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Zeytinyag1 ve Saghk: Biyoaktif Bilesenleri,
Antioksidan Ozellikleri ve Klinik Etkileri

OZET

Akdeniz iilkeleri, kardiyovaskiiler hastalik ve kanser bakimindan diger
Avrupa tilkelerinden daha diisiik 6liim oranlarina sahiptir. Akdeniz diyetinde
diyet yaginin temel kaynagini olusturan zeytinyaginin diizenli tiiketiminin,
insan sagligir iizerine c¢esitli yararli etkileri oldugu disiiniilmektedir.
Zeytinyag: tiiketimine atfedilen biyolojik o6zellikler kismen onun fenolik
bilesenleriyle iliskili olup aslinda zeytinyagi fenoliklerinin dogrudan veya
dolayli antioksidan etkileriyle, oleik asit ve skualen gibi diger bilesenlerine
baglidir. Zeytinyaginda tespit edilen ve miktar1 bilinen temel fenolik
bilesikler, tiimii antioksidan ozelliklere sahip; basit fenoller (hidroksitirozol,
tirozol), sekoiridoidler (oleuropein) ve lignanlar seklinde ii¢ grupta yer alir.
Bu maddelerden son iki sinif en yogun dogal zeytinyagi fenollerini igerir.
Geleneksel Akdeniz topluluklarinda goriildiigi gibi uygun sekilde tiiketildigi
zaman ekstra sizma zeytinyaginin yararli oldugu teyit edilmistir. Pek cok
kanit; Akdeniz diyetinin saglik etkilerinde zeytinyag1 ve bilesenlerinin 6nemli
6l¢iide katkist oldugunu gostermekle birlikte, bu etkilerin tedaviden daha ¢ok
Onleyici yonde oldugunu gostermektedir. Bu makale zeytinyagi fenolikleri ve
diger biyoaktif bilesenlerinin potansiyel yararl etkilerini destekleyen kanitlari
ozetlemektedir.

Anahtar Kelimeler: Zeytinyagi, Biyolojik etkinligi, Antioksidanlar, Tedavi

Olive Oil and Health: Bioactive Constituents,
Antioxidant Properties and Clinical Implications

ABSTRACT

Mediterranean countries have lower rates of mortality from cardiovascular
disease and cancer than other European countries. Olive oil is the major
source of dietary fat in the Mediterranean diet, and its regular consumption is
thought to have various beneficial effects on human health. The biological
features ascribed to olive oil consumption are associated in part to its
phenolics constituents, and mainly linked to the direct or indirect antioxidant
activity of olive oil phenolics and other components such as oleic acid and
squalene. The major phenolic compounds identified and quantified in olive
oil belong to three groups which all of them have potent antioxidant
properties; simple phenols (hydroxytyrosol, tyrosol), secoiridoids
(oleuropein) and the lignans. Among these substances the last two classes
include the most concentrate phenols of virgin olive oil. As observed in
traditional Mediterranean populations, it has been confirmed that extra virgin
olive oil is beneficial when consumed properly. Many evidence indicates,
however, that olive oil and its components contribute significantly to the
health benefits of the Mediterranean diet, with more of an effect on
prevention than treatment. This paper summarizes the evidence supporting
the potentially beneficial effects of olive oil phenolics and other bioactive
components.

Key Words: Olive oil, Biological Activity, Antioxidants, Treatment
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GIiRiS

Zeytinyag1r oOzellikle akdeniz havzast ve komsu
bolgelerde yaygin olarak yetisen ve ilk bilgilerin
Romalilar ve Yunan mitolojisine kadar uzandig1 zeytin
agacimin (Olea europaea) meyvasi, zeytinden elde edilir
(1). Bu bitkisel yag zeytinin yetistirildigi Akdenizi
kusatan {lkelerde siklikla “Akdeniz diyeti” olarak
bilinen ve diisiik kronik dejeneratif hastalik insidansina
sahip olma egiliminden sorumlu diyet yaginin esas
kaynagidir (2,3).

Zeytinyag1 (olivea oleum) zeytinin ¢ekirdegiyle birlikte
sikilarak, higbir kimyasal islem gormeden elde edilen
seffaf, yesilimsi/sarimtirak ve aromatik bir sividir (4).
Uluslar aras1 zeytinyagi konseyi, zeytinyagini; sizma
zeytinyagi, rafine zeytinyagi, zeytinyagi, ve prina
(olive-pomace) zeytinyagi seklinde siniflandirmaktadir.
Sizma zeytinyagt (virgin olive oil), zeytin agact
meyvesinden, yag igeriginde herhangi bir degisiklige
yol a¢mayan, sadece mekanik ve fiziksel yollarla
(soguk presleme teknigi) elde edilmektedir. Sizma
zeytinyagl, yikama, dekantasyon (tortudan ayirma),
santrifiij ve filtrasyon disinda herhangi bir isleme tabi
tutulmaz. Sizma zeytinyagi da, asitlik derecesine gore;
ekstra sizma (extra virgin) zeytinyagi, sizma (Virgin)
zeytinyagl ve natiirel (dogal) zeytinyagi (maksimum
serbest asitligi, sirasiyla; 1.0 g, 2.0 g ve 3.3 g/100 g)
seklinde siniflandirilmaktadir. Sizma zeytinyaginin
asitligi 3.0 degerini asarsa, yagdaki baslica fenolik
bilesikler ve daha az oranda skualen gibi bilesenlerinin
kayboldugu ileri siiriilmektedir (5,6).

S1zma zeytinyagi, diger zeytinyaglari ile
karsilastirildiginda; gevresel strese cevapta meyveyi
koruyan, ¢ogu polar mindr bilesenlerin olusturdugu
fenolik yapilara sahip bilesikleri tutma bakimindan
essiz bir diyet yagi olarak kabul edilir (4,7). Cesitli
faktorler, drnegin; g¢esit, cografi bolge, tarim teknikleri,
iklim sartlari, meyve olgunlugu, meyve depolama,
isleme ve yag depolama yontemleri vb. durumlar
zeytinyagi lezzetini etkilemektedir (8,9).

Zeytinyagmin temel (major) bilesenleri yag asitleri
olup, totalin; %55-83’ti TDY A; 6zellikle oleik asit, %4-
20°’si CDYA ve %8-14’i doymus yag asitlerinden
meydana gelir. Zeytinyag1r yiiksek oranda TDYA
icermekle birlikte olduk¢a dnemli biyolojik 6zellikleri
olan diger mindr bilesenlere de sahiptir. Total igerigin
%1-2’sini  olusturan ve iki smnifa ayrilan mindr
bilegenleri; i. sabunlagmayan (yagin sabunlagma sonrast
¢oziciilerle ¢ikartilabilen) fraksiyon; skualen ve diger
triterpenler, steroller, tokoferol ve pigmentler igerirken;
ii. soliibl fraksiyon; fenolik bilesikleri icerir. Minor
bilesenler total yag agirliginin yaklagik %2’si olmasina
ragmen igeriginde 230’dan fazla kimyasal bilesik
bulunmaktadir (Tablo 1) (10,11).

Genel terapotik Ozelliklerine katki yapabilen degisik
bilesenleri ile adeta fomksiyonel gida olarak
degerlendirilen zeytinyagmin yiiksek oranda TDY A’nin
yan1 sira, polifenolik bilesikler, skualen ve alfa-
tokoferol gibi fitokimyasallar i¢in 6nemli bir kaynak
oldugu da bilinmektedir (12).

Tablo 1. Zeytinyaginda bulunan major ve mindr bilesen
fraksiyonlar ve alt bilesenleri (11)

Major bilesenler (sabunlasabilir fraksiyon); Oleik asit,
palmitik asit, linoleik asit, stearik asit, palmitoleik asit,
linolenik asit, miristik asit
Minér bilesenler (sabunlagsmayan fraksiyon);
Gliserit olmayan esterler ve mumlar
Alifatik alkoller
Triterpen alkoller: eritrodiol ve uvaol
Steroller: B-sitosterol, kampesterol, stigmasterol, vd.
Hidrokarbonlar:  skualen, ugucu hidrokarbonlar
(fenantren, piren, florantren), karotenoidler (-
karoten ve likopen)
6. Pigmentler: klorofiller ve feofitinler (a ve b)
7. Ugucu bilesikler
8. Fenolik bilesikler:
a) Lipofilik: Tokoferoller ve tokotriendler (a, 3, v ve 8)
b) Hidrofilik: Fenolik asitler; benzoik, gallik, vanilik asit gibi
benzoik; sinnamik, kafeik, kumarik asit vb. sinnamik tiirler
Fenolik alkoller; hidroksitirozol, tirozol ve glikozidleri
Sekoiridoidler; oleuropein ve aglikonu, ligstroside aglikon,
hidroksitirozol ve tirozol ile iligkili dekarboksimetil elenolik
asidin dialdehidik formu
Lignanlar; 1-pinorezinol ve 1-asetoksipinorezinol
Flavonoidler: apigenin, luteolin

agrwNE

ZEYTINYAGI MAJOR BIiLESENLERINDEN
OLEIK ASIT

Zeytinyaginin major bilesenleri sabunlasabilen / gliserit
fraksiyonu olarak da bilinmekte olup, triagilgliseroller
total yag agirliginin yaklasik %98’ini olusturmaktadir.
Oleik asit, zeytinyagindaki yag asitlerinin %70-80’ini
olustururken, mindr bilesenler agirhgmm yaklasik
%?2’sini olusturmaktadir (Sekil 1). Rafine igslemi bu
bilesiklerin kaybina yol a¢tig1 i¢in mindr bilesenler daha
cok sizma zeytinyaginda mevcuttur. Zeytinyagimnin lipit
profili {lizerine olumlu faydalar1 konusunda ilk rapor
2004 yilinda Ispanya’da  gerceklesen “Birinci
Uluslararas1  Zeytinyagt ve Saglik” konferansinda
aciklanmistir. Saglikla ilgili olumlu etkileri genel olarak
yiiksek oranda TDYA (oleik asit) icermesiyle iliskilidir
(1,12).

Tablo 2. 100 gr zeytinyagi (~109 mL) i¢in besin degerleri

Toplam enerji 885 keal
Karbonhidrat ve protein 0g
Yag 100¢g

Doymusg 14 ¢

Tekli doymamus 739

Coklu doymamus 119

Omega 3 — Omega 6 yag <159g-35-21g
E vitamini 14 mg
K vitamini 62 g

Uluslararas1 standartlara gore (sizma ve rafine)
zeytinyag1 i¢in Onerilen yag asidi igerikleri; %56-83
oleik, %7.5-20 palmitik, %3.5-20 linoleik, %0.5-3.5,
stearik, %0.3-0.5 palmitoleik, %0-1.5 linolenik, %0-0.5
miristik asitten ve ¢ok daha az miktarlarda diger yag
asitlerinden olusmalidir.
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Zeytinyaginda, tekli doymamis, ¢oklu doymanus ve
doymus yag asidi oranlar1 ortalama olarak sirasiyla,
%73, %11 ve %14 seklindedir (Tablo 2) (13,14). Temel
yag alim kaynagi zeytinyagt oldugundan, Akdeniz
diyetinde TDYA (oleik asit) oran1 yiiksek, doymus yag
asitleri ise diistiktiir (15). Bir tek doymamis baga sahip
olan oleik asit, oksidasyona daha az yatkin oldugundan,
yiiksek igerigi zeytinyaginin antioksidan etkisine,
yikksek stabilite ve wuzun raf Omriine katkida
bulunmaktadir (16). Zeytinyagindaki oleik asit ve
fenolik  bilesiklerin  antioksidan aktiviteleri hem
deneysel hem de insan c¢aligmalarinda gosterilmistir
(1,10). Tekli doymamis yag asidi (oleik ve linoleik asit)
tiketimi plazma LDL diizeylerinde azalma ve HDL
diizeylerinde artis ile iliskili oldugu gibi, oleattan
zengin LDL nin oksidasyona linoleattan zengin LDL’ye
gore daha az yatkin oldugu gosterilmistir (17,18).
Diyeter oleik asit igeriginin HDL’de azalma olmaksizin,
okside LDL, LDL kolesterol ve TG diizeylerini azalttig
bildirilmistir (19,20). Ochoa ve arkadaslar1 (21) tavsan
kalbi mitokondrisinde lipit peroksidasyonuna karsi
sizma zeytinyagindaki sabunlasan ve sabunlagsmayan
fraksiyonlarin dneminine deginirken, Ramirez-Tortosa
ve arkadaglar1 da (22), aterom plak olusumuna karst
zeytinyaginin antioksidan etkisinden sadece oleik asitin
sorumlu olmadigini rapor etmislerdir. Akdeniz diyeti ve
TDYA bol zeytinyagi “non-alkolik yagli karaciger”
(NASH) hastaliginin primer 6nlenmesinde de rol oynar
(23). Oleik asitin kanser tizerine etkisini inceleyen in
vitro ve in vivo bazi ¢alismalarda, kanseri 6nlemede rol
oynadigini bildirilmis ise de, bunun yag stabilitesi
lizerine (oksidatif stresi Onleyen) yag asitlerinin
sekonder etkisine ya da dogrudan antikanser etkisine
baglh olup olmadigi tartismahidir (1,24). Kolorektal
neoplazide zeytinyagi, oleik asidin etkisi konusunda in
vitro deneyler gergeklestiren, Llor ve arkadaslar1 (25),
zeytinyaginin  apoptozis ve hiicre farklilagmasini
indiikledigi, COX-2 ve Bcl-2 ekspresyonunu asagi
dogru diizenledigi sonucuna varmislardir. Menendez ve
arkadaslar1 (26) tarafindan yapilan in vitro ¢aligmalar,
meme kanseri hiicre dizilerinde oleik asitin etkisini
incelemis, sonuglar oleik asitin kemoproflaktik olarak
cesaret verici etkiye sahip oldugunu gostermistir.
ZEYTINYAGI MiNOR BiLESENLERIi
1. Skualen

Skualen, dogada ¢ofu zaman rastlanan bir triterpen
hidrokarbon olup kolesterol biyosentezinde dnemli bir
ara Uriindiir (Sekil 1). Hem bitki hem hayvanlarda, ¢ok
farkli miktarlarda bulunur. Zeytinyaginda yiiksek
skualen igeriginin (~430 mg/kg; %0.2-0.7) diger
gidalara kiyasla (diger sivi  yaglarda <%0.03),
zeytinyaginin kanser riskini azaltict etkisinde temel bir
faktor oldugu distiniilmektedir (1,16). Tim viicutta
yaygin dagilimma ragmen, cofu deriye gectiginden
sebumda yiiksek diizeylerde (%12), adipoz dokuda ise
daha disiik (<%0.04) diizeylerde skualen bulunur.
Yapis1 nedeniyle skualen muhtemelen, hidroksil
radikallerinden  ¢ok  singlet  oksijen tiirlerini
temizlemekte, yiikksek skualen konsantrasyonunun
kemoprotektif bir etki saglayabildigi deride, yiiksek

diizeyde UV radyasyona maruz kalma, karsinojenik
singlet oksijen olusumuna neden olmaktadir (27).

X X X X X SN
CHy CHg
c HaC 0. CHs
CH3 CHj CHj
OH
CHj

Sekil 1. Zeytinyag: temel bilesiklerinden Oleik asit (A), minor
bilesenlerin hidrokarbon sinifinda yer alan Skualen (B) ve
lipofilik 6zellikli fenolik bilesiklerden; Alfa-tokoferol’iin (C)
kimyasal yapis1

S g
£

D

;“*ELW ST

Sekil 2. Katekol (A) halka yapisi, zeytinyagi fenolik
bilesiklerinden, Tirozol (B) ile Hidroksitirozol (C),
sekoiridoid grubu bilesiklerden Oleuropein (D) ve onunla
iliskili bir diger bilesik Oleokantal’in (E) kimyasal yapisi

Akdeniz diyetinde yiiksek miktarlarda bulunan
skualenin, bu diyeti tiiketen toplumlarda yapilan
epidemiyolojik c¢alismalarda deri kanserinin diisiik
insidansindan  sorumlu  olduguna  inanilmaktadir.
Hayvan g¢alismalari, topikal skualenin kimyasal olarak
indiiklenen deri karsinomlar1 iizerine inhibitor etkiye
sahip oldugunu gostermistir. Siganlarda diyete skualen
ilavesinin serum skualen diizeylerinde %80 oraninda bir
artis ve hepatik HMG-KoA rediiktaz inhibisyonu ile
sonuglandigt; in vitro deney ve hayvan modellerinde
skualen i¢in Onerilen timor inhibe edici rolin HMG-
KoA  rediiktaz  inhibisyonundan ileri  geldigi
bildirilmistir (1,16,27). Kolonik mukozal hiicrelerde
azoksimetan ile indiiklenen aberant kript odaklarim
HMG-KoA rediiktaz inhibisyonu ile baskiladig
disiiniilen diyeter skualenin, alternatif olarak; tiimor
promosyonu ile indiiklenen safra asitleri biyosentezini
modiile etmesi de mimkiindir (28). HMG-KoA
redilktaz  inhibisyonu  “ras  onkogenini”  hiicre
membranlarina tekrar lokalize eden ve sinyal iletici
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fonksiyonunu, dolayisiyle prenilasyon i¢in gerekli olan
farnesil pirofosfati da azaltmaktadir. Skualen ile HMG-
KoA rediiktaz inhibisyonu, yagli karaciger olusumuna
karst koruyucu mekanizmalar arasinda da yer
almaktadir (23).

2. Alfa-tokoferol
Zeytinyaginda bulunan temel vitamin E formu total
tokoferollerin yaklagik %95’ini teskil eden (kalan %5’
beta ve gama tokoferoller) a-tokoferoldiir (14). Sizma
zeytinyaginda total tokoferol igerigi yaklagik 200 mg/kg
(%0.2) veya 98-370 mg/kg araligindadir (29). Vitamin
E’nin viicutta emilimi icin yliksek dizey CDYA
gerekmekte ise de, zeytinyaginda CDYA diizeyleri
distiktir (30). Zeytinyagindaki temel antioksidanlar
karotenoidler ve polifenolik bilesikler olup, primer
polifenoller de oleuropein, hidroksitirozol ve a-
tokoferoldiir. Lipofilik bilesiklerin (tokoferoller) aksine
sizma zeytinyaginda hidrofilik (fenolik) bilesiklerin
oksidatif stabilite ile yiiksek korelasyon gosterdigi
bildirilmistir (15,31). Vitamin E’nin aktif formu olarak
bilinen a-tokoferol (Sekil 1) oksidatif bozulmaya karsi
olduk¢a direnglidir (32). Zeytinyaginda gorece diisiik
konsantrasyonlarda varligina ragmen giinlik tiiketim
insan viicudundaki tim antioksidan igerigi artirarak
hiicreleri serbest radikallere ve lipit peroksidasyonuna
karst korur (33). Ayrica, cksojen antioksidanlarin
viicuttaki mevcut antioksidanlarin diizeyini artirarak,
dejeneratif hastaliklara kars1 korunmaya katki sagladigi
bilinmektedir (34).

3. Fenolik Bilesikler
Hidroksitirozol:  Zeytinyaginda saglik igin onemli
yararlart olan c¢ok sayida fenol bilesigi de
bulunmaktadir. Otuzdan fazla fenolik bilesigin kaynagi
olan zeytinyagindaki toplam fenolik igerigin kg basina
196-500 mg diizeylerinde oldugu, bazi kaynaklarda ise
bu miktarin  40-1000 mg/kg arasinda degisiklik
gosterdigi bildirilmistir (14,17,30). Degisik yayinlarda
gozlenen miktarlar arasindaki tutarsizliga sebep olarak,
kullanilan yontemlerin farkli olmast gosterilmektedir
(11,16). Montedoro ve arkadaslari (35) Italyan
zeytinyaglar1 igin genis bir aralik (50-1000 mg/kg)
bildirmisler ise de, sizma zeytinyaginda total fenolik
bilesik degerinin 232 + 15 mg/kg oldugu rapor
edilmistir (30). Fenol konsantrasyonu da, zeytinyagi
lezzeti gibi; cevresel biiyiime sartlari, yag tiretim
yontemi ve depolama sartlar1 bagta olmak {izere bir dizi
faktore baglidir (1,9). Lignanlar zeytinyaginda en
yiiksek oranda bulunan fenolik bilesikler olup, onu
oleuropein kaynakli basit fenoller (hidroksitirozol ve
tirozol) ve sekoiridoidler (oleuropein, ligstrosid aglikon
ve bunlarin her birinin dekarboksile dialdehit tiirevleri)
izlemektedir (11,36). Zeytinyagindaki her bir fenolik
bilesik oto-oksidasyonu inhibe etmekte olup, basit
fenoller, sekoiridoidler ~ ve  lignanlar  sizma
zeytinyagindaki total fenollerin %47’sini
olusturmaktadir (33,37).
Oleuropein: Oleuropein, kumarin benzeri bilesiklerin
spesifik bir grubu olan Oleaceac’da bol bulunan
sekoiridoidlere ait bir bilesiktir (Sekil 2). Yalniz zeytin
agac1 gibi bitkilerde bulunan ve terpenlerin sekonder

metabolizmasindan iiretilen sekoiridoidler molekiiler
yapisinda elenoik asidin glukozidik veya aglikonik
sekillerinin varligi ile karakterizedir. Oleuropein,
elenolik asit ve dihidroksifeniletanoliin esteri iken,
genellikle hidroksitirozol olarak bilinen 3,4-DHPEA,
oleuropeinin baslica yikim iirlinii, bir diger ifade ile
oleuropein Onciiliidiir. Hidroksitirozol asetat bir diger
hidroksitirozol tiirevi, verbaskozit ise hidroksitirosol ve
kafeik asitin konjuge bir glukozididir (11,38). Zeytin
meyvesinde en bol fenolik bilesik oleuropein kuru
agirhigin %14’tini olusturmaktadir (39). Olgunlagsma
asamasinda oleuropein enzimatik ve enzimatik olmayan
hidrolize ugrayarak sizma zeytinyagindaki
hidroksitirozol gibi basit fenolik bilesikleri olusturur
(7). Zeytin meyvesi yaninda yapraklarinda da bulunan
ve oleuropein gibi diger fenolik bilesiklerle birlikte
bulunan hidroksitirozoliin  zeytinyagindaki miktar1
113.7-381.2 mg/kg arasinda degismektedir (40,41).
Zeytinyagindan daha yiiksek polifenol igerigine sahip
oldugundan son zamanlarda zeytin yapragi basta olmak
tizere alperujo (pirina) ve (yag elde etme siirecinde
olusan) zeytin karasuyu konusuna da ilginin arttigi
gozlenmektedir (42,43).

ZEYTINYAGINDAKI ANTIOKSIDANLARIN
BIYOLOJIiK ETKILERI

Farkli nedenlere bagli dis kaynakli olanlara maruziyetin
yant sira, insan viicudunda metabolizma sonucu siirekli
iretilen ROT, basta endojen enzimler olmak iizere
antioksidanlar  tarafindan  kontrol  edilmektedir.
Eksternal oksidan maddelere maruz kalma ya da
savunma mekanizmalarinda bir yetersizlik sonucu bu
reaktif  tlirler asirt  dretildigi  zaman, birgok
biyomolekiilde (DNA, proteinler, lipidler) hasar
olusturabilir. Oksidatif strese bagl hasarin, kalp damar
hastaliklari, kanser ve baz1 kronik hastaliklarin riskinde
bir artig ile iliskili oldugu diigiiniilmektedir (16,24). Son
yillarda 6zellikle Akdeniz iilkeleri basta olmak iizere,
kronik hastaliklarda mortalite oranlari ile antioksidan
icerikli sebze-meyve alimi arasindaki ters iliskiye
dikkat c¢eken ¢ok sayida epidemiyolojik calisma
bulunmaktadir (15,30). Akdeniz diyetinin 6nemli bir
komponenti olan zeytinyaginin O6zellikle antioksidan
iceriginin bu iliskideki roliine dikkat ¢ekilmektedir (3).
Zeytinyagindaki  i¢  ana  fenolik  bilesikden
hidroksitirozol ve oleuropein, tirozolden farkli olarak
katekol (2-hidroksifenol) yapisina sahip olup, katekol
grubuna (S$ekil 2) sahip bilesiklerin antioksidan aktivite
gosterdigi bilinmektedir (1,44). Bu ortodifenol veya
katekolik gruplar, molekiiller arasi hidrojen baglar
olusturarak serbest radikalleri stabilize etmektedir (45).
Serbest radikalleri temizleyen ve giiglii antioksidanlar
olarak kabul edilen her iki fenol bilesigi de, LDL
oksidasyonunu inhibe etmekte ve mikro-mol araliginda
doza bagimh aktivite gostermektedir. Antioksidan
aktivitesi, endojen E vitamini ile eksojen DMSO ve
BHT gibi antioksidanlardan daha gii¢li olan,
hidroksitirosol ve oleuropeinin, hidrojen peroksit,
hipoklor6z asit ve siiperoksit gibi gesitli oksidanlar ve
serbest radikalleri siiplirlip temizledigi gosterilmistir
(44,46). Oleuropeine gore daha hidrofilik olan
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hidroksitirozoliin membran yiizeyine yakin akoz
peroksil radikallerinin temizleyicisi, oleuropeinin ise
membran icindeki zincir uzatan lipit peroksil
radikallerin bir temizleyicisi olarak goérev yaptigi ileri
stiriilmiistiir (47). Calismalar, hidroksitirozoliin hidrojen
peroksit  ile  indiiklenen  sitotoksisiteyi, lipit
peroksidasyon zincir kirici inhibitér olarak ve demir
iyonlarim1  baglayarak Onleyebildigini gdstermistir
(48,49). Demir gibi metaller lizerine giiclii selatlayici
etkiye sahip oldugundan, hidroksitirozoliin iliskili
reaksiyonlardan tireyen ROT olusumunu azalttigi da
rapor edilmistir (50,51).

Ilk olarak Salami ve arkadaslar1 tarafindan LDL
lipoproteinlerde  diisiik  izoprostan ve TBARS
diizeylerinin  bu  antioksidan  bilesigin  LDL
lipoproteinleri peroksidasyondan koruyucu etkilerine
bagli oldugu bildirilmis (52), daha sonra yapilan benzer
in vitro ve deneysel ¢alisma sonuglar1 hidroksitirozoliin
bu etkilerini dogrulamistir (53-55). Bir diger ¢alismada
zeytin fenolleri ve metabolitlerinin vitamin C ve E ile
kargilastirildiginda lipit ve protein oksidasyonunun daha
etkili ~ inhibitorleri  oldugunu  gdstermistir  (56).
Zeytinyagmin Ozellikle, lipit peoksidasyonuna karsi
daha direngli olan membranlar olusturdugu ve aygigegi
yagt gibi c¢oklu doymamus yaglarla olusanlar ile
karsilastirildiginda daha fonksiyonel oldugu
gosterilmigtir  (57). Owen ve arkadaglar1 da,
zeytinyaginin diger bitkisel yaglardan daha yiiksek
antioksidan kapasiteye (OH radikali temizleme giiciine)
sahip oldugunu, antioksidan bilesik oraninin ekstra
sizma zeytinyaginda rafine sizma zeytinyagina gore
daha yilkksek oldugunu rapor etmislerdir (16).
Zeytinyaginda bulunan, oleuropein, hidroksitirozol,
tirozol ve kafeik asit gibi polifenoller Snemli
antioksidan ve antiinflamatuar etkiye sahiptir.
Oleokantal; Ekstra sizma zeytinyagindan izole edilen
ve oleuropein ile iliskili bir baska organik (tirozol
esteri) bilesikdir (58, Sekil 2). Antioksidan ozelliklere
de sahip olan oleokantalin ilging bir sekilde ibuprofen
benzeri antiinflamatuar etki gosterdigi bildirilmistir
(59). Zeytinyagindaki oleokantalin kii¢iik miktarlarda
uzun siireli tiiketiminin kismen Akdeniz diyeti ile
iliskili diisiik kalp hastalig1 insidansindan sorumlu
olabilecegi; giinde ortalama 50 g zeytinyagimin 1/10
yetiskin ibuprofen dozuna benzer etkiye sahip oldugu
ileri siiriilmektedir (60). Zeytinyaginin mindr bilesenleri
arasinda yer alan bazi karetonoidler de antioksidan
etkilere sahip olup, predominant karetonoidler
zeytinyaginin renginden de sorumlu olan beta-karoten
ve likopendir (11). Olgun zeytinlerden elde edilen
sizma zeytinyaginda 0,33-3,69 mg/kg araliginda
bulunan beta-karoten diizeylerinin baz1 faktorlere bagli
olarak 10 mg diizeylerine ulasabildigi bildirilmistir (61).
ZEYTINYAGI VE TERAPOTIK KULLANIM
POTANSIYELI

Literatiirde son yillarda kronik hastaliklar ve kanser
dahil pek cok hastalikta diyeter zeytinyaginin 6nemi
vurgulanmaktadir  (62). Ozellikle kardiyovaskiiler
hastaliklara  karst  koruyucu, hipertansiyon ve
hemostatik komponentleri  (trombosit  fonksiyonu,

trombogenez ve fibrinoliz) diizenleyici ve anti-
inflamatuar etkilere sahip oldugu bildirilmektedir
(63,64). ik olarak atmish yillarin basinda Gounell ve
arkadaglarinin  (65) dikkatini ¢eken zeytinyaginin
olumlu etkilerinin farkina modern tip seksenli yillarda
ancak varabilmistir (66). Son 20 yilda yapilan
caligmalar, zeytinyag: tiiketiminin kardiyovaskiiler kalp
hastaliklari, obezite, metabolik sendrom, tip 2 diyabet
ve hipertansiyon riskinde azalma ile iligkili oldugunu
gostermektedir (1,64). Bir vaka-kontrol ¢aligmada
zeytinyag tiiketimi ile 6liimciil olmayan ilk myokard
infarktlisii arasinda giiclii bir ters korelasyon oldugu
rapor edilmistir (67). Bir bagka vaka-kontrol ¢aligma ile
genis bir kohort calisma sonuglari da benzer ters
iligkilerin varligin1 gdstermigtir (68,69). Bir diger
calismada zeytinyag tiiketimi ile tip 2 diyabet insidansi
arasinda iliski bulunamamig (70) ise de, bu durumun,
zeytinyagi ¢esidinden ileri gelebilecegi
diistiniilmektedir. Ekstra sizma zeytinyagindan zengin
diyetin, kardiyovaskiiler risk faktorleri ve aterogenez ile
iliskili mekanizmalardan olan; TG ve LDL diizeylerini
azaltirken, HDL kolesterol diizeylerini artirdigy,
LDL’nin oksidasyona direncini artirdigi ve diyabette
glukoz metabolizmasini regiile ettigi gosterilmistir
(63,71). Siiperoksit radikallerin giiglii temizleyicileri
olan sizma zeytinyagindaki polifenol bilesenlerin
(hidroksitirozol ve oleuropein) LDL oksidasyonununu
inhibe etmenin yaninda, LDL kolesteroliin icerigini
modifiye edebildikleri de bildirilmistir (11,72,73).
Yemeklik yag olarak aycicegi yag: tiiketenlerde, 6 yil
icinde obezite gelisme riski zeytinyagi tiikketenlerden 2,3
kat daha fazla bulunurken (74), insiilin direnci olan
obez kadinlar iizerinde yapilan bir diger ¢alismada;
ekstra sizma zeytinyaginda pisen yemeklerin hem
insiilin direncini hem de C-peptid diizeylerini anlamli
olarak azalttigi rapor edilmistir (75).

Akdeniz diyeti ve ayrilmaz bir pargasi olan zeytinyagi
konusunda artan veriler bazi kanser tipleri riskini
azaltmada potansiyel rolii olabilecegini
diistindiirmektedir (76). Kanser Onleyici etkileri kesin
olarak bilinmese de Ozellikle zeytinyagindaki fenolik
bilesiklerin, karsinogenezi ¢esitli asamalarinda inhibe
etme  potansiyeli  oldugundan  kanser  riskini
azaltabilecegi (30,77); hidroksitirozol ve oleuropein
gibi polifenollerin kolorektal kanser hiicre tiplerinde
anti-proliferatif ve pro-apoptotik etkileri uyarabilecegi
bildirilmistir  (78). Genis bir c¢alisma sonuglari
zeytinyagl tiiketiminin 6zellikle gogiis ve sindirim
sistemi kanser gelisim riski ile ters iliskili oldugunu,
Kanarya adalarinda yapilan bir diger ¢alisma sonuglari
da yine meme kanserine kars1 koruyucu etkisi oldugunu
gostermistir (79,80). Diisiik kanser gelisim riskinde
ekstra sizma zeytinyaginda bulunan oleik asitin yani
sira, skualen ve fenolik antioksidanlar gibi minér
biyoaktif bilesenlerin roliine dikkat ¢ekilmektedir (81).
Akdeniz iilkelerinde 15 kg kadar kisi bagma yillik
zeytinyag tiiketimi oldugu tahmin edilmekle birlikte
(46), meme kanseri agisinda ele alindiginda, kadinlarda
giinlik > 30,5 g tiketim miktarinda zeytinyaginin
koruyucu etkisinin en yiiksek oldugu ileri stiriilmiistiir
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(82). igerdigi bircok kimyasal ve antioksidan &zellikli
fenolik bilesikler sayesinde fonksiyonel bir gida olma
potansiyeli de olan zeytinyagi konusunda (12), son
yillarda yapilan ¢alismalarin 6zellikle sizma ve ekstra
sizma (38,71) zeytinyagr gibi farkli tirler ve
bilesenlerinin faydali, Onleyici ve/veya tedavi edici
etkileri konusunda yogunlastig1 goriilmektedir.

SONUC

Akdeniz iilkelerinde zeytinyagi bircok hastaligin
geleneksel tedavisinde yaygin olarak kullamildigi gibi,
diger bati diyetlerinden daha yiiksek yag icermesine
ragmen kardiyovaskiiler hastalik ve bazi kanser tipleri
insidansinda azalma ile Akdeniz diyeti arasinda iliski
oldugunu gosteren 6nemli kanitlar bulunmaktadir. Bu
diyetin 6nemli bir komponenti TDYA; oleik asitten
zengin olan zeytinyagidir. Gerek epidemiyolojik
gerekse hayvan calismalarindan elde edilen sonuglar,
zeytinyaginin hipertansiyon, kalp-damar hastaliklari,
diyabet, hiperlipidemi ve kanser gibi bazi hastaliklar
icin potansiyel yararli etkilere sahip oldugu fikrini
desteklemektedir. Bu yararli etkiler, oleuropein ve

hidroksitirozol ~ bagta olmak {izere, daha c¢ok
zeytinyaginin  antioksidan dzelliklere sahip fenolik
bilesenlerine baglidir. Bu polifenoller antioksidan
Ozelliklerinin yaninda antiviral, antibakteriyel, anti-
inflamatuar ve anti-kanserojen etkilere de sahiptir.
Zeytinyag1 ¢esitleri ve igerikleriyle ilgili daha genis
kapsamli klinik ¢alismalar kadar, zeytinyagi ve
biyoaktif bilesenlerinin terapdtik etkinlikleri konusunda
ozellikle hiicresel diizeyde altta yatan molekiiler
mekanizmalara yonelik daha ileri ve detaylh
aragtirmalara ihtiyag vardir.

Kisaltmalar

TDYA; Tekli doymamis yag asitleri, CDYA: Coklu
doymamus yag asitleri, TG: Trigliserit, LDL: Diigiik dansiteli
lipoprotein, HDL: Yiiksek dansiteli lipoprotein, NASH;

Alkolik olmayan yagh karaciger hastahigi, COX-2:
Siklooksijenaz-2, uv: Ultraviyole, HMG-KoA:
Hidroksimetilglutaril Koenzim-A, 3,4-DHPEA. 3,4-

Dihidroksifeniletanol, ROT: Reaktif oksijen tiirleri, DMSO:
Dimetil siilfoksit, BHT: Butillenmis hidroksitoluen, TBARS:
Tiyobarbiturik asit ile tepkime veren maddeler
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