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Beslenmenin
İnsülin Direnci ve İnflamasyon Üzerine Etkisi

ÖÖZZEETT  İnsülin direnci, periferal dokuların insülin hareketine yanıtının azalması olarak tanım-
lanmaktadır. Dünyada obezite ve insülin direnci prevalansı önemli ölçüde artmaktadır. Bu du-
rumun oluşumunda beslenmenin büyük rolü bulunmaktadır. İnsülin direnci, Tip 2 diyabet
gelişimi için majör risk faktörüdür. İnsülin direnci, çoğu hastalığın gelişimini de kolaylaştırmak-
tadır. Bunlar arasında; Tip 2 diyabet, kalp ve damar hastalıkları, polikistik over sendromu, alko-
lik olmayan karaciğer hastalığı yer almaktadır. İnflamasyonun, insülin direnci oluşum sürecinde
etkili olduğu düşünülmektedir. Adipoz dokudan insülin direnci gelişiminde etkili olabilen çe-
şitli faktörler salınmaktadır. Besin ögeler, bu inflamatuar göstergeler üzerine etki gösterebil-
mektedir. Besin ögeleri ve sitokin üretimi arasındaki ilişki yapılan araştırmalar ile gün yüzüne
çıkmaya başlamıştır. Beslenme, inflamasyonda kritik rol oynamakta ve insülin direnci gelişim
mekanizmalarını etkilemektedir. Bu çalışmada, insülin direnci oluşumunda rol oynayan infla-
masyon ile beslenme arasındaki ilişkiyi ortaya konulması ve insülin direnci gelişimine karşı ge-
liştirilecek beslenme strajilerine katkı sağlanması amaçlanmıştır. Diyetin yağ içeriğinin düşük
olmasının, n-3 yağ asitleri, yüksek posa, A vitamini, C vitamini, D vitamini, E vitamini ve çinko
tüketiminin antiinflamatuar etkilerinin olduğu görülmüştür. İnsülin direncinde diyet tedavisi
vücut ağırlığının azaltılması üzerine odaklanmalıdır. Protein ve yağ yeterli miktarda verilmeli-
dir. Diyetin doymuş yağ içeriği azaltılmalı, vitamin mineral ve posa içeriği artırılmalıdır. Sonuç
olarak, beslenme, insülin direnci ve inflamasyonun önlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Bu
nedenle, söz konusu durumlara maruz kalan bireylerin yeterli ve dengeli beslenmeyi alışkanlık
hâline getirmeleri gerekmektedir.    

AAnnaahh  ttaarr  KKee  llii  mmee  lleerr:: İnsülin direnci; inflamasyon; beslenme

AABBSS  TTRRAACCTT  Insulin resistance is defined as a reduction in response to insulin action by periph-
eral tissues. The prevalence of obesity and insulin resistance in the world is significantly in-
creasing. Nutrition plays a major role in the formation of this condition. Insulin resistance is a
major risk factor for the development of Type 2 diabetes. Insulin resistance also facilitates the de-
velopment of many diseases. These include Type 2 diabetes, cardiovascular diseases, polycystic
ovary syndrome, non-alcoholic liver disease. Inflammation is thought to be effective in the
process of insulin resistance formation. Various factors that can be effective in the development
of insulin resistance from adipose tissue are released. Nutrients may have an effect on these in-
flammatory indicators. The relationship between nutrients and cytokine production started to be
revealed by researches. Nutrition plays a critical role in inflammation and affects the mecha-
nisms of insulin resistance development. The purpose of this article is to determine the relation-
ship between nutrition and inflammation which is involved in the formation of insulin resistance
and to contribute to the development of nutrition strategies against insulin resistance. The low
fat content of the diet was found to have anti-inflammatory effects of n-3 fatty acids, high fiber,
vitamin A, vitamin C, vitamin D, vitamin E and zinc consumption. Dietary therapy for insulin
resistance should focus on reducing body weight. Protein and fat should be given in sufficient
quantities. The saturated fat content of the diet should be reduced, the vitamin mineral and pulp
content should be increased. As a result, nutrition plays an important role in the prevention of
insulin resistance and inflammation. For this reason, it is necessary for the individuals who are
exposed to these situations to make a habit of eating adequate and balanced diet. 

KKeeyywwoorrddss::  Insulin resistance; inflammation; nutrition
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nsülin direnci, periferal dokuların insülin ha-
reketine yanıtının azalması olarak tanımlan-
maktadır.1 Ayrıca insülin direnci, insüline

normal düzeyde yanıt oluşturmak için, insülinin
optimal miktarının daha fazlasına ihtiyaç duyul-
ması olarak da tanımlanmaktadır.2 Dünyada obe-
zite ve insülin direnci prevalansı önemli ölçüde
artmaktadır.3 Bunun en önemli sebepleri hareket-
siz yaşam tarzı ve beslenme alışkanlıklarındaki de-
ğişim olarak görülmektedir.4 İnsülin direnci, Tip 2
diyabet gelişimi için majör risk faktörüdür. Ayrıca,
çoğu hastalığın gelişimini de kolaylaştırmaktadır.
Bunlar arasında; kalp ve damar hastalıkları, polikis-
tik over sendromu, alkolik olmayan karaciğer hasta-
lığı yer almaktadır.5 İnflamatuar reaksiyonlar insülin
direnci ve Tip 2 diabetes mellitus oluşum mekaniz-
malarında kritik rol oynamaktadır.6 İnsülin diren-
cine yol açan moleküler mekanizma tam olarak
anlaşılamamasına rağmen; adipoz doku birikiminin,
insülin direnci gelişimi ile yakından bağlantılı ol-
duğu düşünülmektedir. Adipoz doku, sadece bir
depo organı değil, aynı zamanda çeşitli faktörler sal-
gılayan endokrin bir organdır. Son zamanlarda ya-
pılan çalışmalarda, obezite ve insülin direncinin,
düşük düzey de kronik sistemik inflamasyon ile iliş-
kili olduğu belirtilmekte ve insülin direnci, kronik
inflamatuar bir hastalık olarak incelenmektedir.7,8

Bu çalışmada, inflamasyonun beslenme ile iliş-
kisinin araştırılması ve insülin direnci gelişimini ne-
gatif yönde etkileyebilecek beslenme noktalarının
altının çizilmesi amaçlanmıştır.

BESLENMENİN İNFLAMASYON
ÜZERİNE ETKİLERİ

Beslenme, pek çok hastalığın gelişimi ve hastalık-
lardan korunmada önemli rol oynamaktadır. İnfla-
masyon ve akut faz yanıtı, immün sistemin
bileşenleridir. Enfeksiyona inflamatuar yanıt duru-
munda, akut faz proteinlerinde artış ve mikro besin
ögeleri düzeyinde azalma meydana gelmektedir.9

Diyet, insülin duyarlılığını önemli bir şekilde etki-
lemekte ve besin ögeleri inflamasyonda kritik rol
oynamaktadır. Oksidatif stres, insülin direncinin
ilerlemesine önemli düzeyde katkı yapmaktadır.10

Bu durum, antioksidan savunma mekanizmasını,
insülin direnci gelişiminde önemli kılmaktadır.

Bu başlık altında, inflamasyon ile ilişkisi ol-
duğu saptanan yağlar, posa, A vitamini, C vitamini,
D vitamini, E vitamini, çinko ve krom ele alınmış-
tır. 

YYaağğ:: Yapılan bir araştırmada, sağlıklı ve Tip 2
diyabetli bireylerde, yüksek yağlı öğün tüketimi-
nin inflamatuar sitokin üretiminde artma ile ilişkili
olduğu belirlenmiştir. Yüksek yağlı öğün tüketi-
minden sonra, interlökin (IL)-6 ve tümör nekrozis
faktör-alfa (TNF-α), intraselüler adezyon molekülü
1 ve vasküler hücre adezyon molekülü 1 düzeyinin
arttığı saptanmıştır.11 Düşük yağ tüketimi, inflama-
tuar aracılar üzerinde olumlu etkilere sahiptir.12

Plazmanın yağ asit kompozisyonu metabolik
sendrom gelişimini etkileyebilmektedir. Diyetle
alınan uzun zincirli yağ asidi, özellikle n-3 yağ asidi
alımı metabolik sendrom ve düşük düzeyli infla-
masyona karşı obez bireyleri koruyabilmektedir.13

Uzun zincirli n-3 yağ asitlerinin antiinflamatuar et-
kileri aşağıda verilmiştir.14

1) Araşidonik asitten üretilen eikosanoidlerin
(çoğu inflamatuar etkiye sahiptir) üretiminin azal-
tılması,

2) Eikosapentaenoik asit (EPA)’ten üretilen
eikosanoidlerin (çoğu araşidonik asitten üretilen-
lerden daha az inflamatuar etkiye sahiptir) üreti-
minin artırılması, 

3) EPA ve dokosaheksaenoik asit (DHA)’ten
üretilen antiinflamatuar aracıların üretiminin artı-
rılması.

4) İnflamatuar sitokinlerin (TNF-α, IL-1β, IL-
6 ve IL-8) üretiminin azaltılması,

5) Adezyon moleküllerinin üretiminin azaltıl-
ması,

6) Lökosit kemotaksisinin azaltılması,

7) Reaktif oksijen cisimlerinin üretiminin 
azaltılması.  

Yukarıda belirtildiği gibi, diyetle balık yağı
alımı, proinflamatuar sitokin üretiminde azalma
meydana getirebilmektedir. Yapılan bir çalışmada,
EPA ve DHA’nın IL-6 ve TNF-α üretimini inhibe
ettiği gösterilmiştir. Balık yağı ile beslenme, IL-10,
TNF-α ve IL-6 üretimini azaltabilmektedir.15
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KKaarrbboonnhhiiddrraattllaarr::  Günlük beslenmede karbon-
hidrat miktarının, özellikle rafine şeker ve nişasta
tüketiminin artırılması insülin direnci gelişimi ile
ilişkilidir.16,17 Bu besinlerin tüketilmesi otoimmün
ve inflamatuar hastalık riskininin artmasına kat-
kıda bulunabilmektedir.16 Diyetin glisemik indeks
ve yükü ile inflamasyon arasında pozitif bir ilişki
bulunmaktadır. Yüksek glisemik indeksli karbon-
hidratlar nükleer faktör kappa B (NFκB) aktivite-
sini artırabilmektedir. Düşük glisemik yük ve tam
tahıllı besin alımının artırılması, sistemik infla-
masyona karşı koruyucu etkiye sahip olabilmekte-
dir.18 Hiperglisemi, birçok mekanizma yoluyla
immün fonksiyon ve inflamasyonu etkilemektedir.
Kan glukoz düzeyinin yükselmesi sırasında bazı
proteinler inflamatuar yanıtı başlatabilmektedir.
Hipergliseminin artırdığı sitokin salınımı, inflama-
tuar yanıtın sürdürülmesini sağlamaktadır.16

Karbonhidrattan zengin beslenme, adipoz
doku hücrelerine artışa yol açarak inflamasyonu
dolaylı olarak artırıcı etki gösterebilmektedir.19

PPrrootteeiinn::  Proteinler antiinflamatuar etki göste-
rebilmektedir.20 Yapılan bir çalışmada, whey pro-
tein süplementasyonunun obeziteyi artırdığı, viseral
adipoz dokudaki inflamasyonu iyileştirebildiği gös-
terilmiştir.21 Zhang ve ark. tarafından yapılan bir
araştırmada; whey proteinlerinin, proinflamatuar bir
sitokin olan IL-6 düzeyinde azalma oluşturabildiği
saptanmıştır.22 Yüksek proteinli beslenme, bağırsak-
taki inflamatuar durum parametrelerinde azalmaya
neden olabilmektedir.23 Enerjinin %20’sinden fazla
protein içeren bir beslenme, kolonda proinflamatuar
sitokin üretiminde artış oluşturabilmektedir.24 Yapı-
lan bir çalışmada, hayvansal kaynaklı protein tüke-
timi ile C-reaktif protein (CRP) düzeyi arasında
pozitif bir ilişki olduğu gösterilmiştir.25

PPoossaa::  Yapılan bazı araştırmalarda, diyet posa-
sının lipit oksidasyonunu azalttığı, böylece de 
inflamasyonda azalma oluşturabileceği gösterilmiş-
tir.26 Düşük posalı diyetin, yüksek düzeyde rafine
edilmiş karbonhidratların hiperglisemiye yol aça-
cağı ve bunun da plazma proinflamatuar sitokinler
olan IL-6, TNF-α ve IL-18 düzeyinde artma oluş-
turacağı düşünülmektedir. IL-6, CRP üretiminin
primer göstergesidir. Sonuç olarak IL-6 konsant-

rasyonundaki artış, CRP konsantrasyonunda artışa
neden olmaktadır. Bir çalışmada, artmış diyet po-
sası tüketiminin, düşük CRP konsantrasyonu ile
güçlü bir şekilde ilişkili olabildiği gösterilmiştir.25

Bu sonuç, yüksek posa içeren bir diyetin, inflamas-
yonun ve Tip 2 diyabet riskinin azalmasında rol oy-
nayabildiğini desteklemektedir. 

Bazı mikro besin ögelerinin ve inflamasyon
arasındaki ilişki başlıklar hâlinde aşağıda incelen-
miştir. 

AA  VViittaammiinnii::  A vitamini yağda çözünen bir vita-
mindir. A vitamini terimi, “all-trans-retinol”ün bi-
yolojik aktivitesine sahip retinoidlerin bir grubu
olarak adlandırılmakta ve retinol, retinal ve retinoik
asit formlarında aktivite göstermektedir. Ek olarak
karotenoidler tanımlanmaktadır. A vitamini bü-
yüme, yeniden üretim ve immünite gibi pek çok fiz-
yolojik fonksiyonda önemli bir rol oynamaktadır.27

A vitamini yetersizliği, sitokin üretimi ve salınımının
disregülasyonuna katılabilmektedir.28

Yapılan bir çalışmada, serum karotenoid kon-
santrasyonu ve Tip 2 diyabet gelişim riski arasında
negatif yönde bir korelasyon olduğu görülmüştür.29

Bu sonuç, A vitaminin Tip 2 diyabetin patogenezinin
azaltılmasında etkili olduğunu desteklemektedir.30

A vitaminin, pek çok inflamasyon durumunda
yararlı etkilerinin olduğu rapor edilmiştir. A vita-
mini antiinflamatuar ajan olarak rol oynamaktadır.
İnflamasyon durumunda, A vitamini süplementas-
yonunun yararlı etkilerinin olduğu bulunmuştur.31

A vitamini yetersizliği inflamasyonu artırabilmekte
ve var olan inflamasyonu kötüleştirebilmektedir.28

Retinol ve β karoten, inflamatuar yanıta karşı pozi-
tif etki gösterebilmektedir. Retinol, inflamatuar ya-
nıtın baskılanmasında kritik bir rol oynamaktadır.32

A vitamini, transkripsiyon faktörü NF-κB veya onun
DNA bağlayıcı aktivitesini inhibe ederek inflama-
tuar yanıtı değiştirebilmektedir.32

Diyetle yetersiz miktarda A vitamini alınması,
CRP düzeyinde artışa neden olabilmektedir. Yapı-
lan çalışmalar; retinoidlerin, monositik farklılaşma
ve fonksiyonun regülasyonunda önemli olduğunu
göstermiştir. Hücre kültürlerine retinoik asit ek-
lendiğinde, makrofajlar tarafından anahtar sitokin-
lerin sekresyonu etkilenmektedir. Bu sitokinler
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TNF-α, IL-1β, IL-6 ve IL-12’dir. Ayrıca, lipopoli-
sakkaritlerin artırdığı IL-12 üretimini de inhibe et-
mektedir. A vitamini yetersizliği, artmış IL-12
transkripsiyonuna yol açabilmektedir.33 All-trans-
retinoik asidin periferal kan mononüklear hücre-
lerde TNF-α’nın sekresyonunu azalttığı da
gösterilmiştir.34 Diyete vitamin A eklemesi yapıl-
masının, TNF-α düzeyinde azalmaya neden olabil-
diği gösterilmiştir.35 Vitamin A; TNF-α, IL-6 gibi
spesifik sitokin üretimini makrofajlar aracılığıyla
azaltabilmektedir. Ayrıca, IL-12 ve interferon-γ
üretiminin artmasına neden olabilmektedir.33

CC  VViittaammiinnii::  C vitamini suda çözünen önemli
bir vitamindir. Biyolojik olarak aktif olan iki formu
bulunmaktadır. Askorbik asit ve okside olmuş şekli
olan dehidroaskorbik asittir. C vitamini, oksidas-
yonu tersine çevirebilmek için hidrojen donörü
olarak görev yapmaktadır. Aynı zamanda güçlü bir
antioksidan olup, kollajen biyosentezi dâhil olmak
üzere pek çok vital fonksiyona katılmaktadır.36

C vitamini ve inflamasyon göstergeleri ara-
sında ters yönde bir ilişki olduğu saptanmıştır. C
vitamini alımının, inflamasyon göstergelerini azal-
tarak antiinflamatuar etkiye sahip olabildiği söy-
lenmektedir.37 Yapılan bir çalışmada, portakal
suyunun CRP düzeyinin düşürülmesinde etkili ola-
bildiği gösterilmiştir.38 Plazma C vitamini konsant-
rasyonu ile CRP seviyesi arasında negatif yönlü bir
ilişki bulunmaktadır. C vitamini süplementasyonu,
CRP düzeyinin düşürülmesine yardımcı olabil-
mektedir.39 Bu durum, C vitamininin antiinflama-
tuar etkisini desteklemektedir. 

NF-κB, inflamatuar yanıta katılan hücresel
genlerin pek çoğunun ekspresyonunu regüle ede-
bilmektedir. C vitamini, TNF yoluyla NF-κB ak-
tivasyonunu ve NF-κB’nin DNA bağlayıcı
aktivitesini inhibe edebilmektedir.40

DD  VViittaammiinnii:: D vitaminin klasik fonksiyonu,
kalsiyum dengesini ve bunun sonucunda kemik ya-
pımı ve yıkımını regüle etmektir.41 Yapılan bir çalış-
mada, düşük serum 1,25(OH)2D3 konsantras-
yonunun; glukoz intoleransı, Tip 2 diyabet, insülin
direnci ve metabolik sendrom ile ilişkili olduğu gös-
terilmiştir. Bozulmuş pankreatik β hücre fonksiyonu,
insülin direnci ve düşük derecede sistemik infla-
masyon, glukoz intoleransı ve Tip 2 diyabet geli-

şimi için önemli risk faktörleridir. D vitamini ye-
tersizliği ve insülin direnci arasında ilişki olduğuna
dair kanıtlar az da olsa bulunmaktadır.42 D vitamini
insülin duyarlığını iyileştirebilmekte, sitokinlerin
etkisini ve üretimini direkt bir şekilde değiştirerek
β hücrelerinin canlı kalmasını sağlayabilmektedir.43

D vitamini, inflamatuar sitokinlerin inhibis-
yonu ve antiinflamatuar sitokinlerin üretiminin ar-
tırılması süreçlerine katılabilmektedir. Bu nedenle
D vitamini, antiinflamatuar etki gösterebilmekte-
dir.44 1,25(OH)2D3, inflamasyona neden olan gen
ekspresyonlarını regüle edebilmektedir.45 Böylece
proinflamatuar T-lenfositlerinin proliferasyonunu
ve sitokinlerin üretimini azaltabilmektedir.46 D vi-
tamini süplementasyonu sonrasında CRP düze-
yinde düşme meydana gelebilmektedir.47

EE  VViittaammiinnii::  E vitamini, vücutta önemli bir an-
tioksidan vitamindir. Yağda çözünen vitaminler-
den biridir. E vitamini insülin duyarlılığını da
artırabilmekte ve insülin direncinde iyileşme oluş-
turabilmektedir.48 Alfa-tokoferolün inflamatuar ya-
nıtı değiştirdiği ve antiinflamatuar etkiye sahip
olduğu düşünülmektedir.47 Alfa-tokoferol sitokin
seviyesinde azalmaya yol açabilmektedir. IL-6, IL-
1β, CRP ve TNF-α düzeyinde azalma oluşturabil-
mektedir.49,50 E vitamini, hem TNF-α düzeyini
azaltabilmekte hem de TNF-α’nın artırdığı apop-
tozu azaltabilmektedir. α-tokoferol, aktive edil-
miş monositlerden salınan IL-1 salınımını inhibe
edebilmektedir. Bu etkiyi 5-lipoksijenaz enzimini
inhibe ederek yapabilmektedir. α-tokoferol süple-
mentasyonu, transkripsiyon faktörü NF-κB’yi in-
hibe etmektedir.49 NF-κB, IL-6 düzeyinde artışa
neden olabilmektedir. Alfa-tokoferol, bu yolla IL-
6 düzeyinde azalma oluşturabilmektedir.47

ÇÇiinnkkoo::  Çinko tüm organlarda, dokularda ve
kanda bulunan elzem bir besin ögesidir. Yaşam için
gerekli olan çinko, 19. yüzyılda keşfedilmiş ve 20.
yüzyılın başlarında daha ileri düzeyde etkileri açık-
lanmıştır. İnsan vücudunda en fazla bulunan ikinci
mineraldir. Tüm hücrelerin yaklaşık tamamının bi-
leşenidir.  İnsan vücudunda 2-4 g kadar çinko mev-
cuttur. Ancak, plazmada sadece 12-16 µmol/L
konsantrasyonunda bulunmaktadır. Çinko vücutta
depolanmadığından, besinlerle alınması gerek-
mektedir. Plazma çinko havuzu küçük olmasına
rağmen immünolojik olarak çok önemlidir.51



Çinko, çeşitli fizyolojik süreçlere aracı olmak-
tadır. Çinko vücutta 70’den fazla enzimin fonksi-
yon görebilmesi için kofaktör olarak görev
yapmaktadır. Son 30 yılda çinkonun büyüme, ge-
lişme, immün sistem fonksiyonu, doku yapımı ve
onarımı gibi çeşitli fizyolojik süreçlerde görev al-
dığı saptanmıştır.51 Ek olarak, akut faz proteinleri-
nin hepatik sentezine katılmak, glukoneogenez
regülasyonu, reaktif cisimlerin ve mikrobiyal bü-
yümenin kontrolü çinkonun işlevleri arasında sa-
yılabilmektedir.52 Çinko, immün sistemin normal
fonksiyon görebilmesi için gerekmektedir. Orta dü-
zeyde çinko yetersizliği olsa bile insan immünitesi
baskılanmaktadır.51

Diyette çinko yetersizliği, ilk kez yaklaşık 50
yıl önce gösterilmiştir.53 Günümüzde dünya ça-
pında diyette çinko yetersizliği prevalansının
%20,5 ve üzerinde olduğu düşünülmektedir. Çinko
yetersizliği, kronik inflamasyonun yol açtığı çoğu
durumda önemli rol oynamaktadır.54 Çinkonun, in-
sülin direnci ile bağlantılı olduğu gösterilmiştir.55

Tip 2 diyabetli hastalarda, çinko düzeyinin sağlıklı
bireylere göre daha düşük olduğu saptanmıştır. Di-
yetle çinko verilmesi, kronik inflamatuar hastalık-
larda daha iyiye gidiş ile ilişkilendirilmektedir.54

Çinko, insülin sentezi ve fonksiyonunda önemli rol
oynamaktadır. İnsülin hareketini değiştirebilmekte
ve insülinin hepatik bağlanmasını iyileştirebilmek-
tedir.56 Çinko, insülinin tirozin kinaz fosforilasyo-
nunu artırıcı etki göstermektedir. Çinkonun
insülin benzeri etkisinin olduğu rapor edilmiştir.57

İnsülin benzeri etki oluşturmak için çok yüksek
konsantrasyonda çinko gerekmektedir. Çinko süp-
lementasyonu, periferal insülin duyarlılığında iyi-
leşme oluşturabilmekte, açlık hiperglisemi ve
hiperinsülinemide azalma meydana getirebilmek-
tedir. Çinko, metabolik sendrom ile negatif bir şe-
kilde ilişkili bulunmuştur.58

Proinflamatuar sitokinler yoluyla inflamatuar
yanıtın regülasyonu, çinko iyonunun kontrolü al-
tındadır.54 Çinkonun akut inflamasyon sürecinde
hücre koruyucu etkisi de bulunmaktadır.59 Mo-
nosit aktivitesi ve proinflamatuar sitokin üretimi
üzerine zıt etkiye sahiptir.60 Bu mineral, antiok-
sidan ve antiinflamatuar süreçlerde kritik bir rol

oynamaktadır. Çinko yetersizliği, antiinflamatuar
süreçte bozulma ve sitokin üretiminde artışa yol
açarak, proinflamatuar durumu şiddetlendirmek-
tedir.61,62 Çinko yetersizliğinin, proinflamatuar 
IL-6 seviyesinde önemli düzeyde artış ve antiinfla-
matuar IL-10 seviyesinde önemli düzeyde azal-
maya neden olduğu gösterilmiştir.61 Çinko
süplementasyonu, proinflamatuar sitokin seviye-
sinde azalma oluşturabilmekte, TNF-α, IL-1β ve IL-
8 gibi inflamatuar sitokinlerin gen ekspresyonunu
etkilemektedir.61,63 Bu etkileri nedeni ile, sitokin-
lerin aracı olduğu inflamasyonun düzenlenmesinde
anahtar bir rol oynamaktadır. Çinko, proinflama-
tuar sitokinlerin (IL-6 ve TNF-α) gen transkripsi-
yonunun regülasyonuna katılmaktadır. Bu mineral
nükleusa NF-κB’nin translokasyonuna yol açmak-
tadır. Böylece IL-1β, IL8 ve TNF-α’nın gen eks-
presyonunu azaltmaktadır. Çinko, siklik nükleotid
fosfodiesteraz aktivitesini azaltmakta ve siklik nük-
leotid guanozin monofosfat artışına yol açmakta-
dır. Böylece protein kinaz A aktive olmaktadır ve
NF-κB kinaz B aktivitesinin ve NF-κB aktivitesinin
azalmasına neden olmaktadır.53 Çinko yetersizliği
durumunda, proinflamatuar sitokinler ve bunların
düzenleyici transkripsiyon faktörü NF-κB art-
makta, inhibitör transkripsiyon faktörü azalmakta-
dır.54 Serum çinko konsantrasyonu ve inflamatuar
gösterge olan CRP arasında da ters yönde bir ilişki
olduğu belirlenmiştir.64 Sitokin üretimi üzerine çin-
konun etkisine katılan diğer bir mekanizma, NF-
κB’nin aktivasyonu ve baskılanmasıdır.54 Çinko
yetersizlii, NF-κB’yi aktive ederek inflamasyonu
artırmaktadır.61 Çinko, NF-κB’nin aktivasyonunu
inhibe edebilmektedir.65 NF-κB aktivasyonunun
baskılanması yoluyla, Kupffer hücrelerinden lipo-
polisakkaritlerin artırdığı TNF-α salınımı azalmak-
tadır.66

Çinko süplementasyonu, Tip 2 diyabetin ön-
lenmesine yardımcı olabilmektedir. Bu etkiye
muhtemelen NF-κB aktivasyonunun inhibisyonu
neden olmaktadır.65

Çinko süplementasyonunun TNF-α üreti-
minde önemli düzeyde azalma oluşturduğu belir-
lenmiştir.53 Çinkonun antiinflamatuar rolünün,
fosfodiesteraz gen ekspresyonu ve bunun tüm izo-
enzimlerinin aktivitesinin inhibe edilmesinden
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kaynaklandığı saptanmıştır. Enzimlerin aktivite-
sinin inhibe edilmesi aracılığı ile lipopo lisakka-
ritlerin artırdığı TNF-α ve IL-1’in üretimini
baskılamaktadır.54

KKrroomm::  Kromun insülin direnci ile ilişkili oldu-
ğuna dair araştırma sonuçları bulunmaktadır.67,68 Ya-
pılan bir çalışmada, krom süplementasyonunun
insülin direncinde iyileşme oluşturabildiği gösteril-
miştir.67 Hao ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada
da kromun insülin duyarlılığı üzerinde olumlu etki-
lerinin bulunduğu saptanmıştır.68 Ancak, kromun in-
sülin direnci üzerinde etkili olmadığına ve insülin
direncinde iyileşmeye sağlamadığına dair araştırma
sonucu da mevcuttur.69

İNSÜLİN DİRENCİNDE DİYET TEDAVİSİ

Metabolik sendrom, prediyabet olarak da adlandı-
rılmaktadır. Karakteristik özellikleri insülin 
direnci, obezite, özellikle abdominal obezite, hi-
pertansiyon ve dislipideminin sık karşılaşılan bir
formudur (artmış trigliserid, düşük yüksek yo-
ğunluklu lipoprotein-kolesterol, düşük yoğun-
luklu lipoproteinde artış olabilmekte veya
olmayabilmektedir). Metabolik sendrom, koro-
ner, serebral, periferal arter hastalıklarında
önemli artış ile ilişkilendirilmektedir. Bu ne-
denle, tedavi yaklaşımlarında sadece glukozu dü-
şürmek değil, aynı zamanda Tip 2 diyabetik
dislipidemi ve arteriyel kardiyovasküler hastalık
komplikasyonlarını azaltmak amaçlanmaktadır.70

Hedef dokularda insüline olan direncin iyileş-
tirilmesi, anormal glukoz metabolizmasının ve bazı
kardiyovasküler risk faktörlerinin iyileşmesine yar-
dım etmektedir. İnsülin iletişiminin negatif bir re-
gülatörü olan protein-tirozin fosfatazlar, insülin
direnci durumlarında insülin hareketinin iyileşti-
rilmesi için bir hedef olarak tanımlanmaktadır.
Fosfotirozin fosfataz [phosphotyrosine phosphata-
ses (PTPaz)]’ların, özellikle PTP1B’nin, insülin sin-
yal yolunun negatif anahtar regülatörü olduğu
gösterilmiştir.71

Diyet, insülin duyarlılığı üzerinde etkili ola-
bilmektedir.72 Aşağıda insülin direnci olan hastala-
rın diyetlerinin düzenlenmesi sırasında dikkat
edilmesi gereken noktalar verilmiştir.

EEnneerrjjii::  İnsülin direnci olan hastaların çoğu
normalin üzerinde vücut ağırlığına sahiptir.59 Diyet
tedavisi vücut ağırlığının azalması üzerine odak-
lanmalıdır. Böylece insülin duyarlılığında iyileşme
meydana gelmektedir. Abdominal obezite, insülin
direnci oluşumu için güçlü faktördür. Metabolik
durumun düzelmesi için ideal vücut ağırlığına ula-
şılması gerekli değildir. Vücut ağırlığının %5-10
azalması klinik olarak önemli sonuçlar verebil-
mektedir. Vücut ağırlık kaybına bağlı yararlı etki-
ler, vücut ağırlığında tekrar artış olmadığı sürece
korunmaktadır.72 Bu nedenle, insülin direnci olan
hastaların diyetlerinin vücut ağırlık kaybı oluştur-
masına dikkat edilmelidir.73

PPrrootteeiinn::  Yüksek miktarda protein alımı, insü-
lin duyarlılığında artışa yol açabilmektedir.74

Ancak, insülin direnci olan hastalarda hiperlipi-
demi de görülebildiğinden protein miktarının çok
fazla olması bu nedenle risk oluşturabilmektedir.
Diyetin protein miktarı sağlıklı insanlara önerilen
kadardır. Toplam enerjinin %15’i proteinden sağ-
lanmalıdır. Protein gereksinimi daha çok balık ve
bitkisel protein kaynaklarından karşılanmalıdır.72

YYaağğ::  Diyetle doymuş yağ alımının insülin di-
rencine yol açabildiği bildirilmiştir. Doymuş yağ
alımının artması, insülin hareketinde bozulmaya
neden olabilmektedir.75 Doymuş yağ asidi alımının
azalması, açlık ve tokluk insülin seviyesinde azal-
maya yol açmaktadır. Doymuş yağ alımından sonra
insülin salınımında artma meydana gelmekte ve in-
sülin reseptör substartlarının fosforilasyonun bas-
kılanmasında rol oynayabilmektedir.76 Diyetteki
doymuş yağ asitlerinin, doymamış yağ asitleri ile
değiştirilmesi insülin direnci açısından olumlu
sonuç vermektedir.76

Çoklu doymamış yağ asitlerinin insülin direnci
üzerine etkileri değişkenlik göstermektedir. Diyette
n-6 çoklu doymamış yağ asitleri aynı miktarda n-3
çoklu doymamış yağ asitleri ile yer değiştirildiğinde,
insülin direnci gelişiminin önlenebildiği gösteril-
miştir. n-6 yağ asitleri insülin direncinde şiddetlen-
meye yol açabilmektedir. Ancak n-3 yağ asitleri,
sükroz ve doymuş yağ asitlerinin etkisini geri çevi-
rerek insülin hareketini iyileştirebilmektedir. n-3
yağ asidi süplementasyonu, bozulmuş glukoz tole-
ransı olan hastalarda insülin duyarlılığını iyileştire-
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bilmektedir.73 İskelet kasında n-3 yağ asitlerinin art-
ması, insülin duyarlılığını artırır iken, kas membran
lipitlerinde n-6/n-3 oranının artması açlık insülin se-
viyesinin artması ile ilişkili bulunmuştur. n-3 yağ
asitlerinin yararlı etkisi, akışkanlığın artması gibi
hücresel membranların fiziksel yapısında oluştur-
dukları değişiklikten kaynaklanabilmektedir. Di-
yetle n-3 yağ asitlerinin alımının artması, insülin
reseptörlerinin bağlanma kabiliyetini değiştirebil-
mekte ve glukoz taşıyıcıları aracılığıyla hücre içine
glukozun taşınmasını iyileştirebilmektedir.75

İnflamasyon, insülin direnci gelişimi için
önemli bir faktördür. n-3 yağ asitleri, proinflama-
tuar IL-6, IL-1, TNF-α ve CRP seviyesinin azal-
ması; antiinflamatuar sitokinler olan IL-4, IL-10 ve
tümör büyüme faktörü-α seviyesinin artması ile
ilişkilendirilmiştir. n-6/n-3 oranının IL-10 ile ne-
gatif güçlü bir bağlatısı bulunmaktadır.75

Yüksek miktarda tekli doymamamış yağ asidi
içeren diyetin insülin duyarlılığını iyileştirebildiği
belirlenmiştir.77 Ancak, bu yağ asitlerinin yararlı
etkisi yağ oranı enerjinin %38’ine kadar çıktığı
zaman ortadan kalkabilmektedir.73 Tekli doymamış
yağ asidinin enerjinin %20’si kadar olması öneril-
mektedir. Diyetin toplam yağ içeriğinin enerjinin
%30’unu geçmemesine dikkat edilmelidir.72

KKaarrbboonnhhiiddrraatt::  Diyetteki karbonhidrat mikta-
rının insülinin kan glukoz düzeyini düzenleme ka-
biliyeti üzerinde etkisi bulunmaktadır. Düşük
karbonhidrat içeren diyetler, insülinin glukoz üze-
rine düzenleyici etkisini azaltır iken, karbonhidrat
miktarının artması söz konusu etkiyi artırmakta-
dır.78 İnsülin direnci hastalarının uygulaması gere-
ken diyetin karbonhidrat içeriği enerjinin %55’i
kadar olmalıdır.73

Sükrozun yüksek miktarda tüketilmesi, insü-
lin duyarlılığında azalmaya yol açmaktadır. Düşük
glisemik indeksli besinler, glukoz toleransını iyi-
leştirmekte ve insülin duyarlılığını artırmaktadır.79

VViittaammiinnlleerr::  D vitamini adipoz hücre gelişimini
inhibe edebilmektedir. Bunun yanında, insülin
sentezi ve salınımını ilerletmekte, insülin reseptör
sentezini artırmakta ve inflamasyonu baskılayıcı
etki göstermektedir. Vitamin D seviyesi obez bi-
reylerde düşük bulunmuştur. Obezitenin derecesi

ile söz konusu düşüklük bağlantılıdır. Düşük ener-
jili diyetle vücut ağırlığında oluşan %10’luk azalma,
25OHD seviyesini artırabilmektedir.80 A vitamini,
C vitamini ve E vitamininin insülin direnci üzerine
etkileri daha önceki bölümde ayrıntılı bir şekilde
incelenmiştir. İnsülin direnci üzerine olumlu etki-
leri bulunması nedeni ile bu vitaminlerin yeterli
düzeyde alınması önemlidir.81

MMiinneerraalllleerr::  Yüksek magnezyum tüketimi in-
sülin direnci riskinin azalmasına neden olmakta-
dır. Magnezyum, insülin duyarlılığını iyileştirebil
mektedir. Magnezyum konsantrasyonu, insülin re-
septörünün tirozin kinaz fosforilasyonunda önem-
lidir. Magnezyum yetersizliği insülin reseptörü
üzerinde tirozin kinaz aktivitesini değiştirebil-
mektedir. Böylece, reseptör sonrası insülin direnci
gelişimine ve hücresel glukoz kullanımının azal-
masına neden olabilmektedir.73

Kalsiyum da insülin duyarlılığı üzerine yararlı
etkilere sahip bir mineraldir. Yapılan bir çalışmada,
kalsiyum alımı ile insülin direnci arasında zıt yönlü
bir ilişki olduğu gösterilmiştir.82 Yüksek kalsiyum
alımı, paratiroid hormonu ve 1,25 hidroksi (OH)
vitamin D seviyesini azaltabilmekte ve bunun so-
nucunda lipit üretimini baskılayabilmekte ve lipit
yıkımını uyarabilmektedir.75

Çinkonun da insülin direnci üzerine olumlu
etkisinin olduğu daha önceki bölümde ayrıntılı bir
şekilde ortaya konulmuştur. Çinko takviyesinin in-
sülin duyarlılığını iyileştirdiği ve hiperinsülinemiyi
azalttığı görülmüştür.83

İnsülin direncinde uygulanacak diyet progra-
mının yeterli düzeyde magnezyum, kalsiyum ve
çinko içermesine özen gösterilmelidir. 

PPoossaa::  Posa alımının artırılması insülin direnci
riskini azaltabilmektedir.84 Tam taneli tahılların tü-
ketilmesi insülin duyarlılığında artışa neden ol-
maktadır. Bu etki söz konusu besinlerin posa,
vitamin ve mineral içeriğinin yüksek olmasından
kaynaklanabilmektedir.73 Günlük posa alımı 20-30
g olmalıdır.73,78

TTuuzz::  Yüksek miktarda tuz tüketimi insülin
duyarlılığında bozulmaya neden olmaktadır.85 Bu
nedenle, insülin direnci olan hastalarda tuz tüke-
timinin kısıtlanması ve tuz alımının günlük 4 g’ın
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altında tutulması insülin duyarlılığı için yararlı ola-
caktır.72

AAllkkooll::  Alkol alımının sınırlanması, insülin du-
yarlılığı üzerinde yararlı etki yapabilmektedir.81,86

Yapılan bir çalışmada, kadınlarda orta düzeyde
alkol tüketiminin insülin duyarlılığını iyileştirebil-
diği, ancak 40 g/gün’ün üzerinde tüketimin yararlı
etki yapmayabileceği gösterilmiştir.86 Bu nedenle
15-30 g/gün’ün üzerinde tüketilmemelidir.73,81

Sonuç olarak, insülin direnci için diyet plan-
lanırken doymuş yağ, tuz ve alkol alımı azaltılmalı;
sebze, meyve, kurubaklagil ve düşük glisemik in-
deksli besinlerin tüketimi artırılmalıdır. Ayrıca,
enerji dengesi sağlanarak vücut ağırlık kaybı oluş-
turulması insülin direnci açısından yararlı olabil-
mektedir.73

FFiizziikksseell  AAkkttiivviittee:: Fiziksel aktivite de insülin di-
rencinin azaltılmasında rol oynamaktadır. Fiziksel
aktivite yetersizliği, insülin direnci için bir risk fak-
törüdür. Fiziksel aktivitenin artırılması, insülin du-
yarlılığında da artış oluşturabilmektedir.87 Yapılan
bir çalışmada, fiziksel aktivitenin insülin direnci ho-
meostatik model değerlendirme indeksi ile zıt yönlü
ilişkisinin olduğu gösterilmiştir.88 Tempolu yürüyüş,
insülin duyarlılığı üzerinde iyileştirici etki göstere-
bilmektedir.89 Fiziksel aktivite glukoz taşınması sü-
recine etki edebilmektedir. Özellikle glukoz taşıyıcı
tip 4 (GLUT-4) üzerine etki ederek glukoz taşınması
sürecini değiştirebilmektedir. GLUT, glukozun kan
dolaşımında hedef dokulara taşın masından sorumlu
olan proteindir. Bu proteinin dört formu bulun-
maktadır. GLUT-1 eritrosit ve endotel hücrelerde
sentezlenmektedir. GLUT-2 karaciğer, bağırsak,
böbrek pankreatik β hücrelerinde sentezlenen bir
proteindir. GLUT-3, temel olarak nöronlarda sen-
tezlenmektedir. GLUT-1 ve GLUT-3 temel olarak
glukozun kan-beyin bariyerini geçmesine nörona
girmesine yardımcı olmaktadır. GLUT-4 temel in-
sülin taşıyıcısıdır. Yemek sonrası glukoz seviyesi
yükseldiği zaman, dolaşımdaki insülinin artması so-
nucu hücre içi sinyaller aktive olmakta, GLUT-4 de-
polarından plazma membranına GLUT-4 geçişi
meydana gelmektedir. GLUT-4 plazmada insülinin
taşınmasını gerçekleştirmektedir. İnsülin, gluko-
zun hücre içine girmesini sağlayarak kan glukoz se-

viyesinin normal düzeye inmesini sağlamaktadır.90

İnsülin direnci ile GLUT-4 arasında zıt yönlü bir
ilişki bulunmaktadır. İnsülin direnci durumunda
GLUT-4 seviyesinde azalma meydana gelmekte-
dir.91 Yapılan araştırmalarda, fiziksel aktivitenin
GLUT-4 seviyesinde artış oluşturduğu gösterilmiş-
tir.92,93 Bu nedenle, insülin direnci olan hastaların
düzenli fiziksel aktivite yapmaları önemlidir.

SONUÇ

İnsülin direnci, günümüzde önemli bir sağlık prob-
lemi olarak karşımıza çıkmaktadır. İnflamasyon,
insülin direnci oluşumunda etkili olmaktadır. Bes-
lenme pek çok hastalığın önlenme ve iyileşme sü-
recinde etkili olduğu gibi, insülin direnci ve
inflamasyon sürecinde de önemli rol oynamakta-
dır. İnsülin direnci olan hastaların beslenmesi plan-
lanır iken; diyetin enerji, karbonhidrat, rafine
şeker, yağ ve doymuş yağ asidi içeriğinin azaltıl-
ması, n-3 yağ asidi, protein, posa, A vitamini, C vi-
tamini, D vitamini, E vitamini ve çinko içeriğinin
yeterli düzeyde olması noktalarının göz önünde
bulundurulması yararlı olabilecektir. İnsülin di-
renci olan obez bireylerde, yeterli ve dengeli bir
beslenme programı ile ağırlık kaybının sağlanması
ve fiziksel aktivite artışının oluşturulması diyabet
gelişimin riskinin azaltılmasında etkili olabilmek-
tedir.

FFiinnaannssaall  KKaayynnaakk

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet,
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya her-
hangi bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde,
çalışma ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi
ve/veya manevi herhangi bir destek alınmamıştır.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, her-
hangi bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer du-
rumları yoktur.

YYaazzaarr  KKaattkkııllaarrıı

Bu çalışma tamamen yazarın kendi eseri olup başka hiçbir yazar
katkısı alınmamıştır.
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