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Uziim ¢ekirdeginin feneolik bilesik ve antioksidan igeriginin yiiksekligi olmasi nedeni ile son yillarda
izerinde fazla arastirma yapilan bir gida takviyesidir (Bakkalbasi et.al,2005).Bagchi et.al,2000).

Tiirkiye'de yetisen farkli on iki tiziim ¢ekirdegi ekstraktlarinin antioksidan potansiyelleri
belirlenmistir. iki farkli serbest radikal siipiiriicii yontemleri, ABTS ve DPPH deneyleri ile iiziim
cekirdegi ozleri, antioksidan aktivitelerini incelenmistir. Uziim gekirdegi 6zleri toplam fenolik madde
icerigi Folin-Ciocalteu yontemi ile belirlenmistir. Toplam fenolik madde miktar1  4778,6 mg/100 g
ile 13000 mg/100 g ( gallik asit esdegeri olarak)arasinda degistigi belirlendi. Bu arastirmada
Papazkarasisiyah iiziim cesidinde en yiiksek fenolik ve antioksidan potansiyel
belirlenmistir(Bakkalbasi et.al,2005).Bu arastirmada iiziim ¢ekirdeginde belirlenen fenolik bilesikler
ile ilgili bir HPLC kromatogrami asagida verilmistir.
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1, Gallic acid; 2, Catechin; 3,Epicatechin (Bakkalbasi et.al,2005).

Uziim (Vitis vinifera) 65 486 235 milyon metrik ton yillik iiretim ile diinyanin en cok iiretilen
meyvelerinden biridir. Tiirkiye iiziimde 3 650 000 Mt (FAOSTAT, 2004) tahmini liretimi ile
diinyanin altinc1 en biiyiik iireticisidir. Uziim cekirdegi; meyve suyu ve sarap iiretiminde bir atik
madde olup fenolik bilesikler agisindan zengin bir yan tiriindiir. Bu yan iiriinden gida takviyesi
tiretilerek insan sagligi agisindan ¢ok 6nemli bir iiriin elde edilmektedir. Antioksidanlarin kullanimi
ozellikle yag ve yag iceren gidalarin, raf 6mriinii artirmak i¢in bir iyi bir yontemdir. Giiniimiizde, bu
sentetik antioksidanlar gibi gidalarda kullanimi kisithi toksikolojik etkileri oldugu siiphesi bulunan,
ozellikle biitillenmis hidroksianisol (BHA) ve biitillenmis hydroxytolune (BHT) gibi sentetik
antioksidanlarin yerine bitkisel dogal antioksidan kullanimina giderek artan bir ilgi mevcuttur(Mavadi
ve Salunkhe, 1995). Antioksidan aktivite bir antikanser gostergesidir (Tsai ve ark., 2005).



Uziim cekirdegi bilesiminde ; polifenoller gallik asit, monomerik flavan-3-ol katesin, epikatesin,
gallokatesin, epigallokatesin, epikatesin ve 3-O-gallat vepProsiyanidin dimerler, trimerler ve daha
yiiksek polimerize prosiyanidinler da dahil olmak iizere, esas olarak flavonoidler bulunmaktadir.
Uziim cekirdegi ekstrakt1 erken yaslanmay1 engelleyen ve viicudu koruyan giiclii bir antioksidan
olarak bilinmektedir. Uziim ¢ekirdegi polifenoller elde edilen farmakolojik ve nutrasotik faydalar
serbest radikal elemine etme kapasitesi bulunmaktadir(Bakkalbasi et.al,2005).

Viicudumuzda kanser ve kalp gibi hastaliklara yakalanmamak icin bir savas veriyoruz. Kontrol
edilmesi gereken diismanlardan biri de serbest radikallerdir. Serbest radikaller somatik hiicrelere ve
bagisiklik sistemine saldiran molekiillerdir. Antioksidanlar da bu serbest radikallerin etkilerini
notralize eden, kanser, kalp hastaliklar1 ve erken yaslanmaya neden olacabilecek zincir reaksiyonlarim
engelleyen molekiillerdir.

Uziim ¢ekirdeginin kalp hastalig riskini azaltma 6zelligi vardir (Shi ve ark., 2003). tarafindan iiziim
ve sarap i¢inde fenolik bilesiklerin in vitro diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) oksidasyonunu
engelledigi belirtilmisgtir.

SERBEST RADIKALLER VE SAGLIK ACISINDAN ONEMi

Serbest radikalleri 6nlemede ¢cok 6nemli olan {iziim ¢ekirdeginin 6neminin anlasilmasi i¢in serbest
radikallerle iligkili baz1 6zelliklerin bilinmesi cok dnem tasimaktadir.

Oksidasyona neden olan serbest radikaller temel olarak oksijen kaynakli metabolitler, (siiperoksit
anyonlar1 O,-, hidrojen peroksit H,O,, hidroksil radikali OHO) hipoklorik asit, kloraminler, azot
dioksit, ozon ve lipit peroksitlerdir. Bunlar organizmalar tarafindan hiicre icinde mitokandriyal
solunum zincirinde, ya da hiicre disinda, 6zellikle de fagositler tarafindan olusturulur.

Serbest radikal olusumuna sigara ve uyusturucu madde, herbisit ve pestisitler, ¢oziiciiler, petrokimya
iriinleri, ilaglar, giines 1s1nlar1, X-1g1nlar1, gidalarda bulunan bazi bilesikler neden olmaktadir.
Ayricaasirt fiziksel aktivite de oksijen kullanimindaki artisla beraber serbest radikal olusumuna neden
olmaktadir.

SERBEST RADIKALLER

Kuantum kimyasina gore ancak iki elektron bir bagin yapisina girebilir. Ayrica iki elekronun ters
doniis dogrultusunda olmasi gerekmektedir. Yani yukariya dogru donen bir elektronun esi asagiya
dogru donen bir elektrondur. Elektron ciftleri oldukga kararlidir ve insan viicudunun neredeyse tiim
elektronlar: elektron ¢ifti halinde bulunur.Bir bag koptugunda elektronlar ya birlikte kalir (ikisi de bir
atoma katilir) ya da ayrilirlar (biri bir atoma, digeri digerine). Eger birlikte kalirlarsa olusan atom bir
iyon olur, eger ayrilirlarsa da serbest radikaller olugur. Bu eslesmemis elektronlar yiiksek enerjilidir ve
eslesmis elektronlar ayirip islerine engel olurlar. Bu islem serbest radikalleri hem tehlikeli hem
kullanigh yapar.

Serbest radikaller yasam icin gereklidir. Elektron taransferi enerji tiretimi ve pek ¢ok diger metabolik
islevde temel olusturur. Ama eger zincir reaksiyonu kontrolsiiz bir davranis gosterirse hiicrede
hasarlara neden olur. Bilim adamlar1 1954'lerden beri serbest radikallerin yaslanma ve dejeneratif
hastaliklara neden oldugunu bilmektedirler.Cogu elektronlar ¢ift halde bulunurken, serbest radikal bu
elektronlar: birbirinden ayirarak reaksiyonu durdurur. Ama sonucta serbest radikal kendine bir ¢ift
elektron alarak elektron ¢ifti haline gecer, diger elektron serbest radikal olusturur.



Antioksidanlar ise serbest radikaller i¢in kolay bir elektron hedefi olusturur. Baglanan serbest iki
serbest radikali birlestirerek notralize edebilme 6zelligine sahip bir enzime (glutathiyon peroksidaz,
katalaz, siiperoksit dismutaz) tasinana kadar radikalle stabil bir yap1 olusturur.

Eger serbest radikaller notralize edilmezlerse viicutta ciddi hasarlara neden olabilirler bu zararl: etkiler
sunlardir:

¢ hiicre membrani proteinlerini yikarak hiicreleri 6ldiirmek,

¢ membran lipit ve proteinlerini yok ederek hiicre membranin sertlestirip hiicre fonksiyonunu
engellemek,

e nuklear membranini yararak nukleustaki genetik materyale etki edip DNA'y1 kirilma ve
mutasyonlara acik hale getirmek,
® bagisiklik sistemindeki hiicreleri yok ederek bagisiklik sistemini zorlamak.

Bu etkiler oksidatif stres olarak bilinen DNA mutasyonlari, hiicre 6liimleri ve hastaliklart gibi
hasarlara neden olur. Peki serbest radikaller bu hasarlar1 nasil verirler? Bu sorunun cevabi ¢ok cesitli
mekanizmalara dayandirilabilmekle beraber en temel etkileri, lipit peroksidasyonu, proteinler arasinda
disiilfit bagi olusumu ve DNA hasaridir.

a) Membran Lipitlerinin Peroksidasyonu:Bu, serbest radikaller hiicrenin membranina
saldirdiklarinda gerceklesir. Serbest radikaller, hiicre membraninin stabilizasyonunu ortadan
kaldirarak, hizli hiicre ve doku bozulmalarina neden olurlar.

b) Disiilfit Bag1 Olusumu:Glutatyon (GSH) gibi tiyollerin (R-SH) oksidasyonu tiyol ve
oksijen radikallerinin olusumuna neden olur. Her ne kadar hidroksil radikallerinden daha zayif
olsalar da tiyol radikalleri bazi1 biyolojik sorunlara neden olurlar. Bunlar siilfiir merkezli
radikallerdir (RSH) ve proteinlerdeki homolitik fisyon (siilfiirlerin karsilikli baglanmasi)
reaksiyonlari disiilfit bagini olusturur. Bu da proteinlerin konfigiirasyonlarini bozarak
viicuttaki metabolik aktivitelerini engeller.

c) DNA Hasar1:Bir canlinin elektromanyetik, ultraviyole ve X-1sinlarina maruz kaldigi sirada
DNA, hidroksil radikallerinin de saldirisina ugrayabilir. Serbest radikal etkisiyle DNA'nin
yapisinin degismesi mutasyonlara ve hatta canlinin esey hiicrelerindeki mutasyona bagh
olarak dollerin 6lmesine neden olur.

Viicuttaki en temel serbest radikaller asagida verilmistir:

a)SUPEROKSIT RADIKALLERI

Siiperoksit radikalleri hiicrede enerji metabolizmasinda oksidasyon sirasinda ya da oksidazlar gibi bazi
enzimlerin aktivitesi sonucu olusurlar. Asagidaki reaksiyonlar olusumlarini agiklar:

Siiperoksit radikalleri siiperoksit dismutaz adi verilen bir enzimle inaktive edilirler:Siiperoksit radikali
iki mekanizmayla ¢alisirlar. Bu fagositlarin bakterisit etkilerinin temel mekanizmasidir. Ayn1 zamanda
yang1 reaksiyonlarinda normal dokulara bile zarar verebilecek bir aracilardir.



b)HIDROKSIL RADIKALLERI

Hidroksil radikalleri birkag yolla olusur. Suyun hidroliziyle ya da par¢alanmasiyla hidrojen radikalleri
ve hidroksil radikalleri olusturabilir: Ayn1 zamanda hidrojen peroksit ve demirin birlesmesiyle
olusabilir (Fenton reaksiyonu): Digeri de Haber-Weiss reaksiyonudur:Hidroksil radkilleri en reaktif
serbest radikallerdir ve viicuttaki serbest radikal hasarinin en 6nemli sorumlularidir.

¢)NITRIK OKSIT (NOv)

Nitrik oksit hiicresel patofizyolojide 6nemli bir rol oynayan ¢6ziinebilir, serbest radikal gazidir.
Vazodilator mesaji endotelyumdan diiz kasa tagiyan bir enerji aktaricisi olarak, sentral ve periferal
sinirsel aktarimda ve bagisiklikta aktif rol alir. Sonucta hiicrede ve hiicre disinda tasinan NOe miktari
¢ok hassastir.

SERBEST RADIKALE BAGLI HASTALIKLAR

Serbest radikaller viicudun hastaliklara kars1 direncini viicudu saran organizmalar1 yok ederek arttirir.
Buna karsin fazla iiretildiginde viicuttaki baz1 yerlerede hasara neden olarak hastaliklara yol agar.
Serbest radikal reaksiyonlarinin neden oldugu hastaliklarda giderek bir artis olmaktadir. Bu serbest
radikal hastaliklar1 i¢ grupta toplanabilir:

1. genetige baglh (Fanconi's anemia, bloom syndrome)
2. cevresel bilesenler (is hastaliklari, zehirlenmeler, virus ve bakteriyal enfeksiyonlar)

3. hem genetik hem de cevresel (bronsial astim, diabetis mellitus, kanser, kardiovaskiiler
hastaliklar ve digerleri)

SERBEST RADIKALLERDEN KORUNMA

Serbest radikallerdeki asir1 yliklenme viicut icin tehlike olusturur. Ancak viicudun islevlerini
gorebilmesi ve hastaliklardan korunabilmesi i¢in de gereklidirler. Serbest radkiller viicutta cok hassas
bir dengeyle kontrol edilmektedirler:

Serbest Radikalleri Yok Eden Enzimler

e siiperoksit dismutaz:Hiicre i¢cinde mitokondride dogal olarak bulunan bir enzimdir.
Stiperoksit radikallerini daha az reaktif olan hidrojen peroksit formuna cevirirler.

e Katalaz:insan hiicrelerindeki peroksizomlarda bulunur. Hidroksil radikallerinin olusumunu
onlemek icin hidrojen peroksiti suya ayristirir.

e glutatyon peroksidaz:Rediikte glutatyonun (GSH) -SH grubundan, su olusturmak icin
hidroksil radikali ya da hidrojen peroksitle birlesmek iizere hidrojen ¢ikartmasini saglar.

e Siilfhidril proteinleri ve diger serum proteinleri:Organik peroksitleri ve hidroksil
radikallerini zararsiz kimyasallara doniistiiriirler.

ANTIOKSIiDAN BiLESIKLER



Flavonoidler,beta-karoten, askorbik asit ve alfa-tokoferol gibi antioksidanlarin serbest radikallerin
neden oldugu oksidasyonlar1 6nledigini vitro ve in vivo calismalarla gosterilmistir.Bunlarin disinda
taurin, bilirubin ve {irik asit de bilinen dogal antioksidanlardir. Siitte, karacigerde ve bobrekte
bulunurlar. Digerleri gibi bunlar da serbest radikal olusumunu 6nlerler.

UZUM CEKIRDEGI BILESiMi

Uziim ¢ekirdegi dogal olarak flavonoidler agisindan zengin zengin bir kaynaktir. Gallik asit, onemli
bir fenolik asit, monomer cinsiornegin, (+) gibi flavan-3-ol-katesin, (-)-epikatesin ve
bunlarinPolihidroksi i¢ceren Gallatlar ve prosiyanidin flavan-3-ol birimleri, dimer, trimer ve ana
flavonoidlerdir [. Bakkalbasi et.al,2005).

Insan saglig1 ve hastalik 6nleme agisindan ve iiziim cekirdegi proantosiyanidin ekstresi iizerinde
yapilan bir arastirmada(:Bagchi et.al.2000)

Flavan-3-oller potansiyel faydali, cok sayida tibbi 6zellikleri bulunmaktadir. Monomerik flavan-3-
ollerantioksidanve serbest radikal gidericietkiye sahiptir [Bakkalbasi et.al,2005). Antihepatoxic ve
antiviral , antikarsinojenik , kardiyoprotektif ajanlardir.. Prosiyanidinler, antioksidanetkili,serbest
radikal giderici , kalbi, antikanserojen Ostrojenik], antihipertansif, miitajen, bir anti-inflamantory ve
antiviral, antivasodilator,antialerjik, immiinostimiilan ve vit C etkisi gdstermektedir.Fosfolipaz baz1
istenmeyen enzimatik faaliyetleri inhibe eder(Bakkalbasi et.al,2005).

Serbest radikaller; artrit, hemorajik sok, ateroskleroz, yas ilerledikg¢e; iskemi ve bir¢ok organlarin
reperfiizyon yaralanmasi, Alzheimer ve Parkinson hastaligi, mide-bagirsak bozukluklari, timor
promosyonuyla ve kanser ve AIDS dahil olmak iizere insanlarda yiizden fazla hastaliklara neden
olmaktadirlar.

Antioksidanlar, serbest radikal temizleyiciler giiclii ve neoplastik inhibitorleri olarak hizmet
vermektedir. Sentetik ve dogal antioksidanlar ¢ok sayida insan sagligi ve hastalik 6nleme iizerinde
yararl etkileri incelenmistir. Bununla birlikte, antioksidanlar yapi-aktivite iligkisi, biyoyararlanim ve
tedavi edici etkinligi ¢ok farklidir. Oligomerik proantosiyanidin bu agidan ¢ok énemlidir ve iiziim
cekirdegi bilesiminde yiiksek diizeyde bulunmaktadir.

Uziim gekirdegi 6zii (GSE) ve oligomerik proantosiyanidinler (OPC’ler) antioksidan dzellikleri
tartismaya yer birakmayacakbir sekilde tasimaktadirlar((Ariga et.al,1990; Bagchi et.al.2000;, Bagchi
et.al.1997; Bagchi1998, Bouhamidi,1998; Da Silva,1990; Masquelier1981 Morel; . Nuttall,1998;
Rong1994; Van Jaarsveld et.al,1996).

Serbest radikallerin verdigi zararlarin ve oksidatif stresin azaltilmasindaki etkileri, aragtirmacilarda, bu
iriinlin kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar ve yaslanma ile baglantilandirilan bir dizi kronik hastalik
riskinin azaltilmasina yardimc1 6zellikte etkili olabilecegi kanaatini yaratmaktadir. OPC {izerinde
yiirlitiilmiis ¢alismalarin biiyiik cogunlugu hiicre kiiltiirii sartlarinda (deney tiipiinde) ve hayvanlar
tizerinde gerceklestirilmis olmakla birlikte, edinilen sonuglar son derece cesaretlendiricidir. Bir
laboratuvar ¢calismasinda OPC’nin kemoprotektif (kanserle miicadele) 6zellikleri meme kanserli ve
akciger kanserli insan hiicreleri iizerinde test edilmistir. Sonuglar OPC’nin kanserli hiicrelerde
sitotoksisiteyi (kanserli hiicre 6liimii) artirmakta etkili oldugunu gostermis, iistelik bu arada normal ve
saglikli hiicrelerin bilylimesi ve dayaniklilig siirdiiriilebilmistir. Hiicreler tizerindeki bir bagka
calismada, OPC’nin hiicreler iizerindeki hasarlar, DNA’lar iizerindeki hasarlar ve tiitiin (sigara gibi)
kullanimi1 nedeniyle olusan hiicre 6liimlerini 6nlemedeki etkileri arastirilmistir. Deney sonuclar tiitiine
maruz kalan dokularda oksidatif hasar ve apoptosis (hiicre 6liimii) olustugunu gostermis, ve bu zarar C



ve E vitaminleri ve liziim c¢ekirdegi 6zii gibi antioksidanlarla % 10 ila 85 arasinda degisen oranlarda
azaltilabilmistir. Uziim ¢ekirdegi 6zii tek basina alindiklarinda C ve E vitaminlerinden 20 ila 50 kat
aras1 daha etkili bir iiriin olarak kendini gostermis ve vitamin aliminin OPC ile bir arada yiiriitiilmesi
halinde hiicre hasar1 ve 6liimiiniin daha da etkili bir sekilde 6nlenebildigini ortaya konulmustur . Uziim
cekirdegi oziiniin antioksidan potansiyeli hayvanlar iizerinde yiiriitiilen bir dizi ¢aligma ile
dogrulanmistir. Bunlardan birinde, tavsanlar iizerinde yiiksek kolesterol i¢eren bir diyet uygulanmis,
bir grup tavsana aym siirecte Uziim cekirdegi 6zii verilirken diger gruba verilmemistir. Tavsanlarin
kolesterol diizeylerinde herhangi bir degisiklik kaydedilmemis ise de, Uziim cekirdegi 6zii verilen
tavsanlarda zararl 6zelligi bulunan kolesteril ester hidroperoksidleri ve aortik malondialdehid (MDA)
diizeyleri daha diisiik ¢ikmistir. Kolesteril ester hidroperoksidleri ve aortik malondialdehid (MDA)
narin kan damarciklarinin ¢izgilerine ciddi zararlar verebilmekte ve ateroskleroza yol agcabilmektedir .
Bu deneyde, immiinohistosimik analizler aterosklerotik lezyonlar1 olusturan kolesterol tiirii olan
oksidize LDL miktarlarinda da bir azalma ortaya koymustur. insan plazmasi kullanilarak
gerceklestirilmis bir baska calismada, plazmaya katilmis olan Uziim cekirdegi 6zii ile LDL nin
oksidasyonunun 6nlenmesi de miimkiin olmustur. Bu da iiziim ¢ekirdegi 6ziiniin aterosklerozun
onlenmesinde de faydalar olabilecegini akla getirmektedir. Uziim gekirdegi 6zii kullanilarak insanlar
lizerinde yiiriitiilmiis nadir deneylerden birinde, 5 giin siire ile giinde 300mg Uziim ¢ekirdegi zii
kandaki toplam antioksidan kapasitesinde (TAC) kaydadeger artislara sebep olmustur .
Gercgeklestirilen baz1 epidemiolojik ve vaka bazinda ¢alismalar giinde 1-2 bardak kirmizi sarap tiiketen
kisilerin kalp hastaliklar1 ve muhtemelen bazi kanser tiirleri acisindan daha diisiik risk altinda
olduklarii gostermistir. Bu tiir calismalar saglik tizerindeki muhtemel etkileri sadece ima eder
mabhiyettedir. Ancak bagka ¢alismalar kirmizi sarabin fenolik bilesenlerinin pek cogunun kanda
tutuldugunu, LDL kolesterolii ile iligki icine girdigini ve LDL nin oksidasyon egilimini azalttigini
ortaya koymaktadir. Bu da kirmiz1 sarabin kalbi koruyucu etkisini agiklayict mantikli bir aksiyon
iliskisi olusturmaktadir. Son olarak, cogu tavsanlar ve fareler iizerinde yiiriitiilmiis olan daha kiiciik
capl calismalar, Uziim gekirdegi 6ziiniin enflamasyonun azaltilmasinda, kan dolagiminin
artirllmasinda ve kan damarlarinin dengesinin muhafazasinda da etkisi bulunabilecegini
diistindiirmektedir.

* Antioksidan (Ariga et.al,1990; Bagchi et.al.2000;, Bagchi et.al.1997; Bagchi1998,
Bouhamidi, 1998; Da Silva,1990; Masquelier1981; Morel; . Nuttall,1998; Rong1994; Van
Jaarsveld et.al,1996)

* Kalbi korumaya yardimci (ateroskleroz riskinin azaltilmasina yardimci) ( Kakegawa
et.al.,1985)

* Kanser riskini azaltmaya yardimci (Devi, and Ambika,1993; Habtemariam 1997; Huynh and
Teel,2000;Palma and Taylor,1999)

* Damarlar giiclendirmeye yardimci (daha giiclii kan damarlar1) (Bouhamidi et.al,1998;
Fitzpatrick et.al.1998,Hasegawa,2000; Robertert.al.,1990)

* Edemay1 azaltmaya yardimci (enflamasyon, yanma hissi/viicutta siskinlik) (Cheshier
et.al.1996;,3 Putter et.al,1995)

* Goz sagligim giiglendirmeye yardimc1 (makiiler bozulma ve katarakt riskini azaltmaya
yardimc1) (Bouhamidiet.al.,1998)



SONUC ve ONERI

tiziim ¢ekirdegi cok etkili bir antioksidan olup insan saglig1 acisindan ¢ok onem tagimaktadir.Serbest
radikallerinin uzaklastirilmasi acisindan ¢ok onemli bir gida maddesidir.Ozellikle sigara icen ve
uyusturucu kullanan insanlarin iiziimii ¢cekirdeklerini ¢igneyerek tiikketmesi veya iiziim c¢rekirdegini
gida takviyesi olarak tiiketmesi ¢ok énem tagimaktadir.SIGARA,UYUSTURUCU ve HASTALIK
RISKLERINE KARSI UZUM CEKIRDEGI.
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