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ÇAKŞIR OTU (Ferula longipedunculata Peşmen)’NUN KASTRASYON YAPILMIŞ 

RATLARDA EREKTİL DİSFONKSİYON ÜZERİNE ETKİSİ VE BAZI 

FARMAKOLOJİK ÖZELLİKLERİNİN ARAŞTIRILMASI 

 

(DOKTORA TEZİ) 

ALİ GÖÇERİ 

 ÖZET 

Bu tez çalıĢmasında ÇakĢır otu (Ferula longipedunculata PeĢmen) bitkisinin kök 

kısmı ekstresinin ratlarda erektil disfonksiyon tedavisinde etkili olup olmayacağı ve 

bitkinin kök, yeĢil ve sap kısımlarının bazı biyolojik aktivitelerinin in vivo ve in vitro 

olarak araĢtırılması amaçlanmıĢtır.  

ÇalıĢmada ratlara verilen F. longipedunculata bitkisinin kök ekstresinin gruplarda 

elde edilen değerleri; bitki ekstresinin verilmediği sham grubu α-aktin değerleri 88,58, 

bilateral cerrahi kastrasyon grubu değeri 82,43, β-aktin değerleri 76,12, bilateral cerrahi 

kastrasyon grubu değeri 24,21 ve TGF-β1 değerleri 17,94 ve bilateral cerrahi kastrasyon 

değeri 27,23 olarak elde edilmiĢtir. Bitki ekstresinin 10mg/kg verildiği sham grubu α-aktin 

değerleri 76,12, bilateral cerrahi kastrasyon grubu değeri 78,90, β-aktin değerleri 20,71, 

bilateral cerrahi kastrasyon grubu değeri 22,62 ve TGF-β1 değerleri 17,83, bilateral cerrahi 

kastrasyon gurubu değeri 21,15 olarak elde edilmiĢtir. Bitki ekstresinin 40mg/kg verildiği 

sham grubu α-aktin değerleri 39,55, bilateral cerrahi kastrasyon grubu değeri 52,18, β-aktin 

değerleri 13,54, bilateral cerrahi kastrasyon grubu 21,68 ve TGF-β1 değerleri 17,82, 

bilateral cerrahi kastrasyon grubu 21,13 olarak elde edilmiĢtir. En yüksek fibrozis 

oranlarının F. longipedunculata ekstresinin verilmediği gruplarda elde edilirken en düĢük 

oranlar ise 40mg/kg ekstre verilen gruplarda elde edildiği belirlenmiĢtir.  Serumdaki α-

aktin, β-aktin değerleri gruplar arasındaki farklılıklar istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur (p<0,05). TGF-β1 değerleri gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (p˃0,05). 

  İn vitro çalıĢması için bitkinin kök, yeĢil ve sap kısımları antimikrobiyal, 

antioksidan, antikanser aktiviteleri ve GC-MS, HPLC-TOF/MS, LC-MS/MS analizleri 

yapılarak kimyasal içeriği belirlenmeye çalıĢılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda; F. 

longipedunculata bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısımlarının test edilen mikroorganizmaların 

geliĢimlerini değiĢik çaplarda engellediği (10-27mm), fakat bazı funguslara karĢı geliĢmeyi 

inhibe etmediği belirlenmiĢtir. Elde edilen antioksidan verilerine göre; en iyi sonuç bitkinin 
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kök kısımından (%98,5) elde edildiği ve bitkinin tüm kısımlarının yapay antioksidan olan 

BHT‟ye göre en iyi sonuçları vermesi olmuĢtur.  

Antiproliferatif aktivite sonuçlarında ise F. longipedunculata bitkisinin kısımlarının 

etkileri kısmi veya kuvvetli bir Ģekilde görülmüĢtür. Hücrelerin en çok baskılandığı kısım 

bitkininin yeĢil kısmında HeLa hücresi (20. saat), etilasetat ekstresinin HeLa hücresi (5. 

saat) ve metanol ekstresinin HT29 hücrelerine karĢı (45. saat) etkili olduğu görülmüĢtür. 

F. longipedunculata bitkisi ile yapılan içerik belirleme çalıĢmasında GC-MS ile yağ 

kompozisyonu sonucunda bitkinin tüm kısımlarında ana bileĢik olarak linoleik asit, kök 

kısmı uçucu yağ analizinde ise beta-felandren (β-phellandrene) bileĢiği tespit edilmiĢtir. 

GC-MS sililleme metodu ile yapılan çalıĢmada L-askorbik asit, 2-O-methyl-3,5,6-tris-O-

(trimethylsilyl)- bileĢiği ana bileĢik olarak tespit edilmiĢtir. HPLC-TOF/MS ile yapılan 

miktarsal analiz sonucunda kök kısmında vanilik asit, ferulik asit ve 4-hidroksibenzoik 

asit, yeĢil kısmında kersetin-3-β-D-glukosit, kersetin ve ferulik asit, sap kısmında ise 

fumarik asit, kersetin-3-β-D-glukosit ve vanilik asit bileĢikleri önemli miktarda elde 

edilmiĢtir. LC-MS/MS ile yapılan fenolik bileĢen analizinde kök kısmında ana bileĢik 

olarak klorojenik asit ve kinik asit, yeĢil kısmında kinik asit ve klorojenik asit, sap 

kısmında ise kinik asit ve malik asit bileĢenleri tespit edilmiĢtir. 

 

Anahtar Kelimeler: Ferula longipedunculata PeĢmen, Erektil disfonksiyon, 

antiproliferatif, karakterizasyon, rat, DPPH, GC-MS, HPLC-TOF/MS, LC-MS/MS   
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THE EFFECT OF Ferula longipedunculata PEŞMEN ON ERECTIL 

DYSFUNCTION IN THE CASTRATED RATS AND INVESTIGATION OF SOME 

PHARMACOLOGICAL PROPERTIES  

(Ph.D THESIS) 

Ali GÖÇERİ 

ABSTRACT 

In this thesis study, we aimed to investigate whether the root extract of Ferula 

plant, (Ferula longipedunculata PeĢmen) would be effective for the treatment of erectile 

dysfunction in rats, and to inspect certain biological activities of the root, stem, and green 

parts of the plant under in vivo and in vitro conditions.  

In the study, the measurement values of the root extract of Ferula longipedunculata 

plant in the groups turned out as; α-actin values of 88.58 in the sham group to which no 

plant extract was given, and of 82.43 in the group of bilateral surgical castration; β-actin 

values of 76.12, and of 24.21 in the bilateral surgical castration group; and TGF-β1 values 

of 17.94, and of 27.23 in the bilateral surgical castration group. In the sham group where 

10mg/kg of plant extract was given, α-actin values were obtained as 76.12, and as 78.90 in 

the bilateral surgical castration group, while β-actin values came as 20.71, and as 22.62 in 

the bilateral surgical castration group; and TGF-β1 values came as 17.83, and as 21.15 in 

the bilateral surgical castration group.  In the sham group where 40mg/kg of plant extract 

was given, α-actin values were obtained as 39.55, and as 52.18 in the bilateral surgical 

castration group; β-actin values came as 13.54, and as 21.68 in the bilateral surgical 

castration group; and TGF-β1 values came as 17.82, and as 21.13 in the bilateral surgical 

castration group. While the highest rates of fibrosis were detected in the groups where no 

Ferula L. extract was given, it was found that the lowest rates were obtained in the groups 

to which 40mg/kg of the extract was given.  In serum α-actin, β-actin values, the 

differences between the groups were found to be statistically significant (p<0,05). In TGF-

β1 values, the difference between the groups was not found to be statistically significant 

(p˃0,05). 

For the in vitro study, analyses of GC-MS, HPLC-TOF/MS, LC-MS/MS, and of the 

antimicrobial, antioxidant, anticarcinogenic activities of the root, stem, and green parts of 

the plant were made in an effort to determine the chemical contents. As a result of the 

study, it was found that the root, stem, and green parts of the Ferula L. plant inhibits the 
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growth of the tested microorganisms in varying diameters (10-27mm), but does not inhibit 

the proliferation of some fungi. According to the collected antioxidant data; the best result 

was obtained from the root part (98.5%) of the plant, and all parts of the plant turned out to 

give the best results in comparison to BHT which is an artificial antioxidant.  

In antiproliferative activity results, the effects of the parts of F. longipedunculata 

plant were observed partially or strongly. The cells were most suppressed in the green parts 

of the plant where effectiveness was observed on HeLa cell (20. hours), with ethylacetate 

extract on HeLa cell (5. hours), and methanol extract against HT29 cells (45. hours). 

Linoleic acid was detected as the main component in all parts of the Ferula 

longipedunculata plant as a result of oil composition inspection with GC-MS in the content 

determination study, while the β-phellandrene compound was detected in the volatile oil 

analysis of the root section. In the study conducted with GC-MS silylation method, L-

ascorbic acid, 2-O-methyl-3,5,6-tris-O-(trimethylsilyl)- compound was detected as the 

main compound. As a result of the quantitative analysis conducted with HPLC-TOF/MS, 

the compounds of vanillic acid, ferulic acid, and 4-hydroxybenzoic acid in the root part; 

quercetin-3-β-D-glucoside, quercetin, and ferulic acid in the green part; fumaric acid, 

quercetin-3-β-D-glucoside, and vanillic acid in the stem part were obtained in significant 

quantities. With a phenolic component analysis conducted with LC-MS/MS, chlorogenic 

acid and quinic acid in the root part, quinic acid and chlorogenic acid in the green parts, 

and quinic acid and malic acid components in the stem parts were detected as main 

compounds. 

 

Keywords: Ferula longipedunculata PeĢmen, erectile dysfunction, antiproliferative 

Characterization, rats, DPPH, GC-MS, HPLC-TOF/MS, LC-MS/MS     
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1. GİRİŞ  

Cinsel bozukluk ve cinsellik, geçmiĢ yıllarda bir tabu olarak algılandığından dolayı 

sağlık konuları ve çalıĢanları da dahil konunun gündeme taĢınmasında çekingen bir tavır 

sergilenmiĢtir. Oysaki bu problem erkeklerin %30-33‟ünde kadınların ise %43‟ünde 

gözlenmektedir (Aygin ve ark., 2005). Cinsel iĢlev bozukluğu problemleri, öteki sağlık 

problemlerinin tersine sağlık çalıĢanları tarafından tam olarak kayıt altına alınamamaktadır 

ve raporlandırma oldukça yetersiz kalmaktadır (Eyler ve Demirezen,  2007, 2006).     

Erkek cinsel iĢlev bozukluğu, çok çeĢitli fiziksel ve psikolojik durumların bir sonucu 

olarak ortaya çıkan yaygın bir rahatsızlıktır. Cinsel etkileĢim, duygusal, hormonal ve 

yaĢam ihtiyacımızın fiziksel bir belirtisidir. Cinsel iĢlev, insanlarda yaĢam kalitesinin ve 

öznel olmanın önemli bir bileĢenidir (Kandeel, 2007). 

Erkek cinsel iĢlev bozukluğu, normal bir cinsel iliĢkinin tekrar edilememesi, erken 

boĢalma, gittikçe kötüleĢen geciktirilmiĢ veya inhibe olmuĢ ejakülasyon, erektil 

disfonksiyon, uyarılma güçlüğü (libido), zorlayıcı cinsel davranıĢ ve orgazmik bozukluk 

gibi çeĢitli nedenleri içerir. Erkek cinsel iĢlev bozukluğu, yaĢlı nüfusun çoğalması ve diğer 

artan etiyolojik faktörler nedeniyle Dünya çapında yaylım göstermektedir (Yakubu ve ark.,  

2007). 

 Erektil disfonksiyon (ED) veya erkeklerdeki iktidarsızlık, penisin ereksiyon süresini 

geliĢtirememesi veya sürdürmemesi ile ortaya çıkmıĢ cinsel iĢlev bozukluğudur (Monga, 

1999; Malviya, Jain, ve Vyas, 2013a; Malviya, Malviya, ve Jain, 2013b). 

Erektil disfonksiyonun nedenleri fizyolojik veya psikolojik olabilir (Bosch ve ark., 

1991). 

Penil ereksiyon, psikojenik ve hormonal artıĢın ve nörovasküler nonadrenerjik, 

nonkolinerjik bir mekanizmayı içeren karmaĢık bir süreçtir. Nitrik oksitin (NO), ana 

vazoaktif nonadrenerjik, nonkolinerjik nörotransmitter ve penil ereksiyonun kimyasal 

medyatörü olduğuna inanılmaktadır. BozulmuĢ NO (nitrik oksit) biyoaktivitesi erektil 

disfonksiyonun önemli bir patojenik mekanizmasıdır (Burnett ve Kaminetsky, 2006, 2008). 

 Erektil disfonksiyon nedenleri genel olarak nörolojik, psikolojik vasküler ya da 

kavernözal eksikliği veya bunların hep birlikte etkili olduğu çoklu faktöriyel bir 

rahatsızlıktır. Erektil disfonksiyon meydana gelme prevalansı Dünya genelinde farklı sosyo 

ekonomik özelliklere rağmen insan ömrü ile birlikte artıĢ gösterdiği ve çeĢitli hastalıklarla 

birlikte artıĢın devam ettiği görülmektedir (Linda ve ark., 2007). Ereksiyon 

mekanizmasının nasıl çalıĢtığı günümüzde net bir Ģekilde açıklanmıĢtır. Nitrik oksitin bir 
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nöromediyatör görevi görerek penisin kavernozal düz kas hücrelerinin membranlarını 

geçerek Guanozin trifosfatı (GTP) siklik guanozin monofosfat‟a (cGMP) çevirip hücre 

içerisindeki kalsiyum (Ca) seviyelerini azaltarak düz kas hücrelerinde relaksasyon 

meydana getirmesidir (Cellek, 2004). Erektil disfonksiyonun meydana gelmesini tetikleyen 

en önemli riskler yaĢlanma, diyabet, ateroskleroz, sigara ve hipertansiyon‟dur. Bu 

etkenlerin varlığı oksidatif strese neden olmakta  ve sonuçta endotel hücreleri hasar 

görmektedir (Sullivan ve ark., 1993). Nitrik oksit mekanizması ġekil 1.1‟de gösterilmiĢtir. 

 

           ġekil 1.1. Nitrik oksit mekanizması 

1.1. Ereksiyon Fizyolojisi 

Ereksiyon olayının oluĢması için psikojenik ve duyusal iletilerin bir araya gelerek 

uyarıları sempatik sinir sistemine aktaran bir sinir sistemi, normal yapıda bir hipotalamo-

hipofizer aksa gereksinim vardır. Ereksiyon fizyolojisinde ilk olarak meydana gelen olay 

penil arterlerin dilatasyonudur. Ereksiyon fizyolojisinde geniĢleme özelliğini yitirmemiĢ 

arterlerin kan ile dolabilen korpus kovernozum sinüs sistemine sahip, penisten geri kan 

akımını engelleyen venöz grenaj sistemine sahip normal yapıda bir penis gereklidir (Reza 

ve ark., 1989). 
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1.1.1. Ereksiyon tipleri 

a: Psikojenik ereksiyon: Erektil sürecin baĢlayabilemesi için beyinden gelen 

impulsların spinal ereksiyon mekazmasını (T11-L2-S2-4) uyarması gerekir. 

b: Refleksojenik ereksiyon: Genital organlara dokunulması ile meydana gelir. 

Ġletiler spinal merkezine yetiĢir ve duyusal algılama baĢlar. Bir kısmı ise penise uyarılar 

gönderen otonom çekirdekleri harekete geçirir. 

c: Nokturnal ereksiyon: Uykunun REM fazında gerçekleĢir. Bu tip ereksiyon 

hormonal, psikojenik ve bazı nörojenik erektil disfonksiyonda sağlam kalır (Givliano, 

1995).    

1.1.2. Ereksiyonun fazları  

Ereksiyon , flask (latent), tümesans, tam ereksiyon, rijid ereksiyon, detümesans 

olmak üzere 5 faz Ģeklinde bulunmaktadır (Ralph , 2005). 

a) Flask fazı, bu faz sempatik sinir sistemlerinin kontrolü altında bulunan istirahat 

durumudur. Kas yapısı düzdür ve kontraktedir. Sinüzoid kısmında çok az 

miktarda kan bulunur. 

b) Tümesans fazında ereksiyonun tam olarak oluĢuncaya dek kan basıncı artar, 

Düz kas gevĢer, sinüzoidler kan ile dolmaya baĢlar, penis hızla uzar ve geniĢler. 

Ġntrakavernozal basınç artmaya baĢlar ve diastolik basıncı geçer sonra akım 

sistolde görülür (Avcı, 2006). 

c) Tam ereksiyon fazında intrakavernozalın basıncı sistolik kan basıncına %90 

oranlanında yaklaĢır. Penis yeterli sertliğe ulaĢır, arterlerdeki kan akımı 

tümesansınkinden az fakat  flask fazından fazla miktardadır (Avcı, 2006). 

d) Rijit fazında Pudental sinirden kaynaklanan uyarı ile iskiyokavernöz kasların 

kasılmasıyla oluĢan basınç sistolik kan basınçından daha yüksek değerlere 

çıkar. Arteriyel ve venöz akım tamamı ile durmuĢ olur (Lue, 2002). 

e) Detümesans fazında ise orgazm ve cinsel dürtünün sonlanması ile sempatik 

sistem aktif hale gelir. Arteriyoller ve düz kas kasılma yapar, venöz‟de dıĢa 

doğru akım artar ve detümesans meydana gelir (Anafarta, 2011). 
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1.1.3. Ereksiyon hemodinamisi 

Ereksiyon cinsel uyarılma ile baĢlar. Uyarılma sonucunda parasempatik sistem 

aktifleĢerek kavernöz sinir uçlarında ve endoteldeki nörotransmiter üretimini sağlar. Ġlk 

olarak arteriyol dilatasyon gerçekleĢir daha sonra düz kas gevĢemesi olur ve böyle devam 

eder (Christ, 1995). Ereksiyonun meydana gelmesi için nörojenik, psikojenik  ve endokrin 

olaylarının oluĢması gerekmektedir. Ayrıca kan akımının artması, düz kasın gevĢemesi ve 

venöz drenajının azalması gerekmektedir (Alıcı ve ark., 1999). Ereksiyon mekanizması 

ġekil 1.2‟de gösterilmiĢtir.  

 

        ġekil 1.2. Ereksiyon mekanizması (URL-1, 2018) 

1.2. Erektil Disfonksiyon (ED) 

1.2.1. Tarihçesi  

      Ereksiyon ve erektil disfonksiyon milattan önce önce 2000‟li yıllarda da 

araĢtırmalara konu olmuĢtur. Mısır kaynaklarında belirtilmiĢtir. Hipokrat ED‟nin uzun süre 

at sırtında olanlarda görülebileceğini yazmıĢtır (Boylu ve Miroğlu, 2002). Aristo ereksiyon 

esnasında 3 sinir yapısının penise enerji ve ruh verdiğini yazmıĢtır (Schouten ve ark., 

2005). Tarihte birçok kaynakta ED‟den bahsedilse de ereksiyon fizyolojisi hakkındaki 

temel bilgiler 1980-90‟lı yıllarda yazılmıĢtır. Arteriyer ve venöz de kanın iletilmesini 

düzenleyen kasların rolü, hemodinamisi, sinir kontrollerinin düzenlenmesi, NO‟nun 
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ereksiyon mekanizmasında nörotransmitter olduğunu PDE-5‟in penisi flask haline getirdiği 

son yıllarda anlaĢılmıĢtır (Lue, 2005).  

1.2.2. Epidemiyolojisi  

      Erektil disfonksiyon cinsel iliĢki esnasında penisin yeterli düzeyde ereksiyonu 

sağlayamaması veya sürdürememesidir. Erektil disfonksiyon problemi birçok erkekte 

görülen cinsel bir vakadır. Erkek bireylerde yaĢam kalitesine önemli ölçüde zarar veren 

patolojik bir olaydır (Aytaç ve ark., 1999). Bugüne kadar yapılan çalıĢmalarda elde edilen 

epidemiyolojik veriler, yüksek ED prevalansı ve insidansını ortaya çıkarmıĢtır. Ġlk büyük 

çalıĢma Massachusetts Erkek YaĢlanma ÇalıĢması (MMAS), Amerikanın Boston 

bölgesinde 40 ile 70 yaĢları arasındaki erkeklerde yapılmıĢ ve birleĢik prevalans %52 

olarak bulunmuĢtur. ÇalıĢma analizi sonucunda her 1000 erkek birey için her yıl 26 yeni 

vaka olarak belirtmiĢlerdir (Johannes ve ark., 2000). ġekil 1.3‟te görüldüğü gibi Erektil 

disfonksiyonun sıklığının yaĢ ile birlikte arttığı belirtilmiĢtir (Feldman ,1994). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   ġekil 1.3. Erektil disfonksiyonun yaĢa bağlı olarak gerçekleĢme oranı 
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1.2.3. Fizyopatolojisi  

Erektil disfonksiyon birçok patolojik vaka ile ortaya çıkabilir. Özellikle yaĢlı 

erkeklerde birden fazla mekanizmaya bağlı olarak geliĢir.   

a) Vaskülojenik ED: Ereksiyonun oluĢmasında kavernözal cisimlere yeterli miktarda kan 

akıĢı ve kanı kavernosumda tutmak için veno-okluziv mekanizması gereklidir. 

Arteriyojenik ve Venojenik olarak ikiye ayrılır.  

1) Arteriyojenik ED; AzalmıĢ arteriyel kan giriĢi ED‟nin en sık görülen organik nedenidir 

(%40-80). Arteriyoskleroz; arteriyel hastalığının en önemli sebebidir. Diffüz geliĢir, 

penisi besleyen damarlarda olabilir. Sigara, hiperlipidemi ve diyabet risk faktörleridir 

(Rosen ve ark., 1990).  

2) Venojenik ED; Yeterli arteriyel kan giriĢi olmasına rağmen venlerden venöz kan kaçağı 

da neden olabilir. Kan kaçağından dolayı penil rijiditeyi meydana getirecek basınca 

ulaĢamaz (Morales ve ark., 2004). 

b) Psikojenik ED: Erektil disfonksiyonun psikojenik problemler ile beraber ortaya çıktığı 

belirtilmiĢtir. Anksiyete, duygusal problemler, stres, libido azalması nedenleridir (Abicht, 

1999).  

c) Hormonal ED: Genel olarak hipogonadizm de görülür ve nadiren olarak ta 

hiperprolaktinemi ve tiroid bezi bozuklukları ED‟ye neden olabilir (Dean ve Abicht, 2005). 

Hipogonadal geçiren erkek bireyde cinsel ilgi ve arzu az seviyededir, ereksiyon olabilir 

ama sertleĢme ve ereksiyon süresi azalmıĢtır. Sonuç olarakta FSH, LH ve testesteron 

hormon seviyeleri düĢüktür (Dean ve Abicht, 2005).  

d) Nörojenik ED: Santral ve periferik sinir sistemi üzerinde ters etki yapan etkiler 

nörojenik ED‟ye yol açmaktadır. Erektil disfonksiyon hastalarının yaklaĢık %10-20‟si 

nörojenik kökenlidir. Ereksiyon mekanizması sinir sistemi mekanizmasına bağlıdır. 

Nörojenik ED genellikle Alzheimer hastalığı, felç, SKH ve lezyonları, pelvik yaralanma, 

diyabet mellitus ve multiple skleroz hastalarında görülür (Walsh, 1982). 

e) İatrojenik ED: Ereksiyon için gerekli olan sinirlerin veya arterlerin hasar görmesine 

neden olur. Pelvik cerrahi operasyon sonrası ED genellikle pelvik pleksus ve kavernöz 

sinirlerin hasar görmesine bağlı olarak geliĢme gösterir (Weinstein ve ark., 1997).   
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f) İlaçlara bağlı ED: Erektil disfonksiyona neden olan etkenlerin baĢında gelir. Yapılan 

bazı çalıĢmalarda insidansının %25 oranında olduğu bildirilmiĢtir (Lue, 2005). En çok etki 

eden ilaç grubu 4 maddede belirtilmiĢtir. 

1) Antihipertansif ilaçlar; peniste arteriyel kan akımının azalması 

2) Hormonlar, H2 reseptör antagonistleri; testosteron düzeylerini düĢürmesi 

3) Sedatifler  

4) Psikotropik ilaçlar santral sinir sistemine etki ederek ED‟ye neden olabilirler (Yeager ve 

ark., 1980). 

Yapılan çalıĢmalar sonucunda Erektil disfonksiyona neden olabilecek kimyasal ilaçlar 

Çizelge 1.1‟de verilmiĢtir (Wein, 1998). 

Çizelge 1.1. Erektil Disfonksiyona neden olabilecek kimyasal ilaçlar  

Kimyasal ilaçlar Örnek maddeler 

Antihipertansifler 
Beta-blokerler, metildopa, Kalsiyum kanal blokerleri, ,rezerpin, 

guanetidin, klonidin 

Hormonlar 
Östrojenler, Progesteron, 5α-redüktaz inhibitörleri, kortikosteroidler, 

LHRH agonistleri, siproteron asetat 

Diüretikler Spirinolakton, Tiyazitler 

Sitotoksik ajanlar Metotreksat 

Antidepresanlar Trisiklik antidepresanlar, lityum, Selektif serotonin 

Kardiyak ve 

kolesterol ilaçlar 
Digoksin, gemfibrozil, klofibrat 

Ġlaç olmayan 

maddeler 
Sigara, kokain ve Alkol 

 

g) Radyoterapiye Bağlı ED: Prostat, mesane, rektum gibi organların radyoterapi ıĢınlarına 

maruz kalması sonuçu ED oluĢabilir. Radyoterapi sonrasında ED insidansın da artma 

gözlemlenir (Rajfer ve Goldstein, 1984-1988). 

1.2.4. Fizyopatoloji Özel Durumlar 

 Kronik Böbrek Yetmezliği; Diyalize giren erkek hastaların birçoğunda 

ereksiyon problemi gözlemlenmiĢtir. Hipertansiyon, nöropati ve ateroskleroz gibi 

sebeplerden dolayı geliĢir (Wespes ve Yeager, 1980-2004).   
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 Diyabetes Mellitus; ġeker hastalarının neredeyse yarısında ED Ģikayeti 

vardır. Birçok nedene bağlı olarak ortaya çıkabilmektedir. Diyabetik nöropati, diyabetik 

arteriyel hastalık, NO ile indüklenen düz kas hücrelerinin relaksasyonunu azaltması 

ED‟ye yol açar (Wespes, 1980). 

 Yaşlanma: YaĢın ilerlemesi ED‟ye etki eden en önemli faktördür. YaĢ 

faktörü her erkekte farklı görülür. YaĢlanma ise penil duyarlılık, penis sertliği, duyarlılık, 

libido, ejakulasyon hacmi, cinsel aktivite sıklığında azalma görülür (Yeager, 1980). 

Erektil disfonksiyon nedenleri aĢağıdaki ġekil 1.4‟te yüzde oranları ile birlike 

gösterilmiĢtir.  

 

        ġekil 1.4. Erektil disfonksiyon nedenleri (URL-2, 2018) 

1.3. Penis  

1.3.1. Penisin Anatomisi 

Ġnsan penisi üç adet sinüzoidal silindiri saran birden fazla fasya tabakasından 

oluĢmuĢ karıĢık bir yapıdadır. Penis iki adet korpus kavernozum, üretrayı saran korpus 

spongiosum ve bu yapıları sarmalayan fasya, cilaltı ve cilt yapısından meydana gelmiĢtir 

(Mundy, 2005).  Penis tabakaları dıĢtan içe doğru aĢağıdaki gibidir (Alp ve ark., 2000). 

Penisin anatomik yapısı ġekil 1.5‟te gösterilmiĢtir (Kadıoğlu, 2013). 

40%
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       ġekil 1.5. Penisin anatomik yapısı 

1.3.2. Penisin tabakaları 

1.3.2.1. Penis Derisi 

Penis derisi ereksiyonu sağlayabilecek elastik bir yapıya sahiptir. Ġnce bir yapıdan 

oluĢmuĢ ve yağ tabakası içermez (Uçar  ve ark., 2006). 

1.3.2.2. Süperfisiyal tabaka ( dartos tabakası( yüzeysel tabaka) 

YumuĢak ve gözenekli yapıya sahiptir. Galansın altından baĢlayıp skrotomu 

çevreleyerek ürogenital diyafragmaya ulaĢarak karın ön kısmında Scarpa fasyası olarak 

devam eder (Uçar  ve ark., 2006). 

1.3.2.3. Tela subfasiyalis (Eberth tabası) 

Dartos ve Colles fasyalarının alt kısmında penis yakın olarak belirginleĢen ince 

yapılı dokudur. Dartos ve Colles fasyalarının altında penis bazalinde belirginleĢen ince bir 

dokudur (Uçar  ve ark., 2006). 

1.3.2.4. Buck fasyası  

     Buck fasyasının alt kısmından derin dorsal arter, ven ve sinirleri geçer. Rijiditeye ( 

katılık) yardımcı olacak  fibröz bir kılıftır (Uçar  ve ark., 2006). 
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1.3.2.5. Tunika albuginea  

   Kavernöz cisimleri ve spongioz cismi ayrı ayrı çevreler. Buck fasyasına yapıĢıktır. 

Ġçte sirküler, dıĢta longitudinal tabakalarından oluĢur (Anafarta, 2011). Penise elastikiyet, 

sertlik, güç ve dayanıklılık sağlar.  Tunika albuginea tabakasının esnekliği sınırlı yapıdadır 

ve ereksiyon esnasında kollajen liflerin izin verdiği hacimde geniĢler (Hsu, 2003). 

1.3.2.6. Korpus kavernozum 

  Tunika albugineadan oluĢan kalın kılıf ile sarılı bir çift süngersi silindirden 

oluĢmuĢtur. Merkez kısımda geniĢ, periferde ise daha küçük olan sinüzoidler bir araya 

gelerek korpus kavernozumu meydana getirirler. Sinüzoidlerin çevresi elastik liflerle sarılı 

trabeküler düz kas kollajenlerden oluĢmuĢtur. Korpus kavernozumların aralarındaki 

septumlar insanlarda tam olarak oluĢmamıĢtır. Fibroz bir iskelete sahiptir (Avcı, 2006). 

1.3.2.7. Korpus spongiozum  

 Penisin ventralinde bulunan yapıdır. Büyük çoğunluğu üretrayı içerir. Ereksiyon 

olayında fazla görevi yoktur. Yapısı korpus kovernozuma benzerlik gösterir ama 

sinüzoidleri daha büyüktür. 

1.3.3. Penisin arterleri  

Penise kan akıĢı büyük çoğunlukla internal iliak arterin uzantısı olan internal 

pudental arter aracılığı ile olur. Eksternal iliak, obturator, vezikal ve femoral arterlerden 

aksesuar arterler de gelebilir (Mundy, 2005). Perinede bir dal oluĢtuktan sonra internal 

pudental arter, ana penil arter haline gelir. Penil arterin yapısında dorsal, bulboüretral ve 

kavernozal arterler bulunur. Kavernöz arterler korpus kavernozumun tümesansından 

sorumlu, dorsal arterler ise ereksiyon mekanizmasında glans penisin büyümesi ve 

ĢiĢmesinde rol alırlar. Bulboüretral arter, bulbus ve korpus spongiozumun beslenmesinden 

sorumludur. Distalde glans çevresinde bulunan bu üç yapı birleĢerek vasküler bir yapı 

oluĢtururlar (Kim, 1994). Kavernozal arterler trabeküler erektil dokularını ve sinüsoidleri 

besler ve Ġnternal iliak arter, eksternal iliak arter, obturator arter, vezikal arter, femoral 

arter gibi birden fazla helisin arter meydana gelir (Avcı, 2006). Penisin arteriel beslenmesi 

ġekil 1.6‟da gösterilmiĢtir (Lue, 2007). 
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       ġekil 1.6. Penisin arter ağı, Penisin arteriel beslenmesi, Penisin venleri    

Kavernozda dokularda bulunan sinüslerden gelen intermedier venüller, subtunikal 

kapiller pleksusa gelir. Subtunikal pleksuslar emisser venleri meydana getirir. Tunika 

albuginea katmanları arasında bulunan emisser venler oblik olarak yol aldıktan sonra 

sirkumfleks venlere dökülürler. Sirkumfleks venler korpus spongiozumdan ve korpus 

kavernozumdan oluĢmaktadırlar. Penis Ģaftının distal 2/3'lük kısmında derin dorsal vene 

dik olacak Ģekilde dökülürler. Derin dorsal ven korpus kavernozumdaki oluktan geçerek 

preprostatik pleksusa ulaĢır. Emisser venler, dorsomedial alanda bir araya gelerek kavernoz 

venlerini oluĢtururlar. Çoğunlukla 2–5 adet kavernöz ven bulunmaktadır. Penisin cilt altı 

venöz dönüĢü tek ya da iki tane superfisiyal dorsal yen (ven) ile safen vene olmaktadır. 

1.4. Antiproliferatif aktivite   

Kanser; kalıtsal ve çevresel etmenlerin etkisi ile hücrelerin DNA‟larında meydana 

gelen hasar sonucunda kontrol dıĢı veya anormal bir Ģekilde çoğalması, bulundukları 

hücrelerde veya organlardan baĢka yerlere kan veya lenf damarları aracılığıyla taĢınan ve 

gittiği yerlerde yine büyümeye devam eden bir hücre hastalığıdır. Kontrolsüz çoğalma 

tabiri kanser için temel bir esastır (Akbulut ve Akbulut., 2005). Genler hücrelerin 

görevlerini denetleyen yapılardır. Hücreler genlerden gelen bilgi ve emirlere göre uygun 

olarak çoğalma gösterirler. Kansere genelde bozuk yapıdaki genler neden olmaktadır. 
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Genler aĢırı güneĢ ıĢınlarından, alkol ve sigara tüketimine ve yenilen gıdanın kalitesinden 

etkilenir. Genler hücrelerin çoğalmasını veya ölmesini belirler. Bu olay vücudumuzda 

sürekli gerçekleĢmektedir. Ancak, yapısı bozulmuĢ genler bazen hücrelerin aĢırı 

çoğalmasını veya ölmesi gerekli olan hücrelerin yaĢama komutunu verir. Böylece vücut 

içinde olmaması gereken hücreler çoğalıp bir araya gelip tümör kitlelerini meydana 

getirirler (Ġçli ve ark., 2014). Kanserli hücreler aĢırı miktarda ve zamansız olarak çoğalırlar 

ve sonuçta uzaktaki dokulara bile sıçrar ve tahrip ederler (Merlo ve Özenoğlu, 2006, 2013). 

Normal ve kanserli hücrelerin büyümesi ġekil 1.7‟de gösterilmiĢtir. 

 

      ġekil 1.7. Normal ve kanserli hücrelerin büyümesi (URL-3, 2018)  

Kanser geliĢimi evresinde tümörlü hücreler birçok yeni fenotipik özellikler 

kazanırlar. Bu değiĢimler, tümörlü hücrelerin çok hızlı ve sınırsız sayıda çoğalmalarına ve 

çevresinde bulunan dokulara sıçramasına (metastaz) neden olur. Metastaz oluĢumu 

olasılıktan ziyada kanserli hücrelerin baĢka organlara daha kolay geçmesini sağlayan 

özellikleri sayesindedir (URL-4, 2018).  

Tümörler bening (iyi huylu) ve malign (kötü huylu) olarak bilinirler. Ġyi huylu 

tümörler baĢka yerlere yayılım göstermezler ve kendi alanlarında bulunurlar. Kötü huylu 

tümörler ise kan dolaĢımı veya lenfatik sistemi ile doğrudan baĢka organlara yayılma 

gösterirler. Tümörlü hücreler büyüyebilmek için hücre dıĢı etkileĢime gerek duymazlar.  
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Normal hücrelerde hücreler belli bir yoğunluğa ulaĢınca büyüme durur fakat tümörlü 

hücrelerde ise büyüme her zaman devam eder (Dalay, 2000).  

Kanser, DNA dizisinde mutasyon sonucunda ortaya çıkan küçük bir değiĢiklik 

meydana geldiği zaman baĢlayabilmektedir (Herceg ve Hainaut, 2007). ġekil 1.8‟de 

kanserli hücrenin normal hücreye yerleĢmesi ve büyümesi gösterilmiĢtir. 

Dünya genelinde her yıl yaklaĢık 11 milyon kiĢi kansere yakalanmaktadır. Dünyada 

yaklaĢık olarak 25 milyon kanser hastası olduğu düĢünülmektedir. Dünya‟daki ölüm 

nedenlerinin %12,5‟i kanserden kaynaklandığı bildirilmektedir. Türkiye‟de ise kalp-damar 

hastalıklarından sonra ikinci sırada ölüm nedenidir (Bilir, 2008). Dünya genelinde en çok 

rastlanan kanser türleri sırası ile; mide, akciğer, meme, kolon, rektum, serviks (rahim) ve 

orofarenks kanserler türleridir. Ülkemizde ise en sık görülen kanser türleri; erkeklerde 

akciğer, prostat, kalın bağırsak, rektum, mide ve pankreas; kadınlarda ise meme, akciğer, 

kalın bağırsak, rektum, serviks, yumurtalık, mide ve pankreas kanser türleridir (Kelle, 

2007). 

 

       ġekil 1.8. Kanserli hücrenin normal hücreye yerleĢmesi ve geliĢmesi (URL-5, 2018) 

1.4.1.  HeLa hücresi (insan rahim ağzı kanseri) 

Ġnsan serviks (rahim ağzı) kanseri olan hücreler ilk olarak 1951 yılında Amerika‟da 

rahim kanseri teĢhisi konan bir hastadan hücre kültürü alınarak çoğaltılmıĢ ve hastanın ismi 

verilerek adlandırılmıĢtır. Hasta ölmesine rağmen alınan hücrelerin ölümsüz olduğu tespit 

edilmiĢtir. Elde edilen bu HeLa hücreleri halen günümüzde birçok çalıĢmada 

kullanılmaktadır (Akçalı, 2010). ġekil 1.9‟da normal hücre ile HeLa hücresi gösterilmiĢtir. 
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HeLa hücrelerinin en karakteristik yanı diğer hücre kültürlerinin aksine sonsuz sayıda 

çoğalabiliyor olmasıdır. Bu farklı özelliğinden dolayı bilim insanları tarafından incelenmiĢ 

ve birçok çalıĢmada yer almıĢtır. Kanser hücrelerinin birçoğu enerji olarak glukozu 

kullansa bile bazı kanser hücreleri glutamin (amino asit) kullanmaktadır. Glutamino lizis 

yöntemi ile enerji elde etmek bazı kanser hücreleri için alternatif bir yoldur. Reitzer ve 

arkadaĢları 1979 yılında glutaminin HeLa hücreleri için önemli bir enerji kaynağı 

olduğunu belirtmiĢlerdir (Reitzer, 1979).  

 

       ġekil 1.9. Normal hücre (a) ve HeLa hücresi (b) (URL-6, 2018)  

1.4.2. HT29 hücresi (insan kolon kanseri) 

Kolon kanseri mide-bağırsak sisteminin en fazla rastlanan kanseridir. Kolon ve 

rektum sindirim sisteminin bir parçasıdır; kalın bağırsak uzun ve kaslı bir tüplü yapıdadır. 

ġekil.1.10‟da görüldüğü gibi kolon, kalın bağırsağın ilk 140-150 cm‟si ve rektumun geri 

kalan 15 cm‟sini oluĢturur. Toplumda görülen kanserin yaklaĢık %10‟u kolorektal 

kanserdir (Jemal, 2009). Bu kansere genomik mutasyonlar kadar mitokondriyal 

mutasyonlarda sebep olmaktadır. SindirilmiĢ gıdalar kolona ince bağırsak ile ulaĢır. Kolon 

gıdadan su ve besinleri alarak geri kalanı atık haline getirir. Atık kolondan geçerek 

rektuma ulaĢır ve daha sonra vücuttan anüs yoluyla dıĢarı atılır (Aral ve  ark., 2007). 
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Kolorektal kanser hücreleri büyük sıklıkla karaciğere yayılabilir. Kolorektal 

kanserin nasıl meydana geldiği tam olarak bilinmemektedir. Yapılan araĢtırmalar, bazı 

risklerin kansere yakalanma olasılığını artırdığını göstermiĢtir. ġekil 1.11‟de HT29 hücresi 

görülmektedir. 

 

         ġekil 1.10. Gastrointestinal sistem, bağırsak mide kolon (URL-7, 2018) 

 

       ġekil 1.11. HT29 kolon kanseri hücreleri (URL-8, 2018) 
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1.5. Ferula longipedunculata Peşmen 

Yapılan literatür araĢtırması sonucunda çalıĢma konusu ve Ferula longipedunculata 

PeĢmen türü ile ilgili yapılmıĢ herhangi bir kimyasal, deneysel çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. 

Bu nedenle burada bahsedeceğimiz çalıĢmalar ülkemizde yapılmıĢ çalıĢmalardır. Üzerinde 

çalıĢılan F. longipedunculata PeĢmen bitkisi Türkiye‟ye endemik bir türdür.  

Apiaceae familyası kendine özgü özellikleri olan, diğer türlerden kolaylıkla 

ayrılabilen yaklaĢık 455 cins ve 3600‟ün üzerinde türe sahip çok geniĢ bir familyaya 

sahiptir (Akalın, 1999). Apiaceae familyası ülkemizde 100 cinsi bulunan en büyük üçüncü 

familyadır. Tür sayısı olarakta 478 türle ilk on sıralama içinde bulunmaktadır. Türlerin 

%30‟u endemiktir (Akalın ve Kızılarslan, 2013). 

 Apiaceae familyasından bulunanan bazı bitki türlerini doğada insanlar ve hayvanlar 

çok tüketmektedirler. Yaygın olarak tüketilenler yabani havuç (Pastinaca sativa L.) ve 

havuç (Daucus carota L.) türleridir (Tomkovich, 1987). Ayrıca bu familyaya ait birçok 

bitki türünü insanlar baharat olarak ta (Cuminum cyminum=kimyon ve Anethum graveolens 

L.=dereotu) tüketmektedirler. Ġlaç ve eczacılık sektöründe (Ferula türleri ve Cuminum 

cyminum)  ve uçucu yağ içeriği zengin olan bu familya da Ferula moschata (H.Reinsch) 

Koso-Pol.(syn: Ferula sumbul Kauffm) türü kullanılmaktadır (Akalın, 1999).    

Ferula türlerinin Dünya genelinde yaklaĢık 180-185 türü olduğu bilinmektedir 

(Pimenov ve Leonov, 2004). Ferula türlerinin yaklaĢık 130 türünün çoğunluğu Orta Asya 

ve Güneybatı Asya da yetiĢmekte ve bunların yaklaĢık 100‟ü endemiktir (Korovin, 1951; 

Chamberlain ve ark., 1987). Ferula türleri Anadolu‟da genelde ÇaĢır, çağĢır, çakĢır, hiltik, 

bitik, asa otu olarak anılmıĢtır (Baytop, 1999). Ferula türleri Dünyada ve Türkiye‟de 

genellikle kimyasal karakterizasyon ve belirlenen bileĢiklerin tıp alanında kullanılması 

üzerine birçok çalıĢmaya konu olmuĢtur. Yapılan biyokimyasal analizlerde yapısında 

kumarinler, methanolik, benzoik asit, antibakterial seskiterpenler, ferulenol, terpenoidler, 

steroidal esterler, methanol, ethanol, sülfidler, sinkiangenorin C, gibi birçok bileĢik 

bulunmuĢ ve tıpta kullanıldığı bildirilmiĢtir (Sağıroğlu, 2005; Yang, 2006; Li, 2014). 

Sekonder metabolitler bakımından zengin olan bu türler genelde yapısında; kumarin, 

asetilenik bileĢikler, flavonoidler, seskiterpenler ve uçucu yağları ihtiva etmektedir (Davis 

ve ark., 1988;  Dincel ve Hatipoglu ve Goren, 2013). Ferula cinsine ait olan bitkilerin 

büyük çoğunluğu Dünyada ve Türkiye‟nin birçok yerinde Ģifalı bitki olarak 

kullanılmaktadır (Kılıc ve Bagci, 2013). Anadolu‟da Ferula bitkisi halk arasında kök ve 
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yaprakları afrodizyak etki ve sperm sayısını artırmak için toz haline getirilerek çayı 

içilmektedir. Ayrıca keçi ve koyunlarda süt verimini ve doğurganlığı artırmak için 

kullanıldığı bildirilmiĢtir (Baytop, 1999). Ferula drogları ayrıca antimikrobiyal etkisinin 

olduğu, öksürük sökücü, vücut güçlendirici, idrar yolu hastalıkları, hemoroid, kabızlık gibi 

birçok hastalıkta kullanılmıĢtır. Özellikle Ferula bitkisinin bünyesinde bulunan uçucu 

yağları ve bu yağların hangi hastalılar üzerinde etkisinin olduğu birçok çalıĢmaya konu 

olmuĢtur (URL-9, 2018). Doğu Anadolu bölgemizde Ferula türleri temizlendikten sonra 

haĢlanıp acı tadı giderildikten sonra yemeklerde kullanılmıĢ, ayrıca turĢusu yapılır ve 

hayvanlara yem olarak verilmiĢtir. ÇakĢır otu toz haline getirilip hem çayı hemde bal ile 

karıĢtırılıp güç artırıcı olarak tüketilmektedir. Ġran bölgesinde yetiĢen bir tür olan Ferula 

assa-foetida köklerinden elde edilen madde (Ģeytan teresi) olarak adlandırılmakta ve elde 

edilen madde sarımsı esmer renkte, sarımsak kokulu, sıcak havada yumuĢak bir hal alan ve 

soğuk havada sert bir yapıda olan acı tadında bir maddedir. Ġçerik olarak uçucu yağlar, 

organik asitler, zamk bulunmaktadır. Sinir sistemini rahatlatıcı, kurt düĢürücü, hazmı 

kolaylaĢtırıcı etkileri bulunmaktadır (Davis, 1970). ġekil 1.12‟de F. longipedunculata 

PeĢmen bitkisinin resmi gösterilmiĢtir. ġekil.1.13‟te F. longipedunculata bitkisinin 

herbaryum görüntüsü ve haritadaki konumu verilmiĢtir. 

 

        ġekil 1.12. F. longipedunculata PeĢmen bitkisinin çiçek kısmı (Foto: Ali Göçeri)  
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        ġekil 1.13. F. longipedunculata PeĢmen bitkisinin herbaryum ve harita görüntüsü     

(URL-10, 2018) 
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1.5.1. Ferula longipedunculata Peşmen’in taksonomik hiyerarşisi 

Alem: Plantae  

         Altalem: Tracheobionta 

                 ġube : Magnoliophyta 

                       Sınıf  : Magnoliopsida  

                           Altsınıf: Rosidae  

                                       Takım : Apiales  

                                           Aile : Apiaceae 

                                                  Cins: Ferula 

                                                         Tür : Ferula longipedunculata Peşmen  

1.5.2. Taksonun genel özellikleri  

Ferula longipedunculata bitkisinin genel özellikleri Çizelge 1.2‟de verilmiĢtir. 

          Çizelge 1.2. Ferula longipedunculata takson özellikleri 

Ömür Çok yıllık 

Yapı Otsu bitki 

Çiçeklenme süresi 6-7 ay 

Yükseklik 1900-2400 m 

Habitat Kayalık 

Endemik Endemik 

Dağılım KahramanmaraĢ 

Genel dağılım Türkiye 

   

Güner ve arkadaĢları 2012 yılında Türkiye‟de Ferula cinsine ait 23 adet taksonun 

bulunduğunu ve bunlardan 13 tanesinin (%57) endemik olduğunu bildirmiĢtir (Güner, 

2012). AĢağıda Çizelge 1.3‟te Türkiye coğrafyasında bulunan Ferula türleri Uluslararası 

Doğayı Koruma Birliği (IUCN) kategorileri ile birlikte verilmiĢtir (Ekim, 2000). 
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              Çizelge 1.3. Türkiye coğrafyasında bulunan  Ferula türleri 

Sıra Türkiye’de bulunan Ferula türleri IUCN Tehlike kategorileri  

1 Ferula amanicola CR 

2 Ferula anatolica CR 

3 Ferula brevipedicellata EN 

4 Ferula caspica  

5 Ferula communis subsp. communis  

6 Ferula communis subsp. glauca  

7 Ferula coskunii CR 

8 Ferula drudeana CR 

9 Ferula duranii CR 

10 Ferula elaeochytris  

11 Ferula halophila EN 

12 Ferula haussknechtii  

13 Ferula hermonis  

14 Ferula huber-morathii EN 

15 Ferula longipedunculata CR 

16 Ferula lycia VU 

17 Ferula mervynii  CR 

18 Ferula orientalis  

19 Ferula parva VU 

20 Ferula rigidula  

21 Ferula szowitziana  

22 Ferula tenuissima EN 

23 Ferula tingitana  

CR: Çok tehlikede altında (Critically endangered) 

EN: Tehlikede (Endangered) 

VU: Zarar görebilir (Vulnerable) 

IUCN: Uluslararası Doğayı Koruma Birliği (International Union for 

Conservation of Nature and Natural Resources) 

 

Ubaid Yaqoob ve Irshad Ahmad (2016) yılında yaptıkları araĢtırmada, Ferula L. 

(Apiaceae) cinsinin, Orta ve Güney-Batı Asya, uzak Doğu, Kuzey Hindistan ve Akdeniz 

havzalarında dağılan 180–185 çiçekli bitki türünden oluĢtuğunu ve Ferula cinsi türlerin 

çoğunlukla dağlık bölgelerde yetiĢtiğini ve bazıları ise kurak iklimlerde dağıldığını rapor 

etmiĢlerdir.  

1.6. Önceki çalışmalar 

Ferula bitkisinin birçok türü üzerinde pek çok sayıda bilimsel çalıĢmalar 

yapılmıĢtır. Yapılan çalıĢmalar genelde bitkinin içeriğinin belirlenmesi, elde edilen uçucu 

yağlarının biyolojik aktivitelerinin belirlenmesi üzerine olmuĢtur. Yapılan literatür 

araĢtırmasında Ferula longipedunculata PeĢmen bitkisi ile ilgili herhangi bir çalıĢmanın 

bulunmamasıdır.   
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Ferula lutea ile yapılan bir çalıĢmada bitkinin ekstresinin alfa amilaza karĢı 

engelleyici olduğu belirlenmiĢtir. Bitkinin etil asetat ve n-bütanol ekstrelerinin 20 μg/mL/ 

ekstraktı sırası ile inhibütör aktiviteleri %54,1 ve %52,1 olarak elde edilmiĢtir. Sonuç 

olarak Ferula lutea türünün antidiyabetik etkisinin olduğu yapılan çalıĢma sonucunda 

rapor edilmiĢtir (Mansour ve ark., 2014). 

Beyaz yumurta yapan tavuklarda Erkek ve diĢi Ferula eleaochytrisinin bitkisinin 

kökünün tozu performans üzerine etkisi ve yumurtanın kalitesi üzerine olan etkisi 

araĢtırılmıĢtır. ÇakĢır kökü tozunun yumurtanın verimliliğini artırdığı ancak toplam 

yumurta verimini ve yumurta kabuğunun kalitesini negatif yönde etkilediği tespit 

edilmiĢtir. Bu negatif etkinin yüksek dozlardan kaynaklandığı sonucuna varılmıĢtır (ġahin 

ve ark., 2005).  

 Ferulago angulata türünün yapraklarının hekzan ile elde edilen ekstresinin MCF7 

(meme kanseri) hücresinin apoptozis üzerine uyarıcı etkisinin olduğu tespit edilmiĢtir. 

Ferulago angulata‟nın yapısında bulunan polycerasoidinin; mRNA‟da meydana gelen 

değiĢimleri caspase yoluyla meme kanseri hücrelerinin mitokondrileri tarafından olan 

apoptozisi uyardığı bildirilmiĢtir (Karimian ve Fadaeinasab, 2015). 

Ferula hermonis Boiss türü üzerine yapılan baĢka bir çalıĢmada bitkiden elde edilen 

uçucu yağların erkek farelerin ereksiyonunu artırdığı ve bununla beraber zehirlilik oranını 

da artırdığı belirtilmiĢtir. Verilen doz miktarının ereksiyonu pozitif yönde etkilediği 

bildirilmiĢtir. Aynı zamanda farelerin vücut ağırlıklarında artıĢ, kolestrol sevilerinde ise 

düĢüĢ olduğu saptanmıĢtır (El-Taher ve ark., 2001). 

Yapılan çalıĢmada Ferula communis kökü tozunun Ģami keçilerinde üremeye olan 

etkisi araĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma kontrol ve uygulama gruplarından oluĢup Progesteronlu 

süngerler (Chronogest metodu) her gruba 17 gün boyunca verilmiĢtir. Kontrol grubundaki 

keçilere %16 HP ve 2500 kcal/ME‟li yem verilmiĢ, uygulama grubundakilere ise 

östrojenik etkisi için %10‟luk Ferula communis kökü tozu verilmiĢtir. ÇalıĢmanın 10. 

gününde Chronogest metoduna son verilmiĢtir. Uygulama gruplarının kontrol gruplarından 

daha erken östrus miktarının artmasına neden olduğu belirtilmiĢtir. Uygulama grubunda 

keçilerin ilk ve son kızgınlık aralığının daha geniĢ olduğu tespit edilmiĢtir. Ġkizlik oranları 

ise sırasıyla uygulama grubunda %60, kontrol grubunda %30 olarak bulunmuĢtur. Sonuç 

olarak Ferula communis kökü tozunun östrus olayında etkisinin kayda değer olduğu ancak 
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yavru sayısı üzerinde herhangi bir etkisinin bulunmadığı belirtilmiĢtir (Keskin ve ark., 

2004).  

Ferula eleaochytris bitkisinin kökünün tozunun broiler (piliç) cinslerinde östrojenik 

etkisinin ve anabolik etkisinin olup olmadığı 4 farklı grup çalıĢması ile denenmiĢtir. 

ÇalıĢmada 60 adet 4 günlük broiler civcivleri kullanılmıĢtır. Her gruba kg baĢına farklı 

miktarlarda sırasıyla 0, 2,5, 5, 10 gr olmak üzere 7 gün süreyle çakĢır otu tozu verilmiĢtir. 

2,5 gr ve 5 gr çakĢır tozu ilave edilen gruplarda herhangi bir performans değiĢikliği 

görülmemiĢ fakat civcivlerin karkas ve göğüs ağırlılarında artıĢ olmuĢtur. 5 gr ilave edilen 

gruptaki broilerlerin karaciğer ağırlığı, kalp ve duodenum ağırlıklarının arttığı 

gözlemlenmiĢtir (ġahin ve ark., 2004). 

Ferula badrakema meyvelerinin esansiyel yağ bileĢenlerinin GC-MS ve 
13

C-NMR 

yöntemleriyle belirlenmesi ve Antimikrobiyal aktivitesinin değerlendirilmesi üzerine 

yapılan çalıĢmada toplamda 74 bileĢik tespit edilmiĢ olup bununda mevcut bileĢiklerin 

%98,2‟ni temsil ettiği bulunmuĢtur. Ferula bitki meyvesinin önemli bileĢenleri β-pinen 

(%45,8), α-pinen (%10,9), cis-isolongifolanone (%4,1), β-phellandrene (%2,7), myrcene 

(%2,4), ve karvakrol metil eter (%2,4) olarak tespit edilmiĢtir. Esansiyel yağların ve α-

pinen, β-pinen bileĢiklerinin yapılan minimum inhibitör konsantrasyon (MICs) 

antimikrobiyal testinde esansiyel yağların Staphylococcus aureus, Bacillus cereus gibi 

Gram pozitif bakterilere karĢı az da olsa aktivite göstermiĢlerdir. Candida albicans 

fungusuna karĢı sırasıyla 3,125 mg/ml, 12,5 mg/ml and 6,25 mg/ml (MICs) aktivite 

göstermiĢlerdir. Gram negatif bakteriler (Escherichia coli ve Pseudomonas aeruginosa) bu 

yağların önleyici etkisine duyarlı olmadığı görülmüĢtür (Javad ve ark., 2009). 

Türkiye‟de yetiĢen bazı Ferula türlerinin nrDNA sekansının kullanılarak moleküler 

filogenetik yapılarının belirlenmesinde Leutea ve Dorema Ferula türlerinin nrDNA sekans 

varyasyonlarının diğer Ferula türleriyle karĢılaĢtırılması ve türler arasındaki iliĢkiyi 

sınıflandırmak için yapılan çalıĢmada, toplamda Ferula‟nın 34 türünün 35 nrDNA ITS 

sekansına leutea ve dorema da dahil edildi. Bunlardan 10 tanesi yeni olarak sıralanmıĢtır 

ve Türkiye‟deki türlere aittir. Türler arasındaki muhtemel filogenetik iliĢkiler maksimum 

kısıtlama ve komĢu birleĢtirme ağaç yöntemi kullanılarak yapılmıĢtır. Analiz sonucunda 

leutea ve dorema eklenmesiyle cinsin monofiletik olabileceğini, ancak alt türe ayrılmıĢ 

sınıfın sınıflandırılmasını desteklemediğini göstermiĢtir (Elibol ve ark., 2012).   
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Ferula lutea‟nın çiçekleri ile yapılan fitokimyasal çalıĢmada, toplam fenolik ve 

flavonoidler (phenolics [40,68–52,29 mg gallik asit equivalent/g of dry weight], flavonoids 

[12,38–14,72 mg quercitin/g dry weight]) n-bütanol ve etil asetat ekstreleri kullanılmıĢtır. 

Spektroskopik teknikler (1D, 2D NMR ve GC-MS) kullanılarak iki diastereoizomer izole 

edilmiĢtir. Ġzole edilen izomerler antioksidan, anti-asetilkolinesteraz, antimikrobiyal, 

antidiabektik, sitotoksik (lösemi hücre hattı) aktiviteleri ve alelopatik potansiyeller 

açısından test edilmiĢtir. En güçlü antioksidan aktivitesi, etil asetat özütü (IC50=12,8±1,29 

μg/mL) için elde edilmiĢtir. Ġzomerlerin ikiside yüksek derecede antidiyabetik aktivite  (40 

μg /mL'de %54,1 ve %52,1) göstermiĢlerdir (Mansour, 2014).  

Ferula gummosa'nın etanol ile elde edilen ekstresi, apoptoz ve hücre döngüsü 

tutuklanmasına engel olarak kanser hücrelerine karĢı sitotoksik etki göstermiĢtir. Ferula 

gummosa Boiss türü kanser dahil olmak üzere tıpta bir çok hastalığı tedavide 

kullanılmaktadır. F. gummosa'nın tohum ve sakız ekstrelerinin anti-proliferatif 

aktivitelerini değerlendirmek ve aynı zamanda potent ekstresinin apoptoz ve hücre 

döngüsü tutuklanmasının indüksiyonu üzerindeki etkisi incelenmiĢtir. ÇalıĢma da elde 

edilen bulgularda etanol ekstresinin, BHY hücrelerinde 72 saatte en düĢük IC50 değerine 

(0.001±1,2 mg/mL) sahip olduğunu göstermiĢtir. Floksitometri ve anneksin-V analizinde 

etanol ile elde edilen ekstresinin, G1/S fazında BHY hücrelerinde apoptoz ve hücre 

döngüsü tutuklanmasına yol açtığını ortaya koymuĢtur. Buna ek olarak, kolorimetrik 

yöntemler, sulu ve sakız ekstrelerinde (0,12±0,037, 0,01±2,51 mg/g kuru toz) toplam 

fenolik ve flavonoidlerin en yüksek miktarını sergilemiĢtir. Elde edilen sonuçlara göre, F. 

gummosa‟nın etanol ekstresinin bir kemoterapötik ajan olarak kullanılabilecek etkili 

bileĢikleri ihtiva edebileceğini göstermektedir (Hoda ve ark., 2015).  

 Ferulago carduchorum bitkisinin uçucu yağ bileĢeni ile yapılan antimikrobiyal, 

antioksidan, sitotoksik, larvisidal aktivite çalıĢmaları sonucunda;  Tespit edilen 43 uçucu 

yağ bileĢeninin çoğunluğunun monoterpenlerden oluĢtuğu belirlenmiĢtir (%84,63). 

Ferulago carduchorum uçucu yağ bileĢeni Candida albicans mantarına karĢı etkili bir 

aktivite göstermiĢtir. Ayrıca AChE (enzyme acetylcholinesterase) enzimini inhibe etmiĢ, 

T47D (breast cancer cell line), HEPG2 ve HT29 kanser hücrelerine karĢı yüksek sitotoksik 

etki göstermiĢtir (Golfakhrabadi ve Khanavi, 2015). 

Agrawal ve ark. (2000) yılında ratlar ile yaptığı çalıĢmada Ferula türlerinin antiülser ve 

antiülser mekanizmasının ratlar üzerindeki etkisi çalıĢılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda içeriği 

50mg/kg ve 60 dakikalık zaman aralığında ratlara verilen drogların 2 saat zaman sürecinde 
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etki gösterdiği ve antiülserojenik etkisi sonucu asit ve pepsin etkisini azaltmıĢtır (Agrawal, 

2000).  

Mehrdad Iranshahi ve arkadaĢlarının 2011 yılında yaptıkları çalıĢmada Ferula latisecta 

türünün kökünü kurutup toz haline getirdikten sonra CH2Cl2 (diklorometan) ile soxhlet 

cihazında ekstrakte etmiĢlerdir. Kolon kromotografisi (
1
H NMR, 

13
C NMR, DEPT, 

1
H-

1
H 

COSY, HMBC, HSQC, and NOESY spectra) metodu kullanılarak yeni bir seskiterpen 

bileĢik olan kumarin ([1-(2-Hydroxy-4methoxy-phenyl)-3,4,8,12-tetramethyl-trideca-

4,7,11-trien-1-one] elde etmiĢlerdir.  

Demirci ve arkadaĢlarının 2000 yılında F. asparagifolia, F. galbanifera, F. humilis ve 

F. trachycarpa‟dan elde edilen uçucu yağların bileĢenlerinin antibakteriyel aktivite ve 

antifungal aktivitelerini 15 mikroorganizmaya karĢı denemiĢler ve sonuç olarak söz konusu 

yağ bileĢenlerinin Escherichia coli, Enterobacter aerogenes, Candida albicans, 

Gaeumannomyces graminis var. tritici,  Sclerotium rolfsii ve Fusarium moniliforme 

organizmalarına karĢı inhibisyon zonları elde ettiklerini göstermiĢleridir. 
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2. MATERYAL VE METOT 

2.1.  Materyal  

Bu çalıĢmada kullanılan Ferula longipedunculata PeĢmen (ÇakĢır otu) 

KahramanmaraĢ‟ın Berit dağında yaklaĢık 2100-2409 metre rakımda 16.06.2015 tarihinde 

tarafımızdan toplanmıĢtır. Bitkinin herbaryum örneği standart herbaryum tekniklerine 

uygun olarak kurutularak, KSÜ Orman Fakültesi, KASOF herbaryumuna 1416 kod no ile 

yerleĢtirilmiĢtir. ġekil 2.1‟de bitkinin kök kısmının parçalanmıĢ ve öğütülmüĢ hali 

gösterilmektedir. 

 

ġekil 2.1. F. longipedunculata bitkisinin kök, parçalanmıĢ ve öğütülmüĢ hali 

2.1.1. Ferula longipedunculata bitkisinin kökü’nün hazırlanışı  

Ferula longipedunculata bitkisinin kökü öncelikle temizlenerek yabancı 

maddelerden arındırılmıĢ ve kök kısmındaki sert tabaka alınmıĢ ve oda sıcaklığında 

kurutmaya bırakılmıĢtır. Kurutma iĢlemi bittikten sonra çelik paslanmaz öğütücü 

kullanılarak toz haline getirilmiĢtir. Toz halindeki kök elekten geçirilerek paketlenmiĢ ve 

+4°C‟de muhafaza edilmiĢtir. ġekil 2.2‟de öğütme ve paketleme resimleri gösterilmiĢtir. 
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             ġekil 2.2. Ferula L. bitkisinin öğütülmüĢ ve paketlenmiĢ görüntüsü 

2.1.2. Mikroorganizmalar  

ÇalıĢmada kullanılan mikroorganizma suĢları KahramanmaraĢ Sütçü Ġmam 

Üniversitesi Fen Edebiyat Fakültesi Biyoloji Bölümü Mikrobiyoloji laboratuarı 

koleksiyonundan temin edilmiĢtir. Bu çalıĢmada Antimikrobiyal aktivite testi için 

kullanılan organizmalar Çizelge 2.1‟de gösterilmiĢtir.  

    Çizelge 2.1. Antimikrobiyal aktivitede kullanılan mikroorganizma bilgileri   

Organizma kodları Mikroorganizma isimleri Organizma Tipi 

B 2 

B 3 

B 11 

B 13 

B 19 

B 20 

B 25 

B 29 

M 1 

M 2 

M 3 

M 4 

Bacillus megaterium DSM32 

Enterococcus faecium clinical isolate 

Klebsiella pneumonia FMC5 

Escherichia coli ATTC 25922 

Pseudomonas aeruginosa DSM50071 

Staphylococcus aureus Cowan1 

Micrococcus luteus LA2971 

Bacillus subtilis IMG22 

Candida albicans ATCC1023 

Candida utilis NRRL-Y-900 

Saccharomyces cerevisiae WET136 

Yarrowia lipolytica NCIM3589 

 G+bakteri 

 G+bakteri 

G-bakteri 

G-bakteri 

G-bakteri 

 G+bakteri 

 G+bakteri 

 G+bakteri 

Fungus 

Fungus 

Fungus 

Fungus 
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2.1.3. Deney hayvanları   

Deneylerde kullanılacak hayvanlar KahramanmaraĢ Sütçü Ġmam Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Deney Hayvanları Etik Kurulu onayı alındıktan sonra KahramanmaraĢ Sütçü 

Ġmam Üniversitesi Tıp Fakültesi Üroloji Anabilim Dalı tarafından KSÜ deney hayvanları 

ve araĢtırma laboratuarında gerçekleĢtirilmiĢtir. ÇalıĢmada denek hayvanı olarak sağlıklı 

Wistor Albino cinsi ve ağırlığı 245-430 gr olan ratlar kullanılmıĢtır. ġekil 2.3‟te deneyde 

kullanılan rat gösterilmiĢtir. Ratların hepsi preoperatif ve postoperatif sabit sıcaklık ve nem 

ortamında tutuldu ve standart laboratuar yemi (pellet) ve su ile beslendi. Deneyde toplam 

48 adet 22-24 haftalık Wistar Albino eriĢkin erkek rat kullanılmıĢtır. Denekler 12 saatlik 

aydınlık ve karanlık siklusler oluĢturularak standart kafeslerde 6 grup halinde 2 hafta 

boyunca düzenli olarak beslenmiĢtir. ÇalıĢmanın yapılacağı gün ratlar araĢtırma 

laboratuarında tek tek tartılmıĢlardır. 

 

            ġekil 2.3. Deneyde kullanılan Wistar Albino cinsi ratlar  

2.1.4. Çalışmada kullanılan cihazlar  

ÇalıĢma boyunca kullanılan cihazlar ve kullanılıĢ amaçları aĢağıda Çizelge 2.2‟de 

verilmiĢtir. 

           Çizelge 2.2.ÇalıĢma boyunca kullanılan cihazların tanıtımı  

Cihazlar Kullanım amacı 

GC-MS Karakterizasyon 

LC-MS/MS Fitokimyasal analizler 

HPLC-TOF/MS Ġçerik belirleme 

xCELLigence RTCA Gerçek zamanlı hücre analizörü 

Eliza Cihazı Antijen antikor reaksiyonları tayini 

Spectrophotometer UVvis 1240 Antioksidan tayini 

Soxhlet cihazı Ekstraksiyon 
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2.2. Metot  

2.2.1. Ekstraksiyon  

Ekstraksiyon da kullanılmak üzere toz halinde bulunan Ferula longipedunculata 

bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısımları; antimikrobiyal aktivite, antioksidan aktivite, HPLC-

TOF/MS, GC-MS, LC-MS/MS ve rat deneyi için 10‟ar gram tartıldı ve balon jöjelere 

kuruldu ve her birinin üzerine 100‟er mililitre (ml)  metanol ve aseton çözücüleri eklendi 

ve iki saat boyunca geleneksel ekstraksiyon metodu ile ekstrakte edildi. ġekil 2.4‟te 

ekstraksiyon cihazı verilmiĢtir. Antiproliferatif aktivite için çözücü olarak n-bütanol, etil 

asetat ve metanol çözücüleri kullanılmıĢtır. Elde edilen F. longipedunculata ekstrelerinin 

içerisinde herhangi bir yabancı parçacık kalmaması için filtre kâğıdından geçirilmiĢtir. 

Elde edilen ekstrelerin içerisinde bulunan çözücüleri (metanol, aseton, n-bütanol, etil 

asetat) uzaklaĢtırmak için rotary evaporatör kullanılarak çözücüler uçurulmuĢtur. ġekil 

2.5‟te rotary evaporatör cihazı gösterilmiĢtir. Bu iĢlemlerden sonra çözücüden arındırılmıĢ 

ekstreler deney tüplerine konarak +4ºC‟de muhafaza edilmiĢtir. ġekil 2.6-2.8‟de bitkinin 

kök, sap ve yeĢil kısımlarının ekstreleri gösterilmiĢtir. 

 

 ġekil 2.4. Ekstraksiyon cihazı (Soxhlet cihazı) 
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            ġekil 2.5. Rotary evaporatör cihazı 

             

            ġekil 2.6. F. longipedunculata bitkisinin kök kısmı ekstresi 

 

            ġekil 2.7. F. longipedunculata bitkisinin sap kısmı ekstresi 
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             ġekil 2.8. F. longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmı ekstresi 

2.2.2. Biyolojik Aktiviteler  

2.2.2.1. Antimikrobiyal aktivite 

Bu çalıĢmada antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi için disk difüzyon yöntemi 

kullanılmıĢtır. ÇalıĢmada 5 Gram pozitif(+) bakteri, 3 Gram negatif(-) bakteri ve 4 fungus 

cinsi organizma kullanılmıĢtır. F. longipedunculata bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısımları 

metanol ve aseton çözücüleri ile hazırlanan ekstrelerden mikropipet ile 6 mm çapındaki 

boĢ steril antibiyotik disklere 25 µl emdirilmiĢtir. Bakteri suĢları Nutrient Broth (Difco)‟a 

inoküle edilerek 30ºC‟de 24 saat, maya suĢları ise malt ekstrakt Broth (Difco)‟a inoküle 

edilerek 37ºC‟de 48 saat inkübasyona bırakılmıĢtır.  Erlen mayer kaplarında steril edilen 

Müller Hilton Agar (Oxoid) 45-50ºC‟ye kadar soğutulmuĢ ve daha sonra bakteri (10
3
-10

4
 

adet/ml) ve maya (10
2
 adet/ml) suĢlarından 25 μl alınarak 9 cm çapındaki steril petri 

kaplarına steril mikro pipetlerle eklenmiĢ ve homojen bir Ģekilde dağıtılması sağlanmıĢtır. 

 KatılaĢan agar üzerine ekstreler emdirilmiĢ diskler hafifçe bastırılarak 

yerleĢtirilmiĢtir. Bu Ģekilde hazırlanan petri kutuları +4ºC‟de 1 saat bekledikten sonra 

bakteri aĢılanan plaklar 35ºC‟de 24 saat, maya aĢılanan plaklar ise 25ºC‟de 3 gün inkübe 

edilmiĢtir. Süre sonunda oluĢan zonlar mm olarak hesaplanmıĢtır (Eliopoulus ve ark., 

1989). 
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2.2.2.2. Antioksidan aktivite  

Ferula longipedunculata PeĢmen bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısımlarının 

ekstraksiyonu sonucu elde edilen ekstrelerin antioksidan aktivitelerinin belirlenmesi için 

örnekler 1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl (DPPH) serbest radikalli süpürme aktivitesi Blois 

tarafından önerilen DPPH metodu ile ölçülmüĢtür (Blois., 1958). Metanol ve aseton 

seyreltmeleri yapılan 0,1, 0,2 ve 0,3 ml‟lik ekstrelere 2,9, 2,8 ve 2,7 ml DPPH (0,1 mM) 

eklendikten sonra karıĢımın absorbans değeri 517nm de 30 dakika aralıklarla 

spektrofotometrede (Shimadzu UV-vis spectrophotometer) okutulmuĢtur. ġekil 2.9‟da UV 

cihazı gösterilmiĢtir. Referans olarak butil hidroksi toluen (BHT) kullanılmıĢtır. Her bir 

örneğe ait DPPH radikalini süpürme aktivitesi aĢağıdaki formülle yüzde (%) olarak 

hesaplanmıĢtır. DPPH Ġnhibisyonu (%) = [(Ac-As)/Ac x 100]. Ac; kontrol absorbansı, As; 

örneklerin absorbansı.  

 

              ġekil 2.9. UV-1240 VIS spektrofotometre 

2.2.2.3. Antiproliferatif aktivite  

Ferula longipedunculata bitkisinin HeLa ve HT29 hücrelerine karĢı kök kısmı için 

n-bütanol ekstresi, yeĢil kısmı için metanol ekstresi ve sap kısmı içinde etil asetat ekstresi 

antiproliferatif aktiviteler için kullanılmıĢtır. Daha sonra elde edilen verilere bakılarak 

bitkinin tüm kısımları (kök, yeĢil, sap) aynı oranlarda karıĢtırılarak n-bütanol, metanol ve 

etil asetat çözücüleri ile ekstrakte edilip HeLa hücresi (insan rahim kanseri) ve HT29 

(insan kolon kanseri) hücrelerine karĢı denenmiĢtir. Her hücre türü için aynı yöntem 

kullanılmıĢtır. E-Plate üzerinde bulunan 96 adet kuyucuk Ģu Ģekilde planlanarak 

kullanılmıĢtır; 3 kuyucuğa sadece DMEM+besi yeri eklenerek temel çizgisi (baseline) 
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oluĢturacak Ģekilde kullanılmıĢtır. 3 kuyucuğa sadece DMEM+besi yeri ve hücre eklenerek 

kontrol grubu oluĢturulmuĢtur. Her bir numune için 3 kuyucuk yüksek doz (250 µg/mL), 3 

kuyucuk orta doz (100 µg/mL) ve 3 kuyucuk düĢük doz (50 µg/mL) olmak üzere 9 

kuyucuk kullanılmıĢtır. ġekil 2.10‟da numune yerleĢtirme planı verilmiĢtir.  

 

ġekil 2.10. Antiproliferatif aktivitenin kuyucuklara yerleĢtirilme planı (E-plate 96)  

E-plate üzerindeki 96 adet kuyucukların tümüne en baĢta 50‟Ģer µL DMEM+besi 

yeri eklenmiĢ, plakanın ısıl dengeye gelmesi için 15 dakika steril kabinde, 15 dakika CO2 

inkübatöründe (%5 CO2 ve bağıl nem) bekletilmiĢtir. Daha sonra bir arka plan okuması 

(Step1) yapıldı ve bu aĢama bir (1) dakika sürmüĢtür. E-plate 96 bir anlamda kontrol 

edilmiĢtir. Sonra inkübatörden steril kabine alınan plakadaki 3 kuyucuk hariç diğer 93 

kuyucuğa 100‟er µL hücre süspansiyonu (25.000 adet/kuyucuk) eklendi. Hücre 

eklenmeyen 3 kuyucuğa ise 100‟er µL DMEM+eklenmiĢtir (baseline oluĢturmak için). 

Hücrelerin zemine çökmelerini, ortama adapte olmalarını ve mikro elektrotlara 

tutunmalarını sağlamak için 30 dakika steril kabinde bekletilmiĢtir. Bu sürenin sonunda 

hücrelerin zemine tutunmalarını ve geliĢimlerini sürdürebilmeleri için plaka tekrar CO2 

inkübatöründe bulunan xCELLigence RTCA SP istasyonuna yerleĢtirilmiĢ ve 80 dakika 

Yüksek doz 

1) Her bir 

kuyucuğa 50‟Ģer 

µL DMEM 

2) Her bir 

kuyucuğa 100‟er 

µL hücre 

3) Her bir 

kuyucuğa 50‟Ģer 

µL örnek 

4)Toplam hacim 

200 µL 

Orta doz 

1) Her bir 

kuyucuğa 50‟Ģer 

µL DMEM 

2)Her bir 

kuyucuğa 100„er 

µL hücre 

3)Her bir 

kuyucuğa 20‟Ģer 

µL örnek 

4)Toplam hacmi 

200 µL yapmak 

için her kuyucuğa 

30 µL DMEM 

Düşük doz 

1) Her bir 

kuyucuğa 50‟Ģer 

µL DMEM 

2) Her bir 

kuyucuğa 100‟er 

µL hücre 

3) Her bir 

kuyucuğa 10‟ar 

µL örnek 

4) Toplam hacmi 

200 µL yapmak 

içinher kuyucuğa 

40 µL DMEM 

 

Kontrol 

1)Her bir kuyucuğa 

50‟Ģer µL DMEM 

2)Her bir kuyucuğa 

100‟er µL hücre 

3)Her bir kuyucuğa 

50‟Ģer µL DMEM 

 

 

Besiyeri 

1)Her bir kuyucuğa 

50‟Ģer µL DMEM 

2)Her bir kuyucuğa 

100‟er µL DMEM 

3)Her bir kuyucuğa 

50‟Ģer µL DMEM 
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sürecek ikinci aĢama baĢlatılmıĢtır. Bu aĢama boyunca hücrelerin ortama adaptasyonları ve 

zeminde bulunan elektrotlara tutunmaları her 10 dakikada bir yapılan ölçümlerle takip 

edilmiĢ ve ikinci aĢama sonunda ise kontrol ve besi yeri kuyucukları hariç olmak üzere her 

kuyucuğa 50, 20 ve 10‟ar µL ekstre çözeltisi eklenmiĢtir.  Numunelerin eklenme aĢaması 

CI grafiğinde yaklaĢık 30 dakika süren küçük bir düĢüĢ olarak gözlemlenmektedir. 

Kuyucukların son hacimleri 200 µL‟ye tamamlanmıĢtır. Kontrol grubu ve besi yeri 

kuyucuklarına numune eklenmemiĢ, son hacim 50 µL besi yeri eklenerek 200 µL‟ye 

tamamlanmıĢtır. Numunelerin eklenmesi sonunda plaka tekrar xCelligence SP istasyonuna 

yerleĢtirilmiĢ ve 48 saat sürecek olan son aĢama (step3) baĢlatılmıĢtır. 

Ferula numuneleri, E-plate 96 zeminine tutunmuĢ ve geliĢmeye baĢlamıĢ olan 

hücreler üzerine üç farklı dozda (her doz üç tekrarlı) eklenmiĢ ve 48 saat süre ile hücrelerin 

geliĢimi gerçek zamanlı olarak ölçülmüĢtür. xCelligence RTCA SP (ACEABIO, Inc) 

cihazı ile her 10 dakikada bir ölçüm alınmıĢ ve elde edilen CI (hücre indeks) değerlerinin 

zamana karĢı grafiği analizör tarafından oluĢturulmuĢtur. 

Grafikte yeĢil çizgi her birinde 200 µL DMEM+besi yeri içeren 3 kuyucuğun 

ortalama CI değerini göstermektedir. Kuyucuk zemininde bulunan mikro elektrotlara 

tutunacak hiç hücre olmadığından deney süresince (51 saat) doğrusal olarak devam etmiĢ 

ve hiç artıĢ göstermemiĢtir. Yani iki elektrot arasında devreyi tamamlama görevi üstlenen 

besi yeri üzerinden elektron aktarımı deney süresince hücre engeli ile karĢılaĢmadan aynı 

Ģekilde devam etmiĢtir.  

Kırmızı çizgi ise kontrol grubunun CI (hücre indeks) değerini göstermektedir. 

Kontrol grubu olarak belirlenen 3 kuyucuğa sadece besi yeri (DMEM+) ve çalıĢılan hücre 

(HeLa ve HT29/25.000 adet/kuyucuk) eklenmiĢtir. Bu kontrol kuyucuklarına numune 

eklenmemiĢtir. Böylece hücreler geliĢimlerini engelleyecek veya etkileyecek herhangi bir 

durumla karĢılaĢmadan geliĢimlerini devam ettirmiĢlerdir. Zaman geçtikçe hücreler zemine 

tutunmaya baĢlamıĢtır. Bu durum artan CI değeri olarak grafiğe yansımıĢtır. 

Lacivert (250 µL/mg), pembe (100 µL/mg) ve turkuaz (50 µL/mg) renkleri ise 

değiĢik konsantrasyonlar da ekstre eklenmiĢ kuyucukların CI değiĢimlerini göstermektedir. 

Ferula ekstrelerinin HeLa ve HT29 hücrelerine karĢı anti kanser aktivitelerinin 

incelenmesi deneylerinde numunelerin eklenmesinden önce (80 dakika süren ikinci aĢama 

boyunca) hücrelerin zemine tutunduğunu gösteren CI değeri çok hızlı bir Ģekilde artıĢ 

göstermiĢtir. Plaka steril kabine alındıktan sonra numuneler eklenmiĢ ve aktiviteleri her 10 

dakikada bir otomatik olarak alınan ölçümlerle incelenmiĢtir. Numune ekleme aĢamasında 

ise CI değerleri ani Ģekilde düĢüĢ göstermiĢtir. Numuneler eklendikten sonra plaka tekrar 
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xCelligence RTCA SP (SinglePlate(tek tabakalı) istasyonuna yerleĢtirilmiĢtir. ġekil 

2.11‟de xCelligence RTCA SP (tek tabakalı) gerçek zamanlı hücre analizörü cihazı 

gösterilmiĢtir.  

 

       ġekil 2.11. xCELLigence RTCA (gerçek zamanlı hücre analizörü) SP (tek tabakalı)  

2.2.3. Enstrümantal Analizler  

2.2.3.1. Gaz kromatografisi kütle spektrometresi (GC-MS) 

Bu çalıĢmada Çankırı Karatekin Üniversitesi bitki laboratuarında kullanılan GC-

MS cihazı kullanılmıĢtır ve F. longipedunculata bitkisinin uçucu yağlarına bakılmıĢtır. 

Cihaz Autosampler sistemi bulunan 7890 A model GC system, 5975C inert MSD with 

Triple-Axis Detector ile yapılmıĢtır. GC/MS ayırımı için,70eV iyonization enerjili, 

elektron iyonization sistemi kullanılmıĢtır. TaĢıyıcı gaz olarak kullanılan helyumun akıĢ 

oranı 1,0 mL/min ve kullanılan kolon ise HP-5Ms (30m x 0,25mm x 0,25µm film) dir. 

Enjektör ve MS transfer sıcaklıkları sırasıyla 230ºC ve 250ºC olacak Ģekilde ayarlanmıĢtır. 

F. longipedunculata bitkisinin kök, sap ve yeĢil kısımları hekzan ile seyreltilmiĢ ve 

örnekler 1,0 L split/splitles (10:1) olarak kolona verilmiĢtir. AĢağıda ġekil 2.12 ve 2.13‟te 

uçucu yağ elde etme aparatı ve uçucu yağ elde etme cihazı GC-MS gösterilmiĢtir. 
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      ġekil 2.12. F.longipedunculata bitkisinden uçucu yağ elde etme aparatı (neo clevenger)   

 

       ġekil 2.13. Gaz kromotografisi cihazı (GC-MS)  
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2.2.3.1.1.  Gaz kromatografisi kütle spektrometresi sililleme yöntemi 

 Bu çalıĢma Çankırı Karatekin Üniversitesi bitki laboratuarında kullanılan GC-

MS cihazı ile analiz yapılmıĢtır. Sililleme yöntemi için katı örneklerden bir miktar alınarak 

metoksiamin hidroklorür (piridinde çözünmüĢ; deriĢim: 30 mg/ml) çözeltisi eklenerek 

örnekler çözünmeli ve 37ºC de 2 saat boyunca inkübe edildikten sonra üzerine N-metil-N-

[trimethylsilyl]trifluoroacetamide (MSTFA) eklendikten sonra GC-MS cihazına verilmiĢtir 

(Erenler ve ark., 2016). Bu yöntemle örnekteki bileĢenlerin yapısında bulunan –NH, -OH –

SH gibi protonların yerine trimetilsilan (TMS) gurubunu bağlayarak TMS türevlerinin 

oluĢmasını sağlamaktadır. Bu moleküller arası hidrojen bağlarının kopmasını ve kaynama 

noktasını düĢürerek GC-MS‟te analiz edilebilir hale gelmesini sağlamaktadır. GC-MS 

sililleme yönteminde hidrojen bağları yerine –R gruplar bağlanarak hidrojen bağları 

kırılmıĢ olur. Bu yöntemde R grubu Si(CH3)3) olabilir ve yönteme sililleme denir.  Bu 

amaçla Si grupları içeren reaktifler kullanılabilir ama hepsinde de H atomu yerine R 

grupları Si atomu üzerinden bağlanmıĢ olur. Yani O-H yerine O-Si(CH3)3 oluĢur.   

2.2.3.2. Yüksek performanslı sıvı kromatografisi- uçuş zamanı (HPLC-TOF/MS) 

  Bu çalıĢmada Çankırı Karatekin Üniversitesi bitki laboratuarındaki (HPLC-

TOF/MS) cihazı kullanılmıĢtır. ġekil 2.14‟te HPLC-TOF/MS cihazı gösterilmiĢtir. 

ÇalıĢmada toplamda standart 43 fitokimyasal bileĢik analiz için hazır duruma getirilmiĢtir. 

F. longipedunculata bitkisinin yapısındaki flavonoidler, fenolik maddeler ve fenolik asitler 

araĢtırılmıĢtır. Cihaz 1260 Infinity HPLC Sistemine (Agilent Technology) bağlanmıĢ TOF 

(6210 Time of Flight) LC/MS detektörü ve ZORBAX SB-C18 (4,6 x 100 mm, 3.5 μm) 

kolunu ile çalıĢılmıĢtır. Mobil faz olarak çözücü karıĢımları (A) su (ultra saf su) ile 

%0,1‟lik formik asit, (B) asetonitril kullanılmıĢtır. AkıĢ hızı 0.6 mL/dak ve kolon sıcaklığı 

35°C olarak ayarlanmıĢtır.  Çözücü programı 0-1 dakika %10 B; 1-20 dakika %50 B; 20-

23 dakika %80 B; 23-30 dakika %10 B. Enjeksiyon hacmi 10 μL. HPLC-TOF/MS 

cihazının iyonlaĢma modu negatif mod olarak ayarlanmıĢtır ve 325°C'de bir azot gazı ve 

10,0 L/dak gaz akıĢı, 40 psi nebülizör, 3500 V kılcal gerilim ve son olarak 175V parçalama 

voltajı ile çalıĢtırılmıĢtır. 200 ppm saf ekstraktımız oda sıcaklığında metanolde 

çözülmüĢtür. Numune içindeki partiküller PVDF (0,45 μm) filtre kullanılmıĢtır (Demirtas 

ve ark., 2013). Algılama limitleri, HPLC-TOF/MS kullanılarak 25 ile 2500 ppb arasında 

bulunmuĢtur. 
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       ġekil 2.14.Yüksek basınçlı sıvı kromotografisi-kütle spektrofotometresi (HPLC- 

TOF/MS) 

2.2.3.3. Sıvı kromatografisi ve kütle/ kütle spektrometresi  (LC-MS/MS) 

Bu çalıĢmada Dicle Üniversitesi bilim ve teknoloji uygulama ve araĢtırma merkezi 

laboratuarında kullanılan LC-MS/MS cihazı kullanılmıĢtır. F. longipedunculata bitkisinin 

kök, sap ve yeĢil kısımları metanol ve aseton ile yapılan ekstraksiyonlarının fenolik 

bileĢiklerine bakılmıĢtır. ÇalıĢmada Nexera model Shimadzu UHPLC cihazı kullanılmıĢtır. 

Cihaz ġekil 2.15‟te gösterilmiĢtir. Sıvı kromatografi cihazı LC-30AD ikili pompalar, 

DGU-20A3R gaz giderme, CTO-10Asvp sütun fırın ve SIL-30AC otomatik örnekleyici ile 

donatılmıĢtır. Kromatografik ayırma C18 ters fazlı Inertsil ODS-4 (15 mm x 4,6 mm, 3 

um) analitik kolon ile 40°C‟de sabit tutularak yapılmıĢtır. TaĢınım fazı olarak ayrıĢtırma 

gradienti A) Su (5 mM amonyum format ve %0,1 formik asit) ve B) Metanol (5 mM 

amonyum format ve %0,1 formik asit) kullanılmıĢtır.  

MS enstrümanı için, negatif iyonizasyon modlarında çalıĢan bir ESI kaynağı ile 

donatılmıĢ Shimadzu LC/MS 8040 model triple quadrupole kütle spektrometresi 

kullanılarak tespit edilmiĢtir. LC-MS/MS verileri Lab Solutions yazılımı (Shimadzu, 

Kyoto, Japonya) tarafından toplandı ve iĢlenmiĢtir. Analizlerin nicelleĢtirilmesi için çoklu 

reaksiyon izleme (MRM) modları kullanılmıĢtır: Ġncelenen bileĢiklerin analizi, bileĢik 

baĢına iki ya da üç geçiĢi takiben, niceliksel amaç için ikincisi ve onay için ikinci ve/veya 

üçüncü geçiĢlerle gerçekleĢtirilmiĢtir. 
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Ferula longipedunculata bitkisi LC-MS/MS çalıĢmasında bitki materyalinde 

yaygın olan 27 adet fitokimyasal standart maddenin analizi için metot hazırlanarak 

çalıĢılmıĢtır. LC-MS/MS metoduna ait analitik parametreler (alıkonma zamanı (RT), ana 

(parent) iyonlar: standard bileĢiklerin moleküler iyonları (m/z oranı), belirleme katsayısı 

(R
2
), bağıl standart sapma (RSD), belirleme ve tayin alt sınırları (LOD/LOQ (µg/L)), %95  

güven seviyesinde bağıl standart belirsizlik (k=2) (U (%)) ve Rectilinear regresyon 

denklemlerinde nicelendirilmiĢ ve incelenen standart bileĢiklerin doğrusallık aralıkları 

Çizelge 2.3‟te verilmiĢtir (ErtaĢ ve ark., 2014). Korelasyon katsayılarının 0,99‟dan yüksek 

olduğu bulunmuĢtur. Sonuçlar aĢağıdaki Denklem 2.1 ile hesaplanmıĢtır. 

                  BileĢiğin miktarı (µg/g) =  
X   ∗    U f

100
                                         (2.1) 

X: LC MS-MS sonucu,     

Uf : %95 göreceli belirsizlik yüzdesi 

 

       ġekil 2.15. Sıvı kromotografisi kütle spektrofotometresi cihazı (LC-MS/MS) 
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        Çizelge 2.3. LC-MS/MS analiz metoduna ait analitik parametreler  

                   

               

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

LC-MS/MS analiz metodu analitik parametreler (
a
RT: Alıkonma zamanı, 

b
Ana iyon(m/z):Standard bileĢiklerin moleküler iyonları (m/z oranı), 

c
R

2
: 

Belirleme katsayısı, 
d
RSD: Bağıl standart sapma, 

e
LOD/LOQ (µg/L): Belirleme sınırı/Tayin sınırı, 

f
 U (%): 95% güven seviyesinde bağıl standart 

belirsizlik (k=2)) 

No Analitler RT
a Ana iyon  

(m/z)
b
 

İyon 

modu 
R

2c 
RSD %

d Linearity Range 

(mg/L) 

LOD/LOQ 

(µg/L)
e 

Recovery 
(%) 

U
f 

(%) 

1 Kinik asit 3,32 190,95 Neg 0,9927 0,0388 250-10000 22,3/74,5 103,3 4,8 

2 Malik asit 3,54 133,05 Neg 0,9975 0,1214 250-10000 19,2/64,1 101,4 5,3 

3 tr-Akonitik asit 4,13 172,85 Neg 0,9933 0,3908 250-10000 15,6/51,9 102,8 4,9 

4 Gallik asit 4,29 169,05 Neg 0,9901 0,4734 25-1000 4,8/15,9 102,3 5,1 

5 Klorojenik asit 5,43 353 Neg 0,9932 0,1882 250-10000 7,3/24,3 99,7 4,9 

6 ProtokateĢik asit 5,63 152,95 Neg 0,9991 0,5958 100-4000 25,8/85,9 100,2 5,1 

7 Tannik asit 6,46 182,95 Neg 0,9955 0,9075 100-4000 10,2/34,2 97,8 5,1 

8 Kafeik asit 7,37 178,95 Neg 0,9942 1,0080 25-1000 4,4/14,7 98,6 5,2 

9 Vanilik asit 8,77 151,05 Neg 0,9995 0,4094 250-10000 10,1/33,7 99,2 4,9 

10 p-kumarik asit 9,53 162,95 Neg 0,9909 1,1358 100-4000 15,2/50,8 98,4 5,1 

11 Rozmarinik asit 9,57 358,9 Neg 0,9992 0,5220 250-10000 10,4/34,8 101,7 4,9 

12 Rutin 10,18 609,1 Neg 0,9971 0,8146 250-10000 17,0/56,6 102,2 5,0 

13 Hesperidin 9,69 611,1 Poz 0,9973 0,1363 250-10000 21,6/71,9 100,2 4,9 

14 Hyperoside 10,43 463,1 Neg 0,9549 0,2135 100-4000 12,4/41,4 98,5 4,9 

15 4-OH Benzoik asit 11,72 136,95 Neg 0,9925 1,4013 25-1000 3,0/10,0 106,2 5,2 

16 Salisilik asit 11,72 136,95 Neg 0,9904 0,6619 25-1000 4/13,3 106,2 5,0 

17 Mirisetin 11,94 317 Neg 0,9991 2,8247 100-4000 9,9/32,9 106,0 5,9 

18 Fisetin 12,61 284,95 Neg 0,9988 2,4262 100-4000 10,7/35,6 96,9 5,5 

19 Kumarin  12,52 146,95 Poz 0,9924 0,4203 100-4000 9,1/30,4 104,4 4,9 

20 Kersitrin 14,48 300,9 Neg 0,9995 4,3149 25-1000 2,0/6,8 98,9 7,1 

21 Naringenin 14,66 270,95 Neg 0,9956 2,0200 25-1000 2,6/8,8 97,0 5,5 

22 Hesperetin 15,29 300,95 Neg 0,9961 1,0164 25-1000 3,3/11,0 102,4 5,3 

23 Luteolin 15,43 284,95 Neg 0,9992 3,9487 25-1000 5,8/19,4 105,4 6,9 

24 Kamferol 15,43 284,95 Neg 0,9917 0,5885 25-1000 2,0/6,6 99,1 5,2 

25 Apigetrin 17,31 268,95 Neg 0,9954 0,6782 25-1000 0,1/0,3 98,9 5,3 

26 Rhamnetin 18,94 314,95 Neg 0,9994 2,5678 25-1000 0,2/0,7 100,8 6,1 

27 Krisin  21,18 253 Neg 0,9965 1,5530 25-1000 0,05/0,17 102,2 5,3 
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2.2.4. Deney grupları (in vivo) 

Deneyde toplamda 48 adet Wistar Albino türü erkek rat hayvanı kullanılmıĢtır. 

Deney hayvanları gruplara rastgele seçilmiĢtir ve her bir grup sekiz (8) rat olmak üzere altı 

(6) gruba ayrılmıĢtır. Ġki (2) hafta boyunca Ferula longipedunculata bitkisi kök ekstresi 

belirtilen dozlarda cerrahi operasyonun yapıldığı günden itibaren ikinci (2), üçüncü (3), 

dördüncü (4) ve beĢinci (5) gruplarda bulunan denek hayvanlarına 10mg/kg/gün ve 

40mg/kg/gün olarak 14 gün boyunca gavaj yöntemi ile verilmiĢtir. Denek 

hayvanlarınından kardiyak kan alınarak biyokimyasal analizlerine bakmak için fibroziste 

rol oynayan α-aktin, β-aktin ve transforming growth factor-beta1(TGF-β1) değiĢkenlerine 

bakılmıĢtır. Gruplar aĢağıdaki Ģekilde oluĢturulmuĢtur. ġekil 2.16‟da ratlara gavaj yöntemi 

ile kök ekstresi verilmesi ve bitkinin kök ekstresi gösterilmiĢtir: 

1. Grup:  (sham cerrahisi + distile su) 

2. Grup:  (sham cerrahisi + düĢük doz (10mg/kg) F.longipedunculata kök ekstresi) 

3. Grup:  (sham cerrahisi + yüksek doz (40mg/kg) F.longipedunculata kök ekstresi) 

4. Grup: (bilateral cerrahi kastrasyon + düĢük doz (10mg/kg) F.longipedunculata kök 

ekstresi) 

5. Grup: (bilateral cerrahi kastrasyon + yüksek doz (40mg/kg) F.longipedunculata kök 

ekstresi) 

6. Grup:  (bilateral cerrahi kastrasyon + distile su)  

 

       ġekil 2.16. Ratlara gavaj uygulaması ve F. longipedunculata bitkisi kök ekstresi 
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2.2.5. Kullanılan anestezi  

Deney çalıĢması esnasında tüm cerrahi operasyonlar sterilizasyon Ģartları 

uygulanarak yapılmıĢtır. Deney hayvanlarının cerrahi anestezi Ģartlarına ulaĢması 

beklenmiĢtir. Sedatif ve düz kas gevĢetici intraperitoneal (karın içine) yoldan ksilazin 

hidroklorid 10mg/kg dozunda verilmiĢtir. Dissosiyatif anestezik olan ketamin hidroklorür 

60mg/kg dozunda intraperitoneal yoldan verilmiĢtir. AĢağıda ġekil 2.17‟de ketamin 

hidroklorür ve ratlara intraperitoneal ilaç veriliĢi gösterilmiĢtir. 

 

             ġekil 2.17. Ketamin hidroklorür ve Ratlara intraperitoneal ilaç veriliĢi  

2.2.6. Cerrahi uygulama 

Anestezi intraperitoneal olarak ksilazin hidroklorid 10mg/kg+ketamin hidroklorür 

60mg/kg olacak Ģekilde verilmiĢtir. ġekil 2.18‟de rat cerrahi pozisyonu gösterilmiĢtir. ġekil 

2.19‟da görüldüğü gibi batın açılarak mesane, prostat ve kavernöz sinirler gösterilmiĢtir. 

Kavernözal sinirler ve majör pelvik ganglion, prostatın posterolateral tarafında tespit 

edilmiĢtir. Majör pelvik gangliona 2-3 mm distalden ince damar klempi yerleĢtirilmiĢtir. 

Bilateral kavernözal sinirlere no.7 avasküler klemp konularak 3 dakika beklenerek ‟‟crush 

injury‟‟ modeli oluĢturulmaya çalıĢılmıĢtır. Sham grubunda ise bilateral kavernöz sinirler 

bulunarak herhangi bir iĢlem yapılmadan kapatılmıĢtır. ġekil 2.20‟de rat batını dikimi 

gösterilmiĢtir. 
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                 ġekil 2.18. Rat cerrahi pozisyonu              

 

      ġekil 2.19. Ratların mesane ve prostatın görünümü ve prostat üzerindeki 

kavernöz sinir       

 

                ġekil 2.20. Rat batınının dikilmesi iĢlemi  
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On dört (14) gün sonra ratlardan intrakardiyak kan örnekleri alınarak sature 

potasyum klorid‟in intrakardiyak enjeksiyonu ile sakrifiye edilerek penis dokusu 

çıkarılmıĢtır. EDTA‟lı tüplerde bulunan kanlar 4000 rpm de 10 dakika santrifüj edilerek 

plazmaların ayrılması sağlanmıĢtır. Serum kısımları -20°C‟de saklanmıĢtır. ġekil 2.21‟de 

ratlardan kardiyak kan alımı ve rat penisi gösterilmiĢtir. 

 

                 ġekil 2.21. Kardiyak kan alımı ve rat penisi                           

2.3.  Biyokimyasal parametreleri 

2.3.1. α-aktin 

α-aktin seviyesi eliza yöntemi kullanılarak hesaplanmıĢtır. Numuneler oda 

sıcaklığında 30 dakika bekletilmiĢ sonra sample dilue buffer ile dört (4) kat seyreltilmiĢtir. 

Mikrotiter tabakası α-aktin açısından özel bir antikor içermektedir. Standart ve örnekler α-

aktin için özel olarak hazırlanmıĢ ve biotin-konjuge antikor eklenmiĢ mikrotiter tabakalara 

eklenerek 60 dakika boyunca inkübe edildi ve 5 kez WELLWASH 4 MK 2 (Thermo 

scientific) yardımıyla yıkama iĢlemi yapıldı. Aynı iĢlemler avidin konjuge HRP içinde 

uygulandı. Her bir tabakaya TMB substrat solusyonu eklendi ve 10 dakika 37°C‟de ıĢık 

olmayan karanlık ortamda inkübasyona bırakıldı. Sadece TGF-β, biotin-konjuge antikor ve 

enzim konjuge avidin içeren örneklerde renk değiĢikliği olmuĢtur. Enzim-substrat 

reaksiyonu ortama sülfürik asit çözücüsü eklenerek sonlandırıldı ve renk değiĢikliği 450 

nm dalga boyunda ELISA Reader Multiksan FC (thermo scientific) yardımıyla okutuldu ve 

örnekler spektrofotometrik olarak hesaplandı. Daha sonra örneklerdeki α-aktin 

konsantrasyonu örneklerin OD‟lerinin standart eğriye göre kıyaslanması ile tespit edildi. 

Sonuçlar ng/ml olarak hesaplanmıĢtır. Analizler ġekil 2.22‟de gösterilen eliza cihazı ile 

yapılmıĢtır.  
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2.3.2. β–aktin 

     β-aktin seviyesi eliza yöntemi kullanılarak hesaplanmıĢtır. Numuneler oda 

sıcaklığında 30 dakika bekletilmiĢ sonra sample dilue buffer ile dört (4) kat seyreltilmiĢtir. 

Mikrotiter tabakası β-aktin açısından özel bir antikor içermektedir. Standart ve örnekler β-

aktin için özel olarak hazırlanmıĢ ve biotin-konjuge antikor eklenmiĢ mikrotiter tabakalara 

eklenerek 60 dakika boyunca inkübe edildi ve 5 kez WELLWASH 4 MK 2 (Thermo 

scientific) yardımıyla yıkama iĢlemi yapıldı. Aynı iĢlemler avidin konjuge HRP içinde 

uygulandı. Her bir tabakaya TMB substrat solusyonu eklendi ve 10 dakika 37°C‟de ıĢık 

olmayan karanlık ortamda inkübasyona bırakıldı. Sadece TGF-β, biotin-konjuge antikor ve 

enzim konjuge avidin içeren örneklerde renk değiĢikliği olmuĢtur. Enzim-substrat 

reaksiyonu ortama sülfürik asit çözücüsü eklenerek sonlandırıldı ve renk değiĢikliği 450 

nm dalga boyunda ELISA Reader Multiksan FC (thermo scientific) yardımıyla okutuldu ve 

örnekler spektrofotometrik olarak hesaplandı. Daha sonra örneklerdeki β-aktin 

konsantrasyonu örneklerin OD‟lerinin standart eğriye göre kıyaslanması ile tespit edildi. 

Sonuçlar ng/ml olarak hesaplanmıĢtır.  

2.3.3. TGF-β  (transforming growth factor) (DönüĢtürücü Büyüme Faktörü ) 

Yapılan rat deneyinde TGF-β düzeyinin hesaplanması için ELĠZA yöntemi 

kullanılmıĢtır. Numuneler oda sıcaklığında 30 dakika bekletilmiĢ ve daha sonda sample 

dilue buffer ile dört (4) kat seyreltilmiĢtir. Mikrotiter tabakası TGF-β  açısından özel bir 

antikor içermektedir. Standart ve örnekler TGF-β için özel olarak hazırlanmıĢ ve biotin-

konjuge antikor eklenmiĢ mikrotiter tabakalara eklenerek 60 dakika boyunca inkübe edildi 

ve 5 kez WELLWASH 4 MK 2 (Thermo scientific) yardımıyla yıkama iĢlemi yapıldı. 

Aynı iĢlemler avidin konjuge HRP (insan progesteron reseptörü)  içinde uygulandı. Her bir 

tabakaya TMB (tetrametilbenzidin) substrat solusyonu eklendi ve 10 dakika 37°C‟de ıĢık 

olmayan karanlık ortamda inkübasyona bırakıldı. Sadece TGF-β, biotin-konjuge antikor ve 

enzim konjuge avidin içeren örneklerde renk değiĢikliği olmuĢtur. Enzim-substrat 

reaksiyonu ortama sülfürik asit çözücüsü eklenerek sonlandırıldı ve renk değiĢikliği 450 

nm dalga boyunda ELISA Reader Multiksan FC (thermo scientific) yardımıyla okutuldu ve 

örnekler spektrofotometrik olarak hesaplandı. Daha sonra örneklerdeki TGF-β 

konsantrasyonu örneklerin OD‟lerinin standart eğriye göre kıyaslanması ile tespit edildi. 

Sonuçlar ng/ml olarak hesaplanmıĢtır.  
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                     ġekil 2.22. Eliza testi cihazı 

2.3.4. İstatistiksel analiz  

Sonuçların istatistiksel analiz değerlendirmesinde 6 grubun eliza ölçümleri olan; α-

aktin, β-aktin ve TGF-β değerleri karĢılaĢtırılmıĢtır. DeğiĢkenlerin normal dağılıma 

uygunluğu Shapiro-Wilk testi ile incelenmiĢtir. Normal dağılıma uyguluk gösteren 

değiĢkenler için grupların karĢılaĢtırılmasında tek yönlü varyans analizi (anova) 

uygulanmıĢtır. Tamamlayıcı istatistikler Mean±SEM olarak ifade edilmiĢtir. Ġstatistiksel 

anlamlılık p<0,05 olarak kabul edilmiĢtir. Verilerin değerlendirilmesinde IBM SPSS paket 

programı versiyon 22 kullanılmıĢtır. Bulgular grafikler ile desteklenmiĢtir. Ġstatistiksel 

anlamlılık 0,05 olarak kabul edilmiĢtir.  
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3. BULGULAR VE TARTIŞMA 

3.1. Antimikrobiyal aktivite 

ÇalıĢmada elde edilen bulgular Çizelge 3.1‟de verilmiĢtir. Görüldüğü gibi bitkinin, 

kök, yeĢil ve sap kısımlarının metanol ve aseton çözücüleri ile hazırlanan ekstrelerinin 

Gram pozitif(+) ve Gram negatif(-) bakterilere karĢı antimikrobiyal aktivitelerinin olduğu 

belirlenmiĢtir. YeĢil kısmın antifulgal aktivitesinin olmadığı, sap kısmının Candida utilis 

NRRL-Y-900, Saccharomyces cerevisiae WET136 ve Yarrowia lipolytica NCIM3589‟e 

karĢı antifungal aktivite gösterdiği, kök kısmının ise Candida albicans ATCC1023, 

Saccharomyces cerevisiae WET136 ve Yarrowia lipolytica NCIM3589‟e karĢı antifungal 

aktivite gösterdiği belirlenmiĢtir. Yapılan antimikrobiyal aktivite sonucunda F. 

longipedunculata bitkisinin kök ekstresinin sap ve yeĢil kısmı ekstrelerine oranla daha 

fazla antimikrobiyal aktivite gösterdiği görülmüĢtür. Ayrıca kök kısmının funguslara göre 

bakterilerden daha az antimikrobiyal aktivite gösterdiği ve yeĢil kısmın funguslara karĢı 

etkili olmadığı gözlemlenmiĢtir. ġekil 3.1‟de F. longipedunculata bitkisinin 

mikroorganizmalara karĢı gösterdiği zonlar gösterilmiĢtir. Ayrıca, ġekil 3.2-3.4‟te bitkinin 

kök, yeĢil ve sap kısımlarının inhibisyon zonları grafikler ile gösterilmiĢtir.  

Çizelge 3.1. F. longipedunculata bitkisinin antimikrobiyal aktivite sonuçları 

 

Organizmalar 

İnhibisyon zonları (mm) 

Kök kısmı Yeşil kısmı Sap kısmı 

Metanol Aseton Metanol Aseton Metanol Aseton 

Bacillus megaterium DSM32 20 17 12 11 18 11 

Enterococcus faecium clinical 

isolate 
21 15 12 0 13 12 

Klebsiella pneumonia FMC5 17 16 11 11 12 11 

Escherichia coli ATCC 25922 23 17 11 11 17 12 

Pseudomonas aeruginosa 

DSM50071 
22 15 13 0 17 12 

Staphylococcus aureus 

Cowan1 
27 24 11 13 12 11 

Micrococcus luteus LA2971 20 16 13 0 19 12 

Bacillus subtilis IMG22 19 16 11 0 15 13 

Candida albicans ATCC1023 11 0 0 0 0 0 

Candida utilis NRRL-Y-900 0 0 0 0 12 0 

Saccharomyces cerevisiae 

WET136 
10 20 0 0 0 12 

Yarrowia lipolytica NCIM3589 11 15 0 0 0 11 
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       ġekil 3.1. F. longipedunculata bitkisinin antimikrobiyal aktivite sonucunda 

organizmalara karĢı oluĢturduğu zonlar 

 

       ġekil 3.2. F.longipedunculata bitkisinin kök kısmının inhibisyon zonları   
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      ġekil 3.3. F. longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmının inhibisyon zonları   

 

      ġekil 3.4. F. longipedunculata bitkisinin sap kısmının inhibisyon zonları   

Ferula badrekema bitkisinin yapılan antimikrobiyal aktivitesi çalıĢmasında türün 

Gram pozitif olan S. aureus ve B. cereus bakterilerine ve C. albicans funguslarına karĢı 

etkili olduğu ama E. coli ve P. eruginosa Gram negatif bakterilerine karĢı duyarlı olmadığı 

saptanmıĢtır (Asili ve ark., 2013). 
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Bu çalıĢmada, Ferula lutea çiçek ekstraktlarının mikroorganizmalara karĢı 

antimikrobiyal aktiviteleri incelenmiĢ ve bunların MIC ve MBC değerleri kalitatif ve 

kantitatif olarak değerlendirilmiĢtir. Etil asetat ve n-bütanol ekstreleri, dört bakteri ve dört 

maya (candida türleri) üzerinde önemli antimikrobiyal aktiviteye sahip olduğu 

belirlenmiĢtir. n-bütanol ekstresi (MIK ve MBC: 1,25-2,5 mg/mL) antimikrobiyal 

aktivitesi etil asetat ekstresine göre (MIC ve MBC: 10,00 mg/mL) çok daha fazla 

antimikrobiyal aktivite göstermiĢtir, özellikle Staphylococcus aureus‟a karĢı aktivite 

sağlanmıĢtır. Ferula lutea ekstraktının antimikrobiyal aktivitesi Çizelge 3.2‟de 

gösterilmiĢtir. 

   Çizelge 3.2. Ferula aureus ekstraktının antimikrobiyal aktivitesi 

Mikroorganizmalar 
Etil asetat n-bütanol Thymol Gentamecin 

MIC MBC MIC MBC MIC MBC 

Staphylococcus aureus ATCC25923 10,00 10,00 1,25 0,02 0,20 0,15 

Enterococcus faecalis ATCC 29212 10,00 >10,00 1,25 0,01 0,60 0,01 

Pseudomonas aeruginosa ATCC 2785 10,00 10,00 1,25 0,50 1,00 0,50 

Escherichia coli ATCC 25922 10,00 >10,00 2,50 0,01 0,25 0,01 

 MIC: Minimun inhibisyon konsatrasyonu, MBC: Minimum bakteri konsantrasyonu (mg/mL) 

 

Candida mayaları ile ilgili olarak, etil asetat ekstresi (MIC ve MBC: 0,30–1,25 mg/mL) 

n-bütanol ekstresinden (MIC ve MBC: 10,00 mg/mL) daha ilginç aktivite göstermiĢtir. Etil 

asetat ekstresi özellikle MIC değerinin 0,3 mg/ml ve MFC değerinin 0,625 mg/mL olduğu 

değerde Candida kreseui, Candida albicans ve Candida parapsilosis‟e karĢı aktivite 

göstermiĢtir. Candida glabrata MIC değeri 0,625 mg/mL ve MFC değeri 1,25 mg/mL 

olduğunda pozitif kontrol ve thymol (MIC değeri 0,16 mg/mL) ile kıyaslanmıĢ ve en 

dirençli tür olduğu bildirilmiĢtir. Ferula lutea ekstraktının antifungal aktivitesi Çizelge 

3.3‟te gösterilmiĢtir.  

    Çizelge 3.3. Ferula aureus kök ekstraktının antifungal aktivitesi  

Mikroorganizmalar 
Etil asetat n-bütanol Thymol Amphotericin B 

MIC MFC MIC MFC MIC MFC 

Candida glabrata ATCC 90030 0,63 1,25 10,00 10,00 0,16 0,50 

Candida parapsilosis ATCC22019 0,30 0,63 10,00 10,00 0,32 0,50 

Candida albicans ATCC 90028 0,30 0,63 10,00 10,00 0,13 0,50 

Candida kreseui ATCC 6258 0,30 0,63 10,00 10,00 0,32 0,50 

MIC: Minimun inhibisyon konsatrasyonu mg/mL, MFC: Minimum fungus konsantrasyonu; 

pozitif kontrol; amphotericin B ve thymol (µg/mL)  
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3.2.  Antioksidan aktivite  

F. longipedunculata bitkisinin yapılan antioksidan çalıĢmasında elde edilen 

değerler Çizelge 3.4‟te gösterilmiĢtir. Bitkinin metanol ve aseton ile elde edilen 

sonuçlarına göre en iyi değerin metanolde kök kısmında 0,1 ml konsantrasyonda %98,5 ile, 

asetonda ise yeĢil kısmında ve sap kısmında 0,3 ml konsantrasyonda %86,8 olarak elde 

edildiği görülmüĢtür. Ferula L. bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısımlarının tüm 

konsantrasyonlarda referans olarak alınan BHT (ButillenmiĢ hidroksitoluen)‟ye göre daha 

iyi sonuç verdiği tespit edilmiĢtir. ġekil 3.5 ve 3.6‟da metanol ve aseton ekstrelerinin 

DPPH giderme aktivite değerleri grafik ile gösterilmiĢtir. 

Çizelge 3.4. Ferula longipedunculata bitkisinin antioksidan aktivite değerleri 

 

 

      ġekil 3.5. F.longipedunculata bitkisi metanol ekstresi DPPH giderme etkisi sonuçları  
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Çözücüler 

 

 

DPPH giderme aktivitesi (%) 

F. longipedunculata ekstresi BHT 

Konsantrasyon  (ml) Konsantrasyonu (ml) 

  
0,1 0,2 0,3 0,1 0,2 0,3 

Kök kısmı Metanol 98,5 98 98,3 90,7 92,1 97,9 

YeĢil kısmı Metanol 97,2 97 96,6 90,7 92,1 97,9 

Sap kısmı Metanol 98,1 97,9 97,7 90,7 92,1 97,9 

Kök kısmı Aseton 79,5 80,6 82,8 77,6 75,1 74,8 

YeĢil kısmı Aseton 80,6 82 86,8 77,6 75,1 74,8 

Sap kısmı Aseton 79,1 85,4 86,8 77,6 75,1 74,8 
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       ġekil 3.6. F.longipedunculata bitkisi aseton ekstresi DPPH giderme etkisi sonuçları 

Ferula bitkisinin bir çok türünden elde edilen fenolik ve polifenolik bileĢiklerinin 

antioksidan etki gösterdiği çalıĢmalarda belirlenmiĢtir (Nabavi ve ark ., 2010). 

Nabavi ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada Ferula gummosa bitkisinin yaprak, çiçek ve 

kök ekstresi antioksidan etkinlik açısından incelenmiĢ ve çok iyi sonuçlar alınmıĢtır.  

Yaprak kısmının diğer kısımlardan daha iyi sonuç verdiği belirlenmiĢtir (Nabavi ve ark., 

2010).  F. assafoetida‟nın uçuçu yağ ve ekstresi ile yapılan çalıĢmada bitkinin içeriğinin 

fenolik ve polifenolik bileĢikler bakımından zengin olmasında dolayı yüksek antioksidan 

etki göstermiĢtir (Dehpour ve ark., 2009). 

Hamzeh Amirinin (2014) yılında yaptığı çalıĢmada Ferula microcolea türünün metanol 

ekstresinin polar alt fraksiyonunun serbest radikal süpürücü aktivitesi diğer ekstrelere 

kıyasla daha üstün bulunmuĢtur (IC5o=34,3±0,3 μg/ml). Metanol ekstresinin polar olmayan 

alt fraksiyonu uçucu yağdan daha güçlü bir antioksidan aktivite sergilemiĢtir. Sonuç olarak 

bitkinin metanol ekstraktının uçucu yağdan daha yüksek antioksidan aktiviteye sahip 

olduğu belirtilmiĢtir. 

Ferula szovitsiana ile yapılan çalıĢmada bitkinin antioksidan ve radikal süpürücü 

potansiyeli etkisine in vivo ve in vitro olarak bakılmıĢtır. Bitkinin ekstresi demir 

indirgeyici antioksidan gücü (FRAP) ve radikal süpürücü (DPPH) aktivitelerinde 

değerlendirilmiĢtir. Ekstrenin potansiyel etkisine plazma ve karaciğer lipit 

peroksidasyonunun ve antioksidan enzimlerin katalaz (CAT) ve süperoksit dismutazın 

(SOD) aktivitelerinin önlenmesi için sıçanlarda incelenmiĢtir. Metanol ekstresi DPPH 
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radikalleri ve FRAP‟de çok aktif bir rol aldığı ve yüksek polifenol içerikli olduğu 

bulunmuĢtur. Metanol ekstresi sıçanlarda plazma ve karaciğer lipid peroksidasyonunu 

azaltmıĢ, buna karĢılık plazmadaki FRAP‟ı artırmıĢtır. Karaciğerdeki CAT ve SOD 

aktiviteleri artmıĢtır. Bu sonuçlara göre F. Szovitsiana ekstresi toplam antioksidan gücünü 

artırmıĢ, antioksidan enzimlerin aktivitelerini artırmıĢ, serbest radikalleri temizlemiĢ ve 

hücresel lipid peroksidasyonunu hem in vitro hemde in vivo olarak azaltmıĢtır. AĢağıda F. 

szovitsiana ekstresinin serbest radikalleri süpürme aktivitesi (DPPH) ve sıçanlarda plazma 

ve karaciğerdeki aktivitesi kontrol grubu ile kıyaslanarak Çizelge 3.5‟te verilmiĢtir. 

Çizelge 3.6‟da DPPH değerleri verilmiĢtir (Gholamreza ve ark., 2007). 

                         Çizelge 3.5. F. szovitsiana‟nın sıçanlarda plazma ve karaciğer üzerine etkisi 

Gruplar Plazma TBARS=(µM) Karaciğer TBARS=(µM) 

Kontrol 10,86±0,75a 35,9±2,6a 

Vitamin E 9,00±1,3c 29,7±3,7b 

150 9,87±1,2b 29,0±1,43b 

300 9,35±0,54c 25,22±1,59c 

500 8,87±1,2c 24,9±1,86c 

TBARS: Thiobarbituric acid reactive substances, Metanol ekstresi 

         

                       Çizelge 3.6. F. Szovitsiana ekstresinin antioksidan aktivitesi 

Ekstraklar DPPH (µg/mL (ppm) 

A-HE  1818±17,532 

A-ET 3175±15,811 

A-EA 734±21,502 

A-ME 102±2,92 

R-HE 2079±3,79 

R-ET 1030±13,541 

R-EA 1025±12,347 

R-ME 294±3,607 

HE: Hekzan, ET: Dietil eter, EA: Etil asetat, ME: Metanol                                         

A: toprak üstü kısım- R: kökler 
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3.3. Antiproliferatif aktivite 

F.longipedunculata bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısımlarının HeLa (rahim ağzı 

kanseri) hücresi ve HT29 (kolon kanseri) hücresine karĢı antiproliferatif etkisine 

bakılmıĢtır. Bitkinin tüm kısımları farklı çözücüler kullanılarak HeLa hücresi ve HT29 

hücresine karĢı aktivite çalıĢması yapılmıĢtır.  

3.3.1.  Kök kısmının HeLa hücresine karşı antiproliferatif etkisi  

F. longipedunculata bitkisinin kök kısmı ile yapılan çalıĢma sonucunda elde edilen 

sonuçlar ġekil 3.7‟de gösterilmiĢtir. Aktivitede ilk 80 dakika (1saat 20 dakika) süresince 

hücreler hızla elektrot yüzeyine tutunmuĢ ve CI (hücre indeks) değerinin yükselmesine 

neden olmuĢlardır. Kök kısmı n-bütanol ekstresini eklemek için E-plate 96 inkübatör dıĢına 

çıkarılmıĢtır bu durum hücreleri kısmen etkilemiĢ ve yüzeyden kopmalara sebep olup, CI 

değerinin düĢmesine neden olmuĢtur. Örneklerin E-plate 96‟ya eklenmesinden sonra uygun 

Ģartlara kavuĢan hücreler yüzeye tutunmaya baĢlamıĢlardır. Kırmızı renkle gösterilen 

kontrol grubu (hiç numune eklenmeyen grup) tekrar artıĢ göstermeye baĢlamıĢtır ve bu 

artıĢ deney boyunca devam etmiĢtir. Numunelerin ortama eklendikten sonraki 12, 24, 36 ve 

48 saat sonraki hücre indeks değerleri aĢağıda gösterilmiĢtir. 

 

       ġekil 3.7. Kök kısmının HeLa hücresine karĢı antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisi kök ekstresi yüksek doz (250 µg/mL), orta doz (100 

µg/mL) ve düĢük doz (50 µg/mL) olmak üzere 3 farklı dozda çalıĢılmıĢtır. Yüksek doz 

(lacivert) etkisini eklendiği andan 20. saate kadar göstermiĢ, bu saatten sonra ise kademeli 
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olarak etkisi zayıflamaya baĢlamıĢtır. Orta doz (pembe) etkisi ise yaklaĢık 10 saat sürmüĢ 

ve daha sonra hücrelerin üzerine etkisi giderek azalmıĢtır. Orta dozun etki kaybı 30. saate 

kadar sürmüĢ, daha sonra etkisini tam olarak yitirmemiĢ ve deney sonuna kadar az da olsa 

etkisini göstererek devam etmiĢtir. DüĢük doz (turkuaz) ise hücrelerin üzerine eklendikten 

birkaç saat sonra etkisini kaybetmiĢtir. HeLa hücreleri düĢük dozun etkisinden kolaylıkla 

kurtulmuĢlar ve normal olarak geliĢimlerine devam etmiĢlerdir. Kontrol grubu kadar 

olmasa da yüksek doza göre yüksek CI değeri oluĢmasını engelleyememiĢtir. ġekil 3.8-

3.11‟de numunenin ortama eklendikten 12,24,36 ve 48 saat sonraki değerleri gösterilmiĢtir. 

 

         ġekil 3.8. Numunenin ortama eklendikten 12 saat sonraki hücre indeks değerleri 

 

         ġekil 3.9. Numunenin ortama eklendikten 24 saat sonraki hücre indeks değerleri 
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         ġekil 3.10. Numunenin ortama eklendikten 36 saat sonraki hücre indeks değerleri 

 

         ġekil 3.11. Numunenin ortama eklendikten 48 saat sonraki hücre indeks değerleri 

3.3.2. Yeşil kısmın HeLa hücresine karşı antiproliferatif etkisi 

 F.longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmı ile yapılan antiproliferatif etkisi sonuçları 

ġekil 3.12‟de gösterilmiĢtir. Bitkinin yeĢil kısmının metanol ekstresi plakaya eklendikten 

hemen sonra antiproliferatif etkilerini göstererek kontrol grubundan (kırmızı hat) daha 

düĢük CI değeri oluĢturmuĢlardır. Kontrol grubunun CI (hücre indeks) değerleri ilerleyen 

zaman ile birlikte artıĢ göstermiĢtir. Ġlk 10 saat boyunca ekstreler hücrelerin daha yüksek 

CI değeri oluĢturacak Ģekilde geliĢmesini engellemiĢtir. 10. saatten sonra numunelerin 

konsantrasyon farklılığından dolayı hatların ayrımı belirginleĢmeye baĢlamıĢ ve aktivite 
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sonuna kadar devam etmiĢtir. DüĢük doz numune (turkuaz hat) etkisini kaybetmeye 

baĢlamıĢtır. Orta doz numune (pembe hat) küçük bir CI farkı ile düĢük dozdan ayrılmıĢ ve 

zamanla etkisini kaybetmeye baĢlamıĢtır. HeLa hücreleri zamanla düĢük ve orta dozun 

etkisinden kurtularak daha kolay bir Ģekilde geliĢebilmiĢ, bölünebilmiĢ ve elektrotlara daha 

fazla tutunabilmeyi baĢarmıĢ ve CI değerlerini artırmıĢlardır.    

 

       ġekil 3.12. YeĢil kısmının HeLa hücresi karĢı antiproliferatif etkisi 

Yüksek doz numune (lacivert hat) ise kuyucuklara eklendikten hemen sonra etkisini 

güçlü bir Ģekilde göstermiĢ ve en düĢük CI değerlerinin oluĢmasını sağlamıĢtır. HeLa 

hücrelerine karĢı oldukça etkili olan F. longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmının 

ekstresinin 250 µL/mg konsantrasyondaki etkisi 15. saat ile 25. saat arasında en etkili 

olduğu evre olmuĢtur. Bu durum söz konusu kuyucuklardaki hücrelerin zemine 

tutunmalarının, antiproliferatif aktivite özelliği olan moleküller tarafından kuvvetli bir 

Ģekilde engellenmiĢ ve CI değerinin düĢük oluĢmasını sağlaması Ģeklinde yorumlanabilir. 

Ayrıca, zemine tutunmuĢ hücrelerin morfolojik yapılarının değiĢmesini sağlamıĢ, 

hücrelerin tutunma özelliklerinin zayıflatılması veya yok edilmesi ve sitotoksik aktivite 

sonucunda hücrelerin ölerek zeminden kopmaları gibi çeĢitli nedenlerle mikro elektrotlara 

bağlanmaları engellenmiĢtir. Hücrelerin oluĢturdukları CI değerleri hücrelerin 

elektrotlardan ayrılması ile oldukça düĢük değerlere gerilemiĢ ve hiç hücrenin olmadığı 

temel çizgiye (yeĢil hat) oldukça yaklaĢmıĢtır. 25. saatten sonra bu kuvvetli antiproliferatif 

etki yavaĢ yavaĢ etkisini kaybetmeye baĢlamıĢ ise de aktivite boyunca HeLa hücrelerinin 

toparlanmalarına, geliĢmelerine ve zemine tutunmalarına kuvvetli bir Ģekilde engel 
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olmuĢtur. Diğer dozlara göre etki oldukça açık ve iyi seviyededir. DüĢük ve orta doz 

etkilerinin yaklaĢık 10. saatten sonra kaybetmeye baĢladığı görülmüĢtür. 

3.3.3.  Sap kısmının HeLa hücresine karşı antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisinin sap kısmının antiproliferatif etkisi sonuçları ġekil 

3.13‟te gösterilmiĢtir. Bitkinin sap kısmının etil asetat ekstresinin farklı dozları HeLa 

hücrelerini kısmen etkilemiĢ fakat bu etki uzun süre devam etmemiĢtir. DüĢük doz numune 

olan (turkuaz) etkisini en erken kaybeden olmuĢtur. DüĢük doz numune 25. saatten sonra 

hiç numune eklenmeyen kontrol grubu (kırmızı hat) ile neredeyse aynı CI değerlerine 

yaklaĢmıĢtır ve herhangi bir antiproliferatif etki göstermemiĢtir. Orta doz numune ise 

(pembe hat) biraz daha güçlü etki göstermiĢ olsa da aktivitesini 6-7. saatten sonra 

yitirmeye baĢlamıĢ ve hücreleri baskılayamamıĢtır. Deney süresince etki kaybı devam 

etmiĢ ve kontrol grubunun CI değerlerine yaklaĢmıĢtır.  Yüksek dozlu numune (lacivert 

hat) ise orta doz gibi aynı aktiviteyi göstermiĢtir. Farklı olarak aktivitesi biraz daha uzun 

sürmüĢ ve 10. saatten sonra etkisini kaybetmeye baĢlamıĢtır. 25. saatten sonra hücrelere 

olan baskısı ve etkisi iyice kaybolmuĢ ve düĢük doz ile aynı seviyede etki göstermiĢtir.    

 

       ġekil 3.13. Sap kısmının HeLa hücresi karĢı antiproliferatif etkisi 

3.3.4.  Ferula longipedunculata bitkisinin n-bütanol ekstresinin HeLa hücresine 

karşı antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisinin n-bütanol ekstresinin antiproliferatif etkisi sonuçları 

ġekil 3.14‟te gösterilmiĢtir. Bitkinin tüm kısımlarının karıĢımı olarak yapılan deneyde 

kontrol grubu (kırmızı hat) ile orta doz (pembe hat) ve düĢük doz (turkuaz hat) numune 
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gruplarının deneyin baĢlamasından sonuna kadar hiç ayrıĢmadan CI (hücre indeks) değeri 

ile aynı değerleri oluĢturduğu görülmektedir. Bu değerlerin sonucu olarak n-bütanol 

ekstresinin orta ve düĢük doz miktarlarının HeLa hücresi üzerine hiçbir etkisinin olmadığı 

ortaya çıkmaktadır. Fakat yüksek dozun (lacivert hat) HeLa hücreleri üzerine karĢı 

antiproliferatif etkisi numunenin ilk eklendiği andan kısa bir süre sonra etkisi görülmüĢ 

fakat bu etki hemen kaybolmuĢtur. Kademeli bir Ģekilde hücreler bu etkiden çıkıp 

geliĢimlerine devam etmiĢlerdir. Bu artıĢ 15. saat itibariyle kontrol ve diğer grupların CI 

değerlerine kadar sürmüĢ ve 20. saatten sonra ise bu grupların CI değerlerini aĢacak 

seviyeye gelmiĢtir.  Bu da yüksek dozun bir anlamda hücrelerin geliĢimini destekler yönde 

etki ettiğini göstermektedir. Proliferatif etkinin 45. saate kadar devam ettiği ve ardından 

sabit bir değerde kaldığı görülmektedir. n-bütanol, etil asetat ve metanol ekstrelerinin 

12,24,36 ve 48 saat sonraki hücre indeks değerleri ġekil 3.17-3.20‟de gösterilmiĢtir.   

            

 

       ġekil 3.14. Ferula bitkisinin n-bütanol ekstresinin HeLa hücresine karĢı 

antiproliferatif etkisi 

3.3.5. Ferula longipedunculata bitkisinin etil asetat ekstresinin HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisinin etil asetat ekstresinin antiproliferatif etkisi sonuçları 

ġekil 3.15‟te gösterilmiĢtir. Ġlk olarak E-plate 96‟nın ortam değiĢikliği (steril kabine 

alınırken sıcaklık, nem ve CO2 oranı değiĢimleri) neticesinde CI değerlerinin hızla 

düĢtüğü, ardından tekrar yükseliĢe geçtiği görülmektedir. DüĢük doz (turkuaz hat) ve orta 

doz (pembe hat) numunelerine ait olan CI değerlerinin ufak bir farklılık göstermesine 
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rağmen 6. saat itibariyle kontrol grubuna (kırmızı hat) yaklaĢtıkları görülmektedir. 12. saat 

itibariyle az da olsa antiproliferatif etki göstermiĢ olmalarına rağmen hücreler bu etkiden 

kolayca kurtulmuĢlar ve yine hiç numune eklenmemiĢ olan kontrol grubu ile yaklaĢık aynı 

CI değerlerine ulaĢmıĢlarıdır. 30. saatten sonra ise orta doz numunenin çok az da olsa 

antiproliferatif bir etki göstermeye baĢladığı söylenebilir. Ayrıca deneyin ilk zamanlarında 

çok az olduğu görülen standart sapma değerlerinin (her doz için üç tekrar) düĢük ve orta 

doz için gittikçe arttığı gözlenmektedir. Yüksek doz (lacivert hat) etkisi ilk eklendiği andan 

itibaren etkisi çok güçlü bir Ģekilde görülmektedir. Yüksek doz etkisi az miktarda 

zayıflamıĢ olsa dahi deney boyunca devam etmiĢ ve HeLa hücrelerinin geliĢimini kuvvetli 

bir Ģekilde baskılamıĢtır. Standart sapmayı gösteren çubukların da oldukça kısa olduğu, 

yani her üç kuyucuğun da oldukça benzer Ģekilde ilerlediği net bir Ģekilde görülmektedir. 

 

       ġekil 3.15. Ferula bitkisinin etil asetat ekstresinin HeLa hücresine karĢı antiproliferatif 

etkisi 

3.3.6. Ferula longipedunculata bitkisinin metanol ekstresinin HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisinin metanol ekstresinin antiproliferatif etkisi sonuçları 

ġekil 3.16‟da gösterilmiĢtir. HeLa hücrelerine karĢı yapılan deneyde 80 dakika boyunca 

mikro elektrotlara tutunarak oluĢturdukları CI değeri, numunelerin eklenmesi için E-plate 

96‟nın inkübatörden çıkarılması ile hızlı bir Ģekilde düĢüĢ göstermiĢtir. Numuneler 

eklendikten sonra E-plate 96‟nın tekrar inkübatör içindeki xCELLigence RTCA SP 

istasyonuna yerleĢtirilmesiyle hücreler tekrar uygun Ģartlara kavuĢmuĢ ve CI değerleri 

yükselmeye baĢlamıĢtır. Fakat yüksek doz (lacivert hat) kuyucuklarında ilk birkaç saat 
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toparlanma eğilimi gözlemlense de bu süreç yüksek dozun etkisi ile 0,3-0,4 CI seviyesinin 

yukarısına geçememiĢtir. Bu antiproliferatif etki 10. saatten sonra biraz daha artmıĢ ve CI 

değerinin kısmen biraz daha düĢmesi gözlenmiĢtir. Bu etki deney sonuna kadar devam 

etmiĢtir. Oysa düĢük doz (turkuaz hat) ve orta doz (pembe hat) numuneleri 

kuyucuklarından elde edilen CI değerleri bütün deney boyunca paralellik göstermiĢtir. 

Numunelerin eklenmesinden hemen sonra bu iki grup kuyucuklarındaki hücreler hızla 

toparlanmıĢ ve zemine tutunarak hızlı bir Ģekilde CI değerini artırmıĢtır. 5. saat sonunda 

kontrol grubu (kırmızı hat) seviyesini yakalamıĢlardır. Ardından yaklaĢık 5-6 saat süren bir 

antiproliferatif etki gözlemlenmiĢtir. Bu etki sebebiyle orta ve düĢük doz numunelerin CI 

değerleri kısmen düĢüĢ gösterse de zamanla (20. saat) kontrol grubu ile aynı seviyeye 

tekrar ulaĢmıĢ ve deney sonuna kadar etkisiz kalmaya devam etmiĢlerdir. 

 

      ġekil 3.16. Ferula bitkisinin metanol ekstresinin HeLa hücresine karĢı antiproliferatif 

etkisi 
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        ġekil 3.17. Numunenin ortama eklendikten 12 saat sonraki hücre indeks değerleri 

 

         ġekil 3.18. Numunenin ortama eklendikten 24 saat sonraki hücre indeks değerleri 
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         ġekil 3.19. Numunenin ortama eklendikten 36 saat sonraki hücre indeks değerleri 

 

        ġekil 3.20. Numunenin ortama eklendikten 48 saat sonraki hücre indeks değerleri 

3.3.7.  Ferula longipedunculata bitkisinin n-bütanol ekstresinin HT29 hücresine 

karşı antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisinin n-bütanol ekstresinin insan kolon kanseri (HT29) 

hücrelerine karĢı antiproliferatif etkisi sonuçları ġekil 3.21‟de gösterilmiĢtir. ÇalıĢmada 

kontrol grubu (kırmızı hat) ile düĢük doz (turkuaz) ve orta doz (pembe) numune 

gruplarının deneyin her anında aynı CI değerlerini oluĢturduğu görülmektedir. Yani bu 

dozlar hücrelerin üzerine ne destekleyici ne de engelleyici bir etki göstermemiĢlerdir. Bu 

iki grup kontrol grubundan (kırmızı hat) çok az farklılık göstermiĢ olsalar da bu durum 

farklı bir etki gösterdiği anlamında değerlendirilemez. Fakat yüksek doz (lacivert hat) 
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eklendiği andan itibaren diğer gruplar ile beraber 17. saate kadar aynı Ģekilde etki 

gösterirken farklılık ilerleyen saatlerde net bir Ģekilde ortaya çıkmıĢtır. Yüksek doz 

numunenin HT29 hücreleri üzerine proliferatif etkisi oldukça belirgin bir Ģekilde 

gözlenmiĢtir. Bu etki deney sonuna kadar belirgin bir Ģekilde artıĢ göstermiĢtir. ġekil 3.24-

3.27‟de 12, 24, 36 ve 48 saat sonraki hücre indeks değerleri verilmiĢtir.  

 

       ġekil 3.21. F. longipedunculata bitkisi n-bütanol ekstresinin HT29 hücrelerine                    

karĢı antiproliferatif etkisi 

3.3.8. Ferula longipedunculata bitkisinin etil asetat ekstresinin HT29 hücrelerine 

karşı antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisinin etil asetat ekstrelerinin insan kolon kanseri (HT29) 

hücrelerine karĢı antiproliferatif etkisi sonuçları ġekil 3.22‟de gösterilmiĢtir. Deney 

incelendiğinde kontrol grubunda (kırmızı hat) bulunan hücreler hiçbir engelleme ile 

karĢılaĢmadığı için geliĢimlerini kolaylıkla gerçekleĢtirebilmiĢ ve CI değerini zamana bağlı 

olarak artırmıĢlardır. DüĢük doz (turkuaz hat) çok az da olsa etkili olabilmiĢtir. Bu durum 

da kontrol grubundan çok az bir sapma ile deney sürecini devam ettirmiĢtir. Orta dozun 

etkisi (pembe) düĢük doza göre daha belirgin bir Ģekilde görülmektedir. Fakat bu etki 

zamanla yavaĢ yavaĢ ortadan kalkmıĢ ve 30. saat itibariyle tamamen etkisiz duruma gelmiĢ 

denilebilmektedir. 35. saatten sonra deney sonuna kadar da kontrol grubu ile aynı CI 

değerlerini sürdürmüĢtür. Yüksek doz (lacivert hat) ilk baĢta diğer doz gruplarına göre 

etkisiz gibi görünse de zamanla diğer grupların etkisinin geçici olduğu yüksek dozun 

etkisinin ise daha kalıcı olduğu görülmüĢtür. Yüksek doz numune grubunu oluĢturan üç 

kuyucuğun birbirlerine yakın değerler oluĢturmadıkları ve bu durumun yaklaĢık olarak 15. 
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saate kadar sürdüğü görülmektedir. Bu noktadan sonra 30. saate kadar standart sapma 

değerleri gittikçe küçülmüĢ ve üç kuyucuktan elde edilen CI değerleri birbirine çok yakın 

olmaya baĢlamıĢtır. Ardından bu durum tekrar eski haline dönmüĢtür. 

 

       ġekil 3.22. F. longipedunculata bitkisi etil asetat ekstresinin HT29 hücrelerine karĢı 

antiproliferatif etkisi 

3.3.9.  Ferula longipedunculata bitkisinin metanol ekstresinin HT29 hücresine karşı 

antiproliferatif etkisi 

F. longipedunculata bitkisinin metanol ekstresinin insan kolon kanseri (HT29) 

hücrelerine karĢı antiproliferatif etkisi sonuçları ġekil 3.23‟te gösterilmiĢtir. Deney 

incelendiğinde düĢük doz (turkuaz hat) deney süresince kontrol grubu ile yaklaĢık olarak 

aynı hücre indeks (CI) değerlerini göstermiĢtir. Yani hücrelere karĢı ne proliferatif ne de 

antiproliferatif etki göstermemiĢtir. Her ne kadar 15. saatten sonra az da olsa proliferatif 

etki göstermiĢ olsa da bu etki çok az ve kısa süreli olmuĢtur. Orta doz (pembe hat) ise 

plakaya eklendikten sonraki ilk 20 saat kontrol grubundan farklı bir yol izlese de daha 

sonra kontrol grubunun (kırmızı hat) maksimum CI değerlerini 24. saatten sonra geçmiĢtir. 

Yani az da olsa hücreleri proliferatif yönde etkilemiĢtir. Fakat bu etki çok sınırlı kalmıĢ ve 

deney sonunda yine kontrol grubu ile aynı CI değerlerine inmiĢtir. Yüksek doz (lacivert 

hat) etkisi ise numunelerin eklendiği andan itibaren oldukça belirgin bir Ģekilde 

görülmektedir. Kontrol ve diğer doz gruplarından tamamen ayrı bir yol izleyerek deney 

boyunca düĢük CI değerlerinin oluĢmasına sebep olmuĢtur. Bu etkisi deneyin sonuna kadar 

çok yavaĢ olarak da olsa artarak devam etmiĢtir. Yani hücrelerin oldukları gibi kalmalarını 

sağlamıĢ ve her hangi bir değiĢim içerisine girmelerini belirgin bir Ģekilde baskılamıĢtır. 

Bu da kanser hücrelerinin geliĢmelerinin bir anlamda durdurulduğu Ģeklinde 
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yorumlanabilir. Kısaca MeOH ekstresinin yüksek dozu HT29 hücrelerine karĢı belirgin 

antiproliferatif etkiye sahip olduğu gözlemlenmiĢtir.  

 

       ġekil 3.23. F. longipedunculata bitkisi metanol ekstresinin HT29 hücresine karĢı 

antiproliferatif etkisi 

Kim ve ark. (2011) yılında Ferula asafoetida'dan izole ettikleri galbanik asit (GBA) 

ile vasküler endotelyal büyüme faktörü (VEGF) ile tetiklenen proliferasyonu önemli 

ölçüde azaltmıĢtır ve VEGF‟nin neden olduğu migrasyonu ve HUVEC‟lerin tüp 

oluĢumunu inhibe etmiĢtir. GBA‟nın eklenmesi, farelerde VEGF ile indüklenen 

anjiyogenezin azaltılmasını sağlamıĢtır. Anti-anjiyojenik ve anti-proliferatif eylemler ile 

birlikte anti-kanser aktivitesi için uygun olduğunu bildirmiĢleridir. 

Salimi ve ark. (2015) yılında yaptıkları çalıĢmada Ferula gummosa bitkisinin etanol 

ve aseton ekstraktının insan ağız kanseri, gögüs kanseri ve kötü huylu habis kanserlerinin 

hücre hatlarına 24, 48 ve 72 saat boyunca antiproliferatif etkilerine bakmıĢlar ve iki 

ekstrenin de 72 saat sonucunda kayda değer antiproliferatif etkilerinin olduğunu 

belirlemiĢlerdir. 

Saleem ve ark. (2000) yılında ratlar ile yaptığı çalıĢmada F. asafoetida türünün 

antikarsojenik etkisi ve kimyasallardan korunma etkisine bakılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda 

ratların derilerine enjekte edilen  (20 nmol/0,2 ml aseton/rat) dozun tümör etkisini azalttığı 

ve antioksidan etki gösterdiği belirtilmiĢtir. Aynı zamanda ODC aktivite, DNA sentez 

oranını, hidrojen peroksit seviyesi, protein karbonil içeriklerinin uyarılmasını sağlamıĢtır. 
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Valiahdi ve ark. (2013) yılında Ferula türlerinden elde edilen fitokimyasalların 

(conferone, farnesiferol A, acantrifoside E, mogoltadone,  diversin, galbanic acid, 

herniarin, 7-isopentenyloxycoumarin, umbelliprenin, stylosin ve tschimgine) sitotoksik 

etkisini araĢtırmıĢtır. Genel olarak mikromolar aralıkta IC50 değerleri ile test edilen 

bileĢiklerden ılımlı sitotoksik aktivite sonuçları elde edilmiĢtir. CH1 ve A549 hatlarına 

karĢı en yüksek aktivite conferone ile stylosin ve tschimgine ise SK-MEL-28 hattına karĢı 

en güçlü bileĢiklerdir. Sonuç olarak, bu araĢtırmanın bulguları, CH1, A549 ve SK-MEL-28 

hücre hatlarına karĢı test edilen fitokimyasalların güçlü bir sitotoksik aktivitesinin 

olduğunu desteklememiĢtir. Bu fitokimyasaların kanser terapisinde ki yararlı etkileri 

doğrudan sitotoksik etkilerden ziyade onların kimyasal etkiyi azaltması veya duyarlı hale 

getirmesi diye açıklanabilir. 

Bu çalıĢmada, Ferula ovina kaynaklı bir terpenoid türevi olan ferutininin sitotoksik 

ve apoptoz indükleyici aktiviteleri, insan meme (MCF7) ve mesane (TCC) kanser 

hücrelerinin yanı sıra normal fibroblastlar (HFF3) üzerinde araĢtırılmıĢtır. Ferutinin 

toksisite ve DNA hasarını uyaran etkileri, MTT ve tek hücre jel elektroforezi, DAPI ve PI 

boyama ve DNA laddering ile incelenmiĢtir. Ferutinin IC50 değerleri, MTT testi ile rutin 

reçeteli ilaçlar, doksorubisin ve vinkristin ile tanımlanmıĢ ve karĢılaĢtırılmıĢtır. Alkalin tek 

hücre jel elektroforezi analizi ve DAPI boyaması ferratinin DNA hasarı olduğunu gösterdi 

ki bu da MCF7 ve TCC'de HFF3 hücrelerine göre önemli derecede (p<0,001) daha 

yüksekti. Apoptoz indüksiyonu PI boyama ve DNA laddering ile kanıtlandı. Sonuç olarak 

gelecekteki in vivo ve klinik deneyler için ferutinin etkili bir antikanser ajan olarak 

düĢünülebileceğini bildirilmiĢtir. AĢağıda Çizelge 3.7‟de Ferula ovina bitkisinin sitotoksik 

etki değerleri verilmiĢtir. MTT Testi 3 ArdıĢık Gün Ġçinde YapılmıĢtır (Matin ve ark., 

2014). 

                 Çizelge 3.7. Ferula ovina‟nın normal ve kanser hücrelerindeki değeri 

IC50 values (µg/ml) Timeduration/ Cell line 24h 48h 72h 

       Ferutinin 

MCF7 37 32 29 

TCC 33 27 24 

HFF3 46 37 36 

Doxorubicin MCF7 >64 >64 64 

      Vincristine TCC 70 50 50 
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         ġekil 3.24. Numunenin ortama eklendikten 12 saat sonraki hücre indeks değerleri 

 

        ġekil 3.25. Numunenin ortama eklendikten 24 saat sonraki hücre indeks değerleri 
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        ġekil 3.26. Numunenin ortama eklendikten 36 saat sonraki hücre indeks değerleri 

 
         ġekil 3.27. Numunenin ortama eklendikten 48 saat sonraki hücre indeks değerleri 

3.4. Enstrümantal analizler  

3.4.1. Ferula longipedunculata bitkisinin yağ asit kompozisyonu analizi  

F. longipedunculata bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısımlarının yağ asidi 

kompozisyonu analizi gaz kromotografisi (GC-MS) ile yapılmıĢtır. Analiz sonucunda kök 

kısmında toplamda 16, yeĢil kısmında 6 ve sap kısmında 4 tane fenolik bileĢik tespit 

edilmiĢtir. Kök kısmında elde edilen ve alıkonma zamanı 32,173 olan en önemli bileĢik 

%70,37 ile linoleik asit, metil ester olup, yeĢil kısmında ise alıkonma zamanı 32,179 olan  

%35,38 ile linoleik asit ve alıkonma zamanı 32,276 olan %25,04 ile linolenik asit olup,  
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sap kısmında alıkonma zamanı 32,168 ile %53,58 ile linoleik asit ve alıkonma zamanı 

27,579 olan %24.76 ile palmitik asit bileĢiği elde edilmiĢtir. ÇalıĢma sonucunda kök, yeĢil 

ve sap kısmından elde edilen fenolik bileĢikler Çizelge 3.8-3.10‟da gösterilmiĢtir. Ayrıca 

ġekil 3.28-3.30‟da kök, yeĢil ve sap kısımlarının GC-MS kromotogramları verilmiĢtir. 

       Çizelge 3.8. F. longipedunculata bitkisinin kök kısmının yağ asidi analizi 

Sıra Bileşikler 
Alıkonma 

zamanı 
 Oranı (%) 

1 γ-cadinene 17,742 0,35 

2 Acoradien 19,762 0,54 

3 Bisabolene 20,203 0,70 

4 Bicyclo[3.3.1]nonane-2,6-diol 20,947 0,46 

5 Sesquisabinene hydrate 22,475 1,04 

6 p-Mentha-2,8-diene, 1-hydroperoxide 22,961 0,70 

7 2,3-Dimethylhydroquinone 23,562 0,93 

8 trans-8-Hydroxy-bicyclo(4,3,0)non-3-ene 23,682 0,41 

9 
3-Hydroxy-2-(2-methylcyclohex-1-

enyl)propionaldehyde 
24,380 1,03 

10 Pentadecanoic acid, methyl ester 24,912 1,44 

11 
6-[1-(Hydroxymethyl)vinyl]-4,8a-dimethyl-

3,5,6,7,8,8a-hexahydro-2(1H)-naphthalenone 
25,301 2,85 

12 Palmitik asit, metil ester 27,579 8,62 

13 Cyclododecanemethanol 31,092 0,53 

14 Linoleik asit, metil ester 32,173 70,37 

15 9- Oktadekanoik asit, metil ester 32,248 9,30 

16 Oktadekanoik asit, metil ester 32,562 0,74 

         

 

       ġekil 3.28. F. longipedunculata bitkisinin kök kısmı GC-MS kromotogramı 
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             Çizelge 3.9. F. longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmının yağ asidi analizi 

Sıra Bileşikler Alıkonma zamanı 
Oranı 

(%) 

1 3-Heptadecen-5-yne 26,926 6,01 

2 Palmitik asit, metil ester 27,607 22,16 

3 Linoleik asit, metil ester 32,179 35,38 

4 Linolenik asit, metil ester 32,276 25,04 

5 Phytol 32,431 7,15 

6 Oktadekanoik asit, metil ester 32,568 4,26 

      

 

           ġekil 3.29. F. longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmı GC-MS kromotogramı 

           Çizelge 3.10. F. longipedunculata bitkisinin sap kısmının yağ asidi analizi 

Sıra Bileşikler Alıkonma zamanı 
 Oranı 

(%) 

1 Palmitik asit, metil ester 27,579 24,76 

2 Linoleik asit, metil ester 32,168 53,58 

3 Linolenik asit, metil ester 32,259 12,47 

4 Stearik asit, metil ester 32,563 9,19 
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          ġekil 3.30. F. longipedunculata bitkisinin sap kısmı GC-MS kromotogramı 

Mahboda ve arkadaĢarının 2013 yılında yaptıkları çalıĢmada Ferula Narthex boiss 

türünün GC-MS analizi yapmıĢlar ve toplamda 42 fenolik bileĢik tespit edilmiĢ ve 

kütlesi/iyon bakımından fazla olan 366,2 kütle ile Umbelliprenin (C24H30O3) bileĢiğini 

tespit etmiĢlerdir. AĢağıda Çizelge 3.11‟de Ferula narthex bitkisine ait sabit yağlar 

verilmiĢtir. 

Mansour Znati ve arkadaĢlarının 2014 yılında Ferula lutea türünün yağ içeriğini 

analiz etmiĢler ve kimyasal formulü C19H20O4 olan Nordentatin bileĢiğini tespit 

etmiĢlerdir. 

Çizelge 3.11. Ferula narthex bitkisine ait sabit yağ komposizyonu 

Sır

a 
Bileşik ismi 

Alıkonm

a zamanı 

Kütl

e 
Formül 

1 Oxirane,diethylboryloxymethyl 3,927 142,1 C7H15BO2 

2 2-t-Butylthio-1,2dimethylthiovinyl chloride 16,243 178,1 C8H15ClS 

3 
Phenol, 2,4-bis(1,1-dimethylethyl)-(CAS)2,4-Ditert-

butylphenol 
19,171 206,2 C14H22O 

4 
Benzene,1,2,3-trimethoxy-5-(2-propenyl)-Benzene,5-

allyl-1,2,3-trimethoxy- 
20 208,1 C12H16O3 

5 2-Hydrazinomethyl-1,5-oxazepin-4(5H)-one 22,416 205,1 C10H11N3O2 

6 Alpha.-bisabolol .alpha. - bisabolol 22,942 222,2 C15H26O 

7 1-[2',3',4',5'-bis(Trifluoromethylphenyl)propan-1ol 24,673 208,1 C9H8F4O 

8 1,2-dihydrocyclobutabenzene 25,505 104,1 C8H8 

9 
Hexadecanoic acid, methyl ester (CAS)Methyl palmitate 

Uniphat A60 
25,754 270,3 C17H34O2 

10 
n-Hexadecanoic acid Hexadecanoic acid n-Hexadecoic 

acid  Palmitic acid 
26,529 256,2 C16H32O2 

11 5Methoxy3[N(2'methylthioethyl) propiylamino] chroman 26,799 295,2 C16H25NO2
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S 

12 
Hexadecanoic acid, methyl ester (CAS)  Methyl 

palmitate  Uniphat A60 
28,454 270,3 C17H34O2 

13 1-(4-tert-Butyl)phenyl-2,3,3-trimethyl-2-butanol 29,013 248,2 C17H28O 

14 (E)-1[(4-tert-Butylbenzyl)oxy]-2,3-epoxyoctane 29,181 290,2 C19H30O2 

15 
1,2Benzenedicarboxylicacid,butyl2methylpropylester(C

AS) 
29,315 278,2 C16H22O4 

16 9-Octadecenoic acid (Z)-methylester(CAS)Methyloleate 29,586 296,3 C19H36O2 

17 
Z,E-7,11-Hexadecadien-1-yl acetate  E,Z 

7,11-Hexadecadien-1-ol acetate 
30,258 280,2 C18H32O2 

18 9-Octadecenoicacid(Z)(CAS)OleicacidRedoil Oelsauere 30,38 282,3 C18H34O2 

19 1,2-dihydrocyclobutabenzene 30,655 104,1 C8H8 

20 
2,6-Diphenyl-4-piperidone  3,5-Dimethyl 

2,6-diphenylpiperidin-4-one 
30,672 279,2 C19H21NO 

21 1,2-dihydrocyclobutabenzene 31,847 104,1 C8H8 

22 
9,12-Octadecadienoic acid (Z,Z)-, methyl ester (CAS)  

Methyl linoleate 
32,289 294,3 C19H34O2 

23 9-Octadecenoicacid(Z)-methyl ester(CAS)Methyl oleate 32,43 296,3 C19H36O2 

24 
9-Octadecenoic acid, methyl ester, (E)- (CAS)  Methyl 

elaidate  FAME 18:1 
32,562 296,3 C19H36O2 

25 
Octadecanoic acid, methyl ester (CAS)  Methyl stearate 

Kemester 9718 
33,016 298,3 C19H38O2 

26 1,2-dihydrocyclobutabenzene 33,629 104,1 C8H8 

27 
2,4,7-trimethylperhydroisoxazolo[2,3-a]-pyridine2,7-

dicarbadehyde dioxime 
34,636 229,1 C10H19N3O3 

28 (2R,3R)-1-(Benzyloxy)-2-phenylhex-5-en-3-ol 35,092 282,2 C19H22O2 

29 
(1S*,2R*,5R*,7S*)-2,4-Dimethyl-7-ethyl 

6,8-dioxabicyclo[3.2.1]-oct-3-ene 
38,613 168,1 C10H16O2 

30 
(1S*,2R*,5R*,7S*)-2,4-Dimethyl-7-ethyl-

6,8dioxabicyclo[3.2.1]-oct-3-ene 
41,59 168,1 C10H16O2 

31 2-(6-Heptenyl)-4-methyl-2,5-dihydrofuran 41,706 180,2 C12H20O 

32 
7-Bromo-2,3,3a,8b-tetrahydro-3a methoxy-6-methyl-1H 

-cyclopenta[b]benzofuran 
44,718 282 C13H15BrO2 

33 Umbelliprenin 48,919 366,2 C24H30O3 

34 
Phenol, 2,4-bis(1,1-dimethylethyl)- (CAS)  2,4-Ditert-

butylphenol 
49,171 206,2 C14H22O 

35 3,4-dihydro-7-methoxy-N-methylisoquinoline8-one 51,047 191,1 C11H13NO2 

36 
cis-2-Cyclohexyl-3-(4-methylphenyl)-4-phenyl-1,2-

thiazetizine 1,1-dioxide 
51,163 355,2 

C21H25NO2

S 

37 1-Aza-5,6-(2,3a-furyl)bicyclo[5.3.0]decan-11-one 51,937 191,1 C11H13NO2 

38 
2[N,N'bis(1",1"Dimethylethoxycarbonyl)hydrazino-

N(2"-hydroxy-1"-methyl-2... 
54,085 755,4 C43H53N3O9 

39 3-Methyl-2,4,5-triphenyloxazolidine isomer 55,728 315,2 C22H21NO 

40 2-(2,4-Dinitrobenzenesulfinyl) pyrrole 56,094 281 
C10H7N3O5

S 

41 3,4-dihydro-7-methoxy-N-methylisoquinoline-8one 56,589 191,1 C11H13NO2 

42 
Methyl (2E,4Z) and (2E,4E)-4-methoxycarbonyl(2-

thiazolyl)-2,4-hexadienoate 
60,496 267,1 

C12H13NO4

S 
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3.4.2. Ferula longipedunculata bitkisinin kök ekstresinin uçucu yağ analizi  

Günümüzde kompleks karıĢımların (uçucu yağlar) yapıları genellikle GC-MS 

cihazı ile analiz edilmektedir. Yüksek basınçlı olan kapiler kolanlardan ayrılan bileĢikler 

farklı sıcaklık programlarıyla yüksek  performanslı olan kolonlardan ayrılırlar ve kütle 

spektrumları temel alınarak belirlenirler (Bakkali ve ark., 2008).  F. longipedunculata 

PeĢmen bitkisinin yapılan uçucu yağ analizinde elde edilen bileĢikler Çizelge 3.12‟de 

verilmiĢtir. Toplamda 18 uçucu yağ bileĢiği tespit edilmiĢ ve ana bileĢik olarak alıkonma 

zamanı 14,003 olan ve yüzdelik oranı %53,46 olan β-Phellandrene ve %5,94 ile 4-

Terpineol ve %5,03 ile Santalol bileĢikleri tespit edilmiĢtir. ġekil 3.31‟de bitkinin uçucu 

yağ kromotogramı verilmiĢtir. ġekil 3.32‟de ise en yüksek miktarda elde edilen bileĢik olan 

β-Phellandrene‟nin kimyasal formülü verilmiĢtir.  

2006 yılında Patrizia Rubiolo ve arkadaĢlarının Ferula coommunis bitkisinin GC-

MS ile yaptıkları uçucu yağ analiz çalıĢmasında 39 bileĢik tespit edilmiĢtir. Ana bileĢikler 

olarak aristolene (%47,1) ve farnesol (%21,2) bileĢiklerini elde etmiĢlerdir. 

  Çizelge 3.12. Ferula longipedunculata bitkisinin uçucu yağ analizi sonuçları  

Sıra Bileşik İsimleri 
Alıkonma 

zamanı 

RI 

(alıkonma 

indeksi) 

(%) 

Oran 

1 α-Thujene 12,411 929 0,8 

2 α-Pinen 12,711 939 1,41 

3 β-Phellandrene 14,003 979 53,46 

4 beta-Myrcene 14,328 989 0,91 

5 α-Terpinen 15,387 1021 1,46 

6 β-Cymene 15,657 1029 4,12 

7 α -Pinen 15,887 1036 1,89 

8 ocimene 16,295 1048 6,79 

9 γ-Terpinen 16,822 1063 3,98 

10 2,3-Heptadien-5-yne, 2,4-dimethyl- 17,556 1084 1,99 

11 2,3,4,5-Tetramethylcyclopent-2-en-1-ol 20,681 1174 1,17 

12 4-Terpineol 21,163 1187 5,94 

13 Santalol 30,721 1699 5,03 

14 Epiglobulol 32,844 1550 2,18 

15 alpha-Caryophyllene 33,245 1563 2,47 

16 

6-[1-(Hydroxymethyl)vinyl]-4,8a-

dimethyl-4a,5,6,7,8,8a-hexahydro-2(1H)- 

naphthalenone 

34,330 1599 0,94 

17 

6-(1-Hydroxymethylvinyl)-4,8a-dimethyl-

3,5,6,7,8,8a-hexahydro-1H-naphthalen-2-

one 

34,579 1608 2,32 

18 alpha-Bisabolol 37,069 1697 3,13 
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           ġekil 3.31. Ferula longipedunculata bitkisinin uçucu yağ kromotogramı  

 
                                ġekil 3.32. β-Phellandrene kimyasal formülü  

Ferula microcolea türünün GC-MS ile uçucu yağlarınının tespiti için yapılan 

çalıĢmada toplamda 22 bileĢik tespit edilmiĢtir. Yağ profilinde ana bileĢik olarak α-pinene 

(%27,3) belirlenmiĢtir. Tespit edilen diğer önemli bileĢikler ise sırası ile β-pinene (%16,4), 

nonanal (%8,7), β-caryophyllene (%8,5), ve thymol (%6,7) bileĢikleridir. AĢağıda Çizelge 

3.13‟te Ferula microcolea‟nın uçucu yağ kompozisyonu verilmiĢtir (Amiri, 2014). 

         Çizelge 3.13. Ferula microcolea türünün uçucu yağ kompozisyonu  

Bileşikler (%) Oran 

α-Pinen Borneol 

Camphene Terpinene-4-ol 

Sabinene α-Terpineol 

β-Pinen Pulegone 

α-Phellenderene Bornyl acetate 

1,8-Cineole Thymol 

trans-Ocimene Bornyl acetare 

γ-Terpinene β-Caryophyllene 

Linalool Germacrene-D 

Nonanal Spathulenol 

Comphor Caryophyllene oxide 
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3.4.2.1. Sililleme yöntemi  

GC-MS silileme yöntemi ile elde edilen bileĢikler Çizelge 3.14‟te gösterilmiĢtir. 

Silileme yöntemi ile yapılan analizde toplam 24 bileĢik tespit edilmiĢtir. Alıkonma zamanı 

67,958 olan %60,16 ile L-Askorbik asit, 2-O-metil-3,5,6-tris-O-(trimethylsilyl)- ana 

bileĢiği tespit edilmiĢ ve %11,30 ile 3-Methylphenol ve %6,66 ile 8,8-Dimethyl-2-oxo-7,8-

dihydro-2H,6H-pyrano(3,2-g)chromen-7-yl 3-methyl-2-butenoate bileĢikleri tespit 

edilmiĢtir. ġekil 3.33‟te silileme yöntemi kromotogramı verilmiĢtir.   

  Çizelge 3.14. F. longipedunculata bitkisi sililleme yöntemi analiz sonuçları 

Sıra Bileşik İsimleri 
Alıkonma 

zamanı 

% 

Oran 

1 Acrylic acid, 3,3-dimethyl 6,602 1,02 

2 3-Methylphenol 11,763 11,30 

3 Butane-1,3-diol, 1-methylene-3-methyl 29,015 0,56 

4 3-Oxo-1-cyclohexene-1-carboxylic acid 29,272 0,37 

5 p-Trimethylsilyloxyphenylbis(trimethylsilyloxy)ethane 30,096 0,34 

6 Arabinopyranose 30,583 0,50 

7 4-hydroxytestosterone 33,855 0,58 

8 Fructose 34,290 0,65 

9 Fructose 34,622 0,66 

10 Allose 35,166 0,64 

11 1,2-Bis(trimethylsilyl)benzene 35,412 0,61 

12 Cyclohexene, 3-ethenyl-3-methyl-1-trimethylsilyloxy- 35,612 1,62 

13 Bicyclo[4.4.0]dec-6-en-9β-ol, 1,7-dimethyl-4 isopropenyl- 35,732 1,98 

14 Cyclohexene, 3-ethenyl-3-methyl-1-trimethylsilyloxy- 36,150 1,73 

15 Cyclohexene, 3-ethenyl-3-methyl-1-trimethylsilyloxy- 37,020 0,96 

16 Bicyclo[4.4.0]dec-6-en-9β-ol, 1,7-dimethyl-4α-isopropenyl- 38,050 1,40 

17 Thiourea, N-phenyl-N'-(phenylmethyl) 38,639 0,71 

18 Caffeic acid 45,626 0,71 

19 Indane-1,3-dione, 2-allyl 63,112 0,78 

20 N-Acetyl glucosamine 63,261 1,09 

21 1-Monopalmitin 63,913 1,77 

22 
8,8-Dimethyl-2-oxo-7,8-dihydro-2H,6H-pyrano(3,2-

g)chromen-7-yl 3-methyl-2-butenoate 
67,478 6,66 

23 L-Ascorbic acid, 2-O-methyl-3,5,6-tris-O-(trimethylsilyl)- 67,958 60,16 

24 monostearin 68,307 3,21 
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          ġekil 3.33. Ferula longipedunculata bitkisi Sililleme yöntemi kromotogramı 

Asili ve ark. (2009) yılında yaptıkları çalıĢmada GC-MS ile Ferula badrakema 

türünün meyvelerindeki uçucu yağlar analizinde toplamda 74 fenolik bileĢik tespit edilmiĢ 

ve ana bileĢik olarak  β-pinen (%45,8), α-pinen (%10,9), cis-isolongifolanone (%4,1), β-

phellandrene (%2,7), myrcene (%2,4) ve carvacrol methyl ether (%2,4) bileĢikleri tespit 

edilmiĢtir. 

3.4.3. Ferula longipedunculata bitkisinin HPLC-TOF/MS analizi 

HPLC-TOF/MS cihazı ile yapılan miktarsal analiz sonucu Çizelge 3.15‟te 

verilmiĢtir. Analiz sonucunda kayda değer oranlarda bitkinin kök kısmında vanilik asit 

(141,35 mg/kg), ferulik asit (126,19 mg/kg) ve 4-hidroksibenzoik asit (119,92 mg/kg) 

tespit edilmiĢtir. YeĢil kısmında kersetin-3-β-O-glikozit (1737,70 mg/kg),  kersetin (531,35 

mg/kg) ve ferulik asit (246,22 mg/kg) tespit edilmiĢtir. Sap kısmında fumarik asit (2100,21 

mg/kg), kersetin-3-β-O-glikozit (163,24 mg/kg) ve vanilik asit (57,59 mg/kg) tespit 

edilmiĢtir. ġekil 3.34‟te bileĢiklerin (vanilik, ferulik, 4-hidroksibenzoik, kersetin, fumarik) 

yapısal formülleri verilmiĢtir. ġekil 3.35-3.37‟de bitkinin kök, yeĢil ve sap kısmı HPLC-

TOF/MS kromatogramları verilmiĢtir.    
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              Çizelge 3.15. F. longipedunculata bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısmı 

HPLC-TOF/MS miktarsal analiz sonuçları 

Fenolik Bileşikleri (mg/kg) Kök kısım Yeşil kısım Sap kısım 

1 Gallik asit tr tr tr 

2 Fumarik asit 75,49 6,63 2100,21 

3 Gentisik asit 24,73 120,21 16,51 

4 Klorojenik asit 5,13 72,35 16,19 

5 KateĢin 10,36 11,02 nd 

6 4-hidroksibenzoik asit 119,92 183,42 34,20 

7 ProtokateĢik asit 22,05 74,22 23,43 

8 Kafeik asit 6,72 82,00 6,42 

9 Vanilik asit 141,35 239,88 57,59 

10 Siringik asit 116,57 214,24 50,87 

11 Rutin tr 10,08 tr 

12 4-hidroksibenzaldehit 13,25 89,11 tr 

13 Polidatin tr tr tr 

14 Elajik asit tr 127,58 tr 

15 Skutellarin tr 16,45 tr 

16 Kersetin-3-β-O-glikozit 7,39 1737,70 163,24 

17 Sinapik asit tr 2,04 tr 

18 Naringin tr 213,29 19,02 

19 Ferulik asit 126,19 246,22 nd 

20 Diosmin 38,70 46,38 47,57 

21 Taksifolin tr tr tr 

22 Hesperidin tr 278,38 tr 

23 Apigetrin tr tr tr 

24 Neohesperidin tr 2,55 tr 

25 Mirisetin tr tr nd 

26 Baicalin tr tr tr 

27 p-kumarik asit tr tr tr 

28 Fisetin tr tr tr 

29 ProtokateĢik asit etil esteri tr tr tr 

30 Morin 12,95 17,20 14,51 

31 Resveratrol tr tr tr 

32 Salisilik asit 51,14 185,69 11,13 

33 Kersetin 10,54 531,35 3,93 

34 Silibinin tr tr nd 

35 Sinamik asit 9,62 10,77 nd 

36 Apigenin tr tr tr 

37 Naringenin tr tr tr 

38 Kamferol tr 60,51 tr 

39 Diosmetin tr tr tr 

40 Neochanin tr tr tr 

41 Eupatorin tr tr tr 

42 Wogonin tr tr tr 

43 Biochanin A tr tr nd 
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ġekil 3.34. Vanilik asit, ferulik asit, 4-hidroksibenzoik asit, kersetin ve fumarik asit 

bileĢilerinin yapısal formülleri 
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         ġekil 3.35. F. longipedunculata bitkisi kök kısmı HPLC-TOF/MS kromotogramı 

 

        ġekil 3.36. F. longipedunculata bitkisi yeĢil kısmı HPLC-TOF/MS kromotogramı 

 

         ġekil 3.37. F. longipedunculata bitkisi sap kısmı HPLC-TOF/MS kromotogramı 
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3.4.4.  Ferula longipedunculata bitkisinin LC-MS/MS analizi 

Literatür çalıĢmalarına bakıldığında son yıllarda LC-MS/MS ile yapılmıĢ birçok 

çalıĢmayı görebilmekteyiz (Cavaliere, 2005; Ertas, 2014a; Ertas, 2014b; Ertas, 2015; 

Gülçin, 2010; Kang, 2012). Yapılan analizde LC-MS/MS cihazında toplamda 27 bileĢik 

analizi için hazır hale getirilmiĢtir. ÇalıĢmada bileĢiklerin analizi için negatif iyonizasyon 

modu kullanılmıĢtır.  Ferula longipedunculata bitki türünün kök, yeĢil ve sap kısımlarının 

fenolik bileĢen analizi miktarsal sonuçları Çizelge 3.16-3.18‟de verilmiĢtir. Analizler 

sonucunda elde edilen sonuçlara göre metanol ekstraktından elde edilen sonuçların aseton 

ekstraktına göre daha iyi olduğu belirlenmiĢtir. 

 Kök kısmında ana bileĢen olarak 5991,79  µg/g ile klorojenik asit ve 5150,82 µg/g 

ile kinik asit belirlenmiĢtir. Ayrıca kök kısmında kayda değer derecede malik asit (2879,18 

µg/g) ve tannik asit (722,87 µg/g) elde edilmiĢtir. ġekil 3.38 ve 3.39‟da metanol ve aseton 

değerleri grafik olarak verilmiĢtir. YeĢil kısmında ise ana bileĢen olarak 15688,37 µg/g ile 

kinik asit belirlenmiĢtir. YeĢil kısımda önemli mikarda klorojenik asit (6340,86), malik asit 

(6246,13),  hyperosid asit (2959,52), rutin (1925,06) ve hesperidin (1460,98) elde 

edilmiĢtir. ġekil 3.40 ve 3.41‟de metanol ve aseton değerleri grafik olarak verilmiĢtir. Sap 

kısmında ise ana bileĢen olarak 16620,14 µg/g ile kinik asit ve 16131,515 µg/g ile malik 

asit bileĢikleri belirlenmiĢtir. Ayrıca klorojenik asit (5907,84) ve hyperosid asit (448,228) 

elde edilmiĢtir. Sap kısmının aseton ile elde edilen ekstresinde dikkate değer miktarda 

2972,33 µg/g ile malik asit elde edilmiĢtir. ġekil 3.42 ve 3.43‟te Metanol ve aseton 

değerleri grafik olarak verilmiĢtir. Bitkinin kök, yeĢil ve sap kısmında bulunan fenolik 

bileĢikler, fenolik olmayan bileĢikler ve flavonoidler ġekil 3.44-3.46‟da µg analit/g ekstre 

cinsinden verilmiĢtir. LC-MS/MS metodunda çalıĢılan 27 kimyasalın molekül yapıları 

aĢağıda verilmiĢtir. LC-MS/MS metodunda kullanılan kimyasallar ve sınıfları Ģunlardır:  

 Fenolik asitler (10 adet): p-kumarik asit, gallik asit, kafeik asit, vanilik asit, 

salisilik asit, 4-hidroksi benzoik asit, klorojenik asit, rozmarinik asit, 

protokateĢik asit, tannik asit 

  Flavonoitler (12 adet): fisetin, hesperetin, naringenin, rutin, kamferol, mirisetin, 

kersitrin, luteolin, krisin, hesperidin, apigetrin, rhamnetin 

 Fenolik olmayan organik asitler (3 adet): kinik asit, malik asit, akonitik asit 

 Fenolik aldehit (1 adet): vanilin  

 Benzopiran (1 adet): kumarin 
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                                Kinik asit                                malik asit                              akonitik asit 

 
                                   Gallik asit                         klorojenik asit                  protokateşik asit 

 
                            Tannik asit                               kafeik asit                                vanilik asit 

 
                             Kumarik asit                         Rozmarinik asit                               Rutin  

 
                               Hesperidin                          Hyperoside                        Hidroksibenzoik asit 
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                            Salisilik asit                                 Mirisetin                                Fisetin  

 
                                 Kumarin                            Kuersetin                               Naringenin  

 
                              Hesperetin                             Luteolin                                Kaempferol 

 
                               Apigenin                                Rhamnetin                            Krisin 
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Çizelge 3.16. F.longipedunculata bitkisinin kök kısmı LC-MS/MS sonuçları 

Sıra Bileşikler 
Miktar(µg analit/g ekstrakt)

g 
 

Metanol esktresi 

Miktar(µg analit/g ekstrakt)
g
 

Aseton ekstresi 

1 Kinik asit 107308,89±5150,82 2306,71±110,72 

2 Malik asit 54324,31±2879,18 74,10±3,92 

3 tr-Akonitik asit 459,70±22,52 11,17±0,54 

4 Gallik asit 49,34±2,51 707,63±36,08 

5 Klorojenik asit 122281,45±5991,79 2924,01±143,27 

6 ProtokateĢik asit 442,87±22,58 136,46±6,95 

7 Tannik asit 14174,65±722,87 2238,34±114,15 

8 Kafeik asit 393,92±20,48 74,82±3,89 

9 Vanilik asit 4989,68±244,49 1025,88±50,26 

10 p-kumarik asit 1500,94±76,54 513,01±26,16 

11 Rozmarinik asit 1,35±0,06 2,75±0,13 

12 Rutin 3,99±0,19 0,82±0,04 

13 Hesperidin 53,74±2,63 1,50±0,07 

14 Hyperoside 54,35±2,66 2,77±0,13 

15 4-OH Benzoik asit 469,95±24,43 47,21±2,45 

16 Salisilik asit 435,34±21,76 45,25±2,26 

17 Mirisetin 4,32±0,25 0,30±0,01 

18 Fisetin 1,28±0,070 1,93±0,10 

19 Kumarin  19,86±0,97 3,06±0,15 

20 Kersitrin 14,38±1,02 4,47±0,31 

21 Naringenin 0,72±0,04 5,67±0,31 

22 Hesperetin 5,85±0,31 1,83±0,09 

23 Luteolin 2,26±0,15 0,85±0,05 

24 Kamferol 1,54±0,08 0,32±0,01 

25 Apigetrin 7,60±0,40 1,53±0,08 

26 Rhamnetin 5,35±0,32 0,83±0,05 

27 Krisin  0,09±0,005 0,58±0,03 
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             ġekil 3.38. F. longipedunculata bitkisi kök kısmı LC-MS/MS sonuçları 

 

            ġekil 3.39. F. longipedunculata bitkisi kök kısmı LC-MS/MS sonuçları 
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Çizelge 3.17. F. longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmı LC-MS/MS sonuçları 

Sıra Bileşikler 
Miktar(µg analit/g ekstrakt)

g 
 

Metanol ekstresi 

Miktar(µg analit/g ekstrakt)
g
 

Aseton ekstresi 

1 Kinik asit 326841,06±15688,37 6583,93±316,02 

2 Malik asit 117851,52±6246,13 8896,47±471,51 

3 tr-Akonitik asit 3602,44±176,51 36,22±1,77 

4 Gallik asit 1579,31±80,54 638,16±32,54 

5 Klorojenik asit 129405,39±6340,86 6511,81±319,07 

6 ProtokateĢik asit 1679,26±85,64 531,26±27,09 

7 Tannik asit 5076,16±258,88 54,42±2,77 

8 Kafeik asit 224,10±11,65 68,71±3,57 

9 Vanilik asit 155,97±7,64 92,81±4,54 

10 p-kumarik asit 359,83±18,35 135,39±6,90 

11 Rozmarinik asit 1,69±0,08 2,53±0,12 

12 Rutin 38501,33±1925,06 2496,78±124,83 

13 Hesperidin 29815,93±1460,98 2115,18±103,64 

14 Hyperoside 60398,48±2959,52 10230,89±501,31 

15 4-OH Benzoik asit 154,8±8,04 37,84±1,96 

16 Salisilik asit 149,49±7,47 39,54±1,97 

17 Mirisetin N.D PEAK 0,74±0,04 

18 Fisetin 2.19±0,12 3,68±0,20 

19 Kumarin  3,92±0,19 1,57±0,07 

20 Kersitrin 182,58±12,96 62,37±4,42 

21 Naringenin 17,42±0,95 18,19±1 

22 Hesperetin 0,51±0,02 0,62±0,03 

23 Luteolin 6,23±0,43 2,89±0,19 

24 Kamferol 13,31±0,69 0,87±0,04 

25 Apigetrin 1,38±0,07 2,03±0,10 

26 Rhamnetin 6,60±0,40 0,74±0,04 

27 Krisin  N.D PEAK N.D PEAK 

              

 

            ġekil 3.40. F. longipedunculata bitkisi yeĢil kısmı LC-MS/MS sonuçları 
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            ġekil 3.41. F. longipedunculata bitkisi yeĢil kısmı LC-MS/MS sonuçları 

 Çizelge 3.18. F. longipedunculata bitkisinin sap kısmı LC-MS/MS sonuçları 

Sıra Sıra Bileşikler 
Miktar(µg analit/g ekstrakt)

g 
 

Metanol esktresi 

Miktar(µg analit/g ekstrakt)
g
 

Aseton ekstresi 

1 Kinik asit 346252,93±16620,14 5089,51±244,29 

2 Malik asit 304368,20±16131,51 56081,70±2972,33 

3 tr-Akonitik asit 6950,73±340,58 25,23±1,23 

4 Gallik asit 189,7±9,67 71,08±3,62 

5 Klorojenik asit 120568,21±5907,84 3886,13±190,42 

6 ProtokateĢik asit 462,32±23,57 120,48±6,14 

7 Tannik asit 3688,65±188,12 237,54±12,11 

8 Kafeik asit 316,57±16,46 59,91±3,11 

9 Vanilik asit 221,72±10,86 130,26±6,38 

10 p-kumarik asit 1036,47±52,86 293,34±14,96 

11 Rozmarinik asit 2,60±0,12 3,86±0,18 

12 Rutin 3156,96±157,84 108,58±5,42 

13 Hesperidin 1846,20±90,46 99,65±4,88 

14 Hyperoside 9147,37±448,22 695,51±34,08 

15 4-OH Benzoik asit 170,51±8,86 39,48±2,05 

16 Salisilik asit 157,86±7,89 40,05±2 

17 Mirisetin 0,76±0,04 0,60±0,03 

18 Fisetin 1,79±0,09 2,12±0,11 

19 Kumarin  3,17±0,15 0,67±0,03 

20 Kersitrin 14,45±1,02 0,22±0,01 

21 Naringenin 0,94±0,05 9,83±0,54 

22 Hesperetin 0,43±0,02 0,73±0,03 

23 Luteolin 4,48±0,30 1,43±0,09 

24 Kamferol 0,42±0,02 0,65±0,03 

25 Apigetrin 0,53±0,02 0,85±0,04 

26 Rhamnetin 1,42±0,08 2,24±0,13 

27 Krisin  N.D PEAK N.D PEAK 

0

100

200

300

400

500

600

(µ
g

 a
n

a
li

z/
g

 e
k

st
ra

k
t)

g
 

Yeşil kısım

Aseton ekstresi



87 
 

 

 

            ġekil 3.42. F. longipedunculata bitkisi sap kısmı LC-MS/MS sonuçları  

 

            ġekil 3.43. F. longipedunculata bitkisi sap kısmı LC-MS/MS sonuçları
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            ġekil 3.44. F. longipedunculata sap kısmı fenolik olmayan bileĢikler  

(LC-MS/MS) 

 

            ġekil 3.45. F. longipedunculata yeĢil kısmı flavonoid bileĢikler (LC-MS/MS) 

 

            ġekil 3.46. F. longipedunculata kök kısmı fenolik bileĢikler (LC-MS/MS) 

Kinik asit Malik asit tr- Aconitic acid

16620,14 16131,51 340,58

1925,06
1460,98

2959,52

0,12 0,19 12,96 0,02 0,43 0,69 0,07 0,4

80,54

6340,86

85,64
722,87

20,48 244,49 76,54 0,18 24,43 21,76
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Erjon ve ark. (2011) yılında LC-MS‟in pozitif ve negatif modları ile yaptıkları 

çalıĢmada Ferula communis türünün kimyasal bileĢiminde (inuviscolide, tomentosin, ilicic 

acid, costic acid, 3α-hydroxycostic acid) olmak üzere toplamda beĢ bileĢik tespit 

etmiĢlerdir. 

Arnoldi ve ark. (2004) yılında italyanın sardinia bölgesinde iki ayırt edilemeyen 

Ferula communis türü bitkisinin zehirli ve zehirsiz kökünün HPLC-DAD-MS metodunun 

geliĢtirilmesi ile yaptıkları çalıĢmada toplamda 16 bileĢik tespit etmiĢlerdir. Zehirsiz olan 

türde ana bileĢik olarak ferutinin elde etmiĢlerdir. AĢağıda Çizelge 3.19‟da Ferula 

communis türünün içerik analizi verilmiĢtir. 

 Çizelge 3.19. Ferula communis türünün içerik analizi (HPLC-DAD-MS) 

Sıra BileĢikler Alıkonma zamanı Kütle Formül 

1 Jaeskenin 0,50 374 C22H30O5 

2 Acetoxy-Ferutinin 0,63 416 C24H30O4 

3 Hydroxy-ferulenol 0,72 382 C24H30O4 

4 Lapiferin 0,80 394 C22H34O6 

5 a) Siol anisate b) Oxo-jaeskeanadiol  

anisate 

0,82 386 C23H30O5 

6 Fertidin 0,97 456 C23H32O4 

7 Ferutinin 1,00 358 C22H30O4 

8 Teferin 1,01 388 C23H32O5 

9 Acetoxy-ferulenol 1,05 424 C24H30O3 

10 Acetoxy-ferulenol 1,07 424 C24H30O3 

11 p-Coumariloxy Jaeskeanadiol 1,15 384  

12 Akiferin 1,19 402  

13 Ferulenol 1,31 366 C24H30O3 

14 Benzoyloxy-ferulenol 1,35 486  

15 Ferutidin 1,35 372 C23H32O4 

16 Jaeskeanadiol benzoate 1,38 342 C22H30O4 
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3.5. Biyokimyasal Parametreler 

3.5.1. α-aktin analizi (ng/ml)  

Yapılan istatistiksel analizde sham surgery grupları ile bilateral kavernözal sinir 

hasarı (BCNI) yapılan grupların serumlarında bulunan α-aktin değerleri karĢılaĢtırılmıĢtır. 

F. longipedunculata bitkisi ekstresi verilmeyen ve sadece distile su verilen grubun α-aktin 

değeri 88,58 ng/ml iken, düĢük dozda (10mg/kg) Ferula bitkisi ekstresi verilen grubun α-

aktin oranı 76,12 ng/ml, yüksek doz (40mg/kg) verilen grubun α-aktin oranı 39,55 ng/ml 

olarak elde edilmiĢtir. Ayrıca F. longipedunculata bitkisi ekstresi verilmeyen bilateral 

kavernözal grubun  α-aktin oranı 82,43 ng/ml, düĢük dozda (10mg/kg) ekstre verilen 

grubun α-aktin oranı 78,9 ng/ml, yüksek dozda (40mg/kg) ekstre verilen grubun α-aktin 

oranı ise 52,18 ng/ml olarak elde edilmiĢtir. α-aktin oranının en yüksek olduğu değer ekstre 

verilmeyen sham surgery grubunda elde edilmiĢtir. Analiz sonucunda elde edilen değerler 

Çizelge 3.20 ve ġekil 3.47‟de gösterilmiĢtir. One Way Anova; Port-hoc: Tamhane T2 Test; 

α:0,05; *Fark istatistiksel olarak anlamlıdır. 

  Çizelge 3.20. Sham ve BCNI guplarında α-aktin değerlerinin karĢılaĢtırılması  

Gruplar 
α-Aktin F p 

Mean±SEM 

3,720 0,007 

Sham surgery + distile Su 88,58±11,6 

Sham surgery + F. longipedunculata kök ekstresi 

(10 mg/kg) 
76,12±6,88 

Sham surgery + F. longipedunculata kök ekstresi 

(40mg/kg) 
39,55±5,21 

Bilateral cerrahi kastrasyon + distile Su 82,43±12,08 

Bilateral cerrahi kastrasyon + F. longipedunculata 

kök ekstresi (10mg/kg) 
78,90±14,5 

Bilateral cerrahi kastrasyon + F. longipedunculata 

kök ekstresi (40mg/kg) 
52,18±4,48 

 

Ġstatistiksel değerlendirme sonucunda elde edilen verilere göre α-aktin oranları; 

düĢük doz ekstre (10mg/kg) ile bilateral kavernözal grubu (BCNI) arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Yüksek dozda (40mg/kg) F. 

longipedunculata ekstresi verilen sham grubu ile bilateral kavernözal (40mg/kg) grup 

arasında elde edilen oranlar istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Bilateral 

kavernözal grup ile düĢük doz F. longipedunculata ekstresi verilen ve yüksek dozda 

Ferula L. ekstresi verilen grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur 
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(p<0,05). Yüksek doz F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu ile yüksek doz F. 

longipedunculata ekstresi verilen bilateral kavernözal grup arasındaki fark istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05).  

 

             ġekil 3.47. Sham ve BCNI guplarının α-aktin değerlerinin karĢılaĢtırılması   

3.5.2. β-aktin analizi (ng/ml) 

Ġstatistiksel değerlendirme sonucunda elde edilen verilere göre β-aktin oranlarına 

göre sham grupları ve bilateral sinir hasarı oluĢturulan grupların serumlarındaki β-aktin 

değerleri karĢılaĢtırılmıĢtır. Ekstre verilmeyen sham grubunun β-aktin oranı 76,12 ng/ml, 

düĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen grubun β-aktin oranı 20,71 

ng/ml, yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen grubun β-aktin oranı 

13,54 ng/ml, ekstre verilmeyen bilateral kavernözal grubun (BCNI) β-aktin oranı 24,21 

ng/ml, düĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen grubun β-aktin oranı 

22,62 ng/ml, yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen grubun β-aktin 

oranı 21,68 ng/ml olarak elde edilmiĢtir. En yüksek β-aktin oranı ekstre verilmeyen sham 

gurubu olduğu görülmüĢtür. Analiz sonucunda elde edilen değerler Çizelge 3.21 ve ġekil 

3.48‟de gösterilmiĢtir. One Way Anova; Port-hoc: Tamhane T2 Test; α:0,05; * Fark 

istatistiksel olarak anlamlıdır. 
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 Çizelge 3.21. Sham ve BCNI guplarında β-aktin değerlerinin karĢılaĢtırılması  

Gruplar 
β-Aktin F p 

Mean±Sem 

10,190 <0,001* 

Sham surgery + distile su 76,12,±6,88 

Sham surgery + F. longipedunculata kök ekstresi 

(10mg/kg) 
20,71±0,77 

Sham surgery  + F. longipedunculata kök ekstresi 

(40mg/kg) 
13,54±0,65 

Bilateral cerrahi kastrasyon + distile su 24,21±0,98 

Bilateral cerrahi castrasyon + F. longipedunculata 

kök ekstresi (10mg/kg) 
22,62±1,26 

Bilateral cerrahi kastrasyon + F. longipedunculata 

kök ekstresi (40mg/kg) 
21,68±1,68 

 

Ġstatistiksel değerlendirme sonucunda elde edilen verilere göre β-aktin oranları; sham 

grubu ile düĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu arasındaki 

fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Ayrıca sham grubu ile bilateral 

kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grup arasında ve sham grubu ile düĢük doz (10mg/kg) F. 

longipedunculata ektresi verilen bilateral kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grup arasında 

elde edilen veriler istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). DüĢük doz (10mg/kg) 

F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu ile bilateral kavernöz sinir hasarı 

oluĢturulan grup arasında ve düĢük doz (10mg/kg) bilateral kavernöz sinir hasarı 

oluĢturulan grup ile yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen bilateral 

kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grup arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur (p<0,05). Ayrıca yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen 

sham grubu ile bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ve düĢük doz (10mg/kg) F. 

longipedunculata ekstresi verilen bilateral sinir hasarı oluĢturlan grup ile yüksek doz 

(40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup 

arasında ki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). F. longipedunculata 

ekstresi verilmeyen bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ile F. longipedunculata ekstresi 

verilmeyen sham grubu arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05).  

Benzer Ģekilde F. longipedunculata ekstresi verilmeyen bilateral sinir hasarı oluĢturulan 

grubu ile düĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi ile yüksek doz (40mg/kg)  F. 

longipedunculata ekstresi verilen sham grupları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı 
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bulunmuĢtur (p<0,05).  DüĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen bilateral 

sinir hasarı oluĢturulan grup ile F. longipedunculata ekstresi verileyen sham grubu 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05).  DüĢük doz (10mg/kg) F. 

longipedunculata ekstresi verilen bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ile düĢük doz 

(10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu ve yüksek doz (40mg/kg) F. 

longipedunculata ekstresi verilen sham grubu arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur (p<0,05).  Yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen 

bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ile düĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi 

verilen sham grubu ve yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen sham 

grubu arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05).  

 

              ġekil 3.48. Sham ve BCNI guplarının β-aktin değerlerinin karĢılaĢtırılması   

3.5.3. TGF-β1 analizi (ng/ml)  

 

Ġstatistiksel değerlendirme sonucunda elde edilen verilere göre sham grupları ve 

bilateral kavernözal sinir hasarı oluĢturulan grupların serumlarındaki TGF-β1 değerleri 

karĢılaĢtırılmıĢtır. F. longipedunculata. ekstresi verilmeyen sham grubu TGF-β1 oranı; 

17,94 ng/ml, düĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen sham gurubu oranı; 

17,83 ng/ml, yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu TGF-

β1 oranı; 17,82 ng/ml olarak elde edilmiĢtir. Ayrıca F. longipedunculata ekstresi 

verilmeyen bilateral kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grubun TGF-β1 oranı; 27,23 ng/ml, 

düĢük doz (10mg/kg) F. longipedunculata ekstresi verilen bilateral kavernöz sinir hasarı 

oluĢturulan grubun TGF-β1 oranı; 21,15 ng/ml, yüksek doz (40mg/kg) F. longipedunculata 

ekstresi verilen bilateral kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grubun TGF-β1 oranı; 21,13 
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ng/ml olarak elde edilmiĢtir. Analiz sonucunda elde edilen değerler Çizelge 3.22 ve ġekil 

3.49‟da gösterilmiĢtir. 

 

     Çizelge 3.22. Sham ve BCNI guplarında TGF-β1 değerlerinin karĢılaĢtırılması  

 

 Gruplar 

TGF- β1 F p 

Mean±SEM 

1,654 0,169 

Sham surgery + distile su 17,94±1,29 

Sham surgery + F. longipedunculata kök ekstresi 

(10 mg/kg) 
17,83±2,24 

Sham surgery + F. longipedunculata kök ekstresi  

(40mg/kg) 
17,82±1,98 

Bilateral cerrahi kastrasyon + distile su 27,23±4,28 

Bilateral cerrahi kastrasyon + F. longipedunculata 

kök ekstresi (10mg/kg) 
21,15±2,34 

Bilateral cerrahi kastrasyon + F. longipedunculata 

kök ekstresi (40mg/kg) 
21,13±3,87 

 

 

 

ġekil 3.49. Sham ve BCNI guplarının TGF-β1 değerlerinin karĢılaĢtırılması   

Yapılan istatistiksel analiz sonucunda sham grubu ve bilateral kavernöz sinir hasarı 

oluĢturulan gruplar arasında farklılık bulunmamıĢ ve istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (p=0,169). Çizelge 3.23‟te α-aktin, β-aktin ve TGF-β1 değerleri 

karĢılaĢtırmalı olarak verilmiĢtir.  
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Çizelge 3.23. Ferula longipedunculata bitkisinin kök kısmı eliza analiz sonuçları    

KÖK KISMI α-aktin p β-aktin p TGF β-1 p 

Sham Surgery+Distile Su 88,58±11,6 

<0,05 

 

76,12±6,88 

<0,05 

 

17,94±1,29 

>0,05 

 

Sham Surgery+Ferula L. kök 

Ekstresi (10 mg/kg) 
76,12±6,88 20,71±0,77 17,83±2,24 

Sham surgery +Ferula L. kök 

Ekstresi  (40mg/kg) 
39,55±5,21 13,54±0,65 17,82±1,98 

Bilateral Cerrahi Kastrasyon+ 

Distile Su 
82,43±12,08 24,21±0,98 27,23±4,28 

Bilateral Cerrahi 

Kastrasyon+Ferula L. kök 

Ekstresi (10mg/kg) 

78,90±14,5 22,62±1,26 21,15±2,34 

Bilateral Cerrahi 

Kastrasyon+Ferula L. kök 

Ekstresi (40mg/kg) 

52,18±4,48 21,68±1,68 21,13±3,87 

 

Erektil disfonksiyonlu diyabetik hastalarda zallouh ekstraktının (Ferula hermonis) 

klinik etkilerinin değerlendirilmesinin yapıldığı çalıĢamada Ferula hermonisin kurutulmuĢ 

alkollü ekstraktı üç grup olmak üzere toplamda altmıĢ (60) hastaya verilmiĢtir. Birinci grup 

kontrol grubu olmak üzere, ikinci ve üçüncü gruplara (her bir grup 20 hasta) 500 mg ve 

1000 mg ekstrak içeren plasebo kapsülü verilmiĢtir. Sekiz hafta boyunca hastalara kapsül 

alımından önce ve sonra olmak üzere; toplam testesteron, östrojen, toplam kolestrol, 

trigliseritler, LDL-C, HDL-C, kan Ģekeri, vücut ağırlığı, ALT, AST ve erektil fonksiyon 

testleri için uluslar arası erektil fonksiyon indeksi (IIEF-5), rigiscan ve duble ultrason 

testleri yapılmıĢtır. Çizelge 3.24 ve 3.25‟te Ferula hermonis ekstraktının biyokimyasal 

analiz sonuçları verilmiĢtir (Hedaya ve ark., 2006). 

 Kontrol grubu ile yapılan karĢılaĢtırmada; tedavi edilen gruplarda toplam 

testesteron istatistiksel olarak anlamlı bir artıĢ göstermiĢtir (ikinci ve üçüncü gruplarda 

sırası ile %47 ve %145,66), öströjen oranıda gruplarda istatistiksel olarak artıĢ göstermiĢtir 

(ikinci ve üçüncü gruplarda sırası ile %52,2 ve %125,66), IIEF-5 indekside gruplarda 

istatistiksel olarak artıĢ göstermiĢtir (%21,48 ve %48,4) rigiscan parametreleride 

istatistiksel olarak artıĢ göstermiĢtir (P<0.05).  
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 Lipid değerlerinde; total kolestrol (%23,3), trigliserit (%22,69) ve LDL (%26,52) 

sadece yüksek dozda (üçüncü grup) istatistiksel olarak anlamlı bir düĢüĢ görülmüĢtür 

(P<0,05). Sadece HDL değeri istatistiksel olarak anlamsız bulunmuĢtur (P>0,05). Diğer 

biyokimyasal parametreler ve duble ultrasonda istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır 

(P>0,05). 

 ÇalıĢma sonucunda Ferula hermonisin, diabetik erkeklerde, serum testosteronunu 

artırarak ve diabetes mellitus ile iliĢkili lipoprotein anormalliklerini iyileĢtirerek, erektil 

disfonksiyonu olan hastalarda yararlı bir etkisinin olabileceğini göstermiĢtir. Bu çalıĢma, 

Ferula hermonisin diyabetik hastalarda erektil disfonksiyonu ile yararlı etkilerini ortaya 

koymuĢtur. Ferula hermonisi doğal bir alternatif ilaç olarak kullanılabilir sonucuna 

varılabilir.  
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Çizelge 3.24. Ferula hermonis ekstraktının biyokimyasal analiz sonuçları 

    Testler   

Grup 1 Grup 2 Grup 3 

Önce 

Standart sapma (±) 

Sonra 

Standart sapma (±) 

Önce 

Standart sapma (±) 

Sonra 

Standart sapma (±) 

Önce 

Standart sapma (±) 

Sonra 

Standart sapma (±) 

T. Test 1,962±0,849 2,313±1,099 2,743±1,048 4,037*±1,095 2,293±0,875 5,632*±1,52 

Östrojen 20,26±8,55 18,40±5,06 17,14±7,41 26,1*±7,72 15,90±7,29 35,88*±6,35 

ALT 24,60±9,91 27,6±9,69 20,90±8,3 23,55±8,04 22,85±9,69 25,40± 8,70 

AST 23,70±8,6 25,25±8,04 21,05±9,3 24,35±8,83 26,30±10,02 22,70±7,9 

T. Kolestrol 190,54±24,4 188,5*±25,4 205,8±32,58 203,4±33,24 208,55±39,7 159,95±28,3 

Trigliserit 151,6±43,34 156,7*±41,6 148,1±47,04 150,3±47,2 154,2±52,6 119,2±49,2 

LDL 123,5±34,44 117,9*±28,05 117,3±31,65 115,8±33,87 131,0±24,59 96,25±18,34 

HDL 51,3±13,7 52,1±9,93 46,10±10,51 47,35±9,34 49,65±9,50 50,90±12,30 

*Ferula hermonis ekstraktının önceki ve sonraki uygulamasının karĢılaĢtırılması anlamlı fark (eĢleĢtirilmiĢ t-testi, P <0,05) 
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Çizelge 3.25. Ferula hermonis ekstraktının erektil fonksiyon indeksi (IIEF-5), rigiscan ve duble ultrason testleri analiz sonuçları  

Analiz tipleri 
Grup 1 Grup 2 Grup 3 

Önce 

Standart sapma(±) 

Sonra  

Standart sapma(±) 

Önce 

   Standart sapma (±) 

Sonra 

 Standart sapma(±) 

Önce 

Standart sapma (±) 

Sonra 

Standart sapma(±) 

II
E

F
-5

  
in

d
ek

si
 

 1 2,90±0,85 3,10±0,64 2,50±0,94 3,45*±0,94 
 

2,25± 0,71 4,05*±0,5 

Ques 2 3,05±0,82 3,1±0,78 3,35±0,87 3,50±0,761 3,40±0,50 3,90*±0,64 

Ques 3 
 

2,75±0,639 2,85 ±0,7 2,80±0,83 2,85 ±0,846 2,85±0,81 4,10*±0,44 

Ques 4 2,40±1,05 2,30±0,97 2,000±0,85 2,35*±0,876 2,60±0,59 3,55*±0,75 

Ques 5 2,20±0,875 2,35±0,76 2,05±0,78 3,55*±0,53 2,00±0,649 4,00*±0,56 

Total score 13,25±1,55 13,65±1,4 12,8±2,30 15,6*±2,32 13,0±2,34 19,3*± 1,3 

R
ig

is
c
a
n

 

Duration (min)  
21,1±5,42 

 
19,9±4,99 

 
20,90±4,22 

 
22,2*±5,12 

 
22,70±5,94 

 
24,35*±6,19 

Tip avg rig 
 

55,50±7,93 
 

58,4±6,75 
 

57,25±7,83 
 

64,5*±4,78 
 

60,20±7,06 
 

69,1*±3,61 

Tip event tum>B 

line 

 
24,8±3,427 

 
24,4±2,90 

 
24,50±3,60 

 
26,7*±2,40 

 
22,5±2,283 

 
27,7*±2,751 

Base avg rig 
 

50,75±7,15 
 

53,15±5,2 
 

54,30±7,74 
 

59,5*±4,17 
 

52,15±6,87 
 

62,0*±3,2 

Base even 

tum>B line 

 
25±2,176 

 
25,3±2,63 

 
24,95±3,23 

 
27,9*±2,42 

 
23,56±3,18 

 
28,2*±1,293 

D
u

b
le

 U
S

 

PSV 
 

28,95±3,81 
 

29,6±5,57 
 

30,55±3,86 
 

32,1±3,93 
 

31,9±4,567 
 

33,15±3,96 

RI 
 

1,051±0,18 
 

1,123±0,21 
 

0,995±0,20 
 

1,07±0,148 
 

1,135±0,24 
 

1,208±0,15 
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Ferula assa‑foetida’nın reçinesinin sıçanalarda sperm ve testis parametreleri 

üzerine olan etkisinin araĢtırıldığı çalıĢmada, toplamda 30 adet erkek Wistar albino 

kullanılmıĢ ve 5 eĢit gruba ayrılmĢıtır. Bir kontrol grubu ve diger gruplara sırası ile 25, 50, 

100 ve 200 mg/kg assa‑foetida ekstraktı verilmiĢtir. Altı hafta (6) sonra tüm sıçanların 

epididimisin kuyruk (cauda epididymis) kısmı kesilmiĢtir. Tüm sıçanların testleri patolojik 

inceleme için toplanmıĢtır. Ayrıca serum testosteron konsantrasyonu belirlenmiĢtir. Veriler 

tek yönlü ANOVA ile istatistiksel olarak değerlendirilmiĢ ve (p<0,05) değeri anlamlılık 

düzeyi olarak kabul edilmiĢtir. Sonuçlara göre Ferula assa‑foetida’nın spermlerin sayısını 

ve yaĢayabilirliğini önemli ölçüde artırdığını göstermiĢtir (p<0,05).  Histolojik çalıĢma 

sonuçları ise assa‑foetida ekstraktının artan dozu ile spermatogenezin ve Leydig 

hücrelerinin sayısının artığı sonucu elde edilmiĢtir ancak Leydig hücrelerinde boĢluk 

olmuĢtur. Deney gruplarında Johnsen skoru kontrole göre artmıĢ olmasına rağmen bu fark 

anlamlı bulunmamıĢtır (p>0,05).  Sonuç olarak asafoetida özellikle yüksek dozlarda, testis 

üzerindeki histopatolojik etkilere rağmen, spermatik parametreler üzerinde pozitif bir etki 

göstermiĢtir. Ferula assa‑foetida ile ratlarda yapılan semen analizi sonuçları Çizelge 

3.26‟da verilmiĢtir (Bagheri ve ark., 2015). 

Çizelge 3.26. Ferula assa‑foetida ile ratlarda yapılan semen analizi sonuçları 

DeğiĢkenler 
Kontrol 

grubu 

Asafoetida 

25(mg/kg) 

Asafoetida 

50(mg/kg) 

Asafoetida 

100(mg/kg) 

Asafoetida 

200(mg/kg) 

Sperm sayısı 

(×10
6
) 

3,1±0,9 3,6±0,9* 4,2±1,4* 4,5±1,1* 5,1±1,6* 

Hız hareketlilik 

(%) 
12±1,8 9±1,8 10±1,2 14±0,3 17±2,9* 

YavaĢ 

hareketlilik (%) 
9±1,4 8±0,6 22±2,9* 9±1,5 14±2,6* 

AĢın ilerici 

hareketlilik (%) 
41±1,8 10±0,6* 28±1,9* 22±3,5* 25±0,8* 

Hareketsiz sperm 

(%) 
37±3,3 75±6,1* 48±3,2* 46±8,0 43±6,7 

Toplam 

hareketlilik (%) 
62±12 27±9,1* 52±11,8* 54±9,8 57±13,3 

Normal morfoloji 92,6±18 94,4±19,2 95,2±16,2 96,3±17 98,7±19,9* 

Canlılık  (%) 71±15,8 74±14,3 81±17,5* 86±19,2* 87±18,6* 

Johnsen score 8,66±1,6 8,14±1,3 8,25±1,5 8,25±1,1 8,99±1,6 

*Kontrol değerleriyle karĢılaĢtırıldığında P <0,05'te sırasıyla anlamlı artıĢ ve azalmaları temsil eder. 

 



100 
 

4. SONUÇLAR VE ÖNERİLER 

4.1.  Sonuçlar  

ÇalıĢmada Dünya genelinde sık rastlanan bir hastalık olan erektil disfonksiyon 

tedavisi için Ferula longipedunculata bitkisi kullanılarak in vivo ve in vitro analizleri 

yapılmıĢtır. Analizler sonucunda genel olarak kullanılan bitki türünün faydaları olumlu 

olarak bulunmuĢtur.  

ÇalıĢmada ilk olarak bitkinin farklı çözücüler kullanılarak ekstraksiyonu ve gerekli 

olan analizleri yapılmıĢtır. AraĢtıma sırasında elde edilen sonuçlar aĢağıda verilmiĢtir. 

 Ferula longipedunculata PeĢmen bitkisinin nerede ve hangi zaman aralıklarında 

toplanması gerektiği belirlenmiĢtir. 

 Bitkinin hangi kimyasal çözücüler kullanılarak hangi yöntemler ile ekstraksiyon 

yapılması belirlenmiĢtir. 

 Bitki ile ilgili olarak hangi çalıĢmanın nasıl ve nerde yapılacağının planlaması 

yapılmıĢtır. 

 Literatür çalıĢması yapılarak en eygun  optimum koĢullar belirlenmiĢtir. 

4.1.1. Ferula longipedunculata bitkisi antimikrobiyal aktivitesi sonuçları 

ÇalıĢmada bitkinin kök, yeĢil ve sap kısımlarından elde edilen ekstrelerin 

antimikrobiyal etkisinin olduğu belirlenmiĢtir. En iyi sonuç bitkinin kök kısmında metanol 

ve aseton ile elde edilen ekstrelerin Staphylococcus aureus Cowan1 organizmasına karĢı 

(27mm ve 24mm)  elde edilmiĢtir. Ayrıca Escherichia coli ATCC 25922‟ye karĢı 23 mm, 

Pseudomonas aeruginosa DSM50071‟e karĢı 22 mm, Enterococcus faecium clinical 

isolate‟ye karĢı 21 mm, Bacillus megaterium DSM32‟ye karĢı 20 mm çapında zonlar elde 

edilmiĢtir. Kök kısmında metanol ile elde edilen ekstrenin Candida albicans ATCC1023 

karĢı aktivitesi asetona göre daha iyi sonuç vermiĢtir ama Saccharomyces cerevisiae 

WET136 ve Yarrowia lipolytica NCIM3589‟da ise aseton ile elde edilen ekstre daha iyi 

aktivite göstermiĢtir. Bitkinin sap kısmında ise metanol ekstresi Candida utilis NRRL-Y-

900‟e karĢı asetondan daha iyi aktivite göstermiĢtir ama sap kısmında aseton ekstresi 

Saccharomyces cerevisiae WET136 ve Yarrowia lipolytica NCIM3589‟da daha iyi sonuç 

vermiĢtir.  

Genel olarak bitkininin kök kısmının yeĢil ve sap kısmına göre daha yüksek 

antimikrobiyal aktiviteye sahip olduğu belirlenmiĢtir.  
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4.1.2. Ferula longipedunculata bitkisi antioksidan aktivitesi sonuçları 

ÇalıĢmada bitkinin kök, yeĢil ve sap kısımlarından elde edilen ekstrelerin 

antioksidan aktivitelerinin olduğu belirlenmiĢtir. Sonuçlara göre Ferula longipedunculata 

bitkisinin en iyi sonuçları metanol ekstresi ile kök kısmında 0,1 ml konsantrasyonda %98,5 

ile aseton ekstresinde ise yeĢil kısmında ve sap kısmında 0,3 ml konsantrasyonda %86,8 

olarak elde edildiği görülmüĢtür. Kök, yeĢil ve sap kısımlarının tüm konsantrasyonlarında 

referans BHT (ButillenmiĢ hidroksitoluen)‟ye göre daha iyi sonuç verdiği gösterilmiĢtir.   

4.1.3. Ferula longipedunculata bitkisi antiproliferatif aktivitesi sonuçları 

Antiproliferatif aktivitenin belirlenebilmesi için bitkinin kök, yeĢil ve sap kısımları 

ve bu kısımların aynı oranda karıĢtırılarak farklı çözücüler ile ekstrakte edildikten sonra 

insan rahim ağzı kanseri (HeLa hücresi) ve insan kolon kanseri (HT29) hücrelerine karĢı 

aktiviteleri araĢtırılmıĢtır. Sonuçlar aĢağıda sıralanmıĢtır. 

4.1.3.1. Ferula longipedunculata bitkisi kök kısmının HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi  

HeLa hücresine karĢı Ferula kök numunelerinden yüksek doz 25 saat boyunca 

yüksek aktivite gösterirken diğer dozlar daha etkisiz kalmıĢlardır. Orta doz etkisini 

yaklaĢık 10 saat sürdürmüĢtür, düĢük doz ise birkaç saat sonra etkisini kaybetmiĢtir.  

4.1.3.2. Ferula longipedunculata bitkisi yeşil kısmının HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi  

HeLa hücrelerine karĢı yeĢil kısım plakaya eklendikten hemen sonra antiproliferatif 

aktivite göstermiĢtir. YeĢil kısım en düĢük CI (hücre indeks) değerini oluĢturmuĢtur. 

Yüksek doz ortama eklendikten hemen sonra yüksek aktivite göstermiĢtir. Orta ve düĢük 

dozlar benzer etki göstermiĢlerdir. Deney boyunca etki kısmen de olsa devam etmiĢ ve 

hücrelerin serbestçe geliĢim gösterdikleri kontrol grubunun CI değerlerine ulaĢılmasını 

baskılamıĢlardır. Yüksek doz ise en etkili ve uzun süreli doz olarak öne çıkmaktadır. 

4.1.3.3. Ferula longipedunculata bitkisi sap kısmının HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi  

HeLa hücrelerine karĢı sap kısmı numunelerinin etkisi ilk saatlerde 

gerçekleĢmesine rağmen etki geçici olmuĢ ve 20. saatten sonra değerler birbirine çok 

yaklaĢmıĢtır. Genel olarak çok iyi aktivite gösterdikleri söylenemez. DüĢük doz kontrol 

gibi etki göstermiĢ, orta ve yüksek doz yaklaĢık aynı etkileri göstermiĢlerdir.  



102 
 

4.1.3.4. Kök-Yeşil ve Sap kısımları karışımlarının HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi (n-bütanol ekstresi) 

Bu kısımda bitkinin tüm kısımları aynı oranda karıĢtırılarak n-bütanol ile ekstrakte 

edilmiĢtir. DüĢük ve orta doz numuneleri HeLa hücresine karĢı etki gösterememiĢtir. Fakat 

yüksek doz numunenin zamanla proliferatif etki gösterdiği görülmüĢtür.  

4.1.3.5. Kök-Yeşil ve Sap kısımları karışımlarının HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi (etil asetat ekstresi) 

DüĢük ve orta doz numuneler arasında küçük bir farklı olmasına rağmen 6. saatten 

sonra etkileri kontrol grubu ile aynı seviyelerde seyretmiĢtir. Yüksek doz ise deney süresi 

boyunca kuvvetli antiproliferatif etki göstermiĢtir. HeLa hücrelerinin geliĢimini 

baskılamıĢtır. 

4.1.3.6. Kök-Yeşil ve Sap kısımları karışımlarının HeLa hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi (metanol ekstresi) 

DüĢük ve orta doz numunler 5. saatten sonra kısa bir süre antiproliferatif etki 

göstermiĢlerdir. Daha sonra kontrol grubu ile aynı seviyelerde devam etmiĢtir. Yüksek doz 

ise deney süresi boyunca etkili olmuĢ ve 15. saatten sonra antiproliferatif etkiyi biraz daha 

artırmıĢtır.  

4.1.3.7. Kök-Yeşil ve Sap kısımları karışımlarının HT29 hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi (n-bütanol ekstresi) 

DüĢük ve orta doz numuneler kontrol grubu gibi etkisiz kalmıĢlardır. Fakat n-

bütanol ekstresi HeLa hücrelerinde olduğu gibi HT29 hücrelerine karĢıda proliferatif etki 

göstermiĢlerdir. 

4.1.3.8. Kök-Yeşil ve Sap kısımları karışımlarının HT29 hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi (etil asetat ekstresi) 

DüĢük doz numune HT29 hücrelerine karĢı etkisiz kalmıĢtır. Orta doz numune ise 

kısmen etkili olduğu söylenebilir. Yüksek doz ise zamanla HT29 hücrelerine karĢı 

antiproliferatif etkisini göstermiĢtir. Yüksek doz diğer dozlara göre daha etkili olmuĢtur. 

4.1.3.9. Kök-Yeşil ve Sap kısımları karışımlarının HT29 hücresine karşı 

antiproliferatif aktivitesi (metanol ekstresi) 

DüĢük ve orta doz numuneler HT29 hücrelerine karĢı etkisiz kalmıĢladır. Yüksek 

doz ise HT29 hücrelerine karĢı güçlü bir antiproliferatif etki göstermiĢtir. Yüksek doz 

deney boyunca düĢük CI (hücre indeks) değeri sağlamıĢ, hücreleri baskılamıĢ ve kanser 

hücrelerinin geliĢmesini durdurmuĢtur.  
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4.1.4. Enstrümental analiz sonuçları  

4.1.4.1. Ferula longipedunculata bitkisinin yağ asidi kompozisyonu analizi sonuçları 

Gaz kromotografisi (GC-MS) ile yapılan analizde bitkinin kök kısmı, yeĢil kısmı ve 

sap kısmı yağ asidi kompozisyonu sonucunda; kök kısmında 16 adet, yeĢil kısmında 6 adet 

ve sap kısmında 4 adet olmak üzere toplamda 26 adet yağ asidi bileĢiği bulunmuĢtur. Her 

üç kısımda da %70,37, %35,38, %53,58 linoleik asit bileĢiği tespit edilmiĢtir. 

4.1.4.2. Ferula longipedunculata bitkisinin uçucu yağ analizi sonuçları  

            Kök kısmının uçucu yağ analizi sonucunda toplamda 18 uçucu bileĢik elde 

edilmiĢtir. %53,46 ile β-Phellandrene ana bileĢiği, %5,94 ile 4-Terpineol ve %5,03 ile 

Santalol bileĢikleri elde edilmiĢtir. 

4.1.4.3. Sililleme yöntemi analiz sonuçları  

Bitkinin kök kısmının GC-MS sililleme yöntemi ile yapılan analiz sonuçlarına göre; 

toplamda 24 bileĢik tespit edilmiĢtir. Ana bileĢik olarak %60,16 ile L-Askorbik asit, 2-O-

metil-3,5,6-tris-O-(trimethylsilyl)- ve %11,30 ile 3-metilfenol ve %6,66 ile 8,8-Dimetil-2-

oxo-7,8-dihydro-2H,6H-pyrano(3,2-g)chromen-7-yl3-metil-2-butenoate bileĢikleri elde 

edilmiĢtir.  

4.1.4.4.  Ferula longipedunculata bitkisinin HPLC-TOF/MS analizi sonuçları 

Bitkinin kök kısmı ile yapılan analiz sonuçlarına göre; kök kısmında vanilik asit, 

ferulik asit ve 4-hidroksibenzoik asit, yeĢil kısmında kersetin-3-β-O-glikozit, kersetin ve 

ferulik asit, sap kısmında ise fumarik asit, kersetin-3-β-O-glikozit ve vanilik asit ana 

bileĢik olarak belirlenmiĢtir.   

4.1.4.5. Ferula longipedunculata bitkisinin LC-MS/MS analizi sonuçları 

Yapılan analiz sonucunda metanol ekstresinin aseton ekstresine göre daha iyi 

sonuçlar verdiği belirlenmiĢtir. Kök kısmında ana bileĢen olarak 5991,79 µg/g ile 

klorojenik asit ve 5150,82 µg/g ile kunik asit belirlenmiĢtir. YeĢil kısmında ise ana bileĢen 

olarak 15688,37 µg/g ile kunik asit belirlenmiĢtir. Sap kısmında ise 16620,14 µg/g ile 

kunik asit ve 16131,515 µg/g ile malik asit bileĢikleri belirlenmiĢtir. 

4.1.5. Ferula longipedunculata bitkisinin biyokimyasal parametreler analiz sonuçları 

Sıçanların serumları ile yapılan çalıĢmada toplamda 48 Wistar albino erkek sıçan 

kullanılmıĢtır. Deney hayvanlarının korpus kavernozum dokularında fibroziste rol oynayan 

α-aktin ve β-aktin ve TGF-β1 (dönüĢtürücü büyüme faktörü) değiĢkenlerine bakılmıĢtır.  
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4.1.5.1.  α-aktin (ng/mg) sonucu 

 Ġstatistiksel değerlendirme sonucunda elde edilen verilere göre α-aktin oranları; 

düĢük doz ekstre ile bilateral kavernözal grubu (BCNI) arasındaki iliĢki istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Yüksek doz sham grubu ile yüksek doz bilateral kavernözal 

grup arasındaki iliĢki istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Bilateral 

kavernözal grup ile düĢük doz F. longipedunculata ekstresi verilen ve yüksel dozda F. 

longipedunculata ekstresi verilen grup arasındaki iliĢki anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). 

Yüksek doz F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu ile yüksek doz F. 

longipedunculata ekstresi verilen bilateral kavernözal grup arasındaki iliĢki istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Tüm gruplar kendi arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuĢtur. 

4.1.5.2. β-aktin (ng/mg) sonucu 

Ġstatistiksel değerlendirme sonucunda elde edilen verilere göre β-aktin oranları; 

sham grubu ile düĢük doz F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Ayrıca sham grubu ile bilateral kavernöz 

sinir hasarı oluĢturulan grup arasında ve sham grubu ile düĢük doz F. longipedunculata 

ekstresi verilen bilateral kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grup arasında elde edilen veriler 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). DüĢük doz F. longipedunculata ekstresi 

verilen sham grubu ile bilateral kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grup arasında ve düĢük 

doz ekstre verilen bilateral kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grup ile yüksek doz F. 

longipedunculata ekstresi verilen bilateral kavernöz sinir hasarı oluĢturulan grup 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). Ayrıca yüksek doz F. 

longipedunculata ekstresi verilen sham grubu ile bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ve 

düĢük doz F. longipedunculata ekstresi verilen bilateral sinir hasarı oluĢturlan grup ile 

yüksek doz F. longipedunculata ekstresi verilen bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup 

arasında ki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). F. longipedunculata 

ekstresi verilmeyen bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ile F. longipedunculata ekstresi 

verilmeyen sham grubu arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05). 

Benzer Ģekilde F. longipedunculata ekstresi verilmeyen bilateral sinir hasarı oluĢturulan 

grup ile düĢük doz F. longipedunculata ekstresi ile yüksek doz F. longipedunculata 

ekstresi verilen sham grupları arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur 

(p<0,05).  DüĢük doz F. longipedunculata ekstresi verilen bilateral sinir hasarı oluĢturulan 

grup ile F. longipedunculata ekstresi verileyen sham grubu arasındaki fark istatistiksel 
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olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05).  DüĢük doz F. longipedunculata ekstresi verilen 

bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ile düĢük doz F. longipedunculata ekstresi verilen 

sham grubu ve yüksek doz F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu arasındaki fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05).Yüksek doz F. longipedunculata ekstresi 

verilen bilateral sinir hasarı oluĢturulan grup ile düĢük doz F. longipedunculata ekstresi 

verilen sham grubu ve yüksek doz F. longipedunculata ekstresi verilen sham grubu 

arasındaki fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p<0,05).  

4.1.5.3. TGF-β1 (ng/mg) sonucu 

Yapılan istatistiksel analiz sonucunda sham grubu ve bilateral kavernöz sinir hasarı 

oluĢturulan gruplar arasında TGF-β1 açısından farklılık bulunmamıĢ ve istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmamıĢtır (p=0,169). 

4.2.  Öneriler  

   Elde edilen sonuçlara göre, çalıĢmamızda kullanılan F. longipedunculata bitkisinin 

kök, sap ve yeĢil kısımlarının ekstrelerinin antimikrobiyal ve antioksidan etkisinin 

olduğu ve ülkemizin zenginlik kaynaklarından olan tıbbi bitkilerinin değerlendirilmesi 

konusunda fikir vermektedir. 

   Yapılan antiproliferatif aktivite sonuçlarına göre, numunelerin etkileri kısmen veya 

kuvvetli bir Ģekilde görülmüĢtür. Yukarıda sözü edilen durumlar ekstrelerde bulunan 

fenolik bileĢiklerin yapısından kaynaklanıyor olabilir. Ayrıca F. longipedunculata 

bitkisinin antikanser aktivite etkileri baĢka kanser hücrelerine karĢı da araĢtırılarak 

daha etkili olduğu hücre türleri incelenmelidir.  

    Erektil disfonksiyon Dünya genelinde çok sık rastlanan ve tedavisi olan bir 

hastalıktır. Tedavi aĢamasında birçok farklı araĢtırmalar yapılmaktadır. Yapılan 

çalıĢmalar neticesinda F. longipedunculata bitkisinin ekstresinin kavernözal sinir 

hasarı oluĢturulan ratlarda fibrozisi azaltıcı-önleyici etkiye sahip olduğu belirlenmiĢtir. 

α-aktin ve β-aktin değerlerinin F. longipedunculata kök ekstresinin verilen ratlarda 

kontrol grubuna göre düĢük değerde çıkması çalıĢmada elde edilen verileri 

doğrulamıĢtır. Ferula bitkisinin erektil disfonksiyon tedavisinde etkili olabileceği ve 

farklı parametreler üzerinde çalıĢmalar yapılması gerekmektedir.   
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EKLER 

 
  EK-1. F. longipedunculata PeĢmen bitkisinin sap, yeĢil, kök kısımları kurutulmuĢ Ģekli 

(Foto: Ali Göçeri) 
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  EK-2. F. longipedunculata bitkisinin yeĢil kısmı (üstte)  ve açtıktan sonraki görüntüsü   

(Foto: Ali Göçeri)           
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             EK-3. Ferula longipedunculata bitkisi kök kısmı kurutulmuĢ görüntüsü 

 
                    EK-4. Antimikrobiyal aktivite (kök, yeĢil ve sap kısmı) 

 
                    EK-5. Antimikrobiyal aktivite (kök, yeĢil ve sap kısmı) 
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               EK-6. Antioksidan çalıĢması için hazırlanan Metanol ve aseton ekstreleri 

HeLa          

Numune eklendikten 12 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

Kök 0,0622 0,0987 0,0633 0,2131 0,2308 0,2042 0,3078 0,3466 0,3151 

Sap 0,1858 0,2337 0,1595 0,3219 0,3397 0,2947 0,3943 0,4394 0,3981 

Yeşil 0,0103 0,0559 0,0253 0,1366 0,1495 0,089 0,1666 0,2427 0,1993 

Kontrol 0,4876 0,4771 0,5912 

 

     

          

Numune eklendikten 24 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

Kök 0,1194 0,1515 0,1112 0,5723 0,605 0,53 0,542 0,5719 0,5196 

Sap 0,5429 0,6045 0,4639 0,5202 0,5099 0,4883 0,561 0,6141 0,5449 

Yeşil 0,0167 0,059 0,0258 0,2835 0,3167 0,2213 0,2855 0,3697 0,3157 

Kontrol 0,6167 0,6017 0,6936       

          

Numune eklendikten 36 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

Kök 0,2739 0,3042 0,2466 0,629 0,6655 0,5932 0,6799 0,714 0,6301 

Sap 0,622 0,7188 0,5664 0,6392 0,6275 0,5793 0,6756 0,747 0,6324 

Yeşil 0,0976 0,1313 0,077 0,4113 0,4573 0,3305 0,4437 0,53 0,4787 

Kontrol 0,7344 0,7132 0,8191       

          

Numune eklendikten 48 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

Kök 0,4227 0,446 0,3696 0,6316 0,6803 0,5964 0,7073 0,6918 0,6288 

Sap 0,6823 0,7803 0,6122 0,6721 0,6234 0,6226 0,7234 0,7771 0,704 

Yeşil 0,1732 0,2124 0,1539 0,5552 0,5876 0,4664 0,5877 0,6887 0,602 

Kontrol 0,8457 0,8097 0,9431       
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HeLa          

Numune eklendikten 12 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 0,8082 0,9117 0,9347 0,9588 1,057 0,94 0,977 0,9543 0,9991 

EtoAc 0,3353 0,2565 0,2943 0,9298 0,9077 0,819 1,0208 0,9371 0,8797 

MeOH 0,3318 0,2934 0,325 0,7199 0,7678 0,8911 0,9993 0,8664 0,9275 

Kontrol 1,1303 1,5107 1,0358       

          

Numune eklendikten 24 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 1,1604 1,3046 1,3283 1,1148 1,3183 1,118 1,1462 1,103 1,118 

EtoAc 0,4209 0,3564 0,3542 1,2454 1,1705 1,049 1,386 1,1871 1,0495 

MeOH 0,2576 0,2132 0,2433 1,0901 1,0873 1,2366 1,3712 1,1003 1,1955 

Kontrol 1,241 1,6591 1,0993       

          

 
Numune eklendikten 36 saat sonraki cell index değerleri 

    

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 1,427 1,6005 1,6477 1,2969 1,4772 1,3089 1,3368 1,3224 1,3323 

EtoAc 0,4301 0,3833 0,3299 1,5287 1,4937 1,3073 1,5664 1,365 1,2349 

MeOH 0,3143 0,2626 0,2398 1,6653 1,2976 1,4441 1,6634 1,3317 1,4609 

Kontrol 1,4142 1,4369 1,2591       

          

Numune eklendikten 48 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 1,5059 1,6601 1,7609 1,3542 1,4093 1,3889 1,4778 1,4808 1,5207 

EtoAc 0,384 0,3915 0,2808 1,7721 1,7296 1,5211 1,6096 1,4558 1,4171 

MeOH 0,3472 0,3024 0,2392 2,0192 1,3671 1,4658 1,7935 1,5289 1,6367 

Kontrol 1,5715 1,0931 1,3892       

          

HT29          

Numune eklendikten 12 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 0,4818 0,5299 0,4204 0,4288 0,4775 0,5105 0,4647 0,4901 0,5323 

EtoAc 0,2534 0,1384 0,1762 0,3051 0,313 0,3159 0,3834 0,4522 0,4253 

MeOH 0,219 0,202 0,1796 0,4351 0,4213 0,4901 0,5194 0,5047 0,5366 

Kontrol 0,5567 0,5222 0,4845       

          

Numune eklendikten 24 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 0,9412 0,9146 0,7988 0,5481 0,5839 0,6302 0,5645 0,6042 0,6529 

EtoAc 0,2929 0,1583 0,2792 0,5095 0,5283 0,5256 0,5988 0,6564 0,5989 

MeOH 0,2248 0,205 0,1666 0,7585 0,6917 0,8387 0,714 0,7099 0,7886 

Kontrol 0,6913 0,6836 0,5971       
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Numune eklendikten 36 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 1,107 1,0697 0,9839 0,5913 0,6192 0,6546 0,5971 0,5971 0,703 

EtoAc 0,3033 0,1817 0,3501 0,6608 0,6767 0,6533 0,5832 0,63 0,5647 

MeOH 0,225 0,1986 0,1483 0,7087 0,6871 0,8492 0,6648 0,6996 0,7764 

Kontrol 0,7286 0,7034 0,6215       

          

Numune eklendikten 48 saat sonraki cell index değerleri     

 Yüksek  Yüksek  Yüksek  Orta Orta Orta Düşük Düşük Düşük 

nBut 1,1779 1,1375 1,0662 0,5586 0,5901 0,6292 0,5923 0,5919 0,6786 

EtoAc 0,3117 0,2224 0,3582 0,6539 0,6898 0,6525 0,5301 0,6324 0,5469 

MeOH 0,2023 0,1491 0,1241 0,6388 0,6236 0,8094 0,6018 0,6422 0,727 

Kontrol 0,7556 0,6974 0,6411       

EK-7. Antiproliferatif aktivite sonucunda elde edilen değerler 

 

                EK-8. Antiproliferatif aktivite çalıĢmasında kullanılan cihaz  

 
             EK-9. RTCA SP cihazının en önemli parçalarından 96 kuyucuk bulunan  

                plaka(E-Plate 96) 
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            EK-10. Ferula longipedunculata PeĢmen bitkisinin uçucu yağ görüntüsü  
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EK-11. Gallik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-12. Fumarik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-13. Gentisik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-14. Klorojenik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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EK-15. KateĢin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 
EK-16 .4-Hidroksibenzoik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 

EK-17. ProtokateĢik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-18. Kafeik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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EK-19. Vanilik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-20. Siringik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-21. Rutin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-22. 4-Hidroksibenzaldehit  HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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EK-23. Polydatine HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-24. Ellagik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-25. Skutelarin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-26. Kersetin-3-β-D-glukozid HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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EK-27. Sinapik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-28. Naringin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

EK-29. Ferulik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-30. Diosmin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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 EK-31. Taxifolin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-32. Hesperidin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-33. Apigetrin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-34. Neohesperidin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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 EK-35. Mirisetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-36. Baicalin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-37. p-kumarik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-38. Fisetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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 EK-39. ProtokateĢik asit etil esteri HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-40. Morin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-41. Resveratrol HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-42. Salisilik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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 EK-43. Kersetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-44. Silibinin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-45. Sinnamik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-46. Apigenin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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 EK-47. Naringenin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-48. Kamferol HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-49. Diosmetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-50. Neochanin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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 EK-51. Eupatorin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-52. Wogonin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-53. Galangin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 

 

 EK-54. Biochanin A HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (kök kısmı) 
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EK-55. Gallik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-56. Fumarik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-57. Gentisik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

  EK-58. Klorojenik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 



136 
 

 

EK-59. KateĢin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-60 .4-Hidroksibenzoik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 

 EK-61. ProtokateĢik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-62. Kafeik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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 EK-63. Vanilik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-64. Siringik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-65. Rutin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-66. 4-Hidroksibenzaldehit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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 EK-67. Polydatine HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-68. Ellagik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-69. Skutelarin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-70. Kersetin-3-β-D-glukozid HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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EK-71. Sinapik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

 EK-72. Naringin asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-73. Ferulik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-74. Diosmin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 



140 
 

 

EK-75. Taxifolin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-76. Hesperidin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-77. Apigetrin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-78. Neohesperidin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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EK-79. Mirisetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-80. Baicalin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-81. p-kumarik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-82. Fisetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 



142 
 

 

EK-83. ProtokateĢik asit etil esteri HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-84. Morin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-85. Resveratrol HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-86. Salisilik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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EK-87. Kersetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-88.Silibinin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-89. Sinnamik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-90. Apigenin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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EK-91. Naringenin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-92. Kamferol HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-93. Diosmetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-94. Neochanin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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EK-95. Eupatorin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-96. Wogonin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-97. Galangin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 

 

EK-98. Biochanin A HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (yeĢil kısmı) 
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EK-99. Gallik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-100. Fumarik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-101. Gentisik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-102. Klorojenik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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EK-103. KateĢin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-104 .4-Hidroksibenzoik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-105. ProtokateĢik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-106. Kafeik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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EK-107. Vanilik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-108. Siringik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-109. Rutin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-110. 4-Hidroksibenzaldehit  HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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 EK-111. Polydatine HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-112. Ellagik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-113. Skutelarin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-114. Kersetin-3-β-D-glukozid HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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 EK-115. Sinapik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-116. Naringin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-117. Ferulik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-118. Diosmin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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EK-119. Taxifolin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-120. Hesperidin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-121. Apigetrin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-122. Neohesperidin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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EK-123. Mirisetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-124. Baicalin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-125. p-kumarik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-126. Fisetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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 EK-127. ProtokateĢik asit etil esteri HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-128. Morin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-129. Resveratrol HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-130. Salisilik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 



154 
 

 

EK-131. Kersetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-132. Silibinin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-133. Sinnamik asit HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-134. Apigenin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 



155 
 

 

EK-135. Naringenin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-136. Kamferol HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-137. Diosmetin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-138. Neochanin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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 EK-139. Eupatorin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

 EK-140. Wogonin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-141. Galangin HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 

 

EK-142. Biochanin A HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü (sap kısmı) 
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 EK-143. Ferula Longipedunculata pesmen bitkisinin kök, yeĢil ve sap kısmının HPLC-TOF/MS kromotogram görüntüsü ( karĢılaĢtırmalı)
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 EK-144. Analytical parameters of LC–MS/MS method   

Note: RT
a
: Retention time, parent ion (m/z)

 b
: Molecular ions of the standard compounds (mass to charge ratio) , R

2c
: coefficient of determination, 

RSD
d
: relative standard deviation, LOD/LOQ (µg/L)

e
: Limit of detection/Limit of quantification, U

f 
(%): Percent relative uncertainty at 95% 

confidencelevel

No Analyses RT
a Parent ion 

(m/z)
b
 

Ionization 

Mode 
R

2c 
RSD %

d Linearity Range 

(mg/L) 

LOD/LOQ 

(µg/L)
e 

Recovery 

(%) 
U

f
 

1 Quinic acid 3.32 190.95 Neg 0.9927 0.0388 250-10000 22.3 / 74.5 103.3 4.8 

2 Malic acid 3.54 133.05 Neg 0.9975 0.1214 250-10000 19.2 / 64.1 101.4 5.3 

3 tr-Aconitic acid 4.13 172.85 Neg 0.9933 0.3908 250-10000 15.6 / 51.9 102.8 4.9 

4 Gallic acid 4.29 169.05 Neg 0.9901 0.4734 25-1000 4.8 / 15.9 102.3 5.1 

5 Chlorogenic acid 5.43 353 Neg 0.9932 0.1882 250-10000 7.3 / 24.3 99.7 4.9 

6 Protocatechuic acid 5.63 152.95 Neg 0.9991 0.5958 100-4000 25.8 / 85.9 100.2 5.1 

7 Tannic acid 6.46 182.95 Neg 0.9955 0.9075 100-4000 10.2 / 34.2 97.8 5.1 

8 tr- caffeic acid 7.37 178.95 Neg 0.9942 1.0080 25-1000 4.4 / 14.7 98.6 5.2 

9 Vanillin 8.77 151.05 Neg 0.9995 0.4094 250-10000 10.1 / 33.7 99.2 4.9 

10 p-Coumaric acid 9.53 162.95 Neg 0.9909 1.1358 100-4000 15.2 / 50.8 98.4 5.1 

11 Rosmarinic acid 9.57 358.9 Neg 0.9992 0.5220 250-10000 10.4 / 34.8 101.7 4.9 

12 Rutin 10.18 609.1 Neg 0.9971 0.8146 250-10000 17.0 / 56.6 102.2 5.0 

13 Hesperidin 9.69 611.1 Poz 0.9973 0.1363 250-10000 21.6 / 71.9 100.2 4.9 

14 Hyperoside 10.43 463.1 Neg 0.9549 0.2135 100-4000 12.4 / 41.4 98.5 4.9 

15 4-OH Benzoic acid 11.72 136.95 Neg 0.9925 1.4013 25-1000 3.0 / 10.0 106.2 5.2 

16 Salicylic acid 11.72 136.95 Neg 0.9904 0.6619 25-1000 4 / 13.3 106.2 5.0 

17 Myricetin 11.94 317 Neg 0.9991 2.8247 100-4000 9.9 / 32.9 106.0 5.9 

18 Fisetin 12.61 284.95 Neg 0.9988 2.4262 100-4000 10.7 / 35.6 96.9 5.5 

19 Coumarin 12.52 146.95 Poz 0.9924 0.4203 100-4000 9.1 / 30.4 104.4 4.9 

20 Quercetin 14.48 300.9 Neg 0.9995 4.3149 25-1000 2.0 / 6.8 98.9 7.1 

21 Naringenin 14.66 270.95 Neg 0.9956 2.0200 25-1000 2.6 / 8.8 97.0 5.5 

22 Hesperetin 15.29 300.95 Neg 0.9961 1.0164 25-1000 3.3/ 11.0 102.4 5.3 

23 Luteolin 15.43 284.95 Neg 0.9992 3.9487 25-1000 5.8 / 19.4 105.4 6.9 

24 Kaempferol 15.43 284.95 Neg 0.9917 0.5885 25-1000 2.0 / 6.6 99.1 5.2 

25 Apigenin 17.31 268.95 Neg 0.9954 0.6782 25-1000 0.1 / 0.3 98.9 5.3 

26 Rhamnetin 18.94 314.95 Neg 0.9994 2.5678 25-1000 0.2 / 0.7 100.8 6.1 

27 Chrysin 21.18 253 Neg 0.9965 1.5530 25-1000 0.05 / 0.17 102.2 5.3 
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Sıra Bileşik ismi 
Alıkonma 

zamanı 
Kütle Formül  

1 Pyroglutamic acid 2,65 129,04 C5H7NO3 

2 m-Salicylic acid 6,86 138,03 C7H6O3 

3 N(2amınoethyl)-4-Chlorobenzamide (ro16 6491) 8,11 198,05 C9H11ClN2O 

 4 Artemisinin 8,19 282,15 C15 H22O5 

5 Traumatic  acid 8,2 228,14 C12 H20O4 

6 p-Coumaric acid 10,02 164,05 C9 H8O3 

7 Homocarnosine 10,03 240,12 C10H16N4O3 

8 Demeclocycline 10,19 464,10 C21H21ClN2O8 

9 Chlortetracycline 11,38 478,11 C22H23ClN2O8 

10 Phe Arg Pro 11,58 418,22 C20H30N6O4 

11 3-Methylsuberic acid 12,31 188,10 C9H16O4 

12 1-Methyl-4-nitro-5-(S-Gluctathionyl) Imidazole 12,5 432,11 C14H20N6O8S 

13 3,6-dioxo-decanoic acid 13,43 200,10 C10 H16O4 

14 m-Salicylic  acid 13,43 138,03 C7 H6O3 

15 beta-nonylenic acid 13,43 156,11 C9H16O2 

16 Abscisic acid (cis,trans) 14,61 264,14 C15 H20O4 

17 (1S,2S)3oxo2pentyl-cyclopentanebutanoic acid 14,7 240,17 C14H24O3 

18 Phosphoribosylglycinamide 14,79 286,05 C7H15N2O8P 

19 4-Hydroxy- desmethylclobazam 14,9 302,04 C15H11ClN2O3 

20 Dihydroartemisinin 15,93 284,16 C15H24O5 

21 7-Hydroxyoctanoic acid 15,97 160,11 C8 H16 O3 

22 9,12,13-trihydroxy-10,15-octadecadienoic acid 16,4 328,23 C18H32O5 

23 Undecanedioic acid 16,67 216,14 C11H20O4 

24 Oxazepam 17,17 286,05 C15H11ClN2O2 

25 Sulfaquinoxaline 17,24 300,06 C14H12N4O2S 

26 9,12,13-trihydroxy-10- octadecenoic acid 17,43 330,24 C18 H34 O5 

27 4-Hydroxyclobazam 17,52 316,06 C16H13ClN2O3 

28 Rhoifolin 17,76 578,15 C27 H30O14 

29 2-oxo capric acid 17,82 186,12 C10 H18O3 

30 Rhoifolin 18,02 578,15 C27 H30O14 

31 Diosmin 18,26 607,15 C28 H32O15 

32 4-hydroxy  pelargonic  acid 18,67 174,12 C9 H18O3 

33 9,12,13-trihydroxy-10- octadecenoic acid 19,11 330,24 C18 H34O5 

34 3-Hydroxycapric acid 19,58 188,14 C10 H20O3 

35 Punctaporin B 20,32 252,17 C15 H24O3 

36 Perindoprilat 20,4 340,19 C17 H28N2O5 

37 Granisetron 21,21 312,19 C18 H24N4O 

38 

(17E)-1alpha,25-dihydroxy- 

17,20-didehydro-21- norvitamin D3 / (17E)-

1alpha,25-dihydroxy-17,20- didehyd 

21,72 400,29 C26 H40O3 

39 8,13-dihydroxy-9,11-octadecadienoic acid 22,14 312,23 C18 H32 O4 

40 Gemfibrozil 22,24 250,16 C15H22O3 

41 3R-hydroxy-5Z-dodecenoicacid 22,39 214,16 C12H22O3 

42 3,6,8-dodecatrien-1-ol 22,62 180,15 C12H20O 

43 8,13-dihydroxy-9,11- octadecadienoic acid 22,64 312,23 C18H32O4 

EK-145. F. longipedunculata bitkisinin kök kısmı HPLC-TOF/MS kütüphane analiz sonuçları 
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EK-146. Diosmin molekülü yapısal formülü 

 

Sıra Bileşik ismi 
Alıkonma 

zamanı 
Kütle Formül 

1 Ondansetron  2,65 293,15 C18H19N3O 

2 Tyrosine  2,65 181,07 C5H7NO3 

3 Pyroglutamic acid 2,65 129,04 C5H7NO3 

4 Leucine 2,66 131,09 C6H13NO2 

5 Resveratrol 4'-Methyl Ether 2,7 242,09 C15H14O3 

6 Pro Asn Cys 3 332,11 C12H20N4O5S 

7 2-amino-4'-hydroxy- Propiophenone 3,05 165,08 C9 H11NO2 

8 Fenofibrate 3,44 360,11 C20H21ClO4 

9 Mundoserone 3,91 342,10 C19H18O6 

10 5-Methylthioribose 3,91 180,04 C6 H12O4S 

11 Acetylaminodantrolene 4,18 326,10 C16H14N4O4 

12 N-Dealkylzuclopenthixol sulfoxide 4,18 372,11 C20H21ClN2OS 

13 Gentisic acid 4,35 154,03 C7H6O4 

14 Pyrocatechol 4,37 110,03 C6H6O2 

15 Tryptophan 4,77 204,09 C11H12N2O2 

16 2-Phenyl-1,3-propanediyl monocarbamate 5,04 195,09 C10H13N O3 

17 Pioglitazone 5,28 356,11 C19H20N2O3S 

18 Irigenin Trimethyl Ether 5,28 402,12 C21H22O8 

19 Chlorogenic acid 6,19 354,10 C16H18O9 

20 Ile Met Gln 6,75 390,19 C16H30N4O5S 

21 m-Salicylic acid 6,85 138,03 C16H30N4O5S 

22 Gentisic acid 6,95 154,03 C7H6O4 

23 Promazine N-oxide sulfoxide 7,11 316,12 C17H20N2O2S 

24 desethyletomidate 7,13 216,09 C12H12N2O2 

25 5-Carboxymethoxy-3,4- 

dihydrocarbostyril 
7,32 221,07 C11H11NO4 

26 5-Methylthioribose      7,7 180,04 C6H12O4S 

27 Phenylacetic acid 7,71 136,05 C8H8O2 

28 Pro Cys Gln      7,9 346,13 C13H22N4O5S 

29 Met Val Asn 7,91 362,16 C14H26N4O5S 

30 Tyr Arg Pro 7,97 434,22 C20H30N6O5 

31 2-Isoprenylemodin 8,09 338,10 C20H18O5 

32 N-(2-amınoethyl)-4-

chlorobenzamıde(ro166491) 
8,11 198,05 C9H11ClN2O 

33 Artemisinin 8,19 282,15 C15H22O5 
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34 Traumatic acid 8,2 228,14 C12H20O4 

35 Trifluridine 8,38 296,05 C10H11F3N2O5 

36 5-Methylthioribose 8,38 180,04 C6H12 O4S 

37 malic acid 8,39 134,02 C4H6O5 

38 Met Pro Asn 8,42 360,14 C14H24N4O5S 

39 3,6-dioxo-decanoic acid 8,44 200,10 C10H16O4 

40 Met Pro Asn 8,57 360,14 C14H24N4O5S 

41 N-Dealkylzuclopenthixol sulfoxide 8,77 372,11 C20H21ClN2OS 

42 trans-3-Hydroxycotinine glucuronide 8,79 368,11 C16H20N2O8 

43 Met Val Asn 8,84 362,16 C14H26N4O5S 

44 Di-demethylcitalopram 8,88 296,13 C18H17FN2O 

45 punaglandin 8 9,01 440,19 C23H33Cl O6 

46 Retinyl glucuronide 9,03 462,25 C26H38O7 

47 Desmethylmethotrimeprazine5sulfoxide 9,25 330,13 C18H22N2O2S 

48 Mundoserone 9,3 342,10 C19H18O6 

49 Demeclocycline 9,36 464,10 C21H21ClN2O8 

50 Met Pro Asn 9,55 360,14 C14H24N4O5S 

51 Rutin 9,63 610,16 C27H30O16 

52 Pteryxin 9,81 386,12 C21H22O7 

53 2-Propylglutaric acid 9,92 174,09 C8H14O4 

54 Thr Ser Tyr 9,92 369,14 C16H23N3O7 

55 4-Hydroxystyrene 10,01 120,06 C8H8O 

56 p-Coumaric  acid 10,02 164,05 C9H8O3 

57 Sulfamonomethoxine 10,1 280,06 C11H12N4O3S 

58 4-Hydroxy-desmethylclobazam 10,1 302,04 C15H11ClN2O3 

59 Cholylglycine 10,17 465,30 C26H43NO6 

60 N-Acetylgalactosamine 4-sulphate 10,2 301,04 C8 H15NO9S 

61 Demeclocycline 10,2 464,10 C21H21ClN2O8 

62 Quercitrin 10,27 448,10 C21H20O11 

63 Pergolide  sulfone 10,57 346,16 C19H26N2O2S 

64 S-(p-Azidophenacyl)glutathione 10,6 466,12 C18 H22 N6O7S 

65 Met Pro 10,64 246,10 C10H18N2O3S 

66 
2Amino3hydroxy5nitrobenzophenone 

glucuronide 
10,69 434,09 

C19H18N2 O10 

67 
(2-Chlorophenyl)(4hydroxyphenyl) 

phenylmethan e 
10,69 294,08 C19H15ClO 

68 Sulfadoxine 10,75 310,07 C12H14N4O4S 

69 
Benzaldehyde,p-amino 

thiosemicarbazone 
10,75 194,06 C8H10N4S 

70 2-Isoprenylemodin 10,93 338,10 C20H18O5 

71 Apiin 11,01 564,15 C26H28O14 

72 Pergolide sulfone 11,13 346,17 C19H26N2O2S 

73 Oxazepam glucuronide 11,18 462,08 C21H19ClN2O8 

74 Quercitrin 11,19 448,10 C21H20O11 

75 7-Hydroxywarfarin 11,32 324,09 C19H16O5 

76 Chlortetracycline 11,38 478,12 C22H23ClN2O8 

77 23Z-dotriacontenoic acid 11,4 478,48 C32H62O2 

78 trans-3-Hydroxycotinine glucuronide 11,49 368,11 C16 H20N2O8 

79 1-Methyl-4-nitro-5-(S-Gluctathionyl) 11,49 432,11 C14H20N6O8S 
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Imidazole 

80 4-Hydroxyclobazam 11,5 316,06 C16H13ClN2O3 

81 6-desmethylgriseofulvinglucuronide 11,51 514,08 C22H23ClO12 

82 Phe Arg Pro 11,58 418,22 C20H30N6O4 

83 
trans-1,4-bis(2-Chlorobenzaminomethyl)  

cyclohexane dihydrochloride 
11,79 462,12 C22H30Cl4N2 

84 Quercitrin 12,03 448,10 C21H20O11 

85 Chlortetracycline 12,1 478,12 C22H23ClN2O8 

86 Mometasone Furoate 12,12 520,13 C27 H30Cl2O6 

87 Theaflavin 12,13 564,12 C29H24O12 

88 Demeclocycline 12,13 464,10 C21H21ClN2O8 

89 Quercitrin 12,3 448,10 C21H20O11 

90 3-Methylsuberic acid 12,31 188,10 C9H16O4 

91 
3,5Pyridinedicarboxylicacid,1,4-dihydro2,6-

dimethyl4(2nitrophenyl)2hydroxy2- 

methylpropyl 
12,41 406,13 C19H22N2O8 

92 
1-Methyl-4-nitro-5-(S-Gluctathionyl) 

Imidazole 
12,5 432,11 

C14H20N6O8S 

93 Oxazepam 12,5 286,05 C15H11ClN2O2 

94 Sulindac glucuronide 13,01 532,13 C26H25FO9S 

95 bromovulone I 13,05 424,12 C21H29BrO4 

96 Mometasone Furoate 13,05 520,13 C27H30Cl2O6 

97 
Benzaldehyde,p-amino 

thiosemicarbazone 
13,26 194,06 C8H10N4S 

98 
5a,7a-Dihydroxy11ketotetranorprostanoic 

acid 
13,38 300,198 C16H28O5 

99 Flutamide 13,43 276,06 C11H11F3N2O3 

100 3,6-dioxo-decanoic acid 13,43 200,10 C10H16O4 

101 beta-nonylenic acid 13,43 156,11 C9H16O2 

102 Thr Ser Asn 13,54 320,13 C11H20N4O7 

103 6,7-Dimethyltetrahydropterin 13,79 285,16 C15H19N5O 

104 Actinonin 13,89 385,25 C19H35N3O5 

105 Trp Ile Lys 14,48 445,27 C23H35N5O4 

106 3-iodo-octadecanoic acid 14,58 410,16 C18H35IO2 

107 Abscisic Acid (cis,trans) 14,59 264,14 C15H20O4 

108 Oxazepam 14,77 286,05 C15H11ClN2O2 

109 4-Hydroxy- desmethylclobazam 14,88 302,04 C15H11ClN2O3 

110 6-Mercaptopurine 14,89 152,01 C5H4N4S 

111 Dihydroartemisinin 15,91 284,16 C15H24O5 

112 
9,12,13-trihydroxy-10,15octadecadienoic 

acid 
16,38 328,23 C18H32O5 

113 Testosterone glucuronide 16,59 464,23 C25H36O8 

114 Oxazepam 17,16 286,05 C15H11ClN2O2 

115 Sulfaquinoxaline 17,24 300,06 C14H12N4O2S 

116 MDL 73492 sulfate 17,37 422,10 C19H22N2O7S 

117 9,12,13-trihydroxy-10- octadecenoic acid 17,44 330,24 C18H34O5 

118 4-Hydroxyclobazam 17,53 316,06 C16H13ClN2O3 

119 Cys Cys Lys 17,62 352,12 C12H24N4O4S2 

120 Rhoifolin 17,79 578,15 C27H30O14 
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121 Cys Cys Lys 18,05 352,12 C12H24N4O4S2 

122 o-Hydroxyphenylpyruvic acid lactone 18,05 162,03 C9H6O3 

123 Rhoifolin 18,08 578,15 C27H30O14 

124 Diosmin 18,34 608,16 C28H32O15 

125 Simvastatin-6'-carboxylic acid 18,51 448,23 C25H36 O7 

126 4-hydroxy  pelargonic  acid 18,74 174,12 C9H18O3 

127 
    benzaldehyde,p-amino-

thiosemicarbazone 
20,02 194,06 C8H10N4S 

EK-147. Ferula L. bitkisinin yeĢil kısmı HPLC-TOF/MS kütüphane analizsonuçları 

 

 

      EK-148. Rutin molekülünün yapısal formülü 

Sıra Bileşik ismi 
Alıkonma 

zamanı 
Kütle Formül 

1 Ser Gly Glu 2,64 291,10 C10H17N3O7 

2 Pyroglutamic acid 2,65 129,04 C5H7NO3 

3 2-Hydroxyadipic acid 2,66 162,05 C6H10O5 

4 Leucine 2,67 131,09 C6H13NO2 

5 N-Acrylylglycine methyl ester 2,95 143,06 C6H9NO3 

6 2-amino-4'-hydroxy- Propiophenone 3,05 165,08 C9H11NO2 

7 Fenofibrate 3,43 360,11 C20H21ClO4 

8 Met Gln Ile 6,73 390,19 C16H30N4O5S 

9 Asn Tyr Gly 8,06 352,14 C15H20N4O6 

10 malic acid 8,39 134,02 C4H6O5 

11 N-Dealkylzuclopenthixol sulfoxide 8,76 372,11 C20H21ClN2OS 

12 Met Val Asn 8,85 362,16 C14H26N4O5S 

13 punaglandin 8 9 440,19 C23H33ClO6 

14 Pteryxin 9,79 386,12 C21H22O7 

15 4-Hydroxystyrene 10,02 120,05 C8H8O 

16 Demeclocycline 10,18 464,10 C21H21ClN2O8 
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17 Quercitrin 10,23 448,10 C21H20O11 

18 Sulfadoxine 10,72 310,07 C12H14N4O4S 

19 
Benzaldehyde, p-amino-, 

thiosemicarbazone 
10,74 194,06 C8H10N4S 

20 Chlortetracycline 11,36 478,11 C22 H23ClN2O8 

21 
trans-1,4-bis(2-

Chlorobenzaminomethyl)cycl ohexane 

dihydrochloride 

11,77 462,12 C22H30Cl4N2 

22 3-Methylsuberic acid 12,29 188,10 C9H16O4 

23 
1-Methyl-4nitro-5(SGluctathionyl)  

Imidazole 
12,48 432,11 C14H20N6 O8S 

24 m-Salicylic acid 13,41 138,03 C7 H6O3 

25 
(1S,2S)3oxo2pentylcyclopentanebuta 

noicacid 
14,67 240,17 C14H24O3 

26 Oxazepam 14,76 286,05 C15H11ClN2O2 

27 4-Hydroxy- desmethylclobazam 14,87 302,04 C15H11ClN2O3 

28 
9,12,13-trihydroxy-10,15-

octadecadienoic  

acid 
16,38 328,23 C18H32O5 

29 Sulfaquinoxaline 17,22 300,06 C14H12N4O2S 

30 
9,12,13-trihydroxy-10-octadecenoic  

acid 
17,42 330,24 C18H34O5 

31 4-Hydroxyclobazam 17,52 316,06 C16H13ClN2O3 

32 Rhoifolin 17,79 578,15 C27H30O14 

33 4-hydroxy  pelargonic  acid 18,73 174,12 C9H18O3 

34 3-Hydroxycapric acid 19,65 188,14 C10H20O3 

35 2S-hydroxy-10-undecenoic acid 21,79 200,14 C11H20O3 

EK-149. F. longipedunculata bitkisinin sap kısmı HPLC-TOF/MS kütüphane analiz 

sonuçları 

 

                 EK-150. Rhoifolin molekülünün yapısal formülü 

 



165 
 

 

     EK-151 .UHPLC-ESI-MS/MS Standart kalibrasyon kromotogramları 

Not: (1): Kinik asit; (2): Malik asit; (3): tr-Akonitik asit;(4): Gallik asit; (5): Klorojenik 

aist; (6): Protokatekuik asit; (7): Tannik asit; (8): tr-kafeik asit; (9): Vanilin; (10): p-

kumarik asit; (11): Rozmarinik asit; (12): Rutin; (13): Hesperidin; (14): Hyperoside; (15): 

4-OH Benzoik asit; (16): Salisilik asit; (17): Mirisetin; (18): Fisetin; (19): Kumarin; (20): 

Kuersetin; (21): Naringenin; (22): Hesperetin; (23): Luteolin; (24): Kamferol; (25): 

Apigenin; (26): Rhamnetin; (27): Krisin. 

 

 

    EK-152. LC-MS/MS F. longipedunculata bitkisi kök kısmı metanol kromotografisi  

http://openaccess.ogu.edu.tr:8080/xmlui/handle/11684/543
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    EK-153. LC-MS/MS F. longipedunculata bitkisi yeĢil kısmı metanol kromotografisi  

 

     EK-154. LC-MS/MS F. longipedunculata bitkisi sap kısmı metanol kromotografisi  

 

     EK-155. LC-MS/MS F. longipedunculata bitkisi kök kısmı aseton kromotografisi  
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     EK-156. LC-MS/MS F. longipedunculata bitkisi yeĢil kısmı aseton kromotografisi  

 

     EK-157. LC-MS/MS F. longipedunculata bitkisi sap kısmı aseton kromotografisi  

 
        EK-158. F. longipedunculata PeĢmen bitkisinin toplanma konum (GPS) bilgileri 



168 
 

                                              

       EK-159. Ratların mesane görüntüsü  

 

      EK-160. Bilateral kavernöza hemostatik klemp konulması 

 

      EK-161. Ratların cerrahi operasyona hazırlanması 
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       EK-162. Ratların bagırsak mide organlarının görüntüsü 

 

       EK-163. Ratların penisi görüntüsü 

 

       EK-164. Ratların iç organlarının görüntüsü 
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Sıra Eski Sovyet bölgesine ait türler 

1              F. assa-foetida L. Sıra   

2 F. kuhistanica Korov. 47 F. badhysi Korov. 

3 F. iliensis Krans. 48 F. akitschkensis B. Fedtsch. 

4 F. plurivittata Korov. 49 F. oopoda (Boiss. Et Buhse) Boiss. 

5 F. kelifi Korov. 50 F. korshinskyi Korov. 

6 F. primaeva Korov. 51 F. clematidifolia K.–Pol. 

7 F. diversivittata Rgl. Et Schmalh. 52 F. penninervis Rgl. et Schmalh. 

8 F. inflate Korov. 53 F. involucrate Korov. 

9 F. latifolia Korov. 54 F. leucographa Korov. 

10 F. kokanica Rgl. et Schmalh. 55 F. songorica Pall. 

11 F. gigantean B. Fedtsch 56 F. tatarica Fisch. 

12 F. foetidissima Rgl. et Schmalh. 57 F. aitchisonii K.–Pol. 

13 F. conocaula Korov. 58 F. kaschkarovii Korov. 

14 F. jaeschkeana Vatke. 59 F. schair Borszcz. 

15 F. litwinowiana K.–Pol. 60 F. nuda Spreng. 

16 F. lehmannii Boiss. 61 F. karategina Lipsky. 

17 F. persica Willd. 62 F. ceratophylla Rgl. et Schmalh. 

18 F. tersakensis Korov. 63 F. tschimganica Lipsky. 

19 F. badrakema K.–Pol. 64 F.pseudooreoselinum(Rgl.et Schmalh) 

20 F. gumosa Boiss. 65 F. moschata (Reinsch) K.–Pol. 

21 F. syreitschikovii K.–Pol. 66 F. teterrima Kar. Et Kir. 

22 F. karakalensis Korov. 67 F. krylovii Korov. 

23 F. mogoltavica Lipsky. 68 F. canescens Ldb. 

24 F. szovitsiana DC. 69 F. microloba Boiss. 

25 F. grigorjevii B. Fedtsch. 70 F. subtilis Korov. 

26           F. glaberrima Korov. 71 F. mollis Korov. 

27 F. prangifolia Korov. 72 F. latiloba Korov. 

28 F. fedschenkoanaK.–Pol. 73 F. transitoria Korov. 

29 F. eremophila Korov. 74 F. karataviensis (Rgl.etSchmalh.) Korov. 

30 F. pachyphylla Korov. 75 F. vicaria Korov. 

31 F. rigidula DC. 76 F. leiophylla(K.–Pol.) Korov. 

32 F. linczevskii Korov. 77 F. foliosa Lipsky. 

33 F. pallid Korov. 78 F. nevskii Korov. 

34 F. angreni Korov. 79 F. tuberifera Korov. 

35 F. kopetdagensis Korov. 80 F. samarcandica Korov. 

36 F. dissecta Ldb. 81 F. potaninii Korov. 

37 F. tenuisecta Korov. 84 F. ligulata Korov. 

38 F. stylosa Korov. 85 F. dshizakensis Korov. 

39 F. caucasica Korov. 86 F. microcarpa Korov. 

40 F. orientalis L. 87 F. ovina Boiss. 

41 F. karatavica Rgl. et Schmalh. 88 F. rubroarenosa Korov. 

42 F. gypsacea Korov. 89 F. lapidosa Korov. 

43 F. ugamica Korov. 90 F. schtschurowskiana Rgl. Et Schmalh. 

44 F. lypskyi Korov. 91 F. ferulaeoides (Steud.) Korov. 

45 F. equisetacea K.–Pol. 92 F. dshaudshamyr Korov. 

46 F. koso-poljanskyi Korov. 93 F. caspica M. B. 

EK-165. Eski Sovyet (Rusya) bölgesine ait Ferula türleri 
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Sıra Çin bölgesinde bulunan türler Sıra Himalaya bölgesinde bulunan türler 

1 Ferula feruloides 1 Ferula baluchistanica 

2 Ferula caspica 2 Ferula collina 

3 Ferula dubjanskyi 3 Ferula costata 

4 Ferula lehmannii 4 Ferula foetida 

5 Ferula conocaula 5 Ferula heufellii 

6 Ferula jaeschkeana 6 Ferula hindukushensis 

7 Ferula canescens 7 Ferula jaeschkeana Vatke 

8 Ferula syreitschikowii 8 Ferula karelini 

9 Ferula hexiensis 9 F.kokanica Rgl. et Schmalh. 

10 Ferula sinkiangensis 10 Ferula lehmanni 

11 Ferula teterrima 11 Ferula leucocarpum 

12 Ferula kirialovii 12 Ferula macrocolea 

13 Ferula dissecta 13 Ferula microlobaBoiss. 

14 Ferula bungeana 14 Ferula narthex (Falc.) Drude 

15 Ferula ovina 15 F.oopoda (Boiss. Et Buhse) Boiss. 

16 Ferula lapidosa 16 Ferula ovina Boiss. 

17 Ferula songarica 17 Ferula propinqua 

18 Ferula gracilis 18 Ferula reppiae 

19 Ferula licentiana 19 Ferula stewartiana 

20 Ferula olivacea Sıra Suudi Arabistan böl. bulunan türler 

21 Ferula kingdon-wardii 1  Ferula comm var.communisL/var.glauca L 

22 Ferula moschata 2 Ferula ovina (Boiss.) Boiss. 

23 Ferula kirialovii 3 Ferula rutbaensis C.C. Townsend. 

24 Ferula akitschkensis 4 Ferula sinaica Boiss. 

25 Ferula karataviensis  

EK-166. Çin-Himalaya ve Suudi Arabistan bölgesinde bulunan Ferula türleri 

Sıra İran bölgesinde bulunan türler 27 F. sharifii Rech. f. & Esfand. 

1 Ferula alliacea Boiss. 28 F. sphenobasis C. C. Townsend 

2 F. assa-foetida L. 29 F. stenocarpa Boiss.&Hausskn. Boiss. 

3 F. badrakema Kos.-Pol. 30 F. szowitsiana DC. 

4 
F. behboudiana (Rech.f. & Esfand.) 

Chamberlain 31 F. tabasensis Rech. f. 

5 F. diversivittata Regel & Schmalh. 32 F. xylorhachis Rech. f. 

6 F. flabelliloba Rech. f. & Aell. Sıra Pakistan bölgesinde bulunan türler 

7 F. foetida (Bunge) Regel 1 Ferula assa-foetida L. 

8 F. gabrielii Rech. f. 2 Ferula baluchistanica 

9 F. gumosa Boiss. 3 Ferula communis L. 

10 F. haussknechtii Wolff ex Rech. f. 4 Ferula costata 

11 F. karakalensis Korov. 5 Ferula hindukushensis 

12 F. kashanica Rech.f. 6 Ferula jaeschkeanaVatke 

13 F. latisecta Rech. f. & Aell. 7 Ferula kokanica Rgl. et Schmalh. 

14 F. lutensis Rech.f. 8 Ferula lehmannii Boiss. 
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15 F. macrocolea (Boiss.) Boiss. 9 Ferula microloba Boiss. 

16 F. microcolea (Boiss.) Boiss. 10 Ferula narthex (Falc.) Drude 

17 F. oopoda (Boiss. & Buhse) Boiss. 11 F.oopoda (Boiss. Et Buhse) Boiss. 

18 F. orientalis L. 12 Ferula ovina Boiss. 

19 F. ovina (Boiss.) Boiss. 13 Ferula reppiae 

20 
F. persica Willd. var. latisecta 

Chamberlain/var. persica 14 Ferula rubicaulis 

21 F. pseudalliacea Rech. f. 15 Ferula stewartiana 

22 F. rigidula DC. Sıra  Hindistan bölgesinde bulunan türler 

23 F. rubricaulis Boiss. 1 Ferula narthex (Falc.) Drude 

24 F. samarkandica Korov. 2 Ferula thomsoni 

25 F. schtschurowskiana Regel& Schmalh 3 Ferula jaeschkeana Vatke 

26 F. serpentinica Rech.f.  

EK-167. Ġran- Pakistan ve Hindistan bölgesinde bulunan Ferula türleri 
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