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ABSTRACT

Alpha lipoic acid is a substance which resides in foods and can also be synthesized in the body as well. Alpha lipoic acid is the
only antioxidant that is both water and fat soluble and allows the reuse of other antioxidants such as glutathione, vitamins C and
E. Bothits original form and its reduced form; dihydrolipoic acid, show antioxidant properties. It can reduce the effects of toxins
in the body by forming chelates with heavy metals. It is also involved in insulin signal pathways. It is an antioxidant with many
important properties. Today, many studies are being carried out in different fields with regards to the prevention of diabetes,
one of the most common chronic diseases that is constantly on the rise, and with regards to the complications of this disease.
In this review, it is aimed to evaluate the relationship between alpha lipoic acid and diabetes.
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Diyabet Tedavisinde Antioksidan Etki: Alfa Lipoik Asit
0z
Alfa lipoik asit besinlerde bulunmasinin yani sira viicutta da sentezlenebilen bir maddedir. Alfa lipoik asit hem suda hem de yagda
¢ozlinehilen tek antioksidan olup glutatyon, C ve E vitamini gibi diger antioksidanlarin yeniden kullaniimasini saglamaktadir.
Hem kendisi hem de indirgenmis formu olan dihidrolipoik asit antioksidan ozellik géstermektedir. Agir metaller ile selat
olusturarak vicuttaki toksin etkilerini azaltabilmektedir. Ayica insulin sinyal yolaklarinda yer almaktadir. Sahip oldugu tim bu
ozellikler alfa lipoik asidin diyabet (izerinde etki gosterehilecedini distundirmektedir. Ginimuzde gorilme sikligi giderek artan

kronik hastaliklardan birisi olan diyabetin ve neden oldugu komplikasyonlarin énlenmesine dair farkli alanlarda bircok calisma

yaplimaktadir. Bu derlemede alfa lipaik asit ve diyabet arasindaki iliskiyi degerlendirmek amacglanmaktadir.

Anahtar kelimeler: Alfa Lipoik Asit, Antioksidan, Diyabet.
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Kronik ve yasam boyu devam eden bir hastalik olan diyabet
(DM), dinya genelinde baslica 6lim nedenlerinden birini
olusturmanin yaninda, tedavi maliyetinin de oldukca ylUksek
olmasl sebebiyle énemli bir halk saghgr sorunu olarak
gorulmektedir. Yasam tarzindaki hizli degisim ile birlikte
OM prevalansi giderek artmaktadir. Uluslararasi Diyabet
Federasyonu (IDF) verilerine gore diinya genelinde 20-79
yas arasl yetiskin bireylerin 537 milyonu DM'ye sahiptir. Bu
sayinin 2030 yilinda 643 milyona, 2045 yilinda ise 783 milyona
cikacagi tahmin edilmektedir (IDF 2021).

Onemlibir halk sagligi problemi olan ve pek cok komplikasyon
gelisimine de neden olarak hastalik yukinu artiran DMnin
tedavisi blylk dnem tasimaktadir. Tedavinin ana hedefini
ise  metabolik kontrolin saglanmasi olusturmaktadir
(Baysal ve ark. 2014). DM tedavisinde metabolik kontroliin
saglanmasindaki en 6nemli adimlardan birisi tibbi beslenme
tedavisidir.  Beslenme tedavisinin ana hedefleri; yasam
kalitesini gelistirmek, fizyolojik saghgr korumak, yeterli
besin 0gesi alimini saglamak, DMnin akut ve kronik
iliskili
etmek ve

komplikasyonlarinin - yaninda bunlarla komorbid

durumlarr  énlemek, tedavi iyilestirmektir

(Sievenpiper ve ark. 2018).

Diyabet ve olusturdugu komplikasyonlara yonelik onleyici
ve tedavi edici ¢Ozum arayislari uzun yillardir devam
etmektedir. Vicutta kronik inflamasyona neden olan BMnin
tedavisinde antioksidan vitamin ve bazi bilesiklerin dnemi
vurgulanmaktadir (Najafi ve ark. 2022). ilk olarak 19501
yillarda Rosenberg tarafindan antioksidan olarak destekleyici
kullanimi 6ne sirtlen alfa lipoik asidin (ALA) ise son
zamanlarda DM Uzerindeki etkileri Uzerinde durulmaktadir
(Gomes ve ark. 2014). Alfa lipoik asit hem suda hem de yagda
¢ozlnebilentekantioksidan olup glutatyon, Cve E vitaminigibi
diger antioksidanlarin yeniden kullanilmasini saglamaktadir.
Hem kendisi hem de indirgenmis formu olan dihidralipoik asit
(DHLA) antioksidan 6zellik gostermektedir. Agir metaller ile
selat olusturarak viicuttaki toksin etkilerini azaltabilmektedir.
Ayricaalfalipoik asit, insulin sinyalyolaklarinda yeralmaktadir.
Sahip oldugu tiim bu 6zellikler alfa lipoik asidin DM lzerinde
etki gosterebilecegini distndirmektedir (Gosselin ve ark.

2013). Bu derlemede alfa lipoik asit ve DM arasindaki iliskiyi
degerlendirmek amaclanmistir.

1. Diyabet Tanim ve Epidemiyoloji

Diinya Saglik Orgiitiine (DSO) gére DM, pankreastan salinan
instlin hormonunun salinimi, etkisi veya bu faktorlerin her
ikisinde de bozukluk sonucu ortaya cikan, hiperglisemi
ile karakterize kronik metabolik bir hastalik olarak
tanimlanmaktadir (DSO. 2023). Tip 2 DM, periferik dokularda
ve pankreas [-hicrelerinde insilin islevselliginde farkl
derecelerdedegisime nedenolan genetikve gevresel faktorler
arasindaki etkilesim sonucu olusan karmasik ve metabolik
bir endokrin hastaliktir ve daha ¢ok eriskin bireylerde
gortlmektedir (Uslu ve ark. 2022). Tip 1 DM ise, giderek artis
gGsteren, insulin eksikligine ve sonucta hiperglisemiye yol
acan, pankreas B-hlcresinden salinan insilinin otoimmun
yikimiile karakterize, glukoz homeostaz bozuklugudur. Tedavi
edilmedigi takdirde insulin eksikligi, kotilesen hiperglisemi,
ketoasidoz ve aclik ile ilerleyen metabolik dizensizlige neden
olmaktadir (Gregory ve ark. 2013). Son 30 yilda, DM prevalans,
tim dinyada onemli dlgtde artmis ve hizla artmaya devam
etmektedir.

Dinya Saglik Orgitii verilerine gdre 2019 yili élimlerinin
1,5 milyonu DMye bagh gelismistir. 2014 yilinda ise dinya
genelinde yetiskin 422 milyon DMi oldugu, fazla kiloluluk ve
obezitenin ise DM gelisimine etki ettigi rapor edilmistir (DSO
2019). IDF'in olusturmus oldugu Diyabet Atlasrna gére Turkiye
Avrupada DM prevalansinin en yiksek oldugu Ggtncl dlkedir.
Ayrica IDF 2021 raporuna gore Tirkiye'de her 100 kisiden 14,5'i
DM ile yasamaktadir. 2030 yilinda bu oranin %16,2'ye, 2045
yilinda ise %17ye ulasmasi beklenmektedir (IDF 2021).

Diyabette tedavinin en onemli bileseni tibbi beslenme
tedavisidir. Amerikan Diyabet Derneginin (ADA) kilavuzuna
gére DOMde tibbi
protein, yag gibi makro besin dgelerinin yeterli ve dengeli

beslenme tedavisinde karbonhidrat,

olmasinin yaninda antioksidan ozellikte olan A, C, E vitamini
alimlari da 6nemlidir. Inflamasyon kaynakli komplikasyonlari
azaltan bu antioksidan vitaminler ile birlikte kurkumin,
beta karoten, tarcin, aloe vera gibi antioksidan kapasitesi
yuksek fonksiyonel besinler ve bilesiklerin kullaniimasi DM
tedavisinde dikkat gekici olmustur (Elsayed ve ark. 2023).
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Son zamanlarda yapilan calismalarda ise alfa lipoik asidin DM
tzerindeki etkilerine odaklaniimistir (Najafi ve ark. 2022).

2. Alfa lipoik asit

Tiyoktik asit (TA) ve 1,2 ditiolan-3-pentanoik asit veya 6,8
tioktik asit olarak da bilinen alfa lipoik asit(C8H 1402 S 2),
oksidatif metabolizmanin farkli enzimlerininisleviicin gerekli
olan dogal olarak olusan bir maddedir (Freeland ve ark.
1951). 1930'arda kesfedilmesinin ardindan ilk olarak 1959da
Almanyada mantar zehirlenmesinin noropatik etkilerini izole
etmek icin tedavi amaciyla kullaniimistir. Bir yag asidi turevi
oldugu icin suda az miktarda ¢6zunGr. Hem suda hem yagda
cozlinebilen tek antioksidan olma dzelligine sahiptir (Gomes
ve ark. 2014).

2.1. Sentezi

Alfa lipoik asit, sebzeler (ispanak, brokoli, domates) gibi diyet
bilesenlerinde ve bastaic organlar olmak tzere et Grlnlerinde
dogal olarak bulunmaktadir. Alfa lipoik asit ayrica bitki ve
hayvanlarin mitokondrilerinde oktanoik asit ve sisteinden
(bir kikirt dondrii olmasi igin) enzimatik reaksiyonlar
yoluyla mitokondride ve karacigerde sentezlenebilmektedir.
Kikirt iceren bir madde olan alfa lipoik asit, bir tiol bilesigi
olarak kabul edilmektedir. Memeli hicreleri, lipoik asit
sentazin (LASY) etkisiyle alfa lipoik asidi sentezleyebilir.
Padmalyam ve arkadaslari (2009) tarafindan yapilan bir
calismada bu enzimdeki genetik bozukluk olan bireylerde
OM, mitokondriyal bozukluklar ve zayif badisiklik sistemi gibi
semptomlar goértlmustar. Alfa lipoik asit iki enantiyomerik
(optik izomer) formda bulunur. Bunlar, R ve S izoformlaridir
(Hermann ve ark. 1996).

2.2. Emilimi ve Tasimimi

Alfa  lipoik
degerlendiriimesinde R-ALA ve S-ALANIn bir karisimi olarak

asidin ~ emilimi  ve  vyararlaniminin
bulundugu diyet takviyeleri ele alinmistir. Genel olarak, her
iki izoformun biyoyararlaniminin - %40'tan fazla olmadig
bilinmektedir ve biyayararlanimi besin alimi ile azalmaktadir.
Bu nedenle alfa lipoik asidin yemeklerden 30 dakika énce
alinmasi tavsiye edilmektedir. S-ALAya kiyasla R-ALAnin
cesitli metabolik yollarda daha yiksek biyopotansiyele sahip

oldugu bilinmektedir (Nguyen ve ark. 2023).

Alfa lipoik asit oral alimdan sonra gastrointestinal sistem
tarafindan emilir ve kan-beyin bariyerini serbestce gecme
potansiyeline sahiptir. Orijinal kaynaklardan (diyet veya besin
takviyeleri) bagimsiz olarak alfa lipoik asit, indirgenmis hali
olan DHLA formuna donGsur ve karacigerde bisnorlipoat ve
tetranorlipoat gibi farkli metabolitlerde metabolize edilir
ve renal olarak atilir (Hassan ve ark. 2011). Alfa lipoik asit,
sodyum, B5 ve B7 vitamini ile birlikte sodyum bagimli vitamin
tastyict (SMVT) ile tasinir. SMVT birgok vitamini tasidigi igin
bu vitaminlerin birbiri ile rekabet halinde olmasina neden
olur. Bu durumda alfa lipoik asidin fazla alimi B5 ve B7
vitaminlerinin tasiniminda sorunlara yol acgabilmektedir
(Najafi ve ark. 2022).

2.3. Viicutta Kullanilmasi ve Gorevleri

Alfa lipoik asit pek cok onemli gorevde yer alan piruvat
dehidrojenaz (PDH), dalli zincirli alfa-keto-asit dehidrojenaz
(KDH) ve alfa-ketoglutarat dehidrojenaz (KGDH) gibi enzimler
icin kofaktor olarak kullanilmaktadir. PDH, piruvatin sitrik
asit déngisinin bir bileseni olan asetil koenzim Aya (asetil-
CoA) geri dénlsiimsiz oksidatif dekarboksilasyonunu (¢
adimda katalize eden ¢ enzimden birisi olup mitokondriyal
solunumun onemli bir parcasidir. Yukarida belirtilen diger
enzimler ayrica a-ketoglutarat, valin, l8sin, izoldsin gibi diger
a-keto-asitlerin - oksidatif dekarboksilasyonunu katalize
etmektedir. R-ALA ayni zamanda glisini piruvata indirgeyen
glisin parcalama sisteminin bir kofaktortdir. Bu baglamda
aminoasit metabolizmasinda da gérev almaktadir (Hassan ve
ark. 201M).

Alfalipoik asit ve indirgenmis formu olan DHLA, bircok reaktif
oksijen turt (ROS) igin slplrme kapasitesine sahip giicli
dogal antioksidan maddeler olarak kabul edilmektedir. ALA/
DHLA, vitamin E ve C gibi diger antioksidan ajanlara gore
sitozolde oldugu kadar membranda da antioksidan etkilerini
ortaya koyan amfifilik ozelliklere sahip olmasi nedeni ile bazi
onemli avantajlara sahiptir (Jeffrey ve ark. 2021). Alfa lipoik
asit, ayrica C vitamini, E vitamini ve indirgenmis/oksitlenmis
glutatyon(GSH/GSSG)orani gibi diger antioksidan maddelerin
de vyeniden kullaniimasini saglar. Glutatyon, glutamat,
sistein ve glisin iceren bir sUlfir tripeptiddir. Alfa lipoik
asit, antioksidan gen ekspresyonunun dizenlenmesi icin
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niikleer faktor eritroid 2 ile iliskili faktorin (Nrf2) gekirdege
translokasyonunun bir aktivator/indikleyicisidir (Rochette
ve ark. 2015).

Alfalipoikasit,ikidegerliklimetaliyonlariniselatlayabilmektedir.
LA formu gogunlukla Mn 2+, Cu 2+, Pb 2+ ve Zn 2+ metallerini
selatlama ozelligine sahipken, DHLA formu bunlara ek olarak
Hg2+ ve Fe 3+ metallerini de selatyabilmektedir. Hem demir
hem de bakir, ROS tirlerinin Gretimi igin dncdiler olarak kabul
edildiginden bu nedenle selatlanmalari dnemlidir (Gosselin ve
ark. 2013).

Alfa lipoik asidin bir diger 6nemli 6zelligi instlin sinyal yolaklari
Uzerindeki molekuler etkilerinin olmasidir. Alfa lipoik asidin
instlin sinyal yolunun bilesenlerini etkileyerek glukoz alimin
uyardigi bilinmektedir (Rochette ve ark. 2015). Yapilan bir
calismadaalfalipoikasidinglukoztaslyicilarinintranslokasyonu
ve aktivitelerine etkiederek glukoz aliminruyardigigoralmastar
(Konrad ve ark 2001). Diyabette gérilen, hicrelerin glukoz
alimma Kkars! olusturdugu insulin direncine etki eden temel
nedenin glukoz tasinimindaki sorunlardan kaynaklandigina
dair sonuglar vardir. Bu metabolik sorunun ise glukoz taslyicl
protein tip 4Un (GLUT-4) ekspresyonu ve translokasyonunda
yer alan insulin sinyal yolunda meydana gelen degisikliklerden
kaynaklandigi distndlmektedir. Yapilan calismalarda alfa
lipoik asidin glukoz tasiyici protein tip 1 (GLUT-1) ve GLUT-
4Un yeniden dagiimini indUkleyerek adipositlerde ve iskelet
kasinda glukoz aliminin uyariimasina yol actigi ve tirozin ile
serin/treonin kinazlari uyardigi gosterilmistir (Rochette ve ark.
2015). Ayrica bu olaylar, insilin reseptért (IR), insilin reseptdri
substrat 1 (IRS1), fosfatidilinositid 3-kinaz (PI3K) ve protein
kinaz B (AKT) gibi instlin sinyal yolagi proteinlerinin artmis
aktivitesine neden olarak vicutta glukozun kullanimina etki
etmektedir (Padmalyam ve ark. 2009; Golbidi ve ark. 2011).

3. Alfa Lipoik Asit ve Diyabet

Glukoz metabolizmasindaki etkilerinin yaninda alfa lipoik
asit, kolesterol biyosentezini, yag asidi B-oksidasyonunu
ve damar sertligini azaltici ozellikler gostermektedir. Ayrica
lipogenezi, kolesterol biyosentezini, dustk yogunluklu
lipoprotein ve ¢ok dusuk yogunluklu lipoprotein seviyelerini
ve aterosklerozu azaltici etkilere sahiptir (Najafi ve ark. 2022).

Alfa lipoik asidin sahip oldugu tim bu ozellikler ise DM ve DM

ile iliskili komplikasyonlar Gzerindeki olasl koruyucu etkilerini
dusundurmektedir.

Diyabette hiperglisemiye bagh ROSta artis gorilmektedir
(Qliveira ve ark. 201). Antioksidanlar, hiperglisemi kaynakli
poliol yolaginin uyariimasi, ileri glikasyon son Urnleri (AGE)
ve ROS gibi diyabette olusan inflamasyon sureci ve oksidan
stres (zerinde olumlu etkilere sahiptir (Golbidi ve ark. 201).
Diyabet diyabetik
nefropati, kardiyomiyopati tzerine alfa lipaik asit takviyesini

komplikasyonlarindan olan noropati,
inceleyen klinik calismalar, 0zellikle noropatide agrinin

iyilestirilmesinde, nefropatide asimetrik  dimetilarginin
azalmasinda ve retinopatide gelistirilmis salinim potansiyeli
ve kontrast duyarliiginda olumlu sonuglar gostermektedir.
Diyabetik kardiyomiyopatide alfa lipoik asit, NUkleer Faktor
Kappa Beta (NF-kB) aktivasyonunun inhibisyonu, fasligandin
azalmasl ve matriks metalloproteinaz-2nin azalmasi yoluyla

koruma saglamaktadir (Agathos ve ark. 2018).

Gosselin ve arkadaslari (2019) prediyabetli bireylere 12 hafta
boyunca 600 mg alfa lipoik asit (midahale) veya 600 mg
selliléz (kontrol grubu) takviyesinin, midahale grubunun
serum instlin ve Insilin Direncinin Homeostatik Modeli
Degerlendirmesi (HOMA-IR) dizeylerinde anlamli bir azalma
oldugunu géstermistir. Mandani ve arkadaslarinin (2021)
yaptigi calismada gebeligin 24-28. haftalarinda gestasyonel
diyabeti (GDM) olan 60 kadina plesebo ve 300 mg/gin alfa
lipoik asit takviyesi verilmistir. Calisma sonunda alfa lipoik
asit takviyesi alan grupta aclik kan glukozu seviyelerinde
disis, toplam antioksidan kapasite seviyelerinde ise
artis gorlmustir. Bailey ve arkadaslar (2016) uzun streli
metformin kullaniminin gastrointestinal sistemde B12 vitamini
basta olmak Uzere bazi vitamin ve vitamin benzeri maddelerin
emilimini azalttigini, bununla beraber antioksidan sistemin
zayiflayip noropati basta olmak tzere DM komplikasyonlarinin
arttigini éne sdrmaslerdir. Bu nedenle duzenli metformin
kullanan bireylere ilave olarak B12 ve alfa lipoik asidin birlikte
kullanilmasinin faydali olacagini ifade etmislerdir. Karlafti
ve arkadaslar (2020) diyabetli 85 hasta zerinde yaptigi bir
calismada 12 ay boyunca bireylere nérapatiye etkisi bulunan,
alfa lipoik asit, B12 vitamini, stperoksit dismutaz ve karnitin
iceren coklu mudahalede bulunmuslardir. 12 ayin sonunda
hemoglobin Alc (HbAlc) degerlerinde anlamli bir disis
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olmadan agn skorlarinda disus ve yasam kalite skorlarinda
bir yikselis gozlemlemislerdir. Alti ay boyunca farkli dozlarda
alfa lipoik asit (300 ila 1200 mg/giin araliginda) ile miidahalede
bulunulan 38 hastayla yapilan baska bir randomize, plasebo
kontrolll calismada, alfa lipoik asit takviyesi uygulanan grupta
HbAlc ve aglik kan glukozunda diisiis gozlemlenmistir (Won
ve ark. 2020). Fareler Uzerine yapilan bir galismada ise alfa
lipoik asidin hipergliseminin verdigi oksidatif hasari onledigi,
inflamasyonu azalttigl, peroksidasyonu onledigi gortlmustar
(Zhang ve ark. 2018). Ziegler ve arkadaslarinin (2018) yaptigi
calismada, 4 yil boyunca diyabetli bireylere alfa lipoik asit (600
mg/glin)takviyesiverilmis, kas zayifligi, refleks kaybi, dokunma
basinci, titresim, eklem pozisyonu ve hareketi, isaret parmadi
ve ayak basparmagi igne batmasi muayenelerinin toplami bir
skorla degerlendirilmistir. Calisma sonunda néropatik hasar
skorlarinda anlamli bir fark gérilmese bile miidahale grubunda
hasar skorunun azalma egiliminde oldugu goérGlmastar. Dort
ay boyunca alfa lipoik asit (600 mg/giin), alfa lipoik asit (600
mg/gin}+a-tokoferol (800 mg/gin) takviyesi verilen 102
hastay iceren baska bir randomize, ¢ift kor, plasebo kontrolli
calismada, bazi lipid fraksiyonlarinda ve kan glukozunda
iyilesme gozlenmistir. a-tokoferol iceren grupta duisis daha
fazla olsa da iki grup arasinda anlamli bir fark bulunamamistir
(Qliveria ve ark. 2011).

Diyabete bagli komplikasyonlardan biri olan retinopati ile
iliskili yapilan calismalarda ise alfa lipoik asit takviyesinin
oksidatif stres, NF-kB aktivasyonu ve vaskiler endotelyal
blylme faktori belirteclerini azalttigr gorilmistir (Salahi ve
ark. 2019).

Diyabetik nefropatisi olan bireyler Gzerinde yapilan bir baska
calismada ise farkli dozlardaki alfa lipoik asit midahalesi
ile interlokin-6 (IL-6), idrar albdmini, idrar izoprostaninda
azalma ve glomertler filtrasyon hizinda (GFH) ise artis
oldugu gozlemlenmistir (Gomes ve ark. 2014). Abdulhamid ve
arkadaslar (2022) hemodiyalize giren diyabetik hastalar ile
yaptigi calismada alfa lipoik asit takviyesinin C-reaktif protein
(CRP), timor nekroz faktori alfa(TNF-a) ve kan Gre azotu (BUN)
seviyelerinde anlamli azalma sagladigi ve kullaniminin gavenl
oldugunu rapor etmislerdir.

Agathos ve arkadaslarinin (2018) yapti§i calismada 40 giin

boyunca alfa lipoik asit (600 mg/giin) takviyesinin, néropatik
semptomlarl azaltti§l, kan trigliserit duzeyini iyilestirdigi
ve yasam kalitesini artirdigi bulunmustur. Yoshihiko ve
arkadaslarinin (2007) Japonyada yaptigi bir olgu izleme
calismasinda ise 75 gramlk oral glukoz testi uygulanan
hastada, 120 dakika sonunda kan glukozu 207 mg/dl olarak
saptanmis ve bu hastaya alfa lipoik asit (200 mg/gln) takviyesi
uygulandiginda baska bir takviye veya tedavi uygulanmadan
kan glukoz seviyesi anlamli 6l¢tide azalmistir.

4, Alfa Lipoik Asit Etkin Dozu ve Kullanimi

Yaygin olarak kullanilan besin takviyesi kapsullerinde ortalama
olarak 50-600 mg arasinda alfa lipoik asit bulunmaktadir.
Yapilan calismalarda ise alfa lipoik asidin guvenilir alim
dlzeyinin 600 mg/gun ile 2400 mg/gun arasinda oldugu
(Esposito ve ark. 2021).
calismada Tip 2 DM hastalarina 10 giin boyunca alfa lipoik asit

bulunmustur Yapilan baska bir
(50 mg/gln) intravendz yolla verildiginde aclik kan glukozu
veya insulin dizeylerinde bir degisim olmaksizin vicut
glukoz kullaniminda ortalama %30 artis oldugu bulunmustur
(Esposito ve ark. 2021). Kwon ve arkadaslarinin (2020) agrili
néropati hastalarinda 12 haftalik alfa lipoik asit (600mg/gin)
ve alfa linolenik asit (320mg/giin) takviyelerinin Vizuel Analog
Skala (VAS) agri skorunda her iki takviyenin de benzer disis
sagladigi bildirilmistir. Cramer ve arkadaslarinin (2023) yaptigi
calismada ise maksimum dozun 2400 mg/gin oldugu ve
daha fazla aliminin ekstra bir fayda saglamadigi bildirilmistir.
Alfa lipoik asit diger antioksidanlarin yeniden kullanilmasini
sagladigi igin hirlikte kullaniminin gicld bir antioksidan ag
olusturarak etkilerini artirabildigi bilinmektedir. Buna gore alfa
lipoik asidin glutatyon, E vitamini, C vitamini ve ubukinol gibi
diger antioksidanlar ile birlikte kullanilmasi 6nerilebilmektedir
(Kozlov ve ark. 1999).

5. Yan Etkisi ve Zararlari

Intervendz uygulamalarda enjeksiyon bolgesinde yaralanma,
kanama ve gec¢ iyilesmeler gorlilmektedir. Ayrica diyare,
kusma, abdominal rahatsizlik, bas dénmesi gorulebilmektedir.
Alfa lipoik asidin diyabetik noropatide kullaniimasi meta
analizlere gore en ylUksek kanit dizeyinde gosterilmistir
(Papanas ve ark. 2014). Cok yiksek dozlarda alimi alerjik
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deri reaksiyonlari ve hipoglisemiye neden olabilir. llag
etkilesimi olabilecegi icin insllin ya da oral antidiyabetik
alanlarda ve hipo/hipertiroid tedavisi olanlarda kullaniimasi
onerilmemektedir. Ayrica gebelik ve laktasyon donemlerinde
kullanimi yeterli kanit dizeyine ulasmadigi icin gtvenilir olarak
kabul edilmemektedir (Allison ve ark. 2007).

SONUG

Alfa lipoik asit ve indirgenmis formu olan DHLA gosterdikleri
antioksidan ozellikler sayesinde vlcutta oksidatif stresin
azaltiimasinda gorev almaktadir. Bu antioksidan etkilerini
serbest radikalleri yakalama, agir metallerle selat olusturma,
glutatyon, E ve C vitamini gibi diger antioksidanlarin yeniden
kullanilabilirligini saglamasi sayesinde gerceklestirmektedir.
Ayrica alfa lipoik asit, insulin sinyal yolunda yer alan GLUT-1
ve GLUT-4Un yeniden dagilimini indUkleyerek adipaositlerde
ve iskelet kasinda glukoz aliminin uyariimasina yol agmakta
ve tirozin ile serin/treonin kinazlari uyararak vicutta glukoz
kullanimini artirmaktadir. Alfa lipoik asidin oksidatif stres
ve glukoz dengesi Uzerindeki etkileri nedeniyle diyabet ve
diyabete bagl komplikasyonlarin tedavisinde ve dnlenmesinde
kullaniimasi 6nerilebilir. Bu konuda yapilacak olan genis ve
kapsamli calismalara ihtiyac vardir.
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