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Mevcut çalıĢmada, zeytin ağacının (O. europea) yapraklarının etil asetat ve etanol 

ekstresinden silika jel kolon Kromatografisi ve ince tabaka Kromatografisi yöntemleri 

ile toplam 5 adet madde saflaĢtırıldı ve kimyasal yapıları UV, FT-IR, 1D ve 2D-NMR, 

1
H-NMR, 

13
C-NMR yöntemleri ile aydınlatıldı. OE-1, OE-2, OE-3, OE-4 ver OE-5 

olarak kodlanan bu dört maddenin kimyasal yapısı oleuropein (OE-1),  oleanolic asit 

(OE-3), maslinic asit (OE-4) ve eritrodiol (erythrodiol) ile uvaol (OE-5) karıĢımı olarak 

aydınlatıldı. SaflaĢtırılan OE-2 metabolitinin ise bir trisakkarit olduğu belirlenmesine 

rağmen kimyasal yapısı tam olarak aydınlatılamadı. Bu maddenin kimyasal yapısının 

belirlenmesine yönelik çalıĢmalar sürdürülmektedir.  

Saf metabolitler iki farklı konsantrasyonda (1 g/100 g yem ve 4 g/100 g yem) balık 

yemine katılarak Oreochromis niloticus (Nil sazanı) türü balıklar 96 saat boyunca günde 

iki kez verilmek üzere beslendi ve kan serumunda alanin aminotransferaz (ALT), 

aspartat aminotransferaz (AST) ve alkalen fosfataz (ALP) enzimleri ve glikoz düzeyleri 
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belirlendi. Saf metabolitlerle beslenen balıklarda ALT, ALP, AST ve glikoz düzeyleri 

genellikle kontrol grubuna göre daha yüksek oranda bulundu. Bu sonuçlar bize zeytin 

yaprağı metabolitlerinin karaciğer metabolizmasını etkilediğini göstermektedir. 

Özellikle maslinic asit karaciğer için spesifik olan ALT enzim düzeyini önemli oranda 

yükseltmiĢtir. Zeytin metabolitleri ile beslenen balıklarda ayrıca kan serumundaki Na, 

Cl, Fe, Ca ve K iyon deriĢimleri de belirlendi. Sonuçlar zeytin metabolitlerinin kan iyon 

deriĢimleri üzerine düzenli bir etki sergilemediklerini göstermiĢtir. Örneğin uygulamalar 

arasında oleanolic asitin 4g/100 g yem uygulaması tüm iyon değerlerini etkileyerek 

kontrol grubuna göre iyonların deriĢimini azaltdı (p<0.05). Oleuropein, eritrodiol+uvaol 

ve trisakkarit yapılı OE-2 metaboliti genelde bu iyonların üzerine istatiksel olarak 

anlamlı herhangi bir azaltıcı veya artırıcı etki sergilemedi. Maslinic asit ile (1g /100 g 

yem) beslenmiĢ olan balıklarda kontrol grubuna göre Fe oranı düĢük bulunurken, 

maslinic asitin 4g/100 g yem konsantrasyonu ile beslenmiĢ olan balıklarda Ca düzeyi 

kontrol grubuna göre yüksek oranda tespit edildi. 

Zeytin yapraklarından elde edilen metanol ve etil asetat ekstreleri ile bu ekstrelerden 

saflaĢtırılan saf metabolitler (oleuropein, oleanolic asit, maslinic asit, uvaol+eritrodiol) 

üç önemli depo zararlısı olan, Sitophilus granarius (buğday biti), Tribolium confusum 

(kırma biti) ve Acanthoscelides obtectus (fasulye tohum böceği)‟a karĢı toksik etkileri 

laboratuvar ortamında test edildi. Ekstre ve saf metabolitlerin üç farklı dozu (2,5, 5,0 ve 

7,5 mg/Petri) kullanıldı ve böcek ölümleri 24, 48, 72 ve 96 saat sonra sayıldı. 

Uygulamaların toksik etkileri insektisit ilacı olan DDVP (dichlorvos)‟in toksik etkisi ile 

karĢılaĢtırıldı. Toksisite çalıĢma sonuçları hem ekstrelerin, hem de saf metabolitlerin 

depo zararlılarına karĢı toksik etkilerinin insektisitin toksik etkisi ile mukayese 

edildiğinde daha düĢük olduğunu gösterdi. Ġnsektisit 48 saat sonra tüm böceklerin 

ölümüne neden olurken, ekstreler ve saf maddeler ise aynı saatte S. granius erginlerinin 

% 16,7-63,3 oranında; T. confusum erginlerinin % 13,3-67,0 oranında; A. obtectus 

erginlerinin de % 26,7-59,0 oranında ölümüne neden oldu. Metanol ekstresi, etil asetat 

ekstresine göre daha toksik bulunurken, saf metabolitler böcek türüne göre değiĢik 

toksik etki sergilemiĢlerdir. Probit analizi ile ekstreler ve saf metabolitlerin LC50 

değerleri belirlendi. LC50 değerleri mukayese edildiğinde maslinic asit en düĢük LC50 

değerleri ile en toksik madde olarak tespit edildi. Eritrodiol+uvaol karıĢımı miktarı 
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yeterli olmadığı için T. confusum ve A. obtectus türlerine karĢı toksik etkileri 

bakımından test edilmemiĢtir.  

Anahtar Kelimeler: Olea europea, oleanolic asid, oleuropein, maslinic asid, eritrodiol, 

uvaol, Oreochromis niloticus, Nil sazanı, depo zararlıları, Sitophilus granarius, 

Tribolium confusum, Acanthoscelides obtectus, insektisidal etki, toksik etki, iyonlar, 

biyokimyasal parametreler 
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In the present study, 5 metabolites from ethyl acetate and ethanol extracts of leaves of 

olive (O. europea) were isolated by chromatographic methods, silica gel column 

chromatography and thin layer chromatography and their chemical structures were 

chracterized by UV, FT-IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR, 1D and 2D-NMR methods. The 

chemical structures of these four compounds coded as OE-1, OE-3, OE-4 and OE-5 

were assigned as oleuropein, a trisaccharide, oleanolic acid, maslinic acid, a mixture of 

erythrodiol and uvaol and a trisaccharide, respectively. Chemical structure of OE-2, a 

trisaccharide has not been fully elucidated. Studies on the elucidation of the chemical 

structure is continuing. 

The pure metabolites were added at two concentrations (1g/100g feed and 4g/100 g 

feed) into fish feed. Oreochromis niloticus (Nile carp) were fed twice a day with the 

feed during 96 hours. Alanine aminotansferase (ALT), aspartate aminotransferase 

(AST), alkaline phosphatase (ALP) enzyme activities and glucose level in the blood 

serum of fishs were determined. In general, levels of ALT, ALP, AST enzymes and 
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glucose in the serums of fishes fed with pure compounds were found to be high as 

compared with the control group. These results indicate that the pure metabolites of 

olive leaf affect the liver metabolism in nil tilapea. In particular, maslinic acid 

considerably increased the ALT enzyme level that is a specific enzyme for the liver 

damage. Na, Cl, Fe, Ca and K ion concentrations were also determined in the blood 

serum with olive metabolites. Results indicated that olive metabolites exhibited a 

regular effect on the ion concentrations. For instance, 4g/100g feed application of 

oleanolic acid significantly reduced the all ion concentrations (p<0,05). Oleuropein, 

eritrodiol+uvaol and trisaccharide, OE-2 generally did not exhibite any reducing or 

increasing effect on the ions. When compared with control group, Fe level was found to 

be low in fish fed with maslinic acid (1g/100g feed), whereas the Ca level in the fish 

serum fed with the maslinic acid (4g/100g feed) was higher than that of the control 

group.  

The methanol and ethyl acetate extracts of olive leaves and the pure metabolites 

(oleuropein, oleanolic acid, maslinic acid, uvaol+eritrodiol) isolated from the extracts 

were tested for contact toxic effects against three important stored pests, Sitophilus 

granarius (weevil), Tribolium confusum (confused flour beetle) ve Acanthoscelides 

obtectus (bean weevil). The extracts and pure metabolites were used in three different 

concentrations (2.5, 5.0 and 7.5 mg/Petri dish) and the insect deaths were counted after 

24, 48, 72 and 96 hours of treatments. The toxic effects of the applications were 

compared with those of commercial insecticide, dichlorvos (DDVP). Toxicity results 

showed that the toxic effects of the extracts and the pure metabolites were lower than 

those of the insecticide, dichlorvos. While the insecticide, dichlorvos caused complete 

mortality of the insects after 48 hours of treatments, the extracts and pure metabolites 

caused the mortality rates 16.7-63.3 %, 13.3-67.0 % and 26.7-59.0 % of S. granius, T. 

confusum and A. obtectus, recpectively. The methanol extract was found to be more 

toxic than the ethyl acetate extract, whereas the pure metabolites showed various toxic 

ities against the insect species. Furthermore, the probit analysis into insecticidal results 

were performed to determine the LC50 values of the pure metabolites and the extracts. 

According to LC50 values of the extracts and the pure metabolites, maslinic acid has the 

most toxic compound with the lowest LC50 values (0.66 mg/Petri, 0.61 mg/Petri and 

1.71 mg/Petri for S. granarius, T. confusum and A. obtectus, respectively). The mixture 
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eritrodiol+uvaol could not be tested for insecticidal effect aganist T. confusun and A. 

obtestus  due to their low amounts. 

Key Words: Olea europea, oleanolic acid, oleuropein, maslinic acid, eritrodiol, uvaol, 

Oreochromis niloticus, Nile tilapia, storage pest, Sitophilus granarius, Tribolium 

confusum, Acanthoscelides obtectus, insecticidal activity, toxic effect, ions, 

biochemicals parameters 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



viii 
 

TEġEKKÜR 

Bana bu tez konusunu öneren ve yüksek lisans eğitimim boyunca bilgisinden 

faydalandığım, insani ve ahlaki değerleri ile de örnek edindiğim, yanında çalıĢmaktan 

onur ve gurur duyduğum ayrıca tecrübelerinden yararlanırken göstermiĢ olduğu hoĢgörü 

ve sabırdan dolayı değerli hocam Sayın Prof. Dr. Ahmet ÇAKIR ‟a,  

2014/01/MAP-05 nolu proje ile sunduğum bu çalıĢmaya maddi destek sağlayan Kilis 7 

Aralık Üniversitesi Bilimsel AraĢtırmalar Proje Komisyonu BaĢkanlığına, 

Bazı metabolitlerin zeytin yaprağı ve zeytin meyvesinden saflaĢtırılmasına yönelik 

kromatografik çalıĢmalara katkı sağlayan Kimya Bölümü arkadaĢlarım Ümran 

ġĠLTELĠOĞLU ve Binnur TEZEL‟e, 

Ekstre ve saf metabolitlerin balıklara uygulanması ve biyolojik akivite çalıĢmalarının 

gerçekleĢtirilmesinde bana yardımcı olan Çukuorva Üniversitesi, Veteriner Fakültesi, 

Fizyoloji Anabilim Dalı öğretim üyesi Sayın Doç. Dr. Hikmet Yeter ÇOĞUN‟a, 

Ekstre ve saf metabolitlerin insektisidal etkilerinin araĢtırılmasında destek veren Atatürk 

Üniversitesi, Ziraat Fakültesi, Bitki Koruma Bölümü öğretim üyesi Sayın Prof. Dr. 

ġaban KORDALĠ ve ekibine, 

Ayrıca bana yardımcı olan Sayın Yrd. Doç. Dr. Mehmet AKYÜZ ile diğer hocalarıma 

ve ekiplerindeki herkese; laboratuvarda da birlikte çalıĢmaktan zevk aldığım Sayın ArĢ. 

Gör. Evrim BARAN‟a,  

 

Bu günlere gelmemde büyük pay sahibi olan aileme ve arkadaĢlarıma teĢekkür ederim. 

 

 

Ahmet KISA                                                                                                  KĠLĠS,  

            Haziran 2016 

 

 

 



ix 
 

 

SĠMGELER ve KISALTMALAR DĠZĠNĠ 

 

SĠMGELER 

 

13
C     :Karbonun 13 izotopu 

1
H       :Hidrojenin izotopu 

g    :Gram 

Hz :Hertz 

J :Jiromanyetik sabiti (etkileĢme sabiti) 

ml :Mililitre 

mm   :Milimetre 

nm :Nanometre 

CDCl3 :Dötero kloroform 

cm :santimetre 

s :singlet 

d :dublet 

ppm :Milyonda bir 

 

KISALTMALAR 

 

ALT                                    : Alanin Aminotransferaz 

AST                                    : Aspartat Aminotransferaz 

ALP                                    : Alkalen Fosfataz 

ABS : Absorbans 

APT : Attached Proton 

ark : ArkadaĢları 

1D : Bir boyutlu 

2D : Ġki boyutlu 

DEPT : Distortionless Enhanced by Polarization Transfer 

EtOAc : Etil asetat 

HMBC : Heteronuclear Multi Bond Coherence 
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HETCOR : HETeronuclear CORelation 

DPPH : di (phenyl)-(2,4,6-trinitrophenyl)iminoazanium 

MeOH   : Metanol 

IR : Infrared (kızıl ötesi) 

ĠTK : Ġnce Tabaka Kromatografisi 

KK : Kolon Kromatografisi 

NMR : Nükleer manyetik rezonansı 

Rf : Yürüme hızı 

SKK : Silika jel Kolon Kromatografisi 

UV : Ultraviyole (mor ötesi) 

COSY 

MDA  

HPLC  

FAO                                                                        

: Korelasyon 

: Malondialdahit 

: High-performance liquid chromatography 

: Food and Agriculture Organization 
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1. GĠRĠġ 

Bitkiler (Latince: Plantae), fotosentez yapan, ökaryotik, ağaçlar, çiçekler, otlar, 

yosunlar ve benzeri organizmaları içinde bulunduran çok büyük bir canlılar alemidir. 

Fotosentezi bitkilerle beraber bazı tek hücreli canlılar da yaparlar. 

Bitkiler, topluluk halinde yaĢarlar. Bitkilerin bir bölgede oluĢturdukları örtüye bitki 

örtüsü denir. Flora, bir bölgede yetiĢen bütün bitki türlerinin tümüne denir. Herhangi bir 

bölgenin yaĢam koĢullarında geliĢen, benzer ekolojik yapı içeren bitki 

topluluğuna vejetasyon denir. Bunlar 4 sınıftır: Ormanlar (her zaman yeĢil tropikal 

yağmur, subtropikal, orta kuĢak, sert yapraklı, iğne yapraklı, kıĢın yaprak dökenler, 

muson ormanları, tropikal kuru, mangrov, galeri, bataklık), Çalılar (maki, garig, 

psödomaki), otlar (savan, step, çöl) ve tundra. Bitkilerin yetiĢmesini etkileyen birçok 

faktör vardır. Bunlar; ekvatora uzaklık, denizden yükseklik (rakım), arazi eğimi, ıĢık, 

sıcaklık, nem, yıllık yağıĢ miktarı, toprak içeriği ve insan, hayvan, diğer bitkiler, 

mikroorganizmalar gibi canlı faktörlerdir. Bitkiler, ototrof canlılardır ve güneĢ enerjisini 

besin olarak kimyasal enerjiye dönüĢtüren çok önemli canlılardır. Bu özelliklerinden 

dolayı fotosentez yaparak ekolojik dengeyi sağlamada temel rol oynarlar. Bu açıdan 

hayvanların ve insanların dahil olduğu tüketicilerin  (heterotrof canlılar) yaĢamsal 

faaliyetlerinde çok önemli yere sahiptirler (http://tr.wikipedia.org/wiki/Bitki). 

Dünya florasında bitkiler aleminin 350.000' e yakın türü mevcut olduğu tahmin 

edilmektedir. Günümüze kadar yapılan taksonomik çalıĢmaların sonucunda 2004 yılı 

sonu itibariyle 287.655 bitki türünün tanımı yapılmıĢtır.  Bunlardan 258.650' si çiçekli 

bitkiler, 15,000' i ise yosun türleridir. Bu sayının 2016 yılı itibariyle daha da arttığı 

bilinmesine rağmen kesin araĢtırma sonuçlarına ulaĢılamamıĢtır. Bitkiler 

genelde ototrof (kendi besinini üretebilen) organizmalardır ve temel enerji kaynakları 

Ģüphesiz güneĢtir. Bitkiler hücrelerindeki kloroplastları sayesinde fotosentez yaparlar ve 

güneĢ ıĢığını klorofil vasıtasıyla tutarak kendi organik bileĢiklerini üretirler. Bitkiler, 

tohumsuz bitkiler (Cryptogamae) ve tohumlu bitkiler (Spermatophyta) olmak üzere iki 

büyük gruba ayrılır. (http://tr.wikipedia.org/wiki/Bitki). 

Bitki örtüsü denildiği zaman, bir yerde doğal olarak yetiĢen bitkilerin oluĢturduğu 

orman, bozkır, çayır ve maki gibi topluluklar akla gelir.  Bitkiler büyüyebilmek için 

http://www.bilgiustam.com/turkiyede-ormanlar/


2 
 

inorganik besin maddeleri, su ve uygun sıcaklık Ģartlarına ihtiyaç duyarlar. Yeryüzü 

bitkilerin büyüyebilme ortamları açısından çok büyük farklılıklara sahiptir. Dünya 

ekosistemindeki bazı yerler bitkilerin büyüyebilmesi için çok uygun özelliklere  

sahipken bazı yerler ise son derece olumsuz Ģartlara sahiptir. Bu nedenle dünya 

ekosisteminde bitki örtüsü yönünden çok fakir alanlar olduğu gibi son derece zengin 

alanlarda bulunmaktadır. ġekil 1.1. de doğal Ģartlarda büyümüĢ çayır ve orman bitki 

topluluğu görülmektedir. 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ġekil 1.1. Çayır ve orman bitki örtüsü ile kaplı bir ekosistem 

(http://www.bilgiustam.com/turkiyenin-bitki-ortusu/) 

Bitki örtüsünün geliĢmesine etki eden faktörler Ģunlardır: 

 Ġklim 

 Toprak özellikleri 

 Yer Ģekilleri 

Ġklim bitkilerin dünya ekosisteminde dağılımını etkileyen en önemli faktörlerden 

birisidir. Çünkü bitkilerin yetiĢmesinde uygun sıcaklık koĢulları önemli rol oynayan 

faktörlerden birisidir ve her bitkinin yetiĢebilmesi için uygun sıcaklık Ģartlarına ihtiyaç 

vardır. Bu bakımdan yeryüzünde bitki örtüsü kuĢakları ile sıcaklık kuĢakları arasında 

tam bir uyum söz konusudur. YağıĢ da bitkilerin büyümesini ve yayılmasını etkileyen 

önemli bir iklim elemanıdır. Bitkiler uygun sıcaklık Ģartlarının yanı sıra suya da ihtiyaç 

duyarlar. Bitkiler ihtiyaç duydukları su miktarına göre dünya ekosisteminde yayılıĢ 



3 
 

gösterirler. Bu nedenle dünya ekosisteminin farklı bölgelerinde farklı bitki örtüleri 

geliĢmiĢtir. 

Sıcak ve nemli yerlerde yetiĢen bitki örtüsü daha gür ve çeĢitlilik açısından daha 

zengindir. Diğer taraftan kurak ve soğuk yerlerde yetiĢen bitki türleri hem sayı hem de 

çeĢit bakımından daha az sayıdadırlar ve bu ekosistemlerde yetiĢen bitkiler daha seyrek 

ve daha cılızdırlar. 

Toprak yapısı da ekosistemlerde yetiĢen bitki tür çeĢitliliğine ve sayısına etki eden 

faktörlerden birisidir. Dünya ekosisteminde bulunan farklı toprak çeĢitleri su tutma 

özellikleri, kalınlıkları, içlerindeki minerallerin cinsi ve sayısı bakımından farklılıklar 

sergilerler. Toprak çeĢitlerine bağlı olarak değiĢik oranda ve cinste inorganik ve organik 

besin maddelerine sahiptirler. Bunlardan dolayı her bitki türü ancak kendisi için en 

uygun olan toprak üzerinde yetiĢebilir. Örneğin bazı bitki türleri geçirgen toprakları 

tercih ederken, bazı bitki türleri ise bol humuslu topraklarda yetiĢirler. 

Bitki örtüsünün yetiĢmesinde ve yayılmasında yükseklik, bakım ve iĢleme gibi yeryüzü 

özellikleri ve Ģekilleri de etkili olmaktadır. Böylece bitki toplulukları ortaya çıkmıĢtır. 

Ekosistemlerde rakım arttıkça sıcaklık azalmakta ve belli bir rakımdan sonra da yağıĢ 

miktarı genellikle düĢmektedir. Bu durum bir dağ yamacı boyunca farklı özellikte türler 

içeren orman topluluklarının oluĢması olarak kendini gösterir. Ülkemiz yeryüzü 

Ģekilleri, iklim ve toprak yapısı bakımından ormanların geliĢmesi için uygun ortamlar 

oluĢturmaktadır. Bu bilimsel veriler göz önüne alındığında ülkemizin günümüzde doğal 

olarak % 70′ inin orman florası ile kaplı olması gerekirdi. Ancak özellikle eski 

dönemlerde insanların bilinçsiz bir Ģekilde, değiĢik amaçlarla ormanları tahrip etmeleri 

bu oranı düĢürmüĢtür. Günümüzde ormanlarımız ülke yüz ölçümünün yaklaĢık olarak % 

25′ini kaplamaktadır. 

Ülkemiz, yetiĢen bitki türleri bakımından Dünya‟nın en zengin bitki florasına sahip 

ülkelerden birisidir. Ancak aynı durum bitki örtüsü bakımından söylenemez. Ülkemiz 

bitki örtüsü bakımından çok zengin sayılmamaktadır. Çünkü ülkemizin doğal bitki 

örtüsü yıllardan beri insanların bilinçsiz davranıĢından dolayı tahrip edilmektedir. Nihai 

olarak bitkilerin toprak, su ve sıcaklık Ģartları birbirinden farklıdır ve yetiĢme Ģartları 
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aynı olan bitkiler, belirli yerlerde yayılıĢ gösterirler. Ülkemizdeki baĢlıca bitki 

toplulukları orman, maki, bozkır ve yüksek dağ çayırları olarak gruplandırılır. 

Çevresel etkenlerden ve ailesel faktörlerden dolayı gün geçtikçe değiĢik hastalıkların 

tedavisinde kullanılan sentetik ilaçların büyük kısmında tehlikeli yan etkilerinin olması 

bilim insanlarını tıbbi bitkiler ve bunlardan elde edilen sekonder metabolitler üzerine 

çalıĢmalar yapmaya yöneltmiĢtir. Hayatımızın birçok alanında kolaylık sağlayan 

teknolojinin geliĢmesiyle artan radyasyon; sanayi ve endüstrinin geliĢmesi sonucu 

hayatımızın her alanında yer alan kimyasal ajanlar gibi çevresel faktörler birçok 

hastalığa zemin hazırlamaktadır. Bu faktörlerden sadece insanlar değil çevre 

kirliliğinden dolayı doğal ortamında yaĢayan canlılarda kısmetlerini almaktadırlar. 

Özellikle yerleĢim birimlerine yakın bölgelerde yaĢayan canlılar bundan daha fazla 

etkilenmektedirler. Su ekosisteminde yaĢayan balıklarda bu faktörlerden 

etkilenmektedir. Sentetik ilaçların çevreye verdiği zararlı etkileri azaltmak üzere doğal 

ilaçlar bir alternatif olarak düĢünülebilir. Doğal ilaçlar doğada kısa sürede bozundukları 

için çevre açısından da daha az risk oluĢturmaktadırlar. Bu kapsamda, son zamanlarda 

insanların ve diğer canlıların tedavisinde alternatif tıbbi bitkiler ve bunlardan elde edilen 

sekonder metabolitler üzerine bilimsel çalıĢmalar artmıĢtır (Makkar ve ark., 2007; 

Castro ve ark., 2008; Pachanawan ve ark., 2008; Chakraborty ve Hancz, 2011;  Davies 

ve ark., 2011; Harikrishnan ve ark., 2011; Hossain ve ark., 2011).  

Bitkiler insanlığın varoluĢundan beri hayatın vazgeçilmez temel kaynaklarından biridir 

ve bu nedenle bitkilerin tedavi amaçlı kullanılması ilk uygarlıklara kadar dayanır 

(Baytop, 1999). Bitkilerden elde edilen ilk etken madde 1805‟ te afyon maddesinden 

izole edilen morfindir. Bunu, 1820‟ de kınakınanın kabuklarından kinin, 1868‟ de 

yüksük otu (Digitalis türleri) yapraklarından kalp yetmezliği tedavisinde kullanılan 

digitalinin ve 1890‟ da söğüt dalı kabuğundan salisilik asitin izolasyonu takip etmiĢtir. 

Daha sonra ise doğal ilaçların sentetik türevleri sentezlenerek insanların hizmetine 

sunulmuĢtur. Bu amaçla, yeni doğal ilaç hammaddeleri bulmak üzere bitkiler üzerinde 

yapılan araĢtırmalar gün geçtikçe artmaktadır. 

1979 yılında Dünya Sağlık Örgütü (WHO) tarafından yapılan bir araĢtırmada 

farmakopelerde kayıtlı olan ülkelerde kullanılan ve ticareti yapılan bitkisel drogların 

miktarı 2.000 olarak tespit edilmiĢtir. Aynı kuruluĢun 91 ülkenin farmakopeleri ve tıbbi 



5 
 

bitkileri üzerinde yapılmıĢ olan bazı yayınlara dayanarak hazırladığı bir araĢtırmaya 

göre de tedavi amacıyla kullanılan tıbbi bitkilerin toplam miktarının 20.000 civarında 

olduğu saptanmıĢtır. Ancak Ģüphesiz ki; bu miktar gerçek miktardan çok aĢağıdadır. 

Son yıllarda tıbbi bitkiler ve bunlardan elde edilen aktif maddeler üzerinde yapılan 

çalıĢmalar ve bunlara karĢı olan ilgi çok artmıĢtır (Makkar ve ark., 2007; Castro ve 

ark., 2008; Ghosh ve ark., 2008; Pachanawan ve ark., 2008; Rajendiran ve ark., 2008). 

Bunun sebepleri; bazı ilaç maddelerinin bitkisel droglardan sentetik olanlardan daha 

ucuza ve kolaylıkla elde edilmeleridir. Steroid bileĢikler, kına alkaloitleri, afyon 

alkaloidleri, çavdar mahmuzu alkaloidleri, atropa belladona alkaloidleri, Digitalis 

purpurea glikozitleri bunlara en somut örneklerdir. Ülkemizde ise 8500 tür yetiĢmekte 

ve bunlardan 650 kadarı halk hekimliğinde kullanılmaktadır 

(http://tibbivearomatikbitkiler.blogcu.com/tibbi-ve-aromatikbitkiler/4232103) 

1.2. Zeytin Ağacı (Olea europea) 

Zeytin ağacı(Oleaeuropaea),zeytingiller (Oleaceae)familyasından meyvesi yenen, Akde

niz iklimine özgü, kültüre alınmıĢ önemli bir ağaç türüdür (ġekil 1.2). Olea cinsine ait 

türler Afrika' nın güneyi, Güney Asya, Doğu Avustralya ve Yeni Kaledonya' da yayılıĢ 

gösteren türlerdir ve dünya florasında yaklaĢık olarak 16 tür karakterize edilmiĢtir. 

Zeytin ağacı 10 metreye kadar boylanabilen, sık dallı, yayvan tepeli, her dem 

yeĢil yapraklı bir ağaç türüdür. GeniĢ, kıvrımlı ve yumru yumru bir gövdeye sahiptir. 

Ağaç yaĢlandıkça, düzgün gri renkli gövde kabuğu giderek çatlar. Ağacın tacı (tepesi), 

yaklaĢık olarak artan boy kadar her sene geniĢler. Uzun ömürlü bir ağaç türüdür, 

yaklaĢık 2000 yıl kadar yaĢayabilmektedir. Anadolu'da anıt ağaç olarak bir çok zeytin 

ağacı vardır. Verimli topraklarda taç açık ve asimetrik, verimsiz topraklarda ise daha 

yoğun ve yuvarlaktır. Sürgünleri gri renkli, dikensiz ve hemen hemen üç köĢelidir 

(http://tr.wikipedia.org/wiki/Olea). Mızraksı, çok kısa saplı, deri gibi 

sert yaprakları sürgünlere karĢılıklı çiftler halinde dizilmiĢtir. Yaprakları basit, tam 

kenarlı ve kenarlar alt yüze doğru hafif kıvrıktır. Yaprağın boyu 20–86 mm, geniĢliği de 

5–17 mm‟ dir. Yaprakların ucunda sivri bir çıkıntı bulunur. Yaprağın üst yüzü koyu gri-

yeĢil ve tüysüz, alt yüzü mavimsi gümüĢi renkte ve beyaz sık ipeksi tüylerle kaplıdır. 
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ġekil 1.2. Zeytin ağacı (http://www.cepolina.com/tu/zeytin-agaci-fotograf.htm) 

Baharın sonlarına doğru yaprakların dal ile birleĢtiği bölgelerde seyrek salkımlar 

halinde, küçük beyazımsı-sarı renkli, kokulu çiçeklere sahiptir. Rüzgârların taĢıdığı 

çiçek tozlarıyla döllenen çiçekler etli ve yağlı meyve verir. Meyve önce yeĢil, 

olgunlaĢtıktan sonra da parlak siyah bir renk alır. Etli meyvenin içinde sert 

bir çekirdek vardır. Meyvenin etli kısmından ve çekirdeğinden elde edilen yağı 

bakımından çok değerli bir ağaçtır. Aynı zamanda ağacının çok heybetli ve estetik bir 

görünümü vardır. Odunu çürümeye karĢı son derece dayanıklıdır 

(http://tr.wikipedia.org/wiki/Zeytin). 

Zeytinin yaprağında tanen, uçucu yağlar, organik asitler ve rezin bulunur. Yapraklar ve 

gövde kabuğu % 5 çay (infüzyon) halinde iĢtah açıcı, idrar söktürücü ve ateĢ düĢürücü 

olarak kullanılır. ġeker hastalığında kullanım alanı olduğu gibi, tansiyon düzenleyici 

olarak da bilinir. Dermokozmetik amaçlı da kullanılmaktadır. Zeytinyağlı Ģampuanlar 

saç dökülmesini engeller, saçın çabuk uzamasını sağlar, lezyonlu saçlı deriyi onarmaya 

yardımcı olur ve kepek oluĢumunu engeller. Zeytinyağlı sıvı sabun, duĢ jelleri, katı 

sabun, bebek Ģampuanları cildi olumsuz dıĢ etkenlere karĢı korurlar. Cildi güzelleĢtirip 

yaĢlanmasını geciktirerek ciltteki kırıĢıklık oluĢumunu engeller. Zeytin aynı zamanda 

dayanıklılığın sembolüdür. Doğal zeytinyağlı dermokozmetik ürünler cildimizde 

kimyasal kalıntılar bırakmadığından dünyada kullanımları giderek artmaktadır. 

Yüzyıllardır Akdenizlilerin sağlık ve güzellik kaynağı olmuĢtur. Kutsal metinlerde de 

Ģifa kaynağı olduğu belirtilmiĢtir (http://tr.wikipedia.org/wiki/Zeytin). 

http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Rezin&action=edit&redlink=1
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Zeytin ağacının hem meyveleri hem de yaprakları önemli biyolojik özelliklere sahip 

fenolik maddelerce zengin olup, bu fenolik bileĢenlerin baĢlıcası oleuropein (ġekil 1.3.) 

maddesidir (Malik ve Bradford, 2006; Japon-Lujan ve ark., 2006; Bouaziz ve ark., 

2008). OlgunlaĢmamıĢ zeytinlerde oleuropein (ġekil 1.3.), meyve ağırlığının yaklaĢık 

%2‟sini oluĢturmaktadır. Meyve olgunluğa eriĢtiği zaman, oleuropein içeriği azalır. 

Zeytin meyvesinin oleuropein içeriği, genç meyvedeki kuru maddenin %14‟ üne 

eriĢebilmektedir. Küçük meyve kültürleri, yüksek oleuropein içeriği ile karakterize 

edilirken, büyük meyve kültürleri genellikle, oleuropeinin az miktarlarını içermekte 

olduğu bildirilmektedir (Tokusoglu ve Bozoglu, 2010). 
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ġekil 1.3. Oleuropein maddesinin kimyasal yapısı 

1.2.1. Olea europea' ın ve metabolitlerinin biyolojik ativiteleri 

1.2.1.1. Antioksidan  

Oksidan maddeler canlılarda enerji üretim prosesi ve savunma sisteminde doğal olarak 

oluĢan ajanlardır. Canlılar oksidan maddelerin toksik etkilerini azaltmaya yönelik olarak 

enzimatik ve enzimatik olmayan savunma mekanizmasına sahiplerdir. Çevre kirliliği, 

stres, genetik ve çevresel faktörler bu antioksidan savunma sistemini olumsuz yönde 

etkilerler. Böyle bir durumda dıĢarıdan antioksidan takviyesi yapılmasına ihtiyaç vardır. 

Oksidan maddeler kardiyovasküler hastalıklar, kanser, osteoproz (kemik erimesi), 

alzheimer hastalığı ve premenstrüel sendrom gibi birçok hastalığın tedavisinde önemli 

rol oynarlar. Antioksidan gıdalar ve maddeler bu hastalıklardan korunmada önemli rol 
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oynadıkları için son zamanlarda antioksidan maddeler üzerine yapılan bilimsel 

çalıĢmalar çok yaygınlaĢmıĢtır (Cervellati ve ark., 2002; Fernandez-Bolanos, 2008; 

Fistonic ve ark., 2012). 

Yapılan literatür taramasında Olea europea bitki türünün yapraklarından elde edilen 

ekstre ve bazı metabolitlerinin antioksidan aktiviteleri üzerine fazla sayıda bilimsel 

çalıĢmanın olduğunu göstermiĢtir. Botsoglou ve ark. (2014) Olea europea yaprak 

ekstresinin n-3 yağ asitleri ile zenginleĢtirilmiĢ domuz eti köftesinde protein ve lipit 

oksidasyonu üzerine etkisini araĢtırmıĢtır. ÇalıĢma sonuçları ekstrenin lipid 

peroksidasyonunu ve malondialdehit (MDA) oranını azalttığını göstermiĢtir. Aynı 

çalıĢmada ayrıca ekstrenin protein oksidasyonunu da önemli oranda inhibe ettiği 

sonucuna ulaĢılmıĢtır. Bu araĢtırma sonuçlarına dayanarak araĢtırmacılar sentetik 

antioksidanların yerine zeytin yaprağı ekstresinin et endüstrisinde antioksidan olarak 

kullanılabileceği sonucuna varmıĢlardır.  

Botsoglou ve ark. (2013) yaptıkları araĢtırmada tavukların 1 kg yemlerine zeytin 

yaprağının 5 ve 10 g lık kısımlarını katmıĢ ve tavuklarda yumurta üretimi, yem alımı ve 

yumurta özellikleri üzerine etkilerini belirlemiĢlerdir. ÇalıĢma sonuçlarına göre zeytin 

yaprağı yumurta üretimi ve yumurtada n-3 yağ asidi oranı üzerine herhangi bir olumsuz 

etki yapmamıĢtır. Diğer taraftan 10 gram zeytin yaprağı ile beslenen tavukların 

yumurtalarında lipid peroksidasyon ve MDA oranları kontrol grubuna göre önemli 

oranda düĢük seviyede ölçülmüĢtür. Yine aynı araĢtırmacıların yaptığı farklı bir 

çalıĢmada zeytin yaprağı ile beslenmiĢ çiğ ve piĢirilmiĢ domuz etlerinde lipid ve protein 

oksidasyon düzeylerini belirlemiĢlerdir (Botsoglou ve ark., 2012). AraĢtırmacılar zeytin 

yaprağı ile beslenen domuz etlerinde lipid peroksidasyonunun önemli oranda azaldığını 

bildirmiĢlerdir.  

Lee ve Lee (2010) O. europea yaprak ekstresindeki fenolik bileĢiklerin antioksidan ve 

antimikrobiyal özelliklerini hem tek hem de birleĢtirilmiĢ halde tespit etmiĢlerdir. 

AraĢtırmacılar zeytin yaprağında bulunan fenoliklerden oleuropein, rutin, vanilin, kafeik 

asiti hem saf hemde belirli oranlarda birleĢtirmiĢ ve hem antioksidan hemde 

antimikrobiyal özelliklerini belirlemiĢlerdir. AraĢtırma sonuçları bu bileĢenlerin nitrit 

süpürücü etkisinin %72,7-92,2 aralığında değiĢtiğini göstermiĢtir. Aynı çalıĢmada bu 

maddelerin hem saf hem de karıĢık halde güçlü DPPH radikal giderme aktivitesinin de 
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olduğu tespit edilmiĢtir. ÇalıĢılan maddeler arasında oleuropein S. enteritidis türüne 

karĢı güçlü antimikrobiyal özellik sergilemiĢtir.  

Benavente-Garcia ve ark. (2000) araĢtırmalarında zeytin yaprağının fenolik bileĢiklerini 

HPLC ile belirlemiĢ ve yaprağın bağıl olarak %24,54 oranında oleuropein içerdiğini 

bildirmiĢlerdir. Zeytin yaprağının oleuropeinin yanısıra %1,46 oranında hidroksitirazol, 

%0,71 oranında tirazol içerdiği aynı araĢtırmada bulunmuĢtur. Aynı araĢtırmada bu 

fenolikler saf halde ABTS.
+
 radikal giderme aktivitesi belirlenmiĢ ve tüm fenoliklerin 

ve de ekstrenin güçlü antioksidan özelliğinin olduğu gözlenmiĢtir. 

Amoo ve ark. (2012) zeytin yaprağının da dahil olduğu uzun vadeli depolanan tıbbi 

bitkilerin hem taze hem de depolanmıĢ olan örneklerinde antioksidan ve antikolinesteraz 

enzim inhibitörü etkilerini araĢtırmıĢlardır. AraĢtırmacılar taze zeytin yaprağı ile 

depolanan zeytin yapraklarının antioksidan özellikleri arasında istatiksel olarak anlamlı 

bir fark bulamamıĢlardır. Bununla beraber, DPPH radikal giderme aktivitesini 

depolanan zeytin yaprağında daha düĢük bulmuĢlardır. Benzer bir sonuç 

antikolinesteraz enzim inhibitörü içinde bulunmuĢ ve depolanan ve taze zeytin 

yaprağının enzim inhibitör etkilerinin birbirinden çok farklı olmadığı rapor edilmiĢtir. 

Cumaoglu ve ark. (2011a) redoks homeostazi boyunca sitokin ile uyarılmıĢ beta-

hücrelerinin zarar görmesine karĢı zeytin yaprağından elde edilen polifenolik 

maddelerce zengin ekstrenin koruyucu etkisinin olduğunu rapor etmiĢlerdir. Redoks 

homeostazi hücre dıĢı gerçekleĢen olaylar esnasında hücrenin bir kısım enzimatik ve 

enzimatik olmayan yollarla kendi metabolizmasını koruması sürecidir. Sitokinler gibi 

pankreastan salgılanan beta-hücreleri stresörleri, insülin salgısının azalması ve apoptotik 

ve nekrotik hücre ölümü ile sonuçlanan oksidatif stresi artırırlar. AraĢtırmacılar 

yaptıkları çalıĢmada zeytin yaprağı ve meyvelerinden elde ettikleri ekstreler ile 

oleuropein maddesinin sitokin ile uyarılmıĢ beta-hücrelerine karĢı toksik etkilerini 

araĢtırmıĢlardır. AraĢtırma sonuçlarına göre, zeytin yaprağı ekstresinin ve oleuropein 

meddesinin canlı hücre sayısını artırdığını ve sitokinin bu hücrelere karĢı toksik etkisini 

önemli oranda azalttığı tespit edilmiĢtir. Cumaoglu ve ark. (2011b) yaptıkları benzer bir 

çalıĢmada ise pankreatik beta-hücrelerinde oksidatif stresi polifenolik maddelerce 

zengin olan zeytin yaprağı ekstresinin önemli oranda azalttığı ve insülin salgılayan bu 
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beta-hücrelerini H2O2 oksidan maddenin sebep olduğu oksidatif hasara karĢı 

koruduğunu bildirmiĢlerdir. 

Hidroksitirozol ve türevi bileĢikler zeytin yaprağında ve meyvelerinde bulunan 

oleuropein maddesinin hidrolizi ile oluĢan fenolik bileĢiklerdir. Zeytin meyveleri ve 

yaprağı bu maddelerce zengindir. Yapılan araĢtırmalar bu maddelerin apopitoz olayını 

uyararak kanser koruyucu özelliğinin yanı sıra kalp koruyucu, antioksidan, radikal 

süpürücü, antiaterojenik (kan sulandıran), UV ıĢınları ve antienflamatuar aktivitelerinin 

olduğu tespit edilmiĢtir (Amro ve ark., 2002; Cervellati ve ark., 2002; Bitler ve ark., 

2005; Bianco ve ark., 2006; Fernandez-Bolanos ve ark., 2008; Katsiki ve ark., 2007).   

Katsiki ve ark. (2007) oleuropein maddesinin insan bağ dokusundaki fibroblastların 

ömrünü artırırken, hücre içi reaktif oksijen türlerinin düzeyini ve protein oksidasyonunu 

önemli oranda azalttığını belirlemiĢlerdir. Ġnsanlarda bağ dokularda bulunan fibroblast 

hücreler yaraların iyileĢmesinde önemli görevler alan kollajen proteininin yapımından 

sorumlu hücrelerdir. 

1.2.1.2. Sitotoksik 

Belscak-Cvitanovic ve ark. (2014)  dört farklı tıbbi bitki türünün (Achillea millefolium, 

Crataegus oxyacantha L., Glechoma hederacea L. ve Olea europea) su ekstrelerini üç 

farklı yöntem (demleme, karıĢtırma ve kaynatma) ile elde etmiĢ ve bu ekstrelerin 

antioksidan özelliğinin yanı sıra HEp2 kanser hücrelerine (insan gırtlak kanseri) karĢı 

test etmiĢtir. AraĢtırma sonuçları tüm bitki türlerinin kanserli hücrelerin çoğalmasını 

önemli oranda azalttığını ortaya koymuĢtur. AraĢtırmacılar ayrıca bitki türlerinin 

ekstrelerin fenolik madde içeriğini araĢtırmıĢ ve gözlenen aktivite ile bileĢenler 

arasındaki iliĢkiyi tartıĢmıĢlardır. 

Cumaoglu ve ark. (2011b) yaptıkları benzer bir çalıĢmada ise pankreatik beta-

hücrelerinde oksidatif stresi polifenolik maddelerce zengin olan zeytin yaprağı 

ekstresinin önemli oranda azalttığı ve insülin salgılayan bu beta-hücrelerini H2O2 

oksidan maddenin sebep olduğu oksidatif hasara karĢı koruduğunu bildirmiĢlerdir. 

Bouallagui ve ark. (2011) hidroksitirazol ve oleuropein bakımından zengin zeytin 

yaprağı ekstresinin MCF-7 meme kanseri hücre hatlarına karĢı sitotoksik özelliğini test 



11 
 

etmiĢ ve ekstrenin doza bağımlı olarak kanserli hücre hatlarının çoğalmasını önemli 

oranda inhibe ettiğini bulmuĢlardır. Aynı araĢtırmacılar sitotoksik aktivitenin 

mekanizmasını aydınlatmaya yönelik olarak kanserli hücrelerin çoğalmasında önemli 

bazı faktörleri de araĢtırmıĢ ve etki mekanizmasını ortaya koymaya çalıĢmıĢlardır. 

Reyes ve ark. (2006) zeytin ezmesinin majör bir bileĢeni olan maslinic asit (ġekil 1.4) 

molekülünü HT29 ve Caco-2 kolon kanser hücre hatlarına karĢı test etmiĢ ve bu 

maddenin %50-80 oranında her iki hücre hattını da inhibe ettiğini ortaya koymuĢlardır. 

Aynı araĢtırmada ayrıca maslinic asit molekülünün apopitoz prosesinde önemli rol 

oynayan kaspaz-3 enzim aktivitesini artırdığını ve apopitozu teĢvik ettiği belirlenmiĢtir.  

 

ġekil 1.4. Maslinic asitin molekül yapısı 

1.2.1.3. Diğer Biyolojik aktiviteler  

Zeytin yaprağının ekstreleri üzerine yapılan diğer bir çalıĢma ise zeytin yaprağı 

ekstresinin nohut böceği Callosobruchus chinensis türüne karĢı insektisidal etkisidir. 

Zia ve ark. (2011) zeytin yaprağının yanısıra dokuz adet farklı bitkinin ekstresini bu 

böceğe karĢı toksik etkisini belirlemiĢ ve Allium sativum (sarımsak), Syzygium 

aromaticum (karanfil), karabiber (Piper nigrum) ve kırmızı biber (Capsicum annum) 

ekstrelerinin çok etkin olduğunu rapor etmiĢlerdir. 

Literatürde zeytin yağının kimyasal bileĢimi ve fizikokimyasal özellikleri ve yağ asitleri 

bileĢimi ayrıntılı olarak araĢtırılmıĢtır (Patumi ve ark., 1999, 2002; Salas ve ark., 1999; 

Nergiz ve Engez, 2000; Tura ve ark., 2007; Sakouhi ve ark., 2008; Ocakoglu ve ark., 

2009). 
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1.3. Enzimler 

Enzim yanıtlarının çoğu ikincil stres yanıtları olup hücresel hasarlarla ortaya 

çıkmaktadır. Enzim yanıtları dokularda enzim aktivitelerinin veya enzim miktarlarının 

ölçülmesi kolayca belirlenmektedir. Canlı hücreleri ilaç, kirletici, mikroorganizma gibi 

yabancı ajanlara maruz kaldığı zaman biyolojik cevap olarak enzimlerin düzeylerinde 

ve aktivitelerinde önemli değiĢiklikler olmaktadır. Bu enzimlerdeki değiĢiklikler 

canlılardaki stresin erken tanısına olanak sağlamaktadır (Barnhoorn ve van Vuren, 

2004). Enzimler üzerine yabancı ajanların etkileri ya spesifik yada spesifik olmayan 

düzeylerde olmaktadır. 

Serum enzim aktivitelerinin ölçülmesi balıklar üzerine yabancı ajanların etkisini 

belirlemede önemli bir parametredir (Bucher ve Hofer, 1990). Bu nedenle serum 

enzimleri (kolinesteraz, alanin aminotransferaz, aspartat aminotransferaz, laktat 

dehihrojenaz ve alkalen fosfataz gibi) çeĢitli araĢtırıcılar (Cajaraville ve ark., 2000; 

Hamed ve ark., 2003) tarafından hem yabancı ajanların biyokimyasal belirteçleri hem 

de su ekosistemlerindeki yabancı ajan varlığı için duyarlı parametreler olarak kabul 

edilmektedir. Kolinesterazlar, asetilkolin ve diğer kolin-esterleri hidroliz eden 

polimorfik enzimlerdir. 

Alanin aminotransferaz (EC 2.6.1.2, ALT) ve aspartat aminotranferaz (EC 2.6.1.1, 

AST), aminoasit metabolizmasına katılan en önemli enzimlerdir (Cowey ve Walton, 

1988). ALT ve AST normalde hücre içerisinde olan enzimlerdir. Bu enzimlerin kan 

serumunda yükselmesi travma veya karaciğer hasarının bir göstergesi olarak kabul 

edilmektedir. Ġlaçların ve çevresel ajanların olumsuz etkileri, ALT ve AST enzim 

aktivitelerinin ölçülmesiyle gösterilmiĢtir (Nemcsok ve ark., 1987). Plazmadaki ALT ve 

AST aktivitelerindeki artıĢların baĢta karaciğer olmak üzere diğer organların (böbrek 

ve/ya da solungaç) zarar görmesi sonucu oluĢtuğu kabul görmektedir (Nemcsok ve 

Hughes, 1988). Alkalen fosfataz (EC 3.1.3.1, ALP) (bazı organlardaki hücre 

ölümlerinden sonra kana girmektedir) önemli serum enzimlerinden biri olup karaciğer 

ve böbrek doku hasarlarının belirteci olarak kullanılmaktadır (Nemcsok ve Boross, 

1982; Kalender ve ark., 2005). ALT enzimi AST enzimine göre karaciğer için daha 

spesifik bir enzimdir. AST enzim seviyesindeki değiĢiklik baĢka faktörlere bağlı olarak 

değiĢmesine karĢın, ALT değerinin kanda yükselmesi karaciğer hasarının bir 
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göstergesidir. Ġnsanlarda safra yollarının tıkanması, alkol kullanımı, karaciğer sirozu, 

karaciğer yağlanması (alkol kullanımı, diyabet ve obezite sonucu), karaciğer kanserleri, 

Ģiddetli yanıklar, otoimmün ve viral hepatitler ile ilaç ve toksik madde alınımı ALT 

değerinin yükselmesine neden olur.  

Kan plazması yada serumun biyokimyasal analizi, iç organlar (karaciğer ve böbrek 

gibi), proteinler (albuminler, globulinler), besleyici ve metabolik parametreler 

(kolesterol, trigliserid, glukoz gibi) ve elektrolitler (Na, Cl, K, Ca, P) hakkında bilgiler 

sağlamaktadır (Jain, 1986; Duncan ve ark., 1994). Bu nedenle plazma/serum 

parametreleri canlılarda yabancı ajanların toksik etkilerinin belirteçleri olarak 

kullanılmaktadır (Bergdahl ve ark., 1997). Ġyonlar (Na, Cl, K ve Ca gibi) balıkların 

büyümeleri ve iyon dengelerinin sağlanması için gerekli olup çoğu sudan solungaçlar 

aracılığıyla alınmaktadır (Eddy, 1982). Sudaki toksik maddelerle veya yabancı ajanlarla, 

ilaçlarla etkileĢimde iyon alınımı hasar görmekte ve iyon dengesi bozulmaktadır 

(McDonald ve Wood, 1993). 

Tilapya balıkları (ġekil 1.5), uzun zamandır insan tüketimi için besin olarak 

yetiĢtirilmiĢtir; Mısır mezarlarındaki resimler, Nil tilapyası (Oreochromis niloticus) 

yetiĢtiriciliğinin 3000 yıl öncesine kadar uzandığını göstermektedir. Afrika‟nın endemik 

balıkları olmalarına rağmen, daha çok tropik ve subtropik bölgere getirilmesiyle tilapya 

balıklarının yayılım alanı geniĢletilmiĢtir. Günümüzde tilapya yetiĢtiriciliği ile elde 

edilecek balık üretiminin çok önemli olduğu düĢünülmektedir. FAO (Food and 

Agriculture Organization) 2002 verilerine göre dünyada 1 milyardan fazla insan, 

hayvansal protein ihtiyacının baĢlıca kaynağı olarak balığa güvenmektedir. Dünya 

nüfusunun hızla artması ucuz protein kaynağına olan ihtiyacı giderek artırmakta ve 

tilapya üretiminin artırılmasını zorunlu kılmaktadır (Almeida, 2001). O. niloticus‟un 

(ġekil 1.5.) bu çalıĢmada kullanılmasının nedeni, besin kaynağı olarak yaygın 

tüketilmesi (Almeida, 2001), fizyolojik mekanizmaların yüksek omurgalılara 

benzemesi, daha kısa zamanda verimli döl vermesi, dıĢ etkenlere karĢı daha dirençli bir 

canlı olması ve (Cogun ve ark., 2003; Cogun ve Kargın., 2004; Sağlamtimur ve ark., 

2004; Cogun ve Sahin, 2012), fizyolojik cevapları kısa sürede vermesinden dolayıdır. 
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ġekil 1.5. O. niloticus (Nil sazanı) 

Son zamanlarda doğal içerikli ekstre ve doğal ilaçlarla tedavi önemli hale gelmiĢtir 

(Davies ve ark., 2011; Hossain ve ark., 2011; Harikrishnan ve ark., 2011; kanani ve 

ark., 2014). Bu konudaki in vivo çalıĢmalar genellikle fareler üzerinde yapılmaktadır. 

Ancak son zamanlarda diğer canlılar üzerinde yapılan in vivo çalıĢmalarıda önemli hale 

gelmiĢtir (Galina ve ark., 2009; Davies ve ark., 2011; Hossain ve ark., 2011; 

Harikrishnan ve ark., 2011; Kanani ve ark., 2014). Yapılan çalıĢmalar bitkisel ekstre ve 

metabolitlerin balıkların büyümesini hızlandırdığı, besin değerini artırdığını ve savunma 

sistemlerini güçlendirdiğini ortaya koymuĢtur (Drew ve ark., 2007; Galina ve ark., 

2009; Chakraborty ve Hancz, 2011; Harikrishnan ve ark., 2011; Metts ve ark., 2011; 

Turker ve Takemura, 2011; Pirarat ve ark., 2012; Trosvik ve ark., 2012; Lu ve ark., 

2013; Pan ve ark., 2013; Verma ve ark., 2013; Freccia ve ark., 2014; Kanani ve ark., 

2014). Ancak yapılan literatür taramasında Oreochromis niloticus üzerine Oleo europea 

metabolitleri ve ekstrelerinin etkisi konusunda herhangi bir araĢtırmaya rastlanmamıĢtır.  

Bu bağlamda çalıĢmamızın amacı zeytin yaprağının ekstreleri ve bu ekstrelerin içindeki 

etken madde polifenolik antioksidanlardan biri olan oleuropeinin ve yaprak özütünden 

saflaĢtırılacak olan diğer metabolitlerin balıklarda iyonlar (Na, K, Ca, Cl) ve kandaki 

biyokimyasal parametrelerinin (ALT, AST, ALP ve glikoz) düzeylerinin araĢtırılmasını 

teĢkil etmektedir. 
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1.4. Depo Ürünleri Zararlıları Böcekler 

1.4.1. Sitophilus granarius (Buğday biti) 

Sitophilus granarius (Buğday Biti) : Ergin, parlak koyu kahve veya esmer renkli, baĢ 

ucunda bir çift kuvvetli mandibula bulunan hortumla sonlanır (ġekil 1.6). Protonum ve 

elitra üzerinde oval, derin çukurcuklar, kısa, sık ve sarımsı tüyler bulunmakta, pronotum 

üzerindeki oval çukurcuklar dağınık, elitra üzerindeki çukurcuklar, artarda gelerek 

çizgiler oluĢturmakta, arka kanatlar bulunmadığı için uçma yeteneği bulunmamaktadır 

(ġekil 1.6.). Boyu 3-5 mm'dir (ġekil 1.6.). Yumurtalar beyaz renkli, larvalar krem 

renkte, 2,5-3 mm boyunda ve bacaksız, pupa sarımsı beyaz renkte ve 4 mm boyundadır. 

DepolanmıĢ hububatların en önemli zararlılarından birisidir. Ülkemizde hemen her 

bölgede mevcut olup depo ürünlerine önemli zararlar vermekte ve bu yolla ekonomik 

kayıplara sebep olmaktadır.  Buğday biti kıĢı, ergin veya larva olarak tahıl tanelerinin 

içerisinde veya ergin olarak depo ve ambarlardaki çatlak ve yarıklarda da kıĢlamaktadır. 

ÇiftleĢtikten sonra diĢi böcek, hortumu yardımıyla tahıl tanelerinde embriyoya yakın bir 

yerde delik açarak açtığı bu deliğe bir yumurta koymakta ve üzerini jelatinimsi bir ağız 

salgısı ile kapatmaktadır. Bir diĢi, 150-300 adet yumurta bırakabilmektedir. Yumurtalar, 

normal oda sıcaklığında bir haftada açılır. Larva tane içerisine girerek burada beslenir 

ve pupa olur. Uygun Ģartlarda geliĢme süresi 30-45 gün sürmekte, ülkemiz Ģartlarında 

yılda 3-4 döl vermekte ve erginler 7-8 ay kadar yaĢamaktadır. 

KıĢın depoda oluĢan düĢük sıcaklıklara karĢı erginler çok dayanıklı olup 5°C'nin altında 

kıĢlamaya geçmektedir. Tahıl depolarında -15°C‟ye dayanıklı olan böcek, 5°C‟den 

sonra aktifleĢmekte, 12°C‟ den sonra üreme faaliyetine girmektedir. Üründe % 10 veya 

daha yüksek orandaki nem geliĢmeleri için uygundur ve yüksek neme dayanıklıdırlar. 

Gıdasızlığa uzun süre dayanabilen bir tür olup, 5-6°C'de bir yıl, 18- 20°C'de iki ay aç 

kalabilmektedir. Bu nedenle boĢ ambarlarda uzun süre varlıklarını 

sürdürebilmektedirler. Ergin ve larvalar, bütün tahıl tanelerinde ve tahıldan yapılmıĢ 

gıda maddelerinde beslenmektedirler. Larvalar içten erginler dıĢtan kemirerek zarar 

vermekte, yoğun üremede, geriye sadece tane kabukları kalmaktadır. Popülasyon yoğun 

olduğunda üründe kızıĢmaya sebep olmakta ve ürünü gıda maddesi olarak kullanılamaz 

hale getirmektedir. Erginler tanelerin yanında un, kepek, irmik, makarna, pasta ve 

ekmekte de beslenebilmektedir. 
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YetiĢkin çizgi görünümü YetiĢkin sırt görünümü YetiĢkin yan görünümü 

ġekil 1.6. Buğday bitinin (S. granarius) farklı görünümleri 

1.4.2. Tribolium confusum (Kırma biti, un biti) 

T. confusum ergin, parlak koyu kırmızı renkli 3.5-4 mm boyundadır. (ġekil 1.7)   BaĢ ve 

torax sık noktalıdır.  Kın kanatların üzeri boyuna ince çizgilidir. Larva, ince, silindirik 

Ģekilli ve 5-7 mm boyundadır. Vücut sonunda bir çift çıkıntı vardır.  Pupa önceleri 

beyaz sonraları sarı renklidir. Ergin, 300-400 yumurta bırakır. Yumurtadan ergine 

geliĢme süresi 46-60 gündür. Yılda 3-4 döl verir.  DiĢi yumurtalarını gıda maddesinin 

içine bırakır. Erginler ortalama 1 yıl yaĢarlar ve uçma yetenekleri yoktur. Un, makarna, 

bisküvi, kepek, niĢasta, kuru meyve gibi gıda ürünlerine zararlar vererek önemli 

ekonomik kayıplara neden olurlar. Özellikle un depoları, değirmen ve un fabrikalarında 

yaygın olarak bulunan bir zararlıdır. Ürünü yiyerek tüketirler.  Ülkemizde un biti adıyla 

da bilinirler. Ayrıca larva gömlekleri ve diğer artıkları ile ürünü kirletirler. 

   
ġekil 1.7. Tribolium confusum (un biti, kırma biti) eriĢkin ve larvaları 

 

1.4.3. Aconthoscelides obtectus (Fasülye böceği) 

Fasulye tohum böceği ergininin vücudu uzunca oval, biraz yassı, açık veya koyu 

kahverengidir. Vücudun üzeri arkaya yatık sarı yeĢil çok kısa tüylerle örtülü olup, açık 

gri tüylerle kaplı uzunca lekeler bulunmaktadır. Vücudun alt tarafı kırmızımsı sarı 
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renklidir. Antenleri 11 segmentli olup, ilk 4 segment ve son segmenti açık kahverengi  

diğerleri koyu kahverengidir. Bacakları kırmızımsı kahverengi renktedir. Fasulye tohum 

böceği'nin erkeği boyca küçük oluĢu ve alttan son karın segmentinin dıĢ kenarı içe 

doğru yuvarlak olması nedeniyle diĢisinden ayrılır. DiĢi boyca daha iri, son karın 

segmentinin çizgisi düzdür. Yumurtaları, uzun ve ovaldir. Yumurta, ilk konduğu zaman 

saydam parlak beyaz renklidir. Zamanla renk donuklaĢır, süt beyazı olur. Açılıma yakın 

yumurtanın yuvarlak ucunda larvanın kafası belirginleĢir. Yumurtadan ilk çıktığı zaman 

larvanın gövdesi silindirik yapıda uzun olup, arkaya doğru gittikçe incelir, uzun tüylerle 

kaplıdır. BaĢ esmerimsi, vücut beyaz renklidir. Yumurtadan çıkan larva bir süre tanenin 

üzerinde dolaĢtıktan sonra, tane kabuğunu oyarak bir galeri (tünel) açar ve orada 

beslenir. Bu sırada larvanın gövdesi silindirik olup yay gibi kıvrıklaĢır, ayaklar 

kaybolmuĢtur. Bu haliyle larva 1. dönem larvadan çok farklıdır. Son dönem larvanın 

vücut uzunluğu 33.5 mm'dir. Pupa, tane kabuğunun hemen altındaki bir odacıkta oluĢur. 

Bu durum tane kabuğu üzerinde yuvarlak yağ lekesine benzer renk değiĢimi ile kolayca 

anlaĢılır. Zamanla lekenin rengi esmerleĢir. îlk zaman parlak beyaz olan pupa rengi 

zamanla koyulaĢıp matlaĢır ve kirli sarımsıdan açık kahverengine dönüĢür. Pupa boyu 

2.9-4.6 mm'dir. 

 

 
ġekil 1.8. A. obtectus (Fasülye böceği) eriĢkin ve larvası  
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1.5. ÇalıĢmanın Amacı 

Bu çalıĢmanın amacı üç aĢamadan oluĢmaktadır. Birinci aĢaması, zeytin yaprağının etil 

asetat ve metanol ekstrelerinden polifenolik antioksidanlardan biri olan oleuropein ve 

diğer metabolitleri saflaĢtırmak ve kimyasal yapılarını UV, IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR, 1D 

ve 2D-NMR ve kütle spektroskopik yöntemleri ile aydınlatmaktır. Ġkinci aĢaması 

oleuropein ve saflaĢtırılan diğer metabolitlerin 46 saatlik uygulama süreleri sonunda 

Oreochromis niloticus balıkların kan düzeyindeki bazı iyonlar (Na, K, Ca, Cl) ve 

biyokimyasal parametreler (ALT, AST, ALP ve glikoz) üzerindeki etkisini belirlemek. 

Üçüncü aĢaması ise O. europea‟ın yapraklarından elde edilen ekstre ve saf 

metabolitlerin önemli depo zararlıları olan S. garanarius, T. confusum ve A. Obtectus 

eriĢkinlerine karĢı toksik etkilerini belirlenmektir. 
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2. MATERYAL ve YÖNTEM 

Bu bölümde, çalıĢmamızda kullanılan bitkisel materyal, kimyasal maddeler ve aletler 

verilmiĢtir. 

2.1. Bitkisel Materyal 

ÇalıĢmalarda kullandığımız Olea europaea Kilis'in zeytin bahçelerinden toplanmıĢtır. 

Bitki örneği, Kilis 7 Aralık Üniversitesi, Fen Edebiyat Fakültesi laboratuarında 

muhafaza edilmiĢtir. 

2.2. Kimyasal Maddeler ve Aletler 

2.2.1. Kimyasal Maddeler 

Ekstraksiyon iĢlemlerinde destillenmiĢ çözücüler kullanıldı. 

2.2.2. Ġzolasyon ve analiz çalıĢmalarında kullanılan aletler 

UV-Görünür Bölge Spektrofotometre : PG instruments Ltd. 

UV Lambası                                                   : Model Mineralight 

Döner buharlaĢtırıcı                                       : BSI 

13
C-NMR Spektroskopisi                               : Bruker 400 MHzSpektrometre 

1
HNMR Spektroskopisi                                

 
: Bruker 400 MHzSpektrometre 

Infrared Spektrofotometresi : Perkin Elmer Spektrum 100 FT-IR 

Kompresör    : KNF LabLaborpurt 

Hassas Terazi                                                  : Scaltec SPB 31     

2.2.3. Kromatografik çalıĢmalarda kullanılan adsorbanlar 

Kromatografik yöntemler ile yapılan izolasyon ve saflaĢtırma çalıĢmalarında 

kullandığımız adsorbanlar Çizelge 3.1.„de verilmiĢtir. 
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Çizelge 2.1. Kromatografik çalıĢmalarda kullanılan adsorbanlar 

YÖNTEM ADSORBAN 

Kolon Kromatografisi Silika jel (Kiesel gel 60, 70-230 mesh, Merck) 

Silika jel (Kiesel gel 60, 230-400 mesh Merck) 

Ġnce Tabaka Kromatografisi (ĠTK)                                    Silika jel (Hazır plak, Kiesel gel 60 F254,  

0,2 mm, Merck, 5554) 

2.2.4. Kullanılan revelatörler 

ĠTK‟da maddelere ait lekeler, UV lambasında, UV254 ve UV366 nm de belirlendi. UV 

ıĢığında görünmeyen maddelere ait lekeler ise vanilin/H2SO4 (%1) reaktifinin 

püskürtülmesinden sonra, kromatogramın 105 °C da birkaç dakika ısıtılması ile 

belirlendi. 

2.2.5. Kromatografik çalıĢmalarda kullanılan çözücü sistemleri 

Kromatografik çalıĢmalarda kullanılan çözücü sistemleri Çizelge 3.2. de verilmiĢtir. 

Çizelge.2.2. Kromatografik çalıĢmalarda kullanılan yürütücü faz sistemleri 

No Yürütücü faz sistemleri Yöntemler 

1 Dikolorometan―metanol (9:1, 8:2) SKK, ĠTK 

2 Kloroform―etil asetat (9:1) ĠTK 

3 Diklorometan― metanol (8,5:1,5, 3:2, 1:1, 6:4) ĠTK 

4 Etil asetat  SKK, ĠTK 

5 Hekzan―etil asetat (7:3, 6:4) SKK, ĠTK 

6 Dietileter ĠTK 

7 Hekzan―dietil eter (1:1) ĠTK 

8 Hekzan―diklorometan (3:7) ĠTK 

9 Diklorometan ĠTK 

10 Hekzan―metanol (8:2) ĠTK 

11 Kloroform―metanol (9,5:0,5) ĠTK 

12 Kloroform―etil asetat (7:3) ĠTK 

13 Hekzan―dietil eter (4:6) ĠTK 

14 Hekzan―etil asetat (2:3, 1:4) ĠTK 

15 Hekzan―dietil eter (6:4, 7:3) ĠTK 

16 Metanol―dikolorometan (6:4) SKK, ĠTK 

17 Metanol― dikolorometan (3:7, 2,5:7,5) ĠTK 

18 Dikolorometan― etil asetat (8:2, ) SKK, ĠTK 

19 Dikolorometan― etil asetat (8,5:1,5) ĠTK 

20 Aseton  ĠTK 
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2.3. Etanol ile Ekstraksiyon ve Kromatografik ÇalıĢmalar 

2.3.1. Ekstraksiyon 

300 g zeytin yaprağı 1 L etil alkol ile 5 kez ekstrakte edildi. Ekstreler birleĢtirildi ve etil 

alkol döner buharlaĢtırıcıda düĢük sıcaklık ve basınçta uzaklaĢtırıldı. Bu iĢlemlerin 

sonunda koyu kahverengi renkli 85 g ekstre elde edildi. Ekstredeki klorofil ve düĢük 

polariteli maddeleri tüketmek için ekstrenin üzerine etil asetat (500 ml) eklendi ve bu 

iĢlem dört kez tekrarlandı. Bu iĢlem sonrasında 45 g etil asetatta çözülmeyen ekstre elde 

edildi.  

2.3.2. Etil asetat fazına geçmeyen kısım üzerinde yapılan kromatografik çalıĢmalar 

Elde edilen ekstre metanolde çözündü. Üzerine 40 g silika jel eklendi, metanol döner 

buharlaĢtırıcıda uzaklaĢtırıldı ve kolona yüklenmek üzere hazırlandı. Ekstre 

fraksiyonlanmak üzere 250 g silika jel (700-230 mesh) CH2Cl2-MeOH (8:2) sisteminde 

süspanse edilerek kolona yüklendi ve ekstre kuru olarak kolona tatbik edildi. Elüent 

olarak yine CH2Cl2-MeOH (8:2) sistemi tercih edildi ve elüsyon esnasında toplam 60 

fraksiyon alındı. Toplanan her bir franksiyon ĠTK CH2Cl2-MeOH (8:2), CHCl3-EtOAc 

(7:3), hekzan-EtOAc (6:4) gibi değiĢik haraketli fazlarda yürütüldü ve aynı maddelere 

ait lekeleri içeren fraksiyonlar kendi arasında birleĢtirildi. Bu iĢlemin sonucunda ekstre 

toplamda dört ana fraksiyona bölündü ve sırasıyla OEEA (1-4 Fr.), OEEB (6-14. Fr.), 

OEEC (15-46. Fr.) ve OEED (47-60. Fr.) olarak kodlandı.  

OEEA fraksiyonu sadece klorofil ve lipofilik madde içerdiği için üzerinde saflaĢtırma 

çalıĢmaları yapılmadı ve bu fraksiyon atıldı.  

OEEB fraksiyonu ĠTK da CHCl3-EtOAC (9:1) sisteminde EtOAc fazına geçen kısım ile 

beraber yürütüldü ve aynı maddeleri içerdiği belirlendi. Bu fraksiyon etanol ekstresinin 

EtOAc‟ e geçen kısmı ile birleĢtirildi. 

OEEC fraksiyonunun ĠTK ile yapılan kontrollerinde, zeytin yaprağı ve meyvesinin 

karakteristik bileĢeni, oleuropein olduğu düĢünülen bir maddeyi içerdiği gözlendi. Bu 

maddeyi saflaĢtırmak üzere yeniden silika jel KK yapıldı. Bu amaçla, 150g silika jel 

(70-230 mesh) tartıldı ve CH2Cl2-MeOH (9:1) hareketli faz sistemi kullanılarak kolona 
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yüklendi. Fraksiyon aynı sistemde çözüldü ve kolona tatbik edildi. Elüent olarak aynı 

sistem kullanıldı ve toplam 73 fraksiyon alındı. ĠTK ile yapılan kontrollerde 56-69. 

fraksiyonların oleuropein olduğu tahmin edilen saf bir madde içerdiği gözlendi. 

Fraksiyonlar birleĢtirildi, çözücüsü uzaklaĢtırıldı ve saf madde OE-1 olarak kodlandı 

(4,75 gram). 

OEED fraksiyonu ĠTK ile metanol―diklormetan (6:4) hareketli faz sisteminde kontrol 

edildi ve az miktar OE-1 maddesinin yanı sıra daha polar bir veya birkaç madde içerdiği 

tespit edildi. Bu fraksiyondaki metabolitleri saflaĢtırmak üzere OEED fraksiyonu silika 

jel KK‟a tabi tutuldu. Bu amaçla 125 gram silika jel (70-230 mesh) aynı hareketli faz 

sisteminde süspansiyon haline getirilerek kolon hazırlandı. Fraksiyon kolona yüklendi 

ve 25 ml hacimler halinde fraksiyonlar toplandı. Sistem polar olduğu için toplamda 15 

fraksiyon toplandı ve toplanan fraksiyonlar ĠTK da değiĢik hareketli faz sistemi 

kullanılarak kontrol edildi ve aynı maddelere ait lekeleri içeren fraksiyonlar birleĢirildi. 

Kontroller sonunda 3-5. Fraksiyonların OE-1 ve diğer fraksiyonlarda dah majör olan 

farklı bir madde içerdiği gözlendi. Daha önce yeterli miktarda OE-1 kodlu madde 

saflaĢtırıldığı için bu fraksiyon üzerinde ayrıca kromatografik çalıĢmalar yapılmadı. 6-

15. fraksiyonların ise OE-1 in yanı sıra majör farklı bir madde içerdiği belirlendi. Bu 

maddeyi saflaĢtırmak üzere yeniden silika jel KK yapıldı. Bu amaçla 50 g silika jel (70-

230mesh) daha az polar diklormetan―metanol (7,5:2,5) sisteminde süspansiyon haline 

getirildi, kolona yüklenerek hazırlandı. Elüent olarak aynı sistem kullanıldı ve toplam 

20 fraksiyon toplandı. Toplanan fraksiyonlar ĠTK da kontrol edildi ve 10-20. 

fraksiyonların saf bir madde içerdiği gözlendi. Bu fraksiyonlar birleĢtirildi, tartıldı ve 

yeni saflaĢtırılan madde OE-2 (750 mg) olarak kodlandı.  

2.3.3. Etil asetat fazına geçen kısım üzerinde yapılan kromatografik çalıĢmalar 

Bu fazdaki maddeleri saflaĢtırmak üzere silika jel kolon Kromatografisi (180g, 70-230 

mesh) yapıldı. Ekstre kolona tatbik edilmek üzere uygun bir çözücüde çözüldü ve 20 

gram silika jele emdirildi. Bu amaçla, 180 gram silika jel (70-230 mesh) CH2Cl2-MeOH 

(8:2) hareketli faz sisteminde süspansiyon haline getirildi ve kolona yüklendi. 

Fraksiyonlar 30 ml‟lik hacimler halinde toplandı ve toplamda 38 fraksiyon alındı. 

Toplanan her bir fraksiyon CH2Cl2:MeOH (8:2) hareketli fazında yürütülerek kontrol 

edildi ve aynı lekeleri içeren fraksiyonlar kendi arasında birleĢtirildi. Yapılan 
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kontrollerde ilk 18 fraksiyonun klorofil ve terpenik veya steroidal yapılı bileĢikleri 

içerdiği belirlendi. Bu fraksiyonlar kendi arasında birleĢtirildi ve OEEtA olarak 

kodlandı (12.5 g). ĠTK ile yapılan kontrollerde 19-37. fraksiyonların saf bir madde 

içerdiği gözlendi. Bu maddeyi saf olarak içeren fraksiyonlar kendi arasında birleĢtirildi, 

ĠTK da daha önce saflaĢtırılan OE-1 kodlu madde ile beraber yürütüldü ve aynı 

maddeler olduğu belirlendi. SaflaĢtırılan tüm OE-1 kodlu maddeler birleĢtirildi, tartıldı 

ve toplamda 8,71 g OE-1 saflaĢtırıldı (% verim: 2,90). 

2.4. Etil Asetat ile Ekstraksiyon ve Kromatografik ÇalıĢmalar 

Daha önce de bahsedildiği gibi ekstrenin ana kolonda fraksiyonlanması esnasında alınan 

OEEB fraksiyonu ĠTK da CHCl3-EtOAC (9:1) sisteminde yürütülmüĢ, aynı maddeleri 

içerdiği belirlenmiĢ ve etanol ekstresinin EtOAc‟e geçen kısmı ile birleĢtirilmiĢti. 

BirleĢtirme iĢleminin sonunda EtOAc fazına geçen 16,27 gram madde elde edildi. Bu 

fazdan saflaĢtırılacak olan metabolitler üzerinde ileriki aĢamalarda bazı biyolojik 

aktivite çalıĢmalarının yapılması tez hocamız tarafından planlanıyordu. Bu metabolitleri 

yeterli miktarda saflaĢtırmak için ekstre miktarının artırılması gerekmekteydi. Bu 

nedenle, 500 gram öğütülmüĢ zeytin yaprağı etil asetat ile (5 x 2,5L) ekstrakte edildi. 

Ekstreler birleĢtirildi, etil asetat buharlaĢtırıldı ve bu iĢlemin sonunda 42,99 gram ekstre 

(% verim: 8.60) elde edildi. 

Ekstredeki klorofil ve düĢük polariteli molekülleri uzaklaĢtırmak üzere ekstre sıcak 

hekzan (50 °C) üzerinden beĢ kez yıkandı ve yıkama iĢlemi sonrası hekzanda 

çözünmeyen kısım 28,98 gram olarak tartıldı.    

Etil asetat ekstresi aseton içerisinde, ultrasonik su banyosu yardımıyla çözüldü ve 

üzerine 20 gram silika jel ilave edildi. Aseton döner buharlaĢtırıcıda uzaklaĢtırıldı ve 

böylece ekstre KK‟ a kuru olarak tatbik etmek üzere hazır hale getirildi. Silika jel KK 

için 300 gram silika jel (70-230mesh) CH2Cl2:EtOAc (8:2) hareketli faz ile süspansiyon 

haline getirildi ve kolona yüklendi. Fraksiyonlar 50 ml hacimler halinde toplandı ve bu 

sürecin sonunda toplam 74 fraksiyon alındı. Toplanan fraksiyonlar ĠTK da 

CH2Cl2:EtOAc (8:2) hareketli faz ile kontrol edildi ve aynı maddelere ait lekeleri içeren 

fraksiyonlar kendi arasında birleĢtirildi. Aynı maddeleri içeren fraksiyonlar ve verilen 

kodlar aĢağıdaki Çizelge 3.3.‟de özetlenmiĢtir.  
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Çizelge 2.3. KK sonrası birleĢtirilen fraksiyonlar ve kodlar 

Fraksiyon No Kod Kütle(g) 

1-16 EtA 4,17 

17-26 EtB 8,17 

27-47 EtC 6,52 

48-77 EtD 2,42 

 

ĠTK ile yapılan kontroller esnasında EtA fraksiyonunun sadece klorofil içerdiği tespit 

edildi. Bu nedenle EtA fraksiyonu üzerinde kromatografik çalıĢmalar yapılmadı ve bu 

fraksiyon atıldı. 

ĠTK ile yapılan kontrollerde EtB fraksiyonunun safsızlık olarak klorofillerin yanı sıra 

tek bir maddeyi içerdiği belirlendi. Bu fraksiyon yeĢil renkli amorf bir katıydı. Bu 

fraksiyondaki klorofilleri uzaklaĢtırmak üzere sırasıyla hekzan, hekzan:CHCl3 ve 

dietileter üzerinden hızlı bir Ģekilde yıkandı. Yıkama iĢlemleri sonrası klorofiller 

uzaklaĢtırıldı ve beyaz amorf bir katı elde edildi (1,88 g). Madde ĠTK ile CHCl3;EtOAc 

sistemi kullanılarak saflığı kontrol edildi ve maddenin saf olduğu gözlendi. SaflaĢtırılan 

bu yeni madde OE-3 (1,88 g) olarak kodlandı. Yıkama iĢlemleri sırasında hekzan, 

CHCl3 ve dietiletere geçen kısım ĠTK ile CHCl3:EtOAc ile kontrol edildi ve bu sistemde 

OE-3„den farklı bir madde içerdiği tespit edildi. Bu fraksiyon 75 gram silika jel (70-230 

mesh) kullanılarak KK‟ a tabi tutuldu. Fraksiyonlar 25 ml‟lik hacimler halinde toplandı 

ve toplam 35 fraksiyon alındı. Fraksiyonlar ĠTK ile kontrol edildi ve 13-20. 

fraksiyonların saf bir madde içerdiği gözlendi. Fraksiyonlar birleĢtirildi, çözücü 

uzaklaĢtırıldı ve OE-4 (1,650g) kodlandı.  

EtC fraksiyonu (6,52 g) ĠTK ile CH2Cl2:EtOAc (8:2) hareketli faz ile kontrol edildi ve 

küçük safsızlıkların yanı sıra majör bir madde içerdiği tespit edildi. Bu iki majör 

maddeyi saflaĢtırmak üzere EtC fraksiyonu 125 gram silika jel (70-230 mesh) ve 

CH2Cl2:EtOAc (8:2) hareketli faz ile KK‟ a tabii tutuldu. Fraksiyonlar 25 ml‟lik 

hacimler halinde toplandı ve toplam 16 fraksiyon alındı. ĠTK da yürütüldüğünde ilk 5 

fraksiyonun (1-5) sadece klorofil içerdiği belirlendi ve bu nedenle atıldı. ĠTK ile kontrol 

edildiğinde diğer fraksiyonların yüksek oranda saf olduğu gözlendi ve içerisindeki 
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küçük safsızlıklar metil alkol üzerinden yıkanarak uzaklaĢtırıldı. Bu iĢlemin sonunda 

beyaz renkli, amorf bir katı elde edildi ve OE-5 (2,52g) olarak kodlandı. 

EtD fraksiyonu üzerinde ise Kromatografik çalıĢmalar yapılmadı.  

2.5. Balıklarda Biyolojik Aktivite ÇalıĢmaları 

SaflaĢtırılan metabolitler ve ekstreler balıkların yemlerine katılmak süratiyle, balıkların 

kan dokusundaki bazı iyonlar ve bazı biyokimyasal parametrelerin üzerindeki etkileri 

araĢtırıldı. Bu araĢtırmada kullanılan Oreochromis niloticus balık türü Çukurova 

Üniversitesi Su Ürünleri Fakültesi yetiĢtirme havuzlarından temin edildi ve üç ay süre 

ile 40X100X40 cm boyutlarındaki dokuz (9) stok akvaryum içerisinde laboratuvar 

koĢullarına adaptasyonları sağlandı. Balıklar bu sürenin sonunda uygun boy ve ağırlığa 

ulaĢtılar. Deneyler 20 ± 1ºC
 
sıcaklıkta

 
yürütüldü, akvaryumlar merkezi havalandırma 

sistemi ile havalandırıldı ve günde sekiz saat aydınlanma (8 saat gündüz / 16 saat gece) 

periyodu uygulandı. Balıklar, günde iki kez olmak üzere balık ağırlığının % 1‟i kadar 

hazır balık yemi (Pınar Balık Yemi, Türkiye) ile beslendi. 

Saf metabolitlerin yüksek (4g ekstre veya metabolit/100g yem) ve düĢük deriĢim (1g 

ekstre veya metabolit/100g yem) halinde olmak üzere iki farklı deriĢimde balık 

yemlerine katıldı. Balıklara 96 saat boyunca günde iki kere bu yemlerden verilmesi 

sağlandı. Süre sonunda balıkların kanları 2 grup halinde alındı, birinci grup iyon 

düzeyleri için (Na, K, Ca ve Cl) diğer grup ise ALT, AST, ALP ve glikoz gibi 

biyokimyasal parametreleri ölçümleri için kullanıldı. Biyokimyasal ve iyon ölçümleri 

Kilis Devlet Hastanesi merkez laboratuvarında Roche Hitachi P 800 marka cihaz ile 

gerçekleĢtirildi. 

Deneylerden elde edilen verilerin istatistiksel analizleri “ Regresyon analizi ve Student-

Newman Keuls Test (SNK)” testleri uygulanarak yapıldı. 
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2.6. Ġnsektisidal Aktivite ÇalıĢmaları 

Ġnsektisidal aktivite çalıĢmaları Erzurum Atatürk Üniversitesi, Ziraat Fakültesi Bitki 

Koruma Bölümü Laboratuarlarında gerçekleĢtirilmiĢtir. Bu amaçla çalıĢmada üç önemli 

depo zararlıları olan Sitophilus granarius (buğday biti), Tribolium confusum (kırma biti, 

un biti) ve Acanthoscelides obtectus (fasülye böceği) eriĢkinleri kullanılmıĢtır. 

Laboratuvar Ģartlarında beslenen böceklerin erginleri uygun besi ortamı ile beraber Petri 

kaplarına 20 adet olacak Ģekilde yerleĢtirildi. Belirli konsantrasyonlarda (2,5 mg, 5 mg 

ve 7,5 mg/Petri kabı) hazırlanan ekstre ve yeterli miktarda saflaĢtırılan saf metabolitler 

petri kaplarına ilave edilerek kapların ağzı kapatıldı. SaflaĢtırılan metabolitler etanol-

destile su (% 10 hacimce) sisteminde çözüldü ve petri kaplarına eklendi. Aynı Ģartlarda 

hazırlanan insektisit ilacı DDVP (dichlorvos; 2,2-dicholorovinyl dimethyl phosphate) 

pozitif kontrol olarak kullanıldı. Negatif kontrol olarak ise sadece maddeleri çözmek 

üzere kullanılan etanol-destile su (% 10 hacimce) kullanıldı. Ölü böcekler 24, 48, 72 ve 

96. saatlerde sayılarak kaydedildi. 

Deneylerden elde edilen verilerin istatistik analizleri “ANOVA” (LSD ve Duncan 

testleri) ve “ Probit Regresyon Analizi” testleri uygulanarak yapıldı.  
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3. BULGULAR 

3.1. SaflaĢtırılan Metabolitlere Ait Spektral Bulgular 

Zeytin Ağacı (Oleae uropea) bitkisinin yapraklarından kromatografik yöntemlerle OE-

1, OE-2, OE-3, OE-4 ve OE-5 olarak kodlanan toplam beĢ madde izole edildi.  Bu 

bölümde izole edilen saf zeytin yaprağı metabolitlerinin kimyasal yapılarını 

aydınlatmaya yönelik alınan UV, FT-IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR, 1D- ve 2D-NMR 

yöntemleri ile elde edilen spektral veriler değerlendirilmiĢtir. ÇalıĢmalardan elde edilen 

sonuçlar çizelge ve Ģekiller ile özetlendi. 

3.1.1.OE-1 (Oleuropein) 

O
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C25H32O13, MA:540 

OE-1 zeytin yaprağının etanol ekstresinden hafif kahverengimsi, amorf bir katı olarak 

izole edildi. Maddenin erime noktası 88-90 ºC olarak ölçüldü. OE-1, ĠTK‟da görünür 

ıĢıkta renksiz, UV254 nm‟de mor ve H2SO4-vanilin reaktifi ile ise sarı-kahverengimsi 

olarak kaydedildi. OE-1‟in UV254 nm‟de mor renk vermesi fenolik yapılı bir molekül 

olduğunu göstermektedir (Solomons, 1990; Erdik, 1998; Fessenden ve ark., 2001). 

Fenolik yapılı bileĢikler π→π* ve n→π* elektronik geçiĢleri ve bu geçiĢlerin sayısına 

bağlı olarak UV254 ve daha büyük dalga boylarında absorbans verirler (Solomons, 1990; 

Erdik, 1998; Fessenden ve ark., 2001). 
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OE-1 molekülünün kimyasal yapısı UV-Vis, FT-IR, 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR spektral 

verilerinden zeytin yaprağı ve meyvelerinin karakteristik bileĢeni olan oleuropein olarak 

aydınlatıldı. OE-1 (oleuropein) metaboliti UV-VIS spektrumunda yapıyla uyumlu 

olarak (ġekil 3.1)  λmax=244 (2,00), λmax=282 nm (1,81) ve λmax=322 nm (0,87) de 

maksimum absorbanslar verdi (Solomons, 1990; Erdik, 1998; Fessenden ve ark., 2001). 

 
ġekil 3.1.OE-1(oleuropein)‟ in UV-Vis. spektrumu 

Oleuropeinin (OE-1) FT-IR spektrumu (ġekil 3.2) da oleuropeinin kimyasal yapısı ile 

uyumlu kimyasal bağ titreĢimlerine ait absorbans bantları vermiĢtir. Spektrumdan 

görüleceği üzere 3347 cm
-1

de fazla sayıda –OH grubuna ait (aromatik halkaya bağlı ve 

glikoz birimindeki  -OH grupları) absorbans bantları gözlenmiĢtir. Spektrumda 2923 

cm
-1

 civarında gözlenen titreĢim batları ise moleküldeki alifatik C-H titreĢimlerine ait 

absorbanslardır. Ester karbonil grubuna ait titreĢim absorbans bantları ise 1700 cm
-1

 ve 

1627 cm
-1

 de gözlemlenmiĢtir (Solomons, 1990; Erdik, 1998; Fessenden ve ark., 2001). 

Bu absorbans bantlarından 1700 cm
-1

 de gözlenen absorbans bandı konjuge ester 

karbonil karbonuna aittir. Moleküldeki çok fazla sayıdaki C-O bağı titreĢimlerine ait 

absorbanslar ise 1069 cm
-1

 de çok kuvvetli bir bant olarak gözlemlenmiĢtir.  
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ġekil 3.2. OE-1 (oleuropein)‟ in FT-IR spektrumu (ATR tekniği ile alınmıĢ) 

IR: νmax: 3347cm
-1

(O-H titreĢim bandı), 2800-3000 cm
-1

 (alifatik ve aromatik C-H titreĢim bantları), 1699 

ve 1627 cm
-1

 (ester C=O titreĢim bantları), 1400-1600 cm
-1

 (C=C titreĢim bantları), 1069 cm
-1

 (C-O 

titreĢim bandı). 

OE-1‟ in 
1
H-NMR spektrumu (ġekil 3.3) oleuropein molekülünün kimyasal yapısı ile 

uyumludur. Molekülün fenolik kısmına ait hidrojenlerin kimyasal kaymaları δ=8,70 

ppm de d (H-4'), δ=8,27 ppm de d (H-7'), δ=6,95 ppm de d (H-8') sinyaller olarak 

gözlenmiĢtir. Moleküldeki H-5 ise δ=7,85 ppm de s sinyal vererek rezonans olmuĢtur. 

Molekülde glikoz biriminin anomerik hidrojenine ait sinyal δ=6,02 ppm de d sinyal 

olarak gözlenmiĢtir. Bu sinyalin J etkileĢme sabiti büyük olup glikozun β- bağı ile 

bağlandığını göstermektedir. Moleküldeki H-9, H-8 ile etkileĢerek δ=3,20 ppm de d 

sinyal vermiĢtir. Metoksi grubu (-OCH3) hidrojenlerinin kimyasal kayma değeri ise 

δ=5,14 ppm olup, Ģiddetli bir s sinyal olarak gözlenmiĢtir. Moleküldeki OH hidrojenleri 

ise δ=9,10 ppm, δ=9,21 ppm, δ=10,02 ppm ve δ=10,25 ppm de geniĢ s sinyal vererek 

rezonans olmuĢlardır. 
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ġekil 3.3.OE-1 (oleuropein)‟ in 

1
H-NMR spektrumu (Pridin-d5) 

 
ġekil 3.4.OE-1 (oleuropein)‟ in 

13
C-NMR spektrumu (Pridin-d5) 
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OE-1‟ in decoupled (etkileĢmemiĢ) 
13

C-NMR spektrumunda (ġekil 3.4) oleuropeinin 

kimyasal yapısı ile uyumlu olarak toplam 24 C sinyali gözlemlenmiĢtir. Oysa 

molekülün molekül formülü C25H32O13 olup bir C sinyali eksik gözlenmiĢtir. Bir karbon 

sinyalinin eksik görünmesinin nedeni C-8 ve C-8'‟ ün aynı yerde (δ=121,7 ppm) 

rezonans olmasıdır. Sırasıyla, δ=172,7 ppm ve δ=168,4 ppm de gözlenen C sinyalleri 

moleküldeki 1 ve 10 numaralı ester karbonile ait sinyalleridir. C-5, C-6' ve C-5' olefinik 

ve aromatik C atomlarına ait sinyaller bu atomlara bağlı O atomunun indüktif etkisinden 

dolayı daha aĢağı alanda sırasıyla, δ=155,4 ppm, δ=148,5 ppm ve δ=147,1 ppm‟de 

rezonans olmuĢlardır. Moleküldeki anomerik C atomuna (C-1'') ait sinyal bağlı iki O 

atomunun indüktif etkisinden dolayı δ=102,7 ppm de ölçülmüĢtür. Benzer bir durum C-

6 içinde gözlenmiĢ olup bu atomun kimyasal kayması δ=96,1 ppm‟dir. Oleuropeinin 

13
C-NMR spektrumunda bir O atomunun bağlı olduğu C sinyalleri δ=82-60 ppm 

aralığında toplam 6 sinyal olarak gözlenmiĢ olup bu sinyallerin beĢ tanesi glikoz 

birimine, bir tanesi ise C-1'‟ e (δ=67,2 ppm) ait sinyallerdir. Metoksi grubuna ait C 

atomu δ=52,5 ppm de rezonans olurken, oleuropeinin kimyasal yapısı ile uyumlu olarak 

alifatik bölgede (δ=10-50 ppm aralığı) dört C sinyali gözlenmiĢtir. OE-1‟in kimyasal 

yapısının zeytin yaprağının yaygın bir metaboliti oleuropein olduğu daha önce 

yayınlanmıĢ spektral verilerle de doğrulanmıĢtır (Tanahashi ve ark., 1999; Al-Azzawari, 

2004). 
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3.1.2. OE-2 (Trisakkarit) 

OE-2 zeytin yaprağının etanol ekstresinden hafif kahverengimsi, amorf bir katı olarak 

izole edildi. Maddenin erime noktası 76-78 ºC olarak belirlendi. OE-2 ĠTK da görünür 

ıĢıkta renksiz, UV254 nm‟de hafif mor renkli ve H2SO4-vanilin reaktifi püskürtüldüğünde 

ise açık kahverengimsi bir renk vermekteydi. Bu molekülün UV-Vis spektrumunda 

(ġekil 3.5) üç maksimum absorbans bandı gözlenmiĢtir. Maksimum absorbanslar 

sırasıyla λmax=324 nm, λmax=276 nm ve λmax=250 nm da ölçülmüĢtür. Bu maksimum 

absorbanslar molekülde fazla sayıda π→π* ve n→π* elektronik geçiĢleri olduğuna 

iĢaret etmektedir (Solomons, 1990; Erdik, 1998; Fessenden ve ark., 2001). 

 
ġekil 3.5.OE-2‟ in UV-Vis. Spektrumu (CH3OH) 

OE-2 molekülünün diğer, 
1
H-NMR (ġekil 3.6.), 

13
C-NMR (ġekik 3.7), DEPT135 ve 

DEPT90 (ġekil 3.8) ve HMQC (ġekil 3.9) spektroskopik verileri ile kimyasal yapısının 

bir trisakkarit olduğu tespit edilmiĢtir. Ancak spektral veriler yapılar analiz edilerek 

trisakkaritin kimyasal yapısı tam olarak aydınlatılamamıĢtır. 

OE-2‟ in 
1
H-NMR spektrumunda (ġekil 3.6.) δ=5,05 (J=3,72 Hz)  ppm, δ=4,45 ppm 

(J=7,90 Hz)   ile δ=4,70 ppm civarında gözlenen ancak D2O pikinin altında kalan üç 

adet anomerik hidrojenlere ait sinyaller gözlenmesi bu molekülün bir trisakkarit 

olduğunu göstermektedir. δ=4,70 ppm civarında gözlenen ancak D2O pikinin altında 

kalan sinyalin etkileĢme sabiti hesaplanamamıĢtır. Diğer taraftan δ=5,05 ppm‟de 

gözlenen sinyal için J=3,72 Hz lik bir etkileĢme sabiti monosakkaritin α- bağı ile 

bağlandığını göstermektedir. δ=4,45 ppm de gözlenen anomerik hidrojen için ise 

etkileĢme sabiti, J=9,70 Hz olarak hesaplanmıĢ olup, β- bağı ile bağlandığını 
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göstermektedir. Bu etkileĢme sabiti genellikle glikoz Ģekerine ait olup β- bağı ile baĢka 

bir monosakkarite bağlandığını göstermektedir. Üç monosakkarit birimine ait diğer 

hidrojenlerin sinyali ise δ=4,00-3,00 ppm arasında gözlemlenmiĢ olup molekülün bir 

trisakkarit olduğunu doğrulamaktadır. 

 
ġekil 3.6. OE-2 (trisakkaritin)‟ in 

1
H-NMR spektrumu (D2O) 

OE-2‟ in 
13

C-NMR spektrumunda (ġekil 3.7.) tüm karbon sinyalleri δ=60,0-102,0 ppm 

aralığında gözlemlenmiĢtir. Üç manosakkarit birimine ait 6 nolu C sinyalleri δ=62,5 

ppm, δ=62,6 ppm ve δ=63,8 ppm‟de gözlemlenmiĢtir. Daha aĢağı alandaki δ=99,6 

ppm, δ=95,9 ppm ve δ=92,0 ppm‟de ki C sinyalleri ise anomerik karbonlara ait 

sinyaller olup, molekülün bir trisakkarit olduğunu göstermektedir. Diğer C sinyalleri ise 

trisakkarit yapısına uygun olarak δ=65,0-80,0 ppm aralığında rezonans olmuĢlardır. 
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ġekil 3.7. OE-2 (trisakkaritin)‟ in 
13

C-NMR spektrumu (D2O) 

OE-2 molekülünün DEPT135 ve DEPT90 (ġekil 3.8), HMQC (ġekil 3.9) spektrumları 

da molekülün bir trisakkarit olduğunu doğrulamaktadır. Ancak bu spektral verilere 

rağmen spektrumların çok iyi alınmamasından dolayı veriler tam olarak analiz 

edilememiĢ ve monosakkaritlerin yapısı ve birbirine bağlanma düzenleri tam olarak 

aydınlatılamamıĢtır.  

 
ġekil 3.8. OE-2 (trisakkaritin)‟ in DEPT135 ve DEPT90 

13
C-NMR spektrumları (D2O) 
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ġekil 3.9. OE-2 (trisakkaritin)‟ in HMQC spektrumu (D2O) 

 

 



36 
 

3.1.3. OE-3 (Oleanolic asit)   
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C30H48O3, MA:456 

OE-3 molekülü beyaz amorf katı görünümünde bir madde halinde saflaĢtırıldı. 

Maddenin erime noktası 288-300 ºC olarak belirlendi. Bu madde ĠTK‟da görünür ıĢıkta, 

UV254 nm ve UV366 nm de renksiz, H2SO4-vanilin (%1) reaktifi püskürtüldüğünde ve 

105 C da biraz bekletildiğinde ise pembe-mor bir renk vermektedir. Reaktif 

püskürtüldükten sonra ve ısıtıldığında oluĢan pembe-mor renk bu maddenin steroid 

veya terpenik yapılı bir madde olduğunu göstermektedir (Tanker ve Sakar, 1991; 

Wagner ve Bladt, 1996). 

OE-3 molekülünün ATR tekniği ile alınmıĢ FT-IR spektrumunda (ġekil 3.10.) 3393 cm
-

1
 dalga boyu civarında gözlenen zayıf ve yaygın absorbans molekülde –OH ve –COOH 

grubunun olduğuna iĢaret etmektedir (Fessenden ve ark., 1990; Erdik, 1998; Solomons, 

1990). 2950-2800 cm
-1

 dalga boyu aralığındaki C-H titreĢim bantları molekülde alifatik 

grupların olduğunu göstermektedir. Bunların yanı sıra 1686, 1459 ve 1028 cm
-1

 dalga 

boylarında gözlenen absorbans bantları da sırasıyla, C=O, C=C ve C-O bağlarının 

varlığına iĢaret etmektedir (Fessenden ve Fessenden, 1990; Erdik, 1998; Solomons, 

1990).  
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ġekil 3.10. OE-3 (oleanolic asit)‟ ün IR spektrumu (ATR tekniği ile alınmıĢ) 

IR: νmax: 3393 cm
-1

 (-OH ve COOH titreĢim bandı), 2950-2800 cm
-1 

aralığı (alifatik C-H titreĢim 

bantları), 1686 cm
-1

 (C=O titreĢim bandı), 1459 cm
-1 

(C=C titreĢim bandı), 1029 cm
-1

 (C-O gerilme 

bandı). 

Triterpenler ve steroidler H2SO4-vanilin (%1) reaktifi ile aynı pembe-mor renkleri 

verirler. Steroidler ile triterpenlerin farkı 
1
H-NMR spektrumundan kolayca 

anlaĢılabilmektedir. Triterpenlerin 
1
H-NMR spektrumunda yukarı alanda –CH3 

hidrojenlerine ait daha fazla sayıda s gözlenirken, steroidlerde metil gruplarına ait s 

sinyal sayısı daha azdır. OE-3 bileĢiğinin 
1
H-NMR spektrumu (ġekil 3.11.) 

incelendiğinde CH3 hidrojenlerine ait yedi adet kuvvetli s sinyal gözlenmiĢtir. Bu 

sinyaller bileĢiğin bir triterpen olduğunu göstermektedir. OE-3 molekülünün 
1
H-NMR 

(ġekil 3.11.), 
13

C-NMR (ġekil 3.12.) spektrumlarındaki veriler yorumlanarak 

molekülün kimyasal yapısının yaygın bir triterpenik asit olan oleanolic asit olduğu 

belirlenmiĢtir. Bitkilerde yaygın olan diğer bir triterpen asit ise ursolic asit olup 

kimyasal yapısı oleanolic asite çok benzemektedir. Ursolic asit molekülünde oleanolic 

asit molekülündeki 20 nolu C atomuna bağlı olan –CH3 grubu, 19 nolu C atomuna 

bağlanmıĢtır. Bu iki molekül arasındaki fark 
1
H-NMR spektrumunda δ=0-1,5 ppm 

aralığında gözlenen–CH3 grubuna ait sinyaller ile kolayca anlaĢılmaktadır. Oleanolic 

asit molekülünün 
1
H-NMR spektrumunda bu bölgede 7 singlet gözlenmesi gerekirken, 

ursolic asit molekülünün 
1
H-NMR spektrumunda bu bölgede 5 s sinyal gözlenmelidir. 

Bu bilgilerden yola çıkılarak OE-3 molekülünün kimyasal yapısı oleanolic asit olarak 
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tespit edilmiĢtir (Saimaru ve ark., 2007; Pollier ve Goossens, 2012; Kotan ve ark., 

2014).  

ġekil 3.11. OE-3 (oleanolic asit)‟ ün 1H-NMR spektrumu (CDCl3) 

Oleanolic asitin (OE-3) 
1
H-NMR spektrumunda (ġekil 3.10) 23, 24, 25, 26, 27, 29 ve 30 

numaralı –CH3 metil hidrojenleri beklenildiği gibi δ=0,74 ppm, δ=0,77 ppm, δ=0,90 

ppm, δ=0,91 ppm,  δ=0,93 ppm,  δ=0,99 ppm ve δ=1,13 ppm‟de s sinyal vererek 

rezonans olmuĢlardır. Oksijen atomuna komĢu olan H-3, komĢu H-2 ve H-4 hidrojenleri 

ile etkileĢerek  δ=3,22 ppm de multiplet sinyal vermiĢtir. Olefinik hidrojen (H-12) ise 

δ=5,28 ppm de geniĢ bir singletimsi sinyal vermiĢtir (Balcı, 2000; Erdik, 1998).  

OE-3 metabolitinin 
13

C-NMR spektrumu (ġekil 3.12.) incelendiğinde bileĢiğin bir 

triterpen olduğu açıkça görülmektedir. BileĢiğin 
13

C-NMR spektrumunda ikisi olefinik, 

25 adet alifatik ve birisi de karbonil karbonu bölgesinde olmak üzere toplam 28 adet 

karbon sinyali gözlenmiĢtir. Spektrumdan görüleceği üzere δ=183,2 ppm‟de gözlenen 

sinyal karboksilli asit karbonil karbonuna (C-28) ait olup‟ molekülün bir karboksilli asit 

olduğunua doğrulamaktadır. Olefinik karbonlardan kuarterner C-13 karbonu δ=143,4 
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ppm‟de rezonans olurken, diğer olefinik metin karbonu (C-12) δ=122,6 ppm de 

rezonans olmuĢtur. C-3 karbonu ise bağlı olan oksijen atomunun indüktif etkisinden 

dolayı alifatik bölgede, daha aĢağı alanda, δ=79,0 ppm‟de sinyal vermiĢtir. BileĢiğin 

13
C-NMR spektrumu incelendiğinde alifatik bölgede çok fazla sayıda karbon sinyali 

mevcut olduğu görülmektedir. BileĢiğin kimyasal yapısının oleanolic asit olduğu ayrıca 

yayınlanmıĢ spektral verilerle de doğrulanmıĢtır (Silva et al., 2008; Moghaddam et al., 

2006). Yapılan literatür taramasında da zeytin yaprağı üzerinde yapılan önceki 

çalıĢmalarda zeytin ağacı yapraklarının oleanolic asiti içerdiği rapor edilmiĢtir (Somova 

ve ark., 2003, 2004; Guinda ve ark., 2004; Moghaddam et al., 2006; Reyes ve ark., 

2006; Sato ve ark., 2007; Silva et al., 2008; Stiti ve Hartmann, 2012; Peragon, 2013). 

BileĢiğin kimyasal yapısı ayrıca DEPT135 ve DEPT90 (ġekil 3.13) 
1
H,

1
H-COSY (ġekil 

3.14), HMQC (ġekil 3.15) ve HMBC (ġekil 3.16) spektral verilerei ile de 

doğrulanmıĢtır.  

 
ġekil 3.12. OE-3 (oleanolic asit)‟ ün 13C-NMR spektrumu (CDCl3) 
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ġekil 3.13. OE-3 (oleanolic asit)‟ ün APT 13C-NMR spektrumu (CDCl3) 

 
ġekil 3.14. OE-3 (oleanolic asit)‟ ın 1H, 1H-COSY spektrumu (CDCl3) 
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ġekil 3.15. OE-3 (oleanolic asit)‟ ün HMQC spektrumu (CDCl3) 

 
ġekil 3.16. OE-3 (oleanolic asit)‟ ün HMBC spektrumu (CDCl3) 
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3.1.4. OE-4 (Maslinic asit) 

CH3 CH3

HO

HO

OH

O

H

H

H

CH3

 
C30H48O4, MA:472,70 g/mol 

 

OE-4 molekülü beyaz amorf katı görünümünde bir madde olarak saflaĢtırıldı. Bu madde 

ĠTK‟da görünür ıĢıkta, UV254 nm ve UV366 nm‟de renksiz, H2SO4-vanilin (%1) reaktifi 

püskürtüldüğünde ise pembe-mor bir renk vermektedir. Reaktif püskürtüldükten ve 

ısıtıldıktan sonra pembe-mor renk vermesi bu maddenin steroid veya terpenik yapılı bir 

madde olduğuna iĢaret etmektedir  (Tanker ve Sakar, 1991; Wagner ve Bladt, 1996). 

OE-4 molekülünün ATR tekniği ile alınmıĢ FT-IR spektrumunda (ġekil 3.17) 3383 cm
-1

 

dalga boyu civarında gözlenen kuvvetli ve yaygın absorbans bandı molekülde –OH 

grubunun olduğuna iĢaret etmektedir (Fessenden ve Fessenden, 1990; Erdik, 1998; 

Solomons, 1990). Moleküldeki fazla sayıdaki C-H titreĢim bantları 2925-2850 cm
-1

 

dalga boyu aralığında gözlenmiĢtir. Diğer taraftan, 1687 cm
-1

 de gözlenen güçlü 

absorbans bandı molekülde C=O grubunun olduğuna iĢaret etmekte olup moleküldeki –

COOH grubundan kaynaklanmaktadır. Moleküldeki C=C ve C-O bağlarına ait 

absorbans bandları ise 1455 ve 1049 cm
-1

 dalga boylarında gözlenmiĢtir (Fessenden ve 

Fessenden, 1990; Erdik, 1998; Solomons, 1990). 
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ġekil 3.17. OE-4 (maslinic asit)‟ ün IR spektrumu (ATR tekniği ile alınmıĢ) 

IR: νmax: 3384 cm
-1

 (-OH ve COOH titreĢim bandı), 2926-2850 cm
-1 

aralığı (alifatik C-H titreĢim 

bantları), 1688 cm
-1

 (C=O titreĢim bandı), 1456 cm
-1 

(C=C titreĢim bandı), 1049 cm
-1

 (C-O gerilme 

bandı). 

Triterpenler ve steroidlere ait lekeler ĠTK‟da görünür ıĢıkta ve UV254 nm‟de renksiz 

iken H2SO4-vanilin (%1) reaktifi ile aynı pembe-mor renk verirler. Molekülün steroid 

mi yoksa triterpen mi olduğu 
1
H-NMR spektrumundan kolayca anlaĢılabilir. 

Triterpenlerin 
1
H-NMR spektrumunda yukarı alanda –CH3 hidrojenlerine ait daha fazla 

sayıda s gözlenirken steroidlerde metil gruplarına ait s sinyal sayısı daha azdır. OE-4 

molekülünün 
1
H-NMR spektrumu (ġekil 3.18) incelendiğinde CH3 hidrojenlerine ait 

yedi adet kuvvetli s sinyal gözükmektedir. Bu sinyaller, bileĢiğin bir triterpen olduğuna 

iĢaret etmektedir. OE-4 molekülünün 
1
H-NMR (ġekil 3.18), 

13
C-NMR (ġekil 3.19) 

spektrumlarındaki veriler yorumlanarak molekülün kimyasal yapısının zeytin yaprağı ve 

meyveleri için karakteristik triterpen olan maslinik asit olduğu tespit edilmiĢtir. Bu 

molekülün oleanolik asitten tek farkı 2 nolu karbonda trans pozisyonda bir –OH grubu 

taĢımasıdır. Bu nedenle NMR spektrumları oleanolik asitin NMR spektrumlarına 

benzerdir. Moleküldeki –CH3 sinyalleri δ=0,84 ppm (H-26), δ=0,88 ppm (H-24), δ=0,90 

ppm (H-29), δ=0,91 ppm (H-30), δ=1,16 ppm (H-23) ve δ=1,16 ppm (H-27) de 

gözlenmiĢtir. H-2 δ=3,98 ppm‟de beklenildiği gibi dt sinyali (J1= 10,32 Hz ve 10,22 Hz, 

J2=4,32 Hz ve 4,36 Hz) vererek rezonans olmuĢtur. H-3 sinyali δ=3,19 ppm‟de dd (J1= 

13,68 Hz ve J2=4,24 Hz) olarak gözlemlenirken,  δ=3,28 ppm‟de gözlenen d sinyal 

OE-2_1
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(J=9,36 Hz) H-18‟e aittir. Olefinik H atomu ise (H-12) δ=5,37 ppm de m sinyal vererek 

rezonans olmuĢtur. 

 
ġekil 3.18. OE-4 (maslinik asit)‟ ün 1H-NMR spektrumu (CDCl3) 

OE-4 molekülünün 
13

C-NMR spektral verileri (ġekil 3.19) de maslinic asit yapısı ile 

uyumlu olup sinyallerin büyük bir çoğunluğu yukarı alanda δ=10-50 ppm arasında 

gözlemlenmiĢtir. Spektrumda toplam 29 adet C sinyali gözlemlenmiĢ olup bunların 23 

adeti δ=10-50 ppm arasında gözlemlenmiĢtir. BileĢik 30 C atomu içermesine karĢın 29 

C rezonansı gözlemlenmesi iki C sinyalinin aynı yerde rezonans olmasından 

kaynaklanmaktadır. δ=39,6 ppm de gözlenen nispeten daha Ģiddetli C sinyali C-8 ve C-

4 atomlarına ait sinyallerdir. C-2 ve C-3 rezonans sinyalleri O atomunun indüktif 

etkisinden dolayı sırasıyla δ=68,4 ve δ=83,6 ppm‟de gözlemlenmiĢtir. Olefinik C 

atomları C-12 ve C-13 ise sırasıyla δ=122,2 ppm ve δ=144,6 ppm‟de rezonans olmuĢtur. 

Moleküldeki karboksilli asit karbonil karbonuna (C-28) ait rezonans sinyali ise δ=179,9 

ppm‟de tespit edilmiĢtir.  
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ġekil 3.19. OE-4 (maslinik asit)‟ ün 13C-NMR spektrumu (CDCl3) 

OE-4‟ün DEPT135 ve DEPT 90 (ġekil 3.20) spektrumlarında gözlenen rezonans 

sinyalleri de maslinik asitin kimyasal yapısını doğrulamaktadır. Molekülün DEPT135 

spektrumunda (ġekil 3.13) –CH ve –CH3 sinyalleri pozitif, -CH2 sinyalleri ise negatif 

sinyal vererek rezonans olmuĢtur. Spektumdan görüleceği üzere maslinik asitin 

kimyasal yapısı ile uyumlu olarak toplam 21 adet C sinyali gözlemlenmiĢ olup bunların 

13 adeti pozitif sinyal, 8 adeti ise negatif sinyal vermiĢtir. Bu 8 adet negatif sinyal 

molekülde 8 adet –CH2 olduğuna iĢaret etmektedir. DEPT90 spektrumunda toplam 6 

adet C sinyali gözlemlenmiĢ olup molekülde 6 adet –CH (C-2, C-3, C-5, C-9, C-12 ve 

C-18) olduğunu göstermektedir. Molekülün DEPT135 spektrumunda, δ=40 ppm den 

daha yukarı alanda (δ=10-40 ppm ) 7 adet pozitif C sinyali tespit edilmesi de molekülün 

7 adet –CH3 taĢıdığını doğrulamaktadır.  



46 
 

 

ġekil 3.20. OE-4 (maslinik asit)‟ ün APT 13C-NMR spektrumu (CDCl3) 

OE-4 molekülünün 
1
H,

1
H-COSY (ġekil 3.21),  HMQC (ġekil 3.22) ve HMBC 

spektrumundaki (ġekil 3.23) korelasyonlarda OE-4 molekülün kimyasal yapısının 

zeytin için karakteristik bir triterpen olan maslinik asit olduğunu doğrulamaktadır. OE-4 

molekülünün kimyasal yapısının maslinik asit olduğu litaratürde daha önce yayınlanmıĢ 

spektral veriler ile de doğrulanmıĢtır (Garcia-Granados ve ark., 1998; Saimaru ve ark., 

2007; Reyes-Zurita ve ark., 2009; Khlif ve ark., 2012;  Stiti ve Hartmann, 2012; 

Peragon, 2013). 



47 
 

 

ġekil 3.21. OE-4 (maslinik asit)‟ ün 1H,1H-COSY spektrumu (CDCl3) 

 

ġekil 3.22. OE-4 (maslinik asit)‟ ün HMQC spektrumu (CDCl3) 
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ġekil 3.23. OE-4 (maslinik asit)‟ ün HMBC spektrumu (CDCl3) 
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3.1.5. OE-5 (Eritrodiol ve Uvaol KarıĢımı) 

CH3 CH3

HO

OH

H

H

H

CH3

 

CH3 CH3

HO

OH

H

H CH3

 
 

Eritrodiol (erythrodiol), C30H50O2,  

MA:442,72 g/mol 

  

Uvaol, C30H50O2, MA: 442,72 g/mol 

 

OE-5 molekülü beyaz amorf katı görünümünde bir madde olarak saflaĢtırıldı. Bu madde 

ĠTK‟da görünür ıĢıkta, UV254 nm ve UV366 nm de renksiz, H2SO4-vanilin (%1) reaktifi 

püskürtüldüğünde ise pembe-mor bir renk vermektedir. Reaktif püskürtüldükten sonra 

ve ısıtıldığında oluĢan pembe-mor renk bu maddenin steroid veya terpenik yapılı bir 

madde olduğunu göstermektedir (Tanker ve Sakar, 1991; Wagner ve Bladt, 1996). 

OE-5 molekülünün ATR tekniği ile alınmıĢ FT-IR spektrumunda (ġekil 3.24) 3339 cm
-1

 

dalga boyu civarında gözlenen kuvvetli ve yaygın absorbans bandı molekülde –OH 

grubunun olduğuna iĢaret etmektedir (Fessenden ve Fessenden, 1990; Erdik, 1998; 

Solomons, 1990). Diğer maddelerin (OE-3 ve OE-4) FTIR spektrumuna göre bu 

absorbans bandının daha Ģiddetli olarak ölçülmesi molekülde daha fazla sayıda –OH 

grubunun olduğunun bir delilidir. 2970-2870 cm
-1

 dalga boyu aralığındaki C-H titreĢim 

bantları molekülde alifatik grupların olduğunu göstermektedir. Bunların yanısıra 1464 

ve 1044 cm
-1

 dalga boylarında gözlenen absorbans bantları da sırasıyla, C=C ve C-O 

bağlarının varlığına iĢaret etmektedir (Fessenden and Fessenden, 1990; Erdik, 1998; 

Solomons, 1990). Spektrumda 1500-1700 cm
-1

 dalga boyu aralığında kuvvetli bir 

absorbans bandının gözlenmemesi molekülün karbonil grubu taĢımadığına iĢaret 

etmektedir. 
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ġekil 3.24. OE-5 metabolitinin IR spektrumu (ATR tekniği ile alınmıĢ) 

IR: νmax: 3339 cm
-1

 (-OH titreĢim bandı), 2970-2850 cm
-1 

aralığı (alifatik C-H titreĢim bantları), 1464 cm
-1 

(C=C titreĢim bandı), 1044 cm
-1

 (C-O gerilme bandı). 

Triterpenler ve steroidler H2SO4-vanilin (%1) reaktifi ile aynı pembe-mor renkleri 

verirler. Daha önce de belirtildiği gibi molekülün steroid yapılı mı yoksa triterpen yapılı 

mı olduğu 
1
H-NMR spektrumundan anlaĢılabilmektedir. Triterpenlerin 

1
H-NMR 

spektrumunda yukarı alanda –CH3 hidrojenlerine ait daha fazla sayıda s gözlenirken 

steroidlerde metil gruplarına ait s sinyal sayısı daha azdır. OE-5 bileĢiğinin 
1
H-NMR 

spektrumu (ġekil 3.25) incelendiğinde -CH3 hidrojenlerine ait beĢ adet s sinyal 

gözlenmiĢtir. Bu sinyaller bileĢiğin bir triterpen olduğunu göstermektedir  (Saimaru ve 

ark., 2007; Pollier ve Goossens, 2012; Kotan ve ark., 2014). OE-5 molekülünün 
1
H-

NMR spektrumunda δ=3,16-3,55 ppm aralığında gözlenen ve 6 hidrojene ait olduğu 

belirlenen sinyaller molekülde fazla sayıda –OH grubunun olduğunu doğrulamaktadır. 

Moleküldeki iki adet olefinik hidrojenlere ait sinyaller ise δ=5,13 ppm ve δ=5,18 

ppm‟de gözlenmiĢtir. Bu sinyaller molekülün iki adet olefinik bağ içerdiğini 

göstermektedir. 
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ġekil 3.25. OE-5 (eritrodiol+uvaol)‟in 1H-NMR spektrumu (CDCl3) 

OE-5 metabolitinin 
13

C-NMR spektrumu (ġekil 3.26) incelendiğinde bileĢiğin bir 

triterpen olduğu açıkça görülmektedir. BileĢiğin 
13

C-NMR spektrumunda olefinik 

bölgede gözlenen 4 adet C sinyali molekülün iki adet çift bağ içerdiğini 

doğrulamaktadır. δ=70-80 ppm arasında toplam üç adet c sinyali gözlenmiĢ olup bu 

sinyaller C-O grubuna ait sinyallerdir. BileĢiğin APT 
13

C-NMR spektrumu (ġekil 3.27) 

inceleğinde bu sinyallerden δ=79,0 ppm deki sinyal negatif sinyal, δ=69,9 ppm ve 

δ=69,7 ppm deki sinyaller ise pozitif sinyaller olarak gözlenmiĢtir. Negatif C sinyali –

CH-OH grubuna aitken pozitif sinyaller ise ya –CH2-OH ya da kuarterner C atomlarına 

ait sinyallerdir (Balcı, 2008). Spektrumda alifatik bölgede çok fazla sayıda C sinyali 

gözlenmiĢtir. Bu fazla sayıdaki sinyallerin yorumlanması sonucu bu maddenin kimyasal 

yapı olarak birbirine çok benzeyen eritrodiol ve uvaol maddelerinin karıĢımı olduğu 

anlaĢılmıĢtır. Ġki molekül arasındaki tek fark, bir –CH3 grubunun pozisyonunun farklı 

olmasından kaynaklanmaktadır. Her iki molekül de birbirinin izomeri olup aynı 

kimyasal formül ve mol kütlesine sahip moleküllerdir. Bu nedenle polariteleri birbirine 

yakın olup ĠTK‟da ve kolon kromatografisinde birbirinden ayrılamamıĢtır. OE-5 

molekülün 
1
H,

1
H-COSY, HMQC ve HMBC spektrumları da önerilen yapılar ile uyumlu 

olup sırasıyla ġekil 3.28, ġekil 3.29 ve ġekil 3.30 da verilmiĢtir.  
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ġekil 3.26. OE-5 (eritrodiol+uvaol)‟in 13C-NMR spektrumu (CDCl3) 

 

 

ġekil 3.27. OE-5 (eritrodiol+uvaol)‟in APT 13C-NMR spektrumu (CDCl3) 
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ġekil 3.28. OE-5 (eritrodiol+uvaol)‟in 1H,1H-COSY NMR spektrumu (CDCl3) 

 

ġekil 3.29. OE-5 (eritrodiol+uvaol)‟in HMQC spektrumu (CDCl3) 
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ġekil 3.30. OE-5 (eritrodiol+uvaol)‟in HMBC spektrumu (CDCl3) 
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3.2. Balıklarda Biyolojik Aktivite ÇalıĢma Bulguları 

Zeytin Ağacı (Oleae uropea) bitkisinin yapraklarından kromatografik yöntemlerle OE-

1, OE-2, OE-3, OE-4 ve OE-5 olarak kodlanan toplam beĢ madde izole edilmiĢtir.  

SaflaĢtırılan bu saf maddeler iki farklı konsantrasyonda (1 g/100 g yem ve 4g/100 g 

yem) balık yemlerine katılarak, 96 saat boyunca günde iki kere verilmek üzere 

balıkların beslenmeleri sağlandı. Bu süre sonunda balıkların kanları 2 grup halinde 

alındı. Birinci grup iyon düzeyleri için (Na, K, Ca ve Cl), diğer grup ise ALT, AST, 

ALP ve glikoz gibi biyokimyasal parametrelerin ölçümleri için kullanıldı. Biyokimyasal 

ve iyon ölçümleri Kilis Devlet Hastanesi merkez laboratuvarında Roche Hitachi P 800 

marka cihaz ile gerçekleĢtirildi. Deneylerden elde edilen verilerin istatistik analizleri “ 

Regresyon analizi ve Student-Newman Keuls Test (SNK)” testleri uygulanarak yapıldı. 

Balıklar üzerine yapılan biyolojik aktivite sonuçları aĢağıda çizelge ve grafikler halinde 

sunuldu. Saf metabolitlerin balıklarda bazı enzim ve kan glikoz düzeyi üzerine 

yaptıkları etkiler Çizelge 3.1. de özetlenmiĢtir. 

Çizelge 3.1. Saf metabolitlerin balıklarda enzimler ve glukoz üzerine yaptığı etkiler 

Madde Doz ALT 

(U/L) 

ALP 

(U/L) 

AST 

(U/L) 

Glukoz 

(mg/dL) 

Oleuropein 1g/100 g yem 80 272* 3114* 641* 

 4g/100 g yem 101 241 4646* 661* 

Oleanolic acid 1g/100 g yem 141* 282* 3198* 835* 

 4g/100 g yem 111 241 3586* 794* 

Maslinic acid 1g/100 g yem 252* 252 3675* 642* 

 4g/100 g yem 151* 303* 3134* 631* 

Eritrodiol+uvaol 1g/100 g yem 171* 311* 3002* 692* 

 4g/100 g yem 181* 302* 2835* 652* 

OE-2 (trisakkarit) 1g/100 g yem 141* 322* 3286* 845* 

 4g/100 g yem 202* 262* 3546* 715* 

Kontrol Sadece yem 101 221 2656 432 

*:Kontrol grubundan istatiksel olarak farklı 
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ġekil 3.31. Zeytin saf metabolitlerin ALT enzimi üzerine etkileri 

*: Kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı 

 

Alanin aminotransferaz enzimi (ALT) aminoasit metabolizmasını düzenleyen önemli bir 

aminotransferaz enzimidir (Nemcsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988). Bu enzim 

–NH2 (amino) grubunu oksoasitlere transfer ederek aminoasit sentezinde rol alır. ALT 

enzimi tepkimeyi geri dönüĢümlü olarak katalizleyerek ketoasitleri aminoasitlere, amino 

asitleri ise keto asitlere dönüĢtürür. ALT enzimi hücre içerisinde olan bir enzim 

olmasına karĢın, bu enzim düzeyinin kan serumunda yükselmesi, canlılarda karaciğer 

hasarının veya bir travmanın önemli bir göstergesidir (Nemcsok ve Boross, 1982; 

Nencsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender 

ve ark., 2005). ALT enzimi diğer karaciğer enzimlerine göre daha spesifik bir enzim 

olup, bu enzimin yüksek seviyesi karaciğer hasarının bir göstergesi olarak kullanılır  

(Nemcsok ve Boross, 1982; Nemcsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok 

ve Hughes, 1988). ġekil 3.31 ve Çizelge 3.1‟den görüleceği üzere saf metabolitlerin 

ALT enzimi üzerine etkileri konsantrasyona bağımlı değildir. Saf metabolitlerden 

oleuropein hariç tüm maddeler bu enzim üzerine etki göstermiĢlerdir. Özellikle maslinic 

asit düĢük konsantrasyonda bu enzimin miktarını en çok artıran metabolit olarak 

karĢımıza çıkmıĢtır. Oleanolic asit (OE-3)‟de düĢük konsantrasyonda bu enzimin 

düzeyini artırırken yüksek konsantarasyonda anlamlı bir etki sergilememiĢtir. Eritrodiol 

ve uvaol metabolitlerinin karıĢımı (OE-5) her iki konsantrasyonda da bu enzimin 

aktivitesini artırmıĢtır. Bu sonuçlar bize bu metabolitlerin karaciğer üzerine olan toksik 

etkilerinin konsantrasyonuna bağımlı olduğunu, bu metabolitlerden maslinik asit, 
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oleanolik asit, eritrodiol+uvaol bileĢikleri ile yapısı belirlenemeyen, ancak bir trisakkarit 

olduğu belirlenen OE-2‟in balıklarda karaciğer üzerine toksik etkilerinin olduğunu 

göstermektedir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 

1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 2005).  

ġekil 3.32. Zeytin saf metabolitlerin AST enzimi üzerine etkileri 
*: Kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı 

Aspartat aminotransferaz (AST) enzimi de ALT gibi bir aminotransferaz enzimidir. 

Karaciğer, kalp, kas dokusu, böbrek ve beyinde oluĢan hasarlar kan AST düzeyini 

artıran en önemli etkenlerdir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; Cowey 

ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 2005). ġekil 3.32. ve 

Çizelge 3.1‟den görüleceği üzere kontrol grubu ile mukayese edildiğinde zeytin 

yaprağından izole edilen tüm maddelerin balıklarda serum AST düzeyini artırdığı tespit 

edilmiĢtir. Bu sonuçlar bize tüm metabolitlerin balıkların kalp, böbrek ve karaciğer gibi 

dokularına hasar verdiğini göstermektedir. En yüksek AST düzeyi oleuropeinin yüksek 

dozu ile muamele edilmiĢ olan grupta tespit edildi. Oleuropein, kan ALT enzim 

değerleri üzerine anlamlı bir etki sergilemezken, kan AST enzim değerlerini 

yükseltmiĢtir. Bu verilerin ıĢığında oleuropeinin karaciğer üzerine toksik bir etki 

göstermediği; böbrek, kalp vb. organlar üzerine toksik bir etkiye sahip olabileceği 

söylenebilir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 

1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 2005). 
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ġekil 3.33. Zeytin saf metabolitlerin ALP enzimi üzerine etkileri 
*: Kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı 

  

Alkalen fosfataz (ALP) enzimi bir hidrolaz enzimi olup, nükleotidlerden, proteinlerden 

ve alkaloitlerden fosfat gruplarının koparılması tepkimelerini katalizleyen bir enzimdir. 

Bu enzim alkali (bazik) ortamda fonksiyonel iĢlemlerini sürdürür. ALP insanlarda 

kemik, karaciğer, bağırsak ve plasenta tarafından sentezlenir ve safra yoluyla vücuttan 

dıĢarı atılır. Kan serumunda bu enzimin düzeyinin artması kemik, karaciğer ve safra 

yollarında doku hasarının olduğuna iĢaret etmektedir (Nemcsok ve Boross, 1982; 

Nencsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender 

ve ark., 2005). ġekil 3.33 ve Çizelge 3.1.‟den görüleceği üzere ALP enziminin düzeyi 

zeytin yaprağından izole edilen tüm metabolitler ile muamele edilen gruplarda kontrol 

grubuyla mukayese edildiğinde genellikle yüksek bulunmuĢtur. Sadece oleuropein ve 

oleanolik asitin yüksek konsantrasyonu ile maslinik asitin düĢük konsantrasyonu bu 

enzim üzerine istatiksel olarak anlamlı bir etki sergilememiĢtir. Bu sonuçlara dayanarak 

bu saf metabolitlerin balıklarda kemik, safra yolları ve karaciğer üzerine patojenik 

etkilerinin olduğunu söyleyebiliriz (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; 

Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 2005).  
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ġekil 3.34. Zeytin saf metabolitlerin glikoz üzerine etkileri  
*: Kontrol grubuna göre istatiksel olarak anlamlı 

 

ġekil 3.34. ve Çizelge 3.1.‟den görüleceği zeytin metabolitleri ile muamele edilen tüm 

gruplarda glikoz düzeyi kontrol grubuna göre yüksek oranda bulunmuĢ olup bu 

değerlerin tümü istatiksel olarak anlamlıdır (p<0,05). Özellikle oleanolik asit ile yapısı 

belirlenemeyen ve bir trisakkarit olan OE-2 metaboliti balıklarda glikoz serum düzeyini 

iki kat civarında artırmıĢtır. Canlılarda kan Ģekerinin düzenlenmesi bazı hormon ve 

enzimlerin rol oynadığı karmaĢık bir süreç ile gerçekleĢir. ġeker metabolizmasındaki en 

önemli hormon pankreastan salgılanan insülin hormonudur. Karaciğer canlılarda Ģeker, 

yağ ve protein metabolizmasında tol alan oldukça önemli bir organdır (Nemcsok ve 

Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 

1988; Kalender ve ark., 2005). Trisakkarit yapılı olan OE-2 metaboliti karaciğerde 

metabolizmaya uğrayarak kan glikoz düzeyini artırmıĢ olabilir. Diğer taraftan, özellikle 

karaciğerin altında bulunan safra kesesi safra salgısı ile canlılarda yağ metabolizmasını 

düzenler. Karaciğer metabolizması sonrası üretilen maddeler süzülmek üzere böbreğe 

taĢınır. Karaciğer, safra kesesi veya böbrek gibi organlarda oluĢan doku hasarları Ģeker, 

yağ ve protein metabolizmasını olumsuz yönde etkileyebilir. Zeytin yaprağından izole 

edilen saf metabolitler sözü geçen organlardaki doku hasarının indikatörü olan ALT, 

AST ve ALP gibi enzimleri değiĢik oranlarda etkilemiĢtir. Bu dokularda oluĢan 

hasarlardan dolayı balıklarda Ģeker metabolizması olumsuz yönde etkilenerek kan 

glikoz düzeylerinin kontrol grubuna göre yüksek çıkmasına da neden olmuĢ olabilir 
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(Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok 

ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 2005).  

Zeytin saf metabolitlerinin (oleoropein, OE-2, oleanolic asit, maslinic asit ve 

eritrodiol+uvaol) balıklarda bazı iyonların deriĢimi üzerine yaptıkları etkiler Çizelge 

3.2.‟de özetlenmiĢtir. 

Çizelge 3.2. Saf metabolitlerin balıklarda iyon deriĢimleri üzerine yaptığı etkiler 

Madde Doz Na 

(mmol/L) 

Cl 

(mmol/

L) 

Fe 

(μg/L) 

Ca 

(mg/dL) 

K 

(mmol/L) 

Oleuropein 1g/100 g yem 1492 1282 801 14,01,2 5,100,2 

 4g/100 g yem 1472 1262 842 11,11,3 6,340,2 

Oleanolic acid 1g/100 g yem 1472 1253 682* 13,62,1 5,280,1 

 4g/100 g yem 1411* 1223* 641* 9,200,1* 4,010,1* 

Maslinic acid 1g/100 g yem 1512 1331 502* 11,11,1 5,470,1 

 4g/100 g yem 1502 1302 702 14,60,1* 5,180,2 

Eritrodiol+uvaol 1g/100 g yem 1531 1322 802 11,10,1 5,150,2 

 4g/100 g yem 1522 1303 651* 11,10,1 4,700,2 

OE-2 

(Trisakkarit) 

1g/100 g yem 1552 1345 771 13,71,1 5,400,1 

4g/100 g yem 1522 1334 782 10,21,2 5,460,2 

Kontrol Sadece yem 1523 1372 782 12,41,1 5,450,2 

*:Kontrol grubundan istatiksel olarak farklı 

Kan plazması ya da serumun biyokimyasal analizi, karaciğer ve böbrek gibi iç organlar, 

proteinler, besleyici ve metabolik parametrelerin yanı sıra elektrolitler hakkında da 

araĢtırmacılara önemli bilgiler sağlamaktadır (Jain, 1986; Duncan ve ark., 1994). Na, 

Cl, K ve Ca gibi elektrolitler balıkların büyümeleri ve iyon dengeleri için gerekli olan 

mineraller olup sudan solungaçlar vasıtasıyla alınmaktadır (Eddy, 1982). DıĢarıdan 

alınan farklı ajanlar bu elektrolitlerle etkileĢerek balıklarda iyon değiĢimlerine neden 

olmaktadır (McDonald ve Wood, 1993). Çizelge 3.2. den görüleceği üzere zeytin 

metabolitleri, kan iyon deriĢimleri üzerine düzenli bir etki sergilememiĢtir. Örneğin 

uygulamalar arasında oleanolic asitin 4g/100 g yem uygulaması tüm iyon değerlerini 

etkileyerek kontrol grubuna göre iyonların deriĢimini azaltmıĢtır (p<0.05). Oleoropein, 

eritrodiol+uvaol ve trisakkarit yapılı OE-2 metaboliti genelde bu iyonların üzerine 
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istatiksel olarak anlamlı herhangi bir azaltıcı veya artırıcı etki sergilememiĢtir. Maslinic 

asit ile (1g /100 g yem) beslenmiĢ olan balıklarda kontrol grubuna göre Fe oranı düĢük 

bulunurken, maslinic asitin 4g/100 g yem konsantrasyonu ile beslenmiĢ olan balıklarda 

Ca düzeyi kontrol grubuna göre yüksek oranda tespit edilmiĢtir.  

3.3. Ekstreler ve Saf Metabolitlerin Depo Zararlısı Böceklere KarĢı Toksik Etkileri 

Ġnsektisidal aktivite çalıĢmaları Erzurum Atatürk Üniversitesi, Ziraat Fakültesi Bitki 

Koruma Bölümü Laboratuarlarında gerçekleĢtirildi ve toksisite çalıĢmalarında üç 

önemli depo zararlısı olan Sitophilus granarius, Tribolium confusum ve A. 

canthoscelides obtectus (Fasülye tohum böceği)  eriĢkinleri kullanıldı. Laboratuvar 

Ģartlarında beslenen böcekler uygun besi ortamı ile Petri kaplarına onar eriĢkin olarak 

yerleĢtirildi. Üç farklı konsantrasyonda (2,5 mg, 5,0 mg ve 7,5 mg/Petri kabı) hazırlanan 

ekstre ve yeterli miktarda saflaĢtırılan saf metabolitler, petri kaplarına ilave edilerek 

kapların ağzı kapatıldı. Aynı Ģartlarda hazırlanan insektisit ilacı DDVP (dichlorvos) 

pozitif kontrol olarak kullanıldı. Negatif kontrol olarak ise sadece maddeleri çözmek 

üzere kullanılan destile su-etanol (%10 hacimce) kullanıldı.  Ölü böcek sayıları 24, 48, 

72 ve 96. saatlerde sayılarak kaydedildi. Deneylerden elde edilen verilerin istatistik 

analizleri “ANOVA” (LSD ve Duncan testleri) ve “ Probit Regresyon Analizi” testleri 

uygulanarak yapıldı. Sonuçlar aĢağıda çizelge ve grafikler halinde sunuldu. 

Zeytin yaprağından elde edilen ekstre ve saf metabolitlerin buğday biti olarak bilinen S. 

granarius türüne karĢı toksik etkileri Çizelge 3.3.‟de özetlenmiĢtir. Bu türe karĢı 96. 

saatte toksik etkileri % ölüm oranlarına göre grafik olarak sunuldu (ġekil 3.35). Çizelge 

3.3. ve ġekil 3.35.„den görüleceği üzere ekstreler ve maddelerin uygulama 

konsantrasyonu arttıkça toksik etkileri de genellikle artmıĢtır. Bu veriler bize ekstre ve 

maddelerin toksik etkilerinin genellikle doza bağlı olduğunu göstermektedir. Diğer 

taraftan zaman ilerledikçe uygulanan ekstre ve saf metabolitlerin toksik etkileri artmıĢ 

ve en yüksek toksik etkiler maslinic asit ve uvaol+eritrodiol için bulunmuĢtur. 

Uygulamalar arasında S. granarius türüne karĢı uvaol+eritrodiol uygulaması dikkat 

çekmektedir. Bu madde karıĢımı ilk baĢlarda diğer maddelere göre toksik değilken 48. 

saatten sonra toksik etkisi birden artıĢ göstermiĢ ve toksik etkisi diğer maddelerden 

yüksek bulunmuĢtur. Diğer taraftan ekstreler ve saf metabolitlerin toksik etkisi bir 

insektisidal olan DDVP (dichlorvos) den daha düĢük oranda bulunmuĢtur. Aynı 
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dozlarda uygulanan pozitif kontrol 24. Saatte % 93,33-98,33 oranında buğday bitini 

öldürmüĢtür (Çizelge 3.3). Zeytin yaprağından elde edilen metanol ekstresi oleuropein 

ve bir trisakkarit olan OE-2 bakımından zengindir. Çizelge 3.3.‟den de görüleceği üzere 

oleuropein (OE-1) ve metanol ekstresinin toksik etkileri birbirine yakın değerde 

olmasına karĢın metanol ekstresinin daha toksik olduğu bulunmuĢtur. Bu sonuçlar bize 

metanol ekstresinde bulunan diğer az orandaki metabolitlerin toksik etkiyi artırdığını 

göstermektedir. 

Çizelge 3.3. Ekstreler ve saf metabolitlerin S. granarius türüne karĢı toksik etkileri 

 % ölüm (Ortalama  standart hata) 

Uygulama Kon. 

(mg/Petri) 

24. saat 48. saat 72. saat 96. saat 

MeOH ekstresi 

2,5 30,07,6*def 40,05,8*cd 46,73,3*cd 53,31,7*bc 

5 35,05,0*ef 43,31,7*cd 50,00,0*cde 56,71,7*bc 

7,5 40,00,0*f 53,37,3*d 63,37,3*de 70,05,0*cd 

EtOAC ekstresi 

2,5 13,33,3abc  16,74,4*b  21,74,4*b  36,74,4*b  

5 21,74,4*bcde 28,36,0*bc 36,74,4*bc 38,33,3*b 

7,5 25,07,6*cdef 30,07,6*bc 35,05,8*bc 48,37,3*b  

Oleuropein 

2,5 6,71,7ab 16,71,7*b 38,35,3*bc 43,35,9*b 

5 33,34,4*def 41,71,7*cd 45,05,0*cd 45,05,0*b 

7,5 33,37,7*def 45,013,2*cd 50,05,6*cde 51,73,7*bc 

Oleanolic asit 

2,5 13,31,7abc 28,33,3*bc 36,73,3*bc 48,33,3*b 

5 21,77,3*bcde 38,34,4*cd  45,08,7*cd 51,77,7*bc 

7,5 26,76,0*cdef  41,76,0*cd 48,37,3*cde 56,76,0*bc 

Maslinic asit 

2,5 19,01,0*bcde 47,01,0*cd 69,00,0*e 77,01,0*cde 

5 33,01,7*def 55,02,7*d 74,01,0*e 85,01,0*de 

7,5 41,01,0*f 63,01,7*de 83,01,0*ef 97,02,0*e 

Uvaol + 

eritrodiol 

2,5 1,71,7a 28,33,3*bc  50,02,9*cde 81,76,0de 

5 11,71,7abc 31,71,7*bc 51,71,7*cde 85,05,8*de 

7,5 18,31,7*bcd 38,31,7*cd 66,71,7*e 91,71,7*e 

Dichlorvos 

2,5 93,31,7*g 100,00,0*f 100,00,0*g 100,00,0*e 

5 95,00,0*g 100,00,0*f 100,00,0*g 100,00,0*e 

7,5 98,31,7*g 100,00,0*f 100,00,0*g 100,00,0*e 

Kontrol - 0,00,0a 0,00,0a 0,00,0a 0,00,0a 

Kon.: Konsantrasyon.  

*: Kontrol grubuna göre istatiksel olarak farklı.  

Sütunlardaki aynı harfler istatiksel olarak farksız olduğunu göstermektedir. 
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ġekil 3.35. Ekstreler ve saf metabolitlerin S. granarius‟ a karĢı 96. saatteki % ölüm 

oranları 
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Zeytin yaprağından elde edilen ekstre ve saf metabolitlerin buğday biti olarak bilinen T. 

confusum türüne karĢı toksik etkileri Çizelge 3.4.‟de özetlenmiĢtir. Bu türe karĢı 96. 

saatte toksik etkileri % ölüm oranlarına göre grafik olarak ayrıca sunuldu (ġekil 3.36.). 

Çizelge 3.4. ve ġekil 3.36. dan görüleceği üzere ekstreler ve maddelerin toksik etkileri 

konsantrasyona bağlı olarak artmıĢtır. Diğer taraftan zaman ilerledikçe uygulanan ekstre 

ve saf metabolitlerin toksik etkileri de artmıĢtır. Uygulamalar arasında T. confusum 

depo zararlısına karĢı metanol ekstresinin üç dozunun da, 96 saat sonra % 90-92 ölüm 

oranı ile daha etkili olduğu dikkat çekmektedir (ġekil 3.36.). Metanol ekstresi 

çoğunlukla oleuropein içermektedir. Ancak oleuropein, metanol ekstresine göre 96 saat 

sonra % 65-83 ölüm oranı ile daha az toksik bulunmuĢtur. Diğer taraftan ekstre ve saf 

metabolitlerin toksik etkisi bir insektisidal olan DDVP (dichlorvos) den daha düĢük 

oranda bulunmuĢtur. Aynı dozlarda uygulanan pozitif kontrol 48. saatte böceklerin 

tamamen ölümüne neden olmuĢtur (Çizelge 3.4.). Zeytin yapraklarının etil asetat 

ekstresi oleanolic asit, maslinic asit,  uvaol ve eritrodiol içermektedir. Bu maddelerden 

uvaol ve eritrodiol yeterli miktarda saflaĢtırılamadığı için bu böcek türüne karĢı test 

edilememiĢtir. Ancak T. confusum depo zararlısına karĢı etil asetat ekstresinin ana 

bileĢeni olan maslinic asit ve oleanolic asit etil asetat ekstresine göre daha toksik 

bulunmuĢtur. Etil asetat ekstresi 72 saat sonra % 45-55 oranında ölüme neden olurken, 

oleanolic asit 72 saat sonra % 48-78 oranında, maslinic asit ise %73-85 oranında ölüme 

neden olmuĢtur (Çizelge 3.4.). Bu veriler maslinic asitin bu böcek türüne karĢı daha 

toksik olduğunu göstermektedir. 

Uygulamaların T. confusum ve S. granarius depo zararlılarına karĢı toksik etkileri 

mukayese edildiğinde, hem ekstre hem de saf metabolitlerin T. confusum türüne karĢı 

toksik etkilerinin daha fazla olduğu görülmektedir. 
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Çizelge 3.4. Ekstreler ve saf metabolitlerin T. confusum türüne karĢı toksik etkileri 

 % ölüm (Ortalama  standart hata) 

Uygulama Kon. 

(mg/Petri) 

24. saat 48. saat 72. saat 96. saat 

MeOH ekstresi 

2,5 33,31,7*g 51,71,7*f 65,02,9*e  90,02,9*fg 

5 40,00,0*h 53,31,7*f 68,31,7*ef 90,02,9*fg 

7,5 43,31,7*h 61,71,7*g 76,71,7*fg 91,671,7*fgh 

EtOAC ekstresi 

2,5 6,71,7bc 26,74,4*cd 43,34,4*b 66,71,7*bc 

5 13,31,7de 26,73,3*cd 43,34,4*b 73,34,4*cd 

7,5 23,34,4*f 41,73,3*e 63,31,7*de 80,05,0*de 

Oleuropein 

2,5 3,31,7abc 21,71,7*c 45,02,7*b 65,02,9*b 

5 8,31,7cd 31,71,7*d 55,02,9*cd 80,02,9*de 

7,5 16,71,7*e 33,31,7*d 55,03,7*cd 83,34,4*ef 

Oleanolic asit 

2,5 1,71,7ab 13,31,7b 48,31,7*bc 63,331,7*b 

5 31,71,7*g 53,34,4*f 71,71,7*efg 80,02,9*de 

7,5 33,31,7*g 58,34,4*fg 78,34,4*g 93,31,7*gh 

Maslinic asit 

2,5 34,02,0*g 58,02,0*fg 73,05,6*fg 85,01,0*efg 

5 38,01,0*h 62,01,0*g 76,01,0*fg 89,01,0*fg 

7,5 44,01,0*h 67,02,0*gh 85,76,7* g 97,02,0*h 

Dichlorvos 

2,5 91,71,7*i 100,00,0*i 100,00,0*h 100,00,0*h 

5 96,71,7*ij 100,00,0*i 100,00,0*h 100,00,0*h 

7,5 100,00,0*j 100,00,0*i 100,00,0*h 100,00,0*h 

Kontrol - 0,00,0a 0,00,0a 0,00,0a 0,00,0a 

Kon.: Konsantrasyon. 

*: Kontrol grubuna göre istatiksel olarak farklı. 

Sütunlardaki aynı harfler istatiksel olarak farksız olduğunu göstermektedir. 
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ġekil 3.36. Ekstreler ve saf metabolitlerin T. confusum‟ a karĢı 96. saatteki % ölüm 

oranları 
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Çizelge 3.5. Ekstreler ve saf metabolitlerin A. obtectus türüne karĢı toksik etkileri 

 % ölüm (Ortalama  standart hata) 

Uygulama Kon. 

(mg/Petri) 

24. saat 48. saat 72. saat 96. saat 

MeOH ekstresi 

2,5 18,31,7*c 35,02,9*bc 61,71,7*de 76,71,7*cde 

5 26,71,7*d 43,31,7*cd 63,31,7*e 81,74,4*efg 

7,5 30,00,0*d 53,34,4*e 71,71,7*f 91,71,7*h 

EtOAC ekstresi 

2,5 18,33,3*c 30,05,0*b 41,76,7*b 63,31,7*b 

5 20,02,9*c 33,36,0*b 53,33,3*c 70,02,9*c 

7,5 31,71,7*d 46,73,3*de 65,02,9*ef 81,71,7*efg 

Oleuropein 

2,5 28,33,3*d 43,33,3*cd 66,71,7*ef 83,31,7*efg  

5 28,31,7*d 43,31,7*cd 68,31,7*ef 86,71,7*fgh 

7,5 30,02,9*d 46,71,7*de 68,31,7*ef 88,33,3*gh  

Oleanolic asit 

2,5 11,71,7b 26,74,4*b 55,02,9*cd 73,31,7*cd 

5 26,71,7*d 46,71,7*de 61,71,7*de 76,71,7*cde 

7,5 28,31,7*d 51,71,7*de 68,31,7*ef 80,02,9*def 

Maslinic asit 

2,5 26,01,0*d 40,02,0*cd 56,01,0*cd 70,01,0*c 

5 38,01,0*e 54,00,0*e 68,01,0*ef 90,01,7*h 

7,5 43,01,0*ef 59,01,0*ef 77,01,0*fg 97,01,0*hi 

Dichlorvos 

2,5 91,73,3*g 100,00,0*g 100,00,0*h 100,00,0*i 

5 96,71,7*h 100,00,0*g 100,00,0*h 100,00,0*i 

7,5 98,31,7*h 100,00,0*g 100,00,0*h 100,00,0*i 

Kontrol - 0,00,0a 0,00,0 0,00,0a 0,00,0a 

Kon.:Konsantrasyon 
*: Kontrol grubuna göre istatiksel olarak farklı 
Sütunlardaki aynı harfler istatiksel olarak farksız olduğunu göstermektedir. 
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ġekil 3.37. Ekstreler ve saf metabolitlerin A. obtectus‟ a karĢı 96. saatteki % ölüm 

oranları 
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Zeytin yaprağından elde edilen ekstre ve saf metabolitlerin fasülye böceği olarak bilinen 

A. obtectus türüne karĢı toksik etkileri Çizelge 3.5.‟de sunulmuĢtur. Bu türe karĢı 96. 

saatte toksik etkileri % ölüm oranlarına göre grafik olarak ayrıca ġekil 3.37. de verildi. 

Çizelge 3.5. ve ġekil 3.37. den de görüleceği üzere ekstreler ve maddelerin toksik 

etkileri konsantrasyona ve de uygulama zamanına bağlı olarak artmıĢtır. Uygulamaların 

A. obtectus depo zararlısına karĢı toksik etkileri birbirine yakın olmasına karĢın 

uygulamalar arasında en yüksek aktivite insektisidal ilaçtan sonra metanol ekstresi, 

oleuropein ve maslinic asit için gözlemlenmiĢtir. Metanol ekstresinin üç dozunun da, 96 

saat sonra % 76,67-91,67 ölüm oranına neden olduğu belirlenmiĢtir. Metanol ekstresi 

çoğunlukla oleoropein içermektedir ve oleuropein ile metanol ekstresi birbirine yakın 

ölüm oranları ile benzer toksik etki sergilemiĢlerdir. Oleuropeinin 2,5, 5 ve 7,5 mg/Petri 

dozları sırasıyla 96 saat sonra % 86,7, % 83,3 ve % 88,3 oranında ölüme neden 

olmuĢlardır (ġekil 3.37). Maslinic asit ise aynı dozlarda 96 saat sonra % 70-97,0 

oranında ölüme neden olmuĢtur. Diğer taraftan ekstre ve saf metabolitlerin toksik etkisi 

bir insektisidal olan DDVP (dichlorvos) den daha düĢük oranda bulunmuĢ olup aynı 

dozlarda uygulanan pozitif kontrol 48. saatte böceklerin tamamen ölümüne neden 

olmuĢtur (Çizelge 3.5). Zeytin yapraklarının etil asetat ekstresi oleanolic asit, maslinic 

asit,  uvaol ve eritrodiol içermektedir. Bu maddelerden uvaol ve eritrodiol yeterli 

miktarda saflaĢtırılamadığı için bu böcek türüne karĢı test edilememiĢtir. Bununla 

beraber A. obtectus depo zararlısına karĢı etil asetat ekstresinin ana bileĢeni olan 

oleanolic ve maslinic asitler etil asetat ekstresine göre diğer böcek türlerinde olduğu gibi 

daha toksik etki sergilemiĢlerdir. Etil asetat ekstresi 72 saat sonra % 41,7-65,0 oranında 

ölüme neden olurken, oleanolic asit 72 saat sonra % 55,0-68,3 oranında, maslinic asit 

ise % 56,0-77,0 oranında ölüme neden olmuĢtur (Çizelge 3.5).  
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Çizelge 3.6. Uygulamalar için LC50 değerleri (72. saat için hesaplanmıĢ değerler) 

LC50 (mg/Petri) 

Uygulama S. granarius T. confusum A. obtectus 

MeOH ekstresi 3,58 0,25 0,78 

EtOAC ekstresi 16,73 4,54 3,70 

Oleuropein 7,69 3,82 0,34 

Oleanolic asit 8,39 2,57 1,73 

Maslinic asit 0,66 0,61 1,71 

Uvaol + eritrodiol 2,92 - - 

Dichlorvos* 0,11 0,87 0,32 

-: Belirlenmedi 

*: LC değerleri 24. saatteki ölüm oranlarına göre belirlendi. 

Tüm uygulamalar için LC50 (mg/Petri) değerleri ekstreler ve saf metabolitlerin 

uygulanmasından 72 saat sonra elde edilen ölüm oranları sonuçlarına SPSS 

programında Probit analizi uygulanarak belirlenmiĢ ve Çizelge 3.6. da sunulmuĢtur. 

Diğer taraftan, ticari insektisit, diclororvos 48 saat sonra tüm böcek türlerinde tam 

ölüme neden olduğundan 24 saat sonra elde edilen değerlere probit uygulanarak LC50 

(mg/Petri) değerleri elde edilmiĢtir. Buna rağmen dichlorvos için çok küçük LC50 

(mg/Petri) değerleri belirlenmiĢ olup, S. granarius, T. confusum ve A. obtectus için 

sırasıyla LC50=0,11 mg/Petri, LC50=0,87 mg/Petri ve LC50=0,32 mg/Petridir. Bu 

verilere dayanarak insektisit diclorvosun zeytin yaprağı ekstreleri ve saf metabolitlerine 

karĢı çok daha toksik olduğu tespit edilmiĢtir. Saf metabolitlerin LC50 değerleri 

incelendiğinde maslinic asit daha çok dikkat çekmektedir. Maslinic asitin S. granarius 

ve T. confusum türlerine karĢı daha düĢük LC50 değerlerinin daha toksik olduğu açıkça 

görülmektedir. A. obtectus böcek türüne karĢı ise en düĢük LC50 değeri oleuropein için 

bulunmuĢtur. (Çizelge 3.6.)‟daki değerler incelendiğinde en düĢük LC50 (mg/Petri) 

değerleri A. obtectus ve de T. confusum türlerine karĢı belirlenmiĢtir. Bu sonuçlar diğer 

depo zararlısı böceklerine nazaran zeytin yaprağı ekstreleri ile saf metabolitlerinin A. 

obtectus ve de T. confusum türlerine karĢı S. granarius‟a nazaran daha toksik etkiye 

sahip olduğunu göstermektedir. Uygulamalar arasında en yüksek LC50 değerleri ise 

daha düĢük toksik etki sergileyen etil asetat ekstresi için belirlenmiĢtir 
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4. SONUÇLAR ve TARTIġMA 

Bitkiler (Latince: Plantae), fotosentez yapan, ökaryotik, ağaçlar, çiçekler, otlar, 

yosunlar ve benzeri organizmaları içinde bulunduran çok büyük bir canlılar alemidir. 

Bitkiler, topluluk halinde yaĢarlar. Bitkilerin bir bölgede oluĢturdukları örtüye bitki 

örtüsü denirken, bir bölgede yetiĢen bütün bitki türlerinin tümüne ise flora denir. 

Dünya florasında bitkiler aleminin 350.000' e yakın türü mevcut olduğu tahmin 

edilmektedir. Günümüze kadar yapılan taksonomik çalıĢmaların sonucunda 2004 yılı 

sonu itibariyle 287.655 bitki türünün tanımı yapılmıĢtır.  Bunlardan 258.650' si çiçekli 

bitkiler, 15,000' i ise yosun türleridir. Bu sayının 2014 yılı itibariyle daha da arttığı 

bilinmesine rağmen kesin araĢtırma sonuçlarına ulaĢılamamıĢtır. Bitkiler 

genelde ototrof (kendi besinini üretebilen) organizmalardır ve temel enerji kaynakları 

Ģüphesiz güneĢtir. Bitkiler hücrelerindeki kloroplastları sayesinde fotosentez yaparlar ve 

güneĢ ıĢığını klorofil vasıtasıyla tutarak kendi organik bileĢiklerini üretirler 

(http://tr.wikipedia.org/wiki/Bitki). 

Zeytin (Oleaeuropaea), zeytingiller (Oleaceae) familyasından olup meyvesi yenen, 

Akdeniz iklimine özgü kültürü yapılan önemli bir ağaç türüdür (ġekil 1.6.). Olea cinsine 

ait türler Afrika'nın güneyi, Güney Asya, Doğu Avustralya ve Yeni Kaledonya' da 

yayılıĢ gösteren türlerdir ve dünya florasında yaklaĢık olarak 16 tür karakterize 

edilmiĢtir. Zeytin 10 metreye kadar boylanabilen, sık dallı, yayvan tepeli, her dem yeĢil 

yapraklı bir ağaç türüdür. GeniĢ, kıvrımlı ve yumru yumru bir gövdeye sahiptir. Ağaç 

yaĢlandıkça, düzgün gri renkli gövde kabuğu giderek çatlar. Ağacın tacı (tepesi), 

yaklaĢık olarak artan boy kadar her sene geniĢler. Uzun ömürlü bir ağaç türüdür, 

yaklaĢık 2000 yıl kadar yaĢayabilmektedir. Anadolu'da anıt ağaç olarak birçok zeytin 

ağacı vardır. Verimli topraklarda taç açık ve asimetrik, verimsiz topraklarda ise daha 

yoğun ve yuvarlaktır. Sürgünleri gri renkli, dikensiz ve hemen hemen üç köĢelidir 

(http://tr.wikipedia.org/wiki/Olea). 

Zeytinin yaprağında tanen, uçucu yağlar, organik asitler ve rezin bulunur. Yapraklar ve 

gövde kabuğu % 5 çay (infüzyon) halinde iĢtah açıcı, idrar söktürücü ve ateĢ düĢürücü 

olarak kullanılır. ġeker hastalığında kullanım alanı olduğu gibi, tansiyon düzenleyici 

olarak da bilinir. Dermokozmetik amaçlı da kullanılmaktadır. Zeytinyağlı Ģampuanlar 

http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Rezin&action=edit&redlink=1
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saç dökülmesini engeller, saçın çabuk uzamasını sağlar, lezyonlu saçlı deriyi onarmaya 

yardımcı olur ve kepek oluĢumunu engeller. Zeytinyağlı sıvı sabun, duĢ jelleri, katı 

sabun, bebek Ģampuanları cildi olumsuz dıĢ etkenlere karĢı korurlar. Cildi güzelleĢtirip 

yaĢlanmasını geciktirerek ciltteki kırıĢıklık oluĢumunu engeller. Zeytin aynı zamanda 

dayanıklılığın da sembolüdür. Doğal zeytinyağlı dermokozmetik ürünler cildimizde 

kimyasal kalıntılar bırakmadığından dünyada kullanımları giderek artmaktadır. 

Yüzyıllardır Akdenizlilerin sağlık ve güzellik kaynağı olmuĢtur. Kutsal metinlerde de 

Ģifa kaynağı olduğu belirtilmiĢtir (http://tr.wikipedia.org/wiki/Zeytin). 

Olea europea (zeytin) bitkisinin yapraklarından elde edilen ekstre ve saf 

metabolitlerinin antioksidan ve radikal süpürücü (Benavente-Garcia ve ark., 2000; 

Cervellati ve ark., 2002; Katsiki ve ark., 2007; Fernandez-Bolanos, 2008; Lee ve Lee, 

2010; Cumaoglu ve ark., 2011a,b; Amoo ve ark., 2012; Botsoglou ve ark., 2012, 2013, 

2014; Fistonic ve ark., 2012), UV ıĢınları koyucusu ve antienflamatuar (Amro ve ark., 

2002; Cervellati ve ark., 2002; Bitler ve ark., 2005; Bianco ve ark., 2006; Fernandez-

Bolanos ve ark., 2008; Katsiki ve ark., 2007), sitotoksik (Reyes ve ark. (2006; 

Bouallagui ve ark., 2011; Cumaoglu ve ark., 2011b; Belscak-Cvitanovic ve ark., 2014) 

ve insektisidal (Zia ve ark., 2011) gibi bir çok değiĢik biyolojik aktivitelerinin olduğu 

rapor edilmiĢtir. Zeytin yaprağının en karakteristik bileĢeni Ģüphesiz oleuropein 

molekülüdür. Katsiki ve ark. (2007) oleuropein maddesinin insan bağ dokusundaki 

fibroblastların ömrünü artırdığını, hücre içi reaktif oksijen türlerinin düzeyini ve protein 

oksidasyonunu önemli oranda azalttığını belirlemiĢlerdir. Ġnsanlarda bağ dokularında 

bulunan fibroblast hücreler, yaraların iyileĢmesinde önemli görevler alan kollajen 

proteininin yapımından sorumlu hücrelerdir. 

Hidroksitirozol ve türevi bileĢikler zeytin yaprağında ve meyvelerinde bulunan 

oleuropein maddesinin hidrolizi ile oluĢan fenolik bileĢiklerdir. Zeytin meyveleri ve 

yaprağı bu maddelerce zengindir. Yapılan araĢtırmalardan bu maddelerin apopitoz 

olayını uyararak kanser koruyucu özelliğinin yanı sıra kalp koruyucusu, antioksidan, 

radikal süpürücü, antiaterojenik (kan sulandıran), UV ıĢınları koyucusu ve 

antienflamatuar aktivitelerinin olduğu tespit edilmiĢtir (Amro ve ark., 2002; Cervellati 

ve ark., 2002; Bitler ve ark., 2005; Bianco ve ark., 2006; Fernandez-Bolanos ve ark., 

2008; Katsiki ve ark., 2007).   
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Mevcut çalıĢmada da zeytin yaprağının etanol ve etil asetat ekstrelerinden kolon ve ince 

tabaka kromatografisi yöntemleri ile toplam 5 metabolit saflaĢtırılmıĢtır. Bu 

metabolitlerin kimyasal yapıları UV, IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR, 1D- ve 2D-NMR 

spektroskopik yöntemlerle aydınlatılmaya çalıĢılmıĢ ve OE-1, OE-3, OE-4 ve OE-5 

bileĢiklerinin kimyasal yapıları spektroskopik verilerle aydınlatılmıĢtır (ġekil 4.1). 

Spektroskopik verilerin yorumlanması sonucu OE-1 molekülünün kimyasal yapısı 

zeytin yaprağı ve meyvelerinin yaygın bir sekoiridoit sınıfı bir metabolit olan 

oleuropein olarak aydınlatılmıĢtır (Katsiki ve ark., 2007; Benavente-Garcia ve ark., 

2000; Lee ve Lee, 2010). OE-3‟ün kimyasal yapısı ise yine spektroskopik verilerle 

bitkiler aleminde yaygın bir triterpen olan oleanolic asit olarak karakterize edilmiĢtir. 

Oleanolik asit ayrıca zeytin meyvelerinin de karakteristik bir metabolitidir. OE-4 

molekülünün kimyasal yapısı spektroskopik yöntemlerle yine zeytin meyveleri ve 

yaprakları için karakteristik bir triterpen olan maslinic asit olarak aydınlatıldı (Garcia-

Granadas ve ark., 1998; Saimaru ve ark., 2007; Reyes-Zurita ve ark., 2009). Literatürde 

daha önceleri yapılan çalıĢmalarda zeytin yaprağının oleanolic, ursolic ve maslinic asit 

gibi triterpenleri içerdiği tespit edilmiĢtir (Somova ve ark., 2003; Reyes ve ark., 2006; 

Reyes-Zurita ve ark., 2009; Khlif ve ark., 2012; Stiti ve Hartmann, 2012; Peragon, 

2013). ÇalıĢmamızda ursolic asit molekülüne rastlanmamasına karĢın oleanolic asit ve 

maslinic asit izole edilmiĢ ve yapısı karakterize edilmiĢtir. Bu sonuçlar literatür ile 

uyum içerisindedir (Garcia-Granadas ve ark., 1998; Somova ve ark., 2003; Reyes ve 

ark., 2006; Saimaru ve ark., 2007; Reyes-Zurita ve ark., 2009; Khlif ve ark., 2012; Stiti 

ve Hartmann, 2012; Peragon, 2013).  

Diğer taraftan OE-5 olarak kodlanan madde ĠTK‟da tek leke halinde izole edilmiĢtir. 

Maddenin NMR spektrumları incelendiğinde maddenin tek bir madde olmadığı 

kimyasal yapı bakımından birbirine çok benzeyen iki maddeyi içerdiği gözlendi.  Bu 

maddeler sadece bir adet –CH3 grubunun yerinin değiĢtiği eritrodiol ve uvaol 

molekülleridir (ġekil 4.1.). Her iki molekül de kimyasal yapı bakımından birbirine 

benzediğinden Kromatografik yöntemlerle ayrılamamıĢ ve karıĢıma ait lekeler ĠTK‟da 

tüm denenen mobil faz sistemlerinde tek leke olarak görünmüĢtür. OE-5 in eritrodiol 

ve uvaol karıĢımını içerdiği daha önce yayınlanmıĢ bu moleküllere ait spektral verilerle 

de doğrulanmıĢtır (Saimaru ve ark., 2007; Poller ve Goossens, 2012; Kotan ve ark., 

2014). 



74 
 

O

OO

O

HO

HO

O

OH

O

O

OH

OH

HO

 

Oleuropein (OE-1) 

CH3CH3

CH3

O

OH

HO

 

CH3 CH3

HO

HO

OH

O

H

H

H

CH3

 

Oleanolic asit (OE-3) Maslinic asit (OE-4) 

CH3 CH3

HO

OH

H

H

H

CH3

 

CH3 CH3

HO

OH

H

H CH3

 

Eritrodiol (OE-5) Uvaol (OE-5) 

ġekil 4.1. SaflaĢtırılan metabolitlerin kimyasal yapıları 

Mevcut çalıĢma ile zeytin yaprağından elde edilen etanol ekstresinin etil asetat ile 

muamele edilmesi durumunda etil asetat fazına hem triterpenlerin hem de oleuropein 

maddesinin geçtiği belirlenmiĢtir. Zeytin yaprağının ilk önce etil asetat ile ekstrakte 

edilmesi durumunda ise oleuropein ve OE-2 (trisakkarit) moleküllerinin etil asetat 
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fazına geçmediği ve bitkide kaldığı bilgisine de bu çalıĢma ile ulaĢılmıĢtır. Mevcut 

çalıĢma bulgularına dayanarak oleuropeinin kolay bir Ģekilde saflaĢtırılması için bitki 

örneğinin önce etil asetat, sonra metanol veya su ile ekstraksiyonun daha uygun olacağı 

ortaya konmuĢtur.  

Zeytin Ağacı (Oleae uropea) bitkisinin yapraklarından kromatografik yöntemlerle OE-

1, OE-2, OE-3, OE-4 ve OE-5 olarak kodlanan toplam beĢ madde izole edilmiĢtir.  

SaflaĢtırılan bu saf maddeler iki farklı konsantrasyonda (1 g/100 g yem ve 4g/100 g 

yem) balık yemlerine katılarak 96 saat boyunca günde iki kere verilmek üzere balıkların 

beslenmeleri sağlandı. Bu süre sonunda balıkların kanları 2 grup halinde alındı, birinci 

grup iyon düzeyleri için (Na, K, Ca ve Cl), diğer grup ise ALT, AST, ALP ve glikoz 

gibi biyokimyasal parametreleri, ölçümleri için kullanıldı. Biyokimyasal parametreler 

ve iyon ölçümleri Kilis Devlet Hastanesi merkez laboratuvarında Roche Hitachi P 800 

marka cihaz ile gerçekleĢtirildi. Deneylerden elde edilen verilerin istatistik analizleri “ 

Regresyon analizi ve Student-Newman Keuls Test (SNK)” testleri uygulanarak yapıldı. 

Zeytin metabolitlerinin Nil sazanı balıklarının serumundaki bazı biyokimyasal 

parametreler üzerine etkisi ilk defa bu çalıĢma ile literatüre kazandırılmıĢtır.  

Alanin aminotransferaz enzimi (ALT) aminoasit metabolizmasını düzenleyen önemli bir 

aminotransferaz enzimidir (Nemcsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988). Bu enzim 

–NH2 (amino) grubunu oksoasitlere transfer ederek aminoasit sentezinde rol alan bir 

enzimdir. ALT tepkimeyi geri dönüĢümlü olarak katalizleyerek ketoasitleri 

aminoasitlere, amino asitleri ise keto asitlere dönüĢtüren bir enzimdir. ALT enzimi 

hücre içerisinde olan bir enzim olmasına karĢın bu enzim düzeyinin kan serumunda 

yükselmesi canlılarda karaciğer hasarının veya bir travmanın önemli bir göstergesidir 

(Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok 

ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 2005). Saf metabolitlerle beslenmiĢ balık 

serumlarındaki ALT enzim düzeyleri incelendiğinde (ġekil 3.31. ve Çizelge 3.1.) saf 

metabolitlerin ALT enzimi üzerindeki etkilerinin konsantrasyonuna bağımlı olmadığı 

görülmektedir. Saf metabolitlerden oleuropein (OE-1) hariç diğer tüm metabolitlerin 

bu enzim üzerine etki göstermiĢtir. Özellikle maslinic asit (OE-4) düĢük 

konsantrasyonda bu enzimin miktarını en çok artıran metabolit olarak tespit edilmiĢtir 

(ġekil 3.31.). Oleanolic asit (OE-3) düĢük konsantrasyonda bu enzimin düzeyini 
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artırırken, yüksek konsantarasyonda istatiksel olarak anlamlı bir etki sergilememiĢtir. 

Eritrodiol ve uvaol metabolitlerinin karıĢımı (OE-5) her iki konsantrasyonda da bu 

enzimin aktivitesini artırmıĢtır. Bu sonuçlar bize maddelerin karaciğer üzerine olan 

toksik etkilerinin konsantrasyona bağımlı olduğunu, bu maddelerden oleanolik asit 

(OE-3), maslinik asit (OE-4), eritrodiol+uvaol (OE-5) bileĢikleri ile yapısı 

belirlenemeyen, ancak bir trisakkarit olduğu belirlenen OE-2‟in ise balıklarda karaciğer 

üzerine toksik etkilerinin olduğunu göstermektedir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok 

ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Bucher ve Hofer, 

1990; Cajaravilleve ark., 2000; Kalender ve ark., 2005).  

Aspartat aminotransferaz (AST) enzimi de ALT gibi bir aminotransferaz enzimidir. 

Karaciğer, kalp kas dokusu, böbrek ve beyinde oluĢan hasarlar kan AST düzeyine 

artıran en önemli etkenlerdir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok ve ark., 1987; Cowey 

ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 2005). AraĢtırma 

sonuçları bize zeytin yaprağından izole edilen tüm metabolitlerin balıklarda serum AST 

düzeyini kontrol grubu ile mukayese edildiğinde artırdığını göstermiĢtir (ġekil 3.32. ve 

Çizelge 3.1). Bu sonuçlara dayanarak zeytin yaprağı metabolitlerinin balıklarda kalp, 

böbrek ve karaciğer gibi dokulara hasar verici bir etkisinin olduğu söylenebilir. AST 

düzeyi en yüksek oleuropeinin yüksek dozu ile muamele edilmiĢ olan grupta tespit 

edilmiĢtir (ġekil 3.32.). Oleuropein (OE-1) ALT enzim düzeyi üzerine anlamlı bir etki 

sergilemezken kan AST değerlerini yükseltmiĢtir. Bu verilerden oleuropeinin (OE-1) 

karaciğer üzerine toksik etki göstermediği ancak böbrek, kalp vb. organlar üzerine 

toksik etkiye sahip olabileceği sonucu çıkarılabilir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok 

ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Hamed ve ark., 

2003; Kalender ve ark., 2005). 

Alkalen fosfataz (ALP) enzimi bir hidrolaz enzimi olup nükleotidlerinden, proteinlerden 

ve alkaloitlerden fosfat gruplarının koparılması tepkimelerini katalizleyen bir enzimdir. 

Bu enzim alkali (bazik) ortamda fonksiyonel iĢlemlerini sürdürür. ALP insanlarda 

kemik, karaciğer, bağırsak ve plasenta tarafından sentezlenir ve safra yoluyla vücuttan 

dıĢarı atılır. Kan serumunda bu enzimin düzeyinin artması kemik, karaciğer ve safra 

yollarında doku hasarı olduğuna iĢaret etmektedir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok 

ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Kalender ve ark., 
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2005). ġekil 3.33. ve Çizelge 3.1.‟deki araĢtırma sonuçlarından görüleceği üzere ALP 

enziminin düzeyi tüm metabolitler ile muamele edilen gruplarda kontrol grubuna göre 

mukayese edildiğinde genellikle yüksek bulunmuĢtur. Sadece oleuropein (OE-1) ve 

oleanolik asitin (OE-3) yüksek konsantrasyonu ile maslinik asitin (OE-4) düĢük 

konsantrasyonu bu enzim üzerine istatiksel olarak anlamlı bir etki sergilememiĢtir. Bu 

sonuçlara dayanılarak bu saf metabolitlerin balıklarda kemik, safra yolları ve karaciğer 

üzerine patojenik etkilerinin olduğu söylenebilir (Nemcsok ve Boross, 1982; Nencsok 

ve ark., 1987; Cowey ve Walton, 1988; Nemcsok ve Hughes, 1988; Hamed ve ark., 

2003; Kalender ve ark., 2005).  

Zeytin metabolitleri ile muamele edilen tüm gruplarda glikoz düzeyi kontrol grubuna 

göre yüksek oranda bulunmuĢ olup bu değerlerin tümü istatiksel olarak anlamlıdır 

(p<0,05) (ġekil 3.34. ve Çizelge 3.1). Özellikle oleanolik asit (OE-3) ile yapısı 

belirlenemeyen ve bir trisakkarit olan OE-2 metaboliti, balıklarda serum glikoz 

düzeyini kontrol grubuyla kıyaslandığında yaklaĢık iki kat artırmıĢtır (ġekil 3.20). 

Canlılarda kan Ģekerinin düzenlenmesi bazı hormon ve enzimlerin rol oynadığı 

karmaĢık bir süreç ile gerçekleĢir (Jain, 1986; Duncan veark., 1994). ġeker 

metabolizmasındaki en önemli hormon pankreastan salgılanan insülin hormonudur 

(Kalaycıoğlu ve ark., 2000; Champe ve ark., 2007). Karaciğer canlılarda Ģeker, yağ ve 

protein metabolizmasında oldukça önemli bir organdır. Trisakkarit yapılı olan OE-2 

metaboliti karaciğerde metabolizmaya uğrayarak kan glikoz düzeyini artırmıĢtır. Diğer 

taraftan, özellikle karaciğerin altında bulunan safra kesesi safra salgısı ile canlılarda yağ 

metabolizmasını düzenler. Karaciğer metabolizması sonrası üretilen maddeler süzülmek 

üzere böbreğe taĢınır. Karaciğer, safra kesesi veya böbrek gibi organlarda oluĢan doku 

hasarları Ģeker, yağ ve protein metabolizmasını olumsuz yönde etkileyebilir. Zeytin 

yaprağından izole edilen saf metabolitler sözü geçen organlardaki doku hasarının 

indikatörü olan ALT, AST ve ALP gibi enzimleri değiĢik oranlarda etkilemiĢtir. Bu 

dokularda oluĢan hasarlardan dolayı balıklarda Ģeker metabolizması olumsuz yönde 

etkilenerek kan glikoz düzeylerinin kontrol grubuna göre yüksek çıkmasına da neden 

olmuĢ olabilir (Kalaycıoğlu ve ark., 2000; Champe ve ark., 2007). 

Kan plazması ya da serumun biyokimyasal analizi karaciğer ve böbrek gibi iç organlar, 

proteinler, besleyici ve metabolik parametrelerin yanı sıra elektrolitler hakkında da 
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araĢtırmacılara önemli bilgiler sağlamaktadır (Jain, 1986; Duncan ve ark., 1994). Na, 

Cl, K ve Ca gibi elektrolitler balıkların büyümeleri ve iyon dengeleri için gerekli olan 

mineraller olup sudan solungaçlar vasıtasıyla alınmaktadır (Eddy, 1982). DıĢarıdan 

alınan farklı ajanlar bu elektrolitlerle etkileĢerek balıklarda iyon değiĢimlerine neden 

olmaktadır (McDonald ve Wood, 1993). Çizelge 3.2. den görüleceği üzere zeytin 

metabolitleri kan iyon deriĢimleri üzerine düzenli bir etki sergilememiĢtir. Örneğin 

uygulamalar arasında oleanolic asitin 4g/100 g yem uygulaması tüm iyon değerlerini 

etkileyerek kontrol grubuna göre iyonların deriĢimini azaltmıĢtır (p<0.05). Oleoropein, 

eritrodiol+uvaol ve trisakkarit yapılı OE-2 metaboliti genelde bu iyonların üzerine 

istatiksel olarak anlamlı herhangi bir azaltıcı veya artırıcı etki sergilememiĢtir. Maslinic 

asit ile (1g /100 g yem) beslenmiĢ olan balıklarda kontrol grubuna göre Fe oranı düĢük 

bulunurken, maslinic asitin 4g/100 g yem konsantrasyonu ile beslenmiĢ olan balıklarda 

Ca düzeyi kontrol grubuna göre yüksek oranda tespit edilmiĢtir.  

Ekstre ve saf metabolitlerin üç farklı depo zararlısı olan, S. granarius (buğday biti), 

T.confusum (kırma biti, un biti) ve A.obtectus (fasülye böceği)  eriĢkinlerine karĢı toksik 

etkileri Erzurum Atatürk Üniversitesi, Ziraat Fakültesi Bitki Koruma Bölümü 

Laboratuarlarında gerçekleĢtirildi. Laboratuvar Ģartlarında beslenen böcekler uygun besi 

ortamı ile Petri kaplarına 20 eriĢkin olarak yerleĢtirildi. Üç farklı konsantrasyonda (2,5 

mg, 5 mg ve 7,5 mg/Petri kabı) hazırlanan ekstre ve yeterli miktarda saflaĢtırılan saf 

metabolitler petri kaplarına ilave edilerek kapların ağzı kapatıldı. Aynı Ģartlarda 

hazırlanan insektisit ilacı DDVP (dichlorvos) pozitif kontrol olarak kullanıldı ve 

ekstreler ve saf metabolitlerin toksik etkisi ile mukayese edildi. Ölü böcek sayıları 24, 

48, 72 ve 96. saatlerde sayılarak kaydedildi ve deney verilerine ANOVA” (LSD ve 

Duncan testleri) ve “ Probit Regresyon Analizi” testleri uygulanarak istatistiksel olarak 

analiz edildi. Zeytin yaprağından elde edilen metanol ve etil asetat ekstreleri ile saf 

metabolitlerin buğday bitine karĢı 96. saatteki toksik etkileri % ölüm oranlarına göre 

grafikler oluĢturularak ġekil 3.35-3.37‟de sunuldu. Bu çizelge ve grafiklerden 

görüleceği üzere ekstreler ve maddelerin uygulama konsantrasyonu arttıkça üç böcek 

türüne karĢı toksik etkileride genellikle artmıĢtır. Bu veriler bize ekstre ve metabolitlerin 

toksik etkilerinin genellikle doza bağlı olduğunu göstermektedir. Diğer taraftan 

uygulama zamanı arttıkça da ekstreler ile saf metabolitlerin toksik etkileride artmıĢtır. 

Diğer taraftan ekstre ve saf metabolitlerin toksik etkileri bir insektisidal olan DDVP 
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(dichlorvos) den daha düĢük oranda bulunmuĢtur. Ticari insektisit ilacı uygulandığı 

dozda 48 saat sonra tüm böceklerin ölümüne neden olurken, ekstreler ve saf 

metabolitler 48 saat sonra genellikle uygulanan böcek türüne ve konsantrasyona bağlı 

olarak % 13,3-61,7 oranında ölümlerine neden olarak orta derecede toksik etki 

sergilemiĢtir. Bu sonuçlar bize zeytin yaprağından elde edilen ekstreler ve saf 

metabolitlerin depo zararlısı böceklere karĢı insektisit ilacına göre çok daha az toksik 

etkilere sahip olduğunu göstermektedir. Uygulamalar arasında S. granarius türüne karĢı 

uvaol+eritrodiol uygulaması dikket çekmektedir. Bu madde karıĢımı ilk baĢlarda diğer 

maddelere göre toksik değilken 48. saatten sonra toksik etkisi birden artıĢ göstermiĢ ve 

diğer maddelerden daha yüksek toksik etki göstermiĢtir.  

Ekstreler ve saf metabolitlerin üç böcek türüne karĢı gösterdikleri % ölüm oranları 

dikkate alındığında ekstreler ve saf metabolitlerin T. confusum türüne karĢı daha toksik 

etki gösterdikleri dikkat çekmektedir. Tüm uygulamaların 72 saat sonraki % ölüm 

oranları dikkate alındığında S. granarius için % 21,7-66,7, A. obtectus için % 41,7-71,7 

oranında ölüm gözlenirken, bu oran T. confusum için % 43,3-76,7 olarak belirlenmiĢtir. 

Benzer sonuçlar uygulamaların LC50 ve LC90 değerleri için de tespit edilmiĢtir (Çizelge 

3.6.). Çizelge 3.6. daki 72 saat sonraki verilere probit analizi uygulanarak elde edilen 

LC50 değerleri incelendiğinde en düĢük LC50 değerlerinin (0,25-4,54 mg/Petri) T. 

confusum türüne karĢı olduğu görülmektedir. A. obtectus türüne karĢı LC50 değerleri 

incelendiğinde LC50=0,78-3,70 mg/Petri, S. granarius türüne karĢı ise LC50=2,92-16,73 

mg/Petri olarak belirlenmiĢtir. Bu sonuçlara göre ekstreler ve uygulamalar en az toksik 

etkiyi S. granarius türüne karĢı sergilemiĢtir. Pozitif kontrol için ise LC50 ve LC90 

değerleri ilk 24. saat için hesaplanmıĢ olup oldukça düĢük değerler tespit edilmiĢtir. S. 

granarius için LC50=0,11 mg/Petri, T. confusum için LC50=0,87 mg/Petri ve A. obtectus 

için ise LC50=0,32 mg/Petri olarak hesaplanmıĢtır. Oldukça düĢük olan LC50 değerleri 

de pozitif kontrol, insektisit ilacının zeytin yaprağı ekstreleri ve saf metabolitlerine 

kıyasla çok daha toksik olduğunu ispatlamaktadır. 

Üç böcek türüne karĢı tüm uygulamaların toksik etkileri kendi aralarında mukayese 

edildiğinde kullanılan böcek türüne göre farklı sonuçlar elde edilmiĢtir. Üç böcek 

türünün eriĢkinlerine karĢı test edilen metanol ve etil asetat ekstrelerinin toksik etkileri 

mukayese edildiğinde metanol ekstresinin daha toksik olduğu tespit edilmiĢtir. 
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Kromatogafik çalıĢma sonuçları bize metanol ekstresinin oleuropein ve yapısı 

aydınlatılamayan ve bir trisakkarit olduğu tespit edilen OE-2 bakımından zengin 

olduğunu göstermektedir. Metanol ekstresi oleuropein bakımından zengin bir ekstredir. 

Üç böcek türüne karĢı metanol ekstresi ile oleuropeinin (OE-1) toksik etkileri mukayese 

edildiğinde metanol ekstesinin daha toksik olduğu görülmektedir. Bu sonuçlar metanol 

ekstresinde oleuropeinin yanı sıra diğer metabolitlerinde toksik etkiyi artırdığına iĢaret 

etmektedir. Mevcut çalıĢmadaki kromatografik ve spektroskopik verilere göre zeytin 

yaprağından elde edilen etil asetat ekstresi ise oleanolic asit (OE-3), maslinic asit (OE-

4), eritrodiol (OE-5) ve uvaol (OE-5) içermektedir. Kromatografik veriler etil asetat 

ekstresinin daha çok oleanolic asit (OE-3) içerdiğini göstermiĢtir. Etil asetat ekstresinin 

toksik etkisi ile oleanolic asit (OE-3) ve maslinic asit (OE-4) metabolitlerinin toksik 

etkileri mukayese edildiğinde genellikle saf metabolitlerin daha toksik olduğu 

belirlenmiĢtir. Bu metabolitler içerisinde en düĢük LC50 değerleri ile toksik etkiyi 

maslinic asit (OE-4) sergilemiĢtir. Bu veriler göz önüne alındığında etil asetat 

ekstresinde bulunan metabolitlerin birbirinin toksik etkilerini baskıladığı söylenebilir. 

Diğer taraftan yeterli miktarda saflaĢtırılamayan eritrodiol-uvaol karıĢımı (OE-5) T. 

confusum ve A. obtectus türüne karĢı toksik etkileri bakımından test edilememiĢtir. Üç 

böcek türüne karĢı probit analizi ile elde edilen LC50 değerleri incelendiğinde metanol 

ekstresi için elde edilen LC50 değerleri (S. granarius, T. confusum ve A. obtectus için 

sırasıyla 3,58 mg/Petri, 0,25 mg/Petri ve 0,78 mg/Petri) etil asetat ekstresi için elde 

edilen LC50 değerlerinden (S. granarius, T. confusum ve A. obtectus için sırasıyla 16,73 

mg/Petri, 4,54 mg/Petri ve 3,70 mg/Petri) daha düĢüktür. Bu sonuçlar da metanol 

ekstresinin etil asetat ekstresine göre daha toksik olduğuna delil oluĢturmaktadır.  
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