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BÖLÜM 43

FLAVONOİDLERİN KARDİYOVASKÜLER SİSTEM VE 
İYON KANALLARI ÜZERİNE ETKİLERİ

GIRIŞ

Birçok meyve ve sebzede doğal olarak bulunan 
ve kolaylıkla elde edilebilen, daha önce P vitami-
ni olarak tanımlanmış flavonoidlerin bazı önemli 
hastalıkların tedavisinde faydalı olduğu bilinmek-
tedir. Bazı araştırmacılar bu kimyasal bileşiklerin 
kardiyovasküler sistemde etki gösterdiğini be-
lirtmişlerdir. Flavonoidlerin iyon kanal akımlarına 
etki ederek bu mekanizmayla bilinen sistemik et-
kilerini oluşturabileceğini gösteren birçok deney-
sel çalışma literatürde mevcuttur. Bu bölümde 
flavonoidlerin genel özellikleri ve kardiyovasküler 
sistem ve iyon kanalları üzerindeki etkilerini ince-
leyen elektrofizyolojik çalışmalar derlenmiştir.

FLAVONOIDLER VE GENEL YAPISAL 
ÖZELLIKLERI

Flavonoidler, çeşitli bitki türlerinde bulunan bir 
grup fenolik sekonder metabolittir. Bitkilerde yap-
rakların ve meyvelerin rengine katkıda bulunurlar. 
Şimdiye kadar 9000’den fazla flavonoid yapısı ta-
nımlanmıştır ve yaygın olarak tüketilen gıdalarda 

(meyve ve sebzeler), içeceklerde (kahve ve yeşil 
çay) yüzlercesinin bulunduğu bilinmektedir. Fla-
vonoidler insanlar için esansiyel besinler değildir 
ancak flavonoidlerin kanser, diyabet, inflamasyon 
ve kardiyovasküler hastalıklar gibi kronik hastalık-
ları önleyebileceği ve hatta iyileştirebileceği çeşit-
li çalışmalarla ortaya konmuştur (1).

Flavonoidler, üç halkalı bir yapıdan oluşurlar: 
bir heterosiklik halka (C halkası) ile birbirine bağ-
lanan iki benzen halkası (A ve B halkaları) yapısın-
dadır (2). Flavonoidler yapısal düzenlemelerine 
göre altı sınıfa ayrılırlar: flavonlar, flavonollar, fla-
van-3-ollar, flavanonlar, antosiyanidinler ve izofla-
vonlar (3). Flavonoidlerin yaygın olarak bulundu-
ğu besinler Tablo 1’de gösterilmiştir.

Flavonoidler, ilk keşfedildiğinde vitamin ola-
rak kabul edilmiştir. Flavonoidlerin keşfi 1930’lara, 
Macar bilim adamları Rusznyak ve Szent-Györ-
gyi’nin kırmızı biber ve limon kabuğunda bul-
dukları sitrini izole etmelerine dayanmaktadır ve 
buna P vitamini adını vermişlerdir. Bu isim, mole-
külün kılcal damarların geçirgenliğini (permeabi-
lite) düzenlediği için seçilmiştir (4).
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Flavon grubundan asasetinin, umut verici bir 
atriyal seçici antiaritmik ilaç olarak tanımlanabile-
ceği belirtilmiştir. Asasetin, insan atriyal miyosit-
lerinde ultra-hızlı gecikmiş doğrultucu K+ akımını 
(IKur) ve geçici dışa doğru K+ akımını (Ito) baskıla-
yarak aksiyon potansiyeli süresini uzatmıştır. Aynı 
çalışmada oral yolla köpeğe verilen asasetin, QT 
aralığını uzatmadan atriyal refrakter periyodu 
uzatmış ve bu flavonoidin atrial fibrilasyonu etkili 
bir şekilde önleyen atriyum seçici bir ajan olduğu 
iddia edilmiştir (35).

hERG potasyum kanalları, kardiyak repolarizas-
yonda önemli bir rol oynar ve antiaritmik ilaçların 
farmakolojik hedeflerindedir. Hesperetin, narenci-
ye flavonoidleri olarak sınıflandırılan flavonoid alt 
grubuna aittir ve portakaldaki ana flavonoiddir. 
Hesperetinin hERG potasyum kanalları üzerindeki 
inhibitör etkilerinin değerlendirildiği bir çalışmada, 
konsantrasyona bağlı bir şekilde hERG potasyum 
kanallarını bloke ettiği gösterilmiştir. Hespereti-
nin, kanal por boşluğunda aromatik bir bağlan-
ma bölgesine erişerek kardiyak hERG kanallarının 
spesifik bir düşük afiniteli antagonisti olduğu gös-
terilmiştir (36). Naringenin, iyi bilinen hERG kanalı 
antagonistlerine benzer farmakolojik özelliklere 
sahip olup hERG kanallarını inhibe eder. Klinik ba-
kış açısından, bu etkinin hem proaritmik hem de 
antiaritmik sonuçları olabilir. Bunun fitoterapi ve 
kardiyolojik hastalıklarda diyet önerileri için önem-
li etkileri olabilir (37). Bu nedenle flavonoidlerin 
kardiyovasküler sistem üzerindeki etkilerinin daha 
fazla araştırılması gerekmektedir.

SONUÇ

Çok sayıda in-vitro ve hayvan çalışması, flavono-
idlerin kardiyovasküler hastalıklarla ilgili çoklu risk 
faktörleri ve yollar üzerindeki etkilerini ortaya koy-
maktadır. İyon kanalları başta sodyum, potasyum 
ve kalsiyum olmak üzere birçok iyonun hücre için-
deki hassas kompozisyonunu belirler. Bu iyonlar 
hücre haberleşmesi ve uyarılma-kasılma çiftlenimi 
gibi birçok hayati işlevin ortaya çıkmasını sağlar. 
Flavonoidlerin sistemik etkileri iyi bilinmektedir 

ancak, flavonoidlerin iyon kanalları ve vasküler düz 
kas fonksiyonu üzerinde doğrudan veya dolaylı 
etkileri de yapılan çalışmalarla ortaya çıkmaktadır. 
Flavonoidlerin, iyon kanallarının fonsiyonuna etki 
mekanizmaları ortaya çıktıkça, kardiyovasküler 
hastalıklarda yeni ve hedefe yönelik terapötik ajan-
lar olma potansiyeli artmaktadır.
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