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GIRIS

Bitkiler ailesi ¢evresel dengeyi saglama ve oksijen kaynagi olmanin
yani1 sira insanlarin beslenmelerinde ve modern tip igin kaynak olmada 6nemli
bir konumda yer almaktadirlar. Bitki bazli gidalar temel besin Ogelerini
karsilar, viicut sagligini korur ve bagisiklig1 arttirarak birgok rahatsizliga karsi
koruma saglayabilirler. Son yillarda ‘niitrasétikler’ veya ‘fonksiyonel besinler’
konsepti saglikli beslenme ve ortalama yasam beklentisi arasinda yakin bir
iliski oldugu i¢in saglik bilincine odakli bireyler arasinda popiiler hale
gelmistir. Bu kavramlar ayn1 zamanda beslenme uzmanlari, gida bilimcileri ve
hekimlerin yani sira ila¢ endistrisinin de dikkatini ¢ekmistir. Buna dayal
olarak geleneksel besinlerin igerisindeki sagliga yarar potansiyeli olan
bilesenler lizerine aragtirmalar yayginlasmistir. Baharatlar ve bir takim otlar
gidalarda lezzet verici ve sunum iiriinii olarak bulunmalarina karsin, gidalarin
vazgegilmez bilesenleri halindedir ve biyofonksiyonel molekiiller bakimindan
olduke¢a zenginlerdir (Hannan ve digerleri, 2021).

Bu baharatlar arasinda yer alan ¢orek otu (Nigella sativa, black seed,
black cumin) Dogu Akdeniz, Hint Yarimadasi, Giineybat1 Asya, Kuzey Afrika
gibi bolgelere 6zgii olup, Avrupa’da, Tiirkiye, Misir, Suudi Arabistan ve
Pakistan gibi iilkelerde yetistirilmektedir (Giin, 2012; Hannan ve digerleri,
2021). Cérek otu derin bir tarihsel ve mistik gegmise sahiptir. MO 1300’li
yillarda Misir 18. hanedan firavunu Tutankamon’un mezarinda ¢érek otuna
rastlanmis olup Oliimden sonraki yasaminda sagligi dilemek amaciyla
konuldugu diisliniilmektedir. Ayrica Misir kraligesi Kleopatra’nin saglik ve
giizellik amaciyla ¢orek otundan yararlandigi bilinmektedir. Tibbin kurucusu
Hipokrat’in, bitkibiliminin kurucusu Penedius Dioskorides’in ve Ibni Sina’nin
cesitli tedavilerde ¢orek otu kullandigi bilinmektedir. Arap/Yunan tibbinda
kullanimmnin yani sira Islam diinyasinda da hadislere konu edilmesi kitlesel
kullanimint tetiklemistir (Giin, 2012). Tarihten gelen bu sinyaller ile
glinimiizde ¢orek otu {izerine yapilan bilimsel c¢aligmalar farmakolojik
etkilerinin ¢ogunlukla igerisindeki yag, etken maddesi timokinon (TQ),
timodihidrokinon, karvakrol, a-hederin, nigellidin, ve nigellisin maddelerine

dayandigini ileri siirmektedir.
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Bunlara ek olarak igerisinde ditimokinon, p-simen ve 4-terpineol gibi
aktif bilesikler, 6nemli yag asitleri, amino asitler, vitamin ve mineraller de
bulunmaktadir (Hannan ve digerleri, 2021; Korak, Ergiil ve Sazci, 2020). Tim
bu bilesenler antikanser, immiinomodiilatér, antidiyabetik, kalp koruyucu,
sinir sistemi koruyucu, antimikrobiyal ve insan sagligina olumlu diger
etkilerinin temelini olusturmakta ve ¢orek otunu Onemli bir besin haline
getirmektedir (Sekil 1).

1. ANTIKANSER ETKIiLER

Kanser iilkemizde ve diinyada milyonlarca insanin etkilendigi baslica
saglik problemi olarak varligini slirdiirmektedir (Korak ve digerleri, 2020). Bu
sebeple modern kanser tedavilerini destekleyici yaklasimlar ve antikanser
aktiviteye sahip dogal iiriinler giinden giine 6nem kazanmaktadir. Dogadan
elde edilen ve tamamlayici terapilerde kullanilan bu {riinler antikanser
Ozelliklerinin yan1 sira genellikle bagisikligi destekleyip kemoterapi
ilaglarinin yan etkilerini azaltma amaciyla kullanilmaktadirlar. Bu tarz bitkisel
iiriinler bircok modern ilacin temelini olusturduklari i¢in onlardan tamamriyla
farkli olarak diisiiniilmemelidir. Ornegin; kanser ilaglarmin %80°i bitkilerden
elde edilmekte ve onaylanan 177 anti kanser ilacinin igeriginin %70’inden
fazlas1 dogal kaynaklara veya benzerlerine dayanmaktadir (Pappas ve
Perlman, 2002; Sen ve Chakraborty, 2017). Bu baglamda dogal etken
maddeler ve oziitler iizerine yapilan bilimsel ¢aligmalar yeni bir ilag kaynagi
kesfetme ihtimali dogurdugu i¢in oldukg¢a degerlidir.

Kadilar arasinda en yaygin kanser olan meme kanseri iizerinde ¢orek
otunun etkileri hiicre proliferasyonu, migrasyonu ve invazyonunu baskilama,
apoptoz indiiksiyonu, anjiyogenez baskilanmasi ve bagisiklik sistemi
uyarilmasi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Gen diizeyinde yapilan ¢aligmalar bu
etkilerin = goriilmesinin  altinda yatan mekanizmalar1  aydinlatmay1
hedeflemisler ve ¢orek otunun apoptoz ile alakali genlerden Kaspaz -3, -8, -9,
Bax, p53, p21, ekspresyonlarini arttirdigini, anti-apoptotik proteinler olan
survivin, Bcl-xL, ve Bcl-2’nin ekspresyonlarini baskiladigini ve kanser
hiicrelerini hiicre apoptoza yonelttigini gostermislerdir.
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(Corek otunun migrasyon ve invazyonu engellemede peroksizom
proliferator aktive edici reseptdor gama (PPAR-y) yolagini hedefledigi ve
metastazi da CXCR4, MMP9 ve VEGFR2, Ki67, COX2 ekspresyonlarini
azaltarak inhibe ettigini gdsteren calismalar mevcuttur. Bunlarin yani sira
tiimor belirteclerinden MDA, laktat dehidrogenaz, alkalin fosfataz, aspartat
aminotransferaz’in azalmasinda da ekisi goriilmiistiir (Almajali ve digerler,
2021; Korak ve digerleri, 2020). Ayrica etken madde TQ’nun triple negatif
meme kanseri timor proliferasyonunda dnemli rolii olan ve PI3K/Akt, c-Myc
ve siklin D1 yolaklarmi diizenleyen eEF-2k’y1 baskiladigi gosterilmistir
(Kabil ve digerleri, 2018). Bunlarin yan1 sira meme kanserinde proliferasyon,
metastaz ve dogal oldiiriicti hiicreler {izerinde etkili 9 gen iizerinde yliriitiilen
bir ¢alismada CDK4, MYC, NF-«kB1, VEGFA, FGF1 ve ULBP1 gen
ekspresyonu lzerine alkol, sulu 6ziit ve/veya TQ’nun anlamli etkileri
goriilmiistiir. N-cadherin, ULBP2 ve CD155 gen ekspresyonlar iizerinde ise
anlamli etkiye sahip olmadigi bulunmustur. Ayrica 6ziit ve TQ’nun meme
kanseri hiicre canliliginda kontrole gore anlamli azalma sagladigi ortaya
konulmustur (Korak, Emrence, Ekmekci, Abaci ve Ergul, 2024)

Erkekler arasinda en Oldiiriicii {ir6genital timor olan prostat kanseri
tizerine yapilan caligmalarda etken madde TQ’nun epitelyal-mezenkimal
transisyon (EMT) belirteglerinin ekspresyonunda azalmaya yol actigi ve
onemli sinyal yolagi bilesenleri olan Smad2, Smad3 ve TGF-B’yi baskiladigi
gosterilmistir. Bununla birlikte pankreatik duktal adenokarsinom hiicrelerinde
¢orek otu yagimin apoptozu indiikledigi ve proliferasyonu engelledigi
gosterilmigtir. Ayrica TQ’nun pankreas hiicrelerinde anormal ekspresyonu
gergeklestiginde tlimor olusumuna sebep olabilen etkisi olan mucin 4
proteinini baskilayic1 etkisi ve IL-6 ekspresyonunu azaltarak ve ERK
proteinleri, STAT3 ve AKT proteinlerini engelleyerek prostat kanseri
karsinogenezini baskiladig1 ortaya konmustur. Bunun yani sira kemoterapi
ilac1 olan dosetaksel ile TQ kombine bir sekilde prostat kanser hiicrelerine
uygulandiginda PI3K/AKT yolagini, etkisindeki molekiilleri ve antiapoptotik
Bcl-xL proteinini baskiladigi, BAX ve BID gibi pro-apoptotik proteinlerini
indiikledigi goriilmiistiir.

Sicanlar iizerinde yapilan c¢alismalarda TQ aliminda benign prostat
hiperlazisine karst koruyucu etki gozlemlenmistir. Sonucglarda epitel
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hiperplazide, prostat agirligi/viicut agirligi oraninda, serum interlokin 6
seviyesinde azalma oldugu ortaya ¢ikmistir. Ayrica TQ uygulanan gruplarda
TGF-B1 ve VEGFA ekspresyonlarinin baskilandigi gosterilmistir (M. F.
Ahmad ve digerleri, 2021; Almajali ve digerleri, 2021).

Yukarida kanser iizerine arastirmalarin igeriginin anlagilmasi adma
meme kanseri ve prostat kanseri iizerinden yapilan ¢aligmalar 6zetlenmistir.
Karsinogenez mekanizmalarini iceren benzer odak noktalan ile akciger
kanseri, mide kanseri, kolon kanseri, deri kanseri, yumurtalik kanseri,
karaciger kanseri, rahim agzi kanseri, 16semi, bobrek kanseri, myeloma, tiroit
kanseri, bas ve boyun kanser tiplerinde de ¢orek otunun olumlu etkisi
gosterilmistir. Caligmalarda in vivo veya in vitro olarak uygulanan ¢orek otu
materyalleri genellikle etanol, metanol ve sulu 6ziit gibi cesitli 6ziitler, ¢orek
otu yag1 ve ¢orek otu etken etken maddesi TQ nun farkli konsantrasyonlaridir.
Bunlara ek olarak c¢esitli kanser ilaglari, diger bitki 6zleri ve mikroRNA’lar ile
birlikte uygulanip etki degeri arttirllmaya ¢alisilmigtir. TQ ve baz1 6ziitlerin
hiicrelere alinmasini kolaylastirmak ve stabilitesini arttirmak adina bir takim
caligmalarda uygulamalar nanojeller, lipozomlar ve pluronik polimer miseller
gibi nanotasiyici sistemler ile gerceklestirilmis ve antikanser aktivitede etkili
sonuclar elde edilmistir (M. F. Ahmad ve digerleri, 2021; Almajali ve
digerleri, 2021; Fatfat, Fatfat ve Gali-Muhtasib, 2021; Homayoonfal, Asemi
ve Yousefi, 2021; Korak ve digerleri, 2020).
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Sekil 1: Corek otunun etkileri ve bu etkilerin dayandigi mekanizmalar. Antikanser,
antienflamatuar ve immiinomodiilatér, antidiyabetik, antioksidan, enfeksiyon
hastaliklarindaki etki mekanizmalar1 ve yararli etki elde edilen diger sistemler ve

rahatsizliklar; antiobezite, gastrik, norolojik, kardiyolojik, solunum yolu ve
dermatolojik etkiler.

2. ANTIENFLAMATUAR VE iMMUNOMODULATOR
ETKILERI

Enflamasyon, zararli uyaranlara karsi ortaya ¢ikan uyaranlarin ortadan
kaldirilmas1 ve ardindan doku onarimi yoluyla doku homeostazini korumay
amagclayan ¢ok 6nemli bir fizyolojik doku reaksiyonudur. Kronik enflamatuar
yanit, kanser de dahil olmak {izere ¢cok sayida hastaligin patogenezinde 6nemli
bir potansiyele sahiptir. Kalici enflamasyon ise reaktif oksijen tiirlerinin
(ROS) olusumu, bozulmus DNA onarimi ve mutasyon, proenflamatuar
sitokinlerin asir1 regiilasyonu ve hasarli hiicrelerde azalan apoptoz orani
yoluyla hiicresel dengenin bozulmasina énemli dl¢iide katkida bulunur. Ayrica
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enflamasyon siireci immiin siirveyansini ve kanser tedavisi yanitini etkiler. Bu
siirecte kanserin olusumuna etki eden temel faktorler; nitrik oksit (NO)
iiretimi, asir1 lipid peroksidasyonu ve oksidatif stres olusumu ve AP-1, NF-
kB, COX-2 genlerinin ekspresyonlarinin artisidir. Yapilan arastirmalar
TQ’nun AP-1 ve NF-xB ekspresyonunu azaltarak ileri sinyal yolaklarindaki
IL-1B8, TNFa ve COX-2 gibi enflamatuar mediatdrlerini baskiladigini ortaya
koymustur (Chehl, Chipitsyna, Gong, Yeo ve Arafat, 2009; Mahmoud ve
Abdelrazek, 2019; Vaillancourt ve digerleri, 2011). Ayrica TQ nun ve ¢orek
otu yaginin kanserli hiicreler ile sitotoksik aktiviteleri ile savasan dogal
oldiiriicti hiicrelerin (NK) aktivitesini %30 arttirdig1 gosterilmistir (Mahmoud
ve Abdelrazek, 2019; Salem, 2005). Corek otu sulu 6ziitlinlin agiz yoluyla bir
hafta boyunca uygulandig1 in vivo c¢alismalarda, 6ziitiin NK hiicre sayisini
yaklasik 2 katina ¢ikardigi ve YAC-1 tiimor hedeflerine karsi sitotoksisitesini
arttirdig1 goriilmistiir. Bu sekilde ¢orek otu saglikli bireylerde dogustan var
olan dogal bagisiklig1 desteklemektedir (Salem, 2005). Ek olarak hiicresel
enflamasyonu ve kanser hiicresi ¢ogalmasimi PPAR-y iizerinden baskilandig1
da ortaya konmustur. Dolayisiyla kanserin  Onlenmesinde dogal
antienflamatuar ve immiinomodiilatér etki sahibi olan c¢orek otu etken
maddesi TQ kanser tedavi stratejilerinde umut vadeden bir etken maddedir
(Mahmoud ve Abdelrazek, 2019).

NK hiicrelerinin yanm1 sira ¢orek otu aktif bilesenleri T hiicreleri
araciligiyla da immiinomodiilatér ozelligini gostermislerdir.  Corek otu
yagimin immiin yaniti diizenlemekle gorevli CD4 T hiicreleri ve kanser veya
enfekte olmus hiicrelerin 6ldiiriilmesinde gorevli CD8 T hiicre oranint %55
arttirdign gosterilmistir. Corek otu yagmin belli bilesenleri T hiicre aracil
immiiniteyi uyarici etkiye sahipken, diger birtakim bilesenleri B hiicre aracil
(humoral) immiiniteyi baskilayici etki gostermislerdir. Buradan ¢orek otunun
hiicresel bagisiklik iizerindeki uyarict etkilerinin, bagisiklik tepkisinin
dogasina bagh oldugunu sonucu ¢ikarilmis olup humoral immiiniteyi
baskilamasimin ileriki ¢alismalar ile netlestirilmesi beklenmektedir. Corek otu
tarafindan bagisiklig1 artirmanin bir baska 6megi, T hiicre fonksiyonlarinda
yasa bagh disiisii iyilestirme yetenegidir. Beslenmeye dahil edilmesi, diyet
lipitlerinin hem toplam miktarmm1 hem de tiiriinii degistirerek yash insanlarda

bagisiklik tepkisini artirabilmektedir (Salem, 2005). Ek olarak immiin sistem
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ve enflamasyonda araci rol iistlenen sitokinler iizerinde yapilan aragtirmalar
corek otu ¢ekirdeginde bulunan bazi proteinlerin insanlarda lenfositlerden IL-
1 ve IL-3 sitokinlerinin salgilanmasii arttig1 gostermistir (Haq ve digerleri,
1995). Bagisiklik sisteminde O6nemli bir yer tutan, dogal bagisiklik ve
edinilmis bagisiklik arasindaki bagi olusturan dentritik hiicreler iizerine
oldukga az calismaya rastlanmistir, yapilan arastirmada TQ’nun LPS-indiiklii
dentritik hiicre yaslanmasini, hayatta kalimi ve sitokin salinimini engelledigi
gosterilmisti. Bu sonug ¢orek otunun bilinen antienflamatuar etkilerine
katkida bulunmaktadir (Xuan, Shumilina, Qadri, Gtz ve Lang, 2010). Tiim
bu etkilerden de anlasilacagi iizere TQ ve corek otu oOziitleri genis bir
immiinofarmakolojik etkiye sahiptir ve etkileri daha net ortaya koymak adina
bu alanda ¢aligmalarin genigletilmesi gerekmektedir.

3. ANTIDIYABETIK ETKILERI

Diyabet (Diabetes mellitus; DM) diinya popiilasyonunun %38,3’{inii
etkileyen ve genel hatlariyla kan sekerinin kronik yiikselmesi olarak
tanimlanabilecek bir hastaliktir. Uygun yonetilememe sonucu yiikselen kan
sekeri ROS {iretilmesinde ana rol iistlenir ve bu da hiicresel hasara sebep
olarak retinopati, ndropati ve kardiyak problemler gibi diyabetik
komplikasyonlarin gelismesine yol agabilir (M. F. Ahmad ve digerleri, 2021;
Tavakkoli, Mahdian, Razavi ve Hosseinzadeh, 2017). Diyabet Tip 1 ve Tip 2
olarak simiflandirilir ve Tip 2 diyabet daha yaygmn olarak goriiliir. Biiyiik
olasilikla bu sebeple ¢orek otu calismalart genellikle Tip 2 diyabet iizerine
yogunlagsmistir. Tip 2 diyabet hastalan iizerinde yapilan bir ¢caligmada 3 ay
boyunca giinde 2 g ¢orek otu tiiketimi sonrasi aglik kan sekeri, plazma glukoz
degeri, hemoglobin Alc degerleri ve insiilin direnci diislis gosterirken total
antioksidan kapasitesinde anlamli artiglar elde edilmistir (Bamosa, Kaatabi,
Lebdaa, Elg ve Al-Sultanb, 2010; Kaatabi ve digerleri, 2015). Yine tip 2
diyabetli hastalar {izerinde yapilan diger bir ¢alismada giinliik 1g, 2g ve 3g’lik
corek otu yemenin etkileri arastirilmis 3 ay boyunca giinliik 1 g tiiketimin
yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL-C) miktarimi arttirdigi, giinliik tiiketimin
2 ve 3 g olmast durumunda ise total kolesterol, trigliserid, ve diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL-C) serum seviyesini anlamli 6lciide azalttigi,
HDL-C’yi de arttirdig1 gosterilmistir (Kaatabi ve digerleri, 2015). Corek otu
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yaginin ise diyabet hastalarinda 20 giin boyunca giinlik 1.5 ve 3 mL
kullaniminin glike hemoglobin Alc ve kan sekeri seviyelerini disiirdigii
gosterilmistir. Corek otunun antidiyabetik etkileri iizerine Tip 2 diyabetli
hastalarda yapilan meta-analizde ¢orek otunun glukoz ve serum lipid profil
dengesini sagladig1 bulunmustur (Yimer, Tuem, Karim, Ur-Rehman ve Anwar,
2019). Tip 2 diyabetli hastalarda ve deney hayvanlarinda gerceklesen farkli
miktarlarda ve siirelerde ¢orek otu uygulamasi yapilan diger bir takim
caligmalarda da benzer dogrultuda sonuglar elde etmistir (Mathur, 2011,
Tavakkoli ve digerleri, 2017).

Diger bir diyabet tiirii olan tipl diyabet pankreas hiicrelerindeki
otoimmiin yikimdan dolay1 insiilin liretilememesi sonucu ortaya ¢ikmaktadir.
Siganlar iizerinde yapilan aragtirmada 30 giin boyunca 0,2 ve 0,4 mL/kg
dozlarda ¢orek otu yagi uygulanmis ve pankreasin histolojik incelemesi
yapilmistir. 0.2 mL/klg uygulama sonucu pankreas hiicrelerinin g¢ogu
korunmus iken, 0,4 mL/kg doz uygulanmasi sonucunda pankreas kontrol
grubuna benzer morfolojide goriilmiistiir. Bunun sonucunda da serum insiilin
seviyelerinde de anlamli derecede artig elde edilmistir (Jamal, Hmza, Omar,
Adnan ve Osman, 2013). Benzer sekilde ¢orek otu ve ¢in targininin
(Cinnamomum cassia) kombine ekstraktimin Tip 1 diyabetli sicanlara
uygulanmasi sonucunda plazma glukoz seviyelerinin, lipid profillerinin,
bobrek fonksiyonu parametrelerinin anlamli sekilde normale dondiigiinii ve
pankreas hiicre hasarinda énemli derecede geri doniis oldugunu gostermistir
(Kaur, Invally, Khan ve Jadhav, 2018).

Corek otunun antidiyabetik etkisinde karsimiza ¢ikan mekanizmalardan
birisi nitrik oksit (NO) yolagidir. Nitrik oksit, tip 1 diyabet gelisiminde
pankreas beta hiicrelerinin yikiminda rol oynamaktadir. Sicanlara TQ
uygulanmasi sonucunda NO ve NO sentaz {iretiminde rol alan p44/42 ve P38
mitojen aktive protein kinazlarin (MAPKs) baskilanmast gergeklesmistir
(Mathur, 2011). Corek otunun antioksidan bilesenleri ile TQ’nun mitokondri
enerji yolagini ve hiicre i¢i insiilin reseptor yolaklarmi tetikleyerek insiilin
salmimini arttirmasi da bir diger antidiyabetik etki mekanizmasidir. Diyabet
ile alakali tiim odaklanilan antidiyabetik mekanizmalar arasinda ¢orek otunun
antioksidan enzimleri arttirma etkisi 6nemli 6l¢lide yer almaktadir. Bu artma

sonucu oksidatif stresin azalmast ve pankreas beta hiicrelerinin
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rejenerasyonunun kolaylagmasi gerceklesmekte bu da diyabetik hastalarda
hiperglisemik evrenin kontroliinii kolaylagtirmaktadir. Bunun yani sira
TQ’nun glukoneogenezi azaltmasi ve hepatik glukoz iiretimini azaltmasi da
seker seviyelerinin kontrolii acisindan 6nemli bir diger antidiyabetik etki
mekanizmasidir (M. F. Ahmad ve digerleri, 2021).

4. ANTIOKSIDAN ETKILERIi

Biyolojik yapilarda ger¢eklesen oksidatif hasar birgok hastaligin
patofizyolojik temelini olusturmaktadir. Oksidatif hasar, serbest radikaller
(pro-oksidan) ve antioksidan aracilari arasindaki dengenin bozularak oksidatif
stres sonucu serbest radikal tiretimindeki artig veya viicuttaki zayif siipiirme
kapasitesi nedeniyle dengede pro-oksidan yoniiniin baskin olmasi ile ortaya
cikar.

Bu dengenin bozulmasinda viicuda toksin alimi da etkili olabilmektedir.
Elektrik yiikli ROS (02, OH, ve NO gibi serbest oksijen radikalleri)
elementleri olduk¢a reaktif yapiya sahip oldugu icin hiicrelere saldirip
zarindan gecerek niikleik asitler, proteinler, lipid ve karbonhidratlara hasar
verip fonksiyonlarin1 degistirebilirler. Bu sebeple ROS nétralizasyonunu
saglayan antioksidan sistemleri bir¢ok hastaligin Oniine ge¢mede oldukca
onem tagimaktadir (Eraldemir ve Korak, 2021; Rahim ve digerleri, 2022;
Salem, 2005). Corek otunun bir diger potansiyel faydasi da bir takim
bilesenleri sayesinde antioksidan aktivesine sahip olmasidir ve bu dzelligi 35
calismadan fazla sayida olan in vivo ve in vitro calismalar ile ortaya
konmustur (Salem, 2005). Asagida bu ¢alismalardan bazilarina yer
verilecektir.

Yapilan aragtirmalar TQ’nun NO sentezi i¢in bir parametre olan nitrit
iiretimini azalttigini, NO iretimini saglayan enzim olan indiiklenebilir NO
sentazin gen ve protein seviyesindeki ekspresyonunu azalttigini géstermistir.
Yapisal olarak ¢orek otu yaginda bulunan poli-doymamis yaglar, fosfolipidler
ve peroksitten dolayr radikal temizleme potansiyeli oldugu gosterilmistir
(Salem, 2005). Bu potansiyeli ayrica TQ’nun glutatyon (GSH), NADH ve
NADPH ile tepkimeye girerek glutatyonil-dihidro-timokinon olusturmas ile
de gostermistir (M. F. Ahmad ve digerleri, 2021). Menopoz sonrasit 30 kadmin
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2 ay boyunca kombine olarak ¢orek otu ve sarimsak (Allium sativum)
tiiketimi  sonucunda siiperoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz
(GSH-Px) gibi antioksidatif enzim aktivitelerinde artis ve oksidatif
biyobelirte¢ olan malondialdehid (MDA) seviyesinde diigiis goriilmiistiir.
Siganlarda yapilan c¢aligmalar da bunu destekleyici nitelikte olup ¢orek otu
yagmin antioksidan enzimler olan glutatyon-S-transferaz (GSH-ST),
glutatyon rediiktaz (GR) ve GSH-Px seviyelerinde anlamli artisa sebep oldugu
gosterilmistir. Aterojenik beslenen farelerde ¢orek otu metanol oOziitii ve
yagmin serbest radikallere karsi plazma toplam antioksidan giiclinii %88
oraninda etkili bir sekilde yeniledigi goriilmiistiir. Benzer sekilde, ¢corek otu
yagl ve timokinon uygulamasi, gastrik mukozada karbonhidrat
biyotransformasyonu ve antioksidan savunma sistemi Tlizerinde sisplatin
kaynakli degisikligi belirgin sekilde iyilestirmistir (Yimer ve digerleri, 2019).
Ayrica ¢orek otunun igerdigi flavanoidler gastrik mukusu olumlu etkiledigi ve
mukozal immiin savunmay1 kuvvetlendirdigi gosterilmistir. Bunlarm yani sira,
TQ’nun bobrek koruyucu etkisini antioksidan mekanizmalar aracilifiyla
SSAT ve CYP3A1l gen ekspresyonunu azaltarak gdsterdigi bulunmustur.
Ayrica ¢orek otu 6ziitlinlin antioksidan 6zelligine dayali karaciger fibrozunu
onledigi ve lipid peroksidasyonunu arttirarak karaciger hasarina olumlu
etkileri oldugu gosterilmistir. Bunlarin yan sira beyin yiiksek oranli oksidatif
metabolik aksiyon barindirmasi ve ROS metabolitleri iiretimi gibi sebeplerden
dolay1 oksidatif strese duyarli bir organdir. Corek otunun sahip oldugu
antioksidan etkilerin beyin i¢in de yararl olabilecegi ileri siiriilmektedir. Ek
olarak ¢orek otunun antioksidan etki mekanizmalar1 araciligryla kanser, astim,
ensefalomiyelit, kardiyotoksisite ve bahsedildigi gibi diyabet {izerinde olumlu
sonuglar elde edilmistir (M. F. Ahmad ve digerleri, 2021; Salem, 2005). Sonug
olarak ¢orek otunun bu belirgin antioksidan aktivitesi, potansiyel yeni bir
antioksidan ajan olarak saghigin desteklenmesi i¢in tiiketilmesini destekler
niteliktedir.

5. ENFEKSiYON HASTALIKLARINA ETKIiSi

Corek otunun bagisiklik sistemi iizerine sahip oldugu olumlu etkiler
sonucunda konak-parazit iliskisine etki edebilecegi diisiiniilmektedir. Bu
mantik ¢ercevesinde corek otu yagr ve aktif maddesi {izerine yapilan
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aragtirmalar sonucunda, ¢orek otunun antibakteriyel, antiviral, antifungal ve
antihelmintik etkileri kapsayan antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu cesitli
caligmalarda gosterilmistir (Salem, 2005). Genellikle hepatit C viriisiiniin
(HCV) sebep oldugu kronik hepatit sonrasinda karaciger sirozu ve
hepatoselliiler karsinoma sebep olabilmektedir. HCV hastalarinda ¢oérek otu
ve zencefil (Zingiber officinale) etanol 6ziitii uygulanmasi sonucunda viriis
yiikiiniin azaldigi ve karaciger fonksiyonlarinin iyilestigi sonucu elde
edilmistir. Diger bir ¢alismada ise Oziitlerin karisimi 500 mg ¢orek otu ve
zencefil karisimi igeren kapsiiller bir ay boyunca gilinde iki kere alinmasi
seklinde HCV hastalar1 {izerinde denenmis ve daha etkili sonug eldesi
saglanmistir (Abdel-Moneim, Morsy, Mahmoud, Abo-Seif ve Zanaty, 2013;
Barakat, Wakeel ve Hagag, 2013). Seropozitif HIV pozitif erkekler iizerinde 6
ay boyunca giinde 2 defa 10 mL olacak sekilde ¢orek otu karisimi uygulamasi
yapilmig 3 ay icerisinde viriis yiikiiniin fark edilemeyecek seviyelere diistiigi,
belirtilerin hafifledigi, CD4 miktarinin arttig1 ve seroreversiyon elde edilmistir
(Onifade, Jewell ve Adedeji, 2013).

Benzer sekilde sero-pozitif HIV ile enfekte olmus kadinlar iizerinde
yapilan aragtirmalarda da devamli seroreversiyon gdoriilmiistiir (Onifade,
Jewell ve Okesina, 2015). Yapilan bazi klinik g¢aligmalarda ¢orek otu
takviyesinin iilser ve gastrik kanser gibi hastaliklara yol acabilen helikobakter
pilori bakterisi lizerinde kuadriterapi ile birlikte bakterinin yok edilmesinde
yararl etkilere sahip oldugu gosterilmistir (Dalli ve digerleri, 2021; Tavakkoli
ve digerleri, 2017).

Bu caligmalara ek olarak SARS-CoV-2 viriisiiniin sebep oldugu
COVID-19 pandemik bulagici hastaligi ve ¢orek otu {izerine calismalar
yapilmistir. Gida takviyesi olarak giinde iki kere 10 giin boyunca 500 mg
¢orek otu yagir aliminin COVID-19 hastalarinda daha hizli iyilesmeye yol
actigi gosterilmistir. Farkli giin sayist ve doz igeren ¢orek otu veya yaginin
tiketimi sonucunda da ¢aligmalar genel olarak hastaligin belirtilerinde
azalmalar, vitaminlerle uygulanmasi sonucunda COVID-19 negatife doniis ve
daha hizli iyilesme gibi sonuglar elde edilmistir. Corek otu bilesenleri
tarafindan inhibe edildigi diistiniilen SARS-CoV-2’niin molekiiler hedefleri
arasinda ACE-2 reseptorii, helikaz, ve RNA replikaz gibi proteinler yer
almaktadir. Ayrica TQ ile alakali daha 6nceden yapilan caligmalardan elde
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edilen sonuglar dogrultusunda TQ’nun COVID-19 enfeksiyonunu 6nlemede
rol oynadig1 potansiyel sinyal mekanizmasi olusturulmustur. Bu mekanizmada
TQ’nun SARS-CoV-2 endositozu sirasinda kompleks olusumu ve
replikasyonu engelledigi, antioksidan savunmay1 arttirdigi, ROS iiretimini
diislirdiigi ve immiin dengeyi saglayarak c¢oklu organ yetmezligi
komplikasyonlarini ortadan kaldirdigi ileri siiriilmiistiir (A. Ahmad, Rehman,
Ahmad ve Alkharfy, 2020; Imran ve digerleri, 2022). Bunlarin yani sira,
birgok viral enfeksiyonun yan sira, solunum hastaliklarma yol agabilen Nipah
viral enfeksiyonu gibi 6liimciil bir enfeksona karsi ¢orek otunun olumlu
etkilerinin oldugunu gosteren calismalar mevcuttur (Maideen ve digerleri,
2024).

6. DIGER HASTALIKLARA ETKISi

Yukarida ayrintili olarak ¢alismalar ve sonuglarindan bahsedilen
hastaliklarin yani sira ¢érek otu birgok hastaliga yararl etkilere sahiptir. Bilis,
hafiza ve dikkatin gelismesi, iskemik inme lizerine olumlu etkileri, epilepsi
hastalarinda inme sikligmi azaltmasi gibi norolojik etkileri; hipoglisemi,
hipotansiyon, ve lipid profil regiilasyonu ile kardiyovaskiiler -etkileri,
bronkodilator etkiler, alerjik rinit ve astim semptomlarinin iyilestirilmesi ile
solunum yolu etkileri; vitiligo lezyonlarinin kiigiilmesi, ekzama lezyonlarinin
hafiflemesi, ¢olyak hastalarinda dermatitis herpetiformisin iyilesmesi gibi
dermatolojik etkileri; kilo vermeye katkisi ile antiobezite etkisi; romatoid
artrit hastaligi semptomlarinin iyilesmesine katkisi ile romatolojik etkileri;
sperm ve semen hacminin kalite parametrelerinde gelismeye sebep olmasi ile
infertiliteye etkileri; bobrek fonksiyon parametrelerine yararli etkileri; anti-
helikobakter pilori 6zelligi ve fonksiyonel dispepsi hastalarinda semptomlarin
azaltilmasi gibi 6zellikleri ile gastrik etkileri de bulunmaktadir (Azami ve
Forouzanfar, 2024; Derosa, D’Angelo, Maffioli, Cucinella ve Nappi, 2024;
Tavakkoli ve digerleri, 2017; Yimer ve digerleri, 2019).

SONUC

Corek otu ve aktif bileseni TQ iizerine in vitro, in vivo ve bir takim
klinik arastirmalar olarak genis yelpazede c¢aligmalar bulunmakta ve
neredeyse her bir fizyolojik sistem iizerine olumlu farmakolojik etkileri
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bulunmaktadir.  Antioksidan, antienflamatuar ve immiinomodiilator
kapsamindaki mekanizmalar, cogu hastaliklardaki yararli etkilerin temelini
olusturan etki mekanizmasi olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Kanser iizerine
etkileri i¢in bu yararli mekanizmalara ek olarak antiproliferatif ve
antimetastaz Ozellikleri de elde edilen olumlu sonuglarin dayanagmni
olusturmaktadir. Birgok hedef sinyal yolagi aydinlatilip organlar iizerinde
olusturdugu yararli etkiler gosterilmesine karsin caligmalar halen klinik
uygulamadan uzaktir.

Nanopartikiil gibi sistemler ile TQ’nun biyoyararlanimini arttirict
caligmalar, diger dogal bilesenlerle veya miRNA gibi biyolojik molekiillerle
kombine etki ile daha verimli sonuglarin eldesi, klinik oncesi ¢alismalarda
belirtilen toksik etkiye sahip olmama veya az toksik etki sonuglarmin klinik
calismalarda gosterimi, farmakolojik ve toksik Ozelliklerin de test edilmesi
ileride klinik kullanimin 6niinii agabilir. Ayrica bahsedilen etki mekanizmalar
ve hastalik {izerine etkileri, ¢orek otunun optimum saglhigi desteklemek ve
kronik hastalik riskini azaltmadaki potansiyelini ortaya koymus olup yeni bir
fonksiyonel gida formiilasyonunda yer almasini destekler niteliktedir.
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