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OZET

SEFTALI (Prunus persica) MEYVESINDEN BiYOAKTIF BIiLESIKLERIN
OZUTLENMESI VE OZELLIKLERININ BELIRLENMESI
Selma ATSIZ

Yiiksek Lisans, Gida Miihendisligi Anabilim Dali
Danisman: Dog. Dr. Aysun SENER GEDUK
Subat 2021, 62 sayfa

Bu ¢alismada Seftali (Prunus persica) meyvesinin LC-MS/MS ile fenolik bilesikleri,
toplam fenol miktari, toplam antioksidan miktari, diyabette anahtar konumda olan aglikozidaz
ve a-amilaz lizerine inhibisyon etkisi ve antibakteriyel aktivitesi gibi biyoaktif 6zellikleri
incelenmistir.

Fenol bilesiklerinin LC-MS/MS ile belirlenmesinde, metanol ve etanol kullanilarak elde
edilen Oziitler arasinda etanol 6ziitiiniin en yiiksek toplam fenolik icerige sahip oldugu
belirlenmistir. Incelenen metanol ve etanol dziitlerinde en bol bulunan fenolik asitin kuinik asit
oldugu tespit edilmistir. Kuinik asit bakimindan etanol 6ziitliniin (126.26 + 0.047 mg / g),
metanol 6ziitlinden (55.00 + 0.020 mg / g) olduk¢a zengin oldugu bulunmustur.

Metanol, etanol ve hekzan kullanilarak elde edilen 6ziitlerin toplam fenol miktar gallik
asite esdeger olarak 0.85-105.1 mg/g arasinda degisirken, en yiiksek toplam fenolik madde
etanollii 6ziitte bulunmustur. Meyve 6ziitlerinin antioksidan kapasiteleri, DPPH yontemine gore
serbest radikal giderici etkisi 0.72-66.5 mM TE/g 6ziit arasinda degisirken, FRAP yonteminde
indirgeme giicli kapasitesi 0.49-54.1 mM TE/g 6ziit arasinda degismistir. En giiclii antioksidan
etki FRAP ve DPPH yo6ntemine gore etanolde bulunmustur.

a-glikozidaz inhibisyonu ICsp cinsinden 2.65-4.24 mg/mL arasinda farklilik
gosterirken, a-amilaz inhibisyonu ise ICsp: 1.45-3.52 mg/mL arasinda degismistir. aglikozidaz
ve a-amilazi inhibe etmede etanollii 6ziit en etkili bulunmus olup degerler sirasiyla 4.24 mg/mL
ve 3.52 mg/mL tespit edilmistir.

Seftali meyve oziitlerinden metanol ve etanol ile edilen 6ziit Escherichia coli’ye karsi
sirastyla 10.74£0.55 mm ve 14.9+0.25 mm diizeylerinde antibakteriyel etki gosterirken,

Staphylococcus aureus’a karsi sirasiyla 12.7+0.66 mm ve 18.8+0.87 mm olmustur.



Anahtar Kelimeler: Seftali (Prunus persica) meyvesi, fenolik bilesikler, toplam fenol,
antioksidan  aktivite, o-glikozidaz ve o-amilaz inhibisyonu,

antibakteriyel aktivite
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ABSTRACT

EXTRACTION OF BIOACTIVE COMPOUNDS FROM PEACH (Prunus persica)
FRUIT AND DETERMINATION OF PROPERTIES
Selma ATSIZ

M.S.C., Department of Food Engineering
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Aysun SENER GEDUK
February 2021, 62 pages

In this study, bioactive properties of Peach (Prunus persica) fruit such as phenolic
compounds, total phenol content, total antioxidant amount, inhibition effect on a-glucosidase
and a-amylase, which are key in diabetes, and antibacterial activity, were investigated by LCMS
| MS.

In the determination of phenol compounds by LC-MS / MS, it was determined that
ethanol extract had the highest total phenolic content among extracts obtained using methanol
and ethanol. It was determined that quinic acid was the most abundant phenolic acid in the
methanol and ethanol extracts examined. In terms of quinic acid, ethanol extract (126.26 = 0.047
mg / g) was found to be quite rich in methanol extract (55.00 £ 0.020 mg / g).

Three different solvents (ethanol, methanol, and hexane) were used in extraction of
bioactive compounds. The polyphenol content of the fruit extracts varied from 0.85-105.1 mg
gallic acid equivalents /g with respect to the solvents used. The highest total phenolics were
found in ethanol extract. In the determination of antioxidant activity, the free radical scavenging
effect of fruit extracts ranged from 0.72-66.5 mMTE/ g ekstrakt in DPPH method, while the
reducing power capacity of fruits extracts varied from 0.49-54.1 mMTE/ g ekstrakt in FRAP
method. The strongest antioxidant effect was found in ethanol according to the FRAP and
DPPH method.

a-glucosidase inhibition varied among extracts, from ICso: 2.65-4.24 mg/mL, while the
a-amylase inhibition ranged from ICso: 1.45-3.52 mg/mL. The ethanol extract was the most
effective in a-glucosidase inhibition and a-amylase inhibition, Values were 4.24 mg/mL and

3.52 mg/mL for a-glucosidase and a-amylase, respectively.

vii



While the extract extracted with methanol and ethanol from peach fruit extracts showed
antibacterial effect against Escherichia coli at 10.7 +0.55 mm and 14.9 + 0.25 mm, respectively,

it was 12.7 = 0.66 mm and 18.8 + 0.87 mm against Staphylococcus aureus, respectively.

Keywords: Peach (Prunus persica), phenolic compounds, total phenol, antioxidant activity,

a-glucosidase and a-amylase inhibition, antimicrobial activity
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1. GIRIS

Son yillarda yapilan arastirmalara gore diizenli olarak sebze, meyve ve tahil tiiketiminin kanser,
tip 2 diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar, katarakt ve yasa bagli fonksiyonel diisiis gibi kronik
hastaliklarin  olusma riskinin azalmast arasinda bir iliski oldugunu gostermistir.
Fitokimyasallar, meyve, sebze, tibbi ve aromatik bitkilerin yaprak, ¢icek ve kokleri, bakliyat ve
tahil gibi bitkisel iirlinlerde hastaliklara kars1 savunma sisteminin bir parcasi olarak var olan,
bitkilere renk, aroma ve zararlilara kars1 dogal koruma gibi 6zellikler veren, biyolojik aktivite
gosteren, besleyici 6zelligi olmayan ikincil metabolitlerdir. Meyve ve sebzeler vitaminler, folat,
potasyum, diyet lifi, mikro besin elementleri, karetenoidler ve diger fenolik fitokimyasallarca

zengindir (Vasanthi vd., 2012).

Sebzeler, meyveler, tahillar ve baklagiller sagligimizi koruyan ve yasamimiza canlilik katan
birgok kimyasal maddeler bulundurmaktadirlar. Bitkilerde bulunan besleyici olmayan ve yalniz
bagina herhangi bir besin Ozelligi tasimayan maddeler “fitokimyasallar® olarak
isimlendirilmektedir. Fitokimyasallar meyve, sebze, tibbi ve hos kokulu bitkilerin yaprak ¢icek
ve kokleri, bakliyat ve tahil gibi bitkisel iirtinlerde hastaliklara kars1 savunma sisteminin bir

parcasi olarak var olan dogal kimyasallardir (Vasanthi vd., 2012).

Fitokimyasallar icerdikleri birgok yararli bilesenler tarafindan viicut savunmamizda siiper bir
mekanizma olarak idrak edilmektedir. Gilindelik hayatimizi yaygin olarak tehlike altinda tutan
kanser, kardiyovaskiiler sorunlar, hipertansiyon, hormonal bozukluklar ve diyabet gibi
sorunlariin ¢aresinde izoflavonlar, ellagik asit, fitatlar, indoller, flavonoidler, terpenler, fenolik
asit, kumarinler, polifenoller, likopenler, glissirizin, izotiyosiyanatlar, karotenoidler, siilfitler
fitokimyasallar olarak farkli bitkiler yardimiyla besinlerde bulunarak Onemli vazifeler

iistlenmektedirler (Diindar, 2001).

Antioksidanlar tiim biyolojik sistemlerde bulunur, ancak bitkiler saglikli bilesiklerin ana
kaynagi olmaya devam etmektedir. Bu nedenle etkili ve toksik olmayan dogal antioksidanlar
ve diger biyoaktif molekiiller i¢in arastirmalar giderek artan bir konu haline gelmistir. Buna ek
olarak, bir¢ok fitokimyasal madde, gida ve tibbi amaglar i¢in de uygulanabilen antimikrobiyal

etkinlige sahiptir (Smolskaite vd., 2015).



Islevsel besin &zelligi gosteren fitokimyallar; polifenoller, flovonoidler, fitoestrojenler,
fitosteroller, karotenoidler, indoller ve siilfitler olarak gruplara ayrilmaktadir. Fitokimyasallar,
bircok meyve ve sebzeler (lahanagiller, soganlilar, kirmizi-mor renkliler) de bulunduklart gibi
ayni zamanda tam tahillilar, soya, ¢ay, kakao, zeytin ve sarap gibi bir¢ok yiyecek ve i¢ecekte

fazla miktarda yer almaktadir.

Son yillarda, baz1 meyvelerde mevcut biyoaktif bilesiklerin, ¢cogunlukla polifenollerin insan
sagligr lzerindeki koruyucu etkilerinin yiiksek igerigi ile ilgili sayisiz caligsmalar
yiirlitiilmektedir. Antioksidan 6zelliklerinin yani sira bu fenoliklerin cogunun proteinler i¢in bir
afiniteye sahip oldugu, bazi islevsel enzimlerde inhibitor etkinlik sergiledigi yaygin olarak

kabul edilmistir (Birari vd., 2007).

Fitokimyasallar meyve, sebze, tibbi ve aromatik bitkilerin yaprak, ¢igek ve kokleri, bakliyat ve
tahil gibi bitkisel iiriinlerde hastaliklara kars1 savunma sisteminin bir parcasi olarak var olan
dogal kimyasallardir (Vasanthi vd., 2012). Bu terim, antioksidanlarin da dahil oldugu biyolojik
oneme sahip olan kimyasal gruplar1 isimlendirmek i¢in kullanilmakta olup, temel besin maddesi
olmayan karotenoid, flavonoid, fenol ve dogal indigoitleri iceren fitokimyasallardan ibaret

fonksiyonel bilesikleri kapsamaktadir (Beutner vd., 2001).

Diizenli olarak islevsel gida tiiketimi kanser ve kardiyovaskiiler hastaliklarda korunma ve
tedavisinde, gastrointestinal sistemin sagliginin korunmasinda, osteoporozun énlenmesi ve goz
sagliginin korunmasinda 6énemli bir yere sahiptir. Fonksiyonel gidalarin sagligimiz {izerinde
bir¢ok olumlu etkisi vardir. Bu olumlu etkilerden yararlanabilmek i¢in farkli gidalar1 igeren bir

beslenme sekli olusturup tiikketmeliyiz.

Tiiketilen besinlerin asil hedefi organizmanin metabolik ihtiyaglari i¢in luziimlu olan maddeleri
viicutta kargilamasidir. Ancak besinler metabolik etkinligimiz i¢in lazim olan makro ve mikro
besleyiciler disinda sagligimiz iizerinde yararli etkileri olan bilesenler de icermektedirler
(Hanscke vd., 2001). Son yillarda yapilan bilimsel arastirmalar diyet ve hastaliklarin arasindaki
baglantiy1 belirgin bir sekilde ortaya ¢ikarmis olup, epidemiyolojik ¢alismalar diyetin kronik
rahatsizliklarin 6nlenmesinde 6nemli bir rol oynadigina dikkat ¢ekmektedirler. Daha saglikli
beslenebilmek icin beslenme aligkinliklarimizin daha ¢ok meyve, sebze ve tahil tiikketecek bir

tarzda degistirilmesi kronik rahatsizliklarin Oniine ge¢ilmesinde etkin ve daha kolay



yaklasimlardandir (Steinmetz vd., 1996). Boylece bu yaklagimla Amerika’daki kanserli vaka
sayilarinin iigte bir oraninda azaltilabilecegi belirtilmektedir (Liu, 2003). Burdan da anlasilacagi
gibi tedaviden daha cok saglikli besinlerle beslenilerek kronik rahatsizliklarin oniine

gecilebilecegi bir gergektir.

Besleyici 6zellikleri disinda bazi besinler viicudumuza fizyolojik faydalar saglayan veya kronik
rahatsizlik riskini daha aza diisiirebilen besinlere fonksiyonel besinler olarak adlandirilmaktadir
(Charalampopoulos vd., 2002). Fonksiyonel besinler ismi yerine saglikli besinler, tibbi 6zellikli
besinler, diizenleyici besinler, 6zel beslenme maksatli besinler ve farmakolojik besinler gibi
isimler de kullanilabilinmektedir. Fonksiyonel besin ismi besinin saglikla baglantili oldugunu
belirten terimlerden biridir. Giinlimiizde zamanla artis gosteren bilimsel arastirma besin
iceriklerinin (bitkisel icerikli olanlara fitokimyasallar, hayvansal icerikli olanlara
zookimyasallar olarak adlandirilmaktadir) sagligimiz iizerine faydali etkilerinin oldugu,
kardiyovaskiiler rahatsizliklar, kanser ve osteoporoz gibi rahatsizliklarin 6niine gegilmesinde

fayda sagladigina dair neticeler verilmektedir (Hasler, 2002).

Fonksiyonel gidalar giindelik beslenme aligkanliklar1 i¢inde saf yani katiksiz sekilleri ile
tilketilen gidalar veya genetik miihendislikle degistirilmis veya daha ¢ok yararli etkisini
bulabilmek i¢in igerigi verimlilestirilmis (omega-3 igerikli yumurta, fitosterol eklenmis
margarinler) bir gida olabilme &zelligine sahiptir. Ornek verilecek olunursa, gelistirilmis yag
yaban mersini); kec¢iyemisi suyunu 6rnek verebiliriz. Birgok hastaliklara kars1 koymada etkin
besin bilesenlerine 6rnek verecek olursak da balik ve keten tohumundan (flaxseed) elde edilen
omega-3 yag asitlerini, soya fasulyesinden elde edilen izoflavonlari, havug, domates ve diger
kirmizi/portakal rengi sebze ve meyvelerden elde edilen karotenoidleri (beta-karoten ve
likopen), brokoliden elde edilen sulforofani, ¢ay ve saraptan elde edilen polifenolleri ve arpa ve
yulaftan elde edilen ¢6ziinebilir lifleri gibi birgok sayida 6rnek verebiliriz (J. Am Diet Assoc,
2004). Yapilan bir¢ok bilimsel arastirmalar giindelik hayatta diyette tiikettigimiz fonksiyonel
Ozellikli gidalarin kardiyovaskiiler ve gastrointestinal sisteme iliskin saglhk ile ilgili
rahatsizliklarin, kanser, menopoza dair semptomlarin ve daha bircok hastalifin Oniine

gecilebilecegine isaret etmektedir.



1983-1994 yillar1 arasinda kanser ve bulasici ve iltihapli hastaliklar i¢in gelistirilen yeni
ilaglarin % 60-75’inin temeli dogal bilesiklere dayalidir. Buna ragmen, diinyadaki 250000 bitki
tiiriiniin sentezledigi fitokimyasallarin biiyilk ¢ogunlugu halen arastirilmamistir. Bu nedenle,
bitkisel iirlinler gibi dogal kaynaklarin ¢ok genis kimyasal ¢esitliliginin arastirilmasi biiyiik
onem tagimaktadir (Dey vd., 2008).

Son yillarda, baz1 meyvelerde mevcut biyoaktif bilesiklerin, ¢cogunlukla polifenollerin insan
sagligr lzerindeki koruyucu etkilerinin yiiksek igerigi ile ilgili sayisiz caligsmalar
yiirlitiilmektedir. Antioksidan 6zelliklerinin yani sira bu fenoliklerin cogunun proteinler igin bir
afiniteye sahip oldugu, bazi islevsel enzimlerde inhibitor etkinlik sergiledigi yaygin olarak

kabul edilmistir (Birari vd., 2007).

Fitokimyasallarin sagligimiz iizerinde birgok yararli etkileri vardir. Hastaliklar arasinda kanser,
koroner kalp rahatsizligi, diyabet, yiiksek kan basinci, enflamatuar, viral ve parazitik
rahatsizliklar, psikotik bozukluklardaki olumlu yonlerini arastiran bilimsel arastimalarin sayisi

giin gectikge artig gostermektedir (Dillard vd., 2000).

Fitokimyasallar sagligimiz iizerinde birgok yararl etkilerini bazi yollar ile saglamaktadir. Bu

yollar:

* biyokimyasal reaksiyonlarda substrat olarak,

* enzimatik reaksiyonlarda kofaktor olarak,

* bazi enzimatik reaksiyonlarin inhibitorii olarak,

* bagirsaklara zarar veren ve istenmeyen bazi maddeleri baglaylp uzaklastiran
absorban/sekestran olarak,

* hiicre membrani ve hiicre igerisinde bulunan reseptdrleri agonize ya da antagonize eden
ligandlar olarak,

» reaktif toksik ajanlar1 yakalayarak,

» esansiyel besin dgelerinin absorpsiyon ve stabilitesini arttirarak,

» yararll gastro-intestinal bakterilerin ¢ogalmasini arttirarak,

» yararl oral, gastrik ve intestinal bakteriler i¢in substratlar1 fermente ederek ve

» zararli mikroorganizmalar1 6zgiil olarak yok ederek (Dillard vd., 2000).



Bir¢ok kronik rahatsizligin gelismesinde serbest oksijen koklerinin dnemli rolii oldugu i¢in
fitokimyasallar zamanla daha fazla 6nemli bir yer tagimaktadir (Biesalski, 2002). Tiiketmis
oldugumuz sebze, meyve ve tahillarda yaklasik olarak 8000 ¢esitli fitokimyasal igermektedir.
Bitkilerde dengelenmis bir sekilde bulunan bu fitokimyasallarin yapay olacak sekilde taklit

edilmesi olduke¢a zor bir islemdir.

Oksidatif stresin artig gostermesi biiyiik biyomolekiilleri (proteinler, DNA ve lipidler gibi)
tahrip etmekte, kalp ve damar hastaligi ve kanser riskinin goriilmesine sebep olmaktadir.
Oksidatif tahrip degisik mekanizmalar ile insan sagligi agisindan riskli olan tiimoér olusumuna
sebep olmaktadir. Ayni zamanda DNA’nin tahrip olmasina, tamir edilmezse mutasyonlara, tek
veya cift zincir kiriklarina, kromozom kiriklar1 ve ayrilan pargalarin degisik bdlgelere
yapigsmalarina sebep olmaktadir. Serbest radikallerin sebep oldugu oksidatif stresin
Onlenebilmesi ve minumum seviyeye inebilmesi i¢in gerekli miktarda antioksidan tiiketilmesi
gereklidir. Fenoller ve karotenoidler gibi bir¢cok farkli antioksidan bilesikler iceren sebze ve
meyveler, hiicreleri oksidatif stresten korunmasina ve kronik hastalik gortilmesini azaltmaktadir
(Liu, 2003). Antioksidanlar1 dogal sekilde tiiketmek daha faydalidir. Yani ilag olarak
kullanilmaktansa dogal sekilleri ile meyve ve sebzelerden alinmalidir. Farkli meyve ve
sebzelerden diizenli bir sekilde alinir ise antioksidanlar viicudumuzda zehirli (toksik) olacak

sekilde ulasamazlar.

Hastaliklarin onlenebilmesi ve tedavi edilebilmesi agisindan fazla sayida bitkisel kaynakl
besinler ve besin Ogeleri incelenmistir. Bitkilerde bulunan birgok yararli bilesikler
karotenoidler, antioksidan vitaminler, fenolik bilesikler, terpenoidler, steroidler, indoller ve lif
kronik hastalik olusumunun azaltilmasinda 6nemli bir yere sahip olduklar1 goriilmektedir.
Giliniimiizde birgok yeni ¢caligmalar da bu listeye daha baska bitkisel kaynakli bilesenler de (cay
katekinleri, domates likopeni, yesil yaprakli sebzelerden lutein ve zeaxanthin gibi)

eklenebilmektedir (Nishino vd., 2002).

Ginliik hayatta siklikla tlikettigimiz sebze ve meyvelerde bulunan fitokimyasallar oksidan
koklerin yakalanmasinin yaninda detoksifiye edici enzimlerin aktivasyonu, immiin sistemin
uyarilmasi, hiicre ¢cogalmasi ve apoptozuna iliskin gen ekspresyonunu, hormon metabolizmasi

ve antibakteriyal ve antiviral etkileri ayarlayarak da etkili olmaktadir (Bouic, 2001).



Fitokimyasallar ve diger bitkisel kaynakli besin bilesenleri birgok oOliime sebeb olan
hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir. Amerika’da bir¢ok Oliimiin nedeni olan kanser,
diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar ve hipertansiyon gibi rahatsizliklarin 6nlenebimesi veya
tedavisinde fitokimyasallarin etkili oldugu goriilmiistiir. Ayrica noral tiip defektleri, osteoporoz,
anormal bir sekilde goriilen bagirsak hareketleri ve artritlerin 6niine gecilebilmesi ve tedavisi

i¢cin olduk¢a 6nemli bir yere sahiptir (J. Am Diet Assoc, 1995).

Diyabet, 6liimlerin yaklasik % S'inden sorumludur (Diinya Saglik Orgiitii, 2010). Kronik
hiperglisemi ve anormal yag ve protein metabolizmasi insiilin iiretimindeki kusurlardan
kaynaklanmaktadir. Tip 1 Diyabet, pankreatik B hiicrelerinin basarisizligindan dolay:
kaynaklanir. En fazla goriilen tip 2 Diyabet ise insiilin iireten hiicrelerin insiiline duyarliliginin

azalmasi nedeniyle goriilmektedir (Burcelin vd., 1999).

Seftali (Prunus persica) yetistiriciligi glinimiizde genis yetisme alanina sahip bir meyve
tiiriidiir. Diinya da en bilyiik seftali yetistiricisi iilkeler sirasiyla; Cin, Italya, Amerika,
Yunanistan, Ispanya, Tiirkiye, iran, Arjantin ve Misir oldugu goriilmektedir. Seftali en ¢ok
Dogu Akdeniz Bolgesi tariminda ve ekonomisinde 6nemli bir yer edinmistir. Tiirkiye istatistik
kurumu (TUIK) 2016 yili verilerine gore Tiirkiye’nin toplam iiretimi 664.785 ton olup bu
tretimin % 16’s1 Dogu Akdeniz Bolgesi’nde yetistirilmektedir ve bu bdélgede yetistirilen
seftalinin % 95’1 Adana ve Mersin illerinden temin edilmektedir (Hazir vd., 2012).

Seftalinin insan saglig1 agisindan bir¢cok olumlu faydalar1 vardir. Bu fayda igerisinde bulunan
organik ve inorganik maddeler sayesinde olusmaktadir. Seftali igerisinde bulunan fazla
miktarda ki antioksidan ve vitaminler kanser rahatsizliginin 6niline gecilmesine yardimci
olmaktadir. Igerisinde bulunan lutein, zeaksantin ve beta-kriyotoksin gibi antioksidanlar
sayesinde oksijen kaynakli serbest radikallerin ortadan kaldirilmasina yardimci olurlar ve bu
sekilde viicudu bir¢ok farkli hastaliklarin zararl etkilerine karsi koruyucu kalkan olarak gorev
iistlenirler. Seftali ayn1 zamanda meme kanseri, akciger kanseri ve kolon kanseri gibi birgok
farkli kanser ¢esidiyle miicadelede yardim etmekte olan fenolik ve karotenoid yararli bilesenler

acisindan zengin bir yapiya sahiptir.



Seftali meyvesi serbest radikallerin neden oldugu hiicresel oksidatif stresi Onleyebilir. Ayrica,
seftali suyu tliketimi hiperglisemi, insiilin, leptin direnci ve dislipidemi de dahil olmak {izere

obezite kaynakli metabolik tahribatlara karsi koruyucu bir kalkana sahiptir.

Bu calismada seftali meyvesinin bilesimi ve biyoaktif oOzellikleri arastirllmistir. Seftali
meyvesinden, farkli ¢dzgenler (metanol, etanol ve hekzan) kullanilarak fitokimyasallar
Oziitlenecektir. Bu 0Oziitlerin bilesimlerinin belirlenmesinin yanisira asagida belirtilen

biyoaktiviteleri in vitro olarak arastirilacaktir:

* LC-MS/MS ile fenolik bilesiklerinin belirlenmesi

» Toplam fenolik gibi biyoaktif bilesenlerinin belirlenmesi

» Antioksidan kapasitelerinin belirlenmesi

» Tip 2 diyabette anahtar konumunda olan a-amilaz ve a-glikozidaz enzimlerini inhibe
etme potansiyellerinin belirlenmesi

» Antibakteriyel aktivitesinin belirlenmesi

* Elde edilecek verilerin 1s1ginda fonksiyonel gidalarin gelistirilmesi olanaklarinin

arastirilmasi amaglanmaktadir.

2. ONCEKI CALISMALAR

2.1. Fitokimyasallar ve saghk iizerindeki etkileri

Fitokimyasalllar bitkiler tarafindan sentezlenen ikincil metabolitlerdir, biyoaktif bilesikler
olarak da bilinirler. Bunlar, saghg etkileyebilecek kimyasal bilesikler olarak tanimlanabilir
ancak besin maddeleri degildirler. Sebze ve meyvelerden gelen fitokimyasallar, serbest
radikallere karsi ve kronik hastaliklarla iligkili oksidatif hasarlara karsi kullanilir. Bunlar,
glikozinolatlar, flavonoller, izoflavonlar, fenolik asitler, flavonlar, fitodstrojenler ve

karotenoidler gibi ¢esitli molekiil ailelerini igerir (Sarah, 2001).

Giindelik hayatimiz1 yaygin olarak tehlike altinda tutan kanser, kardiyovaskiiler sorunlar,
hipertansiyon, hormonal bozukluklar ve diyabet gibi rahatsizliklarin tedavisinde
fitokimyasallar besinlerde yer alarak 6nemli gorevler yiiklenmektedirler. Beslenmede meyve
ve sebze porsiyonlarinin fazla alimi, doymus yag ve kolesterolii azaltan bir grafige yol agar ve

boylece diyabete karsi korumak icin temel adaylar olurlar (Berrino vd., 2010). Birgok



epidemiyolojik ¢alisma kardiyovaskiiler hastalik ve diyabet insidansi ile meyve ve sebze

tiikketimi arasinda ters bir orantinin oldugunu gostermektedir (Montonen, 2005; Carter, 2010).

Bitkilerde bulunan fitokimyasallar sagligimiz lizerinde bir¢ok olumlu etkileri vardir. Bu olumlu
etkilerini biyokimyasal reaksiyonlarda substrat, enzimatik reaksiyonlarda kofakt6r, bazi
enzimatik reaksiyonlarin inhibitorii, bagirsaklara zarar veren ve viicutta istenmeyen maddeleri
baglayip uzaklastiran absorban/sekestran, hiicre membrani1 ve hiicre icinde bulunan reseptorleri
agonize veya antagonize eden ligandlar olarak, reaktif toksik ajanlar1 yakalayarak, esansiyel
besin Ogelerinin absorbsiyon ve stabilitesini artirarak, yararli gastro-intestinal bakterilerin
cogalmasini artirarak, yararli oral, gastrik ve intestinal bakteriler i¢in substratlar1 fermente
ederek ve zararli mikroorganizmalar1 6zgiil olarak yok ederek gostermektedirler.

(Diindar, 2001).

Fitokimyasallarin viicudumuzda bir diger 6nemli rolii ise bagirsak florasini, safra asitlerini ve
pH’y1 diizenledikleri gibi, ayn1 zamanda intraselliiler matrikslerin biitiinliigiiniin bozulmadan
korunmasini saglayarak hiicrenin dis zararlara kars1 korunmasin da koruyucu bir etki saglar

(Nichenametla, 2006).

Diyetimizde meyve ve sebze tiiketimi kanser gibi kotii hastaliga karst korunmada oldukca
onemli rol aldig1 goriilmiistiir (Riboli vd., 2003). Sebze ve meyve tiikketimini az tiikketenlerde
kanser riski, sebze ve meyve tliketimini fazla tiiketenlere gore iki kat gibi bir oranla fazla oldugu

tespit edilmistir (Muller vd., 2003).

Meyve tiiketiminin saghgmiz agisindan birgok faydali yonleri vardir. Ozellikle akciger,
Osefagus, agiz boslugu, pankreas, mide, kolon, rektum, mesane ve larinks kanserlerine karsi
koruyucu bir kalkan gorevi vardir. Kanser ve kalp hastalig1 tehlikesini disiiriilebilmek i¢in
giinde en az bes veya daha ¢ok porsiyon olacak sekilde meyve tliketimi tavsiye edilmektedir
(Ross vd., 2002).

Bir¢ok farkli karotenoidlerin antikanserojen 0Ozelligi arastirmacilar tarafindan ortaya
konulmustur. Onemli bir karotenoid olan likopen domateste bulunan vitamin A benzeri bir

bilesen olup prostat, meme, sindirim sistemi, mesane, deri ve serviks kanseri gibi



rahatsizliklarin azalttig1 tespit edilmistir. Ayn1 zamanda likopenin antikarsinojen etkiyi

antioksidan 6zelligi ile islevini yerine getirdigi bilinmektedir (Chen vd., 2001).

Meyvelere bir o6rnek verecek olursak turunggil (citrus) meyvesinin diyetimize eklenmesinin
kanser onlemedeki yeri 6nem arzetmektedir. Yapilan deneysel ¢alismalarda bunlarin sican ve
farelerde spontan olarak olusan veya kimyasal ajanlar ile meydana getirilen kanserlere karsi

savunucu etkisi gozlenmistir (Dillard vd., 2000).

Sebzelerden brokoli, karnabahar ve lahana gibi sebze agirlikli besinlerin de kanser olugma
riskini daha az seviyeye disiiriildigli belirtilmistir. Bu sebzelerin kanserin Oniine gegildigi
etkileri ise icerlerinde bulunan glikozinolatlarla baglantili oldugu bulunmustur (Dillard vd.,
2000). Indol, izotiyosiyanat ve sulforafan gibi fitokimyasallar hiicresel DNA tahribatini
engelleyen veya yok eden enzimleri olusumunu etkilemekte, kanserli hiicre olusumunu yani
timor biiyiikliiglinlii ve Ostrojen benzeri hormonlarin etkin faaliyetini azaltmaktadir (Hasler,
2002).

2.2, Seftali Meyvesi

Seftali, Rosales takiminin Rosaceae familyasinin, Prunoidea alt familyasina baglantili olan
Prunus cinsine girmektedir. Diinyanin bir¢ok yerinde seftali yetistiriciligi yapilmaktadir.
Diinya lizerinde seftalinin yetistirilmesi en fazla ekvatorun giiney ve kuzeyinde 25-45 enlemleri

arasinda yetistirilmektedir (Demirdren, 1992).

Ulkemiz ¢ok fazla degisik ekolojilere sahip bir iilkedir. Seftalinin erken verim vermesi, taze
tilketiminin yaninda meyve suyu ve konserve olarak islenebilmesi, ziraatin ara bitkisi olarak
kullanilabilmesi, ¢esit sayisinin fazla olmasi ve son yillarda iilkemizde iyi pazar haline gelmesi

seftali yetistiriciliginin 6nemli hale geldiginin bir gostergesidir (Kaska, 2001).

Seftalinin diinyadaki iiretimine bakildiginda Cin ilk sirada yer almaktadir. Bunu sirasiyla italya,
Amerika, Yunanistan, Ispanya, Tiirkiye, Iran, Arjantin, Misir, Fransa takip etmektedir (FAO,
2012).

Yapilan arastirmalarda Tiirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) 2016 yil1 verilerine gore Tiirkiye’nin
toplam iiretimi 664.785 ton olup bu iretimin %16’st Dogu Akdeniz Bolgesi’nde



yetistirilmektedir ve bu bdlgelerde yetistirilen seftalinin %95’1 Adana ve Mersin illerinden

temin edilmektedir (Hazir vd., 2012).

Sekil 2.1. Seftali Meyvesi

Seftalinin bitkiler alemindeki yeri su sekildedir:

Cizelge 2.1. Seftali Meyvesi Taksonomosi

Alem Plantae

Sube Magnoliophyta
Siif Magnoliopsida
Takim Rosales
Familya Rosaceae

Cins Prunus

Tiir P. persica

Seftali yetistiriciligi diinyanin her yerinde hemen hemen yetistirilmektedir. Diinya da oldugu
gibi {lilkemizin de hemen hemen her bolgesinde ¢ok eski senelerden beri seftali yetistiriciligi
yapilmaktadir. Seftaliyi taze olarak tiiketebildigimiz gibi meyve suyu konsantresi, pulp seklinde
ve derin dondurucu yontemi ile de uzun bir siire muhafaza edebilmemiz miimkiindiir. Ayni
zamanda seftali meyvesini recel, marmelat ve kurutulmus olarak da tiiketebilmemiz

miimkiindiir (MEB, 2011).
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Seftalinin insan sagligina olan yararlar1 su sekildedir:

» Kani bir¢ok zehirli atiklardan temizler.

*  Gut rahatsizligina kars1 etkili bir ilag olarak kullanilabilmektedir.

» Seftali ¢igekleri kabizlig1 gidermekte ve bagirsak solucanlarini diisiiriicii etkisi vardir.

* lIdrar sokiicii 6zelligi vardir.

* Seftali meyvesi hazmi kolaylastirmakta ve idrar yollarini temizlemektedir.

* Basur memelerinin neden oldugu sikayetleri gidermekte.

» Safra kesesi ve bobrekler icin oldukga yararli 6zelligi bulunmaktadir.

» Seftali ¢igegini kurusu ya da tazesini 1 litre kaynayan suya 10 g katilarak 10 dakika
bekletip dinletilerek cay gibi igilirse bagirsaklara yumusaklik vermekte ve oksiiriigii
hafifletme gibi bir etkisi bulunmaktadir (MEB, 2011).

Seftali (Prunus persica) meyvesi serbest radikallerin neden oldugu hiicresel oksidatif stresi
onleyebime 6zelligine sahiptir. Ayrica seftali suyu tiiketimi hiperglisemi, insiilin, leptin direnci
ve dislipidemi gibi obezite kaynakli metabolik bozukluklara karsi koruyucu bir etkiye sahiptir.
Meyvelerin besin aliminin yararl etkileri temel olarak vitaminlerin, lif, minarellerin ve fenolik
asitler, flavonoidler ve antosiyaninler olmak iizere fitokimyasal bilesiklerin varligindan
kaynaklanmaktadir (Manzoor vd., 2012). Polifenoller meyve kalitesinde tadi, rengi ve besin
Ozelliklerine katkisindan dolayr ikincil metabolitlerdir (Tomas-Barberan vd., 2001).
Polifenoller bakimindan zengin olan seftali ¢esitlerinin yiiksek antioksidan etkileri vardir ve

ayn1 zamanda cok 1yi bir fitokimyasal ve dogal antioksidan kaynaklaridir (Zhao vd., 2015).

Cizelge 2.2. 100 gram taze seftalinin besin degeri (MEB, 2011)

Birim Deger
Kalori kcal 38
Protein g 0.6
Yag g 0.1
Karbonhidrat | g 9.7
Demir mg 0.5
Sodyum mg 1
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Kalsiyum mg 9
Fosfor mg 19
A vitamini lu 1330
B6 vitamini mcg 0.024
C vitamini mg 7
Potasyum mg 202
Seliiloz g 0.6
Magnezyum mg 10
B1 vitamini mg 0.02
B2 vitamini mg 0.05
B3 vitamini mg 1

Seftali ve nektarinlerde farkli fenolik bilesikler (hidroksisinmamatlar, flavan-3-oller,
antosiyaninler ve flovonoller vb.) hem kabuklu hem de etli dokularda elde edilmistir (Aubert
vd., 2014). Kabuk dokusu, flavonellerin ve yiiksek miktarda antosiyanin icerigine bagl olarak

fazla miktarda fenolik bilesik igerir (Zhao vd., 2015).

Seftalinin suda hazirlanan Oziitii asetilkolinesteraz inhibitorii olma oOzelligine sahiptir ve
Alzheimer hastaliginda kullanilmaktadir (Suh vd., 2006). Seftali yapraklarinin suda ve etil
asetatla hazirlanan 6ziitlerinde ki spazmogenik (kolinomimetrik) ve spazmolitik (kalsiyum
antogonisti) bilesenlerin tavsanlarda spazm giderici ve rahatlatici etkisi ortaya konmustur
(Gilani vd., 2000). Sar etli seftaliden izole edilen Oziitiin dstrojen—bagimsiz gogiis kanseri
hiicre hatlarinin ¢ogalmasini engellerken, normal hiicrelerde en az diizeyde toksiteye neden
olduklarindan kemoterapi sirasinda koruyucu olabilecegi belirlenmistir (Noratto vd., 2009).
Seftalideki fenolik maddelerin metalloproteinaz genini baskilayarak tiimér olusumunu ve
akcigerde metastaz1 engelleyici etkileri in vitro ¢aligmalarla ortaya konmus, benzer etkinin
giinliik olarak yenecek 2-3 adet seftali ile veya alternatif olarak seftali polifenol 6ziit tozu ile

karsilanabilecegini vurgulmislardir (Noratto vd., 2014).
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2.3. Fitokimyasallarin Diyabet Hastahg Uzerine Etkisi

Diyabet yani halk arasindaki ismi seker hastaligi olarak da bilinen, viicudumuzda pankreas
isimli salgi bezinin yeterli miktarda insiilin hormonu iiretememesi yada {irettigi insiilin
hormonunun etkili bir bigcimde viicutta kullanilamamasi sonucunda gelisen ve hayatimiz boyu

siiren bir hastalik ¢esididir.

Diyabet, anormal yiiksek plazma glikoz seviyeleri ile karakterize, diyabetik ndropati, retinopati
ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi biiyiik komplikasyonlara yol agan yaygin bir sekilde goriilen
metabolik bir hastaliktir. Diyabetin, 6zellikle de postprandiyal hipergilisemiyi azaltmak igin
insiiline bagli olmayan diyabetin (NIDDM) 6nlenmesinin etkili yontemlerden biri, a-glikozidaz
ve a-amilaz gibi karbonhidrat hidrolize edici enzimlerin inhibisyonuyla glikoz emilimini
geciktirmektir. Sindirim organlarinda a-glikozidaz, karbonhidratlarin sindirim siirecinde son
basamag katalize eden anahtar enzim konumundadir. Boylece, aglikozidaz inhibitdrleri, diyet
kompleksi karbonhidratlarindan D-glikozun serbest birakilmasini ve glikoz emilimini
geciktirerek, yemek sonrasi plazma glikoz seviyelerinin azaltilmasina ve postprandiyal
hipergliseminin bastirilmasina sebep olabilmektedir. Son yillarda yapilan arastirmalarda
diyabete kars1 fizyolojik fonksiyonel gida ve kursun bilesikleri gelistirmek i¢in etkili dogal a-
glikozidaz inhibitorlerinin dogal kaynaklardan saptanmasi igin bir¢ok bilimsel ¢aligma
gerceklestirilmistir. Flavonoidler, alkaloidler, terpenoidler, antosiyaninler, glikozitler, fenolik
bilesikler ve benzeri gibi fitikonstitiientler olan bir¢ok aglikozidaz inhibitéri, bitkilerden izole
edilmistir (Kumar vd., 2011).

Diyabet, yani halk arasinda seker hastaligi olarak bilinen diyabet oliimlerin yaklasik olarak
%5’inden sorumludur (Diinya Saglik Orgiitii, 2010). Kronik hiperglisemi ve anormal yag ve

protein metabolizmasi insiilin iiretimindeki kusurlardan kaynaklanmaktadir. Tip 1 diyabet,
pankreatik g hiicrelerinin basarisizligindan dolay:1 kaynaklanmaktadir. En fazla goriilen Tip 2

diyabet ise insiilin {ireten hiicrelerin insiiline duyarliliginin azalmasi nedeniyle goriilmektedir

(Burcelin vd., 1999).

Bagirsaktaki a-glikozidaz inhibisyonu ile oligosakkaritin hidrolitik boliinme hizi azalir ve
karbonhidrat sindirim siireci ince bagirsagin alt tarafina dogru yayilir, sindirim siirecinin bu
bicimde yayilmasi glikozun kandaki emilim oranini1 geciktirir. Boylece bunun yemek yedikten

sonra kan sekeri artisin1 azaltmak i¢in en iyi yollardan biri oldugu ve bunun sonucunda
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diyabetik komplikasyonlarin baglangicinin énlenmesinde yardimei oldugu ispatlanmistir (irfan,
2002).

Giiniimiizde insiilin direnci ile Tip 2 diyabet olusumunun 6niine gegmek veya azaltabilmek i¢in
kullanilan en etkili yontemlerden biri yasam bi¢imi seklidir. Boylece viicut agirligi artis1 oniine
gecilmesi yani kilo artisinin engellenmesi, toplam ve doymus yag asitlerinin tiiketiminin en aza
indirilmesi, fiziksel aktiviteyi arttirmak ve gerekli goriildiigii zaman farmokoterapiye

basvurulmasi kaynaklarda yer edinen 6nemli tavsiyelerdir (Rivellere vd., 2003; Redmon vd.,

2014).

Insan saghg yoniinde diisiiniildiigiinde ise obezite gibi saglik problemini azaltmak, egzersizi
arttirmak ve beslenme seklini diizenlemek Tip 2 diyabetinin ekonomik yiikiinii azaltmak
acisindan birincil ve daha uzun 6miirlii bir yol olarak bilinmektedir (Nettleton vd., 2005).

Tip 2 diyabet tiim diinyada hizla artis gostermektedir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) ne gore
Tip 2 diyabet kan glikozunu diizenleyen insiilin hormonuna direngten veya insiilin
yetersizliginden kaynaklanmaktadir.

Erken teshisteki diyabetin tedavisinde kullanilan terapétik yaklasim sindirim sisteminde
karbonhidratlar1 hidrolize eden a-amilaz ve a-glikozidazi inhibe ederek yemek sonrasi
hiperglisemiyi azaltmaktadir. Bu enzimlerin inhibisyonuyla glikoz absropsiyon hiz1 azalmakta
ve yemek sonrasi plazma glikoz seviyesi diismektedir (Tundis vd., 2007). Diyetimizdeki
nisastanin hidrolizi kandaki glikozun ana kaynagidir ve nisastanin parcalanmasi ve bagirsaktan
absorpsiyonunda a-amilaz ve a-glikozidaz enzimleri anahtar konumdadir. Bu enzimlerin inhibe
edilmesi sonucu karisik karbonhidrat igeren bir diyetin ardindan yemek sonrasi kan glikoz
seviyesindeki artista biiylik 6l¢lide azalma meydana gelecegi diisiiniilmektedir. Bu sebeble, bu
yaklagim tip 2 diyabetle baglantili hipergliseminin tedavisinde énemli bir yol olabilir. Insan a-
amilazi pankreas ve tiikriik bezlerinde sentezlenir ve nisasta ve glikojenin sindiriminde gorev
alir. Bir kalsiyum metallo enzimi olan a-amilaz, nisasta, amiloz, amilopektin ve glikojen ve
cesitli maltodekstrinlerdeki a-1,4 glikozidik baglarin1 parcalamakta ve daha kisa zincir
uzunluguna sahip oligosakkarit olusturmaktadir. Diger amilolitik enzimler de nisastanin
parcalanmasina yardimci olurlar. Ancak, a-amilazin bu prosesi baglatmasi 6n kosuldur (Lordan

vd., 2013).
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Hayvanlarda yapilan bilimsel ¢alismalarda, Sprague-Dawley siganlarinda fenol bilesiklerince
zengin yesil ve siyah ¢ay katkilarinin yemek sonrasi kan glikoz konsantrasyonlarini azalttigini
belirtmislerdir. Meyve ve sebze tiiketiminin Tip 2 diyabet hasta gruplarinda oksidatif stres

markorlerinin iltihaplanmasini azalttigini belirtmislerdir (Wootton vd., 2011).

Yapilan bir arastirmada; Hiinnap (Ziziphus Jujuba) 6ziitiiniin pankreatik beta hiicreleri tizerinde
insiilin miktarin1 arttirict yoniiniin  goriildiigli ve bu veriler 1s18inda hipoglisemik etki
mekanizmasinin insiilin sentezini artirarak meydana getirdigini belirtmistir (Giilay, 2013).
Hiinnap meyvesi ile ilgili yapilan baska bir arastirmada ise hiinnap 6ziitlerinin glikozun emilimi
asamasinda hiicrelerin glikoz alimini diistirerek kan glikozunun asir1 yiikselmesinin Oniine
gecildigi ve glikozun diyaliz membranlarindan difiizyonunu geciktirdigini saptamistir (Ozkan,
2017). Aym1 zamanda hiinap bitkisinin antioksidan kapasitesi ve alfa-amilaz {izerindeki 6nemli
inhibitér olmasindan dolay1r seker hastalarin tedavi edilebilmesi icin tavsiye edilmektedir
(Afrisham vd., 2015). Siganlar ile yapilan bir caligmada Tip 1 diyabeti olan siganlar ile yapilan
bir caligmada, hiinnap yapraginin seker hastalarinin kan sekerini ve kan lipoproteinlerini (LDL,
HDL ve VLDL) diisiik seviyelere indirdigini ve gelecek yillarda devamliligi olan bir ilag olarak
kullanilabilecegi kanisina varilmistir (Shirdel vd., 2009).

Seftali meyvesi bir ¢ok bilimsel arastirmalara konu olmasiyla birlikte, diizenli bir sekilde
tilketilmesi ile; diyabet, kanser, ve kardiyovaskiiler rahatsizliklar gibi kronik hastaliklarin
tyilesmesinde rol aldig1 ifade edilmektedir (Vinholes vd., 2016). Boylelikle insan viicudunda
bulunan serbest radikallerin neden oldugu stresin 6nlenmesinde (Sun vd., 2002), dislepidemiya,

insiilin ve hipergilsemiya gibi obezite gibi saglik sorunlarinin iyilesmesinde de etkili oldugu
belirtilmektedir (Noratto vd., 2015; Saidani vd., 2017).

2.4. Fitokimyasallarin Antioksidan Aktivitesi

Serbest radikallerin meydana gelmesini engelleyen ya da indirgeyen ve zararl etkilerini
onleyerek meydana gelebilecek biyolojik hasarlar1 ortadan kaldirmaya calisan bilesikler
antioksidan olarak adlandirilmaktadir. Antioksidanlar bazi gidalara ilave edilerek, bu gidalarda
151k, hava ve sicaklik gibi ¢evresel faktorler nedeniyle meydana gelebilecek serbest radikal

oksidasyonlarini engellemek ve geciktirmek amaciyla da kullanilabilmektedir (Hras vd., 2000).
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Cevresel faktorlerden radyasyon, gazlar, agir metaller, herbisitler, pestisitler gibi ¢evresel
sorunlar ile tedavi amaci ile kullanilan bir¢ok ilag viicutla etkilesimine girerek aktif oksijen
olusumunu meydana getirmektedir. Aktif oksijen birikimi ise bir antioksidanla Oniine
gecilmedigi siirece oksidadif stres olusmaktadir (Sivritepe vd., 2000). Oksidatif stres normal
metabolik siirecin devam edebilmesi i¢in lazim olan aktif oksijen antioksidan dengesini oktif
oksijen yararina bozarak; DNA, protein, karbonhidrat ve lipitlerde tahribata neden olmakta ve
birden fazla rahatsizlia yol agmaktadir (Young vd., 2001). Bu olumsuz siirecin Oniine
gecilebilmesi i¢in viicudumuzda olusan antioksidanlarin varligi ve ne kadar oldugu 6nem
arzetmektedir. Antioksidan igeren maddeler, aktif oksijen olusumunu durdurarak ya da
meydana gelen aktif oksijenleri temizleyerek, oksidasyonun tesvik etmis oldugu zararlar
hiicresel bazda durdurmakta ve boylece dejeneratif rahatsizliklarin olusmasini engellemektedir.
Gliniimiizde bir¢ok hastalifin aktif oksijenler ile alakali oldugu sdylenmektedir. Bunlar
icerisinde en 6nem arzedenler ise yaslanma, katarakt, kanser, iskemi (kan akiminin azalmasi)

ve artherosikleroz gibi dolasim ve kalp rahatsizliklaridir (Sivritepe vd., 2000).

Serbest radikaller ile diger reaktif oksijen tiirleri (ROT) ya insan viicudundaki normal elzem
metabolik prosesler ya da X-iginlari, ozon, sigara igme, hava kirleticileri ve endiistriyel
kimyasallar gibi dis nedenler sonucu olugmaktadir. ROT, DNA, proteinler ve lipidler gibi
biyolojik molekiillerle reaksiyona girer ve yapisal ve fonksiyonel zarara neden olmaktadir.
Oksidatif zarar kanser olusumu, yaslanma prosesi ve bazi yaslanma ile baglantili dejeneratif

hastaliklarla iligkilidir (Mandic vd., 2008).

Halk saglig1 agisindan antioksidan fonksiyonlari ile dne ¢ikan maddeler E ve C vitaminleri,
karotenoidler ve fenolik maddelerdir. Bu maddelerin asil kaynagi olan giindelik diyetimizde
olan besinlerdir. Giinliik diyetimizde yer alan bu besinler arasinda meyve ve sebzeler dogal

antioksidanlarca oldukca zengin besinlerdir.

Fenolik maddeler agisindan zengin olan ve diyetimizde biiyiik yer kaplayan cay iizerine birgok
caligma vardir. Cayin antioksidan kapasitessi oldukca yiiksektir. Yapilan bu ¢aligsmalarda yesil
cayin fenolik maddelerce zengin olan bir¢cok icecege gore daha fazla miktarda antioksidan
aktiviteye sahip oldugunu gostermektedir. Ayn1 zamanda yesil ¢ay siyah ¢aya gore daha yiiksek
antioksidan aktiviteye sahiptir. Yesil ¢ay Oziitlerinin zincir kirma performansi ve aktif oksijen

yok etme 6zelligi siyah ¢aydan daha fazladir (Manzocco vd., 1998) .
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Seftali meyvesi serbest radikallerin neden oldugu hiicresel oksidatif stresi 6nleyebilir. Ayrica,
seftali suyu tiiketimi hiperglisemi, insiilin, leptin direnci ve dislipidemi de dahil olmak iizere
obezite kaynakli metabolik bozukluklara karsi koruyucu bir 6neme sahiptir. Polifenoller
bakimindan zengin olan seftali ¢esitlerinin daha yiiksek antioksidan aktiviteleri vardir ve ¢ok
1yi bir fitokimyasal ve dogal antioksidan kaynaklaridir. Farkli seftali ve nektarinlerde fenolik
bilesikler, hidroksisinnamatlar, flavan-3-oller, antosiyaninler ve flavonoller gibi bilesikler

karakterize edilmistir.

Meyvelerin besin aliminin faydali etkileri temel olarak vitaminlerin (provitamin A,
karotenoidler ve C vitamini), lif, minerallerin (potasyum ag¢isindan zengin) ve fenolik asitler,
flavonoidler ve antosiyaninler dahil olmak iizere fitokimyasal bilesiklerin varligindan
kaynaklanmaktadir (Manzoor vd., 2012). Polifenol bakimindan zengin seftali ¢esitlerinin daha
yiiksek antioksidan aktiviteleri vardir ve cok iyi bir fitokimyasal ve dogal antioksidan
kaynaklaridir (Zhao vd., 2015). Seftali ve nektarinlerde farkli fenolik bilesikler
(hidroksisinnamatlar, flavan-3-oller, antosiyaninler ve flavonoller v.b.) hem kabuklu hem de
etli dokularda karakterize edilmistir (Aubert vd., 2014). Kabuk dokusu, flavonollerin ve yiiksek
miktarda antosiyanin igerigine bagli olarak biiylik miktarlarda fenolik bilesik i¢erir (Zhao vd.,
2015). Seftali meyvesindeki fenolik profilin karakterizasyonu, 6zgiinliik kontrolii i¢in yararli

bir arag olabilir.

Bento vd. (2018), seftali meyvelerinin fenolik igerigini, antioksidan ve antidiabetik
aktivitelerini arastirmiglardir. Arastirmacilar seftali ¢esitlerinde 14 adet renksiz fenolik bilesik
ve 3 adet antosiyanin tayin etmislerdir. Ayrica Seftali g¢esitlerinde en yiiksek antioksidan
aktivitenin IC50=62.1 = 1.5 pg/mL oldugunu ve a-glikozidaz inhibisyonunun IC50=11.7 +
1.41ile 17.1 £ 1.7 pug/mL arasinda oldugunu tespit etmislerdir.

Yapilan bazi ¢aligmalar iiziimsii meyvelerde bulunan fenolik bilesiklerden antosiyanin,
kuersetin, kamferol, mirisetin ve ellagik asit antikanserojenik, antibakteriyal, antiviral ve
antioksidan aktiviteye sahip oldugunu gdstermistir. Uziimsii meyveler arasinda dut, cilek,
bogiirtlen, ahududu, frenk iiziimi, bektasi lizlimii, yaban mersini, miirver meyvesi gib ¢esitleri
iceren meyvelerin antioksidan kapasiteleri oldukg¢a yiiksek bir yapiya sahiptirler (Giingor,
2007).
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Kirmiz1 liztimiin kabuk kisminda bulunan antioksidan 6zellikli fenolik bilesiklerin, kirmizi
lizim suyu ve sarap icen kisilerde fazla miktarda yag tiiketimine karsin kalp hatalig1 goriilme
oranmin diisilk olmasinda etkili olabilece8i bir¢ok bilimsel c¢alismaci tarafindan ‘Fransiz
Paradoksu’ olarak adlandirilmaktadir. Uziimlerde ve saraplarda bulunan fenolik bilesiklerin
insanlarda kotii kolesterol olarak da bilinen LDL’yi en aza indirildigi sonucuna varilmasi tip ve

eczacilik sektoriinde 6nemli yer almaktadir (Kizilet vd., 2006).

Bazi iizlimsii meyvelerde bulunan fenolik bilesiklerden antosiyanin, kuersetin, kamferol,
mirisetin ve ellagik asit antikanserojenik, antibakteriyal, antiviral ve antioksidan aktiviteye
sahip olduklarini gérmiislerdir. Bu {iziimsli meyveler genel olacak sekilde incelendiginde dut,
cilek, bogiirtlen, ahududu, frenk iiziimii, bektasi liziimii, yaban mersini, miirver meyvesi gibi
tiirleri igceren meyvelerin antioksidan kapasiteleri olduk¢a yiiksek bir yapiya sahip oldugunu
belirtmislerdir (Giingdr, 2007). Dut meyvesine bakildiginda toplam fenolik madde miktarinin
gallik asit esdeger olarak 18,16-19,24 u/mg ve antioksidan aktivitesinin de %33,96-38,96
oldugunu tespit etmislerdir (Giingor, 2007).

Tosun vd. (2003) kayist suyunda yaptiklar1 bir arastirmada toplam antioksidan kapasitesini
FRAP yontemi kullanilarak 6lgmiisler ve portakal meyvesinden daha diisiik ancak seftali ve
visne meyvesinden daha giiclii antioksidan 6zellik oldugunun kanisina varmiglardir.Yine kayisi
suyunda yapilan bir arastirmada askorbik asit miktar1 portakal suyunun yaklasik olarak beste
biri kadar, buna karsin toplam fenolik bilesik miktar1 portakal suyunun yaklasik olarak 2,5 kati

olarak tespit etmislerdir.

Smolskaite vd. (2015) farkli mantar tiirlerinin antioksidan Ozelliklerini arastirmiglardir.
Arastirmacilar mantardan su, metanol, diklorometan ve siklohekzan ¢6zgenleri kullarak farkli
oziitler elde etmisler ve en yiiksek antioksidan aktivitenin DPPH i¢in 0.962 = 0.03, FRAP i¢in
10.9+3, mM TE/100 g 6ziit oldugunu tespit etmislerdir.

2.5. Fitokimyasallarin Antibakteriyel Etkileri
Insanlar yiizyillar boyunca biiyiiklerinden grendikleri bilgiler cergevesinde dogada yetisen
bitkileri ¢esitli birtakim islemlerden gecirerek bir¢ok hastalifin tedavisi amaci ile

kullanmiglardir. Son zamanlarda tip bilimi ne kadar gelisirse gelissin bu geleneksel yontem hala
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kullanilmaktadir. Kolay ulagimi ve ekonomik nedenlerden dolay1 gelismekte olan toplumlar

hala devam etmektedir.

Bitkilerin antifungal ve antibakteriyel etkileri tibbi agidan 6nemli biryere sahiptir. Aymi
zamanda bakterilerde gelisen antibiyotik direngliligin engellenmesinde ilaglara ek olarak
bitkilerin ve bitkisel {riinlerin baz1 geleneksel antimikrobiyaller olarak kullanilmalari
onerilmektedir. Ayrica bu konuda bir¢ok ¢alismalar yapilmaktadir (Toroglu vd., 2006).

Diinya saglik teskilatt (WHO) nin 91 iilkenin farmokopelerine ve tibbi bitkileri iizerine bir
aragtirma yapmuiglardir. Onceden yapilmis olan bazi yayinlarina dayanarak hazirladiklari bir
arastirmaya gore, tedavi amaciyla kullanilan tibbi bitkilerin toplam miktar1 20.000 civarinda
oldugunu belirtmislerdir. Bitkilerin mikroorganizmalar1 6ldiiriicii ve insan saglig1 i¢in dnemli
olan ozellikleri ¢ok eskiye dayanmaktadir. 1926 senesinden itibaren laboratuvarlarda tibbi

bitkiler lizerine arastirilmaya baslanmistir (Ilgim vd., 1998).

Eski ¢aglardan beri insanlar yaygin enfeksiyon hastaliklari tedavisinde bitkiler kullanilmakta
ve bu geleneksel ilaglarin bazilar1 halen gesitli hastaliklarin tedavisinde yer almaktadir. Ornegin
idrar yolu enfeksiyonlari tedavisinde ay1 biberi (Arctostaphylos uva-ursi) ve kizilcik suyu
(Vaccinium macrocarpon) fitoterapinin farkli kitaplarda bildirilirken, limon balsami (Melissa
officinalis), sarimsak (Allium sativum) ve ¢ay agaci (Melaleuca alternifolia) genis spektrumlu
antimikrobiyal ajanlar olarak tanimlanmaktadir (Heinrich vd., 2004). Bitki 6zlerine kiyasla
onlarin ugucu yaglar1 genellikle solunum sistemi enfeksiyonu, idrar yolu enfeksiyonu, mide-
bagirsak sistemi enfeksiyonu, safra sistemi enfeksiyonu ve cilt enfeksiyonuna sebeb olan
patolojilerin tedavisinde daha fazla kullanilmaktadir. Ornegin cay agacindan (Melaleuca
alternifolia) elde edilen ugucu yag akne ve diger cilt enfeksiyon rahatsizliklar1 tedavisinde

terapotik ilag olarak yaygin kullanilmaktadir (Vanaclocha vd., 2003).
Bir¢ok ¢esitli meyve tiirlerinin tiiketiminin insan sagligl acisindan 6nemli yararlar saglandigi
bilinmektedir. Bunun nedenini ise meyvelerin hastaliklar1 dnlemede fitokimyasallar agisindan

zengin oldugunundan kaynaklanmaktadir.

Hiinnap meyvesinde yapilan bir ¢alismada meyvelerinden elde edilen 6ziitlin gram negatif

bakterilere oranla gram pozitif bakterilere kars1 daha kuvvetli oldugu goriilmektedir. Yapilan
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calismalar sonucu gram pozitif bakteri olan Staphylococcus aureus tiiriine karsi daha giiglii bir

etki gdsterdigi yapilan ¢alismalar sonucunda bulmuslardir (Ozkan, 2017).

Nar meyvesinin farkli kisimlar1 kullanilarak yapilan bir¢cok arastirmada elde edilen 6ziitlerin,
gram pozitif ve gram negatif bakterilerin gelisimi iizerine daha etkili oldugunu
gozlemlemislerdir (De vd., 1999). Bilimsel aragtirmacilar tarafindan yapilan arastirmada nar
meyvesinin kabuk kismindan elde edilen 6ziitlerin Escherichia coli ve Salmonella Typhi gibi

bakterilerin {izerinde antimikrobiyal etkide bulundugunu saptamiglardir (Perez vd., 1994).

Puupponen-Pimia et al. (2001) yaptig1 bir calismada farkli birgok meyveleri bir arada
incelemistirler. Bu meyveler arasinda bogiirtlen (Rubus chamaemorus), ahududu (Rubus
idaeus), Frenk tiziimii (Ribes aureum), kekremis (Vaccinium vitis-idaea), cilek (Fragaria
virginiana), yabanmersini (Vaccinium spp.), kizilcik (Cornus mas) ve kum dikeni (Hippophae
rhamnoides) meyvelerinde dogal olarak bulunan fenolik maddelerin antimikrobiyal
aktivitelerini gézlemlemislerdir. Yapilan ¢alismalar sonucunda elde edilen meyve 6ziitlerinin
gram negatif bakterilerin gelisimini etkiledigi bunun yaninda gram pozitifler tizerinde herhangi

bir etki olmadigimi gézlemlemislerdir.
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Materyal

3.1.1. Seftali Meyvesi

Seftali meyvesi 2018 yilinda hasat zamaninda Mersin ili Tarsus ilgesinden temin edilmistir ve
liyofilizator ile dondurularak -20 °C’de muhafaza edilmistir. Calismada ‘Fresh red’ seftali

¢esidi kullanilmustir.

3.1.2. Kimyasal Maddeler ve Mikroorganizmalar

Calismamizda yararlanilan kimyasallar ve enzimler Sigma (USA) ve Merck (Almanya)
firmalarindan saglanmistir. Enzimler (a-glikozidaz, a- amilaz ) Sigma firmasindan (Sigma
Chemical Company, MO, ABD) temin edilmistir. Formik asit, amonyum format, kloroform,
metanol, etanol ve hekzan ve HPLC dereceli asetonitril Merck'ten (Darmstadt, Almanya) satin
almmistir. Folin-Ciocalteau, disodyumhidrojen fosfat, sodyum hidrojen fosfat, sodyum
karbonat Merck'ten (Darmstadt, Almanya) satin alinmistir. Gallik asit, Fluka'dan (ABD) satin
alinmistir. 3,5-Dinitrosalisilik asit, p-nitrofenil-a-D-glukopiranosid, p-nitrofenol (pNPG),
domuz pankreas-o-amilaz, a-glikozidaz, potasyum sodyum tartrat tetrahidrat Sigma-Aldrich
(Avustralya) 'dan temin edilmistir. Kullanilan bakteriler E. coli ve S. aureus Cukurova
Universitesi Ziraat Fakiiltesi Gida Miihendisligi Béliimiinde Mikrobiyoloji laboratuvarindan
tedarik edilmistir. Antibakteriyel aktivite tayininde BIOANALYSE® marka diskler

kullanilmistir.

3.1.3. Arag ve Gerecler

Seftali meyvesini kurutma islemlerinde “CHRIST ALPHA 2-4 LD (ABD)” marka liyofilizator
(Sekil 3.1), karigtirma islemlerinde “Waring Commercial Blender”, santrifiij islemleri i¢in
“KUBOTA 7780 (Japonya)" marka santrifiij (Sekil 3.2) kullanilmistir. Meyve 6ziitlerini elde
etme islemlerinde “BUCHI Rotavapor® R-100 (Isvicre)” marka evaporator (Sekil 3.3)
kullanilmistir. Toplam fenol ve igeriklerinin belirlenmesi, antioksidan ve enzim aktiviteleri
Olctimlerinde SHIMADZU UV-1700 (Japonya) spektrometresi (Sekil 3.4); pH ol¢iimlerinde
cam elektrotlu “Thermo orion” marka pH-metre, enzim inhibe aktivite islemlerinde kullanilmak
tizere “THERMO SCIENTIFIC 2864 WATER BATH (ABD)” su banyosu; antibakteriyel

aktivite ol¢iisii islemlerinde besi yeri ve cam malzemelerin sterilizasyonu i¢in “HIRAYAMA
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HA-3MIV (Japonya)” marka otoklav; steril kabin olarak “Legrand” steril kabin; inkiibasyonu
islemlerinde “MMM MEDCENTER INCUCELL 111 (Almanya)” inkiibatorii kullanilmistir.

Sek 1 3.1. Santrifiij

Sek 1 3.2. Liyofilizator
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Sek 1 3.4. Spektrofotometre

3.2. Metot

3.2.1. Bitki Oziitlerinin Hazirlanmasi

Seftali meyve oziitleri Kam vd. (2013) kullandig1 yontemi modifiye ederek hazirlanmistir.
Meyve ornekleri liyofilizatérde kurutulduktan sonra toz haline getirilmistir. Toz haline getirilen
orneklerden 15 g alinarak iizerine 200 mL ¢dzgen (metanol, etanol veya hekzan) eklenerek
ultrasonik su banyosunda 30°C’de 45 dk bekletilmistir ve 3500 g’de 10 dk santrifiij edilmistir.
Berrak kisim ayrildiktan sonra kat1 kisimlar {izerine 30 mL ¢oziicii ilave edilmistir ve bu islem

2 kez tekrarlanmistir. Elde edilen berrak kisimlar birlestirildikten sonra vakum evaporatorde
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kurutulmustur ve kalan kisim 15 mL saf su ile ¢oziindiiriilerek meyve oziitleri elde edilmistir.

LC-MS/MS analizleri i¢in hazirlanan 6ziitler metanolde ¢ozlindiiriilmiistiir.

Meyveleri liyofilizatérde kuruturarak toz haline getirme

Toz émek (15 g) + Céziici (200 mL)
(Metanol, etanol ve hekzan)

Blenderde karistirma

|

Ultrasonik su banyosu 30°C, 45 dk

|

Santrifiij 3500 G, 10 dk
Berrak kismint alma —)

Tortu +30 mL ¢oziicii (metanol, etanol ve hekzan)

Ultrasonik su banyosu 30°C, 45 dk

|

Santrifiij 3500 G, 10 dk

Berrak kism1 bir 6nceki agamadaki berrak kisimla birlegtirme

Rotary vakum evaporatérde ¢éziicileri ugurma

Kalan kisma 15 mL saf su ekleyerek ¢oziindiirme
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3.2.2. Biyoaktivite Testleri ve LC-MS/MS Analizleri

3.2.2.1. LC-MS/MS Cihaz1 ve Kromatografik Kosullar

56 fitokimyasalin kantitatif degerlendirmesini gergeklestirmek i¢in bir tandem Kkiitle
spektrometresi ile birlestirilmis Shimadzu-Nexera model bir ultra yiiksek performansli sivi
kromatografi (UHPLC) kullanilmistir. Ters fazli UHPLC, bir otomatik 6rnekleyici (SIL30AC
modeli), bir siitun firin1 (CTO-10ASvp modeli), ¢ift pompalar (LC-30AD modeli) ve bir gaz
giderici (DGU-20A3R modeli) ile donatilmistir. 56 fitokimyasal igin optimum ayirmayi
saglamak ve baskilama etkilerinin {istesinden gelmek icin kromatografik kosullar optimize
edilmistir. Agilent Poroshell 120 EC-C18 modeli (150 mm x 2.1 mm, 2.7 um) ve RP-C18
Inertsil ODS-4 (100 mm x 2.1 mm, 2um) gibi farkli kolonlar, asetonitril ve metanol gibi farkli
mobil fazlar (B) Amonyum format, formik asit, amonyum asetat ve asetik asit gibi farkli mobil
faz katki maddeleri, 25 © C, 30 ° C, 35 ° C ve 40 ° C gibi farkli kolon sicakliklar1 denenmis ve
optimum sartlar saglanana kadar uygulanmistir. Sonug olarak, kromatografik ayirma, ters fazli
Agilent Poroshell 120 EC-C18 modeli (150 mm x 2.1 mm, 2.7 um) analitik kolon iizerinde
gergeklestirilmistir. Siitun sicakligi 40 ° C'ye ayarlanmigtir. Elisyon gradyani, segici A (Su + 5
mM amonyum format +% 0.1 formik asit) ve eliient B'den (metanol + 5 mM amonyum format
+% 0.1 formik asit) olusmaktadir. Asagidaki gradyan eliisyon profili kullanilmistir: % 20-100
B (0-25 dakika),% 100 B (25-35 dakika),% 20 B (35-45 dakika). Ayrica ¢oziicii akis hizi ve
enjeksiyon hacmi sirastyla 0,5 mL / dak ve 5 pL olarak ayarlanmistir (Yilmaz vd., 2018).

Kiitle spektrometrik saptama, hem negatif hem de pozitif iyonizasyon modlarinda ¢alisan bir
elektrosprey iyonizasyon (ESI) kaynagi ile donatilmig bir Shimadzu LCMS-8040 model tandem
kiitle spektrometresi kullanilarak gergeklestirilmistir. LC-ESI-MS/MS verileri, LabSolutions
yazilimi (Shimadzu) tarafindan alinmis ve islenmistir. MRM (¢oklu reaksiyon izleme) modu,
fitokimyasallarin miktarinin belirlenmesi i¢in kullanilmistir. MRM yoOntemi, belirlenen dncii
fitokimyasaldan pargaya iyon gegislerinin taranmasina dayali olarak fitokimyasal bilesikleri
secici olarak saptamak ve 6lgmek i¢in optimize edilmistir. Carpisma enerjileri (CE), optimum
ftokimyasal parcalanmay1 ve istenen iiriin iyonlarmin maksimum iletimini saglamak igin
optimize edilmistir. MS ¢alisma kosullar1 su sekilde uygulanmistir: kurutma gazi (N2) akis, 15
L / dak; nebulize edici gaz (N2) akisi, 3 L / dak; DL sicakligi, 250 © C; 1s1 blogu sicakligt, 400
° C ve arayiiz sicakligi, 350 ° C.
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Incelenen tiirlerin LC-MS/MS analizleri daha énce dogrulanmis bir yonteme gore yapilmigtir

(Y1lmaz vd., 2018).

3.2.3. Toplam Fenol Tayini

Meyve oziitlerinin toplam fenolik madde miktar1 Folin-Ciocalteu kolorometrik yonteme gore
spektrofotometrik olarak yapilmistir (Apostolou vd., 2013). Meyve oziitlerinden 1’er mL alinip
60 mL saf su ve 5 mL Folin-Ciocalteu hazir reaktifi ile iyice karigtirllmistir. Devaminda 7.5 dk
icerisinde 9%20’lik sodyum karbonat ¢ozeltisinden 15 mL ilave edilmistir tekrar iyice
karistirilmistir, daha sonra ¢ozeltilerin hacmi 100 mL’ye tamamlanmistir. Cozeltiler 20°C’de
karanlikta 2 saat bekletildikten sonra ¢6zeltilerin absorbanslar1 UV Spektrofotometresi’nde 750
nm’de okunmustur. Toplam fenol miktarlar1 gallik asitle ¢izilen kalibrasyon egrisinden, mg

gallik asite esdeger seklinde hesaplanmustir.

3.2.4. Pankreatik a-amilaz inhibisyonunun Belirlenmesi

Pankreatik a-amilaz inhibisyonunun belirlenmesi i¢in 0.006 M sodyum klortir igeren 0.1 M, pH
6.9 fosfat tamponunda hazirlanmis 6 tinite/mL’lik a-amilaz enzimden cam tiiplere 40 pL alinip
tizerlerine ayn1 tampondan 560 pL eklenmistir. Daha sonra {izerine 100 pL. meyve 6ziitlerinden
eklenmis ve iyice karistirildiktan sonra su banyosunda 37°C’de 20 dk bekletilmistir. Siire
bitiminde yine ayni tamponda hazirlanmis, 1 mL %1°lik nisasta ¢ozeltisinden 300 pL ilave
edildikten sonra yine su banyosunda 37°C’de 20 dk bekletilmistir. Daha sonra tiiplere
Dinitrosalisilik asit (DNS) ¢o6zeltisinden 750 pL ilave edilip ve 5 dk kaynamis suda
bekletilmistir. Tiipleri soguttuktan hemen sonra iizerine 6 mL saf su eklenerek absorbanslari
UV spektrofotometrede kore karst 540 nm’de okunmustur. Kor ayni reaksiyon karisiminda
enzim yerine enzimin ¢dzlindiiriildiigii tampon eklenerek hazirlanmistir. Daha sonra 3 paralel

yapilarak ortalamasi alinmistir.

1 linite enzim aktivitesi dakikada 1 mmol maltoz olusturan enzim miktar1 olarak tanimlanmis

ve % inhibisyon degeri [(A.-A1)/A,]*100 formiilii ile hesaplanmistir (Shobana vd., 2009).

A, Al
* 100

Inhibisyon %
A,
A, = inhibitorsiiz enzim aktivitesi

Ai = inhibitdr varliginda enzim aktivitesi
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3.2.5. a-glikozidaz inhibisyonunun Belirlenmesi

a-glikozidaz enziminin inhibisyonunun belirlenmesi i¢in 50 pL 2 U/mL a-glikozidaz ve 1.15
mL 0.1 M pH 6.8 fosfat tamponu ile karistirilmistir. Elde edilen karigimin {izerine 50 uL. meyve
oOziitleri eklenerek su banyosunda 37°C’de 10 dk olacak sekilde bekletilmistir. Bekleme siiresi
bittikten sonra karisim {izerine 5 mmol 50 pL substrat (p-nitrofenil-a-Dglikopranozid) ilave
edildikten sonra 37°C’lik su banyosunda 30 dakika inkiibasyona birakilmistir. Siire bitiminde
karigima 2 mL, 0.2 M sodyum karbonat ve 4.7 mL saf su eklenerek tepkime sonlandirilmistir
ve 405 nm’de kore kars1 absorbans 6l¢iimii yapilmigtir. Kor ayni reaksiyon karisiminda enzim
yerine enzimin ¢ozlindiiriildiigii tampon eklenerek hazirlanmistir. Daha sonra 3 paralel ¢alisma

yapilarak ortalama bir deger alinmistir.

1 linite enzim aktivitesi dakikada 1 uM p-nitrofenol olusturan enzim miktar1 olarak belirtilmistir

ve % inhibisyon degeri [(A.-A1)/A,]*100 formiilii ile hesaplanmistir (Shobana vd., 2009).

A, Ai

Inhibisyon % * 100

Ao

A, = inhibitorsiz enzim aktivitesi

A1 = inhibitdr varliginda enzim aktivitesi

3.2.6. Antibakteriyel Aktivitenin Belirlenmesi

3.2.6.1. Tek Koloni Eldesi

Mikroorganizmalar seyreltme sivisinda ¢oziindiiriildiikten sonra 10*e kadar inceltme
yapilmistir ve bu 10#’1iik inceltmeden 0.1 mL alinarak nutrient agar besiyerine yayma seklinde

ekim islemi yapilmstir.

3.2.6.2. Disk Difiizyon Yontemi ile Antibakteriyel Aktivitenin Belirlenmesi

Meyve Oziitlerinin antibakteriyel etkisi filtre kagidi diskli agar yontemi ile belirlenmistir. Seftali
oziitlerinden elde edilen etanol, hekzan ve metanol 6ziitleri i¢in antibakteriyel aktivite in vitro
calisilmigtir. Agar plakalarindan koloniler, 0.5 McFarland standartlarinda bir tiirbidite
olusturmak igin steril bir Nutrient Broth besiyerine eklenmistir. Yaklasik 1x CFU / ml
slispansiyona sahip bakteri slispansiyonlari, steril siirlintii gubugu kullanilarak besleyici agar
plakalarina eklenmistir. Test diski, 10 mg / disk nihai konsantrasyon verecek sekilde her bir

Oziitlin 20 uL'sini (500 mg / ml) 5 mm sterilize edilmis filtre kagidi diskine eklenerek
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hazirlanmistir. Diskler, gece boyunca biyogiivenlik kabini altinda kurumaya birakilmistir. Daha
sonra diskler yavasca ilgili yere yerlestirilmistir. Ampisilin (30 pg / disk), E. coli ve S. aureus'un
biiyiimesini inhibe etmek i¢in bir pozitif kontrol olarak kullanilmistir. Kiiltiir plakalar1 37 © C'de
24 saat inkiibe edilmistir. Mikrobiyal biiylime, inhibisyon bolgesinin ¢apt mm cinsinden

olgiilerek belirlenmistir (Fernandez-Agullo vd., 2013)

3.2.7. Antioksidan Aktivitenin Belirlenmesi

3.2.7.1. DPPH (Serbest Radikal Giderim) Yontemi ile Antioksidan Aktivitenin
Belirlenmesi

Seftali meyve Oziitlerinin serbest radikal giderim 06zellikleri, 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil

(DPPH) kullanilarak belirlenmistir. Bu amacgla 150 pL meyve Oziitleri {izerine metanolle
hazirlanan %0.005°1ik DPPH, ¢6zeltisinden 2.85 mL eklenip karistirilmis ve oda sicakliginda
karanlikta 24 saat gibi bir bekletilmistir. Iinkiibasyon bitiminde 515 nm’de kore kars1 absorbans
Olciimii  yapilmistir. Kontrol ayni reaksiyon karigiminda bitki Oziitleri yerine metanol
kullanilarak hazirlanmistir. Antioksidan sonucu kalibrasyon egrisinde Trolox ile ¢izilmis, mg
Trolox’a esdeger olacak sekilde degerlendirilmistir (Ismail vd., 2010).

DPPH yontemiyle meyve Oziitlerinin antioksidan miktar1 DPPH radikalinin %50 nin

azalmasina gereken 0ziit konsantrasiyonu cinsinden de hesaplanmustir.

A, = kontrol absorbansi

Ai = Ornek absorbansi

3.2.7.2. FRAP (indirgeme Giicii Kapasitesi) Yontemi ile Antioksidan Aktivitenin
Belirlenmesi

Seftali meyve oziitlerinin indirgeme giicii kapasitesi, oziitlerinin Fe®*-Fe?* déniisiimiine olan
etkisine gore saptanmistir. 25 mL 300 mM’lik asetat tamponu, 2.5 mL TPTZ (2,4,6-tripridils-
triazin) (40 mmol HCI igerisinde hazirlanmis 10 mmol TPTZ) ve 2.5 mL 20 mmol’lik
FeCl3.6H20 ile karistirtlip 37°C’de inkiibasyona birakilmigtir. Daha sonra elde ettigimiz bu
karisimdan 2.85 mL aliarak 150 pL. meyve Oziitleri ile karistirnllmis ve oda sicakliginda
karanlikta inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon bitiminde 593 nm’de kore kars1 absorbans
Olclimii islemi yapilmistir. Kor ayni reaksiyon karigiminda bitki oziitlerinin yerine saf su
kullanilarak hazirlanmigtir. Elde edilen Sonuglar Trolox ile ¢izilen kalibrasyon egrisinden, mg

Trolox’a esdeger olacak sekilde hesaplanmistir (Zhang vd., 2013).
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

Seftali meyvesinin biyoaktif 6zelliklerinin arastirilmasinda meyve orneklerinin kurutulmasi ve
cozgenlerle 6ziit eldesi onemlidir. Kurutulan seftali meyve oOrnekleri farkli ¢ozgenler ile
muamele edilmistir ve sonunda ¢dziiciiler rotary evaporatdr ve liyofilizator ile ortamdan

uzaklastirilmistir. Meyve 6ziit verimi ¢izelge 4.1°de verilmistir.

C zelge 4.1. Seftali meyve oziitlerinin farkli ¢ozgenlerle verimi (%) (a/a)

Cozgen Verim*
Metanol 68,13
Etanol 20,6
Hekzan 3,26

*a/a: Cozgen ile elde edilen 6ziitiin agirligi/liyofilizatérden elde edilen meyve agirligi (g).

Oziit verimleri, fitokimyasal maddelerin kimyasal yapisi, kullanilan ekstraksiyon yontemi,
ornek partikiil boyutu, kullanilan ¢6zgen ve karisan maddelerin varligindan etkilenir (Stalikas,
2007). Cizelgeden de anlasildig: iizere en yiiksek verim metanol ile elde edilmis ve onu etanol

takip etmistir. En diisiik verim ise hekzan ¢6zgeninden % 3,26 olarak elde edilmistir.

4.1. LC-MS/MS Analizi

Bu ¢alismada, Mersin yoresinden toplanan taze kirmizi seftaliden hazirlanan metanol ve etanol
Oziitlerinin kimyasal bilesimleri LC-MS/MS ile incelenmistir. Hekzan 0ziitii, toplam fenol
icerigi cok diisiik oldugundan LC-MS/MS ile analiz edilmemistir. Sonuglara gére metanol
Oziitinde 12 metabolit belirlenmistir. Bunlar; kuinik asit, fumarik asit, akonitik asit,
protokatesik asit, klorojenik asit, rutin, izokuersetin, hesperidin, astragalin, nikotiflorin,
kuersetin ve amentoflavon olarak belirlenmistir. Etanol Oziitiinde ise 13 metabolit
belirlenmistir. Bunlar; kuinik asit, fumarik asit, akonitik asit, protokatesik asit, salisilik asit,
klorojenik asit, rutin, izokuersetin, hesperidin, astragalin, nikotiflorin, Kkuersetin ve
amentoflavon olarak belirlenmistir (Cizelge 4.2). incelenen tiirlerin LC-MS/MS analizleri
Yilmaz vd. (2018) tarafindan daha Once dogrulanmis bir yonteme gore yapilmistir ve
fitokimyasallar i¢in LC-MS/MS yo6nteminin analitik parametreleri Cizelge 4.3'de sunulmustur.

Incelenen oziitler arasinda en yiiksek toplam fenolik icerigin etanol dziitiine sahip oldugunu
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belirlenmistir (Yilmaz vd., 2018). Incelenen metanol ve etanol dziitlerinde en bol bulunan
fenolik asitin kuinik asit oldugunu belirlemislerdir. Etanol 6ziitliniin (126.26 + 0.047 mg/g),

metanol 6ziinden (55.00 £ 0.020 mg/g) oldukc¢a zengin oldugunu vurgulamiglardir.

Etanol 6ziitliniin klorojenik asit (1.801 = 0.000 mg/g), rutin (0.099 + 0.000 mg/g), izokuersetin
(0.239 £ 0.000 mg/g), hesperidin (0.081 £+ 0.000 mg/g), nikotiflorin (0.089 + 0.000 mg/g) i¢erigi
metanol Oziitiinden ¢ok daha yiiksek oldugu bulunmustur. Metanol Oziitiinde ise degerler
klorojenik asit (0.525 £+ 0.000 mg/g), rutin (0.038 + 0.000 mg/g), izokuersetin (0.088 + 0.000
mg/g), hesperidin (0.033 £+ 0.000 mg/g), nikotiflorin (0.043 £+ 0.000 mg/g) etanol dziitiine gore
daha diisiik oldugu bulunmustur. Akonitik asit, metanol ve etanol 6zt (0.029 + 0.000 mg/g)

icin ayni degerler bulunmustur.

Etanol oziitiindeki fumarik asit (0.996 + 0.000 mg/g), protokatesik asit (0.056 + 0.000 mg/g),
astragalin (0.057 + 0.000 mg/g) ve kuersetin (0.021 £ 0.000 mg/g) igerikleri, metanole kiyasla
nispeten daha zengin oldugu belirlenmistir. Metanol 6ziitiindeki fumarik asit (0.719 + 0.000
mg/g), protokatesik asit (0.033 £ 0.000 mg/g), astragalin (0.039 + 0.000 mg/g) ve kuersetin
(0.018 £ 0.000 mg/g) icerikleri etanole gore daha diisiik degerlere sahiptir. Etanol 6ziitiiniin
amentoflavon icerigi (0.002 + 0.000 mg/g), metanol 6ziinden (0.003 + 0.000 mg/g) nispeten
daha diisiik oldugu belirlenmistir. Etanol 6ziitii ayrica salisilik asit (0.007 + 0.000 mg/g) icerir

ve bu bilesik metanol 6ziinde bulunmaz.

Seftali tiirlerinin fenolik bilesikleri iizerinde yapilan arastirmalar iizerine bazi calismalar
yapilmistir. Seftali ¢esitlerinin metanol 6ziitleri HPLC-DAD ve LC-ESI-MS/MS ile belirlenmis
ve Oziitlerde kuinik asit bulunmustur (Zhao vd., 2015). Tomas-Barberan vd. (2011) ayrica
seftalinin su / metanol 6ziitliniin kuinik asit agisindan zengin oldugunu da gdstermistir (Begum
vd., 2019). Bir ¢alismada, seftali gesitlerinin kabugunun ve pulpunun farkli yillarda metanol
oziiti HPLC ile analiz edilmistir ve oziitlerde bazi fenolik bilesikler tanimlanmistir. Bunlar;
klorojenik asit (0.12-1.95 mg/g), neoklorojenik asit (0.01-0.31 mg/g), katesin (0.05-0.67 mg),
epikatesin (0,05-0,42 mg/qg), prosiyanidinler (0.02-0.52 mg/g), toplam flavon-3-ols (0.12-1.44
mg/g), rutin (kuersetin-3-rutinosid) (0.02-10.77 mg/g) ve siyanidin-3 glikozit (0.01-2.31 mg/q)
olarak tanimlanmistir (Andreotti vd., 2008).

Seftali tiirlerinin metanol/su/formik asit oziitleri UPLC-DADQTOF/MS analizi ile
belirlenmistir. Oziitlerde; kuersetin3-O-glikozit (izokersitrin) (0.005-0.046 mg/g), nikotiflorin
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(0.004-0.012 mg/g), astragalin (0.021-0.025 mg/g) belirlendi ancak kuersetin belirlenmemistir
(Janget, 2018). Nowicka vd. (2019) tarafindan yapilan bir caligmada seftali tanelerinin
hesperidin igerigi 0,0023-0,0082 mg/g arasinda bulunmustur. Seftali ¢esitlerinin sularinin
fumarik asit igerikleri iyon diglama s1v1 kromatografisi ile incelenmis ve fumarik asit igerikleri
1.18, 1.28, 1.52 ve 3.93 mg/L olarak bulunmustur (Chinnici vd., 2005). Loizzo vd. (2015)
seftalinin etanolik 6ziitlerini inceledi ve arastirmacilar, klorojenik asit i¢eriginin 0.015 mg/g ve
protokatesik asit iceriginin 0.0019 mg/g oldugunu gostermistir. Bagka bir ¢alismada seftalinin
salisilik asit miktar1 belirlenmis ve 0.0006 mg/g degeri bulunmustur (Rinelli vd., 2012).

Ayrica bu calismada akonitik asit ve amentoflavon tanimlanmistir. Yapilan aragtirmalar, bu
bilesiklerin seftali de ilk kez rapor edildigini gostermektedir. Butia spp. fenoliklerinin
arastirilmasiyla ilgili bir calismada LC-MS ile analiz edilmis ve konitik asit tespit edilmistir
(Fernanda vd., 2016). Ibrahim vd. (2017) Misir'da farkli lokasyonlardan toplanan Cupressus
sempervirens L.'nin metanol 6ziitiiniin amentoflavon igerigi arasgtirmiglardir. Amentoflavon
icerigi 0,004 ve 0,462 mg/g arasinda bildirmistir. Seftalinin fenolik bilesikleri ile yapilan
onceki calismalar genellikle sadece metanol Oziitii kullanilarak yapilmistir. Ancak bircok
calisma, diger meyveler icin etanol oOziitlerinde en yiiksek fenolik bilesik miktarinin
bulundugunu gostermistir (Liyana-Pathirana vd., 2005; Herrero vd., 2011; Taamalli vd., 2012;
Do vd., 2014; Jiménez- Moreno vd., 2019). Bu baglamda, sonuglarimiz fenolik bilesikler

acisindan literatiirle uyumludur.

C zelge 4.2. Taze kirmiz1 seftalinin 56 fitokimyasal kantitatif tayini (mg / g)

No | Bilesikler RT® |Ana Parca Iyon | Miktarlar (mg/g)

Iyon(m/z) |iyonlar1 | Modu

Metanol Etanol

1 Kuinik asit 3.0 (190.8 93.0 Neg 55.00+0.020 |126.26+0.047
2 Fumarik asit 3.9 |115.2 40.9 Neg |0.719+0.000 | 0.996+0.000
3 Akonitik asit 40 |172.8 129.0 Neg 0.029+£0.000 |0.029+0.000
4 | Gallik asit 44 |168.8 79.0 Neg - -
5 | Epigallokatesin 6.7 |304.8 219.0 Neg - -
6 | Protokatesik asit |6.8 |152.8 108.0 Neg |0.033+£0.000 | 0.056%0.000
7 | Katesin 74 |288.8 203.1 Neg - -
8 | Gentisik asit 8.3 [152.8 109.0 Neg - -
9 |Klorojenik asit 8.4 [353.0 85.0 Neg |0.525+0.000 | 1.801+0.000
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10 |Protokatesik - -
aldehit 85 [137.2 92.0 Neg
11 | Tanik asit 9.2 (1828 78.0 Neg - -
12 | Epigallokatesin 04 4570 305.1 N - -
galat : : . eg
13 | 1,5dikaffeoilkuinik - -
asit 9.8 |515.0 191.0 Neg
14 | 4-OH Benzoik - -
. 10.5 |137,2 65.0 Neg
asit
15 | Epikatesin 11.6 |289.0 203.0 Neg - -
16 | Vanilik asit 11.8 |166.8 108.0 Neg - -
17 | Kafeik asit 12.1 |179.0 134.0 Neg - -
18 | Siringik asit 12.6 [196.8 166.9 Neg - -
19 | Vanilin 13.9 |153.1 125.0 Poz - -
20 | Siringik aldehit 14.6 |181.0 151.1 Neg - -
21 |Daidzin 15.2 (4171 199.0 Poz - -
22 | Epikatesin Gallat = -
155 [441.0 289.0 Neg
23 |Piceid 17.2 |391.0 135/106.9 |Poz - -
24 | p-Kumarik asit - -
17.8 [163.0 93.0 Neg
25 | Ferulik asit-D3- - -
ISn 18.8 |196.2 152.1 Neg
26 | Ferulik asit 18.8 |192.8 149.0 Neg - -
27 | Sinapik asit 18.9 [222.8 193.0 Neg - -
28 | Kumarin 20.9 |146.9 103.1 Poz - -
29 | Salisilik asit 21.8 |137.2 65.0 Neg - 0.007+0.000
30 | Sinarozit 23.7 |447.0 284.0 Neg - -
31 | Miquelianin 24.1 |477.0 150.9 Neg - -
32 |Rutin-D3-IS" 255 [612.2 304.1 Neg - -
33 | Rutin 25.6 |608.9 301.0 Neg | 0.038+0.000 | 0.099+0.000
34 | Izokuersetin 25.6 |463.0 271.0 Neg 0.088+0.000 | 0.239+0.000
35 | Hesperidin 25.8 |611.2 449.0 Poz 0.033+0.000 | 0.081+0.000
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36 | o-Kumarik asit 26.1 |162.8 93.0 Neg - -
37 | Genistin 26.3 |431.0 239.0 Neg - -
38 | Rosmarinik asit 26.6 |359.0 197.0 Neg - -
39 | Ellagik asit 27.6 |301.0 284.0 Neg - -
40 | Cosmosiin 28.2 |431.0 269.0 Neg - -
41 | Kuersitrin 29.8 | 447.0 301.0 Neg - -
42 | Astragalin 30.4 | 447.0 |255.0 Neg 0.039+0.000 | 0.057+0.000
43 | Nikotiflorin 30.6 | 592.9 255.0/284.0 | Neg 0.043+0.000 | 0.089+0.000
44 | Fisetin 30.6 | 285.0 |163.0 Neg = —
45 | Daidzein 340 | 253.0 |223.0 Neg - -
46 | Kuersetin-D3- - _
ISh 35.6 | 304.0 275.9 Neg
47 | Kuersetin 35.7 | 301.0 |272.9 Neg 0.018+0.000 | 0.021+0.000
48 | Naringenin 35.9 | 270.9 119.0 Neg - -
49 | Hesperedin 36.7 | 301.0 | 136.0/286.0| Neg - —
50 | Luteolin 36.7 | 284.8 151.0/175.0 | Neg - -
51 | Genistein 36.9 | 269.0 |135.0 Neg - -
52 | Kemferol 37.9 | 2850 |239.0 Neg - -
53 | Apigenin 38.2 | 268.8 | 151.0/149.0| Neg - -
54 | Amentoflavon 39.7 | 537.0 |417.0 Neg 0.003+0.000 | 0.002+0.000
55 | Krizin 405 | 252.8 145.0/119.0 | Neg - —
56 | Asasetin 40.7 | 283.0 |239.0 Neg - -
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C zelge 4.3. LC-MS / MS yontemine ait analitik yontem dogrulama parametreleri

: RSD%" Dogrusallik kurtamma (%)
i ML Iyon. : s LOD/LOQ
No Analitler RT (zy FIL (m/zy el Denklem r tler wrs Giin igi Aralig gLy e ann s v Gr. No'
(mgL)
1 Kuinik asit 30 190.8 93.0 Neg 1=-0.0129989+2.97989 x 0.996 0.69 0.51 0.1-5 25.7/333 1.0011 1.0083 0.0372 1
2 Fumarnik asit 39 1152 409 Neg =-0.0817862+1.03467 x 0.995 1.05 1.02 1-50 135.7/167.9 0.9963 1.0016 0.0091 1
3 Akonitik asit 40 1728 129.0 Neg 1=-0.7014530+32.9994 x 0971 207 093 0.1-5 16.4/314 0.9968 1.0068 0.0247 1
4 Gallik asit 44 168.8 79.0 Neg 1=0.0547697+20.8152x 0.999 1.60 0.81 0.1-5 13.2/17.0 1.0010 09947 0.0112 1
5 Epigallokatesin 6.7 3048 219.0 Neg 1=-0.00494986+0.0483704 % 0.998 122 0.73 1-50 237.5/265.9 0.9969 1.0040 0.0184 3
6 Protokatesik asit 6.8 152.8 108.0 Neg 3=0.211373+12.8622 0.957 143 0.76 0.1-5 21.9/38.6 0.9972 1.0055 0.0350 1
7 Kategin 74 2888 203.1 Neg 3=-0.00370053+0.431369 x 0.999 2.14 1.08 0.2-10 55.0/78.0 1.0024 1.0045 0.0221 3
8 Gentisik asit 83 152.8 109.0 Neg 1=-0.0238983+12.1494 x 0.997 181 122 0.1-5 18.5/28.2 0.9963 1.0077 0.0167 1
9 Klorojenik asit 84 353.0 85.0 Neg 1=0.289983+36.3926 x 0.995 2.15 1.52 0.1-5 13.1/17.6 1.0000 1.0023 0.0213 1
10 Protokatesik aldehit 85 1372 92.0 Neg 1=0.257085+25.4657 x 0.996 2.08 0.57 0.1-5 1547222 1.0002 0.9988 0.0396 1
11 Tanik asit 92 1828 78.0 Neg 1=0.0126307+26.9263 % 0.999 240 1.16 0.05-2.5 153/22.7 0.9970 0.9950 0.0190 1
12 Epigallokategin galat 94 457.0 305.1 Neg 1=-0.0380744+1.61233 x 0.999 130 0.63 0.2-10 61.0/86.0 0.9981 1.0079 0.0147 3
13 1,5-dikaffeoilkinik asit 9.8 515.0 191.0 Neg 3=-0.0164044+16.6535 x 0.999 242 148 0.1-5 5.8/94 0.9983 0.9997 0.0306 1
14 4-OH Benzoik asit 10.5 1372 65.0 Neg 1=-0.0240747+5.06492 x 0.999 124 0.97 0.2-10 68.4/88.1 1.0032 1.0068 0.0237 1
15 Epikatesin 116 289.0 203.0 Neg 3=-0.0172078+0.0833424 x 0.996 147 0.62 1-50 139.6/161.6 1.0013 1.0012 0.0221 3
16 Vanilik asit 118 166.8 108.0 Neg 1=-0.0480183+0.779564 x 0.999 192 0.76 1-50 141.9/164.9 1.0022 0.9998 0.0145 1
17 Kafeik asit 12.1 179.0 1340 Neg 3=0.120319+95.4610 % 0.999 111 125 0.05-2.5 7.7/9.5 1.0015 1.0042 0.0152 1
18 Siringik asit 126 196.8 166.9 Neg 1=-0.0458599+0.663948 x 0.998 1.18 1.09 1-50 82.3/1045 1.0006 1.0072 0.0129 1
19 Vanilin 139 153.1 125.0 Poz =0.00185898+20.7382 % 0.996 1.10 0.85 0.1-5 245/304 1.0009 0.9967 0.0122 1
20 Siringik aldehit 146 181.0 151.1 Neg 1=-0.0128684+7.90153 x 0.999 251 0.77 04-20 19.7/28.0 1.0001 0.9964 0.0215 1
21 Daidzin 152 4171 199.0 Poz 1=9.45747+152.338x 0.996 225 132 0.05-2.5 7.0/9.5 0.9955 1.0017 0.0202 2
22 Epikatesin Gallat 155 4410 289.0 Neg 1=-0.0142216+1.06768 x 0.997 1.63 128 0.1-5 19.5/28.5 0.9984 0.9946 0.0229 3
23 Piceid 172 391.0 135/106.9 Poz 1=0.00772525+25.4181 x 0.999 194 1.16 0.05-2.5 13.8/17.8 1.0042 09979 0.0199 1
24 p-Kumark asit 178 163.0 93.0 Neg 3=0.0249034+18.5180x 0.999 1.92 143 0.1-5 25.9/349 1.0049 1.0001 0.0194 1
25 Ferulik asit-D3-IS* 18.8 196.2 152.1 Neg NA NA NA NA NA NA NA NA 0.0170 1
26 Ferulik asit 188 192.8 149.0 Neg 3=-0.0735254+1.34476 % 0.999 144 0.53 1-50 11.8/15.6 0.9951 09976 0.0181 1
27 Sinapik asit 189 2228 193.0 Neg 3=-0.0929932+0.836324 x 0.999 145 0.52 0.2-10 65.2/82.3 1.0031 1.0037 0.0317 1
28 Kumarin 209 146.9 103.1 Poz 3=0.0633397+136.508 % 0.999 2.11 1.54 0.05-2.5 21422473 0.9950 0.9958 0.0383 1
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. RSD% Kurtarma (%)
No  Analitler pr FI (mz) g e r Ginler o i GO Giinler v Gr. No
(m'z) mod Gunigi  Aralig: (mg/L) (ug’Ly Ganigi
arast aras:
29 Salisilik asit 218 1372 65.0 Neg 7=0239287+153.659 % 0999 148 1.18 0.05-25 60/83 0.9950 0.9998 0.0158 1
30 Sinarozit 237 4470 284.0 Neg 3=0.280246+6.13360 x 0997 1.56 112 0.05-2.5 12.1/16.0 1.0072 1.0002 0.0366 2
31 Miquelianin 24.1 4770 1509 Neg 3=-0.00991585+5.50334x 0.999 131 095 0.1-5 10.6/14.7 09934 0.9965 0.0220 2
32 Rutin-D3-IS" 255 6122 304.1 Neg NA NA. NA NA NA NA. NA NA. NA 2
33 Rutin 256 608.9 301.0 Neg 3=-0.0771907+2.89868 0.999 138 1.09 0.1-5 1571227 0.9977 1.0033 0.0247 2
34 Tzokuersetin 256 463.0 271.0 Neg 3=-0.111120+4.10546x 0.998 2.13 0.78 0.1-5 8.7/135 1.0057 0.9963 0.0220 2
35 Hesperidin 258 6112 4490 Poz 3=0.139055+13.2785 % 0.999 1.84 135 0.1-5 19.0/26.0 0.9967 1.0043 0.0335 2
36 o-Kumarik asit 26.1 162.8 93.0 Neg 3=0.00837193+11.2147 0.999 2.11 146 0.1-5 31.8/40.4 1.0044 0.9986 0.0147 1
37 Genistin 263 4310 239.0 Neg 3=1.65808+7.57459x 0991 2.01 128 0.1-5 149217 1.0062 1.0047 0.0083 2
38 Rosmarinik asit 266 359.0 197.0 Neg 3=-0.0117238+8.04377 x 0.999 124 0.86 0.1-5 1621212 1.0056 1.0002 0.0130 1
39 Ellagik asit 276 301.0 284.0 Neg 3=0.00877034+0.663741x 0.999 1.57 123 0.4-20 56.9/71.0 1.0005 1.0048 0.0364 1
40 Cosmosin 282 4310 269.0 Neg 3=-0.708662+8.62498 x 0998 165 130 0.1-5 6.3/9.2 0.9940 0.9973 0.0083 2
41 Kuersitrin 208 4470 301.0 Neg 3=-0.00153274+3 20368 x 0.999 224 1.16 0.1-5 48/64 0.9960 09978 0.0268 2
42 Astragalin 304 4470 255.0 Neg 3=0.00825333+3.51189 % 0.999 2.08 1.72 0.1-5 6.6/82 0.9968 0.9957 0.0114 2
43 Nikotiflorin 306 5929 255.0/284.0 Neg 3=0.00499333+2.62351 % 0999 148 123 0.05-25 119/16.7 09954 1.0044 0.0108 2
44 Fisetin 30.6 285.0 163.0 Neg 3=0.0365705+8.09472x 0.999 1.75 1.19 0.1-5 10.1/12.7 0.9980 1.0042 0.0231 3
45 Daidzein 340 253.0 223.0 Neg 3=-0.0329252+6.23004 x 0.999 2.18 1.73 0.1-5 98/116 0.9926 0.9963 0.0370 3
46 Kuersetin-D3-IS" 356 304.0 2759 Neg NA NA. NA NA NA NA NA NA. NA. 3
47 Kuersetin 35.7 301.0 2729 Neg 3=+0.00597342+3.39417x 0.999 1.89 138 0.1-5 15.5/19.0 0.9967 0.9971 0.0175 3
48 Naringenin 359 2709 1190 Neg 3=-0.00393403+14.6424x 0.999 234 1.69 0.1-5 26/39 1.0062 1.0020 0.0392 3
49 Hesperidin 36.7 301.0 136.0/286.0 Neg 3=+0.0442350+6.07160 x 0.999 247 2.13 0.1-5 7.1/9.1 0.9998 0.9963 0.0321 3
50 Luteolin 36.7 2848 151.0/175.0 Neg 3=-0.0541723+30.7422 % 0999 167 128 0.05-2.5 26/4.1 0.9952 1.0029 0.0313 3
51 Genistein 369 269.0 1350 Neg 3=-0.00507501+12.1933x 0999 148 1.19 0.05-2.5 3.7/53 1.0069 1.0012 0.0337 3
52 Kemferol 379 285.0 239.0 Neg 3=-0.00459557+3.13754x 0.999 149 126 0.05-2.5 102154 0.9992 0.9990 0.0212 3
53 Apigenin 382 2688 151.0/149.0 Neg 3=0.119018+34.8730 % 0998 1.17 0.96 0.05-2.5 1320 0.9985 1.0003 0.0178 3
54 Amentoflaven 397 537.0 4170 Neg 3=0.727280+33.3658 x 0992 135 1.12 0.05-25 28/5.1 0.9991 1.0044 0.0340 3
55 Krizin 405 2528 145.0/119.0 Neg 3=-0.0777300+18.8873 0.999 146 121 0.05-2.5 15128 0.9922 1.0050 0.0323 3
56 Asasetin 40.7 283.0 239.0 Neg 3=-0.559818+163.062x 0997 167 128 0.02-1 15125 0.9949 1.0011 0.0363 3
a b c d2 e f

R.T.: Tutulma siiresi, Ml (m/z): Standart analitlerin molekiiler iyonlari (m / z orani), FI (m/z): Fragman ions r : Belirleme katsayisi, RSD: Bagil standart sapma, LOD/LOQ (ng/L):
Tespit / kantifikasyon sinir1, 9U (%): % 95 giiven seviyesinde yiizde bagil belirsizlik (k = 2),"S: Dabhili standart, 'Gr. Hayr: i¢ standartlarin gruplandirmasini temsil eder, bu numaralar
hangi IS'nin hangi fenolik bilesigi temsil ettigini gosterir.
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Sek 14 .1. Standart fenolik bilesiklerin TIC (Toplam Iyon Kromatogrami) kromatogrami (1:
Kuinik asit, 2: Fumarik asit, 3: Akonitik asit, 4: Gallik asit, 5: Epigallokatesin, 6: Protokatesik

asit, 7: Katesin, 8 : Gentisik asit, 9: Klorojenik asit, 10: Protokatekualdehit:, 11:
Tanik asit, 12: Epigallokatesin galat, 13: 1,5- dikaffeoilkuinik asit, 14: 4 OH
Benzoik asit, 15: Epikatesin, 16: Vanilik asit, 17: Kafeik asit, 18: Siringik asit, 19:
Vanillin, 20: Siringik aldehit, 21: Daidzin, 22: Epikatesin gallat, 23: Piceid, 24: p-
Kumarik asit, 25: Ferulik asit D3, 26: Ferulik asit, 27: Sinapik asit, 28: Kumarin,
29: Salisilik asit, 30: Sinarozit, 31: Miquelianin, 32: Rutin, 33: Rutin D3, 34:
izokuersitrin, 35: Hesperidin, 36: oKumarik asit, 37: Genistin, 38: Rosmarinik asit,
39: Ellagik asit, 40: Cosmosiin, 41: Kuersitrin, 42: Astragalin, 43: Nikotiflorin, 44:
Fisetin, 45: Daidzein, 46: Kuersetin D3, 47: Kuersetin, 48: Naringenin, 49:
Hesperedin, 50 : Luteolin, 51: Genistein, 5 2: Kemferol, 53: Apigenin, 54:
Amentoflavon, 55: Krizin, 56: Asasetin) gelistirilen LC — MS / MS yontemi ile
analiz edildi.
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Sek1 4.2. LC — MS / MS ile analiz edilen seftali metanol ekstresinin TIC kromatogrami
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Sek 1 4.3. LC — MS / MS ile analiz edilen seftali etanol ekstresinin TIC kromatogrami.

4.2. Seftali meyve oziitlerinin toplam fenolik madde ve antioksidan aktivite analizi

Toplam fenolik madde ve antioksidan aktivitesi sonuglar1 Cizelge 4.4’de verilmistir. Sonuglar,
aciga cikan fenolik madde miktarinin kullanilan ¢dzgenlerin polaritesine bagli olarak
degistigini gostermistir. Kullanilan ¢ozgenlerin polarite sirasi metanol>etanol> hekzandir.
Kullanilan ¢6zgene gore, toplam fenolik madde miktar1 105.1-0.85 mg/g kuru madde arasinda
degismistir. Antioksidan aktivite degeri DPPH yonteminde 66.5-0.72 mmol/L arasinda, FRAP
yonteminde ise 54.1-0.49 mmol/L arasinda degiskenlik gdstermistir. En yiiksek toplam fenol
ve toplam antioksidan aktivite degerleri etanol ile elde edilen 6ziitte goriilmiistiir. Apolar bir
¢Ozgen olan hekzanla elde edilen 6ziitlerde toplam fenol ve antioksidan aktivitesinde diistik

degerler saptanmigtir.

Cizelge 4 .4. Meyve 6ziitlerinin toplam fenol ve antioksidan miktar1 sonuglari (3 paralel
ortalamast)

Cozici Toplam Fenol* (mg DPPH FRAP

GAE/g 6zt (mM TE/g 6ziit)  (mM TE/g dziit)
Metanol 48.2+0.802 35.44+0.38? 29.1+0.422
Etanol 105.1+1.21P 66.5+0.67° 54.1+0.50°
Hekzan 0.85+0.07¢ 0.72+0.08¢ 0.49+0.04°

*Toplam fenol sonuglart gallik asite esdeger (GAE) olarak verilmistir.
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Cizelge 4.4°de verilen sonuglara gore, meyve 6ziitlerinin toplam fenol ve toplam antioksidan
aktivite miktarinin sirayla, etanol metanol hekzan oldugu goriilmektedir. Toplam fenol ve
antioksidan aktivite sonuglari incelendiginde ¢6zgenler arasindaki fark istatiksel olarak p <

0,05 seviyesinde 6nemli etkide bulunmustur.

Saidani vd. (2017) Seftali meyvelerinin fenolik bilesikleri ve antioksidan aktivitelerinin
belirlenmesi amaciyla yaptiklar1 bilimsel c¢alismada seftali cesitlerinin toplam fenol
igeriklerinin 88.0-277 mg GAE/100g taze agirlik, antioksidan aktivitelerinin ise ¢eside bagl
olarak 22.7 ile 401 mg TE/100 g taze agirlik oldugunu belirtmislerdir.

Farkli mantar tiirlerinin antioksidan oOzellikleri arastirilmistir. Arastirmacilar mantardan su,
metanol, diklorometan ve siklohekzan ¢ézgenleri kullanarak farkli 6ziitler elde etmigler ve en
yiiksek antioksidan aktivitenin DPPH i¢in 0.962 + 0.03, FRAP i¢in 10.9+£3, mM TE/100 g 6ziit
oldugunu belirtmislerdir (Lordan vd., 2013).

Dut meyvesi iizerine yapilan bir ¢alismada toplam fenolik madde miktariinin gallik asit
esdeger olarak 18,16-19,24 pg/mg ve antioksidan aktivitesinin de %33,96-38,96 arasinda
oldugu bulunmustur (Giingor, 2007).

Park vd. (2011) tarafindan yapilan ¢aligmada 4 farkli kivi cesidi incelenmistir. Bulunan
antioksidan kapasite ABTS yontemine gore 22,9-109, DPPH yontemine gore 8,5-102, FRAP
yontemine gore 11,0-94,4, CUPRAC yontemine gore ise 23,0-121,0 uM TE/g (kuru agirlik)
arasinda degismistir ve antioksidan kapasitenin esas olarak C vitamini ve polifenollerden

kaynaklandig1 belirtilmistir.

Benvenuti vd. (2004), baz1 iiziimsii meyveler {izerine yaptiklar1 aragtirmada bogirtlen,
ahududu, siyah Frenk tiziimii, kirmiz1 Frenk {iziimi, siyah iri meyveli yaban mersini 6rnegini
analiz etmislerdir. Toplam polifenolii bogiirtlende 192.8-351.7 mg/100g (ortalama 289.3);
ahudududa 140.6-214.4 mg/100g (ortalama 177.5); siyah Frenk iiziimiinde 530.5-888.5
mg/100g (ortalama 639.8); kirmiz1 Frenk tiziimiinde 371.9-501.6 mg/100g (ortalama 417.9);
siyah iri meyveli yaban mersininde 690.2 mg/100g olarak bulmuslardir.
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Tosun vd. (2003) yaptiklar bir calismada portakal, visne, seftali ve kayisi nektarlarinin toplam
antioksidan kapasitesi, toplam fenolik igerigi, toplam karotenoid icerigi ve askorbik asit
icerigini arastirmiglardir. Antioksidan kapasitesini belirlemek i¢in ferric reducingl antioxidant
power (FRAB) yontemi kullanilmig ve portakal nektart icin 6.54 pmol/ml, visne nektar1 i¢in
8.01 umol/ml, kayis1 nektart i¢in 5.68 pmol/ml, seftali nektar1 i¢in 5.19 pmol/ml arasinda

degerler bulmuslardir.

Karadeniz vd. (2004) ¢esitli meyve (elma, ayva, iizlim, armut ve nar) ve sebzelerin (patates,
sogan, taze sogan, kirmizi turp ve kirmizi lahana) antioksidan aktivitesini, toplam fenolik ve
flavonoid igeriklerini belirtmek amaciyla bir ¢alisma yapmislardir. Meyveler arasinda nar
%62.7 ile en fazla antioksidan aktiviteye sahip oldugunu bulmuglardir. Bunu sirasiyla
ayva(%60.4), iizim(%26.6), elma(%25.7) ve armut(%13.7) takip etmistir. Sebzelerde ise
antioksidan aktivitesi %40.8 ile %12.5 arasinda degistigini saptamislardir. Meyvelerde fenolik
madde icerigi 326-4306 mg katesin/kg, flavonoid icerigi ise 282-2115 mg katesin/kg arasinda
bulmuslardir. Sebzelerin fenolik madde igerigi ise 536-2166 mg katesin/kg arasinda oldugunu
belirtmislerdir. Boylece toplam fenolik madde igeriginin meyve ve sebzelerin antioksidan

icerigine dnemli bir derece de katkisinin oldugunu gézlemlemislerdir.

Velioglu vd. (1998) yaptiklar arastirmada 28 bitkisel iirlinii incelemislerdir. Bu bitkisel iiriinler;
aycicegi, keten tohumu, bugday ruseymi, kara bugday, baz1 meyve sebzeler ve tibbi bitkiler
antioksidan aktivitesini ve toplam fenolik igerigini arastirmak igin birtakim c¢aligsmalar
yapmislardir. Fenolik madde igerigin 169-10548 mg/100g kuru agirlik araliginda oldugunu
bulmuglardir. Antioksidan aktivitelerinin ise %53.7-99.1 arasinda degisim gdsterdigi
gozlemlemislerdir. Boylece bitkisel iiriinlerin toplam fenolik igerigi ile antioksidan aktiviteleri

arasinda giiclii bir baglantinin oldugunu goézlemlemislerdir.

Pellegrini vd. (2009), kuruyemisler tizerine yaptiklar1 bir calismada findigin toplam antioksidan
kapasitesi TEAC cinsinden 12,0 mmol troloks/kg, FRAP cinsinden 42,3 mmol Fe2+/kg ve
TRAP cinsinden 6,9 mmol troloks/kg oldugunu saptamislardir.

Halvorsen vd. (2002), yaptiklar1 bir ¢alismada aygicegi cekirdeginin toplam antioksidan

kapasitesini belirlemislar ve FRAP cinsinden 5,4 mmol troloks/100g degeri oldugunu

gozlemlemislerdir.

40



Pellegrini vd. (2009) yaptiklar: bir arastirmada; Beyaz misirin toplam antioksidan kapasitesini
belirlemiglerdir. Troloks Esdegeri Antioksidan Kapasite (TEAC) cinsinden degeri 3,0 mmol
troloks/kg, demir (IIT) iyonu indirgenmesine dayali antioksidan giicii (FRAP) cinsinden degeri
11,5 mmol Fe2+/kg ve Toplam Radikal Absorbsiyon Potansiyeli (TRAP) cinsinden degeri de
2,7 mmol troloks/kg olarak bulmuslardir.

Adom vd. (2002), tarafindan yapilan bir ¢alismada muisir, yulaf, bugday ve piring 6rneklerini
incelemislerdir. En yiiksek antioksidan ile fenolik madde degerlerinin misirda oldugu
bulunmustur. Misir i¢in toplam fenolik icerigi 292 mg gallik asit esdegeri/100g, toplam
antioksidan kapasitesi de 181,4 mikromol C vitamini esdegeri/g, oldugu belirtilmistir. Kayisi
meyvesinin suyu iizerinde yapilan bir ¢alismada total antioksidan kapasite FRAP yontemini
kullanmiglardir. Elde edilen sonuglara gore kayist suyunun portakaldan daha zayif fakat seftali

ve visneden daha kuvvetli antioksidan 6zellikte oldugu bulunmustur (Tosun vd., 2003).

Yapilan bir calismada incir agacinin yapraklarinda a-tokoferol, flavonoid, fenolik bilesik ve
antioksidan aktivite deneyleri yapilmistir (Konyalioglu, 2005). Yapilan ¢alismalar sonucunda
incir yapraklarmin i1yi bir a-tokoferol kaynagi oldugunu belirtmislerdir. Flavonoid ve total
fenolik igeriginin de yiiksek oldugunu belirtmislerdir. Bunun sonucunda total antioksidan

kapasite arasinda pozitif bir bag oldugunu gézlemlemislerdir.

4.3. Seftali meyve oziitlerinin antidiyabetik (a-glikozidaz ve a-amilaz inhibisyonu)
aktivitileri

Seftali meyve oOziitlerinin a-glikozidaz enzimi {izerine inhibe edici etkisi substrat olarak
4Nitrofenil a-D-glikopiranosid kullanilarak yapilmistir. a-glikozidaz enzim aktivitesinin
belirlenmesinde, 4-Nitrofenil a-D-glikopiranosid substratinin a-glikozidaz enzimince katalize
edilerek olusturdugu p-nitrofenoliin kolorimetrik olarak belirlenmesi esas alinmaktadir (Sekil
4.4) (Li vd., 2005).
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Sek 1 4.4. a-glikozidaz enziminin 4- Nitrofenil a-D-glikopiranosid ile tayini

Seftali meyve 6ziitlerinin a-glikozidaz enzimi {izerine inhibisyonu Cizelge 4.5’te verilmistir. Cizelgeden
goriildiigli gibi meyve oziitlerinin a- glikozidaz tizerine inhibisyon kabiliyeti kullanilan ¢6zgenlere gore
farklilik gostermistir. Ayrica, kullanilan 6ziit dozaj1 ile orantili olarak, dziitlerin enzimi inhibe etkisi de
artmigtir. Enzimi %50 inhibe etmek i¢in gereken inhibitoér miktar1 olan ICso degerleri de Cizelge 4.5°te
belirtilmektedir. 1Cso degerinin diisiik olmas1 inhibitoriin yiiksek etkinlikte oldugunu gostermektedir.
Buna gore en diisiik ICso degeri 2.65 mg/mL ile etanol 6ziitii olmus, en yiiksek I1Cso degeri ise 4.24
mg/mL ile metanol 6ziitlinde gozlenmistir. Hekzanla elde edilen 6ziit aglikozidaz enzimini inhibe
edememistir. Farkli ¢ozgenler kullanilarak elde edilen seftali meyve Oziitlerinin a-glikozidazi inhibe
etme etkilerinin toplam fenol ile orantili oldugu, yani toplam fenol miktar1 yiiksek olan 6ziitiin
inhibisyon kabiliyetinin de yiiksek oldugu goriilmiistiir. o-glikozidaz enzim aktivitesi sonuglari
incelendiginde c¢ozgenler arasindaki fark istatiksel olarak p < 0,05 seviyesinde Onemli etkide
bulunmustur. Metanol 6ziitli pozitif olarak kullanilan akarbozdan nispeten daha diisiik, etanol 6ziitii ise

akarbozdan daha yiiksek diizeyde inhibisyon etkisi gostermistir.

C zelge 4 .5. Seftali meyve 6ziitlerinin a-glikozidaz enzim {izerine inhibisyonu

Oziit IC50 (mg/mL)
a-glikozidaz
Inhibisyon
Metanol 4.24+0.132
Etanol 2.65+0.11°
Hekzan 0.0+ 0.0°
Akarboz 4.15+0.09
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Seftali meyve 6ziitlerinin a-amilaz {izerine inhibisyon etkisi dinitrosalisilik asit renk reaktifi ile
kolorimetrik  olarak  spektrofotometrede incelenmistir. Deneyin temel prensibi,
3,5dinitrosalisilik asit (DNS)’in nigastanin a-amilaz ezimi tarafindan parcalanmasiyla olusan
indirgen seker ile tepkimeye girerek 3-amino-5-nitrosalisilik asite doniistiirilmesine ve
reaksiyon Oncesindeki sar1 olan rengin turuncu-kirmizi renge doniismesine dayanmaktadir.
Indirgeme sonucunda olusan bilesik 540 nm dalga boyundaki 15181 absorbe eder. Indirgen seker

konsantrasyonu ile olusan renk yogunlugu ile dogru orantilidir (Sekil 4.5) (Bendelow, 1963).

OH OH
HOOC NO, HOOC NH,

+ indirgen seker ——»

NO, NO,

3,5-dinitrosalisilik asit 3-amino-5-nitrosalisilik asit

Sek 1 4.5. a-amilaz aktivitesinin 3.5-dinitrosalisilik asit (DNS) reaktifi ile analizi

Oziitlerin a-amilaz iizerindeki etkileri Cizelge 4.6’te verilmistir. Cizelgeden goriildiigii gibi
meyve Oziitlerinin o-amilaz iizerine inhibisyon etkisi kullanilan ¢ézgenlere ve konsantrasyona

bagl olarak degismektedir. Inhibe edici etki dziit konsantrasyonuna paralel olarak artmistir.

a-amilaz enzimin %350’nin inhibe edilmesi i¢in metanollii 6ziitten 3.52 mg/mL gerekirken,
etanollii oziitten 1.45 mg/mL gerektigi bulunmustur. En yiliksek inhibisyon etkisi etanol
oziitinde gozlenmistir. Hekzan Oziitiiniin herhangi bir inhibe edici etkisi gézlenmemistir.
aamilaz enzim aktivitesi sonuglari incelendiginde ¢dzgenler arasindaki fark istatistiksel olarak
p < 0,05 seviyesinde 6nemli etkide bulunmustur. Etanol ve metanol 6ziitii pozitif kontrol olarak

kullanilan akarbozdan daha yliksek diizeyde inhibisyon etki gostermistir.

C zelge 4.6. Seftali meyve Gziitlerinin a-amilaz enzim iizerine inhibisyonu

Oziit IC50 (mg/mL)
a-amilaz
Inhibisyon

Metanol 3.52+0.28%
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Etanol 1.454+0.06°

Hekzan 0.0+0.0°
Akarboz 5.63+0.29

Bento vd. (2018) yaptiklar1 calismada seftali meyvelerinin antidiabetik aktivitelerini
arastirmiglardir. Arastirmacilar a-glikozidaz inhibisyonunun IC50=11.7 + 1.4 ile 17.1 £ 1.7

pg/mL arasinda oldugunu tespit etmislerdir.

Meksika ve Brezilya’da yetistirilen 15 farkli fasulye c¢esidinin antosiyanin ve diger renksiz
bilesiklerinin incelendigi bir ¢alismada, a-amilaz ve a-glikozidaz enzimlerini en etkin inhibe
eden Oziitlerin pinto ve siyah tiirlerin tohum kabugu 6ziitleri oldugu belirtilmistir (Mojica vd.,

2015).

Yapilan bir arastirmada armut tiirlerinin kabuk ve meyve kismindan elde edilen oziitlerin
aamilaz ve a-glikozidaz aktivitesine karsi etkisi incelenmis, her iki tiirden elde edilen kabuk ve
meyve Oziitlerinin bahsedilen enzimleri yiiksek derecede inhibisyon kabiliyeti gosterdigi
goriilmustir. Alfa amilazi inhibe etme derecesi bakimindan her iki tiiriin sulu meyve eti
Oziitlerinin etanolik meyve eti oziitleri ve kabuk 6ziitlerinden daha yiiksek bir sekilde inhibe

edici aktivite gosterdigi saptanmistir (Kam vd., 2013).

Siyah chokoberry bitkisinden elde edilen polifenolik bilesiklerin pankreatik a-amilaz aktivitesi
tizerine inhibisyon etkilerini arastirmislardir. Arastirmalar sonucunda siyah chokoberry
bitkisinden elde edilen 6 farkli polifenolik fraksiyon pankreatik o-amilaz aktivitesini %
13.76°dan % 53.43’e degisen oranlarda inhibe ettigini tespit etmislerdir (Park vd., 2016).

Kam vd. (2013) yaptiklar1 bilimsel ¢aligmada nar¢igegi, kabugu ve suyundan metanol, etil asetat
ve su ile elde ettikleri 6ziitlerin pankreatik a-amilaz ve a-glikozidazi degisen derecelerde inhibe
ettigini belirtmislerdir. Oziitlerden elde edilen gallik asit ve ellajik asit iceriginin inhibisyon
yetenegini aragtirmiglardir. Gallik asit, 38 mg/ml IC50 degeri ile mevcut deneysel kosullar
altinda %50 inhibisyon elde edebildigi ve ellajik asit i¢in 66,67 mg/ml konsantrasyonda %41,84

inhibisyon elde edildigini tespit etmislerdir. Bu verilerin nar ¢icegi ve kabugunun anti-
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hiperglisemik etkilerine katkida bulunabilecegini ve diyabet sikayetlerini azaltilabilecegini

vurgulamiglardir.

Yapilan bir caligmada nar kabuk kisminin antidiyabetik aktivitesi incelenmistir. Nar kabuk
kisminin s1vi/sivi 6ziitlerinin (%70 etanolik/petrol eteri, etil asetat, biitanol ve su) antidiyabetik
aktivitesi; a-amilaz ve a-glikozidaz inhibisyon aktivite analizleri kullanilarak degerlendirmeler
yapilmistir. Oziitler igerisinde en aktif etil asetat olarak tespit edilmistir. Etil dziitiibiitanolik
Oziit takip etmistir. Yapilan istatiksel veriler sonucunda ikisinin arasinda anlamli bir farkin
olmadigini gozlemlemislerdir. Suetanol oziitii ve su 0ziitli ortalama bir diizeyde aktivite
gostermistir. Oziitler icerisinde en diisiik aktivite gdsteren ise benzin eteri 6ziit olarak tespit
edilmistir. a-amilazin IC50 degeri 23.6 ve 284.3 pg / ml arasinda degiskenlik gdstermistir. a-
glikozidazin IC50 degeri ise 0.26 ve 4.57 pg / ml arasinda degiskenlik gostermistir. Ayni
zamanda o-amilaz inhibisyonu a-glikozidaz inhibisyonuna goére daha diisiik aktivite

gosterdigini belirtmiglerdir (Avikin vd., 2018).

Yapilan bir arastirmada Cuha ¢igegi (Oenothera biennis) ve tatli badem (Prunus dulcis Mill.)’
den elde edilen yaglarinin enzim aktiviteleri iizerindeki etkilerini arastirmiglardir. Cuha ¢igegi
(Oenothera biennis) yagmin karbonik anhidraz I-1l ve asetilkolinesteraz enzim aktivitesi
tizerindeki IC50 degerleri siralamasi 0,1950, 0,1406 ve 0,1097 mg/mL olarak, tatli badem
(Prunus dulcis Mill.) yaginin karbonik anhidraz I-1l1 ve asetilkolin esteraz enzim aktivitesi
tizerindeki IC50 degerleri ise sirasiyla 0,0345, 0,0266 ve 0,0394 mg/mL olarak tespit edilmistir
(Akkemik, 2020).

Yapilan bir ¢alismada igde (Elaeagnus angustifolia L.) meyve ve yapraklarinin a-glikozidaz
enzimini %50 oraninda inhibe ettikleri degerler (IC50) sirasiyla 17.11 pg/mL ve 124.7 pg/mL
olarak tespit edilmis, a-amilaz enzimini sadece meyvenin inhibe etttigi (21.95 mg/mL) ve hem
meyve hem de yapraklarin lipaz inhibisyon aktivitesi gdstermedigini vurgulamislardir (Berktas
vd., 2020).

Yesilcay ile yapilan bir ¢calismada yesilgay su ekstrakti IC50 degeri 41.3 pg/mL Yesilcay etanol
ekstrakt1 ICso degeri 160.8 ug/mL yesilcay metanol ekstrakti IC50 degeri 39.4 ng/mL akarboz
icin ICso degeri 40.0 pg/mL olarak tespit etmislerdir. Elde edilen ICsp degerleri

karsilastirildiginda; yesilgay bitkisinin su ve metanol ekstraktlarun akarboz kadar diisiik ICso
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degerlerine dolayisiyla yiiksek a-glikozidaz inhibisyon aktivitesine sahip oldugu goriilmiistiir

(Calliogullar vd., 2016).

Saf zeytin yagi ile yapilan in vitro ¢alismada a-glikozidaz ve a-amilaz 1C50 inhibe etme
yetenegi sirayla 0,184 ve 0,258 mg/mL ve akarboz i¢in bulduklar1 deger ise 0,050 ve 0,0355
mg/mL oldugunu belirtmislerdir (Loizzo vd., 2011).

4.4. Seftali meyvesi oziitlerinin antibakteriyel aktivitesi

4.4.1. Disk difiizyon yontemiyle antibakteriyel aktivitenin belirlenmesi

Disk difiizyon yontemi, antibakteriyel aktivitenin belirlenmesinde en ¢ok kullanilan yontem
sekillerinden biridir (Huys vd., 2002). E. coli ve S. aureus inokule edilmis kat1 besiyeri tizerine
konulan 10 mm ¢apindaki disklere meyve Oziitleri emdirilmistir. Daha sonra 37°C’de 24 saat
tiremeye birakilmis ve olusan zon ¢aplar 6l¢iilerek sonuglar Cizelge 4.7°te verilmistir. Seftali
meyve Oziitleri antibakteriyel aktivite sonuclarinin karsilastirilarak degerlendirilmesinde
kontrol olarak antibakteriyel duyarlilik testi diskleri (BIOANALYSE®) kullanilmis ve ayni
miktarda bakteri inokule edilmis petri kutularina yerlestirilerek ayni kosulda inkiibe edilmistir.
Cizelgeden goriildiigii gibi, seftali meyve o6ziitlerinden sadece metanol ile edilen 6ziit E. coli’ye
karst 10.7£0.55 mm, S. aureus’a kars1 12.7+0.66 mm zon olusumuyla kullanilan bakterilere
kars1 antibakteriyel aktivite gostermistir. Etanol ile elde edilen 6ziit E. coli’ye karst

14.9+£0.25 mm, S. aureus’a kars1 18.8+0.87 mm, ampisilin ile elde edilen 6ziit E. coli’ye kars1
13.1£0.15 mm, S. aureus’a kars1 17.0£0.67 mm zon olusumuyla kullanilan bakterilere kars1
antibakteriyel aktivite gostermislerdir. Hekzan ile elde edilen oziitlerin E. coli ve S. aureus’un
gelismesini Onleyici etkisi olmamistir. Antibakteriyel analiz sonuglari incelendiginde ¢6zgenler

arasindaki fark istatistiksel olarak p < 0,05 seviyesinde 6nemli etkide bulunmustur.

C zelge 4.7. Seftali meyve oziitlerinin disk diflizyon yontemi ile antibakteriyel analiz sonuglari

E. coli S. aureus
Zone diameter (mm) Zone diameter (mm)
Metanol 10.7+0.552 12.7+0.66°
Etanol 14.9+0.25P 18.8+0.87°
Hekzan 0.040.0° 0.040.0°
Ampisilin 13.1£0.15 17.0+0.67
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Yapilan bir ¢alismada seftali (Persica vulgaris Miller) yapraklarindan elde edilen ekstraktlarin
antibakteriyel aktivitesini incelemislerdir. Bu bakterilerden Staphylococcus aureus,
Staphylococcus aureus (MRSA)’a karsi antibakteriyel etki goriilmedgini belirtmislerdir.
Bakterilerden Escherichia coli, Escherichia coli O:157 H:7, Proteus mirabilis, Proteus
vulgaris, Salmonella enteritidis, Salmonella typhimurium, Streptococcus pyogenes,
Enterococcus faecalis, Staphylococcus epidermidis, Klebsiella pneumoniae, Listeria
monocytogenes, Micrococcus luteus ,Pseudomonas aeruginosa, Bacillus cereus, Bacillus
subtilis, Yersinia enterocolitica bakterilerine karst ise antibakteriyel etki goriildiigi
gozlemlenmedigini saptamislardir. Bu bakterilerden en az seviyede Minimum Inhibisyon
Konsantrasyonu Pseudomonas aeruginosa Ve Yersinia enterocolitica’da goriilirken (0,01
mg/mL), en fazla konsantrasyon ise Bacillus subtilis, Escherichia coli, Escherichia coli O:157
H:7, Salmonella enteritidis, Salmonella typhimurium, Staphylococcus epidermidis,

Streptococcus pyogenes’de gozlendigini tespit etmislerdir (10 mg/mL) (Ozpinar vd., 2013).

Yapilan bagka bir arastirmada, 26 farkli bitkinin antibakteriyel aktivitelerini arastirmistir.
Laktik asit, sitrik asit, salisilik asit ve sorbik asit ile karsilastirmali olarak, 26 ¢esit bitkinin su
ekstraktinin, E. coli O157:H7, L. monocytogenes, Y. enterocolitica ve S. aureus suslarina karsi
in vitro etkinlikleri {izerine arastirma yapmustir. Yapilan testler sonucunda tiim asit
soliisyonlarmin Y. enterocolitica ve S. aureus suslarini inhibe ettigi, fakat sorbik asidin E. coli
0157:H7 ve L. monocytogenes i sadece sayica indirgedigini gozlemlemistir. Incelemesi yapilan
tiim bitki 6ziitlerinin S. aureus iizerine inhibitor etki gosterdigini saptamistir. E. coli O157:H7,
kusburnu, agac hatmi, sumak, kekik, karanfil, ogulotu, giinliik, yesil ¢ay, ithlamur, yasemin,
siyah ¢ay ve papatyadan, L. monocytogenes ise kusburnu, aga¢ hatmi, sumak, kekik, karanfil,
ogulotu, giinliik, aspir, siyah ¢ay, yasemin, hazanbel, meyan kokii, adagayi, kisnis, rezene,
zencefil, karabas otu, 1sirgan ve naneden etkilendigini belirtmistir. Papatya, meyan kokii ve
adacay1 disinda olan tiim Oziitler Y. enterocolitica tizerine degisen degerlerde inhibitor etki

gosterdigini tespit etmistir (Aydin, 2008).

Bagka bir arastirma da Salvia verticillata L. ve Phlomis pungens Willd.’in yaprak ve gigek
kisimlarinin metanol oziitlerinin antimikrobiyal aktivitelerini incelemislerdir. Metanol
Oziitlerinin 9 farkli bakteri c¢esidine antibakteriyel etki gosterdigini goézlemlemislerdir.
Klebsiella pneumoniae ATCC 4352, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Bacillus subtilis
ATCC 6633, Staphylococcus aureus ATCC 29213, Staphylococcus epidermidis ATCC 12228,
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Bacillus cereus ATCC 11778, Salmonella enteritidis KUEN 349, Proteus mirabilis CCM1944,
Escherichia coli ATCC 25922’lere kars1 antibakteriyel etkileri macro broth diliisyon yontemi
kullanilarak tespit etmislerdir. Salvia verticillata yaprak ve ¢igek metanol &ziitleri
Pseudomonas aeruginosa, Salmonella enteritidis, Escherichia coli, Bacillus cereus, Bacillus
subtilis ve Staphylococcus aureus’a karst belirgin bir antibakteriyel aktivite gosterdigini
saptamiglardir. Phlomis pungens yaprak ve cicek kisimlarmin ekstraktlari Pseudomonas
aeruginosa ve Bacillus subtilis’e kars1 etkili bir antibakteriyel etki gosterdigini belirmistir
(Ozkan vd., 2009).

Ahmad vd. (2014) yaptiklar1 ¢alismada 5 ¢esit mantarin; Pleurotus ostreatus, Morchella
esculenta, P. ostreatus (Siyah), P. ostreatus (Sar1) ve Pleurotus sajor- caju disk difiizyon
yontemi ile 5 cesit gram negatif, 3 ¢esit gram pozitif bakteriye ve bir mantara (Candida
albicans) karsi antimikrobiyal aktivitesini incelemislerdir. Arastirmacilar antimikrobiyal
tarama sonucunda P.ostreatus'un etanol ekstraktinin E. coli haricinde test edilen tiim
mikroorganizmalara kars1 aktif oldugunu, mantar (Candida albicans) ve A. tumefaciens'e karsi
maksimum inhibisyon zon ¢apmm 13 mm oldugunu gozlemlemislerdir. P. sajor-caju
mantarinin, B. subtilis, B. atrophaeus ve K. Pneumonia bakterilerine kars1 en yiiksek aktivite
(12.5 mm) ve P. ostreatus (Sar1) mantarinin ise P. aeruginosa (21.83 mm), B. atrophaeus (20

mm) ve C. albicans'a (21 mm) kars1 en yiiksek aktivite gosterdigini belirtmiglerdir.
5. SONUCLAR

Bu arastirmada, seftali meyve ornekleri kurutulduktan sonra 3 ¢esit ¢dzgen (metanol, etanol ve
hekzan) ile muamele edilerek meyve oziitleri elde edilmistir. Elde edilen 6ziitlerin toplam
fenolik ve madde miktar, serbest radikal giderici giicii (DPPH) ve indirgeme giicii kapasitesi
(FRAP) metotlartyla antioksidan kapasitesi, diyabette Oonemli rol oynayan o-amilaz ve
aglikozidaz enzimleri {izerine inhibisyonu, disk diflizyon yontemleriyle E. coli ve S. aureus
lizerine antibakteriyel aktiviteleri ve metanol, etanol ekstraktlarinin kimyasal bilesimleri LC-

MS/MS ile incelenmistir. Caligmadan elde edilen bulgulara gore;

» Meyve 0ziitii eldesinde metanol en verimli sonra sirasiyla etanol ve en az verimli olan

hekzan olmustur.
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» Meyve 0ziitiinden hazirlanan metanol ve etanol ekstraktlarinin kimyasal bilesimleri LC-
MS / MS ile incelenmistir. Hekzan 6ziitii, toplam fenol igerigi ¢cok diisiik oldugundan
LC — MS / MS ile analiz edilmemistir. Meyve oziitlerinin kimyasal bilesimlerinin
incelenmesinde e¢lde edilen sonuglara gore metanol ekstresinde 12 metabolit
bulunmustur. Bunlar; kuinik asit, fumarik asit, akonitik asit, protokatesik asit, klorojenik
asit, rutin, izokuersetin, hesperidin, astragalin, nikotiflorin, kuersetin ve amentoflavon
olarak belirlenmistir. Etanol ekstraktinda 13 metabolit bulunmustur. Bunlar; kuinik asit,
fumarik asit, akonitik asit, protokatesik asit, salisilik asit, klorojenik asit, rutin,
izokuersetin, hesperidin, astragalin, nikotiflorin, kuersetin ve amentoflavon belirlendi.
Metanol ve etanol kullanilarak elde edilen 6ziitlerin incelenen ekstreler arasinda etanol
ekstraktinin en yiiksek toplam fenolik igerige sahip oldugu belirlenmistir. Incelenen
metanol ve etanol ekstrelerinde en bol bulunan fenolik asit kuinik asittir. Kuinik asit
bakimindan etanol 6ziitiinlin (126.26 + 0.047 mg / g), metanol 6ziinden (55.00 + 0.020
mg / g) olduk¢a zengin oldugu bulunmustur.

> Oziitler arasinda etanol ile elde edilen 6ziit 105.1 mg GAE/g degeri ile en yiiksek toplam
fenolik madde igerigine sahiptir. Etanol 6ziitiinden elde edilen 6ziitiin en yiiksek verim
ve toplam fenole sahip oldugu saptanmis ve bunlar1 metanollii 6ziit (48.2 mg GAE/g)
takip etmistir. Hekzanl 6ziitte toplam fenol madde miktarinin 0.85 mg GAE/g oldugu

tespit edilmistir.

» Meyve Oziitlerinin antioksidan analiz sonuglar1 DPPH yontemine gore serbest radikal
giderici etkisi en yiiksek olani etanol ile elde edilen 6ziit (66.5 mM TE/g ekstrakt) iken,
en diisiik aktiviteyi hekzan ile elde edilen 6ziit (0.72 mM TE/g ekstrakt) gostermistir.
FRAP yonteminde indirgeme giicii kapasitesi en yiiksek olan etanol 6ziitii (54.1 mM
TE/g ekstrakt) iken, metanol 6ziitii (29.1 mM TE/g ekstrakt) bulunmustur. Hekzan ile
elde edilen 6ziitiin ise (0.49 mM TE/g ekstrakt) ile metanolden daha diisiik antioksidan
aktivitesine sahip oldugu tespit edilmistir.

> Oziitlerin a-glikozidaz iizerindeki inhibe edici etkileri kullanilan ¢dzgene ve
konsantrasyona bagli olarak degiskenlik gdstermistir. Oziitlerin ICso degerleri 4.242.65
mg/mL arasinda degismistir. Oziitlerin inhibisyon dereceleri su sirayla gergeklesmistir:
etanol oziitii (ICso: 2.65 mg/mL)>metanol (1Cso: 4.24mg/mL).

Hekzan ile edilen 6ziitiin inhibe edici etkisi saptanmamustir.
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» Farkli ¢ozgenler kullanilarak elde edilen Oziitlerin a-amilazi inhibe etme dereceleri
¢dzgene ve dziit konsantrasyonuna bagl olarak degiskenlik gostermistir. Oziitlerin ICso
degerleri 1.45-3.52 mg/mL arasinda degismistir. Oziitlerin inhibisyon etkisi toplam
fenol madde miktarina orantili olmayip, etanol 6ziitliniin a-amilaz tizerine inhibisyonu
en yliksek (1.45 mg/mL) oldugu, metanol 6ziitiiniin inhibisyon etkisi daha diisiik oldugu
(3.52 pm/mL) bulunmustur. Hekzan ile edilen 6ziitiin a-amilaz iizerine inhibisyon etkisi
saptanmamuistir.

» Meyve oOziitlerinin antibakteriyel aktivitesine bakildiginda, metanol ve etanol ile elde
edilen 6ziit test edilen bakterilerin (E. coli, S. aureus) gelisimini inhibe edebilmistir.
Meyve Oziitlerinden metanol ve etanol ile edilen &ziit E. coli’ye karsi sirasiyla
10.7+0.55 mm ve 14.9+0.25 mm diizeylerinde antibakteriyel etki gosterirken, S.aureus’a
kars1 ise metanol ve etanol ile elde edilen 6ziit sirasiyla 12.7+0.66 mm ve

18.8+0.87 mm diizeyinde antibakteriyel etki gosterdigi goriilmiistiir.

6. ONERILER

Bu ¢alisma seftali meyvesinin etanolik 6ziitliniin, diyabetik ve bakteriyel bozukluklar1 tedavi
etmek i¢in kullanilabilecek antidiyabetik ve antibakteriyel formiilasyonlarda aktif bilesikler
olarak kullanilma potansiyelinin yiiksek oldugunu gostermektedir. Bu ¢alisma in vitro
kosullarda gerceklestirilmistir, elde edilen bulgular 1s18inda klinik testlerinin yapilmasi
onerilmektedir. Seftali (Prunus persica) meyvesinin fenolik profillerinin LC-MS/MS ile
degerlendirilmesi ve anti glikozidaz ve anti amilaz aktiviteleri ile ilgili sinirli sayida ¢alisma

bulunmaktadir. Bu nedenle sonuglar literatiire katki saglayacaktir.
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