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Ozet

Genellikle Akdeniz kiyilarinda yetisen ve halk arasinda ¢drekotu olarak bilinen Nigella sativa, otsu bir bitkidir
ve temel etken bileseni Timokinon'dur. Fitoterapide yaygin olarak kullanilan ¢orekotu hem tohum ve hem
de yag olarak, soguk alginligi, bas agrisi, romatizma ve daha pek cok rahatsizligin tedavisinde binlerce yildir
kullanilmaktadir. Corekotu’nun etken maddesi olarak bilinen timokinon’un anti-diyabetik, anti-oksidan, anti-
histaminik, anti-inflamatuar, anti-mikrobiyal, anti-timor ve imminomodulator etkileri oldugu gosterilmistir.
Bu derlemede kardiyo-vaskdler hastaliklarda ¢orekotu’nun etkileri konusu ele alinacaktir.

Anahtar Kelimeler: Nigella sativa, timokinon, fitoterapi, kardiyovaskuler etkiler
Abstract

The main ingredient of Nigella sativa which usually grows on the Mediterranean cost is Thymoquinone and
is a herbaceous plant that populary known as the black cumin. Plant seeds and plant oil of black cumin
as a phitotherapic substance are used in the treatment of colds, headaches, rheumatism and many other
disorders for thousands of years. Nigella sativa’s and its main ingredient Thymoquinone’s anti-diabetic, anti-
oxidant, anti-histaminic, anti-inflammatory, anti-microbial, anti-tumor and immunomodulatory effects were
investigated. In this review the effects of Nigella sativa on cardio-vascular diseases will be discussed.
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Giris yildan yila hizla bUydmektedir (1). Gelismekte olan

Ulkelerde de nifusun buyuk bir kismi farkh temel tib-
Antik caglardan beri cesitli bitkiler degisik rahatsiz- b sorunlarin tedavisinde bitkisel ilaclar kullanmak-
liklarin tedavisinde kullanilmaktadir. Ayni sekilde gU-  tadir (2). Bunun altinda yatan nedenlerin kimyasal
nimuzde, modern dlnyada da bitkilerle tedavi yapil- ilaclarla karsilastirldiginda bitkisel tedavilerin etkili,
makta ve bunun gostergesi olarak buna bagli sanayi  glvenli, daha az toksik, kolayca kullanilabilir ve uy-
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gun fiyatli olmasi s6z konusu olabilir (3). Bu nedenle
tipta bitkilerin tedavi potansiyelleri ve tibbi kullanim-
lari konusunda ciddi arastirmalar sz konusudur. Bu
tip bitkilerin belki de en iyi 6rnegi dini ve tarihi agcidan
oldukca zengin bir gecmise sahip mucizevi bir bitki
olan ¢corekotudur diyebiliriz (4).

Corekotu klcuk cali ve digun cicegigiller ailesine ait
cicekli bir bitkidir. Bes ile 10 tacyaprak iceren beyaz,
sarl, pembe ve mor narin cicekleri vardir (5). Meyve
bolimu icinde siyah tohumlari tasiyan sisirilmis bu-
yuk bir kapsul seklindedir (6). Yaygin olarak Libnan,
Pakistan ve Hindistan dahil olmak Gzere Ortadogu ve
Bati Asya Ulkelerinde yetistirilir (7).

Halk arasinda corekotu olarak bilinen Nigella sativa
eskiden oldugu gibi ginimizde de Uzakdogu ve
bazi Asya Ulkelerinde soguk alginhgi, bas agrisi, as-
tim, gaz giderici, idrar sokturdcu, sarihk, cesitli ro-
matizma ve iltihap hastaliklari gibi pek cok hastaligin
tedavisinde yaygin olarak kullaniimaktadir (8). Lite-
ratlre baktigimizda cérekotunun antioksidan, anti-
timoral, antiinflamatuar, antibakteriyel aktivitesi ve
immun sistem Uzerine uyarici etkisi Uzerine oldukca
yaygin calismalarin oldugu gorilmektedir (9-13).

Bilindigi Uzere besinlerin icerisinde vicudumuza ya-
rarli etken maddeler nitrosotik olarak adlandirlmak-
tadir. Corekotunun biyolojik aktif bilesikleri arasinda
timokinon, timohidrokinon, ditimokinon yer almak-
tadir (14, 15). Corekotundaki nitrosdtik maddenin
ise timokinon oldugu artik kabul edilmektedir. Nigel-
la sativa tohumlarinin karbonhidrat, yag, vitamin, mi-
neral ve dokuz esansiyel aminoasidin sekizini iceren
proteinler gibi besinsel bilesenler icerdigi bilinmekte-
dir (15-19). Corekotu tohumu 6zellikle yag asidlerin-
den oleik asit, linolenik asit, linoleik asit, arasidonik
asid, palmitoleik asit ve stearik asitten oldukca zen-
gindir (20, 21). Tohumlar ayrica karacigerde A vita-
minine dondsturdlen karoten icerirler ve potasyum,
fosfor, kalsiyum ve demir acisindan da oldukca zen-
gindir (22- 24).

Asya ve Orta Dogu Ulkeleri geleneksel tip sistemlerin-
de yaygin olarak ydzyillardir farkli hastaliklarin teda-
visi icin kullanilan corekotu cok eskiden beri dnemli
bir ilag olarak kabul edilmektedir ve ayrica duzenli
olarak kullaniimasi 6nerilmektedir (25-27). Dlinyada

kardiyovaskuler hastaliklar en basta gelen 6lim ne-
denidir (28). Fenolik bilesiklerin koroner kalp hastaligi
ve kanserden korunmada olumlu bir etkiye sahip ol-
dugu bilinmektedir (29, 30). Nigella tohumu yaginin,
zengin bir fenolik bilesik kaynagi oldugu distnulen
zeytinyagl haricinde diger sofra yaglarindan daha
ylksek fenol icerigine sahip olmasi nedeniyle dogal
fenolik bilesikler icin potansiyel bir kaynak oldugu
ddsundlebilir. Dolayisiyla kardiyovaskdler hastaliklar-
da etkileri konusunda son zamanlarda bircok calisma
s6z konusudur. Bu derlemede de ¢drekotu’nun dzel-
likle kardiyovaskduler hastaliklardaki kullanim alanlari
ve olasi terapotik etkileri anlatilmaktadir.

Corekotunun lipid profili lizerine etkileri

Basta hipertansiyon olmak Uzere ateroskleroz, LDL
ve yuksek kolesterol kardiyovaskuler hastaliklarin ne-
denleri arasindadir ve cok hizli bir sekilde dinya ca-
pinda artmaktadir (31). Kardiyovaskuler hastaliklarin
en onemli nedenleri arasinda bilindigi gibi lipid bo-
zukluklarr yer almaktadir (32). Bu agidan baktigimiz-
da, ¢orekotunun lipid profili Gzerindeki olumlu etki-
leri oldugunu ve serum trigliserid ve LDL kolesterol(
onemli olclide azalttigini gosteren calismalar vardir
(33-36). Ornegin, kolesterolden zengin diyet ile bes-
lenen tavsanlarda timokinonun serum lipid profili
Uzerindeki etkisini arastirmak icin yapilan bir calisma-
da, ¢orekotunun HDL-kolesterol konsantrasyonunu
arttirirken, toplam kolesterol, LDL ve trigliserid diizey-
lerini anlamli bir sekilde azalttigi gosterilmistir (37).
Benzer etkiler, diger calismalarda da cérekotu’'nun
hem toz ve hem de sivi formlari ile elde edilmistir (33,
36, 37, 39). Normal sicanlarda ¢cérekotu’nun sivi for-
munun serum kolesterol dizeyini % 15.5 ve serum
trigliserid dizeyini % 22 oraninda azalttigi gosteril-
mistir (40). insanlarda yapilan bir calismada ise koles-
teroll yUksek hastalarda iki ay boyunca gunlik 1 gr.
corekotu tohumunun tiketilmesinin LDL kolesterol
ve trigliserit dlizeyini dlsirdigini ve HDL kolesterol
duizeyini arttirdigini gosterilmesi umut vericidir (41).
Benzer baska bir calismada da, ¢drekotu kullaniminin
kolesterol dlizeyi ylksek olan hastalarda lipit profili-
ni dizelttigi ve kalp hastaliklari konusunda onleyici
oldugu sonucuna varilmistir (42, 43). Corekotu'nun
lipit profiline etkisinin bilesenlerinden en cok timo-
kinon, sterol ve flavanoidler Uzerinden oldugu du-



sintlmektedir (44). Olusan bu lipid dlzeyini azaltici
etkinin kolesterol sentezini inhibe etmesi ve safra asit
salgilanmasinin uyariimasina bagli oldugu dudsdnil-
mektedir (43, 45). Ancak corekotunun antioksidan
etkisinin de bu etkiye katkida bulunabilecegini gos-
teren calismalar da vardir (46).

Nasir ve ark. corekotunun insanlarda serum trigliserit
duzeylerini belirgin bir sekilde duzettigini gostermis-
lerdir (47). Menopozdaki kadinlarda yapilan bir ca-
lismada corekotunun antidiayabetik ve hipolipidemik
etkilerinin var oldugu gézlenmistir (48). Hayvanlarda
yapilan calismalarda ise Alam ve ark. diyabetik sican-
larda aclik kan sekeri ve trigliserit dlzeylerini anlamli
olarak azaldigi ve HDL dizeylerini ise belirgin olarak
arttirdigr saptanmistir (49, 50). Hiperkolesterolemik
tavsanlarda ayni sekilde corekotunun lipid profili
Uzerinde olumlu etkileri gosterilmistir (51). Yapilan
calismalarda farelerde c¢orekotunun antidiyabetik
etkisinde pankreasin langerhans adaciklarindaki reje-
nerasyonunun rol oynadigini gostermislerdir (52, 53).

Corekotunun antidiyabetik etkileri

Diyabet, kan sekeri diizeyinin yiksek olarak seyrettigi
bir grup kronik metabolik hastaliktir. Tedavi edilme-
yen diyabet 6zellikle kalp-damar hastaliklar ve bob-
rek yetmezligi gibi bircok ciddi komplikasyona yol
acmaktadir (54). Pek cok arastirmaci corekotunun
antidiyabetik ve hipoglisemik aktivitesi oldugunu bil-
dirmektedir. Diyabet patogenezinde insulin Gretim
etkilerini ve pankreasin g hicrelerinde verimliligi azal-
tan oksidatif stresin dGnemli bir rol oynadigi disdnul-
mektedir. Corekotu ve bilesenlerinin oksidatif stresi
azaltmalar ve bdylece pankreas beta hicre bitunl-
guntn korunmasini saglamalari nedeni ile diyabete
karsi etkili oldugu gosterilmistir (55). Bircok calisma-
da corekotu tohum ve yaginin pankreas B hucreleri
Uzerindeki koruyucu etkisi oldugu da gosterilmistir.
Diyabet olusturulan farelerde corekotu kullaniminin
diyabette gorilen pankreas hicrelerindeki dejenera-
tif degisikliklere olumlu etkilerinin oldugu bildirilmis-
tir.

Yapilan bircok calismada ¢érekotunun serum insu-
lin, sliper oksit dismutaz, glukoz ve malondialdehit
dlzeyleri Gzerinde olumlu etkisinin oldugu gosteril-
mistir (56-60). Corekotunun timokinon iceriginin bit-
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kinin antidiyabetik etkisinden sorumlu oldugu kabul
edilmektedir (61- 63).

Diyabetik farelerde corekotu'nun etken maddesi ti-
mokinon ile yapilan bir calismada 80 mg/kg dozunda
timokinon‘un tip Il diyabet riskini azalttigi ve enzim-
lerin (ekzokinaz ve glukoz 6-fosfat dehidrogenaz)
aktivitelerini dizenleyerek dokularin glukoz alinimini
normale cevirdigi gosterilmistir (64). Cérekotunun in-
stlin direnci sendromuna etkisini gostermek amaciy-
la 60 hastada yapilan bir calismada, birinci grup has-
talar 6 hafta streyle statin ve metformin alirken ikinci
gruba ilave olarak 2x2,5 ml. ¢corekotu yagi verilmistir.
Sonug olarak corekotu ilave edilen grupta koleste-
rol ve aclik kan glukoz dizeylerinde daha belirgin
bir dizelme gorilmesi ¢orekotunun insilin direnci
sendromu tedavi potansiyelini ortaya koymaktadir.
Benzer bir calismada, klasik tedaviye ilave olarak
3 farkh (1,2,3 gr.) dozda c¢orekotu kullanilmis ve kan
glukoz, hemoglobin A1c ve beta hicre fonksiyonlari
degerlendirildiginde her Ui¢ dozda bu parametrelerde
belirgin dlizelme saptanmis ve optimum dozun 2 gr.
oldugu gozlemlenmistir.

Corekotunun kan basinci ve endotel lizerine
etkileri

Corekotu’nun kan basinci ve kalp hizi Gzerine olumlu
etkileri farkl calismalar ile gosterilmistir (65-69). Co-
rekotu izole hayvan damarlarinda gevsetici etkisinin
oldugunu gosteren calismalar vardir (70) Kadmiyum
verilen sicanlarda ¢orekotu kullaniminin yiksek kalp
hizini normale déndurmede etkili oldugu bulunmus-
tur (66). Baska bir calismada aloksan enjekte edilerek
diyabet yapilan tavsanlarda timokinon kullaniminin
kalp atimindaki diyabet kaynakli bozukluklari azalt-
mada etkili oldugu saptanmistir (69). Hafif hipertan-
siyonu olan hastalarin kan basincinda olumlu etkile-
rini arastirmak icin planlanan insan calismalarinda,
corekotu kullaniminin yiksek kan basinci Gzerinde
olumlu etkileri gosterilmistir (71,72). Kan basincini
duslrlcU etkisinde antioksidan, kalsiyum antagonisti
ve dilretik etkisinin rol oynayabilecegi ileri surtilmek-
tedir.

Endotel fonksiyon bozuklugu pek cok sayida kar-
diyovaskuUler hastaligin patogenezinde rol oynar ve
hiperkolesterolemi, hipertansiyon, obezite, septik
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sok, diyabet ve sigara nedeniyle ortaya cikabilir (73,
74). Bazi hayvan modellerinde ¢orekotu dahil degisik
bitklerin endotel fonksiyon bozukluguna olumlu et-
kileri saptanmistir.

Corekotunun antioksidan, hipotansif, kalsiyum ka-
nal blokaji, endotel disfonksiyonunu engelleme ve
ditretik etkileri ile hipertansiyon tedavisine katki su-
nan daha ucuz ve yan etkileri olmayan bir secenek
olmasi, éGmir boyu yan etkileri olan ilaclari kullan-
mak zorunda olan hipertansiyon hastalari icin umut
vaad etmektedir (75). Son derece etkin bir yapi olan
endotel vaskller homeostazi dizenlemektedir. Cok
sayida sifall bitki ve onlarin izole kimyasal bilesenle-
rinin muhtemelen antioksidan ¢zellikleri ile endotel
Uzerine olumlu etkileri gosterilmistir. Hayvan model-
lerinde corekotu’nun aktif bileseni olan timokinonun
da dahil oldugu bir grup bitkisel maddenin izole kalp
Uzerinde yasa bagll endotel hasarinda olumlu gelis-
me sagladigi tespit edilmekte ve potansiyel tedavi
edici etkilerinin arkasindaki molekuler mekanizmalari
ele alinmaktadir (76).

See comment in PubMed Commons below

Son zamanlarda yapilan bir calismada, yasa bagli bo-
zulan endotel fonksiyonunda timokinon kullaniminin
oksidatif stresi azaltarak ve anjiyotensin sistemini
dizenlenleyerek endotel fonksiyonlarini iyilestirdigi
saptanmistir (74).

Sonug olarak, ¢érekotunun kardiyovaskdiler hastali-
larin patolojisinde rol oynayan mekanizmalar Uzerine
olumlu etkilerinin olabilecegi gorilmektedir. Ozellik-
le endotel disfonksiyonununda rol oynayan diabet ve
lipid profili ve buna bagli gelisen hipertansiyon gibi
patolojilerde corekotunun etkileri arastiriimakta ve
Umit verici calismalar elde edilmektedir. Ancak bu
konuda insan ve hayvanlar tzerinde daha fazla calis-
malara gereksinim duyulmaktadir.
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