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OZET

Yapilan calismalarda; soya tiiketiminin menopoz sorunlarini ve kanser riskini,
sarimsak tliketiminin postmenopozal donemde kolon kanserini %50 oraninda
azalttig1, jinekolojik hastaliklarin tedavisinde kullanilabilecegi belirtilmistir. Ayrica;
uzun siire fitodstrojen bakimindan zengin yemlerle beslenen koyunlarda giic dogum
oranlarinda artis, koyun ve kuzularda yiiksek 6liim ve kalici kisirlik gibi 6nemli
sorunlar saptanmustir. Insan ve hayvanlar tarafindan tiiketilen besinlerin bazilari
Ostrojen hormonu salgisini artiran bilesikler igermektedir. Bitkilerde dogal olarak
bulunan bu bilesikler fitodstrojen olarak tanimlanmaktadir. Fitodstrojen tam
anlamiyla Ostrojen olmamakla birlikte bir yere kadar Ostrojenin yerine
gegebilmektedir. Fitodstrojenler dogada farkli yogunluklarda pek ¢ok bitkide
bulunmaktadir. Fitoostrojenler; flavonoid olanlar ve olmayanlar olarak iki gruba
ayrilir. Flavonoid grubunda olan fitodstrojenler, isoflavonlar, kumestanlar ve prenil
flavonoitler olup bu grubun en 6nemli besin kaynaklari; soya ve soya iiriinleri, ¢ay,
kirmizi sarap, baklagiller, briiksel lahanasi ve ispanak gibi bitkilerdir. Flavonoid
olmayan grupta ise lignanlar yer alir. Bitkiler arasinda tohumu dogrudan tiiketilen
keten iyi bir lignan kaynagi olup Onemli bir fitodstrojenik oOzellige sahiptir.
Fitoostrojenlerin; antikanser, menopoz semptomlarini azaltma, osteoporoz,
kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesinde ve antikarsinojenik olmak tizere pek ¢ok
etkisi vardir. Ostrojen hormonu hem kadinlarda hem de erkekte bulunan ancak
erkeklerde gok diisiik diizeylerde olan bir seks hormonudur. Temel yap1 tast kolestrol
olan Gstrojen yumurtaliklardan ve bobrekiistii bezlerinden salgilanir. Kadinlarda
ireme fonksiyonlar1, menstriiel dongili ve menopoz periyodu iizerinde dnemli etkileri
vardir. Dolayist ile tiiketilen gidalar insan metabolizmasi tarafindan salgilanan
hormonlar iizerine dogrudan etkilidir. Bu makalede beslenmede kullanilan
fitoostrojenik bitkilerin tiiketiminde dikkat edilmesi gereken hususlar, tiiketilen
fitodstrojenik bitkiler ve etkileri incelenmistir.
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Phytoestrogenic Plants; How Much Should Be Consumed?

ABSTRACT

. . ARTICLE HISTORY
In studies shown that soybean consumption reduces menopausal symptoms and cancer Received
risk, the garlic consumption decreases colon cancer by 50% in postmenopausal period, 1 August 2019
and it can be used in the treatment of gynecological diseases. At that time, in sheep Accepted
fed with foods rich in phytoestrogen for a long time, significant problems such as 10 September 2019
increased birth rates, high death in sheep and lambs and permanent infertility were
determined. Some of the foods consumed by humans and animals include compounds
that increase estrogen hormone secretion. These naturally occurring compounds in
plants are phytoestrogens. Phytoestrogens are found in many plants in nature.
Phytoestrogen can replace estrogen, although it is not estrogen at all. The source of KEY WORDS
phytoestrogens are divided into two groups: flavonoids and non-flavonoids. The Plants,
phytoestrogens in the flavonoid group are isoflavones, coumestans and prenyl Isoflavones,
flavonoids, which are the most important food sources of this group; soy and soy Lignan,
products, tea, red wine, legumes, brussels sprouts and spinach. The non-flavonoid Phytoestrogen,
group contains lignans. Directly consumed seed within plants, flax is a good source Menopause

of lignans and has an important phytoestrogenic property. Phytoestrogens; there are
many effects including anticancer, reduction of menopausal symptoms, osteoporosis,
prevention of cardiovascular diseases and anticarcinogenicity. The estrogen is a sex
hormone found in both men and women. However, this hormone is very low in men.
The main building block of estrogen is cholestrol. It is secreted from the ovaries and
the adrenal glands. Estrogen has important effects on reproductive functions in
women, menstrual cycle and menopause period. Therefore, consumed foods are
directly effective on hormones secreted by human metabolism. In this article,
phytoestrogenic plants used in nutrition should be considered, consumed
phytoestrogenic plants and their effects are examined.

Giris

Hormonlar; iireme, biliyiime, gelisme, enerji iiretimi ve depolanmasini diizenleyen
molekiillerdir [1]. Kimyasal 6zelliklerine gore; glikoproteinler, polipeptidler, steroidler
ve aminler olarak 4 gruba ayrilirlar [2]. Glikoproteinler, polipeptid iskeletlerine kovalent
olarak baglh oligosakkarit (glikan) zincirlerini igeren proteinlerdir [3, 4].
Glikoproteinlerde yer alan monosakkaridler; glikoz, galaktoz, mannoz, fruktoz, N-asetil
glikozamin, N-asetil galaktozamin, N-asetilnéraminik asit (sialik asit) olup daha az
miktarda arabinoz ve ksiloz ‘a da rastlanabilir [5]. Kolestroliin sadece kiigiik bir kisminin
degisiklige ugramasiyla olusan steroid hormonlar {ireme fonksiyonlarini diizenlemenin
yani sira; sinir, iskelet ve kardiyovaskiiler sistemler iizerine de etkilidir [6].
Glikokortikoidler, mineralokortikoidler, androjenler, Gstrojenler ve progesteron olarak
gruplandirilan steroid hormonlar; adrenal korteks, over, testis, plesanta ve beyinde normal
tireme fonksiyonu ile viicut homeostazisinde kullanilmak amaciyla iretilirler [7]. Bu

hormonlar arasinda en sik adi gecen “Ostrojen” hormonu insanlarda yumurtaliktan,

adrenal korteksten, testislerden ve plasentadan [8], diisiik diizeylerde; karaciger, adrenal
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bezler ve memede de sentezlenir [9]. Bu hormonlar hipotalamus tarafindan GnRH
tizerinden, hipofiz 6n lobunda ise FSH ve LH tarafindan kontrol edilmektedir [10, 11].
Hormonal steroid bilesiklerden bir grup olan Ostrojen hormonu hem kadin hem de
erkeklerde bulunmakla birlikte iireme yasindaki kadinlarda olduk¢a yiiksek
seviyelerdedir [9] ve meme biiyliimesi, killanma gibi disi sekonder karakterlerin
olusumunda rol oynar [8]. Ostrojen kaynaklar1 6zellikle menopoz sonrasi dénemdeki
kadinlar i¢in 6nemlidir Dogal olarak olusan Ostrojenler; kolestrolden sentezlenen 18-
karbonlu steroidlerdir. Bunlar; 17B-6strodiol (E2), 6stron (E1) ve 6striol (E3) olarak ii¢
sekilde gruplandirilir. Bu 6strojen gruplari arasinda kadinlarda en yaygin olarak bulunani
ostrodioldiir. Ostron; 6strodiolden daha zayif etkiye sahip olup post-menopozal
donemdeki kadinlarda 6strodiol ile karsilastirildiginda daha yiiksek diizeylerde bulunur
[9]. Yapilan bir ¢calisma B-0strodioliin; 6strondan 12, dstriolden ise 80 kat fazla dstrojenik
etkiye sahip oldugunu gostermistir [12]. Ostrojenler; albiimin, &zgiil dstrojen ve
progesteron baglayici globiilinlere zayif sekilde baglanarak kanda tasinirlar ve ¢ok hizl
bir sekilde (30 dakika) dokulara gegerler. Karaciger; Ostrojenlerin bir kismini
glukoronoidler ve siilfatlara baglayarak safraya birakir. Geri kalani ise idrarla disar1 atilir.
Etkili dstrojenler olan dstradiol ve ostron karaciger tarafindan etkisi daha az olan Gstriole

cevrilir [13, 14, 15, 16].
Fitoostrojen

Fitoostrojen kelimesi, Yunanca bitki anlamina gelen “phyto” ile disi lireme hormonu
anlamindaki Ostrojen kelimelerinin birlesmesinden olusur [17]. Fitoostrojenler,
fonksiyonel olarak memelilerdeki 6strojenik aktiviteyi harekete geciren ve yapisal olarak
memeli Ostrojeni 17B-0stradiol (E2)’e benzer ozellikte [18, 19] olup; kanser, kalp
hastaliklari, menopozal semptomlar ve osteoporozun Onlenmesinde Snemli islevlere
sahiptir [20, 21, 22]. Bu nedenle; soya agirlikli beslenen Asya topluluklarinda diisiik
kardiyovaskiiler hastaliklar, gii¢lii kemik yapisi, gégiis kanseri oran1 ve ates basmalarinin
az olmasinin nedeni fitodstrojenlere baglanmaktadir [8, 23, 24, 25].

Fitodstrojenler, bitkilerde genistein, daidzein ve glisitin gibi seker molekiillerine baghdir
ve bu durumda biyolojik aktivite gostermezler. Viicuda alindiktan sonra bagirsaklarda
bakteriyal B-glikozidazlar tarafindan hidroliz edilirler ve seker gruplari ayrilir. Boylece
bagirsak bakterileri tarafindan biyoaktif formlar1 olan daidzein, genistein gibi

aglukonlarina doniistliriirler ve bagirsaklardan hizla emilirler. Aglukonlar bagirsakta
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emildikten sonra karacigerde glukorunit ile konjuge olurlar. Konjugantlar safra ile
atilabilir, enterohepatik sikliisle reabsorbe edilebilir ya da degismeden idrarla atilabilir
[21, 26, 27]. Fitoostrojenler hizli bir sekilde yikilarak viicuttan kisa siirede
uzaklastirildiklar1 i¢in uzun yarilanma Omriine sahip ve viicutta birikebilen, endokrin
sistem toksisitesine neden olabilen ¢evresel Ostrojenik kimyasallardan farklilik

gostermektedirler [28].
Dogada Fitoostrojen Kaynaklari

Fitodstrojen bakimindan zengin olan bitkiler cogunlukla Fagales, Cucurbitales, Fabales
ve Malpighiales familyalarinda yer almasina ragmen bazi farkli familyalardaki bitkilerde
de bulunur. Helvaci kabagi, kenevir, soya, meyan kokii, kirmiz1 {i¢giil ve keten tohumu,
aksam sefasi, dong quai, ginseng, hayit 6strojenik aktivite gosteren bitkiler olarak bilinir
[29].

Fitoostrojenler, Tablo 1°de goriildiigii gibi flavonoid olanlar ve flavonoid olmayanlar
seklinde iki gruba ayrilir [30].

Tablo 1 Fitoostrojenlerin Siniflandirilmasi [30]

Flavonoidler Flavonoid Olmayanlar
Izoflavonlar Kumestanlar Prenil Flavonoidler Lignanlar

Genistein Kumestrol 8-Prenilnaringenin Larisirezinol

Daidzein 6-Prenilnaringenin Izolarisirezinol

Glisitin Ksanthumol Matairezinol
Biochianin A Izoksanthohumol Sekoizolarisirezinol
Formononentin Pinorezinol

Flavonoidler Leguminoseae, Rutaceae, Primulaceae, Polygonaceae, Salicaceae,
Pinaceae, Rosaceae familyalarina ait bitkilerde diger familya bitkilerinden daha yiiksek
oranlarda bulunmaktadir [31]. Yapilan c¢aligmalarda temel kaynaklar1 meyveler
(narenciye, kusburnu, kayisi, vigne, liziim, elma, kus iizimii, yaban mersini vb.), sebzeler
(brokoli, sogan, yesilbiber, domates, 1spanak vb), i¢ecekler ( kirmizi sarap, kahve, ¢ay),
kahve cekirdegi, soya iiriinleri ve baharatlar [32, 33] olan 4000’den fazla flavonoid ¢esidi
saptanmugstir [34].

Fitodstrojen kaynagi olarak iizerinde en fazla arastirma yapilanlar flavonoid grubuna
dahil olan izoflovanlar ile flavonoid olmayan lignanlardir. Bu nedenle makalede

izoflavon ve lignanlar konusuna daha detayli yer verilmistir.
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Izoflavonlar, en genis fitodstrojen grubunu olustururlar. ilk kez, 1946 yilinda Bati
Avustralya’da izoflavonca zengin yeralti ti¢giilii (Trifolium subterraneum L.) ile beslenen
koyunlarin dogurganliginin azalmasi, laktasyon bozukluklari, cinsiyet organinda
degisiklikler, kalic1 kisirlik, uterus sarkmasi gibi sorunlarin ortaya ¢ikmasiyla
izoflavonlarin ~ Ostrojenik  etkinligi arastirillmaya baslanmistir  [35]. Izoflavon
fitodstrojenleri yalnizca Fabaceae familyasina ait birkac bitkide bulunmakla birlikte;
yonca’da (%0.5-3.5), man;j fasulyesinde (3.51 mg/kg), japon sarmasig1 kokiinde (0.95
mg/kg; daidzein formunda), kirmizi tggilde (%1.5-2.5) ve soyada (%0.1-0.5) da
belirlenmistir [17, 36, 37].

Izoflavonlar ve izoflavon bakimindan zengin besinler olan; yonca ve ii¢giiliin hayvan
beslenmesinde, soya ve manj fasulyesinin insan gidasi olarak tiiketimi fazla olmasina
ragmen yapilan ¢aligmalarda kanserlerin, kardiyovaskiiler hastaliklarin, osteoporozun,
menopoz sonrasi semptomlarin onlenmesi ve bilissel fonksiyonun siirdiiriilmesi gibi
olumlu etkileri lizerine odaklanilmis fakat biyolojik mekanizmalar1 bugiine kadar tatmin
edici bir sekilde agiklanamamis, insan epidemiyolojik ve deneysel ¢aligmalar1 nispeten
sinirlt kalmistir [38].

Flavonoid olmayan fitodstrojen grubunun en 6nemli temsilcisi olan, bitki hiicre duvarinin
yapisinda bulunarak lignin olusumuna katki saglayan lignanlar iizerine yapilan ilk
calisma, 1980’li yillarda yaymnlanmistir [39, 40]. Bitkilerin sekonder metabolizma
iiriinleri olan lignanlar, bitkinin c¢evresel stres faktorlerinden korunmasinda ve insan
beslenmesinde ¢ok oOnemli islevlere sahiptir [41]. Kalp hastaliklari, menopoz
semptomlari, osteoporoz ve goglis kanseri riskini azalttigi [42] tespit edilen lignanlar,
60'tan fazla bitki familyasindan ve koklerinden, rizomdan, odunsu kisimlardan,
gbovdeden, yapraklardan, meyvelerden, tohumlardan ve recinelerden izole edilmistir [43,
44, 45]. Gidalarn lignan igerikleri 2mg/100g’1 gegmemekle [46] birlikte sirasiyla en
yiiksek lignan kaynaklari; 675 pg/g ile keten tohumu, 17.9 pg/g ile mercimek, 8.6 ng/g
ile soya fasulyesi ve 6.5 pg/g ile yulaf kepegidir [47].
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Geleneksel Kullanomda Fitoostrojen Kaynagi Olarak Tiiketilen Bazi

Bitkiler

Soya ( Glycine max L.)

Basta Asya iilkeleri olmak {izere yillardir gida olarak tiiketilmekte olan soya Fabaceae
familyasinin bir tiyesidir [48]. Bitkinin tohumlar1 yaklasik %36-40 protein [49], % 20
yag, % 35 karbonhidrat ve %5 madensel maddeler icermektedir [50]. Bitkiler icerisinde
tohumlari en zengin izoflavon kaynagi olarak bilinir. Yapilan ¢caligmalarda 100 gram soya
fasulyesinde izoflavonun en 6nemli iki bileseni olan genistein 111 mg ve daidzein 84 mg
bulunmustur [51]. Antik Cinli’ler bitkinin tibbi olarak kalp, bobrekler, karaciger, mide ve
sindirim sistemi i¢in yararli oldugunu bildirmis [52], geleneksel kullanimda siyah
tohumlu genotipleri tedavi ile iligskilendirmisler, tireme bozukluklarinda, kuvvet verici,
miishil etkili, romatizmaya karsi1 ve sa¢ uzamasinda kullanmiglardir. Tuzla fermente
edilen tohumlar, Cin tibbinda oldukc¢a degerlidir ve soguk alginligi, bas agrisi, kanamali
diisiik, diisiik tedavisi, sinir ve ates gibi pek ¢ok hastalikta kullanilmistir [53]. Uzakdogu
toplumlarinda sikga tiiketilen soyanin kolestrolii diisiiren, kalp ve damar hastaliklarina
kars1 koruma saglayan, kilo kontroliine yardimci olan, menopoz sorunlarint ve kanser
riskini azaltan bitki oldugu yoniinde arastirmalar bulunmaktadir [54]. Yapilan bir
calismada, soya proteini tiikketimi, postmenopozal makak maymunlarinda kazein tiiketimi
ile kiyaslandiginda lipid peroksidasyonunda diisiis gostermis, tavsanlarda aterosklerozi
azaltmistir [55, 56]. Her bir proteininde aktif bilesikler bulunan soyanin, LDL kolestrolii
disiirdiigii ve HDL kolesteroliinii yiikselttigi ileri siiriilmektedir [23]. Arastiricilar;
ortalama 47 g soya proteini i¢eren bir diyetin toplam kolesterolii yaklasik % 9,3, LDL
kolestrolii % 12,9 ve trigliseritleri % 10,5 azalttigt ve HDL kolestrolii % 2 artirdigim
bildirilmislerdir [57, 58].

Menopoz ve perimenopozal kadinlarla yapilan bir klinik ¢aligmada, giinliik soya
izoflavon takviyesi ile sistemik arteriyel uyumun diizeldigi gézlemlenmis [59], menopoz
oncesi donemde soya tiikketen kadinlarda meme kanseri riskinin 6nemli derece azaldig:
saptanmistir [60]. Buna karsin post menopozal donemde tedavi goren meme kanserli
kadinlarda 5 ay, giinliik 80 mg soya izoflavon tiilketiminin meme ucundan alinan sivilarin
salgisini ve hiperplazi gibi iyi huylu tiimoérlerin biiylimesini arttirdig1 belirlenirken [61],
giinde 60 g soya proteini verilen bir ¢calismada, ortalama giinliik sicak basma sayisinin

soya tiikketen grupta onemli 6l¢iide azaldig1 belirlenmistir [62].
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Yapilan ¢aligmalara gore gogiis kanseri, osteopoz ve menopozal semptomlarda soya
tirtinlerinin tiiketim miktar, stiresi, dozu kisiden kisiye ve hastadan hastaya degiskenlik
gosterdigi i¢in kiyaslamalarin dogru bir degerlendirme olamayacagi [56, 63], soya
tilketiminin giivenilirligi ve etkisi i¢in daha fazla c¢alismaya ihtiya¢ duyuldugu
belirtilmektedir [64]. Hatta soya tiikketiminde toplumlarin tiikketim aligkanliklarinin bile

etkili olabilecegi dikkate alinmalidir.
Meyankokii ( Glycyrrhiza glabra L.)

Fabacea familyasina ait ¢ok yillik Avrasya kokenli bir bitkidir. Yunanca’da Glycyrrhiza
‘tath kok* anlamindadir [65]. Tibb bitki olarak kullanimina dair en eski kayit M.O 2100
yilina aittir [66]. Cin'de saglikli olmay1 destekleyici ve detoksifikasyon etkilerinin yani
sira tatlandiric1 ve lezzet verici ajan olarak binlerce yildir tiiketilmektedir [67]. Tibbi
olarak teskin edici ve balgam soktiiriicii olup, antioksidan ve antimikrobiyal aktivite
gosterir [65]. Ulkemizde harareti gidermek icin serbet formunda Diyarbakir, Mardin,
Sanliurfa bolgesinde bol miktarda tiiketilmektedir [68]. Goglis yumusatici, balgam
soktiiriicli, okstiriik kesici, mide hastaliklarinda (gastrit gibi) tedavi edici, mukoza
koruyucu, yanik ve yara tedavisinde kullanilmaktadir [53, 66, 68]. Kuzey Amerika’nin
dogal bitkisi olmamasia ragmen, Kizilderililer tarafindan Okstiriik, astim ve balgam
sOkmenin [69] yani sira kadin hastaliklarinda [70] da kullanildigi belirtilmektedir.
Meyankdkiiniin ana bileseni sekerden 50 kat daha tath olan glycyrrhizin’dir [68]. Bitki
bu 6zelligi nedeniyle hiperlipidemi, alerjik iltihap, atopik dermatit, damar tikaniklig
tedavisinde klinik olarak kullanilmaktadir [71]. Toz halinde eczacilikta, kivam ve sekil
vermede kullanilir. Kola adi altinda hazirlanan alkolsiiz i¢eceklerin bilesiminde bulunur
[68].

Meyankdkiiniin - Ostrojenik aktivitesi ilk kez 1950 yilinda agiklanmistir [72].
Meyankokiiniin kok ekstraktlarinda Ostrojenik aktivite gosteren glabren, glabridin ve
isoliquiritigenin, 2°,4’,4’°-li¢ hidroksi kalkon bulunmustur. Bir isoflavon olan glabrinin,
lipofilik yapist nedeniyle Ez2’ye benzer yeni bir fitodstrojen olarak kaydedilmistir [71].
Yapilan bir ¢alismada meyan kokii ekstresi, PR (progesteron reseptorii) ve ER (6strojen
reseptOrii)’nin her ikisinde de zayif baglanma egilimi gostermistir [73]. Meyan kokii
etanol ekstrakti icerisinde yliksek Ostrojenik aktivite gostermistir [71]. In vitro ortamda
yapilan insan Ostrojenine bagli glabridininin etkilerinin incelendigi c¢aligmada

konsatrasyonun artmastyla Ostrojene bagli meme kanseri hiicrelerinde iki yonlii olumlu
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etki goriilmistiir [74]. In vivo sonuglar meyankdkii kokiiniin iskelet ve kardiyovaskiiler
dokular tizerine olumlu etki yaptigini [74], ayrica yedi erkekte 4 giin boyunca giinliik 7 g
meyankokii tiiketiminin serum testosteron miktarmi ciddi oranda azalttigini ortaya
koymustur [75]. Sicanlar iizerine yapilan benzer bir g¢alismada testosteron iiretimi
azalmistir [76].

Bu bilgilere ragmen meyan kokiiniin fitodstrojen kaynagi olarak tiikketiminin yarar1 ya da
zarar1 lizerine daha fazla arastirmaya ihtiyag¢ oldugu belirtilmektedir [64]. Ayrica tiikketim
seklinin, miktarinin, yas ve kisi gruplarina gore degisimlerinin de, yontemlerinin de

belirlenmesi gerekmektedir.
Serbetciotu (Humulus lupulus L.)

Cannabaceae familyasindan, ¢ok yillik, iki evcikli, tirmanici bir bitkidir. Disi ¢igekler
bitkiye has ac1 tadin1 veren humulon ve lupulon tiirevleri ile lupulin icermektedir [77].
Geleneksel kullanimda istah agici, idrar artirici, terletici, ates diisiiriicii ve yatistirict
etkileri oldugu bilinir [67, 77]. Kizilderililer tarafindan bobrek iltihaplarinda, gogiis ve
uterus sikayetlerinde yatistirict olarak kullanmistir [69]. Serbet¢iotu disi ¢igeklerinde
Ostrojenik  olarak  8-prenilnaringenin,  6-pirenilnaringenin,  ksanthohumol ve
izoksanthohumol bilesikleri tanimlanmistir [78]. Serbet¢iotu’nun Ostrojenik aktivitesini
belirlemek amaciyla yapilan ¢aligmada; kiiltiir ortaminda FSH hormonu taklit edilerek,
serbetciotu ile estradiol sentezinin yapilmasi planlanmistir. Bu amagla disi farelerden
olgunlasmamis yumurtalar alinmis, bir kismina 48 saat boyunca FSH, diger kismina 48
saat boyunca Serbetciotu’ndan elde edilen preparat verilmistir. Serbetgiotu preparati
uygulanan farelerin yumurtaliklarinda diger Ornekler gibi estradiol sentezlendigi
goriilmistiir. Bu etkisi sebebiyle serbetciotu’nun disi cigeklerinin Gstrojenik aktivite
gosterdigi belirtilmistir [79, 80]. Sican uterusu {izerine yapilan bir baska ¢alismada H.
lupulus’ta bulunan 8-prenilnaringenin bilesiginin Ostrojen reseptorlerine baglanma
egilimi gosterdigi saptanmistir [80, 81]. Milligan ve ark.(1999)’a gore, alkollii bir igecek
olan birada yiiksek miktarda bulunan (18ng/mL) 8-prenilnaringenin, serbetgiotunun
fitodstrojen 6zelliginin 6nemli bir kismini olusturmaktadir [80].

Almanya’da kadinlarin menstrual donemlerinde yasadiklar1 ates basmasi, agrili adet
sancilar1 ve uzun sliren adet donemi gibi sikayetler [82, 83, 84] ile 0Ostrojenik
aktivitelerinin diizenlenmesi icin serbetciotu kullaniminin yararl oldugu belirtilmistir

[85]. Bununla birlikte, dogal gogiis biiyiitiicii olarak pazarlanan serbetciotu igerikli bir

189



diyet takviyesinin, insandaki biyolojik etkilerini belirlemek iizere yapilan in vivo
calismada; diyet takviyesi ile uterus diizeyinde Ostrojenik etkiler yaratma ihtimalinin
olmadigi, bu etkinligi gostermek icin destekleyici kanitlara ve yeni ¢alismalara ihtiyag

oldugu belirtilmistir [86, 87].
Keten ( Linum usitatissimum L.)

Linaceae familyasinda yer alan bitki, tohumu ve lifi i¢in kullanilir. En eski bitkilerden
biri olan ketenin kelime anlami “cok kullanigli”dir [88]. Avrupa Farmakopesi’ne tibbi
bitki olarak dahil edilen, Tropikal ve Iliman iklim bodlgelerinde yetisen ketenin lif kaynagi
olarak kullanimina ait ilk bulgular Misir lahitlerinde yer almaktadir [89]. Geleneksel
tedavide, tohumlar1 yangiy1 azaltmak, sakinlestirici, soguk alginligi, oksiiriik ve bunlara
bagli atesi azaltmak i¢in kullanilan keteni [64], Kizilderililer ates, akciger hastaliklari,
siddetli soguk alginligi ve oksiiriik i¢in [69] ve yagin1 da gevsetici olarak kullanmiglardir
[88]. Keten, a-linolenik asit gibi coklu doymamais yag asitlerini icerdiginden dolay1 yagh
tohum olarak oldukca ilgi gérmiistiir [64]. Keten tohumu, lignan fitodstrojenleri
bakimindan en zengin kaynaklardan biri olup [90] kaliteli fitodstrojen kaynagi oldugunu
gosteren ¢alismalar bulunur [91, 92, 93].

Tiim diinyada fitoostrojen 6zelligi bilinen keten ile yapilan bir in vivo ¢alismada, farelerin
beslenme diyetlerine %10 keten tohumu ilavesinin timor gelisme oranini ve metastazi
azalttigr goriilmiistiir [94]. Bleodon ve Szapary (2004)’e gore, memeli canlilarda
beslenme yoluyla %5 keten tohumu aliminin tiimor olusumunu azalttifi gozlemlemistir
[95]. Alt1 hafta siiresince yagsiz keten tohumu liganlari tiikketiminin arastirildig1 baska bir
calismada LDL kolesterol ve total kolesterolde azalma goriilmiis, keten tohumu
lignanlariin HDL kolesterol iizerine etkisi dnemsiz bulunmustur [96]. Menopoz
sikayetleri (ates basmasi ve vajina kurulugu) olan 145 kadina 12 hafta siiresince,
fitodstrojen bakimindan zengin diyet iriinleri (soya iiriinleri ve keten tohumu)
tilkettirilmesinin menopoz semptomlarinda bir azalma sagladigr goriilmiistiir [97].
Bleodon ve Szapary (2004)’e gore, sahip olduklar1 biyolojik aktiviteler nedeni ile
lignanlar, hormona dayali kanserlerin 6nlenmesinde ve tedavisinde geleneksel Ostrojen

tedavilerine alternatif olusturabilecek takviye gida kaynagi olarak gosterilmistir [95].
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Adacay ( Salvia officinalis L.)

Salvia L. cinsi Lamiaceae (Ballibabagiller) familyasina bagli yaklasik 900 tiirii igerisinde
barindiran diinyanin her yerinde goriilebilen bir taksondur [98]. Salvia tiirlerinin tibbi
ozellikleri ilk kez Romalr’lar tarafindan farkedilmistir. Salvia tiirleri arasinda tibbi olarak
eski ¢aglardan beri bilinen ve kullanilan Salvia officinalis’tir. Adagayi, Eski Misirli’lar
tarafindan ¢ocuk sahibi olamayan kadinlara tiikettirilmistir [99].

Salvia tiirlerinin yapraklar1 geleneksel tipta onemli bir kullanima sahiptir [100]. Cok eski
yillardan bu yana halk arasinda soguk alginligi, oksiiriik, sinirsel bozukluk, sindirim
sorunu, faranjit, agiz i¢i iltihabi, dis eti iltihab1 gibi hastaliklarin tedavisinde kullanilmis,
ayrica terlemeyi onleyici ve laktasyonu artirict etkilere sahip oldugu belirtilmistir [101,
102]. Adagay1 ugucu yaginda bulunan monoterpenler terlemeyi onledigi igin [103] ates
basmasi sikayeti olan kadinlarin adacay1 tiikketmeleri tavsiye edilmistir [104]. Bir grup
post menopozal donemdeki kadinla 8 hafta boyunca yapilan ¢aligmada, adagayi tabletleri
tilkketen kadinlarin gece terlemesi, ates basmasi ve diger menopoz sikayetlerinin kontrol
grubuna gore dnemli azalmalar gdsterdigi, bdylece hormon replasman tedavisi alamayan
kisiler i¢in alternatif bir tedavi olarak dikkate alinmasi gerektigi belirtilmistir [105].
Adacaynin geleneksel olarak postmenopozal semptomlar: diizelttigi bilinmesine ragmen,
kemik kaybinin azalmasini 6nleyip 6nlemedigi hakkinda ¢ok az bilgi vardir. Menopoz ile
kemik kayb1 yasayan fareler iizerinde yapilan bir ¢alismada, adagayr uygulamasinin
kemirgenlerin kemik kaybini 6nlemede etkili oldugu bulunmustur. Bu durum adagayinin
kemik erimesi tedavisinde kullanilabilecegini gostermekle birlikte tavsiyeler vermeden
once daha fazla klinik caligmalara ve adagay1 ¢ay ekstraktlarinda kimyasal maddenin

analizlerine ihtiya¢ vardir [106].
Isirgan (Urtica diodica L.)

Isirgan, yeryiiziiniin 1liman boélgelerinde yetisen, Urticacea familyasina ait, otsu uzun
Oomiirlii ve ¢icekli bir bitkidir [107, 108, 109]. Eskiden beri geleneksel ve modern tipta
kellik tedavisi, egzema gibi cilt hastaliklar1 [110], osteoporoz [111] tedavisinde kullanilan
bu bitki organlarinda lignanlar, flavonoidler, steroller, polisakkaritler, lektinler ve yag
asitleri [112], C vitamini ve demir [113] gibi etkili bilesikler bulunur. Isirgan otu
Tiirkiye’de geleneksel olarak; idrar soktiiriicii, eklem agrilarmi dindirici, akne ve

hemoroid tedavisinde kullanilmaktadir [114].
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Isirganin  erkeklerde iireme fonksiyonlarini etkiledigine dair pek c¢ok calisma
yiriitiilmiistiir. Yapilan bir caligmada; bitkinin fitodstrojen etkisine dayanarak 1sirgan
yapragi ekstraktlariin kemirgenlerde testosteron seviyesini diigiirdiigli, sperm iiretimini
etkiledigi belirlenmistir [115].

Isirgan kok ekstraktlarinin kadinlarda yumurta olusumu, Ostrojen ve progesteron
hormonlarini artirdigi, tireme {lizerinde olumlu etkisi oldugunu saptanmistir. Fakat bu

sonuca ragmen konu hakkinda daha fazla ¢alisma yiiriitiilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir

[116].
Civanpercemi ( Achillea millefolium)

Asterace familyasinin bir {iyesi olan bitki iilkemizde civanpercemi, amel otu, akbas otu
ve akbagli gibi isimlerle bilinmektedir [117]. Tirkiye’de 40 civarinda Achillea tiirii
yetismekte ve bu tiirler 6zellikle Kuzey ve Dogu Anadolu’da yayilis gdstermektedir
[118]. Civanper¢emi geleneksel kullanimda yara iyilestirici, emenagog (regli
kanamasinin uyarilmasi), amenore (regli goriilmemesi), anemi, antihelmetik,
antiinflamatuar, antiviral, ditliretik, dizanteri, diyare, epilepsi, grip, hipertansiyon, histeri,
kizamik, kizariklik, kontraseptif, melankoli, pndmoni, sucicegi, romatizma, tiiberkiiloz,
ilser [119, 120, 121] gibi hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir. Ayrica; idrar sokiicii,
istah arttiric1 6zelliklerinin yani sira basur tedavisinde etkili oldugu bildirilmistir [118].

Civanpercemi 1iyi bir anti-kanser aktiviteye sahiptir. Yapilan c¢alismalarda,
civanper¢eminin fitokimyasal bilesenleri olan flavonoid ve seskiterpenler; fare 16semi
hiicresi P-388’¢, epitel beze uruna, gogiis epitel beze uruna (MCF-7) ve deri epidermoid
karsinom (431) hiicrelerine kars1 etkili bulunmustur [122]. Bitki tiirleri tizerinde aktif
bilesenlerin belirlenmesine yonelik calismalarla dogru bitki materyallerinin secilmesine

ithtiyag vardir [123].
Maydanoz ( Petrosellium crispum)

Apiaceae familyasindan otsu bir bitkidir [124]. 100g. taze maydanoz % 85 su, % 15 kuru
madde icermekte olup, bunun 2,2 g. protein, 0,3 g. yag, 1,3 g. karbonhidrattir [125].
Fenolik bilesikleri flavonoidler (apigenin, apiin ve 6”-Acetylapiin), esansiyel yag
bilesikleri ( Mirsitin ve apiol), kumarinler ve furokumarinlerden olusan maydanoz;
antioksidan, karaciger koruyucu, sinir sistemi koruyucu, anti diyabetik, analjezik,

spazmolitik, immiin baskilayici, pithtilagsma karsiti, anti tilser, miishil, 0strojenik, diiiretik,
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diisiik tansiyon, anti bakteriyal ve anti fungal gibi kanitlanan pek ¢ok kimyasal 6zellige
sahip bir bitkidir [126]. Ulkemizde geleneksel olarak idrar ve safra artici, adet soktiiriicii
olarak da kullanilmaktadir [127]. Maydanozun toprakiistii kisimlarinin metanollii
ekstraktlarinda Ostrojenik aktivitenin incelendigi calismada soya izoflavonlarina esit
Ostrojenik aktivite belirlenmistir [128]. Maydanozda pek ¢ok biyoaktif bilesen tespit
edilmistir. Fakat bu bilesiklerin hangisinin farmakolojik aktivitelerden sorumlu olduguna

dair deneylere ve ¢alismalara ihtiyag vardir [126].
Sarmmsak ( Allium sativum L.)

Liliaceae familyasindan keskin kokulu bir bitki [129,130,131] olan sarimsak
karbonhidratlar (sakkaroz, glikoz), vitaminler (A,B,C) ve kiikiirtlii bir ugucu yag
icermektedir [132]. Sarimsaga 6zel koku ve lezzetini veren kiikiirtlii bir ugucu yag olan
allisin [133], sarimsak disleri ezildiginde aciga ¢ikan insan sagligi agisindan ¢cok dnemli
bir bilesiktir [134]. Eski donemlerden beri geleneksel olarak antiseptik, idrar arttirici,
solucan diisiiriicti, istah agici, tansiyon disiiriicii [132], kalp damar hastaliklarindan
koruyucu, kolesterolii diisiiriicii, bakteriyal, viral, mantar enfeksiyonlarina kars1 etkili,
bagisiklik sistemini giiclendirici, antitiimor ve antioksidan 6zelliklere sahip oldugu [135],
bu etkinin tasidig: allisinden kaynaklandigi bildirilmistir [ 136].

Sarimsagin kansere kars1 koruyucu etkilerine iligkin arastirmalar bulunmaktadir [137].
Kanserli farelere sarimsak ekstrakti enjekte edildiginde tiimor hiicrelerinin ¢ogalmasini
engellemis ve dogrudan kanser hiicrelerinde mutasyona yol a¢cmustir [138]. Yapilan
aragtirmalar sarimsagin, gégiis, 6zefagus, mide, kolon ve rektum kanserlerine neden olan
karsinojenlere karsi, canli dokularda koruma sagladigini ortaya koymustur [139, 140].
Erkek fareler lizerinde yapilan bir ¢alismada sarimsagin prostat gelisimine sebep olan
kanser hiicrelerini baskiladig1 [141], yiiksek tansiyonu diisiiriicii etkiye sahip oldugu,
protein hasarin1 ve antioksidan enzimlerindeki diisiisii onardigi belirlenmistir [142].
Sarimsak bilesiklerinin kadinlarda meme, erkeklerde prostat kanserinin énlenmesinde
yararlt oldugu ve tiroid kanser hiicrelerini baskiladigi, kolon, akciger ve deri kanseri
riskini azalttig1 belirtilmektedir [143].

Iki gruba ayrilmus koroner kalp hastalar1 ile yapilan ¢alismada ii¢ y1l boyunca hig sarimsak
verilmeyen gruptaki hastalarin 6liim oraninin sarimsak verilenlerden iki kat fazla oldugu,
sarimsak verilenlerde kalp krizi ge¢irme oraninin, tansiyon ve kandaki kolesterol

seviyesinin daha diisiik oldugu belirlenmistir [144]. Hipertansiyonlu hastalar iizerine
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yapilan bir ¢aligmada sarimsak tiiketiminin kan basincinda azalmaya neden oldugu tespit
edilmistir [145]. Sarimsak tozu ile 12 ay siireli yapilan bir ¢aligmada 12. ay’in sonunda
LDL-kolestrol seviyesinin erkeklerde 32.9 mg/dL ve kadinlarda 27.3 mg/dL diisiis
gosterdigi gozlemlenmistir [146]. Arastiricilara gore bu sonucglara ragmen sarimsagin
etkisini kesinlestirmek i¢in deney siiresini artirmanin yani sira bilyiik bir istatistik grup

ile klinik ¢aligmalar yaparak daha detayli veriler elde etmeye ihtiya¢ vardir [147].
Fitoostrojenlerin Bazi hastaliklar Uzerine Etkisi

Kanser ve Tiimor

Aragstiricilar tarafindan, beslenme ile yiiksek miktarda izoflavon ve lignan alimi gogiis
kanseri gelisimi riskinin azalmasi ile iligkilendirilmis [148,149,150], Bat1 toplumlarinda
gogilis kanseri oraninin Asya toplumlarindan daha yaygin olmasinin sebebi
fitoostrojenlerle daha az beslenmeye baglanmistir [151,152]. Yapilan ¢alismalar diisiik
yag, yiiksek soya proteinleri, sebze yaglari ve karotenden zengin sebzeler ile beslenmenin
menopoz dncesi donemde kadinlarda g6giis kanseri riskini azaltti§ini ortaya koymaktadir
[24,150]. Prostat kanseri erkekler arasindaki en yaygin kanser tiirlerinden bir tanesidir ve
beslenme ile fitoostrojen aliminin prostat kanseri hiicrelerinin biiyiimesini engellendigini

gosteren pek ¢ok ¢aligsma yiritilmistir [21, 153, 154, 155, 156, 157, 158].
Kalp Saghg

Endiistriyel toplumlarda kadin 6liimlerinin yaygin sebebi olarak koroner kalp hastaliklar:
gosterilmekte, menopozla Ostrojen kaybi sonucunda koroner kalp hastaliklart riski
artmaktadir [58]. Yapilan calismalar izoflavon ve lignan fitoostrojenleri ile beslenmenin
kardiyovaskiiler hastalik riskini azalttigini [56,159,160], giinde ortalama 47 g soya
proteini alim1 sonucunda; total kolestrol diizeyinde %9.3, LDL kolestroliinde %12.9 ve

trigliseritte %10.5 oraninda azalma oldugunu ortaya koymustur [57].
Menopozal Semptomlar

Fitodstrojenler ve menopozal semptomlar {izerine yiriitilen pek ¢ok ¢alisma
bulunmaktadir [22, 161, 162, 163, 164]. Ates basmasi gibi menopozal semptomlar
tizerine hormon replasman tedavisinin faydal etkileri bulunmus, ancak bu yontem gogiis

ve endometriyal kanser riski ile de iliskilendirildiginden hastalar alternatif tedavi
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yontemlerine bagvurmustur [64, 165]. Bati {lilkelerinde menopozal semptomlarin

azaltilmast amaci ile yukarida 6zetlenen bazi bitkiler kullanilmistir [22, 73].
Kemik Saghgi ve Osteoporoz

Osteoporoz kadinlarda genellikle menopozla iligkilendirilmis, fitodstrojenlerin kemik
mineral yogunlugunu etkiledigine dair hayvanlar ve insanlar {izerinde caligmalar
yapilmistir [56, 166, 167, 168]. Hormon replasman tedavileri ile postmenopozal
kadinlarda kemik kayb1 Onlenebilmektedir. Bununla birlikte yapilan c¢alismalarda
fitoostrojenlerin kemik sagliginin korunmasinda hormonlardan daha etkili oldugu [169,
170], fitodstrojenlerin kemikte Ostrojen reseptorlerine baglanarak Ostrojenik etki

gosterdigi ve bu sekilde menopozla olusan kemik yikimini azalttigi ortaya konmustur
[171, 172].

Algilama ve Hafiza

Arastirmalarda; menopoz doneminde algilama ve hafiza fonksiyonlarinin diistiigii
belirtilmektedir. Bu yiizden ¢alismalar fitodstrojenler ve algilamanin yani sira, algilama
ve Ostrojen replasman tedavisinin iliskisine yogunlagsmistir [168]. Yapilan ¢aligmalarda
fitodstrojenlerle beslenmenin hafizayr gii¢lendirdigine dair kanitlar bulunmustur [173,
174]. Buna ragmen soya lirlinli olan tofu tiiketiminin algilama bozuklugunu artirdiginm

ortaya koyan aksi yonde sonuglar sonuc¢lar mevcuttur [175].
Fitoostrojenlerin Antiostrojenik Aktivitesi

Fitodstrojenlerin aktivitelerinin ortamin dstrojen diizeyi ile iliskili olabilecegi ve yiiksek
Ostrojenli durumda ( menopoz oncesi ) antiostrojenik etki, diistik Ostrojenli durumda ise (
menopoz sonrast) Ostrojenik etki gosterebilecekleri diisliniilmektedir [176, 177].
Menopoz dncesi fitodstrojen bakimindan zengin gidalarla beslenen kadinlarda; dstradiol,
progesteron, seks hormon baglayici globiilin (SHBG) diizeylerinde azalma, FSH (folikiik
stimiile eden hormon) ve LH (luteinize edici hormon) da baskilanma gibi endokrin
degisiklikler goriilmesi fitodstojenlerin menopoz Oncesi donemde antidstrojenik

aktivitesini dogrular nitelikte bulunmustur [178].
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Fitoostrojenlerin Yan Etkileri

Fitodstrojenlerin potansiyeli ve mekanizmasi tam olarak belirlenemedigi i¢in tiiketilirken
dikkat edilmesi gerekmektedir [179]. Yiiksek miktarda ti¢giil tiilketen koyunlarda kisirlik
ve lireme bozukluklarinin goriilmesi [34, 180], esaret altindaki ¢italarda, soya fasulyesi
iriintinden olusan kedi diyetini tiiketirken dogurganlik oranlarinda azalma, diyetten
ciktiktan sonra normale donilis yasanmasi [181] tartismalara yol agmistir. Yapilan bir
caligmada fitodstrojenlerin erkek farelerde antiostrojen olarak hareket edip liremeye zarar
verdigi ve endokrin sistemini bozdugu [182, 183], yavru siganlarda kumestrol tiiketiminin
testosteron yogunlugunu baskiladigi, yetiskin sicanlarda ise anormal {ireme

davraniglarina sebep oldugu [184] ortaya konmustur.
Sonuc¢

Fitoostrojenler lizerine calismalar yillardir devam etmektedir. Arastirmacilar, soya
agirlikli beslenen Asya topluluklarinda diisiik kardiyovaskiiler hastaliklar, gii¢lii kemik
yapisi, gogiis kanseri orani ve ates basmalarinin az olmasimin nedenini fitodstrojenlere
baglamislardir. Fitoostrojenlerin faydalarini gosterir nitelikte pek ¢ok kanit olmasina
ragmen daha fazla klinik ¢alismaya ihtiya¢ vardir. Fitodstrojenlerin giivenli kullanimlari
icin ¢aligmalarin materyal metotlar1 incelendiginde; kullanilan bitki materyalinin hangi
gelisme doneminde, hangi tiirden, gilinlin hangi saatinde alindigi bilinmemektedir.
Kullanilan materyallerin ¢ofunun igerisindeki fitoostrojen maddelerin oranlari
belirtilmedigi gibi sinerjik/allelopatik etki gosterebilecek bilesenlere yer verilmemistir.
Fitodstrojenik bitki kaynag: belirtilirken arastirmada yer alan kisi/hayvan deneklerinin
yasi, cinsiyeti, bulundugu yasam ortamu ile bitkinin yetistigi bolge, hasat ve kurutma
kosullar1 ayr1 ayri ele alinmalidir. Bu nedenle, tiim c¢aligmalarda sekonder metabolit
olarak tanimlanan fitodstrojenlerin giiniin saatine, bitki materyalinin yasina, lokasyonuna,
iklim kosullarina gore degistigi goz Oniinde bulundurularak materyal metot kisminda
bunlara Onemle yer verilmesi gerekmektedir. Bodylece bilgilerin bu bolimde
detaylandirilmasi elde edilen verilerin giivenilirligini artiracak ve bilimsel verilerin

gelistirilmesine katki saglayacaktir.
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