
Madde bağımlılığı, dünyada toplum hayatı ve 
halk sağlığına karşı büyük bir tehdit oluşturmasının 
yanı sıra psikososyal fonksiyonlarda ciddi bozukluk-
lara ve belirgin morbiditeye yol açan kronik-tekrar-

layan bir durum olarak nitelendirilir ve hastaların 
beden, zihin ve sinir sistemi üzerinde çok yönlü etki-
leri vardır. Temel olarak, beyin ve davranışları etki-
ler.1,2 Madde bağımlılığı, dünya çapında sosyal ve 
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ÖZET Psikolojik ve nörolojik boyutları olan madde bağımlılığı, za-
rarlı sonuçları olmasına rağmen kompulsif madde arayışı ve kullanımı 
ile karakterize kronik, tekrarlayan bir beyin hastalığıdır. Dünya gene-
lindeki yaygınlığı gibi ülkemizde de mutlaka önüne geçilmesi gereken 
son derece tehlikeli bir halk sağlığı sorunu olan madde bağımlılığında 
modern, kanıta dayalı bir tedavi yaklaşımının benimsendiği tedavi sü-
reci, kullanılan maddenin cinsine, kullanım süresine, hastanın yoksun-
luk belirtilerine, fiziksel ve ruhsal sorunlarına göre değişkenlik 
göstermektedir ve tedavi amacıyla kullanılabilecek kaynaklar ele alın-
dığında, var olan ilaçların yanında yeni ilaçlar için öncü olabilecek 
doğal kaynakların da ele alınması ihtiyaç duyulan ve önemli bir hu-
sustur. Bu amaçla yapılan çalışmada, madde bağımlılığı kavramından, 
bağımlılık türleri ve bu türlerin yapılan bilimsel araştırmalar sonucunda 
çözümlenen oluşum mekanizmalarından, bu oluşum mekanizmaların-
dan yola çıkılarak geliştirilen deneysel çalışmalardan ve tedavi basa-
mağında etkili olan madde bağımlılığı tedavisinde kullanılabilecek 
ilaçların geliştirilmesine öncü olabilecek tıbbi bitkilerden özetle bah-
sedilmiştir. Bitkisel kaynaklar ile ilgili bugüne kadar yapılan çalışma-
lar derlenmiştir. Çeşitli madde bağımlılıklarında bitkilerin ekstrelerinin 
ve/veya alkaloit, flavonoid, polifenol ve terpen gibi farklı fitokimyasal 
yapılar taşıyan aktif izole bileşiklerinin in vitro ve/veya in vivo olarak 
etkili olabileceğini gösteren bilimsel çalışmaların sonucunda ortaya 
çıkan kanıtların, etkinlikleri sınırlı kalan mevcut tedavi yöntemlerini 
bir adım daha öteye taşıması ve hastanın sonsuz yararının gözetildiği 
standardize bir tedavinin insanlığın hizmetine sunulmasını hızlandır-
ması umut edilmektedir. 
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                Hypericum perforatum; hiperforin 

ABS TRACT Drug addiction with psychological and neurological di-
mensions; is a chronic, recurrent brain disease characterized by the 
search for and use of compulsive substances, although it has detri-
mental consequences. The treatment process in which a modern, ev-
idence-based treatment approach is adopted in drug addiction, which 
is an extremely dangerous public health problem that must be pre-
vented in our country as well as its prevalence throughout the world; 
It varies according to the type of substance used, the duration of use, 
the withdrawal symptoms of the patient, physical and mental prob-
lems, and considering the available resources for treatment purposes, 
it is necessary and important to consider natural resources that may be 
the pioneer for new drugs. In this study; The concept of drug addic-
tion, the types of dependence and the formation mechanisms that are 
solved as a result of scientific research, experimental studies devel-
oped based on these formation mechanisms and medicinal plants that 
can be used in the treatment of drug addiction that are effective in the 
treatment step are summarized. Studies on plant resources have been 
compiled. The evidence obtained as a result of these scientific stud-
ies showing that extracts of plants and / or active isolated compounds 
carrying different phytochemical structures such as alkaloids, 
flavonoids, polyphenols and terpenes in various drug addictions may 
be effective in vitro and/or in vivo is a step forward of current treat-
ment methods with limited efficacy and it is expected to accelerate the 
delivery of a standardized treatment to the service of humanity. 
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ekonomik açıdan büyük maliyetlere neden olmakta-
dır ve ilaçla tedavinin etkililiği birçok bağımlılık türü 
için sınırlıdır. Bu etkililiğin sınırlı olması, geleneksel 
bitkisel ürün ve akupunktur gibi tamamlayıcı yeni 
yaklaşımları da beraberinde getirmiştir. Madde bağım-
lılığı tedavisindeki kullanımları %45’lere ulaşsa da bu 
yaklaşımlar Batı tıbbı için nispeten yenidir.3 

Tütün, alkol, esrar, morfin, kokain, amfetamin, 
sentetik kannabinoid ve uçucu çözücüler gibi bağımlı-
lığa yol açan farklı tipte maddeler vardır. Geçmişten 
günümüze kadar birçok bilim insanı tarafından, bu ba-
ğımlılıkların nasıl meydana geldiği araştırılmıştır ve çö-
zümlenen mekanizmalar üzerinden tedavi yöntemleri 
bulunması hedeflenmiştir. Bu hedefler doğrultusunda 
madde bağımlılığının nörobiyolojisinin anlaşılmasına 
yönelik gelişmelerin artması, tedavi yönetiminde yeni 
yollar sunmaktadır. Mevcut farmakolojik tedavi yön-
temleri; disülfiram, akamprosat, naltrekson, opiyat 
idame ve nikotin replasman terapilerini kapsamaktadır. 
Ondansetron, topiramat ve baklofen gibi ilaçlar umut 

vadetmektedir, ancak etkililikleri için daha fazla kanıta 
ihtiyaç duyulmaktadır.1 

Bitkisel ilaçların tedavide kullanımı uzun yıllar 
öncesine dayanmaktadır ve insanların çoğu, bu tedavi 
yönteminin uygulanmasına yatkınlık gösterir. Günü-
müzde bağımlılık tedavisinde kullanılan bitkiler, aktif 
bileşenleri, etki ve etki mekanizmaları üzerine çalış-
malar ve klinik araştırmalar oldukça önem taşımaktadır. 

Bu çalışmada, madde bağımlılığı hakkında genel 
bilgiler verilmiş, tıbbi bitkilerin madde bağımlılığı te-
davisindeki önemi, bu tıbbi bitkilerin etki mekanizma-
ları ile birlikte kullanım alanı ve bu alanda umut 
vadeden çalışmalar üzerinde durulmuştur. 

 GENEL BİLGİLER 
Bağımlılık anlam olarak oldukça geniş bir kavram-
dır. Genel olarak bir nesneye, kişiye ya da bir varlığa 
duyulan önlenemez istek veya bir başka iradenin gü-
dümü altına girme durumu olarak tanımlanır ve insa-
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ŞEKİL 1: Madde bağımlılığı mekanizmaları.
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nın mental aktivitesi ile ilişkili patolojik bir davranışı 
yansıtır. Madde bağımlılığı oluşum mekanizmaları 
Şekil 1’de verilmiştir.4 

 MADDE BAĞIMLILIĞI 
Dünya Sağlık Örgütünün tanımına göre madde ba-
ğımlılığı; psikotrop bir madde ile santral sinir sistemi 
(SSS) arasındaki etkileşmeden doğan ve maddenin 
keyif artırıcı psişik tesirlerini duyumsamak ve bazen 
yokluğunda meydana gelebilecek huzursuzluktan sa-
kınmak için maddeyi devamlı ya da periyodik olarak 
alma dürtüsü ve baskısı olmak üzere çeşitli davranış-
sal ve diğer reaksiyonların eşlik ettiği psişik ve bazen 
de ilave olarak somatik (fiziksel) bir durumdur.5 

Amerikan Psikiyatri Birliği tarafından mental 
bozuklukların tanımlanması ve sınıflandırılması ama-
cıyla ilk kez 1951 yılında DSM (Ruhsal Bozuklukla-
rın Tanısal ve İstatistiksel El Kitabı)-I adıyla ve daha 
sonrasında psikiyatrik hastalıklarla ilişkili gelişmeler 
bağlamında 1968, 1980, 1987 ve 1994 yıllarında 
DSM I, II, III, III-R, IV adıyla yayımlanmıştır. 2013 
yılında ise DSM V yayınlanmıştır. DSM-IV’de 
“Madde Kötüye Kullanımı” ile “Madde Bağımlılığı” 
farklı bozukluklar olarak değerlendirilmekteyken, 
DSM-V’de bunlar “Madde Kullanım Bozukluğu” adı 
altında birleştirilmiştir.6,7 

 BAĞIMLILIK YAPAN MADDELER 
Başlıca bağımlılık yapıcı ajanlar: Alkol (etil alkol), 
barbitüratlar, benzodiazepinler, esrar, halüsinojenler 
(liserjik asit dietil esteri (LSD), psilosibin, liserjik asit 
amid, dimetiltriptamin, harmin ve harmalin, ibogain, 
meskalin), kafein ve metilksantinler, esrar (kannabis) 
ve türevleri, nikotin içeren tütün ürünleri, opioidler 
(opium, heroin, morfin, kodein, meperidin, fentanil, 
levorfanol, pentazosin, tramadol, metadon, L-alfa-
asetilmetadol [LAAM]), psikomotor stimülanlar (ko-
kain, amfetaminler, kationin [kat]), uçucu çözücüler 
(toluen, ksilen, benzen ve trikloretilen) ve diğerleri-
dir [fensiklidin, ketamin, antikolinerjikler (biperiden), 
dronabinol].4 

 MADDE BAĞIMLILIĞI ÇALIŞMALARINDA 
KULLANILAN DENEY MODELLERİ 

Madde bağımlılığı ile ilişkili deneysel çalışmalarda, 
deney hayvanlarında madde arayışı davranışı ya da 

yoksunluk krizi belirtileri üzerinden çeşitli modeller 
oluşturulmaktadır. Oluşturulan bu modeller, bağım-
lılıkların mekanizmasını incelemede oldukça önemli 
bir yere sahiptir. İnsanlar üzerinde yapılan araştırma-
lar ise bağımlılar ile sağlıklı gönüllüler arasındaki 
davranışsal ve nörobiyolojik (örneğin nörogörüntü-
leme) farklılıkların önceden var olan nedenler veya 
ilaç kullanımının sonuçları olup olmadığını değer-
lendirmedeki zorluklar sebebiyle sınırlı kalmıştır.8 

Deney hayvanlarında yapılan madde bağımlılığı 
çalışmalarında; nörotransmitter tayini [(özellikle do-
pamin (DA), noradrenalin, serotonin, glutamat ve 
gama aminobütirik asit (GABA)], bazı beyin bölge-
lerinde morfolojik ve histolojik incelemeler (özellikle 
striatumda, hipokampusta ve serebral kortekste), kö-
tüye kullanılan maddenin tayini, pozitif pekiştiri sap-
tanması, diskriminatif etkinin değerlendirilmesi, 
yoksunluk sendromu belirtilerinin değerlendirilmesi 
ve maddenin psikostimülan veya depresan özellikle-
rin değerlendirilmesi (anksiyete testleri, davranışsal 
çaresizlik testi, zorunlu yüzme testi,  T-labirent testi 
vb.) gibi yöntemlerle bağımlılık yapıcı ve tedavi edici 
etkiler incelenmektedir.9-11 

 MADDE BAĞIMLILIĞI TEDAVİSİNDE 
ARAŞTIRILAN TIBBİ BİTKİLER 

Madde bağımlılığı tedavisi için etkileri üzerine çalış-
malar yapılan önemli bazı bitkisel kaynaklar aşağıda 
derlenmiştir. Bu bitkilerin aktif bileşenleri, etkileri ve 
muhtemel etki mekanizmaları üzerindeki araştırma-
ların sonuçları özetle verilmiştir. 

Areca catechu (Seylan kaşusu) 
Bitkinin diklorometan fraksiyonunun (125-175 
mg/kg) intraperitoneal yoldan enjeksiyonu, morfine 
bağımlı erkek Swiss Albino (30-35 g)  farelerde imip-
ramin (20 mg/kg) ve fluvoksamin (20 mg/kg) uygu-
lamaları ile karşılaştırıldığında konsantrasyona bağlı 
olarak intraperitoneal yoldan nalokson (1,5 mg/kg) 
enjeksiyonuna bağlı geri çekilme ve sıçrama davra-
nışının başlangıç zamanını önemli ölçüde geciktir-
miştir. Bu etkiden, bitkinin monoamin oksidaz A 
(MAO-A) inhibitörü etkisinin sorumlu olduğu belir-
tilmiştir. Diklorometan fraksiyonu ayrıca geri çe-
kilme süresi boyunca toplam zıplama sayılarını, dışkı 
ve idrar atılımlarını önemli ölçüde azaltmıştır.12 
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Bacopa monniera (Bakopa) 
Bacopa monniera’nın Bakosid A (Bakosid A3, Ba-
kopasid II ve Bakopasaponin C) içeren n-butanol eks-
traktının farelere morfin uygulamasından önce oral 
yoldan (5, 10 ve 15 mg/kg) verildiğinde, salin ve 
morfinle tedavi edilen her 2 grupta da lokomotor ak-
tiviteyi önemli derecede azalttığı, morfin kaynaklı 
DA, 3,4-dihidroksifenilasetik asit, homovanillik asit 
ve 5-hidroksiindol asetik asitin striatumdaki artışla-
rını önemli ölçüde düşürdüğü belirlenmiştir. Bu bul-
gular, B. monniera’nın n-butanol ekstraktının bir 
antidopaminerjik/serotonerjik etkiye sahip olduğunu 
ve morfin bağımlılığının tedavisinde potansiyel ya-
rarlı etkilere sahip olabileceğini düşündürmektedir.13 
Yapılan bir diğer çalışmada, B.monniera bitkisinin 
alkollü ekstraktı (100-1000 μg/mL), in vitro olarak 
morfine maruz bırakılan kobay ileumunda nalokson 
kaynaklı kasılmayı doza bağlı bir şekilde azaltmıştır. 
Özellikle 1000 μg/mL’lik konsantrasyondaki B.mon-
niera alkollü ekstraktının, test edilen diğer konsant-
rasyonlara kıyasla, naloksona bağlı morfin 
çekilmesinin azaltılmasında istatistiksel olarak 
önemli ölçüde (p<0,001) etkili olduğu bulunmuştur. 
Sonuçlar, B.monniera ekstraktının morfinin neden ol-
duğu yoksunluk semptomlarını azaltmada yararlı ola-
bileceğini düşündürmektedir.14 

Berberis türleri (Diken üzümü, Karamuk) 
Sprague-Dawley cinsi sıçanlar üzerinde yapılan ça-
lışmada, morfin uygulamasından önce verilen Ber-
beris türlerinin majör bileşeni olan, benzilizokinolin 
alkoloidlerinden berberinin, morfin alımının kesil-
mesiyle güçlü bir şekilde ilişkili olan depresyon ve 
anksiyete benzeri semptomları, muhtemelen hipota-
lamik kortikotropin salgılatıcı faktör ve santral no-
radrenerjik sistemi modüle ederek azalttığı 
gösterilmiştir. Bu nedenle berberinin, depresyon ve 
anksiyete gibi morfin yoksunluğuna bağlı gelişen 
semptomların tedavisi ve nüksü önlemede, alternatif 
ilaçların geliştirilmesinde etkili bir bileşik olabileceği 
düşünülmüştür.15 

Camelia sinensis (Çay) 
Camelia sinensis’in majör bileşeni (-)-epigallokate-
şin-3-gallatın, farelerde morfin yoksunluğuna bağlı 
ortaya çıkan semptomlar üzerindeki etkilerinin araş-

tırıldığı çalışmada, güçlü farmakolojik aktivite gös-
terdiği öne sürülmüştür. (-)-epigallokateşin-3-galla-
tın morfin alımı ile indüklenen lokus seruleus 
bölgesindeki siklik adenozin monofosfat (cAMP) se-
viyelerindeki artışı ve D2 DA reseptör sinyalizasyo-
nunu inhibe edici etkisi ile bu aktivite kısmen 
açıklanabilmiştir.16   

Crocus sativus (Safran) 
Crocus sativus’un majör bileşenlerinden karotenoid 
yapısındaki krosinin, dopaminerjik sistem üzerine et-
kisi ve norepinefrin geri alım inhibitörü etkisi; mo-
noterpen yapısındaki safranalın, serotonerjik sistem 
üzerine etkisi sebebiyle, yoksunluk sendromu semp-
tomlarını hafifletmede etkili olabileceği belirtilmiş-
tir. Rastgele seçilen 44 bağımlı hasta üzerinde yapılan 
bir klinik çalışmada, deney grubuna metadon şurup 
(5 mg/hafta) ve el yapımı safran kapsülü (30 mg/hafta 
toz safran), kontrol grubuna ise metadon şurubun ya-
nında plasebo verilerek 8 haftalık bir tedavi izlen-
miştir. Bu çalışmada, 5 majör yoksunluk sendromu 
semptomu, diyare, burun akıntısı, miyalji, dürtü ve 
iştahsızlık üzerinde durulmuştur ve opioid bağımlı-
lığı için idame tedavisi gören hastalar üzerindeki göz-
lemler ve deney grubundaki sonuçlara göre metadon 
ve safran kapsülü kombinasyonunun, bu semptom-
ları hafiflettiği belirlenmiştir.17 

Hypericum perforatum 
(St. John’s Wort, Sarı Kantoron) 
Hypericum perforatum ekstrelerinin (HPE), alkol ter-
cih eden farklı türlerdeki sıçanlarda istemli etanol alı-
mını azalttığı gösterilmiştir. Hiperforince zengin 
HPE’nin ise etanol alımını azalttığı gibi alkol kulla-
nımının kesilmesinin ardından gözlenen, alkole du-
yulan özlemi de azalttığı gösterilmiştir.18 

Alkol alımını azaltmada HPE’nin majör bile-
şenlerinden hiperforinin etkili olduğunu araştıran ça-
lışmada, etanol alımını önemli derecede düşürmek 
için gerekli olan hiperforince zengin ekstrenin mini-
mum etkili dozunun (5 mg/kg) kurutulmuş ham me-
tanol ekstresinin etkili dozundan (625 mg/kg) 125 kat 
düşük olduğu bulunmuştur. Buna bağlı olarak H.per-
foratum’un alkol alımına olan etkilerinin öncelikle 
hiperforinin varlığına bağlı olabileceği, ancak eks-
trede bulunan diğer polar olmayan bileşenlerin de et-
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kiye katkıda bulunma ihtimalinin göz ardı edileme-
yeceği öne sürülmüştür.19 Yapılan bir başka çalış-
mada, alkol bağımlı Wistar sıçanlarda HPE’nin alkol 
yoksunluk sendromu üzerindeki etkisi incelenmiş ve 
ekstrenin yoksunluk belirtilerinin görülmesini azalt-
tığı bulunmuştur.20 HPE’nin, kan alkol düzeylerinde 
bir değişiklik oluşturmadığı gösterilmiştir.21 Tek baş-
larına etkili değilken, 7 mg/kg HPE ve 0,5 mg/kg 
naltreksonun birlikte kullanımının kronik tedavide 
alkol alımını azaltması, 2 ajanın sinerjistik etki oluş-
turduğunu göstermiştir.22 

Matricaria chamomilla (Mayıs Papatyası) 
Matricaria chamomilla, %0,3 apigenin içeren 25 
mg/kg ekstresinin 7 gün boyunca uygulanan Wistar 
sıçanlarda (150-200 g) morfin bağımlılığı gelişme-
sini inhibe ettiği ve yoksunluk sendromu belirtilerinin 
görülme sıklığını azalttığı gösterilmiştir.23 Diğer ça-
lışmalarda naloksona bağlı geri çekilme semptomla-
rını azalttığı, standardize ekstresinin genel anksiyete 
tedavisinde etkili olduğunun klinik çalışmalarla gös-
terildiği belirtilmiştir.24 

Nigella sativa (Çörek otu) 
DSM IV kriterlerinin dikkate alındığı, 34 opioid ba-
ğımlısı hasta üzerinde yapılan bir çalışmada, 500 mg 
öğütülmüş Nigella sativa tohumunun kalsiyum kanal 
bloke edici özelliğine bağlı olarak, hastalardaki yok-
sunluk belirtilerini önemli ölçüde azalttığı gözlen-
miştir. Opioid bağımlılığı tedavisinde N.sativa ile 
yapılan uzun süreli bir tedavinin etkili olabileceği ve 
hastaların, enfeksiyonlara ve güçsüzlüğe karşı ko-
runmasında da yararlı olabileceği belirtilmiştir.25 Ya-
pılan bir in vivo çalışmada ise subkütan morfin (5 
mg/kg) uygulamasına ek tekrarlayan şekilde 4 
mL/kg’da N.sativa yağı uygulaması, nitrik oksit 
(NO)in aşırı üretimini inhibe ederek, morfine tolerans 
gelişimini önemli ölçüde inhibe etmiştir ve 8 mL/kg 
dozuna çıkıldığında, morfine toleransı neredeyse ta-
mamen kaldırdığı tespit edilmiştir. NO sentaz inhibi-
törleri, N.sativa’nın tolerans ve bağımlılık gelişimi 
üzerindeki engelleyici etkilerini artırırken, L-argini-
nin antagonize ettiği tespit edilmiştir. Bu çalışmalar 
sonucunda N.sativa’nın, morfin toleransı ve bağımlı-
lığının azaltılmasında potansiyel öneme sahip olduğu 
düşünülmektedir.26 

Panax ginseng ve Panax quinquefolius (Ginseng) 
Başta Çin, Kore ve Japonya olmak üzere birçok ülkede 
2.000 yılı aşkın süredir kullanılmakta olan ginsengin 
ana aktif bileşenleri; triterpen glikozit formundaki sa-
poninlerden ginsenositlerdir. Ginsenositler başlıca 
Rb1, Rb2, Rc, Rd, Rg1, Rg2, Rh1 ve Re’dir.27 

Ginsengin; nörogelişimsel, nörodejeneratif, nö-
ropsikiyatrik bozukluklar ve alkol metabolizması 
üzerinde çeşitli etkileri vardır.28,29 Ginsengin opioid-
lerin analjezik etkilerini, morfine tolerans ve bağım-
lılığı, morfin, metamfetamin ve kokaine karşı 
duyarlılaşmayı (ters tolerans), metamfetamin ve ko-
kain tarafından indüklenen koşullandırılmış yer ter-
cihini inhibe etmesi, ginsengin opioidlerin ve 
psikostimülanların kötüye kullanımı ve bağımlılığının 
önlenmesinde klinik açıdan yararlı olabileceğinin ka-
nıtı olarak gösterilmiştir.30 

Panax quinquefolius’da bulunan fakat Panax 
ginseng’de bulunmayan bir ginsenositin, psödogin-
senozit-F11 (PF-11), farelerde metamfetamin ile in-
düklenen davranışsal ve nörokimyasal nörotoksisite 
üzerindeki koruyucu etkisinin incelendiği bir çalış-
mada, 2 saatlik aralıklarla 4 kez intraperitoneal yol-
dan 10 mg/kg metamfetamin uygulamasından 60 dk 
önce 4 saatlik aralıklarla 2 kez 4 ve 8 mg/kg dozda 
oral yoldan PF-11 uygulaması ile anksiyete testi (ay-
dınlık-karanlık kutu testi), Morris su labirenti testi, 
zorlu yüzme testi ve T-labirent testi yapılmış ve se-
rebellum hariç tüm beyinde DA ve serotonin sevi-
yeleri incelenmiştir. Çalışma sonuçları PF-11’in, 
farelerde davranışsal ve nörokimyasal olarak me-
tamfetamin kaynaklı nörotoksisiteyi antagonize etti-
ğini göstermiş ve metamfetamin kaynaklı nörolojik 
bozuklukların tedavisinde potansiyel olarak yararlı 
olabileceğini öne sürmüştür.31 

Lee ve ark.nın erkek Fischer 344 sıçanlarda yap-
tığı çalışmada, P.ginseng sulu ekstresinin kan etanol dü-
zeyi üzerindeki etkisi incelenmiştir. İntraperitoneal 
olarak uygulanan etanolün plazma seviyeleri üzerinde 
ginsengin etkisinin olmadığı, ancak etanolün oral yol-
dan verilmesi ile ginseng uygulanan sıçanlarda etanol 
plazma seviyelerinin düşük çıktığı gösterilmiştir. Bu 
durum P.ginseng sulu ekstresinin, etanolün gastroin-
testinal kanaldan absorpsiyonunu azalttığını göster-
mektedir.32 
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Bir başka çalışmada, erkek ICR farelerinde gin-
seng aktif bileşenleri olan Re, Rg1 ve Rb1’in morfin 
uygulamasının kesilmesini takiben oluşan opioid 
kaynaklı hiperaljezi üzerindeki etkileri, termal du-
yarlılık testi ve asetik asit ile indüklenen kıvranma 
testiyle incelenmiştir. Elde edilen sonuçlar, Re’nin 
opioid kaynaklı hiperaljeziyi inhibe ettiğini göster-
miş ve opioid kaynaklı hiperaljezi için yeni bir tedavi 
yaklaşımı olabileceği yönünde katkı sağlamıştır.33 

Ginseng total saponinlerinin (GTS) kokaine bağlı 
duyarlılaşma (ters tolerans) gösteren sıçanlarda, kronik 
kokain kullanımına bağlı gelişen lokomotor aktiviteyi 
önemli derecede inhibe etmesi, DA salınımı ve postsi-
naptik nöronal aktiviteyi azaltması ile kokain bağımlı-
lığı tedavisinde kullanılabilecekleri öne sürülmektedir.34 

Ginseng ve saponinlerinin etkilerinin, psikomotor 
uyarana bağlı artan dopaminerjik iletimin inhibisyonu 
ile olup olmadığı araştırılmıştır. Ginseng ve GTS’lerin 
ventral tegmental alanda morfinin ve nikotinin neden 
olduğu; nükleus akümbens (NAcc) ve striatumdaki c-
Fos proteininin ekspresyonu, tirozin hidroksilaz eks-
presyonu ve lokomotor aktivitedeki artışları önemli 
derecede inhibe ettikleri gösterilmiştir. Sonuç olarak bu 
bilgiler, ginseng ve total saponinlerinin, DA biyosentezi 
ve postsinaptik nöronal aktivitenin azalması ile yakın-
dan ilişkili olduğunu, morfin ve nikotin bağımlılığı te-
davisinde potansiyel etkili bir kaynak olarak 
kullanılabileceklerini göstermektedir.35,36 

Tüm çalışmalar birlikte ele alındığında, ginsen-
gin alkol, opioid ve kokain bağımlılığında, bağımlı-
lık yapıcı maddelere bağlı gelişen nörolojik 
bozuklukların tedavisinde faydalı olabileceği düşü-
nülmektedir. 

Peganum harmala (Üzerlik) 
Peganum harmala ve içerdiği alkaloitlerden harman, 
harmin ve norharmanın yoksunluk sendromu belirti-
lerini azalttığı gösterilmiştir. Bu etkinin, opioid ve 
monoaminerjik sistemler ve cAMP gibi sinyal iletim 
yolakları yoluyla ortaya çıkabileceği öne sürülmüş-
tür.24 

Papaver rhoeas (Gelincik) 
Papaver rhoeas’ın su-alkol (%50 v/v) ekstraktının 
erkek albino Swiss-Webster farelerde morfin kay-
naklı koşullu yer tercihinin elde edilmesi ve ekspres-

yonu üzerine etkileri araştırılmıştır. Subkütan morfin 
(1, 10 ve 20 mg/kg) uygulaması ile oluşturulan yer 
tercihi, bitki ekstraktının (25, 50 ve 100 mg/kg) in-
traperitoneal enjeksiyonu ile herhangi bir değişikliğe 
uğramamıştır fakat morfin uygulamasından 30 dk 
önce aynı dozlarda uygulanan bitki enjeksiyonu, mor-
fin kaynaklı koşullu yer tercihi edinimini azaltmış-
tır.37P.rhoeas’ın su-alkol (%50 v/v) ekstraktının, 
morfine bağlı farelerde nalokson kaynaklı zıplama ve 
diyarenin ekspresyonu üzerindeki etkilerinin araştı-
rıldığı bir çalışmada ise morfine bağımlı farelerde, 
nalokson uygulamasından 30 dk önce intraperitoneal 
yoldan bitki ekstraktı (25, 50 ve 100 mg/kg) enjeksi-
yonu, zıplama sayısını ve diyare gözlenme durumunu 
azaltmıştır. P.rhoeas ekstresinin, morfine bağımlı fa-
relerde yoksunluk sendromunu iyileştirebileceği ve 
bu nedenle, ekstraktın opioid bağımlılarında yoksun-
luk belirtilerinin tedavisinde faydalı olabileceği dü-
şünülmektedir.38 

Piper methysticum (Kava) 

Klinik araştırmalar, kava uygulamasının kötüye kul-
lanılan maddeye duyulan özlemi azalttığına ve stan-
dardize kavapironun alkol yoksunluğunu azalttığına 
dair destekleyici ön bulgular sağlamıştır.39 Kava eks-
tresinin, sıçanlarda NAcc bölgesinde DA konsant-
rasyonunu etkilediği ve davranış değişikliğine sebep 
olduğu gösterilmiştir.40 Kava kullanımı hepatik yan 
etkilere sebep olabilir ve bu durumun, mitokondriyal 
toksisiteden kaynaklanabileceği in vitro olarak gös-
terilmiştir.41 

Pueraria lobata (Kudzu) 

Kudzu olarak da bilinen, Pueraria lobata ekstraktla-
rının sarhoşluk karşıtı (anti-drunkenness) ve alkole 
olan özlemi giderici etkileri geleneksel Çin tıbbında 
yüzyıllardır bilinmektedir. Alkol tercih eden Syrian 
golden tipi hamsterlar kullanılarak, alkollü çözelti ve 
su arasında seçim yapılan bir çalışmada kök ekstresi-
nin (1,5 g/kg/gün) intraperitoneal uygulanması ile 
alkol alımının yarıya indiği gösterilmiştir. Aktivite-
den sorumlu olduğu düşünülen 2 bileşen belirlen-
miştir. Nitekim, ekstrede bulunan 2 ana izoflavon 
olan daidzin ve daidzeinin Syrian golden tipi hams-
terlarda uygulanması ile ekstre kullanılarak elde edi-
lene benzer bir etkinlikte etanol alımı azalmıştır.22,42 
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Daidzinin, insan mitokondriyal aldehit dehid-
rogenaz (ALDH-2)’ın potent ve selektif inhibitörü 
olduğu in vitro olarak gösterilmiştir. Bazı yazarlar, 
ALDH-2 inhibisyonu ile etanol alımını baskılama 
arasında direkt bir korelasyon olduğunu göstermiş-
tir ve daidzinin, ALDH-2’yi inhibe ederek, Syrian 
golden  tipi hamsterların etanol alımını baskılama 
ihtimalîni artırdığını ortaya koymuştur.22,43 Araştır-
macılar, daidzinin hamster etanol alımını bastırma 
mekanizmasının klasik ALDH inhibitörleri (disülfi-
ram, kalsiyum karbimid) için önerilen mekanizma-
dan farklı olduğunu ve ALDH-2 tarafından katalize 
edilen ve henüz tanımlanmamış bir fizyolojik yolun 
aktivitesini modüle ederek hareket edebileceğini öne 
sürmektedirler.44 

Daidzin kadar etkin olmamasına rağmen puera-
rin, kudzuda en yoğun bulunan izoflavonoittir. Pue-
rarinin, alkol bağımlılığı üzerine faydalı etkilerini 
rapor eden çalışmalar, alkole olan özlemi giderici po-
tansiyel bir ajan olduğunu da öne sürmektedir.45 

Salvia miltiorrhiza (Danshen) (Ada çayı) 
Salvia miltiorrhiza köklerinden elde edilen, %13 tan-
şinon IIA içerecek şekilde standardize aseton ekstre-
sinin alkol tercih eden bir hayvan modeli olan sP 
(Sardinian alcohol Preferring) sıçanlarda intragastrik 
uygulanması ile alkol alımının yaklaşık %40 azaldığı 
gösterilmiştir.46 S.miltiorrhiza ekstrelerinin alkol alı-
mını azaltıcı etkisinin farklı emülsifiye ve süspande 
edici ajanların kullanımından nasıl etkilendiğinin 
araştırıldığı ve kıyaslandığı çalışmada, alkol alımında 
önemli ve spesifik bir azalmanın sadece Polisorbat 
80 kombinasyonu ile gerçekleştiği görülmüş ve kan 
alkol seviyelerinde belirgin bir düşüşe yol açması se-
bebiyle gastrointestinal sistemden alkol absorpsiyo-
nunu inhibe ettiği düşünülmüştür.47  

Bir başka çalışmada bitkide yer alan, santral ben-
zodiazepin reseptörleri için düşük afiniteli bir ligand 
olan diterpen yapısındaki miltironun, hipokampal nö-
ronlarda etanol yoksunluğu ile indüklenen GABA re-
septörünün, α-4 alt ünitesinin mesajcı ribonükleik asit 
seviyelerinin artışını kısmen inhibe ettiği gösterilmiş 
ve bu nedenle uzun süreli etanol ve diğer GABAA 
reseptörü pozitif modülatörlerinin kullanımının ke-
silmesiyle ortaya çıkan semptomları hafifletebileceği 
öne sürülmüştür.48 

Sinomenium acutum 
Farelerde morfin tarafından indüklenen koşullu yer 
tercihi, beyindeki artan histamin seviyesi ile ilişkili-
dir. Sinomenium acutum’un drogu olan Caulis sino-
menii (10 g/kg) ve içeriğinde yer alan bir alkaloit olan 
sinomenin (60 mg/kg); randomize gruplandırılan, 
toplamda 60 fareden oluşan 6 gruptan 5’ine ilk aşa-
mada art arda 6 gün boyunca subkütan enjeksiyon yo-
luyla 9 mg/kg morfin verilen farelere uygulanmıştır 
ve morfine bağımlı hâle getirilen farelerin SSS’deki 
histamin seviyesi florospektrofotometre ile ölçül-
müştür. C.sinomenii ve sinomeninin, SSS’deki hista-
min seviyesini modüle edebileceği ve morfin 
tarafından indüklenen yer tercihi kazanımını baskıla-
yabileceği düşünülmüştür.49 

Tabernanthe iboga 
Tabernanthe iboga köklerinde majör bileşen olarak 
bulunan alkaloit yapısındaki ibogainin deney hay-
vanlarında kokain, morfin, eroin, alkol alımını ve ni-
kotin tercihini azalttığı gösterilmiştir. İbogain 
üzerinde yapılan preklinik çalışmalar, SSS’de madde 
bağımlılığı tedavisinde hedeflenen birçok mediyatör 
üzerinde etkili olduğunu göstermiştir. İbogain üze-
rinde klinik çalışmalar devam etmekte olup, nörotok-
sik ve kardiyotoksik etkileri güvenlilik çalışmalarında 
araştırılmak üzere öne çıkan etkilerdir.50 

Thunbergia laurifolia 
Thunbergia laurifolia sulu ekstresinin, hem canlı sı-
çanlarda hem de sıçan hepatositlerinin primer kültür-
lerinde etanolün sebep olduğu hepatik hasara karşı 
koruyucu olduğu gösterilmiştir.51 T.laurifolia ekstresi 
ve amfetaminin, sıçan beyni striatal dilimlerinden po-
tasyumla uyarılmış DA salınımını artırmada bazı ben-
zerliklere sahip olduğu gözlenmiştir.52 Sıçanlarda 
yapılan manyetik rezonans görüntülemesine göre T.lau-
rifolia metanol ekstresinin kokain ve amfetamine ben-
zer şekilde, ödül ve lokomotor sistemlerden sorumlu 
olan beyindeki NAcc, globus pallidus, amigdala, fron-
tal korteks, kaudat putamende ve hipokampusta sinyal 
intensitesini, nöronal aktiviteyi artırdığı gösterilmiştir. 
Bununla birlikte bitkinin, kendisinin bağımlılığa yol 
açıp açmayacağının veya bildirilen etkilerinin madde 
bağımlılığı tedavisiyle ilgili olup olmadığının doğru-
lanması için çalışmalara ihtiyaç olduğu belirtilmiştir.53 
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Yukarıda etki mekanizmalarıyla detaylandırılan 
bitkiler, Tablo 1’de etkilerinden sorumlu bileşikler ve 
yapılan çalışmalarda etkili olduğu gösterilen bağım-
lılık tiplerine göre sınıflandırılmıştır.  

 SONUÇ 
Bağımlılık, anlam olarak oldukça geniş bir kavram-
dır. Günümüzde başta alkol olmak üzere opioid, bar-
bitürat, tütün, amfetamin, kokain, esrar, LSD ve 
uçucu çözücü tipi madde bağımlılıkları en sık görü-
lenlerdir. Son 30 yılda, madde bağımlılığının meka-

nizmasının anlaşılmasına ve rasyonel tedavisine yö-
nelik deneysel hayvan modelleri üzerindeki çalışma-
lar giderek yoğunlaşmış ve birçok deneysel model 
geliştirilmiştir. Deney hayvanlarında yapılan bu ça-
lışmalarda, nörotransmitter tayini, bazı beyin bölge-
lerinde morfolojik ve histolojik incelemeler, 
yoksunluk sendromu belirtilerinin değerlendirilmesi 
gibi birçok yöntemlerle bağımlılık yapıcı maddelerin 
etkileri ve tedavileri araştırılmaktadır. 

Toplum hayatı ve halk sağlığı bakımından 
büyük sorunlara yol açan madde bağımlılığı tedavi-
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Bitki adı, familyası Etkiden sorumlu madde/madde grupları Bağımlılık tipi Referanslar 
Areca catechu

- Opioid bağımlılığı 12
 

Arecaceae  
Bacopa monnieri

Bakosid A Morfin bağımlılığı 13, 14
 

Scrophulariaceae  
Berberis sp.

Berberin Morfin bağımlılığı 15
 

Berberidaceae  
Camelia sinensis

Epigallokateşin-3-gallat Morfin bağımlılığı 16
 

Theaceae  
Crocus sativus

Krosin, safranal Opioid bağımlılığı 17
 

Iridaceae  
Hypericum perforatum

Hiperforin Alkol bağımlılığı 18-22
 

Hypericaceae  
Matricaria chamomilla

Apigenin Morfin bağımlılığı 23,24
 

Asteraceae  
Nigella sativa

- Opioid bağımlılığı 25, 26
 

Ranunculaceae  
Panax ginseng, Psödoginsenozit-F11, Alkol, opioid, metamfetamin ve

27-36
 

Panax quinquefolius Ginsenosit Re nikotin bağımlılığı 
Araliaceae  
Peganum harmala

Harman, harmin, norharman Opioid bağımlılığı 24
 

Nitrariaceae  
Papaver rhoeas

- Opioid bağımlılığı 37, 38
 

Papaveraceae  
Piper methysticum

Kava laktonları Tütün ve alkol bağımlılığı 39-41
 

Piperaceae  
Pueraria lobata

Daidzein, daidzin, puerarin Alkol bağımlılığı 22, 42-45
 

Fabaceae  
Salvia miltiorrhiza

Tanşinon IIA, kriptotanşinon ve miltiron Alkol bağımlılığı 46-48
 

Lamiaceae  
Sinomenium acutum

Sinomenin Morfin bağımlılığı 49
 

Menispermaceae  
Tabernanthe iboga

İbogain Kokain, morfin, eroin, alkol ve nikotin bağımlılığı 50
 

Apocynaceae  
Thunbergia laurifolia

- Alkol bağımlığı 51-53
 

Acanthaceae  

TABLO 1:  Madde bağımlılığı tedavisinde araştırılan tıbbi bitkiler.
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sinde, yeni ilaçların geliştirilmesi için öncü olabilecek 
doğal kaynakların kullanılması oldukça önem taşır. 
Bu amaçla yapılan derlemede madde bağımlılığı te-
davisinde rol alabilecek tıbbi bitkiler tablo hâlinde 
sunulmuş olup, günümüze kadar yapılan araştırmalar 
özetlenmiştir. 

Yapılan çalışmalarda, örneğin ginsengin etanol 
ve kokain bağımlılığında, opioid yoksunluk sen-
dromu üzerinde, bağımlılık yapıcı maddelere bağlı 
gelişen nörolojik bozuklukların tedavisinde, Berbe-
ris türlerinin majör bileşeni berberinin SSS’de hipo-
talamik kortikotropin salma faktörünü ve nöro- 
adrenerjik sistemi modüle ederek, morfin yoksunlu-
ğuna bağlı gelişen depresyon ve anksiyetede kava 
laktonlarının DA ve metabolitlerinin konsantrasyo-
nunu etkilemesi sebebiyle sigara ve alkol bağımlılı-
ğındaki yoksunluk sendromunda, S.miltiorrhiza’daki 
tanşinon IIA’nın alkol bağımlılığında ve P.lobata’nın 
aktif bileşenlerinden daidzinin ALDH-2’yi inhibe 
ederek etanol bağımlılığında etkili olabileceği göste-
rilmiştir. HPE’nin alkol alımını azalttığı gibi alkol 
kullanımını bıraktıktan sonra gözlenen, alkole duyu-
lan özlemi de azalttığı gösterilmiştir ve üzerinde ya-
pılan detaylı çalışmalar sonucunda da hiperforince 
daha zengin olan süperkritik karbondioksit (CO2) 
ekstresinin etanol alımını düşürmek için gerekli olan 
minimum etkili dozunun, ham metanolik ekstreden 
125 kat daha düşük olduğu gösterilmiştir. H.perfora-
tum’un alkol alımına olan etkilerinin öncelikle hiper-
forin varlığına bağlı olabileceği, ancak süperkritik 
CO2 ekstresinde bulunan diğer polar olmayan bile-
şiklerin de etkiye katkıda bulunma ihtimalînin göz 
ardı edilmemesi gerektiği belirtilmiştir. 

Araştırmalar, çeşitli madde bağımlılıklarının te-
davisinde bitki ekstrelerinin ve/veya bitkisel kaynak-
lardan izole edilen alkaloit, flavonoid, polifenol ve 
terpen gibi farklı yapılarda bileşiklerin in vitro 
ve/veya in vivo olarak etkili olabileceğini göster-
mektedir. Bazı bitkiler için sınırlı bulgular olsa da 
umut vadeden bitki ekstreleri ve/veya aktif bileşikler 
üzerinde kapsamlı preklinik çalışmaların yapılması 
ve olumlu sonuç elde edilenler üzerinden klinik ça-
lışmaların sürdürülmesi ilaç geliştirme çalışmalarına 
katkıda bulunacaktır. 

Finansal Kaynak 

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 
ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite üye-
liği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi bir 
firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları yoktur. 
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