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Gilintimiizde  bitkisel  driinlerin  giivenli ~ oldugu
diislincesiyle bircok hastaligin  tedavisinde veya
onlenmesinde kullanimlarmin artigi  gézlenmektedir.

Ozellikle bitkisel fiiriinlerin iceriginde bulunan birgok
fenolik bilesenin insanda birgok metabolik faaliyete
neden oldugu disiiniilmektedir. Ancak bitkisel tirtinlerin
toksisiteleri ile ilgili olduk¢a az calisma bulunmasi
bitkisel ilaglarm giivenliklerini azaltmakta ve insanlar
icin tehlikeli bir durum olusturmaktadir. Ozellikle
kontrollerinin yetersiz olmast ve bu bitkisel iiriinlere
kolayca erisilebilme durumunun artmasi insan sagligini
olduk¢a etkilemektedir. Bu derleme kapsaminda,
giiniimiizde oOzellikle halk arasinda yaygm olarak
kullanilan fenolik bilesiklerden kurkumin ve timokinon
kullanimlar1 sonucu olusabilecek etkileri incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Kurkumin, timokinon, fenolik
bilesenler, fitoterapi

GiRis

Kronik hastaliklarin sonucunda 6liim olmas1 ve bu
hastaliklardan korunmada ve tan1 tedavi yollarinda
tam basar1 saglanamamasi sonucunda, hasta ve sag-
lik profesyonellerini ¢esitli arayiglara yoneltmek-
tedir. Bu nedenlerden dolayi, alternatif tip uygula-
malarindan birisi olan “fitoterapi” diger bir degisle

ABSTRACT

The use of herbal products in treatment or prevention
of diseases has been on the rise as herbal products are
considered safe. Particularly several phenolic components
of herbal products are thought to cause metabolical
activities in humans. However, the scarce number of
studies conducted on the toxicity of herbal products cause
a decrease in the safety of herbal drugs which creates
danger for humans. Insufficient controls and the increase
of easy access to herbal products affect human health
significantly. Within the scope of this review, the effects
of curcumin and thymokinon treatment on phenolic
compounds, which are commonly used among the public,
have been investigated.

Keywords: Curcumin, thymokinon, phenolic compounds,
phytotherapy

bitkilerle tedavi konusu bilimsel olarak giiniimiizde
olduk¢a 6nemli bir boyut kazanmaktadir (1).

Geleneksel olarak Cin ve Hindistan’da ¢ok yay-
gin olarak bitkileri kullanarak hastalar1 tedavi
etme yaklagimi olarak acgiklanabilen “Fitoterapi;
phytos=bitki, therapy=tedavi” terimi ilk kez 1870-
1953 yillar arasinda yagsamis Fransiz hekimi Henri
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Lenclerc tarafindan La Presce Medical adli dergide
olarak adlandirilmstir (2,3). Ayrica M.O. 3000 y1l-
larna ait yazitlarda, bazi medeniyetlerde de bitkisel
ve hayvansal ilaglarla tedavilerin mevcut oldugunu
kanmitlanmgtir. Yaklasik M.O. 2500 yillarinda ise
Uzakdogu da tibbiyla paralel bir gelisme i¢inde olup,
Hint tibbinin 6nemli temsilcilerinden Rig Veda,
eserlerinde bine yakin gifali bitkilerinden bahset-
mistir. Bununla birlikte Yunan tibbinin 6nemli isimi
olan ve modern tibbin babasi olarak kabul edilen Hi-
pokratin yazdiklarinda 400’e yakin bitkisel {iriinden
bahsetmistir. Islam uygarlig1 déneminde ise, yirmi-
ye yakin sifali bitkiden bahseden bir kopyasi Orhan
Gazi Kiitiiphanesi’nde bulunan “Kitabii’s Saydana
Fi’t Tib” adli kitabin yazar1 Ebu Reyhan, 1650’li
yillara kadar referans kitap olarak kabul edilen 800
hayvansal ve bitkisel tedaviden bahseden “T1p Ka-
nunu” adli eseri yazan Ibn-i Sina ve Al Gafini bit-
kisel tip konusunda 6nemli eserleri bulunmaktadir.
Ayrica 1978 yilinda Almanya tarafindan olusturulan
bir komisyonda 300 bitkinin klinik etkilerini deger-
lendirildigi bir rapor hazirlamiglardir (1-4).

Glinlimiizde bireylerin hastaliklarin 6nlenmesi ve
tedavi edilmesi amaciyla dogal iriinlerin ve tibbi
bitkilerin kullanimi giderek yayginlagsmaktadir. Bu
bitkisel {irlinlerin kolay erisilebilir ve ucuz olmasi,
ayn1 zamanda dogadan gelenin zararli olmadig: dii-
siincesiyle kullanim miktarlar1 olduk¢a halk arasin-
da artmaktadir. Dogal oldugu diisiiniilen ve zararl
etkilerinin olmadig1 sebebiyle bir¢ok hayvansal ve
bitkisel triinler, vitamin, mineral ve benzeri mad-
deler tiikketimi, son yillarda iilkemizde de oldukga
artmaktadir. Yapilan arastirmalar, 6zellikle bitkisel
kokenli cay ve preparatlarmin tibbi amacli olarak
kullandig1 belirtilmistir (5-7).

Gilinlimiizde bir¢ok hastaligi tedavi ettigi iddia edi-
len ¢ok sayida bitkisel iiriiniin 6zellikle de deney
hayvanlarinda timdr hiicrelerinde sitotoksik etki
saglayarak kansere karst kullanilabilecegi iddia
edilmektedir. Bu c¢alismalarda, serbest radikallerin
hiicre i¢inde olusturdugu etkiler sonucunda olusan
cesitli hastaliklar i¢in kullanilan sentetik ve bitkisel
kaynakli antioksidan bilesikler ile ilgili olduk¢a faz-
la anlagsma yapilmaktadir (11). Ancak bitki veya bit-
kisel iriinlerin, kiginin kullanmakta oldugu ilaglar
ile olusabilecek “etkilesme” olabilmektedir. Gii-
nlimiizde yapilan arastirmalarda ise bazi hastalarin
bir¢ogunda saglik personelleri tarafindan, hastalarin
kullanmakta oldugu ilaglarla birlikte bitkisel kay-
nakli tiriin kullanmalar1 hakkinda yeterli bilgi ver-
mediklerini belirlenmistir (12). Glinlimiizde ¢oklu
ilag tedavisinde uygulanan hastalara gerekli bilgi-
ler verilmediginden dolay: bu hastalarda ilag-bitki
etkilegsmeleri sonucunda istenmeyen etkilere maruz
kalindig1 belirtilmistir (13).
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Giliniimiizde “Tamamlayict ve Alternatif Tip” (TAT,
complementary and alternative medicine, CAM)
ifadesi, farkli tip ve saglik sistemleri ile uygula-
malar1 ve {irtinlerini tanimlamak amactyla kullanil-
maktadir. Ayrica “biitlinlestirici tip” olarak da ifade
edilmektedir (14,15). Geleneksel tip terimi ise, ta-
mamen bilimsel yOntemin uygulanmasma dayali
olup “bilimsel tip” veya “kanita dayali tip” olarak
ifade edilmektedir (16). Tamamlayic1 tip, geleneksel
tip ile birlikte, tibbi tedaviye ek olarak uygulanirken,
alternatif tip, geleneksel tip yerine kullanilmaktadir
(17,18). TAT uygulamalar1 sonucunda ¢esitli veriler
elde edilmektedir ancak bu uygulamalarin etkinligi
ve giivenirligi ¢esitli caligmalari ile kanitlanmasi ge-
rektigi belirtilmistir (19).

Tamamlayict ve alternatif tip uygulamalan ile il-
gili bir¢ok iilkede dnemli 6l¢iide artis gostermekte
olup. TAT yontemleri kullandiklar1 belirtilmistir. Bu
calismalar da Ozellikle bitkisel iiriinler basta aras-
tirtlmaktadir (20). Bu uygulamalar1 kapsaminda,
geemis yillarda kullanildigi gibi gliniimiizde de halk
arasinda klasik tip ile birlikte kullanilmaktadir. Ayri-
ca diinyada ise gibi kullanim siklig1 dnemli miktar-
da artmakta oldugu belirtilmektedir (21-23). Bu uy-
gulamalar ile ilgili tilkemizde 6zellikle kanser gibi
belirli hastaliklarda ¢esitli calismalar bulunmaktadir
(21, 24-28).

BiTKiSEL KAYNAKLI URUNLERIN OLASI
iSTENMEYEN ETKILERi

Bitkiler ve bitkisel iiriinlerin, dogal olduklari igin ta-
mamen giivenilir oldugu bilgisi dogru degildir. Bit-
kisel tedavilerin uygun miktarlarda dikkatlice kulla-
nilmasi gerektigi, herhangi bir bitki-bitki, bitki-ilag
veya bitki-hastalik etkilesimleri olmasi durumuyla
ilgili bilgi verilmesi gerekmektedir (32).

Bitkisel irtinlerin kullanimi sonucunda belirtilen is-
tenmeyen yan etkilerin pek ¢ogu, {irline bagl ikincil
etkiler ile iliskilidir. Bitkilerin yanlig belirlenmesi,
iiretim ya da hazirlanmasinda olugan hatalar, bitkisel
triinlerin standardize olmamasi ya da ¢esitli konta-
minasyonu, yanlis bilgilerle {irlinlerin hazirlanmasi,
az ya da ¢ok dozda alinmasi sonucunda ¢esitli yan
etkileri oldugu bildirilmektedir. Ayrica tedavi amagh
kullanilan bitkisel iiriinlerin 151k, sicaklik, topragin
kalitesi ve Ozellikleri, toplama zamani ile bitkinin
yas1 gibi etmenlerden de 6nemli Ol¢iide etkilendigi
bilinmektedir (32-34).

Bitkisel triinlerin kullanimina bagli olarak olusan
yan etkiler, kullanan kisi de hayati bir tehlike olus-
madig siirece anlagilmamakta oldugu belirtilmekte-
dir. Ornegin, depresyon tedavisinde yaygin olarak
kullanilmakta olan bir bitkisel iiriin olan sar1 kanta-
ron, siklosporin, amitriptilin, digoksin, statinler, ni-
fedipin, varfarin ve teofilin gibi ilaclarin konsantras-
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yonlarinin azalmasina neden olabildigi belirtilmistir
(35-37). Glinlimiizde ¢ok yaygin olarak kullanilan
bir bagka bitki olan Yesil ¢ay (Camellia sinensis),
teofilin ile birlikte kullanirsa sinir sisteminde yan
etkileri meydana getirebildigi belirtilmistir. Antihi-
pertansif ilaglar ise efedra ve benzeri bitksel iiriinler
ile etkilesim sonucu kardiyak etkiler olusturmak-
tadir (38,39). Ozellikle bitkisel iiriinlerin dogal ya
da zararli bilesenlerle ¢esitli ilag, pestisit ve metal
artiklar1 gibi baz1 kimyasallar1 icerdigi igin asir1 ve
bilingsiz tiikketimleri oldukga fazla risk olusturabile-
cegi belirtilmistir (31,32,40).

Bitkisel {irlinlerin saglhiga yararli etkileri incelen-
diginde ise antioksidan ozellikte fenolik yapida-
ki bilesikleri icerdigi belirtilmektedir. Bu fenolik
bilesikler, bitkilerin ¢esitli kisimlarinda gercekles-
lesen, pentoz fosfat, sikimat ve fenilpropanoid re-
aksiyonlar1 sonucu olugsmakta olan sekonder meta-
bolit olarak belirtilen bilesiklerdir (41,42). Fenolik
bilesikler, bitkilerin biiylime ve gelismesinde ¢esitli
dis faktorlere kars1 ve ultraviyole (UV) 1smlarim
emme Ozelliklerinden dolayr reaktif oksijen
bilesiklerinden (ROB) kendilerini korumakta oldu-
gu cesitli calismalarda belirtilmistir (42-45). Kim-
yasal yapilarindan dolay1 polifenoller olarak da ad-
landirilmaktadir (46). Fenolik bilesiklerin viicuttaki
metabolizasyonu tam olarak aydinlatilamamistir.
Bu bilesiklerin metabolizasyonu doza gore farklilik
gosterdigi cesitli ¢alismalarda gosterilmistir. Bu
calismalarda Diisiik dozdaki fenolik bilesikler
bagirsak mukozasinda, yliksek dozdaki fenolik
bilesikler karacigerde metabolize edildigi belir-
tilmistir (47-49). Genellikle hidroksil gruplarinin
konjugasyonuyla sonuglanan bu enzimatik olaylar
sonucu antioksidan aktivitesi azalmis metabolitler
olusur (50,51). Fenolik bilesiklerin antioksidan akti-
viteleri kimyasal yapilarina gore farklilik gosterdigi
belirlenmistir (52). Bireyler tarafindan kullanilan
bitkilerdeki fenolikler kan dolasimina gectikten
sonra plazma antioksidan diizeylerinde 6nemli artig
gbzlenmektedir. Ornegin yesil cay alimimdan sonra
plazma ve idrarda yapilan 6l¢iimlerde, antioksidan-
larin absorpsiyonlarmin hizli oldugu goriilmiistiir
(53).

Bitkisel fenolik bilesiklerin koruyucu etkile-
rini saglayan mekanizmalarin; serbest radikal
olusumunu azaltma, diisiik molekil agirlikli li-
poprotein (LDL) oksidasyonundan koruma, ok-
side olmus a-tokoferolii eski haline ¢evirme ve
metal iyonlariyla selasyon olusturma olabilecegi
var sayilmaktadir (47). Polifenollerin ksantin ok-
sidaz ve protein kinaz C gibi siliperoksit anyon
iiretiminden sorumlu olan enzimlerle birlikte sik-
looksijenaz, lipoksijenaz, mikrozomal monooksi-
jenaz, glutatyon-S-transferaz (GST), nikotinamid
adenin diniikleotid (NADH) oksidaz gibi ROB

iiretimine neden olan enzimleri de inhibe ettikleri
gosterilmistir (6). Yiiksek dozda polifenol kullani-
minin erkeklerde koroner kalp hastaligi ve miyo-
kard enfarktiis nedeniyle 6limi (54) ve postme-
napozal kadinlarda koroner kalp hastaligi riskini
%35 oraninda azalttig1 belirtilmistir (55). Cesitli
bitkiler kardiyotoksisitesine kars1 koruyucu etki-
ye sahip olup kersetin de kapiller gecirgenligi ar-
tirmaktadir. Boylece kardiyovaskiiler hastaliklara
kars1 koruyucu etki gosterebilir. Ayrica LDL ok-
sidasyonunu engelleyerek bagli olarak kalp koru-
yucu ozellikler gosterirler ve flavonoidce zengin
diyetin miyokardiyal hasari azaltigi belirtilmistir
(56-58).

Antioksidan maddeler “okside olma 6zelligi bu-
lunan bir madde varliginda bu maddeden daha
diisiik konsantrasyonda bulundugunda maddenin
oksidasyonunu engelleyen veya inhibe eden mad-
dedir”. Bu maddelerin 6zellikleri gesitli kimyasal
olaylarla belirlenmistir. Bunlar metal baglama,
radikal olmayan bilesige doniistiirme ve enzim
inhibisyonu gibi ¢esitli kimyasallar tepkimelerdir
(59). Tumoér hiicreleriyle muamele edilen poli-
fenollerin kanser hiicrelerini sitotoksik etkisinin
bulundugu dolayisiyla da bu bilesiklerden kanser
tedavisinde kullanilabilecegi bildirilmistir (60).
Fenolik bilesikler ozelliklerinin disinda protein
sindirimini azaltmalar1, enzim aktivitelerini etki-
lemeleri ve bazi minerallerin emilim diizeylerini
degistirmesi nedeniyle beslenme bozukluklarina
neden olabildiginin belirtildigi calismalar bulun-
maktadir (61-64). Fenolik antioksidanlarin diigiik
dozlarda antioksidan &zellik gosterdigi, yiliksek
dozlarda bu bilesiklerin prooksidan ozelliklere
sahip oldugu da farkli ¢aligmalarda bulunmak-
ta olup prooksidan aktivitesinin bilesikteki hid-
roksil gruplarmin toplam sayisina bagli oldugu
belirtilmistir. Ayrica bazi in vivo ¢aligmalarda an-
tioksidan 6zelliklerinin ko-oksidan rolii oldugunu
belirtilmistir. Ayn1  sekilde, antioksidan o&zelligi
oldugu bilinen kersetinin de in vitro sartlarda
sitotoksik oldugu gosterilmistir (65-68). Birgok
antioksidan, etkilerini bazikimyasal etkilerle
gostermektedir. Antioksidanlarin etkinligi farkli
diizeyde oldugundan serbest radikal olusumunu
Onler, mevcutta olan radikalleri tutar, oksidatif
hasarlar diizenler, hasarli molekiilleri yok eder ve
DNA hasar var olan hiicreleri dldiirdtigii belirtil-
mistir (69).

Insan viicudunu serbest radikallerden koruyucu
antioksidan sistemler, viicutta sentezlenen (endo-
jen) ve disaridan diyetle alinan (eksojen) antioksi-
danlar1 igermektedir (47). Endojen antioksidanlar
enzimatik veya non-enzimatik mekanizmalarla
koruyucu 6zellik gosterir. Glutatyon Peroksidaz
(GSH-Px), Katalaz (CAT) ve siiperoksit dismutaz
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(SOD) gibi enzimatik antioksidanlar, siiperoksit
(O,"), Hidrojen peroksit (H,0,) ve lipid peroksi-
dazlar1 metabolize ederek toksik hidroksil radikali
olusumunu o6nlerler. GSH, histidin-peptidleri, de-
mir baglayici proteinler transferin ve ferritin, di-
hidrolipoik asit, koenzim Q10 (CoQ10), melato-
nin ve plazma protein tiyolleri ise non-enzimatik
endojen antioksidanlardir. Antioksidan sistemi-
nin onarimi da proteazlar, lipazlar, transferazlar
ve DNA onarim enzimleri gibi onarici antioksi-
danlar tarafindan saglanmaktadir (47). Antioksi-
danlarin oksidatif strese karst koruyuculuklari,
ROB’a karsi reaktivitelerine baglidir. In vitro
caligmalarda flavonoidler, basit fenolik asitler ve
karotenoidler gibi dogal bilesiklerin c¢ok etkili
serbest reaktif oksijen siipliriiciileri oldugu ancak
bunlarin kendilerinin de reaktif sekonder radikal-
ler olabilecegine iliskin bulgular elde edilmistir.
Bu sekonder radikaller hiicre i¢ine ulasip burada
lipitler, proteinler ve DNA gibi kritik hedeflerde
sitotoksik ve genotoksik etkilere yol agabilecek
degisiklikler yapabilir (70).

CURCUMA LONGA L. FITOTERAPATIK ETKiSi

Ana vatani Giiney Asya olan kurkumin; halk arasin-
da “zerdecal, zerdegOp, hint safrani, safran kokii”
olarak bilinen Curcuma longa L. (C. longa)’nin ri-
zomlarindan elde edilen sari-turuncu renkli polife-
nolik bir bilesiktir (71-73). En yaygin bilinen kul-
lanim1 kori tozu tiretimi olup; tekstil boyasi, gida
endiistrisinde renklendirici, koruyucu ve aromatizan
olarak kullanimidir. Yaklagik 5000 yildan fazla yillik
bir gegmise sahiptir (71,74-76). Kurkumin iizerine
yapilan bir¢cok deneysel ¢calismada, cesitli hastaliklar
iizerinde koruyucu ve tedavi edici rolii bildirilmekte
ve bu tedavi edici 6zelligin transkripsiyon faktorleri,
bliylime faktorleri, inflamatuar sitokinler, protein
kinazlar gibi bir¢ok enzimindiizenlenmesi sonucu
olustugu belirtilmistir (74,76).

Kurkuminoit C. longa bitkisinin aktif bilesenidir
ve genel olarak bir bitki de %2-6 aktif bilesen
bulunmaktadir. Farmakokinetik ozellikleri ilgili
caligmalarda; emilimi az oldugu ve biiylik bir kis-
minin fegesle ve geri kalanin ise idrarla atildigi
bildirilmektedir. Asir1 miktarlarda alinmasini so-
nucunda &zellikle karaciger daha sonra ise ¢esitli
organlarda belli miktarlarda bulundugu ve viicutta
yarilanma omriiniin alinan doza bagli dogru oran-
til1 olarak degistigi belirtilmistir (77).

FDA tarafindan giivenli gida katkisi olarak
degerlendirilen C. longa ile ilgili preklinik, in vit-
ro ve in vivo ¢aligma bulunmaktadir. Bu feneolik
bilesenin giivenilirligi bir¢ok klinik, in vivo ve
in vitro ¢aligmalar yapilmis olsa dakronik toksi-
sitesinin degerlendirilmesi i¢in bir¢ok calismaya
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yapilmas1 gerektigi belirlenmistir (78). Baz1 kli-
nik ¢alismalarda yiiksek dozlarinda kurkuminin
toksik etkisinin olmadigi, kullanim miktarlari-
nin giivenli oldugu ve tolere edilebilmis oldugu
bildirilmistir (79,80).

Kurkuminin alinan doza bagli olarak giivenirliligi
ve maksimum tolere edilebilir miktarinin belirlen-
mesi i¢in 24 goniillii bireyde yapilan c¢aligsmada,
farkli dozlarda kurkumin verilmesini takiben,
giivenirlilik degerlendirilmesi yapilmistir. Sonug
olarak herhangi bir toksik etki goriilmedigi ve doz-
dan bagimsiz ¢esitli minimal derecede toksik etkiler
goriildigi belirtilmistir. Ayrica insanlardaki mak-
simum tolere edilebilir dozun belirlenemedigini
ve ilag formiilasyonlarindaki  farkliliklardan
etkilenebilecegi belirlenmistir (80).

Kurkuminin antioksidan, antikanserojenik, an-
timutajenik gibi etkileri olan genis bir terapotik
etkiye sahip oldugu ileri siriilmektedir. Bir ¢ok
calismada, kurkuminin oksidatif stres ile iliskili
olan hastaliklarda olumlu etkileri olabilecegi id-
dia edilmektedir. Pek c¢ok hastaligin temelinde
yatan oksidatif hasarin kurkumin kullanimi ile
azaltilabilecegi ve bir¢ok hastaligin tedavisinde
ise yeni ilag olarak kullanilabilecegi 6n goriilmek
olup yapilan ¢aligmalarda, kurkuminin gelenek-
sel tibbi kullanimimi ve terapétik roliinii destek-
lemektedir. Kurkuminin bu etkilerinin altinda
yatan mekanizmalarin daha iyi belirlenmesi igin
daha ayrintili ¢aligmalar yapilmasiin 6nemi be-
lirtilmistir. Kurkumin ile yapilan caligmalr sonu-
cunda Onerilen dozlarda kullanildiginda, ytiksek
dozlarinda dokularda birikmesi sonucunda toksik
olabilecegi unutulmamalidir. Ayrica gebelerde,
laktasyon doneminde ve g¢ocuklarda kullanimina
ve ila¢ etkilesmeleri agisindan dair yeterli calisma
olmadigr da belirtilmistir. Klinik ve epidemiyo-
lojik caligmalarin sayisinin artmasiyla kurkumi-
nin olas1 etkilerinin belirlenmesi olduk¢a 6nem
tasimaktadir (77).

COREK OTUNUN (NIGELLE SATIVAL).
FiTOTERAPATIK ETKiSi

Ranunculacea (Diigilingigegigiller) familyasinda
yer alan, bir¢ok ilimizde “¢orek otu” olarak bi-
linen Nigella sativa L. ¢igekli yillik bir bitkidir.
Corek otu tohumu pek ¢ok alanda kullanilmakta-
dir. Corek otu tohumu ve yagi cok uzun zamandir
baz1 hastaliklarin tedavisinde diinyanin farkl yer-
lerinde 6zellikle geleneksel olarakbir ¢cok hastalik
icin kullanildig1 belirtilmistir (81-83). Bu tohu-
munun halk arasinda ¢ok cesiti hastaliklar i¢in de
geleneksel tibbi kullaniminda faydali olabilecegi
disiiniilmektedir (84,85).
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Timokinon, Nigella sative L. tohumundan elde edi-
len yiiksek antioksidan 6zellige sahip ana aktif feno-
lik bir bilesiktir. Timokinonun antiinflamatuvar, an-
timikrobiyal ve antikanser etkilerinin oldugu birgok
calismada iddda edilmektedir. Timokinonun oksida-
tif hasarin olustgu ¢esitli organlarda oksidadif hasar
gibi ¢esitli kars1 koruyucu etkilere sahip olabildigi
gosterilmistir. Timokinon antikanser dzelligi sebe-
biyle bu aragtirmalarin ilgi odagi oldugundan, giinii-
miizde kanser tedavisinde, diger antikanser ilaglarla
birlikte kullanildig1 belirtilmistir. Bu sebeple bu fe-
nolik bilesenin sitotoksistesi ve genotoksisitesiile il-
gili olas1 mekanizmalar arastirmalar yapilmaktadir.
Yapilan galismalarda ¢orek otu yagi ve timokinonun
DNA hasarina kars1 koruyucu etki gosterdigi belir-
lenmis olup serbest radikalleri siipiirerek DNA hasa-
ri1 ve boylece kanser olugma riskini azaltabilecegi
iddia edilmektedir. Ayrica bu bilesigin farkli meta-
bolik etkilerinin belirlenebilmesi i¢in daha ayrintili
caligmalara ihtiya¢ vardir. Corek otu tohumun ve
fenolik bilesenlerinin ila¢ olarak kullanilabilmeleri
icin yapisindaki icerigin belirlenerek elde edilen so-
nuglarinin ayrintili olarak degerlendirilmesi gerek-
tigi belirtilmistir. Bu bilesigin en 6nemli etkisi ise
saglikli hiicrelerde sitotoksisite gostermedigi ancak
timor hiicrelerini ise etkili bir bi¢cimde sitotoksik
olarak etkiledigi cesitli calismalarda belirtilmistir
(85,86).

Timokinonun hiicre igene girdikten sonra biyot-
ransformasyon sonucunda reaktif oksijen radi-
kalleri oksidatif stresi artirdig, yiiksek dozlarinin
ise bazi enzimlerin etkiledigi ve karaciger hiicre-
lerinde genomik hasarina neden olabildigi belir-
tilmistir (87). Toksisinin de diisiik oldugunun da
belirlenmis ve viicuda alinma dozunun timokino-
nun toksisitesinin etkiledigi belirtilmistir. Ayrica
siganlarda i.p. uygulanmasi sonucunda sistemik
dolasima gecmesiyle akut pankreatite neden
oldugu iddia edilmektedir (85,87,88).

Yapilan ¢aligmalarin ¢ogunda timokinonun birgok
organ sisteminde olusan oksidatif stres kaynakli
hasarlart onarabildigi ve timokinonun antikarsi-
nojenik, antiinflamatuvar, analjezik, hipoglise-
mik, bagisiklik sistemini gliglendirici gibi birgok
faydali etkileri bulundugu ve kullaniminin glivenli
oldugu bildirilmistir (85).Bir toksisite ¢aligmasin-
da ise 14 hafta boyunca verilen siganlara verilen
corek otu yaginin herhangi bir organda toksik et-
kiye neden olmadig1 ve biyokimyal verileri etki-
lemedigi belirtilmistir (89).

SONUC

Tibbi bitkiler farmakolojik arastirmalar ve ilag
gelistirme i¢in onemlidir. Yiizyillardir bitkisel ilag
kullanilmasia kargin nispeten az sayida bitki tiirii

icin gerekli tibbi calismalar yapilmistir. Giivenilirlik
ve etkinlik verileri ¢ok az sayida bitki, bunlarin 6zleri
ve aktif igerikleri icin elde edilmistir. Yasal durum
ilkeden iilkeye degisiklik gosterir. Tibbi bitkiler,
yalnizca terapdtik ajan gibi dogrudan kullaniminin
disinda, farmakolojik arastirmalar ve ila¢ gelistirme
icin O6nemlidir. Yizyillardir bitkisel ilag kullanil-
masina ragmen bu bitkilerden ¢ok az sayida tibbi
caligmalar yapilmistir. Bitkisel tiriinlerin igeriginde-
ki aktif madde c¢esitliligi nedeniyle ilaglarla birlikte
kullanimlarinda etkilesme olusma olasilig1 bulun-
makta ve bu etkilesmeler tahmin edilememektedir.

Bu derlemede, kurkuminin ve timokinon bilesikle-
rinin hakkinda yapilan g¢alismalar incelendiginde,
kurkuminin ve timokinon Onerilen dozlarda
tiikketildiginde kiimtilatif etkiye sahip olmadig bildi-
rilse de yiiksek dozlarinda dokularda birikerek tok-
sik olabilecegi goz ard1 edilmemelidir. Uretim, kalite
kontrol ve satiglarinin kontrol altinda olmasi gere-
ken bu bitkisel iiriinlerin kontrolleri yeterli degildir.
Toksik etkileri ve istenmeyen ilag etkilegsmelerinin
Online ge¢mek amaciyla triinlerin kontrollerine
6nem verilmeli kisilere gerekli uyarilar yapilmalidir.
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