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OZET

Hipertansiyon, kiiresel Olcekte en yaygin goriilen kardiyovaskiiler rahatsizliklardan biridir. Hipertansiyon
tedavisinde kullanilan ilaglarla ilgili yapilan bilimsel arastirmalar, birgok sentetik ilacin ciddi yan etkilere yol
acabilecegini ortaya koymaktadir. Bu durum, dogal terapétik bilesiklerin arastirilmasina olan ilgiyi artirmistir.
Ozellikle, insan beslenmesinde dnemli yer tutan ve antik dénemlerden bu yana hastaliklarin tedavisinde kullanilan
yenilebilir ve tibbi bitkiler, dikkat ¢eken bir ¢caligma alani haline gelmistir. Bu bitkiler, diisiik yan etki profilleri
ve genis biyolojik etkileri nedeniyle giinlimiizde daha fazla arastirilmaktadir. Crataegus (Alig), Rosaceae ailesine
ait onemli bir yenilebilir bitki olup geleneksel tipta genis bir kullanim alanina sahiptir. Yapilan ¢alismalar, bu
bitkinin icerigindeki c¢esitli biyoaktif dogal bilesikler sayesinde farkli fizyolojik ve farmakolojik etkiler
sundugunu ortaya koymustur. Ayrica, bilimsel veriler, alicin toksisite riskinin olduk¢a diisiik seviyelerde
oldugunu desteklemektedir. Bu nedenle bu derlemede, alic meyvesi ve yapraklarinin biyoaktif bilesenleri ve
bunlarm hipertansiyon tizerindeki olas1 etkileri bilimsel literatiir 151¢1nda ele alinmistir.

Anahtar Kelimeler: Alig, Hipertansiyon, Tibbi bitkiler

Hawthorn Fruit and Leaves (Crataegus Spp.): A Review on Therapeutic Potential
Against Hypertension

ABSTRACT

Hypertension is one of the most common cardiovascular disorders globally. Scientific studies on drugs used in
the treatment of hypertension have revealed that many synthetic drugs may cause severe side effects. This has
increased interest in researching natural therapeutic compounds. Particularly, edible and medicinal plants, which
have been a significant part of human nutrition and used in disease treatment since ancient times, have become a
focal point for research. These plants are increasingly studied today due to their low side effect profiles and wide
range of biological effects. Crataegus (Hawthorn), an important edible plant belonging to the Rosaceae family,
has extensive applications in traditional medicine. Studies have demonstrated that this plant provides various
physiological and pharmacological effects due to its diverse bioactive natural compounds. Additionally, scientific
evidence supports that hawthorn has a very low toxicity risk. For this reason, this review examined the bioactive
components of hawthorn fruit and leaves and their potential effects on hypertension in the light of scientific
literature.
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1. Giris

Hipertansiyon, dinlenme halindeki kan basincinin (BP) normal degerlerin iizerinde
seyretmesiyle karakterizedir (Alexander, 2014). Olgiilen kan basincinin >140/90 mmHg
oldugu durumlar kalic1 yiiksek tansiyon olarak degerlendirilir (WHO, 2013). Hipertansiyon,
diinya niifusunun hemen hemen f{icte biri bu hastaliktan mustariptir ve beraberinde kalp
hastaligi, fel¢ ve bobrek yetmezligi gibi ciddi sorunlara da sebep olabilmektedir (Kazemi ve
ark. (2024). Uluslararas1 Hipertansiyon Dernegi (ISH) ve Avrupa Kardiyoloji Dernegi
(ESC), 2024 yili hipertansiyon yoOnetim kilavuzlarint yayimlamistir. Bu kilavuzlar,
hipertansiyonun tanis1 ve yonetimi i¢in giincel bilimsel verileri temel alarak olusturulmus ve
kan basinci seviyelerine iligkin yeni bir simiflandirma sunmustur (European Society of
Cardiology (ESC) 2024; European Society of Hypertension (ESH), 2024). Ayrica, direngli
hipertansiyon tedavisinde yeni yagsam tarzi miidahaleleri, ilaglar ve girisimsel yontemler gibi
yenilikler tartisilmistir. Kilavuz verilerine gore, hipertansiyon kiiresel olarak ve kitamizda
kardiyovaskiiler hastaligin (KVD) ve her tiirlii nedene bagl 6liimiin baslica onlenebilir
nedeni olmaya devam edecegi sdylenilmekte ve 2025 yilina kadar hipertansiyonlu insan
sayisinin %15-20 artarak 1,5 milyara yaklasacagi tahmin edilmektedir. Diinya Saglik
Orgiitii'niin (WHO) yaptig1 degerlendirmelere gore, diinya niifusunun yaklasik %80'i
yasamlarinda bir noktada geleneksel tibba bagvuruyor. Geleneksel tip; bitkisel ilaglar,
manevi veya sifact yontemler ve belirli topluluklarda uzun yillardir kullanilan uygulamalari
icerir (McEwen, 2015). Dogal iiriinler, eski ¢aglardan bu yana hastaliklarin tedavisinde
onemli bir yer tutmustur. Geleneksel tip uygulamalarinda tibbi bitkiler ve bitkisel
formiilasyonlar, ¢esitli insan hastaliklarinin 6nlenmesi ve hafifletilmesi agisindan kritik bir
rol oynamaktadir. Ozellikle son yirmi yilda, bitkisel ilaglara olan ilgi artmis ve bu ilaglar,
hastaliklarin tedavisine yonelik yeni terapdtik yaklasimlar arasinda degerlendirilmeye
baslanmigtir (Nabavi ve ark. 2012; Nabavi ve ark. 2013; Nabavi ve ark. 2015). Tibbi
bitkilerde bulunan ¢esitli biyoaktif bilesiklerin, farmakolojik etkilerinden sorumlu oldugu
yaygin bir sekilde kabul edilmektedir. Yenilebilir bitkiler, genellikle diisiik yan etki profilleri
nedeniyle bu alanda en umut verici segeneklerden biri olarak 6ne ¢ikmaktadir. Bu bitkilerden
birisi de Crataegus Tiirk¢e adiyla ali¢c veya geyik dikeni, giilgiller (Rosaceae) familyasina
ait bir bitki tiirtidiir. Avrupa, Bat1i Asya ve Kuzey Afrika'ya 6zgii olan bu bitki, tibbi ve
besinsel 0zellikleri nedeniyle uzun yillardir geleneksel tipta kullanilmaktadir (Fisher, 2019).
Alig bitkisi, kalp hastaliklari, yiiksek tansiyon, yliksek kan lipitleri ve kalp yetmezligi
tedavisinde kullanimi ile taninir (Sutherland, 2001) ve Avrupa farmakopolarinda "resmi
ilag" olarak yer almaktadir (Braun, 2015). Bu bitkinin etkilerine dair arastirmalarin ¢ogu,
ozellikle ali¢ yapragi ve ¢igek dzleri iizerinde yogunlagmistir (Fisher, 2019). Ali¢ yapraklari
ve ¢iceklerinden elde edilen biyoaktif bilesenler arasinda, vitexin-2-O-ramnosid, hiperozid,
rutin, kuersetin, vitexin ve oligomerik prosiyanidinler (OPC'ler) gibi 33'ten fazla flavonoid
yer almaktadir (Fisher,2019). Ayrica, katesin ve epikatesin gibi bilesikler de aligta
bulunabilen biyoaktif maddelerdendir. Bu bilesiklerin kalp sagligi iizerindeki olumlu
etkileri, antioksidan, antienflamatuvar ve kardiyovaskiiler koruyucu 6zellikleri ile
aciklanabilir. Ali¢ o6ziitiine iliskin in vitro c¢aligmalar, kardiyovaskiiler hastaliklarin
tedavisinde etkili olabilecek bir¢cok olumlu etki gdstermistir. Bu etkiler; antioksidan aktivite,
vazodilatasyon etkisi, anti inflamatuar etki, kan lipit diizeylerini diizenleme, kardiyoprotektif
etki ve hipolipidemik etkiler sayilabilir (Vibes ve ark.(1994).



Alig ile yapilmis bircok calisma mevcuttur. Bu ¢alismalar arasinda, kimyasal bilesiminin
incelenmesi (Lillian, 2011), antioksidan (Bahorun, 2006) ve antibakteriyel aktiviteleri
(Martinelli, F.2021), kronik kalp yetmezligi gibi ¢aligmalar (Guo ve ark. (2008), (Guo ve
ark. (2003) olmasmna ragmen bu bitkinin hipertansiyonda kullanim1 i¢in sistematik bir
inceleme belirlenmemistir. Ote yandan Ali¢’in toksisitesi ile ilgili yapilmis calismalar
mevcuttur ve giivenli bir bitkidir (Jalali ve ark. (2012); (Zorniak ve ark. (2017). Kullaniminin
24 aya kadar giivenli oldugu bildirilmistir (Holubarsch ve ark. (2008). Bu ¢alismada amag,
alig meyvesi ve yapraklarinin biyoaktif bilesenleri ve bunlarin hipertansiyon iizerindeki olas1
etkileri ile ilgili mevcut literatiiriin elestirel bir incelemesini saglamaktir.

2. Yontem

Bu ¢alisma, Ali¢ bitkisinin kimyasal bilesenleri, hipertansiyona kars1 etki mekanizmasi
ve tibbi kullanimlar1 hakkinda mevcut literatiiriin gilincel bir incelemesini sunmaktadir.
Incelenecek materyallerin segimi igin belirli kriterler uygulanmustir: PubMed veri tabaninda
"Crataegus ve hipertansiyon" anahtar kelimeleri kullanilarak bir tarama yapilmis ve bu
stiregte 2024 yilina kadar yayinlanan 137 tane Crataegus 'un farkl tiirleri ile ilgili makale
vardir bunlarin i¢cinden sadece 6 tanesi hipertansiyonla ilgili ¢alismalar olarak bulunmustur.
Bu makaleler 6zetlenmis, analiz edilmis ve kapsamli bir degerlendirme yapilmistir. Ayrica,

n

ClinicalTrials.gov veri tabaninda " hipertansiyon" ve "Crataegus" anahtar kelimeleriyle
yapilan ikinci bir aramada bu bitkinin yaygin tiirleri ile ilgili 5 klinik ¢aligma tespit edilmis
olup, bu ¢aligmalar genellikle piyasada satilan takviyeler tizerinde yapilmis caligmalardir.
flerleyen béliimlerde, Alig’in geleneksel tedavi yontemlerindeki yeri, hipertansiyona
kars1 etki mekanizmasi, klinik ve preklinik uygulamalar1 biyolojik ve farmakolojik etkileri,

giivenlik ve olas1 yan etkileri detayl1 bir sekilde ele alinacaktir.
2.1. Ali¢ Bitkisinin Biyolojik ve Kimyasal Yapisi

Botanik Ozellikleri: Alig (Crataegus spp.), Rosaceae (giilgiller) familyasina ait dikenli bir
cali veya kiiciik aga¢ formunda biiyiiyen bitkilerdir. Ozellikle Kuzey Yarimkiire’de, 1liman
bolgelerde yayilim gosterir. Tiirkiye’de ise dogal olarak yetisen 20'den fazla tiir
bulunmaktadir. Crataegus cinsi, genellikle c¢ali veya kiigiik aga¢ formunda olan bitkileri
igerir. Diinya genelinde 200°den fazla tiirii bulunur ve Tiirkiye, bu tiirlerin bir¢oguna ev
sahipligi yapar.

Kimyasal Bilesenler: Giiniimiiz bilim insanlari, Crataegus’nin farmakolojik etkilerinin
altinda yatan kimyasal bilesenleri detayli bir sekilde incelemistir. Bitkinin c¢esitli
boliimlerinden izole edilen ikincil metabolitler, basit yag asitlerinden baslayarak terpenoidler
ve polifenolik bilesikler gibi daha kompleks yapilara kadar genis bir yelpazeye sahiptir
(Chang, 2002). Bu bilesenler, bitkinin biyolojik aktivitelerinin temelini olusturarak tibbi
uygulamalarinda 6nemli bir rol oynar.



— Vitaminler

— Fitosteroller

— Yag asitleri

— Polifenoller

Crataegus
(Alig)

— Terpenler

— Saponinler

Sekil 1. Alig¢ bitkisinin baglica kimyasal bilesenleri

Crataegus gibi fitokimyasal bilesikler acisindan zengin bir kaynaktir. Prosiyanidinler,
epikatesin, hiperozid, izokersitrin, klorojenik asit, ursolik asit ve oleanolik asit gibi
molekiiller, bitkinin biyolojik etkinligini artiran 6nemli biyoaktif bilesiklerdir (Yang, 2012).
Epikatesin, aglikonlar ve B tipi oligomerik prosiyanidinlerin glikozitleri ve flavonoller,
fenolik asitler ve C -glikozil flavonlar aligtaki fenolik bilesiklerin baglica gruplari olsa da
farkli alig tiirlerine gore genotip ve gelisme/olgunlagsma asamasinin farkliliklar1 sebebiyle
prosiyanidin glikozitler ve C -glikozil flavonlar degiskenlik gostermektedir (Yang, 2012).
Cin alig1 ile yapilan c¢alismada, olgunlasmis meyvelerinde yedi polifenol (epikatesin,
prosiyanidin B2, prosiyanidin BS5, prosiyanidin C1, hiperozid, izokuersitrin ve klorojenik
asit) ve iki triterpen asid (oleanolik asit ve ursolik asit) belirlenmistir (Cui, 2006). Aligta en
bol bulunan seker fruktozdur (Edwards, 2012).

2.2. Ali¢ ve Hipertansiyon Uzerindeki Etkisi

Ali¢ (Crataegus spp.), O0zellikle kalp ve damar sagligi tizerinde olumlu etkileri ile
bilinen bir bitkidir. Ali¢ meyvesinin hipertansiyon {izerindeki etkileri, geleneksel
kullanimi ve modern bilimsel arastirmalarla desteklenmistir. Hipertansiyon, yani yliksek
kan basinci, kalp hastaliklar1 ve inme gibi ciddi saglik sorunlarinin risk faktoriidiir. Alig,
bu durumu yonetmeye yonelik ¢esitli biyolojik mekanizmalarla etki gdsterebilir. Alig
meyvesinin hipertansiyon lizerindeki etkilerini anlamak i¢in, 6zellikle aktif bilesenleri ve
bunlarin biyolojik etkileri tizerinde durulmustur (Melikoglu, 2015). Ali¢ meyvesi, kan
damarlarin1 gevseterek kan basincinmi diisliren etkiler gosterir. Yapilan aragtirmalar, ali¢
ekstresinin, endotelyal nitrik oksit (NO) iiretimini artirarak damar gevsemesi sagladigini
ortaya koymustur. Nitrik oksit, damarlarin genislemesine yardimci olan giiclii bir
vazodilatordiir. Bu mekanizma, ali¢ meyvesinin hipertansiyon tedavisindeki dnemini
artirmaktadir (Granger, 2006).



2.3. Klinik ve Preklinik Calismalar

Ali¢ minimal yan etkileri, klinik ve preklinik yapilan ¢alismalarda kayitli farmakolojik
aktiviteleri nedeniyle bir¢ok bilim insaninin dikkatini ¢ekmis ve insan hastaliklarinin
tedavisi i¢in arastirilmaya baglanilmistir.

1939 yilinda J.D. Graham tarafindan yapilan ¢alismada, Crataegus oxyacantha (alig)
bitkisinin hipertansiyon {izerindeki potansiyel etkilerini ve bu etkilerin altinda yatan
mekanizmalar1 incelemektedir. Crataegus oxyacantha’un bitkisel tedavi olarak
hipertansiyonu kontrol altina almak i¢in potansiyel bir segenek oldugunu raporlamistir
(Graham, 1939).

2002 yilinda, hafif ve esansiyel hipertansiyon (primer hipertansiyon) hastalarinda ali¢
(hawthorn) oOziitiiniin kan basincint diisiirme {izerindeki etkilerini degerlendirmek
amaciyla randomize, ¢ift kor ve plasebo kontrollii bir pilot calismada, Alig 6ziitli alan
grupta sistolik ve diyastolik kan basincinda belirgin bir diisiis gorilmiistiir (Walker,
2002).

Crataegus tanacetifolia (kotan alic1) yaprak oziitii ile yapilmis bir ¢alismada, L-
NAME (L-Nitroarginine Methyl Ester) ile indiiklenen hipertansiyon lizerindeki koruyucu
etkilerini ve bu etkilerin sican dokularindaki morfolojik degisikliklerle iligkisini
incelemiglerdir. Nitrik oksit sentez inhibitdrii kullanilarak yapilan hipertansiyon
modelinde elde edilen sonuglar, L-NAME grubu si¢anlarda kan basinci belirgin sekilde
artmis ve Crataegus tanacetifolia yaprak 0ziitii, kan basincini 6nemli 6l¢lide diistirmiistiir
(Kogyildiz ve ark., 2006).

Bir baska calismada, yliksek tuz tiiketiminin indiikledigi hipertansiyon modelinde ali¢
meyvesi 0ziitliniin koruyucu etkilerini incelemistir. Elde edilen veriler neticesinde, ali¢
oziitli, yliksek tuz diyeti ile artan kan basincini 6nemli dlglide azaltmis, oksidatif stres
belirteclerini (6rnegin, malondialdehit diizeyini diisiirme ve antioksidan enzimlerin
aktivitesini artirma) iyilestirmis, yiiksek tuz tliketimiyle bozulan lipid ve glikoz
metabolizmasini diizenlemis ve yiiksek tuzun neden oldugu bdbrek ve kalp hasarini
azaltmistir (Zheng ve ark., 2019).

Christian Ornelas-Lim ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada, Crataegus
mexicana yapraklarindan standardize edilmis bir bitkisel ekstrakt gelistirilmesini
oncelikle hedeflemisler ve bu ekstraktin damar genisletici (vazodilator) etkilerinin
arastirilmasin1 amaclamislardir. Bitkinin yapraklarindan fenolik bilesikler ekstrakte
edilerek sican aorta dokusu kullanilarak in vitro testleri yapilmis ve vazodilator etkileri
raporlanmistir. Calisma sonuglarinda, Crataegus mexicana yaprak ekstrakti, nitrik oksit
tiretimini artirarak damar diiz kaslarinda gevsemeye neden oldugu endotel bagiml
mekanizmalarla vazodilatasyon sagladigi bulunmustur. Ekstraktin damar genisletici
etkisi, uygulanan dozlarla dogru orantili oldugu belirtilmistir (Ornelas ve ark., 2021).

Bir baska calismada, aligta bulunan flavonoidlerin ve C vitamininin, siganlarda 1s1
maruziyetiyle tetiklenen hipertansiyonu Onlemedeki etkilerini ve potansiyel
mekanizmalarini incelemislerdir. Elde edilen sonucglara gore, Ali¢ flavonoidleri ve C
vitamini kombinasyonunun, hipertansiyonu anlamli sekilde azalttigi, oksidatif stres
belirteclerini diisiirerek damar fonksiyonlarini iyilestirdigi ve nitrik oksit iretimini



destekleyip damar genislemesini artirdigi ve endotel hasarini 6nledigi rapor edilmistir
(Du ve ark., 2022).

2024 yilinda yapilmis bir calismada, alic meyvesi ve bilesenlerinden biri olan
hiperositin (hyperoside), spontan hipertansif sicanlar tizerindeki kan basincini diisiiriicii
etkisini ve bu etkilerin mekanizmasi incelenmistir. Elde edilen sonuglarda ali¢ meyvesi
ve hiperosit, SHR modellerinde kan basincini anlamli derecede diigtirmiistiir (Chi ve ark.,
2024).

Crataegus ekstrakti icerikli PYRAMIDS (500 mg alig ekstresi) gida takviyesi ile
yapilan klinik bir c¢alismada, prehipertansiyonu olan bireylerde diyet takviyelerinin
etkilerini arastirmayi amaclamislardir. Prehipertansiyon, kan basinci seviyelerinin
normalden daha yiiksek ancak hipertansiyon sinirinda olmadigi bir durumdur ve
gelecekte hipertansiyon gelisme riskini artirabilir. Calismada, katilimcilara gesitli diyet
takviyeleri verilmis ve zaman i¢inde kan basinci yanitlart izlenmistir. Bu takviyeler,
oksidatif stresin azaltilmasi, damar fonksiyonunun iyilestirilmesi ve kardiyovaskiiler
sagligin desteklenmesi gibi hedeflere yonelikti ve hipertansiyonun dnlenmesine yardimei
olabilecek bir Onleyici tedavi sunmayr amaglamistir. Dahil edilme kriterleri:
Prehipertansiyon tanist almig (sistolik kan basinci 120-139 mmHg ve diyastolik 80-89
mmHg arasinda olan) bireyler ve hari¢ tutulma kriterleri: Mevcut kardiyovaskiiler
hastaligi, ciddi hipertansiyonu veya caligmanin sonuglarimi etkileyebilecek baska bir
durumu olan kisiler olarak belirlenmistir. Elde edilen sonuglarda, takviyenin ardindan kan
basincindaki degisiklikler sistolik ve diyastolik olarak degerlendirilmis ve ikincil
sonuclarda kardiyovaskiiler saglik gostergelerindeki iyilesmeler tespit edilmigtir
(Pelliccia, 2013).

Bagka bir klinik calismada, standardize edilmis ali¢ ekstresinin hipertansiyona karsi
etkisi incelenmistir. Nitrik oksit aracili vazodilatasyon (damar genislemesi) yanitina etkisi
izerine odaklanilmistir. Nitrik oksit, damarlarin genislemesine yardimci olan 6nemli bir
bilesiktir ve kalp-damar sagliginda kritik bir rol oynar. Calisma, Ali¢’in bu mekanizma
tizerindeki etkisini degerlendirerek, kalp sagligmi iyilestirmeye ve hipertansiyonu
diisiirmeye yonelik potansiyelini arastirmaktadir. Calisma sonucunda Ali¢’in nitrik oksit
tiretimini artirarak damar genislemesi sagladigini ve dolayisiyla kan basincini diigiirme
potansiyeline sahip oldugunu gostermistir. Ancak, bu sonuglarin genellenebilmesi igin
daha fazla arastirmaya ihtiya¢ oldugu belirtilmistir (Hill, 2013).

Neo40 Daily® isimli gida takviyesi ile yapilan klinik calismada, alig ekstresi
konsantrasyonu 100 mg’dir. Bu c¢alisma, gida takviyesi {iriiniiniin, endotelyal
disfonksiyon ve prehipertansiyonlu yetiskinler iizerindeki etkilerini incelemistir.
Endotelyal disfonksiyon, kan damarlarimin diizgiin ¢alismamasi durumudur ve
hipertansiyonun baslangic1 olarak kabul edilir. Calisma, gida takviyesinin, damar
saghgmi  iyilestirip  iyilestiremeyecegini  de  arastirmaktadir.  Katilimcilar
prehipertansiyonlu kisilerden secilmistir ve randomize, ¢ift kor, plasebo kontrolli bir
klinik ¢alisma yapilmistir. Elde edilen sonuglarda, nitrik oksit takviyesinin,
prehipertansiyonlu bireylerde damar fonksiyonunu iyilestirme potansiyeline sahip
oldugunu gostermektedir (Houston, 2019).

Son yillarda yapilmis klinik bir ¢alisma yine standardize 0,16 g ali¢c 0ziitii iceren
Diuripres isimli gida takviyesi, yiiksek-normal kan basincina sahip bireylerde kan basinci



modiilasyonu iizerindeki etkilerini incelemeyi amaglamaktadir. Yiiksek-normal kan
basinci, hipertansiyona ilerlemeden Onceki bir asamadir ve bu calismanin amaci,
Diuripres'in bu siiregte kan basincini diizenlemedeki etkinligini degerlendirmektir. Elde
edilen verilere gore, kan basinci diizeylerinde olumlu etkiler sergilemistir (Cicero, 2024).

2.4. Ali¢ bitkisinin Giivenlik ve Yan Etkileri

Alig genellikle giivenli bir bitki olarak kabul edilir. 2002 yilinda yapilmis ¢aligmada,
Ali¢ (Crataegus spp.) bitkisinin farmakolojisi ve terapdtik kullanimlari incelenmistir.
Calisma, Ali¢’in kalp hastaliklari, hipertansiyon ve anksiyete gibi cesitli saglik
sorunlarina kars1 potansiyel terapotik etkilerini degerlendirmektedir. Alig, tarihsel olarak
kalp saghigini destekleyici 6zellikleri ile taninir ve son yillarda yapilan aragtirmalar bu
ozelliklerin modern tipta kullanim potansiyelini artirmistir (Rigelsky ve ark., 2002). Alig
monopreparasyonlart {izerine mevcut tiim insan c¢alismalarinin giivenlik verilerini
degerlendiren bir sistematik incelemede, tanimlanan ve 5577 analiz edilen hastay1 i¢eren
24 klinik c¢aligmadan elde edilen veriler, alic preparatlarinin iyi tolere edildigini
gostermektedir. Yapilan calismalarin hemen hepsi, iki farkli ali¢ 6ziitii kullanilarak
gerceklestirilmistir: %18,75 oligomerik prosiyanidin iceren WS 1442 ve %2,25 flavonoid
iceren LI 132. Her iki 6ziitiin giivenligi acisindan belirgin bir fark bulunmamaktadir. WS
1442 ve LI 132 ile yapilan ¢aligmalarda bildirilen yan etkilerin tiirii ve siklig1 birbirine
yakin goriinmektedir. En yaygin yan etkiler, bas donmesi/vertigo, gastrointestinal
rahatsizliklar ve bag agrisi/migren olarak kaydedilmistir. Ayrica, her iki ekstrakt grubunda
goriilen yan etkilerin ¢ogu, plasebo ve kontrol gruplarinda da gozlemlenmistir. Simdiye
kadar ki yapilan klinik calismalar ali¢ tiikketimiyle iliskili dnemli bir yan etki olmadigini
gostermistir (Batinelli ve ark. (2006). Ali¢’in diger ilaclarla etkilesimine bakildiginda,
vazodilator ilaglarla etkilesime girme potansiyeline sahip olabilir. Aslinda, alig
hipertansiyon, anjin, kalp yetmezligi ve aritmiler i¢in kullanilan ilaglarin etkilerini
giiclendirebilir veya engelleyebilir (Rigelsky ve ark., 2002).

2.5. Gelecekteki Arastirma Alanlari

Alig, cesitli farmakolojik Ozellikleri nedeniyle saglik alaninda 6nemli bir yer
tutmaktadir. Gelecekteki arastirmalar, ali¢ bitkisinin hipertansiyon tedavisindeki
etkinligini daha derinlemesine incelemeli ve farkli ali¢ tiirlerinin karsilastirmali
caligmalarini icermelidir. Ayrica, alig¢ bitkisinin mekanizmalar1 daha ayrintili bir sekilde
arastirilmali ve potansiyel yan etkileri {izerinde daha fazla ¢alisma yapilmahidir. Alig
bilesiklerinin, diger farmasoétik ajanlarla olan etkilesimleri, kombinasyon tedavileri ve
uzun donemli kullanimin etkileri gibi alanlar da gelecek arastirmalar i¢in dnemli konular
arasinda yer alabilir.



3. Bulgular ve Tartisma

Alig, geleneksel tipta binlerce yildir kalp hastaliklar1 ve hipertansiyon tedavisinde
kullanilmakta olup, modern arastirmalar bu bitkinin etkinligini ve biyolojik
mekanizmalarim1  dogrulamaktadir.  Literatiir  verileri incelendiginde  o6zellikle
Almanya’da, cicekli alic yapraklari iceren preparatlar onemli bir kullanim alanina
sahiptir. Genellikle kullanim sebebi kronik kalp yetmezligi icindir. Kronik kalp
yetmezligi bulunan hastalarda bu preparatlarin etkinligini incelemek amaciyla bir dizi
arastirma yapilmistir. Sunulan bulgular, Ali¢’in genellikle sik veya ciddi yan etkilerle
iliskilendirilmedigini ortaya koymaktadir. Ancak, gilivenlik ile ilgili mevcut veriler
olduke¢a sinirhidir.

Alig meyvesi ve yapraklar, icerdigi ¢esitli biyoaktif bilesenler sayesinde
kardiyovaskiiler saglik iizerinde bir¢ok olumlu etki gdstermektedir. Bu bilesenler,
ozellikle flavonoidler, polifenoller ve triterpenler, ali¢ 6ziitlinlin farmakolojik etkilerinin
temelini olusturmaktadir.

Ote yandan hipertansiyona kars1 etki mekanizmalarimi ve hipertansiyona karsi
etkinligini iceren ¢alisma oldukca azdir. Yapilan ¢alismalarda, ali¢ ekstraktlarinin kan
basincini diistirme, damar saglhigin iyilestirme ve kalp fonksiyonlarini diizenleme gibi
etkiler gosterdigi bulunmustur. Alig, hipertansiyon tedavisinde Onemli bir yer
tutmaktadir. Alig meyvesi ve Ozleri, damar genislemesi saglayarak kan basincini
diisiirmede etkili olabilir. Yapilan caligsmalarda, ali¢ ekstresinin, endotelyal nitrik oksit
(NO) iiretimini artirarak damar gevsemesi sagladigi ve bu mekanizmanin kan basincini
diisirmeye yardimci oldugu ortaya konmustur (Granger, 2000). Bu durum, alig
meyvesinin hipertansiyon tedavisinde potansiyel bir yardimci olarak kullanilabilecegini
gostermektedir.

Klinik c¢aligmalar, alic meyvesinin hipertansiyon tedavisindeki etkinligini
dogrulamaktadir. Ali¢ ile yapilan bir dizi klinik ¢alisma, bitkinin kan basincini énemli
olgiide diisiirdiigiinii ve kardiyovaskiiler saghg iyilestirdigini gostermektedir. Ornegin,
Graham’in 1939 yilinda yaptig1 ¢aligmada, ali¢ 6ziitlinlin hipertansiyon iizerinde pozitif
etkiler yarattigi belirlenmistir (Graham, 1939). Ayrica, ali¢ bitkisinin etkili oldugu
hipertansiyon tedavileri iizerine yapilan meta-analizler de bu bitkinin kan basicini
diisirmede geleneksel tedavilere yardimci bir tedavi alternatifi sundugunu ortaya
koymustur (Jalali ve ark., 2012).

Preklinik arastirmalar da benzer sekilde ali¢ Oziitlerinin hipertansiyon iizerindeki
etkilerini desteklemektedir. Hayvan modelleri {izerinde yapilan ¢alismalar, ali¢
ekstraktlarinin kan damarlarinda vazodilatasyon etkisi gosterdigini ve buna bagl olarak
kan basincini diisiirdiigiinii belirtmektedir (Zorniak ve ark., 2017).

Alig bitkisi genellikle diisiik yan etki profili ile bilinir. Klinik ¢alismalarda, alig
kullaniminin 24 aya kadar gilivenli oldugu bildirilmistir (Holubarsch ve ark., 2008).
Ancak, bazi bireylerde mide rahatsizliklar1 veya alerjik reaksiyonlar gibi hafif yan etkiler
gbzlemlenmis olabilir (Zorniak ve ark., 2017). Bu nedenle, ali¢ bitkisinin uzun siireli
kullanim1 ve dozaji konusunda daha fazla aragtirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.



4. Sonuc ve Oneriler

Crataegus, geleneksel tipta kardiyovaskiiler hastaliklar basta olmak iizere pek c¢ok
rahatsizligin tedavisinde uzun yillardir kullanilan, biyoaktif bilesenler bakimindan oldukca
zengin bir bitkidir. Derlemede incelenen bilimsel literatiir, ali¢ yapragi, ¢icegi ve meyvelerinin
antioksidan, anti-enflamatuvar, vazodilatér ve kardiyoprotektif etkilerle hipertansiyon
yonetiminde potansiyel bir rol oynayabilecegini gostermektedir. Bu etkiler, flavonoidler,
prosiyanidinler, katesinler ve diger biyoaktif bilesiklerin sinerjik etkileriyle iligkilendirilmistir.

Ali¢ oziitleri ile yapilan preklinik ¢alismalar, bu bitkinin antioksidan aktivitesinin serbest
radikal olusumunu azalttigini ve vazodilator etkilerle kan basincini diizenleyebilecegini ortaya
koymaktadir. Klinik ¢aligmalardan elde edilen bulgular, ali¢ kullaniminin giivenli oldugunu ve
baz1 durumlarda geleneksel hipertansiyon tedavisine destekleyici bir alternatif sunabilecegini
gostermektedir. Ancak, alig Oziitlerinin etkinligi, doza bagimli olarak degiskenlik
gostermektedir ve uzun vadeli etkinligini degerlendiren ¢alismalar sinirlidir.

Bu calismada ayrica, ali¢ kullanimina dair toksisite arastirmalar1 da ele alinmis ve bu
bitkinin uygun dozlarda kullanildiginda giivenli bir profil sundugu tespit edilmistir. Bununla
birlikte, hastalarda bireysel farkliliklarin g6z onilinde bulundurulmasi gerektigi ve alig
Oziitlerinin diger antihipertansif ilaglarla olas1 etkilesimlerinin daha fazla arastirilmasi
gerektigi sonucuna varilmistir.

Sonug¢ olarak, Alig, biyoaktif bilesenleri sayesinde hipertansiyonun Onlenmesi ve
yonetiminde umut verici bir dogal iiriin olarak degerlendirilmektedir. Ancak, bu etkinin daha
iyi anlagilabilmesi ve klinik uygulamalarin desteklenmesi i¢in daha genis ¢apli, randomize ve
kontrollii klinik c¢aligmalara ihtiyag vardir. Ayrica, ali¢ Oziitlerinin standardizasyonu ve
farmasdtik formiilasyonlarin gelistirilmesi, bu bitkinin terapdtik potansiyelinin tam olarak
kullanilabilmesi acisindan 6nem tasimaktadir.
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