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OZET

Sagliksiz yasam tarzinin insanlari ayni Ol¢iide etkilemedigi bilinmektedir.
Nutigenetik yaklasimlar, bireylerin genetik yatkinliklarmi ve beslenme tercihlerini
belirlemede yardimci olmaktadir. Bu arastirmanin amaci bireylerin diyette tiikettikleri
yag ¢esitleri ve Apoliporotein E (ApoE) geni varyantlarinin kan lipitleri ile iliskisini

degerlendirmektir.

Arastirma, Ozel bir saglik kurumuna basvurup genetik testlerini yaptirmas,
hiperlipidemi i¢in ila¢ kullanmayan 303 yetiskin birey tizerinde yiiriitiilmiistiir. Arastirma
verileri, hasta dosyalar1 i¢in 6nceden diyetisyen tarafindan doldurulmus olan bilgi
formundan ‘Bilgi formu ve Besin Tiiketim Siklig1 Anketi’ne aktarilmistir. Bireyler ApoE
geninde &4 varyanti olup olmamasina gore iki gruba ayrilmistir. €4 varyanti goriilen
bireyler vaka grubunu, goriilmeyenler ise kontrol grubunu olusturmustur. Bu gruplarin
beslenmelerinden gelen toplam yag, doymus, tekli doymamis, ¢oklu doymamis yaglar,
kolesterol ile kan degerlerindeki toplam kolesterol, HDL, LDL, toplam kolesterol/HDL
ve trigliserit arasindaki iliski incelenmistir. Arastirmaya alinan bireylerin %53,5’1 kadin,
%46,5’1 erkektir. Bireylerin ApoE geni polimorfizm dagilimi %0,7’sinde €2¢2,
%9,6’inde €2e3, %71,4’tnde £3€3, %1,0’inda €2¢e4, %15,7’sinde €3e4 ve %]1,6’sinda
e4e4 olarak tespit edilmistir. Vaka grubunda alkol kullanan bireylerin toplam
kolesterol/HDL orani kontrol grubuna gore anlamli sekilde yiiksek bulunmustur (p<0,05).
Vaka grubundaki kisilerin ortalama kolesterol ve LDL degerleri kontrol grubu ortalama
degerlerinden anlamli sekilde daha yiiksektir (p<0,05). Kisilerin aldiklar1 enerji, toplam
yag, doymus, tekli doymamis ve ¢coklu doymamis yag degerleri ile HDL arasinda negatif
yonde anlamli bir iliski vardir (p<0,05). Vaka grubundaki kisilerin aldiklar1 enerji ve
beslenmeden gelen yag degerleri arttik¢a, HDL degeri azalmaktadir ve tiikettikleri yag
miktarlari ile toplam kolesterol/HDL orani arasinda pozitif yonde anlamli bir iligki vardir
(p<0,05).

Bu arastirmada, ApoE gen varyasyonunun bireylere gore farklilik gostermekte
oldugu, doymus ve doymamuis yag asiti tiikketimine bagli toplam kolesterol, HDL, LDL,
toplam kolesterol/HDL ve trigliserit diizeylerini etkiledigi saptanmistir. Bu nedenle
yasam kalitesinin artmasi i¢in yaglarin tiiketimine ve tiiketim miktarina dikkat edilmesi

oOnerilmektedir.

Anahtar kelimeler: ApoE, Kan lipitleri, Beslenme, Polimorfizm



ABSTRACT

THE RELATIONSHIP BETWEEN THE CONSUMED FAT TYPES
AND VARIANTS OF APOLIPOPROTEIN E (APOE) IN
INDIVIDUALS WHO APPLY TO A HEALTH INSTITUTION

Unhealthy lifestyle is known not to affect people to the same extent. Nutrigenetic
approaches help individuals determine their genetic tendencies and nutritional
preferences. The aim of this study is to investigate the relationship between consumed fat

types and variants of Apoliporotein E (ApoE) gene and blood lipids.

The study was carried out on 303 adult individuals who applied to a private health
institution for genetic tests and who did not use drugs for hyperlipidemia. The research
data were collected retrospectively via information form and transferred to the “Data
Form and Frequency of Food Consumption Survey.” The participants were separated into
two groups based on whether they had a €4 variant in their ApoE gene: 1) case group that
was formed by those with &4 variant, ii) control group that was formed by those without
€4 variant. The relationship between the amount of their total fat, saturated fat,
monounsaturated fat, polyunsaturated fat and cholesterol and total cholesterol, HDL,
LDL, total cholesterol/HDL, triglycerid was examined. Among the participants, 53.5%
were female and 46.5% were male. The study found that the distribution of ApoE gene
polymorphism was as follows: €2€2 (0.7%), €2€3 (9.6%), €33 (71.4%), €2&4 (1%), €34
(15.7%) and e4€4 (1.6%), respectively. The total cholesterol/HDL ratio of the individuals
who use alcohol in the case group was significantly higher than that of those in the control
group (p<0.05). The mean cholesterol and LDL values of the participants in the case
group were significantly higher than the mean values of those in the control group (p
<0.05). There was a significant negative correlation between their energy, total fat,
saturated fat, monounsaturated fat and polyunsaturated fat levels and HDL (p<0.05). As
the energy and nutritional values of the patients in the case group increased, their HDL
value decreased and there was a positive correlation between the amount of fat they
consumed and the total cholesterol/HDL ratio (p <0.05).



The study found that ApoE gene variation varied according to individuals and
affected the total cholesterol, HDL, LDL, total cholesterol/HDL and triglycerid levels
based on their saturated and unsaturated fatty acid intake. As a result, consumption of

healthy fat is suggested in order to increase the quality of life

Keywords: ApoE, Blood lipids, Nutrition, Polymorphism
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1. GIRIS

Diinya Saglik Orgiitii’niin verilerine gore, kardiyovaskiiler hastaliklar igin risk
faktorleri arasinda gosterilen yiiksek kan basinci, yiiksek Kolesterol ve kalp damar
hastaliklar1 erken 6liime neden olmaktadir (1). Dolayl olarak yiiksek kolesterol seviyesi
ateroskleroz meydana getirerek miyokard infarktiis, angina pektoris ve ani kardiyak
Oliimlere, serebrovaskiiler hastaliklara ve periferik hastaliklara neden olmaktadir. Son
yillarda yapilan genetik ¢alismalar gostermistir ki, belirlenen bu hastaliklarin temelinde

yatan biyokimyasal mekanizmanin basinda lipoprotein metabolizmasi gelmektedir (2).

Lipoproteinler, apolipoprotein ve lipitlerden meydana gelmektedir. Lipitler ise,
basit ve kompleks olmak iizere iki gruba ayrilirlar. Kolesterol ve yag asitleri basit grubu,
kolesterol esterleri ve trigliseritler ise kompleks grubu meydana getirmektedir.
Lipoproteinlerin  bir araya gelmesi, sekreyonu,yapisal biitiinligi ve lipid
selektivitesinden sorumlu olan apolipoproteinler; lipoprotienlerin ‘protein’ kismini

meydana getiren ¢ok 6zel bilesiklerdir (3).

Dort ayr1 formu bulunan apolipoproteinlerin en 6nemli tipi Apolipoprotein E
(ApoE)’dir. Yapilan bir ¢alismada ApoE’nin multipl skleroz (MS) ve Alzheimer gibi
bir¢ok norodejeneratif hastalik ile kardiyovaskiiler hastaliklarin meydana gelmesinde
anahtar rol oynadigi bildirilmektedir. Hiicrelerin kolesterol ihtiyacinin karsilanmasinda
rol alan ApoE ayrica Apolipoprotein B (ApoB) 48 ve ApoB 100 igeren lipoproteinlerin

metabolizmasinda da 6nemli rol oynamaktadir (4).

Lipit transportu ile kolesterol homeostazisinde dnemli rol oynayan ApoE’nin €2,
€3, €4 olmak tlizere 3 farkli alleli bulunmaktadir. Tiirkiye’de yapilan caligmalara
bakildiginda ApoE’nin €2 %11.6, €3 %80,3, 4 alleli ise %8,10 sikliginda bulunmaktadir
(5). Bilimsel ¢alismalarda her nekadar ApoE’nin noérolojik fonksiyonu ile ilgili net
olmayan bulgular olsa da nodronal biiyiime, gelisim/onarim, kolesterol taginiminin
diizenlenmesi ve fazla iiretilen kolesteroliin 6lii hiicrelerden atilmasindan sorumlu oldugu

tahmin edilmektedir (6).

Bireylerin beslenme aligskanliklar1 ve giinliik olarak tiikettikleri besinler onlarin
sagliklan iizerinde belirleyici rol alarak saglikli olma veya olmama durumlarini ortaya
cikarmaktadir. Bilimsel ¢alismalar; saglikli biiyiime, gelisme ve iiretkenlik i¢in yaklasik

50’ye yakin besin dgesinin ve saglikli bir hayat icin belirlenmis olan bu dgelerden her
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birinden belli dlglilerde alinmasi gerektigini ortaya koymaktadir (7). Bu besinlerden
herhangi birinin az yada ¢ok alinmasi metabolik bozukluga yol agarak fizyolojik sagligin
bozulmasina neden olmaktadir. Ornegin; calisma konusunu olusturan yaglar aslinda
endokrin bir organ gibi gorev yaparak, hem beyin hemde internal organlarin diizenli
caligmasini saglamaktadir. Ancak yaglar gereginden ¢ok alindigi zaman ise fazla enerjiyi
yakamadigi i¢in obezite ile baslayan bir ¢ok metabolik hastaligin meydana gelmesine
neden olmaktadir (8). Dolayisi ile yasam tarzinda yapilan degisiklikler ile kanser,
osteoporoz, hipertansiyon, kalp damar ve obezite gibi hastaliklarin 6nlenmesinde yeterli

ve dengeli beslenme temel rol oynamaktadir (6, 8).

Bu aragtirmanin amaci bir saglik kurumuna bagvuran bireylerin diyette tiikettikleri

yag cesitleri ve ApoE geni varyantlarinin kan lipitleri ile iliskisini arastirmaktir.
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2. GENEL BILGILER
2.1. Lipitler

Karbonhidratlar ve proteinler ile birlikte canlilarin temel yapitasini meydana
getiren en Onemli organik bilesiklerden biri de lipitlerdir (9). Karbon, hidrojen ve
oksijenden olusan lipitlerin baz1 cesitlerinde fosfor ve Sodyum da bulunmaktadir.
Lipitlerin yikimi sonucunda yapilarinda ¢ok fazla hidrojen bulundugu i¢in bol miktarda
enerji Uretimi ve metabolik su agiga ¢ikmaktadir. Ayrica yaglarin karbonhidrat ve
proteinlerden farkli olarak viicut i¢inde depolanabildikleri (yag dokusu) kendi dokulari
bulumaktadir (10).

Yaglar; eter, benzen, aseton gibi organik c¢oziiclilerde c¢oziinme ozelligine
sahiptirler ancak suda ¢oziinmezler. Bundan dolay1 apolar yada hidrofobik bilesikler
olarak da tanmimlanabilmektedirler (9). Bazi lipitlerin hidrofilik yapilarinda karboksil
(—COOH) ve hidroksil (—OH) gruplar1 gibi polaritesi yiiksek olan molekiiller
bulunmaktadir. Bu molekiilleri barindiran lipitler kismen suda c¢oziinme 06zelligi

gosterebilirler (11).
Lipitlerin Fonksiyonlar (9, 11)

e En 6nemli enerji verici molekiillerdir.

e Hiicre membraninin yapisina katilirlar.

e Bazi vitaminlerin (6rnegin D vitamini) yapisina katilirlar.

e Testosteron, progesteron gibi cinsiyet hormonlarinin yapisina katilirlar.

e Doku ve organlari, mekanik (darbe, yaralanma) ve fizyolojik etkilere (asir1
sicak, asir1 soguk) kars1 korurlar.

e A D, E ve K gibi yagda eriyen vitaminlerin viicuda alinmasinda gorev
alirlar.

e Metabolizmanin enerjiyi kullanabilmesi igin aracilik rolii iistlenirler

Bir bagka tanima gore ise lipitler, bir degerlikli alifatik asitlerin yani yag
asitlerinin alkolle olusturduklar1 esterlerdir. Lipitlerin meydana geldigi reaksiyona ise

‘esterlesme’ ad1 verilmektedir (Sekil 1).
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Sekil 1: Esterlesme reaksiyonu

Alkol

+ Yag asidi

Ri-OH+ R —COOH =y Ri1—COO -R2+ H20

Ester (Lipit) + Su

Kaynak 10°dan alinmustir.

Lipitler, cogunlukla disaridan alinan sadece kiigiik bir miktar1 viicut tarafindan

sentezlenen molekiillerdir.

Lipitler;

yag asitleri, gliserolipitler,

fosfolipitler ve

sfingolipitler gibi bir¢ok alt kategoriye ayrilarak siniflandirilmaktadir (Tablo 1).

Tablo 1: Lipitlerin siniflandirilmasi

Ana kategoriler Baz alt kategoriler
e Doymamis yag asitleri
e Hidroksi yag asitleri
Yag asitleri . Eikozaenoid_ ler
e  Prostoglandinler
e Tromboksanlar
e Lokotrienler
e  Monoagilgliserol
Gliserolipitler e Diagilgliserol
e  Triagilgliserol
o Fosfotidil kolin
Fosfolipitler e Fosfotidil serin
o Fosfotidil gliserol
. - e Sfingomyelin
Sfingolipitler «  Glikosfingolipit
e Steroller
. e  Steroidler
Sterol lipitler e Safra asitleri
e Kaolesterol
e isoprenler
Prenol lipitler e E vitamini
e K yvitamini
Sakkarolipitler e Agilaminosekerler
Polifenoller e Flavanoidler

Kaynak 12°den alinmistir.

Lipitler, Tablo 1’deki gibi gruplandirilmasinin yanisira bazi bilim adamlari

tarafindan yapisinda gliserin bulunanlar (notral

yaglar,

fosfolipitler),

gliserin

bulunmayanlar ve diger yaglar seklinde 3 ayr1 kategoriye ayrilarak da siniflandirilabilirler

(12).

Saglik acisindan en onemli lipitler; kolesterol, fosfolipit, trigliserit ve yag

asitleridir (13).
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e Kolesterol ve yag asitleri basit lipitlerdir ve yapilarinda sadece C,H ve O
bulunur (12).

e Trigliserit, fosfolipit ve kolesterol esterleri kompleks lipit olarak
isimlendirilirler. Yapilarinda C, H ve O nin yanisira N, P ve S de bulunur.
Kompleks lipitler aslinda gliserol ile kolesteroliin yag asitleri ile

esterlesmeleri sonucunda olugsmaktadirlar (Sekil 2) (13).

Serbest yag asitleri disindaki biitiin lipitler plazmada ‘lipoprotein’ adi1 verilen

makromolekiiler tarafindan taginirlar (13).

Sekil 2: Basit ve kompleks lipitler

Lipitlerin
Siniflandirilmasi

Basit lipitler Kompleks lipitler Onciil Tiirev Lipitleri
Fofolipitler Y%gl iz:féfn
Notral yaglar Glikolipitler Steroidler
Lipoproteinler Yag Aldehitleri
Keton cisimleri
ADEK vitaminleri

Kaynak 13’ten alinnustir.

2.1.1. Trigliseritler

Bir gliserol ve esterlestirilmis {i¢ yag asidi (YA) molekiiliinden meydana gelen
trigliseritler (TG), bir yag asidinin gliserol ile esterlesmesi sonucu monoagilgliserol, daha
fazla esterlesme yapilmasi sonucu diagilgliseroller ve en sonda ise triagilgliseroller
meydana gelir. Yani trigliseritler olusmus olur. Trigliseritler, karaciger hiicrelerinin
endoplazmik retikulumlarindaki sitoplazmik yiizey ile adipoz dokuda sentez edilir.
Adipoz dokuda, trigliseritler birer enerji kaynagi olarak depolanirken, kas ve diger

dokularda ise enerji kaynagi olarak kullanilirlar (14).
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2.1.2. Yag Asitleri

Kimyasal olarak metil, karboksil ve hidrokarbon bilesiklerinin birlesmesi ile
meydana gelen yag asitleri, serbest yada lipitlere bagli olarak karbonhidrat ve proteinler

ile birlikte organizmanin temel yapitaslarini meydana getiriler (15).

Yag asitleri, yapilarinda bulunan karbon atomunun sayisina gore 3 gruba ayrilirlar.

Karbon zincirinin uzun olup olmamasi diyette biiyiik 6nem tasimaktadir (16).

e (’dan az karbonlular kisa zincirli,
e 6-10 karbonlular orta zincirli,

e 12’den daha fazla karbon bulunanlar uzun zincirli
Yag asitleri yapisinda ¢ift bag igerip igermemesine gore 2 sinifa ayrilmaktadir;
Doymus Yag Asitleri

Tek bag hidrokarbon zincirleri igeren yag asitlerine ‘doymus yag asitleri’ adi
verilir. Doymus yag asitlerindeki biitiin karbonlar H ile doyurulmustur ve genellikle 16-
18 karbondan meydana gelirler (17). Doymus yag asitlerinin yogunluklar1 diistiikge
molekiil agirliklari, kirilma indeksleri ve viskoziteleri artar. Hemen hemen biitiin lipitlerin
icinde doymus yag asidi esterleri bulunmaktadir. En yaygin doymus yag asitleri; palmitik
asit ve stearik asittir. Doymus yag asitleri genellikle tereyagi, kuyruk yagi gibi hayvansal
kaynaklidirlar (18).

Yapilan ¢alismalara gore, doymus yag asitleri kandaki LDL kolesterol seviyesini
yiikseltmektedir. Bunun sonucunda damarlar temizlenememekte ve birikimler olusarak
ateroskleroz meydana gelmektedir (17). Ayrica, doymus yag asitlerinin fazla alinimi
kardiyovaskiiler hastaliklar ve diyabet riskini de artirmaktadir. Doymus yag asitlerinin
hastalik etkeni olmamasi icin giinliilk alinmasi gereken doymus yag asidi miktarinin

toplam enerjinin %7’sini agmamasi belirtilmektedir (19).
Doymams Yag Asitleri

Doymamis yag asitleri karbon atomlari arasinda bir veya daha fazla ¢ift bag igerip
icermemelerine gore tekli doymamis yag asitleri ve ¢oklu doymamis yag asitleri olmak
tizere ikiye ayrilmaktadirlar (10). Doymamis yag asitleri genellikle pamuk yag1, soya
yagi, misir yagi ve findik yagi gibi bitkisel kaynaklidirlar. Yiiksek basing altinda
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doymamis yag asitlerinin doyurulmasina margarinlesme adi verilir (11).

e Tekli Doymamis (Bir tek ¢ift baga sahip) Yag Asitleri: Oleik asit, kanola yagi
ve zeytinyaginda bulunur. Erime noktasi yaklasik 14°C civarindadir ve oda
1s1sinda s1vi halde bulunurlar.

¢ Coklu Doymams (Birden cok ¢ift baga sahip) Yag Asitleri: 18 C’lu ¢ift baga
sahip olan linoleik asitin birka¢ formu bulunmaktadir.y-linolenik asit 3 ¢ift baga
sahiptir ve C18:3; 6, 9, 12 olarak ifade edilirken, a-linolenik asit ise C18:3; 9, 12,
15 seklinde ifade edilir. Bunlara ek olarak ekozapentanoik asit (C 20:5; 5, 8, 11,
14, 17) ve arasidonik asit (C20:4; 5, 8, 11, 14) gibi yag asitleri de vardir.

Bazi yag asitleri ise viicut tarafindan sentezlenemezler ve az bir miktarda da olsa
disardan alinmalar1 gerekmektedir. Bu yag asitlerine ise esansiyel yag asitleri (EYA) adi
verilir. EYA,; viicuda alindiginda 6nce doymamis yag asitlerine, sonrada eikosanoid
olarak tanimlanan 20 karbonlu yag asitlerine doniisiirler. Olusan bu yeni molekiil
prostanoid olarak tanimlanir. Prostanoidler ise prostaglandinler, tromboksanlar ve
16kotrienleri meydana getirmektedir (20). Ornegin, linoleik asit ve a-linolenik asidi viicut

sentezleyemedigi i¢in bu yag asitleri esansiyal yag asitleri olarak anilir.

Esansiyel yag asitlerinin eksikliginde hafiza ve mental fonksiyonlarda zayiflama,
gorme ve immun fonksiyonlarda azalma gortisiirken, trigliserid, kolesterol seviyesinde,
kan basincinda ve pihtilagsma egiliminde artma, membran fonksiyonlarinda bozukluk,
infant ve ¢ocuklarda biiylime geriligi, egzema, seboreik dermatit, sa¢ dokiilmesi,
erkeklerde infertilite, kan dolasiminda olumsuz etki, yara iyilesmesinde yavaslama

gérilliir (20).

Cok sayida doymamis yag asidi bulunmasina karsin 6zellikle organizma igin
onemli olan 3 ¢esit doymamis yag asidi bulunmaktadir. Bunlar omega-3, omega-6 ve

omega-9 dur (17).

Omega 3: Alfa linoleik asitten olusan omega 3; yesil yaparakli sebzeler, keten
tohumu, kabuklu yemisler, deniz canlilar1 ve cevizde bol miktarda bulunmaktadir. Alfa
linoleik asit, EPA ve DHA’dan olusmaktadir. EPA, kardiyovaskiiler hastaliklarin
onlenmesinde 6nemli iken DHA ise beyin ve sinir gelisimi i¢in son derece onem arz

etmektedir (18).
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Omega 3 yag asitleriy LDL kolesterol ve serum trigliserit seviyesinin
distiriilmesinde, bagisikligin artirilmasinda ve kan pihtilasmasinda rol oynamaktadir.
Omega 3 eksikliginde depresyon, kabizlik, yorgunluk, halsizlik, kirilgan saglar, soguk

alginligi, kanama sorunlar1 ve eklem agrilar1 gériilmektedir (14, 21).

Omega 6: Linoleik asitten olusan omega 6; soya yagi, misir yagi, yagli deniz
canlilar1 ve bitkisel yaglarda bol miktarda bulunurlar (Tablo 3) (11).

Yapilan galismalarda diyet ile alinan ¢oklu doymamis yag asitlerinin %10-25
kadarinin omega 3 olarak alinmasi gerektigi yada omega-6/omega-3 dengesinin 5:1-10:1
oraninda tutulmas1 gerektigi ifade edilmistir. Yani omega 3 tiiketimi artirilirken, omega

6 tiiketiminin azaltilmasi gerekmektedir (22).

Omega 9: Tekli doymamis yag asidi olan omega 9; zeytin, rafine edilmemis ham
zeytin yagi, avokado, susam yagi, antep fistigi, finfik, finfik yagi, kanola yagi, keten
tohumu ve yer fistiginda bulunmaktadir. Omega 9’un bilinen en yaygin ¢esidi oleik asittir.
Oleik asit giinimiizde kardiyovaskiiler hastaliklardan korunmak amaci ile tiiketilen yag

asitlerinin baginda gelmektedir (23).

Tablo 3: Omega yag asitleri ve kaynaklari

Yag asidi Bashca kaynaklar

. o Kolza, keten tohumu, yesil
Alfa-linolenik asit (Omega-3)
yapraklar

Eikozapentaenoik Asit (EPA) (Omega-3) Su tiriinleri, insan siitii

Dekozahekzaenoik Asit (DHA) (Omega-3) | Su iiriinleri, insan siitii

Linoleik asit (Omega-6) Bitkisel yaglar ve bitkiler
Aragidonik (Omega-6) Karaciger, beyin, et

Oleik asit (Omega-9) Zeytin yagi, findik yagi
Eikozatrienoik asit (Omega-9) Hayvan ve bitki dokusunda ¢ok az
Miristoleik asit (Omega-9) Siit ve balikta az

Palmitoleik asit (Omega-9) Siit ve balikta az

Kaynak 38’den alinmstir.
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2.2. Kolesterol

Kolesterol, kan plazmasinda tasinan, hiicre membraninin yapisina katilan ve suda
¢Oziinmeyen dort halkali sekiz karbonlu bir steroldiir. Kolesteroliin esas yapisin1 Asetil
CoA’dan sentezlenen sterol ¢ekirdegi olusturmaktadir. Kolesteroliin %931 hiicre i¢inde
bulunurken, %7’si ise plazmada bulunmaktadir. Kolesterol ¢ogunlukla hormonlarin

yapisina katilmaktadir. Kolesterol 4 basamaktan olugsmaktadir (13):

1. Asetil CoAkonsendasyonu ile asetoasetil CoA ile birleserek B-hidroksi-p-
metilglutaril-koenzim A (HMG-CoA) olusur.

2. HMG-CoA (kolesterol sentez kisitlayici enzim) dan mevalonik asit sentezlenir.
Mevalonik asitten Squalen meydana gelir.

4. Kolesterol olusumu

LDL araciligi ile hiicrelere verilen kolesterol azaldiginda HMG-CoA rediiktaz ile
endojen kolesterol sekresyonu artar. LDL varliginda enzimin aktivitesi % 90 azalir ve

sadece gerekli olan kadar kolesterol sentezlenir (24).

Diyet ile alinan kolesterol bagirsaklardan siiziilerek silomikronlar ile tasinir.
Lipoprotein lipaz silomikronlart pargalayarak trigliserit ve kolesterolii agiga cikartir ve
kalintilar karaciger tarafindan temizlenir. Karacigerdeki kolesterol VLDL i¢ine alinir.
VLDL, lipoprotein lipaz icin substrat olarak gorev alir. Kolesteroliin biiyiik boliimii
karaciger tarafindan sentezlenir. Hormon gorevi goren dokular ile karaciger disindaki
hiicreler kolesterolii metabolize edemezler. Bunun yerine LDL ile feedback mekanizmasi

dogrultusunda kolesteroliin dengesi saglanmaya ¢alisilir (13).

Kolesteroliin kandaki seviyesi 140-150 mg’in {iizerine ¢iktifinda metabolik
hastaliklarin meydana gelme riski artmaktadir. 200 mg’1n tlizerindeki kolesterol ise ciddi
saglik sonuglarinin meydana gelmesine neden olmaktadir. Ideal kan lipit seviyesi 100+

yas formiilii ile elde edilmektedir (25).

2.3. Lipoproteinler

Herhangi bir dokuda sentez edilen lipit molekiillerini hedef bolge yada hiicreye
tastyan lipit-protein karisimi molekiillere lipoprotein ad verilmektedir (Tablo 2). Tlk defa
1972°de tanimlanan lipoproteinler, hem immunoregiilasyonda hem de lipit ve

kolesterollerin tasinmasinda gorev alirlar (26).
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Yapisinda, merkezde nonpolar yada nétral bir lipit (kolesterol esterleri, trigliserit)
tabakasi, bunlarin lizerinde suda ¢dziinen ve polar yapidaki apolipoprotein ile fosfolipit
tabakas1 bulunur. Bu sekilde nonpolar yiizey trigliseritler ile kolesterol esterlerinin

tasinmasini saglarlar (12).

Globiiler yapida olan lipoproteinlerin i¢ bdliimiinde hidrofobik 6zellikteki
esterlesmis kolesterol ve trigliserit bulunurken dis katta hidrofilik 6zellikteki fosfolipit,

kolesterol ve proteinleryer almaktadir (13).

Lipoproteinler, elektroforezdeki gogleri, protein ve lipit igerikleri, yogunluk ve
biiytiklikklerine gore sinflandirilmaktadirlar. Lipoproteinlerin yogunluk ve kolesterol
icerikleri arttikca ¢aplar1 kiigiilmektedir. Lipoproteinler, kendi reseptorlerine lipit

molekiillerini baglayarak dokular arasi tasimacilik yapmaktadirlar (27).
Lipoproteinler 5 gruba ayrilmaktadir (Tablo 2):

e Silomikronlar (SM),

e (Cok diisiik yogunluklu lipoproteinler (VLDL),
e Orta yogunluklu lipoproteinler (IDL),

e Diisiik yogunluklu lipoproteinler (LDL),

e Yiiksek yogunluklu lipoproteinler(HDL).

Lipoproteinlerin protein komplekslerine ise apoprotein ve apolipoprotein adi
verilmektedir. Apolipoproteinler; lipoproteinin molekiiler yapisinin dayanikliligini

saglarken metabolik aktivitelerin diizenlenmesinde de rol oynarlar (28).
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Tablo 2: Lipoproteinlerin siniflandirilmasi

Lipoprotein SM VLDL IDL LDL HDL

Boy (nm) 75-1000 30-80 25-40 20 7.5-10

Dansite <0.95 0.95-1.006 1.006-1.019 1.019-1.063 1.063-1.210

Protein 2 8 10 20 50

Serbest 2 4 5 7 4

Kolesterol

Kolesterol 3 16 25 46 16

Ester

Trigliserid 90 55 40 6 5

Fosfolipid 3 17 20 21 25

Kaynak Barsak Karaciger- VLDL IDL Karaciger-
Barsak Barsak

SM: silomikron, VLDL: Cok diisiik yogunluklu lipoprotein, IDL: Ortayogunluklu lipoprotein,

LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein, HDL: Yiiksek yogunluklu lipoprotein

Kaynak 13’ten alinnustir.

Plazma lipoproteinlerinin en biiyiigii 0.95 mg/dl’den daha az yogunluga sahip olan
silomikronlardir. Silomikronlarin yapisinda % 85 trigliserit, % 1 oraninda serbest
kolesterol, % 2 protein, %3 kolestereol esteri ve % 9 oraninda ise fosfolipit bulunmaktadir
(13). Yapisinda ApoB-48 ve ApoA igeren ilk silomikranlar; dolagima girdiginde
yapisinda bulunan trigliseritler Lipoprotein Lipaz (LPL) enzimi ile hidrolize olarak
serbest yag asitlerine doniisiirler. Geriye kalan silomikron atiklari ise ApoE reseptorleri
tarafindan karacigere tasinarak burada yikilirlar ve VLDL’ye doniistiiriiliip dolasima

verilirler (29).

2.3.1. Cok Diisiik Yogunluklu Lipoproteinler (VLDL)

Yap: olarak silomikronlara benzeyen VLDL’ler karacigerde olusturulurlar ve
karacigerde sentezlenen trigliseritler ve kolesterolii kullanilacak bolgelere tasirlar. Yani
aslinda dolasimda bulunan kolesterol disardan diyet ile alinan kolesterol degil karaciger
tarafindan sentezlenen kolesteroldiir. Tlgili bdlgede trigliseritlerini birakan VLDL’ler
arttk LDL olarak dolasima katilirlar (30). Hedef bolgeye gittikten sonra VLDL ile HDL
arasinda molekiiler alis veris meydana gelir. Soyle ki, HDL’den VLDL’ye kolesterol,
VLDL’den HDL’ye ise trigliserit transferi olur. Bu sekilde trigliseritlerini kaybeden
VLDL’nin yogunlugu azalir ve dncii LDL’ye doniismiis olur (31).
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VLDL partikiilleri; %8 protein, %18 fosfolipit, %22 kolesterol ve %52 oraninda
ise trigliserit icerir (24). VLDL’nin en 6nemli apolipoproteini, Apo B-100’diir. Apo-B
100 dolasima verildikten sonra HDL’den Apoliprotein C-1 (ApoC- 1), C-1I ve C-Ill ile
ApoE transferi saglanir. VLDL, lipoprotein lipaz enzimi sayesinde hidrolize olarak

trigliseritleri serbest yag asitlerine doniistiiriir (32).
2.3.2. Diisiik Yogunluklu Lipoproteinler (LDL)

Cok diisiik yogunluga sahip olan LDL, 200A° ¢apinda ve plazmada kolesterol
tasinmasindan esas sorumlu olan aterojenik bir molekiildiir. Kandaki seviyesinin
yiikselmesi aterosklerozun 6n habercisi olarak bilinmektedir. %65-70 oraninda lipit
iceren (%10 trigliserid, %10 serbest kolesterol, %20 fosfolipid ve %35 kolesterol esteri)
LDL, kolesteroliin yaklasik %70’ni tagimaktadir. %20-30 oraninda ise proteinlerden
meydana gelmistir (25).

LDL’nin esas apoproteini; ApoB1 ve ApoE’dir. LDL’nin esas gorevi; kolesterolii
karacigerden dokulara tagimaktir (30). Plazmadaki LDL’nin biiyiik ¢ogunlugu ise
VLDL’nin katabolize olmasi sonucu olugsmaktadir. Plazmadaki LDL’ nin uzaklastirilmasi
LDL reseptorleri tarafindan hepatositlerce gerceklestirilirken bir boliimii ise karacigerde
ApoB100 reseptorleri tarafindan gergeklestirilmektedir. Her ne kadar diger dokular,
degisime ugrayarak kolesterol sentezi yapsada esas olarak karaciger tarafindan LDL
alinmakta ve kolseterol sentezi yapilmaktadir. Karaciger aldig1 kolesterolii; VLDL, safra
tas1 ve membran olusturmak i¢in kullanmaktadir. Ayrica, dokular hiicre yenilenmesinde
adrenal bez, testis, over ve diger steroidejenik dokular da hormon sentezleyebilmek icin

kolesterolii kullanmaktadirlar (33).

LDL, ApoBI00 ve spesifik LDL reseptorii araciligt ile plazmadan
temizlenmektedir. Hiicrenin yilizeyinde bulunan LDL reseptorleri, yiiksek affinite ile
ApoB100’e baglanir. Reseptor tekrar hiicre yiizeyine gonderilirken LDL lizozomlara
tasinarak burada hidrolize edilir. Hidroliz sonucunda agiga ¢ikan kolesterol 3

biyokimyasal olayin yapisina katilir (34).

1. Agil-kolesterol acil transferaz (ACAT) enziminin aktive edilmesinde,
2. HMG-KoA (kolesterol sentez sinirlayici) rediiktazin baskilanmasinda,

3. Plazma LDL reseptoriiniin regiile edilmesinde.
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Diisiik yogunluklu lipoproteinler ¢ok kolay bir sekilde oksidasyon, glikozillenme
ve deasetilasyon gibi ¢esitli reaksiyonlara ugrayabildikleri ig¢in ateroskleroz
patogenezinin de 6nemli belirteci konumundadirlar (35). Ciinkii aterosklerozda en fazla
modifiye olan lipoprotein, okside LDL’dir. Oksidasyona ugramis LDL sitotoksik etki
gostererek vaskiiler endotel hasarina neden olabilir. Ayrica monositler ve lenfositler i¢in

kemotaktik etki gosterebilir ve kopiik hiicre olusumunu arttirabilir (36).

2.3.3. Yiiksek Yogunluklu Lipoproteinler (HDL)

Karaciger ve ince bagirsak duvarindan sentezlenen HDL, en yiiksek yogunluga
sahip lipoprotein tiiriidiir. Ayrica en kiicik ¢apa da sahip olan HDL’nin ana
apolipoproteinleri; ApoA-I ve ApoA-Il dir. HDL nin yaklasik %50’si Apo | ve II’den
olusturmaktadir. Plazmadaki kolesteroliin yaklasik %?20-30’si ile hiicrelerdeki fazla
kolesteroliin taginmasinda gorev almaktadir (30). Bundan dolay:1 aterosklerozdan

korunmada da fonksiyonu bulunmaktadir (24).

Yogunluguna gore 3 tip HDL bulunmaktadir; HDL1 (1.050-1.063 g/ml), HDL2
(1,063-1.12 g/ml) ve HDL3 (1.12-1.21 g/ml) (21). HDL1 yapisinda ApoE bulunduran
tek cesididir ve plazmadaki toplam ApoE’nin yarisini yapisinda bulundurmaktadir. Bu
sekilde HDL1 diger lipoproteinler i¢in ApPOE teminini de saglamaktadir. HDL3 ise serbest
kolesteroliin hacmini artirarak HDL2’ye doniisiir ve HDL2 kolesterol esterden zengin
hale gelmis olur. Lesitin kolesterol agil transferaz (LCAT) enzimi ise plazmadaki serbest

kolesteroliin esterlesmesini saglamaktadir (37).

Yapisal olarak HDL’de %S5 oraninda trigliserit, %20 kolesterol, %25 fosfolipit ve
%50 oraninda protein bulunmaktadir. Biiyiikk bolimii karacigerde sentezlenen HDL,
VLDL ve silomikronun katabolize edilmesinden sonra agiga ¢ikan apoprotein ile lipitleri
karacigere tasimaktadir. Obezite, renal yetersizlik, sigara ve diyet gibi faktorler HDL

seviyesini diistirirken, fiziksel aktiviteler HDL seviyesini yiikseltmektedir (38).

Endojen kaynakli lipit tasima sistemi, Apo B100 i¢ceren VLDL nin karacigerden
salinmasi ile basglamaktadir. Ayrica sentezlenen bu VLDL’ler yiiksek oranda trigliserit
igcermektedir. VLDL’de bulunan trigliseritler lipolize ugrayarak serbest yag asitlerine
dontisiirler (26). Geride kalan LDL ve VLDL’yi ise ApoE ve ApoB temizlemektedir.
LDL karacigerde bulunan kendi reseptorleri tarafindan yikima ugramaktadir. LDL

kolesterolii hiicrelere tasirken, HDL ise hiicrelerde bulunan asir1 kolesterolii hiicrelerden
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uzaklastirmaktadir. Yiiksek orandaki HDL ise karacigerde safra tuzlarina doniismektedir
(39).

2.3.4. Silomikronlar

Yapisal olarak en biyiik, yogunluk olarak en kiigiik ozellige sahip olan
silomikronlar yemekten sonra bagirsaklarin mukoza hiicrelerinde sentezlenirler. Diyet ile
aliman triglisritler ise kullanilacaklar1 depo bdlgelere ve barsaklardaki ilgili yerlere
taginirlar. Major apolipoprotienleri B48’dir. Ancak biitiin silomikronlar ApoB45, ApoE,
ApoC-II gibi bir¢ok apolipoprotein igerebilirler (32).

2.4. Lipit Metabolizmasi

Trigliserid, kolesterol, fosfolipid ve serbest yag asitleri plazmada bulunan temel
lipidlerdir. Plazmada bulunan yag asitleri, ya serbest olarak yada albumine bagli ve/veya
bilesik meydana getirmek tizere diger organik molekiiller ile esterlesmis olarak bulunurlar
(40).

Suda ¢ok az ¢oziinme lipitlerin en karakteristik 6zelligidir. Ancak eter, kloroform,
benzen gibi ¢oziiciilerde lipitler ¢ok kolay ¢6ziinebilirler. Polar ve non-polar olmak tizere
ikiye ayrilan lipitlerde, polar grup ¢ok azda olsa suda ¢oziinebilme 6zelligi gosterirken,
nonpolar grup suda ¢éziinmez. Fosfolipidler, glikolipidler, kolesterol ve yag asitleri polar
grubu olusturuken trigliserid ve kolesterol esterleri nonpolar grubu meydana
getirmektedir. Boylece suda ¢oziinmeyip dolasimda 6zel lipid-protein kompleksi seklinde
taginan molekiillere lipoprotein adi verilir. Bir lipoproteinin dis kismi, apolipoprotein
yapisindaki protein, fosfolipid ve serbest kolesterol yapisindaki molekiillerden olusurken
i¢ tabakada notral (trigliserid ve Kolesterol esteri) ve hidrofobik lipidlerden olusan
cekirdek yapist bulunur. Dis tabaka lipit yapisindan dolay: hiicre plazma membranina
benzemektedir. Plazma ile g¢ekirdekteki notral lipidler arasinda tabaka olusturan dis
tabakadaki polar yiizey, plazmada ¢6ziinmeyen trigliseridler ile kolesterol esterlerinin bir

yerden bagka bir yere tasinmasina yardimet olmaktadir (40).
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Lipit metabolizmasi 3 sekilde incelenmektedir.

e Endojen lipit yolu
e Eksojen lipit yolu

e Tersine kolesterol transportu (40).

Endojen Yol: Karacigerde sentezlenen trigliseritler; kendilerine bagimli
apolipoproteinleri aldiktan sonra VLDL haline doniisiirler. VLDL, lipoprotein lipaz etkisi
ile LDL’ye doniiserek plazmadan temizlenir ve LDL’ye doniisen molekiil kolesterol
tasima islevini yapmaya baslar. Endotelin altinda bulunan makrofajlar da LDL’yi
alabilirler. Ancak makrofajlarin LDL’yi almasi, organizmada kopiik hiicrelerinin

olusumuna ve kardiyovaskiiler hastaliklarin meydana gelmesine sebep olmaktadir (41).

Eksojen Yol: Diyet ile alinan trigliseritler bagirsakta pankreatik lipaz enzimi
tarafindan parcalanarak tekrar olusturulur. Parcalanan trigliserit ile kolesterol partikiilleri
apolipoproteinler ile birleserek silomikronlart meydana getirir. Yemegin ardindan 4 saat
icinde alinan lipitler lipoprotein lipaz tarafindan sindirilirken kalan atiklar hepatositler

tarafindan metabolize edilir (40).

Tersine Kolesterol Transportu: Tersine kolesterol transportun merkezinde HDL
bulunmaktadir. HDL, dokulardaki kolesterolii karacigere tasimaktadir. Lesitin kolesterol
acil transferaz enzimi; kolesteroli HDL’de ki Apol’in kofaktorii olarak kullanarak
esterifiye eder. Bu sekilde HDL diisiik yogunluga ulagir. Yani HDL3’ten HDL2’ye
doniistir. HDL2, HDL nin asil antiaterojeniktik formudur. HDL’de ki kolesteroliin bir
bolimii ise VLDL ve LDL’ye aktarilir. Boylece karacigere tagmarak temizlenen
kolesterol, serbest yag asitleri ve serbest kolesterol safra seklinde viicuttan uzaklastirilir

(41).
2.5. Apolipoprotein E (ApoE)

Trigliserit agisindan zengin lipoproteinlerin atorejenik kalintilarinin plazmadan
uzaklastirllmasini saglayan glikoprotein yapisindaki molekiillere Apolipoprotein E adi
verilir. Karacigerden sentezlenen ve diyet ile alinan lipitlerin plazma transportu sirasi ile
silomikron ve VLDL olmaktadir. Dolayisi1 ile ApoE, kalint1 lipoproteinlerin plazmadan

uzaklastirlmasinda ligant olarak gorev almaktadir (42).
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2.5.1. Apolipoprotein E’nin Yap ve Islevi

Lipoproteinlerin  protein  boliimiine  apolipoprotein  ad1  verilmektedir.

Apolipoproteinlerin en 6nemlileri ApoE, Apo C ve Apo B’dir (43).

ApoE, oncelikle kolesteroliin hiicre digindaki ve hiicre igindeki hareketini

kolaylastirmaktadir. Ayrica ApoE silomikronlarinda ana bilesenidir (44).

ApOE geni 3597 niikleotid uzunlugundadir ve 19. Kromozomun 19. uzun kolunun

19q13.2 pozisyonunda bulunmaktadir (45).

ApoE’nin 4 eksonu bulunmaktadir. Bu eksonlar G-T niikleotidleri ile baslayip A-
G niikleotidleri ile biten 3 intron ile birbirinden ayrilmislardir (43).

2.5.2. Apolipoprotein E Varyantlari

Yiiksek c¢oziniirlikli goriintiileme testleri sonucunda ApOE’nin ¢ok sayida
izoformonun oldugu tespit edilmistir. ApoE’de ki bu ¢esitliligin iki bagimsiz degiskenin
stirekli farkli kombinasyonlar olusturmasindan kaynaklandigi bilinmektedir (45). Bu
degiskenler:

e Uc bagimsiz allelden kaynaklanan kalitimsal degisiklikler,
e Biiyiik izoformlarin negatif yiikli sialik asit residiileri ve post

translasyonel modifikasyonlari (45).
2.5.3. Apolipoprotein E’nin Doku Dagilim

ApoE; silomikron, VLDL, LDL ve HDL gibi yiiksek trigliserit icerikli

lipoproteinlerin katabolizmasinda rol oynamaktadir (46).

ApoE’nin %75°1 karacigerin hepatosit hiicreleri tarafindan tiretilmektedir. Geriye
kalan boliimii ise; diiz kas hiicrelerinde, keratinositlerde ve beyinde sentez edilmektedir.
Ozellikle beyin, karacigerden sonra en fazla ApoE’nin sentez edildigi organdir. Ciinkii
ApoE diger proteinlerden farkli olarak; schwann hiicreleri, astrositler ve oligodentrositler
tarafindan da iiretilebilmektedir. Beyin omurilik sivisi (BOS), dnemli miktarda beyin
kaynaklt ApoE icermektedir. Kolesterol ile yiiklii olduklarindan biitiin makrofajlarda
ApOE sentezi yapilabilmektedir (47).
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2.5.4. Apolipoprotein E Genetik Polimorfizmi

ApoE polimorfik yapis;, 1970’lerde tamimlanmis olup meydana gelen
polimorfizmin proteinlerin fonksiyonlar1 tizerinde olumlu sonuglar birakdig: ifade
edilmistir (41). Yaklasik 30 dan fazla alleli bulunan ApoE’nin 6zellikle 4 alleli diger
proteinlerin kodlanmasinda rol almaktadir (46). Bu 4 allelden biri 4. eksonda 21 bp bir
insersiyona sahip iken digeri 3. eksonda tek nukleotidlik bir delesyon 6zelligi
gostermektedir. Ugiincii allel 3. eksonda tek nukleotidli mutasyon 6zelligi gdsterir ve
abnormal splice mRNA’larin olugsmasini saglar. Dordiincii allel ise 3. Eksonda bulunup

tek niikleotid mutasyonun erken stop kodunu olusturur (48).

Yapilan bilimsel ¢alismalarda ApoE’ye ait goriilen en fazla polimorfizmin 4.
ekson bolgesindeki 158. ve 112. kodlarda meydana gelen tek nokta niikleotid degiskenleri
(single-nucletid polymorphisms, SNPs) ile ilgili 3 adet polimorfizm oldugu ifade
edilmistir (49). Bu 3 polimorfik allel, ApoE izoformunu kodlayan €2, €3, 4’diir. Bu ii¢
allel €2/€2, €2/€3, €2/e4, €3/€3 , €3/e4 ve g4/e4 gibi alt1 farkli genotipin olusmasina neden
olurlar (50).

e4 allelinin 112. ve 158. kodonlarinda (CGC) arjinin (Arg) amino asidi
kodlanmaktadir. €3 allelinde ise CGC kodonu TGC nokta mutasyonu ile, sitozin timine
dontismekte ve sisteini (Cys) kodlanmaktadir. €2 allelinde ise 112. ve 158. kodonda

CGC; TGC mutasyonuna ugramakta ve sistein amino asidi sentezlenmektedir (48).

En yaygin goriilen €2, €3 ve €4 allellerin disinda SNPs’den dolay1 olusmus bes
allel daha vardir. Bunlar ya ¢ok nadir yada bazi toplumlarda hi¢ goriilmezler. Bu alleller;
kodon 28 de Leu dPro, kodon 84 de Prod Arg, kodon 3°de Glu d Lys, ve kodon 244 ile
245 de Glud Lys ve kodon 142 de Arg Cys’dir (51).

Genel olarak popiilasyonlarda €3 alleli %77.9 orani ile en yaygin goriilen alleldir.
Daha sonra %13.7 ile €4 en son ise %8.4 orani ile €2 izlemektedir (52). Tiirkiye’de en sik
goriilen allelin %80.3 frekansi ile €3, ikinci sirada %11.6 frekansi ile €2 ve en son sirada

ise %8.1 ile €4 gelmektedir (53).
2.5.5. Apolipoprotein E’nin Lipoprotein Metabolizmas1 Uzerine Etkisi

ApoE ligant gorevi gorerek lipoprotein metabolizmasi iizerinde onemli etkiler
meydana getirmektedir. ik asamada ApoE, karaciegrde VLDL’nin bir pargasi olarak

sentez edilir (54). Buradan silomikronlarin yapisina katilir. Silomikronlar dolasimda
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gezdikge ApoE agisindan zenginlesir. Lipoprotein lipazin etkisi ile trigliseritlerden
ayrilan ApoE daha kii¢iik silomikron kalintisina doniisiir. Bu dongiide ApoE, hem
endojen trigliserit ve VLDL kolesteroliin hemde eksojen trigliserit ve silomikronlarin

metabolizmasinda rol oynamuis olur (55).

ApoE iki reseptorii araciligi ile lipit tasima ve dagitma islevini yerine

getirmektedir (56).

e |. Yol: Ekstrahepatik ve hepatik hiicrelerdeki LDL reseptor yol: LDL
reseptorii (LDR); ¢ok biiyiik bir protein oldugu i¢in ApoE’yi baglar. ApoE
bu yol ile; hem VLDL, IDL ve silomikronlar1 hemde kendisini tasiyan
LDL’yi etkilemektedir (56).

e |l. Yol: heparan siilfat proteoglikan / LDL reseptor iliskili protein
(HSPG/LRP) yol: Karacigerdeki lipit kalintilarinin metabolizmasinda rol
oynar. Karacigerdeki lipoproteinler ApoE ile HSPG bakimindan zengin
disse bosluklarinda tutulurlar. Sonra lipoprotein lipaz ile etkilesirler. En
sonda ise; LDL reseptorii ile HSPG/LRP kompleksinin bir pargasi olarak

hiicrelere alinirlar (57).

Lipoproteine bagli olan ApOE’nin lipoproteinin yiizeyinde birikmesi
lipoproteinlerde bulunan trigliseritlerin yikilmasini yavaslatmaktadir (58). ApoE’nin
karacigerde fazla yada az salinimi, sentezi veya birikimi hem artan VLDL seviyesini hem

de plazma trigliserit ve VLDL diizeyini dogrudan etkilemektedir (59).
2.5.6. Apolipoprotein E ve Kan Lipidleri Iliskisi

ApoE’nin 3 allelinin kan lipit seviyeleri lizerinde farkli etkileri bulunmaktadir.
Yapilan galigmalarda Apo €2 ve Apo €4’lin, Apo €3’e gore serum lipit ve lipoprotein
seviyeleri iizerine etkilerinin oldugu ifade edimistir. Ornegin Apo €2 diisiik trigliserit
seviyesi ile iligkili iken Apo &4; tam tersi olarak trigliserit ve LDL seviyelerinde artisa
neden olmaktadir (46).

Apo €2 varyasyonu olanlarda azalmis Apo B ve kolesterol ile artmis trigliserit
gosterirken, Apo &4 ‘lin bulunmasi ise artmis ApoB ve kolesterol seviyeleri ile iligkilidir.

Popiilasyonda ApoE nin kolesterol seviyesi tizerine %10 oraninda etki ettigi bildirilmistir

(60).
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LDL reseptoriine kars1 3 ayr1 ApoE allelinin davraniglart farklilik gostermektedir.
Apo €3 ve &4 kolay baglanma gosterirken Apo €2’nin baglanma seklinde bir bozukluk
bulunmaktadir. Bundan dolay1 yapisinda Apo €2 bulunduran VLDL, plazmadan daha zor
temizlenmektedir. Bunun sonucunda karacigerdeki LDL reseptorii birikim gosterir ve

plazma kolesterol seviyesi diiser (61).

Apo &4, LDL reseptoriine en iyi baglanan alleldir. Yapisinda Apo €4 bulunduran
VLDL’nin plazmadan temizlenmesi daha kolay ve daha hizli olmaktadir. Dolayisi ile

LDL reseptorii down regiile pozisyonda kaldigi i¢cin plazma kolesterol seviyesi de

artmaktadir (60).

Apo &2 allelinde lipoprotein (a) seviyesinde %24 oraninda bir azalma, Apo &4
allelinde ise %25 oraninda artis oldugu belirlenmistir. ApoE, LDL iizerine etki etmekte

ve plazma lipoprotein (a) seviyesini diizenlemektedir (56).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Amaci ve Tipi

Retrospektif vaka-kontrol tipinde planlanan arastirmanin amaci bireylerin diyette
tikettikleri yag cesitleri ve Apoliporotein E (ApoE) geni varyantlarinin kan lipitleri ile

iliskisini incelemektir.
3.2.Arastirma Yeri, Zamani ve Orneklem Secimi

Bu arastirma Ocak 2015- Subat 2018 tarihleri arasinda Gentest Enstitiisii’ne
basvurup genetik testlerini yaptirmis olan, hiperlipidemi i¢in ilag¢ kullanmayan 303 birey
ile yiritilmistiir. Arastirmada kullanilan anketler diyetisyen tarafindan yiiz yiize
goriigiilerek yapilmistir. Aragtirma retrospektif tipte oldugu igin Orneklem hesabi

yapilmadan evrenin tamami dahil edilmistir.

3.3.Arastirmanin Genel Plam

Arastirmaya baslamadan 6nce Okan Universitesi Etik Kurulu’nun 12.03.2018
tarihli, 92 sayili toplantisinda 7 numarali karar ile “ Etik Kurul Onay1” alinmistir (EK-1).
Aragtirmanin yapilabilmesi i¢in Gentest Enstitiisii’'nden kurum onay1 alinmistir (Ek-2).
Goniilliillik esasina uygun olarak, arastirmaya katilmayr kabul eden kisilerle
yiritilmistir (Ek-3). Bireylerin onayr alindiktan sonra diyetisyen tarafindan
doldurulmus bilgi formundan, besin tiiketimi ve diger ilgili bilgiler alinip arastirmaci
tarafindan ilgili literatlir dogrultusunda hazirlanmis olan, 4 bdliimden olusan ‘Bilgi formu

ve Besin Tiiketim Sikligi Anketi’ne aktarilmistir (Ek-4).
3.4.Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi

Arastirma verileri, hasta dosyalar1 i¢in Onceden diyetisyen tarafindan
doldurulmus olan bilgi formundan ‘Bilgi formu ve Besin Tiiketim Siklig1 Anketi’ne
aktarilmistir (Ek-4). Anket formunun birinci boliimi genel bilgiler; cinsiyet, yas, beden
kiitle indeksi (BKI), egzersiz durumu, tiitiin kullanimi, egitim durumu, ikinci boliim;
besin tiiketim sikligi, Gigiincii boliim; biyokimyasal bulgular, dérdiincii bolimde ise;

genetik analiz yer almaktadir.
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Besin tiiketimi Bebis 7.2 programinda analiz edilerek, giinliik alinan kolesterol,
tekli ve ¢oklu doymamis yag asitleri, doymus yag tiiketimi ve diger besin dgeleri tespit
edilmis ve bu degeler Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi referans aliarak dnerilen alim
diizeylerine gore degerlendirilmistir. Onceden Gentest Enstitiisii’ne basvurmus
bireylerde rutin olarak bakilan, kiitle spektrometresi (mass spectrometer-MS) ile tek
niiklotid polimorfizm taramasi (SNP Genotiplemesi) yontemiyle analiz edilmis APOE
geni sonucu ve Roche Cobas C501 aletiyle 6l¢iilmiis kan lipid diizeyleri, arsivlenmis

hasta dosyasindan alinarak iliskilendirilmistir.

3.5.Verilerin Istatistiksel Olarak Degerlendirilmesi

Aragtirma verileri SPSS (v22.0) programi ile degerlendirilmistir. Verilerin
analizinde frekans, yiizde, aritmetik ortalama, standart sapma, minimum, maksimum gibi
tanimlayici istatistiklerden faydalanilmigtir. Analizde verilerin normal dagilim gosterdigi
goriilmiis ve bu nedenle parametrik testlerden faydalanilmistir. Bagimsiz 2 grubun
ortalamalarinin karsilagtirllmasinda bagimsiz Orneklem t testi, 2’den fazla bagimsiz
grubun karsilastirilmasinda One-way ANOVA testi ve bagimsiz 2 kategorik grubun
karsilastirilmasinda ise Ki-kare iliski testi sonucu kullanilmistir. Olceklerin iliski
analizinde Pearson korelasyon katsayist hesaplanmistir. p<0,05 anlamli olarak kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR

Arastirmanin bu boliimiinde istatiksel analiz yontemleri ile ortaya ¢ikan bulgular

tablo halinde sunulmustur.

Arastirmaya katilan bireylerin yas ortalamasi 50,1°dir. Beden kiitle indeksleri
(BKI) ortalamasi 27,2 olup, minumum BKI degeri 16,4 iken, maksimum BKI 46,05°dir.

Arastirmaya katilan bireylerin genel ozellikleriyle ilgili bulgular Tablo 4’de

verilmistir.

Tablo 4: Bireylerin genel ozellikleri

Degisken n %
Cinsiyet

Kadin 162 53,5

Erkek 141 46,5
Yas

19-30 15 5,0

31-50 153 50,5

51-65 109 36,0

65 tizeri 26 8,5
Egitim Durumu

ko gretim 12 3,9

Lise 46 15,2

Onlisans 23 7,6

Lisans 149 49,2

Yiiksek Lisans 50 16,5

Doktora 23 7,6
Sigara

h;iyor 97 32,0

fgmiyor 206 68,0
Alkol

Kullaniyor 188 62,0

Kullanmiyor 115 38,0
Egzersiz

Yapryor 164 54,0

Yapmiyor 139 46,0
Toplam 303 100,0

Tablo 4’de goriildiigi gibi bireylerin %53,5’1 kadin, %46,5’1 erkeklerden

olugsmaktadir. Aragtirmaya katilan bireylerin %32’si halen sigara icerken, %68’i sigarab

kullanmamaktadir. Egzersiz yapanlarin orant %54 iken, %46°s1egzersiz yapmamaktadir.

Bireylerin %62 alkol tiiketirken %38’1 alkol tiketmemektedir.
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Tablo 5.1: Bireylerin enerji ve besin 6gesi tiiketim durumunun cinsiyetler arasinda degerlendirilmesi

Kadin! Erkek?!
'(Eli‘lfgf)' X 4SD. Min.-Max. | RDA |RDA% | XSD. Min.-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas | 1841602 | 1008-3441 | 2180 | 844 | 2497+732 | 1742-3443 | 2850 | 87,6
31-50yas | 1902+565 | 510-4536 | 2065 | 92,1 | 2266+643 | 1096-4749 | 2623 | 864
51-65yas | 1807+492 | 934-2837 | 1017 | 943 | 2290+710 | 1100-4621 | 2250 | 1018
>65 yas 1717481 | 1048-2469 | 1790 | 959 | 1950499 | 1436-3465 | 2100 | 92,9
p 0,624 0,280
Protein S . _ .
@ K £SD. Min.-Max. | RDA |RDA% | X+SD. Min-Max. | RDA |RDA %
19-30yas | 79,5+32.,6 50-157 59 | 1347 | 123+465 69-182 72 | 1701
31-50 yas | 81,8+253 44-175 63 | 129.8 | 101,6+35 31-209 75 | 1355
51-65yas | 78,6+ 24,8 31-145 65 | 1209 | 99+316 41217 75 | 132,0
>65 yas 75,8 < 33,5 45-141 65 | 116,6 | 863+228 49-146 75 | 1151
p 0,845 0,200
Protein S ; 0 S . 0
o X4SD. Min.-Max. | RDA |RDA% | X+SD. Min-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas 17134 12-24 } - 243=114 16-41 ; ;
31-50yas | 17,947 12-39 ; - 17842 11-34 } }
51-65yas | 17,5%3,2 12-26 } p 17,634 1125 } }
>65 yas 173+4,1 13-27 } } 17,8%3,6 10-25 } }
p 0,894 0,022*
ét')o X .£SD. Min.-Max. | RDA |RDA%| X.+SD. Min-Max. | RDA |RDA %
1930 yas | 176,8=682 | 75-328 130 | 136,0 | 220+67.9 178-321 130 | 169,2
3150 yas | 1692 +61,8 | 34-374 130 | 130,2 | 1999+ 74,1 | 102-409 130 | 1538
51-65yas | 163,2+60,6 | 65-303 130 | 1255 | 188,1+71,7 | 72-396 130 | 1447
>65 yas 152,9 = 42 102-223 130 | 1176 | 1762+49,1 | 107-240 130 | 1355
p 0,757 0517
g/t')o X4SD. Min.-Max. | RDA |RDA% | X+SD. Min.-Max. | RDA |RDA %
1030 yas | 38,5+88 24-55 } } 35546 27-41 ; ;
3150 yas | 355 +7.3 15-56 } } 354+8 17-58 ; ;
51-65 yas 36738 22-55 } } 332=8 1852 } }
>65 yas 362+56 26-45 } - 365+73 26-48 } }
p 0,678 0,306
Z;g X4SD. | Min-Max. | RDA |RDA%| <X+SD. | Min-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas 88 £31.3 56-166 } ~ | 1165+355 | 82-159 } }
31-50 yas | 95,7 £354 22-260 } } 108.6 = 38 44-253 } }
51-65yas | 90,3 %26 38-149 } - 111,5+£38,5 | 37-241 - -
>65 yas 85,1 £25.9 43-133 } ) 100,2 = 37 71221 ; ;
p 0,599 0,745
?{;5 R £SD. Min.-Max. | RDA |RDA% | XSD. Min.-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas 43165 3152 } - 423x25 39-45 } }
31-50 yas | 447 +83 16-72 - } 428+7.7 21-62 } }
51-65yas | 45,673 29-62 } } 438+78 29-64 } }
>65 yas 446=5 34-50 } - 447+53 34-57 } }
D 0,783 0,778

1One-way ANOVA testi
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Tablo 5.2: Bireylerin enerji ve besin ogesi tiilketim durumunun cinsiyetler arasinda
degerlendirilmesi (Devami)

Kadin! Erkek!
2 _ _

(Sg':r')A‘ X+SD. |Min-Max. | RDA | RDA%| X.+SD. Min.-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas | 26,6 £10,1 17-51 - - 38+ 103 26-50 ; -
31-50yas | 30,6+13,7 | 1193 - - 342+ 134 14-95 ; -
51-65yas | 27,2+9,1 12-44 - ; 351+ 13 9-67 ; }
>65 yas 258+7.1 15-37 - ; 297 = 14 17-76 ; }

p 0,270 0,499
2 _ —

(S(%‘ X+SD. |Min-Max. | RDA | RDA%| X4SD. | Min-Max.| RDA |RDA %
19-30 yas 13231 | 93196 - ; 13706 | 131-143 ; }
31-50 yas 145+43 5838 - } 13,632 6-20.7 ; }
51-65 yas 13.6+33 | 7,822,3 - - 138+32 | 66199 : -
>65 yas 137+1,8 | 11-165 - - 134+3 7.7-19.7 ; -

) 0,517 0,979

MUFA? - . N :

@ X+SD. |Min-Max. | RDA | RDA%| X.+SD. Min.-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas | 34,6147 19-73 - - 453+19 28-70 ; }
31-50 yas 8117 8-121 = = 432+158 | 18-101 ; -
51-65 yas 38 < 13,6 14-73 R - 443+18,7 | 15122 ; -
>65 yas 349+ 131 14-62 - ; 388+133 25-81 ; }

D 0,836 0,723

MUFA? - . - .

(%) X.£SD. Min.-Max. | RDA | RDA % X ASD. Min.-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas 168+3.4 | 10,7204 | - - 150+2.1 | 13,8-183 ; -
31-50 yas 17947 | 101-36 - ; 172+3.7 8,2-26 ; }
51-65 yas 18.9 4.6 9,5-31 - - 17342 | 10,3-26 ; ;
>65 yas 18239 | 12235 - r 17931 | 121-22,2 ; }

p 0,467 0,818

PUFA® - . — -

(gn) X £SD. Min.-Max. | RDA | RDA % X ASD. Min.-Max. RDA |RDA %
19-30 yas 207 83 9-34 - - 253+5 20-30 : ;
3150 yas | 212+94 2-52 - ; 248+ 124 8-68 ; ;
51-65 yas 19+62 8-35 - - 248+9.8 9-58 ; -
>65 yas 183+75 9-31 - } 227+95 12-53 3 -

p 0,423 0,910

PUFA? - . _ .

(%) X.4SD. Min.-Max. | RDA | RDA % X 4SD. Min.-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas 102 £3 4 7-18.3 - - 94+1,7 7.6-11,4 ; -
31-50 yas 102+ 4 3,5-28.,6 - } 9.7+3,6 4-25.7 3 -
51-65 yas 96+26 | 54-164 - ; 99+28 4,9-16,4 } -
>65 yas 96+32 | 48143 - ; 103+2 6,9-13,8 : ;

p 0,853 0,920

(C;r:;ega'?’ X4SD. |Min-Max. | RDA |[RDA% | X4SD. | Min-Max.| RDA |RDA %
19-30 yas 241 1141 | 11 | 2212 | 26+03 2,43 16 | 1625
31-50 yas 24+ 1 04556 | 11 | 2174 3+ 1,6 08835 | 16 | 1852
51-65 yas 2,540, 11488 | 1,1 | 2306 | 28+1,1 0,958 16 | 1741
>65 yas 25+1 0743 | 11 | 2287 | 27+1, 1451 16 | 1659
p 0,870 0,783

(C;rrr;ega-G X4SD.  |[Min-Max. | RDA | RDA%| X.+SD. Min.-Max. | RDA |RDA %
19-30 yas 183+7,0 | 7,5631,32 | 12 | 1524 | 226+48 | 17.52-27 17 | 1331
31-50 yas 188+8,7 | 16467 | 12 | 1566 | 213+114 | 0593 17 | 1251
51-65 yas 165+56 | 693315 | 11 | 1503 | 22+9.1 78522 14 | 1574
>65 yas 162+67 | 7,56-27,6 | 11 | 1470 | 20+89 | 899-479 | 14 | 1429

0,367 0,897

p
1One-way ANOVA testi *p<0,0

5, 2Doymus yag, *Tekli doymamis yag, “Coklu doymamis yag




Tablo 5.3: Bireylerin enerji ve besin ogesi tiiketim durumunun cinsiyetler arasinda
degerlendirilmesi (Devami)
Kadin? Erkek!

Eﬁg“em' X#SD. | Min-Max. | RDA [RDA%| X=SD. |Min-Max.| RDA | RDA %
19-30yas | 295+ 145 | 118-604 - - 529+211 | 312-796 | - -
31-50yas | 327+ 154 12-872 ; - 395+ 174 | 108-1031] - -
51-65yas | 308+ 127 98-804 ; - 395+ 160 | 92-912 } }
>65 yas 327+168 | 114-701 - - 356+119 | 67-626 } }

p 0,829 0,321

G'I)(Posa) X+SD. | Min-Max. | RDA |RDA%| X+SD. |Min.-Max.| RDA | RDA %
1930 yas | 259+8.8 14-42 25 | 1036 | 243+66 | 1632 | 29 | 836
31-50 yas 29+9.1 12-70 25 | 1160 | 29.6+10,7 | 1355 | 29 | 1022
51-65yas | 309+9.4 14-50 21 | 1473 | 318+95 | 1356 | 29 | 1096
>65 yas 335+ 11 21-51 21 | 1593 | 33.6+102 | 1755 | 29 | 1159
p 0,181 0,238

(Am‘é'é) X+SD. | Min-Max. | RDA |RDA%| X+SD. |Min.-Max.| RDA |RDA%
19-30 yas | 450+256 | 198-1108 | 700 | 643 | 10112 =641 | 373-1902| 900 | 1124
3150 yas | 586+343 | 122-1920 | 700 | 83,7 | 923+767 |154-3933| 900 | 1025
51-65yas | 662+557 | 160-2958 | 700 | 94,6 | 894+697 |209-3632| 900 | 993
>65 yas 649+417 | 185-1423 | 700 | 92,6 | 831+526 |446-1851| 900 | 923
p 0,443 0,959

I(Em\S)t X4SD. | Min-Max. | RDA |RDA%/| X+SD. [Min.-Max.] RDA |RDA %
19-30 yas | 22,0+83 53-34 15 | 1467 | 20,1+95 | 7,7-293 | 15 | 134,0
3150 yas | 253+42,0 | 2,7-4133 15 | 168,7 | 343+442 | 8279 15 | 2286
51-65yas | 20,7£19,7 | 7,5-1433 15 | 138,0 | 246+153 | 6,1-110 | 15 | 163,7
>65 yas 19.6+92 | 10,3-39,7 15 130,7 | 199+74 | 10-333 | 15 | 1326
p 0,867 0,206

(Cm‘é')t X4SD. | Min-Max. | RDA | RDA%| X+SD. |Min.-Max.| RDA |RDA %
19-30 yags | 204+ 124 34-475 90 | 2271 | 137+37 | 85167 | 90 | 1519
3150 yas | 232+218 | 39-1354 90 | 2576 | 238+242 | 31-1224 | 90 | 2644
51-65yas | 232+175 | 65-1161 90 | 2575 | 243+205 | 52-1264 | 90 | 2701
>65 yas 309 + 168 75-603 90 | 3429 | 207+68 | 150-372 | 90 | 2304
p 0,614 0,743

(Dm‘é'é) X4SD. | Min-Max. | RDA |RDA%/| X+SD. [Min.-Max.]| RDA |RDA %
19-30 yas 50+40 0,8-13 10 505 2714 | 1647 | 10 268
31-50 yas 47+36 0,3-14,7 10 47 4 50+5 05216 | 10 | 595
51-65yas | 7.8+ 10,1 0,5-63 10 778 6+52 07239 | 10 60,0
>65 yas 50+48 0,5-17,1 10 524 45+45 | 05163 | 10 | 451
p 0,061 0,447

Tiamin S . - .

(mg) X £SD. Min.-Max. RDA |RDA % X £SD. Min.-Max.| RDA | RDA %
19-30 yas 12+03 0,5-1,5 11 | 1091 102 07-12 | 12 | 833
31-50 yas 3,7+95 0,352,3 11 | 3364 | 23+62 | 05435 | 1,2 | 1917
51-65yas | 34+102 | 05510 11 | 3091 | 24+56 | 05336 | 1,2 | 200,0
>65 yas 1,103 0,7-1,7 11 | 1000 | 3,9+108 | 0543 | 1,2 | 3250

0,703 0,807

(Rr:;‘)’ﬂa‘”” X+SD. | Min.-Max. | RDA |RDA%| X+SD. |Min.-Max.| RDA |RDA %
19-30 yas 19409 0,9-6,6 10 199 | 204+10 | 1344 | 13 156
31-50 yas 19+0,9 0,9-7,7 11 180 19709 | 0641 | 13 151
51-65 yas 1,9+09 128 11 179 | 1,98+09 | 0867 | 13 152
>65 yas 20£1,0 1235 11 184 | 1,98+09 | 1,132 | 13 152
p 0,189 0,091

lOne-way ANOVA testi,
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Tablo 5.4: Bireylerin enerji ve besin dgesi tiilketim durumunun cinsiyetler arasinda degerlendirilmesi

(Devami)
Kadin! Erkek!

?'rr']‘;s)'“ X4SD. | Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. |Min.-Max.| RDA | RDA %
19-30yas | 31,4+12,1 | 17-58 14 | 2240 | 463+158 | 29-67 16 | 2891
31-50yas | 32,0 <112 | 17-85 14 | 2295 | 45233 | 15171 16 | 28L4
51-65yas | 31,4+113 | 1361 14 | 2245 | 391+138 | 1899 16 | 2447
>65 yas 327+16,7 | 16-70 14 | 2338 | 334+122 | 20-68 16 | 2088
) 0,979 0,100

Z;?t(%;"k X4SD. |Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. |Min.-Max.| RDA | RDA %
19-30 yas 63+29 | 27133 | 5 1267 72+2 4592 5 1445
31-50 yas 6.9+62 2,658 5 1388 | 112+13.4 | 2546 5 2232
51-65 yas T+47 31297 | 5 139,2 T+ 4 3-333 5 139,3
>65 yas 103+146 | 38539 | 5 205,5 6,6+2 4,2-11,1 5 132,9
) 0,425 0,063

(Bnﬁg‘;'t X4SD. | Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. |Min-Max.| RDA | RDA %
19-30 yas 23+1,0 1-42 13 | 1769 19+04 1222 13 | 1462
31-50 yas 38+72 | 0,6-447 | 1,3 | 2923 27+42 | 09277 | 13 | 2077
51-65 yas 31+62 | 08423 | 1,3 | 2385 26+43 | 09355 | 1,7 | 1529
>65 yas 18+0,7 1-30 | 15 | 1200 | 6,1+11,6 | 08-41 17 | 3588
D 0,727 0,147

(F;La;) X+SD. |Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. [Min-Max.| RDA | RDA %
19-30 yas 503+ 156 | 241-697 | 400 | 1258 | 360+137 | 216544 | 400 | 89,9
31-50 yas 446+ 162 | 96-914 | 400 | 1116 | 448+140 | 203-899 | 400 | 112,0
51-65 yas 464+ 168 | 187-945 | 400 | 1160 | 433+164 | 139-879 | 400 | 1083
>65 yas 397+90 | 268529 | 400 | 99,3 455+ 170 | 130-842 | 400 | 1137
p 0,430 0,681

23"11(2:9‘;” X4SD. |Min-Max.| RDA | RDA% | X4SD. |Min-Max.| RDA |RDA %
19-30 yas 6,7+ 3.6 36-16 | 2.4 | 2792 6.2+2.,6 3,692 24 | 2583
31-50 yas 77+56 | 18459 | 24 | 3208 92+9,1 | 85559 | 24 | 3833
51-65 yas 91+82 | 13544 | 24 | 3792 6,3+3,6 11-17 24 | 2625
>65 yas 72+33 3137 | 24 | 3000 63+39 | 1,7-17,7 | 24 | 2625
p 0,491 0,078

?r;]%g;‘ X4SD. | Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. |Min-Max.| RDA | RDA %
1930 yas | 654196 | 3499 30 | 2180 | 493+ 146 | 36-66 30 | 1643
3150 yas | 70,4+759 | 17-575 | 30 | 2347 | 713+655 | 25470 30 | 2377
51-65yas | 62,5323 | 20-242 | 30 | 2083 | 749+935 | 22-582 30 | 2497
>65 yas 536+17.6 | 32-88 30 | 1787 | 849+71,0 | 29-316 30 | 2830
D 0,784 0,862

(Sr‘:g))’”m X4SD. |Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. |Min.-Max.| RDA | RDA %
10-30 yas | 4141 + 1536 | 1932-6969 | 2300 | 180,1 | 4754 + 1440 |3154-6582 | 2300 | 206,7
31-50yas | 4377+ 1113 | 1886-8574 | 2300 | 190,3 | 4413 + 1152 | 1512-8568 | 2300 | 191,9
51-65yas | 4000+976 | 1373-6784| 2300 | 173,9 | 4451 + 1261 | 2007-9735 | 2300 | 1935
>65 yas 3706 + 1148 | 2606-5799 | 2300 | 161,1 | 3907 +713 |2872-5210 | 2300 | 1699
D 0,114 0,378

(Pr?]f:";y”m X4SD. |Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. |Min-Max.| RDA | RDA %
19-30 yas | 3105+989 |1589-4318| 4700 | 66 3377+ 649 | 2547-4134| 4700 | 718
31-50 yas | 3482 « 1186 | 1415-8676| 4700 | 74 | 3616+ 1167 | 863-6401 | 4700 | 76,9
51-65 yas | 3460 +966 | 1934-5688| 4700 | 73,6 | 3750 = 1090 | 1050-6392| 4700 | 79,7
>65 yas 3452 + 1239 | 1744-5646 | 4700 | 734 | 3585+682 | 2969-5546| 4700 | 762
D 0,771 0,829

1One-way ANOVA testi,
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Tablo 5.5: Bireylerin enerji ve besin dgesi tilketim durumunun cinsiyetler arasinda degerlendirilmesi

(Devami)
Kadin?! Erkek!

E(r:éi'y“m X4SD. | Min-Max.| RDA | RDA% | X+SD. |Min-Max. | RDA | RDA%
19-30yas | 1057 £405 | 479-2079 | 1000 | 1057 | 1114+219 | 914-1320 | 1000 1114
31-50yas | 1146+479 | 417-3100 | 1000 | 114,6 | 1193 +485 | 366-3143 | 1000 1193
51-65yas | 1136+441 | 543-2622 | 1200 | 94,7 | 1279+450 | 359-2841 | 1200 106,6
>65 yas 1195518 | 545-2513 | 1200 | 99,6 | 1171+402 | 7742202 | 1200 97,6
) 0,914 0,653

?r’%”ezy“m X4SD. |Min-Max.| RDA | RDA% | X=SD. |Min-Max. | RDA | RDA%
19-30 yas 376+87 | 226500 | 310 | 1211 405 £ 66 314-468 400 1011
31-50 yas 444+ 148 | 133-1002 | 320 | 1386 | 500=177 | 124-947 420 119,0
51-65 yas 451+ 183 | 238-1257 | 320 | 1410 | 520+£249 | 249-2003 420 1238
>65 yas 498 £257 | 223-1101 | 320 | 1556 | 425+101 | 265-673 420 101,2
D 0,369 0338

(anzf)” X+SD. |Min-Max.| RDA | RDA% X+SD. | Min-Max. | RDA | RDA%
19-30yas | 1315+373 | 789-2072 | 700 | 187,8 | 1709+406 | 1135-2047 | 700 2441
31-50yas | 1473441 | 634-3248 | 700 | 2104 | 1685+547 | 517-3716 | 700 240,6
51-65yas | 1395+399 | 590-2373 | 700 | 199,2 | 1692+501 | 727-3595 | 700 2417
>65 yas 1445+ 532 | 8952304 | 700 | 206,4 | 1560+393 | 988-2487 | 700 2228
D 0,582 0,831

(Dn‘ig;'r X4SD. | Min-Max.| RDA | RDA% X4SD. | Min-Max. | RDA | RDA %
1930 yas | 197+154 | 79631 | 18 | 1096 16,1 4.4 116-22 10 1613
31-50 yas 169+82 | 41695 | 18 93,7 17,8+ 6,5 54-44 10 1785
51-65 yas 157+46 | 81283 | 10 | 1574 | 182+6,1 | 89-432 10 182,4
>65 yas 15£54 | 89235 | 10 | 1500 | 16,1+48 | 11,8-30,9 10 1615
) 0423 0,633

?n‘:;)“’ X4SD. |Min-Max.| RDA | RDA% | X4SD. |Min-Max. | RDA | RDA%
19-30 yas 141+51 | 67229 | 10 | 1413 17142 | 113214 11 1557
31-50 yas 146+6,6 | 7,1-60,L | 10 | 1459 | 17,9+6,7 5-37,4 11 162,9
51-65 yas 14+39 | 77248 | 10 | 1396 | 168+53 | 75345 11 153,1
>65 yas 154=114 | 81479 | 10 | 1538 142+4 9,2-22,9 11 1287
D 0,900 0,167

1One-way ANOVA testi,

Tablo 5.1-5.2-5.3-5.4-5.5’de goriildiigii gibi bireylerin enerji ve besin Ogesi
tiikketimi durumu Tiirkiye’ye Ozgii Beslenme Rehberi 2015 (TUBER) referans alinarak
cinsiyetler arasinda ve yas gruplarina gore degerlendirildiginde; arastirmaya katilan
kadinlarin giinliik enerji ve besin 6gesi tiiketim degerleri, yas gruplari arasinda anlaml
farklilik gostermemektedir (p>0,05). Arastirmaya katilan erkeklerin giinliik enerji ve
besin Ogesi tiikketim degerlerinden yalnizca protein (%) tiiketimi degeri yas gruplari
arasinda farklilik gostermektedir (p<0,05). Tukey HSD coklu karsilastirma testi ile
gruplar arasindaki farkliliklar degerlendirildiginde; 19-30 yas arasinda olan erkeklerin
ortalama protein (%) tiiketimi anlamli olarak diger yas gruplarindaki protein (%)
alimlarindan daha yiiksektir (Tablo 5.1). Diger besin tiiketim degerleri ise yas gruplari

arasinda anlaml farklilik géstermemektedir (p>0,05).
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Bireylerin kan lipit diizeyleri ile ilgili bilgiler Tablo 6’da verilmistir.

Tablo 6. Bireylerin kan lipit diizeyleri ile ilgili 6zellikler

Degisken X +SD Min Max
Toplam Kolesterol (mg/dl) 216,64+40,31 125 345
HDL (mg/dl) 57,12+18,16 21 133
LDL (mg/dl) 137,020+36,19 69 247
Toplam Kolesterol/HDL 4,15+1,49 2 10,8
Trigliserit(mg/dl) 134,88+73,34 58 592

Tablo 6’da goriildiigii gibi arastirmaya katilan kisilerin kan lipit diizeylerine ait
tanimlayic1 istatistikleri degerlendirildiginde; kisilerin ortalama total kolesteroli
216,64+40,31 mg/giin, ortalama HDL 57,12+18,16 mg/dI, ortalama LDL 137,020+36,19
mg/dl ve ortalama total kolesterol/HDL orani ise 4,15+1,49 ve ortalama trigliserit degeri
134,88+73,34’tiir.
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Bireylerin APOE geni polimorfizm dagilimi1 Tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7: Bireylerin ApoE geni polimorfizm dagilimi

Varyant n %
£2g2 2 0,7
€2¢3 29 9,6
£3¢3 216 71,4
£2e4 3 1,0
£3¢4 48 15,7
gded 5 1,6
Toplam 303 100,0

Tablo 7°de goriildiigii gibi bireylerin APOE geni polimorfizm dagilinu
degerlendirildiginde sirastyla %0,7’si €22, %9,6’1 €2e3, %71,4’1 €3€3, %1°1 €2¢4,

%15,7’s1e3e4 ve %1,6’s1 e¢4e4 varyasyonu seklindedir.
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Bireylerin genel ozelliklerine gére APOE geni polimorfizm dagilim ile ilgili

bilgiler Tablo 8’de verilmistir.

Tablo 8: Bireylerin genel 6zelliklerine gore ApoE geni polimorfizm dagilimlar:

Grup Polimorfizm n % Kl(:;)lre p
Cinsiyet
£2¢4, £3¢4, cde4 31 19,0
(Vaka)
Kadn £2¢4, £3¢4, £4ed 131 81,0
(Vaka)
€2¢4, €354, cdg4 25 18,0 0,099 0,753
(Vaka)
Erkek €262, £263, £3¢3 116 82,0
(Kontrol)
Egzersiz
Yapiyor €2¢4, €3¢4, ede4 33 20,0
(Haftada 150 (Vaka)
dakika) €2g2, £2¢3, €33 131 80,0
(Kontrol) 0821 | 0,663
Y 3o €2¢d, £3¢4, eded 23 16,5 ' '
(Haftada 150 (Vaka)
dakika) €2€2, £2¢3, €33 116 83,5
(Kontrol)
Toplam 303 100,0

Ki-kare iligki testi

Tablo 8’de gorildigi gibi bireylerin genel ozelliklerine gére APOE geni
polimorfizm dagilimi incelenmistir. Kadmnlarin %19’unda, erkeklerin ise %18’inde &4
varyasyonu goriilmektedir. Egzersiz yapanlarin ise %20’sinde €4 varyasyonu goriiliirken,
yapmayanlarin %16,5’inde goriilmektedir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir farklilik bulunmamastir (p>0,05).
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Bireylerin genel o&zelliklerine gore Toplam  kolesterol/HDL  oraninin

karsilastirmasi Tablo 9°da verilmistir.

Tablo 9: Bireylerin genel ozelliklerinin Toplam kolesterol/HDL orani ile karsilastirilmasi

Toplam kolesterol/HDL
Grup €2¢4, £3¢4, sded €2¢2, €23, €3£3 t D
(Vaka) Kontrol)
BKIi (kg/m?) n X SD n X SD
<25 20 3,6 1,2 92 3,6 1,3 0,290 0,772
25-30 21 4,8 19 91 4,4 1,6 -1,037 0,302
>30 15 4.8 1,0 64 4.4 14 -1,004 0,318
Egzersiz
Yapiyor
(Haftada ﬁ% dakika) | 33 4.4 16 | 131 | 40 | 14 | -1537 | 0,126
Yapmiyor
(Hafta daliSOydakika) 23 4,3 14 | 116 | 43 | 1,6 | -0,099 | 0,921

*Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05

Tablo 9 *da goriildiigii gibi kisilerin BKI gruplar ve egzersiz yapma durumlari
arasindaki  toplam  kolestero/HDL oranlar1  polimorfizm gruplari arasinda

degerlendirildiginde anlamli farklilik goriilmemektedir (p>0,05).
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APOE geni g4 varyasyonu goriilen ve goriilmeyen bireyler arasindaki besinsel yag

alim degerlerinin karsilastirilmasi Tablo 10°da verilmistir.

Tablo 10: ApoE geni €4 varyasyonu goriilen ve goriilmeyen bireyler arasindaki enerji ve yag
alim degerlerinin karsilagtirilmasi

Besinden Gelen
Enerji ve Yag Polimorfizm?! n X SD t p
B €2¢ed, £3¢4, cded 56 2038,0 7372
Enerji (Vaka)
(kcal/giin) £2g2, £2¢£3, £33 0,035 0.972
’ i 247 2041,3 607,6
(Kontrol)
82.34E 32?(45)8484 56 42,9 8.1
- .
Yag Enerji (%) £262, 6263, 383 o s s 1,394 0,164
(Kontrol) ' '
8284E \2;?;?(4;)3484 56 96.8 377
Yag (g/giin) 0,864 0,388
€2¢2, €23, €3£3 247 1014 353
(Kontrol)
8284E \2;?;?(45)3484 56 136 36
[0)
DY (%) £2¢2, £2¢3, £33 247 140 35 0.774 0.440
(Kontrol) ' :
€24, €3¢4, eded 56 30,7 14,2
.. (Vaka)
DY (g/giin) 0,501 0,617
€2¢g2, €23, €3£3
(Kontrol) 247 31,6 12,5
€2¢ed, £3¢4, cded
(Vaka) 56 17,0 41
TDY (%) 1,486 0,138
€2¢g2, €23, €3£3 247 179 43
(Kontrol) ' '
.*32.*:4E \.‘;27(46;)8484 56 38.2 163
TDY (g/giin) 1,027 0,305
€2¢g2, €23, €3€3
(Kontrol) 247 40,7 16,5
8284E \2;:;%;(4;)8484 56 9,9 3.9
[0)
CDY (%) £2¢2, £2¢3, £33 247 9.9 39 0.039 0.969
(Kontrol) ' '
8284232?(‘:)8484 56 21,8 10,3
CDY (g/giin) €262, 6263, $363 o .y o 0,424 0,672
(Kontrol) ' '
€2¢4, £3¢4, cded 56 3201 1955
Kolesterol (Vaka)
(mg/giin) 2¢2, £2¢€3, £3£3 1,802 0,073
&E g S(I’(';n‘;rz)l) 8| 247 362,3 149,0

!Bagimsiz 6rneklem t testi, DY: doymus yag, TDY: tekli doymamis yag, CDY: ¢oklu doymamis yag.)

Tablo 10°da goriildiigii gibi arastirmaya katilan kisilerin giinliik besinsel yag
alimlarinin polimorfizm gruplar1 arasinda farkliliklar1 degerlendirildiginde; APOE geni
€4 varyasyonu olan kisilerin ortalama giinliikk besinsel yag alimlar1 ile e4varyasyonu
goriilmeyen kisilerin gilinlilk besinsel yag alimlar1 arasinda anlamli farklilik
goriilmemektedir (p>0,05).
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APOE geni &4 varyasyonu goriilen ve goriilmeyen bireyler arasindaki kan lipit

diizeylerinin karsilagtirilmasi1 Tablo 11°de verilmistir.

Tablo 11: APOE geni €4 varyasyonu goriilen ve goriilmeyen bireyler arasindaki kan lipit
diizeylerinin karsilastirilmasi

Kfm I|p|t- Polimorfizm?! n X SD t p
diizeyleri
€2¢4, €34, sded
56 230,2 46,5
Toplam (Vaka) 2824 | 0.005*
Kolesterol £2¢2, £2¢3, £33 247 2136 382 ' '
(Kontrol) ' '
€2¢4, €34, sded 56 582 179
HDL £2¢2 (.c\;;aslga)ssss 0,485 | 0628
b 9
(Kontrol) 247 56,9 18,2
€2¢4, £3¢e4, 44 56 1502 453
oL £2¢2 (.Xzaslgagas -3,064 1 0,002
b 9
(Kontrol) 247 134,0 33,2
€2¢4, £3¢4, 44
’ > 56 4.4 15
Toplam (Vaka) 1135 | 0357
kolesterol/HDL £2€2, £€2£3, £3£3 247 41 15 ’ ’
(Kontrol) ' '
€2¢4, £3¢4, 44 56 1355 822
Trigliserit fiell) 0,068 | 0,946
€2¢€2, €2¢€3, €3€3 247 1347 45
(Kontrol) ' '

!Bagimsiz 6rneklem t testi, p<0,05

Tablo 11°de goriildiigii gibi aragtirmaya katilan kisilerin kan lipit diizeyleri

polimorfizm gruplari arasinda degerlendirildiginde €4 varyasyonu olan kisilerin ortalama

kolesterol ve LDL degerleri anlamli olarak varyasyonu olmayan kisilerin ortalama

degerlerinden daha yiiksektir (p<0,05). HDL ve toplam kolesterol/HDL oran degeri ise

polimorfizm gruplar: arasinda anlamli farklilik géstermemistir (p>0,05).
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APOE geni &4 varyasyonu goriilen bireylerin giinliik aldiklar1 besinsel yaglarin
enerjiden gelen oranlart ile kan lipit diizeyleri arasindaki korelasyon Tablo 12°de

verilmistir.

Tablo 12: ApoE geni €4 varyasyonu goriilen bireylerin giinliik aldiklar1 enerji ve yaglarin kan lipit
diizeyleri arasindaki korelasyonu

Toplam Toplam L

Kolepsterol HDL LDL koIeste?oI/HDL Trigliserid

giigﬁdggerji X 230,2 582 | 150,2 44 1355
ve Yag (SD) (46,5) (17,9) | (453) (1,5) (82,2)
Enerji 2038,0 r -0,078 | -0,461™" | -0,094 0,395™ 0,695
(kcal) (737,2) p 0,567 0,000 0,489 0,003 0,000
Yag (%) 42,9 r -0,087 0,119 | -0,079 -0,110 -0,186
(8,1) p 0,525 0,381 0,561 0,426 0,169

Yag 96,8 r 0,124 | -0,359" | -0,104 0,296" 0,499™
(gr/giin) (37,7) p 0,361 0,007 0,447 0,028 0,000
DY (%) 13,6 r 0,062 0,160 0,030 -0,138 -0,051
(3,6) p 0,652 0,238 0,824 0,314 0,707

DY (gr/giin) 30,7 r -0,063 -0,265" | -0,067 0,203 0,504™
(14,2) p 0,646 0,049 | 0,623 0,137 0,000

17 r -0,095 0,070 | -0,098 -0,149 -0,131

TDY (%) (4,1) p 0,488 0,609 0,472 0,277 0,336
TDY 38,2 r -0,126 -0,315° | -0,116 0,223 0,457
(gr/giin) (16,3) p 0,355 0,018 | 0,394 0,101 0,000
9,9 r -0,165 -0,007 | -0,111 0,109 -0,179

CDY (%) (3.9) p | 0225 | 0957 | 0416 0,428 0,187
CDY 21,8 r 0,178 | -0,368 | -0,114 0,417™ 0,288"
(gr/giin) (10,3) p 0,189 0,005 0,404 0,002 0,031
Kolesterol 320,1 r -0,012 -0,097 | -0,004 0,056 0,202
(mg/giin) (195,5) p 0,927 0,478 0,977 0,682 0,135

Pearson korelasyon, DY: doymus yag, TDY: tekli doymamis yag, CDY: ¢oklu doymamis yag,
*p<0,05 **p<0,01

Tablo 12’de goriildiigli gibi Olcekler arasindaki iliski korelasyon analiziyle ve
iligki katsayis1 pearson korelasyon katsayisi (r) olarak gosterilmistir. Korelasyon analizi
degiskenler arasindaki iliskinin giiclinii gdsterir. Korelasyon katsayisinin negatif ya da
pozitif olmasi iliskinin yoniinii belirler. Bu katsay1 0,40°dan kii¢iik ise zay1f iliski, 0,40-

0,60 aras1 normal ve 0,60-1,0 aras1 da giiglii iliskiyi gosterir.

Arastirmaya katilan ve €4 varyasyonu goriilen kisilerin giinliik aldiklar1 besinsel
yaglarin enerjiden gelen oranlart ile kan lipit diizeyleri arasindaki iligkisi
degerlendirildiginde kisilerin aldiklar1 enerji (kcal), yag (gr/giin), doymus yag (gr/giin),
tekli doymamis (gr/giin) ve ¢oklu doymamis (gr/giin) yag degerleri ile HDL arasinda
negatif yonde ve anlamli bir iliski vardir (p<0,05). €4 varyasyonu olan kisilerin aldiklar

enerji ve besinsel yag degerleri arttikga HDL degeri azalmaktadir.
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g4 varyasonu olan kisileri giinliik aldiklari enerji, yag ve ¢oklu doymamis yag
degerleri ile toplam kolesterol/HDL orani arasinda pozitif yonde ve anlamli bir iligki
vardir (p<0,05). Giinliik enerji ve yag tiikketimi arttikca HDL azalacagindan sonug olarak

toplam kolesterol/HDL orani artis gdsterecektir.

g4 varyasyonu olan kisilerin giinliik aldiklar1 enerji, yag (gr/glin), doymus yag,
tekli doymamis ve ¢oklu doymamis yag (gr/giin) degerleri ile trigliserid degerleri arasinda

pozitif yonde ve anlamli bir iligki vardir (p<0,05).
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ApOE geni g4 varyasyonu goriilen bireylerin giinliik aldiklar1 besinsel yag miktari

ve kan lipit diizeyleri arasindaki korelasyon Tablo 13’de gosterilmistir.

Tablo 13: ApoE geni &4 varyasyonu goriilmeyen bireylerin giinliik aldiklar enerji ve yaglarm kan
lipit diizeyleri arasindaki korelasyonu

Toplam Toplam Trigliserid
kolezterol HDL LDL koIesteF;oI/HDL ’

gzsl'e’;dérr‘]erji X 213,6 56,9 134,3 41 134,7
ve Yag (SD) (38,2) (18,2) (33,2) (1,5) (71,4)
Enerji(kcal) 20413 | r -0,091 -0,178™ -0,047 0,171 0,197
(607,6) | p 0,154 0,005 0,458 0,007 0,002

Yag (%) 44,5 r -0,016 0,157 -0,026 -0,145 -0,143"
(7.,5) p 0,806 0,013 0,683 0,022 0,025

Yag (gr/giin) 101,4 r -0,086 -0,085 -0,052 0,080 0,117
(353) | p 0,179 0,181 0,419 0,209 0,066

DY (%) 14 r -0,063 0,046 -0,007 -0,072 -0,125"
(3,5) P 0,322 0,467 0,911 0,260 0,050

DY (gr/giin) 31,6 r -0,095 -0,100 -0,030 0,084 0,082
(125 | p 0,135 0,117 0,638 0,190 0,200

17,9 r -0,047 0,168 -0,091 -0,196™ -0,117

TDY (%) (4.3) p 0,460 0,008 0,155 0,002 0,067
TDY 40,7 r -0,097 -0,036 -0,096 0,011 0,086
(gr/giin) (165) | p 0,129 0,572 0,131 0,860 0,178
9,9 r 0,003 0,016 -0,006 -0,008 -0,049

CDY (%) 32 [p | 00965 0,803 0,931 0,901 0,445
CDY 22,4 r 0,071 -0,127" -0,045 0,116 0,114
(gr/giin) 9,7 p 0,266 0,046 0,483 0,069 0,074
Kolesterol 362,3 r -0,063 -0,069 0,011 0,031 -0,042
(mg/giin) (149) p 0,324 0,279 0,859 0,630 0,515

Pearson korelasyon, DY: doymus yag, TDY: tekli doymamis yag, CDY: ¢oklu doymamis yag, *p<.05,
**
p<.01

Tablo 13’de goriildiigli gibi arastirmaya katilan ve €4 varyasyonu goriilmeyen
kisilerin giinliik aldiklar1 besinsel yaglarin enerjiden gelen oranlari ile kan lipit diizeyleri
arasindaki iliskisi degerlendirildiginde Kisilerin aldiklari enerji (kcal), ve coklu doymamis
yag (gr/glin) degerleri ile HDL arasinda negatif yonde; yag (%) ve tekli doymamis yag
(%) tiiketimi ile ise pozitif yonde anlamli bir iligki vardir (p<0,05). Kisilerin giinliik enerji
ve ¢oklu doymamus yag (%) tiikketimi arttikga HDL azalmakta, yag (%) ve tekli doymamig
yag (%) tliketimi arttik¢a ise HDL artacaktir. Ayni sekilde kisilerin enerji tiiketimi ile
toplam kolesterol/HDL orani arasinda pozitif yonde; yag (%) ve tekli doymamis yag (%)
tiketimi arasinda negatif yonde ve anlamli bir iligki vardir (p<0,05). Kisilerin enerji
tiiketimi arttikga toplam kolesterol/HDL orani artmakta, yag (%) ve tekli doymamis yag

(%) orani tiiketimi arttikga ise toplam kolesterol/ HDL orani azalmaktadir.
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Varyasyon goriilmeyen kisilerin enerji tikketimi ile trigliserid degerleri arasinda
pozitif yonde, yag ve doymus yag (%) degerleri arasinda ise negatif yonde ve anlamli bir
iliski vardir (p<0,05). Kisilerin yag (%) tiiketimleri arttik¢a trigliserid degerleri azalig

gosterecektir.
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5. TARTISMA

Bu aragtirmada; bir saglik kurumuna basvuran bireylerin diyette tiikettikleri yag
cesitleri ve ApoE geni varyantlarinin kan lipitleri ile iliskisini arastirmak amaclanmastir.
Arastirma kapsaminda APOE geninde €4 varyasyonu goriilen/goériilmeyen bireylerde
diyetle kolesterol, doymus, tekli ve ¢oklu doymamis yag asitleri tiiketiminin kan toplam
kolesterolii, HDL, LDL, toplam kolesterol/HDL, trigliserit orani arasindaki iliskisi

arastirilmistir.

Arastirma, 303 kisi iizerinden yapilmis olup bunlarin %53,5’1 kadin, %46,5’1
erkeklerden olusmaktadir. Calismaya dahil edilen bireylerin yas ortalamasi 50,1 ve beden
kiitle indeksleri (BKI) ortalamasi 27,2 olup, ¢alismaya dahil edilen bireylerin %32’si
sigara ictiklerini belirtirken, %62’si alkol aldiklarin1 %541’ ise egzersiz yaptiklarini ifade

etmislerdir (Tablo 4).

ApoE  polimorfizmi, norodejeneratif hastaliklar basta olmak {izere
kardiyovaskiiler hastaliklar, ateroskleroz ve lipit metabolizmasi iizerinde 6nemli etkilere
sahiptir. ApoE hastaliklar tizerindeki etkisini; makrofaj fonksiyonlarini diizenleme, T
hiicre proliferasyonunu ve diiz kas hiicre proliferasyonunu baskilama ayrica kan sinir
bariyerinde integrasyonu saglayarak gostermektedir (62). Bu durum ApoE izoformlari ile
HDL, LDL ve kolesterol arasinda siki bir iliski oldugunu ortaya koymaktadir (60).

ApoE geninin bir¢ok allelden olugsmas1 ApoE’nin ii¢ iztopunun ortaya ¢ikmasina
neden olmaktadir (63). ApoE’nin en fazla goriilen izoformu Apo €3 iken €2 ve e4’e daha
az rastlanilmaktadir. Yapilan bircok calismada ApoE genotiplerinin kan lipit
parametreleri ile iliskili oldugu ve bu durumun metabolizmay1 dogrudan etkiledigi ifade

edilmektedir (42, 64).

ApoE geni polimorfizm vasyasyonlarinin dagilimi degerlendirildiginde sirastyla
%0,7’s1 €22, %9,5°1 €23, %71,3’1e3e3, %1°1 €2e4, %15,7’s1 €3e4 ve %1,6°s1 44
varyasyonu seklindedir (Tablo 7). Kadinlarin %19’unda, erkeklerin ise %18’inde &4
varyasyonu tespit edilmistir. Egzersiz yapanlarin ise %20’sinde &4 varyasyonu
gortiliirken, yapmayanlarin %16,5’inde goriilmektedir (Tablo 8). Eskandari’nin yaptig
arastirmada Cukurova bdlgesinde ApoE polimorfizminin kan lipit parametreleri tizerine

etkisini 75 kisi tizerinde yaptigi calismaya gore %10,7°1 €2€3, %68,0’1 €3€3, %2.7’1 €24,
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%17,3°1i €3e4 ve %1,3 niin e4e4 varyasyonuna sahip olduklarini €2&2 varyasyonuna sahip
birey olmadigini ifade etmistir. Bu arastirma ile benzer sonuglar1 olan Eskandari’nin
calismasinin tek farkli ¢cok kiigiik dahi olsa (%0.7) €2¢2 allelinin tespit edilmis olmasidir
(42). Hipertansif hastalarin ailelerinde ApoE gen polimorfizmleri ve kan lipit profillerini
degerlendiren Dogan ve arkadaslarinin yaptigi calismada €32 polimorfizmini %10, e3¢4
polimorfizminin ise %18 ile en sik goriilen varyantlar olduklarini belirtmislerdir. ApoE
gen polimorfizmi ile lipit profilleri arasindaki iligskinin arastirildigi bir baska ¢alismada
ise €2e3 %9.2, €2e4 %3.1, €3e3 %74.6, €3e4 %11.5, ed4e4 %1.5 oldugunu ancak €2€2
izoformunun tespit edilmedigini belirtmislerdir (65). Koroner arter hastalari {izerinde
ApoE polimorfizmini aragiran Gendy ve arkadaslari, saglikli bireylerin oldugu grupta
€2e4 ve gded genotiplerinin olmadigini belirtirken, €22 genotipi %46,7, €23 ve €33
genotiplerinin oranlar1 ayni olarak %13,3 ve €3¢4 genotipi ise %26,7 oraninda oldugunu
saptamiglardir (66). Arastirma sonucu, 6rneklemin alindig: evrende de en fazla goriilen

varyantin €3€3 oldugunu ortaya koymaktadir.

Obez ve dislipidemik Tiirk ¢ocuklarinda Apolipoprotein E gen polimorfizmi ve
plazma lipid seviyelerini karsilastiran Yilmaz ve arkadaslari, ¢alismalarmin kontrol
grubunu olusturan saglikli bireylerde ApoE geninin allellerinin goriilme sikligin1 €3e4’i
%27,8, €3e3 %61, £3e4 %5,6, cd4ed %5,6 ve g2e4 allelinin ise bulunmadigimi ifade
etmiglerdir (67). Bu arastirmanin sonuglarina gore &2e4 allelinin %]1.0 oraninda
goriilebilecegi belirlenmistir. Genel ortalamalara bakildigi zaman ise Mahley ve
arkadaslari, ApoE geninin temelde 3 izoformu oldugunu €4’iin %15-20, €3’lin %65-70
€2’nin ise %5-10 arasinda goriilme sikliginda oldugunu ifade etmislerdir (45). Ancak bu
oranlar toplumdan topluma gore farklilik gosterebilmektedir. Ornegin bu galismada ve
diger Tirk toplumu iizerinde yapilan ¢alismalar ile Japon toplumunda yapilan ¢alisma
sonuglarinda ApoE geninin benzer oranda polimorfizm gosterdigi goriilmiis iken
Kanada’da e4e4 izoformunun, Finlandiya’da €3e4’lin Amarika’da ise €2€3 genotipinin
daha fazla goriildiigi bildirilmektedir (42). Literatiir ile karsilastirildiginda ApoE geninde
goriilen bu c¢esitliligin hipertansiyon, ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastaliklara
yatkinlikda rol oynayabilecegi diisiiniilmektedir. Ozellikle irksal farkliliklar ve etnisitenin

ApoE varyantlarinda belirleyici rol oynadig: diistiniilmektedir.

Toplam kolesterol, LDL ve toplam kolesterol/HDL oranmmn yiiksek BKI

durumunda arttig1, antiaterojenik Ozellige sahip HDL seviyesinin ise azaldigi
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bildirilmektedir (68). Bu arastirmada ise BKI degerinin artmasina bagli olarak kan toplam
kolesterol/HDL orani arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriillmemektedir
(p>0,05) (Tablo 9). Obez olan ve olmayan ¢ocuklarda ApoE gen polimorfizmi ile kan
lipit parametreleri arasindaki iliskinin arastirildigi bir ¢alismada BKi ile ApoE gen
polimorfizmi arasinda istatistiksel bir anlamlilik olmadig1 ancak BKI degeri yiiksek olan
obez ¢ocuklarda HDL, LDL ve toplam kolesterol/HDL oraninin normal BKI’li cocuklara
gore daha yiiksek oldugu ifade edilmistir (67). BKI degerinin uluslararas1 saglik
kuruluslariin belirledigi standartlarin {istiinde olmasi plazma lipit diizeyi ile lipoprotein
mekanizmasini olumsuz yonde etkilemektedir. Mahley ve arkadaslari, plazma kolesterol
ve LDL degerinin BKI >30 kg/m? olan kisilerde BKi<25 kg/m? olanlara gére 30 mg/dl,
toplam kolesterol/HDL oraninin ise 1.4 birim daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir (68).
Liu ve arkadaslari, ApoE gen polimorfizmi ile plazma proteinleri arasindaki iliskiyi
arastirdiklar1 ¢alismada BK1’si yiiksek olan kisilerde kolesterol ve LDL seviyesinin daha
yiiksek HDL seviyesinin ise daha diisiik oldugunu ifade etmislerdir (69). BKi degerinin
yiikselmesi toplam Kkolesterol/HDL yiiksekliginin getirmis oldugu zararli etkileri
artirmaktadir. Ciinkii Tirk toplumunda metabolik hastaliklarin degerlendirilmesinde
kullanilacak en iyi parametrenin toplam kolesterol/HDL orant oldugu ve toplam
kolesterol/HDL’nin %10’nun tizerinde artmasi hastaliklar i¢in risk faktorii oldugu ifade
edilmektdir (68, 70). HDL degerinin azalmasi diyabet ve ateroskleroz basta olmak iizere

birgok metabolik hastaligin meydana gelmesine zemin hazirlamaktadir.

Saglikli yasam ve diizenli egzersizin kan lipit profili {izerinde anlaml etkisinin
oldugu, sigara-alkol gibi aliskanligi olmayan bireyler ile egzersiz yapan bireylerin diger
kisilere gore daha saglikli olduklari; koroner hastaliklar, ateroksleroz ve metabolik
hastaliklara daha az maruz kalindig1 bilinmektedir (71). BKI ve egzersiz durumlarinin &4
varyasyonu olan ve olmayan gruplarda toplam kolesterol/HDL arasindaki iligki
incelendiginde istatistiki olarak bir anlamli bir fark bulunamamistir (p>0,05). Diizenli
egzersiz alisgkanhiginin kan lipid ve lipoprotein diizeyleri iizerine etkilerini arastiran
Acarbay ve arkadaglar1 egzersiz yapan grupta toplam kolesterol/HDL oraninin oldukga
diisiik oldugunu ifade etmiglerdir (71). Erkek sporcularda egzersizin kan lipoprotein
metabolizmas1 iizerine etkisini arastiran Ozhan ve arkadaslari, egzerisin toplam
kolesterol/HDL orani, LDL ve kolestesterol seviyesinde anlamli degisiklik meydana
getirmedigini ancak HDL seviyesinin yiikselmesine neden oldugunu belirtmistir (72).

Nalgakan, ise diizenli yapilan egzersizin kolesterol ve LDL degerlerini diisiirdiigli ancak
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HDL ile toplam kolesterol/HDL orami iizerinde istatistiskel anlamlilik gostermedigini
bildirmistir (73). Bu arastirmada ise Nalgakan’in ¢alismasina paralel olarak egzersiz ile
toplam kolesterol/HDL arasinda istatistiksel anlamlilik tespit edilememistir. Bu durumun
aragtirma grubumuzu olusturan bireylerin diizenli egzersiz yapmadiklarindan
kaynaklandig diisiiniilmektedir. Cilinkii yapilan bilimsel ¢alismalarda diizenli ve uzun
stireli egzersiz yapan kisilerde toplam kolesterol/HDL oraninin diiserek HDL degerinin
normal sinira ¢ekildigi ifade edilmektedir (72, 74).

Bazi caligmalar €4 vasyasyonunun, koroner hastaliklar basta olmak tizere bir ¢ok
hastalikla yakin iligkisi oldugunu, ayn1 zamanda ApoE’nin genetik mutasyonlarinin LDL,
kolesterol, trigliserit diizeyleri ve kan lipid metabolizmasinda degisiklikler meydana

gelmesine neden olabilecegi ifade edilmektedir (75, 76).

Bu arastirmada kontrol grubunda (g4 varyasyonu goriilmeyen grup), &4
varyasyonu goriilenlere gore besinden alinan kolesterol miktarinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik bulunmamaktadir (p>0,05) (Tablo 10). Ancak kan lipit diizeyleri
karsilastirildiginda €4 varyasyonu goriilen bireylerin kolesterol ve LDL diizeyleri kontrol
grubuna gore anlamli sekilde yiikksek bulunmustur (p<0,05). HDL ve toplam
kolesterol/HDL orant ise polimorfizm gruplari arasinda anlaml farklilik géstermemistir
(p<0,05). Miyokard infarktiis hastasi, hipertansiyonlu ve saglikli bireylerin ApoE gen
polimorfizmi ve kan lipit diizeyleri arasindaki baglantiy1 aragtiran Yilmaz, bu aragtirma
bulgularma paralel olarak 4 varyasyonu goriilen bireylerde toplam kolesterol ile LDL
diizeylerinin &4 varyasyonu olmayanlara gére daha yiiksek oldugunu tespit etmistir (61).
Apolipoprotein E gen polimorfizmi ve plazma lipit seviyelerinin karsilastirildigi bir bagka
caligmaya gore; €4 varyasyonu goriilen bireylerin toplam kolesterol ve LDL degerleri €3
ve g2 varyasyonu goriilenlerden daha yiiksek oldugu ancak aralarinda istatistiksel
anlamliligin olmadig bildirilmistir (67). Literatiirde farkli sonuglar tespit edilmis olsa da
€4 varyasyon dolayh olarak kolesterol, HDL ve LDL’nin oranlarin etkileyebilmektedir.
Ancak etki mekanizmas1 tamamen bireysel farkliliklardan dolayr her bireyde aym

sonuglar1 gostermeyebilir.

Apo g4, pargacik boyutuna bakilmaksizin diger izoformlara kiyasla ¢ok daha
yiiksek bir lipit afinitesine sahiptir. Apo €4 varyanti olan kisilerde, VLDL ve LDL daha
yiiksek postprandiyal lipoproteinler daha fazla kolesteroliin intestinal absorpsiyonu daha

fazla ve Apo €3 veya Apo €2 varyantlarina kiyasla plazmadan daha hizli LDL klirensi ile
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iligskilendirilmistir (77). €4 varyasyonu goriilen bireylerde disaridan alinan besindeki
enerji miktar1 ile kan HDL diizeyi arasinda ters bir korelasyon oldugu, toplam
kolesterol/HDL oraniyla ise pozitif korelasyon oldugu géziikmektedir (p<0,05) (Tablo
12). Yani alinan besinsel enerjinin artmasi, kan HDL seviyesini azaltirken toplam
kolesterol/HDL oranini ise artirmaktadir. Koroner arter hastalarinda biyomarker olarak
ApoE gen polimorfiziminin arastirildigi c¢alismada, bu c¢alismanin aksine &4
varyasyonunun tek basina veya allelellerinin bulundugu bireyler ile varyasyonun
olmadig1 bireyler arasinda LDL, HDL yada toplam kolesterol/HDL orani arasinda
istatistiksel bir anlamlilik olmadig1 sadece LDL/HDL oraninin €4 varyasyonlu grupta
daha yiiksek oldugu bildirilmistir (66). Apolipoprotein €4 alleli ile sedef hastaligi
arasindaki iliskiyi inceleyen Segura ve arkadaslari, ApoE genotipine gore hastalar
arasinda toplam Kkolesterol, HDL, LDL veya trigliserit diizeylerinde anlamli bir farklilik
bulunmadigini, ancak &4 tasiyici grubu igin daha yiiksek toplam kolesterol ve trigliserit
egilimi gozlendigini ifade etmislerdir (78). ApoE geninin ve varyantlarinin kan lipit
profilleri lizerindeki etkisi bireysel farkliliklardan dolayr anlamsiz sonuglar dogurabilir.
Ancak €2 ve €3 varyantlari ilk olarak HDL’ye baglanmayi tercih ettikleri igin disaridan
alinan besinsel enerjinin artmasi ile kan HDL seviyesinde bir azalma olmasi beklenebilir.

Bu durumda toplam kolesterol/HDL oraninda ise bir artma meydana gelecektir.

HDL seviyesinin MUFA agirlikli beslenen bireylerde daha yiiksek oldugu buna
ek olarak, diisiik yagli, yiiksek karbonhidratli diyetlerin yliksek doymus yag ile
karsilastirildiginda, ortalama LDL seviyesini azalttigi bilinmektedir. &4 allelinin ise
yiiksek kolesterol ve LDL ile iliskili oldugu bilinmektedir (77, 79).

¢4 varyasyonu olan bireylerde, disaridan alinan ¢oklu doymamis yag (gr/giin) ve
tekli doymamis yag (gr/giin) degerleri ele alindiginda kan HDL diizeyi arasinda ters bir
korelasyon oldugu, toplam kolesterol/HDL oraninda ise pozitif korelasyon oldugu
goziikmektedir (p<0,05) (Tablo 12). Baska bir ¢alismada bireylere 6nce belli bir siire tekli
doymamis yag asitlerinden zengin (MUFA) diyet verildikten sonra diyetleri degistirilerek
karbonhidrat orani yiiksek (CHO) besinler verilmistir. Sonug olarak €4 varyantli kisilerde
LDL seviyelerinde 0.31 mmol/L'lik bir artis oldugu ancak diger kisilerde LDL
seviyesinde herhangi bir farklilik olmadigi tespit edilmistir. Hatta CHO diyetinden
MUFA diyetine gegiste €4 varyanti olan kisilerde LDL seviyesinde azalma oldugu tespit
edilmistir (77). Bir baska ¢aligmada ise aslinda PUFA ve MUFA’dan zengin beslenmenin
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ApoE genotipleri ile iligkili olmadig1 ancak MUFA bakimindan zengin diyetin, diyet
kolesterol igeriginden bagimsiz olarak serum toplam kolesterol ve LDL’de 6nemli
azalmaya neden oldugu, HDL’de ise herhangi bir degisiklik meydana getirmedigi ifade
edilmistir. Diger bir ifade ile MUFA bakimindan zengin bir diyet, diyet kolesterol
iceriginden ve APOE polimorfizminden bagimsiz olarak toplam ve LDL kolesterolii
diistirmede etkili oldugu sonucuna ulasabiliriz.Bu durumda ApoE geni €4 varyasyonu
goriilen kisilerde besinsel alinan yaglarin, kan HDL ve toplam kolesterol/HDL oranlari
ile aralarinda bir iliskinin oldugu, kolesterol ve LDL diizeyleri arasinda ise herhangi bir
iligkinin olmadig1 goriilmektedir. Saglikli bireylerde diyetle alinan besinlerin LDL’ye
etkisi ve Apolipoprotein E Genotipi arasindaki iligkinin arastirildigi bir ¢alismaya gore
tekli doymamus yag asidi tiiketiminin TK, LDL ve HDL ile ters korelasyona sahip oldugu

ifade edilmistir.

APOE geni &4 varyasyonu goriilen bireylerin besinsel olarak aldiklari yag
miktarlari serum HDL diizeylerini azaltirken toplam kolesterol/HDL oranini ise

artirmaktadir.

APOE geni &4 varyasyonu goriilmeyen (kontrol) bireylerin digsaridan alinan
besindeki enerji miktar1 ile kan HDL diizeyi arasinda ters korelasyon oldugu, toplam
kolesterol/HDL oraninda ise pozitif korelasyon oldugu goziikmektedir (p<0,05) (Tablo
13). Disaridan alinan ¢oklu doymamis yag miktar1 (gr/giin) ile sadece kan HDL diizeyi
arasinda ters bir korelasyon oldugu goziikmektedir (p<0,05) (Tablo 13). ApoE
polimorfizmi ile kan lipit polimorfizmleri arasindaki iliskiyi arastiran Agachan, bu
aragtirmada oldugu gibi €4 varyasyonu goriilmeyen bireylerde HDL diizeyi ile enerji
tiiketimi arasinda ters, toplam kolesterol/HDL orant ile dogru orant1 oldugunu belirtmistir
(65). Bu konuda yapilan bagka bir ¢alismada da €4 varyantinin oldugu ve olmadigi
bireylerde digardan alinan enerji miktari ile toplam kolesterol/HDL orani arasinda pozitif
yonlii iliski oldugu ifade edilmistir (42). Shatwan ve arkadaslari, Apolipoprotein E gen
polimorfizminin, yetiskinlerde orta derecede kardiyovaskiiler hastalik riskinde tekli
doymamis yag asitleri ile doymus diyetin degistirilmesine yanit olarak toplam kolesterol
konsantrasyonlarint degistirdigini tespit etmislerdir. Bu arastirmacilara gore, tekli
doymamis yag asidi miktar1 ile kan HDL diizeyi arasinda negatif yonlii iliski varken ¢oklu
doymamis yag asidi miktar1 ile HDL arasinda pozitif yonlii bir iliski bulunmaktadir.

Apolipoprotein E genotipinin kisisellestirilmis diyet tavsiyesi miidahalesine yanit
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tizerindeki etkisini irdeleyen Fallaize ve arkadaslari, arastirma gruplarina tekli doymamis
yag asidi ve ¢oklu doymamis yag asidi bakimindan zengin farkli diyetler uygulamislardir.
Sonug olarak alinan yag asitlerinin farkliligi ve enerji miktar1 ile HDL, LDL ve toplam
kolesterol/HDL oranlarinda herhnagi bir istatisitiksel anlamlilik tespit edemediklerini

ifade etmislerdir. Ancak €4 varyantlilarda toplam kolesterol seviyesinin daha yiiksek
oldugunu bildirmislerdir (80).
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7. SONUC ve ONERILER

Saglikli bireylerin diyette tiikettigi yag cesitleri ve Apolipoprotein E gen
varyantlariin kan lipidleri ile olan iliskisini incelemek amaci ile yapilan bu ¢alisma 303
kisi tizerinden yapilmis olup bunlarin %53,5’1 kadin, %46,5°1 erkeklerden olugmaktadir.
Bireylerin yas ortalamasi 50,1 olup BK1 ortalamasi 27,2 kg/m? dir. Calismaya dahil edilen
bireylerin %32’si halen sigara igtiklerini belirtmisken, %62’si alkol aldiklarini, %54’ ise

diizenli egzersiz yaptiklarini ifade etmislerdir.

ApoE geni polimorfizm sirastyla %0,7°si €22, %9,5°1 €2¢€3, %71,3’1ie3€3, %1’°1
€2e4, %1571 €3e4 ve %1,6’s1 g4ed varyasyonu seklindedir. Kadinlarin %19’unda,

erkeklerin ise 18%’inde €4 varyasyonu tespit edilmistir.

BKI ve egzersiz yapma durumlarindaki ortalama toplam kolesterol/HDL oranlari,

polimorfizm gruplar1 arasinda anlamli farklilik gostermemektedir (p>0,05).

€4 varyasyonu gorlilen ve goriilmeyen gruplar arasinda besinden alinan kolesterol
miktar1 arasinda anlamli farklilik gorilmemektedir (p>0,05). Toplam Kkolesterol, &4
vasryasyonu olan bireylerde daha yiiksek bulunmustur. Buna paralel bir sekilde kan LDL
diizeyleri de &4 varyasyonu olan kisilerde kontrole gbre anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p<0,05). APOE geni &4 varyasyonu goriilen kisilerde besinsel alinan
yaglarin (gr/giin) kan HDL ve toplam kolesterol/HDL oranlari ile aralarinda bir iliskinin
oldugu (p<0,05), kolesterol ve LDL diizeyleri arasinda ise herhangi bir iligskinin olmadigi
goriilmektedir (p>0,05).

Sonuglar dogrultusunda ApoE geni €4 varyasyonu goriilen bireylerin goriillmeyen
bireylere gére bozulmus kan lipit profili ile karsilasma ihtimallerinin daha yiiksek oldugu,
bunun akabinde ise kardiyovaskiiler hastalik risklerinin artacagi Ongoriilebilir. Bu
dogrultuda bu varyasyona sahip bireylerin ideal kilolarini1 korumalari, beslenmelerinden
gelen doymus yag ve kolesterol miktarinda kisitlamaya gitmeleri ve alkol ve sigara
kullanmamalar1 hastalik risklerini azaltmak adma faydali olabilir. Insanlarm genetik
yatkinliklarini bilerek yasam tarzlarini olusturabilmeleri ileride hastaliklara yakalanma

riskini azaltabilir.

Bu dogrultuda iilkemizde koruyucu saglik uygulamalarinin gelistirilmesi i¢in

calismalar yapilmali, insanlar bu konuda bilinglendirilmelidir. Bilimsel olarak toplumu
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temsil edecek daha genis ¢apli arastirmalar yapilmali, genetik ve beslenme arasindaki

bilimsel ¢alismalara agirlik verilmelidir.
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Apolipoprotein E (APOE) Geni Varyantlarnnm Kan Lipkdierd fle Dliskisi” baglikl cahigmes igin
Bagvury talehi uygun pBedlilp oy birligi ile onaylanmetir,
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Ek-2: Kurum Onay1

Okan Universitesi Sajhk Biimler Enstitist Mododogo'ne,

EnstitGnizion Beslenme ve Diyetetik b&lomoOnde tezli yiksek lisans yapan,
1420692 5616 TC Kimilik Mo'lu Engin Aykac'in Gentest Enstitied - Gentest Kigisel Tip

ve Sajlik Hizmetleri Ltd. Sti.'ne basvuran daniganiarnin dosyalannda bulunan bilgileri
tez calismasinda kullanmak talebinde bulunmustur.

Kurumumuza gelen her damgandan, kigisel vedlerinin gizli kalmas gartiyla, bilimsel
caligmalara katkl safjlamak Gzere, kendilennden alinan her toAd bikginin
kullamlabilecedine dair onam alinmigtir. Daniganiardan alinan bu onam
dofjrultusunda, kurum yetkilisi olarak, bu verilerin kullan ilmas ina oray Weriyorum.

A o omamd
Dr. B. Serdar Savas
Gentest EnstitGsd Direktora

GENTEST
Eigesl Tip vo Safbk Himm atierd L1, L
atiwr WP Exuluin Mardin Cad Todmm e
Gilion ok Carton 17 Sk, oD Akater

Bl iy - STTAMEL

Pl .0 64 0@ 0I0E

Gentest Kigisel Tip ve Sagdlik Hizmetieri Ltd. St
Akatiar Mah. Ebulula Mardin Cad. Yikdinm Ofuz G8ker Sok. No: 1 Daire: 2 Begiktas/istanbul
Tel: 02112 436 0 436 = info@geniast gen.ir
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Ek-3: Gonillii Onam Formu

ONAM ve BILGI FORMU

Genetik analizierim laboratuvarda hig bir kisisal bligim ¢adi, soyadi, Hetisim bilgiler! vs.) oimaksizm bir
kiod mumaras: ke kayit altina alnacak ve scnuclan hekimim ve diyetisyenim tarafindan sadece banimile
paylasiacaktr

Genetlk anallz Icin alman &mek kan vefeeya adiz kKl yanak mukozasindan SWAP (pamukiu cubuk)
yardimi lle alinan hocrelardir,

DA Srnagim herhangl farkh bir tast icin kullamimayacak, aksl tarafimdan yazih alarak talep ediimedikce
analizierden sonra imha edilecektir.

GEMTEST analizl mewout bir hastalid teshis etmez, harhangi bir hastalgm tedavis! amacnyla kullamiimaz.
Krisacasl GENTEST tam ve tedavi amao ghtmeyen koruyucu, a8 gelistiricl bir uygulamadir.

Yapilan anallzler sonucunda beslenme, besin destekler] kullamm, egzersiz basta cimak Ozere yasam
tarzima yonellk danismanbk hizmietl alacagem.

GEMTEST, BRCA, HMPCC gibl kahtsal kansererie ligll bir degeriendirmede bulunmaz.

GEMTEST DM& havuzunda bulenan bligler donyada ve Olkemizde sOrdOrllen bilmsesl calismalara
kathkl saglamak Ozere anonim ol@rak kullanilabiiie Bu blimsel amach amstrmalarda hic bir kisisel bigl
kullanimaz.

GEMTEST pregrami Icin ahinan kan, Idrar, deska vb. materyaller uiusal ve uluslararas akreditasyona sahip
laboratuvariar tarafindan analiz ediir.

Sonucianmia kgl rapor yorum ganlsmem &-8 hatta cersinde gerceklesi Baz Szel durumlarda Srnedgin
tekrar calsiumas htlyacinda bu s0re 10-12 haftaya kadar uzayabilir.

Fapor yorum gorlsmem uygulanan GEMTEST Programina gore 2-5 saat kadar sorer Gordsmeye
zamaninda gelmam Snem taszmaktadir. Bligl vermeden 15 dakiksdan daha urun sdrecak geclkmelarde
garlsmem baska bir tarihe alinabilir.

Dioky Grmeklerimin alnmasindan ve GEMTEST Bligl Formu'nun dolduruimasindan sonra GEWMTEST
yaptirmaktan vazgegmem halinde ddemis oldugum Ocret lade ediimeyecekiir.

Uygulanacak GEMTEST Programina gore, doku Srmeklerimin abnmas;, GEMTEST Bilgl Formunun
doldurulmasi, hakim muayenes], diyetisyen gorismes], viout Sgimiler], genetik ve diger tlm laboratuvar
anallzierinin yaplimasi, GEMTEST Blyoenformatik Degerlendirme Raporunun hazirianmasi, hekimim ve
diyetisyenim tarafindan mponum yorumlanmas, GENTEST Yasam Flaneman hazirlanmas) ve agklanmasi,
kisaca GEMTEST lle kgl tam islemiler fiyata dahidir. Balirttien b islemier bitinceye kadar baskaca bir
dcret Sdenmesl gerekmemektedir,

Raporumun yorumlanmasmndan & hafta sonra hekimim we diyetisyenim tarafindan yapilacak olan
Davranis Degisikigl Radar Gordsmesl , 4 ay sonra hekimim ve diyetisyenim tarahndan yapilacak olan
Tibbl Kontrol Garosmes] ve bunlann disinda talep edecedgim hekim muayenes], diyetisyen, psikolog we
egIerslz uzman gonksmeler ayrca Dorete tabidir

GEMTEST yetkilller benl yukandakl konularda biigliendirdiier. Aciklanmis clan bikglien oludum, aniadim
ve kendl nzam e onayinyorum.

Gontest Uygulsnan Kisl Gentest Uygulanan Kisl 128 Yasmdan Kiclkse
Kanun| Temslclisinin

Adh, Soyad:
Adi, Soyad

Dizgurn Tarihil
Dogum Tarihl

TC Kimillk Mumarasi

TC KImlk Humarasi

Tarih

Tarlh

Imza

Imiza
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Ek-4: Anket Formu
Bilgi Formu ve Besin Tiiketim Sikhig1 Anketi

'Bir saglik kurumuna basvuran bireylerin diyette tiikettikleri yag cesitleri ve
APOE geni varyantlarinin kan lipidleri ile iliskisi' adli bilimsel ¢alisma i¢in kullanilan

besin tuketimi formudur.

Bu form Prof. Dr. Ayse Baysal editorliigiinde hazirlanan Diyet El Kitabi’nin 72-

74 nolu sayfalarindan alinmistir.

Danmisanin Kodu:

Dogum tarihi: gg/aa/yyyy

Cinsiyet: Erkek/Kadin

Haftada 150 dk egzersiz: Var/Yok

Mevcut tiitiin kullanimi: Var/Yok

Egitim durumu:

[kdgretim Lisans
Lise Yiksek Lisans
Onlisans Doktora
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Besin Tiiketimi

Sikhik

Miktar

Besinler

Hig

Giinde

Haftada

Ayda

Ev olgii

Gramaj

SUT VE URUNLERI

Stit

Tam yagh

Yarim yagl

Yagsiz

Ozel siitler

Kefir

Ayran

Dondruma

Yogurt

Tam yagl

Yarim yagh

Yagsiz

Probiyotik

Peynir

Tam yagl

Yagsiz

Kasar

Krem peynir

Tulum peyniri

Cokelek

Diger

ET YUMURTA KURUBAKLAGI

L

Kirmizi et

Sigir

Koyun

Kegi

Et trtinleri (...............

Sakatatlar (...............
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Tavuk

Hindi

Diger kiimes hayvanlari

Av etleri

Balik

Yumurta

Kurubaklagil

Yagli tohumlar

TAZE SEBZE - MEYVE

Yesil yaprakli sebzeler

Patates

Kurusogan

Domates

Diger sebzeler

Turuncggiller

Kavun — Karpuz

Diger meyveler

Kurumeyveler

EKMEK - TAHILLAR

Beyaz ekmek ve tiirleri

Kepekli ekmek ve tiirleri

Bazlama

Yufka

Piring

Bulgur

Makarna , eriste vb.

Bugday unu

Borek

Kurabiye

Kahvaltilik tahil tirtinleri

Cibs vb.
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ICECEKLER

Hazir meyve sulari

Kolali igecekler

Normal

Light

Maden sular1

Kahve

Cay

Bitki ¢aylar1

Bira

Sarap

Raki

ViskKi, cin vb.
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Biyokimyasal Bulgular

Tetkikin adi Birimi Sonu¢
Toplam kolesterol mgdi
HDL kolesterol mgdt
LDL kolesterol mgal |
Toplam kolesterol/HDL S
Trigliseri mgdi
Genetik Analiz
Gen Polimorfizm Rs. no Genotip
APOE €2/€3/e4 rs7412 & rs429358 | ...
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Ek-5. Ozgecmis
Kisisel Bilgiler
Adi Engin Soyadi Aykag
Dogum Yeri Corum/Merkez Dogum Tarihi 26.09.1992
Uyrugu T.C Tel -
E-mail engin@enginaykac.com
Egitim Diizeyi
Mezun Oldugu Kurum Mezuniyet Y1l
Lisans Istanbul Hali¢ Universitesi 2015
Lise Corum Ogretmen Mukadder 2011
Akaydin Anadolu Lisesi
Is Deneyimi
Gorevi Kurum Siire
Diyetisyen Gentest Kisisel Tip ve Saglik | Aralik 2015 — Halen (3 yil)
Hiz. Ltd. Sti.
Yabanci Dil
Yabanci Dilleri | Okudugunu Konusma Yazma KPDS/UDS/YDS | Diger
Anlama Puam
Ingilizce Orta Kotii Orta - -
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