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ÖZET 

DEPRESYON TEDAVĠSĠNĠN HEDEF ENZĠMLERĠNDEN MAO-A’NIN 

BAZI BĠTKĠLERLE ĠNHĠBĠSYONU 

YÜKSEK LĠSANS TEZĠ 

NURTEN GÜNGÖR 

BALIKESĠR ÜNĠVERSĠTESĠ FEN BĠLĠMLERĠ ENSTĠTÜSÜ 

BĠYOLOJĠ ANABĠLĠM DALI 

 

(TEZ DANIġMANI: PROF. DR. SERAP DOĞAN) 

 

BALIKESĠR,  NĠSAN - 2014 

 

Bu çalıĢmada, Hypericum perforatum L., Ginkgo biloba L., Lavandula 

angustifolia Miller subsp. angustifolia Miller, Zingiber officinale Roscoe, Tilia 

argentea DESF. EX DC., Cinnamomum aromaticum J. Graham, Menthae x 

piperita L., Thymus sipyleus Boiss. subsp. sipyleus var. sipyleus, Portulaca 

oleracea L., Trachystemon orientalis (L.) G. Don, Allium sativum L., 

Petroselinum crispum (Miller) A.W. Hill ve Spinacia oleracea L.‘nin rat 

karaciğer MAO-A enzim aktivitesi üzerine inhibisyon etkileri araĢtırılmıĢtır. 

MAO-A için en iyi inhibitör bitki ekstraktının I50 değeri 0.071 mg/mL olan ve % 

70.15 inhibisyon oranına sahip H. perforatum etanol ekstraktı olduğu tespit 

edilmiĢtir. H. perforatum’dan sonra sırasıyla I50 değeri 0.074 mg/mL olan S. 

oleracea etanol, I50 değeri 0.075 mg/mL olan G. biloba etanol, I50 değeri 0.080 

mg/mL olan A. sativum etanol,  ve I50 değeri 0.081 mg/mL olan H. perforatum saf 

su ekstraktlarında en iyi inhibitör etki tespit edilmiĢtir. Ayrıca rat karaciğer 

homojenatına ait protein miktarı belirlenmiĢtir. Rat karaciğer homojenatına ait 

protein miktarı 0.21 mg/mL olarak hesaplanmıĢtır. 

ANAHTAR KELĠMELER: Monoamin oksidaz-A (MAO-A), MAO-A 

inhibitörü bitkiler, depresyon, I50. 
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ABSTRACT 

THE INHIBITION OF TARGET ENZYME MAO-A WITH SOME 

PLANTS IN THE TREATMENT OF DEPRESSION 

MSC THESIS 

NURTEN GÜNGÖR 

BALIKESIR UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE 

BIOLOGY 

 

(SUPERVISOR: PROF. DR. SERAP DOĞAN ) 

 

BALIKESĠR,  APRIL 2014 

 

             In this study; it was investigated inhibition effects of Hypericum 

perforatum L., Ginkgo biloba L., Lavandula angustifolia Miller subsp. 

angustifolia Miller, Zingiber officinale Roscoe, Tilia argentea DESF. EX DC., 

Cinnamomum aromaticum J. Graham, Menthae x piperita L., Thymus 

sipyleus Boiss. subsp. sipyleus var. sipyleus, Portulaca oleracea L., Trachystemon 

orientalis (L.) G. Don, Allium sativum L., Petroselinum crispum (Miller) A.W. 

Hill and Spinacia oleracea L. on activity of rat liver MAO-A. It was determined 

that the best inhibitor plant extract for MAO-A which has value of I50 was 0.071 

mg/mL and with ratio of inhibition 70.15 % ethanol extract of H. perforatum. 

Following ethanol extract of H. perforatum, the best inhibition effects were 

determined that 0.074 mg/mL of I50 value in ethanol extract of S. oleracea, 0.075 

mg/mL of I50 value in ethanol extract of G. biloba, 0.080 mg/mL of I50 value in 

ethanol extract of A. sativum and 0.081 mg/mL of I50 values in distilled water 

extract of H. perforatum, respectively. In addition, protein amount of the rat liver 

homogenate is determined. The protein amount of the rat liver homogenate was 

calculated as 0.21 mg/mL. 

 

KEYWORDS: Monoamine oxidase-A (MAO-A), inhibitor plants for MAO-A, 

depression, I50. 
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1. GĠRĠġ 

 Günümüzde ruhsal sorunların varlığı büyük ölçüde artmıĢ olup, ruhsal 

hastalıklar hem bireysel, hem de toplumsal boyutta önemli bir halk sağlığı sorunu 

haline gelmiĢtir [1, 2]. Ruhsal hastalıklar temel anlamda, bipolar bozukluk olarak 

bilinen, mani, hipomani, majör depresyon veya karıĢık-duygu durumlarını kapsayan 

sorunlardır [3, 4]. Türkçe'de çökkünlük kelimesiyle tanımlanabilen depresyon, 

etiyolojik olarak heterojen; biliĢsel, psikomotor ve duygusal iĢlevlerde değiĢiklikler 

ortaya çıkaran, geniĢ bir semptomlar kümesi ile karakterize beyin bozuklukları 

grubunu oluĢturan, ciddi morbidite ve mortaliteye sahip sendromal bir bozukluktur 

[5]. Depresyon; insanın iĢlevselliğini, mutluluğunu, doyumunu engelleyerek yaĢam 

kalitesinde düĢmeye ve iĢgücünde kayıplara yol açmaktadır [1]. Depresyona bağlı 

iĢgücü kayıpları, verimlilikteki düĢüĢler ekonomik kayıplara da sebep olmaktadır.  

Ayrıca depresyon nedeniyle alkol ve madde kullanımı da özellikle gençler arasında 

hızla yaygınlaĢmaktadır. Tedavi edilmemiĢ depresyonun bir diğer önemli 

komplikasyonu da intiharlardır [6]. Toplumda görülen bu sorunların tedavi edilerek 

insanların yaĢam kalitelerinin yükseltilmesi oldukça önemlidir. Bu amaçla ilk olarak 

ilaç tedavisine baĢvurulmaktadır. Ancak kullanılan ilaçlar tedavide % 70‘e yakın bir 

baĢarı sağlamaktadır ve bu ilaçların antikolinerjik, kardiyotoksik, hepatoksik yan 

etkileri bulunmaktadır. Bu nedenlerle daha etkili ve yan etkisi az ilaç araĢtırmaları 

sürmekte olup, antidepresan ilaç gruplarına devamlı yenileri eklenmektedir [7]. 

Tedavi sürecinde daha az yan etkili ilaçların kullanımıyla bireylerin sağlıklı, yaĢam 

kalitesi bozulmadan ve iĢ gücü kaybına uğramadan bir hayat sürmeleri 

hedeflenmektedir. Tedavinin yanısıra zaman zaman doğru biçimde uygulanacak 

destekleyici ve yardımcı bitkisel materyallerle birçok hastalığın önlenmesi 

mümkündür. Ruhsal bozuklukların tedavisinde bitkiler yan etkisinin az olması 

nedeniyle son derece önem taĢımaktadır [8]. Bu nedenle uzun yıllardır alternatif 

bitkisel çalıĢmalar devam etmektedir.  
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1.1 Depresyon 

 Depresyon, biliĢsel, psikomotor ve duygusal iĢlevlerde değiĢiklikler ortaya 

çıkaran sendromal bir bozukluktur [5, 9]. Bu sendromal bozukluk, bedensel ve 

biliĢsel belirtilerden oluĢur. BiliĢsel belirtiler hayattan zevk almama, ilgi azalması, 

konsantrasyon bozukluğu, dikkatte azalma ve buna bağlı unutkanlık, kararsızlık, 

değersizlik hissi, suçluluk hissetme, intihar düĢünceleri, karamsarlık olarak kendini 

gösterir. Ayrıca bu bozuklukta yalnızlık, paylaĢımsızlık ve anlaĢılamamazlık gibi 

duygular da hakim olmaktadır [10, 8]. Bedensel (vejetatif) belirtiler uykuda (bu 

durum daha çok uykuya dalmakta güçlük ve her zamanki uyanma saatinden 1-2 saat 

erken uyanma ile kendini gösterir) ve iĢtahta azalma ya da artma, enerji azlığı, 

yorgunluk ve psikomotor retardasyon olarak adlandırılan hareketlerde yavaĢlama 

(bazen artıĢ gösterebilir) olarak kendini gösterir [10]. BiliĢsel ve bedensel 

bozuklukların görülmesine rağmen halk tarafından hastalık olarak bile 

adlandırılmayan bu yüzden tedavi olmaktan ve hekime gitmekten çekinilen 

depresyon insanlık var olduğu sürece devamlılık gösterecektir [8]. 

Depresyonun ortaya çıkma nedenlerini 3 ana baĢlık altında toplamak 

mümkündür; Psikososyal, genetik ve biyolojik etkenler [11]. 

1.1.1 Psikososyal Etmenler 

 Depresyonda psikososyal etkenler göz ardı edilmemelidir. Bu ruhsal sorunu 

ortaya çıkartan genellikle bir yaĢam olayıdır. Ancak bu yaĢam olaylarının çoğu her 

kiĢide ruhsal bozukluklarının oluĢumunu tetiklememektedir. Biyolojik ve ruhsal 

yatkınlığı bulunan bireylerde bu olaylar depresyon geliĢimine zemin hazırlar [12]. 

Yapılan çalıĢmalarda cinsiyet, ileri yaĢ, günlük yaĢam uğraĢlarında baĢkalarına 

bağımlı olma, yalnız yaĢama, boĢanma ve ölüm sonucu medeni durumda meydana 

gelen değiĢimler, emeklilik, toplum desteğinin azalması, aile iliĢkilerinde ortaya 

çıkan bozulmalar, düĢük gelir ve eğitim düzeyi, biliĢsel bozukluklar, hastalıklar, 

stresli yaĢam vb. depresyon için önemli etmenlerdir [11, 12]. 
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1.1.2 Genetik Etmenler 

 Yapılan araĢtırmalar, duygudurum bozukluklarının geliĢiminde genetik 

faktörlerin önemli bir etken olduğunu göstermektedir [11, 13]. Depresyonun genetiği 

ile ilgili veriler aile, evlatlık ve ikiz çalıĢmalarına dayanmaktadır : 

Aile Çalışmaları: Depresyonlu bireylerin birinci derece akrabalarında depresyon 

görülme riski normal populasyona göre 2-3 kez fazladır. Bu oran akrabalık derecesi 

yakınlaĢtıkça artmaktadır.  

Evlatlık Çalışmaları: Biyolojik ebeveynlerinde mizaç bozukluğu olan çocuklarda 

onları evlatlık alan ebeveynlerde bir mizaç bozukluğu olmaması durumunda dahi 

depresyon geliĢtirme riski normal populasyona göre daha fazla bulunmuĢtur [11]. 

İkiz Çalışmaları: Monozigot ikizlerde depresyon konkordansı (eĢ hastalanma riski) 

% 50 civarında iken dizigot ikizlerde bu oran % 10-25 civarındadır [11, 14]. 

Yukarıda açıklananlardan da görüldüğü gibi depresyonda ailesel bir öykü olduğu 

kabul edilmektedir. Genetik etkenlerin geçiĢinin nasıl olduğu tam olarak 

bilinmemesine rağmen X‘e bağlı otozomal dominant bir geçiĢin olabileceği öne 

sürülmektedir [14].  Örneğin 17. kromozomda lokalize olan serotonin taĢıyıcı genin 

polimorfizmi ile depresyon arasında iliĢki olduğu belirtilmiĢtir. Yine depresif 

hastalarda serotonin taĢıyıcı gen L aleline ve 5-HT2A reseptörünün C aleline sahip 

olanlarda intihar oranı daha yüksek bulunmuĢtur [15, 16]. ÇalıĢmalar depresyonlu 

hastalarda dopamin beta hidroksilaz geni ile psikotik semptom düzeyleri arasında 

iliĢki olduğunu da göstermiĢtir [17].  

1.1.1 Biyolojik etmenler  

 Yapılan araĢtırmalarda beyin hücrelerinde mevcut olan biyojenik aminlerin 

(katekolaminler, homovalinik asit, 5-0H indol asetik asit, vb.) depresyon hastalarının 

kan, idrar ve beyin sıvılarında bulunan miktarlarının normal değerlerin dıĢında 

olduğu görülmüĢtür. Özellikle norepinefrin ve serotonin olarak adlandırılan 

nörotransmitterlerin üretim, salınım, geri alım vb. metabolizmalarında bozukluk ile 

depresyon ve diğer duygulanım bozukluklarının ortaya çıktığı düĢünülmektedir [18]. 

Depresyon gibi duygudurum bozuklukları belirlenen bireylerin beyin omurilik 
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sıvısında (BOS) serotoninin (5-HT) temel metaboliti olan 5-hidroksiindolasetik asit 

(5-HĠAA) ve nörepinefrin (NE) düzeyi, idrarda ise NE' nin metaboliti MHPG (3-

metoksi 4-hidroksi feniletilglikol) düzeyinin düĢük olduğu belirlenmiĢtir [11]. Bu 

maddelerden baĢka vücutta değiĢik organlardan salınan hormonlar da depresyon 

oluĢumunda rol oynamaktadır [18].  Örneğin, depresyonda Corticotropin Releasing 

Hormon (CRH)'nun normal miktarına göre daha fazla salgılandığı tespit edilmiĢtir. 

Buna bağlı olarak da kortisolün günlük salınım ritminin bozulduğu ortaya 

konmuĢtur. Kortisol hormonunun azlığı ya da fazlalığının ruh sağlığımız üzerindeki 

etkileri davranıĢ bozukluğu, depresyon ve uykusuzluktur. Bu hormonların kana 

salınımları  sabah ve akĢamlara göre değiĢim göstermektedir. Sabahları daha yüksek 

akĢamları ise daha az salgılandıkları (5/1) bilinmekledir [8, 11].  Depresyon ve 

manide seviyeleri değiĢen biyolojik aminler Ģunlardır: 

1.2 Depresyon ile ĠliĢkili Biyolojik Aminler 

1.2.1 Serotonin 

Serotonin (5-HT ya da 5-hidroksitriptamin); mutluluk, acı, endiĢe, panik, 

uyku gibi aktiviteleri düzenleyen santral ve periferik sinir sisteminde önemli bir indol 

amindir. Kimyasal formülü C10H12N2O‘dur [19]. Ġlk kez 1937 yılında Ersparmer ve 

Vialli tarafından enteramin olarak tanımlanmıĢtır. 1953 yılında ise Twarong ve Page 

serotonini beyinden izole etmiĢtir [20]. Serotonin nörotransmitter, hormon, büyüme 

faktörü, vazoaktif amin (enflamasyon bölgelerinde) ve immünmodülatör (sinir 

sistemi ve immün sistemde) olarak iĢlev göstermektedir [21, 22, 23]. Organizmadaki 

serotoninin büyük kısmı gastrointestinal kanaldaki enterokromafin hücrelerde, geri 

kalan kısmı da trombositlerde ve santral sinir sisteminde bulunmaktadır [19, 24]. 

Serotonin tabiatta, bitkilerde, hayvanlarda ve insanlarda yaygın olarak 

bulunmaktadır. Örneğin ısırgan gibi yakıcı bazı yabani otlarda, muz, ananas gibi bazı 

meyvelerde ve akrep zehirinde fazla miktarda bulunmaktadır [25]. 5-HT‘in; 

anksiyete, depresyon ve Ģizofreni gibi psikiyatrik bozuklukların yanı sıra inmeler, 

hipertansiyon, vasküler bozukluklar, migren ve bulantı gibi bozuklukların 

oluĢumunda da rol oynadığı düĢünülmektedir [26, 27]. Ayrıca serotoninin 

inflamasyonda, kardiyovasküler sistemde, adrenal kortekste ve seksüel 
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fonksiyonlarda önemli rol oynadığı belirtilmektedir [21, 23, 28]. Yapılan çalıĢmalar 

depresyonun etiyolojisinde serotonin baĢta olmak üzere nörotransmitterlerin önemli 

rol oynadıklarını göstermektedir [29, 30]. Baldwin ve Rudge tarafından 1960'lı 

yıllarda depresif bozuklukların beyinde serotonin düzeyinin azalması sonucu geliĢtiği 

rapor edilmiĢtir [31]. Günümüzde artık serotonin düzeyinde azalma ile depresyon 

arasında bir iliĢki bulunduğu kabul edilmektedir. Özellikle selektif serotonin geri 

alım inhibitörlerinin (SSRI) depresyon tedavisinde etkin bir biçimde kullanılıyor 

olması serotoninin depresyondaki rolünü destekler niteliktedir [32].  

 

 

               ġekil 1. 1: Serotoninin molekül yapısı       [33] 

1.2.1.1 Serotonin Biyosentezi 

Serotoninin üretilmesi için bir öncül maddeye ihtiyaç vardır. Bu öncül madde 

esansiyel bir aminoasit olan triptofandır. Bu aminoasit diyetle alınan proteinlerin 

yıkımı sonucu sağlanmaktadır [29]. Serotonin, hücrelerde  triptofandan iki basamakta 

sentezlenmektedir.  Ġlk olay serotonin sentezinde hız kısıtlayıcı basamağı oluĢturur 

ve "triptofan hidroksilaz enzimi" tarafından katalize edilmektedir. Ġkinci basamak, 

vücutta yaygın olarak bulunan aromatik "L-amino asit dekarboksilaz enzimi" 

tarafından katalize edilmektedir [23].  

 

   -          [1.1] 
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                     ġekil 1. 2: Serotonin biyosentezi      [23] 

1.2.1.2 Serotonin Salınımı ve Depolanması 

Sentezlenen serotonin enterokromafin hücrelerden ve merkezi sinir 

sistemindeki (MSS) serotonerjik sinir uçlarından ekzositoz yoluyla salınmaktadır. 

Serotoninin trombositlerden salıverilmesi ise bu hücrelerin parçalanması sonucu 

trombin  vasıtasıyla olmaktadır [34, 35, 36]. Serotonin, kana salındıktan sonra 

dolaĢan trombositler tarafından aktif olarak alınmakta ve solid granüllerde depo 

edilmektedir. Serotonin baskın olarak trombositler (hareketli serotonin depo 

hücreleri) ve mast hücrelerinde (sabit serotonin depo hücreleri) depo edilmektedir 

[23, 37].  

1.2.1.3 Serotonin Reseptörleri 

Reseptörler, genellikle protein veya glikoprotein yapıda olan, özgül aktif 

endojen madde veya etken molekülleri seçici bir Ģekilde yüksek afinite göstererek 

bağlayan ve etkinin baĢlamasına aracılık eden noktalar olarak tanımlanabilmektedir 

[20, 38]. Serotonin, etkisini presinaptik ve postsinaptik hücre membranlarında 

bulunan farklı tipteki reseptörler (5HT1-5HT7) üzerinden göstermektedir [39]. Bu 

reseptörlerin çoğu merkezi sinir sisteminde yerleĢmiĢ olmakla birlikte kalp 

kapakçıklarında, ince bağırsakta, koroner arterlerde, uterusta, plateletlerde ve 
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K
+
/Ca

2+
 iyon kanallarında da bulunmaktadır. Bulunduğu bölge ve reseptöre göre 

serotoninin iĢlevi değiĢiklik gösterebilmektedir (Tablo 1.1) [34, 39].  

 

Tablo 1. 1: Serotonin reseptörleri ve iĢlevleri    [20]    

5-HT1 

5-HT1A 
Santral sinir sisteminde bulunur. Depresyonla iliĢkilidir. 

 

5-HT1B 
Otoreseptör olarak görev yapar. Nörotransmitter salınımını 

inhibe eder. 

5-HT1C 
Choroid pleksusta yoğun olarak mevcuttur. BOS (Beyin 

omurilik sıvısı) yapımının regülasyonunda rol oynar. 

5-HT1D 
Santral sinir sisteminde otoreseptör olarak görev yapar. 

 

5-HT2 
Vasküler düz kasların kasılması, trombositlerin agregasyonu, 

migren ve hipertansiyon ile ilgili olduğu düĢünülmektedir. 

5-HT3 
Periferik sinirlerin depolarizasyonu, ağrı, bulantı refleksi ile 

ilgilidir. 

5-HT4 
Santral sinir sisteminde, kalpte ve gastrointestinal sistemde 

mevcuttur. 

5-HT5 

 
Otoreseptör olarak görev yaptığı düĢünülmektedir. 

5-HT6 ve 5-HT7 
Santral sinir sisteminde bulunurlar ve dopaminerjik nöronların 

serotonin ile modülasyonuna kısmen aracılık ederler. 

 

1.2.1.4 Serotoninin Fizyolojik Etkileri 

Serotoninin çok farklı fizyolojik etkilerinin olduğu bilinmektedir. ÇeĢitli 

organlardaki etkileri Ģöyle özetlenebilir:  

a) Kardiyovasküler Etkileri; Serotoninin kardiyovasküler sistemde çeĢitli etkileri 

bulunmaktadır. Bunlar arasında kalp hızında ve kan basıncında azalma, PR 

(sinoatriyal düğümden çıkan uyarının ventriküllere ulaĢması için geçen süre) ve QT 

(ventriküllerin depolarize ve repolarize olma süresi) aralıklarında uzama ve çeĢitli 
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derecelerde atriyoventrikuler (AV) blok sayılabilir. Ayrıca, miyokardiyal iskemi ve 

arterlerde tıkanmalara neden olabilecekleri ileri sürülmüĢtür [40]. 

b) Gastrointestinal Sistemi Üzerindeki Etkileri; Serotonin düz kasta bulunan 5-HT2 

reseptörlerini uyararak düz kasların kasılmasına yol açmaktadır. Peristaltizmi 

kolaylaĢtırmakta, gastrointestinal sistem tonusunu ve hareketliliğini arttırmaktadır. 

Bu etkisi direk olarak 5-HT2 reseptörleriyle ve enterik sinir sistemine yerleĢik 

gangliyon hücreleri üzerine stimülan etkisiyle oluĢmaktadır. Ayrıca gastrointestinal 

sistemindeki 5-HT4 reseptörleri üzerinden asetilkolin salınımını artırarak 

gastrointestinal hareketliliği de arttırmaktadır. Serotonin gastrointestinal sistem 

sekresyonlarını zayıf olarak inhibe etmektedir [20, 41, 42].  

c) Solunum Sistemi Üzerindeki Etkileri; Serotoninin bronĢial düz kaslarda az 

miktarda daraltıcı etkisi bulunmaktadır. Ayrıca serotonin gerekenden daha hızlı 

ve/veya daha derin nefes alma durumunu oluĢturabilmektedir. Örneğin bu sebepten 

dolayı karsinoid sendromda bronĢ lümenin daralma atakları görülmektedir. 

Serotonin, serotonerjik nöronlar aracılığıyla akciğerlere hava giriĢ çıkıĢına ve üst 

solunum yolundaki dilatör kasları üzerine uyarıcı etki yaptığı bilinmektedir. ArtmıĢ 

endojen serotonin miktarı, akciğerlere hava alınımı kapasitesini baskılar ve Ģiddetli 

horlama oluĢmasına yol açar [20, 43, 44].  

d) Sinir Sistemi Üzerine Olan Etkileri; Vazokonstrüktör olan serotonin hem santral 

sinir sisteminde hem de periferal sinir sisteminde bulunmaktadır. Santral sinir 

sisteminde bulunan serotonerjik nöronların uyku, ruhsal durum, iĢtah, öğrenme, 

bellek, vücut ısısının düzenlenmesi, nöroendokrin kontrol gibi birçok olay ile 

bağlantısı olduğu gösterilmiĢtir. DeğiĢik yoğunluklarda olmak üzere santral sinir 

sisteminin birçok bölgesini uyaran myelinsiz sinir liflerinde de serotonin 

bulunmaktadır. Serotoninin, santral sinir sisteminin çoğu bölgesinde güçlü inhibitör 

etkiye sahip olduğu bilinmektedir. Serotoninin inhibitör etkisi, potasyum iletiminin 

neden olduğu membran hiperpolarizasyonu sonucu oluĢmaktadır. Depresyon ve 

Ģizofreni gibi bazı önemli hastalıkların santral sinir sisteminde görülen serotonin 

metabolizmasıyla iliĢkili olabileceği bildirilmektedir [20, 45, 46, 47].  

 Ayrıca serotoninin uyku bozukluğu ve pıhtılaĢma reaksiyonu üzerinde de 

etkileri olduğu bilinmektedir. 
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1.2.1.5 Serotonin Metabolizması 

Plazma serotoninin önemli bir bölümünü temizleme kapasitesi karaciğerdedir. 

Serotonin, karaciğer hücrelerinde bulunan mitokondriyal monoamin oksidaz (MAO) 

A ve B tarafından serotoninin oksidatif deaminasyonuyla 5-HĠAA (5-Hidroksiindol 

asetik asit)‘e dönüĢtürülmektedir [20, 23]. 5-HĠAA sırasıyla beyin sıvısına, kan ve 

idrara geçerek vücuttan atılmaktadır. Ancak serotoninin tamamı bir defada 

metabolize edilememektedir. Metabolize olmayan serotonin ise sonraki uyarıya 

kadar tekrar kullanılmak üzere veziküllerde depolanmaktadır [29].  

 

 

               ġekil 1. 3: Serotonin metabolizması    [29] 

1.2.2 Katekolaminler 

Katekolamin terimi yapısında bir katekol çekirdeği ve buna bağlı bir amin 

ihtiva eden organik bileĢikler için kullanılır. Katekol çekirdeği iki hidroksil grubu 

ihtiva eden bir benzen halkasıdır [48]. Katekolaminler, çesitli nörolojik, psikolojik, 

endokrinolojik ve kardiyovasküler bozuklukların yanı sıra fizyolojik durumların 

düzenlenmesinde de önemli rol oynayan dopamin, nörepinefrin (NE) ve epinefrin (E) 

bileĢiklerini kapsamaktadır [49]. Bu bileĢikler adrenal medullada ve sempatik sinir 

uçlarında sentezlenmektedirler. Adrenal medullada katekolaminleri sentezleyen 

hücreler ―kromaffin hücreler‖ diye adlandırılmaktadır. Bu hücreler adrenal medulla 

dıĢında kalp, karaciğer, böbrek, gonadlar, postganglionik sempatik sistemin 
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adrenerjik nöronlarında ve merkezi sinir sisteminde de sentezlenmektedirler [50]. Bu 

bileĢiklerden olan: 

Dopamin; sadece yüksek omurgalılarda değil yumuĢakçalar gibi ilkel 

hayvanlarda dahi bulunan nörotransmiter olarak hizmet veren gerçekten olağanüstü 

doğal bir üründür. Merkezi sinir sisteminde dopaminin algı ve davranıĢların 

kontrolünde etki gösterdiği tespit edilmiĢtir. Periferik dokular olan böbrek, pankreas 

ve immün sistemde dopaminin önemli düzenleyici iĢlevlerinin olduğu 

düĢünülmektedir. Dopamin sistemindeki bozukluklar nedeniyle bağımlılık, 

Parkinson ve Ģizofreni gibi rahatsızlıkların görülme oranının arttığı rapor edilmiĢtir 

[51, 52, 53]. Ayrıca sempatik sinir sistemindeki etkileri dolayısıyla ilaç olarak; 

kalp atıĢlarını hızlandırmak ve kan basıncını yükseltmek için kullanılmaktadır. 

Dopamin kan-beyin omurilik sıvısı bariyerini geçemediği için merkezi sinir sistemini 

doğrudan etkileyememektedir [54].  

 

 

 ġekil 1. 4: Dopaminin molekül yapısı      [55] 

 

Nörepinefrin (Noradrenalin);  böbreküstü bezlerinin medulla kısmından  

sentezlendikten sonra kana hormon olarak salınmaktadır. Ayrıca noradrenerjik 

nöronlardan salındığında merkezi sinir sistemi ve sempatik sinir sisteminde bir 

nörotransmitter olarak görev yapmaktadır [56]. Merkezi sinir sistemi içinde özellikle 

hipotalamus, limbik sistem (amigdala ve hipokampus) ve ponstaki lokus seruleusda 

yüksek konsantrasyonlarda olduğu tespit edilmiĢtir [57]. Nörepinefrin, beynin dikkat 

ve çevreye yanıt verme ile ilgili bölümlerini etkilemektedir. Epinefrin ile birlikte 

nörepinefrin, kalp atım hızını, depolardan glikoz salınımını ve iskelet kaslarına giden 

kan akımını artırarak "kaç ya da savaĢ" (flight or fight) yanıtının temelini 

oluĢturmaktadır [58].  
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            ġekil 1. 5: Nörepinefrinin molekül yapısı   [59] 

 

Epinefrin (Adrenalin): böbreküstü bezlerinin öz bölgesinden salgılanan bir 

hormondur. Bu hormonun görevi, acil durumlarda organizmayı harekete 

hazırlamaktır. Epinefrin, nabızda atıĢa, kanın iç organlar ve deriden kaslara 

taĢınmasını sağlamaktadır. Heyecan ve korku durumunda adrenalin salgılanması 

sonucu kan damarları geniĢlemekte, acı hissi azalmakta, göz bebeklerinin 

büyümesiyle göze alınan ıĢık artmaktadır [60]. Diğer taraftan epinefrin kas, adipoz 

doku ve karaciğer üzerine de etki göstermektedir. Epinefrin, cAMP-bağımlı enzimler 

olan glikojen fosforilazı aktifleĢtirirken glikojen sentazı inaktifleĢtirmektedir. 

Böylece aneorobik kas iĢlevi için yakıt sağlamak üzere karaciğer glikojeninin kan 

glukozuna çevrilmesini stimüle etmektedir. Epinefrin aynı zamanda iskelet kası 

glikojeninin fermantasyonla laktata anaerobik yıkımını tetikleyerek ATP üretimini de 

stimule etmektedir. Fosfofruktokinaz-1‘in allosterik aktivatörü olan fruktoz-2,6-

bifosfatın deriĢimini de arttıran epinefrin glikolizin devamını sağlamaktadır. Bunlara 

ek olarak epinefrin triaçilgliserol lipazı aktifleĢtirme yoluyla adipoz dokudan yağ 

mobilizasyonunu da kontrol etmektedir [61].   

 

 

             ġekil 1. 6: Epinefrinin molekül yapısı    [66] 
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1.2.2.1 Katekolaminlerin Biyosentezi 

Canlıların homeostazisini sürdürebilmesi ve organizmayı acil durumlara 

hazırlamak için, hayati önem taĢıyan katekolaminlerin sentezlendiği öncül bileĢik, 

tirozin amino asididir [49, 63]. Katekoaminlerin sentez mekanizması sentezi 

yapabilen bütün hücrelerde aynıdır. Sentezin ilk ve baĢlıca kontrol enzimi olan 

tirozin hidroksilaz, tirozinin DOPA‘ya (dihidroksifenilalanin) hidroksilasyonunu 

katalizlemektedir [50, 64]. Bu enzim; merkezi sinir sistemi (MSS)‘nde, sempatik 

gangliyonlarda ve adrenal medullada bulunmaktadır. Hidroksilasyon tepkimesinde, 

elektron verici koenzim olarak tetrahidrobiopterin kullanılmaktadır [49, 65]. Dopa, 

sitoplazmik bir enzim olan dopa-dekarboksilaz tarafından dopamine (DA; 3-4 

dihidroksifenil etanol amin) dekarboksile edilmektedir. DA‘in hormon ya da 

nörotransmitter olarak kullanıldığı hücrelerde katekolaminlerin sentezi burada 

tamamlandıktan sonra depo veziküllerinde depolanmaktadır. Adrenal medulla 

sinaptik sinir uçlarında ise dopamin; E ve NE sentezi için gerekli olan bir ara 

üründür. Dopamin bu veziküllerden (salgı granülleri), depo veziküllerine 

alınmaktadır. Bu veziküllerdeki maddeler, hücre zarlarında bulunan, bakır ve 

askorbik asit bağımlı enzim olan dopamin-β-hidroksilaz tarafından NE‘ne 

hidroksillenmektedir. Noradrenerjik nöronlarda sentezlenen baĢlıca katekolamin 

NE‘dir. Noradrenerjik nöronlarda sentezlenen ve sempatik sinir uçlarının 

postganglionik nörotransmiteri olan NE, salınımdan hemen sonra etkisini salındığı 

bölgede lokal olarak göstermektedir [49, 50].   

 

 

          ġekil 1. 7: Katekolamin biyosentezi         [66] 
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1.2.2.2 Katekolaminlerin Depolanması ve Salınımı 

Adrenal medullanın kromaffin granülleri katekolaminlerin sentezini, veziküle 

alınmasını, depolanmasını, salgılanmasını sağlayabilen organellerdir ve 

sitoplazmadan bir membran ile ayrılmıĢlardır. Bu granüllerin içinde katekolaminler 

Mg, ATP, Ca, dopamin-β-hidroksilaz ve kromogranin A proteini ile birlikte 

depolanmaktadırlar. Katekolaminler granüllere aktif transport ile taĢınarak bir adet 

katekolamine 4 adet ATP gelecek Ģekilde depolanmaktadırlar. Adrenal medullanın 

sinirsel uyarımı sonucu, depo granülleri hücre zarı ile füzyona girerek, içeriği olan E, 

NE ve diğer bileĢikleri kalsiyum bağımlı ekzositoz vasıtasıyla hücre dıĢına 

boĢaltılmaktadır. Katekolaminlerin salınımı kolinerjik ve β-adrenerjik etkenlerle 

uyarılmaktadır. α-adrenerjik uyarı ise salınımı inhibe etmektedir. Adrenal 

medulladan salınan katekolaminler dolaĢımla hedef dokulara (karaciğer, kas gibi) 

gitmekte ve hızla metabolize edilmektedirler. Adrenal medulladan salınmayan 

katekolaminler ise nöronlara geri alınmaktadırlar. Burada katekolaminlerin nöronlara 

geri alımına uptake1 hedef dokulara alımına ise uptake2 denilmiĢtir ve her iki olayda 

da enzim substrat iliĢkisinin bütün özellikleri görülmektedir [48, 50]. 

1.2.2.3 Katekolaminlerin Etki Mekanizması 

 Katekolaminler, etki edecekleri hücrelerin yüzeylerindeki reseptörlere 

bağlanarak etkilerini göstermektedirler. Dopaminerjik, α-adrenerjik ve β-adrenerjik 

olmak üzere 3 tip katekolamin reseptörü bulunmaktadır. Bu reseptörler; hormon 

affinitesi, dokulardaki dağılımı, hücre içi etki mekanizması ve çeĢitli 

agonist/antagonistlere verdikleri cevaplar yönünden çeĢitli alt gruplara 

ayrılmaktadırlar. Katekolaminler vücudun fiziksel strese adaptasyonunu sağlayarak, 

―fight or flight‖ (savaĢ ya da kaç ) cevabı için vücudu hazırlamaktadırlar [49, 50, 67]. 

Ana etkileri;  

a) Kardiyovasküler sisteme olan etkileri: Katekolaminler kalbin kontraksiyonunu, 

hızını ve gücünü arttırarak kardiyak çıkıĢını (output) hızlandırmaktadırlar (β1 etki). 

Deride, gastrointestinal sistem ve böbrekte kan akımını azaltan (α2-bağımlı arteriyol 

kasılması sonucu) katekolaminler; iskelet kasında, kalp damarlarında ve beyin 

damarlarında kan akımını hızlandırmaktadırlar (β2-bağımlı vazodilatasyon). Bunun 
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sonucu gözlenen net etki, kan basıncı ve periferal kan damarlarında direncin 

artmasıdır. Beynin dıĢındaki tüm kan damarlarında NE, düz kasların kasılmasına ve 

vazokonstriksiyona sebep olmaktadır. E; deri kan damarlarını daraltırken, iskelet kası 

damarlarında gevĢemeye yol açmaktadır. NE; sistemik kan basıncını arttırarak, 

damar düz kaslarının kasılmasına sebep olur ve buna bağlı olarak hem sistolik, hem 

de diyastolik kan basıncı artmaktadır. E ise sistolik kan basıncını arttırmaktadır [49, 

50, 67].  

b) Solunum sistemine etkileri: Katekolaminler, bronĢ düz kaslarının gevĢemesine (β2 

etki) yol açarak hava yollarının direncini azaltmaktadırlar. Kardiyak çıkıĢın 

uyarılması ve pulmoner düz kasların gevĢemesi sonucu akciğerlerdeki kan akımı 

hızlanarak kanın oksijenasyonu artmaktadır [49, 50]. 

c) Metabolik etkileri: Katekolaminler, enerji oluĢturan substratların kana geçisini 

hızlandırmaktadırlar. β2 etki ile uyarılan glukoneogenez ve glikojenolizis sonucu 

karaciğerden kana glukoz salınmaktadır. Ġskelet kasında β2-etki ile glikojen yıkımı 

hızlanmaktır ve kana salınan laktik asit, glukoneogenez için karaciğere 

taĢınmaktadır. Yağ dokusunda ise β1 etki ile lipolizis artmakta ve dolaĢıma yağ asidi 

salınımı hızlanmaktadır. Katekolaminler glukagon salınımını arttırırken (β2 etki), 

insülin salınımını azaltmaktadırlar (α2 etki). Böbrek arteriyollerinin kasılması ile (α1 

etki) idrar oluĢumu azaltılarak, enerji kaynağı bileĢiklerin idrarla atılımı 

yavaĢlatılmaktadır  [49, 50, 67]. 

1.2.2.4 Katekolaminlerin Yıkımı/Metabolizması 

 Katekolaminlerin aktif formlarınının biyolojik yarı ömürleri çok kısa olup, 

10-30 sn içerisinde inaktive edilmektedirler. Katekolaminlerin inaktivasyonu 

Katekol-O-metil transferaz (COMT) ve Monoamin oksidaz (MAO) enzimleri 

tarafından hem ekstraselüler sıvıda hem de akson uçlarında gerçekleĢmektedir [50, 

68]. COMT enzimi sitoplazmik olup, S-adenozil-metiyoninden metil grubunun 

benzen halkasının meta-pozisyonundaki hidroksil grubuna transferini 

katalizlemektedir [50, 64]. MAO enzimi ise katekolaminlerin ve diğer 

monoaminlerin deaminasyonunu katalizleyerek inaktive etmektedir. Bu enzim 

karaciğer, mide, böbrek ve barsaklarda yüksek deriĢimde bulunmaktadır. MAO 

enzimi, E ve NE‘i dihidroksimandelik aside; DA‘i ise dehidroksifenilasetik asite 
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çevirmektedir. Katekolaminlerin son ürünleri, ara ürünleri, hatta katekolaminlerin 

kendileri sülfat veya glukuronik asitle konjuge edilebilmektedirler. Konjuge edilmiĢ 

bu ürünler ve daha az miktarda da serbest formdaki ürünler idrarla vücuttan 

atılmaktadır. Ġdrarda E ve NE‘in ana metaboliti vanilmandelik asit (VMA), DA'in 

ana metaboliti ise homovanilik asittir [50].  

1.3 Monoamin Oksidaz 

 Monoamin oksidaz (MAO, EC, 1.4.3.4.); dopamin, norepinefrin, epinefrin, 

serotonin gibi nörotransmitter aminlerin metabolizma ve regülasyonundan sorumlu 

olup aynı zamanda ksenobiotik aminlerin oksidatif deaminasyonunu da katalizleyen 

flavo enzimdir [69, 70, 71]. Monoamin oksidaz nöral ya da nöral olmayan  hücrelerin 

dıĢ mitokondri membranlarında ve nörotransmitter aminlerin salındığı sinir uçlarında 

bulunmaktadır [72]. MAO‘nun aktif bölgesinde kofaktör olarak FAD (Flavin Adenin 

Dinükleotid) bulunmaktadır. MAO aktif bölgesindeki FAD kofaktörü 8α 

pozisyonundan bir sistein amino asit kalıntısına kovalent olarak bağlıdır [73, 86].  

 

 

     ġekil 1. 8: MAO‘ın aktif bölgesindeki FAD    [86] 

 

MAO‘ın katalizlediği oksidatif deaminasyon reaksiyonu aĢağıda verilmektedir.  

 

                                                         [1.2] 

Bu reaksiyon sonucu dopamin, nörepinefrin, epinefrin ve serotonin gibi biyolojik 

aminlerin vucüt içerisindeki konsantrasyonları düzenlenmektedir [74, 75]. Bu enzim, 

1928 yılında Mary Bernheim  tarafından ilk olarak karaciğer hücrelerinde tespit 
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edilmiĢ ve "tyramine oxidase" olarak isimlendirilmiĢtir [76, 77, 78]. 1968 yılında ise 

MAO‘nun iki farklı izomerik biçiminin var olduğu bulunmuĢ ve bu izomerlere 

MAO-A ve MAO-B isimleri verilmiĢtir [71, 79, 80, 81]. MAO‘nun A ve B 

izomerleri sırasıyla 59700 ve 58800 g/mol moleküler ağırlığa sahiptirler. MAO-A 

527 amino asit, MAO-B 520 amino asit içermektedir. Bu dizilerin % 70‘i 

bilinmektedir. A ve B izomerleri farklı genlerden sentezlenmelerine rağmen % 70 

oranında aynı yapıya sahip oldukları görülmüĢtür [75]. Her iki izomer de memeli 

hücrelerinde mitokondri dıĢ zarına bağlı olarak bulunmaktadır. Ġnsan beynindeki 

MAO'nun % 80'i MAO-B,  karaciğer ve bağırsak çeperlerindeki MAO'nun ise daha 

çok MAO-A olduğu tespit edilmiĢtir [71, 79, 82]. Aynı zamanda sinir sisteminde 

MAO-A genellikle katekolaminerjik nöronlarda bulunurken MAO-B serotonerjik 

nöronlarda ve glialarda bulunur [84]. 

 

  ġekil 1. 9: MAO-A enziminin üç boyutlu yapısı   [85] 

 



 

17 

 

 

 ġekil 1. 10: MAO-B enziminin üç boyutlu yapısı [85] 

 

Her iki izomerde de flavin halkasının re-yüzünde ve flavine yaklaĢık olarak 

dik konumda aromatik tirozin amino asitleri (MAO A‘da Tyr407 ve Tyr444, MAO 

B‘de Tyr398 ve Tyr435) olduğu D. E. Edmondson tarafından farkedilmiĢ ve 

―aromatik kafes‖ olarak adlandırılmıĢtır [75, 82]. Yapılan deneysel çalıĢmalar 

sonucu, bu aromatik kafesin MAO‘daki amin substratının nükleofilliğini 

arttırabileceği ve bağlanmada sterik bir role sahip olabileceği rapor edilmiĢtir [75, 

83].  

 

          ġekil 1. 11: MAO aromatik kafesinde tirozin amino asitlerin (a) flavine göre, 

(b) birbirlerine göre duruĢları              [75] 

 

Seçici olarak epinefrin ve serotonini oksitleyen MAO-A'nın yaygın olarak 

kullanılan inhibitörü klorjilindir. MAO-A‘nın inhibe edilmesi beyindeki noradrenalin 

ve serotonin miktarını arttırmaktadır [71, 79, 80, 81]. MAO-A'nın aktivitesinin 



 

18 

 

yüksek olduğu depresyon durumunda serotonin, norepinefrin (noradrenalin) gibi 

aminlerin beyindeki miktarlarının önemli ölçüde düĢük olduğu gözlenmiĢtir. MAO-

B‘nin ise seçici substratı dopamin ve inhibitörü ise (R)-deprenildir.  MAO-B'nin 

inhibe edilmesi dopamin deaminasyonunu azaltmaktadır. Beyindeki dopamin 

miktarının azalması sonucunda ise Parkinson hastalığı ortaya çıkmaktadır [74, 86]. 

MAO-A ve MAO-B'nin substrat ve inhibitör tercihlerinde farklılık bulunmaktadır. 

Bu farklılık, her iki izomerin aktif bölgelerinde taĢıdıkları değiĢik amino asit 

çiftlerinden kaynaklanmaktadır. MAO-A‘nın aktif bölgesinde  Phe208-Ile335 amino 

asit çifti bulunurken MAO-B‘de ise Ile199-Tyr326 amino asit çifti bulunmaktadır 

[71]. Ayrıca tiramin ve triptaminin hem MAO-A hem de MAO-B için substrat 

olduğu bilinmektedir [74, 86]. Yukarıda da görüldüğü gibi bu MAO-A ve MAO-B 

inhibitör ve substrat seçiciliği göstermelerine rağmen MAO-A ve B‘nin amin 

oksitleme mekanizmalarının aynı olduğu düĢünülmektedir [75]. 

1.3.1 MAO’nun Amin Oksitleme Mekanizması 

  Bilindiği gibi MAO nörotransmitter aminleri oksidatif deaminasyonla 

iminlere dönüĢtüren bir enzimdir. OluĢan iminler daha sonra hidrolizlerek aldehitlere 

dönüĢmektedirler. Bu reaksiyon basamakları aĢağıdaki gibidir: 

 

1) - - -  (FAD indirgenmesi)   [1.3] 

2) -  (Deaminasyon)                               [1.4] 

3) -  (FAD oksidasyonu)                                 [1.5] 

 

Enzimatik reaksiyonda oluĢan imin su vasıtasıyla aldehite, indirgenmiĢ FAD ise 

moleküler oksijenle yükseltgenerek (katalizörlerde olduğu gibi), reaksiyona 

girmeden önceki haline gelmektedir. Bu esnada özel koĢullarda beyinde hidroksil 

radikaline dönüĢerek lokal hücre ölümlerine sebep olan H2O2 de oluĢmaktadır [70, 

84, 87]. MAO‘nun inhibe olması bu doğal substratların beyinde birikmesine sebep 

olur ve sonuçta katekolaminerjik sistem uyarılır [74]. 

 

 



 

19 

 

1.4 Monoamin Oksidaz Ġnhibitörleri 

Enzim inhibisyonu, enzimin katalitik ya da düzenleyici merkezleri olarak 

tanımlanan aktif bölgelerine spesifik olarak bağlanan inhibitörler ile enzim 

aktivitesinin azaltılması olarak tanımlanabilir. Pek çok madde substratın 

bağlanmasını ve/veya turnover sayısını etkileyen bir yolla enzime bağlanarak 

enzimin aktivitesini değiĢtirmaktedir. Bu yolla enzimin aktivitesini azaltan maddeler 

inhibitörler olarak bilinmektedir [88]. Depresyon, mani, Ģizofreni, Alzheimer gibi 

sinir bozukluklarının tedavi süresince MAO aktivitesinin belirli seviyede tutulması 

gerekmektedir. Bu nedenle MAO inhibisyonunu sağlayan MAO inhibitörlerine 

gereksinim duyulmaktadır [89, 90]. 

Monoamin oksidaz inhibitörleri (MAOĠ) yaklaĢık 50 yıldan beri 

kullanılmakta olan, ancak güvenirlikleri tartıĢılan önemli antidepresanlardır. MAO 

inhibitörlerinin etkili antidepresanlar olduğu 1950'li yılların sonlarında bulunmuĢtur. 

Ġki çalıĢmada tüberküloz için iproniazid ile tedavi edilen hastalarda mizaç 

yükselmesi gözlenmiĢtir. Bunu izleyen çalıĢmalarda iproniazidin gerçekten 

antidepresan etkisinin olduğu görülmüĢtür. Kısa bir süre sonra antidepresan 

etkinliğin santral sinir sisteminde MAO enzim inhibisyonu ile olduğu gösterilmiĢtir 

[91]. MAO‘ın inhibisyonunda MAOĠ‘leri FAD bağımlı bir ürün oluĢturarak enzimi 

inhibe etmektedirler. BaĢlangıçta inhibitör ile enzim dönüĢümlü bağımlı olmayan bir 

kompleks oluĢturmaktadır. Ġnhibitör ve MAO‘nun etkileĢimi sonuna enzime bağlı 

FAD‘da redüksiyon ve inhibitörde oksidasyon geliĢmektedir. Okside inhibitör daha 

sonra kovalent bir Ģekilde FAD‘a N-5 pozisyonunda bağlanmaktadır. Sonrasında bu 

kompleks içinde enzim tarafından dehidrojenasyona uğratılmakta ve inhibitör 

enzimin aktif bölgesine bağlanarak inhibisyonu gerçekleĢtirmektedir [92]. 

Monoamin oksidaz MAO-A ve MAO-B olmak üzere iki izoforma sahiptir. 

Her iki izoformun farklı inhibitor tercihleri olduğu göz önüne alındığında inbibisyon 

mekanizmalarında farklı inhibitörlerin kulanılacağı görülmektedir [81]. Yapılan 

çalıĢmalar ile birlikte MOA-A‘nın inhibisyonun genelde depresyon ve Ģizofreni gibi 

ruhsal bozukluklarda önemli olduğu bildirilmiĢtir. MAO-B‘nin inhibisyonun ise 

Parkinson ve Alzheimer hastalarının tedavisinde önemli olduğu tespit edilmiĢtir [70]. 

MAO-A ve MAO-B‘nin inhibisyonları  monoamin yapısındaki serotonin, dopamin, 

norepinefrin ve epinefrinin depolanmalarında ve sinir uçlarından salınmalarında 



 

20 

 

artıĢa neden olarak monoaminerjik aktivitenin yükselmesini sağlamaktadırlar.  5- 

Hidroksitriptofan (5-HTF) ve L-DOPA gibi monoamin öncülleri, dıĢarıdan 

verildiklerinde, beyinde öncülleri oldukları monoaminlerin (5-HTF‘den oluĢan 

serotonin ile L-DOPA‘ dan oluĢan dopamin ve noradrenalin‘in) düzeyini normal 

durumda pek yükseltmedikleri halde, MAOĠ ile birlikte verildiklerinde beyinde amin 

düzeyini fazla arttırmaktadırlar [71]. MAOĠ kullanımları, inhibitörle birlikte alınan 

fermente yiyeceklerin (örneğin peynir) MAOĠ ile etkileĢip ―cheese effect‖ adı verilen 

hipertansiyon krizine yol açması sonucu kısıtlıdır. Bu kısıtlamanın ortadan 

kadırılması ve yan etkilerin azaltılması amacı doğrultusunda yeni MAOĠ‘leri 

geliĢtirilmektedir. Sayıları artan MAOĠ‘leri genellikle MAO izoformlarına olan 

özgüllükleri ve etkilerinin dönüĢümlü/dönüĢümsüz oluĢu ile değerlendirilmektedirler 

(Tablo 1.2) [93].  

 

Tablo 1. 2: MAOĠ ilaçların sınıflandırılması   [92] 

 

 

 

Nonselektif 

 

MAO-A selektif 

 

MAO-B selektif 

 

DönüĢümlü 

Ġzokarboksazid 

Fenelzin 

Tranilsipramin 

Klorjilin Deprenil 

Parjilin 

 

 

DönüĢümsüz 

 Brofaromin 

Simokzaton 

Moklobemid 

Toloksaton 

 

 

 

MAOĠ‘nin farmasötik potansiyeli yeni aktif bileĢenlerin araĢtırılmasına yol açmıĢtır. 

MAO inhibitör aktivitesi gösteren birçok bitkisel ilaç araĢtırma çalıĢmaları 

yapılmaya baĢlanmıĢtır [70]. 
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1.5 ÇalıĢmada MAO-A Ġnhibitörü Olarak Kullanılan Bazı Bitkiler 

1.5.1 Sarı Kantaron (Hypericum perforatum L.) 

H. perforatum, Hypericaceae familyasının bir üyesidir. Bitkinin çiçekli dalları 

kullanılmaktadır. Hypericum türleri dünyanın birçok bölgesinde halk ilacı olarak 

kullanılmaktadır. Yaygın olarak antidepresan, relaksan, mental depresyona karĢı 

tonik ve stimulan olarak kullanılmaktadır. Ekstrelerin önemli komponentleri arasında 

hiperisin, hiperforin ve psödohiperisin bulunmaktadır. Antidepresan aktiviteden bu 

komponentlerin sorumlu olduğuna dair araĢtırmalar bulunmaktadır [94, 95]. 

1.5.2 Mabet Ağacı (Ginkgo biloba L.; Ginkgo) 

G. biloba, Ginkgoaceae familyasının bir üyesidir ve yeryüzündeki en yaĢlı 

bitki türüdür [96]. Avrupa‘da en çok reçetelenen bitkisel ilaçtır ve Amerika‘da en 

çok satılan gıda takviyelerinde ilk 10 içerisinde yer almaktadır. Klinik çalıĢmalarla 

desteklenen araĢtırmalar sonucunda; G. biloba ekstreleri alzheimer hastalığı, kulak 

çınlaması ve vertigo gibi rahatsızlıklarda kullanılmaktadır. KurutulmuĢ yapraklarının 

ekstraksiyonuyla ginkgo flavon glikozitleri (kuersetin flavonu, kamferol, 

isohamnetin) ve terpen laktonları (ginkgolidler ve bilobalide) elde edilen aktif 

bileĢenlerinden ticari prepatlar hazırlanmıĢtır [94].  

1.5.3 Lavanta (Lavandula angustifolia Miller subsp. angustifolia Miller) 

L. angustifolia, Lamiaceae familyasına ait çok yıllık otsu bir bitkidir. Yüksek 

oranda ve kalitede uçucu yağ içermesi nedeniyle bütün dünyada kültürü 

yapılmaktadır. Ayrıca sahip olduğu uçucu yağlar nedeniyle kozmetik ve ilaç 

sanayinde önemli bir bitki olarak kabul görmektedir. Lavantanın etken maddeleri 

linalool ve linalil asetat olarak tespit edilmiĢtir. Lavanta dünyanın farklı bölgelerinde 

gastrointestinal, ruhsal sorunlar ve romatizmal hastalıkların tedavisinde geleneksel  

ilaç olarak kullanılmaktadır [97, 98, 99]. 
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1.5.4 Zencefil (Zingiber officinale Roscoe) 

Z. officinale çok yıllık, otsu bir bitki olup boyu 1,5 metreye kadar 

ulaĢabilmektedir. Tropikal alanlarda yetiĢen yumru köklü sarımtırak bir bitkidir ve 

soğuk algınlığı, sinirsel rahatsızlıklar, karaciğer rahatsızlıkları gibi birçok hastalığın 

tedavisinde kullanılan tıbbi bir bitkidir. Zencefil içeriğinde oleorezin, seskiterpenler, 

gingeroller, shogaoller, diarilheptanonlar, diterpenlaktonlar, 6-gingesülfonik asit ve 

monoaçildigalaktozil gliseroller ile niĢasta ve müsilaj bulunmaktadır. Bu maddeler  

zencefilin antienflamatuar, antioksidan, antimikrobiyal, antiseratoninerjik aktivite 

kazanmasını sağlamaktadırlar [100]. 

1.5.5 Ihlamur ( Tilia argentea DESF. EX DC.) 

 Ihlamur,  Tiliaceae familyasından Tilia cinsini oluĢturan ağaç türüdür. 

Ihlamur ağaçlarının yaklaĢık boyu 20-30 m'ye kadar ulaĢabilmektedir. Sarkık çiçek 

demetleri sarımsı bir renge ve karakteristik bir kokuya sahiptir. Ihlamur grip gibi 

çeĢitli enfeksiyonlara karĢı immün sistemi kuvvetlendirici, sakinleĢtirici, idrar 

söktürücü etkilerinin yanı sıra sinirsel yüksek tansiyon, migren, çeĢitli cilt 

hastalıkları, sinir bozuklukları, karaciğer ve safra kesesi rahatsızlıklarının 

iyileĢtirilmesinde önemli rol oynamaktadır. Ayrıca antioksidan bileĢikler yönünden 

de zengin olduğu bilinmektedir. Etken bileĢikleri; flavonlar, kamferol, kuersetin 

türevleri, tanen, lökoantosiyanidin, uçucu yağlardır. Ihlamurun içerdiği uçucu yağın 

bileĢiminde eikozan, trikozan gibi hidrokarbürlerin yanında eser miktarda linalol, 

geraniol gibi monoterpenik bileĢikler ile fenil etil alkol ve esterleri yer almaktadır. 

[101, 102]  

1.5.6 Tarçın (Cinnamomum aromaticum J.Graham) 

Tarçın Doğu ve Güney Asya ülkelerinde özellikle tropikal ılıman mevsimi 

olan bölgelerde doğal olarak yetiĢen, sürekli yeĢil kalan bir ağaçtır. Tarçının kabuk 

ve yaprak kısımları baharat  ya da uçucu yağ üretiminde kullanılmaktadır. Tarçının 

bileĢiminde uçucu yağlar, diterpenler, tanenler, oligomerik proantosiyanidinler ve 

müsilajların olduğu bildirilmiĢtir [103]. Tarçının çeĢitli kısımlarından elde edilen 
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esansiyel yağlardaki ana maddenin ise sinnamaldehit olduğu belirlenmiĢtir. Tarçının 

baĢta hipoglisemik etki olmak üzere, antibakteriyel, antifungal, antioksidan ve mide 

bağırsak koruyucu etki gösterdiği bildirilmiĢtir.  Tarçın, GLUT proteinlerinin sayısını 

arttırarak glukozun hücrelere alımını, glikojen sentezini arttırıcı ve plazma glukoz 

değerlerini düĢürücü etki göstermektedir. Ayrıca tarçın Alzheimer hastalığını 

tetikleyen faktörlerin etkinliğini azaltmakta ve kanser hücre proliferasyonu ile iliĢkili 

angiojenezisi (kılcal damarların oluĢup geliĢmesi) kontrol etmekte olduğu 

belirtilmektedir [104]. 

1.5.7 Nane (Mentha x piperita L.) 

Lamiaceae familyasına ait olan M. piperita; su nanesi ve kıvırcık naneden 

melezlenen bir bitkidir. Bitkinin etken bileĢikleri; flavonlar, rozmarinik asit, kafeik 

asit, klorojenik asit ve triterpenik maddelerdir. Uçucu yağı, mentol, mentil asetat, 

mentil izovalerat,  menton, mentofuran ökaliptol, (-)limonen ve (-)karyofillen 

içermektedir.  Bu uçucu yağlar içerdiği mentol bileĢeni nedeniyle antibakteriyel ve 

spazmolitik etkilere sahiptirler. Ayrıca nanenin antioksidan aktivite göstermesi 

nedeniyle de serbest radikalleri nötralleĢtirme yeteneği de bulunmaktadır.  Bu bitki 

mide spazmlarında, mide bulantısının engellenmesinde, sinirlerin yatıĢtırılmasında ve 

soğuk algınlığında üst solunum yolları antiseptiği olarak kullanılır [101, 102]. 

1.5.8 Kekik (Thymus sipyleus Boiss. subsp. sipyleus var. sipyleus) 

Kekik, dağ bozkırları ve kayalık yamaçlarda yetiĢen,  400-2700 m rakımda 

yayılıĢı olan, doğal ortamında 1-7 cm boyunda olan serbestçe dallı çok yıllık bir 

bitkidir [150]. Kekiğin etken bileĢikleri arasında uçucu yağlar, fenolik maddeler, 

flavonoid bileĢikler, ursolik, oleanolik asit ve Labiatae tanenleri bulunmaktadır.  

Kekik sinirleri yatıĢtırıcı, iĢtah açıcı, hazmı kolaylaĢtırıcı etkilere sahiptir. Solunum 

yolları enfeksiyonlarında, soğuk algınlığında, kuru ve balgamlı öksürüklerde kekiğin 

çay veya ekstrelerinden hazırlanmıĢ bitkisel ilaçlardan da yararlanılmaktadır [105]. 
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1.5.9 Semizotu (Portulaca oleracea L.) 

Semizotu, Portulacaceae familyasına ait tek yıllık bir bitkidir. Semizotu 

gövdesi üzerinde dallanır ve 20-30 cm'ye kadar boylanır.  Semizotu dünyanın birçok 

ülkesinde gerek sebze gerekse tıbbi bitki olarak kullanılmaktadır. Semizotunda α-

linolenik asit, tokoferol, askorbik asit, karoten, glutatyon, A, B1, B2, E ve C 

vitaminleri, niasinamid, β-karoten, omega-3 yağ asitleri, glutamik asit ve aspartik asit 

bulunduğu bildirmektedir. Semizotunun baĢlıca biyoaktif bileĢenlerinin 

katekolaminler ve flavonoidler olduğunu tespit etmiĢlerdir. Katekolaminler ruhsal 

bozuklukların tedavisinde önemli bileĢiklerdir. Flavonoidlerin antioksidan, 

antibakteriyal, antivirüs, anti ülserojenik, ateĢ düĢürücü, öksürüğü azaltıp balgam 

söktürücü fonksiyonlarının olduğu da belirtilmiĢtir.  Ayrıca semizotu kanlı dizanteri, 

egzama, böcek sokmaları, ĢiĢlikler, apseler ve yanmalarda tedavi amaçlı 

kullanılmaktadır. Antibakteriyel, antiviral, antidemans ve antiarterozik etkiler 

gösterdiği gibi bağıĢıklık sistemini de güçlendirmektedir [106]. 

1.5.10 Ispıt (Trachystemon orientalis (L.) G. Don) 

 Ispıt (Boraginaceae) türü 30-40 cm yükseklikte olan, Kuzey Anadolu'da 

yetiĢen, rizomları yumruya benzeyen, kırmızımsı-mavi çiçekli, yaprakları sert tüylü, 

çok yıllık bir orman altı bitkisidir. T. orientalis‘in çiçekleri, sapları, yaprakları ve 

rizomları besin maddesi olarak kullanılmaktadır.  Ispıt yapısında tanen, uçucu yağ, 

nitrat tuzları, müsilaj, saponin ve rezin taĢımaktadır. Ġdrar arttırıcı, yumuĢatıcı ve ateĢ 

düĢürücü etkilere sahiptir. Halk arasında kan temizleyici olarak bilinmektedir. Ispıt 

ekstrelerinin antimikrobiyal ve antioksidan aktiviteye sahip olduğu da saptanmıĢtır 

[107]. 

1.5.11 Sarımsak (Allium sativum L.) 

Sarımsak, Liliaceae familyasından A. sativum bitkisinin soğanlarıdır. En etkili 

içeriği allisin olan A. sativum‘un antiseptik, antienflematuar ve gaz giderici etkileri 

bulunmaktadır. Sarımsak kalp rahatsızlıklarına, yüksek kolestrole ve kan basıncına 
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karĢı etkilidir. Ayrıca bağıĢılık sistemini güçlendirmekte ve kansere karĢı 

korumaktadır [94, 108].  

1.5.12 Maydanoz ( Petroselinum crispum (Miller) A.W. Hill)  

P. crispum, maydanozgiller familyasından olup iki veya çok yıllık bir 

bitkidir. Maydanoz, C vitamini, E vitamini, B grubu vitaminlerden folik asit, A 

vitamininin öncüsü karotenoidlerden, demir, potasyum, magnezyum ve kalsiyum gibi 

mineraller açısından oldukça zengindir. Potasyum, magnezyum ve kalsiyum 

tansiyonun düzenlenmesin de yardımcı olan minerallerdir. Kök ve yaprakları 

özellikle ödeme, kan dolaĢım bozukluklarına, sinir sistemi rahatsızlıklarına, sindirim 

güçlüklerine, solunum zorluklarına, deri hastalıklarına karĢı etkilidir. Maydanoz, 

böbrekleri çalıĢtırarak idrar söktürücü etki göstermektedir. Kan Ģekerini normal 

seviyede tutmasının yanısıra kansere karĢı koruyucudur. Ġçerdiği β-karoten nedeniyle 

göz sağlığına, kılcal damar sistemine, adrenal bezine ve tiroid bezine iyi geldiği 

rapor edilmiĢtir. Maydanoz suyundaki yüksek klorofil kan miktarını arttırıp oksijeni 

metabolize ederek böbreklerin, karaciğerin, idrar yollarının temizlenmesine ve 

toksinlerin atılmasına yardımcı olmaktadır [109]. 

1.5.13 Ispanak (Spinacia oleracea L.) 

Amaranthaceae familyasının bir üyesi olan ıspanak güçlü bir kök yapısına 

sahiptir. Ispanak vitamin ve mineral maddeler yönünden zengin sebzelerden birisi 

olup yağ, lif, P, Ca, Fe, Na, K, A vitamini,  B1 vitamini, B2 vitamini, B3 vitamini, 

folik asit, C ve E vitaminlerini bulundurmaktadır. Bu özellikler, ıspanağın insan 

sağlığı ve beslenmesindeki önemini arttırmaktadır. Anemi hastalarının 

beslenmesinde akla gelen ilk bitkidir. Ayrıca göğüs, Ģeker, sinir hastalıklarında, ağız 

ve boğaz ağrılarında, ĢiĢmanlık ve kabıza karĢı halk arasında  yaygın olarak 

kullanılmaktadır.  Ġçerdiği folik asit, A ve C vitaminleri nedeniyle de kansızlık 

tedavisinde iyi bir destek olduğu belirtilmiĢtir. Ayrıca kalbi koruyucu etki göstediği 

belirlenmiĢtir [110].  
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 ġekil 1. 12: ÇalıĢmada kullanılan bitkiler;  a) Sarı kantaron  [111]    b) Mabet ağacı  [112]  c) Lavanta  [113]  d) Zencefil   [114],  e) Ihlamur  [115], 

f) Tarçın  [116], g) Nane [117],   h)Kekik [118],  ı) Semizotu [119],  I) Ispıt [120], j) Sarımsak [121],  k) Maydanoz  [122],  l) Ispanak   [123].



 

 27 
 

 

1.6 Literatür Özeti  

 Stafford ve arkadaĢları, Güney Afrika‘da yetiĢen ve Ģifalı bitkiler olarak 

bilinen 20 adet bitki türünü petrolyum eter, etil asetat, etanol ve su kullanarak 

ekstrakte etmiĢlerdir. Bu ekstarktların rat karaciğerinden elde edilen MAO-B enzimi 

üzerinde inhibitör etkilerini araĢtırmıĢlardır. Elde ettikleri IC50 sonuçlarına göre en 

iyi MAO inhibitör aktivitesini ve spesifik MAO-B inhibisyonunu Ruta graveolens 

(Sedef otu) göstermiĢtir. Elde ettiklari sonuçlara dayanılarak MAO inhibitörleri için 

Ģifalı bitkilerin kullanılabileceğini belirtmiĢlerdir [70]. Uzer, sentezlediği Q (N-

amino-3,4-dihidro-1H-kinolin-2-on), QB (1-(Benzilidenamino)-3,4-dihidro-1H-

kinolin-2-on), PCN (2-(3-Siyano-2-okso-4-fenil-2H-kinolin-1-il)-N-siklohekzil-2-

(4‘-klorofenil) asetamit) ve MG (tert-Butil-N-[siklohekzilkarbamoil-(3-

hidroksifenil)metil]-N-fenilkarbamat) bileĢiklerinin MAO inhibitör etkilerinin olup 

olmadığını sıçan karaciğerinden elde ettiği MAO enzimi üzerinde yaptığı 

çalıĢmalarla değerlendirerek, IC50 değerlerini hesaplamıĢtır. Sentezlediği bu 

bileĢiklerin seçici MAO-B inhibitörü; MBK bileĢiğinin ise non-selektif MAO 

inhibitörü olduğunu belirlemiĢtir. Elde edilen bileĢiklerin hiçbirinin seçici MAO-A 

inhibitör etkiye sahip olmadığı tespit edilmiĢtir [71]. Boz, monoamin oksidaz 

inhibisyonunda kullanılan ilaçların çok sayıda yan etkilerinin görülmesinden dolayı 

daha az yan etkili olabilecek ilaçların tasarlanmasında kullanılabilecek maddeleri 

araĢtırmıĢtır. ÇalıĢmada önerilen kovalent araürünleri temsil etmek üzere sekiz 

heterosiklik metiltiyoamin türevi seçmiĢtir. Bunların β-eliminasyonlarının aktivasyon 

enerjilerini hesaplamıĢ ve α karbona daha yakın kuvvetli elektron çekici atomlara 

sahip ara ürün modellerinin daha yüksek aktivasyon enerjilerine sahip oldukları, yani 

daha kararlı olduklarını gözlemlemiĢtir. Bu sonuçlar göz önüne alınarak, geri 

dönüĢümlü MAO inhibitörü olabilecek potansiyel amin bileĢikleri tasarlanırken, α 

karbonun ikinci veya üçüncü konumuna, elektronegativiteleri oksijen ve azota 

benzeyen atomların yerleĢtirilmesini önermiĢtir [87]. Lin ve arkadaĢları, etnobotanik 

araĢtırmalardan seçilen Çin'de yetiĢen 27 Ģifalı bitki türünün sıçan beyin homojenatı 

üzerindeki MAO-B inhibitör etkisini araĢtırmıĢlardır. 0.29, 0.03, 0.40, 0.44 mg/ml 

deriĢimlerinde hazırladıkları bitki ekstraktlarını sıçan beyin dokusundan izole 

ettikleri MAO-B enzimi için kinetik ve inhibisyon çalıĢmaları yapmıĢlardır. Elde 
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ettikleri sonuçlardan Lineweaver-Burk grafiğini çizerek MAO-B‘ye ait IC50 ve Ki 

değerleri tespit edilmiĢtir. Ayrıca her bitki türü için MAO-B‘nin inhibisyon türü 

tespit edilmiĢtir [90]. Mıdık, çalıĢmasında "Parkinson, Alzheimer ve Depresyon‘‘ 

gibi hastalıkların meydana gelmesinde önemli rol oynayan MAO enziminin iki 

izomeri olan MAO-A ve MAO-B izoenzimleri hedef olarak seçmiĢtir. MAO 

izoenzimlerinin inhibisyonuna yönelik 105‘i R-stereo izomeri, 105‘i S-stereo izomeri 

olmak üzere toplam 210 tane ligant bileĢiği oluĢturmuĢtur. Bilgisayar destekli yapıya 

dayalı ilaç tasarımı, enzimlerin aktif bölgesi ile ligantlar arasındaki en düĢük enerji 

konformasyonlarında bağlanma durumlarını ölçmeyi hedeflemektedir. Mıdık, 

çalıĢmasıyla oluĢturduğu ligantların MAO enzimleri için inhibitör adayları 

olduklarını göstermektedir [84]. Youdim ve Weinstock yaptıkları çalıĢmada 

Alzheimer tedavisi için kolinesteraz içeren ve MAO-B aktivitesine sahip rasajilin ile 

selejilinden bir seri ilaç geliĢtirmiĢlerdir. Selejilin ve rasajilin kolinesteraz için bir 

karbamat kısım ve birde MAO inhibisyonu için proparjil gruba sahip olan ilaçlardır. 

Bu ilaçlardan yola çıkarak Youdim ve Weinstock çalıĢmalarıyla proparjilaminler 

tarafından gerçekleĢen MAO inhibisyonun sinir koruma için ön-gereksinim 

olmadığını belirlemiĢlemiĢlerdir [124].  Samoylenko ve arkadaĢları, Banisteriopsis 

caapi‘nin sulu ekstraktlarının niteliğini ve bileĢenlerini, monoamin oksidaz inhibitör 

ve antioksidan aktiviteleri yönünden araĢtırmıĢlardır. MAO inhibitörlerinin ve 

antioksidan aktivite içeren yapıların parkinsonu da kapsayan sinirsel rahatsızlıkları 

önlemekte bağlantılı olacağını tespit etmiĢlerdir. Samoylenko ve arkadaĢları B. 

caapi‘nin sulu ekstraktlarının MAO inhibitör ve antioksidan aktiviteleri yönünden 

yüksek olduğunu belirlemiĢlerdir. ÇalıĢma sonucunda Parkinson tedavisi için 

Banisteriopsis caapi’nin var olduğu iddaa edilen olumlu etkisi kanıtlanmıĢtır [125]. 

Machado ve arkadaĢları, Rosmarinus officinalis'in kök ve yapraklarının hidroalkolik 

ekstraktlarının fareler üzerindeki etkisini araĢtırmıĢlardır. ÇalıĢmanın sonucunda 

Machado ve arkadaĢları R. officinalis ekstraktının antidepresan reaksiyonunun 

monoaminerjik sistemle etkileĢime aracılık ettiğini ve R. officinalis‘in depresyon 

tedavisi için alternatif bir iyileĢtirici olarak araĢtırılması gerektiğini rapor etmiĢlerdir 

[126]. Herraiz ve arkadaĢları, Ģifalı bir bitki Peganum harmala’nın β-karbolin 

alkoloidlerinin ve insan monoamin oksidazı üzerine gösterdiği inhibisyon etkisini 

araĢtırmıĢlardır. Harmalin, harmin, harmalol ve tetrahidroharmin P. harmala’nın β-

karbolin alkoloidleri olarak tanımlanmıĢtır. P. harmala tohumunda % 5,6 harmalin, 
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%4,3 harmin, % 0,6 harmalol ve % 0,1 tetrahidroharmin (w/w) olduğu tespit 

edilmiĢtir. P. harmala kökünde ise % 2 harmin ve % 1,4 harmalol (w/w) olduğu 

belirlenmiĢtir. Tohum ekstraktları insan monoamin oksidazı için dönüĢümlü ve 

yarıĢmalı inhibisyon gösterirken, özellikle MAO-A‘yı IC50 27 µg/mL olacak Ģekilde 

inhibe etmektedir.  P. harmala ekstraktının MAO-A üzerine güçlü inhibisyonu 

psikofarmakolojik ve toksikolojik etkiler sergileyerek  antidepresan etki göstermiĢtir 

[127]. Herraiz ve Chaparro, çalıĢmalarında sigaranın β-karbolin alkoloidleri 

nedeniyle MAO-A ve MAO-B için güçlü inhibitör etki gösterdiğini tespit etmiĢlerdir. 

β-karbolin alkoloidler olarak seçtikleri norharman MAO-A (Ki= 1.2±0.18 µM) ve 

MAO-B (Ki= 1.12±0.19 µM), harman MAO-A (Ki= 55.54±5.3µM) için inhibitör etki 

göstermiĢtir. Herraiz ve Chaparro, β-karbolin alkoloidlerinin sigara vasıtasıyla 

nörofarmakolojik etkilerini olduğunu belirtmiĢlerdir [81]. Sarris ve arkadaĢları, 

depresyon, uyku bozuklukları, kaygı ve bipolar bozukluk gibi rahatsızlıklara karĢı 

bitkisel tedavide kullanılabilecek bitkileri araĢtırmıĢlardır. Hypericum perforatum‘un 

depresyona, Piper methysticum‘un ise kaygı bozukluklarına iyi geldiğini tespit 

etmiĢlerdir. Ayrıca Echium amoenum, Crocus sativus ve Rhodiola rosea'nın 

antidepresan etkiye, Matricaria recutita, Ginkgo biloba, Passiflora incanata ve 

Scutellaria lateriflora'nın ise yatıĢtırıcı etkiye sahip olduklarını belirlemiĢlerdir 

[128]. ġimĢek, çalıĢmasında ikisi 3-(2-furil/tiyenil)-2-tiyokarbamoil-2,3,4,5,6,7-

hekzahidro-1H-indazol ve sekizi 3- (2-furil/tiyenil) -2- (N-substitüe tiyokarbamoil)-

3,3a,4,5,6,7-hekzahidro-2H-indazol yapısında on bilesiğin sentezini yapmıĢ (Bilesik 

1a-2e) ve monoamin oksidaz (MAO) üzerine inhibitör etkilerinin olup olmadığını 

incelemiĢtir. BileĢiklerin, sıçan karaciğerinden elde edilen MAO izoformları üzerine 

olan etkisi araĢtırılarak tiyokarbamoil ve N-metiltiyokarbamoil grubu taĢıyan bileĢik 

1a, 1b, 2a ve 2b‘nin (1c hariç) MAO-B için selektif; N-allil ve N-fenil taĢıyan bileĢik 

1d, 1e, 2d ve 2e‘nin ise MAO-A için selektif inhibitör etki gösterdiği rapor edilmiĢtir 

[129]. Nag ve Nandi, yaptıkları çalıĢmada MAO üzerine 0.002 M imipramin ve 

klorjilin, 0.01 M kloropromazin ve tranilsipromin, 0.02 M deprenil ve amfetamin 

etkisini araĢtırarak 0.002 M imipramin ve klorjilin sırasıyla % 82 ve % 71 oranında, 

0.01 M kloropromazil ve tranilsipromin % 25 oranında, 0.02 M deprenil ve 

amfetamin sırasıyla % 12 ve % 18 inhibisyon etki gösterdiği tespit elimiĢtir. Diğer 

taraftan incelenen lityum kloritin ise % 5 en az inhibisyon etki gösterdiği 

bildirilmiĢtir [130]. Olsen ve arkadaĢları, Mentha aquatica L.‘den MAO inhibitör 
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aktivitesinden sorumlu olan bileĢiklerini izole etmeye çalıĢmıĢlardır. ÇalıĢmanın 

sonucunda fare karaciğeri MAO‘sının naringenin tarafından IC50=342 ± 33 µM 

oranında, MAO-A için 955 ± 129 µM ve MAO-B için 288±18 µM oranında inhibe 

olduğunu rapor etmiĢlerdir. Bu sonuçlardan yola çıkarak depresyon için M. aquatica 

L‘nın ilaçlarda kullanılabileceğini belirlenmiĢtir [131]. White ve arkadaĢları, rat 

beyin monoamin oksidazının Ginkgo biloba yaprak ekstraktlarıyla inhibisyonunu 

araĢtırmıĢlardır. G. biloba yaprak ekstraktları rat beyin monoamin oksidazını 

dönüĢümlü olarak inhibe etmiĢtir. White ve arkadaĢları G. biloba vasıtasıyla MAO 

inhibisyonunun anti-stres ve kaygı giderici aktiviteler için önemli bir mekanizma 

olabileceğini rapor etmiĢlerdir [89]. Kara; çalıĢmasında aldoz redüktaz, α- amilaz, 

monoamin oksidaz ve ksantin oksidaz enzimlerinin inhibisyonunu araĢtırmıĢtır. 

Monoamin oksidaz inhibisyonu için bakla, havuç, lavanta, fesleğen, oğul otu, nane, 

sarımsak, papatya, soğan, yeĢilçay, anason bitkilerinden hazırlanan sulu bitki 

ekstrelerle ve papatya, soğan, yeĢilçay, anason, havuç, nane, oğul otu bitkilerinden 

hazırlanan etil alkollü bitki ekstreleriyle çalıĢmıĢtır. Kara çalıĢmasının sonucunda 

monoamin oksidaz üzerine sulu bitki ekstrelerinde sarımsağın % 60.79 değeri ile etil 

alkollü bitki ekstrelerinde ise nanenin % 47.44 değeri ile en yüksek inhibisyon 

oranlarına sahip olduklarını tespit etmiĢtir [85].  
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1.7 Amaç ve Kapsam 

Depresyon, günümüzde sık rastlanılan psikiyatrik bir rahatsızlıktır. 

Depresyonda psikososyal etkenler kadar biyolojik etkenlerin de önemi büyüktür. 

Biyolojik etkenler arasında enzimler yer almaktadır. Depresyon tedavisinde uzun 

süredir kullanılan monoamin oksidaz inhibitörlerinin (MAOI) 1950‘lerin sonlarında 

antidepresan olarak tedaviye sokulmalarını takiben gözlenen hepatotoksisite, tiramin 

içeren yiyeceklerle ve baĢka tip ilaçlarla birlikte alındıklarında meydana gelen 

hipertansif krizler ve kümülatif etkiler gibi yan etkilerinden dolayı kullanımlarında 

azalma olmuĢ, ancak son yıllarda bu ilaçlara ilgi yeniden artmıĢtır. Bunun en önemli 

nedeni, MAO enziminin yapısı ve fonksiyonu hakkındaki bilgilerin artması, 

MAO‘nun MAO-A ve MAO-B olarak adlandırılan ve yapısal farklılıklar gösteren en 

az iki izoziminin olduğunun anlaĢılmıĢ olmasıdır. Böylelikle nonselektif ve geri 

dönüĢümsüz birinci nesil MAOI‘nin yerine tiramin içeren yiyeceklerle etkileĢme 

sonucu hipertansif etki meydana getirmeyen seçici, geri dönüĢümlü bileĢiklerin 

geliĢtirilmesi yönündeki çalıĢmalar yoğunlaĢmıĢ ve bu grup ilaçlar yeniden 

güncelleĢmiĢtir. AraĢtırmalar sırasında, MAO-A‘ya seçici inhibitörler depresyon, 

MAO-B inhibitörleri Parkinson ve Alzheimer hastalıklarında umut verici ilaçlar 

olarak tedaviye girmiĢlerdir.  

ÇalıĢmamızın amacı, bazı Ģifalı bitkilerin MAO-A enzimi üzerine inhibisyon 

etkisini araĢtırmak ve depresyon tedavisine katkıda bulunabilecek bitkisel kaynaklı 

yan etkisi daha az alternatif çözümler üretebilmektir. 
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2. MATERYAL VE METOT 

2.1 ÇalıĢmada Kullanılan Cihazlar 

1. Mikroplate spektrofotometre :Thermo Scientific 

2. pH-metre : Hanna Instruments 

3. Soğutmalı santrifüj : Sigma (3K30) 

4. Manyetik karıĢtırıcı : Heildolph 

5. Etüv : Memmert 

6. Hassas Terazi : Danver Instrument (S1-234) 

7. Otomatik pipetler : Eppendorf 

8. Vorteks : Nüve NM 100 

9. -80 Buzdolabı : Nuaıre Glacier 

10. Paslanmaz çelik blendar : Warning 

11. Vakumlu etüv : P-Selecta 

2.2 ÇalıĢmada Kullanılan Kimyasal ve Çözeltiler 

2.2.1 ÇalıĢmada kullanılan kimyasallar 

1. Tiramin 

2. 4-aminoantiprin   

3. Vanillik asid 

4. Horseradish peroksidaz 

5. Petrolyum eter  

6. Etil asetat 

7. Etanol  

8. Sükroz 

9. Potasyum fosfat 

10. DMSO 
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2.2.2 ÇalıĢmada kullanılan çözeltiler 

1. Sükroz Çözeltisi: 

a) 0.3 M sükroz çözeltisi hazırlamak için 20 g sükroz tartılmıĢ ve 200 mL saf suda 

çözülmüĢtür. 

b)  1.2 M sükroz çözeltisi hazırlamak için 20.5 g sükroz tartılmıĢ ve 50 mL saf suda 

çözülmüĢtür. 

2. Amino Substratı: 

2.5 mM tiramin çözeltisi hazırlamak için 0.005 g tiramin tartılmıĢ ve bir miktar 

potasyum fosfat tamponunda çözülerek son hacim 15 mL‘ye tamamlanmıĢtır. 

3.  Kromojenik Çözelti:  

0.0003 g (≈ 0.0003g)  peroksidaz ( 4 U/mL), 0.002 g  vanillik asit ( 1mM), 0.001g 4-

aminoantipirin (0.5 mM)  ayrı ayrı  tartılarak hepsi bir miktar potasyum fosfat 

tamponunda çözülmüĢ ve son hacim 10 mL‘ye tamamlanmıĢtır. 

4. Deprenil Çözeltisi:  

0.03 g deprenil (500 µM) tartılmıĢ ve bir miktar suda çözüldükten sonra hacmi 

25mL‘ye tamamlanmıĢtır. 

5. Coomassie Brillant-Bule G-250 Reaktifi: 

100 mg Coomassie Brillant-Bule G-250 tartıldı ve 50 mL etanol içinde iyice çözülür. 

Üzerine 100 mL fosforik asit eklendikten sonra iyice karıĢtırılarak üzeri saf su ile 1 

L‘ye tamamlanmıĢtır. 

6. Bovin Serum Albumin (Protein Tayini Için): 

100 mg albumin tartılıp 100 mL saf su içerisinde çözülmüĢtür. 

11. Coomasie brillant blue G-250 

12. R-(-)- Deprenil hidroklorid 

13. Bovine serum albumin 
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2.3 Bitki Materyalleri  

 ÇalıĢmamızda monoamin oksidaz inhibitör etkisi tayinlerinde sarı kantaron, 

mabet ağacı, lavanta, zencefil, ıhlamur, tarçın, nane, kekik, sarımsak, maydanoz, 

semizotu, ıspanak ve ıspıt bitkileri kullanılmıĢtır. Aktarlardan alınan sarı kantaron, 

mabet ağacı, lavanta, zencefil, ıhlamur, tarçın ve nane bitkileri teĢhis edilerek 

yıkanmıĢ ve distile sudan geçirilerek kurutulmuĢtur. Bu bitkiler dıĢında kekik bitkisi 

Kazdağı‘ndan toplanmıĢ ve aynı Ģekilde kurutulmuĢtur. Kurutulan bitkiler kahve 

öğütücüsü ile toz haline getirilmiĢtir. Pazarlardan alınan sarımsak, maydanoz, 

semizotu, ıspanak ve ıspıt ise kurutulmadan taze olarak kullanılmıĢtır. ÇalıĢmada 

kullanılan bitki materyallerinin Türkçe ve Latince adları Tablo 2.1' de verilmiĢtir. 

 

Tablo 2. 1: ÇalıĢmada kullanılan bitki materyallerinin Türkçe ve Latince isimleri 

Türkçe Adı Latince Adı  

Sarı kantaron Hypericum perforatum L. 

Mabet ağacı, Ginko Ginkgo biloba L. 

Lavanta Lavandula angustifolia Miller subsp. angustifolia Miller 

Zencefil Zingiber officinale  Roscoe 

Ihlamur Tilia argentea DESF. EX DC. 

Tarçın Cinnamomum  aromaticum J. Graham 

Nane Menthae x piperita L. 

Kekik Thymus sipyleus Boiss. subsp. sipyleus var. sipyleus 

Semizotu Portulaca oleracea L. 

Ispıt Trachystemon orientalis (L.) G.Don 

Sarımsak  Allium sativum L. 

Maydanoz Petroselinum crispum (Miller) A.W. Hill 

Ispanak Spinacia oleracea L. 
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2.3.1 Bitki Ekstraktlarının Hazırlanması ve Seyreltilmesi 

 Toz halindeki bitki örneklerinden 2 gr tartılarak  üzerlerine ayrı ayrı 20‘Ģer 

mL %70 etanol, etil asetat, petrolyum eter ve saf su ilave edilmiĢtir. Diğer taraftan 

daha önce belirtilen yaĢ örneklerden  2 gr tartılıp  üzerlerine ayrı ayrı 20‘Ģer mL %70 

etanol, etil asetat, petrolyum eter ve saf su ilave edildikten sonra blender yardımıyla  

bir miktar homojenize edilmiĢtir. Örneklerin tümü (toz ve yaĢ) 60 dakikalık 

aralıklarla süzülerek 3 saat boyunca ultrasonik banyoda ekstrakte edilmiĢtir.  

Watman filtre kağıdından süzülen ekstraklar birleĢtirildikten sonra 40 
o
C'de 

azaltılmıĢ basınç altında (vakumlu etüvde) kurutulmuĢtur. Kurutulan örneklerden 36 

mg alınarak DMSO içerisinde çözülmüĢtür. Elde edilen bu çözelti  stok çözelti olarak 

kullanılmıĢtır.  Potasyum fosfat tamponu (0,2 M, pH=7,6) kullanılarak stok 

çözeltiden 1mg/mL , 0,5 mg/mL , 0,25 mg/mL , 0,1 mg/mL , 0,01 mg/mL, 0,001 

mg/mL, 0,0001 mg/mL konsantrasyonlarına sahip  seyreltilmiĢ  ihbitör çözeltileri 

elde edilmiĢtir [70]. 

2.4 Deney Hayvanları 

ÇalıĢmamız Uludağ Üniversitesi Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu 

tarafından 2013-05/06 verilen onay sonucunda Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Deney Hayvanları YetiĢtirme Uygulama ve AraĢtırma Merkezi‘nden temin edilen 

Wistar ratlar kullanılarak gerçekleĢtirilmiĢtir.  Ratlar servikal dislokasyon ile ötenazi 

edildikten sonra karaciğerleri çıkartılmıĢtır. Rat karaciğerleri MAO enzim eldesi için 

homojenat iĢleminde kullanılmıĢtır. 

2.4.1 Rat Karaciğer Homojenatının Hazırlanması 

 Rat karaciğer dokuları 1:40 (w/v) oranında 0,3 M sükroz çözeltisi içerisinde 

paslanmaz çelik blander yardımı ile homojenize edilmiĢtir. Elde edilen homojenat 

santrifüj tüplerine alınarak 10 dk boyunca 1000 g‗de santrifüj edilmiĢtir. Santrifüj 

tüplerinin üst kısmında kalan sıvı alınarak yeniden 10000 g‘de 30 dk  boyunca 

santrifüj edilmiĢtir. Ġkinci santrifüj iĢleminden sonra süpernatant atılmıĢtır. Tüpler 
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içerisinde çöken pellet 0,3 M 4 mL sükroz içerisinde çözülmüĢtür ve üzerine 1,2 M 

40 mL sükroz çözeltisi eklenerek mitokondriyal MAO'nun çökmesi için 53000 g‘de 

2 saat süre ile santrifüj edilmiĢtir. Elde edilen pellet potasyum fosfat tamponuyla 

çözülmüĢtür ve enzim inhibisyonu çalıĢmalarında kullanılana kadar -80 
0
C'de 

muhafaza edilmiĢtir [70]. 

2.5 Monoamin Oksidaz Enzimi Üzerine Ġnhibitör Etkisinin Ölçülmesi  

 Monoamin oksidaz (MAO-A izoformu) enzimi üzerine inhibitör etkisi 

Stafford ve arkadaĢlarının metodu (2007) bir miktar modifiye edilerek tayin 

edilmiĢtir. Ölçüm iĢlemi Well plate kullanılarak gerçekleĢtirilmiĢtir. Bu amaçla 

kontrol kuyucuğuna 40 µL tampon ve 120 µL amino substrat,  40 µL enzim 

yüklenirken diğer kuyucuklara da Ģu bileĢenler yüklenmiĢtir. Her test kuyucuğuna 

120 µL amino substratı, 40 µL kromojenik solüsyon, 40 µL enzim ve 40 µL bitki 

ekstraktı koyulmuĢtur. Well plate spesifik MAO-A aktivitesini tespit etmek için 

kuyucuklara MAO-B aktivitesinin bloklayan deprenil eklenmiĢ ve 37 C‘de 30 dk 

süreyle inkübasyona bırakılmıĢtır. Ġnkübasyonun ardından 490 nm‘de her 5 dk bir 

olacak Ģekilde 40 dk süreyle 8 defa spektrofotometre kullanılarak absorbans ölçümü 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Okunan değerler yardımıyla enzim aktivitesi ve enzim 

inhibisyonunun derecesi belirlenmiĢtir [70].  

 

 

        ġekil 2. 1: Monoamin oksidaza ait deneysel Ģema            [70] 
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 ÇalıĢmada kullanılan bitki ekstrelerinin monoamin oksidaz enzimi üzerine 

inhibisyon etkileri aĢağıdaki formüller yardımıyla hesaplanmıĢtır:  [85]. 

 

% Aktivite = [(B/A) x 100] 

% Ġnhibisyon = [1-(B/A)] x100 

 

A : Ekstre konulmadan önce okunan absorbans değeri; 

B : Ekstre konulduktan sonra okunan absorbans değeri. 

2.6  Sıçan Karaciğer Homejenatının  Protein Ġçeriği 

 Wistar Rat karaciğerinin protein içergi Bradford yöntemi ile belirlenmiĢtir 

[132]. Bradford yöntemi, fosforik asitli ortamda proteinlerin Coomassie Brillant-

Blue G-250 reaktifiyle kompleks oluĢturmaları Ģeklinde gerçeklesmektedir. Bu 

yöntemin hassasiyeti 1-100 μg arasındadır. 1 mL‘sinde 1 mg protein içeren standart 

sığır albumin çözeltisinden deney tüplerine sırasıyla 0, 10, 20, 30, 40, 50, 60, 70, 80, 

90, 100 μL otamatik pipet yardımıyla konulmuĢtur. Albumin çözeltisi bulunan 

tüplerin hacimleri 5 mM pH‘sı 6.5 olan fosfat tamponuyla 0.1 mL‘ye 

tamamlanmıĢtır. 5 mL Coomassie Brillant-Bule G-250 reaktifi bütün tüplere 

eklendikten sonra tüpler bir vorteks yardımıyla 1 dakika süresince karıĢtırılmıĢtır. 30 

dakika karanlık ortamda beklemeye bırakılan çözeltinin absorbansı 595 nm‘de 

belirlenmiĢtir. Kör olarak hazırlanan tüp 0.1 mL fosfat tamponu ve 5 mL Coomassie 

Brillant-Bule G-250 reaktifini içermekterdir. Hazırlanan enzim homojenatından 3 

ayrı tüpe 0.1‘er mL alınarak üzerine 5‘er mL Coomassie Brillant-Blue G-250 reaktifi 

eklenip vortekste karıĢtırılak 30 dk karanlık ortamda bekletilmiĢtir. 595 nm‘de 

absorbans değerleri üç defa ölçülerek ortalamaları alındıktan sonra absorbans 

değerlerine karĢılık gelen protein miktarı standart grafik yardımıyla hesaplanmıĢtır 

[88]. 
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3. BULGULAR 

   AraĢtırmamızda Wistar ratlarına ait karaciğer monoamin oksidaz enzim 

aktivitesi üzerine monoamin oksidaz inhibitörü olarak kullanılabilecek bazı bitki 

türlerinin farklı çözücülerle hazırlanmıĢ ekstraktlarının MAO-A üzerine etkisi 

incelenmiĢ ve Wistar rat karaciğerinden elde edilen homojenatın protein miktar 

tayini yapılmıĢtır. 

3.1 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Bitki Ekstraktlarının Etkisi 

 ÇalıĢmamızda Wistar ratlarına ait karaciğer monoamin oksidaz-A enzim 

aktivitesi üzerine monoamin oksidaz inhibitörü olarak kullanılabilecek kullanılan sarı 

kantaron (Hypericum perforatum L.), mabet ağacı (Ginkgo biloba L.), lavanta 

(Lavandula angustifolia Miller subsp. angustifolia Miller), zencefil (Zingiber 

officinale Roscoe), ıhlamur (Tilia argentea DESF. EX DC.), tarçın (Cinnamomum 

aromaticum J. Graham), nane (Menthae x piperita L.), kekik (Thymus sipyleus Boiss. 

subsp. sipyleus var. sipyleus), semizotu (Portulaca oleracea L.), ıspıt (Trachystemon 

orientalis (L.) G.Don), sarımsak (Allium sativum L.), maydanoz (Petroselinum 

crispum (Miller) A.W. Hill) ve ıspanağın (Spinacia oleracea L.) saf su, etanol, etil 

asetat, petrolyum eter ve karıĢım çözücüleriyle hazırlanmıĢ ekstraktlarından elde 

edilen bitki materyallerinin farklı deriĢimlerdeki etkileri incelenmiĢtir. Deneylere ait 

veriler Tablo 3.1-Tablo 3.14 ve ġekil 3.1-ġekil 3.65‘ te verilmektedir. 
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3.1.1 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Sarı Kantaron (Hypericum perforatum L.) 

Ekstraktlarının Etkisi 

 ÇalıĢmada kullanılan saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

çözücüleriyle hazırlanan sarı kantaron ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim 

aktivitesi üzerine etki düzeyleri araĢtırılmıĢtır. Bu ekstraktlardan elde edilen bitki 

materyallerinin farklı deriĢimli çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A 

aktivitesi üzerine inhibisyon etkisi incelenmiĢtir. AraĢtırmada kullanılan farklı 

konsantrasyonlu sarı kantaron çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 

3.1 ve ġekil 3.1-ġekil 3.5 arasında verilmektedir.  
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Tablo 3. 1: MAO-A aktivitesi üzerine sarı kantaron ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite %Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.051±0.009 100 0 

0,0001 1.009±0.011 96.01 3.99 

0,001 0.996±0.008 94.81 5.19 

0,01 0.976±0.007 92.87 7.13 

0,1 0.941±0.01 89.51 10.49 

0,25 0.768±0.007 74.75 25.25 

0,5 0.624±0.011 59.41 40.59 

1 0.365±0.006 34.70 65.30 

Etanol 

0 1.092±0.007 100 0 

0,0001 1.033±0.011 94.61 5.39 

0,001 0.995±0.006 91.11 8.89 

0,01 0.986±0.009 90.30 9.70 

0,1 0.944±0.007 86.46 13.54 

0,25 0.812±0.008 74.33 25.67 

0,5 0.594±0.007 54.41 45.59 

1 0.326±0.004 29.85 70.15 

Etil asetat 

0 1.096±0.006 100 0 

0,0001 1.042±0.007 95.07 4.93 

0,001 1.023±0.014 93.34 6.66 

0,01 1.005±0.008 91.70 8.30 

0,1 0.997±0.013 90.97 9.03 

0,25 0.895±0.008 81.66 18.34 

0,5 0.734±0.009 66.93 33.07 

1 0.544±0.011 48.72 51.28 

Petrolyum 

eter 

0 0.697±0.009 100 0 

0,0001 0.676±0.013 96.94 3.06 

0,001 0.665±0.008 95.36 4.64 

0,01 0.657±0.009 94.21 5.79 

0,1 0.650±0.006 93.21 6.79 

0,25 0.605±0.01 86.75 13.25 

0,5 0.527±0.006 75.60 24.40 

1 0.416±0.011 59.67 40.33 

KarıĢım 

0 1.170±0.007 100 0 

0,0001 1.145±0.01 97.85 2.15 

0,001 1.110±0.014 94.83 5.17 

0,01 1.097±0.013 93.74 6.26 

0,1 1.090±0.007 93.13 6.87 

0,25 1.005±0.008 85.87 14.13 

0,5 0.873±0.01 74.61 25.39 

1 0.718±0.009 57.87 42.13 
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 ġekil 3. 1: MAO-A aktivitesi üzerine sarı kantaron saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

  ġekil 3. 2: MAO-A aktivitesi üzerine sarı kantaron etanol ekstraktının etkisi 

 

 

y = 100e-8.48x

30

40

50

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

k
ti

v
it

e

[Inh] (mg/mL)

y = 100e-9.69x

20

30

40

50

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

k
ti

v
it

e

[Inh] ( mg/mL)



 

 42 
 

 

 

 ġekil 3. 3: MAO-A aktivitesi üzerine sarı kantaron etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 4: MAO-A aktivitesi üzerine sarı kantaron petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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  ġekil 3. 5: MAO-A aktivitesi üzerine sarı kantaron karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.2 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Mabet Ağacı (Ginkgo biloba L., Ginko) 

Ekstraktlarının Etkisi 

 AraĢtırmada, saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

çözücüleriyle hazırlanan gingko ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim 

aktivitesi üzerine etkileri belirlenmeye çalıĢılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen G. 

biloba L.’nin farklı deriĢimli çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A 

aktivitesi üzerine inhibisyon etkisinin olup olmadığı incelenmiĢtir. Farklı 

konsantrasyonlu G. biloba L. çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 

3.2 ve ġekil 3.6-ġekil 3.10 arasında verilmektedir. 
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Tablo 3. 2: MAO-A aktivitesi üzerine ginko ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite %Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.224±0.006 100 0 

0,0001 1.198±0.011 97.89 2.11 

0,001 1.174±0.009 95.92 4.08 

0,01 1.096±0.011 89.54 10.46 

0,1 1.091±0.008 89.30 10.70 

0,25 0.951±0.015 77.70 22.30 

0,5 0.757±0.012 61.85 38.15 

1 0.513±0.011 41.91 58.09 

Etanol 

0 1.062±0.010 100 0 

0,0001 1.005±0.014 94.59 5.41 

0,001 0.995±0.014 93.67 6.33 

0,01 0.985±0.010 92.72 7.28 

0,1 0.935±0.010 88.06 11.94 

0,25 0.777±0.011 73.15 26.85 

0,5 0.576±0.012 54.25 45.75 

1 0.345±0.011 32.45 67.55 

Etil asetat 

0 1.049±0.005 100 0 

0,0001 1.022±0.011 97.42 2.58 

0,001 1.016±0.014 96.83 3.17 

0,01 1.004±0.006 95.71 4.29 

0,1 0.994±0.005 94.78 5.22 

0,25 0.936±0.008 89.26 10.74 

0,5 0.846±0.011 80.66 19.34 

1 0.712±0.009 67.92 32.08 

Petrolyum 

eter 

0 0.952±0.009 100 0 

0,0001 0.936±0.011 98.33 1.67 

0,001 0.926±0.010 97.29 2.71 

0,01 0.916±0.007 96.19 3.81 

0,1 0.911±0.01 95.70 4.30 

0,25 0.866±0.004 90.98 9.02 

0,5 0.804±0.011 84.41 15.59 

1 0.696±0.006 73.11 26.89 

KarıĢım 

0 0.997±0.011 100 0 

0,0001 0.976±0.006 97.94 2.06 

0,001 0.961±0.007 96.43 3.57 

0,01 0.957±0.009 96.04 3.96 

0,1 0.956±0.012 95.92 4.08 

0,25 0.908±0.010 91.12 8.88 

0,5 0.844±0.006 84.71 15.29 

1 0.714±0.012 71.67 28.33 
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   ġekil 3. 6: MAO-A aktivitesi üzerine ginko saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

              ġekil 3. 7: MAO-A aktivitesi üzerine ginko etanol ekstraktının etkisi 
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  ġekil 3. 8: MAO-A aktivitesi üzerine ginko etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

ġekil 3. 9: MAO-A aktivitesi üzerine ginko petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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           ġekil 3. 10: MAO-A aktivitesi üzerine ginko karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.3 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Lavanta (Lavandula angustifolia Miller 

subsp. angustifolia Miller) Ekstraktlarının Etkisi 

ÇalıĢmamızda saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

çözücüleriyle hazırlanan ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim aktivitesi 

üzerine etkileri belirlenmeye çalıĢılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen lavantanın farklı 

deriĢimli çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A aktivitesi üzerine 

inhibisyon etkisinin olup olmadığı incelenmiĢtir. Farklı deriĢimli lavanta 

çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.3 ve ġekil 3.11-ġekil 3.15 

arasında verilmektedir. 
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Tablo 3. 3: MAO-A aktivitesi üzerine lavanta ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 0.829±0.009 100 0 

0,0001 0.805±0.006 97.10 2.90 

0,001 0.793±0.009 95.66 4.34 

0,01 0.783±0.013 94.45 5.55 

0,1 0.779±0.008 93.97 6.03 

0,25 0.715±0.008 86.25 13.75 

0,5 0.621±0.005 74.91 25.09 

1 0.492±0.01 59.35 40.65 

Etanol 

0 1.014±0.004 100 0 

0,0001 0.994±0.01 98.03 1.97 

0,001 0.967±0.004 95.36 4.64 

0,01 0.961±0.008 94.77 5.23 

0,1 0.953±0.009 93.98 6.02 

0,25 0.891±0.01 87.87 12.13 

0,5 0.783±0.009 77.22 22.78 

1 0.626±0.01 61.74 38.26 

Etil asetat 

0 0.968±0.009 100 0 

0,0001 0.948±0.009 97.87 2.13 

0,001 0.940±0.007 97.09 2.91 

0,01 0.930±0.009 96.05 3.95 

0,1 0.928±0.004 95.82 4.18 

0,25 0.887±0.003 91.62 8.38 

0,5 0.820±0.009 84.66 15.34 

1 0.702±0.008 72.46 27.54 

Petrolyum 

eter 

0 0.956±0.007 100 0 

0,0001 0.940±0.006 98.34 1.66 

0,001 0.934±0.011 97.71 2.29 

0,01 0.928±0.007 97.10 2.90 

0,1 0.920±0.003 96.26 3.74 

0,25 0.892±0.012 93.36 6.64 

0,5 0.841±0.008 88.04 11.96 

1 0.751±0.005 78.59 21.41 

KarıĢım 

0 0.961±0.008 100 0 

0,0001 0.942±0.0011 97.99 2.01 

0,001 0.937±0.007 97.46 2.54 

0,01 0.931±0.014 96.88 3.12 

0,1 0.926±0.006 96.36 3.64 

0,25 0.894±0.01 92.99 7.01 

0,5 0.836±0.007 87.03 12.97 

1 0.758±0.012 76.75 23.25 
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    ġekil 3. 11: MAO-A aktivitesi üzerine lavanta saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

    ġekil 3. 12: MAO-A aktivitesi üzerine lavanta etanol ekstraktının etkisi 
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         ġekil 3. 13: MAO-A aktivitesi üzerine lavanta etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

  ġekil 3. 14: MAO-A aktivitesi üzerine lavanta petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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 ġekil 3. 15: MAO-A aktivitesi üzerine lavanta karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.4 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Zencefil (Zingiber officinale Roscoe) 

Ekstraktlarının Etkisi 

AraĢtırmamızda saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

çözücüleriyle hazırlanan zencefil ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim 

aktivitesi üzerine etkileri çalıĢılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen zencefilin farklı 

deriĢimli çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A aktivitesi üzerine 

inhibisyon etkisinin olup olmadığı incelenmiĢtir. Farklı deriĢimli zencefil 

çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.4 ve ġekil 3.16-ġekil 3.20 

arasında verilmektedir. 

 

 

 

 

 

y = 100e-2.15x

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

k
ti

v
it

e

[Inh] (mg/mL)



 

 52 
 

 

Tablo 3. 4: MAO-A aktivitesi üzerine zencefil ekstraktlarının etkisine ait veriler  

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
% Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.030±0.002 100 0 

0,0001 0.999±0.01 96.95 3.05 

0,001 0.982±0.008 95.35 4.65 

0,01 0.977±0.006 94.84 5.16 

0,1 0.973±0.011 94.45 5.55 

0,25 0.917±0.006 89.01 10.99 

0,5 0.828±0.006 80.32 19.68 

1 0.687±0.008 66.64 33.36 

Etanol 

0 0.982±0.009 100 0 

0,0001 0.947±0.012 96.39 3.61 

0,001 0.936±0.009 95.31 4.69 

0,01 0.930±0.007 94.69 5.31 

0,1 0.926±0.009 94.26 5.74 

0,25 0.873±0.011 88.88 11.12 

0,5 0.780±0.009 79.45 20.55 

1 0.676±0.002 65.80 34.20 

Etil asetat 

0 0.903±0.006 100 0 

0,0001 0.864±0.01 95.74 4.26 

0,001 0.854±0.008 94.61 5.39 

0,01 0.848±0.010 93.89 6.11 

0,1 0.839±0.01 92.97 7.03 

0,25 0.764±0.009 84.67 15.33 

0,5 0.647±0.011 71.64 28.36 

1 0.487±0.003 53.97 46.03 

Petrolyum 

eter 

0 0.865±0.003 100 0 

0,0001 0.844±0.012 97.56 2.44 

0,001 0.838±0.009 96.82 3.18 

0,01 0.826±0.008 95.51 4.49 

0,1 0.820±0.003 94.77 5.23 

0,25 0.777±0.007 89.85 10.15 

0,5 0.693±0.009 80.06 19.94 

1 0.565±0.007 65.34 34.66 

KarıĢım 

0 0.981±0.006 100 0 

0,0001 0.950±0.007 96.86 3.14 

0,001 0.941±0.007 95.94 4.06 

0,01 0.930±0.009 94.82 4.67 

0,1 0.929±0.011 94.69 4.98 

0,25 0.883±0.009 90.03 9.97 

0,5 0.802±0.009 81.77 18.23 

1 0.686±0.007 69.98 30.02 
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  ġekil 3. 16: MAO-A aktivitesi üzerine zencefil saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 17: MAO-A aktivitesi üzerine zencefil etanol ekstraktının etkisi 
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 ġekil 3. 18: MAO-A aktivitesi üzerine zencefil etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 19: MAO-A aktivitesi üzerine zencefil petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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          ġekil 3. 20: MAO-A aktivitesi üzerine zencefil karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.5 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Ihlamur (Tilia argentea DESF. EX DC.) 

Ekstraktlarının Etkisi 

ÇalıĢmada saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım çözücüleriyle 

hazırlanan ıhlamur ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim aktivitesi üzerine 

etkilerine bakılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen ıhlamurun farklı deriĢimli çözeltileri 

hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A aktivitesi üzerine inhibisyon etkisinin olup 

olmadığı incelenmiĢtir. Farklı konsantrasyonlu ıhlamur çözeltilerinin MAO-A 

aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.5 ve ġekil 3.21-ġekil 3.25 arasında verilmektedir. 

 

 

 

 

 

 

y = 100e-2.95x

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

k
ti

v
it

e

[Inh] (mg/mL)



 

 56 
 

 

Tablo 3. 5: MAO-A aktivitesi üzerine ıhlamur ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 0.837±0.015 100 0 

0,0001 0.812±0.007 96.97 3.03 

0,001 0.806±0.01 96.23 3.77 

0,01 0.795±0.011 94.97 5.03 

0,1 0.787±0.009 94.02 5.98 

0,25 0.732±0.013 87.48 12.52 

0,5 0.651±0.01 77.77 22.23 

1 0.525±0.007 62.71 37.29 

Etanol 

0 1.052±0.011 100 0 

0,0001 0.995±0.008 94.59 5.41 

0,001 0.986±0.005 93.74 6.26 

0,01 0.979±0.013 93.07 6.93 

0,1 0.970±0.009 92.22 7.78 

0,25 0.890±0.008 84.57 15.43 

0,5 0.763±0.005 72.54 27.46 

1 0.549±0.001 52.22 47.78 

Etil asetat 

0 1.016±0.007 100 0 

0,0001 0.973±0.011 95.75 4.25 

0,001 0.957±0.011 94.14 5.86 

0,01 0.949±0.011 93.41 6.59 

0,1 0.944±0.006 92.91 7.09 

0,25 0.868±0.008 85.43 14.57 

0,5 0.769±0.009 75.71 24.29 

1 0.595±0.009 58.56 41.44 

Petrolyum 

eter 

0 0.959±0.009 100 0 

0,0001 0.937±0.011 97.67 2.33 

0,001 0.919±0.01 95.78 4.22 

0,01 0.914±0.007 95.30 4.70 

0,1 0.909±0.008 94.79 5.21 

0,25 0.859±0.012 89.57 10.43 

0,5 0.787±0.009 82.01 17.99 

1 0.655±0.008 68.27 31.73 

KarıĢım 

0 1.196±0.002 100 0 

0,0001 1.180±0.002 98.65 1.35 

0,001 1.170±0.002 97.84 2.16 

0,01 1.164±0.002 97.34 2.66 

0,1 1.157±0.003 96.76 3.24 

0,25 1.095±0.003 91.59 8.41 

0,5 1.024±0.001 85.63 14.37 

1 0.881±0.007 73.64 26.36 
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   ġekil 3. 21: MAO-A aktivitesi üzerine ıhlamur saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

  ġekil 3. 22: MAO-A aktivitesi üzerine ıhlamur etanol ekstraktının etkisi 

 

 

 

 

y = 100e-3.82x

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

kt
iv

it
e

[Inh] (mg/mL)

y = 100e-5.23x

50

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

kt
iv

it
e

[Inh] (mg/mL)



 

 58 
 

 

 

 

 

 ġekil 3. 23: MAO-A aktivitesi üzerine ıhlamur etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 24: MAO-A aktivitesi üzerine ıhlamur petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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  ġekil 3. 25: MAO-A aktivitesi üzerine ıhlamur karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.6 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Tarçın (Cinnamomum aromaticum J. 

Graham) Ekstraktlarının Etkisi 

AraĢtırmada saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım çözücüleriyle 

hazırlanan tarçın ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim aktivitesi üzerine 

etkileri tespit edilmeye çalıĢılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen tarçının farklı 

konsantrasyonlu inhibitor çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A aktivitesi 

üzerine inhibisyon etkisinin olup olmadığı araĢtırılmıĢtır. Farklı deriĢimli tarçın 

çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.6 ve ġekil 3.26-ġekil 3.30 

arasında verilmektedir. 

 

 

 

 

 

y = 100e-2.47x

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
  A

k
ti

v
it

e

[Inh] (mg/mL)



 

 60 
 

 

Tablo 3. 6: MAO-A aktivitesi üzerine tarçın ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
% Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.204±0.002 100 0 

0,0001 1.194±0.008 98.41 1.59 

0,001 1.177±0.011 97.77 2.23 

0,01 1.173±0.006 97.43 2.57 

0,1 1.165±0.009 96.74 3.26 

0,25 1.11±0.01 92.26 7.74 

0,5 1.030±0.002 85.50 14.50 

1 0.882±0.005 73.24 26.76 

Etanol 

0 1.245±0.003 100 0 

0,0001 1.198±0.004 96.24 3.76 

0,001 1.183±0.000 95.04 4.96 

0,01 1.172±0.004 94.15 5.85 

0,1 1.165±0.004 93.59 6.41 

0,25 1.087±0.011 87.33 12.67 

0,5 0.955±0.004 76.75 23.25 

1 0.742±0.000 59.63 40.37 

Etil asetat 

0 1.234±0.002 100 0 

0,0001 1.197±0.003 96.96 3.04 

0,001 1.189±0.004 96.33 3.67 

0,01 1.180±0.006 95.62 4.38 

0,1 1.174±0.013 95.11 4.89 

0,25 1.097±0.01 88.91 11.09 

0,5 0.984±0.003 79.77 20.23 

1 0.807±0.001 65.37 34.63 

Petrolyum 

eter 

0 1.215±0.001 100 0 

0,0001 1.181±0.005 97.22 2.78 

0,001 1.175±0.001 96.73 3.27 

0,01 1.160±0.00 95.46 4.54 

0,1 1.152±0.006 94.85 5.15 

0,25 1.080±0.003 88.91 11.09 

0,5 0.983±0.008 80.92 19.08 

1 0.802±0.003 66.04 33.96 

KarıĢım 

0 1.241±0.007 100 0 

0,0001 1.215±0.004 97.90 2.10 

0,001 1.206±0.001 97.18 2.82 

0,01 1.197±0.006 96.45 3.55 

0,1 1.193±0.009 96.13 3.87 

0,25 1.141±0.004 91.94 8.06 

0,5 1.059±0.007 85.33 14.67 

1 0.927±0.007 74.70 25.30 
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      ġekil 3. 26: MAO-A aktivitesi üzerine tarçın saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

    ġekil 3. 27: MAO-A aktivitesi üzerine tarçın etanol ekstraktının etkisi 
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   ġekil 3. 28: MAO-A aktivitesi üzerine tarçın etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 29: MAO-A aktivitesi üzerine tarçın petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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   ġekil 3. 30: MAO-A aktivitesi üzerine tarçın karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.7 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Nane (Menthae x piperita L.) Ekstraktlarının 

Etkisi 

ÇalıĢmada saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım çözücüleriyle 

hazırlanan nane ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim aktivitesi üzerine etkileri 

araĢtırılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen nanenin farklı konsantrasyonlu inhibitor 

çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A aktivitesi üzerine inhibisyon 

etkisinin olup olmadığı araĢtırılmıĢtır. Farklı konsantrasyona sahip nane 

çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.7 ve ġekil 3.31-ġekil 3.35 

arasında verilmektedir. 
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Tablo 3. 7: MAO-A aktivitesi üzerine nane ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.092±0.006 100 0 

0,0001 1.063±0.010 97.35 2.65 

0,001 1.039±0.008 95.15 4.85 

0,01 1.034±0.006 94.69 5.31 

0,1 1.030±0.006 94.32 5.68 

0,25 0.963±0.011 88.19 11.81 

0,5 0.857±0.013 78.48 21.52 

1 0.687±0.005 62.91 37.09 

Etanol 

0 1.123±0.008 100 0 

0,0001 1.074±0.011 95.60 4.40 

0,001 1.061±0.01 94.48 5.52 

0,01 1.059±0.009 94.31 5.69 

0,1 1.050±0.009 93.50 6.50 

0,25 0.984±0.007 87.60 12.40 

0,5 0.862±0.003 76.78 23.22 

1 0.666±0.004 59.31 40.69 

Etil asetat 

0 1.060±0.004 100 0 

0,0001 1.033±0.007 97.45 2.55 

0,001 1.022±0.007 96.42 3.58 

0,01 1.011±0.01 95.38 4.62 

0,1 1.01±0.009 94.43 5.57 

0,25 0.939±0.007 88.54 11.46 

0,5 0.841±0.012 79.37 20.63 

1 0.691±0.009 65.19 34.81 

Petrolyum 

eter 

0 1.037±0.003 100 0 

0,0001 1.017±0.012 98.10 1.90 

0,001 1.010±0.009 97.43 2.57 

0,01 0.994±0.006 95.92 4.08 

0,1 0.988±0.004 95.31 4.69 

0,25 0.954±0.003 91.99 8.01 

0,5 0.876±0.009 84.49 15.51 

1 0.737±0.008 71.11 28.89 

KarıĢım 

0 1.002±0.005 100 0 

0,0001 0.982±0.010 97.98 2.02 

0,001 0.977±0.007 97.53 2.47 

0,01 0.971±0.013 96.90 3.10 

0,1 0.967±0.012 96.51 3.49 

0,25 0.931±0.014 92.95 7.05 

0,5 0.873±0.012 87.17 12.83 

1 0.771±0.006 76.98 23.02 
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     ġekil 3. 31: MAO-A aktivitesi üzerine nane saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

     ġekil 3. 32: MAO-A aktivitesi üzerine nane etanol ekstraktının etkisi 
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           ġekil 3. 33: MAO-A aktivitesi üzerine nane etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 34: MAO-A aktivitesi üzerine nane petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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    ġekil 3. 35: MAO-A aktivitesi üzerine nane karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.8 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Kekik (Thymus sipyleus Boiss. Subsp. 

sipyleus var. sipyleus) Ekstraktlarının Etkisi 

AraĢtırmamızda saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

çözücüleriyle hazırlanan kekik ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim aktivitesi 

üzerine etkileri çalıĢılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen kekiğin farklı 

konsantrasyonlu inhibitor çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A aktivitesi 

üzerine inhibisyon etkisinin olup olmadığı araĢtırılmıĢtır. Farklı konsantrasyona 

sahip kekik çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.8 ve ġekil 3.36-

ġekil 3.40 arasında verilmektedir. 
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Tablo 3. 8: MAO-A aktivitesi üzerine kekik ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.190±0.002 100 0 

0,0001 1.172±0.002 98.55 1.45 

0,001 1.165±0.008 97.92 2.08 

0,01 1.152±0.009 96.86 3.14 

0,1 1.146±0.004 96.33 3.67 

0,25 1.104±0.007 92.79 7.21 

0,5 1.025±0.001 86.20 13.80 

1 0.907±0.004 76.24 23.76 

Etanol 

0 1.267±0.005 100 0 

0,0001 1.225±0.013 96.69 3.31 

0,001 1.205±0.01 95.07 4.93 

0,01 1.197±0.006 94.48 5.52 

0,1 1.174±0.01 95.83 7.34 

0,25 1.135±0.006 89.58 10.42 

0,5 1.037±0.007 81.88 18.12 

1 0.851±0.009 67.17 32.83 

Etil asetat 

0 1.278±0.009 100 0 

0,0001 1.252±0.009 97.97 2.03 

0,001 1.235±0.009 96.64 3.36 

0,01 1.228±0.009 96.09 3.91 

0,1 1.219±0.009 95.38 4.62 

0,25 1.163±0.009 91.00 9.00 

0,5 1.073±0.009 83.96 16.04 

1 0.925±0.004 72.38 27.62 

Petrolyum 

eter 

0 1.205±0.013 100 0 

0,0001 1.189±0.01 98.63 1.37 

0,001 1.175±0.008 97.44 2.56 

0,01 1.155±0.012 95.82 4.18 

0,1 1.151±0.009 95.49 4.51 

0,25 1.093±0.005 90.68 9.32 

0,5 1.003±0.007 83.21 16.79 

1 0.872±0.011 72.34 27.66 

KarıĢım 

0 1.407±0.008 100 0 

0,0001 1.362±0.009 96.80 3.20 

0,001 1.316±0.008 93.53 6.47 

0,01 1.301±0.011 92.47 7.53 

0,1 1.297±0.01 92.18 7.82 

0,25 1.181±0.011 83.94 16.06 

0,5 1.009±0.003 71.71 28.29 

1 0.760±0.004 54.02 45.98 

 



 

 69 
 

 

 

 

 ġekil 3. 36: MAO-A aktivitesi üzerine kekik saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

   ġekil 3. 37: MAO-A aktivitesi üzerine kekik etanol ekstraktının etkisi 
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  ġekil 3. 38: MAO-A aktivitesi üzerine kekik etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 39: MAO-A aktivitesi üzerine kekik petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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    ġekil 3. 40: MAO-A aktivitesi üzerine kekik karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.9 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Semizotu (Portulaca oleracea L.) 

Ekstraktlarının Etkisi 

AraĢtırmamızda saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

çözücüleriyle hazırlanan semizotu ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim 

aktivitesi üzerine etkilerine bakılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen semizotunun farklı 

oranlarda seyreltilen inhibitor çözeltileri hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A 

aktivitesi üzerine inhibisyon etkisinin olup olmadığına bakılmıĢtır. Farklı deriĢime 

sahip semizotu çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.9 ve ġekil 

3.40-ġekil 3.45 arasında verilmektedir. 
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Tablo 3. 9: MAO-A aktivitesi üzerine semizotu ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.177±0.01 100 0 

0,0001 1.133±0.008 96.26 3.74 

0,001 1.100±0.006 93.45 6.55 

0,01 1.095±0.008 93.03 6.97 

0,1 1.087±0.009 92.35 7.65 

0,25 0.998±0.006 84.75 15.25 

0,5 0.871±0.002 74.02 25.98 

1 0.679±0.005 57.68 42.32 

Etanol 

0 1.167±0.005 100 0 

0,0001 1.107±0.009 94.83 5.17 

0,001 1.092±0.01 93.54 6.46 

0,01 1.063±0.007 91.06 8.94 

0,1 1.052±0.01 90.11 9.89 

0,25 0.945±0.014 80.94 19.06 

0,5 0.7933±0.006 67.96 32.04 

1 0.542±0.009 46.40 53.60 

Etil asetat 

0 0.972±0.008 100 0 

0,0001 0.946±0.01 97.28 2.72 

0,001 0.937±0.01 96.40 3.60 

0,01 0.929±0.007 95.58 4.42 

0,1 0.920±0.01 94.65 5.35 

0,25 0.867±0.01 89.16 10.84 

0,5 0.785±0.013 80.72 19.28 

1 0.653±0.012 67.20 32.80 

Petrolyum 

eter 

0 0.951±0.009 100 0 

0,0001 0.927±0.01 97.51 2.49 

0,001 0.915±0.006 96.15 3.85 

0,01 0.884±0.004 92.93 7.07 

0,1 0.891±0.011 93.68 6.32 

0,25 0.830±0.013 87.23 12.77 

0,5 0.738±0.011 77.60 22.40 

1 0.599±0.005 63.02 36.98 

KarıĢım 

0 1.021±0.008 100 0 

0,0001 0.984±0.009 96.40 3.60 

0,001 0.975±0.005 95.49 4.51 

0,01 0.969±0.01 94.91 5.09 

0,1 0.964±0.01 94.42 5.58 

0,25 0.913±0.006 89.37 10.63 

0,5 0.827±0.011 81.02 18.98 

1 0.677±0.008 66.31 33.69 
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 ġekil 3. 41: MAO-A aktivitesi üzerine semizotu saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 42: MAO-A aktivitesi üzerine semizotu etanol ekstraktının etkisi 
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        ġekil 3. 43: MAO-A aktivitesi üzerine semizotu etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

ġekil 3. 44: MAO-A aktivitesi üzerine semizotu petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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         ġekil 3. 45: MAO-A aktivitesi üzerine semizotu karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.10 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Ispıt (Trachystemon orientalis (L.) G. Don) 

Ekstraktlarının Etkisi 

ÇalıĢmada saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım çözücüleriyle 

hazırlanan ıspıt ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim aktivitesine etkileri 

araĢtırılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen ıspıtın farklı deriĢimli inhibitor çözeltileri 

hazırlanmıĢ ve bu çözeltilerin MAO-A aktivitesi üzerine inhibisyon etkisinin olup 

olmadığı belirlenmiĢtir. Farklı konsantrasyonlu ıspıt çözeltilerinin MAO-A aktivitesi 

üzerine etkileri Tablo 3.10 ve ġekil 3.46-ġekil 3.50 arasında verilmektedir. 
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Tablo 3. 10 : MAO-A aktivitesi üzerine ıspıt ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.142±0.009 100 0 

0,0001 1.104±0.01 96.70 3.30 

0,001 1.093±0.001 95.71 4.29 

0,01 1.074±0.001 94.05 5.95 

0,1 1.062±0.003 92.99 7.01 

0,25 0.970±0.009 84.94 15.06 

0,5 0.842±0.004 73.74 26.26 

1 0.666±0.013 58.32 41.68 

Etanol 

0 1.053±0.004 100 0 

0,0001 1.023±0.003 97.12 2.88 

0,001 0.989±0.011 93.93 6.07 

0,01 0.976±0.010 92.69 7.31 

0,1 0.968±0.001 91.93 8.07 

0,25 0.876±0.004 83.19 16.81 

0,5 0.753±0.009 71.51 28.49 

1 0.555±0.008 52.71 47.29 

Etil asetat 

0 1.161±0.003 100 0 

0,0001 1.135±0.006 97.75 2.25 

0,001 1.129±0.005 97.24 2.76 

0,01 1.120±0.002 96.47 3.53 

0,1 1.113±0.002 95.87 4.13 

0,25 1.065±0.001 91.77 8.23 

0,5 0.991±0.004 85.36 14.64 

1 0.864±0.008 74.42 25.58 

Petrolyum 

eter 

0 1.169±0.012 100 0 

0,0001 1.136±0.014 97.16 2.84 

0,001 1.128±0.011 96.49 3.51 

0,01 1.119±0.005 95.72 4.28 

0,1 1.110±0.011 94.95 5.05 

0,25 1.054±0.012 90.16 9.84 

0,5 0.958±0.007 81.91 18.09 

1 0.814±0.012 69.64 30.36 

KarıĢım 

0 1.044±0.008 100 0 

0,0001 1.026±0.004 98.28 1.72 

0,001 1.011±0.006 96.84 3.16 

0,01 0.999±0.013 95.69 4.31 

0,1 0.993±0.011 95.11 4.89 

0,25 0.947±0.01 90.71 9.29 

0,5 0.851±0.004 81.53 18.47 

1 0.696±0.009 66.67 33.33 
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    ġekil 3. 46: MAO-A aktivitesi üzerine ıspıt saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

    ġekil 3. 47: MAO-A aktivitesi üzerine ıspıt etanol ekstraktının etkisi  
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   ġekil 3. 48: MAO-A aktivitesi üzerine ıspıt etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 49: MAO-A aktivitesi üzerine ıspıt petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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  ġekil 3. 50: MAO-A aktivitesi üzerine ıspıt karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.11    In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Sarımsak (Allium sativum L.) 

Ekstraktlarının Etkisi  

In vitro Ģartlarda yapılan bu çalıĢmada saf su, etanol, etil asetat, petrolyum 

eter ve karıĢım çözücüleriyle hazırlanan sarımsak ekstraktlarının rat karaciğer MAO-

A enzim aktivitesine etkileri araĢtırılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen sarımsağın 

farklı oranlarda seyreltilen inhibitor çözeltileri hazırlanarak çözeltilerin MAO-A 

aktivitesi üzerine inhibisyon etkisinin olup olmadığı belirlenmiĢtir. Farklı 

konsantrasyonlu sarımsak çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 

3.11 ve ġekil 3.51-ġekil 3.55 arasında verilmektedir. 

 

 

 

 

y = 100e-3.24x

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

k
ti

v
it

e

[Inh] (mg/mL)



 

 80 
 

 

Tablo 3. 11: MAO-A aktivitesi üzerine sarımsak ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.148±0.006 100 0 

0,0001 1.103±0.005 96.10 3.90 

0,001 1.100±0.008 95.81 4.19 

0,01 1.098±0.004 95.71 4.29 

0,1 1.084±0.005 94.47 5.53 

0,25 1.022±0.007 89.03 10.97 

0,5 0.905±0.004 78.87 21.13 

1 0.741±0.01 64.57 35.43 

Etanol 

0 1.164±0.008 100 0 

0,0001 1.093±0.002 93.87 6.13 

0,001 1.069±0.005 91.78 8.22 

0,01 1.039±0.006 89.25 10.75 

0,1 1.018±0.006 87.40 12.60 

0,25 0.897±0.000 77.04 22.96 

0,5 0.704±0.002 60.50 39.50 

1 0.389±0.004 33.37 66.63 

Etil asetat 

0 1.146±0.006 100 0 

0,0001 1.118±0.002 97.49 2.51 

0,001 1.104±0.007 96.31 3.69 

0,01 1.096±0.003 95.39 4.61 

0,1 1.083±0.007 94.49 5.51 

0,25 1.012±0.006 88.85 11.15 

0,5 0.920±0.014 80.27 19.73 

1 0.751±0.005 65.58 34.42 

Petrolyum 

eter 

0 0.804±0.006 100 0 

0,0001 0.786±0.01 97.71 2.29 

0,001 0.775±0.007 96.38 3.62 

0,01 0.766±0.007 95.34 4.66 

0,1 0.756±0.013 94.02 5.98 

0,25 0.711±0.011 88.44 11.56 

0,5 0.628±0.006 78.06 21.94 

1 0.501±0.009 62.37 37.63 

KarıĢım 

0 1.072±0.007 100 0 

0,0001 1.006±0.01 93.83 6.17 

0,001 0.987±0.01 92.11 7.89 

0,01 0.979±0.011 91.32 8.68 

0,1 0.972±0.01 90.67 9.33 

0,25 0.878±0.01 81.90 18.10 

0,5 0.736±0.007 68.68 31.32 

1 0.501±0.002 46.74 53.26 
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   ġekil 3. 51: MAO-A aktivitesi üzerine sarımsak saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

  ġekil 3. 52: MAO-A aktivitesi üzerine sarımsak etanol ekstraktının etkisi 
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 ġekil 3. 53: MAO-A aktivitesi üzerine sarımsak etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

ġekil 3. 54: MAO-A aktivitesi üzerine sarımsak petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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 ġekil 3. 55: MAO-A aktivitesi üzerine sarımsak karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.1.12 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Maydanoz (Petroselinum crispum (Miller) 

A.W. Hill) Ekstraktlarının Etkisi 

In vitro Ģartlarda yapılan bu araĢtırmada saf su, etanol, etil asetat, petrolyum 

eter ve karıĢım çözücüleriyle hazırlanan maydanoz ekstraktlarının rat karaciğer 

MAO-A enzim aktivitesine etkileri çalıĢılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen 

maydanozun farklı deriĢimli inhibitor çözeltileri hazırlanarak çözeltilerin MAO-A 

aktivitesi üzerine inhibisyon etkisinin olup olmadığı belirlenmiĢtir. Farklı deriĢimli 

maydanoz çözeltilerinin MAO-A aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.12 ve ġekil 3.56-

ġekil 3.60 arasında verilmektedir. 
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Tablo 3. 12: MAO-A aktivitesi üzerine maydanoz ekstraktlarının etkisine ait veriler 

Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 0.962±0.004 100 0 

0,0001 0.918±0.005 95.39 4.61 

0,001 0.882±0.003 91.69 8.31 

0,01 0.866±0.001 90.01 9.99 

0,1 0.851±0.003 88.49 11.51 

0,25 0.734±0.003 76.34 23.66 

0,5 0.576±0.001 59.88 40.12 

1 0.376±0.012 39.04 60.96 

Etanol 

0 0.973±0.004 100 0 

0,0001 0.926±0.005 95.21 4.79 

0,001 0.918±0.002 94.40 5.60 

0,01 0.893±0.005 91.76 8.24 

0,1 0.887±0.005 91.17 8.83 

0,25 0.793±0.002 81.51 18.49 

0,5 0.668±0.001 68.66 31.34 

1 0.476±0.001 48.91 51.09 

Etil asetat 

0 0.953±0.006 100 0 

0,0001 0.927±0.006 97.28 2.72 

0,001 0.913±0.003 95.76 4.24 

0,01 0.899±0.006 94.33 5.67 

0,1 0.888±0.002 93.18 6.82 

0,25 0.817±0.004 85.73 14.27 

0,5 0.711±0.009 74.61 25.39 

1 0.564±0.003 59.14 40.86 

Petrolyum 

eter 

0 0.960±0.005 100 0 

0,0001 0.949±0.008 98.81 1.19 

0,001 0.930±0.007 96.85 3.15 

0,01 0.924±0.01 96.23 3.77 

0,1 0.921±0.006 95.94 4.06 

0,25 0.881±0.004 91.77 8.23 

0,5 0.817±0.001 85.10 14.90 

1 0.711±0.01 74.06 25.94 

KarıĢım 

0 1.115±0.006 100 0 

0,0001 1.087±0.007 97.50 2.50 

0,001 1.069±0.011 95.83 4.17 

0,01 1.059±0.01 94.98 5.02 

0,1 1.050±0.008 94.17 5.83 

0,25 0.993±0.004 89.03 10.97 

0,5 0.887±0.015 79.55 20.45 

1 0.704±0.006 63.09 36.91 
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 ġekil 3. 56: MAO-A aktivitesi üzerine maydanoz saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 57: MAO-A aktivitesi üzerine maydanoz etanol ekstraktının etkisi 
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ġekil 3. 58: MAO-A aktivitesi üzerine maydanoz etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

 ġekil 3. 59: MAO-A aktivitesi üzerine maydanoz petrolyum eter ekstraktının etkisi 
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ġekil 3. 60: MAO-A aktivitesi üzerine maydanoz karıĢım ekstraktının etkisi 

 

 

3.1.13 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Ispanak (Spinacia oleracea L.) 

Ekstraktlarının Etkisi 

AraĢtırmada saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım çözücüleriyle 

hazırlanan ıspanak ekstraktlarının rat karaciğer MAO-A enzim aktivitesine etkileri 

çalıĢılmıĢtır. Ekstraktlardan elde edilen ıspanağın farklı konsantrasyonlu inhibitor 

çözeltileri hazırlanarak çözeltilerin MAO-A aktivitesi üzerine inhibisyon etkisinin 

olup olmadığı belirlenmiĢtir. Farklı konsantrasyonlu ıspanak çözeltilerinin MAO-A 

aktivitesi üzerine etkileri Tablo 3.13 ve ġekil 3.61-ġekil 3.65 arasında verilmektedir. 
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Çözücü 
Ġnhibitör 

mg/mL 

Ortalama 

Absorbans 
%  Aktivite % Ġnhibisyon 

Saf su 

0 1.009±0.005 100 0 

0,0001 0.986±0.007 97.72 2.28 

0,001 0.963±0.01 95.44 4.56 

0,01 0.951±0.011 94.25 5.75 

0,1 0.946±0.006 93.76 6.24 

0,25 0.856±0.012 84.84 15.16 

0,5 0.734±0.01 72.74 27.26 

1 0.528±0.009 52.34 47.66 

Etanol 

0 1.020±0.006 100 0 

0,0001 0.989±0.006 96.98 3.02 

0,001 0.976±0.012 95.67 4.33 

0,01 0.959±0.006 94.05 5.95 

0,1 0.935±0.011 91.62 9.51 

0,25 0.769±0.004 75.34 24.66 

0,5 0.567±0.008 55.58 44.42 

1 0.320±0.004 31.32 68.68 

Etil asetat 

0 1.018±0.006 100 0 

0,0001 0.987±0.007 96.94 3.06 

0,001 0.977±0.007 95.95 4.05 

0,01 0.969±0.007 95.14 4.86 

0,1 0.939±0.011 92.25 7.75 

0,25 0.828±0.006 81.38 18.62 

0,5 0.694±0.008 68.18 31.82 

1 0.493±0.006 48.47 51.53 

Petrolyum 

eter 

0 0.963±0.008 100 0 

0,0001 0.948±0.009 98.44 1.56 

0,001 0.926±0.007 96.16 3.84 

0,01 0.916±0.012 95.12 4.88 

0,1 0.900±0.009 93.46 6.54 

0,25 0.834±0.011 86.60 13.40 

0,5 0.726±0.007 75.39 24.61 

1 0.576±0.013 59.81 40.19 

KarıĢım 

0 0.956±0.007 100 0 

0,0001 0.936±0.012 97.88 2.12 

0,001 0.923±0.010 96.58 3.42 

0,01 0.914±0.006 95.61 4.39 

0,1 0.900±0.007 94.11 5.89 

0,25 0.839±0.008 87.77 12.23 

0,5 0.755±0.007 79.01 20.99 

1 0.615±0.006 64.32 35.68 
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            ġekil 3. 61: MAO-A aktivitesi üzerine ıspanak saf su ekstraktının etkisi 

 

 

 

   ġekil 3. 62: MAO-A aktivitesi üzerine ıspanak etanol ekstraktının etkisi 
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 ġekil 3. 63: MAO-A aktivitesi üzerine ıspanak etil asetat ekstraktının etkisi 

 

 

 

ġekil 3. 64: MAO-A aktivitesi üzerine ıspanak petrolyum eter ekstraktının etkisi 

 

y = 100e-5.9x

40

50

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

k
ti

v
it

e

[Inh] (mg/mL)

y = 100e-4.22x

50

60

70

80

90

100

0 0.02 0.04 0.06 0.08 0.1 0.12 0.14

%
 A

k
ti

v
it

e

[Inh] (mg/mL)



 

 91 
 

 

 

 

 ġekil 3. 65: MAO-A aktivitesi üzerine ıspanak karıĢım ekstraktının etkisi 

 

3.2 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Monoamin Oksidaz-A 

Enzim Aktivitesi Üzerine Bitki Ekstraklarının Etkisine Ait I50 

Değerleri 

ÇalıĢmamızda karaciğer MAO-A enzim aktivitesi üzerine monoamin oksidaz 

inhibitörü olarak kullanılan sarı kantaron (Hypericum perforatum L.), mabet ağacı 

(Ginkgo biloba L.), lavanta (Lavandula angustifolia Miller subsp. angustifolia 

Miller), zencefil (Zingiber officinale Roscoe), ıhlamur (Tilia argentea DESF. EX 

DC.), tarçın (Cinnamomum aromaticum J. Graham), nane (Menthae x piperita L.), 

kekik (Thymus sipyleus Boiss. subsp. sipyleus var. sipyleus), semizotu (Portulaca 

oleracea L.), ıspıt (Trachystemon orientalis (L.) G.Don), sarımsak (Allium sativum 

L.), maydanoz (Petroselinum crispum (Miller) A.W. Hill) ve ıspanağın (Spinacia 

oleracea L.) saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım çözücüleriyle 

hazırlanmıĢ ekstraktlarından elde edilen bitki materyallerinin farklı deriĢimlerdeki 

inhibisyon etkileri  incelenmiĢtir. Bu etkilerin gösterildiği inhibisyon grafiklerinden 

elde edilen denklem kullanılarak I50 değerleri hesaplanmıĢ ve Tablo 3.14‘te 

verilmiĢtir. 
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       Tablo 3. 14: MAO aktivitesi üzerine bitki ekstraktlarının etkisine ait I50 değerleri 

 

Bitki Adı 

Saf su 

(mg/mL) 

Etanol 

(mg/mL) 

Etil asetat 

(mg/mL) 

Petrolyum eter             

( mg/mL) 

KarıĢım 

(mg/mL) 

Sarı kantaron 0.081 0.071 0.117 0.163 0.155 

Mabet ağacı 0.096 0.075 0.216 — — 

Lavanta 0.161 0.176 — — — 

Zencefil 0.208 0.201 0.137 0.201 0.233 

Ihlamur 0.181 0.132 0.159 0.223 — 

Tarçın — 0.209 0.199 0.165 — 

Nane 0.183 0.164 0.197 — — 

Kekik — 0.215 — — 0.137 

Semizotu 0.152 0.111 0.212 0.182 0.208 

Ispıt 0.154 0.132 — 0.232 0.213 

Sarımsak 0.193 0.080 0.201 0.181 0.113 

Maydanoz 0.089 0.118 0.159 — 0.287 

Ispanak 0.134 0.074 0.117 0.164 0.191 
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3.3 In vitro ġartlarda Wistar Rat Karaciğer Homojenatına Ait 

Protein Tayini   

Protein tayini için rat karaciğerinden elde edilen homojenat kullanılarak 595 

nm‘de absorbans değerleri okunmuĢtur. Bovin serum albumin ile oluĢturulan standart 

eğriye ait doğru denklemi kullanılarak protein miktarı hesaplanmıĢ ve rat 

karaciğerinde 0.21 mg/mL protein olduğu belirlenmiĢtir. Protein içeriğinin 

belirlenmesinde kullanılan kalibrasyon eğrisi ġekil 3.66'da gösterilmiĢtir.  

 

 

     ġekil 3. 66: Protein tayininde kullanılan kalibrasyon eğrisi 
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4. SONUÇ VE TARTIġMA 

  Duygudurum bozukluğu olan depresyon,  bireylerin içsel yaĢantılarında, 

davranıĢlarında, dünyayı algılamalarında bir takım değiĢiklikler meydana getiren bir 

süreçtir [133]. Depresyon; insanın iĢlevselliğini, yaratıcılığını, mutluluğunu, 

doyumunu engelleyerek yaĢam kalitesinde düĢmeye ve iĢgücünde kayıplara yol 

açmaktadır [1]. Depresyona psikososyal, genetik ve biyolojik etmenlerin sebep 

olduğu bildirilmiĢtir [11]. Yapılan araĢtırmalarda beyin hücrelerinde bulunan 

biyolojik amin ve metabolitlerinin depresyon hastalığı görülen bireylerin kan, idrar 

ve beyin sıvılarında normal değerlerinden farklı olduğu görülmüĢtür. Özellikle 

nörepinefrin ve serotonin olarak adlandırılan nörotransmitterlerin üretim, salınım, 

geri alım vb. metabolizmalarında bozukluk ile depresyon ve diğer duygudurum 

bozukluklarının ortaya çıktığı düĢünülmektedir [18]. Biyolojik aminlerin 

metabolizmasında anahtar rol oynayan monoamin oksidaz (MAO) enzim aktivitesi, 

depresyon, mani, alzheimer, parkinson ve Ģizofreni gibi hastalık süreçlerinde oldukça 

önemlidir. Bu hastalıkların tedavi süreçlerinde MAO aktivitesi ve MAO 

inhibitörlerine olan ilgi her geçen gün daha fazla artmaktadır. Bahsi geçen 

hastalıkların tedavilerinde MAO inhibitörleri biyolojik aminlerin (katekolaminler ve 

serotonin) seviyelerini arttırarak yarar sağlamaktadır [134].  MAO inhibitörü olarak 

kullanılan ilaçlar, hastalar üzerinde birçok yan etki ortaya çıkartmaktadır. En ciddi 

yan etkiler, hepatit, uykusuzluk, ajitasyon, hipomanik davranıĢ, yorgunluk, kesiklik, 

ağız kuruluğu ve görme bulanıklığı olarak sayılabilir [90]. Bu etkilerin fazlalığı 

nedeniyle son yıllarda yan etkilerinin az olduğu düĢünülen bitkisel kökenli MAO 

inhibitörleri araĢtırılmaya baĢlanmıĢtır.  

 ÇalıĢmamızda in vitro şartlarda, sağlıklı Wistar rat karaciğer dokularından 

elde edilen MAO-A enzimi üzerine sarı kantaron (Hypericum perforatum L.), mabet 

ağacı (Ginkgo biloba L.), lavanta (Lavandula angustifolia Miller subsp. angustifolia 

Miller), zencefil (Zingiber officinale Roscoe), ıhlamur (Tilia argentea DESF. EX 

DC.), tarçın (Cinnamomum aromaticum J. Graham), nane (Menthae x piperita L.), 

kekik (Thymus sipyleus Boiss. subsp. sipyleus var. sipyleus), semizotu (Portulaca 

oleracea L.), ıspıt (Trachystemon orientalis (L.) G.Don), sarımsak (Allium sativum 



 

 95 
 

 

L.), maydanoz (Petroselinum crispum (Miller) A.W. Hill) ve ıspanağın (Spinacia 

oleracea L.) etkileri incelenmiĢtir. 

 Eskiden beri yaraları iyi edici olarak bilinen sarı kantaron son zamanlarda 

klinik deneyler sonucunda antidepresan aktivitesi kanıtlanan ve dünyada kullanımı 

yaygın hale gelen tıbbi bir bitkidir. Kanser, Ģeker hastalığı, kronik romatizma, mide 

ülseri, mide bağırsak hastalıkları, diüretik yatıĢtırıcı, karaciğer-safra rahatsızlıkları, 

sarılık, bronĢit, diyare ve dizanterinin yanı sıra boğaz enfeksiyonları, soğuk 

algınlıkları, kurt düĢürücü, antiseptik yara iyileĢtirici olarak da kullanılmaktadır 

[135]. ÇalıĢmada wistar rat karaciğer dokusundan elde edilen MAO-A enzimi 

üzerine sarı kantaron bitkisinin saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

ekstraktlarıyla hazırlanan farklı konsantrasyonlu inhibitör çözeltilerinin etkileri 

belirlenmeye çalıĢılmıĢtır. ÇalıĢmamız sonucunda saf su, etanol, etil asetat, 

petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 65.30, % 70.15, 

% 51.28, % 40.33, % 42.13 (Tablo 3.1 ve ġekil 3.1-3.5) ve I50 değerleri 0.081, 0.071, 

0.117, 0.163, 0.155 mg/mL (Tablo 3.14) olarak tespit edilmiĢtir.  Bu değerlerden de 

görüldüğü üzere sarı kantaron bitkisinin etanol ve saf su ekstraktlarıyla hazırlanan 

inhbitör örnekleri MAO için güçlü inhibitör özellik göstermektedirler. Sarı 

kantaronun antidepresan etkisinin olabileceğine dair ilk çalıĢma Suziki ve arkadaĢları 

tarafından 1984 yılında yapılmıĢ ve sarı kantaronun MAO aktivitesi üzerinde 

dönüĢümlü inhibitör etki gösterdiği belirlenmiĢtir [136]. Bladt ve Wagner, MAO 

üzerine Hypericum ekstraktından izole ettikleri etken maddelerin etkisini in vitro 

Ģartlarda rat beyin homojenatı üzerine ve in vivo olarak da albino ratlar üzerinde 

araĢtırmıĢlardır. 10
-4 

mol/L‘lık bir flovonoid konsantrasyonunda beyin MAO enzimi 

üzerine % 39'luk bir inhibisyon tespit etmiĢlerdir. In vivo Ģartlarda saf hiperisin 

verdikleri albino ratlarda ise inhibisyon etkisinin görülmediğini bildirmiĢlerdir [137]. 

Ayrıca, 1993 yılında Sparenberg ve arkadaĢları sarı kantaron flovanoidlerinin 

yanısıra kuersetin ve kuersetrin moleküllerinin de MAO-A inhibitörü olduğunu rapor 

etmiĢlerdir [138]. Muller ve arkadaĢları sarı kantaronun MAO-A ya da MAO-B için 

inhibitör olduğunu ve I50 değerinin 100 µg/mL'i aĢtığını bildirmiĢlerdir [139]. 

European Commıssıon Health & Consumer Protectıon Dırectorate-General, 

depresyon tedavisinde Hypericum ekstrelerinin (1.78-4.01) standart 

antidepresanlardan (0.78-2.94) daha üstün olduğunu rapor etmiĢtir. Buna ek olarak 

antidepresan verilen hastalarda yan etkilerin % 80‘i (% 52.8) görülürken hiperisin 
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verilen hastalarda yan etkilerin % 50‘sinin (% 19.8) görüldüğü vurgulanmıĢtır [140]. 

Bu değerlerle bizim sonuçlarımız kıyaslandığında Hypericum’un daha yüksek 

inhibisyon etkisinin olduğu görülmektedir.  

Ginkgo biloba L. yapraklarının ve meyvelerinin tıbbi kullanımı oldukca 

yaygındır. G. biloba meyveleri geleneksel olarak akciğer hastalıkları (astım, bronsit, 

öksürük), alkol bağımlılığı, idrar yolu enfeksiyonları tedavisinde kullanılmaktadır. G. 

biloba L. yaprakları zihinsel hastalıklar, periferik arteriyel tıkanıklık, kulak çınlaması 

ve astımın tedavisinde kullanılmaktadır [96]. AraĢtırmamızda rat karaciğer 

dokusundan elde edilen MAO-A üzerine mabet ağacı yapraklarının saf su, etanol, etil 

asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı konsantrasyonlu 

inhibitör çözeltilerinin etkileri araĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda saf su, etanol, etil 

asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 58.09, % 

67.55, % 32.08, % 26.89,  % 28.33 (Tablo 3.2 ve ġekil 3.6-3.10) ve I50 değerleri ise 

saf su, etanol ve etil asetat için sırasıyla 0.096, 0.075 ve 0.216 mg/mL (Tablo 3.14) 

olarak tespit edilmiĢtir. Petrolyum eter ve karıĢım ekstraktları için I50 değerleri 

inhibisyon oranlarının düĢük olması nedeniyle hesaplanamamıĢtır. Bu değerlerde 

görüldüğü üzere mabet ağacı yapraklarının saf su ve etanol ile hazırlanan inhibitör 

çözeltilerinin en iyi inhibitör aktivite gösterdikleri belirlenmiĢtir. White ve 

arkadaĢları, G. biloba yapraklarından elde ettikleri saf su ve etanol ekstraktlarının 

yüzde inhibisyon oranlarını sırasıyla % 54.6 ve 69.1 olarak tespit etmiĢlerdir [89]. 

Wu ve Zhu, G. biloba ekstraktı olan  EGb 761‘in MAO üzerine inhibisyon etkisine 

ait I50 değerini 36.45 µg/mL olarak belirlemiĢlerdir [141]. Bu değerlerle 

kıyasladığımızda bizim çalıĢmamızın sonuçları literatür ile uygunluk göstermektedir.  

 Lavanta (Lavandula angustifolia subsp. angustifolia), yatıĢtırıcı etkinliği ve 

merkezi sinir sistemi ile üst solunum yollarında gösterdiği olumlu etkilerden dolayı 

halk arasında sıklıkla kullanılan bir bitkidir [142]. AraĢtırmada rat karaciğer 

dokusundan elde edilen MAO-A üzerine lavantanın saf su, etanol, etil asetat, 

petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı konsantrasyonlu inhibitör 

çözeltilerine ait etkileri incelenmiĢtir. ÇalıĢmamızın sonuçları değerlendirildiğinde 

saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon 

değerleri % 40.63, % 38.26, % 27.54, % 21.41, % 23.25 (Tablo 3.3 ve ġekil 3.11-

3.15) olarak hesaplanmıĢtır. I50 değerleri ise saf su ve etanol için sırasıyla 0.161 ve 
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0.176 mg/mL (Tablo 3.14) olarak hesaplanmıĢtır. Etil asetat, petrolyum eter ve 

karıĢım için I50 değerleri yüzde inhibisyon oranlarının düĢük olması nedeniyle 

hesaplanamamıĢtır.  Kara ve Yanardağ çalıĢmalarında MAO üzerine 10 µg/mL 

deriĢimli lavanta saf su ekstraktının etkisini incelemiĢlerdir. AraĢtırmalarının 

sonucunda lavantanın sulu ekstraktının MAO için inhibitör etki gösterdiğini 

belirtmiĢlerdir ve % 21.97±13.21 oranında yüzde inhibisyon gözlemlemiĢlerdir [85]. 

Bizim çalıĢmamızda ise lavanatanın 1 mg/mL (0.001 µg/mL) saf su ile hazırlanan 

ekstraktı etkisiyle MAO aktivitesinde % 39.87 oranında yüzde inhibisyon 

gözlemlenmiĢtir. ÇalıĢmamızla kıyaslandığında Kara ve Yanardağın çalıĢmalarında 

bizim çalıĢmamıza oranla 10 µg/mL deriĢimli saf su ekstraktının daha fazla 

inhibisyon etkisinin olduğu görülmüĢtür. Kullanılan bitki miktarının fazla olması 

inhibisyon yüzdesinde artıĢa neden olmuĢtur.  

Zencefil (Z. officinale) antioksidan bir bitkidir.  Zencefil kanın temiz 

kalmasını, kalp ritminin düzene girmesini, kandaki kolesterolün düĢmesini, baĢ 

ağrılarının geçmesini, hazımsızlığın giderilmesini sağlamakta ve vücutta terleme 

meydana getirmektedir [143]. Zencefilin fenolik bileĢikleri nöro-koruyucu özelliğe 

sahiptir. Bu özelliğe sahip olması monoamin oksidazı ve ksantin oksidazı 

inhibisyonu sonucu ortaya çıkmıĢtır [144]. ÇalıĢmamızda rat karaciğer 

homojenatından elde edilen MAO-A üzerine zencefil köklerinin saf su, etanol, etil 

asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı deriĢimli inhibitör 

çözeltilerine ait etkileri belirlenmiĢtir. ÇalıĢma sonucunda saf su, etanol, etil asetat, 

petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 33.36, % 34.20, 

% 46.03, % 34.66, % 30.02 (Tablo 3.4 ve ġekil 3.16-3.20) olarak bulunmuĢtur. I50 

değerleri ise etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla 0.208, 0.201, 

0.137, 0.201 ve 0.233 mg/mL (Tablo 3.14) olarak bulunmuĢtur. Peng ve arkadaĢları 

zencefil fenolik bileĢiklerinin MAO üzerine inhibitör etkilerini incelemiĢlerdir. 

ÇalıĢmalarında selejilin ve kurkumini kontrol inhibitörü olarak kullanmıĢlar ve 

zencefil fenoliklerinin inhibisyon güçleri bu maddelere göre değerlendirilmiĢtir. 

Ölçümlerde fenolik bileĢikler ve kurkumin 125 μM deriĢimde kullanılırken selejilin 

60 μM deriĢimde kullanılmıĢtır. Selejiline ait I50 değeri 1.8±0.5 μM ve yüzde 

inhibisyon oranı yaklaĢık % 80 olarak bulunmuĢtur. Kurkumine ait yüzde inhibisyon 

oranı yaklaĢık % 40 olarak tespit edilmiĢtir. Selejilin ile karĢılaĢtırılan zencefil 

fenolik bileĢiklerinin monoamin oksidazı inhibe ettiği fakat bu inhibisyonun selejilin 
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ve kurkumin inhibisyonlarından daha az olduğu görülmüĢtür. Bu sonuçlar 

değerlendirildiğinde fenolik bileĢiklerin yüzde inhibisyon oranlarının yaklaĢık olarak 

% 40‘ın altında olduğu bulunmuĢtur [144]. Peng ve arkadaĢlarına ait sonuçlar ve 

bizim sonuçlarımız ile kıyaslandığında değerlerin yakın olduğu görülmektedir. 

Ihlamur (T. argentea) sedatif, diüretik, diaforetik etkilerinden dolayı halk 

arasında yaygın olarak kullanılmaktadır [107]. ÇalıĢmada rat karaciğer dokusundan 

elde edilen mitondriyal MAO-A üzerine ıhlamur bitkisinin saf su, etanol, etil asetat, 

petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı konsantrasyonlu inhibitör 

çözeltilerine ait etkileri araĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda saf su, etanol, etil asetat, 

petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 37.29, % 47.78, 

% 41.24, % 31.73, % 26.36 (Tablo 3.5 ve ġekil 3.21-3.25) ve I50 değerleri 0.181, 

0.132, 0.159, 0.223 mg/mL (Tablo 3.14) olarak belirlenmiĢtir. KarıĢım ekstraktına ait 

I50 değeri inhibisyon oranının düĢük olması nedeniyle hesaplanamamıĢtır Belirlenen 

bu sonuçlar ıhlamur bitkisi için etanol ekstraktının MAO üzerine en iyi inhibitör 

aktiviteye sahip olduğunu göstermektedir.  Jager ve arkadaĢları, küçük yapraklı 

ıhlamur türüne ait su ve etanol ekstraktlarının MAO-A üzerine inhibitör etkisini 

araĢtırmıĢlardır. ÇalıĢmalarının sonucunda bu ıhlamur türüne ait su ve etanol 

ekstraktlarının yüzde inhibisyon oranlarını sırasıyla % 72 ve % 86 bulmuĢlardır 

[145]. Jager ve arkadaĢlarının bizim çalıĢmamızdan farklı olarak  izlediği deneysel 

yöntem Jager ve arkadaĢlarına ait sonuçlar ile çalıĢmamızın sonuçlarının farklı 

olmasına neden olmuĢtur. 

Tarçın (C. aromaticum) hazımsızlık, gastrit, kan dolaĢımı sorunlarına iyi 

gelen geleneksel bir ilaç ve baharattır. Ayrıca tarçın antimikrobiyal, anti-diyabetik, 

anti-tümör ve anti-nöroenflamatuar aktiviteye sahip bir bitkidir [146]. AraĢtırmada 

rat karaciğer dokusundan elde edilen MAO-A üzerine tarçının saf su, etanol, etil 

asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı konsantrasyonlu 

inhibitör çözeltilerine ait etkileri çalıĢılmıĢtır. Sonuçlar değerlendirildiğinde saf su, 

etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri 

% 25.30, % 33.96, % 34.63, % 40.37, % 26.76 (Tablo 3.6 ve ġekil 3.26-3.30) olarak 

tespit ediĢmiĢtir. I50 değerleri ise etanol etil asetat ve petrolyum eter için 0.205, 0.199 

ve 0.165 mg/mL (Tablo 3.14) olarak tespit edilmiĢtir. Saf su ve karıĢım ekstraktlarına 

ait I50 değerleri inhibisyon oranlarının düĢük olması nedeniyle hesaplanamamıĢtır. 
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Bulunan bu değerlerden görüldüğü gibi tarçın için petrolyum ekstraktı en iyi 

inhibitör aktiviteye sahip ekstrakttır. 

Nane (Menthae x piperita) baharat olarak kullanılmasının yanı sıra 

antimikrobiyal aktiviteye ve serbest radikalleri nötralleĢtirme yeteneğine sahip tıbbi 

bir bitkidir [97]. Bunlara ek olarak nanede bulunan naringenin adı verilen 

flavonoidin bir monoamin oksidaz enzim inhibitörü olduğu literatürde bildirilmiĢtir 

[131]. ÇalıĢmamızda rat karaciğer homojenatından elde edilen MAO-A üzerine 

nanenin saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan 

farklı deriĢimli inhibitör çözeltilerine ait etkileri incelenmiĢtir. Sonuçlar 

değerlendirildiğinde saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla 

yüzde inhibisyon değerleri % 37.09, % 40.69, % 34.81, % 28.89 ve  % 23.02 (Tablo 

3.7 ve ġekil 3.31-3.35) hesaplanmıĢtır.  I50 değerleri ise saf su, etanol, etil asetat ve 

petrolyum eter için 0.183, 0.164 ve 0.197 mg/mL (Tablo 3.14) olarak hesaplanmıĢtır. 

Ancak yüzde inhibisyon oranının düĢük olması nedeniyle petrolyum eter ve karıĢım 

ekstraktları için I50 değeri hesaplanamamıĢtır. Stafford ve arkadaĢları Mentha 

aquatica'nın su ve etanol ile hazırladıkları ekstraktlarının rat karaciğer MAO'ı 

üzerine olan etkisini çalıĢmıĢlardır. AraĢtırma sonucunda sulu ekstratı için I50 

değerini 23±5 µg/mL ve etanol ekstraktı için ise I50 değerini 24±36 µg/mL olarak 

hesaplamıĢlardır [70]. Kara ve Yanardağ çalıĢmalarında MAO üzerine 10 µg/mL 

deriĢimli nane saf su ve etanol ekstraktlarının etkisini incelemiĢlerdir. 

AraĢtırmalarının sonunda nanenin sulu ve etanollü ekstraktlarının MAO için sırasıyla 

% 59.80±4.94 ve % 47.44±04.74 inhibisyon oranlarına sahip olduklarını rapor 

etmiĢlerdir [85]. Olsen ve arkadaĢları MAO'ın nane flavonoidi olan naringenin 

tarafından inhibisyonunu araĢtırmıĢlar ve MAO'a ait I50 değerini 342±33 µM olarak 

hesaplamıĢlardır. Ayrıca MAO-A ve MAO-B izoenzimleri için I50 değerlerini 

sırasıyla 955±129 ve 288±18 olarak tespit etmiĢlerdir [131]. Lin ve arkadaĢları 

Mentha arvensis' in rat beyin doku homojenatından elde edilen MAO-A ve MAO-B 

üzerine olan etkisini incelemiĢlerdir.  Mentha arvensis' in % 50'lik etanolle 

hazırlanan ekstraktı etkisiyle MAO-A ve MAO-B inhibe olmuĢtur. ÇalıĢmalarının 

sonunda MAO-A için inhibisyon oranını % 22.1 olarak bulmuĢlardır. Ayrıca I50 

değerlerinin MAO-A için 0.29 mg/mL olduğunu ve MAO-B için 50 mg/mL'nin 

üzerinde olduğunu tespit etmiĢlerdir [90]. Literatürde görülen değerlerin 
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çalıĢmamızda belirttiğimiz Mentha x piperita‘ya ait değerler ile yakın olduğu 

görülmektedir.  ÇalıĢmamızın sonuçları literatüre uygunluk göstermektedir. 

Kekiğin (T. sipyleus subsp. Sipyleus var. sipyleus) etken bileĢikleri arasında 

uçucu yağlar, fenolik maddeler, flavonoid bileĢikler, ursolik, oleanolik asit ve 

Labiatae tanenleri bulunmaktadır.  Kekik sinirleri yatıĢtırıcı, iĢtah açıcı, hazmı 

kolaylaĢtırıcı etkilere sahiptir [105]. AraĢtırmamızda rat karaciğer homojenatından 

elde edilen mitokondriyal bir enzim olan MAO-A üzerine kekiğin saf su, etanol, etil 

asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı deriĢimli inhibitör 

çözeltilerine ait etkileri çalıĢılmıĢtır. Sonuçlar değerlendirildiğinde saf su, etanol, etil 

asetat, petroyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 23.76, % 

32.83, % 27.66, % 27.62, % 45.98 (Tablo 3.8 ve ġekil 3.36-3.40) olarak 

belirlenmiĢtir. I50 değerleri ise etanol ve karıĢım için sırasıyla 0.215 ve 0.137 mg/mL 

(Tablo 3.14) olarak tespit edilmiĢtir. Kekiğin saf su, etil asetat ve petrolyum eter 

ekstraktlarına ait I50 değerleri inhibisyon oranlarının düĢük olması sebebiyle 

hesaplanamamıĢtır. Jager ve arkadaĢları, Thymus vulgaris‘in su ve etanol 

ekstraktlarının MAO-A üzerine inhibitör etkilerini araĢtırmıĢlardır. ÇalıĢmalarının 

sonucunda bu kekik türüne ait su ve etanol ekstraktlarının inhibisyon oranlarını 

sırasıyla % 72 ve % 82 olarak tespit etmiĢlerdir [145]. Jager ve arkadaĢlarına ait 

sonuçları bizim çalıĢmamızın sonuçları ile karĢılaĢtırdığımızda inhibisyon oranlarının 

bizim çalıĢmamızda daha az olduğu görülmektedir. Bu durum Jager ve arkadaĢlarının 

kullandığı metot ile bizim metodumuzun farklı olmasından kaynaklandığı 

düĢünülmektedir. 

Semizotunun (P. oleracea) baĢlıca biyoaktif bileĢenlerinin katekolaminler ve 

flavonoidler olduğu rapor edilmiĢtir. Katekolaminler ruhsal bozuklukların 

tedavisinde önemli bileĢiklerdir. Flavonoidlerin antioksidan, antibakteriyal, antivirüs, 

anti ülserojenik, ateĢ düĢürücü, öksürüğü azaltıp balgam söktürücü fonksiyonlarının 

olduğu da belirtilmiĢtir [106]. ÇalıĢmada rat karaciğer dokusundan elde edilen MAO-

A üzerine semizotu yapraklarının saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım 

ekstraktlarıyla hazırlanan farklı deriĢimli inhibitör çözeltilerine ait etkileri 

incelenmiĢtir. Sonuçlar hesaplandığında saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve 

karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 42.32, % 53.60, % 32.80, % 
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36.98, % 33.69 (Tablo 3.9 ve ġekil 3.41-3.45)  ve I50 değerleri ise sırasıyla 0.152, 

0.111, 0.212, 0.182 ve 0.208 mg/mL (Tablo 3.14) olarak bulunmuĢtur.  

 Ispıt (T. orientalis) yapısında tanen, uçucu yağ, nitrat tuzları, müsilaj, 

saponin ve rezin taĢımaktadır. Ġdrar arttırıcı, yumuĢatıcı ve ateĢ düĢürücü etkilere 

sahiptir. Halk arasında kan temizleyici olarak bilinmektedir. Ispıt ekstrelerinin 

antimikrobiyal ve antioksidan aktiviteye sahip olduğu da saptanmıĢtır [107]. 

ÇalıĢmamızda karaciğer dokusundan elde edilen mitokondriyal MAO-A üzerine ıspıt 

bitkisinin saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla 

hazırlanan farklı konsantrasyonlu inhibitör çözeltilerine ait etkileri araĢtırılmıĢtır. 

Sonuçlar hesaplandığında saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım için 

sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 41.68, % 47.29, % 25.28, % 30.36 ve %  

33.33 (Tablo 3.10 ve ġekil 3.46-3.50) olarak bulunmuĢtur. I50 değerleri ise saf su, 

etanol, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktları için sırasıyla 0.154, 0.132, 0.232 ve 

0.213 mg/mL (Tablo 3.14) olarak tespit edilmiĢtir. Etil asetat ekstraktı için I50 değeri 

yüzde inhibisyon oranı düĢük olduğu için hesaplanamamıĢtır. 

Sarımsağın (A. sativum) antiseptik, antienflematuar ve gaz giderici etkileri 

bulunmaktadır. Sarımsak kalp rahatsızlıklarına, yüksek kolestrole ve kan basıncına 

karĢı etkilidir. Ayrıca bağıĢılık sistemini güçlendirmekte ve kansere karĢı 

korumaktadır [94, 108]. Sarımsakta bulunan alilsisteinin antioksidan ve anti-

parkinson etkilerinin bulunduğu bildirilmiĢtir [147]. AraĢtırmamızda rat karaciğer 

homojenatından elde edilen MAO-A üzerine sarımsağın saf su, etanol, etil asetat, 

petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı konsantrasyonlu inhibitör 

çözeltilerine ait etkileri incelenmiĢtir. Sonuçlar hesaplandığında saf su, etanol, etil 

asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla yüzde inhibisyon değerleri % 35.43, % 

66.63, % 34.42, % 37.63, % 53.26 (Tablo 3.11 ve ġekil 3.51-3.55) ve I50 değerleri 

0.193, 0.080, 0.201, 0.181, 0.113 mg/mL (Tablo 3.14) olarak belirlenmiĢtir. Kara ve 

Yanardağ çalıĢmalarında MAO üzerine 10 µg/mL deriĢimli sarımsak saf su 

ekstraktının etkisini araĢtırmıĢlardır. AraĢtırmanın sonucunda sarımsağın sulu 

ekstraktının MAO için yüzde inhibisyonu % 60.79±1.18 oranında gözlemlemiĢlerdir 

[85]. Bizim çalıĢmamızda ise saf su ile hazırlanan ekstraktın yüzde inhibisyon değeri 

% 32.16 olarak bulunmuĢtur. Ancak çalıĢmamızda etanollü ekstraktın yüzde 

inhibisyon değeri % 66.63 olarak bulunmuĢtur.  
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 Maydanoz (P. crispum) baharat olarak kullanılan bir bitkidir. Maydanoz 

antioksidan, antikanser, antimikrobiyal, antiflamatuar ve sinirleri yatıĢtırıcı 

etkilerinden dolayı sağlık açısından önemlidir [148]. ÇalıĢmada rat karaciğer 

dokusundan elde edilen mitokondriyal MAO-A üzerine maydanoz bitkisinin saf su, 

etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı 

konsantrasyonlu inhibitör çözeltilerine ait etkileri araĢtırılmıĢtır. Sonuçlar 

hesaplandığında saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla 

yüzde inhibisyon değerleri % 60.96, % 51.09, % 40.86, % 25.94 ve % 36.91 (Tablo 

3.12 ve ġekil 3.56-3.60) tespit edilmiĢtir. I50 değerleri ise saf su, etanol, etil asetat ve 

karıĢım için sırasıyla 0.089, 0.118, 0.159 ve 0.187 mg/mL (Tablo 3.14) olarak 

hesaplanmıĢtır. Ġnhibisyon oranı düĢük olan petrolyum eter ekstraktının I50 değeri 

hesaplanamamıĢtır. 

Ispanak (S. oleracea) zengin karatenoid içeriğe (β-karoten, lutein, ksantin), 

askorbik asite, flavonoidlere ve kumarik asite sahip antioksidan bir bitkidir. Ayrıca 

radyosyon ve oksidatif strese karĢı koruyucudur [149]. AraĢtırmamızda rat karaciğer 

homojenatından elde edilen mitokondriyal MAO-A üzerine ıspanak yapraklarının saf 

su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım ekstraktlarıyla hazırlanan farklı 

konsantrasyonlu inhibitör çözeltilerine ait etkileri çalıĢılmıĢtır. Sonuçlar 

hesaplandığında saf su, etanol, etil asetat, petrolyum eter ve karıĢım için sırasıyla 

yüzde inhibisyon değerleri % 47.66, % 68.68, % 51.53, % 40.19, % 35.68 (Tablo 

3.13 ve ġekil 3.61-3.65) ve I50 değerleri 0.134, 0.074, 0.117, 0.164, 0.191 mg/mL 

(Tablo 3.14) olarak hesaplanmıĢtır.  

 Yapılan literatür araĢtırması sonucunda, tarçın (C. aromaticum), semizotu (P. 

oleracea), ıspıt (T. orientalis), maydanoz (P. crispum) ve ıspanak (S. oleracea) 

bitkilerinin MAO-A inhibitörü olarak kullanıldığına dair herhangi bir çalıĢmanın 

bulunmadığı görülmüĢtür. Bu sebeple araĢtırmamız literatürde bu bitkiler ile 

monoamin oksidazın inhibisyonuna ait ilk verileri ortaya koymaktadır. 

 Wistar rat karaciğer homojenatının toplam protein içeriği asidik bir boya olan 

Coomassie-Brillant Blue (CBB) G-250 solüsyonu kullanılıp Bradford metoduna göre 

spektrofotometrik olarak yapılmıĢtır. Wistar rat karaciğer homojenatının protein 

içeriği 0.21 mg/mL olarak tespit edilmiĢtir. Stafford ve arkadaĢları, rat 

karaciğerinden elde edilen monoamin oksidazın Ģifalı Güney Afrika bitkileriyle 
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inhibisyonunu ve monoamin oksidaz enzim kaynağı olarak kullandıkları rat karaciğer 

homojenatının protein içeriği incelemiĢlerdir. ÇalıĢmalarının sonucunda rat karaciğer 

homojenatının protein içeriğinin 0.2 mg/mL olduğunu bildirmiĢlerdir [70]. 

Değerlerden görüldüğü üzere çalıĢmamızın sonucu literatür ile uygunluk 

göstermektedir. 
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5. SONUÇLAR VE ÖNERĠLER 

 In vitro şartlarda gerçekleĢtirilen bu çalıĢmada, Uludağ Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Deney Hayvanları YetiĢtirme Uygulama ve AraĢtırma Merkezi‘nden alınan 

sağlıklı Wistar rat karaciğer dokularından elde edilen MAO-A enzimi üzerine sarı 

kantaron (Hypericum perforatum L.), mabet ağacı (Ginkgo biloba L.), lavanta 

(Lavandula angustifolia Miller subsp. angustifolia Miller), zencefil (Zingiber 

officinale Roscoe), ıhlamur (Tilia argentea DESF. EX DC.), tarçın (Cinnamomum 

aromaticum J. Graham), nane (Menthae x piperita L.), kekik (Thymus sipyleus Boiss. 

subsp. sipyleus var. sipyleus), semizotu (Portulaca oleracea L.), ıspıt (Trachystemon 

orientalis (L.) G.Don), sarımsak (Allium sativum L.), maydanoz (Petroselinum 

crispum (Miller) A.W. Hill) ve ıspanağın (Spinacia oleracea L.)  etkileri 

incelenmiĢtir. MAOI olarak kullanılanabilecek bu bitkilerin farklı çözücülerle 

hazırlanmıĢ ekstraklarından elde edilen bitki mataryellerinin MAO-A üzerine 

inhibisyon etkileri karĢılaĢtırılmıĢ ve bu bitkilerin birbirlerine göre inhibisyon güçleri 

de değerlendirilmiĢtir. Ayrıca Wistar rat karaciğer dokusundan elde edilen 

homojenatın protein içeriği belirlenmiĢtir. Buna göre; 

 

1) ÇalıĢmada kullanılan bitkiler MAO-A enzimi üzerinde inhibitör etki göstermiĢtir. 

 

2) MAO-A'nın inhibisyonunda kullanılan bitkilere ait I50 değerleri sarı kantaron (H. 

perforatum) saf su ekstraktı için 0.081 mg/mL, etanol ekstraktı için 0.071 mg/mL, 

etil asetat ekstraktı için 0.117 mg/mL, petrolyum eter ekstraktı için 0.163 mg/mL, 

karıĢım ekstraktı için 0.155 mg/mL, mabet ağacı (G. biloba) saf su ekstraktı için 

0.096 mg/mL, etanol ekstraktı için 0.075 mg/mL, etil asetat ekstraktı için 0.216 

mg/mL,  lavanta (L. angustifolia subsp. angustifolia) saf su ekstraktı için 0.161 

mg/mL, etanol ekstraktı için 0.176 mg/mL, zencefil (Z. officinale) saf su ekstraktı 

için 0.208 mg/mL, etanol ekstraktı için 0.201 mg/mL, etil asetat ekstraktı için 0.137 

mg/mL, petrolyum eter ekstraktı için 0.201 mg/mL, karıĢım ekstraktı için 0.233 

mg/mL, ıhlamur (T. argentea) saf su ekstraktı için 0.181 mg/mL, etanol ekstraktı için 

0.132 mg/mL, etil asetat ekstraktı için 0.159 mg/mL, petrolyum eter ekstraktı için 
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0.223 mg/mL, tarçın (C. aromaticum) etanol ekstraktı için 0.205 mg/mL, etil asetat 

ekstraktı için 0.199 mg/mL, petrolyum eter ekstraktı için 0.165 mg/mL, nane (M. x 

piperita) saf su ekstraktı için 0.183 mg/mL, etanol ekstraktı için 0.164 mg/mL, etil 

asetat ekstraktı için 0.197 mg/mL, kekik (T. sipyleus subsp. sipyleus var. sipyleus.) 

etanol ekstraktı için 0.215 mg/mL, karıĢım ekstraktı için 0.137 mg/mL, semizotu (P. 

oleracea ) saf su ekstraktı için 0.152 mg/mL, etanol ekstraktı için 0.111 mg/mL, etil 

asetat ekstraktı için 0.212, petrolyum eter ekstraktı için 0.182 mg/mL, karıĢım 

ekstraktı için 0.208 mg/mL, ıspıt (T. orientalis) saf su ekstraktı için 0.154 mg/mL, 

etanol ekstraktı için 0.132 mg/mL, petrolyum eter ekstraktı için 0.232 mg/mL, 

karıĢım ekstraktı için 0.213 mg/mL, sarımsak (A. sativum) saf su ekstraktı için 0.193 

mg/mL, etanol ekstraktı için 0.080 mg/mL, etil asetat ekstraktı için 0.201 mg/mL, 

petrolyum eter ekstraktı için 0.181 mg/mL, karıĢım ekstraktı için 0.113 mg/mL, 

maydanoz (P. crispum) saf su ekstraktı için 0.089 mg/mL, etanol ekstraktı için 0.118 

mg/mL, etil asetat ekstraktı için 0.159 mg/mL, karıĢım ekstraktı için 0.187 mg/mL, 

ıspanak (S. oleracea) saf su ekstraktı için 0.134 mg/mL, etanol ekstraktı için 0.074 

mg/mL, etil asetat ekstraktı için 0.117 mg/mL, petrolyum eter ekstraktı için 0.164 

mg/mL ve karıĢım ekstraktı için 0.191 mg/mL olarak bulunmuĢtur. 

 

3) ÇalıĢmada MAOI olarak kullanılabilecek bitkilerin inhibisyon güçleri 

karĢılaĢtırılmıĢ ve MAO-A için en iyi inhibitör bitki ekstraktının I50 değeri 0.071 

mg/mL olan sarı kantaron (H. perforatum) etanol ekstraktı olduğu tespit edilmiĢtir. 

 

4) AraĢtırmada, bitki ekstraktlarında çözücülerin etkisinin bulunduğu ve genel olarak 

en iyi çözücülerin etanol ve saf su olduğu tespit edilmiĢtir. Bunu sırasıyla etil asetat,  

karıĢım ve petrolyum eter çözücüleri takip etmiĢtir.  

5) ÇalıĢma, tarçın (C. aromaticum), semizotu (P. oleracea), ıspıt (T. orientalis) 

maydanoz (P. crispum) ve ıspanak (S. oleracea) bitkilerinin MAO-A inhibitörü 

olarak kullanıldığına dair ilk verileri ortaya koymaktadır. 

6) Wistar rat karaciğer dokusundan elde edilen homojenatın protein içeriği 0.21 

mg/mL olarak hesaplanmıĢtır. 

Depresyon tedavisinde uzun süredir kullanılan monoamin oksidaz 

inhibitörlerinin (MAOI) 1950‘lerin sonlarında antidepresan olarak tedaviye 
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sokulmalarını takiben gözlenen hepatotoksisite, tiramin içeren yiyeceklerle ve baĢka 

tip ilaçlarla birlikte alındıklarında meydana gelen hipertansif krizler ve kümülatif 

etkiler gibi yan etkilerinden dolayı kullanımlarında azalma olmuĢtur. Ancak son 

yıllarda bu ilaçlara ilgi yeniden artmıĢtır. Depresyon gibi ruhsal bozuklulukların 

tedavi sürecinde kullanılan bu ilaçların yan etkilerinin bulunması farklı tedavi 

yöntemlerinin arayıĢını zorunlu hale getirmektedir. Bu amaçla alternatif bir tedavi 

seçeneği olarak bitkisel inhibitörlerin tercih edilmesinin ortaya çıkabilecek yan 

etkiler yönünden daha avantajlı hale gelebileceği düĢünülmektedir. Depresyonun 

tedavi sürecinde doktor kontrolünde uygulanılabilecek bu alternatif bitkisel destek 

hastaların yan etki maruziyetini azaltacaktır. Ayrıca daha sonraki çalıĢmalarda bu 

bitkilerin MAOI olarak tasarlanacak yan etkisi az olan ilaçlar için alternatif ilaç 

hammaddesi olabileceği düĢünülmektedir.  
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