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OZET

Son 30-40 yildan beri yapilan bircok arastirmada, kandaki lipid diizeyleri ile
koroner aterosklerotik kalp hastaliklarina tutulma ve mortalite oranlari arasinda be-
lirli bir uygunluk bulundugu gosterilmigtir. Yenilen yaglarin, kardiyovaskiiler sis-
tem iizerindeki etkisi, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Laboratuvarinda
tarafimizdan incelendi, Deneylerimizi 200 adet fare iizerinde yaptik. Fareleri, 50'ser
adetlik 4 gruba aywdik. Fareler bir ay yash olup, 6 ay siireyle:

1. Gruba zeytinyagi,

2. Gruba margarin ve

3. Gruba da tereyagn: standard fare yemine % 6 oraninda ek ilave yaparak
yedirdik,

4. Grup ise, kontrol grubunu olugturdu ve standart fare yemi ile beslendi.

Siire sonunda fareler kesilerek incelendiler: Standard yemle beslenen kontrol
grubunda ve zeytinyag: eklenmis olan yemle beslenen grupta kalp kasi arter ve glo-
meriil arteriyolleri normal bulunduklart halde, tereyag: ve margarin ilave edilmis
olan yemle beslenen farelerde kapiller arteriyoskleroz, kapiller lumende skleroz ve
trombiis, bobrek glomeriillerinde atrofi, hyalin dejeneresans ve skleroz gelisimi les-
bit olundu., Bu degigiklikler, margarin yiyenlerde tereyagi yivenlere oranla daha
agir idi,
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SUMMARY

Changes of Cardiovasculer System in Rats Fed With Olive Oil,
Margarin and Butter

Effects of fat in daily standart diet on cardiovascular system have been inves-
tigated in Uludag University Medical Faculty Research Animal laboratory.

Two hundred a moth old rats divided into 4 groups and fed for 6 months
with the following fetty diets. First group were fed with olive oil, second group
with margarin and third group with butter. 4 th group were fed with standard diet
and used as control group, At the end of 6 months all the rats were killed and their
coronary arteries and glomerular arterioles were examined. Findings were normal
in control and first group of animals. In second and third groups which were fed
margarin and butter, there were capillary artheriosclerosis and trombus formation
in coronary arteries. And there were hyalin degeneration and sclerosis and atrophy
in glomerular arteriols. These changes were more apparent in the group which were
fed with margarin than butter.

Kroner kalp hastahklarinda ''Riziko Faktorleri"” nden korunmanin cok fay-
dali oldugu bilimsel olarak ispatlanmistir. Bugiin artik kesin olarak bilinmektedir ki,
riziko faktorlerinden korunma ve mevcut olanlarinin y okedilmeleri ile koroner kalp
hastahklarinin morbidite ve mortalitesinde dikkati ¢eken bir azalma elde olunabil-
mektedir' . Diinya Saghk Teskilati 1982 yilinda bu noktay: dikkatlere sunmustur.

Koroner kalp hastahklarinda riziko faktorlerinden korunma ve mevcut olan-
larmin yokedilmeleri, halkin yasam tarzini etkileyecek onlemlerin alinmalar ile
miimkiin olur. Siiphesiz; bu hususta, insanlarin yasadiklari memleketlerin tekamiil
dereceleri, o andaki politik, sosyvo-ekonomik ve Kiiltiire] durumlar: rol oynamaktadir.
Ayrica buna yasamini siirdiirmekte olan sahsin 6zelliklerini de eklemek yerinde olur.

Diger taraftan koroner kalp hastahklarindan korunmak igin, riziko faktorle-
riyle ne sekilde bir miicadele vermek gerektigi hususunda, internasyonel zeminde
gerekli calismalar yapilarak, en azindan, diinyanin endiistrialize olmus biitiin bolge-
lerinde gecerli olabilecek genelde ana prensipler, Diinya Saghk Teskilati'min tavsi-
yeleri (metodlar, modeller ve uygulamah programlar) seklinde karara baglanmistir.
Bu kararlar, arteriyosklerozdan korunmada ilk adimlar olup, kesin ve belirgin fikir-
lerden ibarettir®+?-*,

Koroner kalp hastaliklan icin olan riziko faktérleri icerisinde hiperkolestero-
lemi, ozellikle genc yaslardaki koroner sklerozunun gelismesinde onemli rol oynar
(Truett ve Ark., 1967; Kannel ve Ark., 1971; Vlietstra ve Ark. 1982)°.

Son 30-40 yildan beri yapilan bir¢ok calismalarda, kant,iaki lipid diizeyleri ile
koroner aterosklerotik kalp hastaliklarina tutulma ve mortalite oranlar arasinda be-
lirli bir uygunlugun bulundugu gosterilmistir. Ozellikle serum lipidleri arasinda ko-
lesterol, trigliserid ve beta-lipoproteinlerin plazmadaki seviyesi ile koroner arterlerde
goriilen daralmanin ciddiyeti ve yayginhgi arasmda olumlu bir orant: dikkati ¢ek-
mektedir. Organizmadaki metabolik bozukluklarin kardiyovaskiiler hastahiklardaki
en biiyik dnemi, lipid ve kolesterol metabolizmasi bozukluklarinda goriilmektedir.
Bu metabolizma bozukluklari, koroner aterosklerozun basta gelen etiyolojik faktor-
lerindendir® . !

Her insan, kendisini en iyi bilen ve taniyan kisi olup, yasam sartlarm buna

gore ayarlamak mecburiyetindedir. Saghg acismdan ne zararh ve ne yararhdir? Bu-
nu bilmeli ve arastirmalidir.
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Fakiiltemizin bulundugu bdlgede (Marmara Bolgesi), Edremit Korfezi ve tiim
Ege sahil bolgesinde halkimizin ¢ogu zeytinyag tiiketmektedir. Hatta hamurlu tat-
lilarmi bile zeytinyag ile yapmaktadir. Ancak, diger taraftan geligen margarin tek-
nolojisi ve elde olunan margarinin ucuzlugu, halkimizm zeytinyag kullanma ahs-
kanhgini ortadan kaldrmaktadir. Hi¢cbir kimyasal igleme tabi tutulmaksizin tiiketi-
len ve sayisiz faydalan bulunan zeytinyag tiikketiminin azaltilmasi, halkimizin sagh-
gmi1 olumsuz yonde etkilemektedir. Ciinkii margarin teknolojisi ne kadar gelismis
olursa olsun, bircok kimyasal islemler sonucu yagmn tabii yapismda degisiklikler
meydana gelmekte ve bu iglemlerin hepsi de kontrollii olmalarina ragmen, meyda-
na gelen arzu edilmeyen bazi degisiklikler, insan organizmasinda olumsuz ve zararh
etkiler yapmaktadirlar.

Bu bakimdan zeytinyagi, margarin ve tereyag ile deney hayvanlar iizerinde
bir arastirma yaparak, yenilmekte olan bu 3 cesit yagm, kardiyovaskiiler sisteme
olan etkilerini arastirmayi planladik.

MATERYAL VE METOD

Aragtirmamiz, Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Hayvan Arastirma Labora-
tuvarinda yapilmistir. Kullanilan fsvigre Tipi Beyaz Fareler, deney basladiginda or-
talama 22-25 gr. agirhgindaydi. Her kafese 5 tane fare konup, icilebilecegi kadar
limitsiz su meveut tutulmustur.

Arastirmamizin temelini 3 cegit yenilebilir yag olusturdugundan, fareler 50'li
(25 erkek, 25 disi) olmak iizere 3 gruba aynlmislardir. Aynica bir 50'li grup da
kontrol grubunu olusturmustur. Biitiin fareler, 1 ayhk yash idiler ve 6 ay siire ile
beslendiler. Kullamilan yaglar sunlardir:

— Natiirel zeytinyagi,

— Margarin,

— Tereyag.

Kullamlan yaglarda asagida belirtilen analizler yapilmigtir (Tablo: I).

1- Kirilma indisi,

2- Ergime noktasi,

3- Iyot sayisi,

4- Serbest asitlik,

5- Peroksit sayisi,

6- Kreis testi,

7- Yag asitleri kompozisyonu (Gaz-likid kromatografisi ile).

Tablo: |1
YAGLARDA YAPILAN ANALIZLER

YAGLAR x_ml._n_a % Serbest Peroksit  Sinir Kreis Ergime iyot 9% Yag
Indisi  Yag Asitler Sayis1 Deger Testi  Noktast Sayisi  Oram

Zeytinyag: 1,4697 0,99 53,4 10mg/Kg +++ — 81,0 995
Margarin 1 14623 1,04 274 5mg/Kg + 330 — 829
Margarin 2 14615 1,40 188 b5mg/Kg + 33,0 — 933
Tereyag 1,4627 0,13 545 10mg/Keg ++ 329 = 84 4
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GAZ KROMATOGRAFIiSIi SONUCLARI

Butirik-Lav-
o & Miristik Palinitik Palmito- Stearik Oleik  Linoleik  Aragi-  rik As. Topl.
ALLak Asit Asit  Ieik Asit  Asit Asit Asit ik Asit (C;3 — Cy3)
Zeytinyag == 13,3 i | 1,8 75,6 7,9 0,4 =
Margarin 1 0,4 1%.0 0,8 3,4 634 142 0,8 —
Margarin 2 0,8 23,8 0,4 4.4 62,5 8,1 = o
Tereyafii 9,3 25,9 6,0 10,9 33,4 4.0 0,5 10,0

Kirlma indisi: Bellingam ve Stanley Limited'in Refraktometresi (No.: A 76
221) ile refraktif indisler okunmustur’ .

Serbest Yag Asitleri (% olarak oleik asit cinsinden), peroksit sayisi ve iyot sayi-
s tayinleri TS 342, TS 894'e gore®; Kreis Testi (Dogan ve Basoglu, 1982), marga-
rinlerde ergime noktasi (Kayma noktasi) tayini ile yag tayini TS 2812'ye gore yapil-
miglardir. Yag asitleri metil esterleri Colakoglu 'na gore® hazirlanmis ve asagida be-
lirtilen sartlarda gaz-likid kromatografisi ile analiz edilmislerdir:

Cihaz: Perkin-Elmer Gas Chromatograph F 17

Sicakliklar : Gaz Basinglar :

Inj. bloku : 250°C H, : 221b/in®?  Atteneuator : 16
Dedek." : 250°C N, : 151bjin>  Range : 10
Firin : 185°C Hava : 15Ib/in?  Output e

Rekorder : Perkin-Elmer 56 Kagit Hizi : 5 mm/dak.
Integratér : Perkin-Elmer M-2.
Enjeksiyon Miktar : 0.5-1 ul

Kullanilan Fare Yeminin Genel Analizi :

Ham Protein (En az) % 14.00
Ham yag (En az) % 3.00
% 9.00
Ham selliiloz (En ¢ok) % 10.00
Ham kiil (En ¢ok) % 10.00
Kalsiyum % 09-11
Fosfor % 0,8-09
Fare Yeminin 1 Kg'inda :
VITAMINLER :
Vit. A 10.000 i.0.
Vit. D, 500 1.0,
Vit. E 17 mg
Vit. By, 12 mg
Riboflavin 7,5 mg
Niacin 50 mg
Cholin 1.400 mg
Pentetonik acid 12 mg
Vit. -K 2 mg
Thiamin 5 mg
Pyridoxin 0,7 mg
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{Z MINERALLER :

Manganez 75 mg

Demir 40 mg

Iyot 7,5 mg
Cinko 50 mg

Bakir 4 mg
Kobalt 1,25 mg
DIGER MADDELER :

Oxytetracyclin (Terramycin) 10 mg
BHT (Butylatedhydroxytoluen) 115 mg

Viofac (Bilinmeyen Gelisme Faktorii) 1000 mg

Yukarida muhtevas: belirtilen fare yemine, yine yukarida zikredilmis olan
yaglarin birisinden % 6 oraninda ilave edilmistir. Fareler istedikleri kadar gida ala-
bilmekteydiler. Yalniz her kafese ait 5 farenin total gida alimi not ediliyordu.

Fareler kesilerek oldiiriildiiler ve agagidaki organlari ¢ikarilarak incelendiler:

— Aorta — AKciger
— Kalp — Beyin
— Karaciger — Dalak
— Bobrek — Siirrenal
BULGULAR

Bu makalemizde sadece kardiyovaskiiler sistemde goriilen degisikliklere depi-
necek, diger organlarda tesbit ettigimiz durumlar baska bir yazimizda s6z konusu
edecegiz. Kardiyovaskiiler sistemdeki degisiklikleri kisaca soylece belirtmek miim-

kiindiir:

i 2

2.

3-

4-

5-

6-

Normolipidik fare yemi ile beslenen kontrol grubuna mensup farelerin
kardiyovaskiiler sistemlerinde 6 ayhk siire sonunda patolojik bir degisiklik
olmamus, kapiller duvarda normal doku goriiniimii izlenmistir.

Zeytinyap ilave edilmis yemle beslenen farelerde de patolojik bir durum
izlenmemistir.

Margarin ilave edilmis yemle beslenen farelerde kalp koroner damarlarinda
kalinlasma, lumenlerinde daralma ve trombiis olusumu (Resim: 1); bobrek-
lerde ise glomeriilsklerozu ve atrofisi tesbit olunmustur (Resim: 2).
Tereyag ilave edilmis yemle beslenen farelerde, 3. maddede belirtilen pa-
tolojik durumlar daha hafif ve az yaygin olarak meydana gelmislerdir (Re-
sim: 3 ve 4).

Yaglarin etkisi, daha ziyade kapiller tip damarlarda goriilmiis, miiskiiler ve
elastik tip damarlarda etkilenme olmamistir.

Margarin ve tereyagi ilave edilen yemle beslenen erkek farelerin hepsi, ar-
teriyoskleroz yoniinden etkilenip, dikkate deger bulgu verdikleri halde, di-
si farelerin etkilenme oram % 75'i gegmemis, % 25 (toplam adedin 1/4 ')
normal durumunu muhafaza etmistir.

- 351 -



Resim: 1
Margarin ile beslenen farelerde kalp damarlarinin mikroskobik gériiniimii

Resim: 2
Margarin ile beslenen farelerde bobrek damarlarinin mikroskobik goriiniimii
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Resim: 3

Resim: 4
Tereyagi ile beslenen farelerde bobrek damarlarinin mikroskobik goriniimii
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TARTISMA

Yenilebilir yaglar, insan viicudunun enerji ihtiyacini saglamada temel kaynak-
lardir. Bir kisim yaglar, enerji yaninda, yagda eriyen bazi vitaminleri de igermekte
ve bu vitaminlerin emiliminde rol oynamaktadirlar. Bazi yaglar ise, viicut icin gerek-
li olan elzem yag asitlerini (Essential Fatty Acids-EFA) bol miktarda ierirler' ®

Tiiketilen giinliik yag miktan ve ¢esidi + viicut yag dokusu ile viicuttaki meta-
bolik ve biyosimik fonksiyonlar ve damar yapisi1 arasinda iligkiler oldugu saptanmis-
tir. Yag tiiketim miktan ve cesidi, plazma lipid ve kolesterol diizeyi iizerinde de et-
kili olmaktadir. Poliansatiire yag asitlerini fazla iceren siv1 bitkisel yaglar, plazma li-
pid ve kolesterol diizeyini diigiirme etkisine sahiptirler’®+' ",

Plazma lipid ve kolesterol diizeyinin artigi ile kalp-damar hastahklar olusumu
arasinda iliski gozlenmektedir. Boylece yag tiiketim miktar: ve gesidi, insan saghg-
nin korunmasinda énem kazanmaktadir' °

Ne miktarda ve hangi cesitte yag tiiketilmesi, saghgimiz igin daha elveriglidir?
Sorusunun cevaplanmasina ¢ahsilmaktadir' °

Kolesterol seviyeleri 220 mg/dl'in altinda olan saghkh sahislarda diyetral yag
aliminda yapilan hafif degisikliklerle, serum kolesterol seviyelerinde belirgin bir
diigme gozlenmektedir. Bu nedenle, genel olarak, koroner kalp hastahfinda riski
azaltmada total yag muhtevasinin, doymus yaglarin ve kolesteroliin azaltilmasmnn
bir rehber olarak kullanilabilecegine inanmilmaktadir. Soyle ki: Amerikan Kalp Ce-
miyeti, enerji alimimi icindeki yag muhtevasinin % 30-42 oraninda azaltilmasini, po-
liansatiire (doymamig) yaglann satiire (doymus) yaglara oraninin ise 0.4 ile 1 ora-
ninda arttirilmasini onermektedir. Housten-Texas'da Methodist Hastanesi'nde yapi-
lan bir ¢aligmada tesbit edildigine gore, diyetteki doymamis yaglarin, doymus yag-
lara gore miktarmnin 0.25 ile 4 misli arttirllmasiyla serum kolesterol seviyesinde
% 23'liik bir diigme elde edilebilmektedir’ .

St. Clair ve Ark., 29 Afrika yesil maymununu 22 ay siire ile saf (;u;ek yag di-
yeti ve tereyag ile beslemls,lerdlr. Sonugta saf cigek yag ile beslenen grupta plaz-
ma kolesterol konsantrasyonu 61 mg/dl daha diisiik bulunmustur. Bu diisiikliikte,
diigiik dansiteli lipoprotein (LDL) orani1 % 72'dir. Yine bu grupta trigliserit konsan-
trasyonu da keza diisiik olarak tesbit olunmustur' 2.

Wissler grubunun Chicago'da yaptigi bir aragtirmada: Findik yag ve hindis-
tan cevizi ya maymunlara verilmis, sonug olarak intimal hiicre proliferasyonu ve
skar dokusunda belirgin bir artig izlenmis; aym miktarda tereyag verildiginde ise
daha az reaksiyon tesbit olunmustur'?. Yine Wissler ve Ark.'*+'*  aorta ve koro-
ner arterlerde en ciddi seviyedeki aterosklerozun 1. derecede findik yagmnda, 2.
derecede de hindistan cevizi yaginda meydana geldigini gormiisler ve gostermis-
lerdir.

1959 yilinda Wigand, diyete hindistan cevizi yag eklenmesi ile tavganlarda
aterosklerotik lezyonlarin ¢ok arttigini, fakat tereyag verildiginde, yiiksek oranda
kolesterol icermesine ragmen, lezyonlann daha az oldugunu gostermistir. Hindistan
cevizi yag, ozellikle trigliseritleri arttirmakta, hem proliferatif, hem de lipid biriki-
mi ile karakterize lezyonlar olusturmaktadir'® .

Hamm ve Ark., 16 disi ve 16 erkek Cynomolgus macaques maymununa ate-
rojenik diyet uygulamiglar; 16 ayhk uygulama sonunda koroner arter lumen sklero-
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zu erkeklerde % 33.8; digilerde ise % 15,5 olarak bulunmustur, Bu fark, istatistiki
anlama sahiptir'”.

Keza Kaplan ve Ark., 23 disi ve 16 erkek maymunda 30 ay siire ile aterojenik
diyet uyguladilar. Bu hayvanlarin % 25'inde koroner arter sklerozu ve aterojenik et-
ki gozlenmistir. Etkilenen hayvanlann erkeklerinde ileri derecede lezyonlar, % 40;
digilerde ise % 13 oraminda plaklar gozlenmistir. Bu fark da istatistiki anlamhidir' ®.

Moore ve Williams, % 20 siit yag1 ve musir yag: iceren diyetlerle tavsanlarda
deneyler yapmiglar, siit yaginin aterojenik oldugunu, arteriyosklerosis ve aortik lez-
yonlarin belirgin miktarda arttiklarini tesbit etmiglerdir’® .

Kaunitz ve Johnson, Aaes-Jorgensen, Moore, Jaocs, fareleri spontan olarak
oliinceye kadar % 20 oraminda cesitli yaglar ilave edilen diyetlerle besleyerek izle-
mislerdir. Her deneyde bir de misir yag ile beslenen bir grup da yer almigtir. Sonug-
ta musir yagi ihtiva eden bir diyetle beslenmenin, diger tiir yaglara oranla daha az
aterojenik oldugu tesbit olunmusgtur®®.

Rudel ve Ark., Macaca fascicularis cinsi maymunlarda, yiiksek kolesterol ve
yag ihtiva eden bir diyetle, normalden daha biiyiik ve daha agir LDL partikiillerinin
varhgim gostermiglerdir. Bu partikiillerin varhigi ile ekstansif artariyoskleroz arasin-
da bir iliski meveuttur?®.

Mahley ve Holcombe, fareleri kolesterol ile beslemigler ve VLDL'de, LDL
ve f-VLDL'de artma gozlemislerdir. Bunlann yaninda bir lipoprotein olan HDL '
nin plazmada meydana ¢iktig1 saptanmigtir. HDL'de ise bir azalma tesbit olunmug-
tur’!.

Frahm ve Ark. ile Lembke ve Ark., 1000 hastaya 1 ila 5 yil siireyle uygulanan
aragtirma sirasinda 1. gruba % 5 linoleat iceren tereyagi; 2. gruba da % 12,5 linoleat
iceren margarin vermiglerdir. Tereyag ile beslenen grupta 4-6 haftanin sonunda se-
rum kolesterol seviyesi, margarin ile beslenenlere nazaran daha yiiksek bulunmustur.
5 yil sonunda tereyag ile beslenenlerin serum kolesterol degeri daha diisiik olarak
saptanmsgtir.

Anitschkow, tavsanlarda yaptigi deneylerde diyet kolesteroliiniin arteriyel
lezyonlardan baghca sorumlu oldugunu saptamistir’?. Bu lezyonlarin iki sekilde
meydana gelebileceklerine deginilmistir: Kantitatif olarak: Bu durumda a1 miktar-
larda alinan yaglar, hiperlipidemiye ve er gec de arteriyel lezyonlara sebep olurlar.
Kalitatif olarak: Ekzojen kolesteroliin rolii, belirli yag asitleri ile olmaktadir®? .

Zilversmit tavsanlarda yaptifn deneylerle kolesteroliin ince barsakta absorbe
edildigini, silomikronlar ile dolagarak arter duvarinda direkt olarak yer aldigin tes-
bit etmistir. Kolesterolden zengin diyet ile hem endotelial hiicreler, hem de aorta
kavsindeki diiz kas hiicrelerinde mitotik aktivite, beslenmenin hemen 3. giiniinden
itibaren bir artis gostermektedir. Bu degisiklikler, serum kolesterolii heniiz artma-
dan dnce meydana gelirler. Bu etkiyi meydana getiren araci komponentler, su ana
kadar idantifiye edilememiglerdir®'. Arteriyosklerozda degisken ve cesitli plazma
lipoproteinlerinin interaksiyonu aragtinlmaktadir. Bu konuda g-VLDL,; ve modifiye
LDL 'nin rolleri iizerinde durulmaktadir®”.

Grundy, diyetteki yaglarn ve sterollerin lipid metabolizmasi iizerindeki ¢esit-
li etkileri iizerinde ¢ahgmigtir. Ona gore: Kolesterol absorbsiyonundaki artig, serum
kolesterol seviyesini yiikseltir; bu da hemostatik sistemi etkiler. Sonug¢ olarak doku
igerisinde fazla kolesterol birikir®'.
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Keys, Buzina, Grande ve Anderson ile Gautheron ve Renaud, siit yagmin pih-

tilagma iizerine etkisini aragtirmiglar, pihtilagsma zamanini kisalttigini tesbit etmis-
lerdir?®.

Hayvanlar, aterojenik diyete dikkat ¢ekecek kadar farkh cevap gostermekie-

dirler. Arteriyoskleroz derecelerindeki farkhilik, kardiyovaskiiler reaktivite sonucu
olmaktadir. Aynca diyete bagh aterosklerozda, digi maymunlardaki over hormon-
Jarinin koruyucu bir rol oynadiklan goriilmektedir®*.

insanda ve deney hayvanlaninda yapilan aragtirmalarda diyetin icerdigi yag

ve kolesterinin, plazma lipoproteinlerinde degisiklikler meydana getirdigi gozlen-
mistir. Bunun sonucu olarak da siiphesiz arteriyoskleroz meydana gelmektedir®>.

10.
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