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OZET

KAZDAGI'NDA YETISEN BAZI HYPERICUM L. TURLERININ ANTiOKSiDAN
MADDE ICERIKLERI VE SITOTOKSIK OZELLIKLERININ iIRDELENMESI

Berrak Damla YAGAN
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyoloji Anabilim Dali Doktora Tezi
Danisman : Prof. Dr. Ahmet GONUZ
25/06/2012, 140

Bu c¢alismada Kazdaglari (Canakkale-Balikesir) yoresinde dogal yayilis gosteren
Hypericum perforatum L., Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici, Hypericum
calycinum L., Hypericum perfoliatum L., Hypericum tetrapterum Fries., Hypericum
olympicum L., Hypericum montbretii Spach. tiirlerinin toprak istii yapilarindan (yaprak,
cigek, govde) elde edilen metanol ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri DPPH yontemi
kullanilarak tayin edilmis ve sitotoksik etkileri L929 fare fibroblast hiicre soylarinda WST-1
testi (Kolorimetrik) kullanilarak belirlenmistir. Sonuglara gore caligilan tiirlerin tiimiiniin
antioksidan aktivite agisindan ekstrenin elde edildigi doku tipine ve doza bagli olarak
farkliliklar gosterdigi tespit edilmistir. H. perforatum taksonunun diger taksonlara oranla daha
yiksek degerlere sahip oldugu, H. calycinum, H. kazdaghensis, H. tetrapterum ve H.
triquetrifolium taksonlarinin, H. perforatum taksonu degerlerine yakin degerlere sahip
olduklar1 belirlenmistir. Doku tipine gore elde edilen verilerde yaprak metanol ekstrelerinin,
cigek ve govde ekstrelerine oranla daha yiiksek degerlere sahip oldugu tespit edilmistir.
Sitotoksik etki acgisindan elde edilen verilere gore 1.929 fare fibroblast hiicreleri lizerinde
calisgilan tim taksonlarin farkli dilisyonlarda yiiksek sitotoksik etki gosterdikleri
belirlenmistir.

Anahtar sozciikler: Hypericum L., DPHH, Antioksidan aktivite, Sitotoksik etki, L929
fare fibroblast hiicre hatti
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF ANTIOXIDANT ACTIVITY AND CYTOTOXIC
PROPERTIES OF SOME HYPERICUM L. TAXA NATURALLY DISTRIBUTED ON
IDA MOUNTAIN

Berrak Damla YAGAN
(Canakkale Onsekiz Mart University
Graduate School of Science
Biology Thesis, Ph.D.
Advisor: Prof. Dr. Ahmet GONUZ

25/06/2012, 140

In this study, the antioxidant activities of methanol extracts that have been obtained
from above-ground structures (leaves, flowers, stems) of Hypericum perforatum L.,
Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici, Hypericum calycinum L., Hypericum
perfoliatum L., Hypericum tetrapterum Fries., Hypericum olympicum L., Hypericum
montbretii Spach. taxa which are naturally distributed in Ida (Canakkale-Balikesir) Mountain
haven been investigated through DPPH method and their cytotoxic effects have been
determined by means of WST-1 (colorimetric) in L929 mouse fibroblast cell lineages.
According to the results, it has been found out that antioxidant activities of the taxa that have
been analyzed differ in terms of tissue and dose from which extracts have been gained. It has
also been identified that H. perforatum taxon had a higher value than other taxa and H.
calycinum, H. kazdaghensis, H. tetrapterum and H. triquetrifolium had values closer to that of
H. perforatum taxon. According to the data that have been obtained in relation with the type
of tissue, methanol extracts of the leaves had higher values than those of flowers and stem
extracts. According to the data obtained in terms of cytotoxic effect, all taxa studied on L929

mouse fibroblast cells showed high cytotoxic effect at various dilutions.

Keywords: Hypericum L., DPPH, Antioxidant activity, Cytotoxic effect, L929 mouse
fibroblast cell lineages
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BOLUM 1
GIRIS

1.1. Ulkemiz Tibbi Bitki Potansiyeli

Kitalararas1 gegis bolgesinde yer alan iilkemiz, cografik konumu ve iklim sartlari
nedeniyle biyocesitlilik ve bitki potansiyeli agisindan zengin bir yapiya sahiptir. I¢erdigi
tohumlu bitki taksonu sayisi ise diger iilkelerdeki tiir sayisina oranla oldukga yiiksektir.
Benzer sekilde tibbi kullanimda yer alan bitki sayis1 bakimindan da ¢ok sansli oldugu bir
gercektir. Keza yeryiiziinde ekonomik bir getiri kaynagi olarak kabul edilen ugucu yag iceren
bitki taksonu zenginligi agisindan da oldukga degerli bir konuma sahiptir.

Iliman iklim kusaginda bulunan iilkeler igerisinde yer alan Tiirkiye, flora ve fauna
envanteri bakimidan zengin olan iilkelerin baginda gelmektedir. Bugiin Tiirkiye’de yaklasik
10 bin civarinda tohumlu bitki tlirii yetismektedir. Avrupa’nin flora acisindan en zengin
tilkelerinde bu rakam 5 bin ve Avrupa genelinde ise 12 bin civarindadir. Bitki bakimindan
zengin olan fran’da da 8 bin civarinda bitki tiirii yetismektedir. Tiirkiye’de bulunan 10 bin
bitki tiriinden 3 bini endemiktir ve ilkemizde ki %34’lik bu endemizm orani dikkat
cekicidir. Cigekli bitki ve egreltilerde 3022’yi bulan endemik tiir sayis1 alttiir, varyete ve
hibritlerle birlikte 3403’e yiikselir. [liman iklim kusaginda bu orana Tiirkiye’den bagka ancak
izole olmus adalarda ve tropik iilkelerde rastlanabilir (Ozhatay ve ark., 2005). Ingiltere’de
hemen hemen higbir endemik bitki tiirli yoktur. Akdeniz’e uzak olan diger Avrupa iilkelerinin
¢ogunda ise bu say1 20’yi gegmez. Yunanistan’da bu rakam 800, ispanya, Italya’da ise 500—
600 civarindadir. Bitkilerin {ilke ekonomisine yaptigi katki, yalnizca ihracatla degil ayni
zamanda sezonluk turist gekmeleri bakimindan da 6nemlidir (Kiliggiin ve ark., 2008).

Tiirkiye florasinin sahip oldugu bu olaganiistii zenginlik ve cesitlilik farkl iklim tipleri
(karasal iklim, okyanus iklimi ve akdeniz iklimi), jeolojik ve jeomorfolojik ¢esitlilik, zengin
su kaynaklart (deniz, gol ve akarsu), biiyiik yiikseklik farklar1 (deniz seviyesi-5000 m), ¢ok
cesitli habitat tipleri ve {i¢ fitocografik bolgenin (Avrupa-Sibirya, Akdeniz, Iran-Turan)
bulustugu konumundan kaynaklanmaktadir. Bu benzersiz konumuyla Anadolu, milyonlarca
yillik jeolojik zamanlar boyunca Asya ve Avrupa arasinda koprii olusturmaktadir (Ozhatay,
2005).

Bitkilerin, saglik acisindan bir¢ok kimyasala oranla daha giivenilir oldugu diisiincesi ve
tiiketiciler acisindan kabul edilebilirligi konusu nedeni ile giiniimiizde bitkisel kaynaklardan
daha fazla yarar saglama ¢aligsmalari yiiksek oranda ragbet gormektedir (Lan Su ve ark. 2005).

Yaklasik 20 yildir geleneksel tedavi metodlarina, 6zellikle bitkisel tibba karsi olan ilgi
hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde belirgin sekilde artmistir. Tibbi bitkilerin
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global ve ulusal pazar siiratle biiyliyerek onemli bir gelir kaynagi olusturmaktadir (Giiriin,
2004).
1.2. Kazdaglarinin Genel Ozellikleri ve Bitki Biyocesitliligi

Kazdagi, Anadolu yarim adasinin kuzeybatisinda yer alan, Biga yarim adasinin en
yiksek dagidir. Ege Bolgesi ile Marmara bolgesini birbirinden ayirarak, Canakkale ve
Balikesir smirlar igerisinde kalmaktadir. Ozel (2005)’e gore, Edremit korfezinin kuzeyini
takiben, kuzey dogu-giiney bati yoniinde 60-70 km uzunlugunda olan Kazdagi, batida Dede
dag1, ortada Kazdagi, doguda Eybek dagi, kuzeydoguda Giirgen, Kocakatran, Kiigiikkatran ve

Susuz (Sakar dagi) daglarindan olusur.

Kazdaginin bulundugu yer, yaklasik 200-300 milyon yil 6nce si1g bir deniz iken killi
kumtaglari, kirectaslar1 burada ¢okelmis, bunlara magmanin yeryiiziine ¢ikamadan sogumasi
ile olusan granit ve benzeri magmatiklerle, yeryiiziine ulasan volkanlarin getirdigi lavlar da
eklenmistir. Diinyay1 etkileyen genis jeolojik olaylar neticesinde bu karisim 10-20 km’ye
ulagan derinliklere gdmiilmistiir. Bu yapilar zamanla tizerlerindeki agir yiik ve yerkabugunun
icindeki ytliksek 1s1 nedeniyle baskalasima ugramuis, ilk 6zelliklerini yitirmelerine ragmen daha
dayanikli ve daha giizel goriiniimlii mermerleri, gnayslar1 ve amfibolit-sistleri olusturmustur.
Yine diinyayr etkileyen genis jeolojik olaylar neticesinde {istiindeki Ortiinlin kalkmasiyla
yeryiiziine ulagmis, yaklasik 5 milyon yil 6nce bu yapinin bir kismi ¢okerek sular altinda
kalmig ve Edremit Korfezini, bir kismi da yiikselerek Kazdagi silsilesini meydana getirmistir
(Ozhatay, 2005; Ozel, 2005).

Kazdagi bolgesinin hizla yilikselmeye baslamasi neticesinde, yamaglarda dereler
olusmaya baglamistir. Park smirlari igerisinde sayillamayacak kadar ¢ok kiiglik dere, 30’a
yakin akarsu tespit edilmistir. Bunlarin en onemlileri Zeytinli Cayi, Kizilkecili Cay1, Giire
Cay1, Kuru Dere, Manastir Cay1, Thlamur Dere, Iskele Deresi ve Sahin Deresidir. Bu dereler
Milli Park sinirlart igerisinde dogmakta, kollar halinde beslenerek giineyden Edremit
Korfezine dokiilmektedir. Bu kollarin en 6nemlileri Zeytinli Cayini besleyen Ay1 Deresi, Alan
Deresi, Ceyiz Deresi ve Kaklik Dere, Manastir Cayin1 besleyen Zigin Dere, Sahin Dereyi
besleyen Bigki Dere ile Giire Cayini besleyen Pinarbasi Deresi’ dir (Anonim).

Mermer, gnays, mikasist, amfibolit gibi metamorfik kayaglardan olusan Kazdag:
kiitlesinin zirveler diizliigl ile kiyr seridi arasinda kalan giiney yamaglar1 dereler tarafindan
olduk¢a dar ve derin olarak yarilmiglardir. Manastir Cay1 ve Sahin Deresi kendi adlar ile

anilan Manastir Cay1 Kanyonunu ve Sahindere Kanyonunu olusturmuslardir (Oztiirk, 2007).
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Kazdagi’nin en yiiksek ii¢ tepesi Kazdagi Milli park sinirlari igerisinde bulunmaktadir.
Bunlar sirasiyla Karatas Tepesi (1774 m), Baba Tepe (1765 m) ve Sarikiz Tepesi (1726 m) dir
(Anonim).

Kazdagi milli parkinda bilim adamlarinca bugiine kadar 101 familyaya ait 800 civarinda
bitki taksonu tespit edilmistir. Bu tiirlerin 68 adedi yalmizca Tiirkiye’de bulunmaktadir.
Bunlarin 23 tanesi de diinyada sadece Kazdagi milli parkinda bulunan endemiklerdir. Bolgede
kiiresel Olcekte tehlike altinda bir tiir (Acer hyrcanum spp. keckianum), Avrupa olg¢eginde
tehlike altinda bulunan 35 takson, ulusal dlcekte nadir 32 takson bulunmaktadir (Ozhatay,
2005).

Milli parkin da iginde oldugu Kazdagi, Avrupa-Sibirya, Akdeniz ve Iran-Turan flora
dokularinin de kesisim alaninda yer almaktadir. Metamorfik bir masif olan Kazdagi, 6nemli
endemizm alanlarindandir (Avet, 2005). Sarikiz kekigi (Thymus pulvinatus) ve Sarikiz Cay1
(Sideritis trojana) en ¢ok bilinen endemiklerdir. Akdeniz Makroklima kusaginda olan park,
Atalay (2002)’a gore, genel olarak, Ege Alt (Kizilgam) Ekolojik Boliimii ile Marmara Yari
Nemli Orman (Mese-Karagam) Ekolojik Boliimiine girmektedir (Tagil, 2006). Endemik bitki
tiirleri arasinda ¢alisma objemiz olan sarikiz kantaronu (Hypericum kazdagensis) dagin Milli

Park sinirlari igerisinde, yiiksek kesimlerde yer almaktadir.

Kazdagi’nin giiney yamagclarinda denizden itibaren 200 metrelere kadar zeytin agaglari,
yaklasik 800 metrelere kadar kizilgam, yaklagik 1500 metrelere kadar karagam, Kazdagi’nin
endemiklerinden olan Kazdagi goknari, dagin kuzey yamacglarinda 1000-1400 metrelere
kadar kayin ve karagamlarla ayni yetisme ortamini paylasmaktadir. Genis yaprakli agaglardan
kaymn, yaklagik 600—1400 metreler arasinda, kestane yaklagik 600-900 metreler arasinda,
giirgen yaklasik 350-700 metreler arasinda, mese yaklasik 300—1000 metre arasinda yayilim
gostermektedirler. 1550 metreden sonra yastik formunda bitkiler goériilmektedir. Endemik

bitkilerin biiyiik bir kism1 buralarda bulunmaktadir (Ozel, 2005; Anonim)
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1.3. Antioksidan Maddeler ve Genel Ozellikleri

Son yillarda artan endiistrilesme yeralti ve yeriistii kaynaklarini hizla kirletmektedir.
Herbisit ve pestisitler, ¢oziiciiler, petrokimya iiriinleri, ilaglar, atmosferde bulunan zehirli gazlar
somatik hiicrelerde meydana gelen ¢esitli hastaliklara, hizli yaglanma, kalp hastaliklar1 gibi saglik
sorunlarina sebebiyet vermektedir. Bu duruma ¢6ziim olarak yan etkisi olmayan alternatif tedavi
yontemleri aranirken son 20 yildir bitkilere, yani dogal antioksidan kaynaklarna olan talep
oldukca yiikselmistir. Bitkiler, o6zellikle antioksidan molekiiller igerigi nedeniyle, bir¢ok
calismanin odak noktasi olmustur. Serbest radikal, atomik ya da molekiiler yapilarda
ciftlenmemis bir veya daha fazla tek elektron tasiyan molekiillere verilen isimdir. Baska
molekiiller ile ¢ok kolayca elektron aligverisine giren bu molekiillere oksidan molekiiller veya
reaktif oksijen partikiilleri de denmektedir. Canli hiicrelerde bulunan protein, lipid,
karbonhidrat ve DNA gibi okside olabilecek maddelerin oksidasyonunu onleyen veya
geciktirebilen maddelere de antioksidanlar ve bu olaya antioksidan savunma denir (Cavdar ve
ark., 1997).

Antioksidanlar, okside olabilir bilesiklerin oksidasyonunun gelisimini ve ilerlemesini
onleyen bilesiklerdir. Dogal antioksidanlar, fenolik bilesikler (fenolik asit, flavonoid), azotlu
bilesikler (alkoloid ve klorofil tiirevleri gibi) veya karoten, askorbik asit ve E vitamini gibi
vitaminlerdir. Dogal antioksidanlarin viicutta, antibakteriyal, antitrombotik, antikanserojen ve
kalp damar hastaliklarini azaltic1 gibi birgok biyolojik yararliliklart vardir (Tanaka, 2009).

Son yillarda yapilan g¢aligmalar, antioksidan aktivite gosteren maddelerin oksidatif
stresten dolayr meydana gelen katarakt, kanser, kalp-damar rahatsizliklari, norolojik
rahatsizliklar gibi bir¢cok dejeneratif hastaliklarin 6nlenmesinde 6nemli roller aldigini ortaya
cikarmustir (Lorusso ve ark., 2009 ).

Endiistrilesme, teknoloji, c¢evre kirliligi gibi yasamimizin biiyiik kisminda maruz
kaldigimiz etmenlerin iirettigi serbest radikaller her gecen giin sagliimiz1 daha fazla tehdit
etmektedir. Viicutta yeteri kadar antioksidan bulunmadiginda antioksidan mekanizmasi buna
bagl olarak yeterli calismamakta ve bu oksidan molekiillerin neden oldugu hasarlara ve
hastaliklara zemin hazirlamaktadir.

Oksidasyonun ilk iiriinii peroksitlerdir. Bu maddeler kokusuzdurlar ve metabolik yolda
hidrokarbonlar, aldehitler, ketonlar, alkoller ve organik asitlere par¢alanirlar (Cakmak, 2003).
Ikincil oksidasyon iiriinleri yemegin tadini, rengini, aromasini ve yapisini, hayvansal iiriinlerin
besin degerini, duyusal ozelliklerini ve raf omriinii olumsuz etkilemektedirler (Senkdylii,
2001; El-Massry ve ark., 2002). Ayrica, bu iriinler insanlarda kanser, kalp-damar hastaliklart
gibi ciddi saglik sorunlarina neden olabilirler (Koleva ve ark., 2003).

Antioksidanlar etkilerini baglica iki sekilde gosterirler:
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1. Baslica reaktif tiirevleri uzaklastirici etki;

-Oksijen uzaklastirict veya derisimini azaltici etki

-Katalitik metal iyonlarini uzaklastirici etki

2. Olusan serbest radikallerin etkisiz hale getirilmesi

-Siipiiriicii (scavening) etki: ROS (Reaktif oksijen tiirleri)’lerini etkileyerek onlar1 tutma
veya ¢ok daha az reaktif baska bir molekiile cevirme (Ornegin: Enzimler)

—Bastiric1 (quencher) etki: ROS’leri ile etkilesip onlara bir proton ekleyerek aktivite
kaybina neden olma (Flavonoidler, vitaminler)

—Onaric1 (repair) etki,

—Zincir kirict (chain breaking) etki: ROS’lerini ve zincirleme reaksiyonlar1 baslatacak
diger maddeleri kendilerine baglayip zincirlerini kirarak fonksiyonlarini oOnleyici etki.
(Hemoglobin, seruloplazmin, mineraller) (Karasakal, 2007; Ozyurt, 2005)

Glinlimiizde oksijen radikallerinin kanser, miyokard enfarktiisii ve enflamatuar
hastaliklar gibi pek c¢ok hastalifa neden oldugu ortaya konmustur. Dogal antioksidanlarin
kullaniminin profilaktik etki gostererek bu hastaliklarin olusma riskini azalttigi bilinmektedir.
Artik aragtiricilar potansiyel antioksidan etkili maddelerin saptanmasina yonelik caligsmalari
yogunlastirmiglardir. Bitkisel organizmalarda metabolizma iiriinleri olarak meydana gelen
fenolik yapili bilesiklerin kimyasal yapilarindan dolay1 potansiyel antioksidan aktiviteye sahip
olduklar1 diistiniilmektedir (Meral ve ark., 2002).

Vitamin E, C ve B-karotenler gibi dogal antioksidan maddeler uzun yillardan beri
basariyla kullanilmaktadir. Sentetik antioksidanlar ucuz olmalari, yiiksek diizeyde stabilite ve
giiclii antioksidan aktivite gostermelerinden dolay1 tercih edilmektedirler (Bandoniene ve ark.,
2002). Ancak, son yillarda bunlarin kizartilmis {irinlerde tam etki gostermedigi, hos olmayan
tat ve kokulara sebep oldugu ve en Onemlisi kanserli hiicre olusumunu uyararak insan
sagligint olumsuz etkiledigi belirlenmistir. Bu yiizden bazi iilkelerde kullanimi siirlanirken
bazilarinda yasaklanmistir (Tanaka, 2009; Akgiil ve Ayar, 1993).

Son yillarda su lic temel nedenden dolayr dogal antioksidanlarin arastirilmasina
gosterilen ilgi artmustir;

1. Sayisiz klinik ve epidemiyolojik ¢alisma, bu bitkilerin tiiketilmesi ile beraber; kanser,
kardiyovaskiiler diizensizlikler ve diyabet gibi kronik rahatsizliklarin gelisme riskinin

azaldigin1 gostermistir,

2. Yiyecek ve mesrubatlardaki sentetik antioksidanlarin devamli tiiketiminin potansiyel

zararl etkileri olabilecegi diistiniilmiistiir,
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3. Halk, dogal olarak ve diyette alinan antioksidanlarin sentetik olanlardan daha giivenli
oldugunu kavramigtir (Diken, 2009).

Antioksidan molekiiller, giiniimiizde olusan birgok rahatsizliga sebebiyet veren ajanlar
olan genel reaktif oksijen tiirlerini inaktive ederler. Serbest radikaller atomik ya da molekiiler
yapilarda ¢iftlenmemis bir veya daha fazla tek elektron tasiyan molekiillere verilen isimdir.
Reaktif oksijen tiirleri UV 1sinlar, ilaglar, yag oksidasyonu, immunolojik reaksiyonlar,
radyasyon, stres, sigara ve alkol gibi pek cok yolla da olusabilmektedir. Serbest radikal
miktar1 endojen selliiler ¢opcii sisteminin kapasitesini agarsa, onemli hiicresel hasar meydana
gelebilir. Belirli bir diizeye kadar olan oksidan molekiil artis1 yine viicutta daima belirli bir
diizeyde bulunan dogal antioksidanlar tarafindan etkisiz hale getirilmektedir. Serbest
radikaller antioksidan savunmay:1 asarlar ise ateroskleroz, kalp hastaliklari, kanser,
serebrovaskiiler hastaliklar, norodejeneratif hastaliklar, amfizem, bronsit ve dejeneratif
bozukluklarin da yer aldigi patolojik durumlara daha siklikla rastlanilmaktadir (Akdeniz,
2008).

Antioksidan ozelligi kesfedilen bir¢ok farkli madde vardir. Bu maddelerin bir kismi
diyetle (6zellikle bitkilerden) alinirken, bir kismu viicut tarafindan, serbest radikallere karsi bir
savunma sistemi olarak {iiretilir. Viicudun serbest radikallere karsi savunma olarak irettigi
antioksidanlar; katalaz, glutatyon peroksidaz, ve SOD (superoksit dismutaz) gibi enzimlerdir.
Enzimatik olmayan antioksidanlara ise a-tokoferol, p-karoten, askorbik asit, ferulik asit, gallik
asit ornek olarak verilebilir (Diindar ve ark., 1999; Akdeniz ve ark., 2008).

a-Tokoferol: Evans ve Bishop, 1922 yilinda ratlarin diyetlerine eksimis yag katilarak
beslenmeleri sonucu ortaya ¢ikan fétal reabsorbsiyonu, sebzelerdeki bir maddenin 6nledigini
fark etmis ve bu maddeye tokoferol adin1 vermislerdir. a-Tokoferol (Vitamin E) uzun bir siire
bir antisterilite vitamini olarak algilanmistir. Bugiin artik a-tokoferol radikal giderme, zincir
kirma, baskilama, onarma, endojen antioksidan savunma kapasitesini artirma ve intraseliiler
enzim kinaz kayiplarin1 6nleme mekanizmalarinin tiimiinii kullanabilen giiclii bir antioksidan
oldugu kabul edilmektedir. Tokoferoller, hidroksil grubundaki hidrojeni, lipid peroksil radikaline
vermek suretiyle antioksidan etki gosterirler (Yanishlera ve Maslorava, 1999; Unal ve ark.,
2008; Diken, 2009).

p-Karoten: Karotenoidler, sadece bitkiler tarafindan sentezlenir ama besin zinciri
araciligiyla hayvanlara transfer edilirler. Bazi karotenoidlerin spesifik goérevlere sahip
olduklari veya 6nemli pro-vitamin olduklar1 bilinmektedir. Bir pro-vitamin A bilesigi olan -
karoten, kanser ve ateroskleroz gibi hastaliklar da dahil oksidasyon ile olusan hastaliklar
kontrol etmede 6nemli bir rolii olmasi nedeni ile diyetsel yagda ¢oziinebilen antioksidan
olarak gorev yapmaktadir (Liang ve ark., 2009; Prates ve ark., 2006).


http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Superoksit_dismutaz&action=edit&redlink=1
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Ferulik Asit: Ferulik asit kisaca C1oH1004 formiillii bitki orijinli fenolik bir bilesiktir.
Sistematik isimlendirmeye gore, ferulik asit 3-(4-hidroksi—3-metoksifenil) propenoik asit
olarak adlandirilir. Farmakolojik ¢alismalar, ferulik asitin trombositlerin kiimelesmesine engel
oldugu, koroner kan akis hizin arttirdigi, diiz kaslarin kasilip gevsemesini sagladigi, anti-
aritmik etkilere hiikmettigi, oksit giderici, bagisiklig1 tesvik edici, anti-inflamatuar vs.
etkilerde bulundugunu gostermistir (Diken, 2009).

Gallik Asit: Gallik asit hidroliz olabilen tanenlerden (gallotanen) elde edilen, tip,
kimya, eczacilik ve besin endiistrilerine kadar ¢ok genis bir alanda cesitli amaglarda
kullanilan bir organik asittir.

Gallik asit, anti-mantar, antioksidan ve anti-viral etkilere sahiptir. Normal hiicrelere
zarar vermeden, kanser hiicreleri tizerinde sitotoksik etki gosterdigi belirlenmistir (Jankosva
ve ark., 2011; Diken, 2009).

Askorbik asit (Vitamin C): C vitamini, Askorbik asit olarak da bilinir, suda
¢oziinebilen ve bir¢cok gorevi olan vitamindir. Cogu hayvanlar kendi C vitaminlerini
glikozdan iiretebilirler. Insanlar, bazi meyve yarasalari, hint domuzu ve insan benzeri
primatlar C vitamini tiretemediklerinden bunu besinlerinden almak zorundadirlar. Biitiin taze
sebze, meyve ve etler bir miktar C vitamini igerir (Ozyiirek, 2005). Ancak C vitamini
sicakliga duyarli oldugundan pisirme esnasinda hizla bozulur.

Ticari C vitamini genelde askorbik asit kristallerinden veya askorbik asitin kalsiyum
veya sodyum tuzlarindan olusmaktadir. Askorbik asit, serbest oksijeni gidadaki okside
olabilen yapilardan daha Once yakalayarak koruma saglar. Askorbik asidin en Onemli
kimyasal Ozelliklerinden birisi de redoks potensiyeli olup, indirgeyen ajan ve serbest radikal
yakalayicisi olarak davranmasidir ve bir H iyonu vererek serbest radikal zincirini inhibe eder
(Karasakal, 2007).

Viicut, serbest radikal hasarindan korunmak igin antioksidanlardan olusan bir savunma
sistemine sahiptir. Antioksidanlar, oksidatif zincir reaksiyonlarinin baslamasini ya da
ilerlemesini engelleyerek lipidlerin ve/veya diger molekiillerin oksidasyonunu geciktirebilen
veya engelleyebilen bilesiklerdir. Antioksidan aktiviteye sahip olan kimyasallar meyve, sebze
ile tibbi bitkilerin pek ¢cogunda yogun miktarda ve dogal olarak bulunmaktadir (Velioglu ve
ark., 1998; Capecka ve ark., 2005).

Tibbi bitkilerde, yliksek antioksidan aktivite gosteren polifenoller, flavonoidler, C
vitamini, E vitamini ve karotenoidler (Panovska ve ark., 2005; Mosaddik, 2003), kinonlar,
kumarinler, lignanlar, alkaloidler, aminler (Cai ve ark., 2004), betalainler gibi nitrojen
bilesikleri; vitaminler ve karotenoidleri de igine alan terpenoidler gibi ¢ok sayida serbest

radikal temizleyici bilesik ve antioksidan aktiviteye sahip bazi diger endojen metabolitler
7
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bulunmaktadir (Velioglu ve ark., 1998). Epidemiyolojik ¢alismalar, antioksidan bilesiklerin
cogunun anti-inflamatér, anti-atherosklerotik, anti-mutajenik, antibakteriyel, anti-viral veya
anti-tiimor  aktiviteye sahip oldugunu gostermektedir. Ornegin, flavonoidler grubuna ait
flavonlarin ve 6zellikle de luteolin’in; protein kinaz C ve tirozin kinazlar gibi, sinyal akis1 ve
hiicre transformasyonunda 6nemli rol oynadig1 bilinen enzimlerin aktif inhibitorleri oldugu
belirtilmektedir (Michaelis ve ark., 2002). Bu maddeler, karsinojenleri inaktive ederek ve
mutajenlerin ekspresyonunu engelleyerek malignant timor olusumunun cesitli asamalarina
etki edebilmektedirler (Okwu, 2005).

Bitkilerin ikincil metabolik faaliyetleri sirasinda ortaya ¢ikarak depolanan, sadece besin
olarak tiiketildikleri zaman insan sagligi1 igin yararl etkilerde bulunan biyoaktif bilesiklere
bitki kimyasallar1 (fitokimyasallar) denir (Visioli ve ark., 2000).

Fonksiyonel gida ozelligi gosteren fitokimyasallar; karotenoidler, flavonoidler,
polifenoller, fitosteroller, fitoestrojenler, indoller ve siilfitler olarak gruplandirilmaktadirlar.
Fitokimyasallar sahip olduklar1 antioksidan aktiviteleri sayesinde bir¢ok olumsuz duruma
kars1 koruyucu ve iyilestirici bir etkiye sahiptirler.

Fitokimyasallar barsak florasini, safra asitlerini ve pH’y1r diizenledikleri gibi,
intraselliiler matrikslerin bitiinliigiiniin korunmasini istlenerek hiicrenin dis etkenlere karsi
korunmasini da saglarlar. Ayrica karsinojen 6zelligi gideren enzimlerin aktivitesini arttirarak
timor olusumu ve kanserlesmede 6nemli rol oynayan nitrozamin olusumunu engelleyici
etkide bulunurlar (Giiney ve ark., 2003).

Fitokimyasallarin 6nemli bir grubunu olusturan fenolik bilesiklerin serbest radikal
temizleme ve antioksidan aktivitesi genellikle fenolik molekiillerin aromatik halkasinda
bulunan hidrojen verici —OH gruplarinin sayisina ve pozisyonuna baglidir ve aglikonlarin
glikolizasyonu ve diger H verici gruplar (-NH, -SH) gibi ¢esitli faktorlerden etkilenmektedir.
Bu 6zellik serbest radikallerin absorbe edilmesinde ve nétralize edilmesinde, tekil ve tiglii
oOksijenin yakalanmasinda veya peroksitlerin ayrigtirilmasinda 6nemli rol oynamaktadir
(Panovska ve ark., 2005). Yine bu o6zellik sayesinde fenolik bilesikler indirgeyici ajan,
hidrojen verici, tekil oksijen yakalayici ve metal selatorii olarak gorev yapmaktadirlar
(Ivanova ve ark., 2005).

Flavonoidler ve diger bitki fenolik bilesiklerinin siiperoksit, alkoksil, peroksil ve nitrik
oksit gibi radikalleri temizleme, demir ve bakir selasyonu, o-tokoferol rejenerasyonu
fonksiyonlarina ek olarak; damar agici, bagisikligi uyarici, antiallerjik, dstrojenik, antiviral
aktivitesi bulunmaktadir (Cimen, 1999).

Fenolik bilesiklerin antioksidan aktivitesinin nedeni, redoks 6zelligi olup (Rice-Evans

ve ark., 1996; Morel ve ark.,1994) bu o6zellik bilesiklerin kimyasal yapilariyla yakindan
8
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varyanshdir. Ornegin; kersetin, mirisetin ve kamperol gibi aglikonlar ¢ok sayida —OH grubu
icerir ve glikozidleri olan rutin, mirisetin ve astragalinden daha yiiksek antioksidan aktiviteye
sahiptirler. Ozellikle polifenolik fitokimyasallarm antibakteriyel (Chung ve ark., 1998),
bagisikligi diizenleyici, karacigeri koruyucu (Bhattacharya ve ark., 2000; Lin ve ark., 2001),
antitimor (Hirobe ve ark., 1997; Gali-Muhtasib ve ark., 2001; Valadares ve ark., 2006) ve
antioksidan kapasiteye sahip olduklar1 (Nagakawa ve Yokozawa, 2002; Miliauskas ve ark.,
2004; Lee ve ark., 2004; Capecka ve ark., 2005; Steenkamp ve ark., 2005; Ljubuncic ve ark.,
2005; Chung ve ark.,2006; Ugar ve ark., 2006) gosterilmistir. Yapilan c¢aligmalarla
fitokimyasallarin ¢esitli dejeneratif hastaliklar1 engellemedeki rolleri ortaya konmustur
(Capecka ve ark., 2005).

Tibbi ve aromatik bitkiler, tarih 6ncesi ¢aglardan beri antiseptik ve diger tedavi edici
ozelliklerinin yaninda, gidalara tat ve aroma vermek amaciyla yaygin olarak
kullanilmaktadirlar. Tibbi bitkiler, ila¢ endiistrisinde kullaniminin yanisira 6zellikle gida,
baharat, i¢ki ve mesrubat sanayisinde de kullanilmaktadir. Bu bitkiler, ¢ok sayida antioksidan
bilesik icermektedirler. Bunlar arasinda 6zellikle biberiye, adagayi, kekik ve zencefilin giicli
antioksidan ozellige sahip oldugu belirlenmistir (Kikuzaki ve Nakatani, 1993; Cuvelier ve
ark., 1994; Frankel, 1999; Shahidi, 2000; Dang ve ark., 2001).

Son yillarda diinyanin farkli dokularinde yetisen tibbi ve aromatik bitkilerin antioksidan
kapasiteleri iizerine yapilan bircok arastirma bulunmaktadir. Proestos ve ark., (2005)
Yunanistan’da yetisen bazi aromatik bitkilerin, Rosas-Romero ve Saavedra (2005) Bolivya’da
yetisen bitkilerin, Djeridane ve ark. (2006) Cezayir’e 6zgii bitkilerin, Ferreira ve ark. (2007)
Portekiz’de yetisen bazi tibbi bitkilerin, Maisuthisakul ve ark. (2007) Tayland’da yetisen
bitkilerin, Tachakittirungrod ve ark. (2007) baz1 Tayland bitkilerinin, Silva ve ark. (2007)
Amazon bolgesindeki tibbi bitkilerin, Tawaha ve ark. (2007). Urdiin bitkilerinin, Wojdylo ve
ark. (2007). Polonya baharatlarinin, Chen ve ark. (2005), Cin’de kullanilan medikal
ozellikteki 5 bitki ekstresinin, Argolo ve ark. (2004). Brezilya’da diyabet tedavisinde
kullanilan Bauhinia manandra yapraklarinin, Li ve ark. (2007) Cin’deki tibbi bitkilerin, Jang
ve ark. (2007) yine Cin’de yetisen ii¢ farkli tibbi bitki tiiriiniin, Al-Fatimi ve ark. (2007) ise,
Yemen’e 6zgii bazi tibbi bitkilerin antioksidan aktivitelerini belirlemislerdir. Benzer sekilde,
Ivanova ve ark. (2005) Bulgaristan’da yetisen ve fitoterapide kullanilan 21 bitki ekstresinin
antioksidan aktivitelerini ve toplam fenol iceriklerini belirlemislerdir. Ayrica, Chanwitheesuk
ve ark. (2004) tarafindan yapilan bir ¢alismada Thailand’da yetisen ve gida ya da sifali ot
olarak kullanilan 43 farkli bitkisel materyalin, Poullain ve ark. (2004) ise Reunion Adasi’nda
yetisen ve biiylik bir kismi1 farmokolojide kullanilan 35 familyaya ait toplam 75 tiir bitkinin

antioksidan etkilerini saptamislardir. Yine son zamanlarda yapilan bir ¢caligmada alig, defne
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yapragi, giiveyotu, zeytin agaci yapragi gibi Akdeniz bolgesine 6zgii bazi bitkilerin
antioksidan aktiviteleri ve fenol igerikleri belirlenmistir (Skerget ve ark., 2005). Ayni
zamanda, literatiirde lilkemizin degisik dokularinde yetisen bazi Lamiaceae tiirli bitkilerin
antioksidan aktivitelerini ortaya koyan c¢alismalar da bulunmaktadir (Dorman ve ark., 2004,
Erdemoglu ve ark., 2006). Bu aragtirmalarin birgogu, incelenen bitkilerin ¢ogunun ¢ok giiclii

antioksidan kaynagi oldugunu gostermektedir.

1.4. Kanser ve Sitotoksik Etki

Kanser giiniimiizde ciddi bir saglik problemidir. 1990 yilindan bu yana diinyada en sik
goriilen ve Olime en ¢ok sebep olan akciger, gogiis, kolon ve mide kanserlerinde %22
oraninda artis olmustur. 2000 yilinda diinya ¢apinda toplam 10 milyonun tizerinde oldugu
tahmin edilen yeni kanser vakalarinin 6 milyondan fazlasinin 6liimle sonuglandigi rapor
edilmistir (Balunas ve Kinghorn, 2005). Kanser, Amerika’da oliimlere yol agan ikinci
etmendir. Verilere gore, her 4 6liimden birinin nedeni kanserdir. 2002 yili boyunca 1.28
milyon Kisinin kansere yakalandig1 ve bunlarin igerisindeki 6liim oranmnin % 38 oldugu rapor
edilmistir (Brian, 2002). Kanser, Tiirkiye'de de 1998 yilinda 6liime yol acan hastaliklar
arasinda ilk sirada bulunan (%38) kalp ve damar hastaliklarin1 takip ederek ikinci siraya
(%15) yerlesmistir. Tiirkiye'de kanser nedeni ile gorillen oliimler 1965'ten 1980'e kadar
azalma egiliminde iken; 1980-1990 yillar1 arasinda sabit kalip, 1990'dan itibaren yeniden
artmaya baslamistir.

Kanserin populasyonu bu sekilde olumsuz yonde etkilemesinin yani sira yiiksek tedavi
maliyetleri ve hastalarin yasam kalitelerini yiikseltme konusundaki ¢alismalar da goz Oniine
alindiginda yeni antikanser ilaglarin arastirilmasi 6nem kazanmaktadir. Bitkilerden antikanser
ilaclarin gelistirilmesi kanser tedavisinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Son 50 yil boyunca
bitkilerden elde edilen sekonder metabolitlerin ve tiirevlerinin kansere karsi etkinlikleri
arastirilmistir. 1940-2002 yillar1 arasinda kullanilan mevcut kanser ilaglarmin %40°1 dogal
tiriinlerden veya tiirevlerinden elde edilmistir.

Kanser hastalig: siiresince yiiksek tedavi maliyetleri, hastalarin daha saglikli ve kaliteli
yasam diizeylerine ulasma istekleri bitkilerden elde edilen antikanser ilaglarinin kanser
tedavisindeki 6nemini arttirmistir. Bitkisel kokenli maddelerin kanserli hiicreler tizerindeki
etkisinin arastirilmasi giinimiizde halen devam eden, giincel bir yaklasimdir. Ancak tibbi
bitkiler her ne kadar ¢ok uzun siiredir kanser tedavisinde kullaniliyor olsa da bitkisel
formulasyonlarin etkinliginin ve etki mekanizmasinin ¢ok iyi arastirtlmamis ve anlasilmamis
olmasi ve kanserin spesifik bir hastalik olmasi nedeniyle, kanserde bitkisel tedaviye siipheyle
yaklasilmaktadir (Hartwell, 1982; Hsieh ve ark., 2006). Modern tipta halen kanser tedavisinde
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kullanilmakta olan yontem ve ilaglarin yani sira tibbi bitkilerde ve besinlerde bulunan pek ¢ok
bilesigin baz1 deneysel karsinojenezis modellerinde etkili bir koruyucu 6zelligi olmasinin
yanisira anti-timor ajanlar olduklari bilinmekle birlikte bunlarin gogunun etki mekanizmalari
cok iyi bilinmemektedir. Bu nedenle, bitkilerden yeni kanser ilaglarinin aragtirilmasindaki asil
hedef, hedef saglikli hiicrelere zarar vermeden dogrudan dogruya kanser hiicreleri olmalidir.
Kanserli hiicrelerin ve normal hiicrelerin temelde birbirine benzer o6zellikleri g6z Oniine
alindiginda normal hiicrelere zarar vermeden kanser hiicresinin canliliginin azaltilmasi
(sitotoksisite) ¢cok da basit bir olay degildir. Sitotoksisite goriintiileme modelleri, gelecekteki
caligmalar igin potansiyel antineoplastik Ozelliklere sahip bitkisel ekstrelerin secilmesine
yardime1 olan 6n bilgileri saglayan énemli bir parametredir (Itharat ve ark., 2004); fakat tek
basina yeterli degildir. Ozellikle kanser tedavisine ydnelik arastirmalarda hiicre éliimiine yol
acan madde yada bilesiklerin etki mekanizmalarinin belirlenebilmesi igin farkli parametrelerin
de incelenmesi gerekmektedir. Bu agidan hala kanser tedavisi i¢in klinik agidan arastirilmay1
bekleyen cok sayida bitki ve bitkisel formulasyon bulunmaktadir. Bu nedenle bir¢ok bitki,
sekonder metabolitler ve tiirevleri; kansere karsi etkinliklerinin, antioksidan aktivitelerinin ve
mikrobiyolojik, farmakolojik ve hatta biyolojik savasin giindemde oldugu son yillarda bitki
savunma mekanizmasimin anlagilmasi agisindan ¢ok yonlii olarak arastirilmaktadir. Bitki
kimyasallar1 farkli yonlerde etkilerde bulunarak anti-kanser veya anti-timor aktivite
gosterebilmektedirler. Bitkilerde bulunan fitokimyasallardan 6zellikle alkaloidler ve fenolik
bilesikler neoplastik veya anti-timor aktiviteye sahiptirler. Alkaloidler ig ipliklerine etki
ederek, kanserli hiicrelerin hiicre dongilisii boyunca ilerlemelerini engellerken, fenolik
bilesikler ise daha ¢ok hiicre dongiisii kontrol proteinleri ve apoptozis mekanizmasinin
uyarilmasi iizerinde etki yaparlar (Pillai ve ark., 2004). Karotenoidler de kanseri engelleyici
etkileri bakimindan 6n plana ¢ikmaktadirlar. Bitki kimyasallarinin etki mekanizmalari, hiicre
kiiltiirlert ve molekiiler hedefler diizeyinde (reseptorler, reseptor proteinleri, matriks
proteinleri, bliyiime faktorleri, transkripsiyon faktorleri vb. gibi) arastirilabilmektedir.
Ozellikle sitotoksisite goriintiileme modelleri (kanser hiicre kiiltiirleri gibi), anti-kanser ve
sitotoksik Ozelliklere sahip olan bitkisel ekstrelerin segimi igin baslangi¢ verilerini
saglamaktadirlar (Itharat ve ark., 2004). Veri tabanlari incelendiginde bitkisel kokenli
maddelerin ve etki mekanizmalariin belirlenebilmesi i¢in ¢ok sayida arastirmanin yapildiginm
ve bu arastirmalarin giiniimiizde halen devam etmekte oldugunu gérmekteyiz.

Gilinlimiizde halen tedavide kullanilan ve bitkisel kokenli olan antikanser ajanlarini dort
biiyiik sinifta toplamak miimkiindiir:

Bunlar;

1- Vinka alkaloidleri
11
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2- Epipodofillotoksinler

3- Taksanlar

4- Kamptotesinler’dir.

Vinka alkaloidlerinin tarihsel gelisimi iyi bilinmektedir. Vinka alkaloidlerinin kimyasal
yapilar1 genis bir sekilde arastirllmistir. Bu alkaloidler Cezayir Meneksesi, Catharanthus
roseus G. Don (Vinca rosea L.) bitkisinden elde edilmistir. Vinka alkaloidlerinin indol ve
droindol iskeletlerinde, velbanamin (katharantin) ve vindolin gibi diger kompleks halkalara
gore degisiklikler vardir (Bast ve ark., 2000). Halk arasinda Cezayir Meneksesi ekstreleri oral
hipoglisemik 6zelliklerinden dolay1 tibbi olarak kullanildigi i¢in bu bitkiler iizerinde ¢ok fazla
calisitlmigtir.  Arastiricilar  kisa zaman igerisinde bu ajanlarla ilgili c¢aligmalari
gliclendirmislerdir ve vinkristin (VCR) ve vinblastin (VLB) izole ederek klinik tedavide
kullanima sunulmustur (Bast ve ark., 2000). Vinka alkaloidleri VCR, VLB ve bunlarin alt
tiirevleri vinorelbin (VRLB), vindesin (VDS), vinzoldin ve vinflunin (VFL)’in temel yapilari
bilinmektedir. VCR ile VLB arasindaki tek fark formil veya metil grubunun varligidir.
Tiibiiline baglanma mekanizmasini degistirmeyen yapilarindaki bu farkliliklar, antitiimoral
aktivitedeki etkinlik ve Klinik toksisite bakimindan gbéz oniinde bulundurulmasi gereken
ozelliklerdir (Bast ve ark., 2000). Vinka alkaloidleri ve bunlarin vinflunin ve vinorelbin gibi
bazi tlirevleri tiibiiline baglanmak suretiyle tiibiilin polimerizasyonunu baskilayarak, mitoz
boliinmeyi metafaz asamasinda durdurmaktadir (Okouneva ve ark., 2003). C. roseus’dan izole
edilen vinblastin ve vinkristin 40 yili1 agkin bir siiredir kanser tedavisinde kullanilmaktadir
(Balunas ve Kinghorn, 2005).

Podofillotoksin, Podophyllum peltatum bitkisinin reginesinden izole edilmistir ancak
farelerde test edildiginde ¢ok toksik olmasi nedeniyle tiirevleri yapilmistir. Podofillotoksin’in
klinik amacli olarak kullanilan ve onaylanmis ilk tiirevi etoposit’tir. Epipodofillotoksin
tiibiiline baglanarak polimerizasyonunu engeller; ayrica DNA topoizomeraz II’yi geri
doniistimii olmayacak sekilde inhibe ederek hiicre dongiisiiniin G2 evresinde kirik zincirlere
sahip DNA’larin olusmasina yol agmaktadir (Gordaliza ve ark., 2004).

Taxus brevifolia’dan saf olarak izole edilen Paklitaksel ve tlirevlerini igeren taksanlar
tiibiilin depolimerizasyona neden olmadan veya tiibiilin birikimini engellemeden, tiibiiline
baglanarak onlar1 sabitlemekte ve mikrotiibiil etkinligini azaltmaktadirlar (Xiao ve ark.,
2006). Kamptotesin, Camptotheca acuminata’dan saflastiriimistir. Kamptotesin’e olan ilgi,
DNA’1n kopup tekrar yapistirilmasinda gerekli olan topoizomeraz I’i segici olarak inhibe
ettigi ortaya konunca artmistir. Taksanlar ve kamptotesinler birlikte diinyadaki antikanser
pazar pay1 icerisinde 2002 yilinda yaklasik iicte birlik paylar1 (2,75 milyar dolar) ile dnemli

bir yer bulmuslardir (Balunas ve Kinghorn, 2005).
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Kanserin tedavisi amaci ile kullanilan antikanser ajanlar1 igeren bu 4 madde sinifi
icerisinden klinik agidan bazilar1 halen kullanilmakta olan c¢esitli sayida tiirevleri de
sentezlenmistir. Yukarida bahsedilen tiim bu dogal {riinler kendilerine &zgii etki
mekanizmalari ile ¢ok 6nemli biyolojik kesiflerin yapilmasina yol agmislardir (Balunas ve
Kinghorn, 2005).

Dogal iiriinler yeni kimyasal yapilar (New Chemical Entities-NCE) olarak endiistriyel
acidan Onemli bir role sahiptirler. 1981-2002 yillar1 arasindaki mevcut tanimlanmis
NCE’lerin yaklasik %28’1 dogal iiriin veya tiirevidir. Diger %20’lik kismi1 ise dogal iiriin
taklidi (dogal iiriin galisilarak, elde edilen sentetik tirlinler) olan iriinlerdir (Balunas ve
Kinghorn, 2005). Dogal iiriinler halen eczacilik alaninda biiyiik bir 6neme sahiptir. 1983 ve
1994 yillar1 arasinda onaylanmis yeni ilaclarin %41’inin kaynagi, dogal iiriinlerdir. Sadece
antimikrobiyal ve antikanser o&zellik agisindan incelendiginde, bu oran daha da
yiikselmektedir. Her ikisi i¢in de kullanilan dogal iiriin kaynagi oram1 %60’lar1 gegmektedir
(Brian, 2002). 2001-2002 yillar1 arasinda diinyada satilan ilaglarin yaklasik dortte biri, dogal
tirtin veya dogal iriin tirevidir (Balunas ve Kinghorn, 2005). Tibbi bitkilerin arastirilmasi
sonucunda yeni kimyasal yapilar belirlenemese bile, bilinen maddelerin yeni biyolojik
aktivitelerinin bulunmasinin 6nemli yeni ilaglarin gelisimini saglayabilecegi disiiniilmektedir.
Insan genomu dizisinin ¢ikarildigr 1990- 2003 yillarindan bu yana degisik hastaliklar icin,
binlerce yeni molekiiler hedef tanimlanmistir. Bu hedeflere yonelik uygulanan yontemler ile
bilinen tibbi bitkilere ait maddeler secici aktivite gosterebilmektedirler.

Geleneksel olarak tedavi amagli olarak kullanilan tibbi bitkilerden elde edilen ve bilinen
baz1 maddelerin, yeni molekiiler hedefler iizerinde de etkili olduklar1 gsterilmistir. Ornegin
indirubinin segici olarak sikline bagl kinazlar1 (cdk’s; cylin-dependent kinases) inhibe ettigi
ve bilinen diger baska bilesiklerin de bu yeni bulunan molekiiler hedefler iizerinde etkili
olduklar1 rapor edilmistir (Balunas ve Kinghorn, 2005). Bu ¢alismalardan sonra bitkilerden
daha oOnce izole edilmis olan maddelere karsi olan ilgi de artmaya baslamistir. Tibbi
bitkilerden farmakolojik olarak aktif bilesiklerin izolasyonu ve tanimlanmasi giiniimiizde de
halen devam etmektedir (Brian, 2002; Balunas ve Kinghorn, 2005).

Yapilan calismalarla fitokimyasallarin c¢esitli dejeneratif hastaliklari engellemedeki
rolleri ortaya konmustur (Capecka ve ark., 2005). Fenolik bilesikler anti-kanser veya anti-
timor aktiviteye de sahip olup (Lee ve ark., 2004; Cheng ve ark., 2004), hiicre dongiisii
kontrol proteinleri ve apoptozis mekanizmasinin uyarilmasi iizerinde de etkili olduklar1 ortaya
cikmustir (Pillai ve ark., 2004; Roscetti ve ark., 2004; Ohyama ve ark., 2005; Weisskopf ve
ark., 2005;Chicca ve ark., 2007; Imai ve ark.,2009).

Fenolik bilesiklerin tiim bu etkilerinin yani sira ¢esitli hiicre dizinleri tizerinde sitotoksik
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(Hernandez ve ark., 1999; Hirobe and Kunio, 2000; Bedoya ve ark., 2001; Betancur-Galvis ve
ark., 2002; Whelan and Ryan, 2003; Mosaddik, 2003; Itharat ve ark., 2004; El-Desouky ve
ark., 2007; Baloch ve ark., 2008; Lu ve ark., 2008), antiproliferatif (Kim ve ark., 1992;
Lambertini ve ark., 2004; Russo ve ark., 2005; Chaabi ve ark., 2007; Betancur-Galvis ve ark.,
2002) etkiye sahip oldugu da bilinmektedir.

1.5. Hypericum L. Cinsinin Genel Ozellikleri Tibbi Kulanim Potansiyeli

Hypericaceae familyasinin baslica morfolojik ve anatomik o6zelliklerini su sekilde
Ozetleyebiliriz; Ot, cali ve kiiclik agaclardan meydana gelen, genellikle tropiklerde yayilis
gosteren formlardir. Narin otlardan, bliyiik ¢alilara ve kiigiik agaclara kadar yapi olarak
degisiklik gosteren Hypericum L. cinsi 1liman bolgede genis bir yayilis gosterir. Bazi otsu
tirler yeraltinda rizomlara sahiptirler. En sabit anatomik karakter ise, yapraklarda opak veya
yart saydam noktalar halinde gozlenebilen sizogenik salgi cepleridir. Bu yapilar,
antosiyanidin pigmentini igeren yag ile doludurlar. Salgi kanallar1 genellikle floemin iginde
bulunmaktadir. Ayrica bazen primer kortex, perisikl, 6z bolgesi, petiol ve yaprak
damarlarinda da salgi kanallar1 bulunmaktadir. Yaprak genellikle dorsiventraldir. Stomalar iki
veya daha fazla hiicre tarafindan cevrelenmislerdir ve bazi nadir tiirler hari¢ yapragin alt
yiizeyinde daha fazla bulunmaktadirlar. Enine kesitte, eksende ksilem ve floem halkalari
arasinda dar fakat iyi gozlenebilen modiiler 1sinlar gozlenmektedir. Tiiy nadiren bulunur, basit
ve tek hiicreli tiiyler gozlenebilir. Glandular tiiyler bulunmamaktadir. Kutikula genellikle
incedir, sert yaprakli tiirlerde kutikula daha kalindir. Stomalar ¢ogu ornekte alt ylizeye
yerlesmislerdir. Stomalar Hypericum taksonunda ii¢ veya daha fazla hiicre tarafindan
cevrilmistir. Mezofil genellikle tek nadiren iki tabaka palizat dokusu igerir. Petiol arastirilan
tiim tiirlerde mevcuttur ve enine kesitte yay sekilli vaskiiler doku goziikkmektedir. Periderm’de
genellikle mantar meydana gelir.

Odun 6zelliklerine bakildiginda ise diger tiirlerden farkli olarak Hypericum; ¢ok kiigiik,
parankimasiz, tamamen uniseriat 1s1nl1 ve bolmeli fibrilli, spiral sekilli kalinlagsmis trakeler
icerir. Otsu tiirlerde 6z bolgesi olduk¢a gelismis olmasina ragmen, ksilem ve floem dar bir
tabaka halindedirler. Hypericum L. taksonlarinda kortex genellikle dardir ve salgi hiicreleri
icerir. Ayrica salgi hiicreleri 6z bolgesi ve floemde de olusabilmektedir. Tek veya
kiimelenmis halde kalsiyum oksalat kristalleri de meydana gelmektedir.

Odunsu ve yar1 odunsu Hypericum tiirlerinde kortex dardir, bitki geng iken gevsek ve
kii¢iik hiicreli parankimatik dokudan olusur, bitki yaslandikc¢a daha siki bir yapiya doniisiir.
Hypericum genusunun otsu tiirlerinde sklerankimatik halka gézlenmez. Hypericum genusunda

ksilem ve floem halka seklinde i¢ icedir. Oz bdlgesi odunsu tiirlere gdre otsu tiirlerde ¢ok
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gelismistir. Trakeler basit perforasyon tablasina sahiptirler. Dar medular 151 hiicreleri salgi
materyali ile doludurlar. Salgi kanallar1 genellikle sekonder floemde bulunur, fakat bazen 6z
bolgesi, periskl, ve primer kortexin dis kismi da salgi kanali igerebilir. Hypericum genusunun
kortex, floem ve 0z bolgesine dagilmis olan salgi hiicreleri biiyiik, tanin salgilarlar ve
hemotoksilin ile cok koyu boyanirlar (Metcalfe, 1957; Davis, 1982).

Tiirkiye’den her yil tonlarca ihra¢ edilen kantaron bitkisi floradan toplanmaktadir.
Floradaki Hypericum perforatum L. bitkisinin dagilimina ait birka¢ ¢alisma bulunmaktadir
(Davis, 1967; Tokur, 1988). Yurdumuzda Kantaronun tarimina ait yapilmis ¢alisma ¢ok az
bulunmakta ve bitkinin tarimi1 da yapilmamaktadir. Oysaki diinyada bulunan 400 tiiriin 84

kadar1 Tirkiye florasinda mevcuttur.

Son zamanlarda Hypericum L. Taksonlarindan elde edilen “Hiperisin” adli maddenin
antidepresan 6zelligi lizerine ¢aligmalar yapilmaktadir.

Almanya’da regeteli olarak en ¢ok satilan 7. ilag, lisansli Hypericum L. preparatlaridir.
Piyasada satilan antidepresanlara alternatif olarak bitkiden elde edilen preparatlar Avrupa’da
hafif ve orta siddetli depresyonlarin, stres, uykusuzluk gibi giinliik yasam1 olumsuz etkileyen
rahatsizliklarin tedavisinde basariyla kullanilmaktadir. Antidepresan olarak satilan sentetik
ilaclarin kullaniminda karsilagilan uykusuzluk, kilo kaybi, seksiiel bozukluklar gibi ciddi yan
etkilere kantaron otu kullaniminda rastlanilmamaktadir (Solgar-St John’s Wort tanitim
brosiirii). Orta siddetli depresyon tedavisindeki etkisinden dolayr bu bitkiye ilgi Avrupa’da
giderek artmustir. Ozellikle Amerika ve Almanya’da depresyon tedavisinde siklikla
basvurulan bu bitkiden hazirlanan preparatlarin satis1t Amerika’da 210 milyon $’1, diinyada ise
570 milyon $’1 asmistir. Daha 6nce yapilan c¢alismalarda Hiperisin oranlari Avrupa’da %
0.05-0.3, Amerika’da % 0.04-0.19, Avustralya’da % 0.004-0.215 ve Tiirkiye’de % 0.205, %
0.132-0.308 bulunmustur (Cakmak ve Bayram, 2003; Meral, 2002; Grunwald, 1999).

Diinyada sar1 kantaron bitkisinin tiiketiminin oldukc¢a fazla oldugu sadece Almanya’da
yillik 600 tonu buldugu belirtilmektedir. Tiiketilen bu ham maddenin biiyiik bir boliimii
bitkinin kiiltiirii yapilarak saglanirken, belli bir kismi da degisik iilkelerin florasindan
toplanmaktadir. Ancak hem {iiretimle elde edilen ve hem de floradan toplanan ham materyalin
belli kalite kriterlerine sahip olmasi istenmektedir. Yapilan bir ¢aligmada Herba Hyperici %
0,1 Hiperisin ve hiperisin benzeri maddeler (Pseudohiperisin, Isohiperisin, Protohiperisin), %
0,05-0,3 eterik yaglar (n- alkan, a-Pinen), % 0,5-1 Flavonoid (Hyperin ve Rutin), % 8-11
Tanen igermektedir (Wichtl, 1984).

Kantaronun igerdigi onemli etken maddelerden biri Hiperisin olup, drogtaki Hiperisin

orani, hasat zaman1 ve bi¢im yiiksekligi yaninda 6zellikle genotipe bagli bulunmaktadir. Bu
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nedenle Diinya’da kantaron bitkisinin agronomik 6zelliklerini belirleme ¢alismalar1 yaninda,
1slah aragtirmalar1 da yliriitiilmiis ve Almanya, Polonya, Slovakya gibi iilkelerde bir¢cok
kantaron ¢esidi gelistirilerek tescil ettirilmistir (Pank ve Heine, 1998; Dachler ve Pelzmann,
1999).

Hypericum tiirleri; klorogenik asit, bir¢ok flavonoidler, napthodiantron’lar ve
floroglusinol’ler gibi biyolojik aktiviteye sahip bircok bilesik igermektedir (Bilia ve ark.,
2002). Kantaron bazi alkollii i¢ceceklerin (likor ve tonik gibi) hazirlanmasinda aroma verici
olarak da kullanilmaktadir. Avrupa Ekonomik Toplulugu (EEC)’nun 1988 yilindaki 88/388
say1l1 direktifiyle, dogal aroma verici ekstrelerin kullanilmasindan dolay1 Hiperisin miktarinin
gidalarda 0,1 ppm, kek ve tatlilarda 1 ppm ve alkollii iceceklerde 10 ppm’i asmamasi
istenmistir.

Kantaron ekstrelerinin antidepresan (Harrer ve Schulz, 1994; Vorbach ve ark. 1994 ) ve
antiviral aktivitelerinin (Hudson ve ark., 1991; Tang ve ark., 1990) goriilmesinden sonra,
Hiperisin ve Pseudohiperisin’in miimkiin oldugu kadar saf halde elde edilmesi i¢in bu
farmasoétik potansiyelin arastirilmast yapilmaistir.

Stojanovic ve ark. (2003), Hypericum tiirlerinin n-alkanlar ve yag asitlerini
arastirmiglardir. N-alkanlar petrol eteriyle ekstrakte edilmis, silikajel kolonda temizlenmis ve
once Tabaka Kromatografisiyle teshis edilmislerdir. Hypericum tiirlerinde ozellikle
Hypericum perforatum L. tiiriine bakildiginda Nonacosan (C29 H60) en yiiksek (% 68,8-88,6)
oranda bulunan n-alkandir. Yag asitleri arasinda sirasiyla en yiiksek oranda palmitik asit,
oleik asit, lignoserik asit (24:0) ve erusik asit (22:1,cis-13) bulunmaktadir.

Hiperforin taze kantaron otunda % 2-4 oraninda bulunur, antidepresan ve
antimikrobiyal etkilidir. Isiga ve havaya maruz kaldiginda kararsizdir. Hiperisin, piridin ve
diger organik bazlarda kirmizi renkli fluoresans ozellikli ¢ozelti verecek sekilde ¢oziiniir.
Genellikle bir¢ok organik ¢oziiclide ¢oziinmezken alkali sulu ¢oziiciilerde ¢oziiniir; pH 11,5
altinda ¢ozelti kirmizi, pH 11,5 un iizerinde ise yesil renklidir.

Naftodiantron tiirevleri, flavonoidler, floroglusinol tiirevleri Hypericum perforatum
L.’da en fazla bulunan biyokimyasal bilesiklerdir ve tibbi etkiden asil sorumlu olan
gruplardir. Bir naphtodianthron olan Hiperisin bugiine kadar tanimlanmis en giiclii dogal
fotosensitizer’dir ve bu yilizden antitiimoral fotodinamik terapi uygulamalarinda
kullanilmaktadir.

Hiperforin yiiksek oranda lipofilik, sicaklifa duyarli, fotodegredasyona hassas ve n-
hegzan gibi apolar ¢oziiciilerde hizli parcalanan bir maddedir. Hiperforin, Hypericum
genusunda c¢ok miktarda bulunan lipofilik bir bilesiktir ve bu tibbi bitkilerin antidepressan

etkisinden sorumlu olarak tanimlanmistir (Agostinis ve ark., 2002).
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Hiperforin’in etkisini bulmak i¢in yapilan c¢alismalar sayesinde diger biyoaktif
bilesiklerin de olas1 farmakolojik etkileri ortaya konmustur. Hiperforin, floroglusinol iskelet
ve lipofilik izopren zincire sahip bir floroglusinol tiirevi olup, Hypericum tiirlerinin
yapraklarinda ve ciceklerinde bulunan en kuvvetli biyoaktif bilesiktir. Yaprak ve ¢igeklerin
kuru agirliklarinin % 4’iinden fazlasini olusturan ana lipofilik bilesiktir (Lorusso ve ark,
2009).

Hiperforin’in de hyperisin gibi antidepresan etkiden sorumlu aktif bilesik oldugu
tizerinde denemeler yapilmig; Hypericum ekstrelerinde, antidepresan etkiden sorumlu ana
bilesiklerden biri oldugu yillar siiren aragtirmalar sonucunda kanitlanmistir (Laakman ve ark.,
1998; Briskin, 2000; Di Carlo ve ark., 2001; Muller, 2003).

Hiperforin’in kristal formu ratlarda yapilan antidepresan etki arastirmalarinda (Cervo ve
ark., 2002), kanser tiimoriiniin yapisi ve timorlerin yaptigi metastazlar ile ilgili yapilan
calismalarda basartyla kullanilmistir (Dona ve ark., 2004).

Hiperforin taze kantaron otunda % 2-4 oraninda bulunur, antidepresan etkilidir. Isiga ve
havaya maruz kaldiginda kararsizdir. Hiperforin, Hypericum taksonunda ¢ok miktarda
bulunan lipofilik bir bilesiktir ve bu tibbi bitkilerin antidepressan etkisinden sorumlu olarak
tanimlanmustir.

Son yillarda Hiperforin’in diger farkli etkilerini vurgulayan birgok veri elde edilmistir.
Ayrica Hiperforin; norolojik, antienflamatuar, antibakteriyel, antitiimoral, antiangiogenik
etkilere de sahiptir. Quersetin ve diger flavonoidler bitkinin antienflamatuar etkisine katkida
bulunurlar yani birlikte sinerjistik etki gosterirler (Tedeschi ve ark., 2003).

Birgok antidepresan ilag bir ya da daha fazla neurotransmitter (cogunlukla serotonin)
maddenin fazla veya az alinimini engellemek i¢in segici bir inhibitdr olarak davranir. Bu
engellemede tasiyici (transporter) proteinlerin baglama (transmitter) noktalarinda yarigsmali
inhibitdr olarak rol oynar.

Hiperforin; serotonin, dopamin, noradrenalin, GABA (Gama amino biitirik asit) ve
Glutamat’in alinimin1 engellemede iyi bir inhibitdr etkisi gosterir (Di Carlo ve ark., 2001,
Muller, 2003). Neurotransmitter alinimin1 engellemede degisik tasiyici proteinlerinin ortak bir
noktas1 vardir, bunlarin hepsi stiriicii gii¢ olarak sodyum gradientini kullanir, Hiperforin ise
sodyum gradientini azaltarak engelleyici proteinleri inhibe eder (Muller ve ark., 2001).

Hiperforin’in antidepresan etkiden sorumlu aktif bilesik oldugu tizerinde durulmaktadir
ancak hiperforinin hiperisinle ortak antidepresan etkiyi olusturdugu diisiincesi daha yaygindir.
Yapilan ¢alismalarda hiperisin ve hiperforin sinerjistik etki gostererek birbirlerinin aktivitesini
arttirmakta ve bu sekilde daha giiclii bir etki gostermektedir(Laakmann ve ark., 1998).

Ayrica Hiperforin GABA (Gamma amino biitirik asit), NMDA (N-metil-D-aspartik
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asit) ve AMPA (2-Amino-3-(5-methyl-3-0x0-1,2- oxazol-4-yl) propanoik asit) reseptorleri
araciligi ile tepkimeyi dolayl olarak engeller ve presinaptik kalsiyum kanallarinin agilmasini
diizenler, intersinaptik alana ndrotransmitterlerin salinimina onciiliik eder (Chtteriee ve ark.,
2001; Di Carlo ve ark., 2001). Hiperforin’in sitosolik PH’1 arttirdigi da gosterilmistir ve
hiicredeki metabolik reaksiyonlart bu sekilde etkiledigi diisiniilmektedir (Muller, ve ark.,
2001).

Tiim bunlarin yani sira hiperforin in-vitro ve in-vivo da neuronal membranlarin, degisik
akigkanlik parametrelerine uyum saglama yetenegi kazanmasini saglamistir (Krishtal ve ark.,
2001; Eckert ve ark., 2004).

Kersetin ve diger flavonoidler bitkinin antienflamatuar etkisine katkida bulunurlar
(Tedeschi ve ark., 2003 ).

Tiirkiye’de yoresel olarak sar1 kantaron, binbirdelik otu, koyunkiran, mayasil otu olarak
bilinen Ingilizcede ise St. John’s Wort adiyla anilan ve tiim diinya eczanelerinde ekstreleri
satilan Hypericum perforatum L. bitkisi, Hypericaceae familyasina dahil ve Avrupa, Asya,
Kuzey Afrika ve Amerika Birlesik devletlerinde yetisen ot formunda ¢ok yillik bir bitkidir.
Geleneksel tipta antidepresan olarak yaygin kullanimi mevcuttur. Cesitli Avrupa lilkelerinde
Fitoterapi alaninda genis kullanimi bulmaktadir (Merck, 2003; Hisil ve ark., 2005; Meral ve
ark., 2002).

Hypericum L. taksonlari, ilser, diabetik rahatsizliklar, soguk alginliklari, mide,
karaciger ve safra rahatsizliklar1 ile ozellikle yamik yaralarinin tedavisinde gegmisten
giiniimiize kullanilagelmektedir (Baytop, 1999). Keza Hypericum L. ekstrelerinin antiviral
(Hudson ve ark, 1991) ve antibakteriyel (Diilger ve Goniiz, 2005) 6zellikleri bulundugu
kanitlanmustir.

Diinya iilkelerinde yapilan ¢alismalar Hypericum L. taksonlarinin antioksidan aktivitesi
iizerine dikkat cekmistir ve sonuglar bu taksonun igerdigi antioksidan madde agisindan
Oonemini vurgular niteliktedir. Ayrica bitkilerden elde edilen bu antioksidan maddelerin
saglikli hiicreler ve kanser hiicreleri tizerindeki sitotoksik etkileri de giincel manada arastirma
konusu olmaktadir.

Bircok bitki taksonunun degisik dokularinin icerdikleri antioksidan maddelerin; insan
viicudunu serbest radikallerin zararl etkilerine kars1 korumada yardimci olduklar1 gliniimiizde
cok net olarak bilinmektedir.

Bu calismada Kaz Dagi (Canakkale-Balikesir) yoresinde dogal yayilis gosteren
Hypericum L. taksonlarmin toprak iisti yapilarinin antioksidan ve sitotoksik etkileri
spektrofotometrik yontemlerle tayin edilerek saglikli ve kanser hiicreleri gibi biyolojik yapilar

ile etkilesimleri irdelenmistir. Elde edilen sonuglar ile her takson digerleriyle antioksidan
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aktivite agisindan kiyaslanmis ve antioksidan aktivite ile morfolojik yap1 ve ekolojik kosullar
arasindaki varyans ortaya cikarilmaya calisilmigtir. Ayrica bitki tlirlerinin = sitotoksik

etkilerinin potansiyel 6zellikleri belirlenerek kullanim olanaklar1 degerlendirilmistir.
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BOLUM 2
ONCEKI CALISMALAR

Giiriin (2004) yaptigi incelemede bitkisel tibba ilginin oldukga fazla arttigindan
bahsetmis ancak insanlarin tibbi bitkileri bilingsiz sekilde kullandiklarinin iizerine dikkat
cekmistir. Yazar, bu bitkilerin ancak bilimsel veriler elde edildiginde kullanilmas1 gerektigini
vurgulamistir.

Cavdar ve ark. (1997) yaptiklart calismada tiirlii hastaliklara neden olan serbest
radikallerle savasta, antioksidan maddelerin etkili oldugu ortaya konmustur. Yiiksek miktarda
serbest radikal ve yetersiz miktarda antioksidan varliginda olusan hasarlar vurgulanmstir.
Hayatimizin neredeyse her aninda serbest radikallere maruz kalan bizler igin yeterli
antioksidan mekanizmas: tizerine dikkat ¢ekilmistir.

Meral ve ark. (2002) Hypericum triquetrifolium Turra, H. perforatum L. ve H.
empetrifolium Willd bitkilerinin antibakteriyal aktiviteleri tizerine ¢aligmis ve her ii¢ tiirde de
antibakteriyal aktivite tespit etmistir.

Hisil ve ark. (2005) calismalarinda Hypericum perforatum L. (St. John’s Wort)
bitkisinin igeriginde yogun olarak bulunan hiperisinin, diger c¢alismalarla birlikte de
degerlendirerek, genis anti-tiimoral etkisini ortaya konmustur.

Hudson ve ark. (1991) ise arastirmalarinda Hypericum L. taksonlarinda yogun olarak
bulunan hiperisin madesinin antiviral etkisini ortaya koymustur.

Diilger ve Goniliz (2005), endemik bir tir olan Hypericum kazdaghensis
Gemici&Leblebici bitkisinin antibakteriyal etkisini ¢alismalarinda ortaya koymustur.

Meral ve ark., (2002); ii¢ Hypericum L. taksonundan elde edilen metanolik ekstrelerin
antioksidan aktivitelerini ortaya koymuslardir ve Toplam fenol igerigi ile antioksidan kapasite
bulgularinin paralellik gosterdigini saptanmiglardir. Fenollerin bitkiler igin hidroksil
gruplarim1 toplayabilme 0Ozelligine sahip 6nemli bilesenler oldugu gosterilmistir. Fenolik
bilesiklerin dogrudan antioksidan aktiviteden sorumlu olduklar1 ortaya konmustur.

Sagratini ve ark. (2007), ¢alismalarinda Italya’da yetisen sekiz Hypericum L. alt tiiriiniin
bilesenlerinin miktarlarini, antioksidan ve serbest radikal temizleyici 6zelligi bakimindan
incelemiglerdir ve g¢alisilan materyallerde kayda deger onemde antioksidan aktivite tespit
edilmistir.

Spiteller ve ark. (2007), calismalarinda Tiirkiye’den toplanan Hypericum venustum
Fenzl. ¢igeklerinin etanol ve su ekstrerinin, fenolik bilesenlerini ve antioksidan aktivitesini
incelemislerdir. Ekstreler ile yapilan calismalarda, fenolik bilesik igeriginin antioksidan
aktivitesi ile paralel oldugu saptamislardir. Antioksidan aktivite H. venustum Fenzl ekstre

konsantrasyonu ile iyi bir korelasyon gostermistir.
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Silva ve ark. (2004) yaptiklar1 go6zlemlerde Hypericum perforatum L. ve
fraksiyonlarinin Toplam etanolik ekstrelerinin antioksidan potansiyelleri degerlendirilmistir
ve fenolik igerikleriyle aralarinda varyans kurulmustur. H. perforatum L. bitkisi Toplam
etanolik ekstresinin yiiksek bir antioksidan aktiviteye sahip oldugu gozlenmistir ve bu
durumun fenolik igerik ile dogru orantili oldugu ortaya ¢ikarilmistir.

Radulovic've ark. (2006); Balkanlar’daki dogal yayilish dokuz Hypericum L.
taksonunun (H. barbatum Jacg., H. hirsutum L., H. linarioides Bosse, H. maculatum Crantz,
H. olympicum L., H. perforatum L., H. richeri Vill., H. rumeliacum Boiss. ve H. tetrapterum
Fries) ham metanol ekstrelerinin in vitro ortamda antimikrobiyal ve antioksidan aktiviteleri
incelenmistir. Toplam antioksidan kapasite sonuglar1 calisilan Hypericum L. taksonlarinin
metanol ekstrelerinin 6nemli bir antioksidan aktiviteye sahip oldugunu gostermistir. En
yiiksek antioksidan kapasite H. perforatum L. bitkisinin ¢i¢eklerinde bulunmustur ve bu sonug
H. berbatum Jacq. (Rtanj, East Serbia, Temmuz 2003) ile yakindir.

Conforti ve ark. (2002), yaptiklar1 calisgmada Hypericum triquetrifolium Turra
(Hypericaceae) bitkisinin toprak iistii kisimlar1 ve flavonoidlerinin metanol 0Oziitlerinin
antioksidan aktivitesi incelenirken therein, 13,118-biapigenin, quersetin-3-O-galaktosid,
kaempferol-3-O-glikozit, (y)-epikatesin ve hiperisin izole edilmis ve degerlendirilmistir. H.
triquetrifolium Turra bitkisinin toprak istii kisimlarinin metanolik oziitlerinin 6énemli bir
antioksidan aktiviteye sahip oldugu gozlenmistir.

Dell’Aica ve ark. (2007) ise Hypericum tiirlerinden elde edilen hiperforinin, matriks
metalloproteinazlarin aktivasyonunu onleyerek tiimor hiicrelerinin invazyon ve metastazini
onledigi rapor etmistir.

Skalkos ve ark., Hypericum perforatum’un T24 ve NBT-II mesane kanseri hiicre hatlari
tizerinde sitotoksik aktivite gosterdigi bildirilmistir (2005).

Ferraz ve ark., Giiney Brezilya’da yetisen 6 Hypericum tiiriiniin (H. caprifoliatum, H.
carinatum, H.connatum, H. myrianthum, H. polyanthemum ve H. ternum) antikanser aktivitesi
HT-29 kolon kanseri ve H-460 akciger kanseri hiicre hatlarinda ¢alisilmistir ve bunlardan 3
adedinin (H. caprifoliatum, H. myrianthum ve H. ternum) hekzan ektraktlarinin etkili oldugu
bulunmustur (2005).

Ratlarla yapilan bir ¢alismada, dncelikle ratlara timor olusturma 6zelligine sahip MT-
450 meme kanseri hiicreleri enjekte edilmistir. Daha sonra hiperforin enjeksiyon yoluyla
verilmistir ve bu maddenin timor biliylimesini inhibe ettigi, tiimdr hiicrelerini apoptozise
yonlendirdigi ve damarlanmay1 6nledigi bulunmustur (Schempp ve ark., 2005).

Hypericum hookerianum’dan elde edilen bilesikler {i¢ insan kanser hiicre hatti; MCF- 7

(meme kanser), NCI-H460 (akciger kanseri) ve SF-268 (glioblastoma) {izerinde arastirilmistir.
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Iki adet bilesik (4-hydroxy-3-methoxyphenyl ferulate ve 3-Ocaffeoylbetulinic asid) tiim hiicre
hatlarinda etkili bulunmustur (Wilairat ve ark., 2005).

Hiperforin ile birlikte hiperisinin sinerjistik etkisi K562 ve U937 losemi hiicre
hatlarinda arastirilmistir. Apototik etki doza bagl bir sekilde izlenmistir. Bunun diginda
hiperforin; U937 hiicre hattinda kaspaz 9 ve kaspaz 3’iin; K562 hiicre hattinda ise kaspaz 8 ve
kaspaz 3’1in aktivitelerini arttirdigi rapor edilmistir (Hostanska ve ark., 2003).

H. perforatum’dan elde edilen hiperisinin 1518a duyarli olmasindan dolay: fotodinamik
terapi kapsaminda kanser hiicreleri ile savasta kullanilabilecegi bildirilmistir (Schempp ve
ark., 2001, Agostinis ve ark., 2002).

Insan servikal karsinoma HeLa ve fare T hiicre hibridoma serilerinde mitokondriyal
sitokrom C’nin sitozole salinmasini uyararak apoptozis ile sitotoksisite olusturdugu
gozlenmistir. Jurkat lenf kanseri hiicrelerinde ise daha ¢ok trail reseptorii lizerinden apoptotik
mekanizmalar: aktive ettigi tespit edilmistir.Yapilan ekstre ¢aligmalarinda HL-60 16semik
hiicrelerinde belirgin sitotoksisite kendini gostermistir (Hopfner ve ark.,2003 ).

Kemirgenlerdeki in-vivo timor ¢alismalarinda Hypericum ekstreleri ve Hiperisin ile
umut verici veriler elde edilmistir (Tedeschi ve ark., 2003). Hopfner ve ark. (2003), 6zofagus
adenokarsinoma hiicre serilerinde Hiperisin ile fotodinamik tedavinin etkinligini
belirtmislerdir. Bruggisser ve ark. (2003) yaptiklar1 bir ¢alismada MCF-7 insan meme kanser
hiicre serilerinde kantaron ekstresi ile toksik etki gosteren veriler elde etmislerdir. Hostanska
ve ark. (2003) ise K-562 ve U-937 losemi ve LN-229 glioblastoma hiicrelerinde toksik
etkilerini rapor etmislerdir. Kronik enflamatuar hastaliklardaki etki mekanizmalarinin i-NOS-
NO (Indiiklenebilir nitrik asit sentezi-nitrik asit) yol ag1 iizerinden oldugu Tedeschi ve ark.
(2003) tarafindandne siirilmiistiir. Yine insan megakaryoblastik 16semi hiicre serisinde
protein kinaz C yol agi lizerinden sitotoksisite belirlemiglerdir. U-937 insan histiyositik
lenfoma hiicrelerinde Hiperisin’in diferansiyasyon- apoptozis etkinligi de bulunmustur
(Hwang ve ark., 2001).

Bir diger ¢alismada ise insan over karsinoma hiicrelerinde Hiperisin’in tirozin kinaz-
MEG/ERG yolagini aktive ederek etkin oldugu ortaya konmustur. Bu ¢alismalar toplu olarak
degerlendirildiginde sar1 kantaron ekstreleri ve iceriginde yogun olarak bulunan Hiperisin’in
genis antitiimoral etkinlik gosterdigi ortaya ¢ikmaktadir. Bu sitotoksik etkinlik temel olarak
diferansiyasyon-apoptozis lizerinden olusmaktadir. Hayvan tiimér modelleri iizerindeki daha
ileri calismalar, bu ekstre ve icerigindeki anti-tiimoral molekiillerin anti-kanser ilag
gelistirilmesi yolunu daha da agacaktir. Hypericum perforatum L.’un i¢erdigi en 6nemli etken
maddelerden biri Hiperisindir. Drogdaki Hiperisin orani hasat zamani1 ve bi¢im yiiksekligi

yaninda, Ozellikle genotipe bagli bulunmaktadir (Bomme, 1997; Braunewell, 1991; Dehe,
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1993).

Ulkemiz Hypericum L. cinsi i¢in gen merkezidir. Basta ilag sanayi olmak iizere ¢ok
degisik alanlarda kullanimi bulunan, Hypericum L. cinsi iizerine tarimsal, morfolojik ve
anatomik calismalar az sayidadir (Tokur, 1988; Potoglu ve Tokur, 2004). Mevcut
calismalarda ise Hypericum L. taksonunun farkli tiirlerinde anatomik ¢alismalar yapilmistir.

Tarimsal faliyetlerin arttirtlmasi taksonun ekonomik kullanim potansiyelini gelistirecektir.
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MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal
3.1.1. Bitki Materyali

Kazdaglar1 (Canakkale ve Balikesir) yoresinden Nisan-Eyliil 2011 tarihlerinde
yapilan arazi ¢alismalarinda asagidaki taksonlar ¢alisma materyali olarak belirlenmis

toplandiklar1 tarihler ise parantez igerisinde verilmistir;

Hypericum perforatum L. (Toplanma tarihi: 15.06.2011)

Hypericum perfoliatum L. ( Toplanma tarihi: 30.05.2011)

Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici (Toplanma tarihi: 26.07.2011)
Hypericum olympicum L. (Toplanma tarihi: 26.07.2011)

Hypericum tetrapterum Fries. (Toplanma tarihi: 10.08.2011)

Hypericum calycinum L. (Toplanma tarihi: 25.09.2011)

Hypericum triquetrifolium Turra (Toplanma tarihi: 18.08.2011)

Hypericum montbretii Spach ( Toplanma tarihi: 30.06.2011)

3.1.2. Kimyasal Materyal

Metanol (Merck, CAS NO: 1.06009.2500), DPPH (Fluka, CAS NO: 1898-66-4),
Askorbik asit (Fluka, CAS NO: 250249-75-3), DMSO (Sigma, CAS NO: 200-664-3),
EDTA (Merck, CAS NO: 1.08421.1000). Tez c¢alismast kapsaminda kullanilan
kimyasallarin tiimii analitik safliktadir. Sitotoksik testlerde Roche Cell Proliferation
Reagent (WST-1) kiti kullanilmistir. Besiyeri olarak DMEM/F12 (Gibco Cat # 32500-
035, lot # 614238) + %10 Fetal bovin serum (Biochrom AG Cat # S0115, lot # 0827H)
+ penisilin streptomisin (Biological Industries, Cat # 03-031-1C, lot # 655265)
kullanilmistir.

3.1.3. Hiicre Kiiltiirii i¢cin Kullamlan Hiicre Soyu

L1929 fare fibroblast hiicre soyu kullanilmistir. OECD test klavuzlarinda tavsiye
edilen hiicre soylarindan biri oldugu i¢in ve memeli sistemini temsil etmeye uygunlugu

dolayisi ile secilmistir.

3.2. Yontem
3.2.1. Arazi Calismalari:

Orneklerin bulundugu lokalitelerin belirlenebilmesi icin uygun farkh giizergahlar
belirlenmis ve yol haritalari ¢ikarilmistir. Nisan-Eyliil aylari arasinda bu bolgelere arazi

calismalar1 diizenlenerek bitkilerin ¢igekli oldugu donemler tespit edilmistir. Bitkiler
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cicekli donemlerinde toplanarak; Nikon D40 model fotograf makinesi ile
fotograflanmis, toplandigi lokalitelerin cografik konumu GPS (Global Positioning
System) ile belirlenmistir. Hazirlanan herbaryum o6rnekleri incelenmis ve karsilastirmali

olarak tiir tayinleri gerceklestirilmistir.

3.2.2. Laboratuvar Calismalari
3.2.2.1. Bitkilerin Analizler Icin Hazirlanmasi

Laboratuara getirilen bitki 6rnekleri, incelenecek bitki kisimlarina (govde, yaprak,
cicek, tohum) gore ayrildiktan sonra direkt giines 1s1gina maruz birakilmaksizin, golge
sartlarinda ve oda sicakliginda kurutulmustur. Daha sonra antioksidan aktivite tayininde
kullanilmak {iizere bitki dgiitliclisiinde kiigiik parcalara ayrilmistir. Her bir 6rnek ayri
ayr etiketlenerek analizlerin gergeklestirilecegi zamana kadar koruma altina alinmistir.

3.2.2.2. Antioksidan Aktivite Tayini

Ogiitiilen kurutulmus Srneklerdeki antioksidan maddeler % 80’lik metanol ile
ekstrakte edilerek, bu ekstrelerdeki antioksidan aktivite Ol¢iilmiistiir. Buna gore,
santrifiij tlipline 10 g 6rnek tartilarak lizerine 80 mL % 80’ lik metanol eklenmis orbital
calkalayicida 24 saat siireyle oda sicakliginda ekstraksiyon islemi gerceklestirilmistir.
Bunu izleyerek tiip igerigi 7000 rpm’de (10700g) 15 dakika siireyle santrifiij edilmistir.
Daha sonra elde edilen c¢ozelti filtre kagidindan gegirilerek amber siselerine
konulmustur. Daha sonra balona konan ekstreler ile evaporatérde ugurma islemi
yapilmis, elde edilen ham ekstre 10 mL dimetil siilfoksit (DEMSO) ilave edilerek
sonikatorde ¢oziilmiistiir.

Benvenutti ve ark. (2004) tarafindan Onerilen yonteme gore yapilan antioksidan
aktivite tayininde ¢0ziicii olarak metanol kullanilmig, 0.2 mM’lik DPPH’ radikal
cOzeltisi hazirlanmistir. Bu ¢oOzelti, her giin taze olarak hazirlanmis ve Ol¢lim
yapilmadig1 anlarda karanlik bir ortamda ve +4°C’de muhafaza edilmistir.

Hazirlanmis olan &rnek ekstrelerinin her birinden artan konsantrasyonlarda (0,1-
0,25-0,5-1-2 mg/mL) olacak sekilde alinarak tlizerine DPPH’ radikal ¢ozeltisi eklenmis,
96 kuyucuklu palete yiikleme yapilmistir. Oda sicakliginda karanlik bir ortamda 30
dakika bekletildikten sonra spektrofotometrede 517 nm dalga boyunda absorbans
(Acksrakt) degerleri okunmustur. Benzer sekilde, 6rnek ekstresi kullanilmadan, yalnizca
160 mL DPPH’ radikal ¢6zeltisi ve 40 mL metanol kullanilarak hazirlanmis olan kor
(Axsr) Orneginin de absorbans degeri kaydedilmistir. Elde edilen absorbans verilerinden
yararlanilarak her bir 6rnek konsantrasyonuna karsilik gelen yiizde inhibisyon degerleri

asagida verilen esitlige gore hesaplanmigtir:
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% Inhibisyon = [ (Axsr — Aekstre) / Awsr ] X 100

Calismada referans olarak artan konsantrasyonlarda (0,1-0,25-0,5-1-2 mg/mL)
askorbik asit ( C vitamini) ¢ozeltisi hazirlanmis. Deneyler 3 kez tekrarlanmistir.

Burada Ays;, DPPH’ blank 6rneginin absorbans degerini; Aekstre, Ornek ekstresinin
absorbans degerini ifade etmektedir. Analiz sonuglar1 sonunda konsantrasyon
miktarlarma gore % Inhibisyon degerleri hesaplanmustir.

3.2.2.3. Sitotoksisite Testi

Sitotoksisite testleri “Uluslararas1 Interagency Coordinating Committee on the
Validation of Alternative Methods (ICCVAM) ve European Centre for the Validation of
Alternative Methods (ECVAM) standartlarina uygun olarak “WST-1 canlilik testi”
protokolii dikkate alinarak gergeklestirilmistir.

WST-1 testi mitokondriyumlardaki veya hiicrelerdeki dehidrogenaz enzim
aktivitesini gosteren bir testti. WST-1 elektron baglayabilen ajan igeren bir gesit
tetrazolyum boyasidir. Mitokondriyal —dehidrogenaz tarafindan 490 nm’deki
absorbansda izlenen formazan boyasina doniisiir. Absorbansi canli hiicre sayilariyla
giiclii bir korelasyona sahiptir. Benzer testler olan MTT ve XTT testlerinden daha
duyarhidir. WST-1 testinde canli hiicre sayis1 arttik¢a absorbans degeri daha yiiksek
cikmaktadir.

Deney yapilmadan bir giin énce 1929 hiicreleri sayilarak 1 X 10* hiicre/kuyu
olacak sekilde 96’11k kuyulara ekilmistir. Ekstre edilmis Hypericum spp. numuneleri 2
ml %o 1 DMSO iceren DMEM/F12 mediumda ¢oziilmiis, ve 0,22 um por genisligine
sahip filtre kullanilarak steril hale getirilmistir. Hiicrelerin lizerine seri diliisyonlar
(1:20, 1:50, 1:100, 1:500, 1:1000, 1:10000, 1:100000) eklendikten sonra 37°C, % 5
COz’de WST-1 ajan1 da ilave edilerek 24 saat inkiibasyona birakilmistir. Deney
sonunda 490 nm de sepektrofotometrik oOlgtimler yapilarak canlilik tespitleri
gerceklestirilmistir.
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BOLUM 4
ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1. Arazi Calismalar1 Sonunda Toplanan Hypericum L. Taksonlarimn
Sistematik ve Morfolojik Ozellikleri

4.1.1. Hypericum perforatum L.

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species : Hypericum perforatum (Kantaron otu, Binbirdelik otu) (Cronquist,
1968).

Ulkemizde ve Diinyada iliman ve karasal iklim kusaklarinda genis yayilis
gosteren bir bitkidir. Tarla yol orman kiyilarinda, tepelerde ve ¢ayirlarda Haziran-Eyliil
ayma kadar ¢i¢eklenen ve iilkemizde, sar1 kantaron, kanotu, kili¢ otu mayasil otu,
kuzukiran, koyunkiran ve yara otu gibi yoresel adlara da sahip olan sifali bir bitkidir.
Ugucu yag igeren yar1 saydam glandlar ve hiperisin igeren kirmizi ve siyah glandlar
bulunur.

Yapraklar basit, Linear-oblong seklindedir, opposit nadiren halkasal dizilislidir.
Sepaller 5 tanedir ve tomurcukta imbrikat durumundadir. Petaller 5 tanedir, serbest
haldedir ve tomurcukta biikiili haldedir. Stamenler demet halindedir. Ovaryum {ist
durumludur ve parietal plesantasyona sahiptir.

Tohumlar endospermsizdir. Cigekler hermafrodittir. Petaller sar1 renklidir.
Petallerde ¢ogunlukla kirmizi nokta ve damarlar bulunur, nadiren nektar eslik eder.
Stamenler 5 demet i¢indedir, antipetalus, serbest ya da 2 antisepalous halkaya 4 halka
eslik eder. Ovaryum 3-5 pargali ya da tek oda i¢inde her bir plasentada ikiden fazla ovul
bulunur. 3-5 ince serbest pedisel bulunur.

Meyve kapsula, tohum septisidal olarak ayrilir. Meyvede genellikle salgi iceren
keseler mevcuttur. Glandlarin dagilimi ve diizenlenisi siniflandirmada 6nemlidir.
Glandlar organlarin dis hattin1 ¢izdiginde marginal ismini alir, sinir g¢izmeyen fakat

kenara yakin glandlara intramarginal, kenardan uzak olan glandlara ise superfasial
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denir. Ovaryum ve kapsiil duvarindaki glandlar vittae olarak isimlendirilir. Kiigiik ve
siskin glandlar ise vesikiil olarak isimlendirilir. Govdeler 10-110 cm, dik, bazen
stirlinficti, st tarafta dallanan iki hatli. Petaller, 8-15 mm, az miktarda marginal siyah
noktalar bazen yiizeysel siyah seritler icerir. Kapsiiller, 5-9 mm dorsal vittae ve lateral
vesikuller igeren ovoid ya da piramidaldir. 1-2500 m’ye kadar, Mezofitik bolgelerdeki
kuru habitatlarda ve su yakinindaki baska yerlerde bulunurlar. (Davis, 1982).

Biitiin Tiirkiye ve Avrupada yabani olarak yetisir. Bitki Avrupa Ulkelerinde
cogunlukla St. John’s Wort olarak bilinmektedir.

Sekil 1. Hypericum perforatum L. taksonunu genel goriiniim ve yaprak fotograflari.
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4.1.2. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species: Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici (Kazdagi kantaronu,
Endemik) (Cronquist, 1968).

Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici Oligostema (Boiss.) seksiyonuna ait
cok yillik bir bitkidir. Yapilan arazi ¢alismalarinda Agustos—Eyliil aylarinda ¢igeklenme
periyodu ge¢irdigi gbzlemlenen bitkinin yetistigi ylikseklik araligt 1500 m civarindan
1774 m ye kadar degiskenlik gostermektedir. Diinyada sadece Kazdagi silsilesinin
zirveye yakin dokularinde bulunmasi sebebiyle adin1 kazdaglarindan alan bu takson
genellikle orman arazisinin {ist sinirinda riizgara agik ve dokiintii arazi iizerinde kaya
dipleri ve yariklar gibi yar1 golgelik alanlarda gelisim gostermektedir.

Govde 10-15 cm uzunlugunda, yatik (prostrat), tabandan ¢ok dallanmis, siyah
salgi cepleri (glandlar1) bulunmayan tiiysiiz yapidadir. Steril ve fertil siirgilinleri
tizerinde dimorfik yapraklar bulunur. Steril siirgiinler iizerindeki yapraklar 2,5-7 x 2,3-5
mm boyutundadir. Sekil olarak orbikulardan genisce splatulata kadar, tabanda attenuat
ve subsesil 6zelliktedir. Dal uglarina gidildikge imbrikat 6zellik artar.

Fertil siirgiinlerdeki yapraklar 6-11 x 2-4 mm boyutlarinda sekli dar oblongtan
eliptige kadar, revusat, tliysiiz, siyah salgi cepleri tasiyan ya da varsa az sayida ve intra
marginal 6zelliktedir. Cigek durumu dikazyum, govdeler 3-14 arasinda degisen sayida
ciceklidir. Brakteler dar oblong sekilden lineara kadar degisen Ozelliktedir. Glandlar
silliattir. Yiizeyde siyah salgi cepleri bulunmaz. Sepaller 5-6 mm civarinda degisken
boyutlu devamlilik gdsteren dar oblong sekilden eliptige kadar degismektedir. Salgi
cepleri (glandlar) sillerin iizerinde, az sayida veya bulunmamaktadir. Sepallerin yiizey
kisimlarina bakildiginda ise salgi cebi yoktur ve kalin damarlanmalar oldugu goze
carpmaktadir.

Petaller 10-12 mm ebatlardadir ve devamlilik gosterir. Ozellikle turuncu damarl
tepe kisminin ucunda siyah glandlar bulunur. Yiizeyde siyah glandlar yoktur. Stamen 3

demet halinde ve siirekli, anterler siyah glandsiz, stilus 3 parcali, kapsiiller 4-5 mm,
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oblong sekilden ovoide kadar degisken, rostrat sekillidir. Anterde valfler boyuna sekilde

acilim gostermektedir. Tohumlar 1 mm uzunlukta; retikulat—foveattir.
¥ T g W SR PRI A\ : :

Sekil 2. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici taksonu genel goriiniim.
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4.1.3. Hypericum calycinum L.

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species: Hypericum calycinum L. (Cronquist, 1968).

Govde 20 - 60 cm uzunlugunda, topraga paralel olarak ilerleyen (siiriiniicii), cok
fazla dallanmamus, yer yer siyah salgi cepleri (glandlart) bulunduran tiiysiiz yapidadir.
Yapraklar 4,5-7 x 6,3-9,5 cm boyutunda, oblong- eliptik bazende ovat sekillidir. Bitki
herdem yesildir. Yapraklar bol miktarda genis gozenekler halinde salgi cepleri
(glandlar) igermektedir.

Sepaller 1-2 cm civarinda degisken boyutlu, devamlilik gdsteren, esit olmayan,
eliptik veya suborbikular ve seyrektir. Salgi cepleri (glandlar) yiizey kisimlarinda az
sayida, kiiciik boyutta bulunmaktadir. Damarlanmalar oldugu goéze carpmaktadir.
Sepallerde siyah glandlara rastlanmamustir.

Petaller 2,5-4,5 cm boyutunda belirgin, devamlilik gosterir ve asimetriktir.
Stamenlerin kirmizims1 anterleri géze carpmaktadir. Siyah glandsiz, stilus 3 parcali,
kapsiiller 20 mm, ovoid sekillidir. Cigeklenme zamani genellikle 5-8. Aylar arasinda
olurken bazi durumlarda bu siire 10. aya kadar degiskenlik gosterebilir. Agaclik ve
calilik alanlarda (genellikle ¢gam ormanlarinin taban kisimlarinda rizomlarina paralel ve
siki bir ortii seklinde) gelisme gostermektedir. Golge bitkisi olup yaklasik 30-1200 m de
yayilis gostermektedir.

Hypericum calycinum L. tiirii sahip oldugu salgi cepleri ve genis yaprak ayalari
diistintildiiglinde  tariminin ~ yapilarak  tibbi  ve ekonomik kazan¢ eldesinde
kullanilmasinin yarar saglayacagini akla getirmektedir. Ayrica Herdem yesil olmasi
verimliligi arttiracagindan ve iiriin eldesinin devamliligin1 saglayacagindan elde edilen
fayda katlanacaktir. Sahip oldugu anatomik ve morfolojik karakterler ayni cinse ait
diger bir bitki olan ve tim diinyada tibbi agidan genis kullanima sahip H. perfotatum L.
tiriine alternatif olarak Hypericum calycinum L. tiriniin kullanilabilecegini

diistindiirmektedir.

31



BOLUM 4 — ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMABerrak Damla YAGAN

Sekil 3 Hypericum calycinum L. taksonu genel gériiniim.
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4.1.4. Hypericum tetrapterum Fries.

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species: Hypericum tetraptrum Fries. (Cronquist, 1968).

H. tetrapterum 10-130 cm boyunda, dort kose govdelidir. Govdeler siyah, sarimsi
ve kirmizimsi salgi cepleri igerir. Yapraklar agik yesil renkli, ve opposit dizilislidir.
Cicekler yogun kiimeler halinde kiiglik ve parlak sar1 renklidir. Salgi cepleri petallerde
kiiglik siyah noktalar olarak goriiliir. Meyve ¢ok sayida tohum igeren ovoid kapsiildiir.
Toprak altinda rizom olusturmakta ve ¢gogalmay1 saglamaktadir (Davis, 1982).

Sekil 4. Hypericum tetrapterum Fries. taksonu genel goriiniim.
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4.1.5. Hypericum montbretii Spach.

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species: Hypericum montbretii Spach. (Cronquist, 1968).

H.montbretii Spach. ¢ok yillik otsu bir bitkidir. Drosocarpium seksiyonuna
dahildir. Kok kismi, ¢ok dallanmig ana bir kokten olusmustur. Nisan-Temmuz aylarinda
ciceklenir. Nemli, golgeli yerlerde, kayaliklar arasinda, 200-700 m yiikseklikte yetisir.
Bitki 15-60 cm boyundadir. Yapraklar 15-55 mm boyutlarinda ovat lanseolat veya
triangular lanseolattir. Yapraklarin yilizeyinde bazen siyah salgi ceplerine (gland)
rastlanir. Sepalleri lanseolat eliptiktir. Petaller siyah benekli veya beneksiz, 8-14 mm

boyutlarindadir. Stamenler t¢lii demetler halinde olup stilus da li¢ par¢alidir. Meyve

kapsiilii 7-10 mm boyutunda ovoid pramidal ve yiizeyinde boyuna ¢izgiler vardir.

Sekil 5. Hypericum montbretii Spach. taksonu genel goriiniim.
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4.1.6. Hypericum triquetrifolium Turra

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species: Hypericum triquetrifolium Turra (Cronquist, 1968).

Govde 15-55 cm, dik veya yatik, iki seritsi, dallar genisce yaygin genellikle
piramit formunda siralanmistir. Yapraklar 3-20 mm olup, tiggen seklinde-lanseolat ya da
nadiren dar yumurta seklinde veya seritsi dikdortgenimsi, govdeyi saracak sekilde
dalgali bazen orta biiyiikliikten kiigiige dogru salgi cepleri (gland) mevcuttur. Sepaller,
oblong veya ovat-oblong sekilli tepecikli, tim veya dissi, glandlar bulundurmaz.
Petaller 5-7 mm, nadiren bir tane yiizeysel salgi cebi vardir. Meyve kapsiil seklinde 3-5
mm, yumurtamsidir. Cigeklenme doénemi 5-9. aylardir. Kuru kayalik veya kumluk
alanlarda deniz seviyesinden 1250 m yiikseklige kadar yayilig gosterir.

Sekil 6. Hypericum triquetrifolium Turra taksonu genel gériiniim.
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4.1.7. Hypericum olympicum L.

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species: Hypericum olympicum L. (Cronquist, 1968).

Govde 10-55 cm arasinda degisen boyutlarda c¢alimsi veya nadiren toprak
tizerinde yatik sekilde bulunur. Yapraklar 5-31 mm eliptik veya lanseolattir. Siyah
glandlar az sayida nadiren bulunur ya da bulunmaz. Sepaller esit olmamakla birlikte
genisce imbrikat yapidadir. Ovat vaya genisce lanseolat yapida olabilir. Petaller 15-30
mm siyah gland bulundurmaz ancak nadiren apikal kisimlarda glandlar bulundurabilir.

Kapsiiller 5-10 mm ovoiddir. Cigeklenme donemi 5-8. Aylar arasinda olup deniz

seviyesinden 1000 m yﬁkseklige kadar yayilig gostermektedir.

Sekil 7. Hypericum olympicum L. taksonu genel gériintim.
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4.1.8. Hypericum perfoliatum L.

Kingdom: Plantae

Divisio : Spermatophyta

Subdivisio: Angiospermae

Clasis : Magnoliopsida (Dicotyledonae)

Subclasis: Dillenidae

Ordo : Theales

Familya : Clusiaceae ( Hypericaceae, Guttiferae)

Genus : Hypericum L.

Species: Hypericum perfoliatum L. (Cronquist, 1968).

Cok yillik bir bitkidir. Govdeleri 15-18 cm. arasinda degisen dik veya yatay
olarak uzanmis bitkilerdir. Govde de iki boyuna ¢izgi yoktur. Yapraklar: 13-60 x 15-20
mm. enindedir. Ovat sekilden triangular ve lanseolat sekle kadar degisiklik gosterir.
Nadir hallerde linear olabilir. Yaprak kenarlar1 diizdiir. Yapraklarin kenarlarinda
ozellikle uglarinda siyah benekler vardir. Yaprak yilizeyleri yar1 saydam veya seffaf
beneklidir. Meyva 7-9 x 3 mm. boyutlarinda ovoid sekillidir. Meyvanin dorsal kisminda
boyuna ¢izgiler, lateral kisminda ise vesikiiller bulunur. Tohumlar silindirik 1,2 x 0,7

mm. boyutlarinda Siyah ags1 kabartilar halindedir.

Sekil 8. Hypericum perfoliatum L. taksonu genel goriiniim.
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4.2. Hypericum L. Tiirlerinden Elde Edilen Metanol Ekstrelerinin DPPH
Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi (Antioksidan Aktivite)

Calisma materyali olan farkli taksonlarin

Hypericum perforatum L.

Hypericum perfoliatum L.

Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici (Endemik)

Hypericum olympicum L.

Hypericum tetrapterum Fries.

Hypericum calycinum L.

Hypericum triquetrifolium Turra

Hypericum montbretii Spach

Farkli dokularindan hazirlanan metanol ekstrelerinin DPPH serbest radikal

slipiiriicti aktivite analizleri gerceklestirilerek tablolar seklinde sunulmustur.
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4.2.1. Hypericum perforatum L. Taksonunun Farklhh Dokularindan Elde
Edilen Metanol Ekstrelerinin DPPH Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi

Hypericum perforatum L. taksonundan elde edilen yaprak, gicek ve govde
kisimlarmin  metanol ekstrelerinin - % inhibisyon degerleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Cizelge 1. Hypericum perforatum L. Taksonunun Farkli Dokularindan Elde Edilen
Metanol Ekstrelerinin % Inhibisyon Degerleri.

Konsantrasyon ASKORBIK H. perforatum H. perforatum H. perforatum
mg/mL ASIT Yaprak Cicek Govde
0,1 79,9+1,92 61,86+0,39 48,6+5,18 23,9+2.84
0,25 85,06+1,64 73,96+8,92 47,2+2,45 24,2+2.61
0,5 96,27+1,97 79,16+1,64 50,83+1,80 28,94+3,42
1 96,17+3,14 84,73+2,67 56,87+3,20 27,17+4,92
2 95,17+2,90 85,3+£2,28 58,8+4,80 33,47+4,15

DPPH % Inhibisyon
100

90

80 o

70

» ASKORBIK ASIT

™ H. perforatum
Yaprak

™ H.perforatum

Cicek
™ H.perforatum
Govde
0

60

1
| '

Sekil 9. Hypericum perforatum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen netanol

Konsantrasyon
(mg/mL)

ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilastirilmasi.

Cizelge degerlerinden gorildigi gibi Hypericum perforatum L. bitkisinin tim
konsantrasyonlari i¢in % inhibisyon degeri en fazla yaprak ekstrelerinde yiiksektir.
Bunu ¢igek ekstreleri ve daha sonra govde ekstreleri takip etmektedir.
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4.2.2. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici Taksonunun Farkh
Dokularindan Elde Edilen Metanol Ekstrelerinin  DPPH Serbest Radikal

Siipiiriicii Aktivitesi

Cizelge 2. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici taksonunun farkli dokularindan

elde edilen metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerleri

Konsantrasyon ~ ASKORBIK H. kazdaghensis H. kazdaghensis H. kazdaghensis
mg/mL ASIT Yaprak Cigek Govde
0,1 79,97+1,92 48,13+4,04 54,8+2,24 44,942 .64
0,25 85,67+1,61 61,7+8,90 55,74+2,81 53,87+3,55
0,5 96,27+1,98 78,2+2.91 55,27+10,32 63,63+£2,17
1 96,16+3,12 79,3+2,88 57,97+4,18 52,63+4,93
2 95,17+2,99 87,06£3,26 53,343,47 63,5+3,314

DPPH % Inhibisyon
100
90

(mg/mL)

80 t
70 { } * ASKORBIK ASIT
60 " T i : = ® H.kazdaghensis
- ; } 4 Yaprak
} * H.kazdaghensis
40 ‘ Cicek
™ H.kazdaghensis
30 Govde
20
10
0 Konsantrasyon
0 0 0

Sekil 10. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici taksonunun farkli dokularindan

elde edilen metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilastiriimasi

Cizelge degerlerinden goriildiigii gibi Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici
bitkisi i¢in % inhibisyon degerinin 6zellikle diisiik konsantrasyonlarda tiim bolgelerde
biribirine yakin olmasi dikkat ¢ekicidir. Hatta diger taksonlardan farkli olarak ¢igek
bolgesinde 0,1 mg/mL konsantrasyonda inhibisyon orani g¢igek organinda daha
yiiksektir. 0,5 mg/mL yogunlukta ise govde organinin inhibisyon degeri ¢icegi gecerek

yapraktan sonra yer almistir.
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4.2.3. Hypericum calycinum L. Taksonunun Farklhh Dokularindan Elde Edilen
Metanol Ekstrelerinin DPPH Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi

Hypericum calycinum L. taksonundan elde edilen yaprak, ¢icek ve govde
kisimlarinin  metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Cizelge 3. Hypericum calycinum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstrelerinin % inhibisyon degerleri

Konsantrasyon ASKORBIK H. calycinum H. calycinum H. calycinum
( mg/mL) ASIT Yaprak Cicek Govde
0,1 79,97+1,92 57,6+4,57 61,8+0,37 10,1£2,42
0,25 85,7+1,63 65,6+7,82 62,7+£2,84 11,3+£1,91
0,5 96,26+1,98 67,03+£5,61 60,93+3,46 16,6+3,83
1 96,16+3,12 71,867+4,02 60,3+6,53 16,76+4,06
2 95,17+£2,99 77,03+£1,98 67,06+3,26 24,3+4,55
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Sekil 11. Hypericum calycinum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol

ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilastirilmasi

Cizelge degerlerinden goriildiigii gibi Hypericum calycinum L. bitkisinin 0,1
mg/mL diginda tim konsantrasyonlart i¢in % inhibisyon degeri en fazla yaprak
ekstrelerinde yliksektir. Bunu ¢igek ekstreleri ve daha sonra gdvde ekstreleri takip
etmektedir. Ayrica govde ekstrelerine ait % inhibisyon oranlarimin olduk¢a diisiik
oldugu dikkat ¢cekmektedir.
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4.2.4 Hypericum tetrapterum Fries. Taksonunun Farklhh Dokularindan Elde
Edilen Metanol Ekstrelerinin DPPH Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi

Hypericum tetrapterum Fries. taksonundan elde edilen yaprak, ¢igek ve govde
kisimlarmin  metanol ekstrelerinin = % inhibisyon degerleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Cizelge 4. Hypericum tetrapterum Fries. taksonunun Farkli Dokularindan Elde Edilen

Metanol Ekstrelerinin % inhibisyon degerleri

Konsantrasyon ASKORBIK H.tetrapterum H.tetrapterum H.tetrapterum
(mg/mL) ASIT Yaprak Cigek Govde
0,1 79,97+1,92 56,4+3,54 44,87+2,69 15,07+2,08
0,25 85,07+1,61 66,97+2,12 43,67+1,73 15,07+1,08
0,5 96,26+1,98 75,93+2,64 45,37+9,45 18,1+1,63
1 96,17+3,16 79,37+1,84 50,67+3,72 18,1+4,25
2 95,17+2,99 79,83+2,65 64,33+5,81 26,84+4,45
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metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilagtiriimasi

Cizelge degerlerinden goriildiigi gibi Hypericum tetrapterum Fries. bitkisinin tim
konsantrasyonlar1 i¢in % inhibisyon degeri en fazla yaprak ekstrelerinde yiiksektir.

Bunu ¢igek ekstreleri ve daha sonra govde ekstreleri takip etmektedir.
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4.2.5. Hypericum triquetrifolium Turra Taksonunun Farkh Dokularindan
Elde Edilen Metanol Ekstrelerinin DPPH Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi

Hypericum triquetrifolium Turra taksonundan elde edilen yaprak, ¢icek ve govde
kisimlarmin  metanol ekstrelerinin - % inhibisyon degerleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Cizelge 5. Hypericum triquetrifolium Turra taksonunun farkli dokularindan elde edilen
metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerleri

Konsantrasyon ASKORBIK  H. triquetrifolium  H. triquetrifolium H. triquetrifolium

(mg/ mL) ASIT Yaprak Cigcek Govde
0,1 79,96+1,92 58,43+4,94 39,2+1,97 17,8+3,31
0,25 85,06+1,61 71,76£5,90 36,77+£5,15 17,93+4,15
0,50 96,26+1,98 66,9+3,07 36,5+3,62 25,46+3,85
1 96,16+3,12 69,7+4,51 36,942,86 34,5+3,35
2 95,16+2,99 73,33+3,98 43,73+3,40 29,96+7,42
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Sekil 13. Hypericum triquetrifolium Turra taksonunun farkli dokularindan elde edilen
metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilagtirilmasi

Cizelge degerlerinden goriildiigii gibi Hypericum triquetrifolium Turra bitkisinin
tiim konsantrasyonlari i¢cin % inhibisyon degeri en fazla yaprak ekstrelerinde ytiksektir.

Bunu ¢igek ekstreleri ve daha sonra govde ekstreleri takip etmektedir.
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4.2.6. Hypericum olympicum L. Taksonunun Farkh Dokularindan Elde
Edilen Metanol Ekstrelerinin DPPH Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi

Hypericum olympicum L. taksonundan elde edilen yaprak, c¢igek ve gdvde
kisimlarmin  metanol ekstrelerinin - % inhibisyon degerleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Cizelge 6. Hypericum olympicum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol

ekstrelerinin % inhibisyon degerleri

Konsantrasyon . . H. olympicum  H. olympicum  H. olympicum
ASKORBIK ASIT )
(mg/ mL) Yaprak Cicek Govde
0,1 79,97+1,92 34,46+2,57 25,23+2,90 14,36+2,30
0,25 85,07+1,61 44,46+12,73 32,36+1,06 24,06+3,25
0,50 96,26+1,98 36,73+9,31 33,1+4,99 21,63+1,49
1 96,16+3,12 47,93+3,40 36,16+4,47 24,13+3.26
2 95,16+2,99 52,9+1,32 39,93+5,36 26,73+1,94
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Sekil 14. Hypericum olympicum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilastirilmasi

Cizelge degerlerinden goriildiigii gibi Hypericum olympicum L. bitkisinin tim
konsantrasyonlari i¢in % inhibisyon degeri en fazla yaprak ekstrelerinde yiiksektir.

Bunu ¢igek ekstreleri ve daha sonra gdvde ekstreleri takip etmektedir.
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4.2.7. Hypericum perfoliatum L. Taksonunun Farkh Dokularindan Elde
Edilen Metanol Ekstrelerinin DPPH Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi

Hypericum perfoliatum L. taksonundan elde edilen yaprak, cigek ve govde
kisimlarmin  metanol ekstrelerinin - % inhibisyon degerleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Cizelge 7. Hypericum perfoliatum L. taksonunun farkli Dokularindan elde edilen

metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerleri

Konsantrasyon . ) H. perfoliatum  H. perfoliatum H. perfoliatum
ASKORBIK ASIT .
(mg/ mL) Yaprak Cigek Govde
0,1 79,96+1,92 27,46+4,28 28,83+2,33 21,5+4,77
0,25 85,06+1,61 32,1+4,19 39,63+1,91 21,2+3,06
0,50 96,26+1,98 36,53+6,81 45,66+3,01 28,3+6,42
1 96,16+3,12 38,5+6,67 40,13+4,60 40,33+3,95
2 95,16+2,99 38,3+4,23 51,36+4,57 39,73+10,12
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Sekil 15. Hypericum perfoliatum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol

ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilastirilmasi

Cizelge 7 de gortildigi gibi Hypericum perfoliatum L. bitkisinin tiim organlarinda
biitiin konsantrasyon degerleri icin % inhibisyon degeri diger taksonlarla

kiyaslandiginda daha diisiiktiir.
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4.2.8. Hypericum montbretii Spach Taksonunun Farklhh Dokularindan Elde
Edilen Metanol Ekstrelerinin DPPH Serbest Radikal Siipiiriicii Aktivitesi

Hypericum montbretii Spach taksonundan elde edilen yaprak, g¢icek ve govde
kisimlarmin  metanol ekstrelerinin = % inhibisyon degerleri asagidaki tabloda

belirtilmistir.

Cizelge 8. Hypericum montbretii Spach taksonunun farkli dokularindan elde edilen

metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerleri

Konsantrasyon ASKORBIK H.montbretii H.montbretii H.montbretii
(mg/ mL) ASIT Yaprak Cigek Govde
0,1 79,96+1,92 38,13+3,83 39,63+3,73 7,3+0,90
0,25 85,06+1,61 44.26+5,91 44,76+2,55 16,23+£3,08
0,50 96,26+1,98 43+16,40 45,234+6,85 24,13+3,36
1 96,16+3,12 50,83+8,15 50,2+1,75 31,8+4,49
2 95,16+2,99 59,23+1,38 51,26+13,27 34,2463
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Sekil 16. Hypericum montbretii Spach taksonunun farkli dokularindan elde edilen

metanol ekstrelerinin % inhibisyon degerlerinin karsilagtirilmasi

Cizelge degerlerinden goriildiigii gibi Hypericum montbretii Spach bitkisinin tim
konsantrasyonlari i¢in % inhibisyon degeri en fazla yaprak ekstrelerinde yiiksektir.

Bunu ¢igek ekstreleri ve daha sonra gdvde ekstreleri takip etmektedir.
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4.3. Hypericum L. Tiirlerinin Farkhh Dokularindan Elde Edilen Metanol
Ekstrelerinin Antioksidan Aktivitesinin Karsilastirilmasi

4.3.1. Hypericum L. Tiirlerinin Farklh Dokularindan Elde Edilen Metanol
Ekstrelerinin 0,1 mg/mL Konsantrasyon Degerinde Serbest Radikal Siipiiriicii

Aktivitelerinin Karsilastirilmasi

H.montbretii Gévde
Hperfoliatum Gévde
H.olympicum Govde

H. triquetrifolium Govde
H tetrapterum Govide

H.calycinum Govde

Hkazdaghensis Govde
H.perforatum Govde
H.montbretii Cigek
H.perfoliatum Cigek
Holympicum Cigek

H triquetrifolium Cigek

H.tetrapterum Clicek
H.calycinum Cligek
H.kazdaghensis Cicek
H perforatuim Cigek
H.montbretii Yaprak
H.perfoliatum Yaprak
Holympicum Yaprak
H. trigquetrifolium. .
H tetrapterum Yaprak
H.calycinum Yaprak

H kazdaghensis Yaprak

H. perforatum Yaprak
ASKORBIK ASIT % Inhibisyor
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Sekil 17. Hypericum L. tiirlerinin farkli dokularindan elde edilen metanol ekstrelerinin
0,Img/mL  konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicii  aktivitelerinin

karsilastirilmast

Farkli taksonlarin yaprak, govde ve ¢igek dokularmin metanol ekstrelerinin 0,1
mg/mL konsantrasyon degerinde Serbest radikal siipiiriicii aktivitelerinin toplu halde
karsilastirildigi ¢izelgeye bakildiginda Toplam olarak sirasiyla; Hypericum perforatum
yaprak, Hypericum calycinum c¢icek, Hypericum triquetrifolium yaprak, Hypericum
calycinum yaprak, Hypericum tetrapterum yaprak one ¢ikmaktadir.
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4.3.2. Hypericum L. Tiirlerinin Farkhh Dokularindan Elde Edilen Metanol
Ekstrelerinin 0,25 mg/mL Konsantrasyon Degerinde Serbest Radikal Siipiiriicii

Aktivitelerinin Karsilastirilmasi

H.montbretti Govde
H.montbretti Cigek
H.montbretti Yaprak
H.perfoliatum Goévde
H.perfoliatum Cicek
H.perfoliatum Yaprak
H.olympicum Goévde
H.olympicum Cigek
H.olympicum Yaprak

H. triquetrifolium Govde
H. triquetrifolium Cigek
H. triquetrifolium Yaprak

H.tetrapterum Govde

H.tetrapterum Cicek
H.tetrapterum Yaprak

H.calycinum Govde
H.calycinum Cicek
H.calycinum Yaprak
H.kazdaghensis Govde
H.kazdaghensis Cicek
H.kazdaghensis Yaprak
H.perforatum Govde

H.perforatum  Cicek

H. perforatum Yaprak %3 Inhibisyon
. . Qrari
ASKORBIK ASIT
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Sekil 18. Hypericum L. tiirlerinin farkli dokularindan elde edilen metanol ekstrelerinin
0,25 mg/mL konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicii aktivitelerinin

karsilastirilmasi

Farkli taksonlarin yaprak, govde ve ¢icek dokularinin metanol ekstrelerinin 0,25
mg/mL konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicii aktivitelerinin toplu halde
karsilastirildigr  ¢izelgeye bakildiginda sirasiyla; Hypericum perforatum yaprak,
Hypericum triquetrifolium yaprak, Hypericum tetrapterum yaprak, Hypericum
calycinum yaprak, Hypericum calycinum ¢igek 6ne ¢ikmaktadir.
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4.3.3. Hypericum L. Tiirlerinin Farkli Dokularindan Elde Edilen Metanol
Ekstrelerinin 0,5 mg/mL Konsantrasyon Degerinde Serbest Radikal Siipiiriicii

Aktivitelerinin Karsilastirilmasi

H.montbretti Govde
H.montbretti Cigek
H.montbretti Yaprak
H.perfoliatum Govde
H.perfoliatum Cigek
H.perfoliatum Yaprak
H.olympicum Govde
H.olympicum Cicek
H.olympicum Yaprak

H. triquetrifalium Govde
H. triquetrifolium Cicek
H. triquetrifolium Yaprak
H.tetrapterum Govde
H.tetrapterum Cigek
H.tetrapterum Yaprak

H.calycinum Govde

H.calycinum Cigek
H.calycinum Yaprak
H.kazdaghensis Govde
H.kazdaghensis Cigek
H.kazdaghensis Yaprak
H.perforatum Govde
H.perforatum  Cigek
H. perforatum Yaprak % Inhibisyor
ASKORBIK ASIT o
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Sekil 19. Hypericum L. tiirlerinin farkli dokularindan elde edilen metanol ekstrelerinin
0,5 mg/mL konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicii aktivitelerinin

karsilastiriimasi

farkli taksonlarin yaprak, govde ve ¢igek dokularinin metanol ekstrelerinin 0,5
mg/mL konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicli aktivitelerinin toplu halde
karsilagtirildigr ¢izelgeye bakildiginda; Hypericum perforatum yaprak, Hypericum
kazdaghensis yaprak, Hypericum calycinum yaprak, Hypericum tetrapterum yaprak,
Hypericum kazdaghensis govde ve Hypericum triquetrifolium yaprak ekstreleri 6ne
cikmaktadir. Grafikte Hypericum kazdaghensis govdesinden elde edilen ekstrenin

radikal siipiiriici etkisi dikkat ¢gekicidir.
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4.3.4. Hypericum L. Tiirlerinin Farkhh Dokularindan Elde Edilen Metanol
Ekstrelerinin 1 mg/mL Konsantrasyon Degerinde Serbest Radikal Siipiiriicii

Aktivitelerinin Karsilastirilmasi

H.montbretti Govde
H.montbretti Cigek
H.montbretti Yaprak
H.perfoliatum Govde
H.perfoliatum Cicek
H.perfoliatum Yaprak
H.olympicum Govde
H.olympicum Cigek
H.olympicum Yaprak

H. triquetrifolium Govde
H. triquetrifolium Cigek
H. triquetrifolium Yaprak
H.tetrapterum Govde
H.tetrapterum Cicek
H.tetrapterum Yaprak

H.calycinum Gévde

H.calycinum Cicek
H.calycinum Yaprak
H.kazdaghensis Govde
H.kazdaghensis Cicek
H.kazdaghensis Yaprak
H.perforatum Govde

H.perforatum  Cicek

H. perforatum Yaprak
ASKORBIK ASIT % Inhibisyon
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Sekil 20. Hypericum L. tiirlerinin farkli dokularindan elde edilen metanol ekstrelerinin
1 mg/mL konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicii aktivitelerinin
karsilastirilmasi

Farkli taksonlarin yaprak, govde ve ¢igek dokularinin metanol ekstrelerinin 1
mg/mL konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicti aktivitelerinin toplu halde
karsilagtirildigr ¢izelgeye bakildiginda;. Hypericum perforatum yaprak, Hypericum

kazdaghensis yaprak, Hypericum calycinum yaprak, Hypericum tetrapterum yaprak, ve
Hypericum triquetrifolium yaprak ekstreleri 6ne ¢ikmaktadir.
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4.3.5. Hypericum L. Tiirlerinin Farkli Dokularindan Elde Edilen Metanol
Ekstrelerinin 2 mg/mL Konsantrasyon Degerinde Serbest Radikal Siipiiriicii

Aktivitelerinin Karsilastirilmasi

H.montbretti Govde
H.montbretti Cigek
H.montbretti Yaprak
H.perfoliatum Govde
H.perfoliatum Cicek
H.perfoliatum Yaprak
H.olympicum Goévde
H.olympicum Cicek
H.olympicum Yaprak

H. triquetrifolium Goévde
H. triquetrifolium Cicek
H. triquetrifolium Yaprak
H.tetrapterum Goévde
H.tetrapterum Cicek
H.tetrapterum Yaprak

H.calycinum Govde

H.calycinum Cigek
H.calycinum Yaprak
H.kazdaghensis Govde
H.kazdaghensis Cigek
H.kazdaghensis Yaprak
H.perforatum Gévde

H.perforatum  Cigek

H. perforatum Yaprak 3 Inhibisyon
. . arant
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Sekil 21. Hypericum L. tiirlerinin farkli dokularindan elde edilen metanol ekstrelerinin 2
mg/mL  konsantrasyon degerinde serbest radikal stipiiriicii  aktivitelerinin

karsilastirilmasi

Farkli taksonlarin yaprak, govde ve ¢icek dokularinin metanol ekstrelerinin 2
mg/mL konsantrasyon degerinde serbest radikal siipiiriicii aktivitelerinin toplu halde
karsilastirilldig1 cizelgeye bakildiginda; Hypericum perforatum yaprak, Hypericum
kazdaghensis yaprak, Hypericum calycinum yaprak, Hypericum tetrapterum yaprak, ve
Hypericum triquetrifolium yaprak ekstaktlari one ¢ikmaktadir. Yine grupta yaprak
ekstrelerine ait % inhibisyon oranlar1 diger gruplara oranla oldukga yiiksektir.
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4.3.6. Hypericum L. Tiirlerinin Farkli Dokularindan Elde Edilen Metanol
Ekstrelerinin % Inhibisyon Degerlerinin Istatistiksel A¢cidan Degerlendirilmesi

Kazdaglarinda dogal olarak yetisen sekiz adet Hypericum L. taksonunun farkli
dokularindan elde edilen metanol ekstreleri iizerinde DPPH yontemine gore yapilan
spektrofotometrik analizler sonucunda elde edilen sonuglarin istatistiksel agidan
anlamlart asagidaki tablolarda verilmistir. F, farkli gruplar arasinda tek yonlii varyans
analizinde hesaplanan istatistik degerini; P' de F degerinin anlamliligin1 vermektedir.
Farkli gruplara varyanslarin homojen olmasi durumunda esit varyans yaklagimina sahip
coklu karsilastirma testlerinden Tukey HSD testi ile hesaplanarak bulunmustur.
Varyanslarin homojen olmamasi durumunda farkli varyans yaklasimina sahip ¢oklu
karsilastirma testlerinden Dunnett T3 ile hesaplamalar yapilmistir. Kirmizi renk ile ifade
edilen sonuglar iizerinde ¢oklu karsilastirma testlerinden Dunnett T3 testi uygulanmis
olup bu testin uygulandig1 guruplar y1, y6, y8, c2 dir. Bu testin 6zelligi farkli varyans
yaklagimina sahip olmasidir. Diger gruplarda Tukey HSD testi kullanilmistir. Ayrica N
tekrar sayisini ifade ederken “Min.” yapilan tekrarlar sonucunda elde edilen en kiigiik
degeri “Max.” ise yapilan tekrarlar sonucu elde edilen en yiliksek degeri ifade
etmektedir. Tablolarda bulunan toplam satir1 ise tiim dozlarin toplam degerlerini
vermektedir.

Takson/Doku siitununda yer alan kisaltmalarin a¢ilimi su sekildedir;
y1: H. perforatum L. yaprak metanol ekstresi
y2: H. kazdaghensis Gemici & Leblebici yaprak metanol ekstresi
y3: H. calycinum L. yaprak metanol ekstresi
y4: H.tetrapterum Fries. yaprak metanol ekstresi
y5: H. triquetrifolium Turra yaprak metanol ekstresi
y6: H. olympicum L.yaprak metanol ekstresi
y7: H. perfoliatum L. yaprak metanol ekstresi
y8: H.montbretii Spach yaprak metanol ekstresi
cl: H. perforatum L. ¢igek metanol ekstresi
c2: H. kazdaghensis Gemici & Leblebici ¢igek metanol ekstresi
¢3: H. calycinum L. ¢igek metanol ekstresi
c4: H.tetrapterum Fries. ¢igcek metanol ekstresi
¢5: H. triquetrifolium Turra ¢igek metanol ekstresi
c6: H. olympicum L.gigek metanol ekstresi
c7: H. perfoliatum L. ¢icek metanol ekstresi
¢8: H.montbretii Spach ¢igek metanol ekstresi
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g1: H. perforatum L. gévde metanol ekstresi

02: H. kazdaghensis Gemici & Leblebici gévde metanol ekstresi
g3: H. calycinum L. gévde metanol ekstresi

g4: H.tetrapterum Fries. govde metanol ekstresi

g5: H. triquetrifolium Turra gévde metanol ekstresi

g6: H. olympicum L.gévde metanol ekstresi

g7: H. perfoliatum L. gévde metanol ekstresi

08: H.montbretii Spach gévde metanol ekstresi

Doz miktarlariin agilimi ise su sekildedir;

Doz 1: 0,1 mg/ mL

Doz 2: 0,25 mg/ mL

Doz 3: 0,5 mg/ mL

Doz 4: 1 mg/ mL

Doz 5: 2 mg/mL

Elde edilen sonuglar istatistiksel agidan irdelendiginde;
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Cizelge 9. H. perforatum L. Yaprak Metanol Ekstresinin DPPH Radikal Siipiiriicii

Aktivitesinin Istatistiksel A¢idan Degerlendirilmesi

Takson/ Standart

. Farkli gruplar
Doku Doz Ortalama Sapma Min. Max. F
yl 2 73,966 8,9846 63,6 79,50 0,05 Dozl ile Doz5

84,733 2,6727 829 87,80
85,333 2,2898 83,5 87,90
Toplam 15 77,013 9,8336 56,5 87,90

N
3
3 3 79,166 16196 77,3 80,20
3
3

0,00~

58,00~

56,00

54,00

Mean of ¢1

52,00~

Doz 1: 0,1 mg/ mL
50,00 Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
45,00 Doz 5: 2 mg/mL

48,00~

Sekil 22. H. perforatum L. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii
aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel a¢idan degerlendirilmesi

Cizelge 9 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perforatum L. taksonunun yaprak
metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilimli olmadigi i¢in Dunnet T3
testi uygulanmigtir. Test sonuglarina gére P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile doz4
arasinda ve aym sekilde dozl ile doz5 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmustur.
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Cizelge 10. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici yaprak metanol ekstresinin DPPH

radikal siipiiriicii aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doz N Ortalama Min.  Max. F P Farkli gruplar
Doku Sapma
y2 1 3 48,13 495 42,7 52,40 28,165 0,01 Doz1lileDoz3
2 3 61,70 890 515 67,90 Doz lile Doz 4
3 3 7820 2,97 74,8 80,30 Doz 1ile Doz 5
4 3 7930 2,88 76,7 82,40 Doz 2 ile Doz 3
5 3 87,06 3,26 835 89,90 Doz 2 ile Doz 4
Toplam 15 70,88 15,18 42,7 89,90 Doz 2 ile Doz 5
90,00
80,00~
E‘ 70,00
o
c
3
=

Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
50,00 Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL

50,00

Sekil 23. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal
sipiriicii ~ aktivitesinin ~ doz-% inhibisyon  korelasyonun istatistiksel —agidan

degerlendirilmesi

Cizelge 10 Istatistiksel acidan irdelendiginde H. kazdaghensis Gemici&Leblebici.
taksonunun yaprak metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin %
inhibisyon oranlari ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim
gosterdigi i¢in TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,01 gibi
yiiksek anlamlilik diizeyinde doz1 ile doz3, dozl ile doz4, dozl ile doz5 arasinda ve
ayni sekilde doz2 ile doz3, doz2 ile doz4, doz2 ile doz5 arasinda istatistiksel agidan

anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 11. H. calycinum L. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi.

Takson/ Standart
i Farkl1 gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
y3 1 3 57,6000 5,60 52,10 63,30 5,478 0,01 Dozlile Doz5
2 3 65,6000 7,80 56,60 70,50
3 3 67,0333 5,67 60,50 70,70
4 3 71,8667 4,02 67,60 75,60
5 3 77,0333 1,98 75,30 79,20
Toplam 15 67,8267 8,11 52,10 79,20
75,00 —
70,00
2
[-]
=

65,00 —

0,00

Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL

Doz 5: 2 mg/mL

Sekil 24. H. calycinum L. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicti

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Istatistiksel agidan irdelendiginde H. calycinum L. taksonunun yaprak metanol

ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar1 ile doz miktarlart

arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi i¢in TUKEY HSD testi

uygulanmigtir. Test sonuglarina gére P<0,01 gibi yiiksek anlamlilik diizeyinde dozl ile

doz5 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 12. H.tetrapterum Fries. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi.

Takson/ Standart
i Farkli gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
y4 1 3 56,40 4,35 52,70 61,20 36,49 0,01 Doz1ile Hepsi
2 3 66,9 2,11 65,60 69,40 Doz 2 ile Doz 3
3 3 75,9 2,67 73,50 78,80 Doz 2 ile Doz 4
4 3 79,3 1,85 77,80 81,41 Doz 2 ile Doz 5
5 3 79,8 2,6 77,20 82,50
Toplam 15 71,7 9,5 52,70 82,50
80,00 —
75,00
< 70,00 —
s
&
L]
= 65,00
Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
£0007 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
55,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,luu 2,|nn 3,|uu 4,|DD s,én
doz

Sekil 25. H. tetrapterum Fries. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicti

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Istatistiksel acidan irdelendiginde H. tetrapterum Fries. taksonunun yaprak

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz

miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY

HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 gibi yiiksek anlamlilik

diizeyinde dozl ile doz diger biitiin dozlar arasinda ve doz2 ile doz3, doz2 ile doz4,

doz2 ile doz5 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 13. H. triquetrifolium Turra yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siiptiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
. Farkli gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F

y5 1 3 58,43 6,05 52,30 64,40 4,424 0,05 DozlileDoz?2
2 3 71,76 590 67,50 78,50 Doz 1ile Doz 2

3 3 66,90 3,07 63,50 69,50

4 3 69,70 4,51 65,70 74,60

5 3 73,33 3,98 69,90 77,70

Toplam 15 68,02 6,80 52,30 78,50

70,00~

5,00

Mean of y5

Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
50,00} Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL

Sekil 26. H. triquetrifolium Turra yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Istatistiksel acgidan irdelendiginde H. triquetrifolium Turra taksonunun yaprak
metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi i¢in TUKEY
HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile

doz2 istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 14. H. olympicum L. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
i Farkl1 gruplar
Doku N Ortalama Sapma Min. Max. F P
y6 1 3 34,46 3,15 31,3 37,60 3,253 0,05 Dozl ile Doz4
2 3 44,46 12,73 34,8 58,90 Dozl ile Doz5
3 3 36,73 9,31 26,0 42,70
4 3 47,93 3,40 44,6 51,40
5 3 52,90 1,32 51,9 54,40
Toplam 15 43,30 9,46 26,0 58,90
55,00
50,00 —
L 45004
s
=
3
=
40,004 Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
5007 Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL
1,00 2,||:|o 3,|oo 400 5,50
doz

Sekil 27. H. olympicum L. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 14 istatistiksel agidan irdelendiginde H. olympicum L. taksonunun yaprak

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz

miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim olmadigi i¢in Dunnet T3

testi uygulanmustir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile doz4

arasinda ve ayni sekilde dozl ile doz5 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmustur.
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Cizelge 15. H. perfoliatum L. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
. Farkl1 gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
y7 1 3 27,46 5,25 21,50 31,40 2,184 0,1
2 3 32,10 4,19 27,60 35,90
3 3 36,53 6,81 32,60 44,40
4 3 38,50 6,67 32,20 45,50
5 3 38,30 4,23 33,50 41,50
Toplam 15 34,58 6,42 21,50 45,50
38,00+
36,00
I3 3400
I,|6
&
1]
= 3200
Doz 1: 0,1 mg/ mL
30,00
Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
007 Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL
1 ,loo 2,|oo 3,|on 4,Iou s,ul'no
doz

Sekil 28. H. perfoliatum L. yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 15 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perfoliatum L. taksonunun yaprak

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz

miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi i¢in TUKEY

HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,1 anlamlilik diizeyinde istatistiksel

acidan anlaml bir fark bulunamamustir.
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Cizelge 16. H. montbretii Spach yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
. Farkli gruplar
Doku N Ortalama Sapma Min. Max. F
y8 1 3 3813 4,69 34,4 43,40 3,937 0,05 Dozl ile Doz5
2 3 44,26 5,91 37,6 48,90
3 3 40,80 12,20 31,4 54,60
4 3 50,83 8,15 41,5 56,60
5 3 59,23 1,38 57,7 60,40
Toplam 15 46,65 10,04 31,4 60,40

0,00~

55,00

50,00

Mean of y8

45,00~

40,00~

35,00~

Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL

Sekil 29. H. montbretii Spach yaprak metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 16 istatistiksel agidan irdelendiginde H. montbretii Spach taksonunun

yaprak metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari

ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim olmadig: i¢in

Dunnet T3 testi uygulanmigtir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl

ile doz5 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 17. H. perforatum L. Cigek Metanol Ekstresinin DPPH Radikal Siipiiriicii

Aktivitesinin Istatistiksel A¢idan Degerlendirilmesi

Takson/ Standart
i Farkl1 gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
cl 1 3 48,60 6,35 42,4 5510 4,715 0,05 Doz 2 ile Dozb
2 3 47,20 2,45 45,1 49,90
3 3 50,83 1,89 48,7 52,30
4 3 56,87 3,20 53,3 59,50
5 3 58,80 4,80 53,3 62,20
Toplam 15 52,460 5,86 42,4 62,20
60,00
58,00 —
56,00 —
E 54,00~
= 52,00

50,00~

48,00~

46,00~

Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL

Sekil 30. H. perforatum L. ¢igcek metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 17 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perforatum L. taksonunun gigek

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile doz

miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim oldugu i¢cin TUKEY HSD

testi uygulanmistir. Test sonuglarma gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz2 ile doz5

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 18. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici Cigek Metanol Ekstresinin DPPH

Radikal Siipiiriicii Aktivitesinin Istatistiksel A¢idan Degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
i Farkl1 gruplar
Doku N Ortalama Sapma Min. Max. F P
c2 1 3 54,80 2,72 52,30 57,70 0,284 0,1
2 3 55,70 2,83 53,50 58,90
3 3 55,26 10,33 43,40 62,30
4 3 57,96 4,18 53,30 61,40
5 3 53,30 341 49,70 56,50

Toplam 15 55,40 4,90 43,40 62,30

58,00—

57,00

56,00 —

Mean of ¢2

55,00 —

Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
54,00 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL

53,00

Sekil 31. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici ¢igek metanol ekstresinin DPPH radikal
stipliricii ~ aktivitesinin  doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel ag¢idan

degerlendirilmesi

Cizelge 18 Istatistiksel acidan irdelendiginde H. kazdaghensis Gemici&Leblebici.
taksonunun ¢icek metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon
oranlar1 ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim
gostermedigi i¢in Dunnet T3 testi uygulanmistir. Test sonuglart P<0,1 anlamlilik

diizeyinde gruplar arasinda anlam ifade etmemektedir.
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Cizelge 19. H. calycinum L. Cigek Metanol Ekstresinin DPPH Radikal Siipiiriicii

Aktivitesinin Istatistiksel A¢idan Degerlendirilmesi.

Takson/ Standart
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F P Farkli gruplar
c3 1 3 61,80 045 61,30 62,20 146 0.1

2 3 62,70 2,82 60,10 65,70

3 3 6093 3,46 57,30 64,20

4 3 60,30 6,53 54,20 67,20

5 3 67,06 3,26 63,50 69,90
Toplam 15 62,56 4,08 54,20 69,90

68,00

66,00

3
s
c 54,00
P
b=
Doz 1: 0,1 mg/ mL
62,00 Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
60,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,loo 2,|00 3,|00 4,|00 s,loo
doz

Sekil 32. H. calycinum L. g¢icek metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Istatistiksel agidan irdelendiginde H. calycinum L. taksonunun ¢igek metanol
ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile doz miktarlari
arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi i¢in TUKEY HSD testi
uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,1 anlamlilik diizeyinde istatistiksel ag¢idan

anlaml fark bulunamamuistir.
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Cizelge 20. H. tetrapterum Fries. Cigek Metanol Ekstresinin DPPH Radikal Siipiiriicii

Aktivitesinin Istatistiksel A¢idan Degerlendirilmesi.

Takson/ Standart
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F P Farkli gruplar
c4
1 3 44,87 3,29 41,30 4780 7,3 0,01 DozlileDoz5
2 3 43,67 1,71 42,10 45,50 Doz 2 ile Doz5
3 3 45,37 9,45 34,60 52,30 Doz 3 ile Doz5
4 3 50,67 3,70 46,40 53,10
5 3 64,33 581 57,90 69,20
Toplam 15 49,78 9,18 34,60 69,20
65,00
60,00
3 55,00
s
&
@
= 50,00
Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
i Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
40,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,lou 2,|00 3,|DD 4,|00 s,éu
doz

Sekil 33. H. tetrapterum Fries. ¢igek metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 20 istatistiksel agidan irdelendiginde H.tetrapterum Fries. taksonunun

cicek metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile

doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin

TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 gibi yiiksek anlamlilik

diizeyinde dozl ile doz5, doz2 ile doz5, doz3 ile doz5 arasinda anlamli fark

bulunmustur.
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Cizelge 21. H. triquetrifolium Turra Cigek Metanol Ekstresinin DPPH Radikal

Siipiiriicii Aktivitesinin Istatistiksel Agidan Degerlendirilmesi

Takson/ Standart
. Farkl1 gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
c5 1 3 39,20 242 36,60 41,40 2145 0,1
2 3 36,76 515 32,30 42,40
3 3 36,50 3,62 32,40 39,30
4 3 36,90 2,86 34,20 39,90
5 3 43,73 3,40 41,20 47,60
Toplam 15 38,62 4,16 32,30 47,60
44,00
42 00—
‘2
s
= 40,00
o
L1}
=
Doz 1: 0,1 mg/ mL
38,00 Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
3,007 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,|EID 2,|EID 3,|DD 4,|DIJ 5,50
doz

Sekil 34. H. triquetrifolium Turra ¢igek metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz -% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 21 istatistiksel agidan irdelendiginde H. triquetrifolium Turra taksonunun

cicek metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile

doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi i¢in

TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,1 anlamlilik diizeyinde

dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamustir.
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Cizelge 22. H. olympicum L. gicek metanol ekstresi yaprak metanol ekstresinin DPPH

radikal siipiiriicii aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
. Farkl1 gruplar
Doku N Ortalama Sapma Min. Max. F
c6 1 3 25,23 3,55 21,2 27,90 5064 01 Dozl1lileDoz5
2 3 32,36 1,06 31,2 33,30
3 3 33,10 4,99 27,4 36,70
4 3 36,17 4,47 31,1 39,60
5 3 39,33 5,36 34,8 45,50
Toplam 15 33,36 6,15 21,2 45,50
40,00
37,50
35,00
38
s
= 32,504
(]
@
=
3000 Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
27 50 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
25,00 Doz 5: 2 mg/mL
I I I I T
1,00 2,00 3,00 4,00 500
doz

Sekil 35. H. olympicum L. c¢icek metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 22 istatistiksel agidan irdelendiginde H. olympicum L. taksonunun g¢igek

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile doz

miktarlar1 arasinda varyans homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY HSD testi

uygulanmistir. Test sonuglara gore P<0,1 anlamlilik diizeyinde doz1 ile doz5 arasinda

istatistiksel agcidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 23. H. perfoliatum L. ¢icek metanol ekstresi yaprak metanol ekstresinin DPPH

radikal siipiiriicii aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/Doku Standart
. Farkli gruplar
Doz N Ortalama Sapma  Min. Max. F
c7 1 3 28,83 2,85 25,70 31,30 16,65 0,01 Doz1lileDoz?2
2 3 39,53 1,91 37,50 41,30 Doz 1ile Doz 3
3 3 45,66 3,00 43,50 49,10 Doz 1ile Doz 4
4 3 40,13 4,60 36,20 45,20 Doz 1ile Doz 5
5 3 51,36 4,57 47,70 56,50 Doz 2 ile Doz 5
Toplam 15 41,10 8,30 25,70 56,50 Doz 4 ile Doz 5
55,00
50,00 -
45,00 —
'S
s
c 40,00
o
O
=
35,00 Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
30,00 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
25,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,IDIII 2,I|IID 3,|DD 4,IDIII 5,00
doz

Sekil 36. H. perfoliatum L. ¢icek metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicti

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 23 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perfoliatum L. taksonunun ¢igek

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz

miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY

HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde istatistiksel
acidan dl1 ile d2, d1 ile d3, d1 ile d4, d1 ile d5 arasinda ve d2 ile d5, d4 ile d5 arasinda

anlamli fark bulunmustir.
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Cizelge 24. H. montbretii Spach ¢igek metanol ekstresi DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
. Farkl1 gruplar
Doku N Ortalama Sapma Min. Max. F
c8 1 3 39,63 4,57 356 44,60 1,297 05
2 3 44,76 2,55 42,3 47,40
3 3 45,23 6,85 37,8 51,30
4 3 50,20 1,75 48,9 52,20
5 3 51,27 13,27 38,9 65,30
Toplam 15 46,22 7,42 35,6 65,30

0,00~

55,00

50,00

Mean of y8

45,00~

40,00~

35,00~

Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL

Sekil 37. H. montbretii Spach ¢igek metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicti

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 24 istatistiksel agidan irdelendiginde H. montbretii Spach taksonunun

cicek metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile

doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icgin

TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,5 anlamlilik diizeyinde

dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamustir.

69



BOLUM 4 — ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMABerrak Damla YAGAN

Cizelge 25. H. perforatum L. gévde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
i Farkli gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
gl 1 3 23,90 3,42 21,4 2780 321 0,1
2 3 24,23 2,61 215 26,70
3 3 28,90 3,40 25,5 32,30
4 3 27,16 4,92 21,5 30,40
5 3 33,46 4,15 29,4 37,70
Toplam 15 27,53 4,83 21,4 37,70
34,00
32,00
30,00
L)
‘s
o 28,00
(]
1]
=
#8007 Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
24007 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
2007 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,luu 2,IDU 3,|nu 4,|uu s,luu
doz

Sekil 38. H. perforatum L. govde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 25 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perforatum L. taksonunun gévde

ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile doz miktarlari

arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim oldugu i¢in TUKEY testi

uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,1 anlamlilik diizeyinde dozlar arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark bulunmamistir.

70



BOLUM 4 — ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMABerrak Damla YAGAN

Cizelge 26. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici govde metanol ekstresinin DPPH

radikal siipiiriicii aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
i Farkli gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F P
g2 1 3 44,90 3,24 41,40 4780 1544 0,01 DozlileDoz3
2 3 53,87 3,55 51,20 57,90 Doz 1ile Doz 5
3 3 63,63 2,17 61,20 65,40 Doz 2 ile Doz 3
4 3 52,63 4,93 47,10 56,60 Doz 2 ile Doz 5
5 3 63,50 3,03 60,00 65,30 Doz 3ile Doz 4
Toplam 15 55,77 7,93 41,40 65,40 Doz 4 ile Doz 5
65,00
50,00 —
o 55,00—
o
s
&
1]
= 50,00 —
Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
45,00
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
40,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 llIID 2 IDD 3,|DD 4,IDD B éﬂ

Sekil 39. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici gévde metanol ekstresinin DPPH radikal
siipiiriicii ~ aktivitesinin  doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan

degerlendirilmesi

Cizelge 26 Istatistiksel acidan irdelendiginde H. kazdaghensis Gemici&Leblebici.
taksonunun gévde metanol ekstrelerinin  DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin %
inhibisyon oranlari ile doz miktarlart arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim
gosterdigi igin TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglart P<0,01 anlamlilik
diizeyinde gruplar arasinda dozl ile doz3, dozl ile doz5, doz2 ile doz3, doz2 ile doz5,
doz3 ile doz4 ve doz4 ile doz5 anlam ifade etmektedir.
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Cizelge 27. H. calycinum L. govde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi.

Takson/ Standart
i Farkli gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
c3 1 3 61,80 0,45 61,30 62,20 1,46 0,5
2 3 62,70 2,82 60,10 65,70
3 3 6093 3,46 57,30 64,20
4 3 60,30 6,53 54,20 67,20
5 3 67,06 3,26 63,50 69,90
Toplam 15 62,56 4,08 54,20 69,90
25,00
22,50 —
20,00+
B
s
o 17,50
(]
1]
=
15,00 Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
12,50 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
10,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,IDD 2,00 300 400 s,luo
doz

Sekil 40. H. calycinum L. govde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicti

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 27 Istatistiksel agidan irdelendiginde H. calycinum L. taksonunun gévde

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz

miktarlar arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY

HSD testi uygulanmistir. Test sonuglaria gére P<0,5 anlamlilik diizeyinde istatistiksel

acgidan anlamli fark bulunmamastur.
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Cizelge 28. H. tetrapterum Fries. govde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi.

Takson/ Standart
i Farkl1 gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
g4 1 3 15,06 2,477 12,40 17,30 6,271 0,01 Doz1lileDoz5
2 3 15,06 1,07 14,40 16,30 Doz 2 ile Doz 5
3 3 18,10 1,67 16,70 19,90
4 3 18,10 4,23 13,30 21,40
5 3 26,00 448 21,40 30,30
Toplam 15 18,46 4,90 12,40 30,30
26,00
24,00 =
22,00
>
s
o 20,00
(]
1]
=
18,00 Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
16,00 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
14,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,luo z,lon 3,|nu 4,|DD s,én
doz

Sekil 41. H. tetrapterum Fries. gévde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 28 istatistiksel agidan irdelendiginde H. tetrapterum Fries. taksonunun

govde metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlart ile

doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin

TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 gibi yiiksek anlamlilik

diizeyinde dozl1 ile doz5 ve doz2 ile doz5 arasinda anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 29. H. triquetrifolium Turra gévde metanol ekstresinin DPPH radikal stipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
. Farkl1 gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
g5 1 3 17,80 4,06 13,30 21,20 7,09 0,01 DozlileDoz4
2 3 17,93 4,15 13,90 22,20 Doz 2 ile Doz 4
3 3 25,46 3,85 21,60 29,30
4 3 34,50 3,35 31,10 37,80
5 3 29,96 7,40 21,50 35,20
Toplam 15 25,13 7,92 13,30 37,80
35,00
30,00
S
s
o 2500~
(]
1]
=
Doz 1: 0,1 mg/ mL
2000 Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
15,00 Doz 5: 2 mg/mL
I I I I ]
1,00 2,00 3,00 4,00 500
doz

Sekil 42. H. triquetrifolium Turra gévde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz -% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 29 istatistiksel agidan irdelendiginde H. triquetrifolium Turra taksonunun

govde metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlart ile

doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin

TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde

dozlar arasinda doz1 ile doz4 ve doz2 ile doz4 arasinda istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmustur.
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Cizelge 30. H. olympicum L. govde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
. Farkli gruplar
Doku N Ortalama Sapma Min. Max. F
g6 1 3 14,36 2,81 11,2 16,60 9536 0,01 DozlileDoz?2
2 3 24,06 3,25 21,2 27,60 Doz 1ile Doz 3
3 3 21,63 1,49 20,4 23,30 Doz 1ile Doz 4
4 3 24,13 3,26 21,3 27,70 Doz 1ile Doz 5
5 3 26,73 1,94 24,6 28,40
Toplam 15 22,187 4,91 11,2 28,40
28,00
26,00
24 00
B 2200
I|6
&
g 20,00
Doz 1: 0,1 mg/ mL
1800 Doz 2: 0,25 mg/ mL
Doz 3: 0,5 mg/ mL
16,00
Doz 4: 1 mg/ mL
14,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 lDD 2 lDD 3,I|JD 4 lDD 5,00
doz

Sekil 43. H. olympicum L. govde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 30 istatistiksel agidan irdelendiginde H. olympicum L. taksonunun ¢i¢ek
metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz
miktarlar1 arasinda varyans homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY HSD testi
uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,01 anlamlilik diizeyinde dozl ile doz2, dozl
ile doz3, dozl ile doz4 ve dozl ile doz5 arasinda istatistiksel a¢idan anlamli fark

bulunmustur.
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Cizelge 31. H. perfoliatum L. gévde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
i Farkli gruplar
Doku Doz N Ortalama Sapma Min. Max. F
g7 1 3 21,50 5,85 15,60 27,30 6,53 0,01 DozlileDoz4
2 3 21,20 3,06 18,30 24,40 Doz 1ile Doz 5
3 3 28,30 6,42 21,20 33,70 Doz 2 ile Doz 4
4 3 40,33 3,95 36,30 44,20 Doz 2 ile Doz 5
5 3 39,73 10,12 33,20 51,40
Toplam 15 30,21 10,23 15,60 51,40
40,00 =
35,00—
>
‘s
&
§ 30,00—
Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
007 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
Doz 5: 2 mg/mL
20,00 | | | | T
1,00 2,00 3,00 400 500
doz

Sekil 44. H. perfoliatum L. goévde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin doz- % inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 31 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perfoliatum L. taksonunun gévde

metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlar ile doz

miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY

HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,01 anlamlilik diizeyinde istatistiksel

acidan dozl ile doz4, dozl ile doz5, doz2 ile doz4 ve doz2 ile doz5 arasinda anlaml

fark bulunmustir.
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Cizelge 32. H. montbretii Spach gévde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii

aktivitesinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
i Farkli gruplar
Doku N Ortalama Sapma Min. Max. F P
g8 1 2 7,90 0,56 750 8,30 16,60 0,01 DozlileDoz3
2 3 16,23 3,08 13,8 19,70 Dozl ile Doz4
3 3 24,13 3,36 21,2 27,80 Doz1 ile Doz5
4 3 31,80 4,49 26,7 35,20 Doz?2 ile Doz4
5 3 34,20 6,30 27,9 40,50 Doz 2 ile Dozb
Toplam 14 23,92 10,21 7,50 40,50
35,00
30,00 —
25,00 —
B
s
o 20,00
(]
L]
=
15,00 Doz 1: 0,1 mg/ mL
Doz 2: 0,25 mg/ mL
10,00 Doz 3: 0,5 mg/ mL
Doz 4: 1 mg/ mL
5,00 Doz 5: 2 mg/mL
1 ,lnu 2,|00 3,|uo 4,|DD 5,50
doz

Sekil 45. H. montbretii Spach govde metanol ekstresinin DPPH radikal siipiiriicii
aktivitesinin doz-% inhibisyon korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 32 istatistiksel acgidan irdelendiginde H. montbretii Spach taksonunun
govde metanol ekstrelerinin DPPH radikal siipiiriicii etkilerinin % inhibisyon oranlari ile
doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi igin
TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,01 anlamlilik diizeyinde
dozl ile doz3, dozl ile doz4, dozl ile doz5, doz2 ile doz4 ve doz2 ile doz5 arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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4.4. Hypericum L. Taksonlariin Farklh Dokularindan Elde edilen Metanol
Ekstrelerinin L1929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki Sitotoksik Etkisi

Calisma materyallerini olusturan farki taksonlarin (Hypericum perforatum L.,
Hypericum perfoliatum L., Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici (Endemik),
Hypericum olympicum L., Hypericum tetrapterum Fries., Hypericum calycinum L.,
Hypericum triquetrifolium Turra, Hypericum montbretii Spach) farkli dokularindan
hazirlanan ekstrelerin farkli diliisyonlarinin (1:20, 1:50, 1:100, 1:500, 1:1000, 1:10000,
1:100000) L929 fare fibroblast hiicreleri tizerindeki sitotoksik etkileri WST-1 canlilik

testi kullanilarak kolorimetrik yontemler ile belirlenerek karsilagtirilmistir.
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4.4.1. Hypericum perforatum L. Taksonunun Farklh Dokularindan Elde edilen
Metanol Ekstrelerinin 1929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki Sitotoksik
Etkisi

Cizelge 33. Hypericum perforatum L. taksonunun farkli dokulari tizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon oranlari H. perforatum (Yaprak)  H. perforatum (Cicek)  H. perforatum (Gévde)

1,00E-05 95,7+2,40 101+1,40 97,6+1,51
1,00E-04 90,2+0,75 89,2+1,38 90,1+0,17
1,00E-03 74,9+1,55 68,3+1,01 81,5+1,57
2,00E-03 52,4+2,89 40,1+1,15 39,34+0,98
1,00E-02 25,1+2,47 12+1,024 17,3+1,70
2,00E-02 16,3+0,55 8,63+0,26 7,954+0,27
5,00E-02 9,33+ 0,40 6,37+0,30 4,5+0,42

1 **a\

1
N =v==T11 p erforatum
20 ;I: (yaprak)
&0 % L N == H perforatum
J- &R (gigek)
40 » H perforatum
N\\ (Govde)
20 T B

Dilusyon
1,00E-05 1,00E-04 1,00E-03 2,00E-03 1,00E-02 2,00E-02 5,00E-02 oranlari

% Hiicre canliligi (Kontrole gore)

Sekil 46. Hypericum perforatum L. taksonunun farkli dokulari {izerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hicrelerinin % canlilik oranlari.

Hypericum perforatum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstreleri kullanilarak 1.929 Fare Fibroblast hiicreleri {izerinde yapilan Sitotoksisite
Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére her ii¢ dokudan da elde edilen
ekstrelerde sitotoksik etki gozlemlenmistir.
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4.4.2. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici Taksonunun Farkh
Dokularindan Elde edilen Metanol Ekstrelerinin 1929 Fare Fibroblast Hiicreleri
Uzerindeki Sitotoksik Etkisi

Cizelge 34. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici taksonunun farkli dokulari
tizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare

fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon oranlar1  H. kazdaghensis (Yaprak)  H. kazdaghensis (Cigek)  H. kazdaghensis (Govde)

1,00E-05 98,649,06 101+3,18 98,2+7,15
1,00E-04 89,7+6,66 96,1£5,72 97,349,56
1,00E-03 82,1+8,55 67,6+4,11 90,8+7,33
2,00E-03 46,9+4,93 35,845,43 64,7+1,90
1,00E-02 13,7+0,84 9,99+0,50 46,6+1,43
2,00E-02 10,8+0,29 10,4+0,18 29,142,20
5,00E-02 12,34+0,56 11,2+0,62 4,13+0,31
120

T

100 - =
B N

30 g\ —4—H.kazdaghensis

(yaprak)

% Hiicre canliligi (Kontrole gore)

60 —fli—H.kazdaghensis
i (cicek)
40
- H.kazdaghensis
20 (govde)
N—a—n
0 T T T T T T I 1 .
Dilusyon
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Sekil 47. Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici taksonunun farkli dokulari
tizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare

fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlari

Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici taksonunun farkli dokularindan elde
edilen metanol ekstreleri kullanilarak 1.929 Fare Fibroblast hiicreleri {izerinde yapilan
Sitotoksisite Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore her ii¢ dokuda da

sitotoksik etki gdzlemlenmistir.
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4.4.3. Hypericum calycinum L. Taksonunun Farkh Dokularindan Elde edilen
Metanol Ekstrelerinin 1929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki Sitotoksik
Etkisi

Cizelge 35. Hypericum calycinum L. taksonunun farkli dokulari iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon Oranlari H. calycinum (Yaprak) H. calycinum (Cigek) H. calycinum (Gévde)
1,00E-05 99,2+4,43 104+£11,18 93,7+8,90
1,00E-04 101+5,95 98,1+£3,48 82,6+6,32
1,00E-03 98,7+6,50 95,9+8,94 72,9+5,86
2,00E-03 58+8,77 63,6+4,58 57+4,85
1,00E-02 8,91+1,06 22,8+0,41 17,5+2,55
2,00E-02 4,62+0,38 4,28+0,16 9,184+2,33
5,00E-02 7,76+0,12 4,85+0,39 4,57+0,46

100
= .
S === H.calycinum
:: 80 (Yaprak)
)
£
=== H.calycinum
e
M 60 .
< (Cigek)
g
§ 40 H.calycinum
° (Govde)
I
2]
=
= 20
E\
0 Dilusyon
1,00E-05 1,00E-04 1,00E-03 2,00E-03 1,00E-02 2,00E-02 5,00E-02 oranlart

Sekil 48. Hypericum calycinum L. taksonunun farkli dokulari iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hucrelerinin % canlilik oranlari

Hypericum calycinum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstreleri kullanilarak 1.929 Fare Fibroblast hiicreleri iizerinde yapilan Sitotoksisite
Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore her ti¢ dokuda da sitotoksik etki

gbzlemlenmistir.
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4.4.4 Hypericum tetrapterum Fries. Taksonunun Farkh Dokularindan Elde
edilen Metanol Ekstrelerinin 1929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki
Sitotoksik EtkKisi

Cizelge 36. Hypericum tetrapterum Fries. taksonunun farkli dokular {izerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon oranlari H.tetrapterum (Yaprak)  H.tetrapterum (Cigek)  H.tetrapterum (Govde)
1,00E-05 107+1,19 98,6+1,59 108+3,81
1,00E-04 105+3,82 99,5+1,73 98,3+8,61
1,00E-03 105+0,61 95,8+4,61 96,4+6,76
2,00E-03 95,6+4,98 84+4,13 78,742,25
1,00E-02 6,53+0,68 3,95+0,06 36+1,67
2,00E-02 3,78+0,04 4,07+0,11 8,63+£3,07
5,00E-02 4,78+0,14 4,64+0,15 3,72+0,02

120
y
=§ 100 -—!—;j" s H tetrapterium
:‘ (yaprak)
'—c' L
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= 80
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< | .
5 \ === tetraptermm
£ 60 (cigek)
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8 \
¢ 40 '
-Q .
= \ Htetrapterium
20 (govde)
Q— Dilusyon
0 1,00E-05 1,00E-04 1,00E-032,00E-03 1,00E-02 2,00E-02 5,00E-02 oranlari

Sekil 49. Hypericum tetrapterum Fries. taksonunun farkli dokulari iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Hypericum tetrapterum Fries. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstreleri kullanilarak 1.929 Fare Fibroblast hiicreleri iizerinde yapilan Sitotoksisite
Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore her ii¢ dokuda da sitotoksik etki

gozlemlenmistir.
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4.4.5. Hypericum triquetrifolium Turra Taksonunun Farkh Dokularindan
Elde edilen Metanol Ekstrelerinin 1.929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki
Sitotoksik Etkisi
Cizelge 37. Hypericum triquetrifolium Turra taksonunun farkli dokulart {izerinde
yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon oranlar1 ~ H. triquetrifolium (Yaprak) H. triquetrifolium (Cigek) H. triquetrifolium (Govde)
1,00E-05 94,17+9,06 101,38+3,18 98,20+7,15
1,00E-04 89,74+6,64 96,12+5,72 97,30+9,56
1,00E-03 82,06+8,55 67,61+4,11 90,84+7,39
2,00E-03 46,36+4,93 35,76+5,43 64,66+1,91
1,00E-02 13,67+0,84 9,99+0,50 46,57+1,43
2,00E-02 10,78+0,29 10,44+0,18 29,07+2,20
5,00E-02 12,26+0,56 11,21+0,62 4,13+0,31

120
z
£ 100
&
'q—; === triquetrifolium
E 80 ——— (yaprak)
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8§ 60 —8—T triquetrifoliurn
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@ 40
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E \ H. triquetrifolium
< 20 (Govde)

M‘N

0 — Dilusyon
1,00E-05 1,00E-04 1,00E-032,00E-03 1,00E-02 2,00E-02 5,00E-02 oranlart

Sekil 50. Hypericum triquetrifolium Turra taksonunun farkli dokulari {izerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Hypericum triquetrifolium Turra taksonunun farkli dokularindan elde edilen
metanol ekstreleri kullanilarak 1929 Fare Fibroblast hiicreleri {izerinde yapilan
Sitotoksisite Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore her ii¢ dokuda da

sitotoksik etki gdzlemlenmistir.
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4.4.6. Hypericum olympicum L. Taksonunun Farkh Dokularindan Elde edilen
Metanol Ekstrelerinin L929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki Sitotoksik
Etkisi

Cizelge 38. Hypericum olympicum L. taksonunun farkli dokulari {lizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon oranlar1 ~ H. olympicum (Yaprak) H. olympicum (Cigek) H. olympicum (Go6vde)
1,00E-05 101+1,22 92,33+0,81 96,7+1,87
1,00E-04 95,56+6,64 90,37+0,15 86,77+4,77
1,00E-03 90,33+0,15 86,53+1,00 79,06+0,74
2,00E-03 78,86+3,13 78,3+0,20 67,23+3,78
1,00E-02 52,3+2,74 60,8+0,78 43,6+0,45
2,00E-02 22,7+0,26 28,57+0,92 18,971,474
5,00E-02 5,73+0,15 4,96+0,30 4,28+0,20

120
100 S H. olympicum
(Yaprak)
80 -
—@= H. olympicum
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60 (Cigek)

H.olympicum
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\ (Govde)
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O T T T T T T 1 DIIUSyOn
1,00E-05 1,00E-04 1,00E-03 2,00E-03 1,00E-02 2,00E-02 5,00E-02 oranlari

% Hiicre canliligi (Kontrole gore)

Sekil 51. Hypericum olympicum L. taksonunun farkli dokulari iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Hypericum olympicum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstreleri kullanilarak 1.929 Fare Fibroblast hiicreleri iizerinde yapilan Sitotoksisite
Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore her ti¢ dokuda da sitotoksik etki

gozlemlenmistir.
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4.4.7. Hypericum perfoliatum L. Taksonunun Farkhh Dokularindan Elde
edilen Metanol Ekstrelerinin L1929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki
Sitotoksik EtkKisi

Cizelge 39. Hypericum perfoliatum L. taksonunun farkli dokulari iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon oranlar1  H. perfoliatum (Yaprak) H. perfoliatum (Cigek) H. perfoliatum (Go6vde)

1,00E-05 99,20+0,05 97,58+0,47 97,87+1,57
1,00E-04 93,84+0,44 91,23+0,12 93,44+0,24
1,00E-03 80,21+0,11 77,77+0,60 82,54+0,67
2,00E-03 65,22+0,17 56,21+0,95 67,23+0,08
1,00E-02 45,13+0,91 37,67+1,40 43+0,85
2,00E-02 16,33+0,81 13,64+0,26 15,43+0,32
5,00E-02 5,2340,15 3,58+40,13 5,25+0,09
Il
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Sekil 52. Hypericum perfoliatum L. taksonunun farkli dokulari iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Hypericum perfoliatum L. taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstreleri kullanilarak 1.929 Fare Fibroblast hiicreleri {izerinde yapilan Sitotoksisite
Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére her ti¢ dokuda da sitotoksik etki

gozlemlenmistir.

85



BOLUM 4 — ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMABerrak Damla YAGAN

4.4.8. Hypericum montbretii Spach Taksonunun Farklhi Dokularindan Elde
edilen Metanol Ekstrelerinin L929 Fare Fibroblast Hiicreleri Uzerindeki
Sitotoksik EtkKisi

Cizelge 40. Hypericum montbretii Spach taksonunun farkli dokular1 tizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari

Diliisyon oranlart  H.montbretii (Yaprak) H.montbretii (Cigek) H.montbretii (Govde)
1,00E-05 99,1+0,43 98,99+3,57 102,33+0,82
1,00E-04 95,7340,14 92,79+0,58 97,03+1,61
1,00E-03 86,88+0,55 83,97+0,71 91,72+1,38
2,00E-03 73,53+0,57 71,84+1,55 78,4+1,07
1,00E-02 58,23+0,07 56,27+0,16 64,09+0,85
2,00E-02 18,72+0,53 17,31+0,95 22,04+0,35
5,00E-02 8,02+0,16 6,52+0,28 10,9+0,43
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Sekil 53. Hypericum montbretii Spach taksonunun farkli dokular1 iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hucrelerinin % canlilik oranlari

Hypericum montbretii Spach taksonunun farkli dokularindan elde edilen metanol
ekstreleri kullanilarak 1.929 Fare Fibroblast hiicreleri iizerinde yapilan Sitotoksisite
Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore her iti¢ dokuda da sitotoksik etki

gbzlemlenmistir.
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Calisilan tiim taksonlarin farkli dokular {izerinde gergeklestirilen sitotoksisite
testlerinin sonuglarina gore, konsantrasyon yiikselmesine paralel olarak sitotoksisitenin
artis gosterdigi ve tlim Ornek taksonlarin tiim dokularinin (gévde, yaprak ve ¢igek)

yiiksek oranda sitotoksik oldugu belirlenmistir.

4.4.9. Sitotoksik Oldugu Bilinen ve Pozitif Kontrol Olarak Kullanilan Fenol
Bilesigi ile Yapilan Sitotoksisite Testlerinin (WST-1/Kolorimetrik) Sonug¢larina
Gore 1929 Fare Fibroblast Hiicrelerinin % Canhilik Oranlar:

Cizelge 41. Sitotoksik oldugu bilinen ve pozitif kontrol olarak kullanilan Fenol bilesigi
tizerinde farkli diliisyonlarda yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)

sonuclarina gore L1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlari

L L929 Fare fibroblast hiicrelerinin % Canlilik
Fenol bilesigine ait diliisyon oranlar1

oranlart
1,00E-02 4,150+0,138
2,00E-03 19,080+2,172
1,00E-03 69,994+6,308
2,00E-04 77,24945,657
1,00E-04 97,925+5,659
DMEM 100,000+5,782

Fenol (pozitif kontrol) Sitotoksisitesi
120 -

97,925
100 -
77.249
80 - 69,994
60 -
40 -
19,080
20 -
4,150
O 74_ T T T

1,06-02 2,0E-03 1,0E-03 2,0E-04 1,0E-04

% Hiicre Canlihgi

Fenol Konsantrasyonu

Sekil 54. Sitotoksik oldugu bilinen ve Pozitif kontrol olarak kullanilan Fenol

maddesinin doz- cevap grafigi.

Fenol sitotoksik oldugu kanitlanmis bir bilesiktir. Test sonuglart ile literatiir
sonuglar1 arasinda uyum vardir. Bu durum testin islerligi ve giivenilirli§i agisindan

Onem tagimaktadir.
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45. Hypericum L. Taksonlarimn Farkh Dokular1 Uzerinde Yapilan
Sitotoksisite Testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 Fare Fibroblast

Hiicrelerinin % Canlihk Oranlarinin Istatistiksel A¢idan Degerlendirilmesi

Kazdaglarinda dogal olarak yetisen sekiz adet Hypericum L. taksonunun farkli
dokularindan elde edilen metanol ekstreleri iizerinde WST-1 yontemine gore yapilan
spektrofotometrik analizler sonucunda elde edilen verilerin istatistiksel agidan anlamlari
asagidaki tablolarda gosterilmistir. F, farkli gruplar arasinda tek yonli varyans
analizinde hesaplanan istatistik degerini; P' de F degerinin anlamliligin1 vermektedir.
Farkli gruplara varyanslarin homojen olmasi1 durumunda esit varyans yaklasimina sahip
coklu karsilastirma testlerinden Tukey HSD testi ile hesaplanarak bulunmustur.
Varyanslarin homojen olmamasi durumunda farkli varyans yaklagimina sahip ¢oklu
karsilastirma testlerinden Dunnett T3 ile hesaplamalar yapilmistir

Kirmiz1 renk ile ifade edilen sonuclar lizerinde coklu karsilastirma testlerinden
Dunnett T3 testi uygulanmis testler olup bu testin uygulandigi guruplar B2Y, B2C,
B2G, B3Y, B3C, B4Y, B4C, B4G, B6Y,B6C,B6G, B7Y, B7C, B7G, B8C dir. Bu
testin Ozelligi farkli varyans yaklagimina sahip olmasidir. Diger gruplarda Tukey HSD
testi kullanilmigtir. Ayrica N tekrar sayisini ifade ederken “Min.” yapilan tekrarlar
sonucunda elde edilen en kii¢iik degeri “Max.” ise yapilan tekrarlar sonucu elde edilen
en yiiksek degeri ifade etmektedir. Tablolarda bulunan toplam satir1 ise tim dozlarin
toplam degerlerini vermektedir.

Takson/Doku siitununda yer alan kisaltmalarin agilimi su sekildedir;

B1Y: H. perforatum L. yaprak metanol ekstresi

B2Y: H. kazdaghensis Gemici & Leblebici yaprak metanol ekstresi
B3Y: H. calycinum L. yaprak metanol ekstresi

B4Y: H.tetrapterum Fries. yaprak metanol ekstresi

B5Y: H. triquetrifolium Turra yaprak metanol ekstresi

B6Y: H. olympicum L.yaprak metanol ekstresi

B7Y: H. perfoliatum L. yaprak metanol ekstresi

B8Y: H.montbretii Spach yaprak metanol ekstresi

B1C: H. perforatum L. ¢igek metanol ekstresi

B2C: H. kazdaghensis Gemici & Leblebici ¢icek metanol ekstresi
B3C: H. calycinum L. ¢i¢ek metanol ekstresi

B4C: H.tetrapterum Fries. ¢icek metanol ekstresi

B5C: H. triquetrifolium Turra ¢i¢cek metanol ekstresi
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B6C: H. olympicum L.¢igek metanol ekstresi

B7C: H. perfoliatum L. ¢igek metanol ekstresi

B8C: H.montbretii Spach ¢igek metanol ekstresi
B1G: H. perforatum L. gévde metanol ekstresi

B2G: H. kazdaghensis Gemici & Leblebici govde metanol ekstresi
B3G: H. calycinum L. gévde metanol ekstresi

B4G: H.tetrapterum Fries. govde metanol ekstresi
B5G: H. triquetrifolium Turra gévde metanol ekstresi
B6G: H. olympicum L.gévde metanol ekstresi

B7G: H. perfoliatum L. gévde metanol ekstresi

B8G: H.montbretii Spach govde metanol ekstresi

Doz miktarlari diliisyon oranlarini ifade etmektedir. A¢ilimi ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20 oranlarinda seri diliisyonlar hazirlanmustir.

Elde edilen sonuglar istatistiksel agidan irdelendiginde;
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Cizelge 42. H. perforatum L. yaprak metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin Istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min.  Max. F P
1,00 3 9,3 0,40 8,90 9,70 1137,6 0,01
2,00 3 16,3 0,55 158 16,90
B1Y 3,00 3 25,06 2,47 22,4 27,30
4,00 3 52,40 2,89 50,3 55,70
5,00 3 74,93 1,53 73,2 76,20
6,00 3 90,16 0,75 89,4 90,90
7,00 3 9573 2,40 93,4 98,20
Toplam 21 51,99 34,04 8,90 98,20
100,00
80,00
Doz miktarlar1 diliisyon
E 60,00 oranlarini ifade etmektedir.
s Agcilimi ise su sekildedir;
£ Doz 1: 1/100000
2 o004 Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
Doz 5: 1/100
20,00 Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
000

T T T
1,00 2,00 3,00 4,00 500 6,00 7,00 Diliisyon
oranlari

Sekil 55. H. perforatum L. yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %
canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 42 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perforatum L. taksonunun yaprak
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim oldugu i¢in TUKEY HSD
testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.

90



BOLUM 4 — ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMABerrak Damla YAGAN

Cizelge 43. H. perforatum L. ¢icek metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart F P
Doku N Ort. Sapma Min. Max.
1,00 3 6,37 0,30 6,10 6,70 4476,1 0,01
2,00 3 8,63 0,20 8,40 8,80
3,00 3 12,03 1,02 10,9 12,90
Bic 4,00 3 40,13 1,15 38,9 41,20
5,00 3 68,30 1,01 67,2 69,20
6,00 3 89,20 1,38 87,6 90,10
7,00 3 101,06 1,40 99,6 102,40

N
[

Toplam 46,533 37,8564 6,10 102,40

120,00~

100,00~

60,00

Doz miktarlar1 diliisyon
60,00 oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

40,00 Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

0007 Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of B1C

0,00

T T T T
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 Diliisyon
oranlari

Sekil 56. H. perforatum L. ¢igek metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite testleri
(WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik

oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 43 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perforatum L. taksonunun ¢igek
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim oldugu i¢cin TUKEY HSD
testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 44. H. perforatum L. gévde metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart F P
Doku N Ort. Sapma Min. Max.
1,00 3 4,5000 0,40 4,10 4,90 3877,1 0,001
2,00 3 7,95 0,22 7,75 8,20
B1G 3,00 3 17,30 1,70 15,5 18,90
4,00 3 39,30 0,98 38,2 40,10
5,00 3 81,50 1,57 80,1 83,20
6,00 3 90,10 0,17 89,9 90,20
7,00 3 97,56 1,51 96,2 99,20
Toplam 21 48,31 38,47 4,10 99,20
100,00
50,00 —
g 50,00 —
% Doz miktarlar1 diliisyon
£ oranlarini ifade etmektedir.
@ | Agcilim ise su sekildedir;
= o Doz 1: 1/100000
Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
— Doz 4: 1/500
' Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,00

I T .
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 700 Diliisyon
oranlari

Sekil 57. H. perforatum L. gévde metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 44 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perforatum L. taksonunun gdovde
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarin1 ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkl gruplarda homojen dagilim oldugu i¢cin TUKEY HSD
testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,001 anlamlilik diizeyinde tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 45. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici. yaprak metanol ekstreleri tizerinde
yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1.929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P

1,00 3 12,26 0,56 11,6 12,78 143,98 0,05

2,00 3 10,76 0,29 10,5 11,10

B2y 3,00 3 13,67 0,84 12,7 14,47

4,00 3 46,86 4,93 42,5 52,25

5,00 3 82,06 8,55 72,4 88,90

6,00 3 89,74 6,66 84,8 97,33

7,00 3 98,64 9,06 89,4 107,58

Toplam 21 50,57 37,57 10,5 107,58

100,00

80,00

60,00

Doz miktarlar1 diliisyon
40,00 oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Mean of B2Y

20,00 Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50
0,00 Doz7: 1/20
1,|00 2,|00 3‘é0 4,|00 s,luu s,loo 7,loo Diliisyon

oranlari

Sekil 58. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici yaprak metanol ekstreleri iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 45 istatistiksel agidan irdelendiginde H. kazdaghensis Gemici&Leblebici
taksonunun yaprak metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-
1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini
ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in
Dunnet T3 testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl
ile doz2, dozl ile doz3, doz2 ile doz3, doz4 ile doz5, doz5 ile doz6, doz5 ile doz7 ve

doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.

93



BOLUM 4 — ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMABerrak Damla YAGAN

Cizelge 46. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici ¢igek metanol ekstreleri tizerinde
yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1.929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart

Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 11,21 0,62 10,5 11,75 384,96 0,05
2,00 3 10,44 0,18 10,2 10,64

BaC 3,00 3 9,99 0,50 9,42 10,40
4,00 3 35,77 5,43 30,8 41,60
5,00 3 67,61 4,11 64,6 72,31
6,00 3 96,16 5,72 90,7 102,16
7,00 3 101,38 3,18186 98,2 104,61

Toplam 21 47,50 38,66 9,42 104,61

150,00

120,00

Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

50,00 Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

30,00 Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

90,00

Mean of B2C

0,00

1 T T T T T T Diliisyon
oranlari

Sekil 59. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici ¢igek metanol ekstreleri {izerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 46 istatistiksel agidan irdelendiginde H. kazdaghensis Gemici&Leblebici
taksonunun ¢igek metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-
1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini
ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi igin
Dunnet T3 testi uygulanmustir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz1
ile doz2, dozl ile doz3, dozl ile doz4, doz2 ile doz3, doz2 ile doz4, doz3 ile doz4 ve

doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 47. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici govde metanol ekstreleri tizerinde
yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1.929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart

Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 4,13 0,311 3,89 4,49 136,30 0,05
2,00 3 29,07 2,20 26,5 30,51
3,00 3 46,57 1,43 449 47,78

B2e 4,00 3 64,66 1,90 62,8 66,65
5,00 3 90,84 7,33 82,9 97,38
6,00 3 97,305 9,56021 86,4 104,32
7,00 3 98,208  7,15385 90,5 104,74

Toplam 21 61,544 35,0795 3,89 104,74

100,00

80,00 —

60,00 —

Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
40,00 Acilimi ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of B2G

20,00 —

0,00

T T T T T T T Diliisyon
1,00 2,00 3,00 400 5,00 6,00 7.00 oranlar

Sekil 60. H. kazdaghensis Gemici&Leblebici gévde metanol ekstreleri tizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore L929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 47 Istatistiksel acidan irdelendiginde H. kazdaghensis Gemici&Leblebici
taksonunun govde metanol ekstrelerinin {izerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-
1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini
ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi icin
Dunnet T3 testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz3
ile doz6, doz4 ile doz5, doz5 ile doz6, doz5 ile doz7 ve doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 48. H. calycinum yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite testleri
(WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik

oranlarmin Istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 7,76 0,12 7,67 7,91 255,83 0,05
2,00 3 4,62 0,38 4,24 5,00
B3y 3,00 3 8,90 1,06 7,72 9,77
4,00 3 57,95 8,77 499 67,35
5,00 3 98,68 6,50 91,2 103,41
6,00 3 100,76 5,95 94,7 106,70
7,00 3 99,19 4,43 94,6 103,46

Toplam 21 61,544 35,0795 3,89 104,74

120,00

100,00

50,00

Doz miktarlar1 diliisyon
50,00 oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

2000 Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of B3Y

40,00

0,00

T T T T
1,00 2,00 3,00 400 5,00 6,00 7,00 Diliisyon
oranlar

Sekil 61. H. calycinum L. yaprak metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %
canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 48 istatistiksel agidan irdelendiginde H. calycinum L. taksonunun yaprak
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuclarma gore L929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmigtir. Test sonuglarma gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile
doz2, doz2 ile doz3, doz5 ile doz6, doz5 ile doz7 ve doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 49. H. calycinum L. ¢icek metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin Istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 4,84 0,39 4,50 5,28 178,43 0,05
2,00 3 4,27 0,16 4,16 4,46
3,00 3 22,80 0,41 22,3 23,17
B3c 4,00 3 63,60 4,58 59,5 68,55
5,00 3 95,91 8,94 89,7 106,18
6,00 3 98,14 3,48 94,2 100,99
7,00 3 104,44 11,18 91,9 113,47

Toplam 21 56,29 42,99 4,16 113,47

120,00

100,00 =

80,00~

Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
60,001 Agilimu ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

40,00 Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

2000 Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of B3C

0,00

T T T \ T T T Diliisyon
' ' ' ' ' oranlari

Sekil 62. H. calycinum L. ¢igek metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite testleri
(WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik

oranlari-doz Kkorelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 49 istatistiksel agidan irdelendiginde H. calycinum L. taksonunun ¢icek
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlart arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmigtir. Test sonuglarma gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile
doz2, dozl ile doz3, doz2 ile doz3, doz5 ile doz6 ve doz5 ile doz7 disinda tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 50. H. calycinum L. gévde metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 4,57 0,469 4,07 5,00 153,57 0,05
2,00 3 9,17 2,33 6,59 11,15
B3G 3,00 3 17,46 2,55 14,6 19,52
4,00 3 57,00 4,85 52,0 61,74
5,00 3 72,88 5,86 67,5 79,14
6,00 3 82,67 6,32 75,3 86,84
7,00 3 93,70 8,90 83,8 101,14
Toplam 21 48,20 35,58 4,07 101,14
100,00
80,00
Q 000 Doz miktarlar1 diliisyon
o oranlarini ifade etmektedir.
2 Agcilim ise su sekildedir;
H Doz 1: 1/100000
= 00T Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
20,00 -] Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,004

T T T
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 Diliisyon
oranlari

Sekil 63. H. calycinum L. gévde metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 50 istatistiksel agidan irdelendiginde H. calycinum L. taksonunun govde
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlart arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY
HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina goére P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz1 ile
doz2, dozl ile doz3, doz5 ile doz6 ve doz5 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 51. H. tetrapterum Fries. yaprak metanol ekstreleri iizerinde yapilan
sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1.929 fare fibroblast

hiicrelerinin % canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 4,77 0,14 4,64 4,93 1395,6 0,05
2,00 3 3,77 0,04 3,74 3,82
Bay 3,00 3 6,52 0,68 5,75 7,02
4,00 3 95,63 4,98 89,9 99,03
5,00 3 105,02 0,61 104,3 105,60
6,00 3 105,18 3,82 100,9 108,39
7,00 3 107,32 1,18 1059 108,22

Toplam 21 61,17 49,99 3,7 108,39

120,00

100,00 —

80,00~

Doz miktarlar1 diliisyon
50,00 ] oranlarimi ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

1000~ Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

2000 Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of B4Y

0,00

T T
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 600 7.00 Diliisyon

oranlari

Sekil 64. H. tetrapterum Fries. yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %
canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 51 istatistiksel ag¢idan irdelendiginde H. tetrapterum Fries. taksonunun yaprak
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlart arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi icin Dunnet
T3 testi uygulanmigtir. Test sonuglarma gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile
doz3, doz2 ile doz3, doz4 ile doz5, doz4 ile doz6 doz4 ile doz7, doz5 ile doz6, doz5 ile
doz7 ve doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark

bulunmustur.
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Cizelge 52. H. tetrapterum Fries. ¢icek metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel a¢idan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P

1,00 3 4,63 0,15 4,46 4,73 1122,3 0,05

2,00 3 4,06 0,11 3,96 4,19

BAC 3,00 3 3,94 0,06 3,87 4,01

4,00 3 84,03 4,13 79,38 87,30

5,00 3 95,79 4,61 91,13 100,36

6,00 3 99,53 1,73 97,61 100,99

7,00 3 98,60 1,59 96,76 99,55

Toplam 21 55,80 46,07 3,87 100,99

100,00

60,00

60,00

Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Mean of B4C

40,00

20,00 Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50

0.00 Doz7: 1/20

T T T .
1,00 200 300 400 500 6,00 7o0  Diliisyon
oranlar

Sekil 65. H. tetrapterum Fries. ¢icek metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %
canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 52 istatistiksel agidan irdelendiginde H. tetrapterum Fries. taksonunun
cigek metanol ekstrelerinin tizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlart arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmigtir. Test sonuglarma goére P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile
doz2, dozl ile doz3, doz2 ile doz3, doz4 ile doz5, doz4 ile doz6, doz4 ile doz7, doz5 ile
doz6, doz5 ile doz7 ve doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan

anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 53. H. tetrapterum Fries. gévde metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 3,71 0,024 3,69 3,73 272,93 0,05
2,00 3 8,63 3,07 511 10,81
3,00 3 35,97 1,67 34,16 37,47
B4e 4,00 3 78,67 2,25 76,12 80,40
5,00 3 96,43 6,76 92,43 104,25
6,00 3 98,33 8,61 92,47 108,23
7,00 3 10831 3,81 103,9 111,04

Toplam 21 61,44 42,33 3,69 111,04

120,00

100,00~

80,00
Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
60,00] Acilimi ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

40,00 Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

20,00 Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of B4G

0,00

T o
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7.00 Diliisyon
oranlari

Sekil 66. H. tetrapterum Fries. govde metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 53 istatistiksel agidan irdelendiginde H. tetrapterum Fries. taksonunun
govde metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmistir. Test sonuglarima gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde dozl ile
doz2, doz4 ile doz5, doz4 ile doz6, doz5 ile doz6, doz5 ile doz7 ve doz6 ile doz7

disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 54. H. triquetrifolium L. yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart

Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 6,03 0,585 5,60 6,70 5130,1 0,001
2,00 3 8,33 0,550 7,80 8,90

BEY 3,00 3 28,66 1,12 27,70 29,90
4,00 3 60,63 0,585 60,20 61,30
5,00 3 76,53 1,45 75,50 78,20
6,00 3 88,13 0,472 87,60 88,50
7,00 3 96,93 1,11 96,10 98,20

Toplam 21 52,18 35,85 5,60 98,20

100,00

80,00

50,00
' Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
40,00 Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of BSY

20,00

0,00

T T T T T B Diliisyon
oranlari

Sekil 67. H. triquetrifolium L. yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 54 istatistiksel agidan irdelendiginde H. triquetrifolium L. taksonunun
yaprak metanol ekstrelerinin  iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-
1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini
ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin
TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gére P<0,001 anlamlilik diizeyinde

dozl ile doz2 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.

102



BOLUM 4 — ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMABerrak Damla YAGAN

Cizelge 55. H. triquetrifolium L. ¢igek metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Doz Standart
Doku N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 4,86 0,73 4,30 5,70 3931,8 0,05
2,00 3 11,53 0,351 11,20 11,90
3,00 3 36,66 2,04 34,90 38,90
BoC 4,00 3 66,50 0,52 65,90 66,90
5,00 3 78,73 0,41 78,40 79,20
6,00 3 85,16 1,00 84,20 86,20
7,00 3 93,23 0,80 92,50 94,10

Toplam 21 53,81 34,20 4,30 94,10

100,00

80,00 —

0,00

Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

20,00 Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of B5C

40,00

0,00

T T T
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 700  Diliisyon
oranlar

Sekil 68. H. triquetrifolium L. ¢igcek metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 55 istatistiksel agidan irdelendiginde H. triquetrifolium L. taksonunun
cicek metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlart arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY
HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 56. H. triquetrifolium L. gévde metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson Doz Standart
/Doku N Ort. Sapma  Min. Max. F P
1,00 3 4,53 0,305 4,20 4,80 1281,7 0,05
2,00 3 15,46 1,05 14,50 16,60
B5G 3,00 3 44,50 3,20 41,40 47,80
4,00 3 66,63 0,66 65,90 67,20
5,00 3 76,86 1,62 75,10 78,30
6,00 3 78,66 0,77 77,80 79,30
7,00 3 91,16 1,76 90,10 93,20
Toplam 21 53,97 31,71 4,20 93,20
100,00
80,00
O 0,00 Doz miktarlar1 diliisyon
i oranlarini ifade etmektedir.
E Agilimi ise su sekildedir;
5 Doz 1: 1/100000
= 40,00 Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
Doz 5: 1/100
0] Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,00~
1 ,Inn zlnn 3,Inn 4,‘00 s,lnn s‘lnn 7,Inn Diliisyon

oranlar

Sekil 69. H. triquetrifolium L. gévde metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 56 istatistiksel agidan irdelendiginde H. triquetrifolium L. taksonunun
govde metanol ekstrelerinin tizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlart arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin TUKEY
HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz5 ile

doz6 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 57. H. olympicum L. yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 573 0,15 5,6 59 472,62 0,05
2,00 3 22,70 0,264 22,4 22,9
3,00 3 52,30 2,74 50,2 55,4
B6Y
4,00 3 78,86 3,13 75,3 81,2
5,00 3 90,33 0,15 90,2 90,5
6,00 3 95,56 6,64 87,9 99,5
7,00 3 101,00 1,22 100,1 102,0
Toplam 21 63,78 35,83 5,6 102,4
120,00
100,00 =
50,00 -] Doz miktarlar1 diliisyon
o oranlarini ifade etmektedir.
] Agcilim ise su sekildedir;
S oo Doz 1: 1/100000
E Doz 2: 1/10000
= Doz 3: 1/1000
40,00 Doz 4: 1/500
Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50
20,00 Doz7: 1/20
0,004

T
1,00 200 3,00 4,00 5,00 5,00 700 Diliisyon
oranlar

Sekil 70. H. olympicum L. yaprak metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 57 istatistiksel agidan irdelendiginde H. olympicum L. taksonunun yaprak
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmigtir. Test sonuglarma gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz4 ile
doz5, doz4 ile doz6, doz5 ile doz6 ve doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 58. H. olympicum L. ¢igek metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel a¢idan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 4,97 0,30 4,70 5,30 7203,5 0,05
2,00 3 28,57 0,92 27,80 29,60
3,00 3 60,80 0,78 60,30 61,70
Boc 4,00 3 78,33 0,20 78,10 78,50
5,00 3 86,53 1,0 85,40 87,30
6,00 3 90,36 0,15 90,20 90,50
7,00 3 92,33 0,86 91,40 93,10

Toplam 21 63,12 32,30 4,70 93,10

100,00

80,00

50,00 Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
Agcilim ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

40,00 Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of BEC

20,00~

0,00+

T T T et
1,00 200 300 400 500 5,00 7o0  Diliisyon
oranlari

Sekil 71. H. olympicum L. ¢igek metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite testleri
(WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik

oranlari-doz Kkorelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 58 istatistiksel agidan irdelendiginde H. olympicum L. taksonunun ¢igek
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz5 ile doz6

ve doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan fark bulunmustur.
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Cizelge 59. H. olympicum L. gévde metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 4,28 0,20 4,10 4,50 598,7 0,05
2,00 3 18,96 1,47 17,30 20,10
B6G 3,00 3 43,60 0,45 43,20 44,10
4,00 3 67,23 3,78 62,90 69,90
5,00 3 79,06 0,74 78,59 79,92
6,00 3 86,76 4,77 81,30 90,10
7,00 3 96,70 1,87 94,60 98,20
Toplam 21 56,65 33,51 4,10 98,20
100,00
80,00
% f0.00] Doz miktarlar1 diliisyon
= oranlarini ifade etmektedir.
c Acilimi ise su sekildedir;
2 oo Doz 1: 1/100000
Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
20,00 Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,00

T T T T
1,00 2,00 3,00 400 5,00 6,00 700 Diliisyon
oranlari

Sekil 72. H. olympicum L. goévde metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 59 istatistiksel agidan irdelendiginde H. olympicum L. taksonunun
govde metanol ekstrelerinin tizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmigtir. Test sonuclarina gére P<0,05 anlamlilik diizeyinde doz4 ile
doz5, doz4 ile doz6, doz5 ile doz6 ve doz6 ile doz7 disinda tim dozlar arasinda

istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 60. H. perfoliatum L. yaprak metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 5,23 0,15 5,10 5,40 16557,4 0,01
2,00 3 16,33 0,81 15,40 16,90
3,00 3 45,10 0,91 44,10 45,90
BTy 4,00 3 65,22 0,17 65,12 65,43
5,00 3 80,21 0,11 80,12 80,34
6,00 3 93,80 0,40 93,40 94,20
7,00 3 99,20 0,05 99,16 99,26

Toplam 21 57,87 35,09 5,10 99,26

100,00 —

80,00 —

Doz miktarlar1 diliisyon
oranlarini ifade etmektedir.
Acilimi ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

40,00 Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

Doz 5: 1/100

20,00 Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

60,00 —

Mean of B7Y

0,00

=1
a
ra
=1
a
w
=1
a
£
=]
=1
o
=1
a
@
=1
a
-
o —
a

Diliisyon
oranlari

Sekil 73. H. perfoliatum L. yaprak metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 60 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perfoliatum L. taksonunun yaprak
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmistir. Test sonuglara gore P<0,01 anlamhilik diizeyinde tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 61. H. perfoliatum L. g¢icek metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson Standart
/Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 3,58 0,13 3,45 3,71 8126,3 0,01
2,00 3 13,64 0,26 13,40 13,92
B7C 3,00 3 37,66 1,40 36,20 39,00
4,00 3 56,20 0,95 55,30 57,20
5,00 3 77,77 0,60 77,12 78,30
6,00 3 91,23 0,12 91,10 91,34
7,00 3 97,58 0,47 97,20 98,12
Toplam 21 53,95 35,27 3,45 98,12
100,00
0,00
.9_ 60,00
m Doz miktarlar1 diliisyon
e oranlarini ifade etmektedir.
5 Acilimi ise su sekildedir;
= 000 Doz 1: 1/100000
Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
20004 Doz 4: 1/500
' Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,004
1,00 z,loo 300 4,‘00 sloo s,loo 7 luo Diliisyon

oranlar

Sekil 74. H. perfoliatum L. ¢icek metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1.929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 61 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perfoliatum L. taksonunun ¢i¢ek
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmistir. Test sonuglara gore P<0,01 anlamhilik diizeyinde tiim dozlar

arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 62. H. perfoliatum L. gévde metanol ekstreleri lizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin Istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 5,25 0,09 5,19 5,36 7836,04 0,01
2,00 3 15,43 0,32 15,20 15,80
B7G 3,00 3 43,00 0,85 42,10 43,80
4,00 3 67,23 0,07 67,18 67,32
5,00 3 82,54 0,63 81,93 83,20
6,00 3 93,40 0,20 93,20 93,60
7,00 3 97,84 1,56 96,14 99,20
Toplam 21 57,81 35,39 5,19 99,20
100,00
80,00
2 6000 Doz miktarlar1 diliisyon
a oranlarini ifade etmektedir.
. Acilimi ise su sekildedir;
o Doz 1: 1/100000
= 4000 Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
20,00 Doz 5: 1/100
' Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,00

I o
1,00 200 3,00 400 500 00 7.00 Diliisyon
oranlar

Sekil 75. H. perfoliatum L. govde metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %
canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 62 istatistiksel agidan irdelendiginde H. perfoliatum L. taksonunun gévde
metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gostermedigi i¢in Dunnet
T3 testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde doz6 ile doz7

disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 63. H. montbretii Spach yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin Istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson Standart
/Doku Doz N Ort. Sapma  Min. Max. F P
1,00 3 8,01 0,16 7,90 8,20 13338,22 0,01
2,00 3 18,72 0,53 18,20 19,27
BaY 3,00 3 58,22 0,06 58,17 58,30
4,00 3 73,53 0,57 73,17 74,19
5,00 3 86,88 0,55 86,32 87,43
6,00 3 95,73 0,99 94,60 96,43
7,00 3 99,10 0,427 98,65 99,50
Toplam 21 62,88 34,77 7,90 99,50
100,00
80,00+
B 6000 Doz miktarlar1 diliisyon
2 oranlarini ifade etmektedir.
E Agcilimi ise su sekildedir;
o Doz 1: 1/100000
= 0007 Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
20,00 Doz 5: 1/100
Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,00+
T T T T Diliisyon

T T T
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 oranlar1

Sekil 76. H.montbretii spach. yaprak metanol ekstreleri {izerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 63 istatistiksel agidan irdelendiginde H. montbretii Spach taksonunun
yaprak metanol ekstrelerinin  iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-
1/kolorimetrik) sonuglarina goére L.929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarin
ile doz miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi igin
TUKEY HSD testi uygulanmistir. Test sonuglarina gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde

tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 64. H. montbretii Spach ¢i¢cek metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin Istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 6,51 0,28 6,27 6,83 1579,71 0,01
2,00 3 17,30 0,94 16,72 18,40
3,00 3 56,20 0,99 55,34 57,30
Bec 4,00 3 71,84 1,55 70,12 73,16
5,00 3 83,97 0,70 83,19 84,56
6,00 392,790 0,58 92,36 93,45
7,00 3 98,99 3,53 95,27 102,30

Toplam 21 61,08 34,66 6,27 102,30

100,00

80,00

60,00 Doz miktarlar1 diliisyon

oranlarini ifade etmektedir.
Acilimi ise su sekildedir;
Doz 1: 1/100000

Doz 2: 1/10000

Doz 3: 1/1000

Doz 4: 1/500

20,00 Doz 5: 1/100

Doz 6: 1/50

Doz7: 1/20

Mean of BBC

40,00

0,00—

T =
1,00 2,00 3,00 400 500 6,00 7,00 Diliisyon

oranlari
Sekil 77. H.montbretii Spach ¢igek metanol ekstreleri iizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %
canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 64 istatistiksel acidan irdelendiginde H. montbretii Spach taksonunun
cigek metanol ekstrelerinin tizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuclarina gore L.929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlart ile doz miktarlari
arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi icin Dunnet T3 testi
uygulanmistir. Test sonuglarma gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde doz5 ile doz7 ve

doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunmustur.
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Cizelge 65. H. montbretii Spach gévde metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina goére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %

canlilik oranlarinin Istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Takson/ Standart
Doku Doz N Ort. Sapma Min. Max. F P
1,00 3 10,90 0,43 10,40 11,20 3863,59 0,01
2,00 3 22,04 0,35 21,65 22,34
BSG 3,00 3 64,09 0,84 63,20 64,89
4,00 3 78,39 1,06 77,18 79,19
5,00 3 91,71 1,38 90,12 92,54
6,00 3 97,02 1,60 95,20 98,20
7,00 3 102,33 0,80 1015 103,10
Toplam 21 66,64 34,79 10,40 103,10
150,00
120,00
© 00— Doz miktarlart diliisyon
] oranlarini ifade etmektedir.
s Agilimu ise su sekildedir;
g Doz 1: 1/100000
= 5000 Doz 2: 1/10000
Doz 3: 1/1000
Doz 4: 1/500
Doz 5: 1/100
0007 Doz 6: 1/50
Doz7: 1/20
0,00

T T T I T T T e
1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7oo  Diliisyon
oranlari

Sekil 78. H.montbretii Spach. govde metanol ekstreleri tizerinde yapilan sitotoksisite
testleri (WST-1/kolorimetrik) sonuglarina gére 1929 fare fibroblast hiicrelerinin %
canlilik oranlari-doz korelasyonun istatistiksel agidan degerlendirilmesi

Cizelge 65 istatistiksel agidan irdelendiginde H. montbretii Spach taksonunun
govde metanol ekstrelerinin iizerinde yapilan sitotoksisite testleri (WST-1/kolorimetrik)
sonuglarina gore 1929 fare fibroblast hiicrelerinin % canlilik oranlarini ile doz
miktarlar1 arasinda varyans farkli gruplarda homojen dagilim gosterdigi i¢in TUKEY
HSD testi uygulanmigtir. Test sonuglarina gore P<0,01 anlamlilik diizeyinde doz5 ile
doz6 ve doz6 ile doz7 disinda tiim dozlar arasinda istatistiksel a¢idan anlamli fark

bulunmustur.
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BOLUM 5
SONUC VE ONERILER
Calismamizda Kazdaglari’'nda dogal yayilis gosteren sekiz ayrt Hypericum

taksonunun (Hypericum perforatum L., Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici,
Hypericum calycinum L., Hypericum perfoliatum L., Hypericum tetrapterum Fries.,
Hypericum olympicum L., Hypericum montbretii Spach., H. triquetrifolium Turra)
toprak iistii organlarindan (govde, yaprak, cicek) farkli konsantrasyonlarda elde edilen
metanol ekstrelerinde antioksidan aktivite DPPH radikal siipiiriicii etki kullanilarak
Olcililmiistlir. Ayrica sitotoksik etki aragtirmasi i¢in L929 fare fibroblast hiicreleri
kullanilarak kolorimetrik yontemlerle WST-1 testi uygulanmistir. L929 fare fibroblast
hiicre soyu OECD test kilavuzlarinda tavsiye edilen hiicre soylarindan biri oldugu igin
ve memeli sistemini temsil etmeye uygunlugu dolayist ile se¢ilmistir.

Arastirma sonuglar antioksidan aktivite agisindan degerlendirildiginde en yiiksek
% inhibisyon oraninin Hypericum perforatum L. tiirliniin yaprak metanol ekstresinde
oldugu agik¢a goriilmiistir. Bu durum literatiir verileri ile uyum gostermektedir.
Hypericum perforatum L. yaprak ekstrelerinin diisitk konsantrasyonlarda bile oldukga
yiiksek inhibisyon oranina sahip olmasi calismamizin temasi agisindan Onem arz
etmektedir. Sonuglara Toplam olarak bakildiginda yaprak ekstre verilerini, %
inhibisyon oranlarina gore sirasiyla ¢igek ve govde ekstreleri takip etmektedir. Daha
once yapilan ¢aligmalarda genellikle toprak istii kisimlar1 bir biitiin olarak ¢alisilmistir
ve bu ¢aligmalarda total bitkinin gdsterdigi antioksidan aktivitenin yaprak dokularindan
daha diisiik oldugu goriilmektedir (Cakmak ve Bayram, 2003; Meral, 2002; Grunwald,
1999; Dachler ve Pelzmann, 1999; Agostinis ve ark., 2002; Lorusso ve ark, 2009;
Briskin, 2000; Di Carlo ve ark., 2001; Muller, 2003; Merck, 2003; Hisil ve ark., 2005;
Meral ve ark., 2002). Yaprak ekstrelerinin diger organlardan elde edilen ekstrelere gore
sahip oldugu yiiksek % inhibisyon orani ve istatistiksel olarak sahip oldugu anlam
diizeyi, bu konudaki ¢alismalarin yaprak iizerinde yogunlasabilecegini akla
getirmektedir. Ancak bitkisel triinlerin eldesinde toprak tstii kisimlarinin hasat edilmesi
ve govde ile ¢iceklerdeki etken maddelerin kaybedilmemesi i¢in tiim bitki {izerinden
calismanin ekonomik olabilecegi diisiiniilebilir.

Endemik tiirimiiz olan Hypericum kazdaghensis Gemici&Leblebici iizerinde
yapilmis calisma sayis1t yok denecek kadar azdir. Bizim elde ettigimiz sonuglara gore
ozellikle diisiik konsantrasyonlarda ¢igcek ekstrelerinde, artan konsantrasyonlarda ise
yaprak ekstrelerinde % inhibisyon orani oldukga yiiksektir. Diger tiirlerden farkli olarak

0,5 mg/mL konsantrasyonda govde ekstresinde yiiksek inhibisyon oran1 dikkat
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cekmektedir. Istatistiksel verilere bakacak olursak, yaprak ve govde ekstrelerinde dozlar
arasinda konsantrasyon artisina bagli olarak anlam diizeyinin oldukga yiiksek oldugu ve
dozlar arasinda anlamli fark bulundugu goriilmektedir. Bu sonuglar da bizde bu
taksonun toprak istii kisimlarinin tamaminin g¢aligilmasinin uygun olabilecegi fikrini
uyandirmaktadir. Ancak bu taksonun yeryiiziinde sadece Kazdagi’nda yayilis gosteren
bir endemik olmasi nedeniyle, zarar gormemesi agisindan dikkatli ¢alisilmasi geregini
de ortaya koymaktadir. Keza ¢alismamizin ortaya ¢ikardigi bir sonu¢ olarak yore
halkinin, bu taksonun hem endemik olmasi ve hem de ekonomik yonden 6nem
arzetmesi nedeniyle, bu Ozellikteki bitkilerimizin  korunabilmesi ac¢isindan
bilinglendirilmesi geregini de zorunlu hale getirmektedir.

Diger bir tiirimiiz olan Hypericum calycinum L. anatomik ozellikleriyle diger
taksonlardan ayrilmaktadir. Sahip oldugu genis yaprak ayalar1 ve herdem yesil olma
Ozelligi tiiriin ekonomik anlamda degerlendirilebilecegini akla getirmektedir. Genel
olarak DPPH % inhibisyon oranlarina gore; yaprak metanol ekstreleri olduke¢a yiiksek
antioksidan aktiviteye sahiptir; ayrica en diisiik doz ve en yiiksek doz arasindaki fark
anlamlidir. Bu durum Hypericum calycinum L. bitkisinin tiim diinyada ticari anlamda
genis bir pazara sahip Hypericum perforatum L. bitkisinin yani sira ve alternatif
ekonomik bir deger olarak degerlendirilebilecegi diisiincesini olusturmaktadir. Elde
ettigimiz degerler sonuglar az sayidaki mevcut literatiirlerle uyum gostermektedir
(Ferraz ve ark., 2005; Lorusso ve ark, 2009).

Yeryiiziinde kisith yayilisa sahip H. tetrapterum Fries. taksonu ozellikle dere
kenarlar1 ve sulak alanlarda yayilis gostermektedir. Kimyasal igerigi sebebiyle tibbi
kullanim potansiyeli yiiksek olan bu bitki; kiiresel 1sinma, yanlig sulama politikalar1 ve
bilingsiz otlatma sebebiyle giin gectikge yasam alanlarmi  kaybetmektedir.
Kazdaglarinda dogal yayilis gosteren H. tetrapterum Fries. populasyonunun ayni
sebeplerden otiirii azalma gosterdigi yapilan arazi calismalarinda saptanmustir.
Ozellikle yayilis gosterdigi bolgedeki su rezervlerinin, bahge sulamasinda asir1 ve
bilingsiz kullanimi sonucunda H. tetrapterum Fries.ve ayni vejetasyonu paylastigi diger
bitkilerin yayilisinin tehdit altina girmis oldugu izlenmistir. Hypericum tetrapterum
Fries. bitkisine ait % DPPH Inhibisyon oranlari irdelendiginde artan konsantrasyonlarda
ozellikle yaprak metanol ekstrelerinde olduk¢a yliksek degerler goze ¢arpmaktadir. Bu
durum diinyaca 6nemli olan H. perforatum taksonuna hemen hemen esdeger etken
maddeler tagiyan bu bitkinin korunmasi gerekliligini acik¢a gostermektedir. Ayrica H.
tetrapterum ile ilgili mevcut literatirlerin azligi bu bitkinin O6nemini daha da

arttirmaktadir.
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Hypericum triquetrifolium Turra % inhibisyon agisindan olduk¢a yiiksek
degerlere sahip bir diger tiirdiir. Tablolar irdelendiginde farkli konsantrasyonlar arasinda
% inhibisyonlar agisindan ¢ok biiyiik farkliliklar gézlenmemektedir. Ayrica p<0,05
anlamlilik diizeyinde 0,1 mg/mL ve 0,25 mg/mL dozlar arasindaki fark istatistiksel
acidan anlam ifade etmektedir. Calims:1 formda olan ve H. perforatum taksonu gibi
ekolojik toleransi yliksek olan yani hemen her farkli alanda gelisme gosterebilen bu
tirtiin de alternatif ekonomik bir deger olarak diisiinilmesi yiiksek olasilikla
miimkiindiir. Sonuglarimiz literatiirle yakin degerler tagimaktadir (Meral ve ark. 2002;
Spiteller ve ark., 2007; Sagratini ve ark. 2007).

Hypericum olympicum L. taksonununun &zellikleri incelendiginde diger
Hypericum tiirleri ile kiyaslanirsa elde edilen sonuglar, her {i¢ organ ic¢inde oldukga
diisiik ¢tkmaktadir. Bu durum kaynak verilerin bazilariyla uyum géstermekte ancak bazi
literatiir verilerine gore ise elde edilen sonuglarin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.
Yapilan istatistiksel analizlerde p<0,01 gibi yiliksek anlam diizeyinde farkh
konsantrasyonlarla birinci konsantrasyonumuz olan 0,1mg/mL arasinda anlamli fark
oldugu goze carpmaktadir. Bu taksonun Diinya iilkelerinin ¢ogunda antioksidan aktivite
acisindan  varyasyonlar gosterdigi cesitli  kaynaklar tarafindan  bildirilmistir
(Radulovic've ark. 2006; Dell’Aica ve ark. 2007; Sagratini ve ark. 2007). Bu durum bu
taksonun yetisme ortamindan etkilenme bigimine gore yada ekolojik habitat
Ozelliklerine gore antioksidan maddelerin  sentez metabolizmasinda degisiklik
olusturdugunu diistindiirmektedir. Bizim ¢alismamizda farkli alanlardan analiz
gerceklestirilmemis, ornekler belirli bir alandan toplanmistir, dolayisiyla sonuglarimiz
belirli bir alanin 6zelliklerini yansitmaktadir. Bu durum yeni bir ¢alisma konusu ortaya
cikarmaktadir; bu taksonun etken madde alternatif 6zelliklerinin ortaya c¢ikarilmasi
istendiginde, karsilastirma yapilabilmesi i¢in degisik ekolojik 6zellikli alanlardan ¢oklu
analizlerin gergeklestirilmesi gerekmektedir, ¢ilinkii bu takson genis alanlarda yayilis
gostermektedir.

Hypericum perfoliatum L. taksonununda diger Hypericum olympicum L. taksonu
gibi her ii¢ organ icinde oldukga diisiik % inhibisyon degerlerine sahip oldugu goéze
carpmaktadir. Bu degerler yaprak metanol ekstrelerinde istatistiksel agidan anlamli
bulunmazken govde ve c¢icek ekstrelerinde ise dozlar arasindaki fark anlamli
bulunmustur. Literatiirde Hypericum perfoliatum L. ile ilgili calisma yok denecek kadar
azdir. Ancak mevcut ¢aligmalarla elde edilen sonuglar uyum gostermektedir (Sagratini
ve ark. 2007). Bu takson ile ilgili ¢alismalarin az olmasi, farkli agilardan yeni

aragtirmalarin gerceklestirilmesi geregini ortaya koymaktadir.
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Hypericum montbretii Spach. taksonu % DPPH inhibisyon orani analizlerde
oldukca diisiik degere sahiptir. Ancak diisiik konsantrasyonda sahip oldugu yiiksek
inhibisyon orant dikkat ¢ekmektedir. P<0,01 anlamlilik diizeyinde en diisiik ve en
yiiksek konsantrasyon arasindaki fark anlam ifade etmektedir. Literatiirlere bakildiginda
artan konsantrasyonlarda daha yiiksek degerler goriilmektedir (Sagratini ve ark. 2007;
Meral ve ark., 2002). Bu durum Hypericum montbretii Spach. bitkisinin antioksidan
aktivitesinin degiskenlik gosterebildigini diisiindiirmektedir. Bu durum H. olympicum
taksonunda bahsedildigi gibi ayr1 bir calisma konusu olarak degerlendirmeye agilabilir.

Bu calismada arastirtlan bitki taksonlarindan Hypericum perforatum L. tiiriiniin
sitotoksik, antiproliferatif ve proapoptotik etkileri daha 6nceden g¢esitli arastiricilarin
raporlariyla bildirilmistir. Keza igerdigi hiperforin, amentoflavon gibi maddelerin
sitotoksik, antianjiojenik, apoptotik ve antiproliferatif etkileri de gosterilmistir. Calisma
materyallerimizi olusturan taksonlarimiz ile ilgili, H. perforatum tiiri disinda sitotoksik
caligmalar yok denecek kadar azdir. Bu nedenle 6rnek bitkilerimizin sitotoksik etkiye
sahip olup olmadiklarini ortaya koymak amaciyla sitotoksisite Ozellikleri WST-1
(Kolorimetrik) test yontemi ile incelenmistir.

Gilinlimiizde kanser tedavisinde bitkisel kaynakli pek cok ila¢ kullanilmaktadir.
Kanserin sosyal boyutu ve antineoplastik ilaglarin normal hiicreler tizerine olan olumsuz
etkileri kanser tedavisinde yeni ilaglar bulma ve kanser hakkindaki bilinmeyenleri
ortaya cikarma cabalarinin daha da arttirilmasini gerektirmektedir. Kanser iizerine
yapilacak arastirmalardaki amag; tam iyilesmenin saglanabilmesi i¢in kanserli hiicreye
secici olarak sitotoksik etki gosterecek ilaglarin bulunmasi ve bunun igin de kanser
hakkinda bilinmeyenlerin ortaya ¢ikarilmasidir.

Bu bilgiler 1s181nda calisma objelerimizi olusturan 8 adet taksondan 7 adedinin
sitotoksik etkileri konusundaki bilgiler orjinallik tagimaktadr.

Tez galismalar1 kapsaminda sitotoksik etki konusunda farkli hiicre hatlar tizerinde
elde edilen bulgular daha 6nceden Hypericum perforatum L. taksonu ile elde edilen
gozlemleri dogrular niteliktedir (Schempp ve ark., 2005; Wilairat ve ark., 2005; Wilairat
ve ark., 2005; Hostanska ve ark., 2003; Schempp ve ark., 2001, Agostinis ve ark., 2002;
Hopfner ve ark.,2003). Ayrica istatistiksel agidan bitkinin tiim organlarinda tiim dozlar
icin anlaml farklar gdzlenmistir. Bu durum bitkinin sahip oldugu yiiksek sitotoksik
aktivitenin gostergesidir.

Bu konuda diger taksonlar incelendiginde; Genel manada 7 asamali dillisyon
farkliliklarina paralel sekilde, ¢ok kiiciik degisiklikler gbzlenmekle birlikte, saf bitkisel
ozdeklerde tiim bitki 6rneklerimizin 1929 fare fibroblast hiicrelerinde net bir sekilde
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sitotoksik etkiye sahip olduklar1 belirlenmistir. Bu hiicreler iizerinde sitotoksik etkiye
sahip olan Hypericum taksonlar1 bitkisel 6zdeklerinin, kanser hiicreleri de dahil olmak
tizere diger hiicre tiplerindeki sitotoksik etkilerinin de arastirilmasi gerekmektedir. Bu
noktadan hareketle kaynak verilerde de bahsedildigi gibi, ¢aligma objelerimiz olan tim
taksonlarin gerektiginde modifiye edilmek suretiyle kanser hastaliklar1 ile miicadelenin
belirli agsamalarinda degerlendirilmesi de uygun goriilebilir.

Sonug olarak; giiniimiizde ¢evresel kirletici ajanlarin ve stres kosullarinin gittikge
artmasi nedeniyle iliskili hastaliklarin ve tedavi yontemlerinin de paralel sekilde artig
gosterdigi bir gercektir. Dogaldir ki her yeni hastalik yeni tedavi yontemleri ve ilaglari
gerektirmektedir. Giincel olarak ilaglarin %25’inin bitkilerden elde edildigi bu noktada
bitkisel tirin ve kimyasallarinin kullanima sokulmasi zorunlu hale gelmekte ve giderek
yayginlasmaktadir. Ulkemizin dogal yayilish bitki gesitliligi g6z oniine alindiginda bu
konu daha da 6nem kazanmaktadir. Bu agidan ¢alismamiz, tarafimizca arastirilan tiim
dogal yayilish taksonlarimizin farkliliklar icermekle birlikte antioksidan 6zellik
tasidiklarin1 ortaya koymustur. Antioksidan maddeler insan sagligi agisindan biiyiik
Oonem tasimakta ve tedavi alaninda da yiiksek oranda kullanilmaktadir. Yine burada bir
noktaya isaret edilmesi gereklidir. Bu nokta insanoglunun kulaktan dolma bilgiler ile ve
uzman goriisii alinmadan bir¢ok bitkiyi veya parcalarini ilag olarak bilingsizce
kullanmalaridir. Hypericum bitkisi ve elde edilen tirinleri halk arasinda bilingsiz sekilde
tiiketilebilmektedir. Caligmamizin sonuglari ise tim Hypericum oziitlerinin 6zellikle
yiiksek dozlarda sitotoksik etkiye sahip oldugunu géstermistir. Bu durum da bu bitki
taksonlarinin ve triinlerinin faydali antioksidan 6zellige sahip olmasina ragmen dikkatli
kullanilmas: geregini ortaya koymaktadir. Bu tiir hatalarin engellenmesi ve bilingli
davranig gosterilmesi acisindan her tiirlii bitkisel parca veya {liriiniin uzman arastiricilar
tarafindan bilimsel yontemler ile belirli dozaj ve sinirlt kullanim 6zellikleri belirlenerek
uygulamaya alinmasi zorunluluk arzetmektedir. Ancak bu konu diger bir yoniiyle konu
uzmanlar1 tarafindan yeni ila¢ yapilabilecek bitki tiirlerinin varligina da isaret
etmektedir. Bu yoniiyle calismamizin tamami bilimsel yontemlere dayali olmasi
nedeniyle hem hatalar1 6nleyici 6zelligi ve hem de konu ¢aliganlarina yeni arastirma
alanlar1 olusturmaktadir. Elde edilen bulgularin daha detayli degerlendirilebilmesi igin
Hypericum tiirleri ile ilgili, 6zellikle farkli hiicre hatlarinda yapilacak yeni ¢alismalarin
antioksidan ozellik ve sitotoksik etki ozelliklerinin dengeli kullanilmasi konusundaki
eksiklikleri giderecegi ve konu verilerini daha kullanilabilir hale getirebilecegi

diisiincesindeyiz.
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