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BOLUM 1

GIRIS

Tibbi aromatik bitkiler uzun zamandan beri insanlar tarafindan kullanilmaktadir.
Gelisen teknoloji sayesinde son yillarda modern tip alaninda kullanilmaya
baglanmistir. Ayn1 zamanda fark edilen faydalarindan dolayr gida takviyesi olarak da
kullanimlar1 yayginlasmigtir. Bu bitkilere olan ilgi diinya genelinde her giin
artmaktadir. Tibbi ve aromatik bitkiler; hastaliklarin iyilestirilmesi ve énlenmesi i¢in
alternatif tedavi yontemi olarak kullanima sahiptirler. Cagimizda tibbi ve aromatik
bitkilerden yararlanma orani artmis bu nedenle bitki ve bitkisel {irlinlere olan talep de
artmistir. Bu durum hem bitkilerin kullanimini arttirmis hem de bitkilerle ilgili olan

caligmalarin artmasina neden olmustur (Bayram vd.,2010).

Bitkiler 1926’dan beri laboratuvarda arastirilmaktadir. Arastirilan noktalardan bir
tanesi insan sagligr i¢in onemi digeri ise bitkilerin mikroorganizmalar1 oldiiriici
etkisidir (Vonderbank, 1949; Digrak vd., 1999). Diinya saglik teskilati (WHQO) tibbi
bitkilerle ilgili arastirma yapmis ve 91 iilkede tedavi i¢in kullanilan bitki sayisim

20.000 olarak belirlemistir. (ilgim ve ark., 1998).

Antibiyotiklerin kullanim alanlarinin sinirli olmasi, zamanla etkilerine karsi
mikroorganizmalarin direng olusturmasi ve bilingsiz kullanim sonucu yan etkilerinin
fazlaligi, tibbi tedavide bitki Oziitlerinin kullanimini arttirmistir (Sarker ve Nabhar,

2007).

Bitkiler; temel besin dgelerimiz olan karbonhidratlar, yag, protein ve vitaminleri
tiretirler. Bu bilesikler bitki metabolizmasinda olusan biyoaktif maddelerdir (Ornegin
eterik yaglar, alkaloidler, tanenler). Savunma giiciinii destekler, organlarin iglevlerine

yardimect olur ve/veya iyilesme siiresini kisaltirlar (Faydaoglu ve Siirtictioglu, 2011).



Bitkiler, genelde gida, kozmetik ve farmasotik endistrisinde kullanilan
antimikrobiyal ve antioksidan etkiye sahip karotenoid, terpenoid, flavonoid,
polifenol, alkaloid, tanen, saponin, pigment, enzim ve mineral gibi oldukca fazla
biyolojik aktif boliimler igerir (Madhuri ve Pandey, 2009). Bu nedenle, gelismekte
olan {ilkelerde, diinya niifusunun yaklasik % 60-80’ i yaygin ve ciddi hastaliklarin
%80’den fazlasinin tedavisi igin bitkisel ilaglarin kullanimi son yillarda

yayginlagmistir (Saab vd., 2012).

Gergeklestirilen tez ¢alismasinda Oxalidaceae familyasina ait siis bitkisi olarak da
bilinen Oxalis triangularis bitkisinin bakterilere karsi antimikrobiyal etkilerinin
belirlenmesi, antioksidan ve DNA koruyucu aktivitelerinin  arastirilmasi
amaglanmaktadir. Bu tez calismamizin diger amaclar ise, farmakolojik calismalara
yardimci olmak, tilkemizde yapilan biyolojik aktivite belirleme calismalarina katkida

bulunmak ve bitkilerin bilingli bir sekilde kullanilmasini saglamaktir.
1.1 Tibbi Ve Aromatik Bitkiler

Tibbi ve aromatik bitkiler; ¢ok eski zamandan beri kozmetik, ilag, gida ve baharat
gibi alanlarda kullanilmistir. Bu bitkilerin  bazilar1  kiltire alinip {iretimi
yapilmaktadir bazis1 ise dogadan toplanmaktadir. Dogadan toplanan bitkilerin 6nemli

bir kismi tedavi amagh kullanilanlardandir.

Tibbi ve aromatik bitkilerin arastirnlmak istenen oOzellikleri tedavi igin
kullanilmalaridir. Bitkilerle tedavi; dogal, geleneksel ve tamamlayici tedavi gibi

isimlerle diinyanin bir¢ok yerinde kullanilmaktadir(Demirezer, 2010).

Yiizyillardir Anadolu da ve diinyada geleneksel olarak tibbi bitkilerden hazirlanan
droglar saglik amactyla kullanilmaktadir. Gilinlimiizde ise; gelisen kimya bilimi ve
teknolojisi sayesinde, bitkilerden elde edilen fitokimyasallar, ilag haline getirilerek

insanlarin hizmetine sunulmustur (Ak¢icek 2010).

Tibbi ve aromatik bitkilerle ilgili en eski kaynak M.O. 3700 yilinda Cin hiikiimdar
Shin-Nong tarafindan yazilmistir. Hitkiimdar bu kitapta 200’den fazla bitkiye yer
vermigstir. Eski devirlere ait kabirlerde yapilan ¢alismalar sonucu elde edilen sekiller
ve yazilar ise Cinliler ile Misirlilarin ayn1 donemde bitkisel droglart kullandiklarini

ve ticarette bu bitkilerden yararlandiklarin1 gostermistir(Ceylan, 1995)
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Diinyanin birgok {ilkesinde oldugu gibi lilkemizde de tibbi yonden Onemli olan

bitkiler eski ¢aglardan beri insanlar arasinda tedavi i¢in kullanilmaktadir.

Ibn-i Sina’nin “El Kanun fi’t T1b” kitab1 900 kadar tibbi bitki, inorganik meseli ilag
hakkinda bilgi ve acgiklama i¢cermektedir. Orta Cag’da yasayan Miisliiman doktor ve
eczacilarin 2000 civarinda tibbi bitkiyi bildikleri bu bitkilerden faydalandiklar1 ve
diger medeniyetlerden yeni bilgiler 6grendikleri goriilmektedir. Bu bilgileri diinya ile
paylasan Islam doktor ve eczacilar1 insanliga bircok eser miras birakmislardir. Ibni
Sina’nin Sifa’ s1 ile Kandn fi’t T1ib’ 1, Dineveri’ nin Kitadb en Nebat ile Kitab el Bah’

n1, Bir(ini’nin Kitab el Saydala fil T1b’1 bunlar arasinda en énemli olanlardir.

Selguklularda toplum sagligit Onemsenmistir. Aromatik sular sifa amaciyla
kullanilmis, hastane ve sifahaneler tesis edilmis, 1tri bitkiler ve ugucu yaglar, farkli

macun ve pomatlar tedavi amaciyla kullanilmistur.

Osmanllar, kendilerinden o6nce &grenilen bilgileri gelistirmislerdir. Ornegin,
Semseddin Muhammed bin Hamza (Aksemseddin) Pastor’den 400 yil 6nce mikrobu
tanimlamistir. Mikrobiyal hastaliklarla genetik hastalilar1 ayirt etmis, tedavi i¢in tibbi
bitkiler kullanarak hastaliklart iyilestirme yoniinde 6nemli adimlar atmistir. Derin
eczacilik bilgisiyle hangi bitkinin hangi hastaliga iyi gelecegini 6ngorebilmistir.
Fatih Sultan Mehmet, kendi yaptig1 bitkisel ilaglarla hasta olan kiz1 Gevher Sultani
tedavi etmistir (Aksemseddin,1989).

Tiirkiye, tarimsal potansiyeli, iklim ve bitki gesitliligi, cografi konumu ve genis
yiizdlgiimiiyle birgok tibbi ve aromatik bitkiye ev sahipligi yapmaktadir. Ulkemiz
florasinda bulunan bu bitkiler; bitki kimyasallari, gida ve katki maddeleri, gelismis
tilkelerdeki yerlesmis bitkisel ilag, kozmetik ve parfiimeri sanayilerinin girdisini
olusturdugu i¢in Tiirkiye’nin bitki ticaretinde ©ne c¢ikan iilkelerden olmasin

saglamistir (Bayram ve ark., 2010).

Gliner ve ark. (2012)’min "Tiirkiye Bitkileri Listesi (Damarli Bitkiler)" isimli
calismalarinda "Ilk Milli Flora Listemiz" olarak degerlendirdikleri Tiirkiye
Florasinda yer alan toplam tiir ve tiir alti1 takson sayisi, kiiltiir bitkileri ve yabanci
kaynakli bitkiler dahil 11707, endemik takson sayis1 3649 ve endemizm oraninin ise
% 31.82 oldugunu saptamislardir. Endemik tiirler agisindan bakildiginda en zengin

bolgelerimiz i¢ Anadolu, Dogu Anadolu ve Akdeniz bélgesidir.
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Bitkilerle yapilan calismalarin sayis1 giin gectikge artmaktadir. Ozellikle dogal
antioksidan kaynak olarak yapilan ¢alismalar 6nem kazanmustir. Bitkilerde yer alan
ucucu yag ve bilesenleri, farmakolojik olarak incelenip kozmetik,tip ve endiistriyel
alanlarda yararlanilacagi belirtilmistir. Dogal olmayan antioksidan ve koruyucularin
yerine dogal olarak kullanilabilecek Ozellikle bitkisel materyallerden elde edilen
dogal antioksidan ve antimikrobiyal maddelerin elde edilmesine yonelik calismalar

devam etmektedir(Dorman vd., 1995, Tomaino vd., 2005).

T1ibbi ve aromatik bitkilerde bulunan fenolik bilesenler, terpenler, eterler, aldehitler,
esterler, alkoller ve ketonlar gibi kimyasal ugucu yaglar antioksidan aktiviteye
sahiptir. Bu antioksidan kapasiteleri iki onemli 6zellige sahiptir (Miguel, 2010).
Birincisi; farkli sistemlerdeki yag oksidasyonunun inhibe edebilmesi ikincisi ise
serbest radikal tiirlerini ortadan kaldirma yetenegine sahip olmasidir. Bu 6zellikleri
ile DNA hasarlar1 iizerinde koruyucu etkiye sahip oldugu yapilan arastirmalar ile

ortaya ¢ikarilmistir.

Antibakteriyel ve antioksidan aktiviteye sahip bitkiler nezleden kansere kadar birgok
hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir (Oztiirk vd. 2010). Ayrica esansiyel yaglarin
antiviral, antikanserojenik, spazmolitik, hepatoprotektif gibi c¢esitli farmokolojik

etkileri oldugu belirlenmistir.

Bakterilerdeki ilag direngliligi artmakta ve bu artig gittikge yayilmaktadir. Bu yiizden
bu ilaglara alternatif olarak tibbi bitkilerin kullanilmasi biiyilk 6nem tagimaktadir.
Buna ek olarak bazi geleneksel bitkiler antimikrobiyaller olarak da kullanilmakta ve

gelistirilmektedirler (Abascal ve Yarnell, 2002).

Giines 1sinlarinin ozon tabakasimi gegerek yerkiireye ulasan cesitli dalga boylarina
sahip UV isinlart cilt kanserine neden olmaktadir. Bitkisel ilaglarin cildi UV

1sinlarina karsi korudugu yapilan ¢aligmalarla belirlenmistir. (Tepe vd., 2011).

Bitkiler kolay ve ucuz bir tedavi imkan1 saglarlar. Etki alanlar1 ¢ok genistir. Yan
etkileri ¢cok diisiiktiir. Bakteriler kolaylikla direng gelistiremezler. Sentetik ilaglara
bakteriler ¢ok kolay direng gosterirler Bu nedenlerle tibbi bitkilerden yararlanma
orani giin gectikge artmistir. Tlim bu faydalar1 nedeniyle geleneksel olarak kullanilan
bazi bitkilerin fazla kullanilmasi bu bitkilerin zamanla yok olmasina neden

olmaktadir. Bu sebeplerle heniiz faydasi kesfedilmemis bitkilerin yok olmadan
4



farkedelip arastirilmasi hem de geleneksel olarak kullanilan bitkilerin arastirilmasi
Oonem tasimaktadir (Cragg, 1993; Dagct vd., 2002; Nakipoglu ve Otan 1992; Nigg,
1992)

1.2 Ekstraksiyon Teknikleri

Ekstraksiyon islemi hammaddeden ulasilmak istenen {iriine gore farkli sekillerde
uygulanmaktadir. Ekstraksiyon isleminin en genel anlami, ekstrakte edilecek
materyalin igerisinden bir ¢Oziicii geg¢irilir ve bitkisel materyalin yapisindaki
¢dziinebilir maddeler bu ¢oziicii yoluyla agiga cikarilir.cikarilir (Oztekin ve
Soysal,1998)

Kati-sivi ekstraksiyon ve sivi-sivi ekstraksiyon olmak tizere iki ¢esittir. Sivi-sivi
ekstraksiyon’da ayirma hunisi kullanilir. Kati-sivi ekstaksiyon, dogal biyolojik
orneklerle yapilan uygulamalarda kullanilmaktadir. Katinin biinyesinde yer alan
maddelerden biri veya bir kismi uygun bir ¢ozgen ile ekstakte edilir. Katilarin
ekstraksiyon islemi genellikle uzun zaman almaktadir. Bu nedenle siirekli
ekstraksiyon metodlar1 tercih edilir. Maddenin kati igerisinden geg¢mesi uzun ve
yavas bir islem oldugu icin kat1 drnek ince toz halinde doniistiiriiliir daha sonra
ekstrakte edilir Boylelikle madde ¢ozgenle daha fazla temas halinde olur. Kati-sivi

ekstraksiyon Soxhlet Ekstraktorii adi verilen bir cihazla saglanir.
1.2.1 Soxhlet Ekstraksiyon Cihazi

Soxhlet ekstraksiyon islemini yapabilmek i¢in 6zel bir cihaz kullanilmaktadir. Bu
ekstraksiyon islemi kati haldekki veya yari-kati halde bulunan Ornekler igin
yapilabilmektedir. Zamanimiz sartlarinda c¢ok yaygin bir sekilde kullanilan bu
ekstraktor ¢ok eski ekstraktor sistemlerinden birisi olarak kullanilmaktadir. Soxhlet
ekstraktor sistemi, bir akigskan sisesi, bir sifon (sivi akis borusu), isitici sistem,
sogutulmus bir yogusturucudan meydana gelmektedir. Orta kisimda bulunan
¢emberin igerisindeki ektraksiyon kabinin igerisine kati ornek yerlestirilir.
Eksraksyon kabinin alt kisminda bulunan kabin igerisine ¢oziicii eklenir. Coziicii
kaynama noktasinin iizerinde olacak sekilde isitilir ve kaynayan bu ¢ozeltiden gelen
buharlar yogunlagsmanin gerceklesecegi kondansatdre dogru ilerler ve yogunlasarak
ornegin bulundugu kismi dogru damlamaya baslar. Boylece ¢oziicii 6rnegi 1slatmis

olur. Bundan sonra ¢oziiciiniin seviyesi Sifonun zirve noktasina vardigi zaman
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¢Oziicli biitiin 6rnek bélmesini bosaltarak ¢oziicii sisesine yeniden damlamaya baslar.
Boylelikle sicak halde bulunan ¢oziicii birden fazla olacak sekilde 6rnek igerisinde
dolastirilmis olur. Oziit halde bulunan analitler ¢dziicii sisesinin icerisinde kalirken,
sadece temiz halde bulunan ¢6ziicli buharlastigindan her sirkiilasyonda taze ¢oziicii
kullanilmig olur. Genellikle ekstraksiyon zamanlart 6 saatten 24 saate kadar
stirmektedir ve bunun i¢in oldukga biiyiik ¢6ziicli hacimlerine ihtiyag¢ vardir (Kellner
vd., 2004).

Sekil 1.1 Soxhlet cihaz

1.3 Oxalidacaea Familyasinin Genel Ozellikleri

Eksi yoncagiller (Oxalidaceae), yagishi bolgelerde, orman altlarinda yetisen genelde
otsu olan bitkileri iceren bitki familyasidir. Oxalidaceae familyasi diinyada yaklasik
850-900 kadar tiir igermektedir. 7 cinsi bulunmaktadir (Robertson, 1975). Oxalis
cinsinin tiir sayisi kiiresel 1sinmaya bagli olarak o©zellikle Asya, Avrupa ve
Avustralya’da azalma egilimi gostermistir (Knuth, 1930). En yaygin tiir sayis1 Giiney
Amerika ve Giiney Afrika da goriilmektedir. Giiney Amerika’da 250 tiir tespit
edilmistir (Knuth, 1930). Gliney Afrika’da ise 200 den fazla tiir belirlenmistir (Salter,
1944). Tiirkiye’de Oxalidacea familyas1 sadece Oxalis cinsi ile temsil edilmektedir.

Bu cinsin 4 tiirii bulunmaktadir(Cullen,1984).

Esas olarak siis bitkisi olarak yetistitilirler ancak bazi tiirlerinin yumrular1 ve
yapraklar1 yiyecek olarak kullanilir. Oxalis adi Yunancada ‘oxys’ kelimesinden

tiiretilmistir. Oxys keskin, asidik anlamlarina gelmektedir. Oxalidaceae familyasina
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ait bitkiler tropik bolgelerde yayilis gosterirler. Genellikle rizomludurlar. Tek yillik
ya da ¢ok yillik otsu bitkilerdir. Nadir olarak ¢ali ve aga¢ seklindedirler. Cogu siis
bitkisi olarak kiiltiire alinmistir. Yapraklar alternat, stipiillii veya stipulsiiz, {i¢lii veya
pinnattir. Cigekler hermafrodittir. Cigek diizeni kimoz, umbellat veya rasemoz’dur.
Ciceklerde ta¢ ve canak yapraklari 5’lidir. Tag yapraklar ve filamentler genellikle
tabanda birlesmistir. Stamenler 10 — 15 ve pistil sayis1 tektir. Pistil 3 veya 5
karpellidir. Ovaryum iist durumlu, plesantalanma aksialdir. Meyve lokulusid kapsiil
ya da bakkadir. Karpellerin orta damar1 boyunca yarilarak agilmaktadir (Denton,
1998). Tohum ¢ok sayida ve arillidir. Tohumlar ovat, sivri u¢lu, kenarlar1 dalgal,
disli ve oymal1 ve kahverengi renktedir. Tohumlar en veya boy yoniinde ¢ikintili ve
3-8 bolmelidir. Hilum tabandadir. Ayrica tohum etli endosperm icermektedir (Abid,
2010)

1.3.1 Oxalis Sp Ozellikleri

Bu cinsin iiyelerinin en 6nemli 6zelligi, ¢igneyince agza gelen eksi tada neden olan
oksalik asit icermeleridir. Cok biiyiik miktarlarda oksalik asit hafif toksik olarak
kabul edilebilir. Oksalit asit igeren ve daha yaygin kullanilan bitkiler arasinda

1spanak, brokoli, briiksel lahanasi, greyfurt, frenk sogani sayilabilir.

Oxalis ciceklerinin renkleri beyazdan sariya, seftaliye, pembeye veya cok renkli
ciceklere kadar degisir. Oxalis tiirlerinden Tiirkiye’de daha c¢ok tip alaninda
farmakolojik acidan faydalanilmistir. O. corniculata, apse ve yaralari iyilestirici
ozellikte oldugu ayn1 zamanda balgam sokiicii, idrar soktiirlicii ve susuzlugu giderici
Ozellikleri vardir. O. acetosella bilesiminde oksalik asit tuzlari vardir. Tedavide
karaciger ve hazimsizliklara karsi kullanilir (Karamanoglu, 1977). O. pescaprae
tiiriiniin bir toprakta fazla miktarda bulunmasi topragin azot yoniinden fazlalagsmasini

saglar (Giindiiz, 2005).

Kuzukulag1 (bir tiir oxalis), binlerce yildir diinya ¢apinda insanlar tarafindan
tilketilen yenilebilir bir yabani bitkidir. Dr. James Duke'un Yenilebilir Otlar El
Kitabinda, Kizilderili Kiowa halkinin uzun yolculuklarda susuzlugu gidermek igin
aga¢ kuzukulag: ¢ignedigini belirtmistir. Ayrica agiz yaralarini ve bogaz agrisini
hafifletmek i¢in kramplara, atese ve mide bulantisina yardimci olmak i¢in odun

kuzukulag1 yendigi séylenmektedir.


https://en.wikipedia.org/wiki/Wood_sorrel
https://en.wikipedia.org/wiki/Kiowa

1.3.2 Oxalis triangularis

Sekil 1.2.0xalis triangularis bitki yapisi

Oxalis triangularis halk arasinda eksi yonca, uyku ¢igegi, siis yoncasi, mor yonca

isimleriyle bilinir.

Oxalis triangularis ¢ok yillik bir bitkidir. Yiiksek ¢imlenme giiciine sahiptir ve

kolayca yetistirilebilir. Nemli ve al¢ak tarlalarda iyi yetisir(Lourteig,1983).

Oxalis triangularis daha ¢ok bahg¢ivanlar arasinda popiilerdir. Koyu mor renkte ii¢
parcalt ve ¢ok uzun olmayan yumrulu bir bitkidir. Yapraklar1 kelebegin titreme
kanatlarina benzer. Cigeklenme ilkbahardan sonbahara kadar gergeklesir.
Ciceklenme sirasinda pembemsi, beyaz ve lila renklerinde kiiglik cicekleri olusur.
Eski zamandan beri, asidin iyilestirici 6zelliklere sahip oldugu bilinmektedir. Yara,
tilser tedavisinde kullanilmigtir. Sahte yonca olarakta adlandirilir. O.triangularis’in
yapraklar1 151k seviyelerine tepki olarak hareket eder. Yiiksek ortam 1s1ginda acilir,
diistik 151k seviyelerinde kapanir. Bu hareket turgor basincindaki degisiklikten dolay1
olmaktadir. Yapraklar ¢ig veya pismis olarak yenir ve icerigindeki oksalik asit
nedeniyle asidik bir tada sahiptir. Yapraklar ve gicekler salatalar igin siis olarak
kullanilabilir. Daha fazla miktarda yaprak tiiketirken oksalik asit rahatsizliga neden

olabilir. Koksaplar ¢ig veya pismis olarak yenir ve tath bir tada sahiptir.



O.triangularis’in ¢ekici renk tonu, yenilebilir karakteri onu potansiyel bir dogal
renklendirici yapmaktadir. Sentetik renklendiricilerin zararli olusu diinyada dogal
renklendiricilere ilgiyi artmistir (Huck ve Wilkes,1996). Yapilan ¢alismalar Oxalis
triangularis’in mor yapraklarinda ¢ok fazla antosiyanin oldugunu belirlemistir. Bu
da onu dogal renklendiriciler arasinda 6nemli bir yerde tutmaktadir. Antosiyaninler
bitkilere kirmizi, mor, mavi renklerini verir. Suda ¢Oziiniirler, zararsizdirlar ve
dogada yaygin olarak bulunurlar. Antosiyanin, serbest radikallerle savasarak pek ¢ok
hastaligin onlenmesini saglar. Antosiyaninlerin renk saglamanin yani sira bir¢ok
onemli Ozelligi vardir. Radyasyon koruyucu, vazotonik, vazoprotektif, anti-
enflamatuar, kemo- ve hepato koruyucu gibi fizyolojik etkileri vardir (Kamei ve
digerleri, 1995).

Tablo 1.1 Oxalis triangularis bitkisinin sistematikteki yeri

Alem Plantae

Boliim Magnoliophyta
Siif Magnoliopsida
Takim Oxalidales
Familya Oxalidaceae

Cins Oxalis

Tiir Oxalis triangularis

1.4 Bitkisel Sekonder Metabolitler

Bitkilerin kimyasal yapist primer ve sekonder metabolitler olarak ikiye
ayrilmaktadir. Primer metabolitler (karbonhidratlar, proteinler ve yaglar) bitkilerin
vejetatif dokularinda ve tohumlarinda bulunur. Hiicrenin metabolik yapisinin
temelini olusturur ve bitkilerin fizyolojik gelisimi i¢in ¢ok ©nemlidir(Oskay ve
Oskay, 2008).

Stres durumunda ve olumsuz ¢evre kosullarinda ortaya ¢ikan sekonder metabolitler
ise, primer metabolitlerden biyosentetik yolla {iretilmistir. Bitkiler alemindeki
yayilist  6zel olan bir taksonomik grup (tir, cins, familya) ile
siirlandirilmistir(Akgam ve Oluk, 2006). Sekonder metabolitler, bitki yapisinda

olduk¢a az miktarda bulunurlar. Ekstraksiyon ile saflastirilmalari zordur. Ciinkii,




Ozellesmis hiicre tiplerinde sentezlenir ve bitkinin farkli bilyiime evrelerinde ortaya

cikarlar.(Ozgen vd., 2005). Bitkinin yapisinda oldukca az miktarda bulunurlar.

Sekonder metabolitlerin, bitkinin primer metabolizmasindaki islevleri tartismalidir.
Ancak genel olarak bitki sekonder metabolitlerinin bitkideki gorevleri ile ilgili bilim

adamlarim birlestiren ortak gortisler soyledir:

Mikroorganizma, bocek ve diger predatorlere (avcilara) karsi kimyasal savunma

yaparlar.

Simbiyotik iliskilerin olugsmasinda gorev alir

Cevresel kosullara uyum saglarlar.

Bitkiyi bakteriyel ve fungal patojen saldirilarina karsi korurlar.

Transdiiksiyon mekanizmalarinda, hiicre diizeyinde bitki biiylime diizenleyicileri ve

gen ekspresyonunda gorevlidirler
Etrafinda bulunan diger diger bitkilerle miicadele giiglerini artirir.
Tozlagmaya yarar saglayan organizmalari 6zellikle bocekleri ¢eker.

Bitkiyi maruz kaldig1 abiyotik stres faktorlerine karsi korurlar. Bu stres faktorleri
ultraviyole, sicaklik degisimleri, 151k, su ve mineral madde gibi etmenlerdir.(Aydin
ve Mammadov, 2017)
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Sekil 1.3. Bitkilerde primer ve sekonder metabolizma arasindaki iliskiler (Morris ve
Robbins, 1997).

1.4.1. Fenolik ve Flavonoid Maddeler

Biitlin bitkiler yapilarinda sekonder metabolit olan fenolik bilesikler bulundururlar.
Fenolik bilesikler, benzen halkas1 igerirler. Bu benzen halkasina bir veya daha fazla
sayida hidroksil grubu baglanmistir(MEB, 2013). Fenolik bilesikler biitiin gidalarda

farkli cesitlikte ve nitelikte bulunmaktadir. Ancak bitkilerin yapisinda bulunan bu

fenolik bilesiklerin heniiz ne gibi 6nemli etkileri oldugu yeterince bilinmemektedir.

=
e Tl

Sekil 1.4 Genel bir fenoliin kimyasal formiilii
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Fenolik bilesikler su sekilde siniflandirilmaktadir (MEB, 2013):

1) Fenolik asitler
a) Hidroksisinamik asitler
b) Hidroksibenzoik asitler
2) Flavonoidler
a) Antosiyanidinler
b) Flavonlar ve Flavonoller
¢) Flavanonlar
d) Katesinler
e) Proantosiyadinler

f) Izoflavonoidler

Fenolik bilesikler flavonoidler ve fenolik asit olmak {izere iki grupta incelenir. Bazi
fenolik bilesikler meyve sebzelerin agizda biraktig1 ac1 ve buruk bir tat birakarak
lezzet olusumunda gorev yaparlar. Meyvelerin kendilerine has renk olusumunu da
antosiyanin gibi fenolik maddeler etkilemektedir. Fenolik maddelerin antimikrobiyal
ve antioksidatif etkileri nedeniyle saglik iizerinde olumlu sonuglar

vardir(MEB,2013).

Flavonoidler, genis capli vaskiiler bitkiden elde edilebilen ve yaklasik 800 bilesene
sahip fenolik maddelerdir. Flanovoidler; antioksidanlar, antimikrobiyal, fotoreseptor,
gorsel ¢ekici ve 1g1k gorlintiilemede rol oynamaktadirlar. Ayrica antiviral,
antialerjenik, antiinfamatuar ve vazodilator etkiler gibi biyolojik aktivitelere de
sahiptirler. Flavonoidlerin en dnemli 6zelligi ise antioksidan etkiye sahip olmasidir

(Pietta, 2000).

OH

HO

OH O

Sekil 1.5.Flavonoidlerin genel kimyasal formiilii
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1.5 Serbest Radikaller

Serbest radikallerin yapisinda bir veya daha fazla eslesmemis elektron bulundurur.
Serbest radikaller, varligim1 kisa siirede gosteren, molekiil agirligi hafif seviyede,
kararsiz yapida ve ¢ok etkili molekiillerdir (Abdollahi ve ark. 2003, Abdollahi ve ark.
2004)

Serbset radikaller viicutta dogal metabolik yollarla meydana gelmektedir.
Antioksidanlar radikalleri parg¢alamaktadir. Olusan serbest radikaller, antioksidan
sistemlerle yikilmaktadir ve bu yikilmayla herhangi bir sitotoksite meydana
gelmemektedir. Ancak bu durumun radikaller lehine bozuldugu zamanlarda ortaya
patolojik sorunlar ¢ikmaktadir (Yen vd., 1999). Bu patolojik olaylara oksidatif stres
denilmektedir. Oksidatif stresin; DNA hasari ve yaslanma,kanser,immun sistem
bozuklugu, kardiyovaskiiler hastaliklar,bobrek bozukluklari,lipit peroksidasyonu,
enzimlerin  inaktivasyonu ve aktivasyonu, sitma, Kkatarakt gibi bircok olumsuz
etkileri oldugu saptanmistir (Halliwell vd., 1997). Cesitli kimyasal ve fiziksel olaylar
sonucunda hiicrelerde siirekli bir radikal olusum s6z konusudur. Serbest radikaller {i¢

yolla olusur (Akkus, 1995; Onat vd., 2002)

a) Kovalent baglarin kopmasi sirasinda bag yapisinda yer alan iki elektrondan

her biri farkli atomlar lizerinde kalir.(Kovalent baglarin homolitik kirilmasi)

XY — X + Y

b) Radikal 6zelligi bulunmayan bir molekiiliin dis orbitalinde elektron kaybi
sonrasinda eslenmemis elektron kalirsa radikal form olusur. Mesela, hiicresel
antioksidanlardan olan askorbik asit ve tokoferol, radikal tiirlere tek elektron
verirler ve indirgerken, kendilerinin radikal formu ortaya ¢ikar.(Normal bir

molekiiliin elektron kaybetmesi)

c) Radikal 6zelligi bulunmayan bir molekiiliin dis orbitalinde tek elektron
transferi ile eslenmemis elektron kalirsa radikal olusumuna neden olur.
Ornegin, molekiiler oksijenin tek elektron ile indirgenmesi, radikal formu

olan siiperoksidi olusturur.( Normal bir molekiile tek bir elektron transferi)
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Tablo 1.2 Serbest radikaller ve etkiledigi molekiiller(Akpoyraz ve Durak, 1995)

Etkilenen Bilesigin Adi Etkinin Sonuclan
Doymamis amino asitler ve kiikiirt | Protein denatiirasyonu
icerigi olan amino asitler (Capraz baglanma
Enzim inhibisyonu
Organ ve hiicre  gegirgenliginde
degismeler
Niikleik Asit Bazlari Mutasyon
Hiicre gelisiminde degismeler
Karbonhidratlar Hiicre yiizey alicilarinda degismeler
Proteinler Denatiirasyon
Peptid zincirinde kirilmalar
Doymamis Yaglar Kolesterol ve yag asitleri oksidasyonu
Antioksidanlar Alfa-tokoferol ve Dbeta-karoten gibi
antioksidanlarin aktifliginin azalmasi
DNA Baz modifikasyonu
Zincirde kirilmalar

1.6 Antioksidan

Serbest radikalleri olusturan nedenler; bilingsiz beslenme ve hareketsizlik, tiim giin
soludugumuz kirli hava, katki maddeleri, bozulmus besinlerdeki zararli maddelerdir.
Etrafta olusan bu zararli etkilerle kopan oksijen atomlari, viicudumuzda serbestce
dolagsmaktadir. Bu oksijen atomlar1 hidrojen atomlarint kopararak dokularn tahrip
olmasma yol agmaktadir. Serbest radikaller o6zellikle bagisiklik sistemimize ve
hiicrelerimize saldirmaktadir. Viicuttaki serbest radikallerin etkisini azaltan, erken
yaglanmaya yol acan reaksiyonlar1 Onleyen molekiillere ‘“antioksidan” madde

denilmektedir (Alaca Giire ve Arabaci, 2005).

Glinlimiizde kullanilan antioksidanlar saglik ve gida acisindan Onemli bir yer
tutmaktadir. Hem gidalarin raf dmriinii uzatir hemde serbest radikallerin olumsuz
etkilerine karst viicut savunma mekanizmalarina yardimci olurlar. Bu yiizden
antioksidanlarin siiflandirilmasini gida ve saglik agisindan ele aldigimizda iki temel
baslik altinda toplayabilmekteyiz. Birincisi dogal antioksidanlar ikincisi ise sentetik

antioksidanlardir.
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Insan viicudundaki antioksidanlar dogal olarak sentezlenebildigi gibi disaridan hazir
olarak da alinmaktadir. Antioksidanlar endojen ve eksojen kaynaklidir ve serbest
radikal engelleyici olarak gdrev yapmaktadirlar. Bu nedenle immiin sistemin etki

alanini arttirip hastalik riskini azaltirlar(Shinde ve ark. 2012)

Antioksidanlar, hiicre metabolizmasi faliyeti sonucu ortaya ¢ikarlar ve toksik etki

gosteren serbest radikalleri engelleyerek koruyucu etki gosterirler (Sen ve ark. 2010).

Tablo 1.3 Antioksidanlarin siniflandirilmasi (Aydemir ve Karadag 2009, Sen ve

Chakraborty 2011)
ENDOJEN ANTIOKSIDANLAR
Enzimatik antioksidanlar Nonenzimatik antioksidanlar
Siiperoksit dismutaz (SOD) Glutatyon Koenzim Q10
Katalaz (CAT) Melatonin Selenyum
Glutatyon peroksidaz (GPx) Urik Asit a-Lipoik Asit
Glutatyon rediiktaz (GR) Bilirubin Transferrin
Albumin Seruloplazmin
EKSOJEN ANTIOKSIDANLAR
Vitamin Eksojen Antioksidanlar fla¢ Olarak Kullanilan Antioksidanlar
a tokoferol (Vitamin E) Ksantin oksidaz inhibitorleri
B karoten (Vitamin A) NADPH oksidaz inhibitorleri
Askorbik asit(Vitamin C) Rekombinant siiperoksit dismutaz
Folik asit (Vitamin B) Trolox-C (Vitamin E analogu)

Siiperoksit Dismutaz(SOD): Reaktif oksijen tiirevlerine karsi ilk savunma hattimi
olusturan antioksidandir. Siiperoksit radikalini (O.-) hidrojen peroksit (H202) ve
oksijene (O2) katalizleyen enzimatik antioksidandir. Katalizlenme olduktan sonra
hidrojen peroksit CAT veya GPx araciligiyla ortamdan uzaklastirilir (Young ve
Woodside 2001).

SOD
20, + 2H . H)0, + O,

Insan hiicrelerinde SOD’un iKi tane izoenzimi bulunmaktadir. Birincisi sitozol
kisimda yer alan ¢inko ve bakir bulunduran Cu-Zn-SOD, ikincisi mitokondride yer

alan mangan iceren Mn-SOD’dur.

Katalaz (CAT): Katalaz, proteinlerden meydana gelmistir ve bu proteinler dort alt

birimden olusmaktadir. Her alt birimde bir hem [Fe(l1l)-protoporfirin] grubu ve bir
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NADPH molekiilii vardir (Young ve Woodside 2001, Kirkman ve ark. 1987).
NADPH molekiilii bir¢ok katalazda yiizeye yakin ve siki sekilde bagli bulunmaktadir
(Zamocky ve Koller 1999). Oksijenli solunum yapan her hiicre katalaz enzimini
bulundurur. Karaciger ve bobreklerde, kan, mukoz membranlar ve kemik iliginde
¢ok fazla bulunur(imik vd., 1999; McCord, 1985; Hirata ve Hayaishi, 1971).
Katalazin gorevi; Hidrojen peroksitin H2O ve Oz’ye doniistiiriilmesini saglamaktir

(Limon-Pacheco ve Gonsebatt 2009).

CAT
2H202 —> 2H20 + 02

Glutatyon Peroksidaz(GPx): H202 varliginda hidroperoksitlerin indirgenmesinde
gorev yapmaktadir. Hiicrelerde olusan hidroperoksitleri uzaklastiran enzimdir.
Glutatyon peroksidaz proteinlerden meydana gelmistir ve bu proteinler dort alt

birimden olusur. Her alt birimde selenyum atomu vardir (Sen ve Chakraborty,2011).

Gergeklesen tepkimede H>O2 suya indirgenir, organik hidroperoksitler ise alkole
indirgenir. Okside glutatyona (GSSG) yiikseltgenen Glutatyon (GSH)larla tepkime
devam eder(Chaudiere ve lIliou, 1999). Antioksidan savunmanin etkinligi ancak
oksitlenmis glutatyonun tekrar indirgenmis sekle doniismesiyle gergeklesir. Eger
hiicrede GSSG konsantrasyonunda artigt varsa bu oksidatif stresin meydana

geldiginin bir gostergesidir(Seven ve Candan, 1996).

GPx
H02, + 2GSH — GSSG + 2H20

GPx
ROOH + 2GSH — ROH + HO + GSSG

Glutatyon Rediiktaz(GR): Glutatyon rediiktaz, glutatyon peroksidaz araciligiyla
hidrojen peroksitlerin indirgenmesiyle meydana gelen okside glutatyonun yeniden
indirgenmis glutatyona c¢eviren enzimdir (Pektas, 2009). Glutatyon rediiktaz,
NADPH’nin bir elektronunu okside glutatyonun disiilfid baglarina vererek yeniden
GSH’ye dontistiirmektedir.

GR
GSSG + NADPH + H" — 2GSH + NADP*
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Glutatyon(GSH):Glutatyon, biitiin 6karyotik hiicrelerde sentezlenen bir tripeptiddir.
Bu ylizden hiicrelerde yiiksek yogunlukta bulunmaktadir. Glutatyon antioksidan
Ozelliginin yaninda birgok gorevi vardir. Hiicre sinyal sisteminin diizenlenmesinde,
gen ekspresyonunda, detoksifikasyon mekanizmasinin ¢alismasinda antioksidan

olarak gorev alir (Townsend ve ark. 2003).

Melatonin: Melatonin, pineal bezden endojen kaynakli olarak sentezlenip dolagima
katilir. Sentezinin gergeklesebilmesi i¢in ortamin karanlik olmasi gerekmektedir
(Hevia ve ark. 2014). Melatonin pigmenti, serbest radikallerin yol agtig1 hatalari
inhibe eder. Hiicre i¢i kisimlarda yer alan makromolekiilleri oksidatif hasara karsi
korur. Proteinleri, lipitleri, ¢ekirdek DNA’sin1, mitokondriyal DNA’y1 hasarlara kars1

korumada gorevlidir.

Urik Asit: Viicutta ¢ok fazla bulundugu zaman kristallesebilen, bobrek taslar1 ve gut
artritise sebep olan bir atik son iiriindiir. Urik asit, kanda bulunan toplam antioksidan
kapasitenin neredeyse yarisindan sorumludur. Lipit peroksidasyonunu durdurarak
koruyucu gorev yapmaktadir. Ayni zamanda singlet oksijen, peroksinitrik asit,
stiperoksit, hidroksil peroksinitrit anyonu etkisiz hale getirip gecis metallerini selatlar
(Kumar ve ark. 2015, Waring 2002).

Bilirubin: Bilirubin, 6mrii sona eren alyuvarlarin par¢alanmasiyla alyuvar iginde yer
alan hem proteinlerinin yikilmasi sonucu olusur. Bilirubin, dolasim sirasinda
karacigere alinir burada biyotransformansyona ugratilarak safrayla ya da idrarla

atilimi yapilir (Gutteridge 1995, Burtis ve Ashwood 2005).

Albumin: Yapisinda 585 tane aminoasit bulunduran ve 66 kDa agirliginda olan bir
proteindir. Albumin, plazmada 35-50 mg/ml civarinda bulunur. Farmakolojik ve
fizyolojik olarak biiyiik 6nem sahip olan bu protein yliksek seviyelerde ¢ozilinebilme
yetenegine  sahiptir.  Albumin, plazmadaki en Onemli ve en etkili
antioksidanlardandir. Ozmotik basincin diizenlenmesinde goérev almaktadir (Roche

ve ark. 2008).

Koenzim Q10: Koenzim Q10 vitamin benzeri benzokinon bilesigidir. Insan
biinyesinde dogalyollarla {iretilebilen bir bilesiktir ve ubikinonlar olarak adlandirilan
bilesiklerin bir pargasidir. Ubikinonlar biitiin insan ve hayvanlarda sentezlenebilirler

bu nedenle vitamin olarak kabul edilmezler. Koenzim Q10, insan hiicrelerinde
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trozinden iretilebilirler. Hiicre membranlarinda ve lipoproteinlerin yapisinda
bulunurlar. Oksidatif fosforilasyonda goérev almaktadirlar (Giirkan ve Bozdag-

Diindar 2005).

Selenyum: Selenyum, selenosistein olarak da adlandirilir. Antioksidan ve immiin
sistem diizenleyici olarak gorev yapar. Aminoaasit {iretimi igin kullanilir. insan

viicudunda en az 25 selenoprotein bulunur (Kim ve ark. 2014).

a-Lipoik Asit: a-Lipoik asit ve a-lipoik asitin indirgenmis sekli olan dihidrolipoik
asit (DHLA) giiclii antioksidanlardandir. a-Lipoik asit (LA), hidroksil, hipokloréz
asit, peroksinitrit anyonu ve singlet oksijeni engeller. Dihidrolipoik asit ayrica

sliperoksit ve peroksil radikallerini de siipiiriir (Packer ve ark. 2001).

Seruloplazmin ve Transferrin: Seruloplazmin, birgok dokuda tiretilir bunlara beyin
de dahildir. Kandaki bakirin yaklasik %95’ini tagimaktadir. Eritrosit zarlarindaki
¢oklu doymamis yag asitlerini aktif oksijen tiirlerinin olusturacagi hasarlardan korur.
Transferrin ise, hiicrelere Fe™ tasiyan bir proteindir. H202’i OH’ye Kkatalizler.
Oksidatif strese sebep olan ferroz iyon konsantrasyonunu azaltip antioksidan gibi
davranir. (Chauhan ve ark., 2004)

Vitamin E (a tokoferol): Dogada dort formda bulunur(a, B, v, 8). En ¢ok bulunan ve
en aktif bulunan sekli a tokoferoldiir Yiiksek antioksidan etkiye sahiptir. Hiicre zarini
serbest radikallerin zararlarina karst korumada gorev alir. Ayrica lipid
peroksidasyonuna karst korumada etkilidir (Pham-Huy ve ark. 2008). Bu bilesikler
yagda ¢oziinebilirler fakat suda ¢oziinemezler. Ayni zamanda bu bilesikler oksijenin
olmadig1 ortamlarda sicakliga ve asite dayanikhidir. Eslesmemis elektronlarla
tepkimeye girerler ve indirgeyebilen hidroksil igerirler. Radikal tepkimelerde zincir

kirict 6zellige sahiptir (Antmen, 2005).

Vitamin C (Askorbik asit): Suda ¢o6ziinebilen diigsiik molekiil agirlikli bir
vitamindir. Kollojen, karnitin, ndrotransmitter biyosentezi, demir absorpsiyonu igin
gerekli bir vitamindir (Li ve Schellhorn 2007) Viicutta depolanmadigindan her giin

mutlaka disaridan alinmasi gerekir.

Vitamin A (B-Karoten): B karoten giiglii bir antioksan olup karotenoidlerin yagda

¢oziinen formudur. B karotenoidler, aktif A vitaminine gevirilebilirler. Bu nedenle
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provitamin olarak adlandirilirlar. B-karoten, retinole cevrilerek karanlikta gérmeyi
saglar(Pham-Huy ve ark. 2008).

Vitamin B (Folik Asit): Folik asit, suda ¢oziinen bir vitamindir. Cok giiglii
antioksidan etkiye sahiptir (Ebaid ve ark. 2013). Folik asitin bir¢ok goérevi vardir.
Hamilelik, ¢ocukluk gibi biiyiime donemlerinde ve hiicre boliinme asamalarinda
etkilidirler. Erkeklerde sperm iiretiminde gorev alir. DNA iiretimi, eritrosit liretimi

igin gerekli bir vitamindir (Hussein ve ark. 2012).
1.6.1 Antioksidanlarin EtKileri

Antioksidanlarin etkileri;, onarict etki,bastirict etki, toplayici etki,zincir kirici
etkidir(Odabasoglu, 1999; Halici, 2003; Odabasoglu, 2006; Halici, 2008; Simpson
vd., 1992; Jornot vd., 1998)

1) Onaric1 etki: DNA’da olusan hasarlarin tamir edilmesinde onarici etki gérev

almaktadir.

2)Bastiric etki: Serbest halde bulunan oksijen radikalleriyle etkilesime girip onlara

bir hidrojen atarak etkinliklerini azaltan veya tepkisiz hale dontstiiren etkidir.

3) Toplayia etki: Serbest haldeki oksijen radikallerini etkileyip onlar1 yeni bir

molekiile ¢eviren etkidir.

4)Zincir kiricr etki: Serbest haldeki oksijen radikallerini kendilerine baglayip,

zincirleri kirip gérevlerini engelleyen etkidir.
1.7 DNA Hasarn

DNA, organizmalar i¢in en onemli biyomolekiildiir. DNA organizmaya ait tiim
genetik bilgiyi igerir. Nesilden nesile aktarilarak devamlilig1 saglar (Wang, 2000;
Gooding, 2002) DNA, diger molekiiller gibi ¢esitli kimyasal reaksiyonlara maruz
kalabilir. Fakat DNA, insan genomunun kalic1 tek kopyasi oldugu i¢in, DNA’nin
yapisinda meydana gelebilecek herhangi bir degisiklik biiylik sorunlara yol agabilir.
DNA’nin yapisinda meydana gelen ekzojen ve endojen kaynakli degisikliklere

"DNA hasar1" denir (Kulaksiz ve Sancar, 2007).
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Oksidatif DNA hasar;; DNA’da reaktif oksijen tiirleri araciligi ile ortaya ¢ikan
hasardir. Hem niikleer hem de mitokondriyal DNA, farkli DNA doniistimleri ile
sonuglanan reaktif oksijen saldirilarina hedef olabilmektedirler (Henle ve Linn,
1997). mtDNA reaktif oksijen tiirlerinin neden oldugu hasarlara karsi nDNA’dan 3
kat daha hassas bir yapiya sahiptir (Wei ve Lee, 1997; Sawyer ve Houten, 1999).

DNA hasarina neden olan etmenler fiziksel mutajenler, ¢evresel faktorler ve
kimyasal mutajenlerdir. Fiziksel mutajenlerin en 6nemlisi radyasyondur. Radyasyon,
DNA zincir kiriklarina dogrudan etki etmektedir. Radyasyon sonucu olusan enerjiyle
hidroksil radikalleri uyarilip DNA ile etkilesime girer. Bu etkilesim sonucunda hem

DNA zincir kiriklart olusur hemde oksidatif baz modifikasyonlarinin olusur.

Fiziksel mutajenlerin digeri ise UV 1ginlaridir. UV 1sinlarinin DNA {izerine etkileri
su sekildedir: Capraz baglanmalara neden olur. Pirimidin dimerlerini olusturur ve

zincir kiriklarina neden olur.

DNA hasarina neden olan kimyasal mutajenler ise, alkilleyici maddeler, nitr6z asid

platinyum tiirevleri vb ¢apraz baglayicilardir (Dinger ve Akg¢ay, 2000).

Yeryiiziine ulasan UV 1sinlar1 canlilari olumsuz etkilemektedir. Antioksidanlar, UV
isinlarinin neden oldugu zararhi etkilere karst canlilarni korumaktadir. Serbest
radikaller de UV isinlar gibi DNA hasarina neden olurlar. Hidrojen peroksit bir
serbest radikal tiiriidiir. Guanini, 8 hidroksiguanine doniistiirerek DNA hasarina

neden olur(Gutteridge 1984).

DNA hasar1 meydana geldiginde 4 cevap olusur:

1.DNA onarimi, hatali DNA ¢ikarilarak DNA ¢ift zincirlerinin yeniden yapilandirilir,
2. DNA kontrol noktalar aktive olur ve hiicre dongii asamalar1 engellenir,

3. Gen transkripsiyon seviyeleri hiicreye fayda saglayacak sekilde degistirilir,

(transkripsiyonel cevap),
4. Tahribata ugramis hiicreler elenir (programli hiicre 6liimii)

Bu cevaplardan herhangi biri gérevini yerine getirmezse kanser, genetik hastaliklar

veya yaslanma meydana gelir(Zhang ve Rohde,2009).
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Sekil 1.6 DNA Onarim Fonksiyonlari

1.7.1 DNA Onarim Mekanizmalari

1) Direkt Tamir ya da Hasarin Geri Dondiiriilmesi

a) Fotoreaktivasyon

b) O-6-metilguanin tamiri

¢) Basit tek zincir kiriklarinin ligasyonu

2) Kesip cikarma tamiri (Eksizyon)

a) Baz eksizyon tamiri (BER) (base excision repair)

b) Niikleotid eksizyon tamiri (NER) (nucleotide excision repair)
¢) Mismatch (yanlis eslesme) eksizyon tamiri (MER)

3) Rekombinasyonal Tamir

4) SOS Tamiri

5) DNA Cift Zincir Kiriklarinin Tamiri

a) Serbest Uclarin Homolog Olmayan Baglanmasi1 (NHEJ)
b) Homolog Rekombinasyon (HR)

1.7.1.1 Direk Tamir ya da Hasarin Geri Dondiiriilmesi

KANSER

YASLANMA

a) Fotoreaktivasyon: DNA diziliminde olusan hasarlanmanin geri ¢evrilmesi

kinetik ve termodinamik sebepler nedeniyle pek olas1 goriilmemektedir. DNA

hasarmin goriildiigii bazi durumlarda O-6-Metil-DNA-alkiltransferaz ve
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b)

a)

Fotoliyaz enzimleri ile meydana getirilen reaksiyonlarda hasarlanmanin tamir
edilmesine yardim eder. Fotoliyaz enzimi ile Siklobiitan pirimidn dimerleri,
ayrilarak hasarlanma onarilir. Bu tamir olayma fotoreaktivasyon
denilmektedir (Onur ve ark., 2009).

O-6-metilguanin tamiri: O-6-metilguanin alkilleyici ajanlar varhiginda
olusmaktadir ve olusan bu O-6-metilguanin mutasyona ¢ok yatkindir. Hiicre
DNA’ sinda metilasyon ajanlari araciliiyla olusturulan O6-Metilguanin
eklentisi, O --6-metilguaninDNA metiltransferaz (MGMT) isimli bir enzim
tarafindan tamir edilir ve olusan bu metilasyon ortadan kaldirilir.
Memelilerde hiicre ve dokularda DNA alkilleyici ajanlarinin hasarlandirici
etkilerine karst MGMT koruyucu bir etki gostermektedir (Kaina vd,2007).
Basit tek zincir kiriklarmin ligasyonu: DNA zincirleri {lizerinde kiriklara
neden olan bazi ajanlar X 1gmlar1 veya peroksidlerdir. DNA ligaz enzimi
mdana gelen DNA kiriklarinin onarilmasini saglamaktadir. DNA ligaz enzimi
3’0OH grubu ile 5’ fosfat grubu arasindaki fosfodiester bagini olusturur ve

boylece meydana gelen DNA hasarinin onarilmasini saglamaktadir (Onur ve

ark., 2009).

1.7.1.2 Kesip Cikarma Onarim (Eksizyon)

Eksizyon onarim mekanizmasindaki ana prensip; DNA’daki hasarlanmis olan bazin
oligoniikleotid bolgelerinin DNA dizisinden ¢ikarilip hasarlanmis olan bu DNA
zincirinin dogru bazlarla yeniden yapilmasi ve meydana gelen gentigin baglanmayla

kapatilmasidir (Kulaksiz ve Sancar 2007).

Baz eksizyon onarimi (BER) (base excision repair): Olmamasi gereken
yerlere getirilen ve hatali bazlari ortadan kaldirmak i¢in kullanilan tamir
mekanizmasidir. BER 3 adimda gerceklesir.

1. DNA N-glikozilaz sayesinde hatali baz uzaklastirilir ve bdylece AP
bolgesi meydana gelir. AP bolgeleri ya kendiliginden kaybolur yada
glikozilaz etkisiyle DNA dizisinden uzaklastirilir.

2. Hasarlanmis olan DNA diziindeki AP boélgesinin AP endoniikleaz
tarafindan 5' ucuna dogru DNA dizisinin agilmas1 ve AP kismina yakin

bir 3'-OH ucu meydana getirilmesi
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3. AP kismui kesilip ¢ikarilir (excision) ve ortamdan uzaklastirilir. 3'-OH ucu
DNA polimeraz enzimi araciligiyla uzatilir (Frosina ve ark.,1996).

b) Niikleotid eksizyon onarimi (NER excision repair) (nucleotide excision
repair): Hasarli DNA bazlan iizerinde meydana gelen ve biiyiik eklentiler
meydana getiren ¢ok sayida degisik hasarlanmayi taniyan mekanizmadir
(Amundson ve ark., 2002). Asamalar1 asagidaki gibidir:

1. Hasarlanmanin belirlenmesi

2. Hasarlanmis olan bolgeye protein komplekslerinin baglanmasi

3. Hasarlanmis bolgenin her iki tarafinda da ~24-32 niikleotid biiyiikliigiinde
bir fragment icerisinde kalacak sekilde hatali olan DNA zincirinin ortadan
kaldirilmasi (incision)

4. Hatali olan oligonikleotidin ortamdan ayristirilmasi (Degradasyon)

5. DNA polimeraz enzimi tarafindan DNA sarmali iistiinde meydana gelen
boslugun kapatilmasi (polimerizasyon)

6. Ayrilmis olan ve hatali olmayan DNA pargalarinin baglanmasi (Ligasyon)

c) Mismatch (yanhs eslesme) eksizyon onarmm (MER): Bu tamir
mekanizmasi, DNA ¢ogalmasi sirasinda olusan ve DNA’ nin ¢ift sarmalinda
normal olmayan boyutlara sebep olan, normal bazlarda meydana gelen yanlis

eslesme durumundaki yanlisliklar diizeltir (Debeleg ve Kantarc1,2006).

1.7.1.3 Rekombinasyonal Tamir: DNA replikasyonu sonrasinda devreye giren ve
enerji gerektiren bir tamir mekanizmasidir. Hasarlanmis olan DNA kisimlarinin
yeniden diizenlenmesinde sablon olarak kullanilacak DNA zincirinin bulunmadigi

zaman kullanilir (Kurtuglu ve Tekedereli, 2015).

1.7.1.4 SOS Tamiri: Hiicrelerde beklenmedik DNA hasarlanmalarina karsi hizli
cevap olarak DNA tamir enzimlerinin sayisinin artmasidir (William ve Michael
2002).

1.7.1.5 DNA Cift Zincir Kiriklarinin Tamiri: DNA hasarlanmasinin en hasar
verici sekli DNA’ da meydana gelen ¢ift zincir kiriklaridir. Kiriklar tamir edilmezse
kromozomlar kirilabilir hatta hiicreler 6lebilir. Eger yanlis tamir edilirse kansere

sebep olabilir. 2 sekilde tamir edilir.

23



a. Homolog olmayan halde serbest uclarin baglanmasi (non-homolog and
Joining) (NHEJ):
DNA dizilerinin kopmus olan kisimlarina Ku 70-Ku 80 (DNA- depended
protein kinaz katalitik subunit) kompleksleri baglanmaktadir. DNA depended
protein kinaz aktiflestikten sonra hasarlanmis bolgeye diger proteinlerin de
gelmesini saglamaktadir. Hasarlanmis olan bolgeye gelen protein kompleksleri
DNA ligaz IV-XRCC4 yapisinin hasarlanmis ve kirtlmig olan uglarina
baglanmasina neden olur (Zhang ve ark.,2009). Yapilan tiim bu igler homolog
bir kromozom olmaksizin hasarlanmis olan DNA kisimlarinin biyokimyasal

olarak baglanmanin yoludur.

b. Homolog Rekombinasyon (HR): Genetik bilgiler korunularak DNA dizilerinin gift
zincirnde meydana gelen hasarlanmalar, homolog DNA dizilimi ile rekombinant

olarak tamir edilebilir.

1.8 Stenotrophomonas maltophilia

Sekil 1.7 Stenetrophomonas maltophilia mikroskop goriintiisii

S. maltophilia, 1943 yilinda ilk olarak J. L. Edwards tarafindan plevral sividan elde
edilmistir ve “Bacterium bookeri” ismiyle adlandirilmistir. Latincede “malt seven ve

tiremesi i¢in ¢ok az besine ihtiya¢ duyan bakteri” anlami tasimaktadir. S. maltophilia
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hiicresi, diiz veya hafif kivrik sekilde olup 0,5 — 1,5 um uzunlugunda, tek veya ciftler
halinde bulunabilen, polar flagellar1 sayesinde hareketli bir bakteridir (Denton ve
Kerr,1998).

Stenotrophomonas maltophilia acrop, nonfermentatif, gram negatif ve basil seklinde
olan bir bakteri tiiriidiir. Yogun bakim iinitelerinde(YBU) yatan hastalarda
enfeksiyona neden olmaktadir. (Diilger ve Bektas, 2007). Uremeleri i¢in en iyi ortam

sicaklig1 35 derecedir. 5° C'nin altinda ve 40° C'nin iizerinde lireyemez.

Besiyeri olarak %35 koyun kanli agar kullanildiginda diizgiin, parlak, beyaz, soluk
sar1 renkte goriiliir ve amonyak benzeri kokusu olan koloniler olusturur. MacConkey
agar gibi standart bakteriyolojik besiyerleri kullanildiginda laktozu fermente etmeyen
seffaf koloniler olusturur. Bazi suslar saydam besiyerlerinde kahverengimsi
pigmentasyon meydana getirebilir (Denton ve Kerr, 1998; Tille, 2014)

S. maltophilia’nin, aminoglikozid asetiltransferaz, beta-laktamaz ve eritromisini
inaktive eden enzimleri ve diga attm pompalar1 kodlayan genleri vardir. Bu genleri
sayesinde bir¢cok antibiyotige dogal olarak direng gostermektedir. S. maltophilia
enfeksiyonlart i¢in en etkin antibiyotik olarak Trimetoprim-sulfametoksazol (TMP-
SXT) kullanilmaktadir. Florokinolon grubu ilaglarda S. maltophilia enfeksiyonlarinin
tedavisinde siklikla kullanilmaktadir. YBU’de yaygin goriilen nonfermentatif gram-
negatif Dbakterilerde antibiyotik diren¢ oranlart yiiksek oldugundan, tedavide
karbapenemler gibi genis spektrumlu antibiyotikler tercih edilmektedir (Brooke
2012, Gulcan 2004, Kandemir 2007, Pien 2015, Sen 2017, Yildirim 2009).
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Tablo 1.4 S. maltophilia’nin bazi biyokimyasal 6zellikleri (Denton ve Kerr, 1998).

Test Reaksivon *

Indofenol oksidaz -
Katalaz -
Ureme
5°C -
18°C <
37°C +
Hareket
18°C <+
) 37°C v
Indol -
Lizin-dekarboksilaz +
Omitin-dekarboksilaz -
Metil red -
Voges-Proskauer
Hidrojen siilfit
Nitrat rediiksiyvonu ;
Sitrat v
Fenilalanin deaminaz -
B-Galaktosidaz (ONPG) v
Hidroliz
Eskiilin -
Jelatin +
Tween 80 -
DNA -
Nigasta -
Ure -
Karbon kaynas:
Adonitol -
Arabinoz -
p-Hidroksibutirat -
Sellobioz v
Dulsitol -
Glukoz +
Fruktoz v
Galaktoz v
Mannitol -
v

Mannoz
Ramnoz
Salisin -
Sorbitol -
Trehaloz -

2+ , =85% pozitf v, 16 -84% pozaf ; -, <~15% poziaf

S. maltophilia, toplumsal bakteriyemi, hastane kaynakli enfeksiyonlar, yumusak
doku ve deri enfeksiyonlari, orta kulak enfeksiyonlari, pndmoni, géz enfeksiyonlart,
ve iriner sistem enfeksiyonlaria da sebep olabilmektedir. Bu enfeksiyoz durumlarda
genellikle, travma, kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), HIV enfeksiyonu
gibi immiin sistemin baskilandig1 hastaliklarda, hastane Oykiisli, antibiyotik
kullanimi gibi durumlar altta yatan nedenler olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Hastane
disinda gelisen enfeksiyonlara kaynak olarak; su depolari, musluklar, evlerde

kullanilan solunum cihazlari gosterilmektedir (Brooke,2012)
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Genel olarak S. maltophilia’ nin enfeksiyon olusturabilmesi igin genel olarak risk

faktorleri asagidaki gibi siralanabilir

1) Losemi, lenfoma gibi hematolojik maligniteler
2) Genis spektrumlu antibiyotik kullanimi

3) HIV enfeksiyonu varligi

4) Hematopoietik kok hiicre nakli

5) Damar igi kateterler ve liriner kateterler

6) Travma (cerrahi travma veya kaza)

7) Uzamis hospitalizasyon

8) Yogun bakim iinitesinde yatis ve mekanik ventilasyon
9) Kortikosteroid ve immiinosiipresif tedavi

10) Kistik fibrozis

11) Gastrointestinal kolonizasyon ve mukozit

12) Intravendz ilag bagimlilig

1.8.1 Antibiyotik Direnci

S. maltophilia, p-laktam antibiyotikler, makrolidler, sefalosporinler, florokinolonlar,
aminoglikozidler, karbapenemler, kloramfenikol, tetrasiklin, polimiksin ve SXT’de
dahi enfeksiyonlarda kullanilabilecek ¢ok sayida antibiyotige direng gostermektedir
(Brooke,2012).

1.8.1.1 Trimetoprim-Sulfametoksazol (ko-trimoksazol) Direnci

Trimetoprim-sulfametoksazol patojenlere karsi tiim diinyada kullanilmaktadir. Tercih
edilme nedenleri arasinda uygun toksisite profili, kuvvetli bakterisidal etkisi, hem
oral hem de parenteral yoldan uygulanabilmesi ve diisiik maliyetli olmasi1 sayilabilir

(Goldbery  ve Bishara,2012). Trimetropim ve sulfonamid grubundaki
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sulfametoksazoliin 1/19 oraninda birlestirilmesiyle olusmustur (CLSI, 2006). DNA
sentezi icin folik asit gereklidir ve bakterile bu folik asiti kendileri sentezler.
Trimetoprim ve sulfametoksazol, bakterilerin folik asit sentezini engellerler (Murray
vd., 2009; Murray vd., 2010).

Klinik ve Laboratuar Standartlari Enstitiisii (CLSI) tarafindan SXT, S.maltophilia
enfeksiyonlarmin tedavisinde kullanilmasi tavsiye edilen ilk ilagtir. S.maltophilia,
dikey gecisle gram pozitif bakterilerden bile antibiyotik direnci genleri alabilecegi
gosterilmistir. Bu direng genlerinin transferinde integronlarin 6énemli bir pay1 vardir

(Nyc ve Mateskova, 2010).
1.8.1.2 Beta-Laktam Grubu Antibiyotiklere Direnc

S.maltophilia beta laktam grubu antibiyotiklerin ¢oguna direnclidir. Direngten
sorumlu olan enzimler beta laktamaz ailesinde yer alan L1 ve L2 enzimleridir
(Denton ve Kerr,1998). Kromozomal genler tarafindan bu enzimlerin ekspresyonu
diizenlenmektedir. Neredeyse tiim beta laktam grubu antibiyotiklere dirence sebep
olan L1-metallo-beta-laktamaz; 18 kDa agirliginda olup hemotetramer yapisindadir.

+25

Aktiflesmek icin ise Zn*“’ye ihtiyag duyar. Penisilinler, sefalosporinler ve
karbapenemleri hidrolize ederken monobaktamlara etki etmezler. L2 serin-beta-
laktamaz ise sefalosporinaz grubundadir. Aztreonami hidrolize edebilirler. L1 beta-
laktamaz klavulanik asit tarafindan inhibe olmazken L2 beta-laktamaz parsiyel

olarak inhibe olur (Nicodemo ve Paez, 2007).
1.8.1.3 Aminoglikozid Direnci

Aminoglikozid direnci S. maltophilia’da, 1siya bagli dig membran proteinlerindeki
degisiklikler, efluks pompalar1 ve aminoasit modifiye eden enzimler sebebiyle
olmaktadir. Aminoglikozid asetil transferans ve aminoglikozid fosfotransferazi
kromozomal genler kodlamaktadir (Looney vd.,2009). Bu enzimler netilmisin,
amikasin, tobramisin, paromomisin ve neomisin duyarliligini azaltirlar. En 6nemli
diren¢ mekanizmasi, aminoglikozidlerin hiicre igerisine alinmasindaki azalmadir.
Istya bagli membran degisikligi yaparak aminoglikozidlere olan duyarlilik

azaltilmaktadir (Denton ve Kerr,1998).

1.8.1.4 Kinolon Direnci
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Kinolonlara kars1 direngte dis membran permeabilitesinin diisiik gecirgenligi ve
efluks pompa ekspresyonu (Ozellikle SmeDEF) etkilidir. Ayni zamanda
topoizomerazlarin mutasyonu da kinolon direncinde etkilidir. Kinolon direncinde
smelJK, smeDEF, smeVWX, Smqgnr ve smeABC, genlerinin yer aldig1 gosterilmistir
(Denton ve Kerr, 1998). Kinolona direngli suslarin ¢apraz reaksiyon ile doksisikline
ve kloramfenikol e kars1 direng gelistirdikleri belirtilmistir (Denton ve Kerr,1998).
Diger antibiyotiklere karsi direng artinca in-vivo ve in-vitro kinolon direnci de hizla
artmaktadir (Looney vd.,2009).

1.8.1.5 Makrolid Direnci

S.maltophilia diger gram negatif basiller gibi eritromisine orta duyarlidir. flaca kars

gecirgenligi ve efluks pompalarinin etkisi bu duyarliligi saglamaktadir (Alonso

vd.,2000).
1.8.1.6 Diger Diren¢ Mekanizmalari

S.maltophilia’nin hiicre membraninda yer alan fosfat icerigi ve polisakkarit sayisi,
lipopolisakkaritlerin dizilimi sicakliga bagl olarak degismektedir. Bu nedenle farkli
sicaklilarda gosterilen diren¢ farkli yanitlar olusturur. Aminoglikozid ve polimiksin
B direnci 37°C’den 30°C’ye diisiiriildiigiinde artt1g1 belirtilmistir (McKay vd., 2003).
Ayrica suslar metal direng fonksiyonu gelistirerek giimiis kapli katateri bile tolere

edebilmektedir (Crossman vd., 2008; Pages vd., 2008).
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BOLUM 2

LITERATUR OZETi

Hammerschmidt ve Pratt (1978), kuru soya fasiilyelerinin fenolik antioksidanlarini
belirlemek i¢in ¢alisma yapmislardir. Bu ¢alisma sonucunda linoleik asit ve karoten

varligina ulasmislardir.

Ay ve Yavasoglu (2001), Lepidium sativum L. bitkisinden elde edilen &ziitlerden
antioksidan kapasitelerini Ol¢miislerdir. Bu c¢alismada DPPH, CUPRAC, TEAC
yontemleri kullanmiglardir. Calisma sonunda 587,48 mg ferulik asit/g 6ziit ve 853,83

mg ferulik asit/g 6ziit olarak fenolik bilesen elde etmislerdir.

LIU Shi-wang ve arkadaslari (2006), Oxalis corniculata L.'nin antimikrobiyal
etkisini arastirmiglardir. Staphylocococus aureus ve Escherichia coli'nin biiylime
egrisini ¢izerek biiylime egrisindeki degisime gore etkiyi inceledi. Sonuglar 0.01 g /
mL Oxalis corniculata L., S. aureus iizerinde bariz antimikrobiyal etkiye sahipti,
ancak Oxalis corniculata L.'nin tiim ekstraktlarinin E.coli tizerinde herhangi bir
antimikrobiyal etkisi yoktu. Oxalis corniculata L.'nin etanol ekstresi segici

antimikrobiyal etkiye sahipti.

Ushimaru ve arkadaglar1 (2007), baz1 tibbi bitkilerin (Psidium guajava, Caryophyllus
aromaticus, Allium sativum, Cymbopogon citratus, Mikania glomerata ve Zingiber
officinale) metanol o6ziitlerinin Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium,
Escherichia coli ve Enterococcus spp. tiirlerine karsi in vitro antibakteriyal
aktivitesine iliskin calisma yapmiglardir. Bu ¢alisma sonucunda Caryophyllus
aromaticus bitkisinin metanol Oziitiiniin test edilen tiim bakterilere karsi etkin
oldugunu belirlemistir. En yiiksek antibakteriyal aktiviteyi S. aureus a Karsi
gosterdigibildirilmistir.
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Soong ve Barlow (2009), avakado, jackfruit, longan, mango meyvelerinin tohumlari
tizerinde antioksidan aktivite ve fenolik bilesim belirlemek i¢in c¢alismislardir. Bu
calismada FRAP yontemi kullanmislardir. Mango tohumunun bu tohumlar igerisinde
en yiiksek antioksidan aktiviteye ve fenolik igerige sahip oldugunu ortaya

koymuslardir.

LI Ruo-nan (2010), Oxalis ailesinin taze yapraklarindan elde edilen metanol
ekstraktlarinin serbest radikal temizleme aktivitelerini belirlemek i¢in bir ¢alisma
yapmustir. DPPH-mikroplaka analizi ve bir DPPH-titer plate sonucunda; test edilen
tiim bitkilerin farkli serbest radikal temizleme aktivitelerine sahip oldugunu ortaya
koymustur. Oxalis rubra, en giiglii serbest radikal temizleme aktivitesine sahiptir.
Testler ayn1 zamanda, test edilen bitkilerden elde edilen ekstraktlarin serbest radikal
temizleme aktivitelerinin konsantrasyonlari ile pozitif yonde iliskili oldugunu agiga

cikarmustir.

Raghavendra ve arkadaslart (2011), Oxalis corniculata (Family; Oxalidaceae),
bitkisini antibakteriyel aktivite agisindan test etmislerdir. Toz haline getirilmis
yaprak malzeme, Soxhlet cihazi kullanilarak farkli ¢6ziiciiler ile ekstrakte edilmistir.
Bu c¢oéziiciiler petrol eteri, benzen, kloroform, metanol ve etanol. Tiim bes solvent
ekstraktinin antibakteriyel aktivite analizi, metanol ve etanol ekstraktlarmin hem
fitopatojenik hem de insan patojenik bakterilere kars1 6nemli aktivite gosterdigini
ortaya cikarmistir. Diger ¢oziicli 6ziitleri, yani petrol eteri, benzen ve kloroform,
kontrol ile karsilagtirildiginda 6nemli bir inhibisyon bolgesi gostermedi. Metanol
oOziitli, bitki patojenik bakterilere kars1 K-siklin ve Bact-805 ile karsilastirildiginda
oldukga 6nemli aktivite gosterdi. Insan patojenik bakteri durumunda metanol &ziiti,
Streptomisin ile karsilastirlldiginda orta derecede ©nemli antibakteriyel aktivite
gbstermistir. Insan patojenleri arasinda Salmonella paratyphi B, Streptococcus

faecalis ve S. aureus metanol ve etanol 6ziitlerine karsi1 olduk¢a duyarliydi.

Moresco vd.(2012), Oxalidaceae ailesinden Averrhoa carambola bitkisinin
yapraklariin toksisite ve antioksidan etkisini belirlemek i¢in ¢alisma yapmistir. Bu
calismada Glikosil flavon 3, A.carambola'da ilk kez rapor edilmistir. A.

carambola'dan izole edilen bilesikler, diisiik antioksidan aktivite gostermistir.
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Hacibekiroglu ve Kolak (2012), Iris albicans’in rizom ve toprak iistii kismindan elde
edilen petroleum eter, kloroform, metanol 6ziitlerinin antioksidan ve antikolinesteras
potansiyelini incelemislerdir. Rizomlardan elde edilen kloroform 6ziitlerinin fenolik
madde (431,98 +0,49 IgPEs/mg) bakimindan, toprak iistii kismindan elde edilen
kloroform oziitlerinin toplam flavonoid madde (663,05 + 0,32 1gQEs/mg)
bakimindan zengin oldugunu tespit etmislerdir. Lipid peroksidasyon inhibisyon
metoduna gore Oziitler arasinda en iyi antioksidan aktiviteyi (80 pug/mL) rizom
Kloroform oziitii gosterirken, 200 pg/mL konsantrasyonda biitirilkolinesteraza karsi
% 78,44 £ 0,51 degeriyle toprak lstii kismindan elde edilen kloroform oziitii

sergilemistir.

Berk ve Tepe (2012), Inula oculus-christi, Pistacia vera, Ceterach officinarum,
Myrtus communis, Arum maculatum bitkilerinin DNA koruyucu aktivitelerini
aragtirmiglardir. A. Maculatum hari¢ diger bitkilerin UV ve H20 varliginda DNA’y1
koruyucu aktiviteye sahip olduklarini gostermislerdir.

James vd.(2013), Habiscus cannabinus bitkisinin metanolik yaprak oziitiinii DPPH
metodu kullanarak incelemislerdir. Habiscus cannabinus’un metanolik yaprak

Oziitiinde, tanin, saponin, flavonoidler gibi fenolik bilesenler saptamislardir.

Golla ve Bhimathati (2014), Desmostachya bipinnata L. mantarmin hidroalkolik
Oziitlinlin antioksidan aktivitesini ve DNA hasarina kars1 koruyucu aktivitesini
incelemislerdir. Yapilan ¢alisma sonucuna gére mantar 6ziitiiniin ortamdaki H.O2’ in
yarisint 264,18 +3,47 pg/ml’ lik IC50 degeri ile temizledigini ve 50 pg/mL
konsantrasyonda fenton ajaniyla oksidatif hasara ugrattiklar1t DNA’y1 koruyucu
aktivite gosterdigini bildirmislerdir. Mantar 6ziitiiniin doza bagli olarak antioksidan
ve DNA koruyucu aktiviteyi igeren biyolojik aktivitelere sahip oldugunu
bildirmislerdir.

Oguzkan vd (2016)., findik bitkisinin yesil kabuk ve yaprak ekstraklarinda biyolojik
aktvite lizerine c¢alisma gerceklestirmislerdir. Antibakteriyel aktivite tayini icin
DPPH yontemini kullanmiglardir. Ekstraktlar1 H202’ye maruz birakmiglardir. DNA
hasar1 iizerine etkilerini 6grenmek i¢in pBR322 plazmid DNA’s1 kullanmislardir.

Yapilan bu c¢alismanin sonucunda, findik yesil kabuk ekstraktinin DNA iizerine
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koruyucu etkisi oldugunu ancak yesil yaprak ekstraktinin boyle bir etkiye sahip
olmadigini ortaya koymuslardir.

Shareef ve arkadaslar1 (2012), Cardiospermum halicacabum L. bitkisinin butanol,
asetilasetat, ctanol ve su Oziitlerinin bakteri ve funguslara karsi antimikrobiyal
aktivitesini test etmiglerdir. Bitkinin asetilasetat 6ziitleri gram pozitif ve gram negatif
bakterilerine karst 7mm-14mm araliginda, butanol 6ziitleri 7mm-10mm araliginda,
su Oziitleri 7mm-9mm aralifinda antibakteriyel aktivite gostermistir. Su dziitleri 18
mm lik inhibisyon zonuyla Candida albicans tiirtine karsi antifungal aktivite
gosterirken; etanol oziitleri 18 mm lik inhibisyon zonuyla Aspergillus niger’e karsi

antifungal aktivite gostermistir.

Jung-Sup Kim ve arkadaslarmin yaptigi ¢alismada (2018), Oxalis triangularis'in
ekstraktlarinda Salmonella typhimurium, Staphylococcus aureus, Escherichia coli ve
Bacillus cereus bakterilerine kars1 antibakteriyel aktivite agisindan test edilmistir.
Antibakteriyel aktivite, O. triangularis yapraklarindan elde edilen 1sil isleme tabi
tutulmus oOziitlerde ve ayrica NaOH ilavesiyle ¢esitli pH Oziitlerinde test edilmistir.
Yapraklardan 6zler, saplar, kokler ve O. triangularis tomurcuklari tiim bakterilere

kars1 genis spektrumlu bir antibakteriyel aktivite gostermistir.
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BOLUM 3

MATERYAL METOT

3.1 Oxalis triangularis Oziitlerinin Elde Edilmesi
3.1.1 Materyal

Oziitleme islemi i¢in materyal olarak sunlar kullanilmustir:

»  Kurutulmus Oxalis triangularis bitkisi

» Metanol (CH30OH) (Sigma Aldrich marka)

= Distile su (dH20)

» Soxhlet (Gerhardt basingl ekstraksiyon cihazi)
» Evaporator (Heildolph Heizbad HB Digit)

3.1.2 Bitki Oziitlerinin Hazirlanmasi

Gaziantep Universitesi kampiisii Biyoloji Béliimiinde kiiltiir bitkisi olarak bulunan
Oxalis triangularis’in yapraklari toplanip kullanilmadan once distile suyla yikanmig
ve kurutma kagidi tzerine serilerek golgede kurutulmustur. Kurutulan Oxalis
triangularis yapraklar1 ekstraksiyon i¢in ogiitiicii ile pargalanmistir. Ekstraksiyon
i¢in ¢oziicli ile beraber basing uygulamasi yapilmistir. Ekstraksiyonda su ve metanol

¢Oziicii olarak kullanilmustir.

Ekstraksiyon metodunda kurutulmus olan Oxalis triangularis 5 gr olarak tartilmis
Soxthern cihazinin beherleri icine yerlestirilmistir. Su i¢in 5.1 bar basingta, 2 saat

boyunca 5 grama 150 ml distile su konularak 130°C’ de isleme tabi tutulmustur.

Metanol i¢inde aym1 miktarlar kullanilarak su yerine 150 ml metanol eklenerek
Oziitleme uygun sicaklik ve siire belirlenerek gerceklestirilmistir. A¢iga c¢ikan 6ziitler

Rotary Evaporator’de 90°C'de evaporasyon (buharlastirma) ydntemiyle metanol ve
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su uzaklastirilmigtir. Hazirlanan 6ziitler +4 °C’de muhafaza edilmistir (Giilagt1 vd.,

2007).

Sekil 3.1 Calismada kullanilan Oxalis triangularis bitkisinin kurumus hali (orijnal)

3.2 Total Antioksidan (TAS) ve Total Oksidan (TOS) Belirleme Calismalari

Calismamizda Oxalis triangularis oziitiiniin toplam oksidan (TOS), toplam
antioksidan (TAS) kapasitesinin belirlenmesi, potansiyel antioksidan potansiyelinin
ortaya konulmasi planlanmistir. Calismanin TAS ve TOS boliimii Erel, O. (2004;

2005), yontemine dayanarak ticari kit ile yapilmastir.
3.2.1. Total Antioksidan Seviye (TAS) Analizi:
TAS analizinin prensibi su sekildedir:

Ornekteki antioksidanlar, Regant 2 i¢inde bulunan koyu mavi-yesil ABTS’yi, renksiz
indirgenmis ABTS’ye doniistiiriir.

660 nm absorbanstaki farklilasim Ornegin total antioksidan seviyesini gosterir.
Radikal olarak ABTS (2,2 AzinoBis 3-Etil Benzo Tiazolin-6-Sulfonik Asit)’i,
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Antioksidan olarak Vitamin E’nin analogu olan Trolox ve sentetik antioksidan
kullanilmaktadir (Halliwell, Gutteridge. 2000).

3.2.1.1 Materyal

= TAS assay kit (Rel Assay Diagnostics, Korea)
Kit igerisinde;

» Reagent 1: (Buffer),
» Reagent 2 (Renkli ABTS Radikal Cozeltisi),
» Standart 1 (0,0mmol Trolox Equiv./L),
» Standart 2 (1.00mmol Trolox Equiv./L) bulunmaktadir.
= Oxalis triangularis bitkisinin yaprak oziitleri
= Spektrofotometre (Thermo Scientific, USA)
» Eliza plate kullanilmistir.

3.2.1.2. Metot

= Reagent 1’den 200 pl alinip kuyucuga eklenmistir.

= Uzerine 12 pl % 5°lik dziitiimiizden konulmustur.

* Bagslangic absorbans1 660 nm spektrofotometrik olarak dl¢lilmiistiir.
»  QOlgiim sonrast iizerine 30 ul Reagent 2 ilave edilmistir.

= 5 dakika 37°C’ de inkiibasyona birakilmistir.

= Inkiibasyon sonras1 660 nm’ de ikinci absorbans 6l¢iimii yapilir.

» Metanol 6ziitli i¢in de ayni1 islem tekrarlanmistir.
3.2.1.3. Hesaplamalar
TAS (mmol/L)=[AAbs Std1-AAbs Ornek]/ [AAbs Std1-AAbs Ornek]X20
Hesaplamada kullanilacak veriler:

A Standartl absorbansi = (Std1’in ikinci absorbansi- Std1’in birinci absorbansi)
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A Standart2 absorbanst = (Std2’nin ikinci absorbansi- Std2’nin birinci absorbanst)
AOrnek absorbans1 = (Ornegin ikinci absorbansi -Ornegin birinci absorbansi)
3.2.2 Total Oksidan Seviye (TOS) Analizi

TOS analizinin prensibi su sekildedir:

Arastirilmak istenen &rneklerin  oksidan potansiyelini tespit etmektir. Ornekte
bulunan oksidanlar, demir iyonu selat kompleksini demir iyonuna yiikseltgerler.
Yiikseltgenme reaksiyonu, ortamda bulunan arttirict molekiillerle uzatilir. Ortamda
oksidanlarin artmasma bagli olarak oksidasyon reaksiyonlarinda artig goriiliir ve
demir iyonu, asidik bir ortamdaki kromojen ile renkli bir yapt meydana getirir. Bu
rengin siddeti, spektrofotometrik olgiilebilir. Okunan absorbans degeri 6rneklerdeki
oksidan degerini belirtir. Olusan sonuglar umol H>O2 Equiv./L ile karslastirilarak
TOS degeri bulunur (Tarpey vd., 2004 ).

3.2.2.1. Materyal

TOS assay kit (Rel Assay Diagnostic),

Kit igerisinde;

Reagent 1 (Assay Buffer) 1x50ml

Reagent 2 (Prokromojen Solusyon) 1x10ml
Standart 1 (Blank Solusyon: deiyonize su)

vV V VYV V

Standart 2 solusyon 1x5ml bulunmaktadir.

Oxalis triangularis bitkisinin yaprak 6ziitleri,
= Spektrofotometre (Vantaa, Finland),
= Elizaplate

3.2.2.2. Metot

= Reagent 1’ den 200 pl eliza plate kuyucuklarina koyulmustur.

» Regantl iizerine hazirlanan stok soliisyondan 30 pl eklenmistir.

» 530 nm’ de ilk spekrofotometrik okuma gergeklestirilmistir.

» Daha sonra 10ul Reagent 2 eklenerek oda sicakliginda 10 dakika
bekletilmistir.

* 530 nm’ de ikinci spektrofotometrik okuma yapilmstir.
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= Ayni islemler Standart 2 i¢in de tekrarlanmistir.
3.2.2.3. Hesaplamalar
TOS (umol/L) = ( Abs. Ornek / AbsStandart2) X 20 (Standart2 Degeri)
Abs.Ornek = (Ornegin ikinci absorbansi - Ornegin birinci absorbansi.)
Abs Standart2:(Std2’nin ikinci absorbans - Std2’nin birinci absorbansi)
Standart 2 Degeri =20 umol H.O> Equiv./L
3.3 Oxalis triangularis Oziitiiniin DNA Koruyucu Aktivitesinin Belirlenmesi:
3.3.1. Materyal

= pBR322 DNA(vivantis)

= HO»

* % 1,25’lik agoroz jel

= Distile su (dH20)

» UV transliiminator (DNR-IS)

= Jel dokiimantasyon sistemi (DNR-IS, MiniBIS Pro)
= DMSO

3.3.2. Metot

Oxalis triangularis ekstraktlarinin UV hasarma karsi DNA koruyucu aktivitesinin
belirlenebilmesi igin pBR322 plazmid DNA materyali (Vivantis Technologies)

kullanilmastir.

Plazmide ait DNA materyali her bir ekstrakt ile ayr1 ayri muamele edilmis ve ortama

H20:> eklenmistir

Bu ortam UV altinda 5 dakika tutularak ortamda bulunan DNA partikiiliiniin hasara

ugratilmasi saglanmstir.

Farkli ¢oziiciiler ile ¢ikarilan oziitler 50 mg kuru agirliklar ile tartilarak tizerlerine

1000ul distile su eklenmis ve 6ziitlerin ¢oziinmesi saglanmastir.
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Bu asama sonrasinda hem metanol hem su ekstraktlari i¢in %1.5’lik agaroz jelde 60

dk ve 100 voltta DNA &rnekleri yiiriitilmiistir.
Yiiriitme isleminden sonra jel goriintiileme cihazinda goriintiileme yapilmistir.
Stok olarak hazilanan pBR322 1:3 oraninda distile su ile seyreltilmistir.

3.3.3 Agaroz Jelin Hazirlanmasi

% 1°1ik TBE tampon ¢ozeltisi; elektroforez tankin1 doldurmak ve agaroz jeli

yapmak i¢in kullanilir.

* Erlenmayer igerisinde bulunan 100 ml 1x TBE tamponuna % 1,25
konsantrasyonda olacak sekilde 1,25 g toz agaroz eklenmistir.

» Tampon icindeki agarozun erimesi i¢in yeterli siire mikrodalga firinda
tutulmustur.

= (Cbzelti 60°C’ye sogutulmustur.

* DNA’nin yerlestirilecegi kuyucuklarin yapilmasi i¢cin cam plaka ylizeyinin
0,5-1 cm yukar1 kismina tarak yerlestirilmistir.

» Agaroz jelin iizerine 25 pl etidyum bromiir eklenmistir. Hazirlanmis olan 1lik
agaroz c¢oOzeltisi kaliba aktarilir. Jel kalinlik olarak 3-5 mm civarinda
olmalidir. Taragm alt kismina veya aralarinda hava baloncuklarinin
olmamasina 6zen gosterilmistir.

»= Agaroz jelin normal oda sicakliginda katilagsmasi i¢in 1-1,5 saat civarinda

bekletilmistir. Agaroz jel donduktan sonra cam plaka ve tarakin kenarlari

ozenle ¢ikarilip, elektroforez tankinin igerisine agaroz jel yerlestirilmistir.
3.3.4 Kontrol ve 6ziitlerin hazirlanmasi
K1: Kontrol: Plazmit DNA (3ul) + dH20 (6ul)
K2: Kontrol: Plazmit DNA (3ul) + dH20 (6ul)+ UV (5dk) + H202 (1pul)
S1: Plazmit DNA(3ul)+Oxalis triangularis yapragi Su dziitii Spl + UV(5dk)+ H202 (1pl)

M1: Plazmit DNA(3ul)+Oxalis triangularis yaprag: Metanol 6ziitii 5ul + UV(5dk)+H202 (1ul)
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Hazirlanan oOrneklerin iizerine 5 mikrolitre yiikleme tamponu eklenerek bu
karisimdan 10 mikrolitre alinip 1mm derinlikdeki tampon igerisinde goémiilii halde

bulunan jelin kuyucuklarina 6zenle eklenmistir.

Tankin kapagi kapatilip elektrik baglantilar1 yapildiktan sonra elektroforez 100 volt
ve 60 dk ayarlanarak calistirilmistir.

Jelde olusan goriintiiniin fotografini ¢ekmek icin jeli aydinlatan UV 151k kaynagi

kullanilmustir.

Agaroz jel elektroforezi uygulamalarindan sonra jel dokiimantasyon sisteminde

goriintlilenerek fotograf elde edilmistir.

Sekil 3.2 Agaroz Jel Elektroforezi |
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3.3.5 pBR322

pBR322 yaygin olarak kullanilan ve gelistirilen ilk vektorlerden biridir. pBR322
plasmidi 4362 baz c¢ifti uzunlugundadir. Icerisinde Amfisilin ve tetrasiklin
antibiyotigine direng genleri igerir. Ve bir¢ok restriksiyon enzim bolgesi
icermektedir (T.A  Brown, 2006). pBR322 plasmid DNA’st agaroz jel
elektroforezinde iki bant gostermektedir. Birincisi hizli yiiriiyen ve plasmidin dogal
formu olan siipercoiled DNA’dir. Ikincisi yavas yiirilyen open-circular DNA’dur.
H20: nin bulundugu ortamda DNA UV isinlarina maruz kalinca open-circular DNA
kirtlir ve dogrusal DNA olusur(Tepe vd., 2011).

4,361 bp

AlwNI 2834 N
BeeY1 2777 5 S
BVl 2682 - roP
Drdl 2575 4 Y Bsgl 1
Pl - AN 2473 /]
BsrBl 2404 BsaBl 1668
Earl 2351
BspQl - Sapl 2350
Ndel 2295

Tthil1l - PAFT 2217

Sekil 3.3 pBR322 DNA
3.4 Stenotrophomonas maltophilia Bakterisine Kars1 Etkinlik Testi
Oxalis triangularis ¢ozeltilerinin, antimikrobiyal aktivitelerini belirleyebilmek i¢in
Stenotrophomonas maltophilia kullanilmistir. Gaziantep Universitesi Biyoloji

Boliimii Mikrobiyoloji Laboratuarindan temin edilen Stenotrophomonas maltophilia

suglar1 Disk difiizyon yonteminde kullanilmistur.
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3.4.1. Materyal

* Mikropipet

= Mueller-Hinton Agar

= Bakteri susu S.maltophilia
» [nkiibator

» Vorteks

= McFarland Cihazi

= Petri kaplari

» Ekiivyon ¢ubuk

» Blank disk (6mm)

= Otoklav

= Hassas Terazi
3.4.2. Metot

Oxalis triangularis oziitleri, Stenotrophomonas maltophilia bakterisi kullanilarak
antimikrobiyal aktivitelerinin belirleme ¢alismalar1 yapilmigtir. Antimikrobiyal
belirlenebilmesi i¢in Disk difiizyon yontemi kullanilmigtir. % 5 Oxalis triangularis
su ve metanol oziitleri 6mm c¢apindaki steril blank (bos) disklere 30ul olmak tizere
emdirilmigtir. Daha sonra Onceden besiyerlerinde iireme kontrolleri yapilan S.
maltophilia bakteri susundan bir miktar alinarak ayri ayri SF icerisinde 0.5 Baryum
Siilfat Bulaniklik Standart1 baz alinarak Mcfarland cihazinda belirlemeler yapilmustir.
Stispanse hale getirilerek vortekslenerek steril ekiivyon yardimi ile alinip 6rnek
Mueller-Hinton agar yiizeyine 100 ul inokiile edilip disk difiizyon i¢in kullanilmak
amaciyla ekimi gergeklestirilmistir. On dakika siireyle kurumaya birakilmistir.
Oxalis triangularis su ve metanol emdirilmis diskler steril bir pens ile agar yiizeyine
yerlestirilmistir. Besiyerleri 24 saat siireyle 37°C' de inkiibe edilmistir. Inkiibasyonun

tamamlanmasinin ardindan disklerin etrafinda zon olusup olusmadig1 kaydedilmistir.
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Sekil3.4 Oxalis triangularis su ve metanol oziitleriyle disk hazirlanmasi
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BOLUM 4

BULGULAR

4.1 DNA Koruyucu Aktivitesi Belirlenmesinde Elde Edilen Sonuclar

DNA koruyucu aktivite ¢alismasi ile Oxalis triangularis yapraklarinin su ve metanol
Oziitliniin DNA koruyucu etkisine bakilmistir. Bu metod ile DNA’da hasara neden
olan UV isinlar1 ve H20, varliginda olusturdugumuz ekstraktlarin DNA hasarini
engelleyebilme potansiyelinin olup olmadigimin belirlenmesi amaglanmistir. Yapilan
bu calisma ile elde edilen jel goriintii kaydi Sekil 4.1°de verilmistir. Sonuglara gore

su ve metanol dziitiiniin DNA koruyucu etkisi oldugu gézlemlenmistir.

K1: Kontrol: Plazmit DNA (3ul) + dH20 (6ul)

K2: Kontrol: Plazmit DNA (3ul) + dH20 (6ul)+ UV (5dk) + H20, (1ul)

S1: Plazmit DNA(3ul)+Oxalis triangularis yaprag: Su 6ziti Sul + UV(5dk)+ H202 (1ul)

M1: Plazmit DNA3ul)+Oxalis triangularis yaprag: Metanol 6ziitii Sul + UV(5dk)+ H20; (1ul)

K1: Kontrol: Plazmit DNA (3ul) + dH20 (6ul), K2: Kontrol: Plazmit DNA (3ul) + dH2O (6ul)+ UV
(5dk) + H20. (1ul), S: Plazmit DNAQGul)+Oxalis triangularis yapragi Su oziitii Spl + UV(5dk)+
H202 (1ul), M: Plazmit DNA(3ul)+Oxalis triangularis yapragr Metanol 6ziti 5ul + UV(5dk)+ H,0;
(1nl)

Sekil 4.1. Oxalis triangularis yaprak ekstraktlarinin jel goriintiisii
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4.2 TAS ve TOS Aktivite Sonuglari

Oxalis triangularis yapraklarmin su ve metanol oziitlerinin, ticari kit ile Total

antioksidan ve Total oksidan seviyelerine bakilmustir.

Tablo 4.1 TAS referans degerleri

TAS REFERANS DEGERLERI (mm Trolox Equiv/L)
>2.0 Cok lyi
1,45 2,0 Normal
1,2 1,45 Normal Kabul Edilebilir
1 1,1 Diislik Antioksidan Seviyesi
<1.20 Cok_ _ Diistik Antioksidan
Seviyesi

Tablo 4.2 Oxalis triangularis yaprak oziitlerinin TAS degerleri(mmol Trolox

Equiv/L)
Ornekler Su Metanol
TAS Degeri 4,307 4,359

Yapilan ¢aligma sonucu referans degerler ile karsilastirildiginda, total antioksidan
degeri hem su hem de metanol 6ziitleri i¢in ¢ok 1yi seviyelerde oldugu belirlenmistir.
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Tablo 4.3 TOS Referans degerleri

TOS REFERANS DEGERLERI (umol H20: Equiv/L)
<5.0 Cok Iyi
8 5 Normal
12 8 Yiiksek Oksidan Seviyesi
>12 Cok Yiiksek Oksidan Seviyesi

Tablo 4.4 Oxalis triangularis yaprak 6ziitlerinin TOS degerleri(umol H20;
Equiv/L)

Ornekler Su Metanol

TOS Degeri 4,362 3,966

Yapilan ¢aligma sonucu referans degerler ile karsilastirildiginda, total oksidan degeri
hem su hem de metanol 6ziitleri i¢in ¢ok iyi seviyelerde oldugu belirlenmistir.

4.3 Disk Difiizyon (Antibiyogram) Testi Sonug¢lar:

Oxalis triangularis yapraklarimin su ve metanol Oziitlerinin Stenotrophomonas
maltophilia bakterisi {izerine antibakteriyel etkisinin olup olmadigi disk diftizyon
yontemi ile c¢alisgilmistir. Yapilan bu c¢alismalar sonucunda Oxalis triangularis
yapraklarinin su ve metanol 6ziitlerinin S. maltophilia bakterisi tizerine antibakteriyel

bir etkisinin olmadig1 gézlemlenmistir.
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Sekil 4.3 Oxalis triangularis metanol 6ziitiiniin disk difiizyon sonucu
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BOLUM 5

TARTISMA VE SONUC

Oxalis triangularis su ve metanol oziitlerinin S. maltophilia bakterisi iizerine
antibakteriyel etkisi, antioksidan-oksidan potansiyeli, DNA hasar1 iizerine koruyucu

etkileri bu tez ¢calismasinda arastirilmistir.

Son yillarda kullanilan dogal olmayan maddelerin yan etkilerinin fazla olmasi ve
organizmalarin kullanilan ilaglara karsi direng olusturmalarmin farkina varilmasiyla,
insanlar organik yapili dogal kaynaklari ve bu maddeleri biinyesinde barmdiran

bitkileri tercih etmeye baslamislardir.

Icerdikleri antimikrobiyal bilesikler sayesinde 6zellikle tip alaninda kullanilan bu
bitkilerin arastirilmast ¢ok onemlidir. Ayn1 zamanda giivenilir olmalar1 ve dogal
irlinler olmalarindan dolay1 tliketici talebinde ilginin artmasina neden olmustur.
Bundan dolay1 tibbi bitkilerle ilgili daha ayrintili ¢calismalar yapilmasi gerekliligini
beraberinde getirmistir. Bitkilerin ¢esitli kisimlarinin antioksidan, antifungal,
antibakteriyel, antiviral, antikarsinojenik gibi 0Ozelliklerini saptamaya yonelik

arastirmalar oldugu goriilmektedir.

Calisma kapsaminda Oxalis triangularis yaprak oOziitlerinin oksidan ve antioksidan
kapasiteleri ortaya ¢ikarilmistir. Cikan oksidan ve antioksidan seviyeleri kiyaslanarak
calisma kapsamindaki oOziitlerin en diisiik oksidan ve en yiiksek antioksidan
seviyelerine sahip olanlar1 belirlenmistir. Oxalis triangularis bitkisinden elde edilen
su ve metanol oziitlerinin TAS (Total Antioksidan Seviye) ve TOS (Total Oksidan
Seviye) aktiviteleri “Rell Assay Diagnostic” Kkitleri ile belirlenmistir. Oxalis
triangularis bitkisinin yaprak kisimlarmin su ve metanol 6ziitlerine ait TAS, TOS
degerleri Tablo 4.2 Tablo 4.3 Tablo 4.5 Tablo 4.6 da goriilmektedir. O.triangularis

bitkisinin su oziitliiniin TAS degeri 4,307 mmol/L ve metanol 6ziitiiniin TAS degeri
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4,359 mmol/L’dir. Degerlerin 2’nin iizerinde olmasi bu o6ziitlerin oldukca iyi
antioksidan olduklarin1 gosterir. Su 6ziitiintin TOS degeri 4,362 ve metanol 6ziitiiniin
TOS degeri 3,966°’dir. TOS degerinin 5° ten diisiik olmasi oksidan aktivite
gostermedigini ve kabul edilebilir bir TOS degerinin oldugunu gdstermektedir.
Yapilan caligmada Oxalis triangularis yapraklarinin su ve metanol oziitlerinin
antioksidan yoniinden zengin oldugu belirlenmistir. Oksidan yoniinden ise su ve
metanoliin ¢ok iyi oksidan seviyesinde oldugu belirlenmistir. Serbest radikallerin
stiptirilmesinde Oxalis triangularis yapraklarindan yararlanilabilecegi belirlenmistir.
Antioksidanlarin da oksidatif DNA hasarina koruyucu etkiye sahip olduklar

saptanmistir.

Calismamizdan Oxalis triangularis  6ziitlerinin - DNA  koruyucu aktivitesi
potansiyelinin belirlenmesi amaglanmistir. Yapilan ¢alisma kapsaminda hem su hem
de metanol oziitlinlin DNA koruma potansiyeline gore DNA iizerinde koruyucu
aktiviteye sahip olduklari Sekil 4.1° de goriintii tizerinden degerlendirilmistir.
Ozellikle su &ziitiiniin koruyucu etkisinin oldugu belirlenmistir. Piyasada yer alan
kisisel bakim tirtinleri, giines kremleri, el ve viicut kremleri i¢erisinde UV koruyucu
etkisi oldugu diisiiniilen retinil palmitat ve oxybenzon gibi aktif bilesenler ¢ok sik
kullanilmaktadir. Ancak yapilan ¢alismalarda bu bilesiklerin yan etkilerinin ¢ok fazla
oldugunu gostermektedir. Bunun yani sira Oxybenzonun genotoksik ve endokrin

sistemi olumsuz yonde etkileyen bir bilesen oldugu belirtilmistir (Zachary vd., 2017).

Sonug olarak; Oxalis triangularis bitkisinin yiiksek antioksidan olmasi ve UV’ye
kars1 koruyucu olmasi insan sagligi, farmokoloji ve endiistriyel agcidan 6nemli bir yer

tutmaktadir.

Calismamizda hastane infeksiyonu olan Stenotrophomonas maltophilia bakterisine
karst Oxalis triangularis yapraklarimin antibakteriyel etkileri arastirildiginda bu

bakteriye kars1 herhangi bir etkinliginin olmadig1 gézlenmistir.

Calismalarimizda elde ettigimiz sonuglar, Oxalis triangularis bitkisinin yiiksek
koruyucu potansiyele sahip olmasi ve kullanilan bitkinin yan etkilerinin olmamasi bu
bitkinin Onemini arttiracaktir. Biyolojik aktivite belirleme c¢alismalarina katki
saglaylp farmakolojik caligmalara yol goOsterici olacaktir. Bu ¢alisma, ileride

yapilacak olan ¢aligsmalar i¢in de bir temel olusturacaktir.
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