
Yeni koronavirüs hastalığı-2019 [corona-  
virus disease-2019 (COVID-19)], şiddetli akut so-
lunum sendromu-CoV-2 [severe acute respiration 
syndrome-CoV-2 (SARS-CoV-2)] virüsünün neden 

olduğu yüksek ateş ve nefes darlığı ile tanım-  
lanan viral solunum yolu hastalığıdır. Hastalığın 
damlacık ve temas yoluyla bulaştığı bilinmekte-
dir.1,2 

111

COVID-19 Pandemisinde Bitkiler ve  
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ÖZET İlk kez, 13 Ocak 2020 tarihinde Çin’in Wuhan eyaletinde bil-
dirilen yeni koronavirüs hastalığı-2019 [coronavirus disease-2019 
(COVID-19)], daha sonra çok sayıda ülkede yayılıp, küresel sağlığı 
tehdit eden pandemi düzeyine gelmiştir. Hastalık etkeni CoV’lar; tek 
zincirli, pozitif polariteli, zarflı RNA virüsleridir ve insanlarda basit 
soğuk algınlığından, ciddi solunum sistemi enfeksiyonlarına neden ola-
bilecek türlerdir. COVID-19’a, şiddetli akut solunum sendromu-CoV-
2 [severe acute respiratory syndrome-CoV-2 (SARS-CoV-2)] neden 
olmaktadır. Bu hastalığa karşı etkinliği ve güvenirliliği kanıtlanmış spe-
sifik bir tedavi bulunmamaktadır. Antiviral etkili (favipiravir, remde-
sivir gibi) bazı ilaçlar tedavide kullanılmaktadır. Bitkilerin antiviral, 
antiinflamatuar, antioksidan, immünomodülatör gibi önemli biyolojik 
aktiviteleri ve geleneksel olarak da viral enfeksiyonlarda kullanılan tür-
leri bulunmaktadır. COVID-19 salgını ile birlikte antiviral etkili bitki-
lerin araştırılması hız kazanmıştır. COVID-19’dan korunma ve tedavide 
etkili olabilecek bileşiklerin araştırılmasında bitkiler, önemli biyolojik 
aktiviteleri ve yan etkilerinin azlığı nedeniyle değerli kaynaklardır. Bu 
çalışmada, COVID-19’a karşı etkili olabilecek bitkiler üzerinde yapı-
lan in siliko, in vitro, in vivo ve klinik çalışmalarla ilgili literatür kay-
naklarıyla bir derleme hazırlanmıştır. Fenolik bileşikler (flavonoidler, 
tanenler), terpenler, alkaloidler gibi sekonder metabolitlerin SARS-
CoV-2’ye karşı etkinlikleriyle ön plana çıktıkları görülmektedir. İn 
vitro çalışmalarda, flavonoid yapısındaki baikalein bileşiği ve alkaloid 
yapısındaki likorin bileşiği etkili bulunmuştur. İn vivo çalışmada ise 
terpen yapısındaki glisirizin bileşiği ve klinik çalışmada fenolik bileşik 
kurkumin de COVID-19 için oldukça etkili bulunarak umut vadet-
mektedir.  
 
Anah tar Ke li me ler: COVID-19; SARS-CoV-2; 

                 bitkisel kaynaklı bileşikler 
 

ABS TRACT The new coronavirus disease-2019 (COVID-19), first 
reported in Wuhan, China, on January 13, 2020, has then spread in 
many countries and reached the level of pandemic that threatens 
global health. The disease is CoVs, single-chain, positive polarity, 
envelope RNA viruses, which can cause severe respiratory system in-
fections from simple cold in humans. COVID-19 is caused by severe 
acute respiration syndrome-CoV-2 (SARS-CoV-2). There is no spe-
cific treatment that has been proven to be effective and reliable against 
this disease. Some medicines are used in treatment with antiviral ef-
fect (such as favipiravir, remdesivir). Plants have important biologi-
cal activities such as antiviral, antiinflammatory, antioxidant, 
immunomodulator, and traditionally the types used in viral infections. 
The investigation of antiviral-effective plants, together with the 
COVID-19 outbreak, has gained speed. In the study of compounds 
that may be effective in protection and treatment of COVID-19, plants 
are valuable resources due to significant biological activity, low side 
effects. In this study, a compilation was prepared with literature 
sources related to in siliko, in vitro, in vivo and clinical studies on 
plants that may be effective against COVID-19. It is observed that 
secondary metabolites such as phenolic compounds (flavonoids, tan-
nins), terpenes, alkaloids, and others have come to the forefront with 
their activities against SARS-CoV-2. In in vitro studies, the 
flavonoid-structured baicalein compound and the alkaloid-structured 
lycorin compound were found to be effective. In the in vivo study, 
the glycyrrhizin compound in the terpene structure and the phenolic 
compound curcumin in the clinical study were found to be very ef-
fective for COVID-19 and are promising. 
 
Keywords: COVID-19; SARS-CoV-2; plant origin compounds

DERLEME   DOI: 10.5336/pharmsci.2021-86209

J Lit Pharm Sci.

Correspondence: Dilek ERCİL  
Hacettepe Üniversitesi Eczacılık Fakültesi, Farmakognozi ABD, Ankara, TÜRKİYE/TURKIYE 

E-mail: dercil@hacettepe.edu.tr 
 

Peer review under responsibility of Journal of Literature Pharmacy Sciences. 
 

Re ce i ved: 14 Sep 2021          Received in revised form: 27 Dec 2021         Ac cep ted: 21 Jan 2022          Available online: 25 Jan 2022 
 

2630-5569 / Copyright © 2022 by Türkiye Klinikleri. This is an open 
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Literatür Eczacılık Bilimleri Dergisi  
Journal of Literature Pharmacy Sciences

https://orcid.org/0000-0003-4566-6060
https://orcid.org/0000-0001-5842-7523
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/


2

Hastalık etkeni CoV’lar; tek zincirli, pozitif po-
lariteli, zarflı RNA virüsleridir. İnsanlarda ve in vivo 
çalışmalarda, akut ve kronik solunum sistemi hasta-
lıkları, gastrik ve nörolojik hastalıklarla ilişkili ol-
dukları bildirilmektedir. CoV’lar, çeşitli virüslerden 
[SARS, Orta Doğu solunum sendromu (Middle East 
respiratory syndrome “MERS”) vb.] oluşur. Genel-
likle insanlara bulaşmakla birlikte; çiftlik hayvanları, 
yarasalar gibi memeli hayvanları da etkilemektedir. 
SARS-CoV, 2002-2004 yılları arasında Çin’de SARS 
salgınına yol açmıştır. Bu salgın sınırlı sayıda ülkede 
görülmüş, epidemi düzeyinde kalmıştır. Gıda olarak 
tüketilen misk kedisi, rakun köpekleri gibi egzotik 
hayvanlarla enfeksiyonun insanlara aktarıldığı düşü-
nülmektedir. Bu salgından 8.000 insan etkilenmiş, 
bunların 800’ü ölmüştür. S ̧u anda SARS virüsüne et-
kili belirli bir antiviral veya onaylanmıs ̧ aşı mevcut 
değildir. 2002 ve 2003 yıllarındaki SARS salgını, se-
yahat kısıtlamaları ve hasta izolasyonu gibi gelenek-
sel kontrol yöntemleri ile durdurulmuştur. 
MERS-CoV ise 2012 yılında Suudi Arabistan’da 
MERS salgınına yol açmıştır. Enfeksiyonun, develer-
den insanlara geçtiği düşünülmektedir. İki bin beş yüz 
vaka, 800 ölüm kaydedilmiştir. Günümüzde hâlâ 
MERS vakaları görülmektedir. COVID-19, ilk olarak 
13 Ocak 2020 tarihinde Çin’in Wuhan eyaletinde bil-
dirilmiştir. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ), virüsün neden 

olduğu hastalığı tanımlamak için COVID-19 terimini 
kullanmaktadır. COVID-19, 30 Ocak 2020 tarihinde 
DSÖ tarafından küresel bir sağlık acil durumu olarak 
ilan edilmiştir. 11 Mart 2020 tarihinde ise virüs pan-
demi olarak ilan edilmiştir. DSÖ tarafından CoV’un 
resmî adı SARS-CoV-2 olarak belirlenmiştir.1-3 

Enfeksiyondan korunmak için öncelikle kişisel 
hijyene dikkat etmek, sosyal mesafe kurallarına 
uymak ve kalabalık ortamlardan uzak durmak dikkat 
edilmesi ve uygulanması gereken hususlardır. Diğer 
salgınlarda olduğu gibi COVID-19 salgınında da top-
lumsal bağışıklığın sağlanabilmesi için kitlesel aşıla-
manın yapılması gereklidir.1,2 

Günümüzde, COVID-19 için güvenirliliği ve et-
kinliği kanıtlanmış spesifik bir tedavi bulunmamak-
tadır. İn vitro olarak SARS-CoV’ye etkili olduğu 
belirlenmiş hidroksiklorokin, favipiravir, remdesivir, 
lopinavir-ritonavir gibi ilaçlar önerilmiş ve kullanıl-
mıştır.2 

Bitkiler, yüzyıllardan beri hastalıklardan korun-
mada, hastalıkların tedavisinde yan etkilerinin az ol-
ması, geleneksel kullanımları ile sentetik ilaçlara göre 
ön plana çıkmışlardır. SARS ve MERS salgınlarının 
açığa çıkmasıyla antiviral etkili bitkiler araştırılmaya 
başlanmış, bulunan bilgiler COVID-19 salgınında da 
yol gösterici olmuştur. 

Etkili bileşik/bileşikler Bileşik yapısı Aktivite Kaynak 
Kersetin Flavonoid İn vitro 3CLpro ve PLpro inhibitörü 3 
Saikosaponinler (Saikosaponin A, B2, C ve D) Saponin İn vitro SARS-CoV-2 inhibitörü 3 
Baikalein Flavonoid İn vitro anti-SARS-CoV-2 3CLpro (IC50: 0,39 µM) 19 
Dihidromirsetin Flavonoid İn vitro anti-SARS-CoV-2 3CLpro (IC50: 1,20 µM) 19 
Mirsetin Flavonoid İn vitro anti-SARS-CoV-2 3CLpro (IC50: 1,24 µM) 19 
Scutellarein Flavonoid İn vitro anti-SARS-CoV-2 3CLpro (IC50: 5,80 µM) 19 
Epigallokateşin gallat Kondanse tanen İn vitro SARS-CoV-2 ana proteaz enzim inhibitörü (IC50: 7,58 μg/mL) 21 
Punikalajin Hidrolize olabilen tanen İn vitro anti-SARS-CoV-2 (EC50: 7,20±1,08 μM) 22 
Şebulajik asit Hidrolize olabilen tanen İn vitro anti-SARS-CoV-2 (EC50: 9,76±0,42 μM) 22 
Danshensu (3-(3,4-dihidroksifenil)-laktik asit) Fenolik bileşik İn vitro anti-SARS-CoV-2 (EC50: 0,97 μM) 23 
Likorin Alkaloid İn vitro anti-SARS-CoV-2 (IC50: 0,878±0,022 μM) 24 
Emetin Alkaloid İn vitro anti-SARS-CoV-2 (EC50: 0,46 μM) 27 
Homoharringtonin Alkaloid İn vitro anti-SARS-CoV-2 (EC50: 2,10 μM) 27 
Baikalein Flavonoid İn vivo anti-SARS-CoV-2 30 
Glisirizin Saponin İn vivo kök ekstresi ve glisirizin bileşiği ACE-2 ekspresyonu azaltıcı 32 

TABLO 1:  Bazı sekonder metabolitlerin anti-SARS-CoV-2 etkileri.

SARS-CoV-2: Şiddetli akut solunum sendromu-koronavirüs-2; ACE-2: Anjiyotensin dönüştürücü enzim-2.
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Enfeksiyonu önleyecek ve immün cevabı artıra-
cak bitkiler olarak; 

Allium sativum L., 

Camellia sinensis (L.) Kuntze,  

Zingiber officinale Roscoe, 

Nigella sativa L., 

Echinacea spp., 

Hypericum perforatum L., 

Glycyrrhiza glabra L. bitkileri önerilmiştir.4 

Tedavide etkili olabilecek bitkiler için viral tu-
tunma inhibitör ve genom replikasyonu inhibitör et-
kileri araştırılmıştır. CoV yüzeyinde bulunan “Spike” 
(S) glikoproteinleri, konakçı hücre tanıma ve virüs-
konakçı membran füzyonunda rol oynamaktadır. S 
glikoprotein, anjiyotensin dönüştürücü enzime [an-
giotensin converting enzyme (ACE-2)] bağlanıp, bu 
şekilde hücreye giriş sağlamaktadır. Viral S glikop-
roteinleri ve ACE-2 inhibisyonu, potansiyel tedavi ve 
aşı gelişimi için muhtemel hedeflerdendir. Viral pro-
teaz enzimleri, helikaz enzimi ve RNA polimeraz en-
zimi, virüsün replikasyonunda görev alan 
enzimlerdir. Kimotripsin benzeri (3CLpro) inhibitör-
ler, papain benzeri (PLpro) inhibitörler, RNA bağımlı 
RNA polimeraz (RdRp) inhibitörler ve helikaz inhi-
bitörleri, genom replikasyon inhibitörü olarak etkili 
olacak bileşikler olarak görülmektedir.3,4 Çalışma-
mızda, bitkiler ve sekonder metabolitlerinin COVID-
19’a karşı etkilerinin araştırıldığı bilimsel 
çalışmaların derlenmesi amaçlanmıştır. 

 Yöntem  

COVID-19 üzerinde etkili olabilecek bitkiler ve bit-
kilerden elde edilen sekonder metabolitler üzerindeki 
çalışmalar, bilimsel veri tabanlarından in siliko, in 
vitro, in vivo ve klinik çalışmalar olmak üzere araştı-
rılmış ve çalışma sonuçları gruplar hâlinde verilmiş-
tir. SARS-CoV-2’ye karşı etkisi bulunan bitkiler ve 
bitkilerden elde edilen doğal ürünlerin etkisi in siliko, 
in vitro, in vivo ve klinik çalışmalarda verilmiş olup, 
geleneksel olarak antiviral olarak kullanılan, diğer 
CoV türlerine karşı aktif bitkiler ve bileşikler, SARS-
CoV-2’ye karşı da çalışılmış ve etkisi bulunmuş ise 
kaynak olarak kullanılmıştır. 

 BULGULAR 

İn Sİlİko Çalışmalar 

SARS-CoV-2’ye karşı etkili olabilecek bitkilerin 
araştırılmasında yapılan in siliko çalışmalarda, feno-
lik bileşikler [flavonoidler, tanenler (hidrolize olabi-
len ve kondanse tanenler)], terpenler [monoterpenler 
(iridoit), triterpenler] yüksek bağlanma enerjileriyle 
etkili bileşikler olarak öne çıkmaktadır.  

Ana proteaz (Mpro) enziminin inhibitör etkinin 
araştırıldığı çalışmada, Geleneksel Çin Tıbbı’nda kul-
lanılan 12.322 aktif bileşik üzerinde çalışılmış ve bu 
bileşikler arasında; ligustrazin, salvianolik asit B bi-
leşikleri ve Zingiberis rhizoma, Asteris radix/rhi-
zoma, Notoginseng radix/rhizoma, Chuanxiong 
rhizoma, Salviae miltiorrhizae radix/rhizoma, Dianthi 
herba, Rhei radix/rhizoma, Cistanches herba drogları 
aktiviteleri ile umut verici olmuşlardır. Çeşitli çalış-
malarda; betülinik asit, kumaroiltiramin, kriptotansi-
non, demetoksirezerpin, kemferol, kersetin ve 
tansinon IIa, filliraeoidin-E, psödoheptafuhalol C ta-
nenleri, psoralen, bergapten ve eskuletin bileşikleri-
nin Mpro enziminin inhibitör etkiye sahip oldukları 
bildirilmiştir.3 

Genipozit (iridoit glukoziti), sembranolit duru-
molit K (diterpen), 5-metoksihidnokarpin (flavono-
lignan), epikateşin gallat bileşiklerinin “docking” 
skorlarına bağlı olarak virüsün konakçı hücreye bağ-
lanmasını engelleyebilecekleri düşünülmektedir.5 

Mpro enzimiyle etkileşimlerine bağlı olarak glisirizin 
(saponin), bisiklogermakren (seskiterpen), beta-si-
tosterol (fitosterol), hesperidin (flavanon), rein (an-
trakinon), berberin (izokinolin alkaloidi) ve 
b-karyofilen (bisiklik seskiterpen) gibi doğal bileşik-
ler etkili bulunmuştur.6 Ocimum menthiifolium 
Hochst. ex Benth. (Lamiaceae) bitkisinin toprak üstü 
kısımlarının butanol ekstresinden izole edilen apige-
nin-7-O-rutinozit, prunin ve akasiin flavonoidlerinin, 
diğer bileşiklere göre ana proteaz enzimine bağlanma 
enerjilerinin yüksek olduğu gösterilmiştir.7 Pilocar-
pus microphyllus Stapf ex Wardleworth (Rutaceae) 
bitkisinin içerdiği imidazol alkaloidlerinin (epiizo-
piloturin, epiizopilosin, izopilosin ve pilosin), ana 
proteaz enzimini inhibe edici etkilerinin olduğu gö-
rülmüştür.8 Corchorus olitorius L.’nin (Tiliaceae) 
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içerdiği metil-1,4,5-tri-O-kafeoil kinat bileşiğinin, 
ACE-2 reseptörüne bağlanmayı inhibe ederek, virü-
sün hücre içine girişinin önlenebileceği gösterilmiş-
tir.9 Luteolin, kersetin, izoramnetin flavonoidlerinin 
ana proteaz enzimi ve ACE-2 etkileşimlerine bağlı 
olarak yüksek bağlanma enerjilerinin olduğu gö-
rülmüştür.10 S glikoprotein ve ACE-2 etkileşimlerine 
bağlı olarak Punica granatum L. meyve kabuğu eks-
tresinin içerdiği hidrolize olabilen tanen yapısındaki 
punikalin ve punikalajin bileşiklerinin, diğer hidro-
lize olabilen tanenlere göre bağlanma enerjilerinin 
yüksek olduğu belirlenmiştir.11 Kondanse tanen ya-
pısındaki kateşin ve fenolik yapıdaki kurkumin bile-
şiklerinin de yüksek bağlanma enerjilerine sahip 
oldukları bulunmuştur.12 Saikosaponinlerin (Saiko-
saponin V, Saikosaponin U), S glikoprotein etkile-
şimlerine bağlı olarak yüksek bağlanma enerjilerine 
sahip oldukları belirlenmiştir.13 Momordica dioica 
Roxb. ex Willd. (Cucurbitaceae) bitkisinin içerdiği 
oleanolik asit ve hederageninin ise ana proteaz en-
zimi, RdRp enzimi ve S glikoprotein etkileşimleri so-
nucu yüksek bağlanma enerjilerinin olduğu 
görülmüştür.14  

Uçucu yağ bileşenlerinin, çeşitli SARS-CoV-2 
proteinlerine karşı etkilerinin araştırıldığı çalışmada; 
(E,E)-α-farnesen, (E,E)-farnesol ve (E)-nerolidol bi-
leşiklerinin ana proteaz (Mpro) enzimine bağlanma 
enerjilerinin yüksek olduğu, viral replikasyona karşı 
etkili olabilecekleri görülmüştür. Uçucu yağlarda bu-
lunan anetol, sinnamaldehit, karvakrol, geraniol, sin-
namik aldehit, timol, pulegon bileşiklerinin de 
SARS-CoV-2’nin reseptör bağlayıcı bölgesini inhibe 
ettiği bulunmuştur.15 Yapılan in siliko çalışmalarda, 
Nigella sativa L. uçucu yağında bulunan timokinon 
bileşiğinin, ana proteaz enzimlerinden 6LU7 ve 
ACE-2 enzimine bağlanma kapasitesinin olduğu, hid-
roksiklorokine göre bağlanma enerjisinin yüksek ol-
duğu belirlenmiştir. Bitkinin içerdiği nigellidin, 
hederagenin bileşikleri, SARS-CoV-2 enzim ve pro-
teinlerine yüksek bağlanma afinitesi göstermiştir.16 

İn Vİtro Çalışmalar 

Antiinflamatuar, antiviral etkili kersetinin, 3CLpro ve 
PLpro inhibitör etkili olduğu, SARS-CoV-2’nin hücre 
içine girişini ve replikasyonunu baskılayabileceği 
gösterilmiştir.3 

Saikosaponin A, B2, C ve D bileşiklerinin, insan 
fetal akciğer fibroblast hücrelerinde, SARS-CoV-
2’ye karşı etkilerinin araştırıldığı çalışmada, tüm bi-
leşiklerin güçlü SARS-CoV-2 inhibitör etkili 
oldukları bildirilmiştir.3 

Scutellaria cinsi bitkilerin kök ekstresinden afi-
nite kromatografisi ile izole edilen oroksilin A’nın in 
vitro psödo-tip SARS-CoV-2 virüsü ile enfekte edilen 
ACE2-HEK293T (insan embriyonik böbrek hücre-
leri) hücrelerinde, virüsün hücre içine girişini önle-
diği görülmüştür. Flavon yapısındaki bu bileşiğin, 
psödo-tip SARS-CoV-2 virüsüne karşı da antiviral 
etkili olduğu bu çalışmayla bulunmuştur.17 

Aframomum melegueta K.Schum. bitkisinin 
meyveleri ve tohumlarının dietil eter, aseton, etil ase-
tat ve metanol fraksiyonları, virüsün hücre içine giri-
şini sağlayan furin enzimini inhibe etmektedir (IC50: 
<2 mg/L). Bitki meyve/kök ekstrelerinden izole edi-
len 4-sinnamoil-3-hidroksi-spiro [furan-5,2’-(1’H)-
inden]-1’,2,3’ (2’H, 5H)-trion ve kersetin, in vitro 
anti-SARS-CoV-2 etkileriyle öne çıkan bileşikler-
dendir.18 Scutellaria baicalensis Georgi kökünün 
%70 etanol ekstresinin, SARS-CoV-2 3CLpro inhibi-
tör etkili olduğu gösterilmiştir (IC50: 8,5 µg/mL). Bit-
kinin içerdiği flavonoid yapısındaki baikalein 
bileşiğinin, güçlü anti-SARS-CoV-2 3CLpro etkili ol-
duğu bildirilmiştir (IC50: 0,39 µM). Aynı çalışmada, 
flavonoid yapısı taşıyan dihidromirsetin (IC50: 
1,20 µM), mirsetin (IC50: 1,24 µM) ve scutellarin 
(IC50: 5,80 µM) bileşiklerinin de SARS-CoV-2 
3CLpro inhibitör etkili oldukları görülmüştür.19 Shu-
anghuanglian preparatları, Çin Geleneksel Tıbbı’nda 
akut solunum sistemi hastalıklarında kullanılmakta-
dır; Lonicera japonica Thunb., Scutellaria baicalen-
sis Georgi ve Forsythia suspense (Thunb.) Vahl bitki 
ekstrelerini içerir. Preparatın antiinflamatuar, antivi-
ral, immün sistemi güçlendirici etkileri olduğu bildi-
rilmiştir. Shuanghuanglian, oral sıvı ve enjeksiyonluk 
liyofilize toz formülasyonlarının doza bağlı 3CLpro ve 
PLpro inhibitör etkili oldukları, özellikle 3CLpro inhi-
bitör etkinin daha yüksek olduğu (oral sıvı formülas-
yonlarında 0,090, 0,064 ve 0,076 μL/mL IC50 
değerlerinde ve enjeksiyonluk liyofilize toz formü-
lasyonunda 0,010 mg/mL IC50 değerinde) bulun-
muştur. Oral formülasyonlarda bulunan bileşiklerden 
baikalin ve baikalein bileşiklerinin, 3CLpro inhibitör 
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etkileriyle bu aktiviteye katkı sağladıkları gösteril-
miştir.20 

Kondanse tanen yapısındaki epigallokateşin gal-
lat bileşiğinin, doza bağlı şekilde SARS-CoV-2 ana 
proteaz enzimini inhibe ettiği bulunmuştur (IC50: 
7,58 μg/mL).21 Antiviral etkili, hidrolize olabilen 
tanen yapısındaki şebulajik asit ve punikalajin bile-
şiklerinin, SARS-CoV-2’ye karşı etkilerinin incelen-
diği bir çalışmada, Vero-E6 hücreleri kullanılarak 
plak azaltma yöntemi ile antiviral etkileri araştırılmış, 
her iki bileşiğin de doza bağlı şekilde SARS-CoV-
2’nin plak oluşumunu inhibe ettiği bildirilmiştir (Pu-
nikalajin EC50: 7,20±1,08 μM, şebulajik asit EC50: 
9,76±0,42 μM).22 Antiinflamatuar ve antikanser et-
kili olduğu bilinen Tripterygium wilfordii Hook. f. 
köklerinden izole edilen selastrol (tripterin) bileşiği-
nin, in vitro ve in vivo deneylerle SARS-CoV-2’ye 
karşı da etkili olduğu gösterilmiştir.3 

CoV’lara (SARS-CoV, MERS-CoV, insan CoV 
“human coronavirus (HCoV)”] karşı etkili olabilecek 
doğal bileşiklerin araştırılması amacıyla yapılan in 
vitro çalışmalarda, terpen, polifenol, flavonoid ve al-
kaloid yapısı taşıyan bileşiklerin etkili oldukları gö-
rülmüştür. Glycyrrhiza glabra L. bitkisinden elde 
edilen saponin yapısındaki glisirizin bileşiğinin, 
SARS enfeksiyonuna karşı antiviral etkili olduğu 
gösterilmiştir. Tripterygium regelii Sprague & Ta-
keda bitkisinden izole edilen triterpenlerin, SARS-
CoV 3CLpro inhibitör (IC50: 2,6-10,3 μM) etkili 
olduğu belirlenmiştir. Salvia miltiorrhiza Bunge’den 
izole edilen abietane tip diterpen yapısındaki bileşik-
ler (kirotansinon, tansinon II-A ve dihidrotansinon) 
güçlü PLpro inhibitörleri olarak bulunmuştur.4 

Baikalein (Scutellaria baicalensis Georgi), 
SARS-CoV’ye karşı antiviral etkili bileşiklerdendir. 
Kersetin-3-β-galaktozitin 3CLpro inhibitör aktivitesi, 
Angelica keiskei (Miq.) Koidz.’den izole edilen pre-
nillenmiş kalkonların (ksantoangelol E ve ksantoan-
gelol (IC50: 1,2-5,6 μM)) PLpro inhibitör aktiviteleri 
bulunmuştur. Curcuma longa L. izole edilen kurku-
minin, PLpro inhibitör etkisi olduğu gösterilmiştir 
(IC50 5,7 μM).4  

Kardiyovasküler hastalıklarda ve serebral hasta-
lıkların tedavisinde kullanılan, Salvia miltiorrhiza 
Bunge kuru köklerinden izole edilen Danshensu bi-

leşiğinin (3-(3,4-dihidroksifenil)-laktik asit), SARS-
CoV-2 ile enfekte edilen Vero-E6 hücrelerinde, güçlü 
antiviral etkili (EC50: 0,97 μM) ve doza bağlı inhibi-
tör etkisinin olduğu bulunmuştur.23 

SARS salgınının açığa çıkmasıyla SARS-
CoV’ye etkili olabilecek antiviral ekstrelerin araştı-
rıldığı çalışmada, Lycoris radiata (L’Hér.) Herb. 
(Amaryllidaceae) etanol ekstresinin SARS-CoV’ye 
karşı antiviral etkili olduğu bulunmuştur. Bu eks-
trede, aktiviteden sorumlu bileşiğin de alkaloid yapı-
sındaki likorin (EC50: 15,7±1,2 µg/mL) olduğu 
görülmüştür.4 Likorin bileşiğinin, SARS-CoV-2 ile 
enfekte edilen Vero hücrelerinde, remdesivir ile kar-
şılaştırıldığında antiviral etkisinin daha yüksek ol-
duğu belirlenmiştir (IC50: 0,878±0,022 μM).24 

Nerium oleander L. bitkisinden izole edilen ole-
andrin bileşiğinin, Vero hücrelerinde SARS-CoV-
2’ye karşı etkinliğinin araştırıldığı çalışmada, 
hücrelerin virüsle enfekte edilmesinden 24 saat sonra, 
EC50 değeri 11,98 ng/mL, 48 saat sonra 7,07 ng/mL 
olarak ölçülmüş, bileşiğin güçlü antiviral etkisinin ol-
duğu gösterilmiştir.25 

Geleneksel olarak enfeksiyon hastalıklarında, 
özellikle de sıtma tedavisinde tıbbi çay olarak kulla-
nılmakta olan Artemisia annua L.’nin, SARS-CoV-1 
virüsü de dâhil olmak üzere geniş spektrumlu antivi-
ral etkisi nedeniyle SARS-CoV-2’ye karşı da etkinli-
ğinin araştırıldığı bir çalışmada, bitkinin farklı 
kültürlerinin sıcak su ekstrelerinin Vero E6 ve Calu-
3 hücreleri üzerinde antiviral etkisi araştırılmıştır. 
Tüm kültür çeşitleri anti-SARS-CoV-2 aktivite gös-
termiş, artemisinine bağlı IC50 değeri 0,1-8,7 μM, 
toplam flavonoid içeriğine bağlı IC50 değeri ise 0,01-
0,14 μg/mL olarak bulunmuştur.26 

Carapichea ipecacuanha (Brot.) L. Anders-
son’dan (Rubiaceae) elde edilen emetin, çeşitli CoV 
[HCoV-OC43 (EC50: 0,30 μM), MERS-CoV (EC50: 
0,34 μM) ve HCoV-NL63 (EC50: 1,43 μM)] repli-
kasyonlarını inhibe etmektedir. Tiloforin ve fenanto-
indolizidin yapısındaki alkaloidler, güçlü CoV 
replikasyonu inhibitörüdürler. Stephania tetrandra S. 
Moore (Menispermaceae) köklerinden elde edilen 
bisbenzilizokinolin alkaloidleri viral replikasyonu 
baskılayarak, HCoV-OC43 enfeksiyonunda antiviral 
etki göstermektedir.4 Emetinin, Vero E6 hücrelerinde 
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SARS-CoV-2 replikasyonunu inhibe ettiği bulun-
muştur (EC50: 0,46 μM). Cephalotaxus fortunei 
Hook. bitkisinden izole edilen antitümör, antiviral et-
kili homoharringtonin alkaloidinin, Vero E6 hücrele-
rinde SARS-CoV-2 replikasyonunu inhibe ettiği 
gösterilmiştir (EC50: 2,10 μM).27 

Ginkgo biloba L. yapraklarının %70 etanol eks-
tresinin, doza bağlı SARS-CoV-2 3CLpro enzimini in-
hibe ettiği bildirilmiştir (IC50: 6,68 μg/mL). Ekstrenin 
inhibitör etkiden sorumlu bileşiklerinin belirlenmesi 
amacıyla izole edilen bileşiklerin, SARS-CoV-2 
3CLpro inhibitör etkileri araştırılmış, biflavonlar ve 
gingolik asit yapısı taşıyan bileşiklerin güçlü SARS-
CoV-2 3CLpro inhibitör etkili oldukları bulunmuştur 
(IC50<10 μM).28 

Siparuna cristata (Poepp. & Endl.) A.DC. bit-
kisi, Brezilya’da halk arasında soğuk algınlığı, grip 
gibi solunum sistemi enfeksiyonlarında kullanılmak-
tadır. Bitki yapraklarının etanol ekstresinin dikloro-
metan fraksiyonu ve bu fraksiyondan izole edilen 
flavonoidlerin SARS-CoV-2’ye karşı aktiviteleri, 
Vero E6 ve Calu-3 (insan akciğer adenokarsinoma) 
hücrelerinde araştırılmıştır. Diklorometan ekstresi-
nin, SARS-CoV-2 replikasyonunu inhibe ettiği 
(EC50: <31,25 μg/mL/her 2 hücrede), 3,7-di-O-metil-
kemferol (kumatakenin) (EC50: 10±0,7 μM /Vero E6, 
EC50: 0,3±0,02 μM/ Calu-3), 3,7,3’,4’-tetra-O-metil-
kersetin (retusin) (EC50: 0,4±0,05 μM/Vero E6, EC50: 
0,6±0,06 μM/Calu-3), flavonoidlerinin yüksek inhi-
bitör etkiye sahip oldukları gösterilmiştir.29 

İn VİVo Çalışmalar 

Scutellaria baicalensis Georgi’den izole edilen bai-
kalein bileşiği, Çin’de geleneksel halk ilacı olarak 
kullanılmaktadır ve antiinflamatuar, antiviral etkili 
bileşiklerdendir. Baikalein bileşiğinin farelerde akci-
ğer hasarını azaltarak, SARS-CoV-2’ye karşı etkili 
olduğu gösterilmiştir. Solunum fonksiyonlarını dü-
zenlemekte ve inflamatuar hücrelerin sayısını azalt-
maktadır.30  

SARS-CoV-2 S ile enfekte edilen farelerde, 
Danshensu (3-(3,4-dihidroksifenil)-laktik asit) bile-
şiğinin tümör nekrozis faktör-alfa (TNF-α), interlö-
kin (IL)-1β ve IL-6 gibi inflamatuar mediyatörlerin 
kandaki düzeyini azalttığı, virüsün neden olduğu ak-
ciğer inflamasyonunda, alveoler boşluğun kalınlaş-

masına karşı koruyucu etki gösterdiği bildirilmiştir.23  

SARS-CoV-2’nin potansiyel hedefleri olan 
ACE-2 reseptörü ve transmembran proteaz serin 2 
[transmembrane proteases, including serine 2 
(TMPRSS2)] enziminin, protein ekspresyonunu az-
altılması nedeni ile SARS-CoV-2 enfeksiyonun pro-
filaksiyonu ve tedavisinde etkili olabilecek bir tedavi 
seçeneği olarak görülmektedir. Günlük 200 mg/kg 
Glycyrrhiza uralensis Fisch. kuru kök ve Camellia 
sinensis (L.) Kuntze karışımından oluşan “GB-2” for-
mülasyonu verilen farelerde, böbrek ve akciğerlerde 
ACE-2 ve TMPRSS2 ekspresyonunun azaldığı gö-
rülmüştür.31 

CoV’lara karşı etkili doğal bileşiklerin araştırıl-
ması amacıyla yapılan çalışmalarda, Glycyrrhiza 
glabra L. bitkisinden elde edilen saponin yapısındaki 
glisirizin bileşiğinin, SARS enfeksiyonuna karşı an-
tiviral etkili olduğu bulunmuştur.4 Glycyrrhiza glabra 
L. ekstresinin, ince bağırsaklarda ACE-2 ekspresyo-
nunu azaltma kapasitesinin incelendiği başka çalış-
mada, Glycyrrhiza glabra L. ekstresi ile beslenen ve 
plasebo diyet ile beslenen sıçanlar olmak üzere 2 grup 
incelenmiştir. Çalışma sonucunda, bitki kök ekstresi 
ve ana etkili bileşik olarak görülen glisirizin bileşiği-
nin, sıçanlarda ince bağırsaklarda ACE-2 ekspresyo-
nunu önemli miktarda azalttığı ve böylece 
SARS-CoV-2 virüsünün hücre içine girişinin önle-
nebileceği görülmüştür.32 

Suriye hamsterları ile yapılan çalışmada, enfekte 
edilen hamsterlara 7 gün boyunca Nerium oleander 
L. ekstresi içeren PBI-06150 formülasyonu (1,3, 13 
ya da 130 μg/mL konsantrasyonlarında oleandrin içe-
ren formülasyon) verilmiş; çalışma sonucunda, hams-
terların burun konkalarında virüs yükünün azaldığı, 
PBI-06150 formülasyonun antiviral etkisinin olduğu 
bulunmuştur.25 

KliniK Çalışmalar  

Ayurveda prensiplerine bağlı olarak, COVID-19 te-
davisi için “Swasari Ras” (bitki-mineral formülas-
yonu), “Giloy Ghanvati” [Tinospora cordifolia 
(Willd.) Miers sulu ekstresi], “Tulsi Ghanvati” (Oci-
mum sanctum L. sulu ekstresi), “Ashwagandha” tab-
letleri [Withania somnifera (L.) Dunal ekstresi içerir] 
ve “Anu taila” (nazal damla, antiinflamatuar bitkisel 
bileşikler içerir) bileşenleri asemptomatik ya da has-
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talığı hafif geçiren 100 hastada denenmiştir. “Swa-
sari Ras”, Hindistan geleneksel tıbbında astım, bron-
şit, rinit gibi solunum sistemi hastalıklarında 
kullanılmaktadır. “Giloy Ghanvati” ve “Tulsi Ghan-
vati” bitkileri, antiinflamatuar ve immünomodülatör 
etkileri nedeniyle kullanılmaktadır. Plasebo kont-
rollü, bu randomize, çift-kör klinik çalışmada, Ayur-
vedik ilaçların SARS-CoV-2 enfeksiyonunu 
iyileştirme oranları ve antiinflamatuar etkinlikleri 
araştırılmıştır. “Giloy Ghanvati”, “Tulsi Ghanvati” 
ve “Ashwagandha” 500 mg’lık tablet, “Swasari Ras” 
2 g’lık toz şeklinde uygulanmıştır. Tedavi grubunda, 
7. günde %100 iyileşme görülmüş, yüksek duyarlı C-
reaktif protein, IL-6 ve TNF-α pro-inflamatuar belir-
teçlerin kandaki miktarı, tedavi grubunda plasebo 
grubuna göre daha düşük bulunmuştur.33  

‘Lianhua Qingwen’ (LH) kapsül (Geleneksel 
Çin Tıbbı formülasyonu), in vitro antiinflamatuar et-
kilidir, SARS-CoV-2 replikasyonunu inhibe etmek-
tedir. LH kapsül, Forsythia suspensa (Thunb.) Vahl, 
Lonicera japonica Thunb., Ephedra sinica Stapf, Isa-
tis indigotica Fortune ex Lindl., Pogostemon cablin 
(Blanco) Benth., Rheum palmatum L., Glycyrrhiza 
uralensis Fisch., Dryopteris crassirhizoma Nakai, 
Rhodiola crenulata (Hook.f. & Thomson) H. Ohba, 
Houttuynia cordata Thunb, Prunus sibirica L. bitki-
lerini ve 1-mentol bileşiğini içermektedir. Antiviral 
etkili LH kapsülü, Çin’de SARS salgınının ardından 
kullanılmaktadır. Randomize klinik çalışmada, kont-
rol grubuna (142 hasta) 14 gün boyunca rutin tedavi 
yöntemi (antiviral ilaçlar, semptomatik tedavi, oksi-
jen tedavisi) uygulanmış, tedavi grubuna (142 hasta) 
rutin tedaviyle birlikte LH kapsülleri (4 kapsül/günde 
3 kez) verilmiştir. Tedavi grubunda, semptomların 
iyileşme oranı kontrol grubuna göre daha yüksek çık-
mıştır. Ateş, yorgunluk, öksürük gibi semptomlar te-
davi grubunda, kontrol grubuna göre daha kısa sürede 
ortadan kaybolmuştur.34 Curcuma longa L., bitkisin-
den elde edilen kurkumin bileşiği; antiviral, antiin-
flamatuar, antioksidan, antitrombotik ve 
antiproliferatif etkileriyle COVID-19 tedavisinde et-
kili olabilecek, tedaviyi destekleyici bir bileşik ola-
rak görülmektedir. Kurkuminoidler, Amerikan Gıda 
ve İlaç Dairesi tarafından yan etkileri az, iyi tolere 
edilebilen, güvenli bileşikler olarak kabul edilmiştir. 
Yüz kırk hastanın yer aldığı randomize, çift-kör kli-

nik çalışmada, konvansiyonel COVID-19 tedavisine 
ek olarak, kontrol grubu hastalara günde 2 kez probi-
yotikler, tedavi grubu hastalara ise kurkumin (525 
mg) ve kurkuminin biyoyararlanımını artırmak için 
piperin (2,5 mg) içeren tabletler verilmiştir. Hafif, 
orta ve şiddetli semptomları olan ve kurkumin ve pi-
perin tabletleri alan hastalarda, kontrol grubundaki 
hastalara göre ateş, öksürük, boğaz ağrısı ve nefes 
darlığı gibi semptomlarda iyileşme görülmüştür. Ay-
rıca kurkumin ve piperin tedavisi orta-şiddetli semp-
tomları olan hastalarda hastanede kalış süresini 
azaltmış ve tedavi grubunda daha az ölüm gözlen-
miştir.35 

 SOnUÇ  

23 Aralık 2021 tarihi itibarıyla dünya üzerinde 
COVID-19 vakalarının sayısı 276.436.619’a ulaşmış, 
5.374.744 kişi ise hayatını kaybetmiştir.36 Hastalığın 
kesin bir tedavisi olmayıp, in vitro olarak SARS-
CoV’a etkili olduğu belirlenmiş hidroksiklorokin, fa-
vipiravir, remdesivir, lopinavir-ritonavir gibi ilaçlar 
önerilmiş ve kullanılmıştır. Bitkiler; antioksidan, an-
tiinflamatuar, antiviral, immünomodülatör gibi 
önemli biyolojik aktiviteleri ve geleneksel kullanım-
ları nedeniyle COVID-19 salgınından korunma ve te-
davide etkili olabilecek bileşiklerin araştırılması 
amacıyla çok sayıda çalışmanın yapıldığı önemli bi-
yolojik kaynaklardır. SARS, MERS salgınlarının gö-
rülmesiyle CoV’lara karşı etkili doğal bileşik 
araştırmaları da SARS-CoV-2’ye karşı etkili olabile-
cek bileşikler hakkında yapılacak çalışmalara ışık tut-
muştur. Bağışıklık sistemini destekleyen, 
immünomodülatör, viral tutunma inhibitörü ve 
genom replikasyonu inhibitör etkiye sahip doğal bi-
leşiklerin SARS-CoV-2’ye karşı etkileri araştırılmış-
tır. Yapılan literatür taramasında, CoV’lara 
(SARS-CoV-2, SARS-CoV, MERS-CoV, HCoV) 
karşı etkili olabilecek doğal bileşiklerin araştırılması 
amacıyla in vitro ve in vivo çalışmalara yol gösterici 
olan in siliko çalışmaların sayısının daha fazla olduğu 
görülmektedir. İn siliko, in vitro, in vivo çalışmalarda 
terpen, polifenol, flavonoid ve alkaloid yapısı taşıyan 
bileşiklerin, SARS-CoV-2 üzerinde etkili oldukları 
görülmüştür. İn vitro, in vivo ve klinik çalışmaların 
artmasıyla birlikte SARS-CoV-2’ye karşı etkili bit-
kisel bileşiklerin sayısının artacağı düşünülmektedir.
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