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OZET

Demir H. Sinir Sistemi Rahatsizliklarinda Kullanilan Tibbi Caylar. Istanbul
Universitesi Saglik Bilimleri Enstitiisii, Farmakognozi ABD. Fitoterapi Yiiksek Lisans
Tezi. Istanbul. 2013.

Insan sinir sistemi tiim organizmalar arasinda en kompleks sistemlerden biridir.
Sinir sistemi iki ana gruba ayrilmaktadir: merkezi sinir sistemi ve periferik sinir sistemi.
Merkezi sinir sistemi fonksiyonel ve yapisal olarak tiim sinir sisteminin merkezini
olugturmaktadir. Merkezi sinir sistemi hastaliklari, duygudurum hastaliklar1 ve
norodejeneratif hastaliklar olmak tizere iki kategoriye ayrilir. Bu ¢alismamizda, sinir
sistemi hastaliklarinin fazla komplike olmasi nedeniyle duygudurum hastaliklarindan
insomni, anksiyete ve depresyon hastaliklarini inceledik. Bu hastaliklardan muzdarip
olan hastalarin ¢ogu ¢esitli nedenlerle bitkisel tedavilere basvurmaktadir ve tibbi gaylar
en rahat ulasilabilen bitkisel tedavidir.

Bu tezde, insomni, anksiyete ve depresyon hastaliklarinda etkili tibbi cay
formiilasyonlarmi gézden gegirdik. Formiilasyonlarda en c¢ok adi gegen droglar
Melissae folium, Hyperici herba, Lupuli flos, Valerianae radix, Passiflorae herba ve
Lavandulae flos olarak belirlendi. Belirlenen bu alt1 drogdan Kahramanmaras ve
[stanbul’daki, aktarlar ve eczanelerden ornekler alinarak makroskobik ve mikroskobik
incelemeleri yapildi.

Calismanin sonucunda, orneklerin bircogu Avrupa Farmakope’sine gore tibbi
cay olarak kullanima uygun bulunmamistir. Ciinkii 6rneklerde bir¢ok yabanci madde,
bocek kalintilar: ve kiif bulunmustur.

Sonug olarak; standardize, temiz ve dogru drog bulunamamistir. Bu konuyla
ilgili daha fazla yasal diizenlemelere ve denetime ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler : Sinir sistemi, insomni, anksiyete, depresyon, tibbi ¢ay
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ABSTRACT

Demir, H. Herbal Teas That Are Used For Nervous System Diseases. Istanbul
University, Institute of Health Science, Department of Pharmacognosy. Master’s
Degree Thesis. Istanbul. 2013

The human nervous system is one of the most complex system of any organism.
The nervous system has two major divisions: the central nervous sytem and the
peripheral nervous system. The central nervous system is the structural and fuctional
centre for the entire nervous system. Central nervous system diseases are divided into
two categories: mood disorders ve neurodegenerative diseases. Because the central
nervous system diseases are so complicated, in this study we examined insomnia,
anxiety and depression that are parts of mood disorders. Patient, particularly when
suffering from these diseases, may use herbal medicines for a variety reasons. And

herbal teas is the most easily accessible form of herbal medicines.

In this thesis study, we reviewed the herbal tea formulas that is effective for
insomnia, anxiety and depression. Six herbal drugs that are Melissae folium, Hyperici
herba, Lupuli flos, Valerianae radix, Passiflorae herba and Lavandulae flos, are
commonly used in the formulas. Therefore, we made macroscopic and microscopic
examination of these six drog’s samples. Samples were taken from herbalists and

pharmacies at Istanbul and Kahramanmaras, Turkey.

As a result of this study, most of samples were not suitable for use in herbal tea
according to the European Pharmacopoeia. Because samples had many impurities,

remains of insect and mold.

Consequently, it is thought that standardized, clean and proper drugs for herbal

tea are not available so more legal regulations and audits are required for this subject.

Key Words: Nervous system, insomnia, anxiety, depression, herbal tea



1. GIRIS VE AMAC

Fitoterapi Yunanca phytos (bitki) ve therapy (tedavi) kelimelerinin birlesiminden olusan
bir sozciiktiir ve tibbi bitkilerle tedavi anlamina gelir. Terim ilk olarak Fransiz hekim
Henri Leclerc (1870-1953) tarafindan La Presse Medicale adli tip dergisinde
kullanilmigtir. Hastaliklarin, tedavi edici degere sahip taze veya kurutulmus bitki
kisimlar1 (drog) ya da bunlardan elde edilen ekstraksiyon {iriinleri kullanilarak iiretilen
cay, damla, draje, kapsil, surup, tablet ile tedavi edilmesi”fitoterapi’’olarak
degerlendirilmektedir (1).

Her ne kadar fitoterapi terimini ilk olarak Fransiz hekim Henri Leclerc
kullanmis oldugu diisiiniilse de c¢ok oOnceleri bitkilerin saglhigi korumak ya da geri
kazanmak i¢in tarihin her doneminde, her toplum tarafindan kullanildigin1 gérmekteyiz.
Bu konuda ilk yazili belge olan M.O. 3000 yillarina ait Ninova tabletleri,
Mezopotamya'da kurulan Siimer, Akat, Asur medeniyetlerinde bitkisel ve hayvansal

ilaglarla tedavilerin mevcut oldugunu kanitlamaktadir (1).

19.-20. yiizyillarda ise kimya ve biyokimya bilimlerindeki gelismeler ilag
Sanayisine biiyiikk bir ivme kazandirmis, bu sayede etkinlik, zararsizhk ve kalite
prensipleri benimsenerek analitik, toksikolojik, farmakolojik ve klinik ¢alismalar
sonucu pek ¢ok ilag gelistirilmistir. Fakat son zamanlarda mevcut ilaglarin yan
etkilerinden, ekonomik etkenlerden ve daha kolay ulasilabilir olmasindan dolay: bitkisel
tedavi yeniden popiiler duruma gelmistir. Ayrica giiniimiiz modern tibbinda fitoterapi,

farmakolojik tedavinin tamamlayicis1 olarak diistiniilmektedir (1).

Diinya Saglik Orgiitiiniin verilerine gére birgok gelismis iilke niifusunun %70-
80’1 tamamlayict ve destekleyici tedaviye inanmaktadir. 2003-2004 yilinda Bati
Avupa’da bitkisel tedaviye 5 milyar dolar harcanmistir. 2005 yilinda Cin’de bitkisel
tedaviye yonelik iirlin satisindan 14 milyar dolar gelir saglanmistir. Brezilya’da ise 2007
yilinda bitkisel tedavi i¢in harcanan tutar 160 milyar dolardir. Bu rakamlar bitkisel

tedavinin gittik¢e ne kadar 6nemli bir yere sahip oldugunu gostermektedir (2).

Bitkisel tedavinin en sik kullanildig1 rahatsizliklar icerisinde sinir sistemi
hastaliklar1 da yer almaktaktadir. Gittikge zorlasan yasam kosullar1 ve artan stresle

beraber bir¢cok kisi uykusuzluk, anksiyete ve depresyon sorunlar1 yasamaktadir.



Yetislkinlerin yaklasik %10-15 kronik olarak, %25-35’i de donemsel olarak uykusuzluk
¢ekmektedir (3). Diinya genelinde ise 350 milyon’dan fazla kisinin depresyon problemi
yasadig1 bildirilmektedir (4).

Uykusuzluk ve gerginligin de icerisinde bulundugu giinliik rahatsizliklarda en
stk bagvurulan bitkisel tedavi ise tibbi ¢aylardir. Glinlimiizde bir¢ok kisi hazir haldeki
karigim ¢aylar1 kullanmakta veya televizyon, internet ve gazetelerden edindigi bilgiler

dogrultusunda drog temin ederek kendileri karisim halinde tibbi ¢cay olusturmaktadir.

Biz bu ¢aligmamizda artan sinir sistemi hastaliklar1 ve artan tibbi ¢ay ilgisini goz
oniinde bulundurarak sinir sistemi hastaliklarindan uykusuzluk, depresyon ve anksiyete
iizerinde etkili tibbi ¢ay formiilasyonlarini, bu formiilasyonlarda en cok yer alan
droglarm sinir sistemi lizerine etkilerini ve bu droglarin makroskobik ve mikroskobik

gbzlem sonuglarini inceleyecegiz.



2. GENEL BILGILER

2.1. Sinir Sisteminin Yapisal Ozellikleri

Sinir sistemi veya sinir ag1, hayvanlarin i¢sel ve digsal ¢evresini algilamasina yol
acan, bilgi elde eden ve elde edilen bilgiyi isleyen, viicut icerisinde hiicreler agi
sayesinde sinyallerin farkli bolgelere iletimini saglayan, organlarin, kaslarin

aktivitelerini diizenleyen bir organ sistemidir (5).

Sinir sistemi gergeklestirebildigi diisiince siiregleri ve kontrol eylemlerinin
karmasikligi yoniinden benzersizdir. Her dakika, farkli duyu organ ve duyu
sinirlerinden milyonlarca bitlik bilgi alir ve daha sonra tiim bunlar1 olusacak bedensel

yanitlar1 belirlemek i¢in biitiinlestirir (6).

Sinir sistemi fonksiyon ve anatomik agidan Merkezi Sinir Sistemi ve Periferik
Sinir Sistemi olmak {izere ikiye ayrilir. Beyin ve omuriligin olusturdugu kismina
merkezi sinir sistemi denir. Beyin ve Omuriligin disinda bulunan ve merkezi sinir
sistemine giren ve ¢ikan tiim ndronlardan olusan kisma ise periferik (¢evresel) sinir
sistemi olarak adlandirilir. Periferik sinir sistemi de, uyarilar1 beyin ve omurilikten
periferik dokulara tasiyan eferent noronlar ile periferden merkezi sinir sistemine bilgi
tastyan aferent noronlar olmak iizere ikiye ayrilir. Eferent boliim ise islevsel olarak

somatik ve otonom sinir sistemleri olarak iki alt boliime ayrilabilir (Sekil2-1) (7).

[ Sinir Sistemi ]
Periferik Merkezi
Sinir Sistemi Sinir Sistemi

~— N
Omurilik

Duze
Eferont Aferent pais &
soluom golum —

\ P ——
Alt Beyin

veya
Subkortikal
Otonom Somatik Duzey
Sistem Sistem ) S

Ust Beyin
veya Kortikal

Duzey
C———————

Sekil 2-1: Sinir sistemi simflandirilmasi



2.1.1. Sinir Sistemi Hiicreleri ve Sinaps Kavram

Sinir sistemi hiicreleri iki biliylik grupta toplanmaktadir. Birinci grup sinir
sisteminin esas fonksiyonunu yapan hiicreler olup, aksiyon potansiyelini olusturup
iletme isini yapan noronlardir. Diger grup ise ndronlara destek goérevi yapan glia

hiicreleridir.

Noron sinir sisteminin yapisal ve fonksiyonel birimidir. Sinir uyarilarm alan,
yayinlayan ve ileten 6zel bir hiicredir. Gerek yapisal gerek fonksiyonel bakimdan bagka
hiicrelerden farkli 6zelliklere sahiptir. Sekil 2-2°de goriildiigii gibi hiicre organelleri
iceren bir hiicre govdesi (soma) ile buradan ¢ikan dendritik uzantilar ve bir aksondan
ibarettir. Dendritler disaridan gelen bilgi ve uyarilarin alindigi ve hiicre goévdesine
iletildigi, hiicre govdesi gelen bilginin islendigi ve akson ile aksonlarin u¢ kisimlari,
islenen bilginin bagka ndronlara iletildigi bdlgelerdir. Hiicre govdesi ndronun canliligini
stirdlirmesi ile iligkili tiim faliyetlerden de sorumludur. Dendritlere “afferent lifler” de
denir. Aksonlar ise gelen uyariy1 hiicre gévdesinden uzaga tasirlar. Bunlara da “efferent

lifler” adi1 verilir (8).

DENDRITLER —

Sekil 2-2: Noronun yapisi

Dentritler bir ve birden fazla sayida olabilirken her sinir hiicresinin bir adet
aksonu bulunur ve aksonlarin uzunlugu birka¢ mikrondan Im.’ye kadar degisebilir.
Aksonlar akson yumrular1 veya sinaptik yumrular adi verilen ve iglerinde bol miktarda

vezikiiller iceren ¢ok sayida diigme seklinde olusumlarla sonlanirlar. Vezikiiller i¢cinde



ndrotransmitter olarak tanimlanan ve bir ndronda aksiyon potansiyeli olarak taginan

bilginin, diger bir ndrona aktarilmasinda aracilik eden molekiiller bulunmaktadir.

Bazi noronlarin aksonlarinda glia hiicreleri tarafindan olusturulan miyelin kilif
bulunur. Bu ndronlara miyelinli ndronlar denilmektedir. Sekil 2-3°de goriildiigi iizere
miyelin kilif aksonun etrafini ranvier bogumlar1 adi verilen kesintili olusumlarla
cevreler ve son derece 6nemli iki gorevi vardir. Bunlardan biri aksiyon potansiyelinin
akson boyunca son derece hizla yayilmasini saglamak, digeri aksonu ¢evre ndronlarn
uyarilarindan etkilenmesini dnlemek amaci ile izole etmektir. Izolasyon gorevi, elektrik
tellerinin etrafini ¢evreleyen izolasyon materyalinin gorevine Ozdestir. Miyelinli
noronlarda aksiyon potansiyeli bir ranvier bogumundan digerine sigrayarak

tasinmaktadir.

Schwan  Ranviyer Miyelin kilif
hiicresi bogumu

Gekirdek

\—.

Akson uglan

L FRN J

Y Y
Hiicre gévdesi Akson

Sekil 2-3: Myelin kilif ve ranvier bogumu

Noronlar fonksiyonlarina gore; duyu, motor ve interndronlar (ara ndronlar)
olarak smiflandirilmaktadir. Duyu néronlar1 reseptorler ile merkezi sinir sistemi
arasinda (afferent noronlar), motor noronlar merkezi sinir sistemi ile effektdr organ
arasinda (efferent noronlar), ara noronlar ise merkezi sinir sistemi icerisinde duyu

ndronu ile motor ndéron arasindaki baglantiy1 kuran néronlardir.

Noronlar organizmaya kendi i¢inden veya g¢evreden gelen uyarilari toplayan,
analiz ve entegre eden, sonugta gelen uyariy1 yanita c¢eviren ve buna bagli olarak
organizmanin i¢ ve dis ¢evreye uyumunu saglayan ve miyokarda oldugu gibi kendi

kendine uyar1 olusturabilen hiicrelerdir (9).



2.1.2. Sinaps Kavram ve Sinaptik leti

Canli organizmanin i¢ ve dis ¢evre ile uyum i¢inde olabilmesi i¢in buralardan
gelen sinyallerin iletilmesi, bunlarin bir ndrondan digerine aktarilmasi, degistirilip
degerlendirilmesi ve gerektiginde depolanmasi; biitiin bunlarin sonunda da uygun bir
yanitin ortaya c¢ikmasi gerekir. Tiim bu olaylar sinir sisteminde bulunan ndronal
baglant1 noktalar1 aracilig1 ile gerceklesir. Biitiin bu baglantilarda bilginin veya uyarinin
nakledildigi bolge sinapstir. Sinaps morfolojik olarak ii¢ temel yapidan ibarettir. Bunlar

presinaptik ug, sinaps araligi veya sinaptik yarik ve post sinaptik bogedir.

Sekil 2-4’te gosterildigi gibi aksonlar uyarmin iletilecegi hiicre membranma
(postsinaptik membran) yaklasirken ¢aplar1 yaklasik 1 mikron olan kiiclik dallara
ayrilirlar. Bu dallar postsinaptik membrana en yakin olan noktada yuvarlaklasir ve
digme seklinde bir genigsleme gosterirler. Bu noktalar presinaptik u¢ adini alir.
Presinaptik ugta, ndoronda sentezlenen kimyasal aract maddeler olan nérotransmitterlerin
depolandig1 “vezikiil” adi verilen olusumlarda yer alir. Norotransmitterlerin
saliverilecegi zaman vezikiiller presinaptik uca iyice yaklasarak acilirlar ve i¢lerindeki

norotransmitter sinaps araligina saliverilir (9).

Presinaptik
ndronun
akson

Reseptorler  Nérotransmitter Postsinaptik
zar

Sekil 2-4: Sinaptik arahk



Post sinaptik bolge presinaptik ugtan gelen uyarilarin iletildigi veya alindigi
yerdir. iki noron arasindaki sinapslarda postsinaptik bolge genellikle alici néronun
dendritleridir. Noronla baglantiya giren bir efektor hiicre (kas veya salgi bezi)
membrant da post sinaptik bolgeyi olusturabilir. Post sinaptik membranin {lizerinde
presnaptik uctan sinaps araligina saliverilen norotransmitterlerin baglanabildigi protein

yapisinda reseptor adi verilen baglanma noktalar1 yer almaktadir.

Sinaptik aralik, presinaptik ug ile postsinaptik membran arasinda kalan bolgedir.
Presinaptik ugtan saliverilen ndrotransmitterler bu bdlgeye difiizyon ile gecerek
postinaptik membrandaki kendilerine 6zgii reseptor ile etkilesirler, boylece uyariy1
(sinir impulsunu) diger bir ndrona veya efektdr hiicreye aktarmis olurlar. Bunun

sonucunda alict hiicre gelen uyarinin niteligine gére uygun bir yanit olustururlar (9).

2.1.3. Norokimyasal iletide Gorev Yapan Aract Maddeler

Sinaptik ileti sinapstan gegen elektriksel akimin dogrudan yayilmasi ile veya
presinaptik ugtan sinaptik araliga saliverilen kimyasal aracilarin yukarda anlatildig1 gibi
post sinaptik membran reseptorleri ile etkilesmesi yoluyla gergeklesir. Sinir uyarilar

cogunlukla kimyasal transmitterler araciligi ile iletilir.

Bir noérokimyasal araci presinaptik ugta sentezlenir. Daha sonra sentezlendigi
presinaptik ugta kendine 0zgili vezikiillerde depolanir. Presinaptik bolgede olusan
aksiyon potansiyelleri ile presinaptik uca ulasan bir uyartya bagli olarak vezikiillerden
sinaptik araliga saliverilir. Norokimyasal madde sinaptik asmrimi sagladiktan sonra
sinaps araligindan presinaptik uca tekrar geri alabilir veya sinaptik aralikta enzimatik

yikima ugrayabilir.

Noron-néron veya ndron-efektor hiicre arasinda sinaptik iletimi saglayan

nororegiilatorler kimyasal yapilarina gére Tablo 2-1°deki gibi smiflandirilirlar (9).

Tablo 2-1: Kimyasal transmitterlerin simflandirilmasi

Dopamin

1. Amin yapililar Adrenalin ve Noradrenalin

Serotonin




Asetilkolin

Histamin

2. Aminoasit Yapililar

A. Inhibit6r aminoasitler

B. Eksitator Aminoasitler

GABA

Glisin

Glutamat

Taurin

Prolin

Aspartat

3. Piirin Yapililar

Adenozin

ATP

4. Peptid Yapililar

P maddesi

Endojen opioid peptitler

Vazoaktif inestinal peptit, Kolesistokinin

Somatostatin, Norotensin, Bombezin

Vazopressin ve Oksitosin, Prolaktin

Biiyiime hormonu, Kortikotropin salgilatict hormon

Tirotropin saliverici hormon, Noropeptit Y

Galanin, Leptin

Digerleri

Nitrik oksit

Agmatin

Melatonin

2.2. Periferik Sinir Sistemi

Sinir sistemi periferik ve merkezi sinir sistemi olmak {iizere ikiye ayrilmustir.

Sekil 2-1’de goriildiigi gibi periferik sistem ise aferent (duyu) ve eferent (motor) olmak

iizere fonksiyon yoniinden iki boliime ayrilir. Motor boliim de kendi i¢inde somatik ve

otonom olmak iizere ikiye ayrilmaktadir. Somatik motor olanlar, iskelet kaslarimiza

kasilma emirleri gotiirerek kol, bacak, beden ve basimizin hareketini saglarlar. Periferik

sistemin otonom bolimi,

ic organlarimizin ¢aligmalarinin  diizenlenmesinden

sorumludur. Otonom motor ndronlar, diiz kas, kalp kas1 ve salg1 bezlerinde sonlanarak;




damarlarin kasilip gevsemesini, barsak hareketlerinin azalip c¢ogalmasini, kalbin

kasilma giicii ve hizinin diizenlenmesi gibi olaylar1 gergeklestirirler (9).

Otonom sinir sistemi kendi i¢inde sempatik ve parasempatik olmak tizere ikiye
ayrilir. Sempatik sistem noronlart medulla spinalis’in (m. spinalis) torakal ve lumbar
bolgelerinden ¢ikar, bu nedenle sempatik sisteme torakolomber sistem de denilmektedir.
Parasempatik sistem ise kraniosakral olarak adlandirilir. Ciinkii parasempatik sistem
noronlarinin bir bolimiinii bazi kranial sinirler (nervus vagus, n. occulomotorius, n.
glossopharingius, n. facialis) bir boliimiinii de m. spinalis’in sakral bolgesinden ¢ikan

sinirler olusturmaktadir (9).

I¢ organlarda genellikle bu iki sistem bir arada bulunur ve ayni organ iizerinde
daima birbirlerinin ziddina c¢aligmaktadirlar. Diger bir deyisle bir tanesi organin
aktivitesini artirirken digeri azaltmaktadir. Ornegin, sempatik sistem kalbin kasilma
giici ve hizim1 artirirken, parasempatik sistem azaltir; mide ve barsak sisteminin
kasilmas1 ve salgisini parasempatik sistem artirir, sempatik sistem azaltir; goz

bebeklerini (pupil) sempatik sistem genisletir, parasempatik sistem daraltir (9).

Sempatik sistem genel olarak organizmayi acil durumlara kars1 koruyucu ve
uyarici bir sistem olarak ¢alismaktadir. Herhangi bir tehlike veya heyecan verici bir
olayla karsilasildigi zaman organizmada sempatik sistem aktivitesi baskinlasir ve kisi
kendini tehdit eden olaydan kagmak igin veya savasmak i¢in hazir duruma getirilir.
Boyle bir kosulda, kalp hiz1 artar, deri ve sindirim sistemi damarlar1 daralirken iskelet
kaslarinin damarlar1 genisletilir. Bunun amaci iskelet kaslarini iyi kanlandirmak, kagma
veya savasabilmek i¢in giliglii duruma getirmektedir. Bu nedenle sempatik sistem enerji

sarf ettiren bir sistem olarak kabul edilmektedir (10).

Parasempatik sistem ise kalp hizin1 yavaslattigi, kasilma giiciinii azalttig1 ve
sindirim sisteminin aktivitesini artirarak alman besinlerin kana karisip enerjiye
doniismesini  kolaylastirdigi icin daha ¢ok enerji koruyucu sistem olarak kabul

edilmektedir.

Sempatik ve parasempatik sistem organlar iizerindeki etkilerini ndronlarindan
saliverilen norotransmitterler araciligi ile yaparlar. Sempatik sistem ndronlarmin
norotransmitteri noradrenalin (norepinefrin), parasempatik sistemin ise asetilkolin’dir.
Asetilkolin salgilayan noronlara kolinerjik noronlar, noradrenalin salgilayanlara ise

adrenerjik noronlar denilmektedir (10).
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2.3. Merkezi Sinir Sistemi

Merkezi sinir sistemi (MSS) beyin ve medulla spinalis (spinal ilik) den
olusmaktadir. Sekil 2-5’de gosterildigi gibi beyin, kafatas1 kemik sistemi igerisinde,
medulla spinalis ise columna vertebralis’in (omurga) iginde bulunur ve boyundan

baglayarak bel bolgesine kadar uzanir (10).

Medulla spinalis

Torasik sinirler

Periferik sinirler |

Columna vertebralis —

Sakral smirler

0 Lumbar sinirler

Sekil 2-5: Merkezi sinir sitemi

MSS nin beyin boliimii, biinyesinde 6 tane alt grup yapiyr icerir. Bunlar:
serebrum (beyin), serebellum (beyincik), diensefalon (talamus, hipotalamus),
mesensefalon (ortabeyin), pons, medulla oblangata (bulbus)’dir. Mesensefalon, pons ve
bulbusun ii¢line birden beyin sap1 bdlgesi denilmektedir. Periferik sinirler, MSS’ye m.

spinalis ve beyin sap1 bolgelerinden giris ve ¢ikis yaparlar (10).
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2.3.1. Merkezi Sinir Sistemi Diizeyleri
Merkezi sinir sisteminin ii¢ diizeyi bulunmaktadir. Bu ii¢ diizeyin, yani omurilik
diizeyi, alt beyin veya subkortikal diizey ve {ist beyin veya kortikal diizey kendine 6zgiil

islevsel 6zellikleri bulunmaktadir (6).

2.3.1.1. Omurilik Diizeyi

Omuriligin siklikla sadece sinyalleri viicut ¢evresinden beyine veya ters yonde
yani beyinden viicut bolgelerine ilettigini diisiiniiriiz. Bu gercek olmaktan oldukca
uzaktir. Omurilik boyun bolgesinden kesilmis olsa bile bircok organize omurilik islevi
devam eder. Ornegin omurilikteki ndron devreleri yiiriime hareketlerine, viicut
boliimlerinin agrili uyarandan uzaklastirilmasmi saglayan reflekslere, yer ¢cekimine karsi
viicudu destekelemek iizere bacaklar: sertlestiren reflekslere ve lokal kan damarlarini,
mide-bagirsak hareketlerini veya idrar atilmasmi kontrol eden reflekslere neden
olabilirler. Aslinda sinir sisteminin {ist seviyeleri sinyallerini dolaysiz olarak viicudun
periferine gondermez, sinyalleri omurilikteki kontrol merkezlerine géndererek onlara

islevlerini yerine getirmelerini “emreder” (6).

2.3.1.2. Alt Beyin veya Subkortikal Diizey

Biling dig1 gergeklesen aktivitelerin hepsi olmasa da ¢ofu beynin alt beyin
alanlarinda yani medulla, pons, mesensefalon, hipotalamus, talamus, serebellum ve
bazal gangliyonlarda kontrol edilir. Ornegin arteryel basing ve solunumun bu sekildeki
kontrolii baglica medulla ve ponsta gergeklesir. Dengenin kontrolii serebellum, medulla,
pons ve mezensefalondaki retikiiler maddenin ortak bir islevidir. Besinin tadina yanit
olarak olusan yalama ve tiikiiriik salgilama gibi beslenme refleksleri medulla, pons,
mezensefalon, amigdala ve hipotalamustaki alanlar tarafindan kontrol edilir. Ofke,
heyecan, seksiiel yanitlar, agr1 tepkileri ve zevk alma tepkisi gibi duygusal kaliplar,

serebral korteksin ¢ogu hasarlandiktan sonra bile olusabilir (6).

2.3.1.3. Ust Beyin veya Kortikal Diizey

Omurilik ve alt beyin seviyesinde gergeklesen pek ¢ok sinir sisteminin
aciklanmasindan sonra beyin korteksinin yapmasi i¢in geriye ne kaldigi sorusu akla
gelebilir. Bunun yanit1 karmagiktir, ancak bu yanit1 vermeye serebral korteksin olduk¢a
biiyiik bir bellek deposu oldugu gercegi ile baslanabilir. Korteks asla yalniz ¢alismaz,

daima sinir sisteminin daha alt seviyeleri ile iligki i¢indedir.
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Korteks olmadan, daha alt beyin diizeylerinin islevleri siklikla tam ve dogru
olarak yerine gelmez. Genis kortikal bilgi deposu bu islevleri amaca uygun, tam ve

dogru uygulamalara ¢evirir.

Sonug olarak, serebral korteks diislince siireglerinin ¢ogu i¢in gereklidir, ama
bunu tek basina gerceklestiremez. Aslinda alt beyin merkezleri serebral korteksin
uyanikligina neden olur ve bdylece onun bellek bankasini beynin diigiince islevlerine

acar. Sonug olarak, sinir sisteminin her bir boliimii 6zgiil islevleri gergeklestirir (6).

2.3.2. Merkezi Sinir Sisteminin Fonksiyonel Onemi Olan Temel Néroanatomik
Bolgeleri

Serebral korteks, limbik sistem, diensefalon, mezensefalon, serebellum, beyin
sapt ve m. sipinalis yukaridan asagiya dogru merkezi sinir sisteminin temelini
olustururlar (Sekil 2-6). Bu temel bolgeler ve bunlarin i¢inde yer alan medulla, retikiiler
aktive edici sistem, lokus seruleus, bazal gangliyonlar ve periakuaduktal gri cevher gibi
daha kiigiik noéroanatomik olusumlar gelismis canlilardaki tim duygudurum ve

davraniglardan sorumludur (9).

se(eb'dl korteks

Diensefolon/
Orta beyin— > Nserebellum

Beyin sap|/

Spinal kanal

/

Sekil 2-6: Merkezi sinir sistemi néroanatomik bolgeleri
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Spinal kanal informasyonlarin tamamlanmasi ve refleks aktivitelerinin olusumu
ile iligkili bir ara istasyon gorevi gormektedir. Duyusal noronlardan gelen
informasyonlar1 beyine iletir ve beyinden kaslara motor komutlarin tagmmasinda

aracilik eder (9).

Medulla beynin tabaninda ve beynin sapinda yer alan boélgedir. Spinal kanal,
medulladan hemen sonra baglar. Otonom sinir sistemi ile iliskili birgok sinir beyine
medulladan giris c¢ikis yapar. Medullada cesitli yasamsal fonksiyonlarla iligkili
merkezler bulunmaktadir. Bunlardan ikisi nefes alip vermenin kontrolii ile iligkili olan
solunum merkezi ve bulanti-kusmanin regiilasyonu ile iliskili olan kusma merkezidir.
Ayrica medulladan orjin alarak beynin daha yukari bolgelerine giden iki yogun sinir
projeksiyonu “Retikiiler aktive edici sistem” (RAS) ve “Raphe sistemi” adini alir.
RAS’in en 6nemli fonksiyonlarindan biri korteksteki aktivasyonu siirdiirmek ve uyang
diizeyini kontrol etmektir. Deney hayvanlarinda RAS’in hasarlanmasi komaya neden
olurken Raphe niikleus’unun uyarilmasi uyku olusmasi ile iliskilidir. Raphe
niikleusundaki bir¢ok ndron aksonlarinin medial 6n beyin demeti arciligi ile limbik

sistem ve On beyine gonderir ve duygudurumun diizenlenmesinde rol oynar (9).

Lokus seruleus, beyin sapinda yer alan bagka bir nukleustur. Lokus seruleusdaki
noronlarm uzantilar1 limbik sistem ve kortekse yogun projeksiyonlar yapar. Lokus
seruleusda noradrenalin ana norotransmitterdir. LOKus seruleusun uyarilmasi insanlarda
ve deney hayavanlarinda korku, panik ve O6tkeye neden olur. Bu bolge anksiyete ve

panik ataklarin olusumunda 6nemli bir role sahiptir (9).

Serebellum, medullanin hemen yukarisinda yer alir. Motor sistemi ile iligkilidir.
Istemli hareketlerin olusmas1 ve kontroliinde &nemli rol oynar. Serebellumun aracilik
ettigi diger fonksiyonlar arasinda goz hareketlerinin kontrolii ve 6grenme ile ilskili

stiregler yer alir (9).

Bazal gangliyonlar, beyin yarikiirelerinin igkisminda, beyin sapinin tavaninda ve
gri cevher Kkitlesi i¢inde yer alan subkortikal niikleuslardir. Esas olarak istemli
hareketlerin kontroliinde onemli role sahiptir. Bazal ganliyonlarda olusan hasarlarda
Parkinson hastaligi gibi hareket sisteminde bozuklukla karekterize hastaliklar ortaya
cikar. Bazal gangliyonlarin g6z hareketlerinin kontrolii ve uzaysal bellek olusumunda

da katkist vardir (9).
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Limbik sistem, esas olarak motivasyon ve duygudurumun kontroliinden
sorumludur. Hipotalamus, niikleus akkumbens, hipokampus, amigdala ve septum gibi
ortabeyinin Onemli ndroanatomik olusumlarint igerir. Bu sistemdeki fonksiyon

bozuklugu sizofren olusumu ile iliskilidir (9).

Hipokampus, ozellikle 6grenme ve bellek ile iliskili genis bir limbik yapidir.
Hipokampus’un hasarlanmasi ciddi bellek ve 6grenme problemlerine neden olmaktadir
(9).

Amigdala ve septum, raphe niikleusu’nudan serotonerjik projeksiyonlar alan iki
limbik sistem yapisidir. Amigdalanin 6zellikle agresyon ve anksiyete olusumunda rolii
vardir. Bu bolgenin deney hayvanlarinda hasarlanmasi agresyon ve anksiyeteyi yok
ederken, elektriksel olarak uyarilmasi bu davramiglarin abartili bir sekilde ortaya
citkmasma neden omaktadir. Deney hayvanlarinda septumun lezyonlar1 da

duygudurumda degisiklikler olusturmaktadir (9).

Serebral korteks, beynin en kompleks ve yukarida yer alan pargasidir. Glutamat
ve Gama amino butirik asit (GABA) kortekste faaliyet gosteren iki norotransmitterdir.
Korteksin en dnemli gorevlerinden biri asag1 bolgelerden gelen duyusal informasyonun
entegresyonunu idare etmektir. Konusulan ve yazilan dili tanimlamamizi saglayan
bolgelerede sahiptir. Ayrica bilis ve diisiince ile iligkili mental siireglerin olusmasinda

da korteksin rolii vardir (9).

2.4. Norotransmitter Sistemleri ve Merkezi Sinir Sistemi Hastahklar ile Iliskisi

2.4.1. Noradrenerjik Sistem

Beyinde noradrenerjik néronlarm hiicre gévdelerinin ¢ogu beyin sapindaki lokus
seruleus (LC) adli ¢ekirdekte bulunur. Noradrenerjik sistem uyang/uyku (arousl)
durumunun diizenlenmesi ile kan basmci ve kalp atim sayisinin  santral
modulasyonundan sorumludur. Artmis noradrenerjik aktivite anksiyete, mani, asir1
tetikte olma ve beyin Odiillendirme sisteminin uyarilmasi ile iligkilidir. Azalmis
noradrenerjik aktivitenin depresyonun yani sira dikkat ve konsantrasyon azalmasi,
islevsel bellekte yetersizlik, bilgi isleme siireglerinde yavaglama, psikomotor yavaslama
ve yorgunlukla da iligkili oldugu bilinmektedir. Noradrenerjik sistemde azalmig etkinin

sizofreni, parkinson ve Alzheimer hastaliklarina da katki sagladig: bilinmektedir (9).
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2.4.2. Dopaminerjik sistem

Santral sinir sisteminde dopaminerjik iletide gorev yapan noronlar ii¢ temel
yolak olustururlar. Bunlar nigrostriatal, mezokortikolimbik ve tubero-hipofiziyal
yolaklardir. Nigostriatal yolaktaki dopaminerjik ileti motor kontroliin saglanmasi ve
stirdiiriilmesinden sorumludur. Bu yolaktaki aktivite azalmasi Parkinson hastalig1 ve
hipokineziler ile iligkili iken, artma Tourette sendromu gibi hiperkinezilere neden olur.
Mezokortikolimbik yolak daha ¢ok davranigsal faaliyetlerden sorumludur. Bu yolaktaki
artmis dopaminerjik aktivite odiillendirme (madde bagimlilig1 ve kotiiye kullanimi) ve
sizofreninin pozitif semptomlart ile iliskili iken azalmig aktivitenin bazi depresyonlarmn
olusmasina katki sagladig: diisiiniilmektedir. Tubero-hipofiziyal yolaktaki ndrokimyasal

asirimda gorev yapan dopamin hipofizden prolaktin saliverilmesini inhibe eder (9).

2.4.3. Serotonerjik Sistem

Serotoninin anksiyetedeki rolii lokus seruleus iizerindeki modulator etkileri ve
amigdalaya gelen serotonerjik liflerin varligi ile desteklenmektedir. Serotonin
reseptorlerinden presinaptik 5-HT;a (serotonin-1A) otoreseptorlerinin ve postsinaptik 5-
HT3 reseptorlerinin anksiyete ile iliskili olduguna isaret eden 6nemli veriler mevcuttur.
Serotonerjik aktivitelerde azalma depresyon ile iligkilidir. Sinaptik aralikta serotonerjik
etkinligi artrrarak etkili olan segici serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI) ve bazi
postsinaptik serotonin reseptor agonistleri depresyon tedavisinde yaygin ve etkili
sekilde kullanilmaktadir. Raphe nukleusunda dejenerasyon ve serotonerjik hipoaktivite
uyku olusumunu engellerken beyin sapina serotonin mikroenjeksiyonu uykuyu baslatir.
Serotonin beyinde ve spinal kanalda agri iletimi lizerine inhibitér etkilere sahiptir.
Tianeptin gibi serotonerjik sistemi etkileyen antidepresan ilaglarin deney hayvanlarinda
analjezik etkisi oldugu gosterilmistir. Hipotalamusun paraventrikiiler nukleusundaki
serotonerjik noronlar istah kontroliine katkida bulunur. Antiserotonerjik ilaglar istahi

artirarak kilo alimina neden olabilir. Serotonin viicut 1sismin diizenlenmesi ve sekstiel

fonksiyonlarla da iliskilidir (9).

2.4.4. Kolinerjik Sistem

Kolinerjik sistem 6grenme ve kisa siireli bellek fonksiyonlarinin diizenlenmesi
ve ylritilebilmesi ile iligkilidir. Kolinerjik néronlarda dejenerasyon Alzheimer gibi
cesitli demanslarin ortaya ¢ikmasina neden olur. Santral asetilkolin ve kolinerjik sistem

uyan¢ ve motor kontrole de katkida bulunur. Kolinerjik ve adrenerjik sistemler
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arasindaki dengenin bozulmasi major depresyon olusumuna katki saglamaktadir.
Kolinerjik aktivitede asir1 artis ile birlikte seyreden kronik stres ve bu stresi destekleyen

olumsuz ¢evre kosullar1 birlikte depresyona neden olabilir (9).

2.4.5. GABA-erjik Sistem

Gamma Amino Butirik Asit (GABA) santral sistemde olusan inhibitor
yanitlarin cogundan sorumludur. Benzodiazepin grubu anksiyolitikler etkilerini GABAA
reseptorii-benzodiazepin reseptorii-Cl iyonofor kompleksinin etkilerini olustururlar. Bu
kompleksin anksiyete olusumuna katkis1 vardir. Ayrica azalmis GABAerjik aktivitenin
depresyonla iliskili olabilecegi ileri siiriilmiistiir. Epilepsinin etiyolojisi ile iliskili olarak
iler1 siiriilen cesitli teorilerin icinde en cok kabul goérenlerden biri GABA inhibitor

sistemin isleyisindeki bozukluk ile iligkili olandir (9).

2.4.6. Adenozinerjik Sistem

Adenozin uykunun baslatilmas1 ve siirdiiriilmesi, genel uyarimislik halinin
kontrolii enerji ihtiyacina gore serebral kan akimmin diizenlenmesi gibi fizyoljik
gorevlerinin yan1 sira iskemi ve hipoksi gibi patolojik kosullarda hiicrenin
korunmasinda rol oynar. Ayrica anksiyete, epilepsi, depresyon, sizofreni, Parkinson ve
madde bagimliligminda aralarinda bulundugu c¢esitli hastaliklarin patofizyolojisinde yer

alir (9).

2.4.7. Gulutamaterjik sistem

Glutamat beyinde en ¢ok bulunan eksitator nérotransmitterdir. Asir1 glutamat
saliverilmesi ve glutamaterjik nérokimyasal iletide asir1 artis mani, panik ataklarin
olusumu, alkol ve bagka bagimlilik yapict maddelerden kesilme sendromu belirtilerinin
ortaya ¢ikmasi ve sizofreni gelisimine katkida bulunmaktadir. Glutamaterjik sistem
stres yanitlarinin ortaya ¢ikmasinda veya strese baglh santral sistemde olusan dejeneratif

bozukluklarm olusmasmda da 6nemli role sahiptir (9).

Norotransmitter sistemlerinin anlasilmasmin merkezi sinir sistemi hastaliklarmin
anlasilmasinda ve tedavi yolagmin kavranmasinda onemi ¢ok biiyliktiir. Yukarida
bahsedildigi lizere bir¢ok norotransmitter sistemi etkili oldugu i¢in merkezi sinir sistemi

hastaliklar1 ve tedavisi olduk¢a komplikedir.



17

2.5. Merkezi Sinir Sistemi Hastahklari ve Tedavisi

Merkezi sinir sistemi hastaliklar1 duygudurum bozukluklar1 ve norodejeneratif
hastaliklar olarak ikiye ayrilir. Duygudurum bozukluklarina anksiyete, depresyon ve
sizofreni basta olmak tizere ¢esitli piskozlar oOrnek verilebilir. Norodejeneratif
hastaliklar ise merkezi sinir sisteminin belirli bir bolgesinde kimyasal toksinler, genetik
faktorler veya yaslanma gibi nedenlerle belirgin néron dejenerasyonuna bagli olarak
ortaya ¢ikan hastaliklardir. Bunlarin igerisinde Parkinson ve Alzheimer basta olmak
iizere c¢esitli demaslar sayilabilir. Merkezi sinir sistemi hastaliklar1 tedavisinde

kullanilan ilag gruplari tablo 2-2’de verilmistir (9).

Tablo 2-2: Merkezi sinir sistemi tedavisinde kullanilan ila¢ gruplari

Hipnosedatifler ve/veya anksiyolitikler

Antidepresanlar

Antipsikolitler (néroleptikler)

Antiepileptik ilaglar

Antiparkinson ilaglari

Alzheimer ve demans tedavisinde kullanilan ilaglar

Regetelenmeyen (kotiiye kullanim potansiyeli olan ve bagimlilik yapan) ajanlar

Hipnosedatifler, ortak 0Ozellikleri nedeniyle kii¢iik dozlarda sedatif
(sakinlestirici) etki ve daha biiylik dozlarda hipnotik (uyutucu) etki yapan ilaglardir.
Biitiin hipnotikler ufak dozda verildiklerinde sadece sakinlesme (dinginlik, sedasyon)
yaparlar; ayrica anksiyolitik (anksiyete giderici) etkide yaparlar. Cesitli zamanlarda
yapilan hayvan deneylerinde anksiyolitik 6zellik gdstermis olan bitki ekstreleri veya
bitkiden izole edilen aktif maddeler tablo 2-3’te verilmistir (11, 12).

Tablo 2-3: In vitro ve in vivo deneylerde anksiyolitik etki gosteren tibbi bitkiler

Kullamlan

Kullanmilan ekstre, dozu ve aktif madde (varsa)
kism

Bitki ismi
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Abies pindrow Royle Yaprak Etanol ekstresi: 50-100 mg/kg
Azadirachta indica A. Juss. | Yaprak Sulu ekstre: 10-800 mg/kg
Cassia siamea Lam. Yaprak Sulu ekstresi: 1-12 g/kg Barakol:10 mg/kg, i.p.
Cecropia glaziouri Sneth Yaprak Sulu ekstresi: 0.25-1 g/kg; (a.m.) : flavonoit
Clitoria ternatea L. Kok Metanol ekstresi: 100400 mg/kg
Davilla rugosa Poiret Govde Hidroalkolik ekstresi: 7,5-60 mg/kg
. Sulu ekstresi: 2 g/kg s.c.

Euphoria longana Lam. Pulpa . .

Adenozin: 30 mg/kg; a.m: adenozin
Eurycoma longifolia Jack Kok Karisik ekstre:0,3 g/kg; a.m: Quassinoids
Ginkgo biloba L. Yaprak 0,3-0,6mg/kg; a.m: Ginkgolit asit konjligesi
Hypericum perforatum L Toprak HP LI 160: 62,5-500 mg/kg

' iistii kismi B
Kielmeyera coriacea Mart. Yaprak Hidroalkolik ekstresi: 120 mg/kg
Magnolia officinalis Kabuk Honokiol: 0,1-20 mg/kg (a.m.)
abu
Rehd. Et Wils Magnolol: 0,1-80 mg/kg (a.m.)
Matricaria recutita L. Cigek Apigenin:1-25 mg/kg, i.p.
Melissa officinalis L. Toprak Sulu ekstresi: 50-100 mg/kg
st kismi

Passiflora incarnata Toprak Metanol ekstresi: 0,1-0,3 mg/kg
Linneaus tstii kismt | Krisen: 0,3-60 mg/kg (a.m.)
Piper methysticum L. Forster Tiim bitki | LI 150: 30240 mg/kg
(Kava-kava)
Rubus brasiliensis Martius Cigek Hekzanik ve etanolik ekstresi: 50-150 mg/kg

Wogonin: 3.75-30 mg/kg (a.m.)
Scutellaria baicalensis N . .
Georgi. Kok Baicalein:10 mg/kg, i.p. (a.m)

Baicalin: 20 mg/kg i.p. (a.m.)

Toprak

Tilia tomentosa Moench

usti kismu

Krisen: 1 mg/kg, i.p. (a.m.)
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Withania somnifera L. Kok Glikovitanolit WSG:20-50 mg/kg (a.m.)
Zizyphus jujube Mill Olgun E'Fanol _ekstresu 0,5-2 g/kg; a.m.: Spinosin,
meyve Jujubosides

Antidepresan ve antimanik ilaclar, duygudurum hastaliklar1 durumuna giren

depresif bozukluklarm ve manik bozuklugun tedavisinde kullanilirlar. Bu ilaglara ortak

bir adla duygudurumu dengeleyici ilaglar denilir. Hepsinin ortak &zellikleri merkezi

sinir sisteminde noradrenalin, dopamin ve/veya serotonin gibi norotransmitterlerin

sinapslardaki kinetigi ile

ilgili olaylar1 veya ndrotransmitterlerin reseptorlerini

etkilemeleridir. Cesitli zamanlarda yapilan in vitro ve in vivo deneylerde antidepresan

ozellik gostermis olan bitki ekstireleri veya bitkiden izole edilen aktif maddeler tablo 2-

4’te verilmistir (11, 12).

Tablo 2-4: In vitro ve in vivo deneylerde antidepresan etki gosteren tibbi bitkiler

Bitki ismi

Kullanilan
yeri

Kullanilan ekstre, dozu ve aktif madde (varsa)

Acorus tatarinowii

Kok Sulu ekstresi: 100-500 mg/kg; a.m.: Fenilpropan
Schott
Apocynum venetum L. Yaprak Hidroalkolik ekstresi: 30-125 mg/kg; a.m.: Flavonoit
Areca catechu Linn Meyve Hldroa!kollk eks_tresu 4-80 mg/kg; a.m.: Arekaidin,
Arekolin, Guvasin
. Toprak . . ) .
Bacopa monniera Wettst. |.. . Metanol ekstresi: 20-40 mg/kg; a.m.: Bacoside A
ustii kismi
Cissampelos sympodialis Hidroalkolik ekstresi: 62,5-500 mg/kg; 10-160 mg/kg,
. Yaprak . ) o
Eichl. i.p.; a.m.: Warifteine
Curcuma longa L. Kok Sulu estresi: 140-560 mg/kg
Hypericum perforatum Toprak Cesitli ekstreleri: 100-1000 mg/kg p.o.; 3,12-6,25
Linn (St. Jone’s wort) tisti ksmu [ mg/kg i.p.; a.m.: Hiperforin, rutin, flavonoit
Mimosa puolica Linn. Yaprak Sulu ekstresi: 2-8 mg/kg, i.p.
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Sulu ekstresi: 25-50 mg/kg;
Oligosakkarit (MW-97): 100 mg/kg, i.p. (a.m.)

Morinda officinalis Kok

Ocimum sanctum Linn. Kok Metanol ekstresi: 100400 mg/Kkg, i.p.

. Rosmarinik asit: 2 mg/kg, i.p. (a.m.);
Perilla frutescens

Yaprak Kafeik asit: 4 mg/kg, i.p. (a.m.);
Britton (Zi-Su) P g/kg, i.p. (@m.)

Apigenin: 6,25-100 mg/kg, i.p (a.m.).

Rhazya stricta Decne. Yaprak Sulu ekstresi: 0,025-6,4 g/kg
Siphocampylus Kok, . . . .
verticillatus G. Don yaprak Hidroalkolik ekstresi: 0,1-1 g/kg, i.p.
Withania somnifera L. Kok Glikovitanolid (WSG): 20- 50 mg/kg (a.m.)

Basta sizofreni olmak iizere bazi psikozlarin tedavisinde kullanilan ve ortak
ozellik olarak beyinde nodronlarin dopaminerjik reseptorlerini  bloke ederek
dopaminerjik sinapslarda asirimi inhibe eden ilaglardir. Cesitli zamanlarda yapilan in
vitro ve in vivo deneylerde antipsikotik 6zellik gdstermis olan bitki ekstireleri veya
bitkiden izole edilen aktif maddeler tablo 2-5te verilmistir (11, 12).

Tablo 2-5: In vitro ve in vivo deneylerde antipsikotik etki gosteren tibbi bitkiler

Kullamilan | Kullamlan ekstre, dozu ve aktif madde

Bitki ismi .
yeri (varsa)

Sulu ekstresi: 0,5-5.0 g/kg; a.m.: Asarone, f-

Acorus gramineus Soland. Kok
asarone

Albizia inopinata

(H ) G.P.Lewi Etanol ekstresi: 5-20 mg/kg, i.p.
arms) G.P.Lewis

Toprak Metanol ekstresi: 0,1-0,3 g/kg, i.p. (a.m.: iridoit,

Barleria lupulina Lindl. iistii ksmt | glikozit)

Bryophyllum pinnatum (Lam.)

Kurz Yaprak Metanol ekstresi: 0,1-0,5 mg/kg

Kabuk,

Byrsonima crassifolia (L.) Kunth yaprak

Sulu ekstresi: 1,25 g/kg
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Cerbera odollam C.F. Gaertn. | Yaprak Hidroalkolik ekstresi: 14,5 g/kg, i.p.
Clerodendrum phlomidis Linn. | Yaprak Metanol ekstresi: 200-600 mg/kg
Crinum giganteum Andr. Bulbus Sulu ekstresi: 6,25-25 mg/kg, i.p.
. . Kok Metanol ekstresi: 25-100 mg/kg, p.o; 6.25-25
Ficus platyphylla Delile kabugu mg/kg, i.p
e . Kabuk, y
Gliricidia sepium Jacg. Walp. yaprak Sulu ekstresi: 1,25 g/kg
Guiera senegalensis Lam. Tograk Sulu ekstresi: 50-200 mg/kg
usti kismi
Hoslundia opposita Vahl Kok Kloroform ekstresi: 25-100 mg/kg
Hunteria zeylanica Gardn.ex Metanol ekstresi: 15-125 mg/kg; a.m.:
Yaprak .
Thw. Corymine
Kyllinga brevifolia Rottb. Kok Hidroalkolik ekstresi: 1-100 mg/kg
Leucas lavandulaefolia Rees. | Yaprak Metanol ekstresi: 200-300 mg/kg
'I\A\/Ireglotus peltatus (Geist) Muell Yaprak Metanol ekstresi: 200-300 mg/kg
Melissa officinalis L. Toprak Sulu ekstresi: 5-100 mg/kg,
st kismu
Mitragyna africanus Willd Metanol ekstresi:25-200 mg/kg
Nelumbo nucifera Gaertn. Kok Karigik ekstre: 200-400 mg/kg
) Metanol ekstresi: 25-100 mg/kg
Nerium oleander L. Yaprak ] )
Kardenolit: 50 mg/kg, i.p.(a.m.)
Newbouldia laevis Seem. Kok Metanol ekstresi: 25-100 mg/kg
Ocotea duckei Vattimo Yaprak Retikiilin: 25-100 mg/kg , i.p. (a.m.)
Piper methysticum L. (Kava- Tiim bitki | Sulu ekstresi: 30-500 mg/kg, i.p.
kava)
Polygala tenuifolia ) ) )
Kok Poligalasaponin (PGS): 25-500 mg/kg, i.p.

Willdenow
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Psidium guajava L. Yaprak Karisik ekstresi: 20-1250 mg/kg
S Toprak .
Sickingia williamsii Standley o Kloroform ve metanol ekstresi: 125-750 mg/kg
ustii kismi
Solanum nigrum L. Meyve Etanol ekstresi: 51-255 mg/kg
Tragia involucrata Linn. Kok Sulu ekstresi: 25-100 mg/kg
Zizypus spina-christi Willd Kok Sulu ekstresi: 100, 200 mg/kg

Bir

insanm  gilinliik yagammi

etkileyecek derecede zihinsel yeteneginin

azalmasina demans ad1 verilir. Alzheimer hastalig1 en sik goriilen demans nedeni olup

ilerleyici bir hastaliktir. Yapilan in vivo ve in vitro deneylerle demans iizerinde etkisi

oldugu bulunan tibbi bitkiler tablo 2-6’da verilmistir (9, 12).

Tablo 2-6: In vitro ve in vivo deneylerde demans iizerine etkisi bulunan tibbi bitkiler

Bitki ismi

Kullanilan
kism

Kullamlan ekstre, dozu ve aktif madde

Angelica sinensis

Metanolik ve hekzan ekstresi: 1 g/kg Ferulik asit:

Kok

(Oliv) Diels 50-100 mg/kg (a.m.)
Astragalus membranaceus )

) Kok Sulu ekstresi: 50 g/kg
(Fisch.) Bunge.
Bacopa monniera Wettst Toprak Etanol ekstresi: 30—40 mg/kg

' st kismi )

Biota orientalis Endl. ;;g‘rL;T’ Etanol ekstresi:250-500 mg/kg; a.m.: Pinusolit
Celastrus paniculatus Wild. | Tohum Sulu ekstresi: 50—400 mg/kg
Centella asiatica (L.) Urban |Tiim bitki |Sulu ekstresi: 100-300 mg/kg
Clitoria ternatea L. Kok Sulu ekstresi: 50, 100 mg/kg
Dipsacus asper Wall Kok Etanol ekstresi: 4g/kg ; a.m.: dipsakus saponin
Galanthus nivalis L. Cigek Galantamin: 2.0-5.0 mg/kg, i.p (a.m.)
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Ginkgo biloba Linn. Yaprak EGb 761: 20-100 mg/kg; a.m.: bilobalit, flavonoit
Huperzia serrata Huperzin A: Maymun: 0.001-0.1 mg/kg, i.m. (a.m.)
Yaprak i SN X
(Thunb) Trev. sigan: 0.1-0.4 mg/Kkg, p.o., i.p.civicv: 25 ng, i.c.v.
. . Toprak Etanol ekstresi: 50-200 mg/kg, 2-25 mg/kg, i.p.
Hypericum perforatum Linn. st kismu | Hiperforin: 1,25 mg/kg (a.m.)
Ophiopogon japonicus Ker- . .
Gawler Tiiber Sulu ekstresi: 0,1 and 0,3 g/kg
. . Sulu ekstresi: 0,25-1 g/kg
Paeonia lactiflora Pall. Kok o
Paeoniflorin: 0,01-1 mg/kg (a.m.)
1) Hidroalkolik ekstresi: 30 mg/kg
2) Ginseng saponin-RTS: 100-200 mg/kg, p.o., 10—
60 mg/kg, i.p.
. Yaprak,
Panax ginseng C.A. Meyer kok 3) Panaksinol: 20 mg/kg/d, i.p (a.m.)
4) Ginseng saponin Rb1: 0,25-5 mg/kg, i.p. (a.m.)
5) Psodoginosit-F11: 1,4-4 mg/kg
Polygala tenuifolia . 11, .
Willdenow Kok BT-11: 10 mg/kg, i.p.(a.m.)
o ) Metanol ekstresi: 50-200 mg/kg;
Salvia miltiorrhiza Bungae  [Kok )
a.m.: Lithospermate B
Schizandrae chinensis Baill. | Meyve Sulu ekstresi: 10-25 mg/kg; a.m.: Schizandrin
Uncaria ramulus et Uncus Sarmagik |Metanol ekstresi: 100 mg/kg/giin (3 hafta boyunca)
Sulu ekstresi:10-20 mg/kg, i.p.
. Toprak ] ] o
Uncaria tomentosa DC. distii kismy | Unkarin E (UE) and Rinkofilin (RCP): 1040
ma/kg, i.p.
Withania somnifera L. Kok Hidroalkolik ekstresi: 50-200 mg/kg

Epilepsi merkezi sinir sisteminde kendi kendini smirlayabilen asir1 elektriksel

desarjlarin yayilmasi ile iligkili bir hastalik olarak tanimlanabilir. Epilepsi tek basma bir

hastalik olmaktan daha ¢ok beyin ile iligkili farkli sendromlarin birlikte ortaya ¢ikmasi

ile karakterize bir durumdur. In vivo ve in vitro deneylerde epilepsi iizerinde etkisi
bulunan tibbi bitkilerden bazilar1 tablo 2-7°de verilmistir (9, 13, 14).
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Tablo 2-7: In vitro ve in vivo deneylerde antiepileptik bulunan tibbi bitiler

Bitkinin ismi Kul_lanllan Kullanmilan ekstre, dozu ve aktif madde
yeri (varsa)

Angelica archangelica L. Kok, meyve [Alkol ekstresi: 50-100 mg/kg i.p.

Matricaria chamomilla Cigek Apigenin: 25-50 mg/kg (a.m.)

Hypericum perforatum

Toprak {istii
kismi

Ethanol ekstresi; 100 mg/kg i.m. Sulu ekstresi;
0,1-1 g/kg i.p.

Crocus sativus Stamen Safranal: 73,146, 291 mg/kg i.p. (a.m.)
Lavandula officinalis Cigek Ugucu yag: 0,1-1 mg/ml

Lavandula stoechas Cicek Sulu metanol ekstresi: 600 mg/kg i.p.

Melissa officinalis Cigek Ucgucu yag: 0,1-1 mg/ml

Cinamomum cassia Kabuk Sulu ekstresi: 0,1-1 mg/ml

Viscum album Lektin: 10 ug/ml (a.m.)

Paeonia rubra Etanol ekstresi: 0,8 mg/ml

Paeonia officinalis Kok Paenol: 8,75- 17,5 mg/kg (a.m.)

Aquilegia vulgaris Myo-inositol: 20 mg/kg i.p. (a.m.)

Valeriana officinalis Kok sltlslaegrs(grisgg g?g /ri(l)o mg/kg i.p. Petrol eter
Caesalpinia pulcherrima L. Yaprak Etanol ekstresi: 200-400 mg/kg i.p.

Nelumbo nucifera Kloroform ekstresi: 120 mg/kg

Alangium salvifolium Yaprak Sulu ekstresi: 250 mg/kg Etanol ekstresi: 500

mg/kg

Sinir sistemi hastaliklarinin tanis1 ve tadavisi olduk¢a karmasiktir. Giiniimiiz

modern tibbinda fitoterapi farmakoterapinin tamamlayicis1 olarak diisiiniilmektedir.

Bircok hastalikta oldugu gibi sinir sistemi hastaliklarinda da tibbi bitkilerden

faydalanilmaktadir.

Tibbi

bitkiler

ham drog

olarak veya ekstre seklinde
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kullanilabilmektedir. Ayrica bitkinin kendisinden veya igerigindeki bir madde izole

edilerek yapilan farmasotik formiilasyonlarda kullanilabilmektedir.

Merkezi sinir sistemi hastaliklarmin ve bu hastaliklarda kullanilan tibbi
bitkilerin fazla komplike olmasi nedeniyle bu ¢alismamizda uykusuzluk, anksiyete ve

depresyon hastaliklarinda kullanilan tibbi bitki ve tibbi bitki ¢aylarmi inceleyecegiz.

2.5.1. Uykusuzluk (insomni)

Uyku, insan yasaminin yaklasik 1/3’inii kaplayan fizyolojik bir gereksinimdir.
Uyku, bilinglilik agisindan uyanikligin ortadan kalkmasi degil, farkli bir bilinglilik
durumu olarak tamimlanabilir. Uykunun iizerini Orten sir perdesinin aralanabilmesi,
elektroensefalografinin (EEG) Hans Berger tarafindan kesfinden sonra olmustur. Berger
ilk defa oglunda sacli deriden kortikal bioelektrik aktiviteyi yazdirmis ve kisa bir siire
sonra uyuyan insanda kayitlar yapmaya baslamis. Bundan sonra konuya iliskin bilimsel

caligmalar gliniimiize dek artarak gelmistir (15, 16).

Uyku saglikli kigilerde kalitatif ve kantitatif 6zellikleri bakimindan oldukga fazla
degisiklikler gdsteren, ¢evreye yanit vermekten ve algilamadan giderek uzaklasmayla
karakterize olan bedensel bir fonksiyondur. Dinamik bir siirectir ve beynin bir gérevi
oldugu i¢in de, yas ve cinsiyet ile uyku parametreleri arasinda iliski gozlemlenmektedir.
Eger kisi kendisini uyandiginda giine hem psisik hem de bedensel a¢idan hazir, zinde ve

dinlenmis hissediyorsa normal, olmasi gerektigi gibi bir uyku uyumus demektir (16).

Uyku iki farkli santral (merkezi) sinir sistemi organizasyonu ve toplam 4
evreden olusmaktadir. REM (Rapid Eye Movement) uykusu olarak adlandirilan uyku
doneminde; viicut gevser, hizl1 g6z hereketleri ve hizli beyin dalgalar1 gozlenir. Kisinin
REM uykusu sirasinda uyandirilmast kolaydir. Bu donem adrenerjik kontrol altindadir
ve hakim ndrotransmitter norepinefrin’dir. Non-REM uykusu olarak adlandirilan donem
ise; serotonerjik kontrol altinda olup ii¢ evreye ayrilir. Birinci evreden li¢linciliye dogru
gidildikce uyku derinlesir. Ugiincii evrede kisinin uyandirilmasi oldukca giictiir ve tam

uyaniklik haline gelmesi 5 dakika alabilir (16).

Insomni, uykuya dalma, uykuyu siirdiirme ve sonlandirmaya iliskin sorunlarla
karakterize, dinlendirici olmayan uykudur. Uykunun islevi ve yapis1 dikkate alindiginda
insomni, kisilerin yeterli siire ve zaman diliminde uyuyamadig1 i¢in dinlenemedigi ve

yeni bir giine hazir olmadig1 durumlar olarak tanimlanabilir. insomni, bir semptom
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olarak goriilebildigi gibi, hastaliklarin habercisi, tetikleyicisi, hastalik sonrasinda kalic1

olabilen bir belirti seklinde ortaya ¢ikabilir (16, 17).

Insomni uyku bozukluklarmdan yaygin olarark goriilen bir hastaliktir,
Yetislkinlerin yaklasik %10-15 kronik olarak, %25-35’1 de donemsel olarak uykusuzluk
cekmektedir. Tedavisi oncelikle uyku hijyeninin bireye anlatilmasini ve uygulanmasini
kapsamaktadir. Uyku hijyeni yatis ve kalkis saatlerinden uyunacak odanin 6zelliklerine
kadar bir¢ok maddeyi kapsamaktadir. Konvansiyonel tedavisinde ise benzodiazepinler,
GABAA reseptor agonistleri, antidepresanlar ve antihistaminikler kullanilmaktadir.
Zopiklon ve kisa etkili benzodiazepinler tercih edilmemektedir. Ancak bagimlhilik

olasiligindan dolay1 en fazla 4 hafta kullanimi uygun goriilmektedir (3).

Konvansiyonel tedavide goriilebilecek yan etkilerden dolayr uykusuzluk
tedavisinde tamamlayici ve alternatif tedaviye egilim ¢ok fazladir. 2002 National Health
Interview Survey sonuglarma gore 1,6 milyon Amerikali yetiskin uyku problemleri i¢in
fitoterapi’den faydalanmistir. Tablo 2-8’de insomni de kullanilan bitkiler ve olas1 etki

mekanizmalar1 verilmistir (3, 18).

Tablo 2-8: insomni tedavisinde kullanilan tibbi bitkiler ve olasi etki mekanizmalari

Bitki ismi Olasi etki mekanizmasi

Lavandula spp. GABA modiilasyonu

Albizia julibrissin 5-HTa Ve 5- HT ¢ reseptor baglanma afinitesi

Hypericum perforatum Serotonin, dopamin ve norepinefrin geri alim inhibisyonu,

dopaminerjik etki, glutamat salim inhibisyonu, Na kanali etkilegimi

Bacopa monniera 5HT,c modiilasyonu

Eschscholzia californica | GABA reseptor baglanma afinitesi (flumazenil antagonisti)

Matricaria recutita GABA reseptorlerine baglanma, néroendokrin modiilasyonu,
monoamine transmisyonunun modiilasyonu

Piper methysticum GABA kanal modiilasyonu, - adrenerjik downregulasyon, MAO-
B inhibisyonu, norepinefrin geri alim inhibisyonu

Melissa officinalis GABA transaminaz inhibisyonu, MAO-A inhibisyonu
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Passiflora spp. GABA sistem etkilesimi, Benzodiazepin reseptorii parsiyel agonist
Scutellaria lateriflora GABA-a baglanma afinitesi

Withania somnifera GABA- mimetik aktivite

Humulus lupulus Melatonin reseptor modiilasyonu, Hipotermik aktivite

Zizyphus jujuba Hipokampusta glutamat yolak inhibisyonu

Valeriana spp. GABA modiilasyonu, 5HTsa parsiyel agonizmasi

2.5.2. Anksiyete

Anksiyete (anxiety) terimi Latince "tikanma", "bogulma" anlamma gelen
"angere" kokiinden tiiretilmistir. Anksiyete; nedeni bilinmeyen, icten gelen, belirsiz,
korku, kaygi, sikint1, kotii bir sey olacakmis endisesi ile yasanan bir bunalt1 duygusudur.
Yasami tehdit eden ya da tehdit seklinde algilanan bir gesit alarm duygusudur. icten ya
da distan gelen tehlikeler ya da tehlike beklentilerine karsi yasanan bir tepkidir (19).

Normal anksiyete organizmanin biyolojik bir korunma sistemidir ve potansiyel
bir tehlike algilandiginda ortaya c¢ikarak organizmanin tehlikeli durumdan kendini
sakinarak yasamin1 devam ettirmesini saglar. Ancak anksiyete ortada tehlike
olusturacak bir durum yokken de ortaya ¢ikiyorsa, uzun siiriiyor ve sonlandirilamiyorsa

patolojik anksiyeteden bahsedilir (9, 20).

Anksiyete durumlar1 hastalar tarafindan, asir1 sikint1 ve kaygi yasantis1 olarak
algilanabildigi gibi, sagma korkular, rahatsiz edici saplantilar veya zorlantilar, 6liim ve
c¢ildirma korkusu, bedenini yabanci olarak algilama, bedensel islevlerin yanlis
yorumlanmasi gibi psikolojik semptomlar ile ¢arpinti, tansiyon degisiklikleri, soluk renk
veya yiizde kizarma, hava agligi, soluk almada zorluk, hiperventilasyon, yutma giicliigi,
bulanti, kusma, ishal, karm agrisi, sik idrara ¢ikma, ereksiyon, ejakiilasyon
bozukluklari, terleme, kizarma, sogukluk, tremor, parestezi, anestezi, bas donmesi,
bayilma hissi veya bayilmalar, kas gerginligi, motor huzursuzluk, agrilar, yorgunluk,
uykuya dalmada giicliik, uykusuzluk, bogazinda diiglimlenme, boguluyor gibi hissetme

duygusu, ellerinde asir1 titreme gibi bedensel semptomlar ile kendini gosterebilir (19).
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Amerikan Psikiyatri Birligi (APA) tarafindan yayimlanan Ruhsal Bozukluklar
icin Tan1 ve Istatistik kitabinin Tiirkce cevirisinde (DSM-IV TR) Kategorik Anksiyete
Bozukluklar1 olarak yer alan smiflamada panik bozuklugu (PB), agarofobi, 6zgiil fobi,
sosyal fobi, yaygin anksiyete ve asir1 anksiyete duyma bozuklugu, ayrilma anksiyetesi,
obsesif-kompulsif bozukluk (OKB), travma sonrasi stres bozuklugu (TSSB) ve
antisosyal bozukluk yer alir. DSM-IV-TR’de tanimlanan sekli ile anksiyete
bozukluklar1 Tablo 2-9°da yer almaktadir (9, 19).

Tablo 2-9: Anksiyete bozukluklarimin alt tipleri

1. Yaygin Anksiyete Bozuklugu 6.Post-travmatik stres bozuklugu

2. Panik bozukluk 7. Akut stres bozuklugu

3. Ozgiil fobi 8. Genel tibbi duruma bagli anksiyete
4. Sosyal fobi 9. Madde kullanimina bagli anksiyete

10. Bagka tiirlii adlandirilamayan anksiyete

5.0bsesif kompulsif bozukluklar bozuklugu

Bilimsel ¢alismalarin sonuglari GABA-Benzodiazepin Reseptorii-Cl™ iyonforu
Kompleksi, Noroadrenerjik sistem ve Seratonerjik sistem olmak {izere ii¢ temel santral
norotransmitter sisteminin hem normal hem de patolojik anksiyete olusumunda ve
strdiiriilmesinde 6nemli rollere sahip olduguna isaret etmektedir. Bunlarmm yani sira
beyinde ventral tegmental alandaki dopaminerjik noronlar ve pedikiilopontin
niikleustaki kolinerjik noronlarin da uyan¢ ve dikkati artirarak anksiyete gelisimine
minimal diizeyde katki sagladigi bilinmekle beraber antidopaminerjik ve antikolinerjik
ilaclarin anksiyolitik etkisi bulunmamaktadir. Temel ndrotransmitter sistemleri diginda
kolesistokinin, P maddesi, adenozin, glutamerjik sistem ve santral nitrik oksit’in

anksiyete gelisiminde ve siirdiiriilmesinde ki rolii tartigilmaktadir (9).

Barbitiiratlarin  sentezlenmesine kadar anksiyete tedavisinde kullanilabilen
herhangi bir ilag yoktu. ik sentezlenen barbitiirat tiirevleri 1900°lii yillarin baglarmda
tedavide kullanilmaya baslandi. Giliniimiizde psikoaktif ilaglar olduk¢a yaygin olarak

recetelenmektedir. Anksiyete giderici ilaglar benzodiazepinler, 5-HT1a parsiyel reseptor




29

agonistleri, antidepresanlar, P-adrenerjik reseptor blokerleri, antihistaminikler ve

digerleri olmak iizere alt1 gruba ayrilir (9).

Anksiyetenin toplumda yaygin hastalik olmasindan ve mevcut farmakolojik
tedavinin yan etkilerinden dolay1r tamamlayict ve alternatif tedaviye yOnelim
bulunmaktadir. Her ne kadar alternatif tedavi popiiler olsa da &zellikle son yillarda
birgok bitki kombinasyon seklinde kullanildigi ig¢in ¢ok dikkatli olunmalidir. Tibbi
bitkilerin anksiyete tlizerindeki etkisini arastiran bir¢cok calisma yapilmistir. Tablo 2-
10°da anksiyete de kullanilan tibbi bitkiler ve olas1 etki mekanizmalar1 6zetlenmektedir

(18, 21, 22).

Tablo 2-10: Anksiyete tedavisinde kullanilan tibbi bitkiler ve olasi etki mekanizmalari

Bitki ismi Olas etki mekanizmalar

Echium amoenum Mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir.
Lavandula spp. GABA modiilasyonu

Albizia julibrissin 5-HTa Ve 5- HT ¢ reseptor baglanma afinitesi

Noroendokrin modiilasyonu, monoamin oksidaz inibisyonu,

Rhodiola rosea ) . .
monoamin modiilasyonu, 5-HT normalizasyonu

Monoaminlerin(dopamin, norepinefrin, serotonin) geri alim

Crocus sativus e .
inhibitori, GABA-a agonizmasi

Serotonin, dopamin ve norepinefrin geri alim inhibisyonu,

Hypericum perforatum dopaminerjik etki, glutamat salim inhibisyonu, Na kanali etkilegimi

Bacopa monniera 5-HT,c modiilasyonu

Eschscholzia californica | GABA reseptor baglanma afinitesi (flumazenil antagonisti)

GABA reseptorlerine baglanma, néroendokrin modiilasyonu,

Matricaria recutita . X -
monoamine transmisyonunun modiilasyonu

Kolinerjik ve monoamin yolaklarmm modiilasyonu, GABAerjik etki,

Ginkgo biloba Nitrik oksit aktivitesi

Centella asiatica GABA transaminaz inhibisyonu

Piper methysticum GABA kanal modiilasyonu, p- adrenerjik downregulasyon, MAO-B




30

inhibisyonu, noepinefrin geri alim inhibisyonu

Melissa officinalis GABA transaminaz inhibisyonu, MAO-A inhibisyonu

Passiflora spp. GABA sistem etkilesimi, Benzodiazepin reseptorii parsiyel agonist

Scutellaria lateriflora | GABA-a baglanma afinitesi

Withania somnifera GABA-mimetik aktivite

Humulus lupulus Melatonin reseptor modiilasyonu, Hipotermik aktivite
Zizyphus jujuba Hipokampusta glutamat yolak inhibisyonu
Valeriana spp. GABA modiilasyonu, SHTsa parsiyel agonizm

2.5.3. Depresyon

Depresyon bir duygudurum bozuklugudur. Duygudurum ig¢sel olarak
yasantilanan, kisinin davranislari ve diinyay1 algilamasii degistiren hakim ve siirekli
duygu tonudur (23). Depresyon ¢esitli belirtiler gosterebilir ve bunlarin birbirinden
ciddi farklar1 olabilir. Tipik belirtileri 6nemli bireysel farklilik gosterir. Diinya Saghk
Orgiitii kriterlerine gdre (ICD-10) depresif bir epizot (dénem) en az iki hafta siiren
iizglin bir ruh hali ile karakterize edilir. Yasamdan zevk alamama, hareketlerin
yavaglamasi ve ilgi kaybima, konsantrasyon ve genel performans kaybi eslik eder.
Karakteristik fiziksel bulgularm yani sira, uyku bozukluklari, istah ve kilo kayb1 gibi
durumlar ve ayrica umutsuzluk hissiyatina kapilma da meydana gelir. Bu, 6liim ve
somut intihar diisiincesinin olusumuna yol acabilir. Diislince akis1 yavaslar ve genellikle
kisi, kendisinin ne kadar kotii durumda oldugu, mevcut durumun ne kadar karamsar ve

gelecegin ne kadar umutsuz oldugu gibi tek bir konu etrafinda doniip dolasir (24).

Depresyonun da ¢esitleri mevcuttur. Gizlenen depresyon da fiziksel belirtiler,
vejetatif bozukluklar ve organ sorunlart 6n planda bulunur. Melankolik depresyon
durumunda belirgin bir sekilde uyanilmasi gereken saatten ¢cok dnce uyanma ve tekrar
uyumakta gii¢liik cekme, kilo kaybi, yasamdan zevk alamama, cinsel istek kayb1 ve ilgi
kayb1 karakteristik Ozellikleridir. Bazi insanlarda depresyon g¢ok farkli sekilde de
goriilebilir. Asagilik duygusu veya iziintli yerine bazi insanlar tepkilerini asabiyet,

saldirganlik, 6fke veya artan alkol tiiketimi ile ortaya koyarlar. Muhtemelen abartili
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sekilde asir1 spor yaparlar. Etkilenenler kendilerini stresli ve tilkenmis hissederler. Bu
tiir belirtilerden daha ¢ok erkekler etkilenir. Tiikenmiglik sendromu; ge¢misten beri
stiregelmis, genellikle uzun siireli, c¢ok yiiksek baglilik ve iistiin performanstan
kaynaklanan enerji kaybi, azalan performans, umursamazlik ve isteksizlikle karakterize
edilir. 65 yas tstii hastalik doneminde goriilene yaslilik depresyonu denilir. Dogum
sonrast depresif epizotlar kadinlarin yaklagik olarak %10-15’inde goriiliir, genellikle ilk
veya ikinci haftada bagslar ve dogum sonrasit depresyon olarak adlandirilir. Depresif
belirtilerin belirli bir mevsimde diizenli olarak baslamasi ve diizelmesi seklindeki
oriintii mevsimsel affektif bozukluk olarak isimlendirilir. Depresyonun tanmi dlgiitlerinin

2 yil ya da daha uzun siire tam olarak karsilanmasi halinde kronik depresyondan sz
edilir (23, 24).

Norepinefrin  (noradrenalin) ve serotonin  (5-HT) norotransmitterleri
depresyonun fizyopatolojisinde vurgulanan Onemli biyolojik aminlerdir. Dopamin
depresyon fizyopatolojisinde rol oynayan bir diger biyojenik amindir. Depresyonda
noroendokrin diizenleme de ¢ok Onemlidir. Adrenal, tiroid ve biiylime hormonu
eksenleri depresyonda rol oynayan baslica ndroendokrin mekanizmalardir. Depresyonda
kortizol asir1 salinimi oldugu bilinmektedir. Tiroid hastaliklar1 ise depresyonda %5-10
sikliginda goriiliir. Bu sebeple her depresyon hastasmin tiroid durumu, otoimmunite
dahil, incelenmelidir. Depresyonda uykunun indiikledigi biiylime hormonu salinimi da

kiintlesmistir.

Depresyon tedavisinde ilk sirada kullanilacak ilaglar, daha gelismis giivenlik ve
tolerabilite 6zellikleri sebebiyle, secici serotonin gerialim inhibitorleri (SSRI), serotonin
noradrenalin gerialim inhibit6rleri (SNRI) ve dopamin ve diger serotonin reseptorleri
iizerinden etki eden ilaglardir. Monoamin oksidaz (MAQO) inhibitorleri ve trisiklik
antidepresanlar artik ¢ok daha az kullanilmaktadir. Direngli vakalar i¢in antidepresan
ozellikleri neredeyse antipsikotik ve antiepileptik ozellikleri kadar gelismis birkag ilag
daha (ketiyapin, ziprasidon, lamotrijin) mevcuttur; ama bunlarin kullanimlar1 uzmanlhk
gerektirir (23).

Insomni ve anksiyete tedavisinde oldugu gibi farmasotik tedavinin olasi yan
etkilerinden dolay1 ve dogala yonelim arttig1 i¢in depresyon tedavisinde de fitoterapiye
egilim artmustir. Avusturya da yapilan genis ¢apli anket ¢alismasinda o6zellikle hafif-

orta dereceli depresyon tedavisinde birincil olarak tamamlayic1 tedavi ozellikle
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Hypericum perforatum bitkisi kullanilmaktadir. Tablo 2-11’de depresyon teavisinde

kullanilan bitkiler ve olasi etki mekanizmalar1 verilmistir (18).

Tablo 2-11: Depresyon tedavisinde kulamilan tibbi bitkiler ve olas1 etki mekanizmalar:

Bitki ismi

Olas1 etki mekanizmasi

Echium amoenum

Mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir.

Lavandula spp.

GABA modiilasyonu

Panax ginseng

Monoamin modiilasyonu, nitrikoksit sentez inhibisyonu

Albizia julibrissin

5-HT A Ve 5- HT ¢ reseptor baglanma afinitesi

Rhodiola rosea

Noroendokrin modiilasyonu, monoamin oksidaz inibisyonu,
monoamin modiilasyonu, 5-HT normalizasyonu

Crocus sativus

Monoaminlerin (dopamin, norepinefrin, serotonin) geri alim
inhibitorii, GABA-a agonizmasi

Hypericum perforatum

Serotonin, dopamin ve norepinefrin geri alim inhibisyonu,
dopaminerjik etki, glutamat salim inhibisyonu, Na kanali
etkilesimi

Bacopa monniera

5HT,c modiilasyonu

Ginkgo biloba

Kolinerjik ve monoamin yolaklarinin modiilasyonu, GABAerjik
etki, Nitrik oksit aktivitesi

Centella asiatica

GABA transaminaz inhibisyonu

Piper methysticum

GABA kanal modiilasyonu, - adrenerjik downregulasyon,

MAO-B inhibisyonu, norepinefrin geri alim inhibisyonu

Melissa officinalis

GABA transaminaz inhibisyonu, MAO-A inhibisyonu

Scutellaria lateriflora

GABA-a baglanma afinitesi

Withania somnifera

GABA-mimetik aktivite

Valeriana spp.

GABA modiilasyonu, 5HTsa parsiyel agonizm
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2.6. Sinir Sistemi ve Tibbi Caylar

Cay denildiginde ilk akla gelen Camellia sinensis L. yapraklarindan elde edilen
yesil ¢cay, yar1 fermente hali Oolong ¢ay1 ve tam fermente siyah ¢ay’dir. MO 2737°de
Cin imparatoru Shen-Nung saray bahcgesinde kaynatilmakta olan suya diisen birkag
yapragin suyun rengini degistirdigini fark ederek tadina bakiyor ve aromasini, verdigi

canlilik hissini begeniyor. Boylece cayin bes bin yillik hikayesi basliyor (25).

Cay kelimesinin kokeni Cince ‘“chai” kelimesinden gelmektedir. Cince cay
anlamma gelen karakterin farkli Cin diyaletiklerinde “cha”, “chai” veya “té” olarak
telaffuz edilmesi nedeniyle hemen hemen tiim diinya dillerinde bu ii¢ telaffuzdan
tiiretilen kelimeler kullanilmaktadir. “Cay” kelimesinin genellikle yesil ¢cay veya siyah
cayr hatirlatmasindan dolayr Camellia sinensis bitkisinin disindaki bitkilerden
hazirlanan c¢aylara “Bitki Cay1” veya “Bitkisel Cay” (Herbal tea, tisan) ifadesi
kullanilmaktadir (25).

Gilintimiizde bitkisel caylarin bir¢ogu hos lezzetleri i¢in (elma, bogiirtlen cayi
vb.) tiiketilmekte ve bir kisim bitkisel cay ise sagligi koruyucu olarak ya da giinliik
rahatsizlik olarak adlandirilan soguk alginligi, yorgunluk, hazimsizlik, kabizlik, diyare
ve uykusuzluk hallerini gidermek i¢in tedavi edici olarak kullanilmaktadir. Avrupa
farmakopesinde bitkisel ¢aylar bir veya birkag drogun maserasyon, dekoksiyon ve

inflizyon seklinde hazirlanan oral yolla kullanilan sulu preparatlaridir (26).

Cay hazirlanmasinda kullanilan yontem kullanilacak bitkiye (droga) gore
degismektedir. infiizyon yonteminde drog veya drog karisimina kaynar su eklenir, agz1
kapatilir, 5-10 dakika bekletilir ve siiziilerek hazirlanilir. Dekoksiyon yonteminde ise
drog veya drog karigimina soguk su eklenir ve kaynatilir, kaynamaya basladiktan sonra
5-10 dakika yavas yavas kaynama devam ettirilir ve siiziilerek hazirlanir. Maserasyon
yonteminde ise drog veya drog karisimmin tizerine soguk su eklenir, 6-8 saat oda

sicakliginda bekletilir sonra siiziiliir (26).

Bitkiler icerdikleri bilesenlerin biyolojik etki kuvvetlerine gore kuvvetli etkili
bitkiler, orta etkili bitkiler ve zayif etkili bitkiler olmak iizere li¢ gruba ayrilmaktadir.
Kuvvetli etkili bitkiler i¢inde kuvvetli biyolojik etkiye sahip bilesenler bulunan
bitkilerdir. Ornegin Digitalis purpurea kardiyotonik bir bitkidir fakat bu etkinin
gozlemlendigi miktar ile 6ldiiriici miktar1 birbirine ¢ok yakindir. Bu nedenle ¢ay olarak

kullanilmas1 uygun degildir. Orta etkili bitkiler, uygun miktarda ve siirede
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kullanildiginda zararli olmayan ancak uzun siire ve yiiksek miktarda kullanildiginda
olumsuz etkilere yol acabilen bitkilerdir. Zayif etkili bitkiler ise igerisinde kuvvetli
etkili bilesikler bulunmayan, dnerilen miktarda ve uzun siire kullanilmasinda sakinca
olmayan bitkilerdir. Bu bitkilerin etkileri zayif oldugundan, biyolojik etki giderek
kuvvetlenir. Papatya, tibbi nane ve thlamur bu grupta yer almaktadir. Bitki ¢ay1 olarak
zay1f etkili bitkilerin kullanilmas1 uygundur. Gerekli durumlarda orta etkili bitkiler de
caym etkisini destelemek ic¢in ¢ay bilesimine eklenebilmektedir. Fakat bu durumda
dikkatli kullanilmalidir (25).

Tibbi ¢aylar tek bir drogtan veya birka¢ drogun bilesiminden olugmaktadir.
Karisim halinde hazirlanan ¢aylarda dért temel unsur bulunmaktadir. Ilki asil etkiden
sorumlu temel drog (remedium cardinale), ikincisi temel drogun etkisini destekleyen
yardime1 drog (adjuvan), digeri tat veya renk diizeltici drog (corrigen) ve son olarak
hacim artiric1 (constituent) drogtur. Bu tip karigimlar hazirlanirken en fazla iki yardimei
drog olmasma, ¢aydan beklenen etkinin goriilip goriilmediginin anlasilabilmesi igin
dikkat edilir. Tat ve renk diizeltici drog secilirken hem tad1 ve rengi diizeltebilecek hem
de miimkiin oldugunca temel drog etkisine benzer etkiye sahip drog seg¢ilir. Hacim
artirict drog ise karisimin homojen olarak dagilmasina ve paketleme depolama sirasinda
homojenligin devam etmesine yardimci olmaktadir. Bu drog segilirken ise inert

(herhangi bir etkisi olmayan) olmasina dikkat edilmelidir (26).

T1bbi ¢aylarm etkinliginin olabilmesi i¢in dogru droglarin kullanilmasinin yani
sira kullanilacak droglarin dogru kosullarda yetisirilip, dogru kosullarda toplanmas1 ve
saklanmas1 da Onemlidir. Ayrica tibbi ¢aylarm, kullanilan droglarin 6zellikleri goz

Oniinde bulundurularak dogru sekilde hazirlanmasi da oldukca énemlidir.

Daha Once de belirtildigi gibi tibbi caylar 6zellikle giinliik rahatsizliklarin
hafifletilmesinde ve giderilmesinde kullanilmaktadir. Sinir sistemi hastaliklarindan
insomni, anksiyete ve hafif dereceli depresyon tibbi ¢aylarm kullanildig:
durumlardandir. Fakat bu hastaliklarin patofizyolojisi ve tedavisi olduk¢a karmagik

oldugu i¢in tibbi ¢ayin tiiketiminin de hekim kontroliinde yapilmas1 gerekmektedir.

2.6.1. Merkezi Sinir Sisteminde Kullanilan Tibbi Cay Formulasyonlar::
Cay formiilasyonlar1 verilirken “k” ifadesi kullanilmaktadir. “k” kisim demektir,
cay formiilasyonundaki droglarmn birbirine oranini vermektedir. Ornegin Melissae

folium 20 k, Aurantii flos 10 k olarak belirtilmis ise Melissae foliumdan 20 g alinirsa
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Aurantii flos drogundan 10 g veya Melissae folium drogundan 2 g alinirsa Aurantii flos

drogundan 1 g alinarak karigimin hazirlanmasi: demektir.

Recetelerde droglarin Latince ismi ve parantez igerisinde varsa yaygin olarak
kullanilan Tiirkge ismi yazilarak verilmistir. Ciinkii Tiirkge isimleri ydreden yoreye

farklilik gosterebilmektedir.

Rx 1:
Valerianae radix (kediotu kokii) 40k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 15k
Menthae folium (nane yaprag) 15k
Aurantii amari epicarpium et mesocarpium (turung kabugu) 10k

Sinirlilik hali ve uykuya gegmede zorluk ¢ekilmesine karsin kullanilir. Sinirlilik
hallerinde yatistirict olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar pargalanir ve
belirtilen 6lgiilerde homojen c¢ay karisimi hazirlanir. 1 yemek kasigi homojen bitkisel
karigimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 150 ml), agz1 kapatilir 15 dakika

demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak c¢ayin
tiiketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf omrii sinirhidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozelikle agik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gosterebilirler, bu konuda
dikkatli davranilmali ve giinesten uygun sekilde korunulmalidir. Ayrica safra kesesi tasi
ve safra kesesinde herhangi bir rahatsizligi olan kisilerin doktora danigsmadan
kullanmamalar1 gerekmektedir. Tiim tibbi g¢aylarda oldugu gibi herhangi bir ilag

kullanimi olan kisiler hekime danisarak kullanmalidir (27).

Rx 2:

Valerianae radix (kediotu kokii) 30k

Lupuli flos (serbetciotu ¢igegi) 30k
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Melissae folium (melisa yapragi) 30k
Aurantii amari flos (turung gicegi) 5k
Liquiritiae radix (meyan kokii) 5k

Sinirlilik hali ve uykuya gecmede zorluk ¢ekilmesine karsin kullanilir. Sinirlilik
hallerinde yatistirict olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve
belirtilen dlgiilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 1 yemek kasig1 homojen bitkisel
karisimm istiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml), agz1 kapatilir, 15

dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak c¢ayin
tiiketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf omrii sinirhidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danmigarak kullanmalidir. Meyan
kokii miktarmna dikkat edilmelidir. Giinde 2 g’in lizerinde meyan kokii tiikketilmemelidir

Q7).

Rx 3
Valerianae radix (kediotu kokii) 35k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Menthae folium (nane yapragi) 20k
Calendulae flos (tibbi nergis, 0kiizgozii gicegi) 5k

Sinirlilik hali ve uykuya gegmede zorluk ¢ekilmesine karsin kullanilir. Sinirlilik
hallerinde yatistiric1 olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve
belirtilen Olclilerde homojen c¢ay karigimi hazirlanir. 1 yemek kasigi homojen bitkisel
karigimin istiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 150 ml), agz1 kapatilir, 15

dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz, giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kigilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak ¢ayin

tilketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
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gerekmektedir. Raf omrii smirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Safra kesesi tasi1 ve safra kesesinde herhangi bir rahatsizligi olan kisilerin
doktora danismadan kullanmamalar1 gerekmektedir. Herhangi bir ila¢ kullanimi olan

kisiler hekime danisarak kullanmalidir (27).

Rx 4
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 40k
Lavandulae flos (lavanta cicegi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 30k
Anisi fructus (anason meyvesi) 5k
Foeniculi amari fructus (rezene meyvesi) 5k

Sinirlilik hali ve uykuya gegmede zorluk ¢ekilmesine karsin kullanilir. Sinirlilik
hallerinde yatistiric1 olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar pargalanir ve
belirtilen 6lgiilerde homojen cay karisimi hazirlanir. 1 yemek kasigi homojen bitkisel
karigimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 150 ml), agz1 kapatilir 15 dakika

demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak c¢ayin
tiiketilmesi tavsiye edilir. Gilin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf omrii sinirlidir hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ender olmakla beraber bazen ciltte, solunum yollarinda ve bagirsak bolgelerinde
alerjik reaksiyonlar goézlemlenebilir. Bunun nedeni rezene ve anason’a karsi alerji

olmasidir. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danigarak kullanmalidir (27).

Rx 5
Valerianae radix (kediotu kokii) 40k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 15k
Melissae folium (melisa yapragr) 15k

Menthae folium (nane yaprag1) 25k
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Matricariae flos (papatya ¢igegi) 5k

Sinirlilik hali ve uykuya gecmede zorluk ¢ekilmesine karsin kullanilir. Sinirlilik
hallerinde yatistirict olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve
belirtilen dlgiilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 1 yemek kasigi1 homojen bitkisel
karigimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 150 ml) agzi1 kapatilir, 15 dakika

demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak c¢ayin
tiiketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf omrii sinirlidir hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Safra kesesi tasi1 ve safra kesesinde herhangi bir rahatsizligi olan kisilerin
doktora danismadan kullanmamalar1 gerekmektedir. Herhangi bir ilag kullanimi olan

kisiler hekime danisarak kullanmalidir (27).

Rx 6
Valerianae radix (kediotu kokii) 30k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 20k
Passiflorae herba (¢arkifelek ¢icegi toprak iistii kismi) 20k
Menthae folium (nane yapragi) 20k
Calendulae flos (tibbi nergis, 0kiizgdzii gicegi) 5k
Aurantii amari flos (turung gicegi) 5k

Sinirlilik hali ve uykuya ge¢cmede zorluk ¢ekilmesine karsin kullanilir. Sinirlilik
hallerinde yatistiric1 olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve
belirtilen 6lgiilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 1 yemek kasigi homojen bitkisel
karigimimn {stiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml), agzi kapatilarak 15

dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere Ozellikle uyumadan yarim saat Once taze demlenmis 1 bardak ¢ayin

tilketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
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gerekmektedir. Raf 6mrii sinirhidir hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karigim gocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Safra kesesi tasi1 ve safra kesesinde herhangi bir rahatsizligi olan kisilerin
doktora danismadan kullanmamalar1 gerekmektedir. Herhangi bir ilag kullanimi olan

kisiler hekime danisarak kullanmalidir (27).

Rx 7
Valerianae radix (kediotu kokii) 30k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Passiflorae herba (¢arkifelek ¢icegi toprak iistii kismi) 20k
Menthae folium (nane yapragi) 20k
Cumini fructus (kimyon meyvesi) 5k
Liquiritiae radix (meyan kokii) 5k

Sinirlilik hali ve uykuya gegmede zorluk ¢ekilmesine karsin kullanilir. Sinirlilik
hallerinde yatistirict olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar pargalanir ve
belirtilen 6lgiilerde homojen cay karisimi hazirlanir. 1 yemek kasigi homojen bitkisel
karigimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml) agzi1 kapatilir, 15 dakika

demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak c¢ayin
tiiketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerckmektedir. Raf 6mrii sinirhidir hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim gocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Safra kesesi tasi ve safra kesisinde herhangi bir rahatsizligi olan kisilerin doktora
danismadan kulanmamalari gerekmektedir. Herhangi bir ila¢ kullanimi olan kisiler
hekime danisarak kullanmalidir. Meyan kokii miktara dikkat edilmelidir. Glinde 2g’1n

tizerinde meyan kokii tiikketilmemelidir (27).

Rx 8

Valerianae radix (kediotu kokii) 15k

Lupuli flos (serbetciotu ¢igegi) 25k
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Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 25k
Melissae folium (melisa, ogulotu yapragr) 25k
Aurantii amari flos (turung) 5k
Rosae pseudofructus (kusburnu meyvesi) 5k

Sinirlilik hallerinde yatistiric1 olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
parcalanir ve belirtilen Olgiilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 1 yemek kasigi
homojen bitkisel karigimn {istiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml) agzi
kapatilir, 15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek

tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak c¢ayin
tiiketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf omrii sinirhidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danmigarak kullanmalidir. Meyan
kokii miktara dikkat edilmelidir (27).

Rx 9
Melissae folium (melisa yapragi) 10k
Menthae folium (nane yapragi) 10k
Valerianae radix (kediotu kokii) 60k
Aurantii amari epicarpium et mesocarpium (turung kabugu) 10k
Aurantii dulcis epicarpium et mesocarpium (portakal kabugu) 10k

Sinirlilik hallerinde yatistiric1 olarak kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
pargalanir ve belirtilen 6lgiilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 1 tepeleme tath kasigi
homojen bitkisel karigimin iistliine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml) agzi
kapatilir, 15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek

tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uygulama kiir

seklinde olmadir. Gilin 15181 goérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
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gerekmektedir. Raf omrii smirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozelikle agik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gosterebilirler, bu konuda
dikkatli davranilmali ve giinesten uygun sekilde korunulmalidir. Ayrica safra kesesi tasi
ve safra kesesinde herhangi bir rahatsizligi olan kisilerin doktora danigmadan
kullanmamalar1 gerekmektedir. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime
danisarak kullanmalidir (27).

Rx 10
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 40k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 20k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamyasi ¢igegi) 20k

Sinirlilik hallerinde ve depresyonda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
parcalanir ve belirtilen Olglilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 1 yemek kasigi
homojen bitkisel karisimin {istiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 150 ml), agz1
kapatilir, 15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek

tuketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyku problemi
ceken kisilere 6zellikle uyumadan yarim saat once taze demlenmis 1 bardak c¢ayin
tiiketilmesi tavsiye edilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf omrii sinirlidir hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozelikle agik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gosterebilirler, bu konuda

dikkatli davranmali ve giinesten uygun sekilde korunulmalidir (27).

Rx 11
Melissae folium (melisa yapragr) 20k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 20k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 20k

Foeniculi amari fructus (rezene meyvesi) 20k
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Rosae pseudofructus (kugsburnu meyvesi) 20k

Sinirlilik hallerinde ve depresyonda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
parcalanir ve belirtilen 6l¢iilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 2 tath kasigi homojen
bitkisel karigimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml), agz1 kapatilir,

15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyumadan
yarim saat once taze demlenmis 1 bardak cayin tiiketilmesi tavsiye edilir. Miimkiinse 2-
6 haftalik uygulanmalidir ve 1lik sekilde yudum yudum icilmelidir. Giin 15181 gérmeyen
ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf 6mrii sinirhidir ve hemen

tilketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle acik tenli kisiler giin 15131na kars: hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Nadiren de olsa ciltte ve solunum yollarinda rezeneye karsi

hassasiyet goriilebilmektedir (27).

Rx 12
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 5k

Sinirlilik hallerinde ve depresyonda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
parcalanir ve belirtilen 6lglilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 2 tath kasigi homojen
bitkisel karisimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml), agz1 kapatilir,

15 dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyumadan
yarim saat dnce taze demlenmis 1 bardak cayin tiiketilmesi tavsiye edilir. Miimkiinse 2-
6 haftalik uygulanmalidir ve 1lik sekilde yudum yudum i¢ilmelidir. Giin 15181 gdrmeyen
ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii sinirlidir, hemen

tiikketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle agik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
glinesten korunmalilardir. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).
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Rx 13
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak iistii kismu) 20k
Valerianae radix (kediotu kokii) 10k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamyasi ¢igegi) 10k

Sinirlilik hallerinde ve depresyonda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
parcalanir ve belirtilen 6lcililerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 2 tath kasigi homojen
bitkisel karigimin {stiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml), agz1 kapatilir,

15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyumadan
yarim saat once taze demlenmis 1 bardak cayin tiiketilmesi tavsiye edilir. Miimkiinse 2-
6 haftalik uygulanmalidir ve 1lik sekilde yudum yudum i¢ilmelidir. Giin 15181 gérmeyen
ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf 6mrii smirlidir, hemen

tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle agik tenli kisiler giin 1518ma kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ilag kullanimi1 olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 14
Aurantii amari flos (turung ¢igegi) 20k
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak {istii kismi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 10k
Passiflorae herba (garkifelek ¢igegi toprak tistii kismi) 10k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 10k

Sinirlilik  halinde, depresyonda veya degisken ruh halinde kullanilir.
Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen dlciilerde homojen cay karigimu
hazirlanir. 2 tath kasigi homojen bitkisel karisimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir
(yaklagik 250 ml), agz1 kapatilir, 15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu

hazirlanir. Sonrasinda stiziilerek tiketilir.



44

Sabahlar1 ve aksamlar1 yatmadan 6nce 1 fincan i¢ilir. Bal ile tatlandirilabilir.
Uygulama kiir seklinde olmalidir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde
saklanilmasi gerekmektedir. Raf 6mrii sinirlidir hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karigim

cocuklarm erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle ag1k tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler, bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ilag kullanimi olan kigiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 15
Valerianae radix (kediotu kokii) 20k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 10k
Avenae fructus (yulaf meyvesi) 10k
Foeniculi amari fructus (rezene meyvesi) 10k

Uykuya dalmakta giicliik ¢cekilmesine karsin kulanilir. Formiilasyonda belirtilen
droglar parcalanir ve belirtilen dlgililerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 2 tath kasigi
homojen bitkisel karisimin {istiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 250 ml), agz1
kapatilip 15 dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda stiziilerek

tuketilir.

Uyumadan yarim saat 6nce bir fincan ig¢ilir. Giin 15181 gormeyen ve rutubet
almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii siirlidir, hemen tiiketilmelidir.

Bitkisel karisim ¢ocuklarm erisemedigi yerde saklanmalidir.

Nadiren de olsa ciltte ve solunum yollarinda rezeneye karsi hassasiyet
goriilebilmektedir. Herhangi bir ila¢ kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 16
Melissae folium (melisa yapragr) 15k
Foeniculi amari fructus (rezene meyvesi) 10k
Cumini fructus (kimyon meyvesi) 5k
Menthae folium (nane yapragi) 5k

Valerianae radix (kediotu kokii) 5k
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Hyperici herba (sar1 kantaron toprak iistii kismu) 5k

Uyku bozukluklarinda ve sindirim problemlerinden kaynakl sinirsel gerginlikte
kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen dl¢lilerde homojen
cay karisimi1 hazirlanir. 2 tath kasigi homojen bitkisel karigimin iistiine kaynamakta olan
su dokilir (yaklasik 250 ml) ve agzi kapatilip 10 dakika demlenmesi beklenerek

inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Uygulama kiir seklinde olmalidir. Uyumadan yarim saat 6nce bir fincan igilir.
Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf 6mrii
smirhidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidir.

Ozellikle acik tenli kisiler giin 1513ma kars: hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Nadiren de olsa ciltte ve solunum yollarinda rezeneye karsi
hassasiyet goriilebilmektedir. Herhangi bir ilag kullanim1 olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 17
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak {istii kismi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 10k
Valerianae radix (kediotu kokii) 10k
Zingiberis rhizoma (zencefil kokii) 10k
Cardamomi fructus (kakule meyvesi) 10k

Uyku bozukluklarinda ve sindirim problemlerinden kaynakli sinirsel gerginlikte
kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen dl¢iilerde homojen
cay karisimi1 hazirlanir. 2 tath kasig1 homojen bitkisel karigimin iistiine kaynamakta olan
su dokiilir (yaklasik 250 ml), agz1 kapatiip 10 dakika demlenmesi beklenerek

inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Uygulama kiir seklinde olmalidir. Uyumadan yarim saat once bir fincan igilir.
Giin 15181 gdrmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii
smirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidur.
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Ozellikle ag1k tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler, bu yiizden
giinesten korunmalilardir. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danigarak

kullanmalidir (27).

Rx 18
Melissae folium (melisa yapragi) 50k
Aurantii amari flos (turung meyvesi) 20k
Rosae pseudofructus (kusburnu meyvesi) 20k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamayasi ¢igegi) 10k

Ozellikle dgrencilerde goriilen asir1 zihinsel yorgunluktan kaynakli uykusuzluk
icin kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen oOlgiilerde
homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 1 yemek kasigi homojen bitkisel karigimimn istiine
kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 250 ml), agz1 kapatilir, 10 dakika demlenmesi
beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda stiziilerek tiiketilir. Arzuya gore bal ile

tatlandirilabilir.

Uyumadan yarim saat O6nce bir fincan i¢ilir. Giin 15181 gormeyen ve rutubet
almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf émrii smirhidir, hemen tiiketilmelidir.

Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir (27).

Rx 19
Valerianae radix (kediotu kokii) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 10k

Depresyon ve uykuya dalmada giiclik c¢ekenler icin tavsiye edilir.
Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen 6l¢giilerde homojen ¢ay karisimi
hazirlanir. 2-3 tath kasigi homojen bitkisel karigimin iistiine kaynamakta olan su
dokilir (yaklasik 250 ml), 12 saat boyunca araliklarla karistirilarak demlenir ve

stizliliir. Arzuya gore bal ile tatlandirilabilir.

Uygulama kiir seklinde olmalidir. Uyumadan 15 dakika nce tekrar 1sitilarak bir
fincan i¢ilir. Giin 15181 gdrmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir.
Raf 6mrii sinirhdir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidur.
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Ozellikle acik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 20
Melissae folium (melisa yapragi) 15k
Crataegi folium (ali¢ yapragi) 15k
Valerianae radix (kediotu kokii) 10k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 5k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 20k

Ozellikle yash bireylerde uykuya gegmede giigliikte ve uyku kalitesini artirmak
icin kullanilir. Formiilasyonda yer alan Crataegi folium geleneksel olarak kalp ve
tansiyon hastaliklarmm tedavisinde kullanilir. Ali¢ bitkisinin alkol ekstresi standart

etken maddesi ayarlanarak kalp giiciiniin azalmasina karsm kullanilir.

Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen 6lciilerde homojen cay
karigimi hazirlanir. 1 yemek kasigi homojen bitkisel karisimin dstiine 1lik su dokiiliir
(yaklasik 150 ml), 5 saat boyunca araliklarla karistirilarak demlenir ve siiziiliir. Onerilen
doz aksam yemeginden sonra tekrar isitilarak yatana kadar yudum yudum igilir. Arzu

edilirse bal ile tatlandirilarak tiketilebilir.

Giin 15181 gormeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf
Omrii smirhdir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde
saklanmalidir. Herhangi bir ila¢ kullanimi olan kisiler hekime danigarak kullanmalidir

7).

Rx 21
Melissae folium (melisa yapragi) 10k
Menthae folium (nane yaprag1) 10k
Valerianae radix (kediotu kokii) 25k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 20k
Anisi fructus (anason meyvesi) 15k

Passiflorae herba (carkifelek cicegi toprak iistii) 20k
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Uyku bozukluklarinda ve uykuya gecememe de kullanilir. Formiilasyonda
belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen 6lgiilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 1
yemek kasig1 homojen bitkisel karigimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik
250 ml), agz1 kapatilip, 15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir.

Sonrasinda suiziilerek tiiketilir.

Uyumadan yarim saat 6nce bir fincan i¢ilir. Giin 15181 gormeyen ve rutubet
almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf 6mrii sinirlidir, hemen tiiketilmelidir.

Bitkisel karisim ¢ocuklarm erisemedigi yerde saklanmalidir.

Nadiren de olsa ciltte, solunum yollarinda ve sinidirm sisteminde anasona ve
anethole karsi hassasiyet goriilebilmektedir. Safra kesesi hastaliklarinda hekime
danigilmadan kullanilmamalidir. Herhangi bir ila¢ kullanimi olan kisiler hekime

danisarak kullanmalidir (27).

Rx 22
Melissae folium (melisa yapragi) 10k
Menthae folium (nane yapragi) 10k
Valerianae radix (kediotu kokii) 60k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 10k
Aurantii amari epicarpium et mesocarpium (turung kabugu) 10k

Sinirlilik hali, depresyon ve uykuya dalmada zorlukta kullanilir. Formiilasyonda
belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen dlgiilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 1
yemek kasigi homojen bitkisel karisimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik
250 ml), agz1 kapatilir, 15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir.

Sonrasinda suiziilerek tuketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Uyumadan
yarim saat once taze demlenmis 1 bardak ¢ayin tiiketilmesi tavsiye edilir. Uygulama kiir
seklinde olmalidir. Giin 15181 gérmeyen Ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf 6mrii smirlidir hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.
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Ozellikle ag1k tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler, bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Safra kesesi hastaliklarinda hekime danisilmadan
kullanilmamalidir. Herhangi bir ila¢ kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 23
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 10k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 10k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamayasi ¢igegi) 10k

Sinirlilik hali, depresyon, Ozellikle ¢ocuklarda okul korkusu ve gece altini
islatmalarda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen
Olciilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 1 tath kasigi homojen bitkisel karisimin
iistline kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 250 ml) ve agzi kapatilip 5 dakika

demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda stiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz 4-6 hafta boyunca giinde 1 fincan taze sekilde hazirlanarak
tiiketilir. Glin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf
Oomrii smirhdir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidur.

Ozellikle agik tenli kisiler giin 151¢ma kars1 hassasiyet gelistirebilirler, bu yiizden
giinesten korunmalilardir. Herhangi bir ilag kullanim1 olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 24
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Lupuli flos (serbetciotu ¢igcegi) 10k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 10k
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 10k
Rosae pseudofructus (kugsburnu meyvesi) 10k

Sinirlilik hali, konsantrasyon bozuklugu, okul korkusu, uykuya gecememe, okul

ve is hayatinin getirmis oldugu asir1 yorgunluga karsin kullanilir. Formiilasyonda
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belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen 6l¢giilerde homojen cay karisimi hazirlanir. 2
tatl kasig1 homojen bitkisel karigimin Gistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 250
ml), agz1 kapatilir, 10-15 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir.

Sonrasinda siiziilerek tuketilir.

4-6 hafta boyunca sabah aksam giinde 1 fincan taze sekilde hazirlanarak
tiikketilir. Glin 15181 gormeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf
omrii sinirhdir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidir

Ozellikle agik tenli kisiler giin 15131na kars: hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ila¢ kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 25
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 10k
Aurantii amari flos (turung ¢igegi) 5k

Sinirlilik hali, depresyon, Ozellikle ¢ocuklarda okul korkusu ve gece altini
1slatmalarda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen
Olciilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 1 tath kasigi homojen bitkisel karisimin
ustiine kaynamakta olan su dokiilir (yaklasik 250 ml), agz1 kapatilip 15 dakika

demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Sabah aksam cocuklara birer kiiciik fincan igirilir. Giin 15181 gérmeyen ve
rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf Omrii sinirlidir hemen

tiikketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle agik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden

glinesten korunmalidirlar (27).

Rx 26

Melissae folium (melisa yapragr) 30k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 30k

Passiflorae herba (carkifelek cicegi toprak iistii kismi) 30k
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Hyperici herba (sar1 kantaron toprak iistii kismu) 10k

Sinirlilik halinde kullanilir, 6zellikle ¢ocuklar i¢in tavsiye edilir. Formiilasyonda
belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen 6lgiilerde homojen cay karisimi hazirlanir. 1
yemek kasig1 homojen bitkisel karisimin distiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik
200 ml), agz1 kapatilir, 10 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir.

Sonrasinda siiziilerek tuketilir.

Cocuklarin yasma gore giinde 1-3 fincan taze hazirlanmis bitki ¢ay1 i¢ilir. Giin
15181 gbrmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii
smirhidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidir.

Ozellikle acik tenli kisiler giin 15131na kars: hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden

glinesten korunmalidirlar (27).

Rx 27
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 20k
Valerianae radix (kediotu kokii) 10k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 10k
Aurantii amari flos (turung ¢igegi) 5k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 5k

Ozellikle yash kisiler i¢in uykuya gegememede kullanilir. Formiilasyonda
belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen dlgiilerde homojen cay karisimi hazirlanwr. 1
yemek kasigi homojen bitkisel karisimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik
250 ml), agz1 kapatilir, 10 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir.

Sonrasinda suiziilerek tuketilir.

Uyumadan yarim saat once taze hazirlanmis bitki karigimi igilir. Arzu edilirse
bal ile tatlandirilabilir. Giin 151831 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerekmektedir. Raf omrii smirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.
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Ozellikle acik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ilag kullanimi olan kigiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 28
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 16k
Passiflorae herba (carkifelek ¢igegi toprak tistii) 16k
Lavandulae flos (lavanta ¢igegi) 3k

Huzursuzluk ve depresyon i¢in kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
parcalanir ve belirtilen 6lciilerde homojen c¢ay karigimi hazirlanir. 2 tath kasigi homojen
bitkisel karigimin istiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml), agzi kapatilir,

10 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

4-6 hafta boyunca giinde 3-4 kez 1 fincan taze sekilde hazirlanarak tiiketilir.
Arzu edilirse bal ile tatlandirilabilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde
saklanilmas1 gerekmektedir. Raf 6mrii siirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karigim

cocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle agik tenli kisiler giin 1518ma kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 29
Melissae folium (melisa yapragi) 13k
Lupuli flos (serbetciotu ¢igcegi) 6k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 6k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 6k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamayasi ¢igegi) 6k

Genel huzursuzluk hali i¢in kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
pargalanir ve belirtilen 6l¢iilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 2 tath kasig1 homojen
bitkisel karigimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150 ml), agz1 kapatilir,

10 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.
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4-6 hafta boyunca giinde 3 kez 1 fincan taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Giin
151¢1 gormeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omri

smirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidir (27).

Rx 30
Valerianae radix (kediotu kokii) 18k
Melissae folium (melisa yapragi) 17k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 6k
Aurantii amari flos (turung ¢igegi) 6k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 6k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamayasi ¢igegi) 6k

Sinirlilik ve uykuya dalmada gii¢liik ¢ceken kisiler kullanabilir. Formiilasyonda
belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen Olgiilerde homojen c¢ay karisimi hazirlanir. 2
tath kasig1 homojen bitkisel karisimin tistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150
ml), agz1 kapatilir, 10 dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda

suiziilerek tuketilir.

4-6 hafta boyunca giinde 2-3 kez 1 fincan taze sekilde hazirlanarak tiiketilir. Giin
15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii

smirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidir (27).

Rx 31
Salicis cortex (sogiit kabugu) 33k
Valerianae radix (kediotu kokii) 17k
Melissae folium (melisa yapragi) 17k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamayasi ¢icegi) 3k

Sinirsel basagrilarinda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve
belirtilen Slglilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 2 tath kasigi homojen bitkisel
karigimin istiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 150 ml) agz1 kapatilarak 10

dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.
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Glinde 3-4 kez taze hazrrlanmis bir fincan bitki karigimi igilir. Giin 15181
gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii sinirhidir,

hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir.

Salisilat ve salisilik asit’e kars1 alerjisi olanlar kullanmamalidir. Ayrica salisilat
ve salisilik asite hassasiyet gelisebilir. Giin 15181 gormeyen ve rutubet almayan yerde
saklanilmasi gerekmektedir. Raf 6mrii sinirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karigim

cocuklarin erigemedigi yerde saklanmalidir (27).

Rx 32
Valerianae radix (kediotu kokii) 30k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 17k
Calendulae flos (tibbi nergis ¢igcegi) 3k

Huzursuzluk, uyku bozukluklari,, korku, gerginlik ve hafif depresyonda
kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen dlglilerde homojen
cay karigimi hazirlanir. 2 tath kasig1 homojen bitkisel karigimin {istiine kaynamakta olan
su dokiilir (yaklasik 150 ml), agz1 kapatilir, 10 dakika demlenmesi beklenerek

infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Kiir seklinde 4-6 hafta boyunca giinde 3-4 kez taze hazirlanmis bir fincan bitki
cayl karisimi ig¢ilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi
gerckmektedir. Raf omrii sinirhidir hemen, tiikketilmelidir. Bitkisel karisim gocuklarin

erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle agik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir (27).

Rx 33
Melissae folium (melisa yapragr) 18k
Crataegi folium cum flore (ali¢ yapragi ve ¢icegi) 12k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢icegi) 6k

Aurantii amari flos (turung kabugu) 6k
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Valerianae radix (kediotu kokii) 6k

Sinirsel kalp rahatsizliklarinda kullanilir. Formiilasyonda belirtilen droglar
parcalanir ve belirtilen 6l¢iilerde homojen ¢ay karigimi hazirlanir. 2 tath kasigi homojen
bitkisel karigimin tstiine kaynamakta olan su dokiliir (yaklasik 150 ml), agz1 kapatilip

10 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Gilinde 2-3 kez ve uyumadan Once taze hazirlanmis bir fincan bitki ¢ay1 karigimi
icilir. Giin 15181 gébrmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf
omrii sinirhdir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidir (27).

Rx 34
Hyperici herba (sar1 kantaron toprak tistii kismi) 24k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Crataegi folium cum flore (ali¢ yapragi ve gicegi) 6k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 6k
Hibisci sabdariffae flos (Afrika bamayasi ¢igegi) 6k

Huzursuzluk ve sinirsel kalp rahatsizliklarinda kullanilir. Formiilasyonda
belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen dlgiilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 2
tatli kasig1 homojen bitkisel karisimin tistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklasik 150
ml), agz1 kapatilir, 10 dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda

suiziilerek tuketilir.

Kiir seklinde 6-8 hafta uygulanir. Gilinde 2-3 kez ve uyumadan Once taze
hazirlanmis bir fincan bitki ¢ay1 karisimi igilir. Giin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan
yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf 6mrii sinirlidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel

karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir.

Ozellikle agik tenli kisiler giin 15131na kars1 hassasiyet gelistirebilirler bu yiizden
giinesten korunmalidirlar. Herhangi bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danisarak

kullanmalidir(27).

Rx 35

Passiflorae herba (carkifelek cicegi toprak iistii) 27k
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Crataegi folium cum flore (ali¢ yapragi ve ¢icegi) 5k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 5k
Aurantii amari flos (turung ¢icegi) 5k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 5k

Uykusuzlukta ve sinirsel kalp rahatsizliklarinda kullanilir. Formiilasyonda
belirtilen droglar pargalanir ve belirtilen 6lgiilerde homojen ¢ay karisimi hazirlanir. 2
tatl kasig1 homojen bitkisel karigimin tistiine kaynamakta olan su dokiiliir (yaklagik 150
ml), agz1 kapatilip 10 dakika demlenmesi beklenerek infiizyonu hazirlanir. Sonrasinda

suzilerek tuketilir.

Gilinde 2-3 kez taze hazirlanmis bir fincan bitki karisimi igilir.  Gilin 15181
gormeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf dmrii sinirhdir,

hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim ¢ocuklarin erisemedigi yerde saklanmalidir (27).

Rx 36
Valerianae radix (kediotu kokii) 40k
Lupuli flos (serbet¢iotu ¢igegi) 20k
Menthae folium (nane yapragi) 15k
Aurantii amari epicarpium et mesocarpium (turung kabugu) 10k

Sinirsel rahatsizliklarda ve uykusuzlukta sedatif olarak kullanilir.
Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen 6l¢iilerde homojen ¢ay karigimi
hazirlanir. 1 tath kasig1 homojen bitkisel karisimin iistiine kaynamakta olan su dokiiliir
(yaklasik 200 ml), agz1 kapatilip 5-10 dakika demlenmesi beklenerek inflizyonu

hazirlanir. Sonrasinda siiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa 1 fincan taze sekilde hazirlanarak tiiketilir.
Uyumadan yarim saat 6nce taze demlenmis 1 bardak cayin tiiketilmesi tavsiye edilir.
Giin 15181 gdrmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii
siirhdir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel Kkarisim g¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidur.

Safra kesesi hastaliklarinda hekime danisilmadan kullanilmamalidir. Herhangi

bir ilag kullanimi olan kisiler hekime danisarak kullanmalidir (28).
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Rx 37
Valerianae radix (kediotu kokii) 20k
Lupuli flos (serbetgiotu ¢igegi) 20k
Melissae folium (melisa yapragi) 20k
Lavandulae flos (lavanta ¢icegi) 20k

Formiilasyonda belirtilen droglar parcalanir ve belirtilen 6lciilerde homojen cay
karigimi hazirlanir. 1 tath kasigi homojen bitkisel karisimn tstiine kaynamakta olan su
dokiiliir (yaklasik 200 ml), agz1 kapatilir ve 5-10 dakika demlenmesi beklenerek

inflizyonu hazirlanir. Sonrasinda stiziilerek tiiketilir.

Onerilen doz giinde 2-3 defa 1 fincan taze sekilde hazirlanarak tiiketilir.
Uyumadan yarim saat 6nce taze demlenmis 1 bardak cayin tiiketilmesi tavsiye edilir.
Gilin 15181 gérmeyen ve rutubet almayan yerde saklanilmasi gerekmektedir. Raf omrii
smirhidir, hemen tiiketilmelidir. Bitkisel karisim c¢ocuklarin erisemedigi yerde

saklanmalidir (28).

2.7. Tibbi Cay Formiillerinde En Sik Adi Gecen Sinir Sistemi Uzerine Etkili
Bitkiler

2.7.1. Melissa officinalis L.

Melissa officinalis L. Lamiaceae familyasina ait ¢ok yillik otsu ve aromatik bir
bitkidir. Giiney Avrupa, Kafkaslar, Kuzey Iran ve Kuzey Irak’ta dogal olarak
yetismektedir. Ulkemizde Anadolu’nun kenar kisimlarmda ve Akdeniz bdlgesinde

yayilis géstermektedir (29).

‘Melisa’adi, Yunanca’da’Bal arisi’demektir. Tiirk¢e’de ise’ogul otu’adiyla
bilinmektedir. Bunun nedeni Anadolu’da bal arilarmma ogul verdirtmek icin, yeni kovan
iizerine, taze ogul otu dallar1 ¢irpilmaktadir. Drog olarak bitkinin yapraklari
kullanilmaktadir (Melissae folium). Bitkinin yapraklar1 Anadolu halk tibbinda terletici,
gaz giderici, midevi, yatistirici ve antiseptik olarak kullanilmaktadir (30, 31). Sekil 2-

7’de Melissa officinalis bitkisinin goriiniisii verilmistir.
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Sekil 2-7: Melissa officinalis L.

2.7.1.1. Botanik Ozelikleri

20-150 cm yiikseklikte, dik dallanmus, tiyli, ¢cok yillik bir bitkidir. Yapraklar
ovat (yumurtamsi), rombik veya eliptik sekilli, 18-95 x 13-75 mm, yumusak tiiylii sapli
ve disli kenarldir. Brakteoler yapragimsi, dar ve genis ovat, 3-10 x 1,2-7 mm’dir. Kaliks
6-10 mm, kisa salgi tiiyli veya uzun guddesizdir; tst dudak 2-3 disli, orta dudak
cogunlukla korelmistir. Korolla soluk sar1, beyaz ve bazen hafif soluk mordur. 8-16 mm
olabilir. Tiirkiyede ii¢ alt tiir saptanmistir. Bunlardan yalniz subsp. officinalis limon
kokulu olup tedavide kullanilir. Melissa officinalis subsp. officinalis govdedeki yogun
guddeli kisa tiiylerin varligi, yatik uzun tiiylerin bulunmayis1 ve yapraklarm tabanda

kuneat (kamamsi) sekli ile diger alt tiirlerden ayrilir (29, 30).

2.7.1.2. Kimyasal Bilesimi

Ana bilesen olarak hidroksisinnamik asit tiirevleri tasir (Sekil 2-8). Rozmarinik
asit ve daha az miktarda olmak tizere p-kumarik, kafeik ve klorojenik asitler bu grup
bilesiklerin temel bilesenleri olarak kabul edilir. Farmakopeye gore en az %4

rozmarinik asit bulundurmasi gerekir. Ayrica %0,02-0,37 oranda ugucu yag icerir. Bu
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ucucu yagin ana bilesenleri olarak sitral ( %40-70 geranial ve neral karigimi), sitronellal
(%1-20), geraniol, nerol, linalool, farnesil asetat, humulen, B-karyofilen (%5-15) ve
germakren D kayithdir (Sekil2-9). Ugucu yagin bilesenlerinin drogun toplama yeri,
iklimi, saklama kosullar1 ve kuru veya taze olmasina gore degismektedir. Drogta ayrica
benzoik asitler ile flavonoitler; triterpenler ve fenilpropanoit glikozitleri de

bulunmaktadir.

OH
0 ﬁ/@i
HO
D/\/U\ o OH
HO

Rozmanmk asit

OH O
il % HO
OH

p-kumarik asit

Kafeik asit

OH

OH

Klorojenik asit

Sekil 2-8: M. officinalis bitkisinin icerdigi hidrosinnamik asit tiirevleri
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™ CHO
T
CHO CHO
Geramial (sitral A) Meral (sitral B) Sitronellal
OH
‘ OH
Linalol Geraniol

Sekil 2-9: M. officnalis bitkisinin u¢ucu yag bilesenleri

2.7.1.3. Sinir Sistemi Uzerinde Olas1 Etki Mekanizmasi

Daha oOnce degindigimiz ndrotransmitter sistemleriyle c¢esitli sekillerde
etkilesimde bulunarak sinir sistemi lizerindeki etkilerini gosterirler. Yapilan in vitro
calismada Melissa oficinalis bitkisinin ¢esitli ekstreleri anksiyetede 6nemli gorev alan
GABA reseptorii lizerinde inhibe edici etki gdstermistir. Ayrica igerisindeki rozmarinik
asit ve ursoloik: oleonolik asit (1:1) kombinasyonunun da GABA~ iizerinde inhibe edici
etkisi bulunmaktadir (32). Yapilan diger bir in vitro ¢alismada metanol ve sulu ekstresi
MAOA, lizerinde inhibit6r etki de bulunmustur ve metanol ekstresi daha kuvvetli etkiye
sahiptir (33).

2.7.1.4. Sinir Sistemi Uzerine Yapilan Aktivite Cahsmalar1 ve Farmakolojik
Etkileri

M. officinalis bitkisinin liyofilize sulu etanol ekstresi (%30) intraperitonal olarak
farelere verilerek sedatif etkisi incelenmistir. Sedatif etki doza bagl olarak goriilmiistiir,
en yiiksek etki ise 25 mg/kg dozda goriilmiistiir. Ekstre 3-6 mg/kg dozda pentobarbital
verilen farelerde uykuya dalma siiresini kisaltmistir. 400 mg/kg dozda ise periferal

analjezik etki goriiliirken, santral analjezik etkisi goriilmemistir. M. officinalis bitkisinin
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ucucu yagi ise farelerde intraperitonal olarak higcbir etki gostermezken, oral olarak

uygulandiginda 3,16 mg/kg ve iizeri dozlarda sedatif ve narkotik etkiler gostermistir
(34).

Ortalama yaglar1 19 olan 20 saglikli goniillii izerinde yapilan randomize, ¢iftkor,
plasebo kontrollii bir ¢alismada goniilliilere 4 giin boyunca plasebo ve 300, 600 veya
900 mg standardize melisa yaprak ekstresi (% 30 metanol) verilmistir. En diisiik dozdan
1-2,5 saat sonra kisisel sakinlik belirgin oranda hissedilmistir. Ayn1 zamanda siirekli

tetikte olma halinin azaldig1 gorilmiistiir (35).

6,2 g kurutulmus melisa bitkisi plaseboya karsi goniilliilere verildigi ¢alisma
sonucunda goniillillerin uyanikhlik, tetikte olma durumu plaseboya kiyasla farklilik
gostermemistir. Fakat akut sedatif etki tanimlanamazken uygulamaya devam edildigi

takdirde sedatif etkilerin ortaya ¢iktigi goriilmiistiir (36).

Cift kor, plasebo kontrollii, randomize, ¢apraz bir ¢galigmada farkli giinlerde 18
saglikli goniilliiye standardize M. officinalis ekstresi (300 mg, 600 mg) ile plasebo
verilmistir. Duygudurumundaki degisim doz oncesi ve doz verildikten 1 saat sonra
Olgtilmiistiir. Sonuglar degerlendirildiginde, 600 mg M. officinalis ekstresinin dozu
anlamli oranda negatif duygudurumunu diizeltmistir (sakinlik hali artmus, tetikte olma
hali azalmig). Bununla birlikte 300 mg doz uygulamasmdan sonra duygudurum

bozukluklarinda higbir azalma gériillmemistir (35).

Yapilan agik uclu, prospektif ve 15 giinliikk bir calismada 18-70 yas aras1 20
goniilliiye (14 kiz, 6 erkek) standardize Melissa officinalis ekstresi igeren Cyracos 1
tablet (300 mg) sabah ve 1 tablet aksam olmak iizere verilmistir. Goniilliillerde herhangi
bir kronik hastalik, hamilelik veya hamilelik sliphesi bulunmamaktadir. Ayrica
calismaya baslamadan 10 giin dncesinde antidepresan, antianksiyete ve sedatif ilaglarin
kullanilmas1 birakilmigtir. 15 giin sonrasinda kisiler Free Rating Scale for Anxiety
(FRSA) testi kullanilarak anksiyete ve semptomlar1 bakimindan, Hamilton Rating Scale
for Dpression testi kullanilarak da uykusuzluk bakimindan degerlendirilmistir. Sonug
olarak anksiyete belirtilerinde azalmada %18, anksiyete semptomlarmda iyilesmede
%15 ve uykusuzlugu azaltmada %42 oraninda etkili bulunmustur. 20 goniilliiden 14’0
anksiyetede azalma, 17’si uykusuzlukta azalma ve 14’ de hem uykusuzluk hem de

anksiyetede azalma bildirmistir (37).
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2.7.1.5. Etkileri ve Kullanihs

Melissa officinalis geleneksel olarak mide problemlerinde ve sinir sistemi
problemlerinde kullanilmaktadir. Sedatif ve antispazmodik etkilerinden dolay1 g¢ay
seklindeki inflizyonuna, sivi veya kati ekstrelerine ve toz haline getirilmis yapraklarina
siklikla basvurulmaktadir. Drogun yatigtirict olarak kullanilan en bilinmis sekli

miirekkep melisa alkolas1’dir.

Miirekkep Melisa Alkolast;

Ogul otu yapragi (miimkiin ise taze) 120 g
Taze limon kabugu 309
Kii¢iik Hindistan cevizi 3049
Kisnis 309
Karanfil 159
Tar¢mn 15¢g
Alkol 200 g

Yukaridaki droglar pargalanmis halde 8 giin alkol i¢inde birakilir. Bu miiddetin
sonunda siiziiliir ve siselere doldurulur. Giinde 5-20 g alinir. Bu alkola sinir yatistirict ve

hafif mide bozukluklarinda basari ile kullanilan bir terkiptir (30).

Melissae folium sedatif ve karminatif ¢aylarin ve fitoterapétiklerin igerisinde yer
almaktadir. Avrupa da satista bulunan bazi prepereratlari; Gastrovegatalin, Kneipp
Melisse Pflanzensaft, ME- Sabona kapsiil‘diir (29).

Melissae folium igeren banyolardan hem derideki ve genital bolgedeki
enfeksiyonlar i¢in hem de yatistirict olarak yaralanilmaktadir. Melisa ekstresinin
icerisindeki fenolkarboksilik asit tiirevlerinden Otiirii antimikrobiyal ve antiviral 6zelligi
bulunmaktadir, bu yiizden Herpex simplex ve Herpes labialis tedavisinde
kullanilmaktadir (38). Ayrica Tiirkiyede ¢esitli yorelerde kullanilisi Tablo 2-12’de
verilmistir (36).

Tablo 2-12: M. officinalis bitkisinin yorelerde kullanilisi

Kullanmilis Kullamlan kisim [ Hazirlanma sekli Sehir/Yore

Kalp hastaliklari, Diyabet | Toprak stii Dekoksiyon 2x1 cay Kirklareli/Vize
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fincani
Kanser, Astim Toprak {istii Infiizyon 2x1 ¢ay fincam  |Kirklareli/Merkez
Nefes darligi Toprak iistii Infiizyon Tekirdag/Malkara/
Kozyorik
Sedatif etki Yaprak Infiizyon (cay olarak) Yalova
Kalp hastaliklar Toprak {istii Infiizyon 2x1 ¢ay fincam  |Kirklareli,
Demirkoy
Bobrek iltihabi, mide, kalp | Toprak {istii Dekoksiyon 2x1 ¢cay Kirklareli,
ve bagirsak hastaliklar fincani Demirkoy
Bagirsak hastaliklari Toprak istii Dekoksiyon 2x1 cay Kirklareli, Kofcaz
(enteritis) fincani
Hafiza kuvvetlendirici, Toprak {istii Dekoksiyon 2x1 cay Kirklareli,
Soguk algiligi, Nezle, fincani Pinarhisar
Grip, Akciger hastaligi
Seker diisiiriicii ve damar | Cigekli herba Inflizyon Gediz (Kiitahya)
acicl
Kalp hastaligi, Bobrek Toprak iistii Dekoksiyon 2x1 gay Kirklareli,
(nefrit),mide fincani Demirkoy
Oksiiriik Toprak {istii Kurutulup balla karistirilip | Tekirdag, Malkara
yenir.
Mide rahatsizlig1 Toprak iistii Infiizyon (papatya, Tekirdag, Malkara
Anthemis chia, ile
hazirlanan)
Astim, damar tikanikligi | Toprak iistii Infiizyon+ seker Istanbul, Sile
Damar sertligi Toprak istii Dekoksiyon+ Istanbul, Sile
Limon suyu+aspirin
Astim Yaprak Ezilip balla karistirilarak | Balikesir, Gonen

yenir

Cay olarak Kullanimi;
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1,5-4,0 g parcalanmis kuru yaprak iizerine kaynar su dokiilir ve 5-10 dakika

beklenir ve siiziiliir. Glinde birkag kez tiiketilir.

Mono ¢ay olarak kullanimi1 yukarida verilmis olmasina ragmen genelde sindirim
sistemi i¢in ¢ay olarak nane ve karanfille kombinasyon seklinde kullanilir. Sinir sistemi
icin c¢ay olarak ise kediotu ve serbetciotu ile kombinasyon seklinde kullanimaktadir.

Tibbi ¢ay formiilasyonlar1 kisminda 6rneklerini vermis bulunmaktayiz (38).

2.7.1.6. Dikkat Edilmesi Gerekenler ve Olasi Yan Etkiler

Gebelikte smirli kullanimda fetiis malformasyonu veya zararh bir etkisi yoktur.
Ancak doktora danisilmadan kullanilmamalidir. Ayrica yeterli klinik ¢alisma
bulunmadig: i¢in gebelikte kullanimi 6nerilmez. Emzirme doneminde siite etkin madde
gecisi  sonucunda  bebekte  sedasyon  goriilebilir.  Doktora  danisilmadan

kullanilmamalidir.

Oral olarak kullanim1 genellikle 8 haftaya kadar giivenlidir. Nadiren de olsa
basagrisma ve mide rahatsizliklarina neden olabilmektedir. Dermatolojik olarak
kulanildiginda deride alerjiye, yanma hissine ve iritasyona neden olabilir. Glakom,
tiroid hastalar1 ve dikkat gerektiren alet kullananlarin dikkatli kullanmas1 gerekmektedir

(39).

Bitkinin sulu alkollii ekstresi pentobarbital’in diisiik dozlarda hipnotik
aktivitesini; ucucu yagi ise hekzobarbitalin narkotik etkisini artrmustir. Sedatif etkili

ilaglar, tiroid ilaglar1 ve glakom ilaglar ile etkilesime girebilir, dikkatli kullanilmalidir
(39).

2.7.2. Hypericum perforatum L.

Hypericum perforatum L. Malpighiales takimindan Hypericaceae familyasina ait
bir bitkidir. Tiirk¢e ismi ise bolgeden bolgeye degismekle beraber en sik kullanilan ismi
binbirdelik otu ve sar1 kantaron’dur. Ingilizce ismi St. John’s wort’tiir ve iilkemizde bu
isimle de bilinebilmektedir. Genel olarak 1liman bdlgelerde bulunur. Anadolu, Avrupa,
Kuzey Afrika, Bati Asya ve Amerika’da dogal olarak yetismektedir. Kullanimmin
yaygmlig1 nedeniyle bir¢ok bolgede kiiltiirli yapilmaktadir, bunlarin arasinda Almanya

ve baz1 Avrupa lilkeleri, Avustralya, Cin, Kuzey ve Gliney Amerika bulunmaktadir (29,
38).
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Hypericum perforatum bitkisinin ismindeki Hypericum “hyper” (iist) ve “eikon”
(resim, hayal) kelimelerinin birlesmesiyle olusmustur; “perforatum” ise yapraklarinin
1s18a tutuldugunda goriilen yar1 saydam glandlarin olusturdugu delikli goriintiiden
dolay1 gelmektedir. Bitkinin Tiirkge’deki ismi binbirdelik otu yine bu sebeple ortaya
cimistir. Ayrica Tiirkiyede kullanilan diger isimleri koyun kiran ve kuzu kiran beyaz
tiiylii hayvanlarda meydana getirdigi zehirlenmeden dolay1, kan otu, mayasil otu ve yara
otu etki ve kullanilisgindan dolay1 verilmistir. Cigeklenme donemi Saint John’s giiniline
(24 Haziran) rastladig1 icin Ingilizcede St. John’s wort (wort eski Ingilizce de bitki
anlamina gelmektedir.) ismiyle anilmaktadir. Tim bunlarin disinda bitkinin
isimlendirilmesiyle ilgili mitolojik, tarihsel ve morfolojik bircok degisik agiklama
mevcuttur (40).

2.7.2.1. Botanik Ozellikleri

Hypericaceae familyasma ait bitkiler ugucu yag ve hiperisin tagiyan saydam
guddeli cali veya otsu bitkilerdir. Bu bitkiler basit; karsilikli veya nadiren cevrel
yapraklar tagir. 5 sepal ve serbest 5 petal tagir. Stamanler demetler halinde veya dagmik
bulunur. Ovaryum iist durumludur. Hypericum perforatum L. cinsinin tasidigi ¢igekler
erdigidir. Stamenler petallerin oniinde 5’11 serbest demetler halinde veya 4’i birlesmis
olarak sepallerin oniinde 2 tane birlesik demet olusturur, her birinde 3-125 kadar stamen
bulunur. Ovaryum 3-5 gozlii ya da 1 gozliidiir. Her plasenta 2 veya daha ¢ok oviilliidiir.
Serbest ve ince stiluslarinin sayilar1 3 ile 5 arasinda degisir. Meyve septisit kapsuladir.
Bu cins yaklasik 350 tiir ile temsil edilmektedir. Tiirkiye florasinda 42’si endemik
olmak tizere 97 taksonu bulunmaktadir (41, 42).

Hypericum perforatum cinsinin ¢icekleri dal uglarinda panikiiller teskil eder ve 5
parcalidir. Altin sarist korollalarinin kenarlar1 siyah renkli guddeli tiiylerle cevrilidir.
Tasidig1 5 sepal oblong veya eliptik, akut, akuminat veya kisa aristat, tamdir. Yiizeyinde
siyah noktalar az sayida veya hi¢ yoktur. Sahip oldugu 5 petal ise sar1 renkli ve §8-15
mm’dir. Kenarlarinda az sayida siyah gland tasir. 5-9 mm boyutunda olan meyveleri
ovoid veya piramit seklinde bir kapsuladir. 5-35 mm aras1 uzunlukta olabilen, ovat veya
eliptik oblong, sapsiz veya ¢ok kisa sapli, laminas1 diiz yapraklar karsilikli dizilir.
Ayrica yapraklar 1518a tutuldugunda tasidiklar1 yag guddeleri parlak noktaciklar halinde
goriiliir. 30-80 cm yiiksekligindeki bitki tiiysiiz, ¢ok yillik ve otsudur. Mayis ve Eyliil
aylar1 arasinda ¢igek acar (Sekil 2-10, 11, 12, 13) (41, 42).
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Sekil 2-10: Hypericum perforatum L Sekil 2-11: Hyperici herba

Sekil 2-12: H. perforatum bitkisinin ¢icekleri  Sekil 2-13: H. perforatum bitkisinin yapraklar
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2.7.2.2. Kimyasal Bilesimi

Hypericum perforatum yaklasik 10 ¢esit biyolojik olarak aktif madde
icermektedir. Icerdigi kimyasal bilesen gesitleri ve miktarlar1 bitkiden bitkiye degisiklik
gostermektedir. Bunun nedeni ise genetik varyasyon, yetistigi toprak ve iklim kosullart,
toplama prosediirii ve 6rnek hazirlama gesitleridir. Icerdigi bilesenler tablo 2-13’de

gosterilmistir (29, 38, 43, 44, 45).

Tablo 2-13: H. perforatum bitkisinin bilesenleri

. Olas1 Yiizdeler (Taze .
Biokimyasal Simf bitkide) Aktif maddeler

Hiperisin

Psodohiperisin

Izohiperisin

Naftodiantron Tiirevleri %00.05-0.3
Protohiperisin

Protopsddohiperisin

Siklohiperisin

Hiperforin

Floroglusinoller %0.2-4 Adhiperforin

Furanohiperforin

Hiperozit

Rutin

Kersitrin

Flavanoitler %2-4 [zokersitrin

Kersetin

Kemferol

13.118 biapigenin

Prosiyanidin

Prosiyanidinler ve Katesin

Tanenler %6-15 Epikatesin

Tannik asit




68

Ksantonlar %-.0004-0.01 1,3,6,7-tetrahidroksanton
Ucgucu yag %0.1-0.25 Alkanlar ve Alkoller
Fenilpropanlar %0.1 Klorojenik asit

Kafeik asit

Glutamin
Aminoasit %0.01 Pirolin

Ornitin...
Digerleri %0.5 Vitaminler, organik asitler...

2.7.2.3. Sinir Sistemi Uzerinde Olas1 Etki Mekanizmasi

H. perforatum’un asil etkisinin hiperforinden geldigi ve bunu bazi
norotransmitterlerin geri alimmi inhibe ederek gerceklestirdigi diisiiniilmesine ragmen,
diger bilesenlerinin etkilerinin ve yolaklarmin hakkinda birgok c¢alisma yapilmis ve

bir¢ok teori ortaya konulmustur.

Etki mekanizmas1 tizerine yapilan ilk ¢alismalar MAO inhibisyonu yoluyla
antidepresan etki gosterdigini sOylemektedir. Bu etkinin kersetin, kamferol ve
luteolinden kaynaklandig1 disiiniilmektedir. Fakat daha sonralar1 bu flavonoidlerin

konsantrasyonlarinin etki edecek diizeyden ¢ok asagida oldugu bulunmustur (46, 47).

Baslarda asil ilgi hiperisin iizerinde olmustur, ¢ok uzun siire antidepresan etkinin
hiperisinden kaynaklanig1 diisiiniildii ve hiperisine gore ekstreler standardize edilmistir.
Suzuki ve arkadaslarinin 1984 yilinda yaptig1 calismada hiperisinin MAOA ve MAOg
tizerinde etkisi bulunmustur fakat etkili miktar1 agizdan H. perforatum ekstresi ile
alinabilecek miktardan 100-1000 kat daha fazla oldugu anlasilmistir (48-50). Daha
sonra yapilan caligmalar hiperisinin MAOa ve MAOg iizerinde inhibitdér etkisini

dogrulamamustir (51, 52).

Miiller ve arkadaslarmin 1997 yilinda yaptigi ¢alisma da hiperforinin serotonin
(5-HT), dopamin (DA) ve noradrenalin (NA) geri alimimi inhibe ettigi ortaya
konulmustur. Daha sonra yapilan c¢aligmalar bu teoremi dogrulamaktadir. Fakat bu
etkisi klasik antidepresanlar gibi reseptorlere baglanarak gostermektedir. Hiperforin

sodyum potasyum kanallarini etkileyerek hiicre i¢i serbest Na® miktarini artirmakta
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buda 5-HT, DA, NA, norepinefrin (NE), GABA ve gulutamat 'in geri alimini inhibe
etmektedir (53-63).

Asil etken madde ve mekanizma bulunmus olmasina ragmen, hiperforini
cikarilmis ekstrede zayifta olsa geri alim inhibisyonu goriilmiistiir, bunun nedeninin
oligomerik prosiyanidinler oldugu disliniilmektedir fakat hala hangi prosiyanidin
oldugu bilinmemektedir. Yang ve arkadaglarmin yaptig1 bir caligmada antidepresan etki
mekanizmasmin altinda hiicre i¢i serbest Ca’"’u arttrmasininda yatabilecegi ortaya
konulmustur. Ayrica olas1 diger etki mekanizmalar1t i¢in hala calismalar devam

etmektedir (64, 65).

2.7.2.4. Sinir Sistemi Uzerine Yapilan Aktivite Calsmalar1 ve Farmakolojik
Etkileri

Hypericum perforatum ge¢misten giiniimiize kadar popiilerligi devam eden
bitkilerden birtanesidir. H. perforatum ekstreleri birgok bolgede depresyon tedavisinde
kullanilmaktadir, hatta sentetik antidepresanlari alternatif olarak gosterilmektedir (66-
71). Sinir sistemi tizerindeki etkisinin arastirildigi bir¢ok preklinik ve klinik ¢alisma
bulunmaktadir. Preklinik ¢aligmalar tablo 2-14’de kisaca dzetlenmistir (72).

Tablo 2-14: H. perforatum bitkisinin sinir sistemi iizerindeki etkisini inceleyen preklinik
calismalar

Kullanilan ekstre veya etken

Yazar ve Y1l madde Sonuc¢

Okpanyi SN, H. perforatum‘un %95 lik Klonidin ile indiiklenmis depresyonu

Weisscher ML; 1987; |etanol ekstresi baskilamugtir.

Oztiirk. :1996-1997 Hyperlpum tiirlerinin alkol H.Calycmur’n un antidepresan etkisi H.
ekstresi perforatum’a esit bulunmustur.

Doza bagli olarak ketamin’in
indiikledigi uyku zamanini artirmigve
antidepresan etki gostermistir. Ayrica
viicut sicakliginda artisa neden
olmustur.

Butterweck V ve ark; |LI 160 (standardize metanol
1997 ekstresi)

Uzun siireli (26 hafta) uygulanim
Teufel-Mayer R, Gleitz | IL 160 (standardize metanol  |sonunda 5-HTave 5-HTa

J.; 1997 ekstresi) reseptorlerinde up regulation’a neden
olmustur.

Girzu M ve ark. X 1997 | Kuru hidroalkolik ekstresi 26,5 mg/kg dozunda 2 mg/kg diazepam
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ile benzer sedasyon etkisinde
bulunmustur.

%38,8 hiperforin i¢ceren CO,

Doza bagli imipramin ile

Chatterjee SS ve ark. ; ekstresi ve %4,5 hiperforin kiyaslanabilecek diizeyde antidepresan
1998 ) ) et
iceren etanol ekstresi etki gorilmiigtiir.
: . Dopaminerjik etki etanol ekstresinde
0
Bhattacharya SK, 7038,8 hiperforin igeren gozlemlenirken CO, ekstresinde az

Chakrabaarti A. ,
Chatterje SS.; 1998

hiperisin igermeyen CO,
ekstresi ve %4,5 hiperforin
iceren etanol ekstresi

veya hi¢ goriillmemistir. Seratonerjik
etki ise CO, ekstresinde daha fazla
gOriilmiistiir.

Dimpfel W ve ark.;
1998

%30,14 hiperforin igeren CO,
ekstresi ve LI 160S (%4,67
hiperforin igeren standardize
metanol ekstresi)

Her iki ekstrede ilk iki saat iginde
benzer elektriksel akima neden olarak
benzer antidepresan etki gdstermistir
fakat LI 160S gecikmis yamtta
gOstermistir.

Miiller WE ve ark.;
1998

Hidroalkolik ekstresi

Seraotonin, norepinefrin ve dopaminin
geri alimini inhibe etmektedir boylece
antidpresan etki gostermektedir.

Neary JT ve ark. ; 1999

LI 160 (standardize metanol
ekstresi)

Doza bagli olarak serotonin ve
norepinefrinin geri alimini inhibe
etmistir ve boylece antidepresan etki
gostermistir.

Serotonin reseptorleri sayisini

Yu PH. ;2000 Hidrometanol ekstresi
artirmistir.
. . | Antidepresan etki gozlenmistir.
Calapai G. ve Flavonoit bakimindan zengin Siilpirid, metergolin ve 6-

arkadaslari; 2001

ekstresi (90,3 hyperisin, %4,5
hiperforin, %50 flavonoit)

hidroksidopamin ile kiyaslanabilecek
diizeydedir.

Franklin M.ve
arkadaslari; 2004

LI 160

Sicanlarda beynin frontal korteks
dokusunda kortikosteron ve kortizoliin
seviyelerini azalttig1 gérilmiistiir.
(Kortizol seviyelerinin artisi depresyon
hastaliginda siklikla gbzlemlenen bir
durumdur.

Crupi R. ve ark; 2011

Metanol ekstresi

Kortizon ile indiiklenmis depresif
durumun geri dondiiriilmesinde etkili
bulunmustur.

Glniimize kadar

50 den fazla

randomize

kontrolli  klinik calisma

bulunmaktadir. Ayrica 15 den fazla gézleme ve ankete dayali sinir sistemi iizerinde
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etkisinin arastirildigi calisma bulunmaktadir. Klinik ¢alismalarin 2003 yilina kadar

olanlar1 asagidaki tablo 2-15’de 6zetlenmistir (43, 73, 74).

Tablo 2-15: H. perforatum bitkisinin sinir sistemi iizerindeki etkisini inceleyen klinik

calismalar
Ilk yazari ve |Hasta |Ekstre tiirii Giinliik |Referans Uygul | Depresyon
yih sayis1 doz tedavi anma |derecesi
siiresi

Sommer, 1994 {105 | %80 metanol kuru 3x300 mg | Plasebo 28 Hafif
ekstresi

Hénsge, 1996 |[102 |%80 metanol kuru 3x300 mg | Plasebo 42 Hafif- orta
ekstresi

Haring, 1996 |28 %80 metanol kuru 3x300 mg | Plasebo Belirti | Hafif
ekstresi Imemi

$

Martinez, 1994 (20 %80 metanol kuru 3x300 mg | Fototerapi 28 Hafif-orta
ekstresi

Hibner,1994 |40 %80 metanol kuru 3x300 mg | Plasebo 28 Hafif
ekstresi

Harrer, 1994 (102 | %80 metanol kuru 3x300 mg | Maprotilin 28 Hafif- orta
ekstresi

Vorbach, 1994 |135 | %80 metanol kuru 3x300 mg | imipramin 42 Ciddi
ekstresi

Shelton, 2001 |200 %380 metanol kuru 3x300- Plasebo 56 Ciddi
ekstresi 400 mg

Davidson, 340 %380 metanol kuru 3x30-500 | Sertalin ve 56 Orta- ciddi

2002 ekstresi mg plasebo

Lerl, 1993 50 %380 metanol kuru 3x300 mg | Plasebo 28 Hafif- orta
ekstresi

Halama, 1991 |50 %380 metanol kuru 3x300 mg | Plasebo 28 Hafif-orta
ekstresi

Laakman, 1998|147 %60 etanol kuru 3x300 mg | Farkli 42 Hafif- orta
ekstresi ekstreleri ve

plasebo
Kalb, 2001 72 %60 etanol kuru 3x300 mg | Plasebo 42 Hafif- orta
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ekstresi
Philipp, 1999 (263 |%60 etanol kuru 3x350 mg | Imipramin ve |56 Orta
ekstresi plasebo
Harrer,1999 149 | %60 etanol kuru 2x400 mg | Fluoksetin 42 Hafif
ekstresi
Witte, 1995 97 %50 etanol kuru 2x100- Plasebo 42 Hafif- orta
ekstresi 120 mg
Schrader, 1998 {162 | %50 etanol kuru 2x250 mg | Plasebo 42 Hafif- orta
ekstresi
Schrader, 2000 {240 | %50 etanol kuru 2x250 mg | Fluoksetin 42 Hafif- orta
ekstresi
Woelk, 2000 |324 | %50 etanol kuru 2x250 mg | imipramin 42 Hafif- orta
ekstresi
Warnecke, 60 %350 etanol tentiirii 3x1.5 ml |Diazepam 94 Hafif
1986
Hoffman, 1979 |60 %50 etanol tentiiri 3x1.5 ml |Plasebo 42 Hafif
Schlich, 1987 |49 %49 etanol tentiirii 3x1 ml Plasebo 28 Hafif
Schmidt, 1989 |40 %49 etanol tentiirii 3x1.5 ml |Plasebo 28 Hafif- orta
Harrer, 1991 |120 %49 etanol tentiirii 3x1.5 ml |Plasebo 42 Hafif- orta
Quandt, 1993 (88 %49 etanol tentiru 3x1.5 ml |Plasebo 28 Hafif
Werth, 1989 |30 %49 etanol tentiirii 3x1.5ml |imipramin 23 Hafif
Kugler, 1990 |80 %49 etanol tentiirii 3x1.5ml |Bromazepam |28 Hafif
Lenoir, 1999 |348 Kuru etanol ekstresi  [3x60 mg | Ayni ekstrenin |42 Hafif
farkli dozlar1
Engesser, 1996 | 19 Tibbi gay Belirtilme | Civanpercemi |14 Hafif
mis cayl

Hiibner ve arkadaslar1 Hypericum perforatum bitkisinin ¢ocuklar tizerindeki

antidepresan etkisini ¢ok merkezli anket calismasiyla aragtrmislardir. 12 yas altinda

101 gocuga 4-6 hafta boyunca 300 ile 1800 mg dozlar1 arasinda Hypericum perforatum

ekstresi giinliik verilmistir. 2., 4. ve 6. hafta sonlarinda hekimler ve ebeveynlere anket
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uygulanilmistir.  Anket yardimiyla uyumu, tolere edilebilirligi ve etkinligi
degerlendirilmistir. Toplanan anket sonuglarinda etkinligini iyi ve milkemmel olarak
hekimlerin %72’isi 2. hafta sonunda, %97 ’si 4. haftanin sonunda , %100’ ise 6. hafta
sonunda degerlendirmistir. Ebeveynlerin ise sonuglari benzer niteliktedir. Tolere

edilebilirligi iyi bulunmustur ve herhangi bir yan etkiye rastlanmamustir (75).

Sar1 kantaronun uzun siireli etkisi ve olasi yan etkileri 440 hafif-orta dereceli
depresyon hastasi lizerinde incelenmistir. Bir yil boyunca her giin standardize 500 mg
sar1 kantoron ekstresi (Zell7) veriliyor ve yan etkiler ile depresyon iizerine etkisi
(HAM-D: Hamilton Depression Rating Scale, CGI: Clinical Global Impression Scale)
Olgtiliiyor. Hastalarin 217 'sinde (%49) 504 adet yan etki gézlemlenmistir. Bunlarin 30
tanesinin tedavi ile iligskili oldugu dislinilmektedir. Yan etkiler genellikle
gastrointestinal ve derisel sikayetlerdir. HAM-D skorunda 26. hafta sonunda 20,58 den
12,07 'ye, 52. hafta sonunda ise 11,18e diigsmiistiir. CGI skoru ise 26 hafta sonunda
3,99°dan 2,20'ye, 52 hafta sonra da 2,19 a diismiistiir. Bu arastirmanin sonucuna gore
hafif-orta derceli depresyon tedavisinde standardize Hypericum perforatum kullanimi

giivenilir ve etkili bir yontemdir (76).

Orta dereceli depresyon hastaligina sahip 154 kisinin kullanildig1 randomize,
cok merkezli, cift kor ve plasebo kontrollii bir ¢alismada 6 hafta boyunca 20 mg
sitolapram, 900 mg Hypericum ekstresi (STW 3-1V) veya plasebo verilmistir. Etki
stireleri, depresyonda kdétiilesme ve tekrarlama bakimindan ii¢ grup degerlendirilmistir.
Sonuglara gore sitolapram alan 54 kisinin 14 ‘tinde, STW 3-1V alan 54 kisinin 8 'inde ve
plasebo alan 56 kisinin 8 ’inde kotiilesme goriilmiistiir. Kotiilesme halinin siddetinde ti¢
grupta da herhangi bir fark gézlemlenmistir. Etkili olduklar1 siirelere bakildiginda ise
STW 3-1V 1817 giin, sitolapram 1755 giin ve plasebo 802 giin etkili bulunmustur (77).

2.7.2.5. Etkileri ve Kullanihis
H. perforatum yiizyillardir tibbi bitki olarak kullanilmaktadir. Bu geg¢misten
giiniimiize kadar olan kullanim1 ¢esitli preperatlarinin olusumuna neden olmustur. Taze

bitkiden homeopatik {irine kadar birgok preperat hazirlanmistir (Sekil 2-14) (73).
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Hyperici herba Drying | Hypericr herba
(fresh) (dried)
v Cutting

Herba conc.

Extraction

Comminution
Concentration Alcohalic Cutting
Extraction extraction and/or
Drying & grinding grinding
Alcoholic extraction Olive oil (+ sunlight) Native dried
extract
Standardization
y A y A A A y
Homeopathic Pressed juice Qil Qil Dried extract Fluid extract Raw drug
mother tincture preparations
Drops, Juices Oils, drops, Qils, drops, Tablets, Drops, Teas,
tablets, ointments, ointments, capsules ointments, tablets
injection fluids capsules capsules tinctures

Sekil 2-14: H. perforatum bitkisinden elde edilen preparatlar

Birincil kullanim alami hafif ve orta dereceli depresyon tedavisidir. Depresyon
tedavisinde 6zellikle hidroalkolik ekstresi kullanilmaktadir. Yagda hazirlanmis preparati
mide sikayetlerinde, topikal olarak ise yara, yanik ve cilt enfeksiyonu tedavisinde
kullanilmaktadir (78). Ayrica gecmiste romatizma, hemoroid hastaliklarinda,

antiinflamatuar ve analjezik olarak kullanilmistir (79).
Cay olarak Kullanima:

Cay olarak bitkinin toprak tistli kism1 kullanilir. 2-4 g parcalanmis drog iizerine
kaynar su dokiiliir. 5-10 dakika bekletilir. Siiziiliir ve tiiketilir. Olas1 yan etkilerinden
dolayr uzun siire kullanimi tavsiye edilmektedir. Giinlik alim miktar1 2-4 ¢’'mi1

gecmemelidir (38).

2.7.2.6. 5. Dikkat Edilmesi Gerekenler ve Olas1 Yan Etkiler

H. peroratum ekstrelerinin yan etkileri iizerine bircok ¢aligma bulumaktadir.
Yaklasik 16 tane, toplam 34804 hastay1 igeren, kullanim sonrasi yan etkilerini inceleyen
anket c¢aligmasi bulunmaktadir. Bunlarin en kapsamlilar1 1994 yilinda Woelk ve
arkadaslarinin 3250 hasta igeren calismasi, 1996’da Schakau ve arkadaslarinin 2414
hasta igeren c¢alismasi, 1999 da Lemmer ve arkadaslari tarafindan yiiriitiilen 6382 hasta
iizerinde yapilan ¢alisma ve 2001°de 2199 hastadan olusan grup iizerinde Rychlik ve

arkadaslarinin yaptig1 calismalardir. Tiim bu calismalar, yan etkilerinin sentetik
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antidepresanlardan daha az goriildiigiinii ve yan etki nedeniyle ilag birakma oraninin

%0,1 ile %5,7 arasinda degistigini gostermektedir (80, 81).

En sik goriilen yan etkiler sindirim sisteminde sikayet, alerjik reaksiyonlar,
giicsiizlik ve huzursuzluktur. Bu yan etkiler genelde hafif derecededir ve gegicidir.
Nadir de olsa goriilen bir yan etkide 1s18a karsi hassasiyettir. Fototoksitite riskinin
olabilmesi i¢in hiperisinin plazma konsantrasyonunun 100pg/1 yiiksek olmasi veya saf
hiperisin tiiketilmesi gerekmektedir (82, 83). Yan etkileri arasinda mani hastaligi da
bildirilmistir. Fakat bu yan etki 50 yasindan daha biiyiik hastalarda ortaya ¢ikmaktadir
(84).

Ayrica H. perforatum sitokrom P450 CYP3A4 ve P-glikoprotein yoluyla
metabolize oldugu icin HIV proteaz inhibitorleri, immiin sistem baskilayicilari, anti
neoplastikler de dahil olmak iizere birgok ilagla etkilesime girmektedir. Bu etkilesimler
sonucu da bir¢ok istenmeyen etki gbzlemlenmektedir. “WHO Collaborating Centre for
International Drug Monitoring” den alinan yan etkiler asagida tablo 2-16’da verilmistir
(85).

Tablo 2-16: H. perforatum bitkisinin ilag¢ etkilesimi

Ila¢ kategorisi Tlac¢ Goriilen yan etki

Farmakodinamik Etkilesim

Serotonin sendromu, kalp

Paroksetin (Paroxetine) rahatsizligindan kaynakl
olim, diger

Fluksetin (Fluoxetine) Hipertansiyon

Sitolapram (Citalopram) Gegigi ¢okiis

Antidepresan Klomipramin (Clomipramine) Serotonin sendromu

Hipertoni, normal olmayan

Nefazodon (Nefazodone) diisiince, gbgiis agrisi

Venlafaksin (Venlafaxine) Konfiizyon, giligsiizliik, ates

Moklobemid (Moclobemide) Haliisinasyon

Analjezik Tramadol (Tramadol) Serotonin sendromu
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Migren Ilaglar Sumaptriptan, zolmitriptan Kalp krizi
Anestetik Fentanil+propofol+sevofluran Asrirt sedasyon
CNS Stimulan Metilfenidat (Methylphenidate) | DSPresyon. agesiflik,

konsantrasyonda azalma

Farmakokinetik Etkilesim

Hormonal kontraseptifler

EE (etinil estradiol)
/levonorgestrel

Diizensiz kanama,
istenmeyen gebelik

EE/desogestrel

Diizensiz kanama,
istenmeyen gebelik

EE/gestoden

Diizensiz kanama,
istenmeyen gebelik

EE/norgestimat

Diizensiz kanama,
istenmeyen gebelik

EE/noretisterone

Diizensiz kanama,
istenmeyen gebelik

Levonorgestrel

Istenmeyen gebelik

Noretisteron

Istenmeyen gebelik

Etonogestrel, deri alt1

Istenmeyen gebelik

Fenprokomun (Phenprocoumon)

[lacin etkisinde artis veya
azalis

Antikoagiilan
Varfarin (Warfarin) [lacin etkisinde artis veya
azalig
[lag etkisinde veya
Siklosporin (Ciclosporin) konsantrasyonunda azalma;
. transplant reddi (nakil reddi)
Immiinosupresan

Takrolimus (Tacrolimus)

Ilag etkisinde veya
konsantrasyonunda azalma

Tiroid hormonu

Tiroksin (Thyroxine)

Ilag etkisinde ve
konsantrasyonunda azalma

HMG-CoA rediiktaz
inhibitoru

Atorvastatin

Ilag etkisinde azalma
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Sitolopram (Citalopram)

[la¢ konsantrasyonunda
artma

[la¢ konsantrasyonunda

Lityum tuzu azalma
Teofilin Ila¢ konsantrasyonunda
azalma
. ‘ Amoksilin lag etkisinde azalma
Digerleri
Indinavir + lamivudin + stavudin |ilag etkisinde azalma
Zuklopentikzol (Zuclopenthixol) |Ilag etkisinde azalma
Verapamil Ilag etkisinde azalma
Metotraksat [lag etkisinde azalma
Dipridamol (Dipyridamole) [lag etkisinde azalma
Diger Etkilesimler

Enalapril

Uykusuzluk, tasikardi

Cod Liver Oil

Yanma hissi

Hypericum ekstresi

Gozlerde yanma hissi

Potasyum iyodiir

Tat kaybi, Hipoestezi

Omeprezol

Kronik hazimsizlik

2.7.3. Humulus lupulus L.

Humunus lupulus L. Cannabaceae familyasma ait ¢ok yillik otsu bir bitkidir.

Maya endiistrisinde hammadde olarak kullanildig1 i¢in diinya genelinde bilinmektedir.

Humulus cinsinin {i¢ tiirii bulunmaktadir bunlar; Humulus lupulus Linneus, Humulus

japonicus Siebold & Zucc. ve Humulus yunnanensis Hu bitkileridir. Humulus cinsinin

kokeninin Cin'den geldigi diistiniilmektedir ¢iinkii {i¢ tiirii de burada mevcuttur. Cin ‘den

doguya dogru Japonya ve Amerika'ya batiya dogru ise Avrupa’ya yayilmistir.

Avrupada bitkinin tarih Oncesi ¢aglarda kullanildig1 gosteren sadece birka¢ bulguya

rastlanmistir ve orta caglarin baslangicinda kullanildigina dair ¢ok fazla kanit
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bulunmaktadir. Humulus lupulus bitkisinden ilk defa Pliny the Elder M.S. 23-79
yillarinda bahsetmistir. Avrupa’da maya olarak kullanildigim1 ilk kez Wilson
gostermistir. Kiiltiirti yapilmaya M.S. 859-875 yillar1 arasinda Almanya ‘da baglanmistir
(86-88). Su anda bitki Avrupa, Asya, Kuzey Amerika ve Tiirkiye 'de Kuzey Anadolu
bolgesinde dogal olarak yetismektedir. Ulkemizde Bilecik ve Bursa yorelerinde ekimi
yapilmaktadir (29).

2.7.3.1. Botanik Ozellikleri

Humulus lupulus ¢ok yillik, dioik ve otsu bir bitkidir. Yapraklar1 tam veya
parcali, kenarlar1 disli, sapli ve karsilikli koyu yesil renklidir. Erkek ve disi ¢igek
kolayca ¢icek durumlarindan ayrilabilir. Drog olarak disi ¢igek durumlar1 kullanilir.
Disi ¢igek durumu koni bi¢iminde, sarimsi yesil veya sarimsi-esmer renkli, kozalak
goriiniistinde ve 3-4 c¢cm uzunlugundadir. Ayrica drog olarak Lupulinum (lupulin) da
kullanilmaktadir. Lupulinum; kurutulmus serbet¢iotu disi ¢igek durumlarmin
doviilmesi, elenmesi ve su ile yikanarak, kum ve tas parcasi gibi yabanci maddelerden
ayrildiktan sonra, kurutularak elde edilen, esmer sar1 veya sari renkli bir tozdur. Salgi
tiylerinden meydana gelir. Mikroskopta armut bigciminde ve 160-300 mikron

uzunlugunda taneler bigiminde goriiliir. Tiiylerin i¢i esmer renkli bir rezine ile doludur
(Sekil 2-15) (30, 154).

Sekil 2-15: Humulus lupulus L.
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2.7.3.2. Kimyasal Bilesimi

Bilesiminde terpenler, act maddeler ve kalkonlar bulunur. Flavonol glikozit ve
katesin bakimindan zengindir. Ugucu yaginda terpenoit bilesenler bulunmaktadir.
Bunlar ozellikle B-karyofillen, farnesen, humulen ve mirsen’dir. Ugucu yaginda

bunlarin diginda 170 maddeden fazla bilesen bulunmaktadir.

Aci1 asit olarak floroglusinol tiirevlerini tasimaktadir. Floroglusinol tiirevleri a ve
B olmak iizere ikiye ayrilir. a asit olarak %35-70 oraninda humulon, %20-65 oraninda
kohumulon ve %10-15 oraninda adhumulon tasimaktadir. B asit olarak ise %30-55

lupulon, kolupulon ve adlupulon tasimaktadir (Sekil 2-16) (89, 90).

CH,CH(CH,), CH,CH(CH,),

Lupulon (L)
OH 0O

CH(CH,), CH(CH,),

Kohumulon Kolupulon

CH(CH;)CH,CH;4 CH(CH,)CH,CH,

Adhumulon Adlupulon

Sekil 2-16: H. lupulus bitkisinin bilesenleri
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Oligomerik proantosiyanidin formunda tanen bulunmaktadir. Flavonoit olarak
Ozellikle serbetgiotuna 0Ozgii ksantohumol (xanthohumol: XH) (Sekil 2-17)
bulunmaktadir. Ayrica pirenilkalkon (ksanthogalenol, 8- pirenilnaringenin) ve giiglii

fitoostrojenler bulunmaktadir (89, 90).

OCH, O

Xanthohumol (X)

Sekil 2-17: H. lupulus bitkisinde bulunan flavonoit

2.7.3.3. Sinir Sistemi Uzerinde Olas1 Etki Mekanizmasi

5-HT reseptoriiniin uykuda ve depresyondaki etkisi bilinmektedir. Abourashed
ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada standardize kediotu-serbetgiotu kombinasyonu olan
Ze91019, kobinasyonun igerisindeki kediotu ve serbetgiotu ekstrelerinin sinir sistemi
reseptOrlerinin 5 tiirlinlin 14 alt tiirline baglanmalar1 incelenmistir. Bu 5 reseptor
dopamin, serotonin, melatonin (ML; ve ML;), melanin konsantre edici hormon (MCH)
and noropeptit-Y ‘dir. Arastirma sonucunda serbet¢iotu ekstresinin ML, ML, ve 5-HTg
iizerinde etkili oldugu bulunmustur. Sonu¢ olarak serbet¢iotunun depresyon ve
uykusuzluktaki kullaniminin olas1 etki mekanizmas1 ML, ML, ve 5-HTg reseptorlerine
baglanmasi olarak diisliniilmektedir. Fakat bazi arastirmacilar bu etkinin GABA

reseptorleriyle etkilesimden de gelebilecegini diistinmektedir (91)

2.7.3.4. Sinir Sistemi Uzerine Yapilan Aktivite Calismalar1 ve Farmakolojik
Etkiler

Serbetciotunun sakinlestirici ve uykuya yardimer kullanimi, serbetgiotu
toplayicilarinin ellerinde kalan rezini agizlarmma gotiirmeleri sonrasinda kendilerini
uykulu hissetmeleriyle baslamistir. Alman Komisyon E (German Comission E)

serbet¢iotunun anksiye, huzusuzluk ve uyku problemlerinde kullanimini onaylamustir.
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Humulus lupulus ekstresi verilen fareler iizerinde spontan lokomotor aktivite,
rotarod testi, pentobarbitalle indiiklenmis uykuyu artirma, antikonvulsan, hipotermik
testler gibi bir takim davranis testleri yapilmistir. Bitki testleri her testten 30 dakika
once, farelere intraperioteneal olarak 100, 250 ve 500 mg/kg’lik dozlarda uygulanmustur.
Elde edilen sonuglara gére Humulus lupulus ekstresinin sedatif, hipnotik, antikonviilsan,

hipotermik ve antinosiseptif etkileri oldugu belirlenmistir (29).

Zanoli ve arkadaglarmin yaptigi bir ¢calismada Humulus lupulus CO, ekstresinin
ve a asit igeren fraksiyonunun sinir sistemi tizerine etkisi arastirilmistir. CO, ekstresi ve
fraksiyonu agiz yoluyla c¢esitli dozlarda verilmistir. Sonu¢ olarak pentobarbital uyku
zamaninda doza bagli olarak, minimum etkili doz 10 mg/kg olmak iizere, artmaya
neden olmustur. Fakat lokomotor aktivitede ve yiiksek labirent testindeki anksiyolitik
etki de basarisiz olmustur. Ilging olarak her iki test maddesi de davranissal umutsuzluk
testinden (behavioral despair test) 24, 5 ve 1 saat Once 5- 10 mg/kg dozlarmnda
verildiginde hareketsizlik zamaninda azalmaya neden olmustur bu da antidepresan

benzeri etkinligi oldugunu gostermektedir (92).

Yapilan diger bir ¢alismada Humulus lupulus etanol ve CO, ekstresi farkl
dozlarda gavaj yoluyla verilmistir. 100 ve 200 mg/kg dozlarda lokomotor aktivitede
anlamh diisiis gozlemlenmistir. 200 mg/kg dozda etki ¢cok daha uzun siireli goriilmiistiir.
Ayrica 200 mg/kg dozda ketaminin indiikledigi uyku zamanini anlamli sekilde
artrrmistir. Herhangi bir anksiyolitik etkinin sedatif etkisine katkida bulunmadigi da
gozlemlenmistir. o asit ve B asit fraksiyonlarinin etkinligine bakildiginda ise her ikisi de
ketaminin indiikledigi uyku zamanini uzatmislardir. o asit 25 mg/kg dozda etkin olurken
B asit 200 mg dozda etkin bulunmustur. Sonug¢ olarak a asitler ¢cok daha diisiik dozda
etkili olurken B asitlerinde sedatif etkiye katkis1 bulunmaktadir (93).

17 saglhkli hemsire iizerinde yapilan bir calismada 14 giin boyunca aksam
yemegiyle beraber 333 ml alkolsuz serbetciotu igeren bira veriliyor. Calismanin
sonunda bira verilmeyen kontrol grubuyla kiyaslandiginda uyku kalitesinde artis ve

uyku gecikmesinde azalis oldugu gozlemlenmistir (94)

Serbetciotu birgok klinik etkinlik arastirmalarinda diger bitkilerle beraber
kullanilmistir.  Ozellikle kediotu ile beraber kullamldigi arastirmalar mevcuttur.
Randomize, ¢ift kor, kontrollii bir calisma da serbet¢iotu- kediotu kombinasyonu ve

benzodiazepin DSM-IV kriterlerine gore karsilastirilmistir. iki haftalik kullanimdan
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sonra ve kullanimi brraktiktan bir hafta sonra anket yardimiyla etki ve yan etkileri
arastirilmustir. Tkisininde kulanldig1 dénem zarfinda semptomlarda iyilesme goriiliirken
terapinin birakildig1 hafta kotiillesme baslamustir. Iki grup arasindaki en onemli fark ise
benzodiazepin grubunda yoksunluk sendromu goézlemlenirken serbetgiotu- kediotu

kullanan grupta gozlemlenmemistir (95)

Cok merkezli, randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii bir ¢alismada kediotu-
serbetciotu kombinasyonunun uykusuzluk iizerindeki etkisi arastirilmistir. Amerika’da
dokuz uyku hastali§1 merkezinden yas ortalamasi 44,3 olan 110’u kadin 74’1 erkek 184
hafif uykusuzluk problemi ¢eken hastaya standardize kediotu ve serbetgiotu ekstreleri
kombinasyonu igeren iki tablet 28 giin boyunca gece veriliyor. Kontrol gruplarina ise 2
plasebo tablet ve 2 difenhidramin (25mg) tablet veriliyor. Uyku parametreleri her giin
Olgtiliiyor. Hem serbet¢iotu-kediotu kombinayonu alan hemde difenhidramin alan

hastalarda orta seviyede iyilesme goriilmiistiir (96).

2.7.3.5. Etkileri ve Kullanihis

Serbetciotu uzun yillardan beri birgok tibbi kullanim alanina sahiptir. Genel
olarak hafif sedatif ve uykusuzluk ile sinirlilik hallerinde yardimci olarak kullanilir.
Geleneksel olarak tansiyon tipi bas agrisinda, dis agrisinda, kulak agrisinda rahatlamak
amaciyla, istah agmak ve sindirimi yardimci olmak amaciyla kullanilmistir. Ayrica

ditiretik, spazmodik ve antiafrodizyak etki ve kullanilislar1 bulunmaktadir (88).

Yerli Amerikan Kkabileleri serbetciotunu sedatif, antiromatoit, analjezik ve
bobrek kumu ve enfeksiyonlarinda idrar soktiiriicii olarak kullanmiglardir. Ayrica
zatiirre hastalifinda serbet¢iotu lapasini ateste; bagirsak inflamasyonunda da serbetgiotu

dekoksiyonunu kullanmislardir (88).

Hindistan’da Ayurveda Farmakope’sinde serbetciotunun sinirsel tansiyon,
basagrisi ve hazimsizlikta kullanilabilecegi belirtilmistir. Cin’de geleneksel olarak
huzursuzluk, uykusuzluk, dispepsi ve istah azalmasinda kullanilmaktadir. Alkol ekstresi
ise clizzam, pulmoner tiiberkiiloz, akut bakterial dizanteri, silikoz hastaliklarinda

kullanimi pozitif sonuglar vermistir.

Topikal olarak ise iilser ve kas spazmlarinda kullanilir. Aromaterapi’de ise
sinirlilik, sinirsel agrilarda ve stresle alakali durumlarda serbet¢iotundan

faydalanilmistir (88).
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Tibbi Cay Olarak Kullanilist;

Sedatif olarak kediotu gibi tibbi bitkilerin ekstreleriyle beraber farmasotik
formlarda kullaniliyor olmasinin yani sira infiizyon seklinde hazirlanmis tibbi caylar1 da
kullanilmaktadir. Ayrica infiizyonu istah artirici, gastrik sekresyonu arttirict ve mesane
enflemasyonunda; lokal olarak ise deri iilserlerinde ve cilt yaralarinda kullanilmaktadir.
Birgok sedatif cay formiilasyonunda Lupuli flos bulunmaktadir. Ozellikle Valerianae

radix, Hyperici herba ve Melissae folium ile formulasyonlar1 mevcuttur (38).

Mono c¢ay olarak 0,5 g Lupuli flos iizerine 150 ml kaynar su dokiiliir ve 10-15
dakika bekletilir. Bagka sekilde tavsiye edilmedigi siirece giinde 2-3 kez birer fincan ve

yatmadan Once bir fincan igilir.

Lupuli flos saklama sirasinda salgi tliylerini kaybederler bu yiizden c¢ay
hazirlanmadan 6nce ¢ay poseti iyice karigtirilmalidir. Aksi takdirde ¢ayin tadi fazla aci

olacaktir (38).

2.7.3.6. Dikkat Edilmesi Gerekenler ve Olasi Yan Etkiler

Depresyon durumunda, hamilelikte ve Gstrojen bagimli meme kanseri olanlara
tavsiye edilmez. Ostrojenik etkisinden dolay1 olumlu ya da olumsuz etkileri goriilebilir.
Ayrica duyarl kisilerde alerjik reaksiyonlar gerceklesebilir. Depresyon tedavisi géren
kisilerde, yatistirict etkisi bazi semptomlarin {izerini Ortecegi i¢in tedavinin gidisatini
takip etme sirasinda kulanilmamalidir. Sedatif ilaglarla ve alkolle kullanildiginda

sinerjistik etki olusabilir. Bu ylizden bu tiir ilaglarla beraber kullanimma dikkat

edilmelidir (43).

2.7.4. Valeriana officinalis L.

Valeriana officinalis L. Valerianaceae familyasina ait ¢ok yillik bir bitkidir.
Tim diinyada 150, Tirkiyede ise 10-12 kadar Valeriana tiirii bulunmaktadir. Lezzeti
baharli kokusu ise kendine ozeldir. Tirk¢e ismi kediotu’dur. Kediotu denmesinin
nedeni, kedilerin bitkinin yaydig1 kokuyu ¢ok sevmesi ve bitkinin kdkiinii kazarak digar1
¢ikarmasidir. Valeriana officinalis’in kokusu kolaylikla ayirt edilebilmektedir. Bu koku
verici Ozelliginden dolayr Galen (130-201) tarafindan “Phu” olarak isimlendirilmistir.
Ayrica Orta ¢ag’da saglk alaninda sikc¢a kullanilmasi nedeniyle “All-Heal” ismiyle de
anilmaktadir. Valerian kelimesi ilk kez XI. yiizyilda ortaya ¢cikmistir ve Latince “valere:

saglk icinde olmak™ kelimesinden gelmektedir. O ¢aglarda Valeriana officinalis’in
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salata olarak tiiketilmesi yaygindi. Orta ¢ag’in sonlarma dogru Salerno tip okulundaki
egitim dilinde bitkiye amantilla, alphita gibi isimler verilmistir. Ortacag’da kullanilan
diger bir isim ise Capon’s Tail’dir ve bu isim ¢i¢eklerinin yayilisindan otiirtidiir (Sekil
2-10). Bitki Avrupa, Asya, Kuzeydogu Amerika ve Tiirkiye de dogal olarak
yetismektedir. Almanya, Belgika, Fransa, Hollanda, bazi dogu Avrupa iilkeleri ile
Japonya ve Amerika da kiltiirli yapilmaktadir (29, 38, 40, 155).

Sekil 2-18: Valeriana officinalis L.

2.7.4.1. Botanik Ozellikleri

30-150 cm yiikseklikte, beyaz cicekli, ¢ok senelik otsu bir bitkidir. Gévdenin i¢i
bos, iizeri hafif oluklu ya da diiz; ¢ogunlukla tabanda venoduslarda kisa yumusak tiiylii
veya tiiysiizdiir. Taban yapraklar1 basit veya bazilar1 bilesiktir. Basit yapraklar oblong-
ovat, subakut, birlesik taban yapraklar1 cesitli sekillerde ve pennatisekt; govde
yapraklar1 ampleksikakaiildiir. Meyve akendir (29).
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Drog olarak bitkinin kurutulmus kok ve rizomlar1 “Valerianae radix”
kullanilmaktadir. Rizom yaklasik 5 cm uzunlukta ve 2-3 cm ¢apindadir. Kokler 2-3 cm
kalinlikta ve yaklagik 10 cm uzunlukta rizomun etrafini genellikle kadeh seklinde
sarmigtir. Rengi sarimsi kahverengidir. Karakteristik keskin bir kokuya sahiptir. Lezzeti

ise Once biraz tatli sonrasinda ise baharli ve acimsidir (30).

2.7.4.2. Kimyasal Bilesimi

Drog %0,3-1 arasinda ugucu yag icermektedir. Bu miktar ve ugucu yagin
icerikleri bdlgeye, toplama ve igsleme sekline ve alt tiire gore degisim gostermektedir.
Ayrica kurutma iglemine gore %0,1 ile %2 oraninda degisiklik gosteren valepotriatlar

(Valepotriates: Valeriana-epoxy-triesters) igermektedir (Sekil 2-19, 2-20). Igerigi Tablo

2-17’de kisaca verilmistir (97).

Tablo 2-17: V. officinalis bitkisinin bilesenleri

bornil asetat a-, B- pinen
Valerenal Borneol
Valeronon p-simen
Kamfen Limonen
Karyofilen valerianik asit

Ugucu yag (monoterpen,

seskiterpen ve seskiterpenik asitler) | Valeronol Elemo
Valerinilester [zovalerat

Karvon hidroksivalerinik asit

Timol asetoksivalerinik asit

Terpinen Kessan

a-kesil alkol B-ione

Valtrat valtrat —hidrin B1

[zovaltrat valtrat —hidrin B2
Valepotriatlar/ Iridoitler Dihidrovaltrat Baldrinal

izovaleroksihidroksididro

Homobaldrinal

Asevaltrat

Valerisodatum
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Alkaloitler

Chatinine ve valerianin

aktinidin and valeramide

a-metilpirilketon

Dipiridilmetilketon

Triterpenoitler

B-sitositerol

Digerleri

izodjenil-izovalerat

behenik asit

klorojenik asit

kafeik asit

Kolin

GABA

Aktif bilesen olarak valepotriatlar ve ugucu yag bilesenleri diisiiniilmektedir.

Valepotriatlar kararsiz bilesiklerdir ve 1s1, nem ve asitle ¢cok cabuk bozulurlar.

Valepotriatlarin diiz kas iizerinde rahatlatici, spazmolitik, antikonvulsan, psikostimulan

ve sedtif etkisi oldugu diisiiniilmekteir. Ayrica kediotunun sedatif etksinin ugucu yag

bilesenlerinden de kaynaklandig1 diisiiniilmektedir.

1 CHj3
R H . .
‘ g R* R*
{ i Valerinik asit H COOH
( ‘ Asetoksivalerianikasit OCOCH. COOH
N Hidroksivalerianik asit OH COOH
‘ ‘\ Valerenal - CHO
HaC M _CHs
H™ Y
/2
CH0R"
_ A R: R? R*
e > Valtrat: lzovaleril-  Izovaleril- Asetil-
R20"‘\ ‘ (') izovaltrat: izovaleril- izovaleril-
l\/ 7B-asevaltrat: izovaleril- B-asetoksi-  Asetil-
0 \ H ‘ izovaleril
OR'
CH,0R®
R |
\‘_//l.\ R® R? R® R*
RQO—, { Didrovaltrat lzovaleril- Asetil- lzovaleril- H
“-\ k\ 0O IVHD- izovaleril- Asetil- 2-(izovaleriloksi)- OH
T Valtrat izovaleril-
O--\H

OR'

Sekil 2-19: Valerinik asit tiirevleri ve valepotiatlar
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CH,0COCH,

Sekil 2-20: Baldrinal yapisi

2.7.4.3. Sinir Sistemi Uzerinde Olas1 Etki Mekanizmasi

Valerianae radix iizerinde yapilan ¢aligmalara gore etki mekanizmasi degisiklik
gostermektedir. Santos ve arkadaslarmin yaptigi calismalar da GABAerjik sistem
iizerine etkide bulanarak sinir sistemi hastaliklarinda etkili oldugu bulunmustur.
Valerinik asit GABA’y1 indiikleyen enzimi inhibe etmektedir. Sulu ekstresi sinapslarda
GABA’nin gecisini engellemektedir. Ayrica yapilan in vitro g¢alismalar kediotu
ekstrelerinin GABA, adenozin, barbitiirat, 5-HT;z ve benzodiazepin reseptorlerine
baglanma etkinsinin oldugunu gdstermektedir. Yapilan in vivo ¢alismalarda ise sedatif
etkisinin ekstredeki yiiksek orandaki gulutaminden kaynakli olabilece§i bulunmustur.
Tam etki mekanizmasinin ve etkili bilesiginin 6grenilebilmesi i¢in daha fazla in vitro ve

in vivo ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir (38, 43, 98-101).

2.7.4.4. Sinir Sistemi Uzerine Yapilan Aktivite Cahsmalarn ve Farmakolojik
Etkiler

Valeriana officinalis bitkisinin sedatif etkisi uzun zamandir bilinmektedir ve 18.
yiizylldan beri 6zellikle uyku bozukluklarmda kullanilmaktadir. Ozellikle uyku
rahatsizliklarinda kisiler dogal {iriinlere yonelmektedir, bunun nedeni ise yan etkilerinin
daha az oldugunun disiiniilmesidir (102). Valeriana officinalis iizerine yaklasik 463
tane in vitro, in vivo ve klinik ¢alisma bulunmaktadir. Ozellikle son dénemlerde
Valeriana officinalis bitkisinin uyku tizerindeki etkisini inceleyen birgok derleme yayimn
yapilmustir. Fakat bu derlemelerin bir kisminda etkili odugu savunulurken bir kisminda

etkisiz oldugu ortaya konulmustur.

2007 yilinda Taibi ve arkadaglarinin yaptig1 caligmada 592 makale incelenmis,

yaklasik 29 kontrollii klinik calisma degerlendirilmis ve bunun sonucunda c¢alismalarin


http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&docid=K6DsjTQVB2f1XM&tbnid=rSCPR_e7fmuqtM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.kraeuterabc.de%2Fpages%2Fdefault.php%3Fsel%3Dpflanzen%26field%3Dname_d%26query%3DBaldrian&ei=gNThUeKcGYGvPIGsgfAH&bvm=bv.48705608,d.ZWU&psig=AFQjCNEGiGFPBkRETTK_MwTXgvNp36dC-w&ust=1373840777872848
http://www.google.com.tr/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&frm=1&source=images&cd=&cad=rja&docid=K6DsjTQVB2f1XM&tbnid=rSCPR_e7fmuqtM:&ved=0CAUQjRw&url=http%3A%2F%2Fwww.kraeuterabc.de%2Fpages%2Fdefault.php%3Fsel%3Dpflanzen%26field%3Dname_d%26query%3DBaldrian&ei=gNThUeKcGYGvPIGsgfAH&bvm=bv.48705608,d.ZWU&psig=AFQjCNEGiGFPBkRETTK_MwTXgvNp36dC-w&ust=1373840777872848
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cogunda plasebodan farkli bulunmamistir. Degerlendirilen c¢aligmalar tablo 2-18

seklinde asagida verilmistir (103).

Tablo 2-18: V. officinalis bitkisi iizerinde yapilan klinik ¢cahsmalar

Yazar, Yil

Kisi Sayisi

Uygulama Sekli

Uygulama siiresi

Sonug¢

Valeriana officina

lis etanol ekstresi

Vorbach ve ark
(1996)

121 (61 kediotu,
60 plasebo)

Kediotu 600 mg
Plasebo

28 gece

Plasebodan anlamli bir
fark goriilmemistir.

Kuhlmann ve ark.
(1999)

102 (51 kediotu,
51 plasebo)

Kediotu 600 mg
Plasebo

14 gece

Plasebodan anlamli bir
fark goriilmemistir.

Donath ve ark.
(2000)

16

Kediotu 600 mg

Plasebo

14 gece

Plasebodan anlamli bir
fark goriilmemistir.

Dorn (2000)

75 (39 kediotu,

36 oksazepam)

Kediotu 600 mg
Oksazepam 10 mg

28 gece

Kediotu ve oksazepam
benzer 6zellik
gostermistir.

Ziegler ve ark.
(2002)

186 (93 kediotu,

93 oxazepam)

Kediotu 600 mg
Oksazepam 10 mg

42 gece

Kediotu ve oksazepam
benzer 6zellik
gostermistir.

Coxeter ve ark.

Kediotu 450 m

Plasebodan anlamli bir

(2003) 21 Plasebo 7 gece fark goriilmemistir.
Kediotu; 6.4 mg
391 (135 kediotu, |valerinik asit
Jacobs ve ark. 121 kava kava, Kava kava; 100 mg 28 gece Plaseb..oc.l.an anl?n.lh bir
(2003) fark goriilmemistir.
135 plasebo) kavalakton
Plasebo
Hindmarch . Plasebodan anlaml: bir
16 Kediotu 600 mg 1 gece fark odriil o
(2004) olaseh ark gorulmemugstir.
asebo
Valeriana officinalis sulu ekstresi
Leathwood ve
ark. (1982); 166 Kediotu 800 mg 2 gece Plasebodan anlamli bir

Leathwood ve
Chauffard

Plasebo

fark goriilmemistir.
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(1982/1983)
Leathwood ve .
ark. (1982); Kediotu 400 mg
Leathwood ve 10 fgg;ﬁtu'serbetglom 3 gece Kiq;lo{)u {O szﬁbotd?n
Chauffard g Gistiin bulunmustur.
(1982/1983) Plasebo
Kamm-Kohl ve |78 (39 kediotu, | Kediotu 3x90 mg Lagece | Kediotu plasebodan
ark. (1984) 39 plasebo) Plasebo g Gistiin bulunmustur.
Balderer ve Kediotu 400 mg Her iki dozda da kediotu
R 10 Kediotu 900 mg 1 gece |plasebodan iistiin
Borbe'ly (1985) bul ¢
Plasebo ulunmustur.
Balderer ve .
Borbe'ly g Kediotu 900 mg 1 gece Plasebodan anlaml1 bir
fark goriilmemistir.
(1985) Plasebo g $
Leathwood ve Kediotu 450 mg _
Chauffard 8 Kediotu 900 mg 4 gece Kediotu plasebodan
istiin bulunmustur.
(1985) Plasebo
Kediotu ilk giin 1215
Schulzveark. |, , mg diger giinler 8 qece | K<ediotu plasebodan
(1994) 3x405 mg g {istiin bulunmustur.
Plasebo
Valepotriat igeren formiilasyonlar
150 (74 kediotu, i
Jansen (1977) ( Valepotriat 3x100 mg |30 gece Kecjlotu plasebodan
76 plasebo) istlin bulunmustur.
. V.edulis 240 m
Gessner veark. 20 (11 kediotu, 1 2ot ’ 9 Kediotu plasebodan
gece |.. ..
(1983) 9 plasebo) tistiin bulunmustur.
Plasebo
V. edulis 60 mg
Gessner ve valepotriat Kediotu bazi 6zellikler
11 V. edulis 120 mg 1 gece |bakimindan plasebodan
Klasser (1984) . .
valepotriat iistiin bulunmustur.
Plasebo
Herrera-Arellano |20 V. edulis 450 mg 1 gece |jki tiir arasinda nemli
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ve ark. (2001) V. officinalis 450 mg fark bulunmamgtir.
V. wallichii,
Poyares ve ark. |19 hasta, 3x100 mg Kediotu plasebodan
] 15 gece| .. ~..
(2002) 18 kontrol grubu | valepotriatlar Ustiin bulunmustur.
Plasebo

2005 yilinda Bradly ve arkadaslarinin yaptigi internet bazli randomize, ¢ift kor
calismada kava kava ile kediotunun anksiyete ve uykusuzluk {tizerindeki etkisi
inceleniyor. 45 bolgeden 1551 katilimeci1 bagvuruyor. Bunlarin igerisinde kriterlere
uygun 391 kisi segiliyor. 121 kisiye kava ve plasebo, 135 kisiye kediotu ve plasebo, 135
kisiye ise sadece plasebo 4 hafta boyunca veriliyor. Verilen iki grup ilacin
karsilastirilmast mailler yoluyla aliniyor. Arastirmanin sonucunda hem kava kava hem

de kediotunda plasebodan 6nemli bir fark bulunmuyor (104).

Oxman ve arkadaslarinin televizyon ve interneti kullanarak yaptigi ¢alismada
kriterlerine uygun 202 kisiye kediotu 203 kisiye ise plasebo 2 hafta siireli veriliyor ve
devaminda tedavisiz slire¢ birakiliyor. Her iki donem sonunda da anket yardimiyla
uykusuzluk tizerindeki etkisi inceleniyor. Kediotu plasebodan bir miktar etkili

bulunmasina ragmen istatiksel olarak anlamli bir fark gozlemlenmiyor (105).

Yas ortalamasi 69,4 olan 16 hasta iizerinde yapilan randomize cift korli
calismada hastalara 300 mg kediotu ekstresi veya plasebo yatmadan 30 dakika once
veriliyor. 2 hafta sonrasinda kediotunun plasebodan istatistiksel olarak farki

gbzlemlenmiyor (106).

Randomize, ¢ift kor ve plasebo kontrollii bir calismada kediotunun anksiyete
iizerindeki etkisi arastiriliyor. Ayakta tedavi goren 36 anksiyete hastasmin 12’sine
giinde {i¢ kez 50 mg valepotriat, 12’sine giinde 3 kez 2,5 mg diazepam ve 12’sine de
giinde ii¢ kez laktoz iceren plasebo veriliyor. 4 hafta sonucunda kisi sayis1 siirl,
dozlam az ve siirenin kisa olmasina ragmen Hamilton Anksiyete Skalasmna gore
valepotriat ve diazepam alan grupta iyilesme gozlemlenmistir. Kediotunun anksiyete
iizerindeki etkisini arastiran en uzun siireli ve anlamli ¢alisma budur. Bu ¢alismanin
olumlu sonug¢ vermesi anksiyete lizerindeki etkinliginin daha detayl klinik ¢aligmalarla

arastirilmasi gerektigini gostermektedir (107).
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2.7.4.5. Etki ve Kullanihis1
Valepotriatlarindan dolay1 sedatif, ug¢ucu yag ve alkoloidler nedeniyle
trankilizan ve orta siddette hipnotik; valerinik asitten dolayr spazmolitik ve adele

gevsetici, hipotansif ve karminatif etkiler gosterir (29).

Eski caglarda yunanlar sindirim sistemi problemlerinde, gaz sikayetlerinde,
mide bulantisinda, carpintida, zehirlenmelerde, iiriner sistem enfeksiyonlarinda ve

vajinal mantar enfeksiyonlarinda kediotunu kullaniyorlarda.

Spazmolitik ve sedatif etkisi oldugu diisliniilerek sinirsel rahatsizlilarda, karm
agrisinda, kas agrisinda, menstiiral donem agrilarinda, uykusuzlukta ve huzursuzlukta
kullanilmaktadir. Birgok kullanim alan1 olmasina ragmen asil kullanim alan1 anksiyete
ve sinirsel uykusuzluktur. Ozellikle diger sedatif etkili droglarla bircok uyku ilacinmn

icinde yer almaktadir (97).

Haricen %2-6 inflizyonu yara tedavisinde yaralar1 yikamak ve pansuman etmek
suretiyle kullanilir. Ayrica aromaterapide sinir dengeleyici, antispazmodik, sedatif ve
hipotermik olarak, balneoterapide ise banyo suyuna (bir kiivet dolusu) 5 damla yagi

damlatilarak uyku getirmek amaciyla kullanilir (97).
Cay olarak Kullanimz;

Bir¢ok sinir sistemi ¢ay formiilasyonunun (Good Earth, Kneipp Nerve Tea,
Sidroga, Kneipp Sleping Tea) igerisinde yer almaktadir. Ayrica tek basina 3-5 g kuru
kok {lizerine kaynar su eklenir 10-15 dakika bekletilir siiziiliir ve giinde birka¢ kez
tiikketilir. Ozellikle uyku problemlerinde bir fincanin yatmadan yarim saat once

tiiketilmesi tavsiye edilir (38).

2.7.4.6. Dikkat Edilmesi Gerekenler ve Olas1 Yan Etkiler

Uzun stireli kullanimda bas agrisi, tedirginlik ve ¢arpimnt1 bildirilmistir. 4 olguda
hepatotoksisite gozlemlenmistir, fakat bu olgularm hepsinde sadece kediotu
kullanilmamis diger tibbi bitkilerle kombinasyonlar kullanilmistir. Ayrica intihar amagh
40-50 tablet 470 mg kediotu kokii tableti alan 18 yasindaki kisi de yorgunluk, karin
agrisi, gogiiste sikigma, ellerde ve ayaklarda titreme ve bas donmesi meydana gelmistir
(97).

Taibi ve arkadaslarmin 2007 yilinda yaptig1 derleme ¢alismasinda, yan etkilerde

gozlenmis sadece birkag olguda bag agrisi, sabah sersemligi, karm agris1 gibi yan etkiler
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gorilmiistiir. Sadece bir olguda uzun siireli kullanim sonrasi ani birakma durumunda

yoksunluk sendromu goriilmiistiir (103).

Monograflarda herhangi bir etkilesim belirtilmemis olmasina ragmen, sinir
sistemi lizerine etkili diger ilaglarla kullaniminda dikkat edilmesi tavsiye edilmektedir. 3
yagin altindaki ¢ocuklarda kullanimi kontrendikedir. Ayrica hamilelik ve emzirme
doneminde zararmna iliskin herhangi bir kanit olmamasma ragmen bu donemlerde
kulanimindan kagmilmalidir. Ara¢ kullaniminda ise 6zellikle alindiktan sekiz saat sonra

kullanimda bir sakinca goriilmemektedir (98, 43).

2.7.5. Passiflora sp.

Passiflora cinsi yaklasik 500 civari tiire sahiptir. Passifloraceae familyasinda
yer almaktadir. Genelde 1liman ve tropik bolgelerde yetistirilir. Bazi tiirleri Passiflora
edulis gibi o6zellikle tropik bolgelerde yenilebilen meyve olarak yetistirilmektedir.

Cesitli tiirleri de 6zellikle 1liman bolgelerde siis ve saksi bitkisi olarak yetistirilir (108).

Passiflora incarnata, Passiflora’nin tirleri arasinda en sik bilinen ve tibbi
acidan en sik kullanilan tirtidiir. Tropik bolgelerde P. laurifolia ve P. edulis’in
meyveleri yenir ya da Maracuja ad1 verilen suyu elde edilir. Passiflora caerulea tiirii
yurdumuzda bahge ve parklarda siis bitkisi olarak yetistirilmektedir. Passiflora
incarnata genelde soguga daha dayamkli olup 1699°da Brezilya’dan Ingiltere’ye
gotiiriilmiistiir. Bitki ismini ¢igeklerinden almistir. Latince kdkenlidir ve renkli ten gibi
bir anlama sahip olmakla birlikte, ¢icegin bir pargasmin tarifi ima edilmektedir.
Ingilizce’de kullanilan Passion flower ismi ise passion: 1stirap, aci flower: ¢igek
kelimesinin birlestirmesiyle olusur. Ciceklerin karakteristik yapis1 ile Hz.Isa’nin
carmitha gerilmesi ve ¢ektigi iizlintiiler arasimda motifsel benzerlik kurulmustur.
Bununla ilgili sembollerin ilk kez rahip Emmanuel de Villega farkina vararak 1610

yilinda Avrupa’da rapor etmistir. Passiflora incarnata ¢igeginin bazi sembolleri:
v' Spiral sarmasik filizleri: Hz. Isa’nin cezalandirilmak icin baglanisi
v' 3 tane stigmanin tepesi: Ug ¢ivi
v 72 tane radikal iplik: Uziintiilerin tac1
v Asagidaki 5 basgik: 5 tane yara lekeleri

v' Kirmizi lekeler: Hz. Isa’nin kan damlalari
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v Yuvarlak meyve: Hz. Isa’nin insanlar1 giinahlardan kurtarmak i¢in geri gelisini

gostermektedir (Sekil 2-21) (40, 156).

Sekil 2-21: Passiflora sp.

2.7.5.1. Botanik Ozellikleri

Passiflora cinsi, ¢alims1 veya otsu yapiya sahip ve siiliikleri ile trmanan bir
taksondur. Yapraklari tiiriine gére degigsmekte olup basit, diiz ve loblu; genellikle derin
iic loblu veya palmat kimisinde ise imperipennat’dir. Cicekleri 4-5 cm ¢apinda
aktinomorf, hermafrodit ve pentamerdir. Sepalleri petale benzer, stamen sayisi 5 veya
daha ¢oktur. Ovaryum {ist durumlu, 3-5 karpelden olusmus ve sinkarptir. Korolla ile
stamenler arasinda ipliksi uzantilar gibi 6zel sekilli bir koronaf vardir ve ginekeum bir
androginofor lizerindedir. Meyva bakkadir (Sekil2-22). Drog olarak Passiflorae herba
yani toprak tistii kismi kullanilir (42, 157).



Sekil 2-22: P. incarnata bitkisi meyve, cicek ve yapraklar
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2.7.5.2. Kimyasal Bilesimi
Passiflora tiirleri alkaloit, fenolik bilesikler, glikozit flavonoitler ve

siyanogenetik glikozit tasimaktadirlar. P. incarnata ve P. edulis igerikleri tizerine birgok
litaretlir ¢aligmalar1 bulunmaktadir. Diger tiirlerin igerikleri i¢in ise tek tiikk c¢aligma
bulunmaktadir. Bu yiizden bu ¢alismada bu iki tiiriin igeriklerine genis bir sekilde yer

verecegiz.

P. incarnata bitkisinde en ¢ok bulunan bilesen flavonoitlerdir. Flavonoit olarak
apigenin, luteolin, kersetin, kamferol, 6-p-d-allopiranozil-8-p-ksilopiranozil-apigenin;
C-glikozil flavonoit olarak viteksin, izoviteksin, orientin, izoorientin, saftozit,
izosaftozit, isovitexin-2’’-0-glukopiranozit, izoorientin-2’’-0-gluko-piranozit, 2-
glukozilapigenin, izoskoparin-2°’-0-glukozit, 2’’-0-glukozil-6-C-glukozilapigenin, 6-p-
D-glukopiranozil-8-B-D-ribopiranozil apigenin ve sivertisin bulunur (Sekil 2-23) (108).

Flavonoid Rg K; By Ry R
Apigenin H H H H H
Luteolin H H H H OH
Quercetin H H H OH oH
Kacempferol H H H OH H
Vitexin C-glucosyl H H H H
Iso-vitexin H H C-glucosyl H H
Orientin C-glucosyl H H H OH
Iso-orientin H H C-glucosyl H OCH

Rz = H, Rs = B- D-glucopyranosyl, Rg = otL-arabinoanosylapigenin

Sekil 2-23: Passiflora sp. bitkilerinin icerdigi flavonoitler
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P. incarnata bitkisinde alkaloit olarak [-karbalin halkasi tasiyan basit indol
alkoloitlerinden harmaniharmin, harmalin, harmol ve harmalol bulunmaktadir (Sekil 2-
24). Fakat miktarlar1 yok denecek kadar azdir. Alkoloit miktar1 yaklagik %0,005°tir. Bu
yiizden asil etken maddesi flavonoitlerdir (108).

N
=
R N
H CH3
R=H= Harman R =0H = Harmalol

R =0H = Harmaol

=0 _ . ali
R = OCHz = Harmin R=0CH; = Harmalin

Sekil 2-24: Passiflora sp. bitkilerinin icerdikleri alkaloitler

P. incarnata bitkisinin diger ¢esitli bilesenleri y-benzopiron tiirevleri (maltol ve
etil maltol), karbonhidratlar (rafinoz, sukroz...), ugucu yag (hekzanol (% 1,4), benzil
alkol (%4,1), linalol (%3,2), 2-feniletilalkol (%1,2), 2-hidroksi benzoik asit metil ester
(%1,3), karvon (%8,1), trans-anetol (%2,6), djenol (%1,8), izodjenol (%]1,6), B-iyonon
(%2,6), a-bergamotol (%1,7) ve fitol (%1,9) , ayrica droga kokusunu veren limonen,
kumen, a-pinen, prezizaen, zizaen ve 21 aminoasit ile siyanogenetik glikozit ginokardin
bulunmaktadir (108).

Passiflora edulis glikozit bakimmdan zengindir. Oncelikle 6zel ad1 “Passiflorin”
olan siklopropan triterpin glikozit igermektedir. Flavonoit glikozit olarak luteolin-6-C-
sinovozit, luteolin-6-C-fukozit; siklopentonoit siyanohidrin glikozit passikapsin ve
passibiflorin; siyanogenetik glikozit passikorasin, epipassikorasin ve epitetrafilin B;
siyanogenetik [-rutinozit, amigdalin, prunasin, mandenonitril, ramnopiranozil-f-D-
glukopirnozit, sambunigrin, linalol, benzilalkol ve 3-metil-biit-2-en-1-ol ve 6jenol igerir
(Sekil 2-23) (108).
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HO

4% COy-f4-D-glucose

passikapsin
Passiflorin
}.jr,/%/ HO M N(@',
HO CH \‘-"2 Pi(\@\ HO ‘Sl; \ 7 ““OH
m/%/ o o Ho -
HO CH
passikorasin

passibiflorin

Sekil 2-25: P. edulis bitkisinin icerdigi glikozitler

P. edulis fenolik yapida bilesikler de icermektedir. Bunlarin bazilari; 4-hidroksi-
B-ionol, 4-oxo-p-ionol, 4-hidroksi-7,8-dihidro-B-ionol, 4-oxo-7,8-dihidro-B-ionol, 3-
0xo0-a-ionol, izomerik 3-oxo retro-a-ionol, 3-oxo-7,8-dihidro-a-ionol, 3-hidroksi-1,1,6-
trimetil-1,2,3,4-tetrahidronaftelen vomifoliol ve dihidrovomifoliol, terpen alkoller

linalol ve a-terpenol‘diir (108).

P. edulis alkoloit olarak harman, harmin, harmalin ve harmalol igermektedir
(Sekil 2-22). P. edulis alkaloit, glikozit ve fenolik maddeler disinda kartenoidler, L-
askorbik asit, antosiyanidinler, y-laktonlar, koku ve tat verici maddeler, ugucu yaglar,

aminoasitler, karbonhidratlar, triterpenler ve mineraller igermektedir (108).

2.7.5.3. Sinir Sistemi Uzerinde Olas1 Etki Mekanizmasi

Passiflora incarnata bitkisinin ¢i¢eklerinin gesitli santral sinir sistemi resptorleri
iizerinde etkisinin arastirildigl bir ¢alismada, Cin hamster yumurta hiicrelerine etanol
ekstresi uygulaniyor. Calisma sonucunda opioid, serotonin, dstrojen o, ndrokinin-1,
metabotropik glutamat {izerinde herhangi bir inhibe edici etki gézlemlenmezken, H-
GABA ve GABAA lizerinde inhibe edici etki gézlemleniyor (43).
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Appel ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada ise Passiflora incarnata igeren
Pascoflair® 425 mg‘in GABA sistemi iizerindeki etkisi arastiriliyor. Ekstre H-GABA
alimini inhibe ederken, GABA salinimi ve GABA transaminaz iizerinde herhangi bir
etkide bulunmuyor. Ekstre doza bagh olarak [*H]- SR95531’tin GABAa-reseptoriine ve
[*H]-CGP 54626’nin de GABAg-reseptor’iine baglanmasmni inhibe etmektedir.
Anksiyolitik etkinin flavonoit aglikonlarindan ileri geldigi distiniilmektedir (109).

Ayrica harman alkaloitleri (B-karbolin alkaloitleri), MAO enzimini inhibe ettigi
ve serotonin reseptorleriine baglandigi igin kesin olmamakla birlikte drogun etkilerinden

sorumlu tutulmaktadir.

2.7.5.4. Sinir Sistemi Uzerine Yapilan Aktivite Calismalar1 ve Farmakolojik
Etkiler

Taze bitkinin sulu etanollii ekstresi 25 ve 50 ml/kg dozlarinda farelere oral yolla
uygulandiginda motor aktivitenin azaldigi, fenobarbitalle indiiklenmis uyku zamaninin
arttigi ve amfetamin tartaratin sebep oldugu huzursuzluk ve sinirliligin ortadan kalktig1
goriilmiistiir. Ekstrenin sedasyon yapici etkisi, meprobata (250 mg/kg) yakin, diazepam

(10 mg/kg) ve klordiazepoksitten yiiksek belirlenmistir (110).

Sulu ekstresiyle yapilan bir diger calismada erkek Swiss cinsi farelere 25, 50 ve
100 mg/kg dozlarinda intraperitoneal olarak uygulanmistir. Sedatif etkinin yaninda doza
bagimli olarak lokomotor aktivitede azalma goriilmiistiir. Phenobarbitalle indiiklenmis
uyku zamanini ise 50 ve 100 mg/kg dozlarda doza bagimli olarak 6nemli 6lgiide uzattigi

belirlenmistir (110)

Bitkinin toprak iistii kistmlarindan hazirlanan petrol eteri, kloroform, metanol ve
sulu ekstrelerinin fareler tlizerindeki anksiyolitik etkisine bakilmistir. Petrol eteri,
kloroform, metanol ve sulu ekstrelerinin oral yoldan 75-200 mg/kg dozlarda
uygulanmalar1 davranis parametrelerinde hicbir degisiklik yapmamistir. Ancak
metanollii ekstre 75, 100, 125 ve 200 mg/kg dozlarda 6nemli etkilere neden olmustur.
Yiiksek dozlarda (125 ve 200 mg/kg) bu etki diazepamla (2 mg/kg) karsilastirilacak
diizeyde olup, elde edilen bulgular baska bir calismada ayni test kullanilarak
desteklenmistir. Degisik bitki kisimlarindan (yaprak, govde, ¢igekler) hazirlanan
metanollii ekstrenin (75-200 mg/kg) en yiiksek aktiviteye sahip oldugu gézlenmistir
(29).
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12 goniillii kadinla gergeklestirilen randomize, plasebo kontrolli, ¢ift kor, capraz
bir ¢alismada; Passiflora incarnata ekstresi, diazepam veya plasebo verilmis, 140
dakika sonra kafein uygulanip sonrasinda son durumdaki uyanikliklar1 Visual Analog
Scale (VAS)’e gore degerlendirilmistir. Ekstre sonuglarmin 1/3’iinde diazepam etkisine

ulastig1 goriilmiistiir (29).

Genel anksiyete teshisi konulmus 36 hastayla yapilan randomize, ¢ift kor, capraz
kontrollii diger bir ¢alisma 4 hafta boyunca biri 45 damla sulu etonollii Passiflora
ekstresi ve bir plasebo tablet alan ve digeri 45 damla plasebo ve 30 mg oksazepam
(oxazepam) alan 18’er kisilik iki grupta gerceklestirilmistir. Sonuglar Hamilton
Anksiyete Siralamasi’na gore belirli araliklarla alinan 6lgiilerle yorumlanmistir. Cikan
sonuca gore; 4. gliniin puan1 oksazepam grubunda daha fazlayken 7. ve 14. giinlerde
onemli bir fark gézlenmemistir. Sonug olarak Passiflora ekstresi oksazepam ile benzer
etkiye sahiptir ancak oksazepam daha hizli etki gostermektedir. Buna karsilik
oksazepam kullanan hastalar, is performanslarinda kognitif ve fonksiyonel bozulmanin

daha fazlalastigini rapor etmektedir (110).

Belgika’da agik, ¢ok merkezli ve goézlemsel bir ¢alismada 2928 anksiyete
hastasina giinde iki kez 200 mg Pasiflora incarnata ekstresi igeren iki kapsiil
(Sedanxio®) verilmistir. Kisiler tedevinin baslangicinda ve tedaviden 2 hafta sonra
“Hamilton Anksiyete Siralamasi” ile degerlendirilmislerdir. Sonu¢ olarak anksiyete
degeri 25,6’dan 15,4’e¢ diismiistiir. Fakat bu calisma sadece gozlemsel bir caligma
oldugu i¢in sonuglar1 destekleyecek daha kontrollii ¢alismalara gereksinim
duyulmaktadir (111).

Passiflora foetida bitkisi yapraklarmm metanol ekstresi antidapresan aktivite
bakimindan in vivo bir ¢alismada incelenmistir. Farelere 100, 200 ve 300 mg/kg
Passiflora foetida metanol ekstresi, 20 mg/kg fluoksetin ve 15 mg/kg imipramin
verilerek davranigsal testler uygulanmistir. Sonug olarak P. foetida metanol ekstresinin

antidepresan aktivitesi fluoksetin ve imipraminle kiyaslanacak diizeyde ¢ikmustir (112).

Oksazepam ve Passiflora bitkisinin anksiyete tizerindeki etkilerinin
karsilastirildig: bir ¢alismada 36 hastanin yarisina giinde 45 damla oral yolla Passiflora
ekstresi (Passipay'™ ) ve plasebo verilmis diger yarisina ise 30 mg/giin oksazepam ve
plasebo verilmistir. 4 hafta sonunda Passiflora ve oksazepam aksiyete lizerinde etkili

bulunmustur. Ayrica etkinlik bakimindan anlamli fark gézlemlenmemistir (113).
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Passiflora edulis f. flavicarpa‘nin anksiyolitik ve sedatif etkisinin arastirildigi
bir ¢aligmada Swiss albino farelerine c¢esitli konsantrosyonlarda etanol, petroleter,
etilasetat, biitanol ve sulu ekstreleri ve butanol ekstresinden elde edilen izoorientin
verilmistir. Caligma sonucunda etanol ekstresi (300mg/kg ve 400 mg/kg), butanol
ekstresi (125mg/kg ve 200 mg/kg), sulu ekstre (200 mg/kg ve 300 mg/kg) ve biitanol
ekstresinin alt fraksiyonlar (200mg/kg ve 100 mg/kg) veya izoorientin (20mg/kg)
anksiyolitik etki gostermislerdir. Sedatif etki ise daha yiiksek dozlarda (butanol-
300mg/kg veya izoorientin- 40-80 mg/kg) goriilmistiir (114).

Passiflora tiirlerinin anksiyolitik ve sedatif etkisinin arastirildigi birgok ¢alisma
mevcuttur, yukaridakiler sadece bir kismidir. Sonuglardan goriildiigii gibi etkinligi
bulunmakta fakat hala klinik olarak etkinliginin ispatlanacagi uzun siireli ve genis

kapsamli ¢caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

2.7.5.5. Etkileri ve Kullanihis

Virjinya ve Kuzey Amerika’da yapilan arkeolojik kazilarda Passiflora
tohumlarina rastlanmas1 Passiflora tiirlerinin tarih 6ncesi ¢aglardan beri varoldugunu
gostermektedir. Tibbi olarak ilk kez kulanimindan ise Peru’da Ispanyol arastirmaci
Monardus tarafindan bahsedilmistir. O zamandan beri bir¢ok tiirii birgok ¢esiti farkl

bolgelerde farkli amagla kullanilmaktadir ( Tablo 2-19) (108).

Tablo 2-19: Passiflora tiirlerinin etnofarmakolojik kullanin

Bitki adx Kullamhs:

Passiflora alata Dryand. | Atrofi kullanimui ile {inlenmistir.

Brezilya ve birlesik krallikta meyveleri sedatif ve anksiyolitik
Passiflora caerulea Meksika, Holanda ve Giiney Amerika’da kokleri sedatif ve vermifiij
Linn. Kokleri diiiretik ve yapraklarmim dekoksiyonu emetik

Arjantin’de hafif antimikrobiyal ajan olarak kullanilmistir.

Passiflora capsularis

Lam. Emenagog (adet hizlandirici)

Gliney Amerika’da sedatif, diiiretik, antihelmintik, antidiyareik,

) o uyarici, tansiyon ve menopoz sikayetlerinde ve cocuklarda kolikte
Passiflora edulis Sims. _ o | ) .
Madeira adasinda sindirim sistemi uyaricis1 ve mide kanserinde

Hindistan’da ¢ok az suyla kaynatilarak elde edilen yaprak ekstresi
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dizanteri ve hipertansiyon tedavisinde

Ayrica meyveleri kabizligi rahatlatmak i¢in kullanilmsgtir.

Passiflora foetida Linn.

Nijerya’da yaprak inflizyonu histeri ve uykusuzluk tedavisinde

Hindistan’da yapraklar1 bag donmesi ve basagrisinda, dekoksiyonu
asabiyet ve astimda meyveleri emetik olarak

Brezilya’da yapraklari losyon seklinde deri enfeksiyonlarmda

Bazi bolgelerde ise histeri tedavisinde ve emenagog olarak
kullanilmastir.

Passiflora incarnata
Linn.

Eski zamanlarda epilepsi tedavisinde, spazm giderici ve yasilarda ve
bebeklerde uykusuzluga karsi

Kuzey amerikada uykusuzluk, anksiyete ve sedatif ¢caylarda

Brezilya’da sedatif, agr1 kesici, kurt diisiiriicii, antispazmodik ve
astim tedavisinde

Irak’ta sedatif ve narkotik olarak

Tirkiye’de dismenore (agrili adet), epilepsi, uykusuzluk, nevroz
(sinir bozuklugu) ve nevralji (sinir hastalig, sinir agrisi) tedavisinde

Polonya’da histeri ve nevrasteni (sinir zayifligi) tedavisinde

Amerika’da diyare, dismonere, nevralji, yanik, hemoroit ve
uykusuzluk tedavisinde

Hindistan’da morfin bagimliligina karst kullanilmistir.

Passiflora maliformis
Linn.

Brezilya’da orta dereceli ates te kullanilmaktadir.

Passiflora
guadrangularis Linn.

Karayipler de sedatif ve agr1 kesici olarak

Yapragindan hazirlanan ¢ayi yiiksek tansiyon ve diyabete karsi
kullanilir

Passiflora suberosa
Linn.

Yaprak dekoksiyonu deri hastaliklarinda kullanilir.

Kok dekoksiyonu ise emenogog olarak ve histeri tedavisinde
kullanilir

Passiflora pedunculata
Mast.

Kokleri yilan 1sirginda kullanilir.

Passiflora sexflora Juss.

Toprak istii kismu yilan 1siriginda kullanilir.

Passiflora vitifolia
H.B.K

Toprak iistii kismm yilan 1sirginda kullanilir.
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Passiflora incarnata bitkisinin icerdigi benzoflavonlar nikotin, esrar ve alkol
bagimlilig1 tedavisinde yardimci olarak etkili ve giivenilir sekilde kullanilabilmektedir
(115-117). Epilepsi hastaliginda klonik nobette koruyucu etkinligi vardir fakat heniiz
klinik c¢aligmaya ihtiya¢ duyulmaktadirr (38, 118-121). Uyku bozukluklarinda,
huzursuzlukta ve sinirsel rahatsizliklarda kullanilmaktadir (38, 119, 120). Ayrica
antispamozmodik, antitlissif, afrodizyak, astima karsi, hiperaktivite icin, bakteriyel
enfeksiyonda, yanik tedavisinde, sinirsel mide rahatsizliklarinda Helicobacter pylori

enfeksyonuna karsi ve antihipertensif etkinligi bulunmaktadir (120-127).
Cay olarak kullanilist;

Yaklasik 2 g (1 ¢ay kasig1) ince pargalanmis drog lizerine kaynar su dokiiliir,
yaklagik 10 dakika bekletilir siiziilerek igilir. Giinde 2-3 kez birer fincan igilir ve

yatmadan 6nce 1-2 fican tiiketilir. Giinliik doz yetiskinlerde 4-8 g parcalanmis drogdur.

Cay olarak genellikle sedatif etkisinden dolay1 sinir sistemi hastaliklarinda mono
cay olarak veya kediotu, serbetciotu veya diger sinir sistemi iizerine etkili bitkilerle

kombinasyon olarak kullanilmaktadir (38).

41 kisi tizerinde yapilan bir ¢alismada 1 hafta siireyle Passiflora incarnata c¢ayi
veriliyor ve uyku giinliikleri tutularak uykunun degerlendirilmesi isteniyor. Calismanin
sonucun da Passiflora incarnata bitkisinden hazirlanan ¢aym plaseboya karsin anlamli

sekilde uyku kalitesini artirdigi gézlemleniyor (128).

2.7.5.6. Dikkat Edilmesi Gerekenler ve Olas1 Yan Etkiler

Kullanilan miktara dikkat edilmeli, asir1 dozdan kag¢inilmali ve 2 haftadan uzun
stire kullanilmamalidir. Hamile ve emzirenlerde yeterince klinik ¢alisma bulunmadigi
icin kullanimi tavsiye edilmektedir. Dikkat gerektiren alet kullananlar ve dikkat

gerektiren iste ¢alisanlar dikkatli kullanmalidir (38).

Yan etki nadir olarak gériilmektedir. Ozellikle katistrma olan ekstre veya
caylarda yan etki gbzlemlenmektedir. 34 yasinda bir bayan ilk giin 1500 mg ikinci giin
ise 1000 mg Passiflora ekstresi aldiktan sonra mide bulantisi, kusma, bas donmesi ve

tasikardi sikayetleriyle hastaneye kaldirilmistir (129).

77 yasinda romatoid artritli hastada Passiflora ekstresi kullandiktan sonra tirtiker
ve vaskiilit goriilmiistiir (130). Hipotansiyonu olan kisiler dikkatli kullanmalidir ¢linkii

Passiflora edulis bitkisinin hayvanlar iizerinde hipotansif etkisi bulunmaktadir (127).
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Anksiyete ilaglartyla kullanimina dikkat edilmelidir. Kumarin igerdigi
diisiiniilmektedir bu yiizden antikoagiilan ilaglarla kulanimma dikkat edilmelidir,
kanama riskini artirabilir. Az miktarda harmala alkoloiti igermektedir ve harmala
alkoloitleri MAO inhibitorleridir bu yiizden antidepresanlarla kullanimima dikkat
edilmelidir (131).

2.7.6. Lavandula angustifolia Mill.

Lavanta (Lavandula sp.), Lamiaceae familyasma ait bir ugucu yag bitkisidir.
Yaklasik 39 kadar lavanta tiirii vardir. .En ¢ok kullanilan tiirleri L. angustifolia, L.
latifolia, L. stoechas ve L. x intermedia tiirleridir. Lavanta, igerdigi yiiksek oranda ve
yliksek kalitede ugucu yag nedeniyle, diinyada kiiltiirii yapilan 6nemli bir parfiim,

kozmetik ve ila¢ bitkisidir (132).

Diinyada her y1l 1,9-2,0 Milyar $ (USD) arasinda ugucu yag ihracat1 yapilmakta,
bu miktarm yaklasik 50 Milyon $’in1 lavanta yagi olusturmaktadir. Diinyada en fazla

Ingiliz lavantasmin (L. angustifolia Mill.) tarim1 yapilmaktadir (133).

Monograflarda yer alan lavanta ¢esidi Lavandula angustifolia Mill. bitkisidir.
Diger ismi ise Lavandula officinalis Chaix’dir (134). L. angustifolia dogal olarak Kuzey
Akdeniz bolgelerinde yetismektedir. Giliney Avrupa, Bulgaristan, Rusya, Amerika ve
Eski Yugoslavya sinirlarinda kiiltiirii yapilmaktadir. Tiirkiye’de ise basta Akdeniz
kiyilar1 olmak tizere pek gok yerde kiiltiirii yapilmaktadir (29).

2.7.6.1. Botanik Ozellikleri

Lavanta, yar1 ¢alims1 formda c¢ok yillik bir bitkidir. Yaslandik¢a alttan iiste
dogru odunlagmaya baslayan, ortalama 50 cm, en fazla 1 m'ye kadar boylanan ¢ok
sayida dallar1 vardir. Dallar {izerinde karsilikli olarak 2-6 cm uzunlukta, ¢ok kisa sapli,
grimsi yesil renkte yapraklar bulunur. Cigekler, basak seklindeki 15-20 cm
uzunlugundaki saplarin ucunda toplanmistir. Her bir basakta ortalama 5 ¢igek kiimesi ve
her kiimede de 5-15 adet c¢icek bulunur. Mavi renkli ve hos kokulu olan lavanta

cicekleri Ozellikle bal arilar1 igin son derece ¢ekicidir (Sekil 2-26) (135).

Cicek kiimeleri karsilikli iki yaprak tarafindan korunmaktadir. Cok kisa saph
olan lavanta cicekleri; gri-mavi renkte, i¢ci diiz ve parlak ve dis1 tiiylii olan 5 mm
uzunluktaki ¢anak yapraklar tarafindan sarilmistir. Canak yapraklar, ¢icegi boru gibi

sararak ucta 4 adet kiiciik sivri disle son bulmaktadir. Maviden viyolaya kadar degisen
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tag yapraklar1 arasinda 4 adet erkek organ yer alir. Korolla tiipiiniin altinda nektar bezesi
bulunur. Canak yapragin dis kenarlarinda ¢ok sayida kiigiik, saplar1 tek hiicreli olan ve
ucucu yag depolayan salgi tiiyleri yer alir. Lavanta tohumlar1 2 mm boyunda ve 1 mm

genisliginde olup, sekilleri uzunumsu-oval, renkleri parlak koyu kahverengidir (136).

Sekil 2-26: Lavandula angustifolia Mill.

2.7.6.2. Kimyasal Bilesimi

Drog olarak c¢icekleri veya ugucu yagi kullanilmaktadir. Cigeklerinde ugucu yag
(%1-3), kumarin tiirevleri (umbelliferon, herniarine), flavonoitler, eser miktarda
siteroller (kolestrol, kampesterol, stigamsterol, B-sitosterol), eser miktarda triterpenler
(miktomerik asit, ursolik asit), tanen ve fenil karboksilik asitler (rozmarinik asit,

ferulikasit, kumarik asit...) bulunmaktadir.

Ucucu yagmin ana bileseni monoterpen alkollerdir (%60-65). Monoterpen
alkollerden en fazla miktara linalool (%20-50) ve linalil asetat (%25-45) sahiptir .(Sekil
2-24). Digerleri ise cis-osimen (%3-7), terpinen-4-ol (%3-5), limonen, sineol, kamfor,
lavandulil asetat, lavandulol and o-terpineol, B-karyofilen, geraniol, a-pinen. Non-
terpenoit alifatik bilesenler: 3-oktanon, 1-okten-3-ol, 1-okten-3-ilasetat, 3-oktanol’diir
(137).
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Sekil 2-27: Linalol ve linalil asetat

2.7.6.3. Sinir Sistemi Uzerinde Olas1 Etki Mekanizmasi

Drog olarak Lavandulae flos ve Lavandulae aetheroleum kullanilmaktadir.
Sedatif ve yatistirict etkisi ugucu yagindan gelmektedir. Farmakolojik etkiden sorumlu
maddenin ise monoterpen alkollerden linalol ve linalil asetat oldugu diistiniilmektedir

(138).

L. angustifolia GABAerjik sistem tizerine etki gostererek sinir sisteminde etkili
olmaktadir. GABAA reseptoriine etki etmektedir. Doza bagli olarak hem inhibitér hem

de eksitator etki gostermektedir (139).

2.7.6.4. Sinir Sistemi Uzerine Yapilan Aktivite Cahsmalarn ve Farmakolojik
Etkiler

L. angustifolia ugucu yagi ve ¢igekleri Oncelikle aromaterapide siklikla
kullanilmaktadir. 15’1 kadin olmak tizere 31 saghkli geng birey lizerinde inhale L.
angustifolia bitkisinin uyku {izerindeki etkisi inceleniyor. Lavanta ugucu yagi inhale
olarak verildigi giin derin uyku siiresini artirdig1 ve REM evresinin azaldig1 goriilmiistiir
(140) . Randomize tek kor, ¢apraz bir ¢alismada 5 erkek 5 kadin hastaya buhar aleti ile
4 hafta boyunca lavanta ugucu yag1 veriliyor. Sonug olarak uyku kalitesi artiyor bu artis

ozellikle hafif derecede uyku problemi yasayan kisilerde daha fazla olmustur (141).

Iskemik kalp hastaligi bulunan ve hastanede yatan 64 Kkisi iizerinde lavanta
ucucu yag1 ile yapilan aromaterapinin uyku kalitesi iizerindeki etkisi inceleniyor.
Kontrol grubuna hicbir sey verilmezken, tedavi grubuna 3 gece 9 saat boyunca lavanta

ucucu yagi damlatilmig pamuk yastik yakinina konulmak suretiyle aromaterapi
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uygulaniyor. Sonu¢ olarak tedavi grubunun uyku kalitesi anlamli sekilde kontrol

grubundan yiiksek bulunuyor (142).

Lavanta ucucu yagi ile yapilan aromaterapinin kalp hizi degisimini ve uyku
iizerindeki etkisini incelemek iizere yapilan bir ¢calismada 34 kisiye 12 hafta boyunca
haftada iki kez 20 dakika siireyle 0,25 ml lavanta ugucu yagi inhale olarak veriliyor. 33
kisiden olusan kontrol grubuna ise herhangi bir sey verilmiyor. 4-12 hafta arasinda kalp
atis hizinda azalma ve uyku kalitesinde artis gozlemleniyor. Lavanta ugucu yaginin ise

uzun siire kullaniminda kalp iizerinde herhangi bir etkisi ispatlanmamustir (143).

Randomize, tek kor ve plasebo kontrollii bir ¢alismada dis hekimine giden
hastalar tizerinde tedavi gerginligi ve anksiyete bakimindan lavanta ugucu yaginin etkisi
inceleniyor. 340 hastanin yarismin bekleme odasina lavanta ucucu yagi damlatilmis su
ve mum birakilirken, diger yarisina herhangi bir koku eklenmiyor. Calisma sonucunda
dis tedavisinden kaynakli anksiyete durumunu lavanta ugucu yagmin azalttigi

saptantyor (144).

Ozofagogastroduodenoskopi ve kolonoskopi éncesi olusan korku ve anksiyete
iizerindeki lavanta ugucu yag1 kullanilarak yapilan aromaterapinin etkinligini inceleyen
bir ¢aligma yapilmistir. Tedavi grubuna %10 oraninda lavanta ugucu yag1 igeren liziim
cekirdegi yag1 3 damla ve 5 dakika boyunca inhalasyon yoluyla verilirken, kontrol
grubuna lavanta ugucu yagi igermeyen 3 damla iizim ¢ekirdegi veriliyor. Caligma
sonucunda her iki grup arasinda anlamli bir fark goriilmezken, tedavi grubu kendini

daha keyifli hissettigini soylemistir (145).

Kutlu ve arkadaglarinin yaptigi randomize, kontrollii bir ¢alismada lavanta
ucucu yagmin siav anksiyetesi tizerindeki etkisi inceleniyor. 50 kisilik tedavi grubuna
60 dakika boyunca lavanta tiitsiisii kullanilarak inhale lavanta ugucu yagi veriliyor. 45
kisilik kontrol grubuna ise herhangi bir koku uygulanmiyor. Lavanta ugucu yagi smav

anksiyetesini anlamli sekilde diistirmiistiir (146).

Aromaterapi ile masajin yogun bakim hastalarinda hem duygudurum fizerinde
hem de fizyolojik olarak duyusal sinirler iizerinde etkili oldugu diisiiniilmektedir. Bu
fikrin incelenmesi i¢in Dnn ve arkadaglar1 1995 yilinda randomize, kontrollii bir calisma
yapiyor. 122 hasta rastgele 3 gruba ayriliyor. Birinci gruba lavanta ugucu yagi iceren
liziim yag1 ile 30 dakika boyunca masaj yapiliyor, ikinci gruba sadece iiziim yag: ile

masaj yapiliyor, li¢lincii gruba ise sadece yatak istirahati uygulaniyor. Anksiyetenin
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aromaterapi uygulanan grupta daha ¢ok azaldig1 gézlemleniyor. Fakat fizyolojik olarak
gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmuyor (147). Her ne kadar bu caliymada
anksiyete lizerinde aromaterapi ile masajin etkili olabilecegi diisliniilse de Soden ve
arkadaglarinin kanser hastalarinin yasadiklar1 anksiyete iizeride aromaterapi masajmin
etkinliginin arastirildigi 4 haftalik calismada tedavi ve kontrol grubu arasinda anlaml
fark bulunmamistir (148). Ayrica ucucu yag kullanilarak yapilan masajlarda deriden

sistemik emilimin olup olamayacag1 hala bir soru igaretidir.

Randomize ¢ift kor ve plasebo kontrollii bir ¢aligmada L. angustifolia ekstresinin
(Silexan) anksiyete iizerindeki etkisi arastirilmis ve bu etki bir benzodiazepin olan
lorazepam ile kiyaslanmistir. Anksiyete tanis1 konmus 40 kisiye 6 hafta boyunca giinde
80 mg Silxan, 37 kisiye ise giinde 0,5 mg Lorazepam veriliyor. Calisma sonucunda

Silexan lorazepam kadar etkili bulunuyor (149).

Silexan’in anksiyete lizerinde etkinligini arastiran diger bir g¢alismada 107
anksiyete hastasmna 10 hafta boyunca giinde 80 mg Silexan verilirken, 109 kisiye
plasebo veriliyor (lavanta kokusunu duyabilmesi i¢in sadece 0,08 mg lavanta igeren

plasebo). Sonuglar degerlendrildiginde Silexan plaseboya gore tistiin bulunuyor (150).

Bradley ve arkadaslarmin yaptig1 calismada ise 97 saglikli goniilliiye normal
film ve sonrasinda anksiyete tetikleyen film izlettirilerek, 100ul, 200ul lavanta ugucu
yag1 iceren aygicegi yagi kapsiilii ve sadece aygicegi kapsiilii veriliyor. 200ul lavanta
iceren kapsiil normal film gosteriminde anksiyolitik etki gosterirken, anksiyete

tetikleyen film izleyen grupta etkili olmamustir (151).

L. angustifolia tentiiriiniin depresyon tizerindeki etkisini inceleyen bir ¢alismada
hafif orta derece depresyon tanis1 konmus 45 hasta ii¢ gruba ayriliyor. Ik gruptaki 15
hastaya 60 damla lavanta tentiirii (1:5, %50 alkol) ve plasebo verilirken, ikinci gruptaki
15 hastaya 100 mg imipramin tablet ve plasebo damla, iiclincii gruba ise 100 mg
imipramin tablet ve 60 damla lavanta tentiirii 4 hafta boyunca veriliyor. En iyi
antidepresan etki liclincii grupta gozlenirken, imipramin lavanta tentiiriinden etkili

bulunuyor (152).

2.7.6.5. Etkileri ve Kullanihisi
Dabhili olarak anksiyete tedavisinde, huzursuzlukta, uykusuzlukta ve gevsemenin

saglanmasinda kullanilmaktadir. Ayrica istah kaybinda, dolasim rahatsizliklarinda,
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dispeptik sikayetlerde, sinirlilik ve uykusuzlukta kullanilmaktadir. Eski kaynaklarda
safra salgisini artirdig1 belirtilmektedir. Ayrica halk arasinda migren, kramplar ve astim
tedavisinde; ditiretik ve adet soktiiriicii olarak; ishal ve bogaz agrisi tedavisinde

kullanimi bildirilmistir (29).

Harici olarak ise fonksiyonel dolasim rahatsizliklarinda aromaterapdtik olarak
kullanilmaktadir. Cigeklerinin kalp-damar hastaliklarinin tedavisinde banyo suyuna
eklenmek seklinde kullanimi da bildirilmistir. Haricen zayif yara iyilestirici olarak ve

yanigin topikal tedavisinde ve liniment olarak romatizmada kullanilmstir.
Cay olarak kullanima;

1,5 g Lavandulae flos iizerine 1 bardak (200 ml) kaynar su dokiiliir, 5-10 dakika
demlenmesi beklenir. Siiziilerek icilir. Baska tiirlii tavsiye edilmedigi silirece gilinde

birkag¢ kez ve 6zellikle aksamlar1 taze demlenmis 1 fincan lavanta cay igilir.

Monocay veya kombinasyon seklinde tiiketilebilmektedir. Ozellikle sedatif etkili

ve uykusuzluk i¢in kullanilan tibbi ¢aylarin igeriginde yer almistir (38).

2.7.6.6. Dikkat Edilmesi Gerekenler ve Olasi Yan Etkiler

Hamilelikte kullanilisinda herhangi bir zararh etki goriilmemistir fakat hakkinda
yapilan caligmalar yeterli diizeyde degildir. Emziren kisilerin ise kullanimi tavsiye
edilmektedir ¢linkii ucucu yaginin siite gectigi diisiiniilmektedir. Lamiaceae
familyasindan herhangi bir bitkiye alerjisi olan kisilerin kullanmamasi1 veya dikkatli

kullanmas1 gerekmektedir (153).

Ugucu yag drogunun kullanimi sirasinda alerjik kontak dermatit vakalari
bildirilmigstir. Lavanta ¢igegi iceren yastik kullanan 71 yasindaki bir kadin yanaklarinda
4 giin boyunca egzema bildirmistir, ayrica 76 yasinda bir erkek 6zellikle sag yanaginda
kasint1 bildirmistir. Bu iki olgu fasiyal dermatit olusabilecegini gostermektedir (153).

Cocuklarin ulasamayacagi yerlere konulmalidir. Dikkat gerektiren islerde
kullanimiyla ilgili monograflarda herhangi bir bilgiye rastlanmamistir fakat sedatif
etkisinden dolay1 yine de dikkatli kullanilmalidir. Ayrica sedatif ve trankilizan ilaglarin

etkisini artirma potansiyelleri bulunmaktadir (29).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismamizda sinir sistemi hastaliklarindan depresyon, anksiyete ve
uykusuzluk iizerine etkili ¢cay formiilasyonlar1 incelenmistir. Cay formiilasyonlarinda en
sik kullanilan etken tibbi bitkiler belirlenmistir. Bunlar; Melissa officinalis, Hypericum
perforatum, Humulus lupulus, Valeriana officinalis, Passiflora incarnata ve Lavandula

angustifolia bitkileridir.

Kahramanmaras ve Istanbul illerinde drog temin edebilecegimiz eczane ve
aktarlar arastirilmistir. Kahramanmarag ilinde ¢esitli bolgelerde aktarlarin bulunmasina
ragmen en c¢ok aktar bulunan bdlge kapali carsidir (Sekil 3-1). Kapali c¢arsidaki
aktarlarm her biri gezilmistir. Istanbul igin ise aktarlarm toplu halde bulundugu Misir

carsis1 bolge olarak secilmistir ve buradaki aktarlardan droglar temin edilmistir.

Sekil 3-1: Kahramanmaras Kapah cars1 aktarlarindan 6rnek
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Sekil 3-2: Istanbul Misir ¢arsisinin genel goriiniisii

Her iki ildeki eczaneler drog bakimindan incelendiginde en sik rastlanan
firmadan 6 drog cesitinden birer paket alinmistir. Eczane ve aktarlardan alman droglar
arasindan birer tanesi eczane drogu olmak sartiyla her bitkiden rastgele beser drog
secilmistir. Passiflorae herba aktarlarda bulunmadigindan 6tiirii sadece bir drog olarak
kalmigtir. Ayrica valeriana radix drogu da eczanelerde bulunmadigindan dolay1 4 drog

olarak kalmustir.
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Sekil 3-6: Valerianae radix drog érnekleri
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Sekil 3-8: Lavandulae flos drog érnekleri

Secilen droglarm teker teker makroskobik incelemeleri yapilmigtir.
Makroskobik 6zelliklerinin farmakope ve monograflara uygunlugu degerlendirilmistir.
Ozellikle droglarda bulunan yabanci maddeler incelenmistir. Inceleme sirasinda Ballon
7x blyiite¢ kullanilmistir. Fotograflama ise Fujifilm F500 EXR ve Nikon d5100

kullanilmistir. Makraskobik incelemeden sonra toz haline getirilen droglar kloralhidrat
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yardimiyla mikroskobik olarak incelenmistir. Mikroskobik incelemede droga spesifik

yapilar incelenmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Melissae folium Drog Orneklerinin Makroskobik ve Mikroskobik Incelenmesi
Melissae folium drogu Melissa officinalis bitkisinin kurumus yapraklarindan
olusmaktadir. Yapraklar1 ovattir. 8 cm uzunluga ve 5 cm genislige kadar olabilmektedir.

Laminasi ince ve kirilgandir. Retikiilat damarlanma goriilmektedir (Sekil 4-1) (38).

Sekil 4-1: Melissae folium

Mikroskobik incelemesinde ise dis seklinde ortii tiiyleri, diasitik stoma ve
Lamiaceae tipi 8 hiicreli salg: tiiyli goriilmektedir. Ayrica 1, 2-3 bash salg: tiiyli de
goriilmektedir (38).

Secilen 5 Melisa drog 6rnegi M1, M2, M3, M4 ve M5 incelenmistir. M1
orneginin makroskobik incelemesi sonucunda fazla sayida yabanci madde veya drog
sayllmayacak parcalar1 bulunmustur. Ayrica kiiflenmis ve bocekler tarafindan yenilmis

yapraga rastlanmigtir. M1 Orneginin mikroskobisinde ise melisaya ait Ortii tilyii, salgi
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tiiyli ve stomaya rastlanmistir. Fakat melisa bitkisine ait olmayan yapiya da

rastlanmistir.
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Sekil 4-2: M1 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a, b, ¢, d: yabanci
maddeler; e, f: ¢iiriimiis yaprak)
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Sekil 4-3: M1 6rneginin mikroskobik incelemesi (a, b: ortii tiiyii; c: dis seklinde ortii tityii;
d: salg tiiyii; e: diasitik stoma; f: yabanci yapi)

M2 oOrneginin makroskobisinde ¢ok fazla sayida dal pargalari bulunmustur.
Ayrica bagka bitkiye ait pargalar ve ¢lirlimiis yaprak da mevcuttur. Mikroskobisinde ise
melisa bitkisine ait ortii tiiyi, salgi tiiyl, stoma ve baska bitkiye ait yapilar bulunmustur.

Ayrica bagka droga ait polene de rastlanmistir.
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Sekil 4-4: M2 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: dal pargalari; b:
yabanci maddeler; c: kiiflenmis yaprak)
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Sekil 4-5: M2 érneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tiiyii; b, e: salg tiiyii; c:stoma; d:
polen; f: baska bitkiye ait yapr)
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M3 drogunun makroskobik incelenmesinde yapraklar fazla ufalanmistir. Dal
parcalart ve kiiflenmis bocekler tarafindan yenilmis yapraklara rastlanmistir.
Mikroskobisinde ise melisa droguna ait salgi tiiyii, iki bash salgi tiiyli, ortli tiiyi, 3

komsu hiicreli stoma bulunmustur. Ayrica bagka bitkiye ait yapiya da rastlanmustir.

d

Sekil 4-6: M3 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: yabanci maddeler;
b, c, d: kiiflenmis, bocekler tarafindan yenilmis yapraklar)
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Sekil 4-7: M3 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: dis seklinde ortii tiiyii; b: stoma; c, d:
salg tiiyii; e, f: yabanci yapilar)

M4 drog Orneginin makroskobik incelenmesinde yaprak yapilarmin Melissa
officinalis bitkisine benzemedigi goriilmiistiir. Ayrica ornek igerisinde dal parcalarina
ve poset parcasma rastlanmistir. Mikroskobisinde ise ortii tiiyli, polen ve 3 komsu

hiicreli stoma goriilmiistiir.

Sekil 4-8: M4 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: yaprak goriintiisii;
b: dal parcalar ve poset parcasi)
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Sekil 4-9: M4 6rneginin mikroskobik incelemesi (a, b: ortii tilyii; c: polen; d: 3 komsu
hiicreli stoma hiicresi)

MS5 drogu eczaneden alinan drog 6rnegidir. Makroskobik inceleme sonucunda
clirlimiis yaprak, baska bitkiye ait ¢icek ve dal parcalar1 bulunmustur. Mikroskobik
inceleme sonucunda ise bol miktarda salgi tiiyili, hiicresi, Ortii tliyii ve stoma

gorilmiistiir.



Sekil 4-10: M5 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: dal parcalari; b:
ciiriimiis yaprak; c: baska bitkiye ait cicek)

Sekil 4-11: M5 6rneginin mikroskobik incelemesi (a, b: salg tiiyii; c: ortii tiiyii; d: stoma)
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4.2. Hyperici herba Drog Orneklerinin Makroskobik ve Mikroskobik incelemesi
Drog kesilmis veya tam olarak Hypericum pefroratum bitkisinin toprak tistiinde
bulunan ¢icekli kismini icermektedir. Cicekleri sarimsi veya sarimsi kahverengidir.
Altmn saris1 korollalarinin kenarlar1 siyah renkli guddeli tiiylerle g¢evrilidir. 5 petale
sahiptir ve bunlar sar1 renkli ve 8-15 mm’dir. Kenarlarinda az sayida siyah gland tasir.
Tasidig1 5 sepal ise lanseolat ve akuttur. Yiizeyinde siyah noktalar az sayida veya hig
yoktur. Her ¢igek genelde 3 grup seklinde olan 50-60 stamen igerir. Mikroskobisinde ise
biiyiik kiiresel salgi hiicreleri, kirmizi pigment hiicreler, ¢ok kdseli kalin boncuklu
ceperli epidermis, parasitik veya anamositik stoma, anter ve 3 porlu polen

goriilebilmektedir (Sekil 4-12) (38).

Sekil 4-12: Hyperici herba

H1, H2, H3, H4 ve HS olmak iizere 5 drog 6rneginin incelemesi yapilmistir. H1

orneginin makroskobik incelenmesinde cicekler ¢ok i¢ ice geg¢mis durumdadir.



124

Tamamen sarimsi rengini kaybetmistir. Mikroskobisinde ise Hypericum perforatum
bitkisine ait salgi hiicresi, anter, epidermis ve anamositik stoma goriilmiistiir. Fakat

yabanci yapiya da rastlanmustir.

Sekil 4-13: H1 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: ¢cicek durumu; b:
cicek)

I‘i. 'qoﬂtf.;\;fil'ﬁ I_T ".‘, ~ " -

Sekil 4-14: H1 érneginin mikroskobik incelemesi (a: salg1 hiicresi; b: anter; c: epidermis;
d: stoma; e, f: yabanc1 maddeler)
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H2 6rneginde aynen H1 de oldugu gibi ¢icekler ¢ok i¢ ice gecmistir ve ¢igekler

rengini tamamen kaybetmistir. Makroskobik inceleme sonucunda kurtlanmis ¢igeklere

rastlanmistir. Ayrica bocek goriilmiistiir. Mikroskobik incelemesinde

Sekil 4-15: H2 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: cicek; b:
kiiflenmis cicek durumu; c: bocek)

Sekil 4-16: H2 érneginin mikroskobik incelemesi (a, C: anter; b: salgi hiicresi; d: stoma; e,
f: yabanci yapi)
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H3 o6rnegi H1 ve H2 den farkli olmak iizere pargalanmis sekildedir fakat ¢ok
ufalmistir. Makroskobik inceleme sonucunda ¢ok fazla sayida dal parcasmna
rastlanmistir. Ayrica kiiflenmis dal pargasina ve kararmis cigeklere rastlanmistir.
Mikroskobik inceleme sonucunda Hypericum perforatum bitkisine ait epidermise, salgi
hiicresine, diasitik stomaya ve polene rastlanmistir. Diger orneklerde oldugu gibi

yabanci yapiya da rastlanmistir.

Sekil 4-17: H3 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: kotii durumdaki
cicek; b, c: kiiflenmis dal parcalar)
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Sekil 4-18: H3 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: epidermis; b: salgi hiicresi; c: diasitik
stoma)

H4 6rneginin makroskobik incelemesinde pamukcguk, bocek tarafindan yenilmis
cicek, 6lmiis kurt ve baska bitkiye ait parcaya rastlanmistir. Mikroskobisinde ise salgi

hiicresi, epidema ve parasitik stomaya rastlanmistir.

Sekil 4-19: H4 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: kurumus bocek;
b: pamukcuk; c: bocek tarafindan yenmis ¢icek; d: baska bitkiye ait yapi)



Sekil 4-20: H4 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: salgi hiicresi; b: epiderma ve stoma)

HS5 oOrnegi eczaneden alinmis Ornektir. Diger Orneklere gore oldukca 1iyi
durumdadir. Makroskobik incelemesinde bocek tarafindan yenilmis cicek ve bagka
bitkiye ait yaprak bulunmustur. Mikroskobisinde ise Hypericum perforatum bitkisine ait
salgt hiicresi ve stoma goriilmiistir. Fakat Hypericum perforatum bitkisinde
olmamasima ragmen Ortii tilyli de goriilmiistiir ve bitkiye ait olmayan bagska bir yapida

bulunmustur.
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Sekil 4-21: H5 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: bocek tarafindan
yenmis cicek; b: baska bitkiye ait kiiflenmis yaprak)
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Sekil 4-22: H5 o6rneginin mikroskobik incelemesi (a: salgi hiicresi; b: stoma; c: ortii tilyii;
d: yabanci yapi)

4.3. Lupuli flos Drog Orneklerinin Makroskobik ve Mikroskobik Incelenmesi
Lupuli flos drogu Humulus lupulus bitkisinin disi ¢icek drumudur. Makroskobik
incelenmesinde disi ¢igcek durumu koni bigiminde, sarimsi yesil veya sarimsi-eSmer
renkli, kozalak goriinlisiinde ve 3-4 cm uzunlugunda goriilmektedir. Mikroskobik
inceleme sonucunda tek hiicreli, koni seklinde, ince piiriizsiiz duvarli, diiz veya
kivrilmig ortii tilyline, anomositik stomaya ve en belirgin olarak kase seklinde c¢ok

hiicreli salgi tityiine rastlanmaktadir (Sekil 4-23) (38).
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Sekil 4-23: Lupuli flos

HL1, HL2, HL3, HL4 ve HL5 olmak {izere 5 drog 6rnegi incelenmistir. HL1
drogunun makroskobik incelenemesinde tas ve tugla pargasina, ¢liriimils yaprak,
kiiflenmis ¢icek durumu ve ¢ok sayida yaprak ve dal pargalarmna rastlanmigtir.
Mikroskobisinde ise Ortli tiiyll, salgi tiiyi ve anamostik stoma gOriilmiistiir.

Mikroskobisindeki yapilar Humulus lupulus bitkisine ait yapilardir.



Sekil 4-24: HL1 dérneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: yabanci
maddeler; b: tas; c: tugla parcasi; d, e: bocekler tarafindan yenilmis strobil; f:
kiiflenmis ¢icek)

Sekil 4-25: HL1 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tilyii; b: salg tiiyii; c:
anamositik stoma)

HL2 6rneginin makroskobik incelenmesinde HL1 6rnegine gore daha az sayida
yaprak ve dal pargasi bulunmustur. Kiiflenmis, pamukcuklanmis ¢i¢cek durumuna
rastlanmustir. Ayrica kiiflenmis yaparaga da rastlanmistir. Mikroskobisinde ise Humulus
lupulus bitkisine ait ortii tiiyii, salgi hiicresi ve stoma gozlemlenmistir. Fakat Humulus

lupulus bitkisine ait olmayan yabanci yapiya da rastlanmistir.
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Sekil 4-26: HL2 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: yabanci
maddeler; b: kiiflenmis cicek durumu; c: kiiflenmis yaprak)

Sekil 4-27: HL2 6rneginin mikroskobik incelemesi (a, b: salgi hiicresi; c: ortii tiyii; d, e, f:
yabanci yapi)
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HL3 6rneginin makroskobik incelenmesi sonucunda dal pargalar1 ve kurtlanmig

strobile rastlanmistir. Mikroskobik incelemesi sonucunda ise Ortii tilyii, stoma ve salgi

hiicresine rastlanmistir. Mikroskobide bulunan yapilar Humulus lupulus bitkisine aittir.

Sekil 4-28: HL3 o6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: yabanci
maddeler; b: kurumus yaprak; ¢, d: kurtlanms strobil)

Sekil 4-29: HL.3 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tiiyii; b: salgi hiicresi; c: stoma)

HL4 o6rneginin makroskobik incelemesinde tipki HL1 6rnegi gibi ¢ok sayida

yapraga rastlanmistir ve ¢icek durumu c¢ok azdir, cicekler genelde parcalanmis haldedir.
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Ayrica kiiflenmis yapraga, baska bitkiye ait cicege ve dal parcalarina rastlanmistir.
Mikroskobik incelemesinde ise Humulus lupulus bitkisine ait ortii tiiyii ve salgi tiiyline
rastlanmigtir. Fakat kloralhidrat ¢Ozeltisiyle mavi renge boyanan baska yapiya da

rastlanmistir.

Sekil 4-30: HL4 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: yabanci
maddeler; b: kiiflenmis yaprak; c: baska bitkiye ait cicek)
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Sekil 4-31: HL4 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tilyii, b: salg1 hiicresi; c: salgi
hiicresi; d: yabanci yapi)

HL 5 6rnegi eczane 6rnegidir. Makroskobik incelemesi sonucunda strobillerin
durumu diger orneklere gore daha iyidir. Fakat ¢icek durumuna dolagsmis ip ve
yapraklara rastlanmistir. Mikroskobik incelemesi sonucunda Humulus lupulus bitkisine

ait Ortil tliyii, salgi tliyii ve stoma goriilmiistiir.
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Sekil 4-32: HL5 d6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: yabanci
maddeler; b: iplik)

Sekil 4-33: HLS 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tiiyii; b: salg tiiyii; c: stoma)

4.4. Valerianae radix Drog Orneklerinin Makroskobik ve Mikroskobik
Incelenmesi

Drog olarak bitkin kurutulmus kok ve rizomlar1 “Valerianae radix”
kullanilmaktadir. Rizom yaklagik 5 cm uzunlukta ve 2-3 cm c¢apmdadir. Kokler 2-3 cm
kalinlikta ve yaklasitk 10 cm wuzunluktadir. Kahverengimsi renge sahiptir. Kok
olmasindan otiirii serttir ve toz haline getirilmesi zordur bu yiizden mikroskobik

incelemesi de zordur. Mikroskobik incelemesinde ¢ok sayida nisasta taneleri, ugucu yag
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damlalari, skleroit, ksilem, parenkima ve epiderma hiicrelerine rastlanmaktadir.
Karekteristik bir yapist mevcut degildir. Bu yilizden ayrim i¢in TLC kullanimi daha
uygun olabilmektedir (Sekil 4-34) (38).

Sekil 4-34: Valeriana radix

V1, V2, V3 ve V4 olmak iizere 4 drog 6rneginin makroskobik ve mikroskobik
incelemesi yapilmistir. Eczanelerde drog olarak bulunamadigi i¢in 5 Ornek
incelenememistir. V1 6rneginin makroskobik incelemesinde baska bitkiye ait yaprak ve
tohum bulunmustur. Mikroskobik incelenmesinde ise parenkima, ksilem ve Ortii tiiyii

bulunmustur.
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Sekil 4-35: V1 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a, b: en biiyiik
parcasimin goriiniimii; c: baska droga ait yaprak; d: baska droga ait tohum)

Sekil 4-36: V1 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: parenkima; b: tiiy)

V2 6rneginin makroskobik incelemesinde baska droga ait yaprak ve tas pargasi
bulunmustur. Mikroskobik incelemesinde ise Valeriana radix droguna ait tily ve ksilem

goriilmiistiir. Ayrica baska droga ait yapiya rastlanmistir. Mikroskobik incelemesinde
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ise tily, ksilem ve parenkima dokularina rastlanmistir ve bunlar Valerianae tiirlerine

aittir. Ayrica yabanci bir dokuya daha rastlanmustir.

Sekil 4-37: V2 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelmesi (a, b: érnekteki en
biiyiik kok parcalari; b: koke sikismus baska drog parcasi; c: tas parcasi)

Sekil 4-38: V2 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: parenkima; b: tiiy; c: iletim demeti;
d: yabanci yapi)
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V3 6rnegi V2’ye gore daha az kumludur ve daha kiiciik parcalara sahiptir. Makroskobik
incelemesi sonucunda baska droga ait ot pargasi bulunmustur. Mikroskobik incelemesi

sonucunda ise nisasta tanesi, tily, parenkima, ksilem ve yabanc1 yap1 gézlemlenmistir.

Sekil 4-39: V3 6rneginin genel goriiniimii ve makroskobik incelemesi (a: V3 6rnegindeki
en biiyiik kok parcasi; b, c: yabanci ot pargasi)

Sekil 4-40: V3 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: iletim demeti ve nisasta; b:
parenkima; c: yabanci yapi)
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V4 o6rnegini digerlerine goére c¢ok daha ufalanmis parcalardan olugmustur.
Makroskobik incelemesinde yabanci madde olarak iplik, tas ve ot pargalarina
rastlanmigtir. Mikroskobik incelemesinde ise valerian tiirlerine ait mantar hiicresi, tiiy,

parenkima ve nisasta tanelerine rastlanmustir.

Sekil 4-41: V4 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: en biiyiik drog
parcasi b: iplik; c: baska droga ait ot parcalar; d: tas)
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Sekil 4-42: V4 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: nisasta taneleri; b:tiiy; c: parenkima;
d: iletim demeti )

4.5. Passiflorae herba Drog Orneginin incelenmesi

Passiflora incarnata bitkisinin toprak stii kisimlaridir. Yapraklari tiiriine gore
degismekte olup basit, diiz ve loblu genellikle derin ii¢ loblu veya palmat kimisinde ise
imperipennat’dir. Cigekleri 4-5 c¢cm ¢apinda, sepalleri petale benzer, stamen sayisi 5
veya daha ¢oktur. Ovaryum iist durumlu, 3-5 karpelden olugsmus ve sinkarptir. Korolla
ile stamenler arasinda ipliksi uzantilar gibi 6zel sekilli bir koronaf vardir ve ginekeum

bir androginofor lizerindedir. Meyva bakkadir (Sekil 4-43) (38).
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Sekil 4-43: Pasiflorae herba

Passiflorae herba aktarlarda bulunmamaktadir. Eczaneden Nisan aymnda 1 paket
drog temin edilmistir (P1). Fakat maalesef drog Passiflorae herba 6zelliklerini
tasimamaktadir. Satic1 firmayla iletisime ge¢ilmis fakat sonu¢ alinamamistir. Bu yilizden

mikroskobik incelemesi yapilmamaistir.
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Sekil 4-44: P1 6rneginin genel goriiniisii

Sekil 4-45: P1 6rneginin makroskobik incelemesi (a: bir parcasinin boyutu; b: yakindan
goriiniisii)

4.6. Lavandulae flos Drog Orneklerinin Makroskobik ve Mikroskobik incelemesi
Lavandulae angustifolia bitkisinin gigekleridir. Dallar {izerinde karsilikli olarak

2-6 cm uzunlukta, ¢ok kisa sapli, grimsi yesil renkte yapraklar bulunur. Cigekler, basak
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seklindeki 15-20 cm uzunlugundaki saplarin ucunda toplanmustir. Her bir bagakta

ortalama 5 ¢i¢ek kiimesi ve her kiimede de 5-15 adet ¢igek bulunur.

Cicek kiimeleri karsilikli iki yaprak tarafindan korunmaktadir. Cok kisa sapl
olan lavanta c¢icekleri; gri-mavi renkte, i¢ci diiz ve parlak ve dis1 tiiylii olan 5 mm
uzunluktaki ¢anak yapraklar tarafindan sarilmistir. Canak yapraklar, ¢icegi boru gibi
sararak ucta 4 adet kiiciik sivri disle son bulmaktadir. Maviden mora kadar degisen tag

yapraklar1 arasinda 4 adet erkek organ yer alir (Sekil4-46) (38).

Mikroskobik incelenmesinde lavanta tiirlerine ait dallanmig ortii tiiyli, Lamiacea
tipi kisa sapli 8 bash salgi tiiyii, tek basl salgi tiiyii ve hekzakolpat polen taneleri
bulunmaktadir (42).

Sekil 4-46: Lavandulae flos

L1, L2, L3, L4 ve L5 olmak iizere se¢ilem 5 Lavandulae flos drog drneklerinin
makroskobik ve mikroskobik incelemesi yapilmistir. L1 6rneginin makroskobik
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incelemesinde baska bitkiye ait parcalara ve kiiflenmis yapilara rastlanmistir.

Mikroskobik incelemesinde ise Lavandulae flos droguna ait yapilara rastlanmigtir.

Sekil 4-47: L1 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: lavanta cicegi;
b:lavanta yapragi; c, d: kiiflenmis yapilar; e, f: baska bitkiye ait parcalar)
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Sekil 4-48: 1.1 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tiiyii; b: polen; c: lamiaceae tipi
salg tiiyii; d: salg tiiyii)

L2 6rnegi makroskobik olarak incelendiginde uygun ¢igeklere sahiptir ve yaprak
miktar1 L1 Orneginden daha azdir. Herhangi bir kiif ve bodcek kaltisina
rastlanmamustir. Fakat baska bir bitkiye ait yaprak ve ne oldugu tam anlasilamayan
yabanci madde bulunmustur. Mikroskobik incelemesinde ise lavantaya ait salg: tiiyleri,

ortii tliyii ve polen goriilmiistiir.
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Sekil 4-49: L2 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: ¢icek; b: yabanci

yapi; c: baska bitkiye ait yaprak)
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Sekil 4-50: L2 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tiiyii; b: salg tiilyii; c: lamiaceae
tipi salg tilyii; d: polen)

L3 6rneginin makroskobik incelemesinde yaprak miktar: L2 drnegine gére daha
fazladir, cicek ve yapraklar drog dzelliklerinin tagimaktadir. Inceleme sirasinda baska
bitkiye ait meyve kabuk pargasmma ve ot pargasma rastlanmistir. Mikroskobik

incelemesinde ise lavanta bitkisine ait yapilar bulunmugtur.
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Sekil 4-51: L3 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a:lavanta cicegi; b:
lavanta yapragi; c: ot parcasi; d: baska bitkiye ait meyve kabugu)

a b c

Sekil 4-52: L3 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tiiyii, b: salgn tiiyii; c: lamiaceae
tipi salg tiiyii)

L4 Orneginin makroskobik incelemesinde bitki ¢icek ve yapraklari lavanta
droguna uygundur fakat diger 6rneklere gore daha fazla dal parcasi icermektedir. Ayrica
droga ait olmayan odun parcasi bulunmustur. Mikroskobik incelemesinde ise lavanta

bitkisine ait Ortii tiiyii, salgi tiiyleri ve polene rastlanmustir.
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Sekil 4-53: 1.4 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: lavanta cicegi; b:
lavanta yapragi; c: baska droga ait odun parcasi; d: baska droga ait ot parcasi)
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Sekil 4-54: 1.4 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: ortii tilyii; b: polen; c: salg tiiyii; d:
lamiaceae tipi salg tiiyii)

L5 ornegi eczane oOrnegidir. Makroskobik incelemesinde igerisinde normal
miktarda dal ve yaprak parcalarina rastlanmistir. Fakat bocek parcasina da rastlanmistir.
Mikroskobik inceleme sirasinda ise gozlemlenen yapilar lavanta bitkisi oldugunu

dogrulamaktadir.
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Sekil 4-55: L5 6rneginin genel goriiniisii ve makroskobik incelemesi (a: lavantacigegi; b:
lavanta yapragy; c: bocek parcasi)
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Sekil 4-56: L5 6rneginin mikroskobik incelemesi (a: stoma; b: ortii tiiyii; c: salg tiiyii; d:
polen)
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5. TARTISMA

Aklimiza gelebilecek biitiin beden fonksiyonlarimiz, basimizdan ayak
parmaklarimiza kadar uzanan olaganiistii karmasiklikta olan sinir ag1 tarafindan izlenir
ve kontrol edilir. Sinir sistemi iki boliimden olusmaktadir. Bunlar beyin ve omuriligin
olusturdugu merkezi sinir sistemi ile merkezi sinir sistemine giren ve ¢ikan sinirlerin
olusturdugu periferik sinir sistemidir. Sinir sistemi ve hastaliklar1 oldukca karmasik ve
genistir. Bu ylizden biz bu ¢calismamizda merkezi sinir sistemi ve hastaliklar1 lizerinde

calismay1 amacladik.

Serebral korteks, limbik sistem, diensefalon, mezensefalon, serebellum, beyin
sap1 ve medulla sipinalis yukaridan asagiya dogru merkezi sinir sisteminin temelini
olustururlar. Bu temel bolgeler ve bunlarin i¢cinde yer alan daha kiigiik ndroanatomik
olusumlar gelismis canlilardaki tim duygudurum ve davranislardan sorumludur. Bu
bolgelerde olusan degisimler merkezi sinir sistemi hastaliklarmin  temelini

olusturmaktadir (9).

Merkezi sinir sistemi hastaliklar1 duygudurum bozukluklar1 ve nérodejeneratif
hastaliklar olarak iki gruba ayrilir. Birinci grup anksiyete, depresyon ve cesitli
piskozlarin igerisinde bulundugu duygudurum bozukluklaridir. Diger grup ise merkezi
sinir sisteminin belirli bir bolgesinde kimyasal toksinler, genetik faktorler veya
yaslanma gibi nedenlerle belirgin néron dejenerasyonuna bagli olarak ortaya ¢ikan
norodejeneratif hastaliklardir. Bunlara 6rnek olarak Parkinson ve Alzheimer verilebilir.
Calismamizda merkezi sinir sistemi hastaliklarindan depresyon, anksiyete ve insomni
(uykusuzluk) hastaliklar1 ve bunlar tizerine etkili tibbi bitkiler ile ilgili detayli bilgi

verilmistir (9).

Fitoterapétiklerin ve aromaterapdtiklerin en fazla kullamildigi rahatsizliklar
icinde uykusuzluk, gerginlik, anksiyete ve bunlarla birlikte ya da 6ncesinde kisilerde
gelisebilen korku, endise ve ofke ile kendini gosteren depresyon ilk siralarda yer alir.
Tibbi caylar ise 6zellikle giinliik rahatsizliklarin tedavisinde tamamlayici tipta dnemli
yere sahiptir. Tibbi ¢aylar uykusuzluk, anksiyete ve hafif depresyon tedavisinde en sik

ve en rahat basvurulan bitkisel tedavilerden biridir.
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Calismamizda 40’a yakin tibbi ¢ay formiilasyonu incelenmistir. Formulasyonda
en sik adi gegen etken bitkiler belirlenmistir. Bunlar Melissa officinalis, Hypericum
perforatum, Humulus lupulus, Valeriana oficinalis, Passiflora incarnata ve Lavandulae

angustifolia bitkileridir.

Melissa officinalis L. Lamiaceae familyasina ait ¢ok yillik otsu ve aromatik bir
bitkidir. Drog olarak bitkinin yapraklar1 kullanilmaktadir (Melissae folium) (29). Ana
bilesen olarak hidroksisinnamik asit tiirevleri tasir. Ayrica drogda ucucu yag, benzoik
asitler ile flavonoitler; triterpenler ve fenilpropanoit glikozitleri de bulunmaktadir (38).
Yapilan ¢aligmalar sinir istemi lizerindeki etkisinin GABAT ve MAOAj lizrinde inhibitor
etkisinden kaynaklandigini gostermektedir(32,33). Yapilan aktivite ve klinik ¢aligmalar
sedatif etkisinin oldugunu ve bu etkinin doza bagh ger¢eklestigini gostermektedir.
Etkinliginin ispatlanabilmesi i¢in genis klinik ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Halk
arasinda en ¢ok mide rahatsizliklarinda ve sinir sistemi problemlerinde kullanilmaktadir

(34-38).

Hypericum perforatum Hypericaceae familyasina ait bir bitkidir (29). H.
perforatumun asil etkisinin hiperforinden geldigi ve bilesenlerinin bu etkiye katki
sagladig1 diisiiniilmektedir. Hiperforin sodyum potasyum kanallarini etkileyerek hiicre
ici serbest Na * miktarin1 artirmakta buda 5-HT, DA, NA, norepinefrin (NE), GABA ve
gulutamat ' geri alimmi inhibe etmektedir (53-63). H. perforatum ckstreleri birgok
iilkede depresyon tedavisinde kullanilmaktadir, hatta sentetik antidepresanlar: alternatif
olarak gosterilmektedir (66-71). H. perforatum sitokrom P450 CYP3A4 ve P-
glikoprotein yoluyla metabolize oldugu i¢in HIV proteaz inhibitorleri, immiin sistem
baskilayicilari, antineoplastikler de dahil olmak iizere bircok ilagla etkilesime
girmektedir. Bu etkilesimler sonucu da bir¢ok istenmeyen etki gézlemlenmektedir. Bu

ytizden kullanimina dikkat edilmelidir (85).

Humunus lupulus L. Cannabacea familyasmna ait ¢ok yillik otsu bir bitkidir.
Bilesiminde terpenler, act maddeler ve kalkonlar bulunur. Flavonol glikozit ve katesin
bakimindan zengindir (89, 90). Depresyon ve uykusuzluktaki kullanimmin olas1 etki
mekanizmas1 ML;, ML, ve 5-HTs reseptorlerine baglanmasi olarak diisiiniilmektedir.
Fakat bazi arastrmacilar bu etkinin GABA reseptorleriyle etkilesimden de
kaynaklanabilecegini diisinmektedir (9). Sedatif ve uykusuzluk ile sinirlilik hallerinde

yardimci olarak kullanilir.



158

Valeriana officinalis L. Valerianaceae familyasina ait ¢ok yillik bir bitkidir, drog
olarak Valerianae radix kullanilmaktadir (30). Aktif bilesenlerinin valepotriatlar ve
ucucu yag bilesenleri oldugu diisiiniilmektedir (38). Yapilan in vitro ¢aligmalar kediotu
ekstrelerinin GABA, adenozin, barbitiirat, 5-HT;z ve benzodiazepin reseptorlerine
baglanma etkisinin oldugunu gdstermektedir (38, 43, 98-101). Tam etki
mekanizmasinin ve etkili bilesiginin dgrenilebilmesi i¢in daha fazla in vitro ve in vivo
caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Valeriana officinalis bitkisinin sedatif etkisi uzun
zamandir bilinmektedir ve uyku bozukluklarinda kullanilmaktadir (102). Son yillarda
Valeriana officinalis bitkisinin uyku {izerindeki etkisini inceleyen birgok derleme yayimn
yapilmistir. Fakat bu derlemelerin bir kisminda etkili odugu savunulurken bir kisminda
etkisiz oldugu ortaya konulmustur. Valepotriatlarindan dolay1 sedatif, ugucu yag ve
alkoloitler nedeniyle trankilizan ve orta siddette hipnotik; valerinik asitten dolay1
spazmolitik ve adele gevsetici, hipotansif ve karminatif etkiler gosterir. Bu etkilerini

destekleyen kapsamli klinik ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir (29).

Passiflora cinsi yaklasik 500 civar1 tiire sahiptir (108). Passifloraceae
familyasinda yer almaktadir ve drog olarak Passiflorae herba kullanilmaktadir (43).
Passiflora tiirleri alkaloit, fenolik bilesikler, glikozit flavonoitler ve siyanogenetik
glikozit tasimaktadirlar (108). Sinir sistemi {izerindeki etkisinin GABAerjik sistem ile
etkilesiminden ileri geldigi diistiniilmektedir. Kesin olmamakla birlikte MAO ve 5-HT
iizerinde etkisi de bulunmaktadir (43, 109). Ozellikle sedatif ve anksiyolitik olarak
kullanilmaktadir (119-120).

Lavandula angustifolia Lamiaceae familyasima ait bir ugucu yag bitkisidir. Drog
olarak ¢igekleri kulanilir (132). Sedatif ve yatistirict etkisi ugucu yagindan gelmektedir.
Farmakolojik etkiden sorumlu maddenin ise monoterpen alkollerden linalol ve linalil
asetat oldugu diisiiniilmektedir (137, 138). L. angustifolia GABAerjik sistem iizerine
etki gostererek sinir sistemi {lizerine etkili olmaktadir. Dahili ve inhale olarak anksiyete
tedavisinde,  huzursuzlukta, = uykusuzlukta ve  gevsemenin  saglanmasinda

kullanilmaktadir.

Sinir sistemi tizerine etkili tibbi ¢ay formiilasyonlarinda en sik adi gegen bu 6
drog i¢in Kahramanmaras kapali carsi ve Istanbul musir c¢arsisindaki aktarlar ve
Kahramanmaras’daki eczaneler gezilmistir. Birer tanesi eczane Ornegi olmak {izere

Lupuli flos, Hyperici herba, Melissae folium ve Lavandulae flos beser 6rnek; eczanede
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satis1 bulunmamasmdan 6tiirii Valeriana radix drogundan dort 6rnek ve aktalarda satigi
olmamasmdan otiirti Passiflorae herba drogundan da bir 6rnek segilmistir. Secilen

orneklerin makroskobik ve mikroskobik incelemeleri yapilmistir.

Melissae folium Orneklerinden 4 tanesi melisa olarak teshis edilirken birinin
melisa olmadig1 gozlemlenmistir. Eczane ornegi dahil olmak tizere 6rneklerde baska
bitkilere ait parcalara, bocek ve kiif kalintilarina rastlanmistir. Mikroskobisinde de
yabanci yapilar goriilmiistiir. Hyperici herba 6rnekleri inclendiginde eczane 6rneginin
digerlerine kiyasla daha 1y1 olmasina ragmen, ezane ornegi de dahil olmak tizere bocek
kalintilarina ve mikroskobisinde yabanci yapilara rastlanmistir. Lupuli flos 6rneklerinin
incelenmesinde eczane 6rnegi digerlerine gore daha iyi durumdadir fakat bu 6rnegin
icerisinden iplik pargasi ¢ikmistir. Diger Orneklerin icerisinde ise tas parcalari, kiif,
baska bitkiye ait ¢icek ve yaprak parcalar1 goriilmiistiir. Valerianae radix orneklerinde
ise Orneklerin biri ¢cok ufalanmis ve kumlu halde bulunmustur. Koklerin kivrilmasindan
dolay1r makroskobisinde tam sonu¢ alimamamsma ragmen baska bitkilere ait yapilar,
iplik ve tas pargasi ¢ikmustir. Passiflorae herba aktarlarda bulunmamasmdan dolay1
sadece eczaneden temin edilmistir. Fakat makroskobik incelemesi sonucu gozlemlenen
ornek farmakopelerde yer alan droga benzememektedir. Satici firmayla iletisime
gecilmis fakat sonu¢ alinamamustir. Ayrica drogun satig1 artik yapilmamaktadir. Fakat
karisim haldeki caylarin igerisinde hala yer almaktadir. Lavandulae flos drneklerinin
makroskobik incelemesi sirasinda ise tas, bocek ve bagka bitkilere ait yapilar ¢ikmaistir.

Mikroskobik inceleme sirasinda bulunan yapilar lavanta bitkisine ait yapilardir.

Saglik Bakanligi Ilag ve Eczacilik Genel Midiirligii 5777 sayih Daimi
Genelgesinde, aktar, baharatg1 ve benzeri diikkanlarda bitkisel ilaglarin hijyen kaideleri
diginda satilmasi, bu ilaglarm bilgisiz kisilerce tavsiyesi, sonradan telafisi miimkiin
Olmayan durumlara neden oldugu belirtilmektedir. Bu durumu 6nlemek igin satilan
anorganik, organik madde, bitki ve droglarin kapali, muhafazali kaplarda saklanilmasi
ve kisilere hijyenik sartlarda sunulmasi; diikkanlarin vitrinlerinde, satilan kimyasal,
bitkisel madde ve droglarin kullanilis1 ile ilgili etiket, ilan veya benzeri yazilarin
kesinlikle bulunmamasi; 6zel ambalajlarinda bulunan ve satilmasina izin verilmis olan
droglarin ambalajlarinda farmakolojik etkisi ile ilgili bilgi bulunmamasi, bozuk, kiifli,
kurtlu, eskimis ve insan sagligmna zararli drog ve benzeri maddelerin satilmasina

miisaade edilmemesi bildirilmistir. Fakat ¢alismamizda goriildiigii lizere maalesef bu
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genelgeye uyulmamaktadir. Bitkisel droglar bazi aktarlarda kapali paketler icerisinde
bulunmasina ragmen bazilarinda hala agik olarak satis1 yapilmaktadir. Hem kapali hem
acik droglarda kiif, bocek kalintilar1 ve yabanct maddelere siklikla rastlamig
bulunmaktayiz. Ayrica saticilar tarafindan su durumda kullanilir seklinde endikasyon
tavsiyesileri ve bazi ambalajlar iizerinde endikasyonlara rastlanmistir. Bu durum
genelgenin hayata gegirilemediginin ve denetiminin yeterince yapilamadiginin bir

isaretidir.

31 Mayis 2012 tarithinde yayimlanan 6197 sayili Eczacilar ve Eczaneler
Hakkinda Kanunu 6. maddesi “Beser1 ilaclar, Saglik Bakanligindan ruhsath geleneksel
bitkisel tibbi iiriinler; Saglik Bakanliginin iznine tabi olan homeopatik tibbi iiriinler,
enteral beslenme triinleri dahil 6zel tibbi amagh diyet gidalar ve 6zel tibbi amagli bebek
mamalar1 miinhasiran eczanede satilir. Ilgili bakanliktan izin, ruhsat veya fiyat almarak
iiretilen veya ithal edilen gida takviyeleri, eczacilik ve ziraatta kullanilan ilag, Kimyevi
madde ve diger saglik {iriinleri, veteriner biyolojik iiriinler hari¢ veteriner tibbi liriinleri,
kozmetik triinler, kapsam1 Saglik Bakanliginca belirlenen tibbi malzemeler, anne siitii
ve beslenme yetersizliginde kullanilan ¢ocuk mamalar1 ile eriskinlerin metabolizma
bozukluklarinda kullanilan tiim destekleyici iiriinler ve Tiirk Eczacilar1 Birligi
tarafindan ¢ikarilan bilimsel yaymlar eczanelerde satilabilir.” seklindedir. Bu yeni
kanunla birlikte ezanelerde bulundurulabilecek iiriin yelpazesi genisletilmis olmaktadir.
Kanunun ¢ikmasmin ardindan eczanelerde tibbi ¢ay ve drog satislar1 yayginlasamaya
baslamustir. Fakat hala yonetmeligin ¢ikmamis olmasindan ve yasada bahsedilen ilgili
bakanlik ve gida takviyeleri konusuna aciklik getirilmemesinden otiirii bosluklar
bulunmaktadir. Calismamizda da goriildiigii iizere eczaneden temin edilen 6rneklerde de

yabanci maddelere, bocek kalitilarina ve hatta dogru olmayan droga rastlanmastir.

Calismamiz sunu gostermektedir ki standardize drog temin edebilecegimiz
firmalarin ve standardize, farmakopeye uygun, temiz droglarin eksikligi, yonetmelik ve
genelgelerin uygulanmasinda ve denetlenmesinde olusan bosluk halk sagligmi tehdit
etmektedir. Halkin en rahat ulasabildigi tibbi caylar ve tibbi ¢ay droglarinin denetimine

ihtiya¢ duyulmaktadir.
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