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 Global olarak beslenme gibi yaşam tarzındaki hızlı değişim ile birlikte insülin direnci ve 
diyabet prevalansı hızla artış göstermiş ve günümüzde Tip II diabetes mellitus (Tip II 
DM) epidemik bir sorun haline gelmiştir. Yaşam tarzı müdahalelerinden en önemlisi olan 

diyetin düzenlenmesi ise tip II DM’nin ortaya çıkmasının engellenmesinde, 
geciktirilmesinde, komplikasyonların oluşmasında ve önlenmesinde önemli bir role 
sahiptir. Son yıllarda yapılan çalışmalarda Tip II DM gelişimine neden olan patolojik 
faktörler arasında yer alan insülin aktivitesi ve insülin sekresyonunun diyabet nedenini 
belirlemek açısından tek başına yetersiz kaldığı ele alınmaktadır. Buna ek olarak diyabet 
etiyolojisinde multi-faktöriyel nedenlerin, insülinin yanı sıra farklı reseptörlerin yer aldığı 
ve bu durumu genetik çalışmaların desteklediği bilinmektedir. Bu reseptörlerden biri olan 
CD36 reseptörü ise, kardiyovasküler sağlık ve hastalıklar, kanser, diyabet, insülin direnci, 

tat alma duyusu ve besin seçiminde önemli rol oynamaktadır. Yapılan çalışmalarda 
yüksek kan CD36 düzeylerinin tip II DM patogenezinde yeni bir belirteç olarak katkı 
sağlayabileceği yer almaktadır. Ayrıca güncel veriler CD36 reseptörünün yağlı besin 
seçimi açısından farklı tat ve kokularda görev alabildiğini göstermektedir. Bu derlemede 
CD36 reseptörü ile insülin direnci ve diyette yağlı besin seçimi arasında ilişki 
incelenmiştir. 
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 Globally, increase of insulin resistance and diabetes prevalence with rapid change in 
lifestyle like nutrition results in Type II diabetes mellitus (Type II DM) which has 

become an epidemic problem. Modification of the diet, which is one of the most 
important lifestyle interventions, plays a crucial role in preventing and delaying of the 
type 2 diabetes mellitus, and also preventing or delaying the disease related 
complications. Recent studies have addressed insulin activity and insulin secretion, 
among the pathologic factors leading to the development of Type II DM, which alone are 
insufficient to determine the cause of diabetes. In addition to this, it is known that 
multifactorial causes of diabetes etiology involve different receptors as well as insulin, 
which is supported by genetic studies. One of these receptors, CD36 receptor, plays an 

important role in cardiovascular health and diseases, cancer, insulin resistance, taste and 
food choice. Studies have indicated that high blood CD36 levels may contribute as a new 
biomarker in the pathogenesis of type II DM. Furthermore, current literature have shown 
that the CD36 receptor might have role in different taste and smells in terms of fatty food 
selection. Thus, in this review, the relationship between the CD36 receptor, insulin 
resistance and the fatty food selection in the diet was examined. 
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Giriş 

Her yıl tüm dünyada 8-14 milyon insan kronik 

hastalıklar nedeniyle yaşamını kaybetmektedir (Akbudak, 

2011; TC. Sağlık Bakanlığı, 2011a). Gelişmiş ve 

gelişmekte olan toplumların tümünde ise beslenme gibi 

yaşam tarzındaki hızlı değişim ile birlikte insülin direnci 

ve diyabet prevalansı hızla artış göstermektedir (TC. 

Sağlık Bakanlığı, 2011b). Uluslararası Diyabet 

Federasyonu’nun verilerine göre 2009 yılsonu itibarı ile 
tüm dünyadaki diyabet nüfusu 285 milyon iken bu sayının 

2030 yılında 438 milyona ulaşması beklenmektedir (IDF, 

2009; Ozougwu, 2013).  

Diabetes mellitus kronik hiperglisemi ile karakterize, 

karbonhidrat, yağ ve protein metabolizmasında bozukluğa 

neden olan metabolik bir hastalıktır (Baysal ve ark., 2011; 

Gautam ve Banerjee, 2011). Bu kronik ve metabolik 

hastalık temelde yüksek kan glukoz düzeyleri ile 

ilişkilidir ve bunun sonucunda hiperglisemi, glukozüri, 

dislipidemi, düşük düşük yoğunluklu lipoprotein (HDL) 

düzeyi, yüksek kolesterol düzeyi, insülin direnci ve 

glukoz toleransı gibi istenmeyen durumlar oluşmaktadır 
(Gautam ve Banerjee, 2011). Tip II Diabetes Mellitus 

(Tip II DM) ise, diyabet tanısı alan kişiler arasında %90-

95 oranında görülen en yaygın diyabet formudur (Gautam 

ve Banerjee, 2011; Ozougwu, 2013). Tip II DM 

patogenezinde karaciğer ve kas dokusunda oluşan insülin 

direnci ve pankreastaki insülin üretiminin azalmasına 

bağlı olarak oluşan hiperglisemi yer almaktadır (Baysal 

ve ark., 2011; Boada ve Martínez-Moreno, 2013; Phielix 

ve Mensink, 2008) Hipergliseminin ortaya çıkmasını 

kolaylaştıran etmenler ise; genetik yatkınlık, obezite, 

gebelik, uzun süre ilaç kullanımı (diüretik, kortikosteroid 
vb.), enfeksiyonlar, fiziksel ve psikolojik travmalar, bazı 

pankreas hastalıkları (pankreatit, pankreas tümörü) 

şeklindedir (Baysal ve ark., 2011). Bunların dışında 

yaşlılık, fazla enerji alımı, alkol, sigara ve stres gibi 

etkenler de Tip II DM’nin patogenezinde yer alan 

bağımsız risk faktörleri arasında yer almaktadır (Kaku, 

2010; Ozougwu, 2013).  

Günümüzde insülin direnci ile Tip II DM oluşumunu 

engellemek ve azaltmak için kullanılan en önemli 

yaklaşımlardan biri yaşam tarzı müdahalesidir. Buna göre 

vücut ağırlığı artışı önlenmesi, toplam ve doymuş yağ 
asitleri tüketiminin azaltılması, fiziksel aktivite düzeyinin 

arttırılması ve gerekli durumda uygun farmakoterapiye 

başvurulması rehberlerde yer alan önerilerdir (Canadian 

Diabetes Association, 2013; Nettleton ve Katz, 2005; 

Redmon ve ark., 2014; Rivellese ve Lilli, 2003). Halk 

sağlığı açısından bakıldığında ise obeziteyi azaltmak, 

egzersizi artırmak ve beslenmeyi düzenlemek Tip II 

DM’nin ekonomik yükünü hafifletmek açısından birincil 

ve uzun vadeli bir strateji olarak görülmektedir (Nettleton 

ve Katz, 2005).  

Yaşam tarzı müdahaleleri içerisinde yer alan makro 

besin ögelerinin yeterli ve dengeli dağılımını içeren diyet, 
Tip II DM hastalarında tedavinin önemli bir parçasını 

oluşturmaktadır. Beslenmede yer alan yağ asitleri ise 

sadece önemli bir enerji kaynağı değil, aynı zamanda 

çeşitli hücresel süreçlerde sinyal molekülleri olarak da 

görev almaktadırlar. Yapılan güncel çalışmalara göre 

yalnızca yağ asitleri değil ayrıca yağ asit reseptörleri ve 

hücresel düzeyde yağ asitleri taşıyıcılarının da diyabet 

oluşumu ve gelişiminde önemli bir role sahip olabilir (Liu 

ve ark., 2010; Wenjuan Xu ve ark., 2012). 

Tip II diabetes mellitus ile ilgili yapılan çalışmalarda 

genellikle insülin aktivitesi ve insülin sekresyonu ele 

alınmasına rağmen son yapılan çalışmalarda diyabet 

etiyolojisinde multifaktöriyel nedenlerin, insülinin yanı 

sıra farklı peptidlerin de yer aldığı ve bu durumu genetik 

çalışmaların da desteklediği sonucuna varılmıştır 
(Bergman ve Ader, 2000). Sahip olduğu multi-

fonksiyonel özelliklerden dolayı ise CD36 reseptörü 

üzerinde yapılan çalışmalar son zamanlarda artış 

göstermiştir. İlk olarak plateletler üzerinde glikoprotein 4 

(GPIV) olarak tanımlanan CD36, daha sonra 

makrofajlarda okside olmuş düşük yoğunluklu lipoprotein 

(oxLDL) reseptörü ve adipozitlerde (yağ hücrelerinde) 

yağ asit taşıyıcısı olarak tanımlanmıştır (M. Febbraio ve 

Silverstein, 2007).  Yapılan son çalışmalarda, CD36’nın 

geniş bir ekspresyonunun olduğu ve birçok fonksiyonda 

yer aldığı bildirilmektedir (Maria Febbraio ve ark., 2001; 

M. Febbraio ve Silverstein, 2007; Lynes ve Widmaier, 
2011). Son 10 yıl içerisinde yapılan çalışmalara göre ise 

CD36 reseptörünün, kardiyovasküler (kalp-damar) 

fonksiyon ve hastalıklar, diyabet ve besin seçiminde 

görev aldığı bildirilmektedir (Çetinkaya ve Yılmaz, 2009; 

Maria Febbraio ve ark., 2001; Nicholson ve Hajjar, 2004; 

Thorne ve ark., 2007). İnsülin direnci ile CD36 reseptörü 

ve diyette yağlı besin seçimi arasında ilişki bu derleme 

yazıda incelenmiştir. 

 

İnsülin Direnci, Enerji Dengesi ve Diyetin Makro 

Besin Ögesi Örüntüsü 

 

İnsülin direncinin neden olduğu tip II DM önemli ve 

önlenebilir bir hastalık olmakla birlikte gün geçtikçe artan 

kronik (müzmin) bir hastalıktır (Salas-Salvado ve ark., 

2011). Yapılan çalışmalara göre yaşam tarzı 

müdahalelerinden olan yeterli ve dengeli beslenme 

diyabetin ortaya çıkmasının engellenmesinde, 

geciktirilmesinde, komplikasyonların oluşmasında ve 

önlenmesinde önemli bir role sahiptir (Martin, Chevrot, 

ve ark., 2011; Yıldız, 2008). 

 
Vücut Ağırlığı ve Enerji Dengesi 

Uygun vücut ağırlığının sağlanması ve sürdürülmesi 

diyabetin kontrolünde büyük önem taşımaktadır. Enerji 

dengesi, vücut ağırlığının korunmasını sağlamaktadır 

(Yıldız, 2008). Ulusal ve uluslararası rehberler sağlıklı 

yeme modelinin devamlılığını ve ağırlık kaybını sağlamak 

amacıyla fazla kilolu ya da obez olan tip II DM 

hastalarında, gereksinim değerlendirilerek enerji alımının 

azaltılmasını önermektedir (kanıt düzeyi A) (Evert ve 

ark., 2013). 

Obezitenin hem gelişmiş hem de gelişmekte olan 

ülkelerde artmakta olan bir sağlık sorunu olduğu göz 
önüne alındığında prospektif epidemiyolojik çalışmalar 

fazla kilo veya obezitenin kronik hastalık kaynaklı 

morbidite (hastalık) ve mortalite (ölüm) ile ilişkili 

olduğunu göstermektedir. Ayrıca fazla vücut ağırlığı,  

yükselmiş kan basıncı, glukoz intoleransı, tip II diyabet, 

insülin direnci ve dislipidemi (kanda lipid profili 

bozukluğu) gibi önemli kardiyovasküler risk faktörleri ile 
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de kuvvetli bir korelasyon göstermektedir. Serbest yağ 

asitlerinin (NEFA, FFA) artmış vücut yağ dokusu 

kütlesinden kaynaklandığı ve bu yağ asitlerinin artmış 

seviyesinin insülin direncine aracılık ettiği bilinmektedir 

(Karpe ve ark., 2011). Serbest yağ asitlerine 

bağlanabilmesi ve bunların hücre içine taşınmasını 

kolaylaştırması nedeniyle CD36, kasın lipit kullanımı, 

adipoz dokuda enerji depolanması ve bağırsaklarda yağ 

emilimi gibi DM ve obezitede yer alan metabolik 
sorunların patogezinde (ilerleyişinde) yer aldığı 

düşünülmektedir. CD36 kaynaklı inflamatuar parakrin 

döngünün ise adipozitler ve makrofajlar arasındaki kronik 

inflamasyonu artırarak obezitede yer alan insülin direnci 

oluşumuna etki ettiği görüşü mevcuttur (Christiaens ve 

ark., 2012). 

 

Karbonhidrat 

Günlük enerji ihtiyacının belirli bir miktarını 

karbonhidrat içeren besinlerden karşılamak kan glukoz 

kontrolü üzerinde etkiye sahiptir (Evert ve ark., 2013; 

Güzel, 2014). Diyabet tedavisindeki önerilerine göre 
yaşam tarzı değişikliğini içeren düşük yağlı,  düşük 

karbonhidratlı ve enerji kısıtlı diyetler kardiyovasküler 

hastalık riskinin azalması ve insülin duyarlılığının artması 

üzerinde etki göstermektedir (Castañeda-González ve 

ark., 2011). Düşük karbonhidratlı diyetlerin standart bir 

tanımlamasının olmayışı nedeniyle metabolik göstergeler 

üzerinde kullanılan karbonhidrat miktarı farklılık 

göstermektedir. Yapılan çalışma ve değerlendirmelerde 

glukozun beyin ve santral sinir sisteminin enerji kaynağı 

olmasının yanında suda çözünen vitamin ve mineraller 

içinde gerekli olması nedeniyle günlük karbonhidrat alım 
miktarının 130 gram altına düşmemesi gerektiğini 

önerilmektedir (Accurso ve ark., 2008; Castañeda-

González ve ark., 2011). Ancak, toplam karbonhidrat 

alımı yerine alınan karbonhidratın türü, vücutta glukoz 

seviyelerini artırma ve insülin sinyalizasyonunu etkileme 

durumunu belirleme açısından son derece önemli bir yere 

sahiptir. (Salas-Salvado ve ark., 2011). 

 

Glisemik İndeks ve Glisemik Yük 

Son yirmi yıl içerisinde yapılan araştırmalarda 

karbonhidrat içeren besinlerin glisemik yanıt ya da kan 
glukoz konsantrasyonu üzerindeki artırıcı eğilimlerinin 

tanımlaması ve sınıflandırılması amaçlanmaktadır. 

Karbonhidrat alımına yönelik öğün planlamada ve/veya 

hastalık riski ile ilişkisinin değerlendirilmesinde glisemik 

indeks (GI) ve glisemik yük (GY) olmak üzere iki 

değerlendirme metodu yer almaktadır (Sheard ve ark., 

2004). 

Hayvan ve insanlar üzerinde yapılan çalışmalarda, 

karbonhidratların hızlı ve yüksek postprandiyal kan 

glukozuna neden olarak tip II DM patofizyolojisinde yer 

aldığı ileri sürülmektedir (Similä, 2012). Yüksek GI 

içeren karbonhidrat alımından sonra yüksek glukoz 
yanıtları oluşmaktadır ve bu durum insülin direnci ve beta 

hücre disfonksiyonuna katkıda bulunabilmektedir 

(glikotoksisite) (Akbulut ve ark., 2013; Ludwig, 2002; 

Memiş ve Şanlıer, 2009; Similä, 2012). Oluşan yüksek 

glukoz yanıtlarını stimule edebilmek için daha fazla 

insülin salınımı gerçekleşmekte ve artan insülin 

konsantrasyonları da insülin direnci oluşumuna neden 

olabilmektedir. Bunların dışında yüksek glisemik indeksli 

öğün sonrası geç postprandiyal (yemek sonrası) periyotta 

kanda serbest yağ asitleri konsantrasyonunun artış 

göstererek pankreasta beta hücre fonksiyonunda 

bozulmaya neden olduğu da ileri sürülmektedir 

(lipotoksisite) (Ludwig, 2002; Similä, 2012). 

Metabolik ve epidemiyolojik kanıtlardan elde edilen 

sonuçlara göre yüksek GI’lı karbonhidrat kaynakları 

yerine, düşük GI’lı karbonhidrat alımı tip II DM riskinde 

azalma ile ilişki içerisinde bulunmaktadır. Diyabet 
hastalarında ise yüksek GI’lı karbonhidrat kaynakları 

yerine düşük GI’lı karbonhidrat alımı glisemik kontrolü 

geliştirici etki ve insülin ile tedavi edilen hastalarda 

hipoglisemik (kan glukoz düşüşü) ataklarda azalma 

sağlayabilmektedir (Willett ve ark., 2002). Bu beslenme 

stratejisi aynı zamanda total kolesterol, post prandiyal 

glisemi ve yüksek duyarlılıklı C reaktif protein (hsCRP) 

gibi kardiyovasküler risk faktörleri üzerinde de geliştirici 

etkilere sahiptir (Dworatzek ve ark., 2013). 

 

Diyet Posası 

Diyet posası; besinlerin bir bileşeni olarak insan 
vücudunun sindiremediği veya kısmen fermente 

edebildiği kompleks karbonhidratlar olarak 

tanımlanmaktadır (Samur ve Mercanlıgil, 2012). 

Gözlemsel çalışmalardan elde edilen verilerde posa ve 

posadan zengin tam tahıllı besinlerin fazla alımının, 

azalmış obezite ve diyabet riski ile ilişkili olduğu 

belirtilmiştir (Burger ve ark., 2012; Fujii ve ark., 2013; 

Salas-Salvado ve ark., 2011).  Diyet posası diyabetin 

beslenme yönetiminde yer alarak, yararlı etkilerini 

glisemik kontrol, HDL kolesterol, LDL kolesterol, 

triasilgliserol ve beta hücre fonksiyonu üzerinde 
göstermektedir (Dworatzek ve ark., 2013; Folorunso ve 

Oguntibeju, 2013).  

Yapılan çalışmalarda çözünür viskoz posanın sindirim 

sistemi üzerindeki etkilerini tespit etmek sıklıkla daha 

kolaydır. Bu tür posanın diyete ilave edilmesiyle teorik 

olarak, kandaki glukoz oluşum hızı yavaşlamakta, insülin 

salgısı da buna bağlı azalış göstermektedir. Kan glukozu 

ve insülin konsantrasyonları üzerindeki bu yararlı etkiler 

diyabete sahip bireyler için son derece önemlidir (ADA, 

2008). Çözünür viskoz posa aynı zamanda postprandiyal 

glisemik ve insülin cevabında, doygunluk, mide 
boşalımının gecikmesi ve intestinal (bağırsakta) besin 

ögesi emiliminin kontrolünde önemli bir role sahiptir 

(ADA. 2008; Dworatzek ve ark., 2013; Salas-Salvado ve 

ark., 2011). Son zamanlarda artan diyet posası özellikle 

de çözünür posa alımı, tip I DM’ye sahip bireylerde tüm 

nedenlere ve kardiyovasküler hastalıklara özgü 

mortalitede azalma ile ilişki içerisinde bulunmaktadır 

(Fujii ve ark., 2013). 

Yapılan çoğu prospektif çalışmada çözünmez posanın 

da diyabet insidansıyla (sıklığıyla) ters ilişkili olduğu yer 

almaktadır (Babio ve ark., 2010; Lattimer ve Haub, 2010; 

Maki ve Rains, 2011; Ötles ve Ozgoz, 2014; Salas-
Salvado ve ark., 2011). Tam tahıl embriyosu ve diğer 

tohumlar (tahıl, baklagil ve sert kabuklu yemişler) sağlık 

açısından yararı olan birçok biyoaktif fitokimyasal 

içermektedir (Salas-Salvado ve ark., 2011). Kısa ve orta 

süreli randomize klinik çalışmalarda tam tahıl ve rafine 

edilmiş tahıllar karşılaştırılmış ve sağlıklı bireylerdeki 

postprandiyal glisemik (kanda glukoz varlığı) cevabı, 

obez bireylerdeki insülin duyarlılığı ve diyabetik 
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bireylerdeki glikoz kontrolü üzerindeki etkisi incelenmiş 

sonuçta tam tahıl tüketimin insülin direnci ve diyabet 

üzerindeki yararlı etkileri vurgulanmıştır (Babio ve ark., 

2010; Lattimer ve Haub, 2010; Maki ve Rains, 2011; 

Nuttall, 1993; Ötles ve Ozgoz, 2014; Salas-Salvado ve 

ark., 2011). Mekanizmalar üzerinde kesinlik olmamasına 

rağmen gastrik inhibitör polipeptit (GIP) düzeyinin 

artması, antiinflamatuar etkiler ve bağırsak mukozasında 

meydana gelen değişiklikler insülin duyarlılığın artması 
üzerinde etkili olarak kabul edilmektedir (Salas-Salvado 

ve ark., 2011). 

 

Fruktoz  

Yapılan çeşitli çalışmalarda fruktozun glukoz 

metabolizması ve insülin duyarlılığı üzerindeki olumsuz 

etkileri bildirilmiştir (Evert ve ark., 2013). Fruktoz 

meyvelerde doğal olarak bulunabilen bir monosakkarit 

olmakla birlikte aynı zamanda tatlandırıcılı içecekler ve 

işlenmiş besinlere eklenen şekerin bileşeni olarak da yer 

almaktadır (Evert ve ark., 2013). İnce bağırsaklardan 

emilen fruktozun emiliminden sonra fruktoz 1-fosfata 
fosforile olarak karaciğerde yağ asitlerine 

dönüştürülmektedir. Fruktoz; glikolizin kontrol edildiği 

fosfofruktokinaz basamağını atlayıp metabolik yola 

sonraki basamaktan katıldığı için doza ve süreye bağlı 

olarak alınan fruktozun çoğu metabolize edilerek de novo 

(vücutta) lipit sentezine katılabilmektedir (Livesey ve 

Taylor, 2008). Fruktoz insüline bağımlı olarak hücre içine 

alınmazken bazı çalışmalarda fruktozun plazma glukoz ve 

insülin düzeylerini arttırarak insülin direncine yol açtığı 

bildirilmiştir. Orta ya da uzun vadeli fruktoz tüketiminin 

insülin sinyal yolaklarını bozarak hiperglisemiye (kanda 
glukoz artışı) ve sonrasında hiperinsülinemiye (kanda 

insülin artışı) yol açabildiği de yayınlanmıştır (Litherland 

ve ark., 2004).  

Yapılan çalışmalarda meyve ve sebzelerde bulunan 

fruktoz, lipit ve kan glukozu üzerinde artan bir etkiye 

neden olmamaktadır. Bunun nedeni olarak ise meyve ve 

sebzelerde yer alan posa, fitokimyasal ve antioksidan 

içeriği gibi faktörler gösterilmektedir (Bazzano ve ark., 

2003). Ancak son zamanlarda ilave şeker ve özellikle 

yüksek fruktozlu mısır şurubu içeren yiyecek ve 

içeceklerin kullanımı dramatik bir şekilde artış 
göstermiştir (Cozma ve ark., 2012). Yapılan çalışmalarda 

sebze ve meyve tüketiminden ziyade fruktoz ile 

tatlandırılmış besin ve içecekleri tüketme alışkanlığı olan 

bireylerde uzun vadede glukoz toleransının bozulduğu, 

insülin direncinin gelişebildiği ve böylece diyabet riskinin 

arttığı bildirilmiştir (Bazzano ve ark., 2003; Cozma ve 

ark., 2012). 

 

Protein 

Proteinler glikolitik enzimlerin ve insülin gibi 

hormonların sentezi, vücut sıvılarının oluşumu ve 

inflamasyon süreçlerinde medyatörlerin yapısında yer 
alması nedeniyle diyabette ve insülin direncinde önemli 

rollere sahiptir (Aksoy, 2008).  Yeterli insülin olması 

durumunda öğün sırasında alınan proteinler postprandiyal 

kan glukozu üzerinde minimal düzeyde artışa neden 

olmaktadır (Kaya ve Özel, 2014). Yüksek proteinli 

diyetlerde lipit alımının da artması ve vücutta enerji elde 

edilmesi sırasında yağ asitlerinin kullanılması ile keton 

cisimlerinin arttığı ve total kolesterol ve LDL kolesterolde 

istenmeyen bir artışın görülebileceği bildirilmektedir 

(Lepe ve ark., 2011). Yüksek proteinli diyetlerin insülin 

duyarlılığı üzerindeki etkileri tartışmalı sonuçlara neden 

olabilmektedir. 20. yüzyılın başında yüksek proteinli 

diyetler insülinotropik (insülini arttırıcı) etkiye sahip 

olması ve insülin sekresyonunu teşvik ederek kandaki 

fazla glukozun ortadan kaldırılmasına neden olmasıyla 

insülin duyarlılığını geliştiren bir strateji olarak 

görülmekte iken uzun vadede yüksek bir protein alımı 
artış tip II diyabet riskiyle ilişkilendirilmiştir (Rietman ve 

ark., 2014). 

 

Lipid  

Diyetin yağ asitleri bileşimi, farklı metabolik 

aktivitelere sahip bazı yağ asitlerinin oksidasyonu, 

birikimi, vücut kompozisyonu ve vücut ağırlığı gibi 

faktörler üzerindeki yağ asitine özel rolleri nedeniyle 

obezitenin gelişimini etkilemektedir (Coelho ve ark., 

2011). Yağlar, özellikle abdominal (karın içi, üst bölge) 

obezite, insülin direnci ve tip II DM gelişiminde yer alan 

önemli belirleyicilerden biridir.  Yüksek oranda yağ 
içeren beslenme modeli obezite ve vücut yağ 

lokalizasyonundan bağımsız olarak kötüye giden insülin 

duyarlılığı ve artan diyabet riski ile ilişki içerisinde 

bulunmaktadır (Ble-Castillo ve ark., 2012; Coelho ve ark., 

2011; Riccardi ve ark., 2004; Siri-Tarino ve ark., 2010; 

Vessby, 2000). Metabolik hedefler ve kardivasküler 

hastalık riski üzerindeki etkilerinden dolayı, toplam yağ 

tüketiminden ziyade tüketilen yağ türü çok daha 

önemlidir (Evert ve ark., 2013; Salas-Salvado ve ark., 

2011). Yapılan çalışmalarda diyabetli bireylerde, yüksek 

miktarda yağ, doymuş yağ asitleri ve düşük miktarda 
karbonhidrat alımı, egzersiz ve beden kütle indeksinden 

bağımsız olarak kötü glisemik indeksle ilişkili 

bulunmuştur (Kaya ve Gökmen Özel, 2014; Rivellese ve 

Lilli, 2003).  

Beslenmede yer alan yağ asitleri sadece önemli bir 

enerji kaynağı değil, aynı zamanda çeşitli hücresel 

süreçlerde sinyal molekülleri olarak da görev 

almaktadırlar. Yapılan çalışmalara göre yağ asitleri 

diyabet oluşumu ve gelişiminde önemli bir role sahiptir 

(Liu ve ark., 2010; Wenjuan Xu ve ark., 2012). Diyabet 

ve insülin direnci üzerinde yapılan çalışmalarda serbest 
yağ asidi düzeylerinin arttığına yönelik veriler 

bulunmaktadır ve daha da önemlisi doymuş ve doymamış 

yağ asitlerinin göreceli miktarları da insülin direnci ve 

diyabet gelişiminde önemli rol oynamaktadır (Haag ve 

Dippenaar, 2005; Liu ve ark., 2010; Wenjuan Xu ve ark., 

2012). Diyetle alım ve kanda yağ asitleri tür ve düzeyleri 

hücre membranı yağ asit bileşimini belirleyen 

faktörlerdir. Membran doymuş yağ asit düzeyinin yüksek 

olması insülin aktivasyonu üzerinde olumsuz etkilere 

sahip iken çoklu doymamış yağ asitlerinin (n-3 ve n-6) 

miktar ve oranının (n-3/n-6) azalışı insülin duyarlılığı 

üzerinde artırıcı etkiye sahip olabildiği düşünülmektedir. 
Ancak güncel çalışmalarda çeşitli yağ asitlerinin insülin 

sinyal yolları üzerindeki olası rolleri hala tartışılmaktadır 

(Haag ve Dippenaar, 2005). 

Uzun süreli fazla miktarda toplam lipid ve doymuş 

yağ asitleri alımının kanda serbest yağ asit düzeylerini 

artırarak periferal insülin duyarlılığını azalttığı, hepatik 

glukoz üretimini artırdığı ve glikolize protein (HbA1c) 

düzeylerinde artışa yol açarak glisemik kontrolü olumsuz 
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etkilediği ve kötü glukoz kontrolü için önemli bir faktör 

olduğu belirtilmektedir (Kaya ve Gökmen Özel, 2014). 

Doymuş yağ asitlerinin aşırı alımı beyaz adipozitlerinde 

fonksiyon bozukluğu ve lipotoksisiteye bağlı olarak 

düşük dereceli inflamasyona neden olabilmektedir. Bu 

durum adipoz dokuda sadece insülin sinyallerinin 

bozulmasına yol açmamakta aynı zamanda periferdeki 

insülin sinyalizasyonunu da etkileyerek insülin direncine 

neden olmaktadır. Doymuş yağ asitleri tarafından 
tetiklenen lipotoksisite ise obezite ve tip 2 diyabetin 

altında yatan patofizyolojik mekanizmalardan biri olarak 

görülmektedir (Funaki, 2009; Vessby, 2000). Doymuş 

yağ asitleri alımı, adipoz dokuda proinflamatuar gen 

ekspresyonu profili ile insülin duyarlılığının azalmasında 

önemli bir faktör olarak görülmektedir. Artmış yağ asidi 

düzeylerinin iskelet kaslarında glukoz taşıyıcısı olan 

GLUT-4 gen ekspresyonunu da bozarak kas içine glukoz 

girişini sınırladığı ve artmış yağ asidi düzeylerinin insülin 

sinyallerinde bozulmaya yol açarak hiperglisemiye yol 

açtığı bilinmektedir (Coelho ve ark., 2011; Funaki, 2009; 

Vessby, 2000).  
Geniş prospektif kohort çalışmalar, klinik çalışmalar 

ve randomize kontrollü çalışmaların sistematik 

derlemelerinden elde edilen verilere göre yüksek tekli 

doymamış yağ asitleri (MUFA) içeren diyetler gelişmiş 

glisemik kontrol ve kardiyovasküler risk veya risk 

faktörlerindeki gelişme ile ilişki içerisindedir (Evert ve 

ark., 2013; Yerlikaya ve Mehmetoğlu, 2014). Akdeniz 

tarzı beslenme modelinin bir bileşeni olarak MUFA’dan 

zengin beslenme son on yılda yoğun olarak çalışılan 

konular arasında yer almaktadır (Evert ve ark., 2013).  

Epidemiyolojik çalışmalardan elde edilen raporlara 
göre uzun zincirli çoklu doymamış n-3 yağ asitlerinin 

(LC-PUFA) fazla tüketildiği toplumlarda bozulmuş 

glukoz toleransı ve Tip II DM prevalansı daha az 

görülmekle birlikte n-3 PUFA yağ asidi eksikliği insülin 

direnci üzerinde etki göstermektedir (Akinkuolie ve ark., 

2011; Liu ve ark., 2010; Olalla ve ark., 2009; Nettleton ve 

Katz, 2005). Çoklu doymamış yağ asitleri diyabetin 

gelişimi ve kontrolünde çeşitli mekanizmalar yoluyla 

yararlı etkiler gösterebilmektedir. PUFA, pre-adipozitlerin 

adipozitlere farklılaşmasını uyaran ve insülin 

reseptörlerinde artışa neden olmasıyla insülin direncinde 
azalma sağlayan peroksizom proliferatör aktive reseptör 

gamma (PPARγ) aktivatörü olarak faaliyet 

göstermektedir. Diğer mekanizma ise diyabette üretimi 

artan serbest radikallerin pankreas beta hücrelerindeki 

hasara karşı PUFA'nın koruyucu etki göstermesidir 

(Guadarrama-Lopez ve ark., 2014). 

 

CD36 Reseptörü, İnsülin Direnci ve Yağlı Besin 

Seçimi İlişkisi 

 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda insülin aktivitesi ve 

insülin sekresyonu Tip II DM gelişimine neden olan 
patolojik faktörler arasında yer aldığı için 

incelenmektedir. Ancak sadece insülin direncinin yer 

alması diyabet nedenini belirlemek açısından yetersiz 

kalmıştır (Bergman ve Ader, 2000). Bu yetersizlik daha 

sonraki yapılan çalışmalar tarafından da desteklenmiş ve 

fareler üzerinde yapılan bir çalışmada iskelet kaslarındaki 

insülin reseptör yokluğuna rağmen diyabet gelişmediği 

gözlenmiştir (Brüning ve ark., 1998). Elde edilen 

çalışmalara göre diyabet etiyolojisinde multifaktöriyel 

nedenlerin, insülinin yanı sıra farklı reseptör ve 

peptidlerin de yer aldığı ve bu durumu genetik 

çalışmaların desteklediği sonucuna varılmıştır (Bergman 

ve Ader, 2000).  

Sahip olduğu multi-fonksiyonel özelliklerden dolayı 

ise CD36 reseptörü üzerinde yapılan çalışmalar son 

zamanlarda artış göstermiştir. İlk olarak plateletler 

(trombositler) üzerinde glikoprotein 4 (GPIV) olarak 
tanımlanan CD36, daha sonra makrofajlarda oxLDL 

reseptörü ve adipositlerde ve kardiyomiyositlerde yağ asit 

taşıyıcısı (FAT) olarak tanımlanmıştır (Febbraio ve 

Silverstein, 2007). Yapılan son çalışmalarda, CD36’nın 

geniş bir ekspresyonunun olduğu ve birçok fonksiyonda 

yer aldığı bildirilmektedir (Febbraio ve ark., 2001; 

Febbraio ve Silverstein, 2007; Lynes ve Widmaier, 2011). 

Son 10 yıl içerisinde yapılan çalışmalara göre ise CD36 

reseptörünün, kardiyovasküler fonksiyon ve hastalıklar, 

Alzheimer hastalığı, inme, kanser, anjiyogenez, diyabet, 

homeostaz, kas fonksiyon ve metabolizması ve yağlı 

besin seçiminde görev aldığı bildirilmektedir (Çetinkaya 
ve Yılmaz, 2009; Febbraio ve ark., 2001; M. Febbraio ve 

Silverstein, 2007; Nicholson ve Hajjar, 2004; Thorne ve 

ark., 2007). Bunun yanında genetik olarak CD36 

eksikliği/yetersizliği olan bireylerde diyabet ve insülin 

direnci arasındaki ilişkiyi gösteren çalışmalar da 

mevcuttur (Furuhashi ve ark., 2003; Gautam ve ark., 

2011; Kuwasako ve ark., 2003; Love-Gregory ve ark., 

2008; Nergiz-Unal ve ark., 2011).  

 

CD36 Reseptörünün Yapısı 

CD36 ilk olarak plateletlerin üzerinde tanımlanmış ve 
GPIV olarak adlandırılmıştır. Daha sonra oxLDL için bir 

makrofaj reseptörü (CD36) ve bir yağ asit taşıyıcısı (FAT) 

olduğu keşfedilmiştir (Febbraio ve Silverstein, 2007; 

Nergiz-Unal ve ark., 2011). CD36, 88 kDa ağırlığında 

ditopik konfigürasyona sahip N bağlı glikozillenmiş bir 

membran glikoproteinidir (Febbraio ve Silverstein, 2007; 

Chevrot ve ark., 2011; Nergiz-Unal ve ark., 2011; Sun ve 

ark., 2010). CD36, çöpçü reseptör sınıf B tip I (SR-BI) ve 

lizozomal integral zar protein II (LIMP-II) reseptörleriyle 

birlikte, sınıf B çöpçü reseptör ailesini oluşturmaktadır 

(Nergiz-Unal ve ark., 2011; Yazgan, 2009). İnsan CD36 
geni 7q kromozomu üzerinde 28 kb uzunluğunda olmakla 

birlikte kodladığı protein 471 amino asitten oluşmaktadır, 

tahmini ağırlığı ise 52.922 Da şeklindedir (Maki ve Rains, 

2011; Memiş ve Şanlıer, 2009). İnsan CD36’sı 10 tane N-

bağlı glikozilasyon alanına sahip olmakla birlikte iki 

sitoplazmik ve bir büyük hücre dışı alana sahiptir ve 

hücre dışı alanın gerçek moleküler ağırlığı 80-90 kDa 

arasında değişiklik göstermektedir (Febbraio ve 

Silverstein, 2007; Nergiz-Unal ve ark., 2011; Yazgan, 

2009) (Şekil 1). 

Ekstraselüler (hücre dışı) CD36, plazma membranına 

uzanan bir hidrofobik alan ile karakterize olmakla birlikte 
184-204 amino asitleri arasında lokalize olmuş şekildedir 

(Febbraio ve Silverstein, 2007; Yazgan, 2009). CD36 aynı 

zamanda potansiyel olarak plazma zarı, 242-333 amino 

asitleri arasında lokalize olan prolin içeriği yüksek zengin 

bir alan içermektedir. 155-183 amino asitleri arasında 

lokalize olan bir bölgeye, oxLDL, apoptotik hücreler, 

ilerlemiş glikasyon son ürünleri (AGE), apoptozis olmuş 

hücreler ve büyüme hormonu  salgılatıcı peptidler 
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(GHRP)  olan hekzarelinin bağlandığı gösterilmiştir. 

CD36 üzerinde bulunan diğer oxLDL bağlanma bölgeleri 

olarak, 23-93 ve 120-155 arasındaki amino asitleri içeren 

bölgelerinde olabileceği rapor edilmiştir. 93-110 ve 139-

155 amino asit bölgeleri ise trombospondin bağlayıcı 

bölgeler olarak yer almaktadır. Diğer taraftan, 97-110 

amino asitleri içeren bölge, CD36’nın P. falciparum-

enfekte olmuş eritrositlerle bağlandığı alan olarak 

tanımlanmıştır (Chevrot ve ark., 2011; Nergiz-Unal ve 
ark., 2011; Yazgan, 2009). 

 

 
Şekil 1 CD36 Reseptörünün transmembran yapısı 

(Chevrot ve ark., 2011) 

 
CD36 reseptörünün intraselüler bölgeleri çok kısa 

sitoplazmik kuyruğa sahiptir ve N terminali kuyruğunda 

ayrılmayan bir sinyal peptidi bulunmaktadır. Çalışmalar 

her iki sitoplazmik kuyruk tarafında amino ve karboksil 

uçlarının sistein residuelerinden palmitoilatlanmış 

durumda olduğunu göstermektedir ve bu durum CD36 

reseptörünün lipit tabakası içerisinde yerleşmesinde 

önemli rol oynamaktadır (Yazgan, 2009). CD36’nın C-

terminal sitoplazmik alanı 10 aminoasitten oluşur ve aynı 

ailede bulunan SR-BI’nın sitoplazmik alanına göre çok 

kısadır. Bunun sonucu olarak, SR-BI’de sinyal proteinleri 
için etkileşim alanı olduğu düşünülen potansiyel 

fosforilasyon alanlarının çoğu CD36’da yer 

almamaktadır. CD36’nın C-terminal kısmı sadece bir 

ortak fosforilasyon alanına (Thr-Ile-Liz), sahiptir. Ligand 

bağlanmasının bu fosforilasyon alanı üzerindeki kanıtları 

ise günümüzde yetersizdir. CD36’nın A-terminal 

sitoplazmik alanı ise SR-BI ile benzer boyutlardadır 7-8 

aminoasit ve ortak fosforilasyon alanları içermemektedir 

(Nergiz-Unal ve ark., 2011). 

 

CD36 Reseptörünün Fonksiyonları 

CD36, ilk başlarda çoğu araştırmacı tarafından oxLDL 
gibi ligandlara bağlanması ile endositozda rol oynayan bir 

çöpçü reseptör olarak tanımlanmıştır. Yapılan diğer 

araştırmalarda ise yağ asit transport proteini (FAT/CD36) 

rolüne dikkat çekilmiştir. Ancak CD36 ligandlarının ve 

ligand bağlanmasının sinyalizasyon sonuçları hakkında 

elde edilen yeni bilgiler ile bu proteinin reseptör benzeri 

işlevi olduğu kesinlik kazanmıştır (Nergiz-Unal ve ark., 

2011). CD36, oxLDL ve makrofajlar üzerinde apoptozise 

uğramış hücreler için çöpçü reseptör olarak görev alırken, 

kas ve adipositlerde yağ asit taşıyıcısı olarak yer 

almaktadır. Ayrıca CD36 kollajene bağlanabilme 
özelliğine sahip olan bir adhezyon protenidir (Handberg 

ve ark., 2009). 

CD36 reseptörü memelilerde adipoz doku, iskelet ve 

kalp kası, ince bağırsak ve meme bezleri gibi yağ dokusu 

açısından önemli olan dokularda yer almaktadır. Ayrıca 

CD36 çeşitli hematopoietik hücreleri içeren 

monosit/makrofajlarda, platelet ve megakaryositlerde de 

saptanmıştır. Bunların yanında CD36 aynı zamanda 

retinanın duyusal hücreleri üzerinde, tat tomurcuklarında 

ve birkaç hipotalamus nöronları üzerinde de 

tanımlanmıştır (Chevrot ve ark., 2011; Nergiz-Unal ve 

ark., 2011; Park, 2014). 

CD36, hidrofobik ligandları geniş bir aralıkta tanıma 
özelliğine sahiptir. Bunlardan bağımsız şekilde bulunanlar 

trombospontin, kollojen ya da LCFA (uzun zincirli yağ 

asitleri) iken vücut sıvısı içinde değişime uğrayanlar 

oxLDL ve AGE ile mikro partiküller şeklindedir (Chevrot 

ve ark., 2011). Geniş spesifik bağlanma durumuna göre, 

CD36’nın çeşitli fizyolojik ve patolojik olaylarda görev 

aldığı düşünülmektedir.  Örneğin trombospondin-1 (TSP-

1) ve kollojene olan afinitesi nedeniyle CD36, 

anjiyogenez ve tromboz olaylarında rol oynamaktadır 

(Chevrot ve ark., 2011; Park, 2014). Trombospondinler, 

tam olarak açıklanmamış hücre adezyon ve sinyal 

fonksiyonlarına sahip modüler glikoprotein ailesinin bir 
üyesidir. TSP-1 reseptörü olduğuna dair kanıtlar, TSP-1 

aracılı platelet aktivasyonunu baskılayan CD36’nın 93-

110 ve 139-155 amino asit sekanslarına karşılık gelen 

rekombinanat CD36 peptidleri kullanılan çalışmalardan 

elde edilmiştir (Nergiz-Unal ve ark., 2011). 

Uzun zincirli yağ asitlerinin hücre membranı boyunca 

transportunun uzun zamandır pasif difüzyonla 

gerçekleştiği düşünülmekteydi. Ancak son zamanlarda 

yapılan çalışmalara göre hücre membranında gerçekleşen 

yağ asit transportunda protein aracılı mekanizmaların (yağ 

asit taşıyıcıları) yer aldığı gösterilmektedir. Bu yağ asit 
taşıyıcıları sadece taşınmasında görev almamakta bunun 

yanında hücresel yağ asidi alımını da düzenleyerek 

insülin direnci, diyabet gibi metabolik hastalıklarda da 

ilişkili olduğu bilinmektedir (Hirano ve ark., 2003; 

Schwenk ve ark., 2010). Yapılan çalışmalarda adipozit ve 

miyositler (kas hücreleri) tarafından LCFA’nın alımında, 

CD36’nın enerji dengesinin ayarlanmasına katkı 

sağlayarak obezite gelişim riskine etki edebildiği yer 

almaktadır (Chevrot ve ark., 2011). CD36 geninden 

yoksun fareler üzerinde yapılan bir çalışmada adipoz 

dokuda azalma görülmüştür. Yapılan bir başka çalışmada 
makrofajlar tarafından apoptozise uğramış hücrelerin 

tanınmasında ve fagositozunda CD36 geninin rol aldığı 

belirlenmiştir (Chevrot ve ark., 2011). CD36’nın direkt 

veya indirekt olarak, yağ asit alımını düzenleyerek 

vasküler kontraksiyon, yeni damar oluşumu (anjiyogenez) 

ve doku glukoz metabolizması gibi çeşitli fizyolojik 

yanıtları kontrol ettiği düşünülmektedir. Uzun zincirli yağ 

asitleri için CD36’nın bir reseptör olarak görev aldığı ve 

yağ asit alımı için gerekli olduğu görülmüştür (Nergiz-

Unal ve ark., 2011). Tüm bu durumlar ise CD36’nın 

aterosklerozis, Alzheimer hastalığı, retinal dejenerasyon 

ve sıtma gibi bir çok hastalıkta yer aldığına işaret 
etmektedir (Febbraio ve ark., 2001; Chevrot ve ark., 2011; 

Nergiz-Unal ve ark., 2011; Ohgami ve ark., 2002). 

CD36 çoğu omurgalının hücre yüzeyinde bulunan en 

önemli moleküllerden biridir ve makrofajlar içerisinde yer 

alan oxLDL’ye bağlanma ve endositoz yapabilme 

özelliğine sahiptir (Gautam ve Banerjee, 2011; Hirano ve 

ark., 2003; Mine ve ark., 2006; Ohgami ve ark., 2002). 

Yapılan çalışmalara göre CD36’nın, makrofajların köpük 
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hücre oluşturmasını kolaylaştırma ve oxLDL ile bağlanma 

yeteneğine sahip olması nedeniyle aterosklerozun 

başlangıcında ve ilerlemesinde önemli bir role sahip 

olduğu düşünülmektedir (Gautam ve Banerjee, 2011; 

Liani ve ark., 2012; Chevrot ve ark., 2011; Mine ve ark., 

2006; Ohgami ve ark., 2002; Park, 2014). CD36 

ekpresyonun artması monosit aktivasyonu ve inflamasyon 

açısından bir biyo gösterge olarak kabul edilmektedir. Bu 

durum ise diyabet ile ilişkili olan kardiyovasküler hastalık 
riski için yarar sağlayabilmektedir (Gautam ve Banerjee, 

2011; Liani ve ark., 2012).   

 

CD36 Reseptörü ve İnsülin Direnci  

Adiponektin, TNF-α, leptin, CRP ve resistin, 

ateroskleroz ve Tip II DM’de daha çok klinikte kullanılan 

biyo göstergeler olarak yer almaktadır. CD36 

reseptörünün bu moleküllerle etkileşime girebilme 

özelliğine sahip olduğu bildirilmiştir (Collot-Teixeira ve 

ark., 2007; Gautam ve Banerjee, 2011; Xu ve ark., 2006). 

Adiponektin adipoza özgü bir protein olup, kromozom 

3q27’de yer almaktadır (Phielix ve Mensink, 2008). 
Plazma adiponektin düzeyi ile insülin duyarlılığı arasında 

bir ilişki bulunmaktadır. Diyabetik olmayan bireylerle 

karşılaştırıldığında diyabetik olan bireylerde adiponektin 

düzeyi daha düşüktür ve adiponektin diyabet üzerinde 

koruyucu bir etkiye sahiptir (Gautam ve Banerjee, 2011; 

Lepretre ve ark., 2004). Adiponektin PPAR-α 

ekspresyonunu indükleyerek serbest yağ asidi 

transportunu sağlayan CD36 ekspresyonunda dolaylı 

olarak artışa neden olduğu yayınlanmıştır. Ayrıca bazı 

tekli nükleotid polimorfizmlerinin (SNPs) insülin direnci 

ve diyabet geliştirme riskinin olduğuna dair çalışmalar da 
mevcuttur (Gautam ve Banerjee, 2011).  Bunun dışında 

yapılan bazı çalışmalarda da diyabetli bireylerde periferik 

mononükleer kan hücrelerindeki (monosit, makrofaj, 

lenfosit) artan CD36 ekspresyonu ile plazma adiponektin 

düzeyi ters ilişkili olarak bulunmaktadır (Sun ve ark., 

2010).  

Kemirgenler ve insanlar üzerinde yapılan çalışmalara 

göre obezitede adipoz doku hücrelerinde makrofajların 

sayısı artış göstermekte ve bu artış TNF- α ve MCP-1 gibi 

proinflamatur faktörlerin artışıyla paralellik 

göstermektedir (Cai ve ark., 2012; Gautam ve Banerjee, 
2011). TNF-α insülin reseptörlerinin tirozin aktivitesini 

azaltıcı etki göstermektedir ve adipoz dokuda üretimi 

artmaktadır bu nedenle tip II DM’de meydana gelen 

insülin direncinde bir aracı olarak olası görev 

alabilmektedir.  TNF-α, makrofajlar tarafından vasküler 

hücre adezyon moleküllerinin ve matris 

metalloproteinazların ekspresyonunu artırarak 

atesrosklerozda yer alan plak oluşumuna neden 

olmaktadır. TNF-α aynı zamanda IL-1, IL-6 ve IL-8 gibi 

proinflematur sitokinlerin üretimini artırmaktadır (Cai ve 

ark., 2012; Gautam ve Banerjee, 2011). CD36’nın 

makrofajlar üzerindeki güçlü ekspresyonu ile aterom 
plaklarda (damarda biriken yağlı plaklar) yer alan TNF- 

α’nın anahtar rolü, ikisi arasında bir ilişkinin olduğunu 

göstermektedir. Doz tedavisi sonrası yapılan çalışmalarda 

TNF-α membranda yer alan CD36 ekspresyonunun 

azalmasından sorumlu olarak bulunmuştur. TNF-α gen 

polimorfizmleri üzerinde yapılan çalışmalarda da bu 

genlerin tip II DM, obezite ve aterosklerozis gibi 

hastalıklar ile ilişkisi bulunmuştur (Cai ve ark., 2012; 

Gautam ve Banerjee, 2011). Yapılan çalışmalarda 

yükselmiş IL-6 düzeyi makrofaj aktivasyonuna, obezitede 

yer alan yağ dokusunun infiltrasyonuna ve karaciğer 

hücrelerinde yağ birikimine neden olmakta ve bu durum 

sistemik düşük dereceli inflamasyona katkıda bulunarak 

iskelet kası ve diğer organlarda insülin direnci oluşumuna 

neden olmaktadır (Handberg ve ark., 2009). 

Leptin glikoz metabolizması ve insülin duyarlılığı 

üzerinde önemli bir role sahiptir. Adipozit kökenli bir 
sinyal molekülü olan leptin ile artan tip II DM riski 

arasında bir ilişki bulunmaktadır. Leptin düzeyinin 

artması sonucunda, bozulmuş glukoz toleransının 

oluştuğu ve obezite riskinin bel çevresi ve plazma CRP 

düzeylerinin arttığı yer almaktadır. Yapılan çalışmalara 

göre plazma leptin ve CD36 düzeyi ters ilişkilidir, yani 

CD36 ekspresyonunun arttığı durumlarda leptin düzeyi 

azalış gösterebilmektedir (Gautam ve Banerjee, 2011). 

Yapılan çeşitli çalışmalara göre CRP düzeyi, koroner 

kalp hastalıkları ve diyabet gelişme riski ile ilişki 

içerisindedir (Gautam ve Banerjee, 2011; Knosgaard ve 

ark., 2014). CRP insülin direnci ve tip II DM gelişimi ile 
ilişki içerisindedir. CRP aterosklerotik lezyon 

oluşumunda vasküler intiba tabakasında yer alan 

monositler, monosit türevli makrofajlar ve lipoproteinler 

ile aterosklerotik sürece katkıda bulunmaktadır. CRP, 

CD36’nın LDL ye bağlanmasında doğrudan etkili olduğu 

için CD36 ile etkileşim içerisinde bulunmakla birlikte 

oxLDL ile sinerjik olarak hareket ederek monoasitlerin 

inflamatuar özelliklerini artırabilmektedir. (Collot-

Teixeira ve ark., 2007; Gautam ve Banerjee, 2011). Tüm 

bu durumlar ise tip II DM gelişimi ile ilişkili olarak 

değerlendirilmektedir. 
Elde edilen verilere göre AGE ve oluşan bu ürünlerin 

reseptörleri, diyabetik vasküler hasar oluşumunda aracı 

olarak görev alabilmektedir (Phielix ve Mensink, 2008; 

Willett ve ark., 2002). Pek çok in vitro çalışmada hemen 

hemen tüm çöpçü reseptörlerin AGE modifiye proteinleri 

tanıdığı ve bu proteinlerin makrofajlar tarafından 

fagositozunun ve yıkımının sağlandığı gösterilmiş ve 

insan CD36 geninin aşırı ekspresyonu sonucunda, 

diyabetik vasküler komplikasyonlar ve ateroskleroziste 

yer alan intraselüler AGE oluşumuna aracılık ettiği 

bulunmuştur (Çetinkaya ve Yılmaz, 2009; Gautam ve 
Banerjee, 2011; Kuniyasu ve ark., 2003; Mine ve ark., 

2006; Ohgami ve ark., 2002; Park, 2014). Bu bilgiler ise, 

diyabet hastalarında AGE modifiye proteinlerin çöpçü 

reseptörler tarafından tanınarak diyabetin 

komplikasyonlarına yol açacak immün yanıtı 

uyarabileceğini göstermektedir (Çetinkaya ve Yılmaz, 

2009). Yapılan bir çalışmada hiperglisemi hikâyesi olan 

hastaların endarterektomi lezyonlarında ve tip II DM 

hastası bireylerin monoasitlerinde CD36 ekspresyonunun 

arttığı gözlenmiştir (Collot-Teixeira ve ark., 2007). Bazı 

güncel çalışmalarda ise tip II DM’li hastaların 

plazmalarında CD36 varlığı tespit edilmiş ve CD36 
reseptörü insülin direncinde yeni bir biyo-gösterge olarak 

önerilmiştir (Collot-Teixeira ve ark., 2007; Liani ve ark., 

2012). İnsülin direnci dışında yapılan çalışmalarda, 

yüksek çözünebilir düzeylerdeki CD36 formunun, plak 

instabilitesi olan diyabetli hastalarda ve internal karotis 

stenozu olan bireylerde de biyo gösterge olarak kabul 

edilebileceği de yer almaktadır (Stephen ve ark., 2010). 
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CD36 Reseptörü ve Yağlı Besin Seçimi 

CD36 reseptörü bahsedilen özellikleri dışında aynı 

zamanda temel fizyolojik fonksiyonlarda, enerji 

dengesinin ayarlanmasında ve doğuştan gelen immünitede 

(bağışıklıkta) lipit algılayıcı olarak rol aldığı hipotezi gün 

geçtikçe kabul görmektedir (Chevrot ve ark., 2011). Elde 

edilen son verilere göre ise CD36 reseptörü yağlı besin 

seçimi açısından farklı tat ve kokularda görev 

alabilmektedir (Chevrot ve ark., 2011).Yapılan 
çalışmalarda rat ve farelerin kendiliğinden lipitten zengin 

besinleri tercih ettikleri görülmektedir. Diyet yağlarının 

çoğunluğunu trigliseritler oluşturmasına rağmen, yağlı 

besinlerin tercih edilmesinde LCFA’nın sorumlu olduğu 

görülmektedir (Laugerette ve ark., 2005; Chevrot ve ark., 

2011). Kemirgenler üzerinde yapılan çalışmalarda lingual 

lipaz enzimi, trigliseritlerden LCFA salınımında görev 

alarak, oral olarak yağ algısında önemli rol oynamaktadır 

(Laugerette ve ark., 2005; Chevrot ve ark., 2011). Yine 

yapılan çalışmalarda bu enzimin farmakolojik olarak 

inhibasyonu sonucunda farelerde belirgin düzeyde yağ 

alımının azaldığı görülmektedir.  Tat algısı, tat algılayıcı 
hücrelerin apikal tarafında bulunan spesifik kemo duyarlı 

proteinler tarafından sağlandığı için lipitlerin oro-duyusal 

algısı da spesifik lipit sensörlerinin varlığını 

gerektirmektedir ve bu sensörler tat papillalarındaki (dilde 

tat alma bölgeleri) LCFA ile yüksek afinite (bağlanma) 

eğilimi göstermektedir (Chevrot ve ark., 2011). 

Tat tomurcuğu hücrelerinde, tat yoğunluğunu artırıcı 

bir madde (tatlı bir tat oluşumu için sükroz gibi) ile 

spesifik tat reseptörleri arasında olan etkileşim, hücre içi 

iyonize kalsiyum düzeylerinin kademeli olarak artışına 

neden olmaktadır. Bu değişiklik ise tat sinyallerinin 
kökeni olan tat tomurcuğu hücreleri tarafından 

nörotransmitterlerin salınımını indüklemektedir (Chevrot 

ve ark., 2011; Passilly-Degrace ve ark., 2011). Yapılan bir 

çalışmada LCFA varlığında, tat tomurcuğu hücrelerinde 

CD36 bağımlı nörotransmitter (özellikle serotonin) 

salınımı olduğu gösterilmiştir (Chevrot ve ark., 2011; 

Passilly-Degrace, ve ark., 2011). Özetle fare 

papillalarında yer alan CD36 yoluyla tat tomurcuğu 

hücreleri aktive olabilmektedir. CD36 geninin inhibe 

edilme durumunda is yağ tercihi ve oral LCFA 

birikimiyle sindirimin tetiklediği sefalik faz ortadan 
kalkmaktadır (Chevrot ve ark., 2011; Passilly-Degrace, ve 

ark., 2011). Yapılan çalışmalarda CD36'nın diyet 

lipidlerinin oro-duyusal olarak algılanmasında yer aldığı 

vurgulanmakta, obezite riskini azaltmak ve yağlı besinlere 

yönelik ilgiyi değiştirmek için CD36 reseptörü yeni 

farmakolojik bir strateji olarak önerilmektedir (Passilly-

Degrace ve ark., 2011). 

 

Sonuç ve Öneriler 

 

Diabetes Mellitus gelişmiş ve gelişmekte olan 

ülkelerde başlıca ölüm sebeplerinden birini oluşturması ve 
tedavi giderlerinin oldukça yüksek olması nedeniyle 

önemli bir sağlık sorunu olarak görülmektedir. Bu 

nedenle tedavisi ve metabolik kontrolünün sağlanması 

büyük önem taşımaktadır. Yaşam tarzı müdahalelerinden 

en önemlisi olan diyetin düzenlenmesi ise insülin direnci 

ve diyabetin ortaya çıkmasının engellenmesinde, 

geciktirilmesinde, komplikasyonların oluşmasında ve 

önlenmesinde önemli bir role sahiptir. 

Son yıllarda yapılan çalışmalarda Tip II DM 

gelişimine neden olan patolojik faktörler arasında yer alan 

insülin aktivitesi ve insülin sekresyonunun diyabet 

nedenini belirlemek açısından tek başına yetersiz kaldığı 

ele alınmaktadır. Buna ek olarak diyabet etiyolojisinde 

multifaktöriyel nedenlerin, insülinin yanı sıra farklı 

reseptörlerin yer aldığı ve bu durumu genetik çalışmaların 

desteklediği bilinmektedir. Bu reseptörlerden biri olan 

CD36 reseptörü ise, kardiyovasküler fonksiyon ve 
hastalıklar, kanser, anjiyogenez, diyabet, insülin direnci 

platelet oluşumu, kas fonksiyon ve metabolizması ve 

besin seçiminde görev almaktadır. Yapılan çalışmalarda 

yüksek kan CD36 düzeylerinin tip II DM ve insülin 

direnci patogenezinde yeni bir biyo gösterge olarak katkı 

sağlayabileceği yer almaktadır. Ayrıca kan CD36 düzeyi 

ve yağlı besin tercihine yönelik de çalışmalar bulunmakla 

birlikte bu konuda da daha kapsamlı çalışmaların 

yapılmasına ihtiyaç duyulmaktadır. 

Sonuçta kan CD36 reseptörü düzeyi, Tip II DM tanısı 

almış bireyler için önemli bir parametre olmakla birlikte 

verilen literatür bilgisi ışığında Tip II DM’li bireylerde 
kan CD36 yağ asit reseptörü ve insülin direnci ile diyette 

yağ asit örüntüsü ve yağlı besin seçimi arasında ilişkiyi 

inceleyen ve bu süreci insan beslenmesi açısından 

irdeleyen çalışmalara gereksinim duyulmaktadır. 
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