminin adipogenez baskilan-
masina katkida bulundugu bir bagka potansiyel me-
kanizmadir.®

Yag dokusu; adipositler, makrofajlar, endotel-
yal hiicreler ve kok hiicreler gibi bir¢ok hiicre ti-
pinden olusmaktadir. Enerji regiilasyonu islevini
stirdiirmek icin, adipoz doku adiponektin ve leptin
gibi adipokinler ve tiim TNF-a ve IL-1f gibi pro-
inflamatuar sitokinler tiretmektedir. Obezite, adi-
poz dokudan IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin
salgilanmasini artirmaktadir. IL-6’'nin artan serum
seviyeleri, CRP’nin hepatik sentezini artirmakta-
dur.3¢

Bir calismada, 30 obez birey, dort hafta bo-
yunca giinliik 1 g kurkumin veya plasebo almis ve
iki haftalik bosaltma periyodunun ardindan her bir
grup bagka bir dort hafta boyunca alternatif tedavi
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rejimine verilmistir. Kurkumin tedavisi ile orta-
lama serum IL-1f8 (p=0,042), IL-4 (p=0,008) ve
VEGF (p=0,01) anlamli olarak azalmigtir. Mevcut
denemenin bulgulari, kurkuminin IL-1f, IL-4 ve
VEGF’nin dolagimdaki konsantrasyonlarini degis-
tirerek immiinomodiilator etkiler gosterebilecegini
ileri sirmfiigtiir.’

Kurkuminlerin plazma CRP konsantrasyonlari
tizerindeki etki diizeyini aragtirmak amaciyla ran-
domize, ¢ift kor, plasebo kontrollii bir ¢alisma ya-
pilmistir. Metabolik sendromlu 117 hastaya sekiz
hafta boyunca rastgele olarak kurkumin (n=59;
birakma=9) veya plasebo (n=58; birakma=8) ve-
rilmigtir. Kurkuminler, giinliik 1 g dozunda uygu-
lanmis ve oral biyoyararliligini artirmak igin
piperinle (10 mg/giin) takviye edilmistir. Kurku-
min+piperin kombinasyonu ile takviye plasebo ile
kargilastirildiginda, serum SOD aktivitesi ile MDA
ve CRP konsantrasyonlarini azaltmistir. Kurku-
minler dogal, giivenli ve etkili CRP diisiiriicti ajan-
lar olarak kabul edilebilmektedir.?®

Son bilimsel aragtirmalar, kurkuminin kro-
nik inflamasyonu baskilamak i¢cin dogrudan
beyaz adipoz doku ile etkilestigini ortaya koy-
maktadir. Obezite ve inflamasyon NF-kB trans-
kripsiyon faktoriiniin aktivasyonu ile baglantilidir.
Farelerde yapilan genetik caligmalar, hepatosit ve
makrofajlardaki NF-xB aktivitesinin kesintiye ug-
ramasinin, obezite ortaminda insiilin direncinin ge-
lisimini azalttigim1 goéstermistir. Yag dokusunda
kurkumin, inflamatuar ajanlarin neden oldugu
makrofaj infiltrasyonunu ve NF-kB aktivasyonunu
inhibe etmektedir. Kurkumin gii¢lii proinflamatuar
adipokin TNF-a, monosit kemoatraktan protein-1
ve plazminojen aktivator inhibitor tip-1 ekspres-
yonunu azaltmakta ve adiponektin ekspresyonunu
indiiklemektedir. Kurkumin ayrica, adiposit fark-
lilagmasini inhibe etmek ve antioksidan aktiviteyi
artirmak i¢in etkilidir. Bu ¢esitli mekanizmalar sa-
yesinde kurkumin obeziteyi ve olumsuz etkilerini
azaltmaktadir.”

Sterol diizenleyici element baglayic: protein
[sterol regulatory element-binding proteins
(SREBP)]’ler kolesterol, yag asidi ve trigliserid bi-
yosentezinde rol oynayan genlerin ekspresyonunu
diizenleyen major transkripsiyon faktorleridir.
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Kurkuminin SREBP ekspresyonunu in vitro olarak
inhibe ettigi saptanmigtir. SREBP’nin kurkumin ile
inhibisyonu kolesterol ve yag asidinin biyosente-
zini azaltmistir. Kurkumin in vivo olarak karaciger
veya adipoz dokularinda HFD kaynakl viicut agir-
l1g1 artisini, yag birikimini ve HFD ile uyarilan obez
farelerde serum lipit seviyeleri ile insiilin duyarli-
ligin1 iyilestirmistir. Kurkumin, karaciger veya adi-
poz dokularinda SREBP’lerin hedef genleri ve
metabolizma ile iligkili genleri diizenlemekte, bu
da diistik lipit seviyesine ve insiilin direncinin ge-
lismesine dogrudan katkida bulunabilmektedir.*

Fruktoz agisindan zengin diyetlerin tiiketil-
mesinin hem insanlar hem de kemirgenlerde disli-
pidemi, insiilin direnci, kardiyovaskiiler hastalik ve
hipertrigliseridemi ile iligkili olduguna dair kanit-
lar artmaktadir.** Hipertrigliseridemi, serbest yag
asidi olusumunu artiran hepatik de novo lipogene-
zin (DNL) uyarilmasindan kaynaklanabilmektedir.
Yiiksek fruktozla beslenen Wistar sicanlarinda kur-
kuminin hiperlipidemi ve hepatik steatoz tizerine
etkilerinin arastirildigi bir ¢aligmada, kurkumin
uygulamasi fruktoz ile beslenen sigcanlarda viicut
agirhigr (280,6x7,4 g), karaciger agirligi (2,5+0,2
g/100 g viicut agirligi), adipoz agirhig: (1,4+0,3
g/100 g viicut agirhigi), plazma TAG (86,1+13,5
mg)/dL) ve VLDL-kolesterol (17,2+2,7 mg/dL) se-
viyelerini diisiirmiis; HDL-kolesterol (28,4+4,5
mg/dL) diizeylerini artirmistir. Kurkumin takviyesi
TAG igerigini 6nemli 6l¢tide diigiirmiis ve karaci-
gerde LXR-a (%43) ve SREBP1c (%59), ATP sitrat
liyaz (ACLY) (%95), ACC (%50) ve FAS (%77) eks-
presyonunu baskilamistir. Sonug olarak, kurkumin
tedavisi lipit metabolizmasinin modiilasyonu yo-
luyla yiiksek fruktoza bagl yagh karaciger, lipit dii-
zensizlikleri ve obeziteyi iyilestirmis; karacigerde
lipogenik enzimlerin ve transkripsiyon faktorleri-
nin ekspresyonunu azaltmistir. Caligma sonunda
kurkuminin destekleyici olarak diyet kaynakli obe-
zite ve yol actig1 komplikasyonlarin 6nlenmesi ve
yonetilmesinde yararli olabilecegi fikri ortaya ¢ik-
migtir.*

Yapilan bir ¢aligmada, kurkuminin (50 veya
100 mg/kg/giin) farelerde besin alimini etkileme-
den viicut agirlig1 ve yag kiitlesini azalttig1 goste-
rilmistir. Ayrica, kurkumin farelerde soguk
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toleransini artirmigtir. Bu etki, muhtemelen bej
adipositlerin ortaya ¢ikmas: ve beyaz adipoz do-
kuda [white adipose tissue (WAT)] termojenik gen
ekspresyonunun ve mitokondriyal biyogenezin art-
mast ile gerceklesmistir. Ayrica, kurkumin
WAT’de beta 3 adrenerjik reseptor (B3AR) gen eks-
presyonunu artirmakta ve WAT kahverengilesme-
sini indiikleyebilen bir hormon olan plazma
norepinefrin seviyelerini yiikseltmektedir. Birlikte
ele alindiginda, bu verilerin, kurkuminin norepi-
nefrin-3AR yoluyla WAT nin kahverengilesme-
sini indiikleyerek potansiyel olarak obeziteyi
onleyebilecegini gostermektedir.®

Daha 6nceki ¢aligmalarda kurkuminin, kah-
verengi adiposit-spesifik genlerin ekspresyonunu
artirarak primer beyaz adipositlerin kahverengi-
lesmesine yol agtig1 gosterilmistir. Yag dokusunun
kahverengilesmesi etkisinden sorumlu hedef pro-
teinlerin arastirildig: bir calismada, kurkumin ile
islem gormis kiiltiire beyaz adipozitler kullanilmas;
hormona duyarl lipazin (HSL) kahverengilesme-
nin belirtegleri ile yiiksek diizeyde iliskili oldugu
bulunmustur. Kurkuminin HSL ve diger kahve-
rengilesmeye 6zgi belirteclerin diizeylerini artir-
masi1, lipolizin desteklenmesi ve lipogenezin
baskilanmasinda bir rolii oldugu fikrini olustur-
maktadir.*

Adiposit farklilagmasi, obezitenin gelismesinde
olgun adipositlerin sayisini belirlemede 6nemli bir
stirectir. Adipozit farklilagmasinda kurkuminin
fonksiyonu ve altta yatan mekanizmalarin arasti-
rildig1 bir calismada, kurkuminin hem 3T3-L1 fare
hiicrelerinde hem de hiicre ici lipit birikimi belir-
lenen insan primer preadipositlerinde anti-adi-
pojenik fonksiyon gosterdigi saptanmistir.
Kurkuminin adiposit farklilagmasinin erken ev-
resinde mitotik klonal genigleme siirecinin mo-
diillasyonunda biiylik ol¢iide rol oynayan bir
antiadipojenik diyet biyoaktif bilesendir.*’

VOCUT AGIRLIGINDAKI KAYIPLAR VE KURKUMIN iLiSKiSi

Obez farelerde kurkumin ile diyet tedavisi 6nemli
viicut agirlhigi kaybina ve yagsiz dokuda bir artiga
neden olmustur. Adipogenezde rol oynayan anah-
tar transkripsiyonel proteinlerin inhibisyonu, kur-
kumin ile beslenen farelerde goriillen agirlik
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kaybin1 ve adipoz dokudaki azalmay: acgiklayabil-
mektedir. Proinflamatuar sitokinler ve CRP’lerin
seviyelerinde azalma ile birlikte agirlik kaybinda
artig meydana gelmektedir.*®

Yiiksek yagli diyetle beslenen farelerde in
vitro ve in vivo ¢alismalardan elde edilen kanitlar,
kurkumin takviyesinin (500 mg/kg diyet) bazal me-
tabolik hizi artirabildigini ve boylece agirlik kaybi
ve enerji harcanmasina katkida bulundugunu gos-
termistir. Viicut agirhiginin kaybi1 ve yagsiz kitle
ylizdesindeki artig, obez kisilerde azalan insiilin di-
renci ve kardiyovaskiiler sagligin iyilestirilmesi y6-
niinden son derece faydalidir. Bu nedenle, serum
trigliserid sentezini diistiren ve yag asidi oksidas-
yonunu artiran lipit metabolizmasi tizerindeki et-
kisine ek olarak, kurkuminin bazal metabolik hiz1
ve bazi sitokinlerin salinimim artirarak viicut agir-
ligin1 da azaltabilecegini gosteren kanitlar bulun-
maktadir.’

Metabolik sendrom tanis1 almis fazla kilolu bi-
reylerde, 30 giinliik diyet tedavisi uygulandiginda
viicut agirhginin %2’sinden daha azim kaybeden-
lere kurkumin kompleksiyle birlikte fosfatidilserin
fitoz formunda veya saf fosfatidilserin eklenerek 30
giin daha diyet surdiiriildiigiinde viicut agirliginin
(%1,88'den %4,91’e), yag ylizdesinin (%0,70’ten
%8,43’e), bel cevresinin (%2,36’dan %4,14’e), kalca
cevresinin (%0,9’dan %2,51’e) ve beden kitle in-
deksinin (%2,10’dan %6,43’e) azalmas: daha belir-
gin hale getirmistir. Tolerans diizeyinin her iki
tedavi icin de ¢ok iyi oldugu bildirilmistir. Bulgu-
lar, biyoaktif bir kurkumin formunun iyi tolere
edildigini ve fazla kilolu kisilerde agirlik yoneti-
mini olumlu yonde etkileyebilecegini gostermek-
tedir.*

KIRMIZI KAN HUCRESI VE KURKUMIN iLiSKiSi

Kurkumin, lipit metabolizmasini modiile ederek ve
aterogenezi baskilayarak saglik {izerinde olumlu
etkiler gosterebilmektedir. Yag asidi baglayic1 pro-
teinler (FABP-4/aP2) ve CD36 ekspresyonu, mak-
rofajlarda lipit birikiminde ve aterogenezde foam
hiicre olusumunda 6nemli faktorlerdir. Kurkuminin
makrofajlarda aP2 ve CD36 ekspresyonundaki degi-
sikliklerle aterogenezin baskilanmasina aracilik edi-
lebilecegini gostermektedir.”
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Metabolik sendromlu hastalarda 12 hafta bo-
yunca kurkumin ekstresi verilmesinin (1.890
mg/giin) HDL-kolesterol seviyesini anlamli olarak
(40,96+8,59 mg/dL’den 43,76+2,79
mg/dL’ye, p<0,05) LDL-kolesterol seviyesini ise an-
laml olarak azalttig1 bulunmustur (120,55+36,81
mg/dL’den 106,51+25,02 mg/dL’ye, p<0,05). Kur-
kumin takviyesi metabolik sendromlu hastalarda

artirdigy

viicut agirlig1 ve glukoz homeostazinda bir iyilesme
olusturmamigtir. Giinlitk kurkumin tiiketimi, 6zel-
likle metabolik sendromlu hastalarda kolesterol ile
iligkili parametreleri degistirmek icin alternatif bir
secenek olabilmektedir.’!

Yiiksek yagl diyete bagli aterogenez, infla-
masyon ve steatohepatoz tizerine kurkuminin artan
dozlarinin bu molekiiler aracilar iizerine etkileri-
nin aragtirildig: bir caligmada Ldlr (-/-) fareleri, az
yagh [low fat (LF)] veya yiiksek yagh [high fat
(HF)] diyet kurkumin takviyesiyle birlikte (500
HF+LC; 1.000 HF+MC; 1.500 HF+HC mg/kg diyet)
16 hafta boyunca gézlemlenmistir. Diyetin orta
dozlarinda (500-1.000 mg/kg) kurkumin, aortta IL-
6'nin aortik ekspresyonunda ve gesitli inflamatuar
sitokinlerin kan seviyelerinin bastirilmasinda etkili
olmustur, fakat daha yiiksek bir dozda (HF+HC,
1500 mg/kg diyet), bu parametrelerin bazilarini
olumsuz etkilemistir. Diigitk doz kurkuminin ate-
rogenezi modiile ettigi mekanizmalardan biri, ate-
rogenezde anahtar oyuncular olan makrofajlarda
aP2 ve CD36 ekspresyonunun baskilanmasidir.
Genel olarak, kurkuminin bu etkileri doza bagim-
lidar; spesifik olarak, HF diyetindeki bir orta doz
kurkumin dozunun daha yiiksek bir kurkumin do-
zundan daha etkili oldugu goriilmektedir.>

Kurkumin aterosklerozun gerilemesinde ¢ok
onemli bir rol oynamaktadir. Bat1 tarzi diyetle
beslenen farelere diisiik dozda kurkumin (0,3
mg/giin/fare) ile oral takviye verildiginde ate-
rosklerotik lezyonlarda belirgin azalma olmustur.
Kurkuminin goézlenen antiaterojenik etkisinin
degismis lipit metabolizmasina bagli olmadigs,
aterosklerotik lezyonlarin gelisimine olan etki-
sinden dolay1 oldugu 6ne siiriilmiistiir. Kurkumi-
nin vaskiiler endotelyal hiicreler tzerinde
antiproliferatif etkileri oldugu gosterilmistir. Ay-
rica, kurkumin kardiyovaskiiler sistemin diizgiin
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caligmasi i¢in gerekli NOS gibi anahtar enzimleri
etkileyebilmektedir.>

Heme oksijenaz-1 (HO-1) enziminin, hiicre-
leri oksidatif strese kargi korudugu bilinmektedir.
Yapilan caligmalar, kurkuminin, HO-1’i indiikle-
yebilecegini gostermistir. Kurkuminin antiateroje-
nik etkisinin, bu 6zelliginden kaynaklanabilecegi
distinilmektedir. Ozetle; kurkuminin aterosklero-
tik lezyonlar: azaltarak, vaskiiler endotelyal hiicre
proliferasyonunu inhibe ederek, NO iiretimini
azaltarak ve HO-1 enzimini indiikleyerek kardiyo-
vaskdiler hastaliklardan koruma sagladigini goste-
ren kanitlar mevcuttur.>

Paraoksonaz-1 (PON1) enzimi, HDL-koleste-
rol yapisinda yer alan ve oxLDL yapisindaki lipit
peroksitleri hidrolize ederek lipoprotein oksidas-
yonunu 6nleyici role sahip bir enzimdir. Bu 6zelligi
nedeni ile ateroskleroza kars: koruyucu 6zelligi ola-
bilecegi diisiiniilmiis ve in vitro ¢aligmalarda bu et-
kisi gosterilmistir. Klinik ¢aligmalar sonucunda,
koroner arter hastalig1 saptanmis olan hastalarda
serum PONT1 seviyesinin, saglikh kisilere gore daha
diisitk bulunmus olmasi da bu goriisii destekle-
mektedir.>**

Toll-benzeri reseptor 4 [toll-like receptor 4
(TLR4)]tn aterosklerozun patogenezinde kritik bir
rol oynadig: bildirilmigtir. Bir calismada; kurkumi-
nin, TLR4 ekspresyonunu inhibe ederek ApoE
devre dis1 (ApoE-/-) farelerinde ateroskleroz gelisi-
mini baskilayip baskilamayacag: arastirilmistir.
ApoE-/-fareleri, 16 hafta boyunca kurkumin ile
birlikte veya ilave edilmeksizin yiiksek yagli bir
diyetle beslenmistir. Kurkumin takviyesi ate-
rosklerotik TLR4 ekspresyonunu ve makrofaj in-
filtrasyonunu oOnemli Olgiide disiirmistir.
Kurkumin ayrica, aortik IL-18, TNF-a, VCAM-1
ve ICAM-1 ekspresyonunu, NF-kB aktivitesini
azaltmigstir. Sonuglar, kurkuminin en azindan kis-
men TLR4 ekspresyonunu ve bununla iligkili infla-
matuar reaksiyonu inhibe ederek ateroskleroza
karg1 korudugunu gostermektedir.>

Lipokalin-2 [lipocalin-2 (LCN2)], aterosklero-
zun en umut verici biyobelirteclerinden biri olarak
bilinmektedir. Bir calismada, kurkuminin ApoE-/-
farelerde, diyetle indiiklenen aterosklerozu azalt-
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t181 gosterilmistir. Bu durum LCN2’nin asag1-regii-
lasyonu, antihiperlipidemik etkisi ve inflamasyo-
nun inhibisyonu ile iligkilidir.>’

LDL’lerin major bir bileseni olan apoB, lipit
metabolizmasinda 6nemli bir yere sahiptir. LDL’le-
rin taginmasindan sorumludur ve LDL reseptor ara-
cili endositoz yoluyla hiicre tarafindan tutulumuna
aracilik etmektedir. Yiiksek plazma LDL seviyeleri
arter duvarlarinda plak olusumuna katkida bulun-
makta, bu da sonunda arterleri tikayabilmekte ve
kardiyovaskiiler hastaliga neden olabilmektedir.’®
Yapilan bir ¢aligmada, kurkuminin apoB mRNA
ekspresyon seviyesini gelistirerek lipit metaboliz-
masini diizenleyip diizenleyemedigi analiz edil-
mistir. Apolipoprotein B mRNA diizenleme enzimi
(APOBEC-1) mRNA ve protein seviyeleri gercek
zamanli olarak analiz edilmigtir. Kurkuminin 70
puM’ye kadar olan konsantrasyonlarinin, 24 saatte
primer sican hepatositleri iizerinde anlamli bir si-
totoksik etki gostermedigi gosterilmistir. Kurkumin
15 uM’de APOBEC-1 mRNA ve proteinin ekspres-
yonunu 6nemli 6l¢iide artirmis ve apoB mRNAnin
ekspresyon seviyesini %3,13’ten %7,53’e ¢ikardig:
gorilmiistiir. Kurkuminin 15 pM’lik bir konsant-
rasyonda apoB-48 seviyesini artirdigini ve primer
sican hepatositlerinde APOBEC-1 ekspresyonunu
artirarak apoB-100 seviyesini azaltt1g1; boylece, ate-
roskleroz i¢in 6nleyici oldugu gosterilmistir.>

[l SONUC

Bulgular, biyoaktif bir kurkumin formunun iyi
tolere edildigini ve agir1 kilolu kisilerde kilo y6-
netimini olumlu yonde etkileyebilecegini goster-
mektedir.” Adipoz dokudaki anjiyogenezin
inhibisyonu, adipoz doku biiytimesini ve dolay1-
siyla obeziteyi 6nlemek icin bir strateji olarak kul-
lanilabilmekte ve obezitenin olumsuz etkilerini
azaltabilmektedir.>* Dogal, giivenli ve etkili CRP
diistiriicli ajanlar olarak kabul edilebilmekteler ve
inflamasyonun o6nlenmesini saglamaktadirlar.®®
Diizenli tiiketimi 6zellikle metabolik sendromlu
hastalarda kolesterolle iligkili parametreleri degis-
tirmek icin alternatif bir secenek olarak kullanila-
bilmektedir.??3° Ateroskleroz siirecini olusturan
reaksiyonlarin inhibe edilmesiyle ateroskleroza
kars1 koruyabilmekte ve insiilin sekresyonu tize-
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rinde olumlu etkiler gostererek Tip 2 DM’nin ge-
lisimini geciktirebilmekte, f-hiicresi fonksiyon-
larin1 iyilestirebilmekte, B-hiicresi olimiini
onleyebilmekte ve insiilin direncini azaltabil-
mektedir.!” Ayrica, antihipertansif etkiler goste-
rerek hipertansiyon {izerinde olumlu etkiler
gostermektedir.’ Bu bulgular, kurkuminin meta-
bolik sendromun neden oldugu parametreleri dii-
zelterek ve olumsuz etkilerini ortadan kaldirarak
metabolik sendromun tedavisinde umut verici bir
ajan oldugunu disindirmektedir.?

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-

dan baglantis1 bulunan herhangi bir ila¢ firmasindan, tibbi alet,

gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde,
calisma ile ilgili verilecek karar1 olumsuz etkileyebilecek maddi

ve/veya manevi herhangi bir destek alinmamustir.

Gikar Catismasi

Bu ¢alisma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢ikar catismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite
tiyeligi veya tiyeleri ile iliskisi, danismanlik, bilirkisilik, her-
hangi bir firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer du-

rumlar yoktur.
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