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OZET

YUKSEK LiSANS TEZI

BAZI SIDERITIS TURLERININ TIROZINAZ INHIBISYON AKTIiVITESI,
ANTIOKSIDAN ETKIiSi iLE TOPLAM FENOL VE FLAVONOID
ICERIKLERININ BELIRLENMESI
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Damsman: Prof. Dr. Yavuz BAGCI
2020, 68 Sayfa

Jiiri
Prof. Dr. Yavuz BAGCI
Dog. Dr. Gokhan ZENGIN
Dr. Ogr. Uyesi Siileyman DOGU

Lamiaceae familyasinin “Dag ¢ay1” olarak bilinen Sideritis L. cinsi Akdeniz Bolgesi’nde genis
bir yayilisa sahiptir ve bu bitkilerin ¢ogu Tiirkiye'ye endemiktir. Bu g¢aligmada Tiirkiye'de yetisen
Sideritis condensata Boiss. & Heldr., Sideritis congesta P. H. Davis & Hub.- Mor., Sideritis stricta Boiss.
& Heldr. apud Bentham ve Sideritis vuralii H. Duman & Baser tiirlerinin toprak iistil kisimlarinin su ve
metanol ekstresi ile antioksidan, tirozinaz inhibisyonu aktivitelerini ve toplam fenolik ve flavonoit
bilesiklerini degerlendirme amaglanmigtir. Bu bitkilerin antioksidan etkileri i¢in toplam fenolik ve
flavonoitleri miktari, DPPH ve ABTS radikal siipiiriicii aktivite, demir selasyon aktivite tayinlerine ek
olarak tirozinaz inhibisyon deneyleri yapilmistir. Elde edilen sonuglara gore, Bu dort Sideritis tiirtiniin
metanol ekstrelerinde toplam fenol miktarlar1 yiiksek tespit edilenler; S. condensata (387.83 + 8.25 mg
GAE/qg) ile S.vuralii (160.812 + 4.01 mg GAE/q) tiirleri olup, sulu ekstrelerinde fenol miktarlar: yiiksek
bulunanlar ise S. congesta (199.64 + 3.66 mg GAE/g) ve S. vuralii (180.14 + 9.37 mg GAE/q) tiirleridir.
Toplam flavonoit miktarlarmin metanol ekstrelerinde yiiksek oldugu goriilirken en iyi miktar S.
condensata (174.18 + 3.48 mg QE/g) tiirinde saptanmustir. En yiiksek DPPH Radikal Siipiiriicii
aktivite S. stricta’ min metanol ekstresinde (363.35 + 5.89 pg/mL) tespit edilmistir. En diisiik aktivite
ise S. condensata’ nin sulu ekstresinde (1708.32 + 2.55 pg/mL) bulunmustur. ABTS radikal siipiiriicii
aktivite S. condensata metanol ekstresinde (5.26 + 2.32 pg/mL) en yiiksek degerde saptanmustir. Demir
selasyon aktiviteleri de en yiiksek sulu ekstrelerde tespit edilmis olup, en yiiksek aktivitesi S.
vuralii (155.85 + 5.04 pg/mL)’de bulunmustur. Bu ¢alismada tirozinaz inhibisyonu en yiiksek olanlar
metanol ekstresinde tespit edilmistir ve en yiiksek etkiyi S. stricta (23.03 + 1.80 pg/mL) gosterirken en
diisiik etki S. congesta (2323.63 = 3.07 ug/mL)’nin sulu ekstresinde saptanmistir. Tez kapsaminda
yapilan bu ¢aligmanin S. condensata, S. congesta, S. stricta ve S. vuralii tiirleri igin bilimsel veriler
bildirdigi sonucuna varilmustir.

Anahtar Kelimeler: Antioksidan, fenolik ve flavonoit bilesikler, S. condensata, S.
congesta, S. stricta, S. vuralii, tirozinaz inhibisyonu
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Sideritis L. genus known as "Mountain tea" of the Lamiaceae family has a wide distribution in
the Mediterranean region of Turkey, and most of these plants are endemic. In this study, it is aimed to
evaluate the antioxidant, tyrosinase inhibition activities and total phenolic and flavonoid compounds with
the water and methanol extract of the aboveground parts of Sideritis species Sideritis condensata Boiss. &
Heldr., Sideritis congesta P. H. Davis & Hub.- Mor., Sideritis stricta Boiss. & Heldr. apud Bentham ve
Sideritis vuralii H. Duman & Baser grown in Turkey. For the antioxidant effects of these plants, in
addition to the total amount of phenolics and flavonoids, DPPH and ABTS radical scavenging activity,
iron chelation activity determinations, tyrosinase inhibition experiments were performed. According to
the results obtained, those who have high total phenol content in methanol extracts of these four Sideritis
species; S. condensata (387.83 + 8.25 mg GAE / g) and S.vuralii (160.812 + 4.01 mg GAE / g) species.
The ones with high amounts of phenol in their aqueous extracts are S. congesta (199.64 + 3.66 mg GAE /
g) and S. vuralii (180.14 + 9.37 mg GAE / g) species. While total flavonoid amounts were found to be
high in methanol extracts, the best amount was found in S. condensata (174.18 + 3.48 mg QE / g). The
highest DPPH Radical Sweeping activity was detected in S. stricta's methanol extract (363.35 + 5.89 pg /
mL). The lowest activity was found in the aqueous extract of S. condensata (1708.32 + 2.55 pg / mL).
ABTS radical scavenging activity was highest in S. condensata methanol extract (5.26 + 2.32 ug / mL).
Iron chelation activities were also detected in the highest aqueous extracts, and its highest activity was
found in S. vuralii (155.85 + 5.04 ug / mL). In this study, those with the highest inhibition of tyrosinase
were detected in methanol extract. The highest effect was found in S. stricta (23.03 + 1.80 pg / mL),
while the lowest effect was found in the aqueous extract of S. congesta (2323.63 + 3.07 ug / mL). It was
concluded that this study, which was conducted within the scope of the thesis, reported scientific data for
S. condensata, S. congesta, S. stricta and S. vuralii species.

Keywords: Antioxidant, phenolic and flavonoid compounds, S. condensata, S. congesta, S.
stricta, S. vuralii, tyrosinase inhibition
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1. GIRIS

Insanligin tarihinden bu zamana kadar ilgilenilen konulardan olan bitkiler,
hayatin her alaninda vazgecilmez Ogelerden biri olarak varligmi silirdirmektedir.
Arkeolojik bulgulara bakildiginda bitkilerin tarihi, ilk¢aglardan bu yana insanligin
yasama ve hayatta kalma siirecinden besin elde etmede ve saglik sorunlarini gidermede
olumlu etkisi olan bitkilerin iizerinde c¢alismalar yapilmis, ortaya ¢ikan sonuglar
neticesinde tibbi bitkiler kullanilmaya baslanmistir (Baytop, 1999).

Bitkinin yaprak, ¢icek, meyve, tohum, kok, kabuk vb. kisimlarinin Kurutularak
tim veya toz edilmis sekilde isleme alinmasinin ardindan, bu kisimlardan elde edilen
etken maddeleri ile insan veya hayvanlarda goriilen hastaliklar1 tedavi etmede
kullandiklar1 tibbi bitkilerin ilk yazili kaynaklar1 Siimerler ve Cinlilere aittir (Isler,
2015). Bu tibbi bitkilerden, bitkisel droglar hazirlayarak droglarin igerigindeki etken
bilesikler ve bu bilesiklerin hastaliga etkileri XIX. ylizyilin ortalarinda incelenmeye
baslanmustir (Cellat ve ark., 2011).

Diinya iizerinde 750.000-1.000.000 arasinda bitki tiiriiniin yer aldigi tahmin
edilmekte olup bunlardan 500.000 kadar1 kayitlara gegmistir. Her yil 2.000 kadar yeni
tohumlu bitki tiirli adlandiriimaktadir (Kirici, 2015). Tirkiye’nin diinyadaki konumu,
thman kusakta bulunmasindan dolay: farkli iklimler yasanmaktadir. Bunun sonucunda
ise Tirkiye, biyolojik ¢esitlilige sahip iilkeler arasinda biiyiik rol oynamaktadir.
Ulkemizde toplam 11.707 bitki taksonu olmak iizere bunlarm 3035’1 endemiktir. Dogal
olarak yetisen bitki tiirlerinin sadece 1000 kadar1 tibbi amagla kullanilmaktadir (Giiner
ve ark., 2012).

Giiniimiizde tibbi bitkilerin sayis1 Diinya Saglhk Orgiitii (WHO)' ne gére, diinya
tizerinde yaklasik 20.000 civarindadir. Fakat tibbi bitkilerin bazilar1 lokal olarak
kullanildig1 i¢in tam olarak kayitlara eklenememistir. Bu belirlenemeyen bitkiler kayitl
olanlara dahil edildiginde, tibbi bitkilerin saymmn 75.000 kadar oldugu tahmin
edilmektedir. Kullanilan tibbi bitkilerin giiniimiizde yaklasik olarak % 70’inin dogadan
dogal toplandigi, % 30’unun ise Kkultiiri yapilarak elde edildigi bildirilmektedir.
Kullanilan bu tibbi bitkilerden 4.000 drog yaygin bir sekilde kullanilmakta olup,
diinyada 2.000, Bat1 Avrupa'da ise yaklasik 500 kadar tibbi bitkinin toplamda yaklasik
% 10' unun ticareti yapilmaktadir (Isler, 2015).

Hastaligin tedavi edilmesinde ya da olusacak hastaliktan korunmak amaci ile

diinyanin farkli yerlerinde ‘“geleneksel tip” tan yararlanilmaktadir. Ayrica bu
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adlandirmaya ek olarak “tamamlayic1 tip” veya “alternatif tip” da denilmektedir.
Diinyanin biiyiik bir kismi1 (% 70-80) bu tiptan yararlanmaktadir. Uzakdogu bolgesinde
yaygin bir sekilde kullanilmasinin ardindan son yillarda bati iilkelerinde de alternatif
tiptan yararlanma orani artmaktadir (Arslan, 2017).

T.C. Saglhik Bakanligimin 2011 yilinda yaymladigi bir yOnetmelikte, tibbi
ozellikleri bulunan bitkilerin bilimsel ¢alismalar ile tespiti yapilarak, bu 6zellikteki
bitkilerin ya da bu bitkilerden yapilan ilaglarin tedavi amaciyla kullanilabilecegini
belirtilmistir. 2013 yilinda yapilmis olan bir ¢aligmada “Geleneksel Tamamlayici Tip”
bashig1 altinda 14 adet tedavi metodunun oldugu yonetmelikte belirtilmistir (Ozkan,
2014).

Gilinlimiizde niifusun ¢ogalmasi ve teknolojinin gelismesi, ilag kullanimini her
gegen giin daha da gerekli kilmaktadir. Boylelikle ilaglarin etken maddeleri ve etkileri
hizla degiserek yasantimizda ¢ok Onemli bir yere sahip olmuslardir. Modern tipta
kullanilan ilaglarin bircogunun yan etkilerinin olmast ve son yillarda hastaliklarin
artmasi nedeniyle iiretilen sentetik ilaglarin hastaliklarda iyilestirici etkilerinini yetersiz
kaldigi durumlar olmaktadir ve bu nedenle yeni ¢oziimler iretilmeye calisilmigtir
(Cellat ve ark., 2011). Bitkilerden dogal yollarla elde edilen ilaglar modern tipta
kullanilan ilaglar ile kiyaslandiginda, yan etkilerinin az olmasi ve bir¢ok hastaligin
tedavisinden olumlu sonuglar alinmasindan dolay1 giintimiizde bitkilerden dogal yollarla
elde edilen bu alternatif tip ilaclarinin kullanimi, diinyada giin gectikge artmaktadir
(Ozkan, 2014).

Tiirkiye’de daha oOnceleri bir tedavi araci olarak itibar gérmeyen alternatif tip
ilaglarinin modern tibbi ilaglarin yaninda tedavi amach kullanilmaya baslanmasi ile
bitkisel ilaglar {lizerinde vyiiriitilen bilimsel c¢alismalar artmakta, bulunan sonuglar
bitkilerin bircok etkilerinin bulunabilecegini gostermektedir (Ozkan, 2014). Tibbi
bitkilerden yapilan ¢aylarin iiretilme metodlarindan en bilineni infiizyon olmak {iizere,
dekoksiyon ve maserasyon yontemleri de kullanilmaktadir (Kokdil, 2002). Bu iiretilen
caym bilesimi kuru c¢ayin miktari, kalitesi ve demleme siiresi gibi faktorlerden
etkilenmektedir. Genellikle tibbi bitki c¢aylarinin antioksidan aktivitelerinin yiiksek
oldugu tespit edilmistir. Bu aktivitelerin yiiksek ¢ikmasinin nedeni fenolik madde
iceriginin fazla miktarda olmasindan kaynaklandigi belirtilmektedir (Atoui ve ark.,
2005).

Hastaliklarin tibbi bitkiler ile tedavisinin temeli, tibbi bitkilerin drog olarak

kullanilan kisimlarinin igerigindeki etkili bilesiklerin yani sentezledigi kimyasal
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maddelerin, hastaliktaki roliintin etkililigi esasina dayanmaktadir. Bu sentezlenen
kimyasallar viicutta fizyolojik degisiklikler yapmakta ve bazi hastaliklarin iyilesmesini
saglamaktadir (Kirici, 2015).

Bitkisel droglarin yani tibbi bitkilerin, hastaligin tedavi siirecine etkileri sentetik
ilaglara kiyasla yavas gerceklesir fakat bu ilaglardan farkli olarak birden fazla etkiye
sahiptir ve yan etkileri olduk¢a azdir (Gil ve ark., 2011). Hastaligin tedavi siirecinde
kullanilan tibbi bitkilerin, hastaligin iyilesmesindeki etkisi kalicidir. Olmasi istenen
faydali etkisi i¢in uygulanan tedavinin uzun siire (3-4 hafta) devam edilmesi ve
kullanilan tibbi bitkinin yiiksek kalitede olmasi gerekmektedir. Droglarin kullanimi ile
tedavinin olumlu sonuglanmasi i¢in en ¢ok bagli oldugu faktorler, kullanacak olanin
fiziksel yapisi, kullandigi miktar ve verilme seklidir (Kirici, 2015).

Tibbi bitkiler, ¢ok ¢esitli familyalarda yer almaktadirlar ve bu nedenle teshis
edilmeleri giigtiir. Bu bitkilerin ekim alanlar1 sinirhidir. Yetistikleri bolgenin iklimi,
toprak istekleri, yetistirme teknikleri ve etki mekanizmalar1 birbirilerinden farklidir
(Isler, 2015).

Arslan (2016)’ a gore tibbi bitkiler ilag sanayisinde 4 sekilde kullanilmaktadir.

1. Rahatsizligin tedavi edilmesi i¢in dogrudan etken madde yani ilag ham maddesi
olarak kullanilir. Morfin, atropin, digitoksin, emetin gibi maddeler bitkilerden
elde edilmekte ve kullanilmaktadir.

2. Tibbi bitki tizerinde yapilan islemler sonucunda elde edilen bazi bilesikler ham
madde seklindendir. Bitkilerden izole edilen bilesigin ham maddesinden
olusturulan yeni maddeler, ila¢ sanayisinde kullanilmaktadir.

3. Bitkilerde bulunan kimyasal bilesikler, kendilerine benzer bilesikler meydana
getirmek i¢in model olarak kullanilmakta ve bunlardan ila¢ sanayisinde bu
sekilde sentetik ilaglar olarak yararlanilmaktadir.

4. Tibbi bitkilerden elde edilen bilesiklerin bir¢ogu, yardimci madde ya da koku

diizenleyici olarak ilaglar igerisinde kullanilmaktadir.

Tibbi bitkinin hastaligi tedavi edebilme giiciiniin bagl oldugu ve iyi sonug

alabilmek i¢in gerekli etkenleri bulunmaktadir. Bunlar;

» Dogru bitki, dogru kisim

» Dogru toplanma zamani, dogru kurutma, dogru saklama
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Hastaligin tedavisi i¢in dogru bitkinin uygun kismi kullanilmali, dogru toplama
zamani geldiginde toplanmalidir. Her bir bitkinin igindeki etkili bilesenler belirli
donemlerde sentezlenmekte ve miktarlar1 da belirli bir zamanda en yiiksek diizeye
ulagmaktadir. Bu nedenle toplama zamani en onemli etkenlerdendir. Taze toplanan
bitkilerin kisa zamanda etkisini yitirerek bozulmamasi i¢in dogru kurutma islemleri
uygulanmalidir. Kurutulmasinin ardindan drogun bir yillik zaman igerisinde etkisini
kaybetmemesi i¢in saklandig1 yerin rutubet, 151k ve sicaklik unsurlarina dikkat edilmesi
gerekmektedir. Ozel sartlarda yani kuru, serin ve karanlik bir yerde saklanmasi
onemlidir (Ozkan, 2014).

» Bitki ve icerdigi kimyasallar ile ilgili bilimsel literatiir dogru degerlendirilmeli

» Drog dogru hazirlanmali ve ilacin hazirlanmasi asamasinda ekstraksiyon
yontemleri ve analizler uygun olmali

> Tlag hazirlanmasinda, bitki dogru kimyasallar1 icermeli ve bitkisel iiriin uygun
miktarda olmali

» Gereken sartlara gore hazirlanan bitkisel {irlin, belirli 6l¢iiye ayarlanarak sagliga
uygun olan kosullarda ambalajlanmali

» Dogru tibbi tavsiye verilmeli

» Dogru kisiye dogru dozda uygulanmalidir.

Tibbi bitkilerden dikkat edilmesi gereken bu etkenler ile iiretilen ilaglar, ancak
bu belirtilen kosullardaki tibbi etkisi, glivenilirligi, farmasdotik kalitesi gibi durumlar:
acisindan diger ilaglarla (sentetik) ayn1 konumda olmaktadir (Baytop, 1999).

Lamiaceae (Labiatae) Familyasi

Tiirkiye’nin diinyadaki konumu, farkli iklimlerin yasanmasina neden olmakta,
bu nedenle ¢esitli bitkiler yetismektedir. Bunun sonucunda ise Tiirkiye, bitki ¢esitliligi
bakimindan zengin iilkeler arasinda yerini almaktadir (Kocabas ve Karaman, 2001).
Diinya capinda ise, ¢ay1 yapilan bitkiler ile mutfakta kullanilan baharatlarin ihracatinda
sOz sahibi iilkelerden biridir. Tiirkiye’de bu ihracati yapilan tiirler arasinda en fazla
Lamiaceae (ballibabagiller) familyasinda yer alan bitki tiirleri bulunmaktadir (Ozkan,
2014).

Lamiaceae familyasi bir¢cok yonden faydali ve tibbi kullanimlar olan bitkilerin
en fazla bulundugu ve genis yayilima sahip bitkilerin yer aldigi, antik ¢cagdan beri halk

arasinda kullanimlarinin bulunmasinin yani sira tip, kozmetik ve gida sektoriine kadar
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cok genis bir kullanim alanina sahip bir familyadir (Kocabas ve Karaman, 2001). Bu
familya diinya {izerinde 236 cins ve 7.000°den fazla tiir ile temsil edilmekte olup,
endemik tiirler igcerisinde dnemli bir yerdedir. Tiirkiye Florasi’nda ise en zengin iigiincii
familya olan Lamiaceae familyasinin 45 cins, 586 tiirii bulunmaktadir. Bu tiirlerden 239
takson endemiktir (Giiner ve ark., 2012). Bu familyadaki bitkiler ¢ogunlukla Kuzey
Kutbu’ndan Himalayalar’a, Gliney Dogu Asya’dan, Havai ve Avustralya’ya, Afrika ve
Amerika’ya kadar olduk¢a genis yayilisa sahip olmakla birlikte diinyanin her tarafinda
bulunmaktadir. Ulkemizde Akdeniz bolgesinde genis alanda yetismektedir (Ozkan,
2007). Lamiaceae familyasinin en bilinen cinsleri (Micromeria, Origanum, Salvia,
Sideritis, Stachys, Thymus ve Thymbra gibi) 6zellikle Akdeniz ikliminin etkin oldugu
Akdeniz ve Ege bolgelerinde, deniz seviyesinden 4400 m’ ye kadar kadar cesitli
yiiksekliklerde genis bir yayilisa sahiptir (Agar, 2016).

Lamiaceae familyasindaki bitki tiirlerinin ugucu yaglari, son derece dogal ve
kaliteli hammaddeler sunan igeriginden dolay1 fitoterapik etki bulunmakta olup,
biyolojik ve farmakolojik aktivitelerinin yiiksek oldugu belirtilmektedir (Bozin ve ark.,
2006). Bu familyadaki tiirlerin antimikrobiyal ve biyolojik aktiviteleri ile ilgili
aragtirmalar ¢ok sayida bulunmaktadir. Yapisinda bulunan bilesiklerden dolay: tibbi
bitkiler ile tedavi siirecinde bu familyaya biiyiik ilgi vardir. Buna ek olarak piyasaya
yeni c¢ikacak olan kimyasal igerikli maddelerin mutasyona neden olup olmayacagini
aragtirmak i¢in mutajenite testleri ile yapilan g¢alismalar her gecen giin daha da
atmaktadir (Erdogan, 2014).

Lamiaceae familyasindaki bitkiler aromatik yani hos kokulu olup, otsu ve
calimsi formdadir. Cogunun gévdesi dort koseli bir yapiya sahiptir ve salgi tiiyleri ile
kaplidir. Diger familyalardan ayirt edilen en karakteristik Ozelliklerinden birisi,
epiderma tlizerindeki ugucu yagina sahip salg tiiylerinin 8 hiicreli pul seklinde olmasidir
(Aktas, 2001). Yapraklar karsilikli, basit, stipulasiz ve ¢apraz diziliglidir. Yogun simoz
veya vertisillastrum, rasem veya spika seklindedir ve ¢i¢eklerinin iki dudakli bir yapiya
sahip olmas1 karakteristik Ozelliklerinden birisidir. Ovaryum; tist durumlu, genellikle
nektar diskinin {izerinde, 2 karpelli, fakat neredeyse tabana kadar boliinmiis 4 kisimdan
olusur. Stilus; genellikle ginobazik, ovaryum bdliimlerinin tabanindan ¢ikar. Stigma;
cogunlukla 2 lobludur. Buna ek olarak ovaryumlarin iist durumlu, meyvelerinin 4
nutletli olmasi ve dort koseli gdvde yapisi bu familyanin karakteristik 6zelliklerindendir

(Duman ve ark., 2005).
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Genis yayilisa sahip olan Lamiaceae familyasinda, tibbi amagla kullanilan ve
cesitli alanlarda fayda saglayan bitkiler oldugu i¢in bu familyaya ait Sideritis cinsinin
dort endemik tiirti olan Sideritis congesta P.H. Davis & Hub.-Mor., Sideritis condensata
Boiss. & Heldr., Sideritis stricta Boiss & Heldr. Apud Benthame ve Sideritis vuralii H.
Duman & Baser’nin toplam fenol ve flavonoit igeriklerinin belierlenmesi, tirozinaz
inhibisyon aktivitesi ve antioksidan etkisinin incelenmesi amaglanmistir. Tiirkiye’deki
bolgeler arasinda dogal (konum, iklim vb.), beseri (niifus, yerlesme) ve ekonomik
(sanayi, tarim, turizm ticaret) olarak farkli faktorlerden etkilenen bitkinin yetisme
kosullari, bitkilerin igerdigi bilesikleri ve aktivitelerini etkilemektedir. Bunun igin
caligmamizdaki Sideritis tiirleri Tirkiye’nin farkli yerlerinden (Mugla, Antalya ve
Mersin) toplanmis olup, literatiirdeki bitki tiirlerinin Sideritis condensata, S. congesta,
S. stricta ve S. vuralii {izerinde yapilan arastirmalar ile bu tezin ¢alismalarindan elde
edilen verilerin analizi karsilastirilmistir. Calisilan Sideritis tiirleri arasinda S. stricta
tiirli iizerinde yapilan galismalar, diger tiirler i¢in yapilan arastirmalara oranla az sayida
olup, deneylerden elde edilen sonuglar Tirk halk tibbina bilimsel bir kaynak
saglayabilmektedir. Bu tiirlerin tibbi kullanimindaki 6neminin yanisira, ekonomik
olarak faydali islevleri de bulunmaktadir ve endemik olmalari nedeni ile neslinin

titkenmesinin 6niine gegebilmek i¢in kiiltiire alma c¢alismalar1 yapilmasi 6nerilmektedir.
2. KAYNAK ARASTIRMALARI

Aydin ve ark. (1996), Sideritis congesta P.H. Davis & Hub.-Mor., Satureja
cuneifolia Ten. ve iki farkli lokaliteden toplanan Origanum onites L. bitkilerinin
Clevenger damitma ile elde edilen ugucu yaglari, farelerde kuyruk fiske yontemi ile
analjezik ilaglar, morfin ve fenoprofen standartlari kullanilarak karsilagtirilmistir.
Arastirma sonucunda analjezik aktiviteleri agisindan test edilen ugucu yaglarin
arasindan, belirgin analjezik aktivitenin sadece O. onites i¢in spesifik oldugunu ve O.
onites ucucu Yyaglarinin analjezik aktiviteleri toplantigi lokaliteye bagli oldugunu
belirtmislerdir. Bu ¢alismadan elde edilen bulgular, analjezik aktivitenin O. onites
ucucu yaglarin icerigindeki karvakrol monoterpenoid fenoli ile iliskili oldugunu ileri

surmektedir.

Kirimer ve ark. (1999), Tiirkiye’ye endemik olan Sideritis phlomoides (Boiss. &
Bal.), S. vulcanica (Hub.-Mor.), S. vuralii (Duman & Baser) ve S. caesarea (Duman,

Aytag & Baser) tiirlerinin ¢igeklenme basagindan elde edilen ugucu yaglart GC/MS ile
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analiz etmislerdir. p-pinen (% 35), 1,8-sineol (% 15) ve a-pinen (% 15) S. vuralii
yagindaki ana bilesenler iken, f-caryophyllene (% 8) ve caryophyllene oxide (% 7) S.
caesarea yagmin ana bilesenleridir. S. phlomoides ve S. vulcanica yaglarinin ana
bilesenler olarak fS-caryophyllene (% 31 ve % 10) igerdigi bulunmustur. Ayrica a-
Bisabolol (% 16) Sideritis phlomoides ugucu yaginda ana bilesen olarak bulunmustur.

Ozcan ve ark. (2001), Sideritis taksonlar1 iizerinde yapmis olduklar1 ugucu yag
caligmasindan Sideritis congesta P.H. Davis & Hub.-Mor., ugucu yag verimini % 0.83
tespit etmis olup, bilesimlerinde S-pinen (% 0.36), a-pinen (% 2.16), muurol-5en-4-b-ol
(% 33.02) ve muurol-5-en-4-a-ol (% 11.65) oldugunu belirtmistir. S. bilgerana ugucu
yag verimi ise % 0.26 olup, bilesimlerinde B-pinen (% 51.2), a-pinen (% 30.2) ve

limonen (% 1.47) bulundugunu belirtmislerdir.

Oktemer ve Logoglu (2003), Sideritis congesta P.H. Davis & Hub.-Mor.
tizerinde ¢alisma yapmislardir. Ana bilesen olarak linearol tespit etmis olup, ikinci
bilesen olarak siderol-18-palmitate belirlemistir. Literatiire gore Siderol-18-

palmitate’nin yeni bir bilesen oldugunu ileri stirmiistiir.

Kirimer ve ark. (2004), elli Sideritis tiirliniin ugucu yag icerigi ve bilesimi
lizerine c¢alisma yapmuslardir. Bitkilerin kurutulmus toprak {iistii kisimlari, ii¢ saat
boyunca clevenger cihazi kullanilarak distile su ile ugucu yagi elde edilmistir. Bu ugucu
yaglarin GC/MS ile analizi sonucu bu tiirlerin mono- ve seskiterpenoidlere sahip
olduklarini belirtmislerdir. Calismalarinda S. condensata Boiss. & Heldr. bulunmaka
olup, bu tiirde bulunan ugucu yaglarin monoterpenler grubunda siniflandigin

saptamislardir.

Tunalier ve ark. (2004), aralarinda Igel’den toplanan S. vuralii H. Duman &
Bager tiiriiniin bulundugu yirmiyedi Sideritis tiirii iizerinde yapmis olduklari ¢alismada
soxhlet apareyi kullanilarak petrol eteri solventi ile hazirlanan bitki materyalleri % 70
metanol ile ekstre edilmis olup, antioksidan 6zellikleri ve fenolik bilesimi incelenmistir.
cesitli Sideritis tiirlerinin incelendigi bir ¢alismada, Ekstrelerin antioksidan aktiviteleri,
tiyobarbitiirik asit reaktif madde (TBARS) iiretimi ile belirtildigi gibi Fe*? kaynakl
linoleik asit peroksidasyonu kullanilarak Sl¢tilmiistiir. DPPH serbest radikal siipiirme
aktiviteleri BHT ile karsilastirilarak belirlenmistir. Ekstrelerin toplam fenol igerikleri,
standart olarak gallik asit kullanilarak Folin-Ciocalteu reaktifi ile hesaplanmistir ve

fenolik bilesenler HPLC-DAD ile dl¢miislerdir. Calisilan bitkiler icerisinde igel’ den
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toplanan S. vuralii bitkisinin verimi 16.8 bulunup toplam fenol bilesen miktar1 198.6 +
6.3 mgGAE/g extract ve flavonoit % miktar1 54.9 olarak saptanmistir. DPPH radikal

stipiirticii aktivitesi ise ¢ok diisiik degerde tespit edilmistir.

Giiveng ve ark. (2005), yapmis olduklar1 ¢alismada Sideritis albiflora Hub.-
Mor., S. arguta Boiss. & Heldr., S. brevibracteata P. H. Davis, S. dichotoma Huter, S.
condensata Boiss. & Heldr., S. congesta P. H. Davis & Hub.-Mor., S. erytrantha Boiss
& Heldr aput Bentham var. cedretorum P. H. Davis, S. erytrantha subsp. erythrantha, S.
huber-morathii Greuter & Burdet, S. leptoclada O. Schwarz & P. H. Davis, S.
libanotica subsp. libanotica, S. Phrygia Bornm, S. pisidica Boiss. & Heldr., S.
rubriflora Hub.-Mor., S. serratifolia Hub.-Mor., S. sipylea Boiss., S. syriaca L. subs.
nusariensis Hub.-Mor, S. tmolea P. H. Davis tiirleri tizerinde antioksidan aktivitelerini
tespit etmek icin toprak iistii kisimlari toz haline getirilip su ekstresi hazirlanarak
liyofilize edilmistir. Antioksidan aktivite DPPH ve Tiyobarbitiirik asit deneyleri
sonucunda S. erytrantha subsp. erythrantha, S. syriaca subs. nusariensis, S. tmolea, S.
dichotoma tiirleri disindakiler yiiksek antioksidan aktivite gostermiglerdir. S.
condensata, S. brevibracteata, S. serratifolia en giiglii antioksidan aktiviteye sahip
tirler olarak tespit edilmistir. S. condensata Burdur’un Aglasun ilgesinden toplanmis
olup, antioksidan ICsp degeri 0.33 £ 0.04 mg/ml olarak bulunmustur. Antalya
Manavgat’dan toplanan S. congesta’nin antioksidan 1Cso degeri ise 1.27 + 0.05 mg/ml

olarak tespit edilmistir.

Ozkan ve ark. (2005), yaptiklar1 calismada Sideritis condensata Boiss. & Heldr.
ve S. erythrantha var. erythrantha Boiss. & Heldr tiirlerinin ekstre hazirlanmasinda
metanol kullanarak toplam fenolik madde miktari antioksidan ve antiradikal aktiviteleri
lizerinde calisma yapmislardir. Bu ekstreler, 15 bakteri tiiriine karsi agar difiizyon
yontemi kullanilarak antibakteriyel aktivite agisindan arastirilmiglardir. Isparta
stitgliler’den Agustos 2002 de toplanan S. condensata toplam fenolik madde miktari
(247.62 + 0.91 mg GAE/g) olarak yiiksek deger gosterirken, DPPH ve fosfomolibden
metodlarina gore sirasiyla % 72.01 £ 1.93 ve 279.37 + 3.61 mg/g kuru ekstre (askorbik
asite esdeger) bulundugu tespit edilmistir. Verimin 6.47 + 0.95 oldugu belirtilmis olup,
100 ppm konsantrasyonda, serbest radikal temizleme degeri 72.01 + 1.93 mg/g oldugu

sOylenmistir.
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Kosedag (2005), Sideritis stricta Boiss & Heldr. Apud Bentham bitkisinin
metanol ve aseton ekstrelerini hazirlayarak diterpen bilesiklerinin izolasyonu, biyolojik
aktivitelerinin belirlenmesi ve yapilarinin tayinine dair fitokimyasal ¢alisma yapmuistir.
Calisma sonunda bes adet diterpen elde etmis ve elde ettigi terpenlerin birbirine ¢ok

benzediklerini saptamustir.

Dulger ve ark. (2005), endemik tiirler ile yaptig1 ¢alismanin igerisinde olan
Sideritis brevidens P.H. Davis, Sideritis cilicica Boiss. & Bal., Sideritis vuralii H.
Duman & Baser, Stachys aleurites Boiss. & Heldr. ve Stachys pinardii Boiss
bitkilerinin  metanol  ekstrelerini  hazirlanarak  antimikrobiyal  aktivitelerinin
arastirmalarini yapilmislardir. Verbascum L. ve Sideritis L. ekstrelerinin bu ¢alismada
kullanilan Gram pozitif bakterilere ve maya kiiltiirlerine kars1 antimikrobiyal etkiler

gosterirken Stachys L. ekstrelerinin sadece bakterilere kars1 etkili oldugu belirtilmistir.

Kilig (2006), ¢alismasinda, Sideritis stricta Boiss & Heldr. Apud Bentham
tiiriniin aseton ekstresinden IR, 1D ve 2D NMR teknikleri ve kiitle spektrumlari ile
izolasyon c¢aligmas1 yaparak yeni bir bilesik (ent -1-hidroksi-7a-asetil-15p,16p-
epoksikiiran (1)) ile dokuz bilinen ent- kauren diterpenoid (sideroksol (2), 7-asetil
sideroksol (3), 7-epikandikandiol (4), linearol (5), ent -7a, 154, 18-trihidroksi-kaur-16-
en (6), ent-7a-asetil, 15,18-dihidroksi-kaur-16-ene (7), foliol (8), sideridiol (9) ve
siderol (10)) ile izole etmistir. Bilinen bilesiklerin yapilar1 literatiir verileriyle
karsilastirilarak dogrulanmistir. Bu bilesiklerin ve tiim ham aseton ekstresinin
antibakteriyel ve antifungal aktiviteleri, Escherichia coli, Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumeonia ve Candida albicans’a karsi degerlendirilmistir. Incelenen
bitkinin ve saf bilesiklerin aseton ekstresinde antimikrobiyal aktivitesi rapor edilmistir.
Ekstrelerinden ve bireysel kauran diterpenoidlerin herhangi biri E. coli, S. aureus, K.

pneumonia ve C. albicans'a kars1 yiiksek aktivite gostermemistir.

Sahin ve ark. (2006), yapmis olduklar1 ¢alisma Sideritis stricta Boiss & Heldr.
Apud Bentham tizerine olup, dort diterpen, iki flavonoit glokizit, bir metoksiflavon ve

bir feniletanoidi spektroskopik analiz yontemiyle izole etmislerdir.

Ozkum (2006), Sideritis stricta Boiss. & Heldr. ve Origanum minutiflorum O.
Schwarz & P. H. Davis tiirlerinin bitki doku kiiltiirii teknigi olan mikrogogaltim {izerine
yapilan ¢aligmasinda, in vitro kosullarda fideler c¢imlendirilerek yapraklardan ve

govdeden pargalar alinmigtir. 0.0, 1.0, 2.0 ve 3.0 mg/L konsantrasyonlarinda 6-benzil
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amino piirin ve 0.0, 0.1 ve 0.5 mg/L konsantrasyonlarinda naftalen asetik asit (NAA)
olarak degisik kombinasyonlar igeren Murashige ve Skoog ile Gamborg ortamlarinda
kiiltiire alinmustir. Elde edilen siirgiinlerin alt kiiltiir denemelerinde 6-benzil amino piirin
ve naftalen asetik asit (0.1 mg/L) kombinasyonlarini veya kinetin (2.0 ve 3.0 mg/L) ve
6-benzil amino piirin (2.0 ve 3.0 mg/L) igeren Murashige ve Skoog ile Gamborg
ortamlari, koklendirme denemelerinde kullanilmak iizere degisik konsantrasyonlarda
butirik asit igeren Murashige ve Skoog ile Gamborg ortamlar1 hazirlanmistir.
Arastirmasi yapilan iki tiiriin doku kiiltiirii ortamlarinda ¢ogalmasina imkan saglayacak
uygun kosullar belirlenmistir. S. stricta tohumlarin kabugu ¢ikarilarak geriye kalan
kisimlarin (embriyo ve endosperm) Gamborg besin ortaminda kiiltiire alinmasi ile
tohumlar % 100 oraninda ¢imlenmistir. En basarili ortam ve hormon kombinasyonu, en
yiiksek kok olusumunun ortami bu galigma ile 6zetlenmistir. Kéklenen siirglinler normal
kosullara alindiginda ortama adapte oldugu ve canlilik oraninin % 90 oldugu

belirlenmistir.

Askun ve ark. (2008), yapmis olduklari ¢alismada insanlar tarafindan yaygin bir
sekilde kullanilan baz1 Lamiaceae tiirlerinin tizerinde antifungal etkileri arastirmistir. Bu
trler igerisindeki Sideritis vuralii H. Duman & Baser ve S. caesarea H. Duman, Aytag
& Bager bitkilerin antifungal etkilerini belirlemek igin bitkinin toprak istii kisimlarinin
metanol ekstreleri dort mantar tiiriine kars1 test edilmistir. Mersin, Anamur’dan toplanan

S. vuralii higbir fungisidal aktivite gdstermemistir.

Erdogan-Orhan ve ark. (2010), ada c¢ay:1 olarak yaygin bilinen tiirler tizerinde
antioksidan aktivitelerini belirlemek i¢in ¢alisma yapmislardir. DPPH  yontemi
kullanilarak S. arguta Boiss. & Heldr. (% 60.70), S. congesta P.H. Davis & Hub.-Mor.
(% 59.90), S. libanotica subsp. linearis (Benth.) Bornm. (% 16.27), S. perfoliata L. (%
43.39), S. pisidica Boiss. & Heldr. var. termessi (% 36.76) tiirlerinin aktivite sonuglarini
tespit etmislerdir. Calistig1 Sideritis tiirleri arasinda yiiksek DPPH aktivite, S. arguta ve
S. congesta’dan elde edilmistir. Demir selasyon sonuglart Onemsiz degerlerde
bulunmustur. Toplam fenol (% 154.10), flavonoit (% 138.75) degerleri en yiiksek
bulunan S. congesta olmustur. Calisilan bu Sideritis tiirleri igin AChE aktiviteleri inhibe
edici etki gostermedigi belirtilmistir.

Glimiiscli ve ark. (2011), yaptiklar1 calismalarinda 2008 ve 2009 yillarinda,
Cumra Yiiksek Egitim Lisesi deney tarlalarindan toplanilan ve Tarla Bitkileri Boliimii

Ziraat Fakiiltesi laboratuvarlarinda yetistirilen bazi endemik Sideritis tiirlerinin temel
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bilesimleri ve bazi bilesenlerin verimleri incelenmistir. Bu Sideritis tiiriniin ekonomik
degerinin ve insan sagligi i¢in kullaniminin ¢ok 6nemli diizeyde oldugu belirtilerek
dogal florada bulunan bitkiler ve ekilen bitkilerin ugucu yag bilesimleri karsilastirmali
olarak verilmistir. Caligilan bitkilerinin igerisinde S. congesta P.H. Davis & Hub.-Mor.
ve S. condensata Boiss. & Heldr. tiirlerinin dogal olarak yetistigi bolgeden toplanan
tiirlerinin ugucu yag oranlar sirasiyla % 0.027, % 0.020 ve tespit ettikleri en onemli
bilesenler S. congesta i¢in S-pinen (% 19.83)ve a-pinen (% 14.61); S. condensata igin
caryophyllene (% 0.67) ve germacren (% 0.62)’dir. Kiiltiir ile yetistirilen S. congesta ve
S. condensata bitkilerinin ugucu yag oranlar: ise sirasiyla % 0.11, % 0.016 saptanmis
olup, en 6nemli bilesenlerin ise, S. congesta icin S-pinen (% 28.43), a-pinen (% 20.14)
ve cubebol (% 16.98); S. condensata i¢in caryophyllene (% 23.96) ve germacren (%
23.91) oldugunu tespit etmislerdir.

Damien Dorman ve ark. (2011), bu calismalarinda Sideritis tiirlerinin (Sideritis
dichotoma Huter., S. erythrantha Boiss. var. cedrotorum ve S. vuralii H. Duman &
Baser) toprak tstii kisimlarini soxhlet apareyi kullanarak sirasiyla n-heksan,
diklorometan, metanol ve sulu metanol c¢oziiciileri ile hazirlanan ekstreleri ile
antiradikal aktivitelerini incelemislerdir. Camellia sinensis (L.) Kuntze (Theaceae)
bitkisinin ekstreleri de pozitif kontrol olarak kullanilmak tizere hazirlanmistir. Toplam
fenolikler, demir (IIT) indirgeyici etkiler ve tiim ekstrelerin 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil
(DPPH) radikal siiptirme aktiviteleri kolorimetrik olarak 6l¢iilmiistiir. En yiiksek toplam
fenol miktar1 sulu metanol (147.96 + 3.3 mg GAE/g) ve metanol ekstresinde (119.8 +
2.7 mg GAE/gQ) iken, en diisiik toplam fenol miktar1 n-heksan ekstresinde tespit
edilmigtir. C. sinensis'in polar ekstresi, Sideritis tiirlerinden daha yiiksek antiradikal
aktivite ve demir (I11) rediktif etkiler gostermistir. Buna ek olarak Sideritis tiirlerinin
polar olmayan ekstrelerinin demir (III) rediiktif ve DPPH tayinlerinde C. sinensis'ten
daha aktif oldugu bulunmustur. Ancak, ekstrelerin higbirinin pozitif kontrolleri yani
askorbik asit, butillenmis hidroksianisol (BHA) ve trolox ile oldugu kadar aktif
bulunmamistir. Ekstre verimleri en yiiksek metanol (% 150.3), en disik ise

diklorometan (% 4.2) ekstresinde tespit edilmistir.

Topgu ve ark. (2011), Sideritis congesta P. H. Davis & Hub. Mor. bitkisinin
petrol eteri ve aseton ekstrelerinden, yeni bir ent-kaurane diterpenoid ile bilinen sekiz
ent-kauran izole etmislerdir. Yeni bilesik olarak ent-7a-asetoksi-16b, 18-dihidroksi-

kauran (7-asetildistanol) (1) ve bilinen bilesikler olarak ise ent-3b, 7a-dihidroksi, 18-
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asetoksi-15b, 16b epoksiyaur-ane (epoksisolinearol) (2), sideroksol (3), sideridiol (4),
siderol (5), 7-epikandikandiol (6) foliol (7), linearol (8) ve sidol (9) tespit etmislerdir.
Bilesik 1-9" un Kkarakterizasyonu, spektral analizlere ve raporlanan verilerle
karsilastirmaya dayandirilmistir ve 6zellikle yeni bilesik 1, 1D ve 2D-NMR ile kiitle
spektroskopik analizleri kullanilarak tanimlanmigtir. Ekstrelerin ayrica 7. bilesik
disindaki entkauranlarin antioksidan potansiyeli; f-karoten agartma yontemi, serbest
radikal siiptirme ve siiperoksit anyon temizleme aktiviteleri tayini seklinde ti¢ yontemle
aragtirilarak antikolinesteraz aktiviteleri degerlendirilmistir. Diterpenlerin ¢cogu zayif
asetilkolinesteraz ~ Onleyici  aktivite sergileyerek yaklastk tiim  diterpenler
biitirilkolinesteraza kars1 bir miktar inhibe edici aktivite gdstermistir. Ozellikle 3. ve 6.
bilesikler, standart olarak kullanilan galanthaminden daha yiiksek BChE inhibe edici
aktivite sergiledigi belirtilmistir.

Basim ve ark. (2012) yapmis olduklar1 ¢calismada Tiirkiye'de endemik tiirlerden
olan Sideritis condensata Boiss. & Heldr. ve Sideritis erythrantha var. erythrantha
Boiss. & Heldr bitkileri tizerinde ¢alismiglardir. Bu tiirlerin kurutulmus 10 g toprak iistii
kisimlarinin metanol ¢oziiciisii ile soxhlet apareyi kullanilarak hazirlanan ekstreleri,
cam tlipte agar difiizyon yontemi uygulanarak on ¢ bitki patojeni bakterisine karsi
antibakteriyel aktivite agisindan arastirllmistir. Bakterilerdeki istatistiksel farkliliklar
p<0.05'de anlamli olup, S. condensata ekstresi, S. erythrantha var. eritrantha
ekstresinden daha etkili bulunmustur. Toplam fenolikler, S. condensata ekstresinde
247.62 £ 191 mg gallik asit esdegeri (GAE)/g ve S. erythrantha var. eritrantha
ekstresinde 217.61 + 0.95 mg GAE/g olarak bulundu. Toplam verim, S. erythrantha var.
eritrantha ekstresinde 4.77 + 0.93 ve S. condensata ekstresinde 6.47 + 0.95 olarak
bulundu. % 10 konsantrasyondaki S. condensata ekstreleri, Xanthomonas axonopodis
pv. vesicatoria, X. campestris pv. campestris ve Pseudomonas syringae pv.
phaseolicola’ya kars1 en etkili antibakteriyel etki gosterirken Ralstonia solanacearum,
P. savastanoi pv. savastanoi, Clavibacter michiganensis subsp. michiganensis,
Rhizobium vitis ve R. tumefaciens kars1 daha az antibakteriyel etki sergilemistir. Diger
yandan, % 10 konsantrasyondaki S. erythrantha var. eritrantha ekstrelerinin S.
condensata ekstresinden daha az etkili oldugu gosterilmistir. % 10 S. erythrantha var.
Eritrantha konsantrasyonunun R. vitis' e kars1 daha etkili antibakteriyel aktivite
gosterdigi saptanmigtir. % 1 S. erythrantha var. eritrantha konsantrasyonu,

Pectobacterium carotovorum pv. carotovorum, Pseudomonas corrugata, P. syringae
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pv. tomato, R. solanacearum ve X. axonopodis pv. vesicatoria’ ye karsi antibakteriyel

aktivite gdstermemistir.

Gumisgii (2014), calismasinda Tiirkiye'ye 6zgii olan Sideritis congesta P. H.
Davis & Hub.-Mor., S. condensata Boiss. & Heldr., S. leptoclada O. Schwarz et. P. H.
Davis, S. tmolea P. H. Davis ve S. libanotica Labill. ssp. linearis bitki materyallerini
kullanmustir. Sideritis tiirlerinin tohum ¢imlenmesinde genellikle problemleri oldugunu
belirtererk, bu tiirlerin tohum yoluyla yetistiriciligi iizerine arastirmalarda gii¢liikler
oldugunu ileri siirmiiglerdir. Bu nedenle, ¢alismalarinda bu problemi ¢6zmek igin farkli
gibberellik asit dozlari, tabakalasma ve sicak su uygulamalar1 gibi bazi tedavi
uygulamalari kullanilarak, laboratuvar kosullarinda ve oda sicakliginda 8 saat aydinlik
ortamin ardindan 16 saat karanlik ortamda 100, 250, 500, 750 ve 1000 ppm gibberellik
asit dozlar1 ile uygulama yapilmistir. Kontrol grubu olan S. congesta tiirleri tarafindan
belirlenen sonuglara gore, tabakalagsma ve sicak su uygulamalari arasindaki en yiiksek
¢imlenme orani, S. condensata tiirlerinin 100 ve 750 ppm gibberellik asit dozlar

olmustur.

Bilginoglu ve Kan (2017), Sideritis congesta P. H. Davis & Hub.-Mor. iizerine
calisma yapmis olup, Konya’nin bolgesel etkisi arastirilmistir. S. congesta'nin bitkisinin
boyu 58.66-64.33 cm arasinda degismekte ve ¢igekli dal sayis1 49.00-55.00 arasindadir.
Taze ¢igek verimi 446.66-623.33 kg/da, ugucu yag verimi ise % 0.24-0.33 seklindedir.
Ana ugucu yag bileseni veriminin (5 -pinen) 43.24 ve 48.45 oldugu belirtmislerdir.

Deveci ve ark. (2018)’nin bu calismasindaki amaglar1 Ferula elaeochytris ve
Sideritis stricta Boiss & Heldr. Apud Bentham ugucu yaglarinin kimyasal asinma,
antioksidan, antikolinesteraz ve anti-tirozinaz  aktivitelerini  tayin  etmektir.
Calismalarinda kullandiklar1 F. elaeochytris Batburt, S. stricta ise Mugla’dan toplanmis
olup, tiirlerin toprak fistii kisimlarindan clevenger tip aparey kullanilarak
hidrodistilasyonu sonucu elde ettikleri ucucu yaglarinin, GC/FID ve GC/MS ile
antioksidan, anti-tirozinaz ve antikolinesteraz aktiviteleri bakimindan arastirilmasi
yapilmustir. S. stricta tiiriniin ugucu yaginda yirmi yedi (% 99.4) bilesik tanimlanmis
olup, ana bilesenleri J-cadinen (% 18.3), cubenol (% 17.6) ve S-caryophyllene (% 14.4)
olarak tespit edilmistir. S. stricta tiiriiniin antioksidan aktiviteleri -karoten-linoleik asit,
DPPH ABTS ve CUPRAC metadlarina gore sirastyla 28.6 + 0.1, 3.5 + 0.04, 10.9 + 0.2,

0.1£0.00 hesaplanmis olup, metal selasyon 6.8 £+ 0.3 bulunmasi sonucunda antioksidan
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aktivitesini disiik tespit ettikleri belirtilmistir. Ayrica, ugucu yagmin antikolinesteraz ve
anti-tirozinaz aktiviteleri sirasiyla 17.7 = 0.2 ve 48.9 + 0.2 saptanmus, tirozinaz enzim
inhibisyonunun ise diisiik degerde oldugunu bildirmislerdir. Bu ¢alisma S. stricta’' nin
ucucu yaginin antioksidan, antikolinesteraz ve anti-tirozinaz aktivitelerini tanimlayan

ilk rapordur.

Erdogan ve ark. (2018), Sideritis stricta Boiss & Heldr. Apud Bentham tiiriiniin
parental ve epirubicin-HCl direngli H1299 hiicrelerinin iizerinde oksidatif etkisi
arastirilmistir. Farkli kobsantrasyonlarda (20-600 pg/mL) 24, 48 ve 72 saat bu hiicrelere
uyguladig1 ugucu yag ¢aligmasindan sonra Hiicre Canlilik Testi ve 3-(4,5-dimetil-2-
tiazolil)-2,5-difenil2Htetrazolyumbromid (MTT) testlerini yapmuslardir. Ugucu yag
uygulamasindan sonra, zaman ve farkli konsantrasyondan dolayr Parental H1299
hiicreleri sitotoksik etkiye karsi daha yiiksek sonu¢ vermistir. Hem parental hem de
epirubicin-HC1 direngli H1299 hiicreleri yiiksek konsantrasyonda farkli etkiler

gostermistir

Deveci ve ark. (2019)’ nin yapmis olduklari ¢alismanin amaci, Sideritis albiflora
Hub.-Mor. ve S. leptoclada O. Schwarz & P. H. Davis ugucu yaglarinin kimyasal
bilesimi, antioksidan, antikolinesteraz ve anti-tirozinaz aktivitelerini gergeklestirmektir.
p-caryophyllene (% 21.2) ve Germacrene D (% 17.9), sirasiyla S. albiflora ve S.
leptoclada ugucu yaglarinda ana bilesikler olarak tanimlandi. S. albiflora ugucu yagi, en
yiiksek lipit peroksidasyon inhibitorii (ICso: 73.8 + 0.8 ng/mL), DPPH radikal siipiiriicii
aktivite (28.3 £ 0.1), ABTS radikal siipiiriicti aktivite (ICso: 506 £ 1.0 pg/mL), azaltma
glici (Aoos: 181.7 £ 0.6 ug/mL), asetilkolinesteraz (22.1 + % 0.4), butirilkolinesteraz
(ICs0: 157.2 £ 0.9 pg/mL) ve tirozinaz (15.2 + % 0.4) engelleyici faaliyetler gosterdi.
Bunlara ek olarak S. albiflora ucucu yagi, sirasiyla 41.5 = 0.8 pg PE/mg ve 21.4 = 1.0
ug QE/mg gosteren zengin toplam fenolik ve flavonoit igerigine sahipti. Bu calisma,
Sideritis tiirlerinin ¢ay olarak tiiketilmesinin, herhangi bir gozlemlenebilir yan etki
olmaksizin, melanogenez, amnezi ve oksidatif strese karsi korunabilecegini

gostermektedir.

Tirkiye’de, yetisen Sideritis tiirleri tlizerinde c¢ogunlukla fitokimyasal ile
antioksidan ve antimikrobiyal aktivite ¢alismalari ya da toplam fenol ve flavonoit
miktar1 tespitleri mevcut olup, farmakolojik aktivite {izerine yapilan arastirmalar

oldukca az sayidadir.
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2.1. Cahsmada Kullanilan Bitkilerin Ozellikleri

Sideritis L.

Alem: Plantae

Sube: Magnoliophyta
Alt Sube: Angiospermae
Smif: Magnoliopsida
Alt Simf: Sympetalae
Takim: Lamiales
Familya: Lamiaceae

Cins: Sideritis L.

Eski zamanlardan beri sifali bitkiler olarak bilinmekte olan Sideritis L. ‘nin cins
adi, yunanca kokenli olup, “sideros” yani demir kelimesinden ileri gelmektedir. Eski
zamanlarda demirden yapilan silahlarin neden oldugu yaralarin iyilestirilmesi igin
bitkiler kullanilmistir ve bitkiler bu isim ile adlandirilmislardir (Gonzalez-Burgos ve
ark., 2011).

Sideritis tiirleri Kuzey Yarimkiire’ de tropik ve iliman bolgelerde yaygin bir
sekilde goriilmektedir. Bahamalar’dan Bat1 Cin’e ve Almanya’dan Fas’a kadar genis bir
yayilis gostermektedir. Ispanya ve Tiirkiye, farkli tiirlerin ¢ok sik bulundugu
iilkelerdendir. Bu yerler Ispanya’ da Kanarya Adalari, Tiirkiye’ de ise Ege, Karadeniz
ve Marmara bdlgeleridir. Ayrica Bati Anadolu, Giiney Anadolu ve I¢ Anadolu
bolgelerinde de yetismektedir (Baytop, 1999) (Sekil 1).

Tiirkiye, Yunanistan ve Ispanya gibi Akdeniz iilkelerinde ¢ay olarak
kullanilmaktadir (Deveci ve ark., 2019). Genis yayilisa sahip olan Sideritis cinsi;
yaklagik 320 alt tiir (Abeshi ve ark., 2017) ve ozellikle Akdeniz' de 140 yerli tiirii
bulunmakta olup, 46 tir 12 attiir ve 2 varyete ile toplam 54 takson ile temsil
edilmektedir (Giiner ve ark., 2012).
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Sekil 1. Sideritis tiirlerinin diinyadaki yayihs1 (Duman ve ark., 2005)

Ulkemizde ihrag edilen bitkiler arasinda yer almakta olan Sideritis tiirleri, tek
veya cok yillik bazende g¢alimsi bitkiler olup, 20-75 cm yiiksekligindedir. Govde
genellikle dort koseli, beyaz renkli ve pilos ya da tomentos tiiylii, nadiren de tiiysiiz
yapidadir. Kokleri odunsudur. Yapraklar; genellikle karsilikli, karsilikli g¢arpraz,
stipulasiz ve basittir. Yapraklarin bulundugu yerler iist, orta ve alt kisim olup, yaprak
sayisinin en yogun bulundugu yer alt kissmdir. Cicekler; cogunlugunun hermafrodit,
yogun simdz veya vertisillastrum rasem veya spikadir. Brakteler diiz kenarli olup
yapraga benzemektedir ve genellikle kaliks tiiplinii 6rtmektedir. Brakteoller kiigiik veya
eksiktir. Kaliks tubular sekilli bazen bilabiat, 5 - 10 damarli, 5 dikensi disli, disler esit
ya da tstteki ve alttaki dort disten daha genistir. Korolla tiibii kaliks i¢inde, bilabiat, {ist
dudak hemen hemen dik, tam ya da iki parcali (trifit) ortadaki daha genis ve daha derin,
stamenler 4 adet didinam, bazen 2, korolla tiibii i¢inde, alt stamenler tist stamenlerden
daha uzundur. Anterler 2 gozlii ve ¢ogunlukla sekli bozulmustur. Ovaryum iist durumlu,
4 gozIli nuks ovat tepede kiit, tiiysiiz ve yuvarlaktir. Stilus genellikle ginobazik
silindirik, ovaryum boliimlerinin tabanindan ¢ikar. Stigma; ¢ogunlukla 2 lobludur.
Meyve; genellikle kalic1 kaliks tarafindan korunan bir tohumlu 4 merikarptan olusan
sizokarp, nadiren erigimsidir. Tohum; az endosperm tasir veya hi¢ tasimaz. Embriyo;

diiz veya dalgali, radikula asag1 yonliidiir (Duman ve ark., 2005).
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Yiizyillardir halk arasinda yaygin olarak kullanilan, “dag ¢ay1” ve “yayla ¢ay1”
olarak adlandirilan Sideritis cinsinin ana bilesenleri ¢esitli terpenoidler, steroller,
kumarinler, flavonoit aglikonlar ve glikozitlerdir (Abeshi ve ark., 2017).

Sideritis bitkisinin tiirleri ¢esitli rahatsizliklarin tedavisinde 6nemlidir. Klinik
olarak yararli ana aktiviteleri ¢ok sayida calisilmis olup, tiirleri geleneksel olarak
infiizyon ve toprak {stii kistmlariin kaynatilmasi veya lezzet verici olarak hazirlanmasi
ile oral ve topikal ajanlar olarak (Gonzalez-Burgos ve ark., 2011; Abeshi ve ark., 2017)
ve tipta antienflamatuvar, antispazmodik (Yesilada ve Ezer, 1989; Ezer ve ark., 1991,
Kirmmer ve ark., 1996; Gonzalez-Burgos ve ark., 2011), antioksidatif (Tunalier ve ark.,
2002; Abeshi ve ark., 2017), antifeedant (Bondi ve ark., 2000), antimikrobiyal (Ezer ve
ark., 1994; Duman ve ark., 2005; Abeshi ve ark., 2017) , antibakteriyel (Ezer ve
Abbasoglu, 1996) ve antiiilserojenik (Abeshi ve ark., 2017) kullanimlar1 bulunmaktadir.
Sindirim rahatsizliklarinda gastrit, mide ilseri ve mukoza zari iltihab1 tedavi edici
olmasinin yanisira yaniklar, yaralar vb. durumlarda iyilestirici etkisi tespit edilmistir
(Kirimer ve ark., 1999). Yapraklarinin antienflamatuar ve antiromatizmal etkileri
bulunmakla birlikte saplarinin yaralarin dezenfekte edilmesi ve iyilestirmesi igin
kullanimi vardir. Bunlarin yani sira Sideritis tiirlerinin sinir sisteminde yatistirici, agri
kesici (Kirimer ve ark., 1996; Baytop, 1999; Damien Dorman ve ark., 2011),
antikonvulzan, sedatif, oksiiriik kesici (Yesilada ve Ezer, 1989; Ezer ve ark., 1991;
Baytop, 1999; Navarro ve ark., 2001; Gonzélez-Burgos ve ark., 2011; Erbas ve Fakir,
2012; Fraga, 2012), ates, grip, bogaz agrisi ve bronsit’e karsi etkisi bulunarak bu
rahatsizliklarda tibbi amagla yaygin bir sekilde kullanimlari vardir (Gonzalez-Burgos ve
ark., 2011; Fraga, 2012; Deveci ve ark., 2019). Bitkinin kullanimlari genellikle
kaynatilip hazir hale getirilmesi, inflizyon yapilmasi veya oral yoldan viicuda alinmasi
seklinde olup, bunlara ek olarak banyo seklinde de tedavi siireci olmaktadir (Gonzalez-
Burgos ve ark., 2011).

Sideritis bitkisinin farmakolojik etkileri, ters faz kromatografisi ile tanimlanan
serradiol, linearol, conchitriol, foliol, izofoliol, andalusol, lagascatriol, tobarrol, sidol ve
siderol diterpenlerinden kaynaklanmaktadir (Abeshi ve ark., 2017).

Sideritis tiirlerinin tibbi kullanimlarinin ¢ogu halk hekimligi ile sinirlidir. Tibbi
bitkinin igerigi mineralce zengin oldugu igin cay olarak (Ozcan ve ark., 2008) ve aroma
verici seklinde geleneksel kullanimi vardir. Ayrica siis bitkisi olarak da kullanilmaktadir
(Gonzalez-Burgos ve ark., 2011) Dogu Akdeniz’ de Oksiiriikler ve solunum sorunlari,

diyabet, sindirim problemleri vb. tibbi amaglh birgok farkli bitki ¢ayinin tiretimi igin
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kullanilmaktadir. Tiirkiye, Yunanistan ve Kibris' da sifali bitkiler olarak ¢ok degerlidir.
Avyrica Fas' daki ot pazarlarinda sik¢a satis1 yapilmaktadir (Verde, 2013).

Sideritis tiirleri tlizerinde antioksidan, antienflamatuvar ve antimikrobiyal
biyolojik ¢alismalar yapilmistir. Buna ek olarak bazi Sideritis tiirlerindeki ¢aligmalarda
ucucu yag bilesenleri rapor edilmistir (Iscan ve ark., 2005). Son zamanlarda Sideritis
spp. bitkisinin kalitsal g6z hastaliklar1 tedavisi lizerinde etkisi olabilecegine dikkat

cekilmektedir (Abeshi ve ark., 2017).
2.1.1. Sideritis condensata Boiss. & Heldr. apud Bentham

Dogu Akdeniz elementi olan Sideritis condensata halk arasinda Kozalikekik,
Dag cayr ve Essek c¢ayr olarak adlandirilmakta olup, Sideritis condensata’nin

ciceklenme zamani Haziran- Agustos aylaridir (Duman ve ark., 2005).

2.1.1.1. Sideritis condensata’ nin botanik ozellikleri

Cok yillik otsu tabanda galimsi. Govde dik, 15-100 cm, basit veya dalli, tabanda
yogun basik beyaz yiinlii tomentoz tiiylli, bazen ipeksi tiiyld, list kismi alt kisma gore
seyrek glandasiz, nadiren glandular tiiylii. Alt yapraklar eliptik, lanseolat, linear-oblong,
oblong-lanseolat, 1.5-6 x 0.5-2 cm, her iki yiizii yiinlii-tomentoz tiiyll, glandasiz,
krenat, serrat, serrulat, ucu yuvarlak, akut, damarlanma belirgin ags1 veya degil; petiol
0.2-1.5 cm bazen attenuat. Orta yapraklar linear-oblong, iist yapraklar lanseolat,
ovatlanseolat; krenat serrat, serrat dentikulat kenarli, ucu akut, mukronat, sapsiz attenuat
degil, iisttekiler gdvdeyi yar1 sarici. Internodlar 3-13 cm aralikli. Cigeklenme bolgesi 2-
15(-30) cm, basit veya 2-4 dalli. Versitillatlar 3-13(-15), 1-2 c¢cm aralikli, isttekiler
bazen sikisik, 4-6 cicekli. Brakteler ovat-orbikular, orbikular-kordat, reniform, 0.5-2 x
0.5-1.5 cm (0.2-10 mm’lik akiimen dahil) tiiylii, nadiren glandular tiiylii. Kaliks 8-12
mm, yogun tiiyli ve kisa glandular tiiylii; disler 3-5 mm, korolla sari, 10-14 mm,
kaliksin geger, ici ve dis1 tiiyli, i¢i kahverengi seritli; dudaklar 2-4 mm. Findikgiklar 1-3

mm, triangular-ovoid, kahverengi, hafif rugoz ve ucu yuvarlak (Duman ve ark., 2005).

2.1.1.2. Sideritis condensata’ min yayilisi

Endemik bir tiir olan S. condensata, Pinus ormani agikliklari, Quercus ¢aliliklar
ve kalkerli kayaliklarda (Sekil 2), 125-1670 m yiikseklikte yetismektedir (Davis, 1982).
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(6a) Antalya Boliimii (Giiner ve ark., 2012)
Sekil 2. Sideritis condensata’ nin iilkemizdeki yayihis alanlar

2.1.1.3. Sideritis condensata’ nin halk arasinda kullanimi

Bitki ¢ay1 olarak kullaniminin yanisira halk arasinda grip, stres, yara ve bogaz
rahatsizliklarmin  giderilmesi (Gonzalez-Burgos ve ark., 2011), antimikrobiyal,
antioksidan, antifungal etki (Dulger ve ark., 2006), antienflamatuvar, antispazmodik,
idrar sokturiict (ditiretik etki), gaz giderici (karminatif etki) etkilerine ek olarak mide
hastaliklar1 ve soguk algmhiginda (Ezer ve ark., 1991; Baytop, 1999) kullanimi

bulunmaktadir.

2.1.2. Sideritis congesta P.H. Davis & Hub.-Mor.

Basakcayi, Dag ¢ay1 ve Yayla ¢ay1 olarak adlandirilan Sideritis congesta’nin

cigeklenme zaman1 Mayis-Agustos aylari arasindadir (Duman ve ark., 2005).
2.1.2.1. Sideritis congesta’ min botanik o6zellikleri

Cok yillik otsu tabanda ¢alimsi. Govde dik, 20-75 cm, basit veya nadiren dalli,
altta yogun basik beyaz-tomentoz tiiyli, tistii seyrek tiiyli. Biitiin yapraklar oblong,
oblong lanseolat, her iki yilizii yogun tiiylii, belirgin ags1 damarli, 1.5-5 x 0.5-2-1.5 cm,
yaprak sap1 yok, alttakiler tabanda attenuat, iisttekiler belirgin subampleksikaul, krenat-
dentikulat, serrat disli, akut veya mukronat uglu. Internodlar 2-6 cm aralikl.
Cigeklenme bolgesi 5-20 cm, basit veya 2-3 dalli. Versillasterler genelde sikisik, altta 1-
4 cm aralikli, 5-12, 6 ¢igekli. Brakteler genisge ovatorbikular, 1-2 X 1-2 cm (2-7 mm’ lik
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akumen dahil), brakteler serrulat-serrat disli, Gisttekiler genellikle diiz kenarli, tabanda
daralmis, uzun tiiylii, yogun kisa glandular tiiylii. Kaliks 8-11 mm, uzun tiiylii ve yogun
glandular tiiylii, disler linear-lanseolat, 3.5-5 mm. Korolla sar1, 12-18 mm, kaliksi geger,
ici ve dis1 tiylii, seyrek glandular tiiylii, dudaklar 2-4 mm, belirgin kahverengi seritli.
Findik¢iklar 1-2 mm, triangular ovoid kahverengi, tiiysiiz, hafifce rugoz, ucu

yuvarlaklagsmis (Duman ve ark., 2005).

2.1.2.2. Sideritis congesta’ nin yayilisi

Dogu Akdeniz elementi olan Sideritis congesta, Frigana, kalker kayalik, bozuk
maki, sistli topraklarda Pinus brutia (kizilgam) ve Quercus (mese) agikliklarinda genis
yayilima sahiptir (Sekil 3). Yetisme yiiksekligi; 0-1000 m’ dir (Duman ve ark., 2005).
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(6a) Antalya Boliimii, (6b) Adana Boliimii (Giiner ve ark., 2012)
Sekil 3. Sideritis congesta’ nin iilkemizdeki yayilis alanlari

2.1.2.3. Sideritis congesta halk arasinda kullanimi

Bitki cayr seklinde kullanimi bulunmakta olup buna ek olarak halk arasinda
antispazmodik (Akcay ve ark., 1997) gaz giderici, idrar soktiiriicii ve mide
hastaliklarinin giderilmesi (Baytop, 1999) ile ksiiriik (Baser ve Kirimer, 1998), soguk
alginligi, antihipertansif, karmn agrisi, bagirsak problemleri, goz ic¢inde olusan

kurtguklarin diistirilmesi gibi tibbi etkilerinin bulunmasinin yanisira tonik olarak
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kullanim1 mevcuttur (Aydin ve ark., 1996; Pieroni ve ark., 2005; Gonzalez-Burgos ve
ark., 2011).

2.1.3. Sideritis stricta Boiss. & Heldr. apud Bentham

Sideritis stricta’ nin Baytop (1999)’a gore halk arasinda bilinen isimleri su
sekildedir:

Antalya yoresinde Tokal1 ¢ay1
Antalya-Kemer yoresinde Tilkikuyrugu ¢ay1
Antalya-Korkuteli yoresinde Dokuzdonlu veya Dag cay1

Sideritis stricta bitki tiirii May1s - Agustos aylar1 arasinda ¢igeklenmektedir.

2.1.3.1. Sideritis stricta’ nin morfolojik ozellikleri

Cok yillik, otsu, tabanda odunsu. Govde dik, 55-90(-110) cm, basit nadiren
dallanmig, alt kisimlarda yogun uzun basik beyaz ortii tiiyld, list kisimlarda yaklagik
yogun dagimik ortii ve kisa salgi tiiylii. Yapraklarin {ist yiizii uzun beyaz basik ortii
tiyld, alt ylizde ortii tiiyleri daha cok damarlar boyunca, seyrek kisa salg tiiylii, belirgin
ags1 damarli; alt yapraklar sapli, sap 1-3 cm, lamina genisce eliptik, oblanseolat, 5-7.5 X
1.4-1.8 cm, tepesi akut-obtus, kenari serrat, tabani attenuat; orta govde yapraklan sapsiz,
lamina eliptik-oblongtan, linear-lanseolat, lanseolata kadar, 3.7-7.6 x 0.8-1.5 cm, tepesi
akut-mukronat, mukro sarimsi 0.5-1.5 mm, kenari serrat, taban1 attenuat; iist yapraklar,
sapsiz, lamina ovat, lanseolat, 2.5-3.5 x 1.1-1,5 cm, tepesi akut-akuminat, yaklasik
mukronat, kenar1 serrat, tabani1 obtus. Yapraklar gévdenin alt kisminda yogunlasmus,
intemodyumlardan kisa. intemodyumlar 2.5-13.4 cm boyunda, ortada daha uzun. Cigek
durumu basit veya dallanmis. Vertisillatlar 8-20, her vertisillat 6 ¢icekli, vertisillatlar
arasi alt kisimlarda 1-3 cm, iist kisimlarda sik bir spika halinde. Braktelerin kenar1 tam
ve bariz siliat, dis yiizli uzun seyrek beyaz-tomentose basik tliylii ve glandsiz, i¢ yiizii
ortli tiiysiiz, seyrek salgili, belirgin ags1 damarli; alt brakteler orbikulat, akumenle
birlikte 1.2-2.7 x 1.5-2.6 cm, akumen 3-5 mm; orta brakteler orbik:ulat-kordattan
reniforma kadar, 1.7-2.4 x 1.9-2.5 cm, akumen 2-3 mm; st brakteler orbikulat,
akumenle birlikte 1-1.6 x 1.1-2 cm, akumen 1-2 mm. Kaliks 9-11 mm, kisa salgi tiiylii,
disler linear-triangular, kenarlar silli, 3-3.5 x 1 mm, esit, tepesi akut-akuminat, diglerin
dis yiizii salgi tiiylii, kenarlarda yogun uzun beyaz ortii tlylii, i¢ ylizii tiiysliz veya ¢ok
ince salgi tiyli; tiip 6-7 mm, dis yiizii yogun salgi, nadiren ortii tiiylii, i¢ ytiizl salgili.
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Korolla sar1, 12-15 mm; kaliksten uzun, i¢i ve dis1 yogun tiiylii, i¢i kisa salgil,
dudaklarin i¢ yiizii bogaz kisminda Ortii tiiylli; tiiplin i¢ kisminda filamentlerin alt
bolgesindeki tiiyler tam halka seklinde degil. Ust dudagin i¢ kismi1 kahverengi ¢izgili.
Findikgik, ovat, 3 koseli, kiiglik tiiberkiillii, agik kahverengi (Duman ve ark., 2005).

2.1.3.2. Sideritis stricta’ min yayihsi

Dogu Akdeniz’e endemik olan (Davis ve ark., 1988) Sideritis stricta yetistigi
yerde onemli derecede soyu tiikkenme tehlikesine sahip tiirlerdendir. Bati Toroslar’da
yayilig gostermekte olup, Pinus brutia yani mese makiligi agikliklari, Quercus makiligi,
deniz seviyesinden 915 m’ye kadar ugurum kayaliklar, serpantin alanlarda, 0 — 915 m

yiiksekliklerde yetismektedir (Duman ve ark., 2005) (Sekil 4).
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(6a) Antalya Boliimii (Gtliner ve érk., 2012)

Sekil 4. Sideritis stricta’ min iilkemizdeki yayilis alanlari

2.1.3.3. Sideritis stricta halk arasinda kullanim

Sideritis stricta bitkisinden hazirlanan ¢ay, igerdigi ugucu yag ve tanenden
dolay1 uyarici, istah agici, hazmettirici, mide agrilarini giderici ve gaz soktiiriicii gibi

etkileri bulunmaktadir (Ozhatay ve ark., 1997).
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2.1.4. Sideritis vuralii H. Duman & Baser

Babagay1 olarak adlandirilan S. vuralii Dogu Akdeniz elementi olup, Haziran-
Ekim aylarinda ¢i¢ceklenmektedir. Bu bitkinin bazi yeni tiirler ile birlikte kayitlara
eklenmesi sonucu Tiirkiye'de yertisen Sideritis tiirii sayisinin 46 oldugu bilinmektedir
(Giiner ve ark., 2012).

2.1.4.1. Sideritis vuralii’ nin morfolojik ozellikleri

Cok yillik otsu, tabanda odunsu. Govde dik, 30-70 cm, basit veya dallanmuis,
yogun basik beyaz pannoz tiiylii, salg tiiysiiz. Yapraklarin her iki yiizii yogun basik
beyaz pannoz tiiylii, damarlar belirgin degil; alt yapraklar sik bir rozet seklinde, bariz
sapli, sap 2-3.5(-4) cm, lamina oblong-eliptikten obovat, oblanseolat veya spatulata
kadar, 1-5 x 0.5-2 cm, tepesi obtus, kenar1 bariz krenulat-serrat, tabani attenuat; orta
govde yapraklari sapsiz veya 1.5 cm'ye kadar sapli, lamina eliptik-oblong, linear-oblong
veya oblanseolat-obovat, 2-4.5(-5) x 0.8-1.2 cm, tepesi akut-obtus, kenar1 hafif krenat,
krenulat-serrulat veya tam, tabani attenuat; iist yapraklar sapsiz, bazen 0.3 cm'ye kadar
sapli, lamina eliptik, 1.8-4 X 0.6-0.8 cm, tepesi akut, kenar1 tam, tabani attenuat;
yapraklar ¢icek durumuna dogru kademeli olarak Kkiigiiliir; yaprak boyu iistte
internodyumlardan kisa. Internodyumlar 2.5-12 c¢cm boyunda, alttakiler kisa. Cigek
durumu basit veya 2-6 dalli korimbus halinde, her bir daldaki vertisillatlar 3-12, her
vertisillat (5-)6 ¢igekli, vertisillatlar arasi alt kisimlarda (0.5-)2-6 cm, ist kisimlara
dogru siklasir, tepede bazen sik bir spika seklini alir. Brakteler yogun beyaz pannoz ortii
tiiylli, damarlar belirgin degil, kenar1 tam, tabanmi yaklasik ampleksikaul, yogun tiiy
ortiistinden dolay1 konnat gibi goriiniir; alt brakteler lanseolat, 1-1.4 x 0.5-0.7 cm, tepesi
akut; orta brakteler ovat-orbikulattan kordata kadar, akiimenle birlikte 0.4-0.7 x 0.4-0.7
cm, akiimen 0.5-1.5 mm; Ust brakteler ovat-orbikulat, akiimenle birlikte 0.5-0.7 X 0.5-
0.7 cm, akiimen 0.5 mm; st brakteler kaliksten daha kisa, alt brakteler bazen kaliks
kadar. Kaliks 6-7.5 mm, dis yiizii yogun uzun beyaz pannoz tiiylii, disler triangular-
lanseolat, 1.5-2 x 0.5-1 mm, tepesi obtus, dislerin dis yiizii pannoz, i¢ yiizi dik, beyaz,
seyrek ortii tiiyli, tiiyler i¢ yiizde kenarlarda daha sik ve uzun; tiip 4.5-5.5 mm, i¢ yiizi
bogaz kisminda seyrek ortii tiiyli. Korolla sari, 9- 10 mm; kaliksten daha uzun; tiipiin
iist kism1 ve toplarin dis yiizii yogun uzun beyaz tiiyli, iist dudagin i¢c kismi ile alt

dudagin loplarinin birlesme yerleri daha seyrek tiiyli; tiiplin i¢ kismi filamentlerin alt
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bolgesinde halka seklinde tiiylii, tist dudagin i¢ kismi kahverengi c¢izgili. Findikgik,

triangular-ovat, 3 koseli, 2-2.5 mm, kahverengi (Duman ve ark., 2005).

2.1.4.2. Sideritis vuralii’ nin yayilisi

Juniperus excelsa agikligi, kalkerli kayaliklar, orman agikligi; 1000-1900 m.
yerlerde yayilis gostermektedir (Sekil 5).

(6b) Adana Boliimii (Giiner ve a}k., 2012)

Sekil 5. Sideritis vuralii’ nin iilkemizdeki yayilis alanlari

2.1.4.3. Sideritis vuralii halk arasinda kullanimi

Bitki cay1 seklinde kullanimi bulunmaktadir.

2.2. Fenolikler

Fenol (CeHsOH), molekiil agirligt 94,11 g/mol ve benzen halkasina ya da
aromatik halkaya bir ya da daha fazla OH™ molekiiliniin baglandigi, hem {iretilen bir
kimyasal hem de dogal organik bir hidroksi bilesigidir (Sekil 6). Tek-kristal X-1g1n1
kirmim teknikleri kullanilarak kristal yapis1 ve H atomlariin konumlari saf halde tespit
edilmistir. Erime noktas1 313 K olan bilesik, bu sicakligin hemen iizerindeki bir
sicaklikta tutularak 0.16 GPa'lik (gigapascal) bir basingta kristalleserek monoklinik bir

yapiya sahip oldugu bulunmustur. Yapisimin karakteristik 6zelligi hidrojen bagh
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molekiiler zincirlerin olusumudur ve her zincir igindeki molekiiller, alternatif bir 1-1-1
dizisinde siralanmalar1 icin bir es diizlemli diizenlemeyi benimser. Hesaplamalar ayrica
molekiillerin dipol momentinde hafif bir artis oldugunu gostermektedir fakat yiiksek
basing fazi daha uzun hidrojen-bag mesafelerine sahip oldugundan ortalama olarak,

ortam-basing fazindaki hidrojen baglar1 daha gii¢lii bulunmustur.

OH OH

Sekil 6. Fenoliin farkh gosterimlerde kimyasal yapisi

Insan ksenobiyotik ve fare metaboliti yani organizmanin normal biyokimyasina
yabanci olan ilag, zehir gibi maddelerin doku veya organlarda yikimi sonucu olusan
maddedir. Bir fenolatin konjugat asididir. Donma noktas1 yaklasik 105 °F ve yogunlugu
ise 1.07 g/cm? dir (Anonim).

Yanici ve kolay alev alabilen fenol, saf halde oldugunda renksiz veya beyazdan
hafifce pembeye calan renkte kristal kat1 seklindedir. Mide bulandirici tath ve katranl
belirgin bir kokuya sahiptir. Sudan daha yavas buharlasir ve orta miktarda su ile bir
¢ozelti olusturabilir. Kursun, aliminyum ve alasimlari, baz1 plastikler ve kauguk gibi
cesitli kimyasallarla reaktif olarak asindirici 6zelligi bulunmaktadir. Ayrica cildi
asindirir ve temas halinde cilt beyaza donebilir ve cilt emilimi nedeniyle 6ldiiriicti
olabilir. Oncelikle fenolik reginelerin {iretiminde, plastik, yapistirict ve diger
kimyasallarin yapiminda, naylon ve diger sentetik liflerin liretiminde kullanilmakta
olup, dezenfektan ve antiseptik olarak slimicidlerde (inceltici ve mantarlar1 Gldiiren
kimyasallar), gargara ve bogaz agris1 gibi tibbi preparatlarda da kullanilan ticari bir
triindiir (Allan ve ark., 2002). Kii¢ciik bogaz ve agiz agrisi, kiiciik agiz tahrisi ve
pamukcuk yaralart agris1 igin ve dezenfektan olarak kullanilan antiseptik bir ilagtir

(Anonim).
2.3. Flavonoit

Flavonoit, meyveler, sebzeler, tahillar, aga¢ kabugu, kokler, saplar, gigekler, ¢ay
ve sarapta bulunan degisken fenolik yapilara sahip bir grup dogal maddedir (Sekil 7).
Bu dogal maddelerin saglik iizerindeki yararli etkileri ile bilinmesine ek olarak

bitkilerde, hayvanlarda ve bakterilerde olmak iizere ¢esitli biyolojik aktivitelerde rol
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oynamaktadir. Bitkileri farkli biyotik ve abiyotik streslerden korur ve benzersiz UV
filtreleri gibi davranir (Panche ve ark., 2016). Su anda, meyveler, otlar, sebzeler ve tibbi
bitkilerin renkli pigmentlerine katkida bulunan yaklasik 6000 flavonoit vardir (Dixon ve
Pasinetti, 2010).

Belirli bolgelerde sentezlenen flavonoitin varligi uzun zamandir bilinmektedir ve
ciceklerin rengi ve aromasindan, meyvelerde tozlasma igin tozlayicilar: bitkiye ¢ekmek,
tohum ve spor ¢imlenmesine yardimci olmak, fidelerin biiylimesini ve gelismesini

saglamaktan sorumludur (Panche ve ark., 2016).

O

Sekil 7. Flavonoitin kimyasal yapisi

Flavonoit bilesenleri ¢esitli nutrasotik, farmasotik, tibbi ve kozmetik
uygulamalarda vazgecilmez olarak kabul edilmektedir. Temel hiicresel enzim
fonksiyonunu degistirebilme ve diizenleyebilme Ozellikleri sayesinde anti-oksidatif,
anti-enflamatuar, anti-mutajenik ve anti-kanserojen ozellikleri bulunmaktadir. Bu
flavonoit bilesenleri izole etmek igin ¢aba sarf edilmekte olup, izolasyonu,
tanimlanmasi, karakterizasyonu, fonksiyonlar1 ve son olarak saglik yararlar1 tizerindeki
uygulamalar1 iizerine arastirma ve gelistirme faaliyetleri bulunmaktadir. Calisma
mekanizmalar1 hakkinda bilgi hala tam olarak anlagilamamistir. Yiizyillardir bitki
kokenli tiirevlerin genis bir biyolojik aktivite spektrumuna sahip oldugu bilinmektedir.
Alkaloidler, terpenoidler ve fenolikler olarak farkli siniflarda kategorize edilir (Panche
ve ark., 2016).

Flavonoid (OH) +r (O) + RH

R, bir serbest radikaldir. O, bir oksijen serbest radikalidir ve flavonoitler,
radikallerin cesitli sekillerde neden oldugu hasarlari, serbest radikallerin dogrudan
atilmasi seklinde onleyebilmektedir. Radikaller tarafindan oksitlenerek daha kararli hale

gecer yani flavonoit radikalin reaktif bilesigi ile reaksiyona girerek reaktif oksijen
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tirlerini stabilize eder (Panche ve ark., 2016). Bu inhibitér aktivitesinden dolayi

flavonoitler, giiglii radikal temizleyicilerdir (Hanasaki ve ark., 1994).
2.4. Antioksidan Aktivite

Antioksidan aktivite, bitki 6zlerinin en 6nemli 6zelliklerinden biridir. Gegmis
zamanlarda kozmetik ve farmasotik dirinlerde yani ilaglarda, tanitilacak dogal
antioksidan kaynaklar1 arayan bilim insanlarmin sifali bitkiler iizerinde yaptiklari
caligmalar ile antioksidan kaynaklari, genis kapsamli olarak belirlemislerdir.

Viicudumuz tarafindan dogal olarak firetilen, bir veya daha fazla eslenmemis
elektronu bulunan, yiiksek derecede reaktif ve kararsiz yapida basit molekiiller olan
serbest radikallerin, havadan soludugumuz oksijen ile reaksiyonu sonucu bazi
maddeler olugsmaktadir. Bu elektronlarin kararl hale gelmek i¢in baska bir molekiilden
bir elektron aldig1 veya bir elektron verdigi zaman molekiil oksitlenir ve bu molekiil bir
serbest radikal haline gelir. Bu haldeki molekiil kararli hale ge¢mek isteyeceginden,
elektron almasi durumunda bunun tekrarlanarak ilerlemesi halinde, molekiillerin yapisi
kalici olarak degisip geri doniistiiriilemez hasarlar birakmaktadir. Eger ortamda
antioksidan varsa, bir elektronu bu olusan serbest radikale baglayarak gergeklesecek
olan reaksiyonu durdurabilmektedir. Gergeklesen oksidasyon reaksiyonlarinin hepsi
kotli olmamakla birlikte yasam igin gereken birgok dnemli siirecte (solunum gibi) yer
almaktadir (Tezmen, 1999).

Antioksidanlar hiicrelerde oksidatif stresi azaltir. Hiicrelerimizde bulunan hayati
molekiillere zarar verebilen oksidasyonu, antioksidanlar onleyebilir ya da azaltabilir.
Insan sagligi bakimindan kanser, kalp-damar hastaliklar1 ve iltihapli hastaliklar dahil
olmak iizere, hastaliklarin 6nlenmesinde yararl etkileri olabilmektedir (Bessada ve ark.,
2015). Ayrica bulasict hastaliklar ve katarakt onlemede de olumlu etkileri vardir
(Tezmen, 1999). Aktif olan oksijenin sentezini durduran ya da sentezlenmis olan aktif
oksijenlerin tutularak oksidasyonun sebep oldugu zararlari, hiicresel bazda engelleyerek
doniistimli hiicre zedelenmesi ile bigimlenen hastaliklarin olusumunu durdurarak 6n
plana ¢ikan antioksidan maddeler (Baublis ve ark., 2000; Sivritepe, 2000), E ve C
vitaminleri, karotenoidler ve fenolik maddelerdir (Sivritepe, 2000). Bu maddeler bazen
"serbest radikal temizleyicileri" olarak da adlandirilabilmekedir (Megan, 2018).

Fenolik maddeler, meyve ve sebzelerde bol miktarda bulunmakla birlikte
baharat, tahil ve icecekler gibi bitkisel gidalarda da yaygin bir sekilde vardir (Tosun ve
Karadeniz, 2005).
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Icerdigi fenolik maddeler bakimindan zengin olmasi nedeniyle en yiiksek
antioksidan aktiviteye sahip bir igecek olan ¢ay, bir¢cok hastaligin olusum ve gelisimini
Onlemede giicliidiir. Arastimalara gore flavanollerin miktar1 ve kompozisyonu
antioksidan aktiviteyi degistirdigi belirtilmektedir. Yesil ¢ay, miktarca fazla fenolik
bilesik icerdiginden antioksidan aktivitesi yiiksektir. Buna ek olarak siyah ¢ayin bu
fenolik bilesikleri bulundurmasinin yaninda, oksidasyon agamasinda sentezlenmis olan
sekonder fenolik maddeler, antioksidan aktiviteyi yiiksek ¢ikartmaktadirlar (Tosun ve
Karadeniz, 2005).

Asagidaki Tablo 1’de, Manzocco ve ark. (1998) ¢alismasindan yesil ve siyah gay

ekstaktlarinin zincir kirma aktivitesi ve oksijen yok etme 6zelligi verilmistir:

Tablo 1. Yesil ve Siyah Cay Ekstaktlarinin Aktivitesi

Cay tipi Zincir kirma aktivitesi Oksijen yok etme ozelligi
(0.D-3/ dakika/mg) (nmol O2/dakika/g)
Yesil 5.60 1.95
Siyah 184.6 184.3

2.5. Tirozinaz Inhibisyon Aktivitesi

Tirozinaz; bazi bakteri ve kiif g¢esitlerinde, bitkiler ve bazi1 hayvansal
organizmalarda bulunmakta olup, 6zellikle funguslarda olmak iizere ¢ok sayida canl
grubunda vardir. Memeli canlilarin melanositlerinde, bircok meyve ve sebzede yaygin
bulunan tirozinaz, bakir iceren kofaktorlii bir enzim olup, aromatik halkaya OH
grubunun baglanmasiyla olusan organik bilesiklerden olan monofenollere tekrar bir
degerli OH grubu baglanarak o-difenolleri; odifenollerinde molekiiler oksijeni
kullanarak o-kinonlara elektron verip yiikseltgenmesini hedefleyerek hizlandiran bir
enzimdir (Vamos Vigyazo ve Haard, 1981).

Melanin ana maddesi tirozindir. Melanin sentezi, tasinmasi ve keratinositlere
aktarilmasin1 igeren kompleks bir siireg¢ olan melanogenez sirasinda, Tirozin ve
Tirozinaz enziminin etkilesime girmesiyle dioksifenil alanin (DOPA) olusur. Bununda

dopa oksidaz enzimi ile okside olmasiyla melanin meydana gelmektedir.

Tirozinaz DOPA Oksidaz

Tirozin ——» DOPA——» Melanin (melanin ana maddesi)
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Tirozinaz sadece melanositik hiicreler tarafindan sentezlendiginden dolayi,
tirozinaz inhibitorleri diger hiicrelere zarar vermeden spesifik olarak melanogenezi
inhibe etmektedir. Giinliimiize kadar bitki, alg ve mantarlardan bir¢ok tirozinaz
inhibitorii olan bilesen elde edilerek yapisi aydinlatilmis, yapi-aktivite lizerine birgok
aragtirmalar yapilmistir (Adak, 2019).

Tirozinaz inhibitorlerinin, Parkinson hastaliginin (PD) tedavisinin yanisira
melanin hiperpigmentasyonu ile iligkili bazi cilt hastaliklarinin tedavisi i¢in klinik
olarak yararli oldugu tespit edilmistir (Abirami ve ark., 2014). Anormal melanin
miktarlart ve insan cildindeki estetik problemler i¢in bir ¢6ziim sunmaktadir (Yur ve
ark., 2017). Cilt sagligina olan etkilerinden dolay1 kozmetik kullanim1 da bulunmaktadir
(Neagu ve ark., 2018).

Gida endiistrisinde tercih edilmeyen tirozinaz enzimi, ¢esitli sanayi alanlarinda
(kagit, tekstil, ilag) ve c¢evre teknolojisinden baz1 biyoteknolojik amaglarda
kullanilmakta olup, gii¢lii bir antioksidandir ve kahve lezzetini gelistirme etkisine

sahiptir (Simsek ve Yemenicioglu, 2007).

3. MATERYAL
3.1. Bitkisel Materyaller

Bu tez calismasinda kullanilan bitkiler, dort endemik bitki olup, Sideritis
condensata, S. congesta, S. stricta ve S. vuralii tiirlerinden olugsmaktadir. Bu bitkilere ait
ornekler, Tiirkiye’nin Mugla, Antalya ve Mersin bolgelerinde dogal olarak yayilis
gosterdigi yerlerden 2018-2019 yilinin Mayis-Agustos, Eyliil aylarinda taze olarak
toplanan bitki Ornekleri herbaryum Ornegi olabilecek sekilde hazirlandiktan sonra

arazide gozlenebilen ozellikleri arazi defterine kaydedilmistir (Sekil 8; Tablo 4).

Arastirmada materyal olarak kullanilacak Sideritis tiirlerinin bitki teshisleri

konunun uzmani Prof. Dr. Yavuz Bagci tarafindan yapilmistir.

Sideritis condensata: Kozalikekik
Sideritis congesta: Basak¢ay1
Sideritis stricta: Tilkikuyrugucay1

Sideritis vuralii: Babacay1
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Sekil 8. Bitkilerin toplandigi lokasyonlar

© Sideritis condensata 4 Sideritis congesta

% Sideritis stricta

¥ Sideritis vuralii

Tablo 3. Bitkilerin Toplandigi Lokasyonlar ve Herbaryum Numaralari®*

Bitki )
Tiir Lokalite
kism
C4 Antalya: Manavgat, Manavgat-
o ) Toprak
Sideritis condensata Boiss. & Heldr. Konya yolu 12. km yamaglar, 390
usti
m, 19.06.2018, Bagc1 4181.
L ) C4 Antalya: Manavgat, Manavgat-
Sideritis congesta Davis et Huber- Toprak
Konya yolu 9. km yamaglar, 350
Morath stl
m, 19.06.2018, Bagc1 4182.
L ] ) C3 Antalya: Serik, Sagirin Koyii
Sideritis stricta Boiss. & Heldr. apud | Toprak
civart, Kayalik yamaglar, 120 m,
Bentham ustll
11.07.2018, Bagc1 4183.
C4 Mersin:  Anamur, Abanoz
o By Toprak
Sideritis vuralii H. Duman & Baser Yaylasi, Kayalik Yamaclar, 1550
usti
m, 23.07.2018, Bagc1 4184.

*Bitki 6rneklerinden hazirlanan herbaryum ornekleri Konya Herbaryumu (KNYA)’nda

saklanmaktadir.



31

3.2. Kullanilan Kimyasal Madde ve Coziiciiler
3.2.1. Bitki Ekstraksiyonu I¢in Kullamlan Kimyasal Madde ve Céziiciiler

Bitkilerin  ekstraksiyonu  igin  analitik  saflikta  metanol  (Merck-
SK.M106007.2500) ve su kullanilmustir.

3.2.2. Antioksidan Etki I¢in Kullamilan Kimyasal Madde ve Céziiciiler

Madde Madde Kodu

Folin-Ciocalteu Merck - 1.09001.0100

Sodyum karbonat Sigma - 13418-1 KG
Etanol Merck — 1.00983.2500

Gallik asit Merck - 8.42649.0025

Kersetin Sigma - 337951-25G

AICl3 Merck - 57024981520

DPPH (2-2"-difenil-1-pikirhidrazil) D9132-1G

ABTS [2,2’-azino-bis(3-

4 Sigma - A1888-2G
ethylbenzothiazoline-6-siilfonikasit)]

BHT (butiril hidroksi toliien) Sigma - B1378-100G
EDTA (etilendiamin tetra asetik asit) Merck - 1.08417.0100
FeSO4 Sigma - 12354-1KG
Ferrozin 82940-1G

3.2.3. Enzimatik Aktivite I¢in Kullamlan Kimyasal Madde ve Céziiciiler

Madde Madde Kodu
Tirozinaz enzimi Sigma - T3824-50KU
L-dopa (L-tirozinin L-dihidroksifenilalanin) Sigma - D9628
Kojik asit Sigma - K3125-5G
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4. YONTEM
4.1. Bitki Ekstrelerinin Hazirlanmasi

Sideritis tiirlerinin toprak {stii kisimlart (¢igek, govde ve yapraklari), serin ve

rutubetsiz bir labaratuvar ortaminda gélgede kurutulmustur.

Kurutulmus materyaller ayr1 ayr1 olacak sekilde laboratuvar tipi bitki 6glitiiclisii
ile toz haline getirilmistir (Sekil 9). Toz halindeki bitkiler 10’ar gram tartilarak siselere
koyulmustur (Sekil 10).

LN

Sekil 9. Bitkilerin bitki égiitiiciisii ile toz haline getirilme islemi
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Sekil 10. Toz edilen bitki tiirlerinin maserasyonu

Siselerin her birinin iizerine 100 ml metanol eklenmistir. Sisenin kapagi
kapatilarak 1 giin (24 saat) bekletilmesinin ardindan kaba filtre kagidiyla siiziilmiistiir
(Sekil 11). Kalan bitki posalarinin {izerlerine metanol eklenerek 1 giin bekletilmesi
islemi ayn1 sekilde 2 kez daha tekrarlanarak 6nceki siiziintiiler ile birlestirilmis ve rotary
evaporatorde al¢ak basingta 40°C’de yogunlastirilmistir. Bu sekilde balonlarda metanol
ekstreleri elde edilmistir. Metanol ekstrelerinin eldesinden sonra kalan bitki posalarinin

iizerine distile su eklenip benzer islemler 3 kez yapilarak sulu ekstreler elde edilmistir.

Sekil 11. Siiziintiilerin rotary evaporatorde ucurulmasi

Elde dilen tiim ekstreler flakonlara aktarilarak -80 °C’ de derin dondurucuya
koyulmustur (Sekil 12). Deneylerde kullanilacak olan yontemler belirlenerek, gerekli
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kimyasallar saglanmis ve eksterelerden uygun miktarlarda tartilarak analiz numuneleri

hazirlanmstir.

Sekil 12. Flakonlara aktarilan ekstreler

4.2. Antioksidan Aktivite Arastirmasi
4.2.1. Toplam Fenolik iceriginin Belirlenmesi

Ekstrelerin toplam fenolik bilesimi, Clarke ve ark. (2013) tarafindan uygulanan
Folin-Ciocateu yontemi iizerinde biraz degisiklikler yapilarak kullanilmigtir. Her
ekstrenin 10 pL (2 mg/mL)’si, 1/10, v / v, su eklenerek on kez seyreltilmis olan 100 pL
Folin-Ciocalteu reaktifi ile karigtirllmistir. 5 dakika siiresince bekletilerek gergeklesen
reaksiyondan sonra, 100 pL sodyum karbonat (% 7.5) eklenmistir. Bu karisimin 60
dakika daha bekletilmesinin ardindan, absorbansi 650 nm’de 6l¢iilmiistiir. Deneyler {i¢
paralel halinde gergeklestirilmistir. Standart egri, etanol iginde hazirlanan 0, 10, 50, 250,
500, 750, 1000 pg/mL derisimlerinde gallik asit ¢ozeltileri kullanilarak hazirlanmastir.
Ekstrelerin toplam fenolik icerigi, ekstrenin kuru agirligi basina gallik asit esdegeri “mg

gallik asit esdeger (GAE)/ g kuru ekstre agirlig1” olarak ifade edilmistir.
4.2.2. Toplam Flavonoit iceriginin Tespiti

Ekstredeki toplam flavonoit igeriginin belirlenmesi i¢in, Yang ve ark. (2011)’nin
uygulamis oldugu aliiminyum kloriir kolorimetrik yontemi kullanilmistir. Kalibrasyon
egrisi olusturmak igin, Kersetin’ in etanol i¢indeki 1 mg/ml stok ¢ozeltisinden 0.0625
mg/mL, 0.125 mg/mL, 0.25 mg/mL, 0.5 mg/mL, 0.75 mg/mL ve 1 mg/mL seklinde seri
cozeltileri hazirlanmistir. Test ¢ozeltisi (150 pL, 0.3 mg/mL) ile esit hacimde % 2’lik
AICls ¢ozeltisi 96 kuyucuklu plaka iizerinde karistirtlmistir. Oda sicakliginda 15 dakika
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bekletilmesinden sonra, ii¢ paralel halinde yapilan deneyde absorbanslar 435 nm’de
Olclilmiistiir. Ekstrelerin toplam flavonoit icerigi, ekstrenin kuru agirligi basina kersetin

esdegeri “mg kersetin esdegeri (QE)/g kuru ekstre agirlig1” olarak hesaplanmaistir.
4.2.3. DPPH Radikal Siipiiriicii Aktivite

Ekstrelerin DPPH radikal siipiiriicii potansiyeli Clarke ve ark. (2013)’nin
yontemiyle belirlenmistir. Etanolde c¢oziindiiriilerek hazirlanmis olan 20 upL test
¢oOzeltisi, metanol icerisinde 40 pg/mL olan 180 uL DPPH c¢ozeltisi ile 96 kuyucuklu
plakada karigtirnlmistir. Plakalar 15 dakika boyunca karanlikta bekletilerek
absorbanslart mikroplaka okuyucu ile 540 nm' de Ol¢lilmiistiir. 0, 10, 100, 250, 500,
1000, 2000 pg/mL gibi olarak farkli konsantrasyonlardaki test ¢ozeltileri olmak iizere
deney li¢ paralel olarak yiritilmistir. Test 6rnegi yerine etanol kontrol olarak;
etanolde c¢oOzdiiriilmiis kersetin standart olarak kullanilmistir. Sonuglar, asagidaki
denklem ile hesaplanarak ekstrelerin DPPH radikal siipiiriicii etkileri % olarak ifade

edilmistir.
DPPH radikal Supumcu etki (%) 2 [(AbSkontroI‘AbStest) / AbSKontrol] x 100

Kontrol absorbansi, test maddesini igermeyen tiim ¢ozeltilerdir. Test absorbansi

ise kersetin standartinin absorbansidir.
4.2.4. ABTS Radikal Siipiiriicii Aktivite

Ekstrelerin ABTS siipiiriicii aktivitesini belirlemek i¢in Re ve ark. (1999)’nin
uyguladigi yontem kullanilmigtir. Test ornekleri 0, 10, 100, 250, 500, 1000, 2000
pg/mL gibi farkli konsantrasyonlarda DPPH yonteminde oldugu gibi yapilmistir.
ABTS" radikali stok ¢ozeltisi, 264 pL 140 mM potasyum persiilfat ¢zeltisi ve 15 mL 7
mM ABTS ile oda sicakliginda karanlikta 12-16 saat boyunca bekletilmesiyle
hazirlanmistir. ABTS™ radikali c¢alisma soliisyonu ise deney yapmaya baslamadan
hemen Once stok c¢ozeltisinden metanol ile seyreltilerek absorbansin 734 nm’de 0.70 +
0.02 olmasini saglayacak sekilde ayarlanmistir. 96 kuyucuklu plakada 50 pL numune
¢ozeltisi, 100 pL ABTS ¢alisma soliisyonu ile karistirilmistir. Bu hazirlanan karigim 10
dakika boyunca oda sicakliginda bekletilmesinin ardindan, absorbans 734 nm’de
Olctimii yapilmistir. Ekstrelerin ABTS siipiirticii aktivitesi referans madde butiril

hidroksi toluen (BHT) ile karsilastirilarak test Ornegi yerine etanol kontrol olarak
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kullanilmistir. Deney ii¢ paralel olarak yiiriitiilmiis olup, radikal siipiiriicii aktivite

asagidaki denkleme gore hesaplanarak yilizde olarak ifade edilmistir.

ABTS+ radikal Supurucu aktivite (%) = [(AbSkontrol'AbStest) /AbSKontrol] x 100
4.2.5. Demir Selasyon Aktivitesi

Ekstrelerin demir selasyon aktivitesi, ferrozin-Fe?* kompleksinin olusumu ve
etkilesimleri yontemi biraz degistirilerek belirlenmistir (Chai ve ark., 2014). Kisaca, 50
puL 0.1 mM FeSO4, 50 pL bitki ekstresi ve 100 uL. 0.2 mM ferrozin, 96 kuyucuklu
plakada karigtirllarak 25 °C’de reaksiyona birakilmasimnin ardindan karigimin
absorbansi, 562 nm'de 10 dakikalik bekletilerek Olctilmiistiir. EDTA, pozitif kontrol
olarak kullanilarak test 6rnegi yerine kontrol olarak etanol kullanilmistir. Deney fi¢
paralel olarak yiiriitiilmiis olup, ekstrelerin 0, 10, 100, 250, 500, 1000, 2000 pg/mL
olarak farkli konsantrasyonlarda metal selasyon kapasitesi asagidaki formiile gore

hesaplanmaistir:
Demir selasyon kapasitesi (%) = [(Axontrol-Atest) / Akontrol] X 100

4.3. Tirozinaz Enzim Inhibisyonu

Yang ve ark. (2012)’nin tarif etmis olduklar1 yontem biraz degistirilerek
ekstrelerin tirozinaz enzim inhibitér aktivitesi yapilmistir. 100 L 100 mM fosfat
tamponu (pH 6.8), 20 uL 250 U/mL tirozinaz enzim ¢ozeltisi ve 20 uL bitki ekstresi 0,
10, 50, 250, 500, 1000, 2000 pg/mL konsantrasyonlarinda eklenerek 10 dakika inkiibe
edilmistir. Substrat olarak 20 uL. 3 mM L-dopa eklenmesinden sonra tekrardan 30 dk
boyunca oda sicaklifinda inkiibe edilmistir. Ardindan absorbans mikroplaka okuyucu
ile 492 nm’de olciim gergeklestirilmis olup, pozitif kontrol olarak kojik asit
kullanilmistir. Ekstrelerin tirozinaz inhibisyon yiizdesi asagida belirtilen formiil ile

hesaplanmustir:

Tirozinaz Enzim Inhibisyonu (%) = [(Akontrol-Atest) / Akontrol] X 100
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Sekil 13. Bitki ekstrelerine 96 kuyucuklu plakada yontemlerin uygulanmasi

5. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA
5.1. Bitki Ekstrelerinin Miktarlar: ve Verimleri

Arastirmast yapilan tiirlerin toprak iistli kismidan (10 g) metanol ve su ile
hazirlanan ekstrelerin miktarlart ve verimleri Tablo 2’ de gosterilmistir. Ekstreler
arasinda S. congesta’ nin metanol ile hazirlanan ekstresi en yiiksek miktarda ve verimde
(% 18.421) elde edilmistir. Bunu takiben S. stricta’ nin metanollii ekstresi (% 15.983),
S. condensata’ nin metanollii ekstresi (% 11.612)’nde yiiksek verim bulunmustur.
Ekstrelerden metanol ve su ile hazirlananlar her tiir i¢in kendi i¢inde kiyaslandiginda
sadece S. vuralii’ nin sulu ekstresinin miktari, metanollii ekstresinden daha yiiksek
bulunmus; diger tiirlerin hepsinde metanollii ekstre miktarlar1 sulu ekstrelerden daha
yiiksek tespit edilmistir. En yiiksek verim, S. congesta’nin metanollii ekstresinde (%
18.421) elde edilirken; en diisiik verim S. condensata’ nin sulu ekstresinde (% 4.567)

tespit edilmistir.
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Tablo 2. Sideritis tiirlerinden elde edilen ekstrelerin miktarlar: ve verimleri

Ornek Adi Ekstre tiirii Verim (%)
Metanol 11.612
Sideritis condensata
H.0 4,567
Metanol 18.421
Sideritis congesta

H20 7.207
Metanol 5.518

Sideritis vuralii
H-.0 5.895
Metanol 15.983

Sideritis stricta
H.0 6.755

5.2. Bitki Ekstrlerinin Toplam Fenol ve Flavonoit Miktarlar:

Arastirmada 4 endemik Sideritis tiiriiniin toprak istii kismindan elde edilen
ekstrelerin toplam fenolik igerigi, etanol iginde hazirlanan gallik asit ¢6zeltilerinden
elde edilen kalibrasyon egrisi kullanilarak hesaplanmustir. Ekstrelerin toplam flavonoit
icerigi ise, etanol iginde hazirlanan kersetin ¢ozeltilerinden elde edilen kalibrasyon

egrisi kullanilarak analiz edilmistir.

Arastirmamizda kullanilan Sideritis tiirlerinden elde edilen ekstrelerin
mikroplaka okuyucu ile belirlenen toplam fenol igerikleri Tablo 3’ de verilmistir. Tablo
3’ deki toplam fenol miktarlarin1 gdsteren verilere gore, bitki tiirlerinden hazirlanan
ekstrelerden, toplam fenol miktar1 en yiiksek olan numune S. condensata’nin metanol
ekstresi (387.83 + 8.25 mg GAE/Q) tespit edilmistir. Bunu takiben, toplam fenol
miktarlarinin siralamasi su sekildedir: S. congesta sulu ekstre > S. vuralii sulu ekstre >
S. vuralii metanollii ekstre > S. congesta metanollii ekstre > S. condensata sulu ekstre >

S. stricta metanollii ekstre > S. stricta sulu ekstre.
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Toplam Fenol (mg GAE/g)

Ekstreler S. condensata S. congesta S. stricta S. vuralii
Metanol 387.83 +8.25 155.34 + 2.56 96.104 +2.42 160.812 = 4.01
Su 105.21 +2.58 199.15 +3.66 91.25+8.35 180.14 +£9.37

Her tiirtin kendi i¢inde ekstreleri karsilastirildiginda, toplam fenol miktarlar1 S.
condensata ile S. stricta tiirlerinin metanol ekstrelerinde, sulu ekstrelerinden daha
yiiksek miktarda; S. congesta ve S. vuralii tiirlerinin ise sulu ekstrelerinde metanol

ekstrelerinden daha yiiksek miktarda tespit edildigi gorilmiistiir.

Sideritis tiirlerinden elde edilen ekstrelerin toplam flavonoit igerikleri, Tablo
4’de verilmistir. Toplam flavonoit miktarlarin1 gésteren verilere gore, genel olarak
metanollii ekstrelerde sulu ekstrelere gore toplam flavonoit miktarinin daha yiiksek
oldugu tespit edilmistir. En yiiksek toplam flavonoit miktari, S. condensata’ nin
metanollii ekstresinde (174.18 + 3.48 mg QE/q) belirlenmistir. Bunu takiben siralama su
sekilde tespit edilmistir; S. congesta metanollii ekstre > S. vuralii metanollii ekstre > S.
congesta sulu ekstre> S. stricta metanollii ekstre > S. condensata sulu ekstre > S. vuralii

sulu ekstre > S. stricta sulu ekstre.

Tablo 4. Ekstrelerin toplam flavonoit miktarlar:

Toplam Flavonoit (mg QE/Qg)

Ekstreler S. condensata S. congesta S. stricta S. vuralii
Metanol 17418 +3.48 54.91 +3.50 28.81 +£3.39 44.68 £ 6.44
Su 17.38 +£3.39 42.03+1.81 5.800 + 1.43 16.51 £2.31
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Sekil 14’deki karsilastirma grafigine gore; calistigimiz dort endemik tiiriin
toplam fenol igerigi, S. condensata tiiriiniin metanol ekstresinde en yiiksek miktarda

bulunmustur.

5001

400 Sideritis condensata metanol ekstresi
Sideritis condensata su ekstresi
Sideritis congesta metanol ekstresi
Sideritis congesta su ekstresi
Sideritis stricta metanol ekstresi
Sideritis stricta su ekstresi

Sideritis vuralii metanol ekstresi

Toplam fenol miktar1 (mg GAE/g)

Sideritis vuralii su ekstresi

Sekil 14. Ekstrelerin toplam fenol miktarlarinin karsilastirilmasi

Sekil 15°deki grafige gore ise toplam flavonoit igerigi, S. condensata’nin
metanol ekstresinde en yiiksek miktarda saptanmugitr. Bunun sonucunda bu dort
endemik tiiriin toplam fenol ve flavonoit igerigi bakimindan S. condensata tiiriinden
hazirlanan metanol ekstresinin en yiiksek miktarda oldugu belirlenmistir. Toplam fenol
ve flavonoit igeriginin en diisiik miktarda bulundugu numunenin ise, S. stricta tiiriinden

hazirlanan sulu ekstre oldugu tespit edilmistir.
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Sekil 15. Ekstrelerin toplam flavonoit miktarlarimin karsilastirilmasi
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5.3. DPPH Radikal Siipiiriicii Aktivite

Arastirmamizda kullanilan Sideritis tiirlerinden elde edilen ekstrelerin DPPH
serbest radikal siipiiriicii aktiviteleri, etanolde ¢oziindiiriilmiis kersetinin farkl
konsantrasyonlarda (0, 10, 50, 250, 500, 1000, 2000 ug/mL) hazirlanmis ¢6zeltilerinden

standart kalibrasyon egrisi elde edilerek tayin edilmistir.

Ekstrelerin DPPH serbest radikal siipiiriicii aktiviteleri (ICso degerleri) Tablo

5’de verilmistir.

Tablo 5. Ekstrelerin DPPH radikal siipiiriicii aktiviteleri

DPPH Radikal Siipiiriicii Aktivite ICso (ng/mL)

Ekstreler S. condensata S. congesta S. stricta S. vuralii
Metanol 400.74 £3.78 486.98 + 1.48 363.35 +£5.89 572.493 + 3.98
Su 1708.32 £2.55 585.29 +£2.93 560.36 £ 6.32 610.749 £ 6.41

Kersetin ICso=14.34 + 1.08 pg/mL

Elde edilen bulgulara gore, tim Sideritis tiirlerinden hazirlanan ekstrelerden, her
tirtin kendi iginde ekstreleri karsilastirildiginda, metanol ekstrelerinin DPPH radikal

stipiirticii aktiviteleri sulu ekstrelerden daha yiiksek bulunmustur.

Yapilan aktivite tayininde mikroplakalardaki kuyucuklarda konsantrasyon
arttikca renk degisimi oldugu ve ekstrelerin DPPH radikal siipiiriicii aktivitelerini
gosteren grafiklerde (Sekil 16-19) artan inhibisyonun yiiksek antioksidan aktiviteye
isaret ettigi goriilmistiir. 1Cso degerlerine gore en yliksek DPPH radikal siipiiriicii
aktivite, S. stricta nmin metanol ekstresinde (363.35 pug/mL) tespit edilmistir. Buna ek
olarak S. condensata’nin metanol ekstresi (400.74 ng/mL) ve S. congesta’ nin metanol
ekstresinin (486.98 + 1.48 pg/mL) Onemli antioksidan aktivitelere sahip oldugu
bulunmustur. Bunu takiben, DPPH radikal siipiiriicii aktivite siralamasi su sekilde
belirlenmistir; S. stricta sulu ekstre > S. vuralii metanollii ekstre > S. congesta sulu
ekstre > S. vuralii sulu ekstre. En diisiik antioksidan aktivite ise, S. condensata’ nin sulu

ekstresinde (1708.32 pg/mL) bulunmustur.
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5.4. ABTS Radikal Siipiiriicii Aktivite

Aragtirmamizda kullanilan bitki tiirlerinden elde edilen ekstrelerin ABTS
stiptiriicti  aktiviteleri, referans maddesi butiril hidroksi toluen (BHT)’in farkli
konsantrasyonlarda (0, 10, 50, 250, 500, 1000, 2000 pug/mL) hazirlanmis ¢6zeltilerinden

yararlanarak tayin edilmistir.

Ekstrelerin ABTS radikal siipiiriicii aktiviteleri (ICso degerleri) Tablo 6’da

verilmistir.

Tablo 6. Ekstrelerin ABTS radikal siipiiriicii aktiviteleri

ABTS Radikal Siipiiriicii Aktivite 1Cso (ng/mL)

Ekstreler S. condensata S. congesta S. stricta S. vuralii
Metanol 5.26 +£2.32 55.13 £ 1.60 76.10+3.22 4491 +1.89
Su 6.03 £0.31 45.47 +£3.37 21.53+£1.65 18.44 £ 2.73

BHT ICs0=30.23 + 1.28 pg/mL

Calismada saptanan bulgulara gore, Sideritis tiirlerinden S. condensata harig¢ tiim
hazirlanan ekstrelerden, her tiriin kendi icinde ekstreleri karsilastirildiginda, sulu
ekstrelerinin ABTS radikal siipiiriicii aktiviteleri metanol ekstrelerinden daha yiiksek

bulunmustur.

Uyguladigimiz yontem ile aktivite tayininde mikroplakalardaki kuyucuklarda
konsantrasyon artttkga DPPH radikal siipiiriicii aktivite’ deki gibi renk degisiminin
olmast inhibisyonun arttigin1 gostermektedir. ABTS radikal siipiiriicii aktivitelerini
gosteren grafiklerde artan inhibisyonun yiiksek antioksidan aktiviteye isaret ettigi
goriilmiistiir (Sekil 20-23). ICso degerlerine gore en yiiksek ABTS radikal siipiiriicti
aktivite S. condensata metanol ekstresinde (5.26 + 2.32 pg/mL) bulunmustur. Bunu
takiben, ABTS radikal siipiiriicii aktivite siralamasi su sekilde belirlenmistir; S.
condensata sulu ekstre > S. vuralii sulu ekstre > S. stricta sulu ekstre > S. vuralii
metanollii ekstre > S. congesta sulu ekstre > S. congesta metanollii ekstre. En diisiik
ABTS radikal siipiiriicti aktivitenin ise, S. stricta 'nin metanol ekstresinde (76.10 £ 3.22

ng/mL) oldugu goriilmiistiir.
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5.5. Demir Selasyon Aktivitesi

Arastirmamizda kullanilan bitki tiirlerinden elde edilen ekstrelerin metal

selasyon aktiviteleri, pozitif kontrol olarak EDTA (Etilendiamin tetraasetik asit) ile
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karsilagtirmali olarak tayin edilmistir. Ekstrelerin demir selasyon aktiviteleri (ICso

degerleri) Tablo 7° de verilmistir.

Tablo 7. Ekstrelerin demir selasyon aktiviteleri

Demir Selasyon Aktivitesi ICso (ng/mL)

Ekstreler S. condensata S. congesta S. stricta S. vuralii
Metanol 4388.71 + 8.38 3519.45 +8.16 6671.21 + 8.80 2509. 98 +7.82
Su 668.24 + 6.50 172,97 +5.15 297.63 +5.69 155.85 +£5.04

EDTA ICs=527.90 £ 2.15

Sideritis tiirlerinden hazirlanan ekstrelerde metanol ve su ekstresi kiyaslamasi
yapilirsa, her tiiriin sulu ekstrelerinin demir selasyon aktiviteleri metanol ekstrelerinden

daha yiiksek tespit edilmistir.

Yaptigimiz ¢alismada uygulamis oldugumuz yontem ile demir selasyon aktivite
tayininde mikroplakalardaki kuyucuklarda konsantrasyon artmasi ile renk degisimi
olup, rengin lacivertten agik maviye donmiistiir. Konsantrasyon degeri yiikseldikge

inhibisyonun arttig1 goriilmistiir (Sekil 24-27).

Tim Sideritis tiirlerinden hazirlanan ekstrelerin demir selasyon aktiviteleri, her
tiirlin sulu ekstrelerinin demir selasyon aktiviteleri metanol ekstrelerinden daha yiiksek
oldugu bulunarak en yiiksek aktivite S. vuralii’ nin sulu ekstresinde (ICs0=155.85 + 5.04
ug/mL) tespit edilmistir. Bunu takiben, ekstrelerin demir selasyon aktivitelerinin
siralamasi su sekilde belirlenmistir; S. congesta sulu ekstre > S. stricta sulu ekstre > S.
condensata sulu ekstre > S. vuralii metanollii ekstre > S. congesta metanollii ekstre > S.
condensata metanollii ekstre. En diisiik demir selasyon aktivitesi ise S. stricta ‘nin
metanol ekstresinde (ICso=6671.21 + 8.80 ug/mL) goriilmiistiir.
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5.6. Tirozinaz Enzim Inhibisyonu

Arastirmamizda kullanilan bitki tiirlerinden elde edilen ekstrelerin tirozinaz
enzim inhibitor aktivitesi, pozitif kontrol olarak kullanilan kojik asitin farkli
konsantrasyonlarinda hazirlanmis ¢6zeltilerinden yararlanilarak karsilastirmali olarak

tayin edilmistir.

Ekstrelerin tirozinaz enzim inhibisyon aktiviteleri (ICso degerleri) Tablo 8 de

verilmistir.

Tablo 8. Ekstrelerin tirozinaz enzim inhibisyonlari

Tirozinaz Enzim inhibisyonu ICso (ug/mL)

Ekstreler S. condensata S. congesta S. stricta S. vuralii
Metanol 390.33 +£1.96 336.95 +4.14 23.03+1.80 524.81 £ 1.75
Su 575.75 £ 0.58 2323.63 +£3.07 272.25 +4.07 863.50 + 3.63

Kojik Asit 1Cs0=58.87 +2.65

Calismamizda elde edilen bulgulara gore, tiim Sideritis tiirlerinden hazirlanan
ekstrelerden, her tiiriin kendi i¢inde ekstreleri karsilastirildiginda, metanol ekstrelerinin
tirozinaz enzim inhibisyonlari, DPPH radikal siipiiriicii aktivitelerinde oldugu gibi sulu
ekstrelerinden daha yiiksek bulunmustur. 1Cso degerine gore en yiiksek tirozinaz enzim
inhibisyon aktivite, S. stricta’nin metanol ekstresinde (ICso= 23.03 + 1.80 pg/mL) tespit
edilmistir. Bunu takiben aktivitelerin siralamasi su sekildedir; S. stricta sulu ekstre > S.
congesta metanollii ekstre > S. condensata metanollii ekstre > S. vuralii metanollii
ekstre > S. condensata sulu ekstre > S. vuralii sulu ekstre. En diisiik tirozinaz enzim
inhibisyon aktivitesi ise; S. congesta’ nin sulu ekstresinde (ICso= 2323.63 + 3.07

ug/mL) saptanmuistir.

Sideritis condensata, S. congesta, S. stricta ve S. vuralii tiirleriyle yapilan enzim
inhibisyonu tayininde mikroplakalardaki kuyucuklarda konsantrasyon arttik¢a renk
degisimi oldugu ve tirozinaz enzim inhibisyon aktivitelerinin arttigi goriilmektedir
(Sekil 28-31).



% Tirozinaz enzim inhibisyonu

% Tirozinaz enzim inhibisyonu

—

[—

[—]
]

o]
=
1

=2
(=]
1

=
[—]

[
[—}

=]

0 250 500 750 1000 1250 1500 1750 2000
Konsantrasyon (pg/mL)

-8 Sideritis condensata metanol ekstresi
-8~ Sideritis condensata su ekstresi

-+~ Kojik asit

Sekil 28. Sideritis condensata’ nin tirozinaz enzim inhibisyonu

100

0 1 1 1 1 1 L] L] 1

0 250 500 750 1000 1250 1500 1750 2000
Konsantrasyon (ng/mL)

-~ Sideritis congesta metanol ekstresi
-8~ Sideritis congesta su ekstresi

-~ Kojik asit

Sekil 29. Sideritis congesta' nin tirozinaz enzim inhibisyonu

o1



52

100~
1

80
60 &
&

40

20

% Tirozinaz enzim inhibisyonu

<

0 250 500 750 1000 1250 1500 1750 2000
Konsantrasyon (ng/mL)

-8~ Sideritis stricta metanol ekstresi
-8~ Sideritis stricta su ekstresi

-4+~ Kojik asit

Sekil 30. Sideritis stricta' min tirozinaz enzim inhibisyonu

[

S

—J
1

o0
<
1

(=2
=)
1

£
=}

% Tirozinaz enzim inhibisyonu
[\®)
=

(=)

0 250 500 750 1000 1250 1500 1750 2000
Konsantrasyon (ug/mL)

-8— Sideritis vuralii metanol ekstresi
-8 Sideritis vuralii su ekstresi

—— Kojik asit

Sekil 31. Sideritis vuralii’ nin tirozinaz enzim inhibisyonu



53

Calismamizin materyali olan Sideritis tiirlerinin fitokimyasal ve biyolojik
aktiviteleri bakimindan kapsamli bir tarama g¢alismasi yapildiginda oldukga az sayida
literatiire rastlandigi gortilmistiir. Tunalier ve arkadaglariin 2004 yilinda yapmis
olduklar1 cesitli Sideritis tiirlerinin incelendigi bir ¢alismada, Icel’den toplanan S.
vuralii bitkisinin soxhlet apareyi kullanilarak hazirlanan % 70 metanol ekstresinde
toplam fenol miktar1 198.6 + 6.3 mg GAE/g iken; Damien Dorman ve arkadaslarinin
2011’ de yaptig1 bir calismada piyasadan temin ettikleri S. vuralii 6rneklerinden soxhlet
apareyi kullanarak hazirlanan ekstrelerden, metanol (119.81 + 2.7 mg GAE/g) ve sulu
metanol (147.96 + 3.3 mg GAE/g) ekstrelerinin toplam fenol miktarlarinin yiiksek
degerlerde bulundugu rapor edilmistir. Ayrica Tunalier ve arkadaslarinin 2004 yilinda
yaptigi ¢alismada, S. vuralii tirtiniin DPPH radikal siipiiriicii aktivitesinin incelenen
diger tiirlere gore oldukga diisiik degerde oldugu belirtilmistir (Tunalier ve ark., 2004;
Damien Dorman ve ark.,, 2011). Tez kapsamindaki ¢alismamizda ise, Mersin
Anamur’dan toplanan S. vuralii tiiriiniin toplam fenol miktarlar1 sulu ekstresinde 180.14
+ 9.37 mg GAE/g, metanol ekstresinde 160.812 + 4.01 mg GAE/g olarak saptanmustir.
Buna gore, calismamizdaki Ornegin toplam fenol igerigi, piyasadan temin edilen
numuneye gore daha yiiksek miktarda; Icel’den toplanan &rnege gore ise diisiik
miktarda oldugu sonucuna varilmistir. Ayrica g¢alismamizda S. vuralii’nin DPPH
aktivitesine ait olan ICso degerleri; sulu ekstresinde 610.749 + 6.41 ug/mL, metanol
ekstresinde 572.493 + 3.98 ug/mL tespit edilmis olup, sonuglarimizin literatiirdeki

bulgular ile uyumlu oldugu goriilmiistiir.

Giiveng ve arkadaslarinin 2005 yilinda yapmis olduklart bir g¢alismada,
cogunlugu endemik olan 17 Sideritis tiirli, ITK tarama metodu ile DPPH antioksidan
aktiviteleri bakimindan incelenmis ve Burdur Aglasun’dan toplanan S. condensata
tirtiniin sulu ekstresinin ¢ok belirgin aktivite gosterdigi bildirilmistir. Ayrica bu
ekstrenin tiyobarbiturik asit (TBA) testi ile lipid peroksidasyonunu inhibe edici etkisinin
oldukea yiiksek diizeylerde ve pozitif kontrole yakin degerde (ICso degeri 0.33 + 0.04
mg/mL) saptandigi rapor edilmistir. Bu tiiriin yanisira, Antalya Manavgat’dan toplanan
S. congesta tiirtiniin sulu ekstresinin DPPH yontemine gore giiclii antioksidan aktiviteye
sahip oldugu ve onemli lipid peroksidasyonunu inhibe edici etki (ICso degeri 1.27 +
0.05 mg/mL) gosterdigi bildirilmistir (Giiveng ve ark., 2005). Tez kapsamindaki

calismamizda ise, Antalya Manavgat’dan toplanan S. condensata ve S. congesta
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tiirlerinin literatiirdeki bulguya ilave olarak metanol ekstrelerinin sulu ekstrelerinden

daha yiiksek antioksidan aktiviteye sahip oldugu tespit edilmistir.

Ozkan ve arkadaslarinin 2005 yilinda yaptiklar1 bir baska calismada ise, Isparta
Siitgliler’den toplanan S. condensata tiirtiden soxhlet apareyi kullanilarak hazirlanan
metanol ekstresinin antioksidan aktivitesinin DPPH ve fosfomolibden metodlarina gore
sirastyla % 72.01 = 1.93 ve 279.37 £ 3.61 mg/g kuru ekstre (askorbik asite esdeger)
oldugu bildirilmistir. Ayrica bu ekstrenin toplam fenol miktarinin 247.62 + 1.91 mg
GAE/g oldugu rapor edilmistir (Ozkan ve ark., 2005). Tez kapsamindaki ¢alismamizda
ise, Antalya Manavgat’dan toplanan S. condensata tiiriiniin metanol ve sulu
ekstrelerinin DPPH yontemi ile belirlenen antioksidan aktivitelerine ait 1Cso degerleri
sirastyla 400.74 + 3.78 ve 1708.32 + 2.55 ug/mL olarak hesaplanmis olup, toplam fenol
miktarlar1 sirasiyla 387.83 + 8.25 ve 105.21 + 2.58 mg GAE/g bulunmustur. Toplam
fenol miktar1 daha yiiksek bulunan metanol ekstresinde daha yiiksek antioksidan
aktivitenin tespit edilmesi fenolik bilesiklerin aktiviteden sorumlu olabilecegini
diisiindiirmiistiir. Ayrica bu tiirlin metanol ekstresinin farkli bir lokaliteden toplanan
literatiirdeki ornek ile uyumlu olarak antioksidan aktiviteye sahip oldugu bulunmus ve
toplam fenol miktar1 daha yiiksek tespit edilmistir. Erdogan-Orhan ve arkadaslarinin
2010 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada, piyasada gesitli aktarlardan adagay1 adi altinda
satin alinan iginde S. congesta’nin da oldugu Sideritis ve Salvia tiirlerinin oldugu 87
numune infiizyon yolu ile DPPH, demir selasyon ve FRAP metodlar1 kullanilarak
antioksidan aktiviteleri, toplam fenol ve flavonoit miktar tayinleri bakimindan
incelenmistir. 20 farkli S. congesta 6rneginin sulu ekstrelerinin DPPH aktivitesinin %
32.49 + 0.21 — 66.40 + 0.32 araliginda degiskenlik gosterdigi bildirilmistir. Ayrica, S.
congesta orneklerinden birinin sulu ekstresi DPPH metodu ile farkli konsantrasyonlarda
calisgildiginda antioksidan aktivitenin % 17.54 + 0.10 — 59.90 + 1.67 araliginda
bulundugu; toplam fenol ve flavonoit miktarlarinin 154.10 + 2.60 mg GAE/g ve 138.75
+ 294 mg QE/g oldugu bildirilmistir. Buna karsin diger antioksidan aktivite
metodlarina gore S. congesta’da 6nemli bir aktivite gézlenmedigi ve AChE inhibe edici
etkisinin  bulunmadigr rapor edilmistir (Erdogan-Orhan ve ark., 2010). Tez
kapsamindaki ¢alismamizda ise, S. congesta tiiriiniin metanol ve sulu ekstrelerinin
DPPH aktivitelerine ait olan ICso degerleri sirasiyla 486.98 + 1.48 ve 585.29 + 2.93
ug/mL oldugu tespit edilmis olup, metanol ekstresinin sulu ekstreden daha yiiksek

antioksidan aktiviteye sahip oldugu goriilmiistiir. Ayrica, ¢aligmamizda S. congesta
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tiiriiniin metanol ve sulu ekstrelerinde toplam fenol miktarlar1 sirasiyla 155.34 + 2.56
mg GAE/g ve 199.64 + 3.66 mg GAE/g olarak bulunmus ve literatiire goére daha yiiksek
miktarda tespit edildigi goriilmiistiir. Buna karsin, bu tiiriin metanol ve sulu ekstrelerinin
toplam flavonoit miktarlar1 sirasiyla 54.91 + 3.50 mg QE/g ve 42.03 + 1.81 mg QE/g

tespit edilmis, literatiire kiyasla daha diisiik miktarda bulundugu goriilmiistir.

Deveci ve arkadaglarmin 2018 yilinda yapmis olduklar1 baska c¢alismada,
Bayburt’tan toplanan Ferula elaeochytris ve Mugla’dan toplanan ve Sideritis stricta
tiurlerinin  toprak  isti  kisimlarindan  clevenger tip aparey kullanilarak
hidrodistilasyonu sonucu elde ettikleri ugucu yaglarinin, spektrofotometrik yontem ile
antioksidan, anti-tirozinaz ve antikolinesteraz aktiviteleri bakimindan arastirilmasi
yapilmistir. Aktivite tayinleri, ¢alisilan ii¢ paralel 6rnegin ortalamasi alinarak, S. stricta
tiiriiniin antioksidan aktiviteleri DPPH ve ABTS metadlarina gore sirasiyla % 3.5 +
00.4 ve % 10.9 + 0.2 hesaplanmis olup, demir selasyon aktivitesinin % 6.8 + 0.3
bulunmasi ile elde edilen aktivite sonug¢larindan antioksidan aktivitesini diisiik tespit
ettikleri  bildirilmistir. Tirozinaz inhibisyon aktivitesinin ise aktif olmadigim
belirtmislerdir (Deveci ve ark., 2018). Tez kapsamindaki ¢alismamizda ise Antalya
Serik’den toplanan S. stricta’'min metanol ve sulu ekstrelerinde DPPH aktiviteleri
sirastyla 363.35 + 5.89 ug/mL ve 560.36 + 6.32 olarak pg/mL bulunurken, ABTS
aktivitesinin metanol ve sulu ekstresinde 1Cso degerleri sirasiyla 76.10 £ 3.22 pg/mL ve
21.53 + 1.65 pg/mL olarak saptanmistir. Demir selasyon aktivitesi ise diisiik degerde
(metanol ekstresinde 1Cso degeri 6671.21 + 8.80 ug/mL, su ekstresinde 1Cso degeri
297.63 £ 5.69 pg/mL) saptanmis olup, demir selasyon sonuglarimizin literatiirdeki
calisma ile uyumlu oldugu bulunmustur. Bunun yanisira tirozinaz inhibisyon aktivitesi

literatiire kiyasla yiiksek (ICso degeri= 23.03 + 1.80 pg/mL) tespit edilmistir.
6. SONUCLAR VE ONERILER

6.1. Sonuclar

6.1.1. Antioksidan Aktivite

Yapmis oldugumuz ¢alismada, Tiirkiye'nin giineyinde yetisen S. condensata, S.
congesta, S. stricta ve S. vuralii tiirlerinin toprak {istii kisimlarindan hazirlanan sulu ve
metanollii ekstrelerinin antioksidan ve tirozinaz enzim inhibisyonu aktiviteleri ile

toplam fenol ve flavonoit miktar tayinlerinin degerlendirilmesi amaglanmistir. Elde
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ettigimiz bulgulara gore, bu dort Sideritis tiirii arasinda S. condensata ve S. congesta
tiirlerinden hazirlanan sulu ve metanollii ekstrelerde toplam fenol ve flavonoit miktarlari
en yiiksek miktarlarda tespit edilmistir. En yliksek DPPH radikal siipiiriicli aktivite S.
condensata ve S. stricta tiiriinde tespit edilmis, ABTS radikal siipiiriicti aktivitesi ise en
yiikksek S. condensata ve S. vuralii tiirlerinde bulunmustur. Bunun yaninda demir
selasyon aktiviteleri her tiiriin ekstreleri i¢in en yiiksek sulu ekstrelerinde tespit edilmis
ve tiirler igerisinde S. vuralii ile S. congesta tiirlerinin yiiksek aktiviteye sahip oldugu

gorilmistiir.

Asagidaki Tablo 9°da, tez kapsaminda calisilan bitki tiirlerinin antioksidan

sonugclar1 verilmistir:
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6.1.2. Tirozinaz Enzim Inhibisyonu

Calismamizda tirozinaz inhibisyonu her tiiriin ekstreleri i¢in en yiiksek metanol
ekstresi gostermis olup en yiiksek etki S. stricta ve S. condensata tiirlerinde tespit
edilmistir.

Asagidaki Tablo 10’da, tez kapsaminda ¢alisilan bitki tiirlerinin tirozinaz enzim

inhibisyonu ICsy sonuglari verilmistir:

Tablo 10. Tirozinaz enzim inhibisyonu sonuglar:

Tirozinaz Enzim Inhibisyonu ICs, (ug/mL)
EKSTRELER
TURLER METANOL SuU
Sideritis condensata 390,33 £ 1,96 575,75+ 0.58
Sideritis congesta 336,95 +£4,14 2323,63 + 3,07
Sideritis stricta 23,03+ 1,80 272,25 £ 4,07
Sideritis vuralii 524,81+ 1,75 863,50 + 3,63

Tez kapsaminda incelenen S. condensata, S. congesta, S. stricta ve S. vuralii
tirlerin bazilar1 iizerinde yapilan literatiirdeki arastirmalar ile c¢alismamizdan elde
ettigimiz bulgular birbiri ile genel olarak uyumlu bulunmus, bazi farkliliklar ile birlikte
antioksidan aktivite ve enzim inhibisyonu {izerine yeni bulgular ortaya konulmustur. Bu
farkliliklarin sebebinin bitkinin toplandigi lokalite, kullanilan ¢oziicii, ekstraksiyon
yontemi ve uygulanan aktivite metodu gibi ¢esitli faktorlerden kaynaklanabilecegi

sonucuna varilmistir.

Yaptigimiz ¢alisma ile S. condensata, S. congesta, S. stricta ve S. vuralii
tirlerinin antioksidan ve enzim inhibisyonu aktiviteleri incelenerek bu tiirlerin
etnofarmakolojik kullanimini destekler nitelikte bulgular elde edilmis ve literatiire

bilimsel katkilar saglanmistir.
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6.2. Oneriler

Tez kapsamindaki ¢aligmamizda incelenen S. condensata, S. congesta, S. stricta
ve S. vuralii tirleri tizerinde daha oOnce yapilan morfolojik ¢alismalarin yanisira,
oldukca az sayida fitokimyasal ve biyolojik aktivite ¢alismalari bulunmaktadir. Literatiir
taramas1 yapildiginda, bu tiirler {izerinde enzim inhibisyonu, antioksidan ve
antimikrobiyal aktivite, toplam fenol ve flavonoit miktar tayini ile izolasyon ¢alismasi
ve ugucu yag analizinin yapildigi ¢alismalarin oldugu goriilmiistiir. Yaptigimiz tez
calismas1 ile Tirkiye’nin giiney boélgesinden toplanan endemik S. condensata, S.
congesta, S. stricta ve S. vuralii tiirlerinden hazirlanan sulu ve metanollii ekstrelerin
DPPH, ABTS, demir selasyon yontemleri kullanilarak antioksidan aktiviteleri, toplam
fenol ve flavonoit miktar tayinleri ile tirozinaz enzim inhibisyonlarina ait bulgular ilk
defa sunulmustur. Bu tiirlerden hazirlanan ekstrelerin antioksidan aktivite ve enzim
inhibisyonlar1 iizerine kaydadeger aktivitelere sahip oldugu bulunmustur ve
calismamizda Sideritis tiirlerinin Tirk halk tibbindaki geleneksel kullanimlarina
bilimsel temel saglayabilecek bulgular ortaya konulmustur. Ayrica endemik 6zellikleri
nedeni ile tehdit altinda olabilecek olan Sideritis tiirlerinin ekonomik degerleri ve tibbi
onemi nedeniyle kiiltiire alma ¢alismalari ve yetistiriciligine dnem verilmesi gerektigi

sonucu da ¢ikarilmalidir.

Giliniimiizde birgok hastaligin tedavisinde kullanilmak iizere biyolojik
kaynaklardan elde edilen yan etkisi az dogal ilaglara yogun ilgi ve talep sonucu,
ozellikle bitkilerin biyolojik aktivite ve fitokimyasal bakimdan arastirilmasi biiyiik
onem kazanmustir. Ozellikle mide sikayetleri, sinir sistemi yatistirict ve {ist solunum
yolu enfeksiyonlar1 gibi rahatsizliklarda kullanim1 olan endemik veya endemik olmayan
Sideritis tiirleri tizerinde ¢esitli biyolojik aktivite arastirmalart yapilarak etkiden
sorumlu aktif bilesiklerin tespitine yonelik ileri fitokimyasal analizlerin bulundugu yeni

calismalar yapilarak literatiirdeki veri eksikliginin giderilmesi gerekmektedir.
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