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Ozet

Tiim diinyada sevilerek tiiketilen ekonomik, lezzetli, sag-
likl1 ve dogal bir icecek olan ¢ay, flavanoid olarak adlandirilan
antioksidanlarm en zengin kaynagim olusturur. Insanlar ve
hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalarda ¢aym pek ¢ok kanser
tiirtine, kardiyovaskiiler hastaliklara ve giines 1sinlarimin zararlt
etkilerine karsi koruyuculugu gosterilmistir. Bu makalede
cayin kimyasal, farmakolojik 6zellikleri ve dermatolojik uygu-
lamalar1 anlatilmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Cay, Flavanoid, Yesil cay polifenolleri,
Antioksidan, Antikarsinojenik etki
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Summary

Tea; the richest source of class of antioxidants called fla-
vonoids, is a pleasant, economic, tasty, safe and natural bever-
age consumed world-wide. Human and animal studies suggest,
tea help people preventing from several forms of cancer,
cardio-vasculer diseases and photo-damaging. In this article
chemical, pharmacologic properties and dermatological appli-
cations of tea is discussed.

Key Words: Tea, Flavonoid, Green tea polyphenols,
Antioxidant, Anti-carcinogenic
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Eski Cin’de kesfedildiginden bu yana g¢ay en
onemli igeceklerden birisidir. Pek c¢ok kiiltiirde
giizel kokusu ve tadinin yaninda tibbi 6zelliklerin-
den dolay1 da kullanilmigtir. Camellia sinensis adli
bitkinin yapraklarindan degisik yollarla ¢ ¢esit
cay yapilir; siyah cay, yesil ¢ay ve oolong cay.
Tim diinyada iiretilen ¢aym %78’i siyah cay,
%181 yesil ¢ay ve %2’i de oolong cay olarak tiike-
tilir. Giniimiizde ¢ayin bilesimindeki maddelerin
antioksidan, antikarsinojenik, antiinflamatuvar ve
gilines 1sinlarina karsi koruyucu ozelliklerinin ol-
dugunun anlagilmasi1 dikkatleri bu bitki tizerinde
yogunlastirmigtir (1-6).

Eski cinlilerden beri tiim diinyada Camellia
sinensis disindaki bitkilerden elde edilen igecekler
gercek cay olarak kabul edilmeyip, bitkisel ¢ay
(tisan) olarak adlandirilmaktadir (1,2).

Cayin en 6nemli kimyasal bileseni polifenoller
olup, taze ¢ay yapraginin kuru agirliginin %30 unu
olustururlar. Fenoller meyve ve sebzelerde bulunan
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ve 8000’den fazla c¢esidi olan bilesiklerdir.
Flavanoidler bitkisel fenollerin 6zel bir smifidir.
Yapilar1 difenpropandir (C6-C3-C6) ve bitkisel
fenollerin en biiyik gurubunu olustururlar.
Flavanoidlerin saglik tizerine etkileri 1938 yilinda
Szant Gyorgyi tarafindan ortaya konmustur. Yapi-
lan ilk c¢aligmalar kanama ve kapiller frajilitesi
tizerindeki etkilerine yonelik olmustur. Cok sayida
flavanoid olmasindan dolay1 son yillara kadar yi-
yeceklerdeki miktarlar1 ve hangi yiyeceklerde bu-
lunduklar1 tam olarak arastirilamamustir. Giinliik
tilketim miktarlarmi saptamak zordur ancak giinliik
alimm yaklasik lgr oldugu tespit edilmistir. Fla-
vanoidlerin en zengin kaynagi caydir ve diyetteki
flavanoidlerin %63’iinii olusturdugu bildirilmektedir.
Cay sicak suya atildiktan yaklasik 3-5 dakika sonra
%69-85 flavanoid sicak suya salinir (1,2,6-8).

Flavanoidler glikozid olarak adlandirilan se-
kerlere bagli olarak bulunurlar. Uzun yillar bu
sekerlerin emiliminin zayif oldugu disiiniilmistiir.
Ancak son yillarda flavanoid glikozidlerinin
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mukozal epitelden Na-bagimli glukoz transport
reseptorleri ile etkilesime girdigi ve boylece kolay-
ca in vivo olarak ince bagirsak epitelinden emile-
bildigi gosterilmistir. Cayda rastlanan en Gnemli
flavanoid katekindir. Dort dnemli katekin mevcut-
tur:

1. Epikatekin(EK)

2. Epikatekin-3-gallat (EKG)

3. Epigallokatekin (EGK)

4. Epigallokatekin-3-gallat (EGKG)(3,5-8)

Flavanoidler pek ¢ok memeli enzimini etkiler.
Bu enzimler hiicre boliinmesi, proliferasyonu,
detoksifikasyonu ve trombosit agregasyonu ile
inflamatuvar ve immiin cevapta rol oynarlar. Dola-
yisiyla kanser ve ateroskleroz olusumu ile immiin
sistem tizerinde Onemli rollerinin olmas1 siirpriz
degildir. Flavanoidlerin biyolojik sistemlerde anti-
oksidan ve antiinflamatuvar, UV’ye kars1 koruyucu
etkileri ve antikarsinojenik etkileri mevcuttur (3,5-
12).

Caymn Farmakolojik Ozellikleri

Antioksidan ve Antiinflamatuvar Ozellikleri

Flavanoidler antioksidan maddelerdir ve vii-
cudumuzdaki serbest oksijen radikalleri (SOR)ni
notralize ederler. SOR metabolik veya diger fizyo-
lojik reaksiyonlarda molekiiler oksijenin basamak
basamak indirgenmesi esnasinda ortaya ¢ikar ve
cesitli deri kanserlerinin  geligiminde, deri
immiinsiipresyonunda ve erken yaslanmada rol
oynar. Molekiiler seviyede SOR’a maruz kalmak
direkt olarak DNA hasarina sebep olur ve lipid
peroksidasyonu yoluyla hiicre membrani 6zellikle-
rinin degismesini saglar. Bu durum gen mutasyon-
larina sebep olabilir ve hiicre membraninin temel
islevlerinden olan sinyal iletimi, molekiiler tanin-
ma ve hiicresel metabolizma gibi 6nemli hiicre
membrani islevlerini degistirir (1,3,13).

Yesil ¢ay ve siyah ¢ayda bulunan katekinlerin
SOR’a kars1 koruyucu etki gdsterdigi anlasilmistir.
Lipit metabolizmasinda antioksidan maddeler 6-
nemlidirler. Diigiik dansiteli lipoproteinler (LDL)
serbest radikaller ve hidroksiperoksidazlar tarafin-
dan hasarlanir ve ateroskleroz olusumu igin zemin
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hazirlar. Okside LDL sitotoksiktir ve damar duvar-
larinda trombosit adezyonu, biiyiime faktorlerinin
salinimi ve kan damarlarinda diiz kas hiicrelerinde
proliferasyon meydana getirerek damar daralmasi
olusturur. LDL tarafindan olusturulan tim bu za-
rarli etkiler antioksidanlar tarafindan engellenebi-
lir. Ayrica antioksidanlar serum kolesterol seviye-
lerini de azaltirlar. Lipid peroksidasyonu goézlene-
rek cay katekinlerinin antioksidan kapasitesi karsi-
lagtirtlmis ve EGKG’nin en giigli SOR inhibe
edici faktor oldugu bulunmustur (1,2,14).

Farelerde gama 1s1n1 ile SOR olusturulmus ve
bu yolla DNA hasari indiikklenmistir. Oral olarak
verilen flavon-3-ols (katekin)’'un bir DNA hasar
gostergesi olan cekirdegi pargalanmis retikiilosit-
lerin olugmasim Onledigi saptanmistir. Yine fare-
lerde gama 1511 sonras1 olugsmus karaciger lipidle-
rindeki oksidatif hasar EGKG’nin bir ay siireyle
oral verilmesi ile %33 oraninda diizelmistir. Ayrica
flavanoidlerin SOR’la indiiklenen LDL
oksidasyonunu vitamin C ve vitamin E’den daha
giiclii olarak inhibe ettikleri bildirilmistir. Insanlar-
da da yesil ¢ayim oral aliminin PUVA’nin indiikle-
digi DNA hasar1 ve p53 akiimiilasyonunu inhibe
ettigi gdzlenmistir (7,8).

In vivo ve in vitro olarak cay katekinlerinin
antioksidan etkileri agik¢a gdsterilmis olup, halen
bu o6zellikleriyle ilgili farmakolojik kullanim alan-
lar1 konusunda ciddi arastirmalar yapilmaktadir
(1,4,13).

Cay flavanoidlerinin antiinflamatuvar etkileri
de mevcuttur. Bir flavanoid olan kuarsetin’in
inflamatuvar hastaliklarda 6nemli rol oynayan
intraseliiler adezyon molekiilii’niin ekspresyonunu
inhibe ettigi gbzlenmistir. Yesil cay eckstreleri
(YCP)’nin fare derisine topikal olarak uygulanma-
s1, 12-tetrade canoyl phorbol-13-acetat (TPA)’in
indiikledigi 6dem, eritem, hiperplazi, lokosit
infiltrasyonunu inhibe ettigi, fare derisinde
siklooksijenaz, lipooksijenaz aktivitesini engelle-
yerek prostoglandin metabolitleri olusumunu 6nle-
digi ve proinflamatuvar sitokin olan interlokin-1’in
sentezini inhibe ettigi gosterilmistir. Igme sularina
YCP eklenmis kilsiz farelerin derilerinde de,
UV’nin indiikledigi 6demde, eritemde azalma ve
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dogal antioksidan cevabin azalmasina kars1 koru-
yucu etki gézlenmistir (5,6,8-10,15).

Giines Isinlarina Kars1 Koruyucu Etkisi

Gines 1sinlarina maruz kalmak deride pek ¢ok
degisiklige yol acgar. Akut donemde inflamasyon,
fotosensitivite ve azalmis immiin cevaba neden
olur. Uzun doénemde ise fotoyaslanma ve kanser
olusumunu kolaylastirir. UV’ye maruziyet sonrasi
SOR olusur, lipid peroksidasyonu indiiklenir ve
replikatif DNA sentezi suprese olur. Deriye topikal
olarak uygulanan YCP’nin, UV’ nin olusturdugu
mutasyonlar1 azalttigi gosterilmistir (1,3,8,14,16-
18).

UVB ile temas Oncesi deriye topikal olarak
EGKG uygulamasmmin UVB’nin indiikledigi
eritemi, miyeloperoksidaz aktivitesini, hidrojen
peroksid iiretimini ve lokosit infiltrasyonunu en-
gelledigi  gosterilmistir.  Lokosit infiltrasyonu
UVB’nin indiikledigi inflamasyonun bir gosterge-
sidir. EGKG’nin topikal uygulamasi insan ve hay-
van modellerinde UVB’nin indiikledigi [6kosit
infiltrasyonunu, dolayisi ile bu infiltre 16kositler
tarafindan ROS olusumunu engellemistir (2,8).
Ayrica, yapilan ¢alismalarda EGKG’nin UVB ile
temastan once deriye topikal olarak uygulanmasi-
nin, IL-10 olusumunu azaltip IL-12 olusumunu
artirmistir. Son yillarda UVB radyasyonu ile sali-
nan sitokinlerin immiinsiipresyonda énemli rolleri
olup bunun deri tiimérii olusumunu kolaylastirdigi
ve melanom, melanom dis1 pek ¢ok deri tiimdrii-
niin interlokin-10 (IL-10) salgiladigr gosterilmistir.
IL-10’nun immiinsiipressif etkisi bu tlimorlerin
immiinolojik kontrolden ¢ikmasina sebep olmakta-
dir. IL-10’un olusumu antioksidanlar yolu ile ya da
noétralize edici antikorlar olusturarak Onlenebilir.
Ayrica IL-1a’nin da immiinolojik ve inflamatuvar
reaksiyonlarda ekspresyonu artar. YCP veya siyah
caym topikal olarak deriye uygulanmasi epider-
miste TPA ile indiikklenen IL-la mRNA
ekspresyonunu inhibe etmistir (3,6,8).

YCP, UVB’nin indiikledigi immiinsiipresyon
ve deri kanseri olusumuna yol agan siklobiitan
pirimidin dimerleri (CPD)’nin olusumunu engeller.
Deride CPD birikimi p53 gibi 6nemli genlerde
mutasyonlar olusturarak melanom dis1 deri timor-
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leri olusumuna zemin hazirlar. CPD ayn1 zamanda
UVB ile indiiklenen immiinsiipresyonda rol oynar.
Bir ¢alismada goniilliilerin sirtina YCP siiriilmiis
ve daha sonra giinese maruz birakilmiglardir. Bu
bolgeden alinan biyopilerde UVB sonrasi olugmasi
beklenen CPD’ye rastlanmamustir. Bir bagka ca-
lismada deriye YCP (%2.5 ve 9%0.5) topikal olarak
uygulandiktan sonra UV etkisi ile olusan eritemde
doz bagimli olarak azalmanin yanisira epidermiste
giines yamigi hiicrelerinin azaldigi, epidermal
Langerhans hiicrelerinin ve DNA’nin UV hasarin-
dan korundugu saptanmistir (3,10,18).

Yesil cayin disinda oral ve topikal olarak kul-
lanilan siyah ¢ayin da giinesten korunmada 6nemli
rolii oldugu saptanmistir. Yapilan bir ¢aligmada,
siyah cay ekstrelerinin keratinosit kiiltiirlerinde,
insan ve hayvan modellerinde, UVB’nin indiikle-
digi kanser olusumu ile birlikte gériilen eritem ve
deri kivrimi kalinligim azalttigi tespit edilmistir

(17).

Kanserden Koruyucu Etkileri
Epidemiyolojik ¢aligmalar gerek topikal, ge-
rekse sistemik cay tiiketiminin ¢esitli kanserlere
kars1 koruyucu etkilerinin oldugunu gostermekte-
dir. Son yillarda Amerika’dan yapilan bazi yayin-
larda ¢ay tiiketiminin yararl etkileri oldugu bildi-
rilmistir. Kanser gelisiminin &zellikle baslangig
safhasi (initiation) olmak iizere her ii¢ safhasinda
cay polifenollerinin kimyasal ajanlarla ve UV ile
indiiklenmis deri kanserleri gelisiminde inhibitor

etkileri oldugu gosterilmistir (1,2,5,7-9,19).

Tumor gelisimi baslica {i¢ basamakta gergek-
lesmektedir.  Calismalar bu  basamaklarin
flavanoidler tarafindan etkilendigini gostermekte-
dir. Flavanoidler hepatik P450 enzimini inhibe
ederek timor gelisiminin bagslangi¢c asamasi igin
gerekli olan DNA’ya direkt olarak baglanabilecek
prokarsinojenlerin  olusumunu engeller. YCP’nin
bilesiminde bulunan katekinlerin mikrozomal P450
enzimini inhibe ettikleri gozlenmistir. Timor geli-
siminin ikinci evresinde (promotion) ornitin
dekarboksilaz, siklooksijenaz ve lipooksijenaz
enzimleri aktive olurlar ve epidermiste bu yolla
hiperplazi, inflamasyon ortaya ¢ikar. YCP’nin
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topikal uygulamasinin, doz bagimli olarak bu en-
zimleri inhibe ettigi gosterilmistir. Timor gelisi-
minin lg¢lincli evresinin (progression) de YCP ile
inhibe edildigi gozlenmistir. Bir c¢alismada deri
papillomas1 benzoyl peroksit gibi genotoksik bir
ajanla indiiklenmis ve papillomun karsinomaya
doniisiimii topikal YCP uyulamasi ile belirgin ol-
¢lide azaltilmustir (1,5,6).

Ayni zamanda c¢ayin, antioksidan etkisiyle
mutajenik oksijen radikallerini inhibe ettigi goste-
rilmistir. YCP bakteri ve memeli sistemlerinde
aflatoksin-B1, 2-aminofloren ve metanol’iin indiik-
ledigi mutasyonlari engellemistir. Cay,
karsinojenlerin indiikledigi onkogen ekspresyonu-
nu da inhibe eder. Deney hayvanlarinda cay
katekinlerinin deri tiimérii olusumunda c-myc, c-
raf, c-H-ras onkogenlerinin ekspresyonunda azal-
ma olusturdugu  gozlenmistir. Apoptozis
regiilasyonunun bozulmas1 kanser olusumunda
anahtar rol oynar. Katekinlerin apoptozisi indiikle-
digi gosterilmistir (1,4,6,8,9,19).

Flavanoidler karsinojen detoksifikasyonunda
rol oynayan glutatyon peroksidaz, katalaz,
NADPH-kuinon oksidorediiktaz ve glutatyon-S-
transferaz gibi enzimleri aktive ederek kanser geli-
simini inhibe ederler. Deney hayvanlarina dort
hafta boyunca oral polifenol bilesikleri verilmesi
ile karaciger, akciger, mide, deri ve ince bagirsakta
yukarida sayilan enzimlerin aktivitelerinin arttig
gozlenmistir. EGKG pek cok kanser ile iliskili
proteini; nitrik oksid sentetaz, telomeraz, timor
nekrozing faktor alfa ve iirokinazi inhibe eder.
Flavanoidlerin hiicre dismma dogru karsinojen go-
¢linli sagladiklar1 ve karsinojenlerle direkt olarak
iligkiye girerek ve onlar1 etkisiz hale getirdikleri
gosterilmistir (1,2,5,6,8).

Yapilan bir c¢alismada 55-69 yas arasi
postmenapozal kadinlar, 8 y1l boyunca giinliik ¢ay
tilketimi ve kanser gelisimi acisindan incelenmis-
lerdir. Melanom, meme, solunum sistemi kanserle-
ri, over, non-hodking lenfoma gibi bazi kanserlerin
cay icimi ile ilgisi saptanamamisken, sindirim sis-
temi, genital ve iiriner sistem kanserleri ve 16semi
gelisiminin ¢ay i¢imi ile ters orant1 gdsterdigi sap-
tanmistir. Calisma giinde iki bardak ya da daha
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fazla ¢ay icen kadinlarda, hi¢ ¢ay icmeyenlere gore
sindirim sistemi kanserlerinin %60, iiriner sistem
kanserlerinin %32 oraninda azaldigini géstermistir.
Cay tiiketimi arttikga sindirim sistemi ve riner
sistem kanserlerinde azalma oldugu dikkati ¢ek-
mistir (2,20).

Caym UV’nin indiikledigi kanser gelisimini de
inhibe ettigi gosterilmistir. Yapilan bir ¢alismada
fareler 22 hafta boyunca UV’ye maruz kalmislar
ve bu siire zarfinda bir grup fareye c¢ay igirilip di-
ger grup fareye su i¢irilmistir. Cay igenlerde su
icenlere gore %30-42 oraninda daha az
keratoakantom, %26-33 oraninda daha az skuamoz
hiicreli kanser olusumu goriilmiistiir. Yine fareler-
de cay polifenollerinin topikal olarak deriye uygu-
lanmasinin, 3-methyl cholanthrene ve TPA ile
indiiklenen deri tiimorii olusumuna kars1 koruyucu
etki sagladig bildirilmistir (1,2,8,9,21).

Cayin Saghk Uzerindeki
Diger Yararh Etkileri

Cay direngli atopik dermatitli hastalarin teda-
visinde de kullanmilmigtir. Yapilan bir ¢aligmada
118 direngli atopik dermatit olgusuna 6 ay boyunca
oolong cay i¢irilmistir. Tedavinin ilk 1-2 haftasin-
da lezyonlarda diizelme olugmaya baglamis ve
altinct aym sonunda hastalarin %54 ’{iniin oldukca
diizeldigi gézlenmistir (22).

Cayin 5-o-rediiktaz’t inhibe edici etkisi ve
antihistaminik etkisi de mevcuttur. Yesil ¢ay’in
akne, hirsutizm ve androjen bagimli alopesi tedavi-
sinde kullamildigim1 bildiren yaymnlar vardir.
Histamin salinimi atopik dermatit, allerjik kontakt
dermatit, tirtiker ve mastositozun patogenezinde rol
oynar. Katekinlerin 6zellikle EGKG’nin mast hiic-
relerinden histamin salinimini dnleyerek bu hasta-
liklarin gelisimini biiylik olglide onledigi saptan-
mistir (1,11).

Cayin antimikrobiyal etkisinin bagirsak flora-
sinda demir ile selasyon yapmasina, polifenol bile-
siklerinin bakteriyel hiicre membran pargalayici
etkisine ve 16kosit aktive edici etkisine baglt oldu-
gu diigiiniilmektedir (1,2).

Cayin bobrek tast olusumunu 6nlemede fayda-
It oldugu saptanmustir. Giinde 2-3 fincan ¢ay igi-
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minin bobrek tasi olusumunu %31 oraninda

engelledigi gosterilmistir (2).

Son yillarda ¢ayin antiartritik, iskemik kalp
hastaligin1 ve felg riskini azaltict etkilerinin oldu-
guna dikkat ¢ekilmistir. Ancak bu konularda ¢ok
fazla yayin yoktur (2,7).

Cay ile ilgili Potansiyel Saghk Sorunlar
Cayin icerigindeki flavanoidler nedeniyle bir-
cok hastaligin 6nlenmesinde ve tedavisinde etkili
oldugu bilinmektedir. Ancak, caym saglik ig¢in
Onerilmesinden 6nce cayla ilgili bazi soru isaretle-
rinin cevaplanmasi gerekir. Bunlar;

1. Caydaki kafeinin rolii
2. Cayin diyetteki demiri selasyon yapici etkisi
3. Cay yapraklarinin yiiksek aliiminyum igerigi

Amerikal1 eriskinlerde ortalama giinliik kafein
tiketimi 186-238mg/gilin’diir. Bunun %060°’1 kah-
veden, %30°u c¢aydan, %10’u kola, ¢ikolata ve
ilaglardan alinmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda kafe-
in kullaniminin osteoporaza yol agmadiglr goste-
rilmigtir. Kafeinin kansere yol agtigi yolunda da
caligsmalar yoktur. Bazi durumlarda kafein kulla-
nimi1  kolorektal kanser riskini azaltir. Bazi
epidemiyolojik ¢alismalarda da kafein kullanimi-
nin kalp damar hastaliklar riskini arttirdign savu-
nulmusken, son yillarda bu gosterilememistir. In-
sanlarda kafeinin teratojenik etkileri 50mg/giin
tiiketildiginde ortaya ¢ikar. Bu da giinde 100 fincan
cay demektir. Insan ve hayvan ¢aligmalarinda kafe-
in kullaniminin intrauterin bliylime geriligi, diistik
dogum agirligi, erken dogum, spontan abortus yada
diger dogumsal sorunlara yol agtigi gdsterileme-
mistir (2).

Cay i¢iminin gastrointestinal sistemden demir
emilimini azalttigr gosterilmistir. Cay icindeki
polifenoller demir ile ¢dziiniir olmayan kompleks-
ler olustururlar. Cay icindeki polifenollerin non-
hem demirin biyoyaralanimini azalttigr gosteril-
mistir. Ancak cayin selasyon yapici etkisi vitamin-
C ile onlenebilir. Caym pH’si diisiiriicti etkenler
de selasyon yapici aktivitesini inhibe eder. Bunun
i¢in gaya siit eklenebilir.
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Cay yapraklan aliminyum agisindan zengin-
dirler. Bu durum bize cay i¢imi ile Alzheimer has-
talig1 arasinda bir iliski olup olmadigi sorusunu
akla getirmektedir ancak, ¢ay1 ¢ok tiiketen iilkeler-
de Alzheimer hastaligi insidansinin, az tiiketenlere
oranla belirgin olarak yiiksek olmamas1 ve aliimin-
yumun suda ¢Oziinlirliigliniin az olmasi, ¢aydaki
aliminyumun Alzheimer gelisiminde etkili olma-
digmi diistindiirmektedir (2).

Cay saglikli bir diyetin unsurudur. Ozellikle
i¢indeki fenol bilesikleri pek ¢ok hastaligi onleme-
de 6nemlidirler. Bir¢ok calismada fenol bilesikle-
rinden zengin meyve, sebze ve i¢eceklerin saglik
agisindan yararli oldugunu gosterilmistir. Fla-
vanoidlerin yapay vitamin preparatlar1 seklinde
alinmalar1 dogal yiyecek ve igeceklerin yerini
tutmaz. Cay i¢imi de flavanoid aliminin dogal ve
kolay yollarindan birisidir.
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