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Zeytin Yaprağının Potansiyel Sağlık Yararları

ÖÖZZEETT  Zeytin ağacının sadece meyvesi ve meyvesinden elde edilen yağı değil, aynı zamanda yap-
rağı da insan sağlığı açısından oldukça önemlidir. Zeytin yaprağı, yüzyıllardan beri zeytin ağacının
yetiştiği coğrafyalarda geleneksel tedavide ilaç olarak kullanılmıştır ve kullanılmaktadır. Günü-
müzde de zeytin yaprağının sağlık açısından faydalarını gösteren birçok bilimsel çalışma mevcut-
tur. Zeytin yaprağının bileşiminde birçok fenolik bileşen bulunmaktadır. Zeytin yaprağının
ekstraktlarında tanımlanan en bilinen fenolik bileşikler; oleuropein, hidroksitirozol, verbaskozid,
apigenin 7-glukozid ve luteolin 7-glukozidtir. Bu fenolik bileşenler dünya çapında bilim insanları-
nın ilgisini uyandırmakta, hayvan ve insan deneyleri üzerinde sağlık açısından yararları rapor edil-
mektedir. Bu sağlık yararı çalışmaları genellikle antioksidan, antihipertansif, hipoglisemik,
hipokolesterolemik, kardiyoprotektif, antiinflamatuar ve antimikrobiyal etki üzerine yoğunlaş-
mıştır. Zeytin yaprağının sağlık üzerine olumlu etkileri umut verici olmasına rağmen; bu biyolojik
aktif bileşenler ile diğer besin maddeleri arasında muhtemel etkileşimlerin daha iyi anlaşılması, in-
sanlar üzerinde yararlı etkiler sağladığının gösterilmesi ve tıbbi tedavide kullanabilmek için opti-
mum dozun belirlenmesi gibi sıkıntılar mevcuttur. Zeytin yaprağı ekstresinin veya zeytin yaprağı
bileşenlerinin farklı dozajlarda güvenli olup olmadığını incelemek için daha geniş ve daha kapsamlı
çalışmalara gereksinim duyulmaktadır. Zeytin yaprağı ve fenolik bileşenlerinin terapötik etkinliği
konusunda, altta yatan mekanizmaları anlamamıza yardım sağlayacak daha detaylı araştırmalar ya-
pılması bu konu üzerinde araştırma yapanlara ve yapacak olanlara ışık tutacaktır. Bu çalışmada,
zeytin yaprağındaki biyoaktif bileşiklerin sağlık üzerine potansiyel etkilerinin incelenmesi amaç-
lanmıştır.
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AABBSS  TTRRAACCTT  Not only the fruit of the olive tree and the oil obtained from this fruit, but also the olive
leaf is also important for human health. Olive oil is used as medicine in the geographies that have
been growing since centuries. Today, there are many scientific studies showing the health ben-
efits of olive leaf. There are many phenolic components in the composition of the olive leaf.
The most known phenolic compounds identified in extracts of olive leaf are; oleuropein, hy-
droxytirozole, verbaskozid, apigenin 7-glucoside and luteloine 7-glucoside. These phenolic com-
pounds attract scientists all over the world and the health benefits of these components on
animal and human experiments are reported. These studies generally focus on antioxidant, an-
tihypertensive, hypoglycemic, hypocholesterolemic, cardioprotective, anti-inflammatory, an-
timicrobial effects. Despite the promising positive effects of olive leaf on health, there are issues
such as better understanding of possible interactions between these biologically active ingredi-
ents and other nutrients, demonstrating beneficial effects on humans, and determining the op-
timum dose for use in medical treatment. There is a need for wider and more extensive studies
to examine whether the olive leaf extract or olive leaf components are safe at different dosages.
More detailed research to help me understand the underlying mechanisms of olive leaf and its
phenolic components' therapeutic efficacy will contribute to researchers and those who will do
it. This study was planned to investigate the potential effects of bioactive compounds contained
in olive leaf on health.

KKeeyywwoorrddss::  Olive leaf; oleuropein; hydroxytyrosol, antioxidant
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ZEYTİN YAPRAĞININ YAPISI VE ÖZELLİKLERİ

Zeytin ağacı her mevsimde yeşil yapraklıdır. Dö-
külen yaprağın yerine yeni yapraklar çıktığından,
zeytin ağaçları daima yeşil görünümdedir. Genç
ağaçlarda yapraklar daha küçük ve koyu yeşil renk-
tedir. Yaprakların üst kısmı açık yeşil renkte, alt kı-
sımları ise mat yeşil renktedir. Yaprak boyutları ve
yaprak şekli zeytinin çeşitlerine göre değişmekte-
dir. Yapraklar sapsız, 8-86 x 4-24 mm boyundadır.
Çiçekleri beyaz renkli, hoş kokulu ve 3-4 mm bo-
yundadır.1 Hastalık, aşırı sıcak veya soğuk gibi du-
rumların olmadığı dönemlerde yapraklar, yaklaşık
olarak 18-30 ay yaşamaktadır.2

OLEUROPEİN METABOLİZMASI

Zeytin yaprağı; önemli antioksidan potansiyele
sahip fenolik maddelerce zengin olup, bu fenolik
bileşenlerin başlıcası oleuropeindir.3 İlk kez 1908
yılında Vintilesco ve Bourquelot tarafından keşfe-
dilen bu biyoaktif bileşiğin yapısı ancak 1960 yı-
lında tanımlanabilmiştir.4

Oleuropein, glukozid yapıda bir polisakkarittir
ve meyvenin ham olduğu dönemde çok fazla dü-
zeyde bulunur iken, olgunlaştıkça düzeyi azalmak-
tadır. Zeytin yapraklarındaki oleuropein ve diğer
fenolik bileşenlerin miktarı zeytin ve zeytinyağına
oranla çok daha fazladır. Dolayısıyla zeytin yapra-
ğının biyoaktivitesi diğer zeytin ürünlerine göre

çok daha fazladır. Örneğin; zeytin yağındaki oleu-
ropein oranı %0,005-0,12 arasında iken, zeytin
yapraklarında bu oran %1-14 arasındadır.5 Yine,
zeytin yapraklarındaki polifenollerin ve flavonoid-
lerin total içeriği 100 g’da 2,058 mg gallik asit eş de-
ğeri ve 858 mg kateşin eş değeri olarak bulunmuştur
ki bu miktar siyah üzüm ile aynı değerdedir.6

Oleuropeinin emilimi ve metabolizması hak-
kında şimdiye kadar tamamen yeterli diyebileceği-
miz bir veri yoktur. Oleuropeinin büyük boyutu ve
düzlemsel yapısı nedeni ile bağırsaklardan emilimi-
nin yetersiz olduğu bildirilmektedir.7 Oleuropein;
bağırsaklarda ß-glukozidaz ve esteraz enzimleri ile
oleuropein aglikon ve glukoza sonra da hidroksiti-
rozol ve elenolik asite hidrolize olmaktadır.8 Böy-
lece sindirim sisteminde parçalandıktan sonra
emilim sağlanabilmektedir. Bağırsaklarda oleuro-
peinin tamamen hidroksitirozole ve diğer alt ürün-
lere metabolize olduğu, insan plazması ve dışkısında
bulunmadığı bildirilmiştir.9 Hidroksitirozolün insan
vücudunda hızlı bir şekilde emildiği ve hızlı bir şe-
kilde vücuttan atıldığı, ayrıca doğal bileşen olarak
bulunduğu besinlerin alımı ile biyolojik yararının
daha yüksek olduğu da rapor edilmiştir.10 Ancak bazı
çalışmalarda oleuropein için, bir glukozid olduğun-
dan bağırsak epitel hücrelerinden sodyum bağımlı
glukoz transporter benzeri bir taşıma ile emilebildiği
söylenmiştir.9 Oleuropeinden hidroksitirozol ve ele-
noik asit oluşumu Şekil 1’de görülmektedir.5

ŞEKİL 1: Oleuropeinden hidroksitirozol ve elenoik asit oluşumu.



ZEYTİN YAPRAĞININ BİYOLOJİK
POTANSİYELLERİ

Zeytin ağacının sadece meyvesi ve meyvesinden
elde edilen yağı değil, aynı zamanda yaprağı da
insan sağlığı açısından önemlidir. Zeytin yaprağı,
yüzyıllardan beri yetiştiği coğrafyalarda ilaç olarak
kullanılmaktadır. Günümüzde de zeytin yaprağı-
nın sağlık açısından faydalarını gösteren birçok bi-
limsel çalışma mevcuttur. 

Zeytin yaprağının bileşiminde birçok fenolik
bileşen bulunmaktadır. Zeytin yaprağının ekstrakt-
larında tanımlanan en bilinen fenolik bileşikler;
oleuropein, hidroksitirozol, verbaskozid, apigenin
7-glukozid ve luteloin 7-glukozidtir.11 Bu fenolik bi-
leşenler dünya çapında bilim insanlarının ilgisini
uyandırmakta, hayvan ve insan deneyleri üzerinde
sağlık açısından yararları rapor edilmektedir. Bu
sağlık yararı çalışmaları genellikle antioksidan, an-
tihipertansif, hipoglisemik, hipokolesterolemik,
kardiyoprotektif, antiinflamatuar, antiviral-anti-
mikrobiyal etki üzerine yoğunlaşmıştır.12-16

Fenolik bileşenler bitki metabolizmasının se-
konder ürünleridir. Bu bileşenler, bitkilerde pato-
jen atak ve böcek saldırıları sırasında üretilmekte
ve bitkiyi zararlı etkenlere karşı korumaktadır.
Zeytin yaprağında tanımlanan 5 grup fenolik bile-
şen bulunmaktadır.11 Bunlar: 

1. Oleuropeosidler (oleuropein ve verbaskozid) 

2. Flavonlar (luteolin-7-glukozid, apigenin-7-
glukozid, diosmetin-7-glukozid, luteolin ve dios-
metin) 

3. Flavonoller (rutin) 

4. Flavan-3-oller (kateşin) 

5. İkame fenoller (tirozol, hidroksitirozol, va-
nilin, vanillik asit, kaffeik asit) 

ZEYTİN YAPRAĞININ ANTİOKSİDAN ETKİSİ 

Zeytin yaprağında bulunan oleuropein, oleuropein
metaboliti olan hidroksitirozolün ve diğer fenolik
bileşenlerin antioksidan etkiye sahip olduğu birçok
araştırmacı tarafından bilinmektedir. Son zaman-
larda yapılan bir çalışmada, oleuropein ve hidro-
ksitirozolün lipit peroksidasyonunu önlemede E
vitamini analoğu olan trolokstan daha etkin olduğu

gösterilmiştir.17 Yapılan başka bir çalışmada, zeytin
yapraklarından elde edilen oleuropeinin oksidatif
hasar, enzimatik ve nonenzimatik antioksidan bi-
leşikler üzerine etkileri alloksan verilmiş diyabetik
tavşanlarda araştırılmış ve oleuropeinin diyabet ile
gelişen hiperglisemi ve oksidatif hasarı inhibe etme
özelliği olduğunu ve oksidatif stres ile ilişkili komp-
likasyoların önlenmesinde yararlı olabileceğini gös-
termiştir.18 Yine bir başka çalışmada hidroksitirozol
ve oleuropeinin DNA ve lipit oksidasyonu üzerinde
doğal ve sentetik antioksidanlardan daha fazla an-
tioksidan etki gösterdiği belirtilmiştir.19

Benavente-Garcia ve ark., zeytin yaprağında
bulunan flavonoller, flavan-3-oller ve katekol ya-
pılı flavonların; 2,22-azinobis (3-etilbenzotizolin-
6-sülfonik asit) radikal katyonu için, en etkili
fenolik bileşik antioksidanları olduğunu, bunun se-
bebinin ise flavonoid yapısında daha fazla serbest
hidroksil grubu içermesinden kaynaklandığını be-
lirtmişlerdir. Ayrıca, bu iki fenolik madde grubu-
nun zeytin yaprağında bulunduğu gibi beraber
karıştırıldıklarında sinerjist etki gösterdikleri be-
lirlenmiştir.11 Büyükbalcı ve El’in çalışmasında,
zeytin yapraklarından hazırlanan çayın 1,1-difenil-
2-pikril-hidrazil ve hidrojen peroksit radikallerine
karşı antioksidan özellik gösterdiği bildirilmiştir.20

Yine, 2011 yılında yapılan bir başka çalışmada ise
Balıkesir-Edremit yöresinden toplanan zeytin yap-
raklarının pankreas beta hücreleri üzerinde etkisi
araştırılmış ve beta hücrelerindeki hidrojen perok-
sit (H2O2) toksisitesini azalttığı saptanmıştır. Ay-
rıca bu çalışmada, zeytin yaprağı ekstresi ile sadece
oleuropein etkisi karşılaştırılmış ve zeytin yaprağı
ekstresinin daha fazla antioksidan etkiye sahip ol-
duğu bulunmuştur.21 Antioksidan kapasite ile ilgili
yapılan bir çalışmada, zeytin yaprağının kuru yap-
raklarının ekstresinin yaş yapraklara oranla daha
fazla antioksidan potansiyele sahip olduğu gösteril-
miştir.22

ZEYTİN YAPRAĞININ HİPOGLİSEMİK ETKİSİ 

Zeytin yaprağındaki polifenollerin hipoglisemik
etki gösterdiği günümüzde bazı araştırmalarla gös-
terilmiştir. Bu hipoglisemik etki özellikle oleuro-
pein bileşenine atfedilmektedir. Gonzales ve ark.,
zeytin yaprağının hipoglisemik etkisinin en fazla
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kışın toplanan yapraklarda olduğunu belirtmişler-
dir.23 Oleuropein ve diğer fenolik bileşenlerin kan
şekerini nasıl düşürdüğünü açıklayan iki temel
teori mevcuttur. Bunlardan birincisi, bu fenolik bi-
leşenlerin glukoza bağımlı insülin sekresyonunu
artırdığı görüşüdür. İkincisi ise bu fenolik bileşen-
lerin periferal glukoz “uptake”ini artırdığı görüşü-
dür. İnsülin sekresyonunun kısmi veya mutlak
eksikliği durumunda hiperglisemi, ketoasidoz ve
hipertriaçilgliserolemi gibi metabolik anomaliler
meydana gelmektedir. Bunun nedeni, anormal me-
tabolizma sonucu hepatik glukoz üretiminin art-
ması ve dokulardan glukoz alımının azalmasıdır.
Bu durumda vücutta farklı enerji kaynaklarına baş-
vurulacak, artan lipoliz ile birlikte oksidatif stres
şiddetlenecektir. Ayrıca, kontrol altına alınamayan
bu anormal metabolizma, ilerleyen zamanlarda
mikrovasküler problemlerin de oluşmasına zemin
hazırlayabilmektedir.

Yapılan bazı çalışmalarda, zeytin yaprağının
hipoglisemik etkisi oleuropeinin antioksidan ka-
pasitesine bağlanmaktadır. Jemai ve ark.nın çalış-
masında, diyabetik ratlarda 16 mg/kg ve 8 mg/kg
oleuropeinin ve hidroksitirozolün hipoglisemik et-
kisi araştırılmış ve kan glukozu seviyesi anlamlı öl-
çüde daha düşük bulunmuştur. Ayrıca, oleuropein
ve hidroksitirozolün 16 mg/kg düzeyinde alındığı
grupta hipolisemik etki 8 mg/kg düzeyinde alınan
gruba göre daha etkili bulunmuştur. Üstelik bu ça-
lışma, oleuropein ve hidroksitirozol verilen grupta
kontrol grubuna göre daha fazla hepatik glukoz
konsantrasyonu olduğunu da göstermiştir.12

Yapılan başka bir çalışmada, zeytin yaprağında
bulunan majör fenolik bileşenlerden luteolin-4’-
O-β-D-glucopyranosidin glikozillenmiş son ürün-
lerin potansiyel inhibitörü olduğu gösterilmiştir.
Bu çalışmada; oleuropeinin de glikozillenmiş son
ürünleri inhibe ettiği gösterilmiş fakat bunun an-
lamlı sonuç vermediği saptanmıştır.14 Diyabetik
ratlar üzerinde yapılan bir çalışmada ise luteolin ve
oleanolik asidin postprandiyal kan glukozunun art-
masını önlediği belirlenmiştir.24

Yeni Zelanda’da orta yaşlı aşırı kilolu 46 katı-
lımcı üzerinde yapılan 12 haftalık  bir çalışmada,
zeytin yaprağı ekstresinin insülin sensitivitesini

%15 oranında artırdığı ve pankreatik ß hücreleri-
nin yanıtını %28 oranında artırdığı gösterilmiştir.
Bu çalışmada ayrıca; inflamatuar sitokinler, lipit
profili, vücut kompozisyonu, ambulatuar kan ba-
sıncı, karotid intima-mediya kalınlığına ve karaci-
ğer fonksiyonlarına bakılmış ve anlamlı herhangi
bir etki gözlenmemiştir.25

Eidi ve ark. tarafından yapılan bir çalışmada,
14 gün boyunca intragastrik gavaj yöntemiyle gün-
lük 0,1, 0,25 ve 0,5 g/kg düzeyinde zeytin yaprağı
ekstresi verilen diyabetik ratlar ile yine aynı doz-
larda ekstre verilen normal ratların karşılaştırıldığı
bir çalışmada, diyabetik rat grubunda günlük 0,5
mg/kg zeytin yaprağı ekstresiyle serum glukoz, ko-
lesterol, trigliserid, üre, ürik asit, kreatinin, aspar-
tat aminotransferaz ve alanin aminotransferaz
seviyeleri anlamlı ölçüde azalmış, fakat bu seviye-
ler diyabetik olmayan ratlarda değişmemiştir. Ay-
rıca, zeytin yaprağı ekstresi ile bir antidiyabetik ilaç
olan glibenklamid karşılaştırılmış ve 0,5 g/kg zey-
tin yaprağı ekstresinin, 600 µg/kg dozundaki gli-
benklamid göre daha efektif olduğu bulunmuştur.26

Yine bir başka çalışmada, 16 hafta boyunca 20
mg/kg düzeyinde oleuropein desteği verilen al-
loksan ile indüklenmiş diyabetik tavşanlarda,
oleuropein desteği almayan diyabetik tavşanlara
göre serum glukoz ile birlikte malonaldehit düze-
yine ve enzimatik/nonenzimatik antioksidanlara
bakılmış, oleuropein desteği verilen tavşanlarda
bu değerlerin diyabet olmayan kontrol grubu tav-
şanlarla hemen hemen aynı olduğu gösterilmiştir.
Oleuropein desteği almayan diyabetik tavşanlarda
ise serum glukoz ve malonaldehit seviyesi aynı
kalmış, antioksidan sistem parametreleri değiş-
memiştir.18

2013 yılında yapılan bir çalışmada ise diya-
betik ratlara oral olarak 100 mg/kg köri ağacı yap-
rağı ve 200 mg/kg zeytin yaprağı ekstresi verilmiş
ve bu ratlarda serum glukoz, kolesterol ve trigli-
serid düzeyleri anlamlı ölçüde azalmıştır. Ayrıca,
bu ekstre antidiyabetik bir ilaç olan metformin
ile karşılaştırılmış, metformin serum glukoz sevi-
yesini %62,7 oranında düşürür iken bu ekstre
serum glukoz seviyesini %55,6-64,6 oranında dü-
şürmüştür.27
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ZEYTİN YAPRAĞININ LİPİT PROFİLİ ÜZERİNE ETKİSİ

Bugün Akdeniz diyetinin temelini oluşturan zey-
tin yağındaki ve zeytin yaprağındaki fenolik bile-
şiklerin kardiyovasküler hastalık insidansını
azalttığı kabul edilen bir gerçektir. Bazı yayınlarda,
zeytin yapraklarında bulunan fenolik bileşenlerin,
vücuttaki serbest radikallerin zararlı etkisini mini-
mize eden antioksidanlar olarak kardiyovasküler
hastalıklardan koruduğu belirtilmektedir.17,28,29 Bu
etkinin sebebi olarak; fosfolipaz C aktivasyonu, ara-
şidonik asit metabolizması ve hidrojen peroksidin
seviyesinin azalması gösterilmektedir.30 Zeytin
yaprağında bulunan polifenollerin lipit profili üze-
rine olumlu etkileri yapılan çalışmalarla desteklen-
mektedir.

Somova ve ark.nın yaptığı bir çalışmada, Yu-
nanistan’da ve Cape Town’da yetişen zeytin ağa-
cından ve Wild African cinsi zeytin ağacından elde
edilen üç farklı zeytin yaprağı ekstrelerinin anti-
oksidan, hipoglisemik, aterosklerotik, antihiper-
tansif etkileri insülin direnci olan hipertansif ratlar
üzerinde araştırılmıştır. Üç farklı zeytin ağacı tü-
ründen elde edilen bu zeytin yaprağı ekstreleri
Sprague Dawley cinsi ratlara 60 mg/kg/gün do-
zunda intraperitoneal yolla 6 hafta boyunca veril-
miştir. İnsülin direnci olan ratların total kolesterol
oranında %108 artış olduğu, düşük yoğunluklu hi-
poprotein [low density lipoprotein (LDL)] koleste-
rolde 4 kattan fazla artış olduğu ve erken
ateroskleroz geliştirme eğilimi olduğu gözlenmiş-
tir. Zeytin yaprağı ekstreleri ile tedaviden 6 hafta
sonra, bu düzeylerin neredeyse tamamen normale
döndüğü bildirilmiştir.31

Hiperkolesterolemik tavşanlar üzerinde yapı-
lan bir başka çalışmada, 6 hafta boyunca 10-20
mg/kg oleuropein alımının total kolesterol, trigli-
serid ve süperoksit dismutaz aktivitesi üzerine et-
kisi incelenmiştır. Çalışmada, oleuropeinin total
kolesterol ve trigliserid düzeylerini anlamlı öl-
çüde azalttığı belirtilmiştir, ancak süperoksit dis-
mutaz aktivitesinin değişmediği bildirilmiştir. Bu
çalışmada, oleuropeinin 3 veya 6 hafta alımının
lipit sirkülasyonunu azaltacağı ve anti-iskemik etki
gösterebileceği belirtilmiştir.32

Yüksek kolesterol içeren diyetle beslenen rat-
larda, aterojenik lipit profilinin izlendiği başka bir

çalışmada, tüm gruplara oral olarak 50-100 mg/kg/
gün düzeyinde zeytin yaprağı ekstresi verilmiştir.
Pozitif kontrol olarak günlük 20 mg/kg düzeyinde
atorvastatin verilmiştir. 8 hafta sonra zeytin yap-
rağı ekstresi verilen ratların serum lipit profiline
bakılmış ve total kolesterol ile LDL kolesterol sevi-
yesi anlamlı ölçüde düşük bulunmuştur. Sonuç ola-
rak, zeytin yaprağı ekstresinin aterosklerozda
olumlu etkilerinin olabileceği belirtilmiştir.33

Zeytin yaprağının östrojen eksikliğinden kay-
naklanan dislipidemi tablosunu iyileştirdiği hipo-
tezi ile overektomili ratlar üzerinde yapılan bir
çalışmada, 10 hafta boyunca 200-400 mg/kg zeytin
yaprağı ekstresi verilen ratlarda alım süresi so-
nunda kontrol grubu ile karşılaştırıldığında serum
trigliserid ve çok düşük yoğunluklu lipoprotein se-
viyelerinde anlamlı bir azalma olduğu gözlenmiş,
ancak LDL düzeyinin değişmediği belirtilmiştir.
Ayrıca, yüksek dozda zeytin yaprağı ekstresi alımı-
nın serum östradiol seviyesini anlamlı ölçüde ar-
tırdığı saptanmıştır.34

Yirmi dört tavşan üzerinde yapılan başka bir
çalışmada, yüksek yağlı diyet verilen ve oleuropein
destekli normal diyet verilen tavşanların 6 haftalık
bir çalışma sonucunda serum trigliserid, total ko-
lesterol, LDL ve yüksek yoğunluklu lipoprotein dü-
zeyi ile malonaldehit seviyeleri karşılaştırılmıştır.
Aynı zamanda, 6 haftanın sonunda aterosklerotik
lezyonlar ve intima kalınlığına bakılmıştır. Oleu-
ropein verilen grupta malonaldehit, total koleste-
rol, serum trigliserid ve LDL düzeyi anlamlı ölçüde
düşük bulunmuştur. Ayrıca, oleuropein verilen
grupta intima kalınlığı anlamlı ölçüde daha az sap-
tanmıştır.28

ZEYTİN YAPRAĞININ ANTİHİPERTANSİF ETKİSİ

Hipertansiyon; miyokard infarktüsü ve inme gibi
kardiyovasküler olaylar için en güçlü risk faktörle-
rinden biridir. Her ne kadar antihipertansif bir di-
yetle kardiyovasküler hastalık riski azaltılsa da
bugün çoğu hipertansiyon hastası normal kan ba-
sıncı düzeylerini yakalamak için antihipertansif
ilaç kullanmaktadır. Ancak ilaçların yan etkileri ve
maliyeti sebebiyle, bu ilaçlara alternatif olabilecek
potansiyel bitkisel ilaçlar geliştirmeye gereksinim
duyulmaktadır.35 Yıllardan beri farklı coğrafi böl-



gelerden insanlar zeytin yaprağını hipertansiyon
dâhil olmak üzere birçok hastalıkta kullanmıştır.36

Zeytin yaprağının antihipertansif potansiyeli gerek
geçmiş yıllarda gerekse günümüzde birçok çalışma
ile gösterilmektedir. 

Sekiz hafta boyunca çift-kör, randomize kont-
rollü bir çalışmada, evre-1 hipertansiyonu olan has-
talarda  iki kez 500 mg/gün zeytin yaprağı ekstresi
tedavisinin sistolik ve diyastolik kan basıncı üze-
rinde, iki kez 12,5-25 mg/gün kaptoril tedavisine
benzer şekilde tansiyon düşürücü özellik gösterdiği
belirtilmiştir. Aynı zamanda, bu ekstrenin lipit pro-
fili üzerine de olumlu etki gösterdiği vurgulanmış-
tır.16

Altı hafta boyunca yaş ortalaması 45 yıl olan 60
prehipertansif erkek katılımcı üzerinde yapılan bir
çalışmada, bir grup hastaya zeytin yaprağı ekstresi
verilmiş, diğer gruptaki hastalara ise polifenol-free
diyet uygulanmıştır. Çalışma sonunda, zeytin yap-
rağı ekstresi verilen hastalarda sistolik ve diyastolik
kan basıncında anlamlı bir azalma gözlenmiştir. Ay-
rıca bu çalışmada, zeytin yaprağı ekstresi verilen
grupta lipit profili olumlu yönde ilerlemiştir.37

Hipertansiyonu olan gönüllü hastalar üzerinde
yapılan bir çalışmada, 1.600 mg oleuropein alımı-
nın sistolik ve diyastolik kan basıncını azalttığı aynı
zamanda nitrik oksit (NO) düzeyini artırdığı göste-
rilmiştir.38 Hipertansiyon çeşitlerinin bir çoğunda,
artmış kan basıncı ile birlikte endotel bağımlı gev-
şemede bir azalma oluşmaktadır. Nitrik oksit sente-
zinin nitrik oksit inhibitörleriyle baskılanması
sonucunda damar daralması gerçekleştiği ve sonuç
olarak kan basıncının arttığı belirtilmiştir.39

NO inhibitörü olan L-NG monometil arjininin
hipertansiyonu olan ve sağlıklı bireylere enjekte
edilmesi sonucunda, hipertansif bireylerde sağlıklı
bireylere göre basınç artışının daha az olduğu, bu-
nunla birlikte sağlıklı ve hipertansiyonlu bireylere
NO kaynağı olan nitroprussit verildiğinde her iki
grupta da aynı miktarda damar gevşemesi oluştuğu
bildirilmiştir. Bu bulgunun, hipertansiyonu olan
bireylerde endotel kaynaklı NO üretiminde bir ye-
tersizlik olduğunu ve bu nedenle bazal NO salını-
mının daha düşük düzeylerde bulunduğunu
gösterdiği belirtilmiştir.40

Tek yumurta ikizleri üzerinde 8 hafta boyunca
yapılan bir çalışmada, günlük 500 mg ve 1.000 mg
dozlarda zeytin yaprağı ekstresinin kan basıncı
üzerine etkileri incelenmiştir. Çalışmanın sonunda,
kontrol grubunda ve düşük doz zeytin yaprağı eks-
tresi alan grupta ortalama kan basıncında anlamlı
bir değişiklik gözlenmez iken, yüksek doz zeytin
yaprağı ekstresi alan grupta ortalama kan basıncı
önemli ölçüde azalmıştır.41

Yapılan başka bir çalışmada, Tip 2 diyabetli ve
renal hipertansiyonu olan ratlarda oleuropeinin 20
mg/kg, 40 mg/kg ve 60mg/kg/gün düzeylerinde alı-
mının kan basıncını düşürdüğü belirtilmiştir.42

Oleuropeinin kan basıncını nasıl düşürdüğü konu-
sunda kesin bir bilgi yoktur. Ancak çalışmalar
bunu; anjiyotensin dönüştürücü enzimi baskılaya-
rak ve radikal temizleyici etki göstererek, endotel
fonksiyonu restore ederek, kalsiyum kanalların ak-
tivitesini bloke ederek ve vazodilatör etki göstere-
rek gerçekleştirdiğini söylemektedir.43-45

NG-nitro-l-arjinin metil ester ile hipertansi-
yon oluşturulmuş ratlar üzerinde 8 hafta boyunca
yapılan bir çalışmada ise oral olarak 100 mg/kg zey-
tin yaprağı ekstresinin artan kan basıncını tedavi
edici özellikte olduğu gösterilmiştir. Bu çalışmada
ayrıca, aynı zamanda farklı dozlarda verilen zeytin
yaprağı ekstresinin kan basıncı üzerinde farklı et-
kiler gösterdiği, fakat en iyi etkinin 100 mg/kg/gün
düzeyinde alınması ile gözlendiği rapor edilmiştir.46

ZEYTİN YAPRAĞININ KARDİYOPROTEKTİF ETKİSİ

Zeytin yaprağındaki aktif bileşiklerin literatürde
tanımlanan hipokolesterolemik ve antihipertansif
etkisinin yanında, diğer kardiyoprotektif etkilere
de sahip olduğu rapor edilmektedir. Bu yararlı et-
kinin sebebi genel olarak zeytin yaprağındaki poli-
fenolik bileşiklerin oksidatif stres ve doku
inflamasyonu üzerine olumlu etkilerine bağlan-
maktadır.47

Oleuropeinin miyokardiyal hasar üzerindeki
etkilerinin değerlendirildiği bir çalışmada, ratlarda
iskemi indüksiyonundan önce 20 mg/kg düzeyinde
oleuropein alımının kalpte meydana gelen oksida-
tif stresin önemli bir belirteci olan okside glutat-
yon ve kardiyak hasarlarda önemli bir belirteç olan
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kreatin kinaz salınımını azalttığı gösterilmiştir.
Kardiyak doku hasarına sebep olan spesifik mole-
küler oksidatif değişiklikleri değerlendirmek için
fosfolipit membranda şiddetli oksidatif değişiklik-
leri gösteren tiyobarbiturik asit reaktif maddeleri-
nin [thiobarbituric acid reactive substances
(TBARS)] konsantrasyonu değerlendirilmiştir. İs-
kemi grubunda TBARS seviyesi beş kat artar iken,
oleuropein alan grupta TBARS seviyeleri sham gru-
buna göre anlamlı ölçüde farklılık göstermemiştir.48

Janahmadi ve ark.nın, ratlarda oleuropeinin
kardiyoprotektif etkisini değerlendirdikleri bir ça-
lışmada, oleuropein ön tedavisinin miyokard in-
faktüsüne karşı koruyucu olduğu ve miyokard
infarktüsüne bağlı olarak gelişen kalp yetersizliği
gelişimini önlediği belirtilmiştir. Serum kreatin
kinaz-MB, troponin I ve laktat dehidrojenaz dü-
zeylerinin ve kardiyak fonksiyonların düzelmesi-
nin sebebi kardiyak hasar ve infarktüs boyutunun
azalması olabilir denilmiştir.49

Endotelyal hücre öncülleri [endothelial pre-
cursor cells (EPCs)] iskemik dokulardaki neovas-
külarizasyondan sorumludur. EPCs kemik iliğinde
olgunlaşıp sistemik dolaşıma katılarak vasküler ha-
sarın bulunduğu bölgelerde yoğunlaşıp bu bölgede
hasar tamirinde merkezi rol almaktadırlar. EPCs,
kemik iliğinden ayrıldıktan sonra bazı değişiklik-
ler sonrasında olgun endotel hücrelere dönüşebil-
mektedirler. Böylece endotel hasarın meydana
geldiği yerlerde reendotelizasyon sağlamaktadır-
lar.50 Diğer yandan, hipertansiyonla birlikte artan
anjiyotensin-II aktivitesi düz kas hücreleri ve en-
dotelde reaktif oksijen türleri meydana getirerek
endotel disfonksiyonuna neden olmaktadır.51 Bir
çalışmada, oleuropeinin EPCs’yi restore ettiği ve
anjiyotensin-II enziminin sebep olduğu endotelyal
disfonksiyonu önlediği bildirilmiştir. Yapılan bu
çalışmada; oleuropeinin antioksidan etkisinin ya-
nında, aynı zamanda hücrenin oksidatif strese
adaptif yanıtında merkezi rol oynayan “nükleer
transkripsiyon faktör eritroid 2-ilişkili faktör’’ eks-
presyonunu artırdığı ve sonuç olarak, hem oksije-
naz (HO-1) ekspresyonunu artırdığı belirtilmiştir.52

Hem oksijenaz I enzimi hemi karbonmonoksit,
demir ve biliverdine dönüştürmesinin yanı sıra;

aynı zamanda antiinflamatuar, antiapoptotik ve an-
tioksidan özelliklere sahip olan bir enzimdir.53

Yapılan başka bir çalışmada ise doksorubisin
gibi belli bazı ilaçların alınması durumunda oleu-
ropeinin koruyucu etkisi araştırılmıştır. Doksoru-
bisin, ticari adıyla adriamisin olarak bilinen
antrasiklin grubu bir antibiyotiktir. Yüksek dü-
zeyde toksik olduğundan antibiyotik olarak kulla-
nılmazlar. DNA ve RNA sentezini inhibe ettikleri
ve replikasyonu önledikleri için daha çok farklı çe-
şitte kanser türlerinin (rahim kanseri, akciğer kan-
seri, lösemi vb.) tedavisinde kullanılmaktadırlar.
Anthrasiklinler dokularda lipit peroksidasyonunun
artmasına bağlı olarak serbest radikal oluşumunu
artırabilmektedirler. Özellikle kalp kas dokusunda
oluşan serbest radikaller kardiyotoksisiteye sebep
olabilmektedir. Oleuropeinin antrasiklinler tara-
fından indüklenen lipit peroksidasyonunu ve kar-
diyotoksisiteyi önlediği bildirilmiştir.54

ZEYTİN YAPRAĞININ ANTİİNFLAMATUAR ETKİSİ

İnflamasyon, canlı dokuların zedelenmelere karşı
gösterdiği bir reaksiyondur. İnflamasyon protektif
bir yanıttır ve temel amacı, organizmayı hem hücre
zedelenmesinin asıl sorumlusu olan toksinlerden
korumak hem de zedelenme sonucunda ortaya
çıkan nekrotik hücre ve doku artıklarından temiz-
lemektir.55 İnflamasyon normal bir fizyolojik ya-
nıttır, ancak devam etmesi durumunda dokularda
ciddi hasarlar oluşturabilmektedir. Günümüzde
nonsteroid antiinflamatuar ilaçlar inflamasyon te-
davisinde yaygın olarak kullanılmaktadır, ancak bu
ilaçların ülser gibi bazı gastrointestinal problem-
lere sebep olduğu bildirilmektedir.56

Yapılan bir çalışmada, oleuropeinin metaboliti
olan hidroksitirozolün proinflamatuar sitokinleri,
siklooksijenaz-2 (COX-2) ve indüklenebilir nitrik
oksit sentaz (iNOS) ekspresyonunu doza bağımlı
bir şekilde baskıladığı gösterilmiş ve hidroksitiro-
zolün güçlü bir antiinflamatuar etki oluşturduğu
bildirilmiştir.57

Fakhraei ve ark. tarafından, asetik asit ile in-
düklenen kronik kolitli ratlar üzerinde yapılan bir
çalışmada; 250 mg, 500 mg ve 750 mg dozlarda kuru
zeytin yaprağı ekstresinin kolit indüksiyonundan
sonraki ardışık 2 gün boyunca oral olarak alınma-
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sıyla kronik intestinal inflamasyonun doza bağımlı
olarak azaldığı, ülseratif lezyonların şiddetinin
önemli ölçüde azaldığı ve artmış tümör nekrozis
faktör-alfa (TNF-α) ve interlökin-2 (IL-2) marker-
larının anlamlı ölçüde azaldığı gösterilmiştir.58

Giner ve ark. tarafından, oleuropeinin kronik
kolit hastaları üzerindeki etkisi değerlendirmek
için dekstran sodyum sülfat ile indüklenen kronik
kolitli farelerde, 56 gün boyunca 500 mg/kg oleu-
ropein alımının etkileri değerlendirilmiştir. Ça-
lışma sonucunda, selüler infiltrasyonda ve hasarlı
bölgeye inflamatuar hücre takviyesinde bir azalma
gözlenmiştir. Ayrıca, oleuropein desteği alan
grupta IL-8, IL-1ß gibi inflamatuar sitokinlerin sa-
lınımı önemli ölçüde azalmıştır. IL-6 inflamatuar
bağırsak hastalıklarında akut ve kronik inflamas-
yonda serum düzeyleri artan bir pro-inflamatuar si-
tokindir. IL-1β’nın artmış seviyeleri ise hastalığın
aktivitesi ve aktif lezyon ile alakalıdır. Bu çalışma,
oleuropein alımının sodyum sülfat ile indüklenen
kronik kolit semptomlarını iyileştirmede efektif ol-
duğunu belirtmektedir.59

Yapılan başka bir rat çalışmasında, oleuropei-
nin spinal kord travmasında antiinflamatuar etkisi
değerlendirilmiştir. Ratlar, tedavi gruplarından biri
spinal kord hasarından hemen sonra 20 mg/kg dü-
zeyinde oleuropein alacak şekilde, diğeri ise hasar-
dan 1 saat sonra oleuropein desteği alacak şekilde
dört gruba ayrılmış ve hasardan sonra 24 saat bo-
yunca izlenmiştir. Bu çalışmada, oleuropein alan
gruplarda zamandan bağımsız olarak TNF-α, IL-1ß,
nitrotirozin, COX-2 ve peroksizom proliferatör ak-
tive reseptör (PPAR) düzeyleri azalmıştır. TNF-α
ve IL-1ß spinal kord hasarı sonrasında vasküler ge-
çirgenliğin, inflamatuar hücrelerin ve iNOS ve
COX-2 enzimlerinin artması ile hızlı bir şekilde
sentez edilmektedir. iNOS, normalde dokularda
bulunmamasına karşın, bazı patolojik durumlarda
proinflamatuar uyaranların etkisi ile düzeyi  yük-
selebilmektedir.13

ZEYTİN YAPRAĞININ ANTİMİKROBİYAL ETKİSİ

Lee ve Lee tarafından yapılan bir araştırmada, zey-
tin yaprağında bulunan oleuropein ve kafeik asidin
mikroorganizma üremesini inhibe ettiği, ancak
zeytin yaprağında bulunan bu fenolik bileşenlerin

kombine etkisinin çok daha güçlü antimikrobiyal
etki gösterdiği belirtilmiştir. Bu çalışmada ayrıca,
diğer çalışmalarda bulunan sonuçlara paralel ola-
rak bu kombine etkinin sadece oleuropeinden çok
daha güçlü bir antioksidan etki gösterdiği belirtil-
miştir.60

Oleuropein ve hidroksitirozolün Staphylococ-
cus aureus, Moraxella catarrhalis, Haemophilus in-
fluenzae, Salmonella typhi, Vibrio parahaemoly-
ticus, Vibrio cholerae, Vibrio alginolyticus üze-
rinde inhibisyon etkisinin olduğu belirtilmiştir.61

Oleuropeinin bu etkisinin, yapısında bulunan or-
todifenol grubundan kaynaklanabileceği ileri sü-
rülmektedir. Etki mekanizması henüz tam olarak
bilinmemekle birlikte; fenolik bileşiklerin, prote-
inleri denatürasyona uğratarak hücre zarı permea-
bilitesini olumsuz etkilediği bildirilmiştir. Genel
olarak bu bileşikler antimikrobiyal aktivitelerini
hücre membranlarında hasarlar oluşturarak veya
hücre peptidoglikanlarını parçalayarak; protein,
inorganik fosfat, potasyum veya glutamat gibi sito-
plazma bileşenlerinin sızmasına sebep olarak ger-
çekleştirmektedirler.62

Markin ve ark.nın çalışmasında, cilt hastalı-
ğına sebep olan mantarların %1,25 (ağırlık/
hacim)’lik zeytin yaprağı ekstresi ile 3 günlük ma-
ruziyet sonunda üremesinin durduğu, %1’lik eks-
trenin Candida albicans üzerinde 24 saat içinde
etkili olduğu, %0,6’lık ekstrenin Escherichia coli
patojeninin tamamını 3 saatlik sürede yok ettiği be-
lirtilmiştir. Elde edilen sonuçlara göre, zeytin yap-
rağının antimikrobiyal etkisinin oldukça yüksek
olduğu saptanmıştır.63 Ma ve ark. tarafından yapı-
lan bir çalışmada, Ligustrum lucidum (Olea-
ceae)’dan izole edilen lucidumosid C, oleosid
dimetil ester, neonuezhenid, oleuropein, ligustro-
sid ve lucidumosid A olmak üzere toplam altı çeşit
glukozidin herpes virüs (HSV-1) üzerine etkileri
araştırılmış ve çalışma sonucunda oleuropeinin
HSV-1 üzerinde inhibe edici özelliği anlamlı öl-
çüde olumlu bulunur iken, diğer glukozidlerin et-
kisi anlamlı ölçüde olumlu bulunmamıştır.64

Yapılan bir başka çalışmada, zeytin yaprağının
ekstresinden elde edilen fenolik bileşiklerin anti-
HIV etki gösterdiği bildirilmiş, oleuropein ve me-
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taboliti olan hidroksitirozolün ayrı ayrı veya bir-
likte kullanımı ile virüsün hücreye girişi ve hüc-
reye entegrasyonunun önlendiği belirtilmiştir.65

Micol ve ark., zeytin yaprağının majör bileşikleri-
nin antiviral etkisini değerlendirmek için salmonid
rhabdovirüs ile bir çalışma yapmış, zeytin yaprağı
ekstresi ve oleuropeinin viral enfeksiyonu sırasıyla
%10 ve %30 oranında azalttığını saptamışlardır.
Ayrıca, zeytin yaprağı ekstresi ve oleuropein en-
fekte olmamış hücrelere salmonid rhabdovirüs gi-
rişini inhibe etme özelliği göstermiştir.66

ZEYTİN YAPRAĞININ ANTİTROMBOTİK ETKİSİ

Son yıllarda tromboembolik hastalıkların insidansı
giderek artmaktadır. Tromboembolik hastalıklar
dünya genelinde mortalite ve morbiditenin majör
kaynaklarından biridir.67 Tromboz tedavisi için kul-
lanılan antitrombotik ilaçlara rağmen, tromboem-
bolik hastalıklar dünya genelinde ölümlerin majör
nedenleri arasında olmaya devam etmektedir. Bu
yüzden daha efektif tedavilere gereksinim duyul-
maktadır.68 Akdeniz diyetinin önemli bir parçası
olan zeytinin, gerek yağının gerekse yapraklarının
hipokolesterolemik, antiinflamatuar, kardiyo- pro-
tektif etkileri günümüzde birçok çalışma ile destek-
lenmektedir. Yapılan sınırlı sayıda çalışmalar ile aynı
zamanda zeytinyağının ve zeytin yapraklarının an-
titrombotik etki gösterebileceği de bildirilmektedir.

2013 yılında ratlar üzerinde yapılan bir de-
neyde, zeytin yapraklarının antitrombotik etkisi 8
hafta boyunca gözlenmiştir. Yapılan çalışmada,
zeytin yapraklarının etanolik ekstraktı vena kava
ligatürü ve intravenöz doku tromboplastin ile in-
düklenen ratlara günde 100-200 mg/kg düzeyinde
8 hafta boyunca verilmiştir. Çalışma sonucunda,
etanolik ekstrakt verilen grupta protrombin zamanı
anlamlı ölçüde uzamıştır. Ancak, trombüs ağırlığı
ve aktive partiyal tromboplastin zamanı kontrol
grubu ile karşılaştırıldığında anlamlı ölçüde değiş-
memiştir. Trombüs ağırlığının değişmemesine kar-
şılık olarak, trombüs morfolojisinde iki grup
arasında farklılıklar saptanmıştır. Etanolik ekstrakt
alan grupta trombüs şerit şeklinde ve damar du-
varlarına yapışmaz iken, kontrol grubunda trom-
büsün daha kalın görünümde olduğu saptanmıştır.
Bu sebeplerden dolayı zeytin yaprağı etanolik eks-

traktı ekstrinsik koagülasyon mekanizmasını dü-
zenleyebilir denilmiştir69

Avustralya’da yaş aralığı 18-54 yıl olan, sigara
içmeyen, herhangi bir kardiyovasküler hastalığı
veya diyabeti bulunmayan sağlıklı ve gönüllü 11
erkek randomize tek-kör çalışmaya dâhil edilmiş-
tir. Katılımcılara 7 günlük periyotlarla besin tü-
ketim sıklığı anketi uygulanmış, nonsteroid
antiinflamatuar ilaç ve asprin benzeri kan sulandı-
rıcı ilaç alımı sorgulanmış, besin alımlarının poli-
fenol içerikleri düzenli olarak izlenmiş, yüksek
polifenol içeren diyet tüketenler ve antioksidan
besin destekleri alanlar çalışmadan çıkartılmıştır.
Bu katılımcılara 5,40 mg/mL oleuropein içeren zey-
tin yaprağı ekstraktı verilmiştir. Çalışma sonunda,
zeytin yaprağı polifenollerinin muhtemelen araşi-
donik asit metabolizması boyunca üretilen ve pla-
telet agregasyonuna sebep olan H2O2’yi temizleyici
özelliğinden dolayı, platelet agregasyonunu önemli
ölçüde inhibe ettiği gösterilmiştir.30

Erkek wistar albino ratlar üzerinde yapılan bir
başka çalışmada oral olarak 7 gün boyunca 1 mg/kg,
5 mg/kg, 10 mg/kg, 20 mg/kg, 50 mg/kg ve 100
mg/kg dozlarında hidroksitirozolün tromboksan
sentezini inhibe ederek ve NO üretimini artırarak
platelet agregasyonunu engellediği gösterilmiştir.70

Yine yapılan bir başka çalışmada, sikloolivil ve
oleuropeinin platelet agregasyonunu azalttığı bil-
dirilmiştir.71

SONUÇ

Sağlık üzerine yararları uzun yıllardır insanlar ta-
rafından bilinen ve bu yararları son zamanlarda bi-
limsel çalışmalarla da desteklenen fonksiyonel
değere sahip besinlerden biri de zeytin yaprağıdır.
Günümüzde, zeytin yaprağından elde edilen ürün-
ler sağlık ve kozmetik sektörlerinde kullanılmakta-
dır. Akdeniz Bölgesi’nde ve dünyanın farklı
coğrafyalarında zeytin yaprağı ve yaprak çayı gele-
neksel tedavide kullanılmaktadır. Hayvan çalışma-
ları sonucunda elde edilen veriler, zeytin yaprağının
antioksidan, antihipertansif, hipokolesterolemik,
hipolipidemik, hipoglisemik, antimikrobiyal, anti-
inflamatuar, antitrombik ve kardiyoprotektif etki-
lere sahip olduğu fikrini desteklemektedir. Bu
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yararlı etkiler, oleuropein ve hidroksitirozol bileşiği
başta olmak üzere, zeytin yaprağının antioksidan
bileşiklerine bağlıdır. Zeytin yaprağının sağlık üze-
rine olumlu etkileri umut verici olmasına rağmen,
bu biyolojik aktif bileşenler ile diğer besin madde-
leri arasında muhtemel etkileşimlerin daha iyi an-
laşılması ve insanlar üzerinde yararlı etkiler
sağlamak ve tıbbi tedavide kullanabilmek için opti-
mum dozu belirleme ihtiyacı gibi sıkıntılar mev-
cuttur. Zeytin yaprağı ekstresinin farklı dozajlarda
güvenli olup olmadığını incelemek için daha geniş
ve daha kapsamlı çalışmalara gereksinim duyul-
maktadır. Zeytin yaprağı ve fenolik bileşenlerinin
terapötik etkinliği konusunda, altta yatan mekaniz-
maları anlamamıza yardım sağlayacak daha detaylı
araştırmalar yapılması, bu konu üzerinde araştırma
yapanlara ve yapacak olanlara ışık tutacaktır.

FFiinnaannssaall  KKaayynnaakk

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili
doğrudan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından,
tıbbi alet, gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir
firma veya herhangi bir ticari firmadan, çalışmanın değer-
lendirme sürecinde, çalışma ile ilgili verilecek kararı olumsuz
etkileyebilecek maddi ve/veya manevi herhangi bir destek
alınmamıştır.

ÇÇııkkaarr  ÇÇaattıışşmmaassıı

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, her-
hangi bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer du-
rumları yoktur.
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