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OZET

Diinya niifusunun biiyiik bir boliimiinde en yaygin enfeksiyonlar arasinda goriilen helmint
enfeksiyonlart anemi, eozinofili, zatiirre ve yetersiz beslenme gibi gesitli rahatsizliklara yol
agmaktadir. Tiirkiye’de, Jasminum fruticans L. bitkisinin ¢icekli dallarindan hazirlanan
inflizyon dahilen idrar arttirict ve sinir yatistirici olarak, taze dal uglarindan elde edilen su
1sitildiktan sonra kurt disiiriicti olarak kullanilmaktadir. Bu bilgi 1s18inda ¢alismamizda, J.
fruticans bitkisininin antihelmintik etkinliginin Farmakognozik agidan degerlendirilmesi
amaglanmistir. Bu baglamda, J. fruticans bitkisininin ¢icek dal ve yapraklar1 beraberce
toz edilerek, sirasiyla n-hekzan, etil asetat (EtOAc) ve metanol (MeOH) ekstreleri
hazirlanmistir. Hazirlanan ekstrelerin antihelmintik aktiviteleri, 3-5 ¢cm uzunlugunda ve
0.1-0.2 cm genisliginde eriskin toprak solucanlarinda referans ilag olarak kullanilan
albendazol ile karsilastirilmigtir. Bununla birlikte, DPPH radikali stipiiriicti etki deneyi,
demir ve bakir iyonlar1 indirgeme yontemleri ve toplam antioksidan kapasitenin
belirlenmesi ile antioksidan aktivite tayini yapilmistir. Toplam antioksidanlarin varhigi,
Molibden (VI)’nin Molibden (V)’e indirgenme esasina dayanarak tespit edilmistir.
Ekstrelerin toplam flavonoit, toplam fenol, fenolik asit gibi fenolik igeriklerinin
belirlenmesinde, sivi  kromatografisi-kiitle — spektrometrisi  (LC-MS/MS)  yontemi
kullanilmustir. Ekstrelerde klorojenik asit miktar tayini yiiksek preformansh ince tabaka
kromatografisi yontemi kullanilarak gergeklestirilmistir. Anthelmintik aktivite deneyinde,
MeOH ekstresinin solucanlar1 felce ugratarak / oOldiirerek albendazole benzer oranda
yiiksek antihelmintik etki gosterdigi belirlenmistir. EtOAc ve MeOH ekstrelerinde p-
kumarik asitin major madde oldugu ve MeOH ekstresinde gallik asit, kafeik asit, ferulik
asit ve klorojenik asitin varlig1 tespit edilmistir. Sonuglar, MeOH ekstresinde belirlenen
giiclii antioksidan kapasite ile antihelmintik aktivite arasinda bir korelasyonun oldugunu,
yeni antihelmintik ilag/ilag molekiillerinin gelistirilmesi amaciyla yiiriitiilen ¢aligmalara
katk1 saglayabilecegini ve bitkiden ilaca giden yolda bu bitkinin bir kaynak olarak
degerlendirilebilecegini gostermistir.

Bilim Kodu : 1017

Anahtar Kelimeler : Albendazol, Antihelmintik, Antioksidan, Helmintiyazis, Jasminum
fruticans L., Oleaceae
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ABSTRACT

Helminth infections, which are among the most common infections in a large part of the
world population, cause various ailments such as anemia, eosinophilia, pneumonia and
malnutrition. In Turkey, the infusion prepared from the flowering plants of Jasminum
fruticans L., is internally used as urinary enhancer and sedative while water extracted from
fresh branch ends is heated and used as wormer. In the light of this information, we aimed
to evaluate the anthelmintic activity of J. fruticans plant in terms of pharmacognosy. In
this context, the flower branches and leaves of J. fruticans plant were dusted together and
n-hexane, ethyl acetate (EtOAc) and methanol (MeOH) extracts were prepared
respectively. The anthelmintic activities of the extracts were compared with albendazole
used as a reference drug in adult earthworms 3-5 cm in length and 0.1-0.2 cm in width. In
addition, antioxidant activity was determined by DPPH radical scavenging effect
experiment, iron and copper ion reduction methods and determination of total antioxidant
capacity. The presence of total antioxidants has been determined on the basis of the
reduction of Molybdenum (V1) to Molybdenum (V). Liquid chromatography-mass
spectrometry (LC-MS / MS) method was used to determine the phenolic content of the
extracts such as total flavonoid, total phenol, phenolic acid. The determination of
chlorogenic acid in the extracts was carried out using high performance thin layer
chromatography method. In the anthelmintic activity experiment, it was determined that
the MeOH extract showed a high anthelmintic effect similar to albendazole by paralyzing /
killing the worms. It was determined that p-coumaric acid was the major substance in
EtOAc and MeOH extracts and gallic acid, caffeic acid, ferulic acid and chlorogenic acid
were found in the MeOH extract. The results showed that there is a correlation between the
strong antioxidant capacity determined in the MeOH extract and anthelmintic activity, that
it can contribute to the studies conducted for the development of new anthelmintic drug /
drug molecules, and that this plant can be considered as a source on the path from plant to
drug.
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TESEKKUR

Tez caligmalarimi yiiriitiirken bilgi ve tecriibeleri ile bana her konuda destek olan,
ogrencisi oldugum giinden bu yana yol gostericiligini benden higbir zaman esirgemeyen

degerli danisman hocam Sayin Prof. Dr. Esra AKKOL’a sonsuz tesekkiirlerimi sunarim.

Bitki 6rnegimi toplamak tizere gergeklestirdigim arazi ¢alismalarimda ve bitkinin teshisi
konusunda bilgi birikimini hi¢ diisiinmeden benimle paylasan hocalarim Sayin Prof. Dr.
Hayri DUMAN’a ¢ok tesekkiir ederim.

Fitokimyasal c¢alismalarim siiresince yardimlarii benden esirgemeyen, gelecekteki
mesleki hayatimda da bana verdikleri degerli bilgilerden faydalanacagim, birlikte

calismaktan zevk aldigim Prof. Dr. Barkin BERK hocama ¢ok tesekkiir ederim.

Eczacilik yolculugumdaki tek sirdasim Ecz. Filiz URKMEZ’e tesekkiir ederim.

Tanistigimiz giinden bu yana, umut dolu destegini hi¢ esirgemeyen degerli arkadasim
Uzm. Ecz. Kazim AYKANAT a ¢ok tesekkiir ederim. Calismalarim sirasinda Anabilim
Dali’nin tiim imkanlarimi bana saglayan basta Farmakognozi Anabilim Dali Baskani olmak
tizere Farmakognozi Anabilim Dali’ndaki tim o6gretim iiye ve yardimcilarina; ayni
zamanda Acibadem Universitesi Farmakognozi Anabilim Dalinda gérevli dgretim iiye ve

yardimcilarina ilgi ve destekleri igin sonsuz tesekkiir ederim.

Ayrica bu siirecte enstitii ile ilgili olan kisimda yardimlar1 esirgemeyen Cengiz CATAL’a

cok tesekkiir ederim.

Akademik kariyerimde daima 6rnek aldigim sevgili annem, doktora tez savunmasinin
tesekkiir kisminda ben alti yasimdayken bana soyle ithafta bulunmustu; “Can pareme;
ufacik yaprakl minik fidanimin, muhtegem bir ¢inar agact olabilmesi umuduyla...” Simdi
sira bende annecigim, seneler sonra emeklerimin karsihigini alarak sana yaziyorum;
“Kiictik fidanin biiyiimeye basladr ve senin umut ettigin ¢inar olma yolunda adim adim
ilerliyor”. Insan olma yolculugunda ister eczacilik alanindaki tecriibeleri ile, ister maddi
manevi destekleri ile, cok uzaklarda olmalarina ragmen her an yanimda olan, beni bu
giinlere sevgi, saygi ve emek kelimelerinin anlamlarin1 bilecek sekilde yetistiren anne,

babama ve sevgi dolu kardeslerime sonsuz tesekkiir ederim.
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Bu calismada kullanilmis simgeler ve kisaltmalar, agiklamalar1 ile birlikte asagida

sunulmustur.
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YBSK Yiiksek Basingli Stvi Kromatografisi



1. GIRIS

Bitkilerin tedavide kullanimlari insanligin varolus tarihiyle birlikte baglamistir. Binlerce yil
once insanlar, bitkilerin tedavi edici giiciini kesfetmis ve saglikli yasam, cesitli
hastaliklarin 6nlenmesi ve tedavisi icin bitkilerden yararlanmistir (Bhangale ve ark. 2013).
Bitkilerin ila¢ olarak kullanimi, 19. yiizyilin baslarinda Sertiirner’in Opiumdan morfini
elde etmesi ve sonrasinda kokain, kodein, dijitoksin ve kinin gibi bilesiklerin eldesi ile
baglamistir. BoOylece tibbi  bitkilerden biyoaktif bilesiklerin  standardizasyonu,
karakterizasyonu ve izolasyonu ile bitkilerin kullanimi 6nem kazanmistir (Newman,
Cragg ve Snader, 2000; Kinghorn, 2001; Butler, 2004).

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) verilerine gore tedavi amagh kullanilan tibbi bitkilerin sayisi
20.000 civarindadir (Faydaoglu ve Siiriiciioglu, 2011). Bununla birlikte DSO verilerine
gore, dinya niifusunun %80'inden fazlasi, tedavide sentetik kaynakli ilaglara kiyasla
geleneksel bitkisel ve dogal kaynakli ilaglara daha ¢ok giivenip tedavide bunlari tercih
etmektedir (Farnsworth ve ark., 1985). Giiniimiizde mevcut olan ilaglarin neredeyse
%50'sinden fazlasinin tibbi bitkilerden elde edilerek gelistirildigi rapor edilmistir (Harvey,
2008).

Helmintler, yuvarlak kurtlar/Ascaris lumbricoides, kam¢: kurtlar/ Trichuris trichiura ve
kancal1 kurtlar/Necator americanus ve Ancylostoma duodenale gibi bagirsak parazitlerini
de igeren genis bir organizma yelpazesidir. Bu organizmalarin yasayabilmeleri igin
yerlestikleri konakta besin kaynagi bulabilmeli ve konagin immiin sisteminden
korunabilmelidir. Enfekte insanlarin diskilariyla atilan helmint yumurtalarinda  dis
ortamda larvalar geliserek enfektif hale gelir. Enfektif yumurta veya larvalar yetersiz
sanitasyona sahip alanlarda topragi Kirletir. Enfektif yumurta/larvalarin kontamine
gidalarla alinmasi veya larvalarin deriye delerek konak viicuduna girmesi ile enfeksiyon
gelisir. Bagirsak parazitler enfekte kisilerde, beslenme bozukluguna, biligsel siireglerin
etkilenmesine, graniilom gibi doku reaksiyonlarini indiikleyerek ve bagirsak tikanikligi
veya rektal sarkmaya ve hatta 6liime neden olabilirler. Helmintiyazisin kontrolii hijyen,
saglik egitimi ve ilag tedavisine dayanmaktadir (Who.int/tdr). Tedavide kullanilan sentetik
ilaglarin istenmeyen yan etkileri nedeniyle giiniimiizde bitkisel ilaglara yonelim artmustir.

Bununla birlikte bagisiklik sisteminin giiclenmesinde ve parazitik enfeksiyonlarin



tedavisinde antioksidan ozelikte olan iriinlerin kullanimi tedaviye katki saglamasi

acgisindan oldukca onemlidir.

Yapilan Etnobotanik calismalarda iilkemizde “yasemin, okiizgézii” gibi isimlerle bilinen
Jasminum fruticans L. (Oleaceae) bitkisinin ¢igekli dallarindan hazirlanan infiizyon
dahilen idrar arttiric1 ve sinir yatistirict olarak (Baytop, 1997; Giiler, Manav ve Ugurlu,
2015); taze dal uglarindan elde edilen su sitildiktan sonra hayvalarda haricen kurt

distirticii olarak kullanilmaktadir (Honda ve ark.,1996).

Bu tez kapsaminda, etnobotanik bilgiler g6z o6niinde bulundurularak J. fruticans’in
antioksidan  etkisinin  ve helmintiyazis tedavisindeki etkinliginin  incelenmesi
amaglanmistir. Bu baglamda kimyasal ve biyolojik aktivite ¢aligmalarinin yiiriitiilebilmesi
amaciyla J. fruticans bitkisinin c¢icekli dallarindan asamali olarak ekstraksiyona tabi
tutularak cesitli polaritelerde ekstrelerin elde edilmesi ve yapilacak antihelmintik ve
antioksidan aktivite deneylerinde aktif ¢ikan ekstre/lerde sorumlu bilesik/lerin belirlenmesi

hedeflenmistir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Helmintiyazis Nedir?

Helmintler gastrointestinal kanalda, karaciger ve diger organlarda yasayabilirler. Ozellikle
gastrointestinal sisteminde veya bu sisteme bagli olan organlara yerlesen helmintler,
enfekte insanlarin digkisi ile atilan yumurtalarin veya bu yumurtalarda gelisen enfektif

larvalarin su ve besinler ile agiz yoluyla alinmasiyla viicuda girerler (Bundy, 1994).

Insanlarda helmintiyazise neden olan parazitler {i¢ grupta toplanabilir (Idika ve ark.,
2012).

1. Nematodlar
(Ancylostoma duodenale, Ascaris lumbricoides, Dracunculus medinensis, Enterobius
vermicularis, Larva migrans, Necator americanus, Strongyloides stercoralis,
Trichinella spiralis, Trichuris trichiura, Brugia malayi, Loa loa, Oncocrena volvulus,
Wuchereria bancrofti)

2. Sestodlar
(Dipillobothrium latum, Echinococcus granulosus, Hymenolepis nana, Taenia
saginata, Taenia solium)

3. Trematodlar
(Fasciola hepatica, Schistosoma haematobium, Schistosoma japonicum, Schistosoma

mansoni)

Helmint parazitleri gastrointestinal kanalda, karaciger ve diger organlarda yasayabilirler.
Ozellikle gastrointestinal sisteminde veya bu sisteme bagh olan organlara yerlesen
helmintler, enfekte insanlarin digkisi ile atilan yumurtalar1 veya bu yumurtalarda gelisen
enfektif larvalar1 su ve besinler i¢inde agiz yoluyla viicuda giris yaparlar (Idika ve ark.,
2012).

2.1.1. Helmitiyaziste etiyoloji ve epidemiyoloji

Helmintiyazis, esas olarak az gelismis veya gelismekte olan tilkelerde helmintlerin neden
oldugu en yaygin enfeksiyonlardir. Cesitli tropikal ve subtropikal bolgelerde yogun olarak

goriiliir ve ihmal edilmis tropikal hastaliklar olarak da siniflandirilir. Ascaris limbricoides,



Trichuris trichura, Necator americanus, Ancylostoma duodenale, Schistosoma spp. ve
filaryal nematodlarin AIDS ve sitmaya rakip olarak bir milyardan fazla insan1 enfekte

ettigi bildirilmistir (James ve ark., 2006).

Diinya Saglik Orgiitii verilerine gore, diinyada yaklasik olarak 1 milyar kadar insanmn
Ascariosis ile, 400 milyon kadar insanin kancalikurt etkenleri ile, 300 milyon kadar insanin
da Schistosimiosis ile enfekte oldugu bilinmektedir. (Ozcel, 2007). Bunun yanisira bazi
helmintler insan, domuz, kedi, kopek ve pek ¢ok yabani karnivorun akcigerine ve arasira

beyin, omurilik ve diger organlarina da yerlesirler (Soulsby, 1982).

Akcigerlerde yasayan parazitlerin yumurtalar1 bir fistiille bronsiollere, buradan soluk
borusu ve yutak vasitasiyla bagirsaklara ulagarak diskiyla disart atilir. Yumurtalarda
gelisen mirasidyumlar su salyangozlarinda sporokist, redi ve serker sathalarini gegirir.
Salyangozu terk eden serkerler yenge¢ ve kerevitler tarafindan alinir ve bunlarda
metaserker haline gelir. Insanlar metaserker tasiyan yenge¢ ve Kerevitleri yiyerek

enfeksiyona yakalanirlar (Soulsby, 1982, Tinar 2006).

Gastrointestinal kanala yerlesen nematod ve sestod enfeksiyonlarina 6zellikle ¢ocuklarda
sik rastlanmaktadir. Bu tiir helmintiyazisler, ¢ogunun ciddi bir komplikasyon yapmamasi
nedeniyle ¢ok fazla onemsenmezler. Yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda, Asya, Afrika ve
Amerika’da en az bir helmint tiirii nedeniyle bir milyardan fazla insanin enfekte oldugu,
bunun da zayif sosyoekonomik gelisme ile birlikte siddetli morbiditeye yol agtigi
belirlenmistir (James ve ark., 2006).

Safra kanalinda tikanma ve hiperplaziye neden olan parazitler, hafif enfeksiyonlarda
karaciger fonksiyon bozuklugu ile Kkarakterize semptomlar olustururken agir
enfeksiyonlarda hepatit ve sindirim bozukluklarina sebep olmaktadir (P. Watanapa ve
Watanapa 2002). Enfeksiyonun ilk doneminde ishal, karin agrisi ve ates gozlenirken
ilerleyen donemlerde parazitin akcigere yerlesmesi ile birlikte oksiiriik ve gogiis agrisi

dikkati ceker (Nakamura-Uchiyama, Mukae ve Nawa, 2002).

Helmintler yalmz gastrointestinal sistemde degil aym1 zamanda karaciger ve diger
organlarda da yerlesebilmektedir. Zayif sanitasyonlu bolgelerde enfekte insanlarin

diskilariyla atilan yumurtalar topragi kontamine etmektedirler (Idika ve ark., 2012).



Taenia saginata, T.solium, Hymenolepis nana, Diphyllobothrium latum gibi cestodlar ile
Ascaris lumbricoides, Enterobius vermicularis, Trichuris trichura, Strongyloides
strercoralis, Necator americanus, Ancylostoma duodenale gibi nematodlar sindirim
kanalina yerlesirken, Schistosoma hematobium, S. duodenale gibi trematodlar ile
Trichinella spiralis, Dracunculus medinensis gibi baz1 nematodlar ve Echinococcus spp.
larvalar olan hidatid Kistler ¢esitli doku ve organlara yerlesmektedir (Dale, Ritter, Fowler
ve Rang, 2008).

Helmintler bircok yolla insanlarda enfeksiyona neden olurlar. Ornegin aritilmamis igme
sular1 veya enfekte hayvanlarin az pismis etlerinin tiiketilmesi ile organizmaya
girebilecekleri gibi ciltte olusan yaralarla, sivrisinek ve bocek isiriklar ile hatta yiizme
esnasinda veya Kirli topraklarda yiiriimek suretiyle de konaga yerlesirler. Insanlarin son
konak oldugu helmintler insanlarda cinsel olgunluga ulastiktan sonra, aracili veya aracisiz
olarak viicuttan ¢ikan ve sekonder konakgiya bulasan yumurta veya larva tiretirler. Taenia
solium ile meydana gelen enfeksiyonda bazi durumlarda, yumurta veya larvalar insanda
kalict olabilir ve graniilasyon dokusu ile ¢evrelenerek sistiserkoza neden olabilirler. Bu
durum kaslarda, i¢ organlarda ve daha kritik olarak g6z veya beyinde bulunan larvalarin

kese igerisine alinmasi ile karakterizedir (Daleve ark., 2008; James ve ark., 2006).

Enterobius, Hymenolepis gibi bazi helmint enfeksiyonlar1 herhangi bir arakonak veya
tastyiciya ihtiyag duymaksizin insanlara direkt bulasirken, insanlarin birbiriyle temas
halinde veya toplu olarak birarada bulunmalari bu enfeksiyonlarin  yayilisini
kolaylastirmaktadir. Insandan insana dogrudan bulasmayan ancak dogada serbest bir
gelisme donemi gegirerek insan icin enfeksiyon kaynagi olabilen kancali kurt larvalarinin
gelisimi igin nemli topraklarin bulundugu yerler ideal alanlardir. Ascariosis ya da
Trichurosis gibi helmint yumurtalar1 ise kalin kabuklu ve ¢evre sartlarina daha dayanikli
olmasi nedeniyle hemen hemen her tiirlii iklim kusagindaki insanlarda hastaliga neden
olmaktadir. Taenia saginata ve Taenia solium gibi gelisiminin bir boliimiinii arakonakta
tamamlayan helmintler siklikla arakonaklarin bulundugu ve arakonak  tiiketildigi
bolgelerde goriilebildigi gibi, arakonaklardan hazirlanan gidalarin tasinmasiyla baska
bolgelerde de goriilebilmektedir (Wakelin, 1996; Ozcel, 2007).

Helmint hastaliklarinin kontrol altina alinmasi igin, hastaliga neden olan etkenin ortadan

kaldirilmasi1 son derece onemlidir. Helmint hastaliklarinin yayilisinda kanalizasyon ve



sehirlerin altyapi yetersizligi, uygun olmayan saglik kosullar1, hijyen kurallarina geregince
uyulmamasi, su kaynaklarinin yetersizligi ve toplumlarin sosyoekonomik sikintisi gibi
faktorlerin onemli etkisi bulunmaktadir (Ozcel, 2007; Dale ve ark., 2008).

2.1.2. Helmintiyazisin patogenezi

Cogu helmint enfeksiyonu asemptomatik bir seyire sahiptir. Bununla birlikte helmint
enfeksiyonda ortaya cikan Klinik belirtiler helmintin biiytikligiine, aktivitesine ve
metabolizmasina bagli olarak degisiklikler gostermektedir. Helmintler c¢evrelerine
proteinler, karbonhidratlar ve lipitlerden olusan bir karisim salgilarlar ve bu iiriinlerin

¢esitli immiinomodiilator aktiviteler sergiledigi bulunmustur (Wakelin, 1996).

Endemik bolgelerde AIDS, sitma ve tiiberkiiloz gibi hastaliklar icin helmintiyazisin
predispoze faktér oldugu belirlenmistir. immun sistemin baskilandig1 baz1 durumlarda ¢ok
ciddi ve oliimciil olabilmektedir. Bununla birlikte helmintlerin zaman zaman , anafilaksi ile
karakterize kronik alerjik reaksiyonlara yol agan ciddi derecede asir1 duyarlilik

reaksiyonunu indiikledigi rapor edilmistir (James ve ark., 2006).

Helmintiyazisin patogenezi genel olarak helmintlerin neden oldugu “dogrudan hasar” ve
“immiinopatolojik yanitlardan kaynaklanan dolayli hasar” olmak iizere iki ana baslik
altinda toplanabilir (Wakelin, 1996).

Helmintlerin neden oldugu dogrudan hasar

I¢ organlarin ttkanmas1 veya biiyiiyen parazitlerin olusturdugu basincin etkileri, dogrudan
hasarin, en belirgin bi¢imleridir. Biiyiik nematodlar (Ascaris) veya cestodlarin (Taenia,
Dipillobothrium) fiziksel olarak bagirsaklarin tikamasi s6z konusudur. Karacigerde
Schistosoma yumurtalarinin yangisal reaksiyona neden olmast sonucu yumurta etrafinda
yangi hiicrelerinin lokalizasyonu ile olusan granulom da karacigerde kan akisini bloke
ederek patolojik degisikliklere yol agmaktadir. Echinococcus spp. larvasi olan alveolar
Kistler, karaciger, beyin ve akciger gibi organlarda olusturduklari basing nedeniyle,
nekroza yol agarken, viicut boslugunda olagandisi bir sekilde genislemeye ve hatta organ
metastazina Sebep olurlar (Wakelin, 1996).



Immiinopatolojik yanitlardan kaynaklanan dolayli hasar

Ozellikle Schistosoma mansoni kaynakli sistozomiyaz patolojisine iliskili gelisen hasarlar,
bu grupta yer alir. Bu hasarda, hipersensitivite temelli karaciger siniizoitlerinin graniilom
olusumuna bagl olarak kan akis1 engellenir. Bununla birlikte filariyal enfeksiyonlarda da
hipersensitivite nedeniyle enflamatuvar degisiklikler sonucu lenf damarlarinda tikanmalar
meydana gelebilir (Wakelin, 1996).

2.1.3. Helmintiyazisin teshisi

Helmint hastaliklarinin  tedavisi, kontrol programlarinin hazirlanabilmesi ve bu
hastaliklardan korunabilmesi igin oncelikle hastaligin tanisinin dogru bir sekilde yapilmasi

gerekmektedir.

Mevcut olan tan1 yontemlerindeki teknik kisitlamalari, helmintiyazisin kontroliindeki en
onemli problemlerdir. Standart Kklinik testlerin olmamasi, kapsamli arastirimalarin

yapilmasini ve dolayisiyla da tedaviyi sinirli kilmaktadir (Mascarini Serra, 2011).

Helmint enfeksiyonunun temel tanisi igin, diski orneklerinde spesifik helmintler
mikroskopik olarak incelenmek suretiyle teshis edilebilir ve fekal yumurta sayma yontemi
kullanilabilir. Bu yontem pek ¢ok tiir igin, 6zellikle de veterinerlik arastirmalarinda yaygin

olarak kullanilmaktadir (Crompton ve Savioli, 2007).
Bunun disinda, teshiste kullanilan ¢esitli metotlar da s6z konusudur:

1) Parazitolojik testlerde; parazitler, mikroskopik olarak teshis edilir;

2) Serolojik analizlerde; parazite spesifik antikorlar serum 6rneklerinde tespit edilir;

3) Antijen testlerinde; bir parazitin biyomarkeri belirlenir;

4) Molekiiler tanida; parazitin niikleik asiti belirlenir;

5) Ara konakgilarda tespit icin; diger spesifik araglar kullanilir (Sekil 2.1) (Crompton ve
Savioli, 2007; Lustigman ve ark., 2012)



Parazitolojik testler » Parazitin mikroskobik olarak belirlenmesi

* Serum &rneklerinde parazit-spesifik antikorun

Serolojik testler

belirlenmesi
Antijen testleri + Parazit biyobelirtecinin belirlenmesi
Molekiiler teshis * Parazit niikleik asitinin belirlenmesi
Diger spesifik testler * Ara konaklarda belirleme

Sekil 2.1. Helmintiyazis teshisinde kullanilan yontemler

Helmintlerin sebep oldugu hastaliklarda bazi klinik belirtilerin bilinmesi hastaligin tanisina
yardimer olmakla birlikte bu belirtilerin bir ¢ok hastaliga karakteristik olmasi taninin
konulmasini zorlagtirmaktadir. Ancak bazi hastaliklarda karekteristik bulgularin varligi da

g6zardi edilmemelidir.

Hastaliga neden olan etkenin kendisi ya da larvasi, yumurtasi veya herhangi bir gelisme

donemi tespit edilerek etiyolojik tan1 yapilmaktadir.

Parazitlerin yasam siiregleri, larva ve olgunluk dénemleri ve konaklarinin iyi bilinmesi
insanlarda yaptiklar1 hastaliklarda teshis, tedavi ve en onemlisi korunmada basarinin

saglanabilmesinde 6nemli unsurlardir. (Manke, Dhawal ve Jamkhande, 2015).

2.1.4. Helmintiyazisin klinik ézellikleri

Helmintiyazisin klinik ozellikleri; helmint tiiriine, helmitin viicuttaki lokalizasyonuna,
enfeksiyonun yogunluguna ve konagin yasina bagli olarak degisiklik gosterir. Bazi helmint

hastaliklar1 herhangi bir klinik belirti de gostermeyebilir.

Kancali kurt ve sistomiyazis gibi helmint enfeksiyonlar1 gebe kadinlar1 da enfekte edebilir,
dolayiyisiyla intrauterin yolla yavruya bulasarak erken dogumlara ya da maternal



morbidite ve mortaliteyi neden olabilir (Christian, Khatry ve West 2004). Bagirsak

solucanlar1 ve sistozom enfeksiyonu, diger yas grubu hastalara kiyasla okul ¢agindaki veya

daha kiiciik cocuklarda goriiliir. Genglerde biiylime geriligi, fiziksel hareketlerde azalma,

hafiza ve biligsel faaliyetlerde bozulmalara neden olurlar (Crompton ve Nesheim, 2002).

Yetiskinlerde ve ¢ocuklarda helmintiyazis belirtileri patolojinin akut ve kronik evrelerinde

farklik gosterir. Akut helmintiyazis durumu konaga girdikten sonra 2-8 hafta siirer, sonra

kroniklesir ve 3-6 ay ile birkag y1l arasinda siirebilir.

Helmint enfeksiyonlarinin spesifik semptomlari; (Awasthi, Bundy ve Savioli, 2003)

Kancalikurt enfeksiyonlari ile demir eksikligi anemisinin gelisimi

Trichuriasis ile rektum prolapsusu, hemorajik kolit

Filariasis ile lenfodem, alerji, lenfatik damarlarin iltihabi nedeniyle sislik
Fascioliasis ve Opisthorchiasis ile pankreatit, hepatit, kolanjit, nérolojik bozukluklar
Schistosomiasis ile kan iseme, fibroz, dalak ve karacigerin iltihaplanmasi
Askariasis ile pankreatit, bagirsak tikanmasi, sarilik

Enterobiasis, askariasis ile burun kasintis1 ve agizdan sivi gelmesi

Taeniasis, hymenolepiasis ve kancali kurt enfeksiyonlari ile istahsizlik, asirt istah veya

istahin bozulmasi

Echinococcus granulosus yumurtalarinin oral olarak alinmasi durumunda hidatik Kist
gelisimi ve Kistlerin herhangi bir nedenle patlamasi sonucu antijen-antikor

reaksiyonuna bagl olarak anflaksi soku

seklinde ozetlenebilir. Bunlara ilave olarak;

Toksik-alerjik akut faz: Eklemlerde ve kaslarda agri, ates, sislik ve dokiintii, pnémoni,

miyokardit, hepatit, ensefalopati
Lokal lezyon: Parazitlerin yerlestigi belirli bir organin belirtileri

Helmintlerin konagin besinlerine ortak olmalarina bagli olarak kilo kaybi, anemi,

avitaminoz, protein eksikligi

Immunosupresyon: Enfeksiyonlara kars1 direngte keskin bir azalma gibi klinik
belirtiler de g6zlenebilmektedir (Chan ve ark., 1994; Chitsulo ve ark., 2000).
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2.1.5. Helmintiyazis tedavisi

Bircok helmint, yasam siklusunu, konak viicudunda tamamlayamadigindan dolay1, sayisal
olarak artamaz. Ancak biyolojik siklusun devami igin konakta yumurta veya larva iiretir.
Bu nedenle konagin almis oldugu enfektif form sayisi, enfeksiyonun siddetini belirler.
Yeniden etken alinmadigi siirece ila¢ uygulamasi ile erigkin parazitlerin sayisinin
azaltilmas1 genellikle yeterli olmaktadir (Korkmaz, Zeyrek ve Kuman, 2005).
Anthelmintikler, eriskin helmintlerin viicuttan uzaklastirilmasi, organlari ve dokulari istila
eden gelisim formlarinin ortadan kaldirilmas1 amaciyla kullanilan lokal veya sistemik etkili
ilaglardir (Goodman ve ark., 2001).

Helmintin tiirtine, konaktaki yerlesimine ve parazit sayisina bagli olarak anthelmintik
tedavisinin basar1 sansi degisiklik gostermektedir. Genellikle gastrointestinal sisteme
yerlesim gosteren helmintlere karsi anthelmintik ilaglar etkili olmakla birlikte,
Echinococcosis, Sistiserkozis, Filariazis ve Toksokariazis gibi dokular1 tutan sistemik
enfeksiyonlar kismen tedavi edilebilmektedir. Bu gibi durumlarda cerrahi miidahale veya

diger girisimler de gerekebilmektedir (Korkmaz, Zeyrek ve Kuman, 2005).

Tedavide kullanilan ilaglar ya helmintisit (helminti Gldiirerek) olarak ya da helmintifiij
(helminti paralize ederek bagirsak ¢eperinden ayrilmasini Ve viicuttan atilmasini
saglayarak) olarak etki gostermektedirler. Anthelmintik bir ilag, solucanin paralize
olmasina, kismi sindirimine ya da bagisiklik mekanizmalari tarafindan reddedilmesine
neden olan kiitikiile zarar vererek etki etmektedirler. Bununla birlikte bu ilaglar
helmintlerin  metabolizmasin1  da  etkileyebilirler. Bu parazitlerin  metabolik
gereksinimlerinin birbirinden farkli olmasi nedeniyle, bir helmint tiiriine kars1 oldukga
etkili olan anthelmintik bir ilag diger bir helmint tiirii izerinde etkisiz kalabilir (Dale ve
ark., 2008).

Ideal anthelmintik ilaclarm, gastrointestinal sistemden absorbe edilmemeleri gerekir.
Gerekli durumlarda magnezyum siilfat, sodyum siilfat gibi miishiller kullanilmalidir.
Ancak bazi dokularda ve kanda bulunan helmintlerin tedavisinde, sistemik etkili,
uygulama bolgesinden absorbsiyonu yiiksek olmasi, istenilen durumlarda yeterli
konsantrasyona ulasabilecek ilaglarin kullanilmasi gerekir. Anthelmintik ilaglar hepato-

renal rahatsizligi olan ve kalp yetmezligi olan hastalarda, gebelerde ve 1 yas alti
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bebeklerde kullanilmamalidir. Mevcut anthelmintik ilaglarin etki mekanizmalar1 Tablo 1'de

sunulmustur (Katzung, Masters ve Trevor, 2009).

Cizelge 2.1. Anthelmintik ilaglarin etki mekanizmalari

ila¢

Etki Mekanizmasi

Albendazol

Albendazoliin mikrotiibiil sentezini inhibe ederek nematodlara karsi
hareket ettigi disiintilmektedir. Ayrica kist hidatik hastaligi,
sistiserkozis, askariasis ve kancali kurt enfeksiyonunda larvisidal ve
askariasis, ancylostomiasis ve trichuriasis'te ovisidal etkileri vardir.

Mebendazol

Helmintlerin tegumental ve intestinal hiicrelerinde mikrotiibiil sentezini,
asetil kolinesteraz salgilanmasini, glukoz alimini inhibe ederek giiglii
helmintisit etki gosterir; aktif formu ana ilag gibi gériinmektedir.

[lacin etkinligi gastrointestinal sistemde gecis siiresi, enfeksiyonun
yogunlugu ve parazit susuna gore degisebilir. Kancali kurt, Ascaris ve
Trichuris yumurtalarini 6ldiiriicii etkiye sahiptir.

Tiabendazol

Helmintlere 6zgti mitokondriyal bir enzim olan fumarat rediiktazi inhibe
eder. Nematodlara kars1 gosterdigi etkinin mikrotiibiil sentezini inhibe
etmek suretiyle yaptigi ongériilmektedir

Dietilkarbamazin
sitrat

Mikrofilaryalar hareketsizlestirir ve yiizey yapilarin1 degistirir, konagin
savunma mekanizmasina bagli olarak etkinligi degiskenlik gdsterir.
Yetiskin solucanlar tizerindeki etkisi bilinmemektedir.

Ivermektin

Periferik sinirlerde  GABA aracilikli sinyallerin iletimini arttirarak
nematod ve eklembacaklilar1 felg eder. Mikrofilarisidaldir. Yetiskin
solucanlart etkili bir sekilde 6ldiirmez, ancak tedaviden birkag ay sonra
mikrofilaryalar salinimimi engeller.

Metrifonat

Etki mekanizmasmin kolinesteraz inhibisyonu ile iligkili oldugu
diistiniilmektedir. Bu inhibisyon yetiskin solucanlarda gegici paralize
yol agarak mesane venoz pleksusundan akcigerlerin kiigiik arteriollerine
kaydirihir, burada tutulur, bagisiklik sistemi tarafindan parazitin
6liimiine yol acar.

Niklozamid

Sestodlarin aneorobik metabolizmasini inhibe eder ve eksojen glukoz
alimmi ve mitokondriyal ADP’den ATP sentezlenmesini bozar. Bu
etkiler sonucunda duyarli sestodlarin bagirsakta proteolize ugramasina
ve sindirimine neden olur.

Piperazin

Noromiiskiiler kavsakta iyon kanallarii bozarak kas membranini
hiperpolarize eder ve impuls gecisini bloke ederek asetil kolin’in
konstriiktif etkisini azaltir.

Prazikuantel

Trematod ve sestod hiicre zarlarmin kalsiyuma gegirgenligini arttirarak
once kasilmalar1 arttirir, sonra spastik paralize yol acar ve parazitlerin
dis yiizeylerini 6rten tegumental hiicreleri bozarak onlar1 immiinolojik
savunmay1 elverigli hale getirir.

Pirantel pamoat

Helmintlerin ¢izgili kaslarinda nikotinik kolinerjik reseptor aktivasyonu
ve antikolinesteraz etki ile depolarizasyon, kontraktiir seklinde kasilma
ve spastik paralize neden olur
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2.1.6. Helmintiyazisin tedavisinde kullanilan bitkisel iiriinler

Mevcut antihelmintik ilaglarin ¢ogu karin agrisi, ishal, istahsizlik, bulanti, kusma ve bas
agrist gibi yan etkilere neden olmaktadir. Mebendazol'iin kullanilan sentetik ilaglar
arasinda iyi tolere edilen bir ilag oldugu bilinmektedir. Ancak bu ilacin kullaniminda bir
ka¢ hastada gastrointestinal yan etkiler, bas donmesi kaydedilmistir. Ayrica sistiserkozda
uzun siireli kullaniminin bas agrisi, ates, kellik, sarilik ve nétropeniye neden oldugu rapor
edilmistir (Tripathi, 2008).

Sentetik anthelmintik ilaglarin zararli yan etkileri nedeniyle, daha az yan etkiye sahip
bilesiklerin kesfi 5nem arz etmektedir (Khan ve ark., 2011). Diinya Saglik Orgiitii'ne gore,
diinya niifusunun % 80'i birinci basamak saglik ihtiyaglarin1 karsilamak igin geleneksel
olarak kullanilan bitkisel iiriinleri tercih etmektedir. Modern farmakopelerde bile
bitkilerden hazirlanan {iriinlerin ve yari sentetik olan pek ¢ok ilacin en az % 25'i bitkilerden

izole edilen prototip bilesikler tizerine insa edilmistir (Kalia, 2005).

Alkaloitler, saponinler, polifenoller ve tanenler anthelmintik amagla kullanilan sekonder
bilesiklerdir. Alkaloitler, sitkrozun mideden, ince barsaga gegisini azaltarak, helmintler igin
gerekli olan glukoz desteginin azalmasina neden olur ve helmintin santral sinir sistemi
tizerinde etki ederek paralize yol acar. Saponinler, helmintlerin tegumentlerinin
par¢alanmasina ve vakualizasyona sebep olur. Polifenoller ve tanenler, rumende protein
kompleksleri olusturarak hayvanlar tarafindan sindirilebilir protein ihtiyacini artirir,
oksidatif fosforilasyon ile enerji iiretimine miidahale eder, gastrointestinal metabolizmada
paralize ve helmintlerin 6limiine yol acarlar (Tiwari ve ark., 2011; Naga ve ark., 2013;
Rajesh, Chitra ve Paarakh, 2010; Danquah ve ark., 2012; Pokale, Awate ve Handibag,
2011; Mali ve Wadekar, 2008; Chander ve ark., 2014).

2.2. Oksidasyon ve Antioksidanlar

Diinya yiizeyindeki en yaygin element olan oksijen atmosferin % 21'ini olusturur.
Molekiiler oksijenin verimli bir enerji tiretiminde elektron alicisi olmasi nedeniyle, bazi
anaerobik tiirler harig, tiim organizmalar oksijene ihtiya¢ duyarlar (Kohen ve Nyska,
2002).
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Oksijenin zehirli yan etkileri uzun siiredir bilinmesine ragmen, nedenleri 19. yiizyilin
ortalarma kadar belirsiz kalmistir. {lk zamanlarda ortaya atilan teoriler, oksijenin esansiyel
enzimleri dogrudan inhibe ettigine dayanmustir. Ancak, daha sonra aeroblardaki ¢ogu
enzimin oksijenden etkilenmedigi anlasilmistir. Daniel Gilbert ve Rebecca Gersham,
oksijenin etkileri ile iyonlastirici radyasyonun etkileri arasindaki benzerlikleri gostermis ve
oksijenin toksisitesinin kismen indirgenmis oksijen formlarinin, diger bir deyisle reaktif

oksijen tiirlerinin (ROS) oksidatif strese yol actigini1 gostermistir (Valko ve ark., 2007)

(ROS) ve ayrica reaktif azot tiirleri (RNS) normal hiicresel metabolizmanin triinleridir.
Her ikisi de hem zararli hem de faydali tiirler olarak ikili bir rol oynar. ROS'un faydali
etkileri diisiik/orta konsantrasyonlarda oldugu zaman ortaya ¢ikar. ROS hiicre ve dokularda
reseptor aracili sinyal yollariin aktivasyonu, hiicresel haberlesme, hiicresel cevap ve
mitojenik cevap gibi yararli etkilere sahiptir. Notrofiller tarafindan bakterilerin fagositoz
ile oldiirilmesi sirasinda da ROS o6nemli bir role sahiptir. Ancak bakteriyel savunma
sirasinda gergeklesen asir1 miktardaki ROS tiretimi ¢evre dokularda yikima da neden olur
(Esposito ve ark., 2006; Akbayram ve ark., 2010). ROS bulasic1 ajanlara kars: savunma ve
bir dizi hiicresel sinyallesme sisteminin islevinde oldugu gibi bazi hiicresel tepkilerde
fizyolojik roller alir. Diisiik/orta konsantrasyonlarda ROS'un bir baska faydali 6rnegi de
mitojenik tepkinin uyarilmasidir. ROS, normal hiicresel metabolizmanin bir sonucu olarak
molekiiler oksijenden firetilir. ROS, serbest radikaller ve radikal olmayanlar seklinde 2
gruba ayrilir. D1s orbitalinde bir veya daha fazla eslesmemis elektron igeren ve dolayisiyla
stabil olmayan molekiiller serbest radikaller olarak adlandirilir. ki serbest radikal
eslesmemis elektronlarim1 paylastiginda, radikal olmayan formlar olusur. Bunlarin
yarilanma Omiirleri ¢ok kisadir. Serbest radikaller tiim hiicre bilesenleri ile etkilesebilir ve
hiicrelerin tim fonksiyonlart sonucunda olusabilirler. Bu molekiiller pozitif ve negatif
yiklii veya yiiksiiz olarak bulunabilirler, hem rediiksiyon hem de oksidasyonda gorev
alirlar (Chapple, Matthews, 2007; Valko ve ark., 2007). Tek sayida elektrona sahip
olmalar1 nedeniyle yiiksek derecede reaktivite gosteren bu molekiiller diger bilesiklerle
hizla reaksiyona girme egilimindedirler. Serbest radikallerle girdigi reaksiyon sonucunde
elektron kaybeden kimyasal yapilar da serbest radikal konumuna gegerler. Canli hiicrelerde
bu reaksiyon zincirleme bir sekilde devam ederek hiicrede bozulmalara neden olur. Serbest
radikaller hiicre ve doku fonksiyonlarinda hayati éneme sahip pek ¢ok biyomolekiilden
elektron sokerek bu biyomolekiilleri okside ederek yapi ve fonksiyonlarinin bozulmasina
neden olurlar (Seifried ve ark., 2007).



14

Aktif oksijen tiirevleri olan serbest radikaller “oksidan” olarak isimlendirilmekte ve bu
bilesikler hedef molekiillerden elektron alma yetenekleri sayesinde, hedef molekiiliin
yapisint Ve fonksiyonlarint degistirerek DNA, RNA gibi genetik materyali, hiicre zarini ve
pekgok enzimatik olay1 etkileyerek hiicre hasarlarina yol acarlar (Valko ve ark., 2007).

Artmis reaktif oksijen tiirevi bilesiklerin organizmada olusturdugu zararl etkiler Sekil 2.2°de

sunulmustur:
Elastaz. proteaz. PLA, LOX. COX. (J&QL
ksantinoksidaz, indolamin dioksijenaz, triptofan -
dioksijenaz ve galaktoz oksidazi aktive eder !
Hiicredeki yararli enzimleri etkisiz Lipit ve proteinlerin yapisini bozar
| hale getirir ©

Reaktif Oksijen
Tiirleri Mitokondride aeorobik solunumu bozar

&
© @
[*] O
Extraseliiler ~ matrikste  kollagen  doku DNA’da zincir kirilmasma neden olarak
bilegenlerini yikar mutajenik etki gosterir ¢

™

Sekil 2.2. Artmus reaktif oksijen tiirevi bilesiklerin organizmada olusturdugu zararli etkiler

Fizyolojik 6nemi olan 3 temel ROS; siiperoksit anyonu (O27), Hidroksil radikali (OH') ve
hidrojen peroksittir (H202). ROS, normal hiicresel metabolizmanin ve hava Kirleticileri
veya sigara dumani gibi ¢evresel faktérlerin bir sonucu olarak canli organizmalar
tarafindan tretilir. ROS, oldukga reaktif molekiillerdir ve karbonhidratlar, niikleik asitler,
lipitler ve proteinler gibi hiicre yapilarma zarar verebilir ve islevlerini degistirebilir.
Reaktif oksijen bilesiklerinin (RO /RNS), potansiyel biyolojik hasara neden olan zararli
etkisine oksidatif stres veya nitrozatif stres denir. Bu durum, biyolojik sistemlerde bir
tarafta asirt ROS/RNS iiretimi olmas1 ve diger tarafta da enzimatik ve enzimatik olmayan
savunma sistemlerinin eksikliginde ortaya cikar. Kisaca, oksidatif stres, oksijen kullanan
metabolik reaksiyonlardan kaynaklanir ve canli organizmalarda oksidan/antioksidan

reaksiyon dengesindeki rahatsizligi temsil eder (Sorg, 2004). Indirgeyici ve oksitleyici
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(redoks) durumunun diizenlenmesi, hiicre canliligi, aktivasyonu, proliferasyonu ve organ
islevi igin kritiktir. ROS, redoksa duyarli transkripsiyon faktorlerinin yukari regiilasyonu
ve histon asetilasyon/deasetilasyonda degisiklik yoluyla kromatinin yeniden modellenmesi
yoluyla birkag genin ekspresyonunu etkiler (Helbock, Beckman ve Ames, 1999; Sies,
1991). Aerobik organizmalar, genellikle ROS'un zararli etkilerini bloke etmede etkili olan
enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlari igeren entegre antioksidan sistemlere

sahiptirler.

Antioksidanlar veya oksidasyon inhibitorleri, oksidasyonu geciktiren veya onleyen
bilesiklerdir ve genel olarak diisiik konsantrasyonlarda organik molekiillerin serbest radikal
mekanizmali oksidasyonunu onleyen bilesiklerdir (Ozcan ve ark., 2015). Canl hiicrelerde
bulunan lipit, protein, karbonhidrat ve DNA gibi okside olabilecek maddelerin oksidasyonunun
onlenmesi veya ertelenmesi antioksidan savunma olarak isimlendirilir. Hastaliklarin ¢ogu
temelde serbest radikallere bagli oksidatif stres ile iligkilidir. Serbest radikal temizleme
aktivitesine sahip olan antioksidanlar, serbest radikallerle baglantili hastaliklarin 6nlenmesi
ve tedavisinde biiyiik 6nem tasir. Diyet ile antioksidanlarin alimini artirmak, yeterli bir
antioksidan durumunun, dolayisiyla canli bir sistemin normal fizyolojik islevinin
korunmasina yardimci olabilir (Chirag ve ark. 2013; Alok ve ark. 2014). Meyvelerin,
sebzelerin ve kirmizi sarabin hastaliklarin 6nlenmesindeki rolleri kismen polifenollerinin
(E ve C vitaminleri, karotenoitler v.s.) antioksidan ozelliklerine baglanmistir.  Son
aragtirmalar, bitkilerden tiiretilen bir¢ok diyet polifenolik bileseninin, E veya C
vitaminlerinden daha etkili antioksidanlar oldugunu ve bu nedenle in vivo koruyucu
etkilere 6nemli 6l¢iide katkida bulunabilecegini gostermistir (Waters ve Catherine, 1997).

Antioksidanlarin etki mekanizmalar1 Sekil 2.3’te sunulmustur.
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Oksijeni ortamdan
uzaklastirir / Lokal olarak
bulundugu yerde

konsantrasyonu azaltir

=
ANTIOKSIDAN

Sekil 2.3. Antioksidanlarin etki mekanizmalari

2.3. Botanik Bilgiler

2.3.1. Oleaceae familyasi

Genellikle aga¢ ya da c¢ali formunda, siklikla yaprak doken, nadiren yaprak dékmeyen
bitkiler. Yapraklar ekstipulat, basit, trifoliat veya pinnat. Genellikle opozit, (nadiren
alternan dizilisli). Cigekler hermafrodit, (nadiren tek cinsiyetli ve aktinomorf). Kaliks
kampanulat ve genellikle ¢cok kiigiik. Korolla simpetal veya polipetal, iki stamenli. Anter
hiicreleri sirt sirta. Filamentler korollaya bagli. Korolla yokken stamenler serbest.
Ovaryum 2 lokuluslu ve iist durumlu. Stilus genellikle ¢ok kisa veya yok. Her lokusta iki

oviilli. Meyveler drupa, samara veya kapsiil (Grierson ve Yavin, 1975; Davis, 1978).

Tiirkiye florasinda Oleaceae familyasina ait 7 cins bulunmaktadir. Oleaceae familyasina ait

ilkemizde yetisen cinslerin tayin anahtar1 asagidaki sekildedir:
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1.Bilesik yapraklar

2.Yapraklar alternan dizilisli, korolla uzun ve tiip seklinde ve meyveler tiziimsii

Jasminum

2. Yapraklar opozit, korolla boliinmiis veya mevcut degil, meyveler samara
Fraxinus

1. Basit yapraklar
3. Meyveler samara Fontanesia
3. Meyveler tiziimsii veya drupa
4. Yapraklarin alt yiizii yildiz seklinde koseli pullarla ortiili Olea
4. Yapraklarin alt yiiziinde yildiz seklinde koseli pullar mevcut degil
5. Cigekler terminal salkim seklinde; ta¢ yapraklarin dip tarafinda birleserek
olusturdugu tiip loplardan daha uzun veya loplarin boyuna esit Ligustrum

5. Cigekler siirgiinler tizerinde yan durumlu olarak demet bigiminde,

tac yapraklarin dip tarafinda birleserek olusturdugu tiip loplardan daha kisa

6. Yaprak ayasi 6-13 cm boyunda; cekirdekli sulu meyve yaklasik 1 cm c¢apinda
Osmanthus

6. Yaprak ayasi1 1-3 cm; ¢ekirdekli sulu meyve 0,6 cm’den kiigiik Phillyrea

2.3.2. Jasminum L. cinsi

Bazen yaprak doken bazen de her dem yesil, nadiren tirmanici bitkiler. Dallar genellikle
koseli. Yapraklar alternan veya opozit, imparipennat veya trifoliat nadiren basit. Beyaz,
sar1 nadiren pembe renkte borumsu cicekli. Cigekler hermafrodit, heterostili ve simoz.
Kaliks 4-9 aras1 subulat lobdan olusan bir kampanulat. Korolla ince tiip seklinde 4-9 loblu
hipokrateriform. Stamenler epipetal. Anterler uzun, filamentler kisa. Ovaryum 2 hiicreli,
her hiicre 1-4 oviillii. Meyveler bakka tipi siyah renkte, etli ve genellikle iki loplu (Davis,
1978).

Jasminum officinale L. ve Jasminum sambac L. bahgelerde kiiltiir bitkisi olarak
yetistirilirken, Jasminum fruticans L. Tiirkiye’de dogal olarak yetisir ve Tiirkiye florasina

kayitli tek Jasminum  tiirtidiir.
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2.3.3. Jasminum fruticans L.

0,5-2 metre boyunda, genellikle yaprak doken bazen de dokmeyen calilar. Dallar dik agili,
koyu yesil ve tiiysiiz. Yapraklar alternan dizilisli, yaprakgiklar 3 pargali (nadiren 1) obovat
veya oblong, obtus, kuneat, siliolat. Ci¢cek durumu kisa lateral dallar {izerinde 2-5 adet.
Kaliks 5 subulat dis igeren kampanulat. Korolla sar1, 12-15 mm arasinda, 5 loblu ve loblar

oblong. Meyveler 7-9 mm, parlak siyah veya koyu mor (Davis, 1978) (Resim 2.1.).

Resim 2.1. Jasminum fruticans L. (Bu fotograf Sara POUR tarafindan ¢ekilmistir.)

Jasminum tiirlerinin diinyada vayilisi

Jasminum cinsi yaygin olarak tropikal ve iliman iklimlerde yetisir ve yaklagik 200 tiirii
mevcuttur. Afrika, Asya, Avustralya ve giiney pasifik adalarinda yaygin olarak goriiliir. En
yaygin oldugu {ilkelerin basinda Hindistan ve Cin gelmektedir. Bu cins, Hindistan’da 47
tiir; Cin’de ise 48 tiir; Tirkiye’de ise sadece “fruticans” tiirii ile temsil edilmektedir (Ning
ve ark., 2013; Dhamal, Patel ve Pawar, 2014; Yohanan ve ark., 2019).

Jasminum fruticans bitkisinin Tiurkiye’de yayilisi

Jasminum fruticans bitkisine ait incelenen herbaryum kayitlar1 ile “Flora of Turkey and
The East Aegean Islands” adli kaynakta yer alan habitat bilgileri kareleme sistemine gore

gruplandirilarak Cizelge 2.1 de ve Sekil 2.2°de sunulmustur.
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KARE TOPLANDIGI YER, KAYIT HERBARYUM KAYNAK
TARIH BILGILERI NO
. - ISTE .
Al Edirne, Uzunképrii A.Baytop 14521 Davis, 1978
Al Balikesir: Marmara adasi A.Baytop & Ertem [ISTE 19607 Davis, 1978
A2 Istanbul: Arnavutkoy Kayacik 3257 Davis, 1978
Istanbul, Bulgurlu dag
A2 29 05.1931 Beg. Jreus 3203 -
Bursa, Gemlik yolu N. ve M Tanker, E.
A2 ! y Demir, I. Kiliger, [1539(AEF)! :
01.05.1971
M. Yenen
A2 Bursa: Uludag A. & T.Baytop ISTE 1678 Davis, 1978
A3 lIi%_olu, Yedigoller milli parka, R. isarsan 98(ANK)! i
Irazgati
A3 |Dskisehir: Sindiken Da, oy, 702 Davis, 1978
Alaplnar Koyii
Ankara, Kizilcahamam
4] bl | _
Ad Kargasekmez, 08.09.1979 M. Cogkun 6763(AEF)!
Ankara, Kizilcahamam,
Ad Kargasekmez, 1100 m 0. Ketenoglu 1620((ANK)! -
3.06.1974
Ankara, Kizilcahamam,
Aa  [Soguksumilli parki, 1200 m, o o 1227(GAZI)! |-
kaygan taslik arazi
25.08.1989
Ankara, Kizilcahamam,
Soguksu milli parki, yanik e 0 i
Ad sirt1 civari, 1100-1150 m, tash E. Eytiboiilu 1455(GAZ)!
yamaglar, 29.05.1990
Cankar1, Atkaracalar, Dumanlh
dagi, Abora deresi mevkii, » i
Ad 1350-1450 m, taghdere kenar1 Ahmet Duran 1309(GAZI).
yamaglari, 05.07.1991
Karabiik, Hamzalar koyi, . | i
A4 ca.300 m, 11.05.1984 M. Demir 1753(ANK)!
A4 Kastamonu: Safranbolu E. Eyiiboiilu 2994 Davis, 1978
Kirikkale, Delice’nin Kuzeyi, .
Ad 750 m. 29.04.1989 A. A. Donmez 1209 -
Corum, Iskilip-Karagoz
A5 koyii arasi, ca. 1000 m M. Kilig 3298(ANK)! -
18.05.1975
Corum, Sungurlu,
Ab Bogazkale Yazili kaya, M. Koyuncu 8951(AEF)! -

1200 m, 04.06.1977
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Cizelge 2.1. (devam) Kaynak verilere gore J. fruticans bitkisinin Tiirkiye’deki yayilisi

KARE TOPLANDIGI YER, KAYIT HERBARYUM KAYNAK
TARIH BILGILERI NO
A5 Sinop: Hacthamza Koyii Tobey 2585 Davis, 1978
Amasya, Yenice-Direkli,
A6 Baglar basi mevkii, 400 m, | S. Peker 1619(GAZI)! -
18.05.1987
Ab Samsun: 5 km Tobey 132 Davis, 1978
Tokat, Artova Horoz
Ab Kayas1 mevkii, ca.1300- R. flarsan 1357(ANK)! -
1400 m, 12.06.1981
Erzurum, ispir, Coruh
A8 Vadisi, Camlikaya Tiinel gklfnr]’ I;Eyruncu, 9880 (GAZI)! -
Vadisi, 980 m, 1991 Hner vikarag
A8 Coruh: Artvin Stainton 8282 Davis, 1978
A9 Coruh:Ardanug, Ferhatli Aydin 4315 Davis, 1978
B1 Izmir: Bergama harabeleri Kayacik & Yalt | 3544 Davis, 1978
Afyon, Bayat, Koéroglubeli,
Meliktepe- Koéroglutepe I -
B2 arast, ¢a.1400 m M. Vural 51(ANK)!
21.09.1974
Afyon: Dazkiri, Idris kdyii
B2 gilineybatisi, step, ca. 1250 | Z. Aytag 1636 (GAZI)! -
m, 20.08.1984
Afyon, Dazkiri, Maymun
B2 dag1, Besir ¢s, 1250 m, P. | Z. Aytag 1636(GAZI)! -
Ormanlig, 20.06.1984
Kiitahya ya 20 km kala
B2 Aydere mevkisi G. Yildiz 18154(ANK)! -
02.06.1993
B2 Kiitahya: Gediz Davis 36885 Davis, 1978
Afyon, Dinar, Ak¢akdy,
Kumalar dag: giiney . iy i
B3 yamaclar, step. 1000 m. E. Akgicek 2931(GAZI)!
16.05.1999
Isparta, Yalvag asagi, Tirlar . | i
B3 Koyii, 17.05.2015 N. Y. Diker 15052(HUEF)!
Konya: Aksehir, Giiney
B3 Buda’daki daglardan 1300 | Dr. K. Bilget 5055(ANK)! -
m., 12.07.1954
) ey Dokmeci & .
B3 Konya: Aksehir, Hidirlik ) 28497 Davis, 1978
Dogantas
Konya, Aksehir, ca. 1300 m . |
B3 12 07.1954 Dr. K. Bilget 5055(ANK)! -
Ankara, Altindag, Aydincilt
B4 Koyii, Baglar mevkii, G. Yilmaz 27211(AEF)! -
yamaglar tepeleri
B4 Ankara: Elmadag A. Baytop ISTE 8913 Davis, 1978
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KARE

TOPLANDIGI YER,
TARIH

KAYIT
BILGILERI

HERBARYUM
NO

KAYNAK

B4

Ankara: Elmadag, Irmak
istasyonu, Kalecik yolu
tizerindeki yamag serpantin
09.04.1970

M. Kilin.

191(ANK)!

B4

Ankara: Ayasbeli, 1200 m
step, 31.05.1986

H. Duman & Z.
Aytag

1845 (GAZI)!

B4

Ankara, Golbasi,
Ahlathibel, PTT dinlenme
tesisleri i¢ kisimlari,
02.06.2009

B4

Ankara, Golbasi-Bala,
Beynam’dan 3km ileri,
step, 1200 m, 18.04.1985

Z. Aytag

1878(GAZ)!

B4

Ankara, Kepekli Bogazi,
ca. 1200 m, 02.06.1971

M. Koyuncu

1878(AEF)!

B4

Cubuk 2.baraj1 ca.1100-
1200 m, 01.06.1986

F. Demircioglu

1148(GAZ)!

B4

Cubuk Baraj1 1150 m
10.06.1955

K. H. Hasenbalg

(ANK)!

B4

Kirikkale, Keskin, Bobrek
dagi, Kopriikdy kuzeyi,
taglik yerler, 700 m
25.05.1992

U. Giiler

1485(GAZI)!

B5

Kayseri, Kiikiirt Dagi,
1300 m

Stumer

4535

Davis, 1978

BS

Nevsehir, Goreme
Ariliburun dere, 1100-1250
m, volkanik tiif kaya dibi,
golgeli yerler

19.05.1989

M.Vural ve ark.

4703(GAZI)!

B5

Nevsehir, Goreme vadisi,
1200 m, volkanik tif, nemli
ve golgeli vadi

08.08.1989

M. Vural & E.
Eyiibotilu

5510(GAZI)!

B5

Yozgat, 2. Yozgat’tan 6km
sonra Yenikdy ca. 1100-
1200 m

10.08.1982

Davis

69079(ANK)!

B6

Kayseri, Binboga dag,
1500-1700 m, dere
kenarlari, kayalik alanlar
04.08.1991

H. Duman & Z.
Aytac

4326(GAZI)!
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Cizelge 2.1. (devam) Kaynak verilere gore J. fruticans bitkisinin Tiirkiye’deki yayilisi

KARE TOPLANDIGI YER, KAYIT HERBARYUM KAYNAK
TARIH BILGILERI NO
Erzincan-Kemaliye,
B7 Bagpinar kopriisii, kayalik H.A. 5145(GAZI)! -
alanlar, 870 m, 05.12.2006
B7 Malatya: Kermechdi1100 m | Nabelek 112 Davis, 1978
Antalya, Elmali Giimiis
Cc2 bucagi mevkii, ca.1100- R. Celik 1963(ANK)! -
1300 m, 13.05.1973
Antalya, sehir merkezi, site | i
C2 ici, 20 m, 12.07.2012 Ceren Arutuluk 26115(AEF)!
Aydin, Pirene har. |
C2 05.09.1998 Y. Akman 6112(AEF)! -
Aydm: Gemencik Camkoy
C2 cevresi, 200-400 m S. Cesur 4305(GAZI)! -
10.07.1985
Burdur’dan Antalya’ya
giderken 40 pinar. K. Karamanoglu | i
2 Antalya’ya 30 km ve M. Koyuncu L759(AER)!
20.05.1969
Burdur, Tefenni, Korkuteli-
Cc2 Tefenni yolu, 28km, tasl C. Artuluk 09554(HUEF)! -
yamaglar, 17.05.2009
C2 Denizli: Babadag Davis 18378 Davis, 1978
Isparta, Egridir goli E'Iggag Tngglu’
C3 | cevresi, ca.1000 m. sézikylvl e 3674(AEF)! -
19.05.1972 o
Koyuncu
Isparta, Gelendost-Egridir
C3 arast, 17.02.1974 M. Koyuncu 4643(AEF)! -
Isparta, Hisar Tepe, .
C3 1500 m Ucar 7727 Davis, 1978
C4 Antalya: Giindogmus Davis 1971 Davis, 1978
Antalya: Gtindogmus yol . | )
kenart, 14.05.1921 R. Celik 3675(ANK)!
Konya, Bucakkisla, Sarnig¢
C4 tepe, gliney yamag, ca 1050 | Mecit Vural 864(SFB)! -
m, 01.06.1998
C5 Igel: Tarsus Davis 26382 Davis, 1978
Nigde, Camard1
Demirkazik koyii,
cs | Aladaglar, Cimbar K Avel 99122(HUEF)! | -

vadisi’ne Arpalik
yaylasi’nda inigin
baslangici, 21.06.1999
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KARE TOPLANDIGI YER, KAYIT HERBARYUM KAYNAK
TARIH BILGILERI NO
Kahramanmaras: Engizek
Dag1, Agabeyli kdyii - i
Cé6 cevresi, 1250 m, tarla H. Duman 2345(GAZI)!
kenarlari, 26.08.1986
Kahramanmaras: Engizek
C6 Dag1, Aksu Mah. Cevresi, H. Duman 2916 (GAZI)! -
1000 m, 24.05.1987
Cé6 Maras: Ahir Dagi, 1300 m Davis 27393 Davis, 1978
Maras, Ahir dagi, kayalik . | i
C6 | \alken yamag, 02.05.1957 | PaVis 27393(ANK)!
Adana, Kozan 300 m
: ] -
Cc7 12 04.1957 D. Hedge 26605(ANK)!
Adana, Ceyhan .
C7 17.04.1956 Davis 26077(ANK)! -
Mersin
09.04.01934 Boll 696 -
Mersin, Kuzucubelen 800
’ ] -
C7 m, 07.05.1971 Turhan Uslu 1302(ANK)!
Osmaniye’den
c7 Sonragaviirlu dagi onLVJ, €& | |yimet Birand i
1000 m, mege ormanligi
18.05.1956
Osmaniye Idatay, Incebel
C7 amanos dagi ca.900 m, Y. Akman 3042(ANK)! -
30.09.1966
C8 Adiyaman: Kéhta Hand.-Mazz 2001 Davis, 1978
9 Batman1250 m Cetik 882 Davis, 1978




Sekil 2.4. J. fruticans L. bitkisinin Tirkiyede yayilist

. Bitkilerin “Flora of Turkey and the East Aegean Islands” ve incelenen herbaryum kayitlarindaki

toplanma yerleri
‘ : Caligma materyalimizin toplanma yeri

J. fruticans bitkisinin sistematikteki yeri asagidaki gibidir:

Alem : Plantae

Alt alem : Tracheobionts

Bolim : Spermatophyta
Altbolim : Angiospermae

Sube : Magnoliophyta

Sinif : Magnoliopsida

Takim : Lamiales

Familya : Oleaceae

Cins : Jasminum L.

Tiir : Jasminum fruticans L.
Jasminum fruticans L. bitkisinin sinonimleri
Jasminum collinum Salisb.

Jasminum fruticosum Willd.

Jasminum heterophyllum Moench
Jasminum humile Gueldenst.

Jasminum luteum Gueldenst.

Jasminum mariae Sennen & Mauricio
Jasminum syriacum Boiss. & Gaill.
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Jasminum fruticans’a farkli dillerde verilen isimler

Tiirkce: Boruk, Borumuk, Kapina, Borumuk Burgak, Kara burgak Poruk, Yabani yasemin,
Yasemin (Baytop, 1997; Tuzlaci, 2011)

Ingilizce: Jasmine (Harini ve ark., 2018)

Hintce: Chamelee (Gupta ve Reddy, 2013)

Ispanyolca: Jazmin (Gras ve ark., 2017)

Fransizca: Jasmin (Gras ve ark., 2017)

Jasminum tiirlerinin kavith oldugu Farmakope ve Monograflar

Martindale The Complete Drug Reference
Monographs on Fragrance Raw Materials
PDR Bitki Monograflari

2.4. Jasminum Tirlerinin Halk Arasinda ve Geleneksel Tedavi Sistemlerinde
Kullanihsi

Tiirkiye ve Diinya florasinda Jasminum cinsi genis yayilis gostermeketedir. Yapilan
etnobotanik calismalarda, Jasminum tiirlerinin halk arasinda ve geleneksel tedavi

sistemlerinde kullanilis1 su sekilde 6zetlenmektedir;

Kiitahya’nin Domanig ilgesi civarinda halk arasinda J. fruticans bitkisinin dal ve
kabuklarindan hazirlanan karisim hayvanlarda antiparaziter (Honda ve ark., 1996);
ciceklerinden hazirlanan infiizyon sinir yatistirict olarak kullanilir (Gtiiler, Manav ve
Ugurlu, 2015).

Diinyanin bir¢ok farkli bolgesinde, farkli Jasminum tiirlerinin kullanildig: literatiirlerde

mevcuttur.

J. humile bitkisinin cicek ve kokleri Pakistan’da bagirsak solucanlarina karsi (ljaz ve ark.,
2016); Jasminum nummularifolium Baker cigeklerinin Fransa’da akne tedavisinde (Saive,

Frederich ve Fauconnier, 2018);
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J. fuchsiaefolium Gagn. ve J. officinale ¢igeklerinin Cin’de banyo olarak romatoit artrit ve
hepatitte, travmatik morarmalara kars: (Long ve Li, 2004; Xiao ve ark., 2017; Al-Snafi,
2018);

J. grandiflorum Inn. yapraklarinin Etiyopya’da, haricen g6z enfeksiyonlarina karsi
(Meragiaw, Asfaw ve Argaw, 2016; Brinda ve ark., 1998) Hindistan’da yara iyilestirici
amagla (Vidyalakshmi ve Selvi, 2013), ciceklerinin {ilser, yara, dismenore ve lepra
tedavisinde, uterus kanamalarinda (Kirtikar ve Basu, 1993; Warrier ve ark., 1995; Joshi,
2000; Kolanjiappan ve Manoharan, 2005; Umamaheswari ve ark., 2007; Adya ve ark.,
2013; Patil ve Bhuktar, 2013; Prakkash ve ark., 2019); ciceklerden elde edilen ugucu yagin
spazm giderici olarak (Lis-Balchin, Hart ve Wan Hang Lo, 2002; Hirapara ve ark., 2017;
Prathiba ve ark., 2017)

J. sambac c¢igeklerinden hazirlanan dekoksiyonun Hindistan, Malezya ve Tayland’ta
hipertansiyonda ve dis agrilarinda (Kalaivani, ve ark., 2011; Krishnaveni ve Thaakur 2012;
Otaifah, Hussein, Benmessaoud ve EIl Hajjaji, 2017; Mourya, Bhopte ve Sagar 2017;
Neamsuvan, Komohiran ve Boonming, 2018); ciceklerden hazirlanan tonigin meme
kanserinin onlenmesinde ve uterus kanamalarinin durdurulmasinda, epilepsi tedavisinde
(Ying-Jun ve ark., 1995; Joshi 2000; Biswas ve Mukherjee, 2003; Kiritikar ve Basu, 2003,
Khare, 2004; Rahman ve ark., 2011; Kalaiselvi ve ark., 2012; Kunhachan ve ark., 2012;
Dighe ve Mestry, 2014; Gowdhami ve ark., 2015); ciceklerden elde edilen yagin
parfimeride, sabun sanayiinde ve kozmetik endiistrisinde, aromaterapide sakinlestirici
olarak (Brown, 1958; Lawless, 1995; Kang ve Kim 2002; Maxia ve ark., 2009;
Hongratanaworakit, 2010; Younis ve ark., 2011; Cai ve ark., 2015; Mourya ve ark,,
2017); biitlin bitkinin antihelmentik, idrar soktiiriicii ve emenagog olarak (Chopra ve ark.,
1956; Poonpaiboonpipat ve ark., 2011) yaprak ve koklerinin anti-enflamatuvar, analjezik

ve antipiretik olarak (Shrivastav ve ark.,1988);

J. officinale ¢igeklerinin Mauritius’da parfiimeride kullanilacak kokularin elde edilmesi

amaciyla (Mahomoodally ve Ramjuttun, 2016; Khandal, Singh ve Godara 2018);

J. mesnyi Hance bitkisinin ¢igek ve yapraklarinin Cin, Nepal ve Hindistan'da agr1 dindirici,

yara iyilestirici, kurt distiriicti olarak, mide rahatsizliklarinda ve diyabette (Borar ve ark.,
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2011; M. Farheen ve Farheen, 2015; Sani ve Verma, 2017; Singh, Chawla ve Mukhtar
2018) kullanildig: rapor edilmistir.

2.5. Jasminum  Tiirleri Uzerinde Yapilan Fitokimyasal Cahsmalar ve Biyolojik
Aktivite Calismalar:

2.5.1. Jasminum tiirleri iizerinde yapilan fitokimyasal ¢cahismalar

Yapilan fitokimyasal ¢aligmalarda, Jasminum turlerinin  feniletanoit glikozitleri,
flavonoitler, hidrokarbonlar, lignanlar, seskiterpenler ve 6zellikle sekoiridoitler agisindan
zengin oldugu ve bu bilesiklerin yapilarin ince tabaka kromatografisi (ITK), yiiksek
performansli sivi kromatografisi (YPSK) ve gaz kromatografisi (GC) gibi yontemler

kullanilarak analiz edildigi goriillmektedir.

Jasminum  tiirleri lizerinde yapilan fitokimyasal c¢alismalar madde gruplarmma gore
smiflandirilarak kimyasal formiilleri ile birlikte tablolar halinde sunulmustur (Cizelge 2.2-
2.46).
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Feniletanoit glikozitleri

OH
N /\v/C[
) OH
HO o
0

HO

OGlu

Cizelge 2.3a. Jasminum tiirlerinden izole edilen feniletanoit glikozitleri

Bilesik Tiir Kaynak
Oleaktozit Polynathum Shen ve ark, 1996
OH
HO
o O OH
HO OR
O
HO /
O

Cizelge 2.3b. Jasminum tiirlerinden izole edilen feniletanoit glikozitleri

Bilesik Tiir Kaynak

Verbaskozit Polynathum Shen ve ark, 1996
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OH
0leO
0 OH
HO O
o
= 0
HO
OH
0 CH,
OH OH

Cizelge 2.3c. Jasminum tiirlerinden izole edilen feniletanoit glikozitleri
Bilesik Tiir Kaynak
[zooleoaktaozit Nudiflorum Takenaka ve ark. 2002

Fenilpropanoit glikozitleri

OH N
Cizelge 2.4. Jasminum tiirlerinden izole edilen fenilpropanoit glikozitleri
Bilesik Tiir Kaynak
lanceolarium Sun ve ark. 2007

Siringin
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Flavonoitler
OH
HO (6]
OH
OH (0]
Cizelge 2.5a. Jasminum tiirlerinden izole edilen flavonoitler
Bilesik Tiir Kaynak
Kemferol Sambac Zhang ve ark 2004
OH
HO 0
0
o OR
OH 0 0
}'\l/loe 0 HO OH
HO Lo
Bilesik R1
(1) H
(2) Ramnoz
Cizelge 2.5b. Jasminum tiirlerinden izole edilen flavonoitler
Bilesik Tiir Kaynak
Kemferol-3-O-(2-O-a-L-ramnopiranozil)-
B-D-galaktopiranozit (1) polyanthum Tanahashi ve ark. 1997
Mauritianin (2)




HO

OH
OH
0
Cizelge 2.5c. Jasminum tiirlerinden izole edilen flavonoitler
Bilesik Tiir Kaynak
Nikotiflorin polyanthum Tanahashi ve ark. 1997

Cizelge 2.5d. Jasminum tiirlerinden izole edilen flavonoitler

Bilesik

Tiir

Kaynak

Hesperidin

Sambac

Zhang ve ark., 2004
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o .

Hid
un 0 0 0

Hi
Hi H

ol 1y il

OH

HO oH

Hi H

0l

(2) 3)

H

il il (4]
HO
HO i 0
o [l 0 o
4]
1o
i
(5) B
au
aH
Hil il
4] ] a
Ho
[l —_—
on [i] Q o HOo OH
il
4]
o
HO
aH aH

H

(6) (7



Cizelge 2.5e. Jasminum tiirlerinden izole edilen flavonoitler
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Bilesik

Tur

Kaynak

Akasetin-7-O(a-D-apiofuranozil)(1—6)- B-
D-glukopiranozit (1)

Butin-7-O-p-D-glukopiranozit (2)

Kemferol-3-O-(6"-O-asetil)-p-D-
glukopiranozit (3)

Kemferol-3-O-rutinozit (4)

grandiflorum

Guiqin ve ark., 2012;
Gui-qin ve ark., 2011;
Gui-qgin ve ark., 2007;
Cheng ve Yu-Shia,

. . . 1979.
Kemferol-3,7-O-di-B-D-glukopiranozit (5)
Kersetin-3-O-sambubiozit (6)
Sulfurein (7)
OH
OH
0
HO Ie) Io) W
OH
OH
HO H
OH 0
Cizelge 2.5f. Jasminum tiirlerinden izole edilen flavonoitler
Bilesik Tiir Kaynak
(2S)-5,7,3,5-tetrahidroksi-flavanon-7-O-B-D-
. . lanceolarium | Sun ve ark., 2007

glukopiranozit
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Lignanlar

H;CO

GlcO

OH

OCH,4

Cizelge 2.6a. Jasminum tiirlerinden izole edilen lignanlar

Bilesik Tiir Kaynak

Sikloolivil-6-0-f-D-glukopiranozit lanceolarium | Wei ve ark., 2015

Bilesik R1 R2 Rz R4
(@D)] OGlu H H OCHzs
2 H OCHs3 OH H

Cizelge 2.6b. Jasminum tiirlerinden izole edilen lignanlar

Bilesik Tiir Kaynak

Olivil-4'-0-B-D-glukopiranozit (1)
lanceolarium Wei ve ark., 2015

Jasminlan A (2)
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OCHs
i ol H
Rl
R;
OCH,
Bilesik R1 R2 Rs Ra
1) OCHs OGilc OGilc OCHs
(2) H OGilc OH OCHs
3) H OH OH H
Cizelge 2.6¢. Jasminum tiirlerinden izole edilen lignanlar
Bilesik Tiir Kaynak
Siringarezinol-4,4'-O-bis-B-D-glukozit (1)
Pinorezinol-4-O-B-D-glukozit (2) lanceolarium | Wei ve ark., 2015
Pinoresinol (3)
OH
Hio OH
OH
OH

OH
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Cizelge 2.6d. Jasminum tiirlerinden izole edilen lignanlar

Bilesik Tiir

Kaynak

Liriodendrin | lanceolarium

Sun ve ark. 2007

HO

OCH,

I_ml.\'nOH

Cizelge 2.6e. Jasminum tiirlerinden izole edilen lignanlar

Bilesik Tir

Kaynak

(-)-Olivil officinale

Tanahashi ve ark., 1999

(1)

(2)



Cizelge 2.6f. Jasminum tiirlerinden izole edilen lignanlar
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Bilesik

Tiir Kaynak

Ginkgool (1)

Olivil-4’-O-B-glukopiranozit (2)

tortuosum Tomassini ve ark., 2018

Sekoiridoitler

Bilesik
1)
(2)
3)

COOCH; COOR,

S
0
0 /
OGle(OR),
R R1
I I
H CHz3
AcC H

Cizelge 2.7a. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tir

Kaynak

Izojasminozit (1)

[zojasminozit metilester (2) | amplexicaule

Izojasminozit tetraasetat (3)

Shen ve ark., 1999;
Rosendal ve ark., 2002
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Ry

R;
Bilesik
1)
(2)
©)
(4)
(5)
(6)

OCHs
OCHs
OH

COOR; COOH

OGlu

R2 Rs

OH OCHs
CHs
CHs

OH CHs

OH CHs

H CHs

Cizelge 2.7b. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik

Tiir

Kaynak

Jaslanseozit A(1)

Lanceolarium

Sun ve ark., 2009

Jaslanseozit B (2)

Jaslanseozit C (3)

Jaslanseozit D (4)

Jaslanseozit E (5)

Jasminozit (6)

amplexicaule

lanceolarium

Shen ve ark., 1999
Sun ve ark., 2009;
Rosendal ve ark., 2002




COOCH; COOCH,
H

X
= 0

HO

0Gle

Cizelge 2.7c. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

10-Hidroksioleozit dimetil ester lanceolarium | Wei ve ark., 2015

Bilesik R1 R2
1) CHs PHP
2 CHs DHP
3) DHP PHP
4) DHP DHP
PHP p-hidroksifenol
DHP Dihidroksifenol

Cizelge 2.7d. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

Jasmolakton A (1)

Jasmolakton B (2)

multiflorum Shen ve ark., 1994
Jasmolakton C (3)

Jasmolakton D (4)
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-
=
=
=
=
-
=

F
e
=
s

O

Cizelge 2.7e. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak
Multiflorin multiflorum Shen ve ark., 1994
OGIc{OH),4
Bilesik R1 Rz Rs
1) DHP DHP OH
(@) CHs O-glukozil-DHP OH
3) CHs H OH
4) DHP DHP H
PHP p-hidroksifenol

DHP Dihidroksifenol



Cizelge 2.7f. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler
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Bilesik

Tiir

Kaynak

Multiflorozit (1)

Multirozit (2)

10-hidroksioleozit-11 metil ester (3)

Jasmultizit (4)

multiflorum

Shen ve ark., 1994

OGlu

©)

(4)

0Gle

COOCH,

OGle

)

0Gle

(5)
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HO

f‘rff.r,'
o,

i

OGle 0OGlc 0Gle

(6) ) @®)

Cizelge 2.7g. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

Jasnudiflozit D (1)

Jasnudiflozit E (2)

Jasnudiflozit F (3)

Jasnudiflozit G (4)
nudiflorum Takenaka ve ark. 2002

Jasnudiflozit H (5)

Jasnudiflozit | (6)

Jasnudiflozit J (7)

Jasnudiflozit K (8)




Cizelge 2.7h. Jasminum

OGle OGlc

2 R:H (4)
(3) R: Ole

turlerinden izole edilen sekoiridoitler
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Bilesik Tiir Kaynak

Nudiflozit A (1)

Nudiflozit B (2) Tanahashi ve ark. 2000
nudiflorum

Nudiflozit C (3)

Nudiflozit D (4)

Takenaka ve ark. 2002
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Bilesik Ri Ro Rs Rs
(1) CHs H OCH;s CHs
) OH OCHs H CHs
(3) OH H H H
(4) H H H Ha
(5) OH H H CHa

Cizelge 2.7i. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

(2"S)-2”-Metoksioleuropein (1)

(2""R)-2-Metoksioleuropein (2)

grandiflorum Tanahashi ve ark., 1999;
Demetiloleuropein (3
pein (3) officinale Teerarak, 2010

Ligustrozit (4)

Oleuropein (5)




COOR;, COOR,

Bilesik R1
(1) CHs
2) CHs
(3) CHs
4) CHs
() H
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Cizelge 2.7j. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak
10-Hidroksioleozit dimetil ester (1) | polynathum
Shen ve ark., 1996
Metilglukooleozit (2)
Oleozit dimetil ester (3) officinale
eozit dimetil ester

polynathum Shen ve ark., 1996
Oleozit-11-metil ester (4) Tanahashi ve ark., 1999
Oleozit (5) sambac Zhang ve ark., 1995
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OGlu

Bilesik R1 R2
1 H Glu
2 H H
3) OH H

Cizelge 2.7k. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

Angustifoliozit B (1)

Ligustrozit (2) polynathum Shen ve ark., 1996

Oleuropein (3)

COOCH;

OGlu

1)

Cizelge 2.71. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

8-Epikingizit (1) polynathum Shen ve ark., 1996
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Ry

HO

RS
OR,
OGle
RO OR, Ole: Oleozit

Bilesik Ri1 R2 Rs R4 Rs
(1) Ole H H OH H
) H Ole H OH H
(3) H H Ole OH H
4) H H H H Ole
Cizelge 2.7m. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

Izojaspoliozit A (1)

Izojaspoliozit B (2)
polyanthum

Izojaspoliozit C (3)

Jaspoliozit (4)

Tanahashi ve ark

. 1997
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Ri:H (1)

/ OH
(8]
OH
OR
Ri: Ole (2)

Cizelge 2.7n. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik

Tir

Kaynak

Jaspofoliamozit C (1)

Jaspofoliamozit E (2)

polyanthum

Takenaka ve ark. 1998

0Gle

Cizelge 2.70. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak
Jaspogeranozit A (1)

polyanthum Takenaka ve ark. 1998
Jaspogeranozit B (2)
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Cizelge 2.76. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak
Jaspofoliamozit D polyanthum Takenaka ve ark. 1998
OH
0] O
COOCH; S OR,
\
/ O
OH
O _HO OH
0o
OR,

Bilesik R1 R2

Q) H Ole

2 Ole H

Cizelge 2.7p. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

Jaspofoliamozit F (1)
polyanthum Takenaka ve ark. 1998

Jaspofoliamozit G (2)
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0
OH O OH
0 0
COOCH;
H
0]
OH
F HO
s - OH
H 0
OH
HO OH
1)
Cizelge 2.7r. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler
Bilesik Tiir Kaynak
Polionozit (1) polyanthum Tanahashi ve ark. 1997

R,

HO
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Cizelge 2.7s Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler
Bilesik Tiir Kaynak
6""-O-B-D Glukopiranoziloleuropein polyanthum Tanahashi ve ark. 1997
RO O

COOCH,

OH
HO “on
Bilesik R1
(1) H
(2 CHs

Cizelge 2.7t. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak
Oleozit 11-metil ester (1)

tortuosum Tomassini ve ark., 2018
Oleozit dimetil ester (2)

OH
H o\(’j,cm
H O"‘\\\\‘“" o ity

j :
0

(2)
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H

HO, OH
(o]
HO e vy
\\\\\‘ o U™

([ le]

H

HO, - OH
o]
HO a K aw
\\\\\ o f,rfo\\\

Q[ [e}

Cizelge 2.7u. Jasminum tiirlerinden izole edilen sekoiridoitler

Bilesik Tiir Kaynak

8-epi-kingizit (1)

Oleozit dimetil ester (2) Zhao, Yin ve Dong

officinale 2008:

Tanahashi ve ak.,
1999

10-Hidroksi oleuropein (3)

10-Hidroksi-ligustrozit (4)

Jaspoliozit (5)




Iridoit glikozitleri
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OH
//’
0
0 0 OH
HO OH
OH
@
HO O |
OH 0 O
//
/
© OH
0
0 0 OH
HO o o
HO
HO OH
HO OH
OH
OH
3 )
Cizelge 2.8. Jasminum tiirlerinden elde edilen iridoit glikozitleri
Bilesik Tiir Kaynak
6-O-Metil-katalpol (1)
Akubin (2)
officinale
Deasetil asperulozidik asit (3) Zhao ve ark., 2011
Loganin (4)
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Seskiterpenler

0 OH 0
OH
OH
1) (2)
o/ OH
OH
0
®) (4)
Cizelge 2.9. Jasminum tiirlerinden izole edilen seskiterpenler
Bilesik Tiir Kaynak
Jasminol A (1)
Jasminol B (2)
officinale Ye Lu ve ark., 2019

Jasminol G (3)

Jasminol H (4)

COH

)

OH

(2)



Cizelge 2.10. Jasminum tiirlerinden izole edilen seskiterpenoitler

Bilesik Tiir Kaynak

UESITeliE (@) L. Zhang ve ark 2004;
officinale

Jasminoit B (2) Zeng ve ark 2012

Triterpenler

_.-(J"’{ s K

Ri:OH (1) Ri:CHO(2) Ri:COOH (3)

Cizelge 2.11. Jasminum tiirlerinden izole edilen triterpenler

55

Bilesik Tiir Kaynak
Betulin (1)
Betulinaldehit (2) Lanceolarium Sun ve ark. 2007

Betulinik asit (3)
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Saponinler

HG

(1)

(2) (3)
Cizelge 2.12. Jasminum tiirlerinden izole edilen saponinler
Bilesik Tiir Kaynak
20,3B,23-Trihidroksiolean-12-en-28-0ik-O-B-D-
glukopiranozil ester(1)
Hederagenin-3-O-B-D-ksilopiranozil [1—3]-a-L- . Zhao ve Dong,
Officinale

ramnopiranozil[ 1 —2]-a-L-arabinopiranozit (2)

Hederagenin-3-O-a-L-ramnopiranozil [1—2]-a-L-

arabinopiranozit (3)

2008
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Kumarinler
HO e} (¢}
Cl
CH,

Cizelge 2.13. Jasminum tiirlerinden izole edilen kumarinler

Bilesik Tiir Kaynak
Klorokumarin sambac Krishnaveni ve ark. 2012
Fitosterol

1)

Cizelge 2.14. Jasminum tiirlerinden izole edilen fitosteroller

Bilesik Tiir Kaynak

Daukosterol (1) sambac Zhang ve ark. 2004

2.5.2. Jasminum tiirleri iizerinde yapilan biyolojik aktivite calismalari

Anti-enflamatuvar ve analjezik aktivite

Sengar ve ark. tarafindan yapilan bir caligmada, J. sambac bitkisinin koklerinden
hazirlanan etanollii ekstrenin analjezik, anti-enflamatuvar ve antipiretik etkisi in vivo
olarak incelenmistir. Analjezik aktivite tayini igin farelerde kivranma testi ve siganlarda

kuyruk hareketi testi (Tail flick test); anti-enflamatuvar aktivite tayini icin karragen-
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nedenli arka ayak odemi, pamuk-pellet graniiloma testi ve Freund’s adjuvan artrit modeli;
antipiretik aktivite tayini igin ise bira mayasi-nedenli pireksi modeli kullanilmistir. Elde
edilen sonuglar karragen-nedenli arka ayak 6demi modelinde etanollii ekstrenin 400 mg/kg
dozda giiclii anti-enflamatuvar etki gosterdigini, ancak Freund’s adjuvan modelinde
belirgin bir etkisinin olmadigini; analjezik ve antipiretik etkilerinin uygulanan deney
modellerinde oldukga giiglii oldugunu gostermistir (Sengar, Joshi, Prasad ve Hemalatha,
2015). Bhowmik ve ark., J. sambac koklerinden hazirlanan metanollii ekstrenin 200 ve 400
mg/kg dozlarda siganlarda asetik asit-nedenli kivranma testinde standart ilag olarak
kullanilan Buprenorfin (0.05 mg/kg) ve Asetilsalsilik asit (100 mg/kg ) benzer analjezik
aktivite gosterdigini rapor etmislerdir (Bhowmik, Chatterjee, Mallik ve Roy, 2013).

J. sambac yapraklarinin metanollii ekstresinden hazirlanan topikal jelin anti-enflamatuvar
etkisinin arastirildigr bir calismada, formiile edilmis %1°lik topikal jelin siganlarda
olusturulan karragen-nedenli arka ayak demini 4. saatte %80’e varan oranda inhibie ettigi
belirlenmistir (Belango ve ark., 2016). Bhangale ve ark. tarafindan J. sambac
yapraklarindan hazirlanan petrol eterli ekstrenin 400 mg/kg dozda farelerde asetik asit-
nedenli agri modelinde % 67,49 oraninda analjezik aktivite gosterdigi tespit edilmistir
(Bhangale ve ark., 2012).

Jain ve ark. J. sambac yapraklarindan hazirlanan sulu alkollii ekstrenin 2000 mg/kg dozda
mast hiicrelerinin miktarinda belirgin bir azalmaya neden oldugunu, tespit edilen bu anti-
enfamatuvar etkiye bagli olarak astim tedavisinde bitkinin aday bir {iriin olabilecegini
rapor etmislerdir (Jain, Jain, Ahirwar ve Ahirwar, 2018). Benzer bir ¢alismada,
yapraklardan hazirlanan % 50’lik sulu alkollii ekstrenin sicanlarda karragen-nedenli arka
ayak odemi ve pamuk pelet graniiloma modellerinde 400 mg/kg dozda referans madde
olarak kullanilan diklofenak sodyum ile kiyaslanabilir 6l¢iide potansiyel anti-enflamatuvar
aktivite gosterdigi belirlenmistir (Saralla ve ark., 2015)

J. sambac iizerinde yapilan benzer bir ¢alismada, bitkinin toprak {istii kisimlarindan
hazirlanan alkollii ekstrenin analjezik aktivitesi in vivo olarak sicak tabla testi (Hot plate
test) ile incelenmistir. Calismada, Wistar albino si¢anlara i.p. yolla 100, 200 ve 400 mg/kg
dozlarda ekstre uygulandiktan sonra sicakliga verdikleri tepkideki gecikme olgiilmiistiir.
Sonuglar, ekstrenin 200 mg/kg dozda sicanlarda, referans madde olarak kullanilan

naloksan ve flumazenil’e yakin bir analjezik etkiye sahip oldugunu gostermistir (Moloudi
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ve ark., 2018). Rambabu ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada J. sambac ¢igeklerinden
hazirlanan metanollii ekstrenin 400 mg/kg dozda sicak tabla, asetik asit-nedenli kivranma
ve karragen-nedenli arka ayak édemi modellerinde giiglii analjezik ve anti-enflamatuvar

etkilere sahip oldugu belirlenmistir (Rambabu ve Patnalik 2014).

Tadiwos ve ark. tarafindan J. abyssinicum Hochst. ex. Dc. koklerinden hazirlanan %80°1ik
metanollii ekstresinin analjezik etkisi farelerde kuyruk hareketi testi ve asetik asit-nedenli
kivranma testi ile; anti-enflamatuvar etkisi karragen- ve formalin-nedenli arka ayak 6demi
testleri ile ol¢lilmistiir. Sonuglar ekstrenin 100 ve 200 mg/kg dozlarda referans madde
olarak kullanilan diklofenak, asetilsalisilik asit ve morfine yakin aktivite gosterdigini,
kontrol grubuna gore kiyaslandiginda belirgin analjezik ve anti-enflamatuvar etkilere sahip

oldugunu ortaya koymustur (Tadiwos, Nedi ve Engidawork, 2017).

J. amplexicaule Buch.-Ham. bitkisinden hazirlanan metanollii ekstre ve bundan elde edilen
kloroform, etilasetat ve butanol fraksiyonlarinin analjezik ve anti-enflamatuvar etkileri
referans madde olarak asetilsalisilik asit ile karsilastirilmistir. Calismada, 100 mg/kg dozda
metanollii ekstrenin ve 200 mg/kg dozda butanol fraksiyonunun asetil salisilik asite oranla
daha yiiksek analjezik etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Jia, Su, Peng, Li ve Wang,
2008).

Chaturvedi ve Tripathi tarafindan J. grandiflorum bitkisinin yapraklarindan hazirlanan
metanollii ekstrenin anti-enflamatuvar etkisinin arastirildig1 bir ¢alismada, ekstrenin 600
mg/kg dozda formalin-nedenli ayak o6demi testinde giiclii anti-enflamatuvar aktivite
gosterdigi belirlemistir (Chaturvedi ve Tripathi, 2011). Nagarajappa ve ark. tarafindan
yapilan benzer bir galismada, bitkinin yapraklarindan hazirlanan sulu alkollii ekstrenin
asetik asit-nedenli kivranma testinde 50, 100 ve 200 mg/kg 'lik dozlarda giiglii analjezik
aktiviteye sahip oldugu rapor edilmistir (Nagarajappa ve ark., 2015)

Yan ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. lanceolarium Roxb. bitkisinin gévde ve
koklerinden hazirlanan %70’lik etanollii ekstresinin analjezik ve anti-enflamatuvar etkisi
siganlar iizerinde incelenmistir. Sonuglar, ekstrenin 400 mg/kg dozda referans madde
olarak kullanilan indometasin’den daha kuvvetli anti-enflamatuvar aktivite ve
asetilsalisilik asitten daha gii¢lii analjezik aktiviteye sahip oldugunu gostermistir (Yan,
Zhang, Zhang, Meng ve Yan, 2015).
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J.  matthewii P.S. Green yapraklarindan hazirlanan ham metanol, n-hekzan,
karbontetrakloriir, Kloroform ve sulu ekstrelerinin analjezik aktivitesinin arastirildigi bir
calismada, metanol ekstresinin 400 mg/kg dozda % 51,02’1ik analjezik etki ile referans
ilag olarak kullanilan diklofenak sodyuma yakin etkiye sahip oldugu rapor edilmistir (Lou
ve ark., 2011)

Lu ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. officinale dal kabuklarindan izole edilen
nor-sinalbikan tipi seskiterpen olan Jasminol A, G, H ve eremofilen tipi seskiterpen olan
Jasminol B’nin anti-enflamatuvar aktivitesi lipopolisakkarit-nedenli murin makrofaj
RAW264.7 kullanilarak degerlendirilmistir. Calismada izole edilen bilesiklerin RAW264.7
hiicrelerinde LPS nedenli nitrik oksit tiretimini sirasiyla 20,56 + 1,31, 30.12 + 0,89, 30,35
+ 2,72 ve 31,60 + 1,69 uM ICso degerleri ile orta diizeyde inhibe ederek anti-enflamatuvar
etki gosterdigi belirlenmistir (Lu ve ark., 2019)

Antimikrobivyal aktivite

Gowdhami ve ark. tarafindan yapilan bir ¢caligmada, J. sambac yapraklarindan hazirlanan
petrol eteri, kloroform, etil asetat ve etanollii ekstrelerinin antimikrobiyal aktiviteleri
Bacillus subtilis, B. cereus, Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Aspergillus niger, A. flavus ve Candida albicans suslar1 kullanilarak disk
diftizyon yontemi ile test edilmistir. Sonuglar etanollii ekstrenin en yiiksek antimikrobiyal
etkiye sahip oldugunu bunu etil asetat ve kloroform ekstrelerinin takip ettigini gostermistir
(Gowdhami, Rajalakshmi, Sugumar ve Valliappan, 2015). Kumar ve ark. tarafindan
yapilan benzer bir ¢alismada, J. sambac yapraklarindan hazirlanan metanolli ekstrenin dis
enfeksiyonlarina neden olan S. aureus, Streptococcus mutans, S. pyogenes, S. sobrinus, S.
sanguinis ve Lactobacillus acidophilus bakterileri ile C. albicans mantar: iizerinde giigkii
antimikrobiyal etkilere sahip oldugu belirlenmistir (Kamur, Navneet ve Gautam, 2015).

Bagka bir c¢alismada J. sambac yapraklarmin metanollii ekstrenin 500 pg/ml
konsantrasyonda S. aureus, Bacillus subtilis, B. cereus, Sarcina luteae, E. coli, P.
aeruginosa, Salmonella paratyphi ve Shigella dysenteria iizerinde kayda deger bir

antimikrobiyal etkisinin oldugu tespit edilmistir (Koly, 2016)
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Rafique ve ark., J. sambac yapraklarindan hazirlanan n-hekzan ekstresinin E. coli
tizerinde, sulu ve etanollii ekstrelerinin ise S. aureus, B. subtilis ve P. aeruginosa tizerinde

giiclii antibakteriyel etkilere sahip oldugunu rapor etmislerdir (Rafique ve ark., 2016).

J. sambac c¢igeklerinden su buhari distilasyonu ile elde edilen ugucu yagin 1,9 pl/ml
konsantrasyonda E. coli tizerinde (Rath, Devi, ve Mishra, 2008), ci¢eklerden hazirlanan n-
butanol ekstresinin  Salmonella, Staphylococcus, Pseudomonas, Vibrio cholera,
Streptococcus, Corynebacterium, Enterobacter aerogenes, Proteus mirabilis, Proteus
vulgaris ve E. coli iizerinde (Syam Sree ve Anudeep, 2015), ¢icek ve yapraklardan
hazirlanan metanol ekstresi ve ugucu yagmin, insan derisi érneklerinden izole edilen
mantarlardan Malessezia ve Alternaria iizerinde tiirleri giiclii antimikrobiyal etkilere sahip

oldugu (Santhanam ve ark., 2014; Mishra, Shrivastava ve Jain, 2010) rapor edilmistir.

J. grandiflorum, J. sambac, J. aungustifolium, J. auriculatum, J. humile ve J. officinale
yapraklarindan hazirlanan metanollic ve dietil eterli ekstrelerinin E.coli, Bacillus sp.,
Streptococcus sp., Salmonella sp., Pseudomonas sp., Serratia marcescens, Klebsiella
pneumonia ve Staphylococcus aureus suslari tizerinde giiglii antimikrobiyal etki gosterdigi,
en yiiksek etkinin J. sambac bitkisinden hazirlanan dietil eterli ekstrede Pseudomonas

aeruginosa tizerinde oldugu belirlenmistir (Dhamal ve Prasad, 2015).

J. syringifolium Wall. & G. Don bitkisinin yapraklarindan hazirlanan metanollii ekstrenin
S. aureus, B. cereus, P. aeruginosa, Klebsiella pneumonia, Salmonella typhi,
Staphylococcus epidermidis, Proteus mirabilis, E. coli, Shigella flexeneri, Vibrio cholera,
C. albicans ve A. niger suslari tizerinde giiglii antimikrobiyal etkiye sahip oldugu

belirlenmistir (Chander, Pillai, Sunish ve Vijayachari, 2016).

Al-Khazraji tarafindan yapilan bir ¢alismada J. officinale bitkisinin ¢igek, govde, yaprak
ve koklerinden hazirlanan etanollii ekstrelerinin in vitro antibakteriyel aktivitesinin
arastirildigi agar difiizyon deneyinde, cicek ve govdeden hazirlanan ekstrenin S. aureus,
E.faecalis ve E. coli iizerinde 2 mg/mL; koklerin ise 4 mg/mL degerleri ile antibakteriyel
etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Al-Khazraji, 2015). Aynu tiir {izerinde yapilan benzer
bir ¢alismada, c¢i¢eklerden hazirlanan metanollii ekstrenin S. aureus, Bacillus pumilus,
Streptococcus pneumoniae, E. coli, Citrobacter freundii ve K. pneumonia iizerinde

tizerinde giiglii antimikrobiyal etkiye sahip oldugu rapor edilmistir (Hussain, 2013).
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Khan ve ark tarafindan yapilan bir ¢aligmada, J. humile ¢igeklerinden hazirlanan n-hekzan
ekstresinin E. coli, Shigella flexneri, S. aureus ve B. subtilis bakterileri tizerinde gii¢lii
bakterisit etkiye sahip oldugu rapor edilmistir (Khan ve ark., 2014). Benzer bir ¢aligmada
bitkinin yapraklarindan hazirlanan metanollii ekstrenin S. aureus izerinde giiglii

antibakteriyel etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Nain ve ark., 2011).

J. grandiflorum bitkisinin yapraklarindan hazirlanan sulu ve etanollii ekstrelerinin agar
difiizyon yontemi kullanilarak antimikrobiyal aktivitesinin arastirildigi bir calismada,
ekstrelerin S. mutans ve L. acidophilus'a kars1 sirasiyla 6,25 pg/ml ve 25 pg/ml MIK
degerleri ile antimikrobiyal etki gosterdigi belirlenmistir (Ramesh Nagarajappa, ark.,
2015). Sandeep ve ark. tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada, bitkinin yapraklarindan
hazirlanan petrol eteri, metanol ve sulu ekstrelerinin S. aureus, B. subtilis, E. coli ve P.
aeruginosa tizerinde giiglii antimikrobiyal etki gosterdigi rapor edilmistir (Sandeep,
Paarakh ve Gavani 2009). J. grandiflorum ve J. sambac kalluslarindan hazirlanan
ekstrelerin 500 mg/ml, 250 mg/ml konsantrasyonlarda Staphylococcus albus, P. mirabilis,

S. typhi suslar iizerinde etkili oldugu tespit edilmistir (Joy ve Raja, 2008).

Verma ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. mesnyi Hance yapraklarindan hazirlanan
ctanollii ekstre ve bundan fraksiyonlanarak elde edilen dietil eter fraksiyonunun,
Aeromonas hydrophila ve Vibrio parahaemolyticus; n-hekzan fraksiyonunun Bacillus
anthracis ve B. subtilis iizerinde giiglii antimikrobyal etkiye sahip oldugu rapor edilmistir
(Verma, Balaji ve Dixit, 2018)

J. auriculatum dallarindan hazirlanan giimiis nanopartikiillerin E. faecalis, S. aureus, P.
aeruginosa ve E. coli tizerindeki etkilerinin disk ditizyon yontemi ile degerlendirildigi bir
calismada sonuglarin oldukga timit vaad edici oldugu rapor edilmistir (Balasubramanian,
Jeyapaul V€ Kala 2018) . Vaishnavi ve ark. tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada, J.
sambac yaprak ekstresinden hazirlanan giimiis nanopartikiillerin Bacillus subtilis, B.
cereus, B. coagulans, S. aureus, E. coli, K. pneumoniae, P. aeruginosa bakterileri ile
Alternaria alternate, Curvularia lunata, Cladosporium herbarum ve Penicillium
chrysogenum mantarlar1 {izerinde giiglii antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugunu

belirlemislerdir (Vaishnavi ve ark., 2015).
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Antiviral aktivite

Chiang ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada J. sambac ciceklerinden sicak su ile
hazirlanan ekstrenin Herpes enfeksiyonlarina neden olan HSV-1 ve HSV-2 suslar ile
Adenoviriis enfeksiyonlarna neden olan ADV-3, ADV-8 ve ADV-11 suslari {izerinde
kuvvetli antiviral etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Chiang ve ark., 2003).

Antioksidan aktivite

Chaturverdi ve Tripathi tarafindan yapilan bir ¢aligmada, J. grandiflorum yapraklarindan
hazirlanan metanollii ekstrenin in vitro antioksidan aktivitesi incelenmistir. EKstrenin
ABTS ve siiperoksit radikali stipiiriicii etkisi ile lipit peroksidasyonu tizerinde antioksidan
etkisinin oldukea yiiksek oldugu belirlenmistir (Chaturverdi ve Tripathi, 2011). Benzer bir
calismada, J. grandiflorum, J. sambac ve J. angustifolium c¢igeklerinden hazirlanan
metanollii ekstrelerin antioksidan kapasitelerinin oldukga yiiksek oldugu, en yiiksek etkinin
ozellikle J. sambac bitkisi tizerinde yogunlastigi rapor edilmistir (Shekhar ve Prasad,
2015).

Banerjee ve De tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada J. officinale ve J. sambac
bitkilerinin ¢igeklerinden hazirlanan sulu ekstrelerinin DPPH (2,2-difenil-1-pikril hidrazil)
radikali siiptiriicii etkileri ve toplam antioksidan kapasiteleri arastirilmistir. Calismada, J.
sambac ciceklerinin DPPH radikali siipiiriicii etkisi ve toplam antioksidan kapasitesinin J.
officinale ¢igeklerine oranla daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (Banerjee ve De, 2014).
Abdoul-Latif ve ark. tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada J. sambac ¢igeklerinden elde
edilen ugucu yag1 ve metanolli ekstresinin DPPH serbest radikal siipiiriicii etki tayininde

IC 50 degeri sirasiyla 7,43 ve 2,30 pg/ml olarak belirlenmistir (Abdoul-Latif, ve ark. 2010)

J. sambac ve J. multiflorum ¢iceklerinden hazirlanan metanollii ekstrelerin DPPH serbest
radikal stipiiriicti etki deneyinde sirasiyla 208 pg/mL ve 81 pg/mL 1Cso degeri ile
antioksidan etki gosterdigi belirlenmistir. Yapilan GC-MS analizlerinde J. sambac
ekstresinin major bilesen olarak p-farnesen (%52,52), J. multifloum’un ise nerolidol
(%42,44) igerdigi tespit edilmistir (Khidzir, Cheng ve Chuah 2015; Senbagam, 2016).
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Krishnaveni ve ark ile Wahyu Widowati ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmalarda, J. sambac
yapraklarindan hazirlanan sulu alkollii ekstrenin askorbik aside kiyasla DPPH (icso: 94,13
+ 10,54 pg/mL), ABTS (IC s0: 39,20 + 0,45 pg/mL) nitrik oksit (IC so: 173,.94 + 0,82
ug/mL) ve hidrojen peroksit (IC50: 125ug / mL + 0,37) radikalleri iizerinde gii¢li inhibitor
etkiye sahip oldugu belirlenmistir. Fitokimyasal analizlerde ekstrenin alkaloit, glikozit,
tanen ve flavonoit acisindan zengin oldugu ve etkisini bu sekonder metabolitler {izerinden

gosterdigi rapor edilmistir (Thaakur, 2014; Widowati ve ark., 2018).

J. matthewii yapraklarindan hazirlanan metanol, n-hekzan, karbontetraklortir, kloroform ve
sulu ekstrelerinin antioksidan aktivitesinin arastirildign bir ¢alismada, serbest radikal
stiptirticii aktivite testinde sulu ekstrenin 41,55 + 0,51 pg/ml IC so degeri giiglii antioksidan

etkiye sahip oldugu bildirilmistir (Lou ve ark., 2011).

Gupta ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. nervosum Lour. govde kabuklarindan
izole edilen jasnervozit A, B, D ve sekoiridoit glikoziti olan jasnervozit G’nin DPPH
radikal stipiiriicii etki tayininde giiclii giiclii antioksidan etkiye sahip oldugu belirlenmistir
(Rajesh ve ark., 2013).

Antihelmintik aktivite

Esteban-Ballesteros ve ark. tarafindan yapilan bir calismada, J. polyanthum Franch.
bitkisinin toprak dstii kisimlarindan hazirlanan sulu ve metanollii ekstrelerinin
Teladorsagia circumcincta tizerindeki etkileri arastirilmistir. Caligmada, sulu ekstrenin
ECso degeri 6,41, metanollii ekstresinin ise 14,58 olarak belirlenmistir. Sonuglar J.
polyanthum bitkisinden hazirlanan sulu ekstrenin antihelmintik etkisinin yiiksek ve toksik
etkilerinin diisik oldugunu, helmint tedavisinde bitkinin giiclii bir aday olabilecegini

ortaya koymustur (Esteban-Ballesteros ve ark., 2019).

J. sambac yapraklarindan hazirlanan etanollii ekstrenin Aedes aegypti larvalari tizerinde
uygulamadan 72 saat sonra sirasiyla 100, 200, 500 ppm konsantrasyonlarinda sirasiyla
%11,3, %13,3 ve %26,7 oraninda mortaliteye neden oldugu rapor edilmistir (De Villa ve
ark., 2012).
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J. mesnyi lizerinde yapilan bir ¢aligmada, bitkinin yapraklarindan hazirlanan metanolli
ekstrenin 20-40 mg/ml konsantrasyonlarda Eisenia fetida paraziti tizerindeki 6ldiiriicii ve
paralize edici etkileri in vitro olarak incelenmistir. Sonuglar ekstrenin test edilen
konsantrasyonlarda referans ilag olarak kullanilan albendazole esdeger oldugunu
gostermistir (Dullu, 2014).

Sandeep ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada, J. grandiflorum yapraklarindan hazirlanan
kloroformlu, metanollii ve sulu ekstrelerin yetiskin solucanlardan Pheretima posthuma
tizerindeki etkileri arastirilmigtir. Calismada, test edilen tiim ekstrelerin 20 ve 40 mg/ml
konsantrasyonlarda standart ila¢ olarak kullanilan Albendazole kiyasla daha yiiksek
antelmintik aktivite gosterdigi belirlenmistir (Sandeep, Paarakh ve Gavani, 2009). Radha
ve ark. tarafindan ayni Jasminum tiirii {izerinde yapilan bir ¢aligmada, ¢igeklerden
hazirlanan etanollii ekstrenin P. posthuma solucani tizerinde giiglii anthelmintik aktiviteye

sahip oldugu rapor edilmistir (Radha ve ark., 2016).

Pal ve ark. tarafindan J. multiflorum Andr. bitkisinin toprak iistii kisimlarindan hazirlanan
petrol eterli ekstresinin Pheretima posthuma paraziti iizerindeki etkileri referans madde
olarak kullanilan piperozin sitrat ve albendazol ile karsilastirilarak incelenmistir. Sonuglar
ekstrenin 25 mg/ml dozda piperozin sitrat ve albendazol’e esdeger etkinlikte oldugunu

gostermistir (Pal, Pahari ve Mishra, 2007).

Kozan ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. fruticans bitkisinin dallarindan
hazirlanan etanollii ve sulu ekstrelerinin Syphacia obvelata iizerinde antihelmintik etkisi in
vivo yontemlerle arastirilmistir. Calismada, etanollii ekstrenin %73,4; sulu ekstrenin ise
%48,5 oraninda antihelmintik etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Kozan, Kiipeli ve
Yesilada, 2006).

Antikanser aktivite

Kalaiselvi ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. sambac ¢igeklerinden hazirlanan
metanollii ekstrenin antikanser aktivitesi in vitro ve in vivo yontemlerle incelenmistir. In
vitro aktivite tayininde MTT testi HeLa ve NIH3T3 fare fibroblast hiicreleri iizerinde
denenmis ve 25 pg/ml ve 400 pg/ml konsantrasyonlarda hiicre proliferasyonunu doz
bagimli olarak arttirdigi, HelLa hiicrelerinde %98,17; NIH3T3 hiicrelerinde %95,56
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oraninda sitotoksik etki gosterdigi belirlenmistir (Kalaiselvi ve ark., 2013). In vivo aktivite
tayininde ise, farelerde dalton lenfoma modeli uygulanmis ve 100 mg/kg dozda ekstrenin
aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), asit fosfataz (ACP), diisiik
dansiteli lipoprotein (LDH) gibi parametrelerin yaninda kanser belirteg enzimlerinden olan
5'-niikleotidaz, B-D-glukuronidaz ve y-glutamil transferaz iizerinde referans madde olarak
kullanilan 5-florourasile yakin antikarsinojenik etkiye sahip oldugu belirlenmistir
(Kalaiselvi ve ark., 2012).

J. sambac yapraklarindan hazirlanan etanollii ekstrenin tuzlu su karidesi yonteminde
Artemia salina iizerinde LC 50:50 pg/ml ve LC 90:100 pg/ml degerleri ile belirgin sitotoksik
aktivite gosterdigi rapor edilmistir (Rahman, Hasan, Hossain ve Biswas, 2011). Takahashi
ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, ayn1 bitkinin yapraklarindan hazirlanan metanollii
ekstrenin NB1RGB deri fibroblast hiicreleri tizerinde (Takahashi, Asikin, Takara ve Wada
2012); Talib ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada da Hep-2, MCF-7 ve Vero hiicre
hatlarinda giiclii anti-proliferatif etkinin oldugu rapor edilmistir (Wamidh, Talib ve
Mahasneh, 2010).

Asirvatham ve ark. tarafindan yapilan bir calismada, J. angustifolium c¢igeklerinden
hazirlanan sulu ekstrenin 14 giin boyunca giinde 500 mg/kg dozda farelerde Ehrlich asit
timori ile olusturulan karsinom modelinde canli tiimor hiicre sayisi, paketlenmis hiicre
hacmi, viicut agirhigi, ortalama sagkalim siiresi ve yasam siiresindeki yiizde artis tizerinde

kayda deger etkilere sahip oldugu belirlenmistir (Asirvatham ve ark., 2012).

J. matthewii yapraklarindan hazirlanan metanol, n-hekzan, karbontetraklortir, kloroform ve
sulu ekstrelerinin sitotoksik aktivitesinin arastirildigi bir ¢alismada, n-hekzan ekstresinin
0,19 + 0,32 pg/ml LC so degeri ile sitotoksik etki gosterdigi belirlenmistir (Lou ve ark.,
2011).

Wei ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada J. pentaneurum Hand.-Mazz bitkisinden izole
edilen sekoiridoit glikoziti olan 10-(3-hidroksi-4-metoksi-benzoat)-ligustrosit bilesiginin
insan kanser hiicreleri SK-MES-1, SMMC-7721 ve SGC-7901'e kars1 83,0 ila 172,0 IM

ICso degerleri arasinda onleyici etki gosterdigi rapor edilmistir (Wei ve ark., 2019)
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Anti-obezite aktivite

Yuniarto ve ark tarafindan yapilan ¢alismada, J. sambac ¢igeklerinden hazirlanan etanollii
ekstrenin yiiksek yagli diyetle beslenen farelerde anti-obezite etkisi degerlendirilmistir.
Calismada, ekstrenin 100 mg/kg ve 300 mg/kg dozlarda obez farelerin viicut agirligi, yag
indeksi ve gida alimida énemli bir azalmaya neden oldugu, in vitro deneylerde pankreatik
lipaz enzim aktivitesini inhibe edererek etki gosterdigi tespit edilmistir (Yuniarto, Kurnia
and Ramadhan 2015).

Antitlserojenik aktivite

Alrashdi ve ark., tarafindan yapilan bir ¢alismada J. sambac yapraklarindan hazirlanan
etanollii ekstrenin antiiilserojenik etkisi sicanlarda HCI ve etanol-nedenli tlser modelleri
ile arastirilmistir. Sonuglar ekstrenin 500 mg/kg dozda prostaglandin E2, siiperoksit
dismutaz (SOD) ve malondialdehit (MDA) diizeylerinde belirgin iyilesmeye neden
oldugunu, iilser yiizey alanin1 referans madde olarak kullanilan omeprazole yakin oranda
azaltigin1 gostermistir (Alrashdi ve ark., 2012). J. sambac yapraklar1 {izerinde yapilan
benzer bir baska calismada, metanol ekstresinin siganlarda zorunlu yiizme testine bagh
olarak gelisen stres iilseri iizerindeki etkisi aragtirtlmistir. Calismada ekstrenin 100 ve 200
mg/kg dozlarda stres olusumunu dolayistyla tilser insidansini azalttig1 belirlenmistir (Baby,
2010)

Umamaheswari ve ark., J. grandiflorum yapraklarindan hazirlanan %70’lik etanollii
ekstresinin etanol-nedenli akut gastrik tilser modelinde 100 ve 200 mg/kg dozlarda doz
bagimli olarak ilseri 20 giin iginde iyilestirdigini ve gastrik pH’y1 diizenledigini tespit
etmislerdir (Umamaheswari ve ark., 2007). Nilesh ve ark. ile Hunasagi ve ark. tarafindan
yapilan benzer c¢alismalarda, J. grandiflorum yapraklarindan hazirlanan sulu etanollii
ektrenin siganlarda pilor ligasyonu yapilarak olusturulan akut gastrik iilser modelinde 100
ve 200 mg/kg dozlarda iilseratif lezyon indeksini doz bagimli olarak azalttigi, mide sivisi
hacmi, serbest ve toplam asit ile mide sivis1t pH'sinda artisa neden oldugu rapor edilmistir
(Nilesh, Dinesh, ve Dhirendra 2009; Hunasagi, Somashekhar ve Kalyane 2018).

J. amplexicaule yapraklarindan hazirlanan metanollii ekstrenin insan kolon epitel hiicre

hatti T84 {izerinde adrenalin-nedenli klor sekresyonunu konsantrasyona bagli olarak (O-
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1000 pg/mL. EC 50 = 0,055 mg/mL) inhibe ettigi belirlenmistir. Calismada ekstrenin
enterosit tlizerinde dogrudan bir etkisinin oldugu ayrica bazolateral B-adrenoreseptorler

tizerinden gastrointestinal klor salgilanmasini inhibe rapor edilmistir (Gao ve ark., 2014)

Hepatoprotektif aktivite

Joshi ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. angustifolium Linn. yapraklarindan
hazirlanan etanollii ve kloroformlu ekstrelerinin siganlarda CCls-nedenli karaciger hasarina
kars1 koruyucu etkisi arastirilmistir. Sonuglar, etanollii ekstrenin 350 mg/kg dozda referans
madde olarak 0,007 g/kg dozda kullanilan silimarine yakin sonuglar verdigini, ACP, ALT,
AST, kolesterol, glikoz, toplam protein ve bilirubin miktarini belirgin sekilde diizenmistir
(Joshi ve ark., 2008).

Dhamal ve ark. tarafindan yapilan bir c¢alismada, J. grandiflorum yapraklarindan
hazirlanan etanollii ekstrenin izoniazit ile olusturulan karaciger hasari {izerindeki etkisi
arastirilmistir. Ekstrenin karaciger hasari olusturulmus siganlara 30 giin boyunca giinde bir
kez 200 mg/kg, dozda oral uygulanmas: ile aspartat transaminaz(AST), alanin
transaminaz(ALT) ve lipit profili seviyelerini 6nemli 6lgiide azalttigi, karacigerde kolajen
birikimini azaltarak hepatoprotektif etki gosterdigi rapor edilmistir (Dhamal, Patel ve
Pawar, 2012)

Sinir sistemi tizerine etki

Addae ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. multiflorum yapraklarindan hazirlanan
etanollii ekstrenin kemirgenler iizerinde epilepsi, motor koordinasyon ve anksiyete iizerine
etkisi arastirilmigtir. Calismada, ekstrenin 500 mg/kg dozda kismi kompleks epilepside
etkili ve belirgin bir anksiyolitik etkiye sahip oldugunu; ancak motor koordinasyonu

tizerinde kaydadeger bir etkisinin olmadigini1 gostermistir (Addae ve ark., 2017).

Rambabu ve ark. tarafindan J. sambac ciceklerinin etanollii ekstresinin anksiyolitik ve
antidepresan aktiviteleri, farelerde labirent, zorunlu ylizme ve kuyruk siispansiyon testleri
uygulanarak arastirtlmis ve ekstrenin 200 mg/kg ve 400 mg/kg dozlarda (i.p.) 6nemli
derecede antidepresan ve anksiyolitik aktivitelere sahip oldugu belirlenmistir (Rambabu ve
Patnaik, 2016).
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24 saghikli goniillii tizerinde yapilan bir Klinik ¢alismada, ciceklerden hazirlanan ¢ayin
kokusunun kalp atim hizinda 6nemli 6l¢iide diisiise, spektral entegrasyon degerlerinde
anlamli artisa neden oldugu, kisilerde sakin ve gii¢lii ruh hali durumunu destekledigi rapor
edilmistir (Kuroda ve ark., 2005).

Yara ivilestirici aktivite

Chaturverdi ve ark. tarafindan yapilan bir c¢alismada, J. grandiflorum bitkisinin
yapraklarindan hazirlanan metanollii ekstrenin %2 ve %4’liik merhem formiilasyonlarinin
yara iyilestirici etkisi in vivo yontemlerle arastirilmistir. Calismada, %4’lik merhem
formiilasyonunun tiobarbiturik asit reaktif maddeleri, glutatyon, katalaz ve siiperoksit
dismutaz seviyelerini diizenleyerek yara iyilesmesine katkida bulundugu ve 12. giiniin
sonunda yaranin tamamen iyilesmesini sagladigi belirlenmistir (Chaturverdi, Kumar ve
Tripathi, 2012). Arun ve ark. tarafindan J. grandiflorum yapraklarindan hazirlanan etanolli
ekstre tizerinde yapilan benzer bir calismada, bitkinin yara iyi edici etkisini yara
epitalizasyonunu ve hidroksiprolin miktarin1 arttirmak suretiyle sagladigi belirlenmistir.
Bunula birlikte ekstrenin B. subtilis, S. aureus, P. aeruginosa, Micrococcus luteus, E. coli,
C. albicans ve A. niger suslar {izerinde referans madde olarak kullanilan siprofloksasin ve
flukonazole ¢ok yakin antimikrobiyal etki gosterdigi, bu nedenle bitkinin enfekte yaralar
tizerinde de kullanilabilecegi sonucuna varilmistir (Arun, Satish ve Anima, 2015). Mishra
ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. grandiflorum yaprak ekstresinin
siganlarda eksizyon ve Oli bosluk yara modelleri iizerinde 250 mg/kg  dozda
epitelizasyonu hizlandirdigi, 1slak ve kuru graniilasyon doku agirligi ile hidroksiprolin
igerigini kontrol grubuna kiyasla onemli o&lgiide arttirdigi belirlenmistir.  Yapilan
histopatolojik ¢alismalarda enflamatuar hiicre sayisinda diisiisiin oldugu, kollajen lifleri ve
fibroblast sayisinda ise artisin oldugu belirlenmistir (Mishra, Mukerjee ve Vijayakumar,
2010). Hunasagi ve ark., J. grandiflorum kok ve yapraklarindan hazirlanan etanollii
ekstrelerin sicanlarda olusturulan eksizyon yara modelinde kontrol grubuna kiyasla yara

bolgesinde epitelizasyonu daha hizli sagladigini rapor etmislerdir (Hunasagi ve ark., 2018)

J. auriculatum bitkisinin yara iyilestirici aktivitesinin degerlendirilmesi amaciyla yapilan
calismalarda, yapraklardan hazirlanan etanollii ekstre si¢anlarda eksizyon ve insizyon yara
modelleri kullanilarak etkisi degerlendirilmistir. Calismada, ekstrenin 15. giinde % 83.66

oraninda yara kontraksiyonunu sagladigi, epitelizasyon siiresinin kisa bir donemi igerdigi,
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yara iyilesmesine antioksidan ve antimikrobiyal etkilerinin katk: sagladigi rapor edilmistir
(Deshpande ve Pathak, 1965; Arun, Satish ve Anima, 2015).

J. sambac bitkisinin yara iyi edici etkisinin arastirildigi c¢alismalarda, bitkinin dal ve
yapraklarindan hazirlanan sulu ve etanollii ekstrelerin etkinligi referans madde olarak
kullanilan povidon iyot ile karsilastirilmistir. Sonuglar dallardan hazirlanan etanollii ekstre
ve yapraklardan hazirlanan sulu ve metanollii ekstrelerin 400 mg/kg dozda farelerde
olusturulan yaralarda epitalizasyon siiresini kisalttigini ve hidroksipirolin diizeyini povidon
iyot ile esdeger oranda arttirdigini gostermistir (Sabharwal ve ark., 2012; Sabharwal,
Sudan ve Ranjan, 2013; Canbulat ve ilhan, 2017). Sunilson ve ark. tarafindan yapilan
benzer bir g¢alismada J. sambac yapraklarimin sulu ve etanollii ekstrelerinin sicanlarda
olusturulan eksizyon, insizyon ve 6lii bosluk yara modelleri iizerinde gii¢lii yara iyilestirici

etkiye sahip oldugu rapor edilmistir (Sunilson ve ark., 2004).

Freiesleben ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. dichatomum Vahl
yapraklarindan sicak ve soguk su ile hazirlanan ekstrelerin fare NIH3T3 fibroblastlar
tizerinde proliferasyonu belirgin bir sekilde arttirarak yara iyilestirici etkiye sahip oldugu
belirlenmistir (Freiesleben ve ark., 2017).

Uriner sistem iizerine etki

Yogendr ve arkadaslart tarafindan yapilan bir c¢alismada, J. auriculatum Vahl
ciceklerinden hazirlanan sulu ve alkollii ekstrelerin bobrek taslari tizerindeki etkileri
siganlarda kalsiyum okzalat-nedenli tas olusumu modeli kullanilarak arastirilmistir.
Sonuglar her iki ekstrenin de idrarda okzalat miktarini azalttigin1 gostermistir (Yogendr ve
ark., 2009a ve 2009b).

Venkataiah ve arkadaslari tarafindan yapilan ¢alismada, J. grandiflorum ciceklerinden
hazirlanan etanollii ekstrenin siganlarda olusturulan gentamisin-nedenli nefrotoksisite
modelinde 100 ve 200 mg/kg/giin dozlarda serum kreatinin, kan ire, iirik asit ve artan
toplam protein diizeyleri ile idrar kreatinin seviyesini onemli olgiide azalttigi rapor
edilmistir (Venkataiah ve ark., 2013)
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2.5.3. Piyasada satilan Jasminum tiirlerini iceren iiriinler

Giliniimiizde Jasminum tiirlerini, ve bunlardan elde edilen iiriinleri, ihtiva eden iiriin sayisi
olduk¢a azdir. Piyasada satilan Jasminum tiirlerini iceren iriinler Cizelge 2.47°de

sunulmustur.

Cizelge 2.15. Piyasada satilan Jasminum tiirlerini igeren tiriinler

Preparat ismi Kullanim amaci I(;erd_l &l . .. | Uretici firma
Jasminum tiiri

Sheer - Jasmine oil Kozmetik grandiflorum Sheer essence

Jasmm_e Ab.SOIUte Kozmetik officinale Aura Cacia

Essential Oil

Sambac Jasmine Kozmetik sambac Pure Gold

ﬁ‘gﬁﬁ“ca recovery Yara iyilestirici krem | officinale Essensa

Jasminum sambac oil | Kozmetik sambac Allin

Pure Jasmine Sambac Tiy dokiict sambac Deve herbes

Floral Wax

De>‘<5|| Pha”‘.‘a e Kozmetik officinale Pharmacy lafayette

Creme de Soin

2.5.4. Jasminum tiirleri iizerinde yapilan toksisite ¢calismalari

Literatiirde, Jasminum  tiirlerinin ilag ve gida takviyeleri ile etkilesimlerini ve

toksisitelerini gosteren herhangi bir calisma mevcut degildir.

J. officinale bitkisinin gebelikte kullanimina dair yapilan bir ¢alismada, 250 — 500 mg/kg
dozlarda siganlarda infertiliteye; gebe si¢anlarda da herhangi bir abortif etkiye neden
olmadigi rapor edilmistir. Ancak emzirme dénemine yonelik herhangi bir ¢alisma rapor

edilmemistir (Igbal ve ark., 1993).

Kunhachan ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. sambac ¢igeklerinden hazirlanan

etanollii ekstreninin farelerde 5 mg/kg dozda intravensz enjeksiyonla sistemik toksisite
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gostermedigi, sicanlarda ekstrenin oral uygulamada LD so degerinin 5 g /kg’dan daha

yiiksek oldugu belirlenmistir (Kunhachan ve ark., 2011).

J. mesnyi bitkisi tizerinde yapilan bir ¢alismada, siganlarida alkolli ekstrenin 2 mg/kg
doza kadar iyi tolere edildigi, farelerde herhangi bir 6liim ya da davranigsal degisiklige yol

acmadigi rapor edilmistir (Mishra, Mukerjee ve Vijayakumar, 2014)
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Gereg
3.1.1. Bitki materyali

Jasminum  fruticans cicekli dallari, Ankara, Etimesgut ilgesi, Ballikuyumcu Kkoyii
yakinlarinda, tam koordinatlar1 39°46” 49> Kuzey ve 32°30° 28 Dogu olarak belirlenen
yerden 2018 yilinda Mayis aynin ikinci haftasinda toplanmis ve golgede kurutulduktan
sonra toz edilerek deneysel calismalarda kullanilmistir. Herbaryum o6rnegi Gazi
Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Boliimii Ogretim Uyesi Prof.Dr. Hayri DUMAN
tarafindan tayin edilmistir ve esdrnegi Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
Herbaryumunda saklanmaktadir (Herbaryum No: GUE 3462).

Resim 3.1. Jasminum fruticans herbaryum 6rnegi
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3.1.2. Kullanilan cihazlar

Fitokimyasal analizlerde kullanilan cihazlara ait bilgiler asagida verilmistir.

Cizelge 3.1. Fitokimyasal analizlerde kullanilan cihazlar ve marka bilgileri

Cihaz Marka

Distile su cihazi Sartorius

Etiiv Binder

Liyofilizator Telstar LyoQuest
Rotavapor Heidolph Rotavapor G3
Tart1 Ohaus Explorer

Ultrasonik banyo
Vorteks
Niikleer Manyetik Rezonans (NMR) Cihazi

Calkalayici

Bondelin
Heidolph
Bruker Ascend 400 ve 600 MHz

Heidolph Promax 2020

3.1.3. Kullanilan kimyasal maddeler ve sarf malzemeler

Kimyasal ve biyolojik aktivite deneylerinde kullanilan madde ve solvanlar ile bunlarin

temin edildigi firmalar Cizelge 3.2.’de verilmistir.
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Cizelge 3.2. Deneylerde kullanilan madde ve solvanlar ile marka bilgileri

Madde/Solvan

2,2-Difenil Pikril Hidrazil
Aliiminyum Kloriir
Amonyum Asetat
Amonyum Molibdat
Apigenin
Apigenin-7-O-Glikozit
Askorbik Asit
Butilhidroksitoluen

Etil Asetat

Epikatesin

Ferrik Kloriir Hekzahidrat
Ferrozin

Ferroz Siilfat Heptahidrat
Ferrik Kloriir Tetrahidrat
Ferulik Asit
Folin-Ciocalteu Reaktifi
Gallik Asit

Hidroklorik Asit
Hiperozit

izoorientin

Kafeik Asit

Kafeik Asit Fenetil Ester (CAPE)
Katesin

Kersetin

Kersitrin

Klorojenik Asit

Kersetin
Luteolin-7-O-Glikozit
Metanol

n-Hekzan

p-Kumarik Asit
Rozmarinik Asit

Rutin

Sodyum Asetat Trihidrat
Sodyum Bikarbonat
Sodyum Dodesil Siilfat
Sodyum Fosfat

Sodyum Fosfat Monobazik
Sodyum Hidroksit

Siilfrik Asit

Viteksin

Marka

Sigma Aldrich; 056K1147
Merck; 8.01081.1000
Carlo Erba; 313507
Riedel de Haen; 30590
Sigma Aldrich; 42251
Sigma Aldrich; 44692
Sigma Aldrich; 065K0003
Sigma Aldrich; MKBD8339
Merck 205-500-4

Sigma Aldrich; E1753
Riedel de Haen; 41250
Sigma Aldrich; MKBD0707
JT Baker; 0632701017

JT Baker; 0703801013
Sigma Aldrich; Y0001013
Sigma Aldrich; BCBD5119
Fluka; 1126284

Sigma Aldrich; SZBA2250
Sigma Aldrich; 00150585
Sigma Aldrich; 11536
Sigma Aldrich; C0625
Sigma Aldrich; C8221
Sigma Aldrich; 43412
Sigma Aldrich; Q4951
Sigma Aldrich; Q3001
Sigma Aldrich; C3878
Sigma Aldrich; 116K1836
Sigma Aldrich; 49968
Merck 200-659-6

Merck 203-777-6

Sigma Aldrich; C9008
Sigma Aldrich; R4033
Sigma Aldrich; 78095
Riedel de Haen; 33450
Sigma Aldrich; S6014
Merck; 8.2205.1000
Sigma Aldrich; S7653
Riedel de Haen; 62840
Merck 1310-73-2

Riedel de Haen; 62260
Sigma Aldrich; 49513
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3.2. Yontem

3.2.1. Fitokimyasal ¢alismalar

Ekstraksiyon

Kimyasal ve biyolojik aktivite c¢alismalarinin Yyiiriitiilebilmesi amaciyla J. fruticans

bitkisinin ¢igekli dallar1 asamali olarak ekstraksiyona tabi tutulmustur.

n-Hekzan ekstresinin hazirlanmasi

500 g kurutularak toz edilmis J. fruticans gicekleri ile dal ve yapraklari, 5 L n-hekzan ile
oda 1sisinda mekanik karistiriciyla karigtirmak suretiyle 2’ser giin arayla 4 defa ekstre
edildi. n-Hekzanli fazlar birlestirilip algak basing altinda 40°C sicaklikta rotavaporda
yogunlastirildi. Elde edilen “n-Hekzan ekstresi” kurutularak tartild: [Verim: % 9,27 a/a].

Etil asetat (EtOAcC) ekstresinin hazirlanmasi

n-Hekzan ile ekstraksiyon sonrasi kalan bakiye 5 L EtOAc ile oda isisinda mekanik
karistiriciyla karistirmak suretiyle 2’ser giin arayla 4 defa ekstre edildi. Etil asetatli fazlar
birlestirilip algak basing altinda 40°C sicaklikta rotavaporda yogunlastirildi. Elde edilen
“EtOAc ekstresi ” kurutularak tartildi [Verim: % 23, 36 a/a].

Metanol (MeOH) ekstresinin hazirlanmast

EtOAc ile ekstraksiyon sonrasi kalan bakiye 5 L MeOH ile oda isisinda mekanik
karistiriciyla karigtirmak suretiyle 2’ser giin arayla 4 defa ekstre edildi. Metanollii fazlar
birlestirilip algak basing altinda 40°C sicaklikta rotavaporda yogunlastirildi. Elde edilen
“MeOH ekstresi” kurutularak tartildi [Verim: %31,19 a/a].
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3.2.2. Fenolik profilin belirlenmesi

Toplam fenol miktar tayini

Ekstrelerin  fenolik igerigi Spanos ve Wrolstad tarafindan gelistirilmis olan
spektrofotometrik yontem ile belirlenmistir. Bu yontem Folin-Ciocalteu belirtecinin,
fenolik bilesikler varliginda mavi renkli molibden-tungsten kompleksi olusturmasi ve
olusan bu rengin 765 nm’de absorbansinin Ol¢iilmesi esasina dayanir (Spanos ve

Wrolstad, 1990).

0,5 g gallik asitten 100 mL %10’luk etanol icerisinde ¢oziilerek stok ¢ozelti hazirlanmustir.
Bu stok ¢ozeltiden de bir seri diliisyon ¢ozeltisi (0,05 mg/mL; 0,1 mg/mL; 0,15 mg/mL;
0,25 mg/mL ve 0,5 mg/mL) temin edilmistir. Test numunelerinden 10’ar mg tartilarak
distile suyla 10 mL’ye tamamlandi. Hem stok ¢o6zelti diliisyonlarindan hem de
numunelerden 100°er pL alinarak tiiplere konuldu ve her tiipiin icerisine 900 pL distile su;
5 mL Folin Ciocalteu fenol ¢ozeltisi (1:10) ve 4 mL Na2COs ¢ozeltisi (75 g/L) eklenerek
karanlik bir alanda, normal oda sicakliginda 2 saat bekletildi. UV spektrofotometresinde
765 nm’de oncelikle stok ¢ozelti diliisyonlarinin absorbanslar1 dlgiilerek bir kalibrasyon
grafigi olusturuldu (Sekil 3.1). Daha sonra numunelerin absorbans degerlerinden toplam

fenol miktarlari hesaplandi.
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Sekil 3.1. Toplam fenol miktar tayini i¢in kullanilan kalibrasyon grafigi
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Toplam flavonoit miktar tayini

Toplam flavonoit igerigi aliiminyum kloriir (AlCI3) yontemiyle belirlenmistir. Bu yontemin
esas1, AlICI3’in flavonlarin veya flavonollerin C-4 keto grubu, C-3 ya da C-5 hidroksil
gruplariyla stabil bir bilesik olusturmasi esasina dayanir. Buna ek olarak AICls, flavonoit
ana yapisinin A- ve B- halkalarinda orto-dihidroksil gruplariyla aside dayaniksiz

kompleksler de olusturur (Woisky ve Salatino, 1998).

500 puL test numunesi distile su igerisinde ¢oziildiikten sonra 1500 uL %95’lik EtOH, 100
ulL %10’Iuk AICIs ve 100 ulL 1 M potasyum asetat (KCHsCOO) ile karistirildi. Ardindan
toplam hacim distile su ile 5000 pL’ye tamamlandi. Oda sicakliginda 30 dk inkiibe
edildikten sonra absorbansi spektrofotometrede 415 nm’de 6l¢iildii. Referans madde olarak
kersetin kullanildi. Tim Ol¢timler 3’er tekrarla yapildi ve orneklerin toplam flavonoit
igerigi, her 1 g o6rnege karsilik gelen mg kersetin igerigi cinsinden hesaplandi. Toplam

flavonoit miktar tayini i¢in kullanilan kalibrasyon grafigi Sekil 3.2’de verilmistir.
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Sekil 3.2. Toplam flavonoit miktar tayini i¢in kullanilan kalibrasyon grafigi

Toplam fenolik asit iceriginin belirlenmesi

Hidroksisinnamik asit tiirevlerinin taze olarak hazirlanan sodyum molibdat-sodyum nitrit
karisimi ile reaksiyona girerek olusturdugu kompleksin aborbansinin spektrofotometrik

olarak &lciilmesi esasia dayanir (Barak, Celep, Inan ve Yesilada, 2019).
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5 g sodyum molibdat ve 5 g sodyum nitrit tizerine 50 mL su eklenerek Arnow ¢ozeltisi
hazirlandi. Deney tiiplerine 1’er mL test numunesi konularak tizerine 1 mL Arnow
¢ozeltisi, 1 mL 0,1M HCI ve 1 mL 1M NaOH ¢ozeltisi eklenerek hacim 10 mL’ye
tamamlandi. Test numunelerinin absorbans degerleri 765 nm’de spektrofotometrik olarak
Ol¢iildii. Sonuglar 1 g 6rnege karsilik gelen kafeik asit ekivalani olarak hesaplandi. Tiim
deneylerde 3 tekrar yapildi. Toplam fenolik asit miktar tayini igin kullanilan kalibrasyon

grafigi Sekil 3.3’de verilmistir.
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Sekil 3.3. Toplam fenolik asit miktar tayini i¢in kullanilan kalibrasyon grafigi

3.2.3. Fitokimyasal analizler

Sivi Kromatografisi/Kiitle Spektrometrisi Analizi (LC-MS/MS)

J. fruticans bitkisinden elde ettigimiz ekstrelerin, fenolik igeriklerinin belirlenmesi
amaciyla vakum gaz giderici, ¢ift ¢ikisli pompa ve otomatik 6rnek alict i¢eren ve dogrudan
elektrosprey iyon kaynakli Agilent 6420 triple quadripole kiitle spektrometresine bagl
olan Agilent 1260 YBSK sistemi; analiz ve veri degerlendirmesi igin Agilent Mass Hunter

yazilimi kullanilmastir.
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Kullanilan standartlar ve ait olduklar1 kimyasal gruplar asagidaki gibidir:

Fenolik asit: Ferulik asit, gallik asit, kafeik asit, kafeik asit fenil ester, klorojenik
asit, p-kumarik asit, rozmarinik asit.

Flavonoit: Apigenin, apigenin-7-O-glukozit, epikatesin, hiperozit, izoorientin,
katesin, kersetin, kersitrin, luteolin-7-O-glukozit, naringenin, rutin, viteksin.

Feniletanoit glikoziti: Lokoseptozit, martinozit, verbaskozit.

Standartlar, metanolde 5-10 ug/mL konsantrasyonlarda ¢oziilerek ayri ayri ve bu
¢ozeltilerden bir standart karistmi olacak sekilde hazirlanmustir. Enstriimantal
parametrelerin optimizasyon1 igin hem tekli ¢ozeltiler hem de standartlar karisimi
kullanilmigtir.  Standart soliisyonlar1, iyon kaynagi optimizasyonu ve tandem Kkiitle
spektrometrisi parametreleri icin, dogrudan iyon kaynagina enjekte edilmistir. Kiitle
menzili, negatif iyon modunda 10-1200 m/z’ye ayarlanmistir. iyon kaynaginin optimize

edilmis degerleri sunlardir:

N2 kurutucu gaz sicakligi: 250°

Kurutucu gaz akis hizi: 111/dak

Nebiilizor: 40 psi
Kapiler voltaji: 4000V

Bu calismada, carpisma ile indiiklenmis ayirma yontemi kullanilarak, prekiirsor iyonlarin
fragmentasyonu ve MRM taramalar1 yapilmistir. Kiitle spektrometrisi taramalari1 deprotone
edilmis iyonlarin gozlemlenmesiyle yapilmistir ([M—H]—-). MRM (Coklu Reaksiyon
Izleme) taramasi icin her bilesigin en yogun iyon pikleri hem 6nciil hem de iiriin iyon
giftleri i¢in elde edilmis ve ardindan ¢arpisma enerjisi ve parcalanma gerilimi, MRM gegisi

igin optimize edilmistir.

Kolon: Agilent Intersil ODS kolon, Zorbax Eclipse 4.6 x 150 mm i.d., 3.5 um
partikiil buytkligi
Mobil faz: A: MeOH:H20:Formik Asit (10:89:1 h/h/h)
B: MeOH:H20:Formik Asit (89:10:1 h/h/h)
Mobil faz oran1 % 0 B ile basladi ve 5 dk icinde % 10 B'ye yiikseltildi. 45 dk i¢inde

B oran1 %100’¢ ¢ikarildi ve 5 dakika boyunca bu sekilde devam ettirilmistir.
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Akis hizi: 0.4 mL/dk
Kolon sicakhigi: 25°C
Enjeksiyon hacmi: 10 pL.
Analiz siiresi: 50 dk

Yiiksek Performansli Ince Tabaka Kromatografisi (HPTLC)

Ekstrelerin klorojenik asit icerikleri, Cretu ve ark. tarafindan yapilan ITK yéntemi ile

Olctilmiistiir (Cretu, Morlock, Miron ve Nechifor, 2013).

Standart klorojenik asit c¢ozeltileri (31,25 ug/mL) ve ekstreler MeOH igerisinde
¢oziilmustiir. Her bir ekstre 0,45 um siringa filtresinden siiziilmiis ve 5 uL ekstre ile 2-8
uL standart Klorojenik asit ¢6zeltisi ti¢ kez uygulanmistir. Numune ve standart ¢ozeltiler,
Camag Otomatik TLC Ornekleyici 1V ile silika jel cam yiiksek basingli ince tabaka
kromatografisi plakalar1 60Fzs4 {izerinde 8 mm uzunlugunda bantlar seklinde
uygulanmustir. Sabit bir uygulama orani uygulanmis ve bantlar arasindaki bosluklar 10 mm
olarak belirlenmistir. Hareketli faz EtOAc:CH3COOH: CH202:H20 100:11:11:27 olarak
hazirlanmistir.  Camag  Otomatik  Gelistirme Odasinda (ADC-2)  siiriiklenme
gerceklestirilmistir. Tank, 20 dk doyurulmus ve plak siiriiklenmeden 6nce 5 dK siireyle 6n-
kosullandirma yapilmigtir. Nem, 10 dk boyunca MgCi2 (%33 RH) kullanilarak ADC-2 ile
kontrol edilmistir. Camag Derivatizer kullanilarak dogal iriin Reaktif A (2-
aminoetildifenilborinat reaktifi) piiskiirtiilmiis ve daha sonra 70 mm siiriiklendikten sonra
100°C'de Camag 1sitic1 kullanilarak 5 dk sitilmistir. Densitometrik tarama, derivasyondan
sonra floresan modunda Camag TLC Tarayict 1V ve VisionCATS yazilimi kullanilarak
yapilmstir. Yarik boyutu 5 x 0,2 mm'de tutulmus, mikro ve tarama hizi 20 mm/s'ye
ayarlanmigtir. Varyasyon katsayisi (% CV) 1,00'1n altinda ve Kkalibrasyon egrisinin
korelasyon katsayist (R) 0,999'un iizerinde oldugu goriilmiistiir. Ekstrelerde standartlarin
varligi, hem RF degerleri hem de ekstreler ve standart ¢ozeltilerden elde edilen UV

spektrumlarinin iist tiste bindirilmesiyle gosterilmistir.
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3.2.4. Antioksidan aktivite deneyleri

DPPH radikali stiptiriicti etki deneyi

DPPH radikali stiptiriicii etki deneyi Blois tarafindan gelistirilen yontemle ol¢tilmiistiir
(Blois, 1958)

Bu yontem, antioksidanlarin varliginda DPPH radikalinin sar1 renkli difenil-pikril
hidrazine indirgenmesi ile olusan renkli bilesigin absorbansinin 517 nm’de Olgiilmesi
esasina dayanir. indirgenmeden kalan DPPH miktari, test numunesinin antioksidan etkisi
ile orantilidir. Sonuglar DPPH’nin % 50’sini indirgeyen konsantrasyon cinsinden
hesaplanir (Akter, Ahmed ve Eun, 2010).

1000 pL test numunesi tizerine 5000 pL 0,1 mM taze olarak hazirlanmis DPPH ¢ozeltisi
eklenerek 2 dk boyunca vorteks kullanilmak suretiyle karistirildi. Elde edilen ¢ozelti 50 dk
boyunca karanlikta ve oda sicakliginda inkiibasyona birakildi. Kor olarak distile su
kullanild1 ve ayni prosediir uygulandi. Referans madde olarak butil hidroksi toluen (BHT)

kullanildi. DPPH ¢ozeltisinin absorbansi 517 nm’de spektrofotometre kullanilarak 6l¢iildi.

Test numunelerinin DPPH radikali siipiiriicii etkisi asagidaki formiile gore hesaplandi:

% DPPH radikali siipiiriicii aktivite = (ABSkontrol - ABSsmek) / ABSkontrol X 100

ABSkontrol: Kontrol grubunun absorbans degeri

ABSsmek: Test numunesinin absorbansi degeri

Demir iyonu indirgeme aktivitesi

Demir iyonu indirgeme aktivitesi, Benzie and Strain tarafindan gelistirilmistir. Bu yontem
antioksidanlarin varliginda, olusan redoks tepkimesinin kolorimetrik olarak ol¢iilmesi
esasina dayanir. Bu yontemde ferrik tripiridil triazin kompleksi diisiik pH’larda mavi renkli
ferroz formuna indirgenir. Olusan bu bilesigin absorbansi 593 nm’de Olgiliir.
Absorbanstaki  degisim elektron verici antioksidanlarin  indirgeyici  giiclerine

dayanmaktadir (Benzi ve Strain, 1996).
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10 pL test numunesi, 30 uL distile su ve 260 pL. FRAP belirteci [300 mM pH 3,6 asetat
tamponu: 10 mM TPTZ: 20 mM FeCls (10:1:1)] 96 kuyucuklu plak igerisine kunularak
37°C de 30 dk inkiibe edildi. Inkiibasyon siiresi tamalandiktan sonra absorbans degerleri
593 nm’de kolorimetrik olarak o6lgiildii. Kontrol grubu olarak distile su kullanildi. Farkli
konsantrasyonlarda (0,0625mM-1mM) FeSO4.7H20 kullanilarak kalibrasyon egrisi
hazirlandi. Demir iyonu indirgeme aktivitesi igin olusturulan kalibrasyon grafigi Sekil
3.4’de verilmistir. Referans madde olarak BHT kullanildi. Sonuglar test numunesinin 1

gramina karsilik gelen FeSO4.7H20 iizerinden hesaplandi.
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Sekil 3.4. Demir iyonu indirgeme aktivitesi i¢in kullanilan kalibrasyon grafigi

Bakar iyonu indirgeme aktivitesi (CUPRAC)

Ekstrelerin bakir iyonu indirgeme kapasiteleri, Apak ve ark. tarafindan gelistirilen yonteme
gore yapildi. Bu yontemde, baslangigta olusan neokuproin ve bakir (1) arasinda olusan
stabil kompleks, antioksidan maddelerin varliginda bakir (IT)’ye indirgenir. Sonugta olusan
renk degisimi, 450 nm’de absorbans ol¢iilerek hesaplanarak numunenin bakir indirgeme

kapasitesi belirlenir (Apak, Giiglii, Ozyiirek ve Karademir, 2004).

Esit miktarda (85uL) bakir siilfat (CuSOa4), neokuproin ve amonyum asetat tampon
cozeltileri 96 kuyucuklu plaklara konuldu. Ardindan 43uL test numunesi eklendi ve 1 saat
boyunca oda sicakliginda inkiibe edildi. Standart olarak 31,25-500 pg/mL konsantrasyon
araliginda askorbik asit ¢ozeltisi kullanilarak kalibrasyon egrisi olusturuldu. Sonuglar 1 g

test numunesinin askorbik asit ekivalan1 (AAE) seklinde hesaplandi. Tiim deneylerde ii¢
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tekrar yapildi. Bakir iyonu indirgeme aktvitesi icin olusturulan kalibrasyon grafigi Sekil

3.5’de verilmistir.
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Sekil 3.5. Bakir iyonu indirgeme aktivitesi i¢in kullanilan kalibrasyon grafigi

Toplam antioksidan kapasitenin belirlenmesi

Orneklerin toplam antioksidan kapasiteleri Prieto ve arkadaslari tarafindan gelistirilen
yonteme gore yapildi. Antioksidanlarin varliginda Molibden (VI)’nin Molibden (V)’e
indirgenmesi esasina dayanan bu yontemde reaksiyon sonucunda asidik pH’da olusan yesil
renkli fosfat/Mobilden (V) kompleksinin absorbansi dlgiilerek antioksidan aktivite tayini

yapilir (Prieto Pineda ve Aguilar, 1999).

280 mg sodyum fosfat monobazik, 247,2 mg amonyum molibdat, 164,6 ul siilfrik asit, 50
ml distile su ile hazirlanan karisimin 300 pL’si 30 pL test numunesi ile bir tiipte karistirildi
ve 95°C’de 90 dk boyunca su banyosunda inkiibasyona birakildi. Inkiibasyon siiresinin
tamalandiktan sonra sonuglar 695 nm’de spektrofotometrede ol¢iildii. Standart olarak
31,25 — 500 pg/ml konsantrasyon araliginda askorbik asit ¢ozeltisi kullanilarak kalibrasyon
egrisi olusturuldu. Sonuglar 1 g test numunesinin gallik asit ekivalanit (GAE) seklinde
hesaplandi. Tiim deneylerde ii¢ tekrar yapildi. Toplam antioksidan kapasite deneyi igin

olusturulan kalibrasyon grafigi Sekil 3.6’da verilmistir.
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Sekil 3.6. Toplam antioksidan kapasite deneyi i¢in kullanilan kalibrasyon grafigi

3.2.5. Anthelmintik aktivite calismasi

Deney hayvanlari

Antihelmintik aktivite tayini i¢cin hem anatomik hem de fizyolojik ac¢idan insanlarda
bulunan yuvarlak bagirsak kurtlarina benzemesi nedeniyle, 3-5 cm uzunlugunda ve 0,1-0,2
cm genisliginde eriskin toprak solucanlari kullanilmistir. Solucanlar nemli topraktan
toplandiktan sonra ve normal tuzlu su ile yikanmig viicut yiizeylerine yapismis olan
partikiillerden arindirilmistir.  Bununla birlikte, Albendazol refererans ila¢ olarak

kullanilmistir (Nirmal, Malwadkar ve Laware, 2007).
Antihelmintik aktivite deneyi

Test materyallerinin antihelmintik aktivitesinin belirlenmesi amaciyla 3-5 cm uzunlugunda
ve 0,1-0,2 cm genisliginde erigkin toprak solucanlar1 kullanilmistir. Her grupta 6 solucan
olacak sekilde deney gruplari olusturulmustur. Test numuneleri minimum miktarda dimetil
formamit i¢inde ¢oziilmiis ve daha sonra hacim, normal tuzlu su ile 10 ml'ye ayarlanmistir.
Tiim test materyalleri ve referans ilag olan Albendazol ¢6zeltisi deneyden hemen 6nce taze

olarak hazirlanmustir.

Test numuneleri ve referans ilag ¢ozeltisi farkli petri kaplarina dokiilmiis ve tiim solucanlar
10 ml normal tuzlu su igerisinde yikanarak petri kaplarina konulmustur. Gruplar asagidaki
gibidir:
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e Kontrol grubu: % 5 Dimetil formamit ¢ozeltisi

o Referans madde grubu: Albendazol (20 mg/ml)

e n-Hekzan ekstresi grubu: J. fruticans cicek ile dal ve yapraklarindan hazirlanan, n-
hekzan ekstresi (Konsantrasyon: 10, 25, 50 mg/ml)

o Etil asetat ekstresi grubu: J. fruticans gigek ile dal ve yapraklarindan hazirlanan, etil
asetat ekstresi (Konsantrasyon: 10, 25, 50 mg/ml)

e Metanol ekstresi grubu: J. fruticans ¢icek ile dal ve yapraklarindan hazirlanan, metanol

ekstresi (Konsantrasyon: 10, 25, 50 mg/ml)

Deney boyunca solucanlarin felg olmasi (solucanin hareketliligini kaybetmesi ve ardindan
viicut renklerinin kaybolmasi) ve 6lmesi (Solucanin normal tuzlu suda bile canlanmamasi)

icin gecen siire kaydedilmistir.

Tim sonuglar, her grupta alti solucanin istatistiksel ortalamasi + SEM olarak ifade

edilmistir.

3.2.6. istatistiksel degerlendirme

Deney sonuglar1 degerlendirilirken tek yonlii “ANOVA” testini igeren “Instat” (Windows)

istatistik programi ve Students-Newman-Keuls posthoc testi kullanilmistir.

Kontrol ve referans grubu ile karsilastirilan deney sonuglarindaki istatistiksel belirginlik

asagidaki sekillerle ifade edilmistir:

* :p<0,05;* :p<0,01; ***:p<0,001
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4. BULGULAR

4.1. Kimyasal Deney Bulgulari

4.1.1. Sivi kromatografisi/kiitle spektrometrisi analizi (LC-MS/MS) sonuglari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin igerigi sivi kromatografisi-kiitle spektrometresi (LC-MS) kullanilarak

belirlenmistir.

Yakin retansiyon zamanina sahip olan bilesikler, “Coklu tepki takibi” (Multiple Reaction
Monitoring, MRM) degerleri ile, birbirinden net olarak ayrilmistir. Cizelge 4.1°de standart
maddelerin retansiyon zamanlari, fragmentor enerjileri, koliizyon enerjileri ve MRM gecis

degerleri ayrintilart ile verilmistir.

Cizelge 4.1. Standart olarak kullanilan fenolik bilesiklerin LC-MS/MS parametreleri

No | Bilesik Z[g(:lr?:gl:l Sg:i:is'yon MRM Gecis Degeri | FV CE

1 | Gallik asit 170.12 g/mol 4.67 dk 169m/z —- 119m/z | 110V 10V
2 | Katesin 290.271 g/mol | 11.76 dk 289m/z —245m/z | 130V 5V

3 Klorojenik asit 354.311 g/mol | 13.36 dk 353m/z—191m/z | 100V 10V
4 Kafeik asit 180.159 g/mol | 14.86 dk 179 m/z — 135 m/z 120V v
5 | Epikatesin 290.271 g/mol | 15.50 dk 289 m/z —245m/z | 150 V 10V
6 p-kumarik asit 164.16 g/mol 18.76 dk 163 m/z — 119 m/z Vv v
7 Ferulik asit 194.186 g/mol | 19.83 dk 193 m/z — 134 m/z 100 V 15V
8 Izoorientin 448.380 g/mol | 20.45 dk 447 m/z —327 m/z 170V 15V
9 Viteksin 432.381 g/mol | 21.22 dk 431 m/z —»311 m/z 130V 15V
10 | Luteolin-7-O-glukozit | 448.38 g/mol 22.90 dk 447 m/z —285 m/z 190 vV 20V
11 | Verbaskozit 624.592 g/mol | 23.06 dk 623 m/z —161 m/z 210V 25V
12 | Lokoseptozit A 638.619 g/mol | 23.24 dk 637 m/z — 461 m/z 240V 20V
13 | Hiperosit 464.379 g/mol | 23.55 dk 463 m/z—300m/z | 170V 25V
14 | Rutin 610.521 g/mol | 23.74 dk 609 m/z —151 m/z 210V 25V
15 | Rosmarinik asid 360.318 g/mol | 24.69 dk 359 m/z —161 m/z 100 V v
16 | Apigenin-7-O-glukozit | 432.381 g/mol | 25.05 dk 431 m/z —268m/z | 200V 30V
17 | Kersitrin 448.38 g/mol 25.78 dk 447 m/lz—-301m/z | 160V 15V
18 | Martinozit 652.646 g/mol | 26.23 dk 651 m/z —»175 m/z 230V 25V
19 | Kersetin 302.238 g/mol | 29.08 dk 301 m/iz— 151 m/z | 150V 15V
20 | Naringenin 272.256 g/mol | 29.01 dk 271 m/z — 151 m/z | 140V 15V
21 | Apigenin 270.240 g/mol | 32.72 dk 269 m/z —117 m/z 150 vV 30V
22 | Kafeik asit fenil ester 284.311 g/mol | 36.95 dk 283 m/iz —»179 m/z 160 V 0V
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MeOH ekstresinden farkli olarak EtOAc ekstresinde, gallik asit ve klorojenik asitin
Saptama siir1 (Limit of Detection, LOD) degerinin altinda kalmasi nedeniyle tespit
edilememistir. Sonuglar, EtOAc ve MeOH ekstrelerinde p-kumarik asitin majoér madde
oldugunu gostermistir. Bununla birlikte MeOH ekstresinde gallik asit, kafeik asit, ferulik
asit ve klorojenik asit varligi, tespit edilmistir (Sekil 4.1.; Cizelge 4.2.).
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Sekil 4.1. Standart, EtOAc ve MeOH ekstrelerine ait LC-MS/MS kromatogramlari

x103 |-ESITIC MRM (** -> **) jasmine hexane d
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Counts vs. Acquisition Time (min)

Sekil 4.2. J. fruticans heksanin kromatografik profili
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Sekil 4.3. Standart bilesiklerin ve J. fruticans EtOAc ve MeOH ekstrelerinin ortiisen
kromatografik profilleri(MS-MS)

Cizelge 4.2. J. fruticans ¢icek ile dal ve yapraklarindan hazirlanan, EtOAc ve MeOH
ekstrelerinin LC-MS/MS yontemiyle tespit edilen sekonder metabolitleri

No | Bilesik/Bitki EtOACc Ekstresi MeOH Ekstresi
1 Gallik asit = +
2 Katesin - -
3 Klorojenik asit -

4 Kafeik asit +

5 Epikatesin > =
6 p-kumarik asit + (major) + (major)
7 Ferulik asit + +
8 Izoorientin - -
9 Viteksin - -
10 Luteolin-7-glukozit - -
11  Verbaskozit - i
12 | Lokoseptozit A - -
13  Hiperozit

14 | Rutin

15  Rosmarinik asit - =
16 | Apigenin-7-glukozit - -
17 Kersitrin - =
18 | Martinozit - -
19  Kersetin + -
20  Naringenin + (eser miktar) -
21  Apigenin - -
22 | CAPE - -



90

4.1.2. Yiiksek performansh ince tabaka kromatografisi sonuglari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin yiiksek performansli ince tabaka kromatografisi kullanilarak elde
edilen klorojenik asit miktar tayini sonuglari Cizelge 4.3’de sunulmustur. Elde edilen
veriler MeOH ekstresinde %1.34 oraninda klorojenik asit oldugunu, buna karsin diger
ekstrelerde bulunmadigr gortilmistir. Bu sonuglar, kiitle spektrometrisi sonuglariyla
uyumludur. Esktrede klorojenik asit varligt UV spektrumlarinin bire bir ortiismesi ile
gosterilmistir (Sekil 4.2). Ayrica ekstre ile standartlarin RF degerleri de kiyaslanmis ve
birbiri ile uyumlu oldugu gériilmiistiir (Sekil 4.3 ve 4.4). Kalibrasyon egrisinde egim R?=

0.999333 olarak belirlenmistir (Sekil 4.5).
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Sekil 4.5. Standart klorojenik asite ait densitometrik kromatogram ve RF degeri

Sekil 4.6. Standart klorojenik asit ve metanol ekstresinde klorojenik asit RF degerleri
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Quantity (ng

Sekil 4.7. Farkli konsantrasyonlarda hazirlanan klorojenik asit standartlarinin kalibrasyon
egrisi

Cizelge 4.3. J. fruticans c¢icekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin klorojenik asit miktar
tayini sonuglari

Materyal Klorojenik asit miktar (a/a%0)?
n-Hekzan Ekstresi NdP

EtOAc Ekstresi Nd

MeOH Ekstresi 1,34

3Sonuglar agirlik/agirlik cinsinden klorojenik asitin toplam ekstredeki yiizdesi seklinde verilmistir, °
nd: Tayin edilemedi;

4.1.3. Fenolik profilin belirlenmesi

Toplam fenolik madde miktar tayini sonuclari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin toplam fenolik madde miktar tayini sonuglari asagida cizelge ve grafik
halinde karsilastirmali olarak sunulmustur (Cizelge 4.4; Sekil 4.5). Elde edilen veriler
MeOH ekstresinin toplam fenolik madde miktarinin, EtOAC ekstresine gore belirgin bir
sekilde yiiksek oldugunu ortaya koymustur. n-Hekzan ekstresinin toplam fenol miktarinin
elde edilmesi gereken minimum miktardan daha az olmasi nedeniyle bu ekstrede toplam

fenolik madde miktar tayini yapilamamistir.
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Cizelge 4.4. J. fruticans c¢icekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam fenolik madde
miktar tayini sonuglari

Materyal Toplam fenolik madde miktar:
n-Hekzan Ekstresi Nd

EtOAc Ekstresi 24.75 + 0.98°

MeOH Ekstresi 82.70 + 1.842

JFH: J. fruticans n-hekzan ekstresi, JFE: J. fruticans EtOAc ekstresi, JFM: J. fruticans MeOH ekstresi, nd:
sonug belirsiz.

Sonuglar 1 g kuru ekstreye karsilik gelen mg Gallik asit + Ortalama Standart Hata (SD) cinsinden verilmistir.
* p degeri: p<0.005. Aym siitunda bulunan farkli harfler istatistiki olarak anlamli fark oldugunu
gostermektedir.
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Sekil 4.8. J. fruticans g¢igekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam fenolik madde
miktar tayini sonuglari

Toplam flavonoit miktar tayini sonuclari

J. fruticans bitkisinin gicekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin toplam flavonoit igerigi asagida cizelge ve grafik halinde
karsilagtirmali olarak sunulmustur (Cizelge 4.5; Sekil 4.6). Sonuglar MeOH ekstresinin
flavonoit igeriginin, n-hekzan ve EtOAc ekstrelerine kiyasla daha yiiksek oldugunu

gostermistir.
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Cizelge 4.5. J. fruticans ¢igekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam flavonoit miktar
tayini sonuglari

Materyal Toplam flavonoit igerigi
n-Hekzan Ekstresi 38.67 + 0.49°¢
EtOAc Ekstresi 49.28 £ 0.85°
MeOH Ekstresi 70.78 + 1.862

Sonuglar 1 g kuru ekstreye karsilik gelen mg Kersetin = Ortalama Standart Hata (SD) cinsinden verilmistir.
* p degeri: p<0.05. Aym siitunda bulunan farkli harfler istatistiki olarak anlamli fark oldugunu

gostermektedir.

Total Flavonoit Miktar
w iy w [=)] ~ [o0]
o o o o o o
! ! ! ! ! .
—_—

N
o
L

=
o
L

JFH JFE JFM

Sekil 4.9. J. fruticans g¢igekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam flavonoit miktar
tayini sonuglari

Toplam fenolik asit miktar tayini sonuclari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin toplam fenolik asit igerigi asagida cizelge ve grafik halinde
karsilagtirmali olarak sunulmustur (Cizelge 4.6; Sekil 4.7). Sonuglar MeOH ekstresinin
fenolik asit igeriginin, n-hekzan ve EtOAc ekstrelerine kiyasla daha yiiksek oldugunu

gostermistir.
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Cizelge 4.6. J. fruticans ¢icekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam fenolik asit
miktar tayini sonuglari

Materyal Toplam fenolik asit icerigi
n-Hekzan Ekstresi 20.32 £ 0.76°
EtOAc Ekstresi 30.91 + 0.49°
MeOH Ekstresi 48.07 £ 1.55%

Sonuglar 1 g kuru ekstreye karsilik gelen mg Kafeik asit + Ortalama Standart Hata (SD) cinsinden
verilmistir.

* p degeri: p<0.05. Aym siitunda bulunan farkli harfler istatistiki olarak anlamli fark oldugunu
gostermektedir.
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Sekil 4.10. J. fruticans ¢icekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam fenolik asit miktar
tayini sonuglari

4.1.4. Antioksidan aktivite tayini sonuglari

DPPH radikali suipiiriicii etki deney sonuclari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin DPPH radikali siipiiriicti etki deneyi sonuglar1 asagida ¢izelge halinde
karsilastirmali olarak sunulmustur (Cizelge 4.7). Elde edilen veriler MeOH ekstresinin
giiclii antioksidan etkiye sahip oldugunu ve bunu EtOAc ekstresinin takip ettigini

gostermistir.
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Cizelge 4.7. J. fruticans gigekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin DPPH radikali siipiirticii
etki sonuglari

Materyal DPPH radikali siipiiriicii aktivite
n-Hekzan Ekstresi 6561.37 + 51.89°

EtOAc Ekstresi 2829.81 + 26.22°

MeOH Ekstresi 753. 39 + 15.892

Referans BHT

Sonuglar ug/mL 1Cs cinsinden + Ortalama Standart Hata olarak verilmistir.
* p degeri: p<0.005. Aym siitunda bulunan farkli harfler istatistiki olarak anlamli fark oldugunu
gostermektedir.

Demir iyonu indirgeme deneyi sonuclari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin uygulanan demir indirgeme deneyi sonuglari asagida ¢izelge halinde
sunulmustur (Cizelge 4.8). Sonuglar MeOH ekstresinin EtOAc ekstresine oranla belirgin
bir bigimde demir iyonu indirgeme aktivitesine sahip oldugunu, n-hekzan ekstresinin ise

oOl¢iilebilir bir demir iyonu indirgeme aktivitesinin olmadigini gostermistir.

Cizelge 4.8. J. fruticans ¢igekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin demir iyonu indirgeme
glicii sonuglari

Materyal Demir Iyonu indirgeme Giicii
n-Hekzan Ekstresi nd

EtOAc Ekstresi 0,38+ 0.002°

MeOH Ekstresi 0,93 + 0.0042

Referans BHT

nd: sonug belirsiz; Sonuglar test numunesinin 1 gramina karsilik gelen FeSO4.7H,0 + Ortalama Standart
Hata olarak verilmistir.

* p degeri: p<0.005. Aym siitunda bulunan farkli harfler istatistiki olarak anlamli fark oldugunu
gostermektedir.
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Bakar iyonu indirgeme deneyi sonuclari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin uygulanan bakir iyonu indirgeme deneyi sonuglari asagida cizelge
halinde sunulmustur (Cizelge 4.9, Sekil 4.8). Sonuglar MeOH ekstresinin yiiksek oranda

bakir iyonu iyonu indirgeme aktivitesine sahip oldugunu gostermistir.

Cizelge 4.9. J. fruticans c¢icekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin bakir iyonu indirgeme

giicii sonuglar1
Materyal Bakar iyonu indirgeme giicii
n-Hekzan Ekstresi 96.63 + 3.49°
EtOAc Ekstresi 177.70 + 4.81°
MeOH Ekstresi 372.00 + 8.15%
Referans Askorbik asit

Sonuglar 1 g kuru ekstreye karsilik gelen mg askorbik asit = Ortalama Standart Hata olarak verilmistir.
* p degeri: p<0.005. Aym siitunda bulunan farkli harfler istatistiki olarak anlamli fark oldugunu

gostermektedir.

350 A
300 ~
3
o
3
o
v 250
E
[
g
2 200 1
3
c
)
= 150 1
&
[
m
100 A
50
0- .
JFH JFE JFEM

Sekil 4.11. J. fruticans ¢igekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin bakir iyonu indirgeme
giicii deneyi sonuglari
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Toplam antioksidan kapasitenin belirlenmesi sonuclari

J. fruticans bitkisinin cigekleri ile dal ve yapraklarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve
MeOH ekstrelerinin toplam antioksidan kapasitesinin karsilagtirilmast igin yapilan deney
sonuglar1 asagida cizelge ve sekil halinde sunulmustur (Cizelge 4.10, Sekil 4.9). Sonuglar
MeOH ekstresinin diger ekstrelere gore belirgin bir bigimde yiiksek antioksidan kapsitesi
oldugunu gostermistir. Referans maddeler %100 aktif kabul edilmis ve ¢alisma numuneleri

referanslar ile kiyaslanarak esdeger antioksidan aktiviteleri hesaplanmistir.

Cizelge 4.10. J. fruticans ¢icekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam antioksidan
kapasite deneyi sonuglari

Materyal Toplam antioksidan kapasite
n-Hekzan Ekstresi 69.25 + 5.96°

EtOAc Ekstresi 209.00 + 11.16°

MeOH Ekstresi 278.01 + 15.292

Sonuglar 1 g kuru ekstreye karsilik gelen mg Gallik asit + Ortalama Standart Hata cinsinden verilmistir.
* p degeri: p<0.005. Aymi siitunda bulunan farkli harfler istatistiki olarak anlamli fark oldugunu

gostermektedir.
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Sekil 4.12. J. fruticans ¢igekli dallarindan hazirlanan ekstrelerin toplam antioksidan
kapasite deneyi sonuglari
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4.2. Antihelmintik Aktivite Deney Bulgular:

Antihelmintik aktivite deney sonuglari, J. fruticans cicekleri ile dal ve yapraklarindan
hazirlanan metanol ekstresinde, etilasetat ve n-hekzan ekstresine oranla solucanlarin felg

ve olimii i¢in gerekli zamanin daha az oldugunu gostermistir (Cizelge 4.11)

Metanol ekstresi 50 mg/mL konsantrasyonda solucanlarda 8.1 dakikada felce, 12.8
dakikada 6liime; 25 mg/mL konsantrasyonda 15.4 dakikada felce, 20.5 dakikada 6liime ve

10 mg/mL konsantrasyonda 25.5 dakikada felce, 30.7 dakikada 6liime neden olmustur.

Etil asetat ekstresi 50 mg/mL konsantrasyonda solucanlarda 11.3 dakikada felce, 16.9
dakikada 6liime; 25 mg/mL konsantrasyonda 19.2 dakikada felce, 23.2 dakikada 6liime ve

10 mg/mL konsantrasyonda 22.4 dakikada felce, 34.6 dakikada 6liime neden olmustur.

n-Hekzan ekstresi 50 mg/mL konsantrasyonda solucanlarda 14.7 dakikada felce, 22.1
dakikada 6liime; 25 mg/mL konsantrasyonda 30.1 dakikada felce, 37.7 dakikada Gliime ve
10 mg/mL konsantrasyonda 51.3 dakikada felce, 59.4 dakikada 6liime neden olmustur.

Referans ilag olarak kullanilan Albendazol ise 20 mg/mL konsantrasyonda solucanlarda
6.3 dakikada felce ve 10.2 dakikada oliime neden olmustur. Sonuglar J. fruticans cicekli
dallarindan hazirlanan metanol ekstresinin referans ilag albendazole olduk¢a yakin sonug
verdigini gostermistir. Albendazol gibi antihelmintik ilaglar, solucanlarin felce ugramasina
neden olarak insan ve hayvanlarda diski ile atilmasini saglamaktadir. Tarafimizdan yapilan
bu calismada, ekstrelerin solucanlarin hem felce ugramasina hem de 6liimiine yol agtigi

belirlenmistir.
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Cizelge 4.11. J. fruticans ¢igekli dallarindan hazirlanan hazirlanan ekstrelerin
antihelmintik etkilerinin referans ilag Albendazol ile karsilagtirmasi

. Konsantrasyon Fel¢ icin gecen Oliim i¢in gecen

Test numunesi (mgiml) sire () sire ()
Kontrol grubu - - -

10 51.3£2.01 59.4+1.92
n-Hekzan ekstresi 25 30.1+2.18 37.7+2.13

50 14.7£1.15 22.1+1.36

10 22.4+0.89 34.6+1.01
Etil asetat ekstresi 25 19.2+1.16 23.2£1.43

50 11.3+1.29 16.9+1.58

10 25.5+1.27 30.7+1.46
Metanol ekstresi 25 15.4+1.02 20.5+1.14

50 8.1+1.13 12.8+1.29
Albendazol 20 6.3+0.98 10.2+1.07
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5. TARTISMA

Helmintiyazis, parazitik ve ¢ok hiicreli organizmalarin sebep oldugu bir hastalik grubudur.
Farkl1 sinir sistemi ve organlar1 ile karmasik ¢ok hiicreli organizmalar olan helmintlerin,
gastrointestinal kanal lumeninde, kan ve lenf damarlar iginde ve diger bazi dokularda
yerlesimi helmintiyazis olarak bilinmektedir. Diinya niifusunun biiyiik bir béliimiinde en
yaygin enfeksiyonlar arasinda goriilen helmint enfeksiyonlari anemi, eozinofili, zatiirre ve
yetersiz beslenme gibi gesitli rahatsizliklara yol agmaktadir (Bundy, 1994). Ayn1 zamanda
immiin sistemin baskilandigi bazi durumlarda bu hastaligin seyri ¢ok ciddi ve dliimciil
olabilmektedir. Hatta zaman zaman anafilaksi ile karakterize kronik alerjik reaksiyonlara
yol agan asir1 duyarlilik reaksiyonunu indiiklemesi nedeniyle tedavi edilmesi gereken bir
hastaliktir (James ve ark., 2006).

Anthelmintik ilaglar, eriskin helmintlerin viicuttan uzaklastirilmas1 ya da, organ ve
dokular istila eden gelisim formlarin, ortadan kaldirilmasi amaciyla kullanilan lokal
veya sistemik etkili ilaglardir (Goodman ve ark., 2001). Ancak bu grup ilaglarin hepato-
renal rahatsizligi ve kalp yetmezligi olanlar, 1 yasin altinda olan bebekler ve gebeler
tarafindan kullanilmamas1 gerekir (Katzung, Masters ve Trevor, 2009). Bununla birlikte,
sentetik anthelmintik ilaglarin karin agrisi, ishal, istahsizlik, bulanti, kKusma, bas agrisi, bas
donmesi, ates, kellik, sarilik ve nétropeni gibi ciddi yan etkileri nedeniyle, daha az yan
etkiye sahip etkili bilesiklerin kesfi 6nem arz etmektedir (Tripathi, 2008; Rafique ve ark.,
2011).

Doga, asirlardir cesitli hastaliklarin tedavisinde kullanilan ilag kaynaklarini biinyesinde
barindirmakta ve bitkisel kaynaklar bunlarin basinda gelmektedir (Mhalla ve ark., 2018).
Tiirkiye ve diinyanin pek ¢ok farkli iilkesinde halk arasinda helmintiyazis enfeksiyonlarina
kars1 kullanilan bitkiler ile ilgili zengin bir bilgi birikimi bulunmaktadir. Bu tez
kapsaminda, etnobotanik bilgiler géz o6niinde bulundurularak J. fruticans bitkisinin
helmintiyazis tedavisindeki etkinligi farmakognozik agidan arastirilmistir. Bu baglamda,
kimyasal ve biyolojik c¢alismalarin yiiriitiilebilmesi amaciyla J. fruticans bitkisinin
cicekleri ile dal ve yapraklari, asamali bir sekilde ekstraksiyona tabi tutularak n-hekzan,
etilasetat ve metanol ekstreleri hazirlanmistir. Ekstrelerde fenolik asit, fenol ve flavonoit
miktar tayinleri yapilmistir. Fenolik icerigin belirlenmesi amaciyla, MRM, LC-MS/MS

yontemleri kullanilmistir. Sonuglar, EtOAc ve MeOH ekstrelerinde p-kumarik asitin major



102

madde oldugunu gdstermistir. Bununla birlikte MeOH ekstresinde gallik asit, kafeik asit,
ferulik asit ve klorojenik asit varligi tespit edilmistir. EtOAc ekstresinde MeOH
ekstresinden farkli olarak gallik asit ve klorojenik asit LOD degerinin altinda kalmasi
nedeniyle tespit edilememistir. Elde edilen veriler MeOH ekstresinin toplam fenolik madde
miktarinin, EtOAC ekstresine gore belirgin bir sekilde yiiksek oldugunu ortaya koymustur.
(Cizelge 4.4; Sekil 4.5). Aym1 zamanda MeOH ekstresinin, fenolik asit ve flavonoit
iceriklerinin de n-hekzan ve EtOAc ekstrelerine kiyasla daha yiiksek oldugu belirlenmistir
(Cizelge 4.5; Sekil 4.6), (Cizelge 4.6; Sekil 4.7)

Yiiksek performansli ince tabaka kromatografisi yonteminde hem ekstre hem de standart
cozeltilerden elde edilen UV spektrumlarinin iist tiste bindirilmesiyle MeOH ekstresinde
klorojenik asit varligi tespit edilirken diger ekstrelerde klorojenik asite rastlanmamustir.
Elde edilen bu veriler, kiitle spektrometrisi sonuglariyla da uyumluluk gostermistir (Sekil
4.2; Cizelge 4.3).

Ekstrelerin antioksidan etkilerinin arastirilmasi amaciyla DPPH radikali siipiiriicii etki
deneyi, demir iyonu indirgeme ve bakir iyonu indirgeme yontemleri kullanilmistir.
Sonuglar MeOH ekstresinin giiclii antioksidan etkiye sahip oldugunu (Cizelge 4.7), EtOAC
ekstresine oranla belirgin bir bicimde demir iyonu ve bakir iyonu indirgeme aktivitesine

sahip oldugunu gostermistir (Cizelge 4.8), (Cizelge 4.9, Sekil 4. 8).

Yapilan literatiir taramalarinda ¢alismamizda elde edilen LC-MS/MS verilerinde MeOH
ekstresinde yiiksek miktarlarda oldugu belirlenen gallik asit, kafeik asit, ferulik asit ve
klorojenik asitin giiclii antioksidan etkilere sahip oldugu belirlenmistir. Xu ve ark.
tarafindan yapilan bir ¢calismada 3-O-kafeoil kinik asit, 4-O-kafeoil kinik asit, 5-O-kafeoil
kinik asit, 3,5-dikaffeoil-kinik asit, 3,4-dikaffeoilkinik asit, ve 4,5-dikaffeoil-kinik asitin
giiclii antioksidan ve DNA hasar1 koruyucu etkiler sergiledigi rapor edilmistir. Bununla
birlikte dikaffeoilkinik asitlerin kafeoil kinik asitlerden daha fazla hidroksil grubuna sahip
olmasi nedeniyle daha iyi antioksidan aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir (Xu, Hu ve
Liu 2012). Sidoryk ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada kafeik asit ve tiirevlerinin
antioksidan  etkisi arastinlmis ve sentezlenen bilesiklerde hicbir sitotoksisite
gozlenmemistir (Sidoryk ve ark., 2018). Baska bir ¢alismada, ferulik asitin, hiicresel
yapilara koruyucu rolii ve melanojenezin engellenmesi ile dogrudan ilgili olan giiglii

antioksidan ozelliklere sahip oldugu belirlenmistir. (Zdunska ve ark., 2018). Gallik asit
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tizerinde yapilan ¢alismalarda bu bilesigin antimikrobiyal ve immnomodulator etkilere
sahip oldugu ve bu etkilere antioksidan etkisinin onciiliik ettigi rapor edilmistir (Choubey
ve ark., 2018).

MeOH ekstresinde goriilen yiiksek antioksidan aktivitenin fenolik madde miktariyla dogru
orantili oldugu diistiniilebilir. Ayrica yukarida bahsedilen galismalar da g6z oniinde
bulunduruldugunda literatiir bilgilerinin ¢alismamizda elde edilen sonuglar1 destekledigi

goriilmektedir.

Yapilan preklinik ve klinik pek¢ok calismada, parazitik enfeksiyonlu deneklerde oksidan
molekiillerin genel bir gostergesi olan toplam oksidan seviyenin yiiksek oldugu rapor
edilmistir. Bununla birlikte bagisiklik sisteminin  giiglendirilmesinde ve helmint
efeksiyonlarinin tedavisinde antioksidanlarin etkinliginin olduk¢a o6nemli oldugu
bildirilmistir. Antioksidanlar, parazitin (EIl-Shennawy, Mohamed, ve Abass, 2007;
Soliman, EI Shenawy ve El Arabi, 2008; Sayed, Simeonov ve ark., 2008; Allam, 2009;
Zhou ve ark., 2013;) gelisim asamalar1 siirecinde ciddi morfolojik degisikliklere veya
parazit olimiine neden olarak, ayn1 zamanda parazikuantel ve artesunat gibi pekc¢ok
antihemintik ilacin aktivitesini artirmak suretiyle antihelmintik etkiye katkida bulunurlar
(Gouveia ve ark., 2018).

Anthelmintik aktivite deneyinde MeOH ekstresinde, EtOAc ve n-hekzan ekstresine oranla
solucanlarin felg ve olimii igin gerekli zamanin daha az oldugu belirlenmistir (Cizelge
4.11). Sonuglar J. fruticans gigekli dallarindan hazirlanan MeOH ekstresinin referans ilag
Albendazole oldukg¢a yakin sonu¢ verdigini gostermistir. Albendazol gibi antihelmintik
ilaglar, solucanlarin felce ugramasina neden olarak insan ve hayvanlarda diski ile
atilmasini saglamaktadir. Tarafimizdan yapilan bu ¢alismada, ekstrelerin solucanlarin hem
felce ugramasina hem de 6limiine yol agtig1 belirlenmistir. Yapilan literatiir taramalarinda,
Jasminum  tiirleri {izerinde yapilan antihelmintik aktivite ¢alisma sonuglar1 ile

calismamizda elde edilen sonuglarin paralelellik gosterdigi belirlenmistir.

Esteban-Ballesteros ve digerleri tarafindan yiiriitiilen bir ¢alismada, Jasminum polyanthum
Franch. bitkisinin toprak istii kisimlarindan hazirlanan sulu ve metanolli ekstrelerinin
Teladorsagia circumcincta tizerindeki etkileri arastirilmistir. Calismada, sulu ekstrenin EC

50 degeri 6,41, MeOH ekstresinin ise 14,58 olarak belirlenmistir. Sonuglar J. polyanthum
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bitkisinden hazirlanan sulu ekstrenin antihelmintik etkisinin yiiksek ve toksik etkilerinin
diisiik oldugunu, helmint tedavisinde bitkinin giiglii bir aday olabilecegini ortaya

koymustur (Esteban-Ballesteros ve ark., 2019).

Bagska bir ¢alismada, J. sambac yapraklarindan hazirlanan EtOH ekstresinin Aedes aegypti
larvalar1 tizerinde uygulamadan 72 saat sonra, 100, 200, 500 ppm konsantrasyonlarinda
sirastyla % 11.3, %13.3 ve %26.7 oraninda mortaliteye neden oldugu rapor edilmistir (De
Villa ve ark., 2012).

J. mesnyi iizerinde yapilan bir ¢aligmada, bitkinin yapraklarindan hazirlanan metanolli
ekstrenin 20-40 mg/ml konsantrasyonlarda, Eisenia fetida paraziti tizerindeki oldiiriicti ve
paralize edici etkileri in vitro olarak incelenmistir. Sonuglar, ekstrenin antihelmintik
etkisinin test edilen konsantrasyonlarda referans ilag olarak kullanilan albendazole esdeger

oldugunu gostermistir (Dullu, 2014).

Sandeep ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada, J. grandiflorum yapraklarindan hazirlanan
kloroformlu, metanollii ve sulu ekstrelerin yetiskin solucan olan, Pheretima posthuma
tizerindeki etkileri arastirilmigtir. Calismada, test edilen tiim ekstrelerin 20 ve 40 mg/ml
konsantrasyonlarda standart ila¢ olarak kullanilan Albendazole kiyasla daha yiiksek
antihelmintik aktivite gosterdigi belirlenmistir (Sandeep, Paarakh ve Gavani 2009;
Radhave ark., 2016). Benzer bir galismada, J. arborescens yapraklarindan hazirlanan
etanollii ekstrenin Pheretima posthuma solucaninin felg ve 6liim siiresinin kisalttigi rapor
edilmistir (Bhagathk ve ark., 2010). Pal ve ark., J. multiflorum bitkisinin toprak {istii
kisimlarindan hazirlanan petrol eterli ekstresinin 25 mg/ml dozda Pheretima posthuma
solucani tizerinde referans madde olarak kullanilan piperozin sitrat ve albendazol’e esdeger

antihelmintik etkiye sahip oldugunu bildirmistir (Pal, Pahari, ve Mishra, 2007).

Kozan ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada, J. fruticans bitkisinin dallarindan
hazirlanan etanollii ve sulu ekstrelerinin Syphacia obvelata {izerinde gii¢lii antihelmintik

etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Kozan, Kiipeli ve Yesilada, 2006).

Yukarida bahsi gegen galismalarla tarafimizdan yapilan antihelmintik aktivite sonuglari

birbirini destekler niteliktedir.
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6. SONUC VE ONERILER

Helmintin tirti, konakta yerlesim yeri ve parazit sayisina bagl olarak antihelmentik
tedavinin basar1 oran1 degiskenlik gosterir. Anthelmintik bir ila¢ solucanin paralize
olmasina, kismi sindirimine ya da bagisiklik mekanizmalar1 tarafindan reddedilmesine
neden olan kiitikiilinine zarar vererek etki gosterir. Bunlar genellikle gastrointestinal
sisteme yerlesim gosteren helmintlere karsi etkili olmakla birlikte, Echinococcosis,
Sistiserkozis, Filariazis ve Toksokariazis gibi dokular1 tutan sistemik enfeksiyonlar bu grup
ilaglarla kismen tedavi edilebilmektedir. Bununla birlikte mevcut anthelmintik ilaglarin
¢ogu karin agrisi, ishal, istahsizlik, bulanti, kusma ve bas agrisi gibi yan etkilere neden

olur.

Diinya Saglik Orgiitii'ne gére, diinya niifusunun % 80'i birinci basamak saglik ihtiyaglarini
karsilamak ic¢in geleneksel olarak kullanilan bitkisel iiriinleri tercih etmektedir. Modern
farmakopelerde bile bitkilerden hazirlanan tiriinlerin ve yar1 sentetik olan pek ¢ok ilacin en
az % 25'i bitkilerden izole edilen prototip bilesikler iizerine insa edilmistir. Alkaloitler,

saponinler, polifenoller ve tanenler anthelmintik amagla kullanilan sekonder bilesiklerdir.

Bu amagla hazirlanan n-hekzan, etil asetat ve metanol ekstrelerinin etkisi referans ilag
olarak kullanilan Albendazol ile karsilastirilmistir. Metanolli ekstrenin en yiiksek
aktiviteyi gostermesi nedeniyle ekstrenin bilesiminin aydinlatilmasi amaciyla c¢esitli
kromatografik tekniklerden yararlanilmis ve p-kumarik asitin majér madde oldugu,
literatiir karsilagtirmas1 yapildiginda bu maddenin etkiden sorumlu olabilecegi sonucuna
vartlmigtir. Albendazol gibi antihelmintik ilaglarin solucanlarin felce ugramasina neden
olarak insan ve hayvanlarda diski ile atilmasini saglamasi ve ¢alismamizda elde ettigimiz
sonuglarin Albendazole benzerlik goéstermesi nedeniyle, J. fruticans c¢icekli dallarindan
hazirlanan metanol ekstrenin solucanlarin hem felce ugramasina hem de o6liimiine yol

acarak antihelmintik aktivite gosterdigi belirlenmistir.

Antioksidanlar veya oksidasyon inhibitorleri, oksidasyonu geciktiren veya onleyen
bilesiklerdir ve genel olarak oksitlenebilir maddenin O6mriinii uzatirlar. J. fruticans
bitkisinin ¢icekli dallarindan hazirlanan n-hekzan, EtOAc ve MeOH ekstrelerinin toplam
antioksidan kapasitesinin karsilastirilmast amaciyla yapilan deney sonuglarina gére MeOH

ekstresinin diger ekstrelere gore belirgin bir bicimde yiiksek antioksidan kapasiteye sahip
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oldugu belirlenmistir. Antioksidan kapasitenin yiiksek olmasi ise bir ¢ok farkli biyolojik

aktivite tizerine etkinlik ile iligkilendirilebilir.

Tarafimizdan yapilan bu ¢alismada antioksidan kapasite ile antihelmintik aktivite arasinda
bir korelasyon oldugu yapilan kromatografik ve biyolojik ¢alismalar ile desteklenmistir.
Gliniimiizde helmintiyazis tedavisinde kullanilan ¢ok sayida sentetik antihelmentik ilag
bulunmasina karsin, ciddi yan etkilere sahip olmalar1 nedeniyle, tedavide daha etkili ve
giivenilir ilag molekiillerinin gelistirilmesi amaglanmaktadir. Bu baglamda, ¢alismamizin
yeni antihelmentik ilag/ilag molekiillerinin gelistirilmesi amaciyla yiiriitillen ¢aligmalara
katk1 saglayabilecegi ve bitkiden ilaca giden yolda bir kaynak olarak degerlendirilebilecegi

diistiniilmstiir.
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