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Öz 

AMP (Adenozin monofosfat) ile aktifleştirilen protein kinaz (AMPK), enerji üreten yolları aktive edip enerji tüketen yolları inaktive 

ederek enerji homeostazını sağlayan bir düzenleyicidir. AMPK, serin/treonin kinaz ailesine aittir ve yapısal olarak üç alt birimden (α, β 

ve γ) oluşmaktadır. Biri hücresel AMP seviyelerinde artış, diğeri LKB1 (serine–threonine kinase liver kinase B1), CaMKKβ 

(Ca2+/calmodulin-dependent protein kinase β), TAK1 veya MLK3 ile α alt biriminin aktivasyon döngüsünde Thr172’nin fosforilasyonu 

yolu olmak üzere, AMPK iki mekanizma ile aktive edilebilmektedir. AMPK’nın aktivasyonu ile yağ asitleri, glikojen ve kolesterol 

sentezinin inhibasyonu sağlanırken; yağ asidi oksidasyonu, insüline bağımlı olmaksızın GLUT4 (glukoz taşıyıcı tip 4) translokasyonu 

ve otofaji işleminin aktivasyonu sağlanmaktadır. AMPK hastalıklar üzerine olan etkisini, çeşitli faktörler ile aktive olduktan sonra birçok 

metabolik ve fizyolojik yolağı düzenleyerek göstermektedir. AMPK aktivasyonunun arttırılmasının prediyabet, diyabet, obezite ve 

kanser gibi çeşitli hastalıkların tedavisinde önemli bir rol oynadığı görülmüştür. AMPK aktivitesini etkileyen pek çok etken 

bulunmaktadır. Sentetik ilaçlar, doğal bileşenler ve egzersiz bu aktivatörler arasında yer almaktadır. Son yıllarda yapılan araştırmalar, 

özellikle bu ürünler arasında AMPK’nın aktivasyonunu etkileyen doğal bileşenlere odaklanmıştır. Bu derlemenin amacı berberin, 

resveratrol, kurkumin, ginseng vb. gibi doğal bileşenlerin AMPK aktivasyonu ve hastalıklar üzerine etkisini incelemektir.  

Anahtar Kelimeler: AMPK, Aktivatör, Etki Mekanizması, Hastalık, Doğal Bileşenler. 

AMPK's Natural Activators and Relationships with Diseases 

Abstract 

Protein kinase (AMPK) activated by AMP (Adenosine monophosphate) is a regulator that provides energy homeostasis by activating 

energy-producing pathways and inactivating energy-consuming pathways. AMPK belongs to the serine / threonine kinase family and 

consists of three subunits (α, β and γ) structurally. AMPK can be activated with two mechanisms, one of which is an increase in cellular 

AMP levels, the other is LKB1 (serine – threonine kinase liver kinase B1), CaMKKβ (Ca2 + / calmodulin-dependent protein kinase β), 

TAK1 or MLK3 and phosphorylation of Thr172 in the activation cycle of the α subunit. While activation of AMPK provides inhibition 

of fatty acids, glycogen and cholesterol synthesis; fatty acid oxidation, GLUT4 (glucose transporter type 4) translocation without being 

dependent on insulin and activation of the autophagy process are provided. AMPK shows its effect on diseases by regulating many 

metabolic and physiological pathways, after activation with various factors. It has been observed that increasing AMPK activation plays 

an important role in the treatment of various diseases such as prediabetes, diabetes, obesity and cancer. There are many factors that 

affect AMPK activity. Synthetic drugs, natural components and exercise are among these activators. Research in recent years has focused 

especially on natural components that affect the activation of AMPK among these products. The purpose of this review is to examine 

the effect on AMPK activation and diseases, of natural components such as berberine, resveratrol, curcumin, ginseng, etc.  

 

Keywords: AMPK, Activator, Mechanism of Action, Disease, Natural Components. 
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1. Giriş 

AMPK; yağ asidi sentezinde yer alan iki temel enzim 

olan Asetil-CoA karboksilaz ve 3-Hidroksi-3-Metilglutaril CoA 

redüktazı, fosforile ve inaktive eden bir protein kinaz olarak 

keşfedilmiştir (Carlson ve Kim, 1973; Beg, Allmann ve Gibson, 

1973). 1987’de bu işlevlerin AMP ve farklı bir yukarı akış kinazı 

tarafından fosforilasyonla aktive edilen tek bir protein kinazın 

fonksiyonları olduğu bulunmuş ve AMPK olarak adlandırılmıştır 

(Carling, Zammit ve Hardie, 1987; Hardie, Carling ve Sim, 1989).  

AMPK hücresel büyüme, otofaji, enflamasyon, diyabet, 

yaşlanma, kanser ve metabolizma gibi çeşitli biyolojik süreçleri 

kontrol edebilmektedir (Faubert, 2015; Jeon, 2016). Çeşitli 

farmakolojik ilaçlar, egzersiz ve doğal bileşenler AMPK’yı aktive 

edebilme yeteneğine sahiptir. Bu derlemede AMPK’nın yapısı, 

metabolizmadaki rolü, doğal aktivatörleri ve bu aktivatörlerin 

AMPK üzerine etki mekanizmasına değinilmiştir. 

2. AMPK’nın Yapısı ve Metabolizmadaki 

Rolü 

AMPK enerji homeostazı ile adenozin trifosfat (ATP) 

üretim ve tüketiminin düzenlenmesinde rol oynayan serin treonin 

kinaz ailesine ait olan bir protein kinazdır (Krishan, 2015; Hardie, 

2007). AMPK temel olarak bir katalitik alt birim (AMPK α) ve iki 

düzenleyici alt birimden (AMPK β ve γ) oluşmuştur. Hücresel 

AMP seviyelerinde artış ve Thr172’nin fosforilasyonu yoluyla 

AMPK aktive edilebilmektedir (Woods, 2003; Hurley, 2005; 

Momcilovic, 2006; Luo, 2015; Kişmiroğlu ve ark., 2020). Glikoz 

ve lipitler, hücrelerde enerji temini için ana kaynaklardır. AMPK, 

glikoz ve lipitlerin metabolik ve fizyolojik süreçlerininin 

düzenlenmesinde rol almakta; glikoz, yağ asitleri, kolesterol ve 

trigliseritlerin yıkımlarını teşvik edip, sentezlerini ve 

depolanmalarını engelleyerek ATP seviyelerini arttırmaktadır 

(Hardie, 2013; Wu ve ark, 2013). Asetil-CoA karboksilaz 1 ve 

Asetil-CoA karboksilaz 2’nin doğrudan fosforilasyonu yoluyla 

yağ asidi sentezini baskılayarak, lokal olarak üretilen malonil-

CoA tarafından yağ asidi oksidasyonunu hafifleterek ve eş 

zamanlı olarak yağ asidi oksidasyonunu da teşvik etmesiyle genel 

hücresel lipit metabolizmasını kontrol etmektedir (Ahmadian ve 

ark, 2011; Kim ve ark, 2016). AMPK, hücre büyümesi için gerekli 

diğer iki ana biyosentetik yol olan protein ve rRNA sentezini 

inhibe etmektedir (Grahame, 2014). Bunu bir serin/ treonin kinaz 

olan rapamisini (mTOR) inhibe ederek yapmakta ve böylece 

protein sentezi durmaktadır (Hoppe, 2009). Ek olarak birçok 

çalışma, AMPK'nın enflamasyon, diyabet, yaşlanma ve kanser 

gibi birçok patolojik durumda inhibe edildiğini ve AMPK'nın 

aktivasyonunun bu tür hastalıkları tedavi etmek için yararlı 

olabileceğini göstermektedir. AMPK yağ asitleri 

metabolizmasının modülasyonu yoluyla enflamasyonu 

baskılayarak antienflamatuar etki gösterdiğinden, hem diyabetin 

hem de kanserin önlenmesinde faydalı olabileceği 

düşünülmektedir (Jeon, 2016). 

3. AMPK’nın Doğal Aktivatörleri 

AMPK’yı aktive eden sayıları yüzü aşan pek çok doğal 

bileşen bulunmakta ve çoğunluğu polifenollar sınıfında yer alsa 

da yapıları çok çeşitli olabilmektedir. Aktivatörlerden bazıları ya 

solunum zincirinin Kompleks I'ini ya da ATP sentazını (Kompleks 

V) inhibe ederek AMPK’yı aktive etse de, büyük çoğunluğunun 

etki mekanizması hala aydınlatılamamıştır (Hardie, 2016). Bu 

doğal bileşenlerden berberin, resveratrol, kuersetin, salisilat, 

kurkumin, prosiyanidin, ginseng, epigallokateşin-3-gallat, 

gingerol, rooibos, tekli doymamış yağ asidi (MUFA) ve Alfa-

lipoik asit (ALA), AMPK ile ilişkisi hakkında en çok bilgi sahibi 

olunanlardan bazılarıdır (Tablo 1). 

3.1. Berberin 

Berberin, diyare durumunda geleneksel Çin tıbbında 

uzun yıllardır kullanılan, Berberis cinsinin türlerinin 

saflaştırılmasıyla elde edilen doğal bir bileşendir (Chen ve ark, 

2014). Berberin; B. aristata (Potdar, Hirwani ve Dhulap, 2012; 

Amritpal ve ark, 2010), B. darwinii (Habtemariam, 2011; 

Habtemariam, 2013), B. Petiolaris (Singh ve ark, 2015) ve B. 

vulgaris (Suau ve ark, 1998) dahil Berberis türlerinin saplarından 

ve köklerinden izole edilen doğal kaynaklı bir alkaloiddir. 

Berberinin antibakteriyel (Jamshaid, Dai ve Yang, 2020), 

antienflamatuar (Habtemariam, 2016), antidiyabetik (Liang ve 

ark, 2019) ve antiobezite (Tabeshpour, Imenshahidi ve 

Hosseinzadeh, 2017) gibi çeşitli farmakolojik özellikleri 

bulunmaktadır. Berberin ile yapılan birçok çalışmada 

hiperglisemiyi iyileştirmede metformin ile benzer etkilere sahip 

olduğu, ancak hiperlipidemiyi azaltmada daha yararlı olduğu 

gösterilmiştir (Dong ve ark, 2012; Wang ve ark, 2018; 

Imenshahidi ve Hosseinzadeh, 2019). Ayrıca berberinin 

AMPK’yı aktive ederek, insülin direnci varlığında yüksek 

aktiviteye sahip olan mTOR yolunu inhibe ettiği de saptanmıştır 

(Cheng ve ark, 2006; Yin ve ark, 2002; Turner ve ark, 2008; Lee 

ve ark, 2006a; Gwinn ve ark, 2008). Fareler ile yapılan bir 

çalışmada berberin tedavisi; 3T3-L1 adipositlerinde ve L6 

miyotüplerinde AMPK aktivitesinde artışa, fosfatidilinositol 3 ′ 

kinaza bağımlı olmaksızın L6 hücrelerinde GLUT4 

translokasyonunun artmasına ve 3T3-L1 adipositlerinde lipit 

birikiminin azalmasına neden olmuştur. Bu bulgular berberinin 

AMPK’yı uyarması sonucu diyabet ve obezite tedavisinde yararlı 

etkileri olabileceğini göstermiştir (Lee ve ark, 2006a). Fareler 

üzerine yapılan bir diğer çalışmada berberinin AMPK’yı aktive 

ettiği, AMPK'nin bir alt hedefi olan mTOR’u inhibe ettiği, LKB1 

aktivitesini ise etkilemediği bulunmuştur. Sonuç olarak 

berberinin, mTOR aktivitesinin AMPK'ya bağlı inhibisyon etkisi 

ile kolon epitelyum proliferasyonunu ve tümör oluşumunu 

baskıladığı gösterilmiştir (Li ve ark, 2015).  

3.2. Resveratrol 

Resveratrol, yoğun güneş ışığı ve ultraviyole radyasyon 

gibi çeşitli uyaranlar altında pek çok bitki tarafından doğal olarak 

üretilen antioksidan özellikte bir polifenol bileşiğidir (Aggarwal 

ve ark, 2004). Resveratrol yaban mersini, üzüm ve yer fıstığı gibi 

birçok besinde doğal olarak bulunur (Weiskirchen ve 

Weiskirchen, 2016). Yapılan çalışmalarda resveratrolün, 

kardiyovasküler hastalıklar ve kanser gibi çeşitli hastalıkların 

önlenmesinde yararı olduğu gösterilmiştir (Lin ve ark, 2014; 

Zamora-Ros ve ark, 2012). Resveratrolün kanser üzerine etkisi ile 

ilgili yapılan ilk incelemelerden birinde, resveratrolün tümör 

oluşumu ve ilerlemesi ile ilişkili hücresel olayları inhibe etme 

yeteneğine sahip olduğu bildirilmiştir (Jang ve ark, 1997). 

Resveratrol ve AMPK ilişkisi üzerine Gwinn ve ark. (2008) 

tarafından yapılan çalışmada resveratrolün endojen AMPK'yı 

aktive ederek mTORC1 aktivitesini baskılayabildiği saptanmıştır. 

Ayrıca Park ve ark. (2016) resveratrolün mTOR'u doğrudan 

inhibe edebildiğini gösterdikleri çalışmada, resveratrolün mTOR 

bağımlı otofajiyi indükleme ve kanser hücrelerinin canlılığını 

azaltma yeteneğine sahip olduğunu da bulmuşlardır. AMPK 
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aktivatörü olarak resveratrolün kullanıldığı bir diğer çalışmada, 

AMPK aktivasyonunun; oksidatif stres ile ilişkili hipertansiyon 

sırasında rostral ventrolateral medulladeki Racl kaynaklı NADPH 

oksidaz seviyelerini negatif olarak düzenleyerek kan basıncını 

azalttığı, reaktif oksijen türlerinin (ROS) üretimini durdurduğu ve 

hücre dışı sinyal ayarlı kinazlar 1 ve 2 (ERK1 / 2) -ribozomal 

protein S6 kinaz (RSK)- nöronal nitrik oksit sentaz (nNOS) yolu 

aktivitesini artırdığı bulunmuştur (Cheng ve ark, 2016). Bunun 

yanı sıra resveratrol tedavisi ile kantitatif gerçek zamanlı 

polimeraz zincir reaksiyonu (qRT-PCR) analizi yoluyla, TNF-α 

ile indüklenen matris metaloproteinaz-3 (MMP-3) 

ekspresyonunun inhibasyonu sağlanmıştır. Ayrıca resveratrol, 

sirtuin-1 (SIRT1) ekspresyonunu artırmış ve SIRT1 yıkımı insan 

çekirdeği pulposus hücrelerinde resveratrolün neden olduğu 

otofajiyi önemli ölçüde bastırmıştır. Resveratrolün AMPK’yı 

aktifleştirirken, AMPK'nın inhibisyonunun resveratrolün neden 

olduğu SIRT1 ekspresyonunu belirgin bir şekilde ortadan 

kaldırdığı da görülmüştür. Çalışmada elde edilen veriler,  

resveratrolün insan çekirdeği pulposus hücrelerinde TNF-α ile 

indüklenen MMP-3 ekspresyonunun, AMPK / SIRT1 sinyal yolu 

aracılığıyla otofajiyi aktive ederek zayıflattığını göstermiştir 

(Wang ve ark, 2016). Literatürde yer alan diğer bir çalışmada, 

sığır retinal kapiller endotel hücrelerindeki yüksek glikozun, 

hücre içinde ROS ve bölünmüş kaspaz-3'ün eşlik ettiği hücresel 

apoptoza neden olduğu görülürken, glikoza bağlı apoptoz ve ROS 

yükselmesinin her ikisinin de resveratrol tarafından inhibe 

edildiği saptanmıştır. Ayrıca yüksek glikozun, artmış SIRT1 ve 

PGC-la seviyelerinin eşlik ettiği fosforile AMPK seviyelerini 

düşürdüğü bulunmuş ve bu değişikliklerin resveratrol tarafından 

tersine çevrildiği gösterilmiştir (Li ve ark, 2017). 

3.3. Kuersetin 

Kuersetin fındık, çay, sebze gibi günlük olarak tüketilen 

besinlerde yaygın olarak bulunan polifenol bir bileşiktir 

(Metodiewa ve ark, 1999). Kuersetinin antioksidan, antidiyabetik, 

antienflamatuar ve antiproliferatif gibi çok çeşitli sağlık yararları 

olduğu bilinmektedir (Bischoff, 2008; Boots, Haenen ve Bast, 

2008; Hirpara ve ark, 2009). Yapılan çalışmalarda kuersetinin 

birçok kanser türüne karşı önleyici etkileri olduğu saptanmıştır 

(Choi ve ark, 2001; Kuo, Liu ve Chao, 2004; Ong ve ark, 2004; 

Sharmila ve ark, 2014). Kuersetin, luteolin ve epigallokateşin 

gallatın AMPK fosforilasyonunun pozitif regülasyonu ile glikoz 

tüketimini arttırdığı bulunmuştur. Bu konu üzerine yapılan bir 

çalışmada, kuersetin, luteolin ve epigallokateşin gallatın AMPK 

ve/veya SIRT1’in düzenlenmesi ile adipositlerde iltihabı inhibe 

ettiği ve glikozun atılmasını desteklediği ortaya konmuştur (Xiao 

ve ark, 2014). Kim ve ark. (2020) tarafından yapılan bir çalışmada 

kuersetin, AMPK’nın aktivasyonu yoluyla apoptozu indüklemiş 

ve oksidatif stres kaynaklı vasküler düz kas hücresi yaşlanmasının 

hafifletilmesini sağlamıştır. 

3.4. Salisilat 

Söğüt ağacı kabuğunun tedavi edici etkileri Hipokrat 

zamanından beri bilinmekle birlikte, aktif bileşeni 

antienflamatuar etki gösteren bitkiler tarafından üretilen bir 

hormon olan salisilattır (Reymond ve Farmer,  1998). 

Asetilsalisilik asit (Aspirin), yaygın olarak kullanılan 

türevlerinden biridir (Warner ve ark, 1999). Aspirin yutulduktan 

sonra hızla salisilata dönüştürülmekte ve dünyada en çok reçete 

edilen ilaç grubu arasında yer almaktadır. Salisilat grubu ilaçlar 

genellikle ağrıları dindirmek, ateşi düşürmek ve kanın çökme 

hızını normale döndürmek için kullanılmaktadırlar (Ross, 2012; 

Schrör, 2016). Bununla birlikte aspirin ve salisilat, IκB kinaz β 'yı 

(IKKβ) inhibe ederek enflamatuar belirteç olan nükleer faktör-kB 

(NF-κB) aktivitesini inhibe eder. Ayrıca antienflamatuar bir ilaç 

olan salisilat, tip 2 diyabet ve insülin direnci ile ilgili metabolik 

bozukluklar için güçlü bir proenflamatuar bileşen olan NF-κB 

yoluyla etki göstermektedir (Shirakawa ve ark, 2016). Salisilatın 

insanlardaki yararlı etkilerinden bazıları AMPK'nın özellikle 

metabolik, antitümörjenik ve antienflamatuar etkilerini aktive 

etme özelliğinden kaynaklanabilmektedir (Ford ve ark,  2015). 

Karaciğerde gerçekleşen AMPK aktivasyonunun lipit birikimini 

azaltması beklenmektedir. Bu görüşe uygun olarak, çok sayıda 

AMPK aktive edici bileşiğin karaciğer yağlanması tedavisi için 

faydalı etkileri olduğu bildirilmiştir (Smith ve ark, 2016; Violet 

ve ark, 2009). Salisilatın, mitokondriyal ayrılma yoluyla karaciğer 

lipid seviyelerini AMPK-β1'den bağımsız olarak düşürdüğü 

görülmüştür (Smith ve ark, 2016). Yapılan bir çalışmada 

salisilatın, AMPK ile sinyallerde değişiklik yapıp yapmayacağı 

araştırılmış ve salisilatın kültürlenmiş hücrelerde AMPK'yı aktive 

ettiği saptanmıştır. Bunun sonucunda salisilatın, mitokondriyal 

ATP sentezi üzerindeki etkilerinden bağımsız olarak oluşan 

AMPK α-alt birimi ve AMPK hedef moleküllerinin 

fosforilasyonuna neden olduğu bulunmuştur (Hawley ve ark, 

2012). Farelerde yapılan bir çalışmada, salisilat uygulamasının 

yabani tip farelerin hepatositlerinde, adipositlerinde ve kas 

hücrelerinde AMPK'yı aktive ettiği görülmüştür. Salisilatın, yağ 

kullanımını ve yüksek yağlı diyetlerle obez hale getirilen yabani 

tip farelerde insülin duyarlılığını arttırdığı sonucuna varılmıştır 

(Ross, 2012). Ayrıca Ford ve ark. (2015) tarafından yapılan bir 

çalışmada, metformin ve salisilat kullanımıyla yapılan tedavinin 

karaciğer AMPK aktivitesini artırdığı, lipogenezi azalttığı ve 

insülin duyarlılığında iyileşme oluşturduğu gözlemlenmiştir. 

3.5. Kurkumin 

Asya ülkelerinde yaygın bir şekilde kullanılmakta olan 

zerdeçal (Curcuma longa) bitkisinden ekstrakte edilen sarı renkli 

bir polifenoldür (Payton, Sandusky ve Alworth, 2007). Kurkumin 

geleneksel tıp başta olmak üzere birçok alanda kullanılmaktadır. 

Kurkumin üzerine son yıllarda çok sayıda bilimsel çalışma 

yapılmış ve antioksidan, antienflamatuar, antiproliferatif, 

antianjiyogenik, antimikrobiyal özelliklere sahip olduğu 

bildirilmiştir (Yalçın ve ark, 2017). Ayrıca kurkuminin diyabet ve 

diyabetin beraberinde getirdiği komplikasyonlarda tedavi 

amacıyla kullanılabileceği de belirtilmektedir (Zhang ve ark, 

2013). Obezite ve tip 2 diyabet NF-κB aktivasyonuna bağlı olarak 

kronik enflamasyon ile ilişkili bulunmuştur. İlk kez 1995 yılında 

Singh ve Aggarwal (1995) tarafından kurkuminin antienflamatuar 

aktivitesi tanımlanmış ve etkisini NF-κB aktivasyonunu 

baskılayarak sağladığı gösterilmiştir. Ayrıca kurkumin, iskelet 

kasında glikoz alımı ve hepatik yağ asidi oksidasyonu gibi belirli 

hücre içi yolların düzenleyici proteinleri olan NF-κB, SIRT1 ve 

AMPK’nın dahil olduğu diğer metabolik yolların aktivitesini de 

regüle etmektedir. Kurkuminin; 3T3-L1 adiposit hücre kültürü 

sistemlerinde, AMPK'nın fosforilasyonunu indükleyip AMPK 

aktivitesini artırarak, adipositlerdeki lipit metabolizmasını 

etkilediği görülmüştür.  Bu durum kurkuminin obeziteyi 

önlemede potansiyel bir yararının olabileceğini 

düşündürmektedir (Ejaz ve ark, 2009). Yapılan bir çalışmada 

kurkuminin AMPK ve PPARy ekspresyonunu arttırdığı ve deney 

farelerinde NF-kB protein seviyesini düşürdüğü, ancak SIRT1 

ekspresyonunu değiştirmediği bildirilmiştir. Çalışmada 

kurkuminin AMPK, PPARƔ ve NF-κB ekspresyonunun 

düzenlenmesi yoluyla diyabetik komplikasyonların tedavisi için 

yararlı bir etkisinin olduğu saptanmıştır (Jiménez-Flores ve ark, 
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2014). Yapılan bir klinik çalışmada ise 9 ay boyunca prediyabetik 

hastalara kurkumin verilmiş (1500 mg/gün), sonuç olarak 

kurkumin tedavisinin hücrelerin genel fonksiyonunu iyileştirdiği 

ve prediyabetik hasta sayısını azalttığı görülmüştür 

(Chuengsamarn ve ark, 2012). 

3.6. Prosiyanidin 

Prosiyanidinler, epikateşin ve kateşin birimlerinden 

oluşan flavan-3-olların oligomerleri ve polimerleridir (Beecher, 

2004). Prosiyanidinler ve antosiyanidinler, en çok çalışılan 

polifenol bileşikleri arasında yer almaktadır (Valls ve ark, 2009). 

Antosiyanidinler daha çok üzüm, yabanmersini, kızılcık veya 

kiraz gibi meyvelerde bulunurken, prosiyanidinler kakao, 

çikolata, şarap, çay ve elma gibi besinlerde doğal olarak 

bulunmaktadır (Bravo, 1998). Üzüm çekirdeğindeki 

prosiyanidinin, serbest radikalleri uzaklaştırma gibi çeşitli 

terapötik etkilerinin yanında antiülser, antialerji ve antitümör gibi 

önemli özellikleri de bulunmaktadır (Bagchi ve ark, 1997; Terra 

ve ark, 2009). Prosiyanidinler, ortamda bulunan serbest 

radikallerle reaksiyona girerek yağ asitlerinin oksidasyonunu 

önlemekle birlikte, metallerin katalize ettiği lipit oksidasyonunu 

da baskılamaktadır (Güzel, 2010). İki hafta boyunca yüksek yağlı 

diyet (toplam kalorinin %40'ı) ile beslenme sonrası, üzüm 

çekirdeği prosiyanidinleri verilen tip 2 diyabetli sıçanlarda, HDL 

seviyesi artarken trigliserit ve LDL seviyelerinin düştüğü, kan 

şekeri seviyesi üzerinde ise olumlu bir etki görüldüğü 

saptanmıştır (Wu ve ark, 2015).  Bir başka çalışmada yüksek yağlı 

diyet ile beslenen farelere 13 hafta boyunca kakao likör 

prosiyanidini verildiğinde, farelerde hiperglisemi, glikoz 

intoleransı ve kilo alımının baskılandığı, ayrıca kakao likör 

prosiyanidininin AMPK’yı aktive ederek GLUT4 

translokasyonunu arttırdığı görülmüştür (Yagasaki, 2014). Yang 

ve ark. (2015) tarafından yapılan bir çalışmada ise prosiyanidin 

B2'nin (100 mg / kg)  7 gün boyunca farelere uygulatılması 

sonucunda hepatik hasara karşı koruyucu etkisinin olduğu 

bulunmuştur. AMPK sinyal yolları, kastaki GLUT4 

translokasyonunun ana düzenleyicisidir ve yapılan birkaç 

çalışmada polifenollerin periferik dokularda bu sinyal yollarını 

aktive ederek GLUT4 translokasyonunu desteklediği saptanmıştır 

(Sheena ve ark, 2011; Minakawa ve ark, 2011; Claussnitzer ve 

ark, 2011). Kakaoda yüksek miktarda bulunan prosiyanidinin, 

AMPK’nın aktivasyonu yoluyla GLUT4 translokasyonunu 

artırdığı bildirilmiştir (Yamashita ve ark, 2012; Yamashita ve ark, 

2012). Fareler üzerinde yapılan bir başka çalışmada ise 

monomerik ve oligomerik prosiyanidinlerin oral yoldan 

verilmesinin, fare iskelet kasında insülin ve AMPK sinyal 

yollarını aktive ettiği ve GLUT4 translokasyonunu arttırdığı 

görülmüştür (Yamashita ve ark, 2016). 

3.7. Ginseng 

Panax ginseng, Çin’de önemli bir tıbbi bitki olarak 

gastrointestinal ve kardiyovasküler hastalıkların tedavisi 

amacıyla kullanılmaktadır (Bai ve ark, 2018). Ginsengin; 

antiaging, antistres, antitümör, antienflamatuar ve antidiyabetik 

gibi çeşitli fizyolojik etkilere sahip olduğu bilinmektedir (CHOI, 

2008). Ginsengin ana aktif maddesi ginsenosidlerdir ve ginseng 

etkinliğinin çeşitliliği ginsenosidlerin yapısal farklılıklarından 

kaynaklanmaktadır (Attele, Wu ve Yuan, 1999; CHOI, 2008). 

Panax ginsengde Rb1, Rb2, Rc, Rd, Re, Rg1 ana 

ginsenosidlerinin de içinde bulunduğu yüzün üzerinde ginsenosid 

bildirilmiştir (Atta-ur-Rahman, 2018). Yapılan çalışmalarda 

ginsenosid Rg3’ün, AMPK'nın aktivasyonu ve PPARy 

transkripsiyonel aktivitesinin inhibisyonu yoluyla adiposit 

farklılaşmasını inhibe ettiği (Hwang ve ark, 2009), ginsenosid 

Rh2'nin adipositlerde AMPK’yı aktive ederek antiobezite etkilere 

sahip olduğu bildirilmiştir (Hwang ve ark, 2007). Fareler ile 

yapılan bir çalışmada ginsenosid Rb2'nin SIRT1'in indüksiyonu 

ve AMPK'nın aktivasyonu yoluyla otofajiyi düzelterek hepatik 

lipit birikimini hafiflettiği ve glikoz toleransını arttırdığı 

sonucuna varılmıştır (Huang ve ark, 2017). Siyah ginseng etanol 

ekstresinin (GBG05-FF) antidiyabetik etkilerini araştırmak 

amacıyla yapılan bir diğer çalışmada ise diyabete bağlı HbA1c, 

trigliserit ve toplam kolesterol seviyeleri gibi ana plazma 

parametrelerinin azaldığı bulunmuştur. Ayrıca GBG05-FF, 

karaciğerdeki AMPK'nin fosforilasyonunu arttırmış ve GLUT2 

ile GLUT4 ekspresyonunu upregüle ettiği görülmüştür (Kang ve 

ark, 2017). Kore kırmızı ginseng ekstresinin (RGE) etkileri ile 

ilgili yapılan bir çalışmada RGE'nin hücreleri, araşidonik 

asit+demir kaynaklı ROS üretiminden ve AMPK’yı aktive ederek 

mitokondriyal bozulmadan koruyabildiği saptanmıştır (Dong ve 

ark, 2013). Bir başka çalışma ise, ginsenosid Rg3'ün miyokard 

enfarktüsü sırasında AMPK aracılı otofaji yoluyla miyokard 

hasarını iyileştirebileceğini düşündürmektedir (Sun ve ark, 2020). 

Ayrıca, ginsenosid Rb2'nin AMPK’nın bir aktivatörü olduğu ve 

H4IIE hepatositlerinde palmitatın neden olduğu glukoneogenezi 

inhibe edebildiği görülmüştür (Lee ve ark, 2011). 

3.8. Epigallokateşin-3-gallat 

Yeşil çay, kateşinlerin ağırlıkta olduğu birçok polifenol 

içermektedir. İçeriğinde en fazla bulunan kateşin olan, 

epigallokateşin-3-gallat olarak da bilinen epigallokateşin gallat 

(EGCG), yeşil çayın terapötik etkilerinin birçoğu ile ilişkili 

görülmektedir. EGCG’nin terapötik etkileri antioksidatif, 

antienflamatuar ve antikanserojen olması ile ilgilidir (Chowdhury 

ve ark, 2016). Literatürdeki mevcut çalışmalarda yeşil çay 

ekstraktı, çay polifenolleri ve EGCG'nin, kemirgenlerde veya 

hücre kültürlerinde hepatik AMPK'yı aktive edebildiği 

bildirilmiştir (Banerjee, Ghoshal ve Porter, 2012; Huang ve Lin, 

2012; Murase ve ark, 2009). EGCG, AMPK'yı aktive ederek 

kanser hücresinin büyümesini inhibe edebilmekte ve böylelikle 

antioksidan ve antikanser özellik gösterebilmektedir (Kanwar ve 

ark, 2012; Landis-Piwowar ve ark, 2013; Hwang ve ark, 2007). 

Ayrıca EGCG'nin, AMPK aktivasyonunun etkilerinin artmasına 

ve apoptozun indüklenmesine neden olan miRNA'ları (mir-221) 

düzenlediği de gösterilmiştir (Landis-Piwowar ve ark, 2007; 

Jochmann, Baumann ve Stangl, 2008). Huang ve ark. (2009) 

EGCG'nin AMPK aktivitesini doza bağlı bir şekilde düzenlediğini 

ve hepatom hücrelerinde mTOR yolunun inhibe olduğunu 

saptamışlardır. Ayrıca yapılan bir çalışma EGCG'nin, mTOR'un 

ATP-rekabetçi bir inhibitörü olduğunu göstermiştir (Van Aller ve 

ark, 2011). Kim ve ark. (2013) EGCG'nin AMPK aracılı bir 

mekanizma yoluyla otofajiyi geliştirdiğini ileri sürmüşlerdir. 

EGCG, hem AMPK'yı hem de ULK1'i uyarırken, mTOR'u 

etkilememiş böylelikle polifenolün neden olduğu otofajinin 

mTOR yolundan bağımsız olduğunu göstermiştir. Sonuç olarak; 

EGCG'nin AMPK üzerinde bir güçlendirici olarak hareket ettiği 

görülmekte iken, mTOR yolu üzerindeki etkisi tam olarak 

anlaşılamamıştır. EGCG'nin vücut ağırlığının azaltılmasında 

AMPK üzerinden etki eden rolünü belirlemek için yapılan bir 

çalışmada EGCG’nin, farelerde obezite ve epididimal beyaz yağ 

dokusu ağırlığını kısmen AMPK aktivasyonu yoluyla 

azaltabileceği sonucuna varılmıştır (Li ve ark, 2018). Banerjee ve 

ark. (2012) tek bir yeşil çay ekstresi dozunun karaciğer AMPK 

seviyesini ve LKB1'in fosforilasyonunu arttırabildiğini 

bildirmişlerdir. Benzer biyoaktif bileşiklerle yapılan çalışmalar, 
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EGCG'nin esterleşmemiş yağ asidi seviyesindeki artıştan 

kaynaklanan periferik insülin direncini önleyebileceğini ve bu 

koruyucu etkinin oksidatif stresin inhibisyonu ve AMPK 

sinyalinin aktivasyonu ile ilişkili olabileceğini düşündürmektedir 

(Davaatseren ve ark, 2013; Shen ve ark, 2013; Timmers ve ark, 

2011; Zang ve ark, 2006; Kobayashi-Hattori ve ark, 2005; 

Kurimoto ve ark, 2013). 

3.9. Aspalathus Linearis (Rooibos) 

Aspalathus linearis, Güney Afrika'da Cederberg 

Dağları'nın sınırlı bir bölgesinde kendiliğinden yetişen çeşitli 

ekotipleri bulunan bir bitki türüdür (Benedec ve ark, 2017; 

Hawkins, Malgas ve Biénabe, 2011). Aspalathus linearis 

bitkisinin coğrafi izolasyon, farklı adaptasyon ve mutasyonlar 

nedeniyle gelişen en az sekiz farklı ekotipi bulunmaktadır 

(Hawkins, Malgas ve Biénabe, 2011; Malgas ve ark,  2010; Van 

ve ark, 2017). Aspalathus linearis (Rooibos) bitkisi küresel açıdan 

daha çok çay olarak tüketilmektedir (Smith ve Swart, 2018).  Az 

miktarda tanen içermekte ve birçok çayın aksine kafein 

içermemektedir (Benedec ve ark, 2017). Fermantasyon sırasında, 

bileşen polifenollerin oksidasyonu ile rengi yeşilden kırmızıya 

doğru değişmekte ve bu nedenle rooibos çayı genellikle kırmızı 

çay veya kırmızı çalı çayı olarak adlandırılmaktadır (McKay, 

2007). Fermentasyon işlemi sonunda elde edilen kırmızı rooibos 

çayının yanı sıra fermentasyon işlemine uğramayan yeşil rooibos 

çayı da tüketilmektedir (Hawkins, Malgas ve Biénabe, 2011).  In 

vitro ve in vivo olarak yapılan çalışmalarda rooibos çayının 

insülin direncini iyileştirmesinin yanı sıra antidiyabetik, 

antiobezite ve antienflamatuar etkiler gösterdiği sonucuna 

varılmıştır (Mazibuko-Mbeje ve ark, 2019). Rooibosun yararlı 

etkileri, içeriğinde bulunan polifenolik bileşiklerden 

kaynaklanmaktadır (Joubert  ve de Beer, 2011). Rooibosta bol 

miktarda bir C-glukozil dihidrokalonon olan aspalathin 

bulunmaktadır (Johnson ve ark, 2018). Yapılan bir çalışmada 

aspalathin ile zenginleştirilmiş yeşil rooibos özütünün, 

fosfotidilinozitol 3 kinaz (PI3K) / AKT ve AMPK dahil olmak 

üzere enerji metabolizması ve insülin sinyallerinin iletilmesinde 

yer alan anahtar genleri modüle ederek, C2C12 kasında ve 3T3-

L1 hücrelerinde insülin direncini iyileştirebileceği görülmüştür 

(Mazibuko ve ark, 2013; Mazibuko ve ark, 2015). Bunun yanı sıra 

bir başka çalışmada aspalathin ile zenginleştirilmiş yeşil rooibos 

özütünün, insüline direnç durumunda karaciğer fonksiyonunun 

iyileştirilmesinde orta derecede etki gösterdiği saptanmıştır 

(Mazibuko-Mbeje ve ark, 2019). Kan glikozu ve lipit düşürücü 

özelliklere sahip bir C-glukozil dihidrokalonon olan aspalathin 

(Johnson ve ark, 2017; Kawano ve ark, 2009; Muller ve ark, 2012; 

Son ve ark, 2013), yağ dokusunda substrat metabolizması ile 

iskelet ve kalp kasını iyileştirmek için hem PI3K / AKT hem de 

AMPK yollarını modüle edebilmektedir (Mazibuko ve ark, 2015; 

Son ve ark, 2013; Johnson ve ark, 2016). 

3.10. Gingerol 

Zingiber officinale Roscoe (Zingiberaceae), genellikle 

zencefil olarak bilinmekle birlikte tropik Asya'ya özgü bir bitkidir. 

Bitkinin rizomlarının güçlü bir aroması olup, genellikle baharat 

ve ilaç olarak kullanılmaktadır (Elzebroek ve Wind, 2008). 

Zencefil, gingeroller gibi çeşitli biyoaktif bileşikleri bulunduran 

nutrasötik değeri ile bilinmektedir (Butt ve Sultan, 2011). 

Gingeroller, dallanmamış alkil zincirleri uzunluklarında farklılık 

gösteren ve esas olarak zencefile özgü keskinliği sağlayan 

homolog bir fenol serisidir (Govindarajan ve Connell, 1983). 

Gingeroller uçucu olmayan keskin bileşiklerdir (Jolad ve ark, 

2004). Antikanser, antioksidan, antimikrobiyal, antienflamatuar 

ve antialerjik özelliklerinin yanı sıra merkezi sinir sistemi 

aktivitelerine kadar vücuda birçok yararı bulunmaktadır (Semwal 

ve ark, 2015). Zencefil, SIRT1 / AMPK / PGC-la yollarının 

aktivasyonu yoluyla termogenezi, mitokondriyal biyogenezi, 

kahverengi yağ dokusu fonksiyonunu ve aktif beyaz yağ dokusu 

kahverengileşmesini artırmaktadır (Wang ve ark, 2019; Deng ve 

ark, 2019; Kim ve ark, 2018). Farelerde yapılan bir çalışmada 

zencefilin aktif bileşeni olan 6-gingerolün  AMPK / PGC-la sinyal 

yolunun aktivasyonu yoluyla mitokondriyal biyogenezi ve 

mitokondriyal fonksiyonu desteklediği  tespit edilmiştir (Deng ve 

ark,  2019). PGC-la iskelet kası, kalp ve kahverengi yağ dokusu 

gibi aktif oksidatif metabolizması olan dokularda yüksek düzeyde 

eksprese edilmekte ve mitokondriyal biyogenezin 

düzenlenmesinde önemli bir rol oynamaktadır (Kahn ve ark, 

2005). Yüksek yağlı ve karbonhidratlı diyetle beslenen sıçanlarla 

yapılan bir çalışmada, zencefil ekstresinin iskelet kasındaki 

AMPK α fosforilasyonunu ve toplam AMPK α'yı arttırdığı ve 

enerji harcamasının artmasına neden olduğu görülmüştür (Li ve 

ark, 2014). Yapılan bir başka çalışmada ise yüksek yağlı diyetle 

beslenen sıçanlarda 6-gingerol tedavisinin, AMPK /NF-κB 

yolunu hedefleyerek enflamatuar durumu ve metabolik 

bozuklukları iyileştirdiği bildirilmiştir (Hashem ve ark, 2017). 

3.11. MUFA 

Yağ asitlerinin fiziksel ve kimyasal özellikleri ile 

beslenmedeki rolleri; moleküldeki karbon atomu sayısı, karbon 

atomları arası çift bağ olup olmadığı, karbon atomları arası çift 

bağ sayısı ve karbon atomlarına bağlı hidrojenlerin pozisyonu ile 

belirlenmektedir (Kayahan, 2009; Olcay ve ark, 2012; Baysal, 

2004). Yağ asitlerinden tekli doymamış olanlar, kimyasal olarak 

tek bir çift bağ içeren yağ asitleri olarak sınıflandırılmaktadır. 

Günlük beslenmede en yaygın tekli doymamış yağ asiti, oleik 

asittir ve MUFA’nın yaklaşık %90’ını oluşturmaktadır (Kris-

Etherton, 1999). Oleik asitin birincil kaynağı olan zeytinyağı 

Akdeniz diyetinin temelini oluşturmaktadır (Waterman ve 

Lockwood, 2007). Bu sayede Akdeniz diyeti kardiyovasküler 

hastalıklar, Parkinson ve Alzheimer hastalık oluşum riskini ve 

kanser insidansını azaltmaktadır (Sofi ve ark, 2008). MUFA'nın 

insülin direnci üzerindeki etkisini belirleyen çalışmalarda, MUFA 

bakımından zengin diyetlerin periferik insülin duyarlılığında 

iyileşmeye neden olduğu gösterilmiştir (Vessby ve ark, 2001; 

Salas ve ark, 1999). Fareler üzerinde yapılan bir çalışmada, 14 

gün boyunca oleik asitin belirli dozlarda verilmesi sonucunda, 

AMPK seviyesindeki artış ile birlikte lipit oksidasyonunun arttığı 

gözlemlenmiştir (Gonçalves-de-Albuquerque ve ark, 2016). 

3.12. ALA 

Alfa-lipoik asit (ALA), mitokondride sentezlenen bir 

koenzimdir (Badran ve ark, 2019). ALA, glutatyon sentezinin 

artırılması gibi çeşitli işlevler ile hücrelerde serbest radikaller 

üzerine etkilidir (Tibullo ve ark, 2017). ALA, diyabetik periferik 

nöropati ve kanser gibi çeşitli hastalıkların klinik tedavisinde 

kullanılmış ve etkili bulunmuştur (Mendoza-Núñez ve ark, 2019; 

Jeon ve ark, 2016; Moon, 2016). Özellikle güçlü antioksidan 

özelliği sayesinde oksidatif stresle ilişkili olarak diyabetin 

komplikasyonlarının yönetiminde kullanımı önem kazanmıştır 

(Laher, 2011). Yapılan klinik çalışmalarda ALA’nın AMPK’yı 

aktive ederek metabolik sendrom, lipotoksik kardiyomiyopati ve 

endotel disfonksiyonu üzerinde etkileri olduğu gösterilmiştir (Lee 

ve ark, 2005a; Lee ve ark, 2006b; Lee ve ark, 2005b). Fareler 

üzerine yapılan bir çalışmada ALA takviyesinin, AMPK 
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fosforilasyonu ve PGC-la ile birlikte, GLUT4’ün mRNA 

ekspresyonunu sağlayarak iskelet kasının mitokondriyal 

biyogenezini artırdığı sonucuna varılmıştır (Wang ve ark, 2010). 

Yapılan diğer bir çalışmada ise Wistar sıçanlarına ALA takviyesi 

uygulanmış, düşük ve yüksek yağlı diyet uygulayan sıçanlarda 

vücut ağırlığının önemli ölçüde azaldığı, glikoz toleransının 

geliştiği bulunmuştur. Ancak bu etkilere artmış kas AMPK 

aktivasyonunun veya kas insülin duyarlılığında ALA’nın neden 

olduğu iyileşmenin aracılık etmediği sonucuna varılmıştır 

(Timmers ve ark, 2010). 

Tablo 1. AMPK’nın doğal aktivatörlerinin hastalıklar üzerine etki mekanizması 

Aktivatör Türü Etki Mekanizması Kaynakça 

Berberin 

AMPK’yı aktive ederek; insülin direnci varlığında yüksek 

aktiviteye sahip olan mTOR yolunu inhibe etme, 3T3-L1 

adipositlerinde lipit birikimini azaltarak obezitede etkili olma, 

L6 hücrelerinde GLUT4 translokasyonunu artırarak diyabet 

tedavisinde yarar sağlama, tümör oluşumunu baskılama 

Cheng ve ark, 2006 

Yin ve ark, 2002 

Turner ve ark, 2008 

Lee ve ark, 2006a 

Li ve ark, 2015 

Resveratrol 

AMPK’yı aktive ederek; mTORC1 aktivitesini baskılayıp 

otofajiyi indükleme ile kanser hücrelerinin canlılığını azaltma, 

çeşitli mekanizmaları düzenleyerek kan basıncını azaltma, ROS 

üretimini durdurma ve ERK1 / 2-RSK-nNOS yolu aktivitesini 

arttırma, glikoza bağlı apoptoz ve ROS yükselmesini inhibe 

etme 

Park ve ark, 2016 

Cheng ve ark, 2016 

Li ve ark, 2017 

 

Kuersetin 

AMPK ve/veya SIRT1’in düzenlenmesi ile; adipositlerde 

iltihabı inhibe etme, glikozun atılmasını destekleme, AMPK’nın 

aktivasyonu yoluyla; apoptozu indükleme, oksidatif stres 

kaynaklı vasküler düz kas hücresi yaşlanmasını hafifletme  

Xiao ve ark, 2014 

Kim ve ark, 2020 

Salisilat 

AMPK’yı aktive ederek; antitümörjenik, antienflamatuar etkiler 

sağlama, karaciğerde lipit birikimini azaltarak karaciğer 

yağlanması tedavisinde yararlı olma, insülin duyarlılığını 

artırma, lipogenezi azaltma 

Ford ve ark,  2015 

Smith ve ark, 2016 Violet ve ark, 2009 

Ross, 2012 

Kurkumin  

NF-κB, SIRT1 ve AMPK’nın dahil olduğu metabolik yolların 

aktivitesini regüle etme, 3T3-L1 adiposit hücre kültür 

sistemlerinde AMPK aktivasyonu yoluyla lipit metabolizmasını 

etkileyerek obeziteyi önleme, AMPK, PPARƔ ve NF-κB 

ekspresyonunun düzenlenmesi yoluyla diyabetik 

komplikasyonların tedavisi için yararlı bir etki gösterme, hücre 

içine glikoz girişini arttırma, hücrelerin genel fonksiyonlarını 

iyileştirme 

Ejaz ve ark, 2009 

Jiménez-Flores ve ark, 2014 

Chuengsamarn ve ark, 2012 

Prosiyanidin 
AMPK’yı aktive ederek GLUT4 translokasyonunu arttırma, 

hepatik hasara karşı koruyucu etki gösterme 

Yagasaki, 2014 

Yang ve ark, 2015 

Ginseng 

AMPK'nın aktivasyonu ve PPARy transkripsiyonel aktivitesinin 

inhibisyonu yoluyla; adiposit farklılaşmasını inhibe etme, 

SIRT1'in indüksiyonu ve AMPK'nin aktivasyonu yoluyla; 

otofajiyi düzelterek hepatik lipit birikimini hafifletme, glikoz 

toleransını arttırma,  AMPK'nin aktivasyonu ile; hücreleri 

mitokondriyal bozulmadan koruyabilme, H4IIE 

hepatositlerinde palmitatın neden olduğu glukoneogenezi inhibe 

edebilme  

Hwang ve ark,  2009 

Huang ve ark, 2017 

Dong ve ark, 2013 

Lee ve ark, 2011 

Epigallokateşin 3-gallat 

AMPK'yı aktive ederek kanser hücresinin büyümesini inhibe 

edebilme, AMPK aktivasyonunun etkilerinin artmasına ve 

apoptozun indüklenmesine neden olan miRNA'ları (mir-221) 

düzenleme, AMPK aktivasyonu yoluyla; obezite ve epididimal 

beyaz yağ dokusu ağırlığını kısmen azaltabilme, insülin 

direncini önleme 

Kanwar ve ark, 2012  

Landis-Piwowar ve ark, 2013                            

Landis-Piwowar ve ark, 2007                    

Li ve ark, 2018 

Zang ve ark, 2006 

Aspalathus Linearis (Rooibos) 
AMPK’yı modüle ederek; C2C12 kasında ve 3T3-L1 

hücrelerinde insülin direncini iyileştirme, kan glikozu ve lipit 

düşürücü özelliklere sahip olma 

Mazibuko ve ark, 2013 

Mazibuko ve ark, 2015 

Johnson ve ark, 2017 

Kawano ve ark, 2009 

Gingerol 

SIRT1 / AMPK / PGC-la yollarının aktivasyonu yoluyla; 

termogenezi, mitokondriyal biyogenezi, kahverengi yağ dokusu 

fonksiyonunu ve aktif beyaz yağ dokusu kahverengileşmesini 

arttırma, enerji harcamasını artırma, AMPK/NF-κB yolu 

aracılığıyla; enflamatuar durumu ve metabolik bozuklukları 

iyileştirme 

Wang ve ark, 2019  

Deng ve ark, 2019 

Kim ve ark, 2018 

Li ve ark, 2014 

Hashem ve ark, 2017 

MUFA 
AMPK seviyesinde artış ile birlikte lipit oksidasyonunu 

arttırma, periferik insülin duyarlılığında iyileşme 

Gonçalves-de-Albuquerque ve ark, 2016 

Vessby ve ark, 2001 

ALA 
AMPK fosforilasyonu ve PGC-la ile birlikte; GLUT4’ün mRNA 

ekspresyonunu sağlayarak iskelet kasının mitokondriyal 

biyogenezini arttırma 

Wang ve ark, 2010 
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4. Sonuç 

AMPK, pekçok farklı aktivakörü olan bir hücre enerji 

sensörüdür. Enerji dengesi ile ilgili önemli işlevleri olmasının 

yanı sıra AMPK vücutta otofajinin, insüline bağımlı olmadan 

GLUT4 translokasyonunun ve yağ asidi oksidasyonunun 

sağlanması gibi metabolik işlevleri de yerine getirmektedir. 

Yapılan klinik çalışmalarda AMPK’nın berberin, resveratrol, kur 

kumin, ginseng vb. gibi çeşitli doğal aktivatörler tarafından aktive 

edilmesi ile prediyabet, diyabet, obezite ve kanser gibi 

hastalıkların tedavisinde önemli bir rolü olduğu ve mevcut 

tedavilere potansiyel bir alternatif olabileceği görülmüştür. Ancak 

AMPK’nın aktivasyonunun artırılmasında doğal aktivatörlerin 

rolü ve etki mekanizmasının tam olarak anlaşılması için daha 

fazla klinik çalışmaya ihtiyaç duyulmaktadır. Sonuç olarak; 

AMPK’nın doğal aktivatörlerine sağlık etkileri göz önünde 

bulundurularak, günlük diyet içerisinde yer verilmelidir. 
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