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YABANI iGDE (HIPPOPHAE RHAMNODIES L.) BITKiSININ
MEYVE VE YAPRAK EKSTRAKTLARININ ANTiOKSIDAN,
ANTIMIKROBIYAL OZELLIKLERININ VE METABOLIK
ENZIiM UZERINE ETKiSININ ARASTIRILMASI

OZET

Son yillarda artan ilgi nedeniyle, dogal bitkisel iirlinlerin antioksidan ve
antimikrobiyal tedavi amacli kullanimina yonelik olarak, yapisi ve faydalar1 tam
olarak anlasilmamis bitkilerle ilgili bir arastirma alanmi ortaya c¢ikmistir. Bu
kapsamda Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin meyvelerinin ve
yapraklarinin farkli polaritelere sahip ekstrelerinin toplam fenolik bilesik, total
antioksidan aktivite, antimikrobiyal aktivite ve enzim inhibisyonu etkilerinin
arastirtlmasi ¢alismamizin amacini olusturmaktadir. Yabani igde bitkisinin ¢esitli
solvent ekstraksiyonlarinin (su ve hacimce %80’lik ¢esitli solventler: metanol,
etanol, aseton ve hegzan) meyve 0zli ve yapraklarinin toplam fenolik igerigi,
antioksidan kapasitesi, flavonoid igerigi ve antimikrobiyal aktivite, enzim
inhibisyon 6zelligi incelenmistir. Yabani igde bitkisi ekstreleri yiliksek fenolik
igerige sahiptir. Bitki ekstraktlarinin antioksidan aktivitelerini belirlemek igin
DPPH (2,2 difenil-1-pikrilhidrazil) serbest radikal giderici yontemi kullanilmistir.
Yabani igde igerik profilleri ise GC-MC (Gaz Kromotografisi-Kiitle
Spektrometresi) ile belirlenmistir. Sonuglar, bitkilerin yapisindaki fenolik
bilesiklerin belirlenmesi ve yiiksek antioksidan aktivite gdstermesinde,
ekstraksiyon ¢oziiciisii segiminin, incelenen bitki kisminin ve kimyasal yap1 gibi
faktorlerin 6nemli etkileri oldugunu goéstermistir. Calisilan bitkinin yaprak ve

meyvelerinin tiim ekstraktlarinda antioksidan aktivite belirlenmistir.

Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin meyvelerinden ve
yapraklarindan hazirlanan aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteye sahip
oldugu ve aktivitenin yaprak ekstrelerinde daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Meyvelerden hazirlanan ekstreler arasindan en yiiksek toplam fenolik igerik

miktar1 aseton ekstresinde oldugu tespit edilmistir.  Ayrica yabani igde



yapraklarindan hazirlanan ekstreler arasindan en yiiksek toplam fenolik igerik
miktar1 aseton ekstresinde oldugu tespit edilmistir. Genel olarak, meyve ve
yaprak ekstraktlarinin farkli c¢oziciilerle elde edilmis Orneklerinde yliksek
diizeyde antioksidan aktivite oldugu gozlemlenmistir. Metanol, hegzan, etanol,
aseton ve su gibi farkli ¢oziiciilerin kullanilmasina ragmen, meyve ve yaprak

orneklerinin antioksidan aktivitesinin yliksek oldugu goriilmiistiir.

Yabani igde meyve ve yapraklarinin antibakteriyel aktivite degerlerine
bakildiginda analiz edilen Bacillus cereus, Escherichia coli, Listeria
monosaytogenes, Staphylococcus aerous, Salmonella typhie bakterilerine karsi
antimikrobiyal aktivite gosterdigi goriilmustiir. Test mikroorganizmalar: iizerinde
olusan inhibisyon zonlar1 6l¢iilmiistiir ve tiim test mikroorganizmalar: tlizerinde
antimikrobiyal etki tespit edilmistir. Yabani igde hem meyve hem de yaprak
ekstraktlarinin farkli mikroorganizmalara karsi antibakteriyel aktivite gosterdigi
gorilmektedir. Yaprak ekstraktlarinin genellikle daha yiiksek inhibisyon
zonlarina sahip oldugu tespit edilmistir. Yabani igde bitkisinin potansiyel

antibakteriyel 6zelliklere sahip oldugu diisliniilmektedir.

Yapilan ¢alismada ayrica yabani igde (Hippophae rhamnoides L.) bitkisinin
yaprak ve meyve kisimlarinin 6nemli bir metabolik enzim {izerine inhibisyon
etkilerinin oldugu ve yaprak ekstrelerinin meyve ekstrelerine gore daha iyi
inhibisyon etkisi gosterdigi tespit edildi. Elde edilen sonuglara gére Yabani igde
(Hippophae rhamnoides L.) tiikketimin glokom, AD, epilepsi gibi hastaliklarin
tedavisi 1¢in etkili olabilecegi ve literatiire yeni inhibitorlerin eklenmesi

noktasinda katki saglayacagi diisliniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Hippophae rhamnoides L., Yabani meyve, DPPH,

antioksidan, antimikrobiyal, toplam fenolik i¢erik, flavonoid, enzim



INVESTIGATION OF ANTIOXIDANT, ANTIMICROBIAL
PROPORTIES AND EFFECT ON METABOLIC ENZYM OF
FRUIT AND LEAF EXTRACTS OF WILD SEABUCKTHORN
(HIPPOPHAE RHAMNODIES L.)

ABSTRACT

Due to the increasing interest in recent years, a research area has emerged
concerning the use of natural plant products for antioxidant and antimicrobial
treatments. This area focuses on plants whose structures and benefits are not yet
fully understood. In this context, the aim of our study is to investigate the total
phenolic compounds, total antioxidant activity, antimicrobial activity, and
enzyme inhibition effects of extracts from the fruits and leaves of Hippophae
rhamnoides L. (Sea buckthorn), a plant with unexplored potential for therapeutic
purposes. Various solvent extractions of Hippophae rhamnoides were performed
using different solvents (water and various solvents at 80% volume: methanol,
ethanol, acetone, and hexane) to determine the total phenolic content, antioxidant
capacity, flavonoid content, antimicrobial activity, and enzyme inhibition
property of the fruit and leaf extracts. The extracts of Hippophae rhamnoides
were found to have a high phenolic content. The DPPH (2,2-diphenyl-1-
picrylhydrazyl) radical scavenging method was used to determine the antioxidant
activities of the plant extracts. The content profiles of sea buckthorn were

determined using GC-MS (Gas Chromatography-Mass Spectrometry).

The results indicated that the selection of extraction solvent, plant part, and
chemical structure significantly influenced the determination of phenolic
compounds in plant structures and their high antioxidant activity. All extracts
from the leaves and fruits of sea buckthorn exhibited antioxidant activity.
Aqueous extracts of Hippophae rhamnoides L. (Sea buckthorn) from its fruits and
leaves have been determined to have antioxidant activity. It was observed that the
activity was higher in leaf extracts. Among the extracts from the fruits, the
highest total phenolic content was found in the acetone extract. Similarly, among
the extracts from the leaves, the acetone extract exhibited the highest total
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phenolic content. Overall, both fruit and leaf extracts showed high levels of
antioxidant activity in samples obtained using different solvents, including

methanol, hexane, ethanol, acetone, and water.

When evaluating the antibacterial activity of sea buckthorn fruits and
leaves, it was observed that they exhibited antimicrobial activity against analyzed
bacteria such as Bacillus cereus, Escherichia coli, Listeria monocytogenes,
Staphylococcus aureus, and Salmonella typhimurium. Inhibition zones on test
microorganisms were measured, and antimicrobial effects were detected on all
test microorganisms. Both fruit and leaf extracts of sea buckthorn demonstrated
antibacterial activity against various microorganisms, with leaf extracts generally
having higher inhibition zones. The potential antibacterial properties of sea
buckthorn are considered significant. Furthermore, the study revealed that
extracts from the leaves and fruits of Hippophae rhamnoides L. had an inhibitory
effect on an important metabolic enzyme. Leaf extracts showed better inhibition
effects compared to fruit extracts. Based on the obtained results, the consumption
of sea buckthorn (Hippophae rhamnoides L.) is believed to have potential
effectiveness in the treatment of diseases such as glaucoma, Alzheimer's disease,
and epilepsy, as well as contributing to the addition of new inhibitors to the

literature.

Keywords: Hippophae rhamnoides L., wild seabuckthorn, DPPH, antioxidant,

antimicrobial, total phenolic content, flavonoid, enzyme.
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|. GIRIS

Bitkiler, tedavi amaciyla binlerce yildir kullanilmaktadir. Diinya genelinde
bir¢ok bitki tiirii bulunmaktadir, ancak bunlarin ¢ok azi etken madde agisindan
detayli bir sekilde incelenmistir. Ulkemizde, zengin bitki ¢esitliligi
bulunmaktadir. Bu bitkilerde bulunan dogal maddeler arasinda Onemli
antioksidanlar bulunmaktadir ve bu bitkiler ge¢misten bugiine insanlar ve
hayvanlar tarafindan tiiketilmis ve giliniimiizde de tiikketimi artmaktadir.
Antioksidanlar, canlilardaki metabolik faaliyetler sonucu ortaya ¢ikan
maddelerdir. Kisa dmiirliidiirler fakat serbest radikalleri etkisiz hale getirerek pek
cok hastalig1 engelleyebilirler. Ayrica gidalardaki oksidasyondan kaynaklanan tat

bozulmalarini 6nleme yetenegine sahip maddelerdir.

Gida iiretimi sirasinda yapilan uygulamalar nedeniyle viicudumuza zarar
verebilecek toksik maddeler olusabilir. Bu maddeler, serbest radikaller olarak
adlandirilan ve hiicrelere zarar verebilen bilesiklerin birikimine neden olabilir.
Viicudumuzdaki bu toksik maddelerden kurtulmak ve zararli etkilerini azaltmak
i¢in, antioksidan Ozelliklere sahip besinleri tiikketmek onemlidir. Antioksidanlar,
serbest radikallerin neden oldugu hiicre hasarini biiylik 6l¢iide engelleyebilir. Bu
nedenle, insan saglig1 acisindan faydali olabilecek dogal tiriinlerdeki antioksidan

bilesiklerin arastirilmasi 6nem tasir.

Meyveler kanser, kalp damar hastaliklar1 gibi bir¢ok hastaligin
onlenmesinde 6nemli bir role sahiptir. Meyvelerin bu 6zelliklerinin temelinde
sahip olduklar1 antioksidatif maddelerin etkilerinden kaynaklanmaktadir.
Meyvelerde bulunan vitaminler, askorbik asit, fenolik bilesenler, karatoneidler
vb. antioksidatif etkiler saglamaktadir. Meyvelerin tiiketimi ile hiicrelerde
meydana gelecek oksidatif reaksiyonlar bu antioksidan maddeler sayesinde
engellenir. Bunun yani sira yabani meyve tiirlerinin, kiiltiirlii meyvelerden daha
fazla antioksidan ozelligi gosterdigi bilinmektedir. Kendiliginden dogal ortamda
yetisen yabani meyvelerin hem iiretim proseslerinin kolay olmasi hem de

antioksidan igeriklerinin oldukca yiliksek olmasindan dolayr arastirilmaya



degerdir. Tiirkiye’ de de dogal ortamda rahatlikla yetistirilebilen yabani meyve
tiirlerinden olan yabani igde bitkisinin antioksidan ozelliklerinin arastirilmasi
planlanmistir. Gelecekte gida iiriinlerinin antioksidan igeriklerinin arttirilmasi

yoniindeki ¢aligsmalara katki saglamasi1 ongoriilmiistiir.

Ortamda yeterli antioksidan olmadigi durumlarda reaktif oksijen tiirleri
baslica lipit, karbonhidrat, protein ve DNA gibi bazi Onemli biyolojik
molekiillerin yapilarini bozar. Bu durumda da kanser ve ¢esitli hastaliklara sebep
olur. Fakat dogal antioksidanlarin kullanimi profilaktik etki gdstererek kanser ve
cesitli hastaliklarin olusma riskini azaltmaktadir. Bu gibi durumlar i¢in dogal ve
gida temelli antioksidan oOzelliklerine sahip bitkilerin bulunmasi ve
arastirtlmasina olan ihtiya¢ son yillarda artis gdstermistir. (Prieto et al., 1999;

Giil¢in vd., 2009; Giilgin, 2006; Giil¢in, 2007).

Arastirmamiz, antioksidan aktivitelerin belirlenmesi ve mekanizmalarinin
aydinlatilmasinin yani sira, insan kanindan elde edilen karbonik anhidraz
izoenzimlerinin (hCA I ve hCA II) inhibisyon etkilerini ortaya koymaktadir. Bu
inhibisyon etkileri, standart inhibitorlerle karsilastirilarak degerlendirilmistir.
Calismamizin sonuglari, tedavi amaciyla kullanilabilecek ilaglarin tasarimi ve

ileride yapilacak ¢aligmalara 6nemli bir katki saglama potansiyeline sahiptir.

Bu c¢alismada, Erzurum ili sinirlart igerisinde bulunan ve 6zel dneme sahip
Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin Erzurum ilinden toplanan
meyve ve yapraklarinin hammadde karakterizasyonunu analiz etmek ve farkli
polaritelere sahip ekstrelerinin toplam fenolik bilesik, toplam antioksidan bilesik,
indirgeyici gli¢ ve aktivite, antimikrobiyal aktivite gibi testlerini yapmak

amaclanmaktadir.



Il. GENEL BILGILER

A. Hippophae Rhamnoides L. (Yabani igde) Bilimsel Simflandiriimasi

Hippophae Rhamnoides L. (Yabani Igde) Bilimsel Siniflandiriimas:
asagidaki gibidir.

Alem Plantae

Bolim Magnoliohyta

Smif Magnoliopsida

Takim Rosales

Familya Eleagnaceae

Cins Hippophae L.

Tiir Hippophae Rhamnoides L.

B. Hippophae Rhamnoides L. (Yabani igde) Botanik Ozellikleri

Hippophae rhamnoides, Eleagnaceae familyasinda yer alan bir bitkidir ve
Asya ve Avrupa'nin yiiksek kesimlerinde bulunur. Bu bitki kisin yapraklarini
doker ve azot igerigiyle dikkat ¢eken 6zel bir bitkidir (Roussi, 1971: 177-227).
Boyu 2,5 ila 6 metre arasinda degisebilir. Ana govdesi ince ve kabuklar1 kalindir.
Geng dallar diiz ve igne benzeri dikenlidir. Yapraklar1 gri ve kiil rengindedir ve
siralar halinde veya kiimeler halinde bulunabilir. Hippophae rhamnoides olarak
bilinen bitkinin ¢i¢ekleri hem disi hem de erkek olabilir. Bitkide tohum olusumu
i¢in riizgar yardimiyla tireme gerekmektedir, bu nedenle ya erkek ya da disi organ
gelisir. Bitki kendini ¢ogaltma yetenegine sahip degildir. Meyveleri dar-oval veya
oval sekilli, sarimsi1 turuncu renkte ve dis yiizeyinde eksimsi bir tada sahip olup
glimiis rengi partikiilleri bulunur. Tek bir c¢ekirdegi olan 3-7 mm c¢apinda
meyvelere sahiptir. Cicekleri Nisan ayinda agarken, meyveler Agustos ayindan

Ocak ayma kadar toplanabilir. Ayrica bitkinin gévdesinin yumusak dokusu da



bazen tibbi amaclarla kullanilabilir. Hippophae rhamnoides L. uzun yillardir
Britanya, Italya, Ispanya gibi Avrupa iilkeleriyle Rusya, Hindistan, Tibet (Roussi,
1971: 177-227) ve Tiirkiye (Davis, 1972) gibi Asya iilkeleri ve Kanada’nin bazi
bolgelerinde yetistirilebilmektedir. Hippophae rhamnoides, Tiirkiye'de 6zellikle
Anadolu'nun kuzey dogusundaki bolgelere kadar yayilan bir bitkidir. Bu bitki,
daglik alanlarda, nehir kiyilar1 boyunca, ¢akilli ve kumlu yiizeylerde yetisebilir.
Ayrica deniz seviyesinden ortalama 3300 ila 4500 metre ylikseklikte de

bulunabilir.

C. Hippophae Rhamnoides L. (Yabani igde) 'nin Geleneksel Ila¢ Olarak

Kullanimi

Hippophae rhamnoides L. bitkisinin bir¢ok boliimii, 6zellikle de meyveleri
basta olmak iizere; Tibet, Mogolistan, Cin ve Orta Asya bolgelerinde geleneksel
bir sekilde ila¢ olarak kullanilmaktadir (Yang, et al. 2000: 338). Literatiirlerde
bitkinin 300 ¢esit preparati oldugu bildirilmistir (Chauhan, et al. 2007: 590-592).
Hippophae rhamnoides L. bitkisinin yillar boyunca Cin ve Rusya'da ¢ig olarak
tiikketildigi ve gida ile ilag olarak kullanildigi bildirilmistir (Yang et al., 2000:
338; Cheng, 2003: 2263). Bu bitkinin meyveleri ¢esitli biyolojik aktiviteler
sergilemektedir bunun yani sira yapraklar, tohumlar vb. gibi diger boliimlerinin
kullanim1 da artmaktadir. Yillardir yapilan ¢aligmalar insanlar1 bu bitkinin en iyi
yiyecek ve en iyi ilag olabilecek kisminin belirlenmesi ve buna bagl olarak ilag
ve gida endiistrisinde en etkili sekilde kullanilmasi yoniinde yonlendirmektedir

(Yang et al., 2000: 338).

Hippophae rhamnoides L. bitkisi, diinyanin ¢esitli bolgelerinde geleneksel
tipta tedavi amaciyla kullanilan bir¢ok parcasi olan bir bitkidir. Dogal olarak Cin'
in kuzeyinde ve giineybatisinda bulunur. Bu bitkinin o6ksiiriik kesici, sindirimi
destekleyici, kan dolagimini hizlandirict etkileri geleneksel olarak bilinmektedir.
Ayrica agr azaltict etkisi de ¢ok eski ¢caglardan beri bilinmektedir (Zheng et al.,
1997). Ishal tedavisinde dallar1 ve yapraklari ayrica kullanilmaktadir
(Vereshchagin et al.1959). Yapraklar bir de mide-bagirsak rahatsizliklarda ve cilt
hastaliklarinda kullanilabilmektedir (Tsybikova et al., 1983).

Hippophae rhamnoides L., iltihapla miicadele eden, mikrop oldiiren, agri

kesici ve yaralar1 tedavi edici Ozelliklere sahip bir bitkidir. Bu bitkinin sirasi
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sikilarak alindiktan sonra kalan kismi kurutulur ve bitki yagi i¢inde bekletilir. Bu
islem birka¢ asamadan gecer ve sonunda yabani igde yagi elde edilir. Yabani igde
yagi, cilt ve mukoza iizerinde olusan ¢esitli yaralarin tedavisinde etkilidir. Bu
nedenle, yabani igde yagi, yemek borusundaki zararli sislikler, mide ve on iki
parmak bagirsagindaki yaralar, rahim agzi iltihabi ve diger jinekolojik
hastaliklarin tedavisinde kullanilir. Ayrica, cilt hastaliklar1 (egzama, herpes) ve
iyilesmeyen yaralarin tedavisinde olumlu sonuglar verir. Tibet tibbinda ise yabani
igde yapraklar1 romatizma tedavisinde kompres olarak kullanilir. Yabani igde
yagi, iltihapl hastaliklarda agriy1 azaltmak ve hafifletmek icin kullanilir. Ayrica,
Rus kozmonotlarinin uzay yolculuklarinda beslenme destegi olarak bu meyvenin
suyunu igtikleri ve kozmik radyasyona karsi ciltlerine yine bu meyvenin piiresini

siirdiikleri bilinmektedir. (Li F., Guo T., 1989) (Bazaron et al., 1978;14:67)

Bitki meyvelerinin hemostatik ve antienflamatuar etkileri nedeniyle Hint ve
Tibet tibbinda akcigerde (Aseeva et al., 1985:21; Gammerman, 1982:53),
gastrointestinal sistemde, kalp, kan ve metabolik hasarlarinda da kullanilmaktadir

(Bazaron et al., 1984:118; Badareva, 1985).

Tibet tibbinda incelenen verilere goére bu bitkinin c¢esitli Ozellikleri
kaydedilmistir. Bunlar arasinda ates diisiiriicii, inflamasyon giderici, toksisite ve
direncli apselerle savasan, 0ksiiriik tedavisinde etkili, soguk alginligina iyi gelen,
solunumu rahatlatan, balgam soktiiriici, karin ve yemek borusu tiimorlerinin
tedavisinde ve c¢esitli jinekolojik bozukluklarda kullanilan etkileri bulunmaktadir.
Ayrica, bitkinin meyvelerinden elde edilen yag karaciger hasarlari,
inflamasyonlar, gastrointestinal absorbsiyon hasarlar1 gibi durumlarda
kullanilabilmektedir. Ayni zamanda harici olarak da hemorajide kullanim
potansiyeli vardir. Bu bitki ¢esitli tibbi amaglar i¢in kullanilan bir¢ok faydali
Ozellige sahip olabilir. (Li F., Guo T., 1989)

Hippophae rhamnoides L. bitkisinin meyve suyu, surubu ve yagi, damar
sertligi, iilser, dizanteri ve kanser gibi durumlarin tedavisinde kullanilmaktadir.
Aynm1 zamanda agr1 kesici 0zelligiyle beraber yara iyilestirici ve metabolizmay1
diizenleyici gorevler de iistlenmektedir (Khalmatov et al., 1984: 92; Harwell,
1969: 153). Taze sikilmis meyve suyu, soguk alginligi tedavisinde etkili olup
atesi diistlirebilir. Ayrica, bitkinlik ve yorgunluk gibi durumlarda da kullanilabilir
(Yang et al., 2000: 338). Hippophae rhamnoides L." nin tohum ve meyvelerinden
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elde edilen yagi, egzama, lupus eritematozus, zor iyilesen yaralar, inflamatuar
hasarlar ve servikal erozyon gibi durumlarin tedavisinde kullanilmaktadir. Ayrica
tromboz ve cilt hastaliklarinin tedavisinde de meyve yagi kullanimi mevcuttur
(Cheng et al., 2003: 2263). Hippophae rhamnoides L. bitkisinin yagi, ciltteki
lekeleri ve sivilceleri gidermek ic¢in 6zel bir maske olarak kozmetik amaglarla
kullanilabilir. Ayn1 zamanda sa¢ dokiilmesine karsi da faydalidir. Hippophae
rhamnoides L. yagi, mide suyunun fazla salgilanmasini azaltabilir ve karaciger
hastaliklarina bagli zehirlenmelerle miicadelede etkilidir. Bu yag, igerdigi kati
yag asitleri, yagda eriyen vitaminler, fosfolipitler ve bitki sterinleri ile
aterosklerozu Onlemede kullanilir. Ayrica kolesterol diizeyinin azalmasi
durumunda da kullanilabilir. Hippophae rhamnoides L. yagi, eczanelerde 50-100
ml' lik cam siselerde satilmaktadir ve igerisindeki karotenoid orani % 30' dur. Cilt
yaralarinin tedavisinde, gazli bez yaga batirilarak hastalikli bolgeye uygulanir. Bu
islem her giin tekrarlanmalidir. Yemek borusundaki zararl sisliklerin tedavisinde,
giinde 2-3 kez 1/2 yemek kasigi Hippophae rhamnoides L. yagi verilir. Mide ve
on iki parmak bagirsagi yaralari i¢in ise yemekten 30-40 dakika dnce 1 ¢ay kasigi
i¢ilir. Rahim yaralarinin tedavisinde, yabani igde yagina batirilmig gazli bez
kullanilir ve rahim agzindaki yara iizerine yapistirilir. Bez her giin
degistirilmelidir. Kolpit, endoservisit ve rahim agzi erozyonu tedavisinde ise 8-12
kez islem uygulanabilir. Thtiya¢ halinde 4-6 hafta dinlenildikten sonra tedaviye
devam edilebilir. (Davison, Riggs, 2016)

Tiurkiye'de bu bitki, kabizlik tedavisinde, gastrit ve iilser gibi sindirim
sistemi sorunlarinda, cilt yaralanmalarinda ve grip gibi semptomlarin tedavisinde
kullanilmaktadir. Gastrit ve iilserde Hippophae rhamnoides L. ekstresinin yararli
etkisi deneysel olarak kanitlanmis ve etkili sonuglar elde edilmistir (Siilleyman
vd., 2002: 1133-1136). Hippophae rhamnoides L. meyvesi, polivitaminli bir
madde olarak kullanilabilir. Ayrica recel, jole ve sarap gibi {lrilinler de

hazirlanabilir.

D. Hippophae Rhamnoides L. (Yabani igde) Farmakolojik Ozellikleri

Hippophae rhamnoides L. bitkisi uzun yiizyillardir Asya ve Avrupa
topraklarinda kullanilmasina ragmen, son yillarda besleyici ve tedavi edici

degerlerinin ortaya ¢ikmasindan dolayr diinya genelinde bu bitkiye ilginin arttig1



gorilmektedir. 200’ den fazla sanayi {riiniinde, kanseri Onlemek, kalp
rahatsizliklari, iilser, hepatik hastaliklar ve beyin hastaliklarini tedavi etmek icin
kullanildig1 bilinmektedir. Yapilan ¢esitli calismalarda Hippophae rhamnoides L.
bitkisinin meyvesi kullanilarak iiretilen tibbi iriinlerin anti-inflamatuar, anti-
mikrobiyal, agr1 kesici, doku rejenerasyonun tesviki, bagisiklik sisteminin
giiclendirilmesi, kanser ve kardiyovaskiiler hastaliklara karsi korunma sagladigi

bildirilmektedir (Li, 2003).

Hippophae rhamnoides L. meyvesinin bilesenleri potansiyel bir anti-
kanserojen aktiviteye sahip oldugu bildirilmektedir (Teng et al., 2006:54; Zeb,
2006:7).  Ayn1 zamanda meyvelerinin kardiyovaskiiler hastaliklara karsi
tiketilmeleri olduk¢a faydali oldugu belirtilmektedir (Sayegh et al., 2014:65).
Son yillarda yapilan arastirmalar ile Hippophae rhamnoides L. bitkisinin igerdigi
biyoaktif bilesiklerin kanser, gastrit ilser, deri hastaliklari, diyabet gibi
hastaliklarin tedavisinde ilag olarak kullanilabilecegi bildirilmistir (Malinowska,
2016:285-292; Suryakumar, 2011:138).

Hippophae rhamnoides L. bitkisinin sayisiz faydasi nedeniyle in vitro
antioksidan ¢alismalar1 siklikla yapilmaktadir (Gao et al., 2000:48; Velioglu,
1998:47). In vitro ve in vivo arastirmalar, Hippophae rhamnoides L. bitkisinin
oksidatif stres ve yaslanma karsiti etkilerini gostermektedir. Bu bitkinin ham
meyve ekstresi, lipofilik ve hidrofilik antioksidan enzimler agisindan zengindir.
Ozellikle ham ekstraktin ve fenolik veya askorbatli ekstraktlarin radikal siipiirme

etkinlikleri meyvenin olgunlasmasiyla azalmaktadir.

Hippophae rhamnoides L. meyveleri, A, C, E ve K vitaminleri,
karotenoidler, flavonoidler, organik asitler, mikro ve makro besinler gibi
bilesikler agisindan oldukg¢a zengindir. (Bal et al., 2011:44; Allmann, 2005; Yang
et al., 2002:13). Ayrica, C vitamini konsantrasyonu ¢ilek, kivi, portakal, domates,
havug gibi meyve ve sebzelerde bulunan konsantrasyonlardan daha yiiksektir.
(Bal et al., 2011:44; Allmann, 2005; Yang et al., 2002:13). Hippophae
rhamnoides L. meyveleri, gida sanayisinde bir¢cok icecekte aroma artirici, gida
takviyesi, recel yapimi, meyve suyu ve gida renklendirme maddesi olarak yaygin
olarak kullanilmaktadir. Bu meyveler, fenolik bilesikler, flavonoidler, askorbik
asit, tokoferoller, yag asitleri, karotenoidler ve organik asitler gibi dogal

antioksidanlar agisindan zengindir. Hippophae rhamnoides L. meyveleri, zengin
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antioksidan igeriginin yani sira palmitik asit, oleik asit, palmitoleik asit, linoleik
asit ve linolenik asit gibi yag asitleri ve fitosteroller acisindan da zengindir.
Hippophae rhamnoides L. bitkisinin genetik ¢esitliligi, biiyiime durumu, olgunluk
derecesi ve hasat mevsimi gibi faktorler, fitokimyasal konsantrasyonunu ve in
vitro ile in vivo aktivitelerini farkli oranlarda etkilemektedir. (Gao et al., 200:48;
Zheng et al., 2002:43).

E. Bitkilerde Bulunan Maddeler

1. Serbest Radikaller

Serbest radikaller, dis yoriingesinde eslesmemis elektronlart bulunan
molekiillerdir. Bu eslesmemis elektronlar, molekiilii kararsiz hale getirir ve
kimyasal olarak oldukg¢a reaktif bir yapiya doniismesine neden olur. Serbest
radikaller kisa siireli etkinlik gosterir, ancak proteinler, lipitler, niikleik asitler
gibi bliylik molekiillii yapilarla etkilesime girerek hiicrelerin islev ve yapisinda
onemli degisikliklere neden olabilir. Cevremizdeki c¢esitli fiziksel ve kimyasal

etkiler nedeniyle siirekli olarak serbest radikaller olusur. (Hayta vd., 2021)
a. Serbest radikallerin etkileri

Serbest radikaller genellikle i¢ ve dis etkilere maruz kalma sonucu olusurlar
ve organizmada antioksidan sistemdeki eksiklik nedeniyle basta protein,
karbonhidratlar ve DNA olmak iizere zar lipitlerine ciddi sekilde zarar
verebilirler. Ortaya ¢ikan hasarlar hiicre tipi, stres ve siddetine bagl olarak toksik
etkiler, mutasyonlar veya kanserojen etkiler gostermektedir (Nordberg, 2001:31;
Freeman, 1982:47).

2. Antioksidanlar

Antioksidanlar, substratlara bagli olarak substratin oksidasyonunu biiyiik
Olciide engelleyen veya geciktiren maddelerdir. Prooksidanlar ise yiiksek
toksisiteye sahip maddelerdir ve proteinler, lipitler ve niikleik asitlerde oksidatif
bozunmalara neden olarak c¢esitli patolojik etkilere yol acabilirler. Bu zararh
maddelerin viicutta bulunmasi, saglikli bir yasam ve saghigin korunmasi igin

antioksidanlarin dnemini arttirmaktadir. Antioksidanlar, serbest radikaller, reaktif



azot ve oksijen tiirleri gibi prooksidanlari etkili bir sekilde azaltarak, diisiik

toksisiteli veya toksik olmayan maddelere doniistiiriirler. (Prior, 1999: 27).

Antioksidanlar, viicut hiicreleri tarafindan dretilenlerin yani sira
tiikettigimiz besinler araciligiyla da viicudumuza girebilir ve dogal yollarla insan
sagligini korumada 6nemli bir rol oynarlar. Bu dogal antioksidanlar, viicudu
zararl serbest radikallerin etkilerinden koruyarak saglik tehditlerini azaltabilir.
Vitaminler (A, C ve E), flavonoidler, karotenoidler ve polifenoller gibi dogal
antioksidanlar, tiikettigimiz besinlerde bulunurlar. Son arastirmalar, sebze ve
meyve tiiketimi ile belirli kanser tiirleri ve kalp hastaliklar1 arasinda ters orantili
bir iligki oldugunu gostermektedir. Yani, bu besinlerin diizenli tiketimi

sagligimizi korumak agisindan oldukg¢a 6nemlidir. (Rice-Evens, 1997).
a. Polifenoller

Polifenoller ve bunlarin tiirevleri, antioksidanlar arasinda onemli bir rol
oynar. Bu bilesikler, oksidatif sistemde ¢esitli mekanizmalarla etkili olabilir ve
insan viicudunda olumlu etkiler gdsterebilir. Ornegin, polifenoller tekli oksijeni
etkisiz hale getirerek oksijen konsantrasyonunu azaltabilir. Ayrica, bu bilesikler
hidroksil radikallerini yakalayarak zincirleme reaksiyonlarinin baslamasini
engelleyebilir ve metal iyon katalizorlerini baglayarak bu bolgelerdeki
reaksiyonlar1 etkisiz hale getirebilirler. Polifenollerin ¢esitli antioksidan
etkilesimleri, viicutta serbest radikallerin neden oldugu oksidatif stresin
azaltilmasma ve saglikli bir dengenin korunmasina yardimci olur. (Shahidi,

1997).

Bir antioksidanin etkinligi, c¢esitli faktorler tarafindan belirlenir. Bu
faktorler arasinda antioksidanin hidrojen veya elektron verici Ozelligi,
antioksidanin kendi iginde tiiretilen radikal durumu, diger antioksidanlarla
etkilesim yetenegi ve gec¢is metallerini selatlayabilme potansiyeli gibi faktorler
yer alir. Bu faktorlerin kombinasyonu, bir antioksidanin ne kadar etkili oldugunu

belirler (Rice-Evens, 1997: 2).
b. Antosiyaninler

Antosiyaninler (ANC'ler), bitkiler tarafindan sentezlenen sekonder
metabolitlerin flavonoid sinifina ait bir grup suda ¢6ziiniir pigmenttir (Andersen

ve Jordheim, 2008:471-552). Adlarim1 Yunanca "anthos = ¢igek" ve "kianos =



mavi" kelimelerinden alirlar ve ¢icek, meyve ve sebzelerde kirmizidan mora,
mordan maviye kadar degisen ¢ekici renklere sahiptirler (Delgado, 2003:167;
Guisti, 2010:63). ANC'ler esas olarak karsilik gelen aglikonlarin glikozitleri veya
asil glikozitleri olarak ortaya c¢ikar ve bugiine kadar hidroksil ve metoksil
gruplarinin sayisi ve konumu ile sekerin tiirii, miktar1 ve konumu bakimindan
farklilik gosteren 600'den fazla dogal olarak olusan antosiyanin rapor edilmistir.
Ek olarak seker asilasyonunun hem tiiri hem de kapsami Onemlidir (Prior,
2004:1; Pojer, 2013:12). Yogun renkleri nedeniyle ANC'ler, gida sanayiindeki
yapay pigmentlerin yerini almak i¢in giivenli dogal renklendiriciler olarak kabul
edilmektedir. Bunlarin yani sira, bir¢ok hiicre modeli, hayvan modeli ve klinik
deneylere dayanarak, ANC'lerin kardiyovaskiiler hastalik, obezite ve diyabete
karg1 korumanin yani sira antioksidan, anti-inflamatuar ve anti-kanser aktiviteleri
oldugu gosterilmistir (Guisti, 2010:63; Pojer, 2013:12; Khoo, 2017:61). Ancak
antioksidanlar, gidalarin isleme ve depolama sirasinda yiiksek pH, 151k, 1s1 ve
oksijende bozunmanin yani sira diger gida bilesenleri ve katki maddeleri ile
etkilesime kars1 olduk¢a hassastirlar, bu da zayif biyoyararlanim ve diisiik

biyoaktivite ile sonuglanir (Francis, 1985:545; Nayak, 2015:55).

Son zamanlarda yapilan bazi aragtirmalar, ANC' lerin zayif
biyoyararlaniminin (<%1-2) biyolojik olarak aktif faz | ve faz Il metabolitlerinin,
konjuge iirlinlerin ve mikrop kaynakli metabolitlerin oldugundan az tahmin
edilmesinden kaynaklanabilecegini iler1 siirmektedir (Fang, 2014:46; Lila,
2016:7; Kay, 2017:8). Aym1 zamanda, nétr pH' ta ANC' lerin karbinol ve kalkon
formlarinin mevcudiyeti ve bunlarin kimyasal olarak bagli degerlerinin asitlenme
tizerine flavilyum katyonlarina doniigmesi de diisiikk biyoyararlanima katkida
bulunabilir (Prior, 2004: 1). ANC' lerin stabilitesini arttirmaya yonelik geleneksel
yontemler, c¢esitli dogal polimerlerin yani sira gida bazli proteinler ve
polisakkaritler ile 1yi belgelenmis birka¢ klasik mikrokapsiilleme teknigi
kullanilarak kapsiilleme yoluyla olabilir (Dis, 2010:21; Miinin, 2011:3). Bununla
birlikte, bu mikro dagitim sistemleri, biiyiik partikiil boyutlarinin yani sira diisiik
zeta potansiyeli ve kapsiilleme verimliligi nedeniyle genellikle fizyolojik ortamda
kararsizdir (Oidthman, 2012:60; McClements, 2015:219). ANC' ler hidrofilik
oldugu i¢in, bir¢ok ¢alisma hidrofilik ANC' leri ¢ift emiilsiyon sistemine (su-yag-
su, W/O/W) kapsiillemeye odaklanmistir. Bu sistemde i¢ su damlaciklarinda
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bulunan ANC' ler biiyiik yag damlaciklarina dagilmis ve daha sonra siirekli sulu
bir fazda dagilmistir. (Ahtar, 2014:34; Teixe-Roig, 2018:11). Bununla birlikte,
W/O/W emiilsiyonlar1 genellikle biiylik parcacik boyutuna sahiptir ve g¢evresel
strese ¢ok duyarlidir, bu da ¢okme, birlesme ve Ostwald olgunlagsmasi nedeniyle
istikrarsizliga yol agar (Lu, 2016: 47). Ayrica, kapsiillenmis ANC' ler igsel sulu
fazdan digsal sulu fazlara veya yag fazlara difiizyon gecirebilir, bu da salinim
modelini ve ANC' lerin hedeflenmesini degistirebilir. Bu nedenle, son derece
istikrarsiz ANC' ler igin daha stabil ve verimli teslimat sistemleri gelistirmek

hayati 6neme sahiptir (McClements, 2015: 219).
C. Fenolik bilesikler

Fenolik bilesikler bitkilerin iirettigi ikincil metabolitlerdir. Bu bilesikler,
bitkilerin g¢esitli stres faktorleriyle karsilastiginda, o6rnegin kuraklik, UV
radyasyonu, patojenler ve hastaliklar gibi durumlarda bitkinin korunmasina
yardimci olan onemli bir rol oynar. Fenolik bilesikler, bitkilerin adaptasyon
yeteneklerini artirir ve dis etkenlerden kaynaklanan zararlari en aza indirerek
bitkinin sagligin1 korumaya yardimci olur (Dietrich et al., 2004; Szajdek ve
Borowska, 2008).

Uziimsii meyveler, fenolik bilesikler, organik asitler, taninler,
antosiyaninler ve flavonoidler gibi biyoaktif bilesikler acisindan zengindir.
Fenolik bilesikler, hidroksil gruplar1 ve aromatik halkalar igeren kimyasal
yapilariyla tanimlanir. Bu bilesikler, yapisal 6zelliklerine gore fenolik asitler,
stilbenler, flavonoidler (flavonoller, katesinler, flavonlar, flavononlar,
izoflavonoitler, antosiyaninler), tanenler ve lignanlar olmak iizere bes ana grupta
siniflandirilir. Uziimsii meyvelerin bu gesitlilikleri, onlara saglik agisindan énemli
ozellikler kazandirir ve diyetimizde énemli bir yer tutarlar. (Paredes- Lopez et al.

2010).

Uziimsii meyvelerin tanelerinde bulunan fenolik bilesiklerin igerigi, bircok
faktore bagli olarak degisebilir. Bu faktorler arasinda bitki ¢esidi, tarimsal
yonetim, iklim kosullari, olgunlagma asamasi, hasat zamani, saklama kosullar1 ve
hasat sonrasi islemler yer alir. Bu etmenlerin kombinasyonu, ilizlimsii meyvelerin

fenolik bilesik iceriginde cesitlilik olusturur. Dolayisiyla, ayni {iziim tiirii bile
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olsa, yetistigi bolge, yetistirme yontemleri ve diger faktorler, fenolik bilesiklerin

miktarini ve gesitliligini etkileyebilir. (Castrejon et al., 2008).

Resveratrol gibi fenolik bilesikler, iiziim kabugunda bulunan ve mantarlarin
biiylimesini  engelleyen kimyasal maddelerdir. Arastirmalar, bitkilerin
fitokimyasal etkilerinin ¢evresel kosullarla yakindan iliskili oldugunu
gostermektedir. Bu, bitkilerin biiytidiikleri ortamin 6zelliklerine, 151k diizeylerine,
su miktarina ve diger ¢evresel faktorlere bagli olarak fitokimyasal bilesiklerin
iretimini degistirebilecekleri anlamina gelir. Bu sekilde, bitkiler cevrelerine
uyum saglayarak ve kendilerini koruyarak degisen ¢evre kosullarina uyum
saglayabilirler. Bu nedenle, bitkilerin fitokimyasal etkileri, ¢evresel faktorlerin
belirledigi gesitlilikte ve seviyede olabilir. (Kdhkonen et al., 2001; Hikkinen et
al. 2000).

Arastirmacilar, soguk iklimde ve kisa bir biiylime mevsimi olan bolgelerde
yetisen meyvelerin, ayni ¢esit meyvelerin daha iliman iklimde yetisenlere gore
polifenol iceriginin daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir. Bu da demektir ki,
diisiik sicaklik ve kisa biiyiime mevsimi gibi zorlu kosullar, bitkilerin savunma
mekanizmalarini etkinlestirir ve polifenol gibi fitokimyasal bilesiklerin tiretimini
tesvik eder. Bu sekilde, soguk iklimde yetisen meyveler, igerdikleri polifenoller
sayesinde daha yiiksek besleyici degerlere sahip olabilirler. (Kdhkonen et al.,
1999; Shahidi ve Naczk, 2004). Fenolik bilesiklerin, antosiyaninler gibi 6zellikle
cigeklerin, meyvelerin ve yapraklarin renklendirilmesinden sorumlu oldugu ve
ayn1 zamanda bitkileri koruyucu o6zelliklere sahip oldugu bir¢ok arastirma

tarafindan desteklenmistir (Kdhkonen et al., 1999; Szajdek ve Borowska, 2008).

Onceden, fenolik bilesikler genellikle teknolojik islemlerde sorunlara neden
olan ve meyve-sebzelerde besin degeri olmayan bilesikler olarak kabul edilirdi.
Ornegin; bu bilesikler, meyve sularinda tortu ve bulanikliga yol agcabilir
(Siriwoharn et al., 2006). Yiiksek polifenol ve 6zellikle yiiksek tanen igerigi,
demir ve tiaminin viicut tarafindan emilimini azaltabilir. Fenolik bilesikler, mide-
bagirsak  sisteminde ¢Oziinmeyen kompleksler olusturarak proteinlerin
biyoyararliligini sinirlayabilir (Shahidi ve Naczk, 2004; Oh ve Hoff, 2006). Ayni
zamanda, tanen ve proteinler arasindaki etkilesimler, agizda buruk bir tat
olusmasina neden olabilir (Gawel ve Iland, 2001; Shahidi ve Naczk, 2004).
Ancak, fenolik bilesiklerin énemi doksanli yillardan bu yana giderek daha iyi

12



anlagilmis ve gliniimiizde isleme sirasinda bazi sorunlar yaratmasina ragmen,
saglik acisindan bir¢ok faydasi olan ve beslenmede hayati bir rol oynayan bir
gida bileseni olarak kabul edilmektedirler (Yao et al.,, 2004; Manach, 2004;
Shahidi ve Naczk, 2004; Scalbert et al., 2005; Borowska et al., 2005).

d. Stilbenler

Resveratrol gibi bilesikler iiziimlerde bulunur. Bu fenolik bilesik grubu
ayrica c¢ay lziimii, kirmiz1 yaban mersini, frenk liziimi, kizilcik ve cilekte de
diisiik miktarlarda bulunur. Uziimsii meyvelerin trans-resveratrol igerigi ise
sirastyla cay tizimii 6,78 pg/g, kirmizit yaban mersini 30,00 pg/g, frenk iiziimi
15,72 ng/g, kizileik 19,29 pg/g ve ¢ilek 3,57 pg/g olarak belirlenmistir. Fenolik
bilesiklerin 6zellikle trans-resveratroliin, iizlimlerde yogun olarak bulundugunu
ve diger iliziimsii meyvelerde de daha diisiik miktarlarda bulunabilecegini

anlagilmaktadir (Rimando et al., 2004; Ehala et al., 2005).
e. Tanenler

Tanenler, iliziimsii meyvelerin O6nemli bir bilesenidir. Bu bilesikler,
yogunlastirilmis hidrolize edilemeyen tanenler olarak bilinen proantosiyanidinler
ve hidrolize edilebilir tanenler olarak adlandirilan ellajik asit ve gallik asidin
esterlerinden olusur. Tanenler, meyve ve meyve iriinlerinin duyusal 6zelliklerinin
olusmasinda onemli bir rol oynar. Renk degisikliklerinden ve eksi tattan sorumlu
olabilirler. Ayrica, tanenler, bazi bitkisel {iriinlerin besin degerini azaltabilen
enzim inhibitorleri olarak islev goriir (Gawel et al., 2001; Shahidi ve Naczk,
2004; Tamir ve Alumot, 2006). Antosiyaninler bakimindan zengin meyvelerde,
tanenler antosiyaninlere baglanarak onlar1 stabilize etmek icin kopolimer
olustururlar (Shahidi ve Naczk, 2004; Cheynier et al., 2006). Cogu meyve yogun

bir sekilde tanen igerir.
f. Karetenoid

Uziimsii meyveler, karetonoidler ad1 verilen bilesikleri diisiik miktarlarda
igerir. Kus kiraz1 Ozellikle zengin bir karetonoid kaynagi olarak bilinir ve
ortalama olarak 48,6 mg/kg karetonoid icerir. Kus kirazi meyvelerinde likopen, 3-
karoten, (-karoten, B-kriptoksantin, lutein, 5,6-epoksilutein, trans-violaksantin,

cis-violaksantin ve neoksantin gibi karetonoidler bulunur. Uziimsii meyvelerin
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genel olarak karetonoid igerdigi ve kus kirazinin 6zellikle zengin bir karetonoid

kaynagi oldugu belirtilmektedir (Rimando et al., 2004; Ehala et al., 2005).

F. Gaz Kromatografisi

Gaz kromatografisi, karistmdaki maddeleri ayirmak i¢in diger kromatografi
yontemleri gibi kullanilir. Bu yontemde, sabit faz ve hareketli faz olmak iizere iki
farkli faz bulunur. Sabit faz, genis yiizeyli ve gozenekli bir maddeyle kapli olan
uzun bir borudan olusur. Hareketli faz ise sabit faz icindeki gézenekli dolgu

madde arasindan kolaylikla gecen gazdir. (Mimiroglu, 2019)

Gaz kromatografisi, sabit fazin yapisal 6zelliklerine gore iki tiire ayrilir.
Kat1 bir sabit faz kullanildiginda buna gaz-kati1 kromatografisi denir, siv1 bir sabit
faz kullanildiginda ise gaz-sivi kromatografisi ad1 verilir. Gaz-kat1 kromatografisi
adsorpsiyon prensibine dayandigindan, bu yontemle elde edilen pikler
kuyrukludur. Kuyruklu pikler, ayirma islemini zorlastirir ve bu nedenle gaz-kati
kromatografisi ¢ok az kullanilir. Gaz-sivi kromatografisinde ise genis gozenekli
bir katt maddeye 6zel bir s1vi emdirilir. Bu s1vi, katt maddenin gézenekleri dahil
olmak tizere tiim ylizeyine yayilir ve sabit bir faz gibi davranir. Hareketli faz olan
gaz, bu fazin iginden kolaylikla gecer. Bu kromatografi tiiriinde etkili olan
prensip dagilimdir. Analiz edilecek numunedeki maddeler, o6zelliklerine baglh

olarak bu iki faz arasinda dagilirlar. (Mimiroglu, 2019)

Gaz-sivi kromatografisi, sivi-sivi kromatografisine benzer ve numunenin
i¢cindeki maddeleri ayirmak i¢in kullanilir. Gaz kromatografisinde, numune 6zel
bir gazla (6rnegin azot veya helyum gibi) sabit faz i¢cinden siiriiklenir. Bu siiregte,
numunedeki gazlar (numunenin gaz olmasi gerekmez, sivi numuneler sicak bir
ortamda gaz haline doniistiiriilebilir) sabit fazla etkilesime gore farkli derecelerde
tutulurlar. Bu tutulma, bir tiir frenleme olarak diisiiniilebilir. Baz1 gazlar daha
fazla frenlenirken bazilar1 daha az frenlenir. Her bir madde, sonunda siiriikleyici
gaz tarafindan detektére ve ardindan atmosfere atilir. Gazlarin sabit faz ve
hareketli faz arasinda dagilmasinda ¢oziiniirlik, baglanma, adsorpsiyon,

molekiiler siiziilebilme gibi faktorler etkili olabilir. (Mimiroglu, 2019)
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Gaz kromatografisinde, ayrilacak maddelerin gaz haline getirilmesi igin
kolon yiiksek sicaklikta tutulur. Bu nedenle, sadece 500 °C' ye kadar kaynama
noktasina sahip bilesikler ayristirilabilir. (Mimiroglu, 2019)

Gaz kromatografisi cihazi genellikle alti bolimden olusur. Bunlar;
stirikleyici gazin basincini ve akisini ayarlayan bolim, numunenin enjekte
edildigi boliim, sabit faz veya ayirma kolonu boliimii, 1sitma bolimii, dedektor

boliimii ve dedektor degerlerini grafige dontistiiren boliimdiir. (Mimiroglu, 2019)

edektir

Sekil 1. Gaz Kromatografisi Diyagrami
G. Antimikrobiyal Aktivite

Yabani igde yapraklarinda bulunan flavonoidler, fenolik asitler ve tanin gibi
fenolik bilesikler, gii¢lii antioksidan o6zelliklere ve antibakteriyel aktiviteye sahip
olan 6nemli fitokimyasallardir. Bu bilesikler, yabani igdenin yapraklarinda dogal
olarak bulunur ve saglik ac¢isindan faydali etkileri vardir. Antioksidanlar, serbest
radikallerle savasarak hiicrelere zarar veren oksidatif stresi azaltabilir,
antibakteriyel aktiviteleri ise ¢esitli bakterilere karsi etkili olabilir. Yabani igde
yapraklarindaki bu bilesikler, dogal bir kaynak olarak degerlendirilerek
potansiyel saglik yararlar1 sunabilir (Pietta, 2000; Mayer et al., 2008; Saleem et
al., 2010).

Bitki esansiyel yaglar1 ve Oziitleri, zengin bilesimi ve diislik toksisitesi
nedeniyle genis bir antimikrobiyal etki spektrumuna sahiptir. Bu o6zellikleri,
gidalarin  korunmasinda potansiyel dogal ajanlar olarak kullanilmalarim
saglamistir (Conner, 1993). Yabani igde tohum ekstrakti, Bacillus cereus,
Bacillus coagulans, Bacillus subtilis, Listeria monocytogenes ve Yersinia
enterocolitica gibi mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal aktivite gosterdigi

belirlenmistir. Ayrica, yabani igde meyve ve yapraklarinin metisiline direngli
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Staphylococcus aureus' a karsi antibakteriyel etkinlik gosterdigi saptanmistir. Bu
durum, yabani igdenin mikroorganizmalarla miicadelede potansiyel bir dogal

¢Oziim olabilecegini gostermektedir (Negi et al., 2005; Muhammad et al., 2016).

Yabani igde yapraklari, saglik acisindan Onemli bakteri tiirleri olan
Escherichia coli, Salmonella typhi, Shigella dysenteriae, Streptococcus
pneumoniae ve Staphylococcus aureus' un iiremesini durdurarak giiclii bir
antibakteriyel etki gosterdigi belirlenmistir. Bu calismalarda ayrica yabani
igdenin genis spektrumlu antibakteriyel 6zelliklere sahip oldugu ve gii¢lii bir

antioksidan oldugu ortaya konmustur (Kumar et al., 2013).

Yabani igde yapraklari, Bacillus cereus, Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus ve Enterococcus faecalis gibi bakterilerin biiyiimesini
engelleyici Ozelliklere sahiptir. Bunun yani sira, yabani igde tohum yagi da
Escherichia coli lizerinde antibakteriyel etkiye sahiptir. Bu bulgular, yabani igde
yapraklarinin ve tohum yaginin potansiyel olarak mikroorganizmalarin gelisimini
durdurma ve enfeksiyonla savagsmada etkili dogal bilesenler oldugunu

gostermektedir (Suryakumar ve Gupta, 2011; Kaushal ve Sharma, 2011).

H. rhamnoides yapragt ve kabugunun petrol eteri ekstresi,
mikroorganizmalara kars1 herhangi bir etkinlik géstermezken, tohumu metanolik
ekstrelerin S. aureus ve E. aerogenes iizerinde giiglii bir etkisi oldugu
belirlenmistir. Bununla birlikte, yaprak ve kabugun diger ekstreleri E. coli
tizerinde etkili degildir (Negi et al., 2005).

H. rhamnoides yapraginin klinik izolatlara karsi etkinligini arastiran
calismalar simirlidir. Ancak bu ¢alismalarda, Metisilin direngli S. aureus,
Metisilin duyarli S. aureus, P. aeurigosa, E. coli, K. pneumoniae ve E. faecalis
gibi sikca izole edilen enfeksiyon etkeni bakterilere karst etkili oldugu

belirtilmistir.

1. Dogal Antimikrobiyal Maddeler

Bitki ve meyvelerde, fenolik asitler, kuinonlar, saponinler, flavonoidler,
taninler, kumarinler, terpenoidler ve alkaloidler gibi ikincil metabolitler olarak
bilinen bilesikler bulunur. Bu bilesikler antimikrobiyal etkiye sahiptir ve
bitkilerin antimikrobiyal aktivitesinden sorumludur (Gyawali ve Ibrahim 2014).

Bitkilerden elde edilen ekstraktlarda, biyoaktif fitokimyasallarin tiir ve miktarlar
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degisebilir, bu da farkli antimikrobiyal etkilerin ortaya ¢ikmasina yol agabilir.
Bitki ekstraktlarinda bulunan biyoaktif fitokimyasallarin kalitatif ve kantitatif
degisimleri, c¢esitli mikroorganizmalara karsi farkli  derecelerde etki
gostermelerine sebep olur. Bitki ekstraktlarinin antimikrobiyal etkilerini ve
kullanim miktarlarin1 belirlerken, gidanin organoleptik 06zelliklerini dikkate
almak onemlidir (Negi, 2012). Bitki ve meyvelerden elde edilen ugucu yaglar ve

ekstraktlar, antimikrobiyal etkinligi saglamada 6nemli bir rol oynar.

Ucucu yaglar, bitkilerin c¢igekleri, saplari, tohumlari, yapraklari, ince
dallar1, yabani otlari, meyveleri ve kokleri gibi kisimlardan distilasyon yoluyla
elde edilen aromatik yaglardir. Gidalarda kullanilan esansiyel yaglarin bilesenleri,
bitki materyalinden elde edilebilir veya sentetik olarak iiretilebilir. Ugucu yaglar
genellikle terpenler, alkoller, asetonlar, fenoller, asitler, aldehitler ve esterler gibi
farkli bilesenlerin karisimlarindan olusur. Bu yaglar genellikle gidalarda veya
fonksiyonel ilaclarda aroma arttirict ve antimikrobiyal 6zellikleriyle kullanilirlar
(Burt, 2004; Corbo et al., 2009). Farkl1 arastirmalar, ugucu yaglarin patojenler ve
bozucu mikroorganizmalar iizerindeki etkin limitlerinin, ugucu yagin kullanildig:
pH seviyesine, kimyasal bilesenlere ve bitkinin hangi organindan elde edildigine
bagli olarak degisebildigini gostermektedir. Ayrica, mikroorganizmalarin toplam

tiirli ve davranisinin da dnemli bir faktor oldugu belirlenmistir (Negi, 2012).

Bitki ekstraktlari, farkli bilesenlerden olusan kompleks karigimlardir ve
antimikrobiyal etkileri c¢esitli  fitokimyasal bilesiklerden kaynaklanir.
Antimikrobiyal etkinin olusumunda, polifenollerin bakteri zar1 tarafindan
emilmesi sonucunda zarin parcalanmasi ve hiicre igeriginin disar1 sizmasi, ayni
zamanda polifenollerden hidroperoksitlerin iiretilmesi 6nemli bir rol oynar. Bitki
ekstraktlarinin antimikrobiyal etkisi, farkli bilesenlerin bir araya gelmesiyle
ortaya c¢ikar ve bu bilesenler arasinda fitokimyasal bilesikler bulunur.
Antimikrobiyal etkinin olusumunda, polifenollerin bakteri zar1 tarafindan
emilmesi, zarin parcalanmasi ve hiicre disina tahris edici sekilde sizmasi ile
polifenollerden hidroperoksitlerin olusumu 6nemli bir rol oynar (Ikigai et al.,
1993; Akagawa et al., 2003). Yiiksek miktarda fenolik bilesik i¢eren yabani ot ve
baharat ekstraktlari, cogunlukla bakteri, kiif ve mayalara karst hem
antimikrobiyal hem de antioksidan etkiler gosterir. Fenolik bilesiklerce

zenginlestirilmis aroma verici ot ve baharat 6zlerinin ¢cogu, bakterilere, kiiflere ve
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mayalara kars1 antimikrobiyal ve antioksidan 6zelliklere sahiptir (Yanishlieva et

al., 2006; Tajkarimi et al., 2010).

H. Enzimler

Yasamin iki temel tasindan biri kendini kopyalama, digeri ise kimyasal
reaksiyonlar1 etkili ve 6zel bir sekilde katalize etme yetenegidir (Lehninger
2013). Biyolojik katalizorler olarak tanimlanan enzimler, canli metabolizmasinda
gerceklesen reaksiyonlart hizlandiran ve c¢ogunlukla protein yapisinda olan
(katalitik RNA molekiilleri hari¢) molekiillerdir. Enzimler %100 verimle iiriin
olusumunu saglar. Ayrica enzimler, proteinlerin en biiyiik ve en oOzellesmis

grubunu olusturmaktadir (Keha ve Kiifrevioglu 2020).

Enzimler biyokimyasal reaksiyonlarin merkezinde yer alir. Diizenli olarak
siralanirsa; basamakli reaksiyonlar1 katalize eder, gida molekiillerini pargalar,
reaksiyonlar sonucunda ortaya ¢ikan kimyasal enerjiyi doniistiiriir ve korurlar.
Bunlara ek olarak ana baslangic bilesiklerinden biyolojik ©6nemi olan

makromolekiilleri sentezlerler (Nelson ve Cox 2008; Berg et al., 2012).

1. Enzimlerin Yapisal Ozellikleri

Enzimlerin mevcut katalitik aktiviteleri, dogal protein yapilariyla iligkilidir.
Enzimlerin yapilar1 bozulursa, alt birimlere ayrilirsa veya amino asit bilesenleri
yok edilirse katalitik aktiviteleri kaybolur. Enzimlerin yapisindaki proteinler
birincil, ikincil, tiglinciil ve dordiinciil yapilara sahiptir ve bu yapilar enzimin
katalitik aktivite goOstermesi i¢in gereklidir. Bazi enzimler, katalitik aktivite
gostermek i¢in kofaktor adi verilen ek kimyasal gruplara ihtiya¢ duyar (Nelson ve

Cox, 2004).

Kofaktorler inorganik iyonlar (Fez+, Mgz+, Mn** ve zn?* gibi) olabilecegi
gibi koenzimler olarak bilinen organik veya metal organik kompleks bilesikler
olabilir. Enzimin kofaktériine ve katalitik olarak aktif olan enzimlere
haloenzimler denir. Haloenzimin yapisindaki proteinler, apoproteinler veya
apoenzimler olarak bilinir. Haloenzimlerin yapisindaki kofaktér gruplarinin
kovalent baglanmasina prostetik grup denir. Enzime kovalent olmayan bir sekilde

baglanan kofaktor gruplari, kosubstratlar olarak bilinir (Nelson ve Cox, 2004).
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Enzimlerin maksimum aktivite gdsterdigi belirli bir pH aralig1 vardir ve bu
pH' a "optimal pH" denir. Enzimler fizyolojik pH' da yiiksek aktivite gosterirler
ancak bu bazi enzimlerde farklilik gosterebilir (Nelson ve Cox, 1993; Keha ve

Kiifrevioglu, 2020).

Proteinlerin parcalanmasinda etkili olan pepsin enzimi pH 2.0' da tripsin
enzimi pH 8.5" te maksimum aktivite gosterir. Ortamdaki substrat miktarinin
reaksiyon hizini etkiledigi bilinmektedir. Yeterli substrat konsantrasyonu varsa,
enzim miktarindaki artigla reaksiyon hizi artar, ancak maksimum noktaya
ulastiktan sonra reaksiyon hizi sabit kalir. Bu noktada enzim substrat ile
doyurulur. Enzimler, bazilar1 sadece tek bir substrat {izerinde hareket ederken,
bazi enzimler birden fazla substrat iizerinde hareket ederler. Ek olarak, enzimlerin
cogu stereospesifiklik  gosterir. Bu nedenle enzimler substratlarinin

stereoizomerlerini etkilemezler (Keha ve Kiifrevioglu, 2020).

2. Enzimlerin Adlandirilmasi ve Siniflandirilmasi

Bir¢ok enzim, substratlarinin adlarina gore veya faaliyetlerini tamamlayan
kelime veya kelimelerin sonuna "-az" eki getirilerek adlandirilir. Ornegin iireyi
parcalayan enzime lireaz denir. Bazi enzimler ile bu terminolojiye uymayan
enzimlere (pepsin ve tripsin gibi) iki veya daha fazla isim verilmistir. Kesfedilen
enzim sayisinin artmasiyla birlikte Uluslararas1 Biyokimya Birligi Enzimlerin
Siniflandirilmas1  Enzim Komisyonu (ECIUB), enzimlerin katalize ettikleri
reaksiyon tiirlerine gore alti ana gruba ayrilmasini 6nermistir (Nelson ve Cox

2004).
a. Oksidorediiktazlar

Substratlar arasindaki oksidasyon-rediiksiyon stirelerini katalize eden
enzimlere oksidorediiktazlar denir. Bu grubun Ornekleri, dehidrojenazlar,
oksidazlar, rediiktazlar, oksijenazlar ve peroksidazlar gibi enzimlerdir. Bu

bireylerin koenzimleri FADH2, NADH ve NADPH' dir (Saglamtas, 2021).
b. Transferazlar

Substratlarin arasinda Hidrojen disindaki gruplarin transferini katalizleyen
enzimlere transferazlar denir. Bu enzimlerin transfer ettigi gruplara fosfat,

aldehit, keton gruplar1 6rnek olarak verilebilir (Saglamtas, 2021).
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¢. Hidrolazlar

C-X, P-N gibi baglarin su gruplarinin yani sira eter, ester, glikozit, peptit ve
anhidrit gibi baglarin eklenmesiyle hidrolizi katalize eden bir enzim grubudur.
Esteraz, lipaz, glikosidaz, fosfataz, proteinaz ve tiim niikleaz enzimleri bu gruba

girer (Saglamtag, 2021).
d. Liyazlar

Cift baglar1 oksidasyon ve hidrolizden farkli bir mekanizma ile komsu
karbonlardan uzaklastirarak olusturan veya c¢ift bagin birlestirilmesi adimlarini
katalize eden enzimlere liyaz denir. Bu grubun enzimleri hidrasyon ve

dehidrasyon siirelerini katalize eder (Saglamtag, 2021).
e. Izomerazlar

Yapisal, optik veya geometrik izomerlerin birbirine doniisiimlerini
katalizleyen enzimlere izomerazlar denilmektedir. Epimerazlar, mutazlar ve

rasemazlar bu grupta bulunan enzimlerdir (Saglamtas, 2021).
f. Ligazlar

Yiiksek enerjili fosfat tirtinlerinden fosfat bagini kirarak agiga ¢ikan enerjiyi
kullanarak iki ana birim birlesim yerinin (Carbon-oxygen, carbon-sulfur, carbon-
nitrogen, and carbon-carbon baglar1 arasindaki) reaksiyonlarini katalize eden

enzimlerdir (Keha ve Kiifrevioglu 2020).

3. Enzim inhibisyonu

Enzim inhibisyonu, hem laboratuvar ortaminda (in vitro) hem de canli
organizmalar i¢inde (in vivo) gerceklestirilebilir. Enzimlerin faaliyetini azaltan
veya tamamen engelleyen maddelere inhibitor denir. Bu inhibitdrler, enzimlerin
dogal islevlerini etkileyerek, enzimlerin davranisini bozan etkiler gosterir. Cogu
inhibitér kiigiik boyutlara sahiptir. ilaglar ve zararli maddeler, enzimleri inhibe
edebilir. Enzim inhibisyonu, enzimlerin aktivitesini etkileyen ve metabolik
yollarin arastirilmasinda biyokimyacilar igin biiyiik 6nem tasiyan bir konudur.
Ayrica enzimlerin etkilerinin kaydedilmesi ve metabolik siire¢lerin anlasilmasi
acisindan onemlidir (Keha ve Kiifrevioglu 2020). Enzim inhibisyonu, genellikle

iki ana smmifa ayrilir ve bu smiflar ayrintili olarak incelenir. Bunlar; geri
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doniisiimlii ve geri doniisiimsiiz inhibisyondur. Geri doniisiimli inhibisyonda,

inhibitor hiicrelerden uzaktaki enzim hiicreleri hiicrelerini geri kazanir.

Ug tiir tersinir inhibisyon vardir. Bunlar rekabet¢i engelleme, rekabetci

olmayan engelleme Tip I, rekabet¢i olmayan engelleme Tip II olarak adlandirilir.
a. Yariymal inhibisyon (Kompetitif)

Rekabetci inhibisyonda, inhibitoér, enzimin aktif bdlgesine katilmak igin
substrat ile rekabet eder. Bu kimyasal parcaciklar, istenen alt tabakaya benzer;
ancak enzim tarafindan iirlinlere doniistiiriilemezler. Bu inhibisyonda substrat ve
inhibitoriin etkisi ortadan kalkar. Enzimin Vmax' 1 yerine getirildi (Giirdol 2015;

Keha ve Kiifrevioglu 2020).
b. Yarismasiz inhibisyon tip I (Nonkompetitif)

Bu tip inhibisyonda, inhibitdriin substrat ile yapisal bir benzerligi yoktur ve
bu nedenle enzimin aktif bolgesi yerine enzimin bagka bir bdlgesine baglanir.
Inhibisyon, substrat konsantrasyonunun arttirilmasiyla ortadan kaldirilmaz.
Rekabet¢i olmayan inhibisyon durumunda, inhibitdér enzimin dongili sayisini
azaltarak etkisini gosterir. Bu inhibisyon tipinde enzimin maksimum hizt (V max)
azalirken, KM degeri (Vmax degerinin yarisinin elde edildigi substrat

konsantrasyonu degeri) sabit kalir (Giirdol 2015; Keha ve Kiifrevioglu 2020).
C. Yarismasiz inhibisyon tip II (Unkompetitif)

Yar1 rekabetci (rekabet¢i olmayan) tip inhibisyon inhibitdrii, serbest
enzimin aktif bolgesini kilitlemek yerine enzim-substrat kompleksine baglanir.
Ortamda substrat arttirilirsa inhibisyonun artacagir bilinmektedir. Bu tip
inhibisyonda tek substratli tiplerden ziyade ¢ift substrath tipler yaygindir. Bu
inhibisyonda, gdlge ES kompleksini ortadan kaldirmak i¢in Km azalir ve artan

ESI karmasiklig1 ile Vmax azalir (Keha ve Kiifrevioglu 2020).
d. Geri doniisiimsiiz inhibisyon

Bu inhibisyon tipi inhibitorler, enzime kovalent olarak baglanabilmelerinin
yani sira, enzimin aktivitesinin devami igin gerekli olan gruplar1 parcalayabilir
veya bu grupla kovalent olmayan baglarla yapilarini sergileyebilirler. Geri
doniisii  olmayan inhibitorlerin 6zel bir smifi vardir ve bunlara intihar

inaktivatorleri denir. Bu pargalar enzime baglanana kadar aktif degildir ve
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baglandiktan sonra enzimin birka¢ asamasinda calisirlar, ancak iiriine donlismek
yerine enzimi geri donlisimsiiz olarak etkisiz hale getirirler. Bu modeller
normalde enzimi etkisiz hale getirmek i¢in mekanizmaya bagimh
etkisizlestiriciler olarak bilinen enzim sistemlerini kullanir. Akilli ilag
operasyonlarinda ve bu ilaglarin yan kullanimlarindan yararlanmada intihar

inaktivatorleri ¢ok onemlidir (Nelson ve Cox, 2013).

4. Karbonik Anhidraz Enzimi (CA)

Karbonik anhidraz (E.C.4.2.1.1), metal i¢eren bir enzimdir ve karbonatin
tersine doniisiimlii hidrasyonunu katalizler. Bu enzim 260 amino asitten olusur ve
yaklasik 30 kDa' dir. Enzimin aktif bolgesindeki Zn®" iyonunu dikkate alan ve
organizmada ¢ok dnemli fonksiyonlar1 olan monomerik bir proteindir. Karbonik
anhidraz enziminin kesfedilmesine kadar, a-, -, y-, 6-, (-, -, e- ve 1-CA olmak
tizere sekiz farkli CA ailesi tespit edilmistir. Bunlar; a-CA (omurgalilarin,
mikroplarin, alglerin ve yesil kolonilerin sitoplazmasinda), f-CA (bakterilerin,
alglerin, monokotlarin ve ¢ift ¢eneklilerin kloroplastlarinda), y-CA (esas olarak
arkelerde ve bazi bakterilerde), 6-CA (baz1 deniz tiirlerinde, diyatomlarda)
bulunur (Supuran, 2008; Atmaca vd., 2021). Karbonik anhidraz enzim grubunun
bilinen alfa ailesidir. Alfa tipi CA' larin farkli doku dagilimina, hiicre alti
lokalizasyonuna ve kinetik 6zelliklerine sahip on alt1 farkli (CA I-XVI) izoenzimi
kullanildi. CA I-111, VII ve XIII sitoplazmada bulunurken, CA 1V, CA IX, CA
XII ve CA XIV zar tizerinde, CA VA ve CA VB mitokondride ve CA VI tiikiiriik
bezlerinde salgilanir. CA XV ise diger primatlarda ve ailelerde yiiksek oranda

zarar gormektedir (Hilvo et al., 2005; Bilgi¢li vd., 2019; Yamal1 vd., 2020).
a. Karbonik anhidraz (CA) enziminin fizyolojik fonksiyonlar1

CA inhibitorleri, yapilarina ve etki mekanizmalarina gore siniflandirilabilir
(Giilgin vd., 2017). CA enzimi, metabolik CO; transferinin yani sira birgok
dokuda H* ve HCOs'birikiminde gorev alir (Chegwidden, 2000; Supuran, 2001).
CA I izoenzimi kornea endoteli, g6z mercegi, cenin zarlar1 ve plasentanin yani
sira gastrointestinal sistem, pankreastaki Langerhans adaciklar1 ve ince
bagirsaktaki enterosit hiicrelerinde bulunur. CA II izoenzimi eritrositlerde bilinen
ve ilk kez bulunan en etkili enzimlerden biridir. Ayrica hemen hemen her doku ve

organda yaygin olarak bulunan izoenzim CA' dir. Sindirim sisteminde ekzokrin
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bezlerden bikarbonat salgilanmasinda rol alirlar. Mide suyunun asitligini
diizenlemenin yani sira, gastrointestinal sistemdeki doku yiizeylerindeki epitel
hiicrelerinden mukus ve bikarbonat salgilanmasini saglarlar. Ayrica CA 1I
izoenzimi, kemik erimesini dnlemek icin hiicre i¢ci pH ve Ca®*" seviyesinin

ayarlanmasinda etkilidir (Leppilampi, 2006).

CA | ve Il enzimleri, hCA 1l izoenzimi olarak da bilinen kas
izoenzimlerine benzer li¢c boyutlu yap1 ve amino asit dizilimine sahip olmalarina
ragmen, farkli aktivitelere sahiptir. CA Il izoenzimi, CA I izoenzimine gore 60 ila
100 kat daha yiiksek aktiviteye sahiptir ve en katalitik olarak aktif CA
izoenzimidir. hCA Il izoenzimi ise CO, hidrataz aktivitesi a¢isindan hCA 1
izoenziminin %5'ine sahiptir ve en diisiik aktiviteye sahip izoenzimdir (Wistrand,
1980; Ryon et al., 1982).

CA 1I izoenzimi, karbonik anhidrazin en c¢ok ¢alisilan izoenzimidir.
Ozellikle renal kortekste zarla iliskili olarak bulunan CA II izoenzimi, Na+ ve
H2O'nun geri emiliminden sorumludur ve bobrek, kemik ve beyin dokularinda
onemli bir rol oynadig1 belirtilmektedir (Maren et al., 1997). Iskelet kasinda ise
disiik aktiviteli CA III enzimi bulunur. CA III enzimi, laktik asit-laktat
dengesinde 6nemli bir rol oynar. Ozellikle kirmizi kas dokusunda bulunan CA III
enzimi, zayif bagli bir izoenzimdir ve COy'nin dokulardan difiizyonunu
kolaylastirir. CA TII enziminin 25°C' deki déngii sayis1 8x103 s™ dir. Ayrica bu
izoenzim adipoz dokularda yiiksek konsantrasyonlarda bulunur. CA I-111
izoenzimleri, p-nitrofenil asetat hidroliz aktivitesine sahiptir. CA 11l izoenzimi
fosfataz aktivitesine sahiptir (Engberg et al., 1995; Topal, 2009).

CA enziminin reaksiyonlarinda, ¢inko iyonu (Zn2+) biiyiikk bir 6neme
sahiptir. Cinko iyonu, Thr-199 amino asidinin hidroksil grubu ile hidrojen bag:
etkilesimi yaparak Glu-106 amino asidinin karboksilat grubuna baglanarak bir
kopri olusturur. Bu etkilesimler, ¢inko bagli su molekiiliiniin niikleofilitesini
artirir ve molekiil, CO2'ye dogru niikleofilik saldir1 i¢in uygun bir konuma

hareket eder (Supuran ve Scozzafava, 2001).

CA
C0, + H,0 & H,CO0; < HCO; + H* (Denklem 1)

Karbonik anhidraz izoenzimlerinin, CO,, HCO;- ve H,0O arasindaki

doniistim reaksiyonlarinin yani sira aldehit, piruvat ve alkil piruvatlarin
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hidrasyonunu ve piruvik ve fosforik esterlerin hidrolizini igeren elektrofilik
merkez {lizerinde niikleofilik saldirillar1 katalize ettigi bilinmektedir. Ancak,
karbonik anhidrazin bu esteraz aktivitesinin organizmada ne gibi fizyolojik bir rol

oynadig1 konusunda yeterli bilgi bulunmamaktadir (Taslimi et al., 2017).

Iki sinyal dizisi izoenzimi, CA IV ve CA VI, sinyallerin hedef dokulara ve
organlara ulasmasini saglar. CA IV izoenzimi bobreklerin zarlarina ve bazi epitel
hiicrelerine de baglanir. CA IV enzimi, lire dongiisiindeki sitriilin sentezi i¢in
gereken HCOg3- iyonunu sitrik asit dongiisiinden gelen CO;'den saglayarak tire
dongiisiinlin ilerlemesinde 6nemli bir rol oynar. CA IV enzimi, glukozilfosfatidil

inositol bilesigini Ser-284'e baglayarak zara baglanir (Okuyama et al., 1995).

Aromatik ve heteroaromatik siilfonamidler, karbonik anhidraz enziminin en
giiclii organik inhibitorleri olarak bilinir. Siilfonamidler, iyonik yapiya kolayca
dontisebilme 06zelligine sahiptir. Bu iyonik yapi, karbonik anhidraz enziminin
inhibisyonu i¢in biiylik 6nem tasir (Taslimi et al., 2017). Ayn1 zamanda bir

siilfonamid ligand1 olarak da kullanilir.
R — SO,NH, & R —SO,NH™ + H* (Denklem 2)

Siilfonamidler, karbonik anhidraz enziminin etkili inhibit6rleri arasinda yer
alir. Bu bilesikler, -SO,NH, veya SO,NH(OH) gruplarini igerir. Inhibitérler,
siilffonamid grubunun nitrojen atomu araciligiyla anyonik formda (R-SO;NH-
veya R-SO;N-OH-) CA enziminin aktif bolgesindeki metal iyonuna iyonik olarak
baglanir. Ayrica, inhibitér molekiiliniin enzime baglanmasi hidrofobik
etkilesimlerle tamamlanir. Siilfonamidlerin karbonik anhidraz enzimine giiglii bir
sekilde baglanmasi, bu iki etkilesimin birlesimi sonucu gergeklesir (Giilgin vd.,

2017).

Karbonik anhidraz inhibitérleri (CA I' ler) klinik olarak diiiretikler,
antitiimdr, antiobezite ilaglari, antiglokom ve antiepilepsi gibi ¢esitli aktivitelerin
tedavisinde ve bazi norolojik bozukluklarin tedavisinde kullanilmaktadir (Topal

vd., .2017).
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IH1.MATERYAL VE METOT

A. Bitki Materyali

Ornekler Erzurum ilinde bulunan igde agaclarindan, 2022 yilimin Eyliil
ayinda meyve hasat doneminde, yaprak ve meyveler seklinde toplanmistir.
Toplanan ornekler, analizler yapilincaya kadar kilitli posetlerde saklanmistir.

Daha sonra ornekler, 60 °C'de 48 saat siiren bir kurutma islemine tabi

tutulmustur.

Sekil 2. Yabani Igde Meyve ve Yaprak Materyali
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B. Ekstraktlarin Hazirlanmasi

Her biri 2 gram agirhiginda olan igde meyvesi ve yapragi, homojen bir
kivama gelene kadar ayr1 ayr1 havan yardimiyla ezilerek homojenlestirilmistir.
Daha sonra her biri i¢cin 100 ml ¢oziicii (%80-20) kullanilarak ultrasonik su
banyosunda (Protech ultrasonik - RK510, Bandelin Sonorex, Almanya) 25°C'de
30 dakika boyunca ekstraksiyon islemi gerceklestirilmistir. Elde edilen
ekstraktlar, Whatman No:1 filtre kagidindan siiziilerek analizler yapilana kadar -

80°C'de saklanmistir.
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Sekil 3. Yabani igde Meyve ve Yaprak Ekstraktlarinin Hazirlanisi

C. Enstriimantal Analizler

1. Gaz Kromatografi - Kiitle Spektrometresi (GC-MS) Ol¢iimii

GC-MS analizleri, Schimadzu marka GC-MS QP2010 Plus cihazinda
gergeklestirilmistir. Analizlerde RTX-1301 Kapiler Kolon (60 m x 0.25 mm x
1.40um ol¢iilerine sahip) kullanilmistir. Metot olarak; split modda, ¢alisilmis olup
sicaklik gradiyenti; 40°C’ de 5 dk bekleme, 40°C’ den 85 °C’ ye 4/dk ¢ikarilmasi
ve 1 dk tutma, 85 °C’ den 150 °C’ ye 5/dk. ¢ikarilmasi ve 1 dk tutma, 150 °C’
den 230 °C’ ye 10/dk ¢ikarilmasit ve 20 dk tutma seklinde 59,25 dk’ lik bir
program uygulanmistir. Sonuglar, cihazin kiitiiphane taramasi sonrasinda; RT, %

alan, bilesik ismi, CAS numarasi ve % bolluk olarak verilmistir.
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D. Antioksidan Aktivite Tayinleri

1. Bitki Ekstraktlarimin Toplam Antioksidan Aktivitesinin Belirlenmesi - DPPH

Orneklerin  toplam  antioksidan  kapasitesi, DPPH  (2,2-difenil-1-
pikrilhidrazil) radikal indirgeme analizi yontemi kullanilarak belirlendi (Brand-
Williams, Cuvelier, & Berset, 1995). Antioksidan analizi i¢in, hacimce %80’lik
solventler: metanol, etanol, hegzan, aseton ve su ile ekstrakte edilen ornekler

kullanilmistir.

Yabani igde ekstraktlarindan 0,1 ml alinarak 3,9 ml 6x10™° M metanolik
DPPH ¢ozeltisi ilave edilip ve vorteks ile karistirilmistir. Ornek icermeyen kor
olarak metanol kullanilmistir. Ornekler agz1 kapatilarak karanlik bir ortamda, oda
sicakliginda 30 dakika bekletilmis ve absorbans degerleri spektrofotometrede
(T60 UV/VIS Spectrophotometer) 515 nm dalga boyunda o6l¢iilmistiir. %

inhibisyon asagidaki denkleme gore hesaplanmistir.

. Ab —Abs;
% inhibisyon = —-Blank”"2%rnek x1 () (Denklem 3)
Abspiank

Absgjank  Kor drneginin absorbansi

Absymex  1gde ekstraktlarinin absorbansi

2. Bitki Ekstraktlarinin Toplam Fenolik Bilesiklerinin Miktarlarinin

Belirlenmesi

Toplam fenolik madde, baz1 degisikliklerle Rossi Marquez ve digerlerine
(2017) gore Folin-Ciocalteu kolorimetrik yontemle belirlenmistir. Yabani igde
ornekleri metanol, hegzan, etanol, aseton (%80, v/v) ve su ekstraktlar1 ile analiz

edilmistir.

Ekstraktlardan 100 pL alinarak tizerine 900 pL saf su karistirilmastir,
ardindan tizerine 4000 pL 0,2 N Folin-Ciocalteu reaktifi ve 5000 pL %7,5 (w/v)
Na,CO3 (sodyum karbonat) ilave edilip vortexle bir test tiipiinde karistirilarak ve
aliminyum folyo ile tiiplerin etrafi sarilarak karanlik bir ortamda 25 °C'de 2 saat
inkiibe edilmistir. Kalibrasyon grafigini olusturmak i¢in gallik asit kullanilmistir.
Orneklerin absorbanst 765 nm' de UV-VIS spektrofotometre (T60UV, PG
instruments, Birlesik Krallik) ile olgiilerek {i¢ paralel 6l¢iimiin ortalama sonuclari

1 g yabani igde ekstrakti i¢in mg gallik asit esdegerleri (GAE) olarak verilmistir.
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3. Toplam Flavnoid Madde Miktarlarinin Belirlenmesi

Toplam flavonoid madde miktar1 analizi i¢in bitki meyve ve yaprak
ekstraktlar1 (2 ml) ayn1 miktarda % 2’lik AlCl; ile karistirilarak oda kosullarinda
10 dakika bekletildi. Orneklerin absorbanslart 415 nm’ de okundu. Kuersetin
standart1 kullanilarak 6rneklerin flavonoid miktar1 mg Kuarsetin esdegeri olarak
hesapland1 (mg QE/100 g) (Arvouet-Grand, Vennat, Pourrat, & Legret, 1994, pp.
462-468).

E. Antimikrobiyal Aktivite Tayini

Yabani igde ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivitesi, kuyu diflizyon metodu
ile ol¢lilmistiir. Analizde kullanilan bakteriler Bacillus cereus, Escherichia coli,
Listeria monosaytogenes, Staphylococcus aerous, Salmonella typhie' dir. igde
meyve ve yapraklarindan elde edilen metanolik ekstraktlar ve laboratuvarda

saflastirilmis mikroorganizma suslari ¢caligmada kullanilmistir.

1. Mikroorganizma Kiiltiirlerinin Hazirlanmasi ve Agar Kuyu Difiizyon
Teknigi

Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi i¢in agar kuyu difiizyon yontemi
kullanilmigtir. Bu yontemde Nutrient agar besiyeri kullanilmistir. Bakteri
suslarindan alman kiiltiirler -80 derecede muhafaza edilmistir. Oncelikle sivi
besiyerinde uygun sekilde canlandirildiktan sonra nutrient agara swapla
yayilmistir. Ardindan agarlar lizerinde yuvarlak kuyucuklar agilmistir. Daha sonra
bu kuyulara 200 pL metanolik ekstrakt asilanmistir. Ornekler, agar {izerindeki
kuyucuklara aktarilmis. Bakteri inokiilasyonu yapilan plaklar 37°C'de 24 saat
boyunca inkiibe edilmistir. Ekim siiresinin sonunda, kuyucuklar etrafinda olusan

inhibisyon zonlarinin ¢aplar1 dl¢iilmistiir.
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Gelisim Alani

Antimikrobiyal Disk

Inhibasyon Zonu

Sekil 4. Kuyu Diflizyon Metodu
F. Enzim inhibisyon Tayinleri

Yabani igde bitkisinin meyve ve yapraklarinin enzim inhibisyon c¢aligmalar1
Agr1 Ibrahim Cegen Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu'nda
bulunan Tibbi Hizmetler ve Teknikler Boliimiine ait Tibbi Laboratuvar'da
gergeklestirilmistir. Farkli yabani igde Ozlerinin enzim Onleme kapasitesini

arastirmak icin Ca I, Ca II dikkate alinarak tayinler yapilmistir.

e Ekstraksiyon. Yapilan ¢alismada kurutulmus olan Yabani igde (Hippophae
rhamnoides L.) bitkisinin meyve ve yaprak kisimlart oda sartlarinda
kurutulduktan sonra sivi azot ve karistirict yardimiyla toz haline
getirildikten sonra etanol, aseton, etilasetat, diklorometan ve n- hegzan ile
ekstre edilmistir. Bu amagla ilk olarak toz haline getirilmis 6rneklerden 10
g/100 ml olacak sekilde tartilip 24 saat boyunca karistirilmaya
birakilmistir. Karistirma bittikten sonra ekstreler siiziilerek ve evaparotor
ile ¢oziiciileri uzaklastirilmistir. Daha sonra kalan c¢oziiciileri tamamen
uzaklastirmak icin liyofilizatére baglanip tamamen ¢oziiciisiinden
uzaklastirilmistir. Elde edilen 6rnekler ¢alisma baglanincaya kadar uygun
sartlarda buzdolabinda muhafaza edilmistir. Bu c¢alismada insan atik
kanindan saflagtirilan karbonik anhidraz (CA) enzimlerinden olan hCA I —

IT enzimleri iizerine olan inhibisyon etkileri arastirilmistir.
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Karbonik anhidraz enzimi inhibisyon ¢alismalari; Bu ¢alismada hem hCA
I hem de hCA Il izoenzimleri, Sepharose-4B-L-Tirozin-siilfanilamid
afinite kromatografisi yontemi kullanilarak saflagtirilmistir. Burada
Sepharose-4B-L-Tyrosine- sulfanilamide h CA izoenzimleri i¢in afinite
matriksi olarak kullanilmaktadir. Saflastirilmis olan enzimlerin 280 nm’
de aktiviteleri oOl¢iiliip diyaliz edilmistir. Bu izoenzimlerin aktivitesi daha
onceki yapilmig olan calismalardaki gibi spektrofotometrik olarak
belirlenmistir (Gocer ve Gulcin, 2013; Goksu vd., 2014). CA izoenzimleri,
25 °C’de 3 dakikalik zaman siiresince 348 nm PNA’ dan PNP’ yi
doniistiirdiigii birim olarak kabul edilmektedir (Verpoorte et al., 1967).
Biitiin enzimler 3 tekrar seklinde galisilip ortalama IC50 ve r? degerleri
hesaplanip tablo halinde verildi. Ayrica enzimlerin pozitif kontrolleri de

calisilip tablo igerisinde verildi.
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IV.BULGULAR VE TARTISMA

Elde edilen veriler, Windows tabanli SPSS istatistik paket programi
kullanilarak c¢esitli istatistiksel analiz yontemleriyle degerlendirildi. Gruplar
arasinda farklilik olup olmadigini belirlemek i¢in tek faktorli ANOVA testi
kullanild1 ve farklilik tespiti i¢in TUKEY c¢oklu karsilastima testi kullanildi
(p=0,05). Enzim bulgularina ait sonuglar ise Duncan' 1n post hoc test kullanilarak

coklu karsilastirmalar (ANOV A) yapilmistir.

A. Enstriimantal Analiz Bulgulari

1. Gaz Kromatografisi - Kiitle Spektrometresi (GC-MS) Ait Bulgular

Yabani igde bitkisinin meyvelerine ait Gaz kromotografisi kiitle

spektrometresi sonuglar1 Cizelge 1°de verilmistir.

Cizelge 1. Ornek Meyve-N GC-MS Sonuglari

RT Alan % Yiikseklik % Alan/ saret Adi CAS Benzerlik
Alan Yiikseklik  Yiikseklik Numarast  Orani

22215 185766 0,74 44096 1,60 4,21 Octane (CAS) n- 111-65-9 95
Octane

24,195 105357 0,42 28817 1,04 3,66 \Y 2-Hexanone (CAS) 591-78-6 93
Hexan-2-one

29.097 139212 0,56 35927 1,30 3,87 \Y N HEPTANAL 111-71-7 95

34.078 94273 0,38 22485 0,82 4,19 2,4-Heptadienal, 881395 93
(E,E)-

36.151 175194 0,70 39645 1,44 4,42 2 OCTENAL 2363-89- 93

5

36.296 390066 1,56 89022 3,23 4,38 \Y Btanoic acid, 3- 659-70-1 95
methyl-, 3-
methybutyl ester

37.126 349755 1,40 89782 3,25 3,90 Nonanal (CAS) n- 124-19-6 97
Nonanal

43.231 662457 2,65 109776 3,98 6,03 2-Decenal, (E)- 3913-81- 93
(CAS) trans-2- 3
Decenal

45.653 3723703 14,88 277224 10,05 13,43 \Y Hexatriacontane 630-06-8 95

45939 3756026 15,01 294941 10,69 12,73 \Y Hexatriacontane 630-06-8 94

46.245 1235050 4,93 97287 3,53 12,69 \Y Tetracosane (CAS) 646-31-1 91

n-Tetracosane
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Cizelge 1 deki sonuglara gore, gaz kromatografisi analiziyle bir dizi bilesik

tespit edilmistir. Her bir bilesik i¢in farkli 6zellikler ve nicelikler belirtilmistir.

Sonuglarin bazi 6nemli yonleri:

Retansiyon Zamani (RT): Her bilesigin gaz kromatografisinde kendine
0zgl bir retansiyon zamani vardir. Bu zaman, bilesigin eluente olan
etkilesimi ve hareket hiziyla ilgilidir. Ornegin, 22.222 RT' de n-Octane,
51.125 RT' de ise Cinmethylin gibi bilesikler tespit edilmistir.

Pik Alanm1 (Area) ve Yiikseklik (Height): Sonuclarda, pik alani ve
yiiksekligi, bilesiklerin miktarin1 veya konsantrasyonunu temsil eder.
Ornegin, 234425016 pik alanina sahip olan bir bilesik daha yiiksek
konsantrasyona sahip olabilir. Bilesiklerin pik alanlar1 ve yiikseklikleri,

konsantrasyonun degerlendirilmesi ve karsilastirilmasi i¢in 6nemlidir.

% Alan ve % Yiikseklik: Bu degerler, toplam pik alanmi veya yiikseklik
icindeki bilesiklerin oranini gosterir. Ornegin, %]12,46'lik bir alan,
analizde tespit edilen bilesiklerin toplam alanin %12,46's1m1 olusturdugunu
gosterir. Bu degerler, bilesiklerin goreceli miktarlarin1 karsilastirmak i¢in

kullanilabilir.

A/H (Alan/Yiikseklik) Orami: Bu oran, bir bilesigin pik alaninin pik
yiiksekligine oranini gosterir. Bu oran, bilesigin genisligi ve simetrisi
hakkinda bilgi saglar. Daha yiiksek A/H oranlari, bilesigin daha genis

oldugunu gosterebilir.

Mark: Mark siitunu, bazi bilesiklerin belirli bir etiketle isaretlenmis
oldugunu gosterir. Ornegin, "V" isareti belirli bir bilesigin varligini ifade

edebilir.

CAS Number: Kimyasal Abstracts Servisi (Chemical Abstracts Service)
tarafindan  verilen kimyasal bilesiklerin  benzersiz  tanimlayici

numaralaridir. Her bir bilesik i¢cin CAS numaras1 belirtilmistir.

Bu sonuglar, analiz edilen 0&rneklerde bulunan bilesiklerin tespiti,

konsantrasyonlarinin hesaplanmasi ve kimyasal tanimlamalarin yapilmasi i¢in

onemlidir.
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Bulgulara gore; Yabani igdede gaz kromatografisiyle tespit edilen

bilesiklerin anlamlar1 ve bitkinin hangi 06zelliklerini vurguladigr asagida

aciklanmustir:

Octane (CAS) n-Octane: Octane, yabani igdede bulunan bir hidrokarbon
bilesigidir. Bu bilesik, bitkinin igerisinde enerji depolama ve metabolik

siireglerle ilgili olabilir.

2-Hexanone (CAS) Hexan-2-one: Yabani igdede tespit edilen bu bilesik
bir ketondur. Ketonlardan olan Hexan-2-one, bitkinin karakteristik

kokusuna veya aroma bilesenlerine katkida bulunabilir.

N HEPTANAL: N-heptanal, yabani igdede tespit edilen bir aldehit
bilesigidir. Aldehitler, bitkilerde aroma ve tadin yani sira bitki savunma

mekanizmalarinda da rol oynayabilir.

2,4-Heptadienal, (E,E)-: Bu bilesik, yabani igdede tespit edilen bir
dienaldir. Dienenler, bitkilerde aroma bilesenleri olarak bulunabilir ve

bitkinin kokusu veya savunma mekanizmalariyla iliskilendirilebilir.

2 OCTENAL: Yabani igdede tespit edilen bu bilesik, bir aldehit
bilesigidir. Aldehitler, bitkilerde cesitli metabolik siireclerde ve savunma

tepkilerinde rol oynayabilir.

Btanoic acid, 3-methyl-, 3-methybutyl ester: Bu bilesik, yabani igdede
tespit edilen bir esterdir. Esterler, bitkilerde aroma bilesenleri olarak

bulunabilir ve bitkinin karakteristik kokusuna katkida bulunabilir.

Nonanal (CAS) n-Nonanal: Nonanal, yabani igdede tespit edilen bir
aldehit bilesigidir. Bitkilerde bulunan aldehitler, aroma ve tadin yan1 sira

bitki savunmasinda da 6nemli bir rol oynayabilir.

2-Decenal, (E)- (CAS) trans-2-Decenal: Bu bilesik, yabani igdede tespit
edilen bir aldehit bilesigidir. Aldehitler, bitkilerde farkli metabolik

siireclerde ve savunma mekanizmalarinda rol oynayabilir.

Hexatriacontane: Yabani igdede tespit edilen bu bilesik bir hidrokarbon
bilesigidir. Hidrokarbonlar, bitkilerde yapisal bilesenler olarak bulunabilir

ve bitki dokusunun dayanikliligina katkida bulunabilir.
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e Tetracosane (CAS) n-Tetracosane: Bu bilesik, yabani igdede

edilen bir hidrokarbon bilesigidir.

BISNG {105
P b : — ‘MA'JUL_A ...................
Sekil 5. Meyve 1 Kromatogram Grafigi
w )
;; ' ; [ r [k—*r Beylbn ot e ; ] - ; ; . : . ; . ;

Sekil 6. Meyve 2 Kromatogram Grafigi

tespit

Yabani igde meyvesinin gaz kromatografisi-kiitle spektrometresi (GC-MS)

analizi kullanilarak ¢ok degiskenli istatistiksel analizler gerceklestirildi. Toplam

iyon kromatogrami (TIC) Ortlisme paterni, GC-MS'deki kalite kontrol

numunelerinin kalite spektrumu tarafindan tespit edilmistir.

Yabani igde bitkisinin yapraklarina ait Gaz kromotografisi kiitle
spektrofotometresi sonuglar1 Cizelge’2 de verilmistir.
Cizelge 2. Ornek Yaprak-N GC-MS Sonuglari
RT Alan % Yiiksekli % Alan/ Isaret Adi CAS Benzerli
Alan k Yiikseklik  Yiikseklik Numarast  k Orani
22222 1643087 016 248748 0,39 6,61 Octane (CAS) n-Octane  111-65-0 95
20099 541065 005 120956 0,19 4,47 N HEPTANAL 501-78-6 93
31329 130018324 12,46 7626461 12,09 17,17 v ALPHA - 111-71-7 95
BISABOLOLOXIDE-B
31750 234425016 22,32 9982711 1583 23,48 v ALPHA.- 881395 93
BISABOLOLOXIDE-B
34679 23334542 2,22 950530 1,51 24,55 v .alpha.-Bisabolol 2363-89- 93
5
36169 4619140 044 761011 121 6,07 v 2 OCTENAL 659-70-1 95
37142 1447327 014 306892 0,49 4,72 Nonanal (CAS) n- 124-19-6 97
Nonanal
39118 200213541 19,92 9998037 15,85 20,93 Bisabolone oxide 3913-81- 93
3
43242 9759184 093 1501847 2,38 6,50 v 2-Decenal, (E)- (CAS) 630-06-8 95
trans-2-Decenal
44848 104833373 9,98 8080131 12,81 12,97 v Azulene, 7-ethyl-1,4- 630-06-8 94
dimethyl-
45473 279653799 26,63 2038089 32,31 13,01 SV 2H-Pyran-3-ol, 646-31-1 91
7 tetrahydro-2,2,6-

trimethyl-6-(4-methyl-3-
cyclohexen-1-yl)-, [3S-
[3.alpha.,6.alpha.(R@)]1-
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Yabani igde yaprak Orneginin gaz kromatografisiyle tespit edilen

bilesiklerin anlamlar1 ve bitkinin vurgulanan 6zellikleri asagida aciklanmistir:

Octane (CAS) n-Octane: Octane, yabani igde drneginde tespit edilen bir
hidrokarbon bilesigidir. Bu bilesik, bitkinin igerisinde enerji depolama ve

metabolik siireclerle ilgili olabilir.

N HEPTANAL: N-heptanal, yabani igdede tespit edilen bir aldehit
bilesigidir. Aldehitler, bitkilerde aroma ve tadin yani sira bitki savunma

mekanizmalarinda da rol oynayabilir.

ALPHA-BISABOLOLOXIDE-B: Bu bilesik, yabani igdede tespit edilen
bir terpenoiddir. Terpenoidler, bitkilerde genellikle savunma ve iletisim

amaglariyla iliskilendirilen bilesiklerdir.

alpha-Bisabolol: Yabani igdede tespit edilen bu bilesik bir terpenoiddir.
Terpenoidler, bitkilerde ¢esitli biyolojik aktiviteleri olan bilesikler olabilir

ve bitkinin savunma mekanizmalariyla iliskilendirilebilir.

2 OCTENAL: Bu bilesik, yabani igdede tespit edilen bir aldehit
bilesigidir. Aldehitler, bitkilerde cesitli metabolik siire¢lerde ve savunma

tepkilerinde rol oynayabilir.

Nonanal (CAS) n-Nonanal: Nonanal, yabani igdede tespit edilen bir
aldehit bilesigidir. Bitkilerde bulunan aldehitler, aroma ve tadin yani sira

bitki savunmasinda da 6nemli bir rol oynayabilir.

Bisabolone oxide: Yabani igdede tespit edilen bu bilesik bir oksijenli
terpenoiddir. Terpenoidler, bitkilerde savunma ve diger biyolojik

siireglerde islev gorebilir.

2-Decenal, (E)- (CAS) trans-2-Decenal: Bu bilesik, yabani igdede tespit
edilen bir aldehit bilesigidir. Aldehitler, bitkilerde farkli metabolik

siireclerde ve savunma mekanizmalarinda rol oynayabilir.

Azulene, 7-ethyl-1,4-dimethyl-: Bu bilesik, yabani igdede tespit edilen
bir aromatik bilesiktir. Aromatik bilesikler, bitkilerde aroma ve savunma

bilesenleri olarak bulunabilir.
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e 2H-Pyran-3-ol, tetrahydro-2,2,6-trimethyl-6-(4-methyl-3-cyclohexen-
1-yl)-, [3S-[3.alpha.,6.alpha.(R@): Bilesigin 6zellikleri arastirilmaktadir.

.
"
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Sekil 7. Yaprak 1 Kromatogram Grafigi

Yabani igde yapraklarinin gaz kromatografisi-kiitle spektrometresi (GC-
MS) analiziyle elde edilen veriler, ¢ok degiskenli istatistiksel analizler i¢in
kullanilmistir. Toplam iyon kromatogrami (TIC) ortiisme paterni, GC-MS'deki

kalite kontrol numunelerinin kalite spektrumu tarafindan tespit edil mistir.

Yabani igde bitkisinde tespit edilen bilesiklerin genel adi "ugucu yaglar"
veya "esansiyel yaglar" olarak bilinir. Bu bilesikler bitki dokularinda dogal olarak
bulunan ucucu organik bilesiklerdir. Her bir bilesik farkli kimyasal yapilara ve
ozelliklere sahiptir. Bu bilesikler bitkide gesitli islevlere sahip olabilir. Ornegin,
ucucu yaglar bitkinin savunma mekanizmalarina katkida bulunabilir, bocekleri ve
zararli organizmalar1 uzaklastirabilir veya bitkinin koku ve tat ozelliklerini
belirleyebilir. Ayrica bazi ugucu yaglar aromaterapi, kozmetik ve gida
endiistrisinde kullanilir. (Tungtiirk vd., 2022)

B. Antioksidan Aktiviteye Ait Bulgular

1. Toplam Antioksidan Kapasitelerine Ait Bulgular

Yabani igde bitkisinin meyve ve yapraklarindan elde edilen metanol,
hegzan, etanol, aseton ve su ekstraktlarinin total antioksidan aktiviteleri, DPPH

metoduyla belirlenerek % inhibisyon degerleri olarak hesaplanmistir.

Yabani igde yaprak ve meyve ekstraktlarinin 100 pl ekstrakt icin %DPPH
inhibisyon degerleri grafigi Cizelge 3’de gosterilmigtir. Yabani igde meyve ve
yaprak ekstraktlarinin 100 pl ekstrakt icin %DPPH inhibisyon en yliksek
degerleri sirasiyla 88,68 ile 93,15 dir.
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Cizelge 3. Yabani igde (Hippophae rhamnoides L.) Meyve ve Yapraklarina
Ait Ekstraktlarinin Total Antioksidan Aktiviteleri - 100 ul Ekstrakt Igin
%DPPH Inhibisyon Degerleri

Ekstraktlar Meyve Yaprak

Metanol 88,68+1,49 93,15+0,34
Hegzan 87,47+1,88 92,30+2,10
Etanol 87,81+1,31 92,96+2,13
Aseton 88,73+0,38 93,40+0,48
Su 88,02+0,44 93,00+0,52

Yapilan calismada, Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin
meyvelerinden ve yapraklarindan elde edilen aseton ekstrelerinin antioksidan
aktiviteleri incelenmistir. Sonuglar, bu ekstrelerin en yiiksek antioksidan
aktiviteye sahip oldugunu goOstermistir. Ayrica, yaprak ekstrelerinin meyve

ekstrelerine kiyasla daha yiiksek bir antioksidan aktivite gosterdigi saptanmistir.

Bu deneysel ¢alismada, Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin
meyvelerinden elde edilen farkli ekstraktlarinin total antioksidan kapasiteleri
incelenmistir. Calismanin sonucglarina gore, aseton ekstresi en yiikksek DPPH
radikalini slipiirme Ozelligine sahip oldugun belirlenmistir. Bu bulgular, total
antioksidan kapasitesinin analizlere kiyasla daha degerli bir parametre oldugunu

gostermektedir.

Anna M. et al. (2018) yapmis olduklar1 bir ¢alismada uygulanan yontemden
bagimsiz olarak en yiiksek aktivite yabani igde yaprak ekstraktlarinda bulurken,
meyve ekstraktlarinin yapraklara gore anlamli derecede diisiik bulmustur.
Calismalarinda %70 (h/h) etanol (15 dk. ekstraksiyon) ve aseton (30 dk.) i¢cindeki
yaprak ekstrakti en yiiksek aktiviteyi gostermistir. Buna karsilik en diisiik ham
meyvenin %70 (v/v) etanolik ekstrakti, ekstraksiyon siiresi 15 dk olarak

bulunmustur.

Antioksidan aktivite tayin yOntemleri, c¢esitli faktorlere bagli olarak
degisiklik gosterebilir. Bu nedenle, bir bilesigin antioksidan aktivitesini
belirlemek i¢in tek bir standart yontem bulunmamaktadir. Bu durumda, farkli
yontemler kullanilarak antioksidan aktivite Ol¢limleri yapilir (Mitsuda, 1966;
Slinkard ve Singleton, 1977; Blois, 1958; Yen ve Chen, 1995; Apak vd., 2005;
Huang et al., 2005; Odabasoglu vd., 2006; Apak vd., 2006; Sozgen vd., 2006;
Zulueta et al., 2009; Kutlu vd., 2020).
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Son yillarda, sentetik antioksidanlarin gida sanayindeki toksik etkisi ortaya
ciktiktan sonra, bilim insanlart dogal antioksidanlar arastirmaya baslamistir.
Antioksidan oOzelliklere sahip bitki ekstrelerinin gida endiistrisinde kullanim
potansiyeli, yapilan ¢esitli arastirmalar sonucunda belirginlesmistir. Bu nedenle,
bu calismada elde edilen bulgular, endiistriyel uygulamalar i¢in 6nemli bir degere

sahip olabilecegini gostermektedir.

2. Toplam Fenolik Bilesik Miktar Tayini Bulgulari

Yabani Igde bitkisinin meyvelerinden elde edilen su, etanol, metanol,
aseton ve n-hegzan ekstrelerinin fenolik bilesik miktarlari, Folin-Ciocalteu
Reaktifi (FCR) kullanilarak belirlendi. Bu analizde, gallik asit standart olarak
kullanild1 ve fenolik bilesik miktarlarina iligskin standart bir grafik olusturuldu, bu

grafik hesaplamalarda kullanilacaktir.

Yabani igde ekstraktlarinin gallik asit standart egrisi Sekil 8' de

gosterilmistir.

1.6
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1.4 R?=0.9916 ®
1.2 i
1

0.8 D

Absorbans

0.6 )

04 % ®
0.2

0®
0 200 400 600 800 1000 1200

ppm

Sekil 8. Gallik Asit Standart Grafigi

Yabani igde meyve ekstraktlarinin toplam fenolik icerik degerleri Cizelge

4’ de gosterilmistir.

Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin meyvelerinden elde
edilen su, etanol, metanol, aseton ve n-hekzan ekstrelerinin fenolik bilesik

miktarlar1 gallik asit esdegeri (GAE) olarak hesaplanarak Cizelge 4'te sunuldu.
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Cizelge 4. Yabani igde ( Hippophae Rhamnoides L. Bitkisinin Meyvelerine
Ait Ekstraktlarin Toplam Fenolik Bilesik Miktarlari

Ekstraktlar Toplam Fenolik Bilesik
(Meyve) (mg GAE/100g ekstrakt)
Metanol 346,60+11,17°

Hegzan 20,81+12,32°

Etanol 202,24+12,32¢

Aseton 719,86+29,73?

Su 496,05+30,55"

Yapilan analizler sonucunda, Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde)
bitkisinin meyvelerinden elde edilen ekstreler arasinda en yiiksek toplam fenolik

igerik miktarinin aseton ekstresinde oldugu belirlenmistir.
Yabani igde yaprak ekstraktlarinin toplam fenolik icerik degerleri Cizelge

5’ de gosterilmistir.

Cizelge 5. Yabani Igde ( Hippophae Rhamnoides L. L.) Bitkisinin
Yapraklarina Ait Ekstraktlarin Toplam Fenolik Bilesik Miktarlar

Ekstraktlar Toplam Fenolik Bilesik (mg GAE/100g ekstrakt)
Metanol 717,31+32,39°

Hegzan 49,86+28,10°

Etanol 157,95+15,74°

Aseton 744,14+7,14°

Su 394,14+15,12°

Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin yapraklarindan elde
edilen ekstreler arasinda yapilan analizler sonucunda, en yiiksek toplam fenolik
igerik miktarinin aseton ekstresinde oldugu tespit edilmistir. Bu sonuglar, Polat
(2012) tarafindan yapilan calisma ile de uyumludur. Metanol ekstraktindan elde
edilen fenolik icerigi aseton ekstraktinda elde edilen degerden istatistiksel olarak
anlamli bir farkliliga sahip degildir (p>005). Hippophae rhamnoides L. (Yabani
igde) bitkisinin yapraklarindan hazirlanan ekstreler arasinda en yiiksek toplam

fenolik icerik miktarinin yine aseton ekstresinde oldugu tespit edilmistir.

3. Flavonoid Bilesen icerigine Ait Bulgular

Yabani igde meyve ve yapraklarinin flavonoid bilesen igerigi, kuarsetin

standart ¢ozeltileri kullanilarak tayin edildi.

Kuarsetin ve gallik asit ¢ozeltileri ile hazirlanmig grafikler asagidadir.
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Sekil 9. Kuarsetin Standart Grafigi
Yabani igde meyve ve yaprak ekstraktlarinin sirasiyla flavonoid bilesen

igerikleri degerleri asagida gosterilmistir.

Cizelge 6. Yabani Igde Hippophae Rhamnoides L. Meyve ve Yaprak
Ekstraktlarinin Kuarsetin Esdegerli Fenolik Bilesen I¢erikleri Degerleri

Ekstrakt Icerik (mg/100 g)

Meyve - Metanol 82,47+0,49°%
Meyve - Hegzan 5,38+2,29¢
Meyve - Etanol 70,33+1,08"
Meyve - Aseton 71,69+0,30°
Meyve - Su 29,00+1,55°
Yaprak - Metanol 121,76+3,59"
Yaprak - Hegzan 10,16+0,70°
Yaprak - Etanol 88,77+0,14°
Yaprak - Aseton 128,43+1,36°
Yaprak - Su 68,03+1,89d"

Yabani igde meyve ve yaprak ekstraktlarinin flavonoid igerikleri farkli

coziciilerde farkli degerler gostermistir. Meyve metanol ekstraktinda en yiiksek
fenolik bilesik icerirken, yapraklarin aseton ekstraktinda yiiksek fenolik igerige
sahip oldugu goriilmiistiir. Fenolik maddelerin alinmasinda aseton ve metanoliin

1yi bir ¢ozgen etkiye sahip oldugu gdriilmiistiir.

Kim et al. (2011) tarafindan yapilan ¢aligmada, yabani igde yapraklarinin
ekstraktlari, fraksiyonlar1 ve izole edilmis bilesiklerinin antioksidan ve -
glukozidaz inhibitorii aktiviteleri degerlendirilmistir. Bu ¢aligmada, kaempferol-

3-0- -d-(6" -O-kumaril) glukozit, 1-feruloil- -d-glukopiranozit, izorhamnetin-3-
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O-glukozit, quercetin-3-O--d-glukopiranozit,kersetin-3-O--d-glukopiranosil-7-O
rhamnopiranozit ve izorhamnetin-3-O-rutinozid olmak {izere alt1 bilesik, yabani
igde yaprak 6zlerinden izole edilmistir. En yiiksek miktarda fenolik bilesik i¢eren
biitanol fraksiyonu, daha yiiksek radikal yakalama aktivitesi ve ayni1 zamanda en

gii¢lii -glukosidaz inhibitor etkisi gostermistir.

Varshneya et al. (2011), farkli yabani igde Ozleri, antioksidan aktivite
agisindan degerlendirilmistir. Ekstraktlarin indirgeme giicii doza bagimli bir

sekilde arttig1 ve en yiiksek %70 metanol ekstraktinda oldugu rapor edilmistir.

C. Antimikrobiyal Aktiviteye Ait Bulgular

Calismada elde edilen bulgular Cizelge 7'de verilmistir. Her deneme, en az
3 tekrar yapilarak gergeklestirilmis ve her bulgu, 2 tekrarin sonucundan
olusmustur. Yabani igde meyve ve yaprak ekstraktlarinin calisilan bakterilere
kars1 antimikrobiyal aktivite gosterdigi tespit edilmistir. Cizelge 7°de gorildigii
gibi oOlcililen zon caplarindan yaprak Orneklerinin en yiiksek antimikrobiyal
aktiviteyi Bacillus cereus ve Listeria monosaytogenes bakterilerine karsi
gostermigtir. Ancak yaprak ekstraktlarindan olgiilen zon caplarindan yaprak
orneklerinin renginden kaynaklanip kaynaklanmadigina dair ileri c¢alismalarla
desteklenmesi gerekmektedir. Meyve ekstraktlarinda olusan zon c¢aplarindan
antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu goriilmiistir. Meyve ekstraktlarinin da
oOlgiilen zon ¢aplarindan en yiiksek antimikrobiyal aktiviteyi yine Bacillus cereus

ve Listeria monosaytogenes bakterilerine kars1 gostermistir.

Cizelge 7. Yabani igde Hippophae Rhamnoides L. Meyve ve Yapraklarinin
Antibakteriyel Aktivite Degerleri

Inhibisyon Zonlar1 (mm)

Test Mikroorganizmalart ~ Meyve Standart  Yaprak Standart
Sapma Sapma
Bacillus cereus 9,27 0,19 10,18 0,88
Escherichia coli 9,18 0,11 9,75 0,71
Listeria monosaytogenes 9,44 0,24 10,19 0,91
Staphylococcus aerous 8,87 0,49 9,63 1,32
Salmonella typhie 8,79 0,17 8,61 0,23
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Ornek 1 Ornek 2

Hippophae rhamnoides L. (yabani igde) bitkisinin Bacillus cereus (SBT8)
bakterisine kars1 gosterdigi antimikrobiyal aktivite sonuglart. (M : Meyve, Y:
Yaprak)

Hippophae rhamnoides L. (yabani igde) bitkisinin Escherichia coli (ATCC 25922
) bakterisine kars1 gosterdigi antimikrobiyal aktivite sonuglari. (M : Meyve, Y:
Yaprak)

Hippophae rhamnoides L. (yabani igde) bitkisinin Listeria monocytogenes
bakterisine kars1 gosterdigi antimikrobiyal aktivite sonuglari. (M : Meyve, Y:
Yaprak)




Ornek 1 Ornek 2

Hippophae rhamnoides L. (yabani igde) bitkisinin Staphylococcus aureus (ATCC
25923) bakterisine kars1 gosterdigi antimikrobiyal aktivite sonuglari. (M : Meyve,
Y: Yaprak)

Hippophae rhamnoides L. (yabani igde) bitkisinin Salmonella typhi bakterisine
kars1 gdsterdigi antimikrobiyal aktivite sonuglari. (M : Meyve, Y: Yaprak)

Sekil 10. Yabani Igde Meyve ve Yaprak Metanolik Ekstraktlarinin Olusturdugu
Inhibisyon Zonlar

Calismada kullandigimiz metanol ekstraktinin antibakteriyel aktivitesine
baktigimizda; en yiiksek zon ¢apinin meyve i¢in Listeria monosaytogenes (9,44
mm) ve yaprak i¢in Listeria monosaytogenes (10,19 mm) tarafindan

olusturuldugu tespit edilmistir.

Asheesh G. (2010) tarafindan gerceklestirilen ¢alisma, yabani igde meyve
ekstraktinin antibakteriyel etkisi oldugunu ortaya koymaktadir. Caligsmada, daha
etkili sonuglar elde etmek icin farkli ¢oziiciilerle ekstraksiyon yontemlerinin

denenebilecegi Onerilmektedir. Bu calisma, iilkemizde yetistirilen yabani igde
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bitkisinin dogal ve ekonomik antibakteriyel maddeler olarak kullanilabilecegi

konusunda fikir vermektedir.

Yabani igde tohumlarinin sulu ekstrakti, antioksidan ve antibakteriyel
aktiviteler agisindan taranmistir. Chauhan ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir
caligmada, yabani igde ekstraktinin Listeria monocytogenes ve Yersinia
enterocolitica gibi bakterilere karsi antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu
bulunmustur (Chauhan et al, 2007). Bu ekstraktin ayrica antioksidan ve
antimikrobiyal etkiler gosterdigi belirlenmistir, bu da dogal koruma potansiyeline
isaret etmektedir. Upadhyay ve arkadaglari tarafindan yapilan bagka bir ¢calismada
ise, yabani igde yaprak ekstraktlarinin Bacillus cereus, Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus ve Enterococcus faecalis gibi bakterilere karsi biiylimeyi

onleyici etkisi oldugu gozlemlenmistir (Upadhyay et al, 2010).

D. Enzim Aktivasyon Bulgular

Yabani igdenin meyve yaprak kisimlarinin farkli ekstraktlarla ve belirtilen

enzimler kullanilarak elde edilen sonuglar Cizelge 8’de verilmistir.

Cizelge 8. Enzim inhibisyonu Sonuglari

hCA Il r* hCA | r*
YAPRAK ETANOL 62.25+0.69 0.9706 77.92+0.20 0.9517
YAPRAK ETIL ASETAT 57.66+0.44 0.9532 95.34+1.59 0.9885
YAPRAK DIKLOROMETAN  80.96+0.19 0.9969 167.94+0.47 0.9748
YAPRAK ASETON 68.93+£0.08 0.9724 141.24+0.88 0.9827
YAPRAK N-HEGZAN 84.24+0.43 0.9499 169.31+1.27 0.9772
MEYVE ETANOL 121.3442.92 0.9648 232.61+4.68 0.9917
MEYVE DIKLOROMETAN 103.15+1.84 0.9918 117.20+0.60 0.9734
MEYVE ETiL ASETAT 191.44+1.06 0.9661 123.61+1.11 0.9605
MEYVE N-HEGZAN 227.46+0.86 0.9793 249.92+3.73 0.9548
MEYVE ASETON 208.33+1.91 0.9925 256.67+3.32 0.9829
AZA (nM) 8,24+0,15  0,9691 8.67+0,04  0,9987 -

Veriler, ortalama degerler = standart sapma ( n = 3) olarak sunuldu ve
Duncan' m post hoc test kullanilarak c¢oklu karsilastirmalar (ANOVA)
yapilmistir. Her siitundaki ayni {ist simge harfler, anlamli bir farkin olmadigini

gosterir.

Cizelge 8' e gore, yabani igde yapraklar1 ve meyvelerinden elde edilen farkli

coziiciilerle yapilan ekstraktlar iizerinde yapilan test sonuglar1 verilmistir. IC50
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degeri, bir bilesigin inhibisyon yogunlugunu 6lgen bir parametredir. Diisiik IC50

degeri, bilesigin daha giiclii bir inhibisyon etkisine sahip oldugunu gosterir.

Yapilan testlerde, yaprak ve meyve drneklerinde hCA II, hCA I enzimlerine
kars1 inhibisyon etkisi incelenmistir. Elde edilen verilerin r? degerleri ise test

sonuglarinin istatistiksel giivenilirligini gostermektedir.

Sonuclara gore, farkli ¢oziiciilerle yapilan ekstraktlar da inhibitor etkisi
gosteren bilesikler bulunmustur. Ornegin, yaprak etanol ekstraktt hCA II ve hCA
I enzimlerine kars1 etkili olmus ve diisitk IC50 degerleri elde etmistir. Benzer

sekilde, diger ¢oziiciilerle yapilan ekstraktlar da inhibitor etkisi gostermistir.

Ayrica, aza gibi referans bilesiklerin de bazi enzimlere karsi inhibisyon
etkisi oldugu goriilmektedir. Aza farmakolojik bilesiktir. Aza (azasetidin),
asetilkolinesteraz enzimini inhibe eden bir bilesiktir. Asetilkolinesteraz, sinir
iletiminde 6nemli bir rol oynayan bir enzimdir. Aza, bu enzimi inhibe ederek
asetilkolin seviyelerinin artmasina ve sinir iletiminin diizenlenmesine katkida
bulunabilir. Bu nedenle, aza bazi1 ndrolojik rahatsizliklarin tedavisinde potansiyel

olarak kullanilan bir bilesiktir.

Bu veriler, yabani igde bitkisinde bulunan bilesiklerin potansiyel biyolojik
aktivitelere sahip olabilecegini ve enzim inhibisyonu yoluyla saglik {izerinde
olumlu etkileri olabilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, daha fazla arastirma
yapilmast ve bu bilesiklerin etkilerinin mekanizmalarinin daha ayrintili bir

sekilde incelenmesi gerekmektedir.

1. hCA I izoenzimi Aktivitesi Uzerinde inhibisyon Etkisi Gosteren Yabani igde
(Hippophae Rhamnoides L.) Bitkisinin Meyve ve Yapragina Ait Sonuglar

Insan kanindan saflastirilan hCA 1 izoenzimi iizerinde yapilan c¢alismada,
Yabani igde (Hippophae rhamnoides L.) ve hCA enziminin standart inhibitorii
olan asetazolamid'in etkileri incelenmistir. Esteraz aktivite tayin yOntemi
kullanilarak Ol¢limler gerceklestirilmistir. Yabani igde'nin inhibisyon etkisi,
meyve ve yaprak ornekleri i¢in Aktivite (%)-[Meyve] ve Aktivite (%)-[Yaprak]
grafikleri seklinde gosterilmistir. Benzer sekilde, hCA enziminin standart
inhibitérii olan asetazolamid i¢in de Aktivite (%)-[Asetazolamid] grafigi

olusturulmustur. Sonuglar 3 tekrarli olarak hesaplanmistir.
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Sekil 11.hCA enziminin standart inhibitorii olan asetazolamid i¢in Aktivite (%)-
[Asetazolamid] grafigi

Hippophae rhamnoides L. bitkisinin yaprak ve meyve kisimlarinin hCA-I
enzimini inhibe etme kapasitesi incelenmistir. Sonuglar, yaprak ve meyve

ekstraktlarinin hCA-I inhibisyon potansiyeline ve etkinliklerine isaret etmektedir.

Sonuglar ¢izelge 1° de verilmistir. Bu ¢alismada Yabani igde (Hippophae
rhamnoides L.) bitkisinin yaprak kisminin meyve kismina gore daha iyi
inhibisyon etkisi gosterdigi goriilmiistiir. Caligilan bitkinin yaprak kisminin hCA -
I inhibisyon sonug¢larinin 1C50: 77.92+0.20 pg/uL-169.31+1.27 ng/pL araliginda
oldugu belirlendi. Calisilan bitki ekstraktlarinin hCA I inhibe etme kapasitesi ise
sirastyla yaprak etanol (IC50: 77.92+0.20 pg/uL, r?:0.9517)> yaprak etilasetat
(IC50:95.34+1.59 ng/uL, r%:0.9885)> yaprak aseton (IC50: 141.24+0.88 pg/uL,
r?:0.9827)>yaprak diklorometan (IC50: 167.94+0.47 pg/uL, r*:0.9748)~ yaprak
n-hegzan (IC50: 169.31+1.27 pg/uL, 1%:0.9772). Meyve ekstrelerinin hCA-I
inhibe etme kapasitesi ise sirasiyla meyve diklorometan (IC50: 117.20+0.60
png/ul, r210.9734)> meyve etilasetat (IC50:123.61+1.11 pg/pL, r2:0.9605)>
meyve etanol (IC50: 232.61+4.68 pg/uL, r%:0.9917)> meyve n- hegzan (IC50:
249.92+3.73 pg/uL, r2:0.9548)> meyve aseton (IC50: 256.67+£3.32 pug/uL,
r?:0.9829) seklindedir.

Yapilan degerlendirmeye gore, yaprak ekstraktlarinin hCA-1 inhibisyonunda
daha etkili oldugu goriilmektedir. Yaprak etanol ekstraktinin en diisiik IC50
degeri (77.92+0.20 pg/ulL) ve daha yiiksek bir inhibisyon etkisi (rz: 0.9517)
gosterdigi belirlenmistir. Yaprak etilasetat ve yaprak aseton ekstraktlar1 da 6nemli
inhibisyon etkisi gdstermistir. Yaprak diklorometan ve yaprak n-hegzan

ekstraktlarinin ise hCA-I inhibisyonunda daha az etkili oldugu goriilmiistiir.

Meyve ekstraktlarina gelince, meyve diklorometan ekstraktinin en diisiik
IC50 degeri (117.20+0.60 pg/uL) ve daha yiiksek bir inhibisyon etkisi (r*:
0.9734) gosterdigi tespit edilmistir. Meyve etilasetat ve meyve etanol ekstraktlari
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da hCA-I inhibisyonunda etkili olmustur. Meyve n-hegzan ve meyve aseton

ekstraktlarinin ise daha az inhibisyon etkisi gosterdigi belirlenmistir.

Bu veriler, yabani igde bitkisinin yaprak ve meyve kisimlarinin hCA-I
enzimini inhibe etme potansiyeline sahip oldugunu gostermektedir. Yapraklarin
daha yiiksek inhibisyon etkisi gosterdigi ve Ozellikle yaprak etanol ekstraktinin
etkili oldugu goriilmektedir. Bu sonugclar, yabani igde bitkisinin potansiyel saglik
faydalar1 ve farmakolojik kullanimlar1 agisindan ilgi ¢ekici olabilir. Ancak, daha

fazla arastirma yapilmasi ve bu sonuclarin klinik uygulamalara yonlendirilmesi

gerekmektedir.

Asagida, hCA I izoenziminin esteraz aktivitesi tizerinde bes farkli yabani
igde konsantrasyonuyla g¢izilen Aktivite (%)-[Yabani Igde Meyve-Yaprak]
grafikleri bulunmaktadir. Bu grafikler, yabani igde meyve ve yaprak o6rneklerinin

aktivitelerinin  farkli  konsantrasyonlara bagli olarak nasil degistigini
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Sekil 12.hCA 1 izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan beg farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen [Yabani igde (M)] --(%) Aktivite grafigi -(Meyve -
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Sekil 13.hCA I izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi-(Yaprak -
Aseton)
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Sekil 14.hCA 1 izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan beg farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi-(Yaprak -
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Sekil 15.hCA I izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes farkli yabani igde
konsantrasyonu ile gizilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi- (Yaprak -
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Sekil 16.hCA 1 izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢aligilan bes farkli yabani igde
konsantrasyonu ile gizilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi- (Meyve -
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Sekil 17.hCA 1izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan beg farkli yabani igde
konsantrasyonu ile gizilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi- (Yaprak -

Etanol)
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Sekil 18. hCA Iizoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi- (Meyve - Etil
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Sekil 19.Sekil 19 hCA I izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes farkli yabani
igde konsantrasyonu ile ¢izilen [ Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi- (Yaprak -
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Sekil 20. hCA T izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes farkli yabani igde
konsantrasyonu ile gizilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi- (Meyve - N-
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Sekil 21. hCA I izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢aligilan bes farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen [Yabani igde (M)] -- (%) Aktivite grafigi- (Yaprak - N-
Hegzan)
Oztaskin vd. (2015) canli organizmalarda CA izoenzimlerinin, dokular ve

solunum ylizeyleri arasinda CO; tasinmasi, kemik rezorpsiyonu, pH homeostazi,

cesitli epitellerde elektrolit tasinmasi, kalsifikasyon ve glukoneogenez dahil
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olmak tiizere biyosentetik reaksiyonlar dahil olmak iizere bir¢ok fizyolojik ve
biyokimyasal siirecte ¢ok Onemli bir rol oynadigr bildirilmistir. Yaptiklari
calismada, yeni antioksidan tilirlerinden biri olan bromofenollerin fizyolojik
olarak iliskili izoenzimler hCA I ve II izoformlarina karsi inhibitor bir profil
sergiledigini bulmuslardir. Bu bromofenoller etkili bir hCA II inhibitoridiir ve
hCA 1II izoenzimini inhibe etmede Aza' dan (referans klinik ilag) 18 kat daha

etkili oldugunu bildirmislerdir.

Yine yapilan bagka bir ¢alismada Aydin vd. (2021) halk arasinda geyik otu
olarak bilinen S. cuneifolia' nin (Salvia Cuneifolia) karbonik anhidraz inhibitor
aktiviteleri aragtirilmistir. Bu calismada, S. cuneifolia' nin dogrudan metanol
ekstrakti, degerlendirilen tiim ekstraktlarda hCA I' e karsi en iyi inhibitdr
potansiyeli gostermistir. Ekstreler, hCA II i¢in potansiyel inhibe edici 6zelliklere
sahiptir seklinde bildirmislerdir. Bununla birlikte, metanol ekstrakti, incelenen
tim ekstraktlarda hCA 1I i¢in en iyi inhibe edici 6zellikleri gosterdigini, elde
edilen sonuclara gore, metanol ve direkt metanol ekstraktlar1 biyolojik
aktivitelerinden dolayr dogal {riin/inhibitér olarak  kullanilabilecegini

vurgulamiglardir.

2. hCA II izoenzimi Aktivitesi Uzerinde Inhibisyon Etkisi Gosteren Inhibisyon
Etkisi Gosteren Yabani Igde (Hippophae Rhamnoides L.) Bitkisinin Meyve ve
Yapragimna Ait Sonuglar

Esteraz aktivite tayin yontemi kullanilarak, insan kanindan saflastirilan hCA
IT izoenzimi iizerinde Yabani igde (Hippophae rhamnoides L.) ve hCA enziminin

standart inhibitorii olan asetazolamid'in etkileri arastirildi.
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Sekil 22. hCA II izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes farkli asetazolamid
konsantrasyonu ile gizilen Aktivite (%)-[Asetazolamid] grafikleri
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Inhibisyon etkisi gosteren Yabani igde (Hippophae rhamnoides L.) igin
Aktivite (%)-[Meyve] ve Aktivite (%)-[Yaprak] grafikleri hazirlanmis olan
ekstrelerin tamami i¢in ¢izildi. Sonuglar 3 tekrar olacak sekilde hesaplandi. Ayni
islemler CA enzimin standart inhibitorii olarak kullanilan azetolamid iginde
yapildi. Sonuglar tabloda verildi. Calisilan bitki ekstraktlarinin hCA 1l inhibe
etme kapasitesi ise sirasiyla yaprak etilasetat (IC50: 57.66+0.44 png/uL,
r?:0.9532)>yaprak etanol (IC50: 62.25+0.69 ng/uL, r>:0.9706)>yaprak aseton
(IC50: 68.93+0.08 pg/ulL, r220.9724)>yaprak diklorometan (IC50: 80.96+0.19
ng/uL, r2:0.9969)>yaprak n- hegzan (IC50: 84.24+0.43 pg/uL, r*:0.9499). Meyve
ekstrelerinin hCA-II inhibe etme kapasitesi ise sirasiyla meyve diklorometan
(IC50: 103.15+1.84 ng/uL, r2:0.9918)>meyve etanol (IC50: 121.34+2.92 ng/uL,
r220.9648)>meyve etilasetat (IC50: 191.44+1.06 pg/uL, r2:0.9661)>meyve aseton
(IC50:  208.33+1.91 pg/uL, r%0.9925)>meyve n- hegzan  (IC50:
227.46+0.86pg/uL, r2:0.9793).

Bu calismada, Yabani igde bitkisinin yaprak ve meyve ekstraktlarinin hCA -
IT enzimini inhibe etme kapasitesi incelenmistir. Yapilan degerlendirmeye gore,
yaprak ve meyve ekstraktlarinin hCA-Il inhibisyon potansiyeline ve etkinliklerine

isaret etmektedir.

Yaprak ekstraktlarina gelince, yaprak etilasetat ekstraktinin en diisiik IC50
degeri (57.66+0.44 ng/pL) ve daha yiiksek bir inhibisyon etkisi (r* 0.9532)
gosterdigi tespit edilmistir. Yaprak etanol ve yaprak aseton ekstraktlart da 6nemli
bir inhibisyon etkisi sergilemistir. Yaprak diklorometan ve yaprak n-hegzan

ekstraktlarinin ise hCA-II inhibisyonunda daha az etkili oldugu goriilmiistiir.

Meyve ekstraktlarina gelince, meyve diklorometan ekstraktinin en diisiik
IC50 degeri (103.15+1.84 pg/uL) ve daha yiiksek bir inhibisyon etkisi (r?:
0.9918) gosterdigi belirlenmistir. Meyve etanol ve meyve etilasetat ekstraktlar1 da
hCA-Il inhibisyonunda etkili olmustur. Meyve aseton ve meyve n-hegzan

ekstraktlarinin ise daha az inhibisyon etkisi gosterdigi goriilmiistiir.

Bu veriler, ayni hCA 1 sonuglarinda oldugu gibi yabani igde bitkisinin
yaprak ve meyve ekstraktlarinin hCA-11 enzimini inhibe etme potansiyeline sahip
oldugunu gostermektedir. Yaprak etilasetat ve meyve diklorometan ekstraktlari,

hCA-II inhibisyonunda diger ekstraktlara gore daha giiglii bir etki gostermektedir.
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Bu sonuglar, Yabani Igde bitkisinin potansiyel saglik faydalari ve farmakolojik
kullanimlar1 agisindan ilgi ¢ekici olabilir. Ancak, daha fazla arastirma yapilmasi

ve bu sonuglarin klinik uygulamalara yonlendirilmesi gerekmektedir.
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Sekil 23. hCA 1l izoenziminin esteraz aktivitesi ile.gahsllan bes, farkl1 yabani igde
konsantrasyonu ile gizilen Aktivite (%)-[Yabani Igde (M)] grafikleri (Meyve -
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Sekil 24. hCA 11 izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani igde (M)] grafikleri (Yaprak -

120 120 120 0,021
- 0278x y = 100,0000¢ 00288
y = 100,0000e 0027 v = 100,0000e 00251x w e 007e
R*=0,9501 ol ¢
100 & 100 & R*=0,9683 100 &,
. .
&0 80 ¢ 80 °
° e )
60 . 60 60 )
L ‘e .
... ... ®
40 . 40 e 40 a
20 20 20
0 0 0
0 10 20 30 40 0 10 20 30 40 0 10 20 30 40

Sekil 25.hCA 11 izoenziminin esteraz aktivitesi ile galisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani Igde (M)] grafikleri (Meyve -
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Sekil 26.hCA 1I izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani Igde (M)] grafikleri (Yaprak -
Etanol)
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Sekil 27.hCA 11 izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani Igde (M)] grafikleri (Meyve - Etil
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. hCA Il izoenziminin esteraz aktivitesi ile caligilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile gizilen Aktivite (%)-[Yabani Igde (M)] grafikleri (Yaprak - Etil

40

y = 100,0000e ©0166x
R*=0,9928

60

120

100 &

80

60

40

20

0
80 o

Asetat)

y = 100,00008-0.0168x

R?=0,9909
..
.
.
€y
20 40 60

80

120
y = 100,0000e 00165
N R7=0,9939
80
.
60 .
.
a0 .
¢ L
20
0
0 20 20 w .

Sekil 29.hCA 1I izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani igde (M)] grafikleri (Meyve -
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Sekil 30.hCA 11 izoenziminin esteraz aktivitesi ile ¢alisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani igde (M)] grafikleri (Yaprak -

Metanol)
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Sekil 31.hCA Il izoenziminin esteraz aktivitesi ile galisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani Igde (M)] grafikleri (Meyve - N-
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Sekil 32.hCA II izoenziminin esteraz aktivitesi ilp calisilan bes, farkli yabani igde
konsantrasyonu ile ¢izilen Aktivite (%)-[Yabani Igde (M)] grafikleri (Yaprak - N-
Hegzan)
Zaharudin et al. (2016) yaptiklar1 ¢alismada metanol, aseton veya su i¢inde

deniz yosunu 6zleri kullanilarak a-amilaz inhibisyonu arastirmislardir. a-amilaz

inhibe edici aktivitenin metanol ve aseton 6zleri ile sudan daha gii¢lii oldugu

bulmuslardir.

Rehman et al. (2022) Umman'da yetisen tibbi bitkilerin enzim inhibisyonu
ve antioksidan potansiyelini arastirmistir. Ureaz, karbonik anhidraz II (CA-II), o-
glukosidaz enzimleri ve yerel uygulamalara dayali olarak serbest radikalleri
temizleme 6nemini standart yontemlerle incelemislerdir. Ureaz enzimine karsi
anlamli bir potansiyel, etil asetat fraksiyonu tarafindan sunmuslar ve bu
fraksiyonun serbest radikalleri temizleme konusunda etkili oldugu bulmuslardir.
Yaptiklar1 ¢alismanin sonuglarina gore segtikleri sifali bitkilerin (D. viscosa, J.
excelsa, H. lippii ve E. pinifolius) 6nemli anti-iilser, antioksidan, antidiyabetik ve

karbonik anhidraz-II inhibisyonuna sahip olabilecegini vurgulamislardir.

54



V.SONUC VE ONERILER

Bitkiler, uzun yillardir tedavi amaciyla kullanilmaktadir. Ancak, bir¢ok
bitki tiirii hakkinda heniiz arastirma yapilmamistir, bu da potansiyel saglik
faydalarinin kesfedilmemis olabilecegini gostermektedir. Bu ¢alisma, Hippophae
rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin meyvelerinin farkli ekstrelerinin toplam
fenolik bilesik ve total antioksidan kapasitelerini belirlemek amaciyla yapilmistir.
Ayrica yabani igde bitkisinin c¢esitli kisimlarinin antibakteriyel ve enzim

inhibisyon etkisini ortaya koymak da amag¢lanmaistir.

Bu tez calismasinda, Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin
meyvelerinden farkli polaritelerde 4 ekstre (su, etanol, metanol, aseton ve n-
hekzan) elde edilerek, bu ekstrelerin toplam fenolik bilesik ve total antioksidan
kapasiteleri analiz edilmistir. Analiz sonuglarina gore, diger ekstrelerle

karsilastirildiginda en yiiksek etkinin etanol ekstresinde oldugu tespit edilmistir.

Ayrica, Yabani igde bitkisinin meyvelerinden ve yapraklarindan elde edilen
farkli ekstreler arasinda, yaprak ekstresinin DPPH radikali siiplirme kapasitesinin
diger ekstrelerden énemli 6l¢giide yiiksek oldugu belirlenmistir. Ozellikle Yabani
1igde meyvesinin aseton ekstresinin etkisinin digerlerine gore oldukga yiiksek
oldugu saptanmistir. Bu nedenle, bitkinin aseton ekstresinden elde edilen major
bilesiklerle ileri diizey caligmalar yapilmasi gerektigi diisliniilmektedir. Sonug
olarak, bu ¢alismada analiz edilen Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde)
bitkisinin meyvelerinden ve yapraklarindan elde edilen ekstrelerin, o6zellikle
aseton ekstresi olmak iizere metanol, su, aseton ve n-hekzan ekstrelerinde yiiksek
antioksidan aktivite ve toplam fenolik bilesik acisindan zengin oldugu

belirlenmistir.

Yabani igde bitkisinin antimikrobiyal aktivite sonuglarina gore c¢esitli
bakteri suglarina kars1 aktivite gosterdigi ve bu aktivitenin giiclii bir etkiye sahip
oldugu goriilmistir. Yabani igde bitkisinin meyve ve yapraklarinin Escherichia
coli, Staphylococcus aerous, Listeria Monosaytogenes ve Salmonella typhie' nin

iiremesini durdurarak antibakteriyel etki goOsterdigi sahip oldugu belirtilmistir.
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Ozellikle yaprak ekstrelerinin meyve ekstrelerinden daha giiglii antimikrobiyal
etki gosterdigi gozlemlenmistir. Bu ¢alismanin sonuglar1 yabani igde bitkisinin
cesitli kistmlarinin antibakteriyel ozelliklerinin anlasilmasinda onemlidir. Bu
Ozelliklerin ~ tibbi  kullanimlarin1  veya  bitkinin  diger uygulamalarim

degerlendirmek i¢in temel olusturacagi diisiiniilmektedir.

Ayrica yabani igde bitkisinin asetilkolinesteraz (CA), enzimleri tizerindeki
inhibisyon etkileri incelenmistir. Yapilan ¢alismanin enzim aktivitesi sonuglarina
gore Yabani igde (Hippophae rhamnoides L.) bitkisinin yaprak ve meyve
kisimlarinin  6nemli metabolik enzimler iizerine olan inhibisyon etkilerinin
oldugu ve yaprak ekstrelerinin meyve ekstrelerine gore daha iyi inhibisyon etkisi
gosterdigi tespit edildi. Sonuglara gore yabani igde (Hippophae rhamnoides L.)
tilketimin glokom, AD, epilepsi gibi hastaliklarin tedavisi i¢in etkili olabilecegi
ve literatlire yeni inhibitorlerin eklenmesi noktasinda katki saglayacagi

disiiniilmektedir.

Bu c¢alismada, Hippophae rhamnoides L. (Yabani igde) bitkisinin
meyvelerinin analizi sonucunda aseton ekstresiyle birlikte metanol, su ve n-
hekzan ekstrelerinde yiiksek antioksidan aktivite, indirgeyici gii¢ ve total fenolik
bilesik 1icerigi tespit edildi. Bu o6zellikler, bitkinin meyvelerinde bulunan
bilesiklere bagli olarak ortaya c¢ikmaktadir. Bu bilgiler, bitkinin safligini,
menseini ve kalite kontroliinii belirlemek, ayrica endiistriyel {iriinlerin se¢iminde
yol gosterici olabilir. Bilesik izolasyonu i¢in en etkili fraksiyon secilebilir, diger
fraksiyonlar ise bir araya getirilerek sinerjizm acisindan test edilebilir ve uygun
dozaj formlarinda formiile edilebilir. Bu bitkinin etnomedikal ve farmakolojik
kullanimlar1, ayrica kozmetik gibi ¢esitli alanlarda da kullanilmasi géz Oniine
alindiginda, bitkinin terapotik faydalari daha fazla aragtirma gerektirebilir. Bu
caligmanin amaci, modern bulgularla desteklenen tibbi uygulamalarda kullanilan
formiilasyonlarin potansiyelini ortaya ¢ikarmak ve toplum tarafindan daha kabul
edilebilir hale getirmektir. Bu ¢alismanin sonuglarinin, mevcut arastirmalara katk1

saglayacagini diisliniiyoruz.
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