


» Kronik venoz yetmezligin en yaygin klinik tablosu
varisli venlerdir. Venoz yetmezligin temelinde
toplardamarlar icinde kan basincinin artmasi
bulunmakiadir.

» Cesitli faktorlerin etkisiyle toplardamarlardaki
kapaklar bozuldugunda (kalbe dogru tek yone
acilan) kan tutulamayip asagi dogru akmaya ve
boylece ayaklarda kanin surekli birikmesine ve
sonucta da kronik venoz yetmezlige neden olur.
Bu sekilde toplardamar kapak hastaligi kronik
venoz yetmezligin en onde gelen nedenleri
arasindadir. Diger bir neden ise toplardamarlar
icinde piht olusup (derin ven trombozu)
damariarin tkanmasidir.



» Varisli venlelerde, damar ¢eperindeki elastik
dokuda lizozomal enzimler tarafindan
proteoglikan aginin tahribi gergceklesir. Bu durum
damarlarda anaomal bir genislemeye neden olur
ve damar igine elekirolitler, proteinler ve su gegisi
olur sonucunda odem olusur.

» Varisli venlerin tedavisinde skleroterapi (ven igcine
sodyumtetradesil sulfat uygulanir ve o damar
kapatilir) uygulanir veya cerrahi operasyonla o
ven alinir.



» Varisli venlerin tedavisinde kullanilan tibbi bitkiler
ise kapiler direnci ve venoz tonusu arttirarak
istenmeyen semptomlarin giderilmesini saglarlar

fakat organik yapiyi tersine ¢eviremezler. Bu
bitkilere ornek olarak:

» -Aesculus hippocastanum

» -Ruscus aculeatus



>

Tohumilar

» Balkanlar ve Kafkasya'da yaygin olarak yetisir



Icerik

>

At kestanesi tohumlari

-triterpenik saponozitler karisimi igerir (% 3-6) ve
bu karisim essin olarak bilinir,

-% 0.2-0.3 kadar flavonol,
-kumarinler (eskuletin ve eskulin),

-steroller (stigmasterol, a-spinasterol, B-sitosterol),
-yag asitleri (linolenik, palmitik ve stearik asit),

- tanenler (eskulitanen) tasimaktadir.



Etki Mekanizmasi

» At kestanesi venlerde patolojik durumda artmis
olan lizozomal enzim aktivitesini azaltir, boylece
kapiller duvarlarindaki mukopolisakkaritlerin
yikimini onler. Vaskuler permeabiliteyi azaltarak
kUuguUuk molekullu proteinlerin, elektrolitlerin ve
suyun gecisi onlenir. Kapiller filtirasyonu azaltarak
kronik venoz yetmezligi olan hastalarda bacak
odemini inhibe eder.

» Alman Komisyin E, at kestanesinin agrn,
bacaklarda agirlik hissi, baldirlarda gece
kramplan, kasinti ve bacaklarda sisme gibi kronik
venoz yetmezlik semptomlarinin tedavisinde
kullanimini desteklemektedir.



Kontrendikasyon

» Cocuklarda ve kronik bobrek hastaligi olanlarda
tavsiye edilmez.

» Harici kullanimda jel veya merhem ulseratif cilde
vygulanmamalidir. rombozis ve embolizm riski
sozkonusu ise, acik yaralarda ve mukoz
membranlarda kontrendikedir.

» Komisyon E’'ye gore hamilelik ve emzirme ile ilgili
belirtiimis bir durum yoktur.



Yan etki ve etkilesim

» Oral yolla alimi takiben nadiren kasinhi, bulant,
gastrik sikayetler gozlenebilir. Gastrik mukoz
membranlarda irritasyon ve ve reflu nadiren
gozlenen yan etkilerdendir. Enterik kapl
tabletlerin alinmasi bu sikayetleri minimuma
indirmektedir. Saflastirnimis essinin iv olarak
veriimesiyle anaflaktik sok, toksik noropati ve
bobrek rahatsizliklan bildirilmisitr.

» Antikoagulanlar ile etkilesebilecegine dair teoriler
bulunmaktadir ancak kesin kanitlar yoktur. Ayrica
essin plazma proteinlerine baglanir ve bu nedenle
diger bazi ilaglarin baglanmasini etkileyebilir.



» Rizom ve kokleri kullanihir

» Bacaklarda kramp, sislik, kasinti, varis, hemoroit,
kronik toplardamar yetmezligi gibi durumlarda
haricen veya dahilen kullanilir.



Etkili Bilesikler;

» Steroidal saponozitier;

» Ruskogenin, neoruskogenin, ruskin, deglukoruskin,
deglukoderamnoruskin, ruskozit, deglukoruskozit,
akuleozit A ve akuleozit B igerir.

» Bunlarn disinda, steroller, triterpenler, vitaminler,
flavonoitler, kumarinler v.b. bilesikler
icermektedirler.



» Ruskogenin ve neoruskogenin (steroidal
saponozitler) bitkinin farmakolojik etkiden
sorumlu bilesiklerdir. Bitki ve bilesenleri
(ruskogeninler) arteriolleri farkedilir sekilde
etkilemeksizin venullerin kasiimasina neden olur.
Oral olarak verildiginde verimli bir sekilde
absorbe edilen saponinlerin vaskuler etkilerinin
kismen duz kas hucrelerindeki adrenerjik
reseptorlerin ve kalsiyum kanallarinin
aktivasyonuyla baglantih oldugu
dusunulmektedir.

» Ruscus eksiresi at kestanesinden farkl olarak
anti-elastaz aktivite de gosterir. Ekstrenin
hyaluronidaz uzerine bir miktar etkisi vardir.



Yan eftki, etkilesim,
kontrendikasyon

» Nadiren midevi sikayetler ve bulant gorulur.

» Yuksek tansiyon hastalarinda ve prostat buyumesi
olanlarda dikkatli kullaniimalidir.

» Bobrek rahatsizligi olanlarda kullaniimamalhdir.






» Hemoroit anal kanal ve rekiumun venoz
pleksusunun dilate olmasi, genislemesi ve sik¢ca
enflamasyonudur.

» Dis hemoroit alt rektal pleksusun genislemesidir.
Anal kanalda baslar ve semptomu yokiur.
Sadece kabizlik durumunda yanma hissi olur
daha sonra gecger.

» ic hemoroitte ise rektal pleksusun orta ve Ust
kisminda, bagirsakta ve anal kanalda genisleme
olur. Agr, kanama ve kasinti gibi semptomiari
vardir.
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Hemoroit kabizlik ve diskida zorlanma ile kotulesir.

Hemoroit hamilelikte de karin i¢i basincin
artmasindan dolayi yaygindir. Burada bagirsak
sikisarak venoz konjestiyona neden olur.

Hemoroit tedavisinde kullanilan bitkiler:
-Hamamelis virginiana

-Populus alba

-Melilotus officinalis

Aesculus hippocastanum

Myroxylon balsamum



» Hamamelidaceae familyasindan Hamamelis
virginiana (cadi findigi) bitkisinin yapraklar drog
olarak kullanilir.

» Kuzey Amerika bitkisi olup Subtropik bolgelerde,
Avrupa’da kulturu yapilmaktadrr.

» Boyu 4.6 m'yi bulabilen yuksek ¢ali veya kuguk
agaclardr.



Kurutulmus yapraklar;
-% 3-10 tanen (% 65’i hamamelitanen)

-Flavonoitler (kemferol, kersetol, astragalin,
afzelin,mirisitrin, kersitrin ve izokersitrin)

-Prosiyanidoller
-Fenolik asitler (gallik asit, kafeik asit) tasir.



» Bitki tasidigl tanenlerinden dolayi astrenjan ve
hemostatik ozelliklere sahiptir.

» Flavonoitlerinden dolayi P vitamini aktivitesi
gosterir.

» Hamamelitanen ve prosiyanidollerinden dolayi
antienflamatuar etkiye sahiptir. Bu etkiyi 5-
lipoksigenazin ve PAF biyosentezinin inhibisyonu
ile gosterir.



Kullanihsi

*Komisyon E tarafinda bitkinin hemoroit
ve kronik venoz yetmezlikte kullanilisi
desteklenmektedir.

*Klinik etkinlik olduk¢ca umit vericidir
fakat daha ileri cahismalara ihtiyag
vardir.

*Hamamelis virginiana kullanan kisilerde
hemoroit veya varisli hastalarin
semptomlarinda iyilesme (kasinh ve
agnda azalma, kanamanin sikhginda
azalma ) tespit edilmistir.
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» (Ginkgoaceae)

» Ginko Dunya’da yasayan en eski agactir, ge¢gmisi
yaklasik 225 milyon yil oncesine dayanir.
Avrupa’da en ¢ok kullanilan fitoterapotiklerden
biridir.

» Bitkinin kullanilan kismi yapraklaridir.



Bilesimi;

Diterpen laktonlar, ginkgolit A, B, C ve J,

Seskiterpen lakton bilobalid (% 2.6-3.2) ginko
ekstresinin etkili bilesikleridir.

Standardizasyon ginko flavonol glikozitlerine
(kersetol, kemferol, izoramnetin) gore % 22-27 ve

Terpen laktonlarina (ginkgolid, bilobalid) gore %
5-7 oranindadrr.

Ginkgolik asit potansiyal alerjik etkiye sahiptir ve
orani Aimanya’da maksimum 5 ppm olacak
sekildedir.



Kullanimi;

-Serebral ve periferal vaskuler bozukluklarin
tedavisinde,

-Serebrovaskuler yetmezlige bagh unutkanlik, dikkat
ve konsantrasyon bozuklugu, bas donmesi, kulak
¢inlamasi,

-Alzheimer tipi demans, vaskuler demans, miks
demans sendromliarindaq,

-Denge bozuklugundaq,
-Periferik arteryal oklusif hastaliklarda kullanilir.

Bu etkilerinin disinda seksuel disfonksiyondaq,
yUkseklikle meydana gelen rahatsizliklar ve soguga
maruziyette ortaya ¢ikan vaskuler yaniti kontrol
etmek igin, hipoksi ve akut koklear sagirlikta
kullanilabilir.



» Alman Komisyon E tarafindan kronik bilissel
duzensizliklerde minimum 8 hafta olacak sekilde
ve daha uzun sure tedavisini uygun gormektedir.
intermittan klodikasyon (agrih bacak sendromu) 6
haftadan vertigo ve kulak ¢inlamasi igin 6-8
haftadan az oimamalidir. Serebral rahatsizliklarda
klinik denemelerde 4 hafta ila 1 yil arasinda etki
gozlenmektedir. Genellikle 8-12 haftalk tedavi
sonrasinda ilk etkiler gozlenmeye baslamaktadir.
Periferal vaskuler hastalklarda 24 hafta sonunda
etki gozlenmektedir.



Etki mekanizmasi:

» Ginkgolitler ozellikle ginkgolit B platelet aktive
edici faktoru inhibe eder, 3'5’-siklik GMP
fosfodiesterazi inhibe ederek endotel
relaksasyonuna neden olur.

» Flavonoid fraksiyonu ozellikle kersetin, seratonin
salimini ve alimini arthinr; yasla iliskili muskarinerjik
kolinoseptorlerin ve alfa-adrenoseptorlerin
azalmasini inhibe eder, hipokampda kolin alimini
stimule eder, serbest radikal supurucu etki
gosterir, nitrik oksit olusumunu inhibe eder ki bu
da noroprotektif etkisinin nedenidir.



Konirendikasyon;

» Ginkgo alerjisi olan kisilerde kullaniimamalidrr.

» Kanama ile ilgili problemleri olan kisilerde de
kullaniimamalhdir, kanamayi arttinr. Cerrahi bir
girisim yapilacaksa 6-12 ay oncesinden kullanimi
birakiimahdir.

» 12 yas alh gocuklarda 120 mg doz
kullaniimamalidur.

» Demans ile iliskili olmayan basagrisi ve depresyon
tedavisinde iyi arastinimadigi igin dikkat
edilmelidir.

» Hamilelik ve emzirme donemii ile ilgili belirlenmis
bir toksisite yoktur.



Yan etki

» Mide ve barsaklarda nadiren rahatsizlik meydana
getirebilir, ciltte alerjik reaksiyonlara neden
olabilir. Bas donmesi ve ¢arpintiya neden olabilir.
Tavsiye edilen dozdan daha yuksek dozda
alindiginda diyare, kusma, bulant, tedirginlik ve
gugsuzluk meydana getirebilir. Kanama ile ilgili
bazi yan etkiler de bildirilmistir. Bunlardan ikisi
subdural kanama ( beyin yuzeyinde meydana
gelen kanma), bir digeri subaraknoid kanama bir
digeri ise intraserebral kanamadir. Ayrnica anterior
chamber adi verilen gozun on kisminda da
kanama durumu olabilecegi rapor edilmistir.



llac etkilesimleri

» Kan pihtlasma uUzerine eftkili ilaglarla etkilesim soz
konusudur. Aspirin ve Ginkgo’'nun kombine
kullanildigi bir preparatta hifema (gozde kanama)
kayedilmistir, ancak bir diger ¢calismada 7 gun
boyunca hastalara aspirin ve ginko birlikte
verildiginde herhangi bir yan etki gozlenmemistir.
Warfarin ile ilgili olarak tek bir vaka bildirilmis,
infraserebral kanama kaydedilmistir. Fakat bir
baska calismada ginkonun warfarin ile
etkilesmedigi ortaya konmustur.

» Ginkonun tiazid diuretiklerin etkisini
arthrabilecegine dair bir calisma bulunmaktadir
ancak kesin bir kanit yoktur.



» Ginko yaprak ve tohumlarinda 4’-O-
metilpridoksin (norotoksin) bulunmaktadir, bu
nedenle epileptik hastalarda dikkatli
kullaniimalidir. Ancak gunluk 11 mg/kg doz
toksiktir. Bunun igin gunluk ginko dozunun
yaklasik 11.000 kah gereklidir.

» Ayrica ginko igerisinde bulunan bilobalid
antikonvulzan etkilidir. Ancak antikonvulzanlarla
ilgili etkilesimine dair klinik bir kanit yoktur.



» Antidepresan aliminda meydana gelen seksuel
disfonksiyonu dengeleyici etkiye sahiptir.
Papaverinin tek basina verildiginde etkisiz oldugu
tepsi edilmis ancak ginko ile birlikte
infrakavernozal injeksiyonla papaverinin etkisini
arthg,

» Bobrek naklinde ise siklosporin ile birlikte
verildiginde PAF nedenli organ reddini onledigi
tespit edilmistir.



