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ONSOZ

Bu tez ¢alismasinda, Tiirkiye’de yetisen bes farkli Artemisia L. tlrindn (A.
absinthium L., A. abrotanum L., A. annua L., A. incana (L.) Druce, A. tournefortiana
Rchb.) morfolojik ve anatomik 6zellikleri, artemisinin igerikleri ve miktari, ugucu yag
bilesenleri ve ugucu yaglarda antibakteriyel aktivite Ozellikleri, ayrica antioksidan,

antimalaryal ve antihelmintik aktiviteleri incelenmistir.

A. annua L. geleneksel Cin Tibbi’nda binlerce yildir yiiksek ates tedavisinde
kullanilmaktadir. Cinli bilim insan1 Tu Youyou tarafindan artemisininin izole edilmesi,
ozellikle sitma tedavisindeki 6neminin ortaya ¢ikarilmasi ve bu ¢alismalarin 2015 Tip ve
Fizyoloji dalinda Nobel 0&diili almasi, c¢alisma konumuz olan bitkilerin
belirlenmesindeki en biiyiik etken olmustur. Bilim diinyasinin en prestijli 6diiliiniin bu
bitkiye layik goriilmesi, Tirkiye’de yaygin olarak yetisen ve iizerinde yeterince
durulmamig Artemisia L. tlrlerinin de ayrintilhi bir sekilde incelenmesinin dnemini
gostermektedir. Bu baglamda, c¢alisma konumuzu belirlerken, A. annua L. merkeze
alinip, Turkiye’de yetisen diger Artemisia L. tiirleri i¢in gelecekte yapilacak ayrintili

calismalara 151k tutmasi hedeflenmistir.

Yogun idari gbrevine ragmen, tezimin her asamasinda bana yol gosteren, tecriibe
ve bilgi birikiminin yan1 sira giilerylizii ve samimi ilgisi ile bana destek olan, kisiligi ile
ornek aldigim ve saygi duydugum doktora tez danismanim Prof. Dr. Ayse Mine

GENCLER OZKAN’a,

Lisans egitimimde bana FarmasOtik Botanik bilimini sevdiren, lisanststu

egitimim stiresince de beni yalniz birakmayan ve destekleyen ikinci danismanim Prof.

Dr. iffet irem TATLI CANKAYA'ya,
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Tez kapsaminda calisilacak bitkilerin se¢imi, toplanmasi ve teshisi konusunda
bize yardimci olan, sahip oldugu bilgi birikimini bizimle cdmertge paylasan Dog. Dr.

Murat KURSAT a,

Calismalarim sirasinda beni yonlendiren tez izleme komitesi iiyesi hocalarim

Prof. Dr. Ceyda Sibel KILIC ve Prof. Dr. Betlul SEVER’e,

Yiiksek basin¢li sivi kromatografisi analizlerini yapabilmem i¢in gerekli
laboratuvar imkanlarini ve teknik destegi saglayarak ¢alismalarima 11k tutan Dr. Yilmaz

UGUR’a,

Ucucu yag analizlerini gerceklestirmeme yardimci olan Anadolu Universitesi
Farmakognozi Anabilim Dali’ndan Prof. Dr. Betiil DEMIRCI ve Ecz. Gozde
OZTURK’e,

Anatomik c¢alismalarimi gergeklestirebilmem i¢in laboratuvar destegi saglayan
Inénii Universitesi Farmakognozi Anabilim Dali’ndan Prof. Dr. Turan ARABACI ve
Bio. Ismet GURHAN’a,

Antihelmintik  aktivite caligmalarint  gerceklestirmem igin  desteklerini
esirgemeyen Afyon Kocatepe Universitesi Veteriner Fakiiltesi, Klinik Oncesi Bilimleri
Boltimu/Veterinerlik Parazitolojisi Anabilim Dali’ndan Prof. Dr. Esma KOZAN ve Vet.
Hek. M. Sinan EREZ’e,

Mississippi  Universitesi Ulusal Dogal Uriinler Arastrma Merkezi’nde
antimalaryal aktivite caligmalar1 i¢in tiim destegi saglayan Dr. Shabana KHAN ve Dr.
Zulfigar ALI’ye,



Tez caligmalarimin sorunsuz ylirlimesi i¢in ellerinden geleni yapan, ihtiyacim
olan her konuda yardimlarmi aldigim Indnii Universitesi Saghik Hizmetleri MYO

Miidiirii Sayin Dog. Dr. Mehmet SAGLAM ve Uzm. Ecz. Turgay KOLAC’a,

Doktoraya attigim ilk adimdan beri bana yol gosteren, antioksidan aktivite
calismalarinda stiresiz ve limitsiz destek veren, her soruma cevap buldugum, motivasyon

kaynagi degerli hocam Dr. Bio. Zekiye Ceren ARITULUK ’a,

ANK Herbaryumu’nda yaptigim arastirmalar ve Ankara’da gerceklestirdigimiz

arazi ¢alismalarimiz esnasinda bize yardimei olan Uzm. Tugrul KORUKLU’ye,

Ihtiyacim oldugunda yardimlarini ve desteklerini esirgemeyen degerli Dr. Bio.
Mesut HURKUL, Dr. Ecz. Derya CICEK POLAT, Uzm. Fzt. Havva ADLI, Dr. Bio.
Giilnur EKSI BONA, Uzm. Bio. N. Yagmur DiKER ve Ecz. Safa GUMUSOK ’a,

Bu tezi gergeklestirebilmem icin maddi manevi destegini esirgemeyen esim

Nurullah DAG ve sabirla beni bekleyen, nese kaynagim, canim kizim Sare’ye,

Her zaman yanimda olduklarin1 bildigim, emekleriyle ve dualariyla beni bu
giinlere getiren, varliklartyla giic buldugum kiymetli ailem annem, babam, ablam,

agabeyim ve kardesime sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Doktora egitimim siiresince verdigi maddi destek icin, “2211-A Yurt i¢i Doktora
Burs Programi” kapsaminda bursiyeri oldugum TUBITAK’a ve Doktora tez
calismalarim1 2110237011 no’lu proje ile destekleyen Ankara Universitesi Bilimsel

Aragtirma Projeleri Miidiirliigii’ne tesekkiir ederim.
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Tu Youyou Nobel Odiilii téreninin ardindan madalyasini gdsteriyor
A. abrotanum L. tiirtiniin Tirkiye’deki yayilisi

A. absinthium L. tiirtiniin Tarkiye’deki yayilist

A. annua L. tiiriiniin Tiirkiye’deki yayiligi

A. incana L. tliriniin Tiirkiye’deki yayilist

A. tournefortiana Rchb. tiirtiniin Tiirkiye’deki yayilisi
Artemisia L. tiirlerinde bulunan bazi monoterpenlerin kimyasal yapilari
Artemisinin ve tlirevlerinin kimyasal yapilari

Absintin bilesiginin kimyasal yapis1

Flavonoitlerin temel kimyasal yapisi

A. annua L.’da bulunan bazi kumarinlerin kimyasal yapisi
A. abrotanum L. herbaryum drnekleri

. absinthium L. herbaryum ornekleri

.annua L. herbaryum ornekleri

. incana (L.) Druce. herbaryum 6rnekleri

. tournefortiana Rchb. herbaryum 6rnekleri

. abrotanum L. genel goriiniis

. abrotanum L. ¢icek durumu ve yapraklar

. absinthium L. genel goriiniis

. absinthium L. ¢icek durumu ve yapraklar

.annua (L.) genel goriiniis

.annua (L.) cicek durumu ve yapraklar

. incana (L.) Druce. genel goriiniis

. incana (L.) Druce. ¢icek durumu ve yapraklar

>rrrrrrrrrrr

A. tournefortiana Rchb. A. Cigek durumu ve yapraklar B. Genel goriiniis

Kapitulumlarin genel goriintisii A. A. abrotanum L. B. A. absinthium L.
C. A annuaL.D.A. incana (L.) Druce. E. A. tournefortiana Rchb.
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1. GIRIS

Insanlar caglar boyunca ilag, besin, barnak, giyecek, tat ve koku verici, giibre
kaynagi gibi c¢esitli ihtiyaglarimi karsilamak i¢in bitkileri kullanmislardir. Bitkilerin
kullanimz ile ilgili ilk kayitlara M. O. 2600 yillarinda Mezopotamya uygarliginda
rastlanmis olup, kullanilan bitkiler arasinda giliniimiizde hala soguk alginligi, oksiirtik,
enflamasyon gibi sikayetler i¢in kullanilmakta olan Commiphora Jacq. sp. (Mur),
Cedrus Link. sp. (Sedir), Glycyrrhiza glabra Linn. (Meyankokii), Papaver somniferum
L. (Hashas) ve Cupressus sempervirens L. (Servi) gibi bitkiler yer almaktadir (Dar ve
ark. 2017).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore, diinya nufusunun %80’i ilk etapta
saglik sorunlarimi bitkisel droglarla gidermeye ¢alismaktadir. Ayrica, gelismis Ulkelerde
receteli ilaglarin yaklasik %25’ini bitkisel kokenli etken maddeler (vinblastin, rezerpin,
Kinin, aspirin vb.) olusturmaktadir. Afrika ntfusunun %95’i, tibbi bitkilere dayali tedavi
yontemlerinden yararlanirken Japonya’da ise doktorlarin %60-70’i, hastalarina

geleneksel ilaglari tavsiye etmektedir (Faydaoglu ve Siiriictioglu, 2011).

Bitkiler sadece saglik hizmetlerinde vazgecilmez olmakla kalmayip, gelecekteki
guvenli ilaglar icin en umut vaat eden kaynaklardir. Kabul edilebilir tedavinin, bilinen
hastaliklarin sadece tigte biri i¢in gegerli oldugu tahmin edilmektedir. Geleneksel bitkisel
ilaclar, hafif yan etkiler ve bilesik kombinasyonlarinin sinerjik etkisi nedeniyle giinimuz
ilag endistrilerinde hala 6nemli bir konuma sahiptir (Dar ve ark., 2017). lllinois
Universitesi, Chicagoll NAPRALERT veri tabanmna gore, bitkilerden tiretilen saf
bilesik bazli 119 modern ilacin %74'Uniin kullanimi, geleneksel tip bilgisinin sagladigi
ipuglara dayanmaktadir ve modern uygulamalar geleneksel olanlara benzerdir

(Payyappallimana, 2010).



Cin ve Hindistan gibi eski uygarliklarin tibbi gelenekleri, Glineydogu Asya boyunca
kullanilan sagaltim yontemleri, ¢esitli bitkisel tedavi araglarini igermektedir. Afrika ve
Guney Amerika'da da benzer bir durum séz konusudur. Bu da dinya ndfusunun ¢ok
yuksek bir ylzdesinin tedavi amaciyla tibbi ve aromatik bitkilere glvendigini
gostermektedir. Halihazirda Almanya'da tiim tip pratisyenleri, mesleki icraatlarina izin
verilmeden oOnce fitoterapi konusundaki yetkinliklerini Olgen bir sinavi gegmek
zorundadir. Avrupa ve ABD genelinde tip, eczacilik ve saglikla ilgili okullarin
miifredatlarinda fitoterapiye giderek daha fazla yer vermesi dikkat cekicidir (Wright,
2001).

Ulkemiz bulundugu cografi konum ve iklim 6zellikleri nedeniyle ¢ok zengin bir
bitki Ortiistine sahiptir. Giiner ve ark. (2012)’nin "Ilk Milli Flora Listemiz" olarak
degerlendirdikleri "Tirkiye Bitkileri Listesi (Damarli Bitkiler)" adli ¢alismalarinda,
Tiirkiye Florasi’'nda (Flora of Turkey and East Aegean Islands) adi gecen fakat
Anadolu’da bulunmayip Dogu Ege Adalari’nda yayilis gosteren tiirlerin listeden
cikarilmasi, yeni kesfedilen cok sayida taksonun eklenmesi ve son yillarda artis
gosteren revizyon c¢alismalari ile bazi taksonlarin sinonimlerinin belirlenmesi sonucunda
degisiklige ugrayan toplam tiir ve tiir alt1 takson sayis1 giincellenmistir. Ulkemizde
yabanci kaynakli ve kiiltiir bitkileri dahil 11707 taksonun bulundugu, endemik takson
sayisinin 3649 ve endemizm oraninin ise % 31,82 oldugu bildirilmistir. Endemik tirler
bakimindan en zengin bdlgelerimiz Akdeniz, Dogu Anadolu ve I¢ Anadolu bolgeleridir

(Acibuca ve Budak, 2018).

Ulkemizde Eczacilik Fakiiltesi sayilarinin hizla artmasi, Farmakognozi ve
Farmasotik Botanik Anabilim Dallar1 alaninda uzman kisilerin yetiserek, tibbi bitki
literatiirine 6nemli katkilar saglayacak bilimsel yayinlarin olusturulmasina zemin
hazirlamaktadir. Cogunlukla etnobotanik temelli kurgulanan bu ¢alismalar, tedavi degeri

yuksek oldugu bilinen turler tizerinde yogunlasmaktadir (Arituluk, 2016).



Kiltrel miras ve bitki Ortlisunin zenginligi, bitkileri giinlik yasamlarinda
kullanan yerel halk arasinda ¢esitli bilgi aktarimlarina ve uygulamalara katki saglamistir.
Kiiresel olarak halk hekimligi, bitkisel ilag arastirmalari igin bir temel olusturur ayrica
modern farmasotik arastirmalarin ve yeni molekiiler ila¢ adaylarinin kesfedilmesine 151k
tutar. Halk hekimligi ile ilgili olarak, 2000'den once Tiirkiye'de ¢ok az arastirma
yapilmistir. Anadolu'da kullanilan halk ilaglar iizerinde yapilan en énemli aragtirmalar
1986 ile 1994 yillar1 arasinda Tiirk ve Japon arastirmacilarin igbirligi ile yapilmistir. Bu
aragtirmanin sonuglar1 bir dizi seklinde yayinlanmistir (Yesilada, 2002). Son on yilda ise

Tiirkiye'de 6zellikle tibbi bitkilere odaklanan etnobotanik arastirmalarda artis olmustur
(Gurbuz ve ark., 2019).

Binlerce yildir deneme-yanilma temelinde gelistirilen, insanligin biiyiik hazinesi
etnobotanik bilgi birikimi ve etnofarmakoloji, modern tekniklerin de destegi ile cok
sayida bitkinin tibbi potansiyelini agiga ¢ikarmaktadir. Orta ve Giliney Amerika yerlileri
tarafindan Chondrodendron Ruiz et. Pav. turlerinden elde edilen Kkirar, kas gevsetici
etkisi nedeniyle ok zehirlerinde kullanilirken; Cinchona L. ve Artemisia tiirlerinden elde
edilen antimalaryal maddeler hala sitma tedavisinde yer almaktadir. Bir efsaneye gore,
M.O. 5. vyiizyilda Sicilya'nin Selinus kenti sitma oldugu diisiiniilen bir salgindan
kurtulmus ve bu olay anisina bir madeni para bastirilmistir (Sekil 1.1). Selinus
sikkesinin 6n yizu sifa tanris1 olarak salgini yok etmek icin ok atan kardesi Apollon'un
esliginde Artemis tarafindan siiriilen bir arabay1 gostermektedir. O donemde Artemis,
dogumda aci ¢eken kadmlarin acisin1 dindiren bir tanriga olarak tanimnir. Selinus
sikkesinin tersi sirasiyla bir horoz ve bir boga ile temsil edilen Artemis ve Apollon'u,
merkezi figlr ise ¢evredeki batakliklar1 temizleyerek kenti hastaliktan kurtardigi bilinen
Pisagor’un 6grencisi Empedokles'i temsil eden nehir tanris1 Selinus'u gosterir. Unli
filozof Empedokles'in iki nehrin kanallarin1 birbirine baglamak suretiyle daha gucli bir
akint1 elde ederek sitmanin nedenini ortadan kaldirdig1 s6ylenir. Madalyonun tersinin bu
yorumu modern bilim adamlari tarafindan genel olarak kabul edilmese de, Artemis'in
(dolayisiyla da adi Artemis ile birlikte anilan kutsal bitki Artemisia’nin), Selinus'un
sitmadan kurtulusuyla iliskilendirilmesi biiyiileyicidir (Lloyd, 1935; Wright, 2001).



Sekil 1.1. The Selinus coin. The British Museum ("The Selinus Coin™) [Erisim tarihi:
13.12.2020]

"Pelin otu" olarak da bilinen Artemisia absinthium L., diinyanin birgok tilkesinde
farmakope kitaplarinda yer alan etnofarmakolojik acidan 6nemli bir bitkidir. Yaygin
kullanim1 olan bitki, her {ilkede farkli isimlerle bilinir. Tiirk¢e’de “pelinotu” olarak
bilinen bitkinin Ingilizce adi “wormwood", eski Misirlilar tarafindan bilinen
antihelmintik 6zelliklerinden dolay tiiretilmistir. Ac1 tadindan ise Incil'de birkac yerde
bahsedilir. "I¢ilmez" anlamina gelen Yunanca "apsinthion" kelimesi, muhtemelen
Fransizca'da bitki tiirleri ve alkollii icecek i¢in kullanilan "absinthe" kelimesinin atasidir.
Yunan matematik¢i ve filozof Pisagor, dogum sancilarini hafifletmek igin saraba
batirilmis pelinotu yapraklarimi tavsiye etmis; Hipokrat ise adet agrist ve romatizma

tedavisi i¢in pelin 6zleri kullanmistir (Baker, 2001; Martinez ve ark., 2012).

Asteraceae familyasina ait en biiyiikk gruplardan biri olan Artemisia L. cinsi,
diinya genelinde yaklagik 500 tiir ihtiva etmektedir. Eczacilik agisindan 6nem tasiyan
¢ok sayida tiir igerir. Genellikle Asya, Avrupa ve Kuzey Amerika’da yayilis gésteren bu
cins, en ¢ok kabul goren sekliyle 4 subgenusa ayrilir: Artemisia L., Dracunculus (Bess.)
Rydb., Seriphidium (Bess.) Rouy. ve Tridentatae (Rydberg) McArthur. Bunlardan ilk
tch Tarkiye’de bulunurken, Tridentatae subgenusuna ait higbir takson tlkemizde
mevcut degildir (Kursat, 2010). Turkiye Bitkileri Listesi’ne gore Turkiye’de 21 tir 3

varyete 3 alttir olmak Uzere toplam 27 Artemisia taksonu bulunmaktadir (Giner ve



Aslan, 2012). Tirkiye’de ve diinyanin degisik bolgelerinde geleneksel tedavide g¢ok
sayida hastaligin tedavisi i¢in kullanilan Artemisia tiirleri hakkinda, tilkemizde yapilan

bilimsel ¢alismalar sinirlidir.

Sekil 1.2. Tu Youyou Nobel Odiilii téreninin ardindan madalyasini1 gdsteriyor, 10 Aralik
2015. Fotograf: Xinhua (China.org.cn) [Erisim tarihi: 13.12.2020].

Bu tez kapsaminda {izerinde ¢alisilan tiirler (A. absinthium L., A. annua L., A.
abrotanum L., A. incana (L.) Druce, A. tournefortiana Rchb.) Artemisia Less.

subgenusunda yer almaktadir. A. annua Geleneksel Cin Tibbi’nda binlerce yildir yiiksek



ates tedavisinde kullanilmaktadir. Cinli bilim insanm1 Tu Youyou tarafindan aktif
molekiillerden biri olan artemisinin 1970’lerde izole edilmesi, sitma tedavisindeki
Oneminin ortaya ¢ikarilmasi ve bu ¢alismalarin 2015 Nobel 6diiliinii almas1 (Sekil 1.2),
bunun yaninda pek cok geleneksel tedavi uygulamasinda yer alan A. annua’nin bu
subgenusta yer almasi c¢alisma konumuz olan bitkilerin belirlenmesindeki en biiyiik
etken olmustur. Bilim diinyasinin en prestijli 6diiliine layik goriilen bu kiymetli bitki,
Tiirkiye’de yetisen ve tizerinde yeterince durulmamis Artemisia cinsinin diger tiirlerinin
de incelenmesi gerektigini gostermektedir. Calismamiz kapsaminda bahsi gecen bes tUr
ayrintilt bir sekilde ele alinip tilkemizde yetisen ve halk tarafindan kullanilan Artemisia
cinsi literatiiriine katki saglanmasi amacglanmistir. Bunun yaninda, tez kapsamindaki
tirler tizerinde yapilan detayli morfolojik ve anatomik ¢alismalar ile taksonomik agidan

baz1 sikintilar tagiyan bu cinsin tanimlanmasina katki saglamak diistiniilmiistiir.

Tiirler aras1 kimyasal farkliliklar gostermekle beraber Artemisia tirleri genellikle
zengin flavonoid ve ugucu yag icerigine sahiptirler. Ozellikle seskiterpen lakton (6rnegin
artemisinin) ve polimetoksi flavonoit (6rnegin 6patin, kastisin, krisoplenetin, sirsilineol,
krisofenol D, artemetin) yapisindaki bazi bilesiklerin aktivite a¢isindan énem tasidiklar
belirlenmistir. Calismamiz kapsaminda yapilan kromatografik analizler ile A.
absinthium, A. annua, A. abrotanum, A. incana ve A. tournefortiana tlrlerindeki

artemisinin bileseni kalitatif ve kantitatif olarak degerlendirilmistir.

Artemisia tiirlerinden elde edilen ugucu yaglar iizerinde yapilan ¢alismalarda ¢ok
sayida terpenik, diger aromatik ve alifatik bilesiklerin varlig1 belirlenmistir. Bitkilerin
ucucu yag kompoziyonlarnin, cografi koken, toplama zamani, g¢evresel ve edafik
faktorlere bagl olarak ayni tiir i¢in bile farklilik gosterdigi bilinmektedir. Bu ¢aligma
kapsaminda da ilkemizin degisik bolgelerinden toplanan 5 turin toprak Usti
kisimlarindan edilen ugucu yaglarin analizi ve ayrica bu yaglarin ¢esitli mikroorganizma

suslart lizerindeki antibakteriyel etkileri aragtirilmistir.



Dinya genelinde, Artemisia cinsinin farkli tirleri geleneksel olarak,
antimikrobiyal, antioksidan, antihelmintik, antimalaryal, antidiyabetik, antitimor,
antipiretik ve antispazmodik gibi g¢esitli etkileri igin kullanilmaktadir. Tirkiye’de
yapilan etnobotanik ¢alismalarda ise bu tirlerin antihelmintik, antimalaryal, antipiretik,
antihipertansif, istah agici, yara iyi edici, stomasik, diiiretik, tonik ve sedatif olarak
kullanildig1 ayni1 zamanda diyabet, astim, iilser, soguk alginligi, karin agrist gibi
rahatsizliklarin tedavisinde yer aldigini gostermektedir. Yiizyillardan beri pek c¢ok
hastaligin tedavisinde koklii bir kullanim gelenegine sahip Artemisia tiirleri hakkindaki
etnobotanik verilerin validasyonunu saglayacak biyoaktivite ¢aligmalar1 yeterli degildir.
Bu alandaki galismalarin artmasi zengin bir fitokimyasal profile sahip oldugu bilinen bu
bitkilerin farmakolojik potansiyellerinin ortaya c¢ikarilmasina katki saglayacaktir.
Uzerinde ¢ok sayida biyoaktivite ¢alismasi yapilmis olan A. annua ve A. absinthium
tirlerinin 1518inda, Tirkiye’de yetisen diger Artemisia turlerine de gereken Gnemin
verilmesinin alt1 bu ¢alisma ile ¢izilmektedir. Bu baglamda, ¢alismamiz kapsaminda
bahsi gecen 5 tiir iizerinde, halk ilact verilerindeki kullanimlar1 rehberliginde

antioksidan, antimalaryal ve antihelmintik aktivite ¢alismalar1 yapilmistir.

1.1. Genel Bilgiler

1.1.1. Asteraceae Familyasi

Asteraceae familyasinin diinya genelinde yaklasik 23000 tiirti bulunur ve bu tirler
Angiospermlerin neredeyse %10'unu olusturur. Antarktika hari¢ diinyanin her yerinde

genis yayilis gosterirler (Bremer, 1994; Wilson, 1986)

Asteraceae familyasinin tribus diizeyinde siniflandirilmasi c¢ok eskilere dayanir.
Cassini yayinladig1 calismasinda Asteraceae familyasini 19 tribusa ayirmistir. Bentham

G. ve Hoffmann O. ise yayinladiklar1 ¢alismalarinda Asteraceae familyasini 13 tribusa



ayirmiglardir (Arabaci, 2006; Kursat, 2010). Bremer tarafindan yapilan kladistik
calismalar ile elde edilen sonuglara gore Asteraceae familyasi 3 alt familya, 17 tribus, 82
alt tribus, 1535 cins ve 23000 civarinda tiirden olusmaktadir (Bremer, 1994). Asteraceae
familyasinin siniflandirilmas ile ilgili en son ¢alismalardan biri de Thorne tarafindan
yapilmig ve familyanin 3 alt familya (Barnadesioideae, Carduoideae, Asteroideae), 21
tribus  (Barnadesieae, Mutusieae, Tarchonantheae, Cardueae, Vernonieae,
Eremothamneae, Liabeae, Arctoteae, Asteroideae, Astereae, Anthemideae, Inuleae,
Gnaphalieae, Plucheeae, Senecioneae, Calenduleae, Eupatorieae, Helenieae,
Heliantheae, Coreopsideae, Tageteae), 1528 cins ve 23840 kadar tiirden olustugu
gosterilmigstir. Asteroideae alt familyasi, Asteraceae familyasinin 6nemli bir kismini
olusturmaktadir. 12 tribus, 1159 cins ve yaklasik 16785 tiirden olusmaktadir (Thorne,
2000).

Asteraceae familyasinin tiyeleri tek yillik, iki yillik veya cok yillik, otsu veya bazen
cali formunda bitkilerdir. Bazilar1 dokularinda lateks tasir. Yapraklar alternan veya
oppozit dizilisli, genellikle stipulasiz (nadiren stipulal1), diiz, disli, loblu veya ¢esitli
sekillerde parcalidir. Cigekler genellikle ¢ok sayida (nadiren tek), sapsiz, etrafi tek veya
cok sira halinde braktelerden olusan koruyucu bir involukrum ile ¢evrelenmis bir
kapitulumda toplanir. Kapitulumlar bazen ikincil bir kapitulum benzeri yapi ile
(psodokapitulum) bir araya gelir. Reseptakulum ya ¢iplaktir ya da uzun tiiyler, sert killar
veya palea (pullar) tasir. Epigin ¢igekler ya hermafrodit ve protandrik ya da tek eseyli
(en azindan fonksiyonel olarak) veya sterildir. Kaliks ovaryumun tepesinde tiy, sert kil,
pul veya diken seklinde (meyvede biiyiiyen) bir pappus olarak ya da ta¢ benzeri bir
yapida bulunur; pappus bazen tamamen yoktur. Korolla gamopetal, tubular, filiform,
ligulat veya nadiren bilabiat, genellikle 3 veya 5 disli; nadiren yoktur. Stamenler (4-) 5
adet ve epipetal, filamentler genellikle serbest, anterler ise stilus etrafinda bir silindir
olusturacak sekilde birlesmistir (singenezik stamen), nadiren serbesttir. Anterler ice
dogru yarilir. Ovaryum alt durumlu, tek gzl ve bir bazal anatrop ovilludur. Stilus Gst

kisminda ikiye ayrilir. Tiipsii ¢igeklerin stilusu, anterlerden poleni toplamak i¢in fir¢a



benzeri tiiyler tasir. Meyve tipi akendir, genellikle kalici veya diisiicii, sapsiz ya da bir

gaga seklindeki bir uzanti (rostrum) iizerinde olusmus bir pappus tasir (Cullen, 1975).

1.1.2. Anthemideae Tribusu

Bremer ve Humphries, Artemisia cinsini de i¢ine alan Anthemideae tribusuna ait alt
tribuslarin  ve genuslarin monografini  hazirlamiglardir. Yaptiklar1 bu ¢alismada,
Anthemideae tribusunu 12 alt tribusa ayirarak yeniden siniflandirmislardir (Bremer ve
Humphries, 1993; Bremer, 1994). Anthemideae tribusu; 12 alt tribus, 108 cins ve 1741

tdr ile Asteraceae familyasinda bulunan en genis tribustur (D'Andrea ve ark., 2003).

Anthemideae tribusuna ait tiirlerin yarisindan fazlasi 5 biiylik cinsin altinda
toplanmistir. Bunlar Artemisia (390 tur), Anthemis L. (210 tur), Tanacetum L. (160 tur),
Seriphidium (Besser ex Hook.) Fourr (130 tir) ve Achillea L. (115 tdr) cinsleridir
(Watson ve ark. 2000).

1.1.3. Artemisiinae Alt Tribusu

Artemisiinae alt tribusu, diinya iizerinde 6zellikle Kuzey yarikiirede yayilis gosterir.
18 cins ve 600’den fazla turle, Anthemidae tribusunun yaklasik olarak 1/3’tinii olusturur
(D'Andrea ve ark., 2003).

1.1.4. Artemisia L. Cinsi

Genellikle aromatik olan, tek yillik, iki yillik veya ¢ok yillik otsu veya ¢ali formunda
bitkilerdir. Yapraklar alternan, genellikle parcalidir. Cicek durumu kapitulumlardan
meydana gelen bir panikula, bazen oldukca diiz ve rasemoz benzeri; kapitulumlar bazen

dallarin uglarinda korimbus kimeleri seklinde toplanir. Kapitulum kigik, homogam



veya heterogam, ciceklerin tamami tibuler, merkezi olanlar hermafrodit veya
fonksiyonel olarak erkektir. involukrum oblong ila basik kiiremsi; fillariler bir kag sira
halindedir. Reseptakulum genellikle tiiysiiz, bazen ise géze carpacak sekilde tiiyliidiir
(piloz). Cigekler kahverengimsi, kirmizimsi veya sarimsi. Pappus yok veya kiicik ince
bir halka ile temsil edilir. Tozlagma riizgar ile olur. Cinsin tiir ve alt tiir ayrimi oldukca
karmagiktir (Cullen, 1975). Bu bilgiler 1s1ginda Artemisia cinsinin sistematikteki yerini
su sekilde gosterebiliriz (Babac, 2004):

Kingdom: Plantae
Subkingdom: Tracheobionta
Divisio: Magnoliophyta
Class: Magnoliopsida
Subclass: Asteridae
Order: Asterales
Familya: Asteraceae
Subfamilya: Asteroideae
Tribus: Anthemideae
Subtribus: Artemisiinae
Genus: Artemisia L.

Yaygin olarak Kuzey yar1 kiirede dagilim gosteren Artemisiinae alt tribusunun
baslica oOzelliklerine sahip en 6énemli temsilcilerinden biri olan Artemisia cinsi, farkli
arastirmacilar tarafindan alt gruplara (altcins veya seksiyon) ayrilmistir (McArthur ve
Sanderson, 1999). Artemisia en ¢ok kabul goren sekliyle 4 subgenusa ayrilir: Artemisia
Less., Dracunculus (Bess.) Rydb., Seriphidium (Bess.) Rouy.ve Tridentatae (Rydberg)
McArthur. Bu alt gruplardan ilk ii¢iiniin taksonlar1 Tiirkiye’de bulunurken, Tridentatae
subgenusuna ait hicbir takson iilkemizde bulunmamaktadir (Kursat, 2010; Kursat ve ark.
2011; Kursat ve ark., 2015; McArthur ve Sanderson, 1999). Artemisa L. cinsi “Flora of
Turkey and the East Aegean Islands” adli eserde J. Cullen tarafindan revize edilmis ve

22 tir saptanmistir. Daha sonra Artemisia verlotiorum Lamotte yeni kayit olarak
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eklenmis (10. cilt) boylece Artemisia tlr sayis1 23 ture ¢ikmistir (Davis, 1975; Davis ve
ark., 1988). Artemisia santonicum L. subsp. patens (Neilr.) 2011 yilinda Kiirsat ve
arkadaglari tarafindan Tiirkiye Florasi igin yeni bir kayit olarak belirlenmistir (Kursat ve
ark., 2011). Turkiye Bitkileri Listesi’ne gore Turkiye’de 21 tir 3 varyete 3 alttir olmak
Uzere toplam 27 Artemisia taksonu bulunmaktadir (Giner ve Aslan, 2012). Bizim
Bitkiler 2021 listesinde ise biri endemik 24 tir, 3 varyete 3 alttir oldugu goriilmekedir
(Cizelge 1.1) (Kursat, 2012; “Bizim Bitkiler”, Erisim tarihi: 3.12.2021). Yapilan ortak
calismalar sonucu Artemisia taksonlar1 en gincel hali ile 3 subgenusa ait 21 tir, 3 alttiir
2 vayete olmak Uzere 26 takson olarak belirlenmistir (Cizelge 1.2) (Kursat, 2010; Sancar
vd. 2021).

Cizelge 1. 1. Bizim Bitkiler 2021 verilerine gore Turkiye’de yetisen Artemisia L. tirleri

(Kursat, 2012; “Bizim Bitkiler” [Erisim tarihi: 3.12.2021])

Tiir Ad1 Tiirkce Adi
il Artemisia abrotanum L. erkekpelin
2 Artemisia absinthium L. acipelin
3 Artemisia alpina Pall. ex Willd. dagyavsani
4 Artemisia annua L. kabesiipirgesi
5 Artemisia arborescens (Vaill.) L. akpelin
6 Artemisia armeniaca Lam. yavsanotu
i Artemisia austriaca Jacg. yavsan
8 Artemisia bashkalensis Kursat & Civelek ENDEMIK
9 Artemisia campestris L. karayavsan
10 | Artemisia campestris var. araratica (Novopokr.) Poljakov
11 | Artemisia campestris var. campestris L. karayavsan
12 | Artemisia campestris var. marschalliana (Spreng.) Poljak.
13 | Artemisia chamaemelifolia Vill. koseyavsan
14 | Artemisia fragrans Willd
15 | Artemisia haussknechtii Boiss. ciloyavsani
16 | Artemisia iberica Boiss. ex Boiss. & Buhse otlakyavsani
17 | Artemisia incana (L.) Druce pelinotu
18 | Artemisia oliveriana J. Gay ex Besser.
19 | Artemisia santonicum L. denizyavsant
20 | Artemisia santonicum subsp. patens (Neilr.) K.Persson kumyavsani
21 | Artemisia santonicum subsp. santonicum L. denizyavsant
22 | Artemisia scoparia Waldst. & Kit. karastpurge
23 | Artemisia sieberi Besser mervent
24 | Artemisia sieberi subsp. sieberi Besser mervent
25 | Artemisia spicigera K.Koch bozkiryavsani
26 | Artemisia splendens Willd. ocakyavsani
27 | Artemisia taurica Willd. kirimyavsant
28 | Artemisia tournefortiana Rchb. adamyavsani
29 | Artemisia verlotiorum Lamotte lazyavsani
30 | Artemisia vulgaris L. kabayavsan
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Cizelge 1.2. Tirkiye’de yetisen Artemisia L. subgenuslari, tiir ve tiiralt1 taksonlarinin
guncel durumu (Sancar vd., 2021).

I. Subgenus. Artemisia Less.
. vulgaris L.
. verloitorum Lamotte
. abrotanum L.
. austriaca Jacq.
.incana (L.) Druce
. armeniaca Lam.
. chamaemelifolia Vill.
annua L.
. tournefortiana Reich.
. absinthium L.
. arborescent L.
. splendens Willd.
. alpina Pall. ex Willd.
14, . haussknechtii Boiss.
11. Subgenus. Dracunculus (Bess.) Rydb.
15.  A. campestris L.
16. A. marschalliana Sprengel
17. A araratica Krasch.
18. A. scoparia Waldst. & Kit.
111. Subgenus. Seriphidium (Bess.) Rouy.
19. A.santonicum L. subsp. santonicum
subsp. patens (Neilr.) K. Persson
20. A taurica Willd. var. taurica
var. vanensis Kursat & Civelek
21. A spicigera K. Koch
22. A sieberi Bess. subsp. sieberi
23. A fragrans Willd.
24. A bashkalensis Kursat & Civelek

CoOoNO~WNE

>r>>>r>>>>>>>>>>

Tiirkiye’nin farkli noktalarinda genis yayilis gosteren Artemisia cinsinin
Artemisia Less. subgenusuna ait bes tiir ile ¢alistlmistir. Tirler belirlenirken diinya
genelinde iizerinde say1siz ¢alisma yapilan A. annua ve yine ¢ok sayida calismaya konu
olan A. absinthium odaginda, iizerinde daha 6nce yeterli sayida caligma yapilmamis olan

diger tiirlere 151k tutulmasi amaglanmustir.

1.1.5. Artemisia L. Subgenuslarinin Tayin Anahtari

Turkiye’de bulunan Artemisia subgenuslarina ait, 2010 yilinda Kiirsat tarafindan

revize edilmis tayin anahtar1 asigida sunulmustur:
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1. Kapitulumlar imbrikat dizilmis 3 - 6 sirali ve esit olmayan boylarda fillarilere
(involukral braktelere) sahip; kapitulumlar eseysel olarak homogam olup 8 - 10 sayida
iki eseyli ¢igeklere sahip; reseptakulum koni seklinde, boyut olarak olduke¢a kiigiik.
Subgenus 3. Seriphidium
1. Kapitulumlar imbrikat dizilmis 2 - 4 (-5) sirali ve esit boylarda fillarilere (involukral
braktelere) sahip; kapitulumlar eseysel olarak heterogam olup ¢evresel gicekler pistillat
ve genellikle ¢ok sayida, merkezdeki disk cicekler ise iki eseyli (hermafrodit) veya
stilusu mevcut fakat ovaryumu kalinti seklinde olan staminat (erkek); reseptakulum
acikca degisken
2. Merkezdeki disk ciceklerin stilusu mevcut fakat ovaryumu kalinti seklinde
olan staminat (erkek) eseyli
Subgenus 2. Dracunculus
2. Merkezdeki disk ¢igekler iki eseyli (hermafrodit)
Subgenus 1. Artemisia

1.1.6. Artemisia Less. Tiirlerinin Tayin Anahtari

Turkiye’de yetisen Artemisia Less. subgenusuna ait 14 tir, 2010 yilinda Kiirsat
tarafindan revize edilmis tayin anahtari ile asagida sunulmustur. Tez kapsaminda
calisilan tiirler “*” ile belirtilmistir
1. Bitki bir yillik, genellikle bir ana gévdeli

2. Cigeklenmesi gevsek, yayilmis, seyrek nokta salgi tiiyli 8. annua*

2. Cigeklenmesi yogun, gbvdeyi spiral sekilde sarmis, yogun nokta salgi tiiylii

9. tournefortiana*
1. Bikti ¢cok yillik; genellikle ayni kok tizerinde ¢ikan ¢ok govdeli

3. Reseptakulum belirgin tiyli
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4. Govde 50 -150 cm yiksekliginde; taban yapraklar (3-) 5 - 25 cm
uzunlugunda
5. Yaricalimsi, ¢ok kisa odunlu bir govde lizerinde yillik otsu govdeler
c¢ikar, yaprak loblar1 oblong-lanseolat, korolla loblar1 tiiysiiz
10. absinthium*
5. Cali, belirgin odunlu goévdeler lizerinde yillik otsu goévdeler cikar;
yaprak loblar1 linear, korolla loblar1 piloz tiiylii 11. arborescens
4. Govde 3-35 (-40) cm yiiksekliginde; taban yapraklari 1 - 3.8 cm
6. Bitkinin alt yapraklar1 yastik, timsek kiime olusturmamis, kisa
odunlu bir govde Uzerinde genellikle yiikselici govdelere sahip ve ayni
zamanda verimsiz govdelere sahip; kapitulum eni 2-3 m,
14. haussknechtii
6. Bitkinin alt yapraklar yastik veya kiime olusturmus, kiimelesmis
alt yapraklar iizerinde genelikle dik govdeler ¢ikar, verimsiz govdelere sahip
degil; kapitulum eni 3.5-5.2 mm,
7. Bitkinin alt yapraklar1 hali veya ¢im seklinde kiimelesmis
(kiimelesmis alanin eni 25 - 60 cm kadar uzunlugunda), bitki tiiyli;
fillarilerin zarims1 kenarlar1 kahve - siyah renk ile bulasik
12. splendens
7. Bitkinin alt yapraklar1 yastitk seklinde kiimelenmis
(kiimelenmis alanin eni 8 - 25 cm), bitki yogun tiiylii; fillarilerin zarims1
kenarlar1 agik kahve renk ile bulagik
13. caucasica
3. Reseptakulum tlysiiz veya ¢ok nadiren birkag sayida tiiyli
8. Yapraklarin alt ve f{ist yilizeyi farkli renkli (yapraklarin
genellikle iist yiizeyi yesil ve alt yiizeyi gri renkli)
9. Bitkinin ana gdvdesi genellikle dallanmis ve kis rozet
yapraklar1 yok; ¢i¢ceklenmenin olgunluk doneminde hermafrodit

cicege ait pistilin stigma parcalar1 kangal veya i¢ i¢e daireler
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(coil) olusturmaz; bitkinin ¢icekleme donemi Haziran-Agustos
(Eylal) 1. vulgaris
9. Bitki genellikle dallanmis ve kis rozet yapraklari var;
ciceklenmenin olgunluk déneminde hermafrodit ¢igege ait pistilin
stigma pargalart kangal veya i¢ ige daireler (coil) olusturur;
bitkinin ¢icekleme donemi Ekim - Kasim 2. verlotiorum
8. Yapraklar tek renkli (genellikle yapragin alt ve iist ylizii gri
renkli)
10. Korolla tiyli
11. Cicek basi diizenlenisi rasemus -
panikula
12. Kapitulum genellikle oblong,
kapitulum genigligi en fazla 2.5 mm;
fillarilerin kenar1 seffaf 4. austriaca
12. Kapitulum genellikle kiremsi
veya basik kiiremsi; kapitulum genisligi 3
mm veya daha fazla, fillarilerin kenar
kahve rengi ile bulasik zarimsi
6. armeniaca
11. Cigek basi diizenlenisi korimbus
5. incana*
10. Korolla tlysiiz
13. Kapitulum genisligi 3 mm’den az (1,5-
2,8 mm) ve genellikle sekil olarak oblong; sipsela
(meyve aken) oluklu 3. abrotanum*
13. Kapitulum genisligi 3 mm’den fazla (3-
5 mm) ve genellikle sekil olarak kiiremsi veya
basik kiiremsi; sipsela (meyve aken) boyuna ¢izgili

7. chamaemelifolia
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1.1.7. A. abrotanum L. Turtnun Botanik Ozellikleri ve Turkiye’deki Yayilist

Bitki ¢ok yillik, yar1 ¢alimsidir. Cigekli govdeler 1m ye kadar uzanir, odunsudur.
Yapraklar 2-3 pinnatisekt ipliksi ya da kils1 segmentlere ayrilir, kisa yumusak tiylidiir.
Cigek durumu yogun, dallanmus, dik bir panikula seklindedir. Kapitulum cok cicekli,
kiremsi, 2-3 mm genisligindedir. Fillariler tiiysiiz, genis zarimsi1 kenarl1 ve £ oblongtur.
Distaki ¢igekler ipliksi, disi; igteki ¢igekler erdisi, fertil; korolla tlystzdir (Cullen,
1975).

Habitat; Duzlik araziler

Ciceklenme; Temmuz

Yukseklik; 1200-1800 m.

Tiirkiye’deki yayihs1 (Tiirkiye Floras1); B6 Maras: Elbistan yakinlari, Hausskn.
B8 Bitlis: Mus 32 km dogusu, D. 24773! B9 Van/Bitlis: Van Goéli kenari, 1800 m,
Kotschy 547! Bitlis: Nemrut Dagi, Birand ve Karamanoglu 290! Agri: Ercis-Agri, 1610
m, Birand ve Karamanoglu 508! (Cullen, 1975).

Tiirkiye Bitkileri Listesi’ne gore tiiriin Tiirkiye’deki yayilist ise Sekil 1.3’te
gosterilmistir (http://www.bizimbitkiler.org.tr, [erisim taihi: 13.12.2020]).

(5a) Yukan Firat B&lUmd, (5¢) Yukari Murat-Van Bolimi

Sekil 1. 3. A. abrotanum L. tlrtnun Tiirkiye’deki yayilist
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1.1.8. A. absinthium L. Turtnun Botanik Ozellikleri ve Turkiye’deki Yayilist

Cok yillik, aromatik, yar1 ¢alims1 bir bitkidir. Bir metreye kadar uzanabilen gicekli
govdeler dik, tamam1 olmasa da en azindan {ist kisimlar1 yumusak (ipeksi) tiylidur.
Yapraklar 2-3 pinnatisekt, loblar oblong, subakut, segmentler boyunca belirgin kayici
(decurrent), yapragin iki yiizii de yesilimsi renkte ya da beyazimsi yumusak tiiylidir.
Cigek durumu dar ya da genis bir panikula seklindedir. Brakteler yapraklara benzer
sekilde ama daha kii¢iiktir. Kapitulum basik-kiresel, ¢ok c¢icekli, 3-5 (-6) mm
genisligindedir. Involukrum 1-3 mm uzunlugundadir. D1s kistmdaki fillariler genellikle
otsu, yumusak tiiylii; i¢ kisimdaki fillariler daha uzun, cogunlukla zarimsidir.
Reseptakulum bariz sekilde pilozdur. Dis kisimdaki gigekler ipliksi (filiform), disi; i¢
kisimdaki gigekler erdisi (hermafrodit), fertil; korolla sarims, tlysiz (Cullen, 1975).

Habitat; Akarsu kenarlari, stepler, yamaglar, agik alanlar.

Ciceklenme; Temmuz-Agustos

Yikseklik; 0-2600 m.

Tiirkiye’deki yayiisi (Tiirkiye Floras1); A2(E) istanbul: Rumeli Kavak, 7 viii
1892, Azn.! A3 Bolu: Bolu-inebolu arasi, vii 1926, Bernhard. A5 Kastamonu: Tosya,
Sint. 1892:4870! 4593! A6 Sivas: Yildiz Da., Sariyer, 1700 m, Tobey 2357! A7
Gumiishane: Artabir (Ertabil), Sint. 1894:7198! A8 Glimiishane: Kop Da., 1800-2000 m,
Guichard T /114/60! A9 Kars: Kétek, 1500 m, D. 46658! B4 Ankara: Idris Da., 1600 m,
Bilger 373! B6 Maras: d. Goksun, Binboga Da., 1900 m, D. 20089! B7 Tunceli: Ovacik
guneyi, 1750 m, D. 31552! B8 Mus: 6 km Caylar-Varto, 1750 m, D. 46309! B9 Agri: 15
km Elegkirt’ten Horasan’a, 2200 m, D. 47190! C2 Antalya: Ak Da., 2300 m, D. 14365!
C4 Konya: Ermenek, Heldr.! C5 icel: Bulgar Da., Armadschek, 1500-1600 m, Eig ve M.
Zohary! C6 Adana: Dildil Da., Atlik Y., 1800 m, D. 16365! C9 Hakkari: Hoz yakinlari,
Hasitha-Catak arasi, 1600 m, Ndbéelek 3478. C10 Hakkari: 10 km Yiksekova’dan
Semdinli’ye, 1950 m; D. 45151! (Cullen, 1975).

Tiirkiye Bitkileri Listesi’ne gore tiiriin Tiirkiye’deki yayilis1 ise Sekil 1.4°te
gosterilmistir (http://www.bizimbitkiler.org.tr, [Erisim tarihi: 13 12 2020]).
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(1a) Istranca Bolim, (1b) Catalca-Kocaeli Bolimd, (1<) Ergene Bollimd, (2a) Batl Karadeniz
Boliimi, (2b) Orta Karadeniz Bolimi, (2¢) Dogu Karadeniz Bolumd, (4a) Yukar Sakarya Bolumd,
(4b) Orta Kizihrmak BolGm, (4€) Yukan Kizilirmak Bolimd, (4¢) Konya B&lGmd, (5a) Yukari Firat
Bélimd, (5b) Erzurum-Kars Bolimd, (5¢) Yukan Murat-Van Bolimd, (5¢) Hakkari Bolimi, (6a)
Antalya Bolimil, (6b) Adana Bolimd

Sekil 1. 4. A. absinthium L. tiiriiniin Tiirkiye’deki yayilist

1.1.9. A. annua L. Turtnun Botanik Ozellikleri ve Turkiye’deki Yayilisi

Bitki tek yilik ve dik govdelidir. Govde, kisa, yumusak tiiylii, genellikle
kirmizimsidir.  Yapraklar 2-pinnatisekt, segmentler diizenli ve derin dislidir. Cicek
durumu genis, yaygin bir panikula seklindedir. Kapitulum kiremsi, ¢ok ¢icekli, 2-4 mm
genigligindedir. Dis brakteler oblong, otsu; i¢ brakteler ovat-oblong, distakilerden uzun,
cogunlukla zarimsidir. Distaki cicekler filiform (ipliksi), disi; i¢ kisimdaki c¢icekler
hermafrodit, fertil; korolla sarimsi, tiiystizdur (Cullen, 1975).

Habitat; Bos, diizliik araziler

Ciceklenme; Haziran-Eyll

Y Ukseklik; Diisiik rakimlar

Tiirkiye’deki yayihs1 (Tiirkiye Floras1); A1(E) Canakkale: Gelibolu, Sirjaev.
A2(E) istanbul: Galata, 21 ix 1892, Azn.! Bursa: Bursa-Yalova, A.Baytop (ISTE 18704)!
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A2(A) istanbul: Deresseki, 16 ix 1900, Azn.! A3 Zonguldak: Zonguldak, x 1946,
Dijkstral A5 Samsun: Kirazlik, 2 m, Tobey 886! B7 Elazig: Harput, Ndbélek 3486. C4
Konya: Karapinar-Karaman arasi, 1848, Tchihatcheff. C6 Hatay: Iskenderun’un kuzeyi,
G.Post. (Cullen, 1975). Tirkiye Bitkileri Listesi’ne gore tiiriin Tiirkiye’deki yayilisi ise
Sekil 1.5’te gosterilmistir (http://www.bizimbitkiler.org.tr, [Erisim tarihi: 13.12.2020]).

(1b) Catalca-Kocaeli Bolimd, (1¢) Ergene Bolimd, (1¢) Gliney Marmara Bolimii, (2a) Bati
Karadeniz Bolimu, (2b) Orta Karadeniz Bélim, (2¢) Dogu Karadeniz Boliimd, (5a) Yukar Firat
Bolimu, (6b) Adana Balimi

Sekil 1.5. A. annua L. tiirintin Tiirkiye’deki yayilist.

1.1.10. A. incana (L.) Druce Turunin Botanik Ozellikleri ve Turkiye’deki Yayilisi

Taban kismi kalin, odunsu c¢ok yillik otsu bitkidir. Dik, + dallanmamis, ¢icekli
govdeler 20-50 cm uzunlugundadir. Rozet yapraklar sapl, 2-pinnatisekt, segmentler
oblong-linear, akut, yapragin her iki yiizii grimsi ya da giimiistimsii ipeksi tiiyli. Govde
yapraklar1 benzer sekilde, govdeden yukar ¢iktikca sapsiz hale gelir ve daha az bdliiniir.
En tepedeki yapraklar basit ya da birkag segmente ayrilmis sekildedir. Cigek durumu;

sap uglar1 yogun korimboz kapitulum kiimeleri ile sonlanan bir panikuladir. Kapitulum
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dik, sarimsi, oblong, 3.5-4 mm genisligindedir. Distaki brakteler genellikle yesil, sar1

renkli ve dar zarimsi kenarli; igtekiler oblong, belirgin sekilde distakilerden uzun degry,

cogunlukla zarimsi1 ve sarimsidir. Distaki cigekler ipliksi, disi; igtekiler erdisi, fertil;

korolla sarimsi, loblar tiiysiiz ya da seyrek piloz tiiyliidiir (Cullen, 1975).
Habitat; Kayalik, dag yamaglar1
Ciceklenme; Temmuz-Eylil
Yukseklik; 1550-2000 m.

Tiirkiye’deki yayihs1 (Tiirkiye Florasi); A8 Erzurum: 5.5 km Tortum’dan, 1550 m,
Battler 16059! B8 Erzurum: Palanddken Da., 2000 m, D. 47419! B9 Bitlis: Adilcevaz,
1900 m, D. 24625! Erzurum: 20 km from Horasan-Tahir, 1700 m, D. 47298! Van:

Gevag-Van, 2000 m, McNeill 787! (Cullen, 1975).

Tiirkiye Bitkileri Listesi’ne gore tiiriin Tirkiye’deki yayilisi ise Sekil 1.6°da

gosterilmistir (http://www.bizimbitkiler.org.tr, [Erisim tarihi: 13.12.2020]).
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(5b) Erzurum-Kars Bélimil, (5¢) Yukan Murat-Van Bélimua

Sekil 1. 6. A. incana L. tiirtiniin Tiirkiye’deki yayilisi.
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1.1.11. A. tournefortiana Rchb. Turinin Botanik Ozellikleri ve Turkiye’deki
Yayihisi

A. annua L.’ya benzer yapidadir ama panikula dik, daralmig; korolla yogun salg1
tiyli ile kaphidir (Cullen, 1975). A. tournefortiana panikulay1 olusturan kapitulumlarinin
ana ekseni siki1 bir vaziyette sararak spiral bir sekilde dizilmesi (kiime olusturmasi) ve
yogun bir sekilde nokta salgi tliylii olmasi ile A. annua’dan ayrilir. A. annua’nin
panikula dizilisi gevsektir. A. tournefortiana’da kapitulumlarin sap1 genellikle dik, A.
annua’da ise genellikle sarkiktir. A. annua goriiniis olarak zarif, A. tournefortiana ise
nispeten kaba bir bitkidir. Iki bitki de genellikle terk edilmis harabelerde ve acik
arazilerde yetisirler (Kursat, 2010).

Habitat; Copluk dokulen yerler

Ciceklenme; Temmuz-Agustos

Yukseklik; 1200-1800 m.

Tiirkiye’deki yayihs1 (Tiirkiye Florasi); A5 Kastamonu: Tosya, Sint. 1892: 4923!
B7 Elazig: Harput, Hausskn. B8 Erzurum: Erzurum, Calvert! B9 Bitlis/Van: Van G.,
Kotschy Suppl. 652. Iran-Turan elementi (Cullen, 1975).

Tirkiye Bitkileri Listesi’ne gore tiirtin Turkiye’deki yayilisi ise Sekil 1.7°de
gosterilmistir (http://www.bizimbitkiler.org.tr, [Erisim tarihi: 13.12.2020]).
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(2a) Bati Karadeniz Bolimd, (4c) Yukar Kizilirmak Bolimu, (5a) Yukari Firat Bélimd, (5b)
Erzurum-Kars Bolimi, (5¢) Yukan Murat-Van B&lama

Sekil 1.7. A. tournefortiana Rchb. tiirtiniin Tiirkiye’deki yayilis1.

1.2. Turkiye’de Dogal Olarak Yetisen Artemisia L. Turlerinin Etnobotanik
Ozellikleri

Genel olarak etnobotanik, “bitkiler ve insanlar arasindaki iliskilerin incelenmesi”
olarak tanimlanmaktadir. Daha ayrintili bit tanim vermek gerekirse etnobotanik, yerli
kiiltiirlerde gida, ilag, ev aletleri, miizik aletleri, bocek ilaglari, giyim, barinak gibi
ihtiyaclart hazirlamak amaciyla kullanilan ya da bazi ritiielik anlamlara sahip bitkileri
konu alan bilimsel arastirmalardir (Sargin, 2019). Tirkiye zengin bitki ¢esitliligi ve
kadim kiiltiirii ile etnobotanik caligmalara degerli veriler sunar. Yapilan pek ¢ok
etnobotanik calisma ile elde edilen veriler, Tiirkiye’de yetisen bitkilerin farmakolojik

aktiviteleri lizerinde daha kapsamli ¢alismalar yapilmasi i¢in 151k tutmaktadir.

Tirkiye’de yapilan etnobotanik ¢alismalarin incelenmesi sonucunda elde edilen

kayitlara gore, halk arasinda kullanilan bazi Artemisia tiirlerinin kullanilan kisimlari,
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hazirlanis ve kullanilis sekilleri ile kullanim amaglar1 yoresel adlarini da igerecek sekilde

Cizelge 1.3’te dzetlenmistir.

Cizelge 1.3. Tirkiye’de halk arasinda kullanilan Artemisia L. tlrleri

Bitki ad:

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A.spicigera
C.Koch.

A.vulgaris L.

A. absinthium

A. absinthium

A.spicigera C.
Koch.

A. absinthium

Yerel ismi
Karhan, garhan,
karhanotu,
garhanotu,
karahan,
karahankokd,
pamucuk,act
pelin

Pelin otu, kafur

Ac1 pelin

Granguruh,
tahlig

Pelinotu

Pelin

Yavsan

Bevijana, kuvi

Giyabend

Pelin otu, ac1
pelin

Kullanilan
kisim*
Y

CD

KK, Y

Hazirlanig

sekli**

Dks.

Inf.

Inf.

Inf.

Dks.

Dks.

Inf.

Inf.

Inf.

Kullanihs
sekli

3-4 hafta
boyunca giinde
3 cay fincani
icilir

2-3 gun
boyunca giinde
2 kere 1 gay
fincani igilir
2-3 gun
boyunca giinde
2 kere 1 gay
fincan igilir

Gunde 2 kere 1
bardak icilir

veya ¢ig
tiketim

Cig tiiketilir

Sabah a¢
karnina 1
fincan icilir

Sabah a¢
karnina 1
fincan icilir
Sabah a¢
karnina 1
fincan icilir.
Gunde 2 kere 1
cay fincani

icilir

Kullanim
amaci

Barsak
parazitlerine
kars1, dispepsi,
renal kolik igin

Istah agic
olarak

Soguk algmlig:
icin

Egzema,
Okstiriik, bas
agrisi, karmn
agrisi igin, yara
iyi edici olarak
Karin agrisi
icin

Gastrik tlser
icin

Gastrit, Ulser
icin, midevi
olarak
Diyabet, nefes
darlig1 i¢in

Analjezik,
antitusif olarak,
romatizma,
karin agris1 igin
Sedatif olarak

Kaynak

(Sargin ve
ark. 2013)

(Polat ve
Satil, 2012)

(Guler ve
ark., 2015)

(Mikemre
ve ark.
2015)

(Mukemre
ve ark.,
2015)
(Hayta,
Polat ve
Selvi,
2014)
(Polat, ve
ark. 2015)

(Kaval, ve
ark. 2014)

(Kaval ve
ark., 2014)

(Guizel ve
ark., 2015)
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Cizelge 1.3. Devam. Tiirkiye’de halk arasinda kullanilan Artemisia L. turleri

Bitki ad1

A. absinthium

A. absinthium

A. vulgaris L.

A. absinthium

Yerel ismi Kullanilan

kisim*
Pelinotu, H
acipelin,
pelin, ac1
pelinotu

H

GS

Y

Y

Y
Pelinotu H
Pelinotu H, CD

Hazirlams

sekli**
Inf.

Dks.

Ks

Ks

Ksl

Dks.

Dks.

Inf.

Kullamihs
sekli

5-6 giin
boyunca giinde
2 kere 1-2 cay
fincani igilir.

5 glin boyunca
ginde 2 kere 1
cay fincani
icilir.

7-8 gun
boyunca giinde
1-2 kez 1-2 gay
fincan igilir.

8 giin boyunca
gunde 2 kere
yenir.

10 glin
boyunca giinde
1 kere ¢ignenir.
Iyilesinceye
kadar giinde bir
kere sicak
olarak rahatsiz
bolgeye sarilir.
5 giin boyunca
gunde 1 kere 1
cay fincani
icilir.
Yemeklerden
sonra bir
yudum igilir.

Haricen
uygulanir

Bir gay fincani
icilir.

Sa¢ banyosu
olarak 3-4 hafta
boyunca giinde
3 kere
uygulanir veya
busu ile 1-2
hafta boyunca
gunde 1 kere
dus alinir

Kullanim
amacli
Abortif, istah
agici olarak
karin agrisi
icin,

Kan
temizleyici
olarak

Istah acic,
antihipertansif
olarak, karin
agrisi, diyabet,
uterus Kistleri,
tiberkiiloz icin
Sitma igin

Antihipertansif
olarak

Yara iyi edici
olarak

Diyabet igin,
antihipertansif
olarak

Antiseptik
olarak, diyabet
icin

Tonik olarak

Yksek
kolesterol icin

Kellik igin

Kaynak

(Kltir,
2007)

(Kltir,
2007)

(Kltir,
2007)

(Cakilciogl
u, Khatun,
Turkoglu,
& Hayta,
2011)

(Sargin,
2015)
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Cizelge 1.3. Devam. Tiirkiye’de halk arasinda kullanilan Artemisia L. turleri

Bitki ad1

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A. alpina Pall. ex

Wwilld.

A. abrotanum L.

A. absinthium

A. austriaca
Jacqg.

Yerel ismi

Belinotu

Karhan,garh
an,karhanotu
,act pelin

Mayasil otu

Pelin otu

Yavsan

Yavsan

Pelin

Pelin

Yavsan

Kullanilan
kisim*
T

H, CD

B

Hazirlams
sekli**
Dks.

Inf.

Dks.

Inf.

Inf.

Inf.

Inf.

Dks.

Dks., inf.

Kullamihs
sekli

Guinde 3 kere 1
cay bardag1
icilir.

1 fincan igilir

3-4 hafta
boyunca
rahatsiz
bélgeye glinde
3 kez
uygulanir.
Etkilenen
bélgeye
haricen
uygulanir.

Gunde 3 kere 1
cay bardag1
icilir.

Kullanim
amaci
Analjezik
olarak

Diyabet icin

Sag¢ bakimi,
yanik, ¢iban ve
yara bakimi
icin

Hemoroid igin

Karin agrisi
icin

Diyabet,
bobrek tasi igin

Soguk algmlig:
icin

Stomasik,
sedatif,
antihelmintik,
istah acici,
antipiretik,
dilretik olarak
Stomasik,
tonik, sedatif,
antihelmintik,
istah acict,
antipiretik,
dilretik,
midevi olarak,
bas agrisl,
karn agrisi,
astim, diyabet
icin

Karin agris1
icin, istah agici,
midevi olarak

Kaynak

(Paksoy ve
ark., 2016)

(Sargin ve
ark., 2015)

(Oziidogru
ve ark.,
2011)

(Ugurlu ve
Secmen,
2008)
(Giines, ve
ark., 2017)

(Ozdemir
ve Alpinar,
2015)
(Altundag
ve Ozturk,
2011)

(Altundag
ve Ozturk,
2011)

(Altundag
ve Ozturk,
2011)
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Cizelge 1.3. Devam. Tiirkiye’de halk arasinda kullanilan Artemisia L. turleri

Bitki ad1 Yerel Kullamlan | Hazirlams = Kullanihs Kullanim Kaynak
ismi kisim* sekli** sekli amaci

A. chamaemellifolia = Yavsan C,H Dks. - Istah acic, (Altundag

Vill. antipiretik, ve Ozturk,
didretik olarak, = 2011)
diyabet icin

A. spicigera C.Koch | Yavsan H Inf. - Tonik, istah (Altundag
agicl, ve Ozturk,
antipiretik, 2011)
didretik olarak

A. absinthium Pelin otu CS Inf. - Barsak (Uzun ve
parazitlerine Koca,
kars1, mide 2020)

tonigi olarak
Kullamlan kisim*: H: Herba, Y: Yaprak, C: Cicek, TB: Tiim bitki, T: Tohumlar, CD: Cicekli Dallar, CS: Cigekli
Surginler, KK: Kurutulmus Kapitulum, GS: Geng Sirgunler
Hazirlams sekli**: Dks.: Dekoksiyon, inf.: Infiizyon, Ks: Kiiciik parcalara kesilmis, Ksl: Kesilmis ve yagda
sitilmig, L: Losyon

1.3. Turkiye’de Yetisen Artemisia L. Turlerinin Fitokimyasal Ozellikleri

Artemisia cinsine ait tdrler ile yapilan kimyasal analizler incelendiginde genel olarak
terpenler (Kumar ve ark., 2019; Nigam ve ark., 2019), cogunlukla ugucu yaglardaki
monoterpenler (Miller ve ark., 2004; Nigam ve ark., 2019), seskiterpen laktonlar
(lvanescu ve ark., 2015; Martinez ve ark., 2012; Zhang ve ark., 2017), steroidler (Kumar
ve ark., 2019; Phan ve ark., 2012), fenolik bilesikler: flavonoitler (Kumar ve ark., 2019;
Nurbek ve ark., 2020; Song ve ark., 2019; Zhang ve ark., 2006), fenolik asitler (Dib ve
ark., 2019; Megdiche-Ksouri ve ark., 2015), lignanlar (Labruzzo ve ark., 2018; Li ve
ark., 2019; Nurbek ve ark., 2020; Wang ve ark., 2019), kumarinler (Kumar ve ark.,
2019; Li ve ark., 2019; Souhila ve ark., 2019) vve alkaloidler (Ur Rashid ve ark., 2019),
gibi ¢esitli ikincil metabolitler bulundugu gorilmektedir. Bu bilesiklerin hepsi ¢esitli
biyolojik aktivitelerin gortlmesine dncilik ederler (Trendafilova ve ark., 2021).
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Terpenler, fenolik bilesikler (flavonoitler, kumarinler, kafeolinik asitler) ve steroller,
cinsin baslica fitobilesen siniflarint olusturur. Tiim tiirler terpenler agisindan zengindir
ancak A. afra, A. maritima, A. scoparia, A. absinthium, A. annua ve A. vulgaris
digerlerinden daha yiksek oranda terpenik yapida madde icerir. A. annua, A.
dracunculus, A. capillaris ve A. scoparia ise flavonoitler ve kumarinler agisindan

zengindir (Bora ve Sharma, 2011).

1.3.1. Terpenler

Terpenler, fitokimyasallarin genis bir sinifin1 olusturmakta olup mevalonik asit
yolagindan  sentezlenmektedirler. izopren (C5) birimlerinin  sayisma  gore
siniflandirilabilirler: hemiterpenler (1 izopren birimi), monoterpenler (2 izopren birimi),
seskiterpenler (3 izopren birimi), diterpenler (4 izopren birimi), sesterpenler (5 izopren
birimi), triterpenler (6 izopren birimi), tetraterpenler (8 izopren birimi) ve politerpen
(daha fazla sayida izopren birimi). Bitkiler, c¢esitli temel islevler igin terpenleri
kullanirlar. Terpenler parfumeri ve aromaterapide kullanilan uéucu 6zellikte koku verici
maddeleri igermelerinin yani1 sira antikanser, antihiperglisemik, antioksidan,
antimikrobiyal, antifungal, antiviral ve antienflamatuvar gibi 6nemli terapotik etkilere

sahip farkli yapilar da icermektedir (Taleghani ve ark., 2020).

Seskiterpenler, Ug¢ izopren (2-metil-1,3 butadien) Unitesinin “kafa-kuyruk” biciminde
birlesmesiyle olusan 15 karbonlu bilesiklerdir. Biyogenetik orijinlerinden dolayz,
200’den fazla farkli yapida seskiterpen olmasina ragmen, bu bilesikleri yapilarinda
bulunan halka sayilarina gore basitce asiklik (farnesol gibi), monosiklik (bisabolol gibi)

ve bisiklik (karyofillen gibi) olarak 3 ana gruba ayirmak miimkiindiir (Arituluk, 2016).

Seskiterpen laktonlar, lipofilik bir karaktere sahip terpenlerin renksiz, ac1 ve stabil

bir alt grubudur. Bunlar, bir konjuge ekzometilen grubu (a-metilen-jy-lakton) iceren bir
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lakton halkasi olan, karakteristik bir izoprenoit halka sistemine sahip gruplardir.
Asteraceae familyasinda daha sik karsilagilsa da Umbelliferae ve Magnoliaceae
familyalarinda da bulunurlar. Birkag istisna disinda, aktif seskiterpen laktonlar bir
ekzosiklik o, f-doymamis lakton pargasi igerir. Seskiterpen laktonlar, ii¢ izopren birimi
ve bir lakton grubundan (siklik ester) olusan 15 karbonlu bilesiklerdir (Martinez ve ark.,
2012). 2015 yilina kadar, cesitli yapisal tiplere ait 6000'den fazla seskiterpen lakton
kesfedilmis ve cesitli kaynaklar tarafindan tanimlanmigstir. Bugiline kadar bilinen 40'tan
fazla yapisal seskiterpen lakton tiirlinden en yaygin olanlar1 germakren, guayanolid,
O0desman ve psodoguayanolid iken, elemanolitler, ksantanolitler, eremofilanolitler,
drimanolitler ve bakkenolitler daha az siklikla goriilmektedir (Adekenov, 2017).

Artemisia tlrlerinde bulunan terpenler, monoterpenlerden triterpenlere kadar tim
bilesik siniflarinin temsilcileridir. Tiirlerin ¢ogu, monoterpenler ve seskiterpenlerin tipik
kokusuyla karakterize edilir. Bu ugucu molekdller, bitkilere gugli aromatik kokular
veren ucgucu yaglarda bulunur. Bu bilesikler arasinda kafur, tuyon, borneol ve 1,8-sineol
gibi terpenik bilesiklerin en 6nemli temsilcilerindendir. Birgok aromatik bitkide oldugu
gibi Artemisia’larin da ugucu yag igerigi ¢evresel faktorlerden etkilenir. Yapilan bir
calismada A. tridentata ssp. tridentata bitkisinin monoterpen igeriginin, temmuz ayinda
en yuksek (%4,18) ve mayis ayinda en diisiik (%0,97) degerde oldugu, mevsimsel olarak
degistigi gozlenmistir. Cinsin monoterpen igerigi, artemisil tlrevlerinden (artemisia
alkol, artemisia keton, artemisia asetat, artemisia trien ve yomogi alkol/keton gibi),
santolinil ve lavandulil iskelet tiirevlerine kadar degisir (Sekil 1.8). Bir ¢ok dizensiz

monoterpenin varlii Anthemideae tribusunun farkli bir 6zelligi gibi goriinmektedir
(Wright, 2001).
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Sekil 1.8. Artemisia L. tlrlerinde bulunan bazi monoterpenlerin kimyasal yapilari

Anthemideae tribusunda bulunan en 6nemli seskiterpen grubu, seskiterpen laktonlari

ile temsil edilir. Bu molekiiller, kemotaksonomi ve diger ¢alismalarda kapsamli bir

sekilde arastirilmistir. Germakranolidler ve gayanolidler tribusun baskin bilesikleriyken,

santanolidler 6zellikle Artemisia turlerinde (6rn. A. cina) bildirilmistir (Wright, 2001).
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Gelencksel Cin tibbinda kullanilan A. annua bitkisinden izole edilen seskiterpen
lakton yapisindaki artemisinin bilesigini (Sekil 1.9) izole eden Prof. You-you Tu, 2015
Nobel Fizyoloji ve Tip Odiilii'nii kazanmistir. Artemisinin ve yari sentetik tiirevleri,
Plasmodium falciparum sitmasina kars1 mevcut tiim ilaglar arasinda en hizli etkiye sahip
olan ila¢ grubudur (CX Liu, 2017). Artemisinin biyolojik aktivitelerinin genis spektrumu
nedeniyle, ¢ok cesitli tlirevlerini sentezlemek igin g¢ekirdek yapi olarak kullanilmstur.
Artemisinden daha aktif olan dihidroartemisinin de dahil oldugu birgok tiirev

sentezlenmistir (Miller ve Su, 2011; Taleghani ve ark., 2020).

Artemisinin R=H, Dihidroartemisinin
R= CHs, Artemeter
R=C:Hs, Arteeter

R=CO(CH:).COONa, Artesunat

Sekil 1.9. Artemisinin ve tiirevlerinin kimyasal yapilari

Milyonlarca sitma hastasinda giivenle kullanildigi kanitlanmig artemisininlerin,
enfeksiyon, kanser ve enflamasyon gibi hastaliklar (zerindeki etkileri de
arastirtlmaktadir. Artemisininlerin virislere (6rn. Human cytomegalovirus), protozoalara
(6rn. Toxoplasma gondii), helmintlere (6rn. Schistosoma tirleri ve Fasciola hepatica) ve

mantarlara (6rn. Cryptococcus neoformans) karsi giiglii inhibitor etkilere sahip oldugu
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bildirilmigtir. Artemisininler, hiicre dongiisiinin durmasini indiikleyerek, apoptozu
tesvik ederek, anjiyogenezi Onleyerek ve kanser invazyonu ve metastazi ortadan
kaldirarak ¢esitli kanser hiicrelerine karsi sitotoksik etkiler gostermistir. Ayrica, hayvan
modelleri Gzerinde otoimmiin ve alerjik hastaliklar ve enflamasyona karsi etkileri

degerlendirilmistir (Ho ve ark., 2014).

0 CHa

Sekil 1. 10. Absintin bilesiginin kimyasal yapisi

Absintin (Sekil 1.10) ve anabsintin gibi dimerik guayanolidler, A. absinthium'dan
elde edilen ekstrelerin aci tadindan sorumludur. Ayrica A. absinthium'un stimulan
etkisinin de bitki 6zlerinde bulunan ac1 maddelerden anabsintin (seskiterpen lakton) ve
absintin'den (seskiterpen lakton dimer) kaynaklandigmni bildirilmistir. Absintin
izomerleri - anabsintin, anabsin, artabsin (%0,04-0,16) ve absintolid gibi diger bilesikler
bitkide yiiksek konsantrasyonda bulunur. Aci bilesenlerin en yiiksek konsantrasyonu
Eyliil ayinda hasat edilen bitkilerden elde edilir. A. absinthium ayni zamanda yiiksek
konsantrasyonlarda kamazulen igerir (Ahamad ve ark., 2019; Beigh ve Ganai, 2017;
Szopa ve ark., 2020; Wright, 2001).
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1.3.2. Ugucu Yaglar

Ugucu yaglar giiclii kokulu, monoterpen ve seskiterpenlerin karisimlaridir.
Bitkilerden c¢esitli yontemlerle elde edilip, farkli biyolojik aktiviteler agisindan
degerlendirilirler. Artemisia tiirleri de ugucu yag bakimindan zengin olup, birgok tiir
arastirmacilar tarafindan diinyanin farkli bolgelerinden toplanip incelenmistir. Cografi
sartlarin degismesi ucucu yag icerigini degistirse de bildirilen baglica ugucu yag
bilesenleri; 1,8-Sineol, S-pinen, tuyon, artemisia keton, kafur, karyofillen, kamfen ve
germakren D olarak bildirilmistir (Pandey ve Singh, 2017).

A. annua’ nin kimyasal ig¢erigi ugucu ve ugucu olmayan bilesenlerden olusur. Ugucu
bilesenler temel olarak ugucu yaglar ifade eder, geri kalan ugucu bilesiklerin igerigi ise
%0,2-0,25'tir. Ugucu yagin yaklasik %70'ini olusturan ana bilesikler, /S-kamfen,
isoartemisia keton, 1-kafur, s-karyofilen ve S-pinen’dir. Bunun yani sira artemisia keton,
1,8- sineol, kamfen hidrat, kuminal gibi kiigiik bilesikler de ugucu kisim igerisindedir.
Ugucu olmayan ana bilesenler arasinda enzimler ($-galaktosidaz, S-glukozidaz gibi) ve
steroitlerin (6rnegin f-sitosterol ve stigmasterol) yaninda seskiterpenler, flavonoitler ve
kumarinler yer alir. A. annua'nin temel kimyasal bilesenleri, artemisinin, artemisik asit,
artemisilakton, artemisinol ve epoksiarteannuinik asidin dahil oldugu seskiterpenlerdir
(World Health Organization, 2006; Er. tar: 13.12.2020).

A. absinthium’dan ¢esitli sekonder metabolitler izole edilmistir, bunlardan en
Oonemlisi toprak istii kisimlarindaki salgi bezlerinden elde edilen ugucu yaglardir.
Ozellikle yaprak ve ciceklerde yilksek konsantrasyonda bulunan terpenler nedeniyle
ucucu yaglar1 kuvvetli aromatik kokuya sahiptir. Ugucu yagin icerigi bitkinin yetistigi
yoreye gore farklilik gostermektedir. Elde edilen yagin farkli renklerde olmasi da
iceriginin farkliligindan ileri gelmektedir. A. absinthium ugucu yagmin bisiklik
monoterpen tuyonca zengin oldugu pek ¢ok calismada gdsterilmistir ve bu nedenle en

karakteristik bilesen olarak kabul edilir. Her iki izomerik form da (a ve p) bitkide
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mevcuttur fakat g-tuyon, a-tuyona gore genellikle daha ylksek oranda bulunur. A.
absintium’da gozlemlenen diger ana bilesikler mirsen, sabinen, linalol, sis-

epoksiosimen, krizantenil asetat ve trans-sabinil asetattir (Nguyen ve Németh, 2016).

A. abrotanum ile yapilan kimyasal analizler genellikle ugucu yag odaklidir. Ugucu
yag bilesenleri ve konsantrasyonlar1 pek ¢ok faktore bagli olarak degigse de ¢cogunlukla
monoterpen Yyapisina sahip bilesiklerin varlig1 gosterilmistir. Kalan fraksiyonlar
seskiterpen, diterpen, triterpen veya spiroterpen yapilari ve fenilpropanoit tirevleridir
(Ekiert ve ark., 2021).

Cetin ve arkadaslarinin 2009’da Tirkiye’de yetisen A. incana tiirii ile yaptiklar
ucucu yag analizinde, toplam bilesenlerin %97,2'sini temsil eden 63 bilesik tespit
edilmis ve baslica bilesenler kafur (%19,0), borneol (%18,9), 1,8-sineol (%14,5), bornil
asetat (%7,8), kamfen (%4,9) ve a-tuyon (%4,8) olarak tanimlanmistir (Cetin ve ark.,
2009). iran’da yapilan baska bir calismada da benzer sekilde ucucu yag ana bilesenleri
a-tuyon, 1,8-sineol ve kafur olarak bildirilmistir (Rustaiyan ve ark., 2007).

2017 yilinda Ardakani ve Masoudi tarafindan Iran’da gerceklestirilen bir ¢alismada,
A. tournefortiana'nin toprak {stii kisimlarindan hidrodistilasyon ve solventsiz
mikrodalga ekstraksiyonu ile elde edilen ugucu yaglar GK ve GK/KS ile analiz
edilmistir. Hidrodistilasyon ile elde edilen ugucu yagin %82,3%inli temsil eden 46
bilesen ve solventsiz mikrodalga ekstraksiyon ile elde edilen yagin %81,0'ini temsil eden
39 bilesen tanimlanmistir. Hidrodistilasyon yonteminde yagin ana bilesenleri (Z)-f-
farnesen (%34,2) ve nonadekan (%8,1) iken, mikrodalga ekstraksiyon yonteminden elde
edilen ucgucu yagin ana bilesenleri 2-propenoik asit, 2-etil heksil ester (%30,0) ve
spatulenol (%19,5) olarak bulunmustur. Hidrodistilasyon yonteminden elde edilen ugucu
yag seskiterpenler (%64,5) acisindan zenginken, solventsiz mikrodalga ekstraksiyon ile
elde edilen ugucu yag seskiterpen hidrokarbonlar (%40,0) ve terpen yapisinda olmayan

bilesenler agisindan zengin bulunmustur. Bu ¢alisma, ugucu yag elde ederken kullanilan
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yontemin icerikte degisikliklere neden olabilecegini gostermektedir (Nazemizadeh
Ardakani ve Masoudi, 2017).

A. annua bitkisinin ugucu yag igerigi Cin, iran, Hindistan gibi iilkeler basta olmak
tizere farkl f{ilkelerde, farkli lokasyonlardan toplanan bitkiler ile arastirmacilar
tarafindan analiz edilmistir. 2019 yilinda yapilan bir arastirma sonucunda, GK-FID ve
GK-KS analizleri ile A. annua ugucu yaginin %90,1'ini temsil eden 15 bilesen
tamimlanmistir. Bilesenler arasinda en yiiksek oranda artemisia keton (%70,6), a-
karyofillen (%5,1) ve germakren D (%3,8) bulunmustur (Liu ve ark., 2021).

2017 yilinda A. annua bitkisinin farkli ¢iceklenme donemlerinde ugucu yag igerikleri
GK-KS analizi ile karsilastirilmali olarak incelenmistir. Cigeklenme Oncesi, ilk
cigeklenme, cigeklenme ve cigeklenme sonrasi asamalarda sirasiyla 21, 23, 21 ve 22
bilesen tespit edilmistir. Tespit edilen toplam bilesenler ugucu yagin sirasiyla %93,9,
%95,3, %97,1 ve 9%90,6'sin1 temsil etmektedir. En yiiksek ugucu yag veriminin
ciceklenme doneminde oldugu bulunmustur (%0,8). incelenen dort dsnemde ugucu yag
igeriklerinde baz1 farkliliklar olmakla beraber, en yiksek oranda artemisia keton, kafur,
S-karyofillen, (E)-f-farnesen ve germakren-D igerdikleri tespit edilmistir. Ayrica ana
bilesenlerin, buyime ile %69,2'den %38,9'a o6nemli oOlgiide diisen seskiterpen
hidrokarbonlar oldugu; bununla birlikte, ikinci ana bilesen olan oksijenli
monoterpenlerin, buyumeyle birlikte 6nemli Olcude %12,8'den %46,3'e yikseldigi

gbzlemlenmistir (Wu ve ark., 2017).

Kordal1 ve ekibinin 2005 yilinda yapmis oldugu bir ¢alismada tarhun bitkisinden (A.
dracunculus) hidrodistilasyon ile elde edilen ugucu yag GK-KS ile analiz edilmistir.
Toplam yagin %99,5'ini temsil eden 30 bilesik tanimlanmistir. Ugucu yagdaki baskin
bilesenler (Z)-anetol (%81,0), (Z)-p-osimen (%6,5), limonen (%3,1), (E)-f-osimen
(%3,1) ve metilgjenol (%]1,8) olarak belirlenmistir (Kordali ve ark., 2005).
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1.1.3. Fenolik Bilesikler

1.1.3.1. Flavonoitler

Flavonoitler, C6-C3-C6 iskeletine sahip (Sekil 1.11) ikincil metabolitlerdir. Simdiye

kadar bilinen 8000'den fazla flavonoit moleklli tanimlanmistir (Xie ve ark., 2015).

Sekil 1.11. Flavonoitlerin temel kimyasal yapisi

Flavonoitler, benzo-y-piron yapisina sahip polifenolik bilesik grubundan olusur ve
bitkilerde bulunurlar. Sikimik asit yolagindan sentezlenirler. Yapilan ¢aligmalar
flavonoitler de dahil olmak iizere fenolik yapidaki ikincil metabolitlerin gesitli
farmakolojik aktivitelerden sorumlu oldugunu gOstermektedir. Antioksidan aktivite
basta olmak {lizere birgok enfeksiy6z (bakteriyel ve viral hastaliklar), kardiyovaskiler
hastaliklar, ¢esitli kanserler ve yasa bagh diger hastaliklar gibi dejeneratif hastaliklara
kars1 koruyucu etkileri oldugu gosterilmistir (Kumar ve Pandey, 2013).

Anthemideae tribusunda luteolin, apigenin ve kersetin en yaygin bulunan
flavonoitlerdir. Artemisia cinsinde 160'tan fazla flavonoit bileseni izole edilmis ve
bunlarin yaklasik tigte biri luteolin ve apigenin tiirevi flavonlardir (Wright, 2001).
Artemisia turleri 6nemli miktarda polimetoksi flavonoit (6patin, kastisin, krisoplenetin,
sirsilineol, krisofenol D, artemetin vb.) icerir. Bu flavonoitler diisiik antimalaryal

aktivite sergilemelerine ragmen, artemisinin, antimalaryal etkinligini, hemin ile
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reaksiyonunu artirarak gii¢lendirirler (Tasdemir ve ark., 2015). Ozellikle, kastisinin
parazitlerde sitofizyolojik aktiviteleri inhibe ettigi bulunmustur (Wright, 2001). A.
annua'nin oldukga spesifik bir 6zelligi, 6nemli miktarlarda farkli yapida polimetoksile
flavonoitlerin varligidir. Ferreira ve ekibinin 2010°da hazirlamis oldugu bir derlemede
A. annua'da 11 belirgin flavon ve 29 flavonol varlig: bildirilmistir (Cizelge 1.4) (Ferreira
ve ark., 2010). Elansary ve ekibi, 2020 yilinda A. abrotanum yaprak ekstresi ile
yaptiklar1 bir ¢alismada yedi fenolik asit ve bir flavonoit icerdigini tespit etmislerdir.
Baslica fenolik asitler; izoklorojenik asit ve rosmarinik asit olup; klorojenik asit,
prokatesik asit, kafeik asit, vanilik asit ve diisiik konsantrasyonda sirinjik asit varlig1 da

belirlenmistir (Elansary ve ark., 2020).

Cizelge 1.4. A. annua L. bitkisinde bulunan baslica flavonoitler (Ferreira ve ark., 2010).

Flavonlar Flavanoller
1. Apigenin 1. Artemetin 17. Kersetin-3-glukozit
2. Luteolin 2. Krisosplenol C 18. Kersetin-3-metil eter
3. Luteolin-7-metil eter 3. Krisosplenol D 19. Kersimeritrin
4. Akasetin 4.  Mikanin 20. Retusin
5. Krisoeriyol 5. Astragalin 21. Ramnetin
6. Kirisin 6. Aksillarin 22. Isoramnetin
7. Sirsilineol 7. Kastisin 23. Rutin
8. Sirsiliol 8. Opatin 24. Mearnsetin- glikozit
9. Sinarozit 9. Kemferol 25. Krisosplenetin
10. Opatorin 10. Kempferol--6-metoksi glukozit 26. 3,5-Dihidroksi 3,’4°,6,7,
11. Sirsimaritin 11. Tamariksetin tetrametoksiflavon
12. Mirisetin 27. Siringetin
13. Gossipetin-3, -dimetil eter 28. Izokamferit
14. Larisitrin 29. Kersetagetin
15. Mearnsetin 3,4’-dimetil-eter
16. Kersetin

1.1.3.2. Kumarinler

Kumarinler, temel yapilar1 benzopiron olan bir bilesik sinifidir. Farkli substitientlere
gore kumarinler bes sinifa ayrilabilir: basit kumarinler, piranokumarinler,
furokumarinler, dikumarinler ve izokumarinler. Siklikla Apiaceae, Asteraceae,
Fabaceae, Rutacecae olmak iizere ¢esitli familyalarda yaygin olarak bulunurlar.

Antienflamatuvar, antikoagllan, antibakteriyel, antifungal, antiviral, antikanser,

36



antihipertansif gibi ¢ok cesitli farmakolojik aktivitelere sahiptirler. Son yillarda ise
kumarinler ve tlrevleri, antitimor aktiviteleri agisindan arastirilmaktadir (Wu ve ark.
2020).

Bu basglik altinda A. annua'da tanimlanan 6nde gelen bilesikler kumarin, eskuletin
(6,7-dihidroksikumarin), iso-fraksidin (7-hidroksi-6,8-dimetoksikumarin), skopoletin (7-
hidroksi-6-metoksikumarin), skopolin (7-f-D-glukopiranozit-6-metoksikumarin) ve
tomentin (5-hidroksi-6,7-dimetoksikumarin) olarak bildirilmistir (Sekil 1.12) (Ferreira
ve ark., 2010).
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Sekil 1.12. A. annua L.’da bulunan bazi kumarinlerin kimyasal yapisi
2017’de yapilan bir ¢alismada A. armeniaca Lam. bitkisinin toprak U(stu
kisimlarindan kumarin tiirevi ti¢ farkli bilesik (7-hidroksi-8-(4-hidroksi-3-metilbutoksi)

kumarin (armenin), 8-hidroksi-7-(4-hidroksi-3-metilbutoksi) kumarin ve deoksilakarol
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izole edilmis ve sitotoksik etkileri incelenmistir. Tiim bilesikler,iyi huylu J774 hicre

hattinda en diisiik sitotoksik aktivite ile apoptoza yeterli HL-60 ve apoptoza direncli

K562 hiicrelerine kars sitotoksik aktivite sergilemistir (Mojarrab ve ark., 2017).

1.1.4. Tiirkiye’de Yetisen Artemisia L. Tiirlerinin Kimyasal icerikleri

Turkiye’de dogal olarak yetisen Artemisia turleri Uzerinde Diinya genelinde

yapilan arastirmalar sonucu belirlenen kimyasal yapilar Cizelge 1.5’te 6zetlenmistir. Bu

calismalar igerisinde Tiirkiye’den toplanan bitkiler ile yapilan c¢aligmalar “*” ile

belirtilmistir.

Cizelge 1.5. Tlrkiye’de yetisen baz1 Artemisia L. turlerinin kimyasal icerikleri

Tiir Adx

A. abrotanum

A. abrotanum

A. abrotanum

A. abrotanum

A. abrotanum

A. abrotanum

A. abrotanum

Fitokimyasallar
Ucucu yag; Kafur (%44,63), 1,8- sineol (%19,54), kamfen
(%2,51), 2(10)-pinen-3-on (%3,75), terpinen-4-ol (%3,7), a -
bisabolol (%4,64).

Ugucu yag; (+)-piperiton (%20.38-38.48), 1,4-sineol (%4,14-
13,12), lavandulil butirat (%0,83-4,70), aromandendren (%2,39-
7,44), isogermakren D (%5,23-15,67).

Polifenolik bilesikler (mg/100g kuru drog); Kafeik asit (11,2 +
1,0), klorojenik asit (40,0 £ 3,6), izoklorojenik asit (496,3 + 72,5),
protokatesik asit (25,2 + 3,7), Sirinjik asit (1,9 £ 0,3), rosmarinik
asit (241,1+ 9,2), vanilik asit (17,9 £ 1,0), kersitrin (106,6 + 7.2).
trans-sabinil asetat (33,4%)

Seskiterpenler: Germakren D (%12,47), silfiperfol-5-en-3-on A
(%68,94), silfiperfol-5-en-3-on B (%5,37), B-karyofillen (%3,37).
2-Hidroksi-1,8-sineol (%38,7 + 0,3), B-6desmol (%12,4 + 0,4),
kafur (%12,1 £ 0,3)
4-Metil-pent-2-enolid (%15,7), cis-davanon (%5,2), davanon
tirevleri (%22,5).

Kaynak
(Khodakov ve ark.,
2009)

(Saunoriute ve ark.,
2020)

(Elansary ve ark.,
2020)

(Pino ve ark., 2011)
(Muangphrom ve
ark., 2019)

(Khalid ve EI-
Gohary, 2020)
(Obistioiu ve ark.,
2014)
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Cizelge 1.5. Devam. Turkiye’de yetisen baz1 Artemisia L. turlerinin kimyasal icerikleri

Tiir Adx

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium*

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium

A. absinthium*

Fitokimyasallar
Ucucu yag; (Z) -tuyon, (E) -tuyon, mirsen, trans-sabinil asetat,
krizantenil asetat, 3-pinen, sabinen, 1,8-sineol, artemisia keton,
linalool, hidrokarbon monoterpenler, seskiterpen laktonlar;
polifenolik bilesikler
flavonoit; tanenler; lignanlar
Glikozit esteri: stigmast-5,22-dien-3p-ol-21-oik asit-3p-
glukopiranozil-2'-oktadeK-9"-enoat; lanost-24-en-3p-ol-11-bir-28-
oik asit-21,23 a-olid-3p-D-glukopiranozil-2'-dihidrokafeoat-6'-
dekanoat; trikosan-14-on-1,4-olid-5-eikos-9'-enoat; 3,11-
dimetildodekan-1,7-dioik asit-1-p-D-glukopiranozil-6'-oktadek-9”-
enoat.
(2)-epoksiosimen and B-tuyon (Hirvatistan)
(2)- epoksiosimen and krisantenil asetat (Fransa)

Ucucu yag; Sabinen (%8,1), o-tuyon (%19,8), cis-a-epoksiosimen
(%10,7), linalool (%4,1), trans-sabinil asetat (%8,8), linalil 3-
metilbutanoat (%7,5)

Ucucu yag; Kamazulen (%17.8), karyofillen oksit (%4,3) nusiderol
butaonat (%8,2), nusiferol butionat (%5,1)
Toplandig: yer: Erzurum (Temmuz 2003)
Seskiterpenler: a-humulen, y-muurolen, y-kurkumen, a-kopaen,
B-selinen, a- bisabolen, y-kadinene, germakren D, a-
kalakoren, karyofillen oksit ve a-bisabolol
Monoterpenler: kamazulen, S-tuyon
Fenolik asitler: tannik asit, gallik asit, hemihidrat asit, klorojenik
asit, kafeik asit, vanillik asit, sirinjik asit, ferulik asit, p-kumarik
asit, rosmarinik asit ve trans-sinnamik asit
Ugucu yag; cis-epoksiosimen, krisantenol, krisantenil asetat, cis-
linalool oksit (furanoid)

Ucucu yag; Santolina trien (%15,85), a-pinen (%6,99), trans-
fotonerol (%4,49), nerolidol (%49,91), trans-p-farnesen (%4,95)
Ucucu yag: kamazulen (%28,6), (-) spatulenol (%7,4), 1-felladren
(%6,1), B-kalakoren (%5,6), sabinen (%5,5), cis-epoksisimen
(%4,5), 1H-inden (%3,9)

Toplandig yer: Malatya

Kaynak
(Bora ve Sharma,
2011)

(Ahamad ve ark.,
2019)

(Juteau ve ark.,
2003)

(Blagojevi¢ ve ark.,
2006)

(Kordali ve ark.,
2005a)

(Msaada ve ark.,
2015)

(Bailen ve ark.,
2013)
(Hadi ve ark., 2014)

(Bagci ve ark.,
2010)
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Cizelge 1.5. Devam. Turkiye’de yetisen baz1 Artemisia L. turlerinin kimyasal icerikleri

Tiir Ad Fitokimyasallar
Ucucu yag; B-tuyon (%14,7), estragol (%5), nerol (%11.5),

spatulenol (%6.5), a-bisabolol (%11), herniarin (%5,8)

A. absinthium

A. absinthium Yag asitleri: oleik, linoleik, doymus asitler (palmitik ve stearik) ve
epoksi oleik asit olarak oksiran. Seskiterpen laktonlar: Artabsin,
absintin, anabsintin, artemetin, arabsin, matrisin, isoabsintin,
artemolin, artenolid, parishin B
Ucucu yag: Mirsen, sabinen, linalool, trans-sabinil asetat
Flavonoitler: Rutin, luteolin, kersetin, mirisetin, apigenin,
spinasetin, 5,6,3',5'-tetrametoksi 7,4'-hidroksiflavon, 5-hidroksi-
3,3',4',6,7-pentamethoksiflavon, artemitin.

Polifenol bilesikler: sirinjik asit, fisetin, isoramnetin, kempferol
Fenolik asitler: p-hidroksifenilasetik, klorojenik, p-kumarik,
protokatesik, sirinjik, vanillik, gallik, kafeik, ferulik asitler.

A. absinthium*  Ugucu yag: kamazulen (%17,77), nusiferol btanoat (%8,24),
nusiferol propionat (%5,13), karyofillen oksit (%4,28), (E)-sabinen
hidrat (%2,87),cis-seskisabinen hidrat (%2,67)
Toplandigi yer: Erzurum (Temmuz)
Ucucu yag: artemisia keton (% 28,30-% 37,15), kafur (% 18,00-%
23,30) ve 1,8-sineol (% 9,00-% 10,39)

A. annua

Toplandig yer: kiiltiir ortam1
A. annua Ucucu yag, sineol, a-pinen, kamfen, borneol, ké&fur, germakren-D,
hidroksil amino izoartemisia keton,
seskiterpen laktonlar, artemisinin, artemisinik asit, arteanniun B,
artemisinin tlrevleri (artesunat, trioksanlar, artemether artemisinin
G ve arteeter);flavonlar.

A. annua Artemisinik asit, artemisinin skopoletin, arteunnin B
A. annua Artemisinik asit, artemisinin, skopoletin,

arteannuin-B, deoksi-artemisinin, artemetin and isomerik
flavonoitler (kastisin ve krizosplenetin)

A. annua Ucucu yag; 1,8-sineol (%4,8), artemisia keton (%30,7), artemisia

alkol (%6,5), kafur (%15,8)

Ucucu yag; B-mirsen (%17,1), artemisia keton (%46,4), kafur
(%13,2), kamfen (%6,5), artemisia alkol (%2,5), 1-8 sineol (%8,5)
Ucucu yag; Artemisia keton (%70,6), o -karyofillen (%5,1),
germakren D (%3,8).

A. annua

A. annua

Kaynak
(Obistioiu ve ark.,
2014)

(Goud ve Swamy,
2015)

Dadasoglu ve ark.,
2015)

(Cosge Senkal ve
ark., 2015)

(Bora ve Sharma,
2011)

(Zhang ve ark.,
2017)
(Anshul ve ark.,
2013)

(Cavar ve ark.,
2012)

(Vidic ve ark.,
2018)

(Liu ve ark., 2021)
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Cizelge 1.5. Devam. Turkiye’de yetisen baz1 Artemisia L. turlerinin kimyasal icerikleri

Tiir Ada

A. annua

A. arborescens

A. arborescens

A. arborescens

A. arborescens

A. armeniaca

A. armeniaca

A. austriaca*

A. austriaca

A. campestris

A. campestris

A. campestris

Fitokimyasallar
Ucucu yag; Artemisia keton, b-selinen, karyofillen, karyofillen
oksit, germakren D, (E)-b-farnesen (%2,32-3,71), germakra-
4(15),5,10(14)-trien-1-ol (%1,08-3,61), artemisia alkol 3-metil
butanoat (% 1,13-3,08), yomogi alkol (%1,36-2,32), artemisia
alkol 3-fenilpropionat (%1,50-2,98), artemisia alkol 2- metil
biitanoat (%0,99-2,81), o -kopaen (%1,58-2,83), artemisia alkol
(0,47-1,86%), 1,8-sineol (0,39-1,72%).

Sabinen (%2,33), mirsen (%2,03), c-terpinen (%1,29)
Monoterpen; B - tuyon (%45,04), kafur (%6,78), terpinen-4-ol
(%2,16)

Kamazulen (%30,2), B - tuyon (%27,8), p -6desmol (%8,1),
katalponol (%5,5).

Ugucu yag, B -tuyon (%68,5), kamazulen (%12,3), terpinen-4-ol
(%1,8), mirsen (%1,3), a -tuyon (%1,2), linalool (%1), cis-
thuyanol-4-ol (1%), karvakrol (%0,9), B -kubeben (%0,8), kafur
(%0,8).

Ucucu yag, Kafur (%72,2; %50,3; %32,8). terpinen-4-ol (%6,1;
%8,9), mirsen (%7,4), kamazulen (%8,7).

Ucucu yag, o —Pinen, nonadesan, 6,10,14-trimetil-2-pentadekanon,
spatulenol, Z-verbenol.

Kumarinler: 7-hidroksi-8-(4- hidroksi -3-metilbutoksi) kumarin
(armenin), 8- hidroksi -7-(4- hidroksi -3- metilbutoksi) kumarin
(isoarmenin), lakarol, deoksilakarol, kersetin 3-O-4-D-
glokopiranosid, rutin, kamferol 3-O-$-D- glokopiranosid,
klorojenik asit, triptofan
Ucucu yag: kéfur (%45,5), 1,8-sineol (%30,4), kamfen (%6,5), o -
terpineol (%3,2), o -pinen (%3,0), terpinen-4-ol (%2,9)
Toplandigi yer: Erzurum (1991)

Ucucu yag, kafur (%15,88), 1,8-sineol (%10,75), kamfen (%3,53),
beta-fenkil alkol (%3,03).

Ugucu yag, B-pinen (%41,0), p-simen (%9,9), a-terpinen (%7,9),
limonen (%6,5), mirsen (%4,1), B-felladren (%3,4), o.—pinen
(%3,2).

(Z,E.)-farnesol (%10,3), sedrol (%5,4), verbenon (%3,8).
Ugucu yag, spatulenol (%10,19), R-6desmol (%4,05), p-simen
(%3,83), 6-kadinen (%3,67), B-pinen (%2,82).

Kaynak
(zhigzhitzhapova ve
ark., 2020)

(Militello ve ark.,
2011)

(Belhamel ve ark.,
2010)

(El Beyrouthy ve
ark., 2011)

(Younes ve ark.,
2012)

(Mojarrab ve ark.,
2013)

(Mojarrab ve ark.,
2011; Mojarrab ve
ark., 2017)

(Guvenalp ve ark.,
1998)
(Razavi ve ark,
2014)

(Aicha ve ark., 2008)

(Dob ve ark., 2005)
(Dib ve ark., 2017)
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Cizelge 1.5. Devam. Turkiye’de yetisen baz1 Artemisia L. turlerinin kimyasal icerikleri

Tiir Adx

A. campestris

A. campestris

A. incana*

A. incana

A. santonicum™*

A. scoparia

A. scoparia

A. scoparia

A. scoparia

A. sieberi

A. sieberi

A. sieberi

Fitokimyasallar
Alkaloitler, saponinler, terpenler, flavonoitler.

flavononlar (pinostrobin, pinokembrin, sakuranetin, naringenin),

dihidroflavonol (7-metil aromadendrin), flavon (hispidulin),
ucucu yag: B- mirsen (%16,47), a-pinen (%14,18), trans-B-osimen

(%12,61), B- simen (%8,15), kafur (%5,85).
Ucucu yag; o-pinen (%18,65), B-pinen (%16,78), p-mirsen
(%17,34), germakren D (%10,34).

Ucucu yag; kafur (%19,0), borneol (%18,9), 1,8- sineol
(%14,5), bornil asetat (%7,8), kamfen (%4,9), a- tuyon
(%4,8)

Toplandigi yer: Erzurum (Agustos 2007)

Ucucu yag; kéafur, 1,8-sineol, Z-verbenol, p-tuyon, a-tuyon

Ucucu yag; kéfur (%18,18), 1,8-sineol (%7,53), kubenol (%4,21),
borneol (%4,02), terpinen-4-ol (%3,47), o -terpineol (%4,07), a -
selinen (%2,38), bornil asetat (%2,17)

Toplandigi yer: Erzurum (Temmuz)

Seskiterpen laktonlar: estafiaton, 3f,4a-dihidroksiguaia-11(13),
10(14)-dien-6a, 12-olid, estafiatin, predpatundin, 3p-
hidroksikostunolid, ludovisin B
Kumarinler: skopoletin, skoparon isofraksidin
Skoparon (%24), nonakosan (%5,9), stigmasterol (%4,9),
tritriakontan (%3,9)

Ucucu yag: kapillen (%53,1), B- karyofillen (%9,6), spatulenol
(%6,5), bisiklogermakren (%4,2), p-pinen (%3,3)
Toplandig yer: Eskisehir, Tiirkiye (Agustos 2001)
p-simen (%0,6-15,2), limonen (%0,1-6,3), a-pinen (%0,2-10,1),
B-pinen (%0.4-8.9), trans-p-osimen (%0,3-5,4), karyofillen
(%4,6-13,8), germakren D (%11,5-40,3), spatulenol (%4,0-11,7),
karyofillen oksit (%4,3-15,6).

Ucucu yag; kafur, cis-tuyon, 1,8- sineol, trans tuyon, kamfen

Ucucu yag; artemisia keton (%48,5), 1, 8-sineol (%19,7), selin-
11-en-4-a-ol (%4,6), lavandulon (%2,8)
Ucucu yag; kéfur (%22,0), 1,8-sineol (%19,3), cis-davanon
(%15,0), kamfen (%4,6), terpinen-4-ol (%3,2),

Kaynak
(Al-Snafi, 2015)

(Houicher ve ark.,
2016)
(Cetin ve ark., 2009)

(Mojarrab ve ark.,
2013)
Dadasoglu ve ark.,
2015)

(Cho ve ark., 2016)

(Stojanovi¢ ve ark.,
2020)

(Demirci ve ark.,
2005)

(Zhigzhitzhapova ve
ark., 2016)

(Asgharpour &
Honarvar, 2016)
(Behmanesh ve ark.,
2007)
(Mohammadhosseini
ve ark., 2016)
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Cizelge 1.5. Devam. Turkiye’de yetisen baz1 Artemisia L. turlerinin kimyasal icerikleri

Tiir Ad1 Fitokimyasallar Kaynak
A. sieberi Ucucu yag; 18-tuyon (%0-11,6), k&fur (%2,8-42,9), 1,8-sineol (%0- | “1”
48,7), a-tuyon (%0-62,1).
A. sieberi Ugucu yag, 1,8-sineol (%21,1-24), kéfur (%11,8-18,3), a-tuyon (Shadi ve Saharkhiz,
(%8-13), p-simen (%3-5,4), terpineol (%3-4,9), kamfen (%2,7-4) 2016)
A. spicigera* Ucucu yag: k&fur (%37,5), 1,8-sineol (%27,3), kamfen (%7,1), (Demirci ve ark.,
sabinen (%1,7), linalool (%1,6) 2005)
Toplandig yer: Eskisehir, Tiirkiye (Agustos 2001)
A. spicigera* | Ucucu yag: k&fur (% 34,85), 1,8- sineol (% 9,48), kubenol (% 0,21), = Dadasoglu ve ark.,
borneol (%5,10), terpinen-4-ol (% 1,24), a -terpineol (%1,64), o - 2015)
selinen (%0,49), bornil asetat (%1,00)
Toplandigi yer: Erzurum (Temmuz)
A. spicigera* = Ucucu yag:1,8- sineol (%56,8), kafur (%20,2), kamfen (%4,9), timol | (Gilivenalp ve ark.,
(%2,0) B- mirsen (%1,5), 1998)
Toplandigi yer: Erzurum (1991)
A. vulgaris* Ucucu yag: B-tuyon (%36,0), a-tuyon (%13,6), krisantenon (%5,6), = (Bagci ve ark., 2010)
piperiton oksit (%4,1), karyofillen oksit (%3,1)
Toplandig yer: Mus

A. vulgaris Sabinen (%13,7), 1,8-sineol (%28,9), o -tuyon (%13,5) (Blagojevi¢ ve ark.,
2006)
A. vulgaris Kinik asit, protokatesik asit glikozit, 3-O-kafeoilkinik asit, 5-O- (Melguizo-Melguizo

kafeoilkinik asit, 5-O-feruloilkinik asit, rutin, hiperozit, luteolin ve ark., 2014)
rutinozit, kersetin-3-O-malonilglukozit, 3,4-O-di kafeoilkinik asit,
kemferol-3-O-glukozit, 1,5-O-dikafeoilkinik asit, 3,5-O-
dikafeoilkinik asit, 4,5-O-dikafeoilkinik asit

A. vulgaris trans-Sabinen hidrat (%3,5), borneol (%5,4), terpinen-4-ol (%18,2), = (Obistioiu ve ark.,

a-terpineol (%10), kuminol (%7,2), spatulenol (%12,1), karyofillen = 2014)
oksit (%38,5), a-bisabolol (%11,8)

1.4. Turkiye’de Yetisen Artemisia L. Turleri ile Dinya Genelinde Yapilan Biyolojik
Aktivite Calismalari

Artemisia tiirleri iizerinde yapilmig biyolojik aktivite caligmalari incelendiginde

siirlandirilamayacak kadar ¢ok arastirma makalesi ve derleme oldugu gozlenmistir.
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Artemisia turleri tizerinde 2005 yilina kadar yapilan biyolojik aktivite ¢aligsmalar Siira
Baykan tarafindan hazirlanan tez kapsaminda yer alip (Baykan, 2005) ¢esitli Artemisia
taksonlarmin antioksidan, antitiimor, antienflamatuvar, antiviral, antimikrobiyal ve
antifungal aktivitelerinin oldugu kaydedilmistir. Tekrarlardan kaginmak {izere, tez
calismamiz kapsaminda 2005 yilindan sonra yapilan biyolojik aktivite ¢aligmalarina

agirlik verilmis olup temel aktiviteler bagliklar halinde ele alinmstir.

1.4.1. Antioksidan aktivite

Serbest radikaller, eslesmemis elektronlar iceren bilesiklerdir. Reaktif oksijen tiirleri
(ROS) gibi asir1 reaktif tilirler genellikle biyolojik sistemlerdeki rutin hiicresel
biyotransformasyonu sonucu olusurlar. Asirt ROS olusumu, antioksidan sistemin
bozulmasindan kaynaklanmaktadir. Bunun sonucunda olusan oksidatif hasar ise
enzimler, lipidler, deoksiriboz nukleik asitler (DNA) ve proteinler gibi hiicresel
makromolekiillerin bozulmasina neden olur (Bisht ve ark., 2021). Cesitli Artemisia
tdrlerinin ugucu yaglar1 ve kimyasal bilesenleri, serbest radikalleri ve reaktif oksijen
tirlerini inhibe ederek oksidatif hasara kars1 koruma saglamaktadir (Adewumi ve ark.,
2020).

2014’te yapilan bir ¢alismada, A. annua'nin yapraklarindan elde edilen etanol-su
(50:50) ekstresinin toplam fenolik ve toplam flavonoit igerigi belirlenmis ve antioksidan
kapasitesini 6lgmek icin U¢ farkli yontem (ABTS, FRAP, ORAC) uygulanmistir. Bu
calismanin sonuglari, A. annua ekstresinin, sentetik antioksidanlarin ikamesi olarak gida
matrisinde kullanim i¢in uygun olabilecegini gostermistir (Skowyra ve ark., 2014). A.
annua’nin antioksidan kapasitesi ¢esitli ¢alismalarda gosterilmistir (Das, 2012; Ferreira
ve Janick, 2009; Ferreira ve ark., 2010).
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Kordali ve ekibinin 2005’te yaptiklar1 bir ¢aligmada A. dracunculus (tarhun)
bitkisinden elde edilen ugucu yagin, 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH) radikal
stipiirticii aktiviteleri belirlenmis ve butillenmis hidroksitoluene kiyasla zayif antioksidan
ve DPPH radikal slpurici aktiviteleri tespit edilmistir (Kordali ve ark., 2005b).
Yaptiklar1 bagka bir ¢aligmada, A. absinthium, A. santonicum ve A. spicigera'nin toprak
iistli kisimlarindan elde edilen ugucu yaglar, 11 bitki mantarina karsi test edilmistir ve
ticari bir mantar onleyici reaktif olan Benomil ile karsilastirilmistir. Sonugclar, tim
yaglarin, test edilen mantarlarin tiimiine karsi ¢ok genis spektrumda gii¢li antifungal
aktiviteye sahip oldugunu gostermistir. Yaglarin ana bilesenleri olan saf kafur ve 1,8-
sineol de ayni mantar tiirlerine karsi antifungal aktivite agisindan test edilmis ancak
sadece  mantarlarin  bazilarina  karsti  antifungal  aktivite = gozlenmistir.
Ayrica, ugucu yaglar, kafur ve 1,8-sineoliin antioksidan ve DPPH radikal sipuricu
aktiviteleri in vitro olarak belirlenmis; ugucu yaglarin timii antioksidan aktivite

gosterirken, kafur ve 1,8-sineolde aktivite gozlenmemistir (Kordali ve ark., 2005b).

Carvalho ve ekibinin yaptiklari bir ¢alismada (2011) alt1 farkli Artemisia trinan (A.
annua, A. arborescens, A. ludoviciana Nutt., A. oleandica Bess., A. princeps Pamp. ve
A. stelleriana Bess.) fenolik icerikleri ve antioksidan kapasiteleri incelenmistir. DPPH
analizine gore A. arborescens, A. ludoviciana, A. oleandica ve A. princepts bitkilerinin
antioksidan kapasitesi diger iki tiire gore daha yiiksek (neredeyse iki kat) bulunmustur
(Carvalho ve ark., 2011).

A. vulgaris bitkisi sulu ekstresi ile gergeklestirilen in vivo ve in vitro antioksidan
calismasinda elde edilen sonucglar, A. vulgaris'in sulu ekstresinin potansiyel bir
antioksidan kaynagi oldugunu goéstermektedir (Temraz ve El-Tantawy, 2008). Bir baska
calismada ise A. vulgaris ve A. fragrans Willd'in kok, yaprak ve ciceklerinin toplam
fenolik igerigi (TPC), toplam flavonoit igerigi (TFC) ve demir iyonu indirgeyici
antioksidan giicii (FRAP) incelenmistir. Sonuglar, yapraklarda ve ¢igeklerin 6nemli
antioksidan aktiviteye sahip olup TPC, TFC ve FRAP degerlerinin koklerden daha
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yiiksek oldugunu gostermistir (Bandli ve ark., 2017). A. vulgaris ile yapilan baska bir
antioksidan aktivite ¢alismasinda, DPPH ve ORAC olmak tizere iki antioksidan analizi
yapilmistir. Sonuglar A. vulgaris ekstresinin yiksek antioksidan potansiyeli oldugunu

gostermistir (Melguizo ve ark., 2014).

A. scoparia Waldst. & Kit. bitkisinin ugucu yagi 2009 yilinda Singh ve ekibi
tarafindan GC/GC-MS ile analiz edilmistir. Ugucu yagin antioksidan kapasitesi
incelendiginde hidroksil iyonuna ve hidrojen peroksite (H202) kars1 giicli bir

antioksidan ve radikal siipiiriicii aktivite sergiledigi goriilmiistiir (Singh ve ark., 2009).

Artemisia tiirlerinin biyolojik aktiviteleri iizerine yapilan derlemelerde ozellikle
bitkilerin ugucu yaglarinda olmak iizere, ¢ok sayida antioksidan aktivite c¢alismasi
yapildig1 bildirilmistir (Abad ve ark., 2012; Adewumi ve ark., 2020; Bora ve Sharma,
2011; Nigam ve ark., 2019).

1.4.2. Antimalaryal Aktivite

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore, diinya genelinde yilda yaklasik 210-220
milyon akut ve kronik sitma enfeksiyonu ortaya cikmaktadir. DSO'niin 1956'da
baslattigt Sitma Eylem Programi, tiim diinyada sitmayi kontrol etmeyi ve Onlemeyi
hedeflemektedir. Altmigh yillarin baginda P. falciparum'un klorokin direncinin gelisimi,
yeni antimalaryal ilaglarin  gelistirilmesi  gerektiginin aciliyetini  gdstermistir
(Woerdenbag ve ark., 1990). Bill&Melinda Gates Foundation 2005 yilinda antimalaryal
calismalarina devam ederek, sitma asisi, yeni ilaglar ve inovatif sivrisinek gelistirmek
igin toplam 258 milyon dolar hibe ettigini agiklamistir (Bill Gates Foundation, 1999).
Yapilan arastirmalar ve yatirimlar sitmanin Diinya genelinde énemli bir saglik problemi

oldugunu kanitlar niteliktedir.
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Tiirkiye’de tathi pelin, kabesiipiirgesi (Guner ve Aslan, 2012) gibi farkli yoresel
isimler ile bilinen (Cince: ginghao) A. annua, anavatan1 Asya olan ancak dinya
genelinde natiiralize olmus yaygin bir Artemisia tiirtidiir. Sitma tedavisi igin
“Artemisinine Dayali Kombinasyon Tedavileri (=ADKT)” dahilinde yer alan
artemisinin ve yar1 sentetik artemisinin tiirevlerinin (dihidroartemisinin, artesunat,
artemeter ve arteeter dahil) tiretimi i¢in kaynak niteligindedir (Ferreira, 2007; Ferreira ve
ark., 2005) 2015 yilinda Cinli arastirmact Tu Youyou, sitma tedavisinde kullanilan
artemisinin  ve dihidroartemisinin kesfi ve saflastirilmasi1 ile “Fizyoloji veya
Tip~alaninda Nobel 6diilii kazanmistir (The Nobel Prize, 2016). A. annua bitkisinin
antimalaryal etkinligi bir ¢ok ¢alismaya konu olmustur (Bhakuni ve ark., 2001; Ferreira
ve ark., 2010; Ferreira ve ark., 2004; Xiao ve ark., 2016).

Ramazani ve ekibinin bes Artemisia tirt (A. vulgaris, A. absinthium, A. annua, A. A.
scoparia, A. dracunculus) ile yaptigi bir ¢alismada kurutulmus bitkilerin %80 etanol
ekstreleri antiplazmodial 6zellik ve artemisinin igerigi agisindan ITK, YBSK ve 1H-
NMR teknikleri ile incelenmistir. A. annua ve A. absinthium CQ duyarli (CY27) ve
direncli (K1) P. falciparum susuna karsi iyi antiplazmodiyal aktivite gostermistir. A.
absinthium ve A. annua 4 gun boyunca 200 mg/kg konsantrasyonlarda, Plasmodium
bergei ile enfekte BALB/C farelerine uygulanmis ve parazitemiyi sirasiyla %94,28 ve
%83,28 oraninda azalttiklar1 goriilmiistir. Arastirmada incelenen bitkilerde artemisinin
tespit edilemeyip, antimalaryal aktivitenin, icerdikleri u¢ucu yaglardan kaynaklandigi

distintilmustir (Ramazani ve ark., 2010).

Afshar ve ekibinin 2011°de yapmis olduklar1 bir ¢alismada A. scoparia ve A.
spicigera bitkileri sirasiyla, heme biyokristalizasyon ve inhibisyon testi, DPPH testi ve
zararl Tribolium castaneum kullanilarak temas toksisitesi testi kullanilarak; potansiyel
antimalaryal, antioksidan ve insektisit aktiviteleri agisindan degerlendirilmistir. Her iki
tirin metanol ekstreleri, gicli serbest radikal stpdrici aktivite gostermistir RCso
degerleri A. scoparia ve A. spicigera i¢in sirastyla 0,0317 ve 0,0458 mg/mL olarak
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bulunmustur. Her iki tirtn diklorometan ekstreleri, A. scoparia ve A. spicigera igin
sirastyla 0,778 ve 0,999 mg/mL'de IC50 saglayan ortalama bir etkinlikle antimalaryal
aktivite sergilemistir. Her iki tir de insektisit 6zellik gostermistir. Ancak A. spicigera, A.

scoparia'dan daha etkili bulunmustur (Afshar ve ark., 2011).

In vivo olarak Plasmodium berghei Uzerinde antimalaryal aktivitenin arastirildig bir
caligmada, A. sieberi bitkisinin metanol ekstresinin, patofizyolojiyi azaltip murin
sitmasmna kars1t antimalaryal etkinlik goOsterdigi rapor edilmistir.  Yiksek
konsantrasyonda bitki ekstresi ile bile hicbir toksisite gozlenmemis, parazitemi
yiizdesinde ise dnemli bir azalma gozlenmisir. Caligma grubunda hepatosplenomegali ve

viicut agirliginda herhangi bir degisiklik olmamistir (Nahrevanian ve ark., 2012).

1.4.3. Antimikrobiyal Aktivite

Artemisia tiirlerinden elde edilen ugucu yaglar, mantar ve bakteri tlrlerinin dogasina
bagl olarak disk difiizyon yontemi, agar seyreltme yontemi, zehirli gida yontemi ve ters
Petri plakasi yontemi gibi farkli yontemler kullanilarak ¢esitli patojenlere karsi
antimikrobiyal 0zellikleri agisindan bir ¢ok arastirmaci tarafindan degerlendirilmistir.
Artemisia yaglarinin etkinligi, icerdigi ¢esitli bilesenlerin varligindan kaynaklanabilir ve
bu kimyasal bilesenler, s6z konusu patojenlere karsi potansiyel antimikrobiyal ajanlar
olarak kullanilabilir (Al-Snafi, 2015; Cha ve ark., 2005; Mohamed ve ark., 2017; Pandey
ve Singh, 2017; Sengul ve ark., 2011; Verdian ve ark., 2008).

2012 yilinda Bosna Hersek’te yapilan bir ¢alismada, A. annua bitkisinin toprak st
kisimlar1 ile ugucu yag analizi yapilmistir ve ugucu yagin antimikrobiyal aktivitesi agar
difiizyon yontemi kullanilarak bazi Gram-pozitif, Gram-negatif bakteri ve mantarlara
kars1 degerlendirilmistir. Test edilen tim mikroorganizmalarin gelisimi (Micrococcus

luteus, Enterococcus faecalis, Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus,
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Bacillus subtilis, Haemophilus influenzae, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa ve

Candida krusei) ugucu yag tarafindan inhibe edilmistir (Cavar ve ark., 2012).

Hindistan’da yapilan bir arastirmada A. absinthium’dan elde edilen ugucu yag,
5000-9ug/mL konsantrasyon araliginda tiip seyreltme yontemiyle bes Gram pozitif,
sekiz Gram negatif bakteri ve li¢ mantara karsi test edilmistir. Alinan sonuglara gore,
ucucu yaga en duyarli organizmanin Micrococcus luteus (MIC degeri 25 +4 pg/mL)
oldugu, ardindan da sirasiyla Micrococcus flavus, Bacillus subtilis, Penicillium

chrysogenum ve Aspergillus fumigatus’un geldigi bulunmustur (Joshi, 2013).

A. absinthium bitkisinin etnofarmakolojik kullanimini temel alarak yapilan bir
caligmada, bitkiden elde edilen ugucu yagmn antimikrobiyal, antioksidan ve repelan
etkileri incelenmistir. Yagin antimikrobiyal aktivitesi, mikrodillisyon yontemi
kullanilarak on bakteri izolati (hasta yaralarindan ve diskilarindan) ve yedi Amerikan
Tipi Kiltur Koleksiyonu (ATCC) susuna karsi arastirilmistir. Minimum inhibisyon
konsantrasyonu <-0,08 ila 2,43 mg/mL ve bakterisid konsantrasyonu 0,08 ila 38,80
mg/mL araliginda bulunmustur (Mihajilov-Krstev ve ark., 2014). A. absinthium
bitkisinin antimikrobiyal aktivitesini gosteren farkli ¢alismalar da mevcuttur (Bailen ve
ark., 2013; Msaada ve ark., 2015; Vieira ve ark., 2017).

Bati ve Guney-Bati Anadolu’da yayilis gosteren altt Artemisia taksonun (A.
absinthium, A. arborescens, A. campestris, A. santonicum, A. scoparia, A. vulgaris)
antimikrobiyal aktivite analizi yapilmistir. Bitkilerden elde edilen ugucu yaglar ve
metanolli ekstreler disk difiizyon yontemi ile sekiz bakteri ve bir mantar susu izerine
etkileri acisindan degerlendirilmistir. Tiim ugucu yaglara karsi en hassas bakteri
Staphylococcus aureus olarak bulunmustur. Candida albicans’a karsi en etkili tiirler A.
santonicum ve A. scoparia olarak rapor edilmistir. Ayrica bitkilerin antioksidan
aktiviteleri de degerlendirilmistir. A. campestris ekstresinin troloks esdegeri antioksidan

kapasitesi; A. scoparia ugucu yagi ve ekstresinin radikal siipiiriicii etkisi ve A.
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absinthium ekstresinin a-tokoferol esdegeri antioksidan kapasitesi bulunan en yuksek

sonuglardir (Baykan Erel ve ark., 2012).

Bir ¢alismada, Fransa ve Hirvatistan'dan toplanan A. absinthium bitkilerinin
toprak istii kisimlarinin ugucu yag analizleri yapilmistir. Fransa’dan toplanan A.
absinthium bitkisinin ugucu yag1 ana bilesenler olarak (Z)-epoksisimen ve krisantenil
asetat igerirken, Hirvatistan’dan toplanan A. absinthium bitkisinin ugucu yaginin ise ana
bilesenler olarak (Z)-epoksisimen ve f-tuyon igerdigi bildirilmistir. Fransiz menseli
numuneler tizerinde yapilan antimikrobiyal analiz sonucunda ugucu yaglarin Candida
albicans ve Saccharomyces cerevisiae var. chevalieri suslarinin biiyiimesini engelledigi

gosterilmistir (Juteau ve ark., 2003).

Tarhun bitkisinin (A. dracunculus) antioksidan ve antimikrobiyal aktivitesinin in
vitro olarak arastirildigi bir ¢alismada, A. dracunculus bitkisinin sulu etanol ekstresinin,
ortalama 14,70 mm inhibisyon alani ile mantarlara (Aspergillus fumigatus, Penicillium
expansum ve Candida albicans) kars1 giicli antimikrobiyal aktivite sergiledigi
gosterilmistir. Staphylococcu aureus ve Streptococcus pyogenes hari¢ tim bakteriler
(Pseudomonas aeruginosa, Proteus vulgaris ATCC, Escherichia coli, Bacillus cereus,
Bacillus subtilis) Candida albicans'tan daha diren¢li bulunmustur (Behbahani ve ark.,
2017).

Cetin ve arkadaslar Tirkiye’de yetisen A. incana bitkisinin ugucu yag analizini
gerceklestirmis ayni zamanda bitkinin ugucu yaginin 26 bakteri, 15 mantar ve 3 maya
tiiri dahil olmak tlizere 44 farkli gida kaynakli mikroorganizmaya karsi antimikrobiyal
aktivitesini arastirmiglardir. Ugucu yag test edilen tim bakteri, mantar tiirlerine karst,
referans maddelerden daha diisikk olmak suretiyle, 6nemli 6l¢ude antimikrobiyal aktivite
gostermistir (Cetin ve ark., 2009).
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fran'da dogal olarak yetisen (i¢ Artemisia (A. scoparia, A. sieberi ve A. aucheri)
tiirliniin ugucu yag analizi yapilip ugucu yaglar toprak kaynakli patojenik mantarlara
kars1 antifungal aktiviteleri agisindan test edilmistir. Sonuclar, A. aucheri ve A.
sieberi'nin yaglarinin daha giiglii antifungal aktiviteye sahip oldugunu gostermistir.
Minimum ECso degeri (41,406 pL/L), A. aucheri’nin Rhizoctonia solani (zerindeki
etkisinden elde edilmistir. A. sieberi yagi, Tiarosporella phaseolina (MiK = 1000 pL/L,
ECso = 203,419 pL/L), Fusarium moniliforme (MIK=750 pL/L, ECso = 211,072 pL/L),
Fusarium solani (MIK = 750 pL/L, EC50 = 188,134 uL/L), R. solani'ye kars1 (MIK =
250 pL/L, ECso = 121,798 uL/L) ise yiiksek fungisit aktivite sergilemistir (Farzaneh ve
ark., 2006). Yapilan bagka bir ¢alismada ise A. arborescens'in ugucu yaginin 12,5 puL/20
mL'de R. solani'ye kars1t fungusit etki gosterdigi bildirilmistir (Bouzenna ve Krichen,
2013).

A. campestris ugucu yagimin in vitro antimikrobiyal ve antioksidan aktivitelerinin
incelendigi bir ¢calisma ugucu yagin toplam igeriginin %95,1'ini temsil eden yetmis bir
bilesigin tanimlanmasiyla sonug¢lanmistir. Germakren D (%10,20), S-pinen (%8,90), a-
kadinol (%4,50), limonen (%4,40) ve f-mirsen (%4,00) ana bilesenler olarak tespit
edilmistir. Ugucu yagin giiclii bir antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu bulunurken,
bitkinin sulu alkol ekstresi orta derecede bir aktivite gostermistir. Ayrica 2,2-difenil-1-
pikrilhidrazil (DPPH) ve 2,2'azinobis-3-etilbenzotiazolin-6-sulfonik asit (ABTS)
deneyleri kullanilarak antioksidan aktivite tayini yapilmistir. Sulu alkolli ekstresinin,
ucucu yagdan daha yiiksek antioksidan aktivite gosterdigi bulunmustur. Serbest radikal
stiptirme aktivitelerine bakildiginda sulu alkolll ekstresi ve ugucu yag, DPPH igin 1C50
degerleri sirastyla 0,85 mg/mL ve 12,93 mg/mL; ABTS icin IC50 degerleri sirasiyla
0,72mg/mL ve 20,86 mg/mL olarak hesaplanmistir (Al Jahid ve ark., 2016).

Yapilan bir ¢alismada A. dracunculus, A. absinthium, A. santonicum ve A. spicigera
bitkilerinden elde edilen ugucu yaglarin antibakteriyel ve antifungal aktiviteleri
degerlendirilmistir. Sonug¢ olarak tarimsal patojenik mantarlarin biiylimesi iizerinde

genis spektrumda giiclii antifungal aktivite gézlenmistir. Ugucu yaglar arasinda en zayif
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antifungal aktivite A. dracunculus yaginda saptanmistir. A. absinthium, A. santonicum
ve A. spicigera yaglar1 ise bazi mantar tiirlerinin biiyiimesini tamamen engellemistir.
Test edilen tiim yaglarin antibakteriyel aktiviteleri ile karsilagtirildiginda, A. santonicum
ve A. spicigera yaglar1 ¢ok genis bir spektrumda antibakteriyel aktivite gdstermistir
(Kordali ve ark., 2005b).

Bat1 Kanada’da dogal olarak yetisen yedi Artemisia tirt (A. absinthium, A. biennis
Willd., A. cana Pursh, A. dracunculus L., A. frigida Willd., A. longifolia Nutt. ve A.
ludoviciana Nutt.,) ile yapilan bir ugucu yag calismasinda, elde edilen ugucu yaglarin,
bakterilerin (Escherichia coli, Staphylococcus aureus ve Staphylococcus epidermidis),
mayalarin (Candida albicans, Cryptococcus neoformans), dermatofitlerin (Trichophyton
rubrum, Microsporum canis ve Microsporum gypseum) biyimesi Gzerinde engelleyici

etkiye sahip oldugu gosterilmistir (Lopes-Lutz ve ark., 2008).

1.4.4. Antihelmintik Aktivite

Helmint kaynakli sorunlar son derece yaygin olup, agirlikli olarak Uglincl dunya
ulkelerinde gorilmektedir ve birgok kronik rahatsizligin nedeni olarak belgelenmistir
(Adewumi ve ark., 2020). Artemisia tiirlerinin antihelmintik etkisi nedeniyle kullanimi
halk arasinda oldukca yaygindir (Abad ve ark., 2012; Altundag ve Ozturk, 2011; Bora
ve Sharma, 2011; Nigam ve ark., 2019).

2014’te yapilan bir ¢alismada, A. annua bitkisinin artemisinin icerdigi bilinen; su,
sodyum bikarbonat, etanol ve diklorometan ile hazirlanan ekstreleri, dogal olarak H.
contortus ile enfekte olmus koyunlarda in vitro (yumurtadan ¢ikma testi, larva gelisimi
testi) olarak degerlendirilmistir. Yapilan her iki test i¢cin de en yiiksek aktivite sodyum
bikarbonat ekstresinde gozlenmistir (yumurtadan ¢ikma testi ve larva gelisimi testi i¢in

LCoo degerleri sirasiyla 1,27 pg/mL ve 23,8 pg/mL) (Cala ve ark., 2014). Bagka bir

52



calismada A. absinthium'un toprak dstii kisimlarinin sulu ve etanolli ekstrelerinin,
koyunlarin gastrointestinal nematodlarina karsi1 albendazol ile karsilastirildiginda guclu

antelmintik aktivite sergiledigi bildirilmistir (Tarig ve ark., 2009).

Diinya genelinde yapilan ¢alismalara bakildiginda, A. brevifolianin metanollli ve
sulu ekstrelerinin Haemonchus contortus tzerindeki antihelmintik etkileri kanitlanmistir
ve bitkinin nematodlara kars1 giiclii antihelmintik aktiviteye sahip oldugu onaylanmistir
(Igbal ve ark., 2004). Bir ¢alismada, A. vestita ve A. maritima'dan elde edilen ekstrelerin,
Haemonchus contortus ile enfekte koyunlarda, larvalara ve yetiskin solucanlara karsi
onemli antihelmintik aktivite gosterdigi bildirilmistir (Irum ve ark., 2015). Benzer bir
calisma A. sieversiana ve A. parviflora ile de yapilmistir. Bu bitkilerin H. contortus
Uzerindeki in vitro ve in vivo etkileri degerlendirilmistir. In vitro deneylerde her iki
bitkinin metanol ekstresi i¢in de yumurtadan ¢ikmay1 énlemede yiiksek aktivite (%100)
kaydedilirken, yetiskin solucan testi ve larvisid testi ig¢in en yiiksek aktivite (%90) A.
sieversiana ile tespit edilmistir. In vivo deneylerde ise populasyonda maksimum azalma

A. sieversiana icin %77,0 ve A. parviflora icin %73,6 olmustur (Irum ve ark., 2017).

A. campestris ugucu yaginin Haemonchus contortus izerinde antihelmintik aktivitesi
in vitro olarak incelenmistir. Deneyler referans ilag albendazol ile karsilastirmali olarak,
Yumurtadan Cikma Testi (EHA=Egg Hatch Assay) ve Yetiskin Solucan Hareketliligi
Testi (AWMA=Adult Worm’s Motility Assay) kullanilarak gerceklestirilmistir. EHA'da
48 saat inkiibasyondan sonra 2 mg/ml'de %100 inhibisyon gozlemlenmistir (IC50=0,93
mg/ml). AWMA’da, 0,5 mg/ml ugucu yaga maruziyetten 8 saat sonra hareketlilikte
%66,6 inhibisyon gozlemlenmistir (Abidi ve ark., 2018).

A. herba-alba bitkisinin sulu ekstresinin, hindileri enfekte eden Heterakis
gallinarum'a kars1 antihelmintik aktivitesi incelenmistir. Albendazol ile kiyaslandiginda,
bu ekstre antihelmintik tedavide etkili, glivenli, ulasilabilir ve ucuz bir alternatif olarak

degerlendirilmistir (Seddiek ve ark., 2011). A. santonica L, A. maritima, A. herba-alba,
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A. absinthium, A. vulgaris, A. afra ve A. ludoviciana gibi diger tiirler de antihelmintik
aktiviteye sahip oldugu bilinen turlerdir (Adewumi ve ark., 2020).

Farkli Artemisia tiirleri ile ¢ok sayida antihelmintik aktivite ¢alismasi yapilmis
olmast (Ahmed ve ark., 2020; Akkari ve ark., 2014; Beshay, 2018; Da Silva ve ark.,
2017; Mrav¢akova ve ark., 2020) calisilmamis tirler iizerinde de arastirilmalar

yapilmasi gerektigini gostermektedir.

1.4.5. Antienflamatuvar Aktivite

2013 yilinda yaymlanan bir c¢alismada A. scoparia bitkisinin sulu metanol
ekstresinin analjezik, antienflamatuvar ve antipiretik etkileri arastirilmistir. Sonuglar
bitkinin Asya'daki geleneksel kullanimini dogrular nitelikte bulunmustur (Habib ve
Waheed, 2013). Sckiz farkli Artemisia tlrinin metanol ekstresi antienflamatuvar,
antikanser ve obezite karsiti etkinlikleri agisindan degerlendirilmistir. Tiim ekstreler,
gogls kanserinde rol oynayan HS578T hiicrelerinde doza ve zamana bagli bir sekilde
benzer antiproliferatif aktivite gostermistir. Anti-inflamatuvar aktivite agisindan
degerlendirildiginde bazi ekstrelerin (A. stolonifera, A. selengensis, A. capillaris, A.
keiskeana) nitrik oksit iiretimini 6nemli Olglide azalttigi gozlenmistir. Obezite karsiti
aktiviteye bakildiginda, ¢ogu ekstrenin (A. stolonifera ve A. capillaris hari¢), 100
mg/mL'nin (zerindeki konsantrasyonlarda lipid birikimini 6nemli Olcude (>%50)
azalttig1 gosterilmistir (Choi ve ark., 2013).

Yapilan bir ¢aligmada, A. annua L.nin artemisinin igerdigi bilinen su, metanol,
etanol veya aseton ekstreleri antienflamatuvar ve antioksidan o6zellikleri agisindan
degerlendirilmistir. Tum ekstrelerin antienflamatuvar etkilere sahip oldugu rapor

edilmistir. Bunlardan aseton ekstresinin, lipopolisakkarit ile indiklenen nitrik oksit
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(NO), prostaglandin E2 ve proinflamatuvar sitokin (IL-1B, IL-6 ve IL-10) Uretimi
tizerinde en yiiksek inhibitor etkiye sahip oldugu gosterilmistir (Kim ve ark., 2015). A.
annua eckstresi ile yapilan baska bir c¢alismada da antienflamatuvar etkinlik
kanitlanmistir (Abate ve ark., 2021).

1.4.6. Antikanser Aktivite

Tunus'un giineyinden toplanan A. campestris'in, ugucu yagi, etanol-su, hekzan ve
sulu ekstreleri, antioksidan (DPPH, ABTS ve beta-karoten yontemleri) ve antitimoér
aktivite (HT-29 kolon kanser hucreleri) agisindan arastirilmistir.  Yiiksek
konsantrasyonlarda (100 pg/ml) test edilen tiim A. campestris ekstreleri (hekzan harig)
antitimor aktivite gostermistir. Antioksidan aktivite sonuglarini da yiiksek bulan ekip,
antitumor aktivite ile antioksidan aktivite ve bu iki aktivitenin polifenol igerigi arasinda

pozitif bir korelasyon oldugunu rapor etmistir (Akrout ve ark., 2011).

Italya’da yapilan bir arastirmada A. arborescens'in Ui¢ farkli biiyiime asamasinda
(vejetatif asamadan ¢igeklenme sonrasi zamana kadar) igerdigi ucucu yaglar analiz
edilmistir. Ayrica, subat ayinda toplanan toprak iistii kisimlardan izole edilen ugucu yag
in vitro antiproliferatif ve antioksidan aktiviteleri agisindan degerlendirilmistir. MTT (=3
(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difenil-2H-tetrazolyum bromdr) testi kullanilarak, T98G,
MDA-MB 435S, A375 ve HCT116 insan hiicre hatlar1 iizerindeki potansiyel antitimaor
etkisi degerlendirilmistir. En yuksek aktivite, 14 pg/ml ICso degerleri ile A375 ve
HCT116 hiicre hatlarinda gozlenmistir. Ayrica, in vitro antioksidan ve serbest radikal
stiplruct aktivite deneyleri, ugucu yagin troloks ile karsilastirilabilir diizeyde ABTS
radikal katyonunu indirgeyici bir aktiviteye sahip oldugunu géstermistir (Ornano ve ark.,
2013).
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A. annua bitkisinin farkli ekstreleri ile yapilan bir ¢alismada Trypanosoma b'ye
(TC221 hiicreleri) karsi, diklorometan ekstrelerinin metanol ekstresine gore daha yiksek
sitotoksik (ICso araligi: 1,8-14,4 g/ml) aktivite gosterdigi bildirilmistir. HeLa kanser
hicreleri igin 1Cso degerleri araligi, diklorometan ekstresi icin 54,1-275,5 g/ml ve
metanol ekstresi igin 276,3-1540,8 g/ml olarak olgiilmiistiir (Efferth ve ark., 2011).
Efferth ve ekibinin 2017 yilinda yaptiklari derlemede artemisinin ve tiirevlerinin
(dihidroartemisinin, artesunat, artemeter, arteeter) kanser hucreleri tzerinde spesifik etki
gosterdiklerini kanitlayan pek ¢ok calisma yer almistir (Efferth, 2017). 2019 yilinda
yapilan bir ¢aligmada ise, aktivitesi asetonitril maserasyonu ile artirilabilen A.annua
ekstresinin meme (MDA-MB-231 ve MCF-7), pankreas (MIA PaCa-2), prostat (PC-3),
kiicik olmayan akciger kanseri (A459) hiicrelerinin canliligin1 inhibe ettigi, normal
meme epitel hiicreleri ve lenfositlerin ise tedaviye nispeten diren¢ gosterdigi rapor
edilmistir. Benzer sekilde, ekstrede en bol bulunan bilesenler olan, krisosplenol D,
arteannuin B ve kastisin, MDA-MB-231 meme kanseri htcrelerinin canliligini inhibe
etmistir (Lang ve ark., 2019). Kanser tedavisinde, bitki tiirleri ve biyoaktif bilesikleri
birden fazla yolu hedefler (Taleghani ve ark., 2020). Artemisia tdrlerinin kanser
hiicreleri ve tiimor tasiyan hayvanlar iizerindeki sitotoksisite ve antitumor etkisi ile ilgili

calismalar Cizelge 1.6°da 6zetlenmistir.

Cizelge 1.6. Cesitli Artemisia L. tiirleri ile yapilan antikanser ¢alismalari

Tiir ad AKktif bilesen/ Etki Invivo/in | Doz Mekanizma Kaynak
Ekstre vitro

A. absinthium = Etanol ekstresi Apoptoz In vitro/ 4 mg/mL Kaspaz-3 (Deniz ve
A-549, dozda>70%  aktivasyonu ark. 2017)
CCC-221, @ apoptoz sonucu apoptozun
K-562, artmasi
MCF-7 ve
PC-3
hiicreleri

A. vulgaris Ugucu yag Apoptoz In 2.0 pg/mL Sitokrom ¢ (Saleh ve
vitro/HL- dozda 94.8%  salinimi ve ark.,
60 l6semi kaspaz-3,-9ve-8 2014)
hicreleri aktivasyonu
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Cizelge 1.6. Devam. Cesitli Artemisia L. tiirleri ile yapilan antikanser ¢aligmalari

Tiir ada

A. armeniaca

A. annua

A. annua

A. annua

A. annua

A. annua

Aktif bilesen/
Ekstre
CH2Cl2 ekstresi

Artesunat

Seskiterpen; (2)-7-
asetoksi-metil-11-
metil-3-metilen-
dodeka-1,6,10-
trien

Dihidroartemisinin

Dihidroartemisinin

Dihidroartemisinin

Etki

Sitotoksik

Sitotoksik

Apoptoz

Apoptoz

Sitotoksik

Sitotoksik

In vivo/in
vitro

In vitro/
K562 ve
HL-60
hiicreleri

In vitro/ in
vivo
farelerde
PANC-1,
CFPAC-1
hicreleri

In vitro/
HO08910
(over), 95-
D
(akciger)
QGY
(karaciger
) and
HelLa
(serviks)
hiicreleri
In vitro/
HCT-116
ve PC-14
Kanser
hicreleri

In vitro/
ASTC-a-1
hicreleri
In vitro/ in
vivo/
glioma
hicreleri
ve
farelerde
hepatoseli
ler
karsinoma

Doz

IC50
75 ve 130
pg/mL

Hiicre
canliligr <
10%

Tumor
aguirlign < 0.4
9

1C50
52.44—
73.3 uM.

Apoptoz
orani

%

40 uM
dozda 48.3%
ve

30 uM
dozda 45%

1 pg/ml

IC50
1.17-23.57
pg/mL

Mekanizma

DNA
parcalanmasi,
Bax protein
seviyelerinde
artiy ve PARP
proteininin
bélinmesi

HSP 20 ve HSP
27 down
regiilasyonu

Kaspaz-9 ve -3
aktivitesinde artis
ve mitokondriyal
membran
potansiyelinde
azalma

Kaspaz-3,-8,-9
aktivasyonu, Bax/
Bcl-2 oraninda
artig, Ca2+ artisi
ve p38
aktivasyonu

Kaspaz-3
aktivasyonu

Beclin-1 ve LC3-
B gibi otofaji
molekler
belirteclerinin
ekspresyonu ve
G2/M hiicre
dongusi
durdurulmasi

Kaynak

(Mojarrab
ve ark.,
2017)

(Liu ve
Cui, 2013)

(Zhai ve
ark.,
2010)

(M. Lu, ve
ark.,
2008)

(Y. Luve
ark.,
2009)
(Zhang,
ve ark.,
2012;
Zhang ve
ark.,
2015)
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Cizelge 1.6. Devam. Cesitli Artemisia L. tiirleri ile yapilan antikanser ¢aligmalari

Tiir ada

A. annua

A. annua

A. annua

A. annua

A. annua

A. annua

A. annua

A. annua

Aktif bilesen/
Ekstre
Dihidroartemisinin

Dihidroartemisinin

Artemisinin ve
turevleri

Avrtesunat ve allisin
kombinasyonu

Artesunat

Artemisinin

Artemisinin

Artemisinin

Etki

Apoptoz

Anti-
proliferatif

Sitotoksik

Sitotoksik /
antitumor

Sitotoksik

Sitotoksik

Apoptoz

Apoptoz

In vivo/in
vitro

In vitro/
U937
hiicreleri
Hayvan
deneyi/
ksenograft
fare
modeli

In vitro/
C6
hiicreleri

In vitro/
YD-10B
hiicreleri
in vitro ve
in vivo/
osteosarko
ma
hicreleri

In vitro/
BGC-823,
HGC-27,
ve MGC-
803

In vitro/
A375P ve
A375M
hicreleri

In vitro/
RIN
hicreleri
ve saglikl
insan
lenfosit
hicreleri
In vitro/
insan
lenfosit
hiicreleri

Doz

60 uM
dozda 70%
apoptoz

/

50 mg/kg
20 glin
dozda 70%
inhibisyon

200 uM
dozda
66.42%
inhibisyon
IC50

6.0 uM

75 uM
artesunat+
7.5nM
allisin dozda
tumor
agirlig <0.5
g

160 mg/L
dozda Hicre
canlilif1 <
%20

150 uM
dozda 60%
ve 68%
inhibisyon

IC50
45 uM

2 pg/mL
dozda 70%
apoptoz

Mekanizma

DNA hasari,
Mcl-1 down
regilasyonu,
MEK/ERK
inaktivasyonu,
kaspaz
aktivasyon
sitokrom ¢
serbest birakmak
Kanser hiicresi
proliferasyonunu
n inhibisyonu

Kaspaz-3
aktivasyonu

Kaspaz -3 ve -9
aktivasyonu

COX-2
aktivitesinin
azaltilmasi

MMP-2'nin
azaltilmasi ve
avp3 integrininin
down
regiilasyonu
CD95L'nin CD95
reseptoriine
baglanmasi

DNA hasari

Kaynak

(Gao ve
ark.,
2011)

(Kim ve
ark.,
2016)

(Nam ve
ark.,
2007)
(Jiang ve
ark.,
2013)

(Zhang
ve ark.,
2015)

(Buommi
no ve ark.,
2009)

(Noori ve
ark.,
2014)

(Mota ve
ark.,
2011)

58



Cizelge 1.6. Devam. Cesitli Artemisia L. tiirleri ile yapilan antikanser ¢aligmalari

Tiir ad AKktif bilesen/ Etki Invivo/in = Doz Mekanizma Kaynak
Ekstre vitro
A. annua Artemisinin Apoptoz In 300 uM Hiicre dongisini ~ (Zhu ve
vitro/SK- | dozda G1 evresinde ark.,
N-AS, Apoptoz durdurma 2014)

BE(2)-C, orani
SK-N-DZ | 22%, 42%,
ve SHEP1 | 40% ve
néroblasto = 23%,

ma strastyla
hucreleri
A. annua Avrteeter Apoptoz In vivo/ Tumaor IFN-vy, IL-4, (Azimi
Balb/c boyutu IL-10 ve T-reg Mohamad
farelerind = 800mm3-6  hiicre genislemesi = abadi ve
e mg/kg/ seviyelerinde ark.,
geligtirilm | gun yiikselme 2013)
is Spontan
fare meme
timor
hicresi
(SMMT)
A. annua Artemeter Genotoksik  In 238.8 ve DNA hasarini (Alcantara
ve vitro/PG1 | 477.6 ugml-  ylkseltmek ve ark.,
sitotoksik 00 Gastrik = 1! 2013)
etki kanser
hucreleri
A. annua Artemisinin Genotoksik | In vitro 50 pg/mL DNA hasar1 (Cardoso
Artemeter , sitotoksik | insan 7.46 pg/mL, ve ark.,
ve lenfosit 14.92 pg/mL 2019)
mutajenik hicreleri
etki 29.84 pg/mL

1.4.7. Antiviral Aktivite

2007°de yapilan bir ¢alismada, A. arborescens'ten elde edilen ugucu yagin HSV-1 ve
HSV-2'ye karst antiviral aktivite gosterdigi bildirilmistir. Ugucu yagin antiherpesviriis
ajan1 olarak etki sekli, viriisii inaktive etme ve hicreden hicreye viris difuzyonunu
inhibe etme kabiliyeti dikkate alindiginda 6zellikle ilging gortinmektedir (Saddi ve ark.,
2007).
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Bir g¢alismada A. incana, A. chamaemelifolia, A. campesteris, A. fragrans, A. annua,
A. vulgaris ve A. persica tlrlerinin toprak istli kisimlarindan elde edilen ekstrelerin
Herpes simplex'e (HSV1) karsi antiviral aktivitesi arastirilmistir. Her bitkinin farkli
konsantrasyonlarda ekstreleri (400; 200; 100; 50; 25; 12,5; 6,25 ve 3,125 ug/mL)
hazirlanip HelLa hiicrelerinde HSV1'in KOS susuna karst kullanilmistir. 24 saat
inkiibasyondan sonra tetrazolyum boyasi (MTT) ortama eklenmis ve canli hiicreler
tarafindan boya absorpsiyonu Ol¢iilmistiir. Pozitif kontrol grubu (ekstre ile muamele
edilmemis hiicreler) ve asiklovir (antiviral ajan olarak) ile karsilastirilmistir. A.
annua'dan elde edilen ekstre ile en yiksek antiviral aktivite go6zlenirken, A.
chamaememelifolia'dan elde edilen ekstreler en diisik aktiviteyi gostermistir
(Karamoddini ve ark., 2011).

1.4.8. Diger Biyolojik Aktiviteler

Artemisia scoparia'’dan izole edilen bir kumarin olan skoparonun (6,7-
dimetoksikumarin), in vitro olarak serbest radikal stpdriicl etkileri ile vazodilator ve
antiproliferatif aktivitelere sahip oldugu gosterilmistir. Hiperlipidemik diyabetik
tavsanlar kullanilarak yapilan bir in vivo calismada da, plak olusumu ve plazma
kolesterol seviyesini diisiirerek antiaterojenik etkiye sahip oldugu gosterilmistir. Ayni
trden elde edilen ekstrelerin, Cin halk tibbinda A. scoparia'ya atfedilen spazmolitik
Ozellikleri teyit eden, in vivo hipotansif ve bradikardiyak etkileri saglayabilen kalsiyum
kanal blokori benzeri bilesenleri icerdigi gosterilmistir (Wright, 2001). Yapilan bir
calismada Artemisia abrotanum L.'den izole edilen dort flavonoliin diiz kaslar

gevseterek spazmolitik etki gosterdigi bildirilmistir (Bergendorff ve Sterner, 1995).

A. scoparia bitkisinin toprak istii kisimlarindan elde edilen sulu ekstre ile yapilan
bir caligmada, spontan hipertansif si¢anlarda bitkinin antihipertansif etkileri
arastirilmistir.  Sicanlar, 6 hafta boyunca %2 (a/a) bitki ekstresi iceren diyetlerle

beslenmistir. Sonug olarak, sicanlarin kontrol grubuna gére énemli 6l¢iide daha diisiik
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sistolik ve diyastolik kan basinci seviyelerine sahip olduklar1 goézlenmistir. Ayrica
kontrol grubuna kiyasla serumda daha diisiik anjiyotensin I doniistiiriicii enzim
aktivitesine ve anjiyotensin II igerigine; yine kontrol grubuna kiyasla bobrekte daha
yiiksek vaskiiler endotel biiytime faktorii ve daha diisiik ras homolog gen ailesi Uyesi A
ekspresyon seviyeleri gosterdikleri bildirilmistir (Cho ve ark., 2015). Bir derlemede ise
A. scoparia'nin antikolesterolemik, antipiretik, antiseptik, antibakteriyel, idrar soktiiriici,
ptlirgatif ve vazodilator aktiviteye sahip oldugu bildirilmistir. Ayrica bitki hepatit ve

safra kesesi iltihab1 tedavisinde de kullanilmistir (Bora ve Sharma, 2011).

Remberg ve ekibi (2004), A. abrotanum “Tycho” genotipinden elde edilen ugucu yag
ve flavonollerin bir karigimi ile karakterize edilen bir ekstre iceren, burun spreyi
formiilasyonunun, alerjik rinitli hastalarin profilaktik ve terapotik yonetimi igin klinik

olarak faydali ve uygun goriindiigiinii bildirmistir (Remberg ve ark., 2004).

A. campestris ekstresinin, karbon tetrakloriir ile olusturulan karaciger toksisitesine
kars1 koruma, olusan radikalleri temizleyerek hepatoprotektif etki gosterdigi rapor
edilmistir (Bora ve Sharma, 2011). Yine A. campestris ile ilgili yapilan bir derlemede,
bitkinin farkli kisimlarinin antihelmintik, antidiyabetik, antihipertansif, emenagog,
panzehir olarak ve sindirim ve cilt problemlerini tedavi etmek i¢in kullanildigi
bildirilmigtir (Dib ve ark., 2017). A. vulgaris'in toprak istii kisimlarindan elde edilen
ekstre, farelerde D-galaktozamin ve lipopolisakkarit kaynakli hepatite karsi
hepatoprotektif etkiler sergilemistir (Gilani ve ark., 2005). A. vulgaris'in sulu yaprak
ekstresinin, sigan mezenterindeki iskemi-reperfiizyon hasarinin neden oldugu doku

hasari iizerinde koruyucu bir etkiye sahip oldugu gosterilmistir (Tigno ve Gumila, 2000).

Yapilan bir calisgmada A. annua'dan elde edilen bir diyet takviyesinin giivenligi ve
etkinligi, kalga veya diz osteoartritinde arastirllmistir.  Sonuclar  bitkinin

antienflamatuvar/analjezik olma potansiyeline sahip oldugunu gostermistir. 12 hafta
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boyunca giinde iki defa 150 mg A. annua ekstresinin kullanimi ile agrida azalma

goriildiigii klinik olarak dogrulanmistir (Stebbings ve ark., 2016).

2000-2017 yillart arasinda Artemisia tdrlerinin diyabet (zerine etkilerinin
arastirlldigi makaleler {izerine yapilan sistematik bir derlemede, cesitli Artemisia
tarlerinin (A. herba-alba, A. judaica, A. afra, A. amygdalina, A. dracunculus, A.
ludoviciana, A. absinthium, A. nilagirica ve A. sphaerocephala) sulu ve etanolli
ekstrelerinin tek veya c¢oklu dozlarimin antidiyabetik etkisinin, bu bitkilerin aktif
bilesenlerinden kaynaklandigi ve bunlarin hepsinin, tiim bu deneysel caligmalarda kan

sekeri seviyesini diistirmede etkili oldugu sonucuna varilmistir (Dabe ve Kefale, 2017).

Diinya genelinde Artemisia tiirleri iizerinde yapilan pek ¢ok calismada, yukarida ele
alinan, en bilinen ve {izerinde ¢ok sayida ¢alisma yapilan Artemisia tiirleri igin aktarilan
fitokimyasal ve farmakolojik profiller benzer sonuclar vermektedir (Koul ve ark., 2018;
Pandey ve Singh, 2017; Zeb ve ark., 2019). Bu sebeple Tiirkiye’de heniiz ¢alisilmamis
Artemisia tiirleri lizerinde yapilacak biyoaktivite c¢aligmalari ile benzer etkiler

gobzlenebilir ve daha kapsamli ¢alismalar ile yeni aktiviteler bulunabilir,
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Gereg

2.1.1. Bitki Materyalleri

Calismalarda kullanilmak iizere toplanacak bitkiler i¢in arazi caligmasi
planlanmadan 6nce “Flora of Turkey and East the Aegean Islands” adli eser ve ilgili
diger literatiirler tarandi. Daha sonra Ankara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
Herbaryumu (AEF), Ankara Universitesi Fen Fakiiltesi Herbaryumu (ANK), Gazi
Universitesi Herbaryumu (GAZI), Hacettepe Universitesi Eczacilhik Fakiiltesi
Herbaryumu (HUEF) ve Inénii Universitesi Herbaryumu’nda (INU) bulunan Srnekler
incelenerek, bitkilerin daha oOnce toplanmis oldugu lokaliteler kaydedildi. Gerek
herbaryum orneklerinden temin edilen bu lokalite bilgileri rehberliginde gerekse de
doktora tezi kapsaminda Tirkiye’de yetisen Artemisia taksonlarmin taksonomik
revizyonunu gergeklestiren ve bu cins konusunda yaptig1 degerli ¢alismalar ile taninan
Bitlis Eren Universitesi dgretim iiyesi Dog. Dr. Murat KURSAT ile yapilan gériismeler
neticesinde, Covid-19 nedeniyle aksakliklar yasansa da uygun vejetasyon donemlerine
denk gelecek sekilde arazi calismalari planlandi ve gergeklestirildi, Ciceklenme
zamanlarinda toplanan bitkilerin yetisti§i habitatta fotograflar1 ¢ekildi, lokaliteleri ve
yukseklik bilgileri kaydedildi. Bitkiler, uygun herbaryum tekniklerine gére preslenip,
kurutuldu; hazirlanan sahit herbaryum 6rnekleri AEF ve HUEF’ e kaydedilip kaldirild.
Anatomik calismalar i¢in, toplanan taze bitkiler %70’lik alkol igerisinde muhafaza
edildi. Kimyasal ve biyolojik aktivite ¢alismalari i¢in kullanilacak materyaller ise oda

sicakliginda ve gblgede kurutularak saklandi.

Toplanan 5 tirtin Latince adlari, toplandiklari tarih ve lokaliteler, herbaryum

numaralari ile tezin ilerleyen boliimlerinde tekrardan kacinmak amaciyla her bitki igin
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belirlenen kodlar Cizelge 2.1°de verilmistir, Farkli lokalitelerden (Ankara, Malatya)

toplanan baz1 6rnekler tez kapsaminda kullanilmadigi i¢in tabloda yer verilmemistir.

Cizelge 2.1. Artemisia L. tirlerinin toplandigi lokaliteler, herbaryum numaralar1 ve

kodlar1
Bitkinin Latince Lokalite ve Toplama Tarihi Herbaryum Bitkinin
Ad1 Numaralari Kodu
AEF | HUEF
A. abrotanum L. | C5, Bitlis: Gliroymak, Mus- Giiroymak arasi, Gliroymak il¢esine | 28823 | 21003 ABR
500 m kala, yol kenari, dere kenari, 1290 m, 05.09.2019
A. absinthium L. B35, Kars: Sehir merkezine 1 km kala, Tuzluca- Kars yolu, yol 28821 | 21002 ABST
kenar1 moloz yiginlari arasindal765 m, 10.08.2019
A.annua L. B1, Sakarya, Akyazi, Kuzuluk yolu, yol kenar1, harabelik. 13. 28820 | 21001 ANN
10.2019
A.incana (L.) C5, Mus: Malazgirt, Aktuzla kdyi-Karicali kéyii arasi, yol 28822 | 21004 AINC
Druce kenari, yamaglar, 1560 m, 09.08.2019
A. tournefortiana B5, Kars: Sehir merkezine 1 km kala, Tuzluca- Kars yolu, yol 28824 | 21005 | ATOR
Rchb. kenar1 moloz y1gnlari arasindal765 m, 10.08.2019
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Sekil 2.1. A. abrotanum L. herbaryum 6rnekleri.
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Sekil 2.2. A. absinthium L. herbaryum 6rnekleri.
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Sekil 2.3. A. annua L. herbaryum 6rnekleri.
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Sekil 2.5. A. tournefortiana Rchb. herbaryum érnekleri.




2.1.2. Kullanilan Kimyasallar

Etanol (Sigma, 46139 ve 32221), metanol (Sigma, 34885 ve 24229), aseton (Merck,
100014), hekzan (Sigma, 34859), artemisinin (Sigma, 69532), asetonitril (Sigma,
675415), sodyum hidroksit (NaOH; Merck, 1.06462.1000), asetik asit (CH3CO2zH;
Sigma, 27225), 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH; Sigma, D9132), kersetin (Sigma,
Q4951), 2,2'-azinobis (3-etilbenzotiazollin-6-sulfonik asit) (ABTS; Sigma, A1888), 6-
hidroksi-2,5,7,8-tetrametil-kroman-2-karboksilik  asit  (Troloks; Sigma, D9132),
potasyum persilfat (K2S20s; Sigma, 216224), bakir (II) kloriir (CuCl2; Sigma,222011),
2,9- dimetil-1,10-fenantrolin ~ (Neokuprin;  Sigma, N1501), amonyumasetat
(CH3CO2NH4; Sigma, 216224), gallik asit (Merck, 842649), potasyumferrisiyanit
(K3Fe(CN)s; Sigma, P4066), trikloroasetik asit (Sigma, T6399), demir(l11) klortr (FeCls;
Merck, 803945), dimetil silfoksit (DMSO; Amresco, N182), albendazol (Supelco,
A4673), fosfat tamponu (PBS: Sigma, 79383), lugol soliisyonu (Sigma, 1.09261)

kullanilan kimyasallardir.

2.1.3. Kullanilan Mikroorganizma Suslari

Antibakteriyel aktivitenin degerlendirilmesi i¢in kullanilan suslar Escherichia
coli NRRL B-3008, Bacillus subtilis NRRL B-4378, NRRL (ARS Culture Collection)
Salmonella typhimurium ATCC 13311, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
Staphylococcus aureus ATCC 6538, ATCC (Amerikan Tip Kiiltiir Koleksiyonu,

American Type Culture Collection)’dan liyofilize halde temin edildi.

2.1.4. Kullanilan Cihazlar

Arazi galigmalarinda fotograf makinesi (Nikon D7100), GPS cihaz1 (Magellan

Explarist 310); bitki teshisinde ve morfolojik ¢alismalarda stereo mikroskop (Leica
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Zoom 2000); morfolojik caligmalarda fotograf ¢ekimi kisisel cep telefonu kamerasi
(Iphone 6S); anatomik c¢alismalarda 151k mikroskobu (Leica DM 1000) ve 1s1k
mikroskobuna bagli kamera (Leica DFC290), stereo mikroskop (Leica MZ6);
ekstraksiyon islemlerinde 6giitiicti (Waring), rotavapor (Buchi R200 B-490), ultrasonik
banyo (lIsolab), hassas terazi (Sartorius CP224S ve Denver Instrument Si-603),
liyofilizator (Christ Gamma 2-16 LSC); kromatografik calismalarda hassas terazi
(Shimadzu AUX-220), otomatik pipetler (Eppendorf Research Plus), vortex (Jeiotech
VM-96EB), YBSK cihazi (Shimadzu UFLC), ultrasonik banyo (LabCompanion UC-10),
ultra saf su sistemi (Millipore Direct Q UV 3); ugucu yag analizi; GK cihazi (Agilent
6890N GC), GK-KS cihazi (Agilent 5975 GC-MSD); antioksidan aktivite
caligmalarinda etiiv (Memmert), santrifiij (Kubota 3500), vorteks (Starlab Velp
scientifica), hassas terazi (Mettler Toledo AB204-S), mikroplaka okuyucu (BIO-TEK
pQuant MQX 200), antihelmintik aktivite galismalarinda: santrifiij (NUve NF 815),
mikroskop (Olympus CX21), etiiv (Nuve ES110).

2.1.5. Kullanilan Bilgisayar Programlari

Kimyasal yapilarin ¢izilmesinde ChemSketch; istatiksel analizlerin yapilmasinda
23.0 SPSS; grafiklerin c¢izilmesinde Microsoft Office Excel 2013; yazili metnin
olusturulmasinda Microsoft Office Word 2013 kullanildi.

2.2. YOntem

2.2.1. Morfolojik Cahismalar

Morfolojik karakterleri belirlemek amaciyla, herbaryum materyalleri stereo
mikroskop yardimiyla incelendi. Kamera yardimiyla, bitkilerin teshisi i¢in Onemli

kisimlarimin (govde, yaprak, kapitulum, ¢icek, brakte, aken gibi) fotograflar1 ¢ekildi.
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Calisilan bes tiire ait diyagnostik morfolojik karakterler Tiirkiye Florasi’ndan
yararlanilarak, Dog¢. Dr. Murat Kiirsat tarafindan hazirlanan giincel tayin anahtari

1s181inda degerlendirildi (Cullen 1975; Kursat 2010).

2.2.2. Anatomik Cahsmalar

Anatomik calismalar igin taze bitkilerden %70’lik alkol ile hazirlanan Ornekler
kullanildi. Mikrotom kesitlerinde istenen incelik ve kalite saglanamayinca, bitkilerin
govde ve yaprak kisimlarindan jilet ile enine el kesitleri alindi. Bu kesitlerden Sartur ve
kloralhidrat reaktifleri kullanilarak hazirlanan preparatlar, 151k mikroskobu ile x4, x10,
x20 ve x40’lik biiyiitmelere sahip objektifler kullanilarak ayrintili bir sekilde incelendi.
Mikroskoba bagl fotograf makinesi ile her tiire ait karakteristik yapilarin 6lgekli
fotograflari ¢ekildi ve degerlendirildi.

2.2.3. Kromatografik Calismalar

Calisma kapsamindaki bes Artemisia tiirliniin toprak {istii kisimlarinin artemisinin
igeriklerinin, Yiiksek Basingli Sivi Kromatografisi (YBSK) ile kalitatif ve kantitatif

analizi yapildi.

2.2.3.1. Ekstrelerin Hazirlanisi

Herbir tiire ait kurutulmus bitki ornekleri degirmende toz edildi. Homojenize
edilen tozlardan 25’ser g tartildi, {izerine 500 ml hekzan eklenerek Soxhlet cihazinda
ekstraksiyon islemi gerceklestirildi. Elde edilen ekstreler 40°C sicaklikta rotavapor
yardimiyla kuruluga kadar ucuruldu. Kuru ekstreler kullanilincaya kadar +4 °C’de

muhafaza edildi.
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2.2.3.2. YBSK Analiz Sartlar

Artemisinin bileseninin analizi igin kullanilan YBSK sisteminin teknik

Ozellikleri ve calisma kosullar1 Cizelge 2.2.’de verilmistir.

Cizelge 2.2. Kullanilan YBSK sistemi ve ¢aligma kosullari

Kontrol Unitesi Shimadzu CBM-20A
Pompa Unitesi Shimadzu LC-20AD XR
Otomatik Ornekleyici = Shimadzu SIL-20A XR

Degazor Shimadzu DGU-20A5

Kolon Firmi Shimadzu CTO-10AS VP

Dedektor Shimadzu SPD-M20A(DAD)

Kolon Ultisil ™ XB-C18 (5um 250x4.6mm)
Sicakhik 30°C

Mobil Faz % 0,2 Asetik asit: Asetonitril (50:50)
Enjeksiyon Hacmi 20 uL

Akis Hizi 1 mL/dk

2.2.3.3. Artemisinin Bilesenine Ait Kalibrasyon Egrisinin Cizilmesi ve Dogru
Denkleminin Hesaplanmasi

Artemisinin bileseninin 1000 mg/L’lik stok ¢ozeltisi %95°lik etil alkolde
hazirlandi. Erdemoglu vd. (2007)’nin kullandigi metot modifiye edilerek uygulandi
(Erdemoglu ve ark. 2007). Stok cozeltiden 0,5; 1; 10; 50 ve 100 pg/ml olmak iizere 5
diliisyon hazirlandi. 10 mL’lik balon jojelere alinan ¢ozeltilerin Uzerine 4 mL % 0,2’lik
NaOH c¢ozeltisi eklendi. 50°C’de 30 dakika siireyle bekletildi. Ardindan oda sicakligina
getirilen karisimlar, 0,08 mol/L asetik asit soliisyonu ile 10 ml’ye tamamlandi. 0,45
pum’lik PVDF filtreden siiziilen standart ¢ozeltiler viale alinarak YBSK sistemine enjekte
edildi. 254 nm dalga boyunda clde edilen pik alan degerleri hesaplanarak alan degerleri

konsantrasyonlara karsilik gelecek sekilde kalibrasyon grafigi olusturuldu.
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Her bir bitki icin 100 mg kuru hekzan ekstresi %95’lik etanol igerisinde
cozdiraldu. 1 ml ¢Ozeltiye standart ile ayni prosediir uygulandi ve analiz edildi.
Analizlerin sonucunda elde edilen pik alanlari, dogru denklemine uygulanarak
ekstrelerdeki madde miktarlar1 belirlendi. Miktar tayini sonuglar1 kuru drog Gzerinden %

mg olarak hesaplandi.

2.2.3.4. Geri Kazanim Parametresinin Belirlenmesi

Miktar1 bilinen standart madde, analit icermeyen ya da ne kadar igerdigi bilinen
numuneye eklenir. Kromatografik 6lgim sonucunda standart eklenen numune ve saf
standarttan elde edilen analitik sonuclar arasindaki fark standartin geri kazanimin verir
(Ravisankar ve ark., 2015). Bu degeri hesaplamak igin, uygulanan islemlerden sonra
aliman analitik 6l¢iim sonucu (Deneysel Miktar), beklenen degere (Teorik Miktar)

oranlanip geri kazanim parametresi % olarak hesaplanir.
% Geri kazanim = Deneysel Miktar / Teorik Miktar*100

Numuneden numuneye geri kazanimin (ortalama <+ standart sapma)
tekrarlanabilirligi i¢in optimizasyon gosterilmelidir. Sonuglarin yiiksek bir kesinlikle
taninabilmesi i¢in tekrarlanabilir oldugu siirece %100 geri kazanim elde etmek gerekli
degildir (Ravisankar ve ark., 2015).

2.2.3.5. LOD ve LOQ Degerlerinin Hesaplanmasi

Gozlenebilme sinir1 (LOD), miktar1 belirlenemeyen zemin giiriiltiisiinden ayr1 en
kiiciik pik konsantrasyonudur ve Sinyal/Giiriiltii oraninin 3 oldugu degerdir. Tayin sinir1
(LOQ), kantitatif olarak tespit edilebilen en diisiik pik miktar1 olarak tanimlanir.
Sinyal/Giiriilti oraninin 10 oldugu deger LOQ degeridir (Cicek Polat, 2018).
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2.2.4. Ugucu Yag Analizi

Toplanan bitkilerin kurutulmus toz halindeki toprak distii kisimlarinin 50-100 g
kadarindan, Clevenger apereyi kullanilarak {i¢ saat siireyle su buhar1 distilasyonu
yontemi ile ugucu yag elde edildi. Ugucu yaglarin analizi, GK ve GK/KS ile Agilent
6890N GK sistemi ve Agilent 5975 GK-KS sistemi kullanilarak es zamanli olarak
gerceklestirildi.

2.2.4.1. Gaz kromatografisi (GK)/Alev iyonizasyon dedektorii (AID)

Bitkilerden elde edilen ugucu yaglarin relatif yuzdelerini belirlemek amaciyla GK
yontemi kullanildi. GK sistemi olarak Agilent 6890N, polar kolon olarak HP-Innowax
(60 m x 0,25 mm; 0,25 um film kalinlig1) ve tastyici gaz olarak helyum (0,8 mL/dk akis
hiz1) kullanildi. Enjeksiyon portu sicakligi 250°C olarak ayarlandi ve 300°C sicaklikta
AID tip detektor kullanildi.
2.2.4.2. Gaz kromatografisi (GK)/Kutle spektrometre (KS)

GKI/KS sistemi kullanilarak ugucu yag bilesiklerine ait kiitle spektrumlar1 analiz
edildi. GK/KS sistemi olarak Agilent 5975, polar kolon olarak HP-Innowax (60 m x
0,25 mm @; 0,25 pm film kalinlig1) ve tasiyict gaz olarak helyum (0,8 mL/dk akis hiz1)
bu amacla kullanildi. Enjeksiyon portu sicakligi 250°C olarak ayarlandi. 35-450 m/z
kiitle agirligindaki maddelerin analizleri 70 eV elektron enerjisi ile gergeklestirildi.
60°C’de 10 dk, 4°C/dk artigla 220°C’ye, 220°C’de 10 dk, 1°C/dk artigla 240°C’ye
yukselen toplamda 80 dakikalik sicaklik programi uygulandi. Veriler degerlendirilirken
“Baser Ugucu Yag Bilesikleri Kiitiiphanesi”, Wiley GK/KS, MassFinder3.0 Kutuphane

Tarama Yazilimlari kullanildi (Demirci ve ark., 2018).
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2.2.5. Biyolojik Aktivite Calismalari

2.2.5.1. Ekstrelerin Hazirlanisi

Biyolojik aktivite calismalarinda kullanilmak tizere ¢alisilan bes tiiriin, bes farkll
ekstresi (Distile su ile dekoksiyon, distile su ile maserasyon, etanol, hekzan, aseton)
hazirlandi. Solvanlar 6nceki ¢alismalar ve bitkilerin etnobotanik kullanim sekilleri esas
alinarak secildi. Farkli solvanlar ile aktivite ¢aligmalari yapmanin literatiire katki
saglayacag@i diisiiniildi. Ekstreleri hazirlamak igin 6ncelikle drneklerin oda sicakliginda

kurutulmus toprak Ustl kisimlar1 degirmende toz edildi.

2.2.5.1.1. Distile su ile dekoksiyon

Her bitki icin 15 g toz edilmis herba, 150 ml distile su ile U¢ dakika kaynatildi.
Stizge¢ kagidiyla siiziildii. Bir hafta liyofilizatorde bekletilen numunelerden solvan
tamamen uzaklastirildi. Hazirlanan ekstreler kullanilincaya kadar -20°C’de saklandi
(Altundag ve Ozturk, 2011; Hayta ve ark., 2014; Kultir, 2007; Paksoy ve ark., 2016;
Polat ve ark., 2015; Sargin ve ark., 2013).

2.2.5.1.2. Distile su ile maserasyon

Her bitki igin 15 g toz edilmis herba, 150 ml distile su ile masere edildi, 8 saat
manyetik karistirici ile kanistirildi. Daha sonra siizge¢ kagidi ile siiziildii. Numune
tizerine tekrar distile su eklenerek ayni1 islem 3 tekrar ile yapildi (3 X 24 saat) (Sekiou ve
ark., 2019; Temraz ve ark., 2008). Islem siiresince mikroorganizma gelisme riskine karsi

numuneler +4°C’de buzdolabinda saklandi. Bir hafta liyofilizatorde bekletilen
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numunelerden solvan tamamen uzaklagtirildi. Hazirlanan ekstreler kullanilincaya kadar -

20°C’de saklanda.

2.2.5.1.3. Hekzan Ekstresi

Her bitki i¢in 10 g toz edilmis herba, 250 ml hekzan ile 3 saat Soxhlet cihazinda
ekstre edildi (Quispe-Condori ve ark., 2005). Ekstreler 40°C sicaklikta rotavapor
yardimiyla kuruluga kadar uguruldu. Hazirlanan ekstreler kullanilincaya kadar +4°C’de

saklandi.

2.2.5.1.4. EtOH Ekstresi

Her bitki i¢in 20 g toz edilmis herba, oda sicakliginda 200 ml EtOH ile (3 x 4
saat) manyetik karigtirict yardimiyla rengi agilana dek ekstre edildi (Perazzo ve ark.,
2003). Ekstreler 40°C sicaklikta rotavapor yardimiyla kuruluga kadar uguruldu.

Hazirlanan ekstreler kullanilincaya kadar +4°C’de saklandi.

2.2.5.1.5. Aseton Ekstresi

Her bitki i¢in 20 g toz edilmis herba, oda sicakliginda 200 ml aseton ile 24 saat
boyunca, manyetik karistirict yardimiyla ekstre edildi (Gouveia ve Castilho, 2013).
Ekstreler 40°C sicaklikta rotavapor yardimiyla kuruluga kadar uguruldu. Hazirlanan

ekstreler kullanilincaya kadar +4°C’de saklandi.
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2.2.5.2. Antioksidan Aktivite Calismasi

2.2.5.2.1. DPPH Radikal Supurtcu Kapasite

DPPH (1,1-difenil-2-pikrilhidrazil) radikal supurict kapasite tayini Brand-
Williams ve ark. (1995) tarafindan uygulanan yonteme gore gergeklestirildi (Brand-
Williams ve ark., 1995).

DPPH analizi, antioksidan molekillerin  serbest radikal  slplrme
potansiyellerinin degerlendirilmesi i¢in siklikla kullanilan basit ve ucuz kolorimetrik
yontemlerden biri olarak kabul edilir. Bu yodntem, DPPH radikalinin antioksidan
molekilden bir hidrojen atomu almasi1 Uzerine, DPPH2'ye indirgenerek mor rengin
sartya doniismesi ve azalan absorbansin 517 nm'de &lgiilmesi prensibine dayanmaktadir

(Mishra ve ark., 2012; Sharma ve Bhat, 2009).

Calismada bitki ekstrelerinden farkli konsantrasyonlarda (12,5; 25; 50; 100; 200;
400 pg/ml) ¢ozeltiler hazirlandi. Coziicti olarak etanol ekstreleri icin etanol; hekzan ve
aseton ekstreleri icin etanol+DMSO (%1) kullanildi. Maserasyon ve dekoksiyon
yontemleriyle hazirlanan sulu ekstreler sadece suda ¢Ozinebildikleri icin DPPH
deneyine bu ekstreler dahil edilmedi.

96 kuyucuklu mikroplakalara, her bir kuyucuga 150 pl olacak sekilde hazirlanan
¢ozeltilerden aktarildi. Uzerlerine 50’ser ul 1 mM DPPH c¢ozeltisi ilave edildi. Vorteksle
karistirildiktan sonra, oda sicakliginda, karanlikta 30 dakika inkiibe edildi. Absorbanslar1
517 nm’de Olgiildii. Kontrol olarak ekstre ¢ozeltisi yerine ayni miktarda etanol ve
etanol+DMSO (%1) kullanildi. Standart olarak, 12,5; 25; 50; 100; 200; 400 pg/ml
konsantrasyonlarinda hazirlanan kersetin kullanildi. Her bir konsantrasyon 3 tekrarli

calisild.
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Radikal siipiiriicti kapasite, % inhibisyon degeri olarak asagidaki formiile gore
hesaplandi:
% Inhibisyon = [(Akontrol — Anumune / Akontrol)] X 100

Formilde Akontrol, kontroliin absorbansini; Anumune, test numunesinin

absorbansini ifade etmektedir.

Hesaplanan % inhibisyon degerlerinden yola ¢ikilarak, konsantrasyona kars1 %
inhibisyon grafikleri c¢izildi. Ekstrelerin %50 inhibisyona neden olan antioksidan
konsantrasyonlar1 (ICso degerleri), ¢izilen grafiklerin dogru denklemlerinden

yararlanilarak hesaplandi.

2.2.5.2.2. ABTS Radikal Katyonu Stpurucu Aktivite

ABTS (2,2'-azinobis-(3-etilbenzotiazolin-6-sulfonik asit)) radikal katyonu
stpdricu aktivite tayini Re ve arkadaslar1 (1999) tarafindan gelistirilen yonteme gore
yapildi (Re ve ark., 1999).

Yontem, ABTS radikal katyonunun (ABTSe+) antioksidan tarafindan
indirgenerek mavi-yesil rengini kaybetmesi esasina dayanir. Sentetik bir antioksidan
olan troloks (6-hidroksi-2,5,7,8-tetrametilkroman-2 karboksilik asit), E vitamininin suda
¢ozlinen analogudur ve antioksidan kapasite troloks esdegeri olarak ifade edilir

(Arituluk, 2016).

Calismada, 7 mM ABTS ve 2,45 mM potasyum persiilfat c¢ozeltileri 1:0,5
oraninda karigtirildi ve oda sicakliginda karanlikta 12-16 saat bekletilerek, ABTSe+
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olusmasi saglandi. Analize baglamadan 6nce ABTSe+ ¢ozeltisi 734 nm’de absorbans
degeri 0,70 £ 0,02 olacak sekilde etanol ile seyreltildi.

Calismada bitki ekstrelerinden farkli konsantrasyonlarda (400; 800 upg/ml)
cozeltiler hazirlandi. Coziicii olarak maserasyon ve dekoksiyon ile hazirlanan ekstreler
icin su; etanol ekstreleri igin etanol; hekzan ve aseton ekstreleri igin etanol+DMSO(%1)
kullanildi. 96 kuyucuklu mikroplakalara, her bir kuyucuga 20 pl olacak sekilde
hazirlanan ¢ozeltilerden aktarildi. Uzerlerine 200’er pul ABTSe+ ¢ozeltisi ilave edilerek
oda sicakliginda ve karanlikta 6 dakika inkiibe edildi ve 734 nm’de absorbanslari
oOlgiildii. Kontrol olarak ekstre c¢ozeltisi yerine ayni miktarda distile su, etanol ve
etanol+DMSO(%1) kullanildi. Standart olarak 12,5-400 pg/ml konsantrasyon araliginda

hazirlanan troloks kullanildi. Her bir konsantrasyon 3 tekrarh calisildi.

Radikal siipiiriicti kapasite, % inhibisyon degeri olarak asagidaki formiile gore
hesaplandi:
% Inhibisyon = [(Akontrol — Anumune / Akontrol)] X 100

Formilde Akontrol, kontroliin absorbansini; Anumune, test numunesinin

absorbansini ifade etmektedir.

Standart olarak kullanilan troloksun konsantrasyona kars1 % inhibisyon grafigi
¢izildi. Grafigin dogru denkleminden yaralanilarak, ekstrelerin konsantrasyona karsi
inhibisyon ytizdeleri troloks esdegeri (TE) olarak hesaplandi ve antioksidan aktivite mg
TE/g ekstre olarak ifade edildi.
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2.2.5.2.3. Bakar Tyonu Indirgeyici Antioksidan Kapasite (CUPRAC)

Bakir iyonu indirgeyici antioksidan kapasite (CUPRAC) tayini Apak ve ark.
(2004) tarafindan gelistirilen yonteme gore yapildi (Apak, Gucliu, Ozyirek, &
Karademir, 2004).

Neokuprin’in (2,9-dimetil-1,10-fenantrolin), bakir (II) ile olusturdugu bakir (II)-
neokuproin (Cu (I1)-Nc¢) kompleksi, antioksidan varliginda bakir (I)-neokuproin’e (Cu
()-Nc) indirgenir ve 450 nm’de absorbans: dlgiiliir. Elektron transferine (ET) dayali bir

yontemdir (Ozyiirek ve ark., 2011).

Calismada bitki ekstrelerinden farkli konsantrasyonlarda (100; 200; 400; 800
ug/ml) ¢ozeltiler hazirlandi. 0,01 M bakar (II) kloriir ¢dzeltisi, 7,5x10° M neokuproin
cozeltisi ve 1 M amonyum asetat tamponundan (pH:7) 50’ser ul alinarak, 96 kuyucuklu
mikroplakadaki her bir kuyucuga aktarildi. Karigimin iizerine 25’er pl test ¢ozeltisi ve
25’er pl deiyonize su ilave edildi. Oda sicakliginda ve karanlikta 30 dakika inkiibe
edilen karigimin absorbansi 450 nm’de 6lgiildii. Kontrol olarak ekstre c¢ozeltisi yerine
ayn1 miktarda distile su, etanol ve etanol+DMSO(%1) kullanildi. Standart olarak 6,75-
800ug/ml konsantrasyon aralifinda hazirlanan gallik asit kullanildi. Her bir

konsantrasyon 3 tekrarli ¢alisildi.

Gallik asitin konsantrasyona karsi absorbans grafigi cizildi. Grafigin dogru
denkleminden yararlanilarak ekstrelerin antioksidan kapasiteleri gallik asit esdegeri

(GAE) olarak hesaplandi ve sonu¢lar mg GAE/g ekstre olarak ifade edildi.
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2.2.5.2.4. Demir Iyonu Indirgeyici Antioksidan Gui¢ (FRAP)

Bitki ekstrelerinin indirgeme giicii Oyaizu (1986) nun gelistirdigi metoda gore
saptandi. Bu yontem antioksidamin ortamdaki Fe** iyonlarrm Fe*? iyonlarina
indirgemesiyle olusan Prusya mavisi kompleksin absorbansinin Olg¢lilmesi esasina
dayanir. Yiksek absorbans degeri yiiksek indirgeme kapasitesinin gostergesidir

(Arttuluk, 2016).

Calismada bitki ekstrelerinden farkli konsantrasyonlarda (400, 800 ve 1000
ug/ml) gozeltiler hazirlandi. COzlici olarak maserasyon ve dekoksiyon yéntemi ile
hazirlanan sulu ekstreler icin su; etanol ekstreleri icin etanol; hekzan ve aseton ekstreleri
icin etanol+DMSO(%1) kullanildi. 96 kuyucuklu mikroplakalara, her bir kuyucuga 20 pl
olacak sekilde hazirlanan ¢ozeltilerden aktarildi. Uzerine 50 pl 0,1 M fosfat tampon (pH
6.6) ve 50 pl potasyum ferrisiyanit (KsFe(CN)e) ¢cozeltisi (%1, a/h) ilave edildi.

Karisim 50°C’de 20 dakika inkiibe edildi. Numune oda sicakligina dondiikten
sonra 50 pl trikloroasetik asit ¢ozeltisi (%10, a/h) eklenerek kuvvetlice galkalandi. Bu
karisimdan 50 pl alinarak, {izerine 50 pl distile su ve 10 pl demir (III) kloriir (FeCls)
cozeltisi (%0,1, a/h) ilave edildi. 30 dakika oda sicakliginda bekletildikten sonra
absorbanst 700 nm’de Olgiildii. Kontrol olarak ekstre c¢ozeltisi yerine aynm1 miktarda
distile su, etanol ve Cozlcu olarak maserasyon ve dekoksiyon yontemi ile hazirlanan
sulu ekstreler igin su; etanol ekstreleri icin etanol; hekzan ve aseton ekstreleri igin
etanol+DMSO(%1) kullanildi. kullanildi. Standart olarak 6,75-400 pg/ml konsantrasyon

aralifinda hazirlanan kersetin kullanildi. Her bir konsantrasyon 3 tekrarli ¢alisildi.

Kersetinin konsantrasyona karsi absorbans grafigi c¢izildi. Grafigin dogru
denkleminden yararlanilarak ekstrelerin antioksidan kapasiteleri kersetin esdegeri (KE)

olarak hesaplandi ve sonuglar mg KE/g ekstre olarak ifade edildi.
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2.2.5.3. Ugucu Yaglarda Antibakteriyel Aktivite Calismasi

Caligilacak tiirlerden elde edilen ugucu yaglarin, gesitli mikroorganizma suslar

Uzerindeki antibakteriyel etkileri arastirildi.

2.2.5.3.1. Besiyerleri

Mueller Hinton Agar (MHA) ve Mueller Hinton Broth (MHB) besiyerleri hazir

olarak temin edildi ve distile su ile uygun bir sekilde sulandirilarak hazirlandu.

2.2.5.3.2. Sterilizasyon

Antibakteriyel aktivite deneylerinde kullanilan laboratuvar malzemeleri,
besiyerleri ve kontamine olan malzemeler 121°C’de 1,5 atm basing altinda 20 dk

otoklavda sterilize edildi.

2.2.5.3.3. Mikroorganizmalarin inkiibasyonu

Suglart gelistirmek i¢in besiyeri olarak MHA kullanildi. Hazirlanan besiyerleri
buzdolabinda +4°C’de en fazla 2 hafta streyle muhafaza edildi. Safliklar1 kontrol
edildikten sonra  %15’lik  gliserol  cozelti igerisinde -85°C’de  saklanan
mikroorganizmalar, hazirlanan besiyerlerine asilandi ve ¢ogalmalar1 bakteriyolojik
etiivde 37°C’de 24 saat inkiibasyona birakilarak saglandi. Gelisen kiiltiirler McFarland
No: 0.5 (bakteriler i¢in yaklasik 108 CFU/mL) tiipiine gore bulaniklik ayari tiirbidometre
kullanilarak yapilda.
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2.2.5.3.4. Mikrodiltsyon Yodntemi

Analizlerde 96 kuyucuklu “U” tipi mikro plakalar kullanildi. Standart maddeler
ve Ugucu yaglar i¢in kullanilan 8 oyuktan ilkine baglangic konsantrasyonu 20 mg/mL
olan ¢ozeltiden 100’er puL olacak sekilde test edilecek stok soliisyondan aktarildi. 100
pL almarak c¢ift katl seri diliisyon yapildi. Daha sonra yogunlugu ayarlanan
mikroorganizmalar MHB ile 1/100 oraninda seyreltilip plakalara 100’er pul uygulandi.
Hazirlanan plakalar 37°C’de 24 saat inkube edildi. Bu slre sonunda plakalara 20 pL
Resazurin cozeltisi ilave edidi ve 37°C’de 3 saat inkiibasyona birakilarak olusan
renklenme ile teshisi saglandi. Islem sonunda pembe renkli olmayan kuyucuklar
tiremenin olmadigini gosterdi. Sonuglar minimum inhibisyon konsantrasyonlari
(mg/mL) seklinde ifade edildi (Wikler, 2006). Sadece besiyerinin bulundugu kuyucuklar
sterilite kontroll, besiyeri ve mikroorganizmalarin bulundugu kuyucuklar iireme
kontroll, kloramfenikol antibiyotiginin bulundugu kuyucuklar ise pozitif kontrol olarak

degerlendirildi. Deneyler ¢ tekrar ¢alisilip sonuglar ortalama deger olarak verildi.

2.2.5.4. In vitro Antimalaryal Aktivite Calismasi

Antimalaryal aktivite i¢in Plasmodium falciparum (D6 ve W2) suslar1 (200 mL,
%2 parazitemi ve %2 hematokrit RPMI-1640 RPMI ortami ile birlikte %10 insan
serumu ve 60mg/mL amikasin ile enfekte edilmis kirmizi kan hiicrelerinin bir
slispansiyonu; Walter Reed Army In-stitute of Research; Silver Sping, MD, ABD),
cesitli konsantrasyonlarda 10 mL ekstre iceren 96 kuyucuklu plakalara ilave edildi.
Plaka, modiler bir inkiibasyon odasinda (Billups-Rothenberg, 4464 M; Del Mar, CA,
ABD) %90 N2, 5% 02 ve %5 CO? gaz karisimi ile yikandi ve 37°C'de 72 saat inkiibe
edildi. Plazmodiyal laktat dehidrojenaz (pLDH) aktivitesi, Malstat reaktifi (Flow Inc.;
Port-land, OR, ABD) kullanilarak belirlendi. I1Cso degerleri, test konsantrasyonlarina

kars1 yilizde biiyiime grafigi ¢izilerek olusturulan doz-yanit egrilerinden hesaplandi.
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DMSO (%0.25), artemisinin ve klorokin, sirasiyla ara¢ ve ila¢ kontrolleri olarak her

deneye dahil edildi. Tim deneyler iki tekrar olarak gergeklestirildi.

2.2.5.5. In vitro Antihelmintik Aktivite Calismasi

2.2.5.5.1. Yumurtadan Cikma Testi (EHA)

Yumurtadan ¢ikma testi Coles ve ekibi tarafindan (1992) tarif edildigi gibi H.
contortus yumurtalar1 iizerinden gergeklestirildi (Coles ve ark., 1992). Bu amagla,
Antalya ilinde dogal olarak enfekte olmus bir ticari koyun siirlisiinden toplanan digki
orneklerinden, Haemonchus yumurtalari izole edildi. PCR sonuglarina dayanarak, bu
striniin daha 6nce sadece mide-bagirsak nematodu olarak H. contortus igerdigi tespit
edildi. Yumurtalar {i¢ kez distile su ile yikandi ve McMaster teknigi kullanilarak 100-
200 yumurta/mL'lik bir konsantrasyona ayarlandi. Siispansiyon 1500 rpm'de 5 dakika
santrifiijlendi ve stipernatant atildi. 200 uL. damitilmis su iginde yaklasik 100 yumurta,
48 kuyucuklu bir mikrotitre plakasinin her bir kuyucuguna aktarildi. Test kuyularinin
her birine, 50; 25; 6,75; 3,375 ve 1,6875 mg/ml konsantrasyonlarinda, her bitki
ekstresinden 200 pL, kuyu basina 400 uL nihai hacim olacak sekilde ilave edildi. Benzer
sekilde, pozitif kontrol olarak 0,25 mg/mL konsantrasyonda 200 pL albendazol (%99,8
saf standart referans) kullanilirken, negatif kontrol olarak 200 pL. PBS kullanildi. Deney,
her konsantrasyon icin iki seri halinde gergeklestirildi ve ii¢ kez tekrarlandi. Tim
plakalar 27°C'de 48 saat siireyle inkiibe edildi. Yumurtadan ¢ikma siirecini durdurmak
icin her kuyucuga bir damla Lugol iyot ¢ozeltisi ilave edildi. Her bir kuyucuktaki tiim
kulugkalanmamis yumurtalar ve L1 larvalart mikroskop altinda sayildi. Son olarak,

yumurtadan ¢ikma inhibisyonu yiizdesi asagidaki formiile gore hesaplandi:

Yizde inhibisyon (%) = 100 (1 - Ptest/Pkontrol)
*P= EHA'da yumurtadan ¢ikan larva sayisi
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2.2.5.5.2. Trichostrongylid Larvalarinin Hazirlanmasi ve Olgunlasmasi

Antalya ilinde Haemonchus ile dogal olarak enfekte olmus bir koyun siiriisiinden
bir kg diski toplandi. Bu diski plastik bir kap iginde orta kalinlikta ahsap talaslart ile
karistirildi. Karigim daha sonra 27°C'de 10-11 giin sureyle inkibe edildi (Nive ES 110).
Bu islem H. contortus'un yumurtalarinin yumurtadan c¢ikmasma ve enfektif L3
larvalarma déniismesini sagladi. inkiibasyonun sonunda, karigim Baermann aparatina
yerlestirildi ve bu larvalarin gé¢ etmesine izin vermek i¢in gece boyunca birakildi. 24
saat sonra parazitlerin L3 evreleri santrifiijlendi (5 kez 1000 rpm 5 dakika) mikropipet
ile toplandi ve Baermann aparatinin ucuna takilan test tiiplerinden toplanan kisim
PBS'de 3 kez yikandi. Larvalar daha sonra kullanilmak tizere 8°C'de saklandi (Molan ve
ark., 2003).

2.2.5.5.3. Larva Motilite Analizi

Larva motilite analizinde Kotze ve ekibinin (2004) belirledigi yontem modifiye
edildi (Kotze ve ark., 2004). Bitki ekstreleri, %5 DMSO ile damitilmis suda
¢ozUnduruldu (Barrau ve ark.,). Yaklasik olarak 100 larva, 50; 25; 12,5; 6,75; 3,375,
1,6875 mg/ml konsantrasyonlarda bitki ekstresi ve 1,6875 mg/ml Fosfat Tamponlu
Tuzlu Su PBS (pH 7.2; Sicaklik 15-30 °C) ile inkiibe edildi. Pozitif kontrol olarak tek
basina ve farkli konsantrasyonlarda (50; 25; 6,75; 3,375 ve 1,6875 mg/ml) albendazol
kullanildi. Mortalite 0, 1, 2, 3, 4, 6, 8, 24 saat araliklarla gozlendi. Kriter olarak parlak,
diiz ve hareketsiz, hareketli olmayan larvalar baz alinarak 6lU larva ylzdesi hesaplandi.

Her bir ekstrenin konsantrasyon basina ti¢ tekrar gergeklestirildi.
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2.2.5.5.4. istatiksel Analiz

Calismamizdan elde edilen veriler c¢izelgeler ve sekiller ile sunulmustur.
Kullanilan ekstraksiyon yontemlerinin deney Uzerine etkisi istatistiksel olarak
degerlendirilmistir. Veri analizinde Ki-kare testi, Kruskal Wallis Testi ve Mann-Whitney

Testi kullanilmis ve p<0.05 degerleri anlamli kabul edilmistir.
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3. BULGULAR

3.1. Morfolojik Bulgular

Tez kapsaminda yer alan bes Artemisia turinin morfolojik 6zellikleri, arazi
sirasinda yapilan gézlemler ve hazirladigimiz herbaryum materyallerinin incelenmesiyle
belirlenmistir. Morfolojik bulgular, bitkilerin morfolojik farkliliklarin1 ve benzerliklerini
ortaya koyan govde, yaprak, kapitulum, fillari (involukral brakte), cicek ve aken gibi

onemli karakterlerin fotograflariyla birlikte sunulmustur.

3.1.1. A. abrotanum L.

Bitki, aromatik, 50-120 cm boylarinda, ¢ok yillik, yari ¢ali formundadir (Sekil
3.1;3.2). Govde odunsu, dik, genellikle ¢ok sayida olup bir dbek seklindedir. Govde
Uzerinde seyrek, basit salg: tiiyleri bulunur. Alt yapraklar, 2-3 pinnatisekt, 2-10 x 2-5
cm, yaprak loblari linear-ipliksi, kenarlar1 diiz, uglar1 akuttur. Ust yapraklar sapsiz, 2-3
pinnatisekt, 2-8 x 2-3 cm Olgulerinde, alt yapraklara benzer sekilde loblar linear-ipliksi,
kenarlar1 diiz, uglar1 akuttur. Yapraklarin her iki ylizeyinde de basit nokta salgi tiiyleri
bulunur. Saplar1 2-10 mm uzunlugunda olan kapitulumlar yogun rasemus-panikula
durumunda dizilmistir. Kapitulum genellikle 2-2,5 x 1,7-2,2 mm 6lgllerinde ovat veya
+dairemsi, basit ve seyrek nokta salgi tiiyliidir. involukrum 2-4 mm eninde, 3-4 sira
halinde bulunan fillarilerden olusur. Fillarilerin kenarlar1 zarims, tiysiiz, 1,6-3.5 x 0,3-
0,8 mm boyutlarinda, oblong sekillidir. Distaki ¢icekler disi (pistillat), 8-10 tane, 1,3-2 X
0,3-0,5 mm dlgiilerinde, tiibiiler, korolla sar1 renklidir. Merkezi cicekler iki eseyli
(hermafrodit), 10-18 tane, 1,8-2,2 x 0,4-0,6 mm olgiilerinde, tiibiiler, nokta salg: tiiylii,
sari-kahve renklidir. Aken 0,5-0,9 x 0,1-0,3 mm olculerinde, oblong, boyuna oluklu,
krem-agik kahve renklidir (Sekil 3.10 ve Sekil 3.11).
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3.1.2. A. absinthium L.

Bitki 60-130 cm boylarinda, ¢ok yillik, aromatik kokulu, yar1 calimsi
formundadir (Sekil 3.3.;3.4). Kisa odunsu bir gévde lzerinde ¢ok sayida yiikselici, otsu,
giimiisi renkli, ipeksi tiiylii ¢igekli govdeler bulunur. Alt yapraklar sapli, 2-3 pinnatisekt,
5-25 x 1-12 cm o6lgiilerinde, yaprak loblar1 +oblong. Ust yapraklar sapsiz, 2-3
pinnatisekt, 0,2-3 x 0,1-1,8 cm olgiilerinde, loblar oblong. Yapraklarin her iki yiizeyinde
de giimiisi ipeksi tiiyler bulunur. Kapitulumlar yogun rasemus-panikula durumunda
dizilmistir. Kapitulum genellikle 2-4 x 2-4 mm 06lc¢llerinde, kiremsi, ipeksi tlyltdar.
Involukrum 2-4 sira halinde bulunan fillarilerden olusur. Fillarilerin kenarlar1 zarimsi,
1.8-2,3 x 0,4-1.2 mm olgiilerinde, lanseolat +oblong sekillidir. Reseptakulum piloz
tiylidiir. Distaki gigekler disi (pistillat), 1,3-2 x 0,3-0,5 mm 06lctlerinde, tibuler, korolla
sart renklidir. Merkezi ¢igekler iki eseyli (hermafrodit), 1,8-2,2 x 0,6-0,8 mm
Olculerinde, tibller, sari-kahve renklidir. Aken 0,8-1,3 x 0,2-0,7 mm o&lculerinde,

oblong, boyuna ¢izgili, kahve-krem renklidir (Sekil 3.10 ve Sekil 3.12).

3.1.3. A. annua L.

Bitki tek yillik, otsu, yogun hos kokuludur. Gévde dik, genellikle tek, 25-140 cm
boylarinda, kahve-kirmizi renkli, boyuna ¢izgilidir (Sekil 3.5;3.6). Alt yapraklar sapli, 2-
3 pinnatisekt, 3-10 x 1-5 cm Oolgiilerinde, yaprak loblari oblongtan lanseolata kadar
degisir, kenarlan diiz veya disli, ucu akuttur. Ust yapraklar sapsiz, 2- pinnatisekt, 0,1-2 X
0,1-0,5 cm olgiilerinde, loblar lanseolat, uglar1 akuttur. 2-3 mm uzunlugunda saplari
bulunan kapitulumlar rasemus-panikula durumunda dizilmistir. Kapitulum genellikle 2-
2,2 x 1,8-22 mm Oolgiilerinde, kiiremsidir. Involukrum 3-4 sira halinde bulunan
fillarilerden olusur. Fillarilerin kenarlar1 zarimsi, 1,4-2 x 0,7-1,2 mm 6l¢llerinde, oblong
sekillidir. Reseptakulum tiiysiizdiir. Distaki ¢igekler disi (pistillat), 10-20 tane, 1,8-2,5 X
0,4-0,7 mm Olciilerinde, tiibiiler, korolla sar1 renklidir. Merkezi ¢icekler iki eseyli
(hermafrodit), 10-20 tane, 1,2-2 x 0,3-0,5 mm ol¢llerinde, tibuler, sar1 renklidir. Aken
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0,3-0,9 x 0,2-0,5 mm olculerinde, oblong, boyuna ¢izgili, krem renklidir (Sekil 3.10 ve
Sekil 3.13).

3.1.4. A. incana (L.) Druce

Bitki 20-60 c¢cm boylarinda, ¢ok yillik, yar1 ¢ali formundadir (Sekil 3.7.;3.8).
Tabandaki odunsu kisa bir govde {izerinden ¢ikan dik, yiikselici, ¢ok sayida gdévde
bulunur. Gévde yogun tomentoz tiiyler ile kapli olup gri renklidir, tiiyler dokiiliince agik
kahve renge doner. Alt yapraklar, 2- pinnatisekt, 0,5-2 x 0,5-1,5 cm 0lcilerinde, yaprak
loblar1 lanseolat-linear, kenarlar1 diiz, uclar1 akut. Ust yapraklar, 1-2 pinnatisekt, 0,3-2 x
0,5-1,4 cm olgiilerinde, alt yapraklara benzer sekilde loblar lanseolat-linear, kenarlar
diiz, ucu akut. Yapraklarin her iki yiizii tomentoz tiiylerle kapli olup grimsi renktedir.
Saplart 2-15 mm uzunlugunda olan kapitulumlar, 3-4 mm x 2-2,4 mm oOlcllerinde,
oblong, korimbus-panikula durumunda kiimelenmistir. Involukrum 3-4 sira halinde
bulunan fillarilerden olusur. Fillarilerin kenarlar1 zarimsi, oblong-ovat +eliptik, tiyld, 1-
2,5 x 0,3-1 mm dlgiilerindedir. Reseptakulum tiiysiizdiir. Distaki ¢igekler disi (pistillat),
1-3 tane, 2,3 - 2,8 x 0,2-0,4 mm ol¢iilerinde, tiibiiler, korolla sar1 renklidir. Merkezi
cigekler iki eseyli (hermafrodit), 8-12 tane, 2,4 - 3 x 0,2 — 0,9 mm 0&l¢ilerinde, tibuler,
nokta salgi tiiyld, sar1 renklidir. Aken 0,8 - 2 x 0,5-1,2 mm 6lcllerinde, oblong, boyuna
cizgili, kahve renklidir (Sekil 3.10 ve Sekil 3.14).

3.1.5. A. tournefortiana Rchb.

Bitki 60-160 cm boylarinda, tek yillik, yar1 ¢ali formundadir. Govde dik, genellikle
tek, boyuna ¢izgili, kahve renklidir (Sekil 3.9). Alt yapraklar sapli, 2 pinnatisekt, 5-13 X
4-8 cm olgiilerinde, loblarin sekli lanseolat, uglar1 akut. Govde yapraklar sapsiz, 2-
pinnatisekt 5-10 x 4-6 cm Olculerinde, loblarin sekli oblong-lanseolat, uglar1 akut; floral

yapraklar sapsiz, yukariya dogru gittik¢e pinnattan lanseolattan lineara kadar degisen,

87



0,2-5 x 0,1-1 cm olgiilerinde, loblarin ucu akuttur. Yapraklar genellikle yogun salgi
tiyliidiir. Kapitulumlarin bazilar1 2-3 mm uzunlugunda sapli bazilar1 ise sapsizdir.
Rasemus-panikula seklinde dizilmis olan kapitulumlar, 2-2,4 x 1,8-2,2 mm 6lculerinde,
kiiremsi, gdvdeyi sprial sekilde sarar. Involukrum 3-4 sira halinde bulunan fillarilerden
olusur. Fillarilerin kenarlar1 zarimsi, oblong-ovat, 1,8-2,2 x 1-1,6 mm Olgtlerindedir.
Reseptakulum tiiysiizdiir. Distaki ¢igekler disi (pistillat), 8-16 tane, 1,3-1.8 x 0,1-0,3 mm
Olciilerinde, tiibiiler, korolla sar1 renklidir. Merkezi ¢igekler iki eseyli (hermafrodit), 5-
10 tane, 1,7-2,2 x 0,3-0,6 mm olgllerinde, tiibiiler, nokta salgi tiiylii, sari-mor renklidir.
Aken 0,8-1,2 x 0,2-0,7 mm Olculerinde, oblong, boyuna c¢izgili, kahve renklidir (Sekil
3.1 ve Sekil 3.15).
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Sekil 3.1. A. abrotanum L. genel goriinis.

Sekil 3.2. A. abrotanum L. ¢igek durumu ve yapraklar.
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Sekil 3.4. A. absinthium L. ¢icek durumu ve yapraklar.
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Sekil 3.6. A. annua (L.) ¢icek durumu ve yapraklar.
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Sekil 3.8. A. incana (L.) Druce. ¢icek durumu ve yapraklar.
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Sekil 3.9. A. tournefortiana Rchb. A. Cigcek durumu ve yapraklar B. Genel goriiniis.
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Sekil 3.10. Kapitulumlarin genel goriiniisii A. A. abrotanum L. B. A. absinthium L. C. A.
annua L. D. A. incana (L.) Druce. E. A. tournefortiana Rchb.
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Sekil 3.11. A. abrotanum L. morfolojik karakterleri: A. Govde, B. Yaprak (alttan Uste
dogru, sirasiyla), C. Kapitulum D. Dis fillariler (sol), i¢ fillariler (sag) E. Tpsu cicekler,

F. Aken.
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1mm

Sekil 3.12. A. absinthium L. morfolojik karakterleri: A. Govde, B. Yaprak (alttan Uste
dogru, sirasiyla), C. Kapitulum, D. Fillariler (distan ige dogru), E. TUpsu cicekler, F.

Aken.

96



Sekil 3.13. A. annua L. morfolojik karakterleri: A. Govde, B. Yaprak (alttan tiste dogru,
sirasiyla), C. Kapitulum, D. Tupst cicekler, E. Fillariler (distan i¢ce dogru), F. Aken.
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Sekil 3.14. A. incana (L.) Druce. morfolojik karakterleri: A. Govde, B. Yaprak (alttan
tiste dogru, sirasiyla), C. Kapitulum, D. Fillariler (distan ice dogru), E. Tupsu ¢icek, F.
Aken
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Sekil 3.15. A. tournefortiana Rchb. morfolojik karakterleri: A. Gévde, B. Yaprak (alttan

iste dogru, sirasiyla), C. Kapitulum, D. Fillariler (distan ige dogru) E. TUpsi cicekler
merkezi (Ust), cevresel (alt) F. Aken
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3.2. Anatomik Bulgular

3.2.1. Govde Anatomisi

3.2.1.1. A.abrotanum L.

Govde, enine kesitte genellikle dizensiz silindirik, hafif ¢ikintilidir. En dista
kutikula tabakasi bulunur, Uzeri tek hicreli ortl tlyleri ve ¢ok hiicreli salgi tiiyleri ile
kaplhdir. Epiderma tek sira halinde, cogunlukla oval hiicrelerden olusur. Korteks incedir.
Govde ¢ikintilarinda, epiderma hiicrelerinin altinda 6-7 sira halinde bulunan, c¢eperleri
diizensiz kalinlagmis kollenkima hiicreleri destek gorevi goriir. Epidermanin altinda 3-6
sira  halinde, kahverengi-turuncu renkte yassi veya yuvarlak parenkima
hiicreleri/klorenkima bulunur. Korteksin en i¢ kisminda tek sira halinde dizilmis, biiyiik,
yass1 veya oval endoderma hiicreleri, korteks ve merkezi silindiri birbirinden ayirir ve
Ozellikle sklerenkima hucrelerinin Gzerinde belirgindir. Endodermanin hemen altinda ve
iletim demetlerinin Gzerinde, 3-12 sira halinde bir araya gelerek yogun trigonal adaciklar
meydana getiren kalin g¢eperli sklerenkima hiicreleri bulunur. Yaklasik olarak gdévde
cikintilar1 hizasindaki bu yogun sklerenkima gruplar1 zaman zaman kesintintiye ugrayan
bir daire meydana getirecek sekilde gdvde kesitinde yer alir.iletim demetleri
kolleteraldir ve gévdede bir daire teskil edecek sekilde dizilmistir. Floem tabakasi 3-7
sira halinde, diizensiz sekilli, kiigiik hiicrelerden; ksilem 1sinsal sekilde dizilmis belirgin
trake ve trakieitlerden olusur. Govde kesitinin yaklasik 1/3’tinii kaplayan 6z, ince
ceperli, kalsiyum okzalat kristalleri igeren biiyiik parenkimatik hiicrelerden olusur (Sekil
3.16; 3.17; 3.18).
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Sekil 3.16. A. abrotanum L. govde enine kesit; sag iist kose genel goriiniis. 1. salg tiiyii.
2. kutikula 3. epiderma, 4. kollenkima, 5. parenkima hicreleri, 6. endoderma, 7.
sklerenkima, 8. floem, 9. ksilem, 10. 6z (Inceleme ortami: Sartur).

Sekil 3.17. A. abrotanum L. gOvde enine kesit. Govde cikintilarindaki kollenkima ve
sklerenkima (Inceleme ortam1: Kloralhidrat).
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Sekil 3.18. A. abrotanum L. gévde enine Kesit. Salg1 kanallar1 ok ile gdsterilmistir
(Inceleme ortam1: Kloralhidrat).

3.2.1.2. A. absinthium L.

Govde, enine kesitte genellikle/dlizensiz silindirik, az/¢ok ¢ikintilidir. En dista
kutikula tabakasi bulunur, iizeri gogunlugu T-tipi ortii tiiyleri (Sekil 3.20) ve Asteraceae
tipi salgi tiiyleri ile kaplhidir. Epiderma tek sira halinde, ¢cogunlukla oval hiicrelerden
olusur. Korteks incedir. Govde ¢ikintilarinda, epiderma hiicrelerinin altinda 6-13 sira
halinde bulunan, g¢eperleri diizensiz kalinlasmis kollenkima hiicreleri destek gorevi
goriir. Epidermanin altinda 3-6 sira halinde, kahverengi-turuncu renkte yuvarlak
parenkima hiicreleri/klorenkima bulunur. Korteksin en i¢ kisminda tek sira halinde
dizilmis, biiylik, yassi veya oval endoderma hiicreleri, korteks ve merkezi silindiri
birbirinden ayirir ve tim govde boyunca belirgindir. Endodermanin hemen altinda ve

iletim demetlerinin Uzerinde, 1-13 sira halinde bir araya gelerek eliptik, oval yer yer de
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trigonal adaciklar meydana getiren sklerenkima hiicreleri bulunur. Bu yogun
sklerenkima gruplart neredeyse kesintisiz bir daire meydana getirecek sekilde govde
kesitinde yer alir. iletim demetleri kolleteraldir ve gdvdede bir daire teskil edecek
sekilde dizilmistir; iletim demetleri 1-3 sira sklerenkima hiicreleri ile birbirinden
ayrilmistir. Floem tabakasi 1-4 sira halinde, diizensiz sekilli, kii¢iik hiicrelerden olusur.
Ksilem tabakasi 3-8 satirdan olusur her satirda 2-7 trake bulunur. Govde kesitinin
neredeyse 2/3’iinli kaplayan 0z, ince geperli, biiyiik parenkimatik hiicrelerden olusur.

Korteks ve 6zde kiiciik salgi kanallar1 bulunur (Sekil 3.19 ve Sekil 3.20).

Sekil 3.19. A. absinthium L. govde enine kesit. A: 1. T tdy, 2. epiderma, 3. parenkima
hiicreleri, 4. kollenkima hiicreleri, 5. endoderma, 6. sklerenkima, 7. floem, 8. ksilem, 9.
0z (Inceleme ortami: Sartur). B, C: genel goriiniis, yogun T tiiyler (Inceleme ortami:
Kloralhidrat). Salgi kanallar1 ok ile gdsterilmistir.
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Sekil 3.20. A. absinthium L. gévde enine kesit. A: Endoderma, sklerenkima, floem,
ksilem, 6z. B: T-tipi ortii tiyl (Inceleme ortama: Sartur).

3.2.1.3. A.annua L.

GoOvde, enine kesitte oldukga belirgin ¢ikintilart olan silindirik bir formdadir. En
dista kutikula tabakas1 bulunur, iizerinde az sayida Asteraceae tipi salgi tiiyli, nadiren de
T tipi ortii tiyt (Sekil 3.22) gozlenir. Epiderma tek sira halinde dizilmis, ¢ogunlukla
oval hiicrelerden olusur. Korteks incedir. Govde cikintilarinin (zerinde epiderma
hiicrelerinden daha yiiksekte yer alan stomalar goze carpar (Sekil 3.22). Epiderma
hiicrelerinin altinda sadece govde ¢ikintilar1 altina yerlesmis, 4-12 sira halinde bulunan,
ceperleri diizensiz kalinlasmis kollenkima hiicreleri destek gorevi goriir. Epidermanin
altinda 3-6 sira halinde, kahverengi-turuncu renkte yuvarlak parenkima
hiicreleri/klorenkima bulunur. Korteksin en i¢ kisminda tek sira halinde dizilmis, yassi
veya oval endoderma hiicreleri korteks ve merkezi silindiri birbirinden ayirir ve tiim
govde boyunca belirgin bir daire teskil eder. Endodermanin hemen altinda ve iletim
demetlerinin (zerinde, 1-9 sira halinde bir araya gelerek trigonal adaciklar meydana
getiren sklerenkima hiicreleri bulunur. Bu yogun sklerenkima gruplari zaman zaman
kesintintiye ugrayan bir daire meydana getirecek sekilde govde kesitinde yer alir.
Sklerenkima hiicrelerinin altinda veya iistiinde yerlesmis salgi kanallar1 bulunur. iletim

demetleri kollateraldir ve govdede bir daire teskil edecek sekilde dizilmistir. Floem
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tabakas1 1-3 sira halinde, diizensiz sekilli, kii¢iik hiicrelerden olusur. Ksilem 1sinsal
olarak dizilmis trake ve trakeitlerden meydana gelir. Gévde kesitinin 2/3’Uni kaplayan
0z, ince g¢eperli, biiyiik parenkimatik hiicrelerden olusur, bazi 6z hiicreleri kalsiyum

oksalat kristalleri igerir (Sekil 3.21 ve Sekil 3.23).
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Sekil 3.21. A. annua L. gdvde enine kesit A: genel goriiniis. 1: epiderma, 2: kollenkima,
3: parenkima hucreleri, 4: endoderma, 5: sklerenkima, 6: floem, 7: ksilem, 8: 6z
(Inceleme ortami: Sartur)
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Sekil 3.22. A. annua L. govde enine kesit. A: Sklerenkima ve ¢ikintilarda yer alan
stomalar, B: 1. T tly, 2. salg1 kanal1 (Inceleme ortami: Kloralhidrat).
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Sekil 3.23. A. annua L. govde enine kesit. A: Endoderm-sklerenkima-floem-iletim
demetleri-ksilem, B: Oz bolgesinde bulunan kalsiyum okzalat kristalleri (Inceleme
ortami: Kloralhidrat).
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3.2.1.4. A.incana (L.) Druce

Govde, enine kesitte genellikle duzensiz silindirik, ¢ok hafif ¢ikintilidir. En dista
kutikula tabakas1 bulunur, {izeri yogun Asteraceae tipi salgi tiyleri ve T tipi Ortu tlyleri
ile kaplidir (Sekil 3.24). Korteks incedir. Epiderma tek sira halinde, ¢ogunlukla oval
hiicrelerden olusur. Epiderma hiicrelerinin altinda yer yer bir kag sira halinde yer alan,
diizensiz sekilli kollenkima hiicreleri destek gorevi goriir. Kahverengi-turuncu renkte
yasst veya yuvarlak parenkima hucreleri takip eder. Korteksin en i¢ kisminda tek sira
halinde dizilmis, biiyiik, yass1 veya oval endoderma hiicreleri, korteks ve merkezi
silindiri birbirinden ayirir ve tiim gdvde boyunca belirgindir. Endodermanin hemen
altinda ve iletim demetlerinin {izerinde, 4-15 sira halinde bir araya gelen olduk¢a kalin
ceperli sklerenkima hiicreleri, govde kesiti boyunca kalin, yer yer bogumlu goriintiiye
sahip, kesintisiz bir ¢ember meydana getirir Endodermanin altinda sklerenkima
hiicrelerinin arasinda kiigiik, kalm ¢eperli salgi kanallar1 bulunur (Sekil 3.25). Iletim
demetleri kolleteraldir ve govdede bir daire teskil edecek sekilde dizilmistir. Floem
tabakas1 3-6 sira halinde, diizensiz sekilli, kiiclik hiicrelerden olusur. Ksilem 3-5 sira
halinde, 1smsal dizilmis trake ve trakeitlerden olusur. Oz, kaln ceperli, farkl

biylkliklerde parenkimatik hiicrelerden olusur (Sekil 3.25).

Sekil 3.24. A. incana (L.) Druce. g6vde enine kesit. A: Ortii ve salgi tiiyleri, (Inceleme
ortamr: Sartur). B: Salgi kanali (Inceleme ortam1: Kloralhidrat).
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Sekil 3.25. A. incana (L.) Druce. govde enine kesit A: genel goriiniis. 1. Ortl tlyd 2.
epiderma, 3. kollenkima, 4. endoderma, 5. sklerenkima, 6. floem, 7. ksilem, 8. 0z
(Inceleme ortami: Sartur).

3.2.1.5. A.tournefortiana Rchb.

Govde, enine kesitte genellikle/diizensiz silindirik, belirgin ¢ikintilidir. En dista
kalin bir kutikula tabakasi bulunur. Korteks incedir. Epiderma tek sira halinde,
cogunlukla oval hiicrelerden olusur. Cikintilarda epiderma hiicrelerinin altinda 6-8 sira
halinde bulunan, diizensiz sekilli kollenkima hiicreleri destek gorevi goriir. Epiderma
hiicrelerinin altinda 2-5 sira halinde, kahverengi renkte yassi parenkima hiicreleri
bulunur. Korteksin en i¢ kisminda tek sira halinde, biiyiik, yass1 veya oval endoderma
hiicreleri, korteks ve merkezi silindiri birbirinden ayirir ve tiim gdvde boyunca

belirgindir. Endodermanin hemen altinda ve iletim demetlerinin {izerinde, 2-13 sira
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halinde bir araya gelerek trigonal adaciklar meydana getiren, kalin ¢eperleri olan kiguk
sklerenkima hiicreleri bulunur. Bu yogun sklerenkima gruplar1 neredeyse hic
kesintintiye ugramadan bir daire meydana getirecek sekilde govde kesitinde yer alir.
Endoderma hiicrelerinin iizerinde genislemis, oldukca biiylik salgi kanallart bulunur.
fletim demetleri kolleteraldir ve gdvdede bir daire teskil edecek sekilde dizilmistir.
Floem tabakasi 3-6 sira halinde, diizensiz sekilli, kii¢iik hiicrelerden olusur. Ksilem 3-7
sira halinde dizilmis biiylik trakelerden olusur. Govde kesitinin yaklasik 2/3’{ini
kaplayan 6z ince ¢eperli, farkli biiyiikliiklerde parenkimatik hiicrelerden olusur (Sekil
3.26).

Sekil 3.26. A. tournefortiana Rchb. gévde enine kesit A: genel goriiniis. 1. Kutikula, 2.
epiderma, 3. kollenkima, 4. parenkimatik hiicreler, 5. endoderma, 6. salgi kanali, 7.
sklerenkima, 8. floem, 9. ksilem, 10. 6z (inceleme ortami: Kloralhidrat).

110



3.2.2. Yaprak Anatomisi

3.2.2.1. A. abrotanum L.

Yaprak, enine kesitte triangular bir sekle sahiptir. Alt ve {ist epiderma tek sira
halinde dizili, yuvarlak epiderma hiicrelerinden olusur ve her iki epidermanin iizeri
kiitikula ile ortiiliidiir. Yaprak enine kesitte monofasiyaldir. Alt ve iist epidermada yogun
olarak T tipi Ortii ve biseriat Asteraceae tipi salgi tiiyleri bulunur. Alt epidermanin
ustiinde ve iist epidermanin altinda 1-2 sira palizat parenkimasi ve bunlarin arasinda 1-5
sira siinger parenkimasi yer alir. Enine kesitte, laminaya kiyasla oldukca genis bir
hacime sahip olan yapragin orta damar1 alt ve {ist yiizeye dogru belirgin c¢ikinti
yapmistir. Bu alanda alt epidermanin {istiinde ve iist epidermanin altinda 1-7 sira halinde
kollenkima hiicreleri bulunur. Ksilem yapragin iist epidermasi, floem ise alt epidermast
yonundedir. Ksilem ve floeme bitisik konumda, 1-6 sira halinde dizilmis sklerenkima
hiicreleri yer alir. Orta damarda iletim demetinin altinda ve tstiinde 1-3 sira yuvarlak
veya diizensiz sekilli parenkima hiicreleri bulunur. Her iki taraftaki lamina kesitinde 1-2

iletim demeti bolgesi mevcuttur (Sekil 3.27 ve Sekil 3.28).

Sekil 3.27. A. abrotanum L. yaprak enine kesit genel goriiniis (Inceleme ortami: Sartur)
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Sekil 3.28. A. abrotanum L. yaprak enine kesit orta damar, lamina. ae: alt epiderma, fl:
floem, id: iletim demetleri, ks: ksilem, kk: kollenkima, Ot: Ortl tuyl ve salgi tiyi, pp:
palizat parenkimasi, sk: sklerenkima, sp: stinger parenkima, st: stoma, Ue: (st epiderma
(inceleme ortam1: Sartur).
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3.2.2.2. A. absinthium L.

Yaprak, enine kesitte oblong-lineer bir sekle sahiptir. Alt ve iist epiderma tek sira
halinde dizili, yuvarlak veya karemsi epiderma hiicrelerinden olusur ve her iki
epidermanin iizeri kiitikula ile ortiiliidiir. Yaprak enine kesitte monofasiyaldir. Alt ve iist
epiderma yogun sekilde T tipi Ortli ve biseriat Asteraceae tipi salgi tiiyleri ile kaphdir.
Alt epidermanin istiinde ve st epidermanin altinda tek sira palizat parenkimasi ve
bunlarin arasinda 1-2 sira slinger parenkimasi yer alir. Enine kesitte, laminaya kiyasla
cok farkedilebilir bir hacme sahip olmasa da yapragin orta damari alt ve iist yiizeye
dogru c¢ikintilar yapmustir. Alt epidermanin iizerinde salgi kanallar1 bulunur. Ksilem
yapragin iist epidermasi, floem ise alt epidermasi yoniindedir. iletim demetleri, 1(-2) sira
halinde parenkimatik hiicrelerden olusan bir demet kini ile ¢evrelenmistir. Her iki
taraftaki lamina kesitinde, mezofilin ortasinda diiz bir hat {izerinde siralanmis ¢ok sayida

iletim demeti bolgesi mevcuttur (Sekil 3.29 ve Sekil 3.30).

Sekil 3.29. A. absinthium L. yaprak enine kesit genel goriiniis (Inceleme ortami: Sartur)
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Sekil 3.30. A. absinthium L. yaprak enine kesit orta damar, lamina. ae: alt epiderma, fl:
floem, id: iletim demetleri, ks: ksilem, pp: palizat parenkimasi, Sp: siinger parenkimasi,
st: stoma, Ue: Ust epiderma, T: T tiyler. Salg1 kanallar1 ok ile gdsterilmistir (Inceleme
ortami1: Sartur).
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3.2.2.3. A. annua L.

Yaprak, enine kesitte oblong-lineer bir sekle sahiptir. Alt ve iist epiderma tek sira
halinde dizili, yuvarlak veya karemsi epiderma hiicrelerinden olusur ve her iki
epidermanin tizeri kutikula ile ortaludir. Yaprak enine kesitte monofasiyaldir. Alt ve Ust
epidermada az sayida c¢ok hiicreli, biseriat, Asteraceae tipi salgi tiiyli bulunur. Alt
epidermanin iistiinde ve iist epidermanin altinda 2 sira palizat parenkimasi ve bunlarin
arasinda 1-2 sira siinger parenkimasi yer alir. Enine kesitte, laminaya kiyasla olduk¢a
genis bir hacime sahip olan yapragin orta damar1 alt ve iist ylizeye dogru belirgin
cikintilar yapmustir. Ksilem yapragin st epidermasi, floem ise alt epidermasi
yonundedir. Orta damarda iletim demetinin altinda ve {istiinde 1-3 sira yuvarlak veya
diizensiz sekilli parenkima hiicreleri bulunur. Her iki taraftaki lamina kesitinde, belli

belirsiz 1-2 iletim demeti bolgesi mevcuttur (Sekil 3.31 ve Sekil 3.32).

S50 pm
—_—

Sekil 3.31. A. annua L. yaprak enine kesit genel goriiniis (Inceleme ortami: Sartur).
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Sekil 3.32. A. annua L. yaprak enine kesit orta damar, lamina. ae: alt epiderma, fl:
floem, id: iletim demetleri, ks: ksilem, pp: palizat parenkimasi, sp: siinger parenkimast,
st: stoma, Ue: Ust epiderma (Inceleme ortami: Sartur).
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3.2.2.4. A. incana (L.) Druce

Yaprak, enine kesitte triangular bir sekle sahiptir. Alt ve {ist epiderma tek sira
halinde dizili, yuvarlak epiderma hiicrelerinden olusur ve her iki epidermanin tizeri
kutikula ile ortiiliidiir. Yaprak enine kesitte monofasiyaldir. Alt ve iist epiderma yogun
sekilde T tipi Ortli ve biseriat Asteraceae tipi salgi tiiyleri ile kaplidir. Alt epidermanin
iistiinde ve iist epidermanin altinda 1-2 sira palizat parenkimasi ve bunlarin arasinda 1-2
sira siinger parenkimasi yer alir. Enine kesitte, laminaya kiyasla oldukca genis bir
hacime sahip olan yapragin orta damari1 alt ve iist yilizeye dogru belirgin cikintilar
yapmistir. Bu alanda alt epidermanin iistiinde ve iist epidermanin altinda 1-3 sira halinde
kollenkima hiicreleri bulunur. Ksilem yapragin {ist epidermasi, floem ise alt epidermast
yoniindedir. Ksilem ve floeme bitisik konumda 1-3 sira halinde dizilmis kalin ¢eperli
sklerenkima hiicreleri yer alir. Orta damarda iletim demetinin altinda ve tistiinde 1-3 sira
yuvarlak veya diizensiz sekilli parenkima hiicreleri bulunur. Her iki taraftaki lamina
kesiti ¢ok kisa oldugu i¢in, iletim demeti bolgesi net bir sekilde belirlenememistir (Sekil

3.33 ve Sekil 3.34).

Sekil 3.33. A. incana (L.) Druce. Yaprak enine kesit genel gériiniis (Inceleme ortamu:
Sartur).
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Sekil 3.34. A. incana (L.) Druce. yaprak enine kesit orta damar, lamina. ae: alt
epiderma, fl: floem, id: iletim demetleri, ks: ksilem, kk: kollenkima, 6t: ortu tlyd, pp:
palizat parenkimasi, sk: sklerenkima, st: stoma, te: st epiderma (inceleme ortamu:
Sartur).

3.2.2.5. A. tournefortiana Rchb.

Yaprak, enine kesitte oblong bir sekle sahiptir. Alt ve iist epiderma tek sira
halinde dizili, yuvarlak epiderma hiicrelerinden olusur ve her iki epidermanin {izeri
kutikula ile ortiludar. Yaprak enine kesitte monofasiyaldir. Alt ve (st epidermada az
sayida salgi tiiyli bulunur. Alt epidermanin {istiinde ve {ist epidermanin altinda tek sira
palizat parenkimasi ve bunlarin arasinda 1-2 sira silinger parenkimasi yer alir. Enine
kesitte laminaya kiyasla nispeten genis bir hacme sahip olan yapragin orta damarn alt ve
iist yiizeye dogru belirgin ¢ikintilar yapmustir. Ksilem yapragin iist epidermasi, floem ise
alt epidermasi yoniindedir. Ksilemin iki tarafina yerlesmis belirgin biiyiik salgi kanallar
vardir. Ksilem ve floemin {izerinde 1-6 sira halinde bulunan kalin ¢eperli sklerenkima
hiicreleri yer alir. Orta damarda iletim demetinin altinda ve {istiinde 6zellikle net bir

sekilde segilen 1-3 sira yuvarlak veya diizensiz sekilli parenkima hiicrelerinin meydana
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getirdigi demet kin1 bulunur. Her iki taraftaki lamina kesitinde, belli belirsiz 1-2 iletim
demeti bolgesi mevcuttur (Sekil 3.35 ve Sekil 3.36).

20 um
| |

Sekil 3.35. A. tournefortiana Rchb. yaprak enine kesit genel gériiniis (Inceleme ortamu:
Sartur).

Sekil 3.36. A. tournefortiana Rchb. yaprak enine kesi orta damar; ae: alt epiderma, fl:
floem, id: iletim demetleri, ks: ksilem, pp: palizat parenkimasi, sg: salgi kanali, sk:
sklerenkima (Inceleme ortama: Sartur).
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3.3. Kromatografik Bulgular

3.3.1. Yiiksek Basinch Sivi Kromatografisi (YBSK)

Erdemoglu ve ekibinin 2007°de (Erdemoglu ve ark., 2007) yapmis oldugu
artemisinin  tayininde kullanmilan YBSK yontemi referans alinarak analiz
gergeklestirilmistir ve ¢aligilan bitkilerin toprak {istii kisimlarindaki artemisinin igerikleri
belirlenmistir. Caligmamizda oncelikle kalibrasyon grafigi yonteminden yararlanilarak
A. annua ekstresi igerisindeki artemisinin miktar1 belirlenmistir. Daha sonra, ekstrede

matriks etkisi olabilecegi ihtimali diisiiniilerek geri kazanim parametresine bakilmistir.

3.3.1.1. Kalibrasyon Grafigi Yontemi ile Artemisinin Miktar Tayini

Artemisinin iceren stok c¢ozeltiden 0,5; 1; 10; 50 ve 100 pg/ml olmak iizere 5
dilusyon hazirlanmigtir. Her bir ¢ozeltiden 20 pl sisteme enjekte edilerek, 7. dakikada
254 nm dalga boyunda elde edilen pik alan (Sekil 38) degerleri 6l¢iilmiistiir (Cizelge
3.1).

Cizelge 3.1. YBSK ile 254 nm dalga boyunda artemisinin pik alan degerleri

Cozelti No Artemisinin miktari (ng/ml) Ortalama Pik Alam
1 0,5 6933

2 1 13880

3 10 157405

4 50 709393

5 100 1410056

Bulunan alan degerleri konsantrasyonlara karsilik gelecek sekilde artemisinin
bilesenine ait bir kalibrasyon grafigi olusturulmustur (Sekil 3.37). Grafigin dogru

2

denklemi, r°, LOD, LOQ degerleri ve geri kazanim parametresi Cizelge 3.2°de

verilmigtir.
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Sekil 3.37. Artemisinin bilesenine ait kalibrasyon egrisi

Cizelge 3.2. Artemisinin bilesenine ait dogru denklemi, R%, LOD, LOQ degerleri ve geri
kazanim parametresi

Bilesik Dogru Denklemi R? LOD LOQ Geri kazamim
Artemisinin Y =7.109946x-0.3725687 0,9998671 0,03 mg/L 0,1 mg/L %92,4
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Sekil 3.39. Artemisinin iceren A.annua L. bitkisine ait YBSK kromatogrami
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Sekil 3.40. A.absinthium L. bitkisine ait YBSK kromatogrami
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Sekil 3.41. A.incana (L.) Druce bitkisine ait YBSK kromatogrami
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Sekil 3.42. A.abrotanum L. bitkisine ait YBSK kromatogrami
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Sekil 3.43. A.tournefortiana Rchb. bitkisine ait YBSK kromatogrami
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Incelenen bitkilerin toprak {iistii kisimlarindan hazirlanan hekzan ekstreleri,
standart artemisinin ile ayn1 kosullar altinda analiz edilmistir. Analiz sonucunda sadece
A. annua bitkisinde artemisinin bileseni saptanmustir (Sekil 3.39, 3.40, 3.41, 3.42, 3.43).
Elde edilen pik alani, kalibrasyon grafiginin dogru denklemine uygulanmis ve bitkinin
igerdigi artemisinin miktar1 bulunmustur. Bitkilerin ekstre verimleri, kuru ekstre ve kuru

drog icerisindeki artemisinin miktarlar1 %’lik olarak hesaplanmistir (Cizelge 3.3).

Cizelge 3.3. Bitkilerin ekstre verimleri, kuru ekstre ve drog icerisindeki artemisinin
miktarlart (%)

Tur Kuru drog Kuru ekstre Ekstre verimi Kuru ekstredeki | Kuru drogtaki

miktari (gr) miktari (gr) (%) artemisinin artemisinin
miktar1 (%) miktar1 (%)

ABR 25 1,09 %4,4 0 0

ABST 25 0,68 %3,4 0 0

ANN 25 1,42 %5,68 %2,14 %0,122

AINC 25 0,58 %2,32 0 0

ATOR 25 1,1 %4,4 0 0

3.4. Ugucu Yaglarda GK ve GK/KS analizi

3.4.1. Ucucu Yaglarda Verim Hesaplanmasi

Calisilan bes bitkiden 100’er g toz edilmis kuru herba, 500 ml distile su ile
karistirilarak Clevenger apareyi ile 3 saat sureyle artik yag gelmeyinceye kadar ugucu
yag elde edildi (Sekil 3.44). Elde edilen ugucu yaglar analiz edilinceye kadar -20 °C ‘de

saklandi. Calisma sonucunda elde edilen ugucu yag verimleri Cizelge 3.4’te verilmistir.

Cizelge 3.4. Caligilan Artemisia L. tiirlerinin ugucu yag verimleri

Bitki kodu Kuru drog (mg) Ugucu yag (ml) Verim (h/a)
ABR 100 0.58 0.58

ABST 100 1 1

ANN 60 14 2.33

AINC 100 0.35 0.35

ATOR 100 0.5 0.5
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Sekil 3.44. Soldan saga sirasiyla (A. annua L., A. absinthium L., A. incana (L.) Druce, A.
abrotanum L., A. tournefortiana Rchb.) ugucu yaglari

3.4.2. Ucucu Yaglarin Kimyasal Bilesenlerinin Tespiti

Ugucu yaglarda yapilan GK ve GK/KS analizi sonucu goézlenen kimyasal

bilesenler Cizelge 3.5.’te verilmistir.

Cizelge 3.5. Caligilan Artemisia L. tiirlerinin ugucu yag bilesenleri (%)

Bilesik ANN ABST AINC ABR ATOR
Trisiklen 0,079 0,174 0,187

a-pinen 3,084 2,034 2,8 0,726 0,839
a-tuyon 0,2 0,368 0,2 0,196 1,907
Etil-2-metil butirat 0,362

Kamfen 1,738 3,71 0,782 0,117
Hekzanal 0,03

B-pinen 0,492 1,927 0,654 0,131 0,095
Sabinen 0,273 1,303 0,381
Propil-2-metil butirat 0,047
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Cizelge 3.5. Devam. Calisilan Artemisia L. turlerinin ugucu yag bilesenleri (%)

Bilesik ANN ABST AINC ABR ATOR
Mirsen 1,008 12,76

a-terpinen 0,084 0,079

Limonen 0,126 0,675
1,8-sineol 4,242 1,961 8,739 5,857
izo-krisantenon 0,266
y-terpinen eser 0,342 0,232 0,175 0,283
p-simen eser 0,497 1,05 0,675 0,186
a-Cubabaen 0,579
Artemisia keton 53,71 22,126

(Z2)-p-hekzen-1-ol 0,017

Yomogi alkol 1,584

Santolina alkol 0,189

trans-linalool oksit (Furanoid) 0,024

Filifolan 3,223
1-okten-3-ol 0,041 0,666
trans-sabinen hidrat 0,085 0,116 0,199
Krisantenon 55,885 | 1,507
B-borbonen 3,031
(2)-3-hekzenil-2-metil butirat 0,025

Longipinen

Linalol-3,7-oksit 1,901

a-Copaene 0,327 0,082

Artemisia alkol 4,092 2,148

a-Campholenal 0,055

Kafur 12,253 5,547 29,666

Dihydroacillane 0,052

Linalol 5,72 0,156

cis-krisantenil asetat 5,336 0,896
cis-sabinen hidrat 0,036 0,337 0,243

(Z2)-2,6 dimetil-1,3,7-nonatrien | 1,074

Artemisil asetat 0,117

trans-p-ment-2-en-1-ol 0,569 0,15
Pinokarvon 0,734 1,218 0,149

Bornil asetat 1,107

p-elemen 0,046 1,563

p-karyofillen 1,324 0,427 0,034 0,365
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Cizelge 3.5. Devam. Calisilan Artemisia L. tiirlerinin ugucu yag bilesenleri (%)

Bilesik
Terpinen-4-ol
cis-p-ment-2-en-1-ol
Lavandulil asetat
Mirtenal
Alloaromadendren
(2)-beta-Farnesen
Sabinil asetat
trans-Sabinol
trans-pinokarveol
(2)-p-farnesen
D-terpineol
a-terpineol

Mirtenil asetat
trans-verbenol
Germacren D
Aromadendren
Krisantenil isovalerat |
Krisantenil isovalerat 11
B-selinen
cis-krisatenol
D-kadinen

Borneol
Kuminaldehit
Piperiton

Bornil asetat

trans linalool oksit
Kamfolen alkol
(E)-nerolidol
Mirtenol
trans-Karveol
p-Simen-8-ol
Palustrol
2,5-dimetoksi-p-simen
(E)-beta-iyonon
Benzil 2-metil butirat

izo karyofillen oksit

ANN

0,973
0,199

0,312

0,664

0,362
0,11

0,163

0,064

0,074

0,104
0,099

ABST

0,69
0,919

22,986

0,828

0,876

0,594
0,59

AINC
1,721
0,463

0,232
0,198

0,825

0,044
0,197
0,181

12,133

10,135

0,323
1,29

1,304
0,346
0,119
0,098

ABR
0,768

0,933

1,161
2,301

0,527
0,828

ATOR

71,529

0,278

0,212

0,409

0,329
0,198
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Cizelge 3.5. Devam. Calisilan Artemisia L. tiirlerinin ugucu yag bilesenleri (%)

Bilesik ANN ABST AINC ABR ATOR
cis-jasmon 0,083

a-kalakoren 0,147

Karyofillen oksit 1,091 1,201 0,946 1,089
(E)-nerolidol 0,198
T-kadinol 0,081
9-Geranil-p-simen 0,927

Kamazulen 0,5

Metil 6jenol

BP 203 1,233

Viridiflorol 4,757

Spatulenol 0,057 2,517 0,585
a-bisabolol 0,306
Intermedeol 8,431
a- bisabolol oksit A 0,349

Ojenol 0,119 0,387

a- sedrol 0,141

Copaborneol 0,141

trans-a-Bergamotol 0,068

p-6desmol 0,359

intermediol 0,56

Karyofilledienol -1 0,189

Karyofilledienol-11 0,569

Karyofillenol-11 0,068 0,241

Karyofilladrenol | eser

Hekzadekanoik asit eser

TOTAL 92,308 | 93,867 94,651 81,396 @ 89,613

ANN: A. annua, ABST: A. absinthium, AINC: A. incana, ABR: A. abrotanum, ATOR: A. tournefortiana
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3.5. Biyolojik Aktivite Calismalari

3.5.1. Ekstrelerin Verimleri

Farkli solvanlar ve ekstraksiyon yontemleri kullanilarak hazirlanan ekstrelerin

verimleri Cizelge 3.6’da verilmistir.

Cizelge 3.6. Artemisia L. tiirleri ile hazirlanan ekstrelerin % verimleri

Bitki
ABR
ABST
ANN
AINC
ATOR
ABR
ABST
ANN
AINC
ATOR
ABR
ABST
ANN
AINC
ATOR
ABR
ABST
ANN
AINC
ATOR
ABR
ABST
ANN
AINC
ATOR

Solvan
Distile su
Distile su
Distile su
Distile su
Distile su
Distile su
Distile su
Distile su
Distile su
Distile su

Hekzan

Hekzan

Hekzan

Hekzan

Hekzan

Etanol

Etanol

Etanol

Etanol

Etanol

Aseton

Aseton

Aseton

Aseton

Aseton

Ekstraksiyon yéntemi
Dekoksiyon
Dekoksiyon
Dekoksiyon
Dekoksiyon
Dekoksiyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon

Soxhlet
Soxhlet
Soxhlet
Soxhlet
Soxhlet
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon
Maserasyon

Maserasyon

Verim (%)
%7,46
%7,46
%8,66
%8,06
%12,06
%12,2
%9,93

%8
%10,26
%10,73

%6,8

%3

%5,4
%15,1
%4,5
%7,4
%8,75
%8,5
%7,45
%9,5
%3,4
%3,95
%4,35
%3,3
%4,85
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3.5.2. Antioksidan Aktivite Calismalari

A. absinthium, A. annua, A. abrotanum, A. incana ve A. tournefortiana
bitkilerinin toprak istii kisimlari ile hazirlanan distile su (maserasyon), distile su
(dekoksiyon), etanol, hekzan ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri dort farkli
yontem (DPPH, CUPRAC, ABTS, FRAP) ile belirlenmistir. Sonuglar her yéntem igin

ayr1 baslik altinda, sekil ve ¢izelgeler ile sunulmustur.

3.5.2.1. DPPH Radikali Stupuriciu Kapasite

Bitki ekstrelerinin farkli konsantrasyonlarda (12,5; 25; 50; 100; 200; 400 pg/ml)
DPPH radikali siipiiriicii kapasiteleri ol¢iilerek % inhibisyon degerleri hesaplanmig ve
sonuclar Cizelge 3.7, Cizelge 3.8 ve Cizelge 3.9°da verilmistir. Ayrica Sekil 3.46, Sekil
3.47 ve Sekil 3.48 iizerinde karsilastirmal1 olarak sunulmustur. Standart olarak 12,5-400
pg/ml konsantrasyon araliginda kersetin kullanilmistir (Sekil 3.45). % inhibisyon
degerlerinden yola ¢ikarak, bitki ekstrelerinin DPPH radikalinin %50’sini inhibe ettigi
konsantrasyonlar (ICso degerleri) hesaplanmis ve Cizelge 3.10°da verilmistir. Distile su
ile hazirlanan ekstreler sadece suda c¢oziindiiklerinden dolayr bu deneye dahil

edilememistir.

Cizelge 3.7. Etanol ekstrelerinin DPPH radikali stipdricl kapasiteleri

Konsantrasyon % inhibisyonxSS
(ng/ml)

ABR ABST ANN AINC ATOR
12,5 7,96+2,13 8,55+0,64 16,76+1,37 8,41+0,97 0
25 11,85+2,27 11,70£1,87 28,12+1,05 12,93+0,34 4,57+0,83
50 22,07+0,47 15,04+3,23 47,84+1,67 21,44+1 .46 16,67+4,8
100 45,43+1,88 22,76x1,32 76,55+0,51 38,05+2,99 47,25+1,39
200 75,32+1,39 38,86+0,52 85,94+0,34 67,99+2,68 80,68+0,68
400 83,53+0,09 62,64+1,46 86,82+0,17 86,14+0,29 84,66+0,9
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Cizelge 3.8. Hekzan ekstrelerinin DPPH radikali stipurict kapasiteleri

Konsantrasyon

12,5
25
50
100
200
400

(ng/ml)

ABR
0,68+0,48
1,36+0,72
1,58+0,52
2,38+3,12
4,75+0
11,12+5,88

ABST
2,04+1,2
2,21+0
2,83+0,43
4,58+0,96
6,45+2,16
11,21+1,03

% inhibisyon+SS

ANN
1,98+1,54
2,55+0
5,01+3,72
6,79+0,34
8,83+0,74
16,69+3,5

AINC
1,78+0,12
1,95+0,12
5,38+0,52
7,24+1,97
10,61+0,6
17,71+1,3

Cizelge 3.9. Aseton ekstrelerinin DPPH radikali stpirtcu kapasiteleri

Konsantrasyon

12,5
25
50
100
200
400

(ng/ml)

ABR
9,20+0,11
12,47+0,51
18,40+0
23,74+1,34
40,25+4,00
65,49+0,11

ABST
7,08+0,17
8,81+1,02
10,06+0,22
12,89+1,33
16,19+0,45
24,21+0,67

% inhibisyon£SS

ANN
11,32+1,13
16,09+2,08
23,11+0,67
35,80+2,11
62,58+2,32
85,32+0,33

AINC
8,23+1,43
12,11+0,47
17,92+0,42
29,56+1,40
45,34+2,23
77,20+1,81

Cizelge 3.10. Standart kersetinin DPPH radikali stipuriict kapasitesi

Konsantrasyon

(ng/ml)

0
1,56
3,125
6,25
12,5
25
50
100
200

% inhibisyon

16,57
37,71
71,05
84,86
85,24
85,43
85,52
86,00

ATOR
0
0
0,93+0,12
1,44+1,91
3,34+2,24
8,23+0,84

ATOR
6,84+1,03
10,46+0,24
16,35+1,19
25,24+3,45
42,35+0,36
64,47+1,26
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Kersetin
80.00
y=11.472x-0.027
70.00 R?2=0.998
60.00
50.00

40.00

30.00

%inhibisyon

20.00

10.00

0 1 2 3 4 5 6 7

(10.00)
Konsantrasyon (ug/ml)

Sekil 3.45. Standart kersetinin konsantrasyona kars1 % inhibisyon grafigi

Aseton Ekstreleri

90.00
80.00
70.00
60.00
50.00
40.00
30.00
20.00
10.00

% inhibisyon

0 50 100 150 200 250 300 350 400 450

konsantrasyon (ug/ml)

—&—ANN —@—ABST —@®—AINC —@—ABR —@®—ATOR

Sekil 3.46. Aseton ekstrelerinin DPPH radikali stipuriict kapasiteleri
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Etanol Ekstreleri

100.00
90.00

80.00
70.00
60.00
50.00

% inhibisyon

40.00
30.00
20.00
10.00

0 50 100 150 200 250 300 350 400 450
Konsantrasyon (mg/ul)

—&—ANN —@—ABST —@®—AINC —@—ABR —@—ATOR

Sekil 3.47. Etanol ekstrelerinin DPPH radikali suptrtict kapasiteleri

Hekzan ekstreleri

20.00
18.00
16.00
14.00
12.00
10.00
8.00
6.00
4.00
2.00

% inhibisyon

0 50 100 150 200 250 300 350 400 450

Konsantrasyon (ug/ml)

—0—ANN —@—ABST —@®—AINC —@—ABR —@—ATOR

Sekil 3.48. Hekzan ekstrelerinin DPPH radikali stiplrict kapasiteleri
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Cizelge 3.11. Bitki ekstrelerinin DPPH radikaline karsi ICso degerleri

Bitki Ekstresi 1Cso degeri (png/ml)
ABR-E 124,63
ABST-E 299,28
ANN-E 58,29
AINC-E 141,34
ATOR-E 125,27
ABR-HXx NA
ABST-Hx NA
ANN-HXx NA
AINC-HXx NA
ATOR-Hx NA
ABR-A 283,44
ABST-A NA
ANN-A 152,68
AINC-A 250,63
ATOR-A 300,78
Kersetin 4,36

*A: aseton ekstresi, Dx: dekoksiyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre, E: etanol ekstresi, Hx: hekzan ekstresi, M:
maserasyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre
**NA: 12,5-400 ug/mL konstantrasyon araliginda ICso degeri hesaplanamamustir.

3.5.2.2. ABTS Radikal Katyonu Supurici Aktivite

Bitki ekstrelerinin farkli konsantrasyonlarda (400, 500, 800, 1000 pg/ml) ABTS+
stiplrucu aktiviteleri olgilerek % inhibisyon degerleri hesaplanmis ve sonuglar Cizelge
3.12, Cizelge 3.13, Cizelge 3.14 ve Cizelge 3.15°te verilmistir. Standart olarak
kullanilan troloksun 12,5; 25; 50; 100; 200; 400 ug/ml konsantrasyona karsi absorbans
ve % inhibisyon degerleri kullanilarak ¢izilen standart grafikler Sekil 3.49 ve 3.50°de
verilmistir. Bu grafiklerden yararlanilarak bitki ekstrelerinin ABTS radikal katyonu
stipiirticii aktiviteleri troloks esdegeri (TE) olarak hesaplanmis (mg TE/g ekstre) ve

sonuclar Cizelge 3.16’da sunulmustur.
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Cizelge 3.12. Etanol ekstrelerinin ABTS radikal katyonu stpurici aktiviteleri

Konsantrasyon % inhibisyontSS

(ng/ml) ANN ABST AINC ABR ATOR
1000 84,99+ 4,17 30,58+2,02 65,76x2,10 61,99+3,06 62,98+1,53
500 51,03+2,95 15,94+0,11 41,53+1,04 32,89+1,47 41,47+3,44

Cizelge 3.13. Sulu ekstrelerin ABTS radikal katyonu stpuriicu aktiviteleri

Konsantrasyon % inhibisyon£SS

(ng/ml) ANN ABST AINC ABR ATOR
800-Dx 93,23+0,576 83,23+2,39 82,16+0,4 75,56+3,55 92,89+0,93
400-Dx 79,14+0,576 52,98+1,86 56,75+0,99 51,16+1,39 58,26+1,67
800-M 88,92+3,87 49,21+1,33 55,18+2,46 49,68+1,73 48,64+3,02
400-M 59,46+1,73 35,12+0,89 38,89+1,28 42,98+1,33 39,71+1,64

*Dx: dekoksiyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre, M: maserasyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre

Cizelge 3.14. Aseton ekstrelerinin ABTS radikal katyonu stipuricl aktiviteleri

Konsantrasyon % inhibisyon£SS
(ng/ml) ANN ABST AINC ABR ATOR
800 62,98+ 2,72 35,43+1,65 59,08+1,89 47,38+0,57 49,27+0,66

Cizelge 3.15. Hekzan ekstrelerinin ABTS radikal katyonu stpuricu aktiviteleri

Konsantrasyon % inhibisyon+SS
(pg/ml) ANN ABST AINC ABR ATOR
800 33,48+ 3,48 26,28+1,2 36,38+1,34 31,91+0,576 22,42+0,98
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Sekil 3.49. Troloks standardinin konsantrasyona kars1 absorbans grafigi

Troloks %inhibisyon-konsantrasyon grafigi
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Sekil 3.50. Troloks standart grafigi ve dogru denklemi
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Cizelge 3.16. Bitki ekstrelerinin troloks esdegeri antioksidan kapasiteleri (TEAK)

Bitki Ekstresi* TEAK (mg TE/g ekstre)
ABR-Dx 152,5+2,84
ABST-Dx 132,45+3,79
ANN-Dx 197,86+1,18
AINC-Dx 141,89+2,04
ATOR-Dx 145,66+3,42
ABR-M 107,45+2,36
ABST-M 87,80+1,82
ANN-M 148,65+5,11
AINC-M 97,23+2,62
ATOR-M 99,28+3,36
ABR-E 65,77+8,97
ABST-E 31,87+0,18
ANN-E 102,06+4,82
AINC-E 83,07+1,70
ATOR-E 62,98+0,88
ABR-Hx 39,89+0,59
ABST-Hx 32,85+7,89
ANN-HXx 41,86+3,56
AINC-Hx 45,47+1,18
ATOR-Hx 28,02+1,00
ABR-A 59,23+0,59
ABST-A 44,29+1,68
ANN-A 78,73+£2,78
AINC-A 73,85+1,94
ATOR-A 61,59+0,68

*A: aseton ekstresi, Dx: dekoksiyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre, E: etanol ekstresi, Hx: hekzan ekstresi, M:
maserasyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre
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3.5.2.3. Bakar Iyonu Indirgeyici Antioksidan Kapasite (CUPRAC) Tayini

Bitki ekstrelerinin farkli konsantrasyonlarda (100, 200, 400, 800 pg/ml) bakir (1)
iyonu indirgeyici antioksidan kapasiteleri dl¢iilmiistiir. Standart olarak kullanilan gallik
asitin 0; 6,75; 12,25; 25; 50; 100; 200; 400; 800 pg/ml konsantrasyonlarina karsi

absorbans degerleri kullanilarak ¢izilen standart grafigi Sekil 3.51°de verilmistir. Bu

grafikten elde edilen dogru denkleminden yararlanilarak bitki ekstrelerinin bakir iyonu

indirgeyici antioksidan kapasiteleri, gallik asit esdegeri (GAE) olarak hesaplanmig (mg

GAE/qg ekstre) ve sonugclar Cizelge 3.17’de sunulmustur.

Absorbans

Gallik Asit

1.8
1.6

1.4

1.2
y =0.0083x +0.1746

R*=0.9952

0.8
0.6
0.4

0.2 .

0 50 100 150 200
Konsantrasyon (ug/ml)

Sekil 3.51. Gallik asit standart grafigi ve dogru denklemi

250
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Cizelge 3.17. Bitki ekstrelerinin gallik asit esdegeri antioksidan kapasiteleri

Bitki Ekstresi*

ABR-Dx
ABST-Dx
ANN-Dx
AINC-Dx
ATOR-Dx
ABR-M
ABST-M
ANN-M
AINC-M
ATOR-M
ABR-E
ABST-E
ANN-E
AINC-E
ATOR-E
ABR-HX
ABST-Hx
ANN-Hx
AINC-Hx
ATOR-HXx
ABR-A
ABST-A
ANN-A
AINC-A
ATOR-A

Antioksidan kapasite
(mg GAE/g ekstre)+SS
38,42+2,47

24,93+5,20
150,35+7,24
45,23+2,04
57,2245,20
12,545,12
8,76+0,68
29,39+2,3
13,24+1,11
11,90+2,07
50,45+3,37
20,73 3,60
75,31+17,18
42,46+14,31
54,02+0,84
NA**

NA **
2,94+0,17
5,83+0,96
NA**
35,41+5,03
10,33+4,01
60,69+4,73
47,22+5,20
25,59+1,36

*A: aseton ekstresi, Dx: dekoksiyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre, E: etanol ekstresi, Hx: hekzan ekstresi, M:

maserasyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre

**NA: 100-800 ug/mL konstantrasyon araliginda antioksidan kapasite hesaplanamamustir.
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3.5.2.4. Demir iyonu Indirgeyici Antioksidan Gii¢ (FRAP) Tayini

Bitki ekstrelerinin farkli konsantrasyonlarda (400, 800, 1000 pg/ml) demir iyonu
indirgeyici antioksidan giicleri 6l¢lilmiis ve konsantrasyonlara karsi absorbans degerleri
Sekil 3.52, 3.53, 3.54, 3.55 ve 3.56’da gosterilmistir. Standart olarak kullanilan
kersetinin 0; 6,25; 12,5; 25; 50; 100; 200; 400 pg/ml konsantrasyonlarina Kkarsi
absorbans degerleri kullanilarak ¢izilen standart grafigi Sekil 3.57°de verilmistir. Bu
grafikten elde edilen dogru denkleminden yararlanilarak bitki ekstrelerinin demir iyonu
indirgeyici antioksidan giigleri kersetin esdegeri (KE) olarak hesaplanmis (mg KE/g

ekstre) ve sonuclar Cizelge 3.18’de sunulmustur.

Sulu ekstreler (Maserasyon)

0.7000

0.6500

0.6000

0.5500

0.5000

Absorbans

0.4500

0.4000

0.3500 %

0.3000
0 200 400 600 800 1000 1200
Konsantrasyon (ug/ml)
—i—ANN —&— ABST AINC =—=¥=—ABR —@—ATOR

Sekil 3.52. Maserasyon ile hazirlanan sulu ekstrelerin demir iyonu indirgeyici
antioksidan gucleri
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Sulu ekstreler (Dekoksiyon)

1.2000
1.1000
1.0000
0.9000
0.8000
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Absorbans

0.6000

0.5000 4‘/’

0.4000

0.3000

0.2000
0 200 400 600 800 1000 1200
Konsantrasyon (ug/ml)

——ANN —¢—ABST —A&—AINC —¢—ABR —@—ATOR

Sekil 3.53. Dekoksiyon ile hazirlanan sulu ekstrelerin demir iyonu indirgeyici
antioksidan gucleri

Hekzan ekstreleri

0.4200
0.4000

0.3800

Absorbsiyon
o
w
[e)]
o
o

0.3400
0.3200
0.3000
0 200 400 600 800 1000 1200

Konsantrasyon (pg/ml)

——ANN ——ABST —A&—AINC —¥—ABR —@—ATOR

Sekil 3.54. Hekzan ekstrelerinin demir iyonu indirgeyici antioksidan gugleri
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Aseton ekstreleri

0.6500
0.6000
0.5500
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0.4000
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Sekil 3.55. Aseton ekstrelerinin demir iyonu indirgeyici antioksidan gucleri

Etanol ekstreleri

0.9000
0.8000
0.7000
0.6000

0.4000

Absorbans

0.3000
0 200 400 600 800 1000 1200

Konsantrasyon (ug/ml)
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Sekil 3.56. Etanol ekstrelerinin demir iyonu indirgeyici antioksidan gucleri
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Kersetin

1.6000

1.4000

1.2000
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08000 | R*=0.9964
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06000 |
0.4000
0.2000
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0 50 100 150 200 250

Konsantrasyon (pg/ml)

Sekil 3.57. Kersetin standart grafigi ve dogru denklemi

Cizelge 3.18. Bitki ekstrelerinin kersetin esdegeri antioksidan giigleri

Bitki Ekstresi* Antioksidan kapasite
(mg KE/g ekstre) £SS
ABR-Dx 51,69+3,68
ABST-Dx 22,61+1,73
ANN-Dx 135,88+6,21
AINC-Dx 45,06+1,88
ATOR-Dx 59,96+1,30
ABR-M 11,56+1,66
ABST-M 12,00+1,39
ANN-M 48,02+1,15
AINC-M 13,12+2,31
ATOR-M 12,71+1,59
ABR-E 35,78+2,89
ABST-E 15,50+3,12
ANN-E 86,18+3,75
AINC-E 57,10+5,05
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Cizelge 3.18. Devam. Bitki ekstrelerinin kersetin esdegeri antioksidan gugleri

Bitki Ekstresi* Antioksidan kapasite
(mg KE/g ekstre) +SS
ATOR-E 61,69+2,02
ABR-HXx NA**
ABST-Hx 5,27+1,01
ANN-HXx 1,90+0,58
AINC-Hx NA**
ATOR-Hx NA**
ABR-A 19,35+1,15
ABST-A 8,29+4,73
ANN-A 47,00+2,89
AINC-A 27,07+1,48
ATOR-A 23,33+2,31

*A: aseton ekstresi, Dx: dekoksiyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre, E: etanol ekstresi, Hx: hekzan ekstresi, M:
maserasyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstre
**NA: 400-1000 ug/mL konstantrasyon araliginda antioksidan kapasite degeri hesaplanamamustir.

3.5.3. Ugucu Yaglarda Antibakteriyel Aktivite Calismasi

Tez kapsaminda yer alan bes farkli Artemisia tiiriinden elde edilen ugucu yaglar,
Escherichia coli NRRL B-3008, Bacillus subtilis NRRL B-4378, Salmonella
typhimurium ATCC 13311, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ve Staphylococcus
aureus ATCC 6538 suslarina uygulanmistir. Minimum inhibisyon konsantrasyonlari

Cizelge 3.19°da gosterilmistir. Standart madde olarak kloramfenikol kullanilmistir.

Cizelge 3.19. Calisgilan Artemisia L. tlrlerinin minimum inhibisyon konsantrasyonu
(mg/mL)

Minimum inhibisyon konsantrasyonu (mg/mL)

Bitki kodu E. coli B. subtilis P. aeruginosa = S. typhimurium S. aureus
ABR 19,5 9,6 9,6 19,5 2,4
ABST >12,5 >12,5 >12,5 >12,5 >12,5
ANN 50 50 50 50 25
AINC 35 3,5 35 35 1,7
ATOR >75 >75 >75 >75 3,7
Kloramfenikol 0.0002 0.0008 0.0004 0.0002 0.0008
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3.5.4. In vitro Antimalaryal Aktivite Calismalar

Yapilan antimalaryal aktivite analizi sonucunda, ¢alisilan turlerin P. falciparum
D6 ve W2 suslarina karst hesaplanan ICso, segicilik indeksi ve Vero hiicre hatti
tizerindeki sitotoksisite degerleri Klorokin ve artemisinin kontrol gruplar1 ile

karsilastirmali olarak Cizelge 3.20°de verilmistir.

Cizelge 3.20. Caligilan Artemisia L. tirlerinin antimalaryal aktivitesi

P,falciparum D6 P falciparum W2 Sitotoksisite

Bitki Kodu-Ekstre 1C50 ng/ml Secicilik indeksi 1C50 ng/ml Secicilik indeksi VERO

1C50

ABR-M NA NA* NC**
ABST-M NA NA NC
ANN-M 6071,7 >7,8 13346,4 >3,6 NC
AINC-M NA NA NC
ATOR-M NA NA NC
ABR-Dx NA NA NC
ABST-Dx NA NA NC
ANN-Dx 8643,6 >5,5 4220,9 >11,3 NC
AINC-Dx NA NA NC
ATOR-Dx NA NA NC
ABR-E 40418,2 >1,2 23877,9 >2 NC
ABST-E 30698,8 >1,6 28629,3 >1,7 NC
ANN-E 1861,8 >25,6 739,4 >64,4 NC
AINC-E 19328,8 >2.5 27300,6 >1,7 NC
ATOR-E 28875,7 >1,6 36215,3 >1,3 NC
ABR-Hx 16286,2 >2.9 17887 >2.7 NC
ABST-Hx 21881,8 >2,2 15109,5 >3,2 NC
ANN-HXx 751,9 >63,3 275 >173,1 NC
AINC-Hx 44175,4 >1,1 25345,7 >1,9 NC
ATOR-Hx 17521,6 >2.7 >47600 1 NC
ABR-A 16729 >2,8 16801,6 >2,8 NC
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Cizelge 3.20. Devam. Caligilan Artemisia L. tirlerinin antimalaryal aktivitesi

ABST-A 13381,5 >3,6 22237,2 >2,1 NC
ANN-A 896,3 >53,1 345,2 >137,9 NC
AINC-A 7948,9 >6 11968,2 >4 NC
ATOR-A 17732,1 >2,7 22364,8 >2,1 NC
Klorokin 22,89 >10,4 186,86 >1,3
Artemisinin 8,93 >26,6 4,15 >57,4

*NA = En yiiksek konsantrasyonda aktivite saptanmamstir (47600 ng/mL; 47,6 pg/mL)
**NC = En yuksek konsantrasyonda sitotoksisite saptanmamistir (47600 ng/mL;47,6 pg/mL)

3.5.5. In vitro Antihelmintik Aktivite Calismalar:

3.5.5.1. Yumurtadan Cikma Testi (EHA)

Artemisia tdrlerinin  etnobotanik  kullanimlar1 temel alinarak yapilan
antihelmintik analiz sonucunda, farkli ekstraksiyon metotlar1 (dekoksiyon ve
maserasyon) ile hazirlanan sulu ekstrelerin 50-1,6875 mg/ml konsantrasyon araliginda,

H. contortus parazitine kars1 gosterdikleri aktivite Cizelge 3.21°de gosterilmistir.

Cizelge 3.21. Calisilan Artemisia L. tlrlerinin in vitro nematosidal etkisi (%)

Bitki ekstresi Konsantrasyon (mg/ml)  1hr 2hr 3hr 4hr 6hr  24hr  48hr
ANN-Dx 50 100 100 100 100 100 100 100
ANN-Dx 25 100 100 100 100 100 100 100
ANN-Dx 12,50 100 100 100 100 100 100 100
ANN-Dx 6,75 100 100 100 100 100 100 100
ANN-Dx 3,375 100 100 100 100 100 100 100
ANN-Dx 1,6875 100 100 100 100 100 100 100
ABST-Dx 50 100 100 100 100 100 100 100
ABST-Dx 25 100 100 100 100 100 100 100
ABST-Dx 12,50 100 100 100 100 100 100 100
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Cizelge 3.21. Devam. Calisilan Artemisia L. tlrlerinin in vitro nematosidal etkisi (%)

Bitki ekstresi
ABST-Dx
ABST-Dx
ABST-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ANN-M
ANN-M
ANN-M
ANN-M
ANN-M
ANN-M
ABST-M
ABST-M
ABST-M
ABST-M
ABST-M
ABST-M
AINC-M

Konsantrasyon (mg/ml)
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,5
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,5
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,5
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,50
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,50
6,75
3,375
1,6875
50

1hr
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

2 hr
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

3hr
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

4 hr
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

6 hr
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

24 hr
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100

48 hr
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
100
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Cizelge 3.21. Devam. Calisilan Artemisia L. tlrlerinin in vitro nematosidal etkisi (%)

Bitki ekstresi Konsantrasyon (mg/ml)  1hr 2hr 3hr 4hr 6hr  24hr  48hr
AINC-M 25 100 100 100 100 100 100 100
AINC-M 12,5 100 100 100 100 100 100 100
AINC-M 6,75 100 100 100 100 100 100 100
AINC-M 3,375 100 100 100 100 100 100 100
AINC-M 1,6875 100 100 100 100 100 100 100
ABR-M 50 100 100 100 100 100 100 100
ABR-M 25 100 100 100 100 100 100 100
ABR-M 12,5 100 100 100 100 100 100 100
ABR-M 6,75 100 100 100 100 100 100 100
ABR-M 3,375 100 100 100 100 100 100 100
ABR-M 1,6875 100 100 100 100 100 100 100
ATOR-M 50 100 100 100 100 100 100 100
ATOR-M 25 100 100 100 100 100 100 100
ATOR-M 12,5 100 100 100 100 100 100 100
ATOR-M 6,75 100 100 100 100 100 100 100
ATOR-M 3,375 100 100 100 100 100 100 100
ATOR-M 1,6875 100 100 100 100 100 100 100
Albendazole* 0,25 100 100 100 100 100 100 100
PBS** 0 0 0 0 0 0 0 0

Dx: dekoksiyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstre, M: maserasyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstre,
*Albendazol: Pozitif kontrol, **PBS: Negatif kontrol

3.5.5.2. Larva Motilite Analizi

Artemisia tdrlerinin  etnobotanik  kullanimlar1 temel alinarak yapilan
antihelmintik analiz sonucunda, farkli ekstraksiyon metotlar1 (dekoksiyon ve
maserasyon) ile hazirlanan sulu ekstrelerin 50-1,6875 mg/ml konsantrasyon araliginda,
olgun H. contortus larvalarina kars1 gosterdikleri larvasidal aktivite (%) standart
sapmalar1 ile birlikte Cizelge 3.22°de sunulmustur. Ekstre bazinda bitkilerin
gosterdikleri aktivite tablo halinde 6zetlenmistir (Sekil 3.58 ve 3.59). Hareketsiz kalan
larvalarin mikroskop ile ¢ekilen goriintileri ise Sekil 3.60, 3.61, 3.62 ve 3.63°de

gosterilmistir.
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Cizelge 3.22. Artemisia L. turlerinin larvalar tzerinde in vitro nematosidal etkisi (%)

Bitki
ekstresi
ANN-DXx
ANN-Dx
ANN-Dx
ANN-Dx
ANN-DXx
ANN-Dx
ABST-Dx
ABST-Dx
ABST-Dx
ABST-Dx
ABST-Dx
ABST-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
AINC-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ABR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ATOR-Dx
ANN-M
ANN-M

+SS

Derisim
(mg/ml)
50

25
12,50
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,50
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,5
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,5
6,75
3,375
1,6875
50

25
12,5
6,75
3,375
1,6875
50

25

1hr

80+1,25
42,5+1,82
29,3+0,78
24+0,53
15+0,95

9, 75+0,5
72+0,57
36+1,1
25,7+0,75
20,40+1,56
10,71+0,65
7, 14+0,46
66+2,79
28,57+1,48
251,32
18,4+0,26
14,442 .21
10+1,1
48,34+0,72
42,8+1,14
36,48+0,45
23,6%11
17,14+0,48
6,57+0,89
453,32
22,5+0,62
20,68+0,28
15,9+0,52
12,56+0,31
8,5+0,79
69,75+2,11
70,4+4,00

2hr

100
90,9+2,96
62,5+3,08
41,6+1,83
21,60+0,61
14,6+0,55
92,6+2,62
83,3+0,85
46,1+0,56
22,44+0,92
16, 07+1,70
12, 50+0,35
88,88+1,56
44,44+0,7
36,36+1,23
22,6+1,54
17,55+0,26
10+0,4
92,4+2,67
66,6 +2,46
52,17+0,48
24,4+0,66
20+0,68
10,52+1,07
72+1,44
37,14+1,25
19,6+0,38
17,4+0,78
12,35+0,69
9,5+0,70
88,88+2,92
82,5+0,92

3hr

100
95,2+1,2
67,5+0,71
45,8+1,84
26,60+0,61
17,07+1,51
100
91,5+1,27
54,5212
24, 48+0,45
21, 401,27
16,07+0,42
95,2+3,18
61,3+0,53
49,5+1,24
25,6+1,63
19,6+2,47
11,11+1,04
100
752,65
59,09+2,72
26,5+0,88
25,7+1,14
11,84+0,73
81+2,36
45,3+0,95
40,45+2,83
19,6+0,64
16,35+0,35
10,5+0,71
100
85,71+4,6

4 hr

100

100
72,5+2,83
50+3,71
28,30+1,3
19,51+1,34
100

100
70,5+2,60
28,57+1,21
25+0
16,07+0,36
100
76,4+1,41
66,8+1,41
31,5+1,09
24,4+1,77
13,33+1,23
100
83,3+2,83
75,6+3,61
32,6+1,03
31,4+0,35
15,7+0,35
100

50+0

400
29,8+0,46
21,56+0,14
16,9+0,49
100
85,71+1,23

6 hr

100

100
751,06
52,7+1,41
31,6+0,07
20,73+1,06
100

100
70,5+1,94
30+2
25+0,5

17, 80+0,71
100

85+2
72,22+0,71
35,8+1,41
31,5+2,12
13,33+1,02
100
87,5+0,71
81,81+2,12
36,70,71
37,14+1,13
15,7+0,7
100
79,82+4,31
65,7+1,21
31,5+3,04
24,4+0,71
10+0

100
87,4+1,22

24 hr

100

100
88,8+2,83
58,3+1,31
40+1,53
36,40+0,35
100

100
85,6+1,84
45,5040
36,80+1,41
26,80+0,71
100

100
82,75+2,12
44,3+1,41
38,75+1,4
18,6+1,38
100

100

100
49,4+0,1
41,8+0,97
21,6+1,77
100
88,88+2,12
75+1,00
40,35+0,43
33,5+1,41
15,3

100
90,5+0,87
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Cizelge 3.22. Artemisia L. turlerinin larvalar tzerinde in vitro nematosidal etkisi (%)

+SS
Bitki Derisim 1 hr 2hr 3hr 4 hr 6 hr 24 hr
ekstresi (mg/ml)
ANN-M 12,50 32,242,21  38,9+0,6 42,8+2 46,3+1,57  49,65+1,41 67,5+4,09
ANN-M 6,75 17,75+0,46 = 20,35+0,88 24,5+0,95 28,45+0,18  38,36x1,49  45,65+1,58
ANN-M 3,375 11,3+0,84 15,45+0,61  18+1,30 20,4+0,42 24,8+1,06 30+0
ANN-M 1,6875 9,6+0,82 11,8+0,53 13,5+0,90 16,540 16,540 21,3+1,06
ABST-M 50 50+1,73 68,6+1,39  75+1,98 88,88+0,1  92,8+1,41 100
ABST-M 25 28,8+1,61 42,8+0,62 64,5+2,18 69,35+0,2 78,25+2,63  93,5+1,39
ABST-M 12,50 23,56+1,45  35,6+0,53 48,9+1,08 57,1+1,13 63,6+2,05 75+0
ABST-M 6,75 18,4+159  20,8+0,98  21,9+¢1,92  30,6+225  423+2,47 61,554,553

ABST-M 3,375 10,56+0,77 = 15,5+1,15 20,8+1,21 23,6+0,87 25,14+1,22  43,4+1,44
ABST-M 1,6875 8,9+0,80 12,3+0,75 14,55+0,51  15,8+2,76 16,3+0,52 25,540

AINC-M 50 52,4+2,08 62,55+0,64 752,65 79,45+2,23  96,8+1,71 100
AINC-M 25 25,45+0,69  39,35+0,79  48,6+1,39 59,2++1 41  68,7+2,11 76,75+1,64
AINC-M 12,5 28,56+0,90  32,8+0,20 42,7+1,06 45,76+1,32 64,9141 72,9+1,01
AINC-M 6,75 20,56+0,39  22,2+2,21 23,15+2,44  29,75+2,40  33,25+1,98 @ 42,32+2,50
AINC-M 3,375 12,96+0,43  13,35+0,74 13,35+0,71  16,8+2,29 21,55+0,53 = 30,46+1,33
AINC-M 1,6875 7,85+0,97 8,85+0,30 10+0,45 11,6+0,71 12+0 16,85+1,26
ABR-M 50 45,75+1,01 66,35+1,17 67,35+2,04 79,72+1,60 92,43+2,97 100
ABR-M 25 36,5+0,70 52,68+2,15 @ 62,5+1,32 80+0 75,6+0,71 96,56+1,41
ABR-M 12,5 20,80+0,66  44,4+3,02 52,75+0,66 = 66,47+2,16 = 79,760 90,3+0
ABR-M 6,75 14,8+0,36 22424327  24,85+1,41  34,5%1,80 34,9+2,83 45,7157
ABR-M 3,375 16+1,72 13,65+0,38 = 18,35+0,71 = 30,6+1,99 28,7212 36,35+2,12
ABR-M 1,6875 7,96+0,36 = 10,251 10,8+1,33 1540 13,45+1,10 @ 18,85+0,56
ATOR-M 50 35+3,38 65+1,30 78,9+4,60 100 100 100
ATOR-M 25 20,7+1,47 32,5+0,87 41,5+0,87 46,5+0,71 72,4+2,12 81,9+2,53
ATOR-M 12,5 18,5+0,50 18,5+0,50 36,8+0,35 36,8+1,98 60+1,00 69,45+0,75
ATOR-M 6,75 14+1,28 14+1,84 19+0,53 251,73 27,45+0,91  35,5+1,32
ATOR-M 3,375 12,15+0,20 = 13,65+0,77  15,5+0,50 19,6+0,69 20,35+1,51 300
ATOR-M 1,6875 6+2,11 8,5+0,50 9,7+0,57 12,3+0,26 12,340 14,6+0,79
Albendazol | 0,25 21,45+2,11  30,5+1,32 42,6+2,58 55,65+1,43  55,65+1,52 60+2,19
PBS** 0 0 0 0 0 0 0

Dx: dekoksiyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstre, M: maserasyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstre,
*Albendazol: Pozitif kontrol, **PBS: Negatif kontrol
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Dekoksiyon ekstreleri (3. saat)

120.00
100.00
80.00

60.00

% inhibisyon
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Sekil 3.58. Artemisia L. turlerinin dekoksiyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstrelerinin
konsantrasyona kars1 nematosidal etkisi (%)

Maserasyon ekstreleri (3. saat)

120.00
100.00
80.00

60.00

% inhibisyon

40.00
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Sekil 3.59. Artemisia L. tlrlerinin maserasyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstrelerinin
konsantrasyona karsi nematosidal etkisi (%)
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Cizelge 3.23. Artemisia L. turlerinin sulu ekstrelerinin H. contortus larvalarina kars1 in

vitro nematosidal etkisi

Mean Rank
Bitki ekstresi 1hr 2hr 3hr 6 hr 8 hr 12 hr
ANN-DX 17.83 18.58 18.92 17.08 19.33 20.42
ABST-DX 13.50 14.42 14.08 15.00 13.67 14.08
AINC-DX 15.67 14.67 15.08 14.67 14.42 14.00
ABR-DX 17.50 17.67 16.67 17.33 17.33 16.17
ATOR-DX 13.00 12.17 12.75 13.42 12.75 12.83
ANN-M 18.33 20.00 17.50 16.08 18.42 15.50
ABST-M 15.83 15.83 16.75 17.58 15.33 16.67
AINC-M 16.67 13.83 13.92 13.17 14.00 14.50
ABR-M 13.17 16.08 16.17 16.92 16.00 17.00
ATOR-M 13.50 11.75 13.17 13.75 13.75 13.83
pbs 0 0 0 0 0 0
Test Statistics®?

Asymp. Sig.¢ 822 716 778 928 669 588
Asymp. Sig ¢ .832 573 .897 .882 .896 .966

a. Kruskal Wallis Test, b. Grouping Variable: Bitki, c. Dekoksiyon ekstresi, d: Maserasyon ekstresi
Dx: dekoksiyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstre, M: maserasyon yontemiyle hazirlanan sulu ekstre,

Sekil 3.60. A. annua L. dekoksiyon ekstresinin etkiledigi larva goriintiisii
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Sekil 3.61. A. absinthium L. maserasyon ekstresinin etkiledigi larva gortintiisii

Sekil 3.62. A. incana (L.) Druce. maserasyon ekstresinin etkiledigi larva goriintiisii
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Sekil 3.63. A. tournefortiana Rchb. dekoksiyon ekstresinin etkiledigi larva goriintiisii
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4. TARTISMA

Geleneksel Cin Tibb1 basta olmak iizere diinya genelinde ve iilkemizde cesitli
hastaliklarin tedavisi i¢in kullanilan, literatiirde ise bir ¢ogu yine geleneksel
kullanimlarina dayali olarak yapilmis ¢ok sayida kimyasal ve biyoaktivite ¢aligmalar
bulunan Artemisia cinsi, Glkemizde biri endemik, 24 tur, 3 varyete 3 alttiir olmak Uzere

toplam 30 takson ile temsil edilmektedir.

Bu ¢alismada, tilkemizin farkl yerlerinde dogal olarak yetisen bes Artemisia turi
(A. absinthium, A. abrotanum, A. annua, A. incana, A. tournefortiana) ayrintili bir
sekilde ele alinip literatiire katki saglamak amaglanmistir. Bu tiirler iizerinde yapilan
detayli morfolojik ve anatomik caligmalar ile taksonomik acidan bazi sikintilar tagiyan
bu cinsin tanimlanmasina katki saglamak ve geleneksel kullanimlari dogrultusunda
cesitli biyolojik aktivite c¢aligmalar1 ile tibbi degerlerinin kanita dayandirilmasi

distiniilmistiir.

4.1. Morfolojik Calismalar

Artemisia cinsinin, taksonlarin morfolojik olarak benzerlik gostermesi ve ¢igek
oncesi, ciceklenme ve meyveye geciste ¢icek renklerinin ve tiiy Ortiisiiniin degismesi
sonucu teshis ve siniflandirilmasinda sorun yasanmaktadir. Artemisia tlrlerinin
morfolojik deskripsiyonlar1 ve tayin anahtarlar1 P.H. Davis’in “Flora of Turkey and The
East Eagean Islands” isimli eserinde J. Cullen tarafindan hazirlanmigtir (Cullen, 1975).
2010 yilinda Murat Kiirsat tarafindan cinsin taksonomik revizyonu yapilip subgenus ve
tir tayin anahtarlari giincellenmistir (Kursat, 2010). Tiirkiye Florasi’ndaki
deskripsiyonlar ile morfolojik bulgularimiz karsilastirilarak Cizelge 4.1., 4.2., 4.3, 4.4 ve
4.5’te sunulmustur. Bulgularimiz Flora’ya gore farkliliklar gostermekle beraber yapilan

revizyon ile benzer sonuclari icermektedir. Bu sonu¢ Yyapilan revizyonu dogrular
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nitelikte olup yeni yapilan taksonomik c¢aligmalarin Onemini ve gerekliligini

gostermektedir.

Cizelge 4.1. A. abrotanum L. bitkisinin morfolojik karakterlerinin Tiirkiye Flora’si ile

karsilastirilmast
Morofolojik Tiirkiye Florasi
karakter
Bitki Cok yillik, yar1 ¢ali, 1 m’ye kadar boylanan

Govde Odunsu
Yapraklar | 2-3 pinnatisekt,
Loblar ipliksi (filiform) veya kilsi, tiiylii

Cicekler Cicek durumu yogun dallanmus, dik bir
panikula. Kapitulum kiiremsi, 2-3 mm
Fillariler, tiiysiiz, genis zarims1 koseli +
oblong. Distaki cicekler; ipliksi, disi
icteki cicekler; erdisi, fertil

Aken -

Bulgular

Cok yillik, yar1 ¢ali, 50-120 cm

Odunsu, dik, 6bek halinde

Alt yapraklar; 2-3 pinnatisekt, 2-10 x 2-5 cm,
loblari linear-ipliksi, kenarlar diiz, uglar1 akut
Ust yapraklar; 2-3 pinnatisekt, 2-8 x 2-3 cm
loblari linear-ipliksi, kenarlart diiz, uglar1 akut
Yapraklarin iki yiizeyinde basit nokta salgi
thyleri

Cicek durumu rasemus-panikula. Kapitulum
ovat veya *dairemsi, 2-2,5 x 1,7-2,2 mm, basit
ve seyrek nokta salgi tiyli. Fillariler, 3-4 sira,
kenarlar1 zarimsi, glabrous, 1,6-3.5 x 0,3-0,8
mm, oblong. Distaki ¢icekler, 8-10 tane, 1,3-2 x
0,3-0,5 mm, disi, tiibiiler, korolla sar1 renkli
Merkezi gicekler, 10-18 tane, 1,8-2,2 x 0,4-0,6
mm, iki eseyli, tiibiiler, sari-kahve renkli
0,5-0,9 x 0,1-0,3 mm, oblong, boyuna oluklu,
krem-agik kahve

Cizelge 4.2. A. absinthium L. bitkisinin morfolojik karakterlerinin Tiirkiye Flora’si ile

karsilastirilmasi
Morofolojik Tiirkiye Florasi
karakter
Bitki Cok yillik, aromatik, yar1 ¢alimsi
Govde Dik, yumusak tiiylii

Yapraklar | 2-3 pinnatisekt, loblar +oblong, subakut,
yapragm iki yiizii yesilimsi/beyazimsi

yumusak tiiylii

Bulgular

Cok yillik, aromatik, yar1 calimsa, 60-130 cm
Odunsu bir gvde tizerinde ¢ok sayida yiikselici,
otsu, giimiisi renkli, ipeksi tiiylii ¢igekli govdeler
Alt yapraklar sapli, 2-3 pinnatisekt, 5-25 x 1-12
cm, loblar1 £oblong. Ust yapraklar sapsiz, 2-3
pinnatisekt, 0,2-3 x 0,1-1,8 cm, loblar oblong.

Yapraklarim her iki yiizii glimiisi ser6z tiiylii
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Cizelge 4.2. Devam. A. absinthium L. bitkisinin morfolojik karakterlerinin Tirkiye

Flora’s1 ile karsilastirilmasi

Morofolojik Tiirkiye Florasi

karakter

Cicekler Cicek durumu, dar ya da genis bir panikula
Kapitulum, basik-kuresel, 3-5 (-6) mm
Involukrum 1-3 mm, Reseptakulum piloz
Dis fillariler, genellikle otsu, seréz
ic fillariler, daha uzun, cogunlukla zarims1
Distaki cicekler; ipliksi, disi
icteki cicekler; erdisi, fertil, korolla sarimsi,
salg: tiiyli

Aken -

Bulgular

Cicek durumu, yogun rasemus-panikula
Kapitulum, kiiremsi, 2-4 x 2-4 mm, ipeksi tuylu
Involukrum 2-4 sira fillaril, Reseptakulum
piloz Fillariler, kenarlar1 zarimsi, 1.8-2,3 x 0,4-
1.2 mm, lanseolat +oblong, tuyli

Distaki cicekler; 1,3-2 x 0,3-0,5 mm, disi,
tiibiiler, sar1 renkli i¢teki cicekler; 1,8-2,2 x 0,6-
0,8 mm, iki eseyli, tiibiiler, sari-kahve renkli
0,8-1,3 x 0,2-0,7 mm oblong, boyuna ¢izgili,
kahve-krem renkli

Cizelge 4.3. A. annua L. bitkisinin morfolojik karakterlerinin Tiirkiye Flora’s1 ile

karsilastirilmast
Morofolojik Tiirkiye Florasi
karakter
Bitki Tek yillik
Govde Dik, kisa, yumusak tiiylii, genellikle
kirmizimsi

Yapraklar 2-pinnatisekt, loplar diizenli ve derin disli

Cicekler Cigek durumu, genis, yaygin panikula
Kapitulum kiiremsi, ¢ok gigekli, 2-4 mm
Dss fillariler, oblong, otsu. ¢ fillariler,
ovat-oblong, distakilerden uzun, cogunlukla
zarimsidir. Distaki cigekler, filiform
(ipliksi), disi. Icteki cicekler, hermafrodit,
fertil. korolla sarimst, tilysiiz

Aken -

Bulgular

Tek yillik, otsu, yogun hos kokulu, 25-140 cm
Dik, genellikle tek, kahve-kirmizi renkli, boyuna
cizgili

Alt yapraklar, sapli, 2-3 pinnatisekt, 3-10 x 1-5
cm, loblar oblongtan lanseolata kadar degisir,
kenarlar1 diiz veya disli, ucu akut

Ust yapraklar, sapsiz, 2- pinnatisekt, 0,1-2 x
0,1-0,5 cm, loblar lanseolat, ucu akut

Cigek durumu, rasemus-panikula. Kapitulum,
kiremsi, 2-2,2 x 1,8-2,2 mm. Fillariler, kenarlar
zarimst, 1,4-2 x 0,7-1,2 mm oblong,
Reseptakulum tiysiiz. Distaki cigekler, 10-20
tane, 1,8-2,5 x 0,4-0,7 mm, disi, tiibiiler, sar1
renkli. i¢teki cicekler, 10-20 tane, 1,2-2 x 0,3-
0,5 mm, iki eseyli, tiibiiler, sar1 renkli

0,3-0,9 x 0,2-0,5 mm, oblong, boyuna gizgili,

krem renkli
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Cizelge 4.4. A. incana (L.) Druce. bitkisinin morfolojik karakterlerinin Tiirkiye Flora’si

ile karsilastirilmasi

Morofolojik Tiirkiye Florasi
karakter
Bitki Cok yillik, 20-50 cm
Govde Saglam odunsu govde dik, +dallanmamus,

cigekli, uzunlugundadir.

Yapraklar Rozet yapraklar sapli (petiolat), 2-pinnatisekt
oblong-linear, loblar akut, yapragin her iki

yiizii yesilimsi ya da glimiisiimsii ipeksi

tayld.

Govde yapraklari benzer sekilde, govdeden
yukari ¢iktikca sapsiz hale gelir ve daha az
bolindr. En tepedeki yapraklar basit ya da

birka¢ segmente ayrilmis sekildedir.

Cicekler Cicek durumu panikula, kapitulum kiimeler

halinde bir korimbus

Kapitulum, 3,5-4 mm, dik, sarimsi, oblong

Dss fillariler, genellikle yesil, koseleri sar

renkli zarimsi, dar

I¢ fillariler, oblong, belirgin sekilde disa

dogru, ¢ogu zarims1 ve sarimst

Distaki cigekler; ipliksi, disi

Icteki cicekler; erdisi, fertil, korolla sarimst,

loblar tilysliz ya da seyrek piloz tiyli

Aken -

Bulgular

Cok yillik, yar1 ¢alimsi, 20-60 cm

Tabanda odunsu kisa bir gévde iizerinden ¢ikan
dik, yiikselici, ¢ok sayida govde, yogun
tomentoz tiyler ile kapli, gri renkli, tiyler
dokiiliince agik kahve rengi

Alt yapraklar, 2- pinnatisekt, 0,5-2 x 0,5-1,5
cm Olgiilerinde, yaprak loblar1 lanseolat-linear,
kenarlar1 diiz, uglar1 akut.

Ust yapraklar, 1-2 pinnatisekt, 0,3-2 x 0,5-1,4
cm Olgiilerinde, alt yapraklara benzer sekilde
loblar lanseolat-linear, kenarlar1 diiz, ucu akut.
Yapraklarim her iki yiizii tomentoz tiiylerle kapl
olup grimsi renktedir.

Cicek durumu, korimbus-panikula

Kapitulum, 3-4 x 2-2,4 mm, oblong

Fillariler, kenarlari zarimsi, oblong-ovat eliptik,
tiyld, 1-2,5x 0,3-1 mm

Reseptakulum tilystiz

Distaki ¢igekler; 1-3 tane, 2,3 -2,8 x0,2-0,4
mm disi, tiibiiler, korolla sar1 renkli

Icteki cicekler; 8-12 tane, 2,4 - 3x 0,2 — 0,9 mm,
iki eseyli, tiibiiler, nokta salg: tiiylii, sar1 renkli

0,8 - 2 x 0,5-1,2 mm, oblong, boyuna ¢izgili,

kahve renkli
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Cizelge 4.5. A. tournefortiana Rchb. bitkisinin morfolojik karakterlerinin Tirkiye

Flora’s1 ile karsilastirilmasi

Morofolojik Tiirkiye Florasi
karakter
Bitki Tek yillik
Govde -

Yapraklar A. annua L.’ya benzer
yapidadir ama panikula
dik, daralmus; korolla

yogun salg tiiyii ile kaplt

Cicekler -

Aken -

4.2. Anatomik Calismalar

Bulgular

60-160 cm, tek y1llik, yari calt

Dik, genellikle tek, boyuna cizgili, kahve renkli

Alt yapraklar, sapli, 2 pinnatisekt, 5-13 x 4-8 cm, loblar
lanseolat, uglar1 akut. Govde yapraklari, sapsiz, 2- pinnatisekt 5-
10 x 4-6 cm, loblar oblong-lanseolat, uglar1 akut. Floral
yapraklar, sapsiz, yukariya dogru gittik¢e pinnattan lanseolat-
lineara kadar degisen, 0,2-5 x 0,1-1 cm, loblarin ucu akut
Yapraklar genellikle yogun salg tiiylii

Cicek durumu, rasemus-panikula. Kapitulum 2-2,4 x 1,8-2,2
mm, kiiremsi, gdvdeyi sprial sekilde sarar. Fillariler, 1,8-2,2 x 1-
1,6 mm kenarlar1 zarimsi, oblong-ovat. Reseptakulum tllysiiz
Distaki cicekler, 8-16 tane, 1,3-1.8 x 0,1-0,3 mm, disi, tiibiiler,
korolla sar1 renkli. igteki cicekler, 5-10 tane, 1,7-2,2 x 0,3-0,6
mm iki eseyli tiibiiler, nokta salgi tiiylii, sari-mor renkli

0,8-1,2 x 0,2-0,7 mm, oblong, boyuna ¢izgili, kahve renkli

Anatomik calismalar kapsaminda A. absinthium, A. abrotanum, A. annua, A.

incana, A. tournefortiana tlrlerinin gévde ve yaprak anatomileri, alinan enine kesitler ile

ayrintili olarak incelenmis, teshiste Onem tasiyan karakterler ortaya cikarilmistir.

Anatomik karakterlere ait bulgular Cizelge 4.6 ve Cizelge 4.7 de karsilastirmali olarak

sunulmustur.

Tiim tiirlere genel olarak bakildiginda, gévde ve yaprak yuzeylerinde bulunan

karakteristik tiiyler ve salgi kanallar1 dikkat ¢ekmektedir. Govde enine kesitlerde tiim

tiirler sekil olarak dairemsi az ¢ok ¢ikintili olup bu ¢ikintilar en ¢ok A. annua turinde en

az ise A. incana tiirinde gozlenmistir. Bu ¢ikintilarin altinda yer alan diizensiz sekilli
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kollenkima hiicreleri A. abrotanum’da 6-7, A. absinthium’da 6-13, A. annua’da 4-12, A.
incana’da ¢ok net gozlenmeyip A. tournefortiana’da 6-8 sira halindedir. Epiderma tim
tirlerde benzer olup tek sira halindeki oval hiicrelerden meydana gelir. Endoderma, A.
absinthium ve A. annua govdelerinde belirgin bir halka teskil etmesine ragmen, diger
tiirlerin bazi yerlerinde belirgin degildir. A. absinthium ve A. incana tlrlerinde gorulen
yogun T tipi ortii tityleri A. annua turunde daha seyrektir. Tek hiicreli ortt tuyleri sadece
A. abrotanum tlriinde olup A. tournefortiana tiriinde ise ¢ok seyrek olarak Asteraceae

tipi salgi tiiyli bulunmasina ragmen ortii tiiyii yoktur.

Yaprak enine kesitleri incelendiginde A. abrotanum ve A. incana turlerinin
triangular; A. absinthium, A. annua ve A. tournefortiana turlerinin ise oblong-lineer
sekilli oldugu goriilmektedir. Tiim tiirler monofasiyal yapidadir. Yaprak yiizeyleri
Asteraceae tipi salgi tiiyleri bulunur ancak A. tournefortiana tlriinde oldukca seyrektir.
A. absinthium ve A. incana yiizeyinde yogun T tipi ortii tiiyleri bulunurken, A. annua ve
A. tournefortiana tlrlerinin yiizeyinde orti tliyii gozlenmemistir. Yine tim tlrlerde
ksilem yapragin iist epidermasi, floem ise alt epidermasi yoniindedir.A. absinthium alt
epiderma tizerinde salgi kanallar1 bulunur; A. tournefortiana tiriinde ise ksilemin iki

yaninda oldukca genis salgi kanallar yer alir.

Cizelge 4.6. A. abrotanum L., A. absinthium L., A. annua L., A. incana (L.) Druce, A.
tournefortiana Rchb. gévde anatomileri bulgularinin karsilastirilmasi

Anatomik A. abrotanum L. A. absinthium = A.annua L. A. incana (L.) A. tournefortiana

karakter L. Druce. Rchb.

Sekil Genellikle/diizensiz = Genellikle Belirgin Genellikle/diizensiz = Genellikle/diizensiz
silindirik, hafif = diizensiz ¢ikimtilar olan = silindirik, ¢cok hafif | silindirik, belirgin
¢ikitili yapida silindirik, silindirik ¢ikimtili yapida cikintili yapida

az/¢ok ¢ikimtili = yapida
yapida

Ortu tayleri = Tek hucreli Yogun T- tipi Seyrek T tipi Yogun T- tipi -

Salg tiiyleri =~ Asteraceae tipi = Asteraceae tipi = Asteraceae tipi Yogun Asteraceae = Seyrek Asteraceae
salgi tilyi salgt tiiyl salgi tilyi tipi salg tiiyll tipi salgt tityl
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Cizelge 4.6. Devam. A. abrotanum L., A. absinthium L., A. annua L., A. incana (L.)
Druce, A. tournefortiana Rchb. gévde anatomileri bulgularinin karsilastirilmasi

Anatomik
karakter

Epiderma

Parenkima

Kollenkima

Endoderma

Sklerenkima

iletim
demetleri

Floem

Ksilem

A. abrotanum L.

Tek sira halinde
hiicreler genellikle

oval

3-6 sira halindeki
hiicreler yass1 veya

yuvarlak

6-7 sira halindeki
hiicrelerin
ceperleri diizensiz

kalinlagsmig

Tek sira halindeki
hiicreler blyuk,

yassi veya oval

3-12 sira halindeki
hiicreler kalin

ceperli

Kolleteral

3-7 swra halindeki
hiicreler dizensiz

sekilli, kiiglik

Belirgin trake ve

trakietler

A. absinthium
L.
Tek sira
halinde
hicreler
genellikle oval
3-6
halindeki

sira
hiicreler  yasst
veya yuvarlak
6-13
halindeki
hicrelerin

sira

ceperleri
diizensiz
kalinlagsmis
Tek
halindeki

hiicreler biyik,

sira

oval, tim govde
boyunca

belirgin

1-13
halindeki
hiicreler

sira

Kolleteral

1-4
halindeki
hiicreler

sira

diizensiz sekilli,

kigik
3-8 satirdan
olusup her

satirda2-7 vessel

A.annua L.
Tek sira
halinde
hiicreler
genellikle oval

3-6

halindeki

sira

hiicreler yassi
veya yuvarlak
4-12
halindeki
hucrelerin

sira

ceperleri
dizensiz
kalinlagmis
Tek
halindeki

hicreler yassi/

sira

oval, tim
govde
boyunca
belirgin
1-9
halindeki
hucreler

sira

Kolleteral

1-3
halindeki
hiicreler

sira

diizensiz
sekilli, kiigitk

A. incana (L.
Druce.
Tek sira halinde

hicreler genellikle

oval

2-9 sira halindeki
hiicreler yass1 veya

yuvarlak

6-8 sira halindeki
hiicreler

Tek sira halindeki
hiicreler blyuk,

oval

4-15 sira halindeki
hicrelerin
ceperleri
kalin

oldukga

Kolleteral

3-6 sira halindeki

hiicreler
sekilli, kiiglik

diizensiz

A. tournefortiana
Rchb.
Tek sira halinde
hiicreler genellikle

oval

2-9 sira halindeki

hiicreler yassi

6-8 sira halindeki
hiicreler
sekilli

diizensiz

Tek sira halindeki
hicreler yasst/
oval, tim govde

boyunca belirgin

2-13 sira halindeki
hiicreler kalin

ceperli

Kolleteral

3-6 sira halindeki

hiicreler
sekilli, kiigtik

diizensiz

3-7 sira halindeki
blyuk hicreler
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Cizelge 4.6. Devam. A. abrotanum L., A. absinthium L., A. annua L., A. incana (L.)
Druce, A. tournefortiana Rchb. gévde anatomileri bulgularinin karsilastirilmasi

Anatomik
karakter
0Oz

Salg1 kanah

A. abrotanum L.

ince

kalsiyum okzalat

kristalleri

biyuk hiicreler,
govdenin 1/3’lik

kismi

ceperli,

iceren

A.
absinthium
Ince ceperli,
biyuk
parenkimatik
hucreler,
govdenin
2/3’liik kismi1
Korteks  ve
Ozde yer alan
kiiglik
kanalallar

A.annuaL.
Ince ceperli,
kalsiyum okzalat
kristalleri iceren
biyiuk hicreler,
govdenin 2/3’liik
kism

Sklerenkima
hiicrelerinin
altinda veya

tistiinde yerlesmis

A. incana (L.
Druce.
Kalin

farkli

ceperli,

buyukliklerde
parenkimatik
hiicreler, gévdenin
1/4°Tiik kismi
Sklerenkima
hicrelerinin
arasinda
genislemis, kiicik,
kalin ¢eperli

A. tournefortiana
Rchb.

Ince ceperli, farklh
biyukliklerde
parenkimatik
hiicreler, gévdenin
2/3’1lik kism

Endoderma
hicrelerinin
Uzerinde
genislemis, oldukca
blyuk

Cizelge 4.7. A. abrotanum L., A. absinthium L., A. annua L., A. incana (L.) Druce, A.
tournefortiana Rchb. yaprak anatomileri bulgularinin karsilastiriimasi

Anatomik
karakter

Sekil
Ortii tiyleri

Salg tiiyleri

Epiderma

Mezofil
Palizat
parenkimasi

A. abrotanum L. | A. absinthium L.

Triangular
Alt  ve tst
yiuzeyde T tipi
ortl tyd
Alt  ve st
yilzeyde
Asteraceae tipi
salgt tiiyl
Alt  ve tst

yilizeyde tek sira
halinde yuvarlak

hiicreler,  Uzeri
kutikula ile
ortili
Monofasiyal

Alt epidermanin
Ustlinde ve (st
epidermanin

altinda 1-2 sira
halinde uzun, sik
dizilisli hiicreler

Oblong-lineer

A.annua L.

Oblong-lineer

Alt ve (st ylizeyde = -
cok yogun T tipi

ortii tayleri

Alt ve (st yilizeyde
tipi

Asteraceae
salgt tiiyi

Alt ve (st ylizeyde

tipi salgi tiiyi

Alt ve st yizeyde
seyrek Asteraceae

Alt ve Ust yuzeyde

A. incana (L.)
Druce.
Triangular
Alt  ve (st
ylizeyde cok
yogun T tipi Ortii
tiyleri

Alt  ve st
ylizeyde yogun
Asteraceae tipi
salgi tilytl
Alt  ve (st

tek sira halinde tek sira halinde = yiizeyde tek sira
yuvarlak/kiremsi yuvarlak/kiremsi halinde yuvarlak
hiicreler, Uzeri  hucreler, Uzeri = hucreler, Gzeri
kutikula ile ortuli = kutikula ile ortilu kutikula ile
ortald

Monofasiyal Monofasiyal Monofasiyal

Alt  epidermanin = Alt  epidermanin = Alt epidermanin
Ustuinde wve Gst dstlinde ve (st 0stinde ve (st
epidermanin epidermanin altinda = epidermanin

altinda tek sira 2 sira halinde uzun, altinda 1-2 sira

halinde uzun, sik
diziligli hiicreler

sik diziligli hiicreler

halinde uzun, sik
diziligli hiicreler

A.
tournefortiana
Rchb.

Oblong
Alt  ve st
yuzeyde seyrek
Asteraceae tipi
salgt tiiyl
Alt  ve st

yiizeyde tek sira
halinde yuvarlak

hiicreler,  Gzeri
kutikula ile
ortili
Monofasiyal

Alt epidermanin
Ustlinde wve (st
epidermanin

altinda tek sira
halinde uzun, sik
dizilisli hiicreler
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Cizelge 4.7. A. abrotanum L., A. absinthium L., A. annua L., A. incana (L.) Druce, A.
tournefortiana Rchb. yaprak anatomileri bulgularinin karsilastirilmasi

Anatomik
karakter

Suinger
parenkimasi

Orta damar

Salg:
kanallari

A. abrotanum L.

Palizat
parenkimasinin
altinda 1-5 sira
halinde aralari
bosluklu hiicreler

Alt ve (st ylizeye

dogru  ¢ikintili,
Ksilem tst
epiderma, floem
ise alt epiderma
yéniinde

Ksilem ve

floemin (zerinde
1-6 sira halinde
sklerenkima
hicreleri

A. absinthium L.

Palizat
parenkimasinin
altinda 1-2 sira
halinde aralari
bosluklu hiicreler

Alt ve (st ylizeye

dogru ¢ikintily,
Ksilem Gst
epiderma, floem

ise alt epiderma
yoniinde

Alt epiderma
Uzerinde
geniglemis  salg1
kanallar1

A.annua L.

Palizat
parenkimasinin
altinda 1-2
halinde
bosluklu hiicreler

sira
aralari

Alt ve (st yiizeye
dogru cikimtili,
Ksilem tst
epiderma,  floem
ise alt epiderma
yoniinde

A. incana (L.)
Druce.

Palizat
parenkimasinin
altinda 1-2 sira

halinde aralar
bosluklu
hiicreler
Alt  ve st
ylizeye  dogru
cikintili,
Ksilem ve
floemin

tizerinde 1-3 sira
halinde
sklerenkima
hiicreleri

A.
tournefortiana
Rchb.

Palizat
parenkimasinin
altinda 1-2 sira
halinde aralar
bosluklu
hiicreler
Ksilem ust

epiderma, floem
ise alt epiderma

yoniinde iletim
demetinin
altinda ve
stiinde 1-3 sira
yuvarlak  veya
diizensiz sekilli
parenkima
hicreleri
Ksilemin iki
tarafina
yerlesmis
belirgin  biyuk

salg1 kanallart

Yaprak epidermasi, tiirlerin tanimlanmasi i¢in 6nemli karakterlere sahiptir. Bu

karakterler epidermal hiicrelerin boyutu ve seklini, stomalarin dagilimin1 ve yoniinii,

komsu hiicrelerin boyutunu, sayisini ve Ozellesmis Ortii ve salgi tliy tiplerini igerir.

Bitkilerin yaprak epidermasi, taksonomik ve biyosistematik ¢aligmalar i¢in dnemli bir

belirtectir ve bitki familyalarinin taksonomik sorular1 yaprak epidermasi 6zelliklerine

gore ele alinmaktadir (Hussain, 2020).

Bitkilerin yaprak ytzeyinde bulunan tlyler taksonomide temel bir rol oynar

(Hussain ve ark., 2019; Janackovi¢ ve ark., 2019). Trikomlar bitkilerin yaprak ytizeyinde

bulunur ve bitkileri patojenlerden ve otgul saldirilarindan koruyucu fiziksel bir bariyer

gorevi gorar. Artemisia tlrlerindeki glandiler trikomlar, ikincil metabolitlerin Gretiminin

gerceklestigi ana kaynaklardir (Hussain, 2020). 2014°te stres kosullarinda A. annua
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bitkisinin salgi tiiylerinin sayisinda ve biiyiikliiglinde artis olup olmamasi arastirilmis
ancak olumlu sonug elde edilememistir (Kjer ve ark., 2012). Artemisia tiirleri ile yapilan
cok sayida anatomik ¢alismada trikomlar tizerinde durulmus ve en sik Asteraceae tipi

(kapitat) glandiiler trikomlar rapor edilmistir (Janackovi¢ ve ark., 2019).

2008 yilinda 28 Artemisia taksonu ile yapilan bir anatomik g¢alismada A.
absinthium, A. annua ve A. incana igin elde edilen bulgular bizim bulgularimiz ile
uyumludur (Nourbakhsh ve ark., 2008). A. absinthium, A. annua ve A. tournefortiana
tiirlerini de igeren c¢esitli c¢alismalar incelendiginde elde edilen sonucglar yine
bulgularimiz ile uyumludur (Hayat ve ark., 2009; Hussain ve ark., 2019). Konowalik ve
Kreitschitz Artemisia absinthium var. absinthium ve A. absinthium var. calcigena
taksonlarinin ~ anatomik ve morfolojik  karakterlerini  karsilastirmali  olarak
incelemislerdir. Her iki taksonun yaprak epidermisinde ince tabakali bir kiitikiila
gozlenmistir, bu veri bizim bulgularimiz ile uyumludur (Konowalik & Kreitschitz,
2012). Ancak yapraklarin bifasiyal oldugu gézlenmis bizim bulgularimizda ise yapragin
her iki ylzinde de palizat parenkima hucreleri bulunmakta olup monofasiyaldir. A.
abrotanum bitkisinden elde ettigimiz bulgular literatiir ile uyumludur (lvashchenko ve
Ivanenko, 2017).

Artemisia taksonlar iizerinde dinya genelinde yapilan arastirmalar devam etse
de, bunlar temel olarak bitki ekstresi, ugucu yaglar ya da elde edilen saf bilesiklerin
biyolojik aktiviteleri {izerine yogunlagmistir. Artemisia cinsinin anatomik yonleri ve
taksonomideki degeri hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir. Tirkiye’de yetisen tiim
Artemisia taksonlari ile yapilacak kapsamli bir anatomik ¢alismaya ihtiyag¢ vardir. Tiirler
aras1 farklihlk ve benzerliklerin bitkilerin dogru teshisinde 6nem tasidigi yapilan

caligmalar ile gosterilmistir.
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4.3. Kromatografik Calismalar

4.3.1. YBSK Calismalari

Tirkiye’de yetisen A. absinthium, A. abrotanum, A. annua, A. incana, A.
tournefortiana tiirlerinin toprak tstii kisimlarinin hekzan ekstreleri ve kuru drog
icerisindeki artemisinin bileseninin teshis ve miktar tayini yapilmistir. Caligilan tiirler
icerisinde sadece A. annua bitkisinde artemisinin bileseni tespit edilmistir (kuru drogda
%0,122). Bu sonuc literatirde A. annua bitkisinin igerdigi artemisinin miktar1 igin
tanimlanan aralik ile uyumludur. Antimalaryal aktiviteden sorumlu bu bilesenin sadece
A. annua bitkisinde tespit edilmis olmasi, antimalaryal aktivite sonuglarimiz ile

paralellik gostermektedir.

Artemisinin seviyeleri, dogal olarak yetisen A. annua bitkisinde diisiik miktarda
da olsa 6nemli 6l¢lide degiskenlik gosterir. Bitkinin yaprak, ci¢cek ve tomurcuklari da
dahil olmak tiizere ¢esitli kistmlarinda bulunan ancak koklerinde bulunmayan artemisinin
icerigi, biiyiime kosullari, mevsimsel ve cografi farkliliklar gibi bazi faktorlerden
etkilenir. Dogal ortamlarda yetisen A. annua, %0,06-0,5 artemisinin icerir, ancak
artemisinin miktarinin %2'ye kadar ¢iktigi bitkiler de vardir (Dogan ve ark., 2021,
Erdemoglu ve ark., 2007).

2005 yilinda yapilan bir ¢alismada A. annua bitkisindeki artemisinin igerigi, ters
faz YBSK kullanilarak %0,652 olarak bulunmustur (Qian ve ark., 2005). Baska bir
calismada, Peng ve ark. hem GK-AID hem de YBSK-ELSD analizi ile A. annua tlrinun
on altt tohumla olusturulmus hattinda artemisinin igeriginin %0,2 ile %0,9 arasinda
degistigini bildirmistir (Peng ve ark., 2006). Sekiz Artemisia turlinin (A. annua, A.
vachanica, A. vulgaris, A. makrocephala, A. leucotricha, A. dracunculus, A. absinthium,
A. scoparia) toprak tstii kisimlarindan hazirlanan hekzan ekstrelerindeki artemisinin

miktart YBSK analizi ile tespit edilmistir. Artemisia tiirlerinin kuru drog basina
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artemisinin igerigi %0,07 ile %0,45 arasinda degistigi gozlenmistir. En yuksek
artemisinin igeriginin A. annua tirinde (%0,45), ardindan A. vachanica Krasch. Ex
Poljakov’da (%0,34); en diisiik artemisinin igeriginin ise A. dracunculus (%0,07)

tirtinde gozlendigi rapor edilmistir (Numonov ve ark., 2019).

Erdemoglu ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada Tiirkiye genelinde farkli
lokalitelerden toplanan on farkli Artemisia turiintin (A. santonica, A. taurica, A. spiciger,
A. herba-alba Asso, A. haussknechtii, A. campestris, A. araratica, A. armeniaca, A.
austriaca ve A. abrotanum) artemisinin icerikleri YBSK analiz teknigi kullanilarak
belirlenmistir. Ancak ¢alismada yer alan hi¢ bir tiirde artemisinin tespit edilmemistir

(Erdemoglu ve ark., 2007).

Turkiye’de (Bursa-Uludag) dogal olarak yetisen A. annua bitkisinin icerdigi
artemisinin miktariin incelendigi bir caligmada 21 farkli ekstraksiyon uygulamasi
kullanilmistir. Ekstraksiyon ¢dzticusiiniin, geri kazanimda ¢ok 6énemli bir faktor oldugu,
bu nedenle tek bir c¢ozlclnun giivenilir olamayacagindan, farkli polariteye sahip
cozlculer ile calismanin gergeklestirildigi bildirilmistir. Hekzan, %95 etanol ve
izopropanol, ekstraksiyon igin en etkili ¢6ziiciiler olarak tanimlanmis ve %0,062-0,066

araliginda en yiiksek artemisinin i¢erigiyle sonuglanmistir (Dogan ve ark., 2021).

Tirkiye’de yetisen Artemisia tiirlerinin, artemisinin igerikleri ve miktarlar
hakkinda ¢ok az sayida c¢alisma vardir. Farkli artemisinin kaynaklari bulunmasi

acisindan ileri ¢alismalarin yapilmasi 6nem tasimaktadir.
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4.3.2. GK-AID/GK-KS

Calisma kapsaminda yer alan bes Artemisia tiiriiniin ugucu yag kompozisyonlari
GK-AID ve GK-KS yontemleri kullanilarak belirlenmistir. Alinan sonuglar major
komponentlerin A. annua bitkisi icin artemisia keton (%53,71), kafur (%12,253), 1,8-
sineol (%4,242 ), artemisia alkol (%4,092), a-pinen (%3,084); A. absinthium bitkisi i¢in
sabinil asetat (%22,986 ), artemisia keton (%22,126), mirsen (%12,76), kafur (%5,547),
cis-krisantenil asetat (%5,336), kamazulen (%0,5); A. incana bitkisi igin kafur
(%29,666), borneol (%12,133), piperiton (%10,135), 1,8-sineol (%8,739), viridiflorol
(%4,757), kamfen (%3,71); A. abrotanum bitkisi icin krisantenon (%55,885), 1,8-sineol
(%5,857), filifolon (%3,223), f-borbonen (%3,031); A. tournefortiana bitkisi i¢in (Z)-f-
farnesen (%71,529), intermedol (%8,431), a-tuyon (%1,907), krisantenon (%21,507)

oldugu bulunmustur.

Turkiye’de yetisen Artemisia tiirleri ile yapilan ugucu yag arastirmalari
incelendiginde, yapilan bir ¢alismada A. annua bitkisinin farkli vejetatif donemlerinde
(Ciceklenme oncesi (CO), %50 ciceklenme (%50 C), tam ciceklenme (TC) ve
ciceklenme sonrast (CS) elde edilen ugucu yaglarin kimyasal kompozisyonlari
incelenmistir. Ugucu yag igerikleri CO, %50 C, TC ve CS donemlerinde sirasiyla %0,8,
%0,96, %1,22 ve %1,38 olarak bulunmustur. Toplamda 20 bilesenin tespiti yapilmis
olup, artemisia keton (%28,30-%37,15), kafur (%18,00-%23,30) ve 1,8-sineol (%9,00-
%10,39) ana bilesenler olarak belirlenmistir (Cosge Senkal ve ark., 2015). A. incana
bitkisinin ucucu yag analizinin yapildig1 bir ¢calismada ucucu yag verimi %0,36 ve major
komponentler ise kafur (%19,0), borneol (%18,9), 1,8-sineol (1%4,5), bornil asetat
(%7,8), kamfen (%4,9) ve a-tuyon (%4,8) olarak rapor edilmistir (Cetin ve ark., 2009).

2010 yilinda Iran’da yapilan bir ¢alismada A. tournefortiana'nin toprak iistii

kisimlarindan elde edilen ugucu yagdaki toplam bilesenlerin % 97,3'linu temsil eden
yirmi dokuz bilesik tespit edilmistir. Major komponentler trans-tuyon (% 47,0), sabinen
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(%16,5) ve S-pinen (%8.3) olarak bildirimistir (Kazemi ve ark., 2010). Hindistan’da
yapilan bagka bir ¢alismada A. tournefortiana bitkisinden elde edilen ugucu yagda,
toplam yag bilesiminin %93,47'sini temsil eden on dokuz bilesen tanimlanmustir.
Oksijenli monoterpenlerin  (%54,46) diger bilesik smiflarina gére baskin oldugu
bulunmustur. Cis-spiroeter (%47,66), Z-f-farnesen (%22,83), trans-nerolidol (%3,89) ve
kéfur (%3,80) ana bilesenler olarak bildirimistir. Cis-spiroeter ilk kez bu bdlgede
tamimlanmustir (Qadir ve ark., 2021).

Literatiir verileri genel olarak bulgularimiz ile uyumludur. Farkli olarak,
Turkiye’de A. absinthum bitkisinin ugucu yag analizinin yapildigi ¢aligmalarda tespit
edilen kamazulen miktart bizim bulgularimizdan yiiksek ¢ikmistir (Bagci ve ark., 2010;
Baykan Erel ve ark., 2012; Kordali ve ark., 2005a). Bunun sebebi toplanma ydresinin
(Erzurum, Malatya ve Antalya) ya da toplanma zamaninin farkli olmasindan

kaynaklanmis olabilir.

Simdiye kadar yapilmis literatiir calismalar1 degerlendirildiginde c¢alismamiz
Tirkiye’de yetisen A. abrotanum ve A. tournefortiana bitkilerinin ugucu yaglariyla

yapilan ilk GK/GK-KS analiz ¢alismasidir.

4.4. Biyolojik Aktivite Calismalari

4.4.1. Antioksidan Aktivite Calismalari

Serbest radikaller, dis yoriingesinde bir veya daha fazla eslesmemis elektrona
sahip, oldukca reaktif, hiicrelere zarar verebilecek atom veya molekiillerdir. Insan
vucudu serbest radikalleri notralize etmek icin antioksidan Uretir, ancak yaslanma ve
stres kosullart serbest radikallerin olugsumunu artiracaktir, bu nedenle eksojen
antioksidanlar gereklidir (Indradi ve ark., 2017). Dogal antioksidanlarin kullanimi, bazi

sentetik antioksidanlarin insan sagligina zararli olmasi nedeniyle 6zellikle gida bilimi ve
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tamamlayici tipta giderek artan bir ilgi alanidir. Bitkilerin antioksidan potansiyellerinin
degerlendirilmesi ¢ok Onemli bir konudur. Bitkiler iki tip antioksidan icerir, polar
(fenolikler) ve polar olmayan (E vitamini) ve her iki tipin degerlendirilmesi i¢in uygun
tek bir yontem yoktur. Ayrica, bitki ekstrelerinin karmasik bilesimi, antioksidan aktivite
tek bir yontemle degerlendirilirse ¢eligkili sonuglara yol agabilir. Bu nedenle,
antioksidan aktiviteyi degerlendirmek i¢in en az iki yontem onerilmektedir (Noreen ve

ark., 2017).

Giiniimiizde dogal bilesenlerin antioksidan kapasitelerinin 6l¢iilmesinde farkli
metodlar kullanilmaktadir. DPPH radikali siipiiriicii kapasite tayini (DPPH), ABTS
radikal katyonu slpuricu aktivite tayini (ABTS), demir iyonu indirgeyici antioksidan
gii¢ tayini (FRAP), bakir iyonu indirgeyici antioksidan kapasite tayini (CUPRAC) ve
oksijen radikali absorbans kapasite tayini (ORAC) en yaygin kullanimi olan
yontemlerdir. DPPH ve ABTS radikal siipiirme deneyleri, fenolik bilesikler gibi proton
veren antioksidanlarin degerlendirilmesinde yaygin olarak kullanilir. Her yontemin
kendine gore avantajlar1 vardir, 6rnegin, DPPH yoOntemi hassastir ve az miktarda
numune gerektirirken, FRAP yontemi hizlidir, kullanimi kolaydir ve yiiksek oranda
tekrarlanabilir sonuclar verir. Kullanilan farkli metodlarin yani sira bitki ekstresi
hazirlanirken kullanilan solvan ¢esidi de antioksidan aktivitenin 6lgtilmesinde énemli bir

diger husustur (Noreen ve ark., 2017; Siriwonga ve ark., 2018).

Bu c¢alismada, bes farkli Artemisia tlrinin (A. absinthium, A. abrotanum, A.
annua, A. incana ve A. tournefortiana) bes farkli ekstresi (dekoksiyon ve maserasyon
yontemleri ile hazirlanan sulu ekstreler, etanol, hekzan ve aseton ekstreleri) hazirlanip
reaksiyon kosullar1 ve mekanizmalariyla birbirlerinden farklilik gosteren dort yontem

(DPPH, ABTS, CUPRAC ve FRAP) ile antioksidan aktiviteleri degerlendirilmistir.

DPPH deneyi bitkilerin etanol, hekzan ve aseton ekstreleri ile
gerceklestirilmistir. Dekoksiyon ve maserasyon yontemleriyle hazirlanan sulu Artemisia

ekstreleri sadece suda ¢ozlinebildikleri icin DPPH deneyine dahil edilmemislerdir. Genel
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olarak caligilan tiim tdrlerin etanol ekstrelerinin aseton ve hekzan ekstrelerine gore
diisiik konsantrasyonlarda daha giiclii serbest radikal siipiiriicli etkiye sahip olduklari
tespit edilmistir. A. abrotanum, A. absinthium, A. annua, A. incana ve A. tournefortiana
etanol ekstrelerinin 200 pug/ml konsantrasyonda DPPH radikalinin sirasiyla %75,32;
%38,86; %85,94; %67,99; %80,68’ini; aseton ekstrelerinin ise sirasiyla %40,25;
%16,19; %62,58; %45,34; %42,35’ini inhibe ettigi tespit edilirken, oldukca zayif
aktivite gozlenen hekzan ekstrelerinin ise ayni konsantrasyonda DPPH radikalinin
sirastyla sadece %4,75; %6,45; %8,83; %10,61 ve %3,34’linli inhibe ettigi
belirlenmistir. Standart madde olarak kullanilan kersetinin ise 12,5 pg/ml

konsantrasyonda DPPH radikalinin %84,86°sin1 inhibe ettigi tespit edilmistir.

Ekstrelerin 1Cso degerleri karsilastirildiginda, tiim bitki ekstrelerinin  1Cso
degerleri standart kersetine gore (ICso degeri 4,36 pg/ml) yiliksek bulunmustur. DPPH
radikaline karsi en yliksek aktiviteyi en diisiik ICso degerine (58,29ug/ml) sahip olan A.
annua bitkisinin etanol ekstresi gostermistir. A. abrotanum, A. tournefortiana ve A.
incana’nin etanol ekstreleri (sirasiyla 1Cso degeri 124,63; 125,27; 141,34 pg/ml) ile A.
annua’nin aseton ekstresi (ICso degeri 152,68 pg/ml) de diger ekstrelere gére daha diisiik

ICso degerine sahip ekstrelerdir.

DPPH radikali supuruci kapasite tayini, radikaldeki bir serbest elektronun yer
degistirmesi esasina dayanir. Ortamda hidrojen atomu verebilen bir madde oldugunda,
DPPH radikali proton transferiyle birlikte indirgenir. Bu yontem daha ¢ok hidrofilik
maddelerin antioksidan aktivite tayini igin uygundur (Arituluk, 2016). Ekstraksiyon
sirasinda, organik ¢oziicliler kati ylzeye yayilir ve benzer polaritedeki bilesikleri
cozerler. Kullanilan ¢6ziicliniin  dogasi, muhtemelen bitki materyallerinden ¢ikan
kimyasallarin tiirinii belirler (Rahman ve ark., 2013). Polariteleri goz 6niine alindiginda
(etanol>aseton>hekzan), yiksek polaritedeki etanolin kuru ekstrelerdeki polar ve
hidrofilik maddeleri daha fazla ¢6zmesi ve dolayisiyla daha yiiksek DPPH radikali

stiptiriicti aktivite gostermesi beklenen bir durumdur ve bulgularimiz ile uyumludur.
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ABTS radikal katyonu supirticu aktivite tayini yontemin saf maddeler, vicut
stvilart ve bitki ekstreleri gibi matrislerde ve genis pH araligida, hem lipofilik, hem de
hidrofilik maddelerin antioksidan aktivitelerinin belirlenmesinde kullanilabilen bir

yontemdir (Shahidi ve Zhong, 2015).

ABTS yonteminde ekstrelerin radikal katyonu suptrtctu aktiviteleri troloks
esdegeri olarak hesaplandiginda, kullanilan tiim solvanlar i¢in en yiiksek aktivite A.
annua; en disiik aktivite ise A. absinthium bitkisinde goriilmiistiir. Calisilan tiim tlrlerde
dekoksiyon ile hazirlanmis sulu ekstrelerin en yliksek TEAK degerleri ile en giiglii
aktiviteye sahip olduklar1 gézlenmistir (A. annua, A. abrotanum, A. tournefortiana, A.
incana ve A. absinthium igin sirasiyla: 197,86; 152,5; 145,66; 141,89; 132,45 mg
TEAK/Q). Tum tiirler i¢in en diisiik aktivite ise en diisik TEAK degerlerine sahip
hekzan ekstrelerinde tespit edilmistir (A. tournefortiana, A. absinthium, A. abrotanum,
A.incana ve A. annua igin sirasiyla 28,02; 32,85; 39,89; 41,86; 45,47 mg TEAKI/Q).

Demir ve bakir gibi gecis elementleri biyolojik sistemlerde serbest radikal
olusturan prooksidanlardir. ATP iiretimi ve DNA sentezi gibi enzimatik reaksiyonda
gorev alan demirin serbest formu canli hiicrelerde toksik etki yaparak reaktif oksijen
tirleri olusumuna neden olabilmektedir. Olusan reaktif oksijen tiirleri lipit
peroksidasyonu ve DNA hasar1 meydana getirmektedir (Arituluk, 2016). Calismamizda
yer alan CUPRAC (bakir iyonu indirgeyici antioksidan kapasite) ve FRAP (demir iyonu
indirgeyici antioksidan gii¢) deneylerinde bulunan yiiksek absorbans degerleri, yiiksek
indirgeme kapasitesini gostermektedir. Her iki yontemde de, bitki ekstrelerinin artan
konsantrasyonlarda absorbans degerlerinin ve dolayisiyla da antioksidan aktivitelerinin

arttigi tespit edilmistir.

CUPRAC yo6nteminde ekstrelerin bakir iyonu indirgeyici antioksidan kapasiteleri
gallik asit esdegeri olarak hesaplandiginda, Yapilan deney kapsaminda Olgiilen en

yiiksek deger 150,35 mg GAE/g olup A. annua bitkisinin dekoksiyon ile hazirlanan sulu
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ekstresine aittir. Kullanilan tiim solvanlar i¢in en yiiksek aktivite A. annua bitkisinde; en
diisiik aktivite ise A. absinthium bitkisinde goriilmiistiir. A. abrotanum tirQ hari¢ tim
tirlerde en yiksek aktiviteler dekoksiyon yodntemi ile hazirlanan sulu ekstrelerde
gbzlenmistir (A. absinthium, A. annua, A. incana ve A. tournefortiana igin sirasiyla:
24,93; 150,35; 45,23; 57,22 mg GAE/g). A. abrotanum tiru icin en ylksek aktivite ise
etanol ekstresinde gozlenmistir (50,45 mg GAE/g). Tiim tiirler i¢in en diisiik aktivite
seviyeleri maserasyon yontemi ile hazirlanan sulu ekstrelerde gozlenmistir (A.
abrotanum, A. absinthium, A. annua, A. incana ve A. tournefortiana i¢in sirasiyla: 12,5;
8,76; 29,39; 13,24; 11,9 mg GAE/g). Buna karsilik, hekzan ekstrelerinde A. annua ve A.
incana tiirleri i¢in ¢ok diisiik diizeyde aktivite saptanmis olup (sirastyla 2,94 ve 5,83 mg

GAE/g) diger tiirlerde test edilen konsantrasyonlarda aktivite saptanamamaistir.

FRAP yonteminde ekstrelerin demir iyonu indirgeyici antioksidan kapasiteleri
kersetin esdegeri olarak hesaplandiginda CUPRAC deneyinde oldugu gibi, kullanilan
tim solvanlar igin en yuksek aktivite her zaman A. annua; en diisiikk aktivite ise her
zaman A. absinthium bitkisinde goriilmiistiir. Yapilan deney kapsaminda ol¢iilen en
yiiksek deger 135,88 mg KE/g olup A. annua bitkisinin sulu dekoksiyon ekstresine aittir.
Ekstre bazinda en yiiksek aktiviteler ise A. abrotanum, A. absinthium ve A. annua igin
sulu dekoksiyon ekstrelerinde (sirasiyala: 51,69; 22,61; 135,88 KE/g); A. incana ve A.
tournefortiana igin etanol ekstrelerinde tespit edilmistir (sirasiyla: 57,10 ve 61,69 mg
KE/g). A. absinthium ve A. annua turlerinin sulu maserasyon ekstrelerinde g6zlenen
aktiviteler de diisiik olmakla beraber (sirasiyla: 12,00; 48,02 mg KE/g) en diisiik
degerler aseton ekstrelerinde gozlenmistir (sirasiyla: 8,29; 47,00 mg KE/g). A.
abrotanum, A. incana ve A. tournefortiana turleri i¢in en diisiik aktivite seviyeleri sulu
maserasyon ekstrelerinde gozlenmistir (sirasiyla: 11,56; 13,12; 12,71 mg KE/qg).
Hekzan ekstrelerinde A. annua ve A. absinthium tiirleri i¢in ¢ok diisiik diizeyde aktivite
saptanmig olsa da (swrasiyla 1,90 ve 5,27 mg KE/g) diger tiirlerde aktivite
saptanamamigtir. Calismamizda, metal iyonlarinin antioksidan bilesikler tarafindan
indirgenmesi esasina dayanan CUPRAC ve FRAP yontemlerinin sonuglari birbirine

paralel olmakla beraber ufak farkliliklar gostermistir. Farkliliklar, genelde diisiik aktivite

173



degerlerinde gdzlenmis olup birbirine ¢ok yakin degerlerdir. Ozellikler A. incana ve A.

tournefortiana bitkilerinden elde edilen degerler birbirine oldukga yakin ¢ikmustir.

4.4.2. Antibakteriyel Aktivite Calismalari

Ugucu yaglar bitkilerin farkli kisimlarinda bulunabilir: ¢icek ve ¢icek durumlari
(6rnegin papatya, lavanta, giil, ylang-ylang), yaprak (6rnegin feslegen, defne, limon otu,
nane, biberiye), meyve (karabiber, hindistan cevizi), meyve kabugu (portakal, bergamot,
limon, mandalina), tohum (anason, kimyon, kakule, rezene), kok ve rizomlar (zencefil,
zerdegal), ve regine (mir, sigla) (Sharmeen ve ark., 2021). Ugucu yaglarin
kompozisyonu; genetik c¢esitlilik, bitki gesitliligi veya ekotipi, bitkinin bakimi ve
gubrelemesi, cografi konum, ¢evre iklimi, mevsimsel degisiklikler, stres kosullari, hasat
sonrast kurutma ve depolamayi iceren bir¢ok etmene baghh olarak degiskenlik
gosterebilir (Kirekgi ve Sakin, 2017).

Ugucu yaglarin antimikrobiyal aktiviteleri yillar boyunca ¢ok sayida
mikroorganizmaya kars1t c¢alisilmis, ancak etki mekanizmalar1i henliz tam olarak
anlagilamamistir. Icerdikleri cok sayida farkli kimyasal bilesik grubu goz Oniine
alindiginda, antibakteriyel aktivitelerinin belirli bir mekanizmaya atfedilmemesi,
hiicrede birka¢ hedef olmasi muhtemeldir (Burt, 2004). Ugucu yaglarin ana etki sekli
Gram (+) ve Gram (-) bakterilerin membran biitiinliigliniin bozulmasina neden
olmalarindan kaynaklanir. Lipofilik karakterde olduklarindan hucre zari ve hicre
duvarindan kolaylikla gecebilirler. Ugucu yaglarin ve bilesenlerinin polisakkaritler, yag
asitleri ve fosfolipitler ile etkilesimleri, bakteriyel membranlar1 daha gegirgen hale
getirir, boylece iyonlarin ve hiicresel igerigin kayb1 hiicre 6liimiine yol acar (Kirekci ve
Sakin, 2017). Ayrica ugucu yaglarin fenolik yapisi da bakterilere karst antimikrobiyal bir
cevap ortaya cikarir. Fenolik bilesikler hiicre zarmmi bozar ve hiicrenin fonksiyonel
ozelliklerini etkili bir sekilde inhibe eder ve sonunda hiicrenin i¢ materyallerini sizdirir

(Bajpai ve ark., 2012). Ugucu yaglarin sitoplazmik membrana gémali hiicre proteinleri
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Uzerinde ve enerji diizenlemesinde veya yapisal bilesenlerin sentezinde yer alan

enzimler tzerinde de etkili oldugu rapor edilmistir (Burt, 2004).

Ugucu yaglarin antimikrobiyal aktivitelerinin in vitro olarak degerlendirilmesi
icin ¢esitli antimikrobiyal duyarhilik testleri kullanilir. Bunlar difiizyon, broth-dillisyon
ve biyootografik yontemler olmak iizere ii¢ ana baslik altinda toplanabilir. Bitkilerden
bu yontemler ile elde edilen ugucu yaglar, farkli gida kaynakli patojenler, insanlarda
hastaliga neden olan virusler ve bakterilere kars1 etkinlikleri yapilan in-vitro deneyler ile

degerlendirilmistir (Cos ve ark., 2006).

Tez kapsaminda yer alan bes farkli Artemisia tiiriinden elde edilen ugucu yaglar,
Escherichia coli NRRL B-3008, Bacillus subtilis NRRL B-4378, Salmonella
typhimurium ATCC 13311, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ve Staphylococcus
aureus ATCC 6538 suslar1 Uzerindeki antibakteriyel aktiviteleri, mikrodillisyon yontemi
kullanilarak degerlendirilmistir. Minimum inhibisyon konsantrasyonlar1
degerlendirildiginde incelenen tiim suslara karsi en yiiksek antibakteriyel aktivite
gosteren bitkinin A. incana oldugu; en diisiikk aktivitenin ise A. annua bitkisine ait
oldugu bulunmustur. Incelenen suslar arasinda en direncli olanlar Escherichia coli
NRRL B-3008, Salmonella typhimurium ATCC; en duyarli olan ise Staphylococcus
aureus ATCC 6538 olarak bulunmustur.

Yaptigimiz antibakteriyel analizler sonucunda, galisilan bes tiiriin de incelenen
suslar {izerinde antibakteriyel etki gosterdigi tespit edilmistir. Bu sonug, ileride
yapilacak kapsamli ¢aligmalar ile yurdumuzda yetisen tiim Artemisia tiirlerinin farkli
suslar lizerindeki antibakteriyal ve antifungal etkilerinin aydinlatilmas1 agisindan dnem

tasimaktadir.
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4.4.3. Antihelmintik Aktivite Calismalari

Bu ¢alismada, bes farkli Artemisia turinin (A. absinthium, A. abrotanum, A.
annua, A. incana ve A. tournefortiana) iki farkli ekstraksiyon yéntemi (maserasyon ve
dekoksiyon) ile hazirlanan sulu ekstrelerinin konsantrasyona bagli olarak belirli zaman
araliklarinda gosterdikleri antihelmintik aktiviteler degerlendirilmistir. Yumurtadan
¢ikma inhibisyonu testinde tiim ekstreler, incelenen tiim konsantrasyonlarda (50-1,6875
mg/ml) ve incelenen tiim zaman araliklarinda (1-48 saat) %100 etkin bulunmustur.
Ekstrelerin H. contortus larvalar1 Ttzerinde gosterdikleri nematosidal etkinlige
bakildiginda ise, tim bitkilerin konsantrasyona bagli olarak aktivitesinde artis tespit
edilmistir. Istatistik verileri degerlendirildiginde her iki ekstraksiyon ydntemi igin saat
bazinda, tim p degerleri 0.05 den biiyiilk oldugundan bitkiler acgisindan istatistiksel
acidan anlamli bir farklilik yoktur. Tiim bitkiler i¢in saat bazinda tiim p degerleri 0.05
den biiyiikk oldugundan, ekstreler agisindan da istatistiksel a¢idan anlamli bir farklilik
yoktur. Bu durumun sebebi incelenen parametre sayisinin az olmasindan kaynaklaniyor
olabilir. Buna ragmen her iki ekstraksiyon yontemi i¢in de bitkilerin konsantrasyon-
aktivite degerleri incelendiginde en yiiksek aktivite A. annua bitkisinde; en diisiik
aktivite ise A. tournefortiana bitkisinde gozlenmistir. Aktiviteler saat bazinda
degerlendirildiginde %100 etkinlige ilk ulasan (2. saat) ekstrenin 50 mg/ml dozda A.

annua bitkisinin sulu dekoksiyon ektresi oldugu goériilmiistiir.

2020 yilinda A. absinthium ve Malva sylvestris L. bitkilerinin antihelmintik
aktivitelerinin incelendigi bir g¢aligmada, bitkilerin sulu ekstrelerinin H. contortus
yumurtalart {izerinde gug¢li nematosidal etki (EDso degerleri sirasiyla 1,40 ve 3,76
mg/mL) gosterdikleri rapor edilmistir (Mravéakova ve ark., 2020). A. campestris
bitkisinin etanol ve sulu ekstreleri ile yapilan bir ¢alismada, her iki ekstrede de doza
bagli olarak artan antihelmitik aktivite gozlenmistir. Yetigskin larvalarin motilitesi
tizerine etkileri incelendiginde test edilen en yiksek konsantrasyonda (2 mg/ml),
ekstrelere 8 ve 24 saatlik maruziyetten sonra, etanol ekstresinin sirasiyla %91,3 ve %100

ve sulu ekstrenin sirasiyla %3,22 ve %70,96 nematosit etkisi oldugu bildirilmistir
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(Akkari ve ark., 2014). Artemisia turlerinin literatlirdeki antiparazitik aktivitelerinden
yola ¢ikarak artemisinin (400 mg/kg viicut agirlig)), A. annua ve A. absinthium etanol
ekstreleri ve A. annua ugucu yagi ile in vivo yapilan bir ¢alismada, uygulanan dozlarda
H. contortus’a karsi antihelmintik bir etki gézlenememistir. Bunun uygulanan dozun
yetersiz olusundan ya da aktiviteden sorumlu bagka bilesiklerin olabileceginden

kaynaklandig1 diistinilmistiir (Squires ve ark., 2010).

Bulgularimiz literatiir ile uyumlu olup farkli Artemisia tiirlerinin farkli solvanlar
ile hazirlanacak ekstrelerinin antihelmintik aktivitelerinin incelenmesi sonucunda olumlu

sonuclar alinabilecegi diisiiniilmiistiir.

Sonug olarak galisilan ekstrelerin tamaminin H. contortus yumurtalarina karsi,
larvalaria gosterdikleri etkiden daha yiiksek antihelmintik etki gosterdigi sdylenebilir.
Bu calisma bildigimiz kadariyla Tirkiye’de yetisen Artemisia turlerinin antihelmintik
aktivitelerinin degerlendirildigi ilk ¢alismadir. Ozellikle yumurtalar iizerinde gdzlenen
ylksek inhibisyon etkisinin daha detayli olarak arastirilip, aktiviteden sorumlu etkin
bilesenlerin tespiti ile literatiire antihelmintik etkili bitki ekstreleri ve etkin bilesenler

kazandirilmas1 miimkiindiir.

4.4.4. Antimalaryal Aktivite Calismalari

Bu ¢alismada, bes Artemisia tarinin (A. absinthium, A. abrotanum, A. annua, A.
incana ve A. tournefortiana) hazirlanan bes farkli ekstresinin (sulu dekoksiyon, sulu
maserasyon, etanol, hekzan ve aseton) P. falciparum D6 ve W2 suslarina karsi
gosterdikleri in vitro antimalaryal aktiviteleri degerlendirilmistir. Hesaplanan ICsg
degerleri ve secicilik indeksleri klorokin ve artemisinin kontrol gruplar ile
karsilastirilmistir. Elde edilen sonuglar degerlendirildiginde her iki susa karsi en yiiksek
aktivitenin A. annua bitkisinin hekzan ekstrelerine ait oldugu tespit edilmistir (D6 ve W2

suglar i¢in ICsg degerleri sirasiyla, 1861,8; 739,4). Ekstre bazinda degerlendirildiginde
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ise tum tiirlerde en yiiksek aktivite hekzan ekstrelerinde gozlenmistir (IC50 degerleri: A.
abrotanum (16286,2), A. absinthium (21881,8), A. annua (751,9), A. incana (44175,4)
ve A. tournefortiana (17521,6)). Bitkilerden dekoksiyon ve maserasyon yontemleri ile
elde edilen sulu ekstrelerde, sadece A. annua ekstrelerinde aktivite gozlenmistir. Her iki
sus i¢in de tim bitkilerin ICso degerleri klorokin ve artemisinin bilesiklerinden yiiksek
cikmistir (D6 ve W2 suslan i¢in ICso degerleri sirasiyla; klorokin 22,89 ve 186,86;
artemisinin 8,93 ve 4,15). Sonug olarak, bulgularimiz antimalaryal etkiden sorumlu
oldugunu bildigimiz artemisinin bilesenini tespit ettigimiz YBSK analiz bulgularimiz ile
paralellik gostermektedir. Ancak cok diisiikk degerlerde de olsa diger tiirlerde de
antimalaryal etkinlik tespit edilmis olmasi aktiviteden sorumlu baska bilesiklerin de

olabilecegini diislindiiriir. Bu bilesenlerin tespiti icin ileri analizler yapilmasi gereklidir.

Simdiye kadar yapilan bilimsel ¢alismalar g6z oniine alindiginda bu caligsma,
Tiirkiye’de yetisen Artemisia L. tlirlerinin antimalaryal aktivitelerinin degerlendirildigi
ilk caligmadir. Antimalaryal etkili alternatif bitki kaynaklarinin bulunmasi adina diger

Artemisia L. tiirleri ile de ¢alismalar yapilmasi 6nerilmektedir.
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5. SONUC VE ONERILER

Diinya genelinde yaklasik 500 tiir ihtiva eden Artemisia cinsi TUrkiye’de yapilan
giincel revizyon ¢alismalar1 ile beraber 27 takson olarak temsil edilmektedir. Ozellikle
geleneksel Cin tibbinda yiizyillardir sitma tedavisinde kullanilan A. annua ve ¢esitli
mitolojik ve dini kitaplarda adindan bahsedilen A. absinthium bitkilerinin yani sira
Artemisia cinsinin farkli tiirlerinin de halk ilac1 olarak antimikrobiyal, antihelmintik,
antimalaryal, antidiyabetik, antipiretik ve antispazmodik gibi amaglarla kullanildigi
bildirilmistir. Cinli arastirmact Tu YouYou’nun 2015 yilinda A. annua bitkisinden
artemisinin bilesenini izole ederek Tip ve Fizyoloji alaninda Nobel 6diilii kazanmast,
Artemisia tdrlerini popller bir arastirma konusu haline getirmistir. Uzun siredir halk
ilac1 olarak kullanilan ve diinya genelinde gerek kimyasal icerik gerekse aktivite
acisindan iizerinde arastirmalar yapilmaya devam edilen bu cinsin Tiirkiye’de yetisen
taksonlart ile yapilan ¢alismalar yetersiz olup, lizerinde daha fazla durulmasi gerektigi

diistintilmiistiir.

Tiirkiye’de dogal olarak yetisen bes Artemisia turunun (A. absinthium, A.
abrotanum, A. annua, A. incana ve A. tournefortiana) morfolojik ve anatomik
Ozellikleri, ugucu yag igerikleri ve antibakteriyel aktiviteleri, artemisinin icerikleri,

antioksidan kapasiteleri yani sira antimalaryal ve antihelmintik aktiviteleri incelenmistir.

Artemisia taksonlar1 morfolojik olarak benzerlik gostermesi nedeniyle
taksonomik agidan sorunlar tasiyan bitkilerdir. Tirlerin morfolojik deskripsiyonlar1 ve
tayin anahtarlar1 P.H. Davis’in (edit6r) “Flora of Turkey and The East Eagean Islands”
isimli eserinde J. Cullen tarafindan hazirlanmistir (Cullen, 1975). Kiirsat tarafindan 2010
yilinda yapilan revizyon c¢alismasi ile cinsin subgenus ve tiir tayin anahtarlari
giincellenmistir (Kursat, 2010). Calismamizda incelenen bes tiiriin morfolojik

deskripsiyonlar1 yapilarak Tiirkiye Florasi ile karsilastirmali olarak sunulmustur
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(Cizelge 4.1., 4.2., 4.3, 4.4 ve 45). Bulgularimiz Tiirkiye Florasi’na gore farkliliklar
gostermekle beraber yapilan revizyon ile benzer sonuglari igerdigi sonucuna varilmistir.
Bu sonug Tiirkiye Florasi’nda yapilan revizyonu dogrular nitelikte olup yeni yapilan

taksonomik c¢aligmalarin 6nemini ve gerekliligini gostermektedir.

Yapilan YBSK c¢alismasi ile incelenen bes tiirin (A. absinthium, A. abrotanum,
A. annua, A. incana ve A. tournefortiana) toprak tistii kisimlari ile hazirlanan hekzan
ekstrelerinde artemisinin bileseninin teshis ve miktar tayini yapilmistir. Sadece A. annua
bitkisinde artemisinin bileseni tespit edilmis olup bu sonug literatiirde tanimlanan aralik
ile uyumlu bulunmustur (kuru drogda %0,122). Antimalaryal aktivite bulgularimizdan
elde edilen degerler incelendiginde, yine A. annua bitkisinin digerlerine gore oldukca
yuksek aktivite gosterdigi bulunmustur. Bu sonu¢ aktiviteden sorumlu temel bilesenin
artemisinin oldugunu dogrular niteliktedir. Incelenen diger tirlerde diisiik seviyelerde
antimalaryal etkinlik gozlenmesi ile etkiden sorumlu baska bilesenlerin olabilecegi
sonucuna varilmistir. Bu baglamda bitkilerin kimyasal igerikleri antimalaryal aktivite
gosterebilecek etkin maddeler agisindan (6zellikle artemisinin tiirevleri) daha detayh

olarak incelenmelidir.

Calisma kapsaminda yer alan bes Artemisia tiiriiniin ugucu yag kompozisyonlari
GK-AID ve GK-KS yodntemleri ile belirlenmistir. Alinan sonuglar major komponentlerin
A. annua bitkisi icin artemisia keton (%53,71) ve kafur (%12,253); A. absinthium bitkisi
icin sabinil asetat (%22,986) ve artemisia keton (%22,126); A. incana bitkisi icin kafur
(%29,666) ve borneol (%12,133); A. abrotanum bitkisi icin krisantenon (%55,885); A.
tournefortiana bitkisi icin (Z)-g-farnesen (%71,529) oldugu bulunmustur. Incelenen
tirler icerisinde sadece A. absinthium bitkisinde kamazulen bileseni gézlenmistir,
Bitkinin ugucu yagmin koyu renkte olmasinin sebebinin kamazulen oldugu sonucuna
vartlmistir.  Literatlrde son yillarda ugucu yaglarin antimikrobiyal aktivitelerinin
arastirtldigr pek ¢ok calisma yer almaktadir. Artemisia cinsi 6zellikle monoterpenlerce

zengin ucgucu yag igeriklerine sahiptirler. Bu baglamda tez kapsaminda yer alan bes
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farkli Artemisia tiirtinden elde edilen ugucu yaglar, Escherichia coli NRRL B-3008,
Bacillus subtilis NRRL B-4378, Salmonella typhimurium ATCC 13311, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 ve Staphylococcus aureus ATCC 6538 suslar1 Gzerindeki
antibakteriyel  aktiviteleri, mikrodiliisyon  yontemi  kullamlarak MIK ile
degerlendirilmistir. Incelenen tiim suslara kars1 en yiiksek aktivite A. incana tiitiinde; en
diisiik aktivite ise A. annua tiiriinde gozlenmistir. incelenen suslar arasinda en direngli
olanlar Escherichia coli NRRL B-3008, Salmonella typhimurium ATCC; en duyarl olan
ise Staphylococcus aureus ATCC 6538 olarak bulunmustur. Elde edilen olumlu sonuglar
ile Artemisia tiirlerinin ¢ok sayida sus iizerindeki antimikrobiyal etkinliginin

arastirtlabilecegi sonucuna varilmistir.

Artemisia cinsine ait bes tiriin farkli solvanlar (su, etanol, aseton, hekzan)
kullanarak hazirlamis oldugumuz ekstreleri ile yapmis oldugumuz antioksidan aktivite
calismalarinda (ABTS, CUPRAC, DPPH, FRAP) en yiiksek antioksidan aktivitenin A.
annua bitkisine, en diisiik antioksidan aktivitenin ise A. absinthium bitkisine ait oldugu
tespit edilmistir. Farkli polaritede solvanlar ile yapilan analizler sonucu, antioksidan
aktivitenin daha polar olan ¢6ziiciilerde daha yiiksek oldugu sonucuna varilmistir. Ancak

antioksidan etkiden sorumlu kimyasallarin tespiti i¢in ileri arastirmalara ihtiya¢ vardir.

Turkiye’de yapilan etnobotanik ¢alismalar degerlendirildiginde Artemisia
tirlerinden antihelmintik etkileri nedeniyle yararlanildigi goriilmustiir. Bitkilerin
hazirlanisina bakildiginda ise su ile dekoksiyon ve infiizyon yontemlerinin kullanildig
tespit edilmistir. Bunu temel alarak gergeklestirdigimiz antihelmintik aktivite ¢calismalari
sonucunda tez kapsaminda yer alan bes Artemisia tliriiniin de H. contortus yumurtalarina
kars1 %100 etkinlik gdsterdigi, H. contortus larvalar iizerine ise konsantrasyona bagl
olarak artan diizeylerde antihelmintik etki gosterdigi bulunmustur. Ekstre diizeyinde
gbzlenen bu etkinligin etkin madde diizeyine indirgenebilmesi icin ileri ¢aligmalara
ihtiyag vardir. Etnobotanik veriler 1s18inda yapilan deneysel calismalarin yeni ilag etkin

maddelerinin tespitine 151k tutabilecegi sonucuna varilmistir.
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Diinya genelinde Artemisia L. turlerinin gerek halk arasinda kullanimi1 gerekse
son yillarda artan farmakolojik arastirmalar sonucu elde edilen veriler dogrultusunda
gostermis olduklar1 farkli biyolojik aktiviteler Tirkiye’de yetisen Artemisia L. tdrleri

i¢in de arastirma konusu olabilir.
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OZET

Tiirkiye’de Yetisen Baz1 Artemisia L. (Asteraceae) Turleri Uzerinde Farmasotik

Botanik Yoniinden Arastirmalar

Asteraceae familyasina ait en biiyiikk gruplardan biri olan Artemisia L. cinsi,
diinya genelinde yaklasik 500 tiir ihtiva etmektedir. Genellikle Asya, Avrupa ve Kuzey
Amerika’da yayilis gosteren bu cins, en ¢ok kabul goren sekliyle 4 subgenusa ayrilir:
Artemisia, Dracunculus (Bess.) Rydb., Seriphidium (Bess.) Rouy. ve Tridentatae
(Rydberg) McArthur. Bunlardan ilk Gglnin taksonlart Tirkiye’de bulunurken,
Tridentatae subgenusuna ait higbir takson fiilkemizde bulunmamaktadir. Tlrkiye
Bitkileri Listesi verilerine gore Turkiye’de 21 tlr, 3 varyete 3 alttiir olmak Gzere toplam
27 Artemisia taksonu bulunmaktadir. A. annua L. geleneksel Cin Tibbi’nda binlerce
yildir yliksek ates tedavisinde kullanilmaktadir. Cinli bilim insan1 Tu Youyou tarafindan
artemisininin izole edilmesi, ozellikle sitma tedavisindeki dneminin ortaya c¢ikarilmasi
ve bu ¢aligmalarin 2015 Tip ve Fizyoloji dalinda Nobel 6diilii almasi, ¢calisma konumuz
olan bitkilerin belirlenmesindeki en biiyiik etken olmustur. Bu c¢alismada, iilkemizde
yetisen bes farkli Artemisia turl iizerinde morfolojik, anatomik arastirmalar yapmak,
artemisinin varligimi ve miktarii tespit etmek, ugucu yag iceriklerini belirlemek ve
biyolojik aktivitelerini incelemek amaglanmistir. Bu amacla ayrtili literatiir ve
herbaryum taramalarinin rehberliginde yapilan arazi ¢alismalarinda Tirkiye’nin farkh
lokasyonlarindan Artemisia subgenusunda yer alan bes farkli tiir (A. absinthium L., A.
abrotanum L., A. annua, A. incana (L.) Druce, A. tournefortiana Rchb.) toplanmistir. Bu
tiirlerin morfolojik ve anatomik karakterleri ayrintili olarak incelenip, benzerlikler ve
farkliliklar fotograflar ile sunulmustur. YBSK analizi ile, antimalaryal aktiviteden
sorumlu bilesen olan artemisinin miktar1 kalitatif ve kantitatif olarak degerlendirilmistir.
GK/GK-KS analizi ile tiirlerin ugucu yag profilleri ¢ikarilip, ugucu yaglarin bes farkli
sus (Escherichia coli NRRL B-3008, Bacillus subtilis NRRL B-4378, Salmonella
typhimurium ATCC 13311, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ve Staphylococcus
aureus ATCC 6538) uzerindeki antibakteriyel aktivitesi degerlendirilmistir. Caligilan
tirlerin farkli solvanlar kullanilarak elde edilen ekstreleri ile antioksidan aktivitelerine
bakilmistir. Caligilan tiirlerin  sulu ekstrelerinin  H. contortus parazitine karsi
gosterdikleri antihelmintik aktivite degerlendirilmistir. Geleneksel kullanima dayali
olarak bes tiiriin P. falciparum D6 ve W2’ye kars1 gosterdikleri antimalaryal aktiviteler
incelenmistir. Alinan sonuglarin umut vaadetmesi Tiirkiye’de yaygin olarak yetisen ve
tizerinde yeterince durulmamig Artemisia tiirlerinin de ayrimtili  bir sekilde
incelenmesinin dnemini gostermektedir.

Anahtar Sozcukler: Artemisia L., artemisinin, antihelmintik aktivite, antimalaryal
aktivite, ugucu yag.
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SUMMARY

Investigations in terms of Pharmaceutical Botany on Some Artemisia L.

(Asteraceae) Species Growing in Turkey

The genus Artemisia L., one of the largest groups belonging to the Asteraceae
family, contains about 500 species worldwide. This genus, which is generally distributed
in Asia, Europe, and North America, is divided into 4 subgenera with the most accepted
form: Artemisia, Dracunculus (Bess.) Rydb., Seriphidium (Bess.) Rouy. and Tridentatae
(Rydberg) McArthur. While the taxa of the first three of these are found in Turkey, none
of the taxa belonging to the Tridentatae subgenus are found in our country. According to
the list of Turkish Plants List, there are a total of 27 Artemisia taxa, 21 species, 3
varieties and 3 subspecies in Turkey. A. annua L. has been used in traditional Chinese
Medicine for thousands of years to treat high fever. The isolation of artemisinin by the
Chinese scientist Tu Youyou, revealing its importance especially in the treatment of
malaria, and the 2015 Nobel Prize in Medicine and Physiology for these studies have
been the biggest factor in the determination of the plants that are the subject of our
study. In this study, it was aimed to make morphological and anatomical studies on five
different Artemisia species growing in our country, to determine the presence and
amount of artemisinin, to determine their essential oil content and to examine their
biological activities. For this purpose, five different species (A. absinthium L., A.
abrotanum L., A. annua, A. incana (L.) Druce, A. tournefortiana Rchb.) were collected
from different locations of Turkey. The morphological and anatomical characters of
these species were examined in detail, then the similarities and differences were
presented with photographs. By HPLC analysis, the amount of artemisinin, which is the
component responsible for antimalarial activity, was evaluated qualitatively and
quantitatively. The essential oil profiles of the species were determined by GC/GC-MS
analysis, and the antimicrobial activity of essential oils on five different strains
(Escherichia coli NRRL B-3008, Bacillus subtilis NRRL B-4378, Salmonella
typhimurium ATCC 13311, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 and Staphylococcus
aureus ATCC 6538) was evaluated. The antioxidant activities of the extracts obtained by
using different solvents were also examined. The anthelmintic activity of the aqueous
extracts of the studied species against H. contortus was evaluated. Based on traditional
usage, the antimalarial activities of five species against P. falciparum D6 and W2 were
investigated. The promising results show the importance of detailed investigation of
Artemisia species, which are widely grown in Turkey and have not been emphasized
enough.

Keywords: Artemisia L., artemisinin, anthelmintic activity, antimalarial activity,
essential oil.
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