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ABSTRACT 

Recently, the use of herbal products has become popular among geriatric population in
Turkey as well as in the World. As a result of this, reports of adverse reactions based on

herbal product usage and interactions between herbal products and prescription drugs have
increased. It is reported that over-the-counter and prescription drugs are uncontrolled and
they are commonly used along with herbal products in geriatrics due to the chronic and
multiple diseases. Additionally, geriatric patients are sensitive to untoward effects of drugs and
their interactions likewise because of functional and physiological alterations in the organism
by ageing. In this review, products of ginkgo biloba, St. John’s wort, ginseng, kava, saw
palmetto, garlic and echinacea products that are commonly used in elderly people have been
evaluated from the toxicological point of view under the light of recent literature. At the same
time interactions between these herbal products and drugs is also discussed.

Key words: Geriatric population, Herbal product, Fitotoxicology, Drug interaction.

ÖZ 

Bütün dünyada oldu¤u gibi son zamanlarda bitkisel ürünlerin kullan›m› ülkemizde de arta-
rak popüler hale gelmifltir. Bunun sonucu olarak herbal preparat kullan›m›ndan kaynakla-

nan olumsuz etki bildirimi ve reçeteli ilaçlarla girdikleri etkileflmeler belirgin olarak artm›flt›r.
Geriatrik yafl grubunda, kronik ve çoklu hastal›klar nedeniyle reçeteli ve reçetesiz ilaçlar›n ço-
¤unlukla bitkisel ürünlerle birlikte kontrolsüz ve yayg›n olarak kullan›ld›¤› tespit edilmifltir. Bu
nedenle herbal ürün-ilaç etkileflimlerinin bu grupta bir risk oluflturabilece¤i aç›kt›r. Üstelik yafl-
lanma ile organizmada meydana gelen fonksiyonel ve fizyolojik de¤iflikliklerden dolay› geriat-
rik yafl grubu ilaçlar›n olumsuz etkilerine ve etkileflmelere daha duyarl›d›r. Bu derlemede gün-
cel literatür bilgilerinin ›fl›¤›nda yafll›larda s›k kullan›lan ginkgo biloba, St. John’s wort (sar›
kantaron), ginseng, kava, saw palmetto, sar›msak ve ekinezya ürünlerinin kullan›m› toksiko-
lojik aç›dan de¤erlendirilmifltir. Ayn› zamanda bu bitkisel ürünler ile ilaç etkileflmeleri ve so-
nuçlar› tart›fl›lm›flt›r.

Anahtar sözcükler: Geriatri, Bitkisel ürün, Fitotoksikoloji, ‹laç etkileflmesi.
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G‹R‹fi

Dünya Sa¤l›k Örgütü (DSÖ)’ne göre bitkisel ilaç, bitkisel
drog veya kar›fl›mlar› oldu¤u gibi veya bunlar›n de¤iflik

preparatlar› halinde, etkili k›s›m olarak tafl›yan bitmifl, etiket-
lenmifl t›bbi ürün veya müstahzard›r (1). Alternatif t›p uygula-
malar›ndan birisi olan fitoterapi kelimesi ise Yunanca phy-
tos ve therapy kelimelerinin birleflmesinden türetilmifltir. Ve
bitkilerin çeflitli formlarda t›bbi amaçla kullan›lmas› anlam›na
gelmektedir (2). M.Ö.3000’li y›llara ait olan Ninova tabletle-
ri, Mezopotamya’da kurulan çeflitli medeniyetlerde bitkisel ve
hayvansal ilaçlarla tedavilerin mevcut oldu¤unu kan›tlayan ilk
yaz›l› belgedir. M.Ö.2500 y›llar›nda Hint t›bb›n›n önemli tem-
silcilerinden Rig Veda, eserlerinde 1000’e yak›n flifal› bitkiden
bahsetmifltir. Yunan t›bb›n›n önemli isimlerinden Eskulap ve
modern t›bb›n kurucusu olarak kabul edilen Hipokrat, kitapla-
r›nda 400’e yak›n bitkisel ilaca yer vermifltir. ‹slam uygarl›¤›
döneminde, Ebu Reyhan Kitab-al Saydalafi al T›p adl› ese-
rinde 20’ye yak›n flifal› bitkiden bahsetmifltir. ‹bn-i Sina ve Al
Gafini’nin haz›rlad›¤› ve içerisinde 800 kadar bitkisel ve hay-
vansal drogun bulundu¤u T›p Kanunu adl› eser 1650’li y›lla-
ra kadar referans kitap olarak kabul edilmifltir (2). 200 y›l ön-
cesine kadar farmakopeler hemen hemen sadece bitkisel ilaç-
lardan oluflmaktayd› (3). Günümüzdeki sentetik ilaçlar›n ço¤u
orjinini bitkilerden alm›flt›r. Yaklafl›k yüzy›l kadar önce sente-
tik ilaçlar›n piyasaya girmesi ve farmakolojik etkinin kan›ta
dayal› bilimsel çal›flmalarla gösterilmesiyle birlikte bitki veya
bitki k›s›mlar›n›n t›bbi amaçlarla kullan›m› olan medikal her-
balizim h›zl› bir düflüfle geçmifltir. Bununla beraber pek çok
geliflmifl ülkede bitkisel ürünlerin terapötik amaçla kullan›m›
durma noktas›na gelmesine ra¤men Hindistan’da Ayurvedic
Medicine, Japonya’da Kampo Medicine ve Çin’de Chinese
Medicine popülaritesi devam etmifltir. Almanya ve Fransa gi-
bi di¤er baz› ülkelerde ise medikal herbalizim modern farma-
koloji ile birlikte kullan›m› azalmakla beraber varl›¤›n› koru-
mufltur (3). T›bbi herbal (fitomedikal) ürünler, do¤al olduklar›
için güvenli kabul edilen ürünlerdir. Kullan›mlar› tüm dünyada
son zamanlarda belirgin bir flekilde artm›flt›r. DSÖ 2000 y›l›n-
daki raporunda Avrupa, Avustralya ve Kuzey Amerikada ya-
flayan insanlar›n %50’sinin alternatif-destekleyici tedavi yön-
temlerinden birini kulland›¤›n› ve bu yöntemler içinde de en
çok kullan›lanlar›n bitkisel ilaçlar oldu¤unu aç›klam›flt›r (1).
DSÖ’nün insanlar›n %80’inin do¤al tedaviye inand›¤›n› aç›k-
lamas› bu popülaritenin iyi bir göstergesidir (2). Bu durum ül-
kemizde de benzerdir. Ancak yayg›n kullan›ma ra¤men, pek
çok bitkisel ilac›n etkisi henüz kan›tlanmam›flt›r. Veya bu ko-
nuda bilimsel veri eksikli¤i mevcuttur. 

Bu derlemede herbal ürün kullan›m›n›n yafll› bireylerde
yayg›n olmas› ve geriatriklerin ilaç etkileflmeleri aç›s›ndan has-

sas bir grubu oluflturmalar› nedeniyle “geriatrik grupta s›k
gözlenen bitki-ilaç etkileflimleri” konusu ele al›nm›fl; örnekler-
le fitomedikallerin neden oldu¤u olumsuz etkileri ve fitoterapi
ile ilgili baz› problemler üzerinde durulmufltur.

GER‹ATR‹K POPÜLASYONDA HERBAL

PREPARAT KULLANIMI

Türkiye ‹statistik Kurumu (TÜ‹K) 2006 y›l› nüfus projeksi-
yonuna göre, bugün 65 yafl ve üzeri olarak kabul edilen

geriatrik grup, ülkemiz nüfusunun yaklafl›k olarak %6’s›n› (@
4 milyon 355 bin kifli) oluflturmaktad›r (4). Bu oran yurdumu-
za göre geliflmifl ülkelerde daha yüksektir. Yap›lan araflt›rma-
lara göre 50 yafl›ndan büyük insanlar›n %13-33’ünün çeflitli
amaçlarla bitkisel ürün kullanmakta oldu¤unu göstermektedir.
Sa¤l›k uzmanlar› ço¤u zaman bu durumun fark›nda olmayabi-
lir. Genifl çapl› ulusal bir çal›flma herbal ürün kullanan hasta-
lar›n %49’unun doktorlara bu konu hakk›nda bilgi vermedik-
lerini ortaya ç›kartm›flt›r. Üstelik herbal ürün kullananlar›n
%20’sinden fazlas› bunlar› tedavilerinde verilen di¤er ilaçlarla
birlikte kulland›¤›n› bildirmifltir (5). Bu nedenle geriatrik popü-
lasyonda herbal ve konvansiyonel ilaçlar›n birarada kullan›m›-
n›n yayg›n oldu¤u ve etkileflme riskinin daha fazla oldu¤u ön-
görülebilir. Yetiflkinleri kapsayan ve 3042 kifli üzerinde yap›-
lan yeni bir çal›flmada kat›l›mc›lar›n %82’sinin reçeteli ilaç, vi-
tamin/mineral, herbal/do¤al ürünlerden en az bir tane;
%30’unun ise en az 5 tane kulland›¤› belirlenmifltir. Bu ürün-
lerin tümünün kullan›m s›kl›¤› yaflla birlikte artm›fl ve her yafl
grubunda kad›nlarda erkeklere göre daha fazla oldu¤u bildiril-
mifltir. 65 ve üzeri kad›nlar reçeteli ilaçlar› ve herbal ürünlerin
dahil oldu¤u di¤er alternatif ilaçlar› en çok tüketen grup ola-
rak bulunmufltur (6).

B‹TK‹SEL ‹LAÇ KULLANIMINDA GÖRÜLEN

SORUNLAR VE NEDENLER‹

Do¤al olduklar› için toksik olmad›klar› veya olamayacaklar›
inan›lan ve iddia edilen herbal preparat/ürünler veya çay

fleklinde haz›rlanan droglar uygunsuz ve bilinçsiz olarak tüke-
tildi¤inde ve reçeteli ilaçlar ile birlikte al›nd›¤›nda zararl› etki-
lere neden olabilir. Ya da temel tedavinin amac›n› istenmeyen
yönde de¤ifltirebilir. Bu konu ile ilgilenen toksikoloji biliminin
alt dal›na fitotoksikoloji denilmektedir. Bitkisel kökenli pre-
parat kullan›m›na ba¤l› gözlenen olumsuz etkiler ve toksisite
bitkinin yanl›fl teflhis edilmesi, pestisit kal›nt›lar›, biyolojik kon-
taminasyonlar, a¤›r metal kontaminantlar›, ta¤flifl veya taklit
amaçl› zararl› olabilecek kimyasal maddelerin ilave edilmesi,
bitki metabolitleri veya endojen bitki toksinlerinden kaynakla-
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nabilir (7-9). Örne¤in Hong Kong’da Gentiana rigescens ad-
l› bitkiden elde edilen bir herbal preperat (long-dan-cao) ile
iliflkilendirilen ensefalopati ve nöropatinin daha sonra baflka
bir bitki, Podophyllum emodi’den kaynakland›¤› ortaya ç›k-
m›flt›r (8).

Bitkisel ürünlere farmasötik ilaçlar›n ilave edilmesi bilhas-
sa Çin patentli ürünlerle ilgili ciddi bir problemdir. Tayvan’da,
toplanan 2609 adet geleneksel Çin t›bbi ürünlerinin
%23,7’sinde en az bir tane sentetik ilaç kar›fl›m›na, s›kl›kla da
kafein, parasetamol, indometazin, hidroklortiazid ve predni-
zolona rastlanm›flt›r. Asya k›tas› d›fl›nda sat›lan pek çok Çin
kökenli herbal üründe etikette belirtilmemesine ra¤men non-
steroidal anti-inflamatuvar ilaçlar (NSA‹‹) ve benzodiyazepin-
ler bulunmufltur. Bu durum, ürünlerin içeri¤i bilinmedi¤i için
beklenmedik sorunlarla karfl›lafl›lmas›na sebep olmaktad›r.
Bitkisel ürünlerde fazla yayg›n olmamakla birlikte a¤›r metal
kontaminasyonlar›na da rastlanabilmektedir. Amerika Birleflik
Devleti, Kaliforniya eyaletinde toplanan 251 Asya patentli
bitkisel ürünün 24’ünde kurflun (en az 1 ppm), 36’s›nda arse-
nik ve 35’inde ise civa içeri¤ine rastlanm›flt›r (8). Geleneksel
Çin bitkisel ilac› kullanan 59 yafl›ndaki bir hastada kurflun ze-
hirlenmesi rapor edilmifltir. Bunun d›fl›nda geleneksel Çin bit-
kisel preparatlar› kullan›m›ndan kaynaklanan civa, kadmiyum
ve arsenik zehirlenme vakalar› da bildirilmifltir (10).

Ayn› bitkinin toksik ve terapötik etkisi bitki taraf›ndan üre-
tilen metabolit olarak adland›r›lan kimyasal madde içeri¤inin
çeflitli nedenlerle farkl›l›k göstermesi nedeniyle de¤iflebilmek-
tedir. Kimyasal madde konsantrasyonunu etkileyen faktörleri
flu flekilde s›ralamak mümkündür: Kullan›lan bitki k›sm›:
Yaprak, tohum, kök gibi farkl› k›s›mlar› ayn› kimyasal madde-
yi farkl› miktarlarda içerir. Örne¤in Taxus türlerinden elde
edilen antineoplastik bir ilaç olan Paclitaxel (Taxol), Taxus
cuspidata bitkisinin i¤ne, kabuk, gövde ve olgunlaflm›fl koza-
lak gibi çeflitli k›s›mlar›nda azalan konsantrasyonlarda mevcut-
tur. Bitkinin yafl›: Genç bitkiler baz› maddeleri olgunlaflm›fl
olanlara göre daha fazla veya az miktarda içerebilir. Phytolac-
ca americana bitkisinin tomurcuk ve genç yapraklar›n›n ye-
nilmesi olgunlaflm›fl bitki yapraklar›na göre daha güvenlidir.
Çünkü bitki gelifltikçe üretti¤i saponin olgunlaflm›fl bitkinin
toksisitesine neden olur. ‹klim ve toprak: Bitki içeri¤inde
bulunan baz› kimyasal maddelerin sentezini etkiler. Hasat
zaman›: Hasat edildi¤i mevsime göre etkin/toksik madde
miktar› artmakta veya azalmaktad›r. Bekletilme (depola-
ma) koflullar›: Is›, ›fl›k, nem gibi faktörler etkin/toksik mad-
de konsantrasyonunu de¤ifltirebilir. Tür içi genetik farkl›-
l›klar: Di¤er bir faktör olarak kabul edilmektedir (14).

GER‹ATR‹K POPÜLASYONDA HEBAL
PREPARAT KULLANIMI, ETK‹LEfiMELER
VE OLASI TOKS‹KOLOJ‹K SONUÇLAR

Alternatif tedavi uygulamalar›n›n artmas› nedeniyle bitkisel
ürünler ile reçeteli veya reçetesiz ilaçlar aras›ndaki etkilefl-

meler giderek önem kazanmaktad›r. Bu etkileflmelerin belir-
lenmesi, geriatrik popülasyon için ayr› bir önem tafl›maktad›r.
‹ki veya daha fazla say›da ilaç birlikte al›nd›¤› zaman ilaçlar
aras›nda etkileflme ihtimali do¤ar. Ve kullan›lan ilaç say›s› art-
t›kça etkileflme olas›l›¤› da artar. Bitkisel ürünler konvansiyo-
nel ilaçlar›n aksine çok say›da etken madde içerir. Bu neden-
le bitki-ilaç ve bitki-bitki aras›nda gözlenen etkileflmelerin ilaç-
ilaç aras› etkileflmelerden daha fazla ve daha s›k olabilece¤i
söylenebilir. Fakat hastalar›n ço¤unlukla kulland›¤› bitkisel
ürünleri gizlemesi veya bu konuda bilgi vermemesi ve sa¤l›k
uzmanlar›n›n konuya yeterince dikkat etmemesi nedeniyle el-
deki veriler sadece vaka raporlar› ve in vivo farmakokinetik
çal›flmalar ile in vitro çal›flmalara dayal› öngörülerden ibaret-
tir. 

T›bbi bitkiler en çok oral yoldan kullan›l›rlar. Bitkilerin ya-
p›s›nda bulunan aktif maddeler intestinal pH de¤erini ve mo-
tilitesini de¤ifltirebilir. Hepatik biyotransformasyondan sorum-
lu olan ana enzimleri (Sitokrom P450, CYP) ve intestinal sis-
temde rol alan ilaç tafl›y›c›lar›n› (P-glikoprotein) inhibe etmesi
veya indüklemesi sonucu ilaçlar›n farmakokineti¤ini etkileye-
rek biyoyararlan›m›n› de¤ifltirebilir. Bitkisel ürünlerle ilaçlar
aras›ndaki aditif veya sinerjistik etkileflmeler; uzun süreli teda-
vide doz rejimini güçlefltirir, tedavi edici etkinin abart›l› olarak
artmas›na, daha fazla say›da yan etki veya öngörülemeyen
olumsuz etkilerin ortaya ç›kmas›na ve toksik düzeyde bir etki-
ye veya mevcut toksik etkinin artmas›na yol açabilir. Antago-
nistik etkileflmeler ise tedaviyi baflar›s›z k›labilir. Bitki-ilaç ara-
s›ndaki etkileflmeler en çok varfarin, digoksin, antiaritmik ilaç-
lar gibi terapötik indeksi dar olan ilaçlar, yafll›lar veya çocuk-
lar gibi hassas populasyonlar, hamile ve süt veren anneler ile
organ nakli yap›lm›fl hastalar için daha çok önemlidir (11,12).

YAfiLILAR TARAFINDAN SIK KULLANILAN
VE BU NEDENLE DE ‹LAÇLARLA ETK‹LEfiME
‹HT‹MAL‹ YÜKSEK OLAN BAZI B‹TK‹SEL
PREPARATLAR

Amerika’da 2004 y›l›nda en çok satan 7 bitkisel ilaç; gink-
go biloba, St.John’s wort, ginseng, kava, saw palmetto,

sar›msak ve ekinezya olarak belirlenmifltir (13). Yaz›n›n bu
k›sm›nda Türkiye’de kullan›m› yayg›n olan bu bitkilerin etkile-
ri, ters etkileri ve reçeteli ilaçlarla girdikleri etkileflimlere ait
baz› bilgiler sunulmufltur.
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Ginkgo Biloba

T›bbi amaçla kullan›m› binlerce y›l öncesine dayanmakta olan
ginkgo biloba günümüzde tablet, kapsül, dilalt› sprey ve eks-
traklar gibi çeflitli farmasötik formlarda, tek bafl›na veya bafl-
ka maddelerle kar›fl›m halinde, çok say›da hastal›¤›n tedavisin-
de kullan›lmaktad›r. Yap›s›nda bulunan aktif biyolojik madde-
ler; ginkgo-flavon glikozidleri veya flavonoidler (bilobetin,
ginkgetin, kersetin, kamferol gibi) ile terpenoidlerdir (bilobalid
ve ginkgolid). Bunlardan baflka proantosiyanidinler, glukoz,
ramnoz, organik asidler, d-glukarik ve ginkgolik asid içerdi¤i
di¤er bileflenlerdir (14, 15).

Arteriyel ve venöz vazoaktif de¤ifliklikler yaparak doku
perfüzyonu ve serebral kan ak›m›n› art›r›r. Arteriyel vazodila-
tasyon ve arteriyel spazm inhibisyonu yapar. Kapiller geçir-
genli¤i azalt›r (16). Flavonoidler membran lipid peroksidayo-
nunu inhibe eder ve serbest radikal süpürücü olarak etki gös-
terirken terpenoidler platelelet aktive edici faktörü (PAF) an-
tagonize eder. Platelet agregasyonunu azaltarak kan ak›m›n›
kolaylaflt›r›r (17). Sa¤l›kl› bireylerde ginkgo biloba ekstrakla-
r›n›n, zihinsel uyan›kl›¤› art›rd›¤›, haf›zay› ve tüm beyin fonk-
siyonlar›n› güçlendirdi¤i ileri sürülmektedir. Ancak bu iddia bi-
limsel olarak do¤rulanmam›fl veya konu hakk›nda birbirine z›t
sonuçlar aç›klanm›flt›r (16-19). Geleneksel olarak bu etkinli-
¤inden dolay› kullan›lan bitki üzerinde daha fazla bilimsel ça-
l›flmaya ihtiyaç duyulmaktad›r. 

Ters Etkiler. Ciddi yan etkiler nadir gözlenmekle beraber
en önemlileri afla¤›da belirtilmifltir. 

Kanama: Oral ginkgo preperatlar›n›n uzun süre kullan›l-
mas› kanama zaman›n›n uzamas›na, subdural hematoma ve
spontan kanamalara neden olabilir. Befl y›ld›r varfarin kulla-
nan 78 yafl›ndaki bir kad›nda ginkgo biloba tedavisine baflla-
d›ktan 2 ay sonra intraserebral kanama (20), günde 325 mg
asetilsalisilik asit alan 70 yafl›ndaki bir hastada ginkgo kullan-
maya bafllad›ktan 1 hafta sonra iriste kanama meydana geldi-
¤i bildirilmifltir (21). Yine konvansiyonel bir ilaç kullanmaks›-
z›n 2 y›ld›r ginkgo kullanan 33 yafl›ndaki bir hastada subdural,
6 ayd›r ginkgo kullanan 61 yafl›ndaki bir kiflide ise subarakno-
id kanama gerçekleflti¤i rapor edilmifltir (22,23). Bu aç›dan
risk alt›nda olan hastalar ve kanama riskini art›ran ilaç/bitki-
sel ürün/destekleyici madde kullananlar uyar›lmal›d›r. Doz
ayarlamas› yap›larak önlem al›nmas› gerekebilir. Postoperatif
kanama tehlikesine karfl› baz› cerrahi ve dental giriflimlerden
en az 3 gün önce kullan›m›na son verilmelidir.

Allerji/hipersensitivite: Ginkgo biloba veya Ginkgo-
aceae familyas›ndan olan di¤er türler allerjik reaksiyonlara ne-
den olabilir. Urusiol’lere (sumak, zehirli sarmafl›k, zehirli me-
fle) allerjik olan insanlarda ginkgo’ya karfl› çapraz duyarl›l›k
geliflebilir; zehirli sarmafl›k allerjisi olan bir kiflide çapraz aller-

ji reaksiyonu geliflti¤i rapor edilmifltir. ‹ntravenöz olarak uygu-
lan›rsa ciltte allerji, damarlarda irritasyon ve hasar yapabilir.
Meyve veya etli k›sm› ile do¤rudan temas edilirse güçlü aller-
jik reaksiyonlara sebep olur. 

‹nme: Fazla miktarda (yaklafl›k 50 tane) tohum k›sm›n›n
tüketilmesi sadece tohumlar›nda bulunan ginkgotoksinin
neden oldu¤u tonik-klonik nöbetler ve bilinç kayb› bildirilmifl-
tir. Bununla ilgili rapor edilen 70 olguda %27 letalite gözlen-
mifltir.

‹nsanlarda kullan›m›ndan elde edilen gözlemler ve al›nan
sonuçlara dayan›larak insülin ve kan glukoz düzeyini etkileye-
bilece¤i düflünülmektedir. Diyabet veya hipoglisemi hastalar›
ve kan flekerini düzenlemek için ilaç/bitki/destekleyici madde
kullananlar bu nedenle uyar›lmal›d›r. Mutlaka serum glukoz
seviyesi izlenmelidir. Diyare, bulant›, kusma, gastrik rahats›z-
l›klar, bafla¤r›s› bildirilen daha hafif di¤er yan etkileridir
(16,18,19).

Ginkgo-‹laç Etkileflmelerine Örnekler

Antiplatelet ve Antikoagülan ‹laçlar. Ginkgo biloba
ekstresi p›ht›laflmay› geciktirdi¤i için antiplatelet veya antiko-
agülan ilaçlarla birlikte al›nd›¤›nda etkinin potansiyalizasyo-
nundan dolay› kontrol edilemeyen kanamalara neden olabilir.
Gingolit B’nin platelet aktive edici faktörü inhibe etmesinden
dolay› varfarin (Coumadin®), heparin (Neuparin®), klopidog-
rel (Plavix®, Pingel®), tiklopidin (Ticlid®‚ Ticlocard®) gibi
antiplatelet ve antikoagülan ilaçlarla birlikte kullan›rken dik-
katli olunmal›d›r. Bunun yan› s›ra aspirin, ibuprofen veya
naproksen gibi NSA‹‹’la beraber al›nd›¤›nda gastrointestinal
kanama riskine karfl› bilhassa ülseratif hastalarda dikkat edil-
melidir (16,18,19). Geriatrik popülasyonda antiplatelet, anti-
koagülan ve NSA‹‹’›n kullan›m› yayg›n oldu¤u düflünülürse et-
kileflmelerin bu grupta daha çok ve daha ciddi olabilece¤i söy-
lenebilir. 

Antikonvülzan ‹laçlar. Antikonvülzan ilaç kullanan has-
talarda ginkgo çekirdekleri tüketiminin konvülsiyon riskini ar-
t›rabilece¤i belirtilmifltir. Geçmiflinde ve ailesinde epilepsi öy-
küsü olmayan, sa¤l›kl› bireyde bile kusma ve konvülsiyona ne-
den oldu¤u bildirilmifltir. Bu durum çekirdeklerin içerdi¤i güç-
lü bir nörotoksin olan 4-O-metoksipiridoksin (MPN) ile iliflki-
lendirilmifltir. MPN dolayl› olarak glutamat dekarboksilaz en-
zimini inhibe ederek γ-amino-bütirik asit (GABA) düzeylerini
düflürür. GABA inhibitör bir nörotarnsmiterdir ve konsantras-
yonunun azalmas› nöbetleri indükleyebilir. Piyasadaki ginkgo
ürünlerinin ço¤u nörotoksik etki oluflturacak düzeyde MPN
içermez. Ancak hasat zaman› ve kontaminantlara ba¤l› olarak
epileptik hastalarda, bebek veya geriatri gibi hassas gruplarda
konvülsiyona neden olabilecek miktarda da bulunabilir.
Arentz ve ark. ginkgo yapraklar› ve ticari baz› ginkgo ürünle-
rinde MPN varl›¤›n› tespit etmifllerdir. Antikonvülzif ilaçlar›n
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etkisini antagonize eden anti-GABAerjik etkinli¤ine ilave ola-
rak, nöbet indüksiyonu yapmas›na dair önerilen bir baflka hi-
potez de sitokrom enzim sisteminde indüksiyon yaparak anti-
konvülzan ilaçlar›n h›zl› bir flekilde metabolize edilmesine da-
yand›r›lmaktad›r. Antiepileptik bir ilaç olan fenitoin (Dilan-
tin®) ve antikonvülzif valproat (Depakin®) CYP2C9 ve
CYP2C19 enzimleri ile metabolize edilir. Yenilerde yap›lan
bir çal›flmada ginkgonun CYP2C19 enzimini indükledi¤ini ve
CYP2C19 enzim indüksiyonunun kullan›lan antikonvülzif ila-
c›n etkinli¤ini azaltarak konvülsiyonlara neden oldu¤u bildiril-
mifltir. Valproat ile baflar›l› bir tedavi gören 2 epilepsi hastas›-
n›n ginkgo ürünleri kullanmaya bafllad›ktan sonra 2 hafta için-
de epileptik nöbetler geçirdi¤i bildirilmifltir. Ginkgo al›m›n›n
kesilmesinden sonra hastalar›n antiepileptik ilac›n dozunda
art›fla gerek kalmaks›z›n eski durumlar›na döndü¤ünü belirtil-
mifltir. Bu nedenle epileptik hastalar ginkgo nörotoksini
MPN’in antikonvülzan ilaçlar›n profilaktik etkisini ortadan kal-
d›rabilece¤i için bu ürünlerin kullan›m›na karfl› uyar›lmal›d›r
(6,18,19).

Antidiyabetik ‹laçlar. Ginkgo biloba vücutta üretilen ve-
ya d›flardan al›nan insülinin yararlan›m›n› de¤ifltirerek kan fle-
kerini etkiler. E¤er insülin veya oral diabetik ilaçlar ile birlikte
gingko al›n›rsa kan flekerinde dalgalanmalar olabilir. Kan fle-
kerinin daha yak›ndan takip edilmesi ve buna göre doz ayar-
lanmas› gerekebilir (19).

Antihipertansif ‹laçlar. Çeliflkili raporlara karfl›n baz› ça-
l›flmalar sa¤l›kl› insanlarda kan bas›nc›n› düflürdü¤ünü göster-
mektedir. Teorik olarak antihipertansif ilaçlar›n etkisini güç-
lendirece¤i düflünülmesine ra¤men, tiazid grubu diüreitik kul-
lanan bir hastada yüksek kan bas›nc› rapor edilmifltir. Bu ne-
denle ginkgo biloba ekstresi ile nifedipinin ayn› zamanda kul-
lan›lmamas› önerilmektedir (18,19). 

Deney hayvanlar›nda yap›lan bir çal›flmada monoamin
oksidaz (MAO) enzim inhibisyonu yapt›¤› bulunmufltur. Ancak
bu etki insanlarda do¤rulanmam›flt›r. Teorik olarak MAO in-
hibitörleri ile birlikte al›n›rsa aditif etkiden dolay› yan etkilerin
ortaya ç›kabilece¤i bildirilmektedir (19). Laboratuvar çal›flma-
lar›na dayal› olarak sertralin (Lustral®) gibi seratonin geri emi-
limini inhibe eden ilaçlarla (SSRI) birlikte kullan›ld›¤›nda da
aditif etkiden dolay› yafll›larda daha s›k gözlenen, salivasyon,
h›zl› kalp at›fl›, hipertermi, yorgunluk, kaslarda sertlik gibi
semptomlarla karakterize olan serotonin sendromu riskini ar-
t›rabilir (19). Konu ile ilgili yetersiz veri olmas›na ra¤men
ginkgonun antipsikotik ilaçlar›n yan etkilerini art›rabilece¤i
bildirilmektedir. Trazodon ve ginkgo kullanan 80 yafl›ndaki
bir Alzheimer hastas›nda koma rapor edilmifltir (24). Teorik
olarak sildenafil gibi erektil disfonksiyon tedavisinde kullan›lan
ilaçlar›n etkisini art›rabilece¤i bildirilmifltir (19).

Ginseng

Günümüze kadar Panax cinsine ait 11 tür saptanmakla bera-
ber ginseng preparatlar›n›n haz›rlanmas›nda Panax ginseng
(Asya, Kore veya Japon ginsengi) ve P. quinquefolium
(Amerikan ginsengi) en çok kullan›lan türlerdir. P. ginseng,
Rusya’da ginsenge ucuz alternatif olarak sunulan ve benzer
yararlar›n›n oldu¤una inan›lan Siberian ginseng (Eleuthero-
coccus sent›cosus) ile kar›flt›r›lmamal›d›r. Çünkü Siberian gin-
seng, bilimsel olarak çal›fl›lan ve Panax türlerinin aktif madde-
si olan ginsenozidleri içermez (25,26). Panax türlerinden gü-
nümüze kadar 60’dan fazla ginsenozid (panaksozide) izole
edilmifl olup bunlardan en önemlisi saponin glikozidleridir.
Uçucu ya¤lar, steroller, flavonoidler, vitaminler, enzim ve mi-
neraller izole edilen di¤er aktif maddelerdir (16,26).

Oral al›nan ginsengin kolesterol ve trigliserid düzeyini dü-
flürdü¤ü ve platelet adhezyonunu azaltt›¤›, p›ht›laflmay› bozdu-
¤u, hiperkolesterolemi gelifltirilen s›çanlarda fibrinolizisi art›r-
d›¤› bulunmufltur. Ginseng ekstraklar›n›n antioksidan etki gös-
terdi¤i bildirilmifltir (16). Ginsengin, diyabetik hastalarda ve
sa¤l›kl› bireylerde açl›k kan flekerini ve glikolize olmufl hemog-
lobin (A1C) miktar›n› azaltt›¤› bulunmufltur (16,27). Ayr›ca bit-
kinin hiperlipidemi, hepatik fonksiyon bozuklu¤unda ve bo-
zulmufl kognitif fonksiyonlarda faydal› oldu¤u gösterilmifltir
(16).

Ters Etkiler. Uygun dozlarda kullan›ld›¤›nda genellikle iyi
tolere edilen ginsengin yan etkileri hafif ve geçicidir. En s›k
bildirilen yan etkisi sinirlilik ve eksitasyondur. Bulant›, diyare,
öfori, uykusuzluk, bafla¤r›s›, hipertansiyon, hipotansiyon, hi-
poglisemi, mastalji, vajinal kanama ve serebral arterit görüle-
bilen di¤er yan etkileridir (27,28). Uzun süre yüksek dozda ve
özellikle di¤er psikomotor uyar›c›larla birlikte ginseng kulla-
nan kiflilerin yaklafl›k %10’unda hipertansiyon, sinirlilik, uyku-
suzluk, yorgunluk, diyare ve ciltte erupsiyonla karakterize edi-
len bir sendrom geliflti¤i bildirilmifltir (16,28). Kan flekerini dü-
flürebilece¤i için hipoglisemiye neden olabilir. Manik sempto-
ma neden oldu¤una dair bir vaka raporu mevcuttur (25). Gin-
seng kullan›m›yla ilgili burun kanamas› ve vajinal kanama ol-
du¤unu gösteren anekdotal baz› raporlar bildirilmifltir. ‹nsan-
larda varfarinin etkisini azaltt›¤›na dair veriler vard›r. Bu ne-
denle özellikle p›ht›laflma ve kanamaya etki eden ilaç kulla-
nan, kanama bozuklu¤u olan hastalar, uyar›lmal›d›r. Östrojen
benzeri etki gösterebilir. Memelerde hassasiyet, menstrual
siklus kayb›, postmenapozal kanama, jinekomasti, ereksiyon
güçlü¤ü görülebilir. Meme kanseri ve endometriyozis gibi hor-
mon hassasiyeti olan durumlarda kullan›m›ndan kaç›n›lmal›-
d›r.
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Ginseng- ‹laç Etkileflmelerine Örnekler

Antikoagülan ve Antiplatelet ‹laçlar. Tromboemboli
riskini önlemek için varfarin kullanan 47 yafl›ndaki bir hasta-
n›n günde üç defa Ginsana adl› bir ginseng ürünü kullanmaya
bafllamas›ndan 2 hafta sonra “International Normalized Rati-
o” (INR) de¤erinin %50’ye düfltü¤ü, ginseng kullan›m› kesil-
dikten sonra ise INR de¤erinin tekrar hedeflenen aral›¤a yük-
seldi¤i bildirilmifltir. Ancak hayvan deneylerinde ginseng eks-
trakt› ve bileflenlerinin kan viskozitesini azaltt›¤›, antitrombo-
tik etki gösterdi¤i ve platelet agregasyonunu inhibe etti¤i gös-
terilmifltir (26). Bu ilaç ile ginseng aras›ndaki etkileflme rapor-
lar›na iliflkin çeliflkiye ra¤men, varfarin tedavisi gören hastala-
r›n bu bitkiyi içeren destekleyici ürün kullanmalar› durumunda
tromboz riskine ve embolik olaylara karfl› yak›ndan takip edil-
mesi önerilmektedir (29). 

Antidiyabetik ‹laçlar. Ginseng hipoglisemik veya antihi-
perglisemik etki gösterebildi¤i için oral hipoglisemik ajan ve-
ya insülin kullanan diyabet hastalar› bu konuda uyar›lmal›d›r
(25,27).

Antidepresan ‹laçlar. MAO inhibitörü antidepresan bir
ilaç olan fenelzin ile birlikte kullan›ld›¤›nda 42 yafl›ndaki bir
kad›nda uykusuzluk, halusinasyonlar, irritabilite gibi manik
semptomlar ve 64 yafl›ndaki baflka bir kad›nda bafl a¤r›s› ve
tremor gözlendi¤i bildirilmifltir. Ginsengin aktif maddelerin-
den biri olan ginsenozidler cAMP fosfodiesteraz enzimini in-
hibe ederek cAMP düzeyini art›r›rlar. Sergiledikleri bu etki
ginseng ürünlerinin tek bafl›na veya MAO inhibitörü ilaçlarla
birlikte ortaya ç›kard›klar› psikoaktif santral olaylar› aç›klaya-
bilir. Ancak etki mekanizmas›n›n tam olarak ayd›nlat›labilme-
si için daha fazla çal›flma gerekmektedir (21,25,30).

Antihipertansif ‹laçlar. Diüretik etkili antihipertansif
ilaçlarla birlikte kullan›ld›¤›nda diüretik rezistans›n› art›rarak
furosemidin etkinli¤ini azaltt›¤› rapor edilmifltir (21).

Antiaritmik ‹laçlar. Siberian ginseng digoksin ile etkile-
flebilir. 74 yafl›ndaki bir vakada serum digoksin düzeyini art›r-
d›¤› ve kullan›m› b›rak›ld›ktan sonra digoksin düzeyinin tekrar
normale döndü¤ü bildirilmifltir. Bu raporda S.ginsengin yap›-
s›nda bulunan baz› maddelerin digoksin ölçümünü interfere
etmifl olabilece¤i de düflünülmüfltür (21,31).

Kardiyovasküler ‹laçlar. Siberian ginseng, nifedipin
metabolizmas›n› inhibe ederek nifedipin’in farmakolojik ve
olumsuz etkilerini art›rabilir (13). Ginseng, kalsiyum kanal blo-
körlerinin metabolizmas›n› inhibe edebilir.

Ginsengin grip afl›lar› ile etkileflebilece¤i rapor edilmifl an-
cak kan›tlar yetersiz bulunmufltur. Ayr›ca konu ile ilgili yap›lan
klinik çal›flmada olumsuz etkileflme görülmedi¤i bildirilmifltir

(30). Alkolik ginseng ekstresinin düflük konsantrasyonda ös-
trojenden sorumlu genlerin ekspresyonunu art›rd›¤› ve östro-
jenik etkiler oluflturdu¤u için östrojen analoglar› veya antago-
nistleri ile yap›lan tedavileri istenmeyen yönde etkiledi¤i bildi-
rilmifltir. Ayn› etkileflme sulu ekstraktlarda gözlenmemifltir
(32). Opioidlerin analjezik etkisini azaltabilece¤i belirtilmifltir
(13). Tentürlerin ço¤u yüksek oranda alkol içerdi¤i için met-
ronidazol (Flagyl®) veya disülfiram (Antabus®) ile birlikte al›n-
d›¤›nda bulant› veya kusmaya neden olabilece¤i bildirilmifltir
(25).

St. John’s Wort (Sar› Kantaron)

St. John’s preparatlar› ülkemizde sar› kantaron veya binbirde-
lik otu olarak bilinen çok y›ll›k Hypericum performatum bit-
kisinin kurutulmufl çiçek veya toprak üstü k›s›mlar›ndan elde
edilir. Bitki yak›ndan incelendi¤inde yapraklar›nda cilde sür-
tüldü¤ünde k›rm›z› lekeler oluflturan siyah, küçük noktalar gö-
rülür. Bu k›rm›z› pigment hiperisin etken maddesini içerir
(33). St. John’s wort (SJW)’un yap›s›nda çok say›da biyolojik
olarak aktif kimyasal gruplar tespit edilmifltir. Bunlardan en
önemlileri naftodiantronlar (hiperisin, psödohiperisin, proto-
hiperisin gibi); flavonoidler (kamferol, kersetin, luteolin, hipe-
rin, hiperosid v.b.); floroglusinoller (hiperforin, furohiperforin
gibi) ve esansiyel ya¤lard›r. Hiperisin ve hiperforin, SJW’un
gösterdi¤i klinik etkilerin ço¤undan sorumlu tutuldu¤u için
üzerinde en çok durulan bileflenleridir. Bu nedenle total hipe-
risin miktar› SJW (%0,3) preperatlar›n›n standardize edilme-
sinde kullan›l›r. Etkin maddelerin ço¤u ›s›, ›fl›k ve neme karfl›
dayan›ks›z oldu¤u için saklama koflullar› ekstraklar›n ve ticari
preperatlar›n aktivitesinde önemlidir. Son y›llarda yap›lan
araflt›rmalarda bileflenlerden hiperforin ve flavonoid yap›s›n-
daki bilefliklerin bitkinin antidepresan etkisine katk› sa¤layan
ana maddeler oldu¤unu göstermektedir (33,34).

SJW sinirsel a¤r›lar, malarya, viral ve bakteriyal enfeksi-
yonlarda; haricen böcek ›s›r›klar›, yan›k ve yaralanmalarda;
dahilen de sedatif ve antidepresan olarak kullan›lm›flt›r. Halen
yara ve yan›klar›n topikal tedavisinde kullan›lmaktad›r. 1652
y›l›nda ilk kez melankoli ve ruhsal bunal›mlarda kullan›lan bir
ilaç olarak kay›tlara geçmifltir. Almanya’da ‘Komisyon E’ ta-
raf›ndan depresif durumlarda kullan›m› onaylanm›fl t›bbi bir
bitkidir. Avrupa’da da depresyon tedavisinde s›kça reçetelen-
mektedir (33,34). Çok s›k kullan›lmas›na ve belirtilen etkinli-
¤ine ra¤men, SJW’un etki mekanizmas› henüz tam olarak ay-
d›nlat›lamam›flt›r.

Ters Etkiler. Nadir olmakla birlikte allerjik dermal reaksi-
yonlar, konstipasyon, a¤›z kurulu¤u, gastro-intestinal rahats›z-
l›k, bafldönmesi, halsizlik ve uyku bozuklu¤u en çok görülen
yan etkilerdir (16,33). SJW cilt ve gözlerde ›fl›¤a karfl› hassa-
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siyet oluflturabilir. 3 y›l boyunca SJW kullanan bir kad›nda gü-
nefle maruz kalan bölgelerinde sistemik fotosensitivite meyda-
na geldi¤i rapor edilmifltir. AIDS hastalar›na i.v. ve oral saf hi-
perisin verilmesi de fototoksik reaksiyonlar ile sonuçlanm›flt›r
(16). Özellikle SJW preperat›n› kullanan beyaz tenli ve yafll›
insanlar›n günefle karfl› önlem almalar› tavsiye edilmektedir
(33). Geçmiflinde bipolar hastal›k öyküsü olan depresif hasta-
lar›n tedavisinde SJW kullan›ld›¤›nda mani görülebilece¤i hak-
k›nda çok say›da vaka raporu oldu¤u için antidepresan olarak
SJW kullananlarda bipolar hastal›k öyküsü olup olmad›¤› dik-
katle sorgulanmal›d›r.

St. John’s Wort-‹laç Etkileflmelerine Örnekler 

Karaci¤erde CYP450 enzim sistemi taraf›ndan metabolize edi-
len ilaçlar›n SJW ile birlikte kullan›lmas›, SJW’un enzim siste-
minde yapt›¤› indüksiyon veya inhibisyon nedeniyle terapötik
ilaç düzeyinin de¤iflmesine neden olabilir. Hiperforinin insan-
larda CYP3A4 transkripsiyonunu art›rarak karaci¤erde
CYP3A4 ekspresyonunu indükledi¤i gösterilmifltir. Di¤er
CYP450 izozimleri üzerine olan etkisi konusunda görüfller
tart›flmal›d›r. Uygulanan doza, kullan›lan süre ve verilifl yolu-
na ba¤l› olarak di¤er CYP enzimlerinde de indüksiyon veya
inhibisyon yapabilece¤i bilinmektedir. Olumsuz etkileflimlere
neden olan bir baflka mekanizma ise P-glikoprotein indüksi-
yonudur. Bu tafl›y›c› proteinin indüksiyonunun çok say›da ila-
c›n da¤›l›m›n› ve farmakokinetik aktivitesini etkiledi¤i bilin-
mektedir. P- glikoprotein, çoklu ilaç rezistans› (multiple drug
rezistans, MDR) geninin ürünü olup ilaçlar›n hücre d›fl›na
pompalanmas›n› sa¤layarak substrat› olan pek çok ilac›n in-
traselüler konsantrasyonunu azalt›r (35-37).

Antikonvülzan ‹laçlar. 2 hafta süresince SJW kullan›m›
sa¤l›kl› bireylerde karbamazepin farmakokineti¤ini etkileme-
mifltir. Karbamazepin metabolizmas›nda CYP3A4 enzimi
bask›n rol oynasa da CYP2C8 gibi di¤er enzimlerin etkise de
az›msanamaz. Karbamazepinin P-glikoproteinin substrat› ol-
may›fl›, metabolizmas›nda CYP3A4 kadar CYP2C8 gibi di¤er
enzimlerin de önemli rol oynamas› ve CYP enzim sistemi üze-
rine olan indüktif etkilerinden dolay› farmakokineti¤inin etki-
lenmedi¤i düflünülmektedir. (35,38).

‹mmünosüpresan ‹laçlar. Siklosporin, organ naklinde
s›k olarak kullan›lan dar terapötik indeksli bir ilaçt›r. Etkin
konsantrasyonunun azalmas› organ reddine neden olabilir.
Siklosporin, P-glikoprotein ve CYP3A4 substrat›d›r. Bu ne-
denle SJW taraf›ndan P- glikoprotein ve CYP3A4’ün indük-
lenmesi plazma siklosporin düzeyini azaltarak nakledilen or-
gan›n reddedilmesi gibi klinikte ciddi problemlere yol açabilir.
12 gün SJW preperat› kullanan sa¤l›kl› insanlarda siklosporin
klerensi yaklafl›k olarak 2 kat artm›flt›r. SJW ile siklosporin et-

kileflmesine ait vaka raporlar›nda siklosporin konsantrasyonu-
nun %25’den %60’a kadar de¤iflen yüzdelerde azald›¤› göz-
lenmifl ve organ reddinin nedeni olarak gösterilmifltir. Karaci-
¤er ve kalp nakli yap›lm›fl SJW kullanan hastalarda siklospo-
rin konsantrasyonundaki ani azalmaya ba¤l› olarak organ red-
dinin bildirildi¤i raporlar vard›r. Bir baflka çal›flmada böbrek
nakli yap›lm›fl 30 hastan›n siklosporin düzeylerinde ortalama
%50’ye yak›n oranda azalma gözlenmifltir. Bu durum immü-
nosüpresant dozunun yaklafl›k %50 art›r›lmas›na neden ol-
mufltur. SJW b›rak›ld›ktan sonra ise siklosporin düzeyi belir-
gin olarak (%187) artm›fl ve ilac›n dozu herbal ürünün kulla-
n›lmad›¤› dönemdeki doza düflürülmüfltür (35, 38).

Takrolimus ve Mikofenolik Asit. Yak›n zamanda bildiri-
len bir raporda SJW kullan›m› takrilomus konsantrasyonu
azalmas› ile iliflkilendirilmifltir. SJW ekstrakt›n›n, takrolimus ve
mikofenolik asit farmakokineti¤i üzerindeki etkisi böbrek nak-
li uygulanm›fl 10 hasta ile yap›lan bir çal›flmada gösterilmifltir.
2 hafta SJW uygulanan hastalarda takrolimus biyoyararlan›m›
(AUC) yaklafl›k %60 azalm›flt›r. Öte yandan mikofenolik asit
farmakokineti¤inde bir de¤ifliklik belirtilmemifltir. Takrolimus
dozu terapötik konsantrasyonunu devam ettirmek için doz 2
kat›na ç›kart›lm›flt›r. Bu çal›flma ile takrolimus tedavisindeki
hastalar›n SJW preparatlar› kulland›¤›nda ilaç konsantrasyo-
nunun azalmas› nedeniyle organ reddi reaksiyonu riskinin ar-
taca¤› gösterilmifltir (38). 

Antikanser ‹laçlar. ‹rinotesan ilerlemifl kolorektal ve akci-
¤er kanseri tedavisinde kullan›lan potent bir DNA topoizome-
raz I inhibitörüdür. 5 kanser hastas›n›n yer ald›¤› bir çal›flma-
da 18 gün oral SJW kullan›m›n›n (azalm›fl miyelosüpresyon
ile birlikte) ilac›n aktif metaboliti olan SN-38’in plazma kon-
santrasyonunun %42 azald›¤› bulunmufltur. Bu sonuçlar irino-
tesan kullanan hastalar›n SJW kullan›m›ndan kaç›nmas› ge-
rekti¤ini göstermektedir (38).

Bronkodilatör ‹laçlar. Bir vaka raporunda SJW kullanan
42 yafl›ndaki bir hastan›n serum teofilin düzeyi azald›¤› için te-
rapötik plazma düzeyine ulaflmak için yüksek dozda teofilin
kullan›lmas› gerekti¤i bildirilmifltir. SJW kullan›m› b›rak›ld›k-
tan 1 hafta sonra teofilin plazma düzeyi 2 kat›na ç›km›fl ve do-
zunun azalt›lmas› gerekmifltir. Teofilin primer olarak
CYP1A2 enzimi ile metabolize edilir. Bu olgu SJW’nin kara-
ci¤erde 1A2 ekspresyonunu indükledi¤i fikrini do¤rulamakta-
d›r (38).

Antikoagülan ‹laçlar. SJW kullanan hastalarda varfarinin
antikoagülan etkinli¤inin azald›¤›n› bildiren vaka raporlar›n›n
hiçbirinde tromboembolik olaylar görülmemifltir. Fakat INR
de¤erlerindeki azalma kliniksel olarak anlaml› bulunmufltur.
Varfarin dozu art›r›larak veya SJW al›m› kesildikten sonra tek-
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rar hedeflenen INR de¤erine ulafl›lm›flt›r. Sa¤l›kl› insanlarla
yap›lan plasebo kontrollü bir çal›flmada gönüllülere tek doz
fenprokumon verilmeden önce 11 gün SJW preparat› veril-
mifl, serbest ilaç fraksiyonu için e¤ri alt›nda kalan alan plase-
bo grubuna göre %17.4 daha az bulunmufltur (38). Bu sonuç-
lar hem varfarin hem de fenprokumonun muhtemelen
CYP2C9 ve 3A4 indüksiyonundan dolay› klerensinin artt›¤›-
n› desteklemektedir. Her iki ilaç da CYP2C9’un substrat›d›r.
Ayn› zamanda varfarin CYP1A2 ve 3A4 ile de metabolize
edilir. SJW, CYP2C9 ve 3A4 enzimi ile P-glikoprotein indük-
siyonu yaparak antikoagülan etkinin azalmas›na katk›da bulu-
nabilece¤i bildirilmektedir (35, 38).

Antihistaminik ‹laçlar. Feksofenadin, P-glikoprotein için
prob ilaç olarak kullan›lan, sedasyona neden olmayan antihis-
taminik bir ilaçt›r. Büyük ölçüde (%95) biyotransformasyona
u¤ramadan idrar veya feçeflle de¤iflmeden at›l›r. Sa¤l›kl› birey-
lerle yap›lan bir araflt›rmada tek doz SJW, feksofenadin mak-
simum konsantrasyonunu %45 art›rm›fl, oral klerensini ise
%20 azaltm›flt›r. Ancak SJW’nin uzun süre kullan›lmas› mak-
simum ilaç konsantrasyonunda %35’lik azalmaya ve oral kle-
rensinde %47’lik bir art›fla neden olmufltur. Bu ve benzeri ça-
l›flmalardan SJW nin akut olarak P-glikoprotein inhibisyonu,
kronik kullan›mda ise indüksiyon yapt›¤› anlafl›lm›flt›r (38).

Hipoglisemik ‹laçlar. Uzun veya k›sa süreli SJW kullan›-
m›, selektif CYP2C9 substrat› tolbutamidin e¤ri alt›nda kalan
alan›n›, oral klerensini ve yar› ömrünü etkilememifltir. Ancak
tolbutamidi SJW ürünleri ile kullananlarda hipoglisemi insi-
dans› artm›flt›r. Hipoglisemi riskinin artmas› farmakodinamik
düzeyde bir etkileflmeden kaynaklanabilece¤i bildirilmifltir
(38).

Kardiyovasküler ‹laçlar. Uzun süre SJW kullan›m› mak-
simum digoksin konsantrasyonunu ve biyoyararlan›m›n› azalt-
t›¤› gösterilmifltir. Digoksin konsantrasyonunun azalmas› me-
tabolizmas›n›n artmas›ndan ziyade absorpsiyon ve da¤›l›m›n›
etkileyen P-glikoprotein indüksiyonundan kaynakland›¤› dü-
flünülmektedir. Digoksin iyi bilinen bir P-glikoprotein substra-
t› olmas›, metabolizmas›nda CYP enzim etkisinin az olmas› ve
digoksin eliminasyon yar› ömrünün de¤iflmemesi de bu meka-
nizmay› desteklemektedir. SJW’nin simvastatin ve pravastatin
farmakokineti¤i üzerindeki etkisi incelendi¤inde; simvastati-
nin AUC ve maksimum ilaç konsantrasyonunu azaltt›¤› pra-
vastatin farmakokineti¤ine ise etki etmedi¤i bulunmufltur (38).

Opiatlar. Metadon opioid ba¤›ml›l›¤› ve fliddetli a¤r›lar›n te-
davisinde kullan›lan bir opioid agonistidir. Uzun süreli SJW
kullan›m›n›n ilaç konsantrasyonunu azaltt›¤› hatta baz› hasta-
larda ilaç kesilmesine ba¤l› semptomlara neden oldu¤u belir-
tilmifltir. Antidiyaretik ajan olarak kullan›lan sentetik bir opio-

id agonisti olan loperamid Avrupa ve Amerika’da irinotesan›n
neden oldu¤u diyarenin tedavisinde standart olarak kullan›l-
maktad›r. SJW’yi valeriyan ve loperamid ile kombine kulla-
nan bir hastada akut deliryum belirtileri gözlenmifl, etkileflme-
nin SJW’nin MAO enzimini inhibe ederek oluflturdu¤u aditif
etkiden kaynaklanabilece¤i ileri sürülmüfltür (38).

Echinacea (Ekinezya)

Echinacea angustifolia veya E. pallida‘n›n kurutulmufl kök
ve köksü k›smlar›ndan ve E. purpurea’n›n toprak üstü k›s›m-
lar›ndan ya da köklerinin taze s›k›lm›fl suyundan elde edilir
(16). Amerika’da üst solunum yollar› enfeksiyonu (ÜSYE) te-
davisinde kullan›lan en çok sat›lan üç bitkiden birisidir (39).
Ekinezya alkilamidler, kaffeik asit türevleri, polisakkaritler,
esansiyel ya¤lar, flavonoidler ve glikoproteinler içerir. ‹çerdi¤i
alkilamid, çeflitli glikozidler ve yüksek molekül a¤›rl›kl› polisak-
karit gruplar› spesifik olmayan immünostimülan aktivite sergi-
ler. Farmokolojik aktivite gösteren bu gruplar bitkinin türüne
ve kullan›lan k›sm›na göre farkl› miktarlarda bulunur (16).

Ekstreleri fagositozu stimüle eder. Solunum yollar›ndaki
hücresel aktiviteyi ve lökositlerin mobilitesini art›r›r. Yap›s›n-
da bulunan alkilamidlerin lokal anestezik etki ve antiinflama-
tuvar aktivite gösterdi¤i bildirilmifltir. Toprak üstü k›s›mlar›n-
dan elde edilen taze öz suyu ve köklerinden haz›rlanan sulu
ekstrak influenza, stomatit ve uçuk enfeksiyonlar›n› engeller
(16). Geleneksel olarak daha az olmakla birlikte yan›k, ekze-
ma ve akne gibi di¤er cilt problemlerinin tedavisinde kullan›l-
maktad›r (16). 

Ters Etkiler. Nadir olarak abdominal flikayetler, bulant› ve
bafl dönmesi; ender olmakla birlikte anaflaksi, ast›m alevlen-
mesi ve anjiyo ödem bildirilmifltir. Allerjik reaksiyonlar görü-
lebilir. Özellikle asteraceae/daisy familyas›ndan herhangi bir
bitkiye allerjisi olanlar daha fazla risk tafl›r (39). Hayvanlarda
yap›lan yüksek dozlu çal›flmalar toksik etkisi olmad›¤› gösteril-
mifltir (16). Echinacea kullan›m›n›n kontraendikasyonlar› tar-
t›flmal›d›r. Alman Komisyon E’de yer alan monografa göre
otoimmün hastal›¤› olanlarda veya AIDS hastalar›nda kullan›l-
mamal›d›r (39). Tentür fleklinde pek çok müstahzar› %15’den
%90’a kadar de¤iflen miktarlarda alkol içerebilece¤i için ço-
cuklar, alkolik hastalar, karaci¤er hastal›¤› olanlar ve disülfi-
ram veya metronidazol kullanan hastalar için uygun de¤ildir
(16). 

Echinacea-‹laç Etkileflmelerine Örnekler 

Ekinezya ile ilgili önemli bir ilaç etkileflimi bildirilmemifltir. Sa-
dece in vitro çal›flmalara göre zay›f CYP3A4 inhibisyonu ya-
pabilece¤i öngörülmektedir. ‹nsanlarda bu etkisi tespit edil-
medi¤i için CYP3A4 enzimi ile metabolize olan ilaçlar›n eki-
nezya ile dikkatli bir flekilde kullan›lmas› tavsiye edilmelidir
(39).
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‹mmünosüpresif ‹laçlar. ‹mmünostimülan etkisinden
dolay› organ nakli uygulanm›fl ya da ülseratif kolit, multiple
skleroz, romatoit artrit gibi otoimmün bir hastal›k nedeniyle
immünosüpresan ilaçlarla tedavi görmekte olan hastalarda
kullan›lmamas› gerekti¤i teorik olarak kabul edilmektedir (39).

Saw Palmetto

Amerika’da yetiflen Serenoa repens veya Sabal serrulatum
olarak bilinen palmiye türü bir a¤ac›n meyvelerinden elde edi-
len ekstrakt›r (40). Özellikle yafll›larda s›k gözlenen iyi huylu
prostat büyümesi ile ilgili semptomlar›n tedavisinde kullan›lan
en popüler bitkisel üründür (41). ‹talya’da iyi huylu prostat bü-
yümesinin tedavisinde %50, Almanya’da ise %90 oran›nda
kullan›lmaktad›r (42).

Farmakolojik etkiden meyvelerinde bulunan steroller ve
serbest ya¤ asitleri sorumludur (42). Standardize edilmifl eks-
traktlar›n %80-95 sterol ve ya¤ asitleri içermesi gerekti¤i belir-
tilmektedir. Saw palmetto ürünlerinde belirtilen aktif madde
içeri¤ini inceleyen bir çal›flmada ürün bilgisinde belirtilen mik-
tarlarda -%97 ile +%140’a kadar varan de¤ifliklikler tespit edil-
mifltir (43). Gece idrara ç›kmay› plaseboya k›yasla %25 azalt-
t›¤› ve idrar ç›k›fl›n› art›rd›¤› gösterilmifltir. Yetersiz bilimsel ve-
rilere ra¤men kronik prostatit tedavisinde de s›kl›kla kullan›l-
maktad›r (42). Östrojenik ve antiprogesteronik etkisi tespit
edilmifltir. 5-alfa-redüktaz (5AR) enzimini inhibe eder. Böyle-
likle testosteronun aktif metaboliti olan dihidrotestosterona
(DHT) dönüflümünü önleyerek antiandrojenik etki gösterir.

Ters Etkiler. Yan etkileri oldukça az ve hafiftir. En s›k göz-
lenenler kar›n a¤r›s›, bulant›, kusma, nefes kokusu, konstipas-
yon veya diyare gibi gastrointestinal flikayetlerdir. Bunlar da
g›dalarla birlikte al›narak azalt›labilir. Toksikolojik çal›flmalar
tamamlanmam›fl olmas›na ra¤men büyük ölçüde güvenli ka-
bul edilmektedir. 6 ay süre ile saw palmetto uygulanan s›çan
ve köpekler üzerinde yap›lan çal›flmada mutajenik veya tera-
tojenik bir etki gözlenmemifltir. Spesifik prostat antijen (PSA)
düzeylerini suni olarak azaltarak prostat kanserini maskeleye-
bilece¤i yönünde kayg›lar vard›r. Ancak 1000’den fazla has-
ta üzerinde yap›lan randomize bir çal›flmada PSA düzeylerin-
deki bu etki do¤rulanmam›flt›r. Ayn› çal›flmada finasteridin
PSA düzeylerini %41 azaltt›¤› gösterilmifltir (42). Kolestatik
hepatite neden oldu¤unu bildiren bir rapor yay›nlanm›flt›r. Fa-
kat kullan›lan ürün baflka maddeler de içerdi¤i için bu vakada
saw palmettonun rolü belli de¤ildir. Hepatotoksik etkisi deney
hayvanlar›nda çal›fl›lm›fl ve karaci¤er toksisitesini gösteren bi-
yogöstergelerde herhangi bir de¤ifliklik bulunmam›flt›r (44).
Pek çok raporda prostat kanserli hastalar›n saw palmetto kul-
lan›m› s›ras›nda bacak ve akci¤erlerde emboli olufltu¤u bildiril-
mifldir. Kanser hastal›¤› da p›ht› oluflma riskini art›rd›¤› için

emboliye saw palmettonun neden olup olmad›¤› kesin de¤il-
dir (45). Saw palmetto kullanan baz› erkekler tedavide kulla-
n›lan ilaçlara göre daha az yayg›n olmakla birlikte cinsel istek-
te azalma, ereksiyon güçlü¤ü, memelerde hassasiyet ve büyü-
me bildirmifllerdir (43,45). Saw palmetto genel olarak güven-
li kabul edilir. Halbuki aktif maddelerinden biri olan β-sitoste-
rol kimyasal olarak kolesterole benzemektedir. Kanda sitoste-
rol konsantrasyonunun artmas› daha önce kalp krizi geçirmifl
insanlarda kalp hastal›klar›n›n fliddetlenmesi ile iliflkilendiril-
mifltir (45). Prostat kanseri olan erkeklerde kullan›m› kontra-
endikedir (40). 

Saw Palmetto-‹laç Etkileflmelerine Örnekler

Saw palmettonun operasyon s›ras›nda ani kanamaya neden
olabilece¤i bildirilmifltir. Sunulan raporda hastan›n NSA‹‹ ve-
ya antikoagülan ajanlar gibi kanamaya neden olabilecek bir
ilaç kullanmad›¤› ve p›ht›laflma bozuklu¤u olmad›¤› belirtilmifl,
sadece prostat büyümesi nedeniyle saw palmetto kulland›¤›
saptanm›flt›r. Saw palmetto’nun sikloksijenaz ve 5-lipoksije-
naz aktivitesini inhibe etti¤i bilinmektedir. Bu nedenle platelet
fonksiyonlar›n› bozarak kanamalara sebep olabilece¤i öne sü-
rülmüfltür. Bu yüzden ameliyata girecek veya dental operas-
yon uygulanacak hastalar, p›ht›laflma bozuklu¤u olanlar ve ka-
nama riskini art›ran ilaçlar› kullanan insanlar uyar›lmal›d›r
(46). Saw palmetto vücudun östrojen ve testosteron seks hor-
monlar›na olan yan›t›n› etkileyebilir. Prostat büyümesi tedavi-
sinde finasterid benzeri ilaç kullananlar ve meme kanseri, ute-
rus kanseri gibi hormonal duyarl›l›¤› olanlarda dikkatli bir fle-
kilde kullan›lmal›d›r (43). 

Kava

Kava kava, Piper methysticum bitkisinin kök ve köksü k›s›m-
lar›ndan haz›rlanan bir ekstredir. Yüzy›llard›r Pasifik adalar›n-
da yaflayan yerliler taraf›ndan geleneksel bir içki olarak tüke-
tilmektedir. Son 20 y›lda anksiyolitik ve sedatif özelliklerinden
dolay› bat› ülkelerinde herbal preperat olarak kullan›m› popü-
larite kazanm›flt›r (47). Psikoaktif aktivitesinden içerdi¤i kava-
laktonlar sorumludur. Bunlardan kavain, yangonin ve metisti-
sin aktivitenin %95’ini oluflturur. Kavalaktonlar yo¤un olarak
bitkinin toprak alt› k›s›mlar›nda bulunur. Bitkinin gövde ve
yaprak k›s›mlar› ise pipermetistisin gibi baz› toksik alkaloidler
içerir (37).

Ters Etkiler. Anksiyolitik etkinli¤i üzerinde pek çok çal›flma
yap›lm›fl ve anksiyete tedavisinde etkili olabilece¤i bildirilmifl-
tir (47). Ancak son zamanlarda ticari olarak sat›lan kava pre-
peratlar›yla ilgili hepatotoksisiteye neden oldu¤unu iddia eden
raporlar yank› uyand›rm›fl ve pek çok ülkede ürünlerin yasak-
lanmas›n› ya da sa¤l›k uzmanlar› kontrolünde kullan›lmas›n›
zorunlu hale getirmifltir (37).
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Kava-‹laç Etkileflmelerine Örnekler

Kavalaktonlar›n, özellikle metistisin ve dihidrometistisin gibi
metilendioksifenil gruplar› tafl›yanlar›n CYP enzimlerinin po-
tent inhibitörleri oldu¤u gösterilmifltir. Kava ekstrakt› ile kava-
dan izole edilen kavalaktonlar tek bafl›na, karaci¤er mikro-
zomlar›nda CYP 2C9 (%92), 2C19 (%86), 3A4 (%78), 2D6
(%73), 4A9/11 (%65), 1A2 (%56) inhibisyonuna neden ol-
mufltur. Kavalaktonlar›n herbirinin tek bafl›na yapt›klar› inhi-
bisyon incelenmifl, kavainin hiçbir CYP enzimini inhibe etme-
di¤i gösterilmifltir. Bunun yan›nda desmetoksiyangoninin an-
laml› ölçüde CYP2C9 ve 3A4 enzimlerini; dihidrometistisinin
CYP2C9, 2C19 ve 3A4 enzimlerini ve metistisinin ise 2C9,
3A4 ve 2D6 enzimlerini inhibe etti¤i tespit edilmifltir. Bu
araflt›rmadaki sonuçlara benzer baflka çal›flmalar da yap›lm›fl-
t›r. Fakat bu çal›flmalardan elde edilen sonuçlar›n güvenilirli¤i
de¤erlendirilmemifltir. Ancak kava ekstraklar› ve kavalakton-
lar kullan›lan ilaçlar›n ço¤unun metabolizmas›ndan sorumlu
olan CYP enzimlerini inhibe edebilmesinden dolay› farmako-
kinetik bitki-ilaç etkileflmesi aç›s›ndan yüksek risk oluflturabile-
ce¤i tahmin edilmektedir. Kava’n›n bu enzimlerle metabolize
edilen reçeteli veya reçetesiz ilaçlarla veya di¤er bitkisel ürün-
lerle beraber kullan›lmas›, birlikte kullan›lan ilac›n veya meta-
bolitinin plazma konsantrasyonunun artmas›na ve toksik plaz-
ma konsantrasyonuna ç›kmas›na neden olabilir. Bu enzimler-
le metabolize edilen ve s›k kullan›lan baz› ilaçlara örnek ola-
rak CYP1A2 için: amitriptilin, kafein, diazepam, varfarin;
CYP2C9 için: aspirin, fenitoin, tolbutamid, varfarin;
CYP2C19 için: amitriptilin, diazepam, imipramin, proprano-
lol; CYP2D6 için: fluoksetin, haloperidol, morfin, pek çok _-
bloker ajanlar; CYP3A4 için: amitriptilin, kalsiyum kanal blo-
kerlerin ço¤u, midazolam, pek çok anantifungal ilaç verilebi-
lir. Buna ra¤men kava ile ilaçlar aras›ndaki farmakokinetik et-
kileflmeleri inceleyen sistematik bir çal›flma yap›lmamiflt›r.
Öngörülen etkileflmeler için ileri in vivo veya klinik çal›flmala-
ra ihtiyaç duyulmaktard›r. (37, 47)

Santral Sinir Sistemi Depresanlar›. Kavan›n sedatif
etkileri yüzünden kavalaktonlar›n benzodiyazepin, barbitürat
veya alkol gibi SSS depresanlar›n›n etkilerini güçlendirebilece-
¤i hipotezi öne sürülmektedir. Bir vak’a raporunda alprazo-
lam, simetidin ve terazosin kullanan 54 yafl›ndaki bir hastan›n
kendi kendine kava kullanmaya bafllad›ktan 3 gün sonra ko-
maya girdi¤i belirtilmifltir. Kava bileflenleri ile fentobarbital ve
pregnan steroidleri aras›ndaki aditif etkileflmelere iflaret eden
daha önce yap›lm›fl çal›flmalar kava ile alprazolam aras›nda bu
türden bir farmakodinamik etkileflme olabilece¤ini düflündür-
müfltür. Fakat bu varsay›m koma halinin kava al›m› olmasa bi-
le tek bafl›na alprazolam kullan›m›na ba¤l› olarak meydana
gelebilece¤i için elefltirilmifltir. Ayr›ca alprazolam gibi bir ben-
zodiyazepin CYP3A4 ile metabolize edilir. Simetidin ise
CYP1A2, 2C9, 2C19 ve 3A4’ün potent bir inhibitörü oldu-

¤u için bu olay alprazolam veya kavalaktonlar›n komaya se-
bep olabilecek konsantrasyonlara ç›kmas›ndan kaynaklanm›fl
olabilece¤i üzerinde de durulmufltur. Oysa hayvan çal›flmalar›
barbitüratlar, fentobarbital, hekzobarbital ve üretan ve gluteti-
mid gibi barbitürat türevi olmayan SSS depresanlar›n›n kava-
laktonlar ile sinerjistik etkileflme gösterdi¤ini desteklemekte-
dir. Fareler üzerinde yap›lan bir çal›flmada fentobarbitalin in-
dükledi¤i uyku süresinin dihidrometistisin ile beraber kullan›l-
d›¤›nda daha fazla artt›¤› gösterilmifltir. Daha az olmakla bir-
likte di¤er kavalaktonlar›n da uyku süresini art›rd›¤› belirtilmifl-
tir. Bu çal›flmalar›n aksine sa¤l›kl› bireyler üzerinde yap›lan bir
baflka çal›flmada ise, kava ile benzodiyazepinlerden bromaze-
pam aras›nda ne sinerjistik ne de aditif bir etkileflme gözlen-
medi¤i bildirilmifltir (47).

L-dopa’n›n kava ile etkileflebilece¤i bildirilifltir. Kava ürünü
kullanan 76 yafl›ndaki yafll› bir Parkinson hastas›nda L-dopa
etkinli¤inin azald›¤› rapor edilmifltir. Raporda kava tüketilme-
ye bafllad›ktan 10 gün sonra hastal›k semptomlar›n›n artt›¤›
belirtilmifltir. Bir baflka bildiride parkinson hastal›¤› olmayan
ve kava kullanan 3 kiflide distoni ve diskinezi semptomlar› gö-
rülmüfltür. Hastalara parkinson tedavisinde kullan›lan anti-
muskarinik bir ilaç olan biperiden verildikten sonra semptom-
lar›n h›zl› bir flekilde yok oldu¤u bildirilmifltir. Bu olay da kava
ile levodopa aras›ndaki z›t yönde farmakodinamik etkileflme
olabilece¤ini desteklemektedir (47).

Antikonvülzan ‹laçlar. Majör kavalaktonlar›n s›çanlarda
elektrik flokuna, sitriknin ve fentilentetrazol ile oluflturulan
konvülsiyonlara karfl› antikonvülzif etki gösterdi¤i bildirilmifl-
tir. Buna paralel olarak bir baflka çal›flmada metistisinin anti-
konvülzif özellikler sergiledi¤i gösterilmifltir. Belirtilen bu anti-
konvülzan etkinin alt›nda voltaja ba¤›ml› Ca+ ve Na+ kanalla-
r›n›n inhibisyonuna ba¤l› oldu¤u tespit edilmifltir. Bu nedenle
kavalaktonlar ile antikonvülzif ilaçlar birlikte al›nd›¤›nda aditif
terapötik etkilerin olabilece¤i ve letarji ve bilinç bozuklu¤u gi-
bi yan etkilerin fliddetlenebilece¤i bildirilmektedir (47).

MAO ‹nhibitörleri. Kavalaktonlar›n Parkinson hastal›¤›n›n
tedavisinde kullan›lan selegiline (Seldepar®) gibi MAO-B inhi-
bitörleri ile aditif etkiler gösterebilece¤i düflünülmektedir (47).

Antikoagülan ‹laçlar. In vitro bir deneyde kavainin plate-
letlerde doza ba¤›ml› olarak antitrombotik etki gösterdi¤i tes-
pit edilmifltir. Etki mekanizmas› olarak kavainin siklooksijenaz
(COX-2) enzim inhibisyonu yapt›¤› öne sürülmektedir. Bu ne-
denle dipiridamol ve aspirin gibi antiplatelet veya varfarin gi-
bi antikoagülan ajanlarla etkileflebilece¤i kabul edilmektedir.
Varfarin esas olarak kava ekstraklar› ve pek çok kavalakton
taraf›ndan inhibe edilen CYP3A4 enzimi ile metabolize edil-
di¤i için kava ile varfarin aras›nda farmakokinetik etkileflme
de mümkün olabilir (47).
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Sar›msak (Garlic)
Tarihin ilk ça¤lar›ndan beri kullan›lan sar›msak üzerinde en
çok araflt›rma yap›lan t›bbi bitkilerden birisidir. Sanskrit kay›t-
lar› yaklafl›k olarak 5000 y›l önce tedavi edici olarak kullan›l-
d›¤›n› göstermektedir. Çin t›bb›nda ise en az 3000 y›ld›r kul-
lan›ld›¤› bilinmektedir. M›s›rl›lar, Babilonlular, Roma ve Yu-
nanl›lar da iyilefltirici olarak sar›msa¤› kullanm›fllard›r. Bulba
(etli k›sm›) kurutulup toz edildikten sonra tablet haline getiri-
len formu en çok sat›lan ticari formudur (16). Yap›s›nda yük-
sek konsantrasyonda sülfür içeren bileflikler bulunur. Baflta al-
lisin olmak üzere tiyosülfonatlar ve di¤er kükürtlü bileflikler sa-
r›msaktaki aktif maddelerdir. 33 çeflit kükürt bilefli¤i, 17 çeflit
aminoasit (bunlara vücut taraf›ndan do¤rudan sentezlenme-
yip, g›dalarla al›nmas› gereken aminoasitlerin tümü dahildir),
çeflitli enzimler (alliinaz, peroksidaz, mirosinaz), proteinler, li-
pidler, fosfor, potasyum ve çinko baflta olmak üzere 23’den
fazla bilefleni vard›r. Ayn› zamanda düflük konsantrasyonda
selenyum, vitamin A ve C, kalsiyum, magnezyum, sodyum,
demir, mangan ve B kompleks vitaminleri de içermektedir.
Sar›msa¤a özgü kokuyu veren allisin, sar›msa¤›n ezilmesi ve-
ya çi¤nenmesi sonucu hücre membran›na lokalize olmufl alli-
naz enziminin sülfürlü bir amino asit olan alliin ile temas et-
mesi sonucu oluflur (16,48,49). Mide asidi allinaz enzimini in-
hibe eti¤i için alliin ve allinaz içeren kurutulmufl sar›msak pre-
paratlar›n›n etkili olabilmesi için preparatlar enterik kaplan-
mal›d›r. Allinaz enzimi ›s› ile de deaktive oldu¤u için piflirilmifl
sar›msak t›bbi olarak daha az etkilidir. Ayr›ca allisin ya¤l› for-
mülasyonlarda stabil olmad›¤› için formülasyonun özellikleri
etken madde miktar›n› etkileyebilir (48,50).

1858’de Pasteur sar›msa¤›n antibakteriyel aktivitesine
iflaret etmifltir. I. ve II. Dünya Savafllar› s›ras›nda gangreni ön-
lemek için antiseptik olarak kullan›lm›flt›r. Dünya genelinde
hipertansiyon, enfeksiyon, y›lan ›s›r›klar› dahil pek çok hasta-
l›¤›n tedavisinde ve baz› kültürlerde kötü ruhlar› kovmak için
kullan›lm›flt›r. Günümüzde kardiyovasküler komplikasyonlar›
ve kolesterol düzeyini azaltmak için oldu¤u kadar antineoplas-
tik ve antimikrobiyal özelliklerinden dolay› da kullan›lmaktad›r
(48). Sar›msa¤a ait oldu¤u ileri sürülen antitrombotik, anti-
mikrobiyal, antioksidan ve hipolipidemik etkilerin allisin ve di-
¤er y›k›m ürünleri ile ilgili oldu¤u düflünülmektedir. Antineop-
lastik etkisi sülfür bileflenleri veya bilinmeyen di¤er bileflenleri
ile ilgili olabilece¤i bildirilmektedir (48,50). Sar›msa¤›n antihi-
pertansif etkisi çok araflt›r›lan bir konu olmas›na ra¤men et-
kinli¤i halen tart›fl›lmaktad›r (48). Epidemiyolojik bulgular faz-
la miktarda sar›msak, so¤an ve p›rasa gibi di¤er allium türü
sebzeleri tüketenlerde mide ve kolon kanseri riskinin azald›¤›-
n› göstermektedir (48). Gram (+) ve (-) bakterilere, virüs, man-
tar ve parazitlere karfl› antimikrobiyal aktivite gösterdi¤i bildi-
rilmifltir. Sar›msak geleneksel olarak dahilen ve haricen infek-
siyonlar›n; özellikle sindirim, solunum ve dermatolojik infeksi-
yonlar›n tedavisinde, diyareden so¤uk alg›nl›¤›na ve si¤il teda-
visine kadar de¤iflen pek çok alanda kullan›lm›flt›r. Ancak pek
az klinik çal›flma bu etkileri desteklemektedir (48).

Ters Etkiler. Yetiflkinler taraf›ndan günde bir veya iki difl
çi¤ sar›msak al›nmas› güvenli kabul edilmektedir. En yayg›n
yan etkisi kötü vücut ve nefes kokusudur. Özellikle aç karna
afl›r› miktarda çi¤ sar›msak tüketimi, ba¤›rsak gazlar› ve baz›
gastrointestinal problemlere ve ba¤›rsak mukozas›ndaki nor-
mal floran›n de¤iflmesine neden olabilir. Çi¤ sar›msa¤›n topi-
kal uygulanmas› allerjik dermatit, yan›k ve kabarc›klara neden
oldu¤u bildirilmifltir (48).

Sar›msak-‹laç Etkileflmelerine Örnekler
‹laç metabolizmas›na etkisi olmad›¤› düflünülmektedir. Antit-
rombotik etkisinden dolay› aspirin dahil NSA‹‹, antikoagülan
ve antiplatelet ilaçlar› kullanan hastalarda kanama riskinin art-
t›¤› tespit edilmifltir. Kanama zaman›n› uzatabilece¤i ve spon-
tan kanamalara neden olabilece¤i için yüksek dozda sar›msak
kullan›m›n› ameliyattan 7-10 gün önce b›rakmak önemli bir
tedbir olur (48,50). Sar›msak preparatlar› kan flekerini düflü-
rebildi¤i için hipoglisemiye neden olabilece¤i konusunda uya-
r›lmas› önerilmektedir (50).
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