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OZET
ENDEMIK Anthemis fumariifolia Boiss. BITKISININ FITOKIMYASAL VE
BIYOLOJIK AKTIVITE ACISINDAN ARASTIRILMASI
Tugbanur TUYSUZ
Farmakognozi Anabilim Dali
Anadolu Universitesi, Lisanstistii Egitim Enstitiisii, Ocak 2025
Danisman: Prof. Dr. Temel OZEK

Bu tez calismasinda Eskisehir Giinyiizi Kavuncu Koyii Tuzlu alan bolgesinden toplanan
endemik Anthemis fumariifolia Boiss. bitkisinin kapsamli fitokimyasal ve biyolojik
aktivite ¢aligmalar1 gergeklestirilmistir. Bu amagla bitkinin n-hekzanli (HE), kloroformlu
(KE) ve metanollii (ME) ekstreleri maserasyon yontemiyle elde edilmis ve LC-HRMS
sistemiyle elde edilen ekstrelerin fitokimyasal icerigi aydinlatilmistir. Bitkinin toprak
iistli kismindan su distilasyonu yontemiyle ugucu yagi (UY) elde edilmistir. Ugucu yagin
bilesimi gaz kromatografisi- kiitle spektrometrisi (GC-FID/MS) ile belirlenmistir. Fatty
Acids Extraction Kit (Sigma) kullanilanarak bitkinin sabit yagi elde edilmis ve
fitokimyasal i¢erigi belirlenmistir. Ekstreler tiirevlendirildikten sonra GC/FID ve GC/MS
sistemleriyle igerikleri analiz edilmistir. Bitkinin toprakiistii, ¢igek ve kok kisimlarinin
hekzanli ekstrelerinin UPC2-PDA sistemi yardimiyla vitaminler ve karotenoitler
bakimindan igerigi, ICP-OES sistemiyle ise mineral igerigi belirlenmistir. Ekstreler ve
ugucu yag degisik aktivite (DPPH, CUPRAC, TEAC, Anti- o- amilaz testleri)
calismalarina alinarak biyolojik 6zellikleri tespit edilmistir. Calismada, %70 sulu ME en
yiiksek verime (%5,15) sahip olmustur. Ugucu yag analizinde kamazulen (%27,2) ve
trans-krizantenil asetat (%20,5) major bilesikler olarak tespit edilmistir. Mineral
analizlerinde cicek ekstresinde Na (4,9 mg/g), Mg (2,1 mg/g) ve Ca (3,7 mg/g), kok
ekstresinde ise K (19,9 mg/g) en yiiksek seviyelerde bulunmustur. Sabit yag analizinde
hekzadekanoik asit metil ester, B-sitosterol ve nonakosan gibi bilesenler, LC-HRMS
analizlerinde ise klorojenik asit, vanilik asit gibi fitokimyasal agidan 6nemli bilesiklerin
varlig1 tespit edilmistir. Biyolojik aktivite testlerinde hem UY hem de ME yiiksek
antioksidan kapasite sergilemistir. Anti-a-amilaz enzim inhibisyonunda KE, ME ve UY

yuksek aktivite gosterirken, HE en diisiik etkiye sahip olmustur.

Anahtar Sozciikler: Anthemis fumariifolia, Ugucu bilesik, Kimyasal kompozisyon,

Biyolojik aktivite, Tiirevlendirme



ABSTRACT

PHYTOCHEMICAL AND BIOLOGICAL ACTIVITY INVESTIGATION OF
ENDEMIC Anthemis fumariifolia Boiss.
Tugbanur TUYSUZ
Department of Pharmacognosy
Anadolu University, Graduate School, January 2025
Supervisor: Prof. Dr. Temel OZEK

In this thesis study, comprehensive phytochemical and biological activity studies were
conducted on the endemic plant Anthemis fumariifolia Boiss. For this purpose, n-hexane
(HE), chloroform (KE), and methanol (ME) extracts of the plant were obtained using the
maceration method, and the phytochemical content of the extracts was elucidated using
the LC- HRMS system. The essential oil (UY) from the aerial parts of the plant was
obtained by hydrodistillation. The composition of the essential oil was determined using
a gas chromatography-mass spectrometry (GC-FID/MS). The fixed oil of the plant was
extracted using a Fatty Acids Extraction Kit (Sigma), and its phytochemical content was
determined. After the extracts were derivatized, their contents were analyzed by GC/FID
and GC/MS systems. The content of vitamins and carotenoids in the hexane extracts of
the aboveground, flower and root parts of the plant were analyzed by UPC?-PDA system
and mineral content was determined by ICP-OES system. The extracts and essential oil
were subjected to various activity studies (DPPH, CUPRAC, TEAC, and Anti- a- amylase
tests) and their biological properties were determined. In the study, 70% aqueous ME had
the highest yield (5.15%). In the essential oil analysis, chamazulene (27.2%) and trans-
chrysanthenyl acetate (20.5%) were identified as major compounds. Mineral analysis
revealed that the highest levels of Na (4.9 mg/g), Mg (2.1 mg/g), and Ca (3.7 mg/g) were
found in the flower extract, while K (19.9 mg/g) was most abundant in the root extract.
The presence of phytochemically important compounds such as hexadecanoic acid
methyl ester, B-sitosterol and nonacosan were detected in fixed oil analysis, and
chlorogenic acid and vanillic acid in LC-HRMS analysis. In biological activity tests, both
UY and ME exhibited high antioxidant capacity. In anti-a-amylase enzyme inhibition,
KE, ME and UY showed high activity, while HE had the lowest effect.

Keywords: Anthemis fumariifolia, Volatile compounds, Chemical composition,
Biological activity, Derivatization,
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1. GIRIS VE AMAC

Dogadaki tiim canlilar bir arada (mikroorganizmalar; hayvanlar, bitkiler ve insanlar)
yasamin dengesini olusturmaktadir. Mitolojide insanlara verilen en kiymetli hediye
olarak tanimlanan bitkiler insanin hizmetindedir ve insanoglunun varolusundan bu yana
bitkilerle etkilesimi siiregelmektedir (Gezgin, 2006). Kuzey Irak’ ta bulunan Sanidar
magarasinda 1957 yilindaki arkeoloji ¢aligmalarinda ortaya c¢ikarilmis Yontma Tas
Devrine ait mezarlar insanlarin bitkilerle iliskisinin baslangicina 1s1k tutan en eski verileri
barindirmaktadir. Bir samana ait oldugu diisiiniilen 60 bin yillik bir mezarda, giil, hatmi,
peygamber ¢igegi (Centaurea cyanus), ebe giimeci (Malva sylvestris), efedra (Efedra sp.),
kanarya otu (Senecio vulgaris), civanpergemi (Achillea millefolium) gibi bitki tiirlerinin
oldugu saptanmustir. Oldiikten sonra yasamin devamma inandiklar1 i¢in bu bitkilerin
mezara konuldugu tahmin edilmektedir. Bu bitki tiirleri giiniimiizde de tibbi bitki olarak

onemini korumaktadir (Baytop, 1999b; Kendir ve Giiveng, 2010).

Bitkiler yaygin olarak gida ve tedavi amagh kullanilmaktadir. Bitkiler i¢erdikleri primer
ve sekonder metabolitlerden kaynakli dogrudan veya dolayli olarak terapotik etkiye
sahiptirler. Diinya Saglik Orgiitii’ ne gére diinyada ortalama 4 milyar insan hastaliklarmi
gidermede ilk ¢oziim olarak bitkilere bagvurmaktadir. Ayrica giiniimiizdeki sentetik
ilaglarin ortalama %25’ ini bitkisel kokenli etken maddeler (kinin, vinbilastin, rezerpin
vb.) olusturmaktadir (Farnsworth vd, 1985). Tibbi bitkiler giliniimiiz tibbi ilaglarin
bir¢ogunun Onciisii olmustur. Bazi ilaglarin etken maddelerinin ¢esitli yollarla izolasyonu
ve preperasyonu ek olarak da bu etken maddelerden ilham alinarak sentezlemis sentetik
maddeler ile hazirlanmaktadir (Baytop, 1999b). Bitkilerden elde edilen bilesiklerin
terapotik potansiyeli ilk olarak Merck tarafindan 1826 yilinda morfinin eldesi ve
sonrasinda 1899’ da Bayer tarafindan Salix alba’ dan salisinin eldesi ve ondan yari
sentetik aspirinin piyasaya siirlilmesiyle ortaya konulmustur (Veeresham, 2012).
Giliniimiizde teknolojinin gelismesiyle birlikte bitkiler {izerine yapilan ¢alismalar artmis
ve teropotik etkili bitkilerin geleneksel kullanimina bilimsel bir zemin olusturmak i¢in

etnobotanik ve etnofarmakolojik ¢alismalar hiz kazanmistir.

Diinyada toplamda 490 familyayadan 13.553 cins ve 258.650 tiir kapali tohumlu bitki
oldugu kabul edilmektedir. Bu bitkilerin 59.300 tiirii monokotil ve 199.350 tiiriiyse dikotil
bitkidir (Thorne, 2002).



Tiirkiye ise 174 familyaya ait 1251 cins ve 12.000 den fazla tiir ve taksonu barindirdigi
kabul edilmektedir (Giiner vd., 2000). Endemizm y&niinden yurdumuz olduk¢a kiymetli
bir bolgedir. Ulkemizdeki endemik tiir say1s1 2890 civarmdadir (Giiner vd., 2000).

Diinya Saglik Oriitiiniin yayimladig1 raporlara gore tedavi amaciyla kullanilan tibbi
bitkilerin sayst1 20.000 civarinda seyir etmektedir (Gallaher vd., 2006). Tiirkiye’ de ise
tibbi amagli kullanilan bitkilerin sayis1 500 civarindadir (Baytop, 1999).

Bitkiler yapilarinda hayati fonksiyonlar i¢in dogrudan gerekli olmayan ancak cevresel
adaptasyon, savunma ve rekabet gibi 6zel islevler i¢in iiretilen cesitli sekonder
metabolitler barindirirlar. Sekonder metabolitler, organizmalar tarafindan temel hayati
fonksiyonlar i¢in dogrudan gerekli olmayan ancak g¢evresel adaptasyon, savunma ve
rekabet gibi 0zel islevler i¢in iiretilen organik bilesiklerdir. Bitkilerde farkli metabolik
yollarda sentezlenen bu maddelerin kimyasal yapilar1 da birbirlerinden oldukca farklidir.
Sekonder metabolitler bitkilerin temel islevleri i¢in dogrudan gerekli olmasa da bitkiyi
insektisitlerden, oksidan ajanlardan ve ultraviyole radyasyon gibi dis etkilerden korudugu
diistiniilmektedir. Sekonder metabolitlere steroidler, flavonoidler, saponinler, alkaloitler,
terpenler ve fenolik bilesikler ornek olarak gosterilebilir. Sekonder metabolitler
antioksidan, antikanser, antifungal, antienflamatuar, antidiyareik, antihelmintik,
antihistaminik, antihipertansif, agri kesici gibi bir¢ok terapotik etkilere sahiptir (Aftab,
2019; Lattanzio, 2013).

Fazlaca biyoaktiviteye sahip Anthemis cinsine mensup olan Anthemis fumariifolia icin
literatiirde yeterli sayida ve kapsamda ¢aligma yoktur. Bu ¢alismada amacimiz Anthemis
fumariifolia bitkisini fitokimyasal ve biyolojik aktiviteleri agisindan aydinlatmaktir. Tez
calismasinda Tirkiye i¢in endemik bir tiir olan Anthemis fumariifolia Boiss. bitkisi

tizerinde fitokimyasal ve biyolojik aktivite calismalar1 gergeklestirilmistir.



2. KAYNAK BILGISi
2.1 Asteracae Familyasi

Aster ismi Latince ‘yildiz’ anlamina gelmektedir. Tiir yildiz bigiminde ¢igeklenmesinden
kaynakli bu ismi almistir. Familyanin sinonim adi Compositae ise Latince ‘kombine’
anlamma gelmektedir. Cok sayida kiigiik ¢icek toplulugu bigimindeki ciceklenme
durumundan dolay1 bu ismi almigtir (Christenhusz vd, 2017, s. 602-603).

Asteracae familyasinin ¢ogu otsu, ¢ok az bolimii cali formundadir. Ayrica cigekli
bitkilerin en biiyiik familyasidir. Diinya iizerinde kiiresel bir yayilim gostermektedir.
Diinyada 1688 cinse ve 25.000-30.000 tiire sahip bir familya oldugu tahmin edilmektedir
(Funk vd., 2005). Asteraceae familyasi 1693 takson igermesiyle Tiirkiye florasinin en
genis familyasi olarak bilinmektedir. Ayrica sahip oldugu endemik bitkiler bakimindan

da en zengin familya olarak kayitlarda gegmektedir (Giiner ve Aslan, 2012).

Asteraceae familyasindaki bitkilerin yapraklari alternat veya karsilikli, stipulsuz, tam
kenarli, farkl sekillerde pargali durumda ve nadiren de hepsi tabandadir. Kapitulalari ¢cok
sayida cicekten olusmaktadir. Az sayidaki kismu tek cigeklidir. Cigekleri sapsiz durumda
ve braktelerden olusan koruyucu bir involukrumla c¢evrili kapitulumda toplanmistir
(Dogan ve Sorkun, 1999; Se¢men vd., 2000). Cogunlukla ¢igekleri hermafrodit, nadiren
de tamami erkek veya disi durumdadir. Dis tarafinda bulunan ¢igekler ¢ogunlukla dilsi
korolloya sahiptir. Tabanda ise kisa bir korolla tiipii barindirir. I¢ tarafta konumlanan
cigekler ise ¢cogunlukla tiipsii korollaya sahiptir. Meyveleri tek tohumludur ve sipsela
veya aken olarak tanimlanirlar. Sekilleri fusiform, obovoid, kdseli veya yuvarlak olabilir

(Achika vd., 2014).

Familyanin fitokimyasal igerigi olduk¢a zengindir. Baslica seskiterpen laktonlar olmak
tizere cesitli terpenik bilesikler, flavonoidler ve bir¢ok fenolik bilesigi yapilarinda
bulundururlar. Zengin fitokimyasal yapilar1 sayesinde ¢ok sayida iiyesi tibbi bitki olarak

kullanilmaktadir (Tanker ve Coskun, 2014).

Asteraceae familyasi bitkileri tibbi bitkisel caylar ve standardize ekstreler halinde veya
dermokozmetik ve kozmetik gibi pek cok alanda kullanilmistir. Familyanin tibbi
bitkilerine Anthemis nobilis, Matricaria recutita, Artemisia absinthium, Taraxacum
officinale, Achillea millefolium, Tanacetum parthenium, Arnica montana 6rnek olarak
gosterilebilir (Lundh vd., 2006).



2.1.1 Anthemis L. cinsi

e Alem: Plantae

e Sube: Magnoliophyta (Kapali tohumlu)
e Smif: Manolipsida (Dikoltiledon)

e Takim: Astrales

e Familya: Asteraceae

e Cins: Anthemis

Anthemis cinsi sahip oldugu 210’ dan fazla tiiriiyle familyasinin en genis ikinci cinsidir
(Bremer ve Humpheries, 1993). Literatiirde Anthemis cinsi 3 seksiyona ayrilmaktadir.
Bunlar; Anthemis, Maruta ve Cota olarak adlandirilmistir. Anthemis 29, Maruta 6 ve son
olarak Cota 15 tiirii biinyesinde barindirmaktadir (Davis, 2008). Anthemis cinsi Tiirkiye
Floras1” nda 83 taksonla temsil edilmektedir. Bu taksonlar 29’u Tiirkiye i¢in endemik

olan 53 tiire ait olan bitkilerdir (Davis, 1970; Hamzaoglu vd., 2011).

Bir ya da iki yillik bitkilerdir. Govdeleri basit ya da dallanmis sekildedir. Yapraklar
cogunlukla 1-3 pinnat bazen basit, birincil segmentler, loblarda genelde 3 veya daha fazla,
pinnat, pektinat ya da palmat olaral boliinmiis durumdadir. Kapitulum tek ¢iplak, ¢icek
durumlan radial ya da diskoid, involukrum yar1 kiiremsi, ters koni veya silindirik
biciminde; brakteler kiremitimsi, ¢ogunlukla 3 seriate, yaygin olarak da zarimsi
kenarlidir. Reseptakulum konveks ya da konikal, brakteol linear lanseolat, subulat veya
oblanseolat zarims1 ya da kikirdaksi, sivri, akiiminat. Brakteoller disk cigekler kadar
uzun, bazen onlardan daha da uzundur. Cigekler ¢ogunlukla fertile, dilcikler beyaz ya da
sar1, az bir kismi mora ¢alan, korolla tipleri bazen akenler iizerinde kalicidir. Disk
bicimindeki ¢igekler tiibiiler, 5 disli, sar1, nadiren mora ¢alan, korollalar bazen dipte siskin
durumdadir. Kesitlerde meyveler ¢ogunlukla onkonikal, silindirik ya da az ¢ok kare
bigiminde bazi durumlarda sirt karin yoniinden yassilmis, piiriizsiiz, boyuna sekilde
yumru gibi siskin, papiisler yok ve akenin iizerinde kenar1 kivrilmig durumda koronaya
erismis veya tarafta cevresini sarip uzamis ya da dil seklinde bir kulak¢ik

goriiniimiindedir (Grierson ve Yavin, 1978).

Anthemis cinsinin tiir sayis1 100 civarindadir. Ayrica iilkemizde 52 tiir Anthemis cinsi

yetismektedir (Grierson ve Yavin, 1978). Halk arasinda papatya olarak gegmektedir.



Anthemis tiirlerinin ¢esili biyolojik aktiviteye sahip oldugu bilinmektedir. Tiirk halk
hekimliginde hemoroit, 0ksiirtik, grip, astim, karin agrisi, astrointestinal rahatsizliklar ve
bobrek taglarinin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir (Baytop, 1999; Goneng vd.,
2011; Kiiltiir, 2007; Tuzlaci ve Senkardes, 2011; Ugurlu ve Secmen, 2008).

Anthemis cinsine ait tiirler ayni1 zamanda bitki ¢ay1 olarak ve gida aromalarinin yani sira
kozmetik ve ilag ensdiistrisinde de kullanilmaktadir. Esas itibariyle seskiterpen lakton
tagimalariyla taninmiglardir ve flavonoitlerce oldulga zengindirler (Pavlovi¢ vd., 2006;

Vuckovié vd., 2006).
2.1.2 Anthemis fumariifolia tiiriiniin morfolojik 6zellikleri

A. fumariifolia, Akdeniz ikliminin hakim oldugu bolgelerde dogal olarak yetismektedir
(Gorsel 2.1) (Baytop, 1999a). Tiirkiye’ nin i¢ Anadolu, Akdeniz ve Ege bolgelerinde
yaygin olarak goriilen bu bitki, kurak ve tasli topraklarda yetisebilmesiyle bilinir (Giiner
ve Aslan, 2012).

Gorsel 2.1

Anthemis fumariifolia Bitkisi

A. fumariifolia, dik ve yiikselici bir yapiya sahip, yumusak tiiyld, tek yillik bir bitkidir.
Govdesi genellikle dallanmis olup, 10-15 cm boyuna ulasabilir. Yapraklar: 1,5-2 cm
uzunlugunda ve bir veya iki kez derin parcalidir. Yaprak segmentleri basit veya 3-5

parcal1 olup, genellikle dar ve ¢izgisel (lineer) bir yapiya sahiptir.

Kapitula (¢igek baslari) 1s1nsal olarak diizenlenmis olup, kalin bir ¢igek sap1 (pedunkul)
tarafindan tasinir. Cicek baslarii c¢evreleyen involukrum yaklagik 0,75-1 cm
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genisligindedir ve olgunlastiginda taban1 sertlesir. Involukrum pullari, dista yumurtamsi
mizrakst (ovato-lanseolat) olup, i¢ kisimdakiler ise sivri ve uzun ugludur. Anthemis
tiirlerinin ¢ogunda oldugu gibi, kapitulum, cesitli bocekler tarafindan tozlasir ve bu
sayede yayilis gosterir. Cigekleri aromatik bir kokuya sahip olmasi, polinatorlerin ilgisini

¢eker ve bitkinin tozlagma basarisini arttirir (Baytop, 1999a; Davis, 1970).

Reseptakulum konik bir yapiya sahiptir ve iizerinde yer alan brakteler genellikle
yumurtamsi ya da ters mizraksi (oblanceolat) seklindedir. Bu braktelerin uclar kisa ve
sivri (akuminat) yapidadir. Bitkinin dilsi ¢i¢ekleri yaklasik 4-6 mm genisliginde olup,
sayilar1 12 adettir. Tiipsii ¢igekleri ise olgunlastik¢a taban kisminda siskinlesir ve yaklagik

3-3,5 mm uzunlugundadir.

Meyveleri aken ve 1,5-2 mm uzunlugundadir. Obkonik sekilli olan bu meyveler, silindirik
yapidadir Ve {izerinde belirsiz damarlar bulunur. Akenler genellikle lentikiiler (noktali)
ve hafif ¢cikintihdir. Meyve uglar1 kulak benzeri bir yapr gosterir ve genellikle seffaf

olmayan, kenarlar1 disli bir yapidadir.

Bu bitki tiirii, yol kenarlari, stepler ve tarla gibi acik alanlarda dogal olarak yetisebilir

(Davis, 1970).

A. fumariifolia, kurak ve tash topraklara dayaniklidir ve genellikle giinesli, agik alanlari
tercith eder. Toprak agisindan secici olmamakla birlikte, 1yi drene edilmis topraklarda
daha iyi gelisir (Gliner ve Aslan, 2012). Bitki, diisiikk nem ve besin maddesi igerigine sahip
alanlarda dahi biiylime yetenegi gdsterir ve bu nedenle erozyon kontrolii gibi ekolojik

islevlere sahiptir.

Bitkinin gicekleri, yiiksek oranda flavonoit, terpenoid ve fenolik bilesikler icermektedir.
Bu kimyasal bilesikler, bitkinin morfolojik yapisiyla yakindan iliskilidir, ¢linkii ¢icek ve
yapraklarin yiizeyindeki salgi bezleri bu bilesiklerin iiretiminde rol oynar. (Albayrak ve
Aksoy, 2013).

2.2 Anthemis Tiirlerine Ait Etnobotanik Calismalar:

Diinya genelinde genis yayilim gosteren Anthemis tiirleri, tibbi, aromatik ve ekonomik
degeri nedeniyle uzun yillardir halk hekimliginde kullanilmistir (Baytop, 1999; Davis,
1970). Tirkiye, Anthemis tiirleri agisindan zengin bir biyolojik ¢esitlilige sahiptir ve bu
bitkiler yerel halk tarafindan c¢esitli hastaliklarin tedavisinde siklikla kullanilmaktadir
(Gtiner vd., 2000).
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Anthemis tiirleri iizerine yapilan etnobotanik ¢alismalar, bu bitkilerin farkli kiltiirlerde

tibbi amacli kullanildigini gostermektedir:

Anthemis nobilis

Diyaforetik (terletici) ve karminatif (gaz giderici) Ozelliklere sahiptir.
Sindirim sistemi rahatsizliklarinda ¢ay olarak tiiketilmektedir (Al-Snafi,
2016)

Anthemis cretica

Karin agris1 ve bobrek taslariin tedavisinde kullanilmaktadir. Yerel halk,
mide rahatsizliklarin1 hafifletmek igin bitki c¢aylarint tercih etmektedir.

(Ugurlu ve Se¢gmen, 2008).
Anthemis cotula

Psoriazis, ates ve gastrointestinal sistem sorunlarinda etkili bulunmustur. Cilt
rahatsizliklarinda haricen uygulanmakta, ayni zamanda infilizyonlari

icilmektedir (Shawahna ve Jaradat, 2017).
Anthemis cretica ssp. Tenuiloba ve Anthemis austriaca

Infiizyonlarinin karin agrisi, dekoksiyonlarinin ise hemoroid ve soguk

algilig1 tedavisinde kullanildig: rapor edilmistir (Honda vd., 1996).
Anthemis tinctoria var. Tinctoria

Cigeklerinden hazirlanan dekoksiyonlar, geleneksel olarak antidiyabetik ve
antispazmodik amaglarla kullanilmaktadir. Diyabet ve kas spazmlar1 gibi

rahatsizliklarin tedavisinde etkinligi bilinmektedir (Cakilcioglu vd., 2011).
Anthemis wiedemanniana

Endemik bir tiir olan bu bitki, Anadolu’ da sedatif (yatistirici) ve
antispazmodik etkileriyle bilinmektedir. Uriner sistem problemlerinin
tedavisinde halk arasinda yaygin olarak kullanilmaktadir (Cakilcioglu vd.,
2011).



2.3 Anthemis Tiirlerinin Biyolojik Aktiviteleri

Anthemis cinsi, basta eczacilik, kozmetik ve gida endiistrisi olmak iizere farkli alanlarda
kullanilmakta ve ¢esitli biyolojik aktivitelere sahip bilesenler i¢cermektedir. Tiirlerin
kimyasal bilesiminde dogal flavonoitler, esansiyel yaglar (kamazulen, bisabolol tiirevleri
ve asetilenik bilesikler), seskiterpen laktonlar (matrisin, matrikarin) ve kumarinler
bulunmaktadir. Bu bilesikler, bakteriler, mantarlar, viriisler ve protozoalara kars1 etkili

olup, antibakteriyel, antiseptik, anti-inflamatuvar ve yatistirici 6zellikler sunmaktadir.

Yapilan c¢alismalara gore Anthemis tiirleri, ¢esitli mikroorganizmalara Kkarsi

antimikrobiyal aktivite gostermektedir:

e Anthemis wiedemanniana: Disk Difiizyon yontemiyle test edilen ugucu
yaglari, gram-pozitif ve gram-negatif bakterilere karsi etkili bulunmus ve
abdominal agr tedavisinde gelencksel olarak kullanilmistir (Kivcak vd.,
2007).

e Anthemis cotula: Metanol ekstresi, E. coli, Staphylococcus aureus ve Candida

albicans gibi patojenlere karsi yiiksek diizeyde inhibitor etki gdstermistir
(Quarenghi vd., 2000).

e Anthemis altissima: Yapraklarindan ve ¢i¢eklerinden izole edilen seskiterpen
laktonlar, ozellikle H. pylori’ye kars1 giiclii antimikrobiyal aktivite
sergilemistir (Konstantinopoulou vd., 2003).

e Anthemis xylopoda, yapraklarindan ve cigeklerinden izole edilen ugucu
yaglarin, ¢esitli mikroorganizmalar iizerinde anlamli diizeyde antimikrobiyal

etkili oldugu goriilmiistiir (Uzel vd., 2004).

e Anthemis cretica ssp. Argaea, Dogu Karadeniz Bolgesi’nde endemik olarak
yetismekte ve yaprakli ve ¢icekli kisimlarindan elde edilen ekstreleri belirgin

diizeyde antimikrobiyal aktivite sergilemistir (Buruk vd., 2006).

Anthemis tiirlerinin antioksidan ozellikleri, fenolik bilesikler ve flavonoidlerden
kaynaklanmaktadir. Bu  0Ozellikler, serbest radikal giderici etkilerle
iliskilendirilmistir:

e Anthemis nobilis, yiiksek miktarda antioksidan aktivite gosteren aseton

oleorezinler ve ekstraktlar icermektedir (Povilaityee ve Venskutonis, 2000)
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e Anthemis palestina, inflizyon ve metanol ekstrelerinde bulunan fenolik
bilesikler nedeniyle giiclii antioksidan aktiviteler sergilemektedir (Tawaha
vd., 2007).

e Anthemis ruthenica ve A. tinctoria, antiproliferatif ve sitotoksik aktivitelerle

birlikte yliksek diizeyde antioksidan kapasite gostermistir (Réthy vd., 2007).

e Anthemis nobilis, bisabolol igerigi ile oral iilserlerin ve inflamasyonlarin

tedavisinde etkili olmustur (Colvard vd., 2006).

Bazi1 Anthemis tiirlerinin antiparazitik ve antimalaryal 6zellikleri iizerine yapilan

caligmalar, bu tiirlerin 6nemli etkiler sundugunu gostermektedir:

e Anthemis auriculata, etil asetat ekstraktlarindan izole edilen seskiterpen

laktonlarla antimalaryal ve antibakteriyel aktiviteler gostermistir (Karioti vd.,
2008).

e Anthemis tiirlerinin biyolojik aktiviteleri arasinda sedatif, antispazmodik ve

antiplatelet etkiler de bulunmaktadir:

e Anthemis wiedemanniana, sedatif ve antispazmodik etkileri ile iiriner sistem

rahatsizliklarinin tedavisinde kullanilmaktadir (Honda vd., 1996).

e Anthemis nobilis, antiplatelet etkileri ile dikkat ¢cekmektedir (Tognolini vd.,
2006).

2.4 Ugucu Yaglar

Ucgucu yaglar, aromatik bitkilerden elde edilen, su veya su buhar1 distilasyonuyla elde
edilen, oda sicakliginda sivi halde olan fakat bazen donabilen, ugucu, kuvvetli kokulu ve
yagimsi karisimlardir. Oda sicakliginda bile buharlasabildiklerinden “ugucu yag”, “eterik

yag”, giizel kokulu olduklarindan “esans” gibi isimlerle anilirlar (Tanker, 1976).

Ugucu yaglar bitkilerde bulunmasinin yani sira hayvan ve mikroorganizmalar tarafindan
da iiretilirler. Fakat hayvanlardan (misk keg¢isi, kunduz vb.) ugucu yag elde edilmesi tiim
diinyada yasaklanmistir. Ticari ucucu yaglarin tiimii bitkisel kaynaklardan elde

edilmektedir (Baser, 2009).

Ugucu yaglar monoterpen, seskiterpen ve diterpenlerin ¢ok bilesenli karigimlari ve

fenilpropan tiirevleridir. Farkli ucgucu yaglarin bilesiminde 1500° den fazla



hidrokarbonlar, alkoller, aldehitler, ketonlar ve esterler, siilfiir ve azotlu maddeler,
asetilen tiirevleri, kumarinler ve organik asitler gibi bilesikler tespit edilmistir

(Nurzynska-Wierdak, 2013).

Ucgucu yaglar bitkinin belirli organlarinda 6rnegin ta¢ yaprak, yaprak, meyve, kabuk,
meyve sap1, odunsu doku gibi ya da bitkinin tiim organlarinda bazen de bir organin belirli
dokularinda da bulunabilirler. Bitkilerin bagli bulundugu familyalara gore salg tiiyiinde,
salg1 ceplerinde, salg1 kanallarinda veya salgi hiicrelerinde bulunmaktadir (Celik ve

Celik, 2007).

Ucucu yaglarin kirilma indisleri yiliksek olup cogunlugu optikce aktiftir. Spesifik
¢evirmeleri ugucu yagi tanimaya yardimci olur. Kirilma indisinde ve polarize 15181
cevirme derecesinde olusan degismeler ugucu yagin safliginin bozuldugunu gdsterir.

(Demirgakmak, 1994).

Ugucu yaglar su buhar ile siiriiklenir, suda ¢6ziinmez, organik ¢oziiciilerde kolaylikla
¢oziiniirler. Ozellikle ¢icek ve meyvelerde bulunmakla beraber bitkinin diger
organlarindan da elde edilebilirler. Bu amagla su buhar1 distilasyonu veya organik

¢oziiciiler ile ekstraksiyon yontemleri kullanilmaktadir (Baytop, 1995).

Ugucu yag tastyan bitkiler, daha ¢ok sicak iklim bolgelerinde yetismektedir. Ugucu yag
tastyan bitkiler acisindan en zengin bolgelerden biri de Tiirkiye’yi de i¢ine alan Akdeniz

Bolgesidir (Tanker, 1990).

Dogada yetisen 300° e yakin bitki familyasindan 1/3’i ucucu yag igermektedir. Ugucu
yaglar elde edildikleri bitkinin tiim O6zelliklerini tasimaktadirlar. Tibbi ve aromatik
bitkilerden elde edilen ugucu yag oran1 % 0.01-10 arasinda degisiklik gostermektedir
(Yesilbag, 2007).

Diinya’da ugucu yag iiretiminde kullanilan tibbi ve aromatik bitkilerin biiyiik bir kismi;
Pinaceae (cins: Pinus, Abies, Picea, Larix), Cupressaceae (cins: Juniperus), Piperaceae,
Lauraceae (cins: Laurus, Cinnamomum), Apiaceae (cins: Carum, Pimpinella,
Foeniculum, Coriandrum, Anethum, Angelica, Levisticum), Myrtaceae (cins: Eucalyptus,
Eugenia), Lamiaceae (cins: Mentha, Salvia, Thymus, Rosmarinus, Ocimum, Lavandula,
Origanum, Melissa, Hyssopus, Satureja), Rutaceae (cins: Citrus, Ruta), Asteraceae (cins:

Artemisia, Matricaria, Anthemis, Tanacetum, Arnica, Achillea), Zingiberaceae (cins:
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Zingiber, Alpinia, Curcuma, Elettaria), Araceae (cins: Acorus), Poaceae (cins:
Cymbopogon) familyalarinda bulunmaktadir (Nurzynska-Wierdak, 2013).

Gida ve kozmetik sanayisinde ugucu yaglar ve ugucu yag tasiyan droglardan genellikle
lezzet ve koku verici olarak yararlanilmaktadir. Eczacilikta bir¢ok ugucu yaglar terapdtik
amacla kullanilmaktadir. Ornegin; okaliptus yagi solunum antiseptigi, anason yagi
karminatif, papatya yagi antienflamatuar, sabin yag1 emenagog ve kekik yagi fungusit

etkilidir (Tanker, 1990).

Ucgucu yaglari biiytik bir kismi parfiimeride koku maddesi olarak kullanilir (giil esansi,
lavanta esansi). Ayrica ugucu yaglar gida sanayisinde tat verici olarak kullanilmaktadir.
Baharatin besinlere verdigi tat ve koku diginda koruyucu etkisi de vardir. Ugucu yaglarin
antiseptik etkisi sayesinde bakterilerin liremesi yavaslamakta ve besinlerin bozulmasi
gecikmektedir. Ucucu yaglar boyacilik, madencilik gibi sanayi dallarinda da kullanilir
(Tanker, 1990).

Ugucu yaglardan elde edilen birgcok madde, baska ilag hammaddesi ya da koku verici
maddenin yarisentez yoluyla elde edilisinde kullanilir. Ornegin kafur, pinenden ve

vanilin, 6jenolden hareketle yarisentetik olarak hazirlanmaktadir (Tanker, 1990).
2.4.1 Sogukta sitkma

Baz1 bitki ve bitkisel droglarda distilasyon metoduyla ugucu yag elde edilmesi miimkiin
degildir. Ciinkii distilasyon yontemi yiiksek sicaklik altinda uygulanir ve bazi ugucu
yaglar yiiksek sicaklikta bozunabilirler. Boyle durumlarda soguk presleme ydntemi
uygulanir. Presleme yontemiyle elde edilen yaglar genellikle berrak degildir. Bu yaglar
berraklastirmak i¢in stizme, santrifiij, alkol ile seyreltme ve 1sitma gibi islemler uygulanir.
Narenciye yaglar1 Citrus tiirlerinin meyve kabuklarindan bu yontemle elde edilirler (Diri,

2006; Handa vd., 2008).
2.4.2 Distilasyon

Sivilarin arasindaki kaynama noktalarindaki farklarindan yararlanilarak gergeklestirilen

bir ayirma teknigidir. Bu teknigin altinda birkag alt grubu oldugu bilinmektedir:
e Su distilasyonu

e Buhar distilasyonu

e Su buhar distilasyonu
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e Kauru distilasyon

e Vakum distilasyonu

2.4.2.1 Su distilasyonu

Ugucu yaglarin eldesinde yaygin olarak kullanilan geleneksel bir yontemdir. Bu yontem
yiiksek sicaklikta bozunmayan taze ve kuru bitkisel materyallere uygulanabilir. Ester
igeren ugucu yaglar i¢in uygun bir yontem degildir. Hidrodistilasyon Clevenger
apareyinde (Sekil 2.1) su ve bitki materyalinin 3 saat siire ile kaynatilarak, su buhari ile
birlikte hareket eden yag molekiillerinin sogutucuda yogunlastirilip sudan ayristirilmasi

esasina dayanmaktadir. (Tanker, 1990; Thapa, 1989).

Sekil 2.1

Clevenger Apareyi

soguk su cikisi

sofuk su girigi

2.4.2.2 Buhar distilasyonu

Doygun ve asirt 1sitilmig buharla taze ve kuru bitki materyallerine uygulanan bir
yontemdir (Sekil 2.2). Buhar distilasyonu ile kendi kaynama noktasinda bozunmaya
ugrayan maddeler diisiik sicakliklarda bozunmadan damitilabilir. Atmosfer basincinda
yapilabildigi gibi nispeten atmosfer basincindan yiiksek basinglarda da uygulanabilen bir

yontemdir (Tanker ve Tanker, 1976).
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Sekil 2.2

Su Buhar Distilasyonu Diizenegi

2.4.2.3 Vakum distilasyonu

Bazi ugucu yaglarin kaynama noktalar1 oldukga yiiksektir. Bu ugucu yaglari elde etmek
amaciyla sicakligi artirmak yerine basinci diisiirmek daha etkilidir. Basing bir kez
bilesigin buhar basincinin altina indirilirse, kaynama ve distilasyon islemi baglamaktadir

(Kilig, 2008).

2.4.2.4 Ektraksiyon

2.4.2.4.1 Coziicii ekstraksiyonu

Geleneksel ekstraksiyon yontemi olup bitki materyali, direkt olarak oda sicakliginda
¢oziicliniin igerisine bekletilebilecegi gibi bir Soxhlet apareyi igerisinde de organik
¢oziicli ile kaynatilabilmektedir (Sekil 2.3). Diisiik sicaklikta yapilmasi, elde edilen

irtiniin buhar distilasyonuna gore daha dogal bir igerik olusturmasini saglamaktadir

(Linskens ve Jackson, 1997).

Sekil 2.3
Soxhlet Apareyi
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2.4.2.4.2 Siiperkritik akiskanla ekstraksiyon

Stiperkritik bir akiskanla ekstraksiyon; segilen akigskanin, kritik basing ve sicaklik
degerinin tlizerinde organik bir ¢oziicii olarak kullanilmasidir (Sekil 2.4). Siiperkritik hal
olarak adlandirilan bu bolgede, akiskanin fizikokimyasal 6zellikleri degiserek, sivi ve gaz
aras1 farkli ozellikler gosterir. Bu yiizden siiperkritik kosullardaki madde, siv1 veya
gazdan ziyade “akigskan” olarak adlandirilir (Baser, 2009). Siiperkritik kosullarda madde;
sivilar gibi yiiksek yogunluk ve ¢cozme giiciine sahipken, gazlar gibi diisiik viskozite, sifir

ylizey gerilimine sahiptir (Biiytliktuncel, 2012).

Sekil 2.4

Siiperkritik akigkanla ekstraksiyon Sistemi

700 PSI |
A'T'\
.d‘\\
e ~\ &
/ X
/ \ Compressor Pump
Co: | —< —>—

~ { 120051 )

\

.4 Apeks

Stiperkritik akiskan olarak genellikle diisiik kritik sicaklik ve basinca sahip oldugundan
karbondioksit (Kritik kosullar1 = 30,9°C ve 73,8 bar) kullanilir. Karbondioksit ayrica
toksik degildir, alev almaz ve olduk¢a ucuzdur (Biiyiiktuncel, 2012).

Bu yontemde oksidasyon gerceklesmedigi i¢in elde edilen iiriinler koku ve o6zellik
bakimindan diger yontemlerle elde edilen {irlinlere gore daha istiindiir. Stperkritik
akiskanlarla ekstraksiyonda yiiksek saflikta iirlin elde edilir. Tiim bu {stiinliikleri bu

yontemi diger elde yontemlerinden ayiran 6zelikler arasindadir (Baser, 2010; Ozkan ve
Biger, 2001).

2.4.2.4.3 Mikrodalga destekli ekstraksiyon

Mikrodalgalar 0,3-300 GHz arahginda degisen elektromanyetik radyasyonlardir ve
genellikle dogal iiriinlerde 2,5-75 GHz’ de ekstraksiyon gerceklestirilmektedir. Klasik
temas yoluyla 1s1 iletimi yontemlerinin aksine, mikrodalgalar 6rnegin tamamini ayni

anda isitmaktadir (Kaufmann ve Christen, 2002).
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Mikrodalga yardimiyla ekstraksiyon iki farkli sistemle gerceklestirilmektedir. En yaygin
sistem, sicaklik ve basing kontrol edilebilen kapal1 bir kap icerisinde yapilan kapali sistem
ekstraksiyonudur. Diger yontem ise atmosferik basing altinda agik kap igerisinde
gergeklestirilmektedir. Bu yontemin avantaji, ekstraksiyon siiresinin ve kullanilan ¢6ziicii
miktariin biiyiikk oranda az olmasidir. Mikrodalga destekli ekstraksiyon yontemiyle

bitkilerdeki polifenoller ve lignanlar ayrigtirilabilmektedir (Kaufmann vd., 2007).
2.4.2.4.4 Hizlandwrilmis ¢oziicii ekstraksiyonu

Hizlandirilmis ¢6ziicii ekstraksiyonu klasik ekstraksiyon yontemlerine alternatif olarak
gelistirilmistir (Biiyliktuncel, 2012). Bu yontem ekstraksiyon siiresi, ¢oziicii tiikketimi,
verim ve tekrarlanabilirlik gibi avantajlara sahiptir. Yontemin etkinligini artirmak
amaciyla yliksek basing ve sicaklikta organik ¢oziiciiler kullanilmaktadir. Yiiksek basing,
¢Oziiclinlin, deney materyalinin i¢ kisimlarina kadar niifuz etmesine imkan saglamaktadir.
Hizlandirilmis ¢oziicti ekstraksiyonu (Sekil 2.5) (Accelereted Solvent Extraction-ASE)
bu yontemin bir seklidir. Sistem igerisindeki biitiin ¢oziicii genellikle nitrojen gazi

kullanilarak bir sise i¢erisinde toplanmaktadir (Kaufmann ve Christen, 2002).

Sekil 2.5

Hizlandirilmig Coziicii Ekstraksiyonu Sistemi

2.4.2.4.5 Kani-faz mikroekstraksiyon (solid phase microextraction-spme)

Kati-faz mikroekstraksiyon (SPME) yontemi (Sekil 2.6) 1989 yilinda Pawliszyn ve
arkadaglar1 tarafindan gelistirilmistir. Ugucu bilesenlerin analizinde kullanilan bu teknik
diger yontemlerle kiyaslandiginda oldukga basit ve hizli olmasindan dolay1 yaygin olarak
kullanilmaktadir. SPME yontemiyle 6rnek hazirlama, ekstraksiyon ve yogunlastirma gibi
islemleri tek bir asamada birlestirerek ¢oziicli kullanilmadan gergeklestirilebilmektedir.
Ekstraksiyonun bu sekilde gerceklesmesi maliyet acisindan da 6nemli kazanclar

saglamaktadir (Vas ve Vekey, 2004).
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Sekil 2.6
SPME Enjektorii
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SPME yonteminde (Sekil 2.7) toksik organik ¢6ziicii kullanimina gerek yoktur. Ayrica
bu yontemde 6rnek hazirlama kismi ¢ok az zaman almakla birlikte diger yontemlere gore

daha ucuzdur (Dadali ve Elmact, 2017).

SPME yonteminin prensibi, sivi veya kati haldeki 6rneklerin tepe boslugunda 1sitilarak
yogunlastirilan degisik uguculuktaki bilesiklerin polimer film ile kapl (fused silika) fiber
lizerine toplanmasi ile bu bilesiklerin termal desorpsiyon yoluyla gaz kromatografisine

enjekte edilerek analiz edilmesidir (Demirci, 2012).

SPME, modifiye edilmis bir sirmgaya benzemektedir (Dadali ve Elmaci, 2017). I¢
kisminda bir adsorban tutucu ve adsorbanla kaplanmis bir ylizey bulunmaktadir.
Adsorbanla kapl yiizey, 1-2 cm uzunlugunda silindirik bir kilif digina ve i¢ine, ileri geri
hareket edebilen silindirik bir ylizeydir. SPME adsorbani, ince polimer film ile kaplanmis
eritilmis silikadir. SPME uygulamasi gaz (headspace) ya da ¢ozelti halindeki 6rnege
uygulanabilmektedir (Sekil 2.8).

Sekil 2.7
SPME Ignesi ve Ugucu Bilesikleri Adsorplamast
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Sekil 2.8
a) SPME Prosiidiirii  b) SPME Desorpsiyon Prosiidiirii
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2.4.2.4.6 MSD-SPME

Mikro-buhar distilasyonu-kati-faz mikro-ekstraksiyonu (MSD-SPME) yeni gelistirilen
bir ornekleme ve konsantrasyon teknigidir. Bitki materyalinden aromatik bilesenlerin
ekstraksiyonu i¢in tasarlanmistir. MSD-SPME yo6ntemi, ugucu bilesenlerin stirekli
hidrodistilasyonuyla birlikte es zamanli kat1 faz mikro ekstraksiyonunu igerir. Bu yontem,
ucucu bilesenlerin ekstraksiyonunda zaman ve enerji tasarrufunda onemli avantajlar
sunar. GC-FID ve GC-MS ile birlestirilen MSD-SPME metodu, mikro dl¢ekli seviyede
ucucu bilesenlerin analizi i¢in basit, hassas, hizli, ¢oziiciisiiz ve ¢evreye karsi zararh

olmayan bir teknik oldugu kanitlanmistir (Ozek vd., 2010).

Bitki materyali az miktarda suyla 1sitilarak hidrodistile edilir. Isitma sonucu agiga ¢ikan
ugucu bilesenlerin SPME fiberine adsorbe olur (Gorsel 2.2). Fiber iizerinde adsorbe
edilen ugucu bilesenler GC-FID/MS ile analiz edilebilir. Bu yontem sayesinde ¢ok daha

kisa stirede bitkiden ugucu bilesenlerin izolasyonu saglanabilir.

Gorsel 2.2

MSD-SPME Diizenegi
- ;s — g <
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2.4.2.5 Kromatografi

Kromatografi birbirinden farkli maddelerin hareketli bir fazla siiriiklenerek sabit bir fazda
dagilimina gore degisik hizlarla hareket etmeleri esasina dayanir. Kromatografi sayesinde
klasik yontemlerle bir birinden ayrilmasi zor olan maddeler saf olarak birbirinden

ayrilabilir (Giindiiz, 1993).

Kromatografi hareketli fazin tipine gore 3 gruba ayirilir (Skoog vd., 2007):
e Sivi kromatografisi
e Gaz kromatografisi

e Siiperkritik akiskan kromatografisi

2.4.2.5.1 Gaz kromatografisi (GC)

Gaz halde olan veya kolay buharlasabilen maddelerin birbirinden ayrilmasinda gaz
kromatografisi yonteminden yararlanilir. Bu yontemde inert bir gaz tasiyici hareketli faz
olarak kullanilir. Gazin islevi maddeleri kolon boyunca tagimaktir. Gaz
kromatografisinde numune igerisinde bulunan maddelerin ayrimi, maddelerin
buharlasmalarina ve sabit fazla yaptiklar1 etkilesime bagldir. Ornegin, sabit faza diisiik
affinitesi olan ve yiiksek buhar basincina sahip maddeler sistemden daha hizli ayrilirlar.
Kromatografik sistemde kolonlar bir firin igerisinde bulunmaktadir (Kor, 2016) (Sekil
2.9). Kolon iizerine uygulanan sicakliga gore farkli buhar basincina sahip molekiiller izo-
termal veya bir sicaklik gradyenine gore ayarlanan sicakliktaki buhar basinglarina gore

ayrilabilmektedir.

Sekil 2.9

Gaz Kromatografisi Sistemi
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2.4.2.5.2 Gaz Kromatografisi — Kiitle Spektrometrisi (GC-MS)

Iki analitik teknikten olusan bir cihazdir. Gaz kromatografisinde, cihaza enjekte edilen
¢ozelti igindeki maddeler, artirilan sicaklikla birlikte buharlagarak hidrojen veya helyum
gibi tasiyict bir gaz yardimiyla (mobil faz), i¢ yiizeyi 6zel bir madde ile kaplanmis
kolondan gegirilerek birbirinden ayrilmaktadir (Gorsel 2.3) (Kuzukiran, 2015).

Kiitle spektrometresinde gaz haline gegmis molekiiller elektron bombardimanina (70 eV)
tutulur. Elektron bombardimani sonucunda maddeye 6zgii yiiklii iyonlar olusur. Bu
voltaja gore molekiillerin olusturdugu iyonlar ve bunlarin oranlarin1 gosteren
kiitiiphaneler bulunmaktadir. Maddelerin tanimlanmasi bu kiitliphanelere gore
yapilmaktadir (Kitson vd., 1996). Bu iki cihazin birlikte kullanimu ile olusturulan analitik
enstriiman, maddelerin kaynama sicakliklari, molekiil yapilari, molekiil agirliklart ve

parcalanma iyonlarina gore birbirlerinden ayrilmasi ve tanimlanmasini saglamaktadir.

Gorsel 2.2
GC-MS Sistemi

2.5 Anthemis Tiirleri ile Yapilan Fitokimyasal Calismalar

Asteraceae familyasi, fitokimyasal agidan en c¢ok arastirilan bitki gruplarindan biridir.
Anthemis tiirleri tizerinde yapilan ¢alismalar, bu bitkilerin {i¢ ana sekonder metabolit
grubu olan asetilenler, flavonoitler ve terpenoitler icerdigini gostermistir. Ayrica,
Anthemis tiirleri ugucu yag igerikleri agisindan da dikkat gekici 6zelliklere sahiptir. Bu

ozellikler, fitokimyasal zenginliklerini ve biyolojik potansiyellerini ortaya koymaktadir.
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2.5.1 Seskiterpen Laktonlar

Anthemis tiirlerinde en yaygin bulunan bilesik grubu seskiterpen laktonlardir. Farkli
yapisal c¢esitlilik gosteren bu bilesikler arasinda lineer seskiterpen laktonlar,
germakranolid, 6desmanolid ve guayanolid tiirleri 6ne ¢ikmaktadir. Yapilan arastirmalar,
Anthemis tiirlerinin biyolojik aktivitelerinin biiyiik 6l¢iide bu seskiterpen laktonlardan
kaynaklandigini ortaya koymustur. Cesitli Anthemis tiirlerinde tespit edilen seskiterpen

laktonlarin detayli listesi Tablo 2.1’ de sunulmustur.

Tablo 2.1

Seskiterpen Laktonlarca Zengin Anthemis Tiirleri Fitokimyasal Yapilart

Bilesik Bitki adi Kaynak

11S,5R,6R,7S,8R,9R,10S-9-Asetoksi-2,8,10- .

trihidroksiguia-3,11(13)-dien-6,12-olid Agensis (Bruno vd., 1997)

1- Epitatridin A. altissima (Bruno vd., 1997)

1- Epitatridin B A. wiedemanniana (Celik vd., 2005)

1R,3S,6S,7R,8R-1-Hidroperoksi-3-asetoksi-8-

hidroksigermakra-42,10(14),11(13)-trien- A. aetnensis (Bruno vd., 1997)

6,12-olid

1R,3S,6S,7R,8R-1-Hidroksi-3-asetoksi-8-

hidroksigermakra-47,10(14),11(13)-trien- A. aetnensis (Bruno vd., 1997)

6,12-olid

1R,3S,6S,7R,8R-1-hidroksi-3-asetoksi-8-

hidroksigermakra-4Z-10(14),11(13)-trien- A. aetnensis (Bruno vd., 1997)

6,12-olid

1R,5R,6R,7S,8R,9S,10S-8,10dihidroksi-9 .

asetoksi-3,11(13)-germakradien-6,12-olid A. plutonia (Bruno vd., 1998)

1R,5R,6R,7S,8R,9S,10S-8,9,10-

trihidroksigermakra-3,11(13)-germakradien- A. plutonia (Bruno vd., 1998)

6,12-olid

1R,5R,6R,7S,8R,9S,10S-9,10-dihidroksi-8- .

asetoksi-3,11(13)-germakradien-6,12-olid A. plutonia (Bruno vd., 1998)

1S,2R,5R,R,7S,8R,9R,10S-2,10-Dihidroksi-8-

angeloksi-9-asetoksigaia-3,11(13)-dien-6,12- A. alpestris (Bruno vd., 2002)

olid

1S,2R,5R,6R,7S,8R,9R,10S-10-hidroksi- Anthemis aetnensis (Bruno vd., 1997;

2,8,9- triasetoksigaia-3,11(13)-dien-6,12-olid A. cretica subs cretica Vajs vd., 1999)

1S,2R,5R,6R,7S,8R,9R,10S-2,8,9,10- .

Tetrahidroksiguia-3.11(13)-dien-6,12-olid A. alpestris (Bruno vd., 2002)

1S,2R5R, 6R,7S,8R,9R,10S-2 Asetoksi-8,10- .

dﬁ;idrc5>ks,i-69-&2-srfetillgprc’>p2§oiIolfsei;c—)galiag-, ° A. aetnensis (Bru_no vd., 1997,
A.cretica subs cretica Vajs vd., 1999)

3,11(13)- dien-6,12-olid
1a,10B-Epoksi-6-hidroksi-1,10H-inunolid A. altissima (Bruno vd., 1997)

A. alpestris (Bruno vd., 2002;

A. aetnensis .
A. cretica subs cretica Vajs vd., 1999)

Anthemis alpestris
A. cretica subs cretica
A.aetnensis

2-asetoksi-9-izobutirloksi-8,10-
dihidroksigaia-3,11(13)-diene-6,12-olid

2-asetoksi-9-izovaleriloksi-8,10-
dihidroksiguia-3,11(13)-diene-6,12-olid

(Bruno vd., 1997; Bruno
vd., 2002; Vajs vd., 1999)
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[Tablo 2.1 (Devam) Seskiterpen Laktonlarca Zengin Anthemis Tiirleri Fitokimyasal Yapilari]

Bilesik

Bitki ad1

Kaynak

2o.-hidraperksi -8-O-isobiitiril-9o-
asetoksikumambrin B

A.carpatica

(Vajs vd., 2000)

3B- asetoksikostunolid

A. meleampodina

(EI-Alfy vd., 1989)

3B- asetoksideasetilturinol

A. carpatica

(Vajs vd., 2000)

3B- asetoksideasetilturinolasetat

A. carpatica

(Vajs vd., 2000)

3B- Hidroksikostunolid

A. meleampodina

(Sarg, ElI-Dahmy, &
Salem, 1990)

4- Hyiroksiantekotulid A. auriculata (Theodori vd., 2006)
4- O- Asetoksiantekotulid A. auriculata (Theodori vd., 2006)
5- Asetok5|_—5,6—d|h|dro—6, 13-dehidro- A arvensis. (Vuckovic, 2006)
anteindurolid A
5- hidroperoksi-6,13-dehidro-5,6-dihidro A cotula (Staneva, Todorova, &
antekotuloid ' Evstatieva, 2005)
5-hidroperoksi-6,13-dehidro-5,6- .
dihidroantekotuloid A. cotula (Theodori vd., 2006)
5-Hydrok5|:5,6-d|hy|ro—6,13-deh|dro— A. arvensis (Vuckovic, 2006)
anteindurolid A
5-ks0-6,13-dehidro-5,6-dihidroantekotuloid A. cotula (Theodori vd., 2006)
5-Okso-6,7-Dehidro5,6-dihidroantekotuloid A. cotula (Baruah vd., 1985)
6,7 E-dehidroantekotuloid A. cotula (Theodori vd., 2006)
6,7Z-Dehidro-5,6-dihydroantekotuloid A. cotula (Baruah vd., 1985)
6-h|droper9k5|-5, 6-dihidro- 4, 5-dehidro- Adarvensis. (Vuckovic, 2006)
antendurolid A
6-hidroksi-4,5- dehidro-5,6- .
dihidroantekotuloid A. cotula (Theodori vd., 2006)
6-Hy|droks!—5,6-d|h|dro—4,5—deh|dro— A arvensis (Vuckovic, 2006)
anteindorolid A
A. cupaniana .
8-Angeloksi-4,5-epoksigermakra- A. macedonica A (Bruno vd,, 199_1’
1(10),11(13) dien-6,12-olid punctata subs Physab, 1980;
' ' . ' Staneva vd., 2006)
cupaniana
8-(tetrahidro-3’-metilene2’-oksofuran-4’-yl)- . . .
2 6-dimetilokta-2,6-dienal A tigreensis (Dejene, 2006)
M . . A. carpatica (Bulatovic vd., 1997;
8,9-Di-O-Asetilantemolid B A. cretica subs. cretica Vajs vd., 1999)
8-deoksi-9-O-asetilantemolid B A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8-izoiiutirloksi-4,5- epoksigermakra- .
1(10),11(13)dien-6,12-olid A. cupaniana (Bruno vd., 1991)
8-Izobutirloksi-4,5-epoksigermakra- .
1(10),11(13)dien-6,12-olid A.cupaniana (Bruno vd., 1991)
8-O-Acetilantemolid B A. carpatica (Bulatovic vd., 1997)
8-0-Angeloil-9-O-asetilantemolid B A. cretica (Vajs vd., 1999)
8-O-dihidroantekotuloid A. cotula (Theodori vd., 2006)
A O Aacafi . A. carpatica (Vajs vd., 1999;
8- O-isobutiril-9-O-asetilantemolid B A. cretica subsp. cretica Vajs vd., 2000)
8-O-isobutiril-9o-asetoksikumambrin B A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8-O-Tigloyl-9-O-asetylantemolid B A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8-O-tigloyl-9a-asetoksikumambrin B A. carpatica (Staneva vd., 2002)
8-Tigiloksi-4,5-epoksigermakra- .
1(10),11(13)dien-6,12-olide A. cupaniana (Bruno vd., 1991)
8a-angeloiloksidouglanin A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8a-hidroksidoglanin A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8a-izobiitiriloksidoglanin A. carpatica (Vajs vd., 2000)
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[Tablo 2.1 (Devam) Seskiterpen Laktonlarca Zengin Anthemis Tiirleri Fitokimyasal Yapilari]

Bilesik Bilesik Bilesik
8a-izobiitiriloksinthemolid A A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8a-izobutiriloksiantemolid C A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8a-Propioniloksiantemolid C A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8a-Tigloyloksiantemolid C A. carpatica (Vajs vd., 2000)
8a-tigloyloksidoglanin A. carpatica (Vajs vd., 2000)
i (,1Aos)el tf;gé‘aiﬁ?g?ggmama A. cupaniana (Bruno vd., 1991)
9-O-Asetilantemolid B A. carpatica (Bulatovic vd., 1997)
9-O-Deasetilantemolid D A. carpatica (Vajs vd., 2000)
9a-asetoksikumambrin A A. carpatica (Vajs vd., 2000)
9a-Asetoksikumambrin B A. cretica subsp. cretica (Vajs vd., 1999)
9a-asetoksikumambrin B A. carpatica (Staneva vd., 2002)
A. punctata subsp.

cupaniana (Bohlmann ve Zdero,
9a-Asetoksipartenolid A. cretica subsp. 1975; Bruno vd., 1991,

tenuiloba Staneva vd., 2006)

A. macedonica
A. carpatica (Staneva vd., 2002; Vajs

9a-Hidroksikumambrin A

A. cretica subsp. cretica

vd., 1999)

9a-Hidroksipartenolid

A. punctata subsp.

(Bruno vd., 1991)

cupaniana
Altissin A. altissima (Bruno vd., 1997)

. A. cotula (Karioti vd., 2007;
Antekotuloid A. auriculata (Theodori vd., 2006)
Antekotuloid-5,6-oksit A. cotula (Vuckovi¢ vd., 2006)
Antekularin A. auriculata (Karioti vd., 2007)
Anteindurolid A. tigreensis (Bruno vd., 1997)
Antheindurolid A-5,6-oksit A. arvensis (Muckovic)

A. arvensis (Staneva, Todorova, &
Anteindurolid B A. cotula Evstatieva, 2005;
A. pseudocotula Vuckovic vd., 2006)

. A. carpatica (Bulatovic vd., 1997;
Antemolid A A. cretica Vajs vd., 1999)

. A. carpatica (Vajs vd., 1999;
Antemolid B A. cretica Vajs vd., 2000)
Antemolid C A.carpatica (Vajs vd., 2000)
Antemolid D A. carpatica (Bulatovic vd., 1997)
Antemolid E A.carpatica (Bulatovic vd., 1997)
Antemolid F A. carpatica (Vajs vd., 2000)

A. arvensis (Abou EI-Ela vd., 1990;
Antendurolid A A. cotula Staneva vd., 2005;

A. pseudocotula

Vuckovic vd., 2006)

Antepsodolid

A. pseudocotula

(Abou EI-Ela vd., 1990)

Antepsodolid-6-O-asetat

A. pseudocotula

(Abou EI-Ela vd., 1990)

A. pseudocotula

(Abou EI-Ela vd., 1990;

Atendurolid B AA'Z%L,:S?;a Baruah vd., 1985;

- Todorova vd., 2007)
A. auriculata

Kostunolid A. meleampodina (Sarg vd., 1990)

Kumambrin B A. carpatica (Yoshioka, 1973)

Kumambrin A A. carpatica (Staneva vd., 2002)

Kustunolid, cis,cis-11,13-dihidro-3o.-asetoksi- A. cretica subsp. (Bohlmann ve

8B-hidroksi montana Zdero, 1975)
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[Tablo 2.1 (Devam) Seskiterpen Laktonlarca Zengin Anthemis Tiirleri Fitokimyasal Yapilari]

Bilesik Bilesik Bilesik
o . . A. cretica subsp. (Bohlmann ve
Kustunolid, cis,cis-3a-asetoksi-8p3-asetoksi montana Zdero, 1975)
o . . . A. cretica subsp. (Bohlmann ve
Kustunolid, cis,cis-3a-asetoksi-8p-hidroksi montana Zdero, 1975)
Dehidrolanuginolid A. cupaniana (Bruno vd., 1991)

Dentatin A

A. melanolepsis

(Skaltsa vd., 2006)

Desasetil- B- siklopiretrosin

A. wiedemanniana
A. altissima

(Bruno vd., 1997;
Celik vd., 2005)

Desasetil- B- siklopiretrosin

A. altissima

(Bruno vd., 1997)

Douglanin

A. carpatica
A. melampodina

(El-Alfy vd., 1989;
Vajs vd., 2000)

Epi-anteindurolid A

A. auriculata

(Todorova, 2007)

Epitatridin (Tanakin)

A. wiedemanniana

(Celik vd., 2005;
Di Benedetto vd., 1991)

Hidruntinolid A

A.hydruntina
A. aetnensis

(Bruno vd., 1997;
Di Benedetto vd., 1991)

Hidruntinolid B

A. hydruntina
A. aetnensis

(Bruno vd., 1997;
Di Benedetto vd., 1991)

Hydruntinolide C

A. hydruntina

(Di Benedetto vd., 1991)

HidruntinolideC

A. hydruntina

(Di Benedetto vd., 1991)

Ludalbin A carpatiqa (Krishn,_an ve Nair, 1999;

A. macedonica Vajs vd., 2000)
Melanolepin B A.melanolepis (Skaltsa vd., 2006)
Melanolepin C A. melanolepis (Skaltsa vd., 2006)
Michelenolid A.macedonica (Staneva vd., 2006)
Santamarin A. macedonica (Staneva vd., 2006)
Sivasinolid A. altissima (Bruno vd., 1997)

o A. cupaniana (Bruno vd.,1991;

Stizolin .

A. macedonica Staneva vd., 2006)
Tatridin A A. altissima (Bruno vd., 1997;

A. wiedemanniana

Celik vd., 2005)

2.5.2 Flavonoitler

Anthemis tiirleri tizerinde yapilan arastirmalar, bu bitkilerin igerdigi flavonoid bilesiklerin

cogunlukla flavon yapisinda olan apigenin ve luteolin ile flavonol yapisinda bulunan

kersetin ve kemferolin mono-, di- ve tri- metil eterleri seklinde oldugunu ortaya

koymustur. Bunun yam sira, bu flavonoitlerin C3 ve C7 pozisyonlarindan modifiye

edilmis ¢esitli heterozit formlarina da rastlanmistir. Farkli Anthemis tiirlerinden izole

edilen flavonoid bilesikler Tablo 2.2’ de detayli olarak sunulmustur.

23



Tablo 2.2

Flavonoidlerce Zengin Anthemis Tiirleri Fitokimyasal Yapilar:

Bilesik

Bitki ad1

Kaynak

Patuletin-3-glikozit

A

tinctoria ssp. subtinctoria

(Williams vd., 2001)

Kuersetagetin-3,6,3’-
trimetileter

A.

tinctoria ssp. subtinctoria

(Williams vd., 2001)

Patuletin-3-rutinosit

A

tinctoria ssp. subtinctoria

(Williams vd., 2001)

Patuletin-3-glikozit

A

tinctoria ssp. subtinctoria

(Williams vd., 2001)

Santin A. nobilis (Wollenweber ve Mayer, 1991)
AAaunréE?IIizta (Jakupovic vd., 1988; Skaltsa vd.,
Apigenin A rr{elanole is 2006; Theodori vd., 2006; Vuckovi¢
P9 ' P vd., 2006; Wollenweber ve Mayer,
A. cotula
e 1991)
A. altissima
Apigenin- 7-glukozit A. nobilis (Abou-Zied ve Rizk, 1973)
Apigenin-7-O-glukuronit A. triumfetti (Pavlovic,2006)
-7,4’-Dimetileter-apigenin A. melanolepis (Skaltsa vd., 2006)
Luteolin g nobilig (Génenc, 2009; Theodori vd., 2006)
A. auriculata
Luteolin-7-rutinosit A. nobilis (Goneng, 2009)
6- Hidroksiluteolin-7- - i
glukozit A. nobilis (Goneng, 2009)

. . A. nobilis (Abou-Zied ve Rizk, 1973;
Luteolin-7-glukosit A. triumfetti Pavlovic, 2006)
Luteolin-7-O--D- A. auriculata (Theodori vd., 2006)
glukopiranozit

. A. nobilis " ) :

Kersetin A altissima (Goneng, 2009; Jakupovic vd., 1988)
Kersetin-7-O-glucoside A. triumfetti (Pavlovic, 2006)
Kersetin-4’-O-glucoside A. triumfetti (Pavlovic, 2006)
Kersetin-3- methylether A. altissima (Jakupovic vd., 1988)
6-_H|drok3|kerset|n—3,6,4 ) A. altissima (Jakupovic vd., 1988)
trimetileter

Apiin A. nobilis (Goneng, 2009)

. . A. nobilis :
Isoramnetin A altissima (Jakupovic vd., 1988)
Patuletin A. nobilis (Goneng, 2009)
Rutin A. nobilis (Goneng, 2009)
Krizoeriol-7-glukozit A. nobilis (Goneng, 2009)

- A. nobilis .. ) :
Patulitrin A triumfetti (Goneng, 2009; Pavlovic, 2006)
Kaempferol A. nobilis (Abou-Zied ve Rizk, 1973)
Skopoletin A. nobilis (Abou-Zied ve Rizk, 1973;

P A. triumfetti Pavlovic, 2006)
Pektolinaringenin A. auriculata (Theodori vd., 2006)
s A. auriculata (Jakupovic vd., 1988;
Eriyodiktiol A. altissima Theodori vd., 2006)
Umbelliferone A. triumfetti (Pavlovic,2006)
Hispidulin A. triumfetti (Pavlovic, 2006)
Skopolin A. triumfetti (Pavlovic, 2006)

Dihidrokemferol

A. melanolepis

(Skaltsa vd., 2006)

5,7,3-Trihidroksi 3,6,4-
trimetoksiflavonol

A. melanolepis

(Skaltsa vd., 2006)

Naringenin

A. melanolepis

(Skaltsa vd., 2006)
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[Tablo 2.2 (Devam) Flavonoidlerce Zengin Anthemis Tiirleri Fitokimyasal Yapilari]

Bilesik Bitki ad1 Kaynak

Hispidulin A. cotula (Vuckovi¢ vd., 2006)
Kaempferol-4’-metileter A. altissima (Jakupovic vd., 1988)
Ramnetin A. altissima (Jakupovic vd., 1988)
Taksifolin A. altissima (Jakupovic vd., 1988)

2.5.3 Steroitler

Anthemis tiirlerinde, belirtilen ana gruplarin yani sira steroit yapida bilesiklere de
rastlanmistir. Bu bilesikler arasinda stigmasterol, kampesterol, a-sitosterol, B-sitosterol

ve 24-metilen sikloartanol yer almaktadir (Pavlovic vd., 2007).
2.5.4 Terpenler

Arastirmalarda, A. melanolepis tiiriinde terpenik yapiya sahip bir bilesik olan taksasterole

rastlanmistir (Saroglou vd., 2007).
2.5.5 Diger fenolik bilesikler

Anthemis tiirleri tizerinde yapilan arastirmalarda, fenolik yapiya sahip gesitli bilesiklere
rastlanmistir. Ozellikle klorojenik asit ve kafeoilkuinik asit, bu tiirlerde en sik karsilasilan

fenolik bilesikler arasinda yer almaktadir (Morishita vd., 1984).
2.5.6 Anthemis tiirlerinin u¢ucu yag ¢calismalari

Anthemis tiirleri ugucu yaglarinin kimyasal yapilar1 ve biyolojik aktiviteleri, 6zellikle
saglik alaninda kullanimlarmi desteklemektedir. Calismalarda genellikle gaz
kromatografisi (GC) ve gaz kromatografisi-kiitle spektrometrisi (GC-MS) yontemleri

tercih edilmistir.

Anthemis tiirlerinin ugucu yaglari, kimyasal agidan zengin ve cesitli bir yapi
sergilemektedir. Ana bilesenler arasinda monoterpenler, seskiterpenler ve diterpenler

bulunmaktadir.
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Tablo 2.3

Anthemis Tiirlerinin Fitokimyasal I¢erikleri

Bitki Tiirii Ana Bilesenler Kaynak
. . L o-Pinen
A. aciphylla Boiss. var. Discoidea Terpinen-4-ol (Baser vd., 2006)
(-)-Linalol

A. altissima

trans-Karyofillen
cis-Krizantenil asetat

(Saroglou vd., 2006)

. auriculata

Spatulenol
trans-Karyofillen
a-Odesmol

(Saroglou vd., 2006)

. chia

cis-Krizantenil asetat
trans-Karyofilen
Germakren D

(Saroglou vd., 2006)

. cotula

Germakren D
Spatulenol

(Saroglou vd., 2006)

. tinctoria

Spatulenol
(—)-Karyofillen oksit
T-Kadinol

(Saroglou vd., 2006)

. melanolepis

p-Simen
Krizantenon
trans-Verbenol
(—)-Karyofilen oksit

(Saroglou vd., 2006)

. tomentosa

(—)-Linalol
1,8-Sineol

(Saroglou vd., 2006)

. werneri subsp. werneri

Nopol
Terpinen-4-ol
trans-Karyofillen

(Saroglou vd., 2006)

. pseudocotula

1,8-Sineol
Kafur
Artemisiaketon
Filifolen
a-Terpineol

(Kilig vd., 2011)

. cretica subsp. pontica

- Karyofllen
Azulen
Spatulenol
Germakren D

(Kilig vd., 2011)

. coelopoda var. Coelopoda

B-Karyofilen
Nerolidol
Azulen

Borneol

Linalol
Siklopentadekan

(Dogan vd., 2015)

. aciphylla var. Aciphylla

Santolinatrien
Metil kavikol
a-Terpineol

(Goneng vd., 2012)

. coelopoda var. Bourgaei

B-Pinen
Santolinatrien

(Goneng vd., 2012)

. pestalozzae

B-Karyofilen
Limonen
Karyofilen oksit
Linalol
Trikosan
o-Humulen

(Kirimer vd., 2014)
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[Tablo 2.3 (Devam) Anthemis Tiirlerinin Fitokimyasal Icerikleri]

Bitki Tiirii Ana Bilesenler Kaynak

Sabinen
Borneol
A. rosea subsp. carne B-Pinen (Kirimer vd., 2014)
B-Karyofilen
1,8-Sineol
9,12-Oktadekadienoik asit
Hekzadekanoik asit
A. wiedemanniana Hekzahidrofarnesil aseton (Conforti vd., 2012)
1,8-Sineol
Karvakrol

2.6 Antioksidan Aktivite Mekanizmalari

2.6.1 Serbest radikaller

Orbitallerinde eslesmemis elektron bulunduran kisa omiirlii ve yiiksek aktiviteli
bilesiklere serbest radikal adi verilmektedir. Serbest radikaller son orbitallerinde
paylagilmamis elektron tasimalar1 s6z konusu kimyasal tiiriin reaktivitesini olaganiistii
arttirmaktadir. Yapilarindan dolay1 kolay sekilde reaksiyona girebilirler (Cherubini vd.,
2005). Serbest radikaller hiicrelerde mitokondriyal elektron zinciri (ETS), fagositik ve
endotelyal hiicrelerdeki oksidatif reaksiyonlar, redoks dongiileri, arasidonik asit
metabolizmasi, otooksidasyon reaksiyonlar1 sirasinda ksantin oksidaz ile NADPH
(nikotinamid adenin diniikleotid fosfat) oksidaz gibi enzimlerin etkisiyle gibi cesitli
yasamsal faaliyetler sirasinda iiretilmektedir. Bunun yaninda serbest radikal {iretiminde
baska faktorler de rol oynamaktadir. Bunlar endojen faktorler olarak adlandirilir. Cevre
kosullar1 (duman, hava kirliligi), UV 1sinlar, diyet iyonize radyasyon ve ksenobiyotikler

bu grupta toplanmaktadir (Halliwell ve Gutteridge, 2015).

Dengelenmemis serbest radikal saldiris1 ve hiicre zarinin tahribatina oksidatif stres adi
verilir. Oksidatif stres, oksidatif lezyonlara, doku hasarina, mutasyonlara ve hiicre
Oliimlerine yol acabilen reaktif oksijen (ROS) ve reaktif azot tiirlerinin (RNS) asir1
tiretimiyle tetiklenir. Serbest radikaller dokularda lipit, protein ve DNA ile birleserek,
normal fonksiyonlarin1 yapamaz hale getirir. Lipit peroksidasyonu, DNA hasar1 gibi

nedenlerde beden {izerinde hasar meydana getirirler.

Hiicre membranlarinin lipit peroksidasyonu, membranda ¢ift bagl lipitler oksijen

tiirevleriyle etkileserek, degisken peroksitleri olusturur ve otokatalitik zincir reaksiyonlari
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meydana gelir. Proteinlerin ¢apraz baglanmasi, ¢apraz baglar kurarak parcalanma ya da
enzimatik aktivite kaybina sebep olur. Serbest radikaller direkt olarak polipeptitleri
pargalar. Ozellikle prolin, lisin, histidin ve arjinin aminoasitleri oksidatif radikallere kars1
dayaniksizdir. DNA parcalanmasi reaksiyonlarinda, serbest radikaller DNA’da tek ipli
kirilmalar meydana gelir (Dillard ve Tappel, 1989; Tregubova vd., 2012; Videla ve
Fernandez, 1988; Wolff vd., 1989).

Oksidatif stres tiim canlilarda gozlenebilir. Insanlarda cesitli kalp damar hastaliklari
(arterioskleroz ve hipertansiyon), diyabet, norodejeneratif siire¢ler (Alzheimer ve
Parkinson), hiicre yipranmasi ve yaslanma, solunum yolu hastaliklar1 (sistik fibroz ve
astim), Down sendromu ve kanser gibi hastaliklarin olusumunda oksidatif stresin katki

yaptig1 bilinmektedir (Balin ve Allen, 1986; Ulas vd., 2013).
2.6.2 Antioksidanlar

Serbest radikal saldirisiyla olusan oksidatif stresle bas etmede en ¢ok kullanilan {iriinler
antioksidanlardir. Serbest radikal olusumunu 6nlemek, var olan serbest radikallerin sebep
oldugu hasarlar1 engellemek ve detoksifikasyonu saglamak amaciyla viicutta goérev yapan
savunma sistemlerine antioksidanlar adi verilir. Fakat antioksidanlar sadece viicut
tarafindan iretilmez endojen kaynakli olan antioksidanlar da oldukga fazladir. Endojen

ve ekzojen kaynakli antioksidanlar Tablo 2.4’ te gosterilmistir.

Tablo 2.4

Antioksidan Olgiim Mekanizmalarinin Simiflandirilmast

ENDOJEN ANTIOKSiDANLAR
Enzimatik Antioksidan Maddeler Nonenzimatik Antioksidanlar

Stiperoksit dismutaz (SOD) Glutatyo_n Koenzim Q10
Melatonin Selenyum
Katalaz (CAT) Urik asit _lipoik asit
Glutatyon peroksidaz f1x ast o-fipork a
Glutatyon Rediiktaz Bilirubin Transferrin
Albiimin Seruloplazmin
EKSOJEN ANTiOKSiDANLAR
Vitaminler Tedavide kullanilan antioksidanlar

Ksantin oksidaz inhibitorleri (allopiirinol, oksipiirinol, pterin
aldehit, tungsten)

NADPH oksidaz inhibitorleri

Rekombinant siiperoksit dismutaz

Ebselen ve Asetilsistein

Mannitol ve Alblimin

Sitokinler (TNF ve IL-1)

Barbitiiratlar

Demir selatorleri

a-Tokoferol

[-Karoten

Askorbik asit (vitamin C)
Folik asit (vitamin B9)
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Sonug olarak, bitkinin veya numunenin antioksidan kapasitesini belirlemek i¢in tek bir
yontemin yeterli olmayabilecegi, dolayisiyla farklt mekanizmalarla ¢alisan ¢ok yonlii

analizlerin daha kapsamli sonuglar sunacag1 6ngoriilmektedir (Dorman vd., 2003).

Tiketilen bitki, gida ve dogal bilesiklerin antioksidan kapasitesinin Ol¢iilmesi saglik
acisindan olduk¢a onemlidir. Ancak, dogal {iriinlerin karmasik yapist nedeniyle her bir
antioksidan bilesigin ayristirilmasi ve antioksidan aktivitesinin ayr1 ayr1 incelenmesi hem
maliyetli hem de zaman alicidir. Ayrica bir karisim igerisindeki antioksidan bilesiklerin
birbirleriyle olusturabilecegi olasi sinerjik etkilesimler de géz 6niinde bulundurulmalidir.
Bu nedenle, hastaliklarin 6nlenmesi amaciyla kullanilacak antioksidanlarin etkinligini
hizli ve etkili yontemle 6lgmek arastirmacilar i¢in 6nemlidir. Ancak, glinlimiizde tiim
antioksidanlan kapsayacak tek bir evrensel 6l¢iim yontemi veya teknige ulasilamamastir.
Toplam antioksidan kapasitesini yalnizca tek bir kimyasal reaksiyonla analiz etmek pratik
ve gercekei degildir. Bu alandaki en biiyiik zorluk, gidalarin ve biyolojik drneklerin
antioksidan kapasitesini glivenilir sekilde 6lgebilecek dogrulanmis bir analiz yonteminin

bulunmamasidir.

Gelisirilecek bdyle bir evrensel test, asagidaki gereksinimleri karsilamalidir:
e Biyolojik olarak uygun bir substrati segici bi¢imde dlgmeli,
e Farkli oksidasyon kosullarini test edebilmeli,
¢ Hem baslangic hem de ikincil oksidasyon iirlinlerini 6l¢ebilmeli,

e Antioksidanlarin aktif bilesenlerini ayni molar konsantrasyonlarda

karsilastirmali,

e Indiiksiyon siiresi, inhibisyon yiizdesi, hidroperoksit olusumu, bozunma hizi
veya ICsg (yiizde 50 inhibisyon saglamak igin gereken antioksidan

konsantrasyonu) degeri gibi kriterlere gore antioksidanlar1 degerlendirmelidir

(Miliauskas vd., 2004; Trouillas vd., 2003).

2.6.2.1 DPPH serbest radikal siipiiriicii etki

2,2-difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH) testi, antioksidan aktiviteyi 6lgmede kullanilan eski
yontemlerden biri olup, ilk olarak 1950’lerde dogal bilesiklerdeki hidrojen verici

ozellikleri incelemek icin gelistirilmistir. Zaman ic¢inde, gidalarin ve fenolik bilesiklerin
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antioksidan potansiyellerini belirlemek i¢in yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir.
Test, DPPH olarak bilinen kararli bir serbest radikale karsi antioksidanlarin radikal

stiplirme kapasitesini degerlendirmeye dayanir (Ali vd., 2008).

DPPH radikali, koyu mor renkte kararli bir organik nitrojen radikali, ticari olarak temin
edilebilen bilesiktir. Bu da onu, testten 6nce tiretilmesi gereken ABTS™" gibi radikallerden
ayirir. Test, antioksidanlarin DPPH’yi indirgeme yetenegini dlger ve bu yetenek, elektron
spin rezonansi (EPR) veya absorbansin azalmasi araciligiyla degerlendirilebilir (Sekil
2.10). Ozellikle renk giderme yontemi, Brand-Williams ve ¢alisma arkadaslar1 tarafindan

gelistirilen protokol temel alinarak yaygin bir sekilde kullanilmistir (Prior vd., 2005).

Sekil 2.3
DPPH Radikalinin Indirgenmesi

T AH A \‘r
NS
NO, NO, NO, NO,
NO, I\\___ NO, ___/ J
DPPH radikali Rediiklenmis DPPH

DPPH testi, dogal bitki ekstrelerin antioksidan kapasitesini belirlemede sikga tercih
edilen bir yontemdir. Bunun baslica nedenleri diisiik maliyetli olmasi ve kolay
uygulanabilirligidir. Ancak, 517 nm dalga boyunda 6l¢iim yapilirken baska maddelerin
girisim yapmasi yontemin dezavantajlarindan biridir. Test, antioksidan bilesiklerin mor
renkteki DPPH radikalini indirgemesiyle renksiz bir iiriin olusmasini esas alir; bu renk
degisikligi, antioksidanlarin radikal siiplirme giiciiniin bir gostergesi olarak

degerlendirilir.

Antioksidan analizinde, reaksiyondan sonra 515 nm dalga boyunda DPPH’ nin renk kaybi1
bir spektrometre ile izlenir. DPPH’nin kalan miktari, test bilesignin radikali giderme

kapasitesini gosterecek sekilde hesaplanir. Bu yoniiyle DPPH testi, antioksidan
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aktivitenin hizli ve pratik bir Olglimiinii saglar ve farkli antioksidan bilesiklerin
karsilagtirilmast igin yaygin olarak kullanilmaktadir. Deney sonuglarina gére DPPH

yiizdesi asagidaki sekildeki formiile gore hesaplanir (Brand-Williams, 1999).

Abs —Absg
|nh % = kontrol ornek X 100
AbSkontrol

AbSkontrol: Kontroliin absorbans degeri
ADbS;mer: Ornek veya standartlarmn absorbans degeri
2.6.2.2 CUPRAC testi (Bakir (II) iyonu indirgeme antioksidan kapasite testi)

Cupric Reducing Antioxidant Capacity (CUPRAC) yo6ntemi, antioksidan kapasitenin
Olciilmesi amaciyla diinya literatiiriine kazandirilmis, basit, ucuz, segici ve duyarli bir
spektrofotometrik analiz yontemidir. Bu yontem, polifenoller, C ve E vitaminleri,
flavonoidler ve glikozitleri gibi hem hidrofilik hem de lipofilik bilesiklerin antioksidan
kapasitelerinin belirlenmesi i¢in idealdir. Reaktif olarak kullanilan Cu(l1)-neokuproin
(Nc) ¢6zeltisi, amonyum asetat tampon ortaminda iyi bir yiikseltgen olarak gorev yapar.
Y 6ntemde, reaktifin indirgenmesiyle olusan Cu(l1)-Nc kompleksi 450 nm dalga boyunda

Olciiliir.

CUPRAC yonteminde, toplam antioksidan kapasite, Cu(Il) iyonlarinin indirgenmesi
yoluyla belirlenir. Yontemin temelinde, Cu(II) kloriir, neokuproin ve amonyum asetat
(pH 7) tampon ¢dzeltilerinin karistirilmasi yer alir. Uzerine test edilecek antioksidan
cozeltisi ilave edilir ve reaksiyon karisimi 30 dakika bekletildikten sonra, 450 nm dalga
boyunda absorbans 6lgiiliir. Bu 6l¢tim, antioksidan kapasitenin, Cu(ll) iyonunu indirgeme

kabiliyeti cinsinden belirlenmesini saglar.

CUPRAC testinde, Cu(lIl)-Nc reaktifi, kromojenik bir oksitleyici ajan olarak kullanilir.
Bu reaktif, antioksidanlar ile tepkimeye girerek Cu(l)-Nc selatini olusturur. Bu kompleks,

450 nm dalga boyunda maksimum absorbansa sahiptir.

Reaksiyon sirasinda, polifenolik antioksidanlarin hidroksil (Ar-OH) gruplar1 oksitlenerek
kinonlara dontisiirken, Cu(Il)-Nc kompleksi indirgenir ve turuncu-sari renkte Cu(I)-Nc
selati meydana gelir (Sekil 2.11). Bu renk degisimi, antioksidan aktivitenin bir gostergesi
olarak degerlendirilir. Yontemin uygulanmasinda, drnekler 96 kuyucuklu mikroplaklara
yerlestirilir ve CuClz, amonyum asetat tamponu ve Nc ¢ozeltileri ile inkiibe edilir.

Inkiibasyon siiresinin sonunda, 450 nm’ de absorbans dl¢iilerek sonuglar degerlendirilir.
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Sekil 2.4
CUPRAC Radikalinin Indirgenmesi

= = =gy

—— Oksitlenmis
Antioksidan Antioksidan

\“‘-»__

Acik mavi CUPRAC reaktifi Sari-turuncu iiriin

CUPRAC yonteminde elde edilen absorbans degerleri kullanilarak bir referans
antioksidan olan Troloks i¢in bir kalibrasyon grafigi olusturulur. Bu grafige dayanarak,
test edilen Orneklerin antioksidan kapasiteleri Troloks esdegeri olarak hesaplanir.
Yontemin dogrusal kalibrasyon egrisi sayesinde, farkli bitki ve gida ekstreleri gibi
karmagik matrislerdeki antioksidan bilesenlerin etkili bir sekilde analiz edilmesi miimkiin

olur.

Son yillarda, CUPRAC yonteminin Yyiiksek performanshi sivi kromatografisi (HPLC) ile
entegre edilmesi, Ozellikle karigik bitkisel O6rneklerin analizinde 6nemli avantajlar
saglamistir. Bu gelistirilmis yontem, polifenollerin kromatografik olarak ayrilmasini,
bilesenlerin analizi ve antioksidan kapasitelerinin kolon sonrasi reaksiyonlarla

belirlenmesini igermektedir.

Bitki ekstratlarindaki polifenollerin ayrilmasi, bir C1g kolonu iizerinde iki farkli mobil faz
(metanol ve %0,2 fosforik asit) kullanilarak gergeklestirilir. HPLC kolonunda ayrilan
antioksidanlar, kolon sonrasi reaksiyon bobininde Cu(IT)-Nc reaktifi ile reaksiyona girer
ve Cu(l)-Nc selatina indirgenir. Bu selat, 450 nm’ de maksimum absorbansa sahiptir ve

antioksidan bilesiklerin negatif pikleri, absorbanstaki artis ile izlenir (Apak vd., 2004).

CUPRAC yontemi, hizli, ucuz ve c¢ok yonlii bir analiz teknigidir. Kararli reaktifler
kullanmas1 ve hem hidrofilik hem de lipofilik antioksidanlari analiz edebilmesi, yontemin
cesitli alanlarda tercih edilmesini saglar. Ozellikle, bitkisel rneklerin antioksidan

bilesenlerinin kalitatif ve kantitatif analizinde oldukga etkilidir.
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Bu yontemi antioksidan kapasite tayininde segici, pratik ve glivenilir bir arag olarak kabul
edilmekte ve gida endiistrisinde biyokimyasal arastirmalara kadar genis bir kullanim
alanma sahiptir. CUPRAC testi, antioksidanlarin saglik tizerindeki olumlu etkilerini
degerlenmede Onemli rol oynamaktadir ve gelecekte daha genis uygulamalara yol

acabilecek potansiyele sahiptir.
2.6.2.3 TEAC troloksa esdeger antioksidan kapasite

Troloksa esdeger antioksidan kapasite (TEAC) yontemi, antioksidan kapasitenin
belirlenmesinde yaygin olarak kullanilan bir analiz yontemidir. Orijinal olarak 1993
yilinda Miller ve arkadaglari tarafindan gelistirilen bu yontem, uzun omiirlii radikal
anyonlarin  siipiiriilmesine dayanir. Baslangigtaki hidrojen peroksit varliginda
metmiyolobinin  pre oksidaz aktivitesi kullanilarak ABTS [2,2’-azinobis(3-
etilbenzotiyazolin-6siilfonik asit)] radikalleri olusturulur ve antioksidanlarin bu radikaller

tizerindeki etkisi, 734 nm dalga boyunda ol¢iiliir.

Orijinal TEAC yonteminde, ABTS radikal katyonlart H20, ve metmiyoglobinin
etkilesimi sonucu olusur. ABTS™ radikal katyonlarmin karakteristik absorpsiyon
spektrumu ise 660, 734, 820 nm’ de maksimum degerlere ulasir. Daha sonra Re ve
arkadaslar1 (1999) bu yontemi modifiye etmislerdir. Yeni metotta, ABTS ve potasyum
persiilfat arasindaki reaksiyon sonucu mavi-yesil renkli ABTS™ radikal katyonlari
olusturulur. Bu modifikasyon, antioksidanlarin eklenmesinden 6nce radikal katyonlarin
olusmasini saglar ve hem hidrofilik hem de lipofilik antioksidanlarin analizine olanak

tanir.

Modifiye TEAC yontemi, hem suda ¢6ziinebilen (hidrofilik) hem de yagda ¢6ziinebilen
(lipofilik) antioksidanlar1 Glgebilen bir dekolorizasyon (renk giderimi) teknigidir.
Troloks, E vitaminin suda ¢oOziinebilen bir analogudur ve antioksidan kapasite
tayinlerinde standart olarak kullanilir. Troloks, dogal bir bilesik olmamakla birlikte,
cesitli antioksidan tayinlerinde standart olarak kullanilir. Belirli bir konsantrasyon
aralifinda Troloks kullanilarak standart bir grafik olusturulur ve incelenen numunenin

antioksidan kapasitesi Troloks esdegeri olarak hesaplanir.

Van den Berg ve arkadaslar1 (1999) tarafindan yapilan bagka bir modifikasyon, 2,2’-
azobis-(2-amidinopropan) HCI (ABAP) kullanarak ABTS™ radikal anyonlarinin

olusturulmasina dayanir. Bu ydntemde radikal olusumundan Once antioksidanlarin
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eklenmesi, potansiyel girisimlerin Oniine geger. Boylece, hem hidrofilik hem de lipofilik

bilesiklerin antioksidan kapasiteleri dogru sekilde olgiilebilir (van den Berg vd., 1999).

TEAC yontemi, basitligi ve pratikligi nedeniyle bir¢ok arastirma laboratuvarinda yaygin
olarak kullanilmaktadir. Gida ornekleri ve saf bilesikler lizerinde yapilan testlerde,
bilesiklerin TEAC degerleri ile verdikleri elektron sayist arasinda her zaman dogrudan
bir korelasyon bulunmamaktadir. Ornegin, glutatyon yalnizca bir elektron verebilirken,

benzer TEAC degerlerine sahip diger antioksidanlar iki elektron verebilmektedir.

Ferulik asit ve p-kumarik asit gibi baz1 bilesiklerin TEAC degerleri birbirine yakin
olmasina ragmen, ferulik aside yapisal olarak benzer olan kafeik asidin TEAC degeri
onemli Olgiide farklilik gostermektedir. Ayni sekilde, yapisal olarak benzer kersetin ve

kemferol arasinda da TEAC degerlerinde belirgin farkliliklar gézlemlenmistir.

ABTS radikal katyonlari, hem su hem de organik ¢oziiciilerde ¢oziiniir oldugundan, hem
hidrofilik hem de lipofilik antioksidanlarin kapasitesinin belirlenmesinde kullanilabilir.
Ancak, ABTS dogal bir bilesik olmadigindan, biyolojik fonksiyonlarla dogrudan ilgisi
olmadig1 elestirilerine maruz kalmaktadir. Ayrica, ABTS’ den daha diisiik redoks
potansiyeline sahip herhangi bir bilesik, termodinamik olarak bu radikal ile reaksiyona

girebilir, bu da yontemin spesifikligini sinirlayabilir.

TEAC yontemi, antioksidan kapasite ol¢iimlerinde genis bir uygulama alant hizli ve
gilivenilir bir analiz yontemidir. Yapisal benzerlik gosteren bilesiklerin farkli TEAC
degerleri, bu yontemin yalnizca bilesiklerin elektron verme kapasitesine degil, ayni
zamanda kimyasal yapilarma ve reaksiyon kinetiklerine de duyarli oldugunu
gostermektedir. Bununla birlikte, ABTS’ nin dogal bir bilesik olmamast ve cesitli
radikallerle reaksiyona girme potansiyeli, yontemin bazi smirlamalarina isaret

etmektedir.

Bu yontemin sagladigi esneklik ve giivenilirlik gida endiistrisi ve biyokimya
arastirmalarinda genis bir kullanim alalnina sahiptir. Antioksidan kapasitenin
belirlenmesinde TEAC yontemi, farkli bilesiklerin karsilastirilmasinda standart bir metot

olarak kabul edilmektedir (Ardag, 2008; Rice-Evans ve Miller, 1994).
2.7 Antidiyabetik Arastirmalarin Onemi

Diyabet, insiilin liretimindeki tamamen ya da kismi eksiklik sonucunda ortaya c¢ikan,

yiiksek kan sekeri (hiperglisemi) ile karakterize kronik bir metabolik hastaliktir. Diinya
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genelinde, diyabetin hizla artan prevalansi nedeniyle bu hastaligin yonetimi kiiresel bir
halk saglig1 sorunu olarak 6ne ¢ikmaktadir. Mevcut ilaglarin yan etkileri ve sinirlamalart,
alternatif tedavi yaklasimlarin1 ve antidiyabetik aktivite arastirmalarin1 6nemli hale

getirmistir (Basak ve Candan, 2010).

Modern diyabet tedavisi, insiilin ve oral antidiyabetik ilaglarin kombinasyonlarin
icermektedir. Oral antidiyabetik ajanlarin etkileri genel olarak su mekanizmalarla

gergeklesir:

e Insiilin sekresyonunu artirma: Siilfoniliireler ve glinidler, pankreastan insiilin
salinimin1 uyararak kan sekeri seviyelerini disiiriir. Ancak bu ilaglarin

hipoglisemi riski tagindigi bildirilmektedir (Demir ve Akpinar, 2020).

e Insiilin duyarliligm artirma: Biguanidler ve tiazolidindionlar gibi ilaglar,

insiilin direncini azaltarak glikoz kullanimin1 artirir (Inzucchi, 2002).

e Karbonhidrat  emilimini  azaltma:  Alfa-glukozidaz  inhibitérleri,
karbonhidratlar1 hidroliz eden enzimleri inhibe ederek postprandiyal

hiperglisemiyi azaltir (Sunil Kumar vd., 2012).

Daha yeni ilag siniflarindan biri olan inkretin bazli ajanlar, glukagonu baskilayarak (DPP-
4 inhibitorleri) ve insiilin salinimini artirarak glisemik kontrol saglar. Bunun yaninda,
karbonhidrat yikiminda gorev alan enzimlerin (6r. a-glukozidaz ve a-amilaz) inhibe

edilmesi, diyabet tedavisinde 6nemli bir strateji olarak 6ne ¢ikmaktadir (Aquino vd.,
2003).

Diyabet tedavisinde bitkisel iirtinlerin kullanimi uzun bir ge¢gmise sahiptir ve giiniimiizde
de alternatif bir tedavi yoOntemi olarak Onemini korumaktadir. Fenolik bilesikler,
flavonoidler, alkaloidler, terpenoidler ve saponinler, bitkisel kaynakli antidiyabetik
ajanlar arasinda 6ne ¢ikmaktadir. Bu bilesikler, genellikle karbonhidrat yikimini saglayan

enzimleri inhibe ederek ya da insiilin duyarliligini artirarak etkilerini gostermektedir.

e Yesil cay: Sukraz ve a-glukozidaz enzimlerini inhibe eden fenolik bilesikler

igermektedir.
e Patates: a-glukozidazi inhibe edici fenolik bilesikler barindirir.
e Dut: a-amilaz ve a-glukozidaz inhibitorleri igerdigi bildirilmistir (Aquino vd.,

2003).
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Fenolik bilesiklerin yani sira, alkaloidler ve terpenoidlerin de glukoz metabolizmasini

diizenleyen 6nemli etkileri oldugu kanitlanmistir (Sunil Kumar vd., 2012).

Antidiyabetik aktivite arastirmalari, diyabet tedavisinde giivenilir ve etkili dogal
tirlinlerin gelistirilmesini amaglamaktadir. Mevcut ilaglarin yan etkileri ve sinirlamalari
g6z Oniine alindiginda, dogal kaynakli bilesikler {lizerinde yapilan calismalarin su

acilardan 6nemli oldugu goriilmektedir:

e Alternatif Terapi Gelistirme: Dogal bilesikler, mevcut farmakolojik ajanlara
destek olarak ya da bagimsiz bir tedavi se¢enegi olarak kullanilabilir (Patel
vd., 2012).

e Yan Etkileri Azaltma: Bitkisel iriinler, genellikle daha diisiik toksisite
profiline sahiptir ve bu da diyabet tedavisinde 6nemli bir avantajdir (Malviya
vd., 2010).

e Metabolik Hedeflerin Cesitlendirilmesi: Dogal {irlinler, karbonhidrat
metabolizmasinin yani sira insiilin salimimmi ve duyarliligini artiran

mekanizmalarla da etkili olabilir.

Sonug olarak diyabet, global saglik sistemi i¢in ciddi bir yiik olusturan kronik bir
hastaliktir. Mevcut tedavi segeneklerinin sinirlamalart géz Oniine alindiginda,
antidiyabetik aktiviteye sahip bitkisel iiriinlerin arastirilmasi biiyiilk 6nem tasimaktadir.
Fenolik bilesikler, alkaloidler ve terpenoidler gibi bitkisel bilesikler hem karbonhidrat
metabolizmasinin diizenlenmesi hem de insiilin duyarliliginin artirilmasi agisindan umut
verici adaylardir. Gelecekte bu bilesiklerin etkilerinin daha iyi anlagilmasi i¢in kapsamli

klinik ¢alismalarin yapilmasi gerekmektedir.
2.7.1 a- Amilaz enzim inhibitorleri

a-Amilaz, nisastayr maltoz gibi disakkaritlere parcalayan bir enzimdir ve enzim
caligmalarinda yaygin olarak kullanilan ikinci enzim tiiriidiir. Proteaz grubunda yer alan
bu enzim, glikozidik baglarin hidrolizini katalize ederek, nisasta molekiillerinin a-(1-4)
glikozid baglarini pargalar. Bu siire¢, maltoz ve diger oligosakkaritlerin olusumuna yol
acar. A-Amilaz, bitkiler, mikroorganizmalar ve hayvan salgilarinda yaygin olarak
bulunur ve insan metabolizmasinda karbonhidrat sindiriminde kritik bir rol oynar.
Ozellikle pankreatik o-amilaz, nisastanin sindirilmesinde etkin bir enzimdir ve kandaki

glukoz seviyelerinin diizenlenmesinde dolayli olarak 6nemli bir islev iistlenir.
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Karbonhidratlar, insan diyetinin temel bilesenlerinden biri olup, bu grubun biiytlik bir
kismini nigasta olusturur. Nisastanin sindirimi, a-amilaz ve a-glukozidaz enzimlerinin is
birligiyle gergeklesir. Bu enzimler sayesinde, nisasta parcalanarak glukoza doniistiirtiliir
ve glukoz dolasima katilir. (Hanhineva vd., 2010; Williamson, 2013) Ancak bu siireg,
ozellikle tip 2 diyabet gibi metabolik hastaliklarin yonetimi agisindan 6nem tasir. Tip 2
diyabetin tedavisinde kullanilan yontemlerden biri, a-amilaz enziminin aktivitesinin
inhibisyonudur (Karabas, 2016).

A-Amilaz enzim inhibitorleri, karbonhidratlarin pargalanmasini geciktirerek glukoz
emilim hizim1 yavaglatir ve bu sayede kandaki glukoz seviyesinin kontrol edilmesine
katkida bulunur. Bu inhibitorler, nisasta sindirim siirecini diizenleyerek ani glukoz
yiikselmelerinin Oniine gecilmesini saglar. Tip 2 diyabet tedavisinde yaygin olarak
kullanilan inhibitérlerden biri olan akarboz, pankreatik a-amilaz iizerinde gii¢lii bir
inhibisyon etkisi gosterir. Akarboz, amino seker yapisina sahip bir bilesik olup, glukoz
metabolizmasinin diizenlenmesine yardimci olarak diyabet yonetiminde etkili bir tedavi

secenegi sunmaktadir.

Sonug olarak, a-amilaz ve onun inhibitorleri, karbonhidrat metabolizmasi ve kan glukoz
seviyelerinin kontrolii agisindan 6nemli bir role sahiptir. Bu enzim iizerinde yapilan
calismalar, diyabet tedavisinde daha etkili yontemlerin gelistirilmesine katki

saglamaktadir (Hanhineva vd., 2010; Williamson, 2013).
2.7.1.1 a- Amilaz inhibisyon testi

a-Amilaz enzim inhibitdrlerinin etkisini belirlemek i¢in in-vitro ortamda ¢esitli yontemler
kullanilmaktadir. Bunlardan biri, potasyum iyodiir (KI), nisasta ¢6zeltisi ve a-amilaz
enzimi kullanilarak gergeklestirilen testlerdir. Bu yontemde, a-amilaz enzimi nisastay1
oligosakkaritlere kadar hidroliz eder. Hidroliz sonucunda olusan {iriinlerin
degerlendirilmesi i¢in ortamda iyot kullanilir. Normalde iyot, nisasta ile kompleks
olusturur ve belirgin bir renk degisikligi gozlenir. Ancak, ortama bir a-amilaz inhibitorii
eklendiginde, nisastanin parcalanmasi engellenir ve iyot-nisasta kompleksinin
olusturdugu renk degisimi spektrofotometrik olarak Olgiilerek inhibitdr etkinligi

degerlendirilir.

Tip 2 diyabet tedavisinde kullanilan o-amilaz inhibitorlerinden biri olan akarboz,
pankreatik a-amilaz T{izerinde giiclii bir inhibisyon etkisi gosterir. Akarboz,
karbonhidratlarin  sindirimini geciktirerek postprandiyal (yemek sonrasi) glukoz
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yiikselmelerinin 6nlenmesine yardimci olur. Bu inhibitorlerin etkinligi, bitkisel ekstreler
gibi dogal kaynaklardan elde edilen yeni bilesiklerin kesfi ve test edilmesiyle daha da
genisletilebilir.  a-Amilaz  inhibisyon testleri, bu tir yeni inhibit6rlerin

degerlendirilmesinde dnemli bir aragtir.

a-Amilaz enzim inhibitorleri, karbonhidrat sindiriminin diizenlenmesi yoluyla kan sekeri
seviyelerinin kontroliinde 6nemli bir role sahiptir. In-vitro ortamda gerceklestirilen
inhibisyon testleri, bu inhibitorlerin etkinligini degerlendirmek ve yeni tedavi
yaklagimlar1 gelistirmek i¢in temel bir platform sunar. Bu yontemler, diyabet tedavisinde
daha etkili ve giivenli bilesiklerin gelistirilmesine olanak saglamaktadir (Zengin vd.,
2014).
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3. MATERYAL VE METOT
3.1 Bitkisel Materyal

Bitkisel materyal olarak Anthemis fumariifolia bitkisinin toprak {istii kisimlar
kullanilmigtir (Sekil 3.1). Bitki 6rnegi Eskisehir Giinyiizii Kavuncu Kdoyii Tuzlu alan
bolgesinden toplanmustir. Bitkisel materyalin toplanmasi ve botanik teshisi Dr. Omer
Koray YAYLACI (Anadolu Universitesi) tarafindan gerceklestirilmistir. Ciceklenme
doneminde toplanan bitki kuru serin ve havadar ve dogrudan giines 1sinlarin ulasmadigi
yerde kurutulmustur. Kuru bitkisel materyal kagit torbada muhafaza edilmistir.
Herbaryum 6rnegi Anadolu Universitesi Herbaryumunda (ESSE 15903) kayida

alinmustir.

Gorsel 3.1

Anthemis fumariifolia Bitkisel Materyali ve Herbaryum Ornegi
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3.2 Kimyasal Maddeler

Deneysel calismalarda kullanilan kimyasal maddelere ve ¢oziiciilere ait bilgiler

Tablo 3.1’ de yer almaktadir.

Tablo 3.1

Kullanilan Kimyasal Madde ve Coziiciilerin Bilgileri

Kimyasal Madde

Kimyasal Formiil

Mensei

o-Amilaz

Sigma-Ald., Fransa

ABTS 2,2’-Azino-bis (3 etil
benztiyazolin-6-siilfonik asit

Sigma-Ald., Almanya

Akarboz C2sH43sNO1s Sigma-Ald., Fransa
Aliminyum kloriir AICl; Merck, Almanya
Amonyum asetat Sigma- Ald., Almanya
Asetik asit (buzlu) CH3;COOH Sigma-Ald., Almanya
Bakiar (I)kloriir CuCl; Sigma- Ald., Almanya
Borontrifloriir BF3 Merck, Almanya

N,O-Bis(trimetilsilil)trifluoroasetamid,

(BSTFA)

CF3C[:NSi(CH3)3] OSi(CH3)3

Sigma- Ald., Almanya

Coziintir nisasta

Sigma-Ald., ingiltere

Dimetil siilfoksit (DMSO)

Sigma-Ald., ABD

1-Difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH)

Sigma-Ald., Fransa

Etanol C2H50H Sigma-Ald.,Almanya
Fatty Acids Extraction Kit - Sigma
Folin-Ciocalteu reaktifi FCR Sigma-Ald., Isvigre
Gallik asit CeH2(OH)sCOOH Sigma-Ald., Cin
Hidroklorik asit HCI Sigma-Ald., Almanya
Iyot I Sigma-Ald., Fransa
Kersetin CisH1007 Sigma- Ald., Almanya
Metanol CH30H Sigma-Ald., Polonya
tert-Butil metil eter (MTBE) (CH3)sCOCH;3 Sigma- Ald., Almanya
Neokuproin Nc Sigma- Ald., Almanya
n-Hekzan CeHia Merck, Almanya
Sodyum dihidrojen fosfat NaH,PO4 Sigma-Ald., Fransa)
Potasyum iyodiir KI Sigma-Ald., Almanya
Potasyum persiilfat K2S,0¢ Sigma-Ald., Almanya)
Rutin C27H30016 Sigma-Ald., Fransa
Sodyum karbonat Na,COs3 Merck, Almanya
Sodyum kloriir NaCl Riedel de Haen, Almanya
Stilfiirik asit H2S0. Sigma-Ald., Fransa
Tip 1 ultra saf su H20 Direct-Q® Water Purification
System (Germany).
Trolox [(%)-6-hidroksi-2,5,7,8- C14H1804 Sigma-Ald., Almanya

tetrametilkroman-2-karboksilik asit]
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3.3 Kullanilan Aletler ve Cihazlar

Proje kapsaminda yapilan deneysel ¢calismalarda kullanilan cihaz ve aparey bilgileri
Tablo 3.2° de verilmistir. Hekzanli ve metanollii ekstrelerin kurutulmas: diisiik basing
altinda rotavapor kullanilarak gerceklestirilmistir. Sulu ekstrenin kurutulmasi ig¢in
liyofilizator kullanilmigtir. Bitkinin toprak iistii yaprak dal ve ¢icek kisimlarindan ugucu
yag elde etmek icin Clevenger apareyi kullanmilmistir. Mikrotiter ve diliisyon
calismalarinda 8- ve 12- uglu otomatik pipetorler (Eppendorf) kullanilmustir.
Spektrofotometrik Slglimler igin mikroplak okuyucu cihazi kullanilmistir. Ekstrelerin
kimyasal kompozisyon analizi i¢in UV-dedektor donanimli sivi kromatografisi sistemi

kullanilmistir. Enzim 6rnegi buzdolabinda -80°C’de muhafaza edilmistir.

Tablo 3.2
Kullanilan Cihaz ve Apareylerin Bilgileri

Cihaz Cihaz bilgileri
96-Kuyucuklu eliza plaklari Iso Lab, Katalog no: 122.01.096
Buzdolab1 Bosch
Clevenger apareyi ILDAMCAM, EP’ye uygun
Ceker ocak Siemens
Karistiric GFL
Hassas terazi Mettler Toledo NewClassic MF, Switzerland
Indiiktif Eslesmis Plazma-Optik Emisyon ICP-OES, Perkin Elmer Optical Emission
Spektrometresi Spectrometer Optima 4300 DV
GC/FID Agilent 6890N (SEM Ltd, Istanbul, Tiirkiye)
GC/MSD sistemi Agilent 5975 (USA; SEM Ltd., istanbul, Tiirkiye
Liyofilizator (Freeze Dryer) Labconco Freezone 6 Plus
Manyetik karistirict Heidolph MR Hei- Standard, Germany
Mikro-plak okuyucu Biotek Instruments Inc, Highland Park Winooski, USA
Otomatik pipetor 8- ve 12-kanalli Eppendorf Research plus
pH Metre WTW grup, InoLab, pH 7,2
Rotavapor sistemi Heidolph, Laborota 4010-Digital
Santrifiij Eppendorf 5804
Spektrofotometre UV-PharmaSpec1700, Shimadzu
Ultrasonik su banyosu Elma, S100H, Almanya
UV spektrofotometre SHIMADZU UV-1601, Japonya
Vortex ISOLAB Laborgerite GmbH MX-S
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3.4 Ekstraksiyon Islemleri
3.4.1 Maserasyon

Farkli ¢alismalarda kullanmak amaciyla iki farkli sekilde maserasyon islemi
yiiriitiilmiistiir. Ik ektraksiyon islemi igin kurutulmus bitkinin toprak iistii kisimlar
kullanilmigtir. Bitkisel materyal uygun boyutlara getirildikten sonra iizerine ¢oziicii
konarak masere edilmistir (2x24 saat). Siire sonunda sivi ekstreler filtre edilmistir ve
¢oziicii algak basing altinda ekstreden uzaklastirilmistir (Sekil 3.1). Calismada hekzanli,

kloroformlu ve %70’ lik sulu metanollii olmak {izere ti¢ farkli ¢oziiciiyle {i¢ ekstre elde

edilmistir:
Sekil 3.1
Asamali Ekstraksiyon Semast
E;:ba H:eiba H:erba % 70 Sulu
. Hekzan K.o Kloroform K('Jk Metanol
Cigek Cicek Cigek
Herba
Kok Kloroform
Cicek
C Herba % 70 Sulu
Kék Metanol
Gigek

Ikinci ekstraksiyon isleminde ise kuru bitkisel materyal herba, ¢igek ve kok kisimlarmna
ayrilarak uygun boyutlara getirilmistir. Toprak iistii ve kok kisimlar farkli polaritelere
sahip coziicliler kullanilarak 48 saat, oda sicakliginda calkalayict (110 rpm) destekli
maserasyona tabi tutulmustur. Bitkinin herba kismi uygun boyuta getirildikten sonra
3x10 g ¢alisilmistir. Her biri ayr1 cam balonlara alinarak her bir 6rnek ayr1 ayr1 n-hekzan,

kloroform ve %70’1lik metanol ile calkalayicida maserasyona tabii tutulmustur. Bitkinin
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kok ve ¢icek kisimlart da ayni ekstraksiyon yontemi uygulanarak ekstreler elde edilmistir.

48 saatin bitiminde ekstreler pileli filtre kdgidindan siiziilmiistiir.

Stiziilen ekstreler diisiik basing altinda 40°C sicaklikta rotavaporda yogunlastirilmistir.
Toprakiistiiniin n-hekzan ile ekstraksiyonundan ve siizme isleminden sonra kalan bitki
tizerinde kalan hekzan, azot gazi ile bitki posasindan uzaklagtirllmigtir. Coziiciisiinden
tamamen uzaklastirilan ekstre {izerine kloroform ilave edilerek tekrar 48 saat
calkalayicida maserasyona tabi tutulmustur. Boylelikle asamali ekstraksiyon islemi
yapilmistir. Ayni islem n-hekzan ile ekstre edilen kok ve ¢igek kisimlarina da
uygulanmistir. 48 saatin sonunda tekrar siizme islemi gerceklestirilmistir. Kalan bitki
posast tizerindeki kloroform benzer sekilde tamamen uzaklagtirildiktan sonra %70’lik
metanol ilave edilerek ayni islemler tekrarlanmistir. Ekstrelerin verim hesabi kuru baz
tizerinden yapilmistir. Elde edilen ekstreler Eppendorf tiiplerinde buzdolabinda +4°C’ de

muhafaza edilmistir.
3.5 Ugucu Yag Hidrodistilasyonu

A. fumariifolia bitkisinin toprak iistii kism1 ugucu yag elde etmek i¢in uygun boyuta
getirilmigtir. Avrupa Farmakopesine uygun Clevenger apareyinde hidrodistilasyon
islemine (3 saat) tabi tutulmustur (Gorsel 3.2). Ugucu yag verimi bitkinin tasidigi nem
miktar1 dikkate alinarak hesaplanmistir (% h/a). Nem miktar1 voliimetrik yontemle tayin

edilmistir. Ugucu yag numunesi amber renkli cam vialde +4°C’de muhafaza edilmistir.

Gorsel 3.2

A. fumariifolia Bitkisinden Clevenger Apereyi ile Ugucu Yagin Eldesi
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3.6 Sabit Yag Asitleri Mikroekstraksiyonu

Calismamizda sabit yaglarin ekstraksiyonunda Fatty Acids Extraction Kit kullanilmistir.
Bu islem i¢in A. fumariifolia bitkisinin kurutulmus haldeki toprak iistii ve kok kisimlari
kullanilmistir. Deney prosediiriine gore ilk adimda 2,0 g numune tartilip havanda
ogltilmistiir. Numune santrifiij tiipline alinarak iizerine 3,0 mL Kitteki ¢oziicii
eklenmistir ve 10 000 rpm ile homojenizatorde ekstre edilmistir (3 dk.). Faz ayrimimin
gerceklesmesi igin 2 dakika bekledikten sonra organik faz pasteur pipeti ile baska tiipe
aktarilmistir. Ekstrenin tizerine 0,5 mL kitteki tampon ¢6zelti ilave edilmistir. Karisim 1
dk. vortex ile karistirildiktan sonra faz ayrimi igin 2 dakika beklenmistir. Faz ayrimi
saglandiktan sonra organik faz pastor pipetle alinarak kitteki kartus kati fazdan
gecirilmistir. Tiim bu islemlerin sonunda elde edilen ekstre toplam lipitleri icermektedir.
Bu lipitlerin analizi igin sabit yag asitleri transesterifikasyon islemine tabi tutulmustur.
Bu amagla, 200 uL’lik alikot alinip azot gaz1 altinda kurutulmustur. Kuru numunenin
tizerine 1,0 mL boron triflorur (BF3) %14 metanol ¢ozeltisi ve 0,3 mL n-hekzan ilave
edilmistir. Karisim geri g¢eviren sogutucu altinda su banyosunda 95 °C’de 1 saat
isitilmastir. Siire sonunda karigimin tizerine 1,0 mL saf su ve n-hekzan ilave edilmistir.
Karisim vortex ile karistirilmistir. Faz ayrimi i¢in 2 dakika beklendikten sonra organik
faz kismi alinmistir (Sekil 3.2). Elde edilen yag asitleri metil esterleri amber vialde
buzdolabida +4°C’ de muhafaza edilmistir. Analiz 6ncesi numune azot gazi altinda

yogunlastirilmistir.

Sekil 3.2

Sabit Yag Asitleri Mikroekstraksiyonu Sematik Gosterimi

Hekzanh tabaka

N4

GC-FID/MS

Numune (2 g) Kloroformlu tabaka Geri geviren
o .+ L santrifij + sogutucu altinda
Lipofilik gozdic BF;-Hekzan reaktifi | | 22°C'dalsisitma

+
| | +Hekzan
Buffer ‘ \ " +Distile su
Metilasyon
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3.7 Kromatografik-Spektroskopik Analizler
3.7.1 Vitamin analizi

A. fumariifolia bitkisinin toprak tstii, ¢igek ve kok kisimlarinin yagda ¢oziinen vitaminler
ve karotenoitler icerigi UPC2-PDA sistemiyle analiz edilmistir. UPC? teknigi, s1v1 ve gaz
kromatografisi yontemlerinin olumlu o6zelliklerini biinyesinde barindiran hibrit ve
modern bir tekniktir. Su harig biitlin ¢oziiclilerin hareketli faz olarak kullanilabilmesi bu
teknigin avantajlarindandir. Ayrica, UPC? teknigin 6ne ¢ikan baslica 6zellikleri, ¢oziicii
olarak stiperkritik CO2 kullanilmas1 sebebiyle hem maliyet agisindan hem de ¢oziiciiniin
toksik olmamasindan dolay1 ¢evre dostu bir teknik olmasidir. Birincil mobil faz olarak
ucuz ve toksik olmayan siiperkritik akiskan olarak CO. kullanan UPC? sistemi,
arastirmacilara mobil faz kuvveti, basing ve sicakligi tam olarak degistirme olanagi
saglar. Basing ve sicakligi degistirmenin sayesinde sistemin ¢ozme giicii ve segiciligi de
ayarlanarak karisimdaki bilesikleri ayirmak, tespit etmek ve 6lgmek igin sistem iizerinde

daha iyi kontrol saglanabilir. UPC? analiz sartlar1 Tablo 3.3’ de belirtilmistir.

Tablo 3.3
UPC? Analiz Sartlart
Sistem ACQUITY UPC?-PDA Dedektor
Akis hizi 1 mL/dk.
Hareketli faz A CO2
Hareketli faz B Asetonitril
Kolon InertSustainSwift C18 (1.9um 3.0 x 100 mm) GL Sciences, Tokyo,Japan
Geri basing 2500 psi
Sicaklik 30°C
Ornek seyreltme MTBE
Enjeksiyon miktari 1uL
Numune kabi Waters Amber cam sise 12 x 32 mm vidali kapak, 2 mL
PDA tarama aralig1 210-600 nm
Veri igleme Empower 3 yazilimi
Siire (dk.) % B
0.0 2
2.0 2
Gradyen uygulama 25 20
35 20
3.75 2
4.0 2
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3.7.2 Bitkinin Mineral analizi

Bitkinin mineral icerigi indiiktif Eslesmis Plazma-Optik Emisyon Spektrometresi (ICP-
OES) sisteminde analiz edilmistir (Sekil 3.3). Atomik spektroskopi teknikleri, yani AAS,
ICP-OES ve ICP-MS, eser elementlerin analizi i¢in yaygin olarak kullanilmaktadir.
Indiiktif olarak eslesmis plazma-optik emisyon spektrometresinin (ICP-OES) temel
prensibi, iyonlardan veya atomlardan iiretilen fotonlarin kendiliginden yayilmasina ve bu

iyonlarin ve atomlarin bir radyo frekansi desarji ile uyarilmasina baghdir (Bakirdere vd.,
2011).

ICP analizi i¢in A. fumariifolia toprakiistii, ¢igek ve kok ekstreleri konsantre nitrik asit ile
mikrodalgada yakilip distile su ile seyreltildikten sonra es zamanli ¢oklu element (Zn, Cd,
Co, Ni, Fe, Mg, Ca, Cu, Na, K) tespiti ICP-OES sistemi ile ger¢eklestirilmistir. Her
element i¢in kalibrasyon egrileri kullanilmistir. ICP analizinin sonuglari mg element/g

bitki olarak hesaplanmustir.

Sekil 3.3
ICP-OES Cihazi Sematik Gosterimi

Transfer Optik
e
Radyo frekans Sk troméitre
dreticisi ICP | 5P
& Torch CCDI
Argongazi | sislestirici Sprey i'Mikroi;lemci ve
OO ! ROSTeaR -
s odasi devreler
". ‘\'
o/
\ Pompa
Ornek

Bilgi islemci
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3.8 Ekstrelerin Silil Tiirevlerinin Hazirlanmasi

Bitkinin toprak iistii ve kok kisimlarindan elde edilen ekstreler, kimyasal bilesimlerini
belirlemek i¢in sivi kromatografisi (LC) ve tiirevlendirme islemleri sonrasinda gaz
kromatografisi (GC) yontemleri ile analiz edilmistir. Bitkinin kok ve toprak {istii
kistmlarindan elde edilen hekzanli, kloroformlu ve %70 sulu metanolli ekstreleri

tiirevlendirme iglemine tabi tutulmustur.

Ekstre 6rnegi (2,0 mg) tizerine 70 pL piridin, 70 puL BSTFA (%1 TMCS igerir) sililleme
reaktifi ilave edilerek, numuneler 100°C’de kum banyosunda 1 saat 1sitilmistir. Siire
sonunda numunelerin kimyasal kompozisyonlar1 gaz kromatografisi teknigi kullanilarak
incelenmistir. Bu amagla silillenen numunelerden 1 pL alinarak dogrudan GC- FID ve

GC/ MS sistemlerine enjekte edilmistir.
3.8.1 Gaz kromatografik analiz
3.8.1.1 Ucucu yag ve ugucu bilesiklerin analizi

Hidrodistilasyon yontemiyle elde edilen ugucu yag gaz kromatografisi (GC) yontemi
kullanilarak incelenmistir. Bu analiz i¢gin, ugucu yag ¢ozeltisi n-hekzan igerisinde %10
(h/h) oraninda hazirlanmistir. Sabit yag asitlerinin metil esterleri ise, analiz 6ncesinde
azot gazi altinda yogunlastirilmistir. Bu amagla kullanilan GC-FID/MS analiz kosullari
Tablo 3.4’ de verilmistir.

Tablo 3.4
GC-MS/FID Analiz Sartlar:

Sistem : Agilent 5975 GC-MSD sistem ve Agilent 6890N GC sistem
Kolon : HP-Innowax FSC kolon (60 m x 0.25 mm, 0.25 pm film kalinlig1)
Tasiyic1 gaz - Helyum (0.9 mL/dk.)

110 dk. @ 60°C / 4°C/dk. ile 220°C / 10 dk. @ 220°C / 1°C/dk. ile 240°C.

GC firin sicakhigi (Toplam 80 dk.)

Enjeksiyon modu . Split (40:1)

Enjeksiyon sicakhigi  : 250°C

Spektrum enerjisi 170 Ev
Kiitle arahg: :m/z 35 - 450
GC Dedektorii : FID @ 300°C
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3.8.1.2 Silillenen bilesiklerin analizi

Polar ve apolar ekstrelerden elde edilen silil tiirevlerinin analizleri, Agilent 7890A GC
sistemi ve 5975C Inert MSD ve Triple-Axis dedektoriinden olusan bir kromatografik
sistem kullanilarak gerceklestirilmistir. Kromatografik ayrim, HP-5 FSC kolon (30 m x
0,25 mm, 0,25 pm film kalinlig1, Agilent, Walt & Jennings Scientific, Wilmington, DE,
USA) ile yapilmis ve tasiyici gaz olarak helyum, 0,8 mL/dak akis hizinda kullanilmstir.
Firin sicakligi, dakikada 3°C’lik artislarla 100°C’den 320°C’ye yiikseltilmis ve bu
sicaklikta 16,67 dakika boyunca sabit tutulmustur. Enjeksiyon isleminde béliinmesiz
(splitless) bir yontem uygulanmis, enjeksiyon portu sicakligi 250°C’ye, FID dedektor
sicakligr ise 300°C’ye ayarlanmistir. Kolonda ayirilan bilesiklerin kiitle spektrumlari,

70eV iyonizasyon enerjisi ve 35-1050 m/z araliginda elde edilmistir.

Maddelerin tanimlanmasi, tutunma zamanlar1 ve kiitle spektrumlarinin standart
maddelerle karsilagtirilmasi ve literatiir verileriyle uyumu esas alinarak yapilmistir. Bu
analizlerde Wiley GC/ MS Library (Wiley, New York, NY, USA) ve silil tiirevleri i¢in
olusturulan “Ozek Silil Tiirev Kiitiiphanesi” referans olarak kullanilmistir. Maddelerin
miktarlan ise, alev iyonlasma dedektorii (FID) tarafindan elde edilen piklerin yiizdelik

alanlarina gore hesaplanmaistir.
3.8.2 Sivi kromatografisi analizi (LC-HRMS)

A. fumariifolia toprakiistii ve kok kisimlarindan elde edilen %70 sulu metanollii ekstreleri
LC- HRMS sisteminde analiz edilmistir. Stvi Kromatografi- Yiiksek Coziiniirliiklii Kiitle
Spektrometresi (LC-HRMS), karisimlardaki bilesiklerin ayristirilmasinda, nitelik ve
niceliklerinin belirlenmesinde kullanilan bir analiz teknigidir. LC-HRMS sistemleri,
yiiksek ¢oziintirlikli ve dogru kiitle ol¢iimleri sayesinde, kompleks matrislerdeki

bilesenlerin hassas bir gekilde tespit edilmesine olanak tanir (Wu vd., 2020).

Metoda ait LC ve MS sartlar1 Tablo 3.5 ve Tablo 3.6 te gosterilmistir.
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Tablo 3.5

LC Sartlart
LC Sartlan
Mobil Faz A %1 Formik Asit — H,O
Mobil Faz B %1 Formik Asit — MeOH
Kolon Troyasil C18 — 150 x 3 mm 3.5 um
Zaman Akis % B
0,00 0,35 50
1,00 0,35 50
Gradient 3,00 0,35 100
6,00 0,35 100
7,00 0,35 50
15,00 0,35 50
Tablo 3.6
MS Sartlar:
MS Sartlan (Kiitle Spektrometresi)
Sistem Thermo ORBITRAP Q- EXACTIVE
Iyon Kaynag1 ESI
Kiitle Tarama Araligt 100 — 900 m/z
Sheath gas flow rate 45
Aux gas akis1 10
Sprey voltage (kV) 3,80
Capillary temp. (°C) 320
S-lens RF level 50,0
Tanimlamalar ILMER Kkiitiiphanesi

3.9 Biyolojik Aktivite Calismalar:
3.9.1 Antioksidan aktivite
3.9.1.1 DPPH testi

A. fumariifolia bitkisi ugucu yagi ve ekstrelerin serbest radikal siipiirme potansiyelleri,
spektrofotometrik yontem kullanilarak in-vitro sartlarda belirlenmistir. Bu analizde,
metanolde taze hazirlanmig DPPH ¢ozeltisi (%0,008) kullanilmistir. Calisma sirasinda,

96-kuyucuklu mikroplaklara 8 kanall1 pipetér (Eppendorf Plus) yardimiyla her birinden
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100 pL olacak sekilde numunelerin ¢dzeltileri (ugucu yag, ekstre ya da standart
antioksidan) ve 100 uL. DPPH c¢ozeltisi karigtirilmigtir. Deneyde diliisyon yontemi
uygulanmistir. Standart antioksidan olarak gallik asit metanollii ¢ozeltisi (0,1 mg/ mL)
uygulanmistir. Karigimlar karanlik bir ortamda 30 dakika inkiibe edildikten sonra, 517
nm dalga boyunda absorbans dl¢iimleri gergeklestirilmis ve numunelerin serbest radikal
stiptirticii etkileri degerlendirilmistir. %50’ nin {izerinde inhibisyon gdsteren numuneler
icin ICsp degerleri SigmaPlot yazilimi kullanilarak hesaplanmistir (Brand-Williams,
Cuvelier, & Berset, 1995).

3.9.1.2 CUPRAC testi (Bakwr (II) iyonu indirgeme antioksidan kapasite testi)

Deneyde, 55 uL numune ile 50 pL bakir kloriir ¢ozeltisi (1x102 M), 50 uL 1,0 molar
amonyum asetat tamponu (pH 7.0) ve 50 uL neokuproin ¢o6zeltisi (7.5%x1073 M)
kanistirilmistir. Karisim, oda sicakhiginda 30 dakika inkiibe edilmistir. Inkiibasyon
stiresinin ardindan absorbans Ol¢timleri 450 nm dalga boyunda spektrofotometre ile
gerceklestirilmistir. Ayni deney protokolii, standart antioksidan olarak kullanilan Trolox
ile uygulanmis ve bu sayede lineer bir dogru denklemi elde edilmistir. Bu dogrusal
denklemden yararlanilarak, numunelerin Trolox esdegerindeki bakir iyonu indirgeme

antioksidan kapasitesi (CUPRAC) degerleri hesaplanmistir (Apak vd., 2008).
3.9.1.3 TEAC testi (Trolox’a esdeger antioksidan kapasite testi)

Bu yontemde, ABTS ile K2S20s (potasyum persiilfat) arasindaki reaksiyon sonucunda
mavi-yesil renkli ABTS" radikali olusturulmustur (Re vd., 1999). ABTS ve K2S:0s sulu
ortamda oda sicaklifinda ve karanlikta 16 saat bekletilmistir. Ardindan, olusan ABTS"
¢oOzeltisi, absolii etanol ile absorbans degeri 0,780 olacak sekilde seyreltilmistir. Deneyde,
96-kuyucuklu mikroplakin her bir kuyucuga 10 uL numune ¢6zeltisi (ugucu yag, ekstre
veya Trolox) ile 990 uL ABTS ¢ozeltisi eklenmis ve karisim oda sicakliginda, karanlik
bir ortamda 30 dakika boyunca inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonras1, 12 kanalli otomatik
pipetdr (Eppendorf) kullanilarak karigimdan 300 pL almmis ve 96 kuyucuklu
mikroplaklara aktarilmistir. Absorbans degerleri 734 nm dalga boyunda Ol¢iilmiistiir.
Standart olarak kullanilan Trolox ile bir kalibrasyon egrisi olusturulmus ve bu egriye
dayali olarak bir lineer dogru denklemi belirlenmistir. Bu denklem, numunelerin 30
dakika sonunda gosterdigi Trolox esdegeri antioksidan kapasitesinin hesaplanmasinda

kullanilmistir.
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3.9.2 Antidiyabetik Aktivite Calismalar:
3.9.2.1 a-Amilaz inhibisyon testi

Elde edilen 3 ekstre ve ugucu yagin a-amilaz enzimi {izerindeki inhibisyon etkileri, I./KI
reaktifi kullanilarak spektrofotometrik yontemle analiz edilmistir. Akarboz, bilinen bir a-
amilaz enzim inhibitérii (0,8 U/mL, pH 6.9 20 mM sodyum fosfat tamponu igerisinde)
olarak referans alinmistir. Bu yontemde, a-amilaz inhibe edildiginde nisasta parcalanmaz
ve iyot ile baglanarak koyu mor-kahverengi bir renk olusur. Ancak enzim inhibitor bir
madde ile engellenmediginde, nisasta pargalanir ve iyot ile reaksiyona girmez, bu nedenle

¢ozeltinin rengi degismez.

Deney sirasinda, 96-kuyucuklu mikroplakin her bir kuyucuguna 50,0 pul. numune
otomatik pipetdr (Eppendorf) yardimiyla eklenmistir. Deneyde diliisyon yontemi
kullanilmistir. Ardindan, her kuyucuga 50,0 pL enzim ¢ozeltisi ilave edilmistir. Kontrol
amaciyla hazirlanan blank kuyucuklara 50,0 uL tampon ¢ozeltisi eklenmistir. Tim
karigimlar, karanlik bir ortamda 37 °C’de 10 dakika inkiibe edilmistir.

Siire sonunda, karisimlara 50,0 pL nisasta ¢ozeltisi (%0,05’) eklenmis ve karanlik
ortamda 37 °C’de 10 dakika daha inkiibe edilmistir. Siire sonunda, tiim karisimlara
sirastyla 25 uL HCI (1 M) ¢ozeltisi ve 100 pL o/ KI reaktifi ilave edilmistir. Absorbans
dlgiimleri 630 nm dalga boyunda plak okuyucu ile yapilmistir. Olgiimler sirasinda blank
kuyularin absorbans degerleri ¢ikarilarak numunelerin sonuglar1 hesaplanmis, kontrol

grubu ile karsilastirilarak % inhibisyon degerleri belirlenmistir.
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4. BULGULAR
4.1 Ekstrelerin Ozellikleri

Calismada iki ayr1 ekstraksiyon islemi yapilmis Bitkinin toprak {istli kisimlari
kurutulduktan sonra uygun boyutlarda parcalara ayrilmis, maserasyon yontemiyle n-
hekzan, kloroform ve %70 sulu metanol ¢oziiciileri kullanilarak 3 ayri ekstre elde
edilmistir. Her bir maserasyon islemi sonunda elde edilen ekstrelerin verimi, kuru bitki
agirligi lizerinden yiizde (% a/ a) olarak hesaplanmistir. Elde edilen ekstre verimlerine

iliskin detaylar Tablo 4.1 de gdsterilmistir.

Tablo 4.1

A. fumariifolia Bitkisinin Ekstre Verimleri

Ekstre Tipi (% e(;ijr;]))
Herba Hekzanli ekstre (H-HE) 1,53
Herba Kloroformlu ekstre (H-KE) 4,32
Herba %70 metanollii ekstre (H-ME) 5,15
Toprakiistii hekzan ekstresi (T-HE) 0,42
Cigek hekzan ekstresi (C-HE) 1,40
Kok hekzan ekstresi (K-HE) 0,24
Toprakiistii kloroform ekstresi (T-KE) 2,67
Cigek kloroform ekstresi (C-KE) 5,43
Kok kloroform ekstresi (K-KE) 1,26
Toprakiistii %70 metanol ekstresi (T-ME) 7,21
Cicek %70 metanol ekstresi (C-ME) 10,16
Kok %70 metanol ekstresi (K-ME) 11,18
Toprakiistii hekzandan sonra kloroform ekstresi (T-HKE) 2,28
Cicek hekzandan sonra kloroform ekstresi (C-HKE) 1,29
Kok hekzandan sonra kloroform ekstresi (K-HKE) 0,48
Toprakiistii hekzan ve kloroformdan sonra %70 metanol ekstresi (T-HKME) 8,77
Cicek hekzan ve kloroformdan sonra %70 metanol ekstresi (C-HKME) 17,88
Kok hekzan ve kloroformdan sonra %70 metanol ekstresi (K-HKME) 7,84
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4.2 Ucucu Yaglarn Ozellikleri

Bitkinin toprak iistii kisimlarindan hidrodistilasyon yontemiyle aromatik kokulu ve mavi

renkli bir ugucu yag elde edilmistir. Ugucu yag verimi %0,096 olarak hesaplanmistir.
4.3 Fitokimyasal Arastirmalarin Sonuglari
4.3.1 Vitamin analiz sonuclari

A. fumariifolia bitkisinin yaprak, ¢icek ve kok kisimlarinin hekzanli ekstrelerinde UPC?
-PDA sistemiyle yapilan yagda ¢6ziinen vitaminler ve karotenoitler bakimindan igerigine
dayali analiz sonuglar1 Tablo 4.2, Sekil 4.1, Sekil 4.2, Sekil 4.3° de belirtilmistir. Tiim

orneklerde segilen vitaminlerden higbirine rastlanmamustir.

Tablo 4.2
A. fumariifolia UPC2PDA Analiz Sonuclart

Vitamin Vitamin A-
E-asetat palmitat

Toprakiistii (T-HE) - - - - -

mg vit/g bitki B-karoten Vitamin K2 Vitamin E

Cigek (C-HE) - - - - -

Kok (K-HE) - - - - -

Sekil 4.1
Standart Maddelere ait UV-Gdériiniir bolge Absopsiyon Spektrumlari

1.286 Eacelale
0404

F o20] ™ vitamin E asetat

0.00 N == 3416

2 o] N T vitamin K2

2 010 - . vitamin E

N 3344 4159 5%.3

2,350 Apsimtate

020

2 g0 - ; vitamin A

0.00 - S : : 5253
4111 Carotens

7 005 - ) N\ B-karoten

0.00

220,00 240,00 250.00 280,00 J00.00 320,00 340,00 J60.00 360,00 400,00 420 00 440,00 459.00 480,00 500,00 52000 540.00 55000 560,00 500.00
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Sekil 4.2

Standart Madde Kromatogrami

Sekil 4.3

A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Ekstresi UPC?-PDA Kromatogrami

4.3.2 Mineral analiz sonuclar:

A. fumariifolia bitkisinin yaprak, ¢igek ve kok hekzanli ekstreleri tizerinde yapilan ICP-
OES analizinde ¢ikan mineral analiz sonuglar1 asagidaki Tablo 4.3’ te verilmistir.

Sonuglar mg/g cinsinden ifade edilmistir.

Tablo 4.3
A. fumariifolia ICP- OES Analiz Sonuclar:

ORNEK Zn Cd Co Ni Fe Mg Ca Cu Na K

Toprakiistii (T-HE) - - - - - 20 25 - 49 18,5
Kok (K-HE) - - - < - 07 17 - 29 199
Cigek (C-HE) - - - - - 21 37 - 59 189

4.3.3 Ucucu yaglarin analiz sonuglari

A. fumariifolia ugucu yaginin GC-FID/MS sistemiyle incelenen fitokimyasal profili ile
ilgili bilgiler Sekil 4.4 ve Tablo 4.4’ te belirtilmistir.
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Sekil 4.4

A. fumariifolia Ugucu Yaginin GC-FIDIMS Kromatogrami
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Tablo 4.4

.
3000 4000 50.00

60.00

70.00

A. fumariifolia Ugucu Yaginin GC-FID/MS Analizi Sonucu

8000

90'00

No BTi Bilesik %
1 1032  a—Pinen 0,3
2 1035  a-Tuyen e
3 1076  Kamfen e
4 1100  Undekan e
5 1118  B-Pinen 0,9
6 1132  Sabinen 0,5
7 1174  Mirsen 0,2
8 1176  o—Fellandren 0,1
9 1188  a-—Terpinen 0,1
10 1199  Izoamil izobutirat e
11 1202  2-Metil butil izobutirat e
12 1203  Limonen 0,2
13 1213 1,8-Sineol 2,3
14 1244 Amil furan e
15 1249  1-Dodeken e
16 1255  y-Terpinen 0,7
17 1266  (E)-p-Osimen e
18 1280  p-Simen 1,6
19 1285  izoamil izovalerat 0,3
20 1287  Amil izovalerat 0,1
21 1290  Terpinolen 0,1
22 1299  2-Metil butil izovalerat 0,1
23 1479  3-Elemen e
24 1497  a—Kopaen 0,3
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[Tablo 4.4 (Devam) A. fumariifolia U¢ucu Yaginin GC-FID/MS Analizi Sonucu]

No BTi Bilesik %
25 1528  g—Burbonen 01
26 1532  Kafur 0,6
27 1547  Oktil izobutirat e

28 1553  Linalol 0,1
29 1554  1-Nonen-3-ol 0,1
30 1556  cis-Sabinen hidrat 0,1
31 1571  trans-p-Ment-2-en-1-ol 0,1
32 1582  trans-Krizantenil asetat 20,5
33 1586  Pinokarvon 0,2
34 1590  Bornil asetat e

35 1598  a—Elemen 01
36 1611  Terpinen-4-ol 1,0
37 1612  a—Karyofillen 0,5
38 1634  Oktil-2-metil butirat 0,7
39 1641  cis-a—Terpineol 0,6
40 1648  Mirtenal 0,2
41 1654  Oktil izovalerat 0,3
42 1668  (Z)-a—Farnesen 0,2
43 1670 trans-Pinokarveol 0,1
44 1676  Desil asetat 0,2
45 1683  trans-Verbenol 0,1
46 1687  a—Humulen 0,1
47 1706  a-Terpineol 0,1
48 1711  a-Terpineol 0,3
49 1719  Borneol 0,8
50 1722  2-izopropiliden-1-(2-hidroksietil)-1-metilsiklo butan® 6,2
51 1726  Germakren D 15
52 1755  Bisiklogermakren 1,0
53 1764  cis-Krizantenol 1,9
54 1761  &-Kadinen 0,5
55 1800  a-izogeraniol 0,2
56 1802  Kuminaldehit 0,2
57 1811  Fragranol 0,5
58 1824  Desil 2-metil butanoat 0,3
59 1838  (E)-a—Damassenon e

60 1849  izovalerik asit desil ester 0,2
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[Tablo 4.4 (Devam) A. fumariifolia Ucucu Yaginin GC-FID/MS Analizi Sonucu]

No BTi Bilesik %
61 1871  Neril izovalerat 0,4
62 1882  Fragranil 2-metil butirat e

63 1893  Geranil izovalerat e

64 1897  1-Dodekanol 0,1
65 1904  Geranil 2-metil butirat 0,1
66 1916  Izobutil fenil asetat e

67 1933 Neril valerat 0,1
68 1984  a—Kalakoren-1l e

69 1988  2-Feniletil-2-metil butirat e

70 1990 e-Kuprenen e

71 1992  2-Feniletil izovalerat e

72 2008  Karyofillen oksit 0,7
73 2037  Salvial-4(14)-en-1-on e

74 2041  Pentadekanal 0,1
75 2045  Humulen epoksit-1 e

76 2057  Oktanoik asit (=Kaprilik asit) 0,1
77 2071 Humulen epoksit-11 0,1
78 2088  1-epi-Kubenol 0,1
79 2098  Globulol 0,1
80 2104  Viridiflorol 0,3
81 2131  Hekzahidrofarnesil aseton 0,2
82 2144 Spatulenol 3,7
83 2153  Nonanoik asit (=Pelargonik asit) 0,1
84 2161  Muurola—4,10(14)dien-1-ol 0,1
85 2179  3,4-Dimetil-5-pentiliden-2(5H)-furanon 0,1
86 2187  T-Kadinol 0,1
87 2198  Eremoligenol 0,2
88 2201  o—Guayol 0,1
89 2216  Geranil-a-terpinen 1,2
90 2232 a-Bisabolol 0,9
91 2247  trans-a-Bergamatol 0,3
92 2255  g—Kadinol e

93 2257  a-Odesmol 0,3
94 2264  Torilenol e

95 2279 (2)-a—Kurkumen-12-ol* 0,1
96 2288  Dekanoik asit (=Kaprik asit; Desilik asit) 1,9
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[Tablo 4.4 (Devam) A. fumariifolia Ucucu Yaginin GC-FID/MS Analizi Sonucu]

No BTi Bilesik %
97 2289  Alismol 0,5
98 2291  1,4-Dimetil azulen 0,1
99 2300  Trikosan 0,7
100 2315  9-Geranil-p-simen 0,5
101 2360  Trimetil naftalen® 0,1
102 2392 Karyofillenol-1l (=Karyofilla-2(12),6-dien-54-ol) 0,2
103 2402  (Odesma—4(15),7-dien-1-a-ol 0,2
104 2430 Kamazulen 27,2
105 2500  Pentakosan 0,7
106 2503  Dodekanoik asit (=Laurik asit) 0,2
107 2522  1-Oktadekanol 0,1
108 2533  g—Kostol 01
109 2622  Fitol 0,1
110 2700  Heptakosan 0,4
111 2219  Tetradekanoik asit (=Miristik asit) 0,6
112 2900 Nonakosan 11
113 2931  Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) 54
Toplam 88,6

BTI: Bagil Tutunma Indisi polar kolon igin hesaplanmistir.

%: FID kromatogramindan hesaplanmigtir.

E: Eser (< % 0,1)

#: Wiley-NIST kiitiiphane spektrum benzerliginden tanimlanmustir.
D: Dogru izomer tanimlanamamustir.

4.3.4 Sabit yag asitlerinin analiz sonug¢lari

A. fumariifolia bitkisi toprak istii ve kok kisimlarindan, yag asiti ekstraksiyon kiti
kullanilarak elde edilen metillenmis sabit yag asitlerinin kimyasal kompozisyonu GC/FID
ve GC/MS ve teknikleriyle belirlenen kromatogramlar1 (Sekil 4.5 ve Sekil 4.6) ve

kompozisyonlari (Tablo 4.5) asagida gosterilmistir.
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Sekil 4.5
A. fumariifolia Toprakiistii - Yag Asidi Metil Esterleri GC-FID/IMS Kromatogrami
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Sekil 4.6
A. fumariifolia Kok - Yag Asidi Metil Esterleri GC-FID/IMS Kromatogrami
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Tablo 4.5
A. fumariifolia Toprakiistii - Yag Asidi Metil Esterleri GCFID/MS Analiz Sonucu

30,00 40000 5000 6000 70,00 80,00 90,00

No BTi Bilesik %
1 1602 Dekanoik asit metil ester (=M. kaprat); (10:0) 0,7
2 2016 Tetradekanoik asit metil ester (=M. miristat); (14:0) 1,0
3 2095 Pentadekanoik asit metil ester (=M. pentadekanoat); (15:0) 0,2
4 2223 Hekzadekanoik asit metil ester (=M. palmitat); (16:0) 28,0
5 2245 (2)-9-Hekzadekenoik asit metil ester (=M. palmitoleat); (16:1); w-7 1,4
6 2308 Hepadekanoik asit metil ester (=M. margarat); 17:0) 0,2
7 2436 Oktadekanoik asit metil ester (=M. stearat); (18:0) 4,1
8 2468 (2)-9-Oktadekenoik asit metil ester (=M. oleat); (18:1); -9 6,5
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[Tablo 4.5 (Devam) A. fumariifolia Toprakiistii - Yag Asidi Metil Esterleri GCFID/MS Analiz Sonucu]

No BTi Bilesik %
9 2469 (E)-9-Oktadekenoik asit metil ester (=M. elaidat); (18:1); ®-9 0,6
10 2509 (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit metil ester (=M. linoleat); (18:2); ®-6 18,6
11 2542 Nonadekanoik asit metil ester (=M. nonadekanoat); (19:0) 16,9
12 2562 Nonadekanoik asit etil ester (=E. nonadekanoat); (19:0) 0,4
13 2579 (Z,Z,Z)-9,12.,15-(.)ktad-ekatrienoik asit.m.etil ester 16.6
(=a-Linolenik asit metil ester); (=Metil linolenat); (18:3); ®-3 '
14 2642 Eikosanoik asit metil ester (=M. arasidat); (20:0) 0,8
15 2843 Dokosanoik asit metil ester (=M. behenat); (22:0) 1,5
16 3050 Tetrakosanoik asit metil ester (=M. lignoserat); (24:0) 2,5
Toplam 100,0
Toplam ®-3 16,6
Toplam @-6 18,6
Toplam @-7 14
Toplam -9 71
Toplam doymamis yag asidi 43,7
BTI: Bagil Tutunma indisi polar kolon igin hesaplanmustir.
Tablo 4.6
A. fumariifolia Kok - Yag Asidi Metil Esterleri GC/MS Analiz Sonucu
No  BTI Bilesik %
1 2016  Tetradekanoik asit metil ester (=M. miristat); (14:0) 0,6
2 2095 Pentadekanoik asit metil ester (=M. pentadekanoat); (15:0) 0,3
3 2223 Hekzadekanoik asit metil ester (=M. palmitat); (16:0) 33,0
4 2436  Oktadekanoik asit metil ester (=M. stearat); (18:0) 4,4
5 2468  (Z)-9-Oktadekenoik asit metil ester (=M. oleat); (18:1); ®-9 1,2
6 2469  (E)-9-Oktadekenoik asit metil ester (=M. elaidat); (18:1); -9 0,4
7 2509 (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit metil ester (=M. linoleat); (18:2); ®-6 15,0
8 2542  Nonadekanoik asit metil ester (=M. nonadekanoat); (19:0) 39,8
9 2579 (Z,Z,Z_)-9,12_,15-(_)ktad_ekatrienoik asit_mfetil ester 54
(=a-Linolenik asit metil ester); (=Metil linolenat); (18:3); ®-3 '
10 2642  Eikosanoik asit metil ester (=M. arasidat); (20:0) 1,3
11 2843  Dokosanoik asit metil ester (=M. behenat); (22:0) 1,6
Toplam  100,0
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[Tablo 4.6 (Devam) A. fumariifolia Kok - Yag Asidi Metil Esterleri GC/MS Analiz Sonucu]

Toplam ®-3 2,4
Toplam -6 15,0
Toplam ®-9 1,6

Toplam doymamus yag asidi 19,0

BTI: Bagil Tutunma Indisi polar kolon i¢in hesaplanmistir.

4.3.5 Silillenen bilesiklerin analiz sonuglari

A. fumariifolia bitkisine ait ¢esitli ¢oziiciilerdeki ekstrelerinin tiirevlendirme islemi

gerceklestrilmistir. GC-MS sonucunda elde edilen veriler asagida gosterilmistir.

Sekil 4.7
A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Ekstresi (T-HE) Tiirevlendirme GC-FID/MS Kromatogrami
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Sekil 4.6

A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (T-HKE) Tiireviendirme GC-FID/MS
Kromatogrami
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Sekil 4.7

A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan ve Kloroform Sonras: Metanol Ekstresi (T-HKME) Tiireviendirme
GC-FID/MS Kromatogrami
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Sekil 4.8
A. fumariifolia Cigcek - Hekzan Ekstresi (C-HE) Tiirevlendirme GC-FID/MS Kromatogrami
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Sekil 4.9

A. fumariifolia Cigcek - Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (C-HKE) Tiireviendirme GC-FID/MS
Kromatogrami
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Sekil 4.10

A. fumariifolia Cigek - Hekzan ve Kloroform Sonras: %70 Metanol Ekstresi (C-HKME) Tiireviendirme
GC-FID/MS Kromatogrami

1100000
1000000
900000
800000
700000
600000
500000
400000

300000

200000
100000

T T T T T T T T
10.00 2000 3000 40.00 50.00 60.00 70.00 80.00

Sekil 4.11
A. fumariifolia Kok - Hekzan Ekstresi (K-HE) Tiireviendirme GC-FID/MS Kromatogrami
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Sekil 4.12

A. fumariifolia Kok Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (K-HKE) Tiireviendirme GC-FIDIMS
Kromatogrami
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Sekil 4.13

A. fumariifolia Kok — Hekzan ve Kloroform Sonrasi %70 Metanol Ekstresi (K-HKME) Tiireviendirme
GC-FID/MS Kromatogramui
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Tablo 4.7

A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Ekstresi (T-HE) Tiirevlendirme GC-FID/MS Kompozisyonu

20.00 30.00 4d00 SdOD 6&00

No BTi Bilesik* %
1 1267 Tammlanamayan 0,9
2 1281 Gliserol - 3 TMS 0,1
3 1506 Malik asit-3TMS 0,3
4 1679 Tanmimlanamayan 0,2
5 1840 D-Psikofuranoz, pentakis(trimetilsilil) eter (izomer 1) 1,3
6 1849 D-Psikofuranoz, pentakis(trimetilsilil) eter (izomer 2) 1,0
7 1852  Tanmimlanamayan 0,2
8 1879 Tammlanamayan 0,1
9 1898 Kuinik asit - 5TMS 0,1
10 1910 Tamimlanamayan 01
11 1926 Tammlanamayan 01
12 1929  o-Glukopiranoz - 5TMS 0,2
13 1990 muco-Inositol — 6TMS 0,3
14 2023  B-Glukopiranoz - 5TMS 0,2
15 2039 Tamimlanamayan 0.1
16 2046 Glukonik asit - 6TMS 0.2
17 2049 Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 4.4
18 2099 Tamimlanamayan 0,2
19 2127 myo-Inositol - 6TMS 0,2
20 2179 Fitol - TMS 0,1
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[Tablo 4.7 (Devam) A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Ekstresi (T-HE) Tiireviendirme GC-FID/MS
Kompozisyonu]

No BTi Bilesik* %
21 2179  Tamimlanamayan 0,2
22 2217 (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 1,9
23 2221 (2)-9-Oktadekenoik asit (=Oleik asit) - TMS 3,0
24 2250 Oktadekanoik asit (=Stearik asit) - TMS 0,2
25 2300 Trikosan 0,3
26 2421 Tammlanamayan 0.1
27 2425  Tamimlanamayan 01
28 2432  Tamimlanamayan 01
29 2440 Tamimlanamayan 01
30 2500 Pentakosan 0,2
31 2600 Hekzakosan 0,1
32 2604 Tamimlanamayan 0,1
33 2646 Dokosanoik asit (=Behenik asit) - TMS 0,3
34 2700 Heptakosan 1,3
35 2704 Tamimlanamayan 0,3
36 2717 Tamimlanamayan 0,2
37 2739 Trikosanoik asit (=Trikosilik asit) - TMS 0,1
38 2748 1-Tetrakosanol - TMS 0,3
39 2769 Tamimlanamayan 0,2
40 2778 cis-11,12-Epoksitetradekan-5-yin-1-yil t-tert-butildimetilsilil eter* 0,1
41 2800 Oktakosan 0,7
42 2813 Tamimlanamayan 0,3
43 2826 Tamimlanamayan 0,1
44 2844  Tetrakosanoik asit (=Lignoserik asit) - TMS 1,0
45 2900 Nonakosan 34,4
46 2939 Tamimlanamayan 0,2
47 2953 1-Hekzakosanol (=Seril alkol) - TMS 0,6
48 3000 Triakontan 0,6
49 3042 Hekzakosanoik asit (=Serotik asit) - TMS 0,7
50 3100 Hentriakontan 53
51 3149 1-Oktakosanol (=Stearil alkol) - TMS 0,8
52 3184 crypto-Klorojenik asit - 6TMS 0,6
53 3200 Dotriakontan 0,2
54 3244  Oktakosanoik asit (=Montanik asit) - TMS 3,8
55 3275 Kampesterol-TMS 3,0
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[Tablo 4.7 (Devam) A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Ekstresi (T-HE) Tiireviendirme GC-FID/MS

Kompozisyonu]

No BTi Bilesik* %
56 3305 Stigmasterol- T MS 3,7
57 3331 Tamimlanamayan 0,4
58 3347 1-Triakontanol (=Triakontoksi) - TMS 1,0
59 3368 B-Sitosterol - TMS 14,5
60 3380 Avenasterol (=Fukosterol; 5[1-Stigmasta-3[1-ol) - TMS 1,6
61 3410 o-Amirin - TMS 0,5
62 3431 Sikloartenol - TMS 0,8
63 3442 Triakontanoik asit (=Melissik asit) - TMS 2,0
64 3458 Tamimlanamayan 0,2
65 3485 Tamimlanamayan 0,2
66 3502 Lupeol izomeri — TMS# 0,6
67 3513 Lupeol izomeri - TMS* 0,9
68 3524 Tamimlanamayan 0,3
69 3541 Tamimlanamayan 0,2
70 3557  Tamimlanamayan 0,7
71 3619 Tamimlanamayan 0,6
Toplam 100,0

BTI: Bagil Tutunma Indisi

*>9%0,1

#: Wiley/NIST kiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustir.

Tablo 4.8

A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (T-HKE) Tiireviendirme GC-FID/MS
Kompozisyonu

No BTi Bilesik* %
1 1840  Neofitadien 1,3
2 1843  a—Fruktofuranoz - 5TMS 0,2
3 2049  Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 57
4 2099  Tammlanamayan 1,5
5 2179  Fitol - TMS 0,5
6 2217  (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 2,5
7 2219  (Z,2,2)-9,12,15-Oktadekatrienoik asit (=a-Linolenik asit) - TMS 35
8 2250  Oktadekanoik asit (=Stearik asit) - TMS 0,4
9 2800  Oktakosan 0,7
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[Tablo 4.8 (Devam) A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan Sonrast Kloroform Ekstresi (T-HKE)
Tiirevlendirme GC-FID/MS Kompozisyonu

No BTi Bilesik* %

10 2844  Tetrakosanoik asit (=Lignoserik asit) - TMS 1,3
11 2900  Nonakosan 30,3
12 2953  1-Hekzakosanol (=Seril alkol) -TMS 0,7
13 3000  Triakontan 0,4
14 3100  Hentriakontan 4,7
15 3149  1-Oktakosanol (=Stearil alkol) - TMS 1,3
16 3244  Oktakosanoik asit (=Montanik asit) - TMS 6,2
17 3275  Kampesterol-TMS 3,6
18 3305  Stigmasterol - TMS 44
19 3347  1-Triakontanol (=Triakontoksi) - TMS 15
20 3368  B-Sitosterol - TMS 17,9
21 3380  Avenasterol (=Fukosterol; 5a-Stigmasta-34-ol) - TMS 2,1
22 3410  a-Amirin - TMS 0,6
23 3431  Sikloartenol - TMS 0,9
24 3442  Triakontanoik asit (=Melissik asit) - TMS 45
25 3507  Lupeol izomeri — TMS* 0,7
26 3557  Tammlanamayan 0,7
27 3619  Oktadek-9-en-1-al dimetil asetal” 0,6

Toplam 98,7

BTI: Bagil Tutunma indisi
*>9%0,1
#: Wiley/NIST Kkiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustir.

Tablo 4.9

A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan ve Kloroform Sonras: Metanol Ekstresi (T-HKME) Tiireviendirme
GC-FID/MS Kompozisyonu

No  BTI Bilesik* %
1 1281 Gliserol - 3TMS 0,7
2 1320 Butandioik asit (=Suksinik asit) - 2TMS 0,3
3 1446  Tammlanamayan 0,4
4 1506 Malik asit - 3TMS 1,5

67



[Tablo 4.9 (Devam) A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan ve Kloroform Sonras: Metanol Ekstresi

(T-HKME) Tiireviendirme GC-FID/MS Kompozisyonu]

No  BTi Bilesik* %

5 1532 Piroglutamik asit - 2TMS 0,2
6 1594  Tammlanamayan 0,5
7 1726 Ribitol - 5TMS 0,1
8 1753 Ksilitol - 5TMS 0,1
9 1800 Ribonik asit - 5TMS 0,1
10 1809 a-Metilfuranosit - 4TMS 0,2
11 1843 a-Fruktofuranoz - 5TMS 10,6
12 1850 Fruktoz - 5TMS 3,0
13 1852 B-Fruktofuranoz - 5TMS 0,7
14 1885 a-Glukofuranoz - 5TMS 01
15 1886 Psikopiranoz - 5TMS 0,1
16 1898 Kuinik asit - 5TMS 0,5
17 1917 Glukonolakton - 4TMS 0,3
18 1929 a-Glukopiranoz - 5TMS 5,8
19 1942 B-Mannopiranoz - 5TMS 0,1
20 1955 Tanmimlanamayan 0,2
21 1971 Mannitol - 6 TMS 0,1
22 1980 Sorbitol - 6TMS 0,1
23 1993 chiro-Inositol - TMS 1,4
24 2000 6,7-Dihidroksi-1-okzotetrahidronaftalen-bis(O-trimetilsilil)* 0,9
25 2023 B-Glukopiranoz - 5TMS 4,8
26 2046  Glukonik asit - 6TMS 0,8
27 2049 Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 1,5
28 2066 scyllo-inositol - 6TMS 0,1
29 2099 Tamimlanamayan 0,1
30 2127 myo-inositol - 6TMS 3,5
31 2151 (E)-Kafeik asit - 3TMS 0,5
32 2179 Fitol - TMS 0,1
33 2217 (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 1,0
34 2221 (2)-9-Oktadekenoik asit (=Oleik asit) - TMS 0,6
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anlo 4. evam) A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan ve Kloroform SonrasivMetano stresl
[Tablo 4.9 (D ) A f iifolia Toprakiistii - Hek Kloroform S M | Ek i
(T-HKME) Tiireviendirme GC-FID/MS Kompozisyonu]

No  BTi Bilesik* %

35 2250 Oktadekanoik asit (=Stearik asit) - TMS 0,2
36 2379  Tamimlanamayan 0,2
37 2429 Tammlanamayan 0,5
38 2471 Uridin - 3TMS 0,1
39 2500 Pentakosan 01
40 2608 Monopalmitin - 2TMS 0,1
41 2620 Tammlanamayan 0.1
42 2646 Dokosanoik asit (=Behenik asit) - TMS 0,1
43 2662 Tamimlanamayan 0,1
44 2700 Heptakosan 0,1
45 2713 Sukroz - 8TMS 37,3
46 2756 Tammlanamayan 01
47 2774 Tammlanamayan 01
48 2804 1-Monostearin - 2TMS 0,2
49 2817 Trehaloz - 8TMS 0,1
50 2822 Tamimlanamayan 0,1
51 2840 Tammlanamayan 01
52 2900 Nonakosan 2,2
53 2935 Tamimlanamayan 0,1
54 3009 Tamimlanamayan 0,5
55 3047 Tamimlanamayan 0,1
56 3100 Hentriakontan 0,4
57 3109 Eskulin izomeri - TMS* 1,0
58 3149 1-Oktakosanol (=Stearil alkol) - TMS 0,1
59 3184 crypto-Klorojenik asit - 6TMS 3,1
60 3194  Tamimlanamayan 0,1
61 3219 Turanoz - 7TMS* 0,2
62 3244  Oktakosanoik asit (=Montanik asit) - TMS 0,3
63 3275 Kampesterol-TMS 0,2
64 3305 Stigmasterol - TMS 0.2
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[Tablo 4.9 (Devam) A. fumariifolia Toprakiistii - Hekzan ve Kloroform Sonras: Metanol Ekstresi

(T-HKME) Tiireviendirme GC-FID/MS Kompozisyonu]

No  BTi Bilesik* %

65 3368 p-Sitosterol - TMS 1,0

66 3373  Tamimlanamayan 0,2

67 3431 Sikloartenol - TMS 0,1

68 3496 Tamimlanamayan 0,1

69 3507 Rafinoz - 11TMS 6,5

Toplam 97,0

BTI: Bagil Tutunma Indisi

*>9%0,1

#: Wiley/NIST kiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustur.

Tablo 4.10
A. fumariifolia Cigcek - Hekzan Ekstresi (C-HE) Tiireviendirme GC-FID/MS Kompozisyonu

No BTI Bilesik* %
1 12,05  Tamimlanamayan 0,3
2 1263  Tamimlanamayan 2,2
3 1284  Tammlanamayan 14
4 1679  Tamimlanamayan 0,4
5 1843  g—Fruktofuranoz - 5TMS 0,5
6 1855  Tetradekanoik asit (=Miristik asit) - TMS 0,2
7 2049  Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 5,8
8 2099  Tamimlanamayan 1,3
9 2217  (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 4,6
10 2221  (2)-9-Oktadekenoik asit (=Oleik asit) - TMS 3,0
11 2250  Oktadekanoik asit (=Stearik asit) - TMS 1,3
12 2300  Trikosan 0,8
13 2425  Tammlanamayan 0,3
14 2448  Eikosanoik asit (=A4rasidik asit) - TMS 0,3
15 2500  Pentakosan 2,1
16 2646  Dokosanoik asit (=Behenik asit) - TMS 0,5
17 2700  Heptakosan 4,3
18 2704  Sukroz izomeri - TMS 0,4
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[Tablo 4.10 (Devam) A. fumariifolia Cigek - Hekzan Ekstresi (C-HE) Tiireviendirme GC-FIDIMS

Kompozisyonu]

No BTi Bilesik* %
19 2752  1-Tetrakosanol (=Lignoserol) - TMS 0,6
20 2769  Tamumlanamayan 0,5
21 2800  Oktakosan 12
22 2844  Tetrakosanoik asit (=Lignoserik asit) - TMS 1,4
23 2900  Nonakosan 20,3
24 2939  Tamimlanamayan 0,3
25 2953  1-Hekzakosanol (=Seril alkol) -TMS 0,7
26 3000  Triakontan 0,7
27 3042  Hekzakosanoik asit (=Serotik asit) - TMS 1,4
28 3100  Hentriakontan 7,0
29 3149  1-Oktakosanol (=Stearil alkol) - TMS 0,7
30 3154  Tamimlanamayan 0,3
31 3159  Tamimlanamayan 0,4
32 3244  Oktakosanoik asit (=Montanik asit) - TMS 2,7
33 3275  Kampesterol-TMS 2,5
34 3280  Tamimlanamayan 1,2
35 3305  Stigmasterol- T MS 3,3
36 3368  B-Sitosterol - TMS 9,7
37 3373  a—-Amirin - TMS 2,3
38 3380  Avenasterol (=Fukosterol; 5a-Stigmasta-34-ol) - TMS 2,0
39 3410  a-Amirin - TMS 1,0
40 3442  Triakontanoik asit (=Melissik asit) - TMS 1,2
41 3485  Tamimlanamayan 0,3
42 3502  Tamimlanamayan 2,3
43 3513  Lupeol izomeri - TMS 4,4
44 3557  Tamimlanamayan 0,4
45 3613  Tamimlanamayan 0,5
46 3619  Tamimlanamayan 0,8
Toplam 99,8

BTI: Bagil Tutunma Indisi

*>%0,1
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Tablo 4.11

A. fumariifolia Cigek - Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (C-HKE) Tiireviendirme GC-FID/MS
Kompozisyonu

No  BTI Bilesik* %
1 1205 Tanmimlanamayan 0,3
2 1263 Tammlanamayan 1,7
3 1284  Tammlanamayan 1,2
4 1679 Tammlanamayan 0,4
5 1843 o-Fruktofuranoz - 5TMS 1,7
6 1847 Tammlanamayan 0,3
7 1855 Tetradekanoik asit (=Miristik asit) - TMS 0,2
8 1929 «-Glukopiranoz - 5TMS 0,3
9 1993  chiro-Inositol - 6TMS 0,1
10 2023 B-Glukopiranoz - 5TMS 0,4
11 2049 Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 6,4
12 2099 Tammlanamayan 5,2
13 2127 myo-Inositol - 6TMS 0,2
14 2217 (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 4,0
15 2221 (2)-9-Oktadekenoik asit (=Oleik asit) - TMS 1,0
16 2225 (E)-9-Oktadekenoik asit (=Elaidik asit) - TMS 1,0
17 2250 Oktadekanoik asit (=Stearik asit) - TMS 1,2
18 2300 Trikosan 0,7
19 2364 Tamimlanamayan 0,3
20 2383 Tamimlanamayan 0,3
21 2425  Tamimlanamayan 0,6
22 2448 Eikosanoik asit (=Arasidik asit) - TMS 0,3
23 2450 Tamimlanamayan 0,4
24 2500 Pentakosan 11
25 2625 Tamimlanamayan 1,9
26 2671  Tamimlanamayan 0,8
27 2700 Heptakosan 2,2
28 2704  Sukroz izomeri — TMS* 2,2
29 2739 Trikosanoik asit (=Trikosilik asit) - TMS 0,7
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[Tablo 4.11 (Devam) A. fumariifolia Cigek - Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (C-HKE)

Tiirevlendirme GC-FID/MS Kompozisyonu]

No  BTI Bilesik* %
30 2748 Tamimlanamayan 0,7
31 2769 Tammlanamayan 1,0
32 2800 Oktakosan 1,3
33 2844  Tetrakosanoik asit (=Lignoserik asit) - TMS 1,7
34 2900 Nonakosan 16,0
35 2944  Pentakosanoik asit (=Pentadesilik asit) - TMS 0,3
36 2953 1-Hekzakosanol (=Seril alkol) -TMS 0,9
37 3000 Triakontan 0,4
38 3042 Hekzakosanoik asit (=Serotik asit) - TMS 15
39 3100 Hentriakontan 4,2
40 3149 1-Oktakosanol (=Stearil alkol) - TMS 0,9
41 3244  Oktakosanoik asit (=Montanik asit) - TMS 4,3
42 3275 Kampesterol-TMS 3,3
43 3280 Tamimlanamayan 0,7
44 3305 Stigmasterol- T MS 4,6
45 3347 1-Triakontanol (=Triakontoksi) - TMS 0,7
46 3368 B-Sitosterol - TMS 10,4
47 3373 B-Amirin - TMS 0,9
48 3380 Avenasterol (=Fukosterol; 5a-Stigmasta-33-ol) - TMS 1,1
49 3442 Triakontanoik asit (=Melissik asit) - TMS 2,7
50 3498 Lupeol izomeri — TMS* 1,4
51 3513 1-Kestoz - 11TMS 1,3
52 3515  Tamimlanamayan 2,3
Toplam 99,7

BTI: Bagil Tutunma indisi
*>9%0,1
#: Wiley/NIST kiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustir.
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Tablo 4.12

A. fumariifolia Cigek — Hekzan ve Kloroform Sonras: %70 Metanol Ekstresi (C-HKME) Tiireviendirme
GC-FID/MS Kompozisyonu

No  BTI Bilesik* %

1 1284 Fosforik asit - 3TMS 1,7
2 1449  Tammlanamayan 6,7
3 1506 Malik asit - 3TMS 14
4 1532  Tammlanamayan 0,1
5 1591 Tanmimlanamayan 0,1
6 1608 Tanimlanamayan 0,1
7 1753 Ksilitol - 5TMS 0,5
8 1767 Tammlanamayan 0,1
9 1797 Tagatofuranoz - 5TMS 0,1
10 1800 Ribonik asit - 5TMS 0,3
11 1843 a—Fruktofuranoz - 5TMS 8,5
12 1852 B-Fruktofuranoz - 5TMS 13,1
13 1885 a-Glukofuranoz - 5TMS 0,2
14 1898 Kuinik asit - 5TMS 1,3
15 1917 Glukonolakton - 4TMS 0,5
16 1929 a-Glukopiranoz - 5TMS 3,7
17 1933 Tammlanamayan 0,2
18 1980 Sorbitol - 6TMS 0,5
19 1993  chiro-Inositol - TMS 54
20 2000 6,7-Dihidroksi-1-okzotetrahidronaftalen-bis(O-trimetilsilil)* 0,4
21 2023 a-Glukopiranoz - 5TMS 3,6
22 2046  Glukonik asit - 6TMS 3,3
23 2049 Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 2,1
24 2066  scyllo-inositol - 6TMS 0,1
25 2099 Tamimlanamayan 0,9
26 2127 myo-inositol - 6TMS 3,0
27 2151 (E)-Kafeik asit - 3TMS 1,5
28 2217 (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 2,1
29 2221 (2)-9-Oktadekenoik asit (=Oleik asit) - TMS 0,9
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[Tablo 4.12 (Devam) A. fumariifolia Cigek — Hekzan ve Kloroform Sonrasit %70 Metanol Ekstresi
(C-HKME) Tiireviendirme GC-FID/MS Kompozisyonu]

No BTi Bilesik* %
30 2246  Tamimlanamayan 0,2
31 2289 Tammlanamayan 0.1
32 2425 Tammlanamayan 0,6
33 2432 Tamimlanamayan 0,2
34 2494  Tanmimlanamayan 0,2
35 2531 Tamimlanamayan 0,2
36 2600 Tamimlanamayan 0,2
37 2604 Tamimlanamayan 0,2
38 2654  Tamimlanamayan 0,2
39 2658 Tamimlanamayan 0,3
40 2671  Tamimlanamayan 0,3
41 2683 Tamimlanamayan 0,3
42 2696  Tamimlanamayan 0,3
43 2713 Sukroz - 8TMS 9,6
44 2730 Tamimlanamayan 0,4
45 2769 Tamimlanamayan 0,4
46 2795  Tamimlanamayan 0,3
47 2808 Tamimlanamayan 0,3
48 2840 Tamimlanamayan 0,2
49 2880 Tamimlanamayan 0,1
50 2900 Nonakosan 13
51 2944 Tamimlanamayan 0,3
52 3004 Tamimlanamayan 0,1
53 3038 Tamimlanamayan 0,1
54 3095 Tamimlanamayan 0,5
55 3109 Tamimlanamayan 0,5
56 3124  Tamimlanamayan 0,4
57 3144  Tamimlanamayan 0,3
58 3184 crypto-Klorojenik asit - 6TMS 8,4
59 3189 Tamimlanamayan 0,2
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Tablo 4.12 (Devam) A. fumariifolia Cigek — Hekzan ve Kloroform Sonrast %70 Metanol Ekstresi
[ ]

(C-HKME) Tiireviendirme GC-FID/MS Kompozisyonu]

No  BTi Bilesik* %
60 3214  Tamimlanamayan 0,4
61 3229 Tammlanamayan 1,6
62 3264 5-Kafeyilkuinik asit - 6TMS 0,9
63 3270 Tamimlanamayan 0,3
64 3285 Tamimlanamayan 0,2
65 3300 Tamimlanamayan 0,4
66 3305 Tamimlanamayan 0,2
67 3368 p-Sitosterol - TMS 11
68 3368 Tamimlanamayan 0,2
69 3373  Tamimlanamayan 0,4
70 3458 Tamimlanamayan 2,6
71 3496  Tamimlanamayan 0,7
72 3507 Rafinoz - 11TMS 11
73 3613 Tamimlanamayan 0,3
Toplam 99,5
BTI: Bagil Tutunma Indisi
*>9%0,1
#: Wiley/NIST kiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustur.
Tablo 4.13
A. fumariifolia Kok - Hekzan Ekstresi (K-HE) Tiireviendirme GC/MS Kompozisyonu
No BTI Bilesik* %
1 2049  Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 5,9
2 2217  (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 3,2
3 2219  (Z,Z,2)-9,12,15-Oktadekatrienoik asit (=a-Linolenik asit) - TMS 1,2
4 2250  Oktadekanoik asit (=Stearik asit) - TMS 0,5
5 2700  Heptakosan 0,4
6 2844  Tetrakosanoik asit (=Lignoserik asit) - TMS 0,9
7 2900  Nonakosan 13,8
8 3100  Hentriakontan 14
9 3149  1-Oktakosanol (=Stearil alkol) - TMS 0,8
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[Tablo 4.13 (Devam) A. fumariifolia Kok - Hekzan Ekstresi (K-HE) Tiireviendirme GC/MS
Kompozisyonu]

No BTi Bilesik* %
10 3229  Tamimlanamayan 1,1
11 3244  Oktakosanoik asit (=Montanik asit) - TMS 1,9
12 3275  Kampesterol-TMS 12,4
13 3280  Tammlanamayan 0,8
14 3305 Stigmasterol- T MS 14,4
15 3316  Tamimlanamayan 0,8
16 3326  Sitosterol (izomer) — TMS* 2,5
17 3347  1-Triakontanol (=Triakontoksi) - TMS 1,4
18 3368  B-Sitosterol - TMS 26,4
19 3378  Stigmastanol - TMS 2,2
20 3380  Avenasterol (=Fukosterol; 5a-Stigmasta-3-ol) - TMS 2,8
21 3431  Sikloartenol - TMS 0,6
22 3442  Triakontanoik asit (=Melissik asit) - TMS 1,7
23 3469  Sitostenon 0,6
24 3607  Tamimlanamayan 0,6
25 3619  Oktadek-9-en-1-al dimetil asetal” 0,6
26 3723  Eykosil p-kumarat - TMS 0,9

Toplam 99,8

BTI: Bagil Tutunma Indisi
*>2%0,1
#: Wiley/NIST kiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustir.

Tablo 4.14
A. fumariifolia Kok — Hekzan Sonras: Kloroform Ekstresi (K-HKE) Tiireviendirme GC/MS Kompozisyonu

No BTI Bilesik* %
1 1281  Gliserol - 3TMS 0,1
2 1506  Malik asit — 3TMS 0,7
3 1679  Tamimlanamayan 0,2
4 1688  Tamimlanamayan 0,2
5 1843  a-Fruktofuranoz - 5TMS 3,5
6 1852  B-Fruktofuranoz - 5TMS 0,6
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[Tablo 4.14 (Devam) A. fumariifolia Kok — Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (K-HKE)

Tiireviendirme GC/MS Kompozisyonu]

No BTi Bilesik* %

7 1926  Tamimlanamayan 1,2

8 1993  chiro-inositol - 6TMS 0,2

9 2023  B-Glukopiranoz - 5TMS 0,7

10 2049  Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 7,8
11 2127  myo-inositol - 6TMS 0,5
12 2179  Fitol - TMS 0,2

13 2217  (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 3,4
14 2221  (2)-9-Oktadekenoik asit (=Oleik asit) - TMS 1,4
15 2250  Oktadekanoik asit (=Stearik asit) - TMS 0,3
16 2425  Tamimlanamayan 0,4
17 2448  Eikosanoik asit (=A4rasidik asit) - TMS 0,2

18 2608  Monopalmitin - 2TMS 0,2

19 2646  Dokosanoik asit (=Behenik asit) - TMS 0,5
20 2700  Heptakosan 0,2

21 2704  Sukroz izomeri — TMS* 4,1

22 2717  Tamimlanamayan 0,3
23 2739  Trikosanoik asit (=Trikosilik asit) - TMS 0,2
24 2752  1-Tetrakosanol (=Lignoserol) - TMS 0,1
25 2769  Tamimlanamayan 0,2
26 2800  Oktakosan 0,3
27 2844  Tetrakosanoik asit (=Lignoserik asit) - TMS 1,2
28 2900  Nonakosan 12,8
29 2944  Pentakosanoik asit (=Pentadesilik asit) - TMS 0,3
30 2953  1-Hekzakosanol (=Seril alkol) -TMS 0,3
31 2967  Tamimlanamayan 0,3
32 2986  Tamimlanamayan 0,2
33 3000  Triakontan 0,1
34 3042  Hekzakosanoik asit (=Serotik asit) - TMS 0,6
35 3100  Hentriakontan 1,2
36 3159  Tammlanamayan 0,5
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[Tablo 4.14 (Devam) A. fumariifolia Kok — Hekzan Sonrasi Kloroform Ekstresi (K-HKE)

Tiireviendirme GC/MS Kompozisyonu]

No BTi Bilesik* %
37 3184  crypto-Klorojenik asit - 6TMS 0,9
38 3244  Oktakosanoik asit (=Montanik asit) - TMS 51
39 3275  Kampesterol-TMS 6,4
40 3280  Tammlanamayan 0,6
41 3305  Stigmasterol- T MS 7,8
42 3347  1-Triakontanol (=Triakontoksi) - TMS 1,2
43 3368  B-Sitosterol - TMS 17,4
44 3378  Stigmastanol - TMS 1,7
45 3380  Avenasterol (=Fukosterol; 5a-Stigmasta-34-ol) - TMS 2,0
46 3431  Sikloartenol - TMS 0,4
47 3442  Triakontanoik asit (=Melissik asit) - TMS 4,4
48 3513  1-Kestoz - 11TMS 2,5
49 3557  Tamimlanamayan 0,2
50 3619  Tamimlanamayan 0,4
51 3652  Tamimlanamayan 0,3
52 3723  Eykosil p-kumarat - TMS 1,1
53 3768  Tamimlanamayan 0,2
54 3928  Tamimlanamayan 0,8
Toplam 98,6

BTI: Bagil Tutunma indisi

*>9%0,1

#: Wiley/NIST Kkiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustir.

Tablo 4.15

A. fumariifolia Kok — Hekzan ve Kloroform Sonrasi %70 Metanol Ekstresi (K-HKME) Tiireviendirme
GC/MS Kompozisyonu

No BTI Bilesik* %
1 1449  Tamimlanamayan 2,2
2 1506  Malik asit - 3TMS 18
3 1608  Tamimlanamayan 0,7
4 1767  Tammlanamayan 1,0
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[Tablo 4.15 (Devam) A. fumariifolia Kok — Hekzan ve Kloroform Sonrasi %70 Metanol Ekstresi

(K-HKME) Tiirevlendirme GC/MS Kompozisyonu)

No BTi Bilesik* %

5 1797  Tagatofuranoz - 5TMS 0,4
6 1800  Ribonik asit - 5TMS 0,3
7 1843  a-Fruktofuranoz - 5TMS 13,1
8 1852  B-Fruktofuranoz - 5TMS 7,1

9 1885  a-Glukofuranoz - 5TMS 0,2

10 1898  Kuinik asit - 5TMS 1,8
11 1917  Glukonolakton - 4TMS 0,3
12 1929  a-Glukopiranoz - 5TMS 50
13 1952  Tanmimlanamayan 0,4
14 1971  Mannitol - 6 TMS 0,1

15 1980  Sorbitol - 6TMS 0,1

16 1993  chiro-inositol - TMS 4,6
17 2000  6,7-Dihidroksi-1-okzotetrahidronaftalen-bis(O-trimetilsilil)* 4,9

18 2023  a-Glukopiranoz - 5TMS 4,5
19 2046  Glukonik asit - 6TMS 1,0
20 2049  Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) - TMS 1,0
21 2066  scyllo-Inositol - 6TMS 0,3
22 2127  myo-inositol - 6TMS 5,4
23 2151  (E)-Kafeik asit - 3TMS 0,5
24 2217  (Z,2)-9,12-Oktadekadienoik asit (=Linoleik asit) - TMS 0,8
25 2221  (2)-9-Oktadekenoik asit (=Oleik asit) - TMS 0,4
26 2425  Tammlanamayan 0,4
27 2713  Sukroz - 8TMS 20,3
28 2730  Tamimlanamayan 2,2
29 2893  Tamimlanamayan 0,3
30 2907  Tamimlanamayan 0,1
31 2930  Tamimlanamayan 0,2
32 3004  Tamimlanamayan 2,0
33 3114  Tamimlanamayan 53
34 3184  crypto-Klorojenik asit - 6TMS 7,7
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[Tablo 4.15 (Devam) A. fumariifolia Kok — Hekzan ve Kloroform Sonrast %70 Metanol Ekstresi
(K-HKME) Tiirevlendirme GC/MS Kompozisyonu)

No BTi Bilesik* %
35 3229  Tamimlanamayan 0,1
36 3234  Tammlanamayan 0,1
37 3368  B-Sitosterol - TMS 0,8
38 3491  Tammlanamayan 0,1
39 3507 Rafinoz - 11TMS 2,3

Toplam 99,8

BTI: Bagil Tutunma Indisi
*>9%0,1
#: Wiley/NIST Kkiitiiphanesi spektrum benzerliginden tanimlanmustir.

4.3.6 LC-HRMS sonuclar:

LC- HRMS sisteminde analiz edilen Anthemis fumariifolia bitkisine ait toprakiistii ve kok
kisimlarindan elde edilen %70 metanollii ekstrelerin fitokimyasal yapilart Tablo 4.16 ve
Tablo 4.17° de gosterilmistir. Ekstrelerde belirlenmis olan bilesiklerin miktarlari mg

bilesik/ 100 g bitki cinsinden ifade edilerek hesaplanmuistir.

Tablo 4.16
A. fumariifolia %70 Metanollii Toprakiistii Ekstresinde (T-ME) Tespit Edilen Bilesiklerin Miktarlar
No Bilesik (mgl\//licl)(gzl;itki) Bagil %)2;rSiZlik
1 Klorojenik asit 82,17 3,58
2 Fumarik asit 7,51 2,88
3 Kafeik asit 2,46 3,74
4 Vanilik asit 61,20 3,06
5 Luteolin-7-glukozit 0,01 4,14
6 Rutin 5,23 3,07
7 Sirinjik asit 18,14 3,71
8 Hiperozit 26,32 3,46
9 Kersitrin 0,34 3,78
10 Nepetin-7-glukozit 6,49 3,07
11 Kersetin 2,30 2,95
12 Salisilik asit 1,61 1,89
13 Nepetin 0,21 2,19
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Tablo 4.17

A. fumariifolia %70 Metanollii Kok Ekstresinde (K-ME) Tespit Edilen Bilesiklerin Miktarlar

No Bilesik (mgl\//litl)gzt;itki) Bagil l(%oe/(l)i)rsizlik
1 Klorojenik asit 111,17 3,58
2 Fumarik asit 48,52 2,88
3 Kafeik asit 2,31 3,74
4 Luteolin-7-rutinozit 2,75 3,06
5 Vanilik asit 80,79 3,49
6 Luteolin-7-glukozit 1,44 4,14
7 p-Kumarik asit 4,49 3,31
8 Rutin 20,53 3,07
9 Sirinjik asit 24,24 3,71
10 Hiperozit 56,85 3,46
11 Kersitrin 1,82 3,78
12 Nepetin-7-glukozit 18,11 3,07
13 Skutellarein 0,62 2,84
14 Kersetin 5,45 2,95
15 Salisilik asit 1,82 1,89
16 Nepetin 0,99 2,19

4.4 Biyolojik Aktivite Sonuclar

4.4.1 Serbest radikal siipiiriicii etki (DPPH) sonuclari

A. fumariifolia ugucu yag1 ve ekstrelerinin antioksidan ozelliklerini degerlendirmek
amaciyla, elektron transfer mekanizmasina dayanan DPPH testi uygulanmis ve sonuglar
spektrofotometrik yontemle analiz edilmistir. Numuneler, mikrodiliisyon y&ntemi
kullanilarak teste tabi tutulmustur (Gorsel 4.1) Calisma kapsaminda ugucu yag ve
ekstrelerin % inhibisyon degerleri hesaplanmis ve elde edilen konsantrasyon verileri ile

% inhibisyon degerleri kullanilarak SigmaPlot yazilimi yardimiyla ICso degerleri

belirlenmistir. Analiz sonuglar1 Tablo 4.18’ de gosterilmistir.
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Gorsel 4.14
A. fumariifolia Ugucu Yag ve Ekstrelerinin Etkisi ile DPPH Reaktifinin Renk Degzszmz

7%, S il S el ™S . e

“.kw,\m' mm 3
- ~

Tablo 4.18
A. fumariifolia Bitkisi Ugucu Yag ve Ekstrelerinin DPPH Testinde ICsy Degerleri

Ekstre Tipi 1Cs0+ stdspm, mg/mL
A. fumariifolia u¢ucu yag: (UY) 0,016+0,004
A. fumariifolia hekzanl ekstresi (H-HE) 4,10£0.32
A. fumariifolia kloroformlu ekstresi (H-KE) 1,1540,02
A. fumariifolia %70 metanollii ekstresi (H-ME) 0,002+0,01
Gallik asit 0,001=0,0001

4.4.2 CUPRAC testi (Cu(ll) iyonu indirgeme antioksidan kapasite) sonuglari

Numunelerin antioksidan kapasiteleri, CUPRAC yontemiyle analiz edilmistir.
Calismada, standart bir antioksidan olan Trolox'un diliisyon serisi kullanilarak bir
kalibrasyon grafigi elde edilmistir. Numunelerin antioksidan kapasiteleri, Trolox esdegeri
(mM Trolox/gnumune) olarak hesaplanmistir. Deney i¢in, numune ¢ozeltileri 2,5 mg/ mL,
Trolox ¢ozeltileri ise 3 mM konsantrasyonlarinda hazirlanmis ve metanol kullanilarak

¢ozdirilmistiir. Analiz sonuglarina ait veriler Gorsel 4.2 ve Tablo 4.19” da gosterilmistir.
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Gorsel 4.15

A. fumariifolia Ugucu Yag ve Ekstrelerinin Cu(ll) flyonu Indirgeme Kapasiteleri

Tablo 4.19
A. fumariifolia CUPRAC Aktivite Sonuc¢lar

Ekstre Tipi TE + stdspm, mM
A. fumariifolia ucucu yag (UY) 152,48 +1,24
A. fumariifolia hekzanl ekstresi (H-HE) 13,70+ 0.31
A. fumariifolia kloroformlu ekstresi (H-KE) 14,44 £ 1,17
A. fumariifolia %70 metanollii ekstresi (H-ME) 68,01 £ 2,79

4.4.3 Trolox’a esdeger antioksidan kapasite (TEAC) sonuglar1

A. fumariifolia ugucu yagi ve ekstrelerinin antioksidan etkileri, ABTS™ radikalini
stipirme kapasiteleri kullanilarak TEAC testi ile degerlendirilmistir (Gorsel 4.3).
Numunelerin antioksidan aktiviteleri, standart inhibitor madde olarak kullanilan
Trolox'un ABTS" radikalini siipiirme kapasitesi ile karsilastirilmis ve spektrofotometrik

yontemle dl¢lilmiistiir. Analizler mikrotitre plak teknigi ile gerceklestirilmistir.

Elde edilen absorbans degerlerinden hareketle, numunelerin % inhibisyonu
hesaplanmistir. Trolox'un farkli konsantrasyonlarina karsilik gelen absorbans degerleri
kullanilarak bir kalibrasyon egrisi ¢izilmis ve bu egriden bir dogrusal denklem elde
edilmistir. Test edilen numunelerin % inhibisyon oranlar1 bu egri denkleminde yerine

konularak, Trolox esdegeri antioksidan kapasite degerleri hesaplanmistir.
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Gorsel 4.3

A. fumariifolia Ugucu Yag ve Ekstrelerinin Etkisi ile ABTS Reaktifinin Renk Degisimi
AL i e SRR,

S -
’.

Tablo 4.20
A. fumariifolia Toprakiistii U¢ucu Yag ve Ekstrelerinin TEAC Testi Sonuglart

Ekstre Tipi TEAC #stdspm, mM
A. fumariifolia ucucu yag (UY) 0,87+0,13
A. fumariifolia hekzanl ekstresi (H-HE) 0,4+0,021
A. fumariifolia kloroformlu ekstresi (H-KE) 1,8+0,03
A. fumariifolia %70 metanollii ekstresi (H-ME) 2,0+0,06

Sekil 4.16
Troloks Kalibrasyon Egrisi ve Egri Denklemi

100 |y =45 681x - 0,5593
90 R2=0,9998 .
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40
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4.4.4 o-Amilaz inhibisyon testi sonug¢lari

Bitki ekstrelerinin anti-a-amilaz aktiviteleri spektrofotometrik yontem kullanilarak
belirlenmistir. Numunelerin inhibitor etkileri, domuz pankreasindan elde edilen a-amilaz
enzimi iizerinde mikrotitre plak yontemi ile degerlendirilmistir (Gorsel 4.4). Standart
olarak akarboz ¢ozeltisi referans amaciyla kullanilmigtir. Ekstrelerin enzim {izerindeki

etkileri, inhibisyon yiizdeleri hesaplanarak karsilastirilmistir (Tablo 4.21).

Gorsel 4.17

A. fumariifolia Ugucu Yag ve Ekstrelerinin a-Amilaz Enzim Inhibisyonu Sonucunda Meydana Gelen Renk
Degisimi

N

Tablo 4.21

A. fumariifolia Toprakiistii Ucucu Yag ve Ekstrelerinin a-Amilaz Enzimi Uzerinde Inhbisyon Sonuglart

Numune inhibisyon, %
A. fumariifolia ugucu yag: (UY) 0.62+0.002
A. fumariifolia hekzanl ekstresi (H-HE) 0,16+0.001
A. fumariifolia kloroformlu ekstresi (H-KE) 0,660,012
A.fumariifolia %70 metanollii ekstresi (H-ME) 0,63+0,019
Akarboz 0,72+0,05
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5. SONUC VE TARTISMA

Bu ¢alisma, endemik bir tiir olan Anthemis fumariifolia Boiss. bitkisinin fitokimyasal ve
biyolojik aktivite oOzelliklerini kapsamli bir sekilde ortaya koymayi amaclamistir.
Bulgular, bu bitkinin fitokimyasal kompozisyonunun ve biyolojik aktivitesinin énemli

potansiyeller sundugunu gostermistir.

Bitkiden elde edilen ekstre ve ugucu yaglar arasinda ¢igek hekzan ve kloroformdan sonra

%70 metanol ekstresi (C-HKME) en yiiksek verime sahiptir.

Tez c¢alismas1 kapsaminda ilk defa A. fumariifolia bitkisinin ugucu yagi lizerinde
fitokimyasal arastirma yapilmistir. Literatiir taramasi sonucunda daha once bitkinin
ekstresi iizerinde antioksidan ve antimikribiyal aktivite caligmalar1 yapildigi tespit
edilmistir. Verilere goére antioksidan ve antimikrobiyal aktivitesinin varligi ortaya

cikmistir (Albayrak ve Aksoy, 2013).

Calismamizda A. fumariifolia bitkisinin ugucu yag kompozisyonunda major bilesikler
olarak seskiterpen grubundan kamazulen (% 27,2) ve oksijenli monoterpen grubundan
trans-krizantenil asetat (%20,5) tespit edilmistir. Bu bulgular, literatiirdeki diger
Anthemis tiirlerine kiyasla dikkate deger bir kimyasal profil ortaya koymaktadir.

Seskiterpen lakton yapisinda olan matrisinin distilasyonu sirasinda sicaklik etkisiyle
hidrolize ugramasiyla olusan kamazulen ugucu yaga mavi rengini verir. Antioksidan,
antienflamatuar, antispazmodik ve antialerjik etkilere sahip oldugu bildirilen kamazulen
Asteraceae familyasi tiyelerinden Matricaria chamomilla bitkisi ugucu yaginin (% 1-15)
da major bilesiklerinden biridir. Ancak, ¢alismamizda A. fumariifolia ugucu yaginda
tespit edilen % 27,2'lik kamazulen oran1 oldukga yiiksek olup bu bitkinin antioksidan ve
anti-enflamatuar terapotik potansiyelini 6ne ¢ikarmaktadir (Barnes vd., 2007; Gruenwald
vd., 2007).

Tez ¢alismasi kapsaminda ilk defa A. fumariifolia bikisinin ekstreleri tizerinde vitamin ve
mineral analizleri ger¢eklestirilmistir. A. fumariifolia bitkisinin toprakiistii, ¢icek ve kok
kistmlarmin  hekzanli ekstrelerinde UPC?-PDA sistemiyle yapilan analizde yagda
¢cOziinen vitaminler ve karotenoitlerden higbirine rastlanmamistir. Bunun yaninda
gecmiste yapilan bir ¢galismada A. tinctoria bitkisinin yapraklari ve ¢igeklerinin karotenoit

icerdigi kanmitlanmistir (Khramova vd., 2021).

87



Calismamizda yapilmis olan ICP-OES analizlerinde bitkinin tiim ektrelerinde (kok, herba
ve ¢icek) Mg, Ca, Na ve K minerallerine rastlanmistir. Na, Mg ve Ca mineralleri en ¢ok
A. fumariifolia ¢icek ekstesinde (sirasiyla 4,9 mg/g, 2,1 mg/g, 3,7 mg/g), K minerali ise
en c¢ok bitkinin kok ekstresinde (19,9 mg/g) tespit edilmistir. Yapilan literatiir
taramasinda A. odontostephana bitkisi iizerinde yapilmig ICP-OES analizlerinde Ca, K,
S ve Na mineralleri tespit edilmistir (Hajihashemi vd., 2021). Calismamizda A.
fumariifolia’nin ¢icek ekstresinde Na, Mg ve Ca minerallerinin en yiiksek seviyelerde
tespit edilmesi, bitkinin farkli organlarinda minerallerin farkli birikim stratejilerine sahip
olabilecegini gostermektedir. Ozellikle K mineralinin kok ekstresinde en yiiksek
konsantrasyonda bulunmasi, koklerin bu mineral i¢in bir depo veya aktif alim bdlgesi
olabilecegini isaret eder. Buna karsilik, literatiirde A. odontostephana iizerinde yapilan
ICP- OES analizlerinde Ca, K, S ve Na minerallerinin tespit edilmesi, benzer elementlerin
farkl tiirlerde de yaygin oldugunu, ancak bu minerallerin birikim diizeylerinin tiirler

arasinda farklilik gosterebilecegini ortaya koymaktadir.

A. fumariifolia bitkisi tizerinde yaptigimiz sabit yag analizleri sonucunda major bilesikler
olarak hekzadekanoik asit metil ester (=M. palmitat); (16:0), (Z,2)-9,12-oktadekadienoik
asit metil ester (=M. linoleat); (18:2); -6 ve nonadekanoik asit metil ester (=M.

nonadekanoat); (19:0) belirlenmistir.

Daha 6nce yapilan ¢alismalar, A. altissima, A. ruthenica ve A. arvensis gibi tiirlerde de
hekzadekanoik (palmitik) asidin major bir yag asidi oldugunu ortaya koymustur. Bu
durum, Anthemis tiirlerinin sabit yaglarinin yag asidi profili agisindan benzer kimyasal
ozelliklere sahip oldugunu goéstermektedir (Kurtulmus vd., 2009). Ayrica yapilan baska
bir calismada antimikrobiyal etkili oldugu kanitlanan Asteraecae familyasina ait
Centaurea haussknechtii Boiss bitkisinin sabit yag asidinin ana bilesenleri (Z)-9-
oktadekanoik asit metil ester (% 45,7), (Z,Z)-9,12-oktadekanoik asit metil ester (% 37,8)
ve hekzadekanoik asit metil ester (% 15,8) olarak bulunmustur (Canli, 2015). Bu durum
ayn1 familyaya ve cinse ait bitkilerin yakin fitokimyasal o6zellikler gosterebildigini
diistindtiriir. Ayrica A. fumariifolia bitkisinin de antimikrobiyal aktivitesinin olma

potansiyelini ortaya ¢ikarir.

A. fumariifolia bitkisine ait gesitli ¢oziiciilerdeki ekstrelerinin tiirevlendirme islemi

sonucunda belirlenen ana bilesikleri asagidaki Tablo 5.1’ de gdsterilmistir.
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Tablo 5.1

A. fumariifolia Ekstrelerinin Tiirevlendirme Analizi Ana Bilesikleri

Ekstre tiirii

Bilesik (%)

T-HE

Nonakosan (34,4)
B-Sitosterol — TMS (14,5)
Hentriakontan (5,3)

T-HKE

Oktakosanoik asit (=Montanik asit) — TMS (6,2)
Nonakosan (30,3)

Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) — TMS (5,7)
B-Sitosterol — TMS (17,9)

T-HKME

a-Fruktofuranoz - 5TMS (10,6)
Sukroz - 8TMS (37,3)

C-HE

Nonakosan (20,3)
B-Sitosterol — TMS (9,7)

C-HKE

Nonakosan (16,0)
[-Sitosterol — TMS (10,4)
Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) — TMS (6,4)

C-HKME

B-Fruktofuranoz - 5TMS (13,1)
crypto-Klorojenik asit - 6TMS (8,4)
Sukroz - 8TMS (9,6)
a-Fruktofuranoz - 5TMS (8,5)

K-HE

B-Sitosterol — TMS (26,4)
Nonakosan (13,8)
Stigmasterol- TMS (14,4)

K-HKE

Hekzadekanoik asit (=Palmitik asit) — TMS (7,8)
Kampesterol-TMS (6,4)

B-Sitosterol — TMS (17,4)

Nonakosan (12,8)

K-HKME

a-Fruktofuranoz - 5TMS (13,1)
Sukroz - 8TMS (20,3)

Bu calismada, A. fumariifolia bitkisinden farkli ¢oziiciilerle elde edilen ekstreler ve

tirevlendirme analizleri sonucunda hekzadekanoik asit, B-sitosterol, nonakosan gibi

bilesenlerin yaygin olarak bulundugu tespit edilmistir.

Calisma kapsaminda A. fumariifolia bitkisinin toprakiistii ve kok kisimlarindan elde
edilen %70 sulu metanollii ekstrelerinin LC-HRMS sistemi kullanilarak fitokimyasal
bilesimleri incelenmistir. Her iki ekstrede tespit edilen bilesiklerin miktarlart mgpilesi/ 100
Obitki cinsinden hesaplanmis ve bagil belirsizlik oranlariyla birlikte sunulmustur.
Toprakiistii ekstrede tespit edilen ana bilesikler klorojenik asit (8217 mg/100 g), vanilik
asit (61,20 mg/100 g) ve hiperozit (26,32 mg/100 g) olmustur. Buna karsin, kok ekstrede
klorojenik asit (111,17 mg/100 g), vanilik asit (80,79 mg/100 g) ve hiperozit (56,85 mg/

100 g) daha yiiksek miktarlarda bulunmustur.
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Klorojenik asitin giiglii antioksidan 6zelliklere sahip oldugu ve saglik iizerindeki olumlu
etkilerinin farkli caligmalarla kanitlandig1 g6z oniine alindiginda, elde edilen bu sonuglar
calismamizin biyolojik etkinligi a¢isindan 6nemli bir temel olusturmaktadir. Literatiirde,
klorojenik asitin lipit ve glikoz metabolizmasini diizenledigi, hipertansiyon iizerinde kan
basincini diisiirticti etkiler gosterdigi ve lipojenezi saglayan enzimler iizerinde etkili
olarak normal dokularda yag birikimini azaltabilecegi belirtilmektedir. Ozellikle, spontan
hipertansif siganlar ve hafif hipertansif bireylerde yapilan ¢alismalarda klorojenik asidin
kan basincini diizenledigi rapor edilmistir; bu durum, A. fumariifolia bitki ekstresinin bu
tiir etkilerinin olabilecegine dair 6ngoriiler sunmaktadir. Bunun yani sira, klorojenik asitin
Tip Il diyabet, Alzheimer, iltihabi hastaliklar ve kardiyovaskiiler rahatsizliklar gibi kronik
hastaliklarin riskini azalttigi ve kanser hiicrelerinin ¢ogalmasini engelleyebildigi
bilinmektedir (Farah vd., 2008). A. fumariifolia bitkisinin zengin klorojenik asit igerigi,

bitkinin terapdtik etkileri bakimindan umut verici géziikmektedir.

Vanilik asit, fenolik bir bilesik olarak dogal antioksidan potansiyeli ile dikkat
cekmektedir. Literatiirde, vanilik asitin serbest radikal temizleme kapasitesi ve lipit
peroksidasyonunu engelleme yetenegi sayesinde giiclii antioksidan 6zellikler sergiledigi
kanitlanmistir. Bu 6zellikler, vanilik asidin oksidatif stresle iligkili bir¢ok hastaligin
Oonlenmesinde 6nemli bir rol oynayabilecegini diisiindiirmektedir. Vanilik asit ayrica
antimikrobiyal ve antienflamatuar etkilerinin yani sira anti-mutajenik ve anti-timor
ozellikleriyle de on plana ¢ikmaktadir. Ozellikle, diyabet iizerindeki olumlu etkileri,
vanilik asitin metabolik hastaliklarin 6nlenmesi ve tedavisinde umut verici bir ajan
olabilecegini gostermektedir (Amin vd., 2017; Vinothiya ve Ashokkumar, 2017). Elde
edilen sonuglar, A. fumariifolia bitkisinin biyolojik aktivitesine katkida bulunan temel

bilesenlerden birinin vanilik asit olabilecegini diislindiirmektedir.

Tez galismasinda, A. fumariifolia bitkisinin ugucu yagi (UY) ve gesitli ¢oziiciilerle elde
edilmis ekstrelerinin (H-HE, H-KE, H-ME)) antioksidan ve enzim inhibisyon
aktivitelerini belirlemek amaciyla cesitli deneyler gerceklestirilmistir. Elde edilen
bulgular, bitkisel materyalin biyolojik aktif bilesenler bakimidan zengin oldugunu ve
farkli ekstraksiyon yontemlerinin bu bilesenlerin etkinligini énemli 6lgiide etkiledigini
gostermistir. Asagidaki tabloda (Tablo 5.2) tez calismasi kapsaminda yapilmis tim

biyolojik aktivite sonuglarini igeren veriler bulunmaktadir.
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Tablo 5.2

A. fumariifolia Ugucu Yagi ve Toprakiistii Ekstrelerinin Biyolojik Aktivite Sonuglari

Numune DPPH CUPRAC TEAC Anti-a-amilaz
(1C,,, mg/mL) (TE) (mM) (% inhibisyon)
uy 0,016 = 0,04 152,48 + 1,24 0,87+ 0,13 62 + 0,002
H-HE 4,10+ 0.32 13,70+ 0.31 0,4+0,021 16 £ 0,001
H-KE 1,15+ 0,02 14,44 £ 1,17 1,8+ 0,03 66 + 0,012
H-ME 0,002 + 0,01 68,01 + 2,79 2,0 £ 0,06 63 +0,019
Gallik asit 0,001 + 0,0001
Trolox - - 2,86 £ 0,12
Akarboz - - - 72 +0,05

DPPH analizinde, %70 metanol ekstresinin (H-ME) en diisiik ICso degerine (0,002
mg/mL) sahip oldugu tespit edilmistir. Bu sonug, H-ME'nin serbest radikal temizleme
kapasitesinin ¢ok yiiksek oldugunu ve fenolik ya da polifenolik bilesenlerin etkinligine
isaret etmektedir. H-ME'nin I1Cso degeri, gallik aside (0,001 mg/mL) yakin bir performans

sergilemistir.

Ucgucu yag da c¢ok diisiik bir ICso degeri (sekilde 0,016 mg/mL) gostererek dikkate deger
bir antioksidan kapasiteye sahip oldugunu ortaya koymustur. Buna karsin, H-HE (4,10
mg/mL) ve KE (1,15 mg/mL) ile karsilastirildiginda daha az etkili olduklar1 gdzlenmistir.

CUPRAC testinde, UY en yiiksek antioksidan kapasiteyi (152,48 TE) gostermistir. Bu
durum, ugucu yagda bulunan monoterpenler ve sekonder metabolitlerin metal iyonlariyla
indirgenme yetenegi ile iliskili olabilir.

TEAC testinde, ME'nin en yiiksek degeri (2,0 mM) gostermesi dikkat ¢ekmistir. H-KE'
nin 1,8 mM'lik sonucu da antioksidan etkili olabilecegini gostermektedir.

Yapilan tiim antioksidan deneyinde ortak olarak H-ME (metanol ekstresi) yiiksek aktivite
gostermistir.

Anti-a-amilaz testinde H-KE (% 66), H-ME (% 63), ve UY (% 62) numuneleri yiiksek
aktivite gostermistir. H-HE en diisiik inhibisyon oramiyla (%16) daha az etkili
bulunmustur. Bu bulgular, bitkinin potansiyel enzim inhibitorii olabilecegini

diistindiirmektedir.
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Yapilan ¢alisma, A. fumariifolia bitkisinin hem ugucu yag hem de ekstrelerinin yiiksek
biyolojik potansiyele sahip oldugunu ortaya koymustur. Elde edilen sonuglar, bitkisel
bilesenlerin  ekstraksiyon yoOntemine bagli olarak biyolojik  etkinliklerinin
degisebilecegini gostermistir. %70 Metanollii ekstresi (H-ME), ¢ok yiiksek antioksidan
kapasite ve iyi bir anti-a-amilaz inhibisyon etkinligi gostererek potansiyel bir dogal

antioksidan kaynagi oldugunu ortaya koymustur.

Bu ¢alisma, endemik A. fumariifolia bitkisinin fitokimyasal zenginligini ve terapotik
potansiyelini ortaya koyarak dogal {iriin arastirmalarina katkida bulunmus ve gelecekteki

caligmalar i¢in 6nemli bir temel olusturmustur.
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