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Ila¢-Bitkisel Uriin Etkilesimlerinin Onlenmesinde
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Bu ¢alisma, Hacettepe Universitesi Eczacilik Fakiiltesi 6grencisi Ecz. Sena Istanbulluoglu’nun 2017 yilinda
hazirladig1 Mezuniyet Projesinden yararlanarak derlenmistir.

The Role of Pharmacist in Prevention of Drug-Herbal
Product Interactions

SUMMARY

The use of herbal medicines is becoming more common due to
the belief that it is less toxic and safer, and this uncontrolled
use increases the potential for interaction with medicines. It is
recommended. to limit drug prescriptions ro essential drugs to be
used for a reasonable time and to periodically re-evaluate the
drug treatment to minimize the adverse drug-herbal product
and drug-food interactions. The interaction of herbal products
with medicines to be used especially in sensitive groups such as
oncology patients, geriatric patients and pregnant women should
be taken very seriously. The aim of this review is to create a guide
explaining the commonly encountered drug-herbal product
interactions with mechanisms especially for pharmacists, who are
the closest health consultants to patients, and also for physicians,
nurses and other health care providers; and to contribute to the
rational use of drugs by increasing awareness of health providers
on safe use of medicines as well as herbal products ro prevent
unwanted outcomes.

Key Words: Herbal  product, — drug-herb  interactions,
chemotherapeutics-herbal products, geriatrics-herbal products,
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Tlag-Bitkisel Uriin Etkilesimlerinin Onlenmesinde Eczacinin
Rolii

OZET

Bitkisel diriinlerin kullanimi, daha az toksik ve daha giivenli
oldugu inanci nedeniyle gitgide yayginlasmaktadir ve bu kontrolsiiz
kullanim ilaglarla etkilesim potansiyelini arttirmaktadsr. Ilag
regetelerini miimkiin oldugunca kisa siireli fullanilan  temel
ilaglarla sinirlandirmak ve uygulanan tedaviyi periyodik olarak
yeniden dederlendirmek, advers ilag-bitkisel diriin etkilesimlerini
en aza indirgemek icin sarttir. Ozellikle onkoloji hastalars,
geriatrik hastalar ve gebeler gibi duyarls gruplarda kullanilacak
olan ilaglarla bitkisel diriinlerin etkilesimi cok biyiik bir ozenle
dikkate alimmalidir. Bu derlemenin amaci, basta hastalarm en
yakin saglk danigmant olan eczacilar olmak iizere, hekimler,
hemgireler gibi diger saglik hizmeti sunucularma sik karsilagilan
ilac — bitkisel idiriin etkilesimlerini mekanizmalarryla birlikte
anlatan bir rehber olugturmak ve istenmeyen sonuglar: onlemek
igin, ilaglarin ve bitkisel diriinlerin gitvenli kullanimi konusunda
Jarkindaliklarin: arttirmak suretiyle ilaclarin akiler kullanimina
katkida bulunmakzr.

Anahtar kelimeler: Bitkisel iiriin, ilac-bitki etkilesimleri,
kemoterapitikler-bitkisel  diriinler,  geriatri-bitkisel idiriinler,
alternatif tedavi
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GIRIS

Ginlimiizde gerek kronik hastaliklarin baglica
oliim nedeni olmasi ve dogal seyirleri, gerekse pek
¢ogunda bilinen korunma ve tedavi yollar ile tam ba-
sar1 saglanamamasi gibi nedenlerle hem hastalar hem
de saglik ¢aliganlar1 zaman zaman degisik arayislara
girmektedir. Tiim diinyada saglik hizmetlerinin yak-
lasik %70-90'1n1n alternatif gelenekler ve uygulama-
larla saglandig1 bildirilmektedir (Sarisen ve ark. 2005,
Uzun ve ark. 2014, Kalkan §, 2017). Alternatif tedavi
yontemi olarak bitkisel diriinlerin kullanimi git gide
daha da popiiler hale gelmekte ve gelismis iilkelerde
tahmini olarak her ii¢ yetiskinden biri bitkisel tirtin-
lerin de dahil oldugu alternatif tedavi yontemlerini
kullanmaktadir (Hu ve ark. 2005). Diinya Saglik Or-
giitii (DSO)’ne gore bitkisel ilag, bitkisel drog veya
karigimlar1 oldugu gibi veya bunlarin degisik pre-
paratlar1 halinde, etkili kisim olarak tasiyan bitmis,
etiketlenmis tibbi iiriin veya miistahzardir (Asci ve
ark. 2007). Bitkisel iirtinler genellikle meme kanseri
(%2), karaciger hastaliklar1 (%21), Insan Bagigiklik
Yetmezligi Virtisti [Human Immunodeficiency Virus
(HIV)] (%22), astim (%24) ve romatolojik hastaliklari
(%26) da iceren kronik tibbi sorunlar1 olan hastalar
tarafindan kullanilmaktadir (Sarisen ve ark. 2005).
Ayrica, pek ¢ok kanser hastasi, geleneksel kemote-
rapotik tedaviyle birlikte bitkisel kaynakli tamamla-
yic1 ve alternatif ilaglara bas vurmaktadir. Onkoloji
ilaglarinin dar terapotik pencereli oldugu g6z oniine
alindiginda, bitkisel triinlerin kullanimi etkilesim
riskini arttirmaktadir. Bitkisel tirtin - antikanser ilag
etkilesimleri sonucunda, kemoterapotik ilaglardan
kaynakli beklenmedik toksik etkiler ve terapotik et-
kinlikte azalmalar goriilmektedir (Meijerman ve ark.
2006). Bir ilacin, toksik bir etki meydana getirmek
i¢in gerekli dozunun istenen terapétik cevabi elde
etmek i¢in gerekli doza orani olarak tanimlanan ‘te-
rapotik indeks’i (gtivenlik araligi/terapotik penceresi)
dar olan ilaglarla (varfarin, digoksin, teofilin, fenitoin
gibi), bu tip etkilesimlerle karsilagma olasilig1 ciddi
derecede artmaktadir (Sahin ve ark. 2003).

Dogal olduklar i¢in toksik olmadiklari diisiiniilen
bitkisel kokenli preparatlar ve cay seklinde hazirlanan
triinler hem tek ilag kullanan hem de polifarmasi uy-
gulanan bireylerde zararl etkiler olusturabildigi gibi
esas tedavinin etkinliginin azalmasina veya beklenen
terap6tik yanitin abartili olmasina neden olabilir (Sa-
hin ve ark. 2003, Sprouse ve ark. 2016). Sinerjistik
terapotik etkiler uzun etki siireli ilaglarin dozlarinin
belirlenmesini zorlastirabilir. Bu etkilesimler hem
farmakokinetik hem farmakodinamik diizeyde ola-
bilmektedir (Hussain, 2011, Shi ve ark. 2012).

Gelismis iilkelerin ¢ogunda bitkisel tiriinler yasal
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olarak gida katkist kapsaminda ele alindiklars, ilag ka-
bul edilmedikleri i¢in ciddi bir kontrol ve denetime
tabi tutulmamaktadir (Sarisen ve ark. 2005). Bu ne-
denle de 6rnegin ABD’de bu iiriinlerin iireticilerinin
pazarlama dncesi Gida ve {lag Idaresi [Food and Drug
Administration (FDA)] ne giivenlik ve etkinlik belgesi
sunmalar1 gerekmez (McFadden ve ark. 2011). Bizim
tilkemizde de bu tiir iirinler Saglik Bakanligr'ndan
ilag ruhsati degil, Tarim Bakanligr’ndan “Takviye
Edici Gida” seklinde onay almaktadir. Ayrica iiretici-
ler, bitkisel tirtiniin pazarlanmasi sonrasi herhangi bir
gozetimden de muaftir. Ek olarak, bitkisel dirtinlerin
kullanimy; bilimsel giivenlik ve etkinlik kanitlarinin
eksikligi, yetkililerin gozetim eksikligi, kalite kontrol
eksikligi ve, hastalar ve saglik hizmeti sunucularinin
bitkisel triin- ilag etkilesimleri hakkindaki bilgi ek-
sikligi de dahil olmak tizere ¢esitli faktorlerle karma-
siklasmistir (Shi ve ark. 2012). Bu nedenle, bitkisel
irtinlerle ilgili advers etkiler ve ilag etkilesimleri pek
bilinmemektedir (Cupp, 1999). Bu da var olan bitki-
sel Griinlerin daha da dikkatli ele alinmasini gerektir-
mektedir (Sarisen ve ark, 2005).

Bitkisel {iriin - ila¢ etkilesimlerinin nedenleri su
sekilde 6zetlenebilir (Hu ve ark. 2005):

« Hastalarin %70’inin doktorlarina kullandikla-
r1 bitkisel tiriinleri séylememeleri.

o Bitkisel tiriinlerin geleneksel olarak kullanil-
masi1 ve otoriteler tarafindan klinik 6ncesi ve klinik
degerlendirmelerinin yapilmasinin gerekli gortilme-
mesi.

« Bitkisel triinlerin ve bitkisel iirtin-ilag etkile-
simlerinin advers etkilerini gozlemlemek icin ¢cogu
tilkede kapsamli bir gozetim sisteminin bulunmama-
SL

 Tek bir bitkinin pek ¢ok biyoaktif bilegen iger-
mesi ve her birinin farmakolojik aktiviteye ve ilaglarla
etkilesime farkli derecelerde katkida bulunmasi, ve
bu durumun ilag-bitkisel tiriin etkilesimlerinin altta
yatan mekanizmalarinin tahmin edilmesini zorlastir-
masl.

o Uriinlerin standardize edilmemis olmasi ve
bunun sonucunda advers etki ve etkilesim riskinin
artmasi.

Halen bitkisel irtinlerden yardim uman bir ¢ok
hasta bitkisel ilacini, aktardan aldig bitkiden ya da
bitki parcalarindan kendi mutfaginda hazirlamakta
ve genelde doktora ya da diger bir uzmana danigma-
dan kullanmaktadir. Bu noktada temel sorun milyon-
larca insanin bitkilere bu kadar rahatca giivenmesi ve
bu bitkilerin bilingsizce yaygin kullaniminin, toplum
sagligini tehlikeye atacak pek ¢ok soruna yol agabil-
mesidir. Bitkisel tirtinler dogal olduklari i¢in siklik-
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la giivenli olarak algilanir; fakat “dogal olanin her
zaman givenli demek olmadig1” bilgisinin topluma
aktarilmasi gerekmektedir (Sarisen ve ark. 2005). An-
cak tekrarlanan uyarilara ragmen, tiiketiciler “dogal”1
“glivenli” ile esit tutmaya devam etmektedir (Hussain,

2011).

Bitkisel Uriinler ile Ilag Etkilesiminin Genel
Mekanizmasi

Regete edilen bir ilacin etkinligi, bir ilag, bitki, gida
maddesi veya alkol gibi uyarici bir maddeden 6nem-
li ol¢tide etkilenirse bir “etkilesim” meydana gelmis
demektir. Bir ilacin, bitkinin veya gida maddesinin;
bagka bir ilacin aktivitesine miidahale etmesine ne-
den olabilecek bir¢ok etkilesim mekanizmasi vardir
(McFadden ve ark, 2011). Bitki-ilag etkilesimleri, ilag-
ilag etkilesimleri ile ayn1 farmakokinetik-farmakodi-
namik ilkelere dayanmaktadir (Hussain, 2011, Shi ve
ark. 2012, Izzo, 2012). Potansiyel bitkisel tiriin—sen-
tetik ilag etkilesimlerinin biiyiik ¢ogunlugu farmako-
kinetik orijinli olup, absorbsiyon degisiklikleri (6rne-
gin, tastyicilarin modiilasyonu, kompleks olusumu,
gastrointestinal motilitenin ve pH’nin degisimi) ve
biyotransformasyon degisiklikleri (6rnegin, ilag¢ me-
tabolize edici enzimlerin inhibisyonu veya indiiksiyo-
nu) seklinde gerceklesir. Farmakokinetik etkilesimler,
ilaglarin, ozellikle de dar terapotik araliktakilerin, far-
makokinetik parametrelerinde (6rnegin, plazma kon-
santrasyonu-zaman egrisi altindaki alan [AUC], mak-
simum plazma konsantrasyonu [Cmax], eliminasyon
yarilanma omrii) degisiklikler meydana geldiginde
klinik agidan 6nem kazanir (Shi ve ark. 2012).

Karacigerdeki sitokrom P450 (CYP) enzimleri,
pek cok ilag da dahil olmak {izere istenmeyen veya
kan yoluyla bulasan maddeleri bobrekler tarafindan
daha kolay atilan bir sekle metabolize eder. Baz1 bit-
kisel irlinler bazi ilaglarin metabolizmasindan so-
rumlu olan bu enzimleri indiikleyebilir, dolayisiyla
bu ilaglar daha ¢abuk metabolize edilebilir ve kandaki
konsantrasyonlar: azalabilir. Diger taraftan, baz1 bit-
kisel tirtinler P450 hepatik enzimlerini inhibe ede-
bilir, bu nedenle bu enzimler tarafindan metabolize
edilen ilaglar daha yavas metabolize olurlar ve kanda-
ki konsantrasyonlar1 artar. Bu etkilesimler, bir ilacin
konsantrasyonunu maksimum giivenli konsantrasyo-
nunun iistiine ¢ikarma veya minimum etkin konsant-
rasyonunun altina diiglirme potansiyeline sahiptir
(McFadden ve ark. 2011).

Bitkisel trtnler, enzim sisteminde 6zellikle
CYP3A4 ve CYP2C9 enzimlerine etki etmektedir.
CYP3A4 enzimi, toplam sitokrom enzimlerinin yakla-
sik %40’1n1 olusturmakta ve ilaglarin %50 sinden faz-
lasin1 metabolize etmektedir (Gezmen ve ark. 2013).
Bagirsaklarda, karaciger ve bobrekteki P-glikoprotein

(p-gp), ilaglarin emiliminde, dagiliminda veya atilma-
sinda 6nemli bir rol oynamaktadir. P-gp’nin inhibis-
yonu veya indiiksiyonuyla, ilaglarin plazma seviyeleri
ytikselebilir veya azalabilir (Mc Fadden ve ark. 2011).
[laglar CYP ve p-gp’nin birlikte substrati olabilecegi
gibi ayr1 ayr1 da substrati olabilmektedir (Gezmen ve
ark. 2013).

Farmakodinamik etkilesimler sinerjik veya anta-
gonistik olabilir, yani bitkisel triinler sentetik ilagla-
rin farmakolojik ve/veya toksikolojik etkisini giiglen-
direbildigi gibi antagonistik etkiyle sentetik ilaglarin
etkinligini azaltabilir (Hussain, 2011).

flaglarla Etkilesim Potansiyeli Olan Baz1 Bitkiler

Burada iilkemizde aktarlardan saglanan ya da sik
kullanilan {iriinlerin igeriginde bulunan bazi bitkile-
rin etkilesimlerine 6rnekler verilmistir.

o Allium sativum (Garlic) (Sarimsak)

Tarihin ilk ¢aglarindan beri kullanilan, Alliaceae
familyasina ait olan sarimsak, tizerinde en ¢ok arag-
tirma yapilan tibbi bitkilerden birisidir (Asci ve ark.
2007). Sarimsaktaki aktif maddeler, basta allisin ol-
mak iizere tiyosiilfonatlar ve diger kiikirtli bilesik-
lerdir (Hu ve ark. 2005). Allium sativum, antimikro-
biyal, antihiperkolesterolemik, antihipertansif ve im-
munostimiilan etkileri gozlenmis, kullanimi olduk¢a
yaygin olan bir tibbi bitkidir. Pasteur, 1858’de sarim-
sagin antibakteriyel aktivitesine isaret etmis ve bitki,
Birinci ve Ikinci Diinya Savaslari sirasinda kangreni
onlemek i¢in antiseptik olarak kullanilmigtir (Asci ve
ark. 2007). Ayrica antiplatelet etkisiyle kalp dolagimi-
na kars1 korunma i¢in fayda sagladig bilinmektedir
(Hu ve ark. 2005, McFadden ve ark. 2011, Bicen ve
ark. 2012). Yapilan bir caligmada, yirmi bir giinlitk
sarimsak tedavisinin insanlarda bagirsak veya ka-
raciger CYP3A4'linii etkilemeden, P-glikoproteinin
bagirsak ekspresyonunu uyardigr gozlemlenmistir
(Izzo, 2012). A.sativum bitkisinin antikoagtilanlar ve
antiplatelet ilaglarla birlikte kullanimi kanama riskini
arttirabilir (Basaran ve ark. 2012). Sarimsak, trombo-
sit agregasyonunu azaltici etkisini, tromboksan A2’yi
dugstirerek, nitrik oksiti arttirarak ve glikoprotein IIb /
IIIa platelet reseptorlerini inhibe ederek gostermekte-
dir. A.sativum’un igerdigi organosiilfiir bilesiklerinin
pihtilasma mekanizmalarinda aditif etkiye yol agmasi
sonucu antikoagiilan etkide, Uluslararast Normalles-
tirilmis Oran [International Normalized Ratio (INR)]
ve pthtilagma siiresinde artig goriiliir (Hu ve ark. 2005).
Bu antiplatelet aktivite, kardiyovaskiiler sistem i¢in
yararli olsa da, aspirin, klopidogrel, varfarin ve hepa-
rin gibi antikoagiilan ilaglarla birlikte uygulandiginda
dikkatli olunmasi 6nerilmektedir (McFadden ve ark.
2011). Non-steroidal antiinflamatuar ilaglar (NSAII)
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ile birlikte kullaniminda aditif antikoagiilan etki g6-
rillebilir. Istenmeyen kanamalara neden olabilecegin-
den, yiiksek miktarda sarimsak tiiketimini ameliyat-
lardan 7-10 giin 6ncesinden birakmak gerekmektedir
(Asci ve ark. 2007). Sarimsak, indinavir, ritonavir,
sakinavir gibi HIV proteaz inhibitorlerinin plazma
seviyesini azaltmaktadir (Demirezer, 2007). Sarim-
sak-sakinavir arasindaki etkilesim, bagirsak mukoza-
sinda p-glikoproteinlerin indiiksiyonu sonucu P-gp
substrati olarak bilinen sakinavirin biyoyararlanimi-
nin azalmasi seklinde gerceklesmektedir (Gezmen ve
ark. 2013, Sardas, 2013). Sarimsak, antihiperglisemik
ilaglarla da etkilesmekte, etkilerini arttirmaktadir (Hu
ve ark. 2005). Dolaysiyla, siilfoniliire grubu antidiya-
betiklerle eszamanli (klorpropamid, glimeprid. glibu-
rid vb.) fazla miktarda tiiketimi hipoglisemik krizlere
neden olabileceginden ¢ok dikkatli olunmalidir (Asci
ve ark. 2007, Sardas, 2013).

o Cassia senna (Senna) (Sinameki)

Cassia senna, Fabaceae familyasina ait olup, ge-
nellikle Afrika gibi tropik ve subtropik bolgelerde
yetismekte, Tiirkiye’ye ithal edilmektedir (Demirezer,
2007). Cassia senna bitkisinin kabizlik tedavisinde ve
gastrointestinal ve kolorektal bolgedeki tanisal test-
lerde bagirsak bosaltilmasi amaciyla kullanimi s6z
konusudur. Bitki, potasyum diizeyini diistiren korti-
kosteroidlerle, potasyum kaybina yol acan ditiretik-
lerle, antiaritmiklerle ve potasyum diizeyi distiigtinde
tehlikeli olabilen digoksin gibi ilaglarla beraber kulla-
nildiginda 6nemli etkilesimler meydana gelebilmek-
tedir (Sardas, 2013). Sistemik kortikosteroidlerin, su
tutulumu ve potasyum kaybina yol a¢tig1 bilinmekte-
dir (Kayaalp, 2005). Bu durumda teorik olarak Cassia
senna urtnleriyle kombine kullanimi sonucu hipoka-
lemi riskini arttiracag diisiiniilmektedir. Ayrica sina-
meki suistimali sonucunda su ve potasyum kaybiyla
sonuglanabilen kronik diyare gelisebilmektedir (De-
mirezer, 2007).

e Echinacea spp. (Echinacea) (Ekinezya)

Astraceae familyasina ait ekinezya bitkisinin en
¢ok kullanilan ii¢ tiirii, Echinacea purpurea, E. pallida
ve E. Angustifolia’dir. En fazla kullanilan ise (%80), E.
purpurea’dir (Shi ve ark. 2012, 1zzo, 2012, Hermann
ve ark, 2012). Ekinezya, immiinostimiilan etkisi nede-
niyle soguk alginligi, grip ve solunum yollar1 enfeksi-
yonlar1 gibi yaygin enfeksiyonlarin dnlenmesinde ve
tedavisinde kullanilmaktadir (Izzo, 2012, Hermann
ve ark, 2012). Bu etkisi nedeniyle teorik olarak, sik-
losporin, metotreksat gibi immiinosupresif ilaglarin
etkilerini antagonize edebilecegi diisiiniilmektedir.
S6z konusu etkilesimler hakkinda herhangi bir klinik
rapor goriinmemekle birlikte, daha fazla bilgi aciga ¢1-
kana kadar bu etkilesimlere dikkat etmek akillica ola-
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caktir (Demirezer, 2007, Ferguson ve ark, 2011). Or-
gan nakli uygulanmis ya da multipl skleroz, romatoid
artrit gibi otoimmiin bir hastalik nedeniyle tedavi go-
ren hastalarda kullanilmamasi gerektigi teorik olarak
kabul edilmektedir (Asci ve ark. 2007). Ekinezya bit-
kisindeki bilesikler hepatatoksik 6zellik tagidigindan
parasetamolle birlikte kullanimi hepatotoksisite riski-
ni arttirabilmektedir. Antifungal etkili ketokonazolle
birlikte kullanimu ise ilag etkisinin inhibisyonuna ve
hepatotoksisitenin artmasina neden olabilmektedir
(Basaran ve ark, 2012). Ekinezyanin CYP1A2 enzi-
minin inhibitorii olmast nedeniyle kafein ile birlikte
kullanildiginda kafein diizeyinde artma ve atilimin-
da azalma goriilebilecegi diistiniilmistiir (Shi ve ark.
2012, Basaran, 2012). Sonugta, kafeinin yan etkile-
rinde artis (bas agris, titreme ve uyusukluk) goriile-
bilmektedir (Williamson ve ark, 2009). Ekinezya'nin
hepatik sitokrom P450 3A4 enzimini inhibe ettigi
bildirilmistir. Dolayisiyla bu enzimle metabolize olan
dar terapétik aralikli ilaglardan teofilinin, ekinezya ile
birlikte kullanilmasi, ilacin kan konsantrasyonundaki
artig sonucunda ciddi toksisiteye yol acabileceginden
birlikte kullanilmamasi onerilir (Charehsaz ve ark.
2013).

e Eleuthercoccus senticosus (Sibirya Ginsengi)

"Sibirya ginsengi" olarak da adlandirilan Eleuthe-
ro, “Asya Ginsengi” olarak adlandirilan Panax ginseng
ile ayn1 familyaya (Araliaceae) aittir (Izzo, 2012). Ele-
uthero, yorgunluk, halsizlik veya konsantrasyon azal-
masinda, radyasyon veya kemoterapi goren hastalarin
kronik yorgunluk sendromlarinda destekleyici tedavi
olarak kullanilmaktadir. Ayrica bitkinin hafiza bo-
zukluklarinda da kullanimi s6z konusudur (Blument-
hal ve ark. 2003). Sibirya ginsengi'nin stres etkilerine
karg1 direng kazandiran bir tonik ve adaptojen 6zelligi
oldugu bilinmektedir (Hu ve ark. 2005). “Adaptojen”,
zararsiz ve nispeten yan etkileri bulunmayan, fiziksel
stres kaynaklarina karsi direnci arttiran ve normal-
lestirme eylemine sahip bir madde olarak tanimla-
nir. Ayrica bitkinin immiin sistem {izerine de etkileri
vardir. Herpes simplex tip 2 enfeksiyonlarinin siddet,
stire veya sikliginda, ayrica influenza komplikasyon-
larinin gorilme sikliginda azalma meydana getirir
(Blumenthal ve ark. 2003). Yetmis dort yasindaki bir
erkek hasta, uzun yillardir sabit doz digoksin kullan-
maktayken, serum digoksin konsantrasyonunda ani
bir artis olmus ancak toksik etkiler gortilmemistir
(Hu ve ark. 2005). Serum digoksinini arttiran neden-
ler ortadan kaldirilmis ve hastanin serum digoksin
konsantrasyonu yiiksek kaldigindan digoksin tedavisi
durdurulmustur. Hasta daha sonra Sibirya ginsengi
aldigini agiklamuis, bitkiyi almayi biraktiginda ise se-
rum digoksin konsantrasyonu ¢ok gecmeden kabul
edilebilir bir diizeye gelmis ve digoksin tedavisine
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yeniden baslanmustir. Hasta birkag ay sonra ginseng
almaya yeniden baslamis ve serum digoksin konsant-
rasyonu tekrar yiikselmistir. Bu olgu ile Sibirya gin-
senginin digoksin benzeri bilesenleri icerdigi, dolayi-
siyla digoksin kullanmakta olanlarda etkilesime yol
actig1 gosterilmistir (Hu ve ark. 2005). Eleuthero ile
birlikte uygulandiginda bazi antibiyotiklerin yararh
etkilerinin arttigi rapor edilmistir. Ornegin Shigella
dizanterisi ve Proteus enterokolitlerinin tedavisinde
kullanilan monomisin ve kanamisinin etkilerini po-
tansiyelize eder (Blumenthal ve ark. 2003). Eleuthero,
teorik olarak insiilinin ve antidiyabetiklerin etkisinde
artis yaratabilir; bu nedenle diyabetik hastalar hipog-
lisemik atak olasilig1 nedeniyle kan glikoz diizeylerini
yakindan izlemelidir (Blumenthal ve ark. 2003).

e Ginkgo biloba (Ginkgo) (Japon Erigi)

Ginkgo biloba, Asya (Cin ve Japonya), Avrupa ve
Amerika’da dogal olarak yetismekte, Tirkiye’de ye-
tismemektedir (Demirezer, 2007). Ginkgo biloba yap-
raklarinin ekstresi (ginkgo), hafiza arttirici, biligsel
fonksiyonlari iyilestirici, antioksidan ve antitrombosit
gibi faydali etkileri nedeniyle diinyadaki en popiiler
bitkisel iirtinlerden biridir. Ginkgo'nun ana bilesen-
leri flavonoidler, terpenoidler ve organik asitlerdir
(Hu ve ark. 2007, Shi ve ark. 2012). Ginkgo'nun kulak
¢inlamasi olan hastalarda yarar saglayabilecegini 6n-
goren ¢alismalardan biri, 1999'da Ernst ve Stevinson
tarafindan yapilmistir (Ferguson ve ark. 2011). Bes
randomize kontrollii ¢alismanin sistematik bir in-
celemesinde, bes denekten dordi Ginkgo'nun kulak
¢inlamasinin tedavisinde yardimer oldugunu ileri siir-
mistiir. Buna ragmen literatiirdeki ¢alismalarin ¢o-
gunlugu, Ginkgo'nun kulak ¢inlamasi olan hastalarda
etkili olmadig1 sonucuna varmaktadir (Ferguson ve
ark. 2011). Bitkinin ayrica bunama ve hafiza kay-
binda yaganabilen kognitif bozukluklar: diizeltmede,
Alzheimer hastaliginin tedavisinde, serebrovaskiiler
ve periferal diizensizliklerde, astimda kullanimi soz
konusudur (Basaran ve ark. 2012). Ginkgo biloba
bitkisi antiepileptikleri metabolize eden CYP2C19
enziminin bir indikleyicisi olmasi nedeniyle, tiim
antiepileptiklerin terapétik kan konsantrasyonunu
dusiirerek oSliimciil nobetlere neden olabilmektedir.
Ginkgo, CYP2B alt ailesindeki enzimleri de indiikle-
yerek fenobarbital metabolizmasini da arttiracagin-
dan, birlikte kullanimlarinda ilacin kan seviyesi dii-
secektir. Ginkgo’nun GABA (Gamma-aminobiitirik
asit) dizeylerini disiirmesi nedeniyle antiepileptik
bir ila¢ olan diazepamla dolayli yoldan etkilesebilme
potansiyeli ortaya ¢ikmaktadir (Basaran ve ark. 2012).
Seksen yasinda Alzheimer hastasi bir kadin giinde 2
defa 20 mg trazodonla tedavi gordigt sirada Gink-
go kullanmaya baglamis ve birka¢ glin sonra komaya
girmistir. Bunun nedeninin Ginkgo’nun CYP3A4 en-

zimini indiikleyerek trazodonun aktif metabolitlerine
dontsiimini hizlandirmasi ve metabolitin GABA sa-
limini degistirmesi oldugu diisiiniilmektedir (Sprouse
ve ark. 2016). Ginkgo biloba preparatlarinin levodo-
payla kombine kullaniminin Parkinson hastalarinda
“off” periyodlarini arttirdig1 goriilmiistiir (Basaran ve
ark. 2012). Ginkgo bitkisinin, antidepresan kullanan
hastalarda cinsel islev bozuklugu semptomlarin: gi-
derebilecegi bildirilmigtir (Blumenthal ve ark. 2003).
G. Biloba’nin Platelet Aktivasyon Faktorii (PAF) tize-
rindeki giiglii inhibitor etkisi nedeniyle varfarin gibi
antikoagiilanlar, klopidogrel gibi antiplatelet ilaglar
ve aspirin gibi antitrombositik ajanlarla birlikte kulla-
nimiyla istenmeyen kanamalar meydana gelebilmek-
tedir (Shi ve ark. 2012, Basaran ve ark. 2012). Bitkinin
pihtilasma mekanizmasina aditif etkilerinin olmasi
nedeniyle ibuprofen ile birlikte kullaniminda 6lim-
cill intraserebral kanama goriilebilmektedir. Aspirin
ve G. biloba’nin birlikte kullaniminda ise spontan
kanama goriilmesi durumunda etkilesimden siiphe-
lenilmelidir (Cupp, 1999, Williamson ve ark. 2009).
Daha fazla bilgi edinilene kadar, sarimsak, E vitami-
ni, varfarin, aspirin, antiplatelet veya antikoagiilan
etkilere sahip diger ilag ve bitkilerin, ginkgo tiriinleri
ile etkilesime girme potansiyeli oldugu konusunda
hastalar uyarilmalidir (Cupp, 1999). Varfarinin kara-
ciger ve tiroid hastaliklarinda ciddi etkilesimlere yol
agtiginin gosterilmis oldugu dikkate alinarak, benzer
ozellikte kanamayi arttiricr etki gosterebilecek G. bi-
loba igin de bunlar ve diger kronik hastalarda iyi bir
izlemin gerekli oldugu unutulmamalidir (Demirkan
ve ark. 2000).

Ginkgo ile kalsiyum kanal blokori ilaglardan ni-
fedipin arasindaki etkilesim klinik a¢idan 6nemlidir.
Nifedipinin CYP3A4 enzimi tarafindan metabolize
olmasi ve Ginkgo'nun bu enzimi inhibe etmesi nede-
niyle kombine kullanildig1 durumlarda nifedipinin
kan diizeyi artmaktadir. Bobrek transplantasyonu 6n-
cesinde ve sonrasinda siklosporin ile birlikte ginkgo
kullaniminin, PAF kaynakli organ reddini 6nlemeye
yardimcr oldugunu gosteren caligmalar mevcuttur
(Blumenthal ve ark. 2003). Ginkgo'nun CYP2C19 in-
diikleyici etkisi nedeniyle bu enzimle metabolize olan
omeprazol'in kan konsantrasyonunu distirdigi
goriilmekte ve proton pompasi inhibitérlerinin ¢o-
gunun benzer sekilde etkilenecegi diistintilmektedir.
Bazi ¢alismalar, Ginkgo'nun fenitoin ve valproat'in
kan seviyelerinde diigmeye neden olarak bu ilaglar
alan hastalarda nobetlere yol acabilecegini goster-
mektedir (Williamson ve ark. 2009).

oGlycyrrhiza glabra (Liquorice) (Meyan)

Glycyrrhiza glabra bitkisinin kurutulmus kok ve
rizomlarindan elde edilen meyan koki, halen yay-
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gin olarak kullanilan sifali otlardan biri olup, Bat1 ve
Dogu tibbinda binlerce yildir terapétik olarak kulla-
nilmaktadir (Blumenthal ve ark. 2003). Bitki farma-
kolojik etkisini ana etkin maddesi olan glisirizin ara-
ciligr ile gostermektedir (Gezmen ve ark. 2013). Ham
ekstrelerinin tst solunum yollar1 enfeksiyonlarinin;
glisirizin’den arindirilmis ekstrelerinin gastrik ve du-
odenal iilserin tedavisinde etkili oldugunu gosteren
¢alismalar bulunmaktadir (Blumenthal ve ark. 2003).
Ayrica, gesitli preparatlari, radyoterapi alan hastalar-
da akcigerde meydana gelebilecek radyasyon kaynakli
komplikasyonlar1 dnlemek amaciyla, kronik hepatit-
te, bogaz agrisinda, oksiiriikte (ekspektoran olarak),
dispepside, bronsitte, farenjitte kullanilmaktadir (Blu-
bolizmasinda kortizolii kortizona ¢eviren bir enzimin
inhibitéridiir. Ortaya ¢ikan kortizol fazlasi, bobrekte
aldosteron reseptorlerini uyarir ve idrarla potasyum
atilimi artar. Ayrica, potansiyel olarak hipertansiyona
yol acan sodyum tutuldugundan hipernatremi orta-
ya ¢ikmaktadir (McFadden ve ark. 2011). Yapilan bir
calismayla, Glycrrhiza glabra’nin, antihipertansiflerin
etkisini azaltabilecegi kanitlanmustir. Saglhikli goniil-
lillerle yapilan bir caligmada 2-4 hafta siireyle giinlitk
50-200 mg dozda kullanilan G.glabra sistolik kan ba-
sincini 13,1 mmHg'den 14,4 mmHg’ye yiikseltmistir
(Basaran ve ark. 2012).

Yapilan ¢aligmalarla, kortikosteroidlerin (deksa-
metazon, hidrokortizon, prednizolon vb.) ve laksatif-
lerin meyan kokiiyle birlikte titketiminin, hipokale-
miyi arttirabilecegi bildirilmistir (Williamson ve ark.
2009). Prednizolon, betametazon, deksametazon ve
benzeri glukokortikoidlerin kronik kullanimi sonucu
osteoporoz, hiperglisemi ve Cushing sendromu gibi
ciddi yan etkiler meydana gelebilmektedir (Kayaalp,
2005). Meyan kokiiniin, kortizol diizeylerini yiikselt-
me potansiyeli oldugundan, diizenli olarak ve yiiksek
miktarda tiiketildiginde bu yan etkiler artabilmekte-
dir (McFadden ve ark. 2011).

e Hypericum perforatum (St.John’s Wort) (Sar1
Kantaron)

Hypericum perforatum, tim Avrupa, Dogu Asya
ve Kuzey Afrika’da yetismektedir (Basaran ve ark.
2012). Tarih boyunca, nérolojik ve psikiyatrik ra-
hatsizliklarin (anksiyete, uykusuzluk, migren, heye-
canlanma, yorgunluk vb.) tedavisinde kullanilmigtir
(Schwarz ve ark. 2000). Hafif ve orta derecedeki dep-
resyonun kisa siireli tedavisinde de kullanilabilecegi
gosterilmistir (Gezmen ve ark. 2013). Farmakolojik
aktivitesi, yapisinda bulunan hiperisin ve hiperforin-
den kaynaklanmaktadir (Schwarz ve ark. 2000, Celik
ve ark. 2007). Ayrica gastrit, gut, kanama, akciger
rahatsizliklar1 ve romatizma gibi hastaliklarin teda-
visinde ve ditiretik olarak kullanilmaktadir. Bitkinin
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gesitli preparatlar1 yaniklari, hemoroitleri, iltihaplan-
malar1, bocek 1siriklarini, kasintiyi, giines yanigini ve
yaralar1 tedavi etmek i¢in topikal olarak kullanilmistir
(Schwarz ve ark. 2000).

Sar1 kantaron kullaniminda en Onemli sorun,
birlikte kullanilan ilaclarin metabolizmasini énemli
olgiide degistirme potansiyeline sahip olmasidir. Gii-
niimizde regete edilen bir¢ok ilacin metabolizmasini
gergeklestiren CYP3A4 mikrozomal enzimleri itize-
rinde indiikleyici etki gostermektedir ve sonug olarak
bu enzim tarafindan metabolize olan klaritromisin,
benzodiazepin, siklosporin, diltiazem, atorvastatin,
estradiol, sildenafil, indinavir, digoksin, imatinib gibi
ilaglarin plazma diizeyini distirmektedir (Gezmen ve
ark. 2013).

Ayrica, bitkinin P-gp’yi indiikledigi; bunun sonu-
cunda da ilaglarin absorbsiyonunu engelleyip etkin-
liklerini azalttig1 gosterilmistir. Vinblastin, ketokona-
zol, ranitidin, kinidin, eritromisin, verapamil, diltia-
zem, indinavir ve digoksin P-gp transport sisteminin
indiiksiyonundan etkilenen ilaglara 6rnek olarak veri-
lebilir (Elmer ve ark. 2007). Yapilan son ¢aligmalarda,
sar1 kantaronun, varfarini metabolize eden CYP3A4
enzimini indiiklemesi nedeniyle, varfarin kullanan
yash hastalarda INR'yi azalttig1 gosterilmistir (Witt-
kowsky, 2001). Buna ek olarak saglikli gondlliilerle
yapilan ¢alismalarda, 14 giin boyunca giinde ti¢ kez
300 mg sar1 kantaron kullaniminin, klopidogrelin
antitrombosit etkisini arttirdigi gozlenmistir (Shi ve
ark. 2012). Hiperkolesterolemisi olan hastalarda 4
hafta siireyle giinde iki kez kullanilan sar1 kantaron ve
atorvastatin arasinda bir etkilesim gozlenmistir. Sar1
kantaron, diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) ve
total kolesteroliin serum diizeyini 6nemli 6lgiide art-
tirmakta; bu da, sar1 kantaronla birlikte uygulanmasi
durumunda atorvastatin dozunu arttirmaya ihtiyac¢
oldugunu distindirmektedir (Shi ve ark. 2012). Bit-
kinin, segici serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI)
ve mono amin oksidaz (MAO) inhibitori ilaglar ile
etkilesimi sonucu 5HT1A reseptoriiniin asir1 uyaril-
masi ile beyinde serotonin birikmekte ve “Serotonin
Sendromu” olugabilmektedir (Gezmen ve ark. 2013).
Bu nedenle antidepresanlarla birlikte kullanilmamasi
gerekir (Wittkowsky, 2001). Kronik depresyon 6ykii-
sti olan 50 yasindaki bir kadin 8 aydir kullandig1 pa-
roksetini (40 mg / giin) 10 giin boyunca kesmis ve 600
mg sar1 kantaron tozu ile tedavisine devam etmistir.
O siire¢ boyunca hi¢bir yan etki gorilmemistir ancak
hasta, sar1 kantaron tedavisinin 10. giiniinde, uyu-
makta zorluk yasadig1 gerekgesiyle 20 mg'lik bir pa-
roksetin dozu almis ve bunun iizerine halsizlik, uyu-
sukluk gibi santral sinir sistemi (SSS) semptomlar1
geligsmistir. Yani stirekli kullandig: paroksetin tedavisi
kesilip sar1 kantaron tedavisine gegildiginde belirgin
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bir yan etki goriilmezken, devam eden sar1 kantaron
tedavisine paroksetin eklendiginde yan etkiler mey-
dana gelmistir. Bu da sar1 kantaronun baz bilesenle-
rinin klinik olarak 6nemli MAO inhibitérii etkilerine
sahip olabilecegini diisiindiirmektedir (Cupp, 1999,
Schwarz ve ark. 2000).

Ozetle, bu bitkinin gerek farmakodinamik gerekse
farmakokinetik etkilesim potansiyeli yiiksektir ve re-
ceteli ilaglar kullanan hastalarin sar1 kantaron iceren
bitkisel tirtinler kullanmamalar1 onerilmelidir (Shi ve
ark. 2012).

e Panax ginseng (Asian Ginseng) (Ginseng)

Panax ginseng bitkisinin en ¢ok bilinen ve kullani-
lan iki tiirii, Asya ginsengi (Panax ginseng) ve Ameri-
kan ginsengi (Panax quinquefolius)’dir (Ferguson ve
ark. 2011). Farmakolojik etkilerin ¢ogunu yapilarin-
da bulunan ginsenoidler aracilig ile gerceklestirirler
(Gezmen ve ark. 2013). Panax ginseng, anti-hipertan-
sif, noroprotektif, antioksidan, hipolipidemik, immii-
nostimiilan, ilser iyilestirici ve anti-kanser etkileri
nedeniyle yaygin olarak kullanilan bir bitkidir (Hu ve
ark. 2005). Ginsengin serum trigliseridini, total ko-
lesterolii, LDL kolesterolii azaltic1 ve yiiksek yogun-
luklu lipoprotein (HDL) kolesteroliinii arttirici etkisi
oldugu kabul edilmektedir (Rouhi-Boroujeni ve ark.
2015). Ginseng’in kafeinli igeceklerle birlikte alinmasi
durumunda hipertansiyon ve sinirlilik bildirildigin-
den dikkatli olunmasi Onerilmektedir (Morgan ve
ark. 2000). Panax ginseng’in tip 2 diyabetli hastalarda
8 haftadan uzun siire kullaniminda aglik kan sekerini
ve HbAlc seviyesini diisiirdiigii ve tokluk kan seke-
rini hizla azalttig1 icin hipoglisemi ataklarina neden
olabildigi gosterilmistir (Gezmen ve ark. 2013). Bitki-
nin instilin gibi hipoglisemik ilaglarla birlikte kullani-
m1 sonucunda insiilin etkisinde artisla karsilagilabil-
mektedir (Basaran ve ark. 2012).

Bitkinin furosemid, torsemid, bumetanid ve
etakrinik asitle birlikte kullanimi sonucunda da diii-
retik etki azalabilmektedir. P. ginseng preparatlarinin
CYP3A4 enzimini inhibe ederek nifedipin metaboliz-
masini etkilemesi nedeniyle birlikte kullanimlarinda
nifedipinin plazma konsantrasyonlarinda, etkisinde
ve yan etkilerinde artis, dolayisiyla toksisite goriilebil-
mektedir (Basaran ve ark. 2012).

e Piper methysticum (Kava)

Piperaceae familyasina ait olan kava bitkisinin
anksiyete ve kaygt tizerine etkili oldugu distintilmek-
tedir (Hussain, 2011, Shi ve ark. 2012, Izzo, 2012).
Ayrica bag agrisy, epilepsi, solunum yolu enfeksiyonu
ve triner enfeksiyonlarin tedavisinde de kullanilmak-
tadir (Gezmen ve ark. 2013). Bitkinin farmakolojik
etkisini gostermesini saglayan kavalakton ve kavapi-
ron bilesenleridir. Kava bitkisi, viicutta gesitli serebral

fonksiyonlar {izerine etki etmektedir. GABA resep-
toriine baglanmakta, noradrenalin ve dopamin inhi-
bisyonunu arttirmakta, MAO-B’yi inhibe etmekte ve
sodyum iyon kanal reseptdriinii baglayici etki goster-
mektedir (Gezmen ve ark. 2013). Yapilan ¢alismalar-
la, kava bitkisinin, barbitiiratlar, psikostimiilan ilaglar
veya santral sinir sisteminde etkili olan diger madde-
lerle (alkol vb.) egzamanli tiiketilmesinin, SSS depres-
yonu olusturabildigi gosterilmistir (Blumenthal ve
ark. 2003). Kava ve kavalakton CYP3A4 ve CYP2C9
enzimlerini inhibe etmektedir. Heksobarbital gibi
barbitiiratlar CYP2C9 enzimi ile metabolize oldugun-
dan kava ve barbitiiratin kombinasyonu ilacin meta-
bolizmasini inhibe etmektedir. Kava bitkisi levodopa
ile kullanildiginda levodopanin etkinligini azaltmak-
tadir (Gezmen ve ark. 2013). Parasetamol ile kombine
kullaniminda ise hepatotoksisite ve nefrotoksisite ris-
kinde artiy meydana gelmektedir (Demirezer, 2007).
Kava, opioid analjeziklerle birlikte kullaniminda SSS
depresyonuna yol agabileceginden ve anestezi ilagla-
rinin etkisini arttirabildiginden operasyondan 24 saat
oncesinde birakilmasi Onerilmektedir (Demirezer,
2007, Sardas, 2013).

eSerenoa repens (Saw Palmetto) (Ciice Palmiye)

Saw palmetto, Teksas, Florida, Giircistan ve Gii-
ney Carolina'da yetisen ciice bir palmiye agacidir
(Meadows ve ark. 2000). Serenoa repens meyvelerin-
den elde edilen ekstreler, 6zellikle yashlarda goriilen
benign prostat hiperplazisi ve iiriner hastalik semp-
tomlarinin tedavisinde en yaygin olarak kullanilan
bitkisel preparatlardir (Shi ve ark. 2012, Izzo, 2012).
Bitkinin farmakolojik aktivitesi icerigindeki serbest
yag asitleri ve sterollerden kaynaklanmaktadir (Izzo,
2012). iki klinik ¢aligmada saglikli géniilliilerde Saw
palmettonun CYP1A2, CYP2D6, CYP2El veya
CYP3A4 iizerinde anlaml bir etkisi olmadig goste-
rilmistir (Hussain, 2011, Shi ve ark. 2012, 1zzo, 2012).
Saw palmetto genel olarak giivenilir kabul edilmek-
tedir ancak aktif bilesenlerinden biri olan B-sitosterol
kimyasal olarak kolesterole benzediginden kandaki
konsantrasyonunun artmasi daha 6nce kalp krizi ge-
¢irmis insanlarda kalp hastaliklariin siddetlenmesi
ile iligkilendirilmektedir (Asci ve ark. 2007). Bitkinin,
siklooksijenaz ve 5-lipoksijenaz aktivitesini inhibe
edici etkisinden dolayi platelet fonksiyonlarini boza-
rak operasyon sirasinda ani kanamaya neden olabi-
lecegi bildirilmistir. Bir olgu 6rneginde, 61 yasindaki
bir erkek, varfarin ve simvastatin kullanmaktadir ve
INR’si 2.4 civarinda seyretmektedir. Bes giin boyunca
saw palmetto ekstresi igeren bir iiriin aldiktan son-
ra, INR'sinde 3.4'liikk bir artig olmus, iirtinii kestikten
sonra bir hafta icinde INR’si 6nceki degere diismiis-
tir. Bu nedenle ameliyata girecek veya dental ope-
rasyon uygulanacak hastalar, pthtilasma bozuklugu
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olanlar ve kanama riskini arttiran ilaglar1 kullananlar
6nceden uyarilmalidir (Williamson ve ark. 2009). Ay-
rica saw palmetto, viicudun Gstrojen ve testosterona
olan yanitini etkileyebileceginden, prostat bityiime-
si tedavisinde finasterid benzeri ila¢ kullananlar ve
meme kanseri, uterus kanseri gibi hormonal duyar-
lilig1 olanlarda dikkatli kullanilmalidir. Bitkinin pros-
tat kanseri olan erkeklerde kullanimi kontrendikedir
(Asci ve ark. 2007).

o Silybum marianum (Milk thistle) (Devedikeni)

Devedikeni siitil preparatlari, Asteraceae familya-
sina ait olan Silybum marianum'dan elde edilmekte ve
fitoterapotik olarak karaciger hastaliklarini (alkolik
karaciger hastaliklari, akut veya kronik viral hepatit,
toksin kaynakli karaciger hastaliklar1 vb.) ve prostat
kanserini tedavi etmek ve bu hastaliklara karg1 korun-
ma amactyla kullanilmaktadir (Hussain, 2011, Shi ve
ark. 2012, Izzo, 2012, Gurley ve ark. 2012). Ana aktif
maddeleri flavolignan, silimarin ve silibin (%70)’dir
(Ferguson ve ark. 2011, Gurley ve ark. 2012). Emziren
anneler tarafindan siit Giretimini tegvik ettigi i¢in ya-
rarlanildig bildirilmektedir. Ayrica yatistiric ve anti-
depresan olarak ve dispepsi sikayetlerinde de kullani-
mi1 s6z konusudur (Asci ve ark. 2007). Yapilan ¢alis-
malarla deve dikeninin aktif bilegeni olan silimarin’in
metronidazoliin plazma konsantrasyonunda azal-
maya yol acabilecegi gosterilmistir (Williamson ve
ark. 2009). Silimarinin, karaciger CYP2C9 enzimini
inhibe etmesi sonucu losartan ile birlikte kullanimiy-
la CYP2C9 - bagimli metabolit oran1 diismektedir
(Gezmen ve ark. 2013). Deve dikeni siitiiniin glisemi
diizeylerini distirme 6zelligi nedeniyle, tip 2 diyabetli
hastalarda, farmakodinamik etkilesimler gergeklese-
bilmektedir. Bu nedenle, deve dikeni siitii, hipoglise-
mik ajan almakta olan hastalarda dikkatle kullanilma-

simleri

lidir (Shi ve ark. 2012).
e Valeriana officinalis (Valerian) (Kedi Otu)

Valerianaceae familyasina ait bir bitki olan kedi-
otunun tibbi kisimlari yer iistii kisimlarinin kurutul-
masiyla elde edilmekte ve kuru koklerinden de tibbi
acidan yararlanilmaktadir (Izzo ve ark. 2012, Basaran
ve ark. 2012). Kediotu, genellikle uykuyu tegvik ettigi
bilinen diger bitkilerle [6rn. serbetci otu, tutku cige-
gi (Passiflora incarnata), melisa, lavanta ve papatya]
bir arada kullanilmaktadir. Birincil endikasyonlar
arasinda anksiyete, uykusuzluk, uyku diizensizligi,
sinirsel bozukluklara bagli huzursuzluk yer almakta-
dir (Blumenthal ve ark. 2003). Ayrica, antispazmodik,
gaz giderici ve hafif analjezik 6zellikleri de vardur. Far-
makolojik etkisini igerdigi seskiterpenler (valerenik
asit) aracilig ile saglamaktadir. GABA norotransami-
nasyonunu arttirarak uyku ve sedasyona yol agmakta-
dir. Sitokrom P450 sisteminde CYP3A4 ve CYP2D6
enzimlerini indiiklemekte ve bazi ilaglarin metabo-
litlerine yikilimini arttirarak karacigerde toksisiteye
neden olmaktadir (Gezmen ve ark. 2013). V. officina-
lis SSS depresanlariin (benzodiazepinler, opioidler,
genel anestezikler, barbitiiratlar ve sedatifler) etkile-
rini potansiye edebilmektedir. Birlikte kullanimlari
halinde bitkinin benzodiazepin reseptorlerine bagla-
narak GABA aktivitesi gostermesi nedeniyle SSS dep-
resyonunda artma goriilebilmektedir (Basaran ve ark.
2012). Lorazepam tedavisi sirasinda kediotu ve passif-
lora kullanan bir hastada el titremesi, bas donmesi ve
kas yorgunlugu bildirilmistir. Ayrica, antidiyareik ila¢
loperamidi, sar1 kantaron ve kediotu ile birlikte alan
bir hastada akut deliryum atag bildirilmistir (Hu ve
ark. 2005, Izzo ve ark. 2012). Tablo 1’de sik karsila-
silan ilag-bitkisel iiriin etkilesimlerine yer verilmistir.

Tablo 1. Stk Gériilen ilag-Bitkisel Uriin Etkile-

BITKISEL

URUN ILAG

ETKILESIM MEKANIZMASI

SONUC

Aspirin, klopidogrel,
varfarin, heparin ve

Allium sativum NSAfiler

(Sarimsak)

Sarimsak, trombosit agregasyonunu
azaltic1 etkisini, tromboksan A2’yi
dusiirerek, nitrik oksiti arttirarak
ve glikoprotein IIb / IIIa platelet
reseptorlerini inhibe ederek
gostermektedir (McFadden ve ark. 2011).

A.sativum’ un igerdigi organosiilfiir
bilesikleri pthtilagma mekanizmalarinda
aditif etkiye yol agar.
Antikoagiilan etkide, INRde ve
pihtilagma siiresinde artis goriilir (Hu ve
ark. 2005).

Indinavir, ritonavir,
sakinavir

Sarimsak, bagirsak mukozasinda
P-glikoproteinleri indiiklemektedir
(Gezmen ve ark. 2013, Sardas, 2013).

P-glikoprotein substrati olarak bilinen
sakinavirin biyoyararlanimi azalir
(Demirezer, 2007, Sardas, 2013).
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Echinacea spp.
(Ekinezya)

Siklosporin,
metotreksat

Ekinezya, immiinostimiilan etkisi
nedeniyle teorik olarak immiinosupresif
ajanlarin etkisini antagonize etmektedir
(Williamson ve ark. 2009, Ferguson ve

ark. 2011).

Organ nakli uygulanmis ya da multipl
skleroz, romatoid artrit gibi otoimmiin
bir hastalik nedeniyle tedavi géren
hastalarda kullanilmamas: gerektigi
teorik olarak kabul edilmektedir (Asci ve
ark. 2007).

Kafein

Ekinezya, kafeinin metabolizmasinda
rol oynayan CYP1A2 enziminin
inhibitoridiir (Basaran ve ark. 2012).

Birlikte kullanilmalar halinde, kafein
diizeyi artis1 ve atiliminin azalmasi
goriilebilir. Sonugta, kafeinin yan
etkilerinde artig (bag agrisi, titreme ve
uyusukluk) olabilir (Shi ve ark. 2012,
Williamson ve ark. 2009).

Teofilin

Ekinezya, teofilinin metabolizmasinda
rol oynayan CYP3A4 enziminin
inhibitéridiir (Charehsaz ve ark. 2012).

Kombine edilmeleri halinde kan
konsantrasyonunda artis olabilir
(Charehsaz ve ark. 2012).

Ginkgo biloba
(Japon Erigi)

Tiim antiepileptikler

Ginkgo, CYP2C19 enziminin
bir indiikleyicisidir. Bu enzimle
metabolize olan antiepileptiklerin kan
konsantrasyonu diiser
(Basaran ve ark. 2012).

Oliimciil nébetler meydana gelebilir
(Basaran ve ark. 2012).

Aspirin,varfarin,
klopidogrel

G.biloba, PAF tizerinde giiglii inhibe edici
etki gostermektedir (Shi ve ark. 2012).

Kombine edilmeleri halinde istenmeyen
kanamalar meydana gelebilir
(Or:Intraserebral kanama) (Cupp, 1999,
Williamson ve ark. 2009).

Omeprazol

Ginkgo'nun CYP2C19 indiikleyici etkisi
bulunmaktadir (Williamson ve ark. 2009).

Bu enzimle metabolize olan
omeprazol’iin kan konsantrasyonu
diigmektedir (Williamson ve ark. 2009).

Glycyrrhiza
glabra (Meyan)

Tiyazit ve kivrim
diiiretikleri,
deksametazon,
hidrokortizon,
prednizolon, laksatifler.

Meyan koki, yiiksek dozlarda ve/veya
uzun siire kullanildiginda hipokalemiye
neden olabilir (Gezmen ve ark. 2013).

Tiyazit ve kivrim ditiretikleri,
kortikosteroidler, ve laksatifler ile
kombine edildiginde hipokalemi ve kalp
durmasi meydana gelebilir (Williamson
ve ark. 2009).

Hypericum
perforatum
(Sar1
Kantaron)

Klaritromisin,
benzodiazepin,
siklosporin, diltiazem,
atorvastatin, varfarin.

Sar1 kantaron, CYP3A4 mikrozomal
enzimlerini indiikleyici etki
gostermektedir (Wittkowsky, 2001).

Sari1 kantaron ile birlikte bu enzim
tarafindan metabolize olan ila¢larin
kullanilmasy, ilacin plazma diizeyini

diisiirmektedir (Gezmen ve ark. 2013).

Vinblastin, ketokonazol,
ranitidin, kinidin,
eritromisin, verapamil,
diltiazem, indinavir,
digoksin.

Bitkinin p-gp’yi indtikledigi gosterilmistir
(Gezmen ve ark. 2013, Sardas, 2013).

Bunun sonucunda ilaglarin
absorbsiyonunu engelleyip etkinliklerini
azalttig1 gosterilmistir (Sardas, 2013).

Atorvastatin

Sar1 kantaron, diisiik yogunluklu
lipoprotein (LDP) ve total kolesteroliin
serum diizeyini 6nemli 6lgiide
arttirmaktadir (Shi ve ark. 2012).

Sar1 kantaronla birlikte uygulanmas:
durumunda atorvastatin dozunu
arttirmak gerekebilir (Shi ve ark. 2012).

SSRI ve MAO
inhibitorleri

Sar1 kantaron, MAO enzimini inhibe
edebilecegi gibi, serotonin, dopamin,
norepinefrin diizeylerinde artisa da yol
acabilir (Erdem ve ark. 2008).

Kombine kullanilmalar1 durumunda
‘Serotonin sendromu’ gergeklesebilir
(Gezmen ve ark. 2013).

Bu nedenle antidepresanlarla birlikte
kullanilmamalar: gerekir (Erdem ve ark.
2008).
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Bitkinin tip 2 DM hastalarinda 8 Kombine kullanildiklarinda, insiilinin
insilin haftadan uzun siire kullaniminda etkisinde artiga ve hipoglisemiye neden
aclik ve tokluk kan sekerini azalttig olabilecegi belirlenmisir (Basaran ve ark.
gosterilmistir (Gezmen ve ark. 2013). 2012).
Panax ginseng = doiole bitkinin birlikte kudl "
(Ginseng) Pginseng preparatlari nifedipinin Ni fzd1p1n e bitkinin birlikte kullanimiyla
. ilacin plazma konsantrasyonunda,
e metabolizasyonundan sorumlu CYP3A4 . s
Nifedipin T . etkisinde ve yan etkilerinde artis,
enzimini inhibe etmektedir (Basaran ve e
ark. 2012) dolaysiyla toksisite goriilebilir (Basaran
’ ’ ve ark. 2012).
Silybum Bitki, losartan metabolizmasindan Birlikte kullanilmalar1 durumunda
marianum Losartan sorumlu CYP2C9 enzimini inhibe losartanin metabolizasyonu azalir
(Devedikeni) etmektedir (Gezmen ve ark. 2013). (Gezmen ve ark. 2013).
. Benzod1azep1nler,9p101 ]§1tk1, benzodlazeplr% r.ese.[)t(irlerlne . Birlikte kullanimlar: halinde artmis SSS
Valeriana dler,genel anestezikler, baglanarak GABA aktivitesi gostermesi P
L - . S depresyonu goriilebilir (Basaran ve ark.
officinalis barbitiiratlar ve nedeniyle SSS depresanlarinin etkilerini 2012)
(Kediotu) sedatifler. potansiyelize edebilir (Basaran ve ark. :
2012).

Riskli Gruplarda ila¢-Bitkisel Uriin Etkilesimleri

Geriatrik Hastalarda Kullanilan Bitkisel Uriin-
lerin Bazi Ilaglarla Etkilesimi

flaglarin farmakokinetik ve farmakodinamik ozel-
likleri yasla birlikte degismektedir. Ilaglarin emilimi,
viicutta dagilimi, metabolizmasi, atilimi ve reseptor
seviyesindeki degisikliklere bagl olarak ilaglara veri-
len yanit yagl bireylerde farkliliklar gostermektedir.
Yasla birlikte mevcut kronik hastalik sayisinin artma-
s1, recete edilen ilaglarin yani sira regetesiz ilag kullani-
minin ve alternatif tedavilerin yayginliginin artmasi,
yashlarda birden fazla ilag kullanimi ve ilag etkilesim-
lerinin goriilmesinin en 6nemli nedenleridir (Dedeli
ve ark. 2011). Yetiskinleri kapsayan yeni bir calismada
regeteli ilag, vitamin/mineral, bitkisel/dogal tirtinlerin
timinin kullanim sikliginin yasla birlikte arttig1 ve
her yas grubunda kadinlarda erkeklere gore daha fazla
oldugu bildirilmistir (Asci ve ark. 2007).

Yasl insanlarda en sik rastlanan saglik sorunla-
r1, omurga veya sirt rahatsizliklari, artrit/romatizma,
kalp hastaliklari, hipertansiyon ve depresyondur.
Buna gore, bu yas grubunda en yaygin kullanilan ilag-
lar NSAliler, antihipertansifler ve antidepresanlardir
(Genser, 2008).

Hastalarin %70’inin bitkisel iirtin veya (besinlerle
ilaglarin kesisme noktasi olan islevsel gidalar olarak da
tanimlanabilen) niitrasétikler gibi destekleyici iirtin-
ler kullandigini, ¢ekindigi veya (eczaneler diginda sa-
tilan bu tip tirtinlerin fizyolojik bir etkisi bulunmadig:
distincesiyle) gerek gormedigi icin hekim veya diger
saglik gorevlilerine bildirmedigi gosterilmistir. Sonug
olarak, hastanin bu tip triinleri kullaniminin diger
ilaglarla etkilesimin yani sira, bazi hastalik semptom-
larin1 gizleyebilerek, hekimin dogru tani koymasini
onleyebilecegi bildirilmektedir (Dedeli ve ark. 2011).

Elli yasindan biiytik bireylerin %13-33’tiniin ¢e-
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sitli amaglarla bitkisel #iriin kullanmakta oldugunu
gosteren bir arastirmada bitkisel iirlin kullananlarin
%20°den fazlasimnin bunlari tedavileri i¢in verilen di-
ger ilaglarla birlikte kullandigin: bildirmislerdir. Ayni
arastirmada, yash bireylerin bitkisel tirtinler/karisim-
lar1 “saglikli kalmak”, “direnci arttirmak”, “hastalik-
lardan korunmak” i¢in kullandiklari belirlenmistir
(Dedeli ve ark. 2011). Ulkemizde yaslilarin tamam-
layici ve alternatif tedavileri uygulama durumlarinin
incelendigi bir bagka caliymada yaghlarin bitkisel
riinleri grip, bogaz agrisi, bas agris1 ve eklem agrisi
i¢in kullandigy bildirilmigtir. Yurt disinda diyabetli
yash bireylerle yiiriitiilen bir calismada yashilarin sik-
likla kullandig: bitkisel {iriinler/karisimlarin sarim-
sak, limon, ekinezya, gingko biloba, ginseng, sar1 kan-
taron, kedi otu oldugu bildirilmistir. Kronik bobrek
yetmezligi olan hastalarin bitkisel {iriinleri/karisim-
lar1 kullanma durumlarini inceleyen ¢alismalarda, bu
hastalarin ¢ogunlukla prediyaliz donemdeyken dogal
ve giivenilir olduguna inandiklar1 bitkisel iirtinlerle,
hastaligin ilerlemesini azaltmaya ve semptomlar: gi-
dermeye calistiklar: ifade edilmistir (Dedeli ve ark.
2011).

Center for Disease Control and Prevention’un
National Center for Health Statistics tarafindan yone-
tilen National Health Interview Survey 2002’nin ve-
rileri kullanilarak yapilan bir ¢alismada, tamamlayici
ve alternatif tedaviler uygulayan 65 yas ve tizeri bi-
reylerin son 12 ay boyunca %90’1nin bitkisel iriinler,
fonksiyonel yiyecekler (sarimsak), hayvansal destek
ekleri (glukozamin) igeren dogal triinler kullandigy,
sarimsagl hipertansiyon, glukozamini de eklem ve
artrit i¢in titkettigi belirtilmistir (Genser, 2008). Ya-
pilan bir bagka arastirmada hipertansiyonu olan yash
bireylerin ilag tedavisi, diyet ve tuz kisitlamasi disinda
en fazla bitkisel agirlikli destekleyici ilaglar1 kullan-
diklar: tespit edilmistir. Ancak bu bitkiler bilingsizce
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kullanildiklarinda, kan basinci kontroli giiglesmekte
ve gesitli komplikasyonlar gelismektedir (Efe ve ark.
2012).

Tablo 2.’de geriatrik popiilasyonda goriilebilecek
sik rastlanan ilag-bitkisel iirtin etkilesimlerine yer ve-
rilmistir (Asci ve ark. 2007).

Tablo 2. Geriatrik popiilasyon tarafindan sik kulla-
nilan ilag gruplar: ve goriilebilecek ilag-bitkisel tiriin
etkilesimleri.

Bitkisel Uriin Sik Kullanilan ilag Gruplar

Antiplatalet ve antikoagiilan ilaglar,
antikonviilzanlar, antidiyabetik ve
antihipertansifler

Ginkgo biloba

Antiplatalet ve antikoagiilanlar,
antidepresanlar, antidiyabetikler,
antiaritmikler ve antihipertansifler

Panax ginseng

Antikonviilzanlar, immunosupresanlar,
antikanser ilaglar, bronkodilatorler,
antikoagiilanlar, kemoterapotikler,
antidiyabetikler, antihistaminikler,
hipoglisemik ilaglar, kardiyovaskiiler ilaglar
ve opiatlar

Doktor, hemsire ve eczaci, yash bireylerde ila¢ teda-
visinden kaynaklanan istenmeyen etkilerin onlen-
mesinde sorumluluk almali ve yasl bireylerde yasin
ilerlemesi ile olusarak, ila¢ metabolizmasini etkileye-
bilecek degisikliklerle birlikte, bu yas grubunda kulla-
nilmast riskli olan ilaglari, ilag etkilesimlerini, tamam-
layici ve alternatif tedavi yontemlerini de bilmelidirler
(Dedeli ve ark. 2011). Bitkisel iirtinlerin yaygin olarak
ve hekime danismadan kullanilmalar1 nedeniyle ¢ok
sayida yan etki ortaya ¢ikmakta; 6zellikle yaslilarda,
tizyolojik fonksiyonlar da geriledigi i¢in, morbidite ve
mortalite yoniinden bir¢ok olumsuz etkilerle karsila-
silabilmektedir. Unutulmamalidir ki “bitkisel triin-
diir, zarar1 olmaz!” hosgoriisii bir felaketle sonuglana-
bilir (Aydos, 2012).
Onkoloji Hastalarinda Kullanilan Bitkisel

Uriinlerin Bazi Ilaglarla Etkilesimi

Hypericum
perforatum

Bitkisel tirtinlerin kullanimi yaygin olarak (%70'e
varan oranda) onkoloji hastalarinda da goriilmekte-
dir (Haefeli ve ark. 2014). Gliniimiizde en yaygin has-
taliklardan biri olan kanser, insan trajedisi olarak dii-

stiniilmekte ve bu hastaliktan kaynaklanan 6liim ora-
n1 her gegen giin artmaktadir (Thomas-Schoemann ve
ark. 2014, Safarzadeh ve ark. 2014). Bu nedenle kanser
hastalarinda tamamlayici ve alternatif tedavilerin kul-
lanimi giderek daha sik goriilmektedir. Arastirmalar,
kanserli kisilerin genellikle bitkisel tirtinlerden destek
aldigini bildirmistir. Vinka alkaloidleri, teksanlar, po-
dofilotoksin, kamptotesin bitkisel kaynakli anti-kan-
ser ajanlar1 olarak klinikte kullanilmigtir (Safarzadeh
ve ark. 2014).

Tamamlayic1 ve alternatif tedaviler, konvansiyo-
nel tibba ait olmayan cesitli saglik sistemleri uygula-
malar1 ve tiriinleri olarak tanimlanmaktadir. Bu tir
tedavilerde, bitkisel tirtinler, vitaminler veya tiimoér
hedefli tedavilerle etkilesime girebilecek antioksidan-
lar gibi dogada bulunan maddeler kullanilmaktadir
(Thomas-Schoemann ve ark. 2014). Anti-kanser et-
kinlik sitotoksik 6zellige sahip olmak demektir, bu-
nun sonucunda kanser tedavisi amaciyla kullanilan
bitkiler tiim hiicreler i¢in 6ldiiriicii olabilir. Bu neden-
le sadece ‘secici zehir’ unsurlari iceren bitkiler kanser
tedavisinde kullanilmalidir (Erdem ve ark. 2009).
Ginkgo, ginseng, sarimsak, ekinezya ve sar1 kantaron,
anti-neoplastik ilaglar ve bunlara eslik eden terapiler-
le eszamanli gekilde siklikla titketilmekte olan bitkisel
trinlerdir (Haefeli ve ark. 2014). Smilax excelsa ve
Laurocerasus officinalis tiirlerinin yiiksek antioksidan
aktiviteye sahip oldugunu gésteren ¢alismalar da bu-
lunmaktadir (Salihoglu ve ark. 2010).

Kemoterapi ilaglarinin etkilesime girdigi en yay-
gn bitkisel triin sar1 kantaron'dur (Hypericum perfo-
ratum). Sar1 kantaron, bir CYP3A4, 2D6, 2C9 ve 1A2
indiikleyicisidir ve bu nedenle bu enzimlerden her-
hangi biriyle metabolize olan kemoterapi ilaglarinin
eliminasyonunu arttirabilir. Dasatinib, siklofosfamid,
irinotekan ve temsirolimus gibi kemoterapi ilaglari ile
sar1 kantaronun kombinasyonu, ilaglarin aktiviteleri-
ni azaltabilir (Haidar ve ark. 2011).

Tablo 3.te bazi antineoplastik ilaglarla bitkisel
iriinlerin etkilesimine yer verilmistir (Meijerman ve
ark. 2016, Thomas-Schoemann ve ark. 2014, Bilbao-
Meseguer ve ark. 2015).
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Tablo 3. Bazi antineoplastik ajanlarin bitkisel tiriinlerle etkilesimleri

flag Bitkisel iiriin

Mekanizma Sonug

Imatinib Panax ginseng

Imatinibin CYP3A4 enzimi ile metabolizmasinin
ginseng tarafindan inhibisyonu

Hepatotoksisite

Imatinib Sar1 Kantaron

SK’nin CYP3A4 enzimini inditklemesi

Imatinib klerensinde artis.

. Sar1 Kantaron,
Sunitinib, irinotekan

SK ve ekinezyanin CYP3A4 enzimini indiikle-

Sunitinib ve irinotekan biyo-

bitorleri (Adriyamisin-epi-
rubisin)

ekinezya mesi yararlaniminda azalma.
Etoposid, siklofosfamid Ekinezya Ekinezyanin CYP3A4 enzimini indiiklemesi Etoposidin serum konsantras-
yonunda azalma
Dakarbazin Sarimsagin, CYP2EI enzimini inditklemesi Dakarbazine etkinliginde
Sarimsak
azalma
. Lo L . flacin plazma
Bortezomib Yesil Cay Yesil gaydakl'pohqllgr'm, '31tokr0m .P450 enzm onsantrasyonlarinda ve yan
sistemini inhibe etmesi N
etkilerinde artma
Epidermal bitytime faktorii
reseptdr tirozin kinaz inhi- . . G.biloba’nin CYP3A4 ve CYP2C19 enzim sistem- | Ilaglarin etkinligini azaltabilir
Ginkgo biloba

lerinin etkinligini degistirmesi.

veya yan etkilerini arttirabilir

Meme kanseri hastalarinda yaygin bir sekilde kullanilan ve selektif 6strojen reseptér modiilatorleri (SERM)
sinifinda olan tamoksifen de enzim diizeyinde bircok bitkisel tiriinle etkilestiginden, Tablo 4.’te bu etkilesimle-

re ornekler verilmistir (Arslan ve ark. 2013).

Tablo 4. Tamobksifen ile etkilesim potansiyeli olan bazi bitkisel tirtinler.

Soyada bulunan bir madde olan Tamoksifen kullanan meme kanseri
Tamoksifen Soya fasulyesi genistein, tamoksifenin etkinligini hastalari, soya fasulyesi tiriinlerinden
dugirar. uzak durmalidir.
Tamoksifen, Valeriana officinalis, CYP2C9 Bu kemoterapdtik ajanlar: kullanan
siklofosfamid, etoposid ve | Valeriana officinalis | inhibisyonu, CYP2C19 indiiksiyonu hastalar V.officinalis’'ten uzak
teniposid yapar. durmalidir.

Bitkisel {iirtinler, kanser tedavisinde kullanilan
ilaglarla etkilesime girebilmekte, toksik reaksiyonla-
ra yol acabilmekte veya tedaviden beklenen etkinli-
¢in azalmasina neden olabilmektedir. (Arslan ve ark.
2013, Celiker A, 2017). Ayrica hastalarmn tiikettigi
bitkisel iirtinler arastirildiginda bunlarin %30’a ya-
kininin dogadan dogrudan toplandig: ve islenmedigi
gorilmistiir. Dolayisiyla steril degildirler ve 6zellikle
kemoterapi goren hastalarda bakteri ve mantar enfek-
siyonuna yol agmalar1 kacinilmazdir (Arslan ve ark.
2013).

Bitkisel driinleri kullanan hastalarin yaklasik
%60’1n1n doktorlarina bu konuda bilgi vermedigi goz
ontine alindiginda, basta onkolog olmak {izere tim
hekimlerin bu iriinlerin istenmeyen etkileri konu-
sunda bilgilendirilmesi ve hastalarini bitkisel {iriin
kullanma ge¢misi hakkinda ayrintili bir sekilde sor-
gulamasi gerekmektedir (Arslan ve ark. 2013).

Gebelikte Kullanilan Bitkisel Uriinlerin Bazi
Ilaglarla Etkilesimi

Gebelik donemindeki kadinlara 6nerilen ilaglarin
fetusta 6nemli bir tehlike olusturabilecegi korkusu,
glivenli ve zararsiz olduklarini distindiikleri dogal
bitkisel tiriinleri tercih etmelerine neden olabilmek-
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tedir. Bircok hamile kadin, bir saglik meslegi men-
subunun tavsiyesi olsun ya da olmasin bitkisel sag-
lik dirtinlerinin kullanimini stirdiirmektedir. Bitkisel
tirinlerin glivenliligi ile ilgili belgelenmis yeterli bilgi
olmadigindan, hamilelik veya emzirme doneminde
bu tiir Girtinlerin kullanimi onerilmemektedir (Brous-
sard ve ark. 2010). Bitkisel tirtinlerin kullaniminin en
yaygin nedenleri mide bulantisi, kusma, siskinlik ve
mide agrilar1 gibi gastrointestinal sikayetlerdir. Bunu
soguk ve grip belirtileri izlemektedir (Broussard ve
ark. 2010).

Hiperemezis gravidarum (HG) gebelik sirasin-
da dehidrasyon, elektrolit bozukluklar: ve olas1 fotal
hasarlara neden olabilen ciddi ve zorlayici kusma
hastaligidir. Siirekli kusma varligina ragmen, birgok
hamilelik teratojenik etki meydana gelebilme ihtimali
nedeniyle konvansiyonel tibb1 uygulamamayi tercih
etmektedir.

Anti-kolinerjik ve antihistaminik etki gésteren
zencefil (Zingiber officinale), HG i¢in alternatif bir te-
davi sekli olabilir. Bununlar birlikte yiiksek konsant-
rasyonda zencefil titketimi trombosit agregasyonunu
azaltarak kanama riskini ve ayn1 zamanda mide asidi
Uretimini arttirmaktadir (Broussard ve ark. 2010, Yil-
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dirim ve ark. 2016).

Genellikle yatistirici ve rahatlatici etkileri igin kul-
lanilan papatya alimu ile, (Matricaria recutita) hamile
kadinlarda diisiik ve erken dogum insidansinin yiik-
sek oldugu bildirilmistir. Bitkinin, antikoagiilan etki
gosterebilen kumarinleri icermesi, ayrica kasilmayi
tetikleyen ozellikleri, gebelikte potansiyel olarak za-
rarli oldugunu diisiindlirmektedir (Siizgec Selguk ve
ark. 2012).

SONUC

Bitkilerle tedavi, tiim diinyada ve tilkemizde yay-
gin olarak kullanilmasi ancak bilinenin-inanilanin
aksine pek ¢ok saglik sorununa da yol agabilmesi ne-
deniyle saglik ¢calisanlarinin tizerinde 6nemle durmasi
gereken bir konudur. Pek ¢ok kisi ismini dahi bilme-
digi bitki karisgimlar: satin alabilmekte ve gelisi giizel
dozlarda kullanabilmektedir (Sarisen ve ark. 2005).
Bu nedenle dogru bilgi ve hastalik yonetiminin sag-
lanmast i¢in hastaneye bagvuran bireylerden destekle-
yici tedavi kullanip kullanmadigina iligkin bilgi alin-
masl, bireylere saglik personelleri tarafindan diizenli
araliklarla egitimlerin yapilmas: ve danigmanliklarin
verilmesi onerilmektedir (Efe ve ark. 2012).

Bitkisel triinleri eczane disindan da marketler,
aktarlar gibi pek ¢ok yerden temin edebilmenin ko-
laylig1, internetten satiglarinin fazla olmasi, bu iiriin-
lerin kontrollerini zorlastirmaktadir. Bu kapsamda
ozellikle cesitli medya araglariyla siirekli toplumun
goziiniin oniinde olan ve konuya bilimsel yaklasim
gostermeyen “popiiler kisilerin” yanls bilgilendirme-
leri ve bitkisel tirtin kullanimini 6zendiren davranis-
lar1 yonetsel onlemlerle de engellenmelidir. Toksik
etkilerin ve istenmeyen ila¢ etkilesimlerinin 6niine
gecmek amaciyla iirtinlerin kontrollerine ve farmako-
vijilans ¢aligmalarina 6nem verilmeli ve saglik perso-
neli tarafindan hastalara gerekli uyarilar yapilmalidir
(Basaran ve ark. 2012). Bitkiler ve ilaglar arasinda ger-
ceklegebilecek tiim farmakodinamik ve farmakokine-
tik etkilesimler her iilkenin kendine ait ulusal farma-
kovijilans programi tarafindan degerlendirilmelidir
(Skalli ve ark. 2012).

Ulkemizde bireylerin saglikla ilgili konularda bilgi
diizeyleri egitimli gruplarda bile oldukga diisiiktiir. Bu
nedenle, ozellikle birinci basamak ¢aliganlarinin bu
konuda daha da duyarhi olmasi beklenmektedir (Sa-
risen ve ark. 2005). Bireylere bitkisel {iriinlerin uygun
kullanimi hakkinda danmigmanlhik yapma sorumlulu-
gunu benimseyen eczacilar, hizla biiyiiyen bu alan-
da, ‘nitelikli bakim’in gelismesini saglayacak uzman
bir kaynaktir (Atavwoda ve ark. 2012). Eczaci, basta
hastalarin tiiketme potansiyelinin yiiksek oldugu ve
eczanelerden temin edebilecekleri bitkisel preparat-
lara, bu preparatlarin hangi ilaglarla etkilesecegine ve
mekanizmalarina, ayrica ilaglarin hastanin tiikettigi

besinlerle nasil etkilesecegine ve bu etkilesimlerin do-
guracag1 sonuglara hakim olmalidir. Daha sonra bu
bilgiler 15181nda, olas1 etkilesimleri 6nlemek i¢in saglik
personelleri ve hastalarla is birligi icinde olmali, sag-
lik alaninda ilag ve bitkiler hakkinda kapsamli egitim
almis bir eczaci olarak, diger saglik personeline yol
gostermelidir.

Bu noktada; oncelikle bireylerin saglik ve hasta-
Iik kavramlarina bakisi, hastaliklara karsi tutum ve
davranislari, hangi durumlarda ve hangi saglik ku-
rumlarina bagvurduklari bilinmelidir. ikinci asamada
ise konu ile ilgili yanlis inaniglarin (bitkisel ise iyidir,
zarar1 yoktur vb.) dogru bilgilerle degistirilmesi stire-
ci baglatilmalidir. Bu asamada saglik hizmeti sunan
ekip tyeleri birlikte hareket etmeli, toplumun katk:
ve katilimini da saglamalidir. Ugiincii ve son asgamada
ise bu miidahalenin tutum ve davraniglara olan etkisi
olgtilmelidir. Unutulmamalidir ki geleneksel yaygin
yanlis uygulamalari degistirilmesi yasal - ekonomik
- toplumsal olarak desteklenebilirse zaman igerisin-
de etkin-sistematik-siirekli egitimlerle degistirilebilir
(Sarisen ve ark. 2005).
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