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OZET

Artan diinya niifusu ve sehirlesme orani, endiistriyel kirlilikler, hazir gidalara
artan ilgi, gidalari uzun siire saklanabilmesi i¢in kullanilan sentetik katki maddeleri
kanser gibi hastaliklarin oraninda artisa neden olmaktadir. Gidalarda yaygin olarak
kullanilan antioksidantlardan BHA ve BHT nin toksik olduklar1 bilinmektedir. Son
yillarda kanser olaylarinin artmasi ve bunun baslica sentetik iiriinlerin kullanimindan
kaynaklandiginin yapilan ¢alismalar ile ortaya konulmasi insanoglunu dogal iiriinlere
yonelmeye zorlamaktadir.

Bu calismada, Coridothymus capitatus bitkisinin toprak {iistii kistmlarindan elde
edilen ugucu yag bilesenleri GC ve GC/MS sistemiyle analiz edildi 28 bilesen
aydmlatldi. Coridothymus capitatus ugucu yaginda Karvakrol (%76,59), a-
Fellandiren (%6,04), 1-Okten-3-ol (%5,13), B-karyofilen (%3,95) ve y-Terpinen
(%1,72), ana bilesenler olarak tespit edildi. Ayrica, Coridothymus -capitatus
bitkisinin ugucu yagi ile farkli yiikseklikten alinan iki numunenin su ve etil alkol
oOziitlerinin antioksidant aktiviteleri ¢alisildi. Antioksidant aktivite ii¢ farkli metodla
arastirildi: B-karoten renk agilimu testi, 2,2-difenil-1- pikrilhidrazil (DPPH) radikal
giderimi ve toplam fenolik madde miktari. B-karoten renk ac¢ilimi testinde en fazla
aktiviteyi 2. numuneden elde edilen su (%95,7) Oziitiiniin gosterdigi tespit edildi.

DPPH serbest radikal giderim aktivitelerinde ise yine 2. numuneden elde edilen



etanol (%90,7) oziitii en yiiksek sonucu verdi. Fenolik bilesik miktar1 iki bitkinin de

su oziitlerinde yiiksek bulundu.
Anahtar Kelimeler: Coridothymus, Ucucu yag, Antioksidant aktivite, f-Karoten,

DPPH.

Sayfa adedi : 98
Tez yoneticisi : Prof. Dr. Mansur HARMANDAR
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DETERMINATION of ANTIOXIDANT ACTIVITY of ITS WATER and
ETHANOL EXTRACTS

(M. Sc. Thesis)

Mehmet DiRi
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ABSTRACT

Increasing world population and urbanisation, industrial pollution, increasing for
fast-food, synthetic additivies used to keep food longer result in an increase in
diseases such as canser. Widely used in foods, BHA and BHT are known to be toxic.
Evidence obtained from the studies and showing that the main cause behind the
increase seen in canser cases is the use of synthetic matters obliges people to turn
into naturel products.

In this study, volatile oil compounds from the aerial parts of Coridothymus
capitatus (L.) Reichb. were analysed by a GC and GC/MS system, and total 28
constituents were identified. The main components were characterized as carvacrol
(%76,59), a-phellandrene (%6,04), 1-octen-3-ol (%5,13), pB-caryophyllene (%3,95)
and y-terpinene (%1,72). In addition, the antioxidant properties of essential oil and
water and ethanol extracts from 2 samples which were collected different height
were examined. The antioxidant activity was investigated with three different
methods: [B-carotene bleaching test, the 2,2’-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH)
radical scavenging method and total phenolic content. B-carotene bleaching test, the
most active species which were achieved by us were water extract from 2nd sample

(%95,7). In DPPH free radical scavenging activities, 2nd sample of plants ethanol
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extract (%90,7) was showed high activity. The amount of phenolic compounds were

found high in two plants water exctracts.

Key Words: Coridothymus, Essential oil, Antioxidant activity, B-Carotene, DPPH

Page number: 98

Adviser : Prof. Dr. Mansur HARMANDAR
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1.GIRiS

Bitkiler, aktif bilesiklerinin hastaliklar1 tedavi etmelerindeki etkilerinden dolay1
binlerce yildir kullanilmaktadir (Penalver vd, 2005).

Bitkilerden elde edilen ilk etken madde 1805’de Alman Kimyac1 Serturme
tarafindan afyon bitkisinden izole edilen morfindir. Bunu 1820’de kinakinanin
kabuklarindan kinin, 1868’de yiiksiik otu (Digitalis) yapraklarindan kalp yetmezligi
tedavisinde kullanilan digitalin ve 1890’da sogiit dali kabugundan asetil salisilik
asidin izolasyonu takip etmistir. Daha sonralar1 dogal ilaglarin sentetik tiirevleri
sentezlenerek insanlarin hizmetine sunulmustur. Bazi dogal ilaclarin laboratuarda
sentezi pahali bir islem oldugu icin hala bitkisel droglardan elde edilmektedir
(Baytop, 1984).

Antioksidantlar genel olarak gidalar1 serbest radikallerin etkisinden koruma
amacglh kullanilan katki maddeleridir (Madsen ve Bertelsen, 1995). Endiistriyel
islemlerde yiyeceklerin uzun siire dayanabilmesi icin sentetik antioksidantlar
kullanilmaktadir. Uzmanlara gore besin endiistrisinde kullanilan bu sentetik
antioksidantlarin  bazilarinin  canli organizmada istenmeyen etkiler ortaya
cikarabildikleri belirlenmistir (Ames, 1983; Baardseth, 1989). Bu sebepten yetkililer
ve tiiketiciler kullanilan sentetik katki maddeleri dolayisiyla gidalarin sagliklar
acisindan giivenilirliklerinden endise duymaktadirlar (Reische, Lillard ve
Eintenmiller, 1998). Bu ve benzeri sebeplerden diinyada ilag, kozmetik, parfiimeri ve
gida sektorlerinde bitkisel iriinlere olan talep siirekli artis gostermektedir.
Sanayilesmenin diinyamiza getirdigi kitle iiretimi, ilag sanayinde sentetik ilaglar
lehinde bir gelisim gosterdiginden bitkisel iiriinlerin bu sektérde kullanimi gitgide
azalma egilimindeydi. Ancak gerek bu ilaclarin arzulanmayan yan etkilerinin
coklugu, gerekse Seveso ve Bhopat facialar1 insanlara doganin 6nemini hatirlatmisg
ve alternatif arayislar icine itmistir (Baser, 1990).

Tiirkiye degisik iklim ve ortam kosullarina sahip olmasi ve ii¢ floristik bolgenin
birlestigi bir kesimde bulunmasi nedeniyle bitki tiirii bakimindan Avrupa
iilkelerinden daha zengindir. Ulkemiz florasinda yaklasik olarak 10.000 kadar tiir
yetismekte ve bunlardan 650 kadann halk hekimliginde tedavi amaciyla

kullanilmaktadir (Baytop, 1984).
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Diinya iizerinde 250.000 cicekli bitkinin bugiine kadar ¢ok az bir miktarinin
etken madde acisindan degerlendirildigi g6z Oniine alinirsa, bitkiler aleminde daha

pek cok bitkisel degerin kesfedilmeyi bekledigini sdyleyebiliriz (Duru, 1993).
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2. GENEL BILGILER ve KAYNAK OZETLERI

2.1. Botanik Bilgiler
2.1.1. Labiatae (Lamiaceae) Familyasi

Thymus ve Coridothymus cinsi Labiatae (Lamiaceae) familyasina dahildir.
Familya bir ya da ¢ok yillik, genellikle salg: tiiylii ve kokulu, otsu veya calimsi
bitkileri icermektedir (Davis, 1982). Kekigin yani sira adagayi, nane, dagcay1 gibi
bir¢cok faydali bitki bu familya i¢inde yer almaktadir. Familyanin bilinen yaklasik
200 cins ve 3000 tiirii bulunmaktadir. Ulkemizde dogal olarak yetisen 45 cinsi ve
546 tiirii olup endemizm oram %42,2’dir (Goren, 1997).

Govde ve dallar genellikle dort koseli, yapraklar stipulasiz, basit veya pargali,
karsilikli caprazdir. Cigekler braktelerin koltugunda yalanci vertisiller halinde,
brakteler yapraklara benzer veya onlardan farklhidir. Cicekler genellikle erdisidir.
Kaliks 5 sepalli, sinsepal. Korolla 5 petalli, sinpetal, genellikle belirgin iki
dudaklidir. Stamenler 4 ve didinam, bazen bazen ikinci konnektif iyi gelismistir.
Ovaryum iist durumlu, 2 karpelli, stilus ginobazik, meyva tipik olarak 4 nutletten
olusmustur (Davis, 1982).

Familyanin 6nemli 6zelliklerinden birisi iiyelerinin ¢ogunda eterik yaglar, aci
maddeler ve tanenlerin bulunmasidir.

Tibbi ve aromatik bitkiler bakimindan Akdeniz ve Ege Bolgesi ¢cok zengindir.
Ozellikle Micromeria, Origanum, Salvia, Thymus ve Thymbra bu bolgelerde yetisen
aromatik Labiatae iiyeleri olup deniz seviyesinden 4400 metreye kadar cesitli

yiiksekliklerde tespit edilmislerdir (Goren, 1997).

2.1.1.1. Thymus cinsi

Labiatae ailesine iiye olan Thymus cinsi otsul ve yesil caliliklardan olusan 215
tiir icermektedir. Akdeniz bolgesi cinsin merkezi olarak tanimlanabilir (Stahl-Biskup
ve Saez, 2002). Tiirkiye’de 39 tiirii ve 64 taksonu olup endemizm oram %353’ tiir
(Davis, 1982; Tiimen vd, 1998).

Temelde kiiciik calilar, bodur bitkiler, uzun omiirlii sifal1 ot ve caliliklardir.
Biitiinii diiz ya da asagiya dogru kivrik kenarli, kenarlarina dogru koyulasan, sapsiz

ya da sapl yapraklar genelde laminanin tabanina dogru kenarlar tiiylii hali alir.
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Tag yapraklarin, ozellikle de sapsiz, gerek renksiz gerekse parlak kirmizi bezleri
olan yapraklarin ¢ogunlukla kiigiik tiiyleri vardir. Bol ¢igekli halkali yapraklar, keza
cicekli yapraklar rahat bir sekilde ta¢ yapraklardan aymnlabilir. Tac¢ yapraklar
cogunlukla kiiciiktiirler. Canak yapraklar acikga goriiliir ki 2 taraflidir. Can seklini
olusturan tiip silindirik, 10-13 damarli, diiz, ¢ogunlukla ortalarindan ya da
yanlarindan siskin olmayan, boyun kismu tiiylii, iist dudag: enli, geriye kivrimli, 3
disli, alt disi sivrilesen, tiiylii ve tiste dogru kivrilan yapidadir. Korol moru, pembe,
krem veya beyaz, diiz bir tiip seklinde, list dudagi kenarlara dogru, alt dudag ise 3
boliimliidiir. Dallanma sekilleri de dahil olmak iizere biiyime huylar1 ve filizlenme
yapisi, sarmasik siirgiinlerinin durusu, dallarin altindan biiyiiyen siirgiinler veya koke
yakin yaprak demetleri, smiflandirilmalart agisindan c¢ok Onemlidir. Kopmusg
ciceklenen govdelerden ya da ¢igeksiz siirgiinlerden olusan materyalleri teshis etmek
sadece zaman kaybidir. Ince tiiylii yapidakiler ki bunlara tiiylii govdeler de dahil
(tim kenarlan tiiylt, 2 yiizii tiyli ya da 4 kenan tiiyli), siniflandirma degeri
acisindan kisith ve genel olarak infraspesifik diizeyde kullanishdir. Ginodioecy, daha
kisa ta¢ yapragi olan disi ciceklerde, erdisi ( hem erkek hem disi ) olanlara gore daha
yaygin olarak mevcuttur. Ta¢ yaprak boyutlan erdisilere karsilik gelmektedir. Bu
cinslerde filizleme de, siniflandirmaya gore az olan tiirlerin arasinda olmasina
ragmen yaygin bir fenomendir. Belirgin bazi filizlerden, bilinen ata tiirleriyle

baglantili olarak bahsedilmektedir (Davis, 1982).

2.1.1.2. Coridothymus cinsi

Beyazims1 sert dalli, bodur ¢alilardir. Cicekler menekse rengi, kalikslerin
sakladig1 ovat, silli braktelerin tasidig1 yogun basciklardadir. Onceleri Thymus cinsi
icinde ele alinmis ancak daha sonra diiz taraflarinin i¢ i¢e katli hemen hemen ii¢
yiizlii yapraklara sahip olmas1 ve kaliks tiipii sirt tarafinin yassilasmasi bakimindan
Thymus’dan ayrimistir. Thymbra’dan daha dar iki yan silli kenarli ve 20-22
damarlidir (Davis, 1982).
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2.1.1.2.1. Coridothymus capitatus (L.) Reichb.

Aromatik Coridothymus capitatus bitkisi Labiatae ailesinin oldukca yaygin
tiiriinden biri olup Akdeniz bolgesine yayilmis durumdadir. Ozellikle de Tiirkiye,
Yunanistan ve ispanya’ya ( Davis, 1982; Kokkini ve Vokou, 1989).

20-50 cm arasinda olabilen bodur sert calilardir. Dallar, koltuklarindaki yaprak
kiimeleri (yaz yapraklar) ile yiikseliciden dike kadar degisen tiptedir. Uzun siirgiin
yapraklart (kis yapraklar) 4-10 mm arasinda, sapsiz, seritsi, sivri, tiiysiize yakin
(hemen hemen tiiysiiz), tabanda silli, bariz goriilen yan damarlara sahip, sayisiz yag
noktalar1 olan az ¢cok morumsu renktedir. Dikdortgensi, koni seklinde; brakteler 6 x 2
mm, kiremitsi, ovattan miksaksi sekline dogru degisebilen, yesilimsi, silli, cok sayida
morumsu yag damarlart olan ciceklere sahiptir. Brakteoller 5 mm, yapraklarla benzer
sekildedir. Kaliks 4-5 mm, iist dudaklar alttakilerden kisa, siller dis seklindedir.
Korolla morumsu-pembe renkte, iist dudaklar 10 mm’ye kadar ikiye ayriktir.
Ciceklenme zamani mayis-haziran arasi olup, maki acikliklar1 deniz kiyisi frigonasi
arasindadir. Akdeniz bolgesi endemigi olup deniz seviyesinden 1400 metreye kadar
bulunabilmektedir (Davis, 1982).

Coridothymus capitatus’un siiflandirilmasi bir tartisma konusudur. 1753’de ilk
taksonun ismi Satureja capitata ve sonra Thymus cephalotus olmustur.Ardindan —
farkl1 bir cins olarak siniflandirilmadan 6nce — 1803 yilinda Thymbra capitata (L.)
Cav., 1809 da Thymus capitatus (L.) Hoffmanns and Link. ismi verildi. Bu tarihten
sonra Coridothymus capitatus Reichb. fil. olarak adlandirildi (Greuter vd, 1986).

Bununla birlikte Jalas (1972), Avrupa florasinda taksonun Thymus’dan 6nemli
farklar1 olmadigin1 savunarak Thymus capitatus olarak siniflandirdi.

Daha sonra yapilan c¢alismalarda bitki Thymbra capitata olarak da
isimlendirilmistir (Harley vd, 2004).

2.2. Thymus ve Coridothymus Tiirlerinin Halk Arasinda Kullanihs1 ve
Farmakolojik Ozellikleri

Thymus tiirleri 2000 yildan fazla zamandir halk ilac1 olarak kullanilmistir ve ¢cogu

da halen kullanilmaktadir (Zerzuelo ve Crespo, 2002). Yaygin olarak bitki cayi, tat
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verici (cesni ve baharat), ve tibbi ilag olarak olarak kullanilmaktadir (Stahl-Biskup ve
Saez, 2002). Halk arasinda “kekik” olarak olarak isimlendirilir.

Aromatik ve tibbi 6zellikleri Thymus tiirlerinin biitiin diinyada popiiler bir bitki
olmasint saglamistir. Bu etkinliklerinin bir boliimiiniin ugucu bilesenlerinden dolay1
kaynaklandig1 diisiiniilmektedir. Bundan dolay1 Thymus bitkisel ucucu yaglarinin
diizensel analizine dogru dikkate deger bir arastirma ilgisi vardir (Stahl-Biskup ve
Saez, 2002).

Ortadogu’da bircok Arap ve Musevi topluluklarinda kekik genis bir yer
tutmustur. Oksiiriik, soguk alginligi, dis agris1, kabizlik, gegici felg, sindirim sistemi
hastaliklar ile istah ve kuvvetlendirici alanlarinda kullanilmistir.

fran geleneksel tibbinda Thymus tiirleri kuvvetlendirici, gaz giderici, sindirime
yardime1, antispazmodik, antiinfammatory, antitussiv, ekspektoran ve soguk alginlig
tedavisinde kullanilmaktadir (Amin, 1991; Zargari, 1990).

Son yapilan c¢alismalar Thymus tiirlerinin giiclii antibakteriyel, antifungal,
antiviral, antiparasitik, spazmolitik ve antioksidant aktivite gosterdiklerini ortaya
koymustur (Stahl-Biskup ve Saez, 2002).

Ulkemizde “kara kekik” olarak bilinen Coridothymus capitatus bitkisi ucucu
yagmin kuvvetli antibakteriyel ve antifungal aktivite gosterdikleri rapor edilmistir
(Goren, 2003) ve ticarette bilinen ismi “Spanish Origanium” dur.

Coridothymus capitatatus bitkisinin yapraklan ve ozellikle icerdigi ugucu yag
giiclii antiseptik, koku giderici ve dezenfektandir (Huxley, 1992; Bown, 1995).
Bitkinin yapraklarindan elde edilen ugucu yag, parfiimeride, sabun yapiminda, agiz
temizleyici, iyilestirici vb. alanlarda da kullanilmaktadir. Ugucu yagi mukoza zar
icin oldukga tahris edici oldugundan aromaterapi i¢in kesinlikle kullanilmamaktadir.
Cicekleri bal arilar1 i¢in oldukga cekici ve nektar bakimindan zengindir (Uphof,
1959; Polunin, 1969; Niebuhr, 1970; Polunin ve Huxley, 1987; Huxley, 1992; Bown,
1995).

Coridothymus capitatus bitkisinin flavonoid analizi yapilmis ve yapisinda
flavononlardan; naringenin ve eriodiktiyol, dihidroflavonollardan; aromadendrin ve
taksifolin, flavonlardan da; genkwanin, ladenin, 6-hidroksiluteolin-7,3’-dimetileter

ve 6-hidroksiluteolin-7,3’,4’-trimetileter tespit edilmistir (Skoula, 2004).
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Thymus tiirlerinin ugucu yaglari ile yapilan ¢alismalarda tiirlere gore ucucu yag

yiizdeleri agsagidaki gibidir.

Numara Tiir Yetistigi yer Yerim
I Thymus vulgaris Italya 0.52
I Thymus pulegioides Litvanya 1.21
111 Thymus atticus Yunanistan 0.69
v Thymus samius Yunanistan 0.65
Vv Thymus parnassicus Yunanistan 0.53
VI Thymus sipyleus subsp. sipyleus var. Osmaniye/Tiirkiye | 0.41
sipyleus
VII Thymus sipyleus subsp. sipyleus var. Sivas/Tiirkiye 1.55
rosulans
VIII Thymus mastichina Portekiz 2.4
IX Thymus caespititus Portekiz 0.5
X Thymus camphoratus Portekiz 1.0
XI Thymus spathulifolius Sivas/Tiirkiye 3.74
XII Thymus daenensis subsp. Daenensis Iran 2.4
XIII Thymus kotschyanus Iran 1.2
X1V Thymus revolutus Hatay/Tiirkiye 1.67
XV Thymus serpylloides ssp. gadorensis Ispanya 1.43




Tablo 2.1. Thymus Tiirlerinin Ugucu Yaglari Ile Yapilan Caligmalar

Bilesikler I I 111 v \'% V1 viI VIII IX X XI XII XIII XIV XV
a-tujen 1.28 1.0 <0,1 - <0,1 0.1 0.5 0.2 1.2 0.1 0.4 0.8 0.6 1.09 0.03
Q-pinen 0.44 0.5 7.7 <0,1 1.9 1.1 1.5 33 0.8 2.1 0.3 0.2 0.2 0.50 1.62
Kamfen 0.25 0.4 5.2 <0,1 2.2 3.9 0.1 0.6 1.2 1.8 0.3 - - 0.14 0.77
Sabinen 0.17 0.1 1.0 - 0.8 0.1 - 3.3 2.8 0.4 - - - - 1.04
B-pinen 0.25 0.2 2.4 <0,1 1.2 0.3 0.1 4.9 0.7 0.3 - 0.2 0.1 0.21 0.37
Okten-3-ol 0.35 0.5 - - - 0.3 0.5 - 0.2 - - - - 0.45 -
Mirsen 1.14 1.4 7.3 - 2.1 - - - 2.1 1.2 - 1.1 1.3 1.47 0.13
o-fellandiren 0.36 0.2 <0,1 <0,1 <0,1 - 0.1 0.1 0.2 - - 0.1 0.2 0.19 -
3-karen 0.13 0.1 - - - - - - - - - 0.1 0.1 - -
a-terpinen 3.10 2.3 0.6 <0,1 <0,1 - 0.7 0.1 1.1 - 0.9 1.0 1.3 1.96 5.07
p-simen 21.57 16.7 2.6 0.4 1.3 - 4.1 0.3 9.2 0.3 10.0 6.5 7.3 13.94 11.32
Limonen 0.91 1.2 <0,1 <0,1 4.7 - - - 1.6 0.7 - 1.0 0.5 0.53 0.84
1,8-sineol 1.90 - 11.8 0.3 2.0 2.5 1.2 64.1 - 10.8 1.2 - - 0.40 4.05
y-terpinen 16.88 | 21.4 1.3 1.6 2.3 0.1 4.4 - 6.6 0.1 6.3 2.6 8.2 20.86 11.70
E-sabinen hidrat 0.19 - - - - - - - - - - 0.2 - 0.17 -
Terpinolen 0.28 <0.05 0.6 <0,1 <0,1 0.1 0.1 0.1 0.3 0.3 0.2 - - - 1.80
Linalool 1.57 0.2 4.1 <0,1 1.0 - <0.06 1.0 0.3 16.6 - 0.1 0.1 1.17 29.38
Kamfor - - 4.5 <0,1 1.6 0.8 <0.06 | 0.2 - 1.4 0.1 - - - 7.13
Borneol 0.42 0.7 5.8 0.7 1.5 11.2 0.4 0.1 1.9 2.9 6.0 - 0.2 0.29 0.54
Terpin-4-ol 0.65 0.1 1.6 0.3 0.8 0.4 0.3 - - - - - 0.1 0.61

a-terpineol 0.29 0.1 1.9 <0,1 1.0 2.0 <0.06 | 5.6 32.1 34 0.4 - - - 0.34
Timol metil eter 0.06 0.4 - <0,1 <0,1 - 0.2 - - - - - - - -
Karvakrol metil eter 3.36 7.1 - <0,1 <0,1 - - - 0.5 - - - - - -
Timokuinon - - - - - - <0.06 - - - 0.3 - - - -
Izobornil asetat 0.06 - - - - - - - - - - - - - 0.09
Timol 35.83 0.2 <0,1 5.2 <0,1 - 20.5 - 0.2 - 36.5 74.7 38.6 4.62 11.55
Karvakrol 2.62 24.9 <0,1 1.7 <0,1 1.0 58.1 <0,05 - - 29.8 1.3 33.9 43.13 0.77
Timol asetat 0.27 - <0,1 <0,1 - - <0.06 - - - 0.2 - - - -
a-kopaen 0.02 0.1 1.8 0.4 2.1 0.1 - - 0.1 - - - - - -
B-bourbonen 0.03 0.1 1.3 1.5 <0,1 0.6 <0.06 | <0,05 | 0.2 - - - - - _
B-karyofilen 3.50 8.3 - - - 7.6 2.2 - 1.7 0.8 0.4 3.8 0.2 5.10 2.25
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Bilesikler I I 111 v \'% V1 viI VIII IX X XI XII XIII X1V XV
Germakren D isomer 1 0.03 - - - - - - - - - - - - - -
o-humulen 0.11 0.3 0.5 <0,1 1.9 04 0.1 <0,05 | 0.3 - - 0.1 - 0.24 -
allo-aromadendren 0.04 - 0.5 - 1.8 - - - - 0.3 - - - - -
y-muurolen 0.06 0.2 <0,1 - <0,1 3.6 0.2 - - - - - - - -
Germakren D 0.19 1.2 2.3 26.4 34 0.1 - - 1.1 - - - 0.1 - -
Valensen 0.07 - - - - - - - - 0.4 - - - - -
o-muurolen 0.05 0.1 <0,1 <0,1 0.7 <0.06 | <0.06 - 0.5 - - - - - -
y-kadinen 0.10 0.1 <0,1 0.64 1.5 34 0.1 - 2.2 1.1 - 0.1 0.1 - -
d-kadinen 0.23 0.4 1.1 3.1 3.6 3.6 0.2 <0,05 | 1.1 0.4 - - - - -
Timoldihidrokuinon <0.01 - - - - - - - - - - - - - -
Spathulenol 0.07 - 2.4 0.4 1.1 1.2 <0.06 | 0.1 - - - 0.1 0.1 - 0.07
Karyofilen oksit 0.17 0.6 5.8 0.4 2.3 32 0.1 0.2 - - 0.2 0.4 0.1 1.38 0.31
y-eudesmol - - - - - - - 0.3 - - - - - - -
a-kadinol <0.01 - 0.6 14 34 2.1 - 0.1 1.5 - - - 0.5 - -
3-oktanon - 0.2 - - - - 0.5 - - - 0.7 - - - -
3-oktan ol - <0.05 <0,1 - <0,1 - 0.3 - - - 0.3 - - - -
(Z)-B-osimen - 0.2 0.6 - - - - 0.5 - - - - 0.2 - -
(E)-B-osimen - <0.05 | 4.3 - - - - 0.7 - - - - 2.6 - -
trans-sabinen hidrat - <0.05 - - - 0.1 <0.06 - - - 0.4 - - - 1.18
allo-osimen - <0.05 - - - - - - - - - - - - -
o-elemen - 0.6 <0,1 <0,1 <0,1 - - - - - - - - - -
4-terpineol asetat - 0.4 - - - - - - - - - - - - -
o-terpinly asetat - 0.2 - - - - - 1.0 - 0.3 - - - - -
o-kubeben - 0.5 <0,1 <0,1 <0,1 0.1 - - - - - - - - -
Karvakrol asetat - 0.1 - - - - 0.1 - - - 0.1 - - - -
B-elemen - <0.05 | <0,1 | <0,1 |<0,1 |04 - - 0.1 0.3 - - - - -
izo-karyofilen - <0.05 - - - - - - - - - - - - -
f3-gurjunen - 0.1 0.8 0.4 <0,1 | <0.06 - - - - - - - - -
v-elemen - <0.05 - - - - - - - - - - - - -
(Z)-B-farnesen - <0.05 - - - - - - - - - - - - -
(E)-izo-eugenol - <0.05 - - - - - - - - - - - - -
cis-B-guain - <0.05 - - - - - - - - - - - - -
trans-B-guain - 0.1 - - - - - - - - - - - - -
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Bilesikler I I v v VI VI VIII IX X XI XII XIII X1V XV
Germakren A 0.1 - - - - - - - - - - - - -
Kadina-1,4-dien <0.05 | <0,1 |<0,1 | <0,1 - - - - - - _ B B B
Trisiklin - 1.1 - <0,1 0.1 - - 0.1 0.1 - 0.9 0.4 - -
Benzen asetaldehit - <0,1 - <0,1 - - - - - - - _ _ _
cis-sabinen hidrat 0.3 <0,1 <0,1 <0,1 0.1 <0.06 | 1.2 0.1 - 1.2 - - - -
Nononal - <0,1 <0,1 <0,1 - - - - - - - - - R
p-mentha-1,3,8-trien - <0,1 - <0,1 - - - - - - - - - _
1-okten-3-il-asetat - <0,1 - - - - - - - - - R - _
B-tujon - <0,1 - <0,1 - - - - - - - - R R
cis-p-2-menthen- 1-ol - <0,1 <0,1 <0,1 - - 0.1 - - - - - - -
trans-pinakarveol - <0,1 - - 0.1 - - - - - - - R -
Mirtenol - 0.4 - - - - - - - - - - _ _
Desenal - <0,1 - <0,1 - - - - 0.3 - - - - -
Verbenon - <0,1 - - - - - - - - - R R _
trans-Karveol - <0,1 - - - - - <0,05 - - - - B B
Nerol - 0.4 - - 0.6 - - - 0.7 - - - - -
Izobornil format - <0,1 - - - - - - - - - - _ _
Kumin aldehit - <0,1 - - - - - - - - - - _ _
Karvon - <0,1 <0,1 - - - - - - - - - - -
Linalool asetat - 1.9 - - - - - - - - - - _ _
(E)-2-desenal - <0,1 - <0,1 - - - - - - - - B B
Bornil asetat 0.1 0.6 <0,1 <0,1 2.2 - <0,05 | 0.8 2.0 - - - - -
(E,E)-2,4-desadienol - <0,1 - - - - - - - - - B B _
Neril asetat - 0.3 - <0,1 - - - - - - - - R R
B-kubeben - 0.2 <0,1 0.8 <0.06 - - - - - - - - R
(Z)-karyofilen - <0,1 - - - - - - - - - - _ _
o-guerjenen - <0,1 - <0,1 0.1 - - 0.2 - - - - - -
(E)-karyofilen - 6.7 15.5 13.1 - - 0.6 - - - - - - -
O-trans-bergamoten - - <0,1 - - - - - - - - - - R
Aromadendren - - <0,1 - <0.06 | 0.1 - - - - 0.1 0.1 - _
(E)-B-farnesen - <0,1 9.2 <0,1 - - - - - - R _ _ N
epi-kubebol - - - <0,1 - - - - - - - - - R
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Bilesikler I I v A\ VI VII VIII IX X XI XII XIIT X1V XV
Bisiklogermakren - 1.0 2.0 2.8 1.4 <0.06 | 0.1 - 0.3 - 0.1 0.1 - -
(Z)-a-bisabolon - - - <0,1 - - - - - - - - _ _
o-bulnesen - <0,1 - - - - - - - - - _ _ _
B-bisabolon 5.1 1.0 22.7 0.9 - 0.6 - - - - 0.3 0.1 - -
o-kadinen - <0,1 <0,1 <0,1 0.4 - - 0.1 - - - - _ _
a-kalasoren - <0,1 <0,1 <0,1 - - - - - - - - R _
1-nor-bourbonanon - <0,1 - - - - - - - - - - _ _
B-kalasoren - <0,1 <0,1 <0,1 - - - - - - R _ _ N
(E)-nerolidol - 0.8 <0,1 <0,1 - - - - - - - - - R
Germakren D-4-ol - - 0.8 <0,1 <0.06 - - 0.3 - - - - - -
Viridiflorol - 1.3 <0,1 0.8 - - 0.2 1.0 0.5 - - - - 0.07
1,10-di-epi-kubenol - - - <0,1 1.2 - - - - - - - R -
1-epi-kubenol - <0,1 <0,1 0.2 - - 0.3 - - - - - -
epi-o-kadinol 0.1 <0,1- 1] 1.0 1.8 - - - - - - - - _ _
Karyofil-4(14), - <0,1 - - - - - - - - - R R _
8(15)dien-50-ol

epi-o-muurolol - 0.5 - 1.1 - - - - - - - - _ _
14—hidroksi-9-epi-(E)- - 0.7 <0,1 <0,1 - - - - - - - - R -
karyofilen

(2Z.,6E)-farnesol - - - 6.5 - - - - - - - - _ _
(Z,Z)- farnesol - - - 2.3 - - - - - - - B - _
(E,E)- farnesol - - - 4.2 - - - - - - - B - _
(E,Z)- farnesol - - - 2.4 - - - - - - - B - _
(Z,E)-farnesil asetat - - - 0.9 - - - - - - - - _ _
(E,E)- farnesil asetat - - - 52 - - - - - - - B _ _
Hekzahidrofarnesil aseton - <0,1 <0,1 <0,1 - - - - - - - - - R
6-metil-5-hepten-2-ol - - - - <0.06 - - - - - - - R -
B-mirsen - - - - 0.3 0.9 1.9 - - 0.9 - - - -
Menth-2-en-1-ol - - - - - <0.06 - - - - - - R R
trans-verbenol - - <0,1 - 0.3 - - - 0.5 - - - - -
Menthon - - - - 0.1 - - - - - - - - -
Hekzenil butanoat - - - - - 0.1 - - - - - _ _ _
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Bilesikler I I v A\ VI VII VIII IX X XI XII XIIT X1V XV
cis-dihidro karvon - - - - - <0.06 - - - - - - R R
Sitronellol - - - - <0.06 - - - - - - R R 0.05
Neral - - - - 54 - - - - - - _ _ _
Geraniol - - - - 0.3 - 0.2 - 1.3 - - - - 0.25
Geranial - - - - 7.3 - 0.1 - - - - - - 0.15
Eugenol - - - - - <0.06 - - - - - - 0.12 -
o-yilangen - - - - <0.06 | - - - - - - - - -
B-kopaen - - - - 0.2 <0.06 - - - - - - - _
cis-muurola-3,5-dien - - - - 0.4 - - - - - - B _ _
trans-muurola-3,5-dien - - - - 0.1 - - - - - - B _ _
allo-aromadendren + cis- - - - - 1.6 - - - - - - - - R
muurola-4(14),5-dien

o-akoradien - - - - 0.1 - - - - - - _ _ _
B- akoradien - - - - 04 - - - - - - R - _
trans-muurola-4(14),5-dien - - - - 0.3 - - - - - - B - _
Viridifloren - - - - - 0.2 - - - - - B B B
d-amorfen - - - - 0.2 - - - - - - - _ _
Citronellyl butanoat + - - - - 14 - - - - - - - R -
Nerolidol(Z)

trans-kadina-1(2),4-dien - - - - 0.1 0.1 - - - - - _ _ _
Geranil-2-metil butanoat - - - - <0.06 - - - - - - - - _
Humulun eksposit II - - - - 0.3 - - - - - - - B _
Karyofil-4(14), - - - - <0.06 - - - - - R R _ _
8(15)dien-5-ol

o-muurolol - - <0,1 <0,1 9.2 <0.06 - - - - - - - _
trans-p-menth-2-en-1-ol - - - - - - 2.8 0.1 - - - - B B
Pinokarvon - - - - - - 0.1 - 0.2 - - - B _
Terpinen-4-ol - - - - - - 0.9 1.3 0.4 1.2 - - - 0.13
Elemol - - - - - - 1.0 0.7 - - 0.2 0.2 - -
Globulol - - - - - - 0.1 - - - - - R R
S-selinen - - - - - - 0.1 _ _ _ _ - - -
B- eudesmol - - - - - - 0.3 0.6 - - - R _ _
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Bilesikler I I v A\ VI VII VIII IX X XI XII XIIT X1V XV
o~ eudesmol - - - - - - 0.5 - - - - - B _
Dihidro-1,8-sineol - - - - - - - 0.1 - - - B - _
izo-limonen - - - - - - - - 0.4 - - B - _
3-3-karen - - - - - - - <0,05 R R N _ _ N
B-fellendren - - 0.6 - - - - 0.3 - - - - - _
cis-B-osimen - - - - - - - 0.1 0.6 - - - - -
trans-B-osimen - - - - - - - 0.6 22 - - - - -
cis-linalool oksit - - - - - - - - 1.4 - - - - -
trans-linalool oksit - - - - - - - - 0.9 - - - - -
Okten-3-il-asetat - - - - - - - 0.2 - - - - - -
Kampholenal - 0.4 <0,1 - - - - - <0,05 - - - - -
Nerol oksit - - - - - - - - 0.9 - - - - -
Linalil asetat - - - - - - - - 15.2 - - - - 1.33
Geranil asetat - - - - - - - - 1.6 - - - - 0.02
Dodekanol - - - - - - - - 0.5 - - - - _
trans-Dihidroagarofuran - - - - - - - 2.6 - - - B - _
Kessan - - - - - - - 1.4 - - - - B -
B-karyofilen oksit - - - - - - - 0.3 1.2 - - - - -
Ledol - - - - <0.06 - - - 0.3 - - - - -
T-kadinol - - - - - - - - 1.4 - - - - -
d-kadinol - - - - - - - 4.5 1.4 - - R - _
Intermedeol - - - - - - - - 6.2 - - - - B
Metil timol - - - - - - - - - R R 0.1 R _
Metil karvakrol - - - - - - - - - - 3.6 0.1 - -
n-nonakosan - - - - - - - - - - 0.1 0.1 - -
Karvakrol etil eter 0.6 - - - - - - B - - - _ _ _
d-elemen - <0,1 <0,1 <0,1 0.1 - - - - - - R _ _
B-oplopenon - 0.5 04 <0,1 - - - - - - - R - _
Geranil butanaot - - - - 0.3 - - - - - - - - _
cis-2-p-menth-2-en-1-ol - - - - - - - 0.1 - - - - - B
Dihidrokarvon - - - - - - - - - 0.2 - - - _

28
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2.4. Thymus Tiirlerinin Ucucu Bilesenlerinin Kimyasal Yapilari

CH,4
OH
e ’ .%’OOCCHG

B-bisabolen Bisiklogermakren Borneol Bornil asetat
) 2 3) “4)
;ij} :
-bourbonen B-elemen o-fellandren Germakren-D
&) (7 ®)

(6)
e

a-kadinen v-kadinen a-kadinol Kamfen
9) (10) (1D (12)
CH,
OH
HyC A\ o :
H,C” CH, H
Kamfor Karvakrol B-karyofilen Karyofilen oksit

(13) (14) (15) (16)



: e

Limonen Linalool Mirsen y-muurolen
17) (18) (19) (20)
OH OH
fX S (o
3-oktanol 1-okten-3-ol o-pinen B-pinen
21 (22) (23) (24)
Sabinen cis-sabinenhidrat p-simen 1,8-sineol
(25) (26) 27) (28)
? OH
Spathulenol o-terpinen Y-terpinen Terpinen-4-ol

(29) (30) €29 (32)
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OH

Terpinolen Timol o-tujen Viridiflorol

(33) (34) (35) (36)

2.5. Ucucu Yaglar

Ucucu yaglar, bitkilerden veya bitkisel droglardan cesitli yontemlerle elde
edilen, oda sicakliginda sivi halde olan, kolaylikla kristallesebilen ucucu, kuvvetli
kokulu, su buhar ile siiriiklenebilen yagimsi karisimlardir (Baytop, 1983).

Halk arasinda “ugucu yag”, “eterik yag” ve giizel kokularindan dolay1 “esans”
gibi isimlerle de anilan bu karisimlarda terpenik hidrokarbonlar ve bunlarin oksijenli
tirevleri (oksitler, alkoller, esterler, epoksitler gibi), aromatik hidrokarbonlar ve
oksijenli tiirevleri, alifatik hidrokarbonlar ve oksijenli tiirevleri bulunur (Yalgin,
1993).

Bitkilerin bu salgiyr hangi amacla yaptig1 tam olarak bilinmemekle birlikte,
bunun yaralanmalara karsi olusan recineyi ¢ozebildigi, boceklere karst koruyucu
veya cezbedici oldugu ve dolayli olarak da tozlasmaya yardimci oldugu
diisiiniilmektedir. Ayrica ugucu yag tasiyan bitkilerin genellikle Akdeniz ve step
iklimleri gibi sicak iklimlerde fazla miktarda goriilmesi nedeniyle bitkinin ugucu
yag iizerindeki havayr baglayarak fazla su kaybini onlemek amaciyla da salgiladigi
kabul edilmektedir (Duru, 1993).

Ucucu yaglarin sabit yaglarla énemli farkliliklart bulunmaktadir. Ugucu yaglar
su buhan ile siiriikklenebilmekte, siizge¢ kagidi iizerinde leke birakmamaktadirlar.
Oysa sabit yaglar su buharinda siirikklenmezler ve stizge¢ kagidi iizerinde kalict leke
birakirlar. Ugucu yaglar yag asidi, trigliserit, yapisinda degildirler. Ancak 1s1k ve
hava karsisinda zamanla oksitlenir ve recinelesirler. Yine sulu etanolde ¢6ziinebilme

ozelligi bu yaglan sabit yaglardan ayiran diger 6nemli bir farkliliktir (Goren, 1997).
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Ucucu yaglar genellikle renksizdirler, fakat wuzun siire bekletilirse
oksitlenebildikleri ve recinelesebildikleri icin renkleri koyulasir. Bu nedenle sogukta
ve koyu renkli siselerde saklanmalidir. Suda az, organik coziiciiler ve yaglarda
kolaylikla ¢oziiniirler. Ayrica kirilma indisleri yiiksek ve optikge aktiftirler (Savas
Tetik, 1996). Kirllma indislerinde ve polarize 15181 ¢evirme derecesinde meydana
gelen degismeler, ugucu yagin safliginin bozuldugunun gostergesidir (Duru, 1993;
Yalcin, 1993).

Son zamanlara kadar ugucu yaglar konusunda yiyecek ve iceceklere tat ve giizel
koku vermelerinden dolay1 caligmalar yapilmistir. Bununla birlikte ugucu yaglar ve
icerikleri nispeten giivenilir olmalar1 ve ¢ok amacli fonksiyonel kullanimdaki
degerlerinden dolay1 gittikce 6nem kazanmaktadirlar (Sawamura, 2000; Ormancey,
Sisali ve Coutiere, 2001).

Ucucu yaglar fonksiyonel icerik olarak besinlerde, iceceklerde, kozmetikte,
parfiimeride kullanilmalarinin yam sira fizyolojik etkilerinden dolay: tibbi amacla da

kullanilmaktadir (Giivenalp, 1993; Reische, Lillard ve Eitenmiller, 1998).

2.5.1. Ucucu Yaglarin Elde Edilme Yontemleri

Ucucu yaglar bitkilerden; miktar, kararlilik ve bilesenlerine bagli olarak degisik
sekillerde elde edilebilir (Karaman vd, 2001).
Ucgucu yag elde etmede uygulanan yontemler baglica 3 grupta toplanir.
1. Mekanik Yontem
2. Ekstraksiyon (Tiikketme) Yontemi
a) Organik Coziicii ile Tiiketme
b) Sabit Yag ile Tiiketme
3. Destilasyon Yontemi
a) Su Destilasyonu ( Hidrodestilasyon)
b) Buhar Destilasyonu

¢) Su Buhart Destilasyonu

2.5.1.1. Mekanik yontem

Bazi droglardan destilasyon yontemi ile ugucu yag elde edilmek istendiginde bu

droglardaki ugucu yag bozunmaktadir. Bu durumda bir kisim droga bu yontem
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uygulanir. Presleme yontemiyle elde edilen yaglar genellikle berrak degildir. Bu
ekstreleri berraklastirmak icgin siizme, santrifiij, alkol ile seyreltme (fermantasyonu

engellemek icin), 1sitma (albuminleri ¢oktiirmek i¢in) gibi islemler uygulanir.

2.5.1.2. Ekstraksiyon (tiikketme) yontemi

Baz1 bitkilerin esanslart su buhariyla bozunabilir veya baz1 bitkilerin ugucu yagi
¢ok az oldugundan esanslarini destilasyonla c¢ikarmak giictiir. Bu gibi hallerde
ekstraksiyon metodu kullanilir. Bu metot ugucu yag uygun c¢oziiciiler yardimiyla
bitkiden alimir. Coziicliye gegen esans destilasyon yolu ile coziiciiden ayrilir.
Tiiketme islemi benzen, petrol eteri, hekzan gibi organik ¢oziiciilerle yapilabildigi
gibi sabit yaglarla da yapilabilmektedir. Tiiketme yonteminin en belirgin iistiinliigii

islem sirasinda sicakligin belli derecede sabit tutulabilmesidir.

2.5.1.3. Destilasyon yontemi
2.5.1.3.1. Su destilasyonu ( hidrodestilasyon)

Kurutulmus ve 1sitmakla bozulmayan bitkisel materyallerden ugucu yag elde
edilirken bagvurulan bir yontemdir. Bu yontemle bitkilerden ucucu yag elde
edilebildigi gibi aromatik su da elde edilebilmektedir (Tanker ve Tanker, 1990).

Ucgucu yaglarin ¢ogunun kaynama noktasi suyun kaynama noktasindan yiiksek
olmasina ragmen ugucu yaglarin su buhariyla siiriiklenebilme 6zelliginden ve su
buharinin kismi basincinin da etkisiyle normal kaynama noktalarinin altindaki
sicakliklarda buharlastirilabilmektedirler (Guenter, 1972; Tyler vd, 1981; Ozek,
1990).

Kullanilacak olan su miktan bitkisel drogu ortecek kadardir. Sistem daha sonra
disaridan bir su banyosu ya da mantolu 1sitic1 yardimiyla 1sitilir. Buharlasan su ve
beraberindeki yag sogutucuda yogunlastirilir ve buradan ayirma kabina gelir.
Ayirma kabinda yag ve su yogunluk farki esasina dayanilarak ayrilir.

Su destilasyonu ile ucucu yag elde edilmesi sirasinda ugucu yag bitki
membranlarindan sicak su ile diffiizlenmektedir. Kaynar su dokulara niifuz ederek
oncelikle kuvvetli polar maddeleri ¢ozer. Karisim hiicre cidarlarindan difuzyona

ugrar ve 1s1 etkisiyle hemen buharlasir. Diisiik polariteye sahip veya apolar maddeler
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ise daha sonra destillenir. Ancak bu islem sirasinda ugucu yagdaki bazi bilesenlerin
hidroliz olmas1 gibi veya 1s1 etkisiyle yagda bozunma ve parcalanmasi gibi bazi

istenmeyen etkiler de ortaya ¢ikmaktadir (Guenter, 1972; Basaran, 1984).

2.5.2. Ucucu Yaglarin Elde Edilisindeki Degismeler

Destilasyon sirasinda ugucu yagin degisiklige ugrayip ugramadiginin tespiti icin
bircok aragtirma yapilmistir. Bu arastirmalarda destilasyona bagli olarak, ortam
sartlarinda meydana gelen degisiklikler ve bunlarin ucucu yaginin kimyasal yapisi
izerine olan etkisi incelenmistir (Koedam ve Scheffer 1981; Basaran, 1984). Elde
edilen sonuclara gore, ugucu yag ya destilasyon sartlarindan ya da destilasyon
cihazina bagli olarak degismektedir. Degismelere sebep olan faktorleri baslica
destilasyon siiresi, tatbik edilen 1s1, ortamin pH’s1 ve destilasyon aletinin yapisidir

(Tyler, 1981).

Ucucu yagin bulundugu dokuya bagh olarak, tatbik edilen siire degisir. Ugucu
yag dis salgi tiiylerinde bulunuyorsa, siire kisa, buna karsilik icteki dokularda
bulunuyorsa siire uzundur. Bu siireyi kisaltmak i¢in bitki toz edilir. Fakat Toz etme
esnasinda meydana gelen 1s1 materyalin tasidigi ugucu yagm bir kisminin
kaybolmasina ve yapisinin degismesine sebep olabilir. Bu nedenle toz etme islemi,

s1vi azot veya karbondioksit kari ile saglanan diisiik 1s1da yapilmalidir (Duru, 1993).

Metot farkliligina gore ucucu yaglarin kimyasal bilesimlerindeki degismeler
izerine aragtirmalar yapilmistir. Bu arastirmalarda ekstraksiyon sonucu elde edilen
ucucu yag ile, destilasyon sonucu elde edilen ucucu yag arasinda 6nemli farkliliklar

gozlenmistir (Koedam ve Scheffer 1981).

Uzun siire destilasyon 1sisinin uygulanmasi nedeniyle ucucu yagin yapisinda
bulunan 6zellikle diisiik polariteye sahip hidrokarbonlarda bazi1 degisiklikler
meydana gelir. Ayrica, kaynama noktasinda uzun siireli 1s1 tatbikinden dolayzi,
ortamin pH’s1 asite dogru kayar ve bazi terpenlerin yapilari degisir. Ucucu yagda
bulunan sabinen, sabinen hidrat ve a-pinen, asidik ortamda terpinen-4-ol, terpinen,
terpineolen ve a-terpineole doner. Bornil asetat ise borneole doniismektedir.

Oksijenli maddelerin biiyiik bir kismi1 ise pH’dan etkilenmez veya ¢ok az etkilenir



(Koedam ve Scheffer 1981; Basaran, 1984). Arastirmalarda incelenen maddelerin

cesitli pH araliklarinda % miktarlar1 Tablo 2.2°de verilmistir.

o Pinen Sabinen Sabinenhidrat o Terpinen Terpinen-4-ol Terpinolen o Terpineol

CH, CH,
H,C

H,C

asidik ortam

c

HeC : Hy
OCOCH,

Bornil Asetat Borneol

“OH
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Tablo 2.2. Cuprassocyparis leylandii (Dall. Et jacks.) Dall. ugucu yaginin degisik

pH araliklarinda destilasyonu terpen yiizdelerinin degisimi

Terpen/pH 2,2 3 4 5 6 7 8

o-Pinen 13,9 14,7 15,4 15,9 16,3 16,4 16,4
a-Tujen 0,5 0,9 1,2 1,4 1,6 1,7 1,7
Sabinen 6,0 13,8 214 269 323 355 372
o-Terpinen 10,5 7,0 5,0 3,6 2,6 1.8 1,5
v-Terpinen 12,24 1,07 7.9 5.9 4,0 3,1 2.4
Terpineolen 5.8 4,9 4,1 3,8 3,3 3,0 2.9
Sabinen hidrat 0,2 0,2 0,3 1,0 2,8 3,7 4,2
Terpinen-4-ol 23,3 20,7 17,0 12,8 8,0 6,3 5,2
a-Terpineol 2,8 2,1 1,4 1,2 0,9 0,9 0,8
Bornil Asetat 18,0 - - 24,1 - 36,0 -

Borneol 16,5 - - 11,7 - 4,2 -

2.5.3. Ucucu Yaglarin Kimyasal Bilesimi

Ucgucu yaglar, terpenik hidrokarbonlar (alifatik, monosiklik, bisiklik ve
seskiterpen) ve bunlarin oksijenli tiirevlerinin (alkol, aldehit, keton) karigimidir.
Terpenik maddelerden oksijensiz olanlar ¢cogunlukla kolay ugucudurlar ve ucucu
yaglar sogutulduk¢a, oldukc¢a diisiik derecelerde bile sivi halde kalirlar (Baytop,
1986).

Gaz kromatografisi yonteminin gelismesi ile ucucu yaglarin bilesimini olusturan
maddelerin neler oldugu ve oranlarimin ne diizeyde bulundugu bu yoOntemle
belirlenmeye baslandi.

Kimyasal bilesimleri yoniinden degisik droglarin ugucu yaglar1 ¢ok farkhiliklar

gostermesine ragmen genel olarak biiyiik ¢ogunlugu biitiin canli organizmalarda
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mevcut olan ve biyolojik 6nemi bulunan terpenoik maddelerden olusmustur. Ugucu
yaglardaki cesitli maddeleri 4 grup altinda toplayabiliriz.

1. Terpenoik maddeler

2. Aromatik maddeler

3. Diiz zincirli hidrokarbonlar

4. Azot ve kiikiirt tasiyan bilesikler

2.5.3.1. Terpenler ve siniflandirilmalari

Terpenler (CioH;s), izopren (CsHg) birimlerine boliinebilen dogal iiriinler olarak
tanimlanmaktadir ve karbon sayisina gore isimlendirilirler. Hemiterpenler (CsHs) bir
izopren iinitesinden, monoterpenler (CjoH;6) iki izopren iinitesinden, seskiterpenler
(CysHj4) ti¢ izopren iinitesinden, diterpenler (C,oHs,) dort izopren iinitesinden,
triterpenler (CsoHa4g) alti izopren {initesinden meydana gelirler. Ugucu yaglarin
bilesiminde daha ¢ok mono ve seskiterpenler yer alirlar (Tyler vd, 1988).

Terpenler bitki dokularinda genellikle serbest halde bulunurlar. Bazilar ise
glikozitleri veya organik asit esterleri ya da proteinlerle birlesmis olarak bulunur.
Kiiciik molekiillii terpenoidler (Cyo-Cjs) su buhar1 destilasyonuyla, biiyiik molekiillii
terpenoidler ise ekstraksiyon yontemleri ile ayrilirlar. Daha biiyitkk molekiillii
terpenoidler ise ekstraktlart alinarak kolon ve ince tabaka kromatografisi gibi
yontemlerle ayrilabilirler (Goren,1997).

Terpenoidler izopren birimlerinin sayisina gore smiflandirlirlar. Ruzicka
tarafindan ortaya atilmis olan ‘izopren Kuralina® gore biitiin terpenik bilesiklerin
karbon iskeletleri izopren birimlerinin iki ya da daha fazlasinin birlesmesiyle
olusmustur (Boiteau vd, 1969).

Terpenler fiziksel 6zelliklerine gore iki gruba ayrilabilirler;

1. Ugucu terpenler: Su buhar ile siiriiklenebilen kii¢iik molekiillii monoterpenler
ve bazi seskiterpenler.

2. Ucucu olmayan terpenler: Biiyilkk molekiilli seskiterpenler, diterpenler,

triterpenler ve politerpenler.
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Izopren sayisi Karbon sayisi Sinifi

1 5C Hemiterpenler

2 10C Monoterpenler

3 15C Seskiterpenler

4 20C Diterpenler

5 25C Sesterpenler

6 30C Triterpenler

8 40 C Tetraterpenler
( Karotenoidler )

n 5O Politerpenler

2.5.3.1.1. Monoterpenler

Iki izopren (iinitesinin baglanmasindan olusan on karbonlu bilesiklerdir.
Monoterpenlerde otuzsekiz farkl iskelet tipine rastlanmistir. Bunlarin ¢ogu diizenli
tiptedir, yani iki izopren molekiili ‘bas-kuyruk’ bagi ile baghdir. Bircok
monoterpenin dogada tek bir izomeri bulunur. Fakat ayni bitkide iki izomerin
bulunmasi haline sikca rastlanir. Monoterpenlerin en yaygin kullanilanlari a-pinen
ve B-pinen’dir. Cam agaclarinda bulunurlar ve plastik sanayinin hammaddesi,
parfiimeri sanayinin ise baslangic maddesi olarak kullanilirlar. Bunun yani sira
monoterpenler antispazmotik, antibakteriyel, antifungal ve hatta antikanser
ozellikleri nedeni ile halk ilag¢larinda kullanilirlar (Manitto, 1981).

Monoterpenler yapilarina gore ii¢ grupta incelenirler;

Asiklik monoterpenler: Diiz zincir halindedir ve 3 cift bag tasirlar. Optikce
aktiflikleri yapilarinda tasidiklart asimetrik karbon atomundan ileri gelmektedir.
Monosiklik monoterpenler: Bir halka ve iki ¢ift bag tasirlar.

Bisiklik monoterpenler: Iki halka ve bir cift bag tasirlar.

2.5.3.1.2. Seskiterpenler

Seskiterpenler bir¢cok farkli organizmada rastlanan biiyiik bir madde grubudur.
Bu bilesiklerin ¢ogunun yapisinin aydinlatilmasi yeni kromatografik ve
spektroskopik metodlarla son 25 yilda olmustur. Seskiterpenlerin farnesil

pirofosfatin trans ve cis izomerlerinden tiiredigi bilinmektedir (Roberts, 1971).
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Seskiterpenler fizyolojik etkileri yOniinden incelendiginde, tasidiklar
bilesiklerden ileri gelen fitotoksik ve antibiyotik 6zellikleri oldugu goriilmiistiir.
Ornek olarak bitkilerde hormonlarin uyarici veya inhibe edici dengelerini
korumalarina yardime1 olduklar soylenebilir (Savas Tetik, 1996).

Seskiterpenler iskelet yapilarina gore alti sinifa ayrilirlar (Roberts, 1971; Devon

ve Scott, 1972; Beal, 1991).

Asiklik seskiterpenler: Bu gruba 6rnek olarak papatya ucucu yaginda bulunan f-

farnesen ile elma ve armut gibi meyvelerde bulunan a-farnesen verilebilir.

CHy

AN

RO N

HC CHy

o-Farnesen Farnesen

Monosiklik seskiterpenler: Bu gruba 6rnek olarak Eunicea mammosa da bulunan
germakren A, Citrus junos kabuk yaginda bulunan germakren B ve Kadsura

Jjaponica kuru meyvelerinde bulunan germakren C verilebilir.

CHj

AN AN

H3C \ H307/ \
H3C HsC H3C

Germakren C Germakren B

Bisiklik seskiterpenler: Pogostemon patchouli’nin paguli yaginda bulunan a-

guayen, B-bulnesen ve bulnesol bu grubun baslica 6érnekleridir.
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HsC —CHe

H3C

o- Guayen - Bulnesen

Trisiklik seskiterpenler: Geranium bourbon ucucu yaginda bulunan B-burbonen ve
Eupatorium serotinum da bulunan a-kubeben bu grubun iki 6rnegidir.

Tetrasiklik seskiterpenler: Vetiveria zizanoides ugucu yaginda bulunan
siklokopakamfenol ile Helminthosporium sativum yagida bulunan siklosativen ve

sativen baslica 6rneklerdendir.

CHy
CHj
% 5 T g - “CH,
HO : =
\/\CH3 HaC /\C Ha
Siklokopakamfenol Siklosativen

Azotlu heterosiklik seskiterpenler: Bu gruba ornek olarak Dendrobium nobile

(Orchidaceae)’de bulunan dendrin ve dendrobin verilebilir.

Dendrin



41

2.5.3.1.3. Diterpenler

Diterpenler, bitkiler aleminde yaygin olarak bulunan, dort izopren molekiiliinden
meydana gelen, cesitli farmakolojik etkilere sahip olan bilesiklerdir. Diterpenler
kimyasal yapilarina gore su sekilde gruplandirilabilir:

Asiklik diterpenler: Dogada az rastlanan diterpenler olup genellikle deniz
riinlerinden elde edilmektedir. Yesil algler dogrusal yapidaki asiklik diterpenler
icin bir kaynak olusturmaktadir (Hanson, 1984). Osimen, geraniol, farnesol tiirevleri
ve oksepan diterpenler bunlara ait 6rneklerdir.

Monosiklik diterpenler: Dogada en cok bulunan ve en 6nemli monosiklik diterpen
A, vitamini ( Retinol ) dir.

H,C  CHj H3C

CHj

Vitamin A; (Retinol)

Bisiklik diterpenler: Labdanlar, klerodan ve neoklerodanlar olmak iizere iki gruba
ayrilir. Labdanlara 6zellikle Compositea ve Lamiaceae familyalarindaki bitkilerde
yaygin olarak rastlanmaktadir. Bunlardan forskolin Coleus forskohlil bitkisinden
izole edilen ve antihipertensif etkisi saptanmis labdan yapisinda 6nemli bir bisiklik
diterpendir ( Hanson, 1986).

Klerodanlar ve neoklerodanlar baslica Teucrium tiirleri olmak iizere, Ajuga ve
Scutellaria tiirlerinden de elde edilen ve insekt antifeedant etki gosteren bisiklik

diterpenlerdir ( Simmonds vd, 1989).

A H OAc
HsC  CHz OH

Forskolin
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Trisiklik diterpenler: Baslicasini abietan ve pimaran diterpenler olusturur. Fosil
recineleri iizerinde yapilan bir calismada biiyilkk miktarda abietan yapisindaki
dehidroabietik asiti icerdigi goriilmiistiir. Boylece bu yapilart iceren bilesiklerde
antibakteriyal aktivite calismalar1 artmis ve bu aktiviteye sahip cok sayida bilesik
izole edilmistir. Ozellikle Salvia tiirleri oksijenli abietanlarin ve onlarin rearanje
tiriinlerini iceren zengin bir kaynak teskil etmektedirler (Hanson, 1990).

Pimaran yapisinda trisiklik diterpen olan pimarik asit bilesigine bircok bitkide
rastlanmistir. Pinaceae recineleri de pimaran ve abietan yapisinda diterpenler

bakimindan zengindir ( Hanson, 1987).

i

W\

-
-

- h 3
HsC COOH H,C COOH
Dehidroabietik asit Pimarik asit

Tetrasiklik diterpenler: Bu gruba pek cok degisik diterpen dahildir. Cin halk
tibbinda ¢ok genig bir kullanimi olan Rabdosia (Lamiaceae) cinsinden cok sayida
kauren yapisinda bilesik izole edilmistir. Bunlara bulyanini 6rnek verebiliriz

(Hanson, 1984a).
OHy

Bulyanin
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Simdiye kadar bitkilerden az sayida bayeren, atiseren ve trakiloban yapisinda
tetrasiklik diterpen elde edilmistir. Trakilobanlar baslica Helianthus tiirlerinden izole

edilmis olup antifeedant etkileri saptanmistir (Hanson, 1982).

CHa CHj
H3C
CHs HsC~ CHj
Bayeren Atiseren

Gibberellinler bitkilerde yaygin olarak bulunan biiyiimeyi stimiile eden 6nemli
tetrasiklik diterpenlerdir ve bitkiye koruyucu ozellik verirler. Kalmia angustifolia
bitkisinden elde edilen grayanotoksin yapisindaki kalmanol bilesigi kardioaktif
ozellik gostermesi nedeniyle ilgi ¢cekmistir (Hanson, 1984).

Makrosiklik diterpenler: Makrosiklik diterpenler sembran, jatrofan, dafnan,
ingenan, taksan, fuzikokan, latiran olarak yedi sinifa ayrilmislardir. Tiitiin yaprak ve
cigceklerinden ¢ok sayida sembran yapisinda makrosiklik diterpen elde edilmistir.

Euphorbia tiirlerinden jatrofan ve ingenan yapisinda bilesikler izole edilmistir.
Bu cins onemli biyolojik aktiviteler gosteren makrosiklik diterpenler yoniinden
zengin bir kaynak olusturmaktadir. Ornegin E. kamerunica bitkisinden elde edilen
ingenan yapisindaki ingol esterlerinin sitotoksik etkileri saptanmistir (Hanson,

1988).

0
OR CHg
N
AcO

OAc OAc

Ingol esteri

Taksanlar ©nemli biyolojik aktiviteler gosteren makrosiklik diterpenlerdir,

ozellikle Taxus tiirlerinden elde edilen makrosiklik diterpenlerin bir kimi alkaloid
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yapisinda olup kuvvetli antitimor etki gostermistir. Bunlardan taxol Amerika’da
kanser tedavisinde klinikte kullanilmakta olup basarili sonuglar vermektedir ve bu
nedenle yari1 sentez yoluyla sentezlenmektedir (Samaranayeke vd, 1993).

Farklh yapida diterpenler: Genelde cok yaygin olmayan ancak deniz

organizmalarinda biiyiik miktarlarda bulunan yapilardir.

2.5.3.1.4. Sesterpenler

Cys yapisma sahip diterpenlerdir. Bu grubun en 6nemli iiyesi zizanin B ve

ophiyobolan’dir.

Zizanin B

2.5.3.1.5. Triterpenler

Cso yapisindaki diterpenlerdir. Skualen bu grubun en énemli iiyesidir.

Skualen

2.5.3.1.6. Tetraterpenler

Cy4o yapisindaki terpenlerdir. Karotenoidler en onemli tetraterpenlerdir. Asiklik,

mono- ve bisiklik tetraterpenler de mevcuttur.
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v- Karoten

2.5.3.1.7. Terpenoidlerin biyosentezi

Terpenoidlerin biyosentezinde 6nemli yeri bulunan mevalonik asit (3-metil-3,5-
dihidroksi pentanoik asit)(1) , 3 mol Asetil koenzim A “nin kondenzasyonu ile
olusur. Mevalonik asitin su ve karbondioksit kaybetmesi ile terpenleri olusturan

izopren (2-metil,-3 butadien ) birimleri meydana gelir.

Mevalonik asitin 2 molekiil ATP (Adenosin trifosfat) ile fosforlanmasi sonucu
mevalonik asit 5 pirofosfat (2) bilesigi olusur. Bu bilesikteki tersiyer hidroksil grubu
da bir mol ATP ile fosforlanarak daha kolay ayrilabilen bir grup haline gelir. Sonra

su ve karbondioksit ¢ikmasiyla izopentil pirofosfat (4) molekiilii olusur.

HO CH
%, 3

HO— C
| CH,0— PP
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h OPP [
4

— PPOH
— Co,

Olusan izopentil pirofosfatin enzim izomerizasyonu sonucu dimetil allil ester
olusur. Bu iki izomerin birbiriyle olan kondenzasyonu ile geranil pirofosfat (6)

olusur. Bu madde de monoterpenleri meydana getirir.

>x OPP h OPP
5

4
CH;  OPP

\ TN OPP

H;C

5

6
Geranil pirofosfat

/"

N

orpP

7
Geranil pirofosfat

Geranil pirofosfatin izopentil pirofosfat ile kondenzasyonu farnesil pirofosfati

(9) olusturur. Olusan bu madde de seskiterpenlerin gecis bilesigidir.
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<\/Hg -

CH,OPP

CH,OPP

Farnesil pirofosfatin tekrar izopentil pirofasfatile kondenzasyonu sonucu
diterpenlerin ve karotenoidlerin yapitasi olan geranil-geranil pirofasfat (10) bilesigi

olusur.

pPO —CH, \

T N CH,OPP
CH,0PP
10

Geranil-geranil pirofosfat

Iki geranil-geranil pirofasfatin kondenzasyonu ile karotenoidler iki farnesil

pirofosfatin kondenzasyonu ile de triterpenler olusur (Goren, 1997).

2.6. Serbest Radikaller

Serbest radikaller, ateroskleroz, norodejeneratif hastaliklar, kanser, alerji, diabet,
katarakt gibi bircok hastaligin patogenezinde rol oynayan ve bu nedenle son
zamanlarda {izerinde en ¢ok calisilan konular arasinda yer almaktadir (Akkus, 1995).

Serbest radikaller, dis orbitallerinde bir ya da daha fazla eslesmemis elektronu
bulunan kisa Omiirlii, reaktif atom veya molekiillerdir. Radikaller elektrik yiikii
olarak pozitif, negatif ya da notr olabilirler. Bir serbest radikaldeki eslenmemis
elektron, herhangi bir kimyasal bag icinde bir baska elektronla spin
paylasmadigindan, radikaller, ekstra elektronlar1 bagska atomlara lokalize oluncaya

ya da elektron alincaya dek oldukca reaktiftir. Asir1 reaktif bu maddeler diger atom
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ve molekiillerle elektron alisverisine girerek, onlarin kimyasal yapilarim degistirip
kararsiz (reaktif) bir atom haline getirme egilimindedirler. Bu nedenle, radikaller,
baska molekiillerle birka¢ farkli mekanizma ile reaksiyona girerek onlart da kararsiz
formda yapilar haline getirirler (Cheeseman, 1993; Halliwell vd, 1995; Thomas,
1995). Saldiriya ugramis, elektronunu kaybetmis ve kararsiz hale gelmis molekiil
artik yeni bir serbest radikaldir ve bdylece zincir tepkimesi (otokatalitik reaksiyon)
baslar (Prior ve Cao, 2000).

Oksijenli solunum yapan tiim canlilarda normal metabolik olaylar sirasinda ve
toksik maddelerin etkisiyle serbest oksijen radikalleri kaginilmaz bir sekilde
olusmaktadir (Diplock, 1991). Bu radikallerin olusumunu ve meydana getirecegi
hasar1 Oonlemek i¢in viicutta bircok savunma mekanizmalar1 geligsmistir. Eger bu
radikaller savunma mekanizmasinin kapasitesini asarlarsa (oksidatif stres) hiicrelerin
lipit, protein, DNA, karbonhidrat ve enzim gibi onemli bilesenlerinde hasara neden
olur (Akkus, 1995). Oksidatif stresin olustugu dokuda artan radikal metabolitler ve
bunlarin olusturdugu lipit peroksidasyonu ile protein ve DNA oksidasyonu sonucu
hiicre membraninda kontrol kaybolur, gecirgenlik artis1 ve hiicresel 6liim gergeklesir
(Freeman, 1982; Reilly vd, 1991). Gergekte bir doku yaralanmis olsa da olmasa da
serbest radikaller ve reaktif molekiiller ile bunlarin reaksiyonlar1 ve iriinlerindeki
artigin hiicresel yasami tehdit ve tahrip ettigi, genetik mutasyonlara yol actig1 artik
tartisma gotiirmeyen bir olgudur (Bulkley, 1983; Parks, 1989).

Biyolojik sistemlerde ©nemli serbest radikallerin ¢ogu oksijene dayanir.
Bunlardan siiperoksit radikali hem cevresel etkenler, hem de organizmalardaki
enzimatik ve enzimatik olmayan tepkimelerle en ¢ok ve en kolay olusan oksijen
radikalidir. Canlilarda diger radikallerin olusumu cogunlukla siiperoksit
radikallerinin birikmesine baglidir. Bu radikaller biriktikten sonra, bir seri
zincirleme radikalik tepkimeler sonucu diger radikaller olusur (Halliwell, 1989;
Halliwell ve Gutteridge, 1996).

Oksidatif streste rol oynayan serbest oksijen radikalleri, fizyolojik olan ve
olmayan bircok siirecte olusmakta ve oksijenin hem siiperoksit (O, ), hidroksi
(*OH), hidroperoksi (HO;), peroksi (ROQe), alkoksi (ROe) gibi radikal tiirevlerini
hem de singlet oksijen (102), ozon (O3), hidrojen peroksit (H,O;), hipoklorik asit
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(HOC), nitrik oksit (NO") ve peroksinitrit (ONOQ) gibi radikal olmayan tiirevlerini
kapsamaktadir (Halliwel, 1996).

2.6.1. Serbest Radikallerin Kaynaklar:

Aktive olmus fagositler

Antineoplastik ajanlar: Nitrofurantion, bleomisin vb.

Radyasyon

Aligkanlik yapan maddeler: Alkol ve uyusturucular

Cevresel ajanlar: Hava Kkirliligi yapan fotokimyasal maddeler, hiperoksi,
pestisidler, sigara dumani, solventler, anestezikler, aromatik hidrokarbonlar
Stres: Streste katekolamin diizeyi artar. Katekolaminlerin oksidasyonu ise
serbest radikal kaynagidir.

Kiiciik molekiillerin otooksidasyonu: Tioller, hidrokinonlar, Katekolaminler,
flavinler, antibiyotikler.

Enzimler ve proteinler: Ksantin oksidaz, triptofandioksijenaz, hemoglobin
Mitekondrial elektron transportu

Endoplazmik retikulum ve niikleer membran elektron transport sistemleri
Peroksizomlar: Oksidazlar, flavoproteinler

Plazma membrani: Lipoksijenaz, prostaglandin sentenaz, fagositlerde NADPH
oksidaz, lipid peroksidasyonu.

Oksidatif stres yapici durumlar: Iskemi, travma, intoksikasyon seklinde
siralanabilir.

Ayrica iyonizan radyasyonu etkisi gibi nadir durumlar disinda, serbest radikaller

genellikle hiicrelerde elektron transfer reaksiyonlariyla meydana gelirler. Bu

reaksiyonlar ya enzimlerin etkisiyle ya da nonenzimatik gecis metalleri iyonlarinin

redoks kimyasi arayiciligiyla cereyan ederler. Normalde hiicrelerde en biiyiik serbest

radikal kaynagi, elektron transport sisteminde elektron sizintisidir.

Hiicrelerde serbest radikal iiretimi bazi yabanci toksik maddeler tarafindan da

bilylik oranda arttirlabilir. Bu maddeler ya dogrudan serbest radikal iiretirler veya

antioksidan aktiviteyi diisiiriirler.
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2.6.2. Serbest Radikallerin Etkileri

Biyomolekiillerin tiim biiyiik simiflart serbest radikaller tarafindan etkilenirler,
fakat lipidler en hassas olanlaridirlar. Membrandaki kolesterol ve yag asitlerinin
doymamis baglan serbest radikallerle kolayca reaksiyona girerek peroksidasyon
triinleri  olustururlar. Doymamis yag asitlerinin  oksidatif yikimi, lipid
peroksidasyonu olarak bilinir ve oldukca zararlidir. Ciinkii kendi kendini devam
ettiren zincir reaksiyonu seklinde ilerler. Lipid peroksidasyonu ile meydana gelen
membran hasar1 geri doniisiimstizdiir.

Lipid peroksidasyonu ¢ok =zararli bir zincir reaksiyonudur. Direk olarak
membran yapisina ve indirek olarak reaktif aldehitler {iireterek diger hiicre
bilesenlerine zarar verir. Boylece bir¢ok hastaliga ve doku hasarina neden olur.

Hidroksil radikali, deoksiriboz ve bazlarla kolayca reaksiyona girer ve
degisikliklere yol acar. Aktive olmus notrofillerden kaynaklanan hidrojen peroksid
membranlardan kolayca gecerek ve hiicre ¢cekirdegine ulagarak DNA hasarina, hiicre
disfonksiyonuna ve hatta hiicre oliimiine yol acabilir. Bu ylizden DNA, serbest
radikallerden kolay zarar gorebilen 6nemli bir hedeftir.

Proteinler serbest radikal etkisine karst doymamis yag asitlerinden daha az
hassastirlar ve baslayan zarar verici zincir reaksiyonlarinin hizla ilerleme ihtimali
daha azdir. Proteinler lizerinde olan serbest radikal hasar1 birikmisse ya da belirgin
proteinlerin spesifik bolgesi iizerinde yogunlagmigsa hiicrenin canliligi bakimindan
zararh etki yapar.

Serbest radikallerin karbonhidratlar lizerine de O©nemli etkileri vardir.
Monosakkaritlerin  otooksidasyonu sonucu hidrojen peroksit, peroksitler ve
okzoaldehitler meydana gelirler. Okzoaldehitler, DNA, RNA ve proteinlere
baglanabilme ve aralarinda c¢apraz baglar olusturma 6zelliklerinden dolay1

antimitotik etki gosterirler. Boylece kanser ve yaslanma olaylarinda rol oynarlar.

2.7. Antioksidan Savunma Sistemi

Antioksidanlar, ya serbest radikallerin olusumunu engelleyerek ya da mevcut
radikalleri siipiirerek hiicrenin zarar gormesini engelleyen ve yapisinda genellikle

fenolik fonksiyon tasiyan molekiillerdir (Kahkonen vd, 1999; Nagai vd, 2003).
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Viicudumuzda kalkan gorevi yapan bu kimyasal bilesiklerin 6zelligi, kendi
elektronlarin1 vererek serbest radikalleri notralize etmeleri ve bu sirada serbest
radikal haline gelmemeleridir (Prior ve Cao, 2000). Antioksidantlarin insan
saghigindaki yerini belirleyen en ©Onemli faktorler, onlarin kimyasal yapilari,
¢Oziiniirliikleri, yapi/aktivite bagintilar1 ve dogal kaynaklardan elde edilebilmeleridir
(Kaur ve Kapoor 2001).

Biyolojik sistemlerde antioksidan aktiviteye sahip bilesiklerin bulunmasi yasam
icin temel bir ihtiyactir. Antimutajenik, antikarsinojenik, antiaging gibi bircok
biyolojik fonksiyonun bu antioksidanlardan kaynaklandigi bilinmektedir (Cook,
1996). Antioksidanlar dogrudan metabolizmada etkin olabildigi gibi beslenme
yoluyla da almabilirler. Maliyet nedeniyle dogal kaynakli antioksidanlar yerine
sentetik antioksidanlar 20. yiizyilin baglarindan beri kullanilmaktadir. Ancak sentetik
antioksidanlarin toksik oldugu ve kansere yol acabilecegini gosteren caligsmalar
sonucunda bu tip antioksidanlarin kullanimina smirlamalar getirilmistir (Haigh,
1986). Sentetik antioksidanlarin bu olumsuz etkileri nedeniyle dogal antioksidanlara
olan ihtiya¢ artmis ve bu alandaki calismalar bitki kaynakli antioksidanlar iizerine
yogunlasmistir.

Antioksidantlar bakimindan zengin gidalar, kalp hastaliklar1 (Fuhrman vd,
1995), cesitli kanser tipleri (Wargovich, 2000), Parkinson ve Ahlzeimer (Clarke,
1999) ve iltihaph hastaliklarin (Joseph vd, 1999) yanisira yaslanma ile olusan tiim
hiicresel sorunlarin (Prior ve Cao, 2000) 6nlenmesinde etkin rol oynamaktadir.
Arastirmacilar, B-karoten ve C vitamininin, HIV viriisii olan hastalarda, klinik
belirtilerin baglamasin1 geciktirdigini (Baranowitz vd, 1996), antosiyaninlerin de
kalbi besleyen kroner damarlarin tikanmasimi ve kalp krizi riskini azalttigini
belirlenmistir.

Serbest oksijen radikallerini notralize eden en gii¢lii antioksidan olan E vitamini
membran fosfolipitlerinin ve doymamis yag asitlerinin peroksidasyonuna engel olur.
Lipit membranlarinin kalitesini artirir. Cesitli bicimlerde bulunabilen siiperoksit
dismutaz, siiperoksit radikalinin H,O, ye doniisiimiinii saglar (McCreadie vd, 1995).

Meyve ve sebzelerde antioksidant goérevi yapan ve en ¢ok arastirilan bilesenler,
polifenoller, linoleik asit izomerleri, D-limonen, epigallokatesin, gallat, soya

proteini, izoflavanonlar, A, B, C, E vitaminleri, kalsiyum, selenyum, klorofillin,
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karotenoidler, alifarin, siilfitler, katesin, susamyagi, iirik asit, indoller, tiyosiyanatlar
ve proteaz inhibitorleridir (Karakaya ve Kavas 1999).

Antioksidantlarin katilmasi gidalarin lezzetini, rengini korumak ve vitaminlerin
yikimimi engellemek igin gereklidir. Gidalarin korunmasinda en ¢ok kullanilan
sentetik antioksidantlar biitillenmis hidroksianisol (BHA), biitillenmis hidroksitoluen
(BHT), propilgallat (PG) ve ter-biitil hidrokinon (TBHQ)’dur. Tokoferoller de
gidalarda antioksidant olarak kullanilir. Tokoferollerin antioksidant etki sirasi
0>y>P>a seklindedir. Raporlarin BHT ve BHA nin toksik oldugunu gostermesi ve
tilketicilerin gida katki maddelerinin giivenilirligi hakkinda bilingliliginin artmasi
nedeniyle; diisiik etkisi, yliksek maliyeti olmasina ragmen tokoferol gibi alternetif,
dogal ve giivenilir daha fazla gida antioksidantlarinin tanmimlanmasi gerekmistir
(Sherwin, 1990; Wanasundara ve Shahidi, 1998). Antioksidanlar, endojen ve
eksojen kaynakli antioksidanlar olmak iizere baslica iki gruba ayrilabildigi gibi
serbest radikallerin meydana gelisini Onleyenler ve mevcut olanlar1 etkisiz hale
getirenler olarakta ikiye ayrilabilirler. Ayrica enzim ve enzim olmayanlar seklinde

de siniflandirilirlar.

2.8. Dogal Antioksidant Kaynaklari

Cesitli sebze ve meyveler yiiksek antioksidant aktiviteye sahiptir. Wang vd
(1996) ve Kalt vd (1999) meyvelerde bulunan giiclii antioksidant bilesikler hakkinda
onemli calismalar yaymlamistir. Onemli aktiviteye sahip antioksidantlar, cilek
(Abuja vd, 1998), kiraz (Wang vd, 1999), turunggiller (Saleh vd, 1998) kivi (Dawes
ve Keene, 1999), kuru erik (Donovan vd, 1998) ve zeytinde (Romani vd, 1999)
bulunmustur. Ayn1 zamanda zeytinyag1 (Blekas vd, 1998) ve meyve sularinda (Wen
vd, 1999) da yiiksek antioksidant aktivite belirlenmistir. Pek cok calismada kakao
taneleri (Sanbongi vd, 1998), patates (Friedman, 1997), domates (Abushita vd,
1997), sogan, fasiilye (Ewald vd, 1999) ve ispanak (Gil vd, 1999) gibi ¢esitli
sebzelerin (Furuta vd, 1997) antioksidant potansiyeli analiz edilmistir. Kirmizi
sarapta antioksidant aktivite gosterir. Bunda sarapta bulunan katekinler,
epikatekinler ve gallik asidin etkileri vardir (Heinonen vd, 1998; Fogliano vd, 1999).
Viskinin (McPhail vd, 1999), sake (Kitagaki ve Tsugawa, 1999) ve kavas’in da

antioksidant aktivitesi oldugu rapor edilmistir. Asya iilkelerinde icecek olarak bolca
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titketilen cayin polifenolik bilesikleri lipit peroksidasyonunu onleyerek ve serbest
radikal siipiiriicii 6zellikleriyle antioksidant etki gosterdigi belirlenmistir (Mukai et
al, 2000). Cayin anti-hipertansiyon (Henry ve Stephens-Larson, 1984), antioksidatif
(Ho vd, 1992), anti-atherosiklerotik (Hertog vd, 1993; Luo vd, 1997),
antikarsinojenetik (Shi vd, 1994; Wang vd, 1994; Katiyar vd, 1992) etkilere sahip
oldugu gosterilmistir. Yesil cay yapraklan degisik oranlarda (-)-epikatekin, (-)-
epikatekin gallat, (-)-epigallokatekin ve (-)-epigallokatekin gallat icerir (Amarowicz
ve Shahidi, 1996; Ho vd, 1994, 1997). Katekinler metal iyonlarin1 baglayicit ve
oksijen radikalini tutuklayan etkili antioksidant olarak tanimirlar (Husain vd, 1987;
Chen vd, 1990).

Zencefil gibi baz1 baharatlarda (Kikuzaki ve Nakatani, 1993), yesil biber
(Bandyopadhyay vd, 1990), avakado (Torres vd, 1987), dut (Zhishen vd, 1999),
sartmsak (Lawson,1998; Blumenthal vd, 2000), ginseng (Robbers ve Tyler, 2000) ve
yerfistiginda (Yen vd, 1993) antioksidant 6zellik gosteren maddeler bulunmustur.

Shahidi ve Naczk (1995) tarafindan yapilan ¢aligmalarda gida endiistrisinde
yaygin olarak kullanilan soya fasulyesinin igerdigi o-tokeferol ve o-tokeferol
bilesiklerinden dolay1 ve hayvansal yaglar i¢in en giiclii antioksidant oldugu bilinen
karnozik asit ve rozmarinik asit igeren biberiye yapraklarinin antioksidant aktivite

gosterdikleri rapor edilmistir.

2.9. Fenolik Bilesikler

Fenoller, benzen halkasina hidroksil bagli kimyasal bilesikleridir.
Antioksidantlar, hidrojen atomu vericisi olarak etki gosterirler ve zincir olusturan
radikalleri daha az reaktif tiirlere doniistiiriirler. Bu sekilde olusan antioksidant
radikali, oksijen atomu ile aromatik halka iizerindeki ciftlesmemis elektronun yer
degistirmesiyle stabilize olur. Bu nedenle antioksidant molekiiller yapilarinda
genellikle fenolik fonksiyon tasir (Kahkonen vd, 1999). Fenolik bilesiklerin
antioksidant aktiviteyle iligkilendirildigi ve lipid peroksidasyonunda onemli bir rol
oynadigi rapor edilmistir (Yen, 1993).

Bitkilerde tokoferoller ve tokotrienollerde dahil olmak iizere pek c¢ok fenolik
bilesik bulunur. Fenolik maddelerin insan saglig1 {izerindeki etkilerine baktigimizda,

meyve ve sebzelerde zengince bulunan polifenolik bilesiklerin giinliik bir gramin
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izerinde alindiginda mutagenesis ve karsinogenesis iizerine inhibitor etki gosterdigi
rapor edilmistir (Tanaka vd, 1998).

Bazi aragtirmacilar fenolik maddelerin antioksidant aktivitelerini tahmin etmek
icin teorik bir metot olarak yapi-aktivite iliskilerini incelemislerdir (Das ve Pereira,
1990; Ogata vd, 1997; Saint-Cricq vd, 1999; Zhang, 1999). Polimerik polifenoller
basit monomerik fenoliklerden daha etkili antioksidant iken, basit fenoller
araciligiyla peroksit radikallerinin giderilmesinde hidrolize edilebilen taninler daha
diisiik antioksidant aktiviteye sahiptirler (Hagerman vd, 1998). Son zamanlarda
yapilan aragtirmalarda, bazi flavonoidlerin siiperoksit (Bors ve Saran, 1990:
Tsijimoto vd, 1993) ve hidroksil radikallerini (Yuting vd, 1990; Zhou ve Zheng,
1991; Cottel vd, 1992; Hanasaki vd, 1994) ortadan kaldirdigini; lipid peroksil
radikallerini indirgedigini (Erben vd, 1987; Javanovic vd, 1994) ve lipid
peroksidasiyonunu inhibe etdigini (Frago vd, 1987; Negre vd, 1991) ortaya

koymustur.

2.10. Calisjmanin Amaci

Siirekli gelismekte olan teknoloji, olusan cevre kirliligi, sigara, UV ve pek cok
diger etken maddeler siirekli olarak c¢esitli toksik maddelerle karsi karsiya
kalmamiza neden olmaktadir. Bu etkiler kendini serbest radikal olusumuyla gosterir.
Antioksidantlarin, oksijenli solunum sirasinda zararli yan iiriinler olarak olusan
reaktif oksijen tiirlerine (ROS) kars1 viicut savunma sisteminde ¢ok onemli rol
oynadiklarina inanilmaktadir. Antioksidantlar dogrudan metabolizmada etkin
olabildigi gibi beslenme yoluyla da alinabilirler. Son yillarda yapilan calismalarda
gidalarin korunmasinda kullanilan BHA ve BHT gibi bazi sentetik antioksidantlarin
toksik ozellik gostermesi, daha yiiksek maliyetli ama daha giivenilir olan dogal
antioksidantlara olan ilgiyi arttirmistir.

Coridothymus cinsi Lamiaceae (Labiatae) familyasimin bir iyesidir.
Coridothymus capitatus (L.) Reichb. Bati ve Giiney Anadolu’da cogunlukla da
frigana i¢inde yaygin olan, bazen saf topluluklar olusturabilen alcak boylu cali
formunda bulunur. Yapilan literatiir calismalarinda Coridothymus capitatus bitkisi
lizerinde fazla calisma olmadig1 goriilmiistiir. Uzerinde sayisiz ¢alisma olan Thymus

cinsi Lamiaceae ailesinin bir iiyesi olup, 300 tiirii Gliney Avrupa ve Asya’da dogal
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olarak yayilis gostermektedir. Thymus cinsinin 39 tiirii ve 64 alt tiirii iilkemizde
yayisis gostermektedir. Bu tiirlerin 20’si endemiktir. Thymus tiirleri iilkemizde
“kekik” yaygin adiyla bilinmekte olup cay ve gida katki maddesi olarak
kullanilmaktadir (Davis, 1982; Timen vd, 1998; Tepe, 2004). Bu ¢alismada “kara
kekik” olarak da bilinen Coridothymus capitatus bitkisinin ugucu yagimin kimyasal
bilesimlerinin analizi ve su ve etil alkol ekstreleri ile ucucu yaglarinin toplam
antioksidant aktivitelerinin, toplam fenolik madde miktarlarinin ve serbest radikal

giderim aktivitelerinin belirlemesi amaglanda.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyaller
3.1.1. Bitkisel Materyal

Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisi 2003 yilinda ciceklenme donemi
olan Temmuz ayinda, 2. numune Fethiye-Kinik Beldesi civarindan 90 m’den ve 1.
numune Caykenari Koyii civarindan 180 m rakimdan toplandi. Toplanan bitki
ornekleri Mugla Universitesi herbaryumunda Do¢.Dr. Omer Varol tarafindan teshis
edilmistir. Bitkilerin toprak iistii kistmlar1 gblgede kurutulduktan sonra blender ile

parcalanarak analize hazir hale getirilmistir.

3.1.2. Kullanmilan Kimyasal Maddeler ve Coziiciiler

B-Karoten, linoleik asit, gallik asit, 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH),
biitillenmis hidroksi anisol (BHA), ve a-tokoferol Sigma Kimyasal’dan (St. Louis,
MO); triklorasetik asit, tween-20, FCR, kloroform, diger tiim kimyasallar ve
coziiciiler E. Merck (Darmstadt, Germany)’den temin edildi. Kullanilan kimyasallar

ve tiim ¢oOziiciiler analitik safliktadir.

3.1.3. Kullanilan Aletler

- Clevenger Aparati ( Amerikan Farmokopisine Gore)

- Doner Buharlastirici ( Rotary Evaparotor)

- Gaz Kromatografisi (GC) ( Shimadzu GC-17AAF,V3,230V LV )

- Gaz Kromatografisi- Kiitle Spektroskopisi Sistemi (GC-MS) (Varian 2100 )
- Spektrofotometre (Dr Lange, Cadas 50 S)

- Volumetrik Nem Tayin Aparati
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3.2. Yontemler
3.2.1. Nem Tayini

Destilasyon islemlerinde elde edilen ucucu yag verimini kuru baz iizerinden
hesaplamak amaciyla destilasyon islemlerinden ©Once materyalin igerdigi nem
miktart volumetrik yontemle ve gravimetrik yontemle belirlendi. Volumetrik

yontemle yapilan nem tayini aparati Sekil 3.1°de goriilmektedir.

o

iy

Sekil 3.1. Volumetrik Nem Tayin Aparati

Volumetrik tayin i¢in 10 gram ince ince par¢alanmis materyal tam olarak tartildi,
250 mL lik bir balona konulup, iizeri 100 mL destile su ile doyurulan ksilen ilave
edilerek su miktar1 sabit kalincaya kadar geri sogutucu altinda kaynatildi. Dereceli
tiipte toplanan ksilen-su karisimi tamamen ayrildiktan sonra dip kisimda toplanan
suyun miktart okunup materyalin icerdigi nem miktar1 yiizde olarak hesaplandi.

Gravimetrik tayin icin 10 gram kadar ince ince parcalanan materyal tam olarak
tartildi ve sabit tartima getirilen bir kroze i¢ine konularak 105°C’ye ayarlanan etiivde
5 saat siireyle bekletildi. Kroze desikatorde sogutulup tartildi ve aradaki farktan nem

miktar1 yiizde olarak hesaplandi (Oztiirk, 2002).
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3.2.2. Destilasyon Islemleri

Materyalin ucucu yaginin alinmasi islemi su destilasyonu yontemleriyle yapildi.

3.2.2.1. Su destilasyonu

Bu amagla Clevenger Aparatinda yapilan su destilasyonu islemi i¢cin 400 gram
materyal 4 L lik bir balona dolduruldu ve iizerine 1,5 L su ilave edilerek 4 saat

siireyle iglem siirdiiriildii. Clevenger Aparati Sekil 3.2’de goriilmektedir.

Sekil 3.2. Amerikan Farmakopisine Gore Clevenger Aparati

(Hidrodestilasyon Cihazi)
3.2.3. Yogunluk Tayini

Yogunluk tayini i¢in 1 mL’lik hassas ayarli kap kullamilmistir. Kap 6nce bos,
sonra distile su ve daha sonra da yag numunesi ile doldurularak tartilmis ve

yogunluk asagidaki formiile gdre hesaplanmaistir.

Burada;
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a: Bos kabin tartimu (g)
b:Su ile dolu kabin tartimi (g)
c:Yag ile dolu kabin tartimi (g)

3.2.4. Ucucu Yagin Kimyasal Analizi

Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisinin ugucu yaglarinin GC ve GC/MS

spektrumlari, Mugla Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Kimya boliimiinde alinds.

3.2.4.1. Gaz Kromatografi ( GC ) Analizi

Ucgucu yag icinde bulunan bilesenler Shimadzu GC-17AF marka gaz
kromatografisi kullanilarak kolonunda tutunma siirelerine gore ayrildi ve bagil

oranlarina gore degerlendirildi.

Gaz Kromatografisi Analiz Sartlar:

Kolon: DB-5 (0.25id x 30 m )

Dedektor: FID

Tasiyic1 Gaz: He

Enjeksiyon sicakligi: 250°C

Kolon sicakligi: 45°C’de 5 dakika bekletildi. 200°C'ye 3°C/dk hizla ¢ikarildi.
200°C’de 10 dakika bekletildi.

Dedektor sicakligr: 270°C

Split orani: 1:20

Enjeksiyon miktari: 1uL

3.2.4.2. Gaz Kromatografisi-Kiitle Spektrofotometresi (GC/MS)

Ucucu yagin GC/MS analizi i¢in Varian 2100 GC-MS cihazi kullanildi.
Bilesenlerin aydinlatilmasinda Nist kiitiiphane verileri ve “Eight Peak Index of Mass
Spectra”, “Monoterpenes” ve “Idendification of Essential Oils by Ion Trap Mass
Spectroscopy” adli spektrofotometre atlaslar1 kullanildi. Ayrica bilesenlerin
alikonulma siireleri géz Oniine alinarak ve kuvats indeks degerleri hesaplanarak

karakterizasyon desteklendi.
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GC/MS Analiz Sartlar1
Kolon: Factor Four Capilary VF-5MS (30 m x 0.25mm, 0.25um)
Tasiyic1 Gaz: He
Enjeksiyon sicakligi: 250°C
Kolon sicakligi: 45°C’de 5 dakika bekletildi. 220°C’ye 3°C/dk hizla ¢ikarildi.
220°C’de 10 dakika bekletildi.
Split orani: 1:50
Iyon kaynag1 sicakligi: 150 °C
Elektron enerjisi: 70 eV
Kiitle araligi: 28-450 m/z
Scan araligi: 0.01

3.2.5. Bitkisel Ekstraktlarin Elde Edilmesi

Antioksidant aktivite belirlemek icin bitkilerin kurutularak toz haline getirilmis
toprak iistii kisimlari, su ve etanol ile soxhlet cihazi kullanilarak ekstrakte edilmistir.
Bu amagla her bitki 6rnegi kuru bazda 80 gr degirmende toz haline getirildikten
sonra su ve etil alkol ile renkleri acilana kadar (yaklasik 4-6 saat) ekstrakte
edilmistir. Elde edilen ekstrelerin ¢oziiciileri diisiik basingla rotary evaporatorde 48-
49°C’de uzaklastirilmistir. Ekstreler aktivite caligmalarinda kullanilmak iizere sivi

N; altinda -20 °C’de muhafaza edilmistir.

3.2.6. Antioksidant Aktivite Analiz Yontemleri
3.2.6.1. Toplam antioksidant aktivitenin belirlenmesi

Antioksidant aktivite, linoleik asit oksidasyonundan ileri gelen konjuge dien
hidroperoksitlerin ve ucucu organik bilesiklerinin inhibisyonunun ©6l¢iilmesine
dayanan B-karoten-linoleik asit sistemiyle belirlendi (Dapkevicius vd, 1998). B-
karoten ¢ozeltisi, 1 mg B-karotenin 2 mL kloroformda ¢oziilmesiyle hazirlandi. Bu
¢cozeltiye 50 pg linoleik asit ve 400 mg Tween 20 ilave edildi. Kloroform rotary
evoparotorde buharlagtirildiktan sonra 200 mL hava gecirilmis destile su ile
karistirildi. Farkli konsantrasyondaki ugucu yag ve 6ziit ¢ozeltilerinin buldugu test

tiiplerine bu emiilsiyonunun 2,5 mililitresi ilave edildi. Emiilsiyon test tiiplerine ilave
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edilir edilmez spektrofotometre (Shimadzu UV-1601, Japan) kullanilarak baslangic
absorbanslart 490 nm’de 6l¢iildii. Tiipler 50 °C’de etiivde,120 dakika inkiibasyona
birakildi. B-karoten renk acilim orani (R), A esitligine gore hesaplandi:
R =In (a/b)/t (A)
Burada; In=dogal logaritma, a=baslangic absorbansi, b=120 dakika
inkiibasyondan sonraki absorbans.
Antioksidant Aktivite (AA) ise 2 esitligine gore hesaplandi:
AA= [(Rxontrol = Rosmek) / Rkontrol] X 100 (B)

3.2.6.2. Serbest radikal giderim aktivitesinin belirlenmesi

Ucgucu yag ve oziitlerin serbest radikal giderim aktiviteleri 1,1-difenil-2-
pikrilhidrazil (DPPH) kullanilarak belirlendi (Cuendet vd, 1997; Kirby ve Scmidt,
1997). Farkli konsantrasyonlardaki 1 mL ugucu yag ve oziitlerin ¢ozeltisine 4 mL
ImM DPPH cozeltisi ile karistirildi ve oda sicakliginda 30 dakika inkiibasyondan
sonra 517 nm’de absorbanslar1 dlciildii. Serbest radikal giderim aktivitesi asagidaki
esitlik kullanilarak hesaplandi:

Inhibisyon (%) = 100 — [(A; /A,) x 100 ]
Burada; Ay kontroliin absorbansi ve A; Ornegin absorbansidir (Duh ve Yen,

1997).

3.2.6.3. Toplam fenolik bilesik miktarimin belirlenmesi

Toplam fenolik bilesik miktarlar1 Folin-Ciocalteu reaktifi kullanilarak gallik
asite esdeger olarak belirlendi (Singleton vd, 1999). 1 mg o6ziit iceren Ornek
cozeltileri destile su ile 46 mL’ye tamamlandi. Bu karistma 1 mL Folin-Ciocalteu
Reaktifi (FCR) ve 3 dk sonra %2 lik Na,CO; ¢ozeltisinden 3 ml ilave edildi. Karigim
2 saat siiresince oda sicakliginda ¢alkaland1 ve orneklerin absorbanslart 760 nm’de
okutuldu. Oziitlerin toplam fenolik bilesik miktarlar1 standart gallik asit grafiginden

elde edilen asagidaki esitlik kullanilarak belirlendi:

A=0.004865 gallik asit (ug) + 0.001293 (R%: 0.999)
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Oziit Verimleri

Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisinin ugucu yaglar ile su ve etil alkol

oziitlerinin verimleri Tablo 4.1’de verilmektedir.

Tablo 4.1. Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitki 6ziitlerinin verimleri

Bitki Ornegi Oziit Tiirii Verim (%)
Ucucu yag 1,98
Coridothymus capitatus Su 16,85
(L.) Reichb. 1.Numune Etanol 17,68
Ucucu yag 2,56
Coridothymus capitatus Su 13,42
(L.) Reichb. 2.Numune Etanol 7.59

4.2. Ucucu Yag Uzerinde Yapilan Cahsmalar
4.2.1. Ucucu Yagin Kimyasal Bilesenleri

Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisinin ugucu yag bilesenlerinin
aydmnlatilmas1 her bir bilesenin kiitle spektrumlarinin, kiitiiphane ve literatiir
verilerindeki orjinal orneklerin kiitle spektrumlarinin karsilastirilmasiyla belirlendi.
Sonuglar Tablo 4.2°de verilmektedir. Her bir bilesenin kiitle spekturumu ise, sekil
4.1-4.29°da verilmektedir.

Kovits indeks degerlerinin belirlenmesinde, standart n-dekan ile n-undekan

alifatik hidrokarbon bilesikleri kullanildi.
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Tablo 4.2. Coridothymus capitatus (L.) Reichb. ucucu yaginin kimyasal bilegimleri

Pik No Bilesikler RI % Miktari Metod
1 o -tujen 948 0.62 GC, GC-MS
2 o-pinen 967 0.75 GC, GC-MS
3 Kamfen 979 0.09 GC, GC-MS
4 1-okten-3-ol 998 5.13 GC, GC-MS
5 B-pinen 1002 0.32 GC, GC-MS
6 Mirsen 1022 0.06 GC, GC-MS
7 a-fellandiren 1033 6.04 GC-MS
8 3-karen 1044 0.02 GC-MS
9 o -terpinen 1049 0.03 GC, GC-MS
10 p-simen 1054 0.14 GC, GC-MS
11 B- fellandiren 1061 0.42 GC-MS
12 Limonen 1074 1.12 GC, GC-MS
13 trans-osimen 1081 <0,02 GC-MS
14 y-terpinen 1103 1.72 GC, GC-MS
15 cis-p-menth-2-en-1-ol 1112 1.16 GC-MS
16 Terpineolen 1131 <0,02 GC-MS
17 Linalool 1139 0.30 GC, GC-MS
18 Borneol 1144 0.05 GC, GC-MS
19 Terpinen-4-ol 1149 0.07 GC, GC-MS
20 Timol metil eter 1159 0.02 GC-MS
21 Timol 1170 0.11 GC, GC-MS
22 p-timol 1172 0.23 GC, GC-MS
23 Karvakrol 1190 76.59 GC, GC-MS
24 Eugenol 1201 0.07 GC, GC-MS
25 Timol asetat 1206 0.08 GC-MS
26 B- karyofilen 1230 3.95 GC-MS
27 a -karyofilen 1239 0.14 GC-MS
28 Karyofilen oksit 1273 0.77 GC-MS
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4.2.3. Coridothymus capitatus (L.) Reichb. Bitkisinin U¢ucu Yaginda Bulunan

Bilesiklerden Bazilarinin Yapilari
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4.3. Toplam Antioksidant Aktivitenin Belirlenmesi

Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisinin 1 ve 2. numunelerinin su ve
etanol ekstreleri ile ugucu yaglarinin ve standart antioksidantlarin -Karoten-linoleik
asit sistemiyle belirlenen toplam antioksidant aktiviteleri Tablo 4.3’de ve sekil

4.31°de verilmistir.

Tablo 4.3. Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisinin ugucu yag ve
ekstraklarinin B-Karoten renk giderim aktivitesi *.

Ornek 10 pug 25 ug 50 ug 100 pg
Ucucu yag 26,4844+5,89 | 55,7087%4,21 83,0588+%1,01 92,0091%1,70
1.Numune | sy 61,3167%0,21 87,480110,44 93,943710,70 95,389210,06
Etanol 45,613512,12 | 65,84681+2,63 78,629510,29 84,905315,10
Ucucu yag 16,7092+2,12 | 46,267514,81 75,413912,98 82,3375%1,35
2.Numune | 5y 69,8757+1,48 | 88,5126%0,62 93,379210,69 95,7384%1,44
Etanol 65,7124%1,63 | 77,9884+0,88 83,536313,64 87,340310,00
BHA® 93,4624%0,26 | 93,9047%0,74 94,247010,44 94,641110,46
a-Tokoferol” 92,4312+0,27 | 93,2181%0,31 93,8876*1,45 94,0766%1,32

* 3 Paralel Olciimiin Standart Sapmast. (P<0.05).
® Referans Bilesikler.
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Sekil 4.31. Coridothymus capitatus bitkisinin 1 ve 2. numunelerinin ugucu yag, su ve
etanol ekstrelerinin antioksidant aktivitesi.
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4.4. Serbest Radikal Giderim Aktivitesinin Belirlenmesi

Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisinin farkli numuneleri su, etanol
ekstreleri ile ugucu yaglarinin ve standart maddelerin serbest radikal giderim
aktiviteleri DPPH radikali kullanilarak belirlendi. Dort farkli derisimdeki 6ziitlerin
ve standartlarin serbest radikal giderim aktiviteleri Tablo 4.4’de ve sekil 4.32°de

verilmisgtir.

Tablo 4.4. Coridothymus capitatus ugucu yag ve ekstraklarimin, DPPH' radikali

giderim aktivitesi *.

Ornek 10 g 25ug 50 pug 100 pg

Coridothymus | Ucgucu yag | 1,040010,62 | 3,7767+0,62 | 6,2945+0,31 | 14,449910,70
capitatus Su 11,603710,85 | 26,2178%1,70 | 50,8484+1,08 | 81,8829%1,01
1. Numune Etanol 5,966110,15 | 13,3005+2,17 | 26,4915+4,57 | 47,564310,31
Coridothymus Ucucu yag | 1,2589+0,31 3,831410,54 7,8818%0,23 17,679310,93
capitatus Su 13,6836+0,23 | 32,3481%0,93 | 58,9491+0,15 | 82,5397%3,95
2. Numune Etanol 13,4647%0,54 | 32,2386%1,24 | 59,1133%1,63 | 90,7499%0,85
BHA" 73,6698+0,15 | 85,0575+0,54 | 88,1773%+0,62 | 93,541310,93
a-Tokoferol” 53,3114%2,09 | 87,794210,15 | 88,286810,54 | 93,9792+0,31

* 3 Paralel Olciimiin Standart Sapmast. (P<0.05).

® Referans Bilesikler.
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Sekil 4.32. Coridothymus capitatus bitkisinin 1 ve 2. numunelerinin ugucu yag, su ve
etanol ekstreleri ile standartlarin % inhibisyon degerleri
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4.5. Toplam Fenolik Madde Miktarmin Belirlenmesi

Coridothymus capitatus (L.) Reichb. bitkisinin farkli numuneleri su ve etanol
ekstreleri ile ugucu yaglarinin icerdigi fenolik bilesik miktarlart mikrogram gallik
asit ekivalent olarak FCR reaktifi kullanarak belirlendi (Singleton vd, 1999). Her bir
Oziitin 1 miligraminda bulunan fenolik bilesik miktar1 mikrogram gallik asit
ekivalent (GEs) olarak Tablo 4.5’de verilmektedir. Bitki orneklerinin fenolik bilesik
miktarlar sekil 4.33’de verilmektedir.

Tablo 4.5. Coridothymus capitatus ekstraklarinin toplam fenolik madde miktarlari “.

Fenolik icerik
Ornek | (ug GAs/mg ekstrakt)”
Coridothymus Su 51,656%1,59
capitatus 1. Numune | Etanol 26,748+1,27
Coridothymus Su 55,695+1,59
capitatus 2. Numune Etanol 43,578+0,32
* 3 Paralel Olciimiin Standart Sapmast. (P<0.05).
GA: Gallik asit Esdegerligi
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X
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g) 40 -
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Sekil 4.33. Coridothymus capitatus ekstraklarinin toplam fenolik madde miktarlar
(Lg GAs/mg ekstrakt)
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5. SONUC VE TARTISMA

Farkli yiiksekliklerden toplanan Coridothymus capitatus bitkisinin ugucu yag
verimleri sirayla %1,98 ve %2,56 olarak bulundu. Baska bir Coridothymus tiirii
olmadigindan diger Thymus tiirlerinin ugucu yag verimleri ile kiyaslandiginda verim
olarak paralellik gostermektedir (Miguel, 2004; Tepe, 2004; Nickavar, 2005).

Uzerinde calistigimiz ~ Coridothymus — capitatus ~ bitkisinin  toprak iistii
kisimlarindan hidrodistilasyon yontemi ile elde edilen ugucu yag bilesenlerinin
miktarlari, Shimadzu-GC-17A Gaz Kromatografisinde, FID dedektorii kullanilarak
elde edilen kromatogramin integrasyonu alinarak hesaplandi. Bilesenlerin
aydmlatilmas1 Gaz Kromatografisinde referans maddeler ile pik ¢akistirma yontemi,
Varian GC-MS sisteminin 249520 bilesenlik NIST 2002 ve Wiley kiitiiphane verileri
ve ilgili kaynaklar kullanilarak yapildi.

Coridothymus capitatus ucucu yaginda toplam 28 bilesen tespit edildi ve tespit
edilen tiim bilesenlerin yapilar1 aydinlatildi. Tablo 4.2°de goriildiigii {izere
Coridothymus capitatus ugucu yaginda karvakrol (%76,59), a-fellandiren (%6,04), 1-
okten-3-ol (%5,13), P-karyofilen (%3,95) ve y-terpinen (%1,72) verimle ana
bilesenler olarak bulundu. Coridothymus capitatus ugucu yaginda major olarak

bulunan bilesiklerin kimyasal yapilar1 asagidadir.

CH;, OH
OH

H;C CHj,

Karvakrol a-fellandren 1-okten-3-ol B-karyofilen



86

Y-terpinen

Tablo 4.2°de goriildiigii iizere Thymus tiirlerinin ugucu yaglarinda bu giine kadar
elde edilen sonuglara gore karvakrol, 1-okten-3-ol, a-fellandiren, p-karyofilen ve y-
terpinen ortak bilesenler olarak bulunmustur. Karvakrol ve timol, Thymus tiirlerinin
ucucu yaglarinda major bilesiklerdir. Bu giine kadar yapilan bir ¢ok arastirmada
Thymus tiirlerinin ugucu yaglarinda genellikle %45-%81 araliginda miktarlara sahip
olan bu aktif iki bilesigin yagdaki bu oram, Thymus tiirlerinin ugucu yaglarinin tibbi
onemlerini arttirmaktadir. Bircok Thymus tiirlerinin ugucu yaglarimda oldugu gibi
tizerine calistigimiz Coridothymus capitatus bitkisinin ugucu yagi karvakrol kaynagi
olarak degerlendirilebilir. Thymus tiirlerinin tibbi 6nemi ve ugucu yagin veriminin de
yiiksek olmasi bu tiirleri ticari onemini de arttirmaktadir (Lee, 2005; Nickavar, 2005)

Coridothymus capitatus ugucu yagmin bilesik siniflan  Tablo 5.1°de
goriilmektedir. Buna gore Coridothymus capitatus ugucu yaginin %83,81 gibi biiyiik
bir kismini oksijen tasiyan monoterpen sinifi isgal ederken monoterpen hidrokarbon

bilesik sinifi ise %11,33 oraniyla diger bir major bilesik sinifin1 olusturmaktadir.

Tablo 5.1. Coridothymus capitatus ugucu yaglarinin bilesik siniflar

Bilesik Sinif1 Coridothymus capitatus
Monoterpen Hidrokarbonlar (MTHK) 11,33
Oksijen Tasityan Monoterpenler (OTMT) 83,81
Seskiterpen Hidrokarbonlar (STHK) 4,09
Oksijen Tasiyan Seskiterpenler (OTST) 0,77
Digerleri -
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Farkli yiiksekliklerden toplanan Coridothymus capitatus ugucu yaglari, etanol ve
su ile elde edilen Oziitlerinin toplam antioksidant aktiviteleri aym derisimdeki BHA
ve a-tokoferol standartlarinin antioksidant aktiviteleri ile karsilastirilmis ve sonuglar;
sirasiyla Tablo 4.3 ve Sekil 4.31°de verilmistir. Coridothymus capitatus ile farkh
coziiciilerle elde ettigimiz tiim Oziitler ve ugucu yaglarin derisimlerinin artmasiyla,
antioksidant aktivitelerinin de arttig1 goriilmektedir. Coridothymus capitatus’un 180
metre rakimdan toplanan (1. numune) Ornegi ile 90 metre rakimdan toplanan
(2.numune) o6rneginden sicak su ile elde edilen 6ziitiiniin 100 pg’nin inhibisyonu
stirastyla % 95,3 ve %95,7 olarak hesaplanirken sentetik antioksidan olarak kullanilan
BHA’nin %94,6 ve a-tokoferol’iin %94,1 olarak tespit edilmistir. 1. numunemizin
ucucu yaginin toplam antioksidant aktivitesi (%92,0) a-tokoferol ve BHA’ya yakin
bir inhibisyon gostermesi, ticari ugucu yaglara gore yiiksek olmasi Coridothymus ve
diger Thymus tirlerinin yiiksek oranda karvakrol ve timol tasimasindan
kaynaklanabilecegi kanatindeyiz. Uzerinde calisgimiz oziitlerin karistm olmasina
karsilik tek bir madde olarak ayni konsantrasyonda karsilastirdigimiz sentetik
antioksidanlardan daha yiiksek inhibisyon degeri gbzlenmesi Coridothymus capitatus
bitkisinin su oziitiiniin dogal antioksidan olarak kullanilabilecegini gostermektedir.

Son yillarda, kararli organik bir radikal olarak bilinen 2,2-difenilpikrilhidrazil
radikali (DPPH) bitki oziitleri ve cesitli yiyecek maddeleri antioksidant aktivitelerin
belirlenmesinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Yontem DPPH radikalinin alkolde
hazirlanan ¢6zeltilerinin bir hidrojen verici antioksidant madde varliginda radikal
olmayan DPPH-H’a doniisiimiiniin spektrofotometrik olarak oOl¢iilmesi esasina
dayanir. DPPH radikalinin 517 nm’deki sogurum pikinin siddetindeki azalmayla
orantili olacak sekilde antioksidant aktivitenin varlig1 nitel ve nicel olarak belirlenir.

Tepkime mekanizmasi asagidaki sekilde gosterilebilir.

DPPH' + Antioksidant-H ——» DPPH-H + A

Belirli bir inkiibasyon siiresinden sonra kalan DPPH radikali derisimi
spektrofotometrik olarak ol¢iiliir. DPPH radikalinin rengindeki acilma antioksidant

maddenin radikal temizleme aktivitesi olarak gosterilir.
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Tablo 4.4’de goriildiigii gibi calisilan konsantrasyon araliginda, her bir 6ziitiin
artan miktar1 ile DPPH serbest radikal giderim aktiviteleride artmaktadir. En yiiksek
inhibisyon 1. numunede su ile (%81,8) elde edilen oziitte goriilirken 2. numunede
etanol ile (%90,7) elde edilen oziitte goriilmektedir. Tablo 4.4’de goriildiigii lizere
sentetik antioksidanlarla tizerine calistigimiz Oziitler karsilasgtinldiginda, 1.
numunenin su Oziitii, 2. numunenin etanol ve su ile elde edilen Oziitlerinin sentetik
antioksidanlara yakin oranda radikal giderdikleri goriilmektedir.

Fenoller, hidroksil gruplart icermeleri nedeniyle radikal yok etme yetenegine
sahip bilesiklerdir. Bu 6nemli bitki bilesenleri hidroksil gruplarindan hidrojenlerini
radikallere vererek kararli fenoksil radikalleri olustururlar ve antioksidant aktivitede
onemli rol oynarlar. Bu yilizden bitki Oziitlerinin antioksidant kapasitelerinin
tayininde fenolik bilesik miktarlarinin belirlenmesi olduk¢a 6nemlidir.

Coridothymus capitatus toprak tstii kisimlarindan elde edilen tiim Oziitlerin
toplam fenolik bilesik miktarlar1 FCR reaktifi kullanilarak, gallik asite esdeger olarak
belirlenmistir. Tablo 4.5’de verilen sonuglara gore, oOziitler arasinda en fazla fenolik
madde miktar1 2. numunenin su ile elde edilen o6ziitiinde (55,6 pg GAs/mg 0ziit)
hesaplanirken 1. numunenin su ile elde edilen 6ziitiiniin diger Oziitlere gore en fazla
fenolik bilesik (43,3 ug GAs/mg 6ziit) bulundurmaktadir. Yukarida da bahsettigimiz
tizere Coridothymus capitatus’un su oziitiinde antioksidant aktivite oldukca yiiksekti.
Oyle ki sentetik antioksidant olarak bilinen saf bilesiklerden de yiiksek oldugunu
ortaya cikarmistik. Bu yiiksek aktivite ve yine aym oziitiin fenolik bilesik
miktarinindan kaynaklanabilir. Bu durum, bu giine kadar bir¢ok bilimcinin ortaya
koydugu fenolik madde artis1 ile antioksidant kapasitenin artmasi arasindaki dogru
orantiy1 bir kez daha gostermektedir (Vinson vd, 1998; Yildirim vd, 2000; Cakir vd,
2003). Daha onceki calismalarda bazi arastirmacilar bitkilerdeki fenolik madde
miktari ile antioksidant aktivite arasinda bdyle pozitif korelasyon bulurken (Velioglu
vd, 1998; Vinson vd, 1998; Giil¢in vd, 2002), bazilar1 ise bu iki belirleme arasinda
boyle bir iliski bulunmadigim1 (Maillard vd, 1995; Bocco vd, 1998; Heinonen vd,
1998) buradan da toplam antioksidant aktivitenin her zaman fenolik madde miktarina
bagh olmadigi, ancak antioksidant aktivite belirlemede Onemli bir parametre

oldugunu soyleyebiliriz.
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Aktivite caligmalarinin sonucu olarak antioksidanlarin, radikal zincir reaksiyonu
durdurmasi, gecis metal iyonlar1 baglamasi, peroksitleri ayristirmasi, indirgenme
giicli ve radikal giderimi gibi ¢esitli mekanizmalann ve pH, sicaklik, ¢oziicii gibi
reaksiyon sartlarina baghdir (Diplock, 1997). Antioksidant aktivite caligsmalarinda
farkli metodlarin kullanilmasinin gerekli oldugu, bir¢ok arastirmaci tarafindan
belirtilmistir (Frankel vd, 1994; Koleva vd, 2002). Yapilan bu ¢alismada da 6ziitlerin
antioksidant aktivitelerini tayin etmede bir metod yeterli goriilmeyip ii¢ farkl
metodun kombinasyonu ile antioksidant aktivite degerlendirilmistir. Antioksidant
aktivite, secilen metoda ve calisilan antioksidantlarin konsantrasyonuna, tiiriine ve
fizikokimyasal ©zelliklerine (Koleva vd, 2002) bagli olmasmna ragmen metodlar
arasinda iyi bir koreleasyon oldugu g6zlendi.

Coridothymus capitatus bitkisinin ugucu yag ve tiim Oziitlerinin ve 6zellikle her
iki bitkinin su ile elde edilen 6ziitlerinin, kolay elde edilebilen dogal bir antioksidant
kaynag1 oldugunu, buna ilaveten eczacilik, farmasotik ve gida endiistrisinde katki
maddesi olarak kullanmlabilirligini gostermektedir. Fakat bu calismada oziitlerdeki
antioksidant aktiviteden sorumlu bilesenler belirlenmemistir. Bu sebeple daha
sonraki caligmalarda bu bilesenlerin belirlenmesi ve aktivite ¢alismalarinin in vivo
sartlarda da yapilarak sonuglarin in vitro sonuclarla bir kez daha paralel

degerlendirilmesi 6nerilmektedir.
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