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Nutrasotikler

Nutraceuticals

OZET Nutrasotik terimi 1989 yilinda Dr. Stephen DeFelice tarafindan Beslenme ve farmasétik ke-
limelerinin birlegtirilmesi sonucu olusturulmustur. Ekstre veya gida olarak kronik bir hastaliga kar-
s1 koruyucu veya fizyolojik bir yarar gosterirler. Merriam-Webster Sézliigiine gére bu terim temel
besleyici 6zelligine ilave olarak saglik yararlari saglayan gida maddeleri olarak tanimlanmaktadar.
Terminolojide gida katki maddeleri, gida destekleri ve nutrasétikler arasinda bir karigiklik vardir ve
pratikte fonksiyonel gida terimi nutrasotikler yerine sik¢a kullanilmaktadir. Nutrasotik terimi i¢in-
de konsantre, ekstre, metabolit, bilesik veya bunlarin kombinasyonlar: da siv1 veya toz halinde yer
alir. Uriinler tablet, kapsiil, yumusak jel, kapsiil, gibi farkli dozaj sekillerinde bulunabilirler ancak
ilag olarak kabul edilmezler. ABD’de agizdan alinmak tizere gidalara katilan vitamin, mineral, bit-
kisel drog, amino asit, enzimler, organ dokulari, salg1 bezleri de bu grupta degerlendirilmektedir.
Bu makalede birgok iilkede degisik mevzuatlara gore kullanilmakta olan nutrasétikler incelenmis
ve antioksidan, 6strojen aktivitesine sahip ve diyet olarak kullanilan bazi 6rnekler verilmistir.

Anahtar Kelimeler: Diyet tirtinleri; antioksidanlar; fitodstrojenler

ABSTRACT The term "nutraceutical" was coined from "nutrition" and "pharmaceutics" in 1989 by
Stephen DeFelice, MD. Nutraceuticals as an extract or food has preventive and physiological ef-
fects in chronic diseases. According to Merriam-Webster, nutraceutical is defined as a food com-
pound that provides medical or health benefits besides its nutritious effect. There is confusion in
terminology between the terms of food supplements, nutraceuticals and food additives and the term
food supplement is often used instead of nutraceuticals in practice. The term nutraceuticals includes
a concentrate, a metabolite, a constituent, an extract, or combinations of these ingredients as a pow-
der or liquid. The products are found in various pharmaceutical dosage forms such as pill, gel, cap-
sule, tablet but not accepted as a drug. In US, the dietary ingredients such as a vitamin, a mineral,
an herb or other botanicals, an amino acid, an enzyme, some tissues and secretory glands are also
accepted in this group when taken orally. In this study, nutraceuticals which are used due to dif-
ferent regulations in many countries are discussed and some examples having antioxidant, estrogenic
activities and as a diet are given.
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nsan yasami boyunca saglikli ve kaliteli bir yagsam stirdiirmeyi hedeflemistir.
Bu hedefini gergeklestirmede en biiyiik yardimcisi ilaglar olmustur. Bilimsel
arastirmalar dogada ilag 6zellikli birgok maddenin bulundugunu ortaya koy-
mugstur. Bunlara bir de kimyasal yolla elde edilen sentetik ilaglarin yan etkilerinin
ortaya ¢ikmasi eklenince dogal ve bitkisel iirtinlerle tedavi 6nem kazanmstir. Diin-
ya Saglik Orgiitii (DSO) bitkisel iiriinleri kabul etmis ve “bir veya birden fazla or-
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ganiyla tedavi edici veya hastaliklar1 6nleyici olabilen
veya herhangi bir kimyasal-farmasétik sentezin 6nciisii
olabilen bitki gesitleridir.” seklinde tanimlamigtir. An-
cak bu iiriinler klasik ila¢ tanimina uymamasindan dola-
y1 ara iriinler, gida katki maddeleri, gida destek
maddeleri, fonksiyonel gidalar, nutrasétikler olarak isim-
lendirilmigtir.! Nutrasotik terimi 1989 yilinda Dr. Step-
hen DeFelice tarafindan Beslenme ve farmasotik
kelimelerinin birlestirilmesi sonucu olusturulmustur.
Merriam-Webster Sozliigiine gore bu terim temel besle-
yici 6zelligine ilave olarak saglik yararlar: saglayan gida
maddeleri olarak tanimlanmaktadir. ABD’de yiiriirliige
giren Gida Takviyeleri Saglik ve Egitim Yasas1 (DSHE-
A)’na gore ise agizdan alinmak iizere gidalara katilan si-
v1 veya toz halindeki vitamin, mineral, amino asit,
enzimler ve metabolitleri ile bitkisel drog, organ doku-
lar1, salg1 bezleri de bu grupta degerlendirilmektedir.
Ekstreler ve konsantreler de bu terimin kapsamina dahil
olup tablet, kapsiil, yumusak jel, jelatin kapsiil, farkli do-
zaj sekillerinde bulunabilirler. Uriinler kronik bir hasta-
Iiga karg1 koruyucu veya fizyolojik bir yarar gosterirler
ancak ilag olarak kabul edilmezler. Bunlar diyet 6zellik-
li ilaveleri yaninda giiclendirilmis gidalar olup farmaso-
tik dozaj formlar1 seklinde satilmaktadir. Pratikte,
nutrasotik ve fonksiyonel gida terimlerinin birbirlerinin
yerine sik¢a kullanilmaktadir. Halen, ABD’de nutraso-
tik veya fonksiyonel gidalara yonelik 6zel bir mevzuat
bulunmamaktadir.?

NUTRASOTIKLERIN GENEL YAPILARI

Amerika’da insanlarda kullanilacak ilaglara onay veren
Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (orijinal isminin kisaltil-
mis haliyle FDA olarak bilinmektedir) bu baslik altinda
kullanilan tiriinlerin hastaliklarla baglantilarini onayla-
mustir.>* Hastaliklarin 6nlenmesi ve tedavisindeki etkin-
likleri agisindan ¢ok sayida bitkisel kaynakli besin veya
besin 6gesi incelenmistir. Hazirlanan listeden bitkilerde
bulunan kimyasal maddelerden karotenoitler, antioksi-
dan vitaminler, fenolik bilesikler, terpenoitler, steroit-
ler, indoller ve liflerin nutrasétik olarak sikc¢a
kullanildiklar goriilmektedir. Bu listeye, Ciddi dergiler-
de yayinlanmig bilimsel ¢aligmalarin degerlendirilmesi
sonucunda da ¢ay katesinleri, domates likopeni, yesil
yaprakli sebzelerden lutein ve zeaksantin gibi daha bas-
ka bitkisel kaynakli maddelerin de eklenmekte oldugu
gortilmektedir.> Sebze ve meyveler ile bitkisel ¢aylarda
bulunan ve kimyasal yapilar1 farklilik gosteren birgok
antioksidan bilesik, hiicreleri oksidatif stresten koruya-
rak kronik hastalik riskini azaltmaktadir.”®
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Cesitli karotenoitlerin antikanserojen etkileri ka-
nitlanmistir. Likopen domateste bulunan vitamin A ben-
zeri bir karotenoit olup prostat, meme, sindirim sistemi,
mesane, deri ve serviks kanseri riskini azaltmaktadir. Li-
kopenin antikarsinojen etkisinin antioksidan 6zelligi ile
goriuldigt distiniilmektedir. Brokoli, karnabahar ve la-
hana gibi bitkisel besinlerin kanser riskini azalmas iger-
dikleri glukozinolatlara baglanmistir. Indol, izotiyosi-
yanat ve sulforafan gibi fitokimyasallar hiicresel DNA
zedelenmesini baskilayan veya bloke eden enzimleri te-
tikledigi, timor biyiikligiini ve strojen benzeri hor-
monlarin etkinligini azalttig1 bilinmektedir.>¢

Flavonoitler bitkisel pigmentler olarak bilinmekte-
dir. Flavonoitler serbest radikal yakalayicis: olmalari, en-
zim aktivitelerini diizenlemeleri, hiicre ¢ogalmasini
inhibe etmeleri, antibiyotik, antiallerjen, antidiyareik,
antiiilser ve antiinflamatuvar etkileri nedeniyle arastir-
macilarin ilgisini cekmektedir. Son yillarda yapilan ¢alis-
malar flavonoitlerin oksidatif DNA zedelenmesini
serbest radikal tutulmas: diginda bagka mekanizmalar:
da hareketlendirdigi goriilmektedir. Flavonoitlerin cogu
glutatyon-S transferazi (GST) aktive etme yetenegine sa-
hiptir. GST’nin mutajenik potansiyeli bulunan ksenobi-
yotikleri detoksifiye ederek etkili oldugu diistiniilmek-
tedir. Flavonoit alimi yiiksek olanlarda 24 yillik izlem
sonunda akciger kanseri oraninin %50 azaldig1 gosteril-
mistir. Flavonoit titketiminin artmasi ile koroner kalp
hastalig1 goriilmesi arasinda antioksidan ve antitrombo-
tik etkilerine baglh olarak ters bir iligki vardir. Japonya’-
da yiiriitiilen bir calismada flavonoit (kersetin, mirisetin,
kemferol ve luteolin) aliminin artmasiyla plazma total
kolesterol ve LDL-kolesterol konsantrasyonlarinin azal-
dig1 goriilmiistiir. Finlandiya’daki bir bagka ¢alismada ise
kersetin alinmasinin koroner mortalite azalmis olarak
bulunmustur. Plazmada kersetin diizeylerinin, lenfosit
DNA’sinda kirilganhik direncinin arttig1 ve idrarda oksi-
datif metabolitlerin azaldig1 gosterilmigtir.’

Dogal olarak bulunan kafeik ve gallik asit gibi fe-
nolik asit ve analoglarin karsinojenin modiilasyonu ile
baglantili ¢ok cesitli biyolojik fonksiyonlar gosterdikle-
ri bilinmektedir. Kafeik asit feniletil ve benzil esterleri
gibi sinnamik asit esterleri kanser hiicrelerinin bazi tip-
lerine kars1 ¢cogalmayi 6nleyici etki gostermektedir. Gal-
lik asit ve esterleri hidroksibenzoik tiirevleri olup hem
gida hem de ilag endiistrisinde antioksidan olarak kulla-
nilmaktadirlar. Bunlara ilaveten fenolik ve fitik asitler
hipokolestrolemik etkiye sahip oldugu gibi meme ve ko-
lon kanser riskinde de azalmaya neden olmaktadir-
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Diisiik molekiil agirlikh katesinden, yiitksek mole-
kiil agirlikli olanlarina veya tanene kadar degisen spekt-
rum i¢inde yer alan bir¢ok polifenolik bilesikleri vardir.
Antioksidan 6zellikteki bu bilesikler kanser ve koroner
kalp hastalig: riskini azaltmaktadir. Biyolojik etkileri ara-
sinda serbest radikallerin ve metallerin tutulmasi da yer
alir. Kirmizi tizim kabugunda antioksidan 6zellikli mo-
nomerik ve oligomerik proantonsiyanidinler ve resve-
ratrol trombosit agregasyonunu azaltmakta ve
LDL-kolesterolun oksidasyonunu 6nlemektedir. Yesil
cayda bulunan epigallokatesinler cesitli kanserlere ve
kardiyovaskiiler hastaliklara kars: etkilidir.® Son zaman-
larda polifenollerden zengin ve kalp tizerinde olumlu et-
kileri oldugu belirlenen bir bagka besin de ¢ikolatadur.
Cikolatada bulunan LDL’nin oksidasyonunu azaltan fla-
vonoit (prosiyanidin) yapis fitosterolle zenginlestirile-
rek serum kolesterol diizeylerini diistirmede etkili

sonuglar vermisgtir.'?

Insan viicudundaki dogal éstrojenler gibi davranan
baz bitkisel kaynakli maddelere fitoostrojenler denil-
mektedir. Bu bilesiklerin dstrojenik etkisi zayiftir. Fito-
ostrojenler hem 6strojen agonisti hem de antagonisti gibi
davranabilir. Ostrojen agonisti olarak &strojenik etki ya-
par. Bircok kadin, hormon yerine koyma tedavisinde dii-
zensiz kanamalara neden olabilen, meme ve
endometrium kanseri riskini artirabilen dogal 6strojen
yerine fitoostrojenleri tercih etmektedir. Menopoz son-
ras1 osteoporozun ana nedeni &strojen eksikligidir. Os-
trojene benzer lignan ve izoflavon gibi bilesiklerin
verilmesinin osteoporozu dnleyebilecegi diisiiniilmekte-
dir. Fitoostrojenler ozellikle hormon bagimli olan kan-
serlerin kontrol ve onlenmesinde rol oynar. Meme
kanseri, hipospadias, testis ve prostat kanseri gibi éstro-
jen iligkili kanserler fitoostrojen aliminin yiiksek oldugu
iilkelerde daha diisiik orandadir.® Lignanlar iki sinna-
mik asit kalintisinin birlesmesi ile 2,3-dibenzilbutan ge-
kirdeginden olusan fenolik bilesiklerdir. Lignanlar,
fitodstrojenler arasinda degerlendirilir. Karbonhidrat-
larla bagh halde bulunan bitki lignanlari, bagirsakta bak-
teriler tarafindan memeli lignanlar1 olan enterediol ve
enterolaktona dontstiiriiliir. Lignanlar serum kolestro-
liinii, kolestrol metabolizmasinda enzim aktivitelerini
diizenleyerek diigiirebilirler. Ayni zamanda anti-viral,
anti-bakteriyel ve anti-fungal 6zelliklere de sahiptir.
Giiglii bir antioksidan ve farkli hastaliklara kars: bagi-
siklik sistemini gii¢clendirici bir maddedir. Saflastirilmig
lignanlar, cilt kanserine karg1 koruyucu olma ve promu-
tajenler ile prokarsinojenlerin aktivasyonunun inhibis-
yonu seklinde antioksidan etki gosterebilmektedirler.
Bunlara ilaveten kolesterolden safra asidinin olusumun-
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da rol oynayan enzimin inhibisyonunu da saglayarak ko-
lestrol homeostatis’ini etkilemekte ve bu sayede de kolon
kanseri riskini azaltabilmektedirler.'*!>

Insanlarda fitosteroller serum kolesterol diizeyleri-
ni azaltmaktadir. Hemen biitiin sebzelerde fitosterol bu-
lunursa da en yogun bitkisel yagda vardir. Temel
kolesterol diisiiriicii etkilerini bagirsaklardan kolesterol
emilimini engelleyerek yapmaktadir. Stanol esterleri ek-
mege siiriilmek tizere hazirlanmis tereyag1 ve margarin-
lere eklenmeye baglamigtir.!¢ Bitkisel yag asitleri i¢inde
yer alan alfa-linoleik asitin de LDL-kolesterol diizeyleri
ve trombosit agregasyonunu azalttig1 bilinmektedir.

Hayvansal kaynakli nutrasotikler arasinda baliklar-
da bulunan omega-3 yag asitleri en 6nemlilerindendir.
Omega-3 yag asitleri doymamis uzun zincirli yag asitle-
ridir. Omega-3 yag asitleri hipertansiyon, Crohn hasta-
lig1 ve astim tedavisinde etkilidir. Koroner arter hastalig
riski ve serum trigliserit diizeylerini azaltmaktadir. Me-
me ve akciger kanserini azalttigini gosteren veriler var-
dir. Fetal yasamda sinir dokusu da dahil yeni doku
olusumu ve neonatal beynin gelismesi i¢in gereklidir."”
Omega-3 yag asidi destegi romatoid artritte semptomla-
rin siddetini azaltmakta, nonsteroid antienflamatuar ilag
kullanimini en aza indirmektedir. Omega-3 yag asitleri-
nin antitrombotik ve antiaterojenik etkileri de goriil-
miistiir. Hiicresel immiin yanitin kontroliinde de rolii
vardir. Caligmalar omega-3 yag asitleri titkketimi ile Alz-
heimer siklig1 arasinda ters bir orant1 oldugunu goster-
mektedir. Omega-3 yag asitleri bazi psikiyatrik
bozukluklarda da etkili bulunmugtur. Gebelik sirasinda
ve laktasyon déneminde goriilen psikiyatrik bozukluk-
lar, duygusal bozukluklar, major depresyon, bipolar bo-
zukluk, sizofreni ve demansta yararli olabilecegi
yoniinde veriler vardir. Gevis getiren hayvanlarin etle-
rinde ve siitlerinde bol rastlanan konjuge linoleik asit ise
antikarsinojenik ve antiaterojeniktir.!® Eikasonoid yapi-
mini diizenler ve immiin yanit iizerinde olumlu etkiler
yapar. Antikarsinojen etkisi retinole benzer. Viicutta yag
dokusunu azaltip yagsiz dokuyu arttirmaktadir.Hayvan
deneylerinden elde edilen ilk verilere gére konjuge li-
noleik asit kemik mineral dansitesini arttirmaktadir.

Cozintr lif beta-glukan ile bir tahil driini olan
Psyllium ekstreleri tiiketildiginde kan kolesterol ve LDL-
kolesterol diizeyleri ile koroner kalp hastalig riski azal-
maktadir.5*
galaktooligosakkarit gibi kisa zincirli karbohidratlardir

Prebiyotikler iniilin, frukto- ve
ve endojen kolon bakterileri i¢in substrat gorevi goriir-
ler. Bagirsaklarda normal olarak bulunan bakterileri bes-

leyerek saglikli olma durumu devam ettirilebilir ve
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gastrointestinal sistemin normal islevini yerine getirme-
si saglanabilir. Prebiyotiklerin en belirgin yararh etkile-
ri kolonik mikro florada yer alan laktobasiller ve
bifidobakterilerin ¢ogalmasini secici olarak uyarmaktir.
Probiyotikler da bagirsaklarda mikrobiyal dengeyi sagla-
yarak konakg¢inin sagligini olumlu yonde etkilemek i¢in

gorev yapan canli mikroorganizmalardir.?

I NUTRASOTIKLERIN GUVENLILIGI

Nutrasotikler genel olarak giivenlidir. Zira etkili madde-
lerin bulundugu bitkiler geleneksel olarak yillardir kul-

A. Ahmet BASARAN

lanilmaktadir. Nutrasétiklerin bilegenlerinin yararl mi
yoksa zararli m1 oldugu sorusunun yanit1 dogru dozun
kullanilip kullanilmadig: gerceginde saklidir. Yiiksek
dozda alindiklarinda zararl olabilir. Kronik bir hastali-
g1 olanlar, gebe ve emzikliler, hekim tarafindan 6neri-
len bir ilac1 kullananlar ve cerrahi girisim planlanmig
hastalarin nutrasétikleri kullanmadan 6nce doktoruna
veya eczaclya danigmalidir. Hatali kullanim ile genetik
yatkinliga, bireyin duyarligina, ilag-ilag ve ilag-besin et-
kilesmesine bagli olarak gelisen, dozdan bagimsiz ve 6n-
gorillemeyen yan etkiler de ortaya ¢ikabilir.”!

World Health Organization. Regulatory Situa-
tion of Herbal Medicines: a Worldwide Review.
Genevre: WHO; 1998. p.1-45.

I KAYNAKLAR

Finland: a cohort study. BMJ 1996;312:478-
81.

flaxseed and defatted flaxseed meal on re-
production and development in rats. Food
Chem Toxicol 2003;41:819-34.

10. Kazimierz J. Dabrowski, Frank W. Sosulski.

Kalra EK. Nutraceutical--definition and intro- Composition of free and hydrolyzable  16. Lichtenstein AH, Deckelbaum RJ. AHA Sci-
duction. AAPS PharmSci 2003;5:E25. phenolic acids in defatted flours of ten oilseeds. ence Advisory. Stanol/sterol ester-containing
World Health Organization. Issues Guidelines J Agric. Food Chem 1984;32:128-130. foods and blood cholesterlol levels. A state-
for Herbal Medicines. Bull: WHO; 2004 p82. 1. Fiuza SM, Gomes C, Teixeira LJ, Girdo da ment f%r hea'thcafeffsfezs'ona'f "0“’3‘”‘9 Nu-

; ; trition Committee of the Council on Nutrition,

Coskun T. Fonksiyonel besinlerin sagligimiz Cruz MT, Cordeiro MN, Milhazes N, etal. Phe- Plhl ical A t'l't o Met bul' I h uA||
{izerine etkileri. Gocuk Sagligi ve Hastaliklan nolic acid derivatives with potential anticancer rrysical AC VY, and ietabolsm ol e Amer-
Dergisi 2005; 48: 69-84. properties-—-a_structure-activity relationship |1c1a7n7H:art Association. Circulation 2001;103:
Baser KHC. Fonksivonel aidal stik study. Part 1: methyl, propyl and octyl esters e

ager - Fonksiyonel gi a.zirve nutra§qt| . of caffeic and gallic acids. Bioorg Med Chem  17. Indu MG. n-3 fatty acids in Indian diets —
:Tr' E'a§er Kl;dc IKI'nerr'll(:jr' ’\Il egg<)3rl1e'r\)l14.82|§;(2el 2004;12:3581-9. Comparison of the effects of precursor (alpha-
ac Hammaddeleri Bildiriler 29-31 Mayis ) ; i~ A ;
’ %askl Eskisehir: 2004, p 3244 Y 12. Wan Y, Vinson JA, Etherton TD, Proch J, linolenic acid) Vs proquct (long chain n-3 poly

o ' b : Lazarus SA, Kris-Etherton PM. Effects of unsaturated fatty acids). Nutr Res 1992;12:
Aydin S, Bagargn AA, Bagalran N.IThe effects cocoa powder and dark chocolate on LDL ox- 569-82.
of thyme volatiles on thg mdt'Jctlon of DNA idative susceptibility and prostaglandin con- ~ 18. Belury MA. Inhibition of carcinogenesis by
damage by the heterocyclic amine IQ and mit- centrations in humans. Am J Clin Nutr conjugated linoleic acid: potential mechanisms
omycin C. Mutat Res 2005;581:43-53. 2001;74:596-602. of action. J Nutr 2002;132:2995-8.
Liu RH. Health benefits of fruit and vegetables 13, Hertog MG, Feskens EJ, Hollman PC, Katan ~ 19. Wylie-Rosett J, Mossavar-Rahmani Y, Gans
are from additive and synergistic combinations MB, Kromhout D. Dietary antioxidant K. Recent dietary guidelines to prevent and
of phytochemicals. Am J Clin Nutr 2003;78(3 flavonoids and risk of coronary heart disease: treat cardiovascular disease, diabetes, and
Suppl):517S-5208S. the Zutphen Elderly Study. Lancet 1993;342: obesity. Heart Dis 2002;4:220-30.
Prior RL. Fruits and vegetables in the preven- 1007-11. 20. Ezendam J, van Loveren H. Probiotics: im-
tion of cellular oxidative damage. Am J Clin - 14. Bloedon LT, Szapary PO. Flaxseed and car- munomodulation and evaluation of safety and
Nutr 2003;78(3 Suppl):570S-578S. diovascular risk. Nutr Rev 2004;62:18-27. efficacy. Nutr Rev 2006;64:1-14.
Knekt P, Jarvinen R, Reunanen A, MaatelaJ. 15, Collins TF, Sprando RL, Black TN, Olejnik N, 21. Girin MS. Bitkisel Tip. Ankem Derg 2004; 18:

Flavonoid intake and coronary mortality in

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2008;28(Suppl)

Wiesenfeld PW, Babu US, et al. Effects of

133-136.

S149



