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ÖZET 

 
Mucize bir antioksidan olarak tanımlanan lipoik asit birçok 

klinikte kullanılmaktadır. Klinik kullanımına ait veriler çok kısıtlı 

olmasına rağmen diyabetik nöropati tedavisinde, fizik tedavi ve 
rehabilitasyon, dermatoloji ve geriatri kliniklerinde kullanılmaktadır. 

Kozmetik olarak kullanım alanları vardır. Bu alanlarda etkili olduğu 

yönünde bildirimler olsa da yapılan çalışmalar yeterli değildir. 

Günümüzde birçok alanda kullanılmaya başlanan lipoik asit evrensel bir 
antioksidan olarak değerlendirilmektedir.  

 

Anahtar kelime: Alfa lipoik asit, antioksidan, tedavi  
 

ABSTRACT 

 
Lipoic acid, which is defined as a miralce  antioxidan, is used by 

many departments. Eventhough  clinical using data are very limited , it 

is used in treatment of diabetic neuropathy, physical therapy and 

rehabilitation clinic, dermatology clinic, geriatric  clinics. It has usage 
area for cosmetic purposes.  Although there are reports there are the 

direction of  the  effectiveness in  these areas, the works done are not 

enough. Today lipoic acid , used in many areas ,is evaluated as universal 
antioxidant   
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GİRİŞ 

Lipoik Asit (LA), diğer ismiyle thioctic asit 

1980’lerin sonlarında keşfedilen güçlü bir 

antioksidandır (1). İlk tanımlandığı dönemlerde 

vitamin olarak nitelendirilmiştir.  Ispanak, 

brokoli, domates gibi bitkisel besinler ile 

karaciğer, böbrek, kalp gibi hayvansal besinlerde 

bulunmaktadır (2-4). Günümüzde klinik 

kullanımı giderek yaygınlaşmakta ve birçok 

bilimsel araştırmaya konu olmaktadır.   

 

LİPOİK ASİDİN YAPISI, 

METABOLİZMASI VE KLİNİK ÖNEMİ 

LA bitkiler, hayvanlar ve insanlarda düşük 

miktarlarda sentezlenmektedir (5). Molekül 

ağırlığı 2 06,328 g/mol’dür. Endojen olarak 

bulunan LA mitokondriyal enzim 

komplekslerinde spesifik proteinlere kovalent 

bağlı olarak bulunmaktadır (6). İki optik izomeri 

bulunmaktadır: Alfa lipoik asit (ALA) ve 

dihidrolipoik asit (DHLA) (Şekil 1).  

 

 

 
 

Şekil 1. ALA ve DHLA’ nın Moleküler Yapısı 

 

 

Hem lipoik asit hem de lipoik asitin redükte 

formu olan dihidrolipoik asitin her molekülünde 

iki tiol halkası bulunmaktadır (2-4). Bu farklılık 

lipoik asitin pek çok önemli enzimin kofaktörü 

olarak görev yapmasını sağlamaktadır. Lipoik 

asitin biyosentez yolağı tam olarak 

açıklanamamışsa da, sekiz karbonlu bir yağ asiti 

(oktanoik asit) ile elementer sülfürün  

mitokondride birleşmesiyle sentezlendiği 

düşünülmektedir (7).  

 

Lipoik asit insanlarda yeniden (de novo) 

sentezlenebilir. Normal bir diyetle yeterli 

miktarı alınabilmektedir. Alınan lipoik asit başta 

karaciğer olmak üzere çeşitli dokuların 

hücrelerinde NADH veya NADPH yanı sıra 

dihidrolipoil dehidrogenaz ve GSH-redüktaz 

aktivitesi ile dihidrolipoik asite indirgenir (8). 

Lipoik asitin hem indirgenmiş formu hem de 

okside formu antioksidan etki göstermektedir. 

Ancak indirgenmiş form (DHLA) en iyi 

antioksidan olarak kabul edilirken, okside formu 

(LA) orta düzeyde bir antioksidan olarak kabul 

edilmektedir (2). LA, hidroksil radikali ve 

hipokloröz asidi temizlerken süperoksit ve 

peroksil radikaline etkisi fazla değildir. DHLA 

ise GSH’dan daha güçlü bir redüktandır, 

hipokloröz asit, peroksil ve hidroksil 

radikallerini temizleyerek lipid 

peroksidasyonunu önleyebilmektedir (9). Hem 

LA, hem de DHLA mangan,  bakır, çinko, 

kurşun gibi geçişli metallerle stabil kompleksler 

yaparak biyolojik sistemlerdeki ağır metalleri 

yok etmektedirler (2). DHLA diğer bazı 

antioksidanların rejenerasyonunda, 

detoksifikasyonda rol oynayan ve önemli bir 

antioksidan olan glutatyon sentezinin 

artırılmasında, insülin sinyallerinin 

artırılmasında, diğer hücresel sinyal 

moleküllerinin ve transkripsiyon faktörlerinin 

aktivitelerinin düzenlenmesinde rol 

oynamaktadır (10, 11). Bu anlamda DHLA, C ve 

E vitamini, koenzim Q gibi iyi bilinen 

antioksidanların radikal veya okside formlarını 

indirgeyerek yenileyebilmektedir (12).  

 

Klinikte DHLA güçlü antioksidan etkinliği 

nedeniyle pankreastaki langerhans adacık 

hücrelerini reaktif oksijen hasarına karşı 

korumaktadır. Tip 2 diyabet hastalarına 10 gün 

süre ile günde 50 mg ALA intravenöz olarak 

verildiğinde açlık kan şekeri veya insülin 

seviyelerinde bir değişim olmaksızın glikoz 

kullanımında ortalama %30 artış saptanmıştır 

(13). ALA nöropati gelişiminde etkin rol 
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oynadığı düşünülen lipid peroksidasyonunu sinir 

dokuda azaltmaktadır (14). Diyabetik nöropati 

semptomlarını azalttığı gösterilmiştir (15). 

Deneysel çalışmalarda LA takviyesinin 

sıçanlarda katarakt gelişimini geciktirdiği 

gösterilmiştir (16). Günlük 150 mg ALA ile 

glokomda ve görme fonksiyonlarında gelişme 

olduğu, iskemi ve perfüzyonda etkin olduğu, 

radyasyon hasarlarından koruduğu, santral sinir 

sisteminde oksidatif hasarı azaltarak çeşitli 

nörolojik bozukluklardan koruduğu, HIV 

virüsünün replikasyonunu engellediği, tütün 

kullanımına bağlı gelişebilecek sorunlardan 

korunmayı sağladığı gösterilmiştir (7, 17-20). 

Ateroskleroz, multipl skleroz, bilişsel kayıplar 

ve yaşlanmaya bağlı demansta etkinliği 

gösterilmiştir (19). Normal kohlear fonksiyon 

için gerekli olduğu gösterilmiştir (21). 

 

ALA’nın vücutta iki şekilde fonksiyon 

yaptığı düşünülmektedir. Bunlardan ilki, 

metabolik süreçlerde koenzim olarak görev 

alması; ikincisi ise beslenme desteği olarak 

kullanıldığında ulaşılan dozlarda antioksidan 

özellikler göstermesidir (2). 

 

ALA’nın antioksidan potansiyeline 

bakıldığında;  serbest radikalleri temizleme 

spesifitesi,  diğer antioksidanlarla etkileşimi,  

metallerle şelat yapma yeteneği,  absorbsiyonu, 

biyolojik yararlılığı ve hücre konsantrasyonu, 

gen ekspresyonuna etkileri, molekülün membran 

veya akuöz fazda lokalize olması, oksidatif 

hasarı onarma yeteneği gibi kriterlerin hepsine 

uygunluğu görülmektedir (2, 20, 22). Örneğin 

Vitamin E iyi bir antioksidan olarak düşünülse 

de bu kriterlerden sadece birini sağlamakta,  

membran ya da lipid fazda etkisini gösterip 

özellikle lipid peroksil radikallerini nötralize 

ederken, akuöz fazdaki radikallere karsı çok az 

ya da hiç etki göstermemektedir (20). 

Günümüzde LA–DHLA redox çifti“evrensel 

antioksidan”  olarak tanımlanmaktadır. Hızla 

absorbe edilerek birçok dokuya dağılabilir. Kan-

beyin bariyerini  geçebilir. Redükte ve okside 

formlarının antioksidan etkiye sahip olması, hem 

sıvı, hem de lipid fazda çözünmesi, glutatyon 

düzeylerini artırması, diğer antioksidanlarla 

etkileşimi, serbest metal iyonlarıyla şelat 

yapması, serbest radikalleri nötralize etmesi gibi 

özellikleri nedeniyle evrensel antioksidan olarak 

bilinir.  (20, 21, 23-26).   

 

ALA antioksidan özelliği ile 20-100 mg/kg 

olarak günlük kullanıma girmiştir (27). Genel 

sağlık, yaşlanma etkilerini yavaşlatmak ve 

optimal antioksidan etkiler için günlük 100-200 

mg doz önerilmektedir. Diyabet, hepatit, ağır 

metal zehirlenmeleri gibi klinik durumlarda   

günlük 300-1200 mg  kullanılmaktadır (28). 

 

Klinik araştırmalar lipoik asidin 

kullanılması ile karsinojenik etkilerin olmadığını 

göstermiştir. Yüksek dozlarda bile ciddi yan 

etkiler gözlenmemiştir. Minör yan etkiler deri 

reaksiyonlarını ve bulantı, kusma gibi 

gastrointestinal etkileri içerir. Bununla beraber 

bu etkiler yalnız intravenöz infüzyonla her gün 

1200 mg veya daha yüksek dozda alanların 

küçük bir yüzdesinde gözlenmiştir. Gebelik 

boyunca lipoik asit kullanımıyla ilgili zararlı yan 

etki bilgileri elde edilememiştir. Bilimsel 

araştırmalar ve klinik kullanımlarda 30 yılı aşkın 

bir zaman boyunca lipoik asit kullanılmasıyla 

ilgili ciddi yan etkiler bildirilmemiştir. Letal Doz 

(LD) 50 köpeklerde yaklaşık olarak 400-500 

mg/kg oral dozdan sonradır (29). Ratlarda LD 

50 yaklaşık 400-500 mg/kg’dır (30). İnsanlarda 

letal doz çalışmalarına  literatürde 

rastlanmamıştır.  Oral alımı ile  pediatrik 

intoksikasyonu bildirilen Özçetin M. ve 

arkadaşlarının çalışmasında   intoksikasyon dozu 

tesbit edilememiştir (31).  

 

 

SONUÇ 

Günümüzde diyabet tedavisinde ve 

nöroloji, psikiyatri, fizik tedavi ve 

rehabilitasyon, dermatoloji ve acil kliniklerinde 

yoğun olarak kullanılan ALA’nın toksisitesine 

ve doz aşımına  ait literatürde çok az sayıda 

çalışma vardır. Biyokimyasal etkilerine ait 

çalışmalar devam etmektedir, eser elementlere 

etkisi henüz bilinmemektedir ve şelat yapıcı 
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özelliği ile demir eksikliğine bağlı anemilerdeki 

rolü açık değildir. Erişkinlerde yararlı olduğu 

gösterilmiştir ancak pediatrik kullanımına ve 

gebelik üzerindeki etkilerine dair bilgilere 

literatürde rastlanmamaktadır. Bu çalışmalardan 

olumlu sonuçların alınması halinde “mucize bir 

antioksidan (32) ve evrensel antioksidan” 

olarak tanımlamaların iyi bir değerlendirme 

olduğu, yakın gelecekte pek çok klinikte 

kullanılabileceği öngörülebilir.  
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