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Doğal Bir Antidepresan:
Hypericum Perforatum L.

ÖÖZZEETT  Hypericum perforatum L. zi hin sel bo zuk luk la rı te da vi et mek de da hil, çe şit li et no far ma ko lo jik
amaç lar la ge le nek sel ola rak kul la nı lan bir bit ki dir. Bit ki eks tre si nin san tral si nir sis te mi üze rin de ki far ma -
ko lo jik et ki le ri ne iliş kin ra por lar, bit ki nin ge le nek sel kul la nı mı nı des tek le yi ci ka nıt lar sağ la mış tır.
Hypericum perforatum L. eks tre le ri nin san tral si nir sis te mi üze rin de ki far ma ko lo jik et ki le ri ne iliş kin prek -
li nik ça lış ma lar, eks tre nin de ney hay van la rı üze rin de an ti dep re san, ank si yo li tik, se da tif, no ot ro pik, an ti -
şi zof re nik, an ti kon vül zan, anal je zik et ki le re sa hip ol du ğu nu ve al kol, ni ko tin ve ka fe in ba ğım lı lı ğı nın
te da vi sin de ya rar sağ la dı ğı nı or ta ya koy muş tur. Söz ko nu su prek li nik ça lış ma la rı ta ki ben ya pı lan çe şit li kli -
nik ça lış ma lar, eks tre le rin ya da ti ca ri pre pa rat la rı nın ha fif ve or ta şid det te dep res yo nun te da vi sin de ba -
zı stan dart an ti dep re san ilaç lar ka dar et ki li ol du ğu nu doğ ru la mış tır. Hypericum perforatum L.
eks tre le ri nin, dep res yo nun ya nı sı ra, je ne ra li ze ank si ye te bo zuk luk la rı nın, so ma to form ra hat sız lık la rın,
uy ku bo zuk luk la rı nın, şizof re ni nin, ob se sif-kom pul sif ra hat sız lı ğın ve mev sim sel duy gu la nım bo zuk lu ğu -
nun te da vi sin de de et ki li ol du ğu gös te ril miş tir. Far ma ko lo jik et ki le rin çe şit li li ği açı sın dan de ğer len di ril -
di ğin de, eks tre nin, kli nik kul la nım da olan an ti dep re san lar dan fark lı bir san tral et ki pro fi li ne sa hip ol du ğu
gö rül mek te dir. Dep res yon has ta la rı nın ço ğun da, ank si ye te, uy ku ve öğ ren me bo zuk luk la rı nın da bir lik -
te gö rül dü ğü ve özel lik le yaş lı has ta lar da dep res yon la bir lik te komp li ke de mans ol gu la rı nın da or ta ya çık -
tı ğı göz önün de bu lun du rul du ğun da, eks tre uy gu la ma sı nın po li far ma si den ka çın mak açı sın dan avan taj
sağ la ya bi le ce ği dü şü nül mek te dir. Hypericum perforatum L. eks tre le ri ile ya pı lan ça lış ma lar so nu cun da,
far ma ko lo jik açı dan olum lu ve ri ler el de edil miş ol mak la bir lik te, eks tre le rin ola sı yan et ki le ri ve çe şit li ilaç -
lar ile et ki le şim gös te re bil me si ne de ni i le, uz man tav si ye si ol mak sı zın kul la nıl ma la rı öne ril me mek te dir. 
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AABBSS  TTRRAACCTT  Hypericum perforatum L. is a plant, which has been traditionally used for various
ethnopharmacological purposes, including treatment of mental disorders. Reported pharmacological
activities of the plant extract on central nervous system have provided confirming evidence for several of
the traditional uses of the plant. Preclinical studies on the central nervous system activities of the plant
extracts have exhibited that, the extracts showed antidepressant, anxiolytic, sedative, nootropic,
antischizophrenic, anticonvulsant, analgesic activities and was beneficial for the treatment of alcohol,
nicotine and caffeine addiction in experimental animals. Following mentioned preclinical reports, several
clinical data have confirmed the extracts or commercial preparations as effective as some standard
antidepressants in mild to moderate depression. Plant extracts are also effective for the treatment of
generalized anxiety disorders, somatoform disorders, sleep disorders, schizophrenia, obsessive-compulsive
disorder and seasonal affective disorder. The central activity profile of the extracts is different form that
of clinically used antidepressant drugs in terms of variety of the pharmacological effects. The extracts are
suggested to provide additional advantage to avoid polypharmacy, considering that anxiety, sleep, and
learning disorders accompany depression in most patients and complicated dementia cases are concurrent
with depression especially in geriatric patients. Although results of studies are favorable in terms of
pharmacological effects, patients should not take the Hypericum perforatum L. extracts without
professional advice because of some possible adverse effects and drug-interactions of the plant. 

KKeeyy  WWoorrddss::  Hype ri cum; cen tral ner vo us system; dep res si on

TTuurrkkiiyyee  KKlliinniikklleerrii  JJ  MMeedd  SSccii  22000099;;2299((33))::770088--1155

Dr. Özgür Devrim CAN,a

Dr. Yusuf ÖZTÜRK,a

Dr. Ümide DEMİR ÖZKAYa

aFarmakoloji AD, 
Anadolu Üniversitesi 
Eczacılık Fakültesi, Eskişehir 

Ge liş Ta ri hi/Re ce i ved: 11.01.2008
Ka bul Ta ri hi/Ac cep ted: 05.03.2008

Ya zış ma Ad re si/Cor res pon den ce:
Dr. Özgür Devrim CAN
Anadolu Üniversitesi 
Eczacılık Fakültesi, 
Farmakoloji AD, Eskişehir, 
TÜRKİYE/TURKEY
ozgurdt@anadolu.edu.tr 

Cop yright © 2009 by Tür ki ye Kli nik le ri

DERLEME   



Turkiye Klinikleri J Med Sci 2009;29(3) 709

Medical Pharmacology Can et al

ype ri cum per fo ra tum L.’den ha zır la nan
eks tre ler, son 10 yıl da di ğer an ti dep re san -
lar ile kı yas la na bi lir kli nik efi ka si te si, san t-

ral et ki fark lı lık la rı ve yan et ki gü ve nir li li ği ne de ni
i le, dep res yon has ta la rının te da vi si için önem li bir
se çe nek ha li ne gel miş tir. 

Söz ko nu su eks tre ler Psycho to nin®, Jar sin®,
ZE117®, WS 5572®, LI 160® gi bi ti ca ri ad lar la,
Ame ri ka Bir le şik Dev let le ri (ABD)’nin ya nı sı ra,
Ka na da, İsveç, İsviç re, İngil te re, Avus tu ral ya ve Al-
man ya’ da re çe te ge rek mek si zin, da hi len ya da ha-
ri cen kul la nı la bi len bes len me des te ği ürün ler
ara sın da pa zar lan mak ta ve ha fif ve or ta şid det te
dep res yo nun te da vi si için kul la nıl mak ta dır. Ya ban -
cı kay nak lı çe şit li şir ket ler, bit ki nin ti ca ri pre pa -
rat la rı nı Türk mar ket le rin de de pa zar la mak ta dır lar.

Bu der le me, dün ya da ve ül ke miz de yay gın ola-
rak kul la nı lan Hype ri cum per fo ra tum L. pre pa rat -
la rı nın, prek li nik ve kli nik ça lış ma lar so nu cun da
or ta ya ko nul muş olan far ma ko lo jik et ki le ri ni ve
kul la nı mı nı sı nır la yan et men le ri göz den ge çi re rek,
ko nu ile iliş ki li ola rak ya pı la bi le cek ye ni ça lış ma -
la ra ışık tut mak ama cı ile ha zır lan mış tır.

HYPE Rİ CUM PER FO RA TUM L. 

Hype ri cum per fo ra tum L. (Hype ri ca ce a), sa rı kan-
ta ron, bin bir de lik otu, ka no tu, kı lı ço tu, ko yun kı -
ran, ma ya sı lo tu ve ya ra o tu gi bi yö re sel ad lar ile
bi li nen çok yıl lık ot su bir bit ki dir. Bit ki nin yap rak-
la rı ışı ğa kar şı tu tul du ğun da, yağ gud de le ri, par lak
nok ta cık lar ha lin de ko lay lık la gö rül mek te dir. Bu
de lik li gö rü nüm ne de ni i le bit ki, bin bir de lik otu
adı nı al mış tır.1

Dün ya da ba tı Av ru pa, As ya, ku zey Af ri ka ve
ABD ’nin ku ze yin de do ğal ya yı lım gös ter mek te olan
bit ki, ül ke miz de de do ğal ola rak ye tiş mek te dir.1,2

HYPE Rİ CUM PER FO RA TUM L.’NİN 
KİM YA SAL İÇE Rİ Ğİ

Hype ri cum per fo ra tum L.’nin çi çek len me dö ne -
min de ki top rak üs tü kı sım la rın dan ha zır la nan
drog, ‘Hy pe ri ci her ba ’a dı ile Av ru pa Far ma ko pe -
si’n de ye ri ni al mış tır.2

Bit ki, %0.05-1 ora nın da uçu cu yağ (α-pi nen,
kar yo fi len, li mo nen, mir sen ve si ne ol), %2-5 ora-

nın da fla vo nol ler (hi pe ro sid, ker sit rin, izo ker sit rin,
ker se tin ve ru tin), bif la von lar (I3, II8-bi a pi ge nin,
amen tof la von), %0.05-0.15 ora nın da naf to di an tron
tü rev le ri (bun la rın %80-90’ı hi pe ri sin ve psö do hi -
pe ri sin, pro top sö do hi pe ri sin, pro to hi pe ri sin), flo-
rog lu si nol ler (%4 ora nı na ka dar hi per fo rin,
ad hi per fo rin), fe no lik asit ler (klo ro je nik asit, ka fe -
ik asit ve fe ru lik asit), ste rol ler (β-si tos te rol), A ve C
vi ta min le ri, an tra ki non lar, pro an to si ya ni din ler, ka-
ro te no id ler, kar bo lik asit ler, ksan ton lar, ku ma rin,
ba zı ami no a sit ler, ta nen ve re çi ne içer mek te dir.2

Hype ri cum per fo ra tum L.’den ha zır la nan ham
ya da saf laş tı rıl mış eks tre ler ge nel lik le dro gun eta-
nol-su ya da me ta nol-su gi bi çö zü cü ler ile eks trak -
te edil me si ile ha zır lan mak ta dır lar. Söz ko nu su
eks tre ler içer dik le ri hi pe ri sin ya da hi pe ri sin ben-
ze ri mad de mik tar la rı na gö re stan dar di ze edil mek -
te dir ler.2

HYPE Rİ CUM PER FO RA TUM L.’NİN 
ET NO ME Dİ KAL KUL LA NI MI 

Hype ri cum, ‘hu per’ ve ‘e ikon’ söz cük le ri nin bir le -
şi min den olu şan ve ‘do ğa-üs tü’ an la mı na ge len Yu-
nan ca bir ke li me dir. Es ki çağ lar da özel ko ku su
ne de ni i le kö tü ruh la rı kov du ğu na ina nıl dı ğı için
bit ki ye bu is min ve ril di ği dü şü nül mek te dir. Hris ti -
yan inan cın da kut sal bir ye ri olan bu bit ki nin, çi-
çek len me dö ne mi yak la şık ola rak Sa int John
gü nü ne (24 Ha zi ran) denk düş tü ğü için Hris ti yan -
lar bit ki ye “Sa int John ’un otu” (St. John’s wort) adı -
nı ver miş ler dir.3

İsviç re li dok tor Pa ra cel sus (M.Ö. 1540) za ma -
nın dan bu ya na, bit ki nin zi hin sel bo zuk luk la rı te-
da vi et mede kul la nıl dı ğı bil di ril mek te dir. Me lan -
ko li ve de li lik te da vi sin de kul la nıl dı ğı ilk kez Cul-
pe per ta ra fın dan 1652 yılında ra por edil miş tir. Bit-
ki nin çe şit li ül ke ler de halk ara sın da baş ağ rı sı,
me no po zal nev roz, zi hin sel has ta lık lar, hi po kon -
dri ya zis, hid ro fo bi, aşı rı du yar lı lık, nev ral ji, kok-
sal ji, te ta ni, pa ra liz, spa tik pa ra liz, çe ne ki lit-
len me si, bo yun tu tul ma sı, omu ri lik has ta lık la rı,
spi nal kon vül zi yon, spi nal ir ri tas yon gi bi ba zı nö-
ro lo jik ra hat sız lık lar da da kul la nıl dı ğı ra por edil-
miş tir.4 XIX. ve XX. yüz yıl lar da ise his te ri ve
dep res yon gi bi si nir sel has ta lık la rın te da vi sin de
kul la nıl ma sı na iliş kin araş tır ma lar ya pıl mış tır.2
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Hype ri cum per fo ra tum L., Tür ki ye’ de de et no-
me di kal kul la nı mı olan bir bit ki dir. Bit ki nin ül ke -
miz de, halk ara sın da mi de-bağır sak ra hat sız lık la-
rı na, sa rı lı ğa, ka ra ci ğer ve saf ra ka na lı ra hat sız lık -
la rı na kar şı kul la nıl dı ğı ra por edil miş tir. Bit ki den
ha zır la nan %1’lik in füz yon, da hi len an tis paz mo -
dik, ya tış tı rı cı ve kurt dü şü rü cü ola rak; bin bir de lik
o tu ya ğı (Ole um Hype ri ci) ise ha ri cen an ti sep tik ve
özel lik le ya nık ya ra la rı baş ta ol mak üze re ya ra iyi-
leştirici ola rak kul la nıl mak ta dır.1

HYPE Rİ CUM PER FO RA TUM L.’NİN 
FAR MA KO LO JİK ET Kİ LE Rİ VE 
TIB Bİ KUL LA NI MI

Son yıl lar da bi lim dün ya sı nın gün de min de ol duk -
ça faz la yer alan bu bit ki nin far ma ko lo jik et ki le ri
hak kın da çok sa yı da araş tır ma ya pıl mış tır. Hype ri -
cum per fo ra tum L.’den ha zır la nan eks tre le rin et ki -
li bu lun du ğu baş lı ca en di kas yon lar aşa ğı da
be lir til miş tir.

DEP RES YON 

Hype ri cum per fo ra tum L.’nin çi çek li top rak üs tü
kı sım la rın dan ha zır la nan eks tre le rin ke mir gen ler
üze rin de an ti dep re san et ki le ri ra por edil miş tir.5-7 

Söz ko nu su eks tre le rin an ti dep re san et ki le ri kli-
nik araş tır ma lar ile de or ta ya kon muş tur.3,8-11

Psycho to nin®, Jar sin®, ZE117®, WS 5572®, LI 160®

gi bi ti ca ri pre pa rat lar ile ya pı lan çok mer kez li kli nik
ça lış ma lar da, bit ki nin an ti dep re san et ki le ri nin, pla-
se bo ya kar şı is ta tis tik sel ola rak an lam lı öl çü de üs tün
ol du ğu bil di ril miş tir. Söz ko nu su ti ca ri pre pa rat la -
rın kli nik kul la nım da olan an ti dep re san ilaç lar ile
et ki dü ze yi ve yan et ki pro fi li açı sın dan kı yas la ma -
la rı nın ya pıl dı ğı çe şit li kli nik ça lış ma lar da bu lun -
mak ta dır. Bu ça lış ma lar da bit ki sel pre pa rat la rın,
map ro ti lin, flu ok se tin, ser tra lin, amit rip ti lin ve
imip ra min ile ay nı dü zey de an ti dep re san et ki gös-
ter di ği, ay rı ca önem li bir avan taj ola rak yan et ki dü-
zey le ri nin da ha dü şük ol du ğu ra por edil miş tir.10-14

İlk ça lış ma lar da, Hype ri cum per fo ra tum L.’nin
içe ri sin de bu lu nan naf to di an tron ya pı sın da ki hi pe -
ri si nin an ti dep re san et ki den so rum lu ol du ğu ile ri
sü rül müş ol mak la bir lik te, da ha son ra la rı an ti dep -
re san et ki den so rum lu olan asıl bi le şe nin, flo rog lu -
si nol ya pı sın da ki hi per fo rin ol du ğu bil di ril miş tir.7,15 

Gü nü müz de ise, eks tre nin an ti dep re san et ki -
si nin hi per fo ri nin ya nı sı ra, onun ya pı sal ana lo ğu
olan ad hi per fo ri nin ve hi pe ro zid, izo ker sit rin, mi-
ku e li a nin, I3,II8-bi a pi ge nin gi bi çe şit li fla vo no id -
le rin si ner jik et ki le şi mi ile or ta ya çık tı ğı gö rü şü
ağır lık ka zan mış tır.16

Hi per fo ri nin, mo no a min le rin ge ri-alı mı nı ön-
le di ği ve si nap tik ara lık ta mo no a min mik tar la rı nı
yük selt ti ği ka bul edil mek le bir lik te, se çi ci se ro to -
nin ge ri-alım inhibitörleri (SSRİ) gi bi nö rot rans -
mi ter ta şı yı cı pro te i nin bağ lan ma yö re le ri için
kom pe ti tif bir ya rış ma ya gir me di ği, hüc re za rın da
Na+-H+ de ğiş-to kuş me ka niz ma sı nın ak ti vas yo nu
ile hüc re içi Na+ mik ta rı nı art tı rıp, hüc re dı şı ve
hüc re içi ara sın da ki Na+ gra di yen ti ni azal ta rak nö-
rot rans mit te rin Na+ iyo nu ile be ra ber hüc re içi ne
ta şı nı mı nı (ko-trans port) ön le di ği ile ri sü rül müş -
tür. Hi per fo ri nin, Na+ gra di yen ti nin azal tan ay nı
or tak me ka niz ma ile mo no a min le rin ya nı sı ra ga ma
ami no bü ti rik asit (GA BA) ve glu ta mat gi bi nö rot -
rans mit ter le rin de ge ri-alım la rı nı in hi be et ti ği gös-
te ril miş tir.17

Hi per fo ri nin pre si nap tik ve zi kül za rın da bu-
lu nan H+/AT Paz pom pa sı nın, ve zi kü lün içi ile si-
top laz ma ara sın da oluş tur du ğu pH gra di yen ti ni
azal ta rak, nö rot rans mit ter le rin ve zi kü le gi riş le ri ni
ve ora da de po lan ma la rı nı do za bağ lı ve non-kom -
pe ti tif ola rak in hi be et ti ği ni ile ri sü ren ra por lar da
bu lun mak ta dır. Bu şekil de si top laz ma da ki ser best
nö rot rans mit ter mik tar la rı art mak ta, si top laz ma ile
hüc re dı şı or tam ara sın da ki nö rot rans mit ter gra di -
yen ti azal mak ta ve do la yı sıy la nö rot rans mit ter le -
rin si nap tik uca ge ri-alım la rı ön len mek te dir.18

Son yıl lar da, hi per fo rin, hi pe ri sin ve psö do hi -
pe ri si nin sig ma re sep tör le ri ne li gand bağ lan ma sı nı
azalt tı ğı nın ve an ti dep re san et kin li ğin, rim ka zol,
BD 1047 gi bi sig ma 1 re sep tör an ta go nis ti mad de -
ler ta ra fın dan or ta dan kal dı rıl dı ğı nın fark edil miş
ol ma sı, söz  ko nu su an ti dep re san et ki  me ka niz ma -
sı nın sig ma re sep tör le ri ile de iliş ki li ola bi le ce ği dü-
şün ce si ni gün de me ge tir miş tir.19

ANK Sİ YE TE

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin akut ve
kro nik uy gu la ma la rı nın, hay van la rın ank si ye te şid-
det le ri nin azal ma sı na; kro nik uy gu la ma la rı nın
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hay van lar da sos yal et ki le şim dav ra nış la rı nın ar tı -
şı na, kav ga dav ra nış la rı nın ise azal ma sı na ne den ol-
du ğu bil di ril miş tir.19,20 Sı çan lar da ya pı lan bir
ça lış ma da ti ca ri bir pre pa rat olan LI 160®’ın 125
mg/kg oral do zu nun ank si yo li tik et ki si or ta ya ko-
nul muş ve bit ki nin yay gın ank si ye te ra hat sız lık la -
rı nın te da vi sin de et ki li ola bi le ce ği ile ri sü rül -
müş tür.20 Ay rı ca, LI 160®’ın de ney hay van la rın da
an ti pa nik et ki gös ter di ği ra por edil miş tir.21

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin ank si -
yo li tik et ki si ni ra por eden ba zı kli nik ça lış ma lar ve
ol gu su num la rı da bu lun mak ta dır.22,23 Söz ko nu su
eks tre ler ile uy gu la nan te da vi nin pa nik has ta lı ğı
teş hi si ko nul muş has ta lar da pa nik atak la rın sa yı la -
rı nı azalt tı ğı nı bil di ren bir ol gu su nu mu ra po ru da
bu lun mak ta dır.22

Di ğer yan dan, kli nik ça lış ma lar, bit ki eks tre -
le ri nin ob se sif-kom pul sif ra hat sız lı ğı bu lu nan has-
ta la rın te da vi sin de ya rar lı ol du ğu gö rü şü nü de
des tek le mek te dir.24

So ma to form bo zuk luk ta nı sı kon muş olan ve
LI 160® ile te da vi edi len 151 has ta üze rin de ya pı lan
çok mer kez li, pla se bo kon trol lü kli nik bir ça lış ma -
da, gün lük 600 mg do zun da uy gu la nan LI 160®’ın
bu has ta lar da ki so ma to form şika yet le ri ve ank si ye -
te yi is ta tis tik sel ola rak an lam lı de re ce de azalt tı ğı
gös te ril miş tir.25

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin ank si -
yo li tik et ki le ri nin bir ben zo di a ze pin re sep tör an ta -
go nis ti olan flu ma ze nil ta ra fın dan or ta dan kal dı -
rıl mış ol ma sı ne de ni i le, söz ko nu su ank si yo li tik et-
ki nin GA BA-A/ben zo di a ze pin re sep tör komp lek si
ile iliş ki li ola bi le ce ği ile ri sü rül müş tür.20,21

MEV SİM SEL DUY GU LA NIM BO ZUK LU ĞU 

Mev sim sel duy gu la nım bo zuk lu ğu olan has ta lar
üze rin de ti ca ri bir pre pa rat olan Ki ra®’nın et ki si in-
ce len miş ve Ki ra®’nın has ta la rın ank si ye te dü zey -
le ri, li bi do kay bı ve uy ku suz luk şika yet le ri üze -
rin de olum lu et ki ler gös ter di ği ra por edil miş tir.26

UY KU BO ZUK LU ĞU (İNSOM Nİ A)

Ya pı lan kli nik bir ça lış ma da, uy ku bo zuk lu ğu çe -
ken dep re sif has ta lar da LI 160® uy gu la ma sı nın, ya -
vaş dal ga uy ku nun sü re si ni art tır dı ğı ra por edil -
miş tir.27

Bİ LİŞ SEL (KOG Nİ TİF) BO ZUK LUK LAR

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin akut ve
kro nik uy gu la ma la rı nın; dik kat, öğ ren me ve bel lek
olu şu mu gi bi bi liş sel iş lev le ri güç len dir di ği ve çe şit -
li am ne zi mo del le ri üze rin de te da vi edi ci et ki le ri
ol du ğu nu bil di ren ra por lar bu lun mak ta dır.16,28,29

Bit ki den ha zır la nan hid ro al ko lik eks tre, 100 ve 200
mg/kg doz la rın da intraperitoneal (i.p.) ola rak uy-
gu lan dı ğın da, sı çan lar da öğ ren me nin hız lan dı ğı ve
öğ ren di ği gö re vi anım sa ma nın ko lay laş tı ğı be lir til -
miş ve bit ki den ha zır la nan eks tre nin no ot ro pik et-
ki si ol du ğu bil di ril miş tir.29

Eks tre le rin ya nı sı ra, tek ba şı na hi per fo ri nin de
öğ ren me yi güç len di ri ci et ki si ol du ğu nu bil di ren ça-
lış ma lar bu lun mak ta dır.16,28 Bir haf ta sü re ile kro nik
ola rak uy gu la nan saf hi per fo ri nin, pa sif sa kın ma de-
ney le rin de hay van la rın öğ ren me pa ra met re-
le ri nin yük sel me si ne ne den ol du ğu, hi per fo rin içer-
me yen eks tre le rin ise ay nı et ki yi gös te re me di ği bil-
di ril miş tir. Ay nı ça lış ma da, hi per fo ri nin anım -
sa ma yı güç len di ri ci ve bel lek bir leş ti ri ci et ki le ri nin
ya nı sı ra, sko po la min ile oluş tu ru lan am ne zi yi de
bü yük oran da or ta dan kal dır dı ğı vur gu lan mış tır.28

ŞİZOF RE Nİ

Glu ta ma tın, N-me til D-as par tat (NMDA) re sep tör -
le ri ni an ta go ni ze eden bir mad de olan ke ta min, in-
san da şizof re ni nin ne ga tif semp tom la rı na ve
şizof re ni de gö rü len bi liş sel bo zuk luk la ra ben zer bir
tab lo oluş tur mak ta dır.30 Ran do mi ze, çift-kör lü ve
pla se bo kon trol lü kli nik bir ça lış ma da LI 160®’ın
ke ta mi nin ne den ol du ğu bu de ği şik lik le ri or ta dan
kal dır dı ğı be lir len miş ve bu ne den le şizof re ni has-
ta la rın da gö rü len bi liş sel bo zuk luk la rı te da vi et-
mek te ya rar lı ola bi le ce ği ile ri sü rül müş tür.31

KON VÜL Zİ YON VE EPİ LEP Sİ

Tav şan lar ile ya pı lan bir ça lış ma da bit ki nin eta nol
eks tre sin den, su ve bu ta nol ile ay rış tı rı lan ve po lar
bi le şen le ri içe ren kı sım la rı nın 1 mL/kg do zun da
epi lep si ye kar şı et ki li ol du ğu bil di ril miş tir.32 Fa re -
ler ile ya pı lan bir baş ka ça lış ma da ise bit ki den ha-
zır la nan su lu (0.1-1 g/kg, i.p) ve al kol lü (0.1-1
g/kg-1, i.p) eks tre le rin pen ti len tet ra zol ile oluş tu ru -
lan kon vül zi yon la ra kar şı et ki li ol du ğu ve ab sens
ti pi nö bet le ri ön le ye bi le ce ği bil di ril miş tir.33
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AĞ RI 

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin hay van lar -
da me ka nik, ter mal ve kim ya sal uya ran la ra kar şı
an ti no si sep tif et ki gös ter di ği ni bil di ren çe şit li ra-
por lar bu lun mak ta dır.5,6,34 Bit ki den ha zır la nan ve
125-250 mg/kg doz la rın da i.p yol la uy gu lan hid ro -
al ko lik eks tre nin ağ rı ke si ci et ki le ri or ta ya ko nul -
muş tur.5 İran Hype ri cum per fo ra tum L.’si ile
ya pı lan bir baş ka ça lış ma da da yi ne i.p ola rak 25-
250 mg/kg doz la rın da uy gu la nan me ta no lik eks tre -
nin, de ney hay van la rı üze rin de anal je zik et ki
gös ter di ği bil di ril miş tir.35

Del ta opi o id re sep tör an ta go nis ti olan nal trin -
do lün, Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin
anal je zik et ki le ri ni an ta go ni ze et ti ği gös te ril miş tir.
Eks tre le ri nin anal je zik et ki le ri nin pü ri ner jik A1 ve
opi o id del ta re sep tör le ri ile iliş ki li ola rak ger çek -
leş ti ği ile ri sü rül müş tür.6

Bit ki nin 100 ve 200 mg/kg doz lar da oral ola-
rak uy gu la nan %50’lik hid ro al ko lik eks tre si nin,
anal je zik ve an ti inf la ma tu ar et ki le re sa hip ol du ğu;
eks tre nin in do me ta zi nin an ti inf la ma tu ar et ki si ni,
pen ta zo si nin ve as pi ri nin de anal je zik et ki le ri ni po-
tan si ye li ze et ti ği ra por edil miş tir.34

BA ĞIM LI LIK

Prek li nik ça lış ma lar Hype ri cum per fo ra tum L.’den
ha zır la nan bit ki eks tre le ri nin çe şit li mad de ba ğım -
lı lık la rı nın ve yok sun luk sen drom la rı nın te da vi -
sin de ya rar lı ol du ğu nu gös ter mek te dir.36-39

Ha zır la nan hid ro al ko lik eks tre nin 50 ve 100
mg/kg doz la rın da i.p uy gu la ma sı nın, al ko le ba ğım -
lı ha le ge ti ril miş sı çan lar da al ko lün ani den ke sil -
me si so nu cu olu şan yok sun luk sen dro mu nu
ha fif let ti ği or ta ya ko nul muş tur.36 Bir baş ka ça lış -
ma da LI 160 ile te da vi edi len ba ğım lı sı çan lar da,
al kol tü ke ti mi nin azal dı ğı gös te ril miş tir. 600 mg/kg
tek bir oral do zun yok sun luk sen dro mu nu ön le yi -
ci et ki si nin, nal trek so nun 25 mg/kg oral do zun dan
da ha yük sek ol du ğu bil di ril miş tir.38

Kro nik ola rak ni ko tin en jek te edi le rek si ga ra
ba ğım lı lı ğı mo de li ge liş ti ri len fa re ler le ya pı lan bir
ça lış ma da, 125–500 mg/kg doz la rın da oral uy gu la -
nan eks tre nin ni ko tin yok sun luk sen dro mu nun be-
lir ti le ri ni azal tı cı et ki ler gös ter di ği ra por edil miş tir.37 

Bun la ra ek ola rak bit ki nin hid ro al ko lik eks tre-
si nin 6, 12 ve 24 mg/kg doz la rı nın (i.p), ka fe in ara-
cı lı ğı ile olu şan lo ko mo tor ak ti vi te ar tı şı nı ön le di ği
do la yı sı ile ka fe in ba ğım lı lı ğı nın te da vi sin de ya rar -
lı ola bi le ce ği ile ri sü rül müş tür.39

HYPE Rİ CUM PER FO RA TUM L. 
PRE PA RAT LA RI NIN YAN ET Kİ LE Rİ

Hype ri cum per fo ra tum L. pre pa rat la rı gü ve ni lir bir
yan et ki pro fi li ne sa hip ol mak la bir lik te, çe şit li yan
et ki le rin ra por edil di ği ça lış ma lar da bu lun mak ta -
dır.

Gün lük ola rak 900 mg eks tre kul la nan 3250
has ta nın ka tıl dı ğı bir ilaç iz le me (drug-mo ni to ring)
ça lış ma sın da, yan et ki ola rak, ka tı lan has ta la rın
yal nız ca %2.4’ün de mi de-bağır sak ir ri tas yo nu, hu-
zur suz luk, aşı rı yor gun luk ve aller jik de ri re ak si -
yon la rı göz len miş tir.40

Bit ki nin en cid di yan et ki si nin, de ri de fo to -
tok si si te ge li şi mi ol du ğu bil di ril miş tir. Bit ki nin içe-
ri sin de bu lu nan hi pe ri sin ve psö do hi pe ri si nin
fo to tok si si te den so rum lu bi le şen ler ol duk la rı dü şü-
nül mek te dir. Aşı rı mik tar da bit ki tü ke ten hay van -
la rın gü neş ışı ğı na ma ruz kal ma la rı ile olu şan ve
cilt te kı za rık lık ve ödem ile ka rak te ri ze olan bu fo-
to der ma tit tab lo su ‘hi pe ri sizm’ ola rak ad lan dı rıl -
mış tır. Dört haf ta bo yun ca dü zen li ola rak eks tre
kul la nan bir has ta da, cilt te gü neş gö ren yer ler de si -
nir ha sa rı ve ağ rı ge li şi mi bil di ril miş se de, bit ki nin
in san lar üze rin de ki fo to tok sik et ki le ri nin son de-
re ce sey rek ola rak or ta ya çık tı ğı ra por edil miş -
tir.41

Hype ri cum per fo ra tum L. pre pa rat la rı nın bip-
po lar has ta lı ğa yat kın lı ğı olan ki şi ler de ma ni semp-
tom la rı nı art tı ra bi le ce ği bil di ril miş tir. Eks tre
kul la nan ki şi ler de ge li şen psi koz la rı de ğer len dir -
mek ama cıy la çe şit li ol gu su nu mu ra por la rı nı der-
le yen bir ça lış ma da, dep res yon, ank si ye te ya da
uy ku suz lu ğu te da vi et mek ama cıy la eks tre kul la -
nan do kuz has ta da ma ni, üç has ta da hi po ma ni, iki
has ta da akut he ze yan, bir has ta da akut ank si ye te,
iki has ta da şizof re nik be lir ti ler ge liş ti ği; bit ki nin
kul la nı mın ke sil me si ile bu ra hat sız lık la rın or ta dan
kalk tı ğı ra por edil miş tir.42 Bun la rın ya nı sı ra baş
dön me si, eks tre kul la nı mı na bağ lı ola rak kon füz -
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yon, se das yon, ağız da ku ru ma gi bi yan et ki ler de
bil di ril miş tir.43

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin ge be -
lik te ve em zir me dö ne min de kul la nı mı ile il gi li de
çe şit li ra por lar bu lun mak ta dır. Ya pı lan prek li nik
bir ça lış ma da bit ki eks tre si, ge be ve em zi ren sı çan -
la ra gün lük 100 ve 1000 mg/kg doz da oral ola rak
uy gu lan mış, do ğum dan he men son ra ve 21 gün
em zi ril dik ten son ra öl dü rü len yav ru la rın hep sin de
do za ba ğım lı ol mak üze re cid di ka ra ci ğer ve böb rek
ha sar la rı na rast lan mış tır.44

Di ğer yan dan, em zir me dö ne min de ki 33 an ne
ile ya pı lan kli nik bir ça lış ma da, eks tre kul la nı mı -
nın süt üre ti mi ni, be be ğin ağır lı ğı nı ya da bü yü -
me si ni et ki le me di ği bil di ril miş tir.45

HYPE Rİ CUM PER FO RA TUM L. 
PRE PA RAT LA RI NIN İLAÇ ET Kİ LE ŞİM LE Rİ

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin, ha fif ve or -
ta şid det te dep res yo nun te da vi sin de ki et ki si ve gü-
ve ni lir li ği kli nik araş tır ma lar la or ta ya ko yul duk tan
ve ba sın bu bil gi le ri kit le le re ilet tik ten son ra,
Hype ri cum per fo ra tum L.’den ha zır la nan pre pa -
rat lar, 1998 ve 1999 yıl la rın da ABD ’de be sin des te -
ği ola rak en çok sa tı lan ürün ler sı ra la ma sın da ikin ci
sı ra yı al mış tır. An cak bit ki nin çe şit li ilaç lar ile et-
ki le şim le ri ne iliş kin ça lış ma lar ne de niy le, 2000 yı-
lın da sa tış sı ra la ma sın da be şin ci li ğe ge ri le miş tir.46

Hype ri cum per fo ra tum L. pre pa rat la rı nın ilaç-
lar ile far ma ko ki ne tik dü zey de ki et ki le şim le ri hak-
kın da çok sa yı da ça lış ma ya pıl mış tır. İnsan lar ile
ya pı lan ça lış ma lar da, eks tre le rin ka ra ci ğer de CYP
3A4, CYP 1A2, CYP 2D6, CYP 2C9 en zim le ri ni in-
dük le di ği do la yı sıy la, bu en zim ler ile yı kı lan çe şit -
li ilaç la rın se rum da ki de ri şim le ri nin düş tü ğü, di ğer
yan dan, bağır sak ta P-gli kop ro te i nin sen te zi nin art-
tı ra rak, ilaç la rın bağır sak tan emi li mi ni azalt tı ğı bil-
di ril miş tir. Eks tre le rin se rum da ki de ri şim le ri ni
dü şür dü ğü baş lı ca ilaç lar ara sın da, si ta lop ram, flu-
ok se tin, flu vok sa min, pa rok se tin, ser tra lin gi bi
SSRT ilaç lar, sik los po rin, di gok sin, oral kon tra sep -
tif ler, al pra zo lam, mi da zo lam, te o fi lin, HIV pro te -
az in hi bi tör le ri, var fa rin ve kar ba ma ze pin,
fe no bar bi tal, fe ni to in gi bi an ti kon vül zan ilaç lar sa-
yı la bi lir.43,47

Kli nik ça lış ma lar ile bit ki eks tre le ri nin sim vas-
ta tin, pra vas ta ti nin, omep ra zol, iri no te kan, tak ro li -
mus, ve ra pa mil ve me ta don gi bi ba zı ilaç la rın me-
ta bo liz ma sı nı da et ki le di ği or ta ya ko nul muş tur.47

Far ma ko di na mik dü zey de ki ilaç et ki le şim le ri
açı sın dan ba kıl dı ğın da, Hype ri cum per fo ra tum L.
eks tre le ri nin SSRT’ler ile et ki leş tik le ri dik ka ti çek-
mek te dir. Bit ki nin bu ilaç lar ile bir lik te alın ma sı -
nın, “se ro to nin sen dro mu”na ne den ola bil di ği ra por
edil miş tir.48

SO NUÇ

Hype ri cum per fo ra tum L.’den ha zır la nan eks tre le -
rin ve dün ya pi ya sa la rın da pa zar la nan ti ca ri pre pa -
rat la rın dep res yon baş ta ol mak üze re çe şit li
psi ki yat rik ra hat sız lık la rın te da vi si için kul la nıl dı -
ğı bi lin mek te dir.

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin, ha fif
ve or ta şid det te dep res yo nun te da vi sin de et ki li bu-
lun du ğu bi lin mek le bir lik te, fark lı tip ve şid det ler -
de ki dep res yon tab lo la rı üze rin de ki et kin li ği
hak kın da da ha kap sam lı araş tır ma la ra ge rek si nim
du yul mak ta dır. Ben zer şekil de, eks tre le rin ank si ye -
te has ta la rın da ve uy ku bo zuk lu ğu olan ki şi ler de ki
et kin li ği nin de ge niş ve ho mo jen has ta po pü las yon -
la rı üze rin de araş tı rıl ma sın da ya rar gö rül mek te dir. 

Di ğer ta raf tan, eks tre le rin ağ rı mo del le ri, kog-
ni tif bo zuk luk lar, al kol, si ga ra ve ka fe in ba ğım lı lı ğı
üze rin de ki et kin lik le ri yal nız ca prek li nik ça lış ma lar
ile or ta ya ko nul muş tur. Ya pı lan li te ra tür ta ra ma la -
rın da, söz ko nu su et ki le rin kli nik bo yut la rı na iliş kin
kap sam lı ça lış ma la ra rast lan mamış tır.

Li te ra tür bil gi le ri göz önün de bu lun du rul du -
ğun da, Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin, an-
ti dep re san et kin lik le ri nin ya nı sı ra, ank si yo li tik,
se da tif-hip no tik ve no ot ro pik et ki le re de sa hip ol-
ma sı, kli nik kul la nım da olan an ti dep re san lar dan
fark lı bir san tral et ki pro fi li gös ter di ği ni or ta ya
koy mak ta dır.28,29 Dep res yon ol gu la rın da ge nel lik le
öğ ren me bo zuk luk la rı nın da gö rül dü ğü ve özel lik -
le yaş lı has ta lar da dep res yon la bir lik te komp li ke
de mans ol gu la rı nın da or ta ya çık tı ğı bi lin mek te -
dir.49 Ben zer şekil de, dep res yon tab lo la rı na ço ğun -
luk la, ank si ye te ve uy ku bo zuk luk la rı da eş lik
et mek te dir.50 Bu bil gi ler göz önün de bu lun du rul -
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du ğun da, ay nı has ta da bir lik te or ta ya çı ka bi len çe-
şit li ra hat sız lık la rı, tek ba şı na te da vi ede bi le cek po-
tan si ye le sa hip al ter na tif bir ila cın ge liş ti ril me si,
po li far ma si den ka çı na bil mek açı sın dan ay rı ca
önem ta şı mak ta dır.

Pek çok kli nik ça lış ma da, Hype ri cum per fo ra -
tum L. eks tre le ri nin yan et ki le ri nin kli nik te kul la -
nıl mak ta olan di ğer an ti dep re san ilaç la ra gö re da ha
az ol du ğu bil di ril miş ol mak la bir lik te, eks tre kul-
lanı mı nın uzun dö nem gü ve ni lir li ği sap ta mak ama-
cıy la ya pı la cak ye ni ça lış ma la ra ge rek si nim du yul -
mak ta dır.

Hype ri cum per fo ra tum L. eks tre le ri nin sey rek
ola rak gö rül se de önem li ba zı yan et ki le re ve cid di
ilaç et ki le şim le ri ne ne den ola bi le ce ği bi lin mek te -
dir.41-43,47,48 Bu ne den le, ül ke miz de de sa tı şa su nul -
muş olan ve re çe te siz ola rak ko lay ca sa tın ala bi len
bu ürün le rin, özel lik le eş za man lı ola rak baş ka ilaç-
lar kul la nan has ta grup la rın da, önem li sağ lık so run-
la rı na yol aça bi le ce ği açık tır. Do la yı sıy la has ta la rın,
be sin des te ği ola rak pa zar la nan bu ürün le ri, uz man
tav si ye si ol mak sı zın kul lan dık la rın da, kar şı la şa bi -
le cek le ri so run lar açı sın dan bi linç len di ril me le ri ge-
rek mek te dir.
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