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ELAZIG’ DA YETISEN MADIMAK (POLYGONUM COGNATUM MEISSN) VE
LABADA (RUMEX PATIENTIA L.)’ NIN SITOTOKSIK, ANTIOKSIDAN VE
ANTIMIKROBIYAL ETKIiLERININ ARASTIRILMASI

OZET

Bu c¢alismada Elaz1g yoresinden toplanan ve 6zellikle gida olarak tiiketilen Polygonum
cognatum Meissn (Madimak, Kusekmegi) ve Rumex patientia L. (Labada) bitkilerinin
metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin fitokimyasal bilesenleri, antiradikal ve
antimikrobiyal aktiviteleri ve sitotoksik/apoptotik etkileri arastirildi. Antioksidan ¢aligma
sonuglarina gore, hem Polygonum cognatum Meissn hem de Rumex patientia L. bitki
eksraktlarinin ABTS radikal giderme aktivitelerinin DPPH’a kiyasla daha iyi sonug verdigi
goriildii. Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin metanol
ekstraktlarinin ABTS radikal giderme aktivitelerinin en yiiksek oldugu degerler sirasiyla
%97,06 ve %96,85 olarak bulundu. Bitki ekstraktlarmm DISK ve MIK yontemleriyle
Escherichia coli, Bacillus subtilis, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus and
Candida albicans mikroorganizmalar1 {izerindeki antimikrobiyal etkileri incelendi ve
sonugta tiim bitki ekstraktlarinin mikroorganizma gelisimini engelledigi goriildii. Vitamin
ve sterol analizlerinde Rumex patientia L. bitkisinin tokoferol ve total sterol miktarlarinin
daha yiiksek ¢iktig1 goriiliirken, K ve D vitamini miktarlarinin ise Polygonum cognatum
Meissn bitkisinde yliksek oldugu goriildii. Her iki bitkinin ekstraktlarinin tamaminda
doymamus yag asitleri degerlerinin oldukg¢a yiiksek ¢iktig1 ve 6zellikle esansiyel yag asitleri
miktarlarinin Rumex patientia L.’ nin metanol ekstrakti i¢in %58,41 (18:3); %13,10 (18:2)
ve Polygonum cognatum Meissn’ in metanol ekstrakti igin ise %46,82 (18:3); %16,98
(18:2) oldugu belirlendi. Antikanser aktivitelerinin belirlenmesinde WST-1 yo6ntemi
kullanild1 ve bitki 6ziitlerinin MCF-7, PC3 ve MKN-45 kanser hiicre hatlar1 iizerindeki
etkilerine bakildi. Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitki ekstraktlarinin
MCF-7 ve PC3 kanser hiicre hatlarina kiyasla MKN-45 hiicre hattinda daha etkili oldugu
gortildii. Test sonuglarina gére Polygonum cognatum igin MKN-45 hiicre hattinda en diistik
ICs0 degerleri hekzan, aseton, etanol ve metanol ekstraktlarinda sirasiyla 1,84, 5,90, 11,03
ve 33,03 ug/mL olarak belirlendi. Rumex patientia L. bitkisinin MKN-45 hiicre hattinda
en diisiik ICso degerleri metanol, hekzan ve etanol ekstraktlarinda sirasiyla 64,81, 81,62 ve
92,63 png/mL olarak tespit edildi.

Anahtar Kelimeler: Polygonum cognatum, Rumex patientia, sitotoksik, WST-1 testi,
ABTS, fitokimyasal.
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INVESTIGATION OF THE CYTOTOXIC, ANTIOXIDANT AND
ANTIMICROBIAL EFFECTS OF MADIMAK (POLYGONUM COGNATUM
MEISSN) AND LABADA (RUMEX PATIENTIA L.) GROWN IN ELAZIG

ABSTRACT

In this study, the phytochemical components, antiradical, antimicrobial activities, and the
cytotoxic/apoptotic effects of the methanol, ethanol, acetone and hexane extractions were
investigated, hereby, Polygonum cognatum Meissn (Madimak, Kusekmegi) and Rumex
patientia L. (Labada) plants were collected from Elaz1g region and especially consumed as
food. The Polygonum cognatum Meissn and Rumex patientia L. plant extractions showed
better results than ABTS radical scavenging activities compared to DPPH. The highest
ABTS radical scavenging activities of Polygonum cognatum Meissn and Rumex patientia
L. plants were found to be 97.06% and 96.85%, respectively. The antimicrobial effects of
plant extracts on Escherichia coli, Bacillus subtilis, Klebsiella pneumonia, Staphylococcus
aureus, and Candida albicans microorganisms were examined by DISK and MIK methods,
and it was found that all plant extracts prevent microorganism development. In vitamin and
sterol analysis, the tocopherol and total sterol amounts of Rumex patientia L. plant were
higher compared with Polygonum cognatum Meissn plant. On the other hand, the K and D
vitamin levels were higher in the Polygonum cognatum Meissn plant. The unsaturated fatty
acids values were found to be quite high in all extracts and especially the amount of
essential fatty acids was 58,41% (18:3), 13,10% (18:2) for the methanol extracted from
Rumex patientia L., 46,82% (18:3) and 16,98% (18:2) for the methanol extracted from
Polygonum cognatum Meissn. WST-1 method was used to assign anticancer activities, thus
the effects of plant extraction on MCF-7, PC3, and MKN-45 cancer cell lines were
examined. The extracted Polygonum cognatum Meissn, and Rumex patientia L. plant, were
found to be more effective in the MKN-45 cell line compared to MCF-7 and PC3 cancer
cell lines. The lowest ICso values in the MKN-45 cell line for Polygonum cognatum Meissn
were determined as 1,84, 5,90, 11,03, and 33,03 pg / mL in hexane, acetone, ethanol, and
methanol extracts, respectively. The lowest ICso values of the Rumex patientia L. plant in
the MKN-45 cell line were observed as 64,81, 81,62, and 92,63ug / mL in methanol,
hexane, and ethanol extracts, respectively.

Keywords: Polygonum Cognatum, Rumex patientia, cytotoxic, WST-1 test, ABTS,
phytochemicals.
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1. GIRIS

Tiirkiye jeomorfolojik yapisi, cografi konumu ve gesitli iklim tiirlerinin etkisiyle zengin
floraya sahip olup, bir¢ok tibbi ve aromatik bitkiye ev sahipligi yapmaktadir. Tiirkiye
florasi, biinyesinde 174 familyaya ait 1.251 cins ve 12.000° den fazla tiir ve alt tiir bitki
barindirmaktadir (Kendir and Giiveng 2010). Bu sayida bitki tiiriiniin mevcut oldugu
tilkemiz, yiiksek dag cayirlari, bozkirlar, igne yaprakli ve genis yaprakli ormanlar gibi ¢cok
cesitli bitki topluluklart bulundurmasinin yani sira, endemik bitki tiirlerinin varligiyla da

olduk¢a onem arz etmektedir.

Bitkilerin insanoglu tarafindan kullanimi, ilkel tarimcilikla beraber ihtiyaglara yonelik
olarak baglamaktadir (Pauls 1995). Bitkilerin yetismis oldugu gevre, bitkilerin islevselligi
tizerinde oldukga etkilidir. Cevresel faktorler, bitkinin yasam dongiisiindeki yetisme ve
gelisme farkliligini saglayarak, bu yondeki arastirmalarin yapilmasina da imkan
saglamigtir (Bowles and Leyser 1994). Tiim diinyada ve tilkemiz florasindaki bitkilerin;
halk arasinda gerek gida gerekse tedavi amacli olarak ¢ay, baharat olarak tiiketilmelerinin
diginda; boya, hayvan hastaliklarinin tedavisi, zamk, regine, ugucu sabit yaglarindan
faydalanma, paketlenmis gida iriinlerinde aroma verici ve halihazirda mesrubat ve
kozmetik sanayinde de yaygimn olarak kullanildig: bilinmektedir. Diinya Saglik Orgiitii
(WHO) tedavi amagli olarak kullanilan tibbi bitkilerin sayisinin 21.000 civarinda oldugunu
belirtmektedir (Basaran 2012).

Bitkiler, insan metabolizmasi i¢in gerekli olan temel bilesenleri, topraktan aldiklari su,
mineral ve diger baz1 6gelerle saglamaktadirlar. Gerekli olan temel besin 6gelerine drnek
olarak, karbonhidratlar, proteinler, yaglar, vitaminler ve mineraller verilebilmektedir. Bu
biyokimyasal bilesenler insanlarmn bitkilerden agirlikli olarak yaralandiklart etken
maddelerdir. Bu bilesenler viicudun savunma mekanizmasini artirici, organlarin islevlerini
destekleyici ve fonksiyonel rahatsizliklarin  iyilesmesini  hizlandirict  etkiler

gosterebilmektedir. Insanlik tarihi boyunca birgok hastalik (kalp ve Kkaraciger
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rahatsizliklar1, seker hastaligi, sarilik, nefes darligi gibi) bitkilerle tedavi edilmeye
calisilmis ve halen de calisiimaya devam edilmektedir. Diinya Saglik Orgiitiinin (WHO)
sunmus oldugu veriler, diinyada ortalama 4 milyar insanin saglikla ilgili sorunlarinm
oncelikle bitkisel olarak gidermeye ¢alistiklarini bildirmektedir. Ayrica, bir¢cok gelismis
ilkede bitkisel kokenli etken maddeler (kinin, vimbilastin, rezerpin, aspirin gibi), regeteli
ilaglarin yaklasik %25°ini olusturmaktadir (Farnsworth and Akerev 1985; Faydaoglu and
Stiriictioglu 2011).

Bitkilerin primer ve sekonder metabolitler gibi dogal iiriinler iretmeleri sebebiyle
yenilenebilir biyokimyasal fabrikalar seklinde ifadelendirilmeleri yanlis olmayacaktir.
Bitkilerdeki primer metabolitler genel olarak canliligin olusumu ve siirdiiriilebilmesi igin
gerekli olan maddelerdir (aminoasitler, karbonhidratlar, vitaminler ve yaglar gibi).
Genellikle primer metabolizmanin ara tiriinleri, Sekonder metabolitlerin olusumunda 6nciil
maddeler olmaktadir. Bitki hiicresi mevcut karbonun tamamini sadece primer metabolizma
icin kullanmayabilir ve bdylelikle sekonder metabolitlerin olusumu saglanir. Sekonder
metabolizma sonucu tiretilen; alkaloidler, fenilpropanoidler, terpenoidler ve steroidler gibi
kimyasal maddeler 6zellikle ilag¢ ve kozmetik sanayide oldukg¢a 6nem kazanmistir (Collins-
Pavao et al. 1996).

Bitkilerin dogal antioksidan ve antimikrobiyal olarak kullanimlarini arastiran ¢alismalar,
tedavi amagli yapilan arastirmalara paralel olarak artis gostermektedir (Damien Dorman et
al. 1995; Tomaino et al. 2005). Giiniimiizde hastaliklarin 6nlenemez sekilde gogalmasi ve
yapilan arastirmalarla suni tretilen bircok malzemenin saglhiga verdigi zararlarin giin
yliziine ¢ikmasi insanlart dogal materyallere yonlendirmektedir. Bu nedenle sentetik
antioksidan ve koruyucularn yerine kullanilabilecek, 6zellikle bitkisel materyallerden
dogal antioksidan ve antimikrobiyal maddelerin temin edilmesi, giiniimiizde daha g¢ok
arastirma gereksinimi duyulan konulardan olmustur (Faydaoglu and Siiriiciioglu 2013).
Bitkilerle yapilan ¢alismalar ile tip alaninda tedavi edici ilaglar ve teshis metotlaria yon
verilmis, kanser gibi hastaliklarin tedavisinde de biiylik mesafeler kat edilmesini

saglamistir (Kog 2012; Kulkarni 2000).

Son yillarda insanlarin dogal iriinler tercih etmelerine bagl olarak, bitkilerin biyolojik

ozellikleri ve tedavi amacina yonelik yapilan ¢aligmalar azimsanamayacak orandadir.



Ozellikle kanser hastaliginin hizla ilerlemesi ve tedavisinin tam olarak saglanamamasindan
dolayi, tibbi ilag olarak destek saglamak icin fonksiyonel 6zellik iceren bitkilerin ortaya
konmasi olduk¢a onemlidir. Buna bagli olarak tez c¢alismamizda Elazig’ da yetisen
ozellikle gida olarak kullanilan Polygonaceae (Kuzukulagigiller) familyasina ait
Polygonum cognatum Meissn (Madimak) ve Rumex patientia L. (Labada) bitkilerinin
apoptotik/sitotoksik, antioksidan, antimikrobiyal etkileri incelenip ve bazi fitokimyasal
bilesen miktarlarinin belirlenmesine yonelik ¢alismalar yapilmistir. Sonug olarak tip ve
endiistride kullanilabilme imkanlarinin arastirilmasi ayrica literatiir bilgisine katkida

bulunulmasi1 amaglanmustir.

1.1. Polygonum cognatum Meissn (Madimak)

Tiirkiye’ de yaygin ismi Madimak olarak bilinen Polygonum cognatum Meissn bitkisi
Polygonaceae (Kuzukulagigiller) familyasina ait olup, 15-30 cm uzunlugunda ince ve
odunsu govdeli, toprak yiizeyine paralel, ¢icekleri kiigiik pembe renkte ve yenilebilir cok
yillik otsu bir bitki tiirtidiir. Bu bitki her ne kadar Tiirkiye’ de halk arasinda Madimak olarak
isimlendirilse de; yoreden yoreye Badima (Cankir1), Badimalak, Badimah, Can otu, Coban
ekmegi, Kusekmegi (Elazig), Kus eymeyi, Kuskus ekmegi, Madamak, Madik,
Madimalagi, Madimalah, Madimalak, Madmak, Madimak, Madmalak, Madumah,
Tathidamak, Kadimelek, Kayiskiran, Mercimelek isimleriyle de bilinir (Baytop 1984;
Baytop Turhan 1994; Onen et al. 2011).

Polygonum cognatum Meissn Tiirkiye’ de genis bir yetisme alanina sahip olup tarla ve yol
kenarlari, meralar, yamagclar, ugurumlar ve sanayi alanlar1 gibi tarimsal ve tarim dis1
alanlarda yaygin olarak bulunur. Bitki, deniz seviyesinden 720-3000 m yiikseklikte yetisir
(Yildirrm et al. 2003). Ozellikle Orta Anadolu Bélgesinde yaygin olarak tiiketilen
geleneksel yabani yenilebilir bitkilerden biridir (Kibar and Kibar 2017; Onen et al. 2011).
Ulkemizde hem gida hem tedavi amagcli kullanilan Polygonum cognatum Meissn bitkisinin
gida olarak kullanimi 6zellikle Sivas, Tokat, Yozgat, Corum, Amasya ve Glimiishane gibi
baz1 sehirlerde daha yaygindir (Onay 2019; Ugur 2019). Bu bitki ¢ig ya da pisirilerek
tilketilebilmektedir. Bitkinin ¢orbadan sulu asina, yahniden salatasina, boreginden
gozlemesine kadar cok sayida yemegi yapilmaktadir. Hatta herhangi bir islem

uygulanmaksizin tuzlanarak da tiiketilebilmesi miimkiindiir. ilkbahar ve yaz mevsiminin



baslangicinda toplanan Polygonum cognatum Meissn kurutularak kislik olarak da
kullanilmaktadir. Onceleri sadece kdylerde bilinen ve tiiketilen Polygonum cognatum

Meissn sehirlesmenin artmasina bagli olarak ticari bir {iriine doniismiis ve bu nedenle artan

pazar ihtiyacini1 karsilamak amaciyla tarimsal ¢alismalar yapilmaya baslanmistir (Onen et

al. 2011; Ozkurt 2008).

Sekil 1.1. Polygonum cognatum Meissn (madimak) bitkisi

Polygonum cognatum Meissn bitkisi katesol, epikatesin, katesin, kumarin, P- kumarik asit,
gallik asit, salisilik asit, gentisik asit, klorojenik asit, sinapik asit, kafeik asit ve t-sinnamik
asit gibi fenolik bilesiklerce zengin olup allelopatik potansiyele sahiptir. Bu 6zellikten
dolay1 bazi kiiltiir bitkilerinin ve yabani bitkilerin gelisimi tizerinde olumsuz etki gosterdigi
goriilmektedir (Ozkurt 2008; Yilar 2007). Polygonum cognatum Meissn icermis oldugu
organik asitlerden dolay: hafif eksi bir tada sahiptir. Bitkinin yenilebilir kisminin yaklasik
olarak 100 graminda 0,4 gr yag, 1,4 gr protein, 55 mg kalsiyum, 25 mg sodyum ve 6 mg
fosfor bulunmaktadir. Ote yandan 100 gr bitkide 86,21 mg askorbik asit (Vitamin C)
icerigi igeriginin bulunmasi, bu bitkinin 6nemli bir antioksidan kaynagi oldugunu

gostermektedir (Aker 1989; Demir 2006).

Polygonum cognatum Meissn bitkisinin yetistigi bolgelerde yore halki tarafindan daha ¢ok
gida olarak tiiketilmesine ragmen, farmakolojik agidan da kullanildig1 bilinmektedir. Bitki
seker hastaliginda ve mide hazimsizliklarinda genel olarak yemek seklinde tiiketilirken,

bobrek taglarinin disiiriilmesinde ise kokleri kaynatilip suyunun icilmesi seklinde



tiiketilmektedir. Isilik tedavisinde yapraklarin infiizyonu cilde siiriiliir. Bitkide bulunan
maddeler ile yapilan calismalarla elde edilen bulgular bitkinin antidiyabetik ve
antihipertansiv etki gosterdigini belirtmektedir (Ulubelen et al. 1992; Uger 2010).

Ilaveten Polygonum cognatum Meissn bitkisi antioksidan ve antimikrobiyal etkiler
gostermekte ve oksidatif bozulmalar1 geciktirici bilesenler icermesinden dolay1 gidalarda
katki maddesi olarak kullanilabilmektedir (Yildirnm et al. 2003). Farmakolojik
arastirmalarin bazilarinda bitki ekstraktlarinin antibakteriyel 6zelliginde de fenolik
bilesiklerin etkili oldugu vurgulanmistir (Velioglu 2006) Fakat bu etkiler detayli sekilde

incelenmemis olup bu alanda yapilmig kapsamli bir ¢alisma bulunmamaktadir.

Polygonum cognatum Meissn ile yapilan galismalar ¢ok sayida olmamakla beraber, son
donemlerde bazi 6zelliklerinin arastirilmasi ile ilgili ¢alismalar artmigtir. Bitkilerin genetik
faktorleri, yetisme sartlar1 (iklim etkisiyle sicaklik, 1s1k ve yagmur, toprak (pH, agir metal
ve verimlilik), cevredeki bocek ve canlilar), hasat sartlar1 ve kurutma, hasat sonrasi yapilan

islemler bitkiye 6zglinliik kazandirmaktadir.

1.2. Rumex patientia L. (Labada)

Rumex cinsi, diinyada yaygin olarak yaklasik 150 tiir icerir (Zhang et al. 2012) ve Tiirkiye
ise Rumex tiirlerinin 25 tanesini biinyesinde bulundurur (Davis P. 1988). Bunlardan en
yaygin olan1 Rumex patientia L.’dir. Yaygin olarak bahge labadasi olarak bilinir.
Ulkemizde yetisen Rumex patientia L. farkli yorelerde “Evelik, Develik, Efelik” gibi
isimlerle de bilinmektedir. Polygonaceae ailesinin bir {iyesi olan Rumex patientia L. 2 m
yiikseklige kadar biiyiiyen ¢ok yillik bir bitkidir. Diinyanin c¢esitli yerlerinde, 6zellikle
Tiirkiye ve Hindistan' da sebze olarak tiiketilmektedir (Baytop T 1994). Tirkiye de gida
olarak tiiketimi labada as1 ve sarmasi seklinde olmaktadir. Rumex patientia L. bitkisi
miishil, idrar soktiiriici, ates diisiiriicii, yara tedavisi, diyabet ve antienflamatuar 6zelliklere
sahip oldugundan Tiirkiye' de geleneksel tipta cesitli hastaliklar1 tedavi etmek i¢in yaygin
olarak kullanilmaktadir (Baytop 1984; Siileyman et al. 2001; Siileyman et al. 1999).



Sekil 1.2. Rumex patientia L. (labada) bitkisi

Rumex patientia L. Mayis ve Eylill aylar1 arasinda, yamag, tarla ve yol kenarlarinda
yetismektedir (Seckin 2014). Rumex patientia L. yapraklari igerdikleri bilesikler sayesinde
antiradikal Ozellik gostermektedir. Yapraklarinin hiperozid, kuersitrin, kuersetin-3-0
glukoronid, avikularin, viteksin, orientin tiirevleri gibi flavonidler ve krizofenol, 8-O
glukozidi, okzalik asit, flavon-3-ol, katesin, epikatesin, gallik asit, p-kumarik asit gibi
fenolik asitler i¢erdigi bildirilmistir (Davis P. H. 1970). Rumex patientia L. bitkisinin
yapraklar fitokimyasal olarak degerlendirildiginde, naftalen, antrokinonlar ve tanninler

tirevlerince zengin oldugu goriilmiistiir (Baskan et al. 2007).

1.3. Antioksidanlar ve Serbest Radikaller

Serbest radikaller, basit bir atom veya kompleks yapiya sahip herhangi organik bir molekiil
olup, dis orbitallerinde bir veya daha fazla ortaklanmamis elektron igerirler. Biinyesinde
bulundurduklar: ortaklanmamis elektron, s6z konusu kimyasal tiiriin reaktivitesini
olaganiistli sekilde artirarak reaktivitesi ¢ok yiiksek olan yiiksek enerjili, ¢ok etkin, kisa
omiirlii ve izole edilemeyen kimyasal tiirler haline doniistiiriir (Kiling 2002). Cesitli
fiziksel ve kimyasal olaylarin varligi ¢evrede ve hiicresel sartlarda siirekli bir radikal
yapimina sebebiyet verir. Serbest radikallerin olusumu ti¢ temel mekanizma ile gergeklesir
(Akkus 1995; Kalyoncu et al. 2010; Onat Taner et al. 2002)

a) Yiiksek enerjili elektromanyetik dalgalara veya yiiksek sicakliga maruz kalan kovalent
bagli bilesikler homolitik kirilma yasarlar ve yapisindaki iki elektronun her biri ayr1 ayri

atomlar Uzerinde kalarak radikalik ozellik kazanirlar.



XY->X+Y’

b) Radikal 6zelligi bulunmayan bir molekiiliin elektron kayb1 yasayarak dis orbitalinde

eslesmemis elektron kalmasiyla radikaller olusur.

X> X +e

c) Radikal 6zellik tasimayan bir molekiiliin, tek elektron transferi ile dis orbitalinde
eslesmemis elektron bulundurmasiyla radikal olusumu sézkonusu olur. Molekiiler
oksijenin tek elektron ile indirgenmesiyle olusan siiperoksit radikali bu duruma en iyi
ornektir.

X+e—> X-

Hiicresel kosullarda, 6nemli miktarda ve gesitlilikte serbest radikal olusumu s6z konusudur
(Akkus 1995). Biyolojik sistemlerde yer alan en etkin serbest radikaller oksijen
radikalleridir ve bunlar reaktif oksijen tiirlerini (ROT) olustururlar (Halliwell 2006).
Reaktif karakterli bu tiir metabolitlerin olusumuna yol acan faktorlerin tamamina
“prooksidan veya oksidan madde” denir. ROT" a siiperoksit radikali (O2"), singlet oksijen,
nitroksit (NO) ve hidroksil radikali (OH ") 6rnek olarak verilebilir. Kendisi radikal olmadigi
halde fenton reaksiyonlar1 sonucu radikal olusumuna sebep oldugu i¢in hidrojen peroksitte
(H202) bu grup igerisinde yer alir. Serbest radikallerin olusum nedenleri endojen veya
eksojen kaynakli olabilmektedir. Radyasyon, sigara dumani, alkol, uyusturucular, hava
kirliligi sebep olan kimyasallar, pestisitler, solventler, anestezik maddeler, aromatik
hidrokarbonlar gibi maddeler eksojen kaynaklar olup; enzimler, proteinler, mitokondriyal
elektron transportu, peroksizomlar, oksidatif stres yapict durumlar ve ge¢is metal iyonlar

ise endojen kaynaklardandir (Takim 2010).

Serbest radikaller; lipidler, proteinler ve niikleik asitler gibi temel hiicresel bilesenleri
hasara ugratma kapasitesine sahiptirler. Bu durum kanser, yasa bagl olarak bagisiklik
yetersizligi ya da hipertansiyon gibi ¢esitli hastaliklara sebebiyet vermektedir ki
giinimiizde hemen her hastaligin bir dereceye kadar oksidatif strese bagli oldugu kabul
edilmektedir (Kayali and Cakatay 2004). Bir¢ok bilimsel ¢alisma da reaktif oksijen
tirlerinin homeostatik dengeyi bozdugunu ortaya koymustur (Halliwell 1999). Thomas ve



arkadaslarinin yapmis olduklar1 bir ¢alismada insan viicudundan ve besinlerden alinip
tiretilen antioksidanlarin, hastaliklara sebebiyet verdigi diisiiniilen serbest radikaller ve
reaktif oksijen tiirlerinin (ROT) oksidatif zararmna karsi hayati bir rol oynadiklarin
belirtmislerdir (Thomas et al. 2010).

Canli organizmalar serbest radikallerin etkisinden korunmak igin antioksidan olarak ifade
edilen savunma sistemine sahiptirler. Antioksidanlar, genellikle yapisinda fenolik
fonksiyon tasiyan ve serbest radikallerin olusumunu Onleyen ya da mevcut radikalleri
stiplirerek hiicrenin zarar gérmesini engelleyen molekiiller olarak tanimlanabilmektedir
(Kdhkonen et al. 1999; Nagai et al. 2005). Bu molekiiller viicuttaki kalkan gorevini, kendi
elektronlarim1 vererek serbest radikalleri noétralize etmeleri ve bunu yaparken serbest
radikal haline gelmemeleri 6zellikleri ile yapabilmektedirler (Prior and Cao 2000). Canli
sistemler, tiretilen serbest radikaller ile bu radikallerin olusturabilecek zararlarini1 6nleyen
sorumlu endojen (organizma tarafindan sentezlenen) ve eksojen (disaridan besinlerle
alinan) antioksidanlar arasinda hassas bir dengeye sahiptirler. Bu dengenin oksidanlar
yoniinde bozulmasi oksidatif stres olarak ifade edilir ve bu stres bir¢cok hastaligin
olusumunda 6nemli derecede rol oynar. Bu nedenle endojen antioksidanlarin (Siiperoksit
dismutaz (SOD), katalaz, selenyum bagimli glutatyon peroksidaz (GPx), glutatyon-s-
transferaz (GST), glutatyon rediiktaz (GR) gibi enzimatik; melatonin, bilirubin, iirik asit
gibi non-enzimatik) yeterli kalmadigi durumlarda, organizmanin eksojen antioksidanlarla
desteklenmesi, buna bagli olusabilecek oksidatif stresi engelleyebilmektedir (Prior and Cao
1999).

Antioksidanlarin, etki mekanizmalar1 dort sekilde yiirtimektedir:

1. Radikal olusumunu 6nleme veya olusan radikalleri daha az zararli hale getirme
(Scavenging)

2. Oksidanlara bir hidrojen aktararak aktvitesini sondiirme (Quenching)

3. Zincirleme seklinde devam eden tepkimeleri belli yerlerinden kirarak, oksidan
etkiyi durdurma (Chain Breaking)

4. Oksidatif hasar gormiis biyomolekiilii onarma (Repair) (Arrigo 1999; Gokpinar et
al. 2006)



Antioksidanlar dogal ve sentetik olmak iizere iki grupta incelenir (Gokalp et al. 2002).
Sentetik antioksidanlar kimyasal prosesler sonucu iiretilip genellikle paketli gidalarda
koruyucu olarak kullanilmaktadirlar ve baslicalar1 biitillenmis hidroksianisol (BHA),
biitillenmis hidroksitoluen (BHT), tert-biitil hidrokinon (TBHQ) ve gallatlar’ dir (Payan
2007). Dogal antioksidanlar ise organizma tarafindan sentezlenen ya da disaridan
besinlerle alinan molekiillerdir. Organizmanin dogal antioksidan {iretimi hiicresel
faaliyetlerin yavaslamasina bagli olarak yas ilerledik¢e azalir. Uzmanlar bu acigin
giderilebilmesi igin bitkisel antioksidanlarin iyi bir alternatif oldugunu ifade etmektedirler
(Taner 2005).

1.4. Vitaminler

Vitaminler genel olarak biyokimyasal reaksiyonlari katalizleyen enzimlerin yapisina
katilarak enzimlerin koenzim kisimlarin1 olusturan, enerji elde etmek amaciyla
kullanilamayan ve sindirime ugramayan basit organik bilesiklerdir. Bu organik bilesikler
insan viicudunun normal fonksiyonlarini yerine getirebilmesi icin oldukca gereklidir.
Vitaminlerin ¢ogu viicutta sentezlenemedikleri i¢in disaridan besinler yoluyla tedarik
edilirler. Viicudun vitamin ihtiyaci ¢ok diigiiktiir ve bu ihtiya¢ karsilanmadigi takdirde
metabolizma faaliyetlerinde aksakliklara neden olur. Vitaminler yagda eriyen vitaminler
(A, D, E ve K vitaminleri) ve suda eriyen vitaminler (B ve C grubu) olarak iki sekilde

gruplandirilir (Adam and Biyokimya 2000).

1.4.1. Tokoferoller (Vitamin E)

E vitamini bitkiler tarafindan iretilmekte ve dogada o-, -, 8-, y-tokoferoller ve
tokotrienollerin olusturdugu 8 farkli vitamin formunu kapsamaktadir. E vitamini
aktivitesinin en fazla oldugu vitamin formu a-tokoferoldiir (Shahidi 2000). E vitamini
yapisinda fenolik hidroksil gruplu aromatik halka barindirir ve bu aktif kistm molekiile
antioksidan o6zellik kazanimini saglar. E vitamini, serbest radikallerin neden oldugu
oksidatif hasardan hiicre membranlarini koruyan ¢ok giiclii radikal temizleyicisi ve hiicreyi
koruyan en biiyiik antioksidan bilesiktir. Yagdaki ¢oziiniirliigiiniin ¢cok yiiksek olmasindan
dolay1 kolaylikla membran fosfolipidlerine diffiize olabilir ve dolayisiyla da tiim hiicre
membranlari iizerine stabilize edici etkisinin olusmasini bu sekilde saglar (Anbuselvam et

al. 2007; Kayden and Traber 1993).
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Son zamanlarda tokoferol tiirevleriyle ilgili yapilan ¢alismalar; mide, akciger, karaciger,
mesane, kolon, prostat, meme ve deri kanseri gibi deneysel olarak olusturulan tiimdrlerin
olugsmasini geciktirici hatta iyilestirici etki gdsterdigini ortaya koymustur. Bilindigi gibi
kanserli organizmada antioksidan kapasite azalir ve metabolizmanin dengesi bozulur. E
vitamini ve diger antioksidan bilesikler ise antioksidan kapasiteye dogrudan veya dolayl
olarak destek vererek kansere karsi savunma mekanizmalarini saglamlastirir (Yalgin 1998;
Yanbeyi 1999). E vitamini, biyolojik sistemlerde hem peroksil siipiiriiciisii hem de serbest
radikal reaksiyonlarinin yayilmasini 6nleyen zincir kirici bir antioksidandir (Sinclair et al.
1990). E vitamini lipid peroksidasyonu engelleyerek viicuttaki biyolojik sistemi korumanin
yanisira oksitleyici ajanlarin sebep oldugu kemiklerde kalsiyum kaybini da onler. E
vitamininin tokotrienol tiirevinin gogiis kanserinin ilerlemesini engelledigi ve kanda
kolesterolii inhibe edici etki gosterdigi bulunmustur (Al-Attar 2011). Yapilan bir ¢alismada
da yine E vitaminin ultraviyole, radyasyon gibi serbest radikal tireten faktorlere karsi cildi
korudugu belirtilmistir (Di Mambro et al. 2003).

CHj;

CH,

CHg3

Sekil 1.3. Tokoferollerin yapist

1.4.2. A Vitamini

A vitamini, yagda ¢6ziinen, hayvansal ve bitkisel kaynakli olup farkli formlarda bulunarak etki
gosterebilen bir vitamindir. Hayvansal kaynakli gidalarda bulunan A vitamin formlari retinol,
retinoik asit ve retinaldir. A vitaminin tiim aktivitesini gosteren formu ise retinoldiir. Diger
formlari, A vitaminin bazi fonksiyonlarin1 yerine getirebilmektedir. Bitkisel kaynakli A
vitamini ise f-karoten olarak bilinmektedir ve bu yap1 gii¢lii bir antioksidan olan pro-vitamin
formudur (Adam 2000).

Canlilarin giinliik A vitamini ihtiyaci 1 mg civarindadir. A vitamini hayvansal kaynakli olarak

karaciger, bobrek, siit ve tereyaginda; bitkisel kaynakli olarak yesil yaprakli ve turuncu renkli
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sebzelerde bulunmaktadir. A vitamini eksikliginde, karaciger hastaliklari, ¢inko eksikligi,
gastrointestinal sistemde bozukluklar, eklemlerde iltihaplanmalar ve beraberinde g6z
kornealarinda iltihaplar gézlenmektedir (Onat T and Emerk 1997).

CHj CHj;
H3C CH3;

A YN

OH

CH,

Sekil 1.4. A Vitamini (retinol) kimyasal yapisi

1.4.3. D Vitamini

D vitamini; yagda eriyen vitaminler arasinda yer almaktadir ve endojen olarak uygun
biyolojik ortamda sentezlenebildikleri igin hormon ve hormon onciileri olan bir grup
steroldiir. Yapilan ¢aligmalarla en belirgin etkisinin kalsiyum, fosfor metabolizmasi ve
kemik mineralizasyonu iizerine oldugu goriilmiistiir (Bringhurst et al. ; Champe et al.
2007). D vitamininin endojen olarak biyolojik ortamda sentezlenebilmesinin yanisira,
diyetle de alinabilmesi sézkonusudur (Fidan et al. 2014; Ongen et al. 2008).

Vitamin D2 ve vitamin D3 seklinde 2 formu mevcut olan vitamin D her iki formu da ifade
eder. Endojen olarak elde edilimi; ultraviyole B 1sinlarinin deride fotokimyasal olarak 7
dehidrokolesterolden vitamin D3 (kolekalsiferol) olusturulmasiyla saglanir. Diyetle alinan
D vitamini, bitkilerde bulunan ergokalsiferol (vitamin D2) ve hayvan dokularinda bulunan
kolekalsiferol (vitamin D3) seklindedir. D vitaminini en fazla igeren besin kaynaklari balik,
karaciger ve yumurta sarisidir. Diyetle alinan veya endojen olarak yapilan vitamin D2 veya
vitamin D3 yag hiicrelerinde depo edilir ve viicudun ihtiyacina yonelik dolagima

salinmaktadir (Ongen et al. 2008; Wacker and Holick 2013).

D vitamini eksikliginin 6zellikle kronik kas iskelet agrilari, Tip 1 ve Tip 2 DM ( Diabetes
Mellitus), obezite, romatoid artriti, kardiyovaskiiler hastaliklar, bobrek yetmezligi ve ayni
zamanda kolon, prostat, meme kanserleri gibi bir¢ok hastalik ve bozukluk tizerindeki
etkileri de arastirilmaktadir (Caliskan Ozgelik et al. 2012).
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Sekil 1.5. D2 Vitamini (ergokalsiferol) kimyasal yapisi

1.4.4. K Vitamini

Kimyasal adi naftakinon olan K vitamini, yagda eriyen ve kanin pihtilagma faktorleri
yapiminda rol alan bir vitamindir. K vitaminin 3 formu mevcuttur. K1 vitamini (filokinon)
bitkilerde bulunur, K2 vitamini (menakinon) bagirsakta bakteriler tarafindan olusturulur ve
K3 vitamini (menadion) sentetik bir tiirevdir. K vitamin filokinonlar, genel olarak brokoli,
marul, lahana, 1spanak, yesil ¢ay gibi koyu yesil yaprakli sebzelerde ve zeytinyagi, soya
yag1 gibi bitkisel yaglarda bulunmaktadir (Truong and Booth 2011). Menakinonlar ise ¢ok
diigiik miktarlarda tavuk, tereyagi, yumurta sarisi, peynir ve fermente soya fasulyesinde yer
almaktadir (Shearer and Newman 2008; Truong and Booth 2011). Diyetle alinan K
vitamininin temel formu filokinondur; menakinon ise bakteriyel kokenlidir ve ¢ok az
miktarlarda insan bagirsak mikroflorasinda iiretilebilmektedir. K vitamini bagirsaklardan
yaglarla emilerek karacigere tasinir. Yapilan calismalar; yag ile tiiketilmediginde
sebzelerden alinan filokinon emiliminin %5-10 oldugunu gosteriyorken, yag ile birlikte
tiiketildiginde emilim oraninin %10-15’ e ¢ikmakta oldugunu gostermistir (Schurgers and
Vermeer 2000; Suna and Ayaz 2017; Walther et al. 2013).
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CH3

CHs

(b)

Sekil 1.6. (a) Vitamin K1 (filokinon), b) Vitamin K2 (menakinon) kimyasal yapisi

1.5. Fitosteroller

Fitosteroller bitkilerde bulunan, triterpen ailesine ait steroid alkolleridir. Bitkilerde
bulunma hali, ya serbest alkoller ya da onlarin ¢okeltileri seklindedir. B-sitosterol,
kampesterol, stigmasterol ve ergesterol bitki sterollerinin biiylik cogunlugunu olustururlar
ve kolesterole benzeyen bu streoller yapilarinda fazladan etil veya metil grubu ve yan
zincirde ¢ift bag bulundururlar (Nurmi 2012). Yenilebilir yaglar ve bu yaglardan elde
edilen driinler bolca sterol kaynaklaridir (Abidi 2001). Fitosterollerin belirgin kaynaklar
kuruyemislerdir ancak yagl tohumlarda, baklagillerde ve sebzelerde de bulunmaktadir
(Ates and Velioglu 2005).

Fitosterollerin insan sagligina olan etkilerinin belirlenmesi i¢in yapilan bir arastirmada,
bireylerin fitosterol alimi ile diisiik yogunluklu lipoprotein (LDL) yani kolestrol diisiiriicii
etkilerinin oldugu belirlenmis ancak bu etkinin ¢esitli faktorlere bagl olarak degisebildigi
goriilmiistiir (Rudkowska, 2010). Heinmann ve arkadaslarina gore bu etkinin fitosterollerin
bagirsaktan diyet veya safra kaynakli kolesterol emilimini engellemesinden kaynakli
oldugu disiiniilmektedir (Heinemann et al. 1991). Fitosterollerin kolesterol diisiiriicii etki
gosterebilmeleri igin giinde yaklasik olarak 1 gr tiikketilmeleri gerekmektedir (Hendriks et
al. 1999). Fitosterollerin kolesterol diisiirme etkileriyle beraber antibakteriyal, antifungal
ve antitiimor etkileri de sézkonusudur (Ates and Velioglu 2005; Rudkowska 2010).
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(b)

Sekil 1.7. a) Beta sitosterol, b) Stigmasterol kimyasal yapilari

1.6. Polifenoller

Polifenoller hemen hemen tiim meyve ve sebzelerde az veya ¢ok miktarda bulunan dogal
antioksidanlardir. Polifenoller, serbest radikalleri baglama kapasitesi, demiri indirgeme
glicli ve baz1 enzimleri inaktive etme giiciinden dolay1 antioksidan etki gosterirler (Pulido
et al. 2000; Yoshino and Murakami 1998). Polifenoller olarak adlandirilan antioksidanlar
en zengin biyoaktif bilesiklerdir ve bu bilesiklerin diyetle alinan giinliik 1 gr’ mnin, Vitamin
C tliketimine gore 10 kat daha verimli oldugu belirtilmistir (Scalbert et al. 2005).

Son yillarda yapilan ¢aligmalar polifenollerin in vivo sartlarda endotelyal fonksiyon artirma
(Caton et al. 2010), hiicresel sinyal iletimine katki saglama ve bunlarla birlikte iltihap
onleme ozellikleri gibi ¢ok daha olumlu etkilerinin varligin1 ortaya koymustur (Ramos
2008; Sies et al. 2005; Williams R. J. et al. 2004). Fenolik bilesikler P faktorii
(Permeabilite faktorii) veya P vitamini olarak da ifade edilebilmektedir. Beslenme

fizyolojisi agisindan olumlu etkilerinin bilinmesi, kilcal dolasim sisteminde gegirgenligi
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diizenleyici ve kan basinct diisiiriicii etkisi géz Onilinde bulundurularak bu sekilde

adlandirilmaktadir (Anonim 2016).

Polifenollerin en yaygin grubu flavonoidlerdir ve bunun disinda basit fenoller, fenolik
asitler (benzoik ve sinnamik asitler), kumarinler, stilbenler, hidrolize ve kondense tanenler,

lignan ve ligninler de igeriginde yer almaktadir (Naczk and Shahidi 2004).

1.6.1. Fenolik Asitler

Fenolik asitler, aromatik karboksilik asitlerin hidroksi tiirevleridir ve aromatik zincirler
tizerindeki hidroksil karbonlarin pozisyonlar1 ve sayilarindaki farkliliklar nedeniyle degisik
formlarda bulunmaktadirlar (Kasnak and Palamutoglu 2015). Fenolik asitler; sinamik ve
benzoik asitler olmak {izere iki grubu icermektedir. Sinamik asit tiirevleri kafeik asit,
kumarik asit ve ferulik asit; benzoik asit tiirevleri ise salisilik asit (2-hidroksibenzoik asit),
p-hidroksibenzoik asit (4-hidroksibenzoik asit), protokatesik asit (3,4-dihidroksibenzoik
asit), vanilik asit (3-metoksi-4- hidroksibenzoik asit), gallik asit (3-4-5-trihidroksibenzoik
asit) dir (Belitz et al. 1999; Naczk and Shahidi 2004). Fonksiyonel gidalarda benzoik asit
tiirevleri genellikle ester halinde bulunurlar ve 6zellikle gallik asit ve esterleri bilinen en
giiclii antioksidanlardandir (Hudson 2012; Oztan 2006).

Dogal olarak meydana gelebilen fenolik asitlerin; kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar gibi
birgok kronik hastaligin baslica nedeni olan serbest radikallere ve diger reaktif oksijen
tirlerine kars1 gii¢lii antioksidan etki gosterdikleri belirlenmistir (Andreasen et al. 2001;
Yu et al. 2002; Yu et al. 2003). Bunun yanisira fenolik asitlerin iltihap onleyici, bagisiklik
sistemlerini gli¢lendirici ve kan dolagimini iyilestirici 6zelliklerinden dolayr yaslanma

karsit1 etkisinin oldugu goriilmistiir (Ravichandran et al. 2012).

1.6.2. Flavonoidler

Temel polifenol siniflarindan biri olan flavonoidler, en giiclii antioksidan 6zellige sahip
grup olmanin yanisira, insanlar i¢cin de mutlak gerekli besinler arasinda yer almaktadir.
Flavonoidlerin 13 alt birimi mevcuttur. Bu bilesikler kalkonlar, dehidrokalkonlar,

flavanonlar, flavanollar (katesinler), auronlar, flavonlar, flavandiollar, flavonollar,
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dehidroflavanollar, antosiyaninler, izoflavonoidler, proantosiyanidinler  ve
bioflavonoidlerdir (Payan 2007).

Flavonoidler bitki kaynakli bilesikler olup, bitkilerin sekonder metabolitlerindendirler ve
insan viicudunda sentezlenemezler. Flavonoid bilesikleri, iki fenil grubunun propan zinciri
ile baglanmasi sonucu olusan, (C6 - C3 - C6) yapisinda olan difenilpropanoidlerdir (Inan
Cakir 2015).

Flavonoidler; serbest radikal siipiiriicii, enzim aktivitelerini diizenleyici, kontrolsiiz hiicre
cogalmasini inhibe edici, ishal, tilser ve iltihab1 6nleyici ilag gibi etkilerle insan viicudunda
gorev almalarindan dolay1 olduk¢a 6nemli yapilardir (Capanoglu and Boyacioglu 2009).
Son zamanlarda yapilan calismalar flavonoidlerin sadece serbest radikal tutulmasini
saglayan mekanizmalarin disindaki mekanizmalarla da oksidatif DNA zedelenmesini
onledigini gostermistir. Viicut tarafindan iretilen GST (glutatyon-S-transferaz) gibi
antioksidanlarin korunup ve gili¢lendirilmesiyle meydana gelebilecek mekanizmalar
bunlara ornek verilebilir. Zira flavonoidlerin ¢ogunun GST enzimini aktive etme
yetenegine sahip oldugu bilinmektedir (Coskun 2005). Antioksidan etkisi bakimindan en

onemli flavonoidler: Antosiyaninler, Proantosiyanidinler ve Flavanollardir.

1.6.2.1. Antosiyaninler

Antosiyaninler; flavonoid bilesikler arasinda yer almaktadir ve sadece meyve ve sebzelerde
degil ¢iceklerde de bulunur. Suda ¢oziinen dogal pigmentler arasinda da 6nemli bir yere
sahip olan antosiyaninler, meyve, sebze ve ¢igeklere mavi, kirmizi, mor renklerini
kazandirir. Bu dogal pigmentler antioksidan, antikanser, antidiabetik ve iltihap dnleyici
gibi sagliga yararli ozelliklerinin yanisira ilgi ¢ekici renkleri nedeniyle de hem gida
sanayinde hemde alternatif tipta biiyiik ilgi duyulan konulardan olmustur (Clifford 2000;
Cooper-Driver 2001; Wang H. et al. 1997). Antosiyaninlerin, diisiik yogunluklu lipoprotein
(LDL) konsantrasyonunu, yani kotii kolestroliin olusumunu engelleyici (Kasnak and
Palamutoglu 2015) ve antiinflamatuar ve triner enfeksiyonlart onleyici etkilerinin de
olabilecegi bildirilmektedir (Y1lmaz 2010).
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1.6.2.2. Proantosiyanidinler

Proantosiyanidinler, fizyolojik aktivite ¢esitliligine sahip olan, dogal yollarla meydana
gelen fonksiyonel gida metabolitidir. Proantosiyanidin kaynaklarinin bir kolunu kakao,
kahve, elma, ham badem ve yaban mersini, ahududu, ¢ilek gibi yumusak meyveler
olusturur iken, diger bir kolunu da mese agaci kabugu, cam agaci kabugu ve tiziim
¢ekirdekleri olusturmaktadir (Altiok 2003).

Bitki aleminde genis bir alana yayilan proantosiyanidin bilesiklerinin antioksidan,
antimikrobiyal, antialerjik etkilerinin yanisira sa¢ biiyiimesine de yardimci etkilerinin
oldugu belirlenmistir (Joshi et al. 2000). Proantosiyanidinlerin, C vitamini ve vitamin E
stiksinata gore daha gii¢lii antioksidan etkinlige sahip oldugu bulunmustur (Payan 2007).
Yapilan bir ¢alismada tiziim g¢ekirdeginden elde edilen proantosiyanidinlerin, hiicrelerin
kapiler duvarini stabilize ettigi ve gecirgenligi azaltarak 6dem olusumunu inhibe ettigi
belirtilmistir (Robert et al. 1990). Yine proantosiyanidin bilesiginin gii¢lii antioksidan
etkinliginden kaynaklanan antikanser destekleyici etkisi de kanitlanmistir (Zhao et al.
1999).

1.6.2.3. Katesinler (Flavanoller)

Katesinler (Flavanoller) renksiz bilesiklerdir ve en ¢ok bulundugu gidalar ¢ay, kirmizi
sarap ve ¢ikolatadir (Kasnak and Palamutoglu 2015). Katesin taze ¢ay filizlerinde ve yesil
cayda bulunan en onemli flavanoiddir. Katesinlerin antioksidan, antikanserojen ve
obeziteyi engelleyici Ozelliklerinin olmasi bu konuya olan olan ilgiyi artirmaktadir.
Katesinin plazma yar1 Omriiniin ¢ok kisa olmasi, biyokimyasal faydalarindan
yararlanabilmek icin sik sik tiikketilmesini gerektirmektedir. Yesil ¢aydan izole edilmis ¢cay
katesinleri ve teaflavinlerle yapilan bir caligmada, bu bilesigin antiviral, antibakteriyel ve

ag1z kokusunu onleyici etkisine ait bulgulara yer verilmistir (Baser 2002; Lee et al. 2009).

1.7. Yag Asitleri

Yag asitleri, uzun bir hidrofobik kuyruk ve bir karboksilik bas kismindan olusan amfipatik
organik bilesiklerdir. Fonksiyonel gruplar1t -COOH (karboksil) olup, kapali formiilleri
RCOOH seklindedir. Dogada nadiren serbest halde bulunan yag asitleri, genellikle diger
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smiftaki lipitlerin yapisinda yer alarak; trigliseritler, fosfolipitler ve kolesterol esterleri
halinde bulunmaktadir (Agostoni and Bruzzese 1992; Lawrence 2010).

Dogal yag asitlerinin hemen hepsi ¢ift sayida karbon ihtiva ederken, hayvansal ve bitkisel
lipitlerde eser miktarda da olsa tek karbon sayili yag asitleri goriilmektedir. Genellikle

bakteriler ve bazi deniz canlilarmin igerdigi lipitlerde de tek sayida karbon igeren yag

asitleri bulunmaktadir (Ahmad 2017).

Yag asitleri 8 ile 80 karbona kadar genis bir aralikta karbon yapisindan meydana
gelebilmektedir. En ¢ok karsilasilanlar1 16-18 C’ lu yag asitleridir. Yag asitlerinin zincir
uzunluklarinin artmasi1 ve doymus hale gelmeleri erime noktasini yiikselmesine neden olur.
Yag asitleri C zinciri uzunluguna gore kisa, orta ve uzun olarak siniflandirildiginda; 8
karbonluya kadar kisa, 8-14 karbonlular orta ve 14’ den uzun karbonlular da uzun zincirli
yag asitleri olarak ifadelendirilebilir (Kara 2009; Oysun 1987).

Yag asitleri yapisinda ¢ift bag bulundurup bulundurmamasma goére gruplandirilirlar.
Yapisinda ¢ift bag bulundurmayan yag asitleri doymus, ¢ift bag bulunduran yag asitleri ise

doymamis yag asidi olarak ifade edilir.

1.7.1. Doymus Yag Asitleri

Hidrokarbon zincirindeki tiim karbon atomlarnin tek bir bagla baglandigi ve oda
sicakliginda genel olarak kat1 olan yag asitlerine doymus yag asitleri, bu yag asitlerince
zengin olan yaglara ise doymus yaglar denilmektedir. En basit doymus yag asidi, 2
karbonlu asetik asittir. Doymus yag asitlerinin suda ¢oziiniirliliigiiniin ¢ok az oldugu hatta
¢coziinmedigi bilinmektedir. Hayvansal yaglarda en ¢ok bulunan yag asitleri, 16 karbonlu
palmitik asit ile 18 karbonlu stearik asittir. Palmitik asit tohum yaglarinda oldukg¢a bol
bulunur ve diyetle en sik alinan yag asitidir (Sanders and Emery 2003). Laurik asit (C12:0),
miristik asit (C14:0), palmitik asit (C16:0), stearik asit (C18:0), arasidonik asit (C20:0) ve
behenik asit (C22:0) bitkisel yaglarda bulunan en énemli doymus yag asitlerinin bazilaridir
(Karaca and Aytag 2007; Ortakdy 2013).
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1.7.2. Doymams Yag Asitleri

Hidrokarbon zinciri iizerinde bir veya daha fazla ¢ift bag bulunduran yag asitleri doymamis
yag asitleri olarak bilinirken, bu yag asitlerince zengin olan yaglar da doymamuis yaglar
olarak tanimlanmaktadir. Doymamis yag sitleri genellikle bitkisel kaynaklidir ve tabiatta
en ¢ok bulunan yag asidi oleik asittir (C18:1). Ayrica linoleik asit (C18:2), linolenik asit
(C18:3), arasidonik asit (C20:4), 6nemli doymamis yag asitlerinden birkagidir (Ortakoy
2013).

Doymamis yag asitlerinin igeriginde bulunan c¢ift bag, yagin fiziksel ve kimyasal
ozelliklerini 6nemli bir sekilde belirler. Ornegin icerdikleri ¢ift baglar kimyasal
tepkimelere kolaylikla girebilir. Ayrica ¢ift bag sayisinin artmasiyla erime noktalari diiser.
Doymamis yag asitleri oda sicakliginda sivi haldedirler ve bu yag asitlerince zengin yaglar
hidrojenize edilerek yar1 sivi ya da kat1 hale getirilebilirler (Ortakdy 2013; Oysun 1987).
Doymamis yag asitleri de kendi i¢lerinde tekli ve ¢oklu doymamis yag asidi seklinde
siiflandirilir. Yapisinda tek ¢ift bagi bulunduran yag asitleri tekli doymamis yag asitleri
(monounsaturated fatty acid; MUFA), birden fazla ¢ift bag bulunduran yag asitleri de coklu
doymamis yag asitleri (polyunsaturated fatty acids; PUFA) olarak adlandirilmaktadir.
Linoleik (C18:2), linolenik (C18:3), arasidonik (C20:4), eikosapentaenoik (C22:5) ve
dokosahesaenoik (C22:6) asitler ¢oklu doymamis yag asitlerinin en 6nemli kismini
olusturmaktadirlar (Caf 2014; Innis 2007; Karaca and Ayta¢ 2007; Yerlikaya and
Mehmetoglu 2014).

1.7.3. Esansiyel Yag Asitleri

Hayvanlarda ve insanlarda, yag asitlerinin viicutta sentezi ve birbirine doniisiimii biiylik
oranda saglanabilir ancak sentezlenemeyen ve eksikliginde birgok metabolik soruna yol
acabilecegi i¢in disaridan gidalarla temin edilmek zorunda olan yag asitlerinin varligi da
bilinmektedir (Arman 2018) . Esansiyel (elzem) yag asitleri olarak tanimlanan bu organik
bilesiklerin 6nemi fosfolipidlerin yap1 tasi olmalarindan ve Vviicutta kalp damar hastaliklar1
yoniinden Onem tasiyan prostaglandin  ve benzeri maddelerin sentezinde rol
oynamalarindan gelmektedir (Kara 2009). Linoleik asit ve linolenik asit esansiyel yag asiti

olmakla beraber daha uzun ve daha doymamis yag asitleri olan arasidonik asit, EPA
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(Eikosapantenoik asit) ve DPA (Dokosapantenoik asit)> nin olusumunda Oncii
roliindedirler (Gropper and Smith 2012).

Esansiyel yag asidi eksikliginde trigliserid ve kolesterol seviyesinin artmasi, pihtilasma
egiliminin ve kan basincinin artmasi, hafiza, mental ve gérme fonksiyonlarinin azalmasi,
immun fonksiyonlarda azalma, membran fonksiyonlarinda bozukluk, ¢ocuklarda biiyiime
geriligi, yara iyilesmesinde yavaslama gibi metabolik olarak bir¢ok aksakliklarin meydana

gelebilmesi s6zkonusudur (Ortakdy 2013).

1.8. Aroma

Aroma, lezzetin algilanmasinda en 6nemli faktor olup tiiketici tercihlerini de bu sekilde
yonlendiren temel sebeplerdendir. Aroma bilesikleri, burun boslugundaki koku alict
bolgeleri (olfaktor reseptorlerine) tarafindan algilanan, oda sicakliginda buhar fazinda
bulunan ugucu molekiiller olarak tanimlanabilir (Guichard 2015). Bu durum gida enddistrisi

icin ugucu organik bilesiklerin tayinini, dikkate alinan bir konu haline getirmektedir.

Gidalar, ugucu ve ugucu olmayan bilesikleri barindiran kompleks bir sistemdir. Aroma
algis1 gidanin tiiketimiyle baslar ve bu durum aromay1 olusturan ugucu organik bilesiklerin
yapisina, konsantrasyonuna ve gida matriksine baglh olarak degisiklik gosterir (Benjamin
etal. 2012). Tiim ugucu bilesikler arasinda, aroma maddesi olarak kabul edilen bilesiklerin,
gidada koku veya tat esik degerlerinden daha yiiksek konsantrasyonlarda bulunmasi

gerekir.

Bir gidanin tiiketilmesi esnasinda, gidada yer alan aroma bilesikleri gida matriksinde
serbest hale gecer ve bu bilesenler lezzet algilanmasinin gerceklestigi agiz ve burun
icindeki uygun reseptorlere taginir. Aroma bilesenleri alicilara ya koklama sirasinda burun
yoluyla veya ¢igneme sirasinda soluma/yutma ile burun boslugu ve geniz yoluyla
(retronazal) uyarilarak ulagirlar (Bojanowski and Hummel 2012; Eker and Cabaroglu
2018).

Gidalardaki aroma analizleri, genellikle aroma bilesiklerinin belirlenmesi ve miktarlarinin
tayin edilmesi seklinde yapilmaktadir. Bu tiir caligmalar aroma maddeleri ile gida matriksi

arasindaki iliskiyi belirlemek adina ¢ok 6nemlidir ancak bu teknikler ile gidanin gergek
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tiiketimi sirasinda salinan aroma maddelerini belirlemek ve dolayisiyla elde edilen sonuglar
ile duyusal deneyim arasinda tam bir iliski elde etmek oldukg¢a giictiir. Bir gidanin
tilkketilmesi esnasinda salinan aroma maddeleri ile o gidanin igerdigi aroma bilesenlerinin

ayni olmadigi yapilan ¢aligmalarla bildirilmektedir (Mufoz-Gonzalez et al. 2014).

1.9. Antimikrobiyal Etki

Antimikrobiyaller, etkilerini mikroorganizmalarin ¢ogalmasimi  Oldiirerek  veya
engelleyerek gosteren, dogal ya da sentetik kimyasallardir. Mikroorganizmalari dldiiriicii
etkileri olan maddeler sidal maddeler olarak adlandirilir ve aldigi 6n ek oldiiriilen
organizmanin hangi tip oldugunu belirtir (Bakteriyosidal ve Fungusidal). Organizmay1
oldiirmeyip sadece tiremesini durduran maddeler statik maddeler olarak isimlendirilir

(Bakteriyostatik ve Fungistatik).

Bitkilerde bulunan ve kimyasal yapilarmna gore gruplandirilan fenolikler, terpenoidler,
esansiyel yaglar, alkaloidler, lektinler, polipeptitler ve poliasetilenler antimikrobiyal
maddeler olarak gorev yapmaktadirlar. Ozellikle fenolik asitlerden olan ve karanfil yaginda
bulunan 6jenol adi verilen bilesigin bakteri ve funguslara karsi statik etkisi oldugu tespit
edilmistir (Cowan 1999). ki keton grubu iceren kinonlar aromatik halkal1 bilesiklerdendir.
Kinonlarm da antimkikrobiyal etkilerinin varligindan bahsetmek miimkiindiir. Ornegin
bitkilerin, meyvelerin ve sebzelerin zarar goéren ya da kesilen bdlimlerinde
kahverengilesme saglayarak bu etkilerini gosterirler. Diger bir etkisini de niikleofilik
amino asitlerle doniisiimsiiz kompleks olusturarak, proteinlerin inaktivasyonuna neden
olup fonksiyonlarmi olumsuz yonde etkileme ile saglarlar (Fessenden and Fessenden
1982). Flavonoidler genis bir mikroorganizma grubuna karsi antimikrobiyal aktiviteye
sahip olan fenolik bilesik gruplarindandir. Bu durum onlarin ekstraseliiler ve ¢oziiniir
proteinlerle ayrica bakteri hiicre duvariyla kompleks olusturabilme yeteneklerinin
olmasiyla iligkilidir. Ayrica lipofilik 6zelligi daha fazla olan flavonoidlerin, mikrobiyal
hiicre membranini pargalayarak bakteriye zarar verme durumlari da sézkonusudur (Akgiil

et al. 2016).

Antimikrobiyal maddeler, 6zellikle gida endiistrisinde siklikla kullanilmaktadir. Gidalarin

raf Omriiniin uzatilmas1 ve depolanmasinda mikrobiyal bozunmalara karsi sentetik
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antimikrobiyal katki maddeleri kullanilmaktadir. Sentetik antimikrobiyallerin yan
etkilerinin ortaya ¢ikmasina bagli olarak dogal antimikrobiyal maddelerin elde edilimini
saglamak icin bitkilerle yapilan ¢alismalar da hiz kazanmistir (Erdogrul O. T. 2002;
Erdogrul Z. et al. 2009; Kehrer and DiGiovanni 1990). Son yillarda bakteriyel
enfeksiyonlarla miicadelede yiiksek oranda kullanilan antibiyotikler de saglik sektorii igin
elzem olmaktadir ve zaman icerisinde kullanilan ilaglarin yetersiz kalmasi, yeni
antimikrobiyal ilaglarin bulunma ihtiyacini dogurmakta ve bu konu ile ilgili ¢alismalarin
artarak hiz kazanmasina sebep olmaktadir. Gliniimiizde kullanilan antibiyotiklerin yetersiz
kalmasimin en Onemli nedeni bakterilerin bu antibiyotik ve siniflarina karsi direng
olusturmasidir. Ayrica yeni olusan patojenlerin biiyiik bir hizla direnglerini arttirarak
gelismesi yine antibiyotiklerin yetersizliginin temel sebeplerindendir (Kalyoncu et al.
2010).

1.10. Kanser

Hiicrelerin proliferasyonu (¢ogalmasi), hiicrelerin iki yavru hiicreye boliinmesi {izerinden
gergeklesmektedir. Cevresel ve genetik faktorlerin etkisiyle hiicrelerin kontrolsiiz olarak
cogalmasi ve yayilmasi sonucu kanser olarak tanimlanan hastalik gelisir (Terzioglu et al.
2013). Kontrolsiiz bir sekilde siirekli boliinen ve ¢ogalan hiicreler kiimelenme yaparak
dokularda tiimor olusumuna sebebiyet verirler. Meydana gelen tiimérler benign (iyi huylu)
ve malign (kotli huylu) kanser olmak {tizere iki gruba ayrilmaktadir. Benign tiimdrler,
cevredeki dokuya veya viicudun diger uzak bolgelerine yayilmadan olustuklart yerlerde
kalan tiimorlerdir. Malign tiimorler ise ¢evre dokulara veya kan ve lenf sistemi ile viicuttaki
diger bolgelere taginarak ¢ogalan (metastaz) tiimorlerdir. Kanseri tehlikeli kilan, malign

tomiirlerin olusturdugu metastaz durumudur (Bertram 2000; Cooper and Hausman 2004).

Kanser olgularina neden olan hiicresel mekanizmalardaki olumsuzluklar, genel olarak
timor olusturan kimyasallardan, hormonlardan ve bazen viriislerin etkisiyle birlikte
yiriiyen genetik bozulmalardan kaynaklanmaktadir. Kanserlerin, %10-15" inin genler
yoluyla (kalitimsal olarak) aktarildigi, geriye kalan %85-90" lik kismin ise mutajenlere
maruz kalmayla, hiicre DNA' sindaki progresif degisikliklerle ve DNA' nin eslenmesi
sirasinda meydana gelen hatalarin olugmasi sebebiyle oldugu diisiiniilmektedir (Williams
G. M. 2001; Yokus and Cakir 2012). Onkogenez olarak adlandirilan timdr olusumu,

genetik ve gevre arasindaki etkilesimin varliginda meydana gelmektedir (Lodish et al.
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2000). Cok sebepli bir hastalik olan kanserin, kalitsal faktorler disinda, bakterilerden
viriislere, maruz kaldigimiz radyasyondan kimyasal ajanlara, diyet ve gidalardan beslenme
aliskanligimiza, sigara, alkol gibi ¢ok sayida toksik maddeler gibi etkilerle olusmasi s6z
konusudur (Williams G. M. 2001; Yokus and Cakir 2012). Ayrica, kanserin yas gruplarina
gore dagilimina bakildiginda, ilerleyen yas gruplarinda bu hastaligin daha fazla goriilmesi,
yasam boyunca olusan mutasyonlarin toplu etkisiyle ile iliskili oldugunu gostermektedir

(Lileyap 2008).

Normal hiicreden kanser hiicresine doniisiim i¢in gegen siire¢ karsinogenez olarak ifade
edilir ve baslangig, yiikselme ve ilerleme agamalarini kapsayan ¢ok basamakli bir siiregtir
(Sekil 1.8). Baslangi¢ asamasi oldukga hizli gelisen ve geri doniisiimiin miimkiin olmadigi
bir siireci kapsar. Bu asamada, hasara ugrayan DNA’ nin onariminin saglanmamasi
durumunda klonal yayilmayla hiicre proliferasyonu baslar ve yavru hiicrelere hasarli DNA
aktarimi s6z konusu olur. Baslangi¢ asamasinda, sadece simetrik hiicre boliinmesi
gergeklesir ve sayet bu hiicreler gevredeki hiicreler tarafindan baskilanirsa timoér olusumu
gergeklesmez. Cevredeki hiicrelerin baskilayict etkisini ortadan kaldiran ajanlarin
tetiklenmesiyle farklilasmayan baslangig¢ hiicreleri ¢ogalarak dokuda birikir ve boylelikle
yiikselme asamasini meydana getirirler. Yiikselme evresinde biriken baslangi¢ hiicreleri
diger genetik ve epigenetik degisimlerin de eklenmesiyle dokulara metastaz yapar ve bu
asama da ilerleme asamasi olarak bilinmektedir. ilerleme asamasinda hiicre proliferasyonu
uyaridan bagimsizdir ve bu asamanin karakteristik o6zellikleri hizli gelisim, invazyon,
metastaz, biyokimyasal, metabolik ve morfolojik 6zelliklerde degisim olarak belirtilebilir
(Takim 2015).

Kanser hiicrelerini normal hiicrelerden ayiran farkliliklar vardir. Normal hiicrelerde
gorlilen hiicre c¢ogalmasi ihtiya¢ halinde gergeklesirken; kanser hiicrelerinde hiicre
cogalmasi ihtiyac haline bakilmaksizin, kontrolsiiz bir sekilde gerceklesmektedir. Kanser
hiicresi, dokuya has olan yapisal 6zelligini kaybetmis olup, normal hiicrelere gore kiigiik
ancak niikleuslar1 daha biiyiiktiir. Kanserlesen dokudaki boliinen hiicrelerde normal
farklilasma meydana gelmez. Kanserlesen hiicrelerde apoptoz mekanizmasi ya bozulmus
ya da durmustur. Kanserlesen hiicrede meyadan gelen metabolik degisikliklerden dolay1

genellikle seker alinimi artmis, anaerobik solunum orani yiikselmistir. Ayrica yine
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metabolik degisikliklerle enzimlerinde miktar ve islev bakimindan degisiklikler olmustur

ve antijenik 6zellikleri de farklilagmustir (Dilsiz 2009).
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Sekil 1.8. Normal hiicrelerin kanser hiicrelerine doniisiimii (Karsinogenez) (Victoria 2020)

1.10.1. Apoptoz

Apoptoz; hem fizyolojik hem de patolojik olarak istenmeyen, hasar gormiis ya da
neoplastik hiicrelerin programlanmis olarak yok edilmesi durumu olarak tanimlanmaktadir

(Kog 2012).

Hiicre cogalmasmin kontrolsiiz bir sekilde artmasi ve apoptoz islevinin azalmasi,
karsinogeneze aracilik etmektedir (Pore vd. 2010). Organizmadaki hiicre sayisi
homeostazinin korunmasinda olduk¢a 6nemlidir, zira yeni hiicreler olusurken var olan
hiicrelerin bir kismi O6lmekte ve bu sayede homeostazi saglanmaktadir. Apoptoz,
organizmanin bazi dokularinda ve hiicrelerinde siirekli olarak meydana gelmektedir ve bu
olay 6miir boyu devam eden bir siirectir. Bu sekilde 6lim ve yapim ile dokudaki dinamik
denge saglanmis olur. Sayet bu dengenin apoptoz aleyhine veya lehine gelismesi
durumunda bir¢ok hastaligin ortaya ¢ikmasi kagmilmazdir. Apoptozisin olmamasi
gerekirken gerceklesmesi, hizlanmasi veya yavaglamasi organizma i¢in oldukca tehlikeli
sonuglar dogurur. Ornegin; AIDS, ndrodejeneratif hastaliklar, arteriosklerozis gibi
hastaliklarda apoptozun hizlandigi, kanser ve bazi otoimmiin hastaliklarda apoptozun

yavasladig1 ve mekanizmasinin bozuldugu goriilmektedir (Liileyap 2008).



25

Yasamsal islevini bitiren hiicreler apoptoz ile programlanmis bir sekilde yok
edilmektedirler. Hiicrede apoptozun kontroliinde; sistein proteazlar (kaspazlar; kaspaz-8, 9
ve 3) ve kaspaz aktivasyonunu diizenleyen Bcl-2 gen ailesi olmak iizere, iki protein ailesi
onemli bir rol oynamaktadir. Apoptozu diizenleyen genlerin mutasyonu da kanser
olusumuna sebebiyet vermektedir. Hiicrenin varlig1 apoptozu indiikleyen ve inhibe eden
Bcl-2 (antiapopitotik), Bax ve p53 (apopitotik) genlerine baglidir (Kopnin 2000; Yokus
and Cakir 2012).

1.10.2. Meme Kanseri

Meme kanseri, meme dokularinda baslayan bir kanser tiirii olup, duktal karsinoma ve
lobiiler karsinoma olarak iki farkli tipte goriilmektedir. Duktal karsinoma, en sik goriilen
tipi olup, memeden meme ucuna siit tasiyan tiiplerde yani siit kanallarinda olusur. Diger
tip olan lobiiler karsinoma ise siitiin iiretildigi, lobiiler denilen meme bolgelerinde meydana
gelir. Nadir durumlarda, meme kanserinin memenin diger alanlarinda da basladig
gortilmektedir (Plus 2020).

Diinyada kadinlar arasinda en fazla goriilen kotii huylu timor meme Kkanseridir ve
kadinlarda goriilen tiim kanserlerin yaklasik %30’ unu olusturmaktadir (Greenlee et al.
2000). Meme kanseri siklig1 30 yasindan 6nce nadir olup, bu yasi takip eden yillarda artis
gostermektedir. Ayrica menopoz doneminde goriilme sikliginin hafif bir azalmayla
gosterdigi ancak menopoz sonrasi yillarda yavas bir egilimle siirekli arttig1 bulunmustur
(Hoover 1996). Insanlarda meme kanserinin olusum nedenleri tam olarak
bilinememektedir. Bununla birlikte genetik, g¢evresel, hormonal, sosyobiyolojik ve
psikolojik etkenlerin bu hastaligin olusumunda etkili oldugu kabul edilse de meme kanserli
kadinlarin  %70-80° inde bu risk faktorlerine rastlanmadigi yapilan ¢alismalarla

belirlenmistir (Tannock 1992).

Paul Broca ilk kez 1866 yilinda, esinin ailesinde dort nesil siiresince 24 kadimin 10’ unda
meme kanserinin ortaya ¢ikmasindan dolayi ailesel yatkinligi 6ne siirmiistiir (Lynch et al.
1978). Daha sonra yapilan galismalar, meme kanserli bir kisinin annesinde, toplumdaki
kadinlara gére meme kanseri olusma ihtimalinin 2 kat fazla, kiz kardesinin ise 2,5 kat daha

fazla oldugunu ortaya koymustur. Ailesinde meme kanseri hikayesi olan kisilerin, meme
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kanserinin ortaya g¢ikabilme yasi daha erken olup, ozellikle annesinde meme kanseri

bulunanlarda daha da belirgin oldugu goriilmistiir (Anderson 1974; Ottman et al. 1983).

1.10.3. Prostat Kanseri

Prostat, mesanenin ilk boliimiinii saglayan kanalin (iiretranin) baslangi¢c kismini saran,
semen (ejakulat, meni) igeriginin bir kismini meydana getiren koyu kivamli sivinin
tiretildigi bir bez dokusu olup erkek tireme yardimer bezlerinin en biiytigiidiir. Eriskin bir
erkekte yaklasik olarak iri ceviz biiyiikliigiinde olup, agirlig1 yaklasik 18-20 gr kadardir.
Karin i¢inde idrar torbasindan (mesane) sonraki en alt boliimde, kalin bagirsagin son

boliimiiniin de (rektum) hemen 6niinde yer almaktadir (Prostat Kanseri 1999).

Prostat kanseri diger kanserler ile benzer olarak, tiimor 6zelligi kazanan hiicrelerin
kontrolsiiz olarak proliferasyonuyla meydana gelen ve prostat bezinde g¢ogunlukla
adenokarsinoma olarak ortaya cikan, 50 yas ve iizeri erkeklerin hastaligi olarak

bilinmektedir (Foster et al. 2000; Kosova and Ar1 2011).

Prostat kanseri; kalitsal, ailesel ve kendiliginden olusabilen bir kanser tipidir. Siklikla
goriilme %85 orani ile kendiliginden yakalanma ile olup, bunu %10-15 oraniyla ailesel
yatkinlig1 olan vakalar takip etmektedir (Bratt 2002; Carter et al. 1992). Prostat kanseri
olma ihtimalinin yas ile dogru orantili oldugu arttig1 yapilan ¢alismalarla bulunmustur. 39
yasin altindaki erkeklerde goriilme sikligr 1/10.000, 40-50 yas araliginda 1/139 ve 60-79
yas araliginda bu siklik 1/8 olarak tespit edilmistir (Stephenson et al. 1996).

Diyetle yiiksek oranda yag aliniminin, prostat kanserine yakalanma riskini arttirdigt ve ayni
zamanda yagda eriyen vitaminler (A, D, K) ve eser elementler (¢inko) i¢in de bu durumun
gegerli oldugu diisiiniilmektedir. Bununla birlikte yiiksek kalsiyum tiiketiminin prostat
kanseri riskini artirmasiyla iligkili oldugu bulunmustur (Huncharek et al. 2008).
Antioksidan etkilerinden dolayi, likopen, selenyum ve E vitamininin prostat kanseri
tizerinde negatif etkilerinin olduguna dair gesitli veriler de bulunmaktadir (Kog¢ 2012;

Thompson et al. 2009).
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1.10.4. Mide Kanseri

Mide yapisal olarak kaslardan olusan ve genisleyebilen, i¢i bos biiyiik bir sindirim sistemi
organidir. Kaburgalarin altinda ve karnin iist bolgesinde, yemek borusu ile ince bagirsak

arasinda yer almaktadir (Yildirim et al. 2003).

Mide kanseri, diinyada akciger, meme ve kolorektal kanserlerden sonra goriilmektedir ve
goriilme siklig1 %8,6 olarak belirlenmistir. Mide kanseri, diinyada kansere bagli 6lim
nedenleri arasinda ise akciger kanserinden sonra ikinci sirada yer almaktadir. Bu kanserin
goriilme sikliginin oldugu yas araligi 50-70 arasindadir (Destek et al. 2019). Mide kanser
etyolojisinde bu hastaligin ailesel yatkinlikla iligkili olduguna dair deliller bulunmus ancak
hastalarin yalnizca %4’ inde aile hikayesinin varligi gorilmistiir. Aird’ in 1953 te yapmis
oldugu bir ¢calismada A kan grubu ile mide kanseri arasinda bir iliski bulmustur. Bu ¢alisma
ile A grubuna sahip kisilerin, 0 grubu hastalara gore 1-2 kat daha fazla risk tasidigi
belirtilmistir (Kapan 2001). Yine bu hastaligin etyolojisinde bir¢ok gida maddesi aktif rol
oynamaktadir Ki ozellikle siit, hayvansal protein ve vitaminlerce fakir, nisasta miktari
olarak zengin diisiik kaliteli diyetler hastalik gelisiminde oldukga etkili olmaktadir. Yiiksek
oranda tuz igeren salamuralar, tiitsiilenmis et ve baliklar da hastalik olusumuna sebebiyet
vermektedir. Tiitsiilenmis etler hastalik etyolojisinde etkin olabilen benzopiren gibi
polisiklik hidrokarbonlari barindirmaktadir. Nitrosaminlerin de gastrik mukoza igin
karsinojenik oldugu belirtilmektedir. Ayrica sigara i¢imi, igilen suyun barindirdigi ¢inko
ve kurflun ile atmosferdeki asbestoz da hastaligin etyolojisinde aktiftirler. Yakin zamanda
gastrik karsinomun Helicobacter pylori enfeksiyonu ile birlikte goriildiigii saptanarak,
olgularin %60> nin Helicobacter pylori enfeksiyonu kaynakli oldugu diistiniilmektedir
(Kapan 2001).

1.10.5. Kanser ve Beslenme

Kaliteli yasam i¢in saglikli beslenme en Onemli ihtiyaglardan biridir. Besinler,
organizmanin metabolik gereksinimler i¢in ihtiya¢ duydugu maddeleri (proteinler gibi) ve
sagligimiz iizerinde olumlu etkileri olan bilesenleri (sekonder metabolitler gibi) ihtiva
ederler (Coskun 2005).
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Antioksidan beslenme, serbest radikallerin etkisinden kurtulmak i¢in olduk¢a onemlidir.
Besin antioksidanlari, insanlarda fizyolojik sartlarda olusan serbest oksijen radikalllerinin
(SOR) ya da serbest nitrojen radikallerinin (SNR) meydana getirdigi olumsuz etkilerin bir
kismin1 ya da tamamim etkisiz hale getirebilen maddelerdir (Yilmaz 2010). Kanser
vakalarinin tamaminin yaklasik 1/3” i yenilen besinlerle ve tiim kanser 6liimlerinin 1/3° G
yine beslenme ile iligkilidir. Bu yiizden saglikli beslenme, fiziksel aktivite, alkol ve sigara

kullanmamak kanserden korunmak i¢in en énemli tedbirlerdir (Y1ldiz and Demir 2006).

Son yillarda foksiyonel gidalarin insan sagligi lizerindeki etkilerinin anlasilmas igin
yapilan ¢aligmalar olduk¢a hiz kazanmistir. Bu konuyla ilgili yapilan ¢alismalardan birinde
elma ve elma suyunun igerdigi antioksidanlar, pektin ve vitaminlerden dolay1 insanlarda
kolon ve akciger kanseri olusumunu engelleyebilecegini, karaciger ve meme kanserine
kars1 koruyucu olabilecegini gostermistir (Gerhauser 2008; Yilmaz 2010). Yine baska bir
calismada omega-3 yag asitlerinin kanser riskini azalttig1 ve ayrica diyetteki omega—6 ve
omega—3 oraninin bagta meme kanseri riski olmak tizere birden fazla kanser tiirii riskinin
azaltilmasinda 6nemli oldugu belirlenmistir (Aksoy 1984). Yapilan ¢alismalarla hayvansal
protein aliminin fazla olmasi doymus yag tiikketimini de artirdigin1 ve bu durumla iligkili
olarak meme, uterus, gastrointestinal sistem, kolorektal bolge ve pankreas kanserlerinin
goriilme riski olusturdugunu gostermistir (Aksoy 1984). Pankreas kanseri ile et tiikketimi
arasindaki iliskiye bakildiginda, salam, sosis, sucuk gibi islem goérmiis etlerin kanser

olusturma etkisinin yiiksek oldugu bildirilmistir (Ar1 2017; Baysal and Criss 2004).

Karotenoidler ve kanser arasindaki iligkinin belirlenmesi agisindan yapilan ¢alismalarda
daha ¢ok akciger kanseri ile ilgili oldugu belirtilse de beta karotenin kandaki oraninin
yliksek olmasi durumunda uterus, meme, cilt ve mide kanseri riskini distrdigi de
saptanmustir (Gerster 1993). Bu ¢aligmalarin aksine, akciger ve bas boyun tiimérlerinde,
sigara ile A vitaminin alimmin kanser riskini arttirdigina dair ¢aligmalar da mevcuttur
(Y1ldiz and Demir 2006). Klarod ve arkadaslar1 yaptiklart bir caligmada, akciger kanseri
hastalarinin serum nonenzimatik antioksidan seviyelerini 6lgmiis ve erken evre akciger
kanseri olan hastalarda retinol ve likopen seviyeleri istatistiksel olarak daha disiik
cikarken, son evre akciger kanseri olan hastalarda, serum vitamin E, beta-karoten,
selenyum ve ¢inko seviyelerinin daha dusiik ¢iktig1 saptanmistir (Ar1 2017; Boushey et al.
2001).



2. KAYNAK OZETLERI

Son yillarda artan hastaliklara karsi sentetik yapili ilaglarin yeterli olmamasi ve yan
etkilerinin belirlenmesi, dogal iiriinlere yonelimi ve kullanimini zorunlu hale getirmistir.
Bu amag dogrultusunda bir¢ok bitki, mikrobiyolojik ve farmakolojik yonlerden ¢ok yonlii
sekilde arastirilmaktadir.

Yabani yenilebilir bitkiler diinyanin farkli yerlerinde yasayan insanlarin diyetlerinde
onemli rol oynar. Dogu Anadolu’ da tiiketilen yenilebilir yabani bitkilerin makro ve mikro
mineral igerikleri analiz edilmis ve ¢aligma sonucunda en yiiksek K ve P igerigi Eryngium
billardieri ve Falcaria vulgaris (Apiaceae ailesi) bitkilerinde, en yiiksek Cu, N, S igerigi
ise Polygonaceae ailesinde, Ca, Fe ve Mn ise Urticaceae ailesinde oldugu goriilmiistiir.
Boylelikle yabani bitkilerden elde edilen veriler, bitki ekstraktlarinin ¢ok yiiksek besin
potansiyeline sahip olduklarini ve bunlarin mineral igeriginin baz1 etkili sebzelerden daha

biiyiik oldugunu géstermektedir (Turan et al. 2003).

Polygonum cognatum Meissn (Madimak) ile ilgili yapilan bir ¢aligmada Sivas’ in Golbasi
koylinden temin edilen bitkinin sicak su, etanol ve eter 6ziitlerinin antioksidan aktiviteleri,
DPPH radikal temizleme aktiviteleri, toplam fenolik bilesen igerigi ve antimikrobiyal
aktiviteleri in vitro olarak ¢alisilmistir. Caligma sonucunda Polygonum cognatum bitkisinin
su, eter ve etanol ekstraktlarinin antioksidan aktivite gosterdigi belirlenmis ve antioksidan
bakimindan zengin besinlerle bir dizi insan hastaligin1 azaltmasiyla iligkisi oldugu
goriilmiistiir (Rice-Evans et al. 1997). Ayrica eter ve etanol ekstraktlarinin gram pozitif
bakterilere kars1 da antimikrobiyal aktivite gosterdigi goriilmiistiir. Bu bitkinin saglikli bir
sebze olmasina ek olarak yiyeceklerin oksidatif bozulmasini geciktirmek i¢in gida katki

maddesi olarak kullanilabilecegi fikrine varilmistir (Y1ildirim et al. 2003).

Sivas yoresinde yapilan bir diger calismada, Nuriye Eruygur ve ekibi Tragopagon
Porrifolius ve Polygonum Cognatum bitkilerinin etanol ekstraktlarinin antioksidan,

antimikrobiyal, sitotoksik ve enzim inhibisyon aktivitelerini aragtirmiglardir. Caligma
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sonucunda T. Porrifolius bitkisinin P. cognatum bitkisine kiyasla daha yiiksek antioksidan
aktivite gosterdigi gortilmiistiir. Her iki bitki ekstraktinin da MDA-MB-231 meme kanseri
hiicreleri tizerindeki etkilerinin etkileyici oldugu sonucuna varilmistir (Eruygur et al.

2020).

Orta Karadeniz Bolgesinin 4 farkli ilinden toplanilan yenilebilir Polygonum cognatum
Meissn, ebegiimeci, 1spitin bitkilerinin ihtiva ettigi bilesenlere bakilmis ve protein,
potasyum, fosfor, kalsiyum ve magnezyumun énemli miktarda bulundugu tespit edilmistir.
Ayrica bu bitkilerin beslenme ve tohum o6zelliklerinin farkli bolgelerde toplanmasiyla

degisim gosterdigi sonucuna ulasilmistir (Kibar and Kibar 2017).

Onaran’ 1n (2016) yapmis oldugu ¢aligmada ise yine Polygonum cognatum Meissn bitkisi
ile birlikte 3 farkli bitkinin farkli ekstraktalarinin, patates, salatalik, domatesteki
patojenlere karsi antifungal aktiviteleri degerlendirilmistir. Sonug¢ olarak madimak
bitkisinin eter ve etanol bitki ekstraktlar1 higbir antibakteriyel etki gdstermeyen su
ozitlerine kiyasla S.aureus ve B. subtilis e kars1 antibakteriyel etki gostermistir (Onaran
2016).

Fenolik bilesikler radikalleri temizleyebilir ve lipid peroksidasyonunda etkili inhibitor
etkisi gosterebilir. Bundan otiiri Mavi ve arkadaslar1 Onceki c¢alismalarinda bitki
ekstraktlarinin total fenol konsantrasyonu ve lipid peroksidasyonunun inhibisyonu arasinda
bir iliski oldugunu goéstermislerdir (Mavi et al. 2011). Yine yapmis olduklar1 bir baska
calismada Polygonum cognatum Meissn bitkisinin de iginde bulundugu 10 adet yenilebilir
bitki, 2 farkli lipid sisteminde ¢alisilmis ve tiim bitkilerin lipid peroksidasyona yonelik bazi
onleyici etkiler gosterdigi anlasilmistir. Sonucta bitkilerin lipid peroksidasyonunu
onlemedeki etkilerinin ekstraktlardaki fenolik igerigiyle alakali oldugu goriilmistiir (Mavi
et al. 2011).

R. patientia L. (Labada) bitkisinin kokleri, ¢esitli hastaliklari tedavi etmek igin geleneksel
tipta yaygin sekilde kullanilmaktadir. Rumex patientia L., miishil, ditiretik, antipiretik, yara
iyilesmesi ve antiinflamatuar 6zelliklere sahiptir (Baytop 1984). Rumex patientia L.
antrakinon, tanin, naftalin ve naftokinon tiirevleri icermektedir (Demirezer and Kuruiiziim
1997; Sharma et al. 1977; Suri et al. 1978).
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Rumex patientia L. bitkisinin koklerinden elde edilen sulu ekstraktin ratlar iizerindeki
antiflamatuar aktivitesi degerlendirilmis ve histamin, dekstran, serotonin formaldehide
bagli 6dem testleri, cotton-pelet graniiloma ve kabak testleri kullanilmistir. Sonugta

ekstraktin antiinflamatuar aktiviteye sahip oldugu bulunmustur (Siileyman et al. 1999).

Yine Rumex patientia L. bitkisinin kdklerinden izole edilen taninler ve antrakinonlar,
bilinen basit spektroskopik yontemlerle aydinlatilmis, izole edilen bilesiklerin sitotoksik
etkileri ve radikal temizleme ozellikleri aydmnlatilmistir. Izole edilen bilesiklerin
bazilarinin radikal temizleme 6zelligi gosterdigi, sitotoksik etki de ise benzer ¢alismalarla
kiyaslanarak degisen hiicre hatlarinin veya sitotoksik yontemlerin kullanilmasiyla

farkliliklar yaratabildigi sonucuna ulagilmistir (Demirezer et al. 2001).

Rumex patientia L., Tiirkiye’ de oldugu gibi Hindistan’ da da yesil sebze olarak tiiketilen
bir bitkidir. Hint bilim adamlar1 Irshad A. Lone ve arkadaglar1 Rumex patientia L. bitki
koklerinin etanolik ekstraktlarinin antioksidan potansiyeli ve Fe-NTA aracili hepatik
oksidatif stresini, hepatoksisitesini, timor ilerlemesine karsi etkisini arastirmis ve
esktraktin fenolik iceriginin gii¢lii indirgeme giiciine sahip oldugu, ayrica lipid ve DNA
oksidatif hasarma kars1 onemli 6l¢lide koruma gosterdigi tespit etmislerdir (Lone et al.

2007).

Baska bir ¢alismada ise Tiirkiye’ nin Ege bolgesinde sebze olarak tiiketilen yabani
yenilebilir bitkilerin etanol ekstraktlarinin enzim inbit6rii, yag asidi bilesimleri ve
antioksidan etkileri incelenmis ve ¢alismanin sonucunda Rumex patientia L., M. piperita,
ve R. acetosella’ nin biitiin test sistemlerinde giiglii antioksidan etki gosterdigi goriilmiistiir.
Enzim 6nleyici deneyin sonuglarina gore C. draba, E. sativa, R. patientia ve E. cicutarium
sirastyla AChE, BChE, a-amilaz ve a-glukozidaz iizerinde en yliksek aktiviteleri gosterdigi
goriilmiistiir. Bununla birlikte, fenolik bilesim ile ekstraktlarin enzim 6nleme faaliyetleri

arasinda bir korrelasyon saptanmadigi belirtilmistir (Sarikurkcu et al. 2017).

Rumex patientia L.” nin Cin halki tarafindan genellikle tibbi amacla kullanildig
bilinmektedir. Daha 6nce yapilan galismalarda Rumex patientia da antrakinon ve taninlerin
varlig tespit edilmistir (Demirezer et al. 2001; Khetwal et al. 1987). Xin-Long Wang ve

arkadaslar1 Rumex patientia L.’ nin yer alt1 ve yer istii parcalarinin etilalkol ile yapilan
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ekstraktlar ile ¢alisarak 20 bilesigin izolasyonu saglamig bunlardan 5 tanesinin ilk kez

izole edilen bilesikler oldugu belirlemisledir (Wang X.-L. et al. 2014).

Karm agrisi, mide eksimesi gibi baz1 peptik iilser semptomlariin tedavisinde kullanilan
Rumex patientia L. ve benzeri etnomedikal bitkilerin ekstrelerinin kullanildig1 bagka bir
caligmada, tiim ekstraktlarin ratlar izerinde gastrik bir koruma yaptig1 belirlenmis ve ayrica

histopatolojik ¢alismalarla da iyilestirme etkileri dogrulanmistir (Giirbiiz et al. 2005).

Bagka bir ¢alismada ise STZ( streptozotosin)-diyabetik ratlar tizerinde Rumex patientia L.
bitksinin hipoglisemik ve hipolipidemik etkisi incelenmis olup, ¢aligma sonucunda ise %6
oraninda Rumex patientia L. i¢eren yiyeceklerin, diyabetik ratlarin kan sekerinde anormal
degisiklikleri 6nledigi ve diyabetik ratlarda HDL ve LDL kolesterol ile ilgili lipid profilini
iyilestirdigi gézlenmistir (Sedaghat et al. 2011).



3. MATERYAL VE YONTEM

Calismada kullanilan Polygonum cognatum Meissn bitkisi Elazig’ m Giimiiskavak
koyiinden, Rumex patientia L. ise Elaz1g’ in Sahinkaya koylinden Nisan-Mayis aylarinda
toplandi. Bu bitkilerin 6zellikle ¢iceklenmeden toplanilmasina 6zen gosterildi. Toplanilan
bitkiler Firat Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Boliimii Ogretim Uyesi Prof. Dr.
Semsettin Civelek tarafindan dogrulandi.
almayacak sekilde golge ve serin bir yerde kurutuldu. Calisma kapsaminda bitkilerin

metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlar1 hazirlandi ve ¢alisma zamanina kadar -20 °C

muhafaza edildi.

Bitkilerin yenilebilir kisimlar1 giin 15181

Tablo 3.1. Deneysel ¢alismalarda kullanilan kimyasallar ve cihazlar

Kullanilan Kimyasallar

Uretici Firma

Metanol

Etanol

Aseton

Hekzan

DMSO (Dimetilsiilfoksit)
DPPH

ABTS

Folin Ciocalteu Reaktifi
Vanilin

Askorbik asit

Trypan blue

DMEM (Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium)
Penicillin-Streptomycin
L-glutamine

Trypsin-EDTA

FBS (Fetal Bovine Serum)
WST-1 cell proliferation kiti

Merck, Almanya

Sigma-Aldrich, ABD
Merck, Almanya

Merck, Almanya

Sigma-Aldrich, ABD
Sigma-Aldrich, ABD
Sigma-Aldrich, ABD
Merck, Almanya

Sigma-Aldrich, ABD
Sigma-Aldrich, ABD
Sigma-Aldrich, ABD
Sigma-Aldrich, ABD
Sigma-Aldrich, ABD
Sigma-Aldrich, ABD

Biological Industries, Israil

Pan Biotech, Avrupa

Cayman Chemical, USA
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Tablo 3.2. Kullanilan cihazlar ve iiretici firmalar1

Kullanilan cihazlar Uretici Firma

%5 CO; Inkiibator Esco, Singapur

Blender Arnica, Tirkiye
Buzdolabi Arcelik, Tirkiye
Calkalayici WiseShake, Almanya
GC-MS Shimadzu, Japonya

GC Shimadzu, Japonya
Evaporator Biichi R-200 Rotary Evaporator, Almanya
Hassas Terazi Shimadzu, Japonya
Hemositometre Marienfeld, Almanya
Homojenizator Fytronix, Tiirkiye

HPLC Shimadzu, Japonya
Inverted Floresan Mikroskop Olympus, Japonya
Laminar Flow Kabin Teknomar, Tiirkiye
Mikroplate Reader Eon Biotek, ABD
Otoklav Astell Scientific, ingiltere
pH Metre Cyberscan-100, italya
Santrifiij Hettich, Almanya
UV-spektrofotometre Shimadzu, Japonya
Vorteks Dragon Lab, Cin

3.1. Kullanilan Kimyasal Cozeltiler

25 mg/L DPPH: 1 L’ lik balon joje igerisine 25 mg DPPH alind1 ve metanol igerisinde

yavag yavas ¢oziilerek 1L’ ye tamamlandi.

2.45 mM K2S20s: 0,066 gram K:S;0s tartildi ve 100 mL’ lik balon jojeye konuldu.

Uzerine saf su ilave edilerek 100 mL ¢izgisine kadar saf su ile tamamland.

0.01 M PBS cozeltisi: 0,39 gram NaH2PO4.2H>0 tartildi ve 250 mL’ lik balon jojede saf
su ile ¢oziilerek hazirlandi. Ardindan 6nceden hazirlanan 0,1 M NaOH ¢ozeltisi, pH 7,4

olana kadar damla damla ilave edildi.

7 mM ABTS: 100 mL’ lik balon joje igerisine 0,384 gr ABTS konularak 0,01 M PBS

¢Ozeltisinde ¢ozildii.
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%2’ lik Na2COs: 1,0 gram Na,COs tartilarak 50 mL’ lilk balon joeye konuldu ve 50 mL

cizgisine kadar saf su ile tamamlandu.

%5’ lik NaNOz2: 2,5 gram NaNO: tartildi ve 50 mL’ lik balon joje igerisine alind1. Yavas

yavas saf su ilave edilerek 100 mL ¢izgisine kadar saf su ile tamamlandi.

%10’ luk AICI3: 50 mL’ lik balon joe alindi ve igerisine 5,0 gram AICl3 konuldu. Ardindan

50 mL g¢izgisine kadar saf su ilave edilerek tamamlandi.

1 M NaOH: 4,0 gram NaOH alinarak 100 mL’ lik balon jojeye konuldu ve saf su ile 100

mL ¢izgisine kadar tamamlandi.

%4’ liikk Vanilin: 50 mL’ lik balon joje igerisine 2,0 gr vanilin ilave edildi ve 50 mL

cizgisine kadar metanol igerisinde ¢oziildii.

3.2. Bitki Ekstraktlarinin Hazirlanmasi

Ekstraksiyonlar igin, literatiirde en fazla tercih edilen metanol, etanol, aseton ve nadiren
kullanilan hekzan olmak iizere dort farkli ¢oziicti kullanildi. Ekstraksiyonlar ile yapilan
analizlerde polar ve apolar ¢6ziictilerin farkl etkilerinin belirlenmesi de hedeflendi. Polar
¢oziiciiler ekstraksiyon i¢in yiiksek verim saglarken, apolar ¢oziiciilerin ekstraksiyon

veriminin zay1f oldugu goriildi (Schneider et al. 2009).

3.2.1. Polygonum cognatum Meissn Bitkisinin Metanol, Etanol, Aseton ve Hekzan
Ekstraktlarinin Hazirlanmasi

Mevsiminde toplanip kurutulmus olan Polygonum cognatum Meissn bitkisi blender
yardimiyla toz haline getirildi. Toz haline getirilen bitkiler hassas terazide her bir ekstrakt
i¢in yirmiser gram olacak sekilde tartildi ve 6rnekler 500 mL’ lik 4 adet behere alind1. Her
bir beher icerisine ekstrakti yapilacak ¢oziiciilerden (%99’luk metanol, %99’ luk etanol,
%99’ luk aseton ve %95’ lik hekzan) 200 mL konuldu ve 3 dakika boyunca yiiksek hizli
homojenizator ile homojenize edildi. Homojenat 25-30 °C” de 24 saat boyunca ¢alkalayici
inkiibator de 100 rpm de c¢alkalandi. Bu siirenin sonunda 1 nolu Whatman stizge¢ kagidi
ile siiziilen 6rneklerin ¢oziiciileri 37 °C” de vakumlu evaporator yardimiyla uguruldu ve bu
isleme ¢oziicliler tamamen uzaklasana kadar devam edildi. 4 farkli ¢6ziicliden elde edilen

bitki ekstraktlar1 -20°C” de deneysel ¢alismalara kadar saklandi.
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3.2.2. Rumex patientia L. Bitkisinin Metanol, Etanol, Aseton ve Hekzan
Ekstraktlarimin Hazirlanmasi

Oncelikle kurutulmus olan Rumex patienta L. bitkisi blender yardimiyla toz haline getirildi.
Toz haline getirilen bitkiler hassas terazide her bir ekstrakt i¢in yirmiser gram olacak
sekilde tartildi ve 6rnekler S00 mL’ lik 4 adet behere alindi. Her bir beher igerisine ekstrakti
yapilacak ¢oziiciilerden (%99’ luk metanol, %99’ luk etanol, %99’ luk aseton ve %95’ lik
hekzan) 200 mL konuldu ve 3 dakika boyunca yiiksek hizli homojenizator ile homojenize
edildi. Homojenat 25-30 °C’ de 24 saat boyunca c¢alkalayici inkiibatér de 100 rpm de
calkalandi. Bu siirenin sonunda 1 nolu Whatman siizge¢ kagidi ile siiziilen 6rneklerin
¢oziiciileri 37°C’ de vakumlu evaporator yardimiyla uguruldu ve bu isleme ¢oziiciiler
tamamen uzaklasana kadar devam edildi. 4 farkli ¢6ziiciiden elde edilen bitki ekstraktlar: -

20 °C’ de deneysel caligmalara kadar saklandi.

3.3. Polygonum Cognatum Meissn ve Rumex Patientia L. Bitkileri ile Yapilan
Antioksidan Calismalar ve Toplam Fenol, Toplam Flavonoid, Toplam
Proantosiyanidin Bilesik Analizleri

3.3.1. Antioksidan Calismalar

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin etanol, metanol, aseton ve
hekzan eksraktlarinin antioksidan aktivite analizleri, prensipleri spektrofotometrik elektron
transferine dayanan DPPH (1,1-difenil-2-pikrilhidrazil) radikali yakalama aktivitesi ve
ABTS (2,2’-azino bis (3-etil benzotiazolin-6-siilfonik asit) radikal katyon yakalama
aktivitesi metotlar1 kullanilarak yapildi (Huang et al. 2005). Her iki yontemde de standart
olarak dogal antioksidan olan askorbik asit kullanild1 ve ¢alismalarda kullanilacak olan
bitki ekstraktlarinin belirlenen konsantrasyonlara esdeger konsantrasyonlari hazirlandi.
Boylelikle dogal antioksidan olan askorbik asitin DPPH ve ABTS radikal siipiirme
aktivitesinin, bitki ekstraktlarmin  DPPH ve ABTS siipiirme aktiviteleriyle

karsilagtirilmalar saglandi.

3.3.1.1. DPPH Radikal Siipiirme Aktivitesi

DPPH radikali koyu menekse renkli ve birka¢ kararli organik azot radikalinden bir
tanesidir. UV-GB absorpsiyon maksimumu 515-517 nm’ dir. Bu metot antioksidanlarin
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DPPH radikalini redoks reaksiyonuna dayali olarak siiplirmesi temeline dayanir

(Biiyiiktuncel 2013).

Serbest radikal siipiirme deneyi DPPH (1,1 difenil-2-pikrilhidrazil) radikali kullanilarak
Shimada metoduna gore ¢alisildi (Shimada et al. 1992). ilk olarak bitkilerin ekstraktlarinin
ve standartin 2000 pg/mL, 1000 pg/mL, 500 pg/mL, 250 pg/mL ve 125 pg/mL
konsantrasyonlarinda ¢ozeltileri hazirlandi. Daha sonra etanol ¢oziiciisii kullanilarak 25
mg/L DPPH c¢o6zeltisi hazirlandi. Hazirlanan DPPH ¢6zeltisinden her bir deney tiipiine 4
mL konuldu. DPPH ¢dzeltisi bulunan deney tiiplerine farkli konsantrasyonlardaki bitki
ekstraktlarindan 1 mL ilave edildi. Vorteksle karigtirildiktan sonra oda sicakliginda ve
karanlikta 30 dk inkiibasyona birakild:. Inkiibasyondan sonra kor olarak kullanilan etanole
kars1 517 nm’ de absorbanslar1 6lgildii. Kontrol olarak DPPH ¢o6zeltisi kullanildi.
Reaksiyon karigiminin absorbansinin diismesi serbest radikal giderme aktivitesinin yiiksek
oldugunun gostergesidir. Azalan absorbans, geriye kalan DPPH ¢6zeltisi miktarini yani
serbest radikal giderme aktivitesinin oldugunun gostergesidir (Keser et al. 2013). Ortamdan

stiptiriilen DPPH miktar1 agagidaki esitlikten hesaplandi.

DPPH" Siipiirme yiizdesi (%):= [(Ao — A1)/Ao] x 100

Ao: Kontroliin absorbansi, A1: drneklerin absorbansi olarak alindi.

3.3.1.2. ABTS Radikal Giderme Aktivitesinin Tayini

ABTS radikal giderme yontemi ile ilgili ilk ¢alisma Miller ve arkadaglari (Miller et al.
1993) tarafindan yapilmis, daha sonra Re ve arkadaglar1 (Re et al. 1999) tarafindan da
gelistirilmistir (Huang et al. 2005). Bu yontem ABTS radikal katyonunun absorbansinin
antioksidanlar tarafindan engellenmesi prensibine dayanir (Okan et al. 2013). ABTS (2,2’-
Azinobis (3-etilbenzotiyazolin-6-siilfonik asit)) persiilfatla oksidasyona ugrayarak,
mavi/yesil renkli ABTS radikali olusturur. Antioksidan kapasite, analizi yapilacak
bilesenlerin, ABTS radikal katyonu ile direkt olarak reaksiyona girmesi ve renk
siddetindeki azalmanin 6l¢iilmesiyle belirlenir (Prior et al. 2005).

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitki ekstraktlarinin ABTS radikali
giderme aktivitesi Yu ve arkadaslarinin metoduna goére belirlendi (Yu et al. 2002).
Calismada ilk olarak her iki bitkinin dort farkli ekstraktlarinin ve standartin 2000 pg/mL,
1000 pg/mL, 500 pg/mL, 250 pg/mL ve 125 pg/mL konsantrasyonlardaki ¢ozeltileri
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hazirlandi. ABTS radikalinin olusumu i¢in, 2,45 mM K2S,Og (Potasyum persiilfat) ve 7
mM ABTS c¢ozeltisi 1:1 oraninda karistirildi. inkiibasyon i¢in oda sicakligi ve karanlikta
16 saat bekletildi. Olusan ABTS radikal ¢6zeltisinin 734 nm’ de absorbansi 6l¢ildii ve son
absorbans degeri 1,660+0,02 olana kadar etil alkolle seyreltme islemi yapildi. Son
absorbans degeri kontrol absorbansi olarak kullanildi. Elde edilen ABTS radikal
cozeltisinden deney tiiplerine 4 mL birakildi. Her bir tiipiin igerisine bitki ekstraktlarinin
belirlenen konsantrasyonlardaki ¢6zeltilerinden eklenerek oda sicakliginda ve karanlikta 2
saat inkiibasyona birakild1. Inkiibasyon siiresinin sonunda ¢alisilan numunelerin absorbans
degerleri 734 nm’ de PBS (Fosfat Tamponu, pH=7,4)’ den olusan kore kars1 okundu. Elde
edilen verilerle azalan absorbans degerlerinden yok edilen ABTS radikallerinin miktari

asagidaki formiil ile hesaplandi.

% ABTS Radikal giderme aktivitesi: [(Ao — A1) / Ao ] x 100

Ao: Kontroliin absorbansi, A1: Ekstrakt ya da standardin absorbansi

3.3.2. Folin-Ciocalteu Aywrac1 (FCR) ile Toplam Fenolik Bilesik Analizi

Bu analiz yontemi bazik ortamda Folin Ciocalteu ayracinin indirgenerek, fenolik
bilesiklerin de yiikseltgenip oksitlenmis forma dontistiigii bir redoks reaksiyonu prensibine
dayanmaktadir. Folin Ciocalteu burada oksitleyici bilesik olarak gérev yapmaktadir. Bu
analiz yontemi fenolik bilesikler ve diger indirgeyici bilesiklerden molibdenyuma elektron
transfer edilmesi prensibine dayanir. Reaksiyon sonucunda olusan renk mavi olup,
spektrofotometrik olarak 750-765 nm’ de absorbansi 6lgiilerek analizi yapilan 6rnekteki

fenolik bilesiklerin toplam miktarlarinin hesaplanmas: saglanmaktadir (Albayrak et al.
2010).

Calismamizda hazirlanan bitki ekstraktlarindaki toplam fenolik bilesik miktarlar1 tayini
i¢in Slinkard ve Singleton metodu kullamildi (Slinkard and Singleton 1977). Ilk olarak
konsantrasyonu 1000 ug/mL olacak sekilde hazirlanan bitki ekstraktlarindan 1’er mL
deney tiiplerine alind1 ve tizerlerine 0,5 mL Folin-Ciocalteu reaktifi eklendi. Takriben 3 dk
bekletildikten sonra %2’ lik Na,COs ¢ozeltisinden 3 mL ilave edilerek 2 saat boyunca
siklikla karistirildi. Bu siirenin sonunda ekstraktlarin 760 nm dalga boyundaki absorbans
degerleri kaydedildi. Kaydedilen absorbans degerleri dnceden g¢izilen gallik asit standart

grafiginden elde edilen denklemdeki yerlerine konuldu. Her bitki ekstraktinin igerdigi
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toplam fenolik bilesik miktar1, gallik asit esdegeri (mg gallik asit/g ekstrakt) olarak
hesaplandi.

3.3.3. Toplam Flavonoid Bilesik Analizi

Calismada kullanilan bitki ekstraklarinin total flavonoid bilesik igerikleri Kim metoduna
gore catechin esdegeri olarak tayin edildi (Kim et al. 2003). Baslangi¢ olarak deney
tiplerine 1000 pg/mL olarak hazirlanmis bitki ekstraktlarindan 0,5 mL alinarak saf suyla
4 mL’ ye tamamlandi. Orneklerin iizerine %35’ lik NaNO; ve %10’ luk AICls
¢ozeltilerinden 0,3 mL ilave edilerek 5 dk siiresince oda kosullarinda bekletildi. Bu siire
sonunda karisima 1 M NaOH ¢ozeltisinden 2 mL eklendi ve vorteks yardimiyla tamamen
karigmasi saglandi. Reaksiyon sonunda elde edilen pembe renkli 6rneklerin 510 nm dalga
boyundaki absorbans degerleri kaydedildi. Elde edilen veriler katesin standart grafiginden
elde edilen denklemde yerine konuldu ve ekstraktlarin igerdigi total flavonoid miktarlari

hesaplandi.

3.3.4. Toplam Proantosiyanidin Bilesik Analizi

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin farkli ¢oziiciilerde
hazirlanan bitki ekstraktlarindaki proantosiyanidin igerigi Amaeze metoduna gore
belirlendi (Amaeze et al. 2011). Deney tiiplerine konsantrasyonlar1 1000 pg/mL olan bitki
ekstraktlarindan 0,5 mL alind1. Uzerlerine metanol igerisinde hazirlanan %4’ liikk vanilin
¢ozeltisinden 1,5 mL ve derisik HCI ¢ozeltisinden ise 0,75 mL ilave edildi. Ornekler iyice
calkalanarak karigmasi saglandi. Karisim oda sicakliginda 15 dakika bekletildi ve UV
spektrofotometresinde 500 nm dalga boyundaki absorbans degerleri kaydedildi. Elde
edilen absorbans degerleri total flavonoid igin de kullanilan ve 6nceden hazirlanan katesin
standart grafiginden elde edilen denklemde yerine yerlestirildi. Her bir bitki ekstraktinin
icermis oldugu toplam proantosiyanidin miktar1 katesin esdegeri (mg katesin/g ekstrakt)

olarak belirlendi.
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3.4. Antimikrobiyal Etki

Antimikrobiyal c¢alismalarda kullanilan Staphylococcus aureus COWAN 1, Bacillus
subtilis, Klebsiella pneumoniae FMC 5, Escherichia coli ATCC 25922 bakterileri ve
Candida albicans FMC 17 mayas1 Firat Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Boliimii
Mikrobiyoloji Laboratuvar: kiiltiir koleksiyonundan temin edildi. Polygonum cognatum
Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin 4 farkli ¢oziiciide hazirlanmis ekstraktlarinin
antimikrobiyal etkileri, disk diflizyon yontemi (DISK) ve minimum inhibitdr

konsantrasyonu (MIK) yéntemleri ile belirlendi.

3.4.1. Antimikrobiyal Calismalar icin Kullamlan Bitki Ekstraktlarinin Hazirlanmasi

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitki 6ziitlerinden 10 mg alind1, 1000
ul DMSO’ da ¢ozildii (10 mg/mL DMSO). DMSO da hazirlanan ¢ozeltiler iki

antimikrobiyal test i¢in de kullanildi.

3.4.2. Antibiyotik Disklerin Hazirlanmasi

Analizi yapilacak bitki ekstraktlarindan mikro siringa ile 100 puL alinarak, 6 mm ¢apindaki
steril bos antibiyotik disklere (Schleicher & Schiil. N.2668 Almanya) emilim saglandi.

3.4.3. Mikroorganizma Kiiltiirlerinin Hazirlanmasi ve Asillama

Calismamizda kullanilan bakteri suslar1 (Bacillus subtilis, Escherichia coli ATCC 25922,
Staphylococcus aureus COWAN 1, Klebsiella pneumoniae FMC 5) Nutrient Buyyon’a
(Difco) asilanarak 30+1°C sicaklikta 24 saat, maya susu ise (Candida albicans FMC 1)
Malt Ekstrakt Buyyon’ a (Difco) asilanarak 25+1°C’ de sicaklikta 48 saat siire ile inkiibe
edilerek besiyerlerinde gelismeleri saglandi. Bu siire zarfinda ¢alismalar i¢in kullanilacak
mikroorganizmalarin yogunlugu bakteriler icin 1 mL besiyer igerisinde 10°, mantar igin ise
10* mikroorganizma olacak sekilde belirlendi. Mikroorganizma yogunlugu fizyolojik
serumda seyreltilerek Mc farland cihazinda odlgiilerek yapildi. Hazirlanan bakterilerin
Buyyon’ daki kiiltiri Miieller Hinton Agar ve mayanin Buyyon’ daki kiiltiri ise
Sabouraud Dextrose Agar igerisine %1 oraninda asilanarak (10° bakteri/mL, 10* maya/mL)

iyice ¢alkalandi. Calkalama islemi bittikten sonar 9 cm ¢apindaki steril petri kaplarina 25
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er mL konuldu ve besiyerin dagilimi homojen bir sekilde yapildi (Jong and Donovick
1989).

3.4.4. Disk Difiizyon Metodu

Oncelikle ekim yapilan petri kaplar1 10-15 dk oda sicakliginda bekletilerek katilasmanin
olmasi saglandi. Katilasan agar ortamina 100’ er ul (10 mg/mL DMSO) bitki ekstraktlari
emdirilmis steril diskler (Oxoid) dikkatli bir sekilde yerlestirildi. Bu sekilde hazirlanan
petri kaplar1 4 °C’ de ortalama 1,5-2 saat beklemeye alindi. Bakterilerin agilandig: plaklar
24 saat siiresince 30+0.1°C’ de, maya asilanan plak ise 72 saat siiresince 25+0.1°C’de

inkiibasyona birakildi. Kontrol olarak Streptomisin Siilfat ve Nystatin kullanildi. Besiyeri

iizerinde olusan inhibisyon zonlar1 bir cetvel yardimiyla 6lgiilerek degerlendirilme saglandi
(Sekil 3.1) (Collins and Lyne 1987) .

Sekil 3.1. DISK difiizyon yénteminde ekstrakt ile muamele edilmis mikroorganizmalar
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3.4.5. Minimum Inhibitér Konsantrasyonu (MiK) Belirleme Metodu

Bitki ekstraktlarnin disk diflizyon metodu ile gostermis oldugu etkilerinin, mikrodiliisyon
yontemi ile kiyaslamak i¢in minimum inhibitdér konsantrasyonlar1 da arastirildi.
Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin minimum inhibisyon
konsantrasyonu, NCCLS (National Committee for Clinical Laboratory Standards)

tarafindan kullanilan Micro-Broth Diliisyon metoduna gore ¢alisildi (Standards 2000).

Oncelikle mikroplatelerdeki her bir kuyucuga Miieller Hinton Agar Broth (MHB) sivi
besiyerinden 100’ er ul birakildi. Daha sonra her siranin ilk kuyucuguna hazirlanan bitki
ekstraktlarindan 100 pl eklendi ve soraki asamalarda pipetaj yapildi. Pipetaj islemiyle ilk
kuyucuktan 100 pl c¢ekildi ve ikinci kuyucuga aktarildi. Aktarim islemleri yedinci
kuyucuga kadar uygulanarak seyreltme saglandi. Yedinci kuyucukta pipetaj sonrast 100 ul
ornek alimarak atildi. Son asamada ise tiim kuyucuklara kullanilacak olan
mikroorganizmalardan 100’ er pL (10° bakteri/mL, 10* maya/mL) eklendi. Ekstrakt
muamele edilmis mikroorganizmalar 24 saat siiresince bakteriler igin 30 °C” de, maya igin
25 °C inkiibasyona birakildr (Sekil 3.2). Mikroorganizma biiylimesi beyaz bir pellet veya
bulaniklik varliginda kendini gosterdi. Inkiibasyon sonrasi elde edilen degerlerle bitki
ekstraktlarinin antimikrobiyal etki gosterdikleri minimum madde konsantrasyonlari (MIK)

hesaplandi.
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Sekil 3.2. MIK yonteminde ekstrakt ile muamele edilmis miroorganizmalar
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3.5. Fitokimyasal Analizler

Calismada Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin ihtiva ettikleri
yag asitleri, vitaminler ve steroller, ayrica aromatik bilesenlerinin analizi GC-MS ve HPLC

cihazlar1 kullanilarak belirlendi.

3.5.1. Yag Asitleri ve Vitamin Analizleri

3.5.1.1. Lipidlerin ve Lipofilik Vitaminlerin Ekstraksiyonu

Analizi yapilacak bitkilerdeki lipofilik molekiillerin ekstraksiyonu Hara ve Radin (Hara
and Radin 1978) metoduna gore 3:2 (v/V) hacimsel oranda hazirlanan hekzan ve
izopropanol karigiminin (HIP) kullanilmasi suretiyle yapildi. Yag asitleri analizi igin,
analizi yapilacak bitkilerin kuru halleri ve ekstraktlar1 kullanilirken, vitamin analizi i¢in

sadece bitkilerin kurutulmus halleri kullanilda.

Kuru bitkiler ile yapilan ¢alismada, hassas terazide 4 gr tartilan kuru bitki lizerine 3:2
hacimsel oranda hazirlanan 10 mL HIP karisimi ilave edildi. Karisim homojenizator
yardimiyla 2-3 dk homojen hale getirildi ve 15 dk 9000 devirde (rpm) santrifiij edildi.
Santrifiij sonrast olusan iki fazli karigimin st fazi alinarak yag asidi ve lipofilik

vitaminlerin analizi i¢in kullanildu.

Bitkilerin ekstraktlarindaki lipofilik molekiillerin ekstrakti i¢in, bitki ekstraktlarinin
konsantrasyonlart 0,1g/mL olacak sekilde hazirlandi. Ekstrakt 6rneklerinin {izerine 3:2
hacimsel oranda hazirlanan 10 mL HIP karisimi eklenerek homojenizatorle 2-3 dk homojen
olmasi saglandi. Daha sonra 15 dakika 9000 rpm’ de santrifiij edilerek, santrifiij sonrasi

olusan siipernatant kisim alind1 ve yag asidi analizi i¢in kullanildu.

3.5.1.2. Yag Asitlerinin Metil Esterlerinin Elde Edilimi

Yag asitlerinin metil esterlerinin elde edilmek istenmesindeki temel amag; elde edilen
lipitlerden yag asitlerini ayirmak ve yag asitlerinin gaz kromatografisi (GC) ile analizinin
yapilabilmesi i¢in polar olmayan ugucu ve kararli yapiya sahip uygun tiirevlerine

dontstiirmektir. Bitkilerde bulunan tiim lipit tiirleri lipidlerin ekstraksiyonu asamasinda
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diger molekiillerden ayrilarak elde edildi ve uygulanan yontem basamaklari sayesinde
serbest hale gecen yag asitleri metil esterlere doniistiiriilerek analizi yapildi. Lipitler
icindeki yag asitlerinin metil esterlere doniistiirme islemi i¢in degisik metotlar
kullanilmasina ragmen, uygulamasi pratik ve yiikksek verim gosteren asit katalizli

esterlestirme yontemi tercih edildi (Christie 1989).

Kullanilan prosediire gore; igerisinde lipid ekstrakti bulunan hekzan izopropanol (HIP), 30
mL’ lik vida kapakl1 ve sizdirma yapmayan deney tiiplerine alindi. Uzerine %2’ lik siilfiirik
asit/metanol ¢ozeltisinden 5 mL ilave edildi ve vortekslenerek iyice karigmalari saglandi.
Metillesme isleminin ger¢eklesmesi igin karisim 55 °C’ lik etiivde 15-18 saat siire ile
bekletildi. Bu siire sonunda, etiivden ¢ikarilan tiiplerin oda sicakligina kadar sogumasi
beklendi. Daha sonra her bir tipe 5 mL %5’ lik NaCl ¢ozeltisi ve 5 mL hekzan ilave
edilerek iyice karstirildi. Ustte kalan hekzan fazina yag asit metil esterlerinin
ekstraksiyonu sagland. Tyice calkalanan karisim tekrar 3-4 saat beklemeye alind1. Bekleme
sonrasinda tiipler igerisinde iki farkli faz olustu ve yag asidi metil esterleri ihtiva eden iist
faz baska tiiplere alindi. Uzerlerine %2’ lik KHCOj3 ¢ozeltisinden 5 mL ilave edildi ve
tekrar fazlarin ayrilmasi igin 4 saat siiresince bekletildi. Olusan iki fazli karigimdan iist faz
dikkatlice alinarak kiigiik tiiplere konuldu. Metil esterlerini igeren bu fazin ¢oziiciisii 37
°C’ de etlivde tamamen uguruldu. Deney tiiplerinin altinda kalan ve ¢6ziiclisii tamamen
ugurulmus yag asitleri 1 mL hekzanda ¢6ziilerek 2 mL’ lik agz1 kapakli otosampler vialleri

icine aktarildi. Numuneler gaz kromatografi cihazinda (Schimadzu) analiz edildi.

3.5.1.3. Yag Asidi Metil Esterlerinin Gaz Kromatografik Analizi

Metil esterlerine doniistiiriilmiis yag asitlerinin analizi Shimadzu GC 17 gaz kromatografisi
cihazi ile analiz edildi. Uzunlugu 25 m, 0,25 pm i¢ gapa ve PERMABOND 25 mikron film
kalimligina sahip Machery-Nagel (Germany) Kkapiller kolon tercih edildi. Calisma
kosullarinda dedektor, kolon ve enjeksiyon sicakliklari sirastyla; 240, 130-220 ve 280 °C’
ye ayarlandi. Akis hizi 0,8 mL/dk belirlendi. Tasiyic1 gaz olarak azot gazi ve dedektor
olarak Glass GC 10 bilgisayar yazilimina bagl alev iyonizasyon dedektorii kullanildi.
Orneklerdeki metil esterlerin her birinin tanimlanmasi ayni sartlar altinda analizleri yapilan
standart yag asidi metil esterlerine ait karisimlarla karsilastirma yapilarak gergeklestirildi

(Tvrzicka et al. 2002).
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3.5.1.4. ADEK Vitaminleri ve Sterol Miktarlarinin HPLC Cihaz ile Tayini

Yagda c¢oziinen vitaminler ve fitosteroller Sanchez-Machado ydntemine gore yapildi
(Sanchez-Machado et al. 2002). Analizi yapilacak olan Polygonum cognatum Meissn ve
Rumex patientia L. bitkilerinin kuru hallerinin 3:2 (v/v) oraninda hazirlanan 10 mL HIP
karisiminda pargalanip, santrifiij edilmesiyle elde edilen siipernatant kisimlarindan 5 mL
alind1 ve agz1 vida kapakli, sizdirma yapmayan 25 mL’ lik deney tiiplerine konuldu.
Orneklerin iizerine metanol ¢dziiciisiinde hazirlanmis %10° luk KOH ¢ozeltisinden 5° er
mL eklendi. Karisim vorteks yardimiyla iyice homojen hale getirildi ve 30 dk boyunca
etiivde 85°C” de bekletildi. Etiivden ¢ikarilan deney tiipleri oda sicakligina kadar sogutuldu
ve iizerine 5 mL saf su ilave edilerek karistirildi. Daha sonra deney tiiplerinin bogum
yerlerine kadar HIP eklendi ve drnekler 1 giin siireyle oda sicakliginda bekletildi. Olusan
iki fazli karisimdan iistteki hekzan fazi kiiglik tiiplere alinarak 37 °C de etiivde ugmaya
birakildi. Tiiplerin altinda kalan ve ¢oziiclisii tamamen ugurulmus lipit kalintilart 1 mL
asetonitril/metanol (3:2 v/v) igerisinde ¢oziilerek kapakli viallere alindi. Lipofilik

vitaminler ve sterollerin analizi, HPLC (Shimadzu) cihazi ile yapildu.

Lipofilik vitaminler ve sterollerin analizi, Shimadzu marka HPLC cihazi ile yapildi. Analiz
kosullarinda; mobil faz asetonitril/metanol (%60;%40, v/v) karisimi, mobil faz akis1 1 mL,
analiz i¢in kullanilan dedektor UV olarak belirlendi. Vitamin analizlerinde; Vitamin A i¢in
326 nm, Vitamin E i¢in 202 nm, Vitamin D ve K i¢in ise 265 nm absorbans degerlerinde
calisildr (Katsanidis and Addis 1999). Cihaz ekipmanlarinda; dedektor olarak SPD-10AVP
UV/VIS, pompa olarak LC-10 ADV?, kolon olarak Siipelcosil LC™ 18 (15x4.6 cm, 5 um;
Sigma, USA), kolon firmi olarak CTO-10AS"P, otosampler olarak SIL-10AD"P, degazor
olarak DGU-14A ve program olarak Class VP software (Shimadzu, Kyota Japan) kullanildi
(Lopez-Cervantes et al. 2006; Sanchez-Machado et al. 2002).

3.5.2. Aromatik Bilesen Analizi

GC-MS; GC (Gaz Kromatografi) ve MS (Kiitle Spektrometresi) lnitelerinin birlikte
calistirilmasi tizerine programlanmis, kimyasal bilesenlerin tespiti ve miktar tayininde
kullanilan bir cihazdir. Calismada 6zellikleri arastirilan bitkilerin Aroma Bilesen Analizleri
Kastamonu Universitesi Merkezi Arastirma Ve Uygulama Laboratuvarinda ¢alisildi. Bu

analiz i¢in Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin ekstraktlarinin,
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2 ml hekzan igerisinde 50 mg numune olacak sekilde ¢ozeltileri hazirlandi. Cozeltiler

siringa filtreden siiziilerek kapakli viallere alindi ve analizleri yapildi.

Cihaz prosediirii dogrultusunda numunelerin ayri ayr1 Rtx-5MS Kkapiler kolon ile
donatilmis GC-MS QP 2010 Ultra (Shimadzu) cihazi ile analizleri yapildi (30m x 0,25mm
x 0,25 pum). Analitik kosullari: enjektor sicakligi 250 °C, tasiyict gaz Helyum, enjeksiyon
modu split, split oran1 5, enjeksiyon hacmi 1 uL, kolon sicakligi 40 °C, basing 100 kPa,
tahliye akimi: 3 mL/dk ve firm sicakligi 40°C’ de 3 dk, 40°C’ den 240°C’ ye 4°C/dk
artmaya programlanmis sekilde saglanmistir. MS tarama kosullarinda ise transfer hatti
sicakligr 250°C, interface sicakligi 250°C ve iyon kaynagi sicakligi 200°C olacak sekilde
ayarlanmistir. Analiz sonrasi elde edilen aromatik bilesenlerin belirlenmesi, Wiley, Ulusal
Standartlar ve Teknoloji Enstitiisti (NIST: National Institute of Standards and Technology)
kiitliphanesi tarafindan tanimlanan referans standart maddelerin alikonma siirelerine gore

karsilastirilmalari esasina dayanmaktadir.

3.6. Hiicre Kiiltiirii Calismalar:

Sitotoksik ve apoptotik etkileri arastirilan bitkilerin hiicre kiiltiirti deneysel c¢alismalari
Sivas Cumbhuriyet Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Boliimii; Molekiiler Biyoloji

Laboratuvarinda gergeklestirilmistir.

3.6.1. Calismada Kullanilan Hiicre Hatlar

Calismada Insan mide kanseri hiicre hatti (MKN-45: Human gastric cancer cell line), Insan
prostat kanser hiicre hatt1 (PC3: Human prostate cancer cell line) ve Insan meme kanseri
hiicre hatti (MCF-7: Human breast cancer cell line) olmak tizere 3 farkli hiicre hatti
tizerinde bitkilerin antikanserojen aktivitesine bakildi. Hiicre hatlart ATCC (Amerikan Tip

Kiiltiir Koleksiyonu)’ den ticari olarak temin edildi.

3.6.2. Hiicre Besiyeri Hazirlanmasi

Hiicre kiiltir deneylerinde hiicrelerin in vitro ortamda yasayip ¢ogalabilmeleri ancak suni
ortamlar ve gerekli besiyerlerle miimkiin olabilmektedir. Hiicre besiyerleri her hiicre hatti

icin (hiicrenin tipine, uyum Kabiliyetine ve kaynagi oldugu organizmanin tiiriine gore)
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degisiklik gosterebilmektedir. Calismalarda hiicrelerin farkli besiyerlerinde farkli davranis
gosterebilmeleri goz 6niinde bulundurularak ¢calismanin amacina goére hiicrenin besiyerinin
ihtiyaglarinin saptanmasi gerekmektedir (Kelestemur 2016). Bu ¢alismada hiicre kiiltiirii
ortami olarak %10 FBS, 100 U/mL penisilin ve 0,1 mg/mL streptomisin, L-Glutamine ve
NaHCOz i¢ceren DMEM besiyeri kullanildi.

3.6.3. Hiicrelerin Cogaltilmasi

MKN-45, PC3 ve MCF-7 hiicre hatlariin gelisimi, aseptik kosullar g6z oOniinde
bulundurularak DMEM besiyeri igerisinde, 37 °C’ de, %5 CO2 ve %95 nem igeren
inkiibatorle saglandi. Hiicrelerin besiyerleri haftada iki kere degistirildi ve bu islem

hiicrelerin hiicre kiiltiir flasklarinin yiizeylerini tamamen kaplayana kadar devam etti.

3.6.4. Hiicrelerin Sayimi ve Pasajlama

Hiicre kiiltiir flasklarinin yiizeyleri, ¢ogalan hiicrelerle tamamen kaplandigi yani konfluent
oldugu i¢in, pasajlama islemini yapmak gerekmektedir. Biiyiiyen hiicrelerin pasajlanma
isleminde; dncelikle flask igerisindeki besiyer aspire edilerek atildi. Flask yilizeyine tutunan
hiicreler serumdan arindirilmak icin PBS ile yikanarak aspire edildi. Her 25 cm?’ lik flask
igerisine 1,5 mL Tripsin-EDTA eklenerek CO: inkiibatorde yaklasik 1-2 dakika tutuldu ve
hiicrelerin flask yiizeyinden ayrilip ayrilmadig1r mikroskopla incelendi. Flask yiizeyinden
ayrilmis hiicrelerin {izerine tripsinin etkisini yok etmek ig¢in hiicre besiyeri eklendi.
Triturasyon islemiyle hiicreler tek hiicre siispansiyonu haline getirildi ve bir falkon tiipe
aktarilarak oda sicakliginda 1000 rpm’ de 5 dk santrifiij edildi. Ust faz atilip ¢dken pellet

tizerine 1 mL besiyeri eklenerek sayim yapildi.

Pasajlama i¢in yapilan sayim isleminde, besiyeri-hiicre karisimindan 10 pL alinarak tizerine 15
uL PBS ve 25 pL Tripan Mavisi eklendi ve hiicrelere zarar vermeyecek sekilde birkag kez
pipetleme yapildi. 5 dk oda sicakliginda inkiibe edildikten sonra Thoma Lamina (Iso Lab)
10 uL konuldu. Thoma Lamu {izerinde 4 adet 16 kiigiik karede bulunan hiicreler 151k
mikroskobunda sayildi. Thoma Laminda sayilan rakam 4’ e boliindii ve 10*ile ¢arpilarak
Tripan Mavisi ¢ozeltisinin etkisiyle olusan seyreltme faktoriinden dolay1 5 ile carpildu.
Elde edilen say1 1 mL deki yaklasik hiicre sayisini ifade etmektedir. Daha sonra 25 cm?’

lik flasklara besiyeri igerisinde 500.000 hiicre olacak sekilde ekimler saglandi ve flasklar
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%5 CO2’ li inkiibatore birakildi. Deneyler i¢in yeterli hiicre sayisina ulagincaya kadar bu

prosediire devam edildi.

3.6.5. Hiicre Proliferasyon Testi

Tez ¢alismamizda etkileri arastiritlan Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L.
bitkilerinin metanol, etanol, aseton ve hekzan 6ziitlerinin MKN-45, PC3, MCF-7 hiicre
hatt1 iizerindeki hiicre proliferasyonu ve sitotoksik aktivitelerinin belirlenmesi igin
“Cayman WST-1 cell proliferation assay” kiti kullanildi. Cayman WST-1 cell proliferation
kiti, herhangi bir in vitro model kosulunda hiicre proliferasyonunun inhibisyon
caligmalarinda tercih edilen bir testtir. Bu testin esasi, canlt hiicrelerde mitokondriyal
dehidrogenaz enzimleri tarafindan Wst-1 tetrazolyum tuzunun enzimsel olarak kesilmesi
ve buna bagli olarak formozan olusturmasidir (Tokur and Aksoy 2017). Bu testte tiim hiicre
hatlar: icin hiicre yogunlugu her bir kuyucukta 10* olacak sekilde belirlendi. Calisilacak
bitki 6ziitlerinin, DMEM besiyeri ile hazirlanan ¢ozeltilerinin konsantrasyonlar1 1, 10, 100

ve 1000 pg/mL olacak sekilde hazirlandi.

Test protokoliine gore; 96 oyuklu plate icerisindeki her oyuga, icerisinde 10* hiicre/oyuk
yogunluguna ve farkli derisimlerde bitki 6ziitii konsantrasyonuna sahip 100 uL besiyeri
eklendi. Hiicreler 37 °C’ de CO: inkiibatoriinde 24-48 saat inkiibasyona birakildi. Bu siire
sonrasinda plate tizerindeki her bir kuyucuga 10 uL WST-1 karisimindan ilave edildi ve
orbital karistirici izerinde 1 dk yavasca karistirildi. Hiicreler 37 °C” de CO2 inkiibatoriinde
24 saat renk olusuncaya kadar inkiibasyona birakildi. Absorbans 6l¢iimiine gegilmeden
once rengin homojen dagilmasi igin orbital karistirici tizerinde yavas bir sekilde 1 dk daha
karistirildi. Taze besiyeri kontrol grubu olarak kullanilirken, 450 nm’de Elisa cihaziyla
olgtim yapildi. %50 inhibisyon saglayan ekstrakt konsantrasyonu (ICso), Graphpad programi
ile hesaplandi (Sarag et al. 2018). Bu program ekstrakt konsantrasyonuna karsi hiicre 6liim
yiizdesinin grafik seklinde cizilmesi ile belirlenen bir hesaplamadir. Diisiik ICso degeri

yiiksek antitlimor aktivitenin oldugunu idafe etmektedir.

3.6.6. Hiicre Canlilik Testi

Calisilacak bitki 6ziitlerinin, hiicre hatlarinin canliligi iizerindeki etkilerini arastirmak igin,

24 saat siiresince DMEM besiyeri ile hazirlanan ¢ozeltilerinin konsantrasyonlar1 1, 10, 100
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ve 1000 pg/mL olacak sekilde hazirlandi ve 3 farkli hiicre hatt1 {izerinde uygulandi.
Inkiibasyon sonras1 hiicreler 15 uL PBS soliisyonu i¢inde hazirlanan %1 SDS ¢ozeltisi ile
muamele edildi ve 25 uL Metilen Blue soliisyonu ile boyandi. Mikroplate reader ile 600
nm de absorbanslar1 6l¢iildii. Kontrol gruplarinin okutulmasiyla elde edilen verilerin
ortalamast alinarak bu deger %100 canli hiicre olarak kabul edildi. Bitki 6ziitleri eklenmis
olan kuyucuklardan elde edilen absorbans degerleri kontrol absorbans degerine oranlandi

ve % hiicre canlilik miktar1 asagida verilen formiile gore hesaplanda.

% Hiicre Canliligi= (Orneklerin Optik Yogunlugu / Kontrol Grubunun Optik Yogunlugu)
x100



4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Antioksidan Aktivite Bulgular:

4.1.1. DPPH Radikali Siipiirme Aktivite Bulgular:

Ayn1 familyaya ait olan 2 farkli bitki ¢esidine ait metanol, etanol, aseton ve hekzan
ekstraktlarinin bes farkli konsantrasyona sahip ¢ozeltilerinin (2000, 1000, 500, 250 ve 125
ng/mL) DPPH radikali siipiirme aktiviteleri spektrofotometrik olarak belirlendi. Olgiilen
absorbanslar ile % DPPH radikal giderme aktivite degerleri asagidaki formiile gore

hesaplandi.

% DPPH Radikal giderme aktivitesi: [(Ao — A1) / Ao ] x 100

Ao: Kontrol grubunun absorbans degeri; A1: Ekstrakt ya da standartin absorbans degeri

4.1.1.1. Polygonum Cognatum Meissn Bitki Ekstraktlarinin DPPH Bulgular

Polygonum cognatum Meissn bitki ekstraktlarinin ve standart olarak kullanilan askorbik
asit ¢ozeltisinin DPPH serbest radikal siipiirme aktiviteleri hesaplanarak, bu verilere ait
grafik ve % radikal giderme aktiviteleri + standart sapma degerleri Sekil 4.1 ve Tablo 4.1
de verildi.
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Sekil 4.1. 125, 250, 500, 1000 ve 2000 pg/mL konsantrasyona sahip Askorbik asit ¢ozeltisi ve Polygonum
cognatum Meissn bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan Oziitlerinin % DPPH radikal giderme

aktivitesine ait grafik

Tablo 4.1. Polygonum cognatum Meissn oziitlerinin % DPPH radikal siipiirme aktivitesi + standart sapma

degerleri

Uygulama gruplar (ng/mL)

125 250 500 1000 2000
e Metanol 7,76+0,82  11,31+1,99 29,68+1,19 60,23+1,82 87,31+ 0,50
% é Etanol 5,39+ 0,48 7,67 £0,05 17,06 + 0,23 28,48+0,45 50,10 + 0,93
22 % Aseton 3,21+0,21 5,74 +0,33 12,36+ 0,21 20,61+0,07 33,54+ 0,95
c
- § Hekzan 2,84+0,16 4,17+0,11 9,24 +0,28 15,96 + 0,39 27,58 + 0,31
Askorbik asit 88,55+0,69 94,49+0,07 94,76+0,05 94,89+0,09 95,39+ 0,13

Polygonum cognatum Meissn bitki ekstraktlarinin DPPH radikalini ortamdan siipiirme

etkisi karsilastirmali olarak Tablo 4.1’ de verildi. DPPH radikal siiptirme etkisi 2000

pg/mL konsantrasyonundaki metanol ekstraktinda %87,31, etanol ekstraktinda %50,10,

aseton ekstraktinda %33,54 ve hekzan ekstraktinda ise %27,58 olarak bulundu. Standart

olarak kullanilan askorbik asitin ayni konsantrasyonundaki degeri %95,89 olarak

belirlendi.



52

4.1.1.2. Rumex patientia L. Bitki Ekstraktlarinin DPPH Bulgular

Rumex patientia L. bitkisine ait ekstraktlarin ve standart olarak kullanilan askorbik asitin
DPPH serbest radikal siiplirme aktivitelerine ait grafik Sekil 4.2” de ve % DPPH radikal

giderme aktiviteleri + standart sapma degerleri ise Tablo 4.2’ de verildi.
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Sekil 4.2. 125, 250, 500, 1000 ve 2000 pg/mL konsantrasyona sahip askorbik asit ve Rumex patientia L.
bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan 6ziitlerinin DPPH radikal siipiirme aktivitelerine ait grafik
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Tablo 4.2. Rumex patientia L. 6ziitlerinin % DPPH radikal siipiirme aktiviteleri + standart sapma degerleri

Uygulama gruplar: (ng/mL)

125 250 500 1000 2000

Metanol  6,48+0,16 9,74 +0,75 18,89+ 0,89 32,13+0,30 57,68+1,05

Etanol 5,94+0,43 7,60 +0,35 15,46 + 0,30 25,05+ 0,92 40,80+ 0,41

Aseton 6,88+0,49 9,92 +0,58 19,50 + 0,62 29,37 +0,19 44,79+ 0,59

Rumex patientia L.

Hekzan 4,08+0,19 4,76 +0,20 8,54+ 1,49 13,83+ 0,33 22,14+ 0,16

Askorbik asit 88,55+0,69 94,49 +0,07 94,76 + 0,05 94,89+0,09 95,39+0,13

Rumex patientia L. bitki ekstraktlarinin DPPH radikalini ortamdan siiptirme etkisi Tablo
4.2’ de verildi. DPPH radikal siiptirme etkisi 2000 pg/mL konsantrasyonunda metanol
ekstraktinda %57,68, etanol ekstraktinda %40,80, aseton ekstraktinda %44,79 ve hekzan
ekstraktinda ise %22,14 olarak bulundu. Standart olarak kullanilan askorbik asitin ayni

konsantrasyonundaki degeri %95,39 olarak belirlendi.

4.1.2. ABTS Radikal Giderme Aktivite Bulgulari

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin, bes farkli
konsantrasyonda hazirlanan (2000, 1000, 500, 250 ve 125 pg/mL) metanol, etanol, aseton
ve hekzan ekstraktlarimin ABTS radikal giderme aktiviteleri UV spektrofotometre ile
olgiilerek belirlenmistir. Olciim sonrasi elde edilen veriler asagidaki formiilde yerine

konarak % inhibisyon degerleri hesaplandi.

% ABTS Radikal giderme aktivitesi: [(Ao — A1) / Ao ] x 100

Ao: Kontroliin absorbansi, A1: Ekstrakt ya da standardin absorbansi
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4.1.2.1. Polygonum Cognatum Meissn Bitki Ekstraktlarinin ABTS Radikal Giderme
Bulgularn

Metanol, etanol, aseton ve hekzan ile hazirlanmis Polygonum cognatum Meissn
ekstraktlarinin ve standart antioksidan olan askorbik asitin 125, 250, 500, 1000 ve 2000
ug/mL' lik derisimlerinin ABTS siipiirme etkisi hesaplanarak Sekil 4.3' de verildi.
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Sekil 4.3. 125, 250, 500, 1000 ve 2000 ug/mL konsantrasyona sahip askorbik asit ¢6zeltisi ve Polygonum
cognatum Meissn bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan oOziitlerinin ABTS radikal giderme

aktivitelerine ait grafik
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Tablo 4.3. Polygonum cognatum Meissn oziitleri ve askorbik asitin % ABTS radikal giderme aktiviteleri =+
standart sapma degerleri

Uygulama gruplar: (ng/mL)

125 250 500 1000 2000

Metanol  27,09+1,55 48,54+0,92 96,28 + 0,53 96,80+ 0,03 97,06 +0,12
Etanol 21,96+ 150 34,35+1,34 77,53+ 1,08 96,78+ 0,06 96,98+ 0,06

Aseton 11,32+0,94 26,63+0,50 57,68 +0,23 89,87 +0,77 96,82+ 0,05

Polygonum
cognhatum Meissn

Hekzan 3,35+0,29 8,88 +0,85 22,55+ 0,22 40,59+0,78 69,19+ 0,16

Askorbik asit 96,84+0,03 96,91 +0,06 97,04+ 0,16 97,30+0,16 97,34+0,19

Polygonum cognatum Meissn bitki 6ziitlerinin birbirine ve standart olarak kullanilan
askorbik asite gore karsilastirilacak sekilde ABTS radikalini yok etme aktivite degerleri
Tablo 4.3’ de verildi. ABTS radikal siipiirme etkisinin metanol ekstraktinin 500 pg/mL
konsantrasyonunda %96,28, 1000 pg/mL konsantrasyonunda %96,80 ve 2000 ug/mL
konsantrasyonunda %97,06 oldugu goriildii. Etanol ekstraktinin ABTS radikal siipiirme
etkileri 1000 pg/mL konsantrasyonunda %96,78 ve 2000 pg/mL konsantrasyonunda
%96,98 olarak belirlendi. Aseton ekstraktinin ABTS radikal siipiirme etkisi 1000 pg/mL’
de %89,87 ve 2000 ug/mL %96,82; hekzan ekstraktinin ABTS radikal siipiirme etkisi 2000
png/mL konsantrasyonunda %69,19 olarak bulundu. Standart olarak kullanilan askorbik
asitin tim konsantrasyonlardaki aktiviteleri birbirine ¢ok yakin olup 2000 pg/mL
konsantrasyondaki aktivitesi %97,34 olarak tespit edildi.

4.1.2.2. Rumex Patientia L. Bitki Ekstraktlarinin ABTS Radikal Giderme Bulgulari

Rumex patientia L. 6ziitlerinin ve standart antioksidan olan askorbik asitin 125, 250, 500,
1000 ve 2000 pg/mL' lik derisimlerinin ABTS siipiirme etkisi hesaplanarak Sekil 4.4' de

verildi.
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Sekil 4.4. 125,250, 500, 1000 ve 2000 pg/mL konsantrasyona sahip askorbik asit ¢ozeltisi ve Rumex patientia
L. bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan 6ziitlerinin ABTS radikal giderme aktivitelerine ait grafik

Tablo 4.4. Rumex patientia L. 6ziitlerinin ve askorbik asitin %ABTS radikal giderme aktiviteleri + standart

sapma degerleri

Uygulama gruplari (ng/mL)

125 250 500 1000 2000
_ Metanol 22,72+1,08 47,89+1,64 8531+112 96,82+ 0,05 96,85 + 0,15
[1+]
g Etanol 19,66 + 1,79 39,36 +1,35 77,75+ 0,56 96,64+ 0,01 96,69+ 0,05
;-:' Aseton 30,08+1,59 47,22 +1,59 87,50+ 0,83 96,20 + 0,06 96,37 + 0,06
n% Hekzan 9,99+0,84 15,30 +1,06  33,74+0,34 55,41+ 1,40 85,92+ 1,36
Askorbik asit 96,84+0,03 96,91+0,06 97,04+0,16 97,30+ 0,16 97,34 +£0,19

Rumex patientia L. bitki oOzitlerinin ABTS radikalini ortamdan siipirme etkisi

karsilastirmali olarak Tablo 4.4. de verildi. ABTS radikal siipirme etkisi 2000 pg/mL

konsantrasyonundaki metanol ekstraktinda %96,85, etanol ekstraktinda %96,69, aseton

ekstraktinda 996,37 ve hekzan ekstraktinda ise %85,92 olarak bulundu. Standart olarak

kullanilan askorbik asitin ayn1 konsantrasyonundaki degeri %97,34 olarak belirlendi.
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4.1.3. Toplam Fenolik Bilesik Analizi Bulgulari

Calisma kapsaminda arastiritlan Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bikilerine
farkli solventler kullanilarak yapilan ekstraksiyon islemi sonucunda elde edilen ekstraktlardaki
toplam fenolik madde igerikleri Tablo 4.5 ve Tablo 4.6’ da verildi.

Tablo 4.5. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin farkli solvent ekstraktlarinin sahip oldugu toplam fenolik
bilesen igerigi (mg gallik asit/g ekstrakt)

Total Fenolik Bilesik Miktari

Polygonum cognatum Meissn (mg gallik asit/g ekstrak)

Metanol ekstrakti 24,58 + 1,63
Etanol ekstrakt 19,26+ 1,36
Aseton ekstrakti 10,76+0,56
Hekzan ekstrakt: 4,35+0,93

Tablo 4.6. Rumex patientia L. bitkisinin farkli solvent ekstraktlarinin sahip oldugu toplam fenolik bilesen
icerigi (mg gallik asit/g ekstrakt)

Total Fenolik Bilesik Miktari

Rumex patientia L. (mg gallik asit/g ekstrakt)

Metanol ekstrakti 16,78 £ 0,30
Etanol ekstrakti 17,91+ 1,77
Aseton ekstrakti 21,98 £ 0,60
Hekzan ekstrakti 6,10+ 1,23

4.1.4. Toplam Flavonoid Bilesik Analizi Bulgular:

Calisma kapsaminda Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin farkli
solventler kullanilarak elde edilen ekstraktlarindaki var olan mevcut toplam flavonoid

bilesen igerikleri Tablo 4.7 ve Tablo 4.8 de verildi.
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Tablo 4.7. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin farkl ¢6ziiciilerdeki ekstraktlarinin sahip oldugu toplam
flavonoid bilesen igerigi (mg Katesin esdegeri flavonoid /g ekstrakt)

Total Flavonoid Bilesik Miktar1 (mg katesin

Polygonum cognatum Meissn
¥d g esdegeri flavonoid /g ekstrakt)

Metanol ekstrakti 0,483+ 1,63
Etanol ekstrakt 0,970 +0,94
Aseton ekstrakti 0,404+ 0,82
Hekzan ekstrakti 0,232+ 1,25

Tablo 4.8. Rumex patientia L. bitkisinin farkli ¢oziiciilerdeki ekstraktlarinin sahip oldugu toplam flavonoid
bilesen icerigi ( mg Katesin esdegeri flavonoid /g ekstrakt )

Total Flavonoid Bilesik Miktar1 (mg katesin

Rumex patientia L. esdegeri flavonoid /g ekstrakt )

Metanol ekstrakti 0,587 £ 1,63
Etanol ekstrakti 0,625+2,08
Aseton ekstrakti 1,324 + 0,58
Hekzan ekstrakti 1,208 £ 1,73

4.1.5. Toplam Proantosiyanidin Bilesik Analizi Bulgulari

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bikilerinin 4 farkli ¢oziicti kullanilarak

elde edilen ekstraktlarindaki toplam proantosiyanidin bilesen icerikleri Tablo 4.9 ve Tablo
4.10° da verildi.
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Tablo 4.9. Polygonum cognatum Meissn bitki ekstraktlarinin sahip oldugu toplam proantosiyanidin bilesen
icerigi (mg katesin esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt)

Total Proantosiyanidin Bilesik Miktar1 (mg

Polygonum cognatum Meissn katesin esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt)

Metanol ekstrakti 0,179+0,61

Etanol ekstrakti 0,392+0,71
Aseton ekstrakt 0,615+ 1,48
Hekzan ekstrakt: 0,250+ 1,18

Tablo 4.10. Rumex patientia L. bitki ekstraktlarinin sahip oldugu toplam proantosiyanidin bilesen igerigi (mg
katesin esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt)

Total Proantosiyanidin Bilesik Miktar1 (mg Kkatesin

Rumex patientia L. esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt)

Metanol ekstrakti 0,233+£2,31
Etanol ekstrakti 0,425+ 1,88
Aseton ekstrakti 0,669 £ 1,70
Hekzan ekstrakti 0,347 £1,70

4.2. Antimikrobiyal Calisma Bulgular:

4.2.1. Disk Difiizyon Metodu Sonuclar:

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin antimikrobiyal etkilerinin
belirlenmesi igin kullanilan Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus COWAN 1,
Escherichia coli ATCC 25922, Klebsiella pneumonia FMC 5 bakteri suslar1 ve Candida
albicans FMC 1 maya tiiriine kars1 yapilan DISK difiizyon test degerleri Tablo 4.11 ve
Tablo 4.12’ de verildi.
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Tablo 4.11. Polygonum cognatum Meissn bitki ekstraktlarimin DISK (mm) degerleri

Test Metanol  Etanol Aseton Hekzan Streptomisin  Nystatin
Mikroorganizmalar1 ekstrakti ekstrakti  ekstrakti  ekstrakti Siilfat

E. coli 7 8 10 8 24 -
B. subtilis 7 8 10 10 26 -
K. pneumoniae 7 8 8 8 28 -
S. aureus 7 8 8 8 28 -
C. albicans 8 8 8 8 - 20

Calisilan DISK difiizyon metodunda, bakteriler i¢in Streptomisin siilfat (10 pg/disk) ve
maya i¢in Nystatin (30 pg/disk) antibiyotik diskler standart olarak kullanildi. Tablo 4.11°
de Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait ekstraktlarin ve Tablo 4.12° de Rumex

patientia L. bitkisine ait ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite degerleri verildi.

Tablo 4.12. Rumex patientia L. bitki ekstraktlarinin DISK (mm) degerleri

Test Metanol  Etanol Aseton Hekzan Streptomisin  Nystatin
Mikroorganizmalar: ekstrakti ekstrakti  ekstrakti  ekstrakti Siilfat

E. coli 8 8 10 8 24 -
B. subtilis 8 7 8 8 26 -
K. pneumoniae 7 8 10 10 28 -
S. aureus 7 7 10 8 28 -
C. albicans 8 8 12 10 - 20

4.2.2. Minimum Inhibitér Konsantrasyonu (MiK) Metod Bulgular1

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin antimikrobiyal etkilerinin
belirlenmesi igin kullanilan Staphylococcus aureus COWAN 1, Bacillus subtilis,
Klebsiella pneumonia FMC 5, Escherichia coli ATCC 25922 suslar1 ve Candida albicans
FMC 1 maya tiiriine kars: yapilan MIK belirleme metod bulgular1 Tablo 4.13 ve Tablo
4.14° de verildi. Elde edilen verilerin degerlendirilmesi Morales ve ekibinin belirlemis
olduklari parametrelere dayandirilarak yapildi (Morales et al. 2008). Bu parametrelere gore

elde edilen verilerin yiiksek antimikrobiyal aktivite i¢in 0,1 mg/mL’ den disiik
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konsantrasyonlarda, orta antimikrobiyal aktivite i¢in 0,1 mg/mL-0,5 mg/mL arasindaki
konsantrasyonlarda, zayif antimikrobiyal aktivite i¢in 0,5 mg/mL-1 mg/mL
konsantrasyonlarda olmas1 gerekmektedir. Konsantrasyonun 1 mg/mL’ den fazla oldugu

degerlerde, antimikrobiyal etkinin olmadigi kabul edildi.

Tablo 4.13. Polygonum cognatum Meissn bitki ekstraktarinin MIK (mg/mL) degerleri

Test Metanol Etanol Aseton Hekzan
Mikroorganizmalari ekstrakti ekstrakti ekstrakti ekstrakti
E. coli 0,625 0,625 0,312 0,625

B. subtilis 0,625 0,625 0,312 0,312

K. pneumoniae 0,625 0,625 0,625 0,625

S. aureus 0,625 0,625 0,625 0,625

C. albicans 0,625 0,625 0,625 0,625

Tablo 4.14. Rumex patientia L. bitki ekstraktarnin MIK (mg/mL) degerleri

Te.st . Metanol Etanol Aseton Hekzan ekstrak:
Mikroorganizmalar1  ekstrakt ekstrakti ekstrakti

E. coli 0,625 0,625 0,312 0,625

B. subtilis 0,625 0,625 0,625 0,625

K. pneumoniae 0,625 0,625 0,312 0,312

S. aureus 0,625 0,625 0,312 0,625

C. albicans 0,625 0,625 0,312 0,312

Tablo 4.13 e bakildiginda Polygonum cognatum Meissn bitkisinin metanol ve etanol
ekstraktlarmin tiim mikroorganizmalara karst MIK degerlerinin 0,625 mg/mL’ dir. Aseton
ekstraktinin MIK degerleri E.coli ve B.subtilis’ a karsi1 0.312 mg/mL, K.pneumoniae,
S.aureus ve C.albicans a kars1 ise 0,625 mg/mL olarak belirlenirken, hekzan ekstraktinin
MIK degerleri B.subtilis’ a kars1 0,312 mg/mL ve E.coli, K.pneumoniae, S.aureus,

C.albicans mikroorganizmalarina kars1 ise 0,625 mg/mL olarak belirlendi.

Rumex patientia L. bitkisinin metanol ve etanol ekstraktlarmin MIK degerleri tiim
mikroorganizmalara kars1 0,625 mg/mL; aseton ekstraktinin MIK degerleri B.subtilis® a

kars1 0,625 mg/mL, E.coli, K.pneumoniae, S.aureus, C.albicans kars1 0,312 mg/mL;
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hekzan ekstraktinin MiK degerleri ise E.coli, B.subtilis, S.aureus e kars: 0,625 mg/mL,
K.pneumoniae ve C.albicans kars1 0,312 mg/mL olarak belirlendi ve Tablo 4.14° de

gosterildi.

4.3. Fitokimyasal Analiz Bulgulari

4.3.1. Yag Asitleri Analiz Bulgular:

Calismamizda igerikleri arastirilan Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L.
bitkilerinin kuru halleri ve farkli solventlerle elde edilen ekstraktlarinin, yag asidi bilesen
analizlerinden elde edilen ayrintili sonuglari {i¢ tekrarli ortalamalar1 alinarak standart

sapma degerleri ile birlikte yiizde oranlar1 halinde Tablo 4.15 ve Tablo 4.16° da verildi.



Tablo 4.15. Polygonum cognatum Meissn

ekstraktlarinin % yag asidi igerikleri
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bitkisinin kuru hali ve metanol, etanol, aseton, hekzan

Yag Asitleri ~ Kuru Bitki  Metanol Etanol Aseton Hekzan
8:0 - - - 0,68 + 0,03 -
11:0 0,47 + 0,02 - - 0,74 + 0,02 -
12:0 0,65+ 0,04 - - 1,43+0,04 -
14:0 0,99 + 0,05 0,83+ 0,04 1,52 +0,09 0,92 + 0,05 1,18+ 0,03
15:1 2,14+0,13 1,90 +0,08 - 1,06 £0,10 0,50 + 0,05
16:0 12,10+ 0,45 14,79 + 0,48 7,79+ 0,05 9,78+ 0,29 9,74 £ 0,65
16:1 1,71+0,10 2,68 +£0,08 10,54 £0,41 1,05+ 0,03 1,20+ 0,05
17:0 0,40 £ 0,04 - 1,06 + 0,05 1,04+ 0,01 1,26 +£ 0,04
17:1 - - - 1,15+ 0,01 -
18:0 0,96 + 0,14 1,78 £0,08 1,16 + 0,05 3,60+ 0,24 3,94+ 0,09
18:1 3,99+ 0,27 3,94+ 0,15 2,95+ 0,03 3,08 + 0,08 3,02+0,10
18:2 15,35 + 0,65 16,98 + 0,39 9,51+0,14 11,62 £ 0,25 11,09 + 0,30
18:3 42,73+2,10 46,82+ 0,94 31,40+0,89 34,39+ 1,03 30,30+ 1,01
18:4 - - 22,06 + 0,90 3,74+ 0,34 3,93+ 0,06
20:0 - - - 1,20+0,48 -
20:1 - - - - 0,45+0,01
20:2 - 2,95+ 0,08 0,20 + 0,00 - -
20:3 7,06 £0,17 0,69 + 0,02 1,86 + 0,43 1,02+ 0,61 5,80+0,41
21:0 0,49 + 0,02 - - . .
22:0 0,59+ 0,02 - - 0,63+0,02 0,78 £ 0,03
22:1 3,29 + 0,25 - 2,47 +£0,17 3,25+ 0,05 4,64+0,18
22:2 - 1,48 +0,35 - - 427+0,14
22:4 - - 0,67 = 0,02 2,34 +£0,02 3,37 +0,10
22:6 4,55 +0,20 0,98 + 0,06 3,60+1,27 4,79+0,13 7,25+ 0,30
23:0 - - - 3,92+0,41 -
24:0 1,33+ 0,06 2,20+ 0,08 0,81+ 0,00 1,49+0,13 1,78 +0,33

X SFA 17,98 19,57 12,34 25,43 18,68
X USFA 80,82 78,42 85,26 67,49 75,82

Polygonum cognatum Meissn bitkisinin Tablo 4.15° de yer alan verilerine bakildiginda;
kuru halinin icerdigi en yiiksek yag asitlerinin sirasiyla %42,73 ile 18:3 linolenik asit,
%15,35 ile 18:2 linoleik asit, %12,10 ile 16:0 palmitik asit ve %7,06 ile 20:3 eikosatrienoik
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asit oldugu goriilmektedir. Kuru bitkide £ SFA (Toplam doymus yag asidi) miktart %17,98
iken, £ USFA (Toplam doymamis yag asidi) miktar1 %80,82° dir.

Metanol ekstraktinda kromatografik olarak tespit edilen yag asidi sayist 13 diir. Yiiksek
oranda icerilen yag asitleri sirasiyla %46,82 ile 18:3 linolenik asit, %16,98 ile 18:2 linoleik
asit ve %14,79 ile 16:0 palmitik asit olarak belirlenmistir. Bu ekstrakttaki ¥ SFA miktari
%19,57 iken, £ USFA miktarinin %78,42 oldugu goriilmektedir.

Etanol ekstraktinda yer alan yag asitlerinin sayis1 15 olarak goériilmektedir. Baslica yag
asitleri sirastyla %31,40 ile 18:3 linolenik asit, %22,06 ile 18:4 stearidienoik asit , %10,54
ile 16:1 palmitoleik asit , %9,51 ile 18:2 linoleik asit ve %7,79 16:0 palmitik asittir. ierilen
T SFA %12,34 ve £ USFA miktarinin %85,26 oldugu tespit edilmistir.

Bitkiden aseton ekstraktina gecen yag asidi sayisinin 22 oldugu ve bu yag asitlerinin
%25,43” i X SFA ve %67,49’ u £ USFA olarak tespit edilmistir. Yiiksek yiizdeye sahip
yag asitleri ise %34,39 ile 18:3 linolenik asit, %11,62 ile 18:2 linoleik asit ve %9,78 ile
16:0 palmitik asittir.

Hekzan ekstraktina gecen yag asidi sayis1 kromatografik olarak 18’ dir. Toplam yag
asitlerinin %18,68” i ¥ SFA olarak belirlenmisken, %75,82” i USFA olarak tespit
edilmistir. Ekstraktta %30,30 ile 18:3 linolenik asit, %11,09 ile 18:2 linoleik asit, %9,74
ile 16:0 palmitik asit, %7,25 ile 22:6 dokozahekzaenoik asit ve %5,80 ile 20:3

eikosatrienoik asit yiiksek miktarda goze ¢arpan yag asitlerindendir.
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Tablo 4.16. Rumex patientia L. bitkisinin kuru hali ve metanol, etanol, aseton, hekzan 6ziitlerinin % yag asidi

igerikleri
Yag Asitleri Kuru Bitki Metanol Etanol Aseton Hekzan

6:0 - - - 4,16 +2,19 -

8:0 - - - 3,03+0,10 -

10:0 - - - 2,84 £0,05 -

11:0 0,80 £ 0,03 0,51+0,00 0,50 + 0,00 1,50 + 021 0,66 £ 0,14
12:0 2,43 +2.25 - - 1,04 £0,03 0,37+0,01
14:0 1,33 £0,06 0,74 + 0,02 1,62+0,16 0,69 +0,16 0,88 £ 0,23
14:1 - - - 0,39+ 0,02 -

15:0 - - - 0,47 +0,02 -

15:1 2,89+ 0,11 - 0,72 + 0,06 2,39+0,12 1,15+ 0,31
16:0 10,08 £ 0,16 12,81 £ 0,21 7,26 +£0,18 8,15+ 0,26 14,07+1,42
16:1 1,84+ 0,03 3,50+ 0,07 9,24 + 0,40 1,53+ 0,09 1,13+0,07
17:0 0,70 £ 0,01 - 1,23 +£0,09 2,27+0,14 -

17:1 0,61 +£0,05 - - 0,56 + 0,02 0,35+ 0,00
18:0 1,04 £0,02 0,70 +£ 0,02 0,63 +£0,04 0,73 £0,02 2,01+0,28
18:1 1,61 £0,02 1,66 £ 0,04 3,15+3,17 1,37 £0,05 10,03 + 0,93
18:2 10,95 £ 0,08 13,10+ 0,19 8,68 +243 9,51+0,27 13,77 £0,21
18:3 52,03 +1,95 58,41 0,73  33,00+£0,13 46,06 + 1,43 44,36 + 1,76
20:1 0,37+ 0,01 - 24,37 +2,65 - -

20:2 - - - 0,75+0,16 0,74 + 0,03
20:3 4,47+ 0,03 6,01 +0,10 1,70 £ 0,68 1,32 +0,49 2,21 +0,61
21:0 0,37+ 0,01 - - - -

22:0 0,45 +0,02 - - 0,48 £0,03 0,49+0,04
22:1 - 0,55+ 0,00 - - 2,01+0,61
22:2 1,20+ 0,08 - 0,95+0,10 1,43 £0,07 -

22:6 1,48 £0,08 0,53+ 0,01 1,13 +0,28 1,35+ 0,18 2,07 +£0,73
24:0 0,88 + 0,02 0,39 £ 0,00 - 0,82 £ 0,06 0,96 £ 0,17

X SFA 18,08 15,15 11,24 26,18 19,44
¥ USFA 77,45 83,76 82,94 66,66 77,82

Rumex patientia L. bitkisinin igeriginde yer alan yag asit miktarlarina ait veriler Tablo 4.16

da belirtilmistir. Buna gore kuru bitkinin igerdigi yag asitlerinde 6ne ¢ikanlar %52,03 ile
18:3 linolenik asit, %10,95 ile 18:2 linoleik asit, %10,08 ile palmitik asit ve %4,47 ile 20:3
eikosatrienoik asittir. Iceriginde ¥ SFA degeri %18,08 ve X USFA degeri %77,45 olarak

belirlenmistir.
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Metanol ekstraktinin %58,41 ile 18:3 linolenik asit yag asidini en yiiksek oranda igerdigi
goriilmektedir. %13,10 ile 18:2 linoleik asit, %12,81 ile 16:0 palmitik asit, %6,01ile 20:3
eikosatrienoik asit, %3,50 ile 16:1 palmitoleik asit gibi yag asitleri yine yiiksek miktarda
bulunan yag asitleridir. Kromatografik olarak belirlenen yag asitlerinin %15,15” i ¥ SFA
iken, % 83,76 £ USFA’ dir.

Etanol ekstraktina ait kromatografik olarak tayin edilen 14 yag asidi bilsenlerinden yiiksek
oranda bulunanlar , %33,00 ile 18:3 linolenik asit, %24,37 ile 20:1 gondoik asit, %9,24 ile
16:1 palmitoleik asit, %7,26 ile 16:0 palmitik asit ve %8,68 ile 18:2 linoleik asittir. Toplam
yag asidi bilesenlerine bakildiginda £ SFA degerinin %11,24 ve £ USFA degerinin %82,94

oldugu belirlenmistir.

Aseton ekstraktinda diger ekstraktlardakine oranla daha fazla yag asidi bileseni tayin
edilmistir. En yliksek yag asidi bileseni %46,06 ile 18:3 linolenik asit olup digerleri
sirastyla %9,51 ile 18:2 linoleik asit, %8,15 ile 16:0 palmitik asit, %4,16 ile 6:0 kaproik
asit, %3,03 ile 8:0 kaprilik asit, %2,84 ile 10:0 kaprik asit, %2,39 ile 15:1 pentadekenoik
asit ve %2,27 ile 17:0 heptadekanoik asittir. iceriginde yer alan yag asidi bilesenlerinden
> SFA degeri %26,18 ve X USFA degeri %66,66 olarak goriilmektedir.

Tablo 4.16” ya bakildiginda diger tiim ekstraktlarda oldugu gibi hekzan ekstraktinda da en
yliksek yiizdede olan yag asidinin %44,36 ile 18:3 linolenik asit oldugu gériilmiistiir. Diger
yag asitlerinden bazilar1 ise %13,77 ile 18:2 linoleik asit, %14,07 ile 16:0 palmitik asit ve
%10,03 ile 18:1 oleik asittir. Toplam yag asidi bilesenlerinin %19,44° i ¥ SFA olurken,
%77,82° i £ USFA’ dir.

4.3.2. Vitamin ve Fitosterol Bulgulari

Polygonum cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerindeki yagda ¢6ziinen vitamin
ve sterol miktarlart yapilan analizler sonucunda tayin edildi. Bitkilerdeki Vitamin K,
Vitamin D, a-Tokoferol, 5-Tokoferol, Retinol ve Retinol asetat vitaminleri ve B-sitosterol,
stigmasterol ve ergosterol fitosterollerinin degerleri Tablo 4.17 ve Tablo 4.18 de verildi.



Tablo 4.17. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin vitamin ve fitosterol bulgulari
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Vitamin ve fitosteroller (ng/g)

Vitamin K 10,11+ 0,72
Vitamin D 1534 +1,51
d-Tokoferol 0,45+ 0,51
a-Tokoferol 7,26 +1,04
Retinol 0,15+0,01
Retinol Asetat 12,98 + 2,83
Ergosterol 1,51+0,90
Stigmasterol 9,37+2,18
jB-Sitosterol 148,32 + 3,10

Tablo 4.18. Rumex patientia L. bitkisinin vitamin ve fitosterol bulgulari

Vitamin ve fitosteroller (ng/g)

Vitamin K 1,31+0,18
Vitamin D 7,86 +1,26
d-Tokoferol 11,23+ 1,15
a-Tokoferol 16,65 + 3,02
Retinol 0,48 +0,14
Retinol Asetat 15,09 + 2,27
Ergosterol 3,09+1,24
Stigmasterol 103,21 + 3,36
j-Sitosterol 196,42 + 1,51

4.3.3. Aromatik Bilesen Analiz Bulgular:

4.3.3.1. Polygonum cognatum Meissn Bitkisinin Aromatik Bilesen Analiz Bulgulari

GC-MS analizinin sonucunda Polygonum cognatum Meissn bitkisinin  metanol

ekstraktinda 42 bilesik, etanol ekstraktinda 37 bilesik, aseton ekstraktinda 46 bilesik ve

hekzan ekstraktinda ise 43 bilesik tanimland:1 ve piklerin goriintiileri, Wiley kiitiiphanesi

verileri ile karsilastirildi. Polygonum cognatum bitkisine ait ekstraklarin aromatik bilesen
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GC-MS kromotogramlart Sekil 4.5, Sekil 4.6, Sekil 4.7 ve Sekil 4.8’ de gosterildi.

Alikonma siireleri ve % pik alan1 Tablo 4.19, Tablo 4.20, Tablo 4.21 ve Tablo 4.22° de
sunuldu.
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Sekil 4.5. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin metanol ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS
kromatogrami



Tablo 4.19. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin metanol ekstraktinin aromatik bilesenleri
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Alikonma
Pik Siiresi % Alan Bilesikler
1 4,146 0,08 Asetamid
2 4,349 0,14 3-Hekzanon
3 4,460 0,20 2-Hekzanon
4 4,602 0,10 3-Hekzanol
5 4,660 0,09 Oktan
6 4,741 0,12 2-Hekzanol
7 9,830 0,30 Hidroperoksit 1-etil-biitil
8 10,211 0,29 Hidroperoksit 1-metil-pentil
9 12,836 0,09 D-Limonen
10 14,015 0,10 3-Etil-3-metilheptan
11 15,899 0,17 Nonanaldehit
12 23,725 0,16 2,4,Dekadienal
13 30,916 0,15 Dihidroaktinolit
14 32,878 0,15 Dietil Fitalat
15 34,953 0,20 cis-13 16-Dokasadienoik asit
16 39,636 1,08 Neofitadien
17 39,816 0,18 2-Pentadekanon 6,10,14-trimetil-
18 40,297 0,18 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil- (FITOL)
19 40,762 0,41 3,7,11,15-Tetrametil-2-hekzadeken-1-0l-(FITOL)
20 41,209 0,09 5-Biitil-5-etilheptadekan
21 41,821 0,77 9-Hekzadekenoik asid metil ester
22 41,921 2,77 Hekzadekanoik asit metil ester
23 42,851 4,98 Palmitik asit
24 43,280 0,14 1H-Piirin-6-amin [(2-fluorofenil)metil]
25 46,067 8,57 9,12-Oktadekadienoik asit metil ester
26 46,229 11,09 9,12,15-Oktadekatrienoik asit metil ester
27 46,516 4,67 Fitol izomer
28 46,813 1,72 Metil stearat
29 47,018 7,25 9,12-Oktadekadienoik asit
30 47,203 27,54  9,12,15-Oktadekatrienoik asit
31 47,440 3,83 cis-13 16-Dokasadienoik asit metil ester
32 47,797 1,74 Etil Linoleolat
33 48,060 0,45 Hekzadekanamit
34 48,435 1,13 Diizooktil fitalat
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Tablo 4.19. (Devam) Polygonum cognatum Meissn bitkisinin metanol ekstraktinin aromatik bilesenleri

Alikkonma
Pik Siiresi % Alan Bilesikler
35 48,920 0,11 Fitol asetat
36 49,655 1,02 Tetracosamethylcyclododecasiloxane
37 50,634 1,04 Pentacosane
38 50,946 10,70 cis-11,14-ikosadienoik asit metil ester
39 51,230 2,08 2-Propenoik asit 3-(4-metoksifenil)-2-ethilheksil ester
40 51,285 1,79 kosanoik asit metil ester
5-en-2-0l,8-(1,4,4a,5,6,7,8,8a-oktahidro-2,5,5,8a-tetrametilnafth-1-)-
41 51,855 2,16 6-metil-
42 52,621 0,19 13,15-Oktakosadin

100,00

Metanol ekstrakti i¢in Tablo 4.19° a bakildiginda 47,203 (%27,54 ) , 46,229 (%11,09 ),
50,946 (%10,70) alikonma siireleri ile ii¢ pik noktasi dikkat ¢ektigi goriildii. Bu pik
noktalarinin, sirastyla  9,12,15-oktadekatrienoik  asit  (linolenik asit); 9,12,15-
oktadekatrienoik asit metil ester (linolenik asit metil ester) ve cis-11,14-ikosadienoik asit
metil ester bilesiklerine ait oldugu belirlendi. Bunlar diginda diger belirgin pik noktalari
41,921 (%2,77), 42,851 (%4,98) , 46,067 (%8,57), 46,516 (%4,67) , 47,018 (%7,25) ,
47,440 (%3,83) 51,230 (%2,08) alikonma siireleri ile hekzadekanoik asit metil ester (metil
palmitat), palmitik asit, 9,12-oktadekadienoik asit metil ester (linoleik asit metil ester), fitol
izomer, 9,12-oktadekadienoik asit (linoleik asit), cis-13 16-dokosadienoik asit metil ester
ve 2-propenoik asit 3-(4-metoksifenil)-2-etilheksil ester (oktinoksat) bilesiklerine ait

oldugu tespit edildi.
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Sekil 4.6. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin etanol ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS kromatogrami

Tablo 4.20. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin etanol ekstraktinin aromatik bilesenleri

Alikonma
Pik Siiresi % Alan  Bilesikler
1 4,466 0,19 2-Hekzanon
2 9,841 0,18 Hidroperoksit 1-etil-biitil
3 10,220 0,18 Hidroperoksit 1-metil-pentil
4 12,690 0,42 Benzen metil 1-metil-etil
5 14,065 0,18 Terpinen
6 21,041 5,95 Propanal 2-metil-3-fenil
7 21,183 0,48 Glutamine
8 22,654 0,88 2-Caren-10-al
9 22,716 0,16 Anetol
10 22,907 0,22 4-Etilbenzil alkol
11 23,325 1,56 Karvakrol
12 27,988 0,35 Etil piroglutamat
13 29,153 0,42 Unknown From Lime Oil
14 30,924 0,19 Dihidroaktinidiolid
15 32,505 0,19 Dietil fitalat
16 32,586 0,35 Caryophyllene oksit
17 32,986 0,47 Carotol
18 37,878 0,16 Loliolide
19 39,638 1,87 Neofitadien
20 39,823 0,40 2-Pentadekanon, 6,10,14-trimetil




Tablo 4.20. (Devam) Polygonum cognatum Meissn bitkisinin etanol ekstraktinin aromatik bilesenleri
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Alikonma
Pik Siiresi % Alan  Bilesikler
21 40,294 0,32 2-Hekzadeken-1-o0l,3,7,11,15-tetrametil -
22 40,759 0,53 2-Hekzadeken-1-o0l,3,7,11,15-tetrametil -
23 41,925 0,20 Hekzadekanoik asit metil ester
24 42,879 7,60 Palmitik asit
25 43,287 0,73 [kosametilsiklodekasiloksan
26 43,491 0,46 Etil 9-hekzadekenoat
27 43,635 2,13 Hekzadekanoik asit etil ester
28 44,634 0,74 1-Heptakosanol
29 45,973 0,50 3-Carene,4-hidroksimetil- exo
30 46,077 0,65 9,12-Oktadekadienoik asit metil ester
31 46,241 0,86 9,12,15-Oktadekatrienoik asit metil ester
32 46,524 4,27 Fitol
33 47,064 10,18 9,12-Oktadekadienoik asit
34 47,243 40,89 9,12,15-Oktadekatrienoik asit
35 47,645 4,30 Etil Linoleat
36 47,811 7,21 Etil Linoleolat
37 48,367 0,90 Oktadekanoik asid etil ester
38 50,642 0,74 Ikosan

100,00

Tablo 4.20° de verilen etanol ekstraktinin analizinde en belirgin piklerin 42,879 (%7,60),
47,064 (%10,18), 47,243 (%40,89) ve 47,811 (%7,21) alikonma siirelerinde, sirasiyla
palmitik asit, 9,12-oktadekadienoik asit (linoleik asit), 9,12,15-oktadekatrienoik asit

(linolenik asit), etil linoleolat bilesenlerinde verdigi goriildii. Diger belirgin piklerin 21,041

(%5,95) propanal

2-metil-3-fenil, 39,638 (%1,87) neofitadien, 43,635 (%2,13)

hekzadekanoik asit etil ester (etil palmitat), 46,524 (%4,27) fitol, 47,645 (%4,30) etil

linoleata ait oldugu goriildii.
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Sekil 4.7. Polygonum cognatum Meissn Bitkisinin aseton ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS
kromatogrami

Aseton ekstraktina ait analiz bulgular1 Tablo 4.21° de verildi. Ayrintili degerlendirme
sonucunda 47,290 alikonma siiresinin dikkat ¢ektigi goriildii. Bu pik noktasinin 9,12,15-
oktadekatrienoik asit (linolenik asit) bilesigine ait oldugu kiitle spektrofotometre analiziyle
tayin edildi. Bu pik disinda diger belirgin pikler, 42,910 alikonma siiresinde palmitik asit
(%9,32), 5,937 alikonma siiresinde diaseton alkol ( %7,87), 46,516 alikonma siiresinde
fitol (%5,00), 52,342 alikonma siiresinde 13-dokosenamid (%4,10) bilesiklerine aittir.

Tablo 4.21. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin aseton ekstraktinin aromatik bilesenleri

Pik Alikonma Siiresi % Alan  Bilesikler

1 4,366 0,07 3-Hekzanon

2 4478 0,10 2-Hekzanon

3 4,617 0,06 3-Hekzanol

4 4,678 0,52 Mesitil oksit

5 4,758 0,06 2-Hekzanol

6 5,937 7,87 Diaseton alkol

7 9,858 0,11 Hidroperoksit 1-etil-biitil

8 10,237 0,09 Hidroperoksit 1-metil-pentil
9 10,768 0,05 Beta-Pinen

10 11,556 0,10 1,1-siklopropandikarbonitril 2-biitil-2-metil-
11 12,703 0,06 Para-Cymene

12 12,860 0,04 D-Limonen

13 14,079 0,10 Gama- Terpinen




Tablo 4.21. (Devam) Polygonum cognatum Meissn bitkisinin aseton ekstraktinin aromatik bilesenleri
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Pik Alilkonma Siiresi % Alan  Bilesikler

14 14,643 0,11 2-Propen-1-amin N,N-bis(1-metil-etil)
15 15,783 0,29 2-Siklohekzen-1-on 3,5-dimetil

16 15,943 0,21 6-Metil-3 5-Heptadien-2-on

17 16,337 0,08 2,2,6,6-Tetrametil-4-piperidon

18 21,049 1,58 Propanal 2-metil-3-fenil

19 22,662 0,69 2-Caren-10-al

20 22,912 2,01 1-Biitanol, 1-fenil

21 29,525 0,05 Beta-ionone

22 30,332 0,08 Fenol 2,4-bis(1,1-Dimetil-Etil)

23 30,930 0,14 Dihidroaktinidiolid

24 32,895 0,10 Dietil Fitalat

25 37,875 0,11 Loliolid

26 39,504 0,04 2-Fiten

27 39,645 1,66 Neofitadien

28 39,828 0,31 Asetik asit,3,7,11,15-tetrametil-hekzadesilester
29 40,301 0,23 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (Fitol)
30 40,767 0,49 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil(Fitol)
31 41,209 0,05 Heneikosan

32 41,927 0,17 Hekzadekanoik asit metil ester

33 42,910 9,32 Palmitik asit

34 44,645 1,09 1-Heptakosanol

35 46,075 0,42 9,12-Oktadekadienoik asit metil ester

36 46,236 0,79 9,12,15-Oktadekatrienoik asit metil ester
37 46,516 5,00 Fitol

38 47,290 58,01 9,12,15-Oktadekatrienoik asit

39 47,810 0,10 Etil Linoleolat

40 48,444 0,41 Diisooktil Fitalat

41 48,933 0,11 Fitol asetat

42 50,639 0,59 Pentakosan

43 50,770 0,08 Arasidil alkol

44 51,889 0,34 cis-9-Hekzadekenal

45 52,342 4,10 13-Dokosenamid

46 52,760 0,03 Dokosan

100,00
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Sekil 4.8. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin hekzan ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS
kromatogrami

Tablo 4.22. Polygonum cognatum Meissn bitkisinin hekzan ekstraktinin aromatik bilesenleri

Pik Alikonma Siiresi % Alan Bilesikler

1 4,365 0,10 3-Hekzanon

2 4,477 0,13 2-Hekzanon

3 4,618 0,08 3-Hekzanol

4 4,756 0,10 Pentanol 1-metil-

5 6,283 0,03 Bitanoik asit 2-metil

6 9,859 0,08 Hidroperoksit 1-etil- biitil

7 10,237 0,06 Hidroperoksit 1-metil-pentil

8 26,593 0,03 Tetradekan

9 29,527 0,06 Beta iyonon

10 30,929 0,15 Dihidroaktinolid

11 32,898 0,15 Dietil fitalat

12 39,501 0,03 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil- (Fitol)
13 39,643 0,82 Neofitadien

14 39,824 0,21 Asetik asit,3,7,11,15-tetrametil-hekzadesilester
15 40,304 0,13 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil- (Fitol)
16 40,768 0,25 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil-(Fitol)
17 41,209 0,05 Heneikosan

18 41,927 0,25 Metil palmitat

19 42,885 6,67 Palmitik asit

20 43,480 0,07 Palmitelaidik asit etil ester

21 43,631 0,37 Etil palmitat




Tablo 4.22. (Devam) Polygonum cognatum Meissn bitkisinin hekzan ekstraktinin aromatik bilesenleri
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Pik Alikonma Siiresi % Alan Bilesikler
22 43,740 0,04 Ikosan
23 44,636 3,41 1-Heptakosanol
24 45,150 0,24 Tetrakosan
25 45,839 2,93 1-Heptakosanol
26 46,075 0,99 9,12-Octadekadienoik asit metil ester
27 46,240 1,38 9,12,15-Oktadecatrienoik asid metil ester
28 46,522 3,63 Fitol
29 47,073 6,68 9,12-Oktadekadienoik asit
30 47,256 35,51 9,12,15-Oktadekatrienoik asit
31 47,641 0,26 Etil Linoleat
32 47,805 3,15 Etil Linoleolat
33 48,429 0,41 Tetrakosan
34 48,930 0,07 Fitol asetat
35 49,794 1,33 Beta Sitositerol
36 50,446 1,05 1-Oktadekanol
37 50,639 2,01 Tetrakosan
38 50,970 7,28 Beta Sitositerol
39 51,160 4,42 Beta Sitositerol
40 51,328 7,85 Beta Sitositerol
41 51,886 0,71 13-Oktadekenal
42 52,354 6,58 13-Dokosenamid
43 52,750 0,25 Dokosan
100,00

Tablo 4.22°de gosterilen hekzan ekstraktina ait bilesenlerden en 6ne ¢ikan 47,256 alikonma

stiresindeki pik olup, bu pik noktasinin 9,12,15-oktadekatrienoik asit (linolenik asit)

bilesigine ait oldugu goriildii (Sekil 5.8). Bunun disindaki diger goze g¢arpan piklerin
50,970, 51,160, 51,328 alikonma siirelerindeki beta sitositerol, 47,073 alikonma

stiresindeki 9,12-oktadekadienoik asit, 42.885 alikonma siiresindeki palmitik asit ve 46,522

alikonma siiresindeki fitol bilesenine ait oldugu tespit edildi.
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4.3.3.2. Rumex patientia L. Bitkisinin Aromatik Bilesen Analiz Bulgulari

Rumex patientia L. bitkisinin metanol ekstraktinda 30 bilesik, etanol ekstraktinda 40
bilesik, aseton ekstraktinda 42 bilesik ve hekzan ekstraktinda ise 43 bilesik GC-MS
analizinin sonucunda tanimlandi ve piklerin goriintiileri Wiley kiitiiphanesi verileri ile
karsilastirildi. Rumex patientia L. bitkisine ait ekstraklarin aromatik bilesen GC-MS
kromotogramlar1 Sekil 4.9, Sekil 4.10, Sekil 4.11 ve Sekil 4.12° de verildi. Alikonma
stireleri, % pik alanlar1 ve bilesen isimleri Tablo 4.23, Tablo 4.24, Tablo 4.25 ve Tablo
4.26’ da gosterildi.
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Sekil 4.9. Rumex patientia L. bitkisinin metanol ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS kromatogrami
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Tablo 4.23. Rumex patientia L. bitkisinin metanol ekstraktinin aromatik bilesenleri

Pik Alikonma Siiresi % Alan  Bilesikler

1 4,365 0,45 3-Hekzanon

2 4,476 0,61 2-Hekzanon

3 4,619 0,32 3-Hekzanol

4 4,757 0,39 Pentanol 1-metil-

5 9,856 0,24 Hidroperoksit 1-etil- biitil

6 10,234 0,27 Hidroperoksit 1-metil-pentil

7 13,151 0,14 Benzil alkol

8 30,330 0,11 Fenol 2,4-bis(1,1-Dimetil-Etil)

9 30,926 0,13 Dihidroaktinidiolid

10 32,899 0,62 Dietil Fitalat

11 39,639 2,57 Neofitadien

12 39,819 0,51 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
13 40,298 0,34 Neofitadien

14 40,768 0,60 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
15 41,923 0,31 Hekzadekanoik asit metil ester

16 42,804 1,01 Palmitik asit

17 44,629 18,20 1-Heptakosanol

18 45,166 0,96 Pentakosan

19 45,839 26,89 1-Heptakosanol

20 46,236 7,16 9,12,15-Oktadekatrienoik asit metil ester
21 46,519 4,68 Fitol

22 46,977 1,89 9,12-Oktadekadienoik asit

23 47,134 10,55 9,12,15-Oktadekatrienoik asit

24 48,115 0,22 Pentafluoropropiyonik asit, tetradesil ester
25 48,455 0,15 1,2-Benzendikarboksilik asit, bis(2 etil-hekzil)ester
26 50,449 0,22 1-Oktadekanol

27 50,736 2,77 1-Heptakosanol

28 51,544 0,14 1-Oktakosanol asetat

29 52,095 0,45 1,2-Epoksioktadekan

30 52,344 17,10 13-Dokosenamid

100,00
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Rumex patientia L. bitkisinin metanol ekstraktina ait analiz bulgular1 Tablo 4.23 de verildi.
Ayrintili degerlendirme sonucunda 44,629-45,839 alikonma siirelerindeki 1-heptakosanol
(%26,89- %18,20) ve 52,344 alikonma siiresindeki 13-dokosenamid (%217,10) pikleri
dikkat ¢ektigi goruldii. Bu pik noktalar1 disinda gbze garpan piklerin 47,134 alikonma
stiresinde 9,12,15-oktadekatrienoik asit (linolenik asit) (%10,55) ve 46,236 alikonma
stiresinde 9,12,15-oktadekatrienoik asit metil ester (%7,16) bilesenlerine ait oldugu kiitle
spektrofotometre analiziyle tayin edildi.
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Sekil 4.10. Rumex patientia L. bitkisinin etanol ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS Kromatogrami
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Tablo 4.24. Rumex patientia L. bitkisinin etanol ekstraktinin aromatik bilesenleri

Pik Alikonma Siiresi 9% Alan Bilesikler

1 4,364 0,29 3-Hekzanon

2 4,477 0,41 2-Hekzanon

3 4,618 0,18 3-Hekzanol

4 4,754 0,34 Pentanol 1-metil-

5 9,856 0,26 Hidroperoksit 1-etil- biitil

6 10,238 0,21 Hidroperoksit 1-metil-pentil

7 11,817 0,09 2-Metiloksazol

8 19,551 0,07 Dodekan

9 21,162 0,15 DL-Piroglutamik asit

10 23,777 0,14 2,4-Dekadienal

11 26,595 0,16 Tetradekan

12 27,351 0,20 Guanozin

13 29,520 0,07 Beta iyonon

14 30,929 0,14 Dihidroaktinidiolid

15 32,681 0,11 1-Hekzadekanol

16 32,893 0,45 Dietil Fitalat

17 35,628 0,10 3-Hidroksi-5,6-epoksi-B-iyonon

18 37,876 0,14 Loliolid

19 39,496 0,06 2-Fiten

20 39,642 3,51 Neofitadien

21 39,824 0,39 2-Fiten

22 40,301 0,39 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
23 40,765 0,65 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
24 41,925 0,10 Hekzadekanoik asit metil ester

25 42,811 1,50 Palmitik asit

26 43,481 0,07 Palmitelaidik asit etil ester

27 43,626 0,39 Etil palmitat

28 44,614 1,37 1-Heptakosanol

29 45,808 32,16 1-Heptakosanol

30 46,221 3,55 9,12,15-Oktadekatrienoik asit metil ester
31 46,325 2,49 Triacontane

32 46,509 5,86 Fitol

33 46,978 1,72 9,12-Oktadekadienoik asit

34 47,151 13,19 9,12,15-Oktadekatrienoik asit

35 47,629 0,43 9,12-Oktadekadienoik asit etil ester
36 47,797 1,51 Etil Linoleolat

37 50,446 0,26 Dokosanol

38 50,648 0,34 Hekzadekanoik asit, 1-(hidroksimetil)-1,2-etan-diester
39 51,515 0,61 Sikloartenol

40 52,376 25,92 13-Dokosenamid

100,00
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Etanol ekstraktina ait bilesenlerin yer aldigi Tablo 4.24° de 45,808 ve 52,376 alikonma
stirelerindeki piklerin belirgin oldugu goriildi. Bu piklerin %32,16 pik alanina sahip olan
1-heptakosanol ve %25,92 pik alanina sahip olan 13-dokosenamid bilesenlerine ait oldugu
tespit edildi. Ayrica diger belirgin piklerin 47,151 alikonma zamaninda 9,12,15-
oktadekatrienoik asit (%13,19) ve 46,509 alikonma zamaninda fitol (%5,86) bilesenlerine
ait oldugu belirlendi.

intensity T
900000+ 014,007

8300003
800000
7300004

6300004
5500003
4300004
3500004
3000004
2300004
200000

1300004
100000

40 100 ' 200 ' 300 ' 400 ' 50,

Sekil 4.11. Rumex patientia L. bitkisinin aseton ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS kromatogrami
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Tablo 4.25. Rumex patientia L. bitkisinin aseton ekstraktinin aromatik bilesenleri

Pik Alhkonma Siiresi % Alan Bilesikler

1 4,362 0,69 3-Hekzanon

2 4,474 0,88 2-Hekzanon

3 4,616 0,40 3-Hekzanol

4 4,754 0,50 Pentanol 1-metil-

5 5,968 4,70 Diaseton alkol

6 9,854 0,47 Hidroperoksit 1-etil- biitil

7 10,236 0,42 Hidroperoksit 1-metil-pentil

8 16,349 0,20 Triacetonamine

9 17,505 0,18 2,6-Dimetil-6-nitro-2-hepten-4-on

10 26,590 0,45 Tetradekan

11 30,331 0,20 Fenol, 2,4-bis (1,1-Dimetil-etil)

12 30,924 0,25 Dihidroaktinidiolid

13 31,826 0,53 Dodekanoik asit

14 32,893 1,25 1,2-Benzendikarboksilik asit, diisononil ester
15 35,612 0,18 1,6,6-Trimetil-7-(3-0xo-biiten-1-yl)-3,8-
16 38,571 0,33 Oktadekan

17 39,350 0,19 Oktadekametilsiklononasiloksan

18 39,485 0,24 2-Fiten

19 39,638 5,03 Neofitadien

20 39,819 0,71 2-Fiten

21 40,296 0,54 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
22 40,761 1,10 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
23 41,921 2,02 Palmitik asit metil ester

24 42,814 3,29 Palmitik asit

25 43,566 0,32 5,11,14,17-Ikosatetracnoik asit metil ester
26 43,709 0,22 Nonakosan

27 44,050 0,26 1-Heneikosanol

28 44,608 7,93 1-Heptakosanol

29 45,810 1,04 1-Tetrakosanol

30 46,063 1,06 9,12-Oktadekadienoik asit metil ester

31 46,227 1,80 9,12,15-Oktadekatrienoik asit metil ester
32 46,508 7,04 Fitol

33 46,810 1,25 Metil stearat

34 46,976 3,05 9,12-Oktadekadienoik asit

35 47,153 24,96 9,12,15-Oktadekatrienoik asit,

36 47,799 0,24 Etil Linoleolat

37 48,922 0,18 Fitol asetat

38 50,155 0,65 Propan oktanoik asit,2-[[2-[(2 -etilsiklopropil) metil]siklo
39 50,254 0,92 9,12-Oktadekadienoik asit metil ester

40 50,601 7,04 Metil-cis-9,10-epoksi stearat

41 52,313 15,84 13-Dokosenamid

42 52,825 1,44 Bis (2-etil-heksil) adipat

100,00
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Tablo 4.25” de aseton ekstraktina ait bilesenlerin alikonma siireleri, bilesen isimleri ve %
pik alanlar1 verildi. Buna gore 47,153 alikonma siiresinde 9,12,15-oktadekatrienoik asit
(%24.96) ve 52,313 alikonma siiresinde 13-dokosenamid (%15,84) bilesenleri belirgin
olarak goze carptigi gorildii. Diger anlamli piklerin, 44,608, 50,601, 46,508 ve 39,638
alikonma siireleri ile sirasiyla 1-heptakosanol (%7,93), metil-cis-9,10-epoksi stearat
(%7,04), fitol (%7,04) ve neofitadien (%5,03) bilesenlerine ait oldugu tespit edildi.

intensity TIiC
3000000 3-128.818

2500000
20000004
1500000+

1000000+

N Y &

Sekil 4.12. Rumex patientia L. bitkisinin hekzan ekstraktinin aromatik bilesen GC-MS kromatogrami

Tablo 4.26. Rumex patientia L. bitkisinin hekzan ekstraktinin aromatik bilesenleri

Pik Alikonma Siiresi % Alan Bilesikler

1 4,017 0,03 2-Furanmetanol, tetrahidro

2 4,362 0,21 3-Hekzanon

3 4473 0,31 2-Hekzanon

4 4,615 0,20 3-Hekzanol

5 4,751 0,24 Pentanol 1-metil

6 9,853 0,15 Hidroperoksit 1-etil- biitil

7 10,233 0,14 Hidroperoksit 1-metil-pentil

8 29,518 0,10 Beta iyonon

9 30,324 0,06 Fenol, 2,4-bis(1,1-dimetil-etil)-

10 30,920 0,21 Dihidroaktinidiolid

11 32,891 0,21 Dietil Fitalat

12 35,615 0,04 4-Hidroksi-1,2-dihidro-beta-jonone-1,2-epoksit
13 39,635 2,43 Neofitadien

14 39,817 0,26 6,10,14-Trimetil-2-pentadekanon

15 40,296 0,19 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
16 40,521 0,03 Diizobiitil fitalat

17 40,758 0,51 2-Hekzadeken-1-ol 3,7,11,15-tetrametil (FITOL)
18 41,923 4,32 Hekzadekanoik asit metil ester

19 42,849 4,09 Palmitik asit

20 43,704 0,04 Nonadekanoik asit metil ester

21 44,426 0,12 Hekzadekanoik asit,14-metil-metil ester
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Tablo 4.26. (Devam) Rumex patientia L. bitkisinin hekzan ekstraktinin aromatik bilesenleri

Pik Alikonma Siiresi % Alan Bilesikler
22 45,806 0,75 1-Dokosanol
23 45,940 0,14 Oksiraneundekanoik asit, 3-pentil-metil ester
24 46,062 2,82 9,12-Oktadekadienoik asit metil ester
25 46,227 2,96 Cis-11,14,17-Ikosatrienoik asit
26 46,329 0,04 9-Oktadekenoik asit metil ester
27 46,509 5,05 Fitol
28 46,812 3,11 Metil stearat
29 47,026 4,96 9,12-Oktadekadienoik asit
30 47,213 32,23 9,12,15-Oktadekatrienoik asit
31 47,630 0,09 14-metil-8-hekzadeken-1-ol
32 47,793 0,22 Etil Linoleolat
33 48,445 0,17 1,2-Benzen dikarboksilik asit, bis (2-etilhekzil) ester
34 48,922 0,15 Fitol asetat

Propan oktanoik asit, 2-[[2-[(2
35 50,154 0,87 etilsiklopropil)metilJsiklopropil]metil]-, metil ester
36 50,259 1,07 9,12-Oktadekadien-1-ol
37 50,603 12,96 Oksiran oktanoik asit- 3-oktil-, metil ester,
38 50,843 0,09 Oktadekanoik asit,10-0xo0-,metil ester
39 51,295 0,14 Ikosanoik asit metil ester
40 51,720 0,38 Alfa-Tokoferol, beta-D-mannosit
41 51,889 0,17 4,8,12,16-Tetrametil-heptadekan-4-olide
42 52,363 18,69 13-Dokosenamid
43 52,740 0,05 Tetradekan

100,00

Tablo 4.26’ da verilen hekzan ekstraktinin aromatik bilesen analizinde en belirgin pikler,
47,213, 50,603, 52,363 ve 46,509 alikonma siirelerinde goriildii. Bu piklerin sirasiyla,
9,12,15-oktadekatrienoik asit (linolenik asit) (%32,23), oksiranoktanoikasit-3-oktil-
metilester (%12,96), 13-dokosenamid (%18,69) ve fitol (%5,05) bilesenlerine ait oldugu

belirlendi.
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4.4. Hiicre Kiiltiirii Caliyma Bulgular

Calismamizda aragtirilacak olan bitkilerin hiicre kiiltiir ¢calismalar1 Sivas Cumbhuriyet
Universitesi Fen Fakiiltesi Hiicre Kiiltiir Laboratuvarinda yapildi. Istatistiksel analizler,
SPSS programi (Anova, Tukey ve Tamhane testleri) kullanilarak gergeklestirildi. Veriler
istatistiksel olarak %95 giiven diizeyinde incelendi ve p degerinin 0.05” ten kiigiik oldugu

veriler anlamli olarak kabul edildi.

4.4.1. Polygonum cognatum Meissn Bitkisine Ait Ekstraktlar ile Muamele Edilen
MCF-7 Hiicrelerinin Hiicre Canhlik Test Sonuclari

Polygonum cognatum Meissn bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin
farkli konsantrasyonlar1 ile 24 saat boyunca muamele edilen MCF-7 hiicrelerine ait %
inhibisyon + standart sapma degerleri Tablo 4.27° de; % canlilik grafikleri ise Sekil 4.13,
Sekil 4.14, Sekil 4.15 ve Sekil 4.16” da verildi.
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Sekil 4.13. 1; 10; 100 ve 1000 ug/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn metanol
ekstraktinin 24 saat sonunda MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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1009 ] Etanol Ekstrakti

Hiicre Canhilik Degerleri (%)

1 10 100 1000
Konsantrasyon (ug/mL)

Sekil 4.14. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn etanol ekstraktinin
24 saat sonunda MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik

100 -
- Aseton Ekstrakt1
80

60 -+

40 H

Hiicre Canlilik Degerleri (%)

20 -+

1 10 100 1000
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Sekil 4.15. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn aseton ekstraktinin
24 saat sonunda MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.16. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn hekzan ekstraktinin
24 saat sonunda MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik

Polygonum cognatum Meissn ekstraktlarinin 24 saat siire boyunca MCF-7 hiicre hattina
uygulanmasi sonucunda elde edilen % canlilik degerleri Sekil 4.17° de karsilastirmali

olarak gosterildi.
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Sekil 4.17. Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait tim ekstraktlarin MCF-7 Hiicre hatt1 {izerindeki
etkilerinin konsantrasyona bagl degisiklikleri
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Tablo 4.27. Polygonum cognatum Meissn 6ziitlerinin MCF-7 kanser hiicre hattina ait % inhibisyon =+ standart

sapma degerleri

Uygulama gruplar1 (ug/mL) ve % inhibisyon + standart sapma degerleri

Polygonum Cognatum Meissn 1 10 100 1000

Metanol 80,22+0,75¢  77,48+1,40° 75,94+1,30° 40,59+0,88°
Etanol 93,33+0,70 90,48+0,46° 87,18+0,76° 85,33+0,43°¢
Aseton 87,89+1,05¢  86,14+0,89° 52,4240,41° 50,95+0,35°
Hekzan 83,53+0,92°  71,22+1,40° 69,57+0,72°¢ 33,28+0,77°

a:P<0,05 b:P<0,01 c:P<0,001

4.4.2. Polygonum cognatum Meissn Bitkisine Ait Ekstraktlar ile Muamele Edilen PC3
Hiicrelerinin Hiicre Canlilik Testi Sonuclar:

Polygonum cognatum Meissn bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin

farkli konsantrasyonlari ile 24 saat boyunca muamele edilen PC3 hiicrelerine ait %

inhibisyon + standart sapma degerleri Tablo 4.28 de; % canlilik grafikleri ise Sekil 4.18,
Sekil 4.19, Sekil 4.20 ve Sekil 4.21° de verildi.
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Sekil 4.18. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn metanol
ekstraktinin 24 saat sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.19.1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn etanol ekstraktinin
24 saat sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.20. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn aseton ekstraktinin
24 saat sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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100 — :| Hekzan Ekstrakti
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Sekil 4.21. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn hekzan ekstraktinin
24 saat sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik

Polygonum cognatum Meissn ekstraktlarinin 24 saat siire boyunca PC3 hiicre hattina
uygulanmasi sonucunda elde edilen % canlilik degerleri Sekil 4.22° de karsilastirmali

olarak gosterildi.
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Sekil 4.22. Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait tiim ekstraktlarin PC3 hiicre hatt1 tizerindeki etkilerinin
konsantrasyona bagli degisiklikleri
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Tablo 4.28. Polygonum cognatum Meissn 6ziitlerinin PC3 kanser hiicre hattina ait % inhibisyon + standart

sapma degerleri

Uygulama gruplar: (ung/mL) ve % inhibisyon + standart sapma degerleri

Polygonum Cognatum 10 100 1000
Meissn
Metanol

77,29+2,63¢ 57,22+1,98° 42,91+1,79° 41,34+1,69°
Etanol

85,62+2,712 60,43+2,19°¢ 60,28+2,45°¢ 50,38+0,91°¢
Aseton 96,38+0,51 68,25+1,23¢ 62,1+0,90° 62,17+0,91¢
Hekzan

96,9+1,38 96,32+0,77 93,614+2,63 60,17+0,80°

a:P<0,05 h:P<0,01 c:P<0,001

4.4.3. Polygonum cognatum Meissn Bitkisine Ait Ekstraktlar ile Muamele Edilen

MKN-45 Hiicrelerinin Hiicre Canlilik Test Sonuglari

Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait farkli konsantrasyonlardaki metanol, etanol,

aseton ve hekzan ekstraktlari ile 24 saat boyunca muamele edilen MKN-45 hiicrelerinin %

inhibisyon + standart sapma degerleri Tablo 4.29° da; % canlilik grafikleri ise Sekil 4.23,
Sekil 4.24, Sekil 4.25 ve Sekil 4.26° da verildi.
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Sekil 4.23. 1; 10; 100 ve 1000 ug/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn metanol

ekstraktinin 24 saat sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.24. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn etanol ekstraktinin
24 saat sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.25. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn aseton ekstraktinin
24 saat sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.26. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Polygonum cognatum Meissn hekzan ekstraktinin
24 saat sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik

Polygonum cognatum Meissn ekstraktlarinin 24 saat siire boyunca MKN-45 hiicre hattina
uygulanmasi sonucunda elde edilen % canlilik degerleri Sekil 4.27° de karsilastirmali

olarak gosterildi.
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Sekil 4.27. Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait tiim ekstraktlarin MKN-45 hiicre hatt1 lizerindeki
etkilerinin konsantrasyona bagl degisiklikleri
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Tablo 4.29. Polygonum cognatum Meissn Oziitlerinin MKN-45 kanser hiicre hattina ait % inhibisyon =+

standart sapma degerleri

Uygulama gruplari (ug/mL) ve % inhibisyon * standart sapma degerleri

Polygonum cognatum

Meissn 1 10 100 1000

Metanol 69,04+1,57¢ 60,93+1,56° 52,2442 39°¢ 37,64+1,45°¢
Etanol 74,02+2,42°¢ 49,38+1,46° 48,11+1,38° 30,97+1,29°¢
Aseton 93,69+1,76 46,2+0,25°¢ 44,13+0,28° 35,84+0,64°
Hekzan 84,08+2,10° 41,23+0,38° 38,12+0,53°¢ 33,56+0,76°

a:P<0,05 b:P<0,01 c:P<0,001

4.4.4. Polygonum cognatum Meissn Ekstraktlarimin MCF-7, PC3 ve MKN-45 Kanser
Hiicre Hatlarindaki ICso Degerleri

Polygonum cognatum Meissn ekstraktlarinin MCF-7, PC3 ve MKN-45 hiicre hatlar
tizerindeki sitotoksik etkilerini gosteren ICso degerleri Tablo 4.30° de verildi. ICso degerleri
Graphpad programinda hesaplandi ve hiicre Oliimlerinin %50 oraninda oldugu
konsantrasyonlar tespit edildi. Genel olarak hiicre hatlar1 iizerinde bitki O6ziitlerinin
antikanserojen etki potansiyelinin oldugunu sdyleyebilmek i¢in, ICso degerlerinin Ulusal
Biyoteknoloji Bilgi Merkezi (NCBI) kanser enstitiisii tarafindan kabul géren 100 pg/mL
degerinin altinda olmasi gerekmektedir. Tablo 5.30” da ICsp degerlerine bakilarak hiicre
hatlar1 karsilastirildiginda tiim ekstraktlarin MKN-45 hiicre hatti iizerinde antiproliferatif
aktiviteye sahip oldugu goriildi. MKN-45 hiicre hattinda hekzan ekstrakti 1,84 pg/mL
degeriyle en iyi ICso degerine sahiptir. PC3 hiicre hatt1 i¢in metanol ekstraktinin diger
ekstraktlara gore daha yiiksek antiproliferatif etkisinin oldugu, MCF-7 hiicre hatlar1 igin

ise tiim ekstraktlarin kabul géren bir antiproliferatif etkisinin olmadig: belirlendi.
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Tablo 4.29. Polygonum cognatum Meissn ekstraktlarinin MCF-7, PC3 ve MKN-45 hiicrelerindeki ICsp
degerleri

Ornekler (ug/mL) MKN-45 PC3 MCF7
Etanol ekstrakti 11,03 610,36 >1000
Metanol ekstrakti 33,03 20,26 466,82
Aseton ekstrakti 5,90 >1000 238,13
Hekzan ekstrakt: 1,84 >1000 453,86

4.4.5. Rumex patientia L. Bitkisine Ait Ekstraktlar ile Muamele Edilen MCF-7
Hiicrelerinin Hiicre Canlilik Testi Sonuclar:

Rumex patientia L. bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin farkli
konsantrasyonlart1 ile 24 saat boyunca muamele edilen MCF-7 hiicrelerine ait % inhibisyon
+ standart sapma degerleri Tablo 4.31” de; % canlilik grafikleri ise Sekil 4.28, Sekil 4.29,
Sekil 4.30 ve Sekil 4.31° de verildi.
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Sekil 4.28. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. metanol ekstraktinin 24 saat
sonundaki MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.29. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. etanol ekstraktimin 24 saat
sonundaki MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.30. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. aseton ekstraktinin 24 saat
sonundaki MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.31. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. hekzan ekstraktinin 24 saat
sonundaki MCF-7 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik

Rumex patientia L. ekstraktlarinin 24 saat siire boyunca MCF-7 hiicre hattina uygulanmasi

sonucunda elde edilen % canlilik degerleri Sekil 4.32° de karsilagtirmali olarak gosterildi.
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Sekil 4.32. Rumex patientia L. bitkisine ait tiim ekstraktlarin MCF-7 hiicre hatt1 iizerindeki etkilerinin

konsantrasyona bagli degisiklikleri
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Tablo 4.30. Rumex patientia L. 6ziitlerinin MCF-7 kanser hiicre hattina ait % inhibisyon + standart sapma

degerleri

Uygulama gruplar: (ug/mL) ve % inhibisyon + standart sapma degerleri

Rumex patientia L
Metanol

Etanol

Aseton

Hekzan

1

88,72+1,24°
86,33+0,78°
82,59+0,49°
88,32+1,36°

10
86,2+0,77¢
64,75+1,93¢
67,3241 ,21°¢
74,54+1,24¢

100
65,56+1,87¢
63,69+1,94¢
58,5+1,17°
62,08+1,18°

1000

63,33+2,34°
61,011,89°
57,88+1,52°
32,81+1,11°

a:P<0,05 b:P<0,01 ¢:P<0,001

4.4.6. Rumex patientia L. Bitkisine Ait Ekstraktlar ile Muamele Edilen PC3
Hiicrelerinin Hiicre Canlilik Testi Sonuclar:

Rumex patientia L. bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin farkli

konsantrasyonlari ile 24 saat boyunca muamele edilen PC3 hiicrelerine ait % inhibisyon +

standart sapma degerleri Tablo 4.32” de, % canlilik grafikleri ise Sekil 4.33, Sekil 4.34,

Sekil 4.35 ve Sekil 4.36° da gosterildi.
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Sekil 4.33. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. metanol ekstraktinin 24 saat

sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.34. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. etanol ekstraktinin 24 saat
sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.35. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. aseton ekstraktinin 24 saat
sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.36. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. hekzan ekstraktinin 24 saat
sonundaki PC3 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik

Rumex patientia L. ekstraktlarinin 24 saat siire boyunca PC3 hiicre hattina uygulanmasi

sonucunda elde edilen % canlilik degerleri Sekil 4.37” de karsilastirmali olarak gosterildi.
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Sekil 4.37. Rumex patientia L. bitkisine ait tim ekstraktlarin PC3 hiicre hatt1 iizerindeki etkilerinin
konsantrasyona bagli degisiklikleri
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Tablo 4.31. Rumex patientia L. 6ziitlerinin PC3 kanser hiicre hattina ait % inhibisyon + standart sapma
degerleri

Uygulama gruplar: (ung/mL) ve % inhibisyon + standart sapma degerleri

Rumex patientia L. 1 10 100 1000
Metanol 97,99+0,37 89,34+2 41 64,46+1,74° 59,8+1,61°
Etanol 97,38+1,35 95,13+1,01 82,242,230 51,71+1,39°¢
Aseton 68,66+£2,21°¢ 52,82+1,71°¢ 52,66+1,70° 52,08+1,92°¢
Hekzan 91,09+2,92 90,95+2,92 86,43+2,782 50,59+1,64°¢

a:P<0,05 b:P<0,01 c:P<0,001

4.4.7. Rumex patientia L. Bitkisine ait Ekstraktlar ile Muamele Edilen MKN-45
Hiicrelerinin Hiicre Canlilik Testi Sonuclar:

Rumex patientia L. bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin farkli
konsantrasyonlar1 ile 24 saat boyunca muamele edilen MKN-45 hiicrelerine ait %
inhibisyon + standart sapma degerleri Tablo 4.33” de, % canlilik grafikleri ise Sekil 4.38,
Sekil 4.39, Sekil 4.40 ve Sekil 4.41° de verildi.
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Sekil 4.38. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. metanol ekstraktinin 24 saat
sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.39. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. etanol ekstraktimin 24 saat
sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.40. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. aseton ekstraktinin 24 saat
sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik
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Sekil 4.41. 1; 10; 100 ve 1000 pg/mL konsantrasyona sahip Rumex patientia L. hekzan ekstraktinin 24 saat
sonundaki MKN-45 hiicrelerinin % canlilik degerlerine ait grafik

Rumex patientia L. ekstraktlarinin 24 saat siire boyunca MKN-45 hiicre hattina
uygulanmasi sonucunda elde edilen % canlilik degerleri Sekil 4.42° de karsilastirmali

olarak gosterildi.
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Sekil 4.42. Rumex patientia L. bitkisine ait tiim ekstraktlarin MKN-45 hiicre hatt1 {izerindeki etkilerinin
konsantrasyona bagli degisiklikleri
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Tablo 4.32. Rumex patientia L. 6ziitlerinin MKN-45 kanser hiicre hattina ait % inhibisyon + standart sapma
degerleri

Uygulama gruplar1 (ug/mL) ve % inhibisyon + standart sapma degerleri

Rumex patientia L. 1 10 100 1000
Metanol 89,53+1,42¢  74,32+1,23¢ 55,77+1,02°  54,05+1,04°¢
Etanol 99,43+0,51  69,12+1,17¢ 47,9+0,98°  40,9:+0,95°
Aseton 98,61+0,56 94,78+2,11 69,95+£2,15¢  39,36+1,21°
Hekzan 92,72+0,77 69,26+2,13°¢ 64,5+1,98¢ 44,41+1,36°

a:P<0,05 h:P<0,01 c:P<0,001

4.4.8. Rumex patientia L. Ekstraktlarmin MCF-7, PC3 ve MKN-45 Kanser Hiicre
Hatlarindaki ICso Degerleri

Rumex patientia L. ekstraktlarinin MCF-7, PC3 ve MKN-45 hiicre hatlar1 tizerindeki
sitotoksik etkilerini gosteren ICso degerleri Tablo 4.34° de verildi. 1Csg degerleri Graphpad
programinda hesaplanarak hiicre 6limlerinin %50 oraninda oldugu konsantrasyonlar tespit
edildi. Genel olarak hiicre hatlar1 tizerinde bitki Oziitlerinin antikanserojen etki
potansiyelinin oldugunu sdyleyebilmek igin, ICso degerlerinin Ulusal Biyoteknoloji Bilgi
Merkezi (NCBI) kanser enstitiisii tarafindan kabul géren 100 pg/mL degerinin altinda
olmas1 gerekmektedir. Tablo 4.34’ de ICso degerlerine bakilarak hiicre hatlar
karsilagtirildiginda MKN-45 hiicre hatti i¢in aseton harig diger ekstraktlarin antiproliferatif
aktiviteye sahip oldugu goriildii. MKN-45 hiicre hattinda metanol ekstrakti1 64,81 pg/mL
degeriyle en iyi ICso degerine sahiptir. PC3 hiicre hatt1 icin aseton ekstraktinin diger
ekstraktlara gore antiproliferatif etkiye sahip oldugu, MCF-7 hiicre hatlari igin ise tim

ekstraktlarin kabul gdren bir antiproliferatif etkisinin olmadig tespit edildi.



Tablo 4.33. Rumex patientia L. ekstraktlarinin MCF-7, PC3 ve MKN-45 hiicrelerindeki ICso degerleri
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Ornekler (ug/mL) MKN-45 PC3 MCF7
Etanol ekstrakti 92,63 432,343 >1000
Metanol ekstrakti 64,81 973,95 >1000
Aseton ekstrakti 709,88 29,272 462,524
Hekzan ekstrakti 81,62 154,23 323,63




5. SONUCLAR VE ONERILER

Bilimsel teknolojideki gelismeler sayesinde beslenme ve hastaliklar arasindaki iliskiyi
anlamamiz kolaylasmis olup, sagligimizin korunmasi ve gelistirilmesindeki rollerinin daha
cok anlagilmasina yonelik calismalara da ihtiyag duyulmustur. Zira besinler son
zamanlarda sadece igerdikleri makro ve mikrobesleyiciler ile degil biyolojik diizenleyici
rolleri tizerindeki etkileri ile degerlendirilmektedirler (Coskun 2005). Fonksiyonel
besinler; besinin saglikla iliskisini vurgulayan bir terim olup, viicudun temel besin
ihtiyaclarin1 karsilamasinin yaninda insan fizyolojisi ve metabolik fonksiyonlari iizerinde
olumlu katkilar saglayarak hastaliklardan korunma veya daha saglikli bir yasam elde etme
etkinligine sahip gidalar olarak ifade edilmektedir (Haschke et al. 2001). Giderek artan
arastirma sonuglarina bagli olarak diizenli bir sekilde tiiketilen fonksiyonel besinlerin;
kanser ve kardiyovaskiiler hastaliklardan korunma ve tedavisinde (Hasler 2002a),
gastrointestinal sistemin sagliginin korunmasinda ve géz sagliginin korunmasinda olumlu

etkilerinin oldugu yoniinde bulgular elde edilmistir (Hasler 2002b).

Stiphesiz son ylizyilin en ¢ok korkulan ve kotii sonuglara sebebiyet veren kanser
hastaliginin baglamasinda veya ilerlemesinde dogrudan veya dolayli olarak etkili olan
cevresel, kimyasal, fiziksel, metabolik ve genetik faktorler yer almaktadir (Gomaa 2013).
Yapilan c¢aligmalar ile birlikte kanser hastaliginin ilerleme agamasinda meydana gelen
biyolojik siirecler daha iyi anlasilmis olsa da bu hastaligin kontrol ve tedavisi i¢in yeni ve

etkin maddelere ihtiya¢ duyulmaktadir.

Kanser ve karsinogenez ilerlemesini kolaylastiran temel faktdrlerden en etkili olanin
oksidatif hasar oldugu bilinmektedir. Oksidatif stresin artmasi biiyiik biyomolekiillere
(proteinler, DNA ve lipidler gibi) zarar vererek kalp hastaligi ve kanser riskini artirir. Ayni
zamanda birgok kronik hastaligin gelismesinde de serbet oksijen tiirlerinin etkisinin olmasi,
fitokimyasallarin 6nemini daha c¢ok artirmaktadir (Biesalski 2002). Fonksiyonel gida
olarak tiikettigimiz sebze, meyve ve tahillar yaklagik 8000 farkli fitokimyasal icermektedir
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ve denge halinde bulunan bu fitokimyasallarin yapay olarak taklit edilmesi miimkiin
gozikkmemektedir (Coskun 2005).

Bu tez calismasinin baslangi¢ asamasinda yapilan kaynak ve literatiir taramalar1 sonucunda
calisilmasi diisliniilen ve gida olarak tiiketilen bitkilerin yoresel olarak calisilmadigi ve
cogu biyolojik ozelliklerinin ve fitokimyasal bilesenlerinin belirlenmesi yoniindeki
caligmalarin da smirli sayida oldugu goriilmiistiir. Bu calisma i¢in daha Once detayl
biyolojik aktivite ¢alismasi yapilmadigini tespit ettigimiz, giinliik yasamda tiiketilen
Polygonum cognatum Meissn (madimak) ve Rumex patientia L. (labada) bitkileri se¢ilmis
ve elde edilen metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin toplam fenolik, toplam
flavonoid, toplam proantosiyanidin madde miktarlari, DPPH serbest radikali giderme
aktivitesi ve ABTS radikal giderme aktivite metodlariyla antioksidan kapasiteleri, DISK
ve MIK yéntemleriyle antimiktobiyal etkilerine bakildi. Bu ¢alismalarin yanisira icermis
olduklar1 vitamin ve sterol miktarlari, yag asitleri ve aromatik bilesenleri de detayl1 olarak
arastirildi. Ayrica bitkilerin 4 farkli ¢oziicide hazirlanmis ekstraktlarinin anikanser
aktiviteleri MCF-7, PC3 ve MKN-45 hiicre hatlar1 iizerinde detayl olarak incelenerek

sonuglar degerlendirildi.

Polygonum cognatum Meissn bitkisinin DPPH radikal temizleme aktivitelerine ait
caligmalardan birinde Sivas yoresinden toplanan bu bitkinin eter, etanol ve su ekstraktlar
ile calisildig, en yliksek aktiviteyi su ekstraktinin verdigi ve etanol ekstraktinin 100 pg/mL
konsantrasyondaki DPPH yok etme aktivitesinin %12 oldugu goriildii (Yildirim et al.
2003). Bagka bir galismada Sivas yoresinden toplanan bu bitkinin etanol ekstrakti ile
calisildigi, 1000 pg/mL konsantrasyon degerinde DPPH yok etme aktivitesinin yaklagik
olarak %55 civarinda oldugu rapor edildi (Eruygur et al. 2020). Calismamizda Polygonum
cognatum Meissn bitkisinin metanol, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin DPPH
radikal temizleme aktiviteleri hem doza bagli hemde standart antioksidan olan askorbik
asite kiyas yapilarak degerlendirildiginde (Tablo 4.1) en fazla radikal temizleme giiciine
sahip olan ekstraktin 2000 png/mL konsantrasyonda %87,31 ile metanol oldugu goriildii.
Askorbik asitin 2000 pg/mL konsantrasyon degerindeki radikal temizleme giicii %95,39°
dur. Metanol ekstraktim1 %50,10 ile etanol, %33,54 ile aseton ve %727,58 ile hekzan
ekstrakti takip etmektedir. Standartlarla yapilan karsilastirmalarda metanol ekstraktinin

diger ekstraktlara gore daha yiiksek radikal temizleme giicline sahip oldugu ve daha yiiksek
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antioksidan aktivite gosterdigi soylenebilir. Elde ettigimiz verilerle diger ¢alismalardaki
veriler kiyaslandiginda, calismamizda kullandigimiz  bitkinin  daha  yiiksek
konsantrasyonlarda DPPH siipiirme aktivitesi gosterdigi goriildii. Belirlenen bu verilere
bagli olarak Polygonum cognatum Meissn bitkisinin DPPH radikal temizleme giiciiniin
zayif oldugu diisiiniilebilir. Yine bu bitkinin ekstraktlarinin ABTS radikal temizleme
giictine ait verileri Tablo 4.3’ de verildi. Metanol ekstraktinin 500 pg/mL konsantrasyon
degerinde %96,28 ile standarta esdeger bir radikal temizleme giicii gosterdigi goriildii.
Standart ve diger ekstraktlarin bu konsantrasyon degerindeki radikal temizleme miktarlari
etanol %77,53, aseton %57,68, hekzan %22,55 ve askorbik asit %97,04 olarak bulundu.
1000 ve 2000 pg/mL konsantrasyon degerinde metanol, etanol ve aseton ekstraktlarinin
neredeyse standarta esdeger radikal temizleme giicii gosterdigi tespit edildi. Sivas
yoresinden toplanarak calisilan bu bitkinin etanol ekstraktiyla yapilan ABTS radikal
siiplirme aktivite tayininde 1000 pg/mL konsatrasyonunun bu radikali temizleme
miktarinin %70 civarinda oldugu rapor edilmistir (Eruygur et al. 2020). Bu galismaya
kiyasla, bizim ¢aligmamizdaki veriler bu bitkinin daha diisiik konsantrasyonlarda ABTS
radikalini siipiirme etkisinin oldugunu goéstermektedir. Ayrica DPPH ve ABTS radikal
temizleme yontemlerinden elde edilen verilere dayanarak bu bitkinin metanol ekstraktinin
diger ekstraktlara gore daha fazla radikali yok ettigi ve buna bagli olarak da daha fazla
antioksidan giicti barindirdigini soylemek miimkiindiir. Bu degerlere bakildiginda DPPH
radikal temizleme metodunda elde edilen verilere paralel olarak metanol ekstraktinin diger
ekstraktlara gore daha fazla radikali yok ettigi ve buna bagli olarak da daha fazla

antioksidan giicii barindirdigini sdylemek miimkiindyir.

Tablo 4.2° de Rumex patientia L. bitkisine ait 4 farkli ekstraktin 5 farkli konsantrasyondaki
DPPH radikal temizleme aktivitesine ait veriler verildi. Bu verilere gore bitkinin metanol
ekstraktinin en yiiksek konsantrasyon olan 2000 pg/mL’ deki radikal temizleme orani
%57,68, standart olarak kullanilan askorbik asitin ayni konsatrasyondaki radikal temizleme
orani ise %95,39 olarak belirlendi. Ayn1 konsanstrasyon degerinde diger ekstraktlarin
radikal temizleme oranlar1 aseton i¢in %44,79, etanol igin %40,80, hekzan i¢in %22,14
olarak bulundu. Bu degerler baz alindiginda en yiiksek radikal temizleme giiciine sahip
ekstraktin metanol oldugu goriiliirken, etanol, aseton ve hekzan ekstraktlarinin DPPH
radikallerini siipiirme kapasitesinin ¢ok yiiksek olmadig: belirlendi. Rumex patientia L.

bitkisinin ABTS radikallerini siiplirme aktivitelerine ait degerlerin yer aldigi Tablo 4.4’ e
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bakildiginda bitkinin 500 pg/mL konsantrasyon degerinde metanol, etanol ve aseton
ekstraktlarimin olumlu oranda radikal temizleme aktivitesi gosterdigi goriildii. 1000 pg/mL
konsantrasyonda askorbik asitin radikal temizleme yiizdesi %97,30, metanol ekstraktinin
%96,82, etanol ekstraktinin %96,64, aseton ekstraktinin %96,20 ve hekzan ekstraktinin
%55,41 oldugu belirlendi. Bu degerlere gore metanol, etanol ve aseton ekstraktlarinin
radikal temizleme yiizdeleri standart olarak kullanilan askorbik asitin radikal temizleme
yiizdesine esdeger olarak bulundu. 2000 pg/mL konsantrasyonda standarta gore kiyas
yapildiginda ise tiim ekstraktlarin radikal siiplirme aktivitesi gosterdigi goriildi. DPPH
radikal temizleme aktiviteleri ve ABTS radikal siliplirme aktivitelerine bakildiginda

metanol ekstraktinin her iki metot icin elverisli sonuglar verdigi tespit edildi.

Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait 4 ekstraktin igerdigi toplam fenolik bilesen
degerleri Tablo 4.5” de verildi. Buradaki degerler standart olarak kullanilan gallik asit (GA)
esdegeri olarak belirlendi. Toplam fenolik bilesen miktarlart metanol ekstraktinda 24,58
mg gallik asit/g ekstrakt, etanol ekstraktinda 19,26 mg gallik asit/g ekstrakt, aseton
ekstraktinda 10,76 mg gallik asit/g ekstrakt, hekzan ekstraktinda 4,35 mg gallik asit/g
ekstrakt olarak tespit edildi. Bu degerlere gére metanol ekstraktinin ihtiva ettigi toplam
fenolik bilesen miktarinin ekstraktlar igerisinde en yiiksek deger oldugu goriildi. Yine bu
bitkinin toplam flavonoid bilesen miktarlar1 her bir ekstrakt i¢in tayin edildi ve Tablo 4.7
de verildi. Bu degerler Katesin esdegeri olarak belirlendi. Tabloya bakildiginda en yiiksek
toplam flavonoid madde igeren ekstraktin 0,97 mg katesin esdegeri flavonoid /g ekstrakt
miktari ile etanol ekstrakti oldugu goriildii. Etanol ekstraktini sirasiyla 0,483 mg katesin
esdegeri flavonoid /g ekstrakt miktar1 ile metanol, 0,404 mg katesin esdegeri flavonoid /g
ekstrakt miktari ile aseton ve 0,233 mg katesin esdegeri flavonoid /g ekstrakt miktari ile
hekzan ekstraktlarimnin takip ettikleri belirlendi. Bu analizler i¢in Eruygur ve arkadaglarinin
etanol ekstraktiyla yapmis oldugu calisma sonucunda total fenol bilesen miktar1 31.59 +
2.02 mg gallik asit/g, total flavonoid bilesen miktar1 12.36 + 0.435 mg katesin/g bitki
oldugu belirlenmistir (Eruygur et al. 2020). Ankara’ dan toplanan Polygonum cognatum
Meissn bitkisinin total fenol miktari hekzan ekstrakti i¢in 17.21 (mg gallik asit/g ekstrakt),
metanol ekstrakti igin ise 48.75 mg of gallik asit / g ekstrakt olarak bulunmustur (Dereli et
al. 2019). Yine Ardahan’ i Camligatak yoresinden toplanan bu bitkinin metanol
esktraktindaki total fenol miktariin 223,6 mg / 100 g, total flavonoid miktarinin ise 26,17
mg/ 100 g oldugu rapor edilmistir (Murathan 2018). Irtifa farkinin bilesen miktart
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iizerindeki etkilerinin belirlenmesi i¢in yapilan bir arastirmada Giresun’ un Sebinkarahisar
yoresinden toplanan Polygonum cognatum Meissn bitkisi kullanilarak total karotenoid ve
klorofil, total flavonoid ve pirolin miktarlarina bakilmistir. Elde edilen verilerde yiiksek
irtifada 1300 mg katesin/100 g bitki, diisiik irtifada ise 1150 mg katesin/100 g bitki total
flavonoid miktar1 bulundugu ve diger bilesenlerin de irtifadan anlamli sekilde etkilendigi
rapor edilmistir (Macar and Kalefetoglu 2018). Tiim bu ¢alismalarda elde edilen verilerin
farkliliklarinin yoresel, bolgesel, iklimsel sartlar ve kullanilan yontemlerden kaynaklandigi
distiniilmektedir. Bu diisiincemiz  fizyolojik  sartlarin  bitkideki  biyokimyasal
parametlerdeki degisiklikleri ortaya koyan ¢aligmalarla da desteklenmektedir (Macar and
Kalefetoglu 2018). Polygonum cognatum Meissn bitkisinin ekstraktlar1 igin total
proantosiyanidin bilesen analiz verileri Tablo 4.9’ da verildi. Elde edilen veriler katesin
esdegeri olarak belirlendi. En fazla toplam proantosiyanidin bilesen i¢eren ekstraktin 0,615
mg katesin esdegeri proantosiyanidin/g ekstrakt degeri ile aseton oldugu tayin edildi ve
etanol ekstraktinin 0,392 mg katesin esdegeri proantosiyanidin/g ekstrakt, hekzan
ekstraktinin 0,250 mg katesin esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt ve metanol ekstraktinin
0,179 mg katesin esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt igerdigi goriildii. Bu sonuglarin, tez
calismamizda yapilan anitoksidan ¢aligmalar ile elde edilen verilerle Ortiistiikleri tespit
edildi.

Tablo 4.6° da Rumex patientia L. bitki ekstraktlarinin igerdigi toplam fenolik bilesen analiz
verileri yer almaktadir. Bu veriler gallik asit esdegeri olarak tayin edildi. Tabloda yer alan
verilere bakildiginda aseton ekstraktinin 21,98 mg gallik asit/g ekstrakt degeri ile en fazla
fenolik bilesen igerdigi goriildii. Bu degeri 17,91 mg gallik asit/g ekstrakt degeri ile etanol
ekstrakti takip etmektedir. Metanol ekstraktinin igerdigi toplam fenolik bilesen miktar
16,78 mg gallik asit/g ekstrakt, hekzan ekstraktinin igerdigi toplam fenolik bilesen
miktarinin 6,10 mg gallik asit/g ekstrakt oldugu belirlendi. Metanol ekstraktiyla yapilan
benzer bir ¢calismada elde edilen total fenolik miktarinin 18,97 mg gallik asit esdegeri/g
olarak bulunmasi elde ettigimiz verileri desteklemektedir (Ceylan et al. 2019). Ayni sekilde
metanol ekstrakti ile yapilan bir diger ¢alismada total fenolik miktar1 179,50 mg gallik asit
esdegeri/ g olarak belirlenmistir (Atanassova et al. 2018). Toplam flavonoid bilesen
miktarlar1 analizi ile elde edilen veriler Tablo 4.8’ de gosterildi. Bu tablodaki veriler katesin
esdegeri olarak degerlendirildi. Aseton ekstraktinin 1,324 mg katesin esdegeri flavonoid/g
ekstrakt degeri ile en yiiksek flavonoid bilesen igerdigi goriildi. Hekzan ekstratinin 1,208
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mg katesin esdegeri flavonoid /g ekstrakt degeri ile yliksek flavonoid icerdigi tespit edildi.
Bu verileri 0,625 mg katesin esdegeri flavonoid /g ekstrakt degeri ile etanol, 0,587 mg
katesin esdegeri flavonoid /g ckstrakt degeri ile metanol takip etmektedir. Erzurum
yoresinden toplanan Rumex patientia L. bitkisinin metanol ekstrakti i¢in toplam flavonoid
miktarmin 0,78 mg kuarsetin esdegeri/g olarak bulunmasi caligmamizla paralellik
gostermektedir (Ceylan et al. 2019). Benzer bir ¢alismada bu bitkinin metanol ekstrakti
icin verilen total flavonoid miktar1 109,62 mg katesin /g bulunmustur (Atanassova et al.
2018). Rumex patientia L. bitkisinin 4 farkli ekstraktinin toplam proantosiyanidin
verilerine bakildiginda 0,669 mg katesin esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt degeri ile
aseton ekstraktinin diger ekstraktlara oranla daha yiiksek proantosiyanidin bileseni igerdigi
belirlendi (Tablo 4.10). Etanol ekstraktinin 0,425 mg katesin esdegeri proantosiyanidin /g
ekstrakt, hekzan ekstraktinin 0,347 mg katesin esdegeri proantosiyanidin /g ekstrakt ve
metanol ekstraktinin 0,233 mg katesin esdegeri proantosiyanidin/g ekstrakt igerdigi
goriildi. Rumex patientia L. bitki ekstraktlarindan elde edilen bu verilerin, tez
caligmamizda yapilan DPPH ve ABTS radikal temizleme analizlerinden elde edilen

verilerle paralel oldugunu séylemek miimkiindiir.

Calismamizda Polygonum cognatum Meissn bitki ekstraktlarinin  antimikrobiyal
etkilerinin belirlenmesi i¢in 2 farkli yontemle ¢alisildi. Bu amagla yapilmis olan bazi
calismalarda DISK metodunu kullanan arastirmacilar bu bitkinin etanol ekstraktinin S.
aureus ve B. subtilis a kars1 antimikrobiyal aktivite gosterdigini ancak C. albicans ve E.
coli igin antimikrobiyal etkilerinin olmadigini rapor etmislerdir (Y1ldirim et al. 2003). MIK
yontemiyle yapilan bir ¢alismada ise bu bitkinin etanol ekstraktinin E. coli, S. aureus a
karst antimikrobiyal etkilerinin oldugu ancak K. pneumoniae ve C. albicans kars
antimikrobiyal etkilerinin olmadigi belirtildi (Eruygur et al. 2020). Bizim buldugumuz
veriler ise Polygonum cognatum Meissn bitki ekstraktlariin farkli mikroorganizmalarda
degisken aktivitelerinin séz konusu oldugunu gosterdi. DISK difiizyon yonteminde elde
edilen bulgulara gore Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait ekstraktlar i¢erisinde en
yiiksek inhibisyon zonlarini aseton ekstraktinin E. coli ve B. subtilis e karst (10 mm),
hekzan ekstraktinin ise sadece B. subtilis e kars1 (10 mm) gostermis oldugu belirlendi
(Tablo 4.11). Yine MIK vyontemiyle elde edilen bulgulara bakildiginda
mikroorganizmalarin biiylime inhibisyonunu artiran ekstraktlarin aseton ve hekzan oldugu

goriildii (Tablo 4.13). DISK difiizyon metodundaki verilerle tamamen paralel olarak aseton
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ekstraktinin E.coli ve B.subtilis’ a kars1 (0.312 mg/mL), hekzan ekstraktinin ise B.subtilis 'a
(0.312 mg/mL) kars1 daha duyarli oldugu belirlendi. Sonug olarak DISK difiizyon
metodunda varligi goriilen inhibisyon zonu ve MIK metodunda da Morales ve
arkadaslarinin (Morales et al. 2008) belirlemis oldugu parametrelere dayanarak Polygonum
cognatum Meissn bitkisinin metanol ve etanol ekstraktlarinin tiim mikroorganizmalara
kars1 zayif antimikrobiyal etki gosterdigi, aseton ekstraktinin E. coli ve B. subtilis a karsi
orta, diger mikroorganizmalara karsi zayif antimikrobiyal etkisinin oldugu ve hekzan
ekstraktinin ise sadece B. subtilis a karsi orta diger mikroorganizmalara karsi zayif
antimikrobiyal etkisinin varligi soylenebilir. Bu bitkinin endistriyel kullaniminin
belirlenmesi i¢in yapilan arastirmalarla da, Polygonum cognatum Meissn bitkisinin tekstil
endiistrisinde antibakteriyel dogal boyar madde olarak kullanilabilecegi belirtilmistir

(Ciice et al. 2019).

Antimikrobiyal aktivitesinin belirlenmesi amaciyla ¢alisilan Rumex patientia L. bitki
ekstraktlariin DISK difiizyon (mm) degerleri Tablo 4.12° de verildi. Inhibisyon zonu
varligi antimikrobiyal aktivitenin varliginin gostergesidir ve tabloya bakildiginda tiim
ekstraktlarin ¢aligtlan mikroorganizmalar iizerinde antimikrobiyal etkilerinin varlig
sOylenebilir. Ekstraktlar icerisinde en yiiksek inhibisyon zonu aseton ekstraktinin C.
albicans (12 mm) , E. coli, K. pneumoniae ve S. aureus e karsi (10 mm) olarak
belirlenmigken, hekzan ekstraktinin ise K. pneumoniae ve C. albicans e karsi (10 mm)
olarak belirlendi. Yine antimikrobiyal aktivite tayini igin yapilan ikinci MIK y&ntemiyle
elde edilen bulgularin yer aldig1 verilere bakildiginda (Tablo 4.14) aseton ekstraktinin
E.coli, K.pneumoniae, S.aureus, C.albicans karst (0,312 mg/mL); hekzan ekstraktinin
K.pneumoniae ve C.albicans karsi (0,312 mg/mL) daha duyarli oldugu goriildii.
Calismamizda metanol ekstraktinin her bir mikroorganizma i¢in ayni etki gosterdigi
goriildii. Ancak metanol ekstrakti kullanilarak MIK ydntemiyle yapilan bir bagka
calismada ise bu ekstraktin mikroorganizmalar iizerinde farkli etkilerinin oldugu rapor
edildi (Ceylan et al. 2019). Sonug olarak ¢alismamizda DISK difiizyon metodu verilerinin
varligi ve MIK metodunda Morales ve arkadaslarmin (Morales et al. 2008) belirlemis
olduklari parametreler 1s1ginda, Rumex patientia L. bitkisinin metanol ve etanol
ekstraktlarinin calisilan mikroorganizmalara karsi zayif antimikrobiyal etki gosterdigi,

aseton ekstraktinin E.coli, K.pneumoniae, S.aureus, C.albicans kars1 orta, B.subtilis’ a
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kars1 zay1f etkisinin oldugu; hekzan ekstraktinin ise K.pneumoniae ve C.albicans kars1 orta

ve E.coli, B.subtilis, S.aureus e karsi zayif antimikrobiyal etkisinin oldugu goriildii.

Arastirmasini  yapmis oldugumuz bitkilerin igerdigi fitosterol ve ADEK vitamin
analizlerine de bakildi. Tablo 4.17” deki sonuglara gore Polygonum cognatum Meissn
bitkisi iceriginde yagda eriyen vitaminlerden en fazla D vitamini oldugu goriilse de K
vitamini ve a-tokoferol miktarlarinin da yiiksek oldugu goriildii. Yine bu bitkinin j3-
sitosterol ve stigmasterol bilesenlerini ve ayn1 zamanda A vitaminin bir formu olan retinol
asetati da yiiksek miktarda icerdigi tespit edildi. Ulusoy ve ekibi Sivas ydresinden
topladiklar1 Polygonum cognatum Meissn bitkisinin sokslet ekstraksiyon yontemiyle
hazirladigi etanol ekstraktinda A ve E vitamin degerlerini incelemislerdir. Vitamin analiz
sonuclarina gore bitkinin 6nemli miktarda E vitamini igerdigi ancak A vitamini igermedigi
gortilmistir (Ulusoy et al. 2017). Bizim ¢alismamizda da A vitamini formlarindan olan
retinol miktariin ¢ok diisiik miktarda ¢iktigi, retinol asetat miktarinin belirgin diizeyde
oldugu belirlendi. Ayn1 zamanda ¢alistigimiz bitkinin E vitamin formlarindan biri olan a-
tokoferol miktarint da 6nemli 6lglide icerdigi goriildii. Vitamin degerlerindeki farkliliga,
bitkinin yetisme kosullar1 ve kullanilan ekstraksiyon yonteminin neden oldugu
diistiniilebilir. Rumex patientia L. bitkisinin vitamin ve sterol bilesenlerinin yer aldigi
Tablo 4.18’ e bakildiginda d-tokoferol ve a-tokoferol miktarlarinin diger vitaminlere gore
yiiksek ¢iktig1 goriilmektedir. Bununla birlikte retinol asetat ve D vitamini miktarlarinin K
vitaminine gore yliksek ciktigi goriilmektedir. Yine bu bitkideki fitosterollerden [3-
sitosterol ve stigmasterol bilesen miktarlarinin olduk¢a yiiksek ¢iktigi belirlendi. Elde
edilen veriler 1518inda Rumex patientia L. bitkisi a-tokoferol ve &-tokoferol igeriginin
yiiksek olmast nedeniyle lipit peroksidasyonu engelleyerek lipit peroksidasyon kaynakli
hastaliklar1 6nleyebilecegi sdylenilebilir. Gidalardan alinan fitosterollerin serum kolesterol
ve diisiik yogunluklu kolesterol (LDL) emilimini azaltici etkilerinin varligi bilindiginden,
bu konuyla ilgili yapilacak diger ¢alismalara katki saglayacagi diistiniilmektedir (Ates and
Velioglu 2005).

Yag asiti ve aromatik bilesen igeriklerini inceledigimiz bitki tiirlerine ait verilere
bakildiginda Polygonum cognatum Meissn bitkisine ait tiim ekstraktlarin ve kuru bitkinin
esansiyel yag asitlerince zengin oldugu ve yiliksek oranda doymamis yag asiti igerdigi

goriilmektedir (Tablo 4.15) . En yiiksek doymamis yag asiti miktarina sahip olan ekstraktin
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%85,26 etanol oldugu ve bu degeri %80,82 ile kuru halinin takip ettigi tespit edildi. Ayni
zamanda yine bu bitkinin ekstraktlara gecen aromatik bilesenlerinin analiz sonuglarina
bakildiginda her bir esktrakta gecen aromatik bilesenlerde kiigiik farkliliklarin mevcut
oldugu, yine de yiiksek oranda esansiyel yag asitleri ve bu yag asitlerinin tiirevlerinin
miktarca fazla oldugu tayin edildi (Tablo 4.19, Tablo 4.20, Tablo 4.21, Tablo 4.22). Sivas
yoresinden toplanan Polygonum cognatum Meissn bitkisinin etanol ekstraktinin kimyasal
bilesenleri ile ¢alismamizdaki veriler karsilastirildi ve ayni isimli 10 bileseni (Loliolide,
neofitadien, 2-pentadekanon,6,10,14-trimetil, palmitik asit, etil 9-hekzadekenoat,
hekzadekanoik asit etil ester, fitol, etil linoleolat, oktadekanoik asid etil ester ve ikosan)
icerdikleri tespit edildi. Buna ragmen bu ¢alismalar sonucunda tespit edilen bilesiklerin
biiyiik bir gogunlugunun farkli olduklari belirlendi (Eruygur et al. 2020). Bitkinin yetistigi
kosullarin analiz sonucundaki bilesenlerdeki farkliligin nedenlerinden biri olabildigi
diistiniilebilir. Rumex patientia L. bitkisine ait yag asitlerinin yer aldigi verilere
bakildiginda tiim ekstraktlarin ve kuru halinin igerdigi yag asitlerinden biiyiik cogunlugun
esansiyel yag asiti oldugu ve yine yiikksek miktarlarda doymamis yag asiti igerdigi
goriilmektedir. %83,76 ile en fazla doymamis yag asiti miktarina sahip olan ekstraktin
metanol oldugu ve bu degerin igerisinde %58,41 inin sadece linolenik asit oldugu goriildii
(Tablo 4.16). Bu bitkinin ekstraktlarindaki aromatik bilesen analiz sonuglarinda bazi
bilesenlerce farkliliklar olsa da, esansiyel yag asitleri ve tlirevlerince zengin oldugu
belirlendi. Ayrica bu bitkinin etanol ekstraktinda yer alan 13-dokosenamid bileseninin
varlig1 da belirgin miktarda tespit edildi (Tablo 4.23, Tablo 4.24, Tablo 4.25 ve Tablo 4.26).

Polygonum cognatum Meissn bitkisinin antikanser etkilerinin belirlenmesi i¢in yapilan
caligmalarda; MCF-7 kanser hiicre hatti tizerindeki etkilerinin yer aldig1 veriler Tablo 4.27°
de yer almaktadir. Bu verilere goére tiim ekstraktlarin doza bagli olarak biiylime
inhibisyonunu belirli diizeyde artirdig1 ve en yiiksek biiyiime inhibisyon etkisi gosterdikleri
konsantrasyonlarin 1000 pg/mL oldugu goriilmektedir. En etkili ekstraktin hekzan
ekstrakti oldugu ve en yliksek konsantrasyon degerindeki biiylime inhibisyon oram
%33,28+0,77 olarak bulundu. Ayni konsantrasyon degerinde diger ekstraktlarin biiyiime
inhibisyon yiizdelerinin siras1 ile metanol %40,59+0,88, etanol %85,33+0,43, aseton
%50,95+0,35 oldugu goriildi. MCF-7 kanser hattiyla yapilan bir bagka ¢alismada bu
bitkinin su ekstrat1 kullanildigi, 1000 pg/mL konsantrasyonunda %44,6 biiyiime
inhibisyonu gosterdigi ve ICso degerinin ise 400 pg/mL oldugu rapor edilmistir (Sarag et al.
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2018). MDA-MB-231 gogiis kanseri hiicre hatti ile yapilan bir ¢alisma sonucunda da
Polygonum cognatum  Meissn  bitkisinin  etanol  ekstraktinin 1000  ug/mL
konsantrasyonununda %33 civarinda biiylime inhibisyonu gosterdigi ve ICsg degerinin ise
53 pg/mL oldugu belirtilmistir (Eruygur et al. 2020). Calismamizda ki bitki ekstraktlarinin
PC3 kanser hiicre hattindaki etkisine bakildiginda (Tablo 4.28) tiim eskraktlarda doza baglh
hiicre canliligin1 azaltict etkilerinin goriildiigli; metanol ekstraktinin 100 pg/mL
konsantrasyonunda anlamli inhibisyon gerceklestirdigi (%42,91£1,79) ancak diger
ckstraktlarin sadece en yiiksek derisim olan 1000 ug/mL’ de hiicre canliligina anlamli
olarak etki ettigi belirlendi. Polygonum cognatum Meissn bitkisiyle yapilan antikanser
caligmalarinda bu bitkinin diger ¢alisilan iki kanser hiicre hatlarina gore MKN-45 hiicre
hatt1 tlizerinde belirgin bir sekilde hiicre proliferasyonunu diisiiriicii etkisinin oldugu
yapilan testlerle belirlendi (Tablo 4.29). Tim esktraktlarin doza bagli olarak hiicre
proliferasyonunu engelledigi ve tim ekstraktlarin 100 pg/mL konsantrasyon degerinin
altinda hiicrelerin proliferasyonunu yari yariya azalttigi goériilmektedir. Tablo 4.30° da
verilen degerlere bakilarak en etkili ekstraktin hekzan oldugu ve ICsp degerinin 1,84 pg/mL
oldugu belirlendi. Genel olarak hiicre hatlar1 lizerinde bitki 6ziitlerinin antikanserojen etki
potansiyelinin oldugunu séyleyebilmek igin, ICso degerlerinin Ulusal Biyoteknoloji Bilgi
Merkezi (NCBI) kanser enstitiisii tarafindan kabul goéren 100 pg/mL degerinin altinda
olmas1 gerekmektedir. Tablo 4.30° da ICso degerlerine bakilarak hiicre hatlar
karsilagtirildiginda tiim ekstraktlarin MKN-45 hiicre hatt1 {izerinde antiproliferatif
aktiviteye sahip oldugu goriildii.

Rumex patientia L. bitkisinin sitotoksik etkilerinin belirlenmesi adina yapilan ¢alismalar;
bitkide izole edilen farkli bilesenlerin bir kisminin, MCF-7 (insan gogiis kanseri), HM02
(Insan gastrik adenokarsinoma) ve HEPG2 (insan karaciger kanseri) kanser hiicre
hatlarinin bilyime inhibisyonlarini artirdigini  gostermistir (Demirezer et al. 2001).
Calismamizda antikanser etkilerinin arastirildigit Rumex patientia L. bitkisinin, MCF-7
kanser hiicre hatt1 tizerindeki etkilerine ait veriler Tablo 4.31° de verildi. Tiim ekstraktlarin
doza bagli olarak biiylime inhibisyonunu artirdig1 ve en yiiksek inhibisyon etkisinin 1000
pg/mL konsantrasyonlarinda oldugu gortildii. En etkili ekstraktin hekzan ekstrakti oldugu
ve en yiiksek konsantrasyon degerindeki biiylime inhibisyon oraninin ise %32,81+1,11
olarak bulundugu belirlendi. Yine ayni konsantrasyon degerinde diger ekstraktlarin

biliylime inhibisyon yiizdelerinin sirasi ile metanol %63,33+2,34, etanol %61,01+1,89,



116

aseton %57,88+1,52 oldugu goriildii. PC3 kanser hiicre hatt1 izerindeki etkilerine bakilan
Rumex patientia L. bitkisinin tiim ekstraktlarinin doza bagli biiylime inhibisyonunu
arttirdig1 ve % canlilik degerlerinin azaldig goriilmektedir ( Tablo 4.32) . 1, 10, 100 pg/mL
konsantrasyon degerlerinde aseton ekstraktinin diger ekstraktlara gére daha fazla biiyiime
inhibisyonu gosterdigi goriilmiistiir. Aseton ekstraktinin en fazla biiyiime inhibisyonu
gosteren konsantrasyon degeri 10 pg/mL oldugu goriildii (%52,82). Aseton esktraktinin
100 pg/mL (%52,66) ve 1000 ug/mL’ deki (%52,08) konsantrasyonlarinin, 10 pg/mL’ deki
konsantrasyonun olusturdugu biiylime inhibisyonundan farkli sonuglar gostermedikleri
belirlendi. 1000 pg/mLkonsantrasyon degerinde % canlilik degerlerinin tiim ekstraktlar
icin %50 civarinda oldugu tespit edildi. Tablo 4.34 de yer alan ICsp degerlerine bakildigin
da 29,272 ng/mL degeri; aseton ekstraktinin PC3 kanser hiicre hatt1 tizerinde sitotoksik
etkisinin var oldugunu gostermektedir. Rumex patientia L. bitki ekstraktlarinin MKN-45
hiicre hatt1 tizerindeki etkilerinin yer aldigi Tablo 4.33” e bakildiginda; aseton esktrakti
haricinde diger ekstraktlarin 10 pg/mL konsantrasyon degerinde biiyiime inhibisyonu
gosterdigi goriildi. Bu biiylime inhibisyonunun doza bagli olarak artis gosterdigi
sOylenebilir. Aseton ekstraktinin en etkin oldugu konsantrasyon 1000 pg/mL olup biiylime
inhibisyon miktariin %39,36+1,21 oldugu belirlendi ve bu degerin diger tim esktraktlar
icerisinde en diigikk % canlilik miktar1 oldugu goriildii. Rumex patientia L. bitkisinin 4
farkli ekstraktinin diger ¢alisilan iki kanser hiicre hatlarina gére MKN-45 hiicre hatti
tizerinde belirgin bir sekilde % canlilik miktarin1 diisiiriicii etkisinin oldugu Tablo 4.34” de
yer alan ICsg degerlerine bakilarak anlasildi. 1Cso degerlerinin Ulusal Biyoteknoloji Bilgi
Merkezi (NCBI) kanser enstitiisii tarafindan kabul géren 100 pg/mL degerinin altinda
olmas1 gerektiginden tablodaki degerlere bakilarak MKN-45 hiicre hatt1 i¢in aseton harig
diger ekstraktlarin antiproliferatif aktiviteye sahip oldugunu sdylemek miimkiindiir. MKN-
45 hiicre hattinda metanol ekstrakt1 64,81 pg/mL degeriyle en iyi ICso degerine sahiptir.
PC3 hiicre hatt1 i¢in aseton ekstraktinin diger ekstraktlara gore antiproliferatif etkiye sahip
oldugu, MCF-7 hiicre hatlar1 i¢in ise tiim ekstraktlarin kabul gdren bir antiproliferatif
etkisinin olmadig: tespit edildi. Elde edilen sonuglara bakildiginda, yapilan ¢aligsmalar da
g0z Oniine alinarak (Demirezer et al. 2001) bitki igeriginde yer alan biyoaktif bilesenlerin,

hiicre hatlar1 tizerinde farkli etkilerinin oldugu sdylenebilir.
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Sonug olarak; gida olarak tiiketilen ancak son yillarda tiiketilme siklig1 azalan Polygonum
cognatum Meissn ve Rumex patientia L. bitkilerinin yiiksek degerde yararli fitokimyasal
bilesenleri ve insanlar i¢in ¢ok dnemli elzem yag asidi bilesiklerini igerdigini, antioksidan
aktiviteye sahip olmasi ile lipit hasarini ve oksidatif hasarin neden oldugu 6zellikle kanser
gibi bircok hastaliklarin dnlenmesinde faydali olabilecegi sdylenebilir. Ayrica sitotoksik
etkilerinin belirlenmesi i¢in yaptigimiz ¢alismalar sonucunda elde ettigimiz verilerle, her
iki bitkinin 6zellikle mide kanserini 6nlemede yardimci olabilecegi ya da uygun tedavi
yontemlerinde kullanilabilme olanagini arttirabilecegi diisiiniilebilir. Bu c¢alismamizin
sonuglarina bagli olarak ileride yapilacak galismalarin hayvan deneyleri ile desteklenmesi,
sonuclarin daha iyi gozlemlenebilmesinde faydali olacaktir. Ayrica belirlenen etken
maddelerin izolasyonu saglanip, daha etkin ve daha hassas analizler gergeklestirilerek bu
maddelerin ilag sektoriinde 6nem arz edebilecegini ve etki mekanizmalari {izerine

yapilacak ¢aligmalara da katki saglayabilecegini diisiinmekteyiz.
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