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oz
Avrupa'da ve Akdeniz tlkelerinde antik dénemlerden beri bilinen Meryemana dikeni, Almanya’da Meryem Ana’yi andiran bir dini simge olarak
goruldigu igin bu ismi almistir. Kizilderililer ise bu bitkiyi deve dikeni, kutsal diken ve okunmus diken olarak isimlendirmislerdir. Tohumlar yaklasik

2000 senedir karaciger hastaliklarinin tedavisinde kullanilan bir bitki olup, modern arastirmalar ve galismalar ile gliniimiizde karaciger hastaliklari
tizerine olumlu etkisi oldugu kanitlanmigtir.

Meryemana Dikeni tohumlari % 1-6 oraninda silibin, silidianin ve silikristin etken maddelerini ihtiva eden silimarin icermektedir.

Meryemana dikeni tohumlari yizyillardir gesitli hastaliklarin tedavisinde kullaniimaktadir. Bu tohumlar giiglii antioksidan ve hepatoprotektif etkili
olup toksin zehirlenmeleri, hepatit, siroz, karaciger fibrozu durumlarinda karacigerin rejenerasyonunu stimile etmektedir. Ayrica Meryemana dikeni
tohumlar antienflamatuvar ve immiinmodulator etki gostermektedir. Avrupa’da gegmiste geleneksel olarak pek ¢ok hastalikta kullanildigi bilinen
Meryemana Dikeni halk arasinda astim, nezle, gogus agrisi, 6dem, ates, hepatit, sarilik, malarya, sikinti, spazm ve dalak gibi saghk problemlerinde
kullanilmaktadir. Bitki Gzerinde diinyada birgok klinik ¢alisma yapilmis olup, bu bitkiyi iceren mustahzarlar Avrupa’da ve Tirkiye’de eczanelerde ve
marketlerde satilmaktadir.

Bu galismada Meryemana dikeninin eczacilik ve tip tarihi, farmakoloji, farmasotik botanik, farmakognozi alanlarinda bilimsel incelemesi yapilarak,
bitki ¢esitli yonleriyle degerlendirilecektir.

Anahtar Kelimeler: Meryemana dikeni, Geleneksel tip, Tibbi bitkiler, Eczacilik

ABSTRACT

“Saint Mary’s Thistle” named after Virgin Mary because of its reminiscent a religious symbol in Germany, was known since ancient times in Europe
and the Mediterranean countries. The Native Americans called this plant “camel milk thistle”, “holy milk thistle” and “blessed milk thistle”. Seeds
have been used in the treatment of liver diseases for almost 2000 years and its positive effect on liver diseases has proven as a result of modern
research and studies.

Seeds of St. Mary’s thistle contain 1 to 6% silymarin. Important compounds as silybin, silydianin and silicristin found in silymarin, which is
responsible for pharmacological action.

Seeds of St. Mary’s thistle have been used for the treatment of various diseases for centuries. These seeds have a strong antioxidant and
hepatoprotective effect. It stimulates the regeneration of the liver in cases of toxin poisoning, hepatitis, cirrhosis and liver fibrosis. St. Mary’s seeds
are also anti-inflammatory and immunomodulatory. In Europe, it has traditionally been used in many diseases in the past. It is used among the
people for asthma, common cold, chest pain, edema, fever, hepatitis, jaundice, malaria, distress, spasm and spleen problems. There are so many
clinical trials around the globe were conducted about this plant, thus a lot of preparations containing this plant are being sold in pharmacies and
grocery stores in Europe and Turkey.

In this study, St. Mary’s thistle is scientifically evaluated in terms of history of medicine and pharmacy, pharmacology, pharmaceutical botany,
pharmacognosy, also discussed in various aspects.
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GIRiS

Meryemana dikeni (Silybum marianum (L.) Gartner), Asteraceae (Compositae) familyasinin Silybum cinsine
ait dogal olarak yetisen ve kiiltiirii yapilan tek yillik bir bitkidir.%? Avrupa ve Akdeniz iilkelerinde antik
donemlerden beri taninmaktadir. Tohumlari hemen hemen ikibin senedir karaciger rahatsizliklarinda
kullanilmaktadir. Ginimuzdeki arastirma ve calismalarla da karaciger hastaliklari tzerindeki pozitif etkisi
kanitlanmistir. Bu bitki Almanya’da Meryem Ana’yi andiran bir dini simge olarak gorildigi icin bu sekilde
adlandinlmistir. Kizilderililerde ise deve dikeni, kutsal diken ve okunmus diken seklinde isimlendirilmistir.?
Turkce’de kullanilan diger isimleri deve kengeri, deve kengeli, sitli kengel, akkiz, kenger otu, akdiken,
miibarek diken, yabani enginar, kibbun ve sevkiilmeryemdir.3*

Meryemana dikeni bitkisi Kuzey Afrika, Gliney Avrupa, Rusya ve Anadolu’da yaygin olarak bulunmaktadir.®
Kasmir-Hindistan-Pakistan Bolgelerinde de dogal olarak yetismektedir. Akdeniz llkelerinde sebze olarak da
kullanilan bitki Tirkiye’de Bati ve Giiney Anadolu’da izmir, Aydin, Denizli, Mersin, Adana, Antakya ve
Marmara Bolgesi’nin sahil kesimlerinde; yol ve tarla kenarlar ile bos alanlarda yetismektedir. Ozellikle
Akdeniz ¢evresindeki tlkelerde uzun yillardir karaciger icin tedavi edici olarak kullanilmaktadir.®

Botanik Ozellikleri

Meryemana dikeni, gévdesi 30-100 cm yikseklikte, yesil, seyrek ve yumusak tiylere sahip 1-2 yillik otsu bir
bitki olup, yapraklari beyaz damarl, soluk yesil renkli, kenarlari derin disli ve dikenli yapidadir. Cigekleri
toplu sekilde ortada, mor (nadir olarak beyaz) renkte, meyveleri 7 mm kadar uzunlukta, esmer renkli, ug
kisimlarinda 15 mm kadar uzunlukta, disicl ve beyaz renkte tlly demeti bulunmaktadir. Akenler siyah
cizgili kahverengimsi renktedir. Nisan ve Mayis aylarinda cicek acmaktadir.”® Karakteristik olarak ayirt
edilebilir bir kokuya sahiptir. Botanik manada meyve olarak isimlendirilen drog yagli ve acidir.?

Kimyasal Bilesimi

Yapisinda; flavolignan tlrevi bilesikler (silimarin: silibin, izosilibin A ve B, silikristin, silidianin, 2,3-
dihidrosilibin, 2,3-dihidrosilikristin, 3-deoksisilikristin, 3-deoksisilidianin, izosilikristin, silandrin, silihermin,
neosilihermin, A ve B); flavonoitler (taksifolin, kersetin, dihidrokemferol, kemferol, apigenin, naringin,
eriyodiktiyol, krizoeriyol) ve diger bilesikler (sabit yaglar, steroller, dihidrokoniferil alkol, proteinler ve
musilaj) bulunmaktadir.’ Meryemana dikenindeki etken bilesik, silimarin ismi verilen flavonolignan
karisimidir. Silimarindeki majér bilesik, silibindir.®

Meryemana dikeni tohumlari genel olarak %1-5 oraninda silimarin ihtiva etmektedir. Tohumlarindan
Uretilen ekstrelerinde ise %70-80 oraninda silimarin bulunmaktadir. Meryemana dikeninin diger organlari
(yaprak, cicek, kok) ise silimarin icermemektedir.!?

Meryemana Dikeninin Geleneksel ve Modern Tip ve Eczacilikta Kullanimi

Silybum marianum Avrupa ve Akdeniz llkelerinde antik donemlerden beri bilinmekte ve kullaniimaktadir.
Romali dogabilimci Plinus the Elder bal ile karistirildiginda, safra akisini artirici etkisinden bahsetmistir ki; bu
bitkinin karacigerle alakali bir durumda kullanimina ilk referans olmustur ve bitkiye Silybum adini kendisi
vermistir. Hristiyanhgin ilk dénemlerinde Meryem'e adanmis ve Marian Thistle adiyla anilmigtir. iki bin
senedir kullanilan Meryemana dikeni i¢cin Planta Medica dergisinde, “ge¢cmisten gelecege kutsanmis bitki”
ifadesiyle bahsedilmistir. Efsaneye gére Meryem bu bitkinin altinda dinlenip bebegi isa’yl emzirirken,
sutliniin bir damlasi bitkinin yapraklari {izerine diiser ve orada kalir. Bitkinin yapraklarinda bulunan beyaz
izlerin bundan kaynaklandigina inanilir. Bu nedenle John Eveleyn emziren kadinlarda bitkiyi laktasyon artirici
etkisiyle tavsiye etmistir. Theophrastus IV. ylizyilda bu bitkiden Pternix adiyla s6z etmistir. Eski Yunan’da
hekim Dioscorides hastalarinda safra artirici, kusturucu ve yilan zehirlenmelerine karsi olumlu etkileri
sebebiyle bu bitkiyi kullanmistir. Meyvelerinin karaciger lzerine spesifik bir olumlu etkisinin oldugu Orta
Cag’dan beri bilinmektedir. Paracelsus, Dioscorides’in paralelinde safra yollari hastaliklarinda kullanmustir.
italya’da ve Yunanistan’da anti-aging (yaslanma karsiti) etkisi icin kullanilmis olsa da esas etkileri
hepatoprotektif ve karaciger rejenerasyonunu stimiile edici olmasidir. XVI. yiizyil ingiliz herbalistlerinden
John Gerard bu bitkiyi melankoliden uzaklasmak ve karacigerde meydana gelen sikayetler icin tavsiye
etmistir. ingiliz herbalist Nicholas Culpeper 1650’de karaciger ve dalak rahatsizligi bulunan farkli vakalarda
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kullanimindan bahsetmis, sitma atesine etkisi oldugunu gozlemlemistir. XVIII. ylzyilda hepatotropik etkisi
nedeniyle hekim J. C. Rademacher tarafindan yogun bir sekilde tedavide kullaniimigtir.3*2

Meryemana dikeni tohumlarindaki etken maddenin izole edilme ¢alismalari 1958 yilinda baslamis ve 1968
yilinda H. Wagner silimarini elde etmistir. 1988 baskisi Herbal Medicine dergisinde Rudolf Fritz Weiss
kullanim alanlarindan ayrintili sekilde s6z etmistir. 1954’den beri bilim adamlari bu bitkinin flavonoid
icerdigini fark etmisler, ancak 1960’larda Alman bilim adamlari bir grup etken madde kesfetmis ve bunlarin
timund birden “silimarin” olarak isimlendirmislerdir. Alman Saglik Komisyonu E, meyvenin ve tohumun
standardize ekstresinin; toksik karaciger problemleri, istah kaybi, dispeptik sikayetler ve sirozda endike
oldugunu, karaciger saghgi icin etkili ve giivenli oldugunu belirtmektedir.?

Bitki tohumlarinin 6z, XIX. ylzyllda menstriasyon sikayetlerinde, karaciger tikanikliklarinda, varikoz
venlerde, dalak ve boébrek hastaliklarinin yani sira sarilik ve karaciger hastaliklarinda da kullanilmistir. 20.
ylzyll sonlarindan itibaren ise bitkinin cesitli bolimlerinin ekstraktlari ticari olarak satilmakta ve
kullaniimaktadir.'3

Bitkisel cayr da hazirlanip kullanilabilmektedir. Bitkisel ¢ayi hazirlanirken; iki cay kasigi (5 g) drog lizerine bir
cay fincani kaynar su dokiilmekte, 10-15 dakika bekletiimekte ve sizilmektedir. Bitkisel cayr nadiren
kullaniimaktadir, nedeni ise silimarin bilesiklerinin ancak belli bir miktarinin suda ¢éziinmesidir.*°

Flavolignan yapisinda silibin, silikristin ve siliadinin iceren ve gesitli hastaliklarin tedavisinde kullanilan bu
tohumlar vicudumuzdaki farkh molekillerle reaksiyona girerek hiicrelerimize zarar veren serbest
radikallere karsi kuvvetli bir savunma mekanizmasi olusturmakta ve karacigeri koruyucu etki
gostermektedir. Toksin zehirlenmeleri, siroz, hepatit, karacigerde skar olusumu durumlarinda karacigerin
yenilenmesine destek olur. Ayrica Meryemana dikeni tohumlarinin enflamasyon giderici ve bagisiklik
sisteminin isleyisini dizenleyici 6zelligi bulunmaktadir. Avrupa’da ge¢miste geleneksel olarak laktasyon
problemleri, depresyon, karaciger hastaliklari, dispeptik sikdyetler, diyabet ve menstriel rahatsizliklarda
kullanildig1 kaydedilmistir. Glinimizde yapilan arastirmalarda daha ¢ok karaciger hastaliklari tizerine olan
olumlu etkisine yogunlasilan bu bitkiden izole edilen silimarinle 2008’de yapilan bir ¢alismada BIO-C
(mikronize silymarin)’nin 420mg/giin dozda 50 saglikh kadinda 63 ginliik bir uygulama sonucundaki
degerlendirmelerinde giinliik st miktarini etkili ve giivenilir sekilde artirdigi saptanmistir, 241>

Meryemana dikeni halk arasinda hava yollarinin daralmasi ile nefes almanin glglestigi durumlarda,
dokularda asiri sivi birikmesi nedeniyle genellikle bacak, ayak, kollar ve ellerde sislik ortaya ¢ikmasi halinde,
grip, gbgls agrisi, ates, hepatit, sarilik, sitma, depresyon, istemsiz kas kasilmalari ve dalak rahatsizliklar gibi
saglk problemlerinde kullanilmaktadir.’ Tiirkiye’de halk arasinda balla karistirilan tozu ya da meyvelerden
hazirlanan %5’lik dekoksiyonu karaciger hastaliklarina karsi ve safra artirici olarak kullaniimaktadir.?
Dunyadaki geleneksel kullaniminda ise; bitkinin meyveleri safra kesesinde olusan taslarin tedavisinde ve
hazimsizlik sikayetlerinde, ayrica adet goriilmemesi, kabizlik, diyabet, saman nezlesi, varis ve uterus
kanamasi tedavisinde de kullanilmaktadir.®

GUnUmuzde yapilan arastirmalarla karaciger hastaliklari Uzerindeki olumlu etkisinin ispatlanmis olmasi
geleneksel bilgilerin dogru olabileceginin bir kanitidir.™*

Preparatlan

Meryemana dikeni bitkisi Gzerinde diinyada bir¢ok klinik arastirma yapilmistir. Bu bitkiyi igeren ilaglar
Avrupa’da farkli isimlerle eczanelerde satiimaktadir.’®* Meryemana dikeninin kullaniminin artmasiyla birlikte
bazi ilkelerde tarimi yapilmaya baslanilmistir.” Slovakya’da ila¢ yapimi maksadiyla yaygin olarak
yetistiriimektedir.’® Gunimizde Amerika’da ve Avrupa’da Uretilen yogunlastirilmis Meryemana dikeni
ekstrelerinde %70-80 oraninda silimarin bulunmaktadir.? Silypum marianum en cok Almanya’da kultiri
yapilarak Uretilmektedir. Kaliforniya’da da Uretimi ¢ok fazla olup, Kaliforniya ve Almanya’da bitkinin
tohumlari bitkisel ilag sanayiinde kullaniimaktadir. ABD bu bitkiden 2000 yilinda 380 milyon $ kazanmistir.®

Cok sayida silybum marianum preparati, giinimizde hem eczanelerde hem de marketlerde satilmaktadir.
Bunlarin ¢ogunda etiket bulunmakta ve hangi laboratuarda test edildigi etiket bilgilerinde yazilmaktadir.
ABD’deki OTC urlnlerde bu etiket yer alirken henliz Avrupa’dakilerde bu uygulamaya gecilmemistir.
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Meryemana dikeni; ABD, ingiltere, Kanada’da tanimsiz; Fransa’da geleneksel, Almanya’da Komisyon E
tarafindan onaylanmis bir bitkidir.'® Bugiin Avrupa’da silypbum marianum ekstresi yani silimarin toksik
karaciger hasarinda, kronik ve infeksiyoz hepatitlerde, sirozda ve karaciger yetersizliginde kullanilan birgok
preperatin terkibine girmektedir. Bunun yaninda mantar zehirlenmelerine karsi da olumlu yonde etki
gosterdigi bildirilmektedir.?®

Yurt disinda pek ¢ok firma bu bitkiyi iceren gesitli isimlerde miistahzarlar (Legalon, Phytohepar, Alepa,
Cefasilymarin, Silibene, Silicur vb.) iretmektedir.®X Almanya piyasasindaki bazi preparatlar; Legalon
Dragees, Legalon Liquidum, Legalon SIL Ampullen, Hegrimarin, Silymarin CT, Durasilymarin’dir.?2 Tiirkiye’de
meryemana dikeni ekstresi iceren Saglik Bakanhg tarafindan ruhsath Legalon Fort kapsil ve ara rin izin
belgeli Carsil draje; Tarim ve Orman Bakanligi onayli Solgar Milk thistle, Maximfor kapsil, Heparmed tablet
vb. cesitli gida takviyeleri bulunmaktadir.

Ulkemizde 1934 yilinda ruhsatlanarak Manisa’da iiretimine baslanan, Dr. Cemil Sener’in mucidi oldugu ve
adini verdigi “Lityazol Cemil” isimli preparatin ham maddesi, Compositae familyasina dahil Scolymus
hispanicus bitkisi olmasina ragmen yanlis bilgi girisi sebebiyle Meryemana dikeni bitkisi icerdigine dair
“literatiir kirlenmesi” diye tarif edilen durum meydana gelmistir.?

Ayrica Meryemana dikeni tohumlarinin igerdigi sabit yaglar son yillarda kozmetik sanayiinde, bebek
kremleri ve bakim triinlerinde kullanilmaktadir.!

Meryemana Dikeninin Farmakolojik Ozellikleri

Bitkinin in vitro deneylerle kanitlanan antioksidan, antihepatotoksik, antibakteriyel, kansere karsi koruyucu,
immunostimilan etkileri bulunmaktadir. Ayrica in vivo deneylerle gozlenen Amanita phalloides tiirii mantar
zehirlenmelerine karsi etkisi, antihepatotoksik, antioksidan, antienflamatuvar ve antialerjik, hipoglisemik,
antihiperkolesterolemik ve kolon tiimortne karsi sitotoksik etkisi bulunmaktadir. Klinik ¢calismalarda alkol
nedenli/akut ve kronik viral/ organik bilesiklerin neden oldugu/ila¢ nedenli/toksin nedenli hepatitlerde ve
sedef hastaliginda tedavi edici etkisi oldugu gézlenmistir.t®

Yan Etkileri, Kullanilmamasi Gereken Durumlar, Uyarilar ve Onlemler

Silimarin genel anlamda iyi tolere edilebilen bir etken madde olup herhangi bir ila¢ etkilesimi
bildirilmemistir. Yan etki olarak en sik goérilen problemler, sindirim sistemi rahatsizliklaridir. Fakat bu
rahatsizliklarin goérilme orani plasebo ile aynidir. Nadir olarak kizariklik, kasinti, egzema gibi yan etkiler
bildirilmistir.2*

Meyvelerinden hazirlanan c¢ayr kullanan bir hastada anaflaktik sok kaydedilmistir.> Preparatlarinin
kullanildigi bazi vakalarda ise hafif laksatif etki gézlenmistir.2> Asteraceae familyasi bitkilerine karsi bilinen
alerji durumlarinda kullanilmamahdir.®

Genel 6nlemler veya ilag etkilesimleri, karsinojenite ve mutajenitesi, hamilelikte teratojen olan ve olmayan
etkileri, emzirme doneminde ve ¢ocuk hastaliklarinda kullanimi ile ilgili herhangi bir bilgi bulunmamaktadir.
Bu nedenle, doktora danisiimadan hamilelik ve emzirme déneminde ya da ¢ocuklarda kullaniimamalidir.®

SONUC

Bitkisel ilag Gretiminde gerekli olan en 6nemli parametrelerden birisi ilag hammaddeleridir. Bitkisel ilaglarin
ve Urinlerin icerdigi etken maddelerin yeni kullanim alanlarinin bulunmasi, bunlarin sentetik yolla elde
edilen ilaglara kiyasla cok yonli etki géstermeleri, bunun yanisira sentezlenen hammaddelerin hem daha
pahali, hem de yan etkilerinin daha ¢ok olmasi bitkisel kaynakh ilaglara dogru bir yonelise neden
olmustur.?®?” Geleneksel tedavide genis kullanim alani bulan Meryemana dikeni bitkisi, giiniimiizde basta
karaciger hastaliklari olmak Uzere bircok hastalikta tedavi edici etkisi kanitlanmis, ekstresini iceren
preparatlari ise diinyada ve Ulkemizdeki eczanelerde ve marketlerde satilmakta olan ve (zerinde
arastirmalara devam edilmekte olan 6nemli bitkilerden birini teskil etmektedir. Meryemana dikeni bitkisi ve
bu bitkinin ekstresini iceren preparatlar, bildirilen yan etkileri sebebiyle doktor ve/veya eczaciya
danisilmadan kullanilmamalidir.
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