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1. GIRIS

Bitkisel tip insanlik tarihinde saglik hizmetinin en eski yontemi olarak bilinir.
Bitkiler tarih boyunca tiim Kkiiltiirlerde cesitli sekillerde kullanilmistir. Gegmis
toplumlarin birikmis tecriibelerinin bir sonucu olarak, bugiin, kiiltiirlerin tamaminda
bitkisel tip uygulamalarimin genis bir bilgi birikimine sahip oldugu sdylenebilir.
Bitkiler gida, ilag, tarim ilaglari, lezzet, koku ve renk verici, biyopestisitler ve besin
katki1 maddeleri olarak kullanilan ¢ok cesitli sekonder metabolitlerin ana kaynagidir
(Al-Snafi, 2018). Cin giilii veya "tropiklerin kraligesi", ¢ogunlukla giineydogu Cin'de
ve Pasifik ve Hint Okyanusu'ndaki bazi1 adalarda bulundugundan, muhtesem c¢igekli
bitki Hibiscus rosa-sinensis L. i¢in popiiler bir isimdir. Hibiscus, Hawaii'nin
begenilen ulusal bitkilerinden biridir ve genellikle kiiltiirel etkinlikler ic¢in saca
takildigr gorilir (Missoum, 2018). Farkli kiiltiirlerde geleneksel kullanimi olan ve
tilkemizde kiiltir formunda ¢ok yaygimn olarak yetistirilen Hibiscus rosa-sinensis
L.’in (Japon giilii, Cin giilii; Malvaceae) kimyasal bilesenleri, farmakolojik etkileri
ve terapotik Onemi yapilmis calismalar 1s18inda incelenecektir. Ayrica Foca’dan
(Izmir) ve Yenisehir’den (Mersin) kiiltiir ortamindan toplanan bitki, yaprak ve ¢icek
olarak ayrilmis ve anatomik o6zellikleri yaninda farmakognozik ozellikleri agisindan
da degerlendirilmistir. Ayrica her iki bitki kismi total fenolik madde igerigi ve DPPH

radikal siipiirme kapasitesinin belirlenmesi i¢in arastirilmistir.

Ulkemiz cografyasinda rahatlikla yetisme potansiyeline sahip, gorsel olarak
giizel bitkinin, tibbi degeri agisindan da iilkemiz ekonomisine farkli bir yaklagim ve
degerlendirme ile bakilmasi hedeflenmistir. Bitkinin peyzaj amach kullaniminin
yaninda katma degerli iiriine doniisme potansiyeli agisindan alt yap1 olusturulmasi ve
dogru kullanimimin artinlmas1 i¢in farmakope standartlarinda tibbi drog

Ozelliklerinin belirlenmesi amaclanmaktadir.



1.1. Genel Ozellikler

Hibiscus rosa-sinensis L.’in muhtemelen kokeninin tropikal Asya oldugu ve
Giiney Cin’den koken aldigi distiniilmektedir. Cin, Japonya ve Pasifik adalarinda

uzun siirelerdir kiiltiire edilmektedir (Al-Snafi, 2018)

Hibiscus rosa-sinensis L., tohum iireten damarli bir bitkidir (Braglia ve ark.,
2010). Bitki Tropikal Asya, Orta Amerika ve Orta Afrika’da dogal olarak yetisir;
tilkemiz de dahil olmak iizere Cin, Japonya ve Pasifik adalarinda kiiltiiri de yapilan

¢ali formunda bir bitkidir (Sekil 1.1).
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Sekil 1.1. Hibiscus rosa-sinensis’in yayilis alanlar1 (POWO, 2020).

Alem : Plantae

Divisio : Magnoliophyta

Sinuf : Magnoliopsida

Ordo : Malvales

Aile : Malvaceae

Cins - Hibiscus

Tir : Hibiscus rosa-sinensis L. (Al-Snafi, 2018; POWO, 2020).



1.1.1. Malvaceae

Familya genellikle yildiz tiiylerle kapli otsu veya c¢ali seklindeki ¢ok yillik
bitkilere sahiptir. Yapraklar alternan, palmat damarli, genellikle palmat loblu veya
palmat parcali ve tabanda stipulalidir. Cicekler hermafrodit ve aktinomortftur.
Epikaliks tasir. Kaliks 5 sepalden olusmustur ve bazen tabanda birlesiktir. Korolla 5
petal tasir, petaller serbesttir. Stamenler filamentleriyle situlusun etrafin1 kusatarak
bir kolon (kolumna) olusturmustur. Polen taneleri biiyiikk ve dikenlidir. Meyve
genellikle ¢cok sayida merikarp tasiyan sizokarp, nadiren kapsiildiir. (Eraslan ve

Kogyigit, 2019)

Malvaceae ailesi yaklagik 85 cins ve 1000 den fazla tiiriiyle, biiyiik ol¢iide tropikal
ve 1liman bolgede yayilis gostermektedir. Genis cinslerden bazilari, Hibiscus, Sida,
Pavonia, Abutilon, Alcea, Malva, Lavatera, Gossypium (pamuk) ve Althaea’dr.
Abutilon theophrasti ve Madiola caroliniana gibi birkag tiir tarim zararlis1 olarak
tanimlanir. Pamuk (Gossypium tiirii), kenaf (Hibiscus cannabinus), kakao, kola
cevizi ve bamya (Abelmoschus esculentus) 6nemli tarim trtinleridir. Hibiscus rosa-
sinensis (Japon giilii) giizel bilyiik ¢iceklere ve yiizlerce bilinen kiiltiire edilmis
varyeteye sahiptir. Pamuk (Gossypium), ticari olarak bu ailenin en énemli bitkisidir
(Rahman ve Gondha, 2014).

Ulkemizde 10 cins ve 47 tiir yetismektedir. Familyanm iilkemizdeki en yaygin

cinsi yaklasik 20 tiir igeren Alcea’dir (Eraslan ve Kogyigit, 2019)

1.1.2. Hibiscus Cinsi (Hatmiler, Kerkede)

Hibiscus cinsi 220 den fazla tiirii ile tropikal ve subtropikal bdlgelerde yayilis
gostermektedir. (Maganha ve ark., 2010) Cogunlugu otsu, bazilar1 odunsu olan
bitkilerdir. Odunsu olanlarin ¢ogu herdem yesil (tropikal yerlerde) veya yapragim
doken c¢ali iken, bazilar1 da kiiclik agaclar seklindedir. Siirgiinlere sarmal olarak

dizilen 1s1nsal loplu yapraklari, 1s1nsal tiiysti damarlidir. Genellikle teker teker ve yan



durumlu olarak bulunan erselik ¢icekleri biiyiik ve dikkat ¢ekici sekilde; kipkirmizi,
pembe, beyaz, sar1 renklerdedir. Cigeklerinde 5 disli veya 5 pargali olan kaliks,
birlesik olan brakteler tarafindan cevrelenmistir. Korolla ¢ogunlukla genis ¢an
seklinde ve tabanda birlesik 5 pargalidir. Cok sayidaki stamen bir siitun halinde
birbirleri ile kaynasmistir ve ¢ok sayida anter tasir; disi organdaki stilus ugta 5 dala
ayrilir, bascik kiireseldir; ovaryum ise her birinde 3 veya daha fazla sayida tohum
taslagi bulunan 5 goze sahiptir. Meyvesi ¢ok sayida tohum tasiyan lokulisid
kapstildiir. Cinsin ¢ogu tropik ve subtropik bdlgelerde yayilis gosteren 250 kadar tiirti
oldugu kabul edilmektedir. Tiirkiye’de siis bitkisi olarak park ve bahgelerde rastlanan
tirleri Hibiscus syriacus L. (aga¢ hatmi) ve H. rosa-sinensis’tir (Akkemik, 2014).

Bu cinsteki bitkiler antioksidan, kardiyoprotektif, antihipertansif ve
antiproliferatif aktiviteye sahip fenolik bilesikler, triterpen tiirevleri, fitosteroidler
gibi potansiyel biyoaktif molekiillerin kaynagi olarak dikkat ¢ekmektedir. Hibiscus
cinsinin tiirleri, geleneksel tipta c¢esitli uygulamalarda, kimyasallar ve zehirli
mantarlarla zehirlenmeye karsi panzehir olarak ve kagit hamuru ve kagit
endiistrilerinde lif kaynagi olarak kullanilmistir. Hibiscus cinsinin iyeleri, ¢esitli
iklimlerde gelisir ve farkli biyoaktif 6zelliklere sahip cesitli dogal bilesikler iiretir.
Cinsin tiirleri iizerinde yapilan farmakolojik arastirmalar, antihipertansif,
antiinflamatuvar, antipiretik, hepatoprotektif, antidiyareik, antispermatojenik,
antitimor,  antidiyabetik, antikonviilsivan, antihelmintik, immiinomodiilator,
antioksidan ve antimutajenik ajanlar olarak yararli biyolojik aktivitelere sahip
oldugunu gostermistir. Hibiscus syriacus, H. cannabinus L., H. taiwanensis S.Y. Hu,
H. tiliaceus L., H. sabdariffa L., H. rosa-sinensis ¢esitli etkilere sahip tiirlerdendir
(Maganha ve ark.,2010).

1.1.3. Hibiscus rosa-sinensis L.

Hibiscus rosa-sinensis, gergek yapraklari, saplar1 ve kokleri olan gigekli bir
bitki oldugu icin 'Magnoliophyta' filumuna ve ayrica oviilleri ¢evreleyen karpellere

ve ddikot tiirli bir bitki oldugu i¢in Magnoliopsida 'siifina’ aittir. Dortlii/besli gruplar



halinde cicek acar, yaprak damarlari ag gibi goriiniir ve tohumlari iki kotiledon igerir.
Ayrica, cicegin korolla yapraklarmin st iiste gelmesi, birden fazla organa sahip
olmast ve floemin daha sert bir kabuga yol acan liflerle kusatilmasi nedeniyle
'‘Malvales' siralamasinda siniflandirilir. Ayni1 zamanda, asir1 soguk bolgeler disinda,
neredeyse tiim cografi bolgelerde bulundugundan, aliskanlikla kiiciik agaglar veya
calilar olarak, tiiylii polen igeren 'Malvaceae' familyasina aittir. H. rosa-sinensis tiiri,

250'den fazla yerli tiirii kapsayan "Hibiscus" cinsinin bir tiyesidir.

2-3 (-5) m boyunda, tiiysiiz, dik duran, daginik tepeli herdem yesil ¢ali veya
(subtropik yerlerde) kiigiik agaclardir. Yapraklar1 ovat-lanseolat, parlak ve koyu yesil
renkli, ¢cogunlukla lopsuz, 6-10 cm uzunlugundadir. Sivri uglu, tabani diiz olarak
daralan, yuvarlak veya bazen yiireksi, kenarlar1 alt yarisinda diiz, yarisindan uca
kadar olan kisimda az veya c¢ok kaba ve kiit disli veya kisa-sert (skabroz) dislidir.
Ayanin alt yliziinde damarlarin tizerindeki birkag tiiy disinda tiiysiizdiir. Cigekleri
geng siirglinler tizerinde iistteki yapraklarin koltuklarinda tek tek ve yan durumlu
olarak bulunur; uzun saphdir; 10-15 cm capinda yayilmis formdadir; korolla asag
kisimda tiip olusturmustur; erkek ve disi organ korolla yapraklardan uzun oldugu igin
disar1 tagsmustir; korolla parlak kirmizi, bazen pembe veya beyaz tonlarinda degisen
renklidir. Bitki yaz boyunca ciceklidir. Yalin kat veya katmerli, farkli renklerde
bir¢cok formu bulunmaktadir. Meyvesi yumurtamsi ve sivri uglu kapsiildiir (Akkemik.
H., 2014). H. rosa-sinensis’in sari, turuncu, pembe ve beyaz gibi farkli korolla
renkleri, boyutlar1 ve sekilleri (Sekil 1.2) goriilse de bitkinin yabani tiirii parlak
kirmizi ¢igekleri olan form (Sekil 1.3) olarak kabul edilir (Missoum, 2018).

Tiire, 1750'erin basinda iinlii Isvecli biyolog Carolus Linnaeus tarafindan
Latince "Cin'in Giili" anlamina gelen "rosa-sinensis" epitet adinin verildigine

inanilmaktadir (Gomare ve Mishra, 2018).



1.1.4. Kiiltivarlar

Hibiscus rosa-sinensis var. '‘Rubra Plena
Hibiscus rosa-sinensis var. ‘Cooperii'
Hibiscus rosa-sinensis var. 'Brilliant Red'
Hibiscus rosa-sinensis var. 'President’
Hibiscus rosa-sinensis var.'Cairo Red'
Hibiscus rosa-sinensis var.'Van Houtten'
Hibiscus rosa-sinensis var.'Pride of Hankins'
Hibiscus rosa-sinensis var.'Albo'

Hibiscus rosa-sinensis var.'Athene'

Hibiscus rosa-sinensis var.'Columbine'
Hibiscus rosa-sinensis var.'Crown of Bohemia'
Hibiscus rosa-sinensis var.'Sunshine'

Hibiscus rosa-sinensis var.'Desert Wind'
Hibiscus rosa-sinensis var.'Ross Estey'
Hibiscus rosa-sinensis var.'Covakanic'
Hibiscus rosa-sinensis var. Tivoli'

Hibiscus rosa-sinensis var.'Kirk's Purple'

Hibiscus rosa-sinensis var.'Byron Metts' (agaglar.org)

1.1.5. Sinonim Isimleri

Hibiscus boryanus DC., Hibiscus cooperi auct., Hibiscus liliiflorus Griff. Ex
Mast., Hibiscus arnottii Griff. ex Mast,., Hibiscus storckii Seem Hibiscus festalis
Salisb. (Al-Snafi, 2018), Hibiscus javanicus Mill., Hibiscus rosiflorus Stokes,
Hibiscus tricolor Dehnh.(POWO, 2020).

H. rosa-sinensis farkli ¢igek renkleri ile ¢esitli formlar sundugu igin, siis bitkisi
olarak tropikal bolgelerde yaygin olarak yetistirilen bir ¢alidir (Maganha ve ark.,
2010). Ulkemizde kontes, konsolos ¢igegi, Japon giilii, Cin giilii, Cin hatmisi gibi
isimlerle taninan ve peyzaj amach yetistirilen bir kiiltiir bitkisidir (Tuzlaci, 2010).

Bazen tek bir bitki iki farkli renkte c¢igekler tasiyabilir, bu durum khimiral



hibridizasyonunun bir sonucu olarak degerlendirilmektedir (Sekil 1.2). Bitki goz
kamastirici bir renk ¢esitliligine sahiptir, ancak kirmizi renkli ¢i¢eklerin (Sekil 1.3)
tibbi kullanim i¢in en iyisi oldugu kabul edilmektedir (Adhirajan ve ark., 2003; Sheth
ve De, 2012).

Sekil 1.2. Hibiscus rosa-sinensis fenotipleri: kirmizi (en yaygin), pembe, beyaz, turuncu ve sari
(Missoum, 2018).

Sekil 1.3. Hibiscus rosa-sinensis L.(Foto: Prof. Dr. Aysegiil KOROGLU)

Habit: Cali

Habitat: Park ve bahgeler

Fenoloji: Ocak ayindan Aralik ayina

Goriilme sikhigr: Cok yaygin (Rahman ve Gondha, 2014).



1.2. Geleneksel Kullanimi

Hibiscus rosa-sinensis Geleneksel Cin Tibbi1 ve Yunani Tip gibi gelencksel
tedavi sistemlerinde ¢ok yaygin olarak kullanilan bir bitkidir. Etnomedisinal veriler

bitkinin binlerce yildir kullanildigin1 géstermektedir (Begum ve Younus, 2018).

Tropik ve subtropik bolgelerde yetisen Hibiscus rosa-sinensis siis, dinsel ve
tedavi edici gibi ¢esitli amaclar i¢in kullanilmistir. Cigeklerin kan yapici ve sag

biiylimesini artirict 6zelliklere sahip olduguna inanilmaktadir (Sheth ve De, 2012).

Geleneksel olarak, Hibiscus ¢igeklerinin antitiimér 6zelliklere sahip oldugu ve
ayrica analjezik, antipiretik, antiastimatik ve antiinflamatuvar olarak kullanildig:

bildirilmistir (Missoum,2018).

Cigcek tomurcuklar1 serinletici ve astrenjandir; viicutta yanmayi, seminal
zayiflik ve hemoroidi 6nler. Cigek suyu, muz ¢igek durumu suyu ile birlikte akut
dizanteri tedavisinde kullanilir. Cigek, Justicia adhatoda L. (Sin. Adhatoda zeylanica
Medik.) yapraklariyla birlikte kanamali mayasila oldukca faydalidir. Hint tibbinda
hayvansal yagda kizartilmis ¢igekleri menorajide ve iirogenital sistem hastaliklarinda
verilir. Taze ciceklerin suyla maserasyonu, ¢ok az menstruasyon durumunda
kullanilir. Cicegin staminal kolonu diiiretiktir ve bdbrek sorunlarinin tedavisinde
kullanilir. Yapraklar emoliyan, agr1 kesici ve miishil etkilidir. Kokler o6ksiiriik

tedavisinde kullanilir (Rahman ve Gondha, 2014).

Yapraklardan ve ciceklerden elde edilen ekstresi (6zii), uzun zamandan beri
bazi1 hastaliklara ve agrili semptomlara dogal care olarak ve ayrica bitkisel
kozmetiklerde soldurucu olarak kullanilmaktadir. Koyu cicek ekstresi, géz kalemi

yapiminda ve ayakkabilarin koyu renge boyanmasinda kullanilir (Missoum, 2018).

Bitki farkli renklerde ¢icek tasimasina ragmen, halk arasinda daha ¢ok kirmizi
cigcekli formu tercih edilir. Bitkinin kokleri ve yapraklar agr1 kesici ve emenagogdur.

Menstruasyonu diizenlemede ve kan sirkiilasyonunu uyarmada kullanilir. Yapraklar



ayrica abortisid etkilidir ve dogum sonrasi plesanta atilimini saglamak igin
kullanilmistir. Cigekleri ise menstrual siklusu diizenleyici, abortisid ve afrodizyak,
karaciger bozukluklarinda, yiiksek kan basincinda, oksiiriik kesici, mide agrisinda,
gdz problemlerinde kullanilmistir. Geng yapraklar1 ve ¢igekleri basagrisinda
kullanilmigtir. Yapraklar, kokler ve meyvelerden hazirlanan dekoksiyonundan
okstiriik, ¢iban ve artrit tedavisinde yararlanilmigtir. Meyveler yaralanma, burkulma
ve ilserde haricen uygulanmistir. H. rosa-sinensis yapraklari Cook adalari, Haiti,
Japonya ve Meksika geleneksel tibbinda dizanteri ve diyare tedavisinde, abselerin
drene edilmesinde ve agr1 kesici olarak kullanilmistir. Bitkinin ¢ig¢eklerinden
diyabette, epilepside, bronsitte ve leprada yararlanilmistir. Bitki Cin’de okstiriik,
ates, dizanteri, ziihrevi hastaliklar ve haricen deri kanserlerinde kullanilmistir.
Hindistan geleneksel tedavi sisteminde ¢igeklerinin kalp hastaliklarinda yararli
etkilerinin oldugu belirtilmistir. Cigeklerin sogutucu, emoliyan, demulsent,
afrodizyak ve emenagog etkiye sahip oldugu goriilmiis; petaller ise kalin sag
biliylimesini uyarmada ve erken agarmayi onlemede, sa¢ kaybi ve kafa derisindeki
bozukluklarda kullanilmistir. Petaller dogal bir emoliyan olarak sa¢ kremi olarak
degerlendirilmis ve sa¢ yikamada ve sa¢ boyalarinda kullanilmistir. Bitkinin
yapraklar1 Hindistan’da sa¢ bakimi i¢in, yaprak ve cicekleri sa¢ uzamasini saglamak
i¢cin, ayrica kardiyovaskiiler rahatsizliklarin tedavisinde, cicekleri karin agrisi ve
menstrual agrilarin tedavisinde, bitkinin tamami ise kanamayr durdurucu etkileri
nedeniyle giiniimiizde de kullanilmaya devam edilmektedir (Prabhu ve ark., 2014;
Al-Sfani, 2018; Begum ve Younus, 2018; Sukumaran ve ark., 2020; Talukdar ve
Gupta, 2020).

Giliney Asya geleneksel tibbinda, cesitli yiyeceklerin hazirlanmasinda bitkinin
cesitli kisimlar1 kullanilir. Yapraklar laksatif olarak, kokii ise okstiriik tedavisinde
etkilidir. Cigekler afrodizyak, emoliyan ve emenagogtur ve bronsiyal nezle, diyare ve
iireme kontroliinde kullanilir. Ayrica Hindistan’da marketlerdeki bitkisel iirtinlerde
sa¢c biliylimesi amaciyla Hibiscus rosa-sinensis bitkisinin ¢esitli kisimlarinin
ekstrelerinin yer aldigi tirtinler satilmaktadir. H. rosa-sinensis ciceklerinin, eski Hint
tibbi ile ilgili kaynaklarda kalp hastaliklarinda, 6zellikle iskemik hastalikta yararli
etkilerinin oldugu kayitlidir (Maganha ve ark., 2010).



H. rosa-sinensis’e Tiirkiye’de kirsal alanda rastlanilmakla birlikte kentsel
alanda ¢ok yaygin oldugu bilinmektedir (Sogiit, 2018). Ulkemizde ¢igekleri (Flos
Hibisci rosa-sinensis, Hibiscus rosa-sinensis flos) halk arasinda adet soktiiriicii ve

cocuk diisiirticii olarak kullanilir (Baytop, 1999).

Hibiscus rosa-sinensis bitkisinin ¢esitli tilkelerdeki gelenceksel kullanimi

Cizelge 1.1°de ayrintili olarak gosterilmistir:
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Cizelge 1.1. Hibiscus rosa-sinensis‘in farkli iilkelerdeki geleneksel kullanilisi.

KULLANILDIGI | KULLANILAN KISIM | ETKISi KAYNAK
YER
Tiirkiye Cigekler Adet soktiiriicii ve gocuk Baytop, 1999
diisiiriicii
Banglades Cigeklerin dekoksiyonu Menstrual siklusu Jadhav ve ark.,
diizenleyici 2009b
Cin Cicek ve kabugun sicak Emenagog Jadhav ve ark.,
su ekstresi 2009b
Cook adalari 1- Cigek ve yapraklarin 1-Sagliksiz bebeklerin 1- Jadhav ve ark.,
sicak su ekstresi tedavisinde, gonorede 2009b

2- Yapraklar

3- Cigekler

2- Dizanteri ve diyare
tedavisinde, abselerin
drene edilmesinde ve agri
kesici olarak

3- Diyabet, epilepsi,
bronsit ve lepra
tedavisinde

2 ve 3- Prabhu ve
ark., 2014; Nath ve
Yadav,2015;
Begum ve Younus,
2018; Sukumaran
ve ark., 2020;
Talukdar ve Gupta,
2020

Dogu Hint 1- Cigeklerin sicak su 1- Menstriiasyon Jadhav ve ark.,
Adalar1 ekstresi diizeltmede ve diigiikte 2009b
2- Yaprak usaresi+ 2- Dogum sonrast atilimi
Vernonia Cinerea uyarici olarak
Fiji Yaprak usaresi Sindirim sikayetleri ve Jadhav ve ark.,
diyarede 2009b
Fransiz Guyanasi | Ciceklerin sicak ekstresi Grip Jadhav ve ark.,
2009b
Gana Soyulmus filizi Cigneme cubugu Jadhav ve ark.,
2009b
Guadeloupe Cigeklerin sicak ekstresi Koku giderici, 6kstriik Jadhav ve ark.,
kesici 2009b
Guam Yapraklar Apselerin bosaltilmasini Jadhav ve ark.,
kolaylagtirmak i¢in 2009b
Haiti 1- Cigek ve yapraklarin 1- Grip ve Oksiiriik, mide 1- Jadhav ve ark.,
dekoksiyonu agrist, gbz problemleri 2009b
2- Yapraklar 2- Dizanteri ve diyare 2 ve 3- Prabhu ve
tedavisinde, abselerin ark., 2014; Nath ve
drene edilmesinde ve agr1 Yadav,2015;
kesici olarak Begum ve Younus,
3- Cigekler 3- Diyabet, epilepsi, 2018; Sukumaran
bronsit ve lepra ve ark., 2020;
tedavisinde Talukdar ve Gupta,
2020
Hawaii Cigekler Laktasyon Jadhav ve ark.,
2009b
Hindistan 1- Sap ve ¢igeklerin sicak | 1- Kiirtaj, antifertilite, 1-
su ekstresi kontraseptif, diiiretik, (Jadhav ve ark.,
menoraji, bronsit, 2009b)
emenagog, demulsent,
Oksiirtik kesici, abortisid 2-3-4-5-6-7-
2- Cigek tomurcuklari 2- Serinletici ve astrenjan. | (Rahman ve

Viicutta yanmayi, seminal
zay1flig1 ve hemoroidi
onleyici

Gondha, 2014)
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Cizelge 1.1. Devam.

Hibiscus rosa-sinensis‘in farkl: iilkelerdeki geleneksel kullaniligi.

KULLANILDIGI | KULLANILAN KISIM | ETKISi KAYNAK
YER
Hindistan 3- Cicek suyu (Muz gigek | 3- Akut dizanteriye karsi 8-9-
durumu suyu ile birlikte) (Rahman ve
4-  Cicek  (Adhatoda | 4- Kanamali mayasila kars1 | Gondha, 2014;
zeylanica yapraklar ile Prabhu ve ark,
birlikte) 5- Menoraji ve tirogenital | 2014; Al-Sfani,
5-  Cicek (hayvansal | sistem hastaliklarina kars1 | 2018, Begum ve
yagda kizartilmis) 6- Menstruasyon | Younus, 2018;
bozukluklar1 Sukumaran ve ark.,
6- Taze ¢igeklerin su ile 2020; Talukdar ve
maserasyonu 7- Diiiretik ve bobrek | Gupta, 2020)
7- Staminal kolon | sorunlarinin tedavisinde
(kolumna) 8- Emoliyan, agn kesici ve | 10-11-12-13-14-15-
miishil, emenagog, | (Prabhu ve ark,
8- Yapraklar menstruasyon diizenleyici, | 2014; Al-Sfani,
kan sirkiilasyonunu | 2018; Begum ve
uyarici, abortisid, sac¢ | Younus, 2018;
bakimi ve sa¢ uzamasi | Sukumaran ve ark.,
icin, kardiyovaskiiler | 2020; Talukdar ve
hastaliklarin tedavisinde Gupta, 2020)
9- Kokler 9- Oksiiriik kesici, agr
kesici, emenagog,
menstruasyon diizenleyici,
kan sirkiilasyonunu uyarici
10- Cigekler 10- menstrual  siklusu
diizenleyici, abortisid,
afrodizyak, karaciger
bozukluklarina ve yiiksek
kan  basincina kars,
Okstirik  kesici, mide
agrisi, menstrual agri ve
g6z problemlerine Kkarsi,
kalp hastaliklari
tedavisinde, sogutucu,
emoliyan, demulsent,
afrodizyak, emenagog, sa¢
uzamasi i¢in
11- Geng yapraklart ve | 11- Bas agrisina karst
cigekleri
12-  Yaprak, kok ve | 12- Oksiiriik, ¢iban ve
meyvelerin dekoksiyonu artrit tedavisinde
13- Meyveler (haricen) 13- Yaralanma, burkulma
ve llser tedavisinde
14- Petaller 14- Kalin sa¢ biilylimesini
uyarmada ve saglarin erken
agarmasimi Onlemede, sag
kayb1 ve kafa derisindeki
bozukluklarda, emoliyan,
sa¢  kremi olarak, sa¢
yikamada ve boyalarin
bilesiminde
15- Bitkinin tamami 15- Kanamay1 durdurucu
Endonezya Cigek ve yaprak usaresi Menstruasyon diizenleyici, | (Jadhav ve ark.,
kiirtaj, emenagog, dogum | 2009b)
sancilarinda
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Cizelge 1.1. Devam. Hibiscus rosa-sinensis‘in farkli iilkelerdeki geleneksel kullanilisi.

KULLANILDIGI | KULLANILAN KISIM | ETKISI KAYNAK
YER
Giiney Asya 1- Yapraklar 1- Laksatif 1-2-3-
2- Kok 2- Oksiiriik tedavisinde (Maganha ve
3- Cigekler 3- Afrodizyak, emoliyan, | ark.,2010)
emenagog ve bronsiyal
nezlede, diyarede ve iireme
kontroliinde
Japonya 1- Yapraklarin | 1- Antidiyareal 1-
dekoksiyonu (Jadhav ve ark.,
2- Yapraklar 2- Dizanteri ve diyare | 2009b)
tedavisinde, abselerin | 2-3-
drene edilmesinde ve agr1 | (Prabhu ve ark.,
kesici olarak 2014, Nath ve
3- Cigekler 3-Diyabet, epilepsi, bronsit | Yadav,2015;
ve lepra tedavisinde Begum ve Younus,
2018;  Sukumaran
ve ark., 2020;
Talukdar ve Gupta,
2020)
Kuveyt Cigekler Afrodizyak (Jadhav ve ark.,
2009b)
Malezya Koklerin  ve ¢iceklerin | Ates distriici, | (Jadhav ve ark.,
sicak su ekstresi ekspektoran, emenagog 2009b)
Meksika 1- Kabuk ve yapraklarin | 1- Dizanteri 1-
inflizyonu (Jadhav ve ark.,
2- Yapraklar 2- Dizanteri ve diyare | 2009b)
tedavisinde, abselerin | 2-3-
drene edilmesinde ve agr1 | (Prabhu ve ark.,
kesici olarak 2014, Nath ve
3-Cigekler 3-Diyabet, epilepsi, bronsit | Yadav, 2015;
ve lepra tedavisinde Begum ve Younus,
2018;  Sukumaran
ve ark., 2020;
Talukdar ve Gupta,
2020)
Nepal Kéklerin sicak su ekstresi | Oksiiriik kesici Jadhav ve ark,
2009b
New Britain Cigeklerin sicak ekstresi | Menstruasyon diizenleyici | Jadhav ve ark.,
2009b
Yeni Kaledonya | Cigeklerin dekoksiyonu Abortisid Jadhav ve ark,
2009b
Kuzey Irlanda Cigeklerin sulu ekstresi Dogum sancisin1 | Jadhav  ve ark.,
baslatmak i¢in 2009b
Peru Ciceklerin  sicak  sulu | Kontraseptif, emenagog Jadhav ve ark,
ekstresi 2009b
Filipinler Ciceklerin  sicak  sulu | Brongiyal nezle, emoliyan, | Jadhav ve ark.,
ekstresi kanser, sigkinlik 2009b
Trinidad Cigeklerin dekoksiyonu Amenore Jadhav ve ark,
2009b
Vanuatu Sap ve kabugun | Menoraji Jadhav ve ark,
dekoksiyonu 2009b
Vietnam Cigeklerin inflizyonu Dismenore, abortif Jadhav ve ark,
2009b
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1.3. Fitokimyasal Icerigi

Fitokimyasal ¢aligmalarla H. rosa-sinensis’in tanen, antrakinon, fenolik
bilesikler, flavonoid, alkaloid, terpenoid, saponin, kardiyak glikozitler, ugucu yag,
miisilaj, steroid yapisinda sekonder ve protein, serbest aminoasit, karbonhidrat,
rediikte seker gibi primer metabolitler icerdigi gosterilmistir (Divya ve ark., 2013;
Jayapirakasam ve ark., 2015; Prabakaran ve ark., 2011; Lakshmanan, 2015; Mak ve
ark., 2013; Soni ve ark., 2011; Tiwari ve ark., 2015).

H. rosa-sinensis’in (kirmizi) ¢igek ekstresi %0,687+0,14 fenol, %0,51+0,16
alkaloid ve %7,5+0,20 tanen; (beyaz) cicek ekstresi %0,680+0,11 fenol, %0,50+0,18
alkaloid ve %8,9+0,21 tanen; (sar1) ¢igek ekstresinin ise %0,680+0,16 fenol,
%0,48+0,16 alkaloid ve %8,5+0,20 tanen icerdigi belirlenmis, renk farkinin igerik
tizerinde belirgin bir etkisinin olmadig1 tespit edilmistir. Ayrica H. rosa-sinensis’in
yapraklar1 ve ¢igeklerinin total fenolik igerigi sirasiyla 301+£21 ve 735+76 mg gallik
asid ekivalan/100g, yapraklar ve ¢igeklerin askorbik asit ekivalan kapasitesi sirasiyla
96+35 ve 640+56 mg askorbik asit/100 g, c¢igeklerdeki total antosiyanin igetigi
284+17 mg siyanidin 3- glukozid ekivalan/100 g, ve ¢igeklerin ferrik indirgeme giicii
4,0+0,3 mg gallik asit ekivalan/100 g olarak belirlenmistir (Wong ve ark., 2009).

Ciceklerde flavonoid yapisinda rutin, kersetin, kemferol ve mirisetin varlig
tespit edilmistir. Bunlarin metanollii ekstredeki igerikleri sirasiyla 4104,0; 7,6; 361,9
ve 50,7ug/g olarak bulunmustur. Cicekler ayrica proantosiyanidin ve antosiyanin

yapisinda bilesikleri de igermektedir (Nakamura ve ark., 1990).

H. rosa-sinensis'in her bir bitki kism1 ¢ok gesitli bilesikler igerir (Sekil 1.4).
Yapraklarda, ¢iceklerde, govdede ve koklerde tiamin, riboflavin ve niasin gibi diger
bilesikler de dahil olmak iizere flobatanenler, glikozitler, saponinler, flavonoidler,

terpenoidler oldugu bildirilmistir (Salem ve ark., 2014).
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H. rosa-sinensis'in dort farkli morfotipi iizerinde g¢alismalarini yiiriiten bir
calismada glukozitler, flavonoidler, fitosteroller, terpenoidler, tanenler ve fenolik
bilesikler, hepsinde bulundugundan bitkinin farmakolojik etkilerine katkida
bulunmustur (Patel ve Adlav, 2016).

Genellikle yenilebilir ¢igekler nem, azot, yag, ham lifli kalsiyum, fosfor ve
demir igerir. Sar1 gigekler, siyanidin-3,5-diglukozit, siyanidin-3-soforozit3-5-glukozit
kersetin-3,5-diglukozit ve kersetin-3,7 diglukozit gibi bazi flavon yapilarini igerir.
Bahsedilen bilesikler de dahil, beyaz ciceklerde kemferol-3-ksilosilglukozit izolati
bulunur (Missoum, 2018).

Yag asitleri, yag alkolleri, hidrokarbonlara ek olarak, yapraklar ayrica yaklagik
7,34 mg / 100 gm karoten, ayrica gentisik asit, miisilaj ve katalaz igerir. Ote yandan,
kok kabuklarinda siklopropenoidler de bulunmustur. Cicekler, gévdeler ve yapraklar
az miktarda siyanin i¢ermesine ragmen, kersetin H. rosa-sinensis'in tiim kisimlarinda
bulunabilir. f-sitosterol, terakseril asetat ve malvalik asitin sadece govde ve

yapraklarda bulundugu tespit edilmistir (Jadhav ve ark.,2009a).

GC-MS kullanarak, Hibiscus gigeklerinin metanol ekstrelerinin etanimidik asit,
etil ester, propanal, 2,3dihidroksi, propanamid, N-etil-, etilendiamin, O-metilizoiire
hidrojen siilfat, eten, etoksi-, heksadekanoik asit, metil ester, N-formil-4- alanin,
(2)6,(2)9-pentadekadien-1-ol, biitanedial, 1-propanol, 2-metil- ve metankarbotiyolik
asit gibi bilesenler icerdigi bulunmustur. Bu bilesenlerin antikanser, antioksidan,
pestisit, hipokolesterolemik, dermatitijenik ve anemijenik ozelliklere sahip oldugu
yapilan ¢alisma ile gosterilmistir. Ayrica propanal, 2,3-dihidroksi, etilendiamin, O-
metilizotire hidrojen siilfat, 2-biitanamin, (S), (Z) 6,(Z) 9-pentadekadien-1-ol ve 1-
propanol, 2-metil bilesiklerinin hepsinin antioksidan ve antimikrobiyal aktivitelere

sahip oldugu belirlenmistir (Rassem ve ark.,2017).

H. rosa-sinensis'in antioksidan etkileri iizerine yapilan bir baska calismada,
antioksidan aktivite ile ekstrelerde bulunan flavonoid, fenolik bilesikler ve

antosiyaninler arasinda giiglii bir korelasyon oldugunu gosterilmistir. Bu bilesenlerin
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gozlenen antioksidan aktiviteden sorumlu oldugunu dogrulanmistir (Anand ve

Sarkar, 2017).

Antosiyaninler 6zel dogal boya olma ozelliklerine sahiptir. H. rosa-sinensis
antosiyanin ekstresi ile birlikte Cu, Sn ve Al gibi metal mordan kullanilmasinin,
haslik agisindan kontrollii numune ile karsilastirildiginda, pamuklu ve ipek

kumaglarin boya alim igleminin arttirildigi gosterilmistir (Vankar ve Shukla, 2011).

Siyanidin-3-soforosid olarak bilinen baska bir molekiil de H. rosa-sinensis
ciceklerinden elde edilmistir. Bu molekiil, metil oranj ve fenolftalein gibi geleneksel
gostergelere kiyasla daha diisiik hacimlerde ¢ok ¢esitli asit baz titrasyonlari i¢in bir
indikator olarak basariyla kullanilmistir. Ayrica, siyanidin-3-soforosid gibi dogal
pigmentler biyolojik olarak parcalanabilir, ¢cevre dostudur ve sentetik pigmentlere

kiyasla kanserojen etkili degildir (Missoum, 2018).

Bitkinin ugucu yag (Yang ve ark., 2020) ve miisilaj tasidig1 (Kaleemullah ve
ark., 2017) belirlenmistir.

Japon giilii petallerinin (EHRS) etil asetat fraksiyonunun HPLC-DAD ve LC-
MS analizleri ile mirisetin, siringik asit, ferulik asit, ellagik asit, p-kumarik asit,
kafeik asit, klorojenik asit ve sinnamik asit olmak iizere sekiz farkli fitokimyasal

bilesigin varligini ortaya ¢ikarilmistir. (Pillai ve Mini, 2016b).

H. rosa-sinensis siklopropanoid, metil sterkulat, metil-2-hidroksi sterkulat, 2-
hidroksisterkulat, malvalat ve beta-sitosterol igermektedir. Cigeklerdeki ana

antosiyanin siyanidin 3-soforosid olarak belirlenmistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis ciceklerinin ayrica kalsiyum, fosfor, demir ve riboflavin
igerdigi belirlenmistir (Al-Snafi, 2018).
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Sekil 1.4. Hibiscus rosa-sinensis kaynakli farkli biyoaktif bilesiklerin kimyasal yapilar1 (Missoum,
2018).

1.4. Biyolojik Aktivite Calismalari

1.4.1. In vitro Cahsmalar

1.4.1.1. Adopojenik Etki

H. rosa-sinensis ¢igeginin (HRF) etil asetat ekstresinden alinan ana
fraksiyonun anti adipojenik etkinligini arastirmak i¢in, adiposit 3T3-L1 hiicreleri,
HRF 25 ve 50 pg / mL varliginda ve yoklugunda calisilmistir. Ekstrenin adipoliz
tizerindeki etkisi belirlenmis, adipojenik ve diizenleyici gen ve protein ekspresyonu
incelenmistir. HRF’nin 25 ve 50pug / mL dozda AMP ile aktive edilmis protein kinaz

tizerindeki etkisi dorsomorfin varliginda dogrulanmistir (Lingesh ve ark., 2019).
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1.4.1.2. Antidiyabetik Etki

H. rosa-sinensis’in ¢igeklerinden elde edilen sulu ekstrelerinden yirmi iki fito-
bilesenin pankreatik lipaz, yag ve obezite proteini (FTO proteini), kannabinoid
reseptorii, grelin gibi hormonlar, leptin ve SCH1 ve MCH proteini gibi yedi farkli
obezite hedefine karst molekiiler yerlestirme yontemi ile calisilmigtir. Fito
bilesenlerin kimyasal yapilart PubChem'den ve protein yapilar1 Research
Collaboratory for Structural Bioinformatics protein veri bankasindan alinarak
eslenmistir. Bulgular, orlistat ile karsilastirilmis ve bitkinin ¢iceklerinin yeni obezite
karsit1 tirtin gelistirmek i¢in deneysel olarak iyi verilere sahip oldugu kanitlanmistir

(Gandhi ve ark., 2019).

1.4.1.3. Antifertilite Etkisi

Hibiscus rosa-sinensis metanollii ¢icek ekstresinin, in vitro ortamda alkalin
fosfataza karsi etkili oldugu kanitlanmistir. Suda ¢6ziiniir fraksiyonundan izole
edilen kercetin-7-O-galaktozid, 100 mg/mL konsantrasyonda enzim aktivitesini
%100'e kadar inhibe etmistir. Bu enzimin tam inhibisyonu, kontrasepsiyon siireciyle
yakindan iligkili bir mekanizma olan implantasyonun inhibisyonu ile

iliskilendirilmistir (Salib ve ark., 2011).

Sulu c¢icek ekstresinin oral yoldan verilmesi, erkek albino sicanlarda
spermatogenezi de etkilemistir. Yapilan histolojik analize gore, ekstre dozunun
arttirllmasiyla tedavi siiresinin uzatilmasi, kirik ve siireksiz baz membran,
spermatojenik hiicrelerin toplam diizensizligi, par¢alanmis Sertoli hiicreleri ve
Leydig hiicrelerinin ile olgun spermatozoanin yoklugu gibi degisikliklere yol
acmistir. Bununla birlikte, 30 giin boyunca stirdiiriilen tedavi birakildiktan sonra, etki
tamamen tersine donmiistiir. Bu geri doniis, gecici kontrasepsiyon i¢in yararli bir

bulgu olarak degerlendirilmistir (Missoum, 2018).
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1.4.1.4. Antibakteriyel Etki

Patojenlerin neden oldugu ziihrevi hastaliklara kars1 antimikrobiyal etkinligini
belirlemek i¢in H. rosa-sinensis ¢igekleri incelenmistir. Calismada, farkli ¢oziiciiler
ile elde edilen ekstrelerin antimikrobiyal aktivitesi, agar disk difiizyon yontemi
kullanilarak arastirilmigtir. Ekstreler arasinda, H. rosa-sinensis'in metanollii ¢igek
ekstresi, diger ¢oOziicli ekstrelerinden daha iyi sonuglar gostermistir. GC-MS ile
analiz ile yedi biyoaktif bilesik belirlenmistir. Bu biyoaktif molekiiller, Bundan
sonra, farkli tiim seviyelerde Neisseria gonorrhoeae'ye karsi anti-gonorroeal aktivite
gosterdigi belirlenmistir. Bu ¢alismada, 1,2 benzen dikarboksilik asidin ziihrevi
hastaliklar igin iyi bir ila¢ aday1 olarak kullanilabilecegi gosterilmistir (Vijayakumar
ve ark., 2018).

Japon giilii ¢igeklerinin antibakteriyel aktivitesini belirlemek i¢in modifiye agar
disk diflizyon yontemi ile ¢alisilmistir. Antimikrobiyal aktivite ile ilgili olarak, japon
gilliiniin sulu ve etanollii ekstreleri, Salmonella typhimurium ve Staphylococcus
aureus gibi gida kaynakli patojenlerin gelismesini inhibe etmistir. Japon giilii
ciceginin renk analizi diisiik kroma ve ton agis1 degerleri gostermistir. Sonuglar, yeni
fonksiyonel gidalar gelistirilirken, japon giilii ¢igeginin dogal gida koruyucu veya
renklendirici kaynagi olarak kullanilabilecegini ortaya koymustur (Mak ve ark.,
2013).

H. rosa-sinensisin HPLC ile saflastirllmis ugucu yaglari, Klebsiella
pneumoniae biyofilm olusumuna karsi test edilmistir. Ugucu yag konsantrasyona
bagli biyofilm inhibisyonu %92 olarak (90 mg/ml konsantrasyonda) belirlenmistir
(Yang ve ark., 2020).

H. rosa-sinensis’in  etanollii  ekstresi bazi  gram-pozitif  (Listeria
monocytogenes, Staphylococcus epidermidis, Bacillus anthracis, B. cereus,
Staphylococcus aureus) ve gram-negatif (Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella
pneumoniae, Salmonella typhi, Escherichia coli, Streptococcus pyogenes) bakterilere

karsi, antibakteriyel aktivite acisindan agar disk difiizyon yontemi ile incelenmistir.
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H. rosa-sinensis (yaprak ve ¢igek) ekstresinin, yukarida bahsedilen bakterilere karsi
farkli konsantrasyonlarda (0,05; 0,10; 0,20 ve 0,40 g / mL) inhibitor etkilere sahip
oldugu belirlenmistir. E. coli en direngli sus olarak bulunmustur. Elde edilen
bulgular, bu bitkinin enfeksiyon kontrolii ve tedavisi i¢in kullanilabilecek iyi
antibakteriyel etkiye sahip oldugunu ve ayrica antibiyotik kesfi ve enfeksiyon
tedavisi i¢in yeni bir kaynak olabilecegini gostermistir (Seyyednejad ve ark., 2010).

Antibakteriyel aktivite disk ve agar difiizyon yontemleri kullanilarak
degerlendirilmistir. Protein, protein profilini goriintiilemek i¢in poli akrilamit jel
elektroforezinden gegirilmis; sonuglar, soguk ekstraksiyonun Bacillus subtillis, E.
coli viz.,’e kars1 (17,00 £ 2,91), (14,50 £ 1,71) maksimum inhibisyon boélgesini
gosterirken, sicak ekstraksiyonun E. coli, Salmonella sp.’ye (11,66 + 3,14), (10,60 +
3,09) mm. gostermistir. Metanollii ekstre, B. subtillis'e karsi en yiiksek inhibisyon
bolgesini vermistir. Etanollii ekstresi ise E. coli (18,86 + 0,18), (18,00 + 1,63) mm
olarak, Salmonella sp.'ye kars1 (20,40 + 1,54) mm olarak en yiiksek inhibisyon degeri
elde edilmistir. Cigekten elde edilen ham protein, Salmonella sp., E. coli.’ye karsi
(16,55 = 1,16), (14,30 £ 2,86) mm maksimum inhibe edici bolge olarak bulunmustur.
Calisma sonucunda ¢icek materyalinin, insan patojenlerine karsi alternatif bir
antibakteriyel ajan olabilecegi tespit edilmistir. H. rosa-sinensis ekstresinin
potansiyel antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu kanitlanmistir, ancak ilag
gelistirmek igin ileri ¢aligmalara ihtiyag¢ oldugu belirtilmistir (Ruban ve Gajalakshmi,
2012).

H. rosa-sinensis yaprak ve ¢icek, sulu ekstrelerinin, insan patojenlerine karsi
amoksilin ile sinerjik etkisi ve antibakteryel aktivitesi, agar difflizyon yontemiyle
belirli mikroorganizmalar {izerinde (P. aeruginosa, Serratia, Micrococcus,
Enterobacter ve Salmonella) incelenmistir. Segilen tiim bakteriler siproflaksasin ve
norflaksasine hassastir. H. rosa-sinensis sulu ekstreleriyle yapilan ¢alismada,
kaynamis sulu ham ekstreler soguk sulu ekstrelere gore daha etkili olarak
belirlenmigtir. Bu calismada, insan patojenlerine karsi amoksisilin ve H. rosa-
sinensis’in birlikte uygulanmasi, ayri ayr1 kullanilmalarina nazaran daha yiiksek

sinerjik etkiye sahip oldugu goriilmiistiir (Al-Alak ve ark., 2015).
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H. rosa-sinensis ¢igek ekstresinin antibakteriyel aktivitesi, insan patojenlerine
kars1 ¢alisilmistir. Sonuglar, soguk ekstrenin Bacillus subtillis ve Escherichia coli'ye
kars1 sirasiyla (17,00 = 2,91 ve 14,50 + 1,71) mm, sicak ekstrenin ise E. coli ve
Salmonella sp. ye kars1 (Sirasiyla 11,66 + 3,14 ve 10,60 + 3,09) mm maksimum
inhibisyon zonu olusturdugunu gostermistir. Etanollii ekstre Salmonella sp. ye karsi
(20,40 £ 1,54)mm en yiiksek inhibisyon zonu gosterirken, metanollii ekstre, B.
subtillis ve E. coli'ye kars1 (sirasiyla 18,86 + 0,18 ve 18,00 + 1,63) mm en yiiksek
inhibisyon zonu gostermistir. Ci¢ekten elde edilen ham protein, Salmonella sp. ve E.
coli ye kars1 (sirasiyla 16,55 + 1,16 ve 14,30 £ 2,86) mm maksimum inhibitor zon
olusturmustur (Al- Snafi, 2018).

Hibiscus rosa-sinensis'in metanol, kloroform, n-hekzan ve sulu ekstreleri (25,
50 ve 100 mg / ml), Staphylococcus epidermidis'e (11-23mm), Bacillus subtilis'e (13-
26mm) ve E. coli'ye (12-24mm) kars1 antibakteriyel aktivite gostermistir. Metanollii
ekstrenin en gli¢lii antibakteriyel etkiye sahip ekstre oldugu goriilmiistiir, 100, 50 ve
25 mg / ml konsantrasyonunda inhibisyon ¢aplar1 Bacillus subtilis'e kars1 20-26mm,
E. coli'ye kars1 17-24mm, St. epidermidis'e kars1 19-23 mm, olarak bulunmustur (Al-
Snafi, 2018).

Bitkinin yapraklarindan, saplarindan ve ciceklerinden elde edilen petrol eterli,
etil asetatli ve metanollii ham ekstreler, metisiline direngli Staphylococcus aureus
(MRSA), Staphylococcus aureus, E. coli, Pseudomonas aeruginosa ve Klebsiella
pneumonia'a karsi, 4 mg / disk ila 0,017 mg / disk arasinda degisen
konsantrasyonlarda test edilmistir. Yaprak, sap ve ciceklerin petrol eterli ekstresi ve
yapraklarin metanollii ekstresi, MRSA'ya kars1 > 12 mm g¢apta inhibisyon zonlari
gostermistir. 4 mg / disk ve 2 mg / disk konsantrasyonlarindaki petrol eterli ¢igek
ekstresi, vankomisine 30 pg / ml (18,0 + 0,10 mm) kiyasla MRSA'ya kars1 sirasiyla
18,6 = 2,85 mm ve 18,5 + 0,29 mm'lik en giiglii inhibisyon zonlarin1 gostermistir
(Arullappan ve ark., 2009).

H. rosa-sinensis petallerinin %70 metanollii ekstresinin antimikrobiyal

aktivitesi, Staphylococcus aureus, E. coli, Bacillus subtilis, Pseudomonas aeruginosa
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ve Proteus vulgaris'e karsi c¢alisgilmistir. H. rosa-sinensis 20ul / ml
konsantrasyonunda, E. coli ve P. vulgaris'e karsi sirasiyla 17,06 ve 18,96 mm
inhibisyon zonu ile antimikrobiyal aktivite gdsterdigi tespit edilmistir (Sumathy ve

Sankaranarayanan, 2013).

H. rosa-sinensis yapraklar1 ve ¢igeklerinin %95 lik etil alkol ekstreleri (20 pl
ekstre/ disk) Shigella disenteriae'ya karsi (sirasiyla 11 ve 12 mm inhibisyon zon
capinda) etki olusturmustur (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis yaprak ve ¢igek ekstrelerinin antibakteriyel aktivitesi, bazi
klinik bakteriyel izolatlara kars1 incelenmistir. H. rosa-sinensis ¢igek ekstresi, yaprak
ekstresinden daha giiclii antibakteriyel aktivite gostermistir. Cicek ekstresinde (100
mg / well) S. aureus'a (29 mm) kars1 maksimum inhibisyon zonu gézlenirken, sirayla
azalan ¢ap Ol¢timleriyle P. vulgaris (25 mm), P. aeruginosa (24 mm) ve Citrobacter
sp.'ve  (24mm) karsi1 ve en diisik deger S. typhimurium'a (13 mm) karsi
gozlenmistir. Tim test bakterileri, ekstrelere doza bagli olarak yanit vermistir.
Bununla birlikte, K. pneumoniae'nin uygulanan dozlarda (50 ve 100 mg / well) ¢igek

ekstrelerine karsi direncli oldugu bulunmustur (Uddin ve ark., 2010).

Agar disk diflizyon yontemi kullanilarak Hibiscus rosa-sinensis ham
ekstresinin antibakteriyel aktivitesi, Staphlococus sp., Bacillus sp. ve Escherichia
coli'ye kars1 6l¢lilmiistiir. Bliylime inhibitdr ¢apinin Staphlococus sp., Bacillus sp. ve
Escherichia coli'ye kars1 12,75 = 1,17 ila 16,75 + 2,10 mm arasinda oldugu tespit
edilmistir (Khan ve ark.,2014).

H. rosa-sinensis sulu ¢igek ekstresinin antibakteriyel aktivitesi Escherichia coli
ve Bacillus subtillis'e kars1 ¢alisilmistir. Calismada, sulu ekstrenin, Bacillus subtilis
(15,00 + 2,81mm) ve Escherichia coli'ye (12,50 + 1,81mm) kars1 yiiksek inhibisyon
zonu tespit edilmistir. Ayrica, hekzan ekstresi, B. subtillis (19,86 + 0,15mm) ve E.
coli'ye (18,00 £+ 1,53 mm) kars1 en yiiksek inhibisyon zonu gostermistir (Agarwal ve
Irakash, 2014).
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H. rosa-sinensis petallerinin metanollii ve etanollii ekstresinin antibakteriyel
aktivitesi, dis patojeni olan Streptococcus mutans'a karsi farkli konsantrasyonlarda
degerlendirilmis, H. rosa-sinensis'in yiiksek konsantrasyonu (300 ul metanollii
ekstre), bu patojene kars1 giiglii aktivite (27,33 + 1,632) gosterdigi tespit edilmistir
(Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitesi, inhibisyon zonu
Olclilerek Gram pozitif ve Gram negatif bakteri ve mantar suslarma karsi
incelenmistir. Yaprak ekstresi, E.coli ve Bacillus subtilis'le kiyaslandiginda, ¢ok
diisiik konsantrasyonda (2,5ug / ml) Staphylococcus aureus'a karsi yiiksek aktivite
gostermistir. H. rosa-sinensis kok ekstresi, ¢ok diisiik konsantrasyonda (2,5ug / ml)
tiim test edilmis bakterilere kars1 yiiksek aktivite gostermistir. Cigek ekstresi, diisiik
konsantrasyonda (2,5 pg / ml) E.coli ve Staphylococcus aureus'a (12 mm) karsi

aktivite gostermistir (Al-Snafi, 2018).

Metanollii yaprak ve ¢igek ekstrelerinin (31,25 ila 500 mg / disk) antibakteriyel
aktivitesi, E. coli ve S. aureus'a karsi test edilmistir. Her iki ekstrede de ekstre
konsantrasyonundaki artigla birlikte artan antibakteriyel 6zellik gdzlenmistir. 500 mg
konsantrasyonda H. rosa-sinesis'in metanollii yaprak ve ¢igek ekstrelerinin ikisi de ,
E. coli'ye kars1 sirastyla (23 + 1,01 ve 13,75 + 0,99 mm) maksimum inhibisyon zonu
gostermistir. Bununla birlikte, S.aureus'a karsi, 500 mg konsantrasyonda H. rosa-
sinesis metanollii yaprak ve ¢igek ekstreleri, (19,33 + 0,29 ve 9,75 + 0,76 mm)

maksimum inhibisyon zonu vermistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis ¢icek ekstresinin antibakteriyel 6zellikleri, dért Gram-pozitif
(Bacillus  cereus, Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus ve Listeria
monocytogenes) ve dort Gram-negatif bakteriye (Escherichia coli, Salmonella
typhimurium, Salmonella enteritidis ve Klebsiella pneumoniae) karsi arastirilmistir.
Hibiscus’un sulu ekstresi Salmonella typhimurium’un biiyiimesini (100 ve 50 mg/ml
konsantrasyonda biiyiime inhibisyon zon ¢api1 sirasiyla: 11,5 ve 9,0 mm) Onlerken,

etanollii ekstreler Staphylococcus aureus biiylimesini (100 ve 50 mg/ml

23



konsantrasyonda biiylime inhibisyon zon ¢ap1 sirastyla: 14,0 ve 12,0 mm) onlemistir

(Mak ve ark., 2013).

H. rosa-sinensis'in  yapraklarindan hazirlanan metanol ekstrelerinin
Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Enterobacter aerogenes ve
Streptococcus pyogenes'e karsi antimikrobiyal aktiviteleri oldugu gosterilmistir. 80
pg/ml konsantrasyonunda yaprak metanollii ekstre ile Well difiizyon yontemi
kullanilarak ve 37°C'de 24 saatlik bir inkiibasyon periyodundan sonra, gozlemlenen
maksimum inhibisyon zonu E. coli'ye kars1 13 + 00 mm, ardindan, hem S. aureus
hem de E. aerogenes'e karst 12 = 00 mm olarak belirlenmistir. Bu
mikroorganizmalar, enfekte olmus derilerden elde edilmistir ve antibakteriyel
aktiviteden sorumlu kimyasal bilesiklerin, calismada tanimlanan flavonoidler,
tanenler, terpenoidler, saponinler veya alkaloidlere bagl oldugu distiniilmistiir
(Missoum, 2018)

Disk difiizyon yontemi kullanilarak yapilan bir baska ¢alismada ise 40 mg/ml
metanol ekstresi 34°C'de 48 saatlik inkiibasyonun ardindan Bacillus subtilis (18,82 +
0,18 mm), E. coli (17,30 £ 0,51 mm), S. aureus (15,20 + 0,90 mm)'ye karsi
inhibisyon bdlgelerini gosterirken; 40 mg/ml sulu yaprak ekstreleri B. subtilis (14,00
+ 1,05 mm), E. coli (12,30 £ 0,95 mm) ve S. aureus (11,00 + 1,20 mm)'ye kars1
maksimum inhibisyon zonu gostermistir. Taranan fitokimyasallar, daha Once
bahsedilenler de dahil olmak {izere kardiyak glikozitler, antrakinonlar ve

filobatanenler olarak degerlendirilmistir (Udo ve ark., 2016).

Disk difiizyon yontemi kullanilarak E.coli ve S. aureus'a karsi farkli
konsantrasyonlarda metanollii ¢icek ve yaprak ekstrelerinde 31,25 ila 500 mg/ml
arasinda antibakteriyel aktivite sergiledigi gézlemlenmistir. Bunlar pozitif kontrol
gentamisin (1 mg/ml) ve negatif kontrol olarak metanol ile karsilagtirilmistir. Her iki
ekstre tiirlinde de ekstre konsantrasyonu ile antibakteriyel aktivite artmistir.
Gozlenen en yiiksek inhibisyon bdlgeleri, E. coli igin 500 mg konsantrasyonda,
yaprak ve ¢icek metanollii ekstreleri i¢in sirasiyla 23 + 1,01 mm ve 13,75 + 0,99 mm

olarak belirlenmistir. Tersine, S. aureus igin, metanollii yaprak ve ¢icek ekstreleri,
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500 mg konsantrasyonda sirasiyla 19,33 £+ 0,29 mm ve 9.75 £ 0.76 mm en yiiksek
inhibisyon bolgesi olarak belirlenmistir. Bu c¢alismada, c¢icek ekstrelerinden
karbonhidrat, fitosterol ve protein, yaprak ekstrelerinden glikozit, tanen, fenol ve
flavonoid tanimlanmistir. Bununla birlikte, her iki ekstrede de alkaloid ve saponin

varlig tespit edilmistir (Missoum, 2018).

Cigeklerin soguk su ekstreleri, B. subtillis'e kars1 17,00 + 2,94 mm ve E. coli'ye
kars1 14,50 = 1,71 mm ile en yliksek inhibisyon zonlarini vermistir. Buna karsilik,
sicak sulu ekstre E. coli’ye 11,60 = 3,14 mm ve Salmonella sp.’ye 10,66 £+ 3,09 mm
maksimum inhibisyon zonu olusturmustur. Metanollii ekstreler en yiiksek inhibisyon
zonlarin1 B. subtillis'e kars1 18,86 + 0,18 mm, E. coli'ye karsi ise 18,00 = 1,63 mm
olarak gostermistir. Etanolli ekstreler, Salmonella sp.'ye kars1 20,40 + 1,54 mm ve P.
aeruginosa’ya karst 16,30 + 0,94 mm inhibisyon bolgesi gostermistir. Bahsedilen
tiim bu mikroorganizmalar insan patojenleri olarak kabul edilmektedir. Cigeklerden
elde edilen hem saf hem de ham proteinlerin antibakteriyel aktiviteleri aragtirilmistur.
Ham protein Salmonella sp'ye 16,55 + 1,16 mm ve E. coli’ye kars1 14,30 £ 2,86 mm
maksimum inhibisyon zonu gosterirken, saf protein Staphylococcus sp'ye 11,4 + 1,74
mm, E. coli'ye 12,25 = 0,97 mm inhibisyon zonu gostermistir. Ayrica, saf ve ham H.
rosa-sinensis ¢igek proteinleri, ham protein numunesi i¢in ¢esitli bantlarla
sonuglanan poli akrilamit jel elektroforezinde (PAGE) calisilmistir. Bu, ham
ekstrenin flavonoid, triterpenoid, tanen, alkaloid gibi bilesenler igerebilecegini
diisiindiirmektedir. Ornegin, flavonoidler, bakteri hiicre duvarmin bilesenleri ile
kompleks olusturabildikleri ve sonunda onu bozabildikleri i¢in antimikrobiyal ajan

olarak kabul edilirler (Ruban ve Gajalakshmi, 2012).

H. rosa-sinensis'ten elde edilen kok ekstrelerinin antibakteriyel aktivitesi disk
difiizyon yontemi kullanilarak arastirilmistir. Koklerden hazirlanan etil alkol
ekstresinin 7,5 pg/ml konsantrasyonunda S. aureus'a karst 2 c¢cm, E. coli ve B.
subtilis'e kars1 ise 1,5 cm en yiiksek inhibisyon zonu bildirilmistir. Benzer olarak,
metanollii ¢icek ekstresi 1 mg/ml konsantrasyonda, 10 pg pozitif kontrol olarak
kullanilan ve yaklagtk 24 mm inhibisyon zonu olusturan kloramfenikol ile

kiyaslandiginda, E. coli (27+0,12 mm), S. aureus (210,41 mm) ve Streptococcus
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pyogenes (18+0,65 mm)’e karsi en yiiksek inhibisyon zonu gostermistir (Missoum,
2018).

Hibiscus rosa-sinensis'in yapraklarindan hazirlanan metanollii ekstrenin
Aspergillus niger, Candida albicans, C. parapsilosis ve Trichophyton rubrum'a karsi
antimikrobiyal aktiviteleri oldugu gosterilmistir. Enfekte olmus derilerden elde
edilen mantarlara karsi, yaprak metanollii ekstresinin antifungal aktivitesi
calisiimistir. Well difiizyon yontemi kullanilarak, 37°C'de, 24 saatlik bir inkiibasyon
periyodundan sonra, maksimum gozlemlenen inhibisyon zonu, yaprak metanollii
ekstresinin 80 pg/ml konsantrasyonunda Aspergillus niger'e karst 9,3 £ 0,57 mm ve
ardindan Candida albicans'a karsi ise 6,6 + 0,57 mm olarak bulunmustur.
Antifungal aktiviteden sorumlu bilesiklerin ¢alismada tanimlanan flavonoidler,
tanenler, terpenoidler, saponinler veya alkaloidlere bagli olabilecegi belirtilmistir

(Hemarana ve ark., 2014).

H. rosa-sinensis'in kok, yaprak ve ciceklerinden elde edilen etil alkol
ekstrelerinin antifungal aktivitesi disk difizyon yontemi kullanilarak arastirilmistir.
Cigek ekstresinin 10 pg/ml konsantrasyonda Candida parapsilosis ve Aspergillus
niger'in 1,5 cm’e kadar biiylimesini inhibe ettigi belirlenmistir. Ek olarak, Candida
parapsilosis’in, sirasiyla 10 pg/ml ve 7,5 pg/ml konsantrasyonlarinda yaprak
ekstreleriyle 2,2 cm ve kok ekstreleriyle 1,5 cm olarak optimal olarak inhibe edildigi
de tespit edilmistir (Missoum, 2018).

H. rosa-sinensis metanollii yaprak ekstresi ayrica 100 mg/ml ‘lik bir
konsantrasyonda Candida glabreta igin 19 + 00 mm, Aspergillus flavus ig¢in 17 & 00
mm ve i¢in Candida albicans i¢in 20 = 00 mm en yiiksek inhibisyon zonu

gostermistir (Missoum, 2018).

Ayrica, agar disk diflizyon yontemi kullanilarak cicek ekstresinin Aspergillus
flavus harig test edilen tiim mantarlara kars1 aktif oldugu bulunmustur. %50 etanol
konsantrasyonunda her mantar icin kaydedilen en yiiksek inhibisyon zonlari:

Aspergillus niger (9 mm), A. terreus (17 mm), A. oryzae (17 mm), Fusarium solani
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(10 mm), F. verticillioides (13 mm) ve Penicillium sp. (15 mm) olarak bulunmustur
(Wahegaonkar Nilima, 2013).

Hibiscus rosa-sinensis'in metanol, kloroform, n-hekzan ve sulu ekstreleri (25,
50 ve 100 mg / ml), Candida albicans'a (12-20 mm), Aspergillus flavus'a (10-17mm)
ve Candida glabreta'ya (0-19mm) karsi antifungal aktiviteye sahip oldugu tespit
edilmistir. Metanollii ekstrenin en giiglii antifungal etkiye sahip ekstre oldugu
gorilmistir, 100, 50 ve 25 mg / ml konsantrasyonunda inhibisyon ¢aplar1 C.
glabreta'ya kars1 15-19 mm, A. flavus’a kars1 14-17 mm ve C. albicans'a kars1 15-20
mm olmustur (Al-Snafi, 2018).

Hibiscus rosa-sinensis ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitesi, inhibisyon zonu
Olgiilerek mantar suslarina kars1 incelenmistir. Yaprak ekstresi, Aspergillus niger'le
kiyaslandiginda, ¢ok diisiik bir konsantrasyonda (2,5 pg / ml) Candida parapsilosis’e
kars1 yiikksek aktivite gostermistir. Kok ekstresi, Trichophyton rubrum’la
kiyaslandiginda, ¢ok diisiik bir konsantrasyonda (2,5ug / ml) Candida parapsilosis
ve Aspergillus niger'e karsi yiiksek aktivite gostermistir. Cigek ekstresi ayrica diigiik
konsantrasyonda (2,5ug / ml) Candida parapsilosis ve Aspergillus niger'e karsi

yiiksek aktivite gostermistir (Al-Snafi, 2018).

1.4.1.5. Antihemolitik Etki

Hibiscus rosa-sinensis g¢igeklerinin antihemolitik aktivitesi in vitro olarak
arastirllmistir. Cesitli konsantrasyonlarda hazirlanan ¢igek ekstresi, eritrositler ile
inkiibe edilmis ve eritrosit hasarinin indeksleri olarak hidrojen peroksit kaynakli
hemoliz ve lipit peroksidasyonu ag¢isindan analiz edilmistir. Ekstrenin in vitro olarak
hidrojen peroksit kaynakli hemoliz ve lipit peroksidasyonunu 6nemli dlciide azalttig

gosterilmistir (Purushothaman ve ark., 2016).
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1.4.1.6. Antikanser Etkisi

Cilt kanseri son derece yaygin bir kanser tiiridiir ve melanom, cilt kanseri
6liimlerinin yaklasik % 80'ine neden olur. Melanom her yi1l diinya ¢apinda 50 binden
fazla insanin Oliimiine neden olmaktadir ve bu sayilar siirekli artmaktadir.
Gilinlimiizde uygulanan gegerli standart tedaviler melanomu etkili bir sekilde tedavi
etmekte yeterli goriilmemektedir. Bu nedenle alternatif tedavilerden de destek
alinmaktadir. Japon giilii ¢aymin antikanser etkileri de dahil olmak {izere tibbi
ozelliklere sahip oldugu bilinmektedir. Japon giilii ekstrelerinin ¢esitli kanser
hiicrelerinin biiylimesini engelledigi ¢esitli galismalarla gosterilmistir. H. rosa-sinesis
ciceklerinden hazirlanan sulu ekstrelerin, doza bagli bir sekilde melanoma hiicre
biliylimesini inhibe eden bilesikler icerdigi belirlenmistir. Ancak melanom ve diger
kanserleri dnleme ve tedavi etme potansiyelleri lizerinde daha ayrintili ¢calismalara

ihtiyag¢ oldugu da belirtilmistir (Goldberg ve ark., 2017).

Hibiscus rosa-sinensis ekstresi, kanser gelisiminin timor gelisim asamasina
kars1 koruyucu bir etkiye sahiptir. H. rosa-sinensis ekstresinin iyilestirici potansiyeli,
fare derisinde, benzoil peroksit ve ultraviyole radyasyonlarin neden oldugu
hiperproliferasyon ve oksidatif hasara kars1 arastirilmistir. H. rosa-sinensis ekstresi
(3,5 mg ve 7 mg/kg canli agirlik) ile yapilan 6n tedavi, hiicresel koruyucu enzimlerin
seviyelerini kismen iyilesmistir (P<0,05). Her iki dozdaki ekstre, malondialdehid
olusumu ve hidrojen peroksit icerigini azaltmistir. Ekstre ile doza bagli olarak
DNA’da ornitin dekarboksilaz aktivitesi ve timidin katilimmi azalttigr gorilmustiir

(Sharma ve Sultana, 2004).

Gentisik asidin H. rosa-sinensis ekstresinin kemopreventif aktivitesindeki roli,
12-O-tetradekanoil phorbol-13-asetat (TPA) kaynakli timor olusumu tepkisi ve
oksidatif stres yoluyla fare derisinde 7,12-dimetil benz(a)antrasen (DMBA) / kroton
yag aracili karsinogenezde arastirilmistir. H. rosa-sinensis ekstresinin, 20 hafta
boyunca, haftada iki kez, kroton yagi uygulanmasindan 30 dakika 6nce verilmesiyle,
fare bagma tiimor sayisinda ve tiimdr tasiyan farelerin ylizdesinde 6nemli azalma

tespit edilmistir. Ilk tiimoriin ortaya ¢ikmasi icin latent devre, H. rosa-sinensis én
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tedavisi ile ertelenmistir. H. rosa-sinensis ekstresinin (3,5 mg ve 7 mg / kg canl
agirlik) ve gentisik asidin (hayvan basma 2,0 pug ve 4,0 pg / 0,2 ml aseton) 6n
islemden gecirilmesi, GSH seviyelerini ve onun metabolize edici ve antioksidan
enzimlerini (P <0,05) geri kazandirmistir. Her iki dozda da MDA olusumu ve H,0,
iceriginde (P <0,05) istatistiksel olarak anlamli bir azalma tespit edilmistir. Caligma
sonucunda gentisik asidin Hibiscus rosa-sinensis ekstresinin modiilator aktivitesinde

bir rolii oldugu kanisina varilmistir (Sharma ve ark., 2004).

Losemik kanser hiicre hattina (K-562) karsi, H. rosa-sinensis'in (20 - 100 pg /
ml) yaprak ve sapinin ham petrol eteri, etil asetat ve metanol ekstreleri kullanilarak
in vitro sitotoksik aktivitesi degerlendirilmistir. Metanol yaprak ekstresi K-562
hiicrelerine kars1 ICsq degeri: 30,9 + 1,1 ng / ml gosterirken, petrol eter ve etil asetat
ekstreleri sirasiyla ICso degeri: 87,6 + 0,91 ve 57,6 £ 0,61 ug / ml (P <0,05) olarak
bulunmus, metanollii yaprak ekstresinin daha yiliksek aktivite gosterdigi tespit
edilmistir. Bu arada, kok metanol ekstreleri K-562'ye kars1 da (ICso = 79,80 pg / ml)
etki gostermistir. Metanol ekstrelerinin apoptoz ile K-562 hiicreleri iizerinde hiicre

olimii gergeklestirdigi tespit edilmistir (Arullappan ve ark., 2013).

Hibiscus rosa-sinensis ¢igeklerinin sulu ve kloroformlu ekstrelerinin sitotoksik
aktivitesi, MCF-7 hiicre hattina karst MTT deneyi kullanilarak arastirilmistir.
Ekstreler, doza bagli olarak, MCF-7 hiicre hattina karsi hiicre yasayabilirliginde
onemli bir % inhibisyon gostermistir. 100 ve 200 pg / ml konsantrasyonda kloroform
ekstresinin ortalama ICsq degerleri sirasiyla % 46,1+2,816 ve % 61,88 +0,662 ve sulu
ekstrede sirasiyla % 42,91 +0,104% ve % 56,29 +0,083 olarak belirlenmistir (Al-
Snafi, 2018).

Hibiscus rosa-sinensis ¢igeklerinin sulu ekstreleri, doniismemis hiicrelerin
biiyiimesini etkilemeden, doza bagli olarak melanom hiicresi biiylimesini inhibe
etmistir. Ekstrelerin etkisinin, bilesiminde bulunan, boyut olarak 3 kD'nin altinda
diisik molekiiler agirlikli biiyime oOnleyici fitokimyasallardan kaynaklandigi
belirtilmistir (Goldberg ve ark., 2017).
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Agiz kanseri hiicre hatlart KB (ATCC CCL-17), 24 saat boyunca, 75 ug ve 125
ug H. rosa-sinensis yagli ekstresi (maserat) ile tedavi edildi. Muamele edilen
hiicreler DNA fragmantasyon tahliline tabi tutulduktan ve agaroz jel elektroforezi
kullanilarak incelenmistir. Japon giilii maseratinin kontrol numunesine kiyasla her
iki konsantrasyonunda da hiicrelerin DNA'sim1 pargaladigi gdézlemlenmistir. Bu,
Hibiskus ekstresinin agiz kanseri hiicrelerinin biiyiimesini ve ¢ogalmasini engelledigi
anlamina gelmektedir. Ayrica 250 pg dozda, %90 metanollii yaprak ekstresinin HT-
29 kolorektal AGS hiicre dizilerini %100 inhibe ettigi gosterilmistir. Hiicre canlilik
yiizdesi, MTT tahlili kullanilarak 6l¢lilmiis ve hesaplanan ICsp, 90,79 pg/ml olarak
bulunmustur. Fitokimyasal analizler ile bitkinin bu 6nemli antikanser aktivitesinin
cogunlukla yapraklarindaki flavonoidler ve terpenoid igeriginden kaynaklandigini

ortaya ¢gikarmustir (Missoum, 2018).

H. rosa-sinensis ¢igeklerinden hazirlanan aseton ekstrelerinin, HelLa hiicre
hatlar1 canlilig1 tizerindeki etkisi arastirilmigtir. MTT kullanilarak, 1000 ug/ml'lik bir
konsantrasyonda, %12,96 hiicre canliligi ile sonuglandigi bulunmustur. Bu aktivite
icin FT-IR spektrumlar1 ve kalitatif tarama testleri ile tespit edilen flavonoid, tanen

ve saponinlerin etkili oldugu diisiintilmiistiir (Missoum, 2018).

Metanollii yaprak ekstreleri MTS ve MTT yontemleri kullanilarak, 72 saatlik
inkiibasyondan sonra K-562 16semik kanser hiicrelerine kars1 1Csg 30,9 + 1,1 pg/ml
degeri ile, petrol eterinden (ICsp 87,6 = 0,91 pg/ml) ve etil asetat ekstrelerinden (ICsg
57,6 £ 0,61 pg/ml) daha yiiksek bir aktivite sergiledigi belirlenmistir. Bununla
birlikte, hem petrol eteri hem de etil asetat ekstrelerinden elde edilen 1Csy > 100
pug/ml ile karsilastirildiginda, metanollii sap ekstresi ICsg 79,80 pg/ml olarak tespit
edilmistir. Bu calismada, pozitif kontrol olarak MDBK (Mardin-Darby bdbrek)
hiicreleri kullanilmig ve tiim ekstreler i¢in 1Csp > 100 pg/ml olarak bulunmustur.
Hoeschst boyamasi ile morfolojik ¢alisma, K562 hiicrelerinin 30 pg/ml metanol
yapragi ekstresi ile muamele edildiginde, 24 saatlik inkiibasyondan sonra niikleer
segmentasyon ile apoptoza neden oldugunu ortaya ¢ikarmistir. Bu veri bitkinin

antikanser aktivitesini bir kez daha dogrulamistir (Arullappan, 2013).
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Japon giilii sulu yaprak ekstresinin antikanser etkisi meme MCF-7, karaciger
HepG2, akciger NCI-H23 ve kolon HT-29 kanser hiicreleri olmak tizere dort farkli
kanser hiicre hatt1 {izerinde test edilmistir. 200 pg/ml'lik bir doz ile, ekstre HepG2'nin
biiylimesini %54,7, HT-29'un %54,6 ve MCF-7 hiicrelerinin biiyiimesini %51,5
oraninda engellemistir. Ancak NCI-H23 hiicreleri iizerinde %49,2 inhibisyonla daha
diisiik etki gostermistir. MCF-7 hiicreleri i¢in pozitif kontrol olarak kullanilan
tamoksifen %85.,4 inhibisyon ile sonuclanirken, diger hiicre hatlar1 i¢in pozitif
kontrol olarak kullanilan 5-Fluoro Urasil %88,6 inhibisyon ile sonug¢lanmistir

Missoum, 2018).

Cigeklerin sulu ekstresi, 72 saatlik inkiibasyondan sonra B16F10 melanom
hiicrelerinin biiylimesini 1 mg/ml'de 2 kat ve 2 mg/ml'de 4 kat azaltmistir. Bununla
birlikte, kemoterapide potansiyel bir hedef olan LA25 melanom hiicrelerinde Src
kinaz aktivitesini etkilememistir. Bu calisma, ekstrenin biyolojik bilesiklerinin,
timor hiicrelerinin canliligr ile ilgili diger yollar etkiledigini kanitlamistir (Goldberg

ve ark., 2017).

1.4.1.7. Antioksidan Aktivite

Japon giilii ¢iceklerinin antioksidan aktivitesi, antibakteriyel ozellikleri, rengi
ve fonksiyonel bilesiklerinin iliskisi arastirilmigtir. Ekstrelerin radikal temizleme
kapasitesi, DPPH'nin inhibisyon yilizdesi ve demir indirgeme antioksidan giicii
(FRAP) deneylerine dayali olarak belirlenmistir. Toplam fenolik madde miktari,
Folin-Ciocalteu yontemine gore tespit edilirken, ekstrelerin toplam tanen ve
flavonoidlerini belirlemek i¢in sirasiyla vanilin-HCI ve aliiminyum kloriir yontemleri
kullanilmistir. Toplam flavonol ve antosiyanin igeriklerini belirlemek icin de
spektrofotometrik yontemle ¢alisilmistir. Renk analizi bir kolorimetre kullanilarak
gerceklestirilirken, fonksiyonel bilesik gruplart  FT-IR-spektrofotometre ile
tanimlanmistir. Sonuclar, hem ¢icek ekstrelerinin yiiksek miktarda antioksidan
bilesik i¢erdigini hem de ekstre hazirlarken kullanilan ¢oziiciilere bagli olarak 6nemli

antioksidan aktiviteler sergiledigini gostermistir. Sulu japon giilii ekstresi yiiksek
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tanen ve antosiyanin igerigine sahip olarak bulunmus ve yiiksek demir indirgeyici

antioksidan giicii gostermistir (Mak ve ark., 2013)

Antioksidan koruma yoluyla fare derisinde benzoil peroksit ve UV
(ultraviyole) radyasyonun etkisine karsi bu ekstrenin antikanser etkisi incelenmistir.
Calismada, H. rosa-sinensis metanollii ekstresinin, kanser gelisiminde tiimor
gelistirmesi asamasina kars1 antioksidan rolii ile koruyucu bir etki gosterdigi tespit

edilmistir (Maganha ve ark.,2010).

Hibiscus rosa-sinensis’in petallerinin sulu ekstresinden izole edilen hibisetin-3-
glukozitinin, ABTS (ECso-vitamin C: 6,98 pg/ml, ECso-hibisetin-3-glukozit: 2,82
ug/ml), lipid peroksidasyon (ECsp-vitamin C: 11,32 ug/ml, ECsp-hibisetin-3-
glukozit: 4,70 ug/ml), metal selatlama (ECso-vitamin C: 12,24 ug/ml, ECso-hibisetin-
3-glukozit: 5,22 pg/ml), nitrik oksit (ECse-vitamin C: 10,47 ug/ml, ECse-hibisetin-3-
glukozit: 6,57 pg/ml), siiperoksit (ECso-vitamin C: 11,67 pg/ml, ECso-hibisetin-3-
glukozit: 8,10 pg/ml), hidrojen peroksit (ECsp-vitamin C: 12,32 pg/ml, ECso-
hibisetin-3-glukozit: 5,19 pg/ml) testlerinde C vitaminine oranla daha yiiksek

antioksidan aktiviteye sahip oldugu gosterilmistir (Rengarajan ve ark., 2020).

Serbest radikaller, lipid peroksidasyonu ve DNA hasariyla ¢ok sayida hastaliga
neden olur. Cok sayida bitki ekstresinin, serbest radikalleri temizlemek icin
antioksidan aktiviteye sahip oldugu bilinmektedir. Hibiscus rosa-sinensis'in sulu ve
metanollu ekstrelerinin antioksidan ozellikleri radikal temizleme aktivitesi, SO, H,0,
ve NO'nun temizligi, indirgeme giicli, FRAP testi olmak iizere alt1 farkli in vitro
model ile incelenmistir. Ekstrelerin yiiksek miktarda fenolik bilesikler ve flavonoid
igerdigi bulunmustur. H. rosa-sinensis'in metanolli ekstresinin, sulu ekstre ile
karsilastirildiginda daha yiiksek antioksidan aktiviteye sahip oldugu tespit edilmistir.
Bu sonuglar, japon giiliinlin diyabet ve hiperlipidemi gibi kronik metabolik
hastaliklar1 tedavi etmek icin yeni bir fonksiyonel diyet takviyesi gelistirme

potansiyeline sahip oldugunu gostermistir (Garg ve ark., 2012).
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Japongiilii bitkisinin daha once yapilmis olan c¢aligmalara goére antioksidan
aktiviteye sahip oldugu bilinmektedir. Karsilagtirmali antioksidan aktivitesini,
HPLC-DPPH yontemini ve toplam fenolik madde miktar1 ve flavonoit igerigi H.
rosa-sinensis'in  kirmizi, pembe, beyaz ve sart renkli ¢icekleri olan farkli
kiiltivarlarinda incelenmistir. Calisma icin yagi alinmigs numunelerin metanollii
ekstresi kullanilmistir. Toplam fenolik madde igerigi, Folin-Ciocalteu reaktifi
kullanilarak spektrofotometrik yontemle belirlenirken, toplam flavonoid igerigi,
altiminyum klorir kullanilarak kolorimetrik yontemle tayin edilmistir. DPPH serbest
radikal temizleme aktivitesi, HPLC-DPPH yontemi ile degerlendirilmistir. Calisilan
yontemlerle bitkinin, 6nemli miktarda fenolik bilesikleri tasidigi ve belirgin
antioksidan aktiviteye sahip oldugu gosterilmistir. Fitokimyasal igerikte cesitler
arasinda kayda deger bir varyasyon gozlemlenmistir. Kirmizi ¢esitin, en yiiksek
antioksidan aktivite, toplam fenolik ve toplam flavonoid igerigine sahip oldugu
ortaya koyulmustur. Bu ¢alismanin sonucu, H. rosa-sinensis gigeklerinin, dogal bir
antioksidan olma potansiyeline sahip oldugunu gdstermistir. Veriler, farklh
kiiltivarlar1 arasinda fitokimyasal icerikte Onemli farkliliklar ortaya c¢ikarmistir

(Sheth ve De, 2012).

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin kardiyoprotektif etki mekanizmalari tartismalidir;
bu baglamda, bir ¢alisma, ilk kez, gigek ekstresinin, herhangi bir sitotoksik etki
tiretmeden, uyarlanabilir bir yanitla miyokardiyal endojen antioksidanlar
artirabildigini  gOstermistir.  Antioksidan etki ile kardiyoprotektif  etki

gosterebilecegini diisltindlirmiistiir (Maganha ve ark., 2010).

H. rosa-sinensis c¢igeklerinin toplam fenolik madde, flavonoid ve pigment
igerikleri ve farkli yontemlerle antioksidan aktiviteleri degerlendirilmistir. Cigegin su
ekstresinin antioksidan aktivitesi; 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH) serbest radikal
temizleme kapasitesi, demir kenetleme aktivitesi, indirgeme giicii, nitrik oksit
siipiirme aktivitesi, hidroksil radikal siipiirme aktivitesi ve toplam antioksidan
kapasitesi ile degerlendirilmistir. H. rosa-sinensis gigeklerinin su ekstresinin toplam

fenolik madde miktar1 (235.77 = 14.31) mg / 100 g olarak belirlenmistir. Calismada
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elde edilen bulgularla H. rosa-sinensis ¢icek ekstrelerinin gida koruyucusu ve katki

maddesi olarak kullanilabilecegi sonucuna varilmistir (Afify ve Hassan, 2016).

H. rosa-sinensis (HRLP) yapragindan ham polisakkarit ekstraksiyon verimi
tizerindeki ultrasonik gili¢, ekstraksiyon siiresi, ekstraksiyon sicakligi ve su-
hammadde oraninin etkileri, yanit ylizey metodolojisi kullanilarak istatistiksel
analizle optimize edilmistir. Elde edilen deneysel veriler, ¢oklu regresyon analizi
kullanilarak ikinci dereceden bir polinom denklemine uygulanmis ve ayrica uygun
istatistiksel yontemler (ANOVA) ile analiz edilmistir. HRLP'nin en yiiksek
ekstraksiyon verimi igin optimal kosullar: ultrasonik giig, 93,59 W, ekstraksiyon
stiresi, 25,71 dak; ekstraksiyon sicakligi, 93,18 °C; ve su / hammadde orani, 24,3
mL/g olarak belirlenmistir. Bu kosullar altinda, deneysel verim % 9,66 = 0,18 olarak
bulunmustur ve bu, modelin % 9,526 ongdrdigii degerle yakin uyum igindedir.
Sonuglar, HRLP'nin in vitro olarak DPPH ve hidroksil radikalleri iizerinde gii¢lii

temizleme kapasitesine sahip oldugunu gostermistir (Afshari ve ark., 2015).

H. rosa-sinensis'in farkli ¢oziici ekstrelerinin antioksidan potansiyeli, total
flavonoid igeriklerinin, toplam fenolik iceriklerin, DPPH serbest radikal siipiiriicii
aktivitesinin ve linoleik asit oksidasyon kapasitesinin yiizde inhibisyonunun
hesaplanmasiyla degerlendirilmistir. H. rosa-sinensis'in metanol ve etanol ekstresi,
61,45 + 3,23 ve 59,31 + 4,31 mg / 100g gallik asit ekivalan total fenolik, 53,28 +
1,93 ve 32,25 £ 1,21 mg / 100g katesin ekivalan total flavonoid gostermistir. DPPH
serbest radikal siipiiriicti aktivite sirasiyla 75,46 + 4,67 ve 64,98 + 2,11 ve linoleik
asit oksidasyon potansiyelinin inhibisyonu sirasiyla % 75,8 + 3,22 ve 61,6 + 2,01
olmustur (Khan ve ark., 2014).

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin antioksidan aktivitesi in vitro olarak
degerlendirilmistir. Cicek ekstresi, sirasiyla 28,41 + 1,7; 36,69 = 2,3 ve 32,32 £ 2,5
pg / mL IC50 degerlerine sahip antioksidan, hidrojen peroksit ve siiperoksit

radikalleri gostermistir (Purushothaman ve ark., 2016).
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H. rosa-sinensis yapraklarmin ham sulu-etanollii ekstresi, gesitli antioksidan
sistemlerle arastirllmistir. H. rosa-sinensis'in bol miktarda fenolik madde ve
flavonoid igerigine sahip oldugu ve sentetik antioksidanlar, biitillenmis
hidroksitoliien ve biitillenmis hidroksianisol (BHT, BHA) ile karsilastirildiginda
miikemmel antioksidan aktiviteler sergiledigini gostermistir. H. rosa-sinensis yaprak
ekstresinin total fenolik madde ve total flavonoid igerigi sirasiyla 48,4 mg katesol
ekivalan ve 24,26 mg kuersetin ekivalan / g kuru agirlik olarak tespit edilmistir
(Ghaffar ve EI-Elaimy, 2012).

Hibiscus rosa-sinensis'in yapraklarinin ham %90°lik metanol ekstresi, giicli
konsantrasyona bagli antioksidan aktiviteye sahiptir. H. rosa-sinensis yapraklarinin
metanollii ekstresi ayrica yiiksek ferrik indirgeyici antioksidan gii¢ gostermistir (Al-

Snafi, 2018).

Hibiscus rosa-sinensis ¢igek ekstrelerinin radikal siipliriicii  aktivitesi,
DPPH'nin yiizde inhibisyonu ve ferrik indirgeyici antioksidan giic (FRAP)
tahlillerine dayanarak belirlenmistir. Cicek ekstresinin yliksek miktarda antioksidan
bilesik icerdigi ve ekstraksiyon c¢oziiciilerine bagli olarak 6nemli antioksidan
aktiviteler sergiledigi tespit edilmistir. Sulu Hibiscus ekstresi yiiksek tanen ve
antosiyanin icerigine sahiptir ve yiliksek ferrik indirgeyici antioksidan giicii

gostermistir (Mak ve ark., 2013).

Hibiscus rosa-sinensis (HRS) ¢igeginin etanollii ekstresinin antioksidan ve
antijenotoksik etkileri, ekstrenin serbest radikallerin atilmasina karsi ve lipit
peroksidasyonunun in vitro oOnlenmesine yodnelik potansiyeli degerlendirilerek
incelenmigstir. Etanollii ekstre, cesitli serbest radikallere karsi radikal siipiirme
yeteneginde doza bagli bir artis gostermistir ve ayrica In vitro lipit

peroksidasyonunda 6nemli bir inhibisyon tespit edilmistir (Khatib ve ark., 2009).

H. rosa-sinensis petal ekstreleri, indirgenmis gii¢ deneyi, metal selat deneyi,
hemoglobine bagli linoleik asidin antioksidan aktivitesi ve hidrojen peroksit

aktivitesinin stipiiriilmesi yontemleri kullanilarak antioksidan ag¢idan aragtirilmistir.
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H. rosa-sinensis'in petallerinin flavonoid bakimindan zengin fraksiyonu, tiim test
tekniklerinde etkili antioksidan aktivite gostermistir (Sumathy ve Sankaranarayanan,
2013).

Cigeklerin etanolli (%95,0) ekstresi, 50 pug/ml konsantrasyon ile %96 + 2,35
inhibisyon ile hidrojen peroksiti giiclii bir sekilde siipiiriirken, standart antioksidan
olan askorbik asit, 100 pg/ml konsantrasyonda %76,33 + 1,25 radikal temizleme
aktivitesi gostermistir. GC-MS analizi ile tanimlanan molekiillerin esas olarak
alkaloidler, tanenler, steroidler, glikozitler ve flavonoidler siniflarina ait oldugu ve
ayrica yiiksek radikal siipiirme aktivitesinin arkasindaki neden olabilecegi
bildirilmigtir. Hidrojen peroksitten iiretilenler gibi serbest radikaller, doku hasarimnin
ilerlemesinde ¢ok 6nemli bir rol oynar. H. rosa-sinensis fitokimyasallar1 gibi bunlari
ortadan kaldirma 6zelligine sahip herhangi bir madde hiicre sistemini ve bilesenlerini

sitotoksik hasardan koruyacagini diistindiirmiistiir (Missoum, 2018).

DPPH (1,1-difenil-2-pikrilhidrazil) radikal siipiirme aktivitesi, %80 metanolli
cicek ekstresi ile %75,46 + 4,67 olarak ve %80 ctanollii ¢icek ekstresi ile %64,98 +
2,11 olarak, pozitif kontrol olarak kullanilan BHT igin ise %77,54 + 4,77 olarak
gbzlendi. DPPH serbest radikallerinin siipiiriilmesi, UV goriiniir bir spektrofotometre
kullanilarak 515 nm'de 6lgiilmiistiir. Ayrica metanollii ve etanollii ekstrelerin toplam
fenolik igerikleri sirasiyla 61,45 + 3,23 ve 59,31 + 4,31 mg/100g kuru ekstre ve
toplam flavonoid igerikleri sirasiyla 53,28 + 1,93 ve 32,25 + 1,21 mg/100g kuru
ekstre olarak tespit edilmistir. Metanollii ekstrenin daha yiiksek miktarda fenolik
madde ve flavonoid igerdigi ve etanollii ekstreden daha yiiksek temizleme
aktivitesine katkida bulundugu goézlemlendiginden, bu durum onlarin antioksidan

aktiviteden sorumlu oldugunu diisiindiirmistiir (Khan ve ark., 2014).

Baska bir arastirmaya gore, sulu kok ekstreleri, sadece 9,75 £ 1,15 siiplirme
aktivitesi sergileyen metanollii ekstrelere kiyasla DPPH radikallerine kars1 15,1 + 4,5
siipiirme aktivitesi ile sonu¢lanmistir. Bununla birlikte, her iki ekstre tiirii de nitrik
oksit, siiperoksit anyonlar1 ve hidrojen peroksit radikallerine karsi benzer sonuglar

vermistir (Garg ve ark., 2012).
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Petallerin sulu ekstreleri, 1 mg/ml konsantrasyonla DPPH radikallerini %71,9
oraninda siipiirmiistiir. Bu aktivitenin TLC kullanilarak izole edilen ve silika jel
kolon kromatografisi ile kismen saflastirilan H. rosa-sinensis petallerindeki demir
iceriginden kaynaklandigi bildirilmistir. ICP-OES analizine gore, liyofilize petal
tozunda 0,8 mg/g demir varlig1 tespit edilmistir (Missoum, 2018).

Benzer sekilde, H. rosa-sinensis yapraklarmin sulu ekstreleri, DPPH ve
hidrojen peroksit radikallerine karsi etanol ekstrelerininkinden biraz daha yiiksek
antioksidan aktivite sergilemistir ve nitrik oksit ve ferrik indirgeyici antioksidan gii¢
deneyleri sirasinda, etanollii ekstreler cok daha yiiksek temizleme aktivitesi

gostermistir (Missoum, 2018).

Cicek renkleri ve c¢igek katmerlenme (¢ok petalli olma durumu) sekli ile
yapraklariin antioksidan aktivitesi arasindaki iliski DPPH testi kullanilarak
arastirilmistir. Bu aragtirmada, dokuz renk (pembe, sar1, beyaz, turuncu, sari/pembe,
beyaz/pembe, turuncu/pembe ve iki ¢esit kirmizi ton) igin her bir bitkinin yapraklari
ayr1 ayri toplanmistir. En diisiik ICso degerleri ile en yliksek gozlenen antioksidan
aktiviteler, beyaz/pembe ¢ok petalli metanollii ekstrelerinde 0,20 ile 5 petalli ve sari
cicekli bitkinin etanollii ekstrelerinde 0,19 elde edilmistir. Ote yandan,
turuncu/pembe ¢ok petalli metanollii ekstre ve kirmizi bes petalli etanollii ekstreler

sirastyla 1,17 ve 4,49 ile en az antioksidan aktivite sergilemistir (Missoum, 2018).

Yapraklardan elde edilen %70 etanollii ekstrelerin radikal temizleme aktivitesi,
standart olarak biitillenmis hidroksianisol (BHA) kullanilarak incelenmis ve
stiperoksit radikallerine karst bulunan en yiiksek antioksidan aktivite, 500 pg/ml
konsantrasyonda, %60,4 + 2,19 iken, hidrojen peroksite karsi %48,52 + 3,03
sliplirme aktivitesi bulunmus ve nitrik okside karsi %36,3 + 2,47 olarak
belirlenmigtir. 200 pg/ml BHA, sirasiyla %61,6 + 3,15; %65,8 + 2,21 ve %37,3 + 3,6
temizleme aktivitesi vermistir. Bununla birlikte, H. rosa-sinensis ekstresinin toplam
antioksidan kapasitesi, ayn1 konsantrasyonda 500 pg/ml standart olarak kullanilan
BHT'ninkinden (biitillenmis hidroksitoluen) neredeyse iki kat daha yiiksek olarak

tespit edilmistir. Bu, Fe3+'nin Fe2+'ya indirgenmesi ve olusan prusya mavisi
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kompleksinin 700 nm'de absorbansinin dl¢iilmesiyle aragtirilmistir. Absorbans degeri
ne kadar yiiksek olursa, ekstrenin hem indirgeme giicii hem de antioksidan aktivitesi
o kadar yiiksek olur. Gidalara eklenen sentetik antioksidanlar olan BHT ve BHA'nin
karsinojenez ve karaciger hasari ile iliskili oldugundan siiphelenilmektedir. Bu
nedenle, potansiyel bir dogal antioksidan kaynagi olarak H. rosa-sinensis

ekstrelerinin kullanilmast 6nemli bir veri olarak degerlendirilmistir (Missoum, 2018).

1.4.1.8. Antiparazitik Etki

H. rosa-sinensis yapraginin metanollii ekstresinin in vitro ve in vivo
antisestodal etkileri Hymenolepis diminuta'ya karsi arastirilmistir. H. diminuta
kurtlar1 10, 20 ve 40 mg / ml konsantrasyonlarinda metanollii yaprak ekstresine
maruz birakilmis ve etkiler kurtlarin fiziksel motilitesi / mortalitesi esas alinarak
degerlendirilmistir. /n vitro testte, 40 mg / ml konsantrasyondaki ekstre ile tedavi,
belirgin antisestodal etki gostermistir ve 3,00 & 0,53 saatte solucanlarin felg olmasina

ve 4,08 £ 0,21 saatte 6liimlere neden olmustur (Nath ve Yadav, 2016).

1.4.1.9. Kardiyoprotektif Etki

Etanollii c¢icek ekstrelerinin kardiyoprotektif etkileri, Wistar sicanlarinin
Langendorff ile perfiize edilmis kalpleri kullanilarak in vitro olarak da arastirilmustir.
360 pg/mL ekstre ile 15 dakikalik perfiizyondan sonra, sol ventrikiil gelismis basinci
80,7 + 2,8 mmHg ve kalp hizi, ilag oncesi degerlere benzer sekilde 292,1 + 13,8
BPM olarak gozlemlenmis, bu da tedavi sonrasinda postiskemik iyilesme goriildigii
anlamina gelmektedir. Tedavi ayrica ventrikiiler erken atim sayisini azaltmis ve
ventrikiiler  tasikardi  periyodunu tedavi  edilmeyen kontrol  grubuyla
karsilastirilldiginda 13,2 + 5,1 saniye'ye indirmistir, bu da bitkinin antiaritmik

koruyucu olabilecegini diisiindiirmiistiir (Khandelwal ve ark., 2010).
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1.4.1.10. Kabiz ve Diyare Etki

H. rosa-sinensis'in konstipasyon ve diyaredeki geleneksel kullanimlari goz
Ontine alindiginda, toprakiistii kisimlarin % 80 sulu etanollii ham ekstresi (Gilani,
2005) alt fraksiyonlarinin, bagirsak motilite bozukluklarinda kullanimlart ile ilgili bir
sonuca ulagmak icin izole bagirsak preparatlar iizerindeki etkisi c¢alisilmistir. Bu
caligma, toprakiistii kistmlarinin ekstresinde iki bilesigin (kolinomimetik ve kalsiyum
antagonisti) varhigim1 gostermektedir. Kolinomimetik aktivitenin hafif bir laksatif
olarak rol oynamasi muhtemeldir ve bitkinin kabizlik i¢in olas1 kullanimi igin
mekanik bir temel olustururken, kalsiyum antagonistik aktivitesi ishalde kullanimi

icin farmakolojik gerekg¢e saglamistir (Maganha ve ark., 2010).

1.4.1.11. Sa¢ Cikaric1 EtKi

H. rosa-sinensis'in yaprak ve ¢i¢eklerinden ayri ayri elde edilen petrol eteri
ekstreleri, in vitro yontemlerle sa¢ uzama potansiyeli agisindan degerlendirilmistir. /n
vitro olarak, albino sigan neonatlarindan sag folikiilleri izole edilmis ve 0,01 mg / ml
yaprak ve ¢iceklerden hazirlanan petrol eteri ekstresi ile desteklenen Dulbecco’nun
Modifive Eagle Ortaminda kiiltirlenmistir. Caligmadan, yaprak ekstresinin, ¢igek
ekstresi ile karsilastirildiginda, sa¢ biiylimesi tizerinde daha fazla etki gosterdigi

sonucuna varilmistir (Adhirajan ve ark., 2003).

H. rosa-sinensis'in yaprak ve cigceklerinin in vitro ve in vivo olarak sag
biiyiimesini tesvik edici Ozelliklerin yani sira grilesmeyi onleyici ozellikler de
sergiledigi kabul edilmektedir, bu da yaprak ekstresinin sa¢ biiyiime
formiilasyonlarma bir bilesen olarak dahil edilebilecegini diistindiirmektedir.
Gergekten de, H. rosa-sinensis'e yonelik farmasdtik ilgi, bu 6zellige odaklanmustir
(Maganha ve ark.,2010).

H. rosa-sinensis sulu ¢igek ekstresinin, sa¢ bilylime potansiyeli in vitro ve in

Vvivo olarak degerlendirilmistir. 72 saatlik inkiibasyondan sonra kil kokii uzunlugunda
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artig in vitro olarak 1,73 + 0,18 mm olarak, pozitif kontrolde ise 1,95 = 0,14 mm

olarak gozlenmistir (Missoum, 2018).

1.4.1.12. Uriner Etki

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin sulu ekstresi ile in vitro yapilan calismada,
kalsiyum oksalat kristallerinin varligi, hemen ve tas indiiksiyonundan 24 saat sonra
degerlendirilmistir. 24 saat sonra kristal birikmesi H. rosa-sinensis ekstresi ile inhibe
edilmistir. Ekstre tag olusumunun erken asamalarina miidahale etmis ve iirolitiyazis

icin alternatif bir tedavi ve / veya Onleme sekli olabilecegi diisiiniilmiistiir

(Nirmaladevi ve ark., 2012).

1.4.2. In vivo Calismalar

1.4.2.1. Antidiyabetik Etki

H. rosa-sinensis'in yaprak etanol ekstresinin etkileri insiilin salimi, zar
potansiyeli ve hiicre i¢i kalsiyum miktari, sigan klonal P hiicreleri (BRIN-BD11
hiicreleri) ve izole edilmis fare pankreas hiicreleri kullanilarak incelenmistir.
Streptozotosin ile tetiklenmis tip 2 diyabetik siganlar, 28 giin boyunca yaprak etanol
ekstresi (250 ve 500 mg/kg) ile tedavi edilerek glikoz homeostazisi
degerlendirilmistir. Ekstre, klonal sican BRIN-BD11 hiicrelerinden insiilin salinimini
onemli Olgiide artirmistir. Ayrica viicut agirligini artirmadan serum glikozunu,
kolesterolii, HDL kolesterolii, trigliseridleri ve dolasimdaki insiilin, ve hepatik

glikojeni dnemli 6l¢iide disiirdiigii tespit edilmistir (Ansari ve ark., 2020).

H. rosa-sinensis'in yaprak ekstresinin antidiyabetik aktivitesini belirlemek igin
hiperglisemik siganlarda tekrarlanan dozlama ile bir calisma yapilmistir.
Streptozotosin ile tetiklenen diyabetik siganlarda, ekstrenin veya glibenklamidin 7 ve

21 giinliik oral uygulamasindan sonra karsilagtirilabilir bir hipoglisemik etkisinin
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oldugu gosterilmistir. Ayrica ekstre, toplam kolesterol ve serum trigliseritlerini
diisiirmiis ve HDL-kolesterolii glibenklamide kiyasla daha fazla artirmistir. Ekstrenin
hipoglisemik aktivitesi, glibenklamidin karsilagtirilabilirdir. Ancak insiilin salinimina
aracilik etmedigi belirlenmistir. Bitkinin insan saghigin1 daha iyiye gotiirmek igin

potansiyel kullanimin etkili olacagi sonucuna varilmistir (Maganha ve ark., 2009).

H. rosa-sinensis sulu ekstresinin diyabetik ve diyabetik olmayan sicanlarda
iireme ve fetal anomali insidansi {izerindeki etkisini degerlendirilmistir. Bakire disi
Wistar sicanlarinda diyabet, streptozotosin (40 mg / kg) ile tetiklenmistir. Diyabet
olusumundan sonra fareler ciftlestirilmistir. H. rosa-sinensis ¢igeklerinin sulu
ekstresinin oral uygulamasi, artan dozlarda diyabetik olmayan ve diyabetik hamile
sicanlara verilmigtir. Gebeligin 0. ila 7. giinlerinde farelerin agirligr 100 mg / kg, 8.
ila 14. giinlerde 200 mg / kg ve 400 mg / 15. giinden 20. giine kadar kaydedilmistir.
Gebeligin 21. giiniinde tiim si¢anlara anestezi uygulanmis ve 6ldiriilmiistiir. Rahim,
maternal-fetal verileri elde etmek i¢in ¢ikartilmistir. Sonugta H. rosa-sinensis'in sulu
ekstresi ile tedavinin hipoglisemik etki gostermedigi ve diyabetik olmayan ve
diyabetik hayvanlarda konjenital anomalilerin oranini degistirmedigi (p> 0,05) tespit
edilmistir. Diyabetik grup, canli fetiis sayisinda azalma (9,2 = 2,7'ye kars1 12,0 = 1,6-
kontrol), maternal agirlik artis1 (69,3 + 21,9'a kars1 116,7 + 12,7-kontrol), gravid
uterus agirhiginda (52,4 + 24,8'e kars1 75,9 + 9,1 -kontrol) ve fetal agirlik ve pre- (%
21,3'e kars1% 4,0-kontrol) ve implantasyon sonrasi (% 18'e karst % 7,6-kontrol)
kayip oraninda, plasental agirlik ve indeks ile viseral ve iskelet anomalilerinde artis
gorilmistiir. Bitki ile yapilan tedavinin, implantasyon 6ncesi (% 6,3) ve sonrasi (%
12,8) kayip oranmi diisiirdiigli, gravid uterus agirhigint (69,0 = 20,8) ve maternal
agirhik artisint (96,8 £ 43.5) iyilestirdigi tespit edilmistir. Caligmada bitkinin
antidiyabetik etkisi dogrulanamamis olsa da, H. rosa-sinensis sulu ekstresi ile
yapilan tedavinin teratojenik etki gostermedigi ve diyabetik siganlarda iireme
performansinin iyilesmesine katkida bulundugu belirlenmistir (Volpato ve ark.,
2015).

Japon giiliiniin (EHRS) etil asetat fraksiyonunun HPLC-DAD ve LC-MS

analizleri ile fitokimyasal vyapist1 c¢alisilmig ayrica antidiyabetik etkisi
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degerlendirilmistir.  Antidiyabetik etki, streptozotosin ile tetiklenen deneysel
diyabetik sicanlarda 25 mg / kg viicut agirlig1 dozunda gastrik EHRS uygulamasiyla
incelenmis ve metformin ile karsilagtirilmistir. Streptozotosin ile tetiklenen kan
glukozu, glikolize hemoglobin, toksisite belirtegleri ve antioksidan savunma sistemi
degisiklikleri EHRS uygulamasiyla normalize edilmigtir. Calisma, japon giilliniin
diyabetik komplikasyonlar1 iyilestirmede metformin ile karsilastirilabilir degerde

giiclii fitokimyasal bilesikler i¢erdigini gostermistir (Pillai ve Mini, 2016b).

H. rosa-sinensis petallerinin etil asetat fraksiyonunun (EHRS) (25 mg/kg canli
agirlik) antidiyabetik etkisi deneysel diyabette degerlendirilip metforminle
kiyaslanmistir. Diyabetik sicanlardaki yiikselen glikoz seviyesi (398,56+35,78) ve
glikozillenmis hemoglobin miktar1 (12,89+1,89) EHRS verilisiyle (sirastyla
156,89+14,45 ve 6,1240,49) azalmistir. Glikojen metabolizma enziminin
aktivitelerini diizenlemeyle serumdaki hepatotoksisite isaretleyici enzim seviyesi

normalize olmus, glikojen igerigi eski haline gelmistir (Pillai ve Mini, 2016a).

H. rosa-sinensis’in sulu etanollii ekstresinin, streptozotosin ile tetiklenen
diyabetli sicanlara oral yolla uygulamasi (500 mg/kg, 4 hafta boyunca) kandaki
glukoz, iire, lirik asit ve kreatinin azalmis ancak insiilin aktivitesi, C-peptid, albiimin,
alblimin/globiilin oram1 artmistir ve isaret¢i enzimlerin hepsi eski seviyesine
gelmistir. Ekstrenin antihiperglisemik etki olmasi1 yaninda streptozotosin ile

tetiklenen diyabetli siganlarda karaciger ve renal hasari azalttigi da belirlenmistir

(Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis’in etanollii yaprak ekstresinin hipoglisemik aktivitesi
siganlarda arastirilmis ve ekstrenin tek dozda verildikten sonraki siirede 30. ve 90.
dakikada hafif, 6nemsiz ve 120. dakikada ise siddetli hipoglisemik etki gosterdigi
gozlenmistir. Ekstrenin tekrarlanan verilisi (ard arda 7 gilin boyunca, giinde 1 kez)
sonrasinda, glikoz yiiklemesinden sonra 30., 90. ve 120. dakikada kan glikoz
seviyesinde Onemli bir azalma gdzlenmistir. Ortalama hipoglisemik aktivite, 250
mg/kg yaprak ekstresinin tekrarli verilisiyle %81 olurken, benzer kosullar altinda

verilen ve bir siilfoniliire olan tolbutamid verilisiyle %96 olarak bulunmustur. 250
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mg/kg ekstrenin efikasitesinin 100 mg/kg tolbutamidin efikasitesinin %84’ii oldugu
tespit edilmistir. Tolbutamid ya da H. rosa-sinensis ile hayvanlara tekrarlanan tedavi
yapilmasi, tedavinin sadece bir kez verilmesine kiyasla glikoz toleransi agisindan 2-3

kat daha iyi olarak tespit edilmistir (Al-Snafi,2018).

H. rosa-sinensis ¢igek tozu (polen) (2 g/giin, 60 giin boyunca) Tip 2 diyabetli
hastalara verilmis, ortalama aclik kan sekerini, tokluk glikoz seviyesini, ortalama
glikozillenmis Hb seviyesini, ortalama total kolesterolii, trigliserid seviyesini, total

LDL ve total VLDL kolesterol seviyesini azalttigi belirlenmistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis yapraklarinin etanollii ekstresinden elde edilen F3 ve F5
fraksiyonlar1 etkili fraksiyonlar olarak belirlenmistir. Her iki fraksiyonun da
antidiyabetik etkisi obez olmayan diyabetli farelerde (100 ve 200 mg/kg canli agirlik)
insiilinotropik yap1 ve koruyucu etki gosterdigi tespit edilmistir (Al-Snafi, 2018).

Alloksanla tetiklenen diyabetli si¢anlarda H. rosa-sinensis ¢iceklerinin
hidroalkolik ekstresinin (50-200 mg/kg canli agirlik) antidiyabetik, hipolipidemik,
antioksidan ve histopatolojik etkileri aragtirilmistir. Ekstrenin, glibenklamid ve
stilfoniliirenin hipoglisemik etkilerine kiyasla, onemli ve siirekli antidiyabetik
aktiviteye sahip oldugu tespit edilmistir. H. rosa-sinensis ¢igek ekstresinin lipid
diisiirticti etki ve antioksidatif etki bakimindan glibenklamidden daha etkili oldugu
tespit edilmistir. Cigek ekstresiyle 28 giin tedavi sonrasinda, adacik (islet)
hiicrelerinin biiyiikliigii 6nemli derecede artmis ve adaciklarin nekrozis ve atropisi
lyilesmis ve ayni zamanda diyabetik grupla kiyaslandiginda hiicre adaciklarinin

sayis1 ve ¢ap1 artmustir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis etanollii ¢icek ekstresi streptozotosin ile tetiklenen diyabetik
sicanlara oral yoldan verilmis, 7 ve 21 giin sonrasi hipoglisemik etki tespit edilmistir.
Ekstre ile kan glikozu 21 giinden sonra maksimal azalmig (%41-46), total kolesterol
ve serum trigliserid sirasiyla %22 ve %30 diismiistiir. HDL-kolesterol, ekstre ile

%12, glibenklamid 1ile %1 ylikselmistir. Ekstrenin hipolipidemik aktivitesi
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glibenklamidle benzer olmakla birlikte insiilin salimina yol agmadigi tespit edilmistir
(Sachdewa ve Khemani, 2003).

Obez olmayan tip | diyabetik farelerde, H. rosa-sinensis'in alkollii yaprak
ekstrelerinin oral hipoglisemik bir ajan oldugu kanitlanmistir. Bu ekstre 100 ve 200
mg/kg viicut agirligl konsantrasyonlarini kullanarak kan sekeri diizeylerini sirastyla
281,6 £ 3,7 mg/dl'den 92,2 + 2,63 ve 83,8 + 3,15 mg/dl'ye diisiirmiis ve pozitif
kontrol olarak kullanilan insiilin enjekte edilmis NOD farelerde bu deger 103,37 +
2,13 mg/dl olarak gozlemlenmistir. Test edilen ekstreler ayrica 5 haftalik oral
uygulamadan sonra trigliserit, kan iire, glikozillenmis hemoglobin ve kolesterol
seviyelerini 6nemli Ol¢iide azaltmustir. alloksan ile indiiklenen tip II diyabetik
sicanlarda (150 mg/kg), 500 mg/kg canli agirlik konsantrasyonundaki kok ekstreleri,
kan glukoz seviyelerini 300,23 + 32,20'den 220,41 + 20,40 mg/dl'ye diisiirmiis ve bu
seviyenin (600 pg/kgbw) glibenklamid ile tedavi edilen siganlarda, 15 giinliik oral
uygulamadan sonra 175,38 + 11,67 mg/dl oldugu tespit edilmistir (Kumar ve ark.,
2013).

Hibiscus rosa-sinensis'in etanollii yaprak ekstrelerinin, sigcanlarda alloksan
kaynakl1 diyabet lizerindeki antidiyabetik etkisi arastirilmistir. 2 mg/kg canli agirlik
konsantrasyonunda, kan glukoz seviyelerinin 17,5 + 0,69'dan 13,8 + 0,36 mmol'e
diistligii ve metformin ile tedavi edilen siganlarda 4 saat sonra 16,94 + 0,51'den 12,90

+ 0,38 mmol'e diistigii gdzlemlenmistir Mamun ve ark., 2013).

Streptozotosin ile indiiklenen diyabetik siganlarda, 400 mg/kg metanollii
yaprak ekstresi, kan sekeri seviyelerini 326,67 + 25,76'dan 154,11 + 17,91 mg/dl'ye
disiirmiistiir. Ayrica, Urik asit, kreatinin, AST (aspartat aminotransferaz) ve ALT
(alanin aminotransferaz) diizeylerini diistirerek, Hematoksilin-Eozin histolojik analizi
ile bobrek ve karaciger koruyucu etkileri oldugunu diisiiniilmiistiir. Bitkiden izole
edilen ve NMR spektroskopisi ile tanimlanan verbaskozit (fenilpropanoid s glikozit)
ve orientinin (luteolin-8-C-glukozit), bu antidiyabetik aktiviteden sorumlu oldugu

bulunmustur (Lina ve ark., 2017).

44



Bagka bir calismada, 500 mg/kg etanollii ¢icek ekstresi, hiperlipidemik Wistar
sicanlarinda alloksan kaynakli diyabete kars1 en iyi antidiyabetik aktivitenin yani sira
anti-hiperglisemik aktivite de sergilemistir. Bu etki ¢igeklerin sulu ekstresinin hamile
disi siganlar iizerindeki etkisi degerlendirildiginde de fark edilmistir. Wister
sicanlarda ¢iftlesmeden once streptozotosin ile tetiklenerek olusturulmustur. Tedavi,
diyabetik gebe sicanlara ve onlarin yavrularina bir sekilde fayda saglamis, ancak

diyabetik olmayan gebelere her hangi bir etki gostermemistir (Missoum, 2018).

Calisma modelleri olarak albino tavsanlar kullanilarak, Japon giilii etanollii
cigek ekstrelerinin (50, 100 ve 200 mg/kg), tiim dozlarda 72 saatlik bir siire i¢inde
progresif bir sekilde kan sekeri diizeylerini diistirdiigii gozlemlenmistir. Pozitif
kontrol olarak kullanilan glibenklamid (200 mg/kg p.o), 24 saatlik periyotta kan
sekerinde klinik durumlarda istenmeyen keskin bir diisiise neden olmustur (Pethe ve

ark., 2017).

H. rosa-sinensis'in antidiyabetik aktivitesi, 2 g ¢igek tozunun 30 ila 60 yaslari
arasindaki tip II diabetes mellitus hastalarina tabi tutuldugu klinik deneylerde de
degerlendirilmistir. 60 giin boyunca giinliik oral uygulamadan sonra, aglik kan sekeri
seviyeleri 147,8 + 43,54'ten 111,6 + 35,32 mg/dI'ye diismiistiir. Her iki durumda da
kontrol gruplarinda degisiklik olmamasina ragmen tokluk glikoz seviyeleri de 184,6
+ 81,86'dan 126,5 + 34,14 mg/dl'ye diisiiriildii. Cigegin tozu, toplam kolesterol ve

trigliserit seviyelerinde de dnemli diisiislere neden olmustur (Missoum, 2018).

1.4.2.2. Antiinflamatuvar, Antipiretik ve Analjezik Etkiler

Hibiscus rosa-sinesis etanollii ekstresinin (125, 250 ve 500 mg / kg)
antiinflamatuvar aktivitesi, karragenin ile tetiklenen penge 6demi, pamuk peleti ile
tetiklenen graniilloma ve ksilen ile tetiklenen fare kulak 6demi yoOntemleri ile
degerlendirilmistir. Analjezik aktiviteler formalin testi ve writhing testi kullanilarak
analiz edilmis; antipiretik etki, sicanlarda bira mayasi tarafindan tetiklenen pireksi ile
test edilmistir. Etanollii ekstrenin antiinflamatuvar, analjezik ve antipiretik etkiye

sahip oldugu belirlenmistir (Al-Snafi,2018).
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Hibiscus rosa-sinensis var. alba (beyaz hibiskus) ve H. rosa-sinensis'nin
(kirmiz1  hibiscus) c¢icek ve yapragmnin etanollii ekstresinin antiinflamatuvar
aktiviteleri karragen modeli kullanilarak belirlenmistir. Karagen, her bir ekstrenin (5,
50 ve 100 mg / kg) uygulanmasindan 30 dakika once subplantar olarak enjekte
edilmistir. H. rosa-sinensis'in ¢i¢ek ve yaprak ekstrelerinin 50 ve 100 mg / kg dozlar1
ile, 6demde inhibisyon (P<0,05) tespit edilmistir. H. rosa-sinensis var. alba ¢icek ve
yaprak ekstresi, tiim test dozu araliginda (P<0,05) 6demi 6nemli &lgiide inhibe
etmistir. Beyaz hibiscus daha giiclii antiinflamatuvar etkiler ortaya koymustur. Cesitli
konsantrasyonlardaki tiim ekstreler, polimorfoniikleer 16kosit infiltrasyonunda
azalmaya (P <0,05) neden olmus, ayrica beyaz hibiscusun, kirmizi hibiscusdan daha
giiclii oldugu tespit edilmistir. Tiim ekstreler, licking response siiresince dnemli bir
azalma (P <0,05) gostermis, beyaz hibiscusun daha gii¢lii inhibitor oldugu tespit
edilmistir (Raduan ve ark., 2013).

H. rosa-sinensis yapraklarinin metanollii ekstresi (250 ve 500 mg / kg canli
agirlik, oral olarak) antinosiseptif (asetik asit kaynakli agridan kivranma yanit1 ve
kuyruk sallama yontemi) ve antiinflamatuvar (karragenin ve dekstran kaynakli sigan
pencesi  6demi) aktiviteleri agisindan  calisgilmistir. Metanollic  ekstrenin
antiinflamatuvar aktiviteye ve doza bagl analjezik aktiviteye sahip oldugu tespit

edilmistir (Al- Snafi, 2018).

H. rosa-sinesis'in kok ekstresinin antipiretik aktivitesi maya kaynakli pirekside
degerlendirilmis ve analjezik potansiyeli sicanlarda 250mg / kg canli agirlik dozunda
kuyruk sallama yontemiyle arastirilmistir. Sulu kok ekstresi antipiretik ve analjezik

aktivite gostermistir (Soni ve Gupta, 2011).

H. rosa-sinensis sulu ekstrelerinin antipiretik aktivitesi, maya siispansiyonu
(farelerde intraperitonal olarak 0,1 g / kg canli agirlik) ile tetiklenen ateste
degerlendirilmistir. Atesi olan hayvanlara oral olarak H. rosa-sinensis sulu ekstresi
(500 mg / kg canli agirlik) verilen ¢alismada, H. rosa-sinensis sulu ekstrelerinin

atesle miicadelede (P <0,05) etkili oldugunu tespit edilmistir (Daud ve ark., 2016).
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Erkek Wister si¢anlarinda, H. rosa-sinensis hidroalkolik yaprak ekstresi, rektal
uygulama yoluyla %4 asetik asit kaynakli kolit iizerinde iyilestirici bir etki
gostermistir. 200 mg/kg ile 7 gilinlik tedavi, p.o. pozitif kontrol olarak alinan
prednizolon tedavi grubundaki 10,00 + 1,23 mm®ye ve negatif kontrol grubundan
41,67 + 1,96 mm?ye kiyasla, ekstre kolonun ilser alammi 20,67 + 2,40 mm®ye
disiirmiistiir.  Steroid, polifenol, alkaloid ve flavonoid gibi mevcut olan

fitokimyasallarin bu aktiviteye katkida bulundugu diistiniilmistiir (Kandhare ve ark.,
2012).

ki H. rosa-sinensis morfotipinden ¢icek ve yapraklarin etanol ekstreleri de
Sprague-Dawley sicanlarinda karagenan kaynakli pence Odemi {izerinde test
edilmistir. 6 saat sonra, fetismometre kullanilarak penge hacmi (AV, ml) dlgiilmiis ve
100 mg/kg dozun iyilestirici etkiye sahip oldugu gozlemlenmistir. Kirmizi hibiscus
(H. rosa-sinensis) ¢icek ve yaprak ekstreleri 6demi sirasiyla 0,04 + 0,02 ve 0,02 +
0,02'ye diistirmiistiir. Beyaz hibiskus (H. rosa-sinensis var. alba) gigek ve yaprak
ekstreleri ise sirasiyla 0,08 = 0,02 ve 0,04 + 0,02'ye diisiirmiistiir. Pozitif kontrol
olarak diklofenak ile tedavi edilen grup, negatif kontrol grubundan 0,20 + 0,03 6dem

hacmine kiyasla 0,02 = 0,02 ile sonuglanmistir (Raduan ve ark., 2013).

250 mg/kg H. rosa-sinensis sulu kok ekstresinin ates diisiiriicii etkisi, albino
Isvigre sigcanlarinda maya kaynakli ates kullanilarak arastirilmustir. 3,5 saat sonra
ekstre rektal sicakligi 39,0 = 0,145'ten 37,5 £ 0,25 °C'ye distiriirken, pozitif kontrol
olarak 30 mg/kg viicut agirlig1 parasetamol ile tedavi 37 °C'de korumustur. Ekstre
analjezik potansiyelleri de ayn1 dozda kuyruk sallama testi kullanilarak incelenmistir.
Tedavi, 45 mg/kg viicut agirligia sahip diklofenak sodyum ile tedavi edilenlere ve
kontrol gruplarina kiyasla reaksiyon siiresini arttirmig, yani agr1 yanitini
zayiflatmistir. Benzer sekilde, 500 mg/kg viicut agirlig1 sulu yaprak ekstresi, pozitif
kontrol olarak 10 mg/kg viicut agirhgr asetaminofen kullananlarda goriilen 2,00 °C
azalmaya kiyasla, ekstre tiiketiminden 5 saat sonra farelerin rektal sicakligini 1,55 °C

distirmustiir (Missoum, 2018).
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1.4.2.3. Anti Konviilzan Etki

Etanollii ¢igek ekstresi (Kasture ve ark., 2000) ve asetonda ¢oziinmeyen
fraksiyonlar, pentilentetrazol-1 ve maksimum elektrosokla tetiklenen konviilsiyon
modellerinde antikonviilsan aktivite sergiledigi goriilmiis, ancak hayvanlar1 striknin
kaynakli nobetlerden koruyamadigi tespit edilmistir. Bununla birlikte, daha diisiik
dozlarda bu fraksiyonlar, azalan hareket ve biiyiitme, pasiflik, bitkinlik, azalmis kas
giici ve dokunma ve gilriiltiiye karsi azalan tepki gibi depresyon belirtilerinin
goriilmesine neden olmustur. Bu ilging bulgu, fraksiyonlarin antikonviilsan etkisinin,
glisin reseptorlerinin kloriir kanali tarafindan degil, GABA-benzodiazepin reseptor
kompleksinin kloriir kanali tarafindan gelistigini diisiindiirmiistiir (Maganha ve

ark.,2010).

Bioassay rehberli fraksiyonlama ile H. rosa-sinesis g¢igeklerinin etanollii
ekstresinin  asetonda ¢Oziinen kisminin antikonviilsan aktivitesinin oldugu
belirlenmistir. Bu fraksiyonun, hayvanlari maksimum elektrosok electrical kindling
ve farelerdeki pentilentetrazol ile tetiklenen konviilsiyonlardan korudugu goriilmiis
ve lityum-pilokarpin ve electrical kindling ile tetiklenen konviilsiyonlar1 inhibe ettigi
belirlenmistir. Ayrica D-amfetaminin davramigsal etkilerini antagonize etmis ve

pentobarbiton ile tetiklenen uykuyu gii¢clendirmistir (Kasture ve ark., 2000).

1.4.2.4. Anksiyolitik Etki

H. rosa-sinensis koklerinin GABA reseptorlerine iyonotropik canli ortamda
orta derecedeki anksiyolitik etkisi incelenmistir. Bitkinin etanollii ekstresiyle siganlar
tizerinde 14 giin siireyle 2 farkli dozda 100 ve 500 mg/kg ¢alisma yapilmistir. Deney
sonuglaria gore ekstrenin yliksek dozlarda flumazelini bloke ettigi gozlemlenmistir.
Bu caligma sonucuna gore, H. rosa-sinensis’in kokleriyle hazirlanan etanolli
ekstrelerinin ~ sicanlarda  iyonotropik GABA  reseptOrlerini  inhibe  ettigi

gbzlemlenmistir (Begum ve Younus, 2018).
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H. rosa-sinensis'in (HRS) ¢igek kisminin ham etanollii ekstresinin antidepresan
etkisi, li¢ parametre [zorla indiiklenmis yiizme testi (FST), kuyruk siispansiyon testi
(TST) ve acik alan testi (OFT)] kullanilarak 100, 250 ve 500 mg / kg dozlarda
incelenmistir. Calismada, fluoksetin (15 mg / kg, canli agirlik) standart olarak
kullanilmistir. FST ve TST'deki {i¢ dozun hepsinde hareketsizlik siiresinde doza bagl
diisiis gozlenirken, OFT'de HRS dozlarinin higbiri 6nemli bir etki gdstermemistir.
Sonuglar ayrica tiim dozlarin MAOQOp iizerinde belirgin bir etki sergilemis, ayrica
250mg / kg dozun MAOg iizerinde de onemli bir etki gosterdigi tespit edilmistir
(Khalid ve ark., 2014).

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin antosiyanidin i¢eren metanollii ekstresinin (30
ve 100 mg / kg) antidepresan aktivitesi, farclerde davrams testleri [kuyruk
siispansiyon testi (TST) ve zorlamali ylizme testi (FST)] kullanilarak
degerlendirilmistir. Antidepresan aktivitesinde yer alan etki mekanizmasi, diisiik doz
haloperidol, prazosin ve para-klorofenilalanin (p-CPA) ile 6n muameleden sonra
ekstrenin etkisi arastirilmistir. Calismada, ekstrenin pozitif kontrol olarak iglev goren
imipramine (10 mg / kg, ip) benzer sekilde, TST ve FST'de hareketsizlik siiresinde
azalma tespit edilmistir. Ekstre, hem TST hem de FST'de haloperidol (50 pg / kg, ip.,
Klasik bir D2 benzeri dopamin reseptér antagonisti), Prazosin (62,5 pg / kg, ip, bir
al-adrenoseptdr antagonisti) ve p-klorofenilalanin (100 mg / kg, ip, x3 giin;
serotonin sentezinin bir inhibitorii) ile tetiklenen hareketsizlik siiresini azaltmistir

(Shewale ve ark., 2012).

1.4.2.5. Antiparazitik Etki

H. rosa-sinensis yapragmin metanollii ekstresinin in vitro ve in vivo
antisestodal etkileri Hymenolepis diminuta'ya karsi arastirilmistir. H. diminuta
kurtlart 10, 20 ve 40 mg / ml konsantrasyonlarinda metanollii yaprak ekstresine
maruz birakilmis ve etkiler kurtlarin fiziksel motilitesi / mortalitesi esas alinarak
degerlendirilmistir. /n vivo ¢alismada, H. diminuta ile enfekte olmus siganlar, 5 giin

boyunca 200, 400 ve 800 mg / kg doz yaprak ekstresi ile ayr1 ayr tedavi edilmistir.

49



Etkiler, diski ve solucan sayilarinin gram basina yumurtalarindaki azalma (EPG)
temelinde degerlendirilmistir. /n vivo ¢alismada, 800 mg / kg dozunda ekstrenin en
yiiksek anticestodal etkiye sahip oldugu ve tedavi edilen hayvanlarda EPG sayisinda
% 66,55 azalmaya ve solucan sayisinda % 75,00 azalmaya neden oldugu tespit
edilmistir (Nath ve Yadav, 2016).

1.4.2.6. Antitussif Etki

Hibiscus rosa-sinensis'in metanollii ekstresinin antitussif etkisi, sitrik asit (%
7,5 W / V) ile tetiklenen Okstiriik modeli kullanilarak, histamin hiicreleri iizerinde
degerlendirilmistir. H. rosa-sinensis'in metanollii ekstresi ve kodeinin Oksiiriik

sayisini azalttigi tespit edilmistir (Al-Snafi, 2018).

1.4.2.7. Dermatolojik EtKi

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin etanollii ekstresinin (% 5 ve % 10 agirlik/agirlik)
yara iyilestirici aktivitesi, siganlarda ti¢ farkli model (eksizyon, insizyon ve oOli
bosluk yara) kullanilarak incelenmistir. Ekstre, graniilasyon dokularinin DNA,
toplam protein ve toplam kollajen icerigindeki artistyla kanitlandigi gibi, yara
bolgesindeki hiicresel ¢cogalmayi ve kollajen sentezini de artirmistir. Ekstre ile tedavi
edilen yaralarin, gelismis epitelizasyon oranlar1 ve yara kasilmasi ile gosterildigi gibi
¢ok daha hizli iyilestigi bulunmustur. H. rosa-sinensis ekstresi insizyon yara
modelindeki yara kirilma giiclinii, kontrollere kiyasla 6nemli 6l¢iide(P <0,001)
artirdigr goriilmiistiir. Ekstre ile tedavi edilen yaralarin daha hizli epitelize oldugu
tespit edilmis ve yara kasilma orani, kontrol grubu yaralarina kiyasla énemli 6lgiide
(P <0,001) artmustir. Olii bosluk yara modelinde 1slak ve kuru graniilasyon doku
agirliklart 6nemli 6l¢iide (P <0,001) artmistir (Bhaskar ve Nithya, 2012).

9 giin boyunca giinde iki kez uygulanan Hibiscus rosa-sinensis kirmizi

ciceklerinin n-butil alkollii ekstresinin (NHRS) etkinligi ve olasi mekanizmasi, yara
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iyilesmesinde sicanlarda eksizyonel bir yara iyilesme modeli kullanilarak ya da farkli
NHRS konsantrasyonlarinda veya rekombinant sigir temel fibroblast bliylime faktorii
(rbFGF) kullanilarak arastirilmistir. Histopatoloji, 9. giinde hematoksilin ve eozin,
Masson trikrom boyamasit ve vaskiiler endotelyal biiylime faktorii (VEGF),
doniistiiriicii biiylime faktorii-f1 (TGF-f1) ve CD68 agisindan immiinohistokimya
kullanilarak degerlendirilmistir. NHRS ile immiinomodiilasyon, farelerde bir karbon
temizleme testi ile degerlendirilmistir. NHRS, makrofaj aktivitesini artirarak, VEGF
ve TGF-f1l'in aracilik ettigi anjiyogenezi ve kollajen lif birikimi tepkKisini

hizlandirarak yara onarimini hizlandirmistir (Shen ve ark., 2017).

H. rosa-sinensis'in iyilesme artirici etkisi, yara kasilma orani, epitelizasyon
stiresi, gerilim kuvveti (deri kopma direnci), graniilasyon doku agirlig1 ve
hidroksiprolin icerigi ile degerlendirilmistir. Ekstre ile tedavi edilen hayvanlar, yara
bolgesinde kontrole kiyasla (% 75 azalma) % 86 azalma goOstermistir. Ekstre ile
tedavi edilen hayvanlarin yaralarini kontrole gore dnemli 6l¢iide daha hizli epitelize
ettikleri (P <0,002) ve kontrole gore daha yiiksek deri kopma direnci gosterdigi
bulunmustur (P <0,002). Graniilasyon dokusu ve hidroksiprolin igeriginin kuru ve
1slak agirligr da kontrollerle karsilastirildiginda 6nemli 6l¢iide artmistir (Shivananda

ve ark., 2007).

Polifenol, tanen, karboksilik asit, triterpenoid ve alkaloid igeren Hibiscus rosa-
sinensis c¢igek etanollii ekstresiyle tedavi, Sprague Dawley sig¢anlarinda yara
tyilestirici aktivite goOstermistir. 15 gilin sonra, giinlik 120 mg/kg dozunun
kullanilmas: epitelizasyon siiresini 11,2 + 0,13'e diislirmiis ve eksizyon modeli ile
degerlendirilen kontrol grubundaki sadece %33'e kiyasla yara bdlgesinde %49
azalma ile sonuglanmistir. Olii bosluk yaralar1 ve insizyon modellerinde ekstre,
ayrica cilt kirllma mukavemetini 515,0 + 39,56'ya ve graniilasyon dokusunun kuru
agirhgint ve hidroksiprolin igerigini sirasiyla 33,50 £ 2,89 ve 47,66 + 10,64'e
yiikseltmistir (Shivananda ve ark., 2007).

0,01 g/ml yaprak sulu ve etanollii ekstreleri, pozitif kontrol olarak %10

setrimid ile tedavi edilen grupta 62,433 + 7,33 g/mm®ye kiyasla sirasiyla 56,322 +
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10,17 ve 62,855 +12,41 g/mm2 gerilme mukavemeti sergilemistir. H&E leke
histolojik analizi ayrica yaralarin hemen hemen iyilesmis sa¢ folikiilleri ile yeniden
epitelize edildigini, kolajen liflerinin diizenlendigini ve graniilasyon dokularmin

fibrozis ile degistirildigini gostermistir (Missoum, 2018).

Isvigre albino farelerinde, 200 mg/kg, p.0. yapraklarm etanollii ekstresi,
povidon iyot ile tedavi edilen grupta yara kapanma yiizdesini ve yara kopma
mukavemetini sirasiyla 97,23 + 1,62 ve 385,03 + 4,91'e kiyasla 96,41 + 2,07 ve
338,82 £ 6,91'e artirmistir. Ayrica, ekstre ve glimiis siilfadiazin uygulanan gruplar
icin epitelizasyon siireleri, termal kaynakli yanik yaralarinda 18,09 + 1,6 ve 17,23 +
0,81, kimyasal yanik yaralarinda ise 17,1 + 1,03 ve 18,1 + 1,03 olarak bulunmustur
(Mondal ve ark., 2016).

1.4.2.8. Fibrinolitik Etki

Hibiscus rosa-sinensis'in sulu ekstresinin fibrinolitik etkisi incelenmis ve
fibrinolitik etkiden sorumlu fraksiyon arastirilmistir. Sonuglar, H. rosa-sinensis
ekstresinin hemoliz olmadan daha biiylik fibrinolitik aktiviteye sahip oldugunu

gostermistir (Al-Snafi, 2018).

1.4.2.9. immunomodiilator Etki

Hi. rosa-sinensis'in kurutulmus ¢igeklerinin (75, 150 ve 300 mg / kg, p.0.) ve
Euphorbia neriifolia'nin kurutulmus yapraklarinin (100, 200 ve 400 mg / kg, p.0.)
sulu alkollii ekstrelerinin immiinomodiilator aktiviteleri Wistar albino siganlarinda
karbon temizleme metodu, hemaglutinasyon antikor titre yontemi ve footpad sisme
yontemi kullanilarak arastirilmistir. Calismada, H. rosa-sinensis'in  kurutulmus
ciceklerinin sulu alkollii ekstresinin immiinolojik etkiye sahip oldugunu, ancak E.
neriifolia'nin sulu alkollii ekstresinin, bagisiklik bilesenleri lizerinde doza bagh
olarak H. rosa-sinensis sulu alkollii ekstresinden daha fazla etki yaptigi tespit
edilmistir (Al-Snafi, 2018).
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Erkek ev faresine (Mus musculus) intraperitonal olarak enjekte edilen H.rosa-
sinensis sulu ekstresi (AEHTrs) (500 mg / kg canli agirlik) ile immiinolojik etki tespit
edilmistir. 15 giinliik tedaviden sonra, plak olusturan hiicre sayist %0,6, antikor
titresi % 38,15 ve DTH yanit1 %52 artmuistir. Ayn1 doz konsantrasyonunda, serum IL-
1 alfa seviyesi %14,27 artmig, ancak kontrol fareleriyle kiyaslandiginda AEHrs ile
tedavi edilen fareler arasinda 6nemli bir azalma (%32,70) tespit edilmistir (Mishra ve
ark., 2012).

Sulu cicek ekstrelerinin immiinomodiilasyon iizerindeki etkisi, erkek Isvigre
albino farelerine 500 mg/kg BW ekstrenin intraperitoneal olarak enjekte edilmesiyle
incelenmistir. 15 giinliik tedavi sonrasinda kontrol grubuna gore sitokin IL-1a serum
seviyeleri %14,27 artmis ve IL-2 seviyeleri %32,70 azalmistir. Antikor titresi de
kontrol grubunda 1,73 ng/ml'e kiyasla 2,39 ng/ml'e yiikselmistir. Ayrica ekstre,
makrofaj verimini ve canliligini ve ayrica fagositik indeksi (kontrol grubunda sadece
72,85 + 1,07 olan) 76,76 + 1,40'a yiikseltmigtir. HPTLC kromatogramu ile ekstrenin
alkaloid ve flavonoid i¢erdigi kanitlanmistir (Mishra ve ark., 2012).

H. rosa-sinensis yapraklarinin etil asetat ekstresinin immunomodiilator etkisi,
albino Wistar si¢anlar1 kullanilarak, 100 mg/kg dozda, ¢alisma modeli olarak zorunlu
ylizme testi ile degerlendirilmistir. Tedavinin, ortalama ylizme siiresini iki kat
artirarak strese karsi daha iyi tolerans gosterdigi tespit edilmis ve sirastyla 66,79
+1,44 ve 93,61 +4,49 IU/L kontrol degerleriyle karsilastirildiginda, alanin
aminotranferaz (73.81 +1.88 IU/L) ve aspartat aminotransferaz (101,6 +1.93 TU/L)
gibi enzimleri neredeyse normal seviyelerine geri dondiirgii goriilmiistiir. Glikoz,
kolesterol ve trigliserit gibi diger fiziksel stres gostergeleri de kontrol gruplarina

kiyasla normal degerlerine dondiirmiistiir (Missoum, 2018).

1.4.2.10. Sperm Uzerindeki Etki

H. rosa-sinensis gigeklerinin benzen, kloroform ve etanollii ekstreleri, yetiskin

erkek albino farelere, iki farkli dozda (125 ve 250 mg / kg canh agirlik)
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uygulandiginda (i.p.) testisin spermatojenik unsurlarini ve epididimal sperm sayisini

azalttig1 goriilmiistiir (Reddy ve ark., 1997).

H. rosa-sinensis’in ¢iceklerinin etanol, kloroform, etil asetat ekstrelerinin
farelerde spermatogenez ve sperm parametreleri iizerine etkisi incelenmistir. Ug giin
boyunca 125 mg / kg canli agirlik etanol, kloroform ve etil asetat ekstresinin
uygulanmasi (S.C.) testis agirligi, sperm sayisi ve sperm canliliginda belirgin diisiise

neden oldugu tespit edilmistir (Sharawy ve lbrahim, 2014).

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin sulu ve etanollii ekstrelerinin (250 mg / kg canli
agirlik / giin, 30 giin boyunca) oral uygulamasinin erkek siganlarin lireme organlari
tizerindeki etkileri incelenmistir. Sonuglar, tedavi edilen hayvanlarin testis, epididim,
ventral prostat ve seminal vezikiil agirliklarinin kontrol grubundaki hayvanlardan
onemli Olgiide farkli olmadigini goéstermistir. Siganlarin testis ve epididimi de
tedaviden bagimsiz olarak normal histolojik oOzellikler gostermistir. Ayrica

ekstrelerin higbir belirgin toksisitesi tespit edilmemistir (Tan,1983).

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin benzen, kloroform ve etanollii ekstreleri (125 ve
250 mg/kg ip, 20 gin boyunca) erkek farelere uygulanmistir. Testisteki
spermatogenik element ve epididimal sperm sayisinin azaldigi tespit edilmistir.
Calismada testikiiler kolesterol iceriginin artmasinin diisiik androjen sentezinden
meydana geldigi diisliniilmiistiir. Aksesori reproduktif organlarin agirhigindaki artis

bitki ekstresinin adrogenisitesini kanitlamistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis’in (500 mg/kg canli agirlik, oral) sulu ham ekstresinin
reprodiiktif etkisi farelerde incelenmistir. Tedavi sonucu testis, epididimis agirhigi,
sperm yogunlugu ve serum testesteron seviyesi azalmistir. Bitki ekstreleriyle
histolojik olarak tedavi edilmis fare testislerinde, hiicrelerin genelinde germinal
epitelyum kalinlig1 ve yogunlugu azalmistir. Hipertrofi ve seminiferdz tiibiil degisimi

gozlemlenmistir. Liimende sperm sayisi azalmistir (Mishra ve ark., 2009).
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Cigeklerin benzen ekstresi ratlarda hamileligi 6nlemistir. Farkli ¢alismalarla da

bu ekstresinin erkek fertilitesini etkiledigini gosterilmistir (Maganha ve ark.,2010).

1.4.2.11. Uriner EtKi

H. rosa-sinensis sulu ekstresinin idrar hacmi ve elektrolit ekstraksiyonu
tizerindeki etkisi albino sicanlarda incelenmistir. Sulu ekstre oral yoldan 100, 200,
400 ve 600 mg / kg olarak uygulanmstir. Idrar hacmi, toplam Na +, K +, Cl-
konsantrasyonlar1 5. ve 24. saatlerde hesaplanmis ve kontrol grubuyla
karsilastirilmistir. H. rosa-sinensis'in sulu ekstresi, 5. ve 24. saat numunelerinin idrar
hacmini artirmistir. 200 ve 400 mg / kg dozlarda Na + ve Cl-atilimi da 6nemli dl¢iide
artmistir (Al-Snafi, 2018).

1.4.2.12. Kolite Kars1 Etki

H. rosa-sinensis (HRS) yapraklarin sulu alkollii ekstresinin asetik asit ile
tetiklenen deneysel kolitteki 1iyilestirici etkisi, erkek Wistar sicanlarinda
arastirilmistir. Asetik asidin intrarektal instilasyonu (2ml,% 4) iilser alanini, tlser
indeksini, dalak agirligini, kolon agirlik / uzunluk oranini, kolonik MPO, MDA, NO
ve TNF-a y1 artirdig1 goriilmiistiir. Ayn1 zamanda SOD ve GSH seviyesinde dnemli
azalmaya neden olmustur. 7 giin boyunca HRS ile 6n tedavi, oksidatif stresi, kolonik
NO’y1, TNF-a'y1 diisiirmiis ve 100 ve 200 mg / kg'lik bir dozda SOD ve GSH'yi
yiikseltmistir (Al-Snafi, 2018).

1.4.2.13. Protektif Etki

H. rosa-sinensis petallerinin kismen saflagtiritlmis antosiyanin ekstresi oral
yolla Wistar siganlarina verilmis, karbon tetrakloriir ile tetiklenen lipoperoksidasyona

kars1 karaciger koruyucu etkiye sahip oldugu bulunmustur (Obi ve Uneh, 2003).

55



Hibiscus rosa-sinensis ¢igeklerinin metanollii ekstresi, Charles Foster
siganlarinda fenilhidrazin ile tetiklenen hematotoksisiteye karsi istatistiksel olarak
anlamli (P <0,005) hemoprotektif aktivite sergilemistir (Meena ve ark., 2014b).

H. rosa-sinensis gicek ekstrelerinin (HRS) (akut: 5 giin boyunca giinde bir kez
80,160 ve 240 mg / kg canlt agirlik oral ve kronik: 30 giin boyunca ayni dozlarda)
hepatoprotektif potansiyeli diyetle tetiklenen hiperkolesterolemik sigan hepatositleri
tizerinde arastirilmistir. Viicut agirligi, kolesterolii yiiksek olan deney hayvanlarinda
artmistir bu durum HRS verilen gruplarda tersine ¢evrilmistir. Kolesterol ile beslenen
gruplarda, serum hepatik belirte¢ enzimlerinde ve toplam protein seviyelerinde
(P>0,001) doza bagl bir artis olmustur. Kan MDA (malondialdehit) diizeyinde artis
hiperkolesterolemik gruplarda goriilmiis ve HRS cicek ekstresi ile tedavi edilen

hayvanlarda anlamli olarak azalmistir (P> 0,05) (Biswas ve ark., 2014).

H. rosa-sinensis'in alkollii yaprak ekstresinin (AEH) (oral olarak 15 giin
boyunca 30 mg / kg canli agirlik) koruyucu etkisi, farelerde piroksikam ile tetiklenen
toksisiteye karsi arastirilmistir. Calismada, (15 gilin boyunca 6,6 mg/kg canli agirlik)
sadece piroksikam ile tedavinin, gliitasyon igeriginde diisme; siiperoksit dismutaz,
katalaz ve karacigerde gliitasyon peroksidazi gibi ¢esitli antioksidan enzimlerde
azalma ile birlikte, tiyobarbirutik asit seviyesinde belirgin bir artis gosterdigi
belirlenmistir. Piroksikam tedavisi ile bir arada kullanilan AEH, piroksikam
tarafindan tetiklenen etkileri normal degerlere dondiirmiis veya kismen antagonize
etmistir. AEH'nin koruyucu etkileri histopatolojik gozlemler ile de dogrulanmistir

(Sahu, 2016).

H. rosa-sinensis'in metanol ekstresinin (6 giin boyunca 100, 200, 300 mg / kg /
giin, po) noroprotektif potansiyeli, global serebral iskemik reperflizyonun bilateral
ortak karotis arter (BCCA) okliizyon modelinde arastirilmistir. Bilateral ortak karotis
arter okliizyonu, lipit peroksidasyonunda artisa ve siiperoksit dismutaz (SOD),
katalaz (CAT) ve glutatyon rediiktaz (GSH) aktivitesinde azalmaya neden olmustur.
Ekstre, lipit peroksidasyonunda iskemik reperfiizyonun neden oldugu artis1 azaltmis

ve SOD, CAT ve GSH seviyelerini digiirmiistiir. Serebral hipoperfiizyon, anksiyete
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egilimine neden olmus ve buna 6grenme ve hafiza eksiklikleri eslik etmistir. H. rosa-
sinensis'in metanol ekstresinin, anksiyeteyi ve 6grenmeyi iyilestirdigi ayn1 zamanda

bellegi gelistirdigi tespit edilmistir (Nade ve ark., 2010).

H. rosa-sinensis etanollii yaprak ekstresi, Isvicre albino farelerinde
piroksikamin (6,6 mg/kg viicut agirligl) neden oldugu karaciger toksisitesini
lyilestirmistir. 15 glin boyunca 30 mg/kg viicut agirligr ekstre ile oral tedaviden
sonra, alanin transaminaz, aspartat transaminaz ve alkalin fosfataz serum aktiviteleri,
piroksikam ile tedavi edilen gruba kiyasla sirasiyla 12,87 + 0.77; 51,82 + 2,32 ve
73,44 + 4,32'ye diistirdiigii goriilmistiir. Tedavi ayrica piroksikam ile tedavi edilen
gruba kiyasla lipid peroksidasyonunu ve yiiksek siiperoksit dismutaz, katalaz ve
glutatyon peroksidaz seviyelerini 6nemli 6l¢iide diistirmiistiir. Elde edilen bu verilere
gore oksidatif stresin neden oldugu hepatik hasar tedavisi i¢in H. rosa-sinensis

etanollii yaprak ekstresinin kullanilabilecegini diisiindiirmiistiir (Sahu, 2016).

1.4.2.14. Antiiilser Etki

H. rosa-sinensis ekstresinin, karbakol ile tetiklenen gastrik salginin hacmi,
serbest ve toplam asitligi iizerine etkisi incelendigi ¢alismada, hayvanlar 48 saat ag
birakilmis, ardindan her bir hayvanin piloru baglanmistir. Rastgele 5 gruba ayrilip
600 ng / kg karbakol verilmistir. Daha sonra grup II-V'deki hayvanlar sirasiyla 250
ve 500 mg / kg viicut agirliginda H. rosa-sinensis ekstresi, 2,5 mg / kg simetidin ve
10 mg / kg verapamil i.p. olarak uygulanmigtir. Mide salgisinin hacmi, serbest ve
toplam asitligi gozlemlenip karsilastirilmistir. Ekstrenin mide salgisinin hacmini,
serbest ve toplam asitligini onemli Ol¢lide azalttigi bulunmustur (P <0,01). Bu
azalmalarin simetidin ve verapamil ile karsilastirilabilir diizeyde oldugu tespit
edilmistir. H. rosa-sinensis ekstresinin, mide salgisinin hacmini, serbest ve toplam
asiditesini  azaltabilecegi ve peptik ilser tedavisinde etkili bir sekilde

kullanilabilecegi belirlenmistir (Mandade ve ark., 2011).
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Cin'de Zhujin adi ile bilinen halk ilaci olarak kullanilan Hibiscus rosa-
sinensis’in makrofaj Olimiinii 6nleme etkisine sahip oldugu diistiniilmektedir.
HRS'in yapraklar1 ve kirmizi ¢igekleri geleneksel olarak ¢iban ve tilser tedavisi i¢in
kullanilmistir. NHRS'nin (Japon giiliiniin n-biitil alkollii ekstresi) kollajen lif
birikimini, anjiyojenik aktivitesini ve makrofaj etkisini analiz ederek, HRS (NHRS)
kirmiz1 ¢igeklerinin n-butil alkol ekstresinin yara iyilesmesindeki etkinligini ve olasi
mekanizmasini aragtirmak igin sicanlarda eksizyonel bir yara iyilestirme modelinde,
farkli NHRS konsantrasyonlar1 veya rekombinant sigir temel fibroblast biiylime
faktori (rbFGF) 9 giin boyunca, giinde iki kez uygulanarak calisilmistir.
Histopatoloji, 9. gilinde ¢esitli boyama yontemleri ile vaskiiler endotelyal biiyiime
faktoric  (VEGF), doniistiriicii bliyime faktorii-1 (TGF-Bl1) ve CD68 igin
immiinohistokimya ile degerlendirilmistir. NHRS ile immiinomodiilasyon, farelerde
karbon temizleme testi ile degerlendirilmistir. Ameliyat sonrasi yara iyilesmesi, yara
kasilmasi, rbFGF-kontrol grubuna gére ¢ok daha yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Bitki ekstresi ile calisilan gruplarin epitelizasyon, fibroblast dagilimi, kollajen
birikiminin model grubuna gore anlamli derecede yiiksek oldugunu ortaya koymustur

(Shen ve ark., 2017).

Hayvanlara rektal yoldan 2 mL asetik asit (% 4) uygulanmis ve hayvanlar
cesitli tedavi gruplarina ayrilmistir (n = 6). Standart ilag olarak prednizolon
kullanilmis ve Hibiscus rosa-sinensis 50, 100 ve 200 mg / kg p.o. kontrol grubu
hayvanlara 1 mL eksipiyan (distile su) verilmistir. Ulser alani, iilser indeksi, dalak
agirligi, kolon agirlig1 / uzunluk orani, makroskopik skor, hematolojik parametreler,
kolonik siiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon (GSH), miyeloperoksidaz (MPO),
malondialdehit (MDA), timor nekroz faktorii-a (TNF-a), nitrik oksit (NO) ve
histolojik degisiklikler 11 giinliik tedavi rejiminden sonra kaydedilmistir. Calismada,
HRS'nin, NO ve TNF-a gibi proinflamatuvar aracilart inhibe ederek laboratuvar
hayvanlarinda deneysel kolitin iyilestirilmesinde giiclii terapdtik degere sahip oldugu

gosterilmistir (Kandhare ve ark., 2012).

H. rosa-sinensis toprakiistii kisimlarmin sulu etanollii ekstresi, 600 pg/kg

karbakol ve pilor ligasyonuna tabi tutulan albino Wistar siganlarinin mide
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dokularinda mukozal tabakanin korunmasini saglamistir. 500 mg/kg dozunda ekstre
tedavisi kontrol grubuna kiyasla %82 koruma yiizdesine sahipken, 2,5 mg/kg
simetidin ve 10 mg/kg viicut agirligi verapamil ile tedavi sirasiyla %88 ve %81
koruma ile sonuglanmistir. Mide sivis1 pH'inda artisla birlikte mide salgi hacminde,
serbest ve toplam asitlikte azalma da gozlenmistir. Ekstre tedavisi, simetidin ve
verapamil Kontrol gruplarindan sirasiyla 2,10+0,40 ve 3,20+0,15'e kiyasla ilser
indeksini  16,90+1,30'dan (negatif kontrol) 3,00+0,22'ye disiirmiistiir. Ayrica,
fitokimyasal tarama karbonhidrat, sterol, flavonoid, glikozit ve tanen varligim

gostermistir (Mandade ve ark., 2011).

Japon giilii, 500 mg/kg dozdaki sulu ¢icek ekstresi, albino Wister sicanlarinda
pilor ligasyonu, aspirin ve etanol kaynakli iilserit modellerine karsi en iyi
gastroprotektif aktiviteye sahip olarak bulunmustur. Pozitif kontrol olarak 8 mg/kg
lansoprazol kullanilmistir. Elde edilen sonuglar, lansoprazol ile yakin bulunmustur.
Gastroprotektif aktivite, ¢igek ekstresinde yiiksek oranda bulunan tanen ve
flavonoidlerin serbest radikal siipiiriicii aktivitesine baglanmistir (Phanikumar ve

ark., 2014).

1.4.2.15. Antilipidemik Etki

Streptozotosin ile tetiklenen diyabetik siganlarda, Hibiscus rosa-sinensis
cigeklerinin etanol ekstresinin, oral uygulamasindan (p.0.) sonra, kan glikozu ve
toplam lipid seviyeleri {izerine olan etkileri belirlenmistir. Ekstrenin ve
glibenklamidin p.o. uygulamasindan 7 ve 21 giin sonra elde edilen verilerle,
karsilastirilabilir bir hipoglisemik etkiye sahip oldugunu kanitlamistir. Kan sekeri (%
41-46) ve insiilin seviyesinde (% 14) maksimum azalma 21 giin sonra fark edilmistir.
Ekstre toplam kolesterolii ve serum trigliseridlerini sirasiyla %22 ve %30
disiirmiistiir. HDL kolesteroliindeki artis, glibenklamidinkine (%]1) kiyasla ¢icek
ekstresinde ¢ok daha yiiksek bulunmustur (%12). Bu sonuglara gore ekstrenin,

hipoglisemik aktivitesi glibenklamidinkiyle karsilastirilabilir nitelikte bulunmus
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ancak etki mekanizmasinin insiilin salinimi araciligiyla olmadigr belirlenmistir.

(Sachdewa ve Khemani, 2003).

Alloksanla tetiklenen diyabetli siganlara, H. rosa-sinensis ¢igcek ekstresi (50
mg/kg, 100 mgkg ve 200 mg/kg, oral) diabetus mellitusun neden oldugu
dislipidemide 6nemli iyilesme gostermistir, total kolesterol, trigliserid, VLDL, LDL

seviyelerini azaltmig ve HDL seviyesini arttirmistir (Al-Snafi, 2018).

Alloksanla tetiklenen diyabetli ve dislipidemili siganlarda, Hibiscus rosa-
sinensis yapraklarinin etanollii ekstresinin etkileri arastirilmistir.  Alloksanla
tetiklenen diyabetli sicanlara H. rosa-sinensis yapraklarinin etanollii ekstresi (2,0
mg/kg canli agirlik, 1 hafta boyunca) verildiginde glikoz seviyesi, TC, TG ve LDL-C
onemli Ol¢lide azalmistir ve HDL-C ve bdbrek, pankreas ve karaciger agirlig
diyabetli sicanlara kiyasla artmistir. 4 hafta boyunca tedavisi siiren alloksanla
tetiklenen diyabetli siganlarda da benzer sonuglar elde edilmistir. Ekstre, metformine
kiyasla genis hipoglisemik ve hipolipidemik aktivite gostermistir (Sachdewa ve

Khemani, 2003).

H. rosa-sinensis kok ekstresinin hipolipidemik aktivitesi, ratlarda triton ve
kolesterol acisindan zengin yliksek yagli diyet (HFD) ile tetiklenen hiperlipidemi
modellerinde incelenmistir. Kok ekstresi (500 mg/kg canli agirlik/giin) hipolipidemik
etki gostermis, toplam kolesterol (TC), fosfolipid (PL) ve trigliserid (TG) plazma
seviyelerini tersine cevirmistir, plazmanin heparin sonrasi lipolitik aktivitesinin
(PHLA) etkinlesmesi triton modelde tayin edilmistir. Ayrica ekstre (500 mg/kg canli
agirlik/giin, oral, 30 glin boyunca) ile plazma ve karaciger homojenatindaki lipit

seviyesi diismiistiir (Kumar ve ark., 2009).

H. rosa-sinensis c¢iceklerinin etanollii ekstresi 500 mg/kg viicut agirligr dozda
oral olarak uygulanmis, albino Wistar sicanlarinda 400 mg/kg triton ve aterojenik
diyete bagl hiperlipidemi kullanilarak degerlendirilmistir. 48 saat sonra ekstre,
serum lipid seviyelerini 79,5 + 1,652 toplam kolesterol, 80 + 2,287 trigliserit, 87,16 +
2,543 fosfolipid, 68,16 + 2,1 LDL, 19,33 + 1,4 mg/dl VLDL'ye diistirmiistiir Ayni
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zamanda HDL seviyesini negatif kontrol ve 10 mg/kg simvastatin pozitif kontrol
degerlerine kiyasla triton modelinde anlamli olarak 35 + 2,3 mg/dl 'e ¢ikarmigtir

(Missoum, 2018).

Aterojenik diyete baglh modelde, etanollii ekstre serum lipid seviyelerini 14
giin sonra 70 + 2,854 toplam kolesterol, 68,66 + 1,240 trigliserit, 71 + 3,287
fosfolipid, 45 + 2,606 LDL, 35 + 1,141 mg/dl VLDL'ye diisiirmiis ve HDL seviyesini
29,16 += 2,365 mg/dl'ye tiim kontrol gruplariyla karsilastirildiginda onemli Slgiide
artirmistir (Missoum, 2018).

1.4.2.16. Hafiza Uzerine Etki

H. rosa-sinensis'in metanollii ekstresinin etil asetatta ¢oziiniir fraksiyonunun
(EASF), skopolamin ve yaslanma ile tetiklenen amneziyi zayiflattigi tespit edilmistir.
Ayrim indeksi (DI), nesne tanima testinde (ORT) yasli ve skopolamin grubunda
azalmigtir. EASF ile 6n tedavi DI'yi 6nemli Olgiide arttirmistir. Pasif kacinma
testinde (PAT), skopolamin ile tedavi edilen fareler, 6nemli Ol¢iide daha kisa
bastirma gecikmeleri (SDL) sergilemistir. H. rosa-sinensis'in metanollii ekstresinin,
etil asetatta ¢oziiniir fraksiyonuyla tedavi, gen¢ ve yaslilarda, skopolamin ile tedavi
edilen hayvanlardaki kadar iyi derecede kisa bastirma gecikmelerinde artis
gostermistir. Beynin biyokimyasal analizi ile skopolamin tedavisinin lipit
peroksidasyonunu arttirdigi ve siiperoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon rediiktaz
(GSH) seviyelerini azalttigi tespit edilmistir. Ekstrenin uygulanmasi lipit
peroksidasyonunu 6nemli 6l¢iide azaltmis ve beyin SOD ve GSH diizeylerindeki
azalmayi tersine ¢evirmistir. Hibiscus rosa-sinensis uygulanmasi, amnezik farelerde
hafizay: iyilestirmis ve skopolamin ile iliskili oksidatif stresi onlemistir (Al-Snafi,
2018).

H. rosa-sinensis sulu ekstresi, AChE'ye kars1 % 62,02 = 0,03 inhibitor aktivite
ve BUChE enzimine kars1 % 57,83 + 0,05 inhibitor aktivite gostermistir. Calismada,
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H. rosa-sinensis’in kolinerjik sistemle iligkili hafizayr ve diger bilissel islevleri

iyilestirmede yararli olabilecegi sonucuna varilmistir (Al-Snafi,2018).

1.4.2.17. Norolojik EtkKi

H. rosa-sinensis'in metanollii ekstresinin (100-300 mg / kg) reserpin ile
tetiklenen orofasiyal diskinezi ve ndrokimyasal degisiklikler iizerindeki etkisi
arastirilmistir. Reserpin ile tedavi edilen siganlar, 6nemli Ol¢iide bos c¢igneme
hareketleri ve dil ¢ikintilar1 gelistirmis, H. rosa-sinensis kok ekstresinin (100, 200 ve
300 mg / kg, oral olarak) birlikte uygulanmasi, reserpinin bu yan etkilerini
zayiflatmigtir.  Beynin biyokimyasal analiziyle, reserpin tedavisinin lipit
peroksidasyonunu arttirdigt ve siiperoksit dismutaz (SOD), katalaz (CAT) ve
glutatyon rediiktaz (GSH) seviyelerini azalttig1 tespit edilmistir. Ekstrenin birlikte
uygulanmas lipit peroksidasyonunu 6nemli dl¢iide azaltmis ve beyindeki SOD, CAT

ve GSH seviyelerindeki azalmayi tersine ¢evirmistir (Nade ve ark., 2009).

1.4.2.18. Noroprotektif Aktivite

H. rosa-sinensis koklerinin metanollii ekstresi, Isvigre albino farelerinde ve
Wistar siganlarinda merkezi sinir sistemi iizerinde faydali etkilere sahiptir.
Kivranmay1 indiiklemek i¢in asetik asit kullanildiginda, 200 mg/kg i.p. ekstre agri
hissini %78,5; 30 mg/kg diklofenak ise %81,0 oraninda inhibe ettigi i¢in analjezik
bir aktivite gézlenmistir. Lityum tarafindan indiiklenen bas segirmelerinin sayist 10,2
+ 1,06'ya disiiriiliirken pozitif kontrol olarak kullanilan bir SHT3 antagonisti olan
ondansetron ile ise 9,0 = 1,7 olmustur. Pentobarbital kaynakli uyku siiresi de
uzatilmistir, bu da dopaminerjik iletimi azaltarak yatistirici etki sagladigim
diistindiirmiistiir. Yikseltilmis art1 labirentte oldugu gibi, kok ekstresinin anksiyolitik
etkisi de gosterilmistir. Bu c¢alismada, ekstrenin fitokimyasallar1 tanenler,

flavonoidler, saponinler ve glikozitler olarak belirlenmistir (Missoum, 2018).
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Japon giilii kok metanol ekstresi, 300 mg/kg dozda, erkek Wistar sicanlarda,
yiikseltilmis art1 labirent ve agik alan testleri kullanilarak arastirilmistir. Ekstrenin
o0grenme ve hafiza eksikliklerini ve ayrica serebral iskeminin neden oldugu kaygiyi

iyilestirdigi gézlemlenmistir (Nade ve ark., 2010).

H. rosa-sinesis'in petrol eterli ¢igek ekstresi, skopolamin kaynakli bilissel
diisiise sahip Wistar albino siganlarda uzamsal g¢alismayi ve uzamsal referans
hafizalarini arttirmistir. Calisma, Morris su labirenti, dikdortgen labirent ve direk
tirmanma aparati  kullanilarak  degerlendirilmistir. Kontrol grubuna gore
asetilkolinesteraz ve malondialdehit seviyeleri azalirken, DPPH ve CAT
seviyelerinin yiikseldigi bulunmugsmistur. Elde edilen bu sonuglar, antioksidan ve

noroprotektif aktivitenin varligini gostermistir (Missoum, 2018).

H. rosa-sinensis koklerinin etanollii ekstresi, hem fareler hem de siganlar
tizerinde Onemli bir antidepresan aktivite sergilemistir. Sicanlarin kullanildig
zorunlu ylizme testinde, 14 giinliik ekstre (500 mg/kg) uygulamasi, hareketsizlik
sliresini pozitif kontrol olarak fluoksetin (15 mg/kg) grubunda 107,50 + 9,4 saniyeye
kiyasla 93,33 + 9,66 saniyeye diislirmiistiir. Fareler kullanilarak yapilan kuyruk
siispansiyon testinde, ekstre ve fluoksetin, hareketsizlik siiresini sirasiyla %43,62 ve

%47,04 oraninda 6nemli 6l¢iide azaldigr tespit edilmistir (Missoum, 2018).

1.4.2.19. Kardiyovaskiiler Etki

Siganlarda, H. rosa-sinensis'in kurutulmus toz haline getirilmis ¢igeginin (150-
200 g / kg, canli agirlik, oral olarak) izoproterenol kaynakli miyokard yaralanmasi
tizerine olan kardiyoprotektif etkileri arastirillmistir. H. rosa-sinensis’in uygulanan
her iki dozuyla da tiyobarbiturik asit reaktif maddelerinin temel iceriklerinde 6nemli
bir artig tespit edilmistir. 250 mg / kg dozu ile tedavi edilen grupta, siiperoksit
dismutaz, rediiklenmis glutatyon ve katalaz seviyelerinde artig gzlemlenmis, fakat
125 ve 500 mg / kg dozu ile tedavi edilen gruplarda bu artis goriilmemistir. Elde
edilen deneysel verilere gore, H. rosa-sinensis‘in (250 mg / kg) sican kalbinin

endojen antioksidan bilesiklerini arttirdig1 ve izoproterenol kaynakli miyokardiyal
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yaralanmadan kaynaklanan miyokardi 6nledigi sonucuna varilmigtir (Gauthaman ve
ark., 2006).

H. rosa-sinensis'in (HRS) (90, 180 ve 360 ug / ml konsantrasyonda 15 dakika
siireyle uygulanan) kardiyoprotektif etkileri Langendorff perfiize edilmis sican
kalplerinde, 25 dakikalik kiiresel iskemi / 120 dakikalik reperfiizyondan ( I/ R) dnce
arastirilmistir. HRS’in 180 ve 360 konsantrasyonda, LVDP'de sadece ilimli bir artig
(% 21 ve% 55) ve CF'yi arttirmaya egilimi oldugu goézlenmistir. 180 ve 360
konsantrasyondaki HRS, LVDP'nin iskemi sonrasi iyilesmeyi artirmis, ektopik
atimlarin sayisini ve ventrikiiler tasikardi siiresini doza bagli olarak azaltmistir. HRS,

doza bagli bir sekilde tiim konsantrasyonlarda enfarktiis boyutunu azaltmistir

(Khandelwal ve ark., 2010).

H. rosa-sinensis'in sulu yaprak ekstresinin (200 mg / kg) hipertansif siganlarin
bobrek fonksiyonu lizerindeki etkisi arastirilmistir. H. rosa-sinensis Yyaprak
ekstresinin kan basincin1  diislirmesine ragmen, normotansif sicanlarin Na+
seviyesinde onemli (P <0,05) artisa neden oldugu bulunmustur, bdbregin normal
fonksiyonuna miidahale edebilecegi ve tuz tutulmasini arttirabilecegi sonucuna

varilmistir (Imafidon ve Okunrobo, 2010).

H. rosa-sinensis sulu ekstresinin 200 mg/kg dozda uygulanmasi, hem
hipertansif hem de hipertansif olmayan albino siganlarda kan basincini diistirmiistiir.
Dort hafta sonra, ortalama sistolik ve diyastolik basinglar, hipertansif tedavi géren
grupta sirasiyla 155,0 + 4,39 ve 141,0 = 2,45 mmHg iken, hipertansif tedavi
gérmeyen grupta sirastyla 92,0 + 7,54 ve 67,0 £ 8,67 mmHg olarak bulunmustur.
Bununla birlikte, ekstre her iki grupta da iire ve sodyum seviyelerini arttirmis ve bu
da bobrek fonksiyonunu engelleyebilecegini ve daha fazla tuz tutulmasina yol

acabilecegini diisiindiirmiistiir (Imafidon ve Okunrobo, 2010).
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1.4.2.20. Ostrojen Uzerine EtKi

H. rosa-sinensis ciceklerinin benzen ekstresi ile disi albino ratlarda, 30 giin
siireyle yapilan tedavide (p<0,05) Ostrus dongiisiiniin bozuldugu, overler, uterus ve
hipofiz bezi agirliginda azalma, ovaryen folikiiler atrezi ve uterin atropisi tespit
edilmistir. Tedavi sonucunda hipofizdeki gonadotroplarin degraniile oldugu

gozlemlenmistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis ¢igeklerinin benzen ekstresi ile (125 ve 250 mg/kg canh
agirlik) yetiskin disi farelere intraperitonal (i.p.) olarak yapilan ¢alismada, uzatilmis
Ostrus ve metestrus ve diizensiz Ostrus siklusu tespit edilmistir. Atretik foliikiilde artig
ve corpora lutea yoklugunun, ekstrenin antiovulatuar etkisini kanitlar nitelikte oldugu
sonucuna varillmistir. Ekstre ile gelismemis farelerde vajinanin erken agilmasi,
vajinal epitelyumun zamanindan 6nce boynuzlagsmasi ve artan uterin agirligi tespit
edilmis, dolayisiyla cigeklerden hazirlanan benzen ekstresinin Ostrojenik aktiviteye

sahip oldugu tespit edilmistir (Al-Snafi, 2018).

Yetiskin ratlarin H. rosa-sinensis etanollii (%50) ve benzen ekstreleri
tedavisinde, uterus glikojen iceriginin azaldig: tespit edilmis, ekstrenin anti-Ostrojen

oldugu belirlenmistir (Prakash, 1979).

H. rosa-sinensis ¢igek sicak benzen ekstresinin disi ratlarda gebeligi 6nledigi
tespit edilmistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis giceklerinin benzen ekstresi gestasyonun 1-4 giinleri verilmis
ve tedavi sonrasi zigotun tiibiiler transport etkisi olmaksizin anti-implantasyon etkisi
tespit edilmistir. 4. giinde, uterusta normal sayida var olan blastositin uterusa
yerlesemedigi tespit edilmistir. Buna karsin, ekstrenin reseptif endometriumun
desiduogenik stimulusun herhangi birine ilk cevabi olan endometrial kapillerlerin
asirt gecirgenliginin inhibe ettigi tespit edilmistir. Ovaryen yap1 varligi luteolizise

isaret etmis, gebelik esnasinda progesteronun kasilmis uterusa karigmasina bagh

65



olarak endometriumun uygun olmayan progestasyonel gelisiminin, ekstre kaynakli

implantasyon hatasinin olasi bir sebebi oldugu ileri siiriilmistiir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis’in koklerinin etanollii ekstrelerinin (400 mg/kg canli agirlik)
anti-implantasyon (inhibisyon %100) ve uterotropik etkisinin oldugu tespit edilmistir
(Vasudeva ve Sharma, 2008).

H. rosa-sinensis g¢igeklerinin benzen ekstresi (250-1000 mg/kg canh
agirlik/giin), 4 farkli doz seviyesinde, farelere ciflesmenin 1-4 giin sonrasi
verilmistir. Ekstre dozu arttik¢a implantasyon bozuklugunun arttig1 tespit edilmistir.
lgm/kg canli agirlik dozunda verilen ekstre ile farelerin %93 iinde implantasyon
bozuklugu tespit edilmistir. Implantasyon bozukluguna, bozulmus uterin agirhigi,
protein icerigi, alkalin aktivitesi ve asit fosfataz aktivitesi eslik etmistir. Ekstrenin,
progesteronun, uterin geri alimina etkisi, dstrojen ile veya Ostrojen olmadan tedavi
edilen bilateral ovariektomize farelerde incelenmis, ekstre kisir tedavi edilmeyen
farelerde uterin progesteron alimi {lizerine etki gostermemistir. Ekstrenin dstrojenle

tetiklenen alim seviyesindeki artis1 6nledigi tespit edilmistir(Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis yapraklarinin sulu ekstresi (100 mg/kg canli agirlik), hamile
disi farelere hamileligin 1. giiniinden 6. giinline kadar uygulanip goézlemlenmistir.
Hamileligin 15. giinlinde implantasyon yerlerinin olmadigi tespit edilmistir.
Implantasyon giiniinde hayvanlarin endometriumunda biyokimyasal ve biyofiziksel
degisiklikler tespit edilmistir. Ekstre ile siiperoksid anyon radikalinde yiikselis ve
stiperoksid dismutaz aktivitesinde diisiis meydana gelmistir. Uterin agirligindaki

artig, ekstrenin anti-Ostrojenik aktivitesini ortaya koymustur (Al-Snafi,2018).

H. rosa-sinensis ciceklerinin benzen ekstresi (1 mg/kg canli agirlik/giin),
gestasyonun 5. giiniinden 8. giinline kadar oral yolla disi farelere uygulanmistir. Disi
farelerin yaklasik %92sinde gebeligin sonlanmasi tespit edilmistir. Gebeligin
sonlanmasi, 10. giinde yapilan Olglimle belirlenen progesteronun periferal
seviyesindeki diisiisii ve uterin asit fosfataz aktivitesinin artisi ile iligskilendirilmistir.

Over luteolizis belirtileri ve korpus luteal delta 5-3 g hidroksisteroid dehidrogenaz
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aktivitererinin azaldig1 tespit edilmistir. Ekstre over agirligint azaltmis ve fetiisler

rezorbsiyona ugramistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis ¢iceklerinin sulu ekstresinin etkisi, diyabetli gebe si¢canlarda
maternal-fetal sonlanim agisindan incelenmistir. Diyabetik olmayan ve ekstre ile
tedavi edilen grupta, diyabetik olmayan ve ekstre ile tedavi edilmeyen grupla
kiyaslandiginda, yiiksek dansite lipoprotein kolestrolde azalma, aterojenik indeks ve
koroner arter risk indeksinde artis ve preimplantasyon kayip oraninda artis tespit
edilmistir. H. rosa-sinensis ekstresi ile tedavi, kardiyak fonksiyonlarda ve iireme
fonksiyonlarinda zararli etkiler gosterse de, ekstreyle tedavi edilen diyabetik grupta,
tedavi edilmeyen diyabetik gruba kiyasla, maternal ve fetal agirlikta artis, aterojenik
indeks ve arter risk indeksinde azalis ve preimplantasyon kayip oraninda azalig tespit

edilmistir (Afiune ve ark., 2017).

H. rosa-sinensis gigeklerinin sulu ekstresi 100 mg/kg dozda hamileligin O.
giiniinden 7. giintine, 200 mg/kg dozunda 8. giiniinden 14. giiniine ve 400 mg/kg
dozunda 15. giinlinden 20. giliniine kadar diyabetik ve diyabetik olmayan gebe
sicanlara verilmistir. Tedavi edilen diyabetik ve tedavi edilen diyabetik olmayan
sicanlarda, glisemik degisiklikler tespit edilmemistir. Ekstre ile tedavi edilen
diyabetli grupta, tedavi edilmeyen diyabetli gruba kiyasla, trigliseritte ve ALT
seviyesinde de azalma tespit edilmistir (Silva ve ark., 2017).

Propelin glikol ile karistirilmis H. rosa-sinensis gigek tozu, ciftlesmeden 6nce
albino Wister sicanlarina oral yoldan verilmistir. Bu tedavi, pozitif kontrol olarak
kullanilan overal L ile karsilastirildiginda, hamile siganlarda implantlarin %100
inhibisyonu ile sonuglanmigtir. Negatif kontrol olarak propilen glikol ile tedavi
edilen grup tam donemde %100 dogum verirken, Overal L ve H. rosa-sinensis
ekstresi ile tedavi edilen gruplar %0 dogum vermistir. Sulu ekstrenin fitokimyasal
analizi, steroidlerin ve saponinlerin bu dogurganligi oOnleyici aktiviteye katkida

bulunabilecegini gostermistir (Hadimur ve ark, 2013).
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Benzer sekilde, H. rosa-sinensis'in ¢i¢ekleri de hamile disi albino Wister
sicanlarinda, progesteron ve Ostrojen diizeylerini diisiirmiistiir. Ostrus déngiisiinii
bozan ve blastosist implantasyonunu engelleyen alici olmayan kosullara neden olan

endometriyal degisikliklere yol agmistir (Missoum, 2018).

1.4.2.21. Sa¢ Cikaric1 Etki

H. rosa-sinensis'in yaprak ve ci¢eklerinden ayri ayri elde edilen petrol eteri
ekstresi, in vivo sa¢ uzama potansiyeli agisindan degerlendirilmistir. In vivo, sivi
parafin icinde %1 yaprak ve ¢igek ekstresi, albino sicanlarin traglanmis derisine
topikal olarak uygulanmis ve 30 giin boyunca izlenip degerlendirilmistir. Sac
uzunlugu ve sa¢ koklerinin anajen ve telojen fazlari gibi farkli dongiisel fazlari, farkl
zaman dilimlerinde belirlenmistir. Calismadan, yaprak ekstresinin, ¢igek ekstresi ile
karsilastirildiginda, sa¢ biiyiimesi iizerinde daha fazla etki gosterdigi sonucuna

vartlmistir (Adhirajan ve ark., 2003).

H. rosa-sinensis'in yaprak ve ¢igeklerinin in vitro ve in vivo olarak sag
biliyiimesini tesvik edici Ozelliklerin yani1 sira grilesmeyi Onleyici Ozellikler
sergiledigi kabul edilmektedir, bu da yaprak ekstresinin sa¢ biiyiime
formiilasyonlarmma bir bilesen olarak dahil edilebilecegini diisiindiirmektedir.
Gergekten de, H. rosa-sinensis'e yonelik farmasdtik ilgi, bu 6zellige odaklanmistir
(Maganha ve ark.,2010).

Stres kaynakl1 alopesi olan hayvan modelinde sa¢ biiyiimesinin uyarilmasinda,
minoksidile kiyasla H. rosa-sinensis (HRSF), Calotropis gigantea (CGF) ve
poliherbal formiilasyonun (HCF) (her iki bitki ekstresi, petrol eterli yaprak
ekstrelerinin birlesimi, saclarin uyarilmasinda sa¢ kremi bazina dahil edilerek
hazirlanmistir)  etkisi  arastirilmistir.  HRSF, CGF, HCF ve minoksidil
karsilagtirildiginda, HRSF ve HCF bitkisel formiilasyonunun uygulamasinin
minoksidile gore yamada daha 1yi bir bliylime gosterdigi gézlenmistir. Sa¢ biiyiime

izerine yapilan ¢aligmalar, HRSF'nin folikiiler boyutun genislemesi ve anajen fazinin
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uzamasi ile mitkemmel sa¢ biiylimesini tesvik edici aktiviteye sahip oldugunu ortaya
koymustur. Ayrica CGF'de sa¢ biiyiime aktivitesi de gozlenmis olup, HRSF'ye
kiyasla daha az olarak bulunmustur. Tim gruplar istatistiksel olarak
karsilastirildiginda, her iki ekstrenin birlestirilmesiyle tedavi edilen hayvanlarda sag

biiyiime aktivitesinin, anlamli derecede arttigi tespit edilmistir (Al-Snafi, 2018).

H. rosa-sinensis yapraklarmin etanollii ekstresinin, androjenik alopesi
tizerindeki etkisi ¢alisilmistir. Testosteron ve vehikiil ile tedavi edilen hayvanlar,
tedavinin ikinci haftasindan itibaren alopesik hale gelirken, finasterid ve H. rosa-
sinensis'in etanollii ekstresi ile tedavi edilen hayvanlarda alopesi goriilmemistir.
Ayrica gozlemlenen folikiiler morfoloji ile de sag biiylimesini uyarict etki tespit

edilmistir (Upadhyay ve ark., 2013).

H. rosa-sinensis c¢iceginin etanollii ekstresi, disi siganlarda sa¢ biiylimesini
tesvik edici olarak degerlendirilmistir. Deri, tliylerin tamamen alinmasini saglamak
icin epilasyon kremi, elektronik tirag makineleri ve sa¢ kesme makineleri
kullanilarak tiiyler soyulmustur. Daha sonra otuz giin boyunca giinde iki kez, tras
edilerek soyulmus deriye % 2 H. rosa-sinensis ¢igegi ¢ozeltisi uygulanmistir. Bu
donemde sa¢ biliyiime paterni gézlemlenmis ve tedavi doneminden sonra folikiiler
yogunluk ve sac¢ biliyiimesinin siklik fazlarinin belirlenmesi i¢in cilt biyopozisi
almmistir. H. rosa-sinensis ¢igeklerinin etanollii ekstresi daha kisa sag¢ biiyiimesi
gbstermis ve biliylime daha uzun zaman almistir. Sa¢ folikiillerinin, kontrole kiyasla,
telojenik asamasini desteklemistir. Deney sonucunda, H. rosa-sinensis ¢i¢eginden
hazirlanan etanollii ekstrenin sa¢ biiyiimesini destekleyici etki gdstermesine ragmen,
sa¢ biiylimesini geciktirici bir aktiviteye sahip oldugu gdsterilmistir (Upadhyay ve
ark., 2011).

Wistar albino siganlar1 kullanilarak tasarlanmis bir c¢alismada, H. rosa-
sinensis'in  petrol eterli yaprak ekstresinin, sa¢ biiylimesini destekledigi
kanitlanmistir. Calismanin 14 giin sonrasinda, %2 minoksidil ile tedavi edilen grupta
6,06 £ 0,431 mm ve negatif kontrol grubunda 2,21 + 0,108 mm sa¢ uzamasi tespit

edilmis, %5 w/w oraninda hazirlanan ekstre merhemi kullanilan grupta 4,91 + 0,261
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mm sa¢ uzamasi meydana gelmistir. Ekstre ile tedaviyle cm® alan basma 1937 +
37,84 sag teli ¢ikarken, minoxidil ile cm? alan basina 2315 + 05,78 sa¢ teli ciktigt
tespit edilmistir. Alopesi, sonik strese maruz kalma ile tetiklenmistir ve sentetik sag
bliylimesini tesvik eden merhem ile karsilastirildiginda eritem veya 6dem gibi yan

etkiler gozlenmemistir (Missoum, 2018).

Benzer sekilde, %5 hidrokolik yaprak ekstresi merhemi 5,97 + 0,13 mm sag
uzunlugu ve cm? alan bagma 2058 + 19,23 sag teli olusumu gdstermistir (Singh ve
ark., 2017).

Erkek albino sicanlarda, Japon giilii yaprak petrol eteri ekstresinin sag
bliylimesi iizerine olan etkisi arastirilmistir. %1°lik ekstre, sa¢ folikiilii
popiilasyonunda %65 anagen, %2 katagen ve %33 telogen gelisim ile sonuglanirken,
minoksidil ile tedavi edilen grupta bu degerler anagen %64, katagen %1 ve %35
telogen olarak gozlemlenmistir. Bu sonuglar, ekstrede bulunan fitosteroller ve
triterpenoidlerin sag¢ biliylimesi i¢in avantajli bilesikler olasina ragmen, tanenlerin ise
sac billylimesini baskiladigini gostermistir. 30 giin sonra minoksidil ile 19,36 + 0,4
mm sac uzunlugu goriiliirken yaprak etanollii ekstresi ile 17 + 1,2 mm sa¢ uzunlugu
gortilmistiir. Cicek ekstresi ile daha diistik bir sonu¢ alinmis olsa da bu fark 6nemsiz

olarak degerlendirilmistir (Missoum, 2018).

H. rosa-sinensis sulu ¢igek ekstresinin sag biiyliime potansiyeli in vivo olarak
degerlendirilmistir. 30 giin sonra, Wistar sicanlarda %2 minoksidil ile 19,24 + 0,4
mm %2 ekstre ile ise ortalama 18,68 + 0,3 mm sa¢ uzunlugu goriilmiistiir (Agramal
ve Singhb, 2017).

1.5. Formiilasyon Tasarim Calismalari

Glinlimiizde, dogal sakizlarin ve miisilajin  kullanimi, farmasotik
formiilasyonlarda degerli ilag eksipiyanmi olarak giderek artan bir 6neme sahiptir.

Dogal bitki bazli iirtinler ekonomiktir, yan etkileri azdir, biyolojik olarak uyumludur
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ve biyolojik olarak parcalanabilir 6zelliktedir. Bu nedenle ketoprofen matris
tabletleri, matris sisteminden ila¢ salimini siirdiirmek i¢in dogal polimer olarak H.
rosa-sinensis yapraklarindan elde edilen miisilaj ve sentetik polimer olarak HPMC
(Hidroksi Propil Metil Seluloz) (K100M) kullanilarak formiile edilmistir. Siirekli
salinan matris tabletleri gelistirmek i¢in dogrudan sikistirma yontemi kullanilmistir.
Formiile edilmis matris tabletler, fiziksel goriiniim, agirlik varyasyonu, kalinlik, ¢cap,
sertlik, gevreklik ve in vitro ila¢ salimi agisindan degerlendirilmistir. Dogal ve
sentetik polimerler arasindaki fark eszamanli olarak arastirilmistir. Her calisma
sirasinda formiilasyondan gelistirilen matris tabletler, tiim standart fiziksel
degerlendirme testlerini gecmistir. Formiile edilmis tabletlerin ¢oziinme c¢aligmalart,
referans ilag Apo Keto® SR tabletlere kiyasla 24 saate kadar siirekli ilag salimim
ortaya cikarmistir. Cozlilme verileri daha sonra sifir derece denklemi, birinci
dereceden denklem, Higuchi denklemi, Hixson Crowell denklemi ve her
formiilasyondan ilag salinimini incelemek i¢in Korsmeyer-Peppas denklemi gibi
kinetik modellere yerlestirilmistir. En 1y1 formiilasyonlar, % 50 ve iizeri benzerlik
faktorii  (f2) degerine gore sec¢ilmistir. Arastirma sonucunda, polimer
konsantrasyonunun artirilmasiyla, hem dogal hem de sentetik polimerler icin ilag
salim hizinin azaldigi bulunmustur. En iyi formiilasyonun, %40 H. rosa-sinensis
miisilaj polimeri igceren formiilasyonda gozlemlenmistir. Bu formiilasyonun salim
kinetigi, hem diflizyon hem de erozyon mekanizmasini igeren Fickian olmayan tiirii
izledigini gostermistir. Ayrica istatistiksel sonuglar referans ilag ile arasinda anlaml
bir fark olmadigin1 (P> 0,05) gostermistir. Calisma ile H. rosa-sinensis yaprak
miisilajiin, ila¢ salimimini geciktirmede etkili dogal polimer oldugu kanitlanmistir
ve bu miisilaj, basarili matris tabletlerin formiile edilmesinde kullanilabilecek

hidrofilik polimer olarak islev gormiistiir (Kaleemullah ve ark., 2017).

1.6. Toksisite ve Yan Etki

Akut toksisite testinin sonucu, farelerde maksimum toksik dozun 5 g / kg'in

tizerinde oldugunu ve bu da bitki ekstresinin nispeten giivenli oldugunu goéstermistir
(Al-Snafi, 2018).
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H. rosa-sinensis ¢igeginin metanollii ekstresinin farelere 100, 200, 400 ve 800
mg / kg dozlarinda uygulanmasi, davranis, cilt etkisi, nefes alma, digkilama, postural
anormallikler, gida aliminda bozulma ve su tiikketimi ve sararma veya sa¢ dokiilmesi

tizerinde 6nemli bir degisiklik olusturmadigi tespit edilmistir (Meena ve ark., 2014a).

H. rosa-sinensis'in tiim ekstrelerinin 500 mg / kg'a kadar verilen dozlarinda
sicanlarda toksisiteye neden olmadigi belirlenmistir. Karaciger enzim seviyelerinde
de anlamli degisiklik (P> 0.05) ve organlarda histolojik olarak lezyon olmadigi

gozlemlenmistir (Raduan ve ark., 2013).

H. rosa-sinensis'in metanollii yaprak eckstresinin, oral, akut ve subakut
toksisitesi farelerde arastirilmistir. Akut tedavide, farelere 48 saat araliklarla tek bir
oral doz halinde verilen 2000 mg / kg ekstre, 14 giinliik gézlem siiresi boyunca higbir
hayvanda herhangi bir toksisite veya mortalite belirtisi gostermemistir. Bu veri,
ekstrenin LDsg'sinin 2000 mg / kg'dan fazla oldugunu disiindiirmiistiir. Subakut
toksisite ¢alismasinda, iki hafta boyunca farelere 400 mg/kg ve 800 mg/kg dozlarda
ekstre verilmistir. 400 mg/kg grubunda hematolojik degerlerde ve biyokimyasal
parametrelerde degisiklik goriilmemis, karaciger ve bobrek histopatolojisi tizerinde
de belirgin hicbir olumsuz etki agiga ¢ikmamistir. Ancak, 14 giin boyunca 800
mg/kg’lik ekstre dozu alan hayvanlarda, yilikselen alanin aminotransferaz, aspartat,
aminotransferaz, toplam ve indirekt bilirubin, lire ve kreatin seviyelerinin de
gosterdigi lizere hepato-renal toksisite goriilmiistiir. Ek olarak, ayni1 hayvan
grubunda, karaciger ve bobregin histolojik degerlendirmeleri sirasinda ¢esitli
olumsuz etkiler de (dilate siniizoidler, apoptotik c¢ekirdekler ve karacigerdeki
sinlizoidal kilcal damarlarin i¢ine enflamatuar infiltrasyon) gézlenmistir. Bu doz
uygulamasinda bobrek tiibiillerinde ve glomeriillerinde belirgin diizensizlik ve

bobrekte genislemis interstisyel bosluklar goriilmiistiir (Nath ve Yadav, 2015).

H. rosa-sinensis'in metanollii ¢igek ekstresinin, genotoksik potansiyeli,
mikroniikleus analizi kullanilarak Balb / c¢ farelerinde degerlendirilmistir. H. rosa-

sinensis, mikroniikleus testinde genotoksik aktivite gostermemistir. H. rosa-sinensis
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ile tedavi edilen hayvan gruplarindaki mikroniikleus sikligi, negatif kontrolle

karsilagtirildigi zaman higbir farklilik goriilmemistir (Meena ve ark., 2014a).

Etanollii ekstrenin genotoksik etkisi, farelerde oral yoldan 250 mg / kg'lik bir
doz kullanilarak calisilmistir (tek doz ve 7 giin boyunca 24 saatte bir tekrarlanan
coklu dozlar). Ek olarak, ekstre bir grup fareye (subakut ¢alisma i¢in), siklofosfamid
ile genotoksisiteyi indiikledikten sonra uygulanmistir. Ekstre, hem mikroniikleus
hem de komet analizinde siklofosfamide bagli genotoksisiteye karst onemli (P
<0,001) koruma saglayarak onemli anti-genotoksik etki gostermistir (Khatib ve ark.,
2009).

Sprague Dawley erkek sigcanlarina, 14 giin oral yoldan, 500 mg/kg doza kadar
H. rosa-sinensis'in etanollii ¢icek ve yaprak ekstreleri tatbik edilmistir. Histolojik
calismalarda, ekstre tiirli veya ¢igek morfotipi (kirmizi ve beyaz) ne olursa olsun;
karaciger {lizerinde karaciger hasarina yol acabilecek toksikolojik etkiler

gozlemlenmemistir (Raduan ve ark., 2013).

Balb/c farelerinde kemik iligi kan hiicrelerinde, 400 mg/kg metanollii ¢igek
ekstresi ile yapilan tedavi, negatif kontrol grubuna benzer mikroniiklei frekansi
gostermis ve bu da genotoksisite olmadigin1 gostermistir. Siklofosfamid (20 mg/Kg)
ile tetiklenen DNA hasarinda, ayni1 dozun kullanilmasi, mikrogekirdekli polikromatik
eritrosit sayisint %67,80 oraninda azaltmigtir. Ancak 1600 mg/kg doz %20 oliimle

sonu¢lanmistir (Meena ve ark., 2014a).

Bir ay siireyle agizdan su ile verilen 500 mg/ml H. rosa-sinensis ¢igek tozunun,
histolojik olarak Swiss albino farelerin karacigerlerinde kontrol gruplarina gore

herhangi bir toksisite belirtisi gostermedigi bildirilmistir (Bhakta ve Das, 2016).

Benzer sekilde, farelere agizdan 2000 mg/kg yaprak metanollii ekstresi
verilmesi, 14 giinliik gozlem sirasinda 6liime neden olmamis veya herhangi bir

toksisite belirtisi de gdstermemistir. Ancak deney, 800 mg/kg doz uygulamasinin
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alanin aminotransferaz, aspartat aminotransferaz, toplam bilirubin, lire ve kreatinin
diizeylerini o6nemli oOlglide artirdigini  gostermistir.  Bobrek ve karacigerin
histopatolojisi de tiibiiller ve glomeriil diizensizligi, dilate siniizoidler ve iltihaph
sinlizoidal kapillerler ve apoptotik ¢ekirdekler gostererek degismistir (Nath ve
Yadav, 2015).

1.7. Farmakope Standardizasyon Calismalari

Bitkisel Ilaglar, baz1 gelismekte olan iilkelerde hala saglik hizmetlerinin temel
dayanagidir. Bitkisel droglarin tibbi 6zellikleri, icermis oldugu fitokimyasallara
baghdir. Bu nedenle bitkisel tirlinlerin etkinligi ve gilivenligi, hammaddenin veya
orijinal bitki kaynaginin kalitesine ve dogru tanimlanmasina baghdir. Geleneksel
tibbin tercih edilen ila¢ olarak potansiyel kullanimini bozabilecek en biiyiik
engellerden biri standardizasyon eksikligidir. Tibbi bitkilerin hammadde ticaretinde
tagsisler ve ikameler yaygindir. Yerli tip sistemleri ile yerel agizlar arasinda yerel
isimlerin karistirtlmasi, bitki hakkinda bilgi eksikligi, bitkinin bulunmamasi,
morfoloji ve/veya benzerlik ve/veya aroma veya dikkatsiz toplama sonucu dogan
yanlis kullanimlar tibbi bitkilerde ve bu bitkilerden elde edilen droglarda
standardizasyonu gerekli hale getirmistir (Gupta ve ark., 2009; Giiveng, 2011).

H. rosa-sinensis’nin farmakognostik ve fitokimyasal detaylar1 arastirilmistir.
Yapragin mikroskobik ¢alismalarinin sonuglari, yapragin zincirlenmis orta damarini,
kiigiik ve cok sayida epidermal hiicreleri, kalsiyum oksalat kristallerinin ve hem tist
hem de alt yiizeyde trikomlarin olmadigini gdstermektedir. On fitokimyasal analiz,
bu c¢alismalar icin kullanilan alt1 ekstraksiyon coziiciisiinden kloroform ve alkol
ekstresinde karbonhidrat, alkaloid, flavonoid, saponin, protein ve amino asit varligini
ortaya cikarmistir. HPTLC calismalari, alkollii ekstresinin 8 nokta verdigini ve
kloroform ekstresinin TLC plakasinda 5 noktaya sahip oldugunu gostermistir. 17
farkli reaktif ile muameleden sonra toz halindeki drog analizi, UV ve goriiniir 151k

altinda c¢esitli renk radyasyonlar1 yaymis ve bu da drogun toz halinde
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tanimlanmasinda 6nemli bir bir yol olabilecegini diisiindliirmiistiir (Gupta ve ark.,

2009).

1.7.1. Calisma Sonuclari

1.7.1.1. Mikroskobik Karakterler

Yapragmn orta damarmin enine kesitinde zincirli, kiigiik ve c¢ok sayida
epidermal hiicre goriilmiistiir. Mezofil tabakasi diizensizdir ve 6-7 tabakadan olusur.
Parankima hiicreleri sekil ve biiyiikliik bakimindan biiyiik farkliliklar gostermistir ve
bazen uzamis veya lobludur. Ksilem damarlar1 ¢cok sayida, ¢ok biiyiik boyutlu ve
dairesel sekillidir. Floem damarlar kiiclik boyutlu, ¢ok sayida ve dairesel sekildedir.
Kalsiyum oksalat kristalleri koyu lekelidir ve mezofil parankimasinda ¢ok sayidadir.
Hem {ist hem de alt yiizeyde trikomlar yoktur. Laminanin enine kesitinde iist ve alt
epidermada kiitikiila ve kalin duvarli hiicreler goriilmiistiir. Epidermal hiicreler
biiyiik, uzun ve kompakttir. Palizat parankimasi, 3 veya 4 kat biiyiik, kompakt ve
koyu renkli hiicreler gosterir. Mezofil tabakasinda koyu lekeli kristaller mevcuttur.
Stingerimsi mezofil, 6-8 kat loblu sikica birbirine bagli hiicrelerden olusmus ve daha
genistir. Hem iist hem de alt yiizeylerde trikomlar yoktur. Vaskiiler demetler,
kompakt paralel ksilem damarlar1 ve lif siralarina sahiptir (Sekil 1,5;1,6) (Gupta ve
ark., 2009).

Sekil 1.5. Hibiscus rosa-sinensis yapraginin orta damarmin enine kesiti (Gupta ve ark., 2009).
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Sekil 1.6. Hibiscus rosa-sinensis yapraginin laminasinin enine kesiti (Gupta ve ark., 2009).

1.7.1.2. Fizikokimyasal Parametreler

Kurutmada kayip yiizdesi, toplam kiil, asitte ¢oziinmeyen kiil, suda ¢oziiniir
kil, %1 w/v sulu ekstre ¢ozeltisinin pH''t ve sisme indeksi Cizelge 1.2'de
gosterilmistir. Bilinen bir miktar kurutulmus yaprak tozu, petrol eteri (60-80°C),
benzen, kloroform, etil asetat ve metanol (%95) ile bir Soxhlet cihazinda ekstre
edilmistir ve son olarak 24 saat art arda distillenmis su ile masere edilmistir ve

degerler Cizelge 1.2'de gosterilmistir (Gupta ve ark., 2009).
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Cizelge 1.2. Hibiscus rosa-sinensis yapraklarinin fizikokimyasal parametreleri (Gupta ve ark., 2009).

S.no Parametreler Ortalama Degerler
1 Toplam kiil (%) 7,75
2 Asitte ¢oziinmeyen kiil (%) 0,75
3 Suda ¢6ziinen kiil (%) 6,32
4 pH (%1 W/V sulu ekstre) 7,92
5 Sisme indeksi 6,33
6 Kurutma kaybi (%) 4,93
Ekstraktif degeri (%)

1 Petrol eteri 1,45
2 Benzen 2,60
3 Kloroform 2,80
4 Etil asetat 3,20
5 Metanol 15,60
6 Distile su 5,30

1.7.1.3. On Fitokimyasal Tarama

Birbirini izleyen ekstreler, farkli bilesenler i¢in test edilmistir. Alkollii ve

kloroformlu ekstreler, alkaloidlerin, glikozitlerin, flavonoidlerin, proteinlerin ve

amino asitlerin varligini ortaya ¢ikarmistir (Cizelge 1.3) (Gupta ve ark., 2009).

Cizelge 1.3. Hibiscus rosa-sinensis yaprak tozunun on fitokimyasal taramas1 (Gupta ve ark., 2009).

S.no | Test Petrol eteri | Benzen | Kloroform | Etil asetat | Metanol | Su

1 Alkaloid +ve +ve +ve +ve +ve - ve
2 Kinon -ve -ve -ve -ve -ve -ve
3 Kumarin -ve -ve -ve - ve -ve - ve
4 Flavonoid -ve - ve +ve +ve +ve +ve
5 Steroid +ve -ve -ve - ve -ve - ve
6 Fenol -ve -ve -ve -ve -ve +ve
7 Tanen -ve -ve -ve -ve -ve -ve
8 Glikozid +ve +ve +ve +ve +ve -ve
9 Terpenoid -ve -ve -ve - ve -ve - ve
10 Protein -ve +ve +ve +ve +ve +ve
11 Aminoasit -ve +ve +ve +ve +ve +ve
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1.7.1.4. HPTLC Calismasi

Bitkinin yapraklarindan hazirlanan alkol ve kloroform ekstreleri HPTLC
kullanilarak arastirilmistir. Alkol ekstresi igin toluen: etil asetat: asetik asit (9,5: 8:
5,2) ve kloroform ekstresi i¢in de toluen: etil asetat: aseton (8: 1: 3) igeren ¢oziicii
sistemleri kullanilmistir. Alkollii ekstre, 0,03; 0,05; 0,12; 0,23; 0,48; 0,59; 0,64; 0,73
ve 0,85 a.(Sekil 1.7) olmak iizere 8 nokta Rf degeri; kloroform ekstresi, 0,06; 0,20;
0,46; 0,80 ve 0,93 'liik 5 nokta Rf degeri gostermistir (Sekil 1.8) (Gupta ve ark.,
2009).

Sekil 1.7. Hibiscus rosa-sinensis yaprak tozunun alkolik ekstre kromatografisi (Gupta ve ark., 2009).

Sekil 1.8. Hibiscus rosa-sinensis yaprak kloroform ekstresinin kromatografisi (Gupta ve ark., 2009).
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1.7.1.5. UV Floresan Analizi

UV ve gorlniir 151k altinda toz halindeki ilag, farkli reaktiflerle islendiginde,
ilacin toz halinde tanimlanmasina yardimci olan gesitli renk radyasyonlar1 yayar

(Cizelge 1.4) (Gupta ve ark., 2009).

Cizelge 1.4. Hibiscus rosa-sinensis yaprak tozunun ultraviyole analizi (Gupta ve ark., 2009).

Tedavi Goriiniir Isik UV (254 nm) UV (366 nm)

Toz drog Acik Yesil Koyu Yesil Siyahims1 Kahverengi

Siilfirik asit (konsantre) Koyu Yesil Siyah Siyah

Siilfirik asit (diliie) Acik Kahverengi | Yesilimsi Siyah Siyah

Hidroklorik asit Yesil Siyah Siyah

(konsantre)

Hidroklorik asit (diliie) Kahverengi Yesilimsi Siyah Siyah

Asetik asit Kahverengi Yesilimsi Siyah Siyah

Nitrik asit (diliie) Kahverengi Yesilimsi Siyah Siyah

Metanol Yesil Koyu Yesil Siyah

Etanol Kahverengi Kahverengimsi Siyah | Siyah

Kloroform Kahverengi Koyu Yesil Siyah

Petrol eteri Yesil Yesilimsi Siyah Siyah

Distile su Kahverengi Koyu Yesil Siyah

% 10 NaOH Kahverengi Yesil Siyah

% 5 Iyodin Yesilimsi Koyu Yesil Siyah
Kahverengi

Pikrik asit Yesil Yesilimsi Kirmizi Siyah

FeCl; Soliisyonu Kahverengi Koyu Yesil Siyah

Amonyak soliisyonu Kahverengi Yesil Yesilimsi Siyah
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Bu calismada iilkemizde dogal olarak yetismese de Ege ve Akdeniz ikliminin
hiikiim siirdiigii kiyr kesimlerimizde yogun olarak kiiltirii yapilan H. rosa-sinensis
bitkisinin Farmasotik Botanik agisindan incelenmesi amaclanmistir. Bu amag
dogrultusunda c¢alisma iki asamali olarak diizenlenmistir. Calismanin derleme
kisminda bitkinin geleneksel kullanilisi, kimyasal bilesenleri, farmakolojik etkileri ve
terapotik 6nemi periyodik olarak yayinlanan basili ve elektronik dergiler taranarak
son yillarda yapilmis olan ¢alismalar 1s18inda incelenecektir. Bu ¢alismalar in vitro
ve in vivo c¢alismalar basliklar1 altinda ayri ayri incelenmistir. Ayrica bitkinin
toksisitesini belirlemek i¢in yapilmis olan akut, subakut ve kronik toksisite
calismalarinin  sonuglarina ulasilmas1 hedeflenmektedir. Calismamizin ikinci
kisminda ise kiiltiir ortamindan toplanan bitkiler yaprak ve cigek olarak ayrilacak ve
Tiirk Farmakopesi 2017°de tibbi bitkiler i¢in verilen analizler uygulanarak deneysel
calismalar yapilmistir. Bitki kisimlar1 yaprak ve cicek olarak ayrilacak bu bitki
kisimlariin anatomik ozellikleri enine ve yiizeyel kesitlerle belirlenmistir. Tiirk
Farmakopesi 2017°de yer alan farmakognozik calismalar yapilacak ayrica bitki
kisimlarinin tagidigi ana etken madde gruplari genel tarama reaksiyonlari ile
calisilmistir. Calisilacak olan farkli bitki kisimlarindan hazirlanacak metanol ekstresi,

in vitro antioksidan etkileri yoniinden degerlendirilmistir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1.Bitki Materyali

Anatomik, morfolojik ve kimyasal ¢alismalar ile in vitro biyolojik aktivite
calismalarinda kullanilacak H. rosa-sinensis bitkisine ait materyalin elde edilebilmesi
icin bitkinin kiiltiire edildigi lokalitelere gidilip 2019 ve 2022 yillarinda, ¢icekli

donemlerde 6rnekler toplandi.

Arazi caligmalart sirasinda toplanan bitki 6rneklerinden herbaryum 6rnegi

hazirlanip, ‘Ankara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Herbaryumu (AEF)’nda saklandi
(Cizelge2.1).

Cizelge2.1. Numunelerin toplandig1 lokalite

Bitkinin adi Lokalite Tarih Saklandig1 Yer

Hibiscus rosa-sinensis B1, izmir; A. KOROGLU 29/07/2019 | AEF 28801
C4, Mersin; E. TURUDU 10/06/2022 | AEF 30943

Anatomik caligmalarda kullanmak iizere bitkiden ¢igek ve yaprak igeren dal

ornekleri %70’lik alkol i¢ine alindi.

Kimyasal ¢alismalarda ve biyolojik aktivite c¢alismalarinda kullanilacak olan
materyallerin eldesi icin bitkiler gblgede, oda sicakliginda, yeterli havalandirmanin

oldugu bir ortamda kurutuldu.

2.2. Morfolojik Calisma

Morfolojik c¢aligmada, bitkiye ait ornek toplarken genel goriiniisii ve
organlarina ait fotograflar ¢ekildi. Ayrica herbaryum orneklerinin yaprak ve sepal

ozellikleri makroskobik fotograflarla gorsel olarak verildi.
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2.3. Anatomik Cahsmalar

Anatomik caligmalarda kullanilacak materyalin elde edilmesi amaciyla, tezde
calisilacak bitkinin yaprak ve ¢icek biitlinliigliniin bozulmamis halde oldugu dallar
tastyan bitkiler, %70 alkol i¢eren cam kavanozlara konuldu. Bitkinin yapraginin orta
damar enine kesiti, yaprak ayasi enine kesiti, yaprak alt yiizeyi ylizeyel kesiti ve
yaprak st yiizey yiizeyel kesiti alindi. Ayrica gigeklerden Kkaliks enine kesiti, alt
yiizeyi yiizeyel kesiti ve kaliks iist yiizey yiizeyel kesiti ile korolladan dis yiizey ve i¢
ylizey yiizeyel enine kesitleri alindi. Alinan kesitlerden, Sartur reaktifi (TF 2017) ile
preparatlar hazirland1 ve bitkisel yapilar 151k mikroskobu altinda 10 x objektif ve 40 x
objektif kullanilarak incelendi.Mikromorfolojik 0&zellikleri Leica DM 4000B

mikroskobu ile ¢ekilen fotograflarla gorsellendi.

2.4. Kimyasal Calismalar

2.4.1. Kimyasal Gruplarin Teshis Reaksiyonlar:

Kimyasal analizlerde, bitkilerin kurutulan yaprak ve ¢i¢ek kisimlari toz haline
getirildikten sonra kullanildi. Yaprak ve c¢igcek tozlar1 iizerinde kalitatif teshis

yapilarak bitki 6rneginin tasidig1 etken madde gruplar aragtirildi.

2.4.1.1. Kimyasal Gruplarin Teshis Reaksiyonlarinda Kullanilan Kimyasal

Materyaller

Stlfiirik asit, Etanol, Mayer reaktifi, Dragendorff reaktifi, kursun subasetat
cozeltisi, kloroform, glasiyal asetik asit, demir 3 klorlir, sodyum hidroksit,
hidroklorik asit, kursun asetat, amil alkol, pikrik asit, sodyum karbonat, tuzlu jelatin

¢oOzeltisi, bromlu su, stiasny reaktifi, benzen, amonyak.
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2.4.1.2. Alkaloit Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve ¢igek kisimlarindan ayr1 ayr1 0,5 g alindi ve 10 ml
%06 siilfiirik asit iceren %70’lik etanolle 1 dakika bek alevinde kaynatildi, sogutuldu
ve ¢Okmeye birakildi. Daha sonra siiziildii. Siziintiiler 3 tiipe ayrildi. Az miktar
slizlintli iceren 1. tiipe Mayer ve 2. tiipe Dragendorff reaktifi ilave edildi. Cokelek
meydana gelip gelmedigi gozlendi. 3. tlipteki etanollii ekstre kiigiik bir ayirma
hunisine alindi. 15 ml %25°lik Na,CO3 ¢ozeltisi ilave edilerek alkalilendirildi. 15 ml
kloroformla ¢alkalandi. Tabakalar tamamen ayrildiktan sonra kloroformlu faz bir
erlene alindi. Kloroformlu faz ayirma hunisinde 15 ml %10’luk asetik asit
cozeltisiyle tiiketildi ve kloroformlu faz atilarak asetik asitli faz 3 tiipe ayrildi. 1. tiip
kontrol numunesi olarak saklandi. 2. tlipe birka¢ damla Mayer reaktifi ve 3. tiipe
birka¢ damla Dragendorff reaktifi ilave edilerek ¢okelek meydana gelip gelmedigi
gozlendi (Altun ve Tanker, 2000).

2.4.1.3. Kardiyoaktif Heterozit Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve ¢icek kisimlarindan ayri ayr1 2°ser g alindi. 10 ml
%70’1ik etanolle 2 dakika su banyosunda kaynatildi ve siiziildii. Siiziinti 2 misli
suyla seyreltildi, 1 ml derisik kursun subasetat ¢ozeltisi katild1 ve siiziildi. Siiziinti
10 ml kloroformla ekstre edildi, altta kalan kloroformlu faz ii¢ kapsiile alind1 ve

asagidaki reaksiyonlar uygulandi (Altun ve Tanker, 2000).

a) Keller Kiliani Reaksiyonu: Kapsiile alinan ¢6zelti kuruluga kadar uguruldu.
Uzerine 3 ml %3,5’luk glasiyal asetik asitli FeCl; ¢ozeltisi eklendi. 1 dakika
bekletildi. Sonra deney tiipiinde bulunan 2 ml derisik siilfiirik asit iizerine, bir tabaka
yapacak sekilde dikkatle aktarildi. Tabakalarin ayrilma ylizeyinde esmer bir tabaka,

asetik asitli list tabakada soluk yesil bir renk olusup olusmadig1 gozlendi.
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b) Baljet Reaksiyonu: Kapsiildeki ¢ozelti ugurulup 1 ml etanolde ¢oziildiikten
sonra lizerine Baljet reaktifi damlatildi ve turuncu-kirmizi renk olusup olmadig

gozlendi.

c) Liebermann-Burchard Reaksiyonu: Kapsiildeki ¢6zelti ugurulup artik 1 ml
glasiyal asetik asitte ¢oziildii. Tiipe alinan bu ¢ozelti 1-2 damla derisik stilfiirik asit

ile tabakalandirilarak mor halka olusup olusmadig1 gozlendi

2.4.1.4. Saponozit Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve cicek kisimlarindan ayr1 ayr1 1’er g alindi. 100 ml
su ile pH’st kontrol edilerek ve gerektiginde %]1°lik sodyum karbonat ile
notrallestirerek 30 dakika kaynatildi. Sogutulup balon jojeye siiziildii ve 100 ml’ye
tamamlandi. 16 mm c¢apinda 10 deney tiipline sirasiyla 1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 ml sulu
ekstre konuldu ve ilk 9 tiip distile su ile 10 ml’ye tamamlandi. Daha sonra tiipler agz1
kapatilip yatay tutularak 15 sn kadar kuvvetlice calkalandi. 15 dakika bekletildikten
sonra 1 cm kalict kopiik meydana gelip gelmedigi kontrol edildi (Altun ve
Tanker,2000).

2.4.1.5. Flavon Heterozitlerinin Teshisi

a) Toz edilmis bitki yaprak ve gigcek kisimlarindan ayri ayr1 2’ser g alinarak

%2’1ik dekoksiyon hazirlandi. Siiziildii ve sogutuldu. Siiziintiiler ii¢ tiipe ayrildi.

1. tiipe birka¢ damla %10’luk amonyak ¢6zeltisi ilave edilerek koyu sar1 renk,

2. tiipe birka¢ damla bazik kursun asetat ilavesiyle sar1 ¢okelek,

3. tiipe sulu demir kloriir ¢ozeltisinden damla damla ilave edilerek esmer-yesil

renk olusup olusmadig1 gozlendi.
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b) Siyanidin Reaksiyonu: Toz edilmis 0,1’er g yaprak ve ¢igek bitki 6rnegi 5
ml metanolle iyice ¢alkalanarak ve bek alevinde hafif isitilarak ekstre edildi, siiziildii.
Siizlintlinlin tizerine 0,5 ml derisik HCI ve bir spatiil ucu Mg tozu ilave edildi.
Hidrojen c¢ikis1 ile kopiikte olan renkler gozlendi. Turuncu ise flavon, kirmizi ise
flavonol, pembe-mor ise flavanon varligini1 gosterecegi i¢in olusan renk gozlenerek

flavonoit tipi yorumlandi (Altun ve Tanker, 2000).

2.4.1.6. Antosiyanozit Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve cicek kisimlari ayr1 ayr1 %50’°lik etanolle hafif

edildi, siiztldd, stiziintii bese ayrildi ve asagidaki reaksiyonlar uygulandi:

a) Diliie H,SO;, ilavesiyle kirmizi renk olusup olusmadigi gézlendi.

b) Once NaOH ¢ozeltisi ilave edilip sonra HCI ile asitlendirildi ve sari-pembe
renk olusup olusmadig1 gozlendi.

¢) Kursun asetat ¢6zeltisi ile meydana gelen ¢okelek gozlendi.

d) Bir miktar amil alkol konup c¢alkalandi ve tabakalarda meydana gelen
renklenme gozlendi.

e) Diliie H,SOy ile hafifce 1sitildi, sogutulduktan sonra amil alkolle ¢alkalandi,
amil alkol tabakasinda meydana gelen renk gozlendi (Altun ve Tanker,2000).

2.4.1.7. Siyanogenetik Heterozit Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve ¢igek kisimlarindan ayri ayr1 1’er g tartilip 100
ml’lik bir erlene alind1 ve igine ancak drogu 1slatacak kadar su ilave edildi. Pikrik asit
emdirilmis bir kagit serit, sodyum karbonat c¢ozeltisiyle 1slatildi ve bir tipa
yardimiyla erlenin boynuna sikistirilarak 1slatilmis drogun yakinina kadar sarkitildi.
Erlen hafif bek alevinde 1sitildi. Kagidin tugla kirmizisi renk alip almadigi gozlendi
(Altun ve Tanker, 2000).
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2.4.1.8. Tanen Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve ¢icek kisimlarindan ayri ayri %5’lik inflizyon

hazirlandi. Bu infiizyon {izerinde asagidaki incelemeler yapildi:

a) Agir metal tuzlari ile ¢okelek olusup olusmadigi gozlendi.

b) %5°lik FeCl3 ¢ozeltisi ile esmer-yesil ¢okelek olusup olusmadigi gozlendi.

C) %1°1ik tuzlu jelatin ¢ozeltisi ile verdigi ¢okelek olusup olusmadig1 gozlendi.

d) Bromlu su eklenerek ¢okelek olusup olusmadigi gozlendi.

e) Stiasny reaktifi (formol+derisik HCI) ile meydana gelen ¢okelek olusup
olusmadig1 gézlendi (Altun ve Tanker, 2000).

2.4.1.9. Antrasenozit Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve ¢icek kisimlarindan ayr1 ayr1 0,1’er g alinarak 5 ml
dilie H,SO, ile 2 dakika kaynatildi. Hidroliz iirlinii sicakken siiziildii. Siiziinti
sogutuldu ve az miktar benzenle ekstre edildi. Ustte bulunan benzen tabakasi alindi
ve %10’luk amonyak ile calkalandi. Alttaki amonyak tabakasinin sari-kirmizi

renklenme gosterip gostermedigi gézlendi (Altun ve Tanker, 2000).

2.4.1.10. Kumarin Teshisi

Toz edilmis bitki yaprak ve ¢icek kisimlarindan ayr1 ayr1 1’er g alinarak 10 ml
1 N H,SO, ilave edildi, geri geviren sogutucu altinda 10 dakika kaynatildi ve
sicakken siiziildii. Siiziintii ayirma hunusinde 15 ml kloroformla c¢alkalandi.
Kloroformlu faz ayrildi, bunun 5 ml’si iizerine 5 ml %10’luk NHj3 ¢ozeltisi ilave
edilerek ¢alkalandr ve 5 dakika bekletildikten sonra UV 366 nm’de amonyakli fazin
floresans verip vermedigi gozlendi (Altun ve Tanker, 2000).
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2.5. Farmakope Analizleri

Calisma konusu olan Hibiscus rosa-sinensis bitkisine ait droglarin
standardizasyon ozelliklerini belirlemek i¢in Ankara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi
Kiitiiphanesi ve agik erisim kaynaklarindan gesitli iilke farmakopelerinde kayitli olup
olmadigr arastirildi. Bu kapsamda Deutsches Arzneibuch 2000, British
Pharmacopoeia 2000, Pharmacopee Francaise 1993, European Pharmacopoeia 2007,
The United States Pharmacopeia 2006 ve Tiirk Farmakopesi 2017 Farmakopeleri
incelendi. Bitkinin arastirilan bu Farmakopelerde kayith olmadigi belirlendi. Bu
bulgu sonucunda Tiirk Farmakopesi 2017°de yer alan farmakognozik analizler

uygulandi (TF 2017).

2.5.1. Sisme Indisi (2.8.4)

Toz drogdan 1.0 g tartilarak, 4 saat su iginde sismesi beklenip tutulan miisilaj

da dahil olmak tizere kapladig1 hacim mililitre cinsinden belirlendi (TF 2017).

2.5.2. Kurutmada Kayip (2.8.17)

Onceden darasi alinmis olan vezin kabinin iginde &rnekten 1.0 g toz drog
tartildi. 105 °C etiivde 2 saat kurutulduktan sonra kap desikatore yerlestirilerek
sogumasi beklendi. Ardindan, kaplar tekrar tartilip kurutma sirasinda meydana gelen

kayip asagidaki formiil kullanilarak hesapland: (TF 2017):

(C — (A-B))x100
C

Kurutmada kayip(%) =

A = Kurutmadan sonraki i¢inde drog bulunan vezin kabinin agirhigr (g);

B = Vezin kabinin daras1 (g); C = Tartilan drog agirlig1 (g).
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2.5.3. Toplam Kiil (2.8.1)

Ornekler tam 1 g olarak darasi alman krozeler icinde tartilip, 600 °C’ye
ayarlanmuis kiil firininda, 2 saat boyunca tamamen yanincaya kadar (kiil rengi beyaz
olmalidir) yakildi. Daha sonra, krozeler desikatdre yerlestirilerek sogumaya birakildi.
Krozeler soguduktan sonra tekrar tartim yapildi ve asagidaki formiil kullanilarak

%toplam kiil hesaplandi (TF 2017):

(A—B)x100

Bitin kil(%) = C

A = Yakildiktan sonraki ic¢inde drog bulunan krozenin agirhigr (g);
B = Krozenin daras1 (g); C = Tartilan drog agirlig1 (g).

2.6. Total Fenolik Madde Miktar Tayini

Total fenolik madde tayini Folin-Ciocalteu reaktifi kullanilarak yapildi. Renk
olusumuna dayali olan bu yontemde ekstrelerin sahip oldugu toplam fenoller gallik
asit esdegeri olarak hesaplandi (Slinkard ve Singleton, 1977). 20 uL numune iizerine
1580 puL distile su ve 100 uL Folin-Ciocalteu reaktifi eklendi. 2 dakika bekledikten
sonra, 300 puL % 20’lik sulu Na,COj; ilave edildi. Hazirlanan bu karisim vorteks
yardimiyla karistirildi. Bitki ekstresi icermeyen reaktif karigimi kontrol olarak
kullanildi. 25 °C’de 2 saat boyunca inkiibe edildi. Daha sonra 765 nm’de absorbans
degerleri olgiildii. Ug tekrarli olarak deney yapilmis ve sonuglar ortalama deger

olarak (Mg ganiik asit / 9 ekstre) hesaplandi (Slinkard ve Singleton, 1977).

2.6.1. Gallik Asit Kalibrasyonu

Gallik asit (Sigma) (0,5 g) ultrasonik banyo araciligr ile etanolde (10 mL)

¢oziildii. Daha sonra etanol ile 100 mL’ye tamamlanarak stok ¢dzelti olusturuldu.

88



Stok ¢ozeltiden alinan ve farkli diliisyonlar olarak hazirlanan bu ¢ozeltiler dort tekrar
seklinde caligildi. Absorbans degerlerine karsi gallik asit konsantrasyonlarmin
grafige aktarilmasi ile gallik asit kalibrasyon grafigi elde edildi (Slinkard ve
Singleton, 1977).

2.7. Antioksidan Aktivite Tayini

2.7.1. Serbest Radikal Siipiiriicii Etki Belirlenmesi i¢in Kullanilan

Kimyasal Materyaller

Metanol, DPPH (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil), Propil gallat (sigma)

2.7.2. Ekstrelerin Hazirlanmasi

Kurutulmus bitki kisimlar1 toz edilerek 50 °C’de metanol ilave edilip 8 saat
slire ile rotavaporda hareketli maserasyona tabi tutularak ekstre edildi. Daha sonra
siiziildii ve vakum altinda kuruluga kadar ucuruldu. Islem iic kez tekrar edildi

(Giiveng ve ark., 2012).

2.7.3. Kantitatif DPPH® Testi

Yedi farkli konsantrasyonda (10 mg / mL, 5 mg / mL, 2,5 mg / mL, 1,25 mg /
mL, 0,625 mg / mL, 0,3125 mg / mL, 0,15625 mg/ mL) hazirlanan metanollii
ekstrelerden 0,1 mL alindi. 10 M’lik DPPH cozeltisinden 2,9 mL eklendi. Tiipler su
banyosunda 30 dakika boyunca 30 °C’de bekletildi. Pozitif kontrol olarak propil
gallat kullanildi. Absorbans degerleri 517 nm’de 6lgiildii (Brand-Williams ve ark.,
1995).
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% inhibisyon asagidaki formiil ile hesaplandi:
% inhibisyon = [(ADppH - ANumune) /ADppH] X 100

ICsp degerleri lineer regresyon analizi ile hesaplandi.
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3. BULGULAR

3.1. Morfolojik Bulgular

Bitki ¢ali formunda 2-3 metre boyunda kiiciik agactir (Sekil 3.1).

Sekil 3.1. Hibiscus rosa-sinensis: a. Genel goriiniis (Foto: Ecz. Ezgi TURUDU).
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Sekil 3.1. Devam. Hibiscus rosa-sinensis: b. Yaprak, c. Cigek, d. Cigek. (Foto: Ecz. Ezgi TURUDU)

Yapraklarm her iki yiizii nadiren yer yer tiiyliidiir. Yapraklar1 ovat-lanseolat,

parlak ve koyu yesil renkli, lopsuz, 6-10 cm uzunlugundadir.

Cicekleri geng siirgiinler iizerinde iistteki yapraklarin koltuklarinda tek tek ve
yan durumlu olarak bulunur; uzun saplidir; 10-15 cm ¢apinda yayilmis formdadir;
korolla asag1 kisimda tiip olusturmustur; erkek ve disi organ ta¢ yapraklardan uzun
oldugu icin disar1 tagmistir; tag parlak kirmizi renklidir. Bitki yaz boyunca ¢igeklidir
(Sekil 3.1).

92



Kaliks 3 cm boyunda, 5 parcalidir. Epikaliks ise 1,5 cm boyunda 5-6 par¢alidir
(Sekil 3.2).

Aw‘ 1 gpo
\un\m\\

nu\mt\uu

Sekil 3.2. Hibiscus rosa-sinensis herbaryum ornekleri a. Genel goriiniis, b. Cicek, c. Epikaliks,
d.Kaliks, e.Yaprak.
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3.2. Anatomik Bulgular

3.2.1. Yaprak Anatomisi

3.2.1.1. Yaprak Ayasi Enine Kesiti

Yaprak bifasiyal 6zelliktedir. Ince bir kiitikula tabakasi ile ortiilii olan hem iist
hem de alt epiderma tek sira, ince geperli, genellikle dikdortgen sekilli, hiicre arasi
bosluk tagimayan hiicrelerden olusmustur. Yapragin karakteristik elemanlart;
mezofilde druz, her iki epidermada yer yer goriilen Malvaceae tipi salg tiiyleri ve
demet ortii tiiyleri ile ozellikle iist epidermada yogunlagan ve alt epidermadakilere

gore daha biiyiik goriilen miisilaj hiicreleri olarak tespit edilmistir (Sekil 3.3).

Sekil 3.3. Hibiscus rosa-sinensis yaprak ayasi anatomik yapisi (enine kesit) a. Genel goriinis, b.
Genel goriiniig, 1- Kiitikula, 2- Alt epiderma, 3- Miisilaj hiicresi, 4- Stinger parankimasi, 5-Nisasta, 6-
Druz, 7- Palizat parankimasi, 8- Ust epiderma.
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Sekil 3.3. Devam. Hibiscus rosa-sinensis yaprak ayasi anatomik yapisi (enine kesit) ¢. Genel goriins,
d. Miisilaj hiicresi, €. Yapragm alt epidermasi, f. Demet tily, 1- Kiitikula, 2- Alt epiderma, 3- Miisilaj
hiicresi, 4- Siinger parankimasi, 8- Ust epiderma, 9- Stoma, 10- Demet tily

3.2.1.2. Yaprak Orta Damar Enine Kesit

Yaprak orta damarindan alinan enine kesitte {ist epiderma ince bir kiitikula

tabakasi ile ortiilidiir (Sekil 3.4).
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Sekil 3.4. Hibiscus rosa-sinensis yaprak orta damar anatomik yapisi (enine kesit) a. Genel goriinis, b.
Miisilaj ve kollenkima, c. Nisasta, druz, kollenkima, miisilaj, 1- Kiitikula, 2- Alt epiderma, 3-
Kollenkima, 4- Parankima, 5- Miisilaj hiicresi, 6- Nisasta, 7- Ksilem, 8- Floem, 9- Siinger
parankimasi, 10- Druz, 11- Stoma, 12- Palizat parankimasi, 13- Ust epiderma.
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Sekil 3.4. Devam. Hibiscus rosa-sinensis yaprak orta damar anatomik yapisi (enine kesit) d. Ksilem,
floem ve miisilaj, e. Kollenkima, druz ve miisilaj, f. Alt epiderma, g. Ust epidermada salg: tiiyii, 3-
Kollenkima, 6- Nisasta, 7- Ksilem, 8- Floem, 9- Siinger parankimasi, 10- Druz, 13- Ust epiderma, 14-
Salgi tiiyi
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3.2.1.3. Yaprak Ust Epiderma Yiizeyel Kesiti

Yapragin her iki yiiziinde de stoma gozlenmis olup yaprak tipi amfistomatiktir.
Her iki yiizii de birbirine benzemektedir. Stoma komsu hiicresi sayis1 genellikle ii¢

bazen dort veya bes olarak belirlenmistir. Anamostik stoma gozlenmistir. Yaprakta

druz, salgi tiiyii, demet seklinde ortii tiiyii, miisilaj hiicresi varlig tespit edilmistir
(Sekil 3.5).

Sekil 3.5. Hibiscus rosa-sinensis yaprak iist epiderma yiizeyel kesit a. Genel gortiniis b. Epiderma ve
iletim demetleri, c. Salg: tilyii ve miisilaj hiicresi, d. Stoma ve 6rtii tilyii, 1-Druz, 2- iletim demetleri,
3- Yaprak iist epiderma hiicreleri, 4- Miisilaj hiicresi, 5- Salgi tiiyii, 6- Demet ortii tiiyd, 7- Stoma.
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Sekil 3.5. Devam. Hibiscus rosa-sinensis yaprak tist epiderma yiizeyel kesit e. Stoma ve stoma komsu
hiicresi, f. Ortii tiiyii ve stoma, g. Salg tiiyii, h. Miisilaj hiicreleri ve salgi tilyii, i. Miisilaj, j. Ortii tiiyii
ve misilaj hiicreleri, K. Y1ldiz tity, 3- Yaprak tst epiderma hiicreleri, 4- Miisilaj hiicresi, 5- Salgi tiiyii,
6- Ortii tiiyii, 7- Stoma, 8- Stoma komsu hiicreleri.
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Sekil 3.5. Devam. Hibiscus rosa-sinensis yaprak iist epiderma yiizeyel kesit k. Demet tily, 6- Demet
seklinde ortii tiiyi.
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3.2.1.4. Yaprak Alt Epiderma Yiizeyel Kesiti

Sekil 3.6. Hibiscus rosa-sinensis yaprak alt epiderma yiizeyel kesit. a. Ortii tiiyii, stoma ve miisilaj
hiicreleri b. Stoma ve 6rtii tityii, €. Stoma hiicresi ve stoma komsu hiicresi, d. Stoma hiicresi ve stoma
komsu hiicresi, e. Ortii tilyii, f. Druz ve miisilaj hiicreleri, 1- Demet ortii tilyii, 2- Stoma hiicresi, 3-
Miisilaj hiicresi, 4- Stoma komsu hiicresi, 5- Druz.
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3.2.2. Cicek Anatomisi

3.2.2.1. Kaliks Enine Kaesit

Sekil 3.7. Hibiscus rosa-sinensis kaliks enine kesit. a. Genel goriiniis b. Ksilem, ksilem parankimasi
ve floem, c. Ksilem, ksilem parankimasi ve floem, d. Ortii tiiyii ve epiderma, 1- Ortii tiiyii, 2-
Epiderma, 3- Ksilem parankimasi, 4- Ksilem, 5- Floem, 6- Miisilaj hiicresi.

102



Sekil 3.7. Devam. Hibiscus rosa-sinensis kaliks enine kesit. e. Ortii tityii (demet seklinde) ve
epiderma -, f. Ortii tiiyii (tek hiicreli basit) ve epiderma, 1- Ortii tiiyii, 2- Epiderma.

3.2.2.2. Kaliks D1s Yiizey Yiizeyel Kesiti

c
Sekil 3.8. Hibiscus rosa-sinensis kaliks dis yiizey. a. Ortii tilyii, stoma ve epiderma b. Epiderma ve

druz, c. Ortii tiiyii, stoma ve stoma komsu hiicresi, 1- Ortii tityii, 2- Stoma hiicresi, 3- Epiderma
hiicresi, 4- Druz, 5- Stoma komsu hiicresi.
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3.2.2.3. Kaliks I¢ Yiizey Yiizeyel Kesiti

Sekil 3.8. Devam. Hibiscus rosa-sinensis kaliks i¢ yiizey. a. Ortii tiiyli ve epiderma b. Ortii tilyii ve
epiderma, c. Ortii tilyii ve epiderma, d- Ortii tiiyii ve epiderma 1- Ortii tilyii, 2- Epiderma hiicresi.

3.2.2.4. Korolla D1s Yiizey Yiizeyel Kesiti

Korolla dis ve i¢ ylizey ylizeyel kesitleri ayni olup, dikdortgen seklinde
epiderma hiicrelerine rastlanmistir (Sekil 3.9, Sekil 3.10).
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Sekil 3.9. Hibiscus rosa-sinensis korolla dis yiizey.

3.2.2.5. Korolla i¢ Yiizey Yiizeyel Kesiti

Sekil 3.10. Hibiscus rosa-sinensis korolla i¢ ytizey.

3.3. Kimyasal Bulgular

3.3.1. Ana Etkin Madde Gruplarinin Teshis Reaksiyonlarinin Sonuclari

Kalitatif ana etkin madde tarama reaksiyonlar1 uygulanarak 6rneklerde alkaloit,
kardiyoaktif heterozit, saponozit, flavonoit, antosiyanozit, siyanogenetik heterozit,

tanen, antrasenozit ve kumarin taramasi yapilmistir. Sonuglar ¢izelge’de verilmistir.
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Cizelge 3.1. Hibiscus rosa-sinensis’teki genel kimyasal ana etken madde gruplarimin teshis
reaksiyonlarinin sonuglari.

Kimyasal Grup Yaprak Cigek
Alkaloit - -
Kardiyoaktif heterozit + +
Saponozit - -
Flavonoit + +
Antosiyanozit + +

Siyanogenetik heterozit - -
Tanen - +
Antrasenozit - -

Kumarin - R
(+) var, (-) yok

3.3.2. Total Fenolik Madde Tayini ve Antioksidan Aktivite Tayininde

Kullanilan Ekstrelerin Yiizde (%) Verimleri
Total fenolik madde tayini ve antioksidan aktivite calismalar1 sirasinda H.
rosa-sinensis’in c¢icek ve Yyaprak kisimlarindan ayrt ayri hazirlanan metanol

ekstresinin yiizde (%) verimi Cizelge 3.2°de verilmistir.

Cizelge 3.2. Hibiscus rosa-sinensis ¢icek ve yaprak metanol ekstrelerine ait yiizde (%) verimleri.

Bitki materyali Bitki miktari (g) Ekstre miktari (g) Verim (%)
Cicek 3,65 0,46 12,60
Yaprak 11,00 1,23 11,18

3.4. Farmakope Analizi Bulgular:

3.4.1. Sisme indisi Bulgular

Sisme indisi, 1 g drogun su alip siserek gosterdigi hacim c¢ogalmasmin ml

cinsinden degeridir. Yaprak ve ciceklerden ayr1 ayri birer gramlik numune 6rnekleri
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alinmis ve yaprak sisme indisi 0,4 ml ve g¢igek sisme indisi 1,2 ml olarak

bulunmustur.

3.4.2. Kurutmada Kayip Bulgulari

1 g tam tartilan ayr1 ayri toz edilmis yaprak ve cicekler, etiivde 105 °C’de 2
saat kurutularak yapilan ¢alismada kurutmada kayip orani yaprakta %8, ¢igekte %12

olarak hesaplanmustir.

3.4.3. Toplam Kiil Bulgulari

Yapilan c¢alismada toplam kiil orami yaprakta %13, c¢icekte %8 olarak

hesaplanmustir.

3.5. Total Fenolik Madde Miktar Tayini Bulgulari

Metanol ekstrelerinin total fenol miktarlari Folin-Ciocalteau metodu ile
kolorimetrik olarak tayin edilmistir (Cizelge 3.3). Elde edilen bulgular Sekil 3.11°de

verilmistir.

107



o
o

y =0,0007x + 0,0839
R2=0,986——*

o
w1

Absorbsiyon degerleri
o o o
N w »

o
[N

O T T T T T T T 1
0 100 200 300 400 500 600 700 800

mg/L Gallik asit

Sekil 3.11. Gallik asite ait kalibrasyon egrisi.

Cizelge 3.3. Hibiscus rosa-sinensis ¢icek ve yaprak metanol ekstrelerinin toplam fenolik madde
miktarlari.

.l . Total Fenolik Madde Miktar1 (mg gallik asit/g
Bitki materyali ckstre)LSS*
Cicek 71,90 2,81
Yaprak 43,66+ 5,73

3.6. Serbest Radikal Siipiiriicii Etki Bulgular:

Hazirlanan metanol ekstrelerinin serbest radikal siipiiriicii etkisi kantitatif

DPPH testi ile arastirilmistir. Teste ait sonuglar Cizelge 3.4’ de verilmistir.

Cizelge 3.4. Hibiscus rosa-sinensis ¢icek ve yaprak metanol ekstrelerinin kantitatif DPPH® radikal
stipiiriicii aktivite degerleri.

Bitki materyali/Standart ICsq degeri (mg/mL) + SS*
Cicek 0,020 + 4,14
Yaprak 0,037 + 8,61
Propil gallat 0,016 + 1,73
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4. TARTISMA

Bu calismada iilkemizde dogal olarak yetismeyen ancak Akdeniz ikliminin
hiikkiim siirdiigii 6zellikle Akdeniz ve Ege kiy1 bolgelerimizde ¢igeklerinin giizel
goriintiisii ve uzun siire bitki ilizerinde kalmasi nedeniyle park ve bahce paysajinda
tercih edilen bir kiiltiir bitkisi olan H. rosa-sinensis; halk arasinda kullanilisi,
kimyasal igerigi ve biyolojik etkileri acisindan genis bir kaynak taramasi ile
incelenmistir. Ayrica bitkinin ¢igek ve yapraklart anatomik yapilarinin aydinlatilmasi
icin mikromorfolojik olarak c¢alisilmistir. Anatomik ¢alismalar yaninda yaprak ve
ciceklerin ana etken madde gruplar1 taranmis ve calisilan Orneklerin kimyasal
bilesimi hakkinda genel bilgi edinilmistir. Bitkinin yaprak ve ciceklerini icerdigi
toplam fenolik madde miktar1 ile metanol ekstrelerinin serbest radikal siiplirme

kapasitesi DPPH ile tespit edilmistir.

AUEF herbaryum ¢icek 6rnegi incelendiginde kaliksin 3 cm boyunda, 5
parcali, epikaliksin ise 1,5 cm boyunda ve 5-6 parcali oldugu bulunmustur. Sepalin
tiy tasidigr ve Ozellikle sepal kenarlarmin tiiylii oldugu goriilmiistiir (Sekil 4.1).
Calismamizda elde edilen bu bulgu daha 6nce yaymlanan literatiirde (Akkemik,

2014) yer almamaktadir.

Sekil 4.1. Hibiscus rosa-sinensis a. Epikaliks, b. Kaliks.
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Yapraktan alinan enine kesitler mikroskopta incelenmis ve fotograflar ile
gorsellenmistir. Calismamiz sirasinda elde edilen veriler daha Once yayimlanmig
literatiir (Gupta ve ark., 2009) verilerinden daha ayrintili incelenmis ve farkli
anatomik bulgular elde edilmistir. Yaptigimiz calismada yaprak ayasinda miisilaj,

demet tily, nisasta ve druz gozlenmistir (Sekil 4.2).

Sekil 4.2. Hibiscus rosa-sinensis yaprak ayasi anatomik yapist.

Calismamizda Yyapraktan alinan {ist epiderma ylizeyel kesitinde stoma ve
stomanin etrafinda genellikle {i¢ bazen dort veya bes adet stoma komsu hiicreleri
gorllmiigtiir. Yapraklart anamostik tip stomaya sahip oldugu belirlenmistir. Hem
salgl tiiyii hem de demet seklinde ortii tilyii tasimaktadir. Ozellikle iist epidermada
daha biiylik olmak iizere yogun miisilaj hiicresi tespit edilmistir. Yaprak mezofilinde
cok sayida druz gozlemlenmistir. Ayrica yaprakta nisasta varligi goriilmiistiir.
Literatiirde (Gupta ve ark., 2009) yaprak mezofilinde kalsiyum oksalat kristallerinin
varlig1 belirtilmis ancak tipi hakkinda bilgi verilmemistir. Ayrica her iki epidermada
orti tityli varhi@r bildirilmistir. Miisilaj hiicreleri, salgi tiiyii varligi hakkinda bilgiler
yer almamaktadir. Yaprak anatomisinde tarafimizca belirlenen salgi tiiyleri (Sekil
3.3. g; Sekil 3.4. c,g,h) ile 6zellikle {ist epidermada daha yogun olarak goriilen ve her

iki epidermada da yer alan miisilaj hiicreleri calismamizin 6zgiin bulgularidir.
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Yaprak alt epidermasindan alinan yiizeyel kesitler ile de druz, demet seklinde
ortli tiiyii, stoma ve komsu hiicreleri ile miisilaj hiicreleri varlig1 tespit edilmistir

(Sekil 4.3).

Sekil 4.3. Hibiscus rosa-sinensis yaprak alt epiderma yiizeyel kesit.

Cigek anatomik yapisi incelenmesine literatiirde rastlanmamustir. Bu agidan
yapilan ¢alisma 6zgilin olmasi agisindan 6nem arzetmektedir. Calismamizda hem
kaliks hem de korolla yapraklarini mikromorfolojik 6zellikleri (Sekil 3.6 - 3.10)

ayrintili olarak verilmistir.

Kaliks enine kesitinde tek hiicreli ortii tiiyleri ile birlikte demet seklinde oOrtii
tilylerine rastlanmistir. Mezofil tabakasinin palizat ve siinger olarak 6zellesmedigi,
tespit edilmistir. Mezofil, nisasta yoniinden zengindir. Kaliks dis ylizey yiizeyel
kesitinde bol miktarda stoma ve ortii tiiyli (genellikle ikili demet seklinde basit tipte)
varligr goriilmistiir. Kaliks i¢ yilizey yiizeyel kesitinde 6zellikle tek hiicreli ve basit

ortii tiiyleri mevcuttur.

Korolla dis yiizeyi ve korolla i¢ ylizeyinden alinan yiizeyel kesitlerde korolla

epidermasinin ¢gokgen sekilli uzun hiicrelerden olustugu tespit edilmistir.

Toz edilmis yaprak ve ¢iceklerle Baljet reaktifi ile yapilan deneylerde her iki
drog 6rneginin deney sonunda turuncu renk vermesi, droglarin besli lakton halkasi

tasidigini, droglarda kardiyoaktif heterozit varligin1 géstermektedir. Bu bulgu Soni
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ve arkadaglarinin (2011) bitkinin kokleri tizerinde yaptiklari calisma sonucunda elde

edilen bulgularla uyumludur (Soni ve ark., 2011).

Toz ¢igek ve yapraklara ayr1 ayr1 bazik kursun asetat ve sulu FeCls ¢ozeltisi
ilavesi sonucunda flavonoit varligi tespit edilmis, yapilan siyanidin reaksiyonu
sonucunda hidrojen c¢ikist gozlenmis ancak net bir renk elde edilemediginden
flavonoitin kimyasal yapist hakkinda fikir yiiriitilememistir. Bu ¢alisma sonuglari,
Gupta ve arkadaglarinin (2009) yaptig1 calismada elde edilen sonuglarla uyumludur
(Gupta ve ark., 2009).

Toz droglarin kursun asetat ¢ozeltisiyle muamele edilmesiyle ¢okelek meydana

gelmis, yaprak ve ¢igeklerde antosiyanozit tespit edilmistir.

Ayr ayr1 %1°1lik tuzlu jelatin ¢ozeltisiyle ve %5°lik FeCls ¢ozeltisiyle olusan
cokelek cicekte tanen varligini gostermis, Wong ve arkadasglarim (2009) yaptig
sonugla bu sonug ortiismektedir (Wong ve ark., 2009).

Yaptigimiz bu calismada toplam kiil oran1 yaprakta %13, ¢icekte %8 olarak
hesaplanmis; yaprak sisme indisi 0.4 ml ve c¢icek sisme indisi 1.2 ml olarak
bulunmus ve kurutmada kayip orani yaprakta %8, cicekte %12 olarak hesaplanmistir.
Gupta ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada ise (2009) sadece yaprak ile deney
yapilmis ve toplam kiil yaprakta %7,75, sisme indeksi %6,33 ve kurutma kaybi
%4,93 bulunmustur. Bizim ¢alismamizda yaprak drogu i¢in toplam kil (%13) ve
kurutmada kayip (%8) i¢in elde ettigimiz veriler daha 6nce yapilmis olan ¢aligmanin
verilerinden daha yiiksek bulunmustur. Toplam kiil ve kurutmada kayip miktarlarinin
daha yiiksek olarak belirlenmesinin nedeninin bitkinin sehir i¢i peyzaj ortamindan
elde edilmesi oldugu 6zel bir yetistirme alanindan veya temiz bir havanin oldugu
yasam alanlarindan toplanmamasi oldugunu diisiindirmiistiir (Gupta ve ark., 2009).
Cigek drogu ile farmakope deneyleri ilk kez bu ¢aligmada yapilmistir ve elde edilen
veriler ozgilindiir. Ciceklerin miisilaj igeriginin yapraklardan daha yiiksek oldugu
tespit edilmistir.
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Khan ve arkadaslarmin (2004) yaptigi arastirmada DPPH (1,1-difenil-2-
pikrilhidrazil) radikal siiptirme aktivitesi, %80 metanollii ¢icek ekstresi ile %75,46 +
4,67 olarak gbozlenmistir. Ayrica metanollii ekstrenin toplam fenolik icerigi 61,45 +
3,23 mg/100g kuru ekstre olarak tespit edilmistir. Bu calismada Hibiscus rosa-
sinensis ¢icek ve yaprak metanol ekstrelerinin kantitatif DPPHe radikal siipiiriicii
aktivite degeri cicekte 0,020 + 4,14 gozlenmis, total fenolik madde miktar1 ise 71,90
+ 2,81 olarak belirlenmistir. Sonuglar uyugsmamaktadir (Khan ve ark:, 2004). Etanol
ve su kullanilarak ¢icek ve yapraklarda yapilan bagka ¢alismalar olup, metanolle

yapilan yaprak ekstresi ¢aligmamiz 6zgiindiir.
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5. SONUC VE ONERILER

H. rosa-sinensis bitkisi ile ilgili yapilan ¢alismalarda bitkinin antihemolitik,
antiparazitik, kabiz ve diyare {izerine, antioksidan, antidiyabetik, sperm iizerine,
adiopojenik, antimikrobiyal, antid, adiopojenik, sa¢ c¢ikarici, antikanser, iriner,
antiinflamatuvar, analjezik, antipiretik, antikonviilzan, anksiyolitik, antitussif,
fibrinolitik, dermatolojik, immunomodiilatér, kolite karsi, protektif, norolojik,
kardiyovaskiiler, antilipidemik etkilere sahip oldugu in vitro ve in vivo ¢alismalarla
belirlenmistir. Bitki ge¢misten gilinlimiize kullanilmaktadir. Bitkinin tibbi a¢idan
onemli olmasi ¢alisma yapma istegi uyandirmstir. Ulkemizde kontes, konsolos
cicegi, Japon giilli, Cin giilii gibi isimlerle taninan ve peyzaj amach yetistirilen bir
kiiltiir bitkisi olmas1 da onem arzetmektedir. Ulkemizin &zellikle kiyr kesimlerinde
yetisen bu bitki geleneksel kullanimindan baglayarak biyolojik etki caligmalariyla da
desteklenmistir. Bitkinin daha diisiik toksisitesi, yeni terapdtik ajan olarak
kullanilmasini nitelendirmek igin bir avantaj olabilir. Ulkemiz kaynaklarmdan elde
edilecek olan H. rosa-sinensis, tibbi bitki degerlerinin belirlenmesi agisindan
hedeflenen ¢alismalar 1s13inda ilk defa incelenmistir. Ulkemiz cografyasinda
rahatlikla yetisme potansiyeline sahip olan bitkinin iilkemiz ekonomisine tibbi degeri
acisindan da yararlanilabilecek olasi katmadeger saglamasi agisindan irdelenmesi
calismamizin 6zgiin bir deger tasgimasmi saglamaktadir. Sosyal medyada ismi
parlayan, evlerde, park ve bahgelerde yetistirilme olasiliginin yiiksek olmasi yaninda
geleneksel kullanimindan baslayarak bilimsel olarak kanitlanan veriler dogrultusunda
bitki oziitlerinin gesitli sa¢ {rlinleri ve sampuanlarin bilesimine girmesiyle ticari
degere doniismesi bitkiye olan ilgiyi artirmistir. Bilimsel veriler 1s1¢inda katma
degerli iirtinler doniisme potansiyeli olan bitkinin, iilkemiz sartlarinda rahatlikla
yetisiyor olmasi ve genis alanlarda kiiltiire alinma olasilifi nedeniyle ekonomik
degere sahip oldugu goriilmektedir. Bitkinin drog olarak kullanilabilecek
kisimlarinin (yaprak ve c¢igek) dogru zamanda toplanmasi, uygun kosullarda
kurutlmas1 ve dogru sekilde tanitilmasi hem halk sagligi hem de iilke ekonomisi

acisindan 6nem teskil etmektedir.
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OZET

Hibiscus rosa-sinensis L. (Japon Giilii; Malvaceae) ve Tibbi Degeri Uzerine Calismalar

Hibiscus rosa-sinensis, Malvaceae familyasina ait Cin giilii olarak bilinir. Bu bitkinin
cesitli tropik iilkelerde yaralari, iltihabi, atesi ve Oksiiriigii, diyabeti, bakteri ve mantarlarin
neden oldugu enfeksiyonlari, sa¢ dokiilmesini ve mide iilserlerini tedavi etmek i¢in gesitli
onemli tibbi kullanimlar1 vardir. Fitokimyasal analizler H. rosa-sinensis’in tanen, antrakinon,
fenolik bilesikler, flavonoid, alkaloid, terpenoid, saponin, kardiyak glikozit, protein, serbest
aminoasit, karbonhidrat, indirgenmis seker, miisilaj, esansiyel aminoasitler ve steroid
yapisinda sekonder bilesikler igerdigini gostermistir. Farmakolojik etki ¢alismalar1 H. rosa-
sinensis’in  reprodiiktif,  antidiyabetik,  fibrinolitik,  hipolipidemik,  antioksidan,
antiinflamatuvar, antipiretik, analjezik, immunomodulator, antikonviilzan, antidepresan,
hafiza giiglendirici, anksiyolitik, sitotoksik, antimikrobiyal, anti-kanser, yara iyilestirici,
cocuk distrtiicti gibi pek ¢ok farkli etkilere sahip oldugunu agiga ¢ikarmustir. Toksisite
iizerine yapilan birka¢ c¢aligma, bu bitkinin tiim kisimlarindan elde edilen ekstrelerinin
c¢ogunun, histolojik analize gore yiikksek dozlarda herhangi bir toksisite belirtisi
gostermedigini ortaya c¢ikarmistir. Bununla birlikte, bazi ekstrelerin biyokimyasal ve
hematolojik parametreleri degistirdigi goriilmiistiir. Bu ¢calismanin derleme kisminda H. rosa
sinensis’in geleneksel kullanilis1, kimyasal bilesenleri, farmakolojik etkileri ve terapotik
onemi periyodik olarak yayinlanan basili ve elektronik dergiler taranarak son yillarda
yapilmig olan calismalar 15181nda incelenmis ve tartisilmistir. Deneysel kisminda ise kiiltiir
ortamindan toplanan bitkiler yaprak ve cicek olarak ayrilmigtir. Bu bitki kisimlarimin
anatomik Ozellikleri enine ve ylizeyel kesitlerle belirlenmistir. Yapragm her iki
epidermasinin da miisilaj hiicresi tasidig1, mezofil tabakasinin druz yéniinden zengin oldugu,
nisasta igerdigi, yer yer demet Ortii tiiyleri ve Malveceae tipi salgi tiiyleri tasidigi tespit
edilmistir. Cigek anatomik 6zellikleri ilk kez belirlenmis ve fotograflarla gorsellenmistir. Her
iki bitki kismi i¢in ana etken madde teshisi yapilmis, ayrica total fenol icerigi ve DPPH
yontemi ile radikal siipiiriicii etkisi ¢alisilmistir.

Anahtar Sozciikler: Ana Etken Madde, Anatomik Ozellikler, Cin Giilii, Cin Hatmisi,
DPPH, Hibiscus rosa-sinensis, Japon Giilii, Malvaceae, Total Fenolik Madde Miktar Tayini.
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SUMMARY

Hibiscus rosa-sinensis L. (Chinese Rose; Malvaceae) and Studies on its Medical Value

H. rosa-sinensis is known as the Chinese rose, which belongs to the Malvaceae
family. This herb has several important medicinal uses in various tropical countries to treat
wounds, inflammation, fever and cough, diabetes, infections caused by bacteria and fungi,
hair loss, and stomach ulcers. Phytochemical analyzes showed that H. rosa-sinensis contains
tannin, anthraquinone, phenolic compounds, flavonoid, alkaloid, terpenoid, saponin, cardiac
glycoside, protein, free amino acid, carbohydrate, reduced sugar, mucilage, essential amino
acids and secondary compounds in steroid structure. Pharmacological effect studies of H.
rosa-sinensis has many different effects, such as reproductive, antidiabetic, fibrinolytic,
hypolipidemic, antioxidant, anti-inflammatory, antipyretic, analgesic, immunomodulator,
anticonvulsant, antidepressant, memory enhancer, anxiolytic, cytotoxic, antimicrobial,
anticancer, wound healing, aborticide. Several studies on toxicity revealed that most extracts
from all parts of this plant did not show any signs of toxicity at high doses, according to
histological analysis. However, some extracts were found to change biochemical and
hematological parameters. In the compilation part of this study, the traditional use, chemical
components, pharmacological effects, and therapeutic importance of H. rosa-sinensis were
examined and discussed in the light of the studies made in recent years by scanning the
periodically published printed and electronic journals. The plants collected from the culture
medium were divided into leaves and flowers in the experimental part. Transverse and
superficial sections determined the anatomical features of these plant parts. It has been
determined that both epidermises of the leaf contain mucilage cells, the mesophyll layer is
rich in druze, contains starch, and sometimes contains bundle cover hairs and Malvaceae
type glandular hairs. Flower anatomical features were determined for the first time and
visualized with photographs. The main active ingredient was identified for both plant parts,
and the totalphenol content and radical scavenging effect were studied by the DPPH method.

Keywords: Anatomical Structure, Chinese Hibiscus, China Rose, DPPH, Hibiscus rosa-
sinensis, Main Active Compounds, Malvaceae, Rose Mallow, Total Phenolic Content.
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EKLER

EK-1. Japon Giilii ile ilgili Medya Gorselleri

a Yagam Haberleri Hibiskus nedir? Hibiskusun faydalan nelerdir?

Hibiskus nedir? Hibiskusun faydalari
nelerdir?

Sa¢ buyumesini uyarabilen iyilestirici etkilere sahip hibiskus
bitkisi, sadece cicek yapraklariyla degil, dallarindaki
yapraklariyla da sa¢ dokiulmesine karsi fayda sagliyor.
Hibiscus; kuruluk, kel bélgeler, grilesen saclar gibi sorunlan
tedavi etmede kullaniliyor ve dahasi, daha purizsiaz bir
parlaklik saghyor. Peki hibiskus nedir? Hibiskusun faydalari
nelerdir?
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EK-2. Japon Giilii ile Tlgili Medya Gérselleri

DOGANIN y
\ ENER) A

\5\ &S

ARGAN YAGI VE
HiBiSKUS 0ZU
ICEREN OZEL FORMUL!
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