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ABSTRACT
The aim of this study was to review the articles which investigate the effect of herb extracts
on stress, hyperglycemia, hyperlipidemia and hypercholesterolemia levels and to present our
experience of bioexperiment unit. As a result, many herb extracts found that effect on
treatment of stress, hyperglycemia, hyperlipidemia and hypercholesterolemia as
pharmacological drugs.
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BITKi OZUTLERININ STRES, HIPERGLISEMI,
HIiPERLIiPIDEMIi VE HIPERKOLESTEROLEMIi
SEVIYELERIi UZERINE OLAN ETKIiLERI

OZET
Bu calismada, bitki Oziitlerinin stres, hiperglisemi, hiperlipidemi ve hiperkolesterolemi
iizerine etkilerini aragtiran ¢aligmalar1 derlemek ve biyodeney iinitemizden elde ettigimiz
tecriibeleri sunmak amaclanmigtir. Sonug olarak bir¢ok bitki 6ziitliniin stres, hiperglisemi,
hiperlipidemi ve hiperkolesterolemi tedavilerinde kullanilan ilaglar kadar etkili oldugu
belirlenmistir.

Anahtar kelimeler : Bitki Oziitleri, Hiperglisemi, Hiperlipidemi, Hiperkolesterolemi, Stres.

1.GiRiS

Modern gelismeler insanoglunun hayatini kolaylastirirken saglik agisindan bir¢ok problemi
de beraberinde getirmektedir. Bunlarin birincisi strestir. Uzun siireli stres, viicuttaki birgok
mekanizmaya zarar vermektedir. Ozellikle artan stres sonucu kan basincinin artmast,
damarlarin elastikiyetinin azalmasina neden olmakta, bu da kalp hastaliklart oranini ve ani
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Olim riskini artirmaktadir [1, 2]. Yine uzun siireli ve agir streslere maruz kalan insanlarda,
beynin hipokampus bolgesinin kiiciildiigii, midede gastrik {ilserlerin olustugu da
bilinmektedir [3, 4]. Stres, bagisiklik sistemini de etkilemekte, kronik stresle birlikte artan
kortizol, t-lenfositlerin ve dolayisiyla immun sistemin etkinligini azaltmaktadir [5, 6].
Ayrica uzun siireli stresin kadinda ve erkekte iireme sistemine zarar verebilecegi yapilan
calismalarla ortaya konmustur [7]. Stresin en dnemli etkilerinden biri de, kan glukozunu
arttirarak hiperglisemiye neden olmasidir. Kan glukoz seviyesinin artmasi, c¢evre
dokulardan kana su gecisimi arttirmakta, bu da hipertansiyona neden olabilmektedir[8, 9].

Glikozun viicuttaki seviyesinin azalmasi ya da ¢ogalmasi fizyopatolojik hastaliklara yol
acmaktadir. WHO 0rgiitiiniin verilerine gore yaklasik yiiz kirk milyon insan hiperglisemi ya
da hipoglisemi hastaligimni gecirmektedir. Bunda obezite, yanlis beslenme, sedanter hayat
yasami, stres ve depresyon olumsuz yonde etkili olmaktadir. Bu hastaligin tedavisinde
harcanan yillik masraf U. S. A. ’da yaklasik 102 milyar dolar kadardir. [10].

Modern hayatin getirdigi bir diger saglik problemi hiperkolesterolomi ve hiperlipidemidir.
Hayvansal ve hidrojenize bitkisel yaglarin fazla miktarda tiiketilmeleri lipid ve kolesteroliin
organizma sivilar1 ve dokularindaki konsantrasyonlarini artirmaktadir. Bunun neticesinde
damar ¢eperlerinde daralmalar ve sertlesmeler meydana gelmektedir. Hatta ileri sathalarda
kanin yogunlugunun artmast ve bunun Otesinde de miyokard infaktiisii ortaya
¢ikabilmektedir.[11, 12].

Son yillarda kimyasal ilaglarin hem pahali hem de yan etkilerinin fazla olusundan dolay1
alternatif tedavi veya giiniimiizdeki ismiyle tamamlayici tip (Complementary Medicine)
yaklagimlart daha fazla tercih edilmektedir. Bununla birlikte arastirmacilar,
etnofarmakolojik ve fitoterapik calismalarla, bitkilerden ila¢ elde etmeye yonelmislerdir.
Calismamizda, stres, hiperglisemi, hiperlipidemi ve hiperkolesterolemi iizerine bitki
Oziitlerinin etkilerini inceleyen literatiir ¢alismalarini1 derlemek ve biodeney iinitemizden
elde ettigimiz tecriibelerimizi sunmak amaglanmustir.

2. BITKi OZUTLERININ HiPERGLISEMIi UZERINE ETKILERIi

Bitki oziitlerinin hiperglisemiye etkilerini inceleyen birgok calismaya rastlanilmistir.
Grover ve arkadaglar1 yapmis olduklar1 ¢aligmada Eugenia jambolana (E.J.) ve Tinosfora
cordifolia (T.C.)’dan elde ettikleri dekoksiyonlar1 alloksanla hiperglisemi edilmis albino
Wistar sicanlarinda etkilerini incelemislerdir. Calismalarinda bu bitkilerin hem su hem de
alkolik ¢ozeltilerinin liyofilize olarak kullanmislar, sonugta ii¢ haftalik deney boyunca ii¢
haftanin sonunda kan glikoz miktarinin normal kontrol grubunda 56.31£31, diyabetik
kontrollerde de 190.23£131 bulunmustur. E.J. sulu c¢ozeltisi verildiginde (200 mg)
58.7+7.14 olarak bulunmustur [13].

Bir diger ¢alismada Sepici alloksanla diyabet yapilmig tavsanlar tizerinde Myrtus communis
L. (M.C.) bitkisinden hazirlanan sulu ekstraktlarmin karaciger ve kan glikozu iizerine
etkileri caligmistir. Bu c¢alismada 0.,1.,2.,3..4.,8. saat ve 1.2.,3.4.5.6.,7. giinlerde
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hayvanlara beser ve onar damla M.C. ekstraktlar1 verilerek kan glikoz diizeyleri
“’Betacheck’’ stripleri ile Ol¢iilmiistiir. Kontrol ve ilagla kiyaslandiginda bu bitkinin kan
glikoz seviyesini diislirdiigi gorilmistiir. Aynt caligmada karaciger glikojen miktari
tayinleri yapilmis, M.C. uygulanan diyabetik tavsanlarin karacigerlerindeki glikojen miktar1
diyabetik olmayan kontrole gore ise daha diisiik oldugu goriilmiistiir[14].

Zhang ve arkadaglarimin Rehmamra glutinosa ile ilgili yaptiklari ¢aligmada alloksanla
diyabet yapilmis sicanlarin plazma glikoz seviyelerini (mg/dl) 392.4+2.0’dan 151.2+14.2%¢
diistirdiigii gorilmiistiir [15].

Kamalakkonon ve arkadaglarmin Aegle marmelosum (A.M.)’un sulu ¢ozeltisi ile yapilan
calismada STZ ile diyabet yapilmis sicanlara A.M. meyvelerinden hazirlanan sulu
cozeltiden (8=1) 250mg/kg verilerek baslangicta 262.3+201 olan kan glikoz seviyesini
98.7+8.3’e diistirmiistiir [16].

Ladeji ve arkadaslarmin yaptigi ¢calismada Ceiba pentondra’nin sulu kabuk ¢o6zeltisi STZ
verilerek diyabet yapilmis sicanlarda 28 giin boyunca verilen 1500 mg/kg ¢6zelti sonucu
plazma glikoz konsantrasyonunu 8.0+0.30’dan 5.0+0.50’ye (mmol/dl) diistirmiistiir [17].

Gallangher ve arkadaglarinin invitro olarak yaptiklari ¢alismada Agrymany eupotaria ve
Persea americana bitkilerinin sulu oziitleri (50 gr/l) glikoz hareketlerini %50°den fazla
azalttig1 saptanmistir. Agrymany ve avakado bitki ¢ozeltileri sirastyla %71 ve %60 olarak
glikoz hareketini azaltmistir. Bu invitro calismada Agrymany insiilin salgisini arttirirken,
avakadonun insiilin salgisina bir etkisi olmadig1 goriilmiistiir [18].

John ¢alismasinda normal ve STZ ile hiperglisemi yapilmis Wistar siganlaria Clausena
anisoto bitkisinin koklerinden elde edilen metanolik kok ¢ozeltisinin etkisi incelemistir.
Deneysel diyabetik sicanlara kok ¢ozeltisinden 100 ve 800 mg/kg verilen dozlardan 800
mg/kg 0. saatte 112 mg/dl olan kan glikoz diizeyini 8. saatte 48 mg/dl diizeyine diistirdiigii
bulmustur[19].

Perfumi ve arkadaglar1 Salvia fructicosa Miller bitkisinin yapraklarindan hazirladiklar
cozeltiyi normoglisemik ve hiperglisemik tavsanlar {izerinde denemislerdir. Cozelti
normoglisemik tavsanlarda herhangi bir etki gostermez iken alloksan ile diyabet yapilmis
tavsanlarin kan glikoz seviyelerini diisiirdiigli saptanmistir[20].

Homdy A. Monsour ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir ¢alismada siganlar intraperitonal olarak
tek dozda alloksan (120 mg/kg/canli agirlik) verilerek hiperglisemi yapilmistir. Hasta olan
sicanlara Cupinus albus,Cymbopagon proximis ve Zygaphyllum coccineum’un sulu
ekstraktlarindan (75 mg/100 gr) 4 hafta boyunca oral olarak verilmistir. 4 hafta sonunda
sican kan glikozu, iire, karoten, bilirubin, toplam protein, globulin ve albumin diizeylerine
bakilmistir. Kan glikoz seviyesi diyabetli hayvanlarla kiyaslandiginda manali olarak
azalmistir[21].

Vats ve arkadaslar1 Trigonella foenum graecum Linn.(T.F.C),Ocium sanctum Linn.(O.S.)
ve Pterecarpus marsupium Linn.(P.M.) bitki ekstraktlarinin alloksanla hiperglisemi
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yapilmis sicanlarda etkileri incelenmistir. P.M. bitkisinin kabuklarinin sulu ekstraktlar1 O.S.
yapraklarinin alkolik ekstraktlar1 ile T.F.C. tohumlarmin alkolik ekstraktlari alloksanla
diyabet yapilmis gruplara verildikten 21 giin sonra sicanlarin kan glikoz seviyesini
diistirdigi saptanmistir[22].

Ziyyot ve arkadaslarinin yaptiklart ¢alismada Fas’ta 370 kadin, 256 erkek hasta iizerinde
yerel bitkilerin etkileri incelenmistir. Bu hastalarin %61°1 diyabetli, %23’ hipertansiyonlu,
%16’s1 ise hem diyabetli hem de hipertansiyonludur. Hastalara diizenli olarak tibbi bitkiler
verilmistir. Diyabet igin Artemisia herba alba Asso(compositae), Globularia alypum
L.(globulariceae) ve Trigonella foenum graecum L.(leguminosae) bitkileri de i¢inde olmak
lizere 41 bitki denenmistir. Kullanilan bitkilerin daha sonra hastalar tarafindan da
benimsenerek kullanildigi goriilmiistiir. Bu hastalarin kan glikoz seviyelerinin azaldigt
gozlenmistir[23].

Kamel ve arkadaglari, Belonites aegyptiaca meyvesinin sulu ekstresinin STZ ile diyabet
yapilmis sicanlarda kan glikoz seviyesini diistirdiigiinii, ekstrenin sopanin karigimlarinin ve
polisakkarit fraksiyonlarinin ise glikokinaz enzim aktivitesi iizerine herhangi bir etki
olusturmadigin1 gozlemlemislerdir[24].

Medina ve arkadaslari, Juniper berris bitkisinden hazirladiklar1 6ziitii kullanarak STZ ile
hiperglisemi yapilmis ve normoglisemik deney hayvanlarindaki uygulamalarinda, bu
bitkinin kan glikoz seviyelerini dozlara bagimli olarak ve insiilinden bagimsiz olarak
diisiirdiigiiniin gézlemlemiglerdir[25].

Literatiir ¢alismalar1 da gostermistir ki hiperglisemiye etki eden ¢ok fazla bitki vardir. Bu
calismalardaki en onemli eksiklik ise etken maddenin belirlenememis olmasidir.

3. BITKi OZUTLERININ HiPERLiPiDEMI UZERINE ETKIiLERI

Phelps ve arkadaslarmin yaptiklari bir arastirmada sarimsagin in vitro antioksidan
etkilerinin insanlarda lipoprotein oksidasyonunun mekanizmalar1 ele alinip incelenmistir.
Arastirmaci goniillii bireylere giinde 600 mg sarimsak tabletini 2 hafta siire ile vermis ve
deneme sonunda a¢ karnma kan numunelerini alarak lipid ve lipoprotein seviyelerini
Olgmiistiir. Neticede lipoproteinlerin konsantrasyonca %34’lik bir diisiis kaydettigi
goriilmiistiir. Ayrica lipoprotein oksidasyonunu geciktirdigi de ortaya koyulmustur [26].

Mathur ve arkadaglarinin yaptiklari bir c¢alismada Emblica officinalis taze suyunu
kolesterolle beslenmis tavsanlarda lipid diislirlici ve antiatherosklerotik etkileri
degerlendirilmistir. Serum kolesterol, trigliserit, fosfolipid ve LDL seviyeleri sirasiyla
%82, %66, %77, %90 oraninda azalmustir. Benzer olarak Emblica officinalis suyu
verilmesini takiben doku lipid seviyeleri anlamli olarak azalmistir. Bu sonucglara gore
Emblica officinalis suyu hipolipidemik etkiye sahip oldugu ve hiperlipidemik ¢aligmalarda
kullanilabilecegi belirtilmektedir [27].



D.P.U. Fen Bilimleri Enstitiisii Bitki Oziitlerinin Stres, Hiperglisemi, Hiperlipidemi ve
9. Say1 Aralik 2005 ) Hiperkolesterolemi Seviyeleri Uzerine Olan Etkileri

A.CIMBIZ & M.S. OZYURT & H.DAYIOGLU & M.R. HELVACI & H. YILMAZ
Mai Le ve arkadaslarinin yaptiklari bir ¢aligmada Nigella sativa tohumlarinin petrol eteri
Oziitlerinin intragastrik yikamasinin normal siganlarda kan glukoz, insiilin ve lipidi lizerine
etkileri ¢aligmuglardir. 4 haftalik uygulamanin sonunda Nigella sativa uygulanan si¢anlarda
normal beslenmis kontrol grubuyla karsilastirildi§inda insiilin ve trigliseritlerin aclik
plazma seviyeleri diisiik, HDL kolesterol seviyesi ise yiiksektir oldugu belirlenmistir. Bu
calismada elde edilen sonuglar Nigella sativa petrol eteri ekstraktinin 6nemsenmeyecek
anoreksik etkisi oldugunu ve bitkinin Oncelikle hipolipidemik aktivite igerdigini
diigtindiirmektedir [28].

Bolkent ve arkadaslarmin yaptiklar1 ¢aligmada Melissa officinalis L. ekstraktinin
hipolipidemik ratlarda marfolojik ve biyokimyasal etkileri arastirilmiglardir. Hayvanlar 42
giin boyunca %2 kolesterol, %20 ay¢igek yag1 ve %0.5 kolik asit eklenmis olan normal
yemle lipogenik diyetle beslenmis ve %3 etanol verilmistir. Bitki 6ziitli verilmeden 6nce
bu grupta serum kolesterol, total lipid, alanin transaminaz, aspartat transaminaz ve alkalin
fosfataz seviyelerinde anlamli bir artis, karaciger dokusu glutatyonunda anlamli bir azalig
ve doku lipid peroksidasyon seviyesinde anlamli bir artis belirlenmistir. Diger taraftan
Melissa officinalis ekstrakti verildiginde total kolesterol, total lipid, alanin transaminaz,
aspartat transaminaz, alkalin fosfataz ve lipid peroksidaz seviyesi diismiis, doku glutatyon
seviyesi artmistir. Bu sonuglar Melissa officinalis ekstraktinin hipolipidemik etkisi oldugu
ve hiperlipidemik siganlarda karacigeri koruyucu etkisi oldugu fikrini vermistir [29].

Mukhopadyay S. ve arkadaslari, kronik kafein tiiketiminin etkilerine calismiglardir.
Kafeinin kronik olarak 22-30 ardigik giin, glinde 20 mg/kg, agizdan verilmesi farelerde
hepatik katalaz enziminin ve siiperoksit dismutazin (S.0.D.) aktivitelerini artirirken lipid
peroksidasyonunu azaltmistir. Caligmada, farelerde Ehrlich ascites (karinda su toplanmasi)
tiimori olusturulmus ve Ehrlich ascites karsinoma (E.A.C.) hiicrelerinin gelisimi, hepatik
katalaz ve S.0.D. aktivitelerini artirirken lipid peroksidasyonunu azaltmistir. Fakat E.A.C.
hiicrelerinin gelisimi esnasinda kafeinin 12 giin boyunca uygulanmasi, karacigerdeki
E.A.C. ile olusturulan katalaz, S.O.D. ve lipid peroksidasyonu degisimleri, kontrol
degerlerine benzer sekilde eski haline donmiistiir. Caligmadan elde edilen bu sonuglarla,
kafeinin antioksidan 6zelligi ile antikanserojen bir etki gosterebilecegi onerilmektedir [30].

4. BITKi OZUTLERININ HIPERKOLESTEROLEMIi UZERINE ETKILERi

Sendl ve arkadaglarmin ¢alismasinda kolesterol biyosentezinin inhibisyonu i¢in tampon (3
g. sican karacigeri + 6 ml tampon) kullanilarak niteligi degistirilmis sican karaciger
homejenat1 ile deney diizenlenerek sarimsak ve yabani sarimsak Oziitlerinden izole edilen
saf bilesiklerin kolesterol sentezi lizerindeki etkileri arastirilmistir. Kiikiirt iceren 5 6zel
bilesik ajoen, metilajoen, alisin, 2-vinil-4H-1,3 dihtin ve diallildisiilfit’in 10° p’ luk 234,
208, 162, 144 ve 146 pg/ml’ lik konsantrasyonlarinin kolesterol sentezini %37-72 oraninda
inhibe ettikleri halde, sarimsagin ve yabani sarimsagmn kloroform ve aseton/kloroform
oziitleri ile 166 pg/ml’ lik konsantrasyonda kolesterol sentezini % 44-52 oraninda inhibe
etmislerdir [31].

Jonston ve arkadaslarmin yaptiklari bir c¢alismada, 5-6 haftalik farelere 0.5 gr/kg
Poloxomer-407, ii¢ giinde bir 120 giin boyunca i.p enjeksiyon ile verilerek, hayvanlarda
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hiperkolesterolemi ve hiperlipidemi olusturulmustur. Bu hiperkolesterolemili farelere 5
cesit statin grubu ilag (Provastatin, atorvastatin, simvastatin, lavostatin, fluvastatin) 70
mg/kg’lik dozda agizdan verilerek hiperkolesterolemi iizerine etkilerine bakilmigtir. Bu
ilaglarin hiperlipidemi ve ateroskleroz {izerine etkileri Provastatin > atorvastatin >
simvastatin > lavostatin > fluvastatin seklide olmustur. Ortalama plazma seviyesi
2800+460 mg/dl olan trigliserid konsantrasyonunu provastatin % 44+3.4 oraninda
diistirerek 1570+110 mg/dl, atorvastatin % 36+3.2 oraninda diisiirerek 1790+90 mg/dl,
simvastatin %33+2.8 oraninda diisiirerek 1880+80 mg/dl, lovastatin %25+2.7 oraninda
diistirerek 2100+80 mg/dl, fluvastatin %19+1.4 oraninda diisiirerek 2270440 mg/dl
yapmustir. Yine bu ilaglar, plazma kolesterol seviyesini farkli derecelerde diigiirmiiglerdir.
Ortalama 12004£225 mg/dl olan plazma kolesterol seviyesini provastatin %24+2.1,
atorvastatin  %19+1.7, simvastatin %17+11, lovastatin %11+0.8, fluvastatin %8+0.6
oraninda diigiirmiistir. Bu ilaglar plazma kolesterol seviyesini diisiirmekle birlikte, bu
diisiis oran1 plazma trigliserid miktarindaki diisiis kadar fazla olmamistir. Bu ¢aligma ile
trigliserid miktarindaki diismenin, plazma LDL kolesterol miktarinda diislisiin gostergesi
olarak kullanilabilecek bir parametre olabilecegi ortaya konmustur [32].
Jain ve arkadaslart serum lipid seviyelerinin diistiriilmesi ile ilgili yaptiklar1 calismada kuru
sarimsak tozu tabletleri insanlarda denemislerdir. Arastirmacilar bireylere giinde 3 esit
dozda olmak iizere toplam 900 mg sarimsak tabletleri vererek bunun kandaki lipid
fraksiyonlarint ve ayrica sistolik ve diastolik kan basmglarini diisiiriip diistirmedigini
incelemistir. Neticede 12 haftalik periyot sonunda sarimsak tableti uygulanan bireylerde
baslangicta 262 + 34 mg/100 ml olan toplam kolesterol seviyesinin 247 + 40 mg/ 100 ml’
ye diistigii (p<0,01), buna karsilik diisiik yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-C),
trigliserid ve glikoz seviyelerinin ve de sistolik kan basinglarinin istatistiki olarak dnemli
degismeler gostermedigi belirlenmistir [33].

Murakami ve arkadaslarinin 1998 yilinda yaptiklar1 calismada %15 yag ve %1.25
kolesterol iceren yiiksek yagli diyetle beslenen farelere kronik taurin tedavisinin
hiperkolesterolemi ve atherosklerosis iizerine etkileri arastirmiglardir. Taurinin %1’lik
sulu ¢ozeltisi, 6 aydir yiiksek yagli diyetle beslenen farelere adlibitum olarak igme
suyuyla verilmistir. Taurin uygulamasi serum LDL+VLDL kolesterol seviyesini yiiksek
yagl diyetle beslenen farelerde %44 azaltmistir. Buna karsilik HDL kolesterol oraninda
%25 iyilesme goriilmiistiir.  Yine taurin ile karaciger kolesterol icerigide %19
azalmistir.  Atherosklerozise neden olan aortta lipid birikimi de taurin ile %20
azalmistir. Taurin karacigerdeki kolesterol 7o-hidroksilazin aktivitesini iki katina
cikarmistir.  Bu sonuglar gostermektedir ki; taurinin kolesterolii diisiirlicii etkisi,
kolesterol 7 a-hidroksilaz aktivitesini uyararak kolesteroliin safra asitlerine dontisiimiinii
artirmast ile alakali olabilir. Bununla birlikte, yiiksek yagli diyetle beslenen farelere
kronik olarak taurin uygulanmasi, serum lipoproteinlerinde anormal bir profil
gelismesine, bu da aterosklerozis olusumunun gecikmesine sebep olmaktadir [34].

Somava ve arkadaglar1 Olea europaea’dan izole ettikleri triterpenoidlerin ratlar tizerindeki
antihipertansiv, antiatherosklerotik ve antioksidant aktivitelerini calismiglardir. Hasta
edilmis ratlara Olea europaea’dan izole edilen oleonik asit ve ursolic asit igeren
oleuafricein maddesi oral yolla verilmis ve sonugta hasta ratlarda normalin iizerinde olan
biyokimyasal parametrelerin bu maddelerin 6 haftalik uygulamasi sonucu normal seviyelere
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indigi bulunmustur. Hasta edilmis ratlarin kolesterol seviyelerinin %108 oraninda arttig1
goriilmiistiir. Tedavi sonucunda toplam kolesterol seviyesini 3.27+0.009 mg/dl’ den
1.76+0.17 mg/dl seviyelerine kadar diigiirdiigii tespit edilmistir. Bu sonuglar Olea
europaea Oziitlerinin antihipertansiv, antihiperlipidemik, hipoglisemik etkilerinin
bulundugunu, toksik olmamalar1 ve ucuz olmalari nedeniyle hiperlipidemi uygulamalarinda
kullanilabilecegini gdstermistir [35].

Bennani ve arkadaglarinin calismasinda 32 kum sicant 7 ay boyunca hiperkalorik diyetle
beslenip bu hayvanlar 10 kontrol, 13 bitki 0ziiti wuygulanan ve geri kalani
hipokolesterolemik ilag olan simvastatin grubu olmak iizere 3 gruba ayrilmstir. % 10’luk
Olea europea bitki detoksikasyonu hazirlanmig ve 3 ay boyunca 1,5 ml/100 gr olarak
agizdan verilmistir. Sonuglar bitkinin LDL ve VLDL kolesterol seviyelerindeki diisiise
bagli olarak hipokolesterolemik etkisi (%42) bulundugunu gostermistir. Buna ek olarak
hipoglisemik (%16) ve antihiperglisemik (%40) etki ile beraber insiilinde %27’lik bir
azalma da gozlenmistir. Simvastatinin kronik uygulanmasi total kolesterolii (%32), LDL
ve VLDL kolesterolii azaltmistir. Biitiin uygulamalar trigliserit ve HDL kolesterol plazma
seviyelerinde dnemsiz bir azalmaya yol agmistir [36].

Sharma ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada Semecarpus anacardium findik kabugu
ekstraktinin kolesterolle beslenen tavsanlara verilmesi serum kolesterol (%73.3) ve serum
LDL kolesterol (%80) seviyesini anlamli olarak azalttigini gormiislerdir. Bu sonuclar
Semecarpus anacardium’un hipokolesterolemik aktivitesi oldugunu ve kolesterolle uyarilan
atheromay1 engelledigini gostermektedir [37].

Fki ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ¢alismada yesil ve siyah zeytin fenolik oziitlerinin
lipid disiiriicii ve antioksidant aktivitelerini test etmislerdir. Hayvanlara fenolik igerikler
icme suyuna katilarak agiz yoluyla, deney siiresince 12 hafta boyunca verilmistir. Yesil
zeytin metanol ve etil asetat Oziitlerinin ve siyah zeytin etil asetat Oziitlerinin sivi olarak
verilmesi serum toplam kolesterol ve LDL kolesterol seviyelerini diisiirlirken HDL
kolesterol seviyesini yiikseltmistir.  Bu sonuglar yesil ve siyah zeytin oOziitlerinin
hipokolesterolemik etkileri lipid peroksidasyom prosesini azaltmak ve antioksidant enzim
aktivitesini arttirmak yoluyla serum kolesterol seviyesini diisiirebildigi fikrini vermistir
[38].

5. BITKi OZUTLERININ STRES UZERINE ETKIiLERi

Ozbek ve arkadaslari Foeniculum vulgare (F.V.) ucucu yagmin hepatoprotektif etkisi
iizerinde caligmislardir. Caligmada, 180-200 gr agirligindaki erkek Sprague-Dawley
siganlarin CCly ile harap edilmis karacigerleri, F.V. ugucu yag: ile tedavi edilmek
istenmistir. F.V. ucucu yaginin, akut CCl,’iin meydana getirdigi hepatotoksititeyi inhibe
ettigi, serum aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), alkalin
fosfataz (ALP) ve bilirubin seviyelerini yiikseltmesiyle kanitlanmigtir. Fakat bu etkiden
F.V.’nin hangi bilesiginin sorumlu oldugu bulunamamuistir [39].

Sadraei ve arkadaglari, Melissa officinalis (M.O.) ugucu yaginin ileum kasilmalari tizerine
rahatlatic1 etkileri tizerine ¢alismislardir. Hem M.O. ugucu yagi, hem de onun ana
komponentlerinden olan citral, 200-250 gr agirligindaki erkek Wistar siganlardan izole
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edilen ileum parcalarinda, KCl, asetilkolin ve serotonin (5-HT) ile olusturulan kasilmalari
kuvvetli inhibitor etkisine sahiptir. Bu etkiyi Ca™ iyon kanallar1 iizerindeki inhibisyon ile
yapmaktadirlar. Bu g¢alisma ile, M.O. ugucu yaginin ve citralin gastrointestinal spazmlarin
(spazmolitik hastaliklarin) tedavisinde faydali olabilecegi ortaya konmustur [40].

Oktay ve arkadaglari in vitro olarak Foeniculum vulgare tohumu 6ziitlerinin antioksidan
aktiviteleri lizerine ¢alismiglardir. Caligmada rezene tohumlarmin sulu ve etanol 6ziitlerinin
antioksidan aktivitesi, biitil hidroksianisol (BHA), biitil hidroksitoluen (BHT) ve o-
tokoferol gibi standart antioksidanlar ile karsilastirilarak belirlenmistir. Sonugta rezene
tohumlarinin su ve etanol oziitii giliglii antioksidan 6zelligi gostermistir. Rezenenin 10 pg
sulu 6ziitli %99.1, etanol 6ziitii ise %77.5 oraninda linoleik asit sistemindeki peroksidasyon
inhibisyonuna sebep olmustur. Bu oran, a-tokoferoliin ayni dozunun etkisinden (%36.1)
oldukga yiiksek oldugu goriilmeltedir [41].

George Wake ve arkadaslari, mental fonksiyonlart yeniden kazandirmak veya
kuvvetlendirmekle meshur olan Melissa officinalis’i de igine alan bazi Avrupa tibbi
bitkilerinin etanol ve su oOziitlerinin, insan MSS kolinerjik reseptdr baglayici aktivitesi
iizerinde calisnuslardir. insan oksipital korteksten alian pargalarin membran homojenatlart
iizerine Oziitleri uygulanmasiyla, nikotinik ve muskarinik Ach reseptorleri i¢in farkli
bitkilerle farkli sapmalar goriilmiistiir. Bu c¢alismada sonug¢ olarak, bitki tiirlerinin
hicbirinden gercek asetilkolin reseptor agonisti izole edilemediginden, ¢alismada kullanilan
bitkilerin Alzheimer ve yasa bagli diger norodejeneratif hastaliklarda transmitter/reseptor
yonlii terapilerde ve biling kayb1 durumlarinda iyilestirici olarak kullanilabilecegi ortaya
konmustur [42].

Clare Stevinson ve Edzard Ernst’in, Valeriana officinalis’in insomnia (uykusuzluk)
hastaligia etkisi tizerine yaptiklar1 caligmada, rasgele secilmis insomnia hastalarinin bir
kismina sulu kedi otu 6ziitii, bir kismimna da placebo 14 giin boyunca verilmis ve terapatik
etkiler anket ve uyku oran skalasi ile (sllep rating scale) analiz edilmistir. Sonugta kedi otu
grubundan 26 kiside ve placebo grubundan 10 kiside uyku siirecinde gelisme gozlenmistir
[43].

Abdul-Ghani ve Amin’in siganlar iizerinde yaptiklar1 c¢alismada, Foeniculum vulgare
yapragmin kaynamis suda liyofilize edilerek ve kaynamamis soguk suda bekletilerek
hazirlanmus iki tip 6ziitliniin vaskiiler aktivite lizerine etkilerine bakmislardir. Kaynamis su
ile hazirlanan oziitten yiiksek dozda verilen si¢anlarda, arteriyel kan basincinda diisme
goriiliirken, nabiz ve solunum sayisinda bir degisme olmamistir. Bu hipotansif etkinin
adrenerjik, muskarinik, gangliyonik veya serotonerjik reseptorler tarafindan azaltilmadig,
buna karsilik histamin antagonistlerinin orta dozdaki 6ziitiin hipotansif etkisini inhibe ettigi
goriilmiistiir. Kaynamamis suda hazirlanan 6ziit ise ¢ok az bir hipotansif etki gdsterdigi
belirlenmistir [44].

Hendriks ve arkadaglarinin  ¢aligmasmma goére Valeriana  officinalis’in  ana
komponentlerinden olan valeranik asidin farelere intraperitonal olarak enjeksiyonu ile
nonspesifik bir merkezi sinir sistemi depresani etkisi gostermistir. Bu etki valeranik asitin
yaklagik 100 mg/kg’lik dozunun verilmesiyle ortaya ¢ikmistir.  Valeranik asitin daha
yiiksek dozunun toksik oldugu da bilinmektedir. 50 mg/kg’lik dozdaki valeranik asit ise,
farelerde lokomotor aktiviteyi diislirmiis ve barbiitirat ile yapilan uyku testini de uzatmistir
[45].
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Stanely ve arkadaglarinin Syzigium cumini(S.C.)’nin tohum ekstraktlariyla yapilan
calismalarinda diyabetik sicanlarin kan glikozu, kolesterolii ve fosfolipidine ekstraktin
etkileri incelenmistir. Alloksan monohidrat ile intraperitonal yolla diyabet yapilan siganlara
farkli dozdaki sulu ve alkolik oziitler ile glibendamide ve insiilin verilmistir. S.C. tohum
ekstraktlarmin sonuglart kontrol ile kiyaslandiginda glibendamide ve insiilin ile birlikte
ozellikle alkolik ekstraktin (100 mg) kan glikoz seviyesini, kolesterolii ve fosfolipidi manali
olarak azaltt1g1 saptanmistir[46].

6. DUMLUPINAR UNIiVERSITESI BiYOLOJi BOLUMU BIODENEY
UNITESINDE ELDE EDIiLEN TECRUBELERIMiZ

Biodeney {initemizde yaptigimiz ilk ¢alismada okaliptus ( Eucalyptus globulus ), 1sirgan otu
(Urtica dioica), zeytin (Olea europae), 6kse otu (Viscum album)’ nun suda hazirlanmig
Oziitlerinin Alloxanla hiperglisemi yapilmis erkek farelerde ( Mus musculus ) kan ve
karacigerindeki toplam glikoz konsantrasyonlarina etkileri arastirilmigtir.  Fareleri
hiperglisemi yapmak i¢in toplamda her fare i¢in ortalama 0.8 ml serum fizyolojik+alloksan
( 600mg/kg/giin) birer hafta arayla 30 giin boyunca intraperitonal (i.p.) enjekte edildi.
Alloxan, otuzuncu giinde aglik kan sekeri seviyelerini 349-398 mg/dl ye yiikseltti ve bu
seviyeler hiperglisemi olarak kabul edildi. Hiperglisemiden hemen sonra ikiger giin
araliklar ile ve toplam sekiz periyotta bitki Oziitleri ve glutril agiz yolu ile {iger damla
olarak verildi. Test edilen bitkiler ile glutril biitin periyotlarda AKS miktarlarini
hiperglisemik periyoda gore onemli derecede diisiirmiiglerdir. Karacigerlerdeki glikoz
konsantrasyonlar1 biitiin deneme gruplarinda diger organlara kiyasla daha fazla
bulunmustur. Beyin, kalp ve bobrek glikoz konsantrasyonlar1 gruplar arasinda fazla bir fark
gostermemistir. Alloxan verildikten sonra glikozdaki en yiiksek diisiis Eucalyptus globulus
bitki dziitiinde rastlanmustir. Bunu sirasiyla Viscum album, Urtica dioica ve Olea europae
takip etmistir. Arastirdigimiz bitki oziitleri kontrol grubunda kullandigimiz glutril ilact
kadar hiperglisemide etkili olmustur. Bu bitki oziitlerinin ¢aylari, yapilabilecek tabletleri
veya sulu ¢ozeltileri diabet hastalar1 i¢in yan etki yaratmadan sekeri diisiiren ve maliyeti
diisiik olan bir tedavi imkan1 saglayacaktir [47].

Biodeney iinitemizde yaptigimiz ikinci ¢alismamizda, aglik ve kafein stresine maruz
birakilmis farelerde, rezene, ogul otu, kedi otu ve Paxil’in kan, karaciger ve beyindeki
toplam glukoz ve toplam lipid seviyelerine etkileri ve bu etkenlerin stresi Onleyip
onlemedikleri arastirilmigtir. Aclik stresi giindiiz 09.00-19.30 saatleri arasinda uygulandi.
Ayrica aksam yem verildikten yarim saat sonra 20mg/kg kafein igeren 0.1ml/giin 1lik kahve
agizdan verilerek stresin dozaji arttirildi. Stres periyodu 15 giin, stresli hayvanlarin mevcut
etkenlerle tedavi siiresi 40 giindii. Aclik ve kafeinizasyon, hayvanlarda strese sebep olarak
kan, karaciger ve beyinde glukoz ve lipid konsantrasyonunu arttirdi. Baslangigta,
174.84+0.36mg/dl olan kan glukozu, stres sirasinda, 361.38+1.87 mg/dl’ye yiikselmistir.
Artmig kan glukozunu rezene, ogul otu ve kedi otu bitki Oziitleri ortalama 100 mg/dl
seviyelerine kadar diislirmiistiir. Paxil ise hiperglisemik etki gdstermistir. Stres ile kan ve
organ lipid miktarlar1 da yiikselmistir. Baslangicta, 229.58+4.14mg/dl olan kan lipidi
739,29+33.50mg/dl’ye yiikselmistir. Artmis kan lipidini rezene 83.25+1.92mg/dl’ye, ogul
otu 143.634£3.92mg/dl’ye, kedi otu 120.37+3.89mg/dI’ye, Paxil ise138.00+4.18mg/dl’ye
diistirmiistiir.  Ayrica etkenlerin hepsi, organ lipitleri iizerinde de hipolipidemik etki
gostermislerdir. Bu ¢alisma gostermistir ki kullanilan bitki 6ziitleri tipta kullanilan paxil
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ilac1 kadar stresi azaltmaktadir. Bitki oziitlerinin yan etkilerinin olmamasi ve kolay elde
edilebilmesi acisindan avantajlari vardir [48].

Biodeney tinitemizde yaptigimiz bir diger ¢alismamizda okaliptus (Eucalyptus globulus),
zeytin (Olea europae), Okse otu (Viscum album) ve giinlik sakizi (Liquidambar
orientalis)’nin alkolde hazirlanmis 6ziitlerinin hiperlipidemi ve hiperkolesterolemili erkek
farelerde ( Mus musculus ) kan, kalp ve karacigerdeki toplam kolesterol ve toplam lipid
konsantrasyonlarina  etkileri  arastirilmustir. Hayvanlarin  hiperlipidemi  ve
hiperkolesterolemi yapilmasi oral yolla 15 giin siiresince 0,1 mg/giin tereyagi verilmesi
seklinde uygulandi. Mevcut etkenlerle tedavi siiresi 40 giindii. 15 giin tereyag: verilmesi
hayvanlarda kan, karaciger ve kalp kolesterol konsantrasyonunu arttirdi. Baslangigta,
129.92+2 .48 mg/dl olan kan kolesterolii 428.70+£18.84 mg/dl’ye yiikselmistir. Artmis kan
kolesteroliinii zeytin, 6kaliptus, okse otu ve giinliik sakizi ortalama 180mg/dl seviyelerine
kadar diisiirmiistiir, ator ise 286.42+1.80 mg/dl’ye diisiirmiistiir. Okse otu grubunda tedavi
sonunda kan kolesterol seviyesi %55.4, okaliptus grubunda %52.5, giinliik sakiz1 grubunda
%44.9, zeytin grubunda %57.1 ve ator grubunda ise %30.7 oraninda diislis gostermistir.
Ayrica etkenlerin hepsi organ kolesterolii iizerine hipokolesterolemik etki gostermiglerdir.
15 giin tereyag verilmesi ile kan ve organ lipid miktarlar1 da yiikselmistir. Baglangicta,
276.814+36.12 mg/dl olan kan lipidi, 778.41+5.59 mg/dl’ye yiikselmistir. Artmis kan
lipidini okaliptus 201.60£2.65 mg/dl’ye, oOkse otu 218.48+5.09 mg/dl’ye, zeytin
398.61+4.38 mg/dl’ye, ator 423.68+5.00 mg/dl’ye, gilinliik sakiz1 ise 442.69+6.19 mg/dl’ye
diisiirmiistiir. Okaliptus grubunda tedavi sonunda ortalama kan lipid seviyesinde %47.8,
Okse otu grubunda %46.2, giinliik sakizi grubunda %38.2, zeytin grubunda %48.8 ve ator
grubunda ise %33.2 oraninda bir diisiis meydana gelmistir. Ayrica etkenlerin hepsi organ
lipidi tizerine hipolipidemik etki gostermislerdir. Sonug olarak, bu arastirmanin bulgularina
gore, denemede kullanilan bitkiler, kan ve organlardaki lipid ve kolesterolii diistirdiikleri
icin hiperlipidemi ve hiperkolesterolemi iizerine etkili olabilmektedirler [49].

7. SONUC

Biodeney hayvan calismalarimizin i1giginda kullandigimiz bitki Oziitleri hiperglisemi,
hiperlipoidemi, stres ve hiperkolesterolemi gibi gliniimiiziin ciddi hastaliklarinda ilaglar
kadar etkili sonuglar vermistir. Ileriki donemlerde iilser, kanser, kalp ve nérolojik
hastaliklarda farkli bitki Oziitlerinin etkileri caligilmasi planlanmistir. Buna ek olarak
bitkilerin bu hastaliklara etki eden etken maddesinin belirlenmesi de yapilmasi diigiiniilen
caligmalardandir.
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