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DOGAL ANTIOKSIDANLARIN INSAN
SAGLIGINA ETKILERI

EFFECTS OF NATURAL ANTIOXIDANTS ON HUMAN HEALTH

Sedat VELIOGLU
Ankara Universitesi Ziraat Fakiiltesi, Gida Miihendisligi B3Itmi, ANKARA

OZET: Serbest radikaller ve dier reaktif oksijen tdder viicudun nommal metabolizmas sonucunda srekli olarak olugan ve dokulara zarar
veren bilegiklerdir. Vicudun bu bllegliklere karg: gelistirdidi bazi savurima mekanizmalar serbest radikal zararina kargs ¢ofiu kez yetersiz kal-
makitadir. Bu makalede serbest radikallerin neden oldufju zaratanmalar, savunma mekanizmalan ve diyetle alinan antioksidan bilegiklerin in-
san sadliina etkileri incelenmektedir.

Anahtar sézcikler: anticksidanlar, serbest radikaller, saglik, vitaminter, diyet

ABSTRACT: Froe radicals and other reactive oxygen species are formed continuously in the human bedy during normal oxidative pro-
cess, which causes several démages. Damage can not be completely preventad by endogenius human antioxidant defences. This article dis-
cusses the effects of free radicals, body's defence system and dietary antioxidant nufrients on human health.
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1. GIRIS

Insanlann saghkl ve uzun bir yagam sirmesi iizerine beslenmenin etkisinin kesin bir sekilde ortaya ko-
nuimasindan sonra geligmig iilkelerde dzellikle son yillarda dogal antioksidan tiketimi Gizerinde ¢ok durulmaya
baglanmigtir. insanlarin dogal metabolizmasinda enerji kaynad! olan karbonun oksijen ile yanmast sonucunda
karbondioksitin yani stra, bir kisim cksijenin tam olarak reaksiyona girmemesi senucunda olusan ve serbest radi-
kal olarak adiandinlan bilegikler ortaya gikmaktadir. Radikaller ayni zamanda viicuda alinan flaglarln, kimyasal
maddelerin, irradyasyonun (iyonize radyasyon ve 151k dahii), demir bakir gibi metallerin katalizledigi elekiron ge-
¢igimi, yangih 16kositler vb. hiicre esasli savunma sisteminin salgiiadi§ salgilann yer aldifi metabolizma sonucu
olugan bir tir savunma metabolizmasi driinleridir. Serbest radikal (veya radikal) deyimi, kimyada, bir iinite gibi
davranan, bagimsiz olarak ortaya gikabilen ve yapisinda gifttenmemis elektron igeren tiirer olarak tarimlanmak-
tadir. Serbest radikallerin en énemli 6zelligi son derece reakiif olmalaridir. Radikaller kargilagtiklan her madde ile
dzellikie de canl dokusunda bulunan her madde ile reaksiyona girebilider. iste bu nedenle de serbest radikallerin
yar émarleri gok kisadir. Ornegin hidroksi radikalinin yar émrii 109 saniye, alkoksi radikalinin ise 106 saniye ka-
dardir {DRISKELL, 1990; THURNHAM, 1993; HALIWELL, 1994; RAMARATHNAM, 1995; THOMAS, 1995).

Serbest radikaller viicuttaki hiicrelerin membranina,. hticre yapisinda bulunan lipidlere, proteinlere, niikle-
Ik asitlere ve DNA'ya zarar vermekte ve bunun sonucunda bagsta kanser, kroner hastaliklar, diyabet, katarakt, ka-
raci§er tahribati gibi pek gok hastalifa neden olmaktadiriar. Bu radikaller hiicrede membran, mitokondri, peroksi-
somlar ve endoplazmik retikulumda retiimektedir. Viicutta olugan veya disandan alinan serbest radikallerin vi-
cutta olugturdugu hasara karg: vicudun antioksidan savunma mekanizmalan vardir. Bu antioksidan mekaniz-
malar serbest radikallerin neden oldugu reaksiyonu durdurarak, singlet oksijeni bajlayarak veya metallerin kata-
lizledigi oksidasyon reaksiyonlarinda metali baglayarak etki ederier,

2- KORUYUCU MEKANIZMALAR VE GIDALARDAKI DOGAL ANTIOKSIDANLAR

2.1- Enzim Sistemleri ‘

Enzim sistemleri viicudun korunma -mekanizmasinda en dnemli basamag: olugturmaktadir. Agadida bu
enzimlerin dzellikleri ve etki mekanizmalan agiklanmigtir (JAWORSKA et al., 1993; YU et al., 1998; NIELSON et
al. 1999). : ’
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2.1.1- Superoksit dismutaz (SOD} enzimi: Antioksidan etkisi olan enzimler arasinda en énemli olan su-
peroksit dismutaz enzimi olup bu enzim oksijen radikallerinin hidrojen peroksite dénilglimiing katalizlemektedir.
Olusan hidrojen peroksit daha sonra katalaz enziminin etkisiyle suya dontgttirilir. Eger SOD enzimi bu reaksi-
yonda yeterince etkin olursa oksijen radikalinden daha reaktif ve dolayisiyla tehiikeli olan hidroksil radtkalinin olu-
sumu da engellenmis olur. SOD enzimi serbest radikal zararinin énlenmesinde ilk basamag olugturur. Diger
kimyasal antioksidanlar ve besin 6geleri ise hidroksil radikalinin etkisinin nétrlenmesinde ikinci basamag olugtu-
rurlar. SOD enzimi insan viicudundaki beginci en yaygin proteindir ve yapilarinda bakir, demir veya manganez
iceren metalloproteinlerdir. Viicutta SOD aktivitesinin azalmas ile plazma proteinlerindeki hasarin arttige géril-
mistir.

2.1.2- Katalaz (CAT) enzimi: Hiicrelerde olusan hidrojen percksiti suya dénlstiren enzimdir. Béylece hid-
rojen peroksitin hiicrede birikmesi ve zarar vermesi engellenir.

2.1.3- Glutatyon peroksidaz (GSH-Px) enzimi: Bu enzim kanda bufunan eritokritleri hemoglobin oksidas-
yonuna karg korur. GSH-Px, bir tripeptid olan glutatyonun {(GSH) hidrojen peroksit (veya lipid peroksitleri) ile bir-
legerek okside glutatyon peroksidaza (GSSG) ve suya dénligimind saglar, yapisinda selenyum bulunur

2.1.4- Glutatyon rediiktaz enzimi : Bir kisim GSSG'yi yeniden GSH'ye donlgtiirir ¢linkil vilcutta GSH'ye
siirekli olarak gereksinim vardir.

2.1.5- Glutatyon-S-transferaz (GST) enzimi: Yabanct bilesiklerin karacigerde merkapturik asitlere dénigi-
miinde rol'oynar, clugan maddeler daha sonra viicuttan atdir.

2.1.6- Glutatyon (GSH): GSH-Px enziminin yer aldigi metabolik reaksiyonlarda elektron vericidir. Hidroksil
radikali ve reaktif singlet oksijeni baglaycidrr,

2.2- Vitaminler ve Provitaminler: _

Enzimlerden sonra viicudun serbest radikal zararina karg: ikincil savunma sistemini olugtururlar. Ozellikle
C vitamini (vit C), E vitamini (vit E) ve karotenoidlerin antioksidan etkileri gok sayida arastirmada gosterilmigtir.
Bu makalenin daha senraki bélimlerinde vitaminlerin antioksidan etkileri hakkinda detayl bilgi verilmistir.

2.3- Antioksidan Mineraller:

Bakir, ginke, demir ve selenyum gibi mineraller ; SOD, katalaz ve GS8H-Px gibi enzimlerin bir pargasidir-
iar. Bakir ve demir aynca membran lipidlerinde olugan serbest radikal reaksiyonlanina katilirlar. Agagida bu mine-
rallerin antioksidan etkileri farkli kaynaklardan yararlamlarak dzetlenmigtir (McCORD, 1994; DESPHANDE et al.,
1995; ARUOMA, 1996; ARTHUR et al., 1997; YAZDANPANAH et al., 1997; HUGHES and CHOON, 1838).

2.3.1- Ginko: Hiicresel bagigikhk sisteminde rol oynar. T hicrelerinin hastaliklarla savagiminda uyaricidir.
B hiicrelerinin antibody salgilamasinda rof oynar.

2.3.2- Demir. Kan hiicrelerinin yapisinda yer alan limfosit ve nétrofillerin fonksiyon gbstermesinde ribo-
niikleotil rediktaz ve miyeloperoksidaz enzimierinin rolii vardir. Dernir bu enzimlerin optimurn aktivite g&stermesi
agisindan dnem tagir.

2.3.3- Bakir: Bakinin antioksidan roll yeni kesfedilmigtir. Biyolojik sistemlerde hem antioksidan. hem de
prooksidan olarak etki gésterir. Bu nedenle optimum miktarinin alinmas! zorunludur. Ancak normal diyet kogulla-
rinda bakr emilimi ve atirmins, birikimi énleyecek gekilde viicut ayarlamaktadir. Insanlar goguniukla ihtiyaglarin-
dan daha az bakir aimaktadir. Diyetle fazla miktarda ginko, askorbik asit, demir, friktoz ve sakkaroz alimi viicut-
ta bakir alimini azalimaktadir. Bakir alimi yetersizliklerinde viicutta anticksidan denge bozulmakta, lipid peroksi-
dasyonu, hlicre tahribi ve 61imii artmaktadir. Bakir eksikligi olan diyetle beslenen farelerde oksidatif stresi arth-
ran faktériere (karbon tetra kloriir, ozon, adriomisin) duyarliik artmighir. Bu duyarliik kendini ; artan 6lim oran,
garpinti, vicudun artan penten ve ethan salgilamasi ve azalan viicut agirig geklinde kendini gstermektedir, in-
sanlarda bakir alimi eksiklidinde karacigerdeki demir konsantrasyonu artmakta, dokulardaki anticksidan enzimler
olan glutatyon peroksidaz, katalaz ve SOD dlzeyleri azaimaktadir. Bakirca yetersiz diyetie beslenen hayvanlar-
dan izole edilen hiicre, mikrozom veya mitokondriler ; demir, askorbik asit, adenozin difosfat varliginda artan lipid
peroksidasyonu gdstermistir.
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2.3.4-Selenyumn: Kansere karg) énemli bir énleyici olarak kargimiza gtkmaktadir. Yiksek diizeylerde ali-
nan selenyumun deney hayvanlarinda kanser olusumunu énledidi belidenmigtir. Serbest radikallerin olugturdugu
zararlanmalara kargl selenyumun gésterdigi bu etki, selenyumun yukanda belirtilmis bulunan glutatyon peroksi-
daz (GSH-Px) enziminin yapisinda yer almasindan kaynaklanmaktadir. Ayrica selenyum igeren fosfolipidhidro-
peroksit (yaf asitlerini hidroperoksitlere dénligtiren enzim) ve selenoprotein P (karacigerde sentezlenip plazma-
ya salgifanan bir enzim) adli enzimlerin serbest radikal hasarina karg) keruyucu olduiu ve selenyum tagryici pro-
tein olarak etki gésterdidi digiinilmektedir. Selenyumun koruyucu dozunun divette 5 ppm kadar oldugu hesap-
Jlanmaktadir ki bu miktar gergekte diyette alinan dozdan (6,01-0,1 ppm) gok azdir. 5 ppm'iik bir dozun ise muhte-
melen toksik olmas! séz konusudur. Selenyumun antikarsinojenik etkisinin birkag farkli mekanizma sonucunda
ortaya ciktigl bilinmektedir. Ancak bu mekanizmalardan higbiri tiim kanser tipleri igin gegerli degildir. Yani kanse-
rin tipine gére selenyumun etki mekanizmast farklihk géstermektedir. DUgiik selenyum alimiyla kanser olusumu
arasinda genellikie bir iligki oldugu, plazma selenyumn diizeyinin diigtiklogi ite kanser arasinda bir ilgi oldugu an-
cak bu diisiikligin kanserin nedeni veya sonucu oldugunun bugiin igin sdylenemeyecegi bildiriimektedir. Kan
plazmasindaki selenyum dizeyinin azligi ile daha sonra kanserin ortaya gtkmasi arasinda bir ilgi oldugu goral-
migtir. Bu konuda kesin olarak konugmak igin heniiz erkendir. Kalp ve damar hastaliklar ile selenyum eksikiigi
arasinda bir ilginin oldugu sdylenebilir. En 8nemli selenyum kaynagi deniz Griinleri ve organ etleridir.

2.3.5- Urik Asit: Orik asit, ptirin metabolizmasinin bir yan Griiniidir ve biyolojik fonksiyonu olmayan bir ar-
tik oldugu disiinilmektedir. insan viicudu urat oksidaz enzimi icermedigi igin Grik asit viicutta toplanmaktadir.
Urik asit singlet oksijenin (son derece aktif bir oksidandir), peroksil ve hidroksil radikallerinin giiglii bir yok edicisi-
dir, Demir ve bakin baglayarak radikal reaksiyoniarim engeller. Ornegin bakira bagh olarak geligen hidrojen pe-
roksitten peroksi radikali olusumunu engeller. Vitcutta myeloperoksidaz enzimince uretilen hipokloroz asit ve
ozonu yok eder. Urik asit, GSH'de oldugu gibi her zaman igin mitkemmel bir antioksidan degildir.

2.4-Gidatarin Bilegiminde Bulunan Dogal Antioksidanlar )

insanoglu diyette daha énceleri nemsemedidi baz! bilegenierin gercekte gok dnemii oldugunu yeni anla-
maya baglamistir. Bazi gidalann yapisinda dogal antioksidanlann bulundugu yapilan aragtirmalar sonucu zaman
igerisinde anlagilmigtir. Gegtigimiz 10 yilda yapian aragtirmatarda diyetteki bazi bilegiklerin pek gok hastalikla,
ornegdin kanserle ilgisi oldugu gosteriimigtir (BRUCE, 1987; CHEN et al, 1988; BYERS et al, 1990; MILLER,
- 1990; LINDSAY, 1993) . Ayrica bitkisel kékenli gok sayida kaynakta yogun miktarda dogal antioksidanlarin bu-
lunmasi kimseyl sagirtmamalidir, zira bitkiler diinyasinda yaldagik dgyiiz bin gesit bitki bulunmaktadir ve bunlar-
dan ancak besyliz tanesi insan gidas: olarak kullaniimaktadir. Bu begyiiz bitkinin bile tamaminin antioksidatif ak-
tivitesi henlz kesfedilmig degildir. Kaynaklar kegfedilmeyi beklemektedir. Bilegiminde dogal antioksidaniarin bu-
lundugu saptanmis baz! bitkisel kaynaklar su sekilde siralanabilir: Yesil gay, algler, tahular, kakao Grénleri, baha-
rat ve otlar, baklagilier, yagh tohumlar, biber, sogan, sarmisak, havug, kereviz, maydanoz, keten tohumu, doma-
tes, kegiboynuzu, hardal tohumu, meyan kdk, turunggil ve elma kabuklari, yeriisbgi, hemen tlim tahillarn to-
hum kabuklar, dzellikle de piring kavuzu, soya protein fraksiyonlan, sogan kabugu sayilabilir. Bu bitkisel Griinle- -
rin antioksidan aktivitesi yapilarindaki bazi kimyasal bilegikierden kaynaklanmaktadir. Bunlar arasinda aminoasit-
ler, karotenoidier, flavonoidler, fenolik bilegikler, C ve E vitaminleri, organik asitler, melanoidinter, silfitler, fitatlar,
glukonatlar, kumarinler, terpenler, ligninler, indoller, izotiyosiyanatlar, fitalidler sayilabilmektedir. Bu bilegikler in-
san viicudunda ortaya gikabilen olumsuz degisimlere kars! blokiayic) veya baskilayici olarak etki etmektedir
(NAGY and CARAGAY, 1992). Bir bagka deyisle hiicresel oksidasyon rediksiyon dengesini ayariamakta, hlicre-
leri serbest radikai zararina karsi korumakta, membran gegirgenligini dizenlemekte ve ksenobiyotikleri detoksifi-
ye etmektedir (BRUCE, 1987; WATTENBERG 1993; KROMHOUT et al., 1993; STEINMETZ and POTTER,
1996; YAO et al., 1999; NIELSON et al., 1999).

Gidalanin bilegiminde yer alan antioksidan bilegikler arasinda &zellikle C vitamini pek ¢ok sebze ve mey-
vede, E vitamini de hemen tim tohumlarda bulundugu igin biylk dnem tagimaktadir. Vit E insan viicudunda
hiicre membranlarinda lokalize olurken, vit C sulu tazlarda bulunur. Vit C'nin bizzat antioksidan olmasinin yant
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sira difer bir olumlu etkisi de vit E'yi rejenere etmesidir (BUETTNER, 1293). Bu makalenin ilerleyen bélimlerinde
anlatildigy gibi dogal antioksidanlarin saglik Gzerindeki etkilerinin kesin olarak ortaya gikmasindan sonra konu
Uzerindeki aragtirma sayisi artmis, ticari dogal antioksidan preparatlar piyasaya sunulmaya baslanmigtir (BRA-
VO, 1998; WISEMAN et al., 1997; SALAH et al., 1995; CARAGAY 1992),

3- ANTIOKSIDANLARIN METABOLIZMA VE HASTALIKLAR UZERINDEKI ETKILERI

Anticksidanlar ile baz) hastallklar arasindaki iligkiler glinimizde ortaya konulmug bulunmakla birikte ko-
nu lzerindeki bilgilerimizin yeterli oldufunu sdyleyebilmemiz igin henliz gok erkendir. Buginki bilgilerimiz 1gigin-
da konu agagida zetienmigtir:

3.1- Kanser:

Tdm kanserlerin %80-90'Inin potansiyel olarak kontrot edilebilir nedenlerden olugtudu ve % 30-35'inin
dogrudan diyetle ilgili oldugu distnilmektedir (WILLIAMS, 1993; THURNHAM, 1993). Yagam tarz ve yiyecekler
karsinojenik maddelerin viicuda girmesine yol agmaktadir. Baz: gidalarin ve gida bilegiklerinin risk olugturdugu
bilinmektedir. Bunlar arasinda kahve, alkol, nitritter, doymus yaglar, pestisitler ve duman sayilabilmektedir. Nor-
mal bir hilcrenin kanserlesmesi 3 agamada gergeklegmektedir. Bunlar baglangig, gelisme ve son agamadir. Bu
agamalarin birinden digerine gegisi karsinojen bilegikler indikler ve agamalar arasindaki gegis siireleri 10-30 yIl
olabilir, Slrenin uzun olmasi ve geri dénistimin séz konusu olmasi nedeniyle bu stireg geligmeyi Gnleyici bile-
sikler agisindan gok énemlidir, Yukarida sayilan kanser olusturucu diyetetik ve gevresel fakiérler aktif oksijen ve
siiperoksit olarak adlandirilan radikalieri Gretme kapasitesindedir. Bunlarin etkilerini ortadan kaldirmak igin anti-
oksidanlar {izerinde gok durulmaktadir. Ornegdin nitrozaminter karsinojen bilegiklerdir ve nitritlerden kaynaklan-
maktadirtar. Vit E ve vit C kombinasyonunun gigli bir nitrit yok edici oldudu bilinmektedir (BYERS, et al., 1990;
LATHIA and BLUM 1991; CHEN et al., 1988). Turunggillerin yapisindaki bilegiklerin kanser Gizerindeki olumiu et-
Kisi gsterilmigtir (NAGY and ATTAWAY 1992). Sigara igen ve igmeyen gruplarda yesil ¢ay tiketimi oksidatif
DNA hasarini azaltmistir (KLAUNIG et ai., 1999). Vitamin E'nin antikarsinojen etkisi lipid antioksidant, serbest ra-
dikal yok edici ve nitrozasyon blokeri olmasindan kaynakianmakiadir. Ayrica mutajen olusumunu engeller,
membranlar ve DNA'yi onarr. Vit C ise kanserin dnlenmesinde yararli olabilir ancak esas etkisi antioksidan ol-
masindan kaynaklanmaktadir. Bagesiklik sisteminin fonksiyonlarm artirmakta, mutajen ve nitrozamin olugum
yolunu bloke etmektedir. Sitokrom P-450 enziminin yardimiyla toksinlerin karacigerde temizlenmesini arttirmak-
tadir. Hormona badimli olmayan kanser tiplerinde yilksek dozda Vit C alimimin koruyucu oldugu saptanmigtir.
Yapilan 29 ¢alismanin 21%nde bol meyve tiketiminin 6nemfi diizeyde koruyucu oldugu saptanmigtir, Yiksek di-
zeyde Vit C aliminin agiz, yemek borusu, mide ve kolorektal kanser olugumu riskini azalthg ortaya kenmustur
(BLOCK et al., 1992). Vit C, karotenoidler ve diger fakitrlerin kanser riskini azaltmada ortak etkilerinin oldugu di-
slinlimektedir. (-karoten ve karotenoidler anticksidan ve fotoprotektif etkileri nedeniyle ultraviyolenin indiikledigi
kanser olugumuna kargl keruyucudur (CLARK 1996; JACOB and BURRI, 1996). Hayvan denemelerinde yiiksek
dozda B-karoten aliminin radyasyon ve kimyasallarin indlikledigi kanser tirlerinde timér gelisimini bloke ettigi,
bagigikhk sisteminin verdigi yamiti uyardig ve karsinojenlerin karacigerdeki metabolizmasinda antikarsinojen ola-
rak etk ettii g6rilmistir. Yapilan galismalann hemen tiiminde B-karotence zengin gida alimi ile dzellikle akci-
ger kanseri riskinin azaldigi gésterilmigtir. Sigara tiryakilerinde B-karoten takviyesi kanser olusumunu %18 kadar
azaltmugtir. Artan B-karoten alimi ile serviks, yemek borusu ve mide kanseri arasinda bir iligki saptanmigtir. Do-
mates ve domates lirlinlerini yilksek diizeylerde tiiketen kigilerin kan B-karoten diizeyleri daha yilksektir ve do-
matesin kanserle savagimdaki olumlu etkisi muhtemelen bu bilesikten kaynaklanmaktadir (BROUHIER, 1999).

3.2- Kardiyovaskiiler Hastaliklar:

insan 8lim nedenleri arasinda kardiyovask(ler hastakikiar ik sirada yer almaktadir. Krizlerde en énemli
rol arterosklerozdan kaynaklanmaktadir. Burada sorun kan damarlarinin i¢ kisminin (intima) kalinfagmasidir. Da-
mar i¢ Kisminin mekanik stres veya oksidatif zararlanma sonucunda tahrip olmasi sonucu arterosiklerotik plakfar
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olusmaya baglamaktadir. Bunu takiben aktive oimug monositler ve makrofajlar oksijen radikali ve hidrojen perok-
sit Uretmektedirler. Hidrolitik enzimler ve olugan radikaller komgu hiicrelere ve damar igi zaran arttirmak suretiy-
le yumusak kas hiicrelerine zarar verebilirler. Koroner kalp hastakklanmn yiiksek kolesterol, yiiksek tansiyon ve
sigara gibi klasik risk faktdrleri vardir. Diyetetik faktorler de tamamlayici etki yaparlar ve degigik diyetlerih koro-
ner 8ldm oranlarim azalthig) gdsterilmistir. Temel goklu doymammg yag asitlerinin ve teme! antioksidanlarin {vit C,
VitE, selenyum) potansiyel olumlu etkileri vardir. Diyette PUFA'larin {gokiu doymarmsg yag asitleri) aimi ézellikle
plazma kolesterol dilzeyini ve dolayisiyla arteroskleroz riskini azaltma agisindan dnerilmektedir. Hayvan dene-
melerinde vit E, vit C ve GSH-Px gibi fizyolojik radikal yok ediciler tiikendiginde oksijen radikalleri damarlan ciddi
gekilde tahrip etmigtir. Arterosklerotik plaklarin igerisinde lipid peroksitierine rastlanmighir. Bu durum plak olugu-
munda peroksitlerin rolit oldugunu diigiindirmektedir. Perokside olmug eksojen PUFA'lar kalp zarimi ve kalp ka-
sini tahrip etmekte ve yumugak kas hiicrelerinin gogalmasini engellemektedir. Bu sitotoksisite vit E ve vit C gibi
vitaminlerle engellenebilir. Digik yogunluklu lipoproteinlerin (LDL) peroksitleri ve/veya PUFA'ann hidroperoksit-
leri "antiarterosklerotik” prostaglandinlerin damar igerisinde olugumunu engellemektedir. Ejer serbest radikaller
arterosklerozu bagiatiyorsa veya bunun patolojisine etki ediyorsa, antioksidan alimi, ézellikle de yagda gﬁzi‘mén
ve zincir kirici antioksidantarin alimi yararh olabitir, Oregin kan kolesterol diizeyini dilgiiritcli etkisi olan probucal
adli ilacin geligtirimesinde bu olgu géz &niinde bulundurulmusgtur. Bu ilag glglii bir antioksidandir ve yapisi feno-
lik antioksidanlara benzerdir. TUm diyetetik antioksidaniar arasinda vit E'nin ézellikle de yadda ¢ézinmesi nede-
niyle dnemli bir rolD oldudu diiginllimektedir. Vit E'nin platelet ¢ékmesini, intermittent claudication ve iskemit re-
perfiizyon olarak adlandinlan yaralan énledigi gasteriimigtir. Son yapilan aragtirmalarda E vitamininin .yilksek
dozda takviyesinin koroner kalp hastaliklan riskini azaithg gériilmiigtiir (CLARK, 1996; JACOB and BURRI,
1996; FITCH, 1994, HERCBERG et al., 1998). _

Vit C, kollagen formasyonunda, antioksidatif korumada ve lipid metabolizmasini kolaylastiran reaksiyon-
larda rol oynar. Vit C kolesterol metabolizmasini etkiler, eksikliginde kobaylarda kolesterolun safra tuzlarina dé-
niigimi azalmig ve arterosklerotik lezyonlar olugmugtur. Vit C alim diizeyi ife plazma kolesterol diizeyi arasinda
ters ilgi vardir ve HDL diizeyi fle vit C alimi arasinda dogrudan bir ilgi vardir. Bir aragtirmada koroner damar has-
tali@n olan kigilerde I5kosit askorbik asit diizeyinin normal kigilere gére ¢ok az oldugu saptanmigtir. Bir bagka
aragtirmada kan plazma vit C diizeyinin azhg ile koroner hastaliklardan lim arasinda énemli bir ilgi oldugu sap-
tanmigtir. Vit C ile koroner hastaliklardan &llim arasindaki ilginin kesin olarak ortaya konmasi igin daha fazla
aragtirmaya gereksinim vardir. Elimizdeki veriler C vitamininin kardiyovaskiler saglik Gzerindeki olumlu etkisinin
ve kardiyovaskiiler nedenlerle 6limi azaltmasinin; HDL, kolesterol, kan basinci ve plateletler Gizerindeki olumiu
etkilerden ve aynca kollagen sentezindeki roll sonucu damarlar giiglendirici etki gdstermesinden, lipidieri ve di-
ger moleklieri serbest radikal etkilerinden korumasindan ve vit E'nin aktif formunu rejenere etmesinden kaynak-
landigini gstermektedir. Meyve ve sebzelerde bol miktarda bulunan flavonoidlerin giinlik tiketiminin 23-170
mg/giin kadar oldudu tahmin edilmektedir. Bu bilegiklerin degisik mekanizmalaria kardiyovaskiler hastalikiara
karg! koruyucu etkilerinin oldugu ortaya konulmugtur (COOK and SAMMARN, 1996; PRATT, 1992; BRUN 1995).

Yiksek diizeyde alinan karotenoidlerin kardiyovaskiiler saghk lzerine etkisi, vit E ve vit C'ye gére gok az-
dir. Bir aragtirmada, karcten aliminin sigara igen erkeklerde koroner hastalik riskini azaltirken bayanlarda her-
hangi bir etkiye rastlanmamigtir. Kardiyovaskiler hastalikianin belirtilerinin ortaya grkmig bulundugu kigilerde B-
karoten uygulamasi sonucu hastalik gelisiminde % 40 diizeyinde azalma olmugtur. Yiilksek diizeyde vit E igeren
diyetle beslenen deney hayvaniannda etanoliin indiikledigi serbest radikal ofugumu azalmishr (ESKELSON et
al., 1993). Bagka bir denemede, diyette yapilan vit E takviyesi sonucunda plazmada o-tokoferol/kolestereol ve
B-karoten/kolesterol orani artmigtir (CALZADA et. al., 1995). :

Bir aragtirmada kirmizi garap tlketimine bagh olarak plazmadaki lipid percksidasyonunun azaldigi, plaz-
ma artioksidan dlizeyinin ylikseldigi gbsteriimigtir (TROUP and HUNTER, 1985). Sarmisak ve sogdan iceren di-
yetie beslenen deney hayvanlarinin plazma lipid konsantrasyonunun diigtiigl (YAQO et al., 1999), yesil cay uygu- -
lamasi sonucunda serum total kolesterol ve trigliserit diizeylerinin azaldid (YU et al., 1998) gésterilmigtir. Coklu
doymamig yag asitlerinin oksidasyonu sirasinda olugan radikallerin zararina kargi dogal antioksidanlar koroner
kalp hastaliklarinda koruyucu etki géstermektedirler (NESTEL, 1995).
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3.3- Yaglanma:

Yaglanma Uzerinde pek gok teori vardir, bunlardan en gok kabul géren tecriye gore yaglanma olaymnin ko-
keninde normat aerobik metabolizma sonucu olusan serbest radikaller yer almaktadir. Serbest radikallerin énem-
li bir kismi viicudun dogdal antioksidan mekanizmasinda etkisiz hale getiriimektedir. Dogal antioksidan metaboliz-
masindan kagan bir kisim serbest radikal molekiiler zarara yol agmakta, bu zararlanmalarin bir kismi onanlama-
makta ve sonugta yaslanmaya, yani metabolik islevlerin azalmasina neden olmaktadir. Yaslanmaya karg! viicu-
dun savunmasinda en dnemli rolii SOD enzimi oynamaktadir. Bu enzim, bélim 2'de deginildigi gibi zararh oksi-
jen radikallerini hidrojen percksite dénlistirmektedir. Viicudun savunma sisteminin gliglendiriimesi oksidatif stresi
ve yaglanma oramim azaltacak, yagam stiresini uzatacaktir. Antioksidanlar arasinda yaglanmanin azaltilmas
tizerinde en gok drik asidin etkili oldugu gosterilmistir, ancak ne yazik ki bu bilegik normal diyetin bir pargasi de-
gildir (WEINDRUCH, 1996; BYUNG, 1994). Diyetetik kisittamanin veya bir bagka deyigle bilincli beslenmenin bir
sonucu olarak serbest radikal olusumu ve bu radikallerin neden oldugu lipid peroksidasyonu azaltilabilir. Sonugta
DNA ve sitosolik savunma sistemi daha az zarar gérlr, yaglanma yavaslar (YU, 1993).

3.4-Bagisikhik Sistemi:

Saglikli insanlarda bagigiklik hiicreleri ve bunlann salgilan ile patojenier tahrip edilirier. Bagigiklik siste-
mi, vileut hilcrelerini kansere doniigebilecek dedigimlere kargi korur. Bagigiklik sisteminde, yapisi degismis hiic-
reler isgalci olarak tanimlanir ve yok edilir. Badisikhik sistemini baskilayan kosullar ve enfeksiyon baz) kanser tiir-
lerinin geligimini arttinr. Bagigikhik sisteminin baz: hiicreleri serbest radikal ve reaktif oksijen Gretir ve bunu kulla-
nir. Ancak bu reaktif tiirler geredinden fazla tiretilirse kendisini ve komsgu hiicre ve dokulan da tahrip edebilir. in-
san bagigiklik sisteminin iyi galigmasi antioksidan olarak etki edebilecek mikronutrientierin viicuda alimina bagh-
dir. Bazi gevresel faktorler badigikiik fonksiyonunu azaltabilir. Bunlar arasinda daha énce sayildig Uzere UV igik,
sigara dumani, gevre kirleticiler, baz ilag ve ksenobiyotiklerin metabolizmasi, HIV gibi virlslerle enfekte olmak
gelir. Bagisiklik sistemindeki hiicreler salgilanni membran yiizeyinden yaparlar. Membranin gegirgenlik dzellikle-
rinde bilegimindeki ¢oklu doymarmig yag asitierinin konsantrasyonu gok énemlidir, Bu yag asitleri serbest radikal-
lerden kaynakianan membran lipid peroksidasyonunda da substrat olugturur. Bu baglamda yagda ¢éziniriik ve
antioksidan dzellikleri dolayisiyla vit E bagigiklik sisteminin diizeninde énemli bir nutrienttir. Limfositler ve mono-
niiklear hiicreler, vilcutta vit E'nin en yogun bulundugu hiicrelerdir. Vit E eksikligi olan hayvanlarda bagigiklik sis-
temi baskilanmigtir. Vit E takviyesi ise deney hayvaniarinda enfeksiyonlara direnci arttirmigtir. Ozellikle yagh in-
sanlarda vit E takviyesinin hastaliklara direnci arttirdig) gdsteriimigtir. Vit E, hiicrelerdeki oksidatif zararianma-
larda nétrofillerin tahribini anticksidan etkileri dolayisiyla engellenmigtir. Vit C de bagigiklik sisteminin diizenli ¢a-
ligmasinda etkilidir. Vit E'nin indirgenmis formunu rejenere eder. Vit E bagigikhk sisteminde gok etkilidir ve bu-
nun vit C ile korunmasi tim viicudun badigikhk sistemini etkiler. Vit C badisiklik sisteminin saig) yapmasinda, in-
terferon (retiminde ve nétrofillerin fonksiyonlarinin geligtiriimesinde énem tagir. Karotenoidlerin bagigiklik siste-
mini provitamin A aktivitesinden badimsiz olarak geligtirdidi saptanmigtir. Bu olgu baz karotenoidlerin singlet ok-
sijeni yakalamasindan ve antioksidan &zelliklerinden kaynaklanmaktadir. Karotenoidlerin ve &zellikle de _-
karotenin fagotik hiicreleri oksidatif zararlanmalardan korudugu, T ve B limfositlerinin ¢ogalma yeteneklerini art-
trdi@ T hiicrelerinin ve makrofajlarin fonksiyonunu uyardidi pek gok galigmada gésterilmigtir. Agri ve yangilan-
manin diger pek gok etkenin yani sira beslenme ile de ilgisi bilinmektedir. Insan dokusu zedelendiginde kizarma,
agr, sigme, hareketsiziegme gibi olgular ortaya ¢ikmaktadir. Viicuda bir bakteri veya viriis girdiginde de viicut
hemen tepki gésterir. Bu tepkinin sonucu olarak viicudun savunma hicreleri bazi enzimleri, diger reaktif bile-
sikleri, serbest radikalleri, oksijen radikallerini, okside aragidonik asit iiriinlerini salgilar. Bu radikallerin fazla sal-
gilanmas durumunda saftam dokulara da zarar verebilmektedir. Yang énleyici ilaglar antioksidan dzellikleri ne-
deniyle yangill yerleri oksidatif zararlanmalardan korunmaktadir, Bunlar peroksil radikallerini ve hipokloroz asiti -
baglamalda, oksijen radikali olugumunu azaltmaktadir. Bu antioksidan Haglarin yan etkileri de s6z konusudur. Do-
gal antioksidanlar ise viicutta rahatlikla tolere editmektedir. Ve uzun sareli kullammda herhangi bir yan etki olug-
mamaktadir. Ornegin vit C alkalin fosfataz dretimini engellemekle, yangi énleyici silfatanmig proteoglikanlarm
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{iretimini tegvik etmektedir (HALIWELL, 1994}, Flavoncidlerin de yangili hastaliklar (izerinde olumlu etkisi gdste-
rilmistir. Vit E ve vit C'nin bagigikk sistemi Uzerindeki olumiu etkileri pek gok kez gdsterilmigtir (HALIWELL,
1996; BRUN, 1995; SIEGEL and KLURFELD, 1993; BENDICH and KLURFELD, 1993; BLOCK and LANG-
SETH, 1994; WEBER et al., 1996). ‘

3.5- Isiga Karg1 Koruma:

Yegil bitkilerde fotosentez sirasinda singlet oksijenden kaynaktanan dnemli miktarda serbest radikal (retil-
mektedir. B-karoten gibi antioksidan pigmentler bitkileri bu élduriict olabilen cksidasyondan korumaktadir. igiga
duyarl ciltlerde ve géz retinasinda olusan zararlanmalara karg B-karotenin tedavi etkisi ortaya konmugtur, ancak
gerekli doz gogu zaman 180 mg/gin gibi ylksek olmaktadir. Bu uygulamalarin zararh yan etkisine rastlanma-
migtir (KRINSKY, 1989). Cildin igiktan kaynaklanan zararlanmatarinda vit E'nin antiocksidan etkisinin yani stra
prooksidan etkisi de gésterilmigtir (WITT et. al, 1993; KYUNG, 1996).

3.6- Katarakt: .

Basta 1sik (UV, IR, mikrodalga) olmak Uzere, oksijen, geker hastaligi, tansiyon gibi etmenler katarakt olu-
sumuna etki eder. Bu faktdrler gbz mercedindel proteinlerin okside olmasina, yaptsinin dedismesine, enzimatik
ve enzimatik olmayan glikozillenmelere neden olur. Proteinlerin yani-sira goz mercegindeki DNA ve lipidler de
oksidatif zararlanmaya ugrayabilir. Katarakt gelisiminde serbest radikallerin ve okside edici bileglklerin énemli ro-
i oldugu diigtinGimektedir. Isinlar serbest radikal olusumunu, ve bu radikaller de katarakt olugumunu indiikler.
Géz mercedinde serbest radikallere rastlanmigtir. Isinlarin neden oldudu oksidatif degisimlerin mercegdin kahve-
renge dénliglimiinde rol oynadiyi deneyse! olarak kanittanmigtir. Bu kimyasallar serbest radikal veya hidrojen
peroksit veya singlet oksijen nedeniyle zararl olmaktadir. Gilneg 15131 gok olan titkelerde daha fazla katarakt va-
kasina rastlanmistir. Géz mercedinin gegitli savunma mekanizmalar vardir. Bunlann baginda enzim sistemleri
(SOD, GSH-Px, katalaz) ve vit C gelir. Ginliik vit C tiiketimi ile katarak olugumu arasinda ters orant' vardir, Géz
mercedinde bulunan 25-31mg/100 g gibi yiksek diizeyde vit C'nin koruyucu etkisi nedeniyle mercekte yer aldigi
dilstinlimektedir. Vit E'nin géz mercedi lipidlerindeki fotoperoksidasyonu engelledidi saptanmigtir {(FITCH, 1994;
HESEKER, 1995; STAEHLIN, 1999; CARR and FREI, 1999; SARDI, 1997).

3.7- Toksikantlar:

insanlar siirekli olarak toksikantlaria karg! kargiya kaimaktadir. Bunlar arasinda duman, gevre kirliligi, al-
kol tiiketimi, ilag yan etkileri, pestisitier ve gida zehirleri sayilabilir. Bu zararl) etkilerin degisik diizeylerde ser-
best radikallerden kaynaklandigi 8ngérillmektedir. Antioksidan tedavisinin bu etkilerden bazilarinin gidetiimesin-
de yararl oldugu digiiniimektedir (BERMOND, 1980}. Cypermethrin adl tarim ilaciin toksisitesinin azaltima-
" sinda vit C'nin oiumlu etkisinin oldugu gosterifmistir (GONSALES and GRAJEDA, 1995).

3.8- Metabolizma Bozukluklan:

Artan oksijen radikalleri Akdeniz anemisi, orak hilcreli anemi gibi metabolizma bozukluklarl hastaliklarina
yol agmaktadir. Ayrica serbest radikalfer kanda - lipo protein artigina yol agmaktadir. Bunun sonucunda damarlar-
da hasarlanma ve damar igi birikim olusmaktadir. Buna kars: vit C, vit E ve karotencid uygulamalari tedavide ya-
rarh sonug vermektedir (WERMAN et al., 1989; BERMOND, 1990; DICKERSON, 1995; BINGHAM et al,, 1998).

3.9- Hiperoksijenasyon:

Yiiksek basingh oksijenin solundudu durumiarda eger antioksidan gidalann alimi yetersizse dzellkle be-
bek ve gocuklarda zararli etkiler ortaya gikmaktadir. Yetigkinlerde ise hiperbarik oksijen; aragidonik asit metabo-
litleri, tromboksan vb. bilegiklerin fazla salgilanmasina yol agar ve sonugta damarlarda birikim olugur. Bu hastala-
rin tedavisinde antioksidan takviyesinin baganh sonuglan gériilmilgtiir (BERMOND, 1990). :

3.10- Eksersiz ve stres:
Eksersiz ve stresle ilgili durumlarda viicudun oksijen tilketimi artmakta ve viicutta daha fazia oksijen rad:-
kali ve hidrojenperoksit olusmaktadir. Kaslara gok yukleniimesi durumunda mitokondri solunum sisteminin ve
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sarkoplazmik retikulumun yapisinin bozuimasi nedeniyle kas hasari olugmaktadir, Vit E alimi, kas performansini
arttirmamakta, ancak kasin zararlanmasini Snlemektedir, Psikopatolojik dilzensizliklerde, agin ¢ahgma, ametliyat,
kendini agin zorlama gibi durumlarda viicutta agin radikal tretimi s6z konusu olmaktadir. Bu gibi durumlarda vit
C ve vit E takviyesi yararl olmaktadir (SINGH, 1992). Meyve tiketimi ve eksersizin kardiyovaskiiler hastaliklar
Uzerindeki olumiu etkisi bilinmektedir (JACOB and BURRI, 19986; LLOYD et al., 1998). Vit C, vit E ve (-karotenin
baz: hastaliklar {zerindeki etkisi Tablo 1'de 6zetlenmigtir { ELLIOTT, 1998).

Cizelge 1. Vitamin C, vitamin E ve B-karotenin baz hastaliklar tizerindeki etkisi

HASTALIK VitC VitE B karoten
Kardiyovaskiiler hastaliklar + +H+ +
Kanser ++ ++

Katarakt ++ + +
Bagisikhk fonksiyonu ++ +H+ +
Artrit + + +
Alzheimer hast. - +H -

(-: ilgi gok az veya hig yok; +: kismen iligkili; ++: iligki var; +++: dnemli iligki var)
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