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ÖZET 

VĠTAMĠN C VERĠLEN SIÇANLARDA SERUM, KALP VE KARACĠĞER KOENZĠM 

Q10 DÜZEYLERĠNE YAġ VE CĠNSĠYETĠN ETKĠSĠ 

Vitaminler ve etkileri yıllar öncesinden günümüze süregelen araĢtırmalarca her zaman ilgi 

odağı olmuĢtur ve olmaya devam edecektir. Önemli bir vitamin olan C vitaminin birçok 

yararlı etkisinin olduğu bilinse de hala daha da bilinmeyen etkilerinin olabileceği ve bunların 

hangi parametreleri etkilediği araĢtırmalarca merak konusu olmuĢtur. ÇalıĢmamızda, değiĢik 

yaĢ ve cinsiyet grubunda Sprague Dawley sıçanlar kullanılarak günlük 500 mg/kg dozda 

vitamin C takviyesinin kan, kalp ve karaciğer dokularındaki koenzim Q10 düzeylerine etkisi 

incelenmiĢtir. ÇalıĢmada; hayvan materyali olarak 100-600 g ağırlığında ve farklı yaĢ ve 

cinsiyetlerde Sprague Dawley türü 84 sıçan kullanılmıĢtır. Sıçanlar genç, yetiĢkin, yaĢlı ve 

bunların kontrol grubu olacak Ģekilde 12 gruba ayrılmıĢtır. Her grupta 7 hayvan 

bulunmaktadır. Sıçanlar 30 gün boyunca katkısız yem ve Ģebeke suyu ile beslemesi 

yapılmıĢtır. Deney gruplarına günlük 500 mg/kg dozda gastrik gavaj ile Vitamin C 

uygulanması yapılırken kontrol grubuna ise aynı stres oluĢması için her gün 1 cc distile su 

gastrik gavaj olarak uygulanmıĢtır. Deney günü kalp ve karaciğer numuneleri Ģeffaf poĢetlere, 

kan numuneleri ise 8.5 ml kan tüplerine alınarak serumu ayrıĢtırıldı ve alınan numunelerin 

koenzim Q10 düzeyleri ölçüldü. ÇalıĢmada; serum, kalp ve karaciğer koenzim Q10 düzeylerine 

vitamin C takviyesinin etkisi gözlenmezken (p>0.05), diĢilerde serum koenzim Q10 düzeyinin 

erkeklerden daha yüksek olduğu (p<0.05) ve yaĢlı sıçanların gençlere göre; serum koenzim 

Q10 düzeyleri daha düĢük, kalp koenzim Q10 düzeylerinin ise daha yüksek (p<0.05) olduğu 

bulundu. 

Sonuç olarak; serum, kalp ve karaciğer koenzim Q10 seviyelerine, vitamin C takviyesinin 

etkisi gözlenmezken, cinsiyet ve yaĢın etkisinin olduğu kanaatine varıldı.  

 

Anahtar Kelimeler: Vitamin C, yaĢ, cinsiyet, sıçan, koenzim Q10 
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SUMMARY 

EFFECTS OF AGE AND GENDER ON SERUM, HEART AND LIVER COENZYME 

Q10 CONCENTRATIONS IN RATS GIVEN VITAMIN C 

Vitamins and their effects have always been the focus of attention with research coming to the 

present from years ago and it will continue to be the center of attention. Ġt is wondered by 

research that although many beneffical effects of vitamin C which is an important vitamin are 

known, C vitamin may still have unknown effects and which parameters they affect. Ġn our 

study, vitamin C supplementation at a daily dose of 500 mg /kg the effect of coenzyme Q10 

levels in blood, heart and liver tissues was investigated using Sprague Dawley rats of different 

age and gender groups. Ġn the study, 84 Sprague Dawley rats weighing 100-600 g and of 

different age and gender were were used as animal material. The rats were divided into 12 

groups as young, adult, old and their control group. There are 7 animals in each group. The 

rats were fed with pure food and tap water for 30 days. While vitamin C at a daily of 500 

mg/kg was applied with gastric gavage to the experimantal groups, on the other hand 1 cc 

distilled water was applied to the control group bu gastric gavage everyday to create the same 

stress. On the day of the experiment, the heart and liver samples were taken into transparrent 

bags and the blood samples were taken into 8,5 ml blood tubes and the serum was separated 

and the coenzyme Q10 levels of the samples taken were measured. Ġn the study it was found 

while no effect of vitamin C supplementation on serum heart and liver coenzyme Q10 levels 

was observed (p>0.05), females have higher serum coenzyme Q10 levels than males (p<0.05) 

and aged rats have lower serum coenzyme Q10 levels than younger rats on the other hand 

heart coenzyme Q10 levels are found to be higher (p<0.05). 

As a result it was configured that while the effect of vitamin C supplementation on serum, 

heart and liver coenzyme Q10 levels was not observer, gender and age gad an effect. 

Keywords: Vitamin C, age, gender, rat, Coenzyme Q10. 
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1. GĠRĠġ  

Son yıllarda hekimlik alanındaki bilgilerin büyük ilerleme kaydetmesi nedeniyle dünyanın 

yaĢlanan nüfusu sayısında gittikçe artıĢ olmaktadır. Bu durum, sağlıklı ve uzun yaĢam 

beklentisinin dünya genelinde artmasına sebep olmuĢ ve yaĢlıların fizyolojisini keĢfetme 

ihtiyacını doğurmuĢtur. Bu nedenle günümüzde, fiziksel ve zihinsel sağlığın mümkün olduğu 

kadar ileri yaĢlara kadar sürdürülmesinin sağlanmasına ihtiyaç duyulmaktadır. Ancak bunu 

sağlamanın bir bedeli bulunmaktadır. Ġlerleyen yaĢlarda sağlığın zayıflaması, sağlık ve sosyal 

bakım bütçelerinde artıĢa yol açmaktadır. YaĢlanma birçok fizyolojik fonksiyonun 

azalmasıyla iliĢkilidir ve yaĢlanmaya bağlı sistem ve organlardaki fizyolojik fonksiyon 

azalmasındaki değiĢikliklerin temel mekanizmaları tam olarak anlaĢılmamıĢtır. Doğal 

yaĢlanmanın çok çeĢitli biliĢsel iĢlevleri de olumsuz yönde etkilediği kanıtlanmıĢ olmasına 

rağmen, bu değiĢiklikleri açıklayabilecek temel fizyolojik mekanizmaları belirlemeye yönelik 

çalıĢmalar oldukça yetersizdir. Bu nedenle, yaĢlanmaya bağlı fizyolojik ve patofizyolojik 

fonksiyonlara biraz ıĢık tutmak toplumun sağlıklı yaĢamı için pratik bir ihtiyaç haline 

gelmektedir. Vücut metabolizması için önemli olan vitaminlerin çoğu canlıların sağlıklı 

yaĢamları için gereklidir. Bununla birlikte, yaĢlanmaya bağlı vitamin gereksinimlerine 

yönelik çalıĢmalar oldukça sınırlıdır. Bu vitaminler arasında vitamin C de yer almakta ve 

insan ve hayvanlarda sağlıklı bir yaĢlanmanın devam edebilmesi için yeterli düzeyde vitamin 

C sağlanılmasının gerekliliği önem arz etmektedir. 

YaĢlanmaya bağlı kronik hastalıkların tedavilerinde kullanılan ilaçların hem yan etkilerinin 

olması hem de pahalı olması nedeniyle sağlık giderlerinde bir artıĢa yol açmakta ve ülkelerin 

sağlık hizmetlerinde yeni ilkeler belirlemelerine neden olmaktadır. Sağlıklı ve uzun yaĢam 

beklentisi, yaĢlıların fizyolojisini keĢfetme ihtiyacını doğurmuĢ ve fiziksel ve zihinsel sağlığın 

mümkün olduğu kadar ileri yaĢlara kadar sürdürülmesinin sağlanması gerekliliğini ortaya 

çıkarmıĢtır. Bu gereksinimi diyet yoluyla gidermek ve yaĢlanma sürecini diyet yoluyla 

ertelemek, yıllardır bilim insanlarının ilgisini uyandırmıĢtır. Hücrede oksidatif faaliyetlerin 

yürütüldüğü ve enerjinin üretildiği mitokondrilerin de yaĢlanma süreci ile yakın bir iliĢkisinin 

olduğu öne sürülmektedir (Lee vd., 2015). YaĢlılarda mitokondriyal elektron taĢıma 

zincirinde bulunan koenzim Q10 düzeylerinde bir azalmanın olduğu tespit edildiği için 

(Schniertshauer vd., 2018; Ayunin vd., 2022), koenzim Q10'un yaĢlanmada bir etkisi olup 

olmadığı hala araĢtırılmaktadır. Serbest radikal saldırılarına karĢı koenzim Q10 korunmasının 

kan ve doku koenzim Q10 seviyelerine etkisinin olabileceği ve bu kapsamda antioksidan 
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vitaminlerin yararlı olabileceği ileri sürülmektedir (Oliveira vd., 2004). Hücre içi en güçlü 

antioksidan ve suda çözünebilen bir vitamin olan vitamin C takviyelerinin vücut koenzim Q10 

düzeylerine etkilerine yönelik veriler bulunmamaktadır. Bununla birlikte, vitamin C oral 

takviyelerinin bağırsaktan emilmesi, plazma düzeyleri, kullanımı ve dıĢarı atılımını içeren 

farmakokinetik etkileri hem yaĢa hem de cinsiyete göre farklılık gösterebilir. Nitekim, 

kadınların erkeklerden daha yüksek vitamin C düzeylerine sahip olduğu tespit edilmiĢtir 

(Jungert ve Neuhauser-Berthold, 2015). Vücutta strese karĢı verilen yanıtlarda cinsiyet 

farklılığının olduğu bilinmektedir. Vitamin C takviyelerinin farklı cinsiyete sahip yaĢlılarda 

benzer etkilere sahip olup olmadığı bilinmemektedir.  Özellikle kan ve dokularda yaĢla 

birlikte seviyesi azaldığı ileri sürülen (Schniertshauer vd., 2018; Ayunin vd., 2022) koenzim 

Q10'un vitamin C takviyelerinden nasıl etkilendiğinin ortaya konması, yaĢlılarda besin 

takviyeleri açısından önemli veriler sağlayacak ve yeni yapılacak olan çalıĢmalara referans 

olarak yeni bakıĢ açıları sağlayacaktır. Bu nedenle; bu tez çalıĢmasında, farklı yaĢ ve 

cinsiyetteki sağlıklı sıçanlarda vitamin C'nin oral takviyesinin; serum, kalp ve karaciğer 

koenzim Q10‟un düzeylerine etkileri tespit edilerek, doku koenzim Q10‟un seviyelerini 

korumadaki vitamin C takviyelerinin katkıları ortaya konmaya çalıĢıldı. Bu sayede, hem 

dokularda koenzim Q10 seviyelerini artırma stratejilerine hem de kan ve doku koenzim Q10‟un 

düzeylerindeki etkilerinden yola çıkarak vitamin C‟nin hücre fizyolojisinde farklı 

fonksiyonlarının ve bunların yaĢ ve yaĢa bağlı hastalıklarla muhtemel iliĢkilerinin 

yorumlanmasına katkı sağlayacak bakıĢ açıları geliĢtirileceği beklendi. 

1.1. Koenzim Q10 

Vitamin Q10, ubikinon, CoQ gibi isimlerle bilinen koenzim Q10 (CoQ10) yağda eriyen hücre 

memranlarında iç fosfolipit tabakasında bulunan vitamin benzeri endojen olarak sentezlenen 

tek antioksidandır (Littarru ve Tiano, 2007; Torlak vd., 2012). Kimyasal yapısı koenzim Q10‟ 

un 2,3 dimethoxyl-5-methyl-6-decaprenil-1,4 benzoquinone Ģeklindedir. 6, 7, 8, 9, 10 

rakamları ise isoprenoid yan zincirinde kaç adet prenil ünitesi içerdiğini; Q harfi ise kinon 

halkasını bulundurduğunu göstermektedir (Crane, 2001). Tarihte ilk kinon, 1946 yılında 

Vitamin K aktivitesi olan bileĢikleri araĢtıran Kofler tarafından keĢfedilmiĢtir. Doğada yaygın 

olarak bulunan bileĢiklerdir, tüm canlı organizmalarda bulunan enerji koruma sistemlerinin 

temel bileĢenleri olarak kabul edildikleri için doğada büyük öneme sahiptirler. (Kofler, 1946). 

Koenzim Q10 tarihte ilk izolasyonu ise 1957 yılında ABD‟nin Winconsin Ģehrinde Dr. 

Frederick Crane tarafından sığır kalbinin mitokondrisinden yapılmıĢtır. Yine aynı sene 
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Ġngiltere‟de Prof. Dr. Morton tarafından rat karaciğerinde K vitaminine benzeyen yapıda 

koenzim Q10„nu bulmuĢtur. Bu yapı kinon formunda olduğu, K vitaminiyle benzer yapıda 

olduğu lakin K vitamini olmadığı ve bu yapının "Ubikinon" ya da “Koenzim Q10” olduğu 

bildirilmiĢtir (ġekil 1.1). Vitamin K‟dan farkı ise bileĢik benzen halkasında 2 metoksi 

grubunun yer değiĢtirmiĢ olmasıdır (Turunen vd., 2004).  

 

ġekil 1. 1: Koenzim Q10, K2 vitamini ve E vitamininin iskelet yapıları (Wainwright, 2018). 

Koenzim Q10, hücrelerimizin ana enerji tesisi olan mitokondrinin önemli bir bileĢenidir 

(Littarru ve Lambrechts, 2011). Hem mitokondride hem de ekstramitokondriyal yapılarda 

bulunur. Tamamen oksitlenmiĢ formu (ubikinon), kısmen indirgenmiĢ durum (ubisemikinon) 

ve tamamen indirgenmiĢ durum (ubikinol) olmak üzere üç farklı (ġekil 1.2) oksidasyon 

durumunda bulunabilir (Wang ve Hekimi, 2016).  

Diyet takviyelerinde kullanılan ubikinon formu lipofilisitesi, kristal hali ve yüksek moleküler 

ağırlığı nedeniyle çok düĢük bir biyoyararlanıma sahiptir (Bhagavan ve Chopra, 2006). Bu 

form glutatyon redüktaz, tiyoredoksin redüktaz ve NAD(P)H kinon oksidoredüktaz 1 gibi bir 

takım enzim yardımı ile ubikinole indirgenmektedir (Miles vd., 2004). Koenzim Q10, 

mitokondri ve plazmada ubiquinol formunda bulunur. Ubiquinol, reaktif oksijen türlerini 

(ROS) azaltarak veya Vitamin E gibi diğer antioksidanları yenileyerek bir antioksidan görevi 

görebilir (Yubero vd., 2015). Ubikinol formu mitokondriyal elektron taĢıma zincirinde önemli 

bir bileĢen olmasının yanı sıra, hücresel membranlar ve lipoproteinler gibi lipit yapılarında 
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antioksidan olarak önemli bir rol oynar ve serbest radikallerin doğrudan uzaklaĢtırılmasında 

etkin olarak vücudu oksidatif stresten korumada katkı sağlamaktadır (Lopez-Lluch vd., 2019). 

 
 

ġekil 1. 2: Koenzim Q10'nun Yapısı: Tamamen oksitlenmiĢ form (Ubikinon), indirgenmiĢ form 

(Ubikinol) ve redoks döngüsü dahil yarı indirgenmiĢ form (Ubisemikinon) (Aaseth vd., 2021). 

1.1.1. Koenzim Q10 Nerede Bulunur? 

Mitokondri hücrede büyük bir ROS kaynağı olduğundan, oksidatif hasarı ve sonrasındaki 

iĢlev bozukluğunu önlemek için antioksidanların her zaman mevcut olması hayati önem 

taĢımaktadır (Yubero vd., 2015). Mitokondriyal solunum zincirinin bir üyesi olan koenzim 

Q10, tüm hücre zarlarında, kanda, lipoproteinler, lizozomlar, peroksizomlar, golgi aygıtı ve 

endoplazmik retikulum dahil olmak üzere her yerde bulunan bir lipofilik moleküldür 

(Turunen vd., 2004; Pahari vd., 2016; Heaton vd., 2020). Koenzim Q10, bu yapılarda oksidatif 

strese karĢı antioksidan koruma sağlamanın yanı sıra intralizozomal pH'ın korunmasında da 

rol oynamaktadır (Heaton vd., 2020). Koenzim Q10, elektron transfer zincirinde 

yükseltgenme-indirgenme tepkimelerinde görev yapan kompleks I, II ve III olarak 

adlandırılan bu üç mitokondriyal enzimin etkinlikleri için gerekli bir koenzimdir. Koenzim 

olarak fonksiyon yaparken taĢımakla görevli olduğu elektron ve protonları (2H+ +2e- ) 

yapısındaki kinon halkasına katarak hidroksikinona dönüĢümünü sağlamaktadır. Yapısındaki 

kinon grubu koenzim Q10‟a elektron taĢıyıcısı özelliğini kazandırmaktadır (Overvad vd., 

1999; Kayapınar, 2002; Turunen vd., 2004). Redoks özelliği (indirgenme-yükseltgenme) ile 

elektronların kompleks I (nikotinamid adenin dinükleotid dehidrogenaz) ve kompleks II‟den 
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(süksinat dehidrogenaz) kompleks III‟e (ubikinon- sitokrom c redüktaz) taĢınmasını 

sağlamaktadır ve böylelikle bu aĢamada ATP üretimi gerçekleĢmektedir (Overvad vd., 1999; 

Crane, 2001; Bhagavan vd., 2007).   

1.1.2. Koenzim Q10’nun Metabolik Etkileri 

YaĢlanma; bir sistemin biyolojik, fiziksel ve kimyasal ajanlardan kaynaklı endojen ve eksojen 

stres faktörlerine karĢı cevap verme yetisinde azalma ile karakterize olan çok yönlü ve zaman 

geçtikçe çeĢitli fizyolojik iĢlevlerde gerileme ile kendini gösteren kompleks bir olaydır (Beğer 

ve Yavuzer, 2012). YaĢlı nüfusun gün geçtikçe hem dünyada hem de ülkemizde artması 

nedeniyle 2019 yılı Türkiye‟de yaĢlı yılı olarak ilan edilmiĢtir. YaĢlılık dönemlerinde sağlık 

hizmetleri ile bakım önem kazanmakta, sağlıklı bir yaĢlanma için yeni ve güncel politikalar 

geliĢtirilmesi gerekmektedir. Bu nedenle, insan ve hayvanlarda yaĢlanmaya bağlı fizyolojik ve 

patofizyolojik fonksiyonlara biraz ıĢık tutmak, insan ve hayvanların sağlıklı yaĢamı için pratik 

bir ihtiyaç haline gelmektedir (Lee vd., 2015). YaĢlanma; artan serbest radikal üretimi ve 

sınırlı antioksidan savunma ile iliĢkilidir. Bu sebeple kanserler, kardiyometabolik hastalıklar 

ve biliĢsel gerileme/demans gibi bazı sekel bozukluklar görülmektedir (Bhagavan ve Chopra, 

2007). YaĢlanma gibi çeĢitli nedenlerden dolayı dokularda meydana gelen bozulmalar 

sonucunda hücredeki koenzim Q10'unun plazmaya sızması ile plazma koenzim Q10 

seviyelerini artırabileceğini ve koenzim Q10‟un kan ve doku düzeylerinin, yaĢlanma ve 

nörodejeneratif hastalıklara bağlı olarak değiĢtiği belirtilmektedir (Lopez-Lluch vd., 2010). 

Bu sebeple son yıllarda koenzim Q10 ile ilgili çalıĢmalar daha çok yaĢlılar, çeĢitli hastalığı 

olanlar üzerinde yoğunlaĢmaktadır. Sebebi ise yaĢla birlikte ve hastalık anında miktarında 

azalmalar ya da değiĢiklikler meydana gelmesidir (Lopez-Lluch vd., 2010). Önemli bir 

antioksidan olan koenzim Q10, yaĢa bağlı semptomlara ve hastalıklara karĢı koruma 

sağlayabilmektedir (Bhagavan ve Chopra, 2007; Vitetta vd., 2018). Hayvan çalıĢmalarında 

yaĢlılarda kastaki koenzim Q10 düzeylerinde fark edilir düzeyde düĢüĢ olduğunu 

gözlemlenmiĢtir (Beyer vd., 1985). Eirin ve diğerleri (2016), mitokondriyal solunum 

zincirinden reaktif oksijen türlerinin (ROS) üretiminin yaĢla birlikte arttığını ve mitokondriyal 

DNA'nın muhtemelen mitokondriyal türevli ROS için ana hedef olduğunu öne sürmüĢtür. 

Böylelikle koenzim Q10'un farelerde normal yaĢlanma ile iliĢkili mitokondriyal fonksiyondaki 

düĢüĢü önlediği belirtilmektedir (Takahashi ve Takahashi, 2019). Koenzim Q10 düzeylerinin 

gençlerde yaĢlılardan farklı bir davranıĢ gösterdiğini ve muhtemelen oksidatif hasar 

seviyeleriyle iliĢkili farklı bir fizyolojik yanıtı temsil ettiğini ifade edilmektedir (del Pozo-
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Cruz vd., 2014a). Özellikle kardiyovasküler ve metabolik hastalığı olanlar olmak üzere 

yaĢlanma ile ilgili bozukluklarda koenzim Q10‟un terapötik faydalar sağladığı ileri 

sürülmektedir (Diaz-Casado vd., 2019). Fiziksel aktivitenin yaĢlıların kanında koenzim Q10 

seviyesini yükselttiği ve gençlere (30 yaĢından küçük) kıyasla yaĢlılarda (50 yaĢından büyük) 

plazma koenzim Q10 seviyelerinde daha fazla artıĢ sağladığı ifade edilmektedir (del Pozo-

Cruz vd, 2014a). Bu nedenle, koenzim Q10 eksikliğine yol açan yaĢlanma gibi vakalarda 

koenzim Q10‟un diyetle takviye edilmesine dayanan tedavilerin dikkate alınması gerektiği ileri 

sürülmektedir (Lopez-Lluch vd., 2010). 

Koenzim Q10‟nun ana görevi oksidatif fosforilasyon döngüsünde yani adenozin trifosfat 

(ATP) üretiminde mitokondriyal elektron taĢıma sisteminin elemanı olarak elektron 

taĢınmasında fonksiyon almaktadır. Hücrelerin yaĢamsal fonksiyonları ve kas kasılması için 

gerekli ATP üreterek yaĢlanmayı geciktirir ya da yavaĢlatabilir. Kalp kası hücrelerinde adenin 

nükleotid havuzunun bitmesine engel olarak da ATP miktarının azalmasının da önüne geçer 

(Ito vd., 1991; Varela-Lopez vd., 2016).  

Antioksidanlar kendi aralarında sistemli bir Ģekilde çalıĢarak antioksidan savunma sisteminin 

iĢlevsel yapısını oluĢturmaktadır (Aslan, 2018). Yağda çözünen antioksidan vitaminler olan A 

ve E vitaminlerinin emilimini koenzim Q10‟nun kolaylaĢtırdığı da bilinmektedir (Shekelle vd., 

2003; Niklowitz vd., 2004). Ayrıca vitamin E ile selenyum eksikliğinin koenzim Q10 alınımı 

ile düzeltilebileceği ifade edilmektedir (Alcazar-Fabra vd., 2016). Koenzim Q10, α-tokoferol 

ile sinerjik olarak çalıĢarak aktif formunu yenileyebilme özelliğine sahip olabilmekte ve suda 

çözünen bir vitamin olan C vitamini ile aynı mekanizma içinde çalıĢabilmektedir (Kalen vd., 

1989). Koenzim Q10'un ROS'u temizleme yeteneği, E vitamininden çok daha fazla olduğu ve 

ayrıca koenzim Q10'un antioksidan kapasitesi, C vitamini ve E vitamininden çok daha yüksek 

olduğu belirtilmektedir (Shekelle vd., 2003; Niklowitz vd., 2004). Sıçanlara koenzim Q10 

takviyesi verilen bir çalıĢmada ise takviyenin sıçanların kanında; vitamin C ve vitamin E 

düzeylerinde yararlı etkiler gösterdiği sonucuna varılmıĢtır (Pavlovic vd., 2001).   

Koenzim Q10, kanda düĢük ve yüksek yoğunluklu lipoproteinlerin bir bileĢenini oluĢturur ve 

böylece bunları lipit peroksidasyonuna karĢı antioksidan koruma sağlar, arterioskleroz riskini 

azaltabilir (Pacanowski vd., 2008). Koenzim Q10 eksikliğinin giderilmesi ile kardiyak ve nöral 

koruma sağlandığı ifade edilmektedir (Belousova vd., 2014; Garrido-Maraver vd., 2014). 

Koenzim Q10 seviyelerinin yüksek olması ile daha iyi fiziksel aktivite ve kardiyovasküler 

sağlık ile iliĢkili olduğu (Martelli vd., 2020) ve endotelyal damar sistemi korunmasında artıĢ 

görüldüğü (de la Bella-Garzón vd., 2022) ifade edilmektedir. Koenzim Q10'un kalp ameliyatı 

geçiren hastalarda komplikasyonların önlenmesi üzerindeki etkisini inceleyen bir meta-analiz 
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çalıĢmada, koenzim Q10 tedavisinin ameliyattan sonra ventriküler aritmilerin görünümünü 

azalttığı belirtilmiĢtir (de Frutos vd., 2015). Diyabetli hastalarda artan oksidatif stres ile 

birlikte antioksidan düzeylerinde azalmalar olduğu görülmüĢ ve diyabette meydana gelen 

semptomları azaltmada antioksidan kullanımı tedavi yöntemleri açısından bir tür seçenek 

oluĢturmaktadır (Çelik ve Yıldız, 2010). Deneysel diyabet oluĢturulmuĢ sıçanlara bir ay 

boyunca 10 mg/kg canlı ağırlık düzeyinde koenzim Q10 takviyesinin hastalık seyri sırasında 

klinik komplikasyonları önlemeye yardımcı olduğu gözlenmiĢtir (Al-Thakafy vd., 2004).  

Hücrelerin koenzim Q10 sentezleyememesi baĢta beyincik, böbrekler ve kasları etkileyen 

birçok ciddi sorunlara neden olabilir. Bu yüzden çoğu organ sağlığı ve doğru fizyolojik 

aktivite için koenzim Q10 seviyelerinin korunması büyük öneme sahiptir (Santos-Ocana vd., 

2021). Koenzim Q10 sentezinin genetik temelli bir baĢarısızlığı, bazı mitokondriyal hastalık 

biçimlerine neden olmaktadır (Rodriguez-Aguilera vd., 2017).  Mitokondriyal disfonksiyon 

ve oksidatif stres, Parkinson hastalığı (Subramiam ve Chesselet, 2013), Alzheimer hastalığı 

(Wang vd., 2014), ALS (Obrador vd., 2020) ve inme (Narne vd., 2017) gibi hastalıkların 

patogenezinde de koenzim Q10 eksikliği yer almıĢtır. Parkinson hastaları üzerinde yapılan bir 

çalıĢmada, hastaların plazma koenzim Q10 düzeyinde azalmalar olduğu bildirilmiĢtir 

(Matsubara vd., 1991). Nitekim bu düĢüĢün sebebi belli olmasa da artan oksidatif stresle 

iliĢkili olduğu ya da hastalığın koenzim Q10 katabolizmasını artırabileceği veya 

biyosentezinde yer alan enzimleri inhibe edebileceği düĢünülmektedir (Galpern ve 

Cudkowicz, 2007). Bununla birlikte Parkinson hastalığını karakterize eden dopaminerjik 

nöronların kaybını koenzim Q10 takviyesinin azaltabileceğinin sonucuna varılmıĢtır (Schulz ve 

Beal, 1995). Ġnsan damar endotel hücrelerini (HVEC) kullanan in vitro çalıĢmalar, Alzheimer 

hastalığının erken asemptomatik evrelerinde açığa çıkan β-amiloid birikiminin nöropatolojik 

ilerlemesini geciktirebilecek zararlı etkilerin önlenmesinde koenzim Q10 takviyesinin 

terapötik rolünün olduğu sonucuna varılmıĢtır. HVEC'nin koenzim Q10 ile tedavisinde, 

mitokondride β-amiloid kaçak oluĢumunu ve birikimini önleyerek β-amiloid kaynaklı 

hücresel toksisiteyi ve oksidatif hasarı önlediği bulunmuĢtur (Duran-Prado vd., 2014). 

Hayvan modeli üzerinde yakın tarihli yapılan baĢka bir çalıĢmada (El-Laithy vd., 2018) ise 

vitamin C ve koenzim Q10 kombinasyon kullanımının sinerjik antioksidan etkiler gösterdiği 

sonucuna varılmıĢtır. Koenzim Q10 ve C vitamini kombinasyonunun, malondialdehit ve 

amiloid-beta (Aβ) proteinlerinin seviyelerindeki bir azalmanın yansıttığı gibi 

lipopolisakaritlerin neden olduğu oksidatif stresin serebral seviyesini önemli ölçüde azalttığı 

bildirilmiĢtir (El-Laithy vd., 2018). Fakat yapılan bazı çalıĢmalarda; Alzheimer hastalığında 

(16 hafta boyunca 1200 mg/gün), Parkinson hastalığında (16 ay boyunca 1200–2400 mg/gün) 
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ve ALS'de (9 ay boyunca 2700 mg/gün) yüksek doz koenzim Q10'un uygulaması Faz II veya 

Faz III denemeleri sırasıyla oluĢan bozuklukların ilerlemesini yavaĢlatmadığı görülmüĢtür 

(Galasko vd., 2012; Beal vd., 2014; Kaufmann vd., 2009). Oksidatif DNA hasarının 

biyomarkeri olan 8-okso-7,8-dihidro-2'-deoksiguanozinin (8-oxodG) idrardaki seviyeleri 

ölçülerek sağlıklı genç insanlarda koenzim Q10‟nun diyet takviyesinin sağlıklı genç kiĢilerde 

bile oksidatif stresin yol açtığı DNA hasarına karĢı hafif koruyucu bir etki gösterdiği 

belirtilmektedir (Ito vd., 2015). 

Akut influenza hastalarında koenzim Q10 miktarının daha düĢük olduğu bulunmuĢ (Chase vd., 

2019). Koenzim Q10'un, inflamatuar süreçte yer alan enzimler dahil olmak üzere bir dizi genin 

ekspresyonunu doğrudan etkilediği gösterilmiĢtir (Schmelzer vd., 2008). Septik Ģok geçiren 

hastaların koenzim Q10 düzeylerinin daha düĢük olduğu belirtilmiĢtir (Donnino vd., 2011). 

Down sendromlu hastalarda koenzim Q10 ile tedavinin oksidatif hasarın ilerlemesine ve 

mitokondriyal disfonksiyona karĢı koruma sağladığı da bulunmuĢtur (Tiano ve Busciglio, 

2011). Metabolik sendromlu yetiĢkin hastaların yüksek plazma seviyelerinin total koenzim 

Q10 ile iliĢkili olduğu bulunmuĢtur (Miles vd., 2004). Koenzim Q10 seviyeleri; obezite ve 

plazmadaki oksidatif hasar ile ters bir iliĢki olduğu bildirilmiĢtir (del Pozo-Cruz vd., 2014b). 

Koenzim Q10'un hayvan türlerinde kan-beyin bariyerine nüfuz edebileceğine dair kanıtlar var 

iken insanlarda henüz daha belirlenmemiĢtir (Wainwright, 2018). Down sendromlu kiĢiler 

üzerinde yapılan bir çalıĢmada koenzim Q10 seviyelerinin daha düĢük ve TNF alfa ve IL-6 

seviyelerinin ise daha yüksek olduğu bulunmuĢtur (Zaki vd., 2017). Eksikliği ayrıca 

metabolik sendrom ve tip 2 diyabetin patogenezi ile ilgili olarak tartıĢılmıĢtır (Garrido-

Maraver vd., 2014). 

1.1.3. Koenzim Q10 Bio-Sentezi 

Karaciğer, koenzim Q10 için bir depolama organıdır ve karaciğerin fizyolojik iĢlevlerinden 

biri de koenzim Q10'u sentezlemek, dolaĢıma salmaktır (Kalenikova vd., 2016). Koenzim Q10 

sentezi (ġekil 1.3), insanlarda Asetil-KoA ve eksojen kaynaklı tirozin amino asitinin 

katkılarıyla kolesterol sentezinin de yapıldığı ortak bir yolda sentezlenir (Overvad vd., 1999). 

Tirozinin aromatik halka ön maddesi olarak koenzim Q10 sentezine katılabilmesi için B6 

(pridoksal- 5 fosfat) vitaminine ihtiyaç vardır (Dallner ve Sindelar, 2000; Kayapınar, 2002; 

Stocker, 2007). Endoplazmik retikulum ve mitokondri arasında görev yapan en az 11 farklı 

protein sentezde yer alır (Hernandez-Camacho vd., 2021). Koenzim Q10 sentezi endoplazmik 

retikulumda baĢlayıp golgide tamamlanmaktadır. Sonrasında hücredeki diğer kısımlara 
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dağılmaktadır. Fazlalığı ise plazma membranından kana geçip buradan plazma lipoproteinlere 

bağlanmaktadır (Altekin, 1999). 

 

ġekil 1. 3: Koenzim Q10 biyosentezi (Aaseth vd., 2021) 

Koenzim Q10 bağırsaktan emilir, ancak suda çözünürlüğünün düĢük olması nedeniyle önce 

lenf sistemine girer ve daha sonra sistemik dolaĢıma geçer (Palamakula vd., 2005). Koenzim 

Q10 emilimi, E vitamininin birlikte uygulanmasıyla geciktirilebilir (Constantinescu vd., 2007). 

Koenzim Q10 eksikliği çok nadir görülmesinin sebebi vücutta endojen olarak biyosentezinin 

olabilmesidir (Potgieter vd., 2013; Acosta vd., 2016). AĢırı koenzim Q10 sentezine neden olan 

rapor edilmiĢ bir genetik bozukluk yoktur ve araĢtırmaların çoğu, hastalığın fazlalıktan ziyade 

koenzim Q10 eksikliği ile iliĢkili olduğunu belirtmektedir (Wood, 2020). Bazı bilim insanları 

koenzim Q10 eksikliğini primer ve sekonder eksiklik olarak ikiye ayırmıĢlardır. Primer 

eksiklik genetik faktörlerle yani koenzim Q10 sentezini kodlayan genlerdeki mutasyonlardan 

kaynaklanan bir eksiklik olarak tanımlanmaktadır. Primer koenzim Q10 eksikliği olan hastalar, 

beyin, iskelet kası ve böbrekler gibi yüksek düzeyde metabolik dokuları etkileyen bir dizi 

fenotipe sahip olabilir. Bu da nefrotik sendrom, serebellar ataksi, miyopati ve ensefalopatiye 

neden olabilmektedir (Yubero vd., 2015). Sekonder koenzim Q10 eksikliğine, hastalık veya 

statinler gibi ilaç kullanımı ile iliĢkili olabilmektedir ve ikincil eksikliğin tedavisi olarak 

koenzim Q10 takviyesi her zaman baĢarılı olmamaktadır (Rodriguez-Aguilera vd., 2017; 
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Stefely ve Pagliarini, 2017). Koenzim Q10 eksikliğinin iyi karakterize edilmiĢ olması 

gerekmektedir. Eksikliğin ne tür sebepten kaynaklandığı patolojilerde etkili tedavilerin 

geliĢtirilmesinde ve doğru tanı koyulmasında katkıda bulunabilir böylelikle oluĢan 

bozuklukların tedavisini kolaylaĢtırabilir (Pallotti vd., 2021). 

1.1.4. Koenzim Q10 Takviyesinin Etkileri 

YaĢlanma ve hastalık halinde dokulardaki seviyelerinde azalmalar görülen Koenzim Q10, 

takviyelerle çeĢitli hastalıklarda faydalar göstermiĢtir (Crane, 2001). Mitokondriyal enerji 

üretiminin bozulmasına ve çoklu organ hastalığına yol açan genetik bir hastalık olan MELAS 

sendromu, koenzim Q10 ile tedavi edilmiĢtir (El-Hattab vd., 2015). Oosit rezervi azalmıĢ genç 

kadınlarda, koenzim Q10 takviyesi ile oosit sayısını ve döllenme oranını önemli ölçüde 

iyileĢtirdiği bulunmuĢtur (Xu vd., 2018). Alkolsüz yağlı karaciğer hastalığı olan kiĢilerde 

takviye sonrası karaciğer ve sistemik inflamasyon belirteçlerini iyileĢtirdiği görülmüĢtür 

(Farsi vd., 2016). 

Koenzim Q10 kalp yetmezliği olan hastaları üzerinde tedavi amaçla ilk 1967 yılında 

kullanılmaya baĢlanmıĢtır (Langsjoen ve Folkers, 1993). Kalp yetmezliği olan 420 hasta 

üzerinde yapılan randomize kontrollü çok merkezli bir çalıĢmada yardımcı tedavi olarak 

koenzim Q10 (300 mg/gün) ile 2 yıllık bir tedavide, majör kardiyovasküler olaylarda bir 

azalma olduğunu göstermiĢtir (Mortensen vd., 2014). Farelerde koenzim Q10 takviyesinin, 

viral miyokardit Ģiddetini azalttığı ve oksidatif stresin azalmasıyla birlikle mortalitenin de 

azaldığı belirtilmiĢtir (Miyamoto vd., 2019). BaĢka bir çalıĢmada ise yaĢlı bireylerden oluĢan 

bir gruba 4 yıllık bir süre boyunca selenyum ve ubikinon kombinasyonu verilmesi ile geliĢmiĢ 

bir fiziksel performansta artıĢ olduğu ve koenzim Q10 takviyesinin, kardiyovasküler ve diğer 

hastalıklarla iliĢkili oksidatif stresi önleyerek yaĢlı insanlarda sağlık yararları sağladığı 

sonucuna varılmıĢtır (Gonzalez-Guardia vd., 2015). Ayrıca yaĢlanma ile iliĢkili olan 

kardiyovasküler fibrozisin azaltılmasında koenzim Q10 takviyesi fayda sağlayabildiği ifade 

edilmektedir (Hargreaves ve Mantle, 2019).  

Antikanser ilacı olan Doxorubicin alan ratlarda yapılan bir çalıĢmada yüksek dozda (100 mg) 

koenzim Q10 uygulaması Doxorubicin‟nin neden olduğu böbrek fonksiyonunun bozulmasını 

iyileĢtirdiği fakat yüksek dozda koenzim Q10'un prooksidan etkinin olduğu bulunmuĢ yine 

aynı çalıĢmada düĢük doz (10 mg) koenzim Q10 uygulamasının sıçanlarda Doxorubicin 

kaynaklı nefrotoksisiteye karĢı koruma sağladığı belirtilmiĢtir (El-Sheikh vd., 2012). 13 hafta 

süresince diĢi ve erkek sıçanlara tekrarlayan dozlarda günlük 300, 600 ve 1200 mg/kg 
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koenzim Q10 verilmiĢtir ve deney süresince hayvanlarda ölüm ya da toksitisite belirtisi 

görülmemiĢtir. Günlük oral koenzim Q10 miktarı 1200 mg/kg kadar alınabileceği sonucuna 

varılmıĢtır. Yine baĢka bir çalıĢmada (Hyson vd., 2010) Huntigton hastalığı ve sağlıklı olan 

bireylere takviye ile günlük 1200, 2400 ve 3600 mg olmak üzere yüksek dozlarda koenzim 

Q10 verilmiĢtir. 20 hafta sonra katılımcıların bazılarında mide ve bağırsak rahatsızlığı dıĢında 

baĢka bir sorun gözükmemiĢtir ve bu çalıĢma sonunda en iyi tolere edilen dozun günlük 2400 

mg olduğu sonucunda varılmıĢtır (Honda vd., 2007). Yapılan çalıĢmaların meta-analiz 

sonuçları koenzim Q10 takviyesinin; hipertansiyon, dislipidemi ve inflamasyon için yararlı 

etkilerinin olduğu sonucuna varılmıĢtır (Sahebkar vd., 2016; Tabrizi vd., 2018). Diyabetli 

kiĢilerde yapılan koenzim Q10 takviyesi; total kolesterol ve düĢük yoğunluklu lipoprotein 

seviyelerinde iyileĢmeler kaydedilmiĢtir (Dludla vd., 2020). Endotoksinin neden olduğu 

karaciğer hasarını koenzim Q10 takviyesi ile iyileĢtirildiği bildirilmiĢtir. Sebebinin ise, toksik 

ajanların neden olduğu ROS ve lipit peroksidasyonuna karĢı hücre bütünlüğünü korumak için 

koenzim Q10'un yüksek antioksidan etkinliğine bağlanmaktadır (Frei vd., 1990; Maruyama 

vd., 1995). 

Koenzim Q10 iki formunu (ubikinol ve ubikinon) ĠV olarak verilen bir çalıĢmada koenzim 

Q10‟nun dokulardaki içeriğinin hızlı bir Ģekilde artıĢ görüldüğü ve uzun süre kalp, beyin, 

böbrekler ve karaciğerde yüksek seviyelerde kaldığı gözlemlenmiĢtir. Yine aynı çalıĢmada 

plazma ve karaciğerdeki kinetik profillerinin karĢılaĢtırılmasında karaciğerin koenzim Q10 için 

depolama organı olduğunu bulunmuĢtur. Koenzim Q10‟nun parenteral yol ile uygulanması, 

plazma ve doku seviyelerinde hızlı yükseliĢi, uzun süreli kalıcılığı nedeniyle iskemi ve 

miyokard enfarktüste acil müdahale için bir tür tedavi yöntemi olarak seçenek olmuĢtur 

(Ivanov vd., 2014; Kalenikova vd., 2021). 

Ġnsanlarda, koenzim Q10 seviyeleri genel olarak kan örnekleri alınarak ölçülür fakat kan 

koenzim Q10 seviyeleri ile dokulardaki değerler arasında farklılıklar görülebilmektedir. Bu 

farklılıklar nedeniyle çalıĢmalarda doğru değerlere ulaĢmak için kan almak yerine konu alınan 

doku ile çalıĢmak daha doğru sonuçları verecektir. Bununla ilgili kas biyopsi örnekleri ile 

koenzim Q10 değerlerini ölçülebileceğini ileri süren birtakım tartıĢmalar da mevcuttur. 

(Yubero vd., 2014). Birçok klinik çalıĢmada koenzim Q10'un doku hücrelerine ne ölçüde 

girdiği bilinmediği ifade edilmektedir. Kemirgen modellerinde koenzim Q10 takviyesinin 

karaciğer ve dalaktaki doku seviyelerini artırabildiği, ancak beyin ve kas dokusundaki 

seviyeleri artırmak için çok daha yüksek dozlara ihtiyaç duyulduğu belirtilmektedir 

(Bhagavan ve Chopra, 2006). 
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Koenzim Q10‟nun plazma seviyelerinin ne olması gerektiği açık değildir, çünkü farklı 

çalıĢmalar sağlıklı popülasyonlarda plazma koenzim Q10 için farklı değerler bulmuĢtur ve 

ortalamaya yakın geniĢ aralıklar vardır (Sharma vd., 2016). Enerji gereksinimi fazla olan 

organlarda nispeten daha fazla bulunur (Folkers, 1996). En fazla mitokontriyal memranlarda 

bulunur. Normal kan seviyesi ortalama 0,7–1,0 µg/mL arasındadır (Folkers, 1996). Kandaki 

koenzim Q10 seviyesini 2 μg/ml civarında çıkartmak için günde 100 mg koenzim Q10 almak 

gerektiği ifade edilmektedir (Ercan ve El, 2010). Endojen koenzim Q10„nun insan vücudunda 

en fazla miktarda bulunduğu organlar sırasıyla kalp (114 µg/g doku), böbrekler (66.5 µg/g 

doku) ve karaciğer (54.9 µg/g doku) iken en az miktarda bulunduğu organlar ise akciğerler (8 

µg/g doku), testis (11 µg/g doku) ve kalın bağırsaktır (11 µg/g doku). Ġnsanda beyin ve 

akciğer dokuları hariç büyük bir bölümü koenzim Q10‟nun indirgenmiĢ formunu içermektedir 

(Turunen vd., 2004; Ercan ve El, 2010). 

Koenzim Q10'un etkinliği, canlının fizyolojik durumuna, sağlık ve hastalıklarına, diyet 

koenzim Q10 takviyesinin konsantrasyonuna, süresine, diğer besinlerle etkileĢimi ve 

kullanılan takviyedeki taĢıyıcı lipitin özelliği gibi faktörlere göre değiĢiklik 

gösterebilmektedir (Shekelle vd., 2003; Sohal vd., 2006; Acosta vd., 2016; Lopez-Lluch vd., 

2019). DıĢarıdan gıdalarla vücuda alınımı (ortalama koenzim Q10 5 mg/gün düzeyinde) ile az 

miktarda elde edilse de günlük vücudun koenzim Q10 gereksiniminin çoğu endojen sentezden 

karĢılanmaktadır. Koenzim Q10 için günlük gereksinim kesin olarak bilinmemekle birlikte 

günlük yaklaĢık 500 mg olduğu tahmin edilmektedir (Weber vd., 1997).  

1.2. Vitamin C  

 Vitamin C, askorbik asit olarak bilinen kokusuz, beyaz katı kıvamda olan suda çözünebilen 

bir vitamindir. Erime noktası 192 °C‟dir. Molekül ağırlığı 176 g/mol‟dür (Dizlek ve Gül, 

2007). Drummond isimli çalıĢmacı 1919 yılında ilk defa vitamin C‟yi bitki öz suyundan 

almıĢtır. Tarihte vitamin C‟yi ilk defa izole eden Albert Szent Györgyi‟dir ve ‟antiskorbüt 

öz‟‟ olarak isimlendirmiĢtir. Vitamin C oksidan molekülleri ortamdan kaldırdığından dolayı 

antioksidan denilmektedir (Szent-Györgi, 1928; Sorice vd., 2014; Uetaki ve vd., 2015). 

Vücutta depolanmaz her gün alınması gerekmektedir. Yapı olarak glukoza benzemekte olup 

altı karbonlu ketatlon bileĢimidir. Kimyasal formülü C6H8O6 dır (ġekil 1.4) (Groff vd, 1995; 

CoĢkun, 2021). Çoğu bitki ve hayvan D- glukozu kullanarak D- glukuronik asit ve L-glonik 

asitten vitamin C‟yi sentezlemektedirler fakat insanlar kuĢlar ve balık gibi bazı hayvanlar L- 

gulonolakton oksidaz enziminin yokluğundan dolayı vücutlarında vitamin C‟yi üretemezler 
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(Savran, 2018). Vitamin C‟nin indirgenmiĢ formu (L-askorbik asit) ve oksitlenmiĢ formu 

(dehidroaskorbik asit) olmak üzere iki önemli biyolojik formu vardır. C vitamini 

konsantrasyonu en yüksek doku düzeyinde bulunur, bu nedenle taĢınması önemlidir. Sağlıklı 

bireylerde indirgenmiĢ formu, diğer formuna göre daha ağırlıklı bulunmaktadır. Bu form 

hücre içi olarak SVCT'ler (Sodyum bağımlı C vitamini taĢıyıcıları) taĢıyıcıları aracılığıyla 

taĢınır. Dehidroaskorbik asit yani oksitlenmiĢ formu ise glikoz (C6H12O6) ve C vitamini 

(C6H8O6) arasındaki kimyasal benzerlik nedeniyle GLUT (glikoz taĢıyıcı) tarafından taĢınır. 

C vitamininin oksitlenmiĢ formu (DHA), hücre içine ulaĢtığında, glutatyonun etkisiyle 

indirgenmiĢ formuna veya askorbik aside kendiliğinden geri dönmektedir (Koshiishi vd., 

1998; Padayatty vd., 2003; Rivas vd., 2008; Verrax ve Calderon, 2008). Böylelikle oral 

vitamin C alınımı hücreye ve hücre içi organellere geçiçiĢi, plazma konsantrasyonu sıkı 

kontrollerle ve ilgili taĢıyıcılarla gerçekleĢmektedir (Uğur vd., 2020). Ġnsanda biyolojik olarak 

eĢit Ģekilde aktivite gösteren bu iki form çeĢitli yollarla birbirine dönüĢebilmektedir ve 

indirgenmiĢ Ģekli dehidro Ģekline göre daha dayanıklıdır (Savran, 2018). 

 

ġekil 1. 4: Vitamin C kimyasal Yapısı (Decker ve Clarkson, 1999) 

1.2.1. Vitamin C Nerede Bulunur? 

BağıĢıklık sisteminin güçlendirilmesinde önemli vitaminlerden biri olan vitamin C vücudun 

günlük olarak ihtiyaç duyduğu vitaminler arasında yer alır. Turunçgiller, biber, salatalık, 

patates, domates, lahana baĢta olmak üzere tüm meyve ve sebzeler C vitamini açısından 

zengin besinlerdir (Aslan, 2018). Vücutta farklı homeostatik konsantrasyonlarla bulunur. 

Beyin ve adrenal bezlerde C vitamini konsantrasyonu daha yüksektir. Kronik diyet eksikliği 

dönemlerinde beyin yüksek C vitamini içeriğini koruyabilmektedir (Lindblad vd., 2013; 

Hansen vd., 2014; Hasselholt vd., 2015; Lykkesfeldt ve Tveden-Nyborg, 2019). Kalpte 
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ortalama 0,2-04 mM, beyinde 2-10 mM, plazmada ise 50-70 µM gibi farklı miktarlarda 

bulunmaktadır (ġekil 1.5) (Rice ve Russo-Menna, 1997; Lykkesfeldt ve Tveden-Nyborg, 

2019; Tveden-Nyborg, 2021). Yenidoğan doğum anında annesine göre daha yüksek C 

vitamini plazma konsantrasyonları bulunmaktadır (Teel vd., 1938). Bu sebeple, bebeğin 

nöronal geliĢimi için C vitamininin rolü büyük öneme sahiptir (Coker vd., 2022).  

 

ġekil 1. 5: C Vitamininin Doku Dağılımı (Coker vd., 2022). 

1.2.2. Vitamin C’nin Metabolik Etkileri 

 

Vücutta Vitamin C alımı, dağılımı ve atılımı, hücre içi geri dönüĢüm için hücresel kapasite ile 

birlikte çok karmaĢık bir dağılım profiline sahip farklı taĢıma mekanizmaları tarafından 

düzenlenen bir sistem içerisinde bulunmaktadır (Lykkesfeldt ve Tveden-Nyborg, 2019). 

Vitamin C‟nin, keĢfedildiği günden günümüze kadar hayati tehlike oluĢturan hastalık riskini 

azaltmada büyük katkısı olması nedeniyle sağlıklı yaĢam ile hastalıklardaki rolüne yönelik 

pek çok çalıĢma yapılmıĢtır (Du vd., 2012, Pearson vd., 2017, Shivavedi vd., 2019). Yapılan 

bazı araĢtırmalarda (Padayatty vd., 2003; Droogmans vd., 2007; Hirano, 2007) C vitaminin 

bağıĢıklık sistemini güçlendirdiği, kalp ve kanser gibi hastalıkların önlenmesinde önemli 

etkilerinin olduğu belirtmektedir. Vücudu bakteri toksinlerinden ve enfeksiyonlardan 
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korumaktadır ve enfeksiyon durumunda ise vitamin C düzeyinde düĢüĢler gözlenebilmektedir 

(Harris, 1937; Hughes, 1981; Carpenter, 1986).  

Serbest radikal teorisi, yaĢlanmanın, metabolizmanın yan ürünleri olarak üretilen serbest 

radikallerin neden olduğu oksidatif hasar birikimi sonucu geliĢtiği varsayılmaktadır (Harman, 

1972). OksitlenmiĢ makro moleküllere dayalı hasar birikimi, yaĢa bağlı geliĢen birçok 

hastalıkta da bulunmaktadır (Lee vd., 2015). Askorbik asit; nitrojen dioksit, ozon, singlet 

oksijen, süperoksit, hipokloröz asit, peroksinitrit, hidroperoksil gibi reaktif oksijen türlerini ve 

reaktif nitrojen türlerini temizleyerek oksitatif hasara etkili koruma sağlar ve dolaylı olarak 

diğer antioksidan sistemlerin yeniden üretilmesinde yardımcı olmasıyla bilinen güçlü bir 

antioksidandır (Robichova vd., 2004; Karabulut ve Gülay, 2016). Ġleri yaĢlardaki insanların 

kanında genç yaĢlardaki kontrollere kıyasla serumdaki oksitlenmiĢ koenzim Q10'un toplam 

koenzim Q10'a yüzdesinde (koenzim Q10'un redoks dengesinin oksitlenmiĢ forma geçtiğini 

gösterir) bir artıĢ ve vitamin C'de ise bir azalmanın gözlendiği ve bu bulguların ileri 

yaĢlardaki insanların kanında oksidatif stresin arttığına iĢaret ettiği kaydedilmektedir. 

Koenzim Q10„nun tek baĢına ya da vitamin C ile kullanımı ileri yaĢlarda artan oksidatif hasar 

ile mücadele etmede faydalı olabileceği ifade edilmektedir (El-Laithy vd., 2018).  

C vitamininin hem doğuĢtan gelen hem de adaptif bağıĢıklık sisteminin hücresel iĢlevleri 

üzerinde çok sayıda faydalı etki gösterdiği belirtilmektedir. Vücudu endojen ve eksojen 

oksidatif zorluklara karĢı koruyan ve çok sayıda enzim için bir kofaktör olarak etkisi ile 

önemli bir güçlü bir antioksidandır (Carr ve Maggini, 2017). Vitamin C potansiyel anti-

inflamatuar ve terapötik rolü ve sağlıklı bireylerde bağıĢıklık arttırıcı gibi özellikleriyle 

“bağıĢıklık güçlendirici” olarak destek tedavilere eklenmektedir (Marik, 2018). C vitamini, 

inflamatuar mediatörlere yanıt olarak nötrofiller göçünü uyararak mikropların fagositozunun 

artırımı ile inflamatuar yanıta yardımcı olmaktadır. BağıĢıklık sistemindeki aktif rolü ile 

organizmanın aĢırı zarar görmesini önleyerek patojenlere karĢı yeterli bir yanıt oluĢturması ve 

bu yanıtın sürdürmesinde rolü ile C vitamininin önemi büyüktür. Özellikle yaĢlılar ve C 

vitamini yetersizliğinde risk faktörlerine maruz kalan bireylerde, diyet veya takviye yoluyla 

yeterli C vitamini alımının sağlanması, uygun bağıĢıklık fonksiyonu ve enfeksiyonlara karĢı 

direnç için gereklidir (Carr ve Maggini, 2017). 

Son birkaç yıldır ortaya çıkan tüm dünyayı etkisi altına Covid-19 hastalığı üzerinde vitamin 

C‟nin etkisi ile ilgili birtakım çalıĢmalar yapılmıĢtır. Covid-19 Ciddi akut solunum sendromu 

olan Covid-19 tanılı 323 hastada yapılan bir çalıĢmada yüksek doz intravenöz C vitaminin 

etkisini araĢtırmıĢlardır. KiĢi sayısı yetersizliği ve küçük örneklere dayanan sınırlı kanıtlar 

sebebiyle yüksek doz vitamin C uygulamasının Covid-19 hastalığı üzerinde herhangi bir fark 
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bulunmamıĢtır (Kavurgacı vd., 2021). BaĢka bir çalıĢmada ise yüksek doz vitamin C 

takviyesinin; Covid-19 pnömonisiyle ortaya çıkan akut solunum yetmezliğinde; yoğun bakım 

yatıĢ süresini, mortaliteyi, vazopressör tedavi ve invaziv mekanik ventilasyon ihtiyacını 

azalttığı bulunmuĢtur (CoĢkun, 2021). Ciddi pnömonisi olan durumu kritik olan hastalara 

yüksek dozda intravenöz C vitamini uygulamasının genel olarak güvenli olduğunu ve 

mortalite üzerinde önemli bir etki olmaksızın inflamasyonu, mekanik ventilasyon süresini ve 

vazopresör kullanımını azaltabileceğini belirtilmektedir (Mahmoodpoor vd., 2021). BaĢka bir 

çalıĢmada C vitamini takviyesinin, resüsite edilen septik Ģok hastalarında; C vitamininin 

plazma seviyeleri ne olursa olsun mikrovasküler reaktiviteyi ve periferik doku perfüzyonunu 

iyileĢtirdiği görülmüĢtür (Lavillegrand vd., 2022).  

C vitamini beyin geliĢimi ve iĢlevi için önemli bir vitamindir. Beyin ve adrenal bezler C 

vitamini kronik eksikliği ve tükenme durumlarında bile yüksek vitamin C seviyelerini koruma 

yeteneğine sahiptirler (Rice vd., 2002). Yüksek doz vitamin C uygulamalarında beyin ve 

adrenal bezler kolayca depolama yaptığı sonucuna varılmıĢ bu da bu organların vitamin C 

depolamada yüksek bir önceliğinin olduğunu göstermektedir (Tveden-Nyborg vd., 2012; 

Hasselholt vd., 2015; Lykkesfeldt ve Tveden-Nyborg, 2019). C vitamininin sinir sisteminde 

birçok iĢlevi vardır. Epigenetik düzenleme, katekolamin nörotransmitterlerinin ve 

hormonlarının biyosentezi, kollajen üretimi ve anjiyogenez gibi çeĢitli süreçlerde yer alan çok 

sayıda farklı enzim için bir ortak faktör olarak görev yapmaktadır (Coker vd., 2022). 

Epidemiyolojik çalıĢmalar, vitamin C eksikliğinin Batı popülasyonlarında hala yaygın 

olduğunu ve C vitamini eksikliğinin Amerika BirleĢik Devletleri'nde dördüncü önde gelen 

besin eksikliği olduğunu ifade edilmektedir. Sebeplerinin ise sınırlı vücut depoları ile birlikte 

azaltılmıĢ alımı ve çeĢitli hastalıklara dayandırılmaktadır. Hava kirliliği ve sigara içme, 

enfeksiyonlarla mücadele, oksidatif ve inflamatuar bileĢenlere sahip hastalıklar, tip 2 diyabet 

vb. nedenlerle artan ihtiyaçlar olarak açığa çıkmaktadır (Carr ve Maggini, 2017). Vitamin C 

eksikliğinde kan ve idrardaki miktar C vitamini miktarı da azalmakta ve bu eksikliğe bağlı 

vücutta semptomlar görülmeye baĢlanır. ĠĢtahın azalması, yorgunluk, yara iyileĢmesindeki 

gecikmeler gibi belirtiler hafif semptomlar iken anemi, epistaksis (burun kanaması), büyüme 

ve geliĢmede duraklama, diĢ dökülmesi, diĢ eti ĢiĢmesi ve kanaması, ateĢ, enfeksiyonlara karĢı 

direnci azalması, kemiklerde bazı kırılmalar gibi belirtiler ise ileri düzey semptomlardır 

(Carpenter, 1986; Hughes, 1981). Vitamin C eksiklik durumları bazen genç bireylerde, 

ölümle sonuçlanabilmektedir. Ġskorbüt hastalığının erken belirtileri arasında, ilerleyen vitamin 

C eksikliğinin beyin üzerindeki olumsuz etkisini destekleyen, spesifik olmayan duygudurum 

bozuklukları ve depresyon hali gözükebilmektedir (Institute of Medicine, 2000). Fareler 
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üzerinde yapılan bir çalıĢmada ise vitamin C‟nin hayati rolüne dikkat çekilmektedir. Beyine 

aktif vitamin C taĢınmasında problemli olarak doğan fareler serebral kanamalar sergilerler ve 

doğumdan sonra uzun süre hayatta kalmazlar, bu da C vitamini tükenmesinin beyine zararlı 

etkilerinin olduğunu ve perinatal hayatta kalmaya etkilerinin olduğunu göstermektedir 

(Sotiriou vd., 2002; Harrison vd., 2010). Bununla birlikte, kobaylarda uygulanan doz 

seviyelerinin insanlara ne dereceye kadar aktarılabileceği ve vitamin C eksikliğinin insan 

beyninde nasıl fonksiyonel sonuçlara yol açabileceğini tahmin etmek güç olduğu ifade 

edilmektedir. Hamile kadınlar, erken doğmuĢ çocuklar ve düĢük gelirli ve eğitim düzeyine 

sahip aileler gibi belirli alt grupların vitamin C eksikliği riskinin yüksek olduğu 

belirtilmektedir (Tveden-Nyborg, 2021). 

1.2.3. Vitamin C Takviyesinin Etkileri 

Vitamin C‟nin, keĢfedildiği günden günümüze kadar hayati tehlike oluĢturan hastalık riskini 

azaltmada büyük katkısı olması nedeniyle sağlıklı yaĢam ile hastalıklardaki rolüne yönelik 

pek çok çalıĢma yapılmıĢtır (Du vd., 2012, Pearson vd., 2017, Shivavedi vd., 2019). Bu 

çalıĢmalar neticesinde vitamin C‟nin en önemli etkisinin, hücresel metabolizmanın normal bir 

parçası olarak oluĢan ancak yaĢlanma ile birlikte kanser ve kardiyovasküler hastalıklar gibi 

kronik hastalıklarda yüksek seviyelerde gözlenen oksidatif strese karĢı vücudu koruduğu 

tespit edilmiĢtir (Duarte ve Lunec, 2005, Shivavedi vd., 2019). Ayrıca vitamin C 

takviyelerinin Ģeker hastalığı, depresyon, endiĢe ve merkezi sinir sistemindeki nörotransmitter 

üretimi ve salınımda iyileĢme sağladığına yönelik kanıtlar da bulunmaktadır (Fernandes vd., 

2011, Jungert ve Neuhauser-Berthold, 2015, Pearson vd., 2017, Shivavedi vd., 2019). 

Bir vitaminin önerilen diyet miktarını belirlemek için biyoyararlanımını, absorpsiyonunu, 

idrarla atılımını ve potansiyel toksisitesini bilmek ve farklı dozlarda kullanımında serum ve 

doku konsantrasyonunun belirlenmesini gerekmektedir (Levine ve Cantillena, 1996). 

GeliĢmiĢ ülkelerde klinik iskorbüt vakaları plazma vitamin C konsantrasyonun 23 umol/L 

altına düĢmesi olarak tanımlanır ve bu değer yetiĢkin popülasyonun yaklaĢık %15'ini 

etkilemektedir (Pearson vd., 2017; Rowe ve carr, 2020). Bu oran hamileler, sigara içenler ve 

düĢük sosyoekonomik sınıflar gibi belirli alt gruplarda belirgin Ģekilde daha yüksektir (de 

Oliveira vd., 2004; Schleicher vd., 2009; Wang vd., 2009; Pearson vd., 2017).  1943 yılında C 

vitamini doz miktarının önerileri belirlendi ve bazı sonuçlar elde edildi. Günlük 60 mg'lık bir 

dozun iskorbütü önlemek için gereken dozun iki katı olduğunu ve bu dozun idrarla atılan C 

vitamininin eĢik değer olduğunu açıklandı. Daha sonraki yapılan farmakokinetik çalıĢmalarda 
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günlük 100 mg'lık bir dozda düĢük bir idrar atılımı insidansı, 200 mg'lık bir dozda %100'lük 

bir biyoyararlanım olduğu doz miktarının 1000 mg'a ulaĢtığında ise tam bir doygunluğa 

ulaĢıldığı bulunmuĢtur. Günlük vitamin C dozu RDA 90 mg olmasına rağmen farmakokinetik 

olarak günlük RDA 200 mg'lık dozu desteklemektedir (Levine ve Cantillena, 1996). Fakat 

hedeflenen MDA “minimum diyet toleransı” veya eksikliğin minimum önleyici dozunun 

belirlenmesi değil, her hastanın klinik durumuna göre değiĢebilen optimal dozun belirlenmesi 

gerektiği düĢünülmelidir (Velarde, 2019). 

 C vitamini suda çözünen bir vitamindir ve genellikle daha yüksek dozlarda bile kullanılması 

güvenli kabul edilir. Yüksek doz C vitamininin etkinliğini değerlendiren çalıĢmalarda ciddi 

yan etkiler bildirilmemiĢtir (Padayatty vd., 2010; Yanase vd., 2020). Fakat bazı durumlarda 

vücuda yüksek dozda C vitamini alınması toksik olabileceği ifade edilmektedir (Levine vd., 

1999). Fazla olan vitamin C idrarla itrah olur yalnız böbrek yetmezliği olan hastalarda ya da 

diyalize giren hastalarda çeĢitli organlarda birikebilir (McAllister vd., 1984; Wong vd., 1994). 

Yüksek dozlarda C vitamini uygulaması, glukoz-6-fosfat dehidrojenaz eksikliği olan 

hastalarda, oksalat böbrek taĢı veya hiperoksalürisi olan hastalarda kontrendikedir (Rivers, 

1987; Levine vd., 1999).  

Bu çalıĢmanın ana hipotezi, antioksidan takviyelerin hücre ve doku koenzim Q10 düzeylerini 

serbest radikal saldırılarından koruyabileceği ve böylece yaĢlanmadaki koenzim Q10'un 

etkilerini artırabileceği Ģeklindedir. Bu nedenle çalıĢmada; farklı yaĢ ve cinsiyetteki sağlıklı 

sıçanlara oral vitamin C takviyesinin kan, kalp ve karaciğer dokusu koenzim Q10 düzeylerine 

etkilerinin belirlenmesi amaçlanmıĢtır.  
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2. MATERYAL VE METOL 

2.1. Materyal 

ÇalıĢmada değiĢik yaĢ ve cinsiyet grubunda sağlıklı 84 sıçan kullanılarak vitamin C 

takviyesinin kandaki serum, kalp ve karaciğer dokularındaki koenzim Q10 düzeylerine etkisi 

incelenmiĢtir. Bu çalıĢmada; hayvan materyali olarak, endojen vitamin C sentezi yapabilen 

sıçanlardan (Svirbely, 1936) alınan kan ve doku örnekleri materyal olarak kullanılmıĢtır. 

ÇalıĢmamız için AKÜ Deney Hayvanları Yerel Etik Kurulu‟nun (AKÜHADYED) 

24.06.2020 tarihli 49533702/280 nolu izni doğrultusunda gerçekleĢtirilmiĢtir. 

2.1.1. Deney Hayvanlarının Temini 

ÇalıĢmadaki hayvanlardan; genç (2-3 aylık) diĢi ve erkek sıçanlar ile yetiĢkin (12-18 aylık) 

erkek sıçanlar Afyon Kocatepe Üniversitesi Deney Hayvanları Uygulama ve AraĢtırma 

Merkezi‟nden ve yetiĢkin (12-18 aylık) diĢi sıçanlar ile yaĢlı (18 ay üstü) erkek ve diĢi 

sıçanlar EskiĢehir Anadolu Üniversitesi Deney Hayvanları AraĢtırma ve Uygulama 

biriminden temin edilmiĢtir. Hayvanlar etik kurallar çerçevesinde Pamukkale Üniversitesi 

Deneysel Cerrahi Uygulama ve AraĢtırma Merkezi‟ne getirildi.  

2.1.2. Deney Hayvanlarının Hazırlanması 

Pamukkale Üniversitesi Deneysel Cerrahi Uygulama ve AraĢtırma Merkezine getirilen 

hayvanlara uygulama öncesi adaptasyon için 7 gün boyunca karantina uygulandı. Sıçanlar 

deney hayvanları ünitesindeki kafeslerinde; 22±1 °C sıcaklıkta, %50-55 nem ortamında 12 

saat ıĢık/karanlık ve düzenli havalandırılan ortamda bulundurulmuĢ olup özenle bakılmıĢtır. 

2.1.3. Deney Gruplarının OluĢturulması 

ÇalıĢmada; hayvan materyali olarak 100-600 g ağırlığında ve farklı yaĢlarda Sprague Dawley 

türü erkek ve diĢi toplam 84 sağlıklı sıçan bulunmaktadır. Hayvanlar yaĢ, cinsiyet ve vitamin 

C uygulamasına göre gruplara ayrılmıĢtır ve özel kafeslerde bakılmıĢtır. 
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Çizelge 2. 1 : Deney ve kontrol grupları. 

Deney ve kontrol grupları 
Grup baĢına 

hayvan adeti 

Kullanıla

n toplam 

hayvan 

sayısı/gru

p 

Gruplar 
Erke

k 
DiĢi 

 

Genç (2-3 aylık) Kontrol Grup 7 7 14 

Genç (2-3 aylık) 500mg/kg CA Vitamin C grup 7 7 14 

YetiĢkin (12-18 aylık) Kontrol Grup 7 7 14 

YetiĢkin (12-18 aylık) 500mg/kg CA Vitamin C grup 7 7 14 

YaĢlı (18 ay üstü) Kontrol Grup 7 7 14 

YaĢlı (18 ay üstü) 500mg/kg CA Vitamin C grup 7 7 14 

Toplam 42 42 84 

2.1.3.1. Vitamin C Grubu 

Vitamin C grubu diĢi ve erkek olmak üzere genç, yetiĢkin ve yaĢlı 42 hayvandan 

oluĢturulmuĢtur. Hayvanlar 30 gün boyunca katkısız yem ve Ģebeke suyu ile beslemesi 

yapılmıĢtır. Takviye olarak Carlo Erba Reagents ticari marka L(+) Askorbik asit (Carlo Erba 

Reagents, 402406 Fransa) kullanılmıĢtır. Doz ayarlamasında (Tekstar Kd-Tbc 300G 0.001G) 

marka hassas terazi kullanılmıĢtır. Askorbik asit %0,9 izotonik (Polifleks) içerisinde vorteks 

(Velp Scıentıfıca ZX
3
) karıĢtırıcıda tamamen yüksek devirde içerisinde partikül kalmayacak 

Ģekilde homojen olarak karıĢtırılmıĢtır. Hazırlanan karıĢım 500 mg/kg CA olacak Ģekilde 

hayvanlara ml hesabı ile 30 gün süresince gastrik gavajla uygulandı. 

2.1.3.2. Kontrol Grubu  

Vitamin C grubu diĢi ve erkek olmak üzere genç, yetiĢkin ve yaĢlı 42 hayvandan 

oluĢturulmuĢtur. Hayvanlar 30 gün boyunca katkısız yem ve Ģebeke suyu ile beslemesi 

yapılmıĢtır. Kontrol grubuna, deney grubu ile aynı stres oluĢması adına 1 cc distile su gavaj 

olarak verilmiĢtir. 
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Çizelge 2. 2: Vitamin C içeriğine ait bilgiler  

Üretici Firma Dasıtgroup 

Ticari Ġsim Carlo ErbaReagents 

Doğrusal Formül COCOH: COHCHCHOHCH2OH 

Kurutma Kaybı <=0.1% 

Suda çözünmeyen madde <=30 ppm 

Ağır metaller (Pb) <=10 ppm 

AteĢleme kalıntısı <=300 ppm 

Parti No V8B510039I 

Son Kullanım Tarihi 2025/9 

 

 

Çizelge 2. 3: AraĢtırmada kullanılan standart sıçan yeminin besin madde değerleri. 

Yem Ġçerik Değer 

Kuru madde (%) 88,9 

Ham protein (%) 24,3 

Ham selüloz (%) 5,1 

Ham kül (%) 6,6 

Ham yağ (%) 3.2 

Metabolize olabilir enerji (kcal/kg) 2850 

Nem/Rutubet (%) 11,1 

Kalsiyum (En az, %) %0,95 

Fosfor (En az, %) %0,98 

Sodyum (En az, %) %0.05 

Lizin (%) %1.32 

Methionin (%) %0.49 

 

2.1.4. Analizde Kullanılan Cihazlar 

 Analitik hassas terazi (kernacs 220-4m)  

 KarıĢtırıcı (Velp ZX3 Vortex)  

 Homojegenizer ika t18 ultra-turrax 

 Santrifüj makinesi (thermo scientific megafuge 8r marka) 

 Derin dondurucu -80 °C (Panasonic MDF-U5386S-PE) 

 Ġnkübasyon cihazı (nüve incubator en 055) 

 Eliza cihazı (Thermo Scıentıfıc) 
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 Hassas terazi (Tekstar Kd-Tbc 300G 0.001 g‟ a duyarlı) 

 Canlı ağırlık tartım terazi (Sswock TCS-B 30 Kg-05 G) 

 

 

2.1.5. Analizde Kullanılan Kimyasallar, Malzeme ve Kitler 

 Kan tüpleri (BD Vacutanier SST II Advance Serum Separatör 8,5 ml) 

 Alüminyum folyo 

 Eppendorf tüpü 

 Potasyum hidrojen fosfat 50mM (merck) 

 Eppendorf tüpleri 

 Otomatik pipetler (Dragon med 0,5-10 μl, Biohit 0,5-10 μl ve Eppendorf 12 kanallı 

ayarlanabilir hacimli 30-300 ul) 

 Rat Coenzyme Q10 ELĠSA ticari kiti (bioassay technology laboratory, Cat. No: 

E2429Ra) 

 L (+) Ascorbic Acid (Vitamin C) Carlo Erba Reagents, 402406, Fransa 

 %0,9‟luk izotonik sodyum klorür solüsyonu 

 5 cc ve 10 cc‟lik enjektörler 

 Penset, pens, cerrahi makas, portegü 

 Kilitli poĢet 

2.2. Metot  

2.2.1. Anestezi Uygulaması, Doku ve Kan Örneklerinin Alınması 

Hayvanların 30 gün boyunca beslemesi yapıldıktan sonra deney gününden 12 saat öncesi su 

dahil beslemesi kesildi. Anestezi olarak ketamin hidroklorür (87 mg/kg) ve ksilazin (13 

mg/kg) karıĢımı sağ arka ayak adalesine intramusküler yolla uygulandı. Anestezik maddenin 

dozu hayvanların solunumları spontan olarak devam edecek Ģekilde ayarlandı. Anestezik 

madde uygulandıktan sonra (ortalama 10-15 dakika) hayvanların refleks noktalarına belli 

uyarılar verilerek anestezik maddeye karĢı hayvanların uyarıları ölçüldü. Uyarısı olmayan 

hayvanlar önceden temiz olarak hazırlanmıĢ olan üstten aydınlatmalı olan masaya supin 

pozisyonda yatırıldı. Tüm sıçanların ciltleri batikon ile aseptik olarak hazırlandıktan sonra 
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Pubisin 0,5 cm altından ksifoide kadar olan orta hatta median laparotomi yapıldı. Laparotomi 

sonrası barsaklar sağa deviye edildi. Vena kava inferiora ulaĢılarak oradan yeterli miktarda 

alınan kan örnekleri daha önceden her hayvan için ayrı ayrı numara ve isimlendirilmiĢ olan 

8,5 ml‟lik kan tüplerinde muhafaza edildi. Daha sonrasında yine her hayvanının doku 

numunesi için ayrı ayrı numaralandırılmıĢ olan kilitli poĢetlere kalp ve karaciğer numuneleri 

alındı. Alınan kan ve doku numuneleri deney süresince +4 °C‟de laboratuvarda saklandı. 

Biyokimya tüplerine alınan kan örnekleri 3000 rpm‟de soğutmalı santrifüjde (Hettich 

Universal 320R) 10 dakika santifüj ile serumları ayrıldı. AyrıĢan serumlar eppendorf tüplerine 

alınarak daha sonraki bir günde analizi yapılması için -80 °C‟de dondurucuda saklandı. Deney 

süresince laboratuvarda +4 derecede saklanan doku numuneleri ise daha sonraki bir günde 

homojenizasyon ve analizi için -20°‟de dondurucuda saklandı.  

2.2.2. Doku Örneklerinin Homojenizasyonu ve Hazırlanması 

Dondurucuda -20 °C‟de saklanılan kalp ve karaciğer numuneleri homojenizasyon için gerekli 

hazırlıklar yapıldıktan sonra dondurucudan çıkarılmıĢ ve çözünmesi için 3-4 saat 

beklenmiĢtir. Kalp ve karaciğer dokularının homojenizasyonu ayrı ayrı yapılmıĢ olup aynı 

yöntem ile aynı kimyasal kullanılmıĢtır. Dokuların ağırlıkları 0,5 gram olacak Ģekilde 

alüminyum folyo üzerinde analitik hassas terazi (kernacs 220-4m) ile tartımları yapılmıĢtır.  

Homojenizasyon için potasyum hidrojen fosfat 50mM kullanılmıĢtır. Ürünün 

prospektüsündeki tarife göre 1 litre distile su için 136 gr potasyum hidrojen fosfat ile 

çözündürülmüĢtür. Hazırlanan bu karıĢım Velp ZX3 Vortex marka karıĢtırıcı ile partikül 

kalmayacak Ģekilde homojen olarak karıĢtırılmıĢtır. 0,5 gr doku örneği için hazırlanan 

karıĢımdan 5 ml kullanılmıĢtır. Doku bu çözeltiyle birlikte cam tüpler içinde homojegenizer 

(ika t18 ultra-turrax marka) ile homojenizasyonu yapılmıĢtır. Daha sonra otomatik pipetler ile 

cam tüplere alınan örnekler santrifüj makinesi (thermo scientific megafuge 8r marka) ile 3000 

devirde 10 °C‟de 5 dakika santrifüj edilmiĢtir. Sonrasında örnekler otomatik pipet yardımıyla 

eppendorf tüplerine alınan numuneler sonraki bir günde analizi yapılması için -20 °C‟de 

saklanmıĢtır. 
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2.2.3. Kalp ve Karaciğer Dokularının Koenzim Q10 Tayini 

Rat Koenzim Q10 ELĠSA ticari Kit (bioassay technology laboratory, Cat. No: E2429Ra) ile 

manuel olarak ELĠSA cihazında çalıĢıldı. 

 

Çizelge 2. 4: Testin Prensibi 

100 ng/ml Standard No.5 120µl Original Standard + 120µl Standard Diluent 

50 ng/ml Standard No.4 120µl Standard No.5 + 120µl Standard Diluent 

25 ng/ml Standard No.3 120µl Standard No.4 + 120µl Standard Diluent 

12.5 ng/ml Standard No.2 120µl Standard No.3 + 120µl Standard Diluent 

6.25 ng/ml Standard No.1 120µl Standard No.2 + 120µl Standard Diluent 

 

Standard 

Concentration 

Standard  

No.5 

Standard  

No.4 

Standard  

No.3 

Standard  

No.2 

Standard  

No.1 

200ng/ml 100ng/ml 50ng/ml 25ng/ml 12.5ng/ml 6.25ng/ml 

 

Bu kit, ratlarda koenzim Q10‟u analiz etmek için kullanılan Enzim Bağlantılı Ġmmünosorbent 

Testidir (ELISA). Mikro plakalarda rat koenzim Q10 antikoru ile önceden kaplanmıĢ 

kuyucuklar bulunur. Numuneler bu kuyucuklara eklenir. Numunelerdeki koenzim Q10 

kuyucuklarda kaplanmıĢ halde bulunan antikorlara bağlanır. Ardından streptavidin-HRP 

koenzim eklenerek inkübe edilir. Daha sonra bağlanmamıĢ enzimler yıkaması yapılarak 

uzaklaĢtırılır. Substrat solüsyonları eklenerek tekrar inkübe edilir. Reaksiyonu durdurmak için 

eklenen asidik stop solüsyonuyla mavi renk sarıya döner ve böylece reaksiyon sonlanır. 450 

nm'de absorbans ölçülür. OD değerleri hesaplanır. 

Testin YapılıĢı 

 Standart grafiği oluĢturulması için kuyucuklara 50µL standart eklendi. 

 Koenzim Q10 miktarlarını ölçmek için oda sıcaklığındaki doku numunelerinden 

kuyucuklara 40µL örnek eklendi ve 10µL anti koenzim Q10 antikorları eklendi 
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ardından 50µL streptavidin-HRP eklendi karıĢtırıldı ve sonrasında plaka kapatıcı ile 

örtüldü 37°C‟de 60 dakika inkübe edildi. 

 Kuyucukların her biri 350μL yıkama çözeltisi doldurularak ortalama 30 ile 60 saniye 

beklendikten sonra hafifçe çalkalandı. Yıkama iĢlemi 5 kez tekrarlandı. Geriye kalan 

yıkama çözeltisi kuyucuklardan uzaklaĢtırıldı. Plaka kağıt havlu yardımıyla kurulandı. 

 Kurulama iĢleminden sonra kuyucuklara 50µL substrat A ardından 50µL substrat B 

eklendi. Plaka yeni bir kapatıcı ile kaplanarak karanlıkta 37°C‟de 10 dakika boyunca 

inkübe edildi. 

 Reaksiyonu durdurmak için her bir kutucuğa 50µL stop solüsyonu eklendi. Ardından 

mavi renk sarıya döndü. 

 Stop solüsyonu eklendikten sonra 10 dakika içinde 450 nm‟ ye ayarlanmıĢ mikroplaka 

okuyucuda okundu. 

 Her bir kuyunun optik yoğunluğu (OD değeri) hesaplandı.  

 

2.2.4. Serum Örneklerinin Koenzim Q10 Tayini 

Analiz için -80 °C‟de ependorf tüplerinde saklanılan serum örnekleri rat Coenzyme Q10 

ELĠSA ticari kiti (bioassay technology laboratory, Cat. No: E2429Ra) ile oda sıcaklığında 

analizi yapılmıĢtır.  

Çizelge 2. 5: Testin Prensibi 

100 ng/ml Standard No.5 120µl Original Standard + 120µl Standard Diluent 

50 ng/ml Standard No.4 120µl Standard No.5 + 120µl Standard Diluent 

25 ng/ml Standard No.3 120µl Standard No.4 + 120µl Standard Diluent 

12.5 ng/ml Standard No.2 120µl Standard No.3 + 120µl Standard Diluent 

6.25 ng/ml Standard No.1 120µl Standard No.2 + 120µl Standard Diluent 

 

Standard 

Concentration 

Standard  

No.5 

Standard  

No.4 

Standard  

No.3 

Standard  

No.2 

Standard  

No.1 

200ng/ml 100ng/ml 50ng/ml 25ng/ml 12.5ng/ml 6.25ng/ml 

 

Bu kit, ratlarda koenzim Q10‟u analiz etmek için kullanılan Enzim Bağlantılı Ġmmünosorbent 

Testidir (ELISA). Mikro plakalarda rat koenzim Q10 antikoru ile önceden kaplanmıĢ 

kuyucuklar bulunur. Numuneler bu kuyucuklara eklenir. Numunelerdeki koenzim Q10 
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kuyucuklarda kaplanmıĢ halde bulunan antikorlara bağlanır. Ardından streptavidin-HRP 

koenzim eklenerek inkübe edilir. Daha sonra bağlanmamıĢ enzimler yıkaması yapılarak 

uzaklaĢtırılır. Substrat solüsyonları eklenerek tekrar inkübe edilir. Reaksiyonu durdurmak için 

eklenen asidik stop solüsyonuyla mavi renk sarıya döner ve böylece reaksiyon sonlanır. 450 

nm'de absorbans ölçülür. OD değerleri hesaplanır. 

 

Testin YapılıĢı 

 Standart grafiği oluĢturulması için kuyucuklara 50µL standart eklendi. 

 Koenzim Q10 miktarlarını ölçmek için oda sıcaklığındaki doku numunelerinden 

kuyucuklara 40µL örnek eklendi ve 10µL anti koenzim Q10 antikorları eklendi 

ardından 50µL streptavidin-HRP eklendi karıĢtırıldı ve sonrasında plaka kapatıcı ile 

örtüldü 37°C‟de 60 dakika inkübe edildi. 

 Kuyucuklar otomatik yıkama ile yıkandı. Tüm kuyucuklar tek tek aspire edildi 

ardından yıkama solüsyonu ile tamamen dolduruldu ve 5 kez yıkandı. Yıkama sonrası 

plaka kağıt havlu ile kurulandı.  

 Sonrasında kuyucuklara 50µL substrat A ardından 50µL substrat B eklendi. Plaka yeni 

bir kapatıcı ile kaplanarak karanlıkta 37°C‟de 10 dakika boyunca inkübe edildi.  

 Reaksiyonu durdurmak için her bir kutucuğa 50µL stop solüsyonu eklendi. Ardından 

mavi renk sarıya döndü. 

Stop solüsyonu eklendikten sonra 10 dakika içinde 450 nm‟ ye ayarlanmıĢ mikroplaka 

okuyucuda okundu.  

 Her bir kuyunun optik yoğunluğu (OD değeri) hesaplandı.  

2.3.  Ġstatistiksel Analizler 

ÇalıĢmada elde edilen veriler SPSS 22.0 istatistiksel paket programı kullanılarak 

değerlendirilmesi yapıldı. DeğiĢkenler ortalama ± standart hata olarak ifade edildi. Verilerin 

normal dağılıma uygunluğu ShapiroWilk testi ile varyans homojenliği varsayımı ise Levene 

istatistiği ile incelendi. Parametrik test varsayımları sağlandığında bağımsız grup 

farklılıklarının karĢılaĢtırılmasında One Way ANOVA testi kullanıldı. Gruplar arası farkın 

belirlenmesi için de Duncan çoklu karĢılaĢtırma testi uygulandı. Ayrıca bağımsız iki grubun 

ortalamaları arasındaki farklılıkların karĢılaĢtırılmasında da bağımsız iki örnek t testi 

(Independent Samples t testi) kullanılmıĢtır. Tüm analizlerde (p<0.05) değeri istatistiksel 

olarak anlamlı kabul edildi.  
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3. ARAġTIRMA BULGULARI 

ÇalıĢmamızda 30 gün boyunca genç, yetiĢkin, yaĢlı olmak üzere diĢi ve erkek sağlıklı 

sıçanlara günlük 500mg/kg vitamin C'nin oral uygulamasının serum, kalp ve karaciğer 

üzerindeki koenzim Q10 seviyelerine etkisi incelendi.  

ÇalıĢmada vitamin C takviyesi yapılan farklı yaĢ ve cinsiyetteki sıçanların koenzim Q10 

değerlerine etkisi Çizelge 3.1‟de incelendi. Yapılan analiz sonucu vitamin C takviyesinin 

serum, kalp ve karaciğer koenzim Q10 seviyelerine istatiksel olarak (p>0.05) etkisi olmadığı 

gözlemlendi. 

YaĢ ve cinsiyet faktörleri göz ardı edilerek vitamin C takviyesinin serum, kalp ve karaciğer 

doku koenzim Q10 düzeyleri üzerine etkisi Çizelge 3.2‟de gösterildi. Vitamin C takviyesinin 

serum, kalp ve karaciğer koenzim Q10 düzeylerine istatiksel olarak (p>0.05) etkisi olmadığı 

bulundu. 

Vitamin C oral takviyesinin ve yaĢın etkisi göz ardı edilerek cinsiyetin serum, kalp ve 

karaciğer koenzim Q10 düzeylerine etkisi Çizelge 3.3‟de gösterildi. Serum koenzim Q10 değeri 

diĢi sıçanlarda erkek sıçanlara kıyasla (p<0.01) önemli derecede yüksek olduğu bulundu. Kalp 

ve karaciğer koenzim Q10 değerlerinde cinsiyetin etkisinin olmadığı gözlemlendi. 

Cinsiyet ve vitamin C oral takviyesinin etkisi göz ardı edilerek yaĢın serum, kalp ve karaciğer 

koenzim Q10 düzeyleri üzerine etkisi Çizelge 3.4‟te gösterildi. ÇalıĢmada, 3-6 aylık genç 

sıçanların serum koenzim Q10 değerleri 18 ay üstü yaĢlı sıçanlara kıyasla yüksek olduğu 

(p<0.05) bulundu (Çizelge 3.4). 18 ay üstü yaĢlı sıçanların kalp dokusu koenzim Q10 düzeyleri 

3-6 aylık genç sıçanlar ve 12-18 aylık yetiĢkin sıçanlarınkine göre daha yüksek olduğu 

(p<0.05) bulundu (Çizelge 3.4).   
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Çizelge 3. 1 : Farklı yaĢ ve cinsiyetteki sıçanlarda 500 mg/kg vitamin C takviyesinin, serum 

biyokimya parametrelerine etkisi (n:7, mean±SE). 

Gruplar 

Kalp 

Koenzim  

Q10 ng/g 

Karaciğer    

Koenzim Q10  

ng/g 

Serum Koenzim 

Q10  

ng/ml 

3-6 Aylık Erkek Kontrol  1,949±0,209 2,952±0,204
ab

 19,359±0,658
ab 

3-6 Aylık Erkek Vit C  2,381±0,215 4,079±0,413
abcd

 20,079±0,837
 ab

 

3-6 Aylık DiĢi Kontrol  2,227±0,162 3,497±0,340
abc

 21,004±0,874
 ab

 

3-6 Aylık DiĢi Vit C  1,818±0,152 3,531±0,180
abcd

 22,327±0,687
b 

12-18 Aylık Erkek Kontrol  1,853±0,098 3,715±0,294
abcd

 19,141±0,802
 ab

 

12-18 Aylık Erkek Vit C   2,122±0,138 3,228±0,918
ab

 19,891±0,619
 ab

 

12-18 Aylık DiĢi Kontrol  2,381±0,135 3,921±0,415
abcd

 21,326±0,909
 ab

 

12-18 Aylık DiĢi Vit C   2,064±0,099 2,567±0,189
a
 20,886±0,815

 ab
 

18 Ay Üzeri Erkek Kontrol  1,987±0,221 5,084±0,333
d
 19,634±0,947

 ab
 

18 Ay Üzeri Erkek Vit C  2,142±0,174 5,036±0,238
cd

 18,547±0,800
a 

18 Ay Üzeri DiĢi Kontrol  1,974±0,157 3,813±0,480
abcd

 19,223±0,367
 ab

 

18 Ay Üzeri DiĢi Vit C  2,310±0,109 4,332±0,355
bcd

 19,063±0,482
 ab

 

a,b,c,d. Aynı satırda farklı harflere sahip değerler istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0.05). 
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Çizelge 3. 2 : Sıçanlarda 500mg/kg vitamin C takviyesinin serum, kalp ve karaciğer Koenzim Q10 

düzeyleri üzerine etkisi (n=42, mean ± SE) 

DeğiĢkenler Kontrol 
500 mg/kg 

Vitamin C 
Serum Koenzim Q10 ng/ml 19,88±0,34 20,24±0,32 

Kalp Koenzim Q10 ng/g 3,86±0,17 3,72±0,16 

Karaciğer Koenzim Q10 ng/g 2,08±0,07 2,12±0,65 

Tüm analizlerde (p<0,05) değeri istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiĢtir. 

 

 
 

 

 

Çizelge 3. 3: Sıçanlarda serum, kalp ve karaciğer Koenzim Q10 düzeyleri üzerine cinsiyetin etkisi 

(n=42, mean ± SE). 

DeğiĢkenler Erkek DiĢi P Değeri 

Serum Koenzim Q10 ng/ml 19,47±0,31
b 

20,66±0,34
a
 p<0,01 

Kalp Koenzim Q10 ng/g 4.02±0,17 3.60±1,03 p>0,05 

Karaciğer Koenzim Q10 ng/g 2,06±0,73 2,14±0,62 P>0,05 
a,b Aynı satırda farklı harflere sahip değerler istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0.05). 

 

 

 

 

Çizelge 3. 4: Sıçanlarda serum, kalp ve karaciğer Koenzim Q10 düzeyleri üzerine yaĢın etkisi n=28, 

mean±SE). 

Parametreler 
3-6 Aylık 

Genç Sıçan 

12-18 Aylık 

YetiĢkin Sıçan 

18 Ay Üstü YaĢlı 

Sıçan 

Serum Koenzim Q10 ng/ml 20,69±0,43
a 

20,31±0,41
ab 

19,14±0,33
b 

Kalp Koenzim Q10 ng/g 3,49±0,16
b 

3,36±0,18
b 

4,55±0,20
a 

Karaciğer Koenzim Q10 ng/g 2,09±0,10 2,11±0,07 2,10±0,05 

a,b. Aynı satırda farklı harflere sahip değerler istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0.05). 
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4. TARTIġMA 

ATP üretimi için enerji eĢleĢmesi ve antioksidan eylemler dahil olmak üzere hücresel 

metabolizma üzerindeki etkileriyle iyi bilinen koenzim Q10'un, çok çeĢitli fizyolojik 

fonksiyonlara ve terapötik değere sahip olmakla birlikte, çözünme düzeyinin azlığı ve düĢük 

biyoyararlanıma sahip olması, hastalık tedavisi veya takviye olarak biyomedikal 

uygulamasında kullanılmasını sınırlandırmaktadır (Yang vd., 2021). Fizyolojik olarak 

koenzim Q10'un yaklaĢık %50'si günlük tüketilen gıdalardan, kalan %50'sinin ise bir statin 

etkisi ile inhibe edilen mevalonat yolu kullanılarak endojen sentezlendiği bildirilmektedir 

(Mancuso vd., 2010). Bu nedenle, koenzim Q10'un dozlanması, oral uygulamadan sonra klinik 

fayda elde etmek için >2 mg/L serum hedeflerinin makul olduğunu düĢündürse de uygun bir 

formülasyon olmadan oral uygulamadan sonra bu kan düzeyine ulaĢmak kolay değildir. 

Nitekim, oral olarak verilen koenzim Q10'un büyük bir kısmının dıĢkı yoluyla atıldığı, 

sindirilen ve emilen koenzim Q10'un sadece küçük bir kısmının kana ve nihayetinde çeĢitli 

doku ve organlara ulaĢtığı bildirilmektedir (Bentinger vd., 2003). Bunun yerine vücut 

koenzim Q10 düzeyini koruyacak antioksidan vitaminlerin kullanılmasının etkileri 

çalıĢılmaktadır (Oliveira vd., 2004). Hastalıkların tedavisi ve membran lipitlerini 

peroksidasyondan koruyan güçlü bir antioksidan görevi ile yaĢlanma sürecinin yavaĢlamasına 

sağladığı katkı nedeniyle üzerinde durulan koenzim Q10'un (Hernandez-Camacho vd., 2018); 

serum, kalp ve karaciğer düzeylerinde suda çözünen bir antioksidan olan vitamin C 

takviyesinin etkilerinin belirlenmesi amacıyla yapılan bu çalıĢmada; farklı yaĢ ve cinsiyetteki 

sıçanlara oral olarak günde 500 mg/ kg düzeyinde vitamin C verildi. 

ÇalıĢmada sıçanlara oral vitamin C takviyesinin, serum, karaciğer ve kalp koenzim Q10 

düzeylerine etki etmediği bulundu. Bu bulgu, vitamin E verilen sıçanların kalp dokusunda 

vitamin E düzeyinde artıĢın olmadığı, bunun yerine koenzim Q10 artıĢına neden olduğu, sonuç 

olarak vitamin E‟nin koenzim Q10 üzerinde koruyucu bir etkiye aracılık ettiği (Oliveira vd., 

2004) ve vitamin E takviyesinin koenzim Q10'nun biyosentezini arttırdığı (Donchenko vd., 

1991) yönündeki bildirimler ile uyumlu değildi. Vitamin E'de gözlenen koenzim Q10 

düzeyindeki artıĢın bu çalıĢmada vitamin C takviyesinde gözlenmemesindeki tutarsızlığın 

birden çok nedeni olabilir. Vitamin C de E vitamini gibi ana iĢlevi lipit peroksidasyonunu 

engellemek olan enzimatik olmayan antioksidan savunma sistemine ait olmasına rağmen, 

yağda çözünen vitamin E nin aksine suda çözünme özelliği, vücutta depo edilememesi ve 

kolayca atılabilmesi (Uğur vd., 2020) bu iki vitaminin koenzim Q10 düzeylerine olan 

etkilerindeki farklılığı açıklayabilir. Nitekim, koenzim Q10'un, diğer fonksiyonlarının yanı 
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sıra, lipofilik ortamdaki A ve E vitamini kaynaklarını yenilemeye hizmet eden bir endojen 

metabolit olduğu ve sentezinin, statin preparatları tarafından doğrudan bloke edildiği 

bildirilmektedir (Motkowski vd., 2022). Ayrıca, endojen vitamin C sentezine sahip sıçanlarda 

oral verilen vitamin C'nin gastrointestinal kanaldan yeterince emilip kana geçememesi ve kan 

düzeyinde bir değiĢikliğe yol açmaması kan koenzim Q10 düzeyinin değiĢmemesine katkı 

sağlayabilir. Nitekim, son yapılan bir çalıĢmada, sıçanlara yüksek düzeyde oral vitamin C 

takviyesinin, kan vitamin C düzeylerini yükseltmediği gözlenmiĢtir (BaĢeğmez ve Eryavuz, 

2021).  

Koenzim Q10 eksikliğinin vücutta olası olumsuz metabolik sonuçlara yol açması (Qu vd., 

2018) nedeniyle çalıĢmada, vitamin C takviyesinin koenzim Q10'un kan ve doku düzeyleri 

üzerinde etki etmemesi, vitamin E'nin aksine (Donchenko vd., 1991, Oliveira vd., 2004), 

vitamin C'nin kan ve doku koenzim Q10 düzeylerinde koruyucu bir etkisinin olmadığını ve 

koenzim Q10'un vücuttaki fizyolojik etkilerine önemli bir katkısının bulunmadığını 

gösterebilir. Hem vitamin E hem de koenzim Q10'un, biyolojik zarlarda belirgin lipoprotektif 

antioksidan özelliklere sahip olmaları ve bunların birleĢik antioksidan aktivitelerinin her ikisi 

birlikte mevcut olduğunda belirgin Ģekilde sinerjik yapı arz etmesi (Kagan vd., 2000), vücut 

koenzim Q10 üzerine vitamin E'nin vitamin C'ye göre daha yararlı olmasına katkı sağlayabilir. 

Bununla birlikte, hücre içi güçlü bir antioksidan olan ve diğer nonenzimatik antioksidanların 

inaktivasyonunun önlenmesi gibi iĢlevleri (Han vd., 2018) bulunan vitamin C'nin, vücudu 

zorlanım altına sokan stres, hastalıklar ve enfeksiyon gibi durumlarında günlük 

gereksinimlerinin artması (Uğur vd., 2020) nedeniyle, hastalık farklılıkları ve bu hastalığın 

Ģiddetinin de vitamin C takviyesinin koenzim Q10 düzeylerinde değiĢiklik yapabilmesi 

mümkün görünmektedir. Nitekim, tip 1 diyabetli çocuklar arasında yapılan bir çalıĢmada, 

metabolik olarak dengesiz diyabeti olanlarda sağlıklı çocuklarınkine göre daha yüksek plazma 

vitamin E ve koenzim Q10 konsantrasyonları gösterdikleri gözlenmiĢtir (Alkholy vd., 2019).  

Hücrede serbest radikal üretimindeki artıĢ veya antioksidan aktivitedeki azalma; oksidatif 

stres olarak adlandırılan oksidasyon reaksiyonuna karĢı bir dengesizliğe neden olmaktadır. Bu 

dengesizliğe karĢı korumada, reaktif oksijen türlerinin süpürücülerini içermektedir. Hücrede 

bulunan nonenzimatik antioksidanları; sulu ortamda vitamin C, ürik asit ve glutatyon 

oluĢtururken, lipofilik ortamda ise vitamin E, retinol, karotenoidler ve koenzim Q10   

oluĢturmaktadır (Gutteridge ve Halliwell, 2010). Kan ve doku koenzim Q10 durumundaki 

değiĢikliklerin, vücuttaki oksidatif stresin bir göstergesi olarak kabul edilebileceği yönündeki 

bildirim (Alkholy vd., 2019) dikkate alınırsa çalıĢmada, vitamin C takviyesinin kan ve kalp ile 

karaciğer doku koenzim Q10 durumunu etkilememesi, çalıĢmada kullanılan hayvanların 



33 
 

sağlıklı olmaları ve vücudun oksidatif stres durumunu artıracak bir Ģartın bulunmamasından 

kaynaklanabilir. Yapılacak yeni çalıĢmalar ile vücutta serbest radikal üretimini artıran değiĢik 

stres Ģartlarında (enfeksiyon, nakil, gebelik, laktasyon vb.), vitamin C takviyesinin kan ve 

doku koenzim Q10 düzeylerine etkilerinin ortaya konması gerekmektedir. ÇalıĢmadaki 

bulgular, sağlıklı sıçanlarda bir antioksidan vitamin olarak vitamin C'nin oral takviyesinin 

vücut koenzim Q10 düzeyini koruyamayacağını göstermektedir ve ortalama ve maksimum 

yaĢam süresi üzerinde olumlu etkileri bulunduğu ileri sürülen (Schniertshauer vd., 2018; 

Ayunin vd., 2022) koenzim Q10 düzeylerine etkisini göstermesi bakımından önemlidir. 

ÇalıĢmada; diĢi sıçanların serum koenzim Q10 düzeylerinin erkeklerinkinden daha yüksek 

olduğu gözlenirken, kalp ve karaciğer dokusu koenzim Q10 düzeyleri arasında fark olmadığı 

bulundu (Çizelge 3.3). Bu bulgu, kadınlarda erkeklere göre daha güçlü korelasyonlar gösteren 

cinsiyet farklılıkları bulunduğu yönündeki bildirimi desteklemektedir (de la Bella-Garzón vd., 

2022). Erkeklerle karĢılaĢtırıldığında, diĢilerin daha yüksek seviyelerde antioksidanlar içerdiği 

ve bunun sonucu olarak da daha düĢük oranda oksidatif hasara maruz kaldıkları 

bildirilmektedir (Borrás vd., 2003). Nitekim, diĢilerde gözlenen antioksidan enzimlerin 

genetik aĢırı ekspresyonunun östrojen reseptörlerinin aktivasyonu ile iliĢkili olabileceği ve 

testosteronun oksidatif strese karĢı savunma sisteminin etkinliğini azaltabileceği ileri 

sürülmektedir (Bokov vd., 2009). ÇalıĢmada, diĢi sıçanlarda daha yüksek serum koenzim Q10   

düzeyi; erkeklere kıyasla diĢilerde, östrojen ve progesteron (Kume-Kick vd., 1996) gibi bir 

dizi faktörün oksidatif strese karĢı koruyucu olan bir antioksidan görevi görebilmesi (Bokov 

vd., 2009) nedeniyle, vücutta antioksidan olarak daha düĢük koenzim Q10 kullanılmasına 

katkıda bulunabilir. Nitekim, serum veya plazma koenzim Q10 düzeylerinin klinik olarak 

insanlarda fonksiyonel koenzim Q10 durumu için ham bir gösterge olarak sıklıkla kullanıldığı 

ve plazmadaki düĢük koenzim Q10 seviyelerinin, daha yüksek lipit peroksidasyonu ile iliĢkili 

olduğu bildirilmektedir (Stocker vd., 1991).  

Koenzim Q10'un tüm dokularda sentezlendiği ve muhtemelen yaĢa bağlı değiĢiklikler ile 

hastalıklarda rol oynadığı bildirilmektedir (Niklowitz vd., 2016). ÇalıĢmada; koenzim Q10 

düzeyinin yaĢlı hayvanların serumunda azaldığı ve kalp dokusunda ise arttığı gözlendi. Bu 

bulgu; hücre metabolizması ve antioksidan koruma için önemli bir bileĢeni olması nedeniyle 

koenzim Q10'un, yaĢlanmanın ilerlemesinde önemli bir rol oynadığı (de la Bella-Garzón vd., 

2022) ve insanlarda her iki cinsiyette de yaĢın kan koenzim Q10 düzeylerini etkilediği 

(Niklowitz vd., 2016) yönündeki bildirimleri desteklemektedir. Nitekim, Beyer vd. (1985), 

sıçanlarda çeĢitli dokuların koenzim Q10 içeriğinin doğumdan sonra arttığını, 18 ayda 

maksimum seviyeye ulaĢtığını, sonrasında yaĢ ilerledikçe koenzim Q10 içeriğinin azaldığını 
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bulmuĢlardır. Niklowitz vd. (2016)'nin, yaĢları 18 ile 82 arasında değiĢen 860 Avrupalı 

yetiĢkinde yaĢlanma ve cinsiyetin serum koenzim Q10 durumu üzerindeki etkisini inceledikleri 

çalıĢmada, yaĢlıların gençlere göre daha düĢük serum koenzim Q10 düzeylerine sahip 

olduklarını gözlemlemiĢler ve yaĢlıların düĢük koenzim Q10 düzeyleri ve buna eĢlik eden 

koenzim Q10 redoks kapasitesindeki düĢüĢ nedeniyle bozulmuĢ koenzim Q10 durumu ile 

karakterize olduklarını belirtmiĢlerdir. Nitekim, yaĢlı insanlarda koenzim Q10 seviyelerindeki 

azalmanın, bazı organların iĢlev bozukluğu ile iliĢkilendirilmekte ve hücrelerin koenzim Q10 

sentezleyememesinin, esas olarak beyincik, böbrekler ve kasları etkileyen çok ciddi semptom 

ürettiği ileri sürülmektedir (Santos-Ocaña vd., 2021). Bu, birçok organda fizyolojik 

aktivitenin normal çalıĢması için koenzim Q10 seviyelerinin korunmasının önemini 

göstermektedir. Nitekim, dolaĢımda toplam koenzim Q10'u düĢük olan insanların, bozulmuĢ 

antioksidan kapasiteye sahip olduğundan, antioksidan kaynaklarının artan tüketiminden veya 

oksidatif strese karĢı daha duyarlı olduğundan Ģüphelenildiği ifade edilmektedir (Niklowitz 

vd., 2016).  

ÇalıĢmada vitamin C takviyesinin yaĢlı hayvanların serumlarındaki düĢük koenzim Q10 

düzeylerine olumlu etkisinin olmadığı bulundu (Çizelge 3.4). Bu durum, strese karĢı zayıf 

tepki verme ve endojen koruyucu mekanizmaların etkinliğinin azalması ile karakterize 

yaĢlılarda (Corbi vd., 2012), kritik koenzim Q10 statüsüne sahip risk gruplarına antioksidan 

olarak vitamin C takviyesinin kan ve doku koenzim Q10 düzeylerini artırmak için etkisinin 

olmadığına iĢaret etmektedir. Ayrıca, koenzim Q10'a artan ilgi ve bunun çeĢitli hastalık ve 

durumlarla iliĢkisi göz önüne alındığında (Aaseth vd., 2021), sadece kan düzeylerinin değil 

doku koenzim Q10 konsantrasyonlarının da izlenmesinin önemini göstermektedir. 

Doku koenzim Q10 seviyeleri esas olarak de novo senteze bağlıyken, plazma koenzim Q10 

konsantrasyonları diyet alımından önemli ölçüde etkilenmektedir (Zhang vd., 1995). Nitekim, 

sıçanlarda oral yoldan verilen koenzim Q10'un sadece bir kısmının kana ulaĢırken, büyük bir 

kısmının dıĢkı yoluyla atıldığı gözlenmiĢtir (Benrtinger vd., 2003). Vücut koenzim Q10   

düzeyindeki azalmanın; endojen sentezin azlığı ya da diyet yoluyla yetersiz alınmasına bağlı 

Ģekillendiği ve bu azalmanın endojen sentezinin ya da diyetle alınımının artırılması ile 

dengelenmediği takdirde, vücutta koenzim Q10 açığına yol açacağı bildirilmektedir 

(Motkowski vd., 2022). Bu nedenle, dokularda koenzim Q10 ölçümü hem endojen sentezin 

hem de diyetle alınan koenzim Q10 eksikliğinin teĢhisi için en güvenilir standart olarak kabul 

edilmektedir (Niklowitz vd., 2016). ÇalıĢmada, koenzim Q10 düzeyleri; yaĢlı hayvanların 

serumlarında azalırken, kalp dokusunda artması ve karaciğer dokusunda değiĢmemesi, kalp ve 

karaciğer dokularının diyetten bağımsız koenzim Q10 sentezleyebilme yeteneklerinden 
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kaynaklanabilir (Zhang vd., 1995). Endojen biyosentez yoluyla iyi korunduğu için dokularda 

koenzim Q10 eksikliği çok nadir görülmesine rağmen, çalıĢmada, yaĢlı hayvanlarda gençlere 

göre karaciğerde değiĢmezken, kalpte koenzim Q10 seviyesinin artması; kullanılmasının az 

olması ya da sentezin fazlalığı veya her ikisinin birlikte etkisi ile, yaĢla birlikte giderek 

arttığını göstermektedir. Kardiyovasküler hastalıkları olan kiĢilerde anormal koenzim Q10 

düzeylerinin bildirilmesi (Lagendijk vd., 1997), yaĢlı hayvanların kalp koenzim Q10 

düzeyindeki artıĢı önemli kılabilir. Nitekim, sıçanların bazı organlarında yaĢla birlikte 

koenzim Q10 seviyelerinin arttığı bulunmuĢ (Quiles vd., 2002) ve küçük dozlarda koenzim Q10 

ile uzun süreli bir takviyenin, PUFA bazlı bir diyetle beslenen sıçanlarda iyi bir yaĢlanma 

karĢıtı tedaviyi temsil edebileceği gözlenmiĢtir (Quiles vd., 2004). Bununla birlikte, 

rodentlerde yapılan çalıĢmalarda kullanılan biyolojik materyalin türü (doku homojenatı, 

serum, hücre altı fraksiyonları vb.), doku türü, hayvan yaĢı ve koenzim Q10'u saptamak için 

kullanılan analitik yöntem gibi faktörlere bağlı olarak koenzim Q10 düzeyinin de büyük 

ölçüde değiĢebileceği ileri sürülmektedir (Matthews vd., 1998; Solovieva vd., 1999; Kwong 

vd., 2002). Genel olarak, kan ve karaciğer gibi yüksek düzeyde metabolik dokuların, beyin 

veya kalp gibi dokulardan daha iyi bir adaptasyon modeli gösterdiği belirtilmektedir (Kwong 

vd., 2002). Sıçanlara koenzim Q10 takviyesi yapıldığında, dokulardaki koenzim Q10 

düzeylerinin hızla arttığı ve kalp, beyin, böbrekler ve karaciğerde uzun süre yüksek 

seviyelerde kaldığı gözlenmiĢtir (Kalenikova vd., 2021). Takviyeden sonra kalpteki koenzim 

Q10 içeriği ilk 0.25 saatten sonra 2.5 kat arttığı, en az 2 saat boyunca ulaĢılan seviyede kaldığı 

ve daha sonra kademeli olarak azaldığı gözlenmiĢtir (Kalenikova ve vd., 2021).  

ÇalıĢmada, kalp dokusu koenzim Q10 düzeylerinin yaĢlı hayvanlarda yükselmesi, 

kardiyovasküler hastalıkların, yaĢlanmayla ilgili yaygın bir sorun olması nedeniyle önemli 

olabilir. Nitekim, kalp yetmezliği hastalarının çoğunun yetersiz mikro besin desteği 

gösterdiğine ve böyle bir durumun hastalığın prevalansının artmasına yol açtığına dair kanıtlar 

bulunduğu ileri sürülmektedir (Pinho ve da Silveira, 2014). ÇalıĢmada; yaĢlı hayvanlarda 

gençlere göre koenzim Q10 düzeyleri serumda azalırken kalp dokusunda artması ve karaciğer 

dokusunda değiĢmemesi; Abdelkader vd. (2021)'nin serum ve doku koenzim Q10 seviyeleri 

arasında anlamlı bir pozitif korelasyonun olduğu bunun serum koenzim Q10'un normal 

koĢullar altında dokular tarafından alındığı ve bu iliĢkinin patolojik koĢullarda alımın 

azalması veya yıkımın artması nedeniyle kaybolduğu yönündeki bildirimleriyle uyumlu 

değildi. Koenzim Q10'un nörodejeneratif ve kalp hastalıkları için koruyucu faydalarının 

bulunduğu yönündeki bildirimler (Sacher vd., 1997; Crestanello vd., 2002) dikkate alınırsa, 

yaĢlı hayvanlarda kalp dokusu koenzim Q10 düzeyinin diğer yaĢ gruplarına göre daha yüksek 
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olması, sadece serbest radikallerin oluĢumlarını temizleyerek veya inhibe ederek zararlı 

etkilerinden koruyan antioksidan özelliklerinin bir sonucu olmayabilir, bunun yanında baĢka 

mekanizmalar da söz konusu olabilir. Nitekim, yaĢlanmanın, azalan gıda alımı, azalan besin 

emilim etkinliği ve ilaç kullanımı gibi çeĢitli faktörlere bağlı olarak vücuttaki koenzim Q10 

durumunda ilerleyici bir düĢüĢ ile iliĢkili olduğu göz önüne alındığında (Zhang vd., 1995; 

Kalenikova vd., 2021), diyetle alınandan daha ziyade dokulardaki biyosentezin ön plana 

çıktığı düĢünülebilir. Ayrıca, yaĢlıların kardiyak fonksiyonuna katkı sağlamasının yanında, 

miyokardiyal enerji metabolizmasına da olumlu yansıması olabilir (Diamant vd., 2003). 

Vitamin E verilen sıçanların kalp dokusunda vitamin E düzeyinde artıĢın olmadığı, bunun 

yerine koenzim Q10 artıĢına neden olduğu görülmüĢ ve vitamin E‟nin koenzim Q10 üzerinde 

koruyucu bir etkiye aracılık ettiği ileri sürülmüĢtür (Oliveira vd., 2004). Bu bilgilerden yola 

çıkarak çalıĢmanın bulguları, hücre içi bir antioksidan olan vitamin C takviyesinin, vitamin E 

takviyesinde gözlenen etkilere benzer etkiler göstermediğine iĢaret etmektedir. Bu durum; 

koenzim Q10 takviyesinin yaĢlanma ve yaĢa bağlı hastalıklarla iliĢkili birçok iĢlev 

bozukluğunu azalttığının öne sürülmesi (Bella-Garzón vd., 2022) nedeniyle, vitamin C 

takviyesinden en fazla fayda sağlayabilecek yaĢlı sıçanlarda koenzim Q10 değiĢimlerini 

göstermesi bakımından önemlidir. Ayrıca, bilgimize göre çalıĢmanın bulguları; vitamin C 

takviyelerinin koenzim Q10'un biyolojik etkinliğine iliĢkin etkileri bilinmemesi nedeniyle, 

endojen vitamin C sentezi bulunan sıçanlarda oral vitamin C takviyelerinin kan ve 

dokulardaki koenzim Q10 düzeylerine etkisini inceleyen ilk çalıĢma olma özelliği taĢımaktadır. 

Bu nedenle çalıĢmanın bulguları, vitamin C takviyesinin, baĢta serum düzeyi olmak üzere 

kalp ve karaciğer organları arasında koenzim Q10 düzeylerini nasıl etkilediğini göstermesi 

açısından önemlidir. 
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5. SONUÇ 

ÇalıĢmada; koenzim Q10'un kan, karaciğer ve kalp dokusu düzeylerinin yaĢa bağlı 

değiĢiklikler gösterdiği ve bu değiĢikliklere oral vitamin C takviyesinin etkisinin olmadığı 

gözlenmiĢtir. Hem yaĢlı hem de diĢilere göre erkek sıçanlarda, serum koenzim Q10 

düzeylerinde gözlenen azalmanın, bu hayvanlarda kanın antioksidatif kapasitesinin 

düĢebileceğini ve oksidatif hasara daha duyarlı olabileceğini gösterebilir. Aynı zamanda bir 

serbest radikal temizleyicisi olan vitamin C'nin oral takviyelerinin, vücut koenzim Q10 

havuzlarını yenileyebilme özelliği göstermediğini ortaya koymaktadır. Bu çalıĢmada elde 

edilen bulgular; sağlıklı sıçanlarda, yaĢlanmanın yanı sıra cinsiyetin de kan ve doku koenzim 

Q10 seviyesini etkileyebileceğini ve bu etkide vitamin C takviyesinin herhangi bir değiĢikliğe 

yol açmadığını göstermektedir. Bu durum, sıçanlarda yaĢa bağlı kan koenzim Q10 

düzeylerindeki düĢmeyi azaltmanın oral vitamin C takviyesi ile üstesinden gelinemeyeceğine 

iĢaret etmektedir. ÇalıĢmada elde edilen bulguların;  

1- antioksidan vitaminler kullanılarak koenzim Q10'un kan ve doku düzeylerinde artıĢ 

sağlamak amacıyla vitamin C'nin ek bir takviyesine gerek olmadığı, 

2- sıçanlarda normal referans aralıkları oluĢturmada bilgi sağlayacağı,  

3- araĢtırmacılara ve klinisyenlere yaĢa bağlı geliĢen hastalıklar ve tedavileri ile ilgili olarak 

koenzim Q10   düzeylerini değerlendirmede yardımcı olacağı, 

4- vücut koenzim Q10 düzeylerinin korunmasında antioksidan vitaminlerin kullanılması ve 

etkinliklerine yönelik yapılacak çalıĢmalara katkı sunacağı kanaatine varılmıĢtır. 
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